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Background: Antimicrobials have been a mainstay of inflammatory acne treatment for more than 30 years. 

However, antibiotic-resistant propionibacteria had been isolated with increased frequency, and associated with failure 

to respond to antibiotic therapy.

Objective: The aim of this study was to investigate the clinical efficacy and tolerance of 1% nadifloxacin cream.

Methods: In the final analysis, 197 patients with mild to moderate facial acne vulgaris were enrolled. The patients 

were instructed to apply 1% nadifloxacin cream twice daily to the affected skin after washing the face. Following 

2 and 4 weeks of treatment, patients were observed for clinical response: number of the acne lesions, Korea acne 

grading system (KAGS), global improvement, and occurrence of adverse reactions.

Results: During 4 weeks of treatment, nadifloxacin caused significant reduction in the number of inflamed 

papulo-pustular lesions and open/closed comedones. In addition, significant reduction of KAGS was observed. About 

96% of patients showed clinical improvement in the overall evaluation of the therapeutic effect by physicians. All 

reported adverse events were mild.

Conclusion: This study shows that 1% nadifloxacin cream can be an effective and safe treatment for mild to 

moderate acne vulgaris. (Korean J Dermatol 2010;48(8):665∼671)
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서    론

여드름은 주로 얼굴, 등, 가슴에 다양한 형태로 나타나

는 털피지샘단위의 만성 염증질환이다
1. 사춘기에 경미하

게 발생하는 경우 생리적 현상으로 간주되기도 하지만, 중

증도가 심해지면 환자에게 수치심과 우울증 및 자신감 저

하를 야기할 수 있고, 삶의 질에도 심각한 영향을 끼쳐 그 

중요성을 간과할 수 없다2
.
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Table 1. Korean Acne Grading System (KAGS)

Score Definition

Grade 1 Papule ≤10

Grade 2 Papules 11∼30

Grade 3 Papules ≥31, nodules ≤10

Grade 4 Nodule 11∼20, ±mild ongoing scars

Grade 5 Nodule 21∼30, ±moderate ongoing scars

Grade 6 Nodule ≥31, ±severe ongoing scars, ±sinus tracts

여드름의 발생에는 다양한 요인들이 영향을 미치는데, 

모낭의 이상 각화, 피지 분비의 증가, Propionibacterium 

acnes (P. acnes)의 증식과 그로 인한 염증 반응이 주요 발

생 원인이다3. 이를 치료하기 위하여 경구 항생제와 

isotretinoin, 외용 약제의 도포, 물리적인 면포 적출, 화학 

박피, 광 치료 등 다양한 방법이 이용되며3-5, 이 중에서 경

구 및 국소 항생제는 지난 30년간 여드름의 염증성 병변 

치료에 가장 중요한 약제로 사용되어 왔다6,7. 그러나 최근

에 P. acnes의 항생제에 대한 내성률이 증가하여 항생제 치

료에 저항하는 환자가 증가하고 있다8-11. Nord와 Oprica11

는 P. acnes의 50%에서 clindamycin과 erythromycin에 내성

을 가지며, 20%에서 tetracyclin에 내성을 보인다고 보고하

였다.

1% nadifloxacin 크림(NadixaⓇ)은 호기성 그람 양성/음

성 균과 P. acnes를 포함하는 혐기성 균에 살균효과가 있는 

fluoroquinolone 계열의 광범위 항생제로 현재까지 이에 대

한 P. acnes 내성 균주는 발생되지 않은 것으로 알려져 있

다7,9,12-16
. 국외 문헌에서는 nadifloxacin의 여드름에 대한 

치료 효과와 안전성에 대한 연구가 많이 보고되어 있으나, 

아직 국내 환자들을 대상으로 한 연구는 없었다7,9,12,15-21. 

이에 이번 연구에서는 국내 여드름 환자들을 대상으로 1% 

nadifloxacin 크림의 효과와 안전성을 평가하고자 하였다.

대상 및 방법

1. 연구대상

2009년 3월부터 8월까지 9개 대학병원의 피부과에 내원

한 12∼45세의 경증 또는 중등도의 여드름 환자들을 대상

으로 하였다. 중증 여드름 환자(낭종성 여드름), 생리 주기

에 따라 여드름의 악화와 호전이 뚜렷한 환자, 얼굴에 여

드름 이외 다른 피부 질환을 동반한 환자, 합성 quinolone 

제제에 과민 반응이 있는 환자, 연구 시작 4주 이내 경구 

스테로이드제나 항생제, isotretinoin 치료를 시도한 적이 

있는 환자, 연구 시작 2주 이내 국소 스테로이드제나 항생

제 치료를 시도한 적이 있는 환자, 임신 중이거나 수유중

인 환자는 연구에서 제외하였다. 연구가 시행되기 전, 9개 

병원에서 각각 임상시험심사위원회(institutional review 

board)의 승인을 받았으며, 모든 연구는 환자들에게 임상 

연구에 대한 과정을 설명하고 동의를 구한 뒤, 시행되었다.

2. 연구방법

1% nadifloxacin 크림을 4주간 하루에 두 번(아침, 저녁) 

여드름 부위에 도포하도록 하였으며, 치료 효과와 안전성

을 평가하기 위해 치료 2, 4주 후에 내원하도록 하였다. 환

자는 연구 기간 동안 다른 여드름 치료는 받지 않도록 하

였다.

1) 유효성 평가

시험자가 치료 전, 치료 2, 4주 후에 환자의 임상사진을 

촬영하고, 여드름 병변의 개수를 개방면포, 폐쇄면포, 구

진, 농포로 나눠 측정하였으며, 동시에 한국형 여드름 중증

도 시스템(Korean Acne Grading System, KAGS)으로 여드

름 상태를 평가하였다(Table 1)22. 시험자에 의한 전반적인 

호전도는 치료 2, 4주 후의 상태를 처음 내원 당시의 상태

와 비교하여 Grade 4 (＞75%), Grade 3 (51∼75%), Grade 

2 (26∼50%), Grade 1 (0∼25%), Grade 0 (＜0%)으로 나

눠 평가하였다.

2) 환자 만족도

환자의 만족도도 치료 2, 4주 후에 ‘매우 만족’, ‘만족’, 

‘보통’, ‘불만족’, ‘매우 불만족’으로 나눠 설문에 답하도록 

하였다.

3) 안전성 평가

치료 2, 4주 후에 도포 부위의 가려움증, 자극, 발진, 피

부 건조, 작열감, 인설, 화상, 동통, 색소침착 등의 부작용 

발생 여부를 환자에게 설문하였다. 부작용으로 인해 연구

에서 탈락되는 경우에는 시험자가 부작용의 중증도를 경

증, 중등도, 중증으로 나눠 평가하도록 하였다.

3. 통계 분석

통계 분석은 SPSS version 12.0 for windows (Statistical 

package for the social sciences, SPSS, Chicago, USA)를 이

용하였으며, 조사대상자의 방문시기에 따른 여드름 병변의 

수, KAGS, 전반적인 호전도, 환자 만족도의 차이를 검정하

기 위해 대응표본 T-test로 치료 전과 비교하여 치료 2, 4

주 후 데이터의 변화를 분석하였다. 처리된 모든 결과는 p

값이 0.05 이하일 때 통계적으로 유의한 것으로 판정하였

다.

결    과

1. 조사 대상자들의 일반적 특성 

총 274명의 여드름 환자가 연구에 참여하였다. 이 중 개

인적인 사정으로 인해 중단하거나 예정 방문일을 초과하

여 방문한 77명의 환자는 제외하였다. 최종적으로 연구를 

마친 환자는 남자 76명, 여자 121명으로 총 197명이었다. 

환자들의 연령 분포는 12∼40세였으며, 평균 연령은 23.7

세였다.
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Fig. 1. The change of the number of acne lesions at baseline,

2 week and 4 week after topical treatment with 1% nadiflox-

acin cream. Statistical analysis showed significant reduction in 

all acne lesions that was noted at all follow-up visits from 

week 2 onwards (*p=0.003, †p＜0.001).

Fig. 3. Global improvement at week 2 and 4. Difference 

between week 2 and 4 was statistically significant (p=0.027).

Fig. 2. The change of Korean acne grading system at baseline,

2 week and 4 week after topical treatment with 1% nadiflox-

acin cream. Statistical analysis showed significant reduction at 

all follow-up visits from week 2 onwards (week 2: p＜0.001, 

week 4: p＜0.001).

2. 유효성 평가 결과

1) 여드름 병변 수(개방/폐쇄면포, 구진, 농포)의 변화

개방면포의 평균 개수는 치료 전 9.94±18.19개에서 치

료 2주 후 8.13±13.75개, 치료 4주 후 7.13±13.55개로 감

소하였고, 통계적으로도 치료 전과 비교하여 치료 2주 후

부터 유의하게 개방면포가 감소하였다(2주: p=0.003, 4주: 

p＜0.001)(Fig. 1).

폐쇄면포의 평균 개수는 치료 전 22.90±27.52개에서 치

료 2주 후 20.00±24.85개, 치료 4주 후 17.59±22.62개로 

감소하였고, 통계적으로도 치료 전과 비교하여 치료 2주 

후부터 유의하게 폐쇄면포가 감소하였다(2주: p＜0.001, 4

주: p＜0.001)(Fig. 1).

구진의 평균 개수는 치료 전 13.96±11.04개에서 치료 2

주 후 10.83±9.47개, 치료 4주 후 8.48±8.26개로 감소하였

고, 통계적으로도 치료 전과 비교하여 치료 2주 후부터 유

의하게 구진이 감소하였다(2주: p＜0.001, 4주: p＜0.001) 

(Fig. 1).

농포의 평균 개수는 치료 전 2.88±3.99개에서 치료 2주 

후 1.99±3.41개, 치료 4주 후 1.28±2.31개로 감소하였고, 

통계적으로도 치료 전과 비교하여 치료 2주 후부터 유의

하게 농포가 감소하였다(2주: p＜0.001, 4주: p＜0.001) 

(Fig. 1).

2) KAGS의 변화

KAGS의 평균값은 치료 전 1.90±0.89에서 치료 2주 후 

1.71±0.84, 치료 4주 후 1.46±0.73로 감소하였고, 통계적

으로도 치료 전과 비교하여 치료 2주 후부터 유의하게 

KAGS가 감소하였다(2주: p＜0.001, 4주: p＜0.001)(Fig. 2).

3) 전반적인 호전도

치료 2주 후, 시험자가 치료 전과 비교하여 평가한 전반

적인 호전도는 Grade 4가 3명(1.52%), Grade 3이 25명

(12.69%), Grade 2가 62명(31.47%), Grade 1이 98명(49.75%), 

Grade 0이 9명(4.57%)으로 188명(95.43%)의 환자가 Grade 

1 이상의 개선을 보였다. 치료 4주 후 치료 전과 비교하여 

평가한 전반적인 호전도는 Grade 4가 6명(3.05%), Grade 3

이 32명(16.24%), Grade 2가 66명(33.50%), Grade 1이 85명

(43.15%), Grade 0이 8명(4.06%)으로 189명(95.94%)의 환

자가 Grade 1 이상의 개선을 보였다. 치료 2주 후와 4주 후

의 전반적인 호전도를 비교한 결과 치료 2주 후보다 4주 

후가 유의하게 높은 호전도를 보인 환자들의 비율이 더 많

은 것으로 나타났다(p=0.027)(Fig. 3).
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Table 2. Incidence of adverse events (≥1) 

Event
Number of patients (%)

Week 2 Week 4

Pruritus 12 (6.09) 2 (1.02)

Erythema  7 (3.55) 1 (0.51)

Burning sensation  1 (0.51) 2 (1.02)

Scale  1 (0.51) 0 (0.00)

Irritating sensation  7 (3.55) 4 (2.03)

Dry skin  3 (1.52) 1 (0.51)

Fig. 4. Satisfaction of the patients at week 2 and 4. Difference

between week 2 and 4 was not statistically significant (p= 
0.260). *At week 2, only 0.51% (1/197) of the patients was 

very dissatisfied. And none of the patients were very dissa-

tisfied at week 4. 

3. 환자 만족도의 변화

치료 2주 후, 환자의 만족도 항목에서 ‘매우 만족’에 답

한 환자는 9명(4.57%)이었고, ‘만족’ 73명(37.06%), ‘보통’ 

103명(52.28%), ‘불만족’ 11명(5.58%), ‘매우 불만족’ 1명

(0.51%)으로 185명(93.91%)의 환자가 ‘보통’ 이상의 만족도

를 보였다. 치료 4주 후에는 ‘매우 만족’ 11명(5.58%), ‘만

족’ 79명(40.10%), ‘보통’ 95명(48.22%), ‘불만족’ 12명

(6.09%), ‘매우 불만족’ 0명(0.00%)으로 185명(93.91%)의 

환자가 ‘보통’ 이상의 만족도를 보였다. 치료 2주 후와 4주 

후의 환자 만족도는 유의한 차이를 보이지 않았다(p= 

0.260)(Fig. 4).

4. 안전성 평가 결과

연구 기간 동안 환자들이 느끼는 심각한 부작용은 없었

다. 연구 기간 중 부작용을 경험한 환자는 197명 중 25명

(12.69%)이었고, 부작용의 종류는 가려움증, 홍반, 작열감, 

인설, 자극감, 건조증으로 대체로 경미한 수준이었다. 이 

중 연구를 중단한 환자는 4명(2.03%)이었고, 모두 가려움

증을 동반한 홍반이 발생하여 스스로 연구를 중단하길 원

했다. 이들을 대상으로 시험자가 평가한 부작용의 중증도

는 중등도 3명, 경증 1명으로 심각한 수준은 아니었다. 치

료 2주 후 발생한 부작용의 종류는 총 31건이었고, 치료 4

주 후에는 10건으로 줄어들었다(Table 2).

고    찰

지난 30여 년간 경구 및 국소 항생제는 염증성 여드름 

치료에 주요 약제로 사용되어 왔다
6,7. 그러나 전 세계적으

로 무분별한 항생제의 남용으로 인해 항생제에 내성을 보

이는 P. acnes 균주가 증가함에 따라 항생제를 이용한 여드

름 치료에 저항하는 환자가 증가하고 있다
8-11. Eady 등10은 

국소 및 경구 항생제로 장기간 치료를 받은 환자들의 25% 

정도가 치료에 실패하며, 항생제 내성 균주가 증가함에 따

라 치료율이 감소된다고 보고하였다. 또한, Heller 등23은 

현재 여드름 치료에서 가장 많이 사용되고 있는 항생제인 

clindamycin과 erythromycin에 P. acnes의 50%가 내성을 보

인다고 보고하였다. 이에 여드름 치료에 있어 P. acnes 균

주에 효과적으로 작용할 수 있고, 내성 발현율이 낮으며, 

안전하기도 한 새로운 항생제가 필요하게 되었다.

Nadifloxacin은 fluoroquinolone 계열의 항생제로 quino-

lone 계열 중에서는 처음으로 개발된 국소 치료제이다7. 

1% nadifloxacin 크림은 1993년 일본에서 처음으로 여드름 

치료제로 개발되어 독일, 스페인, 그리스 등의 많은 유럽 

국가와 중남미 국가들에서 시판되고 있으며, 1998년에는 

모낭염의 치료에도 사용되기 시작하였다. 국내에서는 2008

년 9월부터 여드름 치료제로 시판되었고, 용법은 하루 2회 

세안 후에 여드름 병변부에 도포하도록 하며, 도포기간은 

12주를 넘지 않도록 권장하고 있다.

Nadifloxacin은 세균의 증식에 필수적인 DNA gyrase를 

억제하여 호기성 그람 양성/음성 균과 P. acnes를 포함하는 

혐기성 균에 광범위한 항균효과가 있다7,9,12. 또한, 중성구

의 이주(migration)와 중성구로부터 발생되는 활성 산소의 

발생을 억제하고24, P. acnes에 의해 T 림프구에서 분비되

는 interferon-γ, interleukin (IL)-12와 각질형성세포에서 

분비되는 IL-1α, IL-6, IL-8 등의 사이토카인을 억제하여 

피부의 염증 반응에도 효과가 있다25. Murata 등26은 nadi-

floxacin이 피부의 랑게르한스세포와 각질형성세포의 항원

전달기능을 억제하기 때문에 P. acnes에 대한 과민반응으

로 유발되는 여드름 부위의 염증에도 효과가 있다고 보고

하였으며, Inui 등27은 nadifloxacin이 안드로겐 수용체의 작

용을 억제하는 것을 확인하고, 이 또한 여드름 치료에 효
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Fig. 5. Clinical photographs of a 

patient before (A) and 4 weeks 

(B) after 1% nadifloxacin cream 

treatment

과가 있을 것이라고 보고하였다.

여드름에 대한 nadifloxacin 크림의 치료 효과는 많은 연

구에서 보고되었다7,9,12,15-21,28. Kurokawa 등17은 4주간 1% 

nadifloxacin 크림을 도포한 결과, 치료 전보다 치료 4주 후

에 여드름 병변의 수가 유의하게 감소하였다고 하였으며, 

Plewig 등9은 12주간의 연구에서 치료 2주 후부터 염증성 

여드름과 개방/폐쇄면포에 모두 효과가 있었다고 보고하

였다. 이번 연구에서도 이전의 보고들처럼 nadifloxacin이 

염증성 여드름과 개방/폐쇄면포에 모두 효과가 있는 것으

로 나타났고, 치료 2주 후부터 병변의 수가 유의하게 감소

하는 것을 확인하였다(Fig. 5). 이러한 효과는 여드름 중증

도의 객관적 평가 지표인 KAGS를 통해서도 확인할 수 있

었다.

시험자에 의한 전반적인 호전도에 대해서도 이전의 보

고에서 환자의 97% 정도가 치료 효과가 있었던 것과9 비슷

하게 이번 연구에서도 환자의 96% 정도가 치료 효과가 있

었다. 그러나 Grade 3 이상의 호전을 보인 환자가 이전 보

고에서 62.07%이었던 것에 비해 이번 연구에서는 19.29%

로 작았는데, 이는 이전 연구들의 연구기간이 대개 12주였

던데 반해, 이번 연구는 연구기간이 4주로 짧았기 때문으

로 생각된다. 이전 보고에서 12주간 치료하여 지속적으로 

여드름이 호전된 것처럼9
 이번 연구에서도 치료 2주 후보

다 치료 4주 후에 더 호전되는 양상을 보였으므로, 연구 

기간이 12주이었다면 치료 효과가 더 좋았을 것으로 예상

된다. 환자의 만족도는 이전의 보고에서 환자의 90% 가량

이 만족하였던 것과 비슷하게 이번 연구에서도 환자의 

93.91%가 치료에 만족하였다9. 치료 2주 후부터 환자의 

93.91%가 치료제에 만족하였고, 치료 2주 후와 4주 후에 

환자의 만족도는 유의한 차이를 보이지 않았는데(93.91% 

vs. 93.91%, p=0.260), 이러한 소견은 치료 초기부터 환자

들이 1% nadifloxacin 크림에 만족했다는 것을 의미하고, 

이는 환자의 순응도에도 좋은 영향을 미쳤을 것으로 생각

된다.

여드름 치료제 중 erythromycin에 대한 P. acnes의 내성

률이 가장 높게 보고되고 있으며, clindamycin과 tetracy-

cline에 대한 내성 균주도 발생되고 있으나
29
, nadifloxacin

에 내성을 보이는 P. acnes 균주는 현재까지 보고된 바 없

다
7,9,30,31

. 또한, erythromycin과 clindamycin은 교차내성이 

있는 반면, nadifloxacin은 erythromycin, clindamycin, tetra-

cycline과 교차내성을 보이지 않는다30
. Plewig 등

9
이 시행

한 미생물학적 분석에서 nadifloxacin에 내성을 보인 P. 

acnes 균주는 치료 전과 12주 후에 모두 없었고, erythro-

mycin에는 치료 전에 16.3% (7/43)에서 12주 후에 27.9% 

(12/43)로 증가하여, erythromycin이 nadifloxacin에 비해 

통계적으로 유의하게 내성률이 높고, 치료에 따른 내성률 

증가가 더 많은 것으로 나타났다. 독일에서 시행한 다기관 

연구에서는 nadifloxacine에 대한 P. acnes 내성 균주가 

2005년에 검출되지 않았으며 이어, 2년간 nadifloxacin을 

사용한 뒤에도 내성 균주가 발생하지 않았다고 보고하였

다
31
.

그러나 이와 같은 연구 결과들을 토대로 nadifloxacin에 

대한 P. acnes 내성 균주가 발생하지 않을 것이라고 단정할 

수는 없다. Nadifloxacin에 대한 내성 균주의 발생을 예방

하기 위한 방법으로 장기간(12주 이상) 도포하는 것이나, 
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다른 종류의 경구 및 국소 항생제와 병용하는 것을 피하

고, clindamycin처럼 benzoyl peroxide와 같은 다른 종류의 

여드름 치료제와 병용하는 것도 좋을 것으로 생각된다7.

현재까지 nadifloxacin에 의해 대해서 심각한 부작용이 

발생한 예는 보고된 바 없다17,31. Plewig 등9은 nadifloxacin

을 12주간 도포하여 가려움증, 홍반, 작열감, 건조증, 자극

감 등의 경미한 부작용만 발생하였다고 보고하였다. 이번 

연구에서도 연구 기간 중 부작용을 경험한 환자는 197명 

중 25명(12.69%)이었고, 부작용의 종류는 가려움증, 홍반, 

작열감, 인설, 자극감, 건조증으로 경미하였다. 이 중 4명

(2.03%)의 환자는 가려움증을 동반한 홍반이 발생하여 환

자의 뜻에 따라 연구를 중단하였으나, 이들을 대상으로 시

험자가 평가한 부작용의 중증도는 중등도 3명, 경증 1명으

로 심각한 수준은 아니었다. 치료 2주 후 부작용 발생건수

는 31건이었고, 치료 4주 후에는 10건으로 줄어들어 도포

를 지속할수록 부작용 발생은 감소하는 경향을 보였으며, 

약제에 의한 자극 반응으로 생각된다. 1% nadifloxacin 크

림의 주요 부작용이었던 피부의 자극 반응은 대개 치료 초

기에 경미하게 나타남에도 불구하고, 환자들의 순응도에 

악영향을 미칠 수 있으므로 처방 시 충분한 설명을 하는 

것이 좋을 것으로 생각된다. 또, 일부 저자들은 경구 

quinolone 제제가 광과민 반응을 유발할 수 있다는 점에 근

거하여 nadifloxacin 크림에 의한 광과민 반응의 가능성도 

제기하였다7
. 1% nadifloxacin 크림에 의한 광과민 반응은 

현재까지 보고된 바 없지만 치료제의 기제에 의해 광과민 

반응이 촉발될 수도 있으므로 환자들에게는 도포 후에 인

위적인 자외선 노출은 피하도록 지시하는 것이 좋을 것으

로 생각된다7.

이번 연구를 통해 1% nadifloxacin 크림이 한국인에서도 

경도 및 중증도의 여드름에 효과적이면서 안전한 치료제

임을 확인하였다. 특히, 항생제 내성에 대한 우려가 높아지

고 있는 현 시점에서, P. acnes 내성 균주가 아직까지 발견

되지 않았으며, 다른 항생제와 교차내성도 없다는 것은 큰 

장점이 될 수 있다. 따라서 nadifloxacin은 여드름의 1차 국

소 치료제로 사용할 수 있을 뿐 아니라, P. acnes의 내성으

로 인해 항생제 치료에 반응이 없거나, 레티노이드, ben-

zoyl peroxide와 같은 다른 국소 치료제에 자극이 심한 환

자들에서도 선택할 수 있는 치료제로 생각된다.

결    론

저자들은 nadifloxacin의 여드름에 대한 치료 효과 및 안

전성을 평가하기 위하여 경도 및 중등도의 안면부 여드름 

병변을 지닌 197명의 환자들을 대상으로 1% nadifloxacin 

크림을 하루 2회, 4주간 도포하도록 하였다. 그 결과, 개방/

폐쇄 면포와 염증성 여드름에 모두 효과가 있는 것으로 나

타났다. 환자의 만족도 역시 높게 나타났으며, 연구 기간 

중 부작용은 25명(9.2%)에서 발생되었으며, 그 중 4명

(1.5%)은 환자의 뜻에 따라 연구를 중단하였다. 부작용은 

피부의 자극 증상으로 모두 경미한 수준이었다. 따라서 

1% nadifloxacin 크림은 경도 및 중등도의 여드름에 안전하

면서도 효과적으로 사용할 수 있는 치료제로 생각된다.
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