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소아청소년 영역에서의 새로운 항미생물제
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There are relatively few novel antimicrobial agents despite the dramatic increase in antimicrobial resistance and multiple 

drug resistance of clinical isolates worldwide. Vancomycin is still the most widely used antibiotic for treating resistant 

Gram-positive coccal infections in children, especially for methicillin-resistant Staphylococcus aureus. For children with 

Gram-positive coccal infections where vancomycin is not effective or older therapeutic agents cannot be tolerated, 

linezolid, quinupristin-dalfopristin or daptomycin may be useful in the appropriate clinical setting. For Gram-negative 

bacterial infections, new carbapenems await clinical application. Tebipenem pivoxil is a novel oral carbapenem under-

going clinical trials for acute otitis media in pediatric patients. Antiviral drug development is now progressing at the pace 

of antibiotic development 30 years ago. Newer antiviral agents used for the treatment of herpes viruses and hepatitis 

C virus infections in children are included in this review. (Korean J Pediatr Infect Dis 2009;16:6-12)
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1)

최근 개발된 항생제

1. 그람 양성균에 대한 항생제

1) Linezolid

MRSA에 대한 새로운 항생제 중에서 linezolid가 유일하게 

미국 식약청에서 소아에 대한 사용을 승인 받은 약이다. 

Linezolid는 단백합성 억제제로서 oxazolidinone 이라는 

새로운 계열의 항생제 중 최초의 항생제이다. 살균(bacterici-

dal) 효과보다는 주로 정균(bacteriostatic) 작용을 한다. 

Linezolid는 50S ribosomal subunit의 23S rRNA에 결합

하여 70S initiation complex의 형성을 방해한다. Linezolid
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는 경구 투여시 거의 100% 흡수되므로 정맥 제제와 경구 제제

를 동량으로 전환해서 사용할 수 있다.

(1) 임상 적응증

소아에서는 지역사회와 병원내에서 발생하는 중증 항생제 

내성 그람양성균 감염의 치료에 vancomycin 만큼 효과적이

만
2)
 높은 가격이 사용의 제한점이다. 성인에서는 MRSA 피부 

및 연부조직감염, MRSA 폐렴, MRSA 또는 vancomycin 내성 

장구균(vancomycin-resistant enterococci, VRE) 균혈증, 

penicillin 내성 폐렴알균에 의한 폐렴의 치료에 승인을 받았으

며, VRE 심내막염, MRSA 골관절감염, 뇌수막염 치료에 시도

되고 있다. 

항생제 내성 그람양성균에 의해 골관절이 감염된 소아가 

vancomycin 치료를 견디지 못하는 경우 step-down 요법으

로 유용할 수 있다
3)
. 또한 경구로 투여함으로써 장기간 혈관 

경로를 확보해야 하는 필요나 혈관 경로와 관련된 위험을 피할 

수 있다
3)
. 
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Fig. 1. Chemical structure of daptomycin, a cyclic lipopeptide antibiotic 
(Adapted from the FDA-approved package insert for Cubicin).

(2) 사용 가이드라인

권장 용량은 대부분의 감염에 12세 미만에서는 10 mg/kg의 

용량을 하루 3회 투여한다. 기간은 성인에서 매일 600 mg 2회 

사용한 임상 시험 결과 28일까지는 대체로 안전하고 복용에 

별 어려움이 없었다. 소아에서도 같은 결과가 예상되지만, 

linezolid가 여전히 비교적 신약이라, 특히 소아에서 광범위하

게 사용되지 않았고 안전성에 대한 우려가 있어 많은 저자들이 

14일 이상 사용시 주의할 것을 권하고 있다
4, 5)

. 불필요한 내성

의 증가를 피하기 위해 linezolid를 1차 선택제제로 고려해서는 

안 되겠다. 

(3) 안정성 및 내약성(tolerability)

소아에서 가장 흔한 이상반응은 설사, 묽은 변과 구토이다

5). 혈액학적 독성은 vancomycin과 동등하다. Linezolid는 

약한, 가역적인 monoamine oxidase inhibitor이다. 따라서 

tyramine이 많이 포함된 음식을 먹는 소아에게 투여시 고혈

압이 발생할 가능성에 대한 우려가 있었으나, 1상부터 3상 시

험까지 이러한 이상 반응은 없었다6). 따라서 linezolid를 투여 

받는 소아는 일상적인 식사를 계속하되 아드레날린작용약 또

는 세로토닌작용약을 복용하거나 조절되지 않는 고혈압이 있

는 환자는 주의가 필요하겠다
7)
.

2) Quinupristin/dalfopristin

Streptogramin은 Streptomyces pristinaespiralis의 자

연 산물로부터 얻어진 항생제 유도체로서 이 중 qui-

nupristin과 dalfopristin은 병용 투여시 많은 그람양성균에 

살균 작용을 보여 왔다. Quinupristin/dalfopristin은 50S 

ribosomal subunit의 23S rRNA에 결합한다.

(1) 임상 적응증

1999년 Synercid란 상품명으로 미국 식약청 허가를 받고, 

성인에서는 vancomycin 내성 Enterococcus faecium에 의

한 중증 균혈증의 치료에 승인되었다. 하지만 더 흔한 장구균

인 Enterococcus faecalis에는 효과가 없다. 포도알균(메치

실린 감수성)과 A군 사슬알균에 의한 피부 및 피부구조물 감

염의 치료에 승인되었다. 소아에 대한 사용은 미국 식약청의 

승인을 받지 못하 지만, 대체 요법이 불가능한 중증 그람 양

성균의 치료에 선택할 수 있다8). 하지만 내성을 보이는 세균의 

기전이 많이 보고되어
9)
 임상적인 유용성이 제한되었고, 포도

알균과 VRE에 대한 더 새로운 약들이 나와서 quinu-

pristin/dalfopristin을 대부분 대체하 다
6)
. 

(2) 사용 가이드라인

Cytochrome P450의 활성을 주된 억제제이므로, 약물상호

작용에 주의를 기울일 필요가 있다. 

(3) 안전성 및 내약성

가장 흔한 이상 반응은 빌리루빈의 증가로 대조군에 비해 

2-3배 더 흔히 발생한다. 주사 부위에 염증과 통증이 상당한 

문제로서 대조군이 25% 미만인데 비해 quinupristin/ 

dalfopristin 투여군에서 40% 이상 발생한다
6)
. 

3) Daptomycin

Daptomycin은 포도알균, 장구균과 사슬알균을 포함한 그
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람양성균에 대한 새로운 살균제제이다. 구조적으로 dapto-

mycin은 세포막으로 삽입되는 지질친화성 꼬리와 13개 아미

노산으로 만들어진 고리 모양의 펩티드로 구성된 지질펩티드

이다(Fig. 1). 작용기전은 화합물이 칼슘 의존성으로 균의 세

포질막으로 삽입되고(중합반응) 이로 인한 탈분극화와 전기

화학적 경사가 무너져 균이 죽는 것이다
10)

. 

(1) 임상 적응증

2003년 성인에서 MRSA를 포함한 황색포도알균, 사슬알균

과 장구균에 의한 합병 피부 및 피부구조물 감염(complicated 

skin and skin structure infection, cSSTI)의 치료에 dapto-

mycin이 미국 식약청의 승인을 받았고 2006년에는 균혈증과 

우측 심내막염 치료에 대해서도 승인받았다. 하지만 폐렴의 

치료에는 적응증이 되지 않는데, 폐렴 치료시 효과가 낮은 이

유는 폐표면 활성제와의 상호작용으로 인한 항균 효과의 억제 

때문이다11). 소아에서는 침습성 그람양성균 감염 치료시 재래

식 항생제 요법에 불구하고 임상적인 호전을 보이지 않거나 

균이 지속적으로 배양되는 경우에 사용되어 대부분 호전을 

보 다
12)
.

(2) 사용 가이드라인

성인의 권장용량은 피부 및 피부구조물 감염의 치료시 4 

mg/kg을 하루 1회, 균혈증과 우측 심내막염 치료시는 6 

mg/kg을 하루 1회이다. 소아의 권장용량은 아직 정해지지 

않았으나 청소년과 성인보다 daptomycin의 혈장 청소율이 

더 빠르기 때문에 체중을 기준으로 한 용량 계산시 더 높은 

용량을 필요로 하겠다13). Daptomycin 치료를 받는 동안은 

근육병증의 우려 때문에 성인에서는 매주 creatine phos-

phokinase 수치를 주 1회씩 검사하도록 권고되므로14) 소아에

서도 주의가 필요하다.

(3) 안전성 및 내약성

12시간 간격으로 약을 투여한 1상 시험에서 근육병증이 시

험군에서 훨씬 높게 나타났다. 이유는 불명확하지만 투여간격

을 늘리면 골격근에 대한 독성의 위험이 상당히 감소하여, 24

시간 간격으로 투여시에는 시험군과 대조군 사이에 creatine 

phosphokinase 증가되는 비율의 차이가 별로 없었다. 임상

시험 중에 심각한 우려를 일으킨 다른 이상반응은 없었다6). 

소아를 대상으로한 소규모 임상시험에서 4 mg/kg으로 투여

시 내약성은 좋은 편이었고 creatine phosphokinase 증가

가 관찰되지는 않았다
12, 13)

. 

2. 다제내성 그람음성균에 대한 항생제

1) Ertapenem

Carbapenem으로 알려진 광범위 β-lactam 항생제의 새로

운 계열이 1970년대 후반에 발견된 이래로 imipenem, 

meropenem과 ertapenem이 현재 가장 널리 사용 가능한 

carbapenem이고 doripenem은 개발 후기의 새로운 car-

bapenem이다. 최근 제안된 분류 체계에 따르면 ertapenem

은 1군 carbapenem이고, imipenem과 meropenem은 2군 

carbapenem이다
15)

. 1군 carbapenem은 비발효(non- 

fermentative) 그람음성간균에 대해 제한적인 효과를 가진 

광범위 제제이고 지역사회획득 감염시 사용에 가장 적합한 

반면, 2군 carbapenem은 비발효 그람음성간균에 효과가 있

고 원내감염시 특히 유용한 광범위 제제이다. 구체적으로, 

ertapenem은 imipenem, meropenem과는 달리 비발효 그람

음성간균인 Pseudomonas aeruginosa와 Acinetobacter 

spp.에 대한 항균작용이 부족하다
16, 17)

. 장구균에 대한 항균작

용도 부족하지만, 여러군(polymicrobial) 복강내 감염, 골반 

감염 치료시 장구균의 유무에 따른 치료율에는 별 차이가 없었

다
18)
.

Etapenem은 imipenem과 meropenem의 약동학적 단점

인 짧은 반감기를 해결하기 위해 개발된 새로운 carbapenem

로서, 반감기가 긴 것이 장점이다. 작용기전은 다른 carba-

penem과 같이 특정 페니실린 결합 단백에 결합하여 세균벽 

합성을 방해하여 균의 성장을 억제하고 용해(lysis)시키는 것

이다.

(1) 임상 적응증

cSSSI, 합병 복강내 감염, 합병 요로감염, 급성 골반 감염 

등의 여러군 감염 또는 혼합 혐기성 감염이 흔한 경우에 경험

적 치료로 사용하기에 적합하다. Ertapenem은 소아에서 

cSSSI 또는 합병 요로감염시 ceftriaxone과 유사한 높은 효능

을 보 으며, 합병 복강내 감염과 급성 골반 감염시 ticar-

cillin/clavulanate과 유사한 높은 효능을 보 다
19)

. 하지만 

각각의 경우에 ceftriaxone 또는 piperacillin/tazobactam 
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보다 우선해서 사용할지는 더 연구가 필요하다18). 

(2) 사용 가이드라인

미국에서는 3개월 이상의 소아 환자에게 사용이 승인되어 

있다. 권장 용량은 만 13세 이상의 소아에게는 하루 1회 1 g, 

만 3개월부터 12세까지 소아에게는 하루 2회 15 mg/kg이다.

(3) 안전성 및 내약성

이상반응은 성인과 유사하 고, 가장 흔한 이상 반응은 설

사, 주사 부위 통증/발적과 구토 순이었다
20)

.

2) Tebipenem pivoxil

새로운 경구 carbapenem으로서 최근 일본에서 3상 임상

시험이 수행되었다
21, 22)

. Tebipenem은 Streptococcus 

pneumoniae 균주의 페니실린 결합 단백 1a, 2b와 3에 강한 

친화력을 보 다
23)

.

(1) 임상 적응증  

광범위 항균 작용과 β-lactamase 안정성을 가진 경구 제

제이므로, 외래에서 광범위 항생제를 요하는 감염의 치료에 

특이 유용할 수 있다
18)
. 3상 임상시험에서 이중맹검 비교 결과 

경구 cefditoren 만큼 소아 급성 세균성 중이염에 효과적이었

고 특히 페니실린 내성 폐구균과 β-lactamase 비생성 

ampicillin 내성 Haemophilus influenzae 제거에 매우 효과

적이었다
22)

.

(2) 사용 가이드라인

용량은 4 mg/kg 또는 6 mg/kg를 하루 2회 투여한다
24)

.

(3) 안정성 및 내약성

3상 임상 시험까지 진행된 결과 중증 이상 반응은 없었다
22)
.

최근 개발된 항바이러스제

1. Famciclovir

Acyclovir는 경구 생체이용률(bioavailability)이 10-20%

로 낮고 세포내 반감기가 1시간 이내로 짧다. 이러한 한계를 

극복하기 위해 famciclovir 또는 valaciclovir 같은 생체이용

률이 더 높은 항(抗)헤르페스 제제가 개발되었다. Famci-

clovir는 penciclovir의 전구약물(prodrug)이다. Penciclo-

vir는 복용시 생체이용률이 낮아 단지 국소 제형만 쓰인다. 

반면, Famciclovir는 경구 투여시 빠르게 흡수되고 절대 생체

이용률이 77%이다. 

1) 작용기전

효소에 의한 가수분해와 산화작용의 두 단계에 의해 활성 

대사물인 penciclovir로 전환된다. Penciclovir는 바이러스

에 감염된 세포 내에서 바이러스의 thymidine kinase에 의해 

penciclovir monophophate로 전환되고 이어서 세포의 

kinase에 의해 penciclovir triphophate라는 활성형으로 인

산화되어 바이러스의 복제를 억제한다.

2) 임상적응증

대상포진 감염에 사용되고, 단순헤르페스바이러스 감염에 

의한 재발성 입술헤르페스와 생식기 헤르페스의 치료와 억제

에 쓰인다. 

3) 사용 가이드라인

1-12세에서는 체중을 기준으로 한 8단계 투여 요법이 제시

되었다(≥40 kg은 500 mg 하루 2회)25). Penciclovir는 대부

분 변하지 않고 소변으로 배출되므로
26)

, 신(腎)장애가 있는 

환자에게는 용량을 감량해야 한다.

4) 안전성 및 내약성

소아에서 가장 흔한 이상 반응은 구토와 설사(～10%) 고 

중증 이상 반응은 없었다
25)

.

2. Valganciclovir

Valganciclovir (VGCV)는 ganciclovir (GCV)의 L-valyl 

ester 전구약물이다. Valganciclovir는 GCV의 경구 생체이

용률을 향상시키기 위해 개발되어 2001년 미국 식약청의 승인

을 받았다. GCV와는 달리 VGCV는 장벽에 있는 peptide 

transporter의 기질이어서 경구 투약시 생체이용률이 높다. 

성인 연구에서 음식과 함께 섭취시 흡수가 향상되어 경구 생체

이용률이 60%로 GCV의 생체이용률 6%와 비교하여 10배 높

다. 

1) 임상 적응증

GCV와 유사하다. CMV 망막염의 유도 및 유지 요법에 승

인을 받았다. 증상이 있는 선천성 CMV 질환의 치료에 시도

되고 있다. 소아에서는 이식을 받는 환자의 CMV 예방에 효

과적일 것으로 보고27) 어린 소아의 약동학적 자료가 만들어
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지고 있다28).

2) 사용 가이드라인

정맥 GCV로 증상이 있는 선천성 CMV 질환을 치료한 연구

들은 6 mg/kg의 용량을 12시간 간격으로 투여하 다. Kim-

berlin 등
29, 30)

은 정맥 GCV 또는 경구 VGCV를 선천성 CMV 

질환을 가진 신생아에게 6주간 투여하여 약동학을 연구한 결

과 경구 VGCV 14 mg/kg이 정맥 GCV 6 mg/kg에 상당하는 

양임을 밝혔다. 신장 기능이 저하된 환자는 대략 크레아티닌 

청소율의 감소에 비례하여 투여량을 감량해야 한다
31)
. 혈액학

적 독성이 가장 흔한 이상 반응이므로 치료 기간 동안 전체혈

구계산을 감시해야 한다
32)

.

3) 안전성 및 내약성

선천성 CMV 질환의 치료시 내약성은 좋은 편이었다. 가장 

흔한 이상반응은 호중구감소증으로 피험자의 38%가 중등증 

또는 중증의 호중구감소증을 보여 GCV와 유사한 수준이었다
29, 30)

. 소아에서 신경독성이 보고된 바 있다
33)

.

3. Imiquimod 크림

Imiquimod는 국소 면역조정자(immune modulator)로서 

감염 부위의 면역 반응을 증가시켜 바이러스 복제를 억제한

다. 하지만 자체로 직접적인 항바이러스 특성은 없다.

1) 임상 적응증

인유두종바이러스에 의한 외부생식기와 항문주위 사마귀 

치료에 승인된 약으로 소아 전염성 연속종과
34)

 보통사마귀에 

사용될 수 있다. 또한 아 혈관종 치료
35)

 및 소아 화상 후 

비대흉터와 켈로이드 예방 및 치료에 사용될 수 있다
36)

.

2) 사용 가이드라인

적정 용량은 하루씩 띄워서 일주일에 3회이다. 잠들기 전에 

그 부위에 얇게 펴서 바르고, 잠든 6-10시간 후에 일어나 비누

와 물로 씻어낸다. 사마귀가 없어질 때까지 지속하는데 대체

로 8-10주에 사라지고, 최대 치료기간은 16주이다.

3) 안전성 및 내약성

내약성은 대체로 좋은 편이며 전신 부작용은 보고되지 않

았다. 흔한 이상 반응은 국소 발적(33-80%)과 국소 자극

(20%) 등이다
34)

.

4. Peginterferon-α2b

성인에서 interferon (IFN)-α와 ribavirin이 C형 간염의 

치료에 표준치료 으나
37)

 2002년부터는 peginterferon 

(PEG-IFN)-α와 ribavirin이 권장되었다
38)

. PEG-IFN-α는 

interferon (IFN)-α 단백에 polyethylene glycol moiety를 

공유결합시켜 만들어졌다. 이로써 혈청내 반감기가 늘어나 주 

1회 투여가 가능해졌고, 치료 중단 후 24주 후에 혈청내 C형 

간염 바이러스(hepatitis C virus, HCV) RNA가 검출되지 않

는 '지속적 바이러스 반응' 비율이 크게 향상되었다
39)

. 

1) 임상 적응증

소아에게 사용은 2008년 12월 미국 식약청의 승인을 받았

다. HCV RNA 3년 이상 검출되고 alanine aminotransferase

가 증가된 3-16세 만성 C형 간염 환아들에게 ribavirin과 함

께 투여한 연구 결과 효과가 증명되었다
40)

. 성인에서는 lami-

vudine과 함께 사용시 만성 B형 간염 치료에 IFN-α 보다 더 

효과가 있었으나, 소아에서는 결과가 확정적이지 않다
41)
.

2) 사용 가이드라인

소아에서 약동학 연구가 시행된 적이 없어 위 연구에서는 

성인에서 효과를 보인 낮은 용량인 1.0 µg/kg/wk을 피하 주사

로 ribavirin 15 mg/kg/d와 함께 유전형에 따라 24주 또는 

48주를 투여하 다
40)

.

3) 안전성 및 내약성

위 연구 결과 내약성은 상당히 좋은 편이었고 예상치 못한 

이상반응이나 구적인 이상반응은 없었다
40)

.
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