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Changes in Antimicrobial Susceptibility of Blood Isolates 
in a University Hospital in South Korea, 1998-2010

Background: Local epidemiologic data on prevalent pathogens are important to 

guide empirical antibiotic therapy. In this study, we observed annual changes in 

frequency of occurrence and in vitro antimicrobial susceptibility of blood isolates 

over a period of 13 years. 

Materials and Methods: We reviewed blood isolates identified during the period from 

1998 to 2010 at Seoul National University Hospital. Only first isolates for each patient 

were included in the analysis. We analyzed the frequency of isolates and their trend 

with regard to in vitro antimicrobial susceptibility. Data were presented according to 

guidelines of the Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) (2009). 

Results: A total of 23,501 isolates were identified during the period from 1998 to 2010. 

Fifty-five percent of the isolates were gram-positive cocci, 38% were gram-negative rods, 

and 3% were fungi. Coagulase-negative Staphylococcus (CoNS) (24%), Escherichia 

coli (16%), Staphylococcus aureus (10%), and Klebsiella pneumoniae (8%) were 

the most commonly isolated bacteria, and Candida albicans (2%) was the most 

commonly isolated fungus. The frequency of CoNS increased from 18.0% to 26.8%, 

whereas the frequency of E. coli and K. pneumoniae decreased from 20.2% to 13.7% 

and from 11.7% to 6.7%, respectively. Overall, the proportion of methicillin-resistant 

S. aureus changed from 47.9% to 62.1%. In E. coli, the resistance rate of cefotaxime 

and ciprofloxacin increased over a period of 13 years. However, such an increase of 

resistance was not observed in K. pneumoniae. In P. aeruginosa, and particularly in A. 

baumannii, resistance to imipenem rose alarmingly (3% in 1998 to 27.8% in 2010, 5% in 

1998 to 68.9% in 2010, respectively). 

Conclusions: Over the last 13 years, the proportion of CoNS in blood isolates increased, 

which led to a relative decrease of isolated gram-negative rods. Proportions of MRSA 

showed no significant change, whereas cefotaxime resistant and ciprofloxacin resistant E. 

coli increased. Imipenem resistant P. aeruginosa and A. baumannii also increased during 

the study period. 
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서론

균혈증은 위중한 침습성 감염병으로 조기에 적절한 항생제 치료가 

필요하다[1-3]. 균혈증이 의심되는 환자에서는 원인균이 진단되기 전

에 경험적 항생제 치료를 시작하는 경우가 흔하며, 적절한 경험적 항생

제 치료를 위해서는 주요 원인균의 분포와 항생제 감수성 양상을 알고 

있어야 한다. 하지만, 병원균의 분포와 감수성 양상은 시대와 지역, 병

원과 환자의 특성에 따라서 크게 영향을 받는다[4-6]. 

외국에서 균혈증의 원인균 및 항생제 감수성 양상의 변화는 SENTRY 

Antimicrobial Surveillance Program이나 European Antimicrobial 

Resistance Surveillance System을 통해 여러 차례 발표된 바 있다[4, 

5, 7-9]. 우리나라에서 균혈증의 원인균 및 항생제 감수성 양상의 변화

에 대해서도 역시 여러 차례 보고된 바 있으나[10-16], 2000년 후반까

지 10년 이상 장기간에 걸친 변화를 분석한 자료는 거의 없었다. 

이에 저자들은 1998년부터 2010년까지 13년 동안 한 대학병원 혈액

배양에서 분리된 균의 종류와 항생제 감수성 양상을 연도별로 분석하

여 그 변화 추이를 확인하고자 하였다.

 

재료 및 방법

1. 대상

본 연구는 서울에 위치하고 있는 1,600병상 규모의 한 대학병원에서 

이루어졌다. 병원의 검사결과가 전산으로 입력되기 시작한 1998년 1월

부터 2010년 12월까지 성인 환자에서 시행된 모든 혈액배양검사 결과

를 대상으로 하였으며, 한 환자의 혈액 배양에서 반복적으로 같은 균이 

분리된 경우에는 처음 양성으로 보고된 결과만을 분석에 포함하였다. 

2. 혈액 배양 및 미생물의 동정

1998년부터 2006년까지는 BACTEC Plus Aerobic/F 호기성 배지 

(BD, Franklin Lakes, NJ, USA)와 Brewer thioglycollate혐기성 배지

(한일코메드, 성남시, 경기도, 대한민국)를 사용하였고, 2007년 부터

는 BacT/ALERT FA/FN (BioMérieux Inc., Durham, NC, USA)을 사

용하였다. 모든 혈액배양 병은 37℃에서 7일 동안 배양되었으며, 자동

화 시스템(1998년부터 2006년까지는 Vitek 1 system, BioMérieux, 

Hazelwood, MO, USA; 2007년부터는 Microscan WalkAway-96, 

Siemens Healthcare diagnostics, Deerfield, IL, USA)을 이용하여 

동정과 항생제 감수성 검사가 시행되었다. 

3. 혈액 배양 검사 결과의 분석

혈액 배양검사에서 분리된 균의 항생제 감수성은 2011년 Clinical 

and Laboratory Standards Institute (CLSI) 에서 제시한 기준에 따라 

분석하였고[17], 빈도와 항생제 내성은 WHONET 프로그램(version 

5.4; WHO Collaborating Centre for Surveillance of Antimicrobial 

Resistance, Boston, MA, USA) 을 이용하여 분석한 후 2009년 CLSI 

지침에 따라 정리하였다[18]. 

 

결과

1. 분리된 균종

1998년 1월부터 2010년 12월까지 13년 동안 혈액배양에서 23,501

개의 균이 분리되었다.  이중 호기성 그람양성 균이 12,957개(55.1%), 

호기성 그람음성 균이 9,017개(38.4 %), 혐기성 균이 641개(2.7%), 진

균이 667개(2.8 %)를 차지하였다(Table 1). 균종 별로는 Coagulase-

negative Staphylococcus (CoNS) 5,728개(24.4%), Escherichia coli 

3,791개(16.1%), Staphylococcus aureus 2,221개(9.5%), Klebsiella 

pneumonia 1,767개(7.5%)가 가장 흔하였으며, 진균 중에서는 Candida 

albicans 270개(2.2%)가 가장 흔하였다(Table 2).

호기성 그람양성 구균 중에서는 CoNS와 S. aureus, Enterococcus 

faecium이 가장 흔히 분리되었고(Table 1), Streptococcus species 

(spp.), Viridans Streptococcus, Enterococcus faecalis 순으로 흔

하게 분리되었다. 호기성 그람양성 간균으로는 Bacillus spp.가 가장 

흔히 분리되었다(Table 1). 호기성 그람음성 간균으로는 E. coli, K. 

pneumoniae 가 가장 많이 분리되었고, Pseudomonas aeruginosa,  

Enterobacter cloacae, Acinetobacter baumannii 순으로 흔하게 분

리되었다(Table 1). 혐기성 균 중에서는 Propionibacterium acnes

가 가장 흔하게 분리되었고, Bacteroides spp., Clostridium spp., 

Table 1. Frequency of Blood Isolates
Organisms No. of isolates % of isolates

Gram positive organisms 12,957 55.1

  Staphylococcus, coagulase negative 5,728 24.4 

  Staphylococcus aureus 2,221 9.5 

  Enterococcus faecium 881 3.7 

  Bacillus species 934 4.0 

  Corynebacterium species 232 1.0 

Gram negative organisms 9,017 38.4

  Escherichia coli 3,791 16.1 

  Klebsiella pneumoniae 1,767 7.5 

  Pseudomonas aeruginosa 730 3.1 

  Enterobacter cloacae 480 2.0 

  Acinetobacter baumannii 365 1.6 

Anaerobic organisms 641 2.7

  Propionibacterium acnes 188 0.8 

  Bacteroides species 139 0.6 

  Clostridium species 93 0.4 

  Lactobacillus species 47 0.2 

  Peptostreptococcus species 44 0.2 

Fungal organisms 667 2.8

  Candida albicans 270 1.1 

  Candida tropicalis 131 0.6 

  Candida parapsilosis 76 0.3 

  Candida glabrata 76 0.3 

  Cryptococcus neoformans 41 0.2 

Total 23,501 100.0 
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Lactobacillus spp. 순으로 많았다(Table 1). 혈액에서 동정된 진균은 

대부분 Candida spp.였으나, Cryptococcus neoformans가 41개, 

Aspergillus spp.가 7 개 분리되었다(Table 1). 

2. 연도별 분리된 세균의 빈도 변화

분석기간 동안 연도별로 분리된 균의 수는 꾸준히 증가하였으며, 분

리균의 분포는 시간이 지남에 따라 차이가 있었다(Fig. 1). 가장 많이 

분리된 CoNS는 1998년에 18.0%에서 2010년에 26.8%로 증가하였고, 

E. faecium의 분리 비율도 1998년에 1.6%에서 2010년에 4.2%로 증가

하였다. 반면에, E. coli는 1998년에 20.2%에서 2010년에 13.7%로 감

소 추세를 보이고 있고, S. aureus와 K. pneumoniae도 각각 1998년에 

12.0%와 11.7%에서 2010년에 8.3%와 6.7%로 빈도가 유의하게 감소

하였다.

3. 항생제 감수성

분리된 S. aureus의 methicillin 내성률은 58.3% 였고, 13년 동안 

47.9%에서 62.1%로 증가하였다. 대부분(99.8 %)의 분리된 S. aureus 

는 vancomycin 감수성이었으나, 2005년과 2007년에는 중등도 내성

을 보이는 균이 1개씩 확인되었다(E-test로 확인한 vancomycin 최소

억제농도: 각각 3 μg/mL과 4 μg/mL). 13년 동안 분리된 S. aureus의 

50.1%가 ciprofloxacin 에 내성을 보였고, rifampin과 cotrimoxazole

에 대한 내성은 각각 4.9 %와 16.6% 였다(Fig. 2).

Enterococci 중 E. faecalis는 3.6%가 ampicillin 내성이었으

나, E. faecium은88.6% ampicillin 내성이었다. 마찬가지로 고농도 

gentamicin과 penicillin에 대한 내성도 E. faecalis는 각각 43.7%와 

12.4%로 E. faecium의 72.7%와 88.8% 보다 현저히 낮았다. Vanco

mycin에 대한 내성은 E. faecalis는 1.9% 였으나, E. faecium은 22.2% 

였다. E. faecium의 vancomycin 내성은 1998년에는 0% 였으나 2010 

년에는 35.3%가 vancomycin 내성이었다(Fig. 3).

분리된 E. coli와 K. pneumoniae는 cefotaxime, ceftazidime, az

treonam, amikacin에 대하여 80% 이상의 높은 감수성을 보였고, E. 

coli의 99.7%와 K. pneumoniae의 99.4%는 imipenem 감수성이었

다. E. coli의 cefotaxime, aztreonam, ciprofloxacin에 대한 내성률

은 시간이 지남에 따라 증가하는 추세를 보여 2010년 각각에 대한 내

성률은 23%, 21.7%, 44.2% 이었다. 반면에 K. pneumoniae에서는 시

간에 따른 변화가 없었다(Fig. 4).

1998년에는 P. aeruginosa의 9.1%가 ciprofloxacin 내성을 보였으

나, 2010년에는 32%에서 내성을 보였고, imipenem에 대한 내성률은 

1998년에는 3.0%였으나 2010년에는 27.8%로 증가하였다. A. bau

mannii의 imipenem 내성률은 1998년에 5.0%에서 서서히 증가하여 

2008년에는 28.5%로 확인되었으나, 이후 급격히 증가하여 2009년과 

2010년에는 각각 60.6%와 68.9%가 내성이었다(Fig. 5).
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Figure 1. Proportions of blood culture isolates during 1998-2010.

Table 2. The 15 Organisms Isolated Most Frequently from Blood Cultures
Organisms No. of isolates % of isolates

Staphylococcus, coagulase negative 5,728 24.4

Escherichia coli 3,791 16.1

Staphylococcus aureus 2,221 9.5

Klebsiella pneumoniae 1,767 7.5

Bacillus  species 934 4.0

Enterococcus faecium 881 3.7

Streptococcus species 796 3.4

Pseudomonas aeruginosa 730 3.1

Viridans Streptococcus 650 2.8

Enterobacter cloacae 480 2.0

Enterococcus faecalis 456 1.9

Acinetobacter baumannii 365 1.6

Micrococcus species 299 1.3

Streptococcus pneumoniae 289 1.2

Candida albicans 270 1.1

Others 3,844 16.4

Total 23,501 100.0
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고찰

균혈증 환자를 효과적으로 치료하기 위해서는 환자가 입원하고 있

는 의료기관의 혈액배양에서 흔하게 분리되는 병원균의 분포와 항생

제 감수성에 대한 정보를 파악하고 있는 것이 중요하다. 동일한 국가에 

위치하고 있는 규모가 비슷한 의료기관이라 하더라도 균혈증을 일으

키는 흔한 병원균의 분포와 항생제 감수성이 상이할 수 있다는 것은 이

미 보고된 바 있다[19]. 

저자들은 지난 13년 동안 혈액배양에서 분리된 균의 종류, 상대적인 

분리 빈도, 그리고 항생제 감수성 양상을 연도별로 분석하여 그 변화 

추이를 확인하고자 하였다.

총 23,501개의 분리균 중 가장 흔한 균은 CoNS 이었고, E. coli, S. 

aureus, K. pneumoniae순으로 흔하게 분리되었다. 시간이 지남에 따

라 CoNS의 분율은 매년 유의하게 증가한 반면, E. coli, S. aureus, K. 

pneumoniae의 분율은 유의하게 감소하는 추세를 보였다. 균혈증을 

분석한 다른 국내보고에서도 분석기간은 서로 달랐으나, 분석기간 동

안 CoNS가 가장 흔히 분리되었고, E. coli, S. aureus순으로 흔하게 분

리되었다고 보고하고 있어 균혈증의 주요 원인균은 본원과 같았다[13, 

14]. 

CoNS의 분리율이 증가하는 경향은 다른 국내 및 해외 보고들에서

도 유사하게 확인되었다[10, 11, 13, 19, 20]. 혈액배양 검사에서 CoNS

가 동정되면 이의 의미를 해석하는 것이 쉽지 않다. 과거에는 흔히 오염

균으로 간주되었으나, 점차 면역억제환자가 늘고, 혈관내 카테터를 거

치하고 있는 환자들이 많아지면서 CoNS에 의한 침습적인 감염이 늘

고 있어[21, 22], 혈액배양에서 CoNS가 분리되었을 때 이를 어떤 기준

으로 해석할지에 대하여는 논란이 많다[1, 22-25]. 본원 혈액배양에서 
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분리된 CoNS 5,728개(24.4 %) 중에는 오염균도 포함되어 있을 것으로 

예상되지만, 매년 CoNS의 분리율이 증가하고 있는 것에 대하여는 추

가적인 조사가 필요하겠다. 

혈액 배양에서 분리된 균 중 2.8%는 진균이었으며, 이중 Candida 

spp.가 85%로 거의 대부분을 차지하였다. Candida albicans의 분리

율은 1998년에는 0.4 %였으나 점차 증가하여 2010년에는 1.1%에 이르

렀다. 진균혈증의 빈도가 늘고 있다는 것은 해외 및 국내 다른 연구에

서도 보고되고 있으며[13, 20], 과거보다 항생제를 더 흔히 사용하고, 

침습적인 시술, 항암화학요법이나 장기이식을 받는 환자가 늘고 있는 

등 여러 요인에 의할 것이다. 

그람양성 균 중에서 두 번째로 흔하게 분리된 S. aureus의 methicillin 

내성률 역시 증가하여 2010년에 분리된 균주 중 60% 이상이 MRSA로 

확인되었다. 다른 국내연구에서도 2003년에는 56.2%였던 S. aureus 

의 methicillin 내성률이 2007년에는 68.0%로 증가하였다고 보고하

고 있어 methicillin 내성률이 증가하는 추세는 유사하다고 사료된다 

[13]. 아직까지는 vancomycin에 내성인 S. aureus가 국내에서 분리

된 적은 없으나, 해외뿐 아니라 국내에서도 vancomycin 최소억제농도

가 상승되어 있는 S. aureus가 분리되는 빈도가 증가하고 있어 앞으로 

vancomycin 내성 S. aureus가 국내에 출현할 위험은 충분히 있다는 

우려가 제기되고 있다[26, 27].

균혈증의 약 30 %에서 분리된 장내세균 중 E. coli 에서는 시간이 지

남에 따라 3세대 cephalosporin과 ciprofloxacin에 대한 내성률이 증

가하는 추세를 보였고, K. pneumoniae의 경우에는 내성률 증가가 뚜

렷하지 않았다. 퀴놀론계 항생제에 대한 내성률은 항생제 사용량과 관

련이 있어 퀴놀론계 항생제를 많이 사용할수록 내성률이 증가한다는 

것은 잘 알려져 있고[16], 다른 연구들에서도 유사한 경향을 보고하고 
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Figure 4. 13-year trend of E. coli  and K. pneumoniae for % resistant to ceftriaxone and ciprofloxacin. 
ECO, E.coli ; KPN, K. pneumoniae; CTX, cefotaxime; CIP, ciprofloxacin; %R, %resistant.
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Figure 5. 13-year trend of P. aeruginosa and A.baumannii  for % resistant to imipenem, colistin, and ciprofloxacin. 
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있다[9, 28]. 본원에서는 아직까지 imipenem에 대하여 감수성이 떨어

지는 장내세균은 드물었으나, 미국과 유럽에서는 카바페넴계 항생제에 

내성인 장내세균에 의한 감염이 곳곳에서 유행하여 이슈가 되었기에

[29, 30] 지속적인 경계가 필요하다. 

포도당 비발효성 그람음성 균인 P. aeruginosa에서는 3, 4세대 ce

phalosporin, tobramycin, ciprofloxacin, 그리고 imipenem에 대한 

내성이 유의하게 증가하였다. 다제내성 P. aeruginosa 감염이 늘면서 

2007년부터 colistin에 대한 감수성검사를 부분적으로 시행하였고, 

colistin에 대하여 감수성이 없는 P. aeruginosa 분리균들이 2010년에 

확인되고 있다. 다른 국내연구에서도 P. aeruginosa 중 colistin감수성

이 저하된 분리균이 증가하고 있다는 결과를 보고하고 있어[31] 추후 

P. aeruginosa 감염증의 항생제 치료가 매우 어려워질 것이 우려된다. 

다제내성이 큰 문제가 되고 있는 A. baumannii에서는 imipenem에 대

한 감수성이 2000년까지는 90%를 상위하였으나 2010년에는 31.1%

까지 유의하게 감소하는 두드러진 변화를 보였다. 

본 연구는 몇 가지 제한점이 있다. 첫째, 본 연구에서는 오염균의 

가능성이 높은 피부상재균(Coagulase-negative Staphylococcus 

(CoNS), Bacillus spp., Corynebacterium spp., Enterococcus spp., 

Micrococcus spp., Propionibacterium spp.)이 동정되어도 임상적

인 의미의 해석 없이 모두 분석에 포함하였다. 둘째, 분리된 균들이 연

관된 유전형을 가졌는지 평가를 하지 않았기 때문에 특정 균주에 의한 

집단 발병이 따로 구분되지 않았다. 셋째, 연구 기간 동안 항생제 사용

량과 환자들의 인구학적 특성 및 중증도의 변화는 따로 고려하지 않았

다. 

저자들은 한 대학병원에서 13년동안 시행된 혈액 배양검사 결과를 

분석하여, 관찰 기간 동안 그람 음성균에서 항생제에 대한 감수성이 

감소하는 추세를 확인하였다. 특히 포도당 비발효성 그람음성 균인 P. 

aeruginosa와 A. baumannii에서는 imipenem 에 대한 내성률이 급

증하고 있는 것을 확인하였다. 
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