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Abstract : Salmonella Enteritidis (SE) has been a major causative agent of food-borne human disease due

to consumption of contaminated eggs and poultry meat. To prevent SE infection in poultry, and therefore

minimize human infections, vaccination with either killed or live SE vaccine is suggested. We evaluated

a newly developed killed bacterin using a representative SE isolate in Korea. Among pool of SE isolates,

two highly virulent isolates (the one isolate from chicken, the other from human) were selected by measuring

mortality in mouse and chickens administered. The chickens were injected intramuscularly with killed

vaccine and were challenged with highly virulent SE strain 3 week after vaccination. The recovered colony

count (cfu/g) of spleen and cecal content in the vaccinated groups was reduced compared with those of

the unvaccinated control group. The antibody level in the vaccinated groups was higher at 3 week post

vaccination. These results indicate that vaccination with killed vaccine was effective in preventing the

infection of virulent SE. Further study for a large number of layers should be needed for the effect of

egg production, SE shedding in feces, persistence of antibody level.

Keywords : antibody response, immunogenicity, killed vaccine, protective effect, Salmonella Enteritidis 

서 론

Salmonella Enteritidis(SE)는 동물에서는 설사를 비롯

한 장염을 일으키고, 사람에서는 식중독을 일으키는 주

요 원인체이다. 국내의 경우, 최근 10년 동안 사람에서

의 살모넬라성 식중독의 원인체를 분석할 때, SE에 의

한 식중독 발생이 가장 높은 비중을 차지하고 있다 [3,

7]. 사람에서 SE에 의한 식중독의 발생은 주로 오염된

계란 및 계육 등을 통해 이루어지는 것으로 보고되고 있

다 [7, 21]. 따라서 세계보건기구에서는 닭에서의 SE 감

염을 예방함으로써 사람에서의 식중독 발생을 줄일 수

있다고 보고 하였으며, 주된 예방대책의 하나로 닭에 SE

백신을 접종하는 것을 권장하고 있다 [15, 21]. 

최근까지 연구되고 있거나 일부 사용되고 있는 SE 백

신은 크게 불활화백신, 약독화 생균 백신과 서브유니트

(subunit) 백신으로 분류되고 있다 [6, 9, 23, 28]. 불활화

백신은 주로 체액성 면역을 유도하고 세포매개성 면역

의 유도 능력은 약독화 생균백신에 비해 많이 떨어지는

단점을 지니고 있으나 백신주의 병원성이 전혀 복귀되

지 않는다는 측면에서 안전성이 매우 높은 장점을 지니
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고 있다. 약독화 생균백신은 불활화백신에 비해 접종 방

법의 다양성, 체액성 면역은 물론 점막면역, 세포매개성

면역까지도 유도할 수 있고 이종항원도 운반할 수 있는

등 여러 가지 장점을 지니고 있다 [20]. 약독화 생균 백

신에는 영양요구성 변이주 및 rough 변이주 등을 비롯

한 다양한 유전자 결손변이주가 개발되었고, 일부의 경

우 실용화되고 있으며, 다양한 방어효과를 보이는 것으

로 알려지고 있다 [12]. 

일반적으로 세포 내 기생하는 병원체의 경우, 불활화

백신보다는 생균백신이 감염예방에 효과적인 것으로 알

려져 왔으며 [18, 20], 세포 내 기생세균인 Salmonella 경

우도 세포성 면역을 증가시키고 비병원성의 안전한 생

균백신의 개발에 많은 연구들이 보고되었다 [8, 12, 15,

24]. 그러나 생균백신의 제조에는 많은 노력과 시간이

소요되며, 병원성의 회복가능성 등 안전성에 관한 문제

가 제기될 수 있다 [8]. 

서브유니트 백신은 SE의 주요방어면역(immunodo-

minant)을 일으키는 항원 성분을 포함하고 있다. SE가

지니고 있는 성분 중 지당체, 세포외막, 편모, 섬모 등이

여기에 해당된다 [2, 5, 23]. 특히 그람음성균의 세포외

막을 구성하고 있는 조세포외막단백질(crude outer

membrane protein: cOMP) 복합물질이 세포성 면역을

활성화시키는 주요방어면역 단백질(immunodominant

protein)로서 보고되고 있다 [11]. 

SE 불활화백신은 약독화 생균백신과 비교할 때, SE

야외 감염 대한 방어효과면에서 다소 떨어지지만 높은

안전성을 지녔기 때문에 일부 나라에서는 이미 상용화

되고 있고, 산란계 및 종계에서 사용되기도 한다 [9, 11,

14]. 불활화백신은 높은 안전성 이외에, 특히 다른 살모

넬라 혈청형과의 혼합하여 다가백신으로 사용할 수 있

는 높은 응용성과 모계접종을 통해 병아리에 강력한 모

체이행항체를 전달할 수 있다는 점, 불활화백신을 접종

한 닭에서 분변내의 SE의 배출이 감소하고 장기내 집락

화가 감소되며 계란내의 오염도가 감소된다는 점을 들

어 개발되고 있다 [11, 18]. 

따라서 본 연구에서는 사람 및 닭에서 분리한 국내

분리주중에서 불활화백신 후보균주를 선발한 후 불활화

백신을 제조하여 이에 대한 방어효과 및 면역원성을 조

사하였다. 

재료 및 방법

SE 균주

본 연구팀은 이전에 사람과 닭에서 분리한 SE 총 173

주를 대상으로 pulsed-field gel electrophoresis, 항생제 감

수성시험, phage type 등을 분석하였다 [19]. 그 중 대표

적인 phenotype을 가진 사람에서의 분리주 5주(B350,

B352, B365, B369, B390)와 닭에서의 분리주 6주(B270,

B277, B295, B296, B298, B322)를 포함한 총 11주의 SE

를 선택하여 본 실험에 사용하였다(Table 1). 

병아리에서의 SE의 병원성 평가

총 11주의 SE 분리주를 nutrient broth에 접종한 후

37oC에서 진탕배양한 후 배양액내의 균수를 6 × 107 cfu/

0.2 mL로 조정하였다. 2일령된 병아리를 각 균주당 40

마리씩 경구로 0.2 mL씩 접종한 후 10일간 폐사를 관찰

하여 기록하고, 10일째 되는 날에 각 그룹에서 생존한

병아리를 부검하여, 맹장을 채취하여 균을 검출하였다.

장 내용물이 포함된 맹장을 유제로 갈아 유제액을 만든

후 10 mL selenite cystine broth(SC; BD, France)에 넣고

Table 1. Salmonella Enteritidis strains used in this study

Origin of isolation Strain No. PFGE* type Phage type Antimicrobial resistant pattern†

Chickens

B270 A6 PT35 AM-TIC

B277 A6 PT35 AM-TE-S-TIC

B295 A1 PT7 AM-TE-S-TIC

B296 A6 PT35 –

B298 A1 PT17 TE-S 

B322 A1 PT1 –

Humans

B350 A1 PT21 AM-TIC

B352 A6 RDNC‡  –

B365 A1 PT3  –

B369 A1 PT21 AM-TE-S-TIC

B390 A6 RDNC  –

*PFGE: pulsed-field gel electrophoresis, †AM: ampicillin, TIC: ticarcillin, TE: tetracycline, S: streptomycin, ‡RDNC: reacted 

but did not conform.
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41oC에 24시간 진탕 배양한 후 MacConkey agar(BD,

France)와 XLT4 agar(BD, France)에 접종하였다. 접종 후

37oC에서 24시간 배양한 후 살모넬라의 증식 유무를 판

정하였다. 가장 높은 폐사율을 보인 균주를 선택한 후 2

차로 병원성 실험을 실시하였다. 2차 실험의 경우 선발

된 균주를 상기에 언급한 방법대로 배양한 후 3 × 107

cfu/0.2 mL로 조정하였다. 4일령의 병아리에 균주당 30

마리씩 0.2 mL씩 경구로 접종한 후 2주간 폐사를 관찰

하였다. 폐사되지 않은 병아리의 경우 도태시킨 후 간,

비장 및 맹장을 오염되지 않게 채취하였다. 각 장기의

무게를 측정한 후, 멸균된 buffered peptone water(BPW;

BD, France)를 장기당 1 mL씩 첨가한 후 유제하였다. 유

제액을 10배로 희석한 후, 희석된 유제액 0.1 mL를 살

모넬라 분리 배지인 XLT4 배지(BD, France)에 접종한

후, 37oC에서 24시간 배양하였다. 배양 후 XLT4 배지에

자란 Salmonella균 특이적인 집락수를 측정하여 장기별

g당 집락수를 산출하였다. 1차 및 2차 병원성 실험결과

로 통하여 높은 병원성을 보인 SE 분리주를 불활화백신

후보균주로 선발하였다. 

불활화백신의 제조

선발한 불활화백신균주 B277주와 B369주를 LB broth

에 접종한 후 37oC에서 진탕배양한 후 균 농도를 측정

하기 위해 OD660에서 흡광도를 측정하였고 각 흡광도에

해당하는 집락수(colony forming unit; cfu/mL)를 측정하

였다. 균 배양액을 원심분리한 후 상층액을 제거한 후

멸균된 인산완충용액(PBS)으로 재부유한 후 부유액에

formalin을 최종농도 0.3%(v/v)되게 첨가한 후 37oC에서

3일간 불활화시켰다. 불활화처리 후 혼합액을 nutrient

agar, nutrient broth 및 thioglycolate agar에 각각 접종하

여 22oC 및 37oC에서 7일간 배양하여 불활화 유무를 확

인하였다. 불활화 확인이 끝난 균액을 Montanide ISA70

(SEPPIC, France) adjuvant와 혼합하였다. ISA70을 70%

(w/w), 미리 조정한 불활화 균액을 20%씩 첨가한 후

나머지 분량은 PBS으로 채워 혼합한 뒤 백신을 제조

하였다.

마우스에서의 SE 불활화 백신의 효능 시험

제조한 SE 불활화 백신의 방어효능을 마우스를 사용

하여 평가하였다. 마우스 100수를 10마리씩 10개 군으

로 나누고 Table 4에서 기술한대로 백신 1, 2, 3 및 4를

군별로 10수씩, 마리당 0.2 mL씩 복강내로 접종하였다.

대조군은 백신대신 PBS 0.2 mL를 접종하였다. 백신접종

2주 후 고병원성 SE B369 및 B277주를 마리당 0.2 mL

씩(10LD50) 복강내로 공격접종한 후 10일간 폐사율을 조

사하였다. 

닭에서의 SE 불활화 백신의 방어효과 시험

제조한 SE 불활화백신의 방어효능을 최종 목적동물

인 닭에서 평가하였다. 7주령된 닭 30수를 10마리씩 3

개 군으로 나누고 무균사육시설(biosafety isolator)에서

사육하였다. 1군과 2군에는 불활화백신1과 2를 각각 0.5

mL씩 흉부근육에 접종하였고, 대조군(3군)에는 동량의

PBS를 접종하였다. 백신 접종 3주 후 모든 군에 고병원

성 SE B277주를 1.5 × 108 cfu/mL량으로 경구로 공격 접

종하여 20일 동안 폐사수수를 조사하였다. 공격접종 후

6일, 13일 및 20일에 각 군별로 3수, 3수 및 4수의 닭을

도태시켜 채혈을 한 후 비장과 맹장에서 균분리를 실시

하였다. 균분리는 전술한 방법대로 실시하였다. 

Microplate agglutination test(MAT) 및 ELISA 

도태시 채혈하여 혈청을 분리한 후 SE에 대한 항체

가를 MAT 및 시판중인 Salmonella D group ELISA kit

(BioChek, Holland)를 사용하여 측정하였다. MAT를 실

시하기 위해 항원을 아래와 같이 제조하였다. SE B277

주를 tryptose phosphate broth(TPB; Difco, USA)에 접종

한 후 37oC에서 6~8시간 진탕 배양하였다. 균 배양액을

원심분리한 후 상층액을 제거한 후 침전물을 PBS로 부

유하였다. Formalin을 최종 농도 0.3% 되도록 첨가한 후

37oC에서 3일간 불활화한 후 7,000 rpm, 10분간 원심분

리한 뒤 PBS로 적정농도로 희석한 후 MAT용 항원으로

사용하였다. 96 well microplate well에 50 µL PBS를 분

주한 뒤 첫번째 열에 피검혈청을 50 µL씩 첨가한 후 2

진 희석한다. 불활화된 SE 항원을 well당 50 µL씩 넣고

4oC에서 24시간 반응시킨 후 응집반응이 일어나는 최대

희석배수를 혈청응집가로 간주하였다. 

ELISA 방법은 SE항체 측정용 ELISA kit(BioChek,

Holland)을 사용하였으며 제조회사의 방법대로 실시하였

다. 최종 ELISA reader(405 nm)를 이용하여 흡광도를 측

정한 후 방법에 기준하여 S/P수치를 산출하여 SE항체가

를 측정하였다. 

통계처리

백신접종군과 백신비접종 대조군 사이의 항체가(MAT

응집가, S/P value) 및 장기에서 분리한 cfu의 차이는

Unpaired Student’s t-test를 실시하였으며, p-value가 0.05

보다 작을 경우 유의성이 있는 것으로 간주하였다.

결 과

병아리에서 병원성 시험

유전형, phage형(phage type, PT), 항생제 내성패턴 등

의 결과를 토대로 선정한 사람과 닭에서 분리한 대표적
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SE 분리주를 3일령의 병아리에 각각 6 × 107 cfu/0.2 mL

씩 경구로 접종한 후 폐사율을 살펴보았다(Table 2). 총

11개 SE 분리주 중 사람에서 분리된 B365주는 폐사율

이 100%이고 그 다음으로 B369주는 90%의 폐사율을

나타냈다. 닭에서 분리된 B277, B295 및 B270 분리주

는 공격접종한 40수중 각각 31수(77.5%), 23수(57.5%)

및 22수(55.0%)가 폐사되어 사람분리주보다 다소 낮은

폐사율을 보였다. 맹장에서의 균분리율은 B390주는 60%

였고, B277, B369 및 B322주는 각각 20%, 40%, 40%의

균분리율을 나타냈다(Table 2).

1차 시험 결과에서 사람과 닭에서 분리된 대표 균주

11개 중에서 닭분리주인 B277, B295주 및 사람분리주

인 B365주와 B369주가 병원성이 높은 것으로 나타나 4

개의 분리주들에 대해 병아리에 접종하여 폐사율 및 장

기내 분리율을 측정하였다. 5일령 병아리에 4종의 SE

분리주를 수당 3 × 107cfu(1차 시험의 1/2 dose)로 접종

한 후 2주동안 폐사를 관찰하였다. 닭분리주인 B277과

B295주는 동일하게 8수가 폐사되어 폐사율이 26.7%로

나타났고 사람분리주인 B365와 B369주는 각각 7수, 17

수가 폐사되어 폐사율은 각각 23.3%와 56.7%로 나타났

다(Table 3). 장기내 분리율을 살펴본 결과, 사람분리주

인 B369주는 비장에서 4.4 × 104 cfu/g로 가장 높게 분리

되었으며, B365주는 3.4 × 104 cfu/g가 분리되었다. 닭분

리주인 B277주와 B295주는 비장에서 각각 6.1 × 103 cfu/

g, 1.6 × 103 cfu/g이 분리되었다(Table 3). 간에서의 분리

정도는 비장에서 분리되는 cfu보다는 10~100배 정도 낮

은 것으로 관찰되었고 B369, B277, B365, B295주 순으

로 높았다. 맹장내 균분리율은 B277주와 B369주가 각

각 60%로 가장 높게 분리되었고 B365주는 20%가 분리

되었으며 B295주는 맹장에서 검출되지 않았다(Table 3).

폐사율과 장기내 분리율이 가장 높은 균주를 병원성이

가장 높은 균주로 간주하여 사람분리주 B369주와 닭분

리주 B277주를 선택하여 불활화백신 후보균주로 사용

하였다. 

마우스에서의 SE 불활화 백신의 방어효과 조사 

사람에서 분리한 B369주와 닭에서 분리한 B277주로

제조한 불활화백신의 방어효과를 관찰하기 위해 서로

다른 dose의 불활화백신을 마우스의 복강에 0.2 mL씩 접

종하였다. 백신접종 2주후에 wild type SE B369주와

B277주를 해당군의 마우스 복강내로 10LD50로 공격접

종한 후 10일간 관찰하며 생존율을 측정하였다. 불활화

백신을 접종하지 않은 대조군의 경우 B369 또는 B277

주로 공격접종한 경우 모두 폐사되어 100%의 폐사율을

나타냈다(Table 4). 이에 반해 불활화백신을 접종한 후

공격접종한 군의 경우 모두 70~100%의 높은 생존율을

보였다. 동종균주(B369백신접종-B369공격접종, B277백

신접종-B277공격접종)간, 또는 이종균주(B369백신접종-

B277공격접종, B277백신접종-B369공격접종)간의 생존

율의 차이와 수당 백신접종량과 생존율의 차이는 관찰

되지 않았다(Table 4). 마우스에 있어서는 SE 불활화백

신이 고병원성의 SE균주에 대해 매우 높은 방어효과를

나타냈다. 

SE 불활화백신을 접종한 닭에서의 방어효과

마우스 시험에서 생존율이 높았던 B369주로 제조한

Table 3. Virulence of Salmonella Enteritidis in chickens (2nd)

Origin of isolation Strain No. Mortality (%)
Recovery of Salmonella Enteritidis in organs

Liver (cfu/g) Spleen (cfu/g) Cecum (%)

Chickens B277* 8/30 (26.7) 5.3 × 102 6.1 × 103 18/30 (60)

B295 8/30 (26.7) 2.0 × 102 1.6 × 103 0/30 (0)

Humans B365 7/30 (23.3) 2.9 × 102 3.4 × 104 6/30 (20)

B369* 17/30 (56.7) 9.8 × 102 4.4 × 104 18/30 (60)

*Strains were selected for inactivated vaccine.

Table 2. Virulence of Salmonella Enteritidis in chickens

(1st)

Origin of

isolation
Strain No. Mortality (%)

Recovery in 

cecum (%)

Chickens

B270 22/40 (55.0) 0.0

B277* 31/40 (77.5) 20.0

B295* 23/40 (57.5) 0.0

B296 13/40 (32.5) 0.0

B298 10/40 (25.0) 0.0

B322 16/40 (40.0) 40.0

Humans

B350 30/43 (69.8) 0.0

B352 22/40 (55.0) 0.0

B365* 40/40 (100.0) 0.0

B369* 36/40 (90.0) 40.0

B390 30/40 (75.5) 60.0

*Strains were selected for further experiment.
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불활화백신의 방어효과를 닭에서 관찰하였다. 백신내 포

함된 B369주의 함량을 달리하여 만든 백신1(백신내 균

량 1.8 × 109 cfu/mL)과 백신2(백신내 균함량 9 × 108 cfu/

mL)를 시험에 사용하였다. 7주령된 닭 30수를 10마리씩

3개 군으로 나누고 백신1군과 백신2군에 해당 백신을 수

당 0.5 mL씩 흉부근육내 접종하였다. 대조군의 경우 백

신 대신 PBS를 0.5 mL씩 흉부근육내 접종하였다. 접종

3주 후 고병원성 닭분리주 B277주를 경구로 1.5 × 108

cfu/mL되게 공격접종한 후 6일, 13일 및 20일째에 각 군

별로 3수, 3수 및 4수 도태시킨 후 채혈을 한 후 비장과

맹장에서 균분리를 실시하였다. 시험기간 중 공격접종

에 의한 폐사는 관찰되지 않았다. 공격접종후 6일째에

균 분리수치를 살펴보면 백신을 접종하지 않은 대조군

의 경우 맹장에서 189.1 cfu/g이, 비장에서는 420.0 cfu/g

의 SE가 분리되었다(Fig. 1). 백신1군의 경우 맹장에서

는 검출되지 않았고 비장에서는 22.7 cfu/g의 SE가 분리

되었다. 백신2군의 경우 맹장내에서는 49.0 cfu/g이 분리

되었고 비장에서는 134.4 cfu/g이 분리되어 백신1군과 2

군의 경우 맹장 및 비장에서 균분리가 대조군에 비해 유

의성 있게 낮았다. 공격접종후 13일째에 균분리를 실시

한 결과, 대조군의 경우, 비장 및 맹장에서 각각 15.7

cfu/g 및 22.2 cfu/g이 분리되었으나 백신1군의 경우는 맹

장 및 비장에서 SE가 검출되지 않았고 백신2군의 경우,

맹장에서만 5.4 cfu/g이 분리되었을 뿐 비장에서는 분리

되지 않았다. 그러나 3개군 사이의 균분리수치는 유의

적인 차이가 관찰되지 않았다. 공격접종 20일째에 균분

리는 대조군의 경우 맹장에서 199.7 cfu/g이 분리되고 비

장에서 분리되지 않았다. 백신1군의 경우 맹장 및 비장

에서 전혀 검출되지 않았고 백신2군의 경우 맹장에서는

검출되지 않았으나 비장에서 50.4 cfu/g의 SE가 분리되

었다. 

SE 불활화 백신접종후 항체가 조사

백신접종직전(−21 dpi), 공격접종직전(0 dpi), 공격접종

Table 4. Protection of Salmonella Enteritidis inactivated vaccines against homologous and heterologous challenges in

mice

Vaccine Strain
Content

(cfu/mL/dose)

Survivor rate (%) against

B369 (%) B277 (%)

Vaccine 1 B369 18.0 × 108 8/9 (88) 9/10 (90)

Vaccine 2 B369 9.0 × 108 9/10 (90) 10/10 (100)

Vaccine 3 B277 28.0 × 108 10/10 (100) 9/10 (90)

Vaccine 4 B277 14.0 × 108 9/10 (90) 7/10 (70)

Non-vaccine 0/10(0) 0/10 (0)

Fig. 1. Mean colony forming unit of Salmonella Enteritidis

bacteria recovered from spleen and cecum in chickens.

Fig. 2. Titer of Salmonella Enteritidis were detected by

microplate agglutination test (A) and ELISA (B). 
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후 6, 13, 20일(6, 13, 20 dpi) 째에 도태한 닭의 혈청에

대해 SE 특이 항체가를 MAT와 ELISA를 사용하여 측

정하였다(Fig. 2). MAT의 경우 백신접종군에서는 백신

접종후 3주(0 dpi)까지 급속히 증가하다가 그 이후로는

비슷한 항체가를 20 dpi까지 지속하였다. 반면 대조군의

경우 0 dpi까지는 항체가 검출되지 않다가 공격접종후부

터 항체가가 상승되나 역가수준은 백신접종군보다는 상

당히 낮았다. ELISA로 측정한 경우 항체가는 백신접종

후 3주까지는 급격히 상승 후 완만하게 상승되거나 비

슷한 수준으로 유지되는 것으로 나타났다. 백신1군과 백

신2군사이의 역가의 유의성 있는 차이는 두 종류의 시

험결과에서 관찰되지 않았다. 대조군의 항체가는 거의

음성에 가깝거나 낮은 역가를 나타냈다. -21 dpi를 제외

하고는 백신접종군과 대조군은 유의성 있는 차이가 관

찰되었으나, 백신1군과 백신2군 사이에는 유의성이 있

는 차이가 나타나질 않았다. 

 

고 찰

닭에서의 SE배출의 감소는 계란과 계육의 SE에 의한

오염 감소로 이어지며 이는 바로 오염된 계란 및 계육

을 섭취한 사람에서의 식중독 발생의 감소로 연관된다

[7, 15, 21]. 따라서 닭에서 SE 예방을 하기 위해서는 불

활화백신과 생균백신이 일부 상용화되고 있다. 일반적

으로 SE를 비롯한 Salmonella균은 세포 내 기생세균이

기 때문에 생균백신이 불활화백신보다 방어효과가 우수

하다고 알려져 있다 [20, 21]. 그러나 살모넬라 생균백

신에 대한 안전성 문제가 최근 제기 되고 있으며 이러

한 이유는 변이주가 불완전한 유전자 변이로 인해 병원

성이 복원될 수 있는 점에 기인한다 [19]. 불활화백신에

의해 생성되는 항체는 주로 IgG이며, 약독화 생균백신

의 항체는 IgG과 IgA를 주로 생성한다 [18, 24].

SE 불활화백신은 주로 체액성 면역을 유도하고 세포

성 매개 면역은 충분히 유도하지 못하는 것으로 알려져

있다 [24]. 그러나 닭에서 SE 예방을 위한 불활화 백신

의 사용에 대한 관심이 최근 다시 대두되고 있다. 오일

보조제(oil-adjuvant)를 사용한 불활화 백신을 접종한 산

란계는 분변 내 SE배출빈도의 감소, 배출되는 SE균량의

감소, 내부장기내 SE분리율의 감소, 공격접종 후 계란

내 SE오염도의 감소가 인정되고 있다 [18]. 또한 생성된

면역항체는 계란을 통해 병아리로 이행되어 부화 후 일

정기간 어린 일령에서의 SE 야외감염에 대해 방어력을

제공한다 [4, 25].

불활화 백신균주의 선발에 대한 일반적인 기준이 좋

은 면역원성을 지니고, 일정 지역에서 유행하는 분리주

가 적합할 것이라는 판단 하에 본 연구팀에서 이전에

보고한 결과를 근거로 유전형, 파아지형, 항생제 내성

패턴을 토대로 백신후보균주를 선발하였다 [19]. 이들

균주에서 가장 병원성이 높은 균주를 선발하고자 마우

스와 닭에 접종한 후 폐사율을 측정하였다. Salmonella

혈청형에 따른 병원성은 매우 다르다 [7, 10, 13, 22].

Virulence factor를 보면 지당체를 포함한 내독소(endo-

toxin)의 기능이 잘 알려져 있고, enterotoxin과 cytotoxin

등이 알려져 있다 [7, 22, 27]. 또한 상피세포내의 부착

인자, 침투성, 세포내 생존성등이 병원성에 관련이 된다. 

마우스와 병아리에서의 SE의 병원성 및 치사율은 연

구보고에 따라 다르다. Lu 등 [22]은 SE를 마우스에 경

구로 접종 했을 때 대부분의 폐사가 48시간 이내에 일

어난다고 보고하였으며, 김 등 [1]은 마우스와 병아리에

경구로 공격접종을 실시했을 때 64.2%의 폐사가 나타났

다고 보고하였다. 

SE분리주에서도 PT에 따라 병아리에서의 치사율과 장

기 내 분리율이 다르게 나타나고 있다. 이전의 보고에

의하면 SE PT4가 초생추에서 가장 높은 장기 내 침투

성과 치사율을 보인다고 했다 [10, 13]. 그러나 실험적

감염에 있어서는 SE PT4가 다른 PT와 비교할 때, 장내

집락형성, 비장내 침투성, 수평전파 및 계란 내 오염정

도에 있어 유사하다는 보고도 있다 [16, 17]. 반대로 유

사한 유전형계통에 속하는 SE 분리주라 하더라도 마우

스에서의 병원성이 다를 수 있다는 보고가 있다 [26].

Lu 등 [22]은 SE PT4와 PT8의 분리주들 사이의 마우

스에 대한 LD50은 102~108 cfu/mL로 다양하게 나타난다

고 보고하였다. Poppe 등 [27]은 SE PT4를 1일령의 병

아리에 경구 접종했을 때 캐나다에서 분리한 SE 분리주

보다 영국에서의 SE 분리주가 병원성이 더 강했다고 보

고하였다, 김 등 [1]은 SE 분리주의 LD50은 0.25-5.0 × 107

cfu/mL로 보고하였는데, 본 연구에서는 SE 균주

B277(PT35)의 LD50은 1.5 × 106 cfu/mL로 나타났다. Cooper

등 [12]은 병원성 있는 SE를 12일령의 병아리에 106 cfu/

mL을 접종했을 때 임상증상이 나타나지 않았다고 보고

하였다. 본 실험에서는 1~3일령 병아리에 경구로 공격

접종 후 사람 분리주 B369주를 접종하였을 때 100% 폐

사율을 보였다. 

닭과 사람에서의 SE분리주는 항원성과 방어능에 있

어 동일한 것으로 사료되나 이를 재확인하기 위하여 각

각의 분리주로 제조한 백신을 접종한 닭에 서로 다른 분

리주를 공격접종하여 측정한 교차방어능이 백신주와 동

일한 분리주를 공격접종한 방어능과 유사한지를 살펴보

았으나 백신주와 동종 또는 이종의 균주를 공격접종한

결과 방어능에 있어서는 특별한 차이를 보이지 않았으

며, 백신접종량의 차이도 뚜렷하게 관찰되지 않았다. 

SE백신의 방어능을 평가시 장기내 공격접종균주의 분
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리율 및 균수(cfu/g)는 백신의 방어능을 평가하는데 중

요한 기준이다 [12, 15]. 공격접종 후 6일째, 대조군에

비해 백신1과 백신2를 접종한 군에서 맹장과 비장내의

균분리수는 낮았다. 공격접종 후 13일째에는 대조군의

균분리수가 워낙 낮았기 때문에 백신접종군의 평가가

제대로 이루어지지 못했다. 공격접종 후 20일째에 대조

군의 경우 맹장내에서만 균분리가 되었을 뿐 비장에서

는 균이 분리되지 않았다. 백신1 접종군에서는 맹장과

비장에서 균이 검출되지 않았으나, 백신2 접종군에서는

비장에서만 균이 분리되었다. 이러한 차이는 백신을 접

종한 개체의 차이, 분변에 간헐적 배출을 하는 균의 특

성, 공격접종 후 균을 분리하는 시점 등, 여러 요인에 의

해 균 분리수와 분리율이 영향을 받은 것으로 사료된

다. Young 등 [28]은 불활화 백신 접종 후 맹장에서 g당

log2.5 cfu의 SE가 분리되었으며, 백신 미접종군에서 SE

가 log 3.0이 검출되었다고 보고하였다. Freitas Neto 등

[14]은 SE PT4로 제작된 불활화 오일 백신을 20주령, 25

주령, 31주령 닭에서 근육에 접종한 후 1일 및 7일째에

간, 비장 및 맹장에서 균분리 결과 각 장기에서의 균분

리율은 차이가 없다고 보고하였다.

백신접종 후 항체가는 비록 1회 접종을 하였으나 접

종 후 3주째에 높은 항체를 형성하는 것으로 나타났다.

이에 비해 백신을 접종하지 않은 대조군의 경우, 공격접

종전에는 항체음성으로 나타나다가 공격접종 후 접종균

에 의해 항체가 형성되는 것이 관찰되었다.

본 연구에서는 사람의 식중독을 발생하는 SE 분리주

를 대상으로 마우스 및 닭에서의 병원성을 측정한 후 선

발한 백신균주를 사용하여 제조한 불활화 백신에 대한

방어능과 항체 형성능을 살펴보았다. 제조한 SE불활화

백신은 야외 병원성 SE분리주에 대해 우수한 방어효과

를 보였고 우수한 항체 형성능을 나타냈다. 추후 본 백

신의 상용화를 위해 야외 농장을 대상으로 한 백신접종

후 산란율의 변화 등을 측정하는 안전성 시험과 항체 지

속능 및, 분변 내 균 배출율에 대한 시험이 실시될 필요

가 있다고 사료된다. 

결 론

본 연구는 계란이나 계육을 통해 사람에서 식중독을

일으키는 주요 원인균인 SE의 국내분리주를 사용하여

닭에서 SE감염을 예방하는 불활화 백신을 제조하여 방

어효과를 평가하였다. 닭 및 사람에서의 분리주중 대표

적인 유전형 및 PT를 지닌 11주를 선발하여 병아리에서

병원성이 가장 높은 SE B369주와 B277주를 선발하였

다. 이들 균주를 사용하여 불활화 백신을 제조한 후 1회

복강내로 백신접종을 실시하였다. 병원성 SE주를 공격

접종한 후 방어효과를 관찰한 결과 대조군은 100% 폐

사한 반면 백신접종주는 70~100% 생존율을 나타내 우

수한 방어효과를 보였다. SE B369주로 제조한 불활화

백신을 7주령의 닭에 2회 접종한 후 병원성 SE로 공격

접종하였다. 공격접종 후 6, 13, 20일째에 장기 내 분리

율과 항체생성율을 측정하였다. 백신접종군은 대조군에

비해 맹장과 비장에서의 장기 내 SE분리율이 유의성있

게 낮았다. 또한 백신접종후 SE 항체가를 응집반응과

ELISA로 측정한 결과 대조군에 비해 백신접종군이 유

의성 있게 높은 항체가가 관찰되었다. 그러나 불활화백

신 내 함유하는 균수에 따른 방어효과 및 항체가의 차

이는 관찰되지 않았다.
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