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서 론

최근 전 세계 언론이“슈퍼박테리아”의 출현이란 제목

으로 인도에서 미용성형 수술을 받은 영국 환자들이

인도의 병원에서 New Delhi Metallo-β-lactamase-1

(NDM-1) 생성대장균이라는새로운다제내성균에감염이

되고, 이내성균이영국을거쳐미국, 캐나다, 호주, 일부유

럽 국가 및 일본으로 빠르게 확산된 것을 대서특필하였다

[1]. 또한 일본의 한 대학병원에서는 다제내성 아시네토박

터균(Acinetobacter)의 집단발생으로 인하여 사망자가 발

생한 것이 사회 문제로까지 비화되었다. 바야흐로 항생제

내성의 문제가 세계 각지에서 공론화되고 의료계의 문제뿐
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The continuous emergence of new antimicrobial resistance in major human pathogens is a
serious threat to clinical medicine, that increases mortality, morbidity, length of hospitalization,

and the cost of healthcare. This review article focuses on the current status of antimicrobial resis-
tance and future strategies to overcome antimicrobial resistance. In the community, multidru-
gresistant Streptococcus pneumoniae, community-associated methicillin-resistant Staphylo-
coccus aureus (MRSA), and extended-spectrum β-lactamaseproducing Enterobacteriaceae are
major issues. In the hospital, an increasing prevalence of multidrug-resistant or pan-drug resis-
tant gram-negative bacteria such as Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa and Acinetobacter baumannii are emerging problems, while MRSA still remains the
major cause of nosocomial infections. Strategies to control antimicrobial resistance include effec-
tive antimicrobial treatment, vaccination, infection control and appropriate policies and regulations.
Continuous surveillance activities both in Korea and in an international setting are essential.
Control of antimicrobial resistance should be a national priority based on a multisectoral app-
roach, and international collaboration. 
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아니라사회적인문제로까지등장하고있다. 항생제내성은

항생제가 본격적으로 도입된 1940년도 이래 계속되어 온

문제점으로 1990년대부터내성의문제는더욱심화되는경

향을 보이고 있다. 항생제 내성은 실제적으로 인체 감염을

일으키는모든미생물에공통된현상이라볼수있으며, 특

히 박테리아의 내성이 임상에서 가장 심각한 문제가 되고

있다. 우리가 현재 임상에서 사용하는 대부분의 항생제(항

박테리아제)에 대한 내성은 이미 출현하였다고 보면 된다.

그중임상에서특히문제를일으키는대표적인다제내성균

으로‘ESKAPE’균주들이 있는데, 이는 장알균(Entero-

cocci), 포도알균(Staphylococcus aureus), 폐렴막대균

(Klebsiella pneumonia), 아시네토박터(Acinetobacter

baumannii), 녹농균(Pseudomonas aeruginosa), 엔테로

박터(Enterobacter species)를 지칭한다[2]. 또한 항생제

내성균감염이발생하는장소에따라주요내성균을분류할

수도 있는데, 지역사회에서는 다제내성 폐렴알균(Strepto-

coccus pneumoniae), 메티실린 내성 포도알균(methicil-

lin-resistant Staphylococcus aureus, MRSA), 다제내성

대장균(Escherichia coli), 다제내성 이질균(Shigella spe-

cies)과장티푸스균(Salmonella typhi)이대표적인예가되

고, 병원 내에서는 병원 감염의 가장 대표적인 원인균인

MRSA와 반코마이신 내성 포도알균(vancomycin -

intermediate or-resistant S. aureus), 다제내성대장균과

폐렴막대균, 다제내성녹농균과아시네토박터균등을들수

있다. 본의학강좌에서는지역사회와병원에서의대표적인

내성균의현황을알아보고, 향후내성문제를극복하기위한

미래의전략과대책에대하여논의하고자한다. 

지역사회의 주요 항생제 내성균

1.  다제내성폐렴알균

폐렴알균은 지역사회에서 폐렴, 중이염, 부비동염 및 세

균성수막염의가장흔하고중요한원인균이다. 페렴알균의

항생제 내성은 페니실린 내성, 마크로라이드 내성, 퀴놀론

내성 및 다제내성으로 대별할 수 있다. 페니실린 내성은

1967년에 처음 보고된 이래 폐렴알균의 가장 대표적인 내

성으로 꼽혔으며 한국을 포함한 아시아 국가들은 내성률이

50% 이상으로보고된바있다[3]. 그러나, 폐렴과같은비중

추신경계 감염증의 치료 반응과 실험실적 내성이 일치하지

않는 문제점이 있었다. 이에 2008년부터 비중추신경계 감

염증에서 분리된 폐렴알균의 페니실린 내성을 정의하는 최

소억제농도(minimal inhibitory concentration, MIC)의

기준을 2 mg/mL에서 8 mg/mL로 상향조정한 이후 전 세

계적으로 폐렴알균의 페니실린 내성은 5% 미만으로 바뀌

었다. 역학적으로볼때가장문제가되는폐렴알균내성은

마크로라이드 내성이다. 폐렴알균의 마크로라이드 내성은

1990년대이후부터전세계적으로크게증가했으며, 아시아

지역에서 시행된 다국가 공동연구(Asian Network for

Surveillance of Resistant Pathogens, ANSORP)에 따르

면한국의마크로라이드내성은 80.6%이고, 중국, 대만, 홍

콩등에서도70-80% 내외의내성률이보고되었다[4]. 아시

아 지역 국가에서의 마크로라이드 내성은 MIC가 64-128

mg/mL 이상인고도내성으로임상에서마크로라이드제제

의 용량을 올려도 도달할 수 없는 수준이므로 임상적인 의

미가 있다[4]. 따라서 아시아 국가들과 같이 고도내성률이

높은 지역에서는 항생제 감수성 결과가 확인되기 전까지는

폐렴의 단독 치료제로 마크로라이드를 사용하는 것은 위험

할수있다. 퀴놀론내성은아직발생빈도가높지않아임상

적중요성이크지않은상황이고, 3가지이상의약제에동시

내성을 보이는 다제내성의 빈도는 아시아 국가들에서 80%

이상 되는 것으로 보고되고 있다[5]. 마크로라이드 및 다제

내성 폐렴알균의 증가는 임상에서 지역사회 폐렴의 치료에

사용하는경험적항생제의선택에영향을미친다. 한국과같

이 마크로라이드 및 다제내성률이 높은 지역에서는 항생제

감수성결과가나오기전에는마크로라이드제제, 테트라사

이클린제제등은경험적으로사용하지않는것이안전하다.

2.  지역사회관련메티실린내성황색포도알균

황색포도알균은폐렴, 균혈증, 심내막염, 수술창상감염

등지역사회와 병원에서 발생하는 감염증의 중요한 원인균

으로서, 대표적인내성은페니실린내성, 메티실린내성및

반코마이신 내성이 있다. 이 중 가장 문제가 되는 MRSA는
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병원감염의주원인이지만, 1990년대후반부터는지역사회

에서 자연 발생한 MRSA (community-associated MRSA,

CA-MRSA)가 전 세계적으로 출현하고 있다. 특히 미국의

경우 CA-MRSA는 일부 지역사회에서 발생한 피부 연조직

감염 원인균의 70% 이상을 차지한다[6]. 전형적인 CA-

MRSA 균주인 USA 300 clone은 대개 베타락탐 항생제와

마크로라이드에 내성을 보이나 기타 항생제에는 감수성을

보인다[7]. 우리나라의 경우는 필자가 시행한 ANSORP 결

과에서는 국내 지역사회에서 발생한 황색포도알균 감염의

25%가 CA-MRSA에의한것이며, 다른국내보고에서 CA-

MRSA가 MRSA의 5.9%를 차지하고 CA-MRSA 균주의

47%가 다제내성을 나타내었다[8]. 국내에서는 아직 CA-

MRSA 감염증의 빈도가 높지 않으나, 향후 증가할 것으로

예상된다. 이 경우 지역사회에서 발생하는 피부 연조직 감

염의 치료에 1세대 세팔로스포린 제제를 경험적으로 사용

하는것이문제가될수있다. 또한폐렴, 심내막염, 골수염

등의 침습적 감염의 경우에는 초기 항생제로 vancomycin

등을사용해야하는상황이될수있어더욱곤란을겪게될

것으로예상된다.

3.  퀴놀론내성혹은ESBL 생성대장균/폐렴막대균

지역사회에서 요로감염을 가장 흔히 일으키는 원인균인

대장균은 20-30%에서퀴놀론제제에내성을보인다. 요로

감염의치료제로가장많이사용되는항생제가퀴놀론제제

임을감안하면퀴놀론내성의증가는임상적으로문제가된

다. 최근폐렴간균과대장균에서가장문제가되고있는항

생제 내성은 광범위 cephalosporin 계열 항생제에 내성을

나타내는 extended-spectrum β-lactamase (ESBL)의 생

성이다. ESBL을 생성하는 균주는 모든 cephalosporin 계

열 항생제에 내성인 것으로 간주한다. 국내 병원에서의 자

료에따르면폐렴막대균의 ceftazidime 내성률은 25-35%,

퀴놀론내성률은 30%로보고하고있다[9]. 병원입원력, 과

거항생제사용력, 도뇨관유치등이ESBL의발생위험인자

로 알려졌으나, 최근에 광범위 항생제 사용이 확산되면서

상기 위험인자 없이도, 지역사회에서 ESBL 생성 대장균과

폐렴막대균이등장한것으로보고되었다[10,11]. 특히동남

아시아와인도등의지역사회에서 ESBL 생성대장균에의

한요로감염의빈도가빠르게증가하고있어항생제치료에

문제가 발생하고 있다. 아직 국내에서는 지역사회에서

ESBL 생성 대장균이나 폐렴막대균의 증가가 두드러지지

않으나, 향후 증가할 가능성이 많으며 이는 세팔로스포린

제제뿐아니라퀴놀론제제에도내성을보일가능성이많으

므로 결국 카바페넴(carbapenem) 제제가 치료제로서 더

욱 광범위하게 사용될 가능성이 있다. 그러나 이는 카바페

넴 내성 그람음성균의 출현을 유도할 것이므로 또 다른 문

제를야기할것이다.

병원에서의 주요 항생제 내성균

1.  MRSA/VISA/VRSA

MRSA는 1970년대말부터전세계적으로병원감염을일

으키는빈도가급격히증가하였다. 우리나라의경우MRSA

의 검출 빈도는 전체 황색 포도알균 중 대개 70-80%의 빈

도로 중국, 일본, 대만 등과 함께 세계에서 가장 높은 비율

을보이고있다[12]. MRSA는여전히병원에서의수술창상

감염, 균혈증, 폐렴을일으키는가장중요한병원감염균으

로자리잡고있다. 또한, 최근미국의보고에서는병원에서

분리된MRSA의 43%가전형적인 CA-MRSA clone인 USA

300인 것으로 나타나, CA-MRSA가 역으로 병원으로 전파

되어 병원 감염을 일으키는 것으로 확인되고 있다[13].

MRSA 균주 중에서 반코마이신에 내성을 보이는 vanco-

mycin-intermediate S. aureus (VISA)는 1997년 일본의

Hiramatsu가처음보고하였으며이후점차그수가증가하

고 있다. VISA는 황색 포도알균의 세포벽이 두꺼워지면서

내성이발현한다. 2002년에는반코마이신내성장알균으로

부터 전파된 vanA 유전자를 보유하여 반코마이신에 고도

내성을보이는 vancomycin-resistant S.aureus (VRSA)가

미국에서처음보고되었고이후미국에서만총9 균주가보

고되었다[14,15]. 한국은 2001년부터 2006년까지 VISA가

총 33건 보고되었고, 아직 VRSA 환자보고는 없었다[16].

그러나, VISA 및 hVISA (일반감수성검사에서는반코마이

신 감수성으로 보이나 실제로는 VISA 균주가 섞여있는 경
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우) 균주의감염은계속늘어나고있으므로향후항생제치

료의문제가발생할것이다. 

2.  카바페넴내성대장균/폐렴막대균

다제내성을 보이는 대장균이나 폐렴막대균은 최근 가장

중요한 항생제 내성균 중의 하나로 부각되고 있다. 특히

ESBL을 분비하는 그람음성균의 빈도가 전 세계에서 크게

늘어나고, 이 중에도 CTX-M-15이라는 ESBL을 생성하는

균주가지역사회와병원으로퍼져나가면서, 이를치료하기

위하여이미페넴이나메로페넴과같은카바페넴 제제를많

이 사용하게 되었다. 이러한 사용 증가로 인하여 카바페넴

내성의선택적압력이증가되고, 카바페넴내성균이등장하

기 시작하였다. Klebsiella pneumo-niae carbapenemas

를 생성하는 폐렴막대균 균주가 미국과, 그리스, 이스라엘

에서 보고되었고, VIM metallo-β-lactamase는 그리스에

퍼져있는 것으로 알려졌다[17,18]. 2010년도에는 인도, 파

키스탄에서 처음 보고된 NDM-1 생성 대장균이 영국과 다

른 나라로 확산된 것이 보고됨으로써, 새로운 카바페넴 내

성 기전이 추가적으로 발견되었다[1]. 카바페넴 내성균의

경우 효과적인 항생제로서 fluoroquinolone이나 amino-

glycoside, tigecyline, colistin 정도로만 알려져 있고,

colistin 내성균주도점차많이보고되어있어효과적인약

제가아예없는경우도생겨나고있다. 

3.  다제내성녹농균/아시네토박터균

최근시행된아시아지역에서의병원성폐렴의역학조사

에서 녹농균과 아시네토박터균은 한국을 포함한 아시아 국

가들에서 중환자실 폐렴의 가장 흔한 원인균으로 보고되고

있다. 이 균들의항생제내성을분류할때 3가지이상의약

제에 동시내성이면‘다제내성(multidrug resistance)’,

colistin을제외한모든항생제에내성이있는경우를‘극도

의 내성(extreme drug resistance)’, colistin을 포함한 모

든 항생제에 내성이 있는 경우를‘범항생제 내성(pandrug

resistance)’이라고 한다. 녹농균은 면역억제 환자에서 가

장 중요한 병원 감염균으로, 기본적으로 다양한 항생제에

내성(intrinsic resistance)을 지니고 있다. 최근에는 녹농

균이카바페넴, ceftazidime, piperacillin 내성을추가적으

로 획득하게 되면서, 녹농균에 효과적인 항생제가 거의 없

어지는 상황이 초래되었다. Ceftazidime, 카바페넴, 혹은

piperacillin 내성률은중환자실 환자에서는 50%까지증가

하였고, 3가지 이상의 항생제에 내성을 보이는 다제내성률

은 30%에이르게되었다[19]. 다제내성녹농균에효과적인

항생제가 없기 때문에 독성 때문에 한동안 임상에서 사용

되지 않던 colistin이 재등장하여 다시 사용되기 시작하였

다[20,21]. 그러나, colistin 사용과 관련되어 30% 이상의

환자에서 신독성이 발생하며, 약제의 불완전한 면이 있어

다제내성 녹농균은 현재 임상적으로 중대한 문제로 부각

되었다[22].

아시네토박터균은 병원 내 중환자실에서 흔히 발견되는

균으로 최근 다제내성 아시네토박터균이 중환자실에서 집

단감염의 형태로 발생하여 문제를 일으키고 있다. 아시네

토박터균의 ceftazidime과 fluoroquinolone에 대한 내성

률은 10년전부터이미 50% 이상이며, 이미페넴에대한내

성률은 2008년에 36%에 이르고 있어 녹농균과 비교하여

매우빠른내성률의증가속도를보이고있다[23]. 아시네토

박터의 colistin에 대한 내성률은 2002년에서 2006년까지

분리된아시네토박터중에서는 18.2%가 colistin에 내성을

보였다[24].

항생제 내성에 대한 대책

항생제 내성의 문제가 갈수록 심화되고 있는 것은 전 세

계의공통된현상이다. 세계보건기구에서도항생제내성이

인류의 생명을 위협하는 가장 중요한 보건 상의 위기 중의

하나로선언한바있다. 따라서모든나라가항생제내성의

심각성을충분히인식하고이에대한대책을준비하는것이

시급한상황이다. 항생제내성에대한대책은 4가지로대별

할수있다. 가장중요하고기본적인것은효과적인항생제

의사용을통하여내성의출현을최소화하는것이며, 두 번

째로예방접종을통한감염질환발생의예방, 세 번째로병

원 감염관리를 통한 전파의 방지, 그리고 마지막으로 적절

한정책과규제를통한내성의관리이다[25]. 
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1.  효과적인항생제치료

효과적인항생제치료는우선항생제를적절히사용하여

오남용을최대한방지하는것으로시작된다. 항생제의적절

한 사용이란 항생제를 꼭 필요한 세균 감염증의 경우에만

사용하는것을필두로하여, 항균력, 내성유도력, 약물동력

학적측면, 가격등으로보아가장적당한항생제를선택하

여적절한용량과치료기간을지키는것을모두포함한다.

초기에 광범위 항생제를 사용하더라도 미생물 검사결과가

나온후에는항균범위를좁히는 de-escalation therapy를

하여야한다. 아울러사람뿐아니라식용동물에서항생제를

성장촉진제의 개념으로 사용하는 것도 오남용의 중요한 예

가되므로, 반드시개선되어야한다. 효과적인항생제치료

를 위해서 중요한 것 중의 하나가 항생제 내성균에 효과적

인새로운항생제를개발하는것이다. 그러나, 새로운기전

을가지고항생제내성의출현을피할수있는신항생제개

발이기술적으로매우어렵고, 10년정도의기간과8,000억

원이상의천문학적인개발비용이들어가기때문에실제항

생제개발에전력을기울이는제약회사가별로많지않다는

데 문제가 있다. 그 결과 지난 30년 간 새로운 계열의 신항

생제는 불과 3종만이 개발되었을 정도로 신약개발의 어려

움이있는실정이다.

2.  예방접종

세균에대한백신은감염증발생자체를방지하기때문에

내성관리의근본적인해결책이될수도있으나, 현재폐렴

알균 백신, 헤모필루스 백신만이 임상에서 사용할 수 있는

백신이다. 폐렴알균백신은미국에서의연구결과폐렴알균

감염증의 현저한 감소는 물론 항생제 내성률도 성공적으로

감소시키는효과가있음이입증되었다. 현재포도알균백신

을개발중이며, 녹농균을포함한주요세균에대한백신개

발연구도진행중이다. 

3.  병원감염관리

일단 출현한 항생제 내성균은 병원 내에서 환자들 사이

또는환자와의료인사이에서전파확산이이루어지며병원

간, 지역간, 국가간에전파확산된다. 내성의전파는항생

제 내성률을 단기간에 급증시키는 역할을 한다. 따라서 병

원감염 관리를 철저히 하여 내성균 전파를 방지하는 것이

중요하다. 특히 MRSA, VRE같은 항생제 다제내성균이 분

리된환자들은접촉격리(contact precaution)를하는것이

필요하며, 손씻기를철저히하는것이필수적이다. 

4.  적절한정책과보건시스템

항생제내성은여러가지복합적인원인에의해서발생하

고임상적영향이나경제적인피해가공공보건상의심각한

위협이므로이에대한대책은반드시국가적인주요어젠다

가 되어야 한다. 즉, 국가의 공공보건 시스템과 감염 전문

가, 의료계, 제약업계, 환자, 축산업종사자등이모두함께

대책을 마련할 경우에만 내성의 출현을 최소화하고 전파확

산을방지할가능성이있다. 또한항생제내성은국가간에

전파되기때문에반드시국제적인공조를통하여함께문제

해결의 노력을 기울이는 것이 필수적이다. 필자가 설립한

‘아시아 태평양 감염재단(Asia Pacific Foundation for

Infectious Diseases)’과 1996년도에 조직하여 지난 14년

동안 아시아 지역의 항생제 내성 문제를 연구하고 있는

ANSORP이그러한국제적인협력의일환이다.

결 론

최근 범세계적인 문제가 되고 있는 항생제 내성의 주요

원인균으로 지역사회에서는 다제내성 폐렴알균, 지역사회

관련 메티실린 내성 포도알균 및 ESBL 생성 그람음성균이

있으며, 병원에서는 메티실린 내성 포도알균 및 다제내성

그람음성균이부각되고있다.  날로심화되고있는항생제

내성에 대한 새로운 항생제의 개발이 되지 않는 상황에서

현재의 대책으로 효과적인 항생제의 사용을 통하여 내성의

출현을최소화하고, 예방접종을통하여감염질환자체의발

생을 예방하며, 병원 감염관리를 통해 전파를 방지하는 것

이중요하다.  아울러항생제내성의예방및관리는전의료

인은 물론 일반 국민들도 충분하고 정확한 지식을 가지고

접근하여야 하며, 정부에서는 이를 주요 국가 어젠다로 하

여 적절한 정책을 개발하고 이에 관한 연구 활동을 지원하
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며, 국제적인 공조를 통하여 문제 해결의 노력을 기울이는

것이필수적이다.

핵심용어: 항생제� 내성; �미래� 전략
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Peer Reviewers’ Commentary

본논문은최근세계여러나라에서심각한문제가되고있는주요항균제내성균에대한현황과이에대한대책에대하여
기술하였다. 주요항균제내성균에대한이해는항균제내성문제를극복하기위한대책을세우는데매우중요하다. 필자가
밝힌 대로 지역사회의 주요 내성균은 폐렴알균, 메티실린 포도알균(MRSA), 퀴놀론 또는 세팔로스포린 내성 대장균 또는
폐렴막대균이며, 병원에서의주요내성균으로는MRSA가매우흔하며, 반코마이신에비감수성인균주가이미출현하였고.
점차 증가하는 현상이 우려된다고 하였다. 그람음성 막대균 중에는 세파로스포린에 내성인 세균이 증가하고, 이로 인한 카
바페넴 항균제의 사용이 많아지며, 카바페넴에 내성인 세균이 증가하고 있음이 심각하다고 하였다. 내성 문제는 정도의 차
이는있으나전세계공통의현상으로이에대한대책이시급하며, 중요한것은항균제의적절한사용, 감염질환의예방, 병
원의감염관리, 적절한보건정책과보건시스템의구축이필요하다고하였다.

[정리:편집위원회]


