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Background: Extended-spectrum β-lactamase (ESBL)-producing Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae are main 

pathogens of bloodstream infection. We compared the epidemiology of ESBL-producing E. coli and K. pneumoniae.

Methods: From January 2003 through March 2007, we retrospectively investigated the clinical characteristics and 

comorbidities of patients with bloodstream infection by ESBL-producing E. coli and K. pneumoniae.

Results: During the study period, 79 patients (54 with E. coli and 25 with K. pneumoniae) with blood cultures positive 

for ESBL-producing E. coli or K. pneumoniae were studied. When comparing the source of bloodstream infections, 

urinary tract infections (UTIs) were more commonly caused by E. coli (24% vs. 0; P=0.007), and respiratory tract and 

soft tissue infection (36% vs. 15%; P=0.04, 12% vs. 0; P=0.03, respectively) were more commonly associated with K. 
pneumoniae. Among hospital-acquired bloodstream infection, third-generation cephalosporin was more commonly 

used in patients with E. coli than patients with K. pneumoniae (81% vs. 24%, P＜0.001). Medical devices (central 

venous catheter and urinary catheter) were more commonly used in patients with K. pneumoniae.

Conclusion: ESBL-producing E. coli bloodstream infection is more common in urinary tract infections. ESBL-producing 

K. pneumoniae is more common in respiratory tract infections and in skin and soft tissue infections. In hospital-acquired 

infections, ESBL-producing E. coli bloodstream infection is more common in biliary tract infection. ESBL-producing 

E. coli was more commonly associated with prior frequent antibiotics use and K. pneumoniae was more commonly 

associated with use of medical devices.
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Introduction

Extended-spectrum β-lactamase (ESBL)는 plasmid

에 의해 전파되는 β-lactamase로 penicilin, cephalo-

sporin, aztreonam 등에 저항을 나타내어 감염 시 

치료에 어려움이 있다[1,2]. ESBL을 생성하는 

Enterobacteriaceae는 주요 병원균으로 이에 의한 

병원감염 빈도가 점차 증가하고 있으며[2] ESBL 
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생성 Escherichia coli나 Klebsiella spp.에 의한 감

염은 ESBL을 생성하지 못하는 균에 의한 감염에 

비해 사망률이 높다[3,4]. 이전까지 ESBL 생성과 

관련하여 K. pneumoniae에 의한 병원 내 집단감염

이 주요 문제였다면 최근 ESBL 생성 E. coli에 의

한 감염의 급격한 증가가 지역사회에서 보고되면

서 이 또한 주요 연구 대상이 되었다[5,6]. 이러한 

지역사회내의 ESBL 생성 E. coli의 전파가 주로 

특정한 클론에 의해 이루어 지고 있다[7,8]. 

ESBL 생성 E. coli와 K. pneumoniae에 의한 감염 

역학에 대해서 많은 연구가 있으며 균이 획득되

는 경로(병원, 지역사회, 의료관련행위)나 이들 

균이 가지고 있는 β-lactamases 타입, 동일 균 내 

클론관계(clonal relationship) 등에서 차이를 보인

다[2,9]. 하지만 ESBL 생성 E. coli와 K. pneumo-
niae을 직접 비교한 연구가 거의 없다. 이에 본 

연구에서는 ESBL을 생산하는 E. coli와 K. pneu-
moniae에 의한 혈류감염을 대상으로 감염의 원인 

질환, 동반 질환, 사망률 및 균주의 임상역학적 

특징을 규명하여 치료 방법 및 감염관리에 적합

한 전략을 세우고자 연구를 진행하였다.

Materials and Methods

1. 연구기간 및 연구대상

가천대학교 길병원에서 2003년 1월부터 2007

년 3월까지, ESBL 생성 E. coli와 K. pneumoniae
에 의한 혈류감염 환자 중 의무기록 리뷰가 가능

한 환자를 대상으로 하였다. 

2. 연구디자인

해당 환자의 의무기록을 검토한 후향적 연구

로, 조사기록지를 작성하여 나이, 성별, 이전 3개

월 이내 병원 입원력, 기저질환의 유무와 종류, 

검사 양성 당시의 기저 질환과 중한 정도[10], 감

염확인 당시 혈류감염증세의 심한 정도[11], 감염

부위, 심한 패혈증 또는 패혈성 쇼크 유무, 혈류

감염 이전 의료 기구(중심정맥라인, 도뇨관, 기관

내 튜브 등) 사용유무, 병원 입원 후 ESBL 생성 

균에 의한 혈류감염이 확인되기 전까지 항생제 

종류 그리고 혈류감염 후 14일 이내의 사망률, 

병원 사망률 등을 조사하였다. 동일인이 한번의 

입원 기간 동안 여러 번 이들 균에 대해 혈액배

양 양성이었다면 첫 번째 배양 양성일 때의 자료

만을 연구에 포함시켰다.

3. 용어 정의

입원 48시간 이후 발생한 혈류감염을 병원감

염을 정의하였고, 지역사회획득 감염 중 다음 중 

하나 이상에 해당될 경우 의료 관련 감염으로 정

의하였다. 이전 90일 동안 48시간 이상 병원에 

입원한 적이 있을 경우, 혈액투석을 받는 경우, 

그리고 요양원이나 장기 입원 병원에 있었던 경

우이다[12]. 경험적 항생제 치료는 혈액배양 결과

가 보고되기 전에 항생제로 치료한 경우로 정의

하였다. 입원 사망률은 입원 중 사망하는 모든 

경우를 포함하며, 14일 사망률은 처음으로 혈액

배양 양성이 나온 후 14일 이내 사망하는 경우로 

정의하였다.

4. 미생물학적 검사

각 분리주의 ESBL 생성 여부는 CLSI (The 

Clinical and Laboratory Standards Institute) 지침에 

따라 디스크 확산법(disk diffusion method)으로 선

별하였고, 미세희석법(microdilution method)으로 

확진 하였다. 

5. 통계분석

연속형 변수의 집단간 차이는 t-검정(student 

t-test)을 사용하여 평가하였고, 범주형 변수의 집

단간 비교에는 피셔 검정(Fisher’s exact test)을 사

용하였다. P값이 0.05 이하인 경우 통계적 유의

성이 있는 것으로 보았으며 양측검정을 사용하

였다. 모든 통계분석은 SPSS version 19.0 (Chicago, 

IL, USA)를 이용하였다.

Results

1. ESBL 생성 E. coli와 K. pneumoniae에 의한 

혈류감염의 비교

조사 기간 동안 총 54건의 ESBL 생성 E. coli 
혈류감염과 25건의 ESBL 생성 K. pneumoniae 혈

류감염의 의무기록이 조사가 가능하였다. 한 환

자가 이들 균에 의한 혈류감염으로 2번 이상 입
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Table 1. Comparative characteristics of bacteremia due to ESBL producing E. coli and K. pneumoniae

Covariate
No. (%) of 

E. coli bacteremia
(N=54)

No. (%) of 
K. pneumoniae bacteremia

(N=25)
OR (95% CI) P

Type of infection
Community acquired 12 (22) 2 (8) 0.2
Healthcare associated 11 (20) 6 (24)
Hospital acquired 31 (57) 17 (68)

Demographics
Male 28 (52) 18 (72) 0.42 (0.15-1.17) 0.14
Age (yr, mean±SD) 60 ± 18 56 ± 23 0.49

Comorbidity
Diabetes mellitus 15 (28) 5 (20) 0.65 (0.2-2.05) 0.58
Malignancy 23 (43) 6 (24) 0.43 (0.15-1.23) 0.14
Renal insufficiency

(serum creatinine>2 mg/dL)
3 (6) 1 (4) 0.71 (0.07-7.17) 1.0

Dialysis 1 (2) 1 (4) 2.21 (0.13-36.8) 0.54
Heart failure 2 (4) 3 (12) 3.55 (0.55-22.7) 0.32
Chronic liver disease 15 (28) 3 (12) 0.36 (0.09-1.36) 0.16
Cerebrovascular accident 2 (4) 4 (16) 4.95 (0.84-29.1) 0.08

Charlson comorbidity index
(mean±SD)

3.8 ± 2.5 2.8 ± 2.3 0.1

Source of infection
Primary 8 (15) 7 (28) 2.24 (0.71-7.07) 0.22
Urinary tract 13 (24) 0 (0) 0.007
Biliary tract 21 (39) 4 (16) 0.30 (0.09-0.10) 0.07
Intra-abdominal infection 5 (9) 2 (8) 0.85 (0.15-4.73) 1.0
Liver abscess 1 (2) 2 (8) 4.61 (0.40-53.4) 0.23
Respiratory tract 8 (15) 9 (36) 3.23 (1.07-9.81) 0.04
Skin and soft tissue 0 (0) 3 (12) 0.03

Pitt bacteremia score (mean±SD) 2.5 ± 3 3 ± 3.5 0.5
Severe sepsis or septic shock 29 (54) 11 (44) 0.68 (0.26-1.76) 0.47
Mortality

In hospital mortality 21 (39) 9 (36) 0.88 (0.33-2.36) 1.0
14-day mortality 16 (30) 8 (32) 1.12 (0.40-3.11) 1.0

Abbreviation: ESBL, Extended-spectrum β-lactamase.

원한 적은 없었으며, 두 균주에 동시에 감염된 

적도 없었다. 지역사회획득인 경우는 ESBL 양성 

E. coli에서 12건(22%), ESBL 양성 K. pneumoniae
에서 2건(8%) 이었다(P=0.2). 두 군간 성별과 연

령은 유의한 차이가 없었다.

ESBL 생성 균에 의한 균혈증의 감염원은 요로

감염이 ESBL 생성 K. pneumoniae보다 ESBL 생

성 E. coli에서 통계적으로 유의하게 더 높은 빈

도를 나타내었고(24% vs. 0%; P=0.007), 호흡기와 

피부 및 연부조직감염은 ESBL 생성 K. pneumo-
niae에서 유의하게 더 높은 빈도를 나타내었다

(36% vs. 15%; P=0.043, 12% vs. 0%; P=0.029).

기저질환의 종류와 중한 정도는 두 군간에 통

계적 차이가 없었으며, 혈류감염 증상의 심한 정

도에도 차이를 보이지 않았다. 입원 사망률이나 

14일 사망률에도 두 군간 차이가 없었다(Table 1).

2. ESBL생성 E. coli와 K. pneumoniae에 의한 

병원 혈류감염의 비교

ESBL 생성 E. coli와 K. pneumoniae에 의한 병

원혈류감염을 분리하여 분석하였다. 조사 기간 

동안 총 31건의 ESBL 생성 E. coli 병원혈류감염

과 17건의 ESBL 생성 K. pneumoniae 병원혈류감

염이 있었다. 감염원을 살펴 보았을 때, 담도 감

염에서 ESBL 생성 E. coli가 K. pneumoniae보다 

높은 빈도를 보였고(48% vs. 6%; P=0.003), 호흡
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Table 2. Characteristics for hospital acquired bacteremia due to ESBL-producing E. coli and K. pneumoniae

Covariate
No. (%) of

E. coli bacteremia
(N=31)

No. (%) of
K. pneumoniae bacteremia

(N=17)
OR (95% CI) P

Demographics
Male 20 (65) 11 (65) 0.99 (0.29-3.42) 1.00
Age (yr, mean±SD) 58 ± 16 52 ± 26 0.32

Comorbidity
Diabetes mellitus 10 (32) 3 (18) 0.45 (0.1-1.93) 0.33
Malignancy 13 (42) 4 (24) 0.43 (0.11-1.61) 0.34
Renal insufficiency

(serum creatinine>2 mg/dL)
1 (6) 0 (0) 0.94 (0.85-1.03) 0.53

Dialysis 1 (3) 0 (0) 0.97 (0.91-1.03) 1.00
Heart failure 0 (0) 2 (12) 1.13 (0.95-1.35) 0.12
Chronic liver disease 11 (35) 3 (18) 0.39 (0.09-1.66) 0.32
Cerebrovascular accident 1 (3) 2 (12) 4.00 (0.34-47.7) 0.28

Charlson comorbidity index
(mean±SD)

4.1 ± 2.3 2.9 ± 2.4 0.2

Source of infection
Primary 6 (19) 6 (35) 2.27 (0.60-8.64) 0.30
Urinary tract 3 (10) 0 (0) 0.54
Biliary tract 15 (48) 1 (6) 0.07 (0.008-0.57) 0.003
Intra-abdominal infection 3 (10) 2 (12) 1.24 (0.18-8.29) 1.00
Liver abscess 0 1 (6) 0.35
Respiratory tract 4 (13) 7 (41) 4.73 (1.13-19.68) 0.036
Skin and soft tissue 0 2 (12) 0.12

Pitt bacteremia score (mean±SD) 2.9 ± 3.1 3.6 ± 3.2 0.34
Severe sepsis or septic shock 18 (58) 7 (41) 0.51 (0.15-1.68) 0.37
Previous antimicrobials 

3rd generation cephalosporin 25 (81) 4 (24) ＜.001
Previous device use

Central venous catheter 13 (42) 15 (88) 10.39 (2.02-53.4) 0.002
Urinary catheter 8 (26) 13 (77) 9.3 (2.4-37.2) 0.001
Intubation 3 (10) 8 (47) 8.3 (1.8-38.1) 0.009

Mortality
In hospital mortality 15 (48) 8 (47) 0.95 (0.290-3.10) 1.0
14-day mortality 12 (39) 7 (41) 1.10 (0.33-3.70) 1.0

Abbreviation: ESBL, Extended-spectrum β-lactamase.

기 감염에서는 ESBL 생성 K. pneumoniae가 유의

하게 더 높은 빈도를 나타내었다(41% vs. 13%; 

P=0.036). 혈류감염 양성 소견 이전 항생제 사용

은 ESBL 생성 E. coli에서 3세대 cephalosporin의 

사용이 ESBL 생성 K. pneumoniae 보다 더 많았

다(81% vs. 24%; P＜0.001). 침습적인 의료기구 

사용이 혈류감염에 미치는 영향은 중심정맥관, 

도뇨관, 기관내 튜브를 사용한 경우가 ESBL 생

성 K. pneumoniae 감염에서 ESBL 생성 E. coli 감
염보다 유의하게 많았다. 입원 사망률이나 14일 

사망률에서는 두 군간 차이가 없었다(Table 2).

Discussion

1990년대 후반까지 SHV와 TEM 형 ESBL을 생

산하는 K. pneumoniae가 전통적으로 중환자실을 

중심으로 병원감염을 일으켰다[13,14]. 때로는 집

단발병을 일으키기도 하여 병원 내에서 전파가 

되었으나 지역사회나 E. coli로 내성이 전파되지

는 않았다. 이러한 현상은 2000년대에 들어 

CTX-M 형 ESBL을 생산하는 E. coli가 주로 지역

사회의 요로감염의 원인 균으로 전세계적으로 

퍼지면서 바뀌기 시작하였다[8,15]. SHV와 TEM 
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형의 ESBL은 plasmid에 의해 매개되는 pen-

icillinase의 변이에 의해 발생하였으나 CTX-M 형

의 ESBL은 임상적으로는 의미가 없는 Kluyvera 

spp.의 염색체에 존재하였다가 plasmid에 의해 E. 
coli로 전파되면서 내성을 나타내게 되었다 [16]. 

이와 같이 같은 ESBL 생성 장내세균이라 하더라

도 원인 균에 따라 다른 임상역학을 나타내고 있

으나 이를 직접적으로 비교한 경우는 거의 없다. 

본 연구에서 ESBL 생성 E. coli와 K. pneumoniae 

혈류감염이 지역사회에서 획득된 분율이 각각 

22%, 8% 로 비록 통계학적인 의의에 도달하지는 

못하였으나 ESBL 생성 E. coli가 K. pneumoniae
보다 지역사회획득 감염이 높은 경향이 있음을 

알 수 있었다(P=0.2).

ESBL 양성 장내세균 감염의 위험요인은 최근 

항생제 사용, 악성질환 등과 같은 기저질환, 침습

적인 기구의 사용, 요양원 거주 또는 최근 병원 

입원 등이 보고되고 있다[17-20]. 본 연구에서 

ESBL 생성 E. coli 병원혈류감염이 K. pneumoniae 

병원혈류감염보다 감염 전 3세대 cephalosporin 

사용이 많았음을 알 수 있는데, E. coli의 경우 항

생제 사용이 ESBL 형질 획득에 미치는 영향이 

K. pneumoniae보다 큼을 예측해 볼 수 있다. 

ESBL 생성 K. pneumoniae의 발병은 단일클론의 

집단발병에 의한 경우가 많이 보고되고 있고 본 

연구에서도 중심정맥관, 도뇨관, 기관내 튜브를 

사용한 경우가 K. pneumoniae 혈류감염에 많아 

항생제의 영향보다는 병원 내 수평전파에 의한 

영향을 더 받는다고 판단되었다. 

본 연구에서 ESBL 생성 E. coli와 K. pneumo-
niae 혈류감염원이 두 군간에 차이가 있음을 알 

수 있었는데, E. coli는 요로감염을 더 흔하게 일

으키고 K. pneumoniae는 호흡기계 감염과 피부 

연조직 감염을 더 흔하게 일으켰다. 이는 ESBL 

을 생성한다는 특성과는 무관하게 E. coli와 K. 
pneumoniae가 잘 감염되는 장소를 반영한다고 생

각할 수 있다. 혈류감염원의 종류는 E. coli가 

ESBL 형질을 획득하게 되는 위험요인이 아님을 

밝힌 연구가 있고[21], 다른 연구들에서는 ESBL 

생성 K. pneumoniae 역시 ESBL을 생성하지 않는 

군과 비교해 유의한 감염원의 차이가 없음을 보

고하고 있다[4,22].

ESBL 생성 K. pneumoniae는 대개 의료시설 내

에서 단일 클론에 의해 집단감염을 일으키는 것

으로 알려져 있다[23]. 본 연구에서는 단일 클론

을 증명할 수 있는 실험실적 방법이 시행되지 않

아 증명하지는 못하였으나 ESBL 생성 K. pneu-
moniae가 침습적 의료기구 사용과 연관이 더욱 

있었다는 것은 단일 클론에 의한 수평 전파를 시

사하는 것으로 판단된다. 또한 ESBL 생성 E. coli
가 항생제의 사용에 영향을 많이 받는 것은 항생

제의 선택 압력과 연관이 있는 것으로 판단된다. 

따라서 병원감염관리를 효율적으로 시행하기 위

해서는 균주의 특성에 따라 감염관리 전략을 수

립하여야 한다. ESBL 생성 K. pneumoniae 병원혈

류감염 환자에서 전향적인 실험실적 연구를 통

해 K. pneumoniae와 침습적 의료기구 사용의 명

확한 관계를 정립할 수 있다면 침습적 의료기구 

관리를 통해 병원감염관리를 효율적으로 관리할 

수 있음을 증명할 수 있을 것으로 판단된다. 

ESBL 생성 E. coli는 1990년도 후반부터 지역사회

를 중심으로 요로감염을 일으키는 CTX-M 유전자

가 확산되고 있으며[23] 이는 항생제 사용에 영향

을 받고 있으므로 이를 관리하기 위해서는 항생

제의 적절한 사용이 도움이 될 것으로 판단된다.

본 연구의 제한점은 후향적 연구로 자료 수집

을 의무기록에 의하여 분석하였고 균주의 분자

생물학적인 분석을 하지 않아 clonality를 분석하

지 못하였다. 혈류감염만 분석하여 ESBL 생성 

장내세균의 집락형성(colonization)을 배제하고 감

염인 경우만 분석할 수 있었지만 증례수가 많지 

않은 제한 점이 있었다. 또한 2003년부터 2007년

까지의 자료 수집을 토대로 분석하여 최근 경향

을 온전히 반영하기는 어려운 제한점이 있다.

결론으로, 혈류감염 역학 비교에서 ESBL 생성 

E. coli는 감염원으로 요로가 더 많고, ESBL 생성 

K. pneumoniae는 호흡기와 피부 연조직 감염 시 

분리되는 경우가 더 많았다. 병원혈류감염 역학 

비교에서는 E. coli는 항생제에 노출됨으로 ESBL 

형질 획득의 선택 압력을 받는 경우가 더 많고, 

K. pneumoniae는 의료기구에 의한 수평 전파로 

ESBL 형질을 획득하는 경우가 더 많았다. 
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Summary

배경: 주요 병원 균인 extended spectrum β

-lactamase (ESBL) 생성 Escherichia coli와 Klebsiella 
pneumoniae의 혈류감염 역학을 비교하고자 하였다.

방법: 가천대학교 길병원에서 2003년 1월부터 

2007년 3월 동안 발생한 ESBL 생성 E. coli 와 K. 
pneumoniae 혈류 감염 환자를 대상으로 하였다. 

혈류감염의 임상역학, 소인적 요소 그리고 임상

결과에 대한 정보를 수집하였다. 

결과: 연구 기간 동안 ESBL 생성 장내세균에 

의한 혈류감염은 79건(E. coli 54건, K. pneumoniae 

에 의한 혈류감염은 25건)이었다. 혈류감염은 지

역사회획득 14건(18%), 의료관련 17건(22%), 병원

감염 48건(61%)이었다. 지역사회획득감염에 의한 

경우는 ESBL 생성 E. coli 혈류감염 중 22%, 

ESBL 생성 K. pneumoniae 혈류감염 중 8%로 E. 
coli가 K. pneumoniae에 비해 지역사회획득감염의 

빈도가 많은 경향을 보였다(P=0.2). E. coli 혈류감

염에서는 요로감염이 많았고(24% vs. 0%; P=0.007), 

K. pneumoniae 혈류감염에서는 호흡기감염과 피

부 연조직감염이 더 많았다(36% vs. 15%; P=0.04, 

12% vs. 0%; P=0.03). 병원감염의 경우 ESBL 생

성 E. coli 혈류감염은 3세대 cephalosporin 항생제 

사용이 많았다. ESBL 생성 K. pneumoniae 혈류감

염은 기구사용(중심정맥관, 도뇨관, 기관내 튜브)

이 더 많았다.

결론: ESBL 생성 E. coli 혈류감염에서 지역사

회획득감염 빈도가 K. pneumoniae 혈류감염보다 

높은 경향을 보였다. 병원감염에서 3세대 cepha-

losporin의 사용은 ESBL 생성 E. coli 혈류감염에

서 더 흔하고, 의료기구들의 사용은 ESBL 생성 

K. pneumoniae 혈류감염에서 더 흔하다.
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