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Background: The incidence of infections with imipe-
nem-resistant Acinetobacter baumannii (IRAB) and 
Pseudomonas aeruginosa (IRPA) is increasing world-
wide, and recent molecular studies indicate that the 
prevalence of carbapenemases is increasing in vari-
ous parts of the world. However, few long-term longi-
tudinal studies have assessed the prevalence of 
IRAB- and IRPA-derived carbapenemases and in-
tegrases in a hospital setting in Korea.
Methods: The carbapenemase genes (blaOXA-23, blaOXA-24, 
blaOXA-58, blaIMP-1, blaVIM-2, blaSIM-1, blaSPM-1) and inte-
grase genes (intI1, intI2, intI3) produced by 46 IRAB 
strains and 51 IRPA strains collected at Chosun 
University Hospital between 2003 and 2006 were de-
termined by PCR.
Results: The IRAB strains produced class 1 integra-
ses more often than did the IRPA strains. However, 
the incidence increased steadily in both strains, rea-
ching 100% in 2006. Carbapenemases of blaIMP-1 and 
blaVIM-2 types were found in 57% and 64% of the 
IRAB strains, respectively, in 2003. However, only 

one strain with blaVIM-2 was found in 2004 and anoth-
er one with blaIMP-1 in 2005. The prevalence of car-
bapenemases was very low in the IRPA strains, just 
one strain with blaVIM-2 in 2005 and another one with 
blaoxa-23 in 2006. No other types of carbapenemase 
genes were detected in both strains. Rep-PCR of 
IRAB strains in 2003 showed different patterns.
Conclusion: The incidence of carbapenemase varied 
by year but was generally low, except in 2003. The 
prevalence of class 1 integrases was consistently high 
and increased every year. The reason for the high 
prevalence of carbapenemases in 2003 is still un-
known, but we assumed that it was not from the 
spread of a clone containing either blaIMP-1 or blaVIM-2 
because the strains exhibited different rep-PCR 
patterns. (Korean J Clin Microbiol 2007;10:128-134)
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서      론

  세균의 항생제에 대한 내성은 병원 내 감염이 증가함에 따라 

광범위 항생제의 사용이 늘어나면서 점차 증가하여 전세계적

으로 문제가 되고 있다. 최근에는 항생제에 다제내성을 보이는 

그람음성간균의 유병률이 높아지고 있는 추세이다[1]. 그람음

성간균 중 Pseudomonas aeruginosa와 Acinetobacter baumannii
가 대표적인 병원 내 감염을 일으키는 다제내성 세균이다[2]. 

이러한 균종들에서 기존의 항생제뿐만 아니라 새로운 항생제

들에 대한 내성들이 보고되고 있다[3-5]. 이 중 carbapenem은 

작용 범위가 넓고, extended spectrum β-lactamase (ESBL)을 

포함한 대부분의 β-lactamase에 의한 가수분해에 저항성을 보

이기 때문에 그람음성균의 치료에 매우 효과적인 것으로 알려

져 있다[6]. 그렇기 때문에 P. aeruginosa와 A. baumannii 감염

증의 치료에 carbapenem을 치료약제로 많이 사용해 왔다. 그러

나 최근 carbapenem에 내성을 보이는 P. aeruginosa와 A. 
baumannii가 계속 증가하여 환자 치료에 어려움을 겪고 있다[2]. 
  Carbapenem 내성은 β-lactamase에 의한 효소적 불활성화, 
세균 외막에 있는 porin의 소실, penicillin-binding protein의 변

화, 특이적인 drug efflux pump의 변화 중 하나 또는 그 이상의 

기전에 의해 일어난다[7]. 최근 P. aeruginosa와 A. baumannii
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Table 1. Sequences of the PCR primers used in this study

Primers                 Sequence (5'→3') Target gene Reference

INT-1F
INT-1R
INT-2F
INT-2R
INT-3F
INT-3R
IMP-1F
IMP-1R
VIM-2F
VIM-2R
OXA-23F
OXA-23R
OXA-24F
OXA-24R
OXA-58F
OXA-58R
SIM-1F
SIM-1R
SPM-1F
SPM-1R

CAGTGGACATAAGCCTGTTC
CCCGAGGCATAGACTGTA
TTGCGAGTATCCATAACCTG
TTACCTCGACTGGATTAAGC
GCAGGGTGTGGACGAATACG
ACAGACCGAGAAGGCTTATG
GCTACCGCAGCAGAGTCTTTG
CCTTTAACCGCCTGCTCTAATG
GTTTGGTCGCATATCGCAAC
CTACTCAACGACTGAGCGATTTGT
GATGTGTCATAGTATTCGTCG
TCACAACAACTAAAAGCACTG
GTACTAATCAAAGTTGTGAA
TTCCCCTAACATGAATTTGT
AAGTATTGGGGCTTGTGCTG
CCCCTCTGCGCTCTACATAC
CGGAAGAAGCCCAGCCAG
ATAAAACAGCCCCCGAATAGGA
GAGAGCCCTGCTTGGATTC
GCGACCTTGATCGTCTTGTT

IntI1

IntI2

IntI3

blaIMP-1

blaVIM-2

blaOXA-23

blaOXA-24

blaOXA-58

blaSIM-1

blaSPM-1

[14]
[14]
[14]
[14]
[21]
[21]
[20]
[20]
[20]
[20]
[8]
[8]
[8]
[8]
[27]
[27]

This study
This study

[20]
[20]

와 같은 흔한 병원 내 감염균들 중 획득된 carbapenemase가 있

다는 보고들이 증가하고 있다[8]. 이들 균종들에서 발견되는 주

된 carbapenemase는 metalloenzyme 과 OXA-type 효소이다. 
Carbapenemase 중 특히 metallo-β-lactamases (MBL)는 1990년
대 초 일본에서 IMP-1이라는 획득된 내성 유전자를 발견한 이

후로 VIM-1 등의 내성 유전자들이 알려져 왔다[9-11]. MBL은 

그람음성균이 생성하는 β-lactamase 중 가수분해 범위가 가장 

넓으며, MBL을 생성하는 IMP, VIM과 같은 내성 유전자는 대

개 integron 내에 위치해 있다[12,13]. 다제내성균의 경우, 매우 

높은 비율로 integron을 보유하고 있는 것으로 알려져 있다

[14,15]. Integron은 항생제 내성 유전자 cassette들을 집단적으

로 축적할 수 있는 효율적인 유전적 기구이기 때문에 integron
에 위치한 내성 유전자들은 발현되거나 전파되기가 쉬우므로 

integron을 가지고 있는 감염균들은 항생제에 더욱 강한 내성을 

보이게 된다[16,17]. 국내에서는 P. aeruginosa와 A. baumannii
에서 분리된 carbapenemase로 blaVIM-2, blaIMP-1, blaSIM-1, blaOXA-23 
유전자 등이 보고되어 왔다[12,18-20]. 아직까지는 각 지역별로 

다제내성균들에 대한 carbapenemase 유전자 보유 현황과 그 양상

이 확실히 밝혀지지는 않았지만 최근 들어 이러한 연구가 점차 

증가하고 있다. 이러한 연구들 중, 국내에서 carbapenemase나 

integrase 유전자들을 가진 세균들의 빈도에 대해 한 병원에서 다

년간 조사한 보고는 드물기 때문에 저자들은 조선대학교병원에

서 4년간 분리된 carbapenem 내성 P. aeruginosa와 A. baumannii 
균주를 대상으로 carbapenemase와 integrase 유전자 보유율의 현

황 및 변화 추이를 파악하기 위해 본 연구를 시행하였다.

재료 및 방법

1. 대상

  2003년 1월부터 2006년 12월까지 4년간 조선대학교병원 진

단검사의학과 임상미생물검사실로 세균배양이 의뢰된 전체 검

체들 중, imipenem 내성 A. baumannii (IRAB)와 P. aeruginosa 
(IRPA) 각각 46주(2003년: 14주, 2004년: 19주, 2005년: 4주, 
2006년: 9주)와 51주(2003년: 6주, 2005년: 34주, 2006년: 11주)
를 선별하여 조사 대상으로 하였다. 2004년에는 IRPA 균주들

을 보관하지 않아 연구 대상에 포함되지 않았다. 균주들은 10% 
skim milk (Difco laboratories, Detroit, MI, USA)에 넣어 -20oC
에서 냉동보관하였다. 각 균주의 동정과 항생제 감수성 검사에

는 VITEK 2 (bioMérieux, Marcy-l'Etoile, France)를 사용하였다.
  돌발 감염의 가능성을 확인하기 위해 시행한 repetitive extra-
genic palindromic (rep)-PCR을 위한 검체로는 2003년에 분리된 

IRAB 14주를 대상으로 하였다.

2. β-lactamase와 integrase 유전자에 대한 polymerase chain 
reaction (PCR)

  IRAB와 IRPA 균주들에 대해 OXA-type β-lactamase 유전자

(blaOXA-23, blaOXA-24, blaOXA-58), MBL 유전자(blaIMP-1, blaVIM-2, 
blaSIM-1, blaSPM-1), integrase 유전자(intI1, intI2, intI3)를 검출하
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Table 2. Prevalence of integrase and carbapenemase genes among 46 strains of IRAB and 51 strains of IRPA

Organisms Year N.
N. (%) of strains with indicated gene

IntI1 IntI2 IntI3 blaIMP-1 blaVIM-2 blaOXA-23 blaOXA-24 blaOXA-58 blaSIM-1 blaSPM-1

IRAB 2003
2004
2005
2006
Total

14
19
 4
 9
46

12 (86)
16 (84)
 4 (100)
 9 (100)
41 (89)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

8 (57)
0 (0)
1 (25)
0 (0)
9 (20)

 9 (64)
 1 (5)
 0 (0)
 0 (0)
10 (22)

1 (7)
1 (5)
0 (0)
0 (0)
2 (4)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

IRPA 2003
2005
2006
Total

 6
34
11
51

 3 (50)
26 (65)
11 (100)
40 (78)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

 0 (0)
 1 (3)
 0 (0)
 1 (2)

0 (0)
0 (0)
1 (9)
1 (2)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

Abbreviations: IRAB, imipenem-resistant A. baumannii IRPA, imipenem-resistant P. aeruginosa.

Fig. 1. Dendrogram of rep-PCR pro-
ducts from IRAB strains isolated in 
2003, blaIMP-1-positive IRAB strains 
isolated in 2005, and blaVIM-2-positive 
IRAB strains isolated in 2004. Strain
descriptions of IRAB strains isolated 
in 2003 are as presented in Table 3.

기 위한 PCR을 시행하였다. 검출하고자 하는 유전자들에 대한 

시발체들과 이들의 염기서열은 Table 1과 같았다. 균주에서 추

출한 DNA, 시발체, deoxynucleotide triphosphates (dNTP), 
TaqDNA polymerase, 10X buffer, 증류수를 혼합하여 총량 20 
μL가 되게 premix를 만들어 GeneAmp PCR System (Perkin- 
Elmer Centus Corp., Norwalk, CT, USA)을 사용해 PCR을 시행

하였다. 증폭된 PCR 반응산물 10μL를 ethidium bromide 10μ
g/ mL로 염색하여 2% agarose gel에서 100 volt로 30분간 전기

영동하여, 이를 자외선 조사기로 관찰하였다. PCR 결과를 판독

하기 위한 양성대조로 연세대학교 의과대학 진단검사의학교실 

이경원 교수님과 고신대학교 의과대학 진단검사의학교실 정석

훈 교수님께서 분양해 주신 내성 유전자가 검출된 임상 분리주

를 사용하였고, 음성대조로 증류수를 각각 사용하였다.

3. Rep-PCR

  대상 균주를 DUⓇ 530 UV/VIS spectrophotometer (Beckman 
Coulter, Inc., Fullerton, CA, USA)를 사용하여 OD값이 2가 되

도록 균액량을 맞추고 AccuPrepⓇ Genomic DNA Extraction kit 
(Bioneer Co., Daejeon, Korea)를 이용하여 유전체 DNA를 추출

하였다. 시발체로는 5’-NNNRCGYCGNCATCMGGC-3’와 5’- 
RCGYCTTATCMGGCCTAC-3’을 사용하였다[21]. Rep-PCR을 

위한 반응액으로 AccuPowerⓇ PCR Premix (Bioneer Co., Dae-
jeon, Korea)에 유전체 DNA, 시발체, 증류수를 섞어 총 50μL
를 만들어 ABI 2400 thermocycler (Perkin-Elmer Centus Corp., 
Norwalk, CT, USA)를 이용하여 증폭하여 전기영동하였다. 양
성 대조로 2005년에 분리된 blaIMP-1 양성 IRAB 1주와 2004년
에 분리된 blaVIM-2 양성 IRAB 1주를 사용하였다. Rep-PCR 결
과를 분석해 dendrogram을 얻기 위한 소프트웨어로 Gel-
Compar II (Applied Maths, Austin, TX, USA)를 사용하였다. 

결      과

1. IRAB의 PCR 결과

  IRAB의 integrase와 carbapenemase에 대한 PCR 검사 결과는 
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Table 3. Antimicrobial susceptibilities, major carbapenemase genes, and rep-PCR types of 14 strains of IRAB isolated in 2003

Strain Department Ward Date
Antimicrobial susceptibility Carbapenemase 

gene
Rep-
PCR
typePIP NET IMP GEN CIP AZT AMI TIC TOB blaIMP-1 blaVIM-2

34-36
34-37
34-47
34-38
34-34
34-45
34-42
34-43
34-39
34-32
34-35
34-41
34-44
34-33

NS
NS
NS
RP
RP
NS
CS
NS
NS
NE
NS
HE
NS
NS

33
NCU
NCU
NCU

32
NCU
ICU
NCU
NCU
ICU
33

ICU
NCU

33

2003/8/8
2003/5/6
2003/8/16
2003/5/6
2003/7/21
2003/5/16
2003/7/29
2003/9/4
2003/5/19
2003/5/18
2003/7/21
2003/5/27
2003/7/24
2003/7/14

R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R

R
R
R
R
R
I
R
R
S
R
R
S
R
R

R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R

R
R
R
R
R
I
R
R
S
R
S
S
R
I

S
S
S
I
S
S
I
R
S
R
S
S
S
S

R
R
R
R
R
I
R
R
I
R
I
I
R
I

R
S
R
R
R
R
R
R
R
R
I
I
R
R

S
R
S
S
S
R
R
R
R
R
R
R
S
R

R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R
R

-

-

-

-

-

-

+

+

+

+

+

+

+

+

-

-

-

+

+

+

-

-

-

+

+

+

+

+

H
A5
E

A1
A2
I
D
B
J

A4
C
K
F

A3

Abbreviations: PIP, piperacillin; NET, netilmicin; IMP, imipenem; GEN, gentamicin; CIP, ciprofloxacin; AZT, aztreonam; AMI, amikacin; TIC,
ticarcillin; TOB, tobramycin; R, resistant; I, intermediate; S, susceptible;  ICU, intensive care unit; NCU, neurosurgery intensive care unit; NS,
neurosurgery; RP, respiratory medicine; CS, thoracic & cardiovascular surgery; NE, neurology; HE, hematology.

Table 2에 요약하였다. Integrase 유전자에 대한 PCR 검사에 양성

인 균주 모두 class 1 integrase 유전자인 IntI1에 양성 소견을 보였

다. 그 양성률은 2003년과 2004년에 각각 86%와 84%였는데, 
2005년과 2006년에는 100%로 증가하였다. Carbapenemase 유전

자에 대한 PCR 결과, 2003년에는 blaIMP-1 유전자가 57%, blaVIM-2 
유전자가 64%의 높은 비율로 양성을 보였으나 그 이후에는 양성

률이 급감하여 2004년과 2005년에 각각 1주씩만 양성이었다. 
blaOXA-23은 2003년과 2004년에 각각 1주씩만 양성이었다. 그 밖에 

blaOXA-24, blaOXA-58, blaSIM-1, blaSPM-1 내성 유전자의 검출을 위한 

PCR은 모두 음성 결과를 보였다. Rep-PCR 결과는 14주 중 5주만 

비슷한 패턴을 보였고 나머지는 서로 다른 패턴을 보였다(Fig. 1).

2. IRPA의 PCR 결과

  IRPA에서 integrase 유전자의 PCR 결과는 IRAB와 마찬가지

로, 양성인 모든 균주가 IntI1 유전자에 양성을 보였다. 그 양성

률은 2003년에 50%, 2005년에 65%, 2006년에 100%로 해가 갈

수록 증가하였다. Carbapenemase 유전자에 대한 PCR 결과, 
blaVIM-2, blaOXA-23 유전자는 각각 2005년에 1주(3%)와 2006년
에 1주(9%)에서만 양성을 보였다. 그 밖에 blaIMP-1, blaOXA-24, 
blaOXA-58, blaSIM-1, blaSPM-1 내성 유전자의 검출을 위한 PCR은 

모두 음성으로, carbapenemase 보유율은 상당히 낮았다. 

고      찰

  전세계적으로 Carbapenem 내성을 포함한 다제내성은 점차 

증가하는 추세이다. 국내에서도 이러한 Carbapenem 내성 P. 
aeruginosa 와 A. baumannii 균의 분리율이 점차 증가하고 있

다. 이런 균들에 효과적인 항생제들은 거의 없기 때문에 이런 

균에 감염된 환자는 사망률이 매우 높다. 한국은 다른 산업화

된 국가들보다 항생제 처방률이 높고 아직까지 감염관리에 대

한 인식이 부족한 의료기관들이 많기 때문에 국내에서의 내성

균의 종류와 빈도가 증가하는 현상은 더욱 심각한 문제이다. 
최근에 이러한 내성에 관여하는 유전자들에 대한 보고가 증가

하고 있지만 이러한 내성에 관여하는 유전자의 국내의 보유 현

황에 대한 정보가 부족한 것이 현실이다. 조선대학교병원에서 

2003년부터 2006년까지 4년간 조사한 IRAB와 IRPA 균주의 

carbapenemase 유전자 보유율은 2003년을 제외하고는 낮았으

며 연도별로 약간씩 차이가 있었다. Integrase 유전자 보유율은 

두 균주 모두 매우 높았고 해마다 점차 증가하는 추세를 보였

으며 모두 class 1 integrase였다. 본 연구의 PCR 결과를 분석해 

보면, IRAB의 blaIMP-1과 blaVIM-2 유전자 보유율이 다른 연도에 

비해 2003년에 특히 높은 점을 발견할 수 있었다. 이 시기에 돌

발감염의 가능성을 확인하기 위하여 2003년에 분리된 IRAB를 

대상으로 rep-PCR을 시행한 결과, 5개의 균주가 유사한 패턴을 

보였다. 추가적으로 2004년과 2005년에 blaVIM-2와 blaIMP-1에 각

각 양성 결과를 보인 IRAB와 비교해 보았을 때, 연도별로 

blaVIM-2와 blaIMP-1 양성균주의 양상이 서로 다름을 확인할 수 

있었다. Rep-PCR에서 비슷한 전기영동 패턴을 보이는 균주들

끼리 각 균주가 분리된 과와 병동, 검체 수집일, 항생제 감수성 

결과, blaIMP-1과 blaVIM-2 유전자 PCR 결과를 비교해 보았을 때 
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Table 4. Prevalence of the major carbapenemase genes among IRAB and IRPA by region

Organisms Year Region N.
N. (%) of strains with indicated gene

Reference
blaIMP-1 blaVIM-2 blaSIM-1

IRAB 2000~2003
2000.8~2001.7

2000~2001
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2004
2004
2005
2006
Total

Seoul, Korea
Seoul, Korea

Korea
Korea

Seoul, Korea
Gyeonggi, Korea
Gangwon, Korea

Chungcheong, Korea
Jeolla, Korea

Gyeongsang, Korea
Jeju, Korea

CSUH
Korea
CSUH
CSUH
CSUH

116
6

267
194
92
12
32
6

47
26
3

14
319
19
4
9

1,166

 0 (0)
 0 (0)
11 (4)
21 (17)
 5 (5)
 0 (0)
 0 (0)
 1 (17)
11 (23)
 1 (4)
 0 (0)
 8 (57)
25 (8)
 0 (0)
 1 (25)
 0 (0)
84 (7)

 19 (16)
  2 (33)
 27 (10)
 27 (22)
  6 (7)
  1 (8)
  0 (0)
  1 (17)
  5 (11)
  2 (8)
  0 (0)
  9 (64)
 54 (17)
  1 (5)
  0 (0)
  0 (0)
154 (13)

NT
NT
NT

3 (2)
NT
NT
NT
NT
NT
NT
NT

0 (0)
6 (2)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
9 (2)

[12]
[18]
[24]
[25]
[26]
[26]
[26]
[26]
[26]
[26]
[26]

This study
[25]

This study
This study
This study

IRPA 2000.8~2001.7
2000~2001

2003
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2003
2004
2005
2006
Total

Seoul, Korea
Korea
Korea

Seoul, Korea
Gyeonggi, Korea
Gangwon, Korea

Chungcheong, Korea
Jeolla, Korea

Gyeongsang, Korea
CSUH
Korea
CSUH
CSUH

84
387
243
92
12
32
6

47
26
6

338
34
11

1,318

 2 (2)
 0 (0)
 0 (0)
 5 (5)
 0 (0)
 0 (0)
 1 (17)
11 (23)
 1 (4)
 0 (0)
 2 (1)
 1 (3)
 0 (0)
23 (2)

 29 (35)
 44 (11)
 16 (7)
  6 (7)
  1 (8)
  0 (0)
  1 (17)
  5 (11)
  2 (8)
  0 (0)
 18 (5)
  0 (0)
  1 (9)
123 (9)

NT
NT

0 (0)
NT
NT
NT
NT
NT
NT

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

[18]
[24]
[25]
[26]
[26]
[26]
[26]
[26]
[26]

This study
[25]

This study
This study

Abbreviations: IRAB, imipenem-resistant A. baumannii; IRPA, imipenem-resistant P. aeruginosa; NT, not tested; CSUH, Chosun University 
Hospital.

그 양상들이 조금씩 달랐다(Table 3). 많은 시간이 경과한 이 

시점에서, 이런 자료들만 가지고 돌발감염 여부를 단언하기에

는 난점이 있다고 보인다. blaIMP-1 또는 blaVIM-2 유전자 양성을 

보이는 균주들끼리 rep-PCR 결과를 비교해 보았을 때 패턴이 

서로 달라 2003년도에 blaIMP-1 또는 blaVIM-2 유전자 양성인 균

종들의 클론이 다양했음을 알 수 있었다. 결론적으로 2003년도

에 분리된 IRAB의 carbapenemase의 보유율이 높은 이유가 

blaIMP-1 또는 blaVIM-2 유전자에 양성인 한 균주 클론이 급격히 

전파된 데 기인한 것이 아니라는 점은 확인되었으나, 그 원인

을 설명할 수 있는 특별한 이유나 기전은 찾아내기 어려웠다. 
본 연구의 결과가 지역적 차이를 보이는지 확인하기 위해 국내

의 타 지역에서 보고된 IRAB와 IRPA가 보유한 carbapenemase 

유전자의 분리 현황을 저자들이 조사한 결과와 비교해 보았다

(Table 4). 국내 다른 지역에 비해 조선대학교병원에서 2003년
에 조사한 IRAB의 blaIMP-1과 blaVIM-2 유전자 보유율이 상대적

으로 높았으나, 이 시기를 제외한 시기에 조선대학교병원에서 

조사한 IRAB와 IRPA의 carbapenemase 유전자 보유율은 상대

적으로 낮았다. 저자들이 조사한 integrase, OXA-type β-lac-
tamase 유전자의 보유율과 다른 지역과의 비교는 IRAB나 

IRPA의 integrase나 OXA-type β-lactamase 유전자의 보유율에 

대해 한 지역 또는 여러 지역에서 조사한 문헌이 거의 없어 비

교하기 힘들었다. 저자들이 4년간 조사한 조선대학교병원의 

carbapenemase 유전자 보유현황은 연도별로 차이가 있었으며, 
이 결과를 다른 지역과 비교해 보았을 때 blaIMP-1과 blaVIM-2 유
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전자 보유율에 있어서 약간의 차이를 보여주었다.
  다제내성균은, 특히 integron을 가지고 있거나 MBL을 생성

하는 다제내성균은 광범위 베타람탁제를 포함한 다양한 약제

에 광범위한 저항성을 보여준다. 그리고 항생제감수성 검사로

는 알 수 없지만, carbapenem 등에 노출되면 내성 발현이 증강

되는 특성을 보이는 IMP와 같은 내성유전자를 가지고 있을 수 

있다[22]. 그렇기 때문에 이러한 MBL에 관여하는 유전자와 이

런 유전자의 발현이나 전파를 쉽게 해주는 integron을 조기에 

찾아내는 것이 다제내성균의 감염예방에 매우 중요하다. 어떤 

내성유전자가 증가하거나 감소한다거나 어떤 지역에서 특정 

내성유전자의 비율이 높거나 낮은지에 대한 현황을 파악하는 

등의 carbapenemase 유전자에 대한 꾸준한 연구를 통해 그 지

역의 주요 유행균이 보유한 내성유전자를 조기에 파악하여 그

에 맞춰 보건활동을 계획하거나 수행하는 데 유용하게 이용할 

수 있을 것이다. 그리고, 항생제 내성유전자의 보유 현황에 대

한 조사를 통해 내성유전자 보유양상이 같은 균주들의 병원내 

돌발감염에 대해서 파악할 수 있는 실마리를 제공해 줄 수도 

있을 것이다[23]. 하지만 국내에서는 다양한 내성유전자의 보

유현황에 대한 보고가 충분하게 이루어지지 않았기 때문에 국

내의 많은 병원에서 다제내성세균들의 내성유전자 보유현황에 

대한 지속적인 추적관찰을 하는 것이 유용할 것으로 생각한다.
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=국문초록=

한 대학병원에서 다년간 수집된 Imipenem 내성 Acinetobacter
baumannii와 Pseudomonas aeruginosa의 Carbapenemase와 

Integrase 내성유전자 보유율
1조선대학교 의과대학 진단검사의학교실, 2내성세포연구센터, 3중앙대학교 의과대학 미생물학교실

오혜룡1, 장숙진1,2, 유봉남1,2, 박  건1, 이학민2, 신성희2, 김원용3, 문대수1, 박영진1

배경: Imipenem 내성 Acinetobacter baumannii (IRAB)와 imipenem 내성 Pseudomonas aeruginosa (IRPA)가 전세계적으로 

증가하고 있다. 최근 분자생물학적 연구에 의하면 carbapenemase의 보유율도 증가하고 있다. 그러나, 국내에서 carbapene-
mase와 integrase 유전자를 가진 IRAB와 IRPA의 빈도에 대해 한 병원에서 다년간 조사한 보고는 드물기 때문에 본 연구

를 시행하였다.
방법: 2003년부터 2006년까지 4년간 조선대학교병원 진단검사의학과에서 수집한 IRAB 46주와 IRPA 51주에 대해서 car-
bapenemase 유전자(blaOXA-23, blaOXA-24, blaOXA-58, blaIMP-1, blaVIM-2, blaSIM-1, blaSPM-1)와 integrase 유전자(intI1, intI2, intI3)를 

PCR법으로 조사하였다.
결과: Integrase 유전자는 모두 class 1이었고, 보유율은 IRPA보다 IRAB가 더 높았는데 두 균종에서 모두 매년 증가하여  

2006년에는 100%에 달했다. IRAB는 2003년에 blaIMP-1과 blaVIM-2의 보유율이 각각 57%와 64%로 다른 연도에 비해 높았으

나, 2004년과 2005년에는 각각 1주에서만 blaVIM-2와 blaIMP-1이 양성이었다. IRPA는 2005년과 2006년에 각각 blaVIM-2와 

blaOXA-23 1주씩만 양성으로 carbapenemase 보유율이 매우 낮았다. 그 밖에 다른 carbapenemase 유전자는 IRAB와 IRPA 
모두에서 음성이었다. Rep-PCR 결과는 서로 패턴이 다르게 나타났다.
결론: Carbapenemase 유전자 보유율은 2003년을 제외하고는 비교적 낮았으며 연도별 차이를 보였다. IRAB와 IRPA의 

class 1 integrase의 보유율은 매우 높았고 해가 갈수록 증가하였다. 2003년에 blaIMP-1, blaVIM-2의 보유율이 매우 높은 이유

를 알 수 없었지만, rep-PCR을 시행한 결과 서로 패턴이 달랐기 때문에 blaIMP-1이나 blaVIM-2을 보유한 동일한 클론이 퍼진 

결과는 아님을 알 수 있었다. [대한임상미생물학회지 2007;10:128-134]

교신저자 : 장숙진, 501-717, 광주광역시 동구 서석동 588번지
조선대학교병원 진단검사의학과
Tel: 062-220-3272, Fax: 062-232-2063
E-mail: sjbjang@chosun.ac.kr
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