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헬리코박터 파일로리 항생제 내성의 진단과 맞춤형 치료 전략
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Helicobacter pylori (H. pylori) infection is a major cause of various gastrointestinal diseases, including gastric cancer, underscoring the 
need for effective eradication therapy. However, the increasing prevalence of antibiotic resistance and emergence of multidrug-resistant 
strains have progressively reduced the efficacy of conventional empirical eradication regimens, posing a substantial clinical challenge. 
This review discusses the current status and major mechanisms of antibiotic resistance in H. pylori, summarizes the available diagnostic 
methods and their limitations, and reviews tailored treatment strategies, including susceptibility-guided therapy and antibiotic exposure 
history-based approaches. In addition, the roles of bismuth-containing regimens and potassium-competitive acid blockers in improving 
eradication efficacy are reviewed. Future management of H. pylori infections warrants a precision medicine approach that integrates 
regional resistance patterns and individual patient characteristics. The combined application of accurate diagnostic tools and optimized 
treatment strategies will help improve eradication outcomes.  (Korean J Med 2026;101:175-182)
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서 론

헬리코박터 파일로리(Helicobacter pylori, H. pylori)는 위 

점막에 만성적으로 감염되어 위염, 소화성 궤양, 위암 및 위 점

막 연관 림프조직 림프종 등 다양한 위장관 질환을 유발하는 

주요 병원균으로 국제암연구소(International Agency for Re-

search on Cancer, IARC)에 의해 제1군 발암원으로 분류되어 

있다. 전 세계 감염률은 1980년대 약 58%에서 2011-2022년 

43.1%로 감소하였으나 여전히 전 세계 인구의 약 절반이 감염

된 것으로 추정된다[1]. 국내 유병률 또한 51.0%로 높은 수준

을 유지하고 있고, 특히 50-60대에서는 60% 이상의 감염률

을 보인다[2]. 이처럼 높은 유병률과 위암 발생률이 맞물리는 

동아시아 지역에서는 H. pylori 제균 치료의 임상적 중요성이 

더욱 크다. 제균 치료는 단순한 증상 완화를 넘어 위암 예방이

라는 공중보건학적 의미를 가지며, 2015년 교토 합의문 이후

에는 치료 금기가 없는 경우 감염자 모두에게 제균 치료를 고

려하는 방향으로 패러다임이 전환되었다[3].

그러나 이러한 임상적 필요성과는 달리 제균 치료 성공률은 
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지속적으로 감소하고 있는데, 그 핵심 원인 중 하나가 항생제 

내성의 급격한 증가이다. 국내에서도 클래리스로마이신 기반 

삼제 요법의 제균 성공률이 80% 미만으로 떨어지는 등 기존  

치료 전략의 한계가 명확히 드러나고 있다[4]. 세계보건기구

(World Health Organization, WHO)는 클래리스로마이신  

내성 H. pylori를 메티실린 내성 황색포도알균(methicillin- 

resistant Staphylococcus aureus), 반코마이신 내성 장구균

(vancomycin-resistant Enterococcus)과 동일한 고우선순위 

항생제 내성균으로 지정하며 이 문제의 심각성을 공식적으로 

인정하였다[5]. 이러한 상황에서 단순한 경험적 치료에 의존하

기보다는 항생제 내성을 정확히 평가하고 이를 기반으로 치료

를 선택하는 정밀의학적 접근의 필요성이 점차 대두되고 있다. 

본 종설에서는 H. pylori 항생제 내성의 기전과 현황, 진단 방

법 및 해석의 한계를 살펴보고 맞춤형 치료 전략과 실제 임상 

적용 방안에 대해 고찰하고자 한다.

본 론

항생제 내성 현황

H. pylori의 항생제 내성은 전 세계적으로 증가하는 추세이

며, 이는 제균 치료 실패의 가장 중요한 원인으로 지목되고 있

다. 내성은 크게 1차 내성과 2차 내성으로 구분된다. 1차 내성

은 제균 치료 경험이 없는 환자에서 발생하며, 주로 지역사회

의 항생제 남용에 기인한다. 반면 2차 내성은 이전 제균 치료 

실패 이후 발생한다. 반복적인 항생제 노출은 내성균의 선택을 

촉진함으로써 세 가지 이상의 항생제에 내성을 보이는 다제 내

성(multidrug resistance) 균주의 출현을 증가시킨다[6].

이러한 흐름은 전 세계 내성 데이터에서 명확히 확인된다. 

2025년 발표된 최신 국제 조사에 따르면 클래리스로마이신 

내성률은 유럽 12.0-22.4%, 아시아·태평양 7.7-92.1%, 아프

리카 13.6-66.7%로 이미 31개국 중 24개국에서 경험적 치료 

사용의 기준치인 15%를 초과한 상태이며 레보플록사신과 메

트로니다졸도 지역에 따라 내성률 편차가 크지만 전반적으로 

높은 수준을 유지하고 있다[7]. 그러나 문제는 내성이 확산되

는 속도에 비해 이를 관리할 인프라가 부족하다는 점이다. 중

합효소연쇄반응(polymerase chain reaction, PCR) 기반 분

자적 감수성 검사가 급여로 적용되는 나라는 단 4개국에 불과

하고, 국가 단위 내성 감시 프로그램을 운영하는 나라도 26개

국 중 4개국에 그친다. 내성 극복에 효과적인 비스무트 기반 

치료 역시 일본, 브라질 등 상당수 국가에서 접근이 제한되어 

전 세계적으로 10억 명 이상이 비스무트 함유 치료를 받지 못

하는 현실이다[7].

국내 상황도 이러한 전 세계적 흐름에서 예외가 아니다. 

2015-2023년 수집된 5,925개의 일차 H. pylori 분리주를 분

석한 결과 한국 헬리코박터 항생제 감수성 검사 위원회(Kore-

an Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing for 

Helicobacter pylori, KCAST-HP)가 수립한 역학적 차단값

(epidemiologic cutoff value, ECOFF) 적용 시 클래리스로마

이신 내성률 31.9%, 레보플록사신 내성률 40.9%, 아목시실린 

내성률 17.9%, 메트로니다졸 내성률 24.7%, 테트라사이클린 

내성률 11.5%로 집계되었다[8]. 메트로니다졸을 제외한 모든 

항생제에서 2018년 대비 내성률이 상승하였으며[9], 이는 국

내에서도 기존 경험적 치료 전략만으로는 충분한 제균율을 담

보하기 어려운 상황에 이르렀음을 의미한다.

항생제 내성 기전

H. pylori의 항생제 내성은 크게 유전적 변이(genetic mod-

ification)와 생리적 변이(physiological modification)라는 두 

가지 축으로 나눌 수 있으며 이 두 기전은 상호 복합적으로 작

용한다[10].

유전적 변이는 내성 발생의 가장 핵심적인 기전으로 항생제

마다 관여하는 표적 유전자가 다르다. 클래리스로마이신 내성

은 23S rRNA 유전자의 점돌연변이(A2142G/C 및 A2143G)에 

의해 항생제가 50S 리보솜 소단위(ribosomal subunit)의 펩티

딜 전달 효소 고리(peptidyl transferase loop)에 결합하지 못

하게 되면서 발생하며, 이 두 변이가 임상 내성 균주의 95% 이

상을 설명할 만큼 임상적 의미가 크다[11]. 플루오로퀴놀론 내

성은 DNA 회전효소(type II topoisomerase)를 인코딩하는 

gyrase A 유전자의 퀴놀론 내성 결정 영역(quinolone resis-

tance determining region) 내 87번 및 91번 코돈(codon) 돌
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연변이에 주로 기인하며 이 두 위치를 대상으로 한 분자 검사

가 레보플록사신 내성 예측에 유용하게 활용된다[12]. 메트로

니다졸 내성은 rdxA, frxA, fdxB유전자 변이에 의해 약물의 

세포 내 환원 활성화(intracellular reductive activation)가 

저해되면서 나타나는데, 관여하는 유전자가 복수이고 기전이 

복합적이어서 표현형 내성과 치료 결과 사이의 상관성이 다른 

항생제에 비해 낮다는 특징이 있다. 아목시실린 내성은 페니실

린 결합 단백질 1A (penicillin-binding proteins 1A)의 돌연

변이에 의해 세포벽 합성이 방해를 받으면서 발생하고[13], 테

트라사이클린 내성은 16S rRNA 유전자 변이로 30S 리보솜 소

단위에 대한 약물 결합이 억제되어 나타난다[14]. 리파부틴 내

성은 rpoB유전자 변이에 의하지만 전 세계적 내성률이 0.0-

0.2%로 매우 낮아 현재는 감수성 검사 없이 사용 가능한 항생

제로 취급된다[15].

이처럼 유전적 변이가 내성의 분자적 토대를 이룬다면 생리

적 변이는 여기에 더해 균이 항생제로부터 스스로를 보호하는 

또 다른 방어 기전으로 작용한다. 유출 펌프(efflux pump) 시

스템은 세포질막을 통해 항생제를 능동적으로 균 밖으로 배출

하는 단백질 수송체(protein transporter)로 resistance-nod-

ulation-division (RND), major facilitator superfamily 

(MFS), multidrug and toxic compound extrusion (MATE), 

ATP-binding cassette (ABC) 등 여섯 가지 계열이 H. pylori

에서 확인되었으며 다제 내성 균주에서 과발현이 관찰된다. 바

이오필름 형성(biofilm formation)은 균 집락을 단백질과 세

포 외 DNA로 이루어진 보호막으로 둘러싸 항생제 침투를 수

백 배에서 수천 배까지 감소시킨다[16]. 코코이드 형태 전환

(coccoid transformation)은 영양 결핍이나 항생제 노출 같

은 스트레스 상황에서 H. pylori가 배양 불가능한 휴면 상태

로 전환되는 현상으로, 항생제에 대한 내성이 현저히 증가하고 

치료 후 재발의 원인이 될 수 있다[17]. 여기에 더해 이종 내성

(heteroresistance), 즉 동일 환자 내에서 감수성과 내성 균주

가 혼재하는 현상은 단일 검체 검사 결과의 해석을 어렵게 만

들고 치료 실패로 이어질 수 있어 임상적으로 주의가 필요하 

다[18].

항생제 내성 진단

배양 기반 항생제 감수성 검사

배양 기반의 항생제 감수성 검사는 H. pylori라는 세균을 직

접 다룬다는 점에서 가장 기본적이고 궁극적인 진단 방법이다. 

한천 희석법(agar dilution method), E-test, 디스크 확산법

(disk diffusion method) 등을 통해 실제 균주의 성장 억제를 

평가하므로 클래리스로마이신과 레보플록사신뿐 아니라 아목

시실린, 메트로니다졸, 테트라사이클린 등 사용 가능한 모든 

항생제에 대한 감수성 정보를 동시에 얻을 수 있다는 것이 가

장 큰 강점이다[19]. 그러나 H. pylori는 미세호기성 세균의 특

성상 배양 조건이 까다롭고 내시경을 통한 조직 검체 확보가 

필요한 침습적 검사인 데다 결과 확인까지 10-14일이 소요되

며 항생제 감수성 검사 비용까지 추가되어 일상적인 진료 환경

에서 적용하기에는 부담이 크다. 여기에 이종 내성(heterore-

sistance)의 문제까지 더해지면 해석은 한층 복잡해진다. 동일 

환자에서 분리된 H. pylori 균주가 서로 다른 감수성을 보이는 

경우가 있어 정확한 내성 평가를 위해서는 배양을 통해 충분

한 수의 균주를 확보하여 검사하는 것이 권장된다[20]. 이러한 

제약에도 불구하고 배양 기반 맞춤형 치료는 획일적인 경험적 

치료에 비해 제균 성공률이 높고 검사 비용이 추가되더라도 전

체 치료 과정을 고려할 때 비용 효과적이라는 보고가 있어 내

성률이 높은 지역일수록 배양 기반 항생제 감수성 검사의 임

상적 가치는 더욱 커진다.

유전자 기반 분자 진단 검사

유전자 기반 분자 진단 검사는 배양의 어려움과 긴 검사 시

간이라는 단점을 극복하기 위한 대안으로 특정 항생제 내성 

관련 돌연변이를 직접 확인하는 방식이다. Dual priming oli-

gonucleotide (DPO)-PCR, PCR-restriction fragment length 

polymorphism, fluorescence in situ hybridization, real- 

time PCR, multiple genetic analysis system 등 다양한 검사

법이 개발되어 국내외에서 상업적으로 이용되고 있다[21]. 이 

중 분자 진단이 특히 유용한 영역은 클래리스로마이신, 플루

오로퀴놀론, 테트라사이크린 내성으로 각각 23S rRNA 유전

자의 A2142G/C 및 A2143G 돌연변이, gyrA유전자 변이, 16S 

Jin Hee Noh. H. pylori resistance and tailored therapy
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rRNA 유전자 변이와 연관되어 있어 유전자 검사 결과와 표현

형 내성 사이의 일치율이 높고 신뢰할 수 있는 내성 예측이 가

능하다[22]. 실제로 국내 연구에서 real-time PCR의 H. pylori 

검출 민감도는 97.1%로 신속 요소분해효소 검사(82.9%)에 비

해 우수하였으며 클래리스로마이신 내성 돌연변이 탐지에서도 

배양 기반 감수성 검사와 높은 일치율(84.6%)을 보였다[23].

그러나 분자 진단법에도 한계는 분명하다. 아목시실린과 메

트로니다졸은 내성에 관여하는 유전자 변이가 다양하여 단일 

검사 도구로 모든 내성 기전을 포괄하기 어려우며, 특히 메트

로니다졸처럼 복수의 유전자가 복합적으로 관여하는 경우 분

자 진단의 내성 예측력은 제한적이다. 프랑스에서 시행한 클

래리스로마이신과 레보플록사신 두 가지 내성 유전자를 동시

에 검사할 수 있는 HelicoDR® (Hain Lifescience, Nehren, 

Germany) 검사법을 활용한 1차 치료 다기관 무작위 대조 연

구에서 경험적 삼제 요법 대비 유의하게 높은 제균율(inten-

tion-to-treat [ITT], 85.5% vs. 73.1%; p = 0.003)이 확인되었

다[24]. 국내 레보플록사신 내성률이 40%에 육박하는 현 상

황에서 두 항생제를 동시에 평가하는 다중 분자 진단법의 임

상적 활용 가치는 더욱 커질 것으로 기대된다. 한편 차세대 염

기서열 분석(next-generation sequencing)은 알려지지 않은 

새로운 내성 변이까지 포괄적으로 탐지할 수 있다는 장점이 있

으나 높은 비용과 분석 인프라 요구로 인해 아직 일상적 임상 

적용에는 제한이 따른다[25].

결국 H. pylori 항생제 내성 진단에서 어느 한 가지 검사법이 

모든 상황을 완벽히 해결해 주지는 않는다. 배양 기반 검사는 

포괄적이지만 시간과 비용 면에서 부담이 크고, 분자 진단법은 

신속하고 편리하지만 검출 가능한 내성 범위에 한계가 있다. 따

라서 내성 진단 방법의 선택은 지역 내성 양상, 검사 접근성, 비

용 효율성, 환자의 임상 상황을 종합적으로 고려하여 이루어져

야 하며 단일 검사에 의존하기보다는 필요에 따라 여러 방법을 

상호 보완적으로 활용하는 통합적 접근이 바람직하다.

맞춤형 치료 전략

감수성 기반 맞춤 치료

감수성 기반 맞춤 치료는 항생제 감수성 검사 결과를 바탕

으로 적절한 항생제를 선택하는 방법으로 검사 방법에 따라 

배양 기반과 PCR 기반으로 나뉘며 각각의 임상적 의의와 한계

가 다르다. 두 방법 모두에서 공통적으로 중요한 점은 맞춤 치

료의 효과가 어떤 경험적 치료를 비교 대상으로 삼느냐에 따라 

달라진다는 것이다.

배양 기반 맞춤 치료는 클래리스로마이신 기반 삼제 요법을 

경험적 치료로 사용한 무작위 대조 연구에서 일관되게 우수한 

제균율을 보였다[26-30]. 국내 연구에서도 항생제 감수성 검

사 후 적절한 항생제를 선택한 맞춤 치료군이 경험적 삼제 요법

군에 비해 유의하게 높은 제균율(94.7% vs. 71.9%, p = 0.002) 

을 보였으며[31], 이탈리아와 중국의 연구에서도 동일한 방

향의 결과가 보고되어 내성률이 높은 지역에서 배양 기반 맞

춤 치료의 임상적 유용성은 충분히 입증되어 있다[32,33]. 그

러나 비교 대상이 비스무트(Bismuth) 사제 요법이나 동시 요

법, 플루오로퀴놀론 기반 요법처럼 내성을 어느 정도 극복할 

수 있는 경험적 치료로 바뀌면 결과는 달라진다. 이러한 요법

들을 경험적 치료로 사용한 무작위 대조 연구에서는 배양 기

반 맞춤 치료가 유의한 우위를 보이지 못하였고[34-36], 16개

의 무작위 대조 연구를 통합한 메타분석에서도 맞춤 치료와 

비스무트 사제 요법 사이의 제균율 차이는 유의하지 않았다

(risk ratio, 1.02; 95% confidence interval [CI], 0.92-1.13; 

p = 0.759) [37]. 국내 연구에서도 배양 기반 맞춤 치료와 경험

적 동시 요법 간에 제균율의 유의한 차이는 관찰되지 않았다

(84.2% vs. 83.3%, p = 0.859) [38]. 이러한 결과들은 배양 기

반 맞춤 치료의 이점이 경험적 치료의 효과 수준에 따라 결정

된다는 사실을 보여준다. 따라서 배양 기반 맞춤 치료는 경험

적 치료의 성공률이 낮은 지역이나 반복적인 제균 실패로 항

생제 선택지가 제한된 환자에서 그 가치가 가장 크다.

PCR 기반 맞춤 치료 역시 클래리스로마이신 기반 삼제 요법

과 비교한 국내외 무작위 대조 연구들에서 일관되게 높은 제

균율을 보였다. 국내 전국 다기관 무작위 대조 연구에서 DPO-

PCR로 클래리스로마이신 내성을 확인한 후 시행한 맞춤 치료

는 경험적 삼제 요법에 비해 유의하게 높은 제균율을 달성하

였으며(81.9% vs. 65.7%, p < 0.001), 7일과 14일 치료 기간 

간 차이가 없어 내성이 확인된 경우 단기 치료도 충분히 효과

적임을 시사하였다[39]. 그러나 비스무트 사제 요법이나 동시 
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요법을 경험적 치료로 사용한 연구에서는 PCR 기반 맞춤 치

료의 우월성이 입증되지 않았으며[40-44], 비용 효과 면에서

도 표준 삼제 요법과 비교할 때는 비용 효과적이었으나 비스무

트 사제 요법과 비교하면 제균율이 유사함에도 비용이 더 높

아 비용 효과적이지 않은 것으로 보고된 바 있다[44,45]. 이는 

PCR 기반 검사 자체의 한계라기보다는 비교 대상인 경험적 치

료의 효과가 이미 충분히 높아 맞춤 치료의 추가적 이득이 상

쇄되는 것으로 해석된다.

결국 배양 기반과 PCR 기반 맞춤 치료 모두에서 공통적으

로 확인되는 것은 클래리스로마이신 내성 균주가 혼재된 상황

에서도 충분히 효과적인 경험적 요법이 이미 적용되고 있다면 

맞춤 치료의 우월성을 입증하기 어렵다는 점이다. 따라서 감수

성 기반 맞춤 치료의 임상적 가치는 사용 가능한 경험적 치료

의 수준과 지역 내성 현황을 함께 고려하여 판단하는 것이 바

람직하다.

약물 노출력 기반 맞춤 치료

감수성 검사 접근이 어려운 현실에서 환자의 항생제 복용력

을 활용하는 약물 노출력 기반 맞춤 치료는 별도의 비용과 시

간 부담 없이 즉각 적용 가능한 실용적 전략이다. 마크로라이

드 계열 항생제의 사용 이력은 클래리스로마이신 내성의 강한 

예측 인자로 지역사회에서 다른 감염 치료 목적으로 마크로 

라이드를 복용한 경험이 있는 환자에서는 클래리스로마이신 

내성 균주의 비율이 유의하게 높다[46]. 국내 연구에서 이전 

클래리스로마이신 사용 경험은 삼제 요법 실패 위험을 4.4배 

높였으며, 특히 2주 이상의 마크로라이드 복용력이 있는 환자

에서 표준 삼제 요법의 제균 성공률이 유의하게 감소함이 확인

되었다[47]. 스페인의 연구에서도 마크로라이드 복용력이 있

는 환자에서 복용력이 없는 환자에 비해 삼제 요법의 제균율

이 현저히 낮아(60.8% vs. 92.9%, p < 0.0001) 복용력 기반 

치료 선택의 임상적 유효성을 뒷받침하였다[48]. 이러한 근거

를 바탕으로 국내에서는 건강보험심사평가원 의약품안심서비

스(Drug Utilization Review, DUR) 시스템을 통해 마크로라

이드 노출력을 확인하고 노출력이 없는 경우 삼제 요법을, 있

는 경우 비스무트 사제 요법을 적용하는 전향적 연구가 시행되

었다. 그 결과 약물 노출력 기반 맞춤 치료군이 경험적 삼제 요

법군보다 유의하게 높은 제균율을 보여(modified ITT, 94.2% 

vs. 80.3%; p = 0.018) 이 전략이 항생제 감수성 검사에 준하

는 제균 효과를 낼 수 있음을 확인할 수 있었다[46]. 이미 구

축된 국민건강보험 처방 데이터를 활용한다는 점에서 임상 현

장 적용성이 높고 감수성 검사 접근이 어려운 환경에서도 충

분히 구현 가능한 것이 이 전략의 강점이다. 다만 마크로라이

드 복용력이 없다고 해서 클래리스로마이신 감수성이 보장되

는 것은 아니므로 감수성 검사를 완전히 대체하기보다는 검사

가 어려운 상황에서 치료 선택을 보조하는 수단으로 활용하는 

것이 적절하다.

경험적 치료의 강화: PCAB와 비스무트

맞춤 치료의 접근이 어려운 상황에서 경험적 치료의 효과를 

높이기 위한 전략으로 칼륨 경쟁적 위산분비차단제(potassi-

um-competitive acid blocker, PCAB)와 비스무트가 주목받

고 있다. 두 약제는 서로 다른 기전으로 제균율을 향상시키며 

항생제 내성이 높은 환경에서도 일정 수준의 제균 효과를 유

지할 수 있다는 장점이 있다.

H. pylori는 pH 4-6의 환경에서 활발히 증식하므로 강력한 

산 분비 억제는 항생제의 항균 활성을 직접적으로 강화한다. 

기존 양성자펌프억제제(proton pump inhibitor, PPI)는 주로 

CYP2C19 효소에 의해 대사되기 때문에 신속대사자(exten-

sive metabolizer)에서는 생체 이용률이 낮아져 충분한 위산 

억제가 이루어지지 않아 제균 성공률이 떨어질 수 있다[49]. 

PCAB는 이러한 CYP2C19유전자 다형성의 영향을 거의 받지 

않아 개인 간 약효 변동이 적고 PPI에 비해 더 강력하고 지속

적인 산분비 억제 효과를 나타낸다. 실제로 CYP2C19 신속대

사자 집단에서 PCAB 기반 요법의 제균율이 PPI 기반 요법보다 

유의하게 높았다(92.9% vs. 75.0%, p < 0.0001) [50]. 보노프

라잔 기반 삼제 요법은 미국과 유럽의 3상 임상 연구에서 클래

리스로마이신 내성 균주에 대해서도 PPI 기반 요법보다 유의하

게 높은 제균율을 보였다(65.8% vs. 31.9%, p < 0.001) [51]. 

국내에서도 테고프라잔 기반 삼제 요법이 란소프라졸 기반 삼

제 요법에 대해 비열등성을 입증하였고(modified ITT, 86.0% 

vs. 78.7%; p = 0.0002), 클래리스로마이신 내성 균주 대상 
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하위 분석에서도 테고프라잔 병용군의 제균율이 더 높은 경

향이 관찰되었으나 통계적 유의성은 확립되지 않아 추가 연구

가 필요하다(47.8% vs. 35.5%, p = 0.3614) [52].

비스무트는 직접적인 항균 효과와 항바이오필름 작용을 통

해 H. pylori 에 직접 작용하며 표준 요법에 추가 시 제균율을 

약 20-30% 향상시킨다[53]. 비스무트 제제를 1차 요법에 추가

하여 사용한 경우 비함유 요법 대비 유의하게 높은 제균율을 

보였다는 메타분석 결과도 이를 뒷받침한다(odds ratio, 1.90; 

95% CI, 1.45-2.48; p < 0.001) [54]. 내성 균주별 비스무트 

병용 효과를 분석한 메타분석에 따르면 클래리스로마이신 내

성 균주(76.9% vs. 36.6%, p = 0.009), 메트로니다졸 내성 균

주(86.8% vs. 60.9%, p = 0.008), 두 항생제 동시 내성 균주

(76.9% vs. 18.2%, p = 0.05) 모두에서 비스무트 함유 요법이 

비함유 요법 대비 유의하게 높은 제균율을 달성하였다[55]. 레

보플록사신 내성 균주에 대해서도 14일 레보플록사신 삼제 요

법에 비스무트를 추가하였을 때 제균율이 37.5%에서 70.6%로 

유의하게 향상되어 비스무트 병용이 레보플록사신 내성의 영

향 역시 상당 부분 극복할 수 있음이 확인되었다[53]. 클래리

스로마이신 내성률이 31.9%, 레보플록사신 내성률이 40.9%에 

달하는 국내 현실에서 비스무트 추가 제균 요법의 활용 확대는 

충분한 근거를 가진다. 그러나 현재 국내에서는 비스무트 제제

가 H. pylori 제균 치료에 급여로 인정되지 않아 접근성이 제한

되어 있기 때문에 이의 해결이 시급한 과제이다.

결국 PCAB와 비스무트는 항생제 내성이 높은 환경에서 경

험적 치료의 효과를 보완하는 중요한 수단이다. 감수성 검사

를 통한 맞춤 치료가 이상적이지만 검사 접근이 어려운 임상 

현장에서는 PCAB 기반의 강력한 산 분비 억제와 비스무트 병

용을 통해 내성의 영향을 최소화하는 전략이 현실적인 대안이 

될 수 있다.

결 론

H. pylori 항생제 내성은 전 세계적으로 급격히 증가하고 있

으며, 국내에서도 주요 항생제에 대한 내성률이 기존 경험적 

치료의 한계를 넘어서는 수준에 이르렀다. 내성의 기전은 23S 

rRNA, gyrA, rdxA 등 여러 유전자 돌연변이와 유출 펌프, 바

이오필름, 코코이드 형성 등의 생리적 변이가 복합적으로 관여

하며, 이를 정확히 진단하는 것이 맞춤 치료의 출발점이다. 배

양 및 유전자 기반의 항생제 감수성 검사가 가장 이상적인 도

구이지만 비용과 접근성의 제약이 현실적 걸림돌로 작용하며, 

약물 복용력 기반 전략은 이를 보완하는 실용적 대안으로서 

임상 현장에서 활용 가치가 높다. 여기에 PCAB와 비스무트를 

활용한 경험적 치료 강화는 내성 상황에서도 제균율을 유지

하는 데 기여하며 지역 내성 양상을 반영한 가이드라인의 적

용이 함께 이루어질 때 그 효과는 더욱 커질 것이다. 항생제 내

성 평가의 일관성을 위한 ECOFF의 표준화와 지속적인 국가 

내성 감시 체계의 구축은 이 모든 전략을 뒷받침하는 기반이

다. 결국 H. pylori 치료의 미래는 내성 진단과 치료 전략을 통

합한 정밀의학적 접근으로 발전할 것이며 지속적인 감시와 표

준화, 환자 개개인에 맞춘 치료 전략이 핵심이 될 것이다.
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