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현재 국내에서 분리되는 Staphylococcus aureus의 약
70% 정도가 methicillin 내성 S. aureus (MRSA)이며[1]

중환자실에서 분리되는 S. aureus의 90% 이상이
MRSA인 것으로 보고되고 있다[2]. 1996년 국내의 병원
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Background : Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) is the most common nosocomial
pathogen, which is particularly prevalent in intensive care units (ICUs). We performed this study to
investigate the modes of transmission of MRSA and the role of nasal carriage of MRSA to
subsequent MRSA infection in ICU.

Methods : From September to November 1997, all patients admitted for more than two days to
the ICU were studied prospectively. Nasal swabs were obtained at admission and weekly during the
ICU stay. Surveillance cultures of nares of the ICU personnels were done. Molecular typing was
performed with repetitive sequence-based PCR (rep-PCR).

Results : At ICU admission 34 patients (21.0%: 19 MSSA, 15 MRSA) were MRSA nasal carrier,
while 126 patients were free of nasal colonization. During the ICU stay 12 (9.5%: 3 MSSA, 9 MRSA)
of the 126 noncolonized patients became nasal carriers (P <0.05). S. aureus infections (all MRSA)
were documented in 14 (15 isolates, 8.6%) of the total 162 patients. S. aureus infections were
significantly higher for those patients who were nasal carriers at ICU admission than for those found
to be initially negative (P <0.05). Two different type (A, 7 isolate; B, 8 isolates) of rep-PCR patterns
were identified. All four nasal  and  seven clinical isolates from the patients, and four nasal isolates
from the ICU personnels were mixed with A and B patterns, respectively.

Conclusion : Nasal colonization was related to the increased incidence of MRSA infections.
Patients or ICU personnels who were nasal colonized with MRSA seemed to be a major source for
transmission of MRSA in the ICU.(Korean J Clin Microbiol 2001;4:45-51)
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감염율 조사에 의하면 S. aureus 감염이 전체 병원감염
의 17.2%로 가장 많았고, 그 중 78.8%가 MRSA였다
[3], 이와 같이 MRSA는 이미 우리나라에 널리 퍼져 있
어 병원감염관리의 가장 중요한 대상균 중 하나이다.
MRSA의 주 오염원은 감염 또는 정착된 환자, 의료인,
환경 등이며[4], 오염원과의 직접 접촉, 의료인의 손
등을 통한 간접 전달, 공기 등에 의해 전파되는 것으로
알려져 있다[5]. MRSA 감염의 관리와 예방을 위해서
는 MRSA 오염원과 전파경로를 파악하여 오염원을 제
거하거나 전파 경로를 차단해야 한다. 병원감염 관리
방법은 여러 가지가 있으며 그 중 어느 한가지 방법만
으로는 근절하기 어렵고, 일단 endemic 상태가 되면 근
본적인 퇴치는 사실상 어려워진다고 하겠다. 

S. aureus감염은 비강 정착자에서 더 자주 발생하는
것으로 알려져 있으며 수술부위감염, 혈액 또는 복막
투석환자 등에서 그 연관성이 규명되었다[6-8]. S.

aureus 비강 정착률은 병원마다 차이가 있으며, 비강
정착에서 실제 감염이 발생하는 빈도도 5-60%로 다양
하다[4]. 병원에 근무하는 의료진의 S. aureus 비강 정
착률도 보고에 따라 차이가 있다[9, 10].

병원감염의 역학조사방법으로는 항균제감수성 양상,
혈청형, biotyping 등의 간편한 방법도 있으나 이는 분
별력이 낮아 거의 이용되지 않고 있고[11], 최근에는
Pulsed-field gel electrophoresis (PFGE)와 PCR을 이용한
arbitrarily-primed PCR (AP-PCR)이나 repetitive sequence-

based PCR (rep-PCR) 등이 좋은 분별력을 보이는 것으
로 알려져 많이 이용되고 있다[12]. 
본 연구는 중환자실의 환자 및 병원직원의 MRSA 비

강 보균과 환자의 MRSA 감염간의 연관성을 규명하고
자 하였으며, rep-PCR을 이용하여 MRSA 감염균의 상
호관계를 파악한 후 적절한 감염관리 조치를 취하여
MRSA 감염을 대폭 감소시킬 수 있었으므로 이를 보
고하고자 한다.

대 상 및 방 법

1. 대상 및 정의

1997년 9월부터 11월까지 중환자실에 3일 이상 입원
한 162명의 환자를 대상으로 S. aureus의 비강 정착여
부를 확인하기 위해 중환자실 입원 당일에 비강 면봉
검체를 채취하여 배양검사를 실시하였다. 그 후 환자
가 입원하여 있는 동안, 주 1회씩 비강 면봉검체를 채
취하여 반복 검사하였다. 또한 중환자실 간호사와 의
사 24명에 대한 비강 면봉배양을 실시하여 S. aureus의
정착 유무를 조사하였다. 임상의가 감염이 의심되어
채취한 검체를 임상검체로, 중환자실 입원 기간 동안
채취한 비강 면봉검체에서 1회 이상 S. aureus가 분리

된 환자를 S. aureus비강 정착자로 정의하였다. 병원감
염은 Centers for Disease Control and Prevention의 정의
[13]를 이용하였다.

2. 세균학적 검사방법

면봉(Copan Diagnostics Inc., NY, USA)으로 전비강에
서 채취한 검체를 혈액한천배지에 접종한 후 35℃에서
하룻밤 배양하였다. 그람염색과 catalase 시험을 시행한
후, Staphaurex Plus 라텍스 응집검사(Murex Biotech Ltd.,

Kent, England), mannitol salt 배지(Becton Dickinson

Microbiology Systems, MD, USA)를 이용하여 S. aureus

를 동정하였다. 항균제 감수성시험은 National Committee

for Clinical Laboratory Standards (NCCLS)의 기준[14]에
의한 디스크확산법으로 gentamicin, ciprofloxacin,

trimethoprim-sulfamethoxazole, chloramphenicol, penicillin

G, tetracycline, erythromycin, clindamycin, vancomycin,

teicoplanin 디스크 (Becton Dickinson Microbiology

Systems)에 대하여 시험하였다. Methicillin 내성시험은
oxacillin 선별배지를 이용하였다. 즉, oxacillin 6 μg/mL

과 4% NaCl이 함유된 Mueller-Hinton 배지에 1.5×108

CFU/mL의 균액을 접종하여 34℃에서 24시간 배양한
후, 한 집락이라도 자라면 methicillin 내성균으로 판독
하였다.

3. Rep-PCR을 이용한 DNA 분석

비강과 임상검체에서 모두 MRSA가 분리된 4명의
환자(각각 4주), 임상검체에서만 MRSA가 분리된 3명
의 환자(3주) 및 병원 직원의 비강 면봉검체에서 분리
된 4명의 병원 직원(4주)을 대상으로 rep-PCR을 실시하
였다.

1) DNA 분리
-70℃ 냉동고에 보관 중인 대상 균주를 혈액한천에

접종하여 35℃에서 하룻밤 계대배양한 후 3-5개의 집락
에서, genomic DNA purification kit (Promega, WI, USA)

를 이용하여 사용설명서에 따라 chromosomal DNA를
분리하였다.

2) Rep-PCR
Rep-PCR은 del Vecchio 등[15]의 방법을 약간 변형하

여 실시하였다. 간단히 설명하면, 150 ng의 chromoso-

mal DNA를 rep-PCR의 template로 사용하였고
Mycoplasma pneumoniae의 repetitive sequence인 primer

RW3A (5’-TCGCTCAAAACAACGACACC-3’)를 30 μL
reaction volume당 75 pmol로 하였다. Perkin-Elmer

thermocycler 2400 (Perkin-Elmer Cetus, CT, USA)을 사용
하여 predenaturation을 95℃에서 3분간 시행한 후,
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denaturation은 94℃에서 1분, annealing은 54℃에서 1분,
extension은 72℃에서 2분을 1 cycle로 하여 30회 시행하
였고 마지막 extension은 72℃에서 5분간 시행하였다.

3) 전기영동
Ethidium bromide가 혼합된 증폭산물 15 μL와 100 bp

DNA ladder standard (BRL Life Technologies Inc., MD,

USA)를 1.5% agarose gel에 각각 분주한 후 110 V에서
3.5 시간 동안 전기영동하여 UV transilluminator에서 관
찰하고 폴라로이드 카메라(Spectroline, NY, USA)로 사
진을 찍었다. DNA 밴드가 하나 이상 차이가 나면 서로
다른 형으로 판독하였다.

4. 의무기록과 통계 분석

의무기록을 열람하여 대상환자의 진단명, 경과, 중
환자실 입원경로 및 감염되기까지의 입원 기간 등을
분석하였다. Chi-square test를 이용하여 비율을 비교하
였다. P value가 0.05 미만인 경우를 통계학적으로 의의
가 있는 것으로 보았다.

결 과

1997년 9월부터 11월 사이에 본원 중환자실에 입원
한 환자는 모두 212명이었다. 그중 50명은 중환자실

입원기간이 2일 이하였기 때문에 분석 대상에서 제외
하였다. 중환자실에 3일 이상 입원한 162명의 환자 중
입원 당시부터 S. aureus 비강 정착자였던 환자는 34명
(21.0%)으로 methicillin 감수성 S. aureus (MSSA)가 19

명(55.9%), MRSA가 15명(44.1%)이었다. 입원 당시 비
강 비정착자였던 126명(79%) 중 12명(9.5%)이 입원 후
정착자가 되었고 이중 9명(75%)이 MRSA 정착자로,
입원당시 S. aureus 정착자군에 비해 MRSA 정착 비율
이 통계학적으로 의의가 있게 높았다(P value <0.05). 입
원 당시부터 MRSA 비강 정착자였던 34명 중 6명
(17.6%)에서 MRSA 감염이 있었고, 입원 당시 비강 비
정착자였던 126명 중 입원 후 비강 정착자가 된 12명과
계속 비강 정착자였던 114명 중 각각 3명(25.0%), 6명
(5.3%)이MRSA에감염되었다(P <0.05, Fig. 1). 입원당시
부터 S. aureus 비강 정착자였던 34명의 환자 중 10명
(46.7%)은일반병동에입원하고있다가중환자실로이실
된 경우로, 이중 7명(70%)이 MRSA 정착자였고, 중환자
실로 직접 입원한 24명중에서는 8명(33.3%)이 MRSA 정
착자였다(P value <0.05). 일반병동 입원 후 중환자실로
옮기기까지의 기간은 중앙값이 6.5일(1-71일)이었다. 중
환자실에 3일 이상 입원한 162명 중 14명(15균주, 8.6%)

에서 S. aureus 감염이 있었고 모두 MRSA 감염이었다.

검체 별로는 호흡기 ,  수술창상 ,  혈액 검체가 각각
10(67%), 3(20%),  2(13%)개이었다(Table 1). 의료진 24명
에 대하여 실시한 비강면봉배양에서는 4명(16.7%)에서
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Cerebral infarct
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Table 1. Epidemiologic and clinical features of the fourteen patients infected with MRSA

Patient
No. Specimen

Interval
from admission

to first isolate (day)

Nasal carrier
before infection

Primary
diagnosis

Abbreviations: AMI, acute myocardial infarction; SDH, subdural hematoma; ICH, intracranial hematoma; SAH, subarachnoid

hematoma

* No -> Yes: initially negative and subsequently positive nasal carrier before infection



MRSA가분리되었다.

15주의MRSA를대상으로 rep-PCR을시행한결과 A와
B 두 가지형이 각각 7주와 8주씩이었고 환자의 비강과
임상검체, 의료진의 비강검체에서 분리된 MRSA가 각각
A와 B 두형이모두존재하였다. 비강과임상검체에서모
두 MRSA가 분리된 4명의 환자 중 3명은 서로 같은 형(A

형, 1명; B형, 2명)이었고 나머지 1명은 비강에서는 B형
이었으나 임상검체에서는 A형이었다. 임상검체에서만
MRSA가 분리된 3명은 모두 A형이었다 .  이 15주의
MRSA는 1주를 제외하고 모두 같은 항균제 감수성 양상
을보였다(Fig. 2, Table 2). 

고 찰

병원감염은 입원 환자의 3.5-10%를 차지하는 것으로
보고되고 있다. 이 중 MRSA 감염이 국내외에서 가장 문
제시 되고 있다[3, 16, 17]. MRSA 감염은 균의 집락화에
서 시작되는 것으로 생각되는데 ,  복막투석 환자 중
MRSA 정착자는다른환자에비해감염증이 8배많이생
기고[18], 비강 정착자의 경우 수술 후 창상감염이 비정
착자에비해 17배나높게생기는것으로보고되었다[19].

본연구에서중환자실입원당시의MRSA 비강정착률은
21%, 입원 후 새로운 MRSA가 비강에 정착한 경우는
9.5%였고, MRSA 감염증은 8.6%에서발생하여김등[20]

이 보고한 중환자실 입원 당시의 비강 정착률 17.4%,

MRSA 감염률 11.7%와 유사한 결과를 보였으나 입원 후
MRSA 비강 정착율 36.2%보다는 낮았다. 입원 당시부터
MRSA 비강정착자였던환자의 17.6%에서 MRSA감염이
있었던 반면에, 입원 당시 MRSA 비강 비정착자였던 환
자에서는 7.1%에서 MRSA 감염을 보였고, 입원 당시 비
강 비정착자였던 환자가 비강 정착자로 된 환자와 계속
비정착자였던 환자간의 감염률도 각각 25%, 5.3%로,

MRSA 정착자의 감염률이 높았다. Corbella 등[21]도
MRSA 비강정착자와비정착자의 MRSA 감염률이 각각
22.9%, 2.2%, 입원 후 비강 정착자가 된 환자와 계속
비정착자였던 환자간의 감염률이 각각 44%, 0.4%로 나
타나 MRSA 비강 정착이 MRSA 감염을 일으키는 주요
원인임을 알 수 있었다. 
현재 여러 가지 S. aureus 감염에 대한 분자 역학적

조사방법 들이 이용되고 있다. 그 중 PFGE, AP-PCR

및 rep-PCR 등이 분별력이 우수한 것으로 알려져 있다
[11]. PFGE는 분별력이나 재현성이 좋은 반면에 검사에
시간이 많이 소요되고 고가의 장비가 필요한 단점이
있고 AP-PCR은 쉽고 빠르게 검사할 수 있으나 재현성
에 문제가 있다는 보고가 있다[22]. Rep-PCR은 M.

pneumoniae에서 발견된 repetitive sequence [23]를 S.

aureus DNA의 증폭 template로 이용하는 high-stringency

PCR fingerprinting이다[14]. Van der Zee 등[24]은 S.
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Table 2. Comparisons of antibiogram and rep-PCR fingerprinting patterns of MRSA strains from the patients and medical
personnels

Strain No. Antibiogram* Rep-PCR Pattern

Medical personnels with nasal specimen

MN-4 TsCVT A

MN-5 CiTsCVT B

MN-18 TsCVT B

MN-20 TsCVT B

Patients with nasal specimen

PN-126 TsCVT B

PN-135 TsCVT B

PN-139 TsCVT B

PN-150 TsCVT A

Patients with clinical specimen

PC-20 (sputum) TsCVT A

PC-34 (sputum) TsCVT A

PC-89 (sputum) TsCVT A

PC-126 (wound) TsCVT B

PC-135 (wound) TsCVT B

PC-139 (sputum) TsCVT A

PC-150 (sputum) TsCVT A

* Antibiogram: TsCVT, susceptible to trimethoprim-sulfamethoxazole, chloramphenicol, vancomycin, teicoplanin; CiTsCVT

susceptible to ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, chloramphenicol, vancomycin, teicoplanin



aureus의 분자역학적 조사방법으로 M. pneumoniae의
repetitive sequence인 primer RW3A를 이용한 rep-PCR을
AP-PCR, PFGE와 비교한 결과, rep-PCR이 AP-PCR에
비해 재현성이 더 좋았고, PFGE에 비해서는 검사방법
이 간단하고 쉬우며 더 높은 선명도를 보였다. 이에 본
연구에서는 rep-PCR을 분자역학조사방법으로 선택하였
다. 
김 등[20]은 내과 중환자실 환자의 MRSA 비강 정착
과 감염증과의 연관성을 조사한 결과 서로 관련성이
없어 내인적인 원인보다는 외부 경로를 통해 전파된
MRSA가 감염원으로 작용했을 것이라고 하였다. 그러
나 본 연구에서 15주의 MRSA를 대상으로 rep-PCR을
시행한 결과는 A와 B 두 가지 형만이 각각 7주와 8주
씩이었고, 환자의 비강과 임상검체, 의료진의 비강검
체에서 분리된 3개 군의 MRSA가 각각 A와 B, 두 형
이 모두 존재하였다. 또한 입원 당시 이미 MRSA가 정
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ICU admitted patients

more than 3 days

(162)
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Infected by 

S. aureus
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Infected by S. aureus

(6)

MSSA

(19)

MRSA

(15)

Fig. 1. Staphylococcus aureus nasal carrier state at ICU admission, and subsequent S. aureus infections.

Fig. 2. Rep-PCR patterns of MRSA strains from the patients
and medical personnels in the ICU. Lane M is molecular
weight marker (100 bp DNA ladder). Lane 1 to 4 are isolates
from nasal swab of ICU personnels. Lane 5 to 8 are isolates
from nasal swab of the patients. Lane 9 to 15 are isolate
from clinical specimens of the patients. Paired isolates from
four patients: nasal (lanes 5, 6, 7, 8) and clinical (lanes 12,
13, 14, 15) isolates.
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착된 환자와 입원 후 새로운 MRSA가 정착된 환자에
서 분리된 균주도 각각 A와 B형이 모두 나타났다. 입
원 당시부터 MRSA 비강 정착이 있었다가 MRSA감염
이 생겼던 2명은 두 균주가 서로 같은 형이었고, 입원
후 MRSA 비강 정착이 된 2명 중 1명은 같은 형이, 1명
은 서로 다른 형이었다. 중환자실의 환경에서 분리되
는 MRSA는 조사하지 못하였으나 이와 같은 결과로
볼 때, 전파경로를 정확히 파악할 수는 없었지만 두 가
지 형의MRSA 균주가 환자의 비강에서 직접 감염되었
거나 의료진이나 환자에서 정착된 MRSA가 다른 환자
에게 전파되었을 것으로 생각되었다. Rep-PCR을 시행
했던 15주의 MRSA에 대한 항균제감수성 양상은 의료
진의 비강에서 분리된 1주를 제외하고는 모두 같은 양
상을 보여 이 등[25]의 보고와 같이 분별력이 낮음을
알 수 있었다.
이상의 결과를 바탕으로 중환자실 환경의 소독,

MRSA가 비강에 정착된 의료진과 중환자실 입원 시에
비강면봉 배양을 실시하여 MRSA가 분리된 환자에 대
한 mupirocin 치료 및 감염관리 간호사에 의한 손씻기
교육을 강화한 결과, 연구기간 (9-11월) 동안의 월 평
균 MRSA 정착 또는 감염 환자가 약 13명이었으나 위
의 대책을 시행한 12월에는 4명의 MRSA 정착 또는 감
염환자 만이 발생하였다. MRSA감염은 환자나 의료진
의 비강 등에 정착되어있는 MRSA가 MRSA 감염에 중
요한 역할을 하고 있음을 알 수 있었고, rep-PCR 등을
이용한 분자역학조사를 통해 원인균을 밝혀 적절한 감
염 대책을 세움으로써 MRSA 감염을 줄일 수 있을 것
으로 생각된다.

요 약

배배경 : Methicillin 내성 Staphylococcus aureus

(MRSA)는 가장 중요한 병원감염균이다. 이에 MRSA

감염의 빈도가 높은 중환자실을 대상으로 MRSA 감염
의 전파경로를 파악하고 MRSA 비강정착과 감염의 연
관성을 규명하고자 하였다.
방배법 : 1997년 9월부터 11월까지 중환자실에 3일

이상 입원한 162명의 환자를 대상으로 입원 직후와 입
원하여 있는 동안 주 1회 씩, 그리고 24명의 중환자실
의 의료진을 대상으로 비강감시배양을 실시하였다.
Rep-PCR을 이용하여 MRSA 형별분석을 실시하였다.
결배과 : 입원 당시 MRSA 비강정착자는 34명(21.0% :

19 MSSA, 15 MRSA)이었다. 126명의 비강 비정착자 중
12명(9.5%: 3 MSSA, 9 MRSA)이 입원 후 비강 정착자가
되었다. 전체 162명의 환자 중 14명(15주, 8.5%)에서
S. aureus (모두 MRSA) 감염이 있었다. MRSA 감염률
은 입원 당시 비강 정착자가 비강 비정착자에 비해 의
의가 있게 높았다(P <0.05). Rep-PCR을 시행한 결과 두
가지 형(A형, 7주; B형 8주)의 패턴을 보였다. 환자의

비강(4주), 임상검체(7주), 및 의료진의 비강검체(4주)

에서 분리된 3개군의 MRSA에서 각각 A와 B형 두 가
지가 모두 존재하였다.
결배론 : MRSA 비강 정착자가 비강 비정착자에 비
해 MRSA 감염률이 높았고, 환자나 의료진의 비강 등
에 정착되어있는 MRSA가 MRSA 감염에 중요한 원인
인 것으로 생각되었다. 
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