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Immunoassay of Diphtheria and Tetanus according to 
Ages

Background: The objective of this study was to evaluate protective immunity 

against diphtheria and tetanus in the Korean population. 

Materials and Methods: Healthy subjects were enrolled at four university hospitals 

in Korea. Subjects were assigned to seven age groups (every 10 years). Enzyme 

linked immunosorbent assay (ELISA) kits were used for measurement of diphtheria 

or tetanus anti-toxoid antibodies in sera, and geometric mean concentrations (GMC) 

of antibodies were determined. Subjects with antibody titers <0.1 IU/mL would 

require a booster vaccination.

Results: A total of 1,605 subjects participated in this study. In analysis of antibody 

against diphtheria, subjects in the age group <11 yr showed the highest GMC (1.31 

IU/mL) while the lowest GMC was observed in subjects in the 31-40 yr age group (0.17 

IU/mL). With regard to tetanus, subjects in the age group <11 yr also showed the 

highest GMC (1.81 IU/mL). Among subjects ≥11 yr (600 subjects), 363 (60.5%) would 

require a diphtheria booster, and 422 (70.4%) would require a tetanus booster. 

Conclusions: GMC of antibodies against diphtheria and tetanus of adolescents 

and adults were relatively low, while those of children in Korea were satisfactory. 

Approximately two-thirds of Korean adolescent and adult subjects in this study 

would require a booster vaccination in order to maintain long-term protective 

immunity against diphtheria and tetanus.
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서론

디프테리아-파상풍-백일해(diphtheria-tetanus-pertussis, DTP) 혼합백신이 

1940년대 중반부터 사용된 이후, 디프테리아와 파상풍은 전 세계적으로 대유행이 소

실된 대표적 전염성 질환이다. 하지만 백신 미접종 지역에서는 매년 수십만 명 이상의 

파상풍 환자가 발생되고 있으며[1-3], 소련 연방이 붕괴 후 DTP 백신 접종률이 저하되

면서 디프테리아의 돌발 유행이 보고되기도 하였다[4, 5]. 

국내에서는 1958년 DTP 백신에 의한 예방이 시작되었으며, 1982년에는 개량 

DTP(diphtheria-tetanus-acellular pertussis, DTaP) 백신으로 전환되면서 그 접종
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률이 90% 이상 높게 유지되었고, 2003년에는 성인형 디프테리아 · 파상

풍(diphtheria-tetanus, Td) 백신이 도입되어 현재는 11-12세 연령부터 

매 10년마다 추가접종이 추천되고 있다[6]. 현재 사용되고 있는 백신의 

효율성을 평가하기 위하여는 대상 질환에 대한 연령별 면역상태를 평가

하는 것이 객관적인 연구방법이 될 것이다. 일정 지역 내의 거주자를 대

상으로 연령별 면역상태 평가를 하는 것은 적절한 군집 면역의 유지와 

질병 유행의 예방 대책을 수립하는 데에 도움이 될 수 있다. 

저자들은 현재 국내에서 사용되고 있는 DTaP와 Td 백신의 유효성을 

대략적으로 평가하기 위하여, 본 연구를 계획하였다. 

 

재료 및 방법
  

1. 대상

2007년 7월부터 2008년 7월까지 가톨릭대학교 인천성모병원, 창원 

파티마병원, 순천향대학교 천안병원, 연세대학교 원주기독병원에 육아

상담 및 건강진단을 위해 방문한 소아, 청소년 및 성인을 대상으로 하였

다. 이 중 알려진 만성 질환의 병력이 있거나 최근 2주 이내에 급성 질환

을 앓은 기왕력이 있는 경우는 제외하였다.

연구대상은 10년 간격의 7개 연령군(11세 미만, 11-20세, 21-30세, 

31-40세, 41-50세, 51-60세, 60세 이상)으로 분류하였고, 11세 미만 소

아 연령군은 추가적으로 세분하였다. 

2. 방법

전체 연구계획은 연구 시작 전에 임상연구 심사위원회(Institutional 

Review Border)의 승인(OCMC07BR021)을 받았고, 연구대상의 별도 

동의서 작성 없이 검진 후의 잔여 혈청을 이용하였다. 연령별(소아) 혹

은 연령군별(청소년과 성인) 비교를 용이하게 하기 위하여 각 군의 수는 

가능한 100명씩, 남녀 비는 1:1로, 혈청을 수집하였다(Table 1). 

항체가를 측정하기 위하여 피험자의 혈청 분리 후 시험 전까지 

-70℃에서 보관하였다. 디프테리아 및 파상풍의 항독소 항체(anti-

diphtheria or anti-tetanus toxoid IgG antibody)는 각각의 ELISA kit 

(IBL, Hamburg, Germany)를 이용하여 다음과 같이 측정하였다. 검

체를 1 : 100으로 희석하여 실온에서 60분간 방치한 후 3회에 걸쳐 세

척하였고, 이후 실온에서 30 분간 conjugation을 하여 세척하고 연속

적으로 20분간 발색 반응을 한 다음 spectrophtometer에서 450 nm

로 검체를 판독하였다. 동시에 시행한 표준 검체의 reference curve

를 통하여 각 검체의 항체농도를 측정하였다. 디프테리아 및 파상풍에 

대한 항독소 농도가 0.1 IU/mL 이상일 때 방어면역이 있는 상태, 0.01 

IU/mL이상이며 0.1 IU/mL 미만인 경우는 방어면역은 있으나 장기간

의 면역유지를 위해 추가접종이 필요한 상태, 0.01 IU/mL미만인 경우

는 최저 방어항체가 미만으로 방어면역이 없는 상태로 정의하였다[7, 

8]. 또한 성별, 연령군별 디프테리아 및 파상풍에 대한 기하 평균항체가

(geometric mean concentration)를 확인하였고, 통계적 분석을 위해 

성별 기하 평균항체가의 비교에는 t-test를, 연령군별 기하 평균항체가

의 비교에는 ANOVA를, 각 군별 추가접종이 필요한 피험자의 비율 비교

에는 Chi-square test를 시행하였다. 

 

결과

1. 디프테리아

1) 연령군 · 성별 기하 평균항체가

전체 1,605명이 연구에 참여하였다. 연령군별 디프테리아의 기하 평

균항체가는 11세 미만 연령군에서 1.31 IU/mL로 가장 높았고, 31-40

세 연령군에서 0.17 IU/mL로 가장 낮았다(P<0.001)(Fig. 1A). 성별 비교

에서는 전체 남자의 기하 평균항체가(0.97±1.05 IU/mL)는 전체 여자

(0.85±1.05 IU/mL)보다 높았으며(P=0.02), 연령군별로는 21-30세와 

51-60세 연령군에서 남자의 기하 평균항체가가 여자보다 유의하게 높

았다(P<0.05)(Table 1).

2) 방어면역 유지를 위해 추가접종이 필요한 피험자(항체가<0.1 IU/

mL)의 비율

디프테리아 항독소에 농도가 0.1 IU/mL 미만으로, 방어면역 유지가 

필요한 피험자의 비율은 전체 21.4% (343/1,605)이며, 연령군별로는 

11세 미만 연령군의 10.5%, 11-20세 22.0%, 21-30세 41.0%, 31-40세 

51.0%, 41-50세 61.0%, 51-60세 33.0%, 61세 이상 연령군의 29.0%에 

해당했다(P<0.001)(Fig. 2A). 즉, 11세 미만 연령군을 제외한 11세 이상

의 청소년과 성인의 60.5% (363/600)가 디프테리아에 대한 추가접종

Table 1. Geometric Mean Concentrations (GMC) of Anti-Diphtheria or Anti-Tetanus Antibody according to Age Group and Sex 

Age group
No. of study subjects 

(male / female)
GMC of anti-diphtheria antibody (IU/mL) GMC of anti-tetanus antibody (IU/mL)

Male [mean, SD] Female [mean, SD] P-valuea Male [mean, SD] Female [mean, SD] P-valuea

<11 yr 1,005 (587 / 418) [1.31,  1.10] [1.30, 1.09] 0.912 [1.86, 3.09] [1.75, 2.63] 0.542

11-20 yr 100 (50 / 50) [0.47, 0.54] [0.64, 0.66] 0.149 [0.67, 1.31] [1.03, 1.84] 0.268

21-30 yr 100 (50 / 50) [0.49, 0.90] [0.19,  0.18] 0.024 [2.00, 3.21] [0.24, 0.30] <0.001

31-40 yr 100 (50 / 50) [0.14,  0.15] [0.21, 0.37] 0.182 [0.36, 0.97] [0.27, 1.33] 0.696

41-50 yr 100 (50 / 50) [0.28, 0.56] [0.19, 0.38] 0.312 [0.02, 0.02] [0.03, 0.04] 0.054

51-60 yr 100 (50 / 50) [0.45, 0.67] [0.19, 0.29] 0.014 [0.03, 0.06] [0.02, 0.02] 0.098

≥60 yr 100 (50 / 50) [0.33, 0.37] [0.23,0.35] 0.131 [0.15, 0.53] [0.03, 0.08] 0.131

GMC, geometric mean concentration; SD, standard deviation.
at-test for comparison between male and female.
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이 필요한 대상에 해당했다. 

2. 파상풍

1) 연령군 · 성별 기하 평균항체가

연령군별 파상풍의 기하 평균항체가는 11세 미만 연령군에서 1.81 

IU/mL로 유의하게 높았고, 41-50세 이후 모든 연령군에서 낮았다

(P<0.001)(Fig. 1B). 성별 비교에서는 전체 남자의 기하 평균항체가

(1.39±2.74 IU/mL)는 전체 여자(1.10±2.02 IU/mL)보다 높았으며

(P=0.017), 특히 21-30세 연령군에서 유의한 차이를 보였다(P<0.001)

(Table 1). 

2) 방어면역 유지를 위해 추가접종이 필요한 피험자(항체가<0.1 IU/

mL)의 비율

파상풍 항독소에 농도가 0.1 IU/mL 미만으로, 방어면역 유지가 필요

한 피험자의 비율은 34.8% (559/1,605)이며, 연령군별로는 11세 미만 

연령군의 13.6%, 11-20세의 25.0%, 21-30세 42.0%, 31-40세 70.0%, 

41-50세 98.0%, 51-60세 95.0%, 61세 이상 연령군의 92.0%에 해당했

다(P<0.001)(Fig. 2B). 즉, 11세 미만 연령군을 제외한 11세 이상의 청소

년과 성인의 70.4% (422/600)가 파상풍에 대한 추가접종이 필요한 대

상에 해당한다. 

3. 소아 연령군(11세 미만)

청소년 및 성인 연령군과 비교하여, 11세 미만 소아에서 각 연령별 디

프테리아 및 파상풍에 대한 기하 평균항체가는 전반적으로 높게 유지

되고 있으며, 특히 DTaP 1차, 2차 추가접종 후 연령인 2세와 6세에 디프

테리아 및 파상풍 모두에 대하여 높은 평균항체가 관찰되었다(Fig. 1A , 

1B). 

 

고찰

디프테리아의 대유행이 소실된 후, 다시 일부 성인들에서 디프테리아

의 발생이 증가하면서 디프테리아에 대한 면역상태 연구를 진행하게 되

었다. 여러 국가의 결과를 종합하면 20세 이후에 디프테리아의 방어면

역이 급격히 감소되었다가 40세대 중반 이후 연령에서 다시 상승되는 

양상을 보이는 경우와, 10세 이후부터 지속적으로 낮아지는 경우로 대

별되어 진다[9-11]. 전자의 경우는 디프테리아의 자연감염에 노출되어 
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Figure 1. Geometric mean concentrations (GMC) of subjects are shown by age group. (A) Diphtheria anti-toxoid antibodies. (B) 
Tetanus anti-toxoid antibodies.
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면역이 장기간 지속된 고연령층이 있는 것으로 추정되고, 후자의 경우

는 장기간에 걸쳐 디프테리아의 자연발생이 없어 자연획득이 소실된 것

으로 추정된다. 이러한 연구 결과에서 공통적으로, 소아연령에서 DTP

백신의 기초 및 추가접종을 적극적으로 실시하였더라도 20대 이후부터

는 디프테리아의 방어면역이 지속되지 않기 때문에, 성인연령에서 디프

테리아가 발생될 수 있다는 것을 강조하고 있다. 따라서, 이러한 사항을 

보완하기 위하여 추가접종을 통한 적극적인 예방정책이 수립되어 여러 

선진국에서 성인형 Td백신의 활용이 확산 되었다[12-14]. 

파상풍의 경우, DTP백신의 접종률이 높게 유지된 국가에서는 주로 

고연령층에서 환자가 발생되는 특성을 보이고 있다. 미국에서는 1990년

대부터 파상풍 백신을 접종하지 않거나 백신 접종력이 확실하지 않은 

60세 이상의 고연령에서 연간 40명 정도의 파상풍 환자가 지속적으로 

발생되고 있고[15, 16], 독일에서도 유사한 양상을 보고 하였다[17]. 국

내에서는 1982년 DTaP백신 도입 후 접종율이 90% 이상 유지되면서 파

상풍 및 신생아 파상풍 환자가 현저히 감소하였고, 2000년대 들어서는 

신생아 파상풍의 보고는 없었고 성인에서 파상풍은 연간 10명 내외로 

보고되고 있다[18]. 그러나 다른 선진 국가와는 달리 상대적으로 젊은 

성인에서도 파상풍 환자가 발생되는 특이한 양상을 보이고 있다. 이러

한 이유는 국내에서 파상풍의 방어면역 유지를 위한 성인형 Td 백신의 

접종률이 낮기 때문으로 추정된다[19].

디프테리아와 파상풍에 대한 면역상태는 디프테리아 톡신에 대한 

중화항체가에 의하여 평가된다. 국내에서 1999년(디프테리아)[20]과 

2000년(파상풍)[19]에 시행된 연구와 비교할 때, 공통적으로 21세 이상 

성인 연령군에서 디프테리아와 파상풍에 대한 낮은 기하 평균항체가

를 관찰할 수 있다(Fig. 1A, 1B). 파상풍의 경우, 특히 41세 이후 성인 연

령군에서 두 연구 결과의 항체가가 거의 동일하다. 또한 추가접종이 필

요한 피험자(항체가<0.1 IU/mL)의 비율도 디프테리아의 경우 대략 10-

30%의 감소를 보였지만, 파상풍의 경우에는 약 0-10%의 감소로, 큰 변

화를 보이지 않았다[19-21]. 성별 기하 평균항체가 비교에서 21-30세 

연령군에서 디프테리아와 파상풍 모두에 대하여, 41-50세 연령군에서 

디프테리아에 대하여, 여자보다 남자에서 유의하게 높은 항체가를 보였

다. 파상풍에 대한 이러한 성별 차이는 국내 성인남자들이 군 입대시 파

상풍 접종을 실시한 결과로 추정된다. 디프테리아에 대한 성별 차이를 

보고한 다른 연구에서는 이러한 이유를 성별 간의 면역유지 정도의 차

이 혹은 노출되는 사회적 환경의 차이라는 가설로 설명하였지만, 아직

까지 성별 간의 차이에 대한 명확한 원인은 규명되지 않았다[22, 23].  

DTaP 예방접종력에 따른 항체가 유지에 관한 국내 연구에서는 미접

종군에 비해 접종군의 높은 기하 평균항체가를 관찰할 수 있었으며, 추

가접종 전에 그 농도가 다소 감소한 양상을 보였지만, 그 농도는 상대적

으로 높은 상태였고 이러한 높은 농도가 15세까지 유지되었던 것을 보
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Figure 2. Number (%) of subjects with different antibody concentrations (<0.01 IU/mL, 0.01–0.1 IU/mL, or ≥0.1 
IU/mL) are shown by age group. The subjects with antibody titers <0.1 IU/mL would require a booster vaccination 
while those with ≥0.1 IU/mL are considered as seroprotective against (A) Diphtheria, or (B) Tetanus. 
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여주었다[19, 20]. 본 연구에서 피험자의 예방접종력을 확인할 수 없었

다는 한계가 있지만, 다른 연령군과 비교하여, 11세 미만 소아 연령군에

서 디프테리아와 파상풍에 대한 항체가가 높게 유지됨을 확인하였다. 

특히, DTaP 기초접종 및 추가접종 연령에서 높은 항체가는 최근의 높은 

백신 접종률과 연관되었음을 추정할 수 있다[24]. 

결론적으로 저자들은 본 연구를 통해 소아연령에서 디프테리아와 

파상풍의 면역상태가 양호하게 유지되어, 현재 국내에서 시행되고 있는 

DTaP 백신의 접종 방법의 효율성과 사용하고 있는 백신의 유효성을 대

략적으로 평가할 수 있었다. 하지만 성인 연령군에서는 디프테리아와 

파상풍에 대한 방어면역 유지를 위해 추가접종이 필요한 대상이 아직

까지 높은 비율임을 확인하였다. 따라서 국내에서 성인을 대상으로 하

는 디프테리아와 파상풍의 추가접종이 적극적으로 추진되어야 한다고 

강조하는 바이다.
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