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Evaluation of the VIDAS CDAB Kits for the Detection of 
the Clostridium difficile Toxins A and B
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Background: Since the emergence of variant Clostri-
dium difficile strains that fail to produce detectable 
toxin A, diagnostic kits targeted to detect toxin A on-
ly showed a considerable rate of false negative re-
sults. The aim of this study was to evaluate a toxins 
A and B (toxins A/B) detection kit recently marketed 
in Korea, and to compare toxin positive rates before 
and after introduction of the new kit. 
Methods: The results of 5,783 toxin A assays per-
formed during the 7-year period from 2001 through 
2007 were analyzed and compared them to the tox-
ins A/B assay data of 519 samples obtained from 
January to June 2008 in a university hospital. An en-
zyme-linked fluorescent immunoassay for toxins A/B 
(VIDAS C. difficile Toxin A & B, bioMerieux SA, 
France: VIDAS CDAB) and PCR for toxin genes A/B 
were performed directly in 102 stool samples from 
hospitalized patients. 
Results: The positive rates of toxin A assays tended 

downward annually from 2001 to 2007 (16.3%, 17.8%, 
13.9%, 11.4%, 13.8%, 8.2%, and 5.8%, respectively), 
but increased to 12.1% in 2008 after changing to the 
toxin A/B detection kit. The concordant rate of the 
VIDAS CDAB kit with the PCR method was 82.4%. 
Compared to the PCR method, the sensitivity and 
specificity of the toxin A/B kit were 60.7% and 90.5% 
respectively. 
Conclusion: Testing kits for C. difficile toxin A only 
could result in a misdiagnosis more frequently than 
the testing kit for toxins A/B. The sensitivity of the 
newly launched toxin A/B detection kit from bio-
Merieux SA needs to be improved, but it showed a 
good specificity. (Korean J Clin Microbiol 2008;11: 
107-111)
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서      론

  위막성 대장염 및 항균제연관 설사증을 일으키는 독소 생성 

Clostridium difficile은 독소A와 독소B (독소 A/B)를 동시에 생

성하는 것으로 알려져 왔다. 그러나 최근에는 독소B만 생성하

고 독소A는 생성하지 않는 새로운 독소 변이주( A−B+)가 유행

하기 시작하였고, 미국, 유럽 등의 여러 국가를 비롯하여 국내

에서도 그 발생 빈도가 증가하고 있다[1-3]. 독소 변이주는 이

외에도 독소A 또는 독소B 과다 생성 변이주, binary toxin 생성

주 등 그 양상이 매우 다양하다[4]. 이러한 변이주의 등장, 특히 

A−B+ 변이주의 유행은, 독소A만을 검출하도록 만들어진 상품

화된 진단키트를 사용하는 경우 상당 수의 검사 결과에 오류를 

초래한다[5-7]. 

  항균제를 사용한 병력이 있는 환자가 복통이나 설사 등의 증

상을 보이면, C. difficile 독소에 의한 장염을 먼저 의심하며, 진
단검사의학과에 C. difficile 독소검사 및 배양검사를 의뢰하게 

된다. 그러나 A−B+ 변이주의 등장으로 인하여 C. difficile 독소

검사에서 상당 수의 위음성 결과가 보고되어 독소검사 결과의  

신뢰도에 문제가 생기기도 하였다. 
  국내에서도 A−B+ 변이주가 고빈도로 검출되었다는 보고가 

있었으나[3], 2006년 당시 연구자의 병원에서 사용하고 있던 C. 
difficile 독소진단키트(VIDAS C. difficile Toxin A II; bio-
Merieux SA, Marcy-l’Etlile, France, VIDAS CDA2)는 독소A만

을 검출하는 키트였으므로, 독소A/B를 동시에 검출하는 키트

의 개발이 매우 절실하였다. 비오메리으사는 최근 독소A/B를 

동시에 검출할 수 있는 새로운 검사 키트(VIDAS C. difficile 
Toxin A & B; bioMerieux SA, VIDAS CDAB)를 개발하여 

2007년 후반기에 국내에도 공급하기 시작하였다. 
  연구자들은 국내에 새로이 도입된 비오메리으사의 C. 
difficile 독소A/B 동시 검사키트의 평가를 위하여 독소A/B 
PCR법과 비교하였다. 또한 이러한 변이주가 국내에 몇 년도부
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Table 1. Comparison of VIDAS CDAB versus toxins A and B PCR

PCR
VIDAS CDAB ‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐‐ Total

Positive Negative

Positive 17  7  24
Negative 11 67  78
Total 28 74 102

Sensitivity: 60.2%; Specificity: 90.5%.

Fig. 1. Decreasing tendency of positive rates (%, y-axis) for C. 
difficile toxin A assay from 2001 toward 2007 was noticed during the
study period.

터 출현하기 시작했는지 간접적으로 알아보기 위하여, 한 대학

병원에서 최근 7년간의 독소A검사 양성률 추이를 후향적으로 

조사하였으며, 독소A/B를 동시에 검출하는 상품화된 키트를 

도입한 이후 6개월간의 독소 양성률을 조사하여 독소A만 검사

한 이전의 결과와 비교 분석하였다. 

대상 및 방법

1. C. difficile 독소검사

  2001년부터 2007년까지 7년간, C. difficile 독소검사가 의뢰되

었던 5,783 대변검체의 검사결과를 후향적으로 분석하였다. 검
체가 접수되면 냉장 보관하였고, 접수 당일 검사를 시행하였다. 
이 기간 동안에는 enzyme-linked fluorescent assay (ELFA)법을 

사용하는 독소A 검출키트인 VIDAS CDA2 (bioMerieux SA)를 

사용하였다. 그러나 2007년 말경부터는 국내에 새로 출시된, 
독소A/B를 동시에 검출하는 VIDAS CDAB (bioMerieux SA) 
키트를 사용하였으며 제조사의 검사지침서대로 검사를 시행하

였다.

2. 독소A 및 B PCR

  C. difficile 독소검사가 의뢰되었던 102개의 환자 대변검체로 

VIDAS CDAB키트로 독소 A/B를 검사하였고, 동시에 독소 

A/B 유전자 검출을 위한 PCR검사를 시행하였다. 독소 A/B 유
전자검사는 Kato의 방법[8]을 변형하여 사용하였으며, Accu-
Prep ⓇStool DNA Extraction Kit (바이오니아사, 대전, 대한민

국)의 지침서대로 환자의 변검체에서 직접 DNA를 추출하였다. 
독소 A 유전자 검출은 NK3 (5'-GGAAGAAAAGAACTTCT-
GGCTCACTCAGGT-3')-NK2 시발체(5'-CCCAATAGAAGAT-
TCAATATTAAGCTT-3')를 이용하여 증폭시킨 후 전기영동하

여 252 bp의 PCR 생성물이 관찰되면 양성으로 판정하였다. 독
소 B는 NK104 (5'-GTGTAGCAATGAAAGTCCAAGTTTA-
CGC-3')-K105 (5'-CACTTAGCTCTTTGATTGCTGCACCT- 
3') 시발체를 사용하여 증폭시킨 후 전기영동 하여 204 bp의 

PCR 생성물이 관찰되면 양성으로 판정하였다. 

결      과

  2001년부터 2007년까지 7년간, 한 대학병원 진단검사의학과

에 C. difficile 독소검사가 의뢰되었던 총 5,783 대변검체를 대

상으로, 비오메리으사의 VIDAS CDA2 키트를 사용하여 독소

A 검사를 시행한 결과, 독소A 양성률은 11.8%이었다. 독소A 
양성률은 2001년 16.3%, 2002년 17.8%, 2003년 13.9%, 2004년 

11.4%, 2005년 13.8%, 2006년 8.2%, 2007년 5.8%로 점차 감소

하는 추세를 보였다(R2=0.8321, Fig. 1). 
  비오메리으사에서 2007년 후반기에 국내에 새로이 출시한 

C. difficile 독소A/B를 동시에 검출하는 검사 키트인 VIDAS 
CDAB를 도입한 이후, 2008년 1월부터 6월까지의 독소양성률

은 12.1%로 증가하였다.
  2001년부터 2007년까지 독소검사와 배양검사가 동시에 의뢰

되었고, 그 중 C. difficile이 동정되었던 381명의 환자 중, 독소

A 양성은 159예로 41.7%를 차지하였다.
  대변검체 102개에 대하여 VIDAS CDAB 검사와 독소A/B 
PCR검사를 동시에 시행하여 비교 분석한 결과, 두 검사법의 

일치율은 82.4%였으며, 독소 PCR법을 기준으로 VIDAS 
CDAB의 민감도는 60.7%, 특이도는 90.5%, 양성예측도는 

70.8%, 음성예측도는 85.9%였다(Table 1).

고      찰

  병원 검사실에서 C. difficile 연관 설사증(C. difficile-asso-
ciated diarrhea; CDAD)을 진단하는 일상적인 방법에는 C. dif-
ficile 배양과 독소검출법이 있다. C. difficile 배양은 균주 확보

를 위하여 필요하나, 독소 생성여부를 다시 확인해야 하며 배

양과 균동정에 3일 이상의 기간이 소요되므로 일상적인 진단에 

사용하기는 곤란하다. 따라서 대부분의 검사실에서는 독소를 

생성하는 C. difficile을 확인하기 위하여 독소검출법을 사용하

고 있다. 독소검출법에는 신속검사법(membrane-bound immu-
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noassay), 면역검사법, 세포독성검사법 등이 있으나, 신속검사

법은 민감도가 33%∼59%로 낮아서 일상적으로 사용하기에는 

부담스러운 실정이다[9-11]. 세포 독성검사법은 ‘gold standard’
로 간주되며 민감도와 특이도는 높으나 표준법이 정립되어 있

지 않고 시간이 많이 걸리며 기술적으로 어려운 단점이 있다

[12]. 따라서 비교적 민감도와 특이도가 높은 것으로 알려진 면

역검사법이 가장 널리 사용되고 있으나, 면역검사법도 독소 A
만 검사하는 키트인지 또는 독소 A/B를 동시에 검사하는 키트

인지에 따라 민감도가 매우 다양하며[11,13-17], 최근에 전 세

계적으로 보고되고 있는 A−B+
변이주의 등장으로 그 민감도가 

더욱 낮아질 가능성이 커졌다. 
  A−B+

변이주는 1990년대 초에 최초로 분리되었으며[18,19], 
이후 세계 각국에서 A−B+

변이주에 의한 유행이 보고되었으며 

그 발생률은 3%에서부터 98%까지로 매우 다양하다[1,2,6,20]. 
국내에서는 강 등[21]이 최초로 A−B+

변이주를 보고하였으나, 
2002년 이전에는 A−B+

변이주의 빈도가 10%이하로 낮았다. 그
러나 국내에서도 2003년경부터 A−B+변이주 증가되기 시작하

였고, 2004년에는 50.3%로 정점을 이루다가, 2005년에는 

27.0% 분리되어 국내에서도 대유행이 있음을 알 수 있었다

[3,22].
  A−B+

변이주가 유행함에 따라 독소A만 검출하는 면역검사

키트의 문제점이 제기되어, 여러 회사들이 독소A/B를 동시에 

검출하는 키트를 개발하여 최근에 출시하였다[17]. 연구자들은 

이 새로운 A/B 독소검사 키트 중 아직 국내에서 평가되지 않은 

비오메리으사의 VIDAS CDAB의 민감도와 특이도를 평가하고

자 102개의 대변검체로 독소A/B 면역검사(ELFA법)와 C. dif-
ficile 독소A/B PCR검사를 동시에 시행하였다. 두 검사법의 일

치율은 82.4%로 우수한 편이었으나 PCR법을 기준으로 

VIDAS CDAB 검사 키트의 민감도는 60.7%로 다른 회사의 독

소A/B 검사키트 민감도 73%∼93%에 비하여 우수한 편이 아

니었다[13,15,17]. 그러나 독소A만 검출하는 VIDAS CD2의 민

감도 평가가 보고 년도에 따라 27%∼85%로 매우 다양하였으

며[5,16] 이는 A−B+
변이주의 발생이 년도에 따라 매우 변화가 

많은 것이 그 이유가 될 수 있을 것이다. 뿐만 아니라 효소면역

검사법과 PCR법의 태생적인 민감도 차이도 일부 원인이 될 것

이다. 외국의 보고를 보면, Turgeon 등[11]은 세포독성검사를 

기준으로 VIDAS CDA2의 민감도를 70.3%라고 보고하였고, 
Lipson 등[14]은 80.6%라고 보고하였다. Russmann등[17]은 최

근에 출시된 R-Biopharm사, TechLab사, Remel사의 독소A/B를 

동시에 검출하는 검사키트들의 민감도가 88%∼93%라고 보고

하여, 이번 연구에서 얻은 VIDAS CDAB의 민감도 60.7% 보다 

높았다. 그러나 VIDAS CDAB의 특이도는 90.5%로 우수하였

다. 향 후 보다 정확한 검사키트의 평가를 위하여 장기간에 걸

쳐서, 많은 수의 검체를 대상으로 하는 연구가 필요하리라 생

각되며, VIDAS CDAB 면역검사키트의 민감도는 보다 개선되

어야 할 것이다.
  연구자들의 병원에서 2001년부터 2007년까지 총 5,783 대변

검체를 대상으로, 독소A만 검출하는 VIDAS CDA2키트를 사

용하여 독소 검사를 시행한 결과, 독소A 양성률은 평균 11.8%
이었다. 독소A 양성률은 2001년 16.3%, 2002년 17.8%, 2003년 

13.9%, 2004년 11.4%, 2005년 13.8%, 2006년 8.2%, 2007년 

5.8%로 점차 감소하는 추세를 보였다(R2=0.8321, Fig. 1). 그러

나 독소A와 독소B를 동시에 검출하는 VIDAS CDAB키트를 

사용한 2008년 1월∼6월의 독소 양성률은 다시 12.1%로 증가

하여, 연구자의 병원에서도 A−B+
변이주의 출현을 시사하는 것

으로 짐작할 수 있었다. 36개의 대변 검체로 시행한 독소 A/B 
및 변이주 PCR검사(시발체 NK11-NK9 사용)에서 독소 A/B 
PCR 양성 6검체 중 세 검체에서 변이주 양성을 확인하였다.
  연구기간 중 C. difficile이 배양 동정되었던 381명의 환자 중 

독소A양성이었던 환자는 159명으로 41.7%를 차지하였으며, 
이는 국내에서 2003년 이전에 보고되었던 독소생성균주 비율 

60%∼80%보다 낮았고[22], Delmee 등[23]의 1997년∼2004년
에 분리된 1,058균주에 대한 세포독성 양성률 57.9%보다도 낮

았다. 김 등[22]은 1990년대부터 2006년까지 국내에서 분리된 

C. difficile을 대상으로 A−B+변이주 발생 여부를 조사하여, 변
이주는 1995년에도 분리되었으나 2002년 13.0%, 2003년 

15.2%, 2004년에는 39.6%로, 2004년부터 크게 유행하기 시작

했음을 보고하였다. 신 등[24]은 2000년부터 2005년까지 6년간 

국내 다기관에서 분리된 C. difficile 724 균주를 대상으로 A−

B+
변이주의 발생률을 조사한 결과, 2002년까지는 7%이하를 차

지하였으나 2003년부터 13.2%로 증가하기 시작하여 2004년에

는 50.3%로 절정을 이루었고, 2005년에는 27%로 약간 감소하

였다고 보고하였다. 아르헨티나에서는 최근 4년간 이러한 변이

주가 2000년 13%에서 2003년에는 98%로 급격하게 증가하였

으며, 변이주 발생률은 일본에서 39%, 이스라엘에서 56% 등으

로 보고되었다[2]. 전 세계적인 변이주 증가 및 국내 보고 등을 

고려하면 이번 연구에서 분리된 균주의 독소 A 양성률이 낮은 

이유로 A−B+
변이주의 국내 출현과 유행, 대변 내 독소의 변성, 

또는 및 PCR 검사의 높은 민감도 등이 그 원인으로 추정된다. 
그러나 세포독성검사를 시행하지 못했으므로 이 결론에는 한

계가 있음을 인정하지 않을 수 없다.
  C. difficile 독소검사를 위하여 독소 A만을 검사하는 키트를 

사용하고 있는 병원에서는 향후 빠른 시일 내에 독소 A와 독소 

B를 동시에 검사하는 키트로 바꾸어야 할 것으로 생각된다. 그
러나 새로운 검사키트 도입 전에, 그 키트의 민감도와 특이도 

등을 각 병원에서 평가해볼 필요가 있을 것으로 판단된다. 
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=국문초록=

Clostridium difficile 독소 A와 독소 B를 동시에 검출하는 
VIDAS CDAB 검사키트의 평가

한양대학교 의과대학 1진단검사의학교실, 3내과학교실, 2인제대학교 의과대학 상계백병원 진단검사의학교실

강정옥1, 신보문2, 한동수3, 최태열1

배경: 독소 A는 생성하지 못하고 독소 B만 생성하는 Clostridium difficile 변이주의 유행으로 인하여, 독소 A만 검출하는 

진단 키트들의 위음성률이 높아지게 되었다. 이에 C. difficile 독소 A와 독소 B (독소 A/B)를 동시에 검출하는 키트를 

새로이 도입하여 이를 평가하고자 하였으며, 독소 A만 검출하는 키트를 사용하였던 이전의 결과와 비교하였다. 
방법: 한 대학병원에서 2001년부터 2007년까지 7년간 시행한 5,783건의 대변 독소A 검사 결과를 후향적으로 분석하였고, 
독소 A/B를 동시에 검출하는 VIDAS C. difficile Toxin A & B (bioMerieux SA, France; VIDAS CDAB)를 도입한 2008년 

1월∼6월 시행한 518건의 대변 독소검사 결과와 비교하였다. 또한 대변검체 102개로 VIDAS CDAB검사와 PCR검사를 

동시에 시행하여 민감도, 특이도를 분석하였다.
결과: 2001년부터 2007년까지 독소 A 양성률은 연도순대로 16.3%, 17.8%, 13.9%, 11.4%, 13.8%, 8.2%, 5.8%를 나타내어 

점차 감소하는 경향을 보여주었다. 그러나 독소 A/B 검출키트를 도입한 2008년 상반기에는 양성률이 12.1%로 증가되었

다. VIDAS CDAB 키트와 PCR검사의 일치율은 82.4%였다. 독소 A/B 검출키트의 민감도는 PCR법과 비교하여 60.2%, 
특이도는 90.5%였다. 
결론: 국내에도 C. difficile 변이주의 유행으로 인하여 독소 A만 검출하는 진단키트의 위음성률이 높았던 것으로 추정할 

수 있으며, 국내에 새로이 도입된 독소 A/B 검출키트인 VIDAS CDAB의 민감도는 개선되어야 할 것으로 생각되었으나 

특이도는 우수하였다. [대한임상미생물학회지 2008;11:107-111]
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