
서 론

장바이러스(Enterovirus)는 27-30 nm 크기의 외피를 갖지

않는 바이러스로서 정이십면체의 형태를 가지며, 현재까지 약

68여 종 이상의 혈청형이 알려져 있다. 분류학적으로 Picorna-

viridae과의 Enterovirus속에 속하며, 여기에는 3가지 polio-

594

대한진단검사의학회지 제29권 제6호 2009

Korean J Lab Med 2009;29:594-600

DOI 10.3343/kjlm.2009.29.6.594

594594594

Received : April 16, 2009 Manuscript No : KJLM09-053
Revision received : September 9, 2009
Accepted : September 9, 2009
Corresponding author : Doo-Sung Cheon, Ph.D.

Division of Enteric and Hepatitis Viruses, Korea Center for 
Disease Control and Prevention, 194 Tongil-ro, Eunpyeong-gu, 
Seoul 122-701, Korea
Tel : +82-2-380-1493, Fax : +82-2-380-1495
E-mail : cheonds@korea.kr

*본 연구는 질병관리본부 건강증진기금사업인“폴리오바이러스 및 장내바이
러스국제연구”사업비로수행된결과입니다.

역전사중합효소 연쇄반응-효소면역측정법을 활용한 장내바이러스 감염 진단

Application of a Diagnostic Method Using Reverse Transcription-PCR ELISA for the Diagnosis of
Enteroviral Infections

Kwisung Park, Ph.D.1, Kangbum Lee2, Kyungah Baek, Ph.D.1, Eunhye Jung1, Seongmin Park1,3, Youngchae Cho, Ph.D.3, 
Jaehyoung Song4, Gwangsook Ahn, Ph.D.5, and Doo-Sung Cheon, Ph.D.6

Chungcheongnam-do Health & Environment Research Institute1, Daejeon; Department of Food and Nutrition2, College of Human Ecology,
Chung-Ang University, Anseong; Department of Preventive Medicine and Public Health3, College of Medicine, Chungnam National 

University, Daejeon; Department of Herbal Resources4, Professional Graduate School of Oriental Medicine, Wonkwang University, Iksan;
Department of Life Science5, Daejeon University, Daejeon; Division of Enteric and Hepatitis Viruses6, Korea Center for Disease Control and

Prevention, Seoul, Korea

박귀성1ㆍ이강범2ㆍ백경아1ㆍ정은혜1ㆍ박성민1,3ㆍ조영채3ㆍ송재형4ㆍ안광숙5ㆍ천두성6

충청남도 보건환경연구원1, 중앙대학교 생활과학대학 식품영양학과2, 충남대학교 의과대학 예방의학교실3, 원광대학교 한의학전문대학원 한약자원개발학과4, 
대전대학교 생명과학과5, 질병관리본부 간염 폴리오바이러스과6

Background : Enteroviruses are known as major pathogen for aseptic meningitis. Although rapid
diagnosis for enteroviruses is very essential to exclude bacterial infections in patients with meningi-
tis, classical diagnostic method based on virus isolation is not practicable for timely treatment of
patients due to its laborious and time-consuming procedure. Recently molecular methodologies as
alternatives are routinely used for rapid and sensitive diagnosis for enteroviruses infections.

Methods : Reverse transcription (RT)-PCR ELISA kit for targeting 5’non-coding region (NCR) with
highly conserved genetic identity among all genotypes of enteroviruses was introduced in this inves-
tigation. RT-PCR ELISA was evaluated about sensitivity and specificity through virus isolation using
clinical specimens from patients suspected of enteroviral infections and enteroviral isolates com-
paring with conventional RT-PCR identifying them. 

Results : The detection limit of the RT-PCR ELISA was up to 10-100 folds higher than virus isola-
tion using cell culture and conventional RT-PCR. On comparison between above two methods, the
detection rate of RT-PCR ELISA for clinical specimens from patients with aseptic meningitis was 7%
higher than that of conventional RT-PCR targeting 5’NCR (P=0.016). 

Conclusions : Our results suggest that RT-PCR ELISA developed in this study could be an alter-
native diagnostic method for the detection of enteroviral genome with high sensitivity and specifici-
ty. (Korean J Lab Med 2009;29:594-600)
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virus (PV: 1-3)와 23가지 coxsackievirus A군(CVA: 1-22,

24), 6가지 coxsackievirus B군(CVB: 1-6), 그리고 28가지의

echovirus군(ECV: 1-7, 9, 11-21, 24-27, 29-33) 및 기타

enterovirus (EV: 68-73) 등으로 구성되어 있다[1-3].

장바이러스는 분변-구강경로를 통하여 사람에게 전파되며,

소화기를 통해 감염된 후 인후두 부위나 소장의 림프절에서 일

차적으로 증식한 후 신체의 각 장기로 이동한다[4]. 감기와 같은

가벼운 증상으로부터 심각한 마비까지 매우 다양한 임상적 질

환을 유발하는데, 무균성 수막염, 결막염, 포진성 구협염, 수족

구병, 고환염, 심근염, 뇌염, Guillian-Barre syndrome, 횡단

성 척수염, 당뇨병 등을 나타낸다[5, 6].

장바이러스의 검출은 세포배양을 통한 바이러스 분리 및 중

화 항체시험법, 유전자 진단 및 형광 항체법 등이 있다. 특히 세

포배양을 통하여 바이러스를 증식시키고 특이적인 중화항체를

이용하여 중화시험을 실시함으로써 혈청형까지 동정이 가능하

며 중화시험법은 현재까지 장바이러스 진단의 표준방법으로 알

려져 있다[7, 8]. 그러나 이 방법은 장바이러스를 동정할 때까지

많은 시간이 필요하고 세포배양과 중화시험에 있어 상당한 기

술과 비용이 요구된다. 이러한 문제점의 해결 대안으로 개발된

것이 reverse transcription (RT)-PCR법이다[9, 10]. 국내에

서도 1993년부터 장바이러스 유전자의 5’non-coding region

(NCR)을 특이적으로 인식하는 시발체를 이용하여 RT-PCR을

수행함으로써, 세포배양법보다 용이하게 장바이러스를 확인할

수 있게 되었다[11]. 그러나 RT-PCR을 이용하여 장바이러스를

진단할 경우 진단법의 민감도나 특이도는 증가하지만, 실험 중

발생할 수 있는 오염, 시발체의 비특이적 결합에 의한 위양성,

이미지장비의해상도의한계, 그리고돌연변이유발체인ethid-

ium bromide의 사용 등은 단점이라고 할 수 있다[12].

본 연구에서는 RT-PCR에 비해 높은 특이도와 민감도를 보

이고, 위의 단점들을 보완할 수 있는 RT-PCR ELISA 키트를

제작하여 이것의 임상적 의의를 평가하고자 하였다. 

대상 및 방법

1. 대상

1) 표준 바이러스주와 분리된 바이러스

본 연구에서는 PV2, CVA9, CVB1, ECV9를 대상으로 하였

는데, PV2, CVA9는 국내의 분리주를 이용하였고, CVB1 [13]

과 ECV9 [14]은 American Type Culture Collection주를 사

용하였다. Vero와Hep2 세포를24칸배양판에2×104 cell/well

로 단층배양 후, 밀도가 약 70% 정도 되었을 때 바이러스를 접

종하였다. 5% CO2 배양기에서 3-5일간 배양한 후, 냉동과 해동

을 2-3회 반복하였다. 

2) 임상 검체

2005년 6월에서 8월 사이에 충남지역 병원에 내원 또는 입

원한 생후 1개월에서 14세까지의 환자를 대상으로 입원 전 혹은

입원 기간 중 무균성 수막염 증상을 보인 경우, 즉 발열, 두통,

구토, 복통 등을 나타내며 뇌척수액 검사에서 백혈구 수가 5개

이상인 환자의 대변 검체 100건을 사용하여 검출률 비교에 사

용하였다. 또한 설사 환자의 대변 검체 중 로타바이러스 양성을

보인 50건을 음성 검체로 이용하였다.

2. 방법

1) RNA 추출

RNA 추출은 TRIzol reagent (Invitrogen, Carlsbad, CA,

USA)를 이용하여 Chomczynski 방법으로 수행하였다[15]. 바

이러스 배양액 200 mL에 TRIzol 용액 600 mL를 더하여 상온에

서 10분간 방치 후 클로로폼(chloroform, Sigma-Aldrich, St.

Louise, MO, USA) 200 mL와 혼합하여 상온에서 15분간 방치

하였다. 4℃, 14,000 rpm으로 15분간 원심분리(Micro High

Speed Centrifuge, Hanil, Incheon, Korea) 후 상층을 분리

하고, 여기에 700 mL의 이소프로판올(Isopropanol, Sigma-

Aldrich, St. Louise, MO, USA)을 추가하여 -20℃에서 2시

간 방치하고, 4℃에서 14,000 rpm 30분간 원심분리 후 차가운

70% 에탄올로 세척하여 상온에서 건조시켰다. RNA 침전물은

diethylpyrocarbonate (DEPC, Bioneer, Daejeon, Korea)가

포함된 증류수 10 mL에 녹여 cDNA 합성을 위한 RNA 주형으

로 사용하였다. 

2) cDNA 합성

추출된 RNA를 주형으로 10 mM dNTP (Bioneer, Daejeon,

Korea) 4 mL, 5배RTase 완충용액(Invitrogen, Carlsbad, CA,

USA) 4 mL, MMLV RNA Reverse Transcriptase (Invitro-

gen, Carlsbad, CA, USA) 200 U, oligo-dT(15) (Perkin Elmer,

Waltham, MA, USA) 1 mL, RNA5 mL에증류수20 mL로적정한

후20℃에서10분, 37℃에서90분, 95℃에서5분간반응하였다.

3) RT-PCR

10 mM의 dNTP 4 mL, 10×Taq DNA polymerase buffer
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(Bioneer, Daejeon, Korea) 5 mL, 10 pM의 시발체를 각 1 mL

씩 첨가하고(Table 1), Taq DNA polymerase (Bioneer, Dae-

jeon, Korea) 2 U, cDNA 10 mL를 더하여 증류수 50 mL로 적정

한 후 94℃에서 3분 동안 먼저 변성시킨 후, 94℃에서 30초,

52℃에서 30초, 72℃에서 45초의 과정을 35회 반복하고 마지

막으로 72℃에서 7분 동안 연장하였다. PCR 산물은 PCR

ELISA에 사용하였다. 

4) PCR ELISA Kit의 제작 및 조건 설정

장바이러스의 특이적인 소식자를 제작하여 각 칸에 코팅하여

준비한후, 역방향시발체말단에비오틴을결합시켰다. RT-PCR

산물을 각 칸에 넣어 변성시켜 단일가닥 DNA를 만들고, 각 칸

에 부착된 소식자와 결합시켰다. 비오틴에 친화도를 갖는 아비

딘에 과산화효소(peroxidase)를 부착시키고, 그 후 기질을 처리

하여 발색한 후, ELISA 판독기를 이용하여 흡광도를 측정하였

다(Fig. 1). 

NucleoLink strip (Nunc, Roskilde, Denmark)에 소식자를

부착하기 위하여 5′말단 인산기 사이에 carbodiimide 반응을

유도하여공유결합을시도하였다. pH 7.0의10 mM 1-methy-

limidazole (Sigma-aldrich, St. Louise, MO, USA), 1-ethyl-

3-(3-dimethyl-aminopropyl)-carbodiimide (EDC, Sigma-

aldrich, St. Louise, MO, USA)에 3차 증류수로 10 mL를 맞

추어 공유결합 용액을 만들고, 여기에 소식자(100 pmol/mL) 50

mL를 추가한 후, NucleoLink strip의 각 칸에 50 mL씩 분주하

였다. 그 후 증발되지 않는 상태로 50℃에서 24시간 동안 반응

하였다. 0.4 M의 NaOH (Sigma-aldrich, St. Louise, MO,

USA) 세척액에 Tween 20 (Sigma-aldrich, St. Louise, MO,

USA)을 0.25% 되도록 첨가하고, 소식자가 코팅된 Nucleolink

strip을3번세척하였다. 0.4 M의NaOH 용액을다시넣어50℃

에서담근후, 3회에걸쳐세척하였다. 마지막으로증류수에5분

동안 담근 후 3번 세척하였다. 코팅이 끝난 NucleoLink strip

은 4℃에서 보관하였다. 

PCR ELISA에 대한 조건은 5′말단에 비오틴이 결합된 PCR

산물5 mL와교잡완충용액(Hybridization Buffer for PCR/DIG

ELISA, Roche, Indianapolis, IN, USA) 45 mL를각칸에로딩

하였다. PCR 산물은 95℃에서 2분 30초 동안 변성시키고, 이

어서60℃에 90분 동안 교잡반응을 유도하였다. 그 후 1배 SSC

완충용액(Bioneer, Daejeon, Korea)에 Tween 20을 0.1% 되

도록 섞고, 이것을 이용하여 각 칸을 5회 세척하였다. PCR 산

물의 발색을 위하여, 아비딘이 결합된 과산화효소(Strepta-

vidin-POD conjugate, Roche, Indianapolis, IN, USA)를

PBS에 1,000:1로 희석하고, 각 칸에 50 mL씩 분주하였다. 상온

에서 한 시간 동안 반응 후, ELISA 세척액으로 5회 세척하였

다. 마지막으로 과산화효소의 기질로써 tetramethylbenzidine

(TMB, Supplementary Reagents for Enzygnost/TMB,

Behring, Newark, DE, USA)를 처리하여 30분간 발색시킨

후, 정지 용액으로 반응을 정지시켰다. 그 결과는 ELISA 판독

기(EL808, Bio-Tek, Winooski, VT, USA)를 이용하여 450

nm에서 흡광도를 측정하였다. 

이들의 경계치는 기질로 사용된 TMB의 흡광도는 450 nm에

서 측정되었고, 음성과 양성을 결정하기 위한 경계치는 각각의

흡광도에 의해 계산되었다. 음성의 경계치를 설정하기 위해 모

든 음성시료들의 흡광도에 대한 평균값과 표준편차(SD)를 구하

였다. 음성시료의 평균값에 4배의 표준편차를 더하여 진단 경

계치로 사용하였다[16].

5) RT-PCR ELISA 시스템의 민감도 측정

Tissue Culture Infectious Dose 50 (TCID50)을 이용하여 바

Primer Sequence Position

Ent-F 5′-AAGCACTTCTGTTTCCCCGG-3′ 161-181
Ent-R 5′-Biotin-ATTGTCACCATAAGCAGCCA-3′ 569-577
Probe 5′-Phosphate-TTTTTTTTTTTCCGGCCCCT 454-477

GAATGCGGCTAATCC-3′

Abbreviations: 5′NCR, 5′non-coding region; RT-PCR, reverse transcrip-
tion-PCR; F, forward; R, reverse.

Table 1. Specific primer and probe sequences of the 5′NCR of
enterovirus for RT-PCR and RT-PCR ELISA

Phosphate labeled probe

P
P

P

P

P

B

B

B

Amplied PCR product
by biotin labeled primer

Carbodiimide
condensation

HRP conjugated
streptavidin

Hybridization of
phosphate labeled

probe

Fig. 1. The schematic design of PCR ELISA reaction applied in this
study.
Abbreviations: HRP, horseradish peroxidase; Yellow P, phosphate;
B, biotin; Purple P, horseradish peroxidase.
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이러스 역가를 계산하고, 그에 따른 세포병변과 RT-PCR, 그리

고 RT-PCR ELISA의 민감도를 비교하였다. 바이러스에 의한

세포병변과 10배 연속희석에 의하여 10-1-10-8까지 희석된 바이

러스에대한RT-PCR과RT-PCR ELISA의결과를비교하였다.

TCID50 측정을위해세포를96 well microtiter plate (Nunc)

에 각각 100 mL (1×105 세포)씩 분주하여 배양하였고, 바이러

스는 10배 연속희석에 의하여 10-1-10-8까지 희석한 후, 칸에 세

포와 동량인 100 mL씩 분주하였다. 이것을 37℃, 5% CO2 항온

배양기에서 3-5일간 배양하면서 세포병변을 관찰하여 바이러

스 역가를 계산하였다. 

그 후 10-1-10-8까지 희석된 각 바이러스 배양액을 150 mL씩

취한후, 같은조건으로RNA를추출하여, 동일한조건으로RT-

PCR을 수행하였다. 증폭된 PCR 산물은 2% 아가로오즈겔에서

확인하였다. 

6) 통계처리

검출률에 대한 통계처리는 SPSS version 14.0 (SPSS Inc.,

Chicago, IL, USA)을 이용하였고, 각 군의 비교는 crosstab

(McNemar) test로 분석하였다. P값은 0.05 미만인 경우를 통

계적 유의성이 있는 것으로 판단하였다. 

결 과

1. PCR ELISA법의 경계치 설정

음성 임상시료 50건에 대하여 흡광도를 측정하였고, 이를 이

용하여 경계치로 0.4를 결정하였다. 동일한 RT-PCR 산물을

RT-PCR ELISA 시스템에 양을 다르게 적용시켰을 때, 0.987/

1 mL, 1.217/3 mL, 1.807/5 mL, 2.204/10 mL의 결과를 보였다

(Fig. 2). 또한 여러 가지의 음성 시료에 적용시켰을 때, 0.163-

0.223의 흡광도를 나타내었다. 

2. RT-PCR ELISA의 민감도 시험

선택된 4가지 바이러스를 대상으로 제작된 RT-PCR ELISA

시스템의 민감도를 측정하였다. PV2의 경우에는 바이러스 역가

가 106.75/mL일 때, 세포 병변효과는 10-7까지 관찰되었고, RT-

PCR과 RT-PCR ELISA에서는 10-8까지 양성을 확인할 수 있

었다. CVA9의 경우에는 바이러스 역가가 105.50/mL일 때, 세포

병변효과는 10-5, RT-PCR은 10-6까지 양성이 확인되었다. 그

러나 RT-PCR ELISA의 결과에서는 10-7까지 양성을 확인할

수 있었다. CVB1의 경우, 바이러스의 역가가 106.25/mL일 때,

세포병변효과는 10-5, RT-PCR과 RT-PCR ELISA 결과에서

10-6까지확인되었다. ECV9의경우, 바이러스의역가가105.10/mL

일 때, 세포병변효과는 10-5, RT-PCR과 RT-PCR ELISA에서

10-6까지 양성이 확인되었다(Fig. 3). 

3. 임상 시료의 적용

50건의 로타바이러스 양성을 보인 설사 검체를 대상으로 장

바이러스에 특이적인 RT-PCR과 RT-PCR ELISA를 수행한

결과, 50건 모두가 이 두 방법에서 음성을 나타내었다. 그리고

무균성 수막염 환자 100명의 대변 검체를 대상으로 RT-PCR과

RT-PCR ELISA을 비교한 결과, RT-PCR에서 44건에서 양성

을 보였고, RT-PCR ELISA에서 51건의 양성률을 보이며 RT-

PCR에서 보다 7% 높은 검출률을 나타내었는데, 이때 P값은

0.016으로 통계적으로 유의하였다. 

고 찰

장바이러스의 진단법은 세포배양을 통한 바이러스 분리 및

중화 항체법과 RT-PCR법이 있다. 세포배양법은 3일 이내의

배양에서 42%, 7일 이내의 배양에서 85%가 양성 결과를 보인

다[17]. 그러나 바이러스를 동정하는데, 약 2-3주의 시간이 필

요하고 세포배양과 중화시험을 수행하는데 상당한 수준의 기술

이 요구된다. 또한 CVA의 경우에는 몇몇 혈청형을 제외하고 감

수성을 갖는 세포가 없어 바이러스 분리가 불가능하다[18]. 이

러한 문제들의 대안으로 개발된 것이 RT-PCR법이다. 이 방법

PCR-ELISA Optical density Samples

0.987 1 mL of positive sample

1.217 3 mL of positive sample

1.807 5 mL of positive sample

2.204 10 mL of positive sample

0.163 5 mL of negative sample

0.223 10 mL of negative sample

0.130 5 mL of different virus sample

0.174 5 mL of distilled water

A

B

C

D

E

F

G

H

Fig. 2. The results from PCR ELISA using amplified PCR product
for enteroviruses.
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은 세포배양을 통해 분리하기 어려운 CVA를 검출할 수 있고,

바이러스 역가가 낮은 시료에서도 효과적으로 진단할 수 있다.

그러나 이 방법은 민감도나 특이도는 증가하지만, 실험 중 발생

할 수 있는 오염과 전기영동상의 오류 등이 발생할 수 있다[12].

본 연구에서는 RT-PCR법보다 민감도가 높고, 추가된 소식자

로 인하여 특이도가 높으며[19], 위의 단점들을 보완할 수 있는

RT-PCR ELISA 진단시스템을 장바이러스 RT-PCR 산물의

검출에 적용하였다. 소식자는 장바이러스에 특이적이면서 여러

장바이러스에 공통적인 부분을 이용하여 제작하였고, 소식자

앞쪽에 티민을 10개 정도 추가하여 교잡반응을 더 용이하도록

하였다. 

장바이러스 RT-PCR ELISA의 민감도 비교를 위해, PV2,

CVA9, CVB1, 그리고 ECV9을 사용하였다. PV2의 경우에는

TCID50이106.75/mL일때, 세포병변효과는10-7, RT-PCR과RT-

PCR ELISA의 경우 10-8까지 양성을 판단할 수 있었다. 그러나

결과판독에 있어 RT-PCR은 10-8에서 상대적으로 약한 결과를

나타냈지만, RT-PCR ELISA 결과에서는 10-8까지 강한 양성

결과를 보였다. TCID50이 105.50/mL인 CVA9 경우에는 세포병

변효과는 10-5까지 확인되었고, RT-PCR은 10-6 그리고 RT-

PCR ELISA의 결과에서는 10-7에서는 약한 양성결과가 확인되

었다. 결과적으로 CVA9에 있어서, RT-PCR ELISA는 세포병

변보다는 100배, RT-PCR보다 10배 민감도가 높았다. CVB1의

경우에는 TCID50이 106.25/mL일 때, 세포병변효과는 10-5, RT-

PCR과 RT-PCR ELISA은 10-6까지 양성 결과를 보였다. 그러

Enterovirus

Cytopathic effect

Cytopathic effect

Cytopathic effect

Cytopathic effect

+++ +++ +++ +++ +++ ++ +

+++ +++ +++ +++ ++

+++ +++ +++ +++ ++

+++ +++ +++ +++ +

0.614 0.809 0.889 0.849 0.727 0.638 1.463 1.307

0.904 0.635 0.763 0.828 1.008 1.124 0.462 0.360

3.205 2.009 1.261 1.916 1.007 1.022 0.297 0.382

0.950 1.043 1.076 1.829 1.315 1.910 0.274 0.325

RT-PCR

RT-PCR

RT-PCR

RT-PCR

RT-PCR ELISA
OD (A450)

RT-PCR ELISA
OD (A450)

RT-PCR ELISA
OD (A450)

RT-PCR ELISA
OD (A450)

106.75

105.50

106.25

105.10

10-1 10-2 10-3 10-4 10-5 10-6 10-7 10-8 TCID50

Poliovirus 2

Coxsackievirus A9

Coxsackievirus B1

Echovirus 9

Fig. 3. The comparative results of sensitivity for various assays for the detection of enteroviruses. , Detection limit; +, Relative low; ++,
Moderate; +++, High.
Abbreviations: TCID50, Tissue Culture Infections Dose 50; RT-PCR, reverse transcription-PCR; OD, optical density.
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나 10-6에서 상대적으로 RT-PCR ELISA 결과가 더 강하게 나

타났다. 마지막으로ECV9의경우에는TCID50이105.10/mL일때,

세포병변효과는 10-5, RT-PCR과 RT-PCR ELISA 결과는 10-6

으로동일한민감도를확인할수있었지만, 양성판단에있어RT-

PCR ELISA 방법이 더 확실한 결과를 보였다. 전체적으로 세포

병변효과에 대한 민감도 보다는 CVA9을 제외하고 RT-PCR이

나 RT-PCR ELISA 방법에서 10배 정도 높았고, RT-PCR과

RT-PCR ELISA의 비교에서는 RT-PCR ELISA방법이 10배

정도 높거나 마지막 배수의 양성판단이 더 용이하였다. 그러나

바이러스 역가에 따른 흡광도의 차이는 보이지 않아, 이를 정량

적으로 이용하는 것은 어려울 것이라 생각된다.

음성대변검체50건을대상으로RT-PCR과RT-PCR ELISA

를 이용하여 검사를 수행한 결과 모든 검체에서 두 방법 모두 음

성 결과를 나타내었다. 또한 장바이러스 감염이 의심되는 무균

성 수막염 환자로부터 100건의 임상 시료를 대상으로 RT-PCR

과 RT-PCR ELISA의 결과를 비교했을 때, RT-PCR ELISA

에서 7% 정도의 상대적으로 높은 검출률을 보였고 이것은 통계

적(P=0.016)으로 유의하였다. 

결과적으로 RT-PCR ELISA는 RT-PCR보다 높은 민감도

와 검출률을 보였으며, 특히 RT-PCR의 주관적 판단을 배제할

수 있을 것으로 기대된다. 또한 세포배양법에서 놓칠 수 있는

CVA를 검출하는 데 효과적이라 할 수 있다. 일반적으로 임상

환자에서 바로 채취된 분변 시료에서 105-1011/g의 장바이러스

가 배출된다[20]. 그러므로 신선한 임상 시료에 직접 적용한다

면 본 실험에서 보다 더 높은 민감도를 보일 것이라 예상되고

세포배양에 필요한 경제적인 비용과 노력을 현저하게 감소될

것으로 사료된다. 

요 약

배경 : 장바이러스(enterovirus)는 무균성 수막염의 주요 병

원체이다. 무균성 수막염이 의심되는 경우, 장바이러스에 대한

정확한 진단이 필수적이지만 기존의 세포배양을 통한 바이러스

의 분리법은 많은 시간과 노력이 필요하다. 그러므로 최근에는

장바이러스 진단을 위하여 신속하고 민감한 분자생물학적 방법

이 사용되고 있다. 

방법 :장바이러스의유전자중잘보존된부분인5’non-cod-

ing region에 대한 소식자를 이용하여 reverse transcription

(RT)-PCR ELISA 키트를제작하였다. 제작된RT-PCR ELISA

키트는 RT-PCR법과 비교되었는데, 바이러스 분리주와 무균성

수막염이 의심되는 환자 검체에 대하여 민감도와 특이도를 측

정하였다.

결과 : RT-PCR ELISA법의 검출한계는 세포배양을 통한 바

이러스 분리법과 RT-PCR법보다 10-100배 높았으며, 또한 무

균성 수막염 환자의 임상 시료를 대상으로 한 RT-PCR ELISA

법의 검출률이 RT-PCR법 보다 7% 높게 나타났다(P=0.016). 

결론 : 본 연구에서 활용된 RT-PCR ELISA법은 높은 민감

도와 특이도를 보여 장바이러스 진단법으로 이용할 것을 제안

한다.
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