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Although it is not certain when malaria began to appear in the Korean peninsula, it is believed to have had been

an endemic disease until 1984. Vivax malaria reemerged in the Republic of Korea (ROK) in 1993. In the early

period most of the cases occurred among soldiers stationed in the DMZ and the adjacent region. In order to cope

with malaria, the soldiers at risk received chemoprophylaxis with chloroquine and primaquine. The regimen for the

treatment of vivax malaria in Korea was established in 1950's. Primaquine was introduced in 1951, and the field

testing during the Korean War demonstrated that the combination of three days of chloroquine administration with

fourteen days of primaquine reliably prevented the recurrence of vivax malaria. The regimen has been used since

then, but there were some controversies as to whether or not to start chloroquine and primaquine on the same day.

Most of the current treatment guidelines recommend the use of primaquine for fourteen days to overlap with blood

schizonticide agents such as chloroquine and routine tests for G-6-PD deficiency before use. Previous data

showed that the G-6-PD deficiency rate has been found very low among Koreans. Thus, it is not always necessarily

mandatory to test for G-6-PD deficiency among Korean patients.  
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Abstract

서 론

사람에서발생하는네가지종류의말라리아중삼일

열말라리아는열대열말라리아다음으로많이발

생하는 질환이다. 한반도에도 오래 전부터 말라리아가

유행하였으나경제발전과함께60년대부터시행된말라

리아 박멸사업의 성과로 1984년 이후에는 토착 말라리

아의발생보고가없었다(1). 그러나 1993년 비무장지대
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에서근무하던한국군병사에서처음으로삼일열말라리

아가 보고되면서 재유행이 시작되어 2000년에는 최고

4,142명의환자가발생하였다(2). 유행초기에는주로환

자의대부분이휴전선인근에근무하는군인이었고이에

대한대응책으로군에서는방역사업과함께 1997년부터

병사들을 대상으로 클로로퀸을 이용한 예방적 화학요법

및 프리마퀸을 이용한 anti-relapse therapy 혹은 ter-

minal prophylaxis를 시행하여 2001년부터는지속적으

로, 특히군인환자들이많이감소하여2004년국내말라

리아 환자 수는 864명으로 감소하였다(3). 그러나 2005

년부터 환자 수는 다시 증가하는 추세에 있으며 과거와

달리 최근의 역학적 특징은 주로 민간인 환자들이 많고

감염지역으로 추정되는 지역이 점차 남쪽으로 넓어지고

있어적절한대응책마련이필요한실정이다. 

국내 삼일열 말라리아의 치료법은 1950년대에 확립되

었다. 1950년부터한국전쟁에투입되었던미군병사들이

삼일열 말라리아에 이환되어 이들에 대한 치료법 개발을

위한 임상연구가 진행되기 시작하였고 1952년 프리마퀸

이 미국 식품의약품안전청의 승인을 받으면서 이에 대한

임상연구결과들이1953년주요문헌에보고되었다. 이후

현재까지 동일한 치료법이 사용되고 있으나 클로로퀸과

프리마퀸동시투약의필요성, 프리마퀸사용전glucose-

6-phosphate dehydrogenase(G-6-PD) 효소결핍에

대한 검사의 필요성에 대한 의문점 등이 있어 본 의학강

좌에서는기존연구문헌들의검토와평가를통해이러한

의문점들을 중심으로 국내 삼일열 말라리아의 치료법을

재정립하고자한다.

국내 삼일열 말라리아에 대한
근치적 치료의 국내외 문헌

삼일열말라리아에대한치료는삼일열원충이간세포

에잠복하고있는단계인수면소체(hypnozoite)에 의한

재발이가능하므로열대열원충의치료와달리적혈구내

에기생하는시기에작용하는클로로퀸과수면소체에작

용하는 프리마퀸을 같이 사용해야 한다. 이렇게 프리마

퀸이삼일열말라리아치료제로서도입되기시작한것은

한국전쟁에 참전한 미국병사들에 대한 임상시험과 치료

경험이 주요한 바탕이 되었다. 한국전 후에 귀국하는 미

군을 대상으로 태평양을 횡단하는 기간(14일) 동안 집단

투약하였고흑인병사에게부작용이없는15mg/일용량

으로 프리마퀸 base (이하“프리마퀸”은 모두 프리마퀸

base를 의미함)을 투여하는 것이 정해졌으며 이후 클로

로퀸을 3일간 투여한 후 프리마퀸 15mg/일을 투여하는

현재와같은투여방법이도입되기시작하였다(4~6).

국내에서는 이런 외국의 경험을 1963년 경기도 이천

군과경북봉화군에서프리마퀸을삼일열말라리아의근

치요법에적용하였으며, 이후월남전에서삼일열말라리

아에감염된한국병사들을대상으로치료에적용하였다

(7, 8). 일부 국내문헌에서 클로로퀸과 프리마퀸을 첫 3

일간 동시에 같이 투여한 것으로 되어 있으나, 동시투여

가명확하게기재되지않은문헌도많다(7~10). 그러나

1998년의말라리아관리지침에는삼일열말라리아의치

료에“클로로퀸”3일치료후에는재발을예방하고근치

를 위해 프리마퀸 15mg을 14일간 복용해야 함’이라고

별도로 투여하는 것으로 명기하고 있다(11). 따라서 국

내에서는 프리마퀸 도입 초창기에는 클로로퀸과 프리마

퀸을같이투여하였으나이후에는같이투여하거나또는

별도로 투여하는 것이 혼용되어 사용되었고, 이후에 현

재와 같이 클로로퀸 투여 후에 프리마퀸을 별도로 14일

간투여하는치료법이사용된것으로판단된다.

외국의 삼일열 말라리아의 치료지침

1980년대부터 1995년도 발표된 삼일열 말라리아 치

료지침에는‘클로로퀸 3일 투여 후 4일째부터 17일까지
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프리마퀸 투여하여 클로로퀸과 프리마퀸은 별도로 투여

한다’고동시에나타내고있다(12, 13). 이에대한이론적

근거로 몇 가지가 제시되고 있다. 프리마퀸을 투여할 때

G-6-PD 효소결핍 환자에서는 심한 용혈성 빈혈이 발

생할수있는데말라리아의진단과동시에 G-6-PD 효

소결핍 여부를 확인하기는 어렵기 때문에 G-6-PD 효

소결핍 환자들이 많은 인종 혹은 국가에서는 두 약물을

별도로투여해야한다(13~15). 또한프리마퀸이클로로

퀸에 대한 간효소를 억제하고 프리마퀸은 과립백혈구감

소증을 유발하는 약물과 같이 사용하면 안되는 것으로

되어 있다(16). 그 외에도 프리마퀸 투여시 혈액세포 내

에 있는 삼일열 원충에도 어느 정도의 효과가 있어 클로

로퀸에 대한 내성을 확인하는 데 어려움을 초래할 수도

있는것으로보고되고있다(17). 

그러나 2000년대이후최근의WHO 문헌에서는프리

마퀸의 치료효과는 치료기간보다는 총 투여량과 관계가

있기 때문에 다른 요법에 대한 연구의 필요성이 재기되

고있으며 G-6-PD 결핍환자의경우에도유전형에따

라 중증 결핍환자를 제외하면 프리마퀸에 의한 적혈구

용혈현상이경미하거나자연회복되기때문에클로로퀸

과같이투여할수있는것으로기술되고있다(18, 19). 또

한클로로퀸내성삼일열말라리아의치료에서도클로로

퀸과 프리마퀸을 동시 투여하여 치료할 수 있는 것으로

보고되고있다(20~22). 따라서최근에는클로로퀸과동

시에 투여하는 것이 치료기간의 단축, 내성 출현의 억제

등 긍정적인 면이 있음이 부각되고 있으며 가장 최근에

발표된 문헌에서도 프리마퀸은 반드시 blood schi-

zonticidal drug, 즉클로로퀸과의동시투여를명시하고

있어클로로퀸과프리마퀸의동시투약은문제가없음을

알수있다(23). 

프리마퀸의 용량

프리마퀸요법에서중요한것은환자에게투여되는프

Table 1. Anti-malarial therapy for vivax malaria in Korea (for Adult)

Regimen A‡ Day 0 Day 1* Day 2† Day 3 ~ Day 16 Duration

chloroquine base* 10mg/kg po then 5mg/kg qd 5mg/kg qd 3days
5mg/kg po -
6hrs after

primaquine base§ - - - 0.25mg/kg qd 14days

Regimen A‡ Day 0 Day 1* Day 2† Day 3 - Day 13 Duration

chloroquine base§ 10mg/kg po then 5mg/kg qd 5mg/kg qd 3days
5mg/kg po -
6hrs after

primaquine base|| 0.25mg/kg qd 0.25mg/kg qd 0.25mg/kg qd 0.25mg/kg qd 14days

* : 24 hours after first chloroquine given on Day 0
† : 48 hours after first chloroquine given on Day 0 
‡ : In regimen A and B, chloroquine can be given in different way: 5mg/kg of chloroquine can be given for 3 times on 12 hours interval

after first dose (10mg/kg).  
§ : 1 tablet of chloroquine phosphate (250mg salt) = 156mg chloroquine base

1 tablet of hydroxychloroquine (200mg salt) = 155mg chloroquine base
|| : 1 tablet of primaquine phosphate (26.3mg) = 15mg primaquine base
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리마퀸의 총량으로 알려져 있다(24). 약물을 투여하는

일정에따라1회투여량은여러가지가있는데, 지역에따

라특히열대지역을중심으로기존의 1일 15mg 14일 요

법이 재발률이 높아 여러가지 요법들이 개발되어 왔고

이에 대한 평가 연구들이 보고되어 있다. 결론적으로 열

대지역에서 유행하는 삼일열 말라리아에서는 프리마퀸

을 1일 용량을 30mg으로 증량하여 사용할 것을 권장하

고있다(23). 

국내 삼일열 말라리아는 과거 문헌을 통해서 15mg 

1일 1회 14일간 프리마퀸을 사용했을 경우 재발률이 1%

정도라고 알려졌으나 최근에는 동일한 방법으로 치료하

였음에도 재발하는 환자들이 발견되고 있다. 그러나 프

리마퀸 효과에 대한 최근 국내 연구결과가 거의 없는 실

정이어서 현재로서는 과거 문헌을 근거로 국내 삼일열

말라리아의치료에서프리마퀸용량은1일 15mg을사용

하는것으로결론을내릴수밖에없다. 

이상의내용을종합하여국내삼일열말라리아의치료

법을요약하면Table 1과같다. 

한국인에서 G-6-PD 효소 결핍의 빈도 및
프리마퀸 사용전 검사로서의 필요성

한국인에서 G-6-PD 효소 결핍의 유병률을 조사한

문헌은거의없다. 1968년 Blackwell 등이한국인 2,594

명을대상으로시행한연구결과에서한국인남성에서의

G-6-PD 효소 결핍의 발생빈도는 0.9% 미만이라 보고

하였다(25, 26). 그 후에 Chung 등은 한국인 남자에서

G-6-PD 효소 유전자 검사를 통해서 효소의 활성도가

감소되어 있는 GdB-인 사람이 2.8%라고 보고하였다

(27). 이들결과로볼때한국인에서G-6-PD 효소결핍

환자는 대단히 드문 것으로 판단된다(25). G-6-PD 효

소결핍 환자는 유전형에 따라 무증상인 경우부터 심한

용혈을 보이는 경우까지 다양한데, 국내에서 발견되는

유전형에대한정보는사례보고를제외하면거의없다. 

현재대부분의의료기관에서프리마퀸투여전검사로

G-6-PD 효소결핍검사를시행하는경우는거의없다.

그이유는 G-6-PD 효소결핍환자가드물고이검사가

많은의료기관에서시행되지않기때문이다. 임상병리검

사를 전문으로 하는 기관에서 G-6-PD 효소결핍 검사

가 시행되고 있지만 검사 건수가 많지 않아 주 1회 정도

검사가시행되고있다. 이러한상황과함께군병원, 보건

소 등 종합병원보다 검사가 쉽지 않은 기관에서도 말라

리아 치료가 많이 시행되고 있는 점을 고려한다면 국내

에서는프리마퀸사용전검사로서 G-6-PD 효소검사

를반드시해야할필요는없을것으로생각된다. 그러나

G-6-PD 효소결핍의 가족력이 있거나 용혈성 빈혈의

과거력이 있는 사람에서는 반드시 검사를 해야 한다. 이

러한검사를통해 G-6-PD 효소결핍환자로진단이된

다면프리마퀸사용시주의가요망된다. G-6-PD 효소

결핍이심한중증환자에서는프리마퀸의사용이금지되

어있으나경증혹은중등증의G-6-PD 효소결핍이있

는 환자에서는 체중에 따라 0.75mg base/kg을 주 1회

8주간투여한다(22, 23). 
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Peer Reviewer Commentary

국내에서 3일열 말라리아는 최근 10년간 재유행이 되고 있으며, 재발 사례 또는 약제 내성 의심 사례들이 종종 관찰되
고 있어서 3일열 말라리아의 약제 치료법의 표준화 내지 재정립이 필요한 시점에 있다. 본 논문은 이러한 상황에서 국
내의 3일열 말라리아 환자의 치료에 있어 G6PD 효소 측정 필요성에 대한 실제적인 문제점, 클로로퀸과 프리마퀸 치료
시 용량 및 용법(투여간격과 기간) 등에 대한 고찰과 권장안을 제시하고 있어 일선에서 말라리아를 진료하고 있는 임상
의사에게 매우 유용한 정보를 제공하고 있다. 

김 우 주 (고려의대 감염내과)


