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Development of Blood Culture and Quality Improvement
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Sepsis is a common and critical illness diagnosed 
via blood culture. Although a continuous blood cul-
ture monitoring system was introduced several deca-
des ago, optimal utilization and improvement of blood 
culture methods has not been discussed recently. 
The author describes several blood culture-related 
topics including optimal blood collection procedures, 
quality control indicators, prior antibiotic treatment, 
delayed entry, time to detection, follow-up blood cul-

ture, catheter-related bloodstream infection, and new 
techniques to rapidly identify microorganisms. Although 
rapid, automatic blood culture systems are likely to 
be developed in the near future, quality improvement 
should be accomplished by well-educated medical 
personnel. (Ann Clin Microbiol 2013;16:153-161)
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INTRODUCTION

  패혈증은 매우 위중하고 사망률이 높은 치명적인 질환이다. 
우리나라에서는 정확히 패혈증의 유병률을 알 수 없지만, 미국

에서는 연간 약 50만 명이 발생하는 것으로 알려져 매우 흔한 

질환이고, 사망률 또한 20-50%에 달해 치명적인 질환임을 알 

수 있다[1,2]. 패혈증을 진단하기 위해 혈액배양은 필수적이다. 
최근 혈액배양 병을 지속적으로 관찰하여 균의 성장을 검출하

는 자동화 장비가 도입되면서, 혈액배양은 다른 임상미생물 영

역에 비하여 비약적으로 발전하였다. 하지만 혈액 내 미생물 

농도가 낮고, 피부 오염균이 자라면 배양 결과를 해석하기 어

려운 경우가 많아 올바른 정도관리가 필요하다. 여기서는 현재

까지 알려진 혈액배양의 정도관리 지표에 대해서 살펴보고, 올
바른 방향을 모색하여 각 병원에서 혈액배양이 제대로 잘 이루

어지는데 기여하고자 한다. 

BLOOD COLLECTION TIME

  혈액배양을 위한 채혈 시기는 발열 전후가 가장 좋다고 알려

져 있다. 균이 혈액 내로 들어가면, 먼저 오한이 생기고 그 후 

발열이 되는데, 그 사이에 균혈증의 농도가 가장 높다고 알려

져 있다[3,4]. 그러나 이를 실제로 증명하기는 매우 어려우며, 
환자가 발열을 호소한 후 채혈하는데 많은 시간이 소요될 수 

있다. 가장 좋은 채혈 시기는 발열 전후이지만, 이때가 지나더

라도 균의 검출에는 크게 영향을 받지 않는다. 두 번째 채혈은 

다른 부위에서 첫 번째 채혈에 이어서 바로 시행하는 것을 추

천하지만[3,5] 이에 대한 임상적 자료는 불충분하다. 과거에는 

30분 내지 1시간 후에 채혈하도록 권장한 적도 있어서 향후 이

에 대한 연구가 좀 더 보완되어야할 것으로 판단한다. 세균심

내막염이나 카테터연관 패혈증같이 지속적 패혈증이 의심되는 

경우에는 반드시 1-2시간 간격을 두고 채혈해야 한다[3]. 

NUMBER OF REQUESTS

  채혈 횟수는 2-3회를 권장한다[3]. 1회만 채혈할 경우 균 검

출률이 35-40% 낮아질 뿐만 아니라, 피부 상재균이 자란 경우 

그 결과를 해석하는 것이 매우 어렵기 때문이다[2,6,7]. 대개 1
회만 의뢰하는 경우는 적응증이 아니거나, 임상의사가 1회면 

충분하다고 판단하기 때문이다[8]. 이상적으로는 3회 채혈하는 

것이 가장 좋지만, 실제로는 2회 채혈하는 경우가 대부분이다

[9]. 3회 채혈할 경우 2회에 비해 8.5-15.3% 원인균을 추가로 

검출할 수 있다[7,10]. 또한 4회 채혈할 경우 3회 채혈에 비해서 
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2-4% 추가로 더 검출할 수 있다[7,10]. 하지만 채혈하는 의료진

이나 환자 입장에서 여러 번 채혈하는 것이 쉽지 않기 때문에 

무조건 3-4회 채혈을 주장하기는 어려우며, 또한 검사 비용이 

올라가는 점도 고려해야 할 것이다. 

AMOUNT OF BLOOD COLLECTION

  채혈량은 혈액배양의 성패를 결정하는 가장 중요한 요소이

다[5,7,11,12]. 병의 눈금이나 저울을 이용하여 가끔 무작위로 

채혈량을 측정할 필요가 있으며, 특히 배양 양성률이 낮은 경

우에는 채혈량을 점검해 보는 것이 필요하다. CLSI (Clinical 
and Laboratory Standards Institute)에서는 1세트에 20-30 mL를 

채혈하도록 권장하고 있지만[3], 많은 검사실에서 사용하는 자

동화 혈액배양 장비를 사용할 경우 병에 10 mL까지만 넣도록 

권장하고 있어서, 20 mL 채혈이 적당해 보인다. 한 번에 20 
mL를 채혈하여 호기성병과 혐기성병에 절반씩 나누어 담고, 
항응고제(sodium polyanethol sulfonate)와 잘 섞이도록 2-3회 

가볍게 섞어 준다. 이때 호기성병에 먼저 넣도록 하는데, 그 이

유는 호기성병에서 훨씬 더 많은 균을 검출할 수 있기 때문이

다[3,13]. 최근 혐기성세균에 의한 패혈증이 감소하고 있지만

[14], 혐기성병을 반드시 사용해야 한다. 그 이유는 호기성병에

서 검출되지 않는 많은 통성혐기성세균이 혐기성병에서만 자

라는 경우가 제법 많기 때문이다[6,9,12,15]. 하지만 20 mL를 

채혈하는 것이 쉽지는 않으며, 대부분의 병원에서는 10 mL를 

채혈하도록 권장하고 있다. 국내 9개 대학병원에서 채혈량을 

측정한 결과, 1회 채혈량이 평균 7.7 mL로서 채혈량은 표준 지

침에 한참 못 미치는 것을 알 수 있다[9]. 미국 CAP (College 
of American Pathologists)에서 조사한 바에 의하면, 649개 기관

의 평균 채혈량은 약 10 mL였다[8]. 한 세트 채혈량이 10 mL에

서 20 mL로 늘어나면, 균 검출 능력이 29.8-38% 증가한다는 

보고가 있다[7,16]. 혈액배양을 위해 많은 채혈량이 필요한 이

유로는 균혈증의 농도가 매우 낮기 때문이다[3,17]. 즉 성인에

서 많은 경우 균 농도가 1 CFU/mL 이하여서, 채혈량이 부족하

면 위음성으로 나올 수 있기 때문이다[7]. 

SKIN DISINFECTION

  혈액배양에서 피부 상재균이 자라면 그 결과를 해석하는 것

이 매우 어렵다. 또한 피부 상재균은 불필요한 항균제의 사용

으로 의료비용을 증가시키고 입원 기간을 연장시킨다[18]. 따
라서 채혈하기 전 피부소독을 제대로 하는 것이 필요하다. 우
리나라에서는 대부분 알코올로 먼저 닦고, 이어서 포비돈-요오

드(povidone-iodine, 상품명, 베타딘)로 소독한다[19]. 포비돈-요
오드 도포 후 충분히 마를 시간을 두지 않고 젖은 상태에서 채

혈하거나 거즈로 닦아 버리는 경우가 있다. 하지만 포비돈-요

오드는 매우 느리게 증발하기 때문에 1-2분간 충분히 기다려야 

하고[6], 증발하면서 소독 효과가 생기므로 알코올이나 거즈로 

닦아내면 안 된다. 또한 채혈자는 반드시 멸균된 글러브를 착

용해야 하는데, 저자는 이 글러브를 피부 소독과 병 뚜껑 소독, 
라벨링을 모두 마친 후 채혈하기 직전에 착용하도록 권장한다. 
이미 글러브를 낀 상태에서 오염 물품을 만지거나 다른 작업을 

하다보면 쉽게 오염될 수 있기 때문이다. 우리나라에서 조사한 

바에 의하면, 혈액배양 양성균주 중 가장 흔한 것이 피부 상재

균의 일종인 Staphylococcus epidermidis로서[20,21] 피부 소독

에 대한 올바른 교육과 지침이 필요하다는 것을 알 수 있다. 클
로르헥시딘, 요오드 팅크(tincture of iodine) 및 퍼옥사이드 염

화물(chloride peroxide) 등의 소독제는 포비돈-요오드보다 더 

소독 효과가 좋다고 알려져 있다[3,18,22]. 실제 저자가 근무하

는 병원에서는 0.5% 클로르헥시딘 알코올을 사용하고 있는데, 
30초 이내에 빠르게 증발하고 오염률도 낮아 사용자들이 선호

하고 있다. 혈액배양병 뚜껑은 고무로 되어 있는데, 피부 소독 

후 기다리는 동안 알코올 솜으로 닦는다. 포비돈-요오드로 닦

으면 고무 부식과 위음성 및 위양성의 위험이 있으므로 권장하

지 않는다[2]. 즉, 이 소독제가 병 속으로 들어가면 위음성을, 
드물게 이 소독제에서 자라는 세균이 오염되면 위양성을 일으

킬 수 있다[23,24]. 

POSITIVE RATE

  균의 양성률이 너무 낮으면 채혈량이 적거나, 패혈증이 아닌

데도 혈액배양을 너무 많이 의뢰하는 것을 의심해 볼 수 있다. 
국내에서 보고된 바에 의하면 혈액배양 양성률은 4.9-9.6% 범
위로서[9,21,25], CLSI에서 권장하는 적당한 양성률 6-12%보다 

약간 낮은 편이다. 발열이 있어서 혈액배양을 의뢰할 경우 실

제 패혈증에 의한 발열은 약 10%밖에 해당하지 않으며, 다른 

질환이나 약물, 염증 반응에 의해 오한이나 발열이 있는 경우

가 대부분이다. 그 밖에 저혈압이나 쇼크가 있든지, 호중구증가

증, 호중구감소증, 띠중성구 증가, C-반응단백질이나 procalci-
tonin 증가, 요로 감염이나 폐렴 등의 다른 부위 감염, 영상의학

적 소견, 임상 양상을 바탕으로 패혈증을 의심할 수 있으나

[6,26] 아직까지 패혈증을 선별할 수 있는 방법은 없다. 하지만 

혈액배양 과정이 복잡하고 비용이 많이 들며 많은 양을 채혈해

야 하는 검사이므로, 임상의사는 발열 이외에도 패혈증을 의심

할만한 증거들을 찾도록 노력해야 할 것이다. 혈액배양 양성률

의 정의는 피부 상재균을 포함하여 의뢰된 건수 중에서 균이 

자란 비율로 하면 된다. 피부 상재균이 일부 포함되더라도 약 

10%에서만 균이 양성이므로, 만약 장비에서 양성으로 나오면 

1시간 이내에 그람 염색 결과를 보고해야 한다[13]. 그 이유는 

혈액배양의 대부분이 음성이므로, 주치의는 일단 균이 자라면 

패혈증을 의심할 수 있고, 그람염색 결과에 따라 항균제를 변
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경할 수 있기 때문이다. 일반적으로 균의 최종 동정 및 감수성 

결과를 얻기까지는 2일이 더 소요되고, 감수성 결과보다 그람

염색 결과만 보고 항균제를 변경할 수 있기 때문에[27], 그람염

색 결과를 신속히 보고하는 것이 중요하다. 그람염색 결과를 1
시간 이내 보고한 그룹에서 이 보다 늦게 보고한 그룹과 비교

하여 사망률이 10% 정도 낮았다는 보고가 있다[28].

CONTAMINATION RATE

  일반적으로 피부 상재균이 자라면 오염균으로 볼 수 있다. 
대표적인 피부 상재균으로는 S. epidermidis를 포함한 coagu-
lase-negative staphylococci (CoNS), micrococci, aerococci, Pro-
pionibacterium acnes, Corynebacterium spp, Bacillus spp., vir-
idans group streptococci (VGS) 등을 들 수 있다[6]. 하지만 이 

중 CoNS는 혈관내 카테터 등의 이물질이 있는 경우 10-20%에

서 패혈증의 원인균이고, VGS는 아급성 심내막염을 일으킬 수 

있으므로 오염균인지 판단하는 것이 어렵다[2,14]. 잘 알려진 

피부 상재균은 속(genus)까지만 보고하고 임상의사가 별도로 

요청하지 않는 한 감수성 검사는 시행하지 않는다[12,15]. 
CoNS나 VGS는 종(species)까지 동정하여 2세트 이상 자란 것

이 종 수준까지 일치하는 경우에는 감수성 결과를 보고한다

[13,15,29].
  오염균의 정의는 CoNS와 VGS를 제외하고 나머지 피부 상

재균은 양성 세트 수에 상관없이 모두 오염균으로 처리한다. 
CoNS와 VGS는 1세트에서만 자란 경우 오염균으로 처리한다

[2,12,13]. 혹은 2세트 이상 시행한 것 중 1세트에서만 피부 상

재균이 자란 경우만 오염균으로 볼 수도 있다[30]. 참고로 피부 

상재균은 한 번에 여러 가지의 균이 배양되던지, 3일 이상 느리

게 자란다던지, 여러 쌍 의뢰한 것 중 1쌍에서만 배양되는 경우 

더 의심할 수 있다[6]. 피부 오염균이 분리되면 입원기간의 연

장, 불필요한 항균제의 투여 및 검사의 추가 등으로 의료비를 

증가시키므로[6,18,31,32], 오염률은 3%를 넘지 말아야 한다

[3,12]. A군이나 B군 연쇄알균, 폐렴알균, 황색포도알균, 리스

테리아균, 헤모필루스나 Bacteroides fragilis를 포함한 그람음

성 간균, 효모균은 대부분 실제 감염균으로 보아야 한다[6]. 
피부 오염률을 낮추기 위해 전담 채혈팀을 운영하는 것을 고려

해 볼 수 있다[33,34]. Gander 등[32]은 전담 채혈 팀을 운영할 
경우 피부 오염률이 7.4%에서 3.1%로 낮아졌다고 보고하였다.

TIME TO DETECTION, TTD

  지금도 일부 의료기관에서는 수작업을 이용한 혈액배양을 

시행하고 있다. 이는 자동화 장비를 설치할 만큼 충분한 의뢰

가 없거나 비용을 절감하기 위해서라고 판단되며, 특히 외부 

기관으로 위탁을 보내는 경우 육안 판정을 하는 배양 병을 사

용하는 경우가 많다. 하지만 대부분의 큰 병원에서는 자동화 

장비를 사용하는데, 가장 큰 장점은 균 검출 시간을 단축할 수 

있다는 것이다. 즉 육안 판정의 경우 하루 1-2회만 판독이 가능

한데 비해, 자동화 장비를 사용할 경우 매 10분마다 균 검출이 

가능해져 장비 투입 후 1일 이내 검출되는 것이 70%-80%에 이

른다[35-37]. TTD, 혹은 TTP (time to positivity)는 검체를 장비

에 투입한 후 균이 양성으로 나오는 데까지 걸리는 시간으로 

정의한다. TTD는 혈액 채취 후 병동에 보관한 시간, 검사실에 

도착 후 장비에 투입하는 시간이 포함되지 않은 개념이므로, 
검사실에서는 이에 대한 부분도 고려하여 가능하면 혈액 채취 

후 2시간 이내에 장비에 투입되도록 해야 한다[3]. 

DELAYED ENTRY

  혈액이 들어간 검체는 2시간 이내 장비에 투입되는 것이 원

칙이지만, 대부분의 임상미생물 검사실이 24시간 운영하지 않

으므로 주말이나 야간에는 장비에 늦게 투입될 수 있다. 또한 

외부로 위탁을 보내는 경우에도 늦게 장비에 투입이 될 수밖에 

없다. 이 경우 검체를 몇 
oC에 보관해야 하는 문제가 발생한다. 

육안으로 판정하는 수작업 방법은 무조건 37oC에 보관해야 하

고, 자동화 장비를 사용하는 경우에도 37oC에 보관하면 균을 

신속히 배양할 수 있다[38,39]. 하지만 장비에서 균을 검출하는 

원리가 배양병 바닥에 있는 형광이나 발색의 변화를 감지하는 

것이므로, 이미 충분히 자랐는데도 검출 역치에는 도달하지 못

한 경우 위음성의 가능성이 있어 주의해야 한다. 특히 이러한 

위음성은 유당비발효균인 녹농균, Acinetobacter spp. 등에서 

더 자주 발생할 수 있다고 알려져 있다[40,41]. 신속한 혈액배

양의 중요성이 강조되면서 점차 자동화 장비를 응급 검사실에 

두고 24시간 장비에 투입하는 병원이 늘고 있고, 심지어 양성

으로 자란 것에 대해서 야간에도 그람염색 결과를 보고하고, 
배지에 접종하는 검사실도 늘고 있다. 이러한 상황이 여의치 

않은 경우에는 어쩔 수 없이 검체를 실온 혹은 37oC에 보관해

야 하는데, 정확한 지침은 없지만 BACTEC (BD Diagnostics, 
Sparks, MD, USA) 장비를 사용할 경우 실온에는 약 2일, 37oC
에는 약 1일까지 보관할 수 있다[42]. 반면 BacT/Alert 3D 
(bioMerieux Inc., Durham, NC, USA) 장비를 이용할 경우, 실
온에는 약 1일까지 보관할 수 있지만, 37oC 보관은 권장하지 

않는다[43]. 

INSTRUMENT FALSE POSITIVE AND 
FALSE NEGATIVE

  장비에서 양성의 시그널이 있어 계대배양 하였지만 균이 자

라지 않은 경우, 장비 에러나 검체 보관 잘못, 검사자가 다른 

슬롯에서 병을 뽑은 경우 등을 고려할 수 있지만 가장 흔한 원
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인은 장비 감지기의 문제이거나 많은 채혈량, 백혈구증가증을 

의심할 수 있다[44,45]. 백혈구는 세포호흡을 통해 이산화탄소

를 분비하는데, 이것이 균이 내는 이산화탄소와 구분이 되지 

않기 때문에 장비에서는 양성으로 검출되는 것이다. 드물게 바

이러스나 미코박테리아 혈증인 경우에 일반 배지에서는 자라

지 않아 위양성을 보일 수 있다. 그람염색에서 균은 보이는데 

계대배양에서는 자라지 않는 경우, 혐기성 세균이나 특수 영양

이나 배양 조건이 필요한 까다로운 세균, 자가 용해시키는 세

균 등을 고려할 수 있다. 
  한편 위음성은 균이 있음에도 불구하고 장비에서 검출하지 

못하는 것으로서 매우 심각한 문제이다. 다행이 이러한 위음성

은 자동화 장비에서는 0.1% 이하로 매우 낮다[37]. 따라서 검

체를 버리기 전에 음성인 검체를 모두 맹계대 배양할 필요는 

없다[2]. 수작업 방법인 경우에는 1주일 배양을 권장하였지만, 
자동화 장비에서는 5일 배양을 권장하고 있다[2,12,37]. 하지만 

대부분의 원인균이 1-2일 이내에 검출되고, 진균 등 느리게 자

라는 것도 3-4일 이내에 검출되며, 피부 상재균은 늦게 검출되

는 것이 많으므로, 배양 기간을 4일로 단축하는 것이 좋다는 주

장도 있다[36,46]. 

CATHETER-RELATED SEPSIS

  카테터연관 패혈증(catheter-related sepsis)의 발생은 미국에

서 연간 약 20만 건으로 매우 흔하고, 사망률 역시 20-30% 이
상 매우 높아서 심각한 문제이다[3]. 카테터연관 패혈증은 진단

이 매우 어려운데, 카테터연관 패혈증을 의심하여 카테터를 제

거한 후 배양하여 진단하는 경우 약 80%가 잘못 판단하였다는 

보고가 있다[47]. 현재 가장 보편적으로 사용하는 방법(Maki
법)은 제거한 카테터 끝 부분을 혈액한천배지에 굴려서 다음 

날 15 CFU 이상 자란 균이 말초혈액 배양 균과 일치할 경우이

다[48]. 하지만 이 방법은 민감도가 낮고, 카테터를 제거해야 

하는 단점이 있으며, 카테터 관 내부의 세균을 배양하지 못하

는 문제점이 있다. 카테터를 통해 채혈한 검체가 말초혈관을 

통해 채혈한 검체보다 균 수가 약 5배, 혹은 균검출시간(TTD)
이 2시간 이상 빠르면 카테터연관 패혈증으로 진단할 수 있다

(differential time to positivity, DTP)는 주장이 제시되었다

[3,49-51]. 국내에서 Oh와 Lee[52]가 연구한 바에 의하면 DTP 
방법의 민감도는 88%로서 카테터 제거 후 반정량하는 방법의 

민감도 53.1%보다 훨씬 우수하였다. 자동화 장비를 사용하는 

경우 소프트웨어 개발로 균이 양성으로 검출된 시간(TTD)을 

보고할 수 있어, 카테터연관 패혈증을 진단하는데 사용할 수 

있다. 또한 Park 등[35]은 황색포도알균, S. epidermidis와 Can-
dida spp.에 의한 카테터연관 패혈증을 진단하는데 DTP가 유

용하다고 하였다. 하지만 DTP에 대한 일반화는 아직 어렵고 

앞으로 계속 연구가 필요한 분야이다. 

PEDIATRIC SEPSIS

  소아는 성인에 비해 채혈량이 매우 적다. 전체 혈액량의 1%
를 넘지 않도록 하며, 연령에 따라 다르기는 하지만 영유아에

서는 1-2 mL만 채혈하면 충분하다[3,53]. 그 이유는 성인에 비

해서 균 농도가 훨씬 높기 때문이다. 패혈증의 경우 혈액 1 mL
당 집락 수는 성인은 약 60%가 10개 이하인데 반해, 소아는 약 

70%가 10개 이상이다[17].
  소아는 혐기성세균에 의한 패혈증이 적고[3], 채혈이 까다로

워 대개 호기성병만 사용한다. 성인과 마찬가지로 2-3회 배양

하는 것을 추천하지만 소아는 채혈하는 것이 매우 어려우므로, 
1회 채혈만 시행하는 경우도 많다[8,9]. 특히 소아는 채혈 시 움

직이기 쉬우므로 성인에 비해 피부 오염률이 더 높을 수 있다

[53]. 2개월 미만의 영아에서는 클로르헥시딘 소독제를 금기하

고 있으며[3,13], 피부에 도포한 포비돈-요오드는 갑상선 기능

에 영향을 줄 수 있으므로 알코올로 닦아 주어야 한다[54]. 혈
액과 배양액의 희석 비율을 고려하여, 상품화되어 있는 소아 

전용 배양병을 사용해야 한다[53].

PRIOR ANTIBIOTIC TREATMENT

  혈액배양을 의뢰한 입원 환자의 약 60-90%에서 이미 항균제

를 투여하고 있다는 보고가 있다[55-57]. 이는 최소억제농도 이

상의 항균제가 혈액배양병에 들어가 균의 성장을 억제할 가능

성이 있다는 것을 의미한다. 따라서 가능하면 항균제 투여 전

에 혈액배양을 시행하도록 권장하고 있다[3]. 항균제를 이미 투

여한 경우 레진이나 미세숯가루(차콜)가 항생제를 흡착할 수 

있어서 유용하게 사용할 수 있다[58-60]. 우리나라에서는 미세

숯가루가 들어있는 FAN 배지(bioMerieux Inc.)와 호기성 배지

에 레진이 들어있는 BACTEC Plus (BD Diagnostics)가 많이 사

용되고 있다. 이들 미세숯가루 배지나 레진 배지를 사용하면 

그람양성알균, 그람음성간균 등의 검출률이 높아지는 장점이 

있지만, 피부 상재균의 오염률 또한 증가하는 것으로 알려져 

있으며[58,61], 표준 배지에 비해 비용이 추가로 들어갈 수 있

다. 미세숯가루 배지보다 레진 배지에서 균의 분리율과 검출 

시간이 더 빨랐다는 연구 결과가 다수 발표되었다[56,62]. 또한 

미세숯가루 배양액은 분자유전학적 방법이나 질량분석기 방법

에 적합하지 않으며, 그람 염색 판독에도 불편하여 점차 레진

배지로 교체될 가능성이 높다. 이들 항균제 흡착제를 사용하지 

않는 일반 배지에서도 이미 항균제가 투여된 경우에 사용이 불

가능한 것은 아닌데, 그 이유는 액체배지에 의해 혈액이 

5：1-10：1의 비율로 희석되기 때문이다[53,63]. 
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Table 1. Indicators and suggestions for the improvement of quality in blood cultures

No. Indicators Suggestions

1

2

3

4

5

6
7

8

9

10

11
12

13

14

No. of requests

Blood volume

Skin disinfection

Anaerobic bottle

Delayed entry

TTD (time to detection)
Pediatric sepsis

Catheter-related bloodstream 
  infection (CRBSI)
Prior antibiotic usage

Follow-up culture

False positive 
False negative

CQI education

CVR (critical value report)

Adults should be requested at least twice per event to detect more organisms. There is no guide-
line about the number of requests for children.

The amount of blood is the most important parameter and should be 20 mL per each 
venipuncture. Positive rate should be 6-12%. If it is too low, blood volume should be 
monitored.

Alcohol should be scrubbed first. Povidone-iodine should be dried out to kill the normal flora 
of skin surface. Chlorohexidine or tincture of iodine may be more effective. Bottle caps should 
be disinfected with alcohol rather than with povidone-iodine. Skin contamination rates should 
be less than 3%.

Blood should be inoculated into an aerobic bottle first, because it may detect more organisms. 
Many facultative anaerobic organisms grow only in the anaerobic bottle, suggesting it should 
not be omitted. 

Once blood is injected to the bottles, they should be inserted to the machine within 2 h. If entry 
is delayed, they could be stored at 37oC to enhance the grwoth of organisms. However, false 
negative of lactose non-fermenters was reported with this prestorage condition.

TTD of the blood culture system could be monitored. About 70-80% should grow within a day. 
Anaerobic bottle may be omitted. Blood volume should not exceed 1% of blood volume; opti-

mal range would be 1-2 mL.
Two-hour difference of TTD between peripheral blood and catheter blood could be used to sus-

pect CRBSI.
Prior antibiotic usage is quite common in the admitted patients. Charcoal- or resin-based media 

could adsorb these antibiotics in the bottle. 
Although the benefit of a follow-up culture within a short period is not proved, many clinicians 

repeatedly order blood culture. The beneficial effect of follow-up blood culture should be care-
fully considered. 

Leukocytosis is the main reason of false positive, if the automatic system functions well.
Delayed entry is the main reason of false negative, if the automatic system functions well. Final 

blind subculture to rule out false negative is not needed, when automatic blood culture system 
is used.

Education of medical personnel concerning these issues will improve the quality of blood 
culture.

Early reports of Gram staining could save the septic patients. It should be reported within 1 
h of flag in the instrument.

FOLLOW-UP CULTURE

  패혈증이 의심되어 혈액배양을 의뢰한 후 다른 날짜에 발열

이 새로 발생하면 많은 임상 의사들은 혈액배양을 반복해서 의

뢰하는 경우가 있다. 혹은 균이 양성으로 나온 경우 균이 없어

졌는지 살펴보기 위해 반복 배양하는 경우도 있고[64], 패혈증

은 의심되는데 균이 계속 음성으로 나올 때 역시 반복 배양하

기도 한다. 반복 배양이 얼마나 유용한가에 대한 연구는 많지 

않은데, 반복 배양을 시행하여 추가로 얻는 이점이 많지 않아 

양성으로 나온 후 3-5일 이내 반복 배양은 권장하지 않고 있다

[3,65]. 하지만 치료가 까다롭고 합병증이 잘 발생하는 포도알

균 패혈증, 세균심내막염, 그리고 효모혈증 등 3가지는 예외적

으로 반복 배양이 필요하다[3,63,66]. 저자 등이 다기관을 대상

으로 반복 배양 의뢰 패턴에 대해서 연구한 바에 의하면, 반복 

배양 대상자는 평균 3.2회 혈액배양이 의뢰되었고, 약 60%가 

3일 이내에 다시 의뢰되어 반복 배양의 주기가 너무 짧은 것을 

알 수 있었다[67].

CONTINUOUS QUALITY IMPROVEMENT

  혈액배양을 의뢰하는 의료진이나 채혈에 참여하는 직원을 대

상으로 양성률 및 오염률 등의 통계 자료를 바탕으로 올바른 혈

액배양 방법에 관한 질향상 교육이 필요하다[17,57,68]. 예를 들

어 성인에서 1세트만 의뢰하는 비율이 너무 높다든지, 채혈량이 

부족하여 양성률이 너무 낮다든지, 혹은 피부 소독이 불충분하

여 오염률이 너무 높다든지 하는 경우 질향상 교육이 필요하다

(Table 1). 실제로 이러한 질향상 교육을 통해 피부 오염률 지표

가 5.7%에서 1.95%로 유의하게 낮아졌다는 보고가 있다[69]. 
그 밖에 사용할 수 있는 질 지표로는 응급실에 세균성 폐렴이 

의심되는 환자가 내원한 경우 초기 진단을 위해 항균제 투여 전

에 혈액배양을 시행한 비율, 검체 채취 후 검사실에 도착하는데 

걸리는 시간이 2시간이 넘는 비율, 그람 염색 소견과 배양 결과

가 불일치하는 비율, 장비에서 양성 시그널을 보인 후 그람 염

색하여 임상의사에게 전화나 문자로 보고하는데 60분을 넘기는 

비율, 장비의 균 검출 시간, 즉 TTD 분포가 어떤지 등을 이용할 
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수 있다[3]. 응급실에서는 환자의 상태가 안 좋은 경우 대개 정

맥 주사를 확보하는데 이때 동시에 혈액배양을 시행하는 경우

가 있다. 정맥 주사 과정은 완전한 무균 상태를 유지하기 어려

워 이 과정에서 채혈하면 오염률이 훨씬 높은 것으로 되어 있으

므로, 반드시 별도의 채혈 과정을 통해 혈액배양을 시행한다. 
정맥 주사관 삽입 시 채혈하면 9.1%였던 오염률이 별도의 말초

혈액 채혈 후 2.8%로 낮아졌다는 보고가 있다[70].
  카테터연관 혈류감염을 진단하기 위한 목적이 아니면, 카테

터를 통한 채혈을 금지한다[2]. 왜냐하면 카테터에서 채혈을 한 

경우 오염률이 11%에 달한다는 보고가 있기 때문이다[71]. 카
테터를 통해 채혈한 경우 병이나 전자의무기록에 잘 기록하여, 
배양 후 그 결과를 잘 활용할 수 있어야 한다. 카테터 관에 든 

혈액은 채혈 시 버릴 필요 없이 배양에 사용한다[71]. 
  동맥 채혈은 정맥 채혈에 비해 훨씬 위험하고, 양성률이 더 

높다는 보고가 없으므로 절대 사용하지 않는다[3]. 또한 혈액배

양은 병이 2개가 있으므로, 바코드가 없는 다른 한 개의 병에도 

라벨을 잘 해야 하고, 두 번째 세트의 병과 혼동이 되지 않게 

일련번호나 채혈시간을 기입하면 좋다. 호기성병에 먼저 넣도

록 하고, 병에 음압이 걸려 있으므로 주의해서 절반씩 분주되

도록 한다[17]. 

DIRECT IDENTIFICATION

  양성으로 나온 것 중 약 70-80%는 1일 이내에 장비에서 양성

을 보이므로, 이들에 대해 신속히 동정 및 감수성 검사를 시행

하는 것이 필요하다. 항균제감수성검사 결과 보다 오히려 그람

염색 소견이 항균제 변경이나 예후에 크게 영향을 미친다고 알

려져 있다[27,28]. 일부 병원에서는 배양액을 원심분리하여 침

사물로 직접 동정 및 감수성을 시행하여 하루 만에 결과를 보

고하기도 하지만[72], 대부분의 검사실에서는 먼저 배지에 접

종한 후, 그 집락으로 검사를 시행하기 때문에 2일 후에나 최종 

보고가 가능하다. 
  분자생물학적 방법이 발전하면서 균을 혈액 혹은 배양액에

서 직접 검출할 수 있는 방법들이 소개되었다[73-75]. 하지만 

모든 혈액을 대상으로 하는 제품은 약 90%에 달하는 음성 검

체 때문에 비용이 증가하는 문제가 있고, 배양액을 이용한 경

우 모든 세균을 정확히 동정할 수 없는 단점이 있다. 또한 항균

제감수성 결과를 전혀 알 수 없는 단점이 있어서, 현재의 배양

법을 대체하지는 못하고 있다[13]. 
  최근 균이 가지고 있는 리보좀 단백질을 진공관에서 질량에 

따라 이동시간을 측정하는 MALDI-TOF (Matrix-Assisted Laser 
Desorption Ionization Time-of-Flight) 질량분석기가 소개되었

는데, 배양액으로 직접 균을 동정하는 연구가 활발히 진행되고 

있다[76]. 앞의 분자유전학적 방법보다 검사 단가가 저렴하고 

검사시간이 빠르며 균 동정 능력이 우수하여 향후 미생물검사

실에서 일반화하여 사용될 가능성이 높다. 다만 장비 비용은 

아직까지 매우 고가여서, 작은 규모의 검사실에서는 설치하는 

것이 부담스럽다. 

FUTURE PERSPECTIVE

  아직까지는 대부분의 미생물검사실의 업무가 수작업으로 이

루어지고 있지만, 점차 자동화하고 있는 추세이다. 비오메리으

사에서 곧 출시될 Virtuo 혈액배양 장비는 혈액배양병이 검사

실에 도착하면 별도의 등록절차를 거치지 않고, 병이 들어가는 

서랍을 열지 않고도 직접 장비에 투입할 수가 있으므로, 누구

나 병을 투입할 수 있어 늦은 장비투입 문제가 완화될 것으로 

보인다. 장비 서랍을 열지 않으므로 더 안정화된 알고리듬을 

바탕으로 신속하게 양성 검체를 검출할 수 있다. 혈액 채취량

을 장비에서 측정하여 질관리나 채혈자에게 되먹임하는 자료

로 사용할 수 있다. 더욱 발전된 형태는 작업자의 손을 거치지 

않고, 양성 검체의 일부를 자동적으로 MALDI-TOF에 분주한 

후 동정이 이루어지는 시스템이 BD사에서 제시되고 있다. 
  향후 기술이 계속 발전하면 현재까지는 검출이 어려운 바이

러스혈증, 미코박테리아혈증, 마이코플라스마나 리케챠 혈증, 
기타 배양이 까다로운 균에 의한 패혈증을 진단할 수 있을 것

이다. 하지만 아무리 혈액배양 장비나 기술이 발전한다고 해서, 
앞에서 열거한 여러 가지 요소를 포함한 정도관리를 생략하고

는 패혈증의 올바른 진단 및 치료가 불가능하다. 아직도 패혈

증 환자의 높은 사망률을 고려하면, 혈액배양에 대한 인식과 

교육, 연구가 지속적으로 필요하다. 
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=국문초록=

혈액배양의 발전과 질향상

경상대학교 의과대학 진단검사의학교실, 건강과학연구원

김선주

패혈증은 흔하고 위중한 질환이다. 혈액배양은 패혈증을 진단하는데 필수적인 검사이다. 자동화 혈액배양 장비가 도입

된 지 수 십년이 되었지만, 혈액배양의 올바른 활용과 질 향상에 대해서는 활발한 토의가 이루어지지 못하였다. 저자는 

올바른 채혈 방법, 정도관리 지표, 이미 항균제는 사용한 경우, 늦은 장비 투입, 장비 검출시간, 반복 배양, 카테터연관 

혈류감염 및 새로운 기술 등 다양한 이슈에 대해서 살펴보았다. 앞으로도 혈액배양 장비는 더욱 자동화되고 빨라지겠지

만, 질 향상은 잘 교육된 의료 종사자에 의해 이루어져야 한다. [Ann Clin Microbiol 2013;16:153-161]
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