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Distribution of Vancomycin-resistant Enterococci 
Isolates Using a ChromID VRE Agar
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Vancomycin-resistant enterococci (VRE) have emerged as important healthcare-associated 
infection since last two decades. ChromID VRE agar (cIDVA) is useful for VRE rectal swab screening. 
We investigated all VRE were isolated on the cIDVA. A total of 363 rectal swabs of 85 patients to test 
VRE screening were inoculated into bile-esculin (B-E) broth with 6 μg/mL vancomycin. After 24 
hours incubation, we subcultured B-E broths were changed to black onto cIDVA. All isolates were 
identified by the MICROSCAN and VITEK2. The vanA gene and vancomycin minimal inhibition 
concentration (MIC) were detected by PCR and E-test respectively. 277 E. faecium (84.7%), 16 E. 
faecalis (4.9%), 25 E. avium (7.6%), 8 E. gallinarum (2.4%) and 1 E. raffinosus (0.3%) were isolated. 
10.3% of VRE detected on cIDVA were other than E. faecium and E. faecalis that presented various 
color from colorless to pale violet. All isolates contained vanA and vancomycin MIC were ＞256 
μg/mL. VRE isolates other than E. faecium and E. faecalis should be objective to the contact 
precautions for healthcare-associated infection control if they possess vanA gene. Due to emerging 
enterococci carrying vanA such as E. avium, E. gallinarum, and E. raffinosus, VRE surveillance 
should be expanded to all isolates on chromogenic agar.
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서  론

조건무산소성 그람양성알균인 장알균은 사람의 장내 정상세균

이지만 aminoglycosides와 cephalosporins에 내성이므로 장알

균에 감염되었을 경우 치료에 어려움이 있다(Cetinkaya 등, 2000; 

Song 등, 2005; Delmas 등, 2007; Berktas 등, 2008). Gly-

copeptide 노출에 의해 유전적 변이가 유도되는 반코마이신 내성 

장알균(vancomycin- resistant enterococci, VRE)은 1986년 유

럽에서 처음 보고되었고(Kim 등, 2010) 20여년이 지난 지금도 병

원감염 감염원으로서 주목받고 있다(Harbarth 등, 2002; Cuzon 

등, 2008). 이러한 VRE의 조기 검출은 신속한 병원감염 관리를 위

한 도구로서 중요하며 색소생산성 배지들은 이를 위해서 개발되었

고 Kallstrom 등(2010)의 색소생산성 배지에 대한 평가 연구에서 

높은 민감도(98.6%)와 특이도(99.1%)를 보였다.

색소생산성 배지의 사용으로 환자의 직장 면봉 내지 대변에서 

VRE를 분리하는데 소요되는 시간이 상당히 줄어들었으며 특히 

vanA 또는 vanB 유전형 E. faecium과 E. faecalis는 ChromID 

VRE agar (cIDVA, bioMérieux, Marcy l’Étoile, France)에서 각

각 보라색과 청녹색으로 보이므로 VRE 선별검사에 매우 유용하다

(Cuzon 등, 2008; Kallstrom 등, 2010; Peterson 등, 2010).

하지만 최근 들어 cIDVA에서 E. faecium과 비슷한 색과 모양의 

집락을 형성하는 E. faecium이 아닌 다른 장알균이 종종 분리되고 

있어 저자들은 색소생산성 배지에서 다양한 색으로 집락을 형성하

는 장알균의 종류와 분리빈도 그리고 VRE 환자의 입원기간과의 연

관성을 알아보고자 하였다.

재료 및 방법

1. VRE 선별검사

본원에서 2010년 12월 1일부터 2011년 4월 18일까지 VRE 선



2   Hyun Lee and In-Seon Yoon. Distribution of Vancomycin-resistant Enterococci Isolates Using a ChromID VRE Agar

www.kjcls.org

Table 1. Demography of VRE screening

No. of patients 85
No. of rectal swabs 363
Cases of VRE 283
  Cases of single VRE 245
  Cases of multiple VRE 38
Cases of no VRE 80
No. of VRE isolates 327

Table 2. Results of VRE screening culture on cIDVA and genotyping

Isolates cIDVA Genotype MIC (μg/mL) Number of isolates (%)

E. faecium Violet vanA ＞256 277 84.7 
E. faecalis Green NT NT  16 4.9 
E. avium Colorless to pale violet vanA ＞256  25 7.7 
E. gallinarum Pale violet vanA ＞256   8 2.4 
E. raffinosus Pale violet vanA ＞256   1 0.3 
Total 　 　 　 327 100.0 

NT, not tested; MIC, minimum inhibitory concentration.

Fig. 1. 2% Agarose gel electrophoresis of PCR products: Lane 1.
Marker; 2-6. E. avium 7-8. E. gallinarum 9. E. raffinosus 10. 
Negative control; 11. Positive control (vanA: 1032 bp).

별검사를 위해 진단검사의학과 임상미생물검사실에 의뢰된 VRE 

감시환자 85명의 직장 면봉 363개를 대상으로 하였다. 각 직장 면

봉을 반코마이신(6 μg/mL)이 첨가된 bile-esculin broth (Enter-

ococcosel broth, E-B, BD, Sparks, MD)에 담가서 35oC 배양기에

서 24시간 동안 배양하였다. 검정색으로 변한 E-B는 cIDVA에 접종

하였고 cIDVA에서 자란 집락은 색깔 별로 모두 그람 염색을 실시하

였다. 장알균으로 추정되는 그람 양성 사슬알균은 methyl-D- 

glucopyranoside (MGP) 분해능과 운동성 검사를 하였다. MGP 

및 운동성 양성인 균주와 cIDVA에서 보라색과 녹색인 집락은 

Microscan (Siemens, West Sacramento, California, USA)과 

Vitek2 (bioMérieux, Marcy l’Étoile, France)를 이용하여 세균 동

정과 항균제 감수성 검사를 하였다. 반코마이신 최소억제농도 측정

은 분리된 장알균을 멸균생리식염수에 0.5 MacFarland로 맞춰서 

Mueller-Hinton agar에 접종하고 반코마이신 E-test (AB 

Biodisk, Solna, Sweden) 시험지를 올려놓고 35oC에서 24시간 배

양한 다음 억제대를 측정하였다. 

2. vanA 유전자 검사

cIDVA에서 분리된 VRE의 DNA는 PrepMan Ultra Sample 

Preparation Reagent kit (Applied Biosystem, Foster City, CA)

를 사용하여 제조사에서 제공하는 방법대로 추출하였다. VRE 집락 

한 개를 200 μL PrepMan Ultra Sample Preparation Reagent 

(PN4322547)에 넣고 10∼30초 정도 잘 섞는다. 100oC에서 10분

간 끓인 후 16,000 g에서 3분간 원심분리하였다. 중합효소연쇄반

응의 시발체와 조건은 다음과 같다: VanA-F는 5’-CAT GAA TAG 

AAT AAA AGT TGC AAT A-3’이고 VanA-R은 5’-CCC CTT TAA 

CGC TAA TAC GAT CAA-3’이다. 94oC 3분 predenaturation 반

응 후, denaturation은 94oC 30초, annealing은 58oC 30초, 

elongating은 72oC 30초, 총 30회 반복하고 72oC 5분간 post 

elongation을 시행하였다.

3. VRE 추적검사 기간과 다종 VRE와의 관련성

VRE 선별배양 검사의뢰일 기준으로 VRE가 분리되고 E. 

faecium이 아닌 다른 반코마이신 내성 장알균이 E. faecium과 동

시에 분리되는 경우에서 30일 이상 입원한 환자와 30일 미만인 환

자에게서 분리되는 경우를 비교하여 다종 VRE와의 관련성을 분석

하였다. 통계분석은 SPSS 19.0을 이용하여 분석하였으며 통계적 

유의수준은 p＜0.05를 기준으로 하였다.

결  과

대상 환자 85명의 직장면봉검체 중 283개(78.0%)에서 VRE 

327주가 분리되었으며 그 중 다종 VRE는 38개(10.5%)의 직장면

봉에서 분리되었다(Table 1). E. faecium 277주(84.7%), E. 
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Fig. 2. Diversity of VRE color on cIDVA. A is E. faecalis and B is
E. faecium. C and D are E. avium and E. gallinarum.

Fig. 3. Multiple species VRE on cIDVA. A; E. faecalis, B; E. faecium,
C; E. avium, D; E. gallinarum.

Table 3. Vancomycin-resistant enterococci with E. faecium co-infection count 

　 P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11 P12 P13 Total %

EFM  1  7 12 10  1  5  7  6  9  3  4  12  5 82 66.7 
EFA  1  1  2  1.6 
EAV  2  1  3  2.4 
EFM+EAV  1  3  6  2   3  1 16 13.0 
EFM+EFA  1  2  4  7  5.7 
EFM+EGA  1  2  2  1  1  7  5.7 
EFM+EFA+EAV  1   5  6  4.9
VRE screening period (days) 27 60 91 109 15 52 98 49 91 48 63 129 35 　 　

EFM, E. faecium; EFA, E. faecalis; EAV, E. avium; EGA, E. gallinarum.
VRE isolates were counted by patients during the VRE screening period and two of them were excluded because VRE screening tests 
were not requested. 

faecalis 16주(4.9%)가 분리되었으며 E. avium 25주(7.6%), E. 

gallinarum 8주(2.4%), E. raffinosus 1주(0.3%)가 분리되었다

(Table 2). E. faecium과 E. faecalis를 제외한 cIDVA에서 분리된 

반코마이신 내성 장알균(10.3%)은 모두 vanA 유전자를 보유하였

고 반코마이신의 최소억제농도는 256 μg/mL 이상으로 고도내성

을 보였다(Table 2, Fig. 1).

cIDVA 상에서 E. avium과 E. gallinarum 그리고 E. raffinosus

의 집락은 무색이거나 연한 보라색으로 보였으며 E. avium과 E. 

gallinarum은 MGP 분해능 양성이었고 E. avium은 운동성 음성, 

E. gallinarum은 양성으로 E. faecium과 구별할 수 있었다(Fig. 2, 

3).

대상 환자의 VRE 추적검사 기간은 평균 23.3일이었지만 여러 

VRE가 동시에 분리된 환자 13명은 평균 66.7일로 전체 환자의 평

균 추적검사 기간보다 2.86배 길었다. 또한 반코마이신 내성 E. 

faecium과 E. avium이 동시에 분리되는 경우가 가장 많았으며(16

건, 13.0%), E. faecium과 함께 E. gallinarum이 7건(5.7%) 분리되

었다(Table 3).

반코마이신 내성 E. faecium이 분리된 환자 가운데 입원일수가 

30일 이상인 환자에서 E. faecium과 다른 종류의 반코마이신 내성 

장알균이 동시에 분리되는 odds ratio는 입원일수 30일 미만인 경

우보다 16.5배 더 높았다(confidence interval: 3.19∼85.25, p

＜0.001).

고  찰

임상에서 분리되는 VRE 중 E. faecium은 그 빈도가 높고 vanA 

또는 vanB 유전자를 보유한다(Park 등, 2010). 이러한 VRE는 병원

감염의 주요한 원인균으로 반코마이신 감수성 장알균에 비해 이환

율, 사망률이 높으며 건강관리비용 부담 또한 상당히 크다. 본원에 
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입원한 성인 환자에게서 분리된 장알균의 반코마이신 내성률은 

2006년 16.1%에서 2010년 25.6%로 해마다 꾸준히 증가하였다. 

이에 VRE 선별검사는 환자격리와 감염관리 수단으로서 매우 중요

하고 조기에 실시하여 정확하게 동정해야 한다(Cha 등, 2010). 또

한 반코마이신 내성 황색포도알균(vancomycin-resistant Sta-

phylococcus aureus, VRSA)의 출현을 막기 위해서도 중요하다

(Kim 등, 2010).

VRE 선별검사에 사용되는 cIDVA는 β-galactosidase (보라색)

와 β-glucosidase (청록색)를 생산하는 장알균의 특성과 반코마이

신 8 μg/mL를 함유하여 vanC 유전형 E. gallinarum과 E. 

casseliflavus를 억제함으로 반코마이신 내성 E. faecium과 E. 

faecalis를 신속하게 분리할 수 있다. Delmas 등(2007)의 cIDVA에 

대한 평가 연구에서 cIDVA를 사용함으로서 VRE 위양성으로 인한 

재검사와 분리된 장알균의 동정 및 항균제 감수성 검사 비용을 줄

일 수 있어 매우 유용하다. 하지만 일부 그람 음성 막대균과 효모균 

그리고 보라색과 청록색을 제외한 다른 색을 띄는 반코마이신 내성 

장알균이 cIDVA에서 자랄 수도 있다. vanA 유전형 E. gallinarum

과 E. casseliflavus는 이미 많은 연구자들에 의해서 분리되어 그들

의 존재가 널리 알려져 있으므로 눈에 보이는 집락의 색깔만으로 

판단해서는 안 된다(Dutka-Malen 등, 1994).

본 연구에서 장알균이 분비하는 효소와 반응하여 색이 변하는 

cIDVA의 고유 장점에 반하는 장알균이 다수 분리됨으로서 병원 내 

감염을 관리할 때 주의가 요구되고 있다. VRE 감염 감시 배양검사

가 의뢰된 환자 85명 중 13명(15.3%)에서 반코마이신 내성 E. 

faecium과 함께 옅은 보라색을 띄는 집락과 무색 집락이 분리되었

고 이들 모두 vanA 유전형 장알균이었다. 이것은 종간에 vanA 유

전자의 수평전파가 이루어진 것으로 판단할 수 있으며 입원기간이 

길어질수록 전파가 잘되는 것을 알 수 있었다(Kim 등, 2010). 그러

므로 cIDVA에서 형성된 집락은 일단 반코마이신 최소억제농도가 

8 μg/mL 이상으로 판단하고 반드시 그람염색으로 확인하고 그람

양성 사슬알균이거나 포도알균일 경우에는 동정 및 항균제 감수성

검사가 실시되어야 한다. 또한 E. faecium이 아닌 다른 반코마이신 

내성 장알균이 E. faecium과 동시에 분리되면 vanA 유전자 중합효

소연쇄반응검사로 확인해야 한다.

vanA 유전자가 사람에서 사람으로, 세균에서 세균으로 전파되

는 양상을 보이므로 병원 내 감염관리를 위해서 신속한 동정은 절

대적으로 필요하다. 또한 E. faecium과 E. faecalis를 제외한 반코

마이신 내성 장알균이 vanA 유전자를 보유하고 있다면 반드시 접

촉 주의를 해야 한다. 이에 저자들은 cIDVA에서 분리된 모든 반코

마이신 내성 장알균을 VRE 감염 감시 대상 균종에 포함하는 것을 

권장한다. 
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