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Abstract : We investigated the safety, immunogenicity and protectivity of mix-crude outer membrane protein

(cOMP) vaccine against salmonellosis in animals. The mix-cOMP vaccine was extracted from Salmonella

enterica serovar Typhimurium (ST) and Salmonella enterica serovar Enteritidis (SE) and Salmonella enterica

serovar Braenderup (SB) isolated from pigs. The mix-cOMP vaccine gave significantly higher antibody

response than ST-bacterin and ST-cOMP vaccine in guinea pigs. The survival rates of mix-cOMP vaccinated

groups showed significantly higher (100%) than those (0-20%) of unvaccinated control group, challenged

with 3 species of Salmonella (ST, SE and SB) in mice. Vaccinated groups in pigs showed reduction of

clinical signs, increase of average weight gains, decrease of bacterial recovery rates, compared with

unvaccinated groups. Especially, the survival rates (100%) of vaccinated groups in chickens showed higher

than that (0%) of unvaccinated group. Based on these results, we suggest that the mix-cOMP Salmonella

vaccine developed in this study will be effective for the protection against Salmonellosis caused by the

various serotypes Salmonella species in animals. 
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서 론

가축의 살모넬라감염증은 이유자돈, 송아지 및 닭에

서 설사와 폐사를 일으키며, 사람에서 식중독을 일으키

는 인수공통전염병으로서도 중요하다 [13]. 지구상에는

2,400 종 이상의 salmonella serotypes이 다양한 숙주에

널리 분포하는 것으로 알려져 있으나, 특정의 숙주에 강

한 병원성을 발휘하거나, 사람이나 동물 등 다양한 숙주

에 감염되어 질병을 일으키는 균종은 제한적인 것으로

보고되고 있다 [13, 19, 34]. 

가축에 분포하는 살모넬라 혈청형은 그룹 B, C 및 D

그룹이 대부분을 차지하며 [1, 4, 5], 이러한 이유로 이

등 [4] 및 Nielsen 등 [29]은 그룹별 특이항원인 lipopoly-

saccharide(LPS)를 혼합하여 사용함으로서 다양한 종류

의 살모넬라 감염항체를 동시에 모니터링 하고자 하였

으며, LPS를 이용한 검출방법은 살모넬라 방제프로그램

에 효과적으로 사용되고 있다 [27].

살모넬라균은 증식특성이 세포내 기생체로서 숙주동

물의 림파구나 대식세포 등에서 생존하며 [16, 24],

Buchmerier 등 [11]은 실험적으로 면역되지 않은 이들

세포내의 균 증식능력을 보고한 바 있다. 이러한 특성이

치료약제에 의한 완치의 어려움과 사균백신에 의해 유
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발되는 높은 항체역가가 살모넬라균의 방어에 제한적인

효과를 발휘하는 이유로서도 설명되고 있다 [11, 17, 23].

더욱이 질병의 예방이나 치료목적의 항생제 사용량이

증가하면서 약제 내성률 또한 증가하는 추세이며 [2], 덴

마크 등 유럽을 중심으로 다약제내성균인 S. typhimurium

DT104의 출현증가는 사람에서의 치료약제의 부재 등 사

회적인 문제로 대두되고 있는 실정이다 [8]. 

일반적으로 세포내 기생하는 병원체의 경우 사균보다

는 생균백신이 질병예방에 효과적이며 [21, 24], 살모넬

라균의 경우도 세포성면역을 증강시키고 안전한 생균백

신의 개발에 많은 연구들이 있어 왔다 [9, 18, 21, 25].

이와 같은 생균백신의 작성에는 많은 노력과 시간이 소

요되며, 병원성의 회복가능성 등 안전성에 관한 문제가

제기될 수 있다 [9, 18]. 한편으로 그람음성균의 세포외

막을 구성하고 있는 조세포외막단백질(crude outer

membrane protein: cOMP) 복합물질이 세포성면역을 활

성화시키는 immunodominant proteins으로서 보고되고 있

다 [7, 22, 30, 37]. Bouzoubaa 등 [9, 10]은 가금티푸스

를 예방하는데 OMP 항원이 9R live vaccine보다도 안

전성이나 방어효과가 뛰어난 것으로 보고하였으며,

Charles [12] 및 Meenakshi [26] 등은 adjuvanted OMP백

신을 이용하여 칠면조의 살모넬라 감염을 효과적으로

방제한 바 있다.

본 연구에서는 다양한 균종에 의해 감염되는 가축의

살모넬라감염증을 효과적으로 예방하기 위하여 국내 가

축에서 유행하는 균종을 선발하고 이들 균종으로부터

추출한 cOMP을 혼합항원으로 사용한 살모넬라 cOMP

혼합백신의 실험동물과 적용대상동물인 돼지 및 닭에

대한 방어효능을 조사하고자 하였다. 

재료 및 방법
 

균배양

가축에서 유행하는 주요 혈청그룹 B, C 및 D의 대표

적인 균주로서 국내 돼지에서 분리된 각각의 S.

typhimurium(NVRQS-ST10-PT104L: ST), S. braenderup

(NVRQS-SB2: SB) 및 S. enteritidis(NVRQS-SE9-PT1:

SE)를 사용하여 brain heart infusion broth(BHI; Difco,

USA)에 37oC에서 48시간 배양하였다. 

cOMP 추출

Rapp 등 [30]의 방법에 준하여 추출하였다. 즉, 균배

양액을 원심(7,000 × g, 30분)하여 균을 침전시키고, 10

mM HEPES buffer(pH 7.4)를 가하여 균을 현탁시킨 후,

McFarland’s nephelometer standards No.10(3 × 109/ml)의

100배가 되게 균농도를 조절하고 ice box 안에서 sonicator

(Vibra cell TM VC 375; Conics and Materials, USA)을

이용하여 30분간 초음파처리(10-15 KHZ, 50% duty

cycle)하여 균을 파쇄한 후 원심분리(7,000 rpm, 30분),

침전물을 제거하고 상층액을 crude OMP용액으로 하였

으며, 여기에 0.5% formalin-saline으로 37oC에서 72시간

불활화하고, Protein Assay Reagent kit(Pierce, USA)를 이

용하여 standard albumin의 함량을 기준으로 단백질 농

도(mg/ml)를 측정하고 5oC 냉장실에 보관하면서 사용하

였다. 

실험동물

국립수의과학검역원에서 생산된 mouse(ICR, 4주령)

및 guinea pig(8주령)를 이용하여 항원농도별 및 시험백

신의 방어효과와 항체형성능을 각각 조사하였으며, 일

반농장에서 35일령의 자돈 및 산란계 병아리를 구입하

여 살모넬라항체 음성을 확인하고 시험에 공시하였다. 

시험백신의 제조 및 면역접종

불활화된 3종의 cOMP 항원을 동일한 농도로 조절하

여 혼합한 후 단계별(6.25-50 µg/ml)로 희석하여 마우스

의 복강에 2주간격으로 2회 접종하고 항원농도에 따른

방어효과를 알아보았다. 또한 cOMP 혼합백신의 제조를

위하여 미리 준비된 각각의 불활화 항원를 혼합한 후 부

형제로서 수산화알루미늄겔[Al(OH)3 : gel] 15% 및

ISA25(Seppic, France) 3%의 비로 혼합하여 시험백신을

제조하였으며, 결과적으로 cOMP 혼합백신 1 ml 내에는

마우스 시험용의 경우 항원함량이 ST185 µg, SE250 µg

및 SB164 µg이었으며, 돼지 및 닭 접종용의 경우 3종의

cOMP 항원이 각각 780 µg/ml 함유하게 하였다. 또한 ST

bacterin(2.3 × 1011cfu/ml) 및 ST OMP(330 µg/ml) 백신을

동일한 방법으로 제조하여 대조군으로서 비교시험하였

다. 백신의 접종량은 마우스는 마리당 0.2 ml를 복강내

로, 돼지는 2 ml를, 닭의 경우 0.5 ml 또는 1.0 ml를 각각

근육내로, 2주 간격으로 2회 면역 접종하였다.

균 공격접종

마지막 백신접종 후 2주에 항원추출에 사용된 3종의

살모넬라균인 ST 단독 또는 ST, SE 및 SB의 균배양 혼

합액으로 공격 접종하였다. 마우스의 경우 균 혼합액(ST

11.5 × 1010cfu + SE 3.5 × 1010cfu + SB 6.5 × 1011cfu/ml)

0.2 ml를 복강내로 접종하였으며, 돼지의 경우 ST

(4.0 × 1011cfu/ml) 단일균을 경구 10 ml 및 근육 1 ml 동

시접종하거나 균혼합액(ST 2.3 × 1010cfu + SE 7.5 × 109

cfu + SB 1.3 × 1011cfu/ml)을 경구 10 ml 및 근육 1 ml를

접종하였다. 한편으로 닭의 경우는 SG(1.0 × 109 cfu/ml)

또는 균혼합액(ST 2.3 × 1010cfu + SE 7.5 × 109cfu + SB
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1.3 × 1011cfu/ml) 2 ml를 각각 근육내 공격접종하였다. 

효능측정

시험백신의 실험동물에 대한 방어효과를 균 공격접종

후 7일간의 생존율로서 나타내었으며, 항체형성능은

ELISA법 [4, 29]과 마이크로플레이트를 이용한 응집반

응에 의하여 항체역가를 측정하였다. 즉, 이 등 [4]의 방

법에 준하여 ST, SB 및 SE로부터 추출한 LPS 항원을

ELISA용 plate에 각각 10 ng/well 씩 코팅하고 냉장실

(4oC)에 24시간 반응시킨 후 일반적인 ELISA법에 따라

시험하였다. 또한 응집역가 측정을 위하여 microplate(U

형, 96 well)에 생리식염수로 well당 100 µl씩 분주하고,

serum를 10배부터 단계별로 희석한 후, 살모넬라 항원

농도를 McFarland's No.4로 조정하여 동량인 50 µl/well

분주하고 항온실에 24시간 반응시킨 다음 응집여부를

판독하였다. 또한, 돼지 및 닭의 경우 백신접종 후 공격

접종에 대한 방어효과를 생존율, 임상증상 억제효과, 체

중증체량, 분변 및 실질장기에서의 균회수 검사를 실시

하여 측정하였다.

결 과

실험동물에서의 방어효과

cOMP 혼합항원의 마우스에 대한 방어효과시험에서

cOMP 6.25~50 µg를 2회 접종한 후 다시 2주후 살모넬

라균주를 공격접종하여 7일간의 생존여부를 관찰한 결

과를 Table 1에 나타내었다. ST 및 SE를 접종한 경우 모

든 시험구에서 100%의 방어효과를 나타내었으며, SB의

경우는 50 µg 접종군에서 100%를, 12.5 µg 및 25 µg에

서는 90%, 6.25 µg를 접종한 그룹은 60%의 방어효과를

각각 나타내어 농도에 따른 차이를 확인할 수 있었다.

반면 cOMP항원을 접종하지 않은 대조군은 ST 및 SE

의 경우 100%의 폐사와 SB는 83.3%의 폐사률을 나타

내었다. 이와같은 시험결과는 시험적으로 제조한 cOMP

혼합백신의 마우스에 대한 방어효과시험에서도 유사하

게 나타나서 백신접종군은 3종의 살모넬라균에 대해 대

조군의 0-20%에 비해 모두 100% 방어효과를 나타내었

다(Table 2). 한편으로 시험백신의 기니아픽에 대한 항

체형성능 조사에서 cOMP혼합백신은 ST 균체 및 ST

OMP백신그룹보다 높은 항체가를 나타내었으며, 2차 접

종 후 6주까지 계속 상승한 후 점차 내려가는 양상이었

으나, 8~10주까지 비교적 높은 항체가를 유지한 이후 12

주 및 14주에서는 급격히 하락하는 것으로 나타내었다

(Fig. 1). 

자돈에서의 방어효과

cOMP 혼합백신을 2주 간격으로 2회 근육접종하고, 2

주후에 살모넬라균을 공격접종 후 분변을 통한 균배출

Table 1. Protective efficacy in mice inoculated with mix-cOMP antigens against challenge of Salmonella

Mix-cOMPA 

antigens

BacteriaB 

challenged

No. of 

animals

No. of mice died at day after inoculation Survival rate

(%) 1 2 3 4 5 6 7

50 µg/수

ST10 10 − − − − − − − 100

SE9 9 − − − − − − − 100

SB2 8 − − − − − − − 100

25 µg/수

ST10 10 − − − − − − − 100

SE9 10 − − − − − − − 100

SB2 8  1 − − − − − − 87.5

12.5 µg/수

ST10 11 − − − − − − − 100

SE9 11 − − − − − − − 100

SB2 10  1  − − − − − − 90

6.25 µg/수

ST10 6 − − − − − − − 100

SE9 5 − − − − − − − 100

SB2 5  2 − − − − − − 60

Control

ST10 12  5 3 3 1 − − − 0

SE9 13  4 2 2 2 1 1 1 0

SB2 12  8 2 − − − − −  16.7

A Antigens was given by intraperitoneal twice at interval of 2 weeks, with 0.2 ml per animal at 4 weeks of age.
B Intraperitoneal challenged with 0.2 ml of ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109cfu, and SB 1.3 × 1011cfu per animal on 2 weeks post 

last inoculation.
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시험에서 백신접종그룹은 6두 중 1두에서 균이 분리된

반면, 비접종 대조군은 6두 중 5두에서 균접종 2-14일간

계속 균을 배출하는 것으로 나타내었다(Table 3). 또한

시험종료일인 균접종 14일후, 간 등의 실질장기별 균 회

수시험결과 백신 접종군은 장간막임파절 1두를 제외하

고 살모넬라균이 분리되지 않았으며, 반면 대조군은 모

Table 2. Protective efficacy in mice vaccinated with cOMP vaccine against challenge of Salmonella

VaccinesA Antigens
BacteriaB 

challenged

No. of 

animals

No. of mice died at day after inoculation Survival rate

(%) 1 2 3 4 5 6 7

Mix-cOMP
ST185 µg + SE250 µg

+ SB164 µg/ml

ST 10  − − − − − − − 100

SE 10 − − − − − − − 100

SB 10 − − − − − − − 100

ST cOMP 330 µg/ml ST 10 − − − − − − − 100

ST Bacterin 2.3 × 1011cfu/ml ST 10 − − 1 − − − − 90

Control 

ST 10  4 4 1 − 1 − − 0

SE 10 − 1 3 1 3 2 − 0

SB 10 3 3 2 − − − − 20

A Vaccine was given twice at interval of 2 weeks, with 0.2 ml per animal by intraperitoneal, and adjuvant was gel (15%) + ISA25 

(3%).
B Intraperitoneal challenged with 0.2 ml of ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109cfu, and SB 1.3 × 1011cfu/ml per animal on 2 weeks 

post last vaccination. 

Fig. 1. Antibody titers against Salmonella antigens (LPS) in sera of guinea pigs immunized with mix-cOMP vaccine.

Table 3. Recovery rates of Salmonella from feces of pigs challenged with Salmonella

Groups BacteriaB challenged
Recovery of Salmonella from feces at days after challengeC

2 4 6 10 14

Mix-cOMPA vaccine
ST 1/3 (st) D 0/3 1/3 (sb) 0/3 0/3

Mix 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3

Unvaccined
ST 2/3 (st) 2/3 (st) 3/3 (st) 1/3 (st) 2/3 (st,se)

Mix 2/3 (sb) 2/3 (st,sb) 1/3 (st,sb) 1/3 (st) 1/3 (se,sb)

Control Non 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3

A Vaccination with 2 ml of mix-cOMP 780 µg/ml of ST, SE, and SB, respectively, twice at interval of 2 weeks per animal at 

35 days of age.
B ST challenged by oral with 10 ml, and by intramuscular with 1 ml of 4.0 × 1011cfu/ml of S. typhimurium. Mix challenged by 

oral with 10 ml, and by intramuscular with 1 ml of ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109 cfu, and SB 1.3 × 1011cfu/ml, per animal, 

respectively. 
C No. of positive/No. of animals.
D Letter in ( ) is Salmonella spp. isolated, st: S. typhimurium, sb: S. braenderup, se: S. enteritidis.
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든 장기에서 공격접종한 3종의 살모넬라균이 모두 분리

되었다(Table 4). 공격접종후 1주 및 2주후의 체중증체

량(kg)에서 백신접종군은 각각 1.16 ± 0.26 및 4.76 ± 0.78

으로서 비접종대조군의 1.15 ± 1.15 및 4.51 ± 0.31과 차

이를 보이지 않은 반면, 공격접종 대조군의 −1.59 ± 1.84

및 −0.45 ± 4.41과는 통계적으로 유의한 차이로서(p <

0.05) 증체효과를 확인할 수 있었다(Table 4). 시험백신

의 항체형성능은 2차 접종 2주후 응집역가시험에서 SB

가 613으로 가장 높게 나타내었고, SE 및 ST는 87 및

83으로 각각 나타내었다(Table 5). 한편으로 백신접종그

룹은 체온 등 접종반응 및 체중증체량에서 비접종 대조

군과 별다른 차이를 나타내지 않아 안전성을 확인할 수

있었다(p < 0.05). 

닭에서의 방어효과

동일의 cOMP 혼합백신을 4주령의 닭에 0.5 ml 및 1

ml씩 2회 근육접종하고 2주 후 3종의 살모넬라균을 공

격접종한 결과 대조군은 100% 폐사한 반면, 백신접종군

은 100% 생존율을 나타내었다. 또한 cOMP 혼합백신은

가금티푸스 원인균인 S. gallinarum (SG)의 공격접종한

시험에서도 백신접종군(1 ml 접종)은 20%의 폐사률을

보여 대조군의 90%에 비해 상당한 수준의 교차방어능

을 가지는 것으로 나타내었다(Table 6).

고 찰

Salmonella 균에 대한 숙주동물의 방어효과는 humoral

immunity에 의한 항체수준보다는 cell-mediated immunity

(CMI)의 활성화가 중요하며 [23, 24], 세포외막을 구성

하는 OMP을 면역항원으로서 살모넬라방제에 적용하려

는 많은 연구들이 있어왔다 [3, 9, 10, 20, 26, 32, 35].

그람음성균의 방어면역원으로서 중요하게 인식되고

있는 OMP [6, 7, 22, 30, 33]는 다양한 크기의 proteins

과 LPS 및 phospholipid의 복합체를 이루고 있고 이와

Table 4. Recovery rates Salmonella from organs of pigs after challenged with Salmonella

Groups
BacteriaB 

challenged

Recovery of Salmonella from organs 14 days after challengeC

Heart Liver Lug Spleen Intestine lympnode

Mix-cOMPA 

vaccine

ST 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3

Mix 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3 1/3 (sb)D

Unvaccined
ST 0/3 0/3 1/3 (st) 1/3 (st) 1/3 (st) 1/3 (st)

Mix 1/3 (st) 2/3 (st,se) 1/3 (se) 1/3 (st) 1/3 (sb) 1/3 (se,st)

Control Non 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3 0/3

A Vaccination with 2 ml of mix-OMP 780 µg/ml of ST, SE, and SB, respectively, twice at interval of 2 weeks per animal at 4 

weeks of age.
B ST challenged by oral with 10 ml and by intramuscular with 1ml of 4.0 × 1011cfu/ml of S. typhimurium. Mix challenged by 

oral with 10 ml and by intramuscular with 1 ml of ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109 cfu, and SB 1.3 × 1011cfu/ml, per animal, 

respectively. 
C No. of positive/No. of animals.
D Letter in ( ) is Salmonella spp. isolated, st: S. typhimurium, sb: S. braenderup, se: S. enteritidis.

Table 5. Increasing effects of weight gains in pigs immunized with mix-cOMP vaccine

Groups Bacteria ofB challenged No.of animals
 Weight gains (kg) post challenge

 Once week Twice week

Mix-OMPA
ST 3  1.13 ± 0.62a  5.07 ± 2.13a

Mix 3  1.16 ± 0.26a  4.76 ± 0.78a

Non-vaccine 
ST 3   0.09 ± 0.62ab   2.73 ± 1.45ab

Mix 3 −1.59 ± 1.84b −0.45 ± 4.41b

Control Non 3  1.15 ± 1.15a  4.51 ± 0.31a

A Vaccination with 2 ml of mix-cOMP 780 µg/ml of ST, SE, and SB, respectively, twice at interval of 2 weeks per animal.
B ST challenged by oral with 10 ml, and by intramuscular with 1 ml of 4.0 × 1011cfu/ml of S. typhimurium. Mix challenged by 

oral with 10 ml, and by intramuscular with 1 ml of ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109 cfu, and SB 1.3 × 1011cfu/ml per animal, 

respectively.
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같은 자연구조상태가 면역반응을 증진시키는 역할을 하

며 [3, 9, 10, 20], 균종상호간에도 교차면역반응이 보고

되고 있다 [14, 15, 28, 36]. 

본 연구에서는 다양한 혈청형의 균종에 의해 감염되

는 가축의 살모넬라감염증 [1, 4, 5, 19]을 효과적으로

방제하기 위하여 주요 혈청그룹인 B, C 및 D에 속하는

대표적인 국내 분리주로서 ST, SB 및 SE를 각각 선발

하여, 이들 3종의 균주로부터 추출한 cOMP 혼합항원을

이용하여 실험동물 및 목적동물에 적용하였다. 다양한

농도의 cOMP 혼합항원에 대한 마우스에서의 방어효과

시험에서 ST 및 SE를 공격접종한 경우 6.25 µg까지 전

시험구에서 100%의 방어효과를 나타내었으나, SB의 경

우는 12.5 µg 이상 접종군에서 90% 이상의 방어효과를,

6.25 µg를 접종한 그룹은 60%의 방어효과를 각각 나타

내어 균종 또는 농도에 따른 차이를 확인할 수 있었다.

이 시험결과는 마우스의 무게가 25-30 g인 점을 감안하

면, 이 등 [3, 9, 10]의 SG OMP 항원의 닭 체중 100 g

당 100 및 50 접종 시 100% 및 75%의 방어효과보다

ST 및 SE의 경우는 우수한 결과로 볼 수 있으며, 반면

에 SB의 경우는 유사한 결과로 판단할 수 있다. cOMP

혼합 시험백신의 마우스에 대한 방어효과 시험에서도

유사한 시험결과로서 백신접종군은 3종의 살모넬라균에

대해 모두 100% 방어효과를 나타내어 OMP혼합항원은

다양한 종의 살모넬라균을 동시에 방어하는데 효과적으

로 활용이 가능할 것으로 판단되었다.

살모넬라균의 방어능은 항체가보다는 세포성면역이

강조되는 추세이나 [9, 17, 28], 연구자에 따라서는 두

가지 면역 모두가 필요한 것으로 보고하고 있다 [13, 31].

이 등 [3]은 살모넬라 OMP 백신접종군은 bacterin 접종

군에 비해 항체형성이 낮았으며, 균체항원에 OMP 100-

200 µg 첨가에 의한 항체상승효과 또한 미약한 것으로

보고한 바 있다. 본 시험의 기니아픽에 대한 항체형성능

조사에서 cOMP혼합백신은 ST 균체 및 ST OMP백신그

룹보다 높은 항체가를 장기간 유지하는 것으로서 상반

된 결과를 나타내었다. 이는 검사방법의 차이, 즉 전자

의 균체항원에 의한 응집반응 역가에 비해, 본 시험은

각 균종별 LPS를 이용한 ELISA법에 의한 항체가로서

항체검출법의 차이로 볼 수 있으나, 닭에 대한 Meenakshi

등 [26]의 SE OMP백신이 SE균체백신보다 ELISA에 의

한 높은 항체가 형성을 보고한 결과와 유사한 결과이며,

한편으로는 cOMP항원은 항체형성에 필요한 충분한 양

의 LPS항원을 포함하고 있으며, LPS항원은 면역반응 및

Table 6. Antibody titers in pigs immunized with mix-cOMP vaccine

Groups

Means antibody titers after vaccinationB

Before vacc. 2 weeks 4 weeks

ST SE SB  ST SE SB ST SE SB

 mix-cOMPA vaccined < 10 < 10 23.33  15.00 26.67 120.00 83.33 86.67 613.33

 Control < 10 < 10 18.89 < 10 < 10 11.11 < 10 < 10  13.33

A Vaccination with 2 ml of mix-cOMP 780 µg/ml of ST, SE, and SB, respectively, twice at interval of 2 weeks per animal.
B Geometric means titers (n = 9) by microplate agglutination test.

Table 7. Protective efficacy in chickens vaccinated with the mix-cOMP antigens against challenge of Salmonella

Vaccination
BacteriaB 

challenged

No. of 

animals

No. of chickens died at day after challenge Survival rate

(%)2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 total

Mix-cOMPA

1 ml
ST + SE + SB 10 − − − − − − − − − − − 0 100

SG 10 − − − 1 − − − − 1 − − 2 80

0.5 ml
ST + SE + SB 10 − − − − − − − − − − − 0 100

SG 10 − − − − 2 2 1 − − − − 5 50

Control Non

SG 10 − − 1 4 2 1 1 − − − − 9 10

ST + SE + SB 10 4 1 − − − 1 2 − − 2 − 10 0

Non 10 − − − − − − − − − − − 0 100

A Intramuscular vaccination with 1 ml or 0.5 ml of mix-cOMP 780 µg/ml of ST, SE, and SB, respectively, twice at interval of 

2 weeks per animal, and adjuvant was gel (15%) + ISA25 (3%).
B Challenged with 2 ml of SG 1.0 × 109 cfu or 2 ml of mixed bacteria (ST 2.3 × 1010cfu, SE 7.5 × 109cfu, and SB 1.3 × 1011cfu/

ml) by intramuscular, per animal on 2 weeks post last vaccination.
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방어효과에도 기여하는 것으로 예측되는 점이다. 

적용대상동물인 자돈에 대한 방어효과시험에서 cOMP

혼합백신은 대조군에 비해 뚜렷한 임상증상 개선이나

균 배출 억제효과가 있는 것으로 나타났다. 즉 백신접종

군은 균 공격접종에서 경미한 설사를 보인반면, 비접종

대조군에서는 6두중 4두에서 3-10일간 심한 설사와 식

욕결핍, 허약 등의 임상적 차이로서 백신의 효과를 확인

할 수 있었다. 또한 분변을 통한 균배출 시험에서도 백

신접종그룹은 6두 중 1두에서 균이 분리된 반면, 비접종

대조군은 6두 중 5두에서 균접종 2주까지 계속 균을 배

출하는 것으로 나타내어 균배출에 의한 질병전파를 예

방할 것으로 판단되었다. Meenakshi 등 [26]은 SE OMP

의 닭에 대한 효과시험에서 1 mg를 함유한 백신 2회 피

하접종 2주 후 공격접종시 분변으로 균이 전혀 배출되

지 않았으며, 단지 0.5 mg 접종군의 몇 마리에서 균이 분

리된 것으로 보고한 바 있어 축종은 다르지만 유사한 결

과로 볼 수 있으며, 게다가 시험종료일인 균접종 14일

후, 간 등의 실질장기별 균 회수시험결과 백신 접종군은

장간막임파절 1두를 제외하고 균이 분리되지 않아, 대조

군의 모든 장기에서 접종한 3종 살모넬라균 모두 분리

된 데에 비해 큰 차이로서 방어효과를 확인되었다. 이는

향후 이 백신이 살모넬라균에 오염된 농장에 적용되는

경우 질병발생에 의한 농가의 피해 뿐만 아니라 사람의

식중독의 주요 원인균인 살모넬라균의 식육 오염을 줄

이고 안전축산물생산에도 기여할 것으로 보인다.

또한 격접종후 1주 및 2주 후의 체중증체량(kg)에서

백신접종군은 각각 1.16 ± 0.26 및 4.76 ± 0.78으로서 비

접종대조군의 1.15 ± 1.15 및 4.51 ± 0.31과 차이를 보이

지 않았으며, 체온상승이나 접종부위 부작용이 관찰되

지 않은 것으로 보아 안전성에 별문제가 없음을 알 수

있었으며, 반면에 공격접종 대조군은 체중이 크게 감소

하여 1주 및 2주의 경우, 각각 −1.59 ± 1.84 및 −0.45 ±

4.41으로서 통계적으로 유의한 차이로서(p < 0.05) 백신

접종군의 증체효과를 확인할 수 있었다.

닭이나 칠면조 등 조류를 대상으로한 살모넬라 OMP

백신의 방제효과시험은 많은 연구자들에 의해 수행된

바 있으며, 그 효과 또한 입증되고 있다 [3, 9, 10, 26].

본시험의 OMP 혼합백신의 살모넬라균혼합감염에 대한

닭에서의 방어능시험에서, 4주령의 닭에 0.5 ml 및 1 ml

씩 2회 근육접종하고 2주후 3종의 살모넬라균을 공격접

종한 결과 대조군은 100% 폐사한 반면, 백신접종군은

100% 생존율을 나타내어 뛰어난 방어효과를 확인할 수

있었다. 또한 cOMP 혼합백신은 가금티푸스 원인균인

SG의 공격접종한 시험에서도 백신접종군(1 ml 접종)은

80%의 방어율을 보여 대조군의 10%에 비해 상당한 수

준의 교차방어능을 가지고 있었다. 이는 균종이 다른

gram-negative bacteria의 OMP 상호간에도 교차면역반응

이 보고되고 있음으로 [3, 15, 36], 공격접종한 SG는 시

험백신에 함유된 SE와는 그룹 D로서 균체항원구조가

동일하고, ST와도 일부 공통항원을 가지고 있음으로 [3,

19], 교차방어가 충분히 예견되는 부분으로서, 최근 일

령에 관계없이 감염되어 높은 폐사발생으로 국내 양계

산업에 큰 피해를 주고 있는 가금티푸스를 예방하는데

도 활용이 가능할 것으로 보인다. 따라서 이러한 시험결

과를 근거로 cOMP 혼합백신은 다양한 혈청형에 감염

되는 동물의 살모넬라감염증을 효과적으로 방제하고, 식

육의 살모넬라균 오염을 감소시킴으로서 사람의 식중독

예방에도 기여할 것으로 사료된다.

결 론

다양한 혈청형의 균종에 의해 감염되는 가축의 살모

넬라감염증을 효과적으로 예방하기 위하여 주요 그룹

살모넬라균의 세포외막단백질을 항원으로 이용한 mix-

cOMP 백신의 동물에 대한 방어효능 시험결과 다음과

같은 성적을 얻었다.

1. Mix-cOMP 백신은 실험동물인 마우스 및 기니아픽

에서 ST균체 및 ST-OMP백신그룹보다 높은 항체가를

나타내었으며, 2차 접종 후 6주까지 계속 상승된 후 8~10

주까지 비교적 높은 항체가를 유지하였다. 

2. 마우스에서의 균 공격접종에 대한 방어효과시험에

서 mix-cOMP백신은 대조군의 0-20%에 비해 3종 살모

넬라균에 대해 모두 100%의 방어효과를 나타내었다.

3. 마우스에서의 항원농도별 방어효과시험에서 수당

mix-cOMP 6.25~50 µg 접종시, ST 및 SE의 경우 100%

의 방어효과를, SB의 경우는 60~90%의 방어효과를 나

타내었다. 

4. Mix-cOMP백신의 돼지에서의 방어효과시험에서 백

신접종군은 균 공격접종 후 분변배출시험에서 6두 중 1

두에서 균이 분리된 반면, 비접종 대조군은 6두 중 5두

에서 균 접종 2주까지 분리되어 균 배출 억제효과를 확

인할 수 있었다.

5. 돼지에 대한 균 공격접종 1주 및 2주 후의 체중증

체량(kg) 측정에서 백신접종군은 각각 1.16 ± 0.26 및

4.76 ± 0.78으로서, 비접종대조군의 1.15 ± 1.15 및 4.51 ±

0.31과 차이를 보이지 않은 반면, 공격접종 대조군의

−1.59 ± 1.84 및 −0.45 ± 4.41과는 통계적으로 유의한 차

이로서(p < 0.05) 증체효과를 확인할 수 있었다. 

6. 시험백신의 닭에 대한 방어효과 시험에서 mix-cOMP

백신을 0.5 ml 및 1 ml 2주 간격 2회 근육접종하고, 3종

의 살모넬라균을 공격접종한 결과 대조군은 100% 폐사

한 반면, 백신접종군은 100%의 생존율을 나타내었다. 
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7. Mix-cOMP백신은 가금티푸스 원인균인 SG의 공격

접종시험에서도 백신접종군(1 ml 접종)은 80%의 방어율

을 보여, 대조군의 10%에 비해 상당한 수준의 교차방어

능을 확인할 수 있었다. 
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