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국국국문문문요요요약약약

결결결핵핵핵이이이 HHHIIIVVV 감감감염염염의의의 질질질병병병경경경과과과에에에 미미미치치치는는는 영영영향향향

사람면역결핍바이러스(humanimmunodeficiencyvirus;HIV)감염자
에서 발생하는 기회감염 중 결핵은 국내뿐만 아니라 세계적으로 가장
흔한 후천성 면역결핍증(acquired immunodeficiency syndrome;
AIDS)정의 질환이면서 HIV 감염자의 주요 사망 원인이다.결핵이
HIV의 복제를 증가시킨다고 알려져 있지만 임상적으로 HIV 감염의
질병경과를 악화시킬 수 있는지에 대하여는 논란이 많아 국내에서의
결핵이 HIV감염의 질병경과에 미치는 영향을 조사하였다.
연세대학교 의과대학 세브란스병원에서 1992년부터 2004년까지 HIV
감염자중 결핵으로 진단 받은 44예의 환자군과 환자군과 비슷한
CD4+T세포수 (±25/㎕)에 대응하는 결핵 발병이 없었던 HIV 감염자
44예의 대조군을 후향적 코호트 연구방법으로 viralload,관찰 시작
후 AIDS정의 질환의 발생 빈도,생존율을 비교하여 결핵이 HIV 감
염의 질병경과에 미치는 영향을 조사하였다.
환자군과 대조군 간의 연령,성별,강력한 항레트로바이러스 치료
(highlyactiveanti-retroviraltherapy;HAART)유무의 차이는 없었
다.평균 CD4+T세포수도 환자군 84.5개/㎕,대조군 84.0개/㎕로 차이
가 없었다.평균 viralload는 환자군 6.2×105 copies/㎕,대조군
2.9×105copies/㎕로 환자군에서 높게 나타났으며(p=0.001),관찰 시작
후 AIDS 정의 질환의 발생 빈도도 환자군 2.9/100person-months,
대조군 1.2/100person-months로 대조군에 비하여 환자군이 2.43(95%
CI:1.02-5.14)배 높았다.환자군의 사망률 또한 대조군보다 높았으며
(p=0.025,logrank),결핵이 HIV 감염자의 사망에 미치는 기여 위험
도는 2.09(95% CI:1.07-4.08)였다.
상기의 결과를 통하여 HIV 감염자에게 결핵이 발생하면 viralload
가 증가하여 면역 저하를 증가시킴으로 기회 감염의 빈도를 높이고
결국 사망에 영향을 줄 수 있어 결핵이 HIV 감염자의 질병 경과를
악화시킨다는 것을 알 수 있었다.

핵핵핵심심심되되되는는는 말말말 :사람면역결핍바이러스,사람면역결핍바이러스 감염,후
천성면역결핍증,결핵,기회질환,사망률
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ⅠⅠⅠ...서서서론론론

사람면역결핍바이러스(humanimmunodeficiencyvirus;HIV)감염은
HIV 자체로 인한 임상양상은 물론 이차적인 면역기능 저하에 따른
기회감염 및 악성종양을 일으키는 질환으로 처음으로 그 실체가 밝혀
진 1981년 이후로 급속히 증가하여 현재 4,000만 명 이상의 감염자가
분포하고 있어 세계적으로 심각한 문제가 되고 있다1.
HIV 감염자에서 발생하는 기회감염 중 결핵은 국내뿐만 아니라 세
계적으로 가장 흔한 후천성 면역결핍증(acquired immunodeficiency
syndrome;AIDS)정의 질환2이면서 HIV 감염자의 주요 사망 원인이
다1,3-6.
결핵이 다양한 기전을 통하여 HIV의 복제(replication)를 증진시키며
7-13,HIV와 결핵균에 동시에 감염된 환자들의 HIV 양(viralload)이
결핵균에 감염되지 않은 HIV 감염자에 비하여 높은 수치를 보이고
7,14-17,결핵의 치료와 함께 감소하지만 강력한 항레트로바이러스 치료
(highlyactiveanti-retroviraltherapy;HAART)를 하지 않는다면 결
핵균 감염 이전의 기준치(baseline)까지는 떨어지지 않는16-17등,많은
실험실 연구의 결과들은 결핵이 HIV 감염의 질병경과를 가속화시킬
수 있다는 것을 나타내고 있다.



그러나 임상적으로 결핵이 HIV 감염자의 질병경과를 악화시키는가
에 대하여는 논란이 많다.결핵이 HIV 감염자의 생존율을 감소시키고
18-22다른 기회 질환의 발현을 증가시키는 등18,22-23HIV 감염의 경과
를 악화시킨다는 연구가 있는 반면,다른 기회감염과 비교하여 결핵
이 HIV 감염 환자의 생존율을 감소시키지 않는다는 연구24-25도 있어,
HIV와 결핵균에 동시 감염된 환자들을 대상으로 한 임상연구는 실험
실 연구와는 다르게 다양한 결과들을 나타내고 있다.이와 같이 연구
의 결과가 상반되게 나타나는 것은 연구방법과 대상이 다르고 특히
지역 및 의료 환경이 다른 것으로 설명할 수 있다.
국내의 HIV 감염 및 AIDS의 역학 및 임상적 양상이 다른 지역,국
가 및 인종과 비교하여 다르게 나타나고 있는 가운데3,26,국내의 한
연구3에서는 다른 기회질환들에 비하여 비교적 높은 CD4림프구 수
에서 결핵균에 감염되지만 HIV RNA는 높은 수치를 나타내고 있어
결핵이 HIV 감염자들의 임상경과를 악화시킬 수 있다고 예상할 수
있다.또한 결핵의 토착 지역인 국내에서 HIV와 결핵균에 동시에 감
염된 환자를 흔하게 볼 수 있지만 국내에서 결핵이 HIV 감염자들의
질병경과에 어떤 영향이 있는가에 대하여 연구된 바는 없다.이에 연
구자는 결핵이 HIV 감염자들의 질병 경과에 어떤 영향을 주는 지 연
구하고자 한다.



ⅡⅡⅡ...대대대상상상 및및및 방방방법법법

111...대대대상상상

1992년부터 2004년까지 연세대학교 의과대학 세브란스병원에 내원한
HIV 감염자 중 1개월 이상 추적 관찰을 받았던 환자를 대상으로
HIV 감염 진단 후 또는 동시에 결핵균에 감염된 환자를 환자군에 포
함시켰고 결핵이 진단되었을 때를 관찰 시작일로 하였다.결핵의 진
단은 결핵균이 배양된 경우를 확진(proven)진단,결핵의 임상상을 보
이면서 조직학적으로 만성 육아종성 염증 소견이 있거나 도말검사상
항산균(acid-fastbacilli)이 검출 되었을 경우를 가능(probable)진단,
임상적으로나 방사선학적으로 결핵이 의심되고 항결핵제 치료에 반응
하는 경우를 추정(possible)진단으로 하여 확진 진단 9명,가능 진단
20명,추정 진단 15명으로 총 44명이 환자군에 포함되었다.
연구기간 동안 입원 하였던 환자를 대상으로 결핵균에 감염되지 않
았던 환자 중에서,환자군에 포함된 각 환자의 성별 및 CD4+T세포
수가 비슷한 즉,CD4+T세포수 (±25/㎕)에 대응하는 환자 44명을 무
작위로 추출하여 대조군에 포함시켜 후향성 코호트 (retrospective
cohort)연구를 시행하였다.

222...방방방법법법

가가가...임임임상상상적적적 특특특징징징 (((CCCllliiinnniiicccaaalllccchhhaaarrraaacccttteeerrriiissstttiiicccsss)))

각 대상 환자들의 의무기록 분석을 통하여 관찰 시작시의 연령,성
별,HIV의 감염 경로,결핵의 과거력,강력한 항레트로바이러스 치료
유무,관찰 시작시의 CD4+T세포수를 조사 하였다.강력한 항레트로
바이러스의 치료는 부작용 없이 6개월 이상 지속적으로 복용하고



HIV-RNA copies가 1log10이하로 감소되는 경우를 포함하였다.

나나나...VVViiirrraaalllllloooaaaddd

환자군에서 결핵 진단시 HIV-RNA copies와 비슷한 CD4+T세포수
를 가졌던 대조군의 HIV-RNA copies와 비교하였고 대조군 환자 중
Pneumocystiscarinii폐렴이 진단되었을 때의 HIV-RNA copies와도
비교하였다.HIV-RNA copies는 1997년 10월부터 시행된 검사로 그
이후에 검사 대상에 포함된 환자군 28명,대조군 31명에 대하여 비교
하였다.

다다다... AAAIIIDDDSSS 정정정의의의 질질질환환환의의의 발발발생생생 빈빈빈도도도 (((IIInnnccciiidddeeennnccceee dddeeennnsssiiitttyyy ooofff
AAAIIIDDDSSS---dddeeefffiiinnniiinnngggcccooonnndddiiitttiiiooonnnsss)))

의무기록의 분석을 통하여 관찰 시작 후 AIDS정의 질환의 발생 빈
도에 대하여 조사 하였다.AIDS 정의질환은 미국 질병관리센터
(CentersforDiseaseControl& Prevention;CDC)에서 1993년에 제
시한 기준을 따랐다2.AIDS정의 질환의 발생 빈도는 100인-월 (100
person-months)에 대한 AIDS정의 질환의 발생 빈도로 표시하였고,
대조군에 대한 환자군의 발생 빈도의 비(incidencedensityratio)를
계산하였다.

라라라...사사사망망망률률률

의무기록의 분석을 통하여 사망,외래 추적 관찰의 상실,연구가 끝
나는 시점까지를 모든 연구의 종점으로 간주하여 사망자는 관찰 시작
일로부터 사망 시점을 생존 기간으로,생존자의 경우는 관찰 시작일
로부터 연구 종점까지를 생존기간으로 하여 환자군과 대조군의 생존



율을 비교하였다.외래 추적 관찰의 상실 및 자살,사고사와 같은
HIV 감염과 관련 없는 사망에 대하여는 절삭자료(censoreddata)로
처리하여 분석하였다.

마마마...통통통계계계 분분분석석석

모든 자료의 통계 분석은 개인용 컴퓨터 통계 프로그램 SPSS
packageversion12.0(SPSSInc,Chicago,IL,USA)을 이용하였으며
두 군간의 임상적 차이는 연속 변수에 대하여는 Studentt-test및
Mann-Whitney U test를 이용하였고, 범주형 변수에 대하여는
Pearson'schi-squaretest및 Fisher'sexacttest를 이용하여 분석
하였다.Kaplan-Meiermethod를 이용하여 두 군간의 누적 생존율을
분석하였고 Cox회귀분석을 수행하여 결핵이 HIV감염환자의 사망에
미치는 영향을 상대 위험도(hazardratio)로 나타내었다.p값이 0.05
미만인 경우에 통계적으로 유의한 것으로 간주하였다.



IIIIIIIII...결결결과과과

111...대대대상상상 환환환자자자의의의 일일일반반반적적적 특특특성성성

HIV와 결핵균에 동시에 감염되었던 환자군은 44예로 감염 부위별로
보면 폐결핵만 있었던 경우 20예(45.5%),폐외결핵도 함께 있었던 경
우는 11예(25.0%)로 폐결핵이 포함된 경우는 모두 31예(70.5%)였고
폐외결핵만 있었던 경우는 13예(29.5%)였다.
환자군과 대조군의 나이는 각각 평균 38.5±9.4세,39.9±10.4세였고 두
군 모두 남성이 41예(93.2%)로 두 군간의 통계적 차이는 없었으며,감
염 경로는 혈액 및 마약용 정맥 주사로 인한 감염이 환자군에서는 없
었고 대조군에서 혈액 4예(9.1%),마약용 정맥 주사 1예(2.3%)로 나타
났으나 동성간 성접촉으로 인한 감염은 환자군 20예(45.5%),대조군
17예(38.6%)로 두 군간의 통계적 차이는 없었다(Table1).결핵의 과
거력도 대조군의 1예(2.3%)보다 환자군에서 5예(11.4%)로 많았지만
통계적으로 유의하지 않았고,강력한 항레트로바이러스 치료를 포함
하여 항레트로바이러스 요법을 시행받은 환자는 환자군 28예(63.6%),
대조군 31예(70.5%)로 두 군간의 통계적 차이를 보이지는 않았으며,
평균 CD4+T세포수는 환자군과 대조군 각각 평균 84.5±89.7개/㎕,
84.0±88.9개/㎕로 차이가 없었다(Table1).



TTTaaabbbllleee111...BaselinecharacteristicsinHIV-infectedpersonswithor
withouttuberculosis

Dataareexpressedasmeans±SD,number(percentage).
1NS,notsignificant.
2IDU,IV druguser.
3TB,tuberculosis.
4HAART,highlyactiveanti-retroviraltherapy.

CCChhhaaarrraaacccttteeerrriiissstttiiicccsss CCCaaassseee(((NNN===444444))) CCCooonnntttrrrooolll
(((NNN===444444))) pppvvvaaallluuueee

Age(years) 38.5±9.4 39.9±10.4 NS1
Malesex,No.(%) 41(93.2) 41(93.2) NS
Transmissionroute,
No.(%) 44(100.0) 44(100.0)
Homosexual 20(45.5) 17(38.6) NS
Heterosexual 20(45.5) 19(43.2) NS
Bloodproducts 0(0.0) 4(9.1)
IDU2 0(0.0) 1(2.3)
Unknown 4(9.1) 3(6.8)

Previoushistoryof
TB3No.(%) 5(11.4) 1(2.3) NS
Antiretroviraltherapy,
No.(%) 28(63.6) 31(70.5) NS
HAART4 23(52.3) 28(63.6) NS

CD4+cellcount,
cells/㎕ 84.5±89.7 84.0±88.9 NS
Follow upduration,
months 25.3±21.7 28.5±27.2 NS



222...VVViiirrraaalllllloooaaaddd

환자군 28예와 대조군 31예에서 HIV-RNA copies가 측정되었다.결
핵 진단시 HIV-RNA copies와 비슷한 CD4+T세포수를 가졌던 대조
군의 HIV-RNA copies는 환자군 평균 620,411±737,395copies/㎕,대
조군 평균 291,791±52,407copies/㎕로 환자군에서 유의하게 높았다
(p=0.001, Mann-Whitney U test)(Figure 1). 대조군 환자 중
Pneumocystiscarinii폐렴(PCP)이 진단되었을 때 HIV-RNA copies
가 측정된 19예의 평균 HIV-RNA copies는 205,182±171,851copies/
㎕로 결핵균에 감염되었을 때의 HIV-RNA copies가 유의하게 높았다
(p=0.044,Mann-WhitneyUtest)(Figure2).



FFFiiiggguuurrreee111...Viralload in HIV-infected persons with orwithout
tuberculosis.



FFFiiiggguuurrreee222...Viralload in HIV-infected personswith tuberculosis
(TB)orPneumocystiscariniipneumonia(PCP).



333... AAAIIIDDDSSS 정정정의의의 질질질환환환의의의 발발발생생생 빈빈빈도도도 (((IIInnnccciiidddeeennnccceee dddeeennnsssiiitttyyy ooofff
AAAIIIDDDSSS---dddeeefffiiinnniiinnngggcccooonnndddiiitttiiiooonnnsss)))

환자군의 관찰 기간은 총 856개월이었으며 대조군의 관찰 기간은 총
999개월이었다.관찰 시작 후 AIDS정의 질환의 발생 빈도는 환자군
25예,대조군 12예였고 100인-월(person-months)당 각각 2.92,1.20으
로,대조군에 대한 환자군의 발생 빈도의 비(incidencedensityratio)
는 2.43(95% confidenceinterval,1.02-5.14)으로 나타났다.

TTTaaabbbllleee222...IncidencedensityofsubsequentAIDS-definingconditions
inHIV-infectedpersonswithorwithouttuberculosis

1CI,confidenceinterval.

CCCaaassseee(((NNN===444444))) CCCooonnntttrrrooolll(((NNN===444444)))
Numberofcases,persons 25 12
Follow upduration,months 856 999
Incidence,
persons/100person-months 2.92 1.20
Incidencedensityratio 2.43(95% CI1,1.02-5.14)



444...사사사망망망률률률

연구기간 중 환자군 26예(59.1%),대조군 16예(36.4%)에서 사망이 관
찰되었는데,대조군에서 3예는 HIV 감염과 관련 없는 사망으로 조사
되어 생존 분석에서 절삭 자료(censoreddata)로 처리하여 분석하였
다.환자군에서 사망원인은 결핵,패혈증,PCP,세균성 폐렴 등이 주
요 원인이었으며 대조군에서는 결핵을 제외한 패혈증,PCP,세균성
폐렴 등이 주요 사망원인 이었다(Table3).
Kaplan-Meier방법을 이용한 두 군의 생존율 비교에서는 환자군의
정중 생존율은 26개월로 대조군에 비하여 낮은 생존율이 관찰 되었다
(p=0.025,logranktest)(Figure3).
Cox회귀분석을 통하여 결핵이 HIV감염자의 사망에 미치는 hazard
ratio를 분석하였을 때,결핵이 HIV 감염자의 사망에 미치는 hazard
ratio는 2.09(p=0.031)로 나타났으며,연령과 CD4+T세포수를 고려하
였을 때에도 각각 2.16(p=0.025),2.12(p=0.028)로 나타나 통계적으로
유의하였으나,강력한 항레트로바이러스 치료의 유무를 고려하였을
때의 hazardratio는 1.34(p=0.406)로 나타나 통계적인 유의성을 보이
지는 못했다(Table4).



TTTaaabbbllleee333...CauseofdeathinHIV-infectedpersonswithorwithout
tuberculosis

Dataareexpressedasnumber(percentage).
1PCP,Pneumocystiscariniipneumonia.

Causeofdeath CCCaaassseee(((NNN===444444))) CCCooonnntttrrrooolll(((NNN===444444)))
Tuberculosis 7(26.9) 0(0.0)
PCP1 5(19.2) 3(18.8)
Bacterialpneumonia 2(7.7) 1(6.3)
HIVencephalopathy 2(7.7) 1(6.3)
Cryptococcalmenigitis 1(3.8) 0(0.0)
Malignantlymphoma 0(0.0) 1(6.3)
Sepsis 3(11.5) 4(25.0)
Toxoplasmosis 1(3.8) 0(0.0)
Others 5(19.2) 3(18.8)
HIVinfection-unrelated 0(0.0) 3(18.8)
Total 26(100.0) 16(100.0)



FFFiiiggguuurrreee 333...Survivalin HIV-infected persons with or without
tuberculosis.



TTTaaabbbllleee 444...Relative hazard ratio oftuberculosis formortality in
HIV-infectedpersons

1CI,confidenceinterval.
2HAART,highlyactiveanti-retroviraltherapy.
3NS,notsignificant.

AAAdddjjjuuusssttteeedddbbbyyy HHHaaazzzaaarrrdddrrraaatttiiiooo 999555%%% CCCIII111 pppvvvaaallluuueee
None 2.09 1.07-4.08 0.031
Age 2.16 1.10-4.23 0.025
CD4+cellcount 2.12 1.09-4.15 0.028
HAART2 1.34 0.68-2.65 NS3



ⅣⅣⅣ...고고고찰찰찰

본 연구는 결핵균에 감염되었던 HIV 감염환자와 결핵균에 감염되지
않았던 HIV 감염환자의 viralload,AIDS정의 질환의 발생 빈도,생
존율의 비교를 통하여 결핵이 HIV 감염자의 질병 경과에 어떤 영향
을 주는가에 대하여 조사한 연구이다.대조군은 결핵균에 감염된 환
자의 CD4+T세포수와 비교하여 ±25개/㎕에 대응하는 환자를 선택
하여 면역저하의 상태가 유사한 환자를 포함하였다.
결핵균이 HIV의 복제(replication)를 증가시킨다는 것이 많은 실험
연구7-16를 통하여 증명되었다.그 기전은 결핵이 발생하면 TNF-α가
증가되어 HIV의 전사(transcription)가 활성화되고8,10,14,16,또한 결핵균
감염이 CD4+T세포에서 CXCR4,CCR5등의 보조수용체(coreceptor)
의 발현을 증가시켜 T세포와 T세포 간의 HIV 전파를 증진시킴
9,11-13,17으로써 HIV의 복제를 증가시키는 것으로 설명하고 있다.임상
적으로는 김 등3이 HIV감염자에게 결핵균 감염이 발생하였을 때의
HIV-RNA copies가 다른 기회 감염이 발생하였을 때보다 높음을 보
여주고 있는 데,본 연구에서도 결핵균에 감염되었을 때의 HIV-RNA
copies가 비슷한 면역 상태를 가지는 대조군에 비하여 높게 나타났다.
결핵 이외의 다른 기회 질환이 발생하였을 때의 HIV-RNA copies와
비교하는 것은 각 기회질환의 증례가 적어 통계적인 비교가 불가능
하였지만 비교가 가능하였던 Pneumocystiscarinii폐렴이 발생하였
을 때의 HIV-RNA copies에 비하여 결핵균 감염시 HIV-RNA copies
가 높게 나타났다.이는 다른 기회 질환에 비하여 결핵이 HIV 감염자
의 viralload를 증가 시켜 HIV 감염경과를 악화시킬 수 있음을 나타
낸다 할 수 있다.
결핵이 HIV의 복제를 증가시키는 데 중요한 역할을 하는 TNF-α에
대한 억제 약물인 thalidomide,pentoxifylline,corticosteroids,TNF
receptor-Fcchimera등을 이용한 임상 연구에서 그 효과가 부분적으



로 나타나고 있어28TNF-α가 관여하지 않은 다른 기전에 대한 연구
가 필요하리라 생각된다.
HIV 감염자에게 발생하는 기회감염은 HIV 감염으로 인한 이차적인
면역저하의 결과로 나타난다.그러므로 기회감염의 발생은 HIV 감염
자의 면역 저하정도를 나타내는 지표가 될 수 있다.결핵균 감염이
있는 HIV 감염자의 AIDS정의 질환의 발생빈도는 결핵균 감염이 없
는 HIV 감염자의 발생 빈도에 비하여 1.3-4.1배 정도 높은 것으로 나
타나고 있다18,20,22,23.기회질환의 발생 빈도의 증가가 통계적으로 유의
하게 높은 결과가 있는 반면22-23,통계적으로 유의하지 않은 결과도
있었다18,20.그러나 통계적으로 유의하지 않은 결과라 하더라도 그 빈
도는 증가하는 추세를 보여18,20,HIV 감염자에게서 결핵균 감염 이후
기회 질환의 발생이 증가하는 것을 알 수 있다.본 연구에서도 결핵
균 감염이 있는 HIV 감염자의 AIDS정의 질환의 발생빈도는 결핵균
감염이 없는 HIV감염자의 발생 빈도에 비하여 2.43(95% confidence
interval,1.02-5.14)배 높은 것으로 나타났는데,이는 결핵이 HIV 감
염자의 면역 저하를 가속화 시키는 요소가 된다는 것을 의미한다.
Pape등29은 HIV감염자에서 isoniazid예방 요법이 결핵의 발생은 물
론 HIV와 관련된 기회질환의 발생을 감소시킬 수 있다는 것을 보고
하였는데 이는 HIV 감염의 질병 경과를 악화시키는 결핵 발생을 예
방함으로써 가능하리라 생각된다.
결핵이 HIV 감염자의 사망에 영향을 주는 지에 대한 논란이 많다.
결핵이 HIV 감염자의 사망에 영향이 미치지 못한다는 결과23-25가 있
지만,많은 연구에서 결핵이 HIV 감염의 질병 경과를 악화 시켜 사망
률을 증가 시킨다고 보고18-22 하였다.본 연구에서도 결핵균 감염이
발생한 HIV 감염자들이 결핵균 감염이 없었던 HIV 감염자들에 비하
여 사망률이 높아짐을 알 수 있었다.HIV 감염자에서 결핵의 치료는
HIV 비감염자와의 치료와 비슷하고 반응도 비슷하다27.본 연구에서
결핵 발생시 대부분의 환자에게 표준 항결핵 요법으로 치료를 시작하



였으며 약에 대한 부작용 발생시 2차 약제 또는 약제의 종류를 조절
하여 치료하였다.결핵 치료시 다제 내성 결핵으로 인한 치료 실패가
고려되지 않았으나 결과에 영향을 미칠 정도로 다제 내성 결핵의 비
율은 높지 않으리라 생각된다.본 연구에서 결핵이 HIV 감염자의 사
망에 미치는 기여위험도는 2.09(95% confidenceinterval1.07-4.08,
p=0.031)로 기여위험도 또는 oddsratio가 1.56-3.89로 나타난 다른 연
구18,20-22의 결과와 비슷하게 나타났다.이 결과는 연령 및 CD4+T세
포수를 고려하여도 여전히 유효하였다.강력한 항레트로바이러스 치
료의 유무를 고려하였을 때의 기여위험도는 1.34(95% confidence
interval0.68-2.65,p=0.406)로 결핵이 HIV 감염자의 사망에 기여하는
추세를 보였으나 통계적인 유의성을 보이지는 못했다.이는 강력한
항레트로바이러스 치료가 HIV 감염자의 예후에 매우 중요하다는 것
을 나타내며 결핵이 HIV 감염자의 질병경과를 악화 시키는 것보다
강력한 항레트로바이러스 치료가 HIV 감염의 질병경과를 늦추는 효
과가 더 크다고 추론할 수 있으나 좀 더 연구가 필요한 부분이다.
본 연구에서 성별과 CD4+T세포수에 대응하는 대조군을 무작위로
선택하였지만 선택편견을 완전히 배제하기 어렵고,강력한 항레트로
바이러스의 치료는 부작용 없이 6개월 이상 지속적으로 복용하고
HIV-RNA copies가 1log10이하로 감소되는 경우를 포함하였지만 치
료의 순응도 및 HIV의 내성 등은 고려되지 않아 두 군에서 강력한
항레트로바이러스의 치료의 효과가 같았다고 이야기 할 수 없기 때문
에 두 군의 기회 질환의 발현 빈도 및 사망률의 차이가 모두 결핵의
영향이라고 이야기 할 수 없는 한계가 있지만,결핵 자체가 HIV 감염
환자의 질병경과를 악화시킬 수 있는 예후 인자라고 이야기하는 데
무리는 없을 것이다.
이상의 결과는 HIV 감염자에게 결핵균 감염이 발생하면 viralload
가 증가하여 면역 저하를 증가시킴으로 기회 감염의 빈도를 높이고
결국 사망에 영향을 줄 수 있어 결핵이 HIV 감염자의 질병 경과를



악화 시킬 수 있음을 알 수 있었다.그러므로 HIV 감염자에게 있어
결핵의 예방이 중요하고 일단 결핵이 발병하면 적극적인 치료가 중요
하다 할 수 있다.결핵의 예방 요법이 결핵의 발병뿐만 아니라 사망
률도 감소시키므로29-30,적응이 되는 HIV 감염자에게는 적극적인 예
방 요법이 필요하며,결핵이 발병하여 결핵 치료가 필요할 때는 약물
의 상호작용을 고려하여 항 결핵 요법 및 강력한 항레트로바이러스
치료를 적극적으로 고려하여야 할 것이다.



VVV...결결결론론론

연세대학교 의과대학 세브란스병원에서 1992년부터 2004년까지 HIV
감염 진단 후 또는 동시에 결핵으로 진단 받은 44예의 환자군과 환자
군과 비슷한 CD4+T세포수 (±25/㎕)에 대응하는 결핵 발병이 없었던
HIV감염자 44예의 대조군을 비교하여,다음과 같은 결론을 얻었다.
1) 결핵균 감염이 없는 HIV 감염자의 HIV-RNA는 평균
620,411±737,395copies/㎕로 비슷한 CD4+T세포수에 대응하는 결핵
균 감염이 없는 HIV 감염자의 평균 HIV-RNA 291,791±52,407
copies/㎕에 비하여 viralload가 높았다(p=0.001).
2)결핵균 감염이 있는 HIV 감염환자의 AIDS정의 질환의 발생 빈
도는 2.92/100person-months였고,결핵균 감염이 없는 HIV 감염환자
의 AIDS 정의 질환의 발생 빈도는 1.20/100person-months로 결핵
이 HIV 감염 환자의 AIDS정의 질환의 발생 빈도를 2.43배 증가 시
켰다.
3)결핵균 감염이 있는 HIV 감염자의 정중 생존율은 26개월로 결핵
균 감염이 없는 HIV 감염자에 비하여 생존율이 낮게 나타났다
(p=0.025,logrank).
4)결핵이 HIV 감염자의 사망에 미치는 hazardratio는 2.09로 나타
났으며 연령 및 CD4+T세포수를 고려하여도 통계적으로 유의하였으
나 강력한 항레트로바이러스 치료를 고려하였을 때,결핵이 HIV 감염
자의 사망에 미치는 영향은 통계적으로 유의하지 않았다.
결론적으로 결핵은 HIV 감염자의 viralload를 증가 시키며,AIDS
정의 기회 질환의 발생을 증가 시키고,생존율을 감소시키는 등 HIV
감염의 질병 경과를 악화 시키므로 HIV 감염자에게 있어 결핵의 예
방 및 결핵 발생시 항결핵 요법은 물론 강력한 항레트로바이러스 치
료를 포함한 적극적인 치료가 요구된다.
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YYYooouuunnngggKKKeeeuuunnnKKKiiimmm

DepartmentofMedicine
TheGraduateSchool,YonseiUniversity

(DirectedbyProfessorJJJuuunnneee---MMMyyyuuunnngggKKKiiimmm)

BBBaaaccckkkgggrrrooouuunnnddd: In Korea, endemic area of Mycobacterium
tuberculosis(TB)infection,theincidenceofnew HIV infectionhas
been persistently increasing each year and HIV/TB coinfected
patientsarecommon.SeveralstudiessuggestedthatTB enhanced
thereplication ofHIV and could acceleratethecourseofHIV
infection.So,weinvestigated theeffectoftuberculosison the
courseofHIV infectioninKorea.
MMMeeettthhhooodddsss:In an observationalstudy ofretrospectivecohortsat
SeveranceHospital,YonseiUniversityCollegeofMedicine,Seoul,
Koreafrom 1992to2004,theevolutionof44HIV-infectedpatients
withTB(cases)wascomparedwiththatoftheabsoluteCD4+T
cellcountmatched(±25cells/㎕)44HIV-infectedpatientswithout
TB (controlsubjects).Todeterminetheeffectoftuberculosison
thecourseofHIV infection,theincidencerateofopportunistic
diseasesandthemortalitywereevaluated.
RRReeesssuuullltttsss:Therewerenosignificantdifferencesbetweenthecohorts
forage,sex and antiretroviraltherapy including highly active
antiretroviraltherapy.ThemeanCD4+T cellcountsweresimilar
betweencasesandcontrolsubjects(84.5cells/㎕ versus84.0cells/



㎕,respectively).Themeanviralloadwasmuchhigherincases
than thatofcontrolsubjects (6.2×105 copies/㎕ versus 2.9×105
copies/㎕, respectively, p=0.001). The incidence rate of new
subsequentAIDS-definingopportunisticdiseasesincaseswas2.9
infectionsper100person-monthscomparedwith1.2infectionsper
100person-monthsincontrolsubjectsforanincidenceratedensity
ratioof2.43(95% CI:1.02-5.14).Casesalsohadashorteroverall
survivalthan did controlsubjects (p = 0.025,log rank test).
Tuberculosis in HIV-infected patients was associated with an
increasedriskfordeath(hazardratio=2.09,95% CI:1.07-4.08).
CCCooonnncccllluuusssiiiooonnn:TuberculosisinHIV-infectedpatientswasrelatedto
more frequentAIDS-defining opportunistic diseases and shorter
survival.

KKKeeeyyy WWWooorrrdddsss :HIV,HIV infection,acquired immunodeficiency
syndrome (AIDS), Mycobacterium tuberculosis, opportunistic
infection,mortality
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