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지침�사용안내

  이 지침은 우리나라의 카바페넴 내성 장내세균목(Carbapenem-resistance Enterobacterales, 이하 CRE) 

감염증에 대해 적절한 항생제 사용을 장려하고, 실제 진료 상황에 도움이 되는 기본 원칙을 제시하기 위해서 

개발되었습니다. 

  주요 내용은 CRE 감염증에 대한 일반적인 치료적 접근과 진단법, CRE 감염증에서 항생제의 역할 및 CRE 

관련 질환별 추천항생제에 대한 것으로, 국내 사용 가능성 및 향후 도입 가능성을 고려하였습니다.

  이 지침은 실제 진료 현장에서 개별 환자를 직접 진료하는 의사에게 참고 자료로 제공하기 위한 것으로, 모든 

환자에게 일률적으로 적용하는 것을 권장하지 않습니다. 

  또한, 개인적인 진료 및 교육 목적으로 사용될 수 있지만, 상업적 목적이나 진료 심사, 임상 의사의 최종적 

판단에 대한 적정성 평가 목적으로 사용될 수 없음을 밝힙니다.

  이 지침은 다음 학회 및 단체의 자문과 승인을 받았다.

  - 대한감염학회

  - 대한항균요법학회

   * 순서는 가나다 순임
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지침 개요

1.� 배경�및�목적

항생제가 개발된 이래 항생제 내성 세균은 끊임없이 출현하고 있으며, 새로 개발된 개별항균제가 내성을 

획득하기까지 소요 시간은 점차 짧아지고 있다. 

CRE는 카바페넴 계열 항생제인 imipenem, meropenem, doripenem, ertapenem 중 한 가지 

이상의 항생제에 내성을 나타내는 주요 내성 장내세균을 말한다 [1]. 1980년에 CRE가 처음 보고된 

이후 최근 CRE 발생이 크게 증가하여 세계보건기구(World Health Organization, WHO)에서는 CRE를 

우선순위 위험군으로 분류하며 CRE 관리의 중요성을 언급하였다 [2]. 

2021년 국내 항생제 내성균 조사 연보에 따르면 요양병원의 요 분리 장내세균 중 Klebsiella pneumoniae의 

1%가 meropenem에 내성을 나타냈으며, 종합병원의 요 분리 K. pneumoniae 중에서 대표적인 카바페넴 

분해효소인 KPC가 차지하는 비율이 2021년 6.2%로 빠르게 증가하고 있다 [3].

CRE 감염증은 2017년 6월 전수감시체계로 전환된 이후 매년 증가하고 있으며, 2018년 11,954건 

대비 2022년에는 30,548건이 신고되었고 이 중 카바페넴분해효소 생성 장내세균(Carbapenease- 

producing Enterobacterales, 이하 CPE) 감염증은 71% (21,695건)에서 동반되었다. 이에 국내 CRE 

감염증에 대한 관리 및 치료가 중요한 공중보건 문제로 대두되었다 [4]. 

미국과 유럽에서는 각각 2021년과 2022년에 CRE 치료 지침을 제정하였고, 새로 개발된 항생제들의 

CRE에 대한 활성도와 효과를 고려하여 중등증 및 중증의 감염증에서 새로 개발된 항생제를 우선적으로 

권고하고 있다 [5, 6]. 2024년 1월 기준, 국내에서는 새롭게 개발된 CRE 치료제인 새로운 β-lactam- 

β-lactamase-inhibitor (BLBLI), cefiderocol, eravacycline, plazomicin 등의 약제 중 현재 사용가능한 

신약은 제한적이며 보험 약가 등의 해결해야 할 과제가 남아있다. 국내 임상 현장에서는 주로 기존 치료제의 

단독 혹은 병합 요법을 하고 있으나 현재까지 CRE 감염증에 대한 국내 가이드라인은 없는 실정이다. 

본 지침에서는 새로운 치료제의 도입과 함께 기존 치료제를 효과적으로 사용할 수 있는 근거를 마련하고 

이를 기반으로 한 치료 지침을 제정하고자 한다. 
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2.� 위원회�구성�및�역할

카바페넴 내성 장내세균목 감염증 지침 개발을 위해 지침개발위원회와 지침 자문위원회를 구성하였다.

가. 지침 개발위원회

개발위원회는 대한항균요법학회 소속 감염내과 및 진단검사의학과 전문의 13명으로 구성하였다. 

핵심질문 및 프로토콜 완성, 자료 추출 및 근거수준 결정, 권고안 개발, 후향적 연구과제 참여 등 지침 

개발의 전반적인 실무를 담당하였다. 

나. 지침 자문위원회

자문위원회는 대한항균요법학회 CRE 연구회 회원 중 감염내과 전문의 5명으로 구성하였고, 지침 

개발 과정에 대한 자문을 담당하였다. 또한, 지침개발방법론 및 문헌검색은 관련 전문가 자문을 통해 

지침의 근거 및 체계적 문헌검색의 객관성을 확보하였다.

3.� 지침의�대상

본 지침은 우리나라의 카바페넴 내성 장내세균목 감염증에 대한 항생제 사용의 기본 원칙을 제시한다. 

4.� 지침�개발과정

가. 핵심 임상질문 선정

CRE 감염증 치료에 대한 체계적 문헌검색을 통해 핵심질문안이 도출되었으며, 이를 토대로 지침개발 

위원회 검토 과정에서 초기 핵심질문(key question, KQ) 11개를 선정하였다. 국내 사용가능성과 향후 

도입가능성을 고려하였으며, 내·외부 전문가 검토를 거쳐 최종 10개의 핵심질문을 선정하였다. 

나. 문헌검색

핵심질문에 대한 문헌검색은 최근 10년 이내의 영문 문헌을 대상으로 하였으며, 국외 문헌은 Pubmed, 

Cochrane Library 및 EMBASE를 검색하였고, 국내 문헌은 한국의학논문데이터베이스(KMBase)와 

학술연구정보서비스(RISS)를 활용하였다. 문헌검색을 통해 도출된 핵심질문은 MeSH 및 Emtree 등의 

통제어1와 자연어를 조합하여 민감도를 높였으며, 총 151개의 참고문헌을 인용하여 지침을 개발하였다.

1. (MeSH) Pubmed, Cochrane, (Emtree) Embase 
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5.� 권고�강도�및�근거�수준

GRADE (Grading of Recommendations Assessment Development and Evaluation) 체계를 

사용하여 권고 강도와 근거 수준을 분류하였다 [7].

권고 강도

강함(strong)
근거수준, 이득과 위해, 가치와 선호도, 자원을 고려했을 때 대부분의 임상 상황에서 

강하게 권고한다.

약함(weak) 권고 강도가 강함이 아닌 모든 경우에 해당한다.

근거 수준

높음(high) 다른 연구가 효과 추정에 대한 신뢰를 바꾸는 경우가 거의 없다.

중등도(moderate) 
다른 연구가 효과 추정에 대한 신뢰에 중요한 영향을 미칠 수 있으며 추정값이 변할 

수 있다.

낮음(low)
다른 연구가 효과 추정에 대한 신뢰에 매우 중요한 영향을 미칠 수 있으며 추정값이 

변할 수 있다.

매우 낮음(very low) 효과의 추정값에 대한 확신이 거의 없다.

<표 1> 권고 강도 및 근거 수준 

6.� 내·외부�전문가�검토

개발된 지침안은 지침 개발위원회 및 자문위원회에서 검토 후 감염관련 학술대회에서 발표하였고, 

CRE 연구회를 통해서 외부전문가 의견을 수렴하였으며, 논의된 내용은 지침 개발위원회 회의를 통해 

수정·보완하였다. 최종 지침은 대한감염학회 및 대한항균요법학회에서 검토· 승인하였고, 지침 발간본에 

대해 대한감염학회, 대한결핵 및 호흡기학회, 대한소아감염학회에서 검토하였다.
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7.� 용어�및�약어�정리

본 지침에서는 의학용어집 제6판(대한의사협회 발행, 2020년 3월 개정)을 기준으로 관련된 학술 용어들을 

한글로 표기하였다. 한글로 의미 전달이 되지 않거나, 병원체 이름, 고유명사, 약품명 같이 한글로 표기할 

수 없는 용어들은 영문으로 표기하였다. 약어는 최초에는 전체 용어와 함께 괄호 안에 약어를 표기하였고, 

추후에는 약어로만 표기하였다. 본 지침에 표기된 약어, 병원체명은 아래와 같다.

<표 2> 용어 및 약어 

구분 영문명 한글명

CRE Carbapenem-resistance Enterobacterales 카바페넴 내성 장내세균목

CPE Carbapenemase producing Enterobacterales 카바페넴분해효소 생산 장내세균목

Newer BLBLI Newer β-lactam-β-lactamase-inhibitor 새로운 베타락탐 베타락탐분해효소억제제

ESBL Extended-spectrum β-lactamase 광범위 베타락탐 분해효소

K. pneumoniae Klebsiella pneumoniae 폐렴막대균

E. coli Escherichia coli 대장균

A. baumannii Acinetobacter baumannii 아시네토박터 바우마니균

P. aeruginosa Pseudomonas aeruginosa 녹농균

8.� 지원

본 지침은 질병관리청 정책용역사업(2022-10-014) 지원으로 수행되었다. 
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지침개발위원회 명단

위원장

박 윤 수 연세대학교 의과대학

위   원

박 세 윤 한양대학교 의과대학

김 봉 영 한양대학교 의과대학

김 영 아 국민건강보험 일산병원

김 용 찬 연세대학교 의과대학

김 정 호 연세대학교 의과대학

문 송 미 서울대학교 의과대학

백 예 지 순천향대학교 의과대학

송 준 영 고려대학교 의과대학

성  혜 고려대학교 의과대학

윤 진 구 고려대학교 의과대학

최 준 용 연세대학교 의과대학

허 남 우 연세대학교 의과대학
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CRE 감염증 항생제 사용 지침 요약

권고사항
권고

강도

근거

수준

KQ 1. CRE 감염증의 일반적인 치료의 추천은 무엇인가?

1-1. 입원환자의 경우 혈액배양 검사를 최소 2쌍을 시행하고 감염증이 의심되는 부위의 검체를 

획득하여 배양검사를 한다.
강함 낮음

1-2. 감염원에 대해서 평가 후 원인 교정을 할 수 있는 경우에는 적극적으로 원인 교정을 하도록 

한다. 
강함 중등도

1-3. CRE 감염증에서 감염병 발생 부위(비복잡성/복잡성 요로감염, 복강내 감염, 폐렴)와 감염병의 

중증도(균혈증 동반여부 등)에 따른 치료 전략을 정한다.
강함 중등도

KQ 2. CRE genotype 검사에 대한 일반적인 추천은 무엇인가?

2-1. 감염증이 의심되는 환자에서 시행된 배양검사에서 CRE 가 분리된 경우 카바페넴분해효소 생성 

여부와 종류에 대한 검사를 시행한다.
강함 중등도

2-2. 반복해서 CRE 감염증이 발생하는 경우, 치료된 감염이 재발하거나, 혹은 분리된 균주의 감수성 

양상의 변화가 있는 경우, 카바페넴분해효소 검사를 고려한다.
약함 낮음

KQ 3. CRE 감염증 치료에서 tetracycline은 효과적인가?

3-1. CRE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 를 사용할 수 없는 경우 

tigecycline 을 대체 약제로서 고려할 수 있다.
약함 낮음

3-2. Tigecycline 은 혈중, 소변 내 농도가 낮아 혈류감염, 복잡성 요로감염 치료에는 권장하지 

않는다.
약함 중등도

3-3. 중증 CRE 감염증, CRE 폐렴에서 tigecycline 을 사용하는 경우에는 고용량 치료(high-dose 

therapy) 및 병합 요법(combination therapy)를 고려한다.
약함 중등도

KQ 4. CRE 감염증 치료에서 polymyxins은 효과적인가?

4-1. CRE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 를 사용할 수 없는 경우 colistin 

사용을 고려할 수 있다.
약함 낮음

4-2. 중증 CRE 감염증 (원내폐렴, 혈류감염 등)에서 colistin 을 사용하는 경우에는 병합 요법 

(combination therapy)을 권장한다.
약함 중등도

4-3. CRE 폐렴에서 inhaled colistin 사용은 효과에 대한 근거가 부족하며 일반적으로 권장하지 

않는다.
약함

매우

낮음

4-4. Creatinine clearance에 따른 용량 설정과 신독성 등 부작용 발생 모니터링이 필요하다. 강함 낮음

KQ 5. CRE 감염증 치료에서 carbapenem은 효과적인가?

5-1. Ertapenem에 내성 (i.e. ertapenem MIC ≥2μg/mL)이지만, meropenem에 감수성 

(meropenem MIC ≤1μg/mL)이고, 카바페넴 분해효소 음성인 경우에, meropenem 2g을 

8시간 간격으로 3시간 동안 오래 정주하는 방법(extended infusion)을 고려한다.

약함 낮음

5-2. CRE 감염증으로 새로 개발된 항생제 사용할 수 없는 경우, meropenem MIC가 8mg/L 

이하인 CRE 감염증에 meropenem과 다른 항생제의 병합 요법을 시도할 수 있고, 이 경우 

meropenem을 오래 정주하는 방법을 고려할 수 있다.

약함 낮음
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권고사항
권고

강도

근거

수준

KQ 6. CRE 감염증 치료에서 기타 항생제(e.g. fluoroquinolons, aminoglycosides 등)는 효과적인가?

6-1. 항생제 적정사용 관리(antibiotic stewardship)적인 관점에서 단순 요로감염의 경우 감수성 있는 

기존 약제(ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin, 

aminoglycosides, colistin)를 새롭게 개발된 약제(새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor) 

보다 우선적으로 고려할 수 있다. 

약함 낮음

6-2. CRE에 의한 단순 요로감염과 같은 경우 ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim- 

sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides, colistin 중 감수성 있는 약제로 

치료해 볼 수 있다. 또한, Nitrofurantoin의 경우 비복잡성 방광염에서 사용할 수 있으나 

신우신염/복잡성 방광염에서는 사용할 수 없다.

약함 낮음

6-3. CRE에 의한 복잡성 요로감염인 경우라도 aminoglycosides에 감수성이 있다면 

aminoglycosides 단독 요법을 사용해 볼 수 있다. 
약함 낮음

KQ 7. CRE 감염증 치료에서 병합 요법은 효과적인가?

7-1. CRE에 의한 중증의 감염증 치료에서 감수성 있는 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 단독 

요법이 추천되며 병합 요법은 권장하지 않는다.
강함 낮음

7-2. Metallo-β-lactamase (NDM, VIM, 또는 IMP)생성 균주에 의한 감염증일 경우 ceftazidime- 

avibactam + aztreonam 조합의 병합 요법을 고려할 수 있다.
약함 중등도

7-3. CRE에 의한 중증 감염증의 치료에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 

어려운 경우 감수성 있는 기존 약제들로 병합 요법을 고려할 수 있다.
약함 낮음

KQ 8. CRE 요로감염에서 선호되는 항생제 치료는 무엇인가?

8-1. CRE 에 대한 항생제 감수성 검사 결과가 항생제 선택의 가장 중요한 기준이며, ciprofloxacin, 

levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides 중 

감수성을 나타내는 약제가 존재할 경우 해당 약제 중 하나를 사용할 수 있다. Nitrofurantoin 의 

경우 비복잡성 방광염에서 사용할 수 있으나 신우신염/복잡성 방광염에서는 사용할 수 없다. 

강함 낮음

8-2. CRE 의 항생제 감수성 결과에서 meropenem 에 감수성을 나타내고 카바페넴분해효소 검사결과를 

알 수 없거나 음성인 경우 meropenem 을 사용할 수 있다. 신우신염/복잡성 방광염에서는 

meropenem 을 extended infusion 용법으로 사용하는 것이 선호된다.

약함 낮음

8-3. CRE의 항생제 감수성 검사를 시행했을 때 ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim- 

sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides, 및 meropenem에 감수성을 나타내지 

않을 경우 ceftazidime-avibactam, colistin, meropenem-vaborbactam, imipenem- 

cilastatin-relebactam, cefiderocol을 치료제로 고려할 수 있다.

약함 높음

KQ 9. CRE 복잡성 복강내 감염 치료에 대한 추천은 무엇인가?

9-1. CRE 복잡성 복강내 감염은 polymyxin 기반의 병합 요법하는 것을 고려할 수 있다. 약함
매우 

낮음

9-2. Polymyxin 기반의 병합 요법으로 colistin과 tigecycline 병합 또는 colistin과 meropenem의 

병합 요법을 고려할 수 있으며, 병합하는 항생제는 항생제 감수성 결과를 바탕으로 선택해야 한다. 
약함

매우 

낮음

9-3. 중증도가 높지 않은 CRE 복잡성 복강내 감염에서 tigecycline 또는 eravacycline 단독요법을 

치료로 고려할 수 있다. 
약함

매우 

낮음

9-4. Metallo-β-lactamase 를 생성하지 않는 CRE로 인한 복잡성 복강내 감염의 가능한 치료로 

ceftazidime-avibactam과 metronidazole 의 병합 요법을 고려할 수 있다. 
약함

매우 

낮음

9-5. Metallo-β-lactamase를 생성하지 않는 CRE로 인한 복잡성 복강내 감염의 가능한 치료로 

imipenem-cilastatin-relebactam 단독 요법을 고려할 수 있다.
약함 낮음
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권고사항
권고

강도

근거

수준

KQ 10. 요로감염, 복잡성 복강내 감염을 제외한 CRE 감염증(e.g. 균혈증, 폐렴 등) 치료에 대한 추천되는 항생제는 무엇인가?

10-1. 요로감염, 복잡성 복강내 감염을 제외한 CPE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor이 1차 

치료 약제로 권고되며 카바페넴분해효소 Ambler class에 따라 항생제를 다르게 투약한다. 
강함 높음

10-2. KPC 생성 CRE 감염증에서는 meropenem-vaborbactam, ceftazidime-avibactam 또는 

imipenem-cilastatin-relebactam을 권장한다. 
강함 중등도

10-3. NDM 또는 다른 metallo-β-lactamase 생성 CPE 감염증에서는 ceftazidime- avibactam과 

aztreonam 병합 요법, 또는 cefiderocol 단독 요법을 권장한다. Aztreonam 사용이 어려운 

경우, ceftazidime-avibactam 단독 요법은 권장되지 않으며, colistin, tigecycline, 

aminoglycosides에 감수성이 있는지 확인하며 감수성 있는 약제가 포함된 병합 요법을 고려한다.

강함 중등도

10-4. OXA-48 유사 카바페넴분해효소 생성 CPE 감염증에서는 ceftazidime-avibactam이 

권장한다. 
강함 중등도

10-5. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용하기 어려운 상황에서 CPE 감염증 치료 원칙은 

가급적 감수성이 입증된 항생제를 선택하되 약동/약력학적 특성, 감염 부위, 부작용 및 금기사항을 

고려하여 단일 혹은 병합 요법을 선택해서 치료해야 한다.

강함 중등도

10-6. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 불가능한 경우, 균혈증 등의 중증 감염에서 

병합 요법을 고려할 수 있으며 colistin, tigecycline, aminoglycosides에 감수성이 있는지 

확인하며 감수성 있는 약제가 포함된 병합 요법을 고려한다. 

약함 중등도

10-7. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 불가능한 경우, meropenem MIC가 8mg/L 

이하인 CRE 감염증에 meropenem과 다른 항생제의 병합 요법을 할 수 있고, 이 경우 meropenem 

2g을 8시간 간격으로 3시간 동안 오래 정주하는 방법 (extended infusion)으로 투여할 수 

있다.

약함 낮음

10-8. 카바페넴분해효소 음성, ertapenem 내성이나 meropenem 감수성인 CRE 감염증에서 

meropenem 2g을 8시간 간격으로 3시간 동안 오래 정주하는 방법(extended infusion)이 

권고된다. 대체 항생제로 감수성이 있는 다른 약제를 투여해 볼 수 있다. 

약함 낮음

10-9. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없는 경우, ertapenem 내성이나 meropenem 감수성인 

CRE 감염증에서 meropenem extended infusion, ceftazidime-avibactam, 

meropenem-varbobactam이 추천된다. 

약함 낮음

10-10. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성인 경우, 표현형에서 ertapenem과 meropenem에 

내성인 CRE 감염증에서 ceftazidime/avibactam, meropenem/varbobactam, 

imipenem/cilastatin/relebactam이 권고되며, cefiderocol은 대체 항생제로 투여할 수 있다. 

약함 낮음

10-11. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성인 경우, 표현형에서 ertapenem과 meropenem에 

내성인 CRE 감염증에서, 새로운 BLBLI 사용이 불가능한 경우, 감염 전문가의 자문이 권고된다. 

항생제 감수성 결과를 바탕으로 중증 감염 (특히 혈류감염)에서 colistin 혹은 meropenem 

extended infusion 기반의 병합 요법을 해볼 수 있다. 

약함 낮음
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핵심질문

1. CRE�감염증의�일반적인�치료의�추천은�무엇인가?

권고문

1-1. 입원환자의 경우 혈액배양 검사를 최소 2 쌍을 시행하고 감염증이 의심되는 부위의 검체를 획득하여 

배양검사를 한다. [권고강도 강함, 근거수준 낮음]

1-2. 감염원에 대해서 평가 후 원인 교정을 할 수 있는 경우에는 적극적으로 원인 교정을 하도록 한다. 

[권고강도 강함, 근거수준 중등도]

1-3. CRE 감염증에서 감염병 발생부위(비복잡성/복잡성 요로감염, 복강내 감염, 폐렴)와 감염병의 중증도(균혈

증 동반여부 등)에 따른 치료 전략을 정한다. [권고강도 강함, 근거수준 중등도]

근거�요약

CRE 감염증에서 적절한 항생제의 선택은 환자의 예후에 영향을 미치는 중요한 인자로 밝혀졌다 

[8-10]. 국내에서 92명의 KPC-producing K. pneumoniae 혹은 E. coli 균혈증의 환자를 대상으로 

시행한 분석에서 30일 사망률은 38% (35/92)이었고 다변량분석에서 APACHE II score와 적절한 

항생제 사용이 사망률에 의미있게 영향을 미치는 것으로 확인되었다 [8]. Global Antimicrobial 

Resistance Surveillance의 데이터에서 579건의 K. pneumoniae 균혈증을 분석했을때에 카바페넴 

내성인 경우에 감수성인 경우보다 부적절한 항생제 사용률의 빈도가 높음을 확인하였다 [10]. 따라서 

적절한 항생제 처방을 위해서는 감염병이 의심되는 부위의 검체를 획득하여 배양검사를 시행하는 것을 

추천하고 균혈증이 의심되는 경우에는 최소 2쌍의 혈액배양 검사를 시행한다. 경험적 항생제 처방을 

할 때에는 최근 항생제 사용력, 의료기관 입원력, 지역사회의 내성균 분포 등을 고려하여 적절한 항생제 

처방을 시행해야 하겠다 [11]. 국내에서 시행한 CRE 균혈증 연구에서는 총 133건의 E. coli, K. 

pneumoniae 균혈증을 분석하였고 제거할 수 없는 감염원(non-eradicable focus)이 있는 경우에 

사망률이 높은 것으로 확인되었다. 따라서 감염원이 있는 경우 적극적으로 감염원을 조절하는 것이 

추천된다 [9]. 이러한 적절한 항생제 사용과 감염원의 조절은 중국에서 시행한 187건의 CRE 균혈증 

연구에서도 동일하게 사망률에 영향을 미치는 인자로 확인되었다 [12]. 따라서 감염원을 확인하고 

조절하는 것은 CRE 감염증 치료 결과에 영향을 미치는 중요한 요소임을 알 수 있다.
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경증의 단순 요로감염에서는 항생제 감수성이 있는 경우 국내에서 사용가능한 항생제 단독 요법으로 

치료 효과를 기대해 볼 수 있다. 반면 중등증 및 중증의 감염에서는 기존의 항생제 치료만 가능하다면 

단독 요법보다는 병합 요법을 하거나, 허가된 용량보다 고용량 사용을 고려해야 한다. 2021, 2022년 

발표된 미국, 유럽의 CRE 감염증 치료지침에서는 중등증 및 중증의 CRE 감염증에서는 새로 개발된 

항생제(newer BLBLI 등)를 우선적으로 권고하고 있다 [5, 6]. 그러나 이러한 권고를 하기에는 국내에서 

수집된 자료가 부족하고 새로 개발된 항생제 사용이 제한적이므로 근거를 보완할 필요가 있다. CRE 

감염증에 대한 항생제 선택에서는 현재 사용이 가능한 항생제의 종류를 파악하고 감염부위, 감염의 

중증도를 우선적으로 분류하여 치료 전략을 정하도록 한다.
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핵심질문

2. CRE� genotype�검사에�대한�일반적인�추천은�무엇인가?

권고문

2-1. 감염증이 의심되는 환자에서 시행된 배양검사에서 최초로 CRE 가 분리된 경우 카바페넴분해효소 생성 

여부와 종류에 대한 검사를 시행한다. [권고강도 강함, 근거수준 중등도]

2-2. 반복해서 CRE 감염증이 발생하는 경우, 치료된 감염이 재발하거나, 혹은 분리된 균주의 감수성 양상의 

변화가 있는 경우, 카바페넴분해효소 검사를 고려한다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

근거�요약

Ceftazidime-avibactam은 새로 도입된 CRE 치료제로 KPC와 OXA-like 카바페넴분해효소(e.g., 

OXA-48)를 억제할 수 있으므로 CPE에서 유전형을 확인하는 것이 환자 치료 방향을 결정하는데 

중요하다 [13]. 유전형 검사가 어려운 경우 항생제 감수성 시험으로 ceftazidime-avibactam에 대한 

감수성 유무를 확인하는 것으로 대체할 수 있다.

카바페넴분해효소 유전자를 정확하게 확인하기 위해서 중합효소연쇄반응-서열분석법(PCR- 

sequencing)을 이용하는데 자체 검사가 불가능한 경우 시도 보건환경연구원(질병관리청)에 의뢰할 

수 있으나 검사 소요 시간이 오래 걸릴 수 있다 [14]. 자동화된 실시간 중합효소연쇄반응법(e.g., 

Xpert Carba-R)이 가능한 의료기관에서는 좀 더 신속하게 결과를 얻을 수 있으며, Xpert Carba-R 

검사를 이용하면 국내에서 흔한 KPC, IMP-1, VIM, NDM 및 OXA-48 유사 카바페넴분해효소를 

1시간 내에 검출할 수 있다 [15]. 유전형 검사법을 적용하기 어려운 경우 표현형 검사법인 

면역크로마토그래피법(e.g., NG-Test CARBA-5)을 이용할 수도 있다 [16]. NG-Test CARBA-5는 

카바페넴 분해효소 5종(NDM, IMP, VIM, OXA-48 및 KPC)을 순배양 집락을 이용해 15분 만에 

확인할 수 있다. 

반복해서 다른 부위에 CRE 감염증이 발생하는 경우나 치료된 감염이 재발하는 경우, 다른 유전형에 

의한 감염의 가능성 있으므로 카바페넴분해효소 생성 여부와 어떤 타입인지 새로 결정할 필요가 있다. 

또한 입원 중에도 분리된 균주의 감수성 양상이 달라지면 다른 유전형의 카바페넴분해효소를 생성하는 

균에 추가로 감염되었는지 확인을 위해 다시 검사할 필요가 있다. 그 밖에도 Mondified Hodge test를 

시행하여 카바페넴분해효소 생성 여부를 확인해 볼 수 있다.
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핵심질문

3. CRE�감염증�치료에서� tetracycline은�효과적인가?

권고문�

3-1. CRE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 를 사용할 수 없는 경우 tigecycline 을 

대체 약제로서 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

3-2. Tigecycline 은 혈중, 소변 내 농도가 낮아 혈류감염, 복잡성 요로감염 치료에는 권장하지 않는다. 

[권고강도 약함, 근거수준 중등도]

3-3. 중증 CRE 감염증, CRE 폐렴에서 tigecycline 을 사용하는 경우에는 고용량 치료(high-dose therapy) 

및 병합 요법(combination therapy)을 고려한다. [권고강도 약함, 근거수준 중등도]

근거�요약

Tetracycline 유도체 계열의 항생제들로 국내에 minocycline, doxycycline, tigecycline이 도입되어 

사용되고 있으며 eravacycline, omadacycline이 미국과 유럽의 승인을 받았으나 국내에는 아직 

도입되지 않았다. CRE와 같은 다제내성 그람음성균 감염의 치료에 대해서는 주로 tigecycline에 

관한 연구가 많다. CRE의 시험관내 약제 감수성에 대한 연구들에 의하면 tigecycline에 대한 내성이 

높지 않은 것으로 여겨진다. 미국과 유럽에서 시행된 Tetracycline 유도체 계열 항생제에 대한 감수성 

연구에서 CRE 균주의 89%에서 최대 99%에서 감수성을 보이는 것을 확인한 바 있다 [17, 18]. 

국내의 연구는 균주 수가 많지 않으나 22개 CRE 균주 중 2개에서만 tigecycline 내성을 보였던 

보고가 있다 [19]. 미국에서는 CRE 감염증의 약 2-5%에서 tigecycline을 사용하고 있다 [20].

Tigecycline은 투여 이후 분포가 빠르게 일어나고 혈중과 소변 내 농도가 낮아 요로감염이나 혈류 

감염에는 사용을 권장하지 않으며 원내 폐렴과 인공호흡기 관련 폐렴의 치료에도 승인을 받지 못하였다 

[21]. 그러나 위에서 언급한 바와 같이 CRE의 시험관내 검사에서는 감수성을 보이는 경우가 많으므로 

다른 항생제와의 병합 요법 [22, 23] 과 고용량 치료 [24-26] 의 효과의 우월성에 대한 연구가 많이 

이루어졌다. 이러한 문헌을 근거로 미국과 유럽의 주요 지침에서는 새로운 BLBLI를 사용할 수 없고 

중증 CRE 감염증인 경우에 tigecycline 병합 요법이나 고용량 치료를 고려할 수 있음을 제시하고 

있다 [6, 27, 28]. Ni 등은 CRE 감염증의 tigecycline 치료에 대한 21개 연구의 메타분석에서 tigecycline 

병합 요법군의 사망률 감소, 고용량 치료군의 중환자실 체류기간 감소를 보였다 [29]. 
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Minocycline은 카바페넴 내성 A. baumannii 감염증에서 병합 요법으로 사용할 때 효과를 기대할 

수 있음을 메타분석에서 확인한 바 있으나 CRE 감염증에 대해서는 사용 근거가 부족하다 [30]. 

Minocycline에 대한 CRE의 감수성 또한 tigecycline에 비해 낮은 것으로 알려져 있다 [17]. 미국 

지침에서는 CRE 감염증에 minocycline을 사용할 시 주의를 기울일 것을 언급하고 있다 [28]. 

Doxycycline 또한 CRE 감염증에 대해서는 근거가 부족하며 tigecycline에 비해 감수성을 보이는 

비율이 낮으나 소변 내 농도가 높아 CRE에 의한 단순 요로감염에서는 치료에 사용을 고려할 수 있다 

[31, 32]. 
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핵심질문

4. CRE�감염증�치료에서�polymyxins은�효과적인가?

권고문

4-1. CRE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 를 사용할 수 없는 경우 colistin 사용을 

고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

4-2. 중증 CRE 감염증(원내폐렴, 혈류감염 등)에서 colistin 을 사용하는 경우에는 병합 요법(combination 

therapy)을 권장한다. [권고강도 약함, 근거수준 중등도]

4-3. CRE 폐렴에서 inhaled colistin 사용은 효과에 대한 근거가 부족하며 일반적으로 권장하지 않는다. 

[권고강도 약함, 근거수준 매우 낮음]

4-4. Creatinine clearance 에 따른 용량 설정과 신독성 등 부작용 발생 모니터링이 필요하다.

[권고강도 강함, 근거수준 낮음]

근거�요약

Polymyxin은 임상적으로 polymyxin B와 polymyxin E (colistin) 가 사용되고 있으며 국내에는 

colistin 만이 도입되어 사용되고 있다. Colistin methanesulfonate는 정맥 주사를 통해 투여되며 

체내에서 가수분해를 통해 colistin 활성 분자로 전환되어 약효를 나타내기 때문에 중환자나 신기능 

저하 환자에서 필요한 치료 농도에 도달 및 유지하기가 어렵고 신독성을 나타내기 쉽다 [27]. 또한 

colistin에 대한 내성의 증가, 약제 감수성 검사의 일반화가 아직 이루어지지 않은 점 등이 colistin의 

사용을 어렵게 한다 [33, 34]. Colistin의 그람음성균에 대한 임상적 효능에 대한 연구들은 대부분 

CRE가 확산되기 이전인 2010년 이전의 연구들에 집중되어 있다 [35-38]. 또한 최근 개발된 새로운 

약제들인 ceftazidime-avibactam [39-45], meropenem-vaborbactam [46], imipenem- 

relebactam [47] 과 colistin 기반 병합 요법 비교 연구에서 신약들과 비교하여 CRE 치료에 있어 

비슷하거나 열등함을 보였다. 따라서 CRE 감염증 치료에서는 새로운 BLBLI 치료제를 우선적으로 

권장하며 이러한 약제 사용이 불가능한 경우 colistin 사용을 고려할 수 있다. 2022년 미국 감염학회의 

CRE 감염증 치료에 대한 지침에서는 새로운 BLBLI의 우월성에 근거하여 colistin의 사용을 더 이상 

추천하지 않는다 [28]. 또한 유럽 감염학회 지침에서도 중증 CRE 감염증 또는 호기성 그람 음성균 

감염에서 다른 효과적인 약제를 사용할 수 없을 때에 colistin 사용을 고려할 것을 권장하고 있다 [6]. 
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현재까지의 주요 지침과 메타분석에서 CRE 감염증 치료에 colistin 병합 요법을 우선적으로 권장하고 

있으며 여러 연구들에서 병합 요법의 우월성을 보여주고 있다. Zusman 등은 22개의 관련 연구 메타분석을 

통해 카바페넴 내성 그람 음성균 감염에서 polymyxin 병합 요법이 단독 요법에 비해 사망률이 감소함을 

보였으나 대부분 연구들의 질이 낮음을 밝힌 바 있다 [48]. Sy 등은 10개의 CRE 혈류감염 치료 

연구의 메타분석을 통해 colistin 병합 요법에서 단독 요법보다 30일 사망률이 낮음을 보였다 [49]. 

이 외에도 다수의 연구와 메타분석에서 colistin의 병합 요법의 우수성을 확인할 수 있다 [50-55]. 

CRE 폐렴에서 흡입(inhaled) colistin의 사용에 대한 근거는 매우 부족하다. 대부분의 inhaled 

colistin의 효능에 대한 연구는 낭성섬유증환자 또는 P. aeruginosa, A. baumannii 등의 CRE 외의 

그람 음성균 감염 환자에 집중되어 있으며 CRE 폐렴에 대한 연구는 드물다. 최근의 13개 연구 

메타분석에서는 colistin 주사 단독 요법과 주사와 흡입 colistin 병합 요법의 효능의 차이를 발견하지 

못하였다 [56]. 
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5. CRE�감염증�치료에서� carbapenem은�효과적인가?

권고문

5-1. Ertapenem 에 내성 (i.e. ertapenem MIC ≥2μg/mL)이지만, meropenem 에 감수성 (meropenem 

MIC ≤1μg/mL)이고, 카바페넴 분해효소 음성인 경우에, meropenem 을 3 시간 동안 오래 정주하는 

방법(extended infusion) 을 고려한다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

5-2. CRE 감염증으로 새로 개발된 항생제 사용할 수 없는 경우, meropenem MIC 가 8 mg/L 이하인 

CRE 감염증에 meropenem 과 다른 항생제의 병합 요법을 시도할 수 있고, 이 경우 meropenem 을 

오래 정주하는 방법을 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

근거�요약

CRE 감염증의 치료에서 새로운 항생제가 개발되기 이전에, meropenem, imipenem-cilastatin 

등의 과거에 개발된 carbapenem 계 항생제를 다른 항생제와 병합하여 CRE 감염증 치료를 위해 

사용하는 것이 유용한지에 대한 연구들이 있었다. 

Carbapenem은 다른 베타락탐 계열 항생제와 마찬가지로 시간 의존형 항생제이므로 MIC이상을 

유지하는 시간(time above MIC, T>MIC)이 임상적 효능과 연관된 약력학을 가진다 [57]. 신기능이 

정상인 패혈증 환자를 대상으로 meropenem 1g을 8시간 간격으로 투여한 경우와 meropenem 

3g을 24시간 동안 지속 정주한 경우를 비교한 연구에서 24시간 동안 지속 정주한 경우에 피하조직과 

혈장 내 meropenem 농도가 높았고, 지속 정주 방법이 우월한 약력학 지표를 달성할 수 있었다 [58].

Carbapenem 내성 그람음성균에 의한 균혈증, 인공호흡기폐렴, 원내폐렴, 요로감염 패혈증에서 

colistin 단독 요법에 비해 colistin, meropenem 병합 요법이 임상 결과를 개선시킬 수 있는지를 

평가한 전향적 임상시험(AIDA trial) 이 이스라엘, 그리스, 이탈리아의 6개 병원에서 진행되었다 [59]. 

이 연구에서 meropenem 2g을 8시간 간격으로 3시간 동안 오래 정주하는 방법(extended 

infusion)으로 투여 되었다. Carbapenem 내성 그람음성균 종류에는 A. baumannii가 가장 많았고, 

Enterobacteriaceae, Pseudomonas 이 모두 포함되었다. 치료 실패율, 28일 사망률, 14일 사망률 

모두 양군 간에 차이가 없었고, CRE 감염증 환자만 포함한 세부분석에서도 예후의 차이가 없었다. 
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KPC 생성 K. pneumoniae 감염 환자 661명의 예후 인자를 후향적으로 분석한 이탈리아 연구에서, 

meropenem MIC 가 8 mg/L 이하일 때 meropenem 이 포함된 병합 요법이 14일 사망률을 

낮추는 것으로 나타났다 [60]. 이 연구에 포함된 595명의 균혈증 환자를 대상으로 사후 분석한 논문에서, 

meropenem 이 포함된 병합 요법이 meropenem MIC 가 16 mg/L 이상으로 높은 경우에도 낮은 

14일 사망률과 연관이 있었는데, 이 연구 대상자에서 meropenem은 2g을 8시간 간격으로 3시간 

동안 오래 정주하는 방법으로 투여 되었다 [61].



• 11

핵심질문

6.
CRE�감염증�치료에서�기타�항생제(e.g.,� fluoroquinolone,�
aminoglycosides�등)는�효과적인가?

권고문

6-1. 항생제 적정사용 관리(antibiotic stewardship)적인 관점에서 단순 요로감염의 경우 감수성 있는 기존 

약제 (ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminogly- 

cosides, colistin)를 새롭게 개발된 약제(새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor)보다 우선적으로 

고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

6-2. CRE 에 의한 단순 요로감염과 같은 경우 ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim- 

sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides, colistin 중 감수성 있는 약제로 치료해 볼 

수 있다. 또한, Nitrofurantoin 의 경우 비복잡성 방광염에서 사용할 수 있으나 신우신염/복잡성 

방광염에서는 사용할 수 없다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

6-3. CRE 에 의한 복잡성 요로감염인 경우라도 aminoglycosides 에 감수성이 있다면 aminoglycosides 

단독요법을 사용해 볼 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

근거�요약

항생제 적정사용 관리(antibiotic stewardship)적인 측면을 고려하여 CRE에 의한 단순 요로감염에서 

새로운 BLBLI보다 감수성 있는 기존 약제(ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxa 

zole, nitrofurantoin, aminoglycosides, colistin)를 우선적으로 사용할 수 있다. CRE에 의한 경증의 

감염에서 기존 약제들 중 어떤 것이 더 효과적일 지에 대해서 명확하게 밝혀진 바 없고, 항생제 별 

감수성 있는 CRE 균주의 비율을 살펴보면 colistin (80%), amikacin (50%), fosfomycin (50%). 

gentamicin (40%), ciprofloxacin (<5%), trimethoprim-sulfamethoxazole (<5%)로 확인되어 

약제 선택이 제한적일 수 있지만 [62], 방광염과 같은 단순 요로감염은 감수성 있는 약제를 사용할 

경우 성공적으로 치료될 수 있을 것이다. 미국의 감염학회 지침에서 CRE에 의한 방광염 치료를 위해 

ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin, 단회 요법의 

aminoglycosides 투여를 우선 권고하며, 유럽의 지침에서도 CRE에 의한 경증 감염은 감염원을 

고려하여 감수성이 있는 기존 약제 중 한가지를 선택하여 사용하도록 권고하고 있다 [6, 63]. 

Fosfomycin의 경우 E. coli를 제외한 그람 음성 세균에서 fosfomycin 가수분해 효소 생성 유전자를 

내재하고 있고 [64], 한 무작위 대조군 연구에서 단순 요로감염의 치료로 사용된 fosfomycin 1회 

요법은 nitrofurantoin 5일 요법에 비해 치료 실패율이 높은 것을 보여준 바 있어 CRE에 의한 단순 

요로감염에서 우선적으로 권고되지 않는다 [65].
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Aminoglycosides 는 CRE 에 의한 복잡성 요로감염에서도 단독 요법으로 사용될 수 있다. 이는 

aminoglycosides 투여 시 신장조직과 소변 내에 고농도로 존재할 수 있는 약동학적 특성을 활용한 

것으로, 실제 한 후향적 연구에서 카바페넴 내성 K. pneumoniae 세균뇨에서 감수성 있는 약제를 

선택하여 치료하였을 때 aminoglycosides 사용은 polymyxin B 또는 tigecycline 을 사용한 치료보다 

세균뇨의 미생물학적 제거율이 훨씬 더 높았다 [66]. 현재 국내에서 가장 많이 사용되고 있는 

aminoglycosides 로 amikacin, gentamicin, tobramycin 등이 있으며 균주에 대한 이들 약제의 

감수성 정도가 다를 수 있지만, 감수성이 있을 경우 이들 간 효과 차이는 없는 것으로 알려져 있다 

[67]. Aminoglycosides 단회 요법으로 치료를 마칠 수 있는 단순 방광염과 달리 수일 간의 치료가 

필요한 복잡성 요로감염에서 aminoglycosides 사용 기간 동안 신독성 및 이독성(청각장애, 평형 

감각 이상)등의 이상 반응 발생에 대한 관찰이 필요하며, 약제 농도 모니터링이나 1 일 1 회 주입 

방법 등을 통해 약제 독성은 줄이고 효과를 극대화 시켜볼 수 있다 [68].
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7. CRE�감염증�치료에서�병합�요법은�효과적인가?

권고문

7-1. CRE 에 의한 중증의 감염증 치료에서 감수성 있는 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 단독 

요법이 추천되며 병합 요법은 권장하지 않는다. [권고강도 강함, 근거수준 낮음]

7-2. Metallo-β-lactamase (NDM, VIM, 또는 IMP)생성 균주에 의한 감염증일 경우 ceftazidime- 

avibactam + aztreonam 조합의 병합 요법을 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 중등도]

7-3. CRE 에 의한 중증 감염증의 치료에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 어려운 경우 

감수성 있는 기존 약제들로 병합 요법을 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

근거�요약

CRE에 의한 중증 감염증의 치료에서 새로운 BLBLI 단독 요법 사용이 권고된다 [5, 67]. 새로운 

BLBLI 단독 요법의 효과를 보여준 한 후향적 관찰 연구에서 KPC 생성 K. pneumonia에 의한 감염증을 

가진 577명의 환자 (391명의 혈류 감염 포함)를 대상으로 ceftazidime-avibactam 단독 

요법(n=165)은 감수성 있는 다른 약제 1개 이상 병합 (n=412)한 경우에 비해 의미있는 사망률 차이를 

보이지 않았다(26.1% vs 25.0%, P=0.79) [43]. 

하지만, NDM, VIM, 또는 IMP 와 같은 metallo-β-lactamase 를 생성하는 CRE 에서는 병합 

요법이 필요할 수 있다. 새로운 β-lactamase inhibitor 들 중 avibactam 은 카바페넴분해효소 중 

KPC 나 OXA 등을 억제할 수 있지만 metallo-β-lactamase 는 억제하지 못하기 때문에 metallo-β

-lactamase 를 생성하는 균주에 의한 감염에서 새로운 BLBLI 단독 요법은 치료 실패로 이어질 수 

있다 [5, 6, 67, 69]. 반면 aztreonam 은 metallo-β-lactamase 에 저항성을 가지고 있어 metallo-β

-lactamase 를 생성하는 균주에 의한 감염에서 사용될 수 있다. 실제 한 시험관 내 모델에서 aztreonam

은 VIM-1 생성 K. pneumoniae 에 대해 느리지만 살균 능력을 보여주었고 [70], 몇몇 동물 모델 

연구에서 NDM 및 VIM 을 생성하는 감수성 분리주에 대한 효능을 보여주었다 [71, 72]. 하지만, 

metallo-β-lactamase 생성 균주의 상당 부분에서 extended-spectrum β-lactamase (ESBL)을 

동시에 생성하여 aztreonam 에 내성을 갖게 된다 [73]. 이러한 문제점을 해결하기 위해 metallo-β
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-lactamase 생성 CRE 감염증의 치료에서 ceftazidime-avibactam + aztreonam 병합 요법이 

권고되고 있다 [5, 6]. 

CRE 에 의한 중증 감염증의 치료에서 새로운 BLBLI 사용이 어려운 경우 감수성 있는 기존 약제들로 

병합 요법을 고려할 수 있다. CRE 감염증 환자만을 대상으로 기존 약제들 병합 요법의 효과를 확인한 

무작위 대조군 연구는 없었지만, 잘 수행된 몇몇 후향적 관찰 연구들을 보았을 때 균혈증을 포함한 

중증의 CRE 감염증 치료에서 감수성 있는 약제 한가지만 사용한 경우에 비해 2 개 이상을 포함한 

병합 요법이 사망률 감소와 연관이 있었다 [54, 60]. 아직까지 병합 요법에서 어떤 약제가 핵심 약제로 

꼭 포함되어야 하는지 혹은 가장 효과가 뛰어난 것은 어떤 조합 인지에 대한 정보는 없다. 다만, KPC 

생성 K. pneumoniae 에 의한 감염 환자 661 명(447 명의 균혈증)을 분석한 한 후향적 코호트 연구에서 

meropenem MIC 가 8mg/L 이하인 경우 meropenem 을 포함한 병합 요법이 생존률 개선과 관련 

있었다 [60]. 이를 토대로 meropenem 에 대해 낮은 MIC 를 갖는 CRE 에 의한 중증 감염증은 

meropenem 을 포함한 병합 요법을 우선적으로 고려할 수 있다. 이 외의 경우는 감염원이나 신기능 

등을 고려하여 감수성 있는 약제들을 조합하여 사용하는 것이 필요하다. 만약, 모든 약제에 내성이고 

사용 가능한 약제에 제한이 있을 경우 ertapenem 을 포함한 이중 카바페넴 치료를 고려해 볼 수 

있다 [6].
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8. CRE�요로감염에서�선호되는�항생제�치료는�무엇인가?

권고문

8-1. CRE 에 대한 항생제 감수성 검사 결과가 항생제 선택의 가장 중요한 기준이며, ciprofloxacin, 

levofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides 중 감수성을 

나타내는 약제가 존재할 경우 해당 약제 중 하나를 사용할 수 있다. Nitrofurantoin 의 경우 비복잡성 

방광염에서 사용할 수 있으나 신우신염/복잡성 방광염에서는 사용할 수 없다. 

[권고강도 강함, 근거수준 낮음]

8-2. CRE 의 항생제 감수성 결과에서 meropenem 에 감수성을 나타내고 카바페넴분해효소 검사결과를 

알수 없거나 음성인 경우 meropenem 을 사용할 수 있다. 신우신염/복잡성 방광염에서는 meropene 을 

extended infusion 용법으로 사용하는 것이 선호된다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

8-3. CRE 의 항생제 감수성 검사를 시행했을 때 ciprofloxacin, levofloxacin, trimethoprim- 

sulfamethoxazole, nitrofurantoin, aminoglycosides, 및 meropenem 에 감수성을 나타내지 않을 

경우 ceftazidime-avibactam, colistin, meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatin- 

relebactam, cefiderocol 을 치료제로 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 높음]

근거�요약

CRE 요로감염에서 효과적인 약제에 대해 평가한 연구는 부족하지만 cephalosporin, fluoroquino- 

lone을 비롯한 많은 항생제들이 신장 대사 과정에서 소변 내에 농축되어 혈중 농도보다 높게 측정되며, 

이로 인해 요로 감염에서 항생제 감수성 결과에 비해 양호한 임상 경과를 보인다는 점에서 감수성이 

있는 항생제를 사용할 수 있을 것으로 예상된다 [74-76]. 이러한 점을 고려해 보았을 때 기존 국내 

가이드라인에서 권고하는 항생제 중 beta-lactam 계열 외의 약제인 ciprofloxacin, levofloxacin, 

trimethoprim-sulfamethoxazole, nitrofurantoin을 사용할 수 있을 것이라고 생각된다 [77]. 

Aminoglycosides의 경우 신독성의 우려 때문에 미국지침에서는우선적으로 권고되고 있는 약제는 

아니지만, 국내에서 아직 CRE에서 사용 가능한 항생제가 제한적인 점을 고려하였을 때 aminoglycoside 

계통 항생제에 감수성을 보일 경우 해당 약제를 사용할 수 있을 것이다 [78]. Aminoglycoside 계통 

항생제의 경우 신독성의 우려가 주요 부작용이기 때문에 사용 시에는 가급적 1일 1회 요법으로 사용할 

것을 권고한다 [79]. 또한, 비록 경구 제제는 아니지만 CRE에서 사용 가능한 항생제가 제한적인 
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점을 고려하였을 때 비복잡성 방광염에서도 1회 aminoglycoside 요법을 사용할 수 있을 것이다 

[80]. Fosfomycin의 경우 현재 병원 내에서 널리 사용되는 항생제 감수성 검사법(e.g. Sensititre, 

VITEK-2, Phoenix, E-test등에 의해 수행된 수동 테스트)으로는 E. coli 및 K. pnuemoniae의 

Fosfomycin에 대한 정확한 MIC 값을 아는데 한계가 있다 [81, 82]. 미국 단일기관 연구에서 KPC 

생산 그람음성 장내세균에서 FosA gene검출 비율이 80%에 가까워졌다는 점과, 최근 비복잡성 방광염 

환자를 대상으로 수행된 다기관 무작위 대조군 연구에서 nitrofurantoin 5일 용법에 비해 fosfomycin 

1일 용법의 효과가 열등했다는 점을 고려해 보았을 때 기존 국내 가이드라인에서 권고되던 fosfomycin을 

치료제로 추천하기는 어렵다 [65, 83]. Nitrofurantoin의 경우는 신장 실질 내 충분한 농도를 유지하기 

어렵기 때문에 신우신염에서는 추천하지 않는다 [84].

미국 일개 기관의 연구에 따르면 카바페넴분해효소가 존재하지 않는 CRE 중 약 76%가 meropenem에 

감수성을 나타내는 것으로 밝혀진 반면 카바페넴분해효소가 존재하는 CRE의 경우 meropenem에 

감수성을 나타내는 경우가 약 36%에 불과하였다 [85]. 또한, 카바페넴분해효소가 존재하지 않는 CRE에 

의한 감염증에서 carbapenem을 사용하였을 때 카바페넴분해효소가 존재하는 CRE에 의한 감염증에 

비해 치료 실패률이 유의미하게 낮았다 [85]. 이에 근거하여  미국지침에서는 비록 비복잡성 요로감염 

에서의 meropenem 단독 요법의 효능, 효과에 대한 연구 결과는 부족하지만 카바페넴분해효소가 

존재하지 않는 것이 확인되었거나 혹은 존재하는 것이 확인되지 않은 경우 meropenem 단독 요법을 

사용해 볼 수 있을 것으로 권고하고 있다 [28]. Meropenem에 감수성을 나타낼 지라도 카바페넴 

분해효소가 존재할 경우에는 측정된 항생제 최소억제농도에 대한 불확실성이 존재하기 때문에 해당 

약제의 사용은 권고되지 않는다 [86]. 국내에서는 아직 CRE의 meropenem 에 대한 감수성에 대한 

데이터가 부족하기 때문에 본 지침에서는 meropenem은 카바페넴분해효소가 존재하지 않는 CRE’에 

의한 감염에 국한하여 권고하였다. 중증 감염에서 meropenem을 extended infusion 용법으로 사용할 

경우 보다 좋은 치료 효과를 얻을 수 있다는 점에 근거하여 CRE 신우신염/복잡성 요로감염에서 

meropenem을 사용할 시 extended infusion 용법으로 사용할 것을 권고한다 [87]]. 

Ceftazidime-avibactam은 2023년 7월 국내에 출시 되었고 2024년 2월 1일부터 요양급여 적용이 

가능하다. 하지만, 상대적으로 고가의 약제이며 NDM 생성 균주에 대한 효과를 보장할 수 없기 때문에 

다른 모든 항생제에 감수성을 나타내지 않는 Non-NDM type CRE에 의한 비복잡성 방광염, 

신우신염/복잡성 방광염에서 사용을 고려할 수 있다 [88, 89].

Colistin의 경우 과거부터 CRE 감염증의 치료로 사용되어 왔던 약제이며 국내에서도 널리 사용되고 

있다 [90, 91]. 하지만 최근 해당 약제에 대한 내성률이 세계적으로 증가하고 있는 추세이며, 항생제 

최소억제농도를 정확히 측정하기 어렵고, 신독성 발생 우려가 높기 때문에 북미나 유럽에서는 더 이상 
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우선적인 CRE 감염증 치료제로 권고되지 않는다 [30, 92, 93]. 하지만 CRE에 효과가 있는 항생제가 

충분하지 않은 국내에서는 다른 모든 항생제에 감수성을 나타내지 않는 CRE에 의한 비복잡성 

방광염에서는 colistin 사용을 권고하는 것이 불가피하다. 

북미나 유럽을 비롯한 선진국에서는 CRE 감염증에 효과적인 것으로 잘 알려져있는 ceftazidime- 

avibactam, meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatin-relebactam, cefiderocol 등이 

도입되어 활발히 사용중이다 [28, 90]. 요로감염을 포함한 CRE 감염증의 치료에 있어 기존에 사용하던 

colistin이나 carbapenem 등에 비해 효능이 우수한 것으로 알려져있기 때문에 이들 약제가 국내에 

도입될 경우 CRE 비복잡성 방광염에도 사용이 가능할 것이다 [94-97].
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핵심질문

9. CRE�복잡성�복강내�감염�치료에�대한�추천은�무엇인가?

권고문

9-1. CRE 복잡성 복강내 감염은 polymyxin 기반의 병합 요법하는 것을 고려할 수 있다. 

[권고강도 약함, 근거수준 매우 낮음]

9-2. Polymyxin 기반의 병합 요법으로 colistin 과 tigecycline 병합 또는 colistin 과 meropenem 의 병합 

요법을 고려할 수 있으며, 병합하는 항생제는 항생제 감수성 결과를 바탕으로 선택해야 한다.

[권고강도 약함, 근거수준 매우 낮음]

9-3. 중증도가 높지 않은 CRE 복잡성 복강내 감염에서 tigecycline 또는 eravacycline 단독 요법을 치료로 

고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 매우 낮음]

9-4. Metallo-β-lactamase 를 생성하지 않는 CRE 로 인한 복잡성 복강내 감염의 가능한 치료로 

ceftazidime-avibactam 과 metronidazole 의 병합 요법을 고려할 수 있다. 

[권고강도 약함, 근거수준 매우 낮음]

9-5. Metallo-β-lactamase 를 생성하지 않는 CRE 로 인한 복잡성 복강내 감염의 가능한 치료로 

imipenem-cilastatin-relebactam 단독 요법을 고려할 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

근거�요약

복강 내 감염은 복강내 노출된 미생물에 의해 장기에 염증이 발생한 경우를 광범위하게 포함하며, 

해부학적 위치에 따라 복잡성과 비복잡성 복강내 감염으로 분류할 수 있다. 감염의 범위가 위장관을 

넘어 복강으로 파급되어 농양이나 복막염이 발생한 경우를 복잡성 복강내 감염, 해부학적인 구분이 

유지되면서 단일 장기에 국한되어 염증이 발생한 경우를 비복잡성 복강내 감염으로 정의한다 [98, 

99]. 

현재 우리나라에서 CRE로 인한 복잡성 복강내 감염의 근간은 polymyxin기반의 병합 요법이다. 

최근에는 새로 개발된 항생제인 ceftazidime-avibactam과 Imipenem-cilastatin-relebactam이 

미국 FDA에서 복잡성 복강내 감염의 치료에 승인을 받아 중증 CRE 복잡성 복강내 감염의 위험이 

높은 환자를 대상으로 사용할 수 있을 것으로 생각되며, 이 중 ceftazidime-avibactam은 국내에 
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도입되었다. 하지만 ceftazidime-avibactam과 Imipenem-cilastatin-relebactam은 NDM 및 다른 

metallo-β-lactamase에 대해 효과가 없기 때문에 [13, 100] 우리나라를 비롯하여 이 효소들이 

주로 나타나는 아시아 및 기타 지역에서는 적합하지 않을 가능성이 높다 [20]. 따라서, polymyxin 

기반의 병합 요법은 중증으로 진행할 가능성이 낮은 CRE 감염증에서 중요한 치료일 뿐만 아니라, 

metallo-β-lactamase를 생산하는 CRE가 우세한 지역에서는 여전히 중증으로 진행할 가능성이 

높은 CRE 감염증의 중요한 치료이다.

CRE로 인한 복잡성 복강내 감염의 치료에만 초점을 둔 연구는 없으나, 복강내 감염으로 인해 이차적으로 

발생한 CRE 혈류감염에 대한 6건의 연구에서 polymyxin 기반의 병합 요법으로 치료받은 환자들의 

사망률이 단독 요법으로 치료받은 사람들보다 더 낮은 것으로 나타났으며 [53, 54, 101-104], 이는 

6 건의 연구를 메타 분석한 결과에서도 동일하게 나타났다(39.3% vs 56.4%; OR: 0.52, 95% 

CI, 0.33-0.83; P= 0.006) [49]. Carbapenem-resistant Klebsiella pneumoniae감염 치료에 

대한 체계적인 문헌고찰 및 메타분석 결과에서도 polymyxin 기반의 병합 요법을 받은 환자들의 사망률이 

전반적으로 단독 요법으로 치료받은 환자들보다 낮았다(OR: 1.45; 95% CI, 1.18-1.78;  P<0.001) 

[105].

비록 근거가 제한적이나, CRE로 인한 복잡성 복강내 감염에서는 치료를 위해 polymyxin과 

tigecycline을 병합하거나 polymyxin과 meropenem을 병합하여 사용할 수 있으며, 어떤 항생제와 

병합할 것인지에 대한 선택은 CRE의 항생제 감수성 결과를 기반으로 해야 한다 [49].

Tigecycline은 복잡성 복강내 감염을 일으키는 대개의 원인균에 대해 효과적인 항생제로, 2016년에 

시행한 CRE 임상 검체에 대한 감수성 조사에서 98%로 높은 감수성을 보였다 [106]. CRE 균주가 

tigecycline에 대한 감수성이 있다면, 안정적인 복잡성 복강내 감염에서 tigecycline을 치료제로 사용할 

수 있다 [18, 29, 62]. CRE 복잡성 복강내 감염의 치료로는 tigecycline 단독 혹은 병합 요법 모두 

사용 가능하나, 복잡성 복강내 감염 환자 중 중증도가 높은 환자들은 tigecycline에 대한 치료 반응이 

낮을 수 있으므로(SOFA 점수 7점 미만 vs. 7점 이상: 78.6% (33/42) vs 54.2% (33/59)) [107] 

패혈증이나 패혈성 쇼크가 동반된 경우에는 tigecycline과 meropenem 또는 tigecycline과 

polymyxin의 병합 요법을 고려하도록 권고되고 있다 [49]. 

Eravacycline은 tigecycline과 구조적으로 유사한 테트라사이클린 유도체 계열인 새로운 합성 

fluorocycline으로 미국과 유럽의 승인을 받았으나 국내에는 아직 도입되지 않았다. Eravacycline은 

CRE를 포함하여 복잡성 복강내 감염을 일으키는 그람음성균과 그람양성균에 대해 광범위한 항균력을 

가지고 있다 [108, 109]. Eravacycline의 임상개발을 위한 무작위 다기관 연구인 IGNITE에서 복잡성 
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복강내 감염에 대한 eravacycline의 임상 치료율(clinical cure rate)은 ertapenem (IGNITE1)이나 

meropenem (IGNITE4)과 비교했을 때 열등하지 않았다 [110, 111]. Eravacycline의 임상 치료율을 

관찰한 소규모 연구에서 17명의 복잡성 복강내 감염 환자의 치료율은 94%로 나타났으며 [112], 

eravacycline으로 치료한 중증 환자 35명의 실제 생존율을 확인하였을 때, 30일 생존율은 74%였다. 

35명 중 8명은 CRE 감염증이 있었고, 그 중 7명은 30일 째도 생존한 것이 확인되었다 [113]. 이러한 

연구 결과를 바탕으로 CRE로 인한 복잡성 복강내 감염의 치료로 eravacycline을 고려할 수 있으나, 

권고 강도는 약하다 [49]. 

Ceftazidime-avibactam과 metronidazole 병합 요법은 복부 감염의 치료에 대한 2상 임상시험에서 

유망한 결과를 보여주었으며 [114], 3상 임상시험인 RECLAIM, REPRISE 연구에서도 복잡성 복강내 

감염에 효과가 있는 것이 확인되어 [89, 115] 2015년에 복잡성 복강내 감염에 대해 미국 FDA의 

승인을 받았으며 2023년 국내에 새로 도입되었다.  여러 후향적 연구들에 따르면, CRE 감염증을 

ceftazidime-avibactam으로 치료한 경우 다른 항생제 요법과 비교하여 전체적인 사망률을 

감소시키거나 비열등성 효과가 확인되었다 [39, 40, 42, 44, 116, 117]. 따라서, 비록 근거가 제한적이나 

ceftazidime-avibactam과 metronidazole과 병합하는 경우, CRE 복잡성 복강내 감염의 치료 

용법으로 고려할 수 있다. 

복잡성 복강내 감염 환자를 대상으로 한 무작위 대조군 연구에서 imipenem-cilastatin- 

relebactam은 imipenem-cilastatin과 유사한 효과와 안전성을 보였으며 [118], 2019년 7월 미국 

FDA는 복잡성 복강내 감염의 치료를 위해 imipenem-cilastatin-relebactam을 승인했다. 미국, 

유럽 및 아시아를 포함한 여러 국가에서 수행된 다기관 무작위 이중맹검 연구인 RESTORE-IMI-1 

은 카바페넴 내성 감염이 있는 환자 31명을 대상으로한 소규모 임상시험으로, 카바페넴 내성 감염에 

대해 colistin-imipenem 조합과 비교하여 imipenem-cilastatin-relebactam의 효능과 안전성을 

입증했다 [47]. 하지만, 이 연구에서 CRE 감염증 환자는 7명, 복잡성 복강내 감염 환자는 1명만 

포함되어 CRE 복잡성 복강내 감염에서 imipenem-relebactam의 치료 효과를 구체적으로 평가하기 

위해서는 한계가 있으며, 추가적인 연구가 필요하다. 또한, Imipenem-cilastatin-relebactam은 

대부분의 KPC 생성 CRE 균주와 카바페넴 내성 P. aeruginosa에 효과가 있지만, 카바페넴 내성 

A. baumannii이나 카바페넴 내성 Stenotrophomonas maltophilia에는 효과가 없다[119, 120]. 
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핵심질문

10.
요로감염,�복잡성�복강내�감염을�제외한�CRE�감염증(e.g.�균혈증,�폐렴�등)�
치료에�대한�추천되는�항생제는�무엇인가?�

권고문

10-1. 요로감염, 복잡성 복강내 감염을 제외한 CPE 감염증에서 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 이 

1 차 치료 약제로 권고되며 카바페넴분해효소 Ambler class 에 따라 항생제를 다르게 투약한다. 

[권고강도 강함, 근거수준 높음]

10-2. KPC 생성 감염증에서는 meropenem-vaborbactam, ceftazidime-avibactam 또는 imipenem- 

cilastatin-relebactam 을 권장한다. [권고강도 강함, 근거수준 중등도]

10-3. NDM 또는 다른 metallo-β-lactamase 생성 CPE 감염증에서는 ceftazidime-avibactam 과 

aztreonam 병합 요법, 또는 cefiderocol 단독 요법을 권장한다. Aztreonam 사용이 어려운 경우, 

ceftazidime- avibactam 단독 요법은 권장되지 않으며, colistin, tigecycline, aminoglycosides 에 

감수성이 있는지 확인하며 감수성 있는 약제가 포함된 병합 요법을 고려한다.

[권고강도 강함, 근거수준 중등도]

10-4. OXA-48 유사 카바페넴분해효소 생성 CPE 감염증에서는 ceftazidime-avibactam 이 권장한다. 

[권고강도 강함, 근거수준 중등도]

10-5. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용하기 어려운 상황에서 CPE 감염증 치료 원칙은 가급적 

감수성이 입증된 항생제를 선택하되 약동/약력학적 특성, 감염 부위, 부작용 및 금기사항을 고려하여 

단일 혹은 병합 요법을 선택해서 치료해야 한다. [권고강도 강함, 근거수준 중등도]

10-6. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 불가능한 경우, 균혈증 등의 중증 감염에서 병합 

요법을 고려할 수 있으며 colistin, tigecycline, aminoglycosides 에 감수성이 있는지 확인하며 감수성 

있는 약제가 포함된 병합 요법을 고려한다. [권고강도 약함, 근거수준 중등도]

10-7. 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 불가능한 경우, meropenem MIC 가 8 mg/L 

이하인 CRE 감염증에 meropenem 과 다른 항생제의 병합 요법을 할 수 있고, 이 경우 meropenem 을 

3 시간 동안 오래 정주하는 방법 (extended infusion) 으로 투여할 수 있다. 

[권고강도 약함, 근거수준 낮음]

10-8. 카바페넴분해효소 음성, ertapenem 내성이나 meropenem 감수성인 CRE 감염증에서 meropenem 을 

3 시간동안 오래 정주하는 방법 (extended infusion)이 권고된다. 대체 항생제로 감수성이 있는 다른 

약제를 투여해 볼 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]
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근거�요약

새로운 BLBLI 항생제는 colistin 등의 기존 항생제와 비교 시, CPE 감염증에서 부작용이 적으면서 

더 효과적으로 확인되었다 [42, 45, 47]. 따라서 새로운 BLBLI 등의 항생제 투여가 가능하다면 CPE 

감염에서는 이런 새로운 BLBLI 등의 항생제를 일차 치료제로 권고한다. Ceftazidime-avibactam은 

새로운 BLBLI 중의 하나로 2023년 7월 국내에 도입되었고 2024년 2월 1일부터 요양급여가 적용되었다. 

본 권고문에서는 도입된 항생제와 향후 도입될 약제를 기준으로 카바페넴분해효소 종류에 따른 치료 

약제를 제시하며 사용이 어려울 경우의 대안도 포함하였다.

� KPC 생성 감염증

KPC 생성 감염증의 경우 권장되는 항생제는 meropenem-vaborbactam, ceftazidime- avibactam 및 

imipenem-cilastatin-relebactam 이다. 이러한 신규 약제들은 기존 polymyxin 기반의 병합 요법과 비교 

시 KPC 생성 감염을 치료하는 데 더 나은 임상 결과와 더 적은 독성을 보였다 [42, 45, 47].

아직까지 선호되는 약제들 간의 비교 유효성 연구는 제한적이며 신규 약제를 비교하는 임상 시험은 

이루어지지 않았다. CRE 감염증 치료를 위해 최소 72시간 동안 meropenem-vaborbactam 또는 

ceftazidime-avibactam을 투여받은 환자의 임상 결과를 비교한 관찰 연구에서는 임상적 관해와 

30일 사망률에서 두 군 간 유의미한 차이는 없었다(meropenem-vaborbactam vs. ceftazidime- 

avibactam; 임상적 관해: 69% vs. 62%, P=0.49, 30일 사망률: 12% vs 19%, P=0.48) [117]. 

상기 연구에서 카바페넴분해효소 종류는 대부분 확인 할 수 없었다. 재발성 CRE 감염증을 경험한 

10-9. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없는 경우, ertapenem 내성이나 meropenem 감수성인 CRE 감염증에서 

meropenem extended infusion, ceftazidime-avibactam, meropenem-varbobactam 이 

추천된다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음]

10-10. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성인 경우, 표현형에서 ertapenem 과 meropenem 에 내성인 

CRE 감염증에서 ceftazidime/avibactam, meropenem/varbobactam, imipenem/cilastatin/ 

relebactam 이 권고되며, cefiderocol 은 대체 항생제로 투여할 수 있다.

[권고강도 약함, 근거수준 낮음]

10-11. 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성인 경우, 표현형에서 ertapenem 과 meropenem 에 내성인 

CRE 감염증에서, 새로운 β-lactam-β-lactamase-inhibitor 사용이 불가능한 경우, 감염 전문가의 

자문이 권고된다. 항생제 감수성 결과를 바탕으로 중증 감염(특히 혈류감염)에서 colistin 혹은 

meropenem extended infusion 기반의 병합 요법을 해볼 수 있다. [권고강도 약함, 근거수준 낮음].
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환자 중 meropenem-vaborbactam을 투여받은 3명의 환자 중 0명, ceftazidime-avibactam을 

투여받은 15명의 환자 중 3명이 후속 CRE 분리 균주에서 초기 치료에 대한 내성이 생겼다. 다만, 

상기 연구는 해석에 있어 몇몇 주요한 제한점이 있다. 제한점으로는 관찰 연구 특성으로 인한 선택 

편향 가능성, 상대적으로 적은 수의 환자, 서로 다른 CRE 감염증의 부위, 환자의 절반 이상이 복합 

미생물 감염이 있었고, 또한 환자의 절반 이상이 추가적인 항생제 치료를 받았다는 점들이 있다. 

다른 새로운 BLBLI 와 비교하여 imipenem-cilastatin-relebactam에 대한 임상 데이터는 

제한적이다. Imipenem에 감수성이 없는 그람 음성균 감염 환자를 imipenem-cilastatin-relebactam 

군과 imipenem-cilastatin 및 colistin 군으로 무작위 배정한 임상 시험이 진행되었다 [47]. 해당 

연구에서는 Enterobacterales 감염 환자 중 imipenem-cilastatin-relebactam 군에서 40% (5명 

중 2명), imipenem-cilastatin 및 colistin 군에서 100% (2명 중 2명)의 좋은 임상 반응을 보였지만 

적은 수의 환자수로 인하여 의미 있는 결론으로 단정하기는 어렵다. 그럼에도 CRE에 대한 imipenem- 

cilastatin-relebactam의 in vitro 에서의 활성 [121-123], imipenem-cilastatin의 임상 경험, 

β-lactamase inhibitor로써 relebactam의 안정성 등을 고려 시 [124], imipenem-cilastatin- 

relebactam이 CRE 감염증에 효과적일 것으로 기대된다. CRE 감염증에 대한 imipenem-cilastatin- 

relebactam, ceftazidime-avibactam, 또는 meropenem-vaborbactam의 임상 결과를 비교한 

연구는 없으며 ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, 및 imipenem-cilastatin- 

relebactam은 모두 KPC 생성 감염증에 선호되는 약제로 권장된다. 

Cefiderocol은 KPC 생성 Enterobacterales에 대한 대체 약제이다 [125]. CRE 감염증 환자 대상 임상 

시험에서 cefiderocol 사용 환자의 66% (19/29), 그리고 대체 약제(대부분 polymyxin 기반 요법) 치료 환자의 

45% (5/11)에서 임상적 호전이 나타난 것으로 나타났다 [97]. 카바페넴 내성 K. pneumoniae 또는 카바페넴 

내성 E. coli 환자에서 cefiderocol 대 대체 약제로 치료한 환자에서 모든 원인으로 인한 사망률은 각각 23% 

(9/40), 21% (4/19) 였다. KPC 생성 감염증에 대한 cefiderocol과 새로운 BLBLI의 효과를 비교하는 임상 

연구는 없지만, 사용 가능한 데이터는 cefiderocol이 열등하지 않음을 보여준다. 그러나 metallo-β-lactamase 

생성 장내세균(예: NDM, VIM, IMP 생성) 및 비발효 그람음성균에 대한 cefiderocol이 사용될 수 있음을 고려 

시 [126], KPC 생성 감염증에서는 cefiderocol을 우선 선택하기 보다는 BLBLI계열을 우선 선택하는 것이 권장된다.
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� NDM 또는 다른 metallo-β-lactamase 생성 감염증

NDM (또는 다른 metallo-β-lactamase) 생성 감염증에서 선호되는 항생제 옵션에는 ceftazidime- 

avibactam/aztreonam 병합 요법 또는 cefiderocol 단일 요법이 있다 [127-129]. Ceftazidime- 

avibactam 단일 요법, meropenem-vaborbactam 및 imipenem-cilastatin-relebactam은 

metallo-β-lactamase 생성 감염에는 효과적이지 않다. 

NDM은 penicillin, cephalosporin 및 carbapenem을 가수분해하지만 aztreonam은 가수분해하지 

않는다. Aztreonam은 NDM에 대해서는 활성이 있지만 ESBL, AmpC β-lactamases, 또는 OXA-48 

와 같은 카바페넴분해효소에 의해 가수분해 될 수 있으며, 이들은 NDM 생성 분리주에 의해 자주 

공동 생산된다. Metallo-β-lactamase 생성 Enterobacterales로 인한 혈류 감염이 있는 102명의 

성인을 대상으로 한 관찰 연구에서 ceftazidime-avibactam과 aztreonam을 병합한 52명의 환자와 

주로 polymyxin 또는 tigecycline 기반 요법과 같은 다른 제제의 조합을 받은 50명의 환자의 결과를 

비교했다 [130]. 그 결과, 30일 사망률은 ceftazidime-avibactam/aztreonam 군의 경우 19%, 

대체 약제 군의 경우 44%로 ceftazidime-avibactam/aztreonam의 임상적 효능을 보여주었다. 

Metallo-β-lactamase 생성 감염 치료를 위해 ceftazidime-avibactam/aztreonam을 병합 투여할 

때는 순차적으로 투여하기보다는 동시에 투여하는 것을 권장한다 [131]. Aztreonam을 사용할 수 

없는 경우에는 Ceftazidime-avibactam 단독 요법은 권장되지 않으며, colistin, tigecycline, 

aminoglycosides에 감수성이 있는지 확인하며 감수성 있는 약제가 포함된 병합 요법을 고려한다 

[132].

NDM 및 기타 metallo-β-lactamase 생성 Enterobacterales의 치료에 사용될 수 있는 대체 

치료는 cefiderocol이다. 151개의 CRE 분리주 중에서 cefiderocol은 98%에 대해 활성이 있었으며 

세부적으로 보면 75개의 KPC 생성 Enterobacterales와 32개의 OXA-48 생성 Enterobacterales에는 

100%의 활성을 보였으나, 12개의 NDM 생성 균주에는 58%의 활성을 보였다(cefiderocol 감수성은 

MIC ≤4 mcg/mL 기준) [133]. Metallo-β-lactamase 생성 감염 (Enterobacterales에 국한되지 

않음) 환자를 대상으로 한 임상 시험에서 cefiderocol을 투여 받은 환자의 75% (12/16) 에서 임상적 

관해가 관찰되었으며, 대체 요법(주로 polymyxin 기반 요법)을 투여 받은 환자에서는 임상적 관해가 

29% (2/7)에서 확인되었다 [97]. Ceftazidime-avibactam/aztreonam 병합 요법과 cefiderocol의 

임상적 반응을 비교한 연구는 아직 없다. 두 가지 치료 옵션은 metallo-β-lactamase 생성 장내 

세균 감염증에서 모두 권장된다.
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� OXA-48 생성 CRE 감염증

OXA-48 유사 효소 생성 감염증에는 ceftazidime-avibactam이 선호되며 cefiderocol이 대체 

항생제이다 [134]. Meropenem-vaborbactam 및 imipenem-cilastatin-relebactam은 OXA-48 

유사 효소를 생성하는 CRE에 대한 활성이 없으므로 권장되지 않는다 [134-136]. OXA-48 생성 

균주는 일반적으로 cefiderocol에 감수성이 있을 것으로 예상되지만, 아직 cefiderocol 치료에 대한 

실제 임상 데이터는 제한적이다.

새로이�도입되어�사용될�항생제가�사용이�불가능한�경우

� 병합 요법

CPE 감염증에서 단일 요법과 병합 요법의 효과를 비교한 연구는 설계와 조합 등이 매우 다양하며 

일관된 결론에 이르지 못하였다. 또한 병합 요법에 관한 연구는 병합 항생제의 종류, 용량 및 기간에 

대해서 거의 보고하지 않았다. 다만, 적절한 표본 크기와 혼란 요인이 통제된 몇몇 연구에서 병합 

요법은 단일 요법보다 더 나은 결과를 제시하였다 [48, 53, 137-139]. 이런 경향성은 주로 환자가 

중증일 경우에서 하나 이상의 감수성이 확인된 항생제를 조합할 때 확인되었다. 이탈리아에서 K. 

pneumoniae에 의한 균혈증(N=447) 및 비균혈증(N=214) 환자를 포함한 대규모 후향적 코호트 

연구에서 2개 이상의 감수성 항생제를 포함하는 치료는 낮은 14일 사망률(OR 0.52, 95% CI 

0.35-0.77)과 연관되었다 [60]. 또 다른 후향적 연구에서 병합 요법은 중증도가 높은 CRE 균혈증 

환자의 30일 사망률 감소와 연관이 확인되었지만(adjusted HR 0.56, 95% CI 0.34-0.91), 중증도가 

낮은 환자에서는 생존률 감소와의 연관성은 확인되지 않았다 [54]. 또한 2개 이상의 in vitro 활성 

항생제(colistin, tigecycline, gentamicin, carbapenems, rifampin 포함)의 사용은 KPC 생성 K. 

pneumoniae 감염 및 패혈성 쇼크가 있는 111명의 중환자를 포함한 후향적 연구에서 독립적으로 

30일 생존과 관련이 있었다 [137]. 이러한 병합 요법의 효능은 단일 요법에서 종종 최적이 아닌 용량과 

일부 감염 부위에 대한 부적절한 약동학적 특성에 기인한다 [23, 140, 141]. 다만, 이러한 연구 중 

어느 것도 특정 항생제 조합에 초점을 맞추지 않았기 때문에 어떤 항균제가 치료 계획에 포함되어야 

하는지에 대한 정보는 도출될 수 없다. 특정 약물을 분석하는 소규모 연구를 살펴보면 colistin과 

tigecycline이 병합 사용도 고려 가능하다 [102, 142-145]. 포함된 치료의 높은 이질성으로 인해 

소규모 연구에서도 colistin과 tigecycline을 처방할 때 어떤 동반 약물이 선호되어야 하는지에 대한 

확고한 결론을 도출할 수 없지만 적어도 하나 이상의 감수성 항생제로 치료하는 것이 도움이 될 수 

있다.
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� Colistin

새로운 BLBLI 등의 항생제를 사용하기 어려운 상황에서 CPE 감염증 치료의 근간을 이루는 약제는 

colistin이다. Colistin은 polymyxin E로 lipopeptide계 항생제이며 CPE에 대하여 실험실적으로 

가장 높은 감수성을 보인다. 중증 carbapenem 내성 그람음성균 감염에서 colistin 단독 요법과 

colistin/meropenem 병합 요법에 대한 치료 성적을 확인하기 위한 무작위 대조군 연구가 진행되었으며 

해당 연구에서는 colistin/meropenem 병합 요법이 colistin 단독 요법에 비해 더 나은 임상적 효과를 

보여주지는 못했다 [59]. 다만 해당 연구에서는 A. baumannii가 주요 균주었으며, Enterobacte- 

riacaeae는 전체의 18%에 해당하는 73명만 포함되었다. 이들에서 결과만 따로 놓고 봐도 colistin 

단독 요법과 colistin/meropenem 병합 요법은 28일 사망률에서 통계적으로 유의미한 차이는 없었으나 

colistin/meropenem 군에서 더 낮아 (35% colistin 단독 요법 vs. 21% colistin/meropenem 

병합 요법) colistin 단독 요법을 중증 CPE 감염증에서 권고하기에는 근거가 부족하다고 할 수 있다.

10개의 후향적 연구를 대상으로 진행된 메타분석에서는 colistin 기반 병합 요법을 받은 환자가 

colistin 단독 요법을 받은 환자에 비해 28일 또는 30일 사망률이 더 낮았다(35.7% vs 55.5%; 

OR, 0.46, 95% CI, 0.30-0.69; P<0.001) [49]. CPE 균혈증 환자 437명이 포함된 INCREMENT 

연구에서는 병합 요법과 단일 요법 사이에 30일 사망률에 차이가 없는 것으로 나타났다 [54]. 다만 

하위 그룹 분석에서는 병합 요법이 INCREMENT-CPE 사망률 점수가 높은 환자의 사망률을 낮추는 

것으로 나타났으며 이는 중증 감염에서는 병합 요법을 고려할 수 있음을 보여준다 [54]. 병합 요법의 

근간을 이루는 약제는 colistin이었으며, 그 외 약물로는 tigecycline, aminoglycosides, carbapenem 

등이 있다 [101, 103, 146]. 아직까지 이런 병합 요법 간의 효과를 비교한 연구 결과는 없다. 

� Tigecycline

CRE로 인한 균혈증 치료에서 tigecycline의 역할은 낮은 혈청 농도로 인해 제한적이다 [21, 147]. 

Tigecycline은 균혈증에 대해 승인되지 않았지만 CRE 폐렴 및 균혈증 등에서 병합 요법에서 역할을 

할 수 있다. 15건의 무작위 시험에 대한 메타 분석에서는 tigecycline 단독 요법이 폐렴 치료에 사용되는 

대체 요법보다 더 높은 사망률과 관련이 있었다 [148]. 후속 연구에서는 고용량의 tigecycline을 

처방할 때(초회 200mg 사용 후 12시간마다 100mg 정맥 주사) tigecycline과 대조약 간의 사망률에 

유의한 차이가 없음을 입증했다 [24-26]. 따라서 CRE에 의한 폐렴 등 감염 치료를 위해 tigecycline을 

처방하는 경우 고용량 사용이 권장된다.
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- 카바페넴분해효소 결과가 음성이거나 알 수 없는 경우

  Ertapenem에 내성(ie, ertapenem MIC ≥2 mcg/mL)이나 Meropenem에 감수성이 있는 (ie, 

meropenem MIC ≤1 mcg/mL) 경우, meropenem extended infusion으로 투약해 볼 수 있다 [149]. 

카바페넴분해효소가 음성 카바페넴 장내세균에서 카바페넴분해효소 양성인 경우보다 meropenem에 대한 

MIC가 낮은 것이 알려져 있다 [85]. 따라서, 카바페넴분해효소가 음성일 경우, 새로운 항생제에 대한 활성을 

보존하기 위해 새로운 약제를 투약하지 않고, meropenem extended infusion 투약을 권고한다. 대체 

항생제로 감수성이 있는 다른 약제를 투여해 볼 수 있으나, Tigecycline과 Aminoglycoside는 혈류감염에서 

단독 요법으로 권고하지 않는다.  

� 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없는 경우에 지역의 역학, 항생제의 항균범위와 효과를 고려해야 한다. 

표현형에서 ertapenem 내성이나 meropenem 감수성인 경우, meropenem extended infusion, 

ceftazidime-avibactam, meropenem-varbobactam 이 권고된다. Ceftazidime-avibactam 은 

임상시험의 다양한 CRE 감염증에 대한 carbapenem 과 비교해서 미생물 반응이 caftazidime- 

avibactam 이 78.4% (399/509), 대조투약군 71.6% (388/542)으로 비슷함을 확인하였다 [150]. 

Meropenem-varbobactam 은 최적의 치료와 비교해서 치료율이 65.6% (21/32)와 33.3% (5/15)로 

더 효과적이었고(차이 95% CI; 3.3–1.3%, P=0.03) [46], ceftazidime-avibactam 비교 연구에서도 

비슷한 효과를 보여주었다 [117]. Imipenem-cilastatin-relebactam 은 임상 시험에서 다제 내성 

장내세균이 적게 포함되어 [47], 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없고 meropenem 에 감수성이 있는 

장내세균 감염증에서 투약의 근거는 충분하지 않다. 새로이 도입되어 사용될 항생제가 사용이 불가능한 

경우에는 시험관내 약제 감수성 결과에 따라, 병합 요법을 할 수 있다. 

� 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성, 표현형에서 ertapenem 과 meropenem 에 내성인 CRE 

요로감염 외 감염에서 ceftazidime-avibactam, meropenem-varbobactam, imipenem- 

cilastatin-relebactam 을 권고한다. 세 항생제 모두 CRE 감염증에 대한 활성이 확인되었다. 

Cefiderocol 은 대체 항생제로 투여할 수 있다.

새로운 BLBLI가 사용이 불가능한 경우, 카바페넴분해효소 결과를 알 수 없거나 음성이면서 

ertapenem과 meropenem에 내성인 CRE 요로감염 외 감염에서는 감염 전문가의 자문을 권고한다. 

항생제의 감수성 결과를 바탕으로 중증 감염(특히 혈류감염)에서 polymyxin 기반 병합 요법을 해볼 

수 있다. 메타분석에서 혈류 감염에서 polymyxin 기반 병합 요법이 다른 약제에 비해서 28일째 낮은 

사망률이 확인되었다 [49]. 또, meropenem extended infusion 기반 병합 요법을 해볼 수도 있다. 

KPC 생성 K. pneumonia 혈류감염에서 meropenem을 2g씩 3시간동안 하루 3회 투여하는 extended 

infusion가 14일째 생존에 독립적인 인자로 나타났고 (HR 0.64, 95%CI 0.43–0.95, P=0.03), 

이는 meropenem의 MIC가 16 mcg/mL 이상일 때도 그 효과가 나타났다 [61]. 국내 CPE 분포 
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역학을 고려하여, CRE로 확인되었으나 카바페넴분해효소 검사를 수행하지 못하는 경우, 혹은 

카바페넴분해효소 생성까지만 확인되고 세부 아형은 확인되지 않은 경우에는 KPC 생성 감염증에 

준해 경험적 항생제를 선택해볼 수 있다. metallo-β-lactamase가 유행하는 남아시아, 중앙 아시아, 

지중해 지역에서 환자가 오거나 [151], 지난 12개월동안 metallo-β-lactamase 유행이 있거나 유병율이 

높은 곳에서 획득되거나, 국내 역학에서 카바페넴 내성 E. coli 혹은 Enterobacter cloacae가 과거 

metallo-β-lactamase 이 확인된 적이 있을 경우 그에 따른 치료를 추천한다 [97, 130].
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CRE�감염증의�질병�부담�및�CRE�균혈증의�항생제�치료�실태

연구�방법Ⅰ

1.� 연구설계

본 연구는 전국 2·3차 13개 의료기관을 대상으로 CRE 감염증의 질병부담 평가와 CRE 균혈증의 

항생제 치료 실태를 조사한 다기관 후향적 관찰연구이다. 모든 참여기관의 기관윤리위원회(IRB)의 

승인을 받았으며, 수집된 자료는 익명 처리되었고, 이에 대한 동의서는 의무화되지 않았다.

2.� 연구대상

가. CRE 감염증의 질병 부담

2017년 6월 1일부터 2022년 9월 30일까지 질병관리청에 신고된 CRE 감염증 사례 8,283건을 

대상으로 하였으며, 신고 기준은 다음과 같다. 

� 장내세균목 세균이 검체배양 검사에서 분리되었고 해당 균주가 최소 1 개 이상의 카바페넴 계열 항생제에 

내성이 있거나 카바페넴 분해효소를 생산하는 경우

� Imipenem 에 선천적 내성을 가지고 있는 균주인 Proteus spp., Morganella spp., Providencia spp.의 

경우에는 imipenem 외, 다른 한가지 이상의 카바파넴 계열 항생제 내성을 필요로 함

나. CRE 균혈증의 항생제 치료 실태

2021년 1월 1일부터 2022년 9월 30일까지 13개 참여기관에 CRE 균혈증 입원환자 471명을 

대상으로 하였다. 연구 선택기준 및 배제기준은 다음과 같다.
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선택기준

� 2017 년 6 월 1 일부터 2022 년 9 월 30 일 사이에 혈액배양 검사에서 CRE 가 배양된 환자

� 참여기관에서 입원 치료를 받은 생후 28 일 이상의 영유아, 소아 및 성인 환자

� 혼합균혈증이 아닌 단독분리 균주인 경우

배제기준

� 혈액배양 검사에서 2 개 이상의 다른 병원균이 함께 검출된 혼합균혈증 환자(예외: CoNS 와 같은 피부상재균)

� 외래에서만 치료를 받았거나, 생후 28 일 미만의 영유아인 경우

� 2021 년 1 월 1 일부터 2022 년 9 월 30 일 사이에 분류된 균주가 아닌 경우

3.� 연구도구�및�방법

각 참여기관의 전문연구원이 의무기록을 검토하였고, 연구팀이 개발한 전자 증례기록지(eCRF)를 

사용하여 자료를 수집하였다. 수집된 정보를 바탕으로 30일 사망에 영향을 미치는 요인과, 항생제 

종류에 따른 생존분석 및 회귀분석을 실시하였다. 수집된 내용은 다음과 같다. 

CRE 감염증의 질병부담

� 연령, 성별, 환자분류, 입원여부, 퇴원 시 생존여부, 재원기간 등의 일반적 특성

� CRE 분리검체, 원인균, CPE 동반여부, CPE 종류 등의 미생물학적 특성

CRE 감염증의 항생제 치료 실태

� 성별, 나이, 입원여부, 입원장소, 진료과, 중환자실 이용력, 등의 일반적 특성

� 감염병소, 미생물 배양결과, 항생제 감수성 패턴, 감염원 제거 여부

� 기저질환(CCI), 임상적 중증도(qSOFA, Pitt bacteremia), 균혈증 여부, 감염병소, 치료결과

� 경험적 및 확정적 항생제 종류와 적정성* 여부

  * 전문연구원 및 가이드라인에 따른 전문연구원이 평가
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연구�결과Ⅱ

1.� CRE�감염증의�질병부담�연구�결과

2017년 6월 1일부터 2022년 9월 30일까지 총 13개의 의료기관에서의 CRE 감염증 신고 건수는 

총 8,283건이었고, 남자(59.8%)가 많았으며, 평균 연령은 66.9세(표준편차 19.3세)이었다. 환자분류 

기준에 따라 환자 5,274명(63.7%) 및 병원체 보유자 2,944명(35.5%)이었고, 신고 장소는 입원 

(92.2%)이 많았다. 

특성 평균(표준편차) 또는 명(%)

연령 66.9 (±19.3)

성별
남 4,956 (59.8)

여 3,327 (40.2)

환자 분류*
환자 5,274 (63.7)

병원체 보유자 2,944 (35.5)

신고 장소*
입원 7,641 (92.2)

외래 316 ( 3.8)

<부록 표 1> CRE 감염증 신고 환자의 일반적 특성(N=8,283명)

* 정보가 불충분한 사례는 분석 대상에서 제외함( 환자 분류 65건, 신고 장소 326건)

CRE 감염증 환자 및 병원체 보유자로 분류된 입원환자 7,612명 중 생존상태로 퇴원한 경우는 

5,259명 (70.2%)이었고, 2,232명(29.8%)이 사망하였다.

전체 환자 병원체 보유자

N (%) N (%) N (%)

전체 7,491* (100.0) 4,960 (100.0) 2,531 (100.0)

생존 5,259 ( 70.2) 3,322 ( 67.0) 1,937 ( 76.5)

사망 2,232 ( 29.8) 1,638 ( 33.0) 594 ( 23.5)

<부록 표 2> 환자 분류기준에 따른 퇴원 시 생존 여부(N=7,491)

* CRE 환자 및 병원체 보유자 7,612명 중 입원 중 5명, 자료 불충분 116명은 분석에서 제외
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CRE가 분리된 임상검체는 객담(23.7%)이 가장 많았고, 대변(20.4%), 소변(18.9%) 및 혈액(12.8%) 

순이었다.

검체
분리 분리되지 않음

N (%) N (%)

객담 1,960 (23.7) 6,323 (76.3)

대변 1,691 (20.4) 6,592 (79.6)

소변 1,562 (18.9) 6,721 (81.1)

혈액 1,058 (12.8) 7,225 (87.2)

기타 검체* 2,480 (29.9) 5,803 (70.1)

<부록 표 3> CRE 분리 검체 현황(N=8,283)

* Rectal Swap 1,184건

CRE 분리균은 K. pneumoniae 가 5,597건(67.6%)으로 가장 많았고, 그 외 E. coli 1,135건(13.7%) 

및 Enterobacter spp. 878건(10.6%) 순이었다. 

분리균 빈도 (%)

K. pneumoniae 5,597 (67.6)

E. coli 1,135 (13.7)

Enterobacter spp. 878 (10.6)

K. pneumoniae 외 K. pneumoniae spp. 227 ( 2.7)

S. marcescens 162 ( 2.0)

C. freundii 150 ( 1.8)

K. oxytoca 60 ( 1.8)

C. koseri 30 ( 0.7)

C. freundii 외 Citrobacter spp. 23 ( 0.4)

Proteus spp. 17 ( 0.3)

P. rettgeri 외 Providencia spp. 16 ( 0.2)

Morganella morganii 15 ( 0.2)

R. ornithiolytica 14 ( 0.2)

Unknown 7 ( 0.1)

기타 146 ( 1.8)

<부록 표 4> CRE 감염증 분리균 현황(N=8,283)
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전체 CRE 감염증 8,283건 중 CPE가 동반된 경우는 4,739(57.2%)건이었으며, 카바페넴 분해효소의 

종류는 KPC가 3,599건(75.9%)으로 가장 많았다. 

카바페넴 항생제 분해효소1 종류 빈도 (%)

KPC 3,599 (75.9)

NDM 640 (13.5)

OXA-48 183 ( 3.9)

VIM 11 ( 0.2)

IMP 24 ( 0.5)

기타 224 ( 4.7)

Unknown 58 ( 1.2)

<부록 표 5> CPE 감염증의 카바페넴 분해효소 현황(N=4,739)

2.� 균혈증�연구�결과

2021년 1월 1일부터 2022년 9월 30일까지 CRE에 의한 균혈증은 총 574건이었고, 이 중, 

혼합균혈증을 제외한 471건의 단독 균혈증을 연구에 포함하였다. 균혈증 환자의 평균 연령은 

64.6세(표준편차 15.9세, 범위 2-95세)이었고, 남성(58.6%)이 많았으며, 평균 재원기간은 64.3일 

(표준편차 91.3일, 범위 1-1,270일)이었다. 평균 동반질환 지수는 3.47(표준편차 2.38, 범위 

0-11)이었고, 검체 채취장소는 일반 병동(59.8%)이 많았다. CRE 균혈증 발생 시점을 기준으로 하였을 

때 1개월 이내의 항생제 사용력(60.1%) 및 입원력(45.0%)이 많았다. 균혈증 471건 중 189건에서 

추적 혈액 배양이 시행되었고, 이 중 64건(33.9%)에서 동일 균주 양성으로 확인되었다. 총 균혈증 

기간은 중위수 4일 및 범위는 3-7일 이었다.

1. KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase), NDM (New Delhi metallo-ß-lactamase), 

OXA-48 (Oxacillinase-48), VIM(Verona integron-encoded metallo-ß-lactamase), IMP (Imipenemase)
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특성 평균(표준편차, 범위) 또는 명(%) 또는 중위수(사분범위)

연령 64.6 (±15.9, 2-95)

성별
남 276 ( 58.6)

여 195 ( 41.4)

균혈증 발생 전 재원기간(일) 19 (7-36)

재원 기간 64.3 (±91.3, 1-1270)

동반질환 지수1 3.47 (±2.38, 0-11)

검체 채취 장소

일반병동 281 (59.7)

중환자실 141 (29.9)

응급실 39 ( 8.3)

알수 없음 10 ( 2.1)

과거 항생제 사용력

1개월 이내 283 (60.1)

6개월 이내 66 (14.0)

12개월 이내   8 ( 1.7)

없음 72 (15.3)

모름 42 ( 8.9)

과거 입원력

1개월 이내 212 (45.0)

6개월 이내 107 (22.7)

12개월 이내 24 ( 5.1)

없음 78 (16.6)

모름 50 (10.6)

균혈증 추적 

혈액 배양†

동일 균주 양성 64 (33.9)

반복 검사 양성 54 (28.6)

총 균혈증 기간(일)2 4 ( 3-7)

<부록 표 6> CRE 균혈증 환자의 일반적 특성(N=471명)

†189건을 기준으로 분석

1. Charlson comorbidity index(CCI) : 동반 질환의 중증도 평가 도구, 진단 시점 이전의 진료 이력을 기준으로 17개 동반 질환에 

대한 가중치(1점, 2점, 3점, 6점) 부여 후 합산

2. 총 균혈증 기간 : 혈액에서 균분리 확인일부터 제균일까지 
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CCI 분류 기준에 의한 기저질환은 간질환이 383건(81.3%)으로 가장 많았고, 당뇨병 332건(70.5%) 

및 고형암 278건(59.0%) 순이었다.

기저질환 N (%)

간질환 383 (81.3)

당뇨병 332 (70.5)

고형암 278 (59.0)

백혈병 80 (17.0)

중등도 이상의 만성신부전 56 (11.9)

만성폐질환 53 (11.3)

뇌졸중 또는 일과성 허혈발작 52 (11.0)

림프종 35 ( 7.4)

심부전 34 ( 7.2)

소화성궤양 34 ( 7.2)

심근경색증 26 ( 5.5)

말초혈관질환 14 ( 3.0)

치매 12 ( 2.5)

편측마비 8 ( 1.7)

결합조직 질환 6 ( 1.3)

척수손상 6 ( 1.3)

<부록 표 7> Charlson 동반질환지수(CCI) 기준 기저질환 현황(N=471)
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CRE에 의한 균혈증 발생 전에 이루어진 치료는 6개월 이내 항암화학요법이 171건(36.3%)으로 

가장 많았고, 전신 및 국소마취 하에 시행된 수술 70건(14.9%), 면역억제제 사용 57건(12.1%) 순이었다.

기타 기저질환 (기준) N (%)

최근 항암화학요법 (CRE 균혈증 발생 6개월 이내 항암화학요법) 171 (36.3)

이전 수술 (CRE 균혈증 발생 30일 이내 국소/전신마취 하에 수술) 70 (14.9)

면역억제제 사용
(CRE 균혈증 30일 이내 HIV 치료제, JAL 억제제, TNF-α 억제제, 

항류마티스제 등 사용)
57 (12.1)

중성구 감소 (CRE 균혈증 발생 시점에 ANC < 500/㎕) 55 (11.7)

말기신장병 45 ( 9.6)

고형장기 이식 45 ( 9.6)

줄기세포 이식 33 ( 7.0)

만성폐쇄성폐질환 26 ( 5.5)

스테로이드 장기치료 (20mg 이상의 스테로이드를 균혈증 발생일 포함하여 30일 이상 사용) 15 ( 3.2)

<부록 표 8> 기타 기저질환 및 최근 치료 현황(N=471)
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임상적 중증도 평가를 위해 Pitt 균혈증 점수와 qSOFA를 조사하였다. Pitt 균혈증 점수는 평균 

2.53(표준편차 2.72, 범위 0-14)이었고, qSOFA는 평균 1.35(표준편차 1.086, 범위 0-3점)이었다.

특성 항목 내용 N (%)

PBS1

배양검사 시행일의 발열 정도

≦35 or ≧40 20 ( 4.2)

35.1-36 or 39.0-39.9 154 (32.7)

36.1-38.9 297 (63.1)

저혈압 발생 228 (48.4)

기계적 환기 사용 95 (20,2)

심정지 발생 17 ( 3.6)

의식 수준

정상(normal) 310 (65.8)

혼동(disoriented) 77 (16.3)

혼수(stuporous) 64 (13.6)

의식 없음(comatous) 20 ( 4.2)

qSOFA2

수축기 혈압 ≦100 mmHg 236/458 (51.5)

호흡수 ≧22 회/분 218/463 (47.1)

의식 수준 (Glasgow 혼수 척도3) <15점 172/465 (37.0)

<부록 표 9> CRE 균혈증 환자의 임상적 중증도 현황(N=471)

1. Pitt Bacteremia Score : 급성 감염성질환의 중증도 예측 점수(범위, 0-14점), 4점 이상에서 질병의 중증도 및 사망위험도 

증가

2. Quick Sepsis Related Organ Failure Assessment : 패혈증 관련 장기기능장애 평가 점수(범위, 0-3점), 2점 이상에서 사망위험도 

증가 및 중환자실 재원 기간 연장 

3. Glasgow Coma Scale(GCS) : 신경학적 의식수준 평가 도구; 명료(alert, 15점), 기면(drowsy, 13-14점), 혼미(stupor, 8-12점), 

반혼수(semi-coma, 4-7점), 혼수(coma, 3점)
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CRE 균혈증에서 분리된 균종은 K. pneumoniae 가 380건(80.7%)으로 가장 많았고, E. coli 

36건(7.6%) 및 Enterobacter spp. 27건(5.7%) 순이었다. 

분리균 현황 N (%)

K. pneumoniae 380 (80.7)

E. coli 36 ( 7.6)

Enterobacter spp. 27 ( 5.7)

S. marcescens 10 ( 2.1)

C. freundii 4 ( 0.8)

K. oxytoca 3 ( 0.6)

R. ornithinolytica 2 ( 0.4)

K. pneumoniae와 Klebsiella spp. 2 ( 0.4)

기타 7 ( 1.5)

<부록 표 10> CRE 균혈증 분리균 현황(N=471)
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균혈증에서 분리된 균종에 따른 CPE 동반 여부와 CPE 종류를 분석하였다. K. pneumoniae 의 

경우 CPE 동반 비율은 292건(82.3%)으로 전체 균종 중 가장 높았고, CPE 종류는 KPC 유형이 

92.8%로 가장 많았고, NDM (3.4%), OXA-48 (1.7%) 순을 보였다. 또한, 이러한 경향은 E. coli, 

Enterbacter spp., S. marcescens 에서도 확인되었다.

균종 CPE 여부 N (%)

K. pneumoniae

(N=355)

CPE 동반 292 (82.3)

KPC 271 (92.8)

NDM 10 ( 3.4)

OXA-48 5 ( 1.7)

Unknown 1 ( 0.3)

기타 4 ( 1.4)

E. coli

(N=32)

CPE 동반 18 (56.3)

KPC 11 (61.1)

NDM 5 (27.8)

OXA-48 1 ( 5.6)

기타 1 ( 5.6)

Enterobacter spp.

(N=27)

CPE 동반 10 (37.0)

KPC 3 (33.3)

NDM 1 (11.1)

OXA-48 1 (11.1)

기타 4 (44.4)

S. marcescens

(N=8)

CPE 동반 8 (100.0)

KPC 8 (100.0)

NDM 0 (  0.0)

IMP 0 (  0.0)

OXA-48 0   (0.0)

<부록 표 11> CRE 균혈증의 균종별 CPE 동반 여부 및 CPE 종류
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항생제 종류 S R I 감수성(%)

Amoxicillin/clavulanate 9 157 3 ( 5.3)

Cefotaxime or ceftriaxone 3 377 ( 0.8)

Cetazidime 6 374 ( 1.6)

Ciprofloxacin 13 363 3 ( 3.4)

Amikacin 367 7 6 (96.6)

Piperacilin/tazobactam 2 373 3 ( 0.5)

Imipenem 29 336 13 ( 7.7)

Meropenem 14 86 2 (13.7)

Ertapenem 10 344 1 ( 2.8)

Trimethoprim/sulfamethoxazole 34 137 (19.9)

Fosfomycin 9 7 (56.3)

Nitrofurantoin 3 1 (75.0)

Cefepime 23 352 1 ( 6.1)

Gentamicin 109 265 2 (29.0)

Tobramycin 8 29 4 (19.5)

Tigecycline 72 219 67 (20.1)

Colistin 39 9 27 (52.0)

K. pneumoniae 에 감수성을 보인 항생제는 amikacin (96.6%), nitrofurantoin (75.0%), 

fosfomycin (56.3%), colistin (52.0%) 순으로 높았다.

<부록 표 12> K. pneumoniae 항생제 감수성 유형
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카바페넴 계열의 항생제와 colistin 대한 K. pneumoniae의 MIC1 분포는 표 15.와 같다.

MIC ≤1 1< ≤4 4< ≤8 8< ≤16 >16 NA*

Imipenem 

(N=345)
22 (6.4%) 27 (7.8%) 69 (20.0%) 46 (13.3%) 181 (52.5%) 1

Meropenem 

(N=320)
6 (2.2%) 195 (70.9%) 9 (3.3%) 22 (8%) 43 (15.6%) 45

Ertapenem 

(N=320)
4 (1.3%) 93 (29.6%) 5 (1.6%) 210 (66.9%) 2 (0.6%) 26

Colistin 

(N=325)
45 (21.6%) 157 (75.5%) 2 (1%) 0 (0%) 4 (1.9%) 117

<부록 표 13> K. pneumoniae MIC 분포 

* not available

E. coli 에 감수성을 보인 항생제는 tigecycline (97.1%), amikacin (91.7%), fosfomycin (75.0%), 

colistin (60.0%) 순으로 높았다.

S R I 감수성(%)

Amoxicillin/clavulanate 1 25 2 ( 3.6)

Cefotaxime or ceftriaxone 1 35 ( 2.8)

Cetazidime 4 32 (11.1)

Ciprofloxacin 8 26 2 (22.2)

Amikacin 33 2 1 (91.7)

Piperacilin/tazobactam 1 31 4 ( 2.8)

Imipenem 9 23 3 (25.7)

Meropenem 4 13 1 (22.2)

Ertapenem 3 30 ( 9.1)

Trimethoprim/sulfamethoxazole 16 12 (57.1)

Fosfomycin 3 1 (75.0)

Nitrofurantoin 1 1 (50.0)

Cefepime 11 23 2 (30.6)

Gentamicin 23 12 1 (63.9)

Tobramycin 3 3 (50.0)

Tigecycline 34 1 (97.1)

Colistin 3 2 (60.0)

<부록 표 14> E. coli 항생제 감수성 유형

1. MIC(Minimal Inhibitory Concentration, 최소억제농도) : 항균력 측정 지표, 시험관내 세균 감수성 검사에서 미생물의 번식을 

억제할 수 있는 항생제의 최저농도
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카바페넴 계열의 항생제와 colistin 대한 E. coli의 MIC 분포는 표 17.와 같다.

MIC ≤1 1< ≤4 4< ≤8 8< ≤16 >16 NA

Imipenem 

(N=28)
6 (22.2%) 7 (25.9%) 3 (11.1%) 5 (18.5%) 6 (22.2%) 1

Meropenem 

(N=24)
2 (10%) 9 (45%) 4 (20%) 0 (0%) 5 (25%) 4

Ertapenem 

(N=27)
1 (4.5%) 15 (68.2%) 0 (0%) 6 (27.3%) 0 (0%) 5

Colistin 

(N=25)
2 (20%) 8 (80%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 15

<부록 표 15> E. coli 의 MIC 분포 

Entrobacter spp. 에 감수성을 보인 항생제는 amikacin (100.0%), gentamicin (88.0%), 

trimethoprim/sulfamethoxazole (86.4%), tigecycline (80.8%) 순으로 높았다.

항생제 종류 S R I 감수성 (%)

Amoxicillin/clavulanate 0 22 (  0.0)

Cefotaxime or ceftriaxone 1 22 2 (  4.0)

Cetazidime 3 23 ( 11.5)

Ciprofloxacin 17 5 4 ( 65.4)

Amikacin 27 0 (100.0)

Piperacilin/tazobactam 3 18 5 ( 11.5)

Imipenem 11 8 7 ( 42.3)

Meropenem 8 2 2 ( 66.7)

Ertapenem 2 19 4 (  8.0)

Trimethoprim/sulfamethoxazole 19 3 ( 86.4)

Foxfomycin 3 1 ( 75.0)

Nitrofurantoin (N/A*)

Cefepime 17 5 1 ( 73.9)

Gentamicin 22 2 1 ( 88.0)

Tobramycin 4 1 ( 80.0)

Tigecycline 21 3 2 ( 80.8)

Colistin 1 (100.0)

<부록 표 16> Enterobacter spp. 항생제 감수성 유형

* not available
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카바페넴 계열의 항생제와 colistin 대한 Enterobacter spp.의 MIC 분포는 표 19.와 같다.

MIC ≤1 1< ≤4 4< ≤8 8< ≤16 >16 NA

Imipenem 

(N=20)
11 (57.9%) 3 (15.8%) 0 (0%) 2 (10.5%) 3 (15.8%) 1

Meropenem 

(N=19)
9 (56.3%) 5 (31.3%) 0 (0%) 1 (6.3%) 1 (6.3%) 3

Ertapenem 

(N=22)
4 (20%) 13 (65%) 1 (5%) 2 (10%) 0 (0%) 2

Colistin 

(N=14)
1 (25%) 3 (75%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 10

<부록 표 17> Enterobacter spp. MIC 분포 

S R I 감수성(%)

Amoxicillin/clavulanate 1 7 ( 12.5)

Cefotaxime or ceftriaxone 1 7 ( 12.5)

Cetazidime 1 9 ( 10.0)

Ciprofloxacin 0 10 (  0.0)

Amikacin 4 5 1 ( 40.0)

Piperacilin/tazobactam 2 8 ( 20.0)

Imipenem 0 10 (  0.0)

Meropenem 2 6 ( 25.0)

Ertapenem 1 7 ( 12.5)

Trimethoprim/sulfamethoxazole 7 2 ( 77.8)

Fosfomycin 6 0 (100.0)

Nitrofurantoin 0 1 (  0.0)

Cefepime 1 9 ( 10.0)

Gentamicin 3 6 1 ( 30.0)

Tobramycin 1 5 ( 16.7)

Tigecycline 3 1 5 ( 33.3)

Colistin 0 1 (  0.0)

S. marcescens 에 감수성을 보인 항생제는 fosfomycin (100.0%), trimethoprim/ 

sulfamethoxazole (77.8%), amikacin (40.0%), tigecycline (33.3%) 순으로 높았다.

<부록 표 18> S. marcescens 항생제 감수성 유형



• 61

카바페넴 계열의 항생제와 colistin 대한 S. marcescens 의 MIC 분포는 표 21.와 같다.

MIC ≤1 1< ≤4 4< ≤8 8< ≤16 >16 NA

Imipenem 

(N=10)
0 (0%) 1 (10%) 0 (0%) 6 (60%) 3 (30%) 0

Meropenem 

(N=10)
1 (11.1%) 1 (11.1%) 0 (0%) 6 (66.7%) 1 (11.1%) 1

Ertapenem 

(N=9)
0 (0%) 5 (71.4%) 0 (0%) 2 (28.6%) 0 (0%) 2

Colistin

(N=5)
0 (0%) 2 (100%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 3

<부록 표 19> S. marcescens MIC 분포 



부록 국내 CRE 감염증의 치료현황 분석 결과

62 •

균혈증의 감염 병소는 55.8%가 불명확하였고, 확인된 경우로는 말초삽입중심정맥관(PICC, 

peripheral inserted central catheter)을 포함한 중심정맥관(13.6%)이 가장 많았다. 

구분 특성 N (%)

감염 병소

일차성 균혈증(감염 병소 불확실) 263 (55.8)

중심정맥관(말초삽입중심정맥관 포함) 64 (13.6)

말초정맥관 17 ( 3.6)

자연심장판막 0 ( 0.0)

인공심장판막 0 ( 0.0)

이식형 혈관 장치(예: 심장박동기, 스텐트, 인조혈관접근로/인고혈관접근로 감염) 2 ( 0.4)

감염된 혈관내 혈전 0 ( 0.0)

척추뼈/추간판 1 ( 0.2)

경막외 또는 척수 내 농양 0 ( 0.0)

자연관절(수술부위감염 기준에 부합하지 않는 경막외 농양 포함) 0 ( 0.0)

인공관절(수술부위감염 기준에 부합하지 않은 경막외 농양 포함) 0 ( 0.0)

기타 뼈 0 ( 0.0)

수술 부위 4 ( 0.8)

피부/연조직(상처, 심부조직 농양 제외) 4 ( 0.8)

심부조직감염, 또는 농양(예: 요근 농양, 비장 농양) 0 ( 0.0)

경피적 카테터(비혈관성) 관련 0 ( 0.0)

폐 31 ( 6.6)

중추신경계 0 ( 0.0)

요로 32 ( 6.8)

복강 내(간농양, 담도 제외) 40 ( 8.5)

담도, 간농양 30 ( 6.4)

눈 0 ( 0.0)

기타(감염부위 불확실 1건, 오염 의심 1건) 2 ( 0.4)

감염 병소 

제거 여부*

예 68 (15.0)

아니요 299 (66.0)

해당사항 없음 86 (19.0)

<부록 표 20> CRE 균혈증의 감염 병소 및 감염 병소 제거 여부(N=471)

* 453건을 대상으로 분석
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경험적1 항생제1은 carbapenem (N=119), beta-lactam/beta-lactamase inhibitor (N=105), 

glycopeptides (N=39) 순으로 사용되었다.

계열 N (%) 항생제 종류 N (%)

Aminoglycoside 20 ( 4.7)
Amikacin 19 ( 95.0)

Gentamicin 1 ( 5.0) 

Beta-lactam/ 

beta-lactamase inhibitor
105 (24.6)

Piperacillin/tazobactam 98 ( 93.3)

Ceftolozane/tazobactam 3 (  2.9)

Amoxicillin/sulbactam 1 (  1.0) 

Ampicillin/sulbactam 1 (  1.0) 

Piperacilin/sulbactam 1 (  1.0)

Cefoperazone/sulbactam 1 (  1.0) 

Carbapenem 119 (27.9)

Meropenem 102 ( 85.7) 

Imipenem 10 (  8.4) 

Ertapenem 7 (  5.9) 

1st G Cephalosporin 2 ( 0.5) Cefazolin 2 (100.0)

3rd G cephalosporin 32 ( 7.5)

Ceftriaxone 21 ( 65.6) 

Cefotaxime 8 ( 25.0) 

Ceftazidime 3 (  9.4) 

4th G cephalosporin 36 ( 8.4) Cefepime 36 (100.0) 

Fluoroquinolone 17 ( 4.0)
Levofloxacin 12 ( 70.6)

Ciprofloxacin 5 ( 29.4) 

Glycopeptide 39 ( 9.1)
Teicoplanin 28 ( 71.8) 

Vancomycin 11 ( 28.2) 

Oxazolidinone 3 ( 0.7) Linezolid 3 (100.0) 

Penicillin 4 ( 0.9)
Ampicillin 2 ( 50.0)

Piperacilin 2 ( 50.0) 

Polymyxin 27 ( 6.3) Colistin 27 (100.0)

Sulfonamides/trimethoprim 3 ( 0.7) Trimethoprim/sulfamethoxazole 3 (100.0) 

Tetracycline 2 ( 0.5) Minocycline 2 (100.0) 

Glycocycline 3 ( 0.7) Tigecycline 2 ( 66.7) 

기타 15 ( 3.5)

<부록 표 21> 경험적 항생제1의 계열별 사용 현황(N=427)

1. 경험적 항생제 : 혈액배양 검사 시행 후 투여한 항생제(경험적 항생제 투여 전에 사용 항생제는 제외, 균혈증 관련 원발 병소에 

사용 항생제는 인정)



부록 국내 CRE 감염증의 치료현황 분석 결과

64 •

적정성 기준 N 적정성(%)

환자의 기저질환 및 임상 경과를 바탕으로 기관 또는 국내, 국외 지침에 근거하여 경험적 

항생제를 처방함(N=409)
380 (92.9)

신기능 또는 체중을 고려하였을 때, 해당 항생제의 용량이 적절함(N=396) 376 (94.9)

해당 항생제의 투여 경로가 적절함(N=396) 384 (97.0)

알러지 과거력이 없는 항생제를 처방함(N=388) 378 (97.4)

항생제 A의 최종 적정성 평가(N=391) 350 (89.5)

경험적 항생제1의 적정성 평가를 시행한 결과 기관 또는 국내, 국외 지침에 근거하여 경험적 

항생제를 처방한 경우는 92.9%였으며, 그 외 적정성 기준을 적용했을때 최종 적적성 평가에서 

89.5%가 적정한 것으로 확인되었다.

<부록 표 22> 경험적 항생제1의 적정성 평가 
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계열 N (%) 항생제 종류 N (%)

Aminoglycoside 37 (13.9)
Amikacin 36 ( 97.3)

Gentamicin 1 (  2.7)

Beta-lactam/ beta-lactamase inhibitor 15 ( 5.6) Piperacillin/tazobactam 15 (100.0)

Carbapenem 63 (23.7)

Ertapenem 1 (  1.6)

Imipenem 2 (  3.2)

Meropenem 60 ( 95.2)

1st G Cephalosporin 1 ( 0.4) Cefazolin 1 (100.0)

3rd G cephalosporin 7 ( 2.6)

Cefotaxime 1 ( 14.3)

Ceftazidime 1 ( 14.3)

Ceftriaxone 5 ( 71.4)

4th G cephalosporin 6 ( 2.3) Cefepime 6 (100.0)

Fluoroquinolone 18 ( 6.8)
Ciprofloxacin 4 ( 22.2)

Levofloxacin 14 ( 77.8)

Glycopeptide 59 (22.2)
Teicoplanin 38 ( 64.4)

Vancomycin 20 ( 33.9)

Macrolide 1 ( 0.4) Azithromycin 1 (100.0)

Nitroimidazole 12 ( 4.5) Metronidazole 12 (100.0)

Oxazolidinone 1 ( 0.4) Linezolid 1 (100.0)

Penicillin 1 ( 0.4) Ampicillin 1 (100.0)

Polymyxin 18 ( 6.8) Colistin 16 ( 88.9)

Sulfonamides/trimethoprim 3 ( 1.1)
Trimethoprim/sulfamet

hoxazole
2 ( 66.7)

Tetracycline 3 ( 1.1) Minocycline 2 ( 66.7)

Glycocycline 1 ( 0.4) Tigecycline 1 (100.0)

기타 20 ( 7.5)

경험적 항생제2는 carbapenem (N=63), glycopeptide (N=59), aminoglycoside (N=37) 

순으로 사용되었다. 

<부록 표 23> 경험적 항생제2의 계열별 사용 현황(N=266) 
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경험적 항생제2의 적정성 평가를 시행한 결과 기관 또는 국내, 국외 지침에 근거하여 경험적 항생제를 

처방한 경우는 90.8%였으며, 그 외 적정성 기준을 적용했을때 최종 적적성 평가에서 85.0%가 적정한 

것으로 확인되었다.

적정성 기준 N 적정성(%)

환자의 기저질환 및 임상경과를 바탕으로 기관 또는 국내, 국외 지침에 근거하여 경험적 

항생제를 처방함(N=250)
227 (90.8)

신기능 또는 체중을 고려하였을 때, 해당 항생제의 용량이 적절함(N=247) 227 (91.9)

해당 항생제의 투여 경로가 적절함(N=247) 241 (97.6)

알러지 과거력이 없는 항생제를 처방함(N=245) 240 (98.0)

항생제 A의 최종 적정성 평가(N=246) 209 (85.0)

※ 기타 1. 부적절한 병합, 2. 신기능에 비해 용량 적음

<부록 표 24> 경험적 항생제2의 적정성 평가
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확정적1 항생제1은 carbapenem (N=116), polymyxin (N=78), aminoglycoside (N=68) 순으로 

사용되었다. 

계열 N (%) 항생제 종류 N (%)

Aminoglycoside 68 (19.5) Amikacin 68 (100.0)

Beta-lactam/beta-lactamase 

inhibitor
15 ( 3.7) 

Piperacillin/tazobactam 8 ( 53.3)

Ampicillin/sulbactam 3 ( 20.0)

Amoxicillin/clavulante 1 (  6.7)

Ceftolozane/tazobactam 1 (  6.7)

Piperacillin/sulbactam 1 (  6.7)

Sultamicillin 1 (  6.7)

Carbapenem 116 (33.2) 

Meropenem 102 ( 87.9)

Imipenem 11 (  9.5)

Ertapenem 3 (  2.6)

3rd G cephalosporin 2 ( 0.6)
Cefixime 1 ( 50.0)

Ceftriaxone 1 ( 50.0)

4th G cephalosporin 18 ( 5.2) Cefepime 18 (100.0)

Fluoroquinolone 16 ( 4.6) 
Ciprofloxacin 12 ( 75.0)

Levofloxacin 4 ( 25.0)

Glycopeptide 12 ( 3.4) 
Teicoplanin 6 ( 50.0)

Vancomycin 6 ( 50.0)

Polymyxin 78 (22.3) Colistin 76 ( 97.4)

Sulfonamides/trimethoprim 5 ( 1.4) Trimethoprim/sulfamethoxazole 5 (100.0)

Tetracycline 2 ( 0.6) Minocycline 2 (100.0)

Glycocycline 3 ( 0.9) Tigecycline 2 (66.7)

기타 16 ( 4.6) 

<부록 표 25> 확정적 항생제1의 계열별 사용 현황(N=351)

1. 확정적 항생제 : 미생물 배양검사/항생제 감수성 결과(최대 3일 이내)에 따라 조정한 항생제

  ※ 확정적 항생제 아님으로 판단한 경우 : 1) 경험적 항생제가 적절하여 조정하지 않고 사용, 2) 감수성이 일치하지 않는 경험적 

항생제를 조정하지 않고 유지, 3) 감수성은 일치하나 광범위 항생제로 단계적 축소없이 유지
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확정적 항생제1의 적정성 평가를 시행한 결과 가이드라인 또는 감염 전문의의 권고에 따라 항생제를 

투여한 경우는 42.1%였고, 원인균을 고려할 때 합리적인 항생제라고 판단한 경우는 12.2%였다.

적정성 기준 N 적정성(%)

최적

(Optimal)

전체(N=458) 193 (42.1)

가이드라인 또는 감염 전문의의 권고에 따라 확정적 항생제를 투여하였고, 

항생제의 종류, 용량, 투여경로, 투여기간이 모두 적절함(N=458)
193 (42.1)

적절

(Adequate)

전체(N=458) 56 (12.2)

Optimal에 해당하지 않더라도 원인이 되는 균을 고려하였을 때 합리적인 

항생제 사용이라고 판단됨(N=458)
56 (12.2)

미흡

(Suboptimal)

전체(N=458) 21 (4.6)

경증의 알러지 과거력이 있는 항생제를 처방함(N=457) 0 ( 0.0)

원인균을 고려하였을 때 항생제 스펙트럼이 과도하게 광범위하나 단계적 

축소를 적절히 시행하지 않음(N=458)
9 ( 2.0)

권고되고 있는 용량보다 현저하게 높은 용량을 사용함(N=457) 0 ( 0.0)

가이드라인의 통상적인 투약 권고 기간보다 과도하게 긴 기간 동안 

투약함(N=457)
12 ( 2.6)

부적절

(Inadequate)

전체(N=458) 68 (14.8)

중증의 알러지 과거력이 있는 항생제를 처방(N=451) 0 ( 0.0)

원인균을 고려하였을 때 항생제 종류, 용량(권고되고 있는 용량보다 현저하게 

낮은 용량), 혹은 투여 경로가 부적절함(N=457)
58 (12.7)

가이드라인의 통상적인 투약 권고 기간보다 과도하게 짧은 기간 동안 

투약함(N=454)
11 ( 2.4)

<부록 표 26> 확정적 항생제1의 적정성 평가
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계열 N (%) 항생제 종류 N (%)

Aminoglycoside 77 (37.9)
Amikacin 76 ( 98.7) 

Tobramycin 1 (  1.3) 

Beta-lactam/ beta-lactamase 

inhibitor
3 ( 1.5)

Piperacillin/sulbactam 1 ( 33.3)

Piperacillin/tazobactam 2 ( 66.7)

Carbapenem 42 (20.7)
Imipenem 4 (  9.5) 

Meropenem 38 ( 90.5)

3rd G cephalosporin 2 ( 1.0)
Cefixime 1 ( 50.0)

Cefpodoxime 1 ( 50.0) 

4th G cephalosporin 4 ( 2.0) Cefepime 4
(100.0

) 

Fluoroquinolone 10 ( 4.9)
Ciprofloxacin 4 ( 40.0) 

Levofloxacin 6 ( 60.0)

Glycopeptide 10 ( 4.9)
Teicoplanin 5 ( 50.0) 

Vancomycin 5 ( 50.0) 

Nitroimidazole 6 ( 3.0) Metronidazole 6
(100.0

) 

Oxazolidinone 1 ( 0.5) Linezolid 1
(100.0

)

Penicillin 2 ( 1.0) Ampicillin 2
(100.0

) 

Polymyxin 26 (12.8) Colistin 25 ( 96.2) 

Sulfonamides/trimethoprim 2 ( 1.0) Trimethoprim/sulfamethoxazole 1 ( 50.0)

Glycocycline 5 ( 2.5) Tigecycline 5
(100.0

)

기타 13 ( 6.4)

확정적 항생제2는 aminoglycoside (N=77), carbapenem (N=42), polymyxin (N=26) 

순으로 사용되었다.

<부록 표 27> 확정적 항생제2의 계열별 사용 현황(N=203)
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적정성 기준 N 적정성(%)

최적

(Optimal)

전체(N=458) 109 (23.8)

가이드라인 또는 감염 전문의의 권고에 따라 확정적 항생제 투여, 항생제 

종류, 용량, 투여경로, 투여기간이 모두 적절함(N=451)
109 (24.2)

적절

(Adequate)

전체(N=458) 29 ( 6.3)

Optimal 에 해당하지 않더라도 원인이 되는 균을 고려하였을 때 합리적인 

항생제 사용이라고 판단됨N=451)
29 ( 6.4)

미흡

(Suboptimal)

전체(N=458) 15 ( 3.3)

경증의 알러지 과거력이 있는 항생제를 처방(N=451) 0 ( 0.0)

원인균을 고려하였을 때 항생제 spectrum이 과도하게 광범위하나 

de-escalation을 적절히 시행하지 않음(N=451)
8 ( 1.8)

권고되고 있는 용량보다 현저하게 높은 용량을 사용함(N=452) 0 ( 0.0)

가이드라인의 통상적인 투약 권고 기간보다 과도하게 긴 기간 동안 

투약함(N=452)
7 ( 1.5)

부적절

(Inadequate)

전체(N=458) 42 ( 9.2)

중증의 알러지 과거력이 있는 항생제를 처방(N=450) 0 ( 0.0)

원인균을 고려하였을 때 항생제 종류, 용량(권고되고 있는 용량보다 현저하게 

낮은 용량), 혹은 투여 경로가 부적절함(N=453)
33 ( 7.3)

가이드라인의 통상적인 투약 권고 기간보다 과도하게 짧은 기간 동안 

투약함(N=451)
9 ( 2.0)

확정적 항생제2의 적정성 평가를 시행한 결과 가이드라인 또는 감염 전문의의 권고에 따라 

항생제를 투여한 경우는 24.2% 였고, 원인균을 고려할 때 합리적인 항생제라고 판단한 경우는 

6.4%였다.

<부록 표 28> 확정적 항생제2의 적정성 평가
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혈액 배양에서 CRE가 첫 양성인 날로부터 항생제 치료 종료일 사이에 발생한 합병증을 조사한 

결과, 균혈증이 원인인 합병증은 54.0% (N=244건)이었으며, 합병증은 패혈성 쇼크 40.8% (N=183건), 

급성 신손상 24.6% (N=109)이 많았다.

합병증 종류 N (%)

균혈증이 원인인 합병증(N=452) 244 (54.0)

합병증 종류

급성 신손상(N=443) 109 (24.6)

급성폐손상/급성호흡곤란증후군(N=438) 42 ( 9.6)

파종성 혈관내 응고(N=434) 54 (12.4)

패혈성 쇼크(N=449) 183 (40.8)

감염성 심내막염(N=435)   1 ( 0.2)

인공기구 감염(N=433)   1 ( 0.2)

<부록 표 29> CRE 균혈증의 2차 합병증 발생
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균혈증 환자의 임상적 및 미생물학적 반응과 사망 및 재발 여부는 표 32.에서 제시하였다. 치료 

종료시점 기준으로 임상적 반응의 성공이나 호전은 각각 34.9%, 23.7% 였다. 치료 14일 , 28일째의 

미생물학적 반응은 각각 46.3%, 31.2%로 확인되었다. 재원기간 중 사망은 52.9%에서 관찰되었고, 

30일 사망은 40.6%였다. 재발은 11.0%에서 발생하였다.

구분 N (%)

임상적 반응1

치료 14일째

(N=381)

성공 50 (13.1)

호전 230 (60.4)

실패 101 (26.5)

치료 28일째

(N=318)

성공 84 (26.4)

호전 133 (41.8)

실패 101 (31.8)

치료 종료시점

(N=430)

성공 150 (34.9)

호전 102 (23.7)

실패 178 (41.4)

미생물학적 반응

치료 14일째

(N=447)

있음 207 (46.3)

없음 97 (21.7)

알수없음 143 (32.0)

치료 28일째

(N=433)

있음 135 (31.2)

없음 70 (16.2)

알수없음 228 (52.7)

치료 종료시점

(N=441)

있음 191 (43.3)

없음 142 (32.2)

알수없음 108 (24.5)

사망 관련

재원기간 중 사망여부(N=461) 244 (52.9)

30일 사망여부(혈액배양 검사일 기준)(N=463) 188 (40.6)

모든 원인에 의한 사망여부(N=462)2 123 (26.6)

CRE 균혈증/감염병으로 인한 사망여부(N=461) 79 (17.1)

재발(N=455)3 50 (11.0)

<부록 표 30> CRE 균혈증 환자의 치료 결과

1. 임상적 반응 : 1) 성공 : CRE 균혈증 연관 증상, 징후의 호전으로 항생제 중단, 2) 호전 : CRE 연관 증상, 징후가 호전 중이나 

항생제는 유지, 3) 실패 : 발열, 승압제 지속적 사용 등 CRE 연관 증상 및 징후 악화

2 모든 원인에 의한 사망 : 입원 중 CRE 균혈증과 상관없이 사망한 경우

3. 재발 : 첫 균혈증 발생일로부터 CRE 균혈증/감염증이 완전히 회복된 후 90일 이내 혈액배양에서 다시 CRE 배양
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경험적 항생제 사용 조합에 따른 생존분석 결과 특정 항생제 사용이나 조합이 생존률 향상에 통계적으로 

유의하게 영향을 미치지 못하였다.

[부록 그림 1] 경험적 항생제 사용 조합에 따른 생존분석 결과 
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확정적 항생제 사용 조합에 따른 생존분석 결과 특정 항생제 사용이나 조합이 생존률 향상에 통계적으로 

유의하게 영향을 미치지 못하였다.

[부록 그림 2] 확정적 항생제 사용 조합에 따른 생존분석 결과 
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CRE 균혈증 환자의 30일 사망률에 미치는 영향을 분석한 결과, Charlson Comorbidity Index, 

Quick SOFA score, DIC 발생이 통계적으로 의미있게 영향을 미치는 것으로 확인되었다. 감염병 

원인을 조절한 경우 30일 사망률을 감소시키는 방향으로 영향을 미치는 경향이 있는 것으로 확인되었다.

변수
일변량 분석 다변량 분석

OR (95% CI) p-value OR (95% CI) p-value

연령 0.997 (0.986-1.009) 0.627

Charlson 

동반질환지수(CCI)
1.097 (1.014-1.187) 0.021 1.138 (0.999-1.296) 0.052

PITT 균혈증 점수 1.300 (1.204-1.411) 0.000

qSOFA 점수 2.016 (1.671-2.451) 0.000 1.577 (1.179-2.109) 0.002

감염병 원인병소(폐) 2.857 (1.358-6.318) 0.007

감염병 원인 조절 여부 0.565 (0.314-0.987) 0.050 0.502 (0.234-1.080) 0.078

확정정 학생제 A 적정성 0.509 (0.347-0.744) 0.001

확정적 항생제 B 적정성 0.607 (0.396-0.921) 0.020

급성 신부전 발생 2.278 (1.468-3.552) 0.000

ARDS* 발생 3.846 (1.977-7.872) 0.000 2.733 (0.880-8.487) 0.082

DIC† 발생 4.922 (2.668-9.523) 0.000 4.199 (1.612-10.939) 0.003

<부록 표 31> CRE 균혈증 환자의 30일 사망률에 미치는 영향에 대한 분석

* Acute respiratory distress syndrome
† Disseminate intravascular coagulation
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