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그람양성균으로 인한 감염 척추염에서 Linezolid의 효과와 안전성

서울대학교 의과대학 서울대학교병원 내과
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Efficacy and Tolerability of Linezolid for Treatment of Infectious Spondylitis

Jongtak Jung, Eunyoung Lee, Kyoung-Ho Song, Pyoeng Gyun Choe, Wan Beom Park, Ji Hwan Bang, Eu Suk Kim, 

Hong Bin Kim, Sang Won Park, Nam Joong Kim, and Myoung-don Oh

Department of Internal Medicine, Seoul National University Hospital, Seoul National University College of Medicine, Seoul, Korea

Background/Aims: Infectious spondylitis requires long-term antibiotic treatment; however, the use of intravenous antibiotics dur-

ing this period has high social and monetary costs due to hospitalization. Linezolid has high oral bioavailability and is not affected 

by changes in renal or hepatic function. We investigated the clinical and microbiological effects of linezolid in infectious spondyli-

tis caused by beta-lactam resistant gram-positive bacteria.

Methods: Clinical data from patients who were treated with linezolid for at least four weeks were collected retrospectively from 

electronic medical records at the Seoul National University Hospital, Seoul National University Bundang Hospital, and Boramae 

Medical Center from 2006 to 2016.

Results: Twenty Korean patients were treated with linezolid for at least four weeks during the study period. Of these, 14 patients 

were cured, four failed, and two cases of mortality occurred due to other causes than infectious spondylitis. Ten of 13 patients who 

had previously been assessed as vancomycin treatment failure were cured by linezolid. Bacteremia occurred in 14 patients, and 10 

of these showed persistent bacteremia at the time of linezolid administration. Eight of these cases of persistent bacteremia were 

cured by linezolid. Median duration of linezolid treatment was 40.5 days (28-90 days). Severe cytopenia (grade II or more of 

National Cancer Institute criteria) was the most common adverse event, with incidences of 11.11% for neutropenia, 12.96% for ane-

mia, and 20.37% for thrombocytopenia.

Conclusions: Linezolid can be used as an effective antibiotic agent in patients with infectious spondylitis, especially when treatment 

failure of the first-line treatment is expected.  (Korean J Med 2018;93:464-472)
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서 론

감염 척추염(infectious spondylitis)은 노년층 및 만성 질환, 

척추에 대한 시술 및 수술의 증가로 인하여 최근 크게 늘고 

있다. 장년층에서 요추, 경추의 통증으로 나타나는 경우가 

흔하며 점진적인 경과로 인하여 감염 척추염이 초기에 진단

이 되지 않는 경우가 있는데, 진행하는 경우에는 척추 골절

이나 변형, 신경학적인 후유증을 남길 수 있기 때문에 감염 

척추염을 적절히 치료하는 것은 중요하다. 또한 감염 척추염

은 치료를 위하여 6주 이상의 장기간 항생제 투약이 필요하

여 이 기간 동안 정주항생제를 사용할 경우 입원으로 인한 

사회적인 손실과 비용이 발생하는 문제가 있다.

감염 척추염의 가장 흔한 원인균은 Staphylococcus aureus이

며 이를 뒤따라 viridans group streptococcus, Streptococcus aga-

lactiae, Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus epididermidis 

등 그람양성균이 흔하다[1,2]. 특히 1960년대 이후로 발견된 

methicillin 내성 Staphylococcus aureus (methicillin-resistant S. 

aureus, MRSA)의 증가가 문제가 되고 있다. MRSA는 병원 

감염에서 시작되었으나 점차 지역사회 감염에서도 증가하여 

S. aureus의 methicillin 내성 비율은 전 세계적으로 20-80%까

지로 보고되었다[3]. 우리나라에서는 1977년 MRSA가 5%의 

빈도로 보고되었고 이후 증가하여 국내 종합병원이나 대학병

원에서 동정되는 S. aureus의 60-70% 이상이 MRSA로 알려져 

있다[4].

MRSA를 포함하여 methicillin 내성인 Staphylococcus나 

Streptococcus 등으로 인한 감염에서 vancomycin이 일차 항생

제로 추천되고 있다. 그러나 vancomycin은 콩팥을 통하여 주

로 배설되며 적절한 치료 효과를 위해서는 최저 혈중 농도가 

균의 최소 억제 농도(minimal inhibitory concentration, MIC) 이

상으로 유지되어야 하고, 높은 농도에서는 신독성 약물 이상 

반응이 쉽게 발생하여 신기능이 저하된 환자나 신장 기능이 

매우 중요한 신이식 환자 등에서는 사용에 제한이 있다. 또한 

정맥 투약이 필요하므로 경구 투여를 통한 외래 기반 치료가 

불가능하다. 또한 최근에는 vancomycin 내성 그람양성균에 

대한 보고가 증가하고 있어 그람양성균 감염의 치료에서 van-

comycin 이외의 항생제 선택에 대한 고민도 필요하다.

Linezolid는 MRSA 등 기존 항생제에 대하여 내성을 가지

는 세균을 치료하기 위하여 개발되었으며, 2000년 미국식품

의약국(Food and Drug Administration, FDA) 및 국내 식품의

약품안정청의 승인을 받았다. 현재는 균혈증, 연부조직 감염 

등 여러 감염에서 vancomycin을 투약하지 못하는 경우에 대

체제로 linezolid를 사용하고 있다. Linezolid는 경구 생체 이

용률이 100%에 가깝고 신부전 및 간부전 환자에서 용량 조

절이 필요없다는 장점이 있다.

감염 척추염에서 linezolid를 투약하였을 때 치료 결과에 

대해서는 사례 보고 정도만 있어 치료 효과의 근거가 충분하

지 않다. 일반적인 골감염과 달리 감염 척추염의 경우 수술 

적응증이 아닌 경우 수술 없이 우선 항생제로 치료하는 것이 

권고되고 있어 일반적인 골감염에서의 linezolid 효과에 대한 

연구 결과를 감염 척추염에서의 linezolid 투약의 근거로 삼

기에는 어려움이 따른다. 따라서 본 연구에서는 MRSA 등의 

methicillin 내성 그람양성균으로 인한 감염 척추염에서 line-

zolid가 투약되었던 본 의료기관의 사례를 종합하여 linezolid 

투약의 효과를 분석하고자 한다.

대상 및 방법

본 연구는 2006년 1월 1일에서 2016년 12월 31일까지 11년간 

서울대학교병원, 분당서울대학교병원, 서울특별시 보라매병

원의 세 종합병원에서 감염 척추염을 치료하기 위하여 line-

zolid를 투약한 환자를 대상으로 한 후향적 관찰 연구이다.

연구 대상자는 의무기록에서 감염 척추염이 진단되고 이

를 치료하기 위하여 linezolid를 투약한 환자를 조회한 후, 혈

액 배양 또는 뼈 조직 배양에서 원인균이 확인된 경우만 포

함하였다. 혈액 배양에서 균이 동정된 경우에는 뼈 조직 배

양에서 균이 동정되지 않아도 원인균으로 간주하였다. 감염 

척추염에서 linezolid를 투약하였지만 동정된 원인균이 그람

음성균이거나 원인균이 확인되지 않은 경우는 연구 대상에

서 제외하였다. Linezolid를 4주 이하로 투약한 사례는 치료

에 성공하였다 하더라도 투약 기간이 짧아 치료 효과를 분석

할 때에는 제외하였다. 그러나 약물 이상 반응 분석에서는 

4주 이하로 투약된 사례도 포함하였다.

치료 성공의 정의는 임상증상(허리 통증, 발열, 신경학적 

증상)의 호전, 백혈구 수와 적혈구 침강 속도(erythrocyte sed-

imentation rate, ESR), C반응단백(C-reactive protein, CRP) 등 

혈액 검사 결과의 호전, 균혈증의 음전, 또는 의무기록을 통

한 담당 의사의 임상적 판단을 기준으로 하였다. 약물 이상 

반응은 의무기록에서 오심, 구토, 발진 등의 이상 반응을 확
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Figure 1. Flow chart of the study design.

인하였고, 혈액 검사 결과에서 혈구감소증(cytopenia)을 확인

하였다. 혈구감소증은 미국국립암학회(National Cancer 

Institute)의 이상 반응 기준(common terminology criteria for 

adverse events, CTCAE V5.0)에 따라 단계(grade)를 구분하였

고 2단계 이상(호중구 < 1,500/mm3, 혈색소 < 10 g/dL, 혈소판 

< 75,000/mm3)의 경우에 심한 혈구감소증(severe cytopenia)으

로 정의하였다.

의무기록을 통하여 환자의 성별, 나이, 기저 질환, 임상 증

상, 혈액 또는 조직에서 동정된 미생물, 항생제 처방력, 수술 

여부, 혈구 검사 결과와 ESR, CRP 및 linezolid 투약 중 발생

한 약물 이상 반응에 대한 정보를 수집하였다. 수집된 정보

를 바탕으로 감염 척추염에서 linezolid 투약 후 성공적으로 

치료된 경우와 실패한 경우의 수를 확인하고, 치료 성공률을 

임상적인 치료 성공과 미생물 배양 검사로 확인된 치료 성공

으로 구분하여 분석하였으며 linezolid 투약 중 발생한 약물 

이상 반응의 빈도와 종류에 대하여 분석하였다. 또한 기존에 

보고된 감염 척추염에 대한 linezolid 투약 사례를 살펴보고 

본 연구의 사례들과 비교하여 분석하였다.

본 연구는 서울대학교 의과대학/서울대학교병원 의학연

구윤리심의위원회 심의를 통과하였고, 연구 참여자에서의 

동의 취득은 면제되었다(IRB No. H-1709-050-883). 

결 과

연구 기간 동안 그람양성균으로 인한 감염 척추염에서 

linezolid가 투약된 환자는 총 54명이었다(Fig. 1). 이 중 34명

은 4주 미만으로 투약되어 치료 효과 분석에서 제외하였고, 

4주 이상 투약한 20명의 환자를 대상으로 분석하였다(Table 1). 

하지만 linezolid의 부작용 평가에서는 54명의 환자 모두를 

대상으로 하였다.

연구 대상자의 평균 연령은 70.1세(± 7.5)였고, 남성이 14

명, 여성이 6명이었다. 원인 미생물은 MRSA가 15명, methi-

cillin 내성 coagulase 음성 포도알균(methicillin-resistant coag-

ulase-negative Staphylococcus, MRCNS)이 3명, vancomycin 중

증도내성 황색포도알균(vancomycin-intermediate S.aures, 

VISA)이 1명, vancomycin 감수성 장구균(vancomycin-sensi-

tive Enterococcus, VSE)이 1명이었다. 균혈증이 동반된 경우

는 14명이었고 linezolid 투약 시점에서 7일 이상 지속되는 

균혈증(persistent bacteremia)이 있던 경우는 10명이었다. 지

속되는 균혈증 환자 중 심내막염이나 안구내염 등 전이성 

감염이 확인된 경우는 없었다. 이전 항생제의 치료 실패로 

linezolid를 구제 치료(salvage treatment)로 시행한 경우는 13

명이었으며, 선행 항생제는 모두 vancomycin이었다. linezolid 

투약 기간의 평균은 46.25일(± 17.4)이었고 중앙값은 40.5일

(28-90)이었다. 모든 환자에게 linezolid가 정주로 투약되었으나 

일부 환자에서 안정화 이후 경구 linezolid로 변경되었다

(Table 1). 이중 특히 1, 9, 13, 17번 환자의 경우 경구 linezolid

로 변경하여 외래에서 추적 관찰하며 치료를 완료하였다.

연구 대상자는 3가지 유형으로 분류되었다. Linezolid를 

처음부터 투약하여 항생제 치료를 종결할 때까지 사용한 경

우(n = 2), 이전 항생제의 치료 실패나 약물 이상 반응으로 

linezolid를 투약하기 시작하여 치료 종결 시까지 사용한 경

우(n = 8), 이전 항생제의 치료 실패나 약물 이상 반응으로 

linezolid를 투약하기 시작하였으나 linezolid의 약물 이상 반

응이나 항생제의 단계적 축소(de-escalation)를 목적으로 다른 

항생제로 변경하여 종결한 경우(n = 10)가 있었다. Linezolid

를 처음부터 투약한 환자는 10, 12번 환자로 10번 환자의 경

우 원인균이 VISA로 확인되었기 때문이며, 12번 환자의 경

우 이전에 vancomycin 사용 중 약열(drug fever)이 있던 병력 

때문이었다.

Linezolid로 성공적으로 치료된 환자는 14명이었으며, 치

료 실패한 경우는 4명이었다. 2명은 성공적으로 치료가 되던 

중 다른 원인으로 인하여 사망하였다. 다른 원인으로 인한 

사망을 제외한 치료 성공률(cure rate)은 77.8% (18명 중 14명)
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Table 2. Reasons for discontinuation of linezolid during the treatment of infectious spondylitis

No. Reason for discontinuation Duration of linezolid (days) Subsequent antibiotic agents

2 Thrombocytopenia, 
GI disturbance

28 Levofloxacin, RFP

3 Neutropenia, anemia 43 Vancomycin, RFP

4 Thrombocytopenia 25 TMP-SMX, RFP

5 Thrombocytopenia 22 Levofloxacin, RFP

8 Thrombocytopenia 32 TMP-SMX, RFP

11 De-escalation 28 Vancomycin

14 Change to oral agent 40 Levofloxacin, RFP

15 Thrombocytopenia 32 Ciprofloxacin, RFP

16 De-escalation 41 Vancomycin, RFP

19 Thrombocytopenia 28 Vancomycin

No., number; GI, gastrointestinal; RFP, rifampin; TMP-SMX, trimethoprim-sulfamethoxazole.

Table 3. Adverse reactions of linezolid during the treatment of 
infectious spondylitis (n = 54)

All events Severe eventsa

Cytopenia

   Neutropenia   6 (11.11)   6 (11.11)

   Anemia   9 (16.67)   7 (12.96)

   Thrombocytopenia 15 (27.78) 11 (20.37)

Fever 1 (1.85)

Rash 3 (5.56)

GI disturbance 3 (5.56)

Values are presented as number (%).
GI, gastrointestinal; NCI, National Cancer Institute.
aSevere cytopenia was defined as Grade II or more of NCI 
criteria.

였다. 구제 치료로 한정할 경우에도 76.9% (10명 중 13명)의 

치료 성공률을 보였다. Linezolid를 투약하는 시점에 지속적

인 균혈증이 있던 10명 중에서 8명이 음전되었으며 음전까

지의 소요시간은 중앙값 8일(3-21)이었고, 음전 이후 항생제 

투약 기간의 중앙값은 46일(36-142)이었다. 치료 실패한 경

우는 1개월내 재발된 3명의 환자와 linezolid를 지속적으로 

투약하였으나 균혈증이 해결되지 않아 급성호흡곤란증후군

으로 사망한 1명의 환자였다. 6, 7번 환자는 입원 중 사망하

였으나 감염 척추염에 대한 치료로 호전되던 중에 갑자기 발

생한 흡인성 폐렴으로 인하여 사망하였다.

Linezolid를 투약하던 중에 다른 항생제로 변경하여 치료

를 종결한 경우는 10명이었다(Table 2). 치료 실패로 인한 변

경은 없었고, 약물 이상 반응으로 인한 변경이 7명이었다. 7명 

중에서 혈소판감소증으로 인한 변경이 6명이었으며 1명의 

환자는 호중구감소증과 빈혈 때문에 다른 항생제로 변경하

였다. 이외에 항생제의 단계적 축소를 위하여 linezolid를 중

단한 경우는 3명이었다.

Linezolid를 4주 미만 투약한 환자는 총 34명이었으며 이

중 성공적으로 치료된 경우 30명으로 높은 치료 성공률을 보

였으나 linezolid 투약 기간이 짧아 치료 효과 분석에서는 제

외하였다. Linezolid 투약 기간이 짧았던 이유는 다른 항생제

에 이어 치료 종결까지 사용하였으나 다른 항생제 사용 기간

이 총 치료 기간에 포함되어 linezolid 투약 기간이 길지 않았

던 경우(n = 12), linezolid의 약물 이상 반응으로 다른 항생제

로 변경한 경우(n = 12), 항생제의 단계적 축소를 목적으로 

다른 항생제로 변경한 경우(n = 10) 때문이었다.

총 54명의 사례 중 22명(40.7%)에서 linezolid를 사용하던 

중에 약물 이상 반응이 발생하였고 이를 표 3에 제시하였다. 

약물 이상 반응 중에서는 혈구감소증이 가장 빈도가 높았고 

이 중 혈소판감소증이 15명(27.78%)으로 가장 빈번하였다. 

심한 혈구감소증의 경우 호중구감소증 6명(11.11%), 빈혈 7

명(12.96%), 혈소판감소증 11명(20.37%)이었다. 혈구감소증 

발생까지의 기간은 중앙값으로 호중구감소증은 32일(16-43), 

빈혈은 24.5일(15-91), 혈소판감소증은 16일(4-91)이 소요되

었다. Linezolid를 중단한 후 혈구감소증이 항생제를 사용하

기 이전 수준까지 회복하는 데에 소요되는 기간은 호중구감

소증과 혈소판감소증은 중앙값 6일(3-7), 7일(4-9)로 비교적 
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Table 4. Published case reports and case series on the use of linezolid for adult patients with infectious spondylitis

References
Number 

of 
patients

Age Sex Underlying diseases Organism
Previous 

antibiotics
Linezolid 
duration 
(days)

Surgery Cure
Follow 

up (days)

Aneziokoro et al. [9] 1 63 N.A. DM, paraplegia Culture 
negative

Vancomycin 99 No Yes 1,470

Dunphy et al. [10] 1 68 M No MRSA No 42 Yes Rela
pse

N.A.

Fukuda et al. [11] 1 64 M No MRSA Arbekacin, 
vancomycin

15 No Yes N.A.

Howden et al. [12] 1 45 M Automobile accident, 
paraplegic, thoracic

fusion

MRSA Vancomycin 60 No Yes 30

Hoyo et al. [13] 1 29 F Vertebral fixation MRCNS Vancomycin 21 Yes Yes N.A.

Melzer et al. [14] 1 64 M ESRD VRE, 
MRSA

Vancomycin
, rifampin

42 Yes Yes N.A.

Yunde et al. [15] 1 54 M Renal transplant, 
spinal fusion

MRSA No 28 Yes Yes 1,095

Rao and Hamilton [16] 1 N.A. N.A. N.A. MRSA N.A. 42 N.A. Yes 300

Rayner et al. [17] 5 N.A. N.A. N.A. N.A. N.A. N.A. N.A. Yes N.A.

N.A., information not available; DM, diabetes mellitus; M, male; MRSA, methicillin resistant Staphylococcus aureus; F, female; 
MRCNS, methicillin resistant coagulase negative staphylococcus; ESRD, end stage renal disease; VRE, vancomycin resistant 
Enterococcus.

짧았으나 빈혈은 중앙값 24.5일(15-91)로 길었다. 이외에 발

열은 1명(1.85%), 발진과 오심, 구토와 같은 소화기계 약물 

이상 반응은 각 3명(5.56%)에서 확인되었다. 

고 찰

본 연구자들은 감염 척추염에서 linezolid 투약으로 임상적

으로 77.8%, 구제 치료로 투약된 경우로 한정할 경우에는 

76.9%의 높은 치료 성공률을 확인하였다. 또한 지속적인 균

혈증을 보인 10명의 환자 중 8명에서 linezolid 투약 이후 균

음전을 확인하여 80%의 높은 미생물학적 치료 성공률을 보

였다.

Linezolid는 연부조직 감염에서 vancomycin에 비하여 치료

효과가 떨어지지 않는다고 알려져 있으며 최근에는 임상적, 

미생물학적 치료 성공률이 더 높다는 연구가 보고되고 있다[5]. 

그리고 linezolid는 MRSA 균혈증의 치료에서도 동등한 정도

의 치료 성적을 보인다. Linezolid를 vancomycin 사용에도 불

구하고 지속되는 MRSA 균혈증에서 구제 치료로 사용하였을 

때에는 vancomycin에 aminoglycoside나 rifampin을 더했을 때

보다 구제 치료 성공률(88%, 0%; p < 0.001)이 높고, 사망률은 

더 낮았다(13%, 53%; p = 0.030)는 보고가 있었다[6].

감염 척추염 치료에 중요한 부분인 뼈 조직에서 linezolid의 

유효 농도가 충분한 정도로 존재한다는 근거가 여러 연구를 

통하여 제시되고 있다. 무릎 인공관절 전치환술을 받은 환자

들에게 수술 48시간 전부터 600 mg을 하루 2회 경구로 투여하

고 수술 당시 뼈조직, 근육, 활막액에서 linezolid의 농도를 검

사한 연구에서 뼈조직에서 일반적인 감수성을 가진 그람양성

균의 MIC90 (최소 억제 농도)인 4 mg/L보다 높은 평균 8.49 

± 3.92 mg/Kg의 농도로 linezolid가 측정되었다[7]. Traunmüller 

등[8]의 연구에서 당뇨족 환자에게 linezolid를 600 mg 하루 

2회 정주한 이후 혈청 및 중족골에서 농도를 측정하였고 평균 

농도가 각각 16.6 ± 3.0 mg/L, 15.1 ± 4.1 mg/L였으며 혈청에 

대한 중족골내 linezolid의 약물농도 곡선 하 면적(the area un-

der the concentration, AUC0-12)의 비가 1.09 ± 0.11으로 확인되

었다. 이러한 연구들로부터 linezolid가 골수염에서 효과적으

로 뼈 조직에 투과된다는 것을 알 수 있다.

Pubmed에서 “linezolid”, “spondylitis”, “osteomyelitis”의 핵

심 단어를 이용하여 조회하였을 때 감염 척추염에 대하여 
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linezolid로 성공적인 치료가 이루어진 사례 보고는 총 8개였

다(Table 4) [9-16]. 원인균은 MRSA가 6명, VRE와 MRSA의 

중복감염이 1명 그리고 1명은 원인 미상이었다. 치료 시작부

터 linezolid를 투약한 경우는 2예가 있었고 그 외에는 다른 

항생제를 사용하던 중 linezolid로 변경하여 치료를 종결한 

증례였다. Linezolid 사용 기간은 평균 43.86일(± 26.5)이었고 

최소 15일, 최대 99일이었다.

골수염에서 linezolid의 효과에 대한 선행 연구를 살펴보

면, Rayner 등[17]의 전향적 관찰 연구에서 linezolid는 전체 

골수염 22명에서 81.8%의 치료 성공률을 보였고, 척추염으

로 한정할 경우 5명으로 80%의 치료 성공률을 보여 본 연구

와 비슷한 결과를 보였다. 선행 연구 및 본 연구의 결과를 

종합할 때에 linezolid를 감염 척추염에서 효과적으로 사용할 

수 있으며, 특히 1차 치료제인 vancomycin 치료 실패로 판단

될 경우 구제치료로 투약할 수 있는 좋은 대안임을 알 수 있다.

Yunde 등[15]이 보고한 사례에서 환자는 신장이식을 받은 

환자로 vancomycin 사용시 신기능 악화의 가능성이 있어 

linezolid를 초기 치료로 사용하였고 신기능 악화없이 성공적

으로 치료를 완료하였다. 본 연구의 4, 13번 환자의 경우에도 

vancomycin 사용 중 신기능 악화로 linezolid로 변경하였고 

이후 신기능 문제없이 치료를 완료할 수 있었다. 이러한 사

례들로부터 신기능이 나쁘거나 신기능이 매우 중요한 환자

에서는 linezolid가 효과적인 대안 항생제임을 알 수 있다. 

Dunpy 등[10]이 보고한 사례의 경우 감염 척추염 및 동반된 

경막외 농양(epidural abscess)에 대하여 수술과 함께 초기 치

료제로 linezolid를 6주간 사용하였으나 10주 후 재발이 확인

되었고 이후 추가적인 수술 없이 4주간 linezolid를 추가로 투

약하여 성공적으로 치료가 되었다. 이 사례에서 감염 척추염

이 재발한 원인은 linezolid의 치료 효과 문제보다는 치료 기

간의 문제라고 추측할 수 있다. 본 연구에서도 MRSA 균혈증

이 동반되었던 19번 환자의 경우 균음전 후 vancomycin과 

linezolid로 총 6주 치료하였으나(총 치료 기간 8주) 2주 후 

균혈증이 재발하고 영상학적인 악화가 확인되었는데 이후 

추가적인 항생제 치료 후 완치되었다. 일반적으로 감염 척추

염의 경우 6주 치료가 권고되고 있으나 이러한 사례들로부

터 상황에 따라 더 긴 기간의 항생제 치료가 필요할 수 있음

을 알 수 있다.

본 연구에서 4, 20번 2예의 환자는 재발로 인하여 linezolid 

치료 실패로 판단하였다. 이 환자들의 경우에 linezolid 투약 

이후 1개월 내에 균혈증이 다시 발생하고 영상학적인 악화

도 확인되어 감염 척추염의 재발이 확인되었다. 이후 약물 

치료 실패로 판단하여 수술을 진행하고 추가적인 항생제 치

료로 완치되었는데, 감염 척추염에서 수술이 중요한 치료 중 

하나임을 고려할 때 이 사례에서 초기에 수술이 병합되었다

면 치료에 실패하지 않았을 가능성이 있다.

Linezolid의 주요 약물 이상 반응은 혈구감소증으로 골수

염에 대하여 치료하였던 선행 연구에서 호중구감소증은 

4.2-5%, 빈혈은 10-20.8%, 혈소판감소증은 4.2-10%에서 발생

하는 것으로 보고되었다[9,16,18]. 다제내성 결핵균에서 line-

zolid의 사용에 대한 메타분석에서 68.4%(I2 = 82.2%)의 환자

가 항생제를 중단하거나 감량할 정도의 약물 부작용이 발생

하였는데 빈혈(38.1%, I2 = 69.7%), 말초신경염(47.1%, I2 = 

44.0%)이 가장 흔하였으며 혈소판감소증은 11.8%로 확인되

었다[19]. 본 연구에서는 항생제 중단을 필요로 하는 심각한 

혈구감소증은 호중구감소증 11.11%, 빈혈 12.96%, 혈소판감

소증 20.37%로 기존 연구보다 혈소판감소증이 높은 비율을 

보였다. 본 연구에서 linezolid 중단 이후 혈소판감소증이 약

제를 사용하기 이전 수준까지 회복할 때까지의 시간은 혈소

판감소증과 호중구감소증은 중앙값 6일(3-7), 7일(4-9)로 비

교적 짧았으나 빈혈의 경우는 24.5일(15-91)로 회복이 느렸

는데, 이는 linezolid로 인한 혈소판감소증 및 호중구감소증

과 빈혈이 서로 다른 기전에 의한 것임을 시사한다. 선행 연

구에서 linezolid를 장기간 투약한 환자의 골수 검사 결과에

서 거핵구(megakaryocyte)의 감소는 없었으나 적혈구계

(erythroid) 세포의 감소가 확인되었는데 이는 빈혈의 경우 골

수억제에 의하여 발생할 수 있고 반면 혈소판감소증은 골수

억제가 아닌 다른 기전에 의한 것임을 시사한다[20]. 다른 연

구에서 linezolid로 인한 혈소판감소증이 발생한 환자의 골수 

검사에서도 적절한 비율의 거핵구가 확인되었고, 면역글로

불린 주사를 투약한 후 혈소판 수치가 증가하는 경향을 보였

는데 이로부터 linezolid로 인한 혈소판감소증의 기전은 면역

학적 기전일 가능성이 있음을 추론할 수 있다[21].

본 연구는 다음과 같은 몇 가지 한계점이 있다. 첫 번째는 

연구 대상자의 수가 적고 linezolid 단독으로 투약한 환자의 

수가 적다는 점이다. 이는 국내에서 일반적으로 1차 치료제

로 vancomycin을 선택하는 경우가 많고, linezolid를 초기 치

료로 사용한 경우 국내에서는 보험 적용이 되지 않으며, line-

zolid를 장기간 사용시 약물 이상 반응 발생에 대한 우려가 

있기 때문이다. 두 번째로 본 연구는 의무기록 검토를 통한 

후향적 관찰 연구로 linezolid의 약물 이상 반응이 과소평가 
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되었을 가능성이 있다. 혈구감소증의 경우 객관적인 혈액 검

사 수치를 확인하여 약물 이상 반응 여부를 확인할 수 있었

으나, 오심이나 구토, 발진 등 환자의 주관적 증상이나 경미

한 말초 신경염 증상의 경우 의무기록에 적혀있지 않았다면 

확인할 수 없었기 때문이다.

결론적으로, 본 연구를 통하여 연구자들은 linezolid가 

MRSA, MRCNS 등 beta-lactam 항생제에 내성을 보이는 그람

양성균에 의한 감염 척추염과 1예의 VISA에 의한 감염 척추

염의 치료에 효과적임을 확인하였다. Linezolid는 vancomycin 

등의 1차 치료제의 치료 실패가 예상되는 경우에도 구제 치

료로 높은 치료 성공률을 보였다. 경구로 복용이 가능하다는 

점과 간부전과 신부전 환자에서 용량 조절이 필요 없다는 장

점을 고려할 때 linezolid는 추후 감염 척추염의 치료에서 유

용한 선택지가 될 것이다.

요 약

목적: 감염 척추염은 장기간의 항생제 치료를 필요로 하

며, 이 기간 동안의 정주 항생제의 사용은 입원으로 인한 사

회적 손실과 비용을 유발한다. Linezolid는 경구 생체 이용률

이 100%이며 신기능과 간기능에 따라 linezolid의 약동학이 

영향받지 않는 장점이 있다. Beta-lactam 항생제에 내성을 보

이는 그람양성균에 의한 감염 척추염에서 linezolid의 임상적, 

미생물학적 치료 효과를 분석하였다.

방법: 2006년부터 2016년까지 서울대병원, 분당서울대병

원, 보라매병원에서 감염 척추염으로 진단된 환자 중 line-

zolid가 4주 이상 투약된 사례에서 임상정보를 후향적으로 

수집하여 분석하였다. 

결과: Linezolid가 4주 이상 투약된 환자는 총 20명이었다. 

가장 흔한 원인균은 methicillin-resistant Staphylococcus aureus

였으며(n = 15), 다음으로 methicillin-resistant coagulase-neg-

ative Staphylococcus가 많았다(n = 3). 20명의 환자 중 14명을 

성공적으로 치료하였고 4명에서는 치료에 실패하였다. 2명

의 환자는 감염 척추염이 아닌 다른 원인으로 사망하였다. 

Vancomycin 치료 실패 환자 13명 중 10명에서 linezolid로 치

료에 성공하였다. 지속적인 균혈증을 보인 10명의 환자 중 

8명에서 linezolid 투약 이후 균음전이 확인되었다. Linezolid 

사용 기간의 중앙값은 40.5일(28-90)이었다. 약물 이상 반응 

평가에서 항생제 중단을 고려할 만한 심한 혈구감소증은 호

중구감소증 11.11%, 빈혈 12.96%, 혈소판감소증이 20.37%였다.

결론: Linezolid는 감염 척추염에서 치료제로 효과적으로 

사용할 수 있으며 특히 1차 치료제의 치료 실패가 예상되는 

경우 구제 치료로 사용할 경우 높은 치료 성공률을 기대할 

수 있다.

중심 단어: 척추염; 리네졸리드; 메티실린 내성 황색포도

알균
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