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서론

세계보건기구에 따르면, 결핵은 인체면역결핍바이러스

보다 높은 사망률을 가지고 있으며, 매년 수백만 명의 사람

들이 결핵에 감염된다고 한다[1]. 국내 현황을 보면 결핵의 

발생률과 사망률이 경제협력개발기구 참여 국가 중에서 가

장 높으며[2], 결핵환자 수는 2011년 50,491명에서 2017년 

에는 36,044명으로 줄어들었으나, 사망자 수는 2009년 

2,292명에서 2016년 2,186명으로 여전히 큰 차이가 없다

[3]. 따라서 대한민국에서는 “2기 결핵관리종합대책”을 마

련하고 결핵의 발생률을 줄이기 위하여 노력하고 있다[4]. 

결핵의 발생률을 줄이기 위해서는 조기에 활동성 폐결핵 

환자를 진단하고 적절한 치료를 하는 것과 잠복결핵감염

을 치료하여 활동성 폐결핵으로 진행하는 것을 억제하는 

것도 필요하다. 
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Tuberculosis (TB) remains the world’s leading cause of death from a single infectious disease. In addition, the 
incidence of TB is high in South Korea. Effective TB control requires early diagnosis and initiation of appropriate 
treatment. Therefore, it is very important for clinicians to understand evidence-based practical recommendations 
and to be familiar with up-to-date treatment regimens. In this review, we first describe anti-TB drugs, including 
new drugs. Secondly, we discuss the treatment of drug-susceptible TB. Finally, we present treatment strategies for 
drug-resistant TB, which is divided into isoniazid-resistant TB, rifampin-resistant TB, and multi-drug resistant TB. 
For the treatment of drug-susceptible TB, we recommend 2 months of 4 drugs (isoniazid, rifampin, ethambutol, 
and pyrazinamide) followed by 4 months of 2 drugs (isoniazid and rifampin). For the treatment of isoniazid-
resistant TB, we recommend 6 to 9 months of 4 drugs (rifampin, ethambutol, pyrazinamide, and levofloxacin or 
moxifloxacin). For the treatment of multi-drug resistant TB (MDR-TB), we recommend a minimum of 5 secondary 
drugs, including an injectable agent and quinolone. Although the World Health Organization recommended 
a shorter MDR-TB regimen in 2016, the Korean guidelines for tuberculosis have not yet accepted the shorter 
regimen. The treatment regimen of TB differs depending on the drug resistance pattern. Therefore, it is important 
to treat TB properly after confirming the drug resistance pattern. In addition, as new drugs are developed, new 
treatment guidelines for MDR-TB should be developed that are appropriate for circumstances in Korea. 
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적절한 결핵치료를 위해서는 적절한 숫자의 항결핵제들

을 6개월 이상 장기간 복용해야 하며 특히 내성결핵의 경

우 정확한 약제 구성에 따른 치료가 중요하다. 대한민국에

서는 대한결핵 및 호흡기학회 주관으로 2011년 결핵 진료

지침 초판을 발표하였고, 내용을 보완하여 2014년에 개정

판을 발간, 2017년에 개정 3판을 발간하였다[5]. 세계보

건기구에서는 2016년 다제내성 결핵에 대해 종전의 장기

간의 약물치료에서 단기간의 약물치료를 권고하였고, 또한 

기존의 항결핵제의 분류체계 또한 변경하였다[6]. 최근에

는 신약의 개발과 기존 자료의 메타분석을 바탕으로 새로

운 치료방법이 권고되고 있다. 본 종설에서는 2017년에 발

표된 결핵 진료지침과 최근 발표된 세계보건기구의 다제내

성 결핵 치료지침에 따라 적절한 결핵치료에 대하여 알아

보고자 한다.

항결핵제

현재까지 알려진 항결핵제는 약 20가지 이상이 있다. 결

핵의 근본적인 치료는 1940년대에 스트렙토마이신(strep-

tomycin), 파스(p-aminosalicyclinc acid)가 개발되며 시

작되었으며, 이후 이소니아지드(isoniazid), 피라진아미드

(pyrazinamide), 에탐부톨(ethambutol), 리팜핀(rifampin) 

등 효과적인 항결핵제들이 차례대로 개발되어 이들 약제들

을 적절히 조합하여 치료하면 대부분의 결핵이 완치가 가능

하게 되었다[7]. 

항결핵제는 크게 일차 항결핵제와 이차 항결핵제로 구분

되며, 항결핵효과와 작용기전에 따라 5개 군으로 분류되어 

왔다(Table 1) [8]. 1군은 항결핵효과가 좋고 부작용이 적

어 초치료에 사용되는 경구 일차약제로 일차 항결핵제로 

부르며, 2군은 효과가 좋으나 사용하기 불편하여 약제내성

이나 1군의 항결핵제를 사용할 수 없을 때 선택할 수 있는 

주사제, 3군은 항결핵효과가 좋아 다제내성 결핵의 치료에 

주로 사용되는 퀴놀론계 항생제가 해당된다. 4군에 속하는 

항결핵제는 일차 항결핵제에 비해 효과가 적고 부작용이 

많아 내성결핵의 치료에서 이차 항결핵제로 선택되는 약제

이다. 5군에 속하는 약제들은 항결핵효과와 안전성이 입증

되지 않았기 때문에 다른 약제들로 효과적인 치료 처방을 

구성할 수 없을 경우에만 제한적으로 사용하며, 전문가 자

문이 필요한 약제이다[9]. 이러한 약제 구분은 누적된 연구

결과들을 바탕으로 2016년 세계보건기구에서 새로운 다제

내성 결핵 진료지침을 발표함과 동시에 4개의 군(A-D군,  

D군은 다시 D1, D2, D3로 세분화)으로 새롭게 분류되었다

(Table 2) [6]. 그러나 이러한 분류는 각 나라의 개별 약제

들의 가용성을 충분히 반영하고 있지 못하며 그 분류의 근

거가 미약하다는 점이 있어 2017년 결핵 진료지침에는 반

영되지 않았다. 최근에는 새로 분석된 메타분석을 바탕으

로 항결핵제에 대한 새로운 분류를 소개하였고(Table 3) 

[10], 좀더 많은 연구결과들이 축적되면 추후 국내 결핵 진

료지침에도 이러한 변경된 약제 분류를 고려할 것으로 판

단된다. 

이소니아지드는 활발히 증식하는 결핵균에 가장 강력한 

Table 1.  Classification of anti-tuberculosis drug 

Group Classification Anti-tuberculosis drug

Group 1 First oral agents 
   (first-line drug)

Isoniazid
Rifampin
Ethambutol
Pyrazinamide
Rifabutin
Rifapentine

Group 2 Injectable agents 
   (second-line drug)

Streptomycin
Kanamycin 
Amikacin
Capreomycin

Group 3 Fluoroquinolones 
   (second-line drug)

Levofloxacin
Moxifloxacin
Gatifloxacin

Group 4 Second oral agents  
   (second-line drug)

Ethionamide
Prothionamide
Cycloserine
Terizidone
P-aminosalicylic acid
P-aminosalicylate sodium

Group 5 Other agents Delamanid
Bedaquiline
Linezolid
Clofazimine
Amoxicillin/clavulanate
Imipenem/cilastatin
Meropenem
High-dose isoniazid
Thioacetazone
Clarithromycin

Adapted from World Health Organization. WHO treatment guidelines for isoniazid-
resistant tuberculosis: supplement to the WHO treatment guidelines for drug-resis-
tant tuberculosis [Internet]. Geneva: World Health Organization; 2018 [8].
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살균작용을 보이므로 항결핵제 중에서 치료 초기에 핵심적

인 약제이다[11,12]. 치료 용량은 과거에는 하루 한 번 공

복 시 300 mg, 50 kg 이상일 때, 400 mg으로 권고하였

으나 우리나라에서 시행한 임상연구에서 두 군 간의 차이

가 없었기 때문에 하루 300 mg 처방을 권고하고 있다[13]. 

이소니아지드는 피리독신 부족을 초래하여, 말초신경병증

을 일으키므로, 임신, 영양실조, 알코올중독 노인, 간질의 

기왕력, 만성신부전, 당뇨병이 있는 환자에서는 예방을 위

해 피리독신(10-50 mg/day)을 같이 처방하는 것이 필요

하다[7].

리팜핀은 결핵치료에서 가장 강력한 살균효과를 보이므

로, 이소니아지드와 함께 결핵치료의 가장 핵심적인 약제이

다[7]. 용량은 50 kg 미만에서는 하루 한 번 450 mg을 공

복에 복용할 것을 권장하며, 50 kg 이상에서는 600 mg을 

권장한다. 리팜핀은 약의 색깔 때문에 복용을 하고 소변을 

보면 오렌지색으로 변색될 수 있으며, cytochrome P-450 

system의 여러 효소의 강력한 유도체로 작용하여 같이 복

용하는 약제의 대사를 증가시켜 혈중 농도를 떨어뜨리므로

[14], 와파린, 항부정맥약, 경구 피임약, 스테로이드, 인슐린 

등의 약제를 같이 사용하고 있다면 용량의 증량이 필요할 수

도 있다. 그 외 독감양 증후군, 피부과민반응, 간독성, 위장

장애, 혈소판 감소증이 있어, 치료 중에는 간 수치와 혈소판 

수치를 모니터링 해야 한다.

에탐부톨은 하루 한 번 공복 또는 식후에 15-20 mg/kg 

복용을 권고하며, 최대 1,600 mg까지 사용할 수 있다. 가

장 흔한 합병증으로는 시신경염이 있으며 이는 용량과 투

여한 기간과 직접적인 관련이 있으며 대부분 투약 2개월 

이후에 발생하나 드물게는 투여 초기에도 발생한다[15].  

15 mg/kg/day 이하의 용량에서는 잘 발생하지 않으나 신기

능저하 환자, 25 mg/kg/day 이상을 투여한 환자에서는 위

험성이 증가한다. 시력장애가 발생하면 에탐부톨의 복용을 

즉시 중단해야 한다.

피라진아미드는 초기 염증성병변과 건락성 괴사 부위와 

같은 산성 환경에 있는 결핵균에 가장 강력한 살균작용을 

보이므로 치료 초기에 피라진아미드의 효과가 가장 강력하

다[16]. 따라서 초기 2개월만 복용하기를 권고한다. 하루 한 

번 공복 또는 식후에 20-30 mg/kg 복용을 권고하며, 최

대 2,000 mg까지 사용할 수 있다. 흔한 부작용으로 간독성

과 관절통이 있으며, 관절통은 매일 투여 받은 환자의 40%

까지 발생하는 것으로 알려져 있으며, 대부분 치료 2개월 이

내에 나타나나, 대부분 증상이 심하지 않아 비스테로이드 소

염제 등으로 대증적 치료가 가능하다. 그러나 대증적 치료에

Table 2.  Medicines recommended for the treatment of rifampin resistant 
tuberculosis and multi-drug resistant tuberculosis in 2016 

Group Classification Anti-tuberculosis drug

Group A Fluoroquinolones Levofloxacin
Moxifloxacin
Gatifloxacin

Group B Second-line injectable  
   agents

Amikacin
Capreomycin
Kanamycin (streptomycin)

Group C Other core second-line  
   agents

Ethionamide/prothionamide
Cycloserine/terizidone
Linezolid
Clofazimine

Group D Add-on agents (not part  
   �of the core multi-drug 

resistant tuberculosis 
regimen)

D1  Pyrazinamide
       Ethambutol
       High dose isoniazid
D2  Bedaquiline
       Delamanid
D3  P-aminosalicylic acid
       Imipenem/cilastatin
       Meropenem
       Amoxicillin/clavulanate  
         (thioacetazone)

Adapted from World Health Organization. WHO treatment guidelines for drug-
resistant tuberculosis: 2016 update [Internet]. Geneva: World Health Organization; 
2016 [6].

Table 3.  Medicines recommended for the treatment of rifampin resistant 
tuberculosis and multi-drug resistant tuberculosis in late 2018

Group Anti-tuberculosis drug

Group A
Include all three medicines  
   (unless they cannot be used)

Levofloxacin or moxifloxacin
Bedaquiline
Linezolid

Group B
Add both medicines (unless they  
   cannot be used)

Clofazimine
Cycloserine or terizodone

Group C
Add to complete the regimen and  
   �when medicines from groups A 

and B cannot be used

Ethambutol
Delamanid
Pyrazinamide
Imipenem/cilastatin or meropenem
Amikacin (or streptomycin)
Ethionamide or prothionamide
P-aminosalicylic acid

Adapted from World Health Organization. Rapid communication: key changes to 
treatment of multidrug- and rifampicin-resistant tuberculosis (MDR/RR-TB) [Inter-
net]. Geneva: World Health Organization; 2018 [10].
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도 증상이 호전이 없으면 용량을 줄이거나 다른 약제로 교체

가 필요하다.

아미노글리코시드계 항결핵제는 단백합성을 저해하여 살

균작용을 보인다[17]. 카나마이신, 아미카신, 카프레오마이

신, 스트렙토마이신 이 결핵치료에 사용되고 있으며, 이들 

약제의 결핵균에 대한 최소저지농도가 비슷하여 용량도 비

슷한데, 50세 미만에서는 15 mg/kg로 최대 1,000 mg까

지 사용이 가능하며, 50세 이상에서는 10 mg/kg로 최대 

750 mg까지 사용이 가능하다. 치료 초기에는 1주에 5-7일 

간 하루에 한 번 주사하다가 2-4개월 후 또는 균 음전 등

의 임상적 호전을 보이면 1주에 2-3회로 주사 간격을 줄인

다. 흔한 부작용으로는 이독성, 신독성 및 과민반응이 있다

[18,19]. 최근에 발표된 메타분석에서는 카프레오마이신이 

오히려 사망률을 증가시킨다고 보고하여[20], 최근 세계보

건기구에서는 주사제를 사용하지 말 것을 권고하고 있어 이

에 대한 추가 연구는 필요할 것으로 보인다[10].

퀴놀론은 결핵균의 DNA 복제를 억제하여 항결핵효과를 

보인다. 항결핵효과가 좋고 부작용이 적어 내성결핵 치료 

처방에 우선적으로 선택되며, 레보플록사신과 목시플록사

신은 치료 성공률에서 차이가 없어 어떤 약을 사용해도 무

방하다[21,22]. 하루 한 번 공복 또는 식후에 사용 가능하며 

레보플록사신은 750-1,000 mg을 목시플록사신은 400 mg 

을 권고하며, 시프로플록사신은 더 이상 사용을 권고하지 

않는다[23]. 약제 선택에 있어 신기능이 떨어져 있는 환자

의 경우 목시플록사신은 용량 조절 없이 사용이 가능하나, 

간기능이 저하되어 있는 환자에서는 레보플록사신이 더 안

전한 것으로 알려져 있다[23]. 부작용으로는 QT 간격의 연

장이 있다.

치오아미드는 결핵균의 미콜산(mycolic acid) 합성을 방해

하여 항결핵효과를 보인다[24]. 에치온아미드와 프로치온아

미드가 있으며 항결핵효과는 비슷하나 프로치온아미드가 부

작용이 적어 주로 사용된다[25]. 권고 용량은 하루 2회 공복 

시 또는 식후이며 50 kg 미만에서는 500 mg을, 50-70 kg

에서는 750 mg, 70 kg 이상에서는 750-1,000 mg을 권고

하나 위장장애가 주로 30%에서 나타나며, 입안의 금속 냄

새, 구역, 구토 등이 나타날 수 있다. 이러한 부작용은 가역

적이며, 복용하기 힘들어하면 오렌지 주스나 우유와 함께 복

용하면 좋은 경우가 있다.

시클로세린은 결핵균의 세포벽 합성을 억제하여 항결핵효

과를 보인다[26,27]. 중추신경계 장애가 가장 흔한 부작용으

로 두통, 어지러움, 불안증을 일으키며, 심한 경우 정신병, 간

질 증상을 일으키기도 한다. 하루 2회 공복에 복용을 권고하

며, 50 kg 미만에서는 500 mg을, 50-70 kg에서는 750 mg,  

70 kg 이상에서는 750-1,000 mg를 권고한다.

파스는 통상 복용 용량이 많고 식욕감퇴, 오심, 구토와 복

부 불쾌감, 설사 등의 위장관 부작용이 흔하며, 이러한 부작

용을 줄여주기 위해 과립형을 투약한다[28]. 하루 3회, 식

후 복용을 권고하며, 3.3 g/회를 권고한다. 하지만 이 약제

는 결핵치료 효과가 떨어지고 부작용이 많아 약제구성이 어

려운 다제내성 결핵의 치료 외에는 일차적으로 권고되지 않

는다[6]. 

리네졸리드는 oxazolidinone계 항생제로 그람 양성 세균

을 치료하기 위한 항생제로 개발되었으나, 결핵균에도 우수

한 항균력을 보임이 밝혀지고 광범위약제 내성결핵 환자들

을 대상으로 한 임상연구에서 우수한 치료효과를 보여주었

다[29-32]. 투여 용량은 아직 정확히 확립되어 있지 않지만 

부작용의 빈도를 줄이고 효과를 유지하기 위하여 하루 한 번 

600 mg을 권고하고 있다[33]. 하지만, 장기간 사용 시 부작

용의 빈도가 높고 하루 300 mg을 사용할 경우 부작용이 더 

줄이면서 비슷한 효과를 얻을 수 있다는 보고들을 바탕으로 

용량을 감량하여 치료하기도 한다[30]. 흔한 부작용으로는 

골수억제, 말초신경염, 위장장애, 시신경염 등이 있으며, 이 

중 골수억제는 리네졸리드를 10일 이상 사용한 경우에 흔하

게 발생할 수 있으나, 가역적이어서 투약을 중단하면 대부분 

회복된다. 하지만 말초신경병증 및 시신경병증은 비가역적

일 수 있으므로 주의 깊은 관찰을 요한다[32]. 

델라마니드는 nitro-dihydro-imidazooxazole 계통의 약

제로 결핵균 세포벽을 구성하는 미콜산의 합성을 억제하여 

작용한다[34]. 델라마니드는 다제내성 결핵 환자를 대상으

로 한 임상연구에서 기존 약제에 델라마니드를 추가로 사용 

시 기존 약제로 치료 시 보다 2개월째 균 음전율이 높음을 확

인하였고[35], 6개월동안 기존 치료약제에 이 약제를 추가
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로 사용 시 치료성적이 높았다고 보고되었다[36]. 이러한 연

구결과를 바탕으로 세계보건기구는 다제내성 결핵의 치료에 

델라마니드를 포함시키도록 권고하였다[37]. 이 약제의 가장 

흔한 부작용은 오심, 구토, 어지러움이며 약을 복용한 환자

의 약 33%에서 관찰된다. 또한 QT 간격 연장이 발생할 수 

있어, 이에 대한 검사 및 모니터링이 필요하다. 이 약제는 혈

청 알부민이 2.8 g/dL 미만인 경우와 강력한 cytochrome 

3A 유도제를 복용 시 사용이 권고되지 않는다[38-40]. 

베다퀼린은 diarylquinoline계통의 약제로 결핵균의 에너

지를 생성하는 ATP synthase를 억제하여 항결핵효과를 나

타낸다[41]. 베다퀼린은 다제내성 결핵 환자에서 기존약제

에 추가하여 사용시 8주 균 음전율이 높음을 보고하였고

[42], 치료 120주때 균 음전률도 기존약제 구성보다 높다고 

보고하였다[43]. 최근의 후향적인 연구에서도 베다퀼린을 

사용한 군에서 기존 치료군에 비하여 좋은 치료성적을 보

고 하고 있다[44]. 이러한 연구결과를 바탕으로 최근 세계보

건기구는 베다퀼린을 A군 약제로 분류하여 다제내성 결핵

의 치료에 우선적으로 사용해야 할 약제로 권고 하고 있으

나[10], 아직 국내에서는 기존 약제로 치료할 수 없는 다제

내성 폐결핵의 치료에만 이 약제가 사용되고 있다. 이 약은 

첫 2주간 하루 400 mg, 이후 22주 동안 200 mg을 주 3회  

복용하며, 음식과 함께 복용한다. 첫 2주에 400 mg을 모

두 복용하지 않았어도, 용량을 추가해서는 안되나, 3주 이

후로는 투약이 되지 않았다면 가능한 빨리 1주일에 3번 다

시 투약해야 한다. 부작용으로 가장 흔한 증상은 두통, 어지

러움, 관절통, 간기능 이상이며 약 10% 환자에서 발생한다.  

QT 간격 연장이 발생할 수 있어, 이에 대한 검사 및 모니터

링이 필요하다.

클로파지민은 과거에는 다른 항결핵제로 효과적인 치료 

처방을 구성할 수 없을 경우에 사용을 권고하였으나, 최근

의 메타분석에서는 이 약제를 사용시에 치료 성공률을 1.5배 

올리고, 사망률을 0.8배 낮추는 효과가 입증되었고[45], 브

라질에서 시행한 후향적 연구에서는 다제내성 결핵 환자에

서 피라진아미드를 포함한 치료와 치료 성적은 비슷했고 부

작용 및 치료 성공률은 더 높았다고 보고하였다[46]. 또한 무

작위 임상연구에서도 다제내성 결핵의 치료에 클로파지민을 

투여 받은 환자군이 더 좋은 치료효과를 보여주었다[47]. 이

러한 연구결과를 바탕으로 2018년 세계보건기구에서는 클

로파지민을 그룹B 약제로 권고하였고, 다제내성 결핵의 단

기 치료요법의 핵심약제로 분류하였다[10]. 적정한 용량은 

없으나 보통 2개월간 하루 200 mg 복용 후, 하루 100 mg 

유지한다. 주요 부작용으로는 피부와 체액의 색조 병화 및 

피부 광과민증 등이 있다.

아목시실린/클라불라네이트(Amoxicillin/clavulanate)와 

카바페넴은 생체 내외의 실험을 통해 일정 부분 항결핵효

과가 있는 것으로 알려져 있으며[48,49], 메로페넴과 beta-

lactamase 억제제인 clavulanic acid가 동시에 사용되었을 

때, 다제내성 결핵과 광범위약제 내성결핵에서 효과가 있음

을 보여주었다[50-51]. 

약제 감수성 결핵의 치료 

결핵 초치료의 표준처방은 2개월의 초기 집중치료기에 

이소니아지드, 리팜핀, 에탐부톨, 피라진아미드를 동시에 

복용하여 급속히 증식하는 대부분의 결핵균을 신속히 제거

하여 균음전과 임상증상의 호전을 가져온 후 이어지는 4개

월의 유지치료기에 이소니아지드, 리팜핀, 에탐부톨을 동시

에 복용하여 천천히 간헐적으로 증식하는 결핵균의 집단을 

제거하여 재발을 예방하는 방법이다. 약제감수성 결과 이소

니아지드 및 림팜핀에 감수성 결핵으로 확인된 경우에는 치

료 2개월 후부터 에탐부톨의 중단을 고려할 수 있다. 초치

료 시 약제부작용으로 피라진아미드를 사용하지 못하는 경

우 이소니아지드, 리팜핀, 에탐부톨을 9개월 동안 지속적

으로 사용할 수 있다[9]. 결핵의 치료는 치료기간이 길며, 

약의 용량이 많아 환자의 순응도가 떨어질 수 있는데, 이

를 보완하기 위해 생산된 고정 용량 복합제 1정은 75 mg의 

이소니아지드와 150 mg의 리팜핀, 275 mg의 에탐부톨,  

400 mg의 피라진아미드가 포함되어 있고, 고정 용량 복합

제 사용 시 기존 방법에 비해 열등하지 않은 결과를 보여주

었다[52]. 치료기간은 6개월이나 흉부 X선에 공동이 있고, 

동시에 2개월 치료 후 시행한 객담배양 양성인 경우 재발의 
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위험이 높아 유지치료기간을 연장하여 9개월간 치료할 수  

있다[7]. 

결핵의 치료 시에는 부작용 관리가 매우 중요하다. 따라

서 치료 전 병력청취를 통해 항결핵제에 의한 부작용 발생 

위험을 평가하고 치료 전에 일반혈액검사, 간기능검사, 신

장기능검사, 시력검사 등을 확인하고, 가임 여성의 경우 임

신 여부를 확인해야 한다. 몸무게는 매달 측정하여 몸무게

에 맞게 항결핵제의 용량을 조절해야 한다. 폐결핵 환자에

서 치료 시작 후 도말과 배양 검사가 2회 연속 음성이 나올 

때까지 매달 객담 도말 및 배양 검사를 시행하고, 치료 종결 

시점에 마지막 객담 검사를 시행해야 하며, 치료 실패가 의

심되는 경우 객담 도말 및 배양 검사를 추가로 시행해야 한

다. 또한 치료 시작 시 또는 치료 실패 시 얻은 배양 양성 결

핵균에 대해서는 약제 감수성 검사를 시행해야 한다. 치료

반응은 흉부 X선 검사로 평가하지 않으며, 이는 치료 중 면

역반응이 증가되어 일시적으로 임상증상 및 방사선 소견이 

악화될 수 있는 역설적 반응이 나타날 수 있기 때문이다[7]. 

혈액 검사는 이상이 있는 항목이 있다면 치료 초기에는 자

주 반복적으로 검사하고 검사 소견이 안정되면 검사 간격을 

늘려 검사한다. 

치료 도중 약을 중단하였을 때에는 약의 중단 시기와 기간

에 따라 지속치료 여부를 결정하게 된다. 초기 집중치료기 

때에 14일 미만 약물치료를 중단했다면, 초기 집중기간 동안 

복용하는 약을 모두 복용하나, 14일 이상이면 처음부터 다시 

치료해야 한다. 유지기 때 치료 중단 시에는 복용량이 총 유

지기 용량의 80% 미만이고, 중단 기간이 2개월 미만이면 유

지기를 연장해서 모두 복용하며, 2개월 이상이면 처음부터 

다시 치료한다. 복용량이 총 유지기의 80% 이상이라면 도말 

음성일 경우 치료 종료, 도말 양성이라면 유지기 남은 용량

을 모두 복용한다. 치료 중단 후 다시 치료를 시작하게 되면, 

약제내성이 발생하여 치료 실패 위험이 올라가므로, 반드시 

객담배양검사와 약제 감수성 검사를 시행해야 한다. 초 치료

를 시작한 환자의 경우 3개월 치료 후에도 배양 양성이면 치

료 실패로 정의하며[53] 원인을 찾기 위해서는 자세한 병력

을 청취해야 하며, 1차 및 2차 항결핵제에 대한 약제 감수성

검사를 다시 시행하여야 한다. 

부작용으로는 위장장애가 가장 흔하게 나타나며, 복용방

법을 식후 30분 후에 복용하는 방법, 취침 전 복용하는 방법, 

약제를 아침 저녁으로 나누어 복용하는 방법 등으로 바꾸어 

시도해 볼 수 있고, 1주 정도 경과관찰을 할 수 있으나, 증상

이 심하거나 지속될 때는 간 기능검사를 시행해야 한다[54]. 

증상의 유무와 관계없이 혈청 알라닌아미노전달효소 수치

가 정산 상한치의 5배 이상 증가했거나 간염의 증상이 동반

되면서 정상 상한치의 3배 이상 증가한 경우에는 즉시 간 독

성이 의심되는 약물을 중단해야 한다. 일반적으로 리팜핀이 

간 독성이 적고, 항결핵효과가 좋아 재투여 시 가장 먼저 투

여하며, 중단 기간이 길고 획득내성의 발생이 우려될 경우

에는 에탐부톨, 시클로세린, 퀴놀론, 아미노글리코시드 등

의 투여를 고려한다. 피부 부작용으로 가려움, 발진 등이 나

타날 수 있으며, 경한 경우에는 항히스타민제를 복용하며 경

과를 볼 수 있으나, 호전되지 않는 경우에는 원인 약제를 찾

아 변경해야 한다. 리팜핀 복용 중 자반이나 점상출혈이 발

생하면 혈소판 수치를 확인하여, 감소된 경우에는 중단해야 

한다. 관절통은 피라진아미드에서 흔하며, 비스테로이드 소

염제를 투여하며 경과관찰 가능하나, 통풍이 있을 경우에는 

주의를 요한다.

내성결핵의 치료

1. 이소니아지드 단독 내성결핵의 치료

이소니아지드 단독 내성결핵의 치료는 과거에는 내성이 

확인된 이후 이소니아지드를 중단하고 리팜핀, 에탐부톨, 피

라진아미드를 유지하여 6-9개월간 치료하는 것을 권고하였

으나, 최근에는 리팜핀, 에탐부톨 및 피라진아미드와 레보

플록사신의 사용을 권고하고 있다[55]. 레보플록사신을 먼

저 선택하도록 권고하는 이유는 다른 퀴놀론에 비해 안전성

이 높으며, 리팜핀과 함께 사용했을 때에 낮은 약물상호작

용을 가지기 때문이다[55-58]. 치료기간은 내성이 확인된 

시점에서 6개월 치료를 권장하나, 공동이 있는 심한 결핵과  

3개월 이상 치료 후에도 도말양성 또는 배양양성이 지속되

면 6개월 이상 치료하도록 권고하고 있다[8]. 이소니아지드 
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내성결핵에서 이소니아지드를 사용할 필요는 없으나 복합제

를 사용할 경우 환자의 순응도가 좋기 때문에 내성이 확인이 

되더라도, 순응도를 위해 복합제 형태로 지속적인 복용을 권

고하기도 하며, 저농도 이소니아지드 내성이 확인 된 경우

에는 고농도 이소니아지드(10-15 mg/kg)를 고려 할 수도  

있다[8,59]. 

2. 리팜핀 단독 내성결핵의 치료 

2017 결핵진료지침에 따르면 리팜핀 단독 내성결핵의 치

료는 이소니아지드, 에탐부톨, 피라진아미드와 퀴놀론을 사

용하여 총 12-18개월간 치료하는 것을 권고하며, 피라진아

미드는 2개월 이상 사용을 권고하고 있으며, 병변의 범위

가 넓고 심한 경우 주사제를 함께 사용하는 것을 권고한다. 

2016년 세계보건기구 개정 지침에는 리팜핀 단독 내성결핵

의 치료는 다제내성 결핵으로 간주하고 치료를 할 것을 권고

하였으나, 2017년 결핵 진료지침에서는 우리나라의 실정을 

고려하여 2016년 세계보건기구의 개정 지침을 따르지 않고, 

이전의 권고를 유지하고 있다.

3. 다제내성 결핵의 치료

결핵치료의 근간이 되는 가장 중요한 두 가지 약제인 이소

니아지드와 리팜핀에 동시에 내성이 있는 결핵균에 의해 발

생한 결핵을 ‘다제내성 결핵’이라고 한다[53]. 이는 약제감수

성 결과를 통해 진단되며, 전통적인 방법과 분자생물학적 방

법을 모두 포함한다[51]. 다제내성의 경우는 확진된 경우가 

있는 반면, 추정된 경우의 다제내성 결핵도 존재한다. 리팜

핀 신속내성 결과에서 리팜핀 내성만 확인된 경우, 확진 된 

다제내성 결핵 환자와 접촉한 환자의 결핵, 표준 일차약제 

치료에 실패한 결핵의 경우는 추정되는 다제내성 결핵으로 

다제내성 결핵에 준하여 치료한다.

다제내성 결핵의 치료는 최근 신약의 개발과 함께 빠르

게 변화되고 있다. 세계보건기구의 2016년 개정 지침은 그

간의 연구결과들을 통해 효과와 안정성을 근거로 항결핵제

를 새롭게 분류하였으며, 2018년에는 새로운 약제 분류를 

제시하면서 주사제를 사용하지 말 것을 권고하고 있으나 

아직은 이러한 기준이 국내 실정에 맞지 않는 점이 있어,  

2017년 결핵 진료지침을 바탕으로 치료약제를 살펴보고자 

한다. 

다제내성 결핵은 집중 치료기 처방은 집중기 치료에서 약

제수가 최소 5가지일 때 4가지에 비해 치료 성공률이 높았

고, 사망률과 재발률이 감소되었다는 보고에 근거하여[60], 

최소 5가지 효과적인 항결핵제들로 구성한다. 약제 구성은 

최소한 피라진아미드, 퀴놀론계 약제 1가지, 주사제 1가지

를 포함하고, 프로치온아미드, 시클로세린 혹은 시클로세린

을 사용할 수 없을 때는 파스를 사용하기를 추천한다. 만약 

이차 항결핵제와 피라진아미드로 효과적인 권고 처방이 구

성되지 않는다면 리네졸리드, 베다퀼린과 델라마니드와 같

은 새로운 약제를 추가하여 최소 5가지 약제로 처방을 구

성하는 것이 좋다. 에탐부톨은 전통적 약제 감수성검사에

서 감수성을 보이고 이전 사용력이 없으면 사용할 수 있으

나 효과적인 핵심 이차 항결핵제에 포함시키지는 않는다. 

피라진아미드는 살균력이 낮지만 멸균력은 뛰어난 약으로, 

리팜핀과 사용했을 경우에는 2개월 이상 사용하더라도 이

득이 없지만, 리팜핀을 사용할 수 없을 경우에는 초기 수

개월 동안 멸균효과가 지속될 가능성이 있어 다제내성 결

핵의 치료에 권고되고 있다[61]. 주사제는 국내 결핵 치료

지침에서는 금기가 없는 한 집중 치료기 동안 반드시 사용

할 것을 권고하고 있으나 최근 메타분석에서 사망률을 증가

시킨다는 보고가 있어 추가적인 연구가 필요할 것으로 보인

다. 퀴놀론계 약제는 효과가 우수하고 부작용이 적어 치료 

성공에 기여하는 핵심 약제이기 때문에 금기가 없는 한 반

드시 사용해야 한다. 리네졸리드는 난치성 다제내성 결핵

의 치료에 효과가 입증되어[29,30,62] 광범위약제 내성결

핵의 치료에 일차적으로 고려해야 하나 부작용 여부를 주

의 깊게 관찰하여야 한다. 베다퀼린과 델라마니드는 18세 

이상 성인의 다제내성 폐결핵 환자에서 기존의 항결핵제들

로 효과적인 치료 처방을 구성할 수 없을 때, 효과 있을 것

으로 추정되는 최소 3제 이상의 항결핵제와 병용요법으로 

사용할 것을 권고한다. 클로파지민은 세계보건기구의 ‘단기 

치료 처방’에 포함된 핵심 약제이며, 피라진아미드가 효과

적이지 않은 처방에서 멸균작용에 기여할 것으로 기대되고 

있다. 고용량 이소니아지드(16-18 mg/kg)는 내성에 관여
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하는 주된 유전자 변이인 katG와 inhA 변이 중 inhA 내성

만 있는 경우에는 고용량 이소니아지드를 사용할 수 있다

[59]. 카바페넴의 경우는 clavulanate와 병용했을 경우 효

과가 있어, amoxicillin/clavulanate 복합제와 함께 사용해

야 한다[63].

치료기간은 집중치료기는 최소 8개월을 권고하며, 총 치

료기간은 과거 다제내성 결핵 치료력이 없는 환자에서 최소 

20개월을 권고한다[5]. 만약 약제에 반응하지 않는 다제내

성 결핵의 경우, 병변이 국소적이며 환자의 전신상태가 양

호한 경우, 그리고 감수성 약제가 2-3개 남아있는 경우 병

변의 수술적 제거를 권고하며, 치료 시작 2-3개월 후 수술 

여부를 결정하여 시행해야 한다. 병변이 성공적으로 제거되

더라도 균 음전 후 12-24개월간의 항결핵제의 투여가 필

요하다. 

아직까지 국내에서는 단기 다제내성 결핵 치료 처방은 표

준치료로 권고하고 있지 않고 있다. 단기치료의 총 치료기간

은 9-12개월로, 단기치료 처방을 구성하는 약제는 4-6개월 

동안은 카나마이신, 목시플록사신, 프로티오나마이드, 클로

파지민, 피라진아미드, 고용량 이소니아지드, 에탐부톨을 사

용하며, 이후 5개월은 목시플록사신, 클로파지민, 피라진아

미드, 에탐부톨을 사용한다. 

새로운 약들에 대한 안정성과 효과가 증명되면서, 세계

보건기구는 2018년 다제내성 결핵 치료에 대해 새로운 약

제구성을 제시했다(Table 3) [10]. 베다퀼린, 리네졸리드

가 그룹A에, 클로파지민이 그룹B에 포함이 되었으며, 아

미카신과 스트렙토마이신, 에티오나마이드와 프로티오나

마이드가 그룹C에 포함되었으며, 카나마이신과 카프레오

마이신은 제외되었으며, 델라마니드는 그룹C에 포함을 시

켰다. 이러한 변경의 배경에는 메타분석에서 레보플록사신 

혹은 목시플록사신, 시클로세린 혹은 테리조돈, 리네졸리

드, 베다퀼린이 치료 성공률과 사망률을 감소시킨 데 기인

한다[20]. 하지만 아직까지 신약을 사용하는데 제한점이 있

는 현실을 고려하여 아직은 기존 국내 지침대로 치료할 것

을 권고하고 있고, 추후 연구결과를 바탕으로 새로운 국내 

지침이 나온다면 이에 따라 치료의 변경이 필요할 것으로 

판단된다.

결론

폐결핵에 대한 치료는 치료기간이 길며, 다양한 약제를 

같이 복용해야 하므로 이로 인해 부작용의 발생이 많다. 다

양한 약제를 복용하여 발생하는 부작용에 대해서는 각각의 

약제에 대해서 어떠한 부작용이 잘 발생하는지를 잘 숙지하

고 있어야 하며, 약제 내성여부에 따라 치료방법이 틀리기 

때문에 반드시 균을 확인 후 약제 감수성 검사를 하는 것이 

필요하다. 또한 다제내성 결핵의 경우 새로운 약제가 개발

됨에 따라 치료 권고안이 변경되고 있으므로 우리나라의 실

정을 고려한 새로운 진료지침을 개발하는 것이 필요할 것으

로 판단된다.
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 Peer Reviewers’ Commentary

이 논문은 2017년 대한결핵및호흡기학회에서 3판으로 개정하여 

발표한 결핵 진료지침과 2018년 WHO 다제내성결핵 치료권고

를 근거로 최신 결핵 치료지침을 소개해 주고 있다. 우리나라 결

핵 발생률과 사망률은 OECD 국가 중에서 가장 높다. 결핵의 발

생률을 줄이기 위해서는 활동성 결핵 환자를 조기에 진단하고 적

절한 치료를 하여 잠복결핵감염이 활동성 폐결핵으로 진행하는 

것을 억제하는 것이 중요하다. 이 논문은 약제 감수성 결핵의 치

료 뿐 아니라 신약의 개발과 기존 자료의 메타분석을 바탕으로 

내성결핵의 약제 분류와 새로운 치료방법을 잘 소개해 주고 있

다. 특히, 다제내성 결핵 완치의 길로 가는 최신 연구동향을 요약 

정리하여 제공함으로서 향후 폐결핵 진료 및 연구에 많은 도움

이 될 것으로 판단된다.
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