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ABSTRACT

EEEffffffiiicccaaacccyyyCCCooommmpppaaarrriiisssooonnnooofffCCCiiippprrrooofffllloooxxxaaaccciiinnnaaannndddCCCeeefffoootttaaaxxxiiimmmeee
iiinnnAAAcccuuuttteeeUUUnnncccooommmpppllliiicccaaattteeedddPPPyyyeeelllooonnneeeppphhhrrriiitttiiisssPPPaaatttiiieeennntttsss

Kang,Dae-Woong

Adviser:Prof.Kim,Hyun-Lee.
DepartmentofInternalMedicine,
GraduateSchoolofChosunUniversity

BBBaaaccckkkgggrrrooouuunnnddd
The optimal antimicrobial regimen and duration of therapy for acute
uncomplicatedpyelonephritishavenotbeenestablished.Theefficacyandsafetyof
parenteralciprofloxacinforthetreatmentofuncomplicatedpyelonephritisinwomen,
werecomparedwiththoseofparenteralcefotaxime.

MMMeeettthhhooodddsss
In thisopenlabel,randomizedtrialconductedfrom May 2005throughAugust
2006,weenrolled50womenagedatleast18yearswithclinicaldiagnosisofacute
uncomplicatedpyelonephritis;31wereincludedintheanalysis.
Patients with uncomplicated pyelonephritis were randomly assigned either to
ciprofloxacinorcefotaxime.Inbothgroups,patientscouldbeswitchedtoanoral
agentafter7daysofparenteralstudytherapy.
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RRReeesssuuullltttsss
At5daysposttherapy,bacteriologiccureratewere85.7%(18outof21)forthe
ciprofloxacingroupand80%(8of10)forthecefotaxime-cefiximegroup(p>0.05).
Clinicalcureratewere95.2%(20outof21)fortheciprofloxacingroupand
100%(10of10)forthecefotaximegroup(p>0.05).
Escherichia coli,which caused more than 80% ofinfections,was more
frequently resistant to ciprofloxacin than to cefotaxime.But it was no
statisticalsignificance(p>0.05).Drugrelatedadverseeventsnotoccurred.

CCCooonnncccllluuusssiiiooonnnsss
Theefficacyandsafetyofa14-dayregimenofciprofloxacinwereequivalentto
those of a 14-day regimen of cefotaxime in women patients with acute
uncomplicatedpyelonephritis.Ciprofloxacinandcefotaximeshowednodifferencein
theefficiencyintherapyoftheacutepyelonephritis.

KeyWords:Pyelonephritis,Ciprofloxacin,Cefotaxime
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III...서서서론론론

요로 감염이란 외부요도구에서부터 신피질에 이르는 경로에 다양한 원인에 의해 발
생하는 염증반응을 말하며 해부학적인 위치에 따라서 하부요로 감염과 상부요로 감염
으로 나눌 수 있다.이 중 급성 신우신염은 상부요로계 감염에 해당하며,특히 신실질
과 신우에 발생하는 염증반응을 말한다.
우리나라의 경우 정확히 보고된 통계는 없으나 미국의 경우 일년에 성인 여성에서
25만명 정도의 급성 신우신염 환자가 발생하며,이중 10만명 정도가 입원 치료를 하고
있는 실정이다.1),2)정상 요로계 구조와 신기능 환자에게 있어 전형적인 병원균에 의해
발생한 요로감염은 합병증이 동반되지 않은 급성신우신염으로 고려할 수 있다.하지만
진단이 늦어질 경우 패혈증,신농양,만성신우신염 등이 발생하게 되고 이로 인해 이
차성 고혈압 및 신부전이 발생할 수 있기 때문에 조기 진단과 적절한 치료가 중요하
다.특히 여성에서 남성보다 5배이상 발생하며 남성에서는 유아 및 50세 이상에서 높
은 빈도로 나타난다.임신 여성의 경우 1∼2%에서 급성신우신염이 발생하며 이는 조
산 및 저출생체중아의 위험성을 증가시키게 된다.
최근 합병증이 동반되지 않은 하부 요로계 감염의 치료에 있어 통상의 7일에서 14일
의 장기치료보다 단기간의 치료도 충분히 효과적임을 보고하는 예가 많다.3),5)

트리메토프림-설파메독사졸 혹은 플루오로퀴놀론 의 3일 단기요법으로 하부 요로계
감염의 효율적인 치료가 가능하고,이는 장기요법에 비해 치료비용의 절감과 부작용감
소 등의 장점이 있다는 보고가 있다.
반면 급성 신우신염의 표준 치료기간은 14일로 알려져 있으나 지난 20여년간 요로계
감염의 치료에 있어 아목시실린과 앰피실린에 저항성균주의 증가와 임상적 효율성의
감소등이 보고되었으며,최근들어,트리메토프림-설파메독사졸 등에 내성인 요로감염
균주가 증가하고 있음이 보고되고 있어,신우신염의 치료에 있어 더 이상 위 약제의
사용이 불가능하게 되었다.4)급성 신우신염의 치료에 대해서 이러한 내성의 정도와 이
가 갖는 임상적인 의의에 대해서는 불분명한 실정이다.6)

이에 저자는 본원 내과에 내원한 급성 신우신염 환자를 대상으로 시프로플록사신을
투여한 그룹과 세포탁심을 투여한 그룹으로 나누어 효율성과,안정성등을 비교하기 위
해 공개형,무작위 시험을 시행하였다.
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본 시험에서 시프로플록사신이 세포탁심과 동등한 치료 효과가 있을것이고,감염 균
주의 투여 항생제에 대한 내성이 있을 경우 치료 효과 감소와 연관이 있을것으로 가
정하였다.
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IIIIII...대대대상상상과과과 방방방법법법

1.연구 대상
본원 내과에 내원한 18세 이상의 여성 중 초회 급성 신우신염 환자를 대상으로 피험
자 모집을 2005년 5월에 시작해서 2006년 8월에 종료하였다.
환자는 고열,오한,빈뇨,배뇨통,측복부 동통을 호소하거나 신체 검사상 한쪽 옆구
리 또는 양쪽 옆구리 또는 복부를 깊숙이 촉진 혹은 타진시 심한 압통을 호소하거나
농뇨(>5WBC/HPF)를 보이는 경우를 대상으로 하였다.
무증상,치료약제인 퀴놀론이나 세팔로스포린에 과민한 환자,임신이나 수유중인 여
성,요로계의 기능적 혹은 해부학적 이상의 과거력이 있거나 증명된 경우,영구 요로
카테터를 유지중인 환자,임상시험 등록전 72시간 이전에 항생제를 투여 받은 과거력
이 있는 환자,크레아티닌이 3.0mg/dL이상이거나 크레아티닌 청소율이 30mL/min/1.73

미만인 환자,임상시험에 대하여 이해 및 협조를 구할 수 없는 정신상태의 환자,
본 임상시험에 한번 등록된 피험자 등의 경우에는 연구대상에서 제외되었다.

2.연구 방법
이 실험에 참여한 환자들은 서면 동의서를 받았으며 이는 이상반응과 중대한 이상반
응 발생시 의뢰자가 피험자의 의료기록을 검토하는 것에 대한 동의도 포함되었다.선
정 및 제외 기준을 검토하고,과거력과 신체 검사를 실시하였다.
감염균 배양과 항생제 감수성 검사를 위해 치료 약제 투여전에 혈액배양 검사를 시
행하였고,중간뇨를 채취하여 요배양검사와 그람 염색을 실시하였다.
성접촉후 감염질환등을 배제하기 위해 골반 검사를 시행하고 질배양검사와 항문배양
검사를 실시하고 Neisseriagonorrhea와 ChlamydiatrachomatisPCR을 실시하였다.
투여 항생제의 종류는 주민등록번호 제일 마지막 자리수에 따라 홀수인 경우 시프로
플록사신을 투여(ciprofloxacingroup)하였고 짝수인 경우 세포탁심을 투여(cefotaxime
group)하였다.
시프로플록사신 그룹은 200mg을 1일 2회 7일간 정맥투여후 경구로 250mg을 1일 2
회 7일간 투여하였고,세포탁심 그룹은 1g을 1일 3회 7일간 정맥투여 후 경구로 세픽
심 100mg을 1일 2회 7일간 투여하였다.피험자의 사정상 입원 지속이 어려운 경우 1
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주일간 정맥주사 투여후에 경구약제 복용시에는 외래 방문 하도록 하였으며 시험약의
미 복용한 약을 다음 방문시에 가져와야 한다는 것을 피험자에게 교육시켜 남은 약의
개수를 세어 환자의 약물 복용 순응도를 평가하였다.
모든 환자는 치료 시작전과,치료 5일째,치료 종료 1주일째,치료 종료 1달째에 각각
요 배양과 항생제 감수성 검사를 시행하였다.치료 시행전 혈액 배양검사에서 양성 소
견을 보인 경우 72시간 이내에 다시 혈액배양 검사를 시행하였으며 질배양검사와 항
문배양검사를 시행하였다.
치료 약제의 효율성은 세균학적,임상적인 호전에 기초를 두어 평가를 실시하였다.
증상적 호전은 주관적인 모든 증상이 호전된 경우 “치유”(cure),거의 혹은 전혀 증상
의 호전이 없는 경우 “실패”(failure)로 정의하였다.
세균학적 호전은 치료동안에 원인균이 사라지거나 치료종료 1주일 후에도 음성인 경
우 “균 박멸”(eradication),치료종료 1주일 후에도 원인균이 CFU/mL이상인 경우
“균 지속”(persistence),환자의 중도 탈락등의 원인으로 평가가 어려운 경우 “추적 관
찰 불능”(indeterminate)로 정의하였다.
치료 종료 1달후 원인균이 CFU/mL미만인 경우 “지속 균 박멸”(continued
eradication),치료 완결후 1주일동안에는 원인균이 없었지만 1달후 추적 검사시 같은
균이 CFU/mL이상 재발한 경우 “균 박멸 후 재발”(Eradicationwithrelapse),원
인 균은 없었지만 다른균이 CFU/mL 이상 나타나는 경우 “균 박멸 후 재감
염”(Eradicationwithreinfection)으로 정의하였다.

3.통계
통계처리는 SPSS(StatisticalPackagefortheSocialSciencesRelease10.0.7)을 사
용하여 모든 결과는 빈도수와 퍼센트로 표시하였으며,시프로플록사신 그룹과 세포탁
심 그룹 두 군 사이의 약물치료에 대한 임상적,세균학적 호전은 Fisher'sexacttest
로 ,각 임상지표들 사이의 상관관계는 Pearson'scorrelation을 이용하였으며,통계적
유의수준은 p값<0.05로 하였다.
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IIIIIIIII...결결결과과과

총 50명의 환자중 원인균의 배양 실패,다른 약제의 투여,중도 탈락등으로 31명의
환자가 본 연구에 포함되었다.
두 그룹간의 평균 연령은 시프로플록사신 그룹 50.71±18.97세,세포탁심 그룹 62.20
±10세 였다.
환자가 호소하는 증상은 발열,빈뇨,배뇨통,늑골척추각 압통 등을 50%이상에서 호
소하였으며 드물게 오심,구토등의 증상을 호소하기도 하였다.(Table1)
Nesseria와 Chlamydia배양검사 결과 두 그룹 모두에서 음성 소견을 보였으며,질배
양검사와 항문배양검사에서는 세포탁심 그룹 1명에서만 Achromobactor가 배양되어
신우신염의 원인균주와의 관련성은 없었으며 치료 종료 1달후의 재감염이나 재발등과
도 관련성은 없었다.
치료 시행전 시행한 요배양 검사상 가장 흔한 균주는 Escherichiacoli였으며 시프로
플록사신 그룹에서 17명(81%),세포탁심 그룹 9명(90%)에서 각각 배양되었다.이외의
균주로는 Klebsiella pneumonia가 시프로플록사신 그룹에서 2명(9.5%),Proteus
mirabilis가 시프로플록사신 그룹에서 1명(4.8%),Staphylococcushominis가 시프로플
록사신 그룹에서 1명(4.8%),Enterococcusfaecalis가 세포탁심 그룹에서 1명(10%)배
양되었다.
해열에 걸린 시간은 시프로플록사신 그룹에서 25.62±11.79시간,세포탁심 그룹에서
13.40±11.40시간으로 항생제 투여 종류에 따른 해열시간의 유의한 차이가 있었으며
(p<0.05),세균뇨소실에 걸린 시간은 시프로플록사신 그룹(3±1.9일),세포탁심 그룹(3.4
±1.8일)으로 항생제 투여 종류에 따른 세균뇨 소실에는 유의한 차이는 없었다
(p>0.05).
치료 5일째 세균학적 치유율은 시프로플록사신 그룹에서 85.7.%(18outof21),세포
탁심 그룹에서 80%(8outof10)로 통계적인 유의성은 없었으나(p>0.05)(Figure2),내
성을 보이는 항생제로 치료할때와 감수성을 보이는 항생제로 치료하는 것은 차이가
있는 것으로 판단되었다(Fisher'sexacttest,p<0.05).치료 종료 1주일후 세균학적 치
유율은 두 그룹 모두에서 100% 였다.임상증상적 치유율은 시프로플록사신 그룹의 경
우 95.2%(20 outof21)였으며 세포탁심 그룹의 경우 100%(10 outof10)였다
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(p>0.05).(Figure2).치료 종료 1달후,추적검사한 요배양검사에서 재발이나 재감염등
의 소견은 관찰되지 않았으며,약물투여와 관련된 부작용 또한 두 약제 투여군 모두에
서 나타나지 않았다(Figure1).
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IIIVVV...고고고찰찰찰

젊은 여성에서 급성 신우신염이 흔하게 발생하고 일어날 수 있지만 치료에 있어 최
선의 약제와 치료 기간에 대한 연구는 거의 없다.
급성 신우신염의 치료에 투여 약제의 종류와 투여 기간의 효과를 비교한 연구가 몇
몇 있다.Bailey21)는 합병증 유무와 상관없이 급성 신우신염 남녀 환자를 대상으로 정
맥으로 네틸마이신 혹은 시프로플록사신을 5일간 투여하는 단기요법을 시행하였고 세
균학적 치유율은 단기 90%에 달했으나 이후 재발이 몇몇 환자에서 발생하였다.
Jernelius22)는 합병증 유무와 상관없이 급성 신우신염 남녀 환자를 대상으로 7일간
경구로 피브엠피실린-피브메실리남을 투여한것이 14일 요법으로 투여하였을때와 비교
하여 세균학적 호전이 28% vs69%로 훨씬 적음을 보고하였다.
이상으로 미루어 보아 급성 신우신염의 치료는 단기치료후에는 재발이 흔하기 때문
에 현재 통용되는 2주간의 충분한 기간동안 치료를 하여야 할것으로 판단된다.
David23)는 합병증이 동반되지 않은 급성 신우신염 여성 환자에 있어 시프로플록사신
을 7일간 투여한 그룹과 트리메토프림-설파메독사졸을 14일 투여한 그룹에 있어서 치
료 효과를 비교하였는데 세균학적 호전은 시프로플록사신 투여 그룹이 99%,트리메토
프림-설파메독사졸 투여 그룹이 89% 였으며,임상적 호전은 각각 96% vs83%로 시
프로플록사신 투여 그룹이 세균학적,임상적 치유율에 좋은 결과를 보였으며,특히 트
리메토프림-설파메독사졸에 내성인 균주에서 좋은 결과를 보였다.이는 이전에 급성
신우신염의 치료에 사용해오던 약제들중 내성균주가 보고되고 있는 약제들이 그렇지
않은 약제에 비하여 치료 효과가 떨어진다는 것을 보여주고 있다.
TietgenK.24)는 쥐에서 E.coli신우신염을 치료하는 데 있어 시프로플록사신과 세포
탁심의 효과를 비교 하였는데,두 약제간의 치료 효과에서 통계적 차이는 없었다.
이에 본 연구에서는 급성 신우신염 여성 환자 31명을 시프로플록사신 투여 그룹과
세포탁심 투여 그룹으로 나누어 2주간 항생제를 투여하면서 세균학적,임상학적 치유
율을 비교하였다.
치료 5일째 세균학적 치유율은 시프로플록사신 그룹과 세포탁심 그룹에서 각각
85.7.%(18outof21),80%(8outof10)였으며,치료 종료 1주일후에는 두 그룹 모두
에서 100% 였으나(Figure2),통계적인 의의는 없었다(p>0.05).임상증상 호전은 시프
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로플록사신의 경우 95.2%(20 of21)였으며 세포탁심의 경우 100%(10 of10)였다
(p>0.05).(Figure1).
결론적으로,세균학적 그리고 임상적 호전의 결과는 2주간 투여했을 경우 시프로플
록사신 그룹과 세포탁심 그룹간의 치료 효과의 차이는 없었다.
이러한 결과는 약물역동학적인 관점에서 볼 때,시프로플록사신의 반감기가 정상 신
기능을 가진 성인에서 3∼5시간 정도이며 소변으로 30∼50% ,대변으로 20∼40%가
배설되는 반면 세포탁심의 경우 정상 신기능을 가진 성인에서 반감기가 1∼1.5시간으
로 짧고 소변으로 배출되기 때문에 시프로플록사신의 반감기가 상대적으로 길며 느리
게 배설되기 때문으로 생각할 수 있겠다.또 시프로플록사신의 경우 약물의 분포 면적
이(Vd)2.1~2.7L/Kg로 큰 것도 원인중의 한가지로 생각할 수 있다.
그리고 시프로플록사신 그룹 21명에서,21명 모두가 시프로플록사신에 감수성,세포
탁심에 1명만이 부분적 내성을 보였고 세포탁심 그룹 10명에서,10명 모두가 세포탁심
에 감수성,시프로플록사신에 3명이 내성을 보였는데,이와 같은 선택 편견도 결과에
영향이 있었을 것으로 생각된다.
시프로플록사신은 세포탁심 만큼 신우신염의 치료에 있어 효과적으로 판단되며,앞
으로 더 많은 피험자 모집과 합병증 유무에 따른 그룹 분류등 좀 더 세분한 연구가
이루어 진다면 급성 신우신염 환자의 치료에 있어 보다 나은 세균학적 임상적 호전
결과를 예측할 수 있을 것으로 판단된다.
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VVV...결결결론론론

급성 신우신염 환자의 원인균으로는 Escherichiacoli가 80% 이상으로 가장 많은
원인균이었으며,시프로플록사신 그룹과 세포탁심 그룹간의 세균학적,임상적 치료 효
과의 차이는 통계적인 의의가 없었으며,시프로플록사신이 세포탁심 만큼 효과적인 항
생제임이 증명되었다.앞으로 더 많은 피험자 모집과 합병증 유무에 따른 그룹 분류등
좀 더 세분한 연구가 이루어 진다면 급성 신우신염 환자의 치료에 있어 보다 나은 세
균학적 임상적 호전 결과를 예측할 수 있을 것으로 판단된다.
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Table1.DemographicandClinicalcharacteristics

VVVaaarrriiiaaabbbllleeesss
CCCiiippprrrooofffllloooxxxaaaccciiinnn
gggrrrooouuuppp
(((nnn===222111)))

CCCeeefffoootttaaaxxxiiimmmeee---ccceeefffiiixxxiiimmmeee
gggrrrooouuuppp
(((nnn===111000)))

Age(years) 50.71±18.97 62.20±10
Marriaged 15(71.4%) 9(90%)
Fever(℃) 37.3±1.2℃ 37.7±1.2℃
Flankpain 11(52.4%) 4(40%)
Dysuria 11(52.4%) 4(40%)
Frequency,urgency 9(42.9%) 3(30%)
CVA tenderness 10(47.6%) 3(30%)
Nausea/Vomiting 3(14.3%) 4(40%)
Bacteremia 5(23.8%) 5(50%)
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Figure1.PatientassignmentandFollow-upassessments

총환자수
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주민등록번호의 뒷자리가 홀수인 경우 ciprofloxacin200mg을 정맥으로 1일 2회 1주일
투여하였고 이후 경구로 ciprofloxacin250mg을 1일 2회 1주일 투여하였으며(n=21)짝수
인 경우 cefotaxime1g을 정맥으로 1일 3회 1주일 투여후 경구로 Cefixime100mg을 1
일 2회 1주일 투여하였다(n=10).
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Figure 2.Continued Bacteriologic and Clinicalcure rates through the
5-dayand 1weekposttherapyforwomenwithacutepyelonephritis
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