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AP-PCR을 이용한 다제내성 Staphylococcus aureus의 유전형 분석
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Genotypic Analysis of Multi-drug Resistant Staphylococcus aureus by 
Arbitrarily Primed Polymerase Chain Reaction
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  Many strains of Staphylococcus aureus were isolated from pus samples from primary, secondary, and 
tertiary medical institutions and were subjected to an antibiotic sensitivity test. Ciprofloxacin, clindamycin, 
erythromycin, gentamicin, oxacillin penicillin, tetracycline, trimethoprim/sulfamethoxazole, vancomycin  and  
teicoplanin were used for the antibiotic sensitivity test. The strains showed hightest resistance to 
penicillin(91%), but all of strains tested were susceptible to vancomycin and teicoplanin. 
  The isolated multi-drug(penicillin–tetracycline–ciprofloxacin–clindamycin–erythromycin- oxacillin-gen-
tamicin) resistant  S. aureus were analyzed genotypically using an AP-PCR(Arbitrarily Primed polymerase 
chain reaction) with an arbitrary 3 primers. Based on the result for genotype analysis, the genotypes identified 
by S1 primer did not coincide with those of S2 or E2 primers. Genotypes identified by S2 primer did not 
coincide with those of  S1 or E2 primers. Also genotypes identified by the E2 primer did not coincide with 
those of  S1 or S2 primers. Therefore, an analysis of AP-PCR test with multiple primers will provide more 
sensitive identification. A strain from a secondary medical institution and a strain from a tertiary medical 
institution which showed the same genotype for S1, S2, and E2 primers are required for further epide-
miological study. 
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 1)Ⅰ. 서      론

포도상구균은 병원성 대장균, 녹농균과 더불어 가장 흔

한 병원성 세균으로서 자연계에 널리 분포하며 저항성이 

매우 강하기 때문에 식품과 인체에 오염될 가능성이 매

우 높다 (Kloos 와 Schleifer, 1975). 포도상구균의 감염은 

사람에게 자주 일어나며 독성이 강하다 (박, 1969). 주된 
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감염원은 감염부위가 있는 사람이나 또는 보균자이고, 감
염부위와 직접 접촉에 의해서 전파되며 아주 경미한 감

염이나 보균상태도 환자에게는 위험하다(Boyce 와 

White, 1993). 이러한 질환의 치료제인 항생제는 임상에 

사용되기 시작한 초기에는 감염증에 대한 치료효과가 매

우 좋았다. 그러나 1941년에 penicillin이 사용되기 시작한 

후 50여년 동안 많은 내성균이 출현하였다. 새로운 항생

제 개발이 반복되어 왔고, Staphylococcus aureus 경우 항

생제에 대한 내성률이 극히 심각하다 (Chambers, 1987; 
Chambers와 Hackbarth, 1987). 일반적으로 S. aureus은 병
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원 감염 세균으로서 항생물질에 대한 내성을 획득하기 

쉽다고 알려져 있다. 이들 내성균은 병원내 감염의 원인

이 되기도 하는데, 특히 methicillin-resistant Staphylococ-
cus aureus(MRSA), vancomycin–resistant Staphylococcus  
aureus(VRSA)는 제거할 수 있는 항생제가 없기 때문에 

치명적이다.
이러한 MRSA, VRSA는 다제내성을 보이며 균주간에 

유전적 연관성이 매우 높아 분자역학적 분석에 있어 서

로 유사하다는 형별 분석이 필요하다. 형별 분석은 표현

형질에 근거를 두고 실시하는 표현형별(phenotypic)과 균

주의 DNA와 RNA를 근거로 검사하는 유전자형별(geno-
typic)로 구분할 수 있다(Arestrup 등, 1995).

균주 감별법으로 혈청학적인 또는 생화학적인 성상에 

따른 형별이나 항생제 내성 양상 등이 이제까지 주로 사

용되어 온 방법들이다(Shaginian, 1996). 항생제 검사는 

역학조사에서 약제의 지역별, 연령별 약제 투여량의 결정

을 위한 보조적 검사로서 이용되어 왔다(Courvalin, 
1991). 기존의 표현형의 특성에만 의존하는 형별만으로는 

분별력에 제한이 있고 완벽하다고 볼 수 없다. 그러나 분

자 유전적 기술을 응용하는 PCR에 의한 유전자 검출 방

법은 빠르고 간편하며 정확도가 높아 여러 가지 장점을  

갖는 방법으로서 최근 유전자 검출시험이나 역학 조사에 

이용된다. AP-PCR은 비특이적인 PCR을 적극적으로 활

용하는 방법이다. PCR반응은 primer의 3’말단의 짧은 

homology부터 mismatch priming이 일어나도록 저온에서 

장시간annealing하여 증폭된 DNA가 생기면 그 후 보통

의 PCR로 mismatch priming을 일으킨 DNA들이 증폭된

다. 이와 같은 방법으로 염기서열의 정보가 없더라도 

genome에서 다양한 길이의 DNA band들을 얻을 수 있다 

(van Belkum 등, 1995; Antonio Olmos 등, 1998).
따라서 본 연구에서는 1, 2, 3차 의료기관에서 분리된 

S. aureus들을 대상으로 항생제 내성 검사를 실시한 후, 
같은 다제내성 균주를 임의의 3개의 primer를 이용하는 

분자유전학적 기법인 AP-PCR을 시행하여 결과들을 비

교, 분석하여 유전자형 분석을 실시하였다.

II. 재료 및 방법

1. 균주분리

실험에 사용된 균주는 2002년 12월 1일부터 2003년 1

월 31일까지 1차 의료기관, 2차 의료기관(분당제생병원), 
3차 의료기관에 내원 입원한 환자들에서 채취한 농을 일

으키는 임상 가검물로부터 분리한 균주를 각각 30균주씩, 
총 90균주의 S. aureus 들을 분양받아 사용하였다.

1차 의료기관에서 분리한 30개의 S. aureus들을 N1~ 
N30, 2차 의료기관에서 분리한 30개의 S. aureus들을 B1 
~B30, 3차 의료기관에서 분리한 30개의 S. aureus들을 

H1~H30으로 각각 명명하였다.

2. 균주의 동정 및 항생제 감수성 검사

균주의 동정은 그람 양성 포도상구균의 형태를 확인하

고, 투명환의 생성여부로 용혈능, 혈장응고효소 (coagul-
ase)생성능 시험, DNase생성능 시험과, 만니톨 (mannitol)
분해능 시험을 하였다. 분리된 S. aureus의 항생제 감수성

시험은 disk diffusion susceptibililty testing방법을 사용하

였고, 사용된 항균제는 penicillin(P), trimethoprim/ sulfa-
methozaxole(SXT), tetracyclin(Te), ciprofloxacin(Cip), 
clindamycin(CC), erythromycin(E), oxacillin(OX), gen-
tamicin(GM, BBL, Microbiology systems, Beckton 
Dickinson and  Co., Cockeyscile, MD, USA)이었으며, 
National Committee for Clinical Laboratory Standards 
(NCCLS, 1984)에 준하여 감수성 여부를 판독하였다.

4. AP-PCR

1) Primers 
S. aureus의 genotype분류에 의미있는 차이를 보여준다

고 보고(van Belkum 등, 1995)되어 있는 S1 primer 5’ –
GGTTGCGTGAGAATTGCACG-3’, S2 primer 5’- GTG-
GATGCGA-3’, E2 primer 5’–AAGTAAGTGACTGGG-
GTGAGCG-3’들을 본 실험에서는 한국생공 (Bioneer)에 

합성의뢰하여 사용하였다.

2) 반응액의 조성

혈액한천배지에서 24시간 자란 단일 집락을 멸균된 3
차 증류수 1㎖에 넣어 균체를 완전히 풀어준 후 1㎖ 중 

2.5㎕을 template로 사용하였다. PCR의 반응 조성액은 10
배 반응용액 (50 mM Tris-HCl, 100 mM NaCl, 0.1 mM 
EDTA, 1 mM DDT, 50% glycerol, 1% Triton X-100)과, 
dNTPs (Promega, USA)은 1 mM, dNTPs와 결합하는 

MgCl2의 농도은 2.5 mM을 사용하였다. 합성 의뢰 제작
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Table 1. Antibiotic sensitivity of S. aureus strains from different origins.

Antimicrobial agents PM SM TM Totala

No. of isolates (%)

CIP 19(63%) 22(73%) 17(57%) 58(64%)

CC 17(57%) 22(73%) 17(57%) 56(62%)

E 15(50%) 21(70%) 16(53%) 52(58%)

GM 12(40%) 16(53%) 16(53%) 44(49%)

OX 17(57%) 19(63%) 13(43%) 49(54%)

P 1( 3%) 7(23%) 0( 0%) 8( 9%)

TE 18(60%) 16(53%) 13(43%) 47(52%)

SXT 25(83%) 28(94%) 23(77%) 76(85%)

VA 30(100%) 30(100%)  30(100%) 90(100%)

TEC 30(100%) 30(100%)  30(100%) 90(100%)

  Totalb 184(61%) 211(70%)  175(58%) 570(63%)
PM : Primary medical institution,  SM : Secondary medical institution,  TM : Tertiary medical institution,
CIP : Ciprofloxacin, CC : Clindamycine, E : Erythromycin, GM : Gentamicin, OX : Oxacillin,  P : Penicillin, 
TE : Tetracycline, SXT : Trimethoprim/sulfameth oxazole, VA : Vancomycin, TEC : Teicoplanin.
a : No.(%) of antibiotic sensitivity strains among 90 isolates  from each antimicrobial agents.
b : No.(%) of antibiotic sensitivity strains among 300 isolates  from each medical institution. 

한 primer는 20 pmol/㎕를 2.5㎕, 위에서 준비된 template
와 Taq polymerase (Promega. USA)는 2 U를 사용하였고 

멸균된 3차 증류수로 총 volume이 50㎕되도록 하였다.

3) PCR의 반응조건 및 전기영동

PCR의 기기는 Gene Amp® PCR system 9700(Applied 
Biosystems, Foster City. CA)을 이용하였다. PCR반응조

건은 94℃ 에서 4분간 초기 열처리를 한 후, 94℃에서 1
분, 25℃에서 1분, 74℃에서 2분의 순서로 35주기로 반복 

시행 후 마지막 신장과정인 74℃에서 5분간 반응한 후 증

폭된 PCR반응물의 확인을 위하여 전기영동을 실시하였

다. 

III. 결      과

1. 각 기관별 항생제 감수성 분석

MRSA는 1차 의료기관은 43%, 2차 의료기관은 37%, 
3차 의료기관은 57%이었다.  항생제의 감수성은  1차 의

료기관에서 61%, 2차 의료기관에서 70%, 3차 의료기관

에서 58%로 나타났다. Vancomycin과 teicoplanin을 제외

한 항생제 중 trimethoprim/sulfamethoxazole에 가장 높은 

감수성 결과를 보였다. Vancomycin과 teicoplanin을 제외

하면 전체적으로 54%의 감수성을 보여 46%의 내성을 보

였다(Table 1).

2. S. aureus의 다제내성 분석

다제내성 유형을 조사한 결과  실험에 사용된 10가지 

항생제에 대해 모두 내성을 나타낸 균주는 1건도 없었다. 
Vancomycin, teicoplanin을 제외한 8가지 항생제 

P-SXT-TE-CIP-CC-E-OX-GM에 내성을 보이는 균주는 

10개로 11%을 나타냈으며, trimethoprim/sulfamethoxazole
를 제외한 7가지 항생제에 다제내성을 보이는 균주는 20
균주로 22%이었다. 6가지 항생제에 대한 내성은 1%, 5가

지 항생제에 대한 내성은 1%, 4가지의 항생제에 대한 내

성은 5%, 3가지의 항생제에 대한 내성은 8%, 2가지의 항

생제에 대한 내성에는 13%, penicillin에만 내성을 보이는 

균주는 28균주로 31%였으며, 모든 항생제에 감수성을 보

이는, 즉 모든 항생제에 내성을 보이지 않은 균주는 7균

주로 8%였다(Table 2). 
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Table 2. Multi-drug resistance of S. aureus strains from 
different origins.

Muti-resistance Patten PM SM TM Total(%)

No. of isolates

P-SXT-TE-CIP-CC-E-OX-GM 3 2 5 10(11%)

P-TE-CIP-CC-E-OX-GM 7 6 7 20(22%)

P-TE-CIP-CC-E-OX 0 0 1 1( 1%)

P-TE-OX-E-GM 0 1 0 1( 1%)

P-CC-E-GM 1 0 0

P-E-CC-OX 1 0 0

P-E-CC-OX 1 0 0

P-GM-OX-TE 0 1 0 4( 5%)

P-E-CC 1 0 0

P-TE-GM 1 0 2

P-E-GM 1 0 0

P-OX-TE 0 0 1

P-OX-E(I) 0 0 1 7( 8%)

P-GM 4 0 0

P-TE 1 2 1

P-OX 0 1 2

P-CIP(I) 1 0 0 12(13%)

P 8 10 10 8(31%)

All sensitive 0 7 0 7( 8%)

Total 30 30 30 90(100%)

PM : Primary medical institution,  SM : Secondary medical 
institution,  TM : Tertiary medical institution,
CIP : Ciprofloxacin, CC : Clindamycin, E : Erythromycin, 
GM : Gentamicin, OX : Oxacillin, P : Penicillin, 
TE : Tetracyclin, SXT : Trimethoprim/sulfamethoxazole, 
VA : Vancomycin, TEC : Teicoplanin.

3. 다제내성 S. aureus 의  genotype 분석

P-TE-CIP-CC-E-OX-GM의 항생제에 다제내성을 보인 

S. aureus에 대해 AP-PCR을 실시하였다. AP-PCR의 해석

은 아직 국제적으로 공인된 기준이 없다. 본 실험에서는 

AP-PCR에 있어서 고유한 band와 두개 또는 그 이상의 

band들의 차이와 형태에 대하여 일정한 법칙이 존재하지 

않으므로 각 band들이 존재하는 위치와 숫자에 따라 다

른 것들과 구별되도록 고유의 코드를 부여하여 분류를 

하였다. 

1) S1 primer를 이용한 genotype 분석

P-T-TE-CIP-CC-E-OX-GM의 항생제에 대해 다제내성

을 보인 S. aureus을 S1(5’–GGTTGCGTGAGAATTG-
CACG -3’) primer를 이용하여 AP-PCR을 실시하였다 

(Fig. 1).
AP-PCR결과 300 bp에서 2 kb사이에 증폭된 band들이 

보였고, 600 bp, 500 bp, 400 bp, 300 bp근처에 band가 공

통적으로 보였다. S1 primer에 의한 genotype은 각 band
들이 존재하는 위치와 숫자에 따라 다른 것들과 구별되

도록 알파벳을 부여하여 분류를 하였다. 예를 들면 같은 

band양상을 보이는 균주 N14, N30, B09, H18은 같은 

genotype 인 D형을 부여했다. Genotype은 A형에서 H형

까지 8개의 genotype들로 분류할 수 있었다(Table 3).

2) S2 primer를 이용한 genotype 분석

P-T-TE-CIP-CC-E-OX-GM의 항생제에 대해 다제내성

을 보인 S. aureus들을 S2(5’–GTGGATGCGA-3’) primer
를 이용하여 AP-PCR을 실시하였다(Fig. 2).

AP-PCR결과 250 bp에서 1500 bp사이에 증폭된 band
들이 보였고, 모든 균주에서 공통적으로 보이는 band는 

없었다. 그러나 밴드양상에서 부분적인 공통성은 나타났

다. S2 primer에 의한 genotype은 각 band들이 존재하는 

위치와 숫자에 따라 다른 것들과 구별되도록 아라비아 

숫자를 부여하여 분류를 하였다. Genotype은 1형에서 7
형까지 7개의 genotype들로 분류할 수 있었다(Table 3).

3) E2 primer를 이용한 genotype 분석

P-T-TE-CIP-CC-E-OX-GM의 항생제에 대해 다제내성

을 보인 S. aureus 들을 E2(5’–AAGTAAGTGACTGGG-
GTGAGCG -3’) primer를 이용하여 AP-PCR을 실시하였

다(Fig. 3).
AP-PCR결과 200 bp에서 1500 bp사이에 증폭된 band

가 보였고, 450 bp근처에 band가 공통적으로 보였다. E2 
primer에 의한 genotype은 각 band들이 존재하는 위치와 

숫자에 따라 다른 것들과 구별되는 점에 따라 로마숫자

를 부여하여 분류를 하였다. Genotype은 Ⅰ형에서 Ⅴ형까

지 5개의 genotype들로 분류할 수 있었다(Table 3).
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 M1  M2  N05 N11 N13 N14 N21 N27 N30 B03 B09 B14

1000bp →

 500bp →

(A)  Genotype:  A   B   C   D   E   E   D   C   D   A

  M1  M2 B17 B18 B24 H03 H18 H22 H26 H27 H28 H2

    (B)  Genotype:  F   A  G   A  D   B   A  G     H  G 

1000bp →

 500bp →

4. S1, S2, E2 primer를 이용한 genotype 분석

P-T-TE-CIP-CC-E-OX-GM의 항생제에 대해 다제내성

을 보인 S. aureus 들을 S1, S2, E2 primer을 이용하여 

AP-PCR을 실시하여 genotype을 분석하였다 (Table 1).
S1 Primer에 의해 균주 N14, N30, B09, H16은 같은 

band의 양상을 보여 genotype D형으로 일치했으나,  S2, 
E2 primer에 의한  genotype은 일치하지 않았다. 또한 S2, 
E2 primer에 의해 같은 band의 양상을 보인 균주 N27, 
N30은 6, Ⅱ형으로, 균주 H18, H22, H26은 2, Ⅳ형으로 

일치했으나  S1 primer에 의한 genotype은 일치하지 않았

다. 그리고 균주 B18, H03은 A5Ⅴ형으로 S1, S2, E2 
primer에 의한 genotype이 일치하였다. 

IV. 고      찰

S. aureus 이 항생제에 대해서 내성이 많은 이유는 정

확한 통계는 없지만 항생제의 남용 및 오용 때문이라고 

추측하고 있다 (정 등, 1998). 또한 감수성인 세균이 내성 

유전자를 쉽게 획득하기 때문에 이 내성 유전자가 출현

하기 시작한 것은 항생제가 사용된 이후로써 항생제를 

사용하면 염색체성 및 plasmid성 내성균을 선택하게 되어 

항생제 내성균이 급격하게 증가하게 되었다 (김 등, 
1997). 따라서 병원내에서 S. aureus의 발생의 조사과정 

중에서나 지속되는 감시체계하에서 분리된 S. aureus 들 

사이의 관련성을 결정하는 것은 중요한 문제로 대두되었

다. 

Fig. 1. Gel picture of genotypic analysis using S1 primer.
Lane M1 is 1Kb ladder marker, lane M2 is 50bp ladder marker. 
Lanes N05~B14(A) and lanes B17~H29(B) are S. aureus clinically isolated.  
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 M1  N05  N11 N13 N14 N21 N27 N30  B03 B09 B14

1000bp →

 500bp →

(A) Genotype : 1   2   3     4    5    6   6    7     2   3

1000bp →

 500bp →

M1  B17 B18 B24 H03  H18 H22 H26  H27 H28 H2

(B) Genotype : 1   5   3    5    2    2   2   7    2    3

Table 3. Genotyping of multi-drug resistant S. aureus by AP-PCR using S1, S2, and E2 primers

Genotype by primers Genotype by primers

Hospital tested S1 S2 E2 Combined Hospital tested S1 S2 E2 Combined

N05 A 1 Ⅰ A1Ⅰ B17 F 1 Ⅳ F1Ⅳ

N11 B 2 Ⅰ B2Ⅰ B18 A 5 Ⅴ A5Ⅴ
N13 C 3 Ⅰ C3Ⅰ B24 G 3 Ⅱ G3Ⅱ
N14 D 4 Ⅰ D4Ⅰ H03 A 5 Ⅴ A5Ⅴ
N21 E 5 Ⅱ E5Ⅱ H18 D 2 Ⅳ D2Ⅳ
N27 E 6 Ⅱ E6Ⅱ H22 B 2 Ⅳ B2Ⅳ
N30 D 6 Ⅱ D6Ⅱ H26 A 2 Ⅴ A2Ⅴ
B03 C 7 * C7* H27 G 7 Ⅳ G7Ⅳ
B09 D 2 Ⅱ D2Ⅱ H28 H 2 Ⅲ H2Ⅲ
B14 A 3 Ⅲ A3Ⅲ H29 G 3 Ⅳ G3Ⅳ

S1 primer : (5’–GGTTGCGTGAGAATTGCACG -3’), S2 primer : (5’–GTGGATGCGA-3’),
S3 primer : (5’–AAGTAAGTGACTGGGGTGAGCG -3’).

Fig. 2. Gel picture of genotypic analysis using S2 primer.
Lane M1 is 1Kb ladder marker, lane M2 is 50bp ladder marker. 
Lanes N05~B14(A) and lanes B17~H29(B) are S. aureus clinically isolated.  
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M1  M2 N05 N11 N13 N14 N21 N27 N30 B03 B09 B14

1000bp →
 500bp →

(A)  Genotype : Ⅰ  Ⅰ   Ⅰ  Ⅰ   Ⅱ  Ⅱ  Ⅱ  *     Ⅱ  Ⅲ

M1 M2  B17 B18 B24 H03 H18 H22 H26 H27 H28 H29

1000bp →

 500bp →

(B)  Genotype : Ⅳ  Ⅴ  Ⅱ   Ⅴ   Ⅳ   Ⅳ  Ⅴ   Ⅳ  Ⅲ   Ⅳ

AP-PCR 은 1990년에 개발한 검사법으로  균주의 

DNA염기서열의 정보가 없더라도 임의의 primer를 DNA
의 염기서열에 결합시켜 genome의 특이적인 DNA band
를 분리하여 유전자형별을 분리한다. Primer의 결합온도

를 낮추고 또한 MgCl2 의 농도를 높여서 primer가 DNA
에 결합시 특이성을 줄인다. 그 결과 하나의 primer가 

genome의 여러 부위에서 결합이 되어 증폭이 시작된다 

(van Belkum 등, 1995). 
Sl, S2, E2 primer를 이용하여 20개 균주에 대한

genotype을 분석한 결과 S1 primer에 의한 genotype은 A
에서 H까지 8형으로 분류할 수 있었고, S2 primer에 의한 

genotype은 1에서 7까지 7형으로 분류할 수 있었으며, E2 
primer에 의한 genotype Ⅰ에서 Ⅴ까지 5형으로 분류할 

수 있었다. S1 primer에 의한 genotype은 같아도 S2, E2 
primer에 의한 genotype은 일치하지 않았고, S2 primer에 

의한 genotype은 같아도 S1, E2 primer에 의한 genotype

은 일치하지 않았다. 또한 E2 primer에 의한 genotype은 

같아도 S1, S2 primer에 의한 genotype은 달라질 수 있으

므로 여러 개의 primer를 이용한 AP-PCR의 결과를 종합

하면 더욱 우수한 분별력을 가질 수 있다고 생각된다. S1, 
S2, E2 primer에 의한 같은 genotype 인 A5Ⅴ형으로 결정

된 두 균주는 각각 2차 의료기관과 3차 의료기관에서 분

리된 것이므로 감염경로 및 추적조사가 필요하다고 생각

된다. 
본 실험에서 보여주듯이 AP-PCR에 의한 genotype분석

은  최근 그 심각성이 고조되고 또 관심이 증가되고 있는 

중환자실, 응급실, 수술실, 각 병동의 환자나 기구들, 병

원 근무자들의 손이나 비강, 위생복등과 같은 노출된 부

위에서의 S. aureus 의 분자유전형의 분류와 조사 및 환

자의 임상 병력에 대한 추적을 병행해서 병원 내 감염여

부와 경로파악, 확산의 조절에 대한 역학조사에 적합하다

고 생각된다. 

Fig. 3. Gel picture of genotypic analysis using E2 primer.
Lane M1 is 1Kb ladder marker, lane M2 is 50bp ladder marker. 
Lanes N05~B14(A) and lanes B17~H29(B) are S. aureus clinically isolated.  
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V. 결      론

균주는 1차 의료기관, 2차 의료기관 (분당제생병원), 3
차 의료기관에 내원 입원한 환자를 대상으로 농을 일으

키는 임상 가검물로부터 분리한 90균주의 S. aureus 들을 

항생제 감수성을 실시한 후, 같은 다제내성을 보이는 S. 
aureus 20균주들을 대상으로 AP-PCR을 실시, 분석한 결

과는 다음과 같다.  
1. 각 항생제에 대한 감수성 결과를 분석하면 penicillin

이 9%로 감수성이 가장 낮았으며, vancomycin과  teico-
planin는 모두 감수성이었다. 

2. 항생제의 다제내성을 분석하면 P-SXT-TE-CIP- 
CC-E-OX-GM에 다제내성을 보인 균주는 11%이었으며, 
P-TE-CIP-CC-E-OX-GM에 대해 다제내성을 보인 균주는 

22%이었으며, penicillin 항생제에 내성을 보인 균주는  

31%,  모든 항생제에 감수성을 보인 균주는 8%이었다.
3. 7개 항생제에 내성을 보이는 20개 균주에 대한 

AP-PCR의 결과, S1 primer의 genotype은 A에서 H까지 8
형으로 분류할 수 있었고, S2 primer의 genotype은 1에서 

7까지 7형으로 분류할 수 있었으며, E2 primer의 

genotype Ⅰ에서 Ⅴ까지 5형으로 분류할 수 있었다.
4. S1 primer에 의한 genotype은 같아도 S2, E2 primer

에 의한 genotype은 달라질 수 있었고, S2 primer에 의한 

genotype은 같아도 S1, E2 primer에 의한 genotype은 달

라질 수 있었다. 또한 E2 primer에 의한 genotype은 같아

도 S1, S2 primer에 의한 genotype은 달라질 수 있으므로 

여러 개의 primer를 이용한 AP-PCR의 결과를 종합하면 

더욱 우수한 분별력을 가질 수 있다고 생각되었다. 
5. 세 가지의 primer에 의해 모두 같은 genotype으로 판

명돤 것은 A5Ⅴ형으로 2차 의료기관의 한 균주와 3차 의

료기관의 한 균주가 동일하므로 감염경로 및 추적조사가 

필요하다고 생각되었다.
6. 여러 개의 primer를 이용하여 genotype을 비교해서 

genotype이 서로 같다면 유행균주, 같은 병원에서만 

genotype이 같다면 원내감염, 서로 다르다면 동시다발적

인 균주라고 구분할 수 있다고 생각되었다.

참 고 문 헌

 1. Antonio OJ, Camarena J, Nogueira JM, Navarro JC, 
Risen J, Sanchez R. Application of an optimized and 

highly discriminatory method based on arbitrarily 
primed PCR for epidemiologic analysis of methicillin
–resistant Staphylococcus aureus nosocomial 
infectiona. J Clin  Microbiol  36(4):1128-1134, 1998 

 2. Arestrup FM, Wegener HC, Rsdahl VT. Evaluation of 
phenotypic and genotypic methods for epidemiolo-
gical typing of Staphylococcus aureus islates from 
bovine mastitis in Denmark. Vet Microbiol 45(2-3): 
139-150, 1995

 3. Boyce JM, White RI. Impact of methicillin–resistant 
Staphylococcus aureus on the incidence of nosocomial 
staphycoccal infections. J Iinfect  Dis 148:763, 1993

 4. Chambers HF. Coagulase-negative staphylococci 
resistant to β-lactam antibiotics in vivo produce 
penicillin-binding protein 2a. Antimicrob Agents 
Chemother  31:1919-1924, 1987

 5. Chambers HF, Hackbarth CJ. Effect of Nacl and 
nafcillin in penicillin-binding protein 2a and 
heterogenous expression of methicillin resistance in 
Staphylococcus aureus. Antimicrob Agents Chemother  
31:1982-1988, 1987

 6. Courvalin  P. Genotypic approach to the study of 
bacterial resistance to antibiotics. Antimicrob Agents 
Chemoter. 35:1019-1023, 1991

 7. Kloos WE, Schleifer KH. Simplified scheme for 
routine identification of human staphylococcus 
species. J Clin  Microbiol 1:82-88, 1975

 8. National Committee for Clinical Laboratory Standards 
Standard methods of dilution antimicrobial 
susceptibility tests for bacteria that grow aerobically. 
NCCLS. U.A.S. 1984

 9. Shaginian LA. Genomic polymorphism in the 
resolution of the fundamental and appied problems of 
microbiology and epidemiology. Microbiol Epidemiol 
Immunbiol 4(3):21-24, 1996

10. Belkum V, Kluytmans AJ, Verbrugh H. Multicenter 
evaluation of arbitrarily primed PCR for typing of  
Staphylococcus aureus strains. J  Clin Microbiol 33: 
1537-1547, 1995

11. 김성민, 이혁, 백경란, 송재훈, 양지원, 진정화, 배현

주. 국내 3개 병원에서 분리된 메티실린 내성 황색포

도상구균 균주간의 유전학적 연관성. 감염 29(6):453- 



97

462, 1997
12. 박승항. 한국인 환자에게 분리된 병원성 세균. 감염 

1:33, 1969

13. 정윤섭, 이경원. 그람 양성세균과 그람음성구균의 항

균제 내성. 초판. 서흥출판사. 서울. 1998


