
1)서 론

황색포도알균(Staphylococus aureus)은 일부 성인에서

상재균으로 존재하는 그람 양성 구균으로, 지역사회 획득

감염이나 병원 내 감염의 원인균으로 작용하기도 한다(1).

황색포도알균 균혈증(S. aureus bacteremia, SAB)은 황색

포도알균에 의한 감염증 중 중증 감염에 속하며, 효과적인
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항생제가 개발되어 사용되고 있음에도 불구하고, 사망률은

여전히 높은 편이다(1). 또한 메티실린 내성 황색포도알균

이 증가함에 따라 균이 동정되기 이전에 초기 경험적 항생

제로 반코마이신을 사용하는 경우도 증가하고 있으나, 초

기 경험적 항생제로 반코마이신을 사용하는 것이 적절한지

에 대해서는 알려진 바가 없다.

황색포도알균 균혈증에서 회복된 환자 중 일부는 후유

증이 남지만, 다른 일부 환자는 후유증이 남지 않는다. 환

자마다 황색포도알균 균혈증의 결과가 다양하게 나타나게

되는 위험인자로 당뇨병이나 주사 약물 사용, 만성 신 질환

에 대한 투석 치료나 중심 정맥관 사용 유무가 알려져 있

다(2, 3). 또한 황색포도알균 균혈증의 경우 항생제 치료 후

재발하거나 전이성 염증 병변을 잘 만들기 때문에 다른 균
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Background : Staphylococcus aureus is a common cause of severe infection and frequently results
in death or disability. We investigated potential risk factors influencing clinical outcome in S.
aureus bacteremia (SAB).
Materials and Methods :Our study is based on retrospective chart review for episodes of SAB from
168 patients, identified between January 2003 and December 2005. Twenty patients were excluded:

2 patients with infective endocarditis and 18 patients with metastatic lesions. Demographic,

underlying diseases, sources of SAB, antimicrobial therapy, laboratory, and microbiologic charac-

teristics were identified. Outcome was classified as death or survival 12 weeks after onset of SAB.

Results :A total of 97 patients had survived and 51 patients died 12 weeks after the onset of SAB.

Death group was older (66.4±13.6 vs. 59.4±14.9 years, P=0.007) and had higher Acute Physiology
and Chronic Health Evaluation II system score (17.5±6.3 vs. 13.5±5.1, P<0.001) and the acute
physiology score (11.1±5.5 vs. 8.0±4.3, P<0.001). Patients with nosocomial SAB (36 (70.6%) vs.
49 (50.5%), P=0.03] and ineradicable primary source of SAB [46 (90.2%) vs. 66 (68.0%), P=0.005]
were more vulnerable to death. Multivariate analysis shows that hospital acquisition [adjusted odds

ratio (OR)=2.93], ineradicable primary source (adjusted OR=5.74) and high APACHE II score

(adjusted OR=1.22) lead to higher mortality rate from SAB.
Conclusion :Our study shows hospital acquisition, ineradicable primary source, and high APACHE

II score are the risk factors related to death from SAB. On the other hand, methicillin resistance

or initially ineffective antimicrobial therapy is not much correlated with mortality rate from SAB.
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혈증에 비해 치료 방침을 결정하는 데 어려움이 따른다. 따

라서 황색포도알균 균혈증 환자에서 합병증이나 사망의 위

험 인자를 아는 것은 환자의 치료 방침을 정하는데 도움이

되며, 이를 확인하기 위해 여러 연구들이 시행되었다. 그러

나 황색포도알균 균혈증에 의한 사망을 예측할 수 있는 인

자에 대한 연구마다 결과는 큰 차이를 보이고 있다(2). 이

에 국내에서 발생하는 황색포도알균 균혈증 환자에서의 사

망에 대한 위험인자를 알아보기 위하여 본 연구를 시행하

였다.

재료 및 방법

1. 대 상

2003년 1월부터 2005년 12월까지 서울에 있는 1200 병상

규모의 대학병원에서 혈액배양 검사 결과에서 황색포도알

균 균혈증이 있는 환자를 대상으로 하였다. 만 18세 이상의

환자 중 혈액배양 검사에서 황색포도알균이 동정되고 전신

염증 반응 증후군(systemic inflammatory response syn-

drome, SIRS)의 기준을 만족하는 의미 있는 균혈증(4)이

있는 환자를 연구 대상으로 등록하였다. 한 환자에서 여러

번의 황색포도알균 균혈증이 발생한 경우 가장 먼저 발생

한 균혈증만 연구에 포함시켰다. 단, 한 번의 균혈증으로

치료 후 완치 판정을 받은 환자에서 3개월 이상의 간격을

두고 발생하였거나, 메티실린 감수성 황색포도알균 균혈증

(methicillin-susceptible S. aureus bacteremia, MSSA

bacteremia)과 메티실린 내성 황색포도알균 균혈증(methi-

cillin-resistant S. aureus, MRSA bacteremia)이 각각 치

료 완료 후 발생한 경우에는 서로 다른 균혈증으로 포함하

였다. 혈액배양 검사에서 2가지 이상의 균이 자라는 환자,

감염성 심내막염이나 전이성 염증 병변이 있는 환자는 제

외하였다. 전이성 염증 병변이 있는 환자의 경우 원발 병소

와 전이성 병변을 구별하기 어려운 경우가 있어 제외하였

다. 감염성 심내막염에 의한 균혈증은 심내막염이 없는 균

혈증과는 치료 방침이나 예후가 전혀 다르므로 제외하였다

(5). 심내막염의 진단은 modified Duke's criteria를 따랐다

(6).

2. 방 법

균혈증 발생 후 12주까지 추적 관찰하였으며, 외래 기록

과 확인 전화를 이용하여 생존 여부를 확인하였다. 균혈증

발생 후 12주에 생존 여부를 결과로 정하였으며(7, 8), 그

결과를 바탕으로 생존 환자 군과 사망 환자 군의 2개 군으

로 분류하였다.

일반 혈액 검사와 생화학 검사, 항생제 사용력, 과거병

력, 황색포도알균 균혈증의 원인 병소와 성별과 나이를 의

무기록을 통하여 확인하였다. 기저 질환(comorbidity)의 중

증도는 McCabe 분류로 평가하였다(9). 원래 McCabe 분류

는 치명적이지 않은 경우와 치명적인 경우, 급속히 치명적

인 경우로 분류하지만, 본 연구에서는 통계 처리를 치명적

인 경우와 급속히 치명적인 경우를 모두 치명적인 경우로

정의하였다. APACHE II 점수(Acute Physiology and

Chronic Health Evaluation II score, APACHE II score)와

acute physiology score (APS)를 이용하여 혈액배양 시행

당시 환자의 급성 질환 중증도를 평가하였다(10).

초기 적절한 항생제(initial effective antibiotics) 사용은

혈액배양 48시간 이내에 정맥으로 적정 용량 투여된 항생

제에 대해 나중에 동정된 균이 감수성을 보이는 경우로 정

의하였다.

균혈증의 원발 병소는 확인할 수 없었던 경우와 원발 병

소가 확인된 경우로 나누었다. 원발 병소가 확인된 경우는

다시 제거가 가능한 경우와 불가능한 경우로 나누었다. 제

거 가능한 원발 병소는 인공 관절이나 중심정맥관(central

venous catheter)과 같은 이물질(foreign body) 또는 배액

가능한 농양(abscess)을 말한다.

3. 통계 분석

통계 처리는 SPSS version 13.0 for Windows (Apachee

Software Foundation, Chicago, Ilinios, USA)를 이용하였

으며, 두 군 간의 비교에서 범주형 변수는 카이제곱 검정

(χ
2
-test) 또는 Fisher의 직접검정(Fisher's exact test)을,

연속형은 t 검정(Student t-test)을 이용하였다. 단변량 분

석에서 P값 0.05 미만으로 의미 있는 차이를 보인 변수들

로 로지스틱 회귀분석(logistic regression)을 통해 다변량

분석을 하였고, 대응 위험도(odds ratio)와 대응 위험도의

95% 신뢰구간(confidence interval)을 구하였다. 양측 검정

을 통해 얻은 P값이 0.05 미만인 경우를 통계적인 유의성

이 있는 것으로 하였다.

결 과

1. 대상 환자 군의 특성

총 236명의 성인 환자에서 270건의 황색포도알균 균혈

증이 관찰되었다. 이 중 한 번의 균혈증에서 중복 배양된

42건, 여러 균에 의한 혼합 균혈증 15건, SIRS의 기준을 만

족하지 못한 45건을 제외한 168건의 균혈증이 본 연구에

포함되었다. 심내막염 여부를 확인하기 위하여 심초음파를
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시행한 환자는 34명으로 적었으나, 원발 병소가 확인되지

않은 환자 64명중 15명에서 심초음파를 시행하였으며, 그

중 3명의 환자는 경식도 심초음파까지 시행하였다. 2명의

감염성 심내막염 환자와 18 명의 전이성 염증 병변이 있는

환자를 제외한 148명의 황색포도알균 균혈증 환자가 이번

연구의 최종 대상으로 되었다(Fig. 1). 균혈증 발생 12주 후

51명이 사망하였으며(사망 환자 군), 97명이 생존하였다(생

존 환자 군).

사망 환자 군의 나이는 평균 66.4±13.6 세로 생존 환자

군(평균 59.5±14.9세)보다 많았다(P=0.007). McCabe 분류

에서 기저 질환이 치명적인 경우가 생존 환자 군에서 28

명(28.9%), 사망 환자 군에서 20명(39.2%)으로 통계학적인

차이는 없었다(P=0.27). 당뇨병이나 고혈압, 면역억제제의

사용, 악성 종양으로 세분화하여 빈도를 비교하였으며, 두

군간에 기저 질환의 유의한 차이는 없었다. MRSA 분리

율도 각각 58명(59.8%)과 35 명(68.6%)로 두 군간에 차이

가 없었다(P=0.38). APACHE II 점수와 APS는 사망 환자

군에서 각각 17.5±6.3와 11.1±5.5로 생존 환자군(13.5±5.1

과 8.0±4.3)보다 높았다(각각 P<0.0001). 사망 환자 군의

환자에서 균혈증 발생 당시 쇼크(shock)가 발생하는 경우

가 5명(9.8%)으로 생존 환자 군의 환자에서 발생한 2명(2.1

%)보다 많았다(P=0.048) (Table 1).

2. 황색포도알균 균혈증 환자의 사망 위험인자에 대한

단변량 분석

사망 환자 군에서 병원 내 감염인 경우가 36 명(70.6%)

으로 생존 환자 군의 49명(50.5%)보다 많았다(P=0.03). 원

발 병소가 제거 불가능한 경우는 사망 환자 군에서 46 명

(90.2%)으로 생존 환자 군에서 66명(68.0%)보다 많았으며

(P=0.005), 두 군간의 초기 부적절한 항생제 사용 빈도는

차이가 없었다(사망 환자군 60.8% vs. 생존 환자군 59.8%,

P=1.00).

표에 나타내지는 않았으나 황색포도알균 균혈증의 원발

병소를 확인할 수 없는 경우가 생존 환자 군에서 45명(46.9

%), 사망환자군에서 35명(37.3%)으로가장나타났다. 확인

된 원발 병소 중 제거 가능한 경우는 사망 환자군 5명

(9.6%), 생존 환자군 24명(25%)로 중심 정맥관이 가장 많았

다(Table 2).

3. 황색포도알균 균혈증 환자의 사망 위험인자에 대한

다변량 분석

Table 3은 다변량 분석 결과이다. 병원 내 감염인 경우

지역 사회 감염인 경우보다 사망에 대한 위험도가 약 3배

높았다(adjusted odd ratio [OR]=2.93, 95% confidence

interval (C.I.)=1.16-7.39, P=0.02). 원발 병소가 제거 불가

능한 경우(5.74, 1.71-19.31, P=0.005)와 APACHE II 점수

가 높은 경우(1.22, 1.03-1.45, P=0.02)에도 황색포도알균

균혈증 환자에서 사망에 대한 위험도가 각각 5.7 배, 1.2 배

증가하였다.

Fig. 1. Selection of patients.

Table 1. Baseline Characteristics of the Patients

Survival group (n=97) Death group (n=52) P value

Age (years)
Male sex
Severity of underlying illness

Nonfatal
Fatal
MRSA
APACHE II score
Initial presentation with shock
Hospital acquisition

59.5±14.9
59 (60.8)

69 (71.1)
28 (28.9)
58 (59.8)
13.45±5.10
2 ( 2.1)
49 (50.5)

66.4±13.6
31 (60.8)

31 (60.8)
20 (39.2)
35 (68.6)
17.51±6.34
5 ( 9.8)
36 (70.6)

0.007
1.00

0.27
0.38
<0.0001
0.048
0.03

Values are numbers of patients (% of patients) or mean ± standard deviation.
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고 찰

황색포도알균에 의한 감염증은 병원 및 지역 사회 감염

의 흔한 원인 균의 하나이며, 전이성 염증 병변과 같은 합

병증의 발생 빈도가 높아 치료 방법과 기간을 정하는 데

어려움이 많다. 특히 병원 내 감염의 경우, 기저 질환이 있

거나 중환자실에서 치료를 받거나 수술을 받은 환자가 많

고, 메티실린 내성률이 지역사회 감염보다 높으므로 항생

제 선택의 폭이 좁아서 치료 방침을 결정하는 데 어려움이

많다. 이번 연구에서도 황색포도알균 균혈증 중 메티실린

내성 균주에 의한 균혈증이 62.8%로 높은 비율을 차지하고

있다. Kim 등(11)에 의한 연구에서도 전체 황색포도알균

균혈증의 53%가 메티실린 내성 균주로 높은 비율을 나타

내고 있다.

일반적으로 혈류 감염(bloodstream infection)의 사망률

이나 패혈증 치료 반응 및 효과를 확인하는 연구에서는 28

일 또는 30일 사망률을 기준으로 하는 경우가 많다(12). 그

러나 황색포도알균 균혈증의 경우 재발하거나 치료 종결

후 나중에 전이성 염증 병변이 확인되는 경우가 있어 장기

간 관찰이 필요하여 12주간 경과 관찰하기로 하였다(7, 8).

본 연구에서 황색포도알균 균혈증 환자의 12주 사망률은

34.5%로 다른 연구에서 알려진 10-32.6%에 비해서 높았으

나, 다른 연구들의 경우 30일 사망률을 기준으로 하여 직접

비교하기는 어렵다(1, 3, 13, 14). Kim 등(11)에 의한 연구와

Gopal 등(8)에 의한 연구에서는 황색포도알균 균혈증 환자

들은 12주 간 추적 관찰하였으며, 각각 사망률은 43%와

38%로 본 연구에서의 사망률보다 높았다.

본 연구에서 고령과 높은 APACHE II 점수, APS, 제거

불가능한 원발 병소, 균혈증 발생 당시 쇼크 상태가 발생하

는 경우 및 병원 내 감염은 단변량 분석에서 포도알균 균

혈증 환자에서 사망의 위험인자인 반면, 메티실린 내성과

초기 부적절한 항생제 사용은 위험인자가 아니었다. 높은

APACHE II 점수와 APS의 경우 다른 논문들에서도 위험

인자로 보고되었다(2). 고령 및 균혈증 발생 당시 쇼크 상

태는 APACHE II 점수와 APS에 각각 포함되며, 다른 연

구에서는 위험인자로 보고되고 있다(2, 7, 15). 병원 내 감염

이 황색포도알균 균혈증에서 사망의 위험인자로 보고된 연

구가 있었다(15).

한 연구에서는 메티실린 내성 균주에 의한 균혈증에서

사망률이 높으며, 이는 내성 균주의 특징이 아니라 내성 균

주가 분리된 환자들의 경우 기저 질환이나 중환자실 입원

Table 3. Multivariate Analysis of Risk Factors for Death in Staphylococcus aureus Bacteremia

Adjusted odd ratio 95% confidence interval P value

Age (years)
Hospital acquisition
Ineradicable primary source
Initial shock

APACHE II score
APS

1.02
2.93
5.74
3.79

1.22
0.98

0.99-1.05
1.16-7.39
1.71-19.31
0.55-26.29

1.03-1.45
0.82-1.17

0.26
0.02
0.005
0.18

0.02
0.81

APS, acute physiology score

Table 2. Univariate Analysis of Risk Factors for Death in Patients with Staphylococcus aureus Bacteremia

Survival group (n=97) Death group (n=51) P value

Age (mean±SD, years)
Male sex
Severity of underlying illness

Nonfatal
Fatal
APACHE II score
APS
Initial shock
MRSA

Hospital acquisition
Ineradicable primary source
Ineffective initial antibiotic therapy

59.5±14.9
59 (60.8)

69 (71.1)
28 (28.9)
13.45±5.10
7.96±4.30
2 ( 2.1)
58 (59.8)

49 (50.5)
66 (68.0)
58 (59.8)

66.4±13.6
31 (60.8)

31 (60.8)
20 (39.2)
17.51±6.34
11.10±5.52
5 ( 9.8)
35 (68.6)

36 (70.6)
46 (90.2)
31 (60.8)

0.007
1.00

0.27

<0.0001
<0.0001
0.048
0.38

0.03
0.005
1.00

Values are number of patients (% of patients) or mean±standard deviation.
APS, acute physiology score; MRSA, methicillin resistant S. aureus
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등 다른 위험 인자가 많기 때문이라고 보고 하였으며(7),

황색포도알균 균혈증에 의한 합병증에 대한 연구에서도 비

슷한 결과를 발표하였다(16). 그러나 본 연구에서는 메티실

린 내성 균주에 의한 감염은 사망의 위험인자는 아니었으

며, Soriano 등과 Hawkins 등에 의한 연구에서도 같은 결

과를 보여주고 있다(7, 13).

메티실린 내성 황색포도알균에 의한 감염이 증가하면서

초기 적절한 항생제의 사용을 위해 반코마이신을 사용하는

경우가 증가하고 있다. 그러나 초기 부적절한 항생제 사용

이 황색포도알균 균혈증에서 사망의 위험인자가 아니었다.

그 이유로 그람 양성 알균은 그람 음성 막대균에 비해 급

속히 치명적인 패혈증으로 진행하지 않는 특성을 들 수 있

겠으며(17), Kim 등과 Kaech 등이 발표한 연구에서도 같

은 결과를 확인할 수 있었다(1, 11). 초기 부적절한 항생제

사용은 황색포도알균 균혈증 환자에서 사망에 대한 위험

인자가 아니었으며, 이러한 결과는 다른 몇몇 연구 결과와

도 일치한다(1, 16, 18). 그러나 일부 연구들에서는 초기 부

적절한 항생제 사용이 황색포도알균 균혈증 환자의 사망과

관련이 있다고 결론 내리고 있다(19). 향후 전향적 연구 나

환자-대조 연구를 통해 초기 부적절한 항생제 사용이 황색

포도알균 환자의 사망에 대한 위험인자 인지 확인할 필요

가 있겠다.

다변량 분석에서 병원 내 감염, 제거 불가능한 원발 병

소와 높은 APACHE II 점수가 황색포도알균 균혈증 환자

에서 사망에 대한 독립적인 위험인자였다. 몇몇 연구에서

는 나이와 APS가 황색포도알균 균혈증 환자에서 사망에

대한 위험인자로 확인되었으며, 이러한 결과는 본 연구와

는 다른 결과이다(12, 16). APACHE II 점수가 나이와

APS, 기저 질환을 포함하기 때문에 다변량 분석에서 나이

와 APS가 황색포도알균 균혈증 환자의 사망에 대한 독립

적 위험인자가 아닌 것으로 나왔을 가능성이 있다.

이번 연구의 중요한 제한 점은 자료가 후향적으로 모아

졌다는 것이다. 따라서 혈액 배양으로부터 초기 항생제 사

용까지의 시간을 정확히 확인할 수 없었다. 또한 비강 내

황색 포도알균 집락(15)이 황색 포도알균 균혈증의 위험인

자로 잘 알려져 있지만, 후향적 연구이기 때문에 정확한 조

사가 이루어 질 수 없었으며, 원발병소 확인 또한 환자의

진단명과 검사결과에 의존할 수 밖에 없었다. 원발 병소가

확인되지 않은 환자의 경우 감염성 심내막염을 배제하기

위해 심초음파 검사가 필요하지만, 적은 수의 환자에서만

시행되어 일부감염성 심내막염 환자가 원발 병소가 밝혀지

지 않은 균혈증 환자로 분류되었을 가능성이 있다. 또 다른

제한 점으로 본 연구가 진행된 곳이 3 차 의료 기관이라는

것이다. 1차 의료 기관에서 진단에 비해서 필요한 컴퓨터

단층 촬영(computed tomography)과 같은 검사가 보다 쉽

게 이루어 지며, 1차 및 2차 의료 기관에서 치료 받는 환자

들 보다 중증의 기저 질환이 있는 경우가 많은 것으로 생

각된다.

이번 연구에서 황색포도알균 균혈증 환자에서 고령과

병원 내 감염인 경우, 제거가 불가능한 원발 병소가 있는

경우, 균혈증 발생 당시 쇼크 상태인 경우, 높은 APACHE

II 점수와 APS가 사망의 위험인자로 나타났으며, 이 중 병

원 내 감염, 제거 불가능한 원발 병소 및 높은 APACHE II

점수가 사망에 대한 독립적인 위험인자임을 알 수 있었다.

요 약

목 적:황색포도알균은 중증 감염의 흔한 원인이며, 사

망하거나 합병증이 발생하는 경우가 종종 있다. 본 연구를

통해 황색포도알균 균혈증 환자에서 임상적 결과에 영향을

미칠 수 있는 위험인자를 확인해 보고자 한다.

재료 및 방법:본 연구는 2003년 1월부터 2005년 12월까

지 3년간 168 명의 환자에서 발생한 황색포도알균 균혈증

에 대해 후향적 의무기록 조사를 바탕으로 이루어졌다. 성

별, 나이, 기저 질환, 황색포도알균 균혈증의 원발 병소, 항

생제 사용력과 미생물학적 특징에 대한 자료를 모았으며,

균혈증 발생 당시 질환의 중증도는 acute physiology score

(APS)와 APACHE II 점수(acute physiology and chronic

health evaluation II system, APACHE II score)를 이용하

여 측정하였다. 결과는 균혈증 발생 12 주 후 사망과 생존

으로 나누어 분석하였다.

결 과:황색포도알균 균혈증 발생 12 주 후 97명의 환자

가 생존하였으며, 51명이 사망하였다. 사망 환자 군이 나이

가 더 많았으며(66.4±13.6 vs. 59.5±14.9세, P=0.007),

APACHE II 점수(17.5±6.3 vs. 13.5±5.1, P<0.001)와 APS

(11.1±5.5 vs. 8.0±4.3, P<0.001)가 높았다. 병원 내 감염에

의한 황색포도알균 균혈증 환자[36 (70.62%) vs. 49 (50.5

%), P=0.030]와 제거 불가능한 원발 병소를 지닌 경우[46

(90.2%) vs. 66 (68.0%), P=0.005] 사망위험성이 높았다. 다

변량 분석에 의하면 병원 내 감염[adjusted odds ratio

(OR)=2.93]과 제거 불가능한 원발 병소(adjusted OR=5.74),

높은 APACHE II 점수(adjusted OR=1.22)에 의해 황색포

도알균에 의한 사망률이 증가하였다

결 론:본 연구에서 병원 내 감염과 제거 불가능한 원발

병소, 높은 APACHE II 점수가 황색포도알균 균혈증에 의

한 사망과 관련된 위험인자이다. 반면, 메티실린 내성과 초
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기 부적절한 항생제 사용은 황색포도알균 균혈증의 사망률

과 연관성이 없었다.
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