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CharacteristicsofNorovirusIncidenceinJeju

Yun-JooKim

DepartmentofConstructionandEnvironmentalEngineering

GraduateSchoolIndustry

JejuNationalUniversity

SupervisedbyProfessorSang-KyuKam

Summary

Theincidencesofnorovirusesandtheirmoleculargeneticcharacteristics

from gastroenteritis patients and contamination and characteristics of

norovirusesingroundwatersinJejufrom 2008to2010wereexaminedand

theresultsobtainedweresummarizedasfollows:

1.Thenorovirusincidencesfrom viralgastroenteritispatientswere9.2%

in2008,10.3% in2009and12.8% in2010,showingayearlyincreasing

trend.

2.Thenorovirusincidencesoccurredinentiremonthsandtheirratewith

monthincreasedfrom November(25cases,6.8%),washigherfrom

DecembertoFebruarywiththevaluesfrom 68cases(18.5%)to88

cases(23.95),decreasedfrom March(42cases,11.4%)andwaslower

from JunetoSeptemberwith thevaluesfrom 1case(0.3%)to8

cases(2.2%).



- v -

3.Thenorovirusincidenceswithsexwere212cases(59.7%)inmaleand

143cases(40.3%)infemale,showinghigherincidencesinmale.The

norovirusincidencesoccurredinentireageandtheirratewithage

was266cases(77.3%)intheageof0～5years,25cases(7.3%)in

theageabove60years,16cases(4.7%)intheageof6～9yearsand

in therangeof5～8cases(1.5～2.3%)in theagefrom teensto

forties,indicating thatthe infants below 5 years were the most

susceptibletonorovirusinfectionandthemenorwomenintheage

from teenstofortieswerethemostinsensitivetonorovirusinfection.

4.Thenorovirusincidenceswerecausedbytotal18genotypeswith8

amonggenogroupI(GI)and10amonggenogroupII(GII)andtheir

rateby GIandGIIwas30cases(11.5%)and 231cases(88.5%),

respectively,indicatingthattheyweremainlycausedbyGII.Among

GII,GII-4wasthemostpredominantgenotypewith70.5% andwas

the major genotype giving rise to norovirus incidences in Jeju,

togetherwithGII-3(6.1%)andGI-4(4.1%).

5.From 20groundwaterssampledat9wells(4non-drinkingwaterwells

and 5 drinking water wells), norovirus was detected from 2

groundwaterssampledatonenon-drinkingwaterwellanditsgenotype

wasGI-5andGI-8.

From thisstudy,itcould befound thatitisnecessary tocontrol

sanitary managementthoroughly and tostrengthen themanagementof

contamination sources for the groundwater facilities, such as the

continuous monitoring of norovirus in groundwaters and a thorough

disinfection of groundwaters, the use of groundwater suitable to

managementservice,and thechangeandrepairing ofold groundwater

wellfacilities,inordertoprotectnorovirusinfection.
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Ⅰ.서 론

바이러스성 설사질환의 주요 병원체로 norovirus(노로바이러스),sapovirus를 포함

한 calicivirus,rotavirus,adenovirus,astrovirus등이 있다(Ando등,1994).이 중 노

로바이러스는 영․유아뿐만 아니라 성인층에도 감염이 높고 집단식중독을 일으키는

주요한 원인 병원체로 알려져 있다(Chikhi-Brachet등,2002;Guntapong등,2004).

노로바이러스 감염에 의해서 유발되는 위장염(gastroenteritis)은 1929년 세균성 원

인이 아닌 원인불명의 질환으로 최초 보고되었으며 그 당시에는 원인 병원체를 알

수 없어 그 증상 및 역학적 특성에 근거하여 wintervomittingdisease로 불리어졌다

(Zahorsky,1929).그 후 1968년 Kapikian등(1972)이 면역전자현미경(IEM,immuno

electronmicroscope)을 이용하여 그 원인체를 최초 확인함으로서 그 원인 바이러스

를 Norwalkvirus로 명명하였다.그 후 이와 유사한 바이러스들이 비세균성 설사환

자에서 분리되었으며 이들 원인 바이러스는 형태학적 성상에 근거하여 소형 구형바

이러스(SRSV,smallroundstructuredviruses)라는 총체적인 명칭 및 Norwalk-like

virus로 불리다가(Alder,1969;Kapikian등,1972),2002년에 국제바이러스분류위원회

(ICTV,InternationalCommitteeonTaxonomyofViruses)에서 norovirus로 명명되

어 사용되고 있다(Mayo,2002).

노로바이러스는 Caliciviridae에 속하는 약 7.5KB의 단일사슬(singlestranded)

RNA 바이러스로 5가지의 genogroupGI형～GV형이 존재하며 이 중 genogroupGI

형,GII형이 인체에서 급성 위장염을 일으키는 병원성 바이러스로 알려져 있다(Vinje

등,2003;Wang등,2005;Zheng등,2006).노로바이러스의 GI형과 GII형은 분자생물

학적,역학적,계통학적으로 매우 상이하며 capsid유전자의 염기서열에 따라 GI형은

14종,GII형은 17종 등 31종의 유전자형(genotype)으로 분류되고 있다(Kageyama

등,2004).이렇게 다양한 노로바이러스의 유전자형 종류에 따라 인체의 면역학적 저

항성도 다르게 나타남으로써 일반적으로 노로바이러스에 대한 항체는 인체에서 흔히

발견되지만 노로바이러스에 대한 면학학적 저항성은 나타나지 않는 것으로 알려져

있다(Atmar,2001).
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노로바이러스에 의한 위장염의 집단발생은 학교,양로원,캠프,순항선,요양원,가

정,레스토랑 등 다양한 여러사회 집단에서 발생하고 있으며 노로바이러스의 전파는

분변으로 오염된 음식물이나 식수,비말,개인적인 접촉,환경오염을 통해 일어나며

사람에서 사람으로의 감염 즉 2차 감염도 흔히 일어난다(LeBaron등,1990;Glass

등,2000).

노로바이러스는 전 세계적으로 성인 및 유아에서 비세균성 급성 위장염을 일으키

는 가장 흔한 원인 바이러스로서(Glass등,2000),세균성식중독과는 달리 선진국에서

오히려 더 많이 보고되고 있다.미국의 경우 식품매개성 및 수인성으로 인한 집단 발

병 중 약 70% 이상이 노로바이러스에 의해 발병되는 것으로 밝혀졌으며(Blackburn

등,2004;Widdowson등,2005)지하수가 노로바이러스를 포함한 일반적인 수인성

질병의 전파경로로 알려져 있다(Mark등,2003).국내에서는 노로바이러스에 의한 집

단 식중독 사례가 Jee등(1999)에 의해 보고된 이후 특히 학교 급식 및 수학여행객에

게서 대형 식중독 사례들이 보고되고 있으며 주요 오염원 중의 하나로 오염된 지하

수가 추정되면서 공중보건학적으로 큰 관심 집중의 대상이 되고 있다.제주도의 경

우는 2004년 노로바이러스에 의한 식중독 원인이 오염된 지하수로 밝혀진(Kim 등,

2005)이후 지속적으로 노로바이러스에 의한 식중독이 발생하고 있다(식품의약품안전

청,식중독통계시스템,2011).

일반적으로 환자의 분변으로 배출된 노로바이러스는 지하수를 오염시키고 오염된

지하수를 식수로 사용하거나 식품을 세척하는 경우 대규모 집단식중독이 일어나는

것으로 알려져 있다.환경부에서는 지하수에 의한 노로바이러스 식중독사고 예방을

위해 노로바이러스 검출이 우려되는 지하수 이용시설을 중심으로 지하수 원수 중 노

로바이러스 오염실태를 조사한 결과,2008년 1차 조사 총 300개의 지점 중 104개 지

점(34.7%)에서 노로바이러스가 검출되었으며 제주지역의 지하수도 4개 조사 지점 중

1개 지점에서 노로바이러스가 검출된 것으로 확인됨으로써 이로 인한 노로바이러스

질병 발생이 우려되고 있다(방 등,2008;환경부,2008).

이와 같이 노로바이러스에 의한 질병 발생은 공중보건학적으로 관심 집중의 대상

이 되고 있으나 노로바이러스는 배양방법 및 동물모델이 개발되어 있지 않아 인체

내 병인기전 및 면역기전을 이해하고자 하는 연구는 매우 제한되어 있으며 노로바이

러스 오염원과 이로 인한 노로바이러스 감염 및 질병 발생 간의 관련성에 대한 연구
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는 미흡한 실정이다.또한 분자생물학적 진단기술 등의 발전으로 인하여 과거 원인

불명으로 알려졌던 위장염 환자의 원인 병원체가 노로바이러스로 밝혀지고 있으나

노로바이러스의 유전자 진단법은 사용하는 primer나 probe의 종류 및 조성,유전자의

추출,증폭 및 검출조건에 따라서 상당한 민감도의 차이가 발생하며 조기탐지 측면에

서는 한계가 뒤따름에 따라 노로바이러스를 검출하기 위한 보편적이고 표준화되어

있는 신속한 면역진단법의 개발이 요구되고 있다.

본 연구에서는 2008년부터 2010년까지 제주지역의 위장관염 환자 검체를 대상으로

노로바이러스를 검출하여 발생경향,성별,연령별 분포,계절적 증감 등을 파악하여

노로바이러스가 차지하는 역할 및 중요성을 살펴보고 제주지역에서 유행하고 있는

노로바이러스의 유행주 확보 및 유전학적 특성을 비교 분석함으로써 신속하고 표준

화된 진단제제 개발을 위한 자료를 제공하고자 한다.또한 2004년 노로바이러스에 오

염된 지하수가 원인이 되어 식중독이 발생되었던 장소의 주변 지하수 및 집단급식소

중 식품용수로 사용하는 지하수에 대한 노로바이러스 오염 여부를 조사하고 오염 원

인을 파악함으로써 지하수 관련 집단식중독 발생 예방을 위한 기틀을 마련하고자 한다.
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II.이론적 배경

1.노로바이러스의 특성

노로바이러스는 1968년 Kapikian등(1972)이 면역전자현미경(IEM)을 이용하여 미

국 오하이오주 Norwalk초등학교에서 발생한 집단식중독 환자의 분변에서 감염력 있

는 27nm 크기의 바이러스 입자를 처음 발견하여 Norwalkvirus로 불리었다.그 후

유사한 식중독환자에서 Norwalk virus와 비슷한 바이러스가 계속 발견되었으며

Montgomerycounty(1977),Hawaii(1977)및 Snow Mountainvirus(1982)가 순차적으

로 발견되어 보고되었다(Thornhill등,1977;Dolin등,1982).이 바이러스들은 원형의

작은 바이러스이고 서로 동일한 유전자 구조를 갖고 있기 때문에 smallround

structuredvirus(SRSV)라고도 하였으며 Norwalk-likevirus라고도 불리다가 2002년

에 국제바이러스명명위원회(ICTV)에서 바이러스의 유전체 염기서열,유전자의 구성,

숙주동물의 특성 분석을 통한 분류법에 의하여 Norwalk-likevirus는 norovirus로

Sapporo-likevirus는 sapovirus로 명명되어 사용되고 있다(Mayo,2002).

노로바이러스는 형태학적으로 27∼40nm 크기의 구형 바이러스이며 분자학적으로

sapovirus,lagovirus,vesivirus등과 함께 Caliciviridae에 속하는 약 7.5KB의 단일

사슬 RNA 바이러스로서 유전자는 3개의 단백질(ORF,openreadingframe)을 코딩

하는 것으로 알려져 있다(Dingle등,1995).ORF1은 바이러스의 3C likeprotease에

의하여 RNA dependentRNA polymerase(RdRp)를 포함하여 6개의 단백질로 분리되

는 비구조 단백질(nonstructuralprotein)을 생산하며(Belliot등,2003)ORF2와 ORF3

은 60kDa의 capsid단백질 VP1과 VP1의 발현과 안전성에 필요한 20kDa의 VP2

단백질을 만들어낸다.VP1단백질은 P(protruding,P1과 P2)와 S(shell)의 두 개의 구

조로 구성되었는데 S도메인은 바이러스 외부형태 유지에 관여하고 P도메인은 세포

수용체 결합부위를 가지고 세포간의 상호작용과 면역인지의 역할을 수행한다

(Bertolotti-Ciarlet등,2003;Nilsson등,2003;Tan등,2004;Chakravarty등,2005).
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노로바이러스는 유전학적 또는 면역학적으로 매우 다양한 바이러스로 알려져 있다.

일반적으로 노로바이러스에 대한 항체는 인체에서 흔히 발견되지만 노로바이러스에

대한 면역학적 저항성은 나타나지 않는 것으로 알려져 있는데(Atmar,2001)그 이유

는 노로바이러스에 대한 인체의 면역학적 저항성은 바이러스의 유전자형에 따라 다

르고 바이러스의 genotype종류는 매우 다양하기 때문이다.노로바이러스는 RNA

dependentRNApolymerase(RdRp,ORF1)와 capsidproteinVP1(ORF2)의 서열에 따

라 크게 5개의 genogroup(GI-GV)으로 분류되며 사람에게서는 주로 GI,GII,GIV가

소와 쥐에게서 GIII,GV가 검출되었다고 보고되고 있다(Belliot등,2003).이 중 인체

의 급성 위장염을 일으키는 주요 유전자형인 GI,GII는 분자생물학적,역학적 및 계

통학적으로 매우 상이하며(Vinje등,2003;Wang등,2005;Zheng등,2006)현재까

지 노로바이러스 capsid유전자의 염기서열에 따라 모두 31종의 유전자형으로 분류되

고 있다(Kageyama 등,2004).노로바이러스의 분자계통학적 분석(Phylogenetic

analysis)은 주로 바이러스의 RdRp또는 capsid유전자의 염기서열 분석을 이용하여

수행하여 왔다.RdRp는 노로바이러스 유전자형에 상관 없이 유전자 염기서열이 잘

보전되어 있고 capsid유전자 염기서열은 바이러스 항원과 밀접한 관계를 가지고 있

어 분자계통학적 분류방식의 대상으로 많이 사용되고 있다.
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2.노로바이러스의 감염 및 치료

1)노로바이러스의 감염원 및 전파경로

노로바이러스 주요 감염원은 인간의 위장으로 알려져 있으며,감염된 사람의 분변

을 통해 토양과 물이 오염되며 오염된 물,오염된 패류,그리고 오염된 물로 세척한

식품(채소류,과일류 등)의 섭취 및 오염된 환경에 의하여 인체에 질병을 유발하며

노로바이러스 감염 회복 후 최소 3일까지는 전염성을 가지고 있고 일부는 회복 후 2

주간 전염력을 갖는 경우도 있어 2차감염의 우려가 높다

전파경로는 주로 오염된 음용수 및 섭취에 의하여 전이되며 노로바이러스에 오염

된 물건을 만진 손으로 입을 만졌을 때,질병이 있는 사람을 간호할 때,직․간접적

으로 구토물에 노출되었을 때,공기 중에 오염되어 있는 경우,환자와 식품,기구 등

을 함께 사용하였을 경우 등 다양하며 특히 유아원이나 양로원에서 일하는 사람은

노로바이러스에 걸린 어린이나 주민에 대해 특별한 주의가 필요하다(Woo등,2004).

노로바이러스는 전염력이 매우 강하여 10-100개 미만의 적은 입자수로도 감염이

성립되며 일반적으로 40일 정도 활성을 유지하는 것으로 알려져 있다.60℃ 가열 등

에서도 활성 유지가 가능하며 냉동․냉장 온도에서도 수개월에서 수년까지 그 감염

력이 유지되는 특성을 가지고 있다.실온에서 pH 2.7에 3시간 동안 노출시키거나

20%의 에테르로 4℃에서 18시간 처리 후에도 그 감염력이 유지된다.특히 바이러스

에 의한 지하수오염은 토양이나 지하수를 통하여 장거리 이동이 가능하므로 그 위험

성이 높다(Thornton등,2004).

2)노로바이러스의 감염증상 및 치료

노로바이러스에 오염된 음식을 먹거나 물을 마시면 구토,수양성설사,오심,메스꺼

움,발열증상을 유발하며 일반적으로 24-48시간 후 증상이 나타나기 시작하며 보통

1～2일 정도 지속되다가 자연 치유된다.그러나 어린이,노인 등 면역력이 약한 환자

의 경우 구토와 설사로 인한 심한 탈수 증세가 나타나 사망하는 경우도 있다.현재

노로바이러스에 대한 항바이러스제는 없는 상태이며 주로 충분한 수분과 영양을 공

급하며 탈수증상이 심한 경우에는 병원에서 수액치료를 하고 있다.
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3.지하수 노로바이러스의 오염 및 소독 처리

1)지하수 노로바이러스의 오염

산업의 발달,생활수준 향상과 더불어 오염물질의 발생이 증가하고 있고,특히 수

인성 병원미생물 오염은 그 주요 발생원이 사람을 위주로 한 동물의 분변이기 때문

에 인축 분변 배설물의 수질오염은 인간으로 하여금 수인성질환 병원체의 폭로기회

를 증가시켜주고 있다.

지하수내에서 엔테로바이러스(enterovirus)의 존재가 보고됨에 따라(Marzoulk등,

2005)많은 국가에서 전염성을 가진 수인성 바이러스로 인한 위장염의 일반적인 원인

으로 엔테로바이러스(enterovirus)나 노로바이러스(norovirus)같은 잠재적인 병원성

장관계 바이러스들을 들고 있다.

수인성질병의 80% 이상은 오염된 음용수가 감염매개체로 작용하여 발생한 것으로

보고되고 있으며 특히 노로바이러스의 경우 지하수와 관련된 집단발병을 일으키는

주요 바이러스감염매개체 중의 하나로 알려져 있다(Mark등,2003).미국에서는 1997

년과 1998년 동안 발생한 바이러스성 병원체와 관련된 수인성 질병의 80%가 오염된

샘물로 인한 것이었으나(Barwick등,2000)대체적으로 1971년부터 2002년에 이르기

까지 위장염을 유발하는 수인성 질병의 1/3이 지하수 수계로부터 발생하는 것으로 보

고되어 있다(Reynolds등,2008).제주도의 경우는 2004년 비슷한 시기에 근접한 숙박

업소를 이용했던 수학여행객에서 연이어 노로바이러스 식중독이 발생했는데 그 원인

은 비음용인 오염된 지하수를 주방에서 식품 조리용으로 사용한 것으로 밝혀졌으며

(Kim 등,2005)환경부의 2008년 지하수의 노로바이러스 오염실태 조사 결과에서도

4개 조사 지점 중 1개 지점에서 노로바이러스가 검출됨으로써(방 등,2008)지하수

소독처리 및 관리 용도에 적합한 지하수 사용,노후된 지하수관정의 시설 개․보수

등 지하수 이용시설에 대한 오염원 관리 강화가 필요하다.

또한 제주지역의 수원은 대부분 지하수에 의존하고 있는 상황으로써 노로바이러스

질병 발생 예방을 위하여 지하수의 노로바이러스 오염실태 파악 및 개선대책이 필요

하다.
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2)지하수 노로바이러스 소독 처리

국립환경과학원에서 소독되지 않은 지하수에서 노로바이러스를 제거하기 위해

다양한 제거방법을 연구한 결과에 따르면 염소,자외선,오존 등 다양한 제거기술로 노

로바이러스 유전자 및 감염성 제거가 가능하다고 밝혔으며 특히,정수장 소독제로 널리

사용되는 염소를 물속에 0.2∼ 0.5ppm 정도만 잔류시켜도 노로바이러스 제거가 가능

하다고 하였다.

정수장에서 사용하는 소독제인 염소의 경우 잔류염소 0.2～0.5ppm 정도에서 뮤린노로바

이러스가 99.99%(4log)제거되었고 유전물질도 평균 97.2% 제거되는 것으로 나타났으

며,양전하를 띠고 있는 바이러스필터는 폴리오바이러스와 대장균을 모두 99.9%(3

log)이상 제거하는 것으로 조사되었다.또한 뮤린노로바이러스와 폴리오바이러스에 자

외선을 18.8mJ/㎠과 112.5mJ/㎠로 처리할 경우 유전물질은 검출되었으나,바이러스는 각

각 99.98%(3.7log)와 99.99997%(6.5log)이상 제거되는 것으로 조사되었다.

사람 노로바이러스는 세포배양이 불가능하기 때문에 감염성 분석을 위해 세포배양이

가능하면서 사람 노로바이러스와 형태가 유사한 뮤린노로바이러스와 폴리오바이러스로

대신하여 실험하였다.

국립환경과학원은 지하수 중 노로바이러스를 수돗물 정수처리기준(바이러스 제거율

99.99%,4log)이상으로 안전하게 제거하고,염소냄새를 최소화하여 거부감 없는 맛있는 먹는

물을 만들기 위해서는 각각의 개별방법을 조합한 복합처리기술이 필요하다고 설명하였는

데 복합처리기술이란 염소,자외선,바이러스필터,오존,활성탄 등 개별방법을 지하수

수질특성에 적합하도록 2개 이상 조합하는 처리방법을 말하며,복합처리기술을 현장

에 설치하여 적용성을 평가 한 후 소규모 수도시설이나 다중이용시설 등의 지하수에 대

해 보급될 수 있도록 추진할 예정이라고 밝혔다.

우리나라와 미국의 수돗물 바이러스기준은 정수처리기술(TT,treatmenttechnique)기준에

따라 99.99%(4log)이상 제거하도록 규정되어 있다.
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4.노로바이러스의 진단

일반적으로 노로바이러스 진단은 전자현미경 이용 방법(EM,electronmicroscope),

면역학적 방법(EIA,enzymeimmunoassay),분자생물학적 방법(Nucleicaciddetection)을

이용하여 검출하고 있으나 세포배양이 불가능하여 세계적으로 환경 중 감염성 있는

노로바이러스 분석 방법은 없다.각 검출 방법의 특성은 다음과 같다.

1)전자현미경 이용 방법(EM):바이러스의 형태학적 특성으로 노로바이러스를 확

인하기 위한 방법으로 분변 등에서 노로바이러스를 검경하기 위해서는 106

particles/mL정도의 농도가 되어야 한다.그러나 많은 숙련도를 요구하며 아주 초기

단계에서의 검출에 효과가 있다(Atmar,2001)

2)면역학벅 방법(EIA):면역반응을 이용한 노로바이러스 검출방법으로 104～106

viralparticles/mL의 상대적으로 적은 바이러스 농도에서 검출이 가능하나 노로

바이러스 특이항체를 이용한 면역진단법은 일부 대형 진단제 생산회사에서 개발되어

있지만 현재 노로바이러스 검출에 효율적인 항체의 개발이 미흡하고 항원성의 심한

변이에 의해 낮은 민감도를 보여 보편적으로 사용되지 못하고 있으며 유전자 검출법

에 비해 민감도가 낮다

3)분자생물학적 방법(Nucleic acid detection):유전자 증폭에 의한 진단법은

seminestedRT PCR 등 conventionalRT PCR법과 형광이 표지된 probe를 사용한

realtimeRT PCR법이 개발되어 사용되고 있으며 현재까지 노로바이러스의 진단을

위해 가장 보편적이고 표준화되어 사용되고 있는 방법이다.

이와 같은 노로바이러스 진단 방법들 중 국내에서는 1990년대에 이르러 분자생물

학적 진단기술 등의 발전에 따라 과거 원인 불명으로 알려졌던 위장염 환자의 원인

병원체가 분자생물학적 방법에 의해 노로바이러스로 밝혀지기 시작한 이후 식중독

주요 원인 식품 및 물을 중심으로 검사법 연구가 진행되어 오고 있다.질병관리본부
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에서는 2006년 6월 노로바이러스를 법정전염병〔병원체감시대상(실험실감시대상전염

병)〕으로 지정하여 관리하면서 환자에 대한 연구를,식품의약품안전청에서는 식품

및 식품용수의 노로바이러스 검출법에 관한 연구,환경부에서는 지하수에서 노로바이

러스 검출 및 관리를 위한 연구 등 노로바이러스의 효율적인 관리를 기하고자 여러기

관에서 다각적으로 노력하고 있다.그러나 환자의 경우 장(腸)에서 증식하여 배출되기

때문에 노로바이러스 검출이 쉬우나 식품과 환경시료는 낮은 농도로 바이러스가 존

재하고 저해물질이 존재하기 때문에 많은 양의 시료를 필요로 하며 시료채취와 농축

과정이 필요하여 검출에 어려움이 뒤따르고 있음에 따라 저농도로 존재하는 바이러

스 검출법의 개발이 공중보건학적으로 필요하다.

노로바이러스는 높은 감염성과 환경매체에서 다양한 물리화학적 요인들에 대하여

저항성이 매우 큰 바이러스로서 신속하고 민감한 진단방법은 노로바이러스에 의한

질병의 예방에 있어서 매우 중요하다.노로바이러스 집단환자 발생의 대형화 추세에

따라 원인규명 및 확산 방지를 위하여 신속하고 정밀한 검출 및 진단법 개발이 요구

되고 있으며 이를 위하여 국내 유행하는 노로바이러스의 유전자 염기서열 축적을 통

한 분자유전학적인 자료 확보가 필수적이다.
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III.재료 및 방법

1.시료채취 및 처리

1)위장염환자 검체 수집 및 처리

가.시료채취

제주지역 관내 병원을 통해 2008년 1,104건,2009년 1,184건,2010년 1,131건 등 총

3,419건의 수집된 설사 분변 가검물을 사용하였다.분변 1 g을 멸균된 0.1 M

PBS(phosphatebufferedsaline)9mL에 넣어 3분간 vortex한 후 4℃에서 3,000rpm

에서 30분간 원심분리(Hanil,Union32Rplus,Korea)하여 상층액 500

μ

L를 취해 새

로운 튜브에 옮겨 소분한 뒤 -70℃에 보관하였다가 노로바이러스 검출에 사용하였다.

나.핵산(RNA)추출

분변 부유액 150

μ

L에 Trizol(Invitrogen,USA)450

μ

L를 첨가하고 30초간 vortex

한 후 5분간 실온에서 방치한 다음 chloroform 150

μ

L를 첨가하고 30초간 vortex하

였다.10분간 실온에 방치한 다음 7,500rpm으로 4℃에서 15분간 원심분리하였다.상

층액을 취하여 동량의 isopropylalcohol을 넣고 혼합한 후 -20℃에서 24시간 방치하

였다.그 후 14,000rpm,4℃에서 30분간 원심분리하여 상층액을 제거한 다음 70%

에탄올 800

μ

L을 첨가하여 14,000rpm,4℃에서 10분간 원심분리하여 세척하였다.상

등액을 제거하고 20분간 실온에서 건조시킨 후 DEPC(dietylpyrocarbonate)처리된

멸균 증류수 30

μ

L첨가하여 RNA를 용출시키고 이를 RT(reversetranscription)-PCR

(polymerasechainreaction,중합효소연쇄반응법)을 위한 주형으로 사용하였다.
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Fig.1.Locationsofgroundwatersampling.

2)지하수 시료채수 및 처리

가.지하수 채수 지점

지하수 시료채취 지점은 Fig.1및 Table1과 같으며 2008년 채수지점은 2004년

노로바이러스에 오염된 지하수가 원인이 되어 식중독이 발생했던 장소 및 주변 지역

4개 지점(A～D)을 대상으로 6월부터 12월까지 채수하였으며 2010년은 집단급식 시설

중 식품제조용수로 사용하는 지하수 5개 지점(E～I)에 대해 10월에 각 1회 채수하였다.
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Year Point Location Well
depth(m)

Altitude
(m)

Sampling
period

A Ildodong,JejuCity 93 56
June,July,Aug.,

Oct.,Nov.,Dec.

2008 B Ildodong,JejuCity 30 14
June,July,Aug.,

Oct.,Nov.,Dec.

C Ildodong,JejuCity 105 61 June,July

D Ildodong,JejuCity 110 67 June

E
Serhodong,Seoguipo

City
170 215 Oct.

F Oradong,JejuCity 237 253 Oct.

2010 G Oradong,JejuCity 237 253 Oct.

H Oradong,JejuCity 237 253 Oct.

I
Daejungeup,Ilgwari

SeoguipoCity
100 37 Oct.

Table1.Locationsofgroundwatersampling
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나.채수한 지하수의 물리화학적 특성 분석

채수된 지하수는 현장에서 잔류염소,탁도,수온 및 pH 등의 물리화학적 특성을

분석하였으며 잔류염소(ppm)는 DPD 비색법,탁도(NTU)는 Multiparameter(Hanna

Instruments,USA)로,수온(℃)과 pH는 Orion 4-Star(Thermo FisherScientific,

USA)를 이용하여 측정하였다.

다.지하수 채수 및 노로바이러스 탈리,농축

노로바이러스 검출을 위한 시료 채수에 탈리와 농축과정은 국립환경과학원의 지

하수 중 노로바이러스 분석지침(환경부 2007)및 식품의약품안전청 식품제조용수에

대한 노로바이러스 검출(식품의약품안전청,2007)의 실험법에 준하여 수행하였으며

이를 간단히 살펴 보면 다음과 같다.지하수 500～600L를 양전하로 하전된 1MDS

필터(CUNO,Meriden,USA)에 분당 10L의 속도로 통과시켜 바이러스를 흡착시킨

후 냉장상태를 유지하여 실험실로 옮긴 후 72시간 이내에 탈리과정을 실시하였다.흡

착된 바이러스를 1.5% beefextract가 함유된 pH 9.5,0.05M glycinebuffer를 이용

해 탈리하였다.탈리한 후 용액을 1M HCl을 이용하여 pH 3.4～3.6으로 맞춘 후 30

분간 응집시키고 2500×g,4℃에서 15분간 원심분리하였다.얻어진 응집물(pellets)을

0.15 M sodium phosphate(pH 9.0～9.5)20～30 mL을 이용하여 재부유 시키고

9,000×g,4℃에서 10분간 원심분리한 상등액을 취하여 1M NaOH를 이용하여 pH

7.0～7.5로 맞추었다.미생물의 오염을 방지하기 위해 농축액을 0.2

μ

m poresize의

필터(PallGelmanLaboratory,AnnArbor,Mich.)를 통과시킨 후 노로바이러스 검출

에 사용하였다.

라.노로바이러스 핵산(RNA)추출

RNA 추출은 상품화된 QiAampmicrospincolumns(viralRNA minikit,Qiagen,

USA)을 이용하여 kit에 포함된 방법에 따라 추출하였다.
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2.RT(reversetranscription)-PCR(polymerasechainreaction,중합효소 연쇄반응법)

및 전기영동

노로바이러스 유전자 검출을 위하여 Table2의 Primer를 이용하여 2×RT-PCR

mastermix12.5

μ

L,10pM senseprimer와 antisenseprimer각각 2

μ

L,멸균증류

수 6

μ

L,시료에서 추출된 RNA2.5

μ

L를 포함한 25

μ

L반응액을 사용하였다.유전자

증폭을 위해 thermocycler(Perkin-Elmer,GeneAmpPCRsystem 2700,USA)를 이용

하여 48℃에서 40분간 reversetranscription을 수행하고 94℃에서 3분 동안 reverse

transcriptase를 불활성화 시킨 뒤 94℃에서 30초,54℃에서 30초,72℃에서 45초로 35

cycle를 반복한 후 72℃에서 7분간 확장(extention)하였다.양성대조군으로 노로바이

러스 RNA를 사용하고 음성대조군으로 멸균증류수를 사용하였다.

1차 PCR product를 주형으로 특이도와 민감도를 높이기 위해 semi-nestedPCR

방법으로 2차 PCR증폭단계를 수행하였다.1차 PCRproduct2

μ

L를 이용하여 10×

PCR reactionbuffer,2.5mM dNTP,20pM primer,1U taqpolymerase(Bioneer,

Korea)를 넣어서 50

μ

L반응액을 제조한 후 실험에 사용하였다.반응조건은 94℃ 30

초,56℃ 30초,72℃ 45초로 25cycle를 반복한 후 72℃에서 7분간 extention하였다.

얻어진 PCR산물은 1.5% LEagarosegel(Gibco,USA)에 전기영동한 후 ethidium

bromide(Bioneer,Korea)에 염색하여 UV하에서 관찰하였고 GI　313bp,GII310bp의

특이적인 크기의 유전자 산물을 확인하였다.
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Geno
types Primers Sequences(5'→3') Size

(bP) Application

GI

GI-FIM CTGCCCGAATTYGTAAATGATGAT OnestepRT-PCR

GI-RIM CCAACCCARCCATTRTACATYTG 313
OnestepRT-PCR/

SeminestedPCR

GI-F2 ATGATGATGGCGTCTAAGGACGC SeminestedPCR

GII

GII-FIM GGGAGGGCGATCGCAATCT OnestepRT-PCR

GII-RIM CCRCCTGCATRICCRTTRTACAT 310
OnestepRT-PCR/

SeminestedPCR

GII-F3 TTGTGAATGAAGATGGCGTCGART SeminestedPCR

Table 2.The sequence ofoligonucleotides used forthe detection ofRNA of

norovirus
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3.노로바이러스 유전자형 분석

1)PCR산물의 정제

증폭된 PCR산물을 1.5% agarosegel로부터 전기영동하여 확인된 DNA 절편을 절

단한 후 QIAquickGelExtractionkit(Qiagen,Germany)를 사용하여 정제하였다.절

단된 젤의 3배 부피의 젤 용해액 완충용액(BufferQC)을 첨가하고 50℃에서 젤을 용

해시킨 뒤 QIAquickspincolum으로 옮겨 14,000rpm,1시간 원심분리한 후 세척용

완충용액(BufferPE)을 750

μ

L을 첨가하고 14,000rpm,1분간 원심분리한 후 상층액

을 취하여 잔여 세척용 완충용액을 제거하고 50

μ

L의 멸균증류수로 DNA를 회수하여

노로바이러스의 유전자형과 계통학적 분석을 수행하였다.

2)Sequencinganalysis

염기서열 분석을 위해 정제된 DNA를 주형으로 하여 각각의 유전자형에 특이적인

프라이머를 사용하여 양쪽 방향으로 dideoxynucleotidechaintermination기법을 이

용하는 Bigdyesequencingkit(ABIprisem AppliedBiosystems,PerkinElmer,USA)

을 사용하여 sequencing reaction을 하였다. 얻어진 산물을 Bigdye removel

kit(Amersham Pharmacia,Engaland)로 정제한 뒤 automatedDNA sequencer(model

377,AppliedBiosystems,USA)을 이용하여 염기서열을 분석하였다.

3).계통발생학적(Phylogenctic)분석

분석된 염기서열은 DNAstar(Madison,USA)프로그램을 통해 염기서열의 결정 및

비교분석을 수행하였고 Table3의 기존에 보고된 노로바이러스주를 이용하여 Clustal

method로 계통유전학적인 계통도를 그려 계통학적 모식도를 완성하였다.
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Strain

name

GenBank

accessionNo.

Geno

types

Strain

name

GenBank

accessionNo.

Geno

types

Norwalk M87661 GI-1 Hawaii U07611 GII-1

Southampton L07418 GI-2 Snow mountainagentU70059 GII-2

Desertshield U04469 GI-3 Toronto U02030 GII-3

Chiba AB022679 GI-4 Grimsby AJ04864 GII-4

Musgrove AJ277614 GI-5 Hillingdon AJ277607 GII-5

Sindlesham AJ277615 GI-6 Seacroft AJ277620 GII-6

Winchester AJ277609 GI-7 Leeds AJ277608 GII-7

BS5-98DE AF093797 GI-8 Wortley AJ277618 GII-8

SaitamaSzUG1 AB039774 GI-9 Alphatron AF195847 GII-9

Boxer AF538679 GI-10 Amsterdam AF195848 GII-10

SaitamaKU8 AB058547 GI-11 VA97207-US AY038599 GII-11

SaitamaKU19aAB058525 GI-12 M7-US AY130761 GII-12

SaitamaT35a AB112132 GI-13 Erfurt546 AF427118 GII-13

SaitamaT25 AB097911 GI-14 Fayeteville-US AY113106 GII-14

SaitamaKU80a AB058585 GII-15

SaitamaT53 AB112260 GII-16

SaitamaT27 AY502009 GII-17

Table3.Norovirusreferencestrainsusedforsequenceanalysis
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IV.결과 및 고찰

바이러스성 위장염의 주요 원인 병원체인 노로바이러스는 위생과 의료시스템의 미

비로 전염되는 후진국형 질병이 아니라 미국,일본,유럽 등 위생 선진국 뿐만 아니

라 국내에서도 식중독 발생의 주된 원인 바이러스로 밝혀지면서 식품위생 및 사람의

건강에 매우 중요한 요소로 작용하고 있다.

따라서 제주지역 노로바이러스의 역학적 특성,유행주 확보 및 유전학적 특성을 비

교 분석함으로써 신속하고 표준화된 진단제제 개발을 위한 자료를 제공하고자 한다.

또한 2004년 노로바이러스 식중독이 발생되었던 장소 주변 지하수 및 식품용수로

사용하는 지하수에 대한 노로바이러스 오염 여부를 파악하고 오염 원인을 파악함으

로써 지하수 관련 집단식중독 발생 예방을 위한 기틀을 마련하고자 한다.

1.노로바이러스에 의한 위장염환자의 발생 및 분자역학적 특성

1)노로바이러스의 위장염환자 발생 특성

① 제주지역 노로바이러스의 발생

2008년부터 2010년까지 norovirus를 포함하여 rotavirus,enteric adenovirus,

astrovirus등의 위장염 유발 주요 바이러스의 제주지역 발생율을 Fig.2에 도시하였

다.그림에서 보여지는 바와 같이 바이러스에 의한 발생율은 2008년 1,104건 중 262

건(23.7%),2009년 1,184건 중 348건(29.4%),2010년 1,131건 중 403건(35.6%)이 발생

되었는데(질병관리본부,2008∼2010),이것은 강원도 12.8%(임 등,2005),광주 15.8%

(정 등 2006),전국의 2006년 21.1%,2007년 21.8%,2008년 23.2%의 발생율(질병관리

본부,2006∼2008)보다 다소 높은 발생이었고,경기도의 2002년 발생율 34.0%(허 등,

2002)은 제주지역 2010년 발생율과 비슷하였다.

또한 전국적으로 바이러스성 위장염 원인 병원체는 증가하는 경향을 보였음을 알 수

있었다.
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제주지역의 바이러스에 의한 위장염환자의 발생율 중 2008년 9.2%,2009년 10.3%,

2010년 12.8%로 강원도 2001년 0.1%,2003년 1.3%,2004년 7.0%(임 등,2005),인천

2005년 3.6%,2006년 9.9%,2007년 17.8%(Gong등,2008)의 발생율과 마찬가지로 비

교 대상 연도가 상이하긴 하지만 점차 증가하는 추세를 보였다.

0

500

1000

1500

2010 2009 2008

N
o

. 
o
f 

s
a
m

p
le

s

0

10

20

30

40

In
c

id
e

n
c
e
 r

a
te

(%
)

No. of sample Sum of major virus Norovirus

Fig.2.Incidencerateofthediarrheapatientscausedbysum ofmajor

virusesandnorovirusgastroenteritisinJejufrom 2008to2010.

노로바이러스의 발생은 주로 학교,가족,공동체 등 공공시설에 폭발적으로 발생하

는 비세균성 위장관염의 주요한 단일 원인체로(Greenberg등,1979)국내에서 1995년

Jee등(1999)에 의해 최초 보고된 이래 집단식중독의 원인병원체로 2003년 이후 점차

증가추세에 있으며,집단화,대형화 경향을 보이고 있고,2006년 6월 학교 급식대란은

노로바이러스 식중독의 폭발적 발생의 위험성을 경험하게 하였다(방 등,2008).
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외국의 경우 영국,네덜란드,일본 등 선진국에서도 집단설사 또는 집단 식중독이

발생하는 등(Davidson등,1975;Lewis등,1979)급성위장염의 주원인 병원체로 부각

되고 있다.

제주지역에서도 2004년 오염된 지하수 사용과 관련하여 3회의 집단 식중독이 발생된

이후 2005년,2006년,2007년,2009년 각 1회,2008년 4회,2010년 3회 등 노로바이러스

집단 발병 사례가 끊임없이 발생되고 있다(식품의약품안전청,식중독통계시스템,2011).

노로바이러스는 환경적요인에 저항성이 매우 큰 바이러스로 전파력이 높고 오염된

식품,물 또는 사람을 통해서 전파될 수 있으므로 청결한 위생상태 유지를 위한 지속

적인 관리가 요구된다.



- 22 -

② 노로바이러스의 월별 발생 특성

2008년부터 2010년까지 노로바이러스에 의한 위장염환자의 월별 발생 특성은

Table4및 Fig.3에 나타내었다.Table4및 Fig.3에서 보여지는 바와 같이 2008년

부터 2010년까지 총 발생율은 11월(25건,6.8%)부터 노로바이러스 발생이 증가하기

시작하여 12월(69건,18.8%),1월(88건,23.9%),2월(68건,18.5%)을 중심으로 높은 발

생을 보인 후 3월(42건,11.4%),4월(30건,8.2%)에 점차 감소하다가 6월에서 9월 사

이 0.3%에서 2.2%의 낮은 발생율을 보였다.

연도에 따른 월별 특성을 살펴보면 2008년의 경우 11월에서 3월 사이(80건,79.2

%),2009년은 12월에서 4월 사이 (100건,82.0%),2010년은 12월에서 3월 사이(118건,

81.3%)가 노로바이러스가 유행했던 시기로 확인되었으며 2008년과 2010년은 1월이

각각 26.7%,35.2%로 가장 높은 발생을 보인 반면 2009년은 12월이 32.8%로 가장 높

은 발생을 보였고 2008년과 2010년에 가장 많은 발생을 보인 1월에는 8.2%로 감소하

였다가 2월부터 13.9%로 다시 증가하기 시작하여 3월 11.5%,4월 15.6%의 발생율을

보임으로써 다른 해보다 늦은 시기까지 유행하였다.

일반적인 노로바이러스의 발생은 연중 발생이 가능하나 동절기인 11월에서 3월까

지 유행시기를 보이다가 하절기에 감소하는 감염 양상(Mounts　등,2000;Okada등,

2005;Jee등,2006)및 Dedman등(1998)과 Koopmans등(2000)에 의한 10월이나 11

월에 증가하기 시작해서 다음해 1월에 최고 정점에 이르고 5월～6월 경에 발생이 감

소한다는 보고와 유사했다.

그러나 집단식중독 발생은 국외 홍콩의 경우 2006년 5월 (Ho등,2007),국내에서

는 2004년 5월(Kim 등,2005),2006년 급식과 관련된 수도권지역의 집단식중독은 6월에

발생하여 계절적으로 비전형적인 사례도 보여줌으로서 지속적인 관리 강화 필요성을 보여

주었다.
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Month
Year

Total
2008 2009 2010

Jan. 27 10 51 88

Feb. 13 17 38 68

Mar. 10 14 18 42

Apr. 4 19 7 30

May 2 6 2 10

Jun. 2 5 1 8

Jul. - 1 - 1

Aug. 6 - 2 8

Sep. 4 - 4 8

Oct. 3 4 4 11

Nov. 12 6 7 25

Dec. 18 40 11 69

Total 101 122 145 368

Table4.IncidentnumbersofnorovirusgastroenteritispatientsinJejufrom2008to2010
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Fig.3.Monthlyvariationofnorovirusgastroenteritisincidence

inJejufrom 2008to2010.
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③ 노로바이러스의 성별 발생 특성

2008년부터 2010년까지 제주지역에서 노로바이러스에 의한 위장염환자의 성별 발

생 특성을 Table5및 Fig.4에 나타내었다.표 및 그림에서 보여지는 바와 같이 성

별은 확인된 355건 중 남자 212건(59.7%),여자 143건(40.3%)으로 남자가 높은 발생

을 보였고 연도별로도 2008년 남자 59건(64.1%),여자 33건(35.9%),2009년 남자 75건

(63.0%),여자 45건(38.0%),2010년 남자 78건(54.6%),여자 65건(45.5%)으로 남자가

다소 높게 발생하였다.

강원도의 남자 49.0%,여자 37.9%(임 등,2005)의 발생은 본 연구와 비슷한 발생이

었고,광주의 남자 49.3%,여자 50.7%(정 등,2006)의 발생은 여자가 높게 발생됨으로

써 본 연구와 상이한 결과를 보여 지역별로 차이가 있음을 알 수 있었다.
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Sex
Year

Total
2008 2009 2010

M 59 75 78 212

F 33 45 65 143

Total 92 120 143 355

Table5.Comparisionofincidentnumbersofnorovirusgastroenteritispatientswith

sexinJejufrom 2008to2010
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Fig.4.Comparisionofincidencerateofnorovirusgastroenteritis

patientswithsexinJejufrom 2008to2010.



- 26 -

④ 노로바이러스의 연령별 발생 특성

2008년부터 2010년까지 노로바이러스에 의한 위장염환자의 연령별 발생 특성은

Table6및 Fig.5에 나타내었다.표 및 그림에서 보여지는 바와 같이 연령별 발생은

확인된 344건 중 전 연령층에서 나타났으나 0～5세가 266건(77.3%),60세 이상 25건

(7.3%),6세～9세 16건(4.7%)순으로 나타났으며 주로 5세미만의 영·유아에게서 가장

많은 감염을 일으켰고 10대에서 40대까지의 연령층에서는 1.5%에서 2.3%까지 비교적

차이가 없이 낮은 발생을 보였다.본 연구결과는 인천지역의 1세 미만 10.1%를 비롯

해 1～4세 36.7%로 가장 높았고 학령기인 5～19세 15.8%,장년층인 20～59세 11.6%,

60세 이상의 고령층에서 4.2%의 발생율(Gong등,2008)과 비교하였을 때 연령대별

발생율과는 다소 차이가 있었으나 영·유아에게 높은 빈도로 발생한다는 경향은 비슷

하였다.

노로바이러스의 일반적 발생인 5세 이하 영․유아 연령층이 가장 취약한 계층으로

나타나기는 하나 전 연령층에서의 감염이 확인되고 있다는 보고(Atmar등,2001;김

등,2008)를 뒷받침해 주었다.영유아뿐만 아니라 성인층에서도 감염이 높은 집단식중

독의 주요한 원인체로 알려져 있는 것처럼(Chikhi-Brachet등,2002;Guntapong등,

2004)제주지역에서도 전 연령층에서 노로바이러스 집단발병이 일어날 수 있는 개연

성을 보여 주었다.

일반적으로 노로바이러스에 노출된 사람의 80% 정도가 질병을 앓는 것으로 보고

되고 있으며 노로바이러스에 의한 질병은 건강상의 심각한 위해는 없으나 때로 어린

이와 노인과 같이 면역력이 약한 사람은 탈수증상과 함께 사망에 이르기까지 하므로

취약계층에 대한 주의가 필요하며 특히 바이러스성 설사질환은 위생수준과 음용수,

음식,물 또는 위생시설의 질,생활양식의 형태에 관계없이 전 세계의 모든 어린이들

에게 영향을 미치는 효과가 크므로(Glass등,2001)각별한 주의가 필요하다.
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Age
Year

Total
2008 2009 2010

0-5 62 82 122 266

6-9 8 3 5 16

10-19 3 3 1 7

20-29 2 1 2 5

30-39 1 3 2 6

40-49 3 3 2 8

50-59 2 5 4 11

60～ 10 10 5 25

Total 91 110 143 344

Table6.IncidentnumbersofnorovirusgastroenteritispatientswithageinJeju

from 2008to2010
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Fig.5.Incidentrateofnorovirusgastroenteritispatientswithage

inJejufrom 2008to2010.
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2)노로바이러스의 분자유전학적 특성

2008년부터 2010년까지 제주지역에서 발생된 노로바이러스의 유전자형을 파악하기

위해 III.재료 및 방법의 염기서열 분석을 통하여 분자유전학적 특성을 검토한 결과

를 Table7,Fig.6및 Fig.7에 나타내었다.Table7,Fig.6및 Fig.7에서와 같이

유전자형이 확인된 280건을 대상으로 노로바이러스 유전자형별 표준주와의 계통유전

학적 분석 결과 다양한 유전자형이 유행하고 있음을 확인하였다.유전자형별로 발생

하는 빈도를 살펴보면 GI형의 경우 8종에 의해 30건(11.5%),GII형의 경우 10종에 의

해 231건(88.5%)의 감염이 확인됨으로써 총 18종의 노로바이러스가 확인되었으며 GII

형에 의한 노로바이러스 발생율이 월등히 높음을 알 수 있었다.이는 인천지역 GI형

0.6%,GII형 99.4%(Gong등,2008)의 연구에서처럼 GII형의 발생이 월등히 높은 것과

GI형은 낮은 발생율을 보이는 것은 일치하였으나 발생율은 다소 차이를 보였다.

그 중 GII-4형이 184건(70.5%)으로 가장 많이 유행하는 유전자형으로 확인되었고

다음은 GII-3형 16건(6.1%),GI-4형 11건(4.2%)으로 제주지역 내 가장 흔하게 유행하

는 유전자형으로 나타났다.또한 GII-6형,GII-8형,GII-16형 모두 2.7%의 빈도로 발

생하는 것을 확인하였고 그 외 유전자형의 경우 빈도가 매우 낮거나 발생되지 않는

것으로 확인되었다.인천지역 GII-4형 69.7%,GII-3형 17.2%,GII-12형 4.4%,GII-1형

2.2%(Gong등,2008)의 발생과 비교해 보면 가장 많은 발생율을 보인 유전자형은

GII-4형으로 발생율도 비슷하게 나타나면서 본 연구와 일치하였으나 GII-3형은 인천

지역이 다소 높은 발생율을 보였으며 그 외 발생한 유전자형은 지역에 따른 차이를

보였다.

연도별 추이를 보면 2008년에 검출된 13종 중 GII-4형 58.3%,GI-4형 9.5%,2009

년 9종 중 GII-4형 77.0%,GII-8형 9.5%,2010년 10종 중 GII-4형 75.7%,GII-3형

9.7%로 해마다 GII-4형의 발생율이 가장 높았으나 발생 빈도 및 비중은 해마다 변화

되었다.

주요 노로바이러스 유전자형인 GII-4형,GII-3형의 발생 추이를 살펴보면 GII-4형

은 2008년 58.3%에서 2009년 77.0%로 18.7% 정도 그 빈도가 증가하다가 2010년에

75.7%로 약 1.3% 정도 감소하였다.GII-3형은 2008년 4.8%에서 2009년 2.7% 감소하

다가 2010년 9.7%로 크게 증가하는 양상을 확인하였다.
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인천지역의 유전자형 발생 빈도는 2005년 GII-3형,GII-4형,GII-5형 등 3가지 유

전자형 순으로,2006년과 2007년은 각 10가지 유형,12가지 유형 중 GII-4형,GII-3

형,GII-12형 순으로 발생함으로써 2005년 GII-3형이 GII-4형보다 우세하게 나타난

결과는 본 연구의 해마다 GII-4형이 우세하게 발생한 결과와 상이하게 나타났다.서

울지역의 2004년부터 2007년까지 해마다 GII-4형(76.7%)이 가장 우세한 결과와는 일

치하였고 유전자형 발생은 GII-3형,GII-2형,GII-12형 순으로 발생함으로서(김 등,

2008)노로바이러스 유전자형 발생은 지역마다 상이한 발생빈도를 보였다.

국내에서도 2004년 하반기부터 2005년 상반기에는 GII-4형,2005년 하반기에는

GII-3형,2006년과 2007년에 다시 GII-4형이 우세하게 나타남에 따라(Jee등,2006)

국내뿐만 아니라 제주도내에서 유행하는 유전자형은 GII-4형으로 밝혀졌다.

그러나 2004년 제주지역에서 발생한 지하수 음용과 관련된 집단식중독 주요 발생

원인 유전자형인 GI-3형(Kim 등,2005)은 3년간 위장염환자에서는 1건(0.4%)만 발생

하였고,2006년 급식과 관련된 수도권지역의 집단식중독 사례에서는 GI-11형이 검출됨

으로서 산발적인 위장염 환자 유행 유전자형과 집단식중독 발생 원인 유전자형과 차이

를 보였다(Jee등,2006).

노로바이러스의 매우 심한 유전자 다양성으로 인해 다양한 유전자형의 노로바이러

스가 동시에 유행하면서 유전자재조합이 일어난 노로바이러스가 각국에서 보고되고

있고 2002년 이후 유럽을 중심으로 유행한 GII-4형 변이주는 임상적으로 더 심한 증

상을 일으키고 전파력이 높으며 환경에 대한 저항성이 높아 문제가 된 바 있다

(Widdowson2004;Jee,2006).국내에서는 유럽과 같이 대유행을 일으키지는 않았으

나 2004년 검출된 바 있으며(Jee,2006)제주지역에서는 검출되지 않았으나 이에 대

비해 노로바이러스의 새로운 유전자형 및 변이주 발생 여부를 지속적으로 확인함으

로써 유행을 조기에 탐지하여야 할 것이다.

Fig.8및 Fig.9는 제주지역에서 발생한 노로바이러스 capsid유전자에 대한 각

유전자형 내에서 표준주와의 염기서열 상동성을 분석한 결과로써 노로바이러스 감염

의 주요 유전자형인 GII-4형은 Grimsby주와 87.5%에서 95.6%의 유사성을 나타냈으

며 GII-3형은 Toronto주와 88.7%에서 91.0%의 유사성을 보이는 유행주로 확인되었다
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GI
Year

Total GII
Year

Total
2008 2009 2010 2008 2009 2010

1 - - 1 1 1 - - - -

2 1 - 3 4 2 - 1 - 1

3 - - 1 1 3 4 2 10 16

4 8 1 2 11 4 49 57 78 184

5 2 - - 2 5 - - - -

6 3 - 1 4 6 2 2 3 7

7 - 2 3 5 7 2 1 1 4

8 - - - - 8 - 7 - 7

9 - - - - 9 - - - -

10 - - - - 10 - - - -

11 - - - - 11 - - - -

12 - - - - 12 1 1 - 2

13 - - - - 13 1 - - 1

14 2 - - 2 14 - - - -

15 - - - -

16 7 - - 7

17 2 - - 2

Total 16 3 11 30 Total 68 71 92 231

Table7.GenotypesofnorovirusgastroenteritispatientsinJejufrom 2008to2010
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Fig.8.PhylogenetictreegeneratedusingnorovirusGIsequencesdetectedfrom

gastroenteritispatientsinJejufrom 2008to2010.Insamplename,JJ

meansJejuprovince.
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Fig.9.PhylogenetictreegeneratedusingnorovirusGIIsequencesdetectedfrom

gastroenteritispatientsin Jeju from 2008to2010.In samplename,JJ

meansJejuprovince.
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2.지하수의 노로바이러스 오염 실태조사 및 특성

최근 수련원,집단급식소 등에서 빈발하고 있는 식중독의 주요 발병원인이 지하수

로 추정된다는 보건당국의 보고가 이어지고 있고 본 도의 경우도 2004년 노로바이러

스에 의한 식중독 원인이 오염된 지하수로 밝혀진 이후 노로 바이러스에 의한 식중

독이 발생하고 있으나 오염원이 여러 정황상 오염된 지하수로 추정만하고 있을 뿐

원인 규명은 미흡한 상황이다.

따라서 제주지역 지하수의 노로바이러스 오염여부 및 오염원인을 파악하기 위해

2004년 지하수가 원인이 되어 노로바이러스 식중독을 야기시켰던 장소 및 주변 비음

용 지하수 4개 지점(A∼D),2010년은 음용으로 이용되는 지하수 5개 지점(E∼I)에 대

해 노로바이러스 오염 여부 및 물리화학적 특성을 분석하여 그 결과를 Table8에 나

타내었다.

수온은 1～12℃까지 계절에 따른 변화를 보였고 pH는 7.1～7.9까지 채수지점에 따

라 변화 분포를 보였으며 탁도는 0.12～47.90NTU까지 큰 변화를 보임으로서 채취

지점,채취 시기,기후변화,지하수 이용용도에 따라 오염 정도의 차이를 보였으며 특

히 탁도가 큰 변화의 차이를 보였다.

노로바이러스는 A지점에서만 검출되었는데 수온은 6.83±3.71,pH 7.33±0.11,탁도

16.45±17.40의 변화 폭을 보인 지점으로 탁도의 경우 다른 비음용 지하수보다 심각한

오염상태를 나타냈으며 변화폭도 큰 차이를 보였다.

또한 본 연구에서 조사 대상 지하수 관정의 깊이에 대한 자료를 확인한 결과는

Table9에서처럼 9개소 중 7개소 관정이 100m가 넘는 관정으로 조사되었고 그 외

한 곳은 93m,다른 한 곳은 30m였다.지하수 이용용도는 음용수 5개소,비음용으

로 이용되는 곳이 4개소로 확인되었다.
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Site Sampling
number

Temperature
(℃) pH Turbidity

(NTU)

Residual
chlorine
(ppm)

Norovirus
detection

A 6 6.83±3.71 7.33±0.11 16.45±17.40 0
Yes

(2times)

B 6 8.17±4.45 7.32±0.10 0.95±0.81 0 No

C 2 4.50±3.54 7.16±0.22 1.24±0.47 0 No

D 1 4.0 7.9 0.70 0 No

E 1 4.0 7.4 0.12 0 No

F 1 5.0 7.9 0.23 0 No

G 1 4.0 7.2 0.18 0 No

H 1 6.0 7.6 0.20 0 No

I 1 1.0 7.1 0.41 2.0 No

Site Usage Welldepth(m) Altitude(m)

A Non-Drinkingwater 93 56

B Non-Drinkingwater 30 14

C Non-Drinkingwater 105 61

D Non-Drinkingwater 110 67

E Drinkingwater 170 215

F Drinkingwater 237 253

G Drinkingwater 237 253

H Drinkingwater 237 253

I Drinkingwater 100 37

Table8.Physicochemicalpropertiesofthegroundwaterssampledinthisstudy

Table9.Facillityfeatureofthegroundwaterwellsinthisstudy
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Date Weather
Temperature

(℃)
pH

Turbidity

(NTU)
Geno-type

June rain 3.0 7.4 3.30 GI-8

July serenity 12.0 7.4 1.14

Aug. rain 9.0 7.4 24.00 GI-5

Oct. serenity 9.0 7.3 47.90

Nov. serenity 5.0 7.3 12.80

Dec. serenity 3.0 7.1 9.54

Table10은 노로바이러스가 검출된 지하수의 채수 시점에 따른 물리화학적 특성

및 날씨 등 환경 조건을 나타내었다.그 중 노로바이러스가 검출된 시기인 6월의 탁

도는 3.3 NTU,8월의 탁도는 24.00NTU였고 기후상태는 채수하기 전 계속 비가 내

린 상태로 강우가 집중된 시기였다.따라서 본 연구에서 노로바이러스의 검출은 탁도

와 무관하고 주변으로부터 노로바이러스를 함유한 물질이 강우현상에 의해 지하수로

침투되어 검출된 것으로 추정되었으며 검출된 유전자형은 같은 지점에서 채취되었는

데도 채취시기에 따라 6월은 GI-8형,8월은 GI-5형 등의 다른 type이 검출되었다.

정 등(2011)의 처리되지 않은 지하수에서 노로바이러스는 39건 중 7건(18%)에서

검출되었으며 6건(86%)이 가을에서 겨울로 넘어가는 환절기인 10월과 11월에 채취한

시료로서 본 연구의 6월,8월에 노로바이러스가 검출된 시기와는 상이한 결과를 보여

주었으며 유전자형은 GI형 5건(71%),GII형 2건(29%)으로 본 연구의 GI형 2건(100%)

검출로 GI형이 우세하게 검출된 양상은 비슷하였다.일반적인 위장염환자의 노로바이

러스 검출에 있어서 GII의 검출이 우세하게 나타나는 양상과는 다른 결과였다.

Table10.physicochemicalpropertiesofthegroundwatersamplesatsiteA in

Table9
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환경부의 지하수 중 노로바이러스 관리대책의 일환으로 노로바이러스 오염 실태를

조사한 결과 2008년 1차 조사 총 300개의 지점 중 104개 지점(34.7%)에서 노로바이

러스가 검출되었으며 음용수 176개 지점 중 64개 지점(36.4%),비음용수 124개 중 40

개 지점(32.3%)에서 노로바이러스가 검출되었고 제주지역의 지하수도 비음용수이긴

하지만 2008년 4개 조사 지점 중 1개 지점에서 노로바이러스가 검출되었다(환경부,

2008).2009년은 206개 지점 중 39개 지점에서 노로바이러스가 18.9% 검출되었다.특

히 음용수로 이용되고 있는 지하수의 노로바이러스 오염으로 질병발생이 우려되고

있으며 이 결과는 국내의 지하수 중 일부가 이미 노로바이러스로 오염되어 있음을

시사하고 있다고 하므로(방 등,2008;환경부,2010)각별한 주의가 필요하다.

식품의약품안전청(2011)의 지하수를 식품용수로 사용하는 집단급식소의 노로바이러

스 검사 결과는 2009년 3.1%(62건 검출,2,032건 검사)검출되었는데 그 중 제주지역

은 2건 검사한 결과 노로바이러스가 검출되지 않는 것으로 조사되었다.검출된 노로

바이러스 중 확인된 유전자형은 47건으로 GI형 7건(14.9%),GII형 40(85.1%)건으로

GII형이 우세하게 검출되었고 그 중 GII-4형 24건(51.1%),GII-3형(14.9%),GII-7형 4

건(8.5%)순으로 검출됨으로써(식품의약품안전청,2009)본 연구의 위장염환자 뿐만

아니라 전국적으로도 가장 많은 감염을 일으키는 유전자형 발생 경향과는 일치하였

으나 지하수에서 검출된 제주지역의 유전자형 및 정 등(2011)의 연구에서 검출된 지

하수의 노로바이러스 유전자형과는 다르게 나타났다.

본 연구 결과 및 위의 결과로써 제주지역의 지하수 중 음용으로 이용되는 지하수

에서 노로바이러스가 검출되지 않았으나 비음용으로 이용되는 지하수에서는 노로바

이러스 오염이 확인됨으로써 노로바이러스 오염 예방을 위한 오염원 규명 및 관리대

책이 필요하다.

방 등(2008)은 노로바이러스를 포함한 생물오염원이 지하수로 침투되는 경로로는

삼출작용에 의한 경우,밀봉되지 않은 우물케이싱에 의한 경우,오래된 우물의 케이

싱이 녹슬거나 파손되는 경우 등으로 매우 다양하며 지하수의 특성 상 지표오염과

연관성이 높다고 하였다.

환경부(2011)에 의하면 특히 노로바이러스는 감염된 사람의 분변으로부터 전파되므

로 분변처리시설의 관리소홀 또는 부주의 등으로 인하여 분변물이 지하수층으로 들

어가서 오염시킬 수 있다.환경적 측면에서의 노로바이러스 주요 오염원은 정화조,
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간이 및 재래식화장실,방치된 불용공,도시하수의 유출 등 사람의 분변과 연관된 시

설물이며 오염경로는 감염된 환자의 분변 및 구토물에 포함된 노로바이러스가 다시

환경으로 배출되어 하천 및 지하수가 오염되는 경우,비가 올 때 땅위의 오염물질이

지하수 배관 등을 타고 스며드는 경우,주변 정화조나 간이화장실에 균열이 생겨 오

염물질이 새어나온 경우,주변의 하수관이나 오수관이 파손되어 오염물질이 지하로

스며두는 경우,지하수 깊이가 너무 낮아 지상의 오염물질에 쉽게 노출되는 경우 등

이런 시설들의 적절한 관리소홀 또는 부주의로 인하여 노로바이러스가 분변과 함께

침투하여 지하수내의 노로바이러스 오염을 야기시킨다고 하였다.

국내의 경우 지하수를 음용수로 사용하여 야기된 노로바이러스 질병발생의 원인으

로는 음용수 사용시설의 인근에 위치한 정화조의 균열과 파손,하수처리시스템 펌프

의 결함 및 기능정지,농업 지표유출수의 유입 그리고 하수의 토양 살포행위 등인 것

으로 나타났다(방 등,2008).

본 연구에서도 노로바이러스가 검출된 지하수의 오염 원인을 살펴 보면 지하수 관

정의 노후화 및 관리 소홀과 집중된 강우에 의해 지표수의 오염물질이 지하수에 다

량 흘러들어감으로써 노로바이러스가 오염된 것으로 추정되었다.

이와 같은 상황임을 고려 할때 특히 제주지역의 수원은 대부분 지하수에 의존하고

있는 상황임에도 불구하고 2004년 지하수에 의한 노로바이러스 식중독 발생은 제주

지하수에 대한 불신을 초래하였을 뿐만 아니라 국제적 관광지로서의 이미지를 실추

시켰으며 이후에도 노로바이러스에 의한 위장염 환자 발생이 도민 뿐만 아니라 관광

객에게도 발생되고 있으므로 이에 대한 대책 마련이 요구되는 상황이다.

따라서 본 연구는 이러한 상황을 극복하기 위하여 수행하였으나 일률적이지 못한

검체 채취,불충분한 시료수와 미진한 지질학적 자료 등으로 인하여 정확한 오염원을

규명하고 노로바이러스 질병 예방대책을 마련하는데는 한계가 뒤따랐다.그러나 이와

같은 한계에도 불구하고 지속적인 지하수의 노로바이러스 오염실태 조사의 필요성,

철저한 소독처리 및 관리 용도에 적합한 지하수 사용,노후된 지하수관정의 시설

개․보수 또는 폐쇄 등 지하수 이용시설에 대한 오염원 관리 강화를 위한 중요성과

필요성을 일깨워 주는 계기가 되었다고 본다.

위와 같이 끊임 없이 발생하는 노로바이러스 질병 및 지하수에 의한 노로바이러스

집단 발생 예방을 위하여 여러 관련 기관들의 노력 및 다양한 사업들 중 지하수 이
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용시설에 대한 노로바이러스 오염실태 조사가 진행되었다.그 결과 지하수의 주기적

인 소독관리,검출시설의 개·보수 등 전국적으로 지하수 관리를 추진함으로써 식품의

약품안전청(2011)의 식품용수로 사용하는 지하수의 노로바이러스 검출율은 2009년

3.1%(62건 검출,2,032건 검사)에서 2010년은 0.7%(15건 검출,2,293건 검사)로 감소되

었으며 국내 노로바이러스 식중독 발생 건수도 2008년 69건,2009년 32건,2010년 30

건으로 꾸준히 발생하고 있으나 줄어드는 추세를 보이고 있다.

제주지역 노로바이러스 식중독 발생 건수는 2004년 3회,2005년,2006년,2007년 각

1회,2008년 4회.2009년 각 1회,2010년 3회 등(식품의약품안전청,식중독통계시스템,

2011)노로바이러스 집단 발병사례가 끊임없이 발생되고 있지만 앞으로도 지속적인 예

방 대책 및 관리 강화로 노로바이러스에 의한 질병 발생 감소를 기대해 볼 수 있으

리라 사료된다.

그러나 지하수내에서 엔테로바이러스의 존재가 보고(Marzoulk등,1979)되고 있고

많은 국가에서 전염성을 가진 수인성 바이러스로 인한 위장염의 일반적인 원인으로

엔티로바이러스나 노로바이러스 같은 병원성 장관계 바이러스들을 들고 있으며 이에

대한 체계적인 조사를 제안(Abbaszadegun 등,1999;Dahling 2002;Carducci등,

2003;Fout등,2003;Powell등,2003;Borchardt등,2004;Vanzyl등 2004)한 것처

럼 앞으로 바이러스성 수인성질환 예방을 위하여 노로바이러스 뿐만 아니라 엔테로

바이러스의 실태조사도 이루어져야 할 것이라 사료된다.
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V.결 론

2008년부터 2010년까지 제주지역 위장염 환자의 노로바이러스 발생 및 분자유전학

적 특성과 지하수의 노로바이러스 오염여부 및 특성을 검토하여 다음과 같은 결론을

얻었다.

1.제주지역 바이러스성 위장염 환자 중 노로바이러스 발생 비중은 2008년 9.2%,

2009년 10.3%,2010년 12.8%로 해마다 증가하는 추세를 보였다

2.월별 발생은 전기간에 걸쳐 발생하였으나 11월(25건,6.8%)부터 노로바이러스 발

생이 증가하기 시작하여 12월(69건,18.8%),1월 (88건,23.9%),2월(68건,18.5%)

을 중심으로 높은 발생을 보인 후 3월(42건,11.4%),4월(30건,8.2%)에 점차 감소

하다가 6월에서 9월 사이 0.3%에서 2.2%의 낮은 발생율을 보였다.

3.성별 발생은 남자 212건(60.0%),여자 143건(40.3%)로 나타나 남자가 다소 높은 발

생을 보였으며 연령별 발생은 전 연령층에서 나타났으나 0～5세 266건(77.3%),60

세 이상 25건(7.3%),6세～9세 16건(4.7%)순으로 나타남으로써 5세 미만의 영·유

아가 노로바이러스 감염에 가장 취약한 연령층이었고 10대에서 40대 연령층은

1.5%에서 2.3%까지 비교적 차이가 없이 낮은 발생율을 보였다.

4.노로바이러스 감염을 일으킨 유전자형은 GI형 8종,GII형 10종 등 총 18종으로 다

양한 유전자형이 발생되었고 GII형의 발생율은 88.5%로 GI형의 11.5% 보다 월등

히 높게 감염되는 것으로 확인되었다.그 중 GII-4형에 의한 발생율이 70.5%로 노

로바이러스 감염을 가장 많이 일으키는 유전자형으로 나타났고,GII-3형(6.1%),

GI-4형(4.1%)과 함께 제주지역 노로바이러스 발생의 주요 유전자형으로 나타났다.
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5.지하수 9개 지점 중 비음용 지하수 4개소,음용 지하수 5개소를 대상으로 20회 노

로바이러스 오염여부를 조사한 결과 비음용 지하수에서 2건이 검출되었으며 지하

수에서 검출된 노로바이러스 유전자형은 GI-5형,GI-8형이었다.

본 연구로부터 노로바이러스 질병 예방을 위해서는 위생관리를 철저히 하고 지속

적인 지하수의 노로바이러스 오염실태 조사 및 철저한 소독처리,관리 용도에 적합한

지하수 사용,노후된 지하수관정의 시설 개․보수 등 지하수 이용시설에 대한 오염원

관리 강화가 필요하다.
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