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Coagulase 음성 포도구균(coagulase-negative staphy-

lococci, CNS)은 대표적인 피부상재균으로 병원성이 낮
은 기회감염균이다. 과거에는 임상검체에서 분리될 때
오염균으로간주되는경우가많았지만최근 20년간인공
삽입물 사용, 면역저하 환자의 증가 등으로 병원감염의
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Background: Coagulase-negative staphylococci (CNS) has been considered as a major causative
agent of nosocomial infections. A prompt and accurate detection of methicillin resistance (MR) in
staphylococci is a current issue of clinical microbiology laboratories. This study was purposed to
evaluate various methods for detecting MR from CNS. 

Methods: We selected 78 CNS strains obtained from blood cultures from April 1999  through July
2001 including 20 strains of Staphylococcus epidermidis, 20 S. hominis (SHO), 19 S. capitis, 9 S.

haemolyticus, 3 S. saccharolyticus, 1 S. saprophyticus (SAP), 2 S. warneri (SWA), 2 S. xylosus, 1 S.

lugdunensis, and 1 S. auricularis. In addition, one SAP strain received from World Health Organization
for proficiency tests was also studied. The following methods were compared to the mecA gene
PCR: MicroScan PosCombo 12, oxacillin salt agar containing 6 ㎍/mL (OSA-6) or 0.6 ㎍/mL (OSA-
0.6) of oxacillin, oxacillin disk diffusion (ODD), and MRSA-Screen latex agglutination (LA) for
detecting penicillin binding protein 2a. 

Results: One SWA was failed in mecA-PCR and fifty-nine of 78 (75.6%) CNS were positive for
mecA gene. The agreement rates, sensitivities, and specificities for each test were as follows: for
MicroScan, 97.3%, 98.2%, 88.9%; for OSA-6 and OSA-0.6 at 24-h incubation, 79.5%, 74.6%,
94.7% and 79.5%, 72.9%, 100%, respectively, and at 48-h incubation, 91.0%, 91.5%, 89.5% and
91.0%, 96.6%, 73.7%, respectively; ODD, 84.6%, 84.7%, 84.2%; LA, 80.8%, 76.3%, 94.7%. One
SHO and one SAP that were mecA-negative showed resistance in the MicroScan, ODD, and OSA.

Conclusions: MicroScan appears a reliable method to detect MR in all species of CNS except
SHO and SAP. ODD and LA were not appropriate in detecting MRCNS due to a low sensitivity.
Although OSA-0.6 at 48-h incubation showed a high sensitivity, the low specificity may limit a
routine use in clinical laboratory.

(Korean J Clin Microbiol 2002;5:110-118
Key words : Coagulase negative staphylococci, methicillin resistance, mecA, MicroScan, oxacillin

salt agar, oxacillin disk diffusion, MRSA-Screen latex agglutination

접수번호 : CM 5-02-06
교신저자 : 김미나

(138-736) 서울특별시송파구풍납동388-1
서울아산병원진단검사의학과

Tel : 02) 3010-4511      Fax : 02) 478-0884 
E-mail : ikpaik@sanggyepaik.or.kr

대한임상미생물학회지 : 제5권제2호 2002
Korean J Clin Microbiol 2002 ; 5(2) : 111-118 111



조영욱, 채정돈, 박혜경, 김미나112

주요 원인균으로 대두되었다. 본원에서 2001년 1월에서
8월까지임상검체에서분리된세균들중 CNS는 6%를차
지하여 Staphylococcus aureus 다음으로 빈번하게 분리되
는그람양성균이었다. 

일반적으로 CNS는 S. aureus보다 항균제 내성률이 더
높은 것으로 알려져 있다. 미국에서 1990년대 후반 혈액
에서 분리된 포도구균들을 대상으로 시행한 연구에서 S.

aureus의 26.0%가 methicillin 내성(methicillin resistance,

MR)인데 비해, CNS는 68.3%가 MR이었다고 하였다[1].

국내에서분리되는포도구균의항균제내성은매우높아
서, 2001년 1월부터 8월까지 본원 환자들의 혈액에서 분
리된 S. epidermidis의 88.6%, S. aureus의 81.5%에서 MR

이 검출되어 S. aureus보다 CNS에서 MR률이 더 높았다.

다른 3차 병원에서 균종이 구분되지 않은 CNS의 MR률
이 76.8%라는보고가있어서[2], 우리나라에서 methicillin

내성 CNS (methicillin-resistant CNS, MRCNS)의 빈도가
매우 높음을 알 수 있다. MR의 경우 β-lactam 항균제 뿐
아니라 대부분 quinolone, macrolide, lincosamide,

aminoglycoside 계열의항균제에도다제내성을보이기때
문에 임상미생물 검사실에서는 MRCNS를 정확하고, 신
속하게검출해주어야한다. 

포도구균이 mecA 유전자를 획득하면 β-lactam 항균제
에 낮은 친화성을 갖는 penicillin결합 단백인 penicillin

binding protein 2a (PBP2a)를 생성하여 β-lactam 항균제에
내성을 갖게 된다[3,4]. 역사적으로 β-lactamase에 안정적
인 항포도구균 penicillin에 대한 내성을 MR이라고 해왔
다. mecA 유전자에 의한 MR 표현 정도는 S. aureus에 비
해 CNS에서 훨씬 다양하다[1,5]. 즉, 임상검체에서 분리
되는 대부분의 CNS는 이질성을 보여 배양조건 또는 사
용하는 β-lactam 항균제에 따라 다양한 정도의 MR을 보
인다. 따라서과거 S. aureus의 MR 기준을 CNS에도적용
하면 위감수성 오류를 초래한다는 것이 여러 연구에서
보고됨으로써[1,6,7], 2000년 National Committee for

Clinical Laboratory Standards (NCCLS)에서는 CNS를 위
한 감수성검사 판독 기준을 새로 만들었다[8]. 그러나 새
기준은 S. epidermidis의 검출율을 높이기 위해 MR의 최
소발육저지농도(minimum inhibitory concentration, MIC)

기준을 4 ㎍/mL에서 0.5 ㎍/mL로 낮춤으로써, 일부 CNS

종에서는 위내성이 너무 높아진 것이 문제가 되었다[6].

이후 NCCLS 지침서에는 S. saprophyticus, S. ludgenensis

등에는 이 기준을 적용하지 말라는 단서가 붙었고[9,10],

S. epidermidis를 제외한 CNS에서는 PBP2a 단백 검출,

mecA유전자검출등이신뢰할수있는방법이라고언급
하고있다[10]. MR을검출하기위해서는물론 mecA유전
자를 검사하는 것이 가장 확실한 방법이 되겠으나, 임상
검체에대해일상적으로사용하기에는적합하지않기때
문에 이를 대체하는 방법으로 oxacillin 선별 평판배지
(oxacillin salt agar screen, OSA)[11,12], PBP2a를검출하는
라텍스응집 검사(latex agglutination, LA) 등을 평가한 논

문들이있다[13-20]. 

본 연구의 목적은 CNS 각 균종별로 mecA 유전자 검사
결과와 MicroScan과 디스크 확산법 감수성검사, OSA 검
사, LA 검사 등을 비교평가하고, 임상미생물검사실에서
MRCNS를 신속하고 정확하게 검출할 수 있는 방법을 제
시하고자하였다.

재료 및 방법

1. 대상균주

1999년 4월부터 2001년 7월까지 혈액배양에서 분리된
CNS 78균주들과외부정도관리로받은 S. saprophyticus 1

주 등 모두 79균주들을 -70℃에 냉동보관하였다가 연구
에 사용하였다. 임상검체에서 분리된 MRSA 1 균주와 S.

aureus ATCC 25923, ATCC 29213 등을 대조균주로 사용
하였다. 혈액배양에서분리된 78균주들의균종분포는 S.

epidermidis 20주, S. hominis 20주, S. capitis 19주, S.

haemolyticus 9주, S. saccharolyticus 3주, S. warneri 2주, S.

xylosus 2주, S. saprophyticus, S. lugdunensis, S. auricularis

등이 각각 1주씩이었다. 혈액배양기는 BACTEC 9240

system (Becton Dickinson, Sparks, MD, USA)을 이용하였
고, 균동정및항균제감수성검사는MicroScan PosCombo

12 panel (Dade Behring, West Sacramento, CA, USA)을이용
하여실시하였다. PosCombo 12 는 oxacillin 0.5 ㎍/mL에서
8.0 ㎍/mL까지 5개의농도만을포함하고, 0.25 ㎍/mL 농도
가 없기 때문에 MIC가 0.5 ㎍/mL 이하면 감수성, 1.0 ㎍
/mL 이상이면내성으로판독하였다.

2. mecA 유전자 검사

mecA 유전자는 중합효소연쇄반응(polymerase chain

reaction, PCR)을 시행하여 검출하였다. 79균주의 CNS와
양성대조군인 MRSA 1 균주, 음성대조군인 S. aureus

ATCC 25923 등을혈액한천배지에하룻밤계대배양하였
다. 균집락을 1 μL 루프로가득딴후 100 μL 멸균증류수
에 풀어서 30분 동안 가열하였다. 14,000 rpm에서 3분간
원심분리한후상층액만멸균튜브에옮겨담아 mecA유
전자증폭에사용하였다. 

PCR에 다음 2쌍의 시발체를 사용하였다. mecA 유전자
를 증폭하기 위한 시발체는 M1 (5’-TGGCTATCGTGTC

ACAATCG-3’)과 M2 (5’-CTGGAACTTGTTGAGCAGAG-

3’)로 310 bp 분획의생산물을얻고, PCR이성공적으로이
루어졌는지 확인하기 위해 포도구균에 공통적으로 존재
하는 staphylococcal insertion element IS431를 증폭하는 시
발체 C1 (5’-AGGATGTTATCACTGTAGCC-3’)과 C2 (5’-
GATGTACAATGACAGTCAGG-3’)를사용하여 444 bp 분
획의생산물을얻도록고안되었다[21]. 

DNA 검체 2 μL를 48 μL의반응액에첨가하여총 50 μL
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의 PCR 혼합액을 제조하였다. 반응액은 10 mM Tris HCl

(pH 8.3), 1.5 mM MgCl2, 50 mM KCl, 2.5 mM dNTP, 시발
체각각 10 pmol, 1.25 U의 Taq polymerase 등으로조성되
었다. PTC-200 Peltier Thermal Cycler (MJ Research Inc.,

Watertown, USA)로 증폭하였는데 조건은 다음과 같다.

94℃에서 5분간 초기 변성시킨 후 94℃ 30초, 55℃ 30초,

72℃ 1분으로초회 PCR을하였고, 다음회부터 72℃에서
의 반응시간을 2초씩 늘려 총 36회 PCR을 시행하였다.

72℃에서 5분간놓아둔후 ethidium bromide가포함된 2%

agarose gel에서 100 V로 30분간 전기영동을 시행하였다.

310 bp와 444 bp의분획이모두관찰되면 mecA양성으로,

444 bp의분획만관찰되면 mecA음성으로, 444 bp의분획
이관찰되지않으면증폭에실패한것으로판정하였다.  

3. OSA 검사

0.6 ㎍/mL 및 6 ㎍/mL 농도의 oxacillin을함유하고있는
4% NaCl Mueller-Hinton (MH) 평판배지(각각 OSA-0.6,

OSA-6)를 제조하였다. 혈액한천배지에계대배양한 균집
락을 MH 액체배지에 McFarland 탁도 0.5가 되게 부유시
켰다. 멸균된 면봉에 부유액을 적신 후 두 가지 농도의
oxacillin 선별 평판배지에 점적하였다. 35℃ 배양기에서
24시간과 48시간 동안 배양한 후 균의 생장 여부를 관찰
하였다. 균집락이하나이상보였을때또는확실한집락
이 없어도 얇게 퍼지는 형태로 균의 생장이 관찰되면 내
성으로간주하였다.

4. Oxacillin 디스크 확산법 (oxacillin disk
diffusion, ODD)

혈액한천배지에계대배양한균집락을MH 액체배지에
McFarland 탁도 0.5가 되게 부유시킨 후 멸균된 면봉에
부유액을적신다음MH 평판배지표면전체에고르게도
포하였다 . 배지 중앙에 oxacillin 1 ㎍ 디스크(Becton

Dickinson, Sparks, MD, USA)를놓고 35℃배양기에서 24

시간동안배양한후 oxacillin의억제대를측정하였다. 억
제대의직경이 17 ㎜이하면내성으로판정하였다[3].

5. MRSA-Screen LA 검사

MRSA-Screen (Denka Seiken, Tokyo, Japan)을이용하여
제조사의지시에따라검사하였다. 혈액한천배지에계대
배양한 균집락을 루프로 따서 추출용액 1에 부유시킨 후
3분간가열하였다. 실온으로식힌후 50 μL의추출용액 2

를 첨가하였다. 추출용액 1과 2는 검사 키트에 포함되어
있다. 원심분리후상층액을 50μL씩따서두개의시험슬
라이드에묻혔다. 황색포도구균의 PBP2a에특이적인단
클론 항체에 감작된 라텍스 입자액과 감작되지 않은 대
조 입자액을 한 방울씩 각각의 시험 슬라이드에 떨어뜨

린 후 교반기에 놓아두었다. 응집반응은 3분이 지난 후
판독하였다. 3분이 지나도 응집이 보이지 않으면 추가로
10분까지 더 교반시킨 후 다시 판독하였다. 재검하여 한
번이라도 응집반응이 관찰되면 PBP2a 양성으로 판정하
였다. 

결 과

1. mecA 유전자 분석 결과

79균주들중 59주에서 mecA유전자가검출되었다(Fig.

1). S. warneri중 1균주가 mecA PCR이실패하여최종분석
에서 제외하였기 때문에 전체적인 mecA 유전자 양성률
은 75.6%(59/78)이었다. 균종별로 S. epidermidis 20균주
중 19주에서 mecA가 검출되어 양성률이 가장 높았다
(95.0%). S. haemolyticus는 9균주 중 8주에서 양성(88.9%)

이었고, S. hominis는 20균주 중 17주가 양성(85.0%)이었
다. S. capitis는 19균주 중 10주가 양성(52.6%)이었다. S.

saccharolyticus는 3균주중 2주에서, S. xylosus는 2균주중
2주 모두에서, 그리고 S. lugdunensis 1주에서 mecA 양성
이었다(Table 1). 

2. Oxacillin 감수성 검사 결과

MicroScan MIC 결과는 S. hominis 1균주가 MIC 0.5 ㎍
/mL 이하인데 mecA 양성이었고, S. hominis 1균주와 S.

saprophyticus 1균주가 mecA유전자가음성인데도 MIC가
모두 1.0 ㎍/mL로서 위내성이 있었다. S. epidermidis, S.

capitis ,  S. haemolyticus ,  S. xylosus ,  S. warneri ,  S.

lugdunensis, S. auricularis 등의 균종에서는 MIC 결과가
mecA PCR 결과와 완전히 일치하여 감수성검사를 할 수
없었던 S. saccharolyticus 3균주를제외한 75균주중 72균
주에서 mecA PCR 결과와 일치하였다 .  ODD는 S.

epidermidis 4균주, S. hominis 4균주, S. lugdunensis 1균주
가 mecA 양성인데도 위감수성 결과를 보였고, S. hominis

1균주와 S. saprophyticus 2균주는 위내성을 보였다(Table

1). 전체적인일치율, 민감도, 특이도는 MicroScan MIC는
97.3%, 98.2%, 88.9%, ODD는 84.6%, 84.7%, 84.2%이었
다.

3. OSA 검사 결과

24시간 배양 후 판독하였을 때는 59주의 mecA 양성균
주중 OSA-6는 44균주(74.5%), OSA-0.6은 43균주(72.9%)

만을 내성으로 검출하였고, 48시간 배양하여 판독하면
각각 54균주(91.5%), 57균주(96.6%)를 검출하였다. mecA

양성 S. hominis 17 균주 중 OSA-6에 48시간 배양하였을
경우 2주에서, OSA-0.6에 48시간배양하였을경우 1주에
서 균생장을 관찰할 수 없었고, mecA 양성 S. lugdunensis



1균주도 두 가지 OSA 모두에서 음성이었다. mecA 음성
S. hominis 중 MicroScan MIC가 1 ㎍/mL이었던 균주가
OSA-0.6 48시간 배양에서 양성이었고, mecA 음성 S.

saprophyticus 2주에선 48시간 배양 OSA-6과 OSA-0.6에
서 자랐다(Table 1). mecA PCR 검사와의 일치율, 민감도,

특이도는 OSA-6는 24시간 배양시 79.5%, 74.6%, 94.7%,

48시간배양시 91.0%, 91.5%, 89.5%였고, OSA-0.6은 24시

간 배양시 79.5%, 72.9%, 100%, 48시간 배양시 91.0%,

96.6%, 73.7%이었다.

4. MRSA-Screen LA 검사 결과

mecA 유전자 양성인 59균주 중 45주(76.3%)만을 내성
으로검출하였다. mecA양성 S. epidermidis 19균주중 7주
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Table 1. The results of susceptibility testing methods for methicillin resistance in CNS

No. of MR isolates detected by

Total Micro ODD OSA-6 OSA-6 OSA-0.6 OSA-0.6 LA

Scan 24 hr 48 hr 24 hr 48 hr

S. epidermidis

mecA + 19 19 15 18 18 19 19 12

mecA - 1 0 0 0 0 0 0

S. hominis

mecA + 17 16 13 5 15 3 16 12

mecA - 3 1 1 0 0 0 1 0

S. capitis

mecA + 10 10 10 10 10 9 10 9

mecA - 9 0 0 0 0 0 1 1

S. haemolyticus

mecA + 8 8 8 8 8 8 8 8

mecA - 1 0 0 0 0 0 0 0

S. saccharolyticus

mecA + 2 NA 2 2 2 1 2 2

mecA - 1 NA 0 0 0 0 1 0

S warneri 

mecA + 0 0 0 0 0 0 0 0

mecA - 1 0 0 0 0 0 0 0

S. xylosus

mecA + 2 2 2 2 2 2 2 2

mecA - 0 0 0 0 0 0 0 0

S. saprophyticus

mecA + 0 0 0 0 0 0 0 0

mecA - 2 1 2 1 2 0 2 0

S. lugdunensis

mecA + 1 1 0 0 0 0 0 0

mecA - 0 0 0 0 0 0 0 0

S. auricularis

mecA + 0 0 0 0 0 0 0 0

mecA - 1 0 0 0 0 0 0 0

Total 78

mecA + 59 56 50 44 54 43 57 45

mecA - 19 2 3 1 2 0 5 1

Abbreviations : MR, methicillin resistance; NA, not applicable; LA, MRSA-Screen latex agglutination; OSA-6, oxacillin salt

screening agar containing 6 ㎍/mL of oxacillin; OSA-0.6, oxacillin salt screening agar containing 0.6 ㎍/mL of oxacillin; ODD,

oxacillin disk diffusion.

Species
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(37.8%), S. hominis 17균주 중 5주(29.4%), S. capitis 10균
주 중 1주(10.0%), 그리고 S. lugdunensis 1주에서 PBP2a

음성이었다. 양성인 균주들 중 응집정도가 매우 약해서
10분 후에야 미약한 응집을 보인 경우가 S. epidermidis 6

주 , S. hominis 4주 , S. capitis 1주 , S. xylosus 2주 , S.

haemolyticus 1주등총 14주였다. mecA음성인 S. capitis 1

주는 LA에서 양성결과를 보였다(Table 1). mecA PCR 결
과와 비교했을 때 일치율 , 민감도 , 특이도는 80.8%,

76.3%, 94.7%이었다.

고 찰

CNS에서의 mecA 양성률은 75.6%이었고, 각 균종별로
는 S. epidermidis 95.0%, S. haemolyticus 88.9%, S. hominis

85.0%, S. capitis 52.6%이었다. CNS 균종별로MR 빈도가
다른점은과거여러보고가있었는데, Hussain 등[6]은 S.

epidermidis의 61.9%, S. haemolyticus의 83.3%, S. hominis

의 51.8%에서 MR이 검출되었다고 하였고, York 등[7]은
S. epidermidis의 56.7%, S. haemolyticus의 28.6%, S.

hominis의 23.5%에서 MR이 검출되었다고 하였다. 본 연
구결과도 S. epidermidis와 S. haemolyticus의MR률이높다
는 다른 연구결과와 일치한다. MR을 표현하는 PBP2a의
구조 결정인자가 바로 mecA 유전자인데, 이는 MRSA와
MR S. epidermidis에서 매우 높은 상동성을 보인다고 하
며[22,23], methicillin 감수성 포도구균에서는 mecA 유전
자가 검출되지 않는다. 또한 MR 표현형 검사는 NaCl의
농도, 배양시간등의조건이중요한작용을하는반면, 유

전자 검사는 생장조건에 구애받지 않고 검사할 수 있다.

이러한 점 때문에 mecA 유전자는 균종에 관계없이
methicillin 내성 포도구균을 검출할 수 있는 가장 유용한
분자생물학적 지표로 간주된다[21]. 하지만 S. warneri 1

균주에서 PCR에 실패했던 본 연구에서처럼 PCR 증폭이
안되는경우가생길수있기때문에, PCR 검사시성공여
부를 판단할 수 있는 내부지표를 꼭 포함시켜야 할 것이
다. 

본연구에서실시한여러감수성검사들중현재 NCCLS

에서 제시하고 있는 S. epidermidis의 oxacillin 내성기준을
적용한MicroScan MIC 검사가가장높은일치율을보였고,

특히 S. epidermidis, S. capitis, S. haemolyticus, S. xylosus등에
서는 100%의 일치율을 보였다. 이는 S. epidermidis와 S.

haemolyticus균종은 MIC 결과와유전자검사가잘일치한
다는보고들과같은결과이다[5,6]. 그러나 S. saprophyticus

는 두 균주 중 한 균주에서 위내성이 있어 MIC법에 의한
oxacillin 감수성 검사를 신뢰할 수 없었다. S. hominis는
mecA음성인한균주가MIC 1.0 ㎍/mL로위내성을보였고,

mecA양성인한균주는MIC 0.5 ㎍/mL 이하로위감수성을
보였다. S. hominis는 mecA 양성과 mecA 음성인 균주들의
MIC가 0.25~1.0 ㎍/mL 사이에분포하는경우가종종있어
MIC 감수성검사로는오류가있을수있다[5]. 이들세균
주는OSA 검사결과가ODD, LA, MicroScan 결과와일치해
서 mecA 유전자의 표현정도가 낮거나, 다른 기전에 의해
MIC가올라간상태로판단된다.

ODD의 경우 민감도가 84.6%로 낮아서 mecA 유전자
검사와 일치율이 낮았다. MRCNS를 검출함에 있어 디스
크확산법은일반적으로다른검사들보다민감도가낮다
는 것은 이미 다른 연구들에서도 보고한 바 있는데 ,

Tenover 등[12]은 mecA 양성 CNS와 mecA 음성 CNS들을
MIC와 억제대 직경에 따라 분포도를 그린 후 현재
NCCLS에서 제시하고 있는 CNS의 oxacillin 내성 기준
(MIC 0.5 ㎍/mL 이상, 억제대직경 17mm 이하)을적용하
여일치정도를평가하였더니상당수의검체에서불일치
결과를 보였다고 한다. 그러나 48시간 배양하면 민감도
를높일수있다고한다[11]. 

OSA의 경우 OSA-6 또는 OSA-0.6으로 48시간 배양하
였을때의일치율이모두 91.0%로, 24시간배양하였을때
(79.5%)보다 높은 일치율을 보였다. 그러나 48시간 배양
하였을 때에는 mecA 음성 균주들 중 균생장이 관찰되었
던 경우가 늘어나 결과적으로 특이도가 감소하였다. 48

시간 배양시 OSA-0.6이 OSA-6보다 민감도가 높지만, 특
이도가 모든 검사 중 가장 낮아졌다. York 등[7]도 143균
주의 CNS를대상으로한연구에서 OSA-6을사용하여 24

시간배양하였을때에는 70%의민감도를보였지만 48시
간 배양으로 민감도가 100%까지 올라갔다고 하였다. 또
한 NCCLS의 CNS에대한 MR 판독기준에맞추어 OSA의
oxacillin 농도를 0.6 ㎍/mL으로 낮추어서 민감도를 높이
려는 시도가 있었는데, 58균주의 CNS를 대상으로 한 연

Fig. 1. Gel electrophoresis of DNA fragments generated by
multiplex PCR amplification, showing the typical patterns of
methicillin-susceptible S. aureus, MRSA, and methicillin-
resistant CNS. Lane 1 shows S. aureus ATCC 25923
(methicillin-susceptible S. aureus). Lane 2, MRSA for
positive control. Lane 3, methicillin-resistant S. epidermidis.
Lane M indicates 1 kb DNA size marker (Invitrogen
Corporation, Carlsbad, CA, USA).



구에서 OSA-0.6을 사용하여 24시간 배양하였을 때는 민
감도가 93.1%로, OSA-6의 민감도 51.8%보다 훨씬 높아
졌고, 48시간으로 배양시간을 연장하면 OSA-0.6은 민감
도 100%, 특이도 92.6%, OSA-6은 민감도 96.3%, 특이도
100%으로 배양시간을 늘리면 둘 다 민감도가 향상되는
데 OSA-0.6은 특이도가 감소하는 경향을 보였다[11]. 따
라서 선별검사로서는 민감도가 높은 OSA-0.6이 더 적합
하다고 하였지만, 24시간 배양시는 민감도가 낮고, 본 연
구결과로는 OSA-0.6은 48시간배양하면특이도가 73.7%

로 상당히 떨어지는 데다 48시간 배양해야 하는 것 자체
가일상미생물검사로사용하기에부적합한점이다. 

MRSA-Screen은 80.8%라는 낮은 일치율과 76.3%의 낮
은 민감도를 보였다. MRSA에서는 이 검사가 상당히 좋
은 민감도와 특이도를 보이지만[13-16], MRCNS를 검출
하는데는 MRSA보다 성능이 떨어진다[17,18]. 이는 배양
조건에 따라 PBP2a 생성에 차이가 있기 때문이다. 따라
서민감도를높이기위해먼저 oxacillin 1 ㎍디스크주위
에서 계대배양한 집락을 사용하여 PBP2a 합성을 유도하
거나[18]. 응집 반응시간을 늘리고, 약양성이 나온 검체
는 재검하여 만약에 다시 약양성이 나오면 양성으로 판
정하는방안이제시되었는데[18,20], 이경우는위양성율
이 증가할 수 있다는 단점이 있다[19]. 본 연구에서도 반
응시간을 10분으로늘리고약양성이나온균주는재검해
서판정하여 1건의위양성결과가나왔다. NCCLS에서는
2002년지침서에서 PBP2a를검사하는MRSA-Screen을 S.

epidermidis를제외한 CNS에서의 MR을판정하는방법으
로 권장하였지만 본 연구에서는 매우 낮은 민감도를 보
였고, 더욱이 S. epidermidis, S. hominis, S. xylosus 등에서
는 MRSA-Screen 양성인 균주의 33∼100%에서 10분 후
판독시에도응집반응이매우약해서양성여부를판정하
기어려웠던점을감안하면, MRCNS 검출을위한일상검
사로사용하기에는문제가있었다. 

본연구에포함된 S. saphrophyticus 2주는 mecA음성인
데도불구하고 ODD 양성, 48시간배양한두종류의 OSA

검사에서 모두 양성이 나왔다. S. lugdunensis는 mecA 양
성, MicroScan MIC 2 ㎍/mL이었으나 ODD는 32 ㎜였다.

이와 같이 일부 CNS에서는 감수성 검사만으로는 mecA

양성군과 음성군을 감별하기 힘든 경우가 있다. 그 기전
으로는 β-lactamase의 과형성, mecA에 의해 유도되는
PBP2a가아닌다른 PBP의생성으로 methicillin과의친화
성감소, methicillin을불활화시키는효소생성, 또는아직
확인되지 않은 기전 등이 제시되었다 [11]. 따라서
NCCLS 지침서[10]에는 S. saphrophyticus와 S. lugdunensis

는 oxacillin 감수성 검사대신 MRSA-Screen이나 mecA

PCR을권장하고있는데이들균주들이임상적으로심각
한 감염을 일으켰을 때는 mecA PCR을 해야 할 것이다.

결론적으로 CNS에서의 mecA 유전자 양성률은 75.6%이
었고, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis가 각각
95.0%, 88.9%, 85.0%로높은양성률을보였다. mecA PCR

과는 MicroScan MIC 검사와 OSA-0.6으로 48시간배양하
여 판독하였을 때 민감도가 높았지만 OSA-0.6은 특이도
가떨어졌다. 반면 ODD 검사와 MRSA-Screen LA 검사는
민감도가 낮아서 MRCNS 검출에는 부적절하였다. 임상
미생물 검사실에서 일상적으로 mecA PCR을 못 할 경우
MRCNS를 검출하는데는 MIC 법을 사용하는 것이 현실
적인 대안으로 생각되며, S. saprophyticus, S. lugdunensis,

S. hominis등은 oxacillin 감수성검사를신뢰할수없으므
로 임상적으로 심각한 감염을 일으켰을 때는 mecA PCR

을시행해야할것이다.  

요 약

배배경：Coagulase 음성 포도구균(coagulase-negative

staphylococci, CNS)는 최근 병원감염의 주요 원인균으로
대두되고있다. 따라서임상미생물검사실에서는포도구
균에서의 methicillin 내성(methicillin resistance, MR)을 정
확하고 신속하게 검출해 주어야 한다. 본 연구는 다양한
균종의 CNS에서 MR을 검출하기 위한 여러 항균제 감수
성검사들을평가하는데있다.  

밥배법：1999년 4월부터 2001년 7월까지 혈액배양에
서분리된 CNS 78균주와세계보건기구에서보낸정도관
리균주인 Staphylococcus saprophyticus (SAP) 1주를대상
으로 하였다 . 균종별 분포는 S. epidermidis 20주 , S.

hominis (SHO) 20주, S. capitis 19주, S. haemolyticus 9주, S.

saccharolyticus 3주, S. saprophyticus 2주, S. warneri

(SWA) 2주, S. xylosus 2주, S. lugdunensis와 S. auricularis

각각 1주였다 . MicroScan PosCombo 12, 6 ㎍ /mL의
oxacillin이함유된 oxacillin 선별평판배지(OSA-6), 0.6 ㎍
/mL의 oxacillin이 함유된 oxacillin 선별 평판배지(OSA-

0.6), oxacillin 디스크 확산법(ODD), penicillin 결합 단백
2a를 검출하는 MRSA-Screen 라텍스응집 검사(LA) 등의
결과를 mecA유전자 PCR과비교하였다.  

결배과：PCR 증폭에 실패한 SWA 1주를 제외하고
mecA유전자양성률은 75.6%(59/78)이었다. 각감수성검
사들의 전체적인 일치율, 민감도, 특이도는 다음과 같다:

MicroScan, 97.3%, 98.2%, 88.9%; OSA-6, 24시간 배양,

79.5%, 74.6%, 94.7%; OSA-0.6, 24시간 배양, 79.5%,

72.9%, 100%; OSA-6, 48시간 배양, 91.0%, 91.5%, 89.5%;

OSA-0.6, 48시간배양, 91.0%, 96.6%, 73.7%; ODD, 84.6%,

84.7%, 84.2%; LA, 80.8%, 76.3%, 94.7%. mecA 음성인
SHO와 SAP 1균주씩은 MicroScan, ODD, OSA 검사에서
모두내성을보였다. 

결배론：MicroScan은 SAP와 SHO를제외한모든 CNS

에서 MR을 검출하는데 신뢰할 수 있는 방법이었다 .

ODD와 LA 검사는 민감도가 낮기 때문에 MRCNS를 검
출하는데 부적합하였다. OSA-0.6으로 48시간 동안 배양
하면 민감도는 매우 높지만 특이도가 낮아 일상검사로
사용하기에는제한점이있다.  

조영욱, 채정돈, 박혜경, 김미나116
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