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서   론

Vibrio vulnificus는 불충분하게 조리된 해산물 또는 어패류
를 섭취하거나 상처부위에 균의 접촉을 통해 감염되어 위장염, 
패혈증 또는 창상감염을 일으키는 그람 음성 간균이다(Hlady 
and Klontz, 1996; Shapiro et al., 1998; Oliver, 2005). 세계적
으로 해안가 및 하구에서 수온이 18°C 이상의 따뜻한 계절에 
염분 15-25 practical salinity units (psu)에서 잘 증식하는 것
으로 보고되어 있으며(Motes et al., 1998; Strom and Paranj-
pye, 2000), 최근에는 기후변화로 해수 온도가 상승하면서 V. 

vulnificus의 검출 기간과 지역이 확장되는 경향도 확인된다
(Martinez-Urtaza et al., 2010; Baker-Austin et al., 2013). 
우리나라에서 비브리오패혈증은 2001년부터 2019년까지 매
년 37-88명의 환자가 신고되어 누적 1,048명을 기록하고 있다. 
월별 누적 환자발생은 9월이 426명(40.6%)으로 가장 많았고, 8
월 295명(28.1%), 10월 175명(16.7%) 및 7월 107명(10.2%) 등
의 순으로 7-10월에 집중적(95.7%)으로 발생하였다. 대개 6-7
월 초에 첫 환자 발생이 보고되었으나 2012년 이후 2-5월에 첫 
신고가 보고되기도 하였다(KCDC, 2019a). 사망통계가 있는 
2011년부터 2016년까지 평균 치명률은 48.9%이었고 2014년
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에 65.6%로 가장 높았다(KCDC, 2019b). 
한편, 의료산업과 농축수산업 등에서 항균제가 광범위하게 사
용되고 있어(Kümmerer, 2009; KDCA, 2021b), 하수처리장 방
류수, 가축분뇨 처리장 방류수 및 하천 등지에서 내성균 및 다재
내성균이 빈번하게 검출되고 있다(Oh and Park, 2009; Seong 
et al., 2013). 그 결과 낙동강으로 유입되는 하천을 포함한 부산 
지역 지하수, 하수처리장 방류수 및 폐수 등에서도 잔류항생물
질이 검출이 보고되고 있다(Jeong et al., 2014). V. vulnificus의 
경우 세계적으로 해수, 뻘, 새우, 어류 등에서 ampicillin, gen-
tamicin, penicillin 및 tetracycline 등의 항균제에 내성이 보고
되고 있고(Elmahdi et al., 2016), 국내에서도 남해안과 서해안
에서 분리된 균주의 ciprofloxacin, rifampin, streptomycin 등 
항균제 내성이 확인되고 있다(Hwang et al., 2007; Yang et al., 
2017). 또한 하수처리장 최종방출수로부터 분리한 V. vulnifi-
cus 및 기타 Vibrio spp.에서 다수의 항균제 내성 유전자를 확인
한 보고도 있다(Okoh and Igbinosa, 2010). 
가덕도는 낙동강 하구 아래 위치하고 있어 담수유입에 따른 
염분 농도가 V. vulnificus의 생육에 유리한 환경을 제공하며 수
온이 따뜻한 계절에 검출률이 증가한다. 이전 연구에서 가덕도 
연안의 V. vulnificus는 평균 수온이 15.2°C 이상일 때 검출되었
고, 병원성 관련 유전자 중 vvhA는 V. vulnificus가 검출되는 모
든 기간에 확인되었으나 viuB와 vcgC는 균의 검출률이 증가
하고 비브리오패혈증 환자 발생이 많은 6-9월에 주로 검출되
는 것이 보고되었다(Oh et al., 2020). 본 연구는 기존의 연구
결과를 바탕으로 보다 장기간에 걸쳐 같은 해역에서 분리된 V. 
vulnificus의 병원성 유전자와 향균제 내성 특성에 대한 분석을 
진행하여 비브리오패혈증 예방 및 항생제 내성 확산을 위한 기
초 자료를 얻기 위하여 진행되었다.

재료 및 방법

시료 채취

해수 시료의 채취는 Oh et al. (2020)이 설정한 지점에 대하여 
매월 실시하였다(Fig. 1). 즉, 가덕도 연안 10개소(동부 9개소 및 
서부 1개소)에서 멸균 채수병에 해수를 채취한 후 7-10°C를 유
지하여 운반하였고, 수질 측정(수온, 염분 및 pH)은 YSI 1030 
(YSI Inc., Yellow Springs, OH, USA)를 이용하여 현장에서 측
정하였다(Oh et al., 2020).

V. vulnificus의 분리 및 정량

이전 논문에서 보고한 것처럼 해수 중 V. vulnificus 균의 정량
은 미국 Food and Drug Administration (FDA)의 bacteriologi-
cal analytical manual (USFDA, 2018a)을 응용하여 Oh et al. 
(2020)이 실시한 3 portion MPN (most probable number)법으
로 수행하였다. 즉 alkaline peptone water (2% NaCl, pH 8.5) 
배양 양성관을 대상으로 CHROMagarTMVibrio plate (CHRO-

Magar, Paris, France)에 획선배양한 결과 V. vulnificus로 추정
되는 집락에 대해 PCR (polymerase chain reaction) 분석을 실
시하였다. 그 결과 양성에 대하여 최확수(most probable num-
ber, MPN/100 mL)를 산출하고, V. vulnificus 균을 분리하였다
(Oh et al., 2020).

병원성 관련 유전자 확인 및 PCR 조건

분리한 균주를 Luria-Bertani broth (NEOGEN, Lansing, MI, 
USA)에 접종 배양하여 DNA를 추출(Genomic DNA extrac-
tion kit; Bioneer, Daejeon, Korea)하고, 이를 주형으로 하여 
vvhA, viuB 및 vcgC의 병원성 관련 유전자 유무를 PCR 반응
으로 확인하였다. 실험에 사용된 primer와 PCR 분석 조건은 이
전 연구에서 실시한 방법에 따라 진행하였다(Oh et al., 2020). 

항균제 감수성 시험

분리된 V. vulnificus에 대하여 보관중 재생되지 않는 균을 제
외하고 Acar and Godlstein (1991)의 디스크확산법을 이용하여 
항균제 감수성 시험을 실시하였다. 분리균주를 1% NaCl이 첨
가된 Mueller-Hinton broth (Difco, Sparks, MD, USA)에 접종
하고 35°C, 18-24시간 배양한 후, 이를 1% 멸균식염수에 접종
하여 탁도를 McFarland No. 0.5로 희석하고, 4 mm 두께의 1% 
NaCl을 함유한 Mueller-Hinton agar (Difco) 평판에 멸균면봉
으로 도말 하였다. 배양액이 흡수되도록 5분간 방치 후 항균제 
디스크(OXOID, Basingstoke, Hants, UK)를 평판에 고착시켜 
35°C, 16-18시간 배양하여 증식저해대의 크기를 측정하였다. 
항균제는 18종에 대하여 시험을 실시하였고(Table 1), Clinical 
and Laboratory Standards Institute (CLSI, 2015, 2018b)에 근
거하여 감수성 여부를 판정하였다. 항균제 디스크 시험의 유효
성 확인은 CLSI에서 규정하고 있는 E. coli ATCC 25922를 이
용하여 실시하였다.

Fig. 1. Sampling stations of seawater at Gadeok Island Coast in 
South Korea.
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항균제 최소발육억제농도(minimum inhibitory 
concentration, MIC) 측정

분리균주에서 내성이 확인되는 항균제에 대하여 CLSI (2018a)의 
broth micro-dilution법으로 최소발육억제농도 시험을 실시하
였다. Microplate에 1% NaCl을 첨가한 Mueller-Hinton broth
를 분주하고 64 μg/mL에서 0.125 μg/mL까지 단계별로 절반씩 
농도가 감소하도록 항균제를 첨가하였다. 여기에 1% NaCl을 
함유한 tryptic soy agar 평판(Difco)에 획선하여 35°C, 18-24시
간 배양한 시험균주를 1% 멸균식염수에 McFarland No. 0.5 정
도로 현탁한 후 재차 희석하여 106 CFU/mL이 되도록 조정하
고, 항균제가 첨가된 microplate well에 1:1 비율로 접종하였다. 
그리하여 균의 농도가 5×105 CFU/mL (2~8×105 CFU/mL 범
위)가 되도록 접종된 microplate를 35°C, 16-20시간 배양하여 
균의 증식이 없는 최소발육억제농도를 확인하였다. 시험의 정
도관리 균주는 E. coli ATCC 25922를 이용하였다. 

결과 및 고찰

가덕도 동부 연안 해수의 이화학적 특성

2019년 1월부터 2020년 12월까지 낙동강과 가까운 가덕도 
동부 및 서부 연안의 총 10개 해수 지점에 대하여 월 1회 채취
하였다. 
이전 연구 결과에 따르면 2019년 조사 당시의 일반수질은 월
별 평균 수온의 범위가 9.7-26.2°C이었고, 염분의 경우 평균 
14.2-33.8 psu이었으며, 하계인 7-9월에 평균 염분이 14.2-29.9 
psu로 다른 계절보다 낮았다(Oh et al., 2020). 2020년의 경우 
월별 평균 수온의 범위가 10.5-28.2°C로 8월이 가장 높고, 2월
이 가장 낮았다(Fig. 2A). 염분의 경우 평균 7.8-32.0 psu 범위
에서 2월이 가장 높았고, 7월이 가장 낮았다. 2020년 하계 긴 
장마와 집중호우로 인해 7, 8 및 9월의 평균 염분이 비교적 낮
은 경향은 2019년과 유사하였으나 그 수치가 각각 7.8±3.33, 
13.0±5.63 및 19.2±4.53 psu로 더 낮은 농도의 염분이 장기
간 유지되어 차이를 보였다(Fig. 2B). 이러한 결과는 Park et al. 
(2019)이 가덕도 연안 해수에서 하계 강우가 많은 기간에 염분
이 낮음을 보고한 결과와 유사한 경향을 나타내었다. 한편, 지
점별 측정값은 수온의 경우 2년에 걸쳐 평균 17.2-17.9°C으로 
연도별 및 지점별 유의차가 크지 않았으나 염분의 경우 2020년 
가덕도 동부 9개 지점이 평균 25.0-26.9 psu로 가덕도 서부 10
번 지점의 30.6 psu보다 낮아 2019년과 동일한 경향을 나타내
었다(자료미제시). 

V. vulnificus의 검출 동향

2019년부터 2020까지 가덕도 연안 10개 지점에서 매월 채취
한 총 240개 해수 시료에서 확인된 V. vulnificus의 검출은 Fig. 
2C에 나타내었다. 이전 연구에서 보고한 바와 같이 V. vulnifi-
cus는 2019년에 3월과 6-11월에 걸쳐 검출되었고, 이 때 평균 

수온은 15.5-26.2°C이었으며 평균 수온 15.5°C 미만에서는 검
출되지 않았다(Oh et al., 2020). 2020년의 경우 월별 평균 수온
이 20.4-28.2°C이었던 6월부터 10월 사이에 균이 검출되었다. 
평균 수온 상승에 따라 우리나라 연안에서 V. vulnificus의 검출
시기가 빨라진다고 보고되고 있으며(KCDC, 2019b), 이전 연
구에서도 3월에 검출이 보고되었다(Oh et al., 2020). 같은 해역
에서 평균 수온 15.5°C인 2019년 3월과 11월에 V. vulnificus가 
검출되었지만, 2020년 3월과 11월에는 평균 수온이 16.3°C 및 
16.4°C로 수온이 다소 상승하였으나 균이 검출되지는 않았다. 
한편 80-100%의 높은 검출률을 보인 경우는 2019년은 7-9월
이었으나 2020년의 경우 6-9월로 확장되었는데 이는 하계 강우
가 증가하면서 상대적으로 염분이 낮았던 기간과 일치하였다. 
Park et al. (2019)의 결과를 보면 경남 연안 해수 및 패류에서 
6-9월에 V. vulnificus가 상대적으로 높게 검출되었고, Cho and 
Park (2019)은 곰소만에서 7월부터 10월까지 V. vulnificus가 
검출되었다고 보고하여 본  연구결과와 유사하였다. 
동일 해역에서 V. vulnificus의 수치는 2019년 <3.0-2,100 

MPN/100 mL의 범위에서 검출되었고 9월 태풍 발생 후 낙동강 
하천수가 다량 유입되면서 최고값이 2,100 MPN/100 mL이었

Fig. 2. Monthly variation of seawater temperature (A), salinity (B) 
and monthly detection rate of Vibrio vulnificus (C) isolated from 
seawater in Gadeok Island Coast.
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으나(Oh et al., 2020), 2020년의 경우에는 <3.0-240 MPN/100 
mL 범위에서 검출되어 해수 염분이 상대적으로 낮았던 7, 8월 
및 9월도 그렇지 않은 달과 비교할 때 전년도와 같은 큰 폭의 
차이는 없었다(Fig. 3). Motes et al. (1998)은 North and South 
Carolina의 굴에서 연간 대부분 3 MPN/g 미만이던 V. vulni-
ficus의 수치가 늦여름 홍수로 인해 염분이 낮아졌을 때 일시
적으로 103 MPN/g을 초과하였다고 보고하여 본 연구진의 이
전 연구결과와 유사한 측면이 있었으며, 지속적인 저염분 상태
에서는 급증했던 균의 농도가 하향된 수준에서 유지되는 것으
로 추정된다(Oh et al., 2020). 한편 곰소만 및 변산 연안 해수에
서 V. vulnificus의 검출 수치가 3.6-9.1 MPN/100 mL이었다
는 Cho and Park (2019) 보고와 비교할 때, 가덕도 동부 연안은 
V. vulnificus가 상대적으로 높은 농도로 분포함을 알 수 있다.  

2020년 조사 지점별 V. vulnificus의 검출율은 가덕도 동부에 
위치한 9개 지점에서 25.0-41.7%인 반면 가덕도 서부 10번은 
16.7%로 낮게 나타나(자료미제시) 이전 연구와 유사한 경향을 
나타내었고(Oh et al., 2020), 가덕도 동부 연안이 낙동강의 영
향으로 V. vulnificus의 생육에 유리한 좋은 조건이 형성됨을 알 
수 있다. 

분리균주의 병원성 관련 유전자 profile

2019년 1월부터 2020년 12월까지 매월 채취한 해수 시료에서 
분리한 V. vulnificus는 동일 시료에서 중복 균주로 추정되는 균
주를 제외하고 총 154 균주가 분리되었다.  

V. vulnificus의 병원성 관련 유전자인 vvhA와 viuB 및 vcgC
에 대하여 2019년에 분리한 V. vulnificus 68 균주에서 각각 66 
균주(97.1%), 30 균주(44.1%) 및 39 균주(57.4%)가 확인되었
고(Oh et al., 2020), 2020년에 분리한 86개 분리균주에서는 각
각 86 균주(100%), 37 균주(43.0%) 및 43 균주(50.0%)가 확
인되었다. viuB와 vcgC는 2019년 6-9월에 검출되었고, 수온
이 20°C 미만이면서 검출률이 낮은 3월과 11월은 검출되지 않
았다(Oh et al., 2020). 2020년은 평균 수온이 20°C 이상이면서 
V. vulnificus가 검출된 6-10월에 검출되었으며(자료미제시), 

이는 우리나라의 비브리오패혈증 환자가 주로 발생하는 시기
와 경향이 유사하였다(KCDC, 2019b). vvhA는 V. vulnificus의 
hemolysin/cytolysin 유전자이고, viuB는 V. vulnificus의 ferric 
vulnibactin receptor로서 독력이 강한 균주는 대체로 많은 vul-
nibactin을 생산하는 것으로 알려져 있다(Shin, 2013; Chung et 
al., 2016). vcgC는 임상균주에서 발견되는 병원성 관련 유전자
로 임상유래 16S rRNA B 유전자 및 viuB 유전자와 관련이 있
다는 보고가 되었다(Han et al., 2009; Çam et al., 2019). 본 연
구결과와 비교할 때 해수의 수온이 20°C 이상의 검출률이 높은 
기간에는 viuB 및 vcgC 유전자를 가진 clinical type 균주가 증
가하며 이 시기의 패혈증 환자발생 증가와 관련성이 있을 것으
로 사료된다. 

분리된 V. vulnificus 균주의 항균제 감수성 및 최소
발육억제농도(MIC)

가덕도 동부 해수에서 분리한 V. vulnificus에 대하여 보관 중 
재생되지 않는 균주를 제외하고 총 80 균주를 대상으로 항균제 
18종에 대하여 감수성을 확인하였다(Table 1). Disk 확산법으
로 시험한 결과 cefepime, cefoxitin 및 erythromycin에 대하여 
각각 15 균주(18.8%), 47 균주(58.8%) 및 18 균주(22.5%)에서 
중등 내성이 확인되었고, cefoxitin에 대하여 3 균주(3.8%)에서 
내성이 확인되었다. 그 외 항균제에 대해서는 모두 민감성을 나
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Fig. 3. Range and geometric mean of Vibrio vulnificus isolated 
from seawater in Gadeok Island Coast. Detection limits were 3.0 
MPN/100 mL seawater.

Table 1. Antimicrobial susceptibilities of Vibrio vulnificus isolated 
from seawater at Gadeok Island Coast

Antimicrobial agents Disc content 
(μg)

No. of isolates
S I R

Amikacin 30 80 0 0
Amoxicillin/Clavulanate 20/10 80 0 0
Ampicillin 10 80 0 0
Ampicillin/Sulbactam 10/10 80 0 0
Cefazolin 30 80 0 0
Cefepime 30 65 15 0
Cefotaxime 30 80 0 0
Cefoxitin 30 30 47 3
Chloramphenicol 30 80 0 0
Ciprofloxacin 5 80 0 0
Erythromycin 15 62 18 0
Gentamicin 10 80 0 0
Imipenem 10 80 0 0
Nalidixic acid 30 80 0 0
Piperacillin 100 80 0 0
Tetracycline 30 80 0 0
Trimethoprim 5 80 0 0
Trimethoprim/Sulfamethoxazole 1.25/23.75 80 0 0
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타내었다. 본 조사결과는 Yoon et al. (2020)이 전남지역 환자 
분리균주에서 15종에 대한 항균제 내성시험 결과 cefoxitin에
서 내성 또는 중등 내성을 나타낸 결과와 유사하였다. Hwang 
et al. (2007)도 인천 지역 해양환경에서 분리한 V. vulnificus 
균주 대부분이 21종 항균제 중 cefoxitin을 포함한 1세대 및 2
세대 cephalosporin과 aminoglycoside계 항균제에서 중등 이
상의 내성률이 높다고 보고하여 본 결과와도 유사하였다. 한편 
Yang et al. (2017)은 거제 연안의 환경 분리균주에서 piperacil-
lin, trimethoprim, rifampin 및 ciprofloxacin에서 중등 이상의 
내성이 확인된다고 하여 본 결과와는 차이가 있었다. 시기별로
는 수온이 상승하고 V. vulnificus 검출률이 높은 7, 8 및 9월에 
검출된 균주에서 중등 이상의 내성률이 더 높게 나타나 Oh and 
Park (2009)이 도시하수처리장 및 주변 하천에서 분리한 여러 
균속의 세균에서 수온이 높은 계절의 내성률이 상대적으로 높
았다는 보고와 유사한 경향을 나타내었다. 6월 및 10월과 같
이 검출률이 상대적으로 낮은 달에는 cefoxitin 한 종류의 항균
제에서만 중등 이상의 내성이 확인되었다(자료미제시). 비브리
오패혈증의 치료는 주로 3세대 cephalosporin, fluoroquinolone 
및 tetracycline계 항균제로 치료한다고 알려져 있는데(KDCA, 
2021a), 가덕도 동부 연안에서 분리한 V. vulnificus는 이들 항
생제에 대한 내성은 없는 것으로 확인되었다.
한편, cefoxitin에 대한 중등내성 및 내성을 나타내는 균주에 
대하여 최소발육억제농도 측정 시험을 실시한 결과, 보관 중 
소실된 균주를 제외한 41 균주 중 5 균주(12.2%)는 MIC가 8 
μg/mL이었고, 28 균주(68.3%)는 16 μg/mL이었으며, 8 균주
(19.5%)는 32 μg/mL으로 확인되었다(Table 2). CLSI (2015) 
기준에 따르면 cefoxitin에 대한 Vibrio spp.의 MIC가 16 μg/
mL이면 중등 내성으로 보고, 32 μg/mL 이상일 때 내성으로 평
가하고 있다. Cho and Park (2019)은 곰소만 해수 및 시판 어패
류에서 분리한 V. parahaemolyticus의 cefoxitin에 대한 MIC가 
128 μg/mL까지 확인된다고 하였는데, 이와 비교할 때 가덕도 
연안에서 분리한 V. vulnificus는 내성 정도가 높은 경우는 확인
되지 않았다. 
가덕도 동부 연안은 낙동강 하류에 위치하여 담수 유입이 용
이한 지리적 특성으로 인해 V. vulnificus의 생육에 좋은 환경을 
조성하며, 수온 및 염분 등 여건이 충족되는 6-10월에 다수의 병
원성 유전자를 가지고 있어 비브리오패혈증을 유발할 수 있는 
V. vulnificus의 검출이 증가하였다. 또한 몇몇 항균제에 대하여 
중등 이상의 내성이 확인되어 하천수, 생활하수 및 하수처리장 

또는 해수를 통해 가덕도 동부로 유입되는 오염원으로부터 항
균제에 대한 내성 획득을 추정해볼 수 있으므로 V. vulnificus
의 검출 및 항균제 내성에 관한 지속적인 모니터링이 요구된다.
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