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Abstract : The objective of this study was to determine appropriate sample size that simulated different

assumptions for diagnostic test characteristics and true prevalences when designing serological surveillance

plan for pullorum disease and fowl typhoid in domestic poultry production. The number of flocks and total

number of chickens to be sampled was obtained to provide 95% confidence of detecting at least one infected

flock, taking imperfect diagnostic tests into account. Due to lack of reliable data, within infected flock

prevalence (WFP) was assumed to follow minimum 1%, most likely 5% and maximum 9% and true flock

prevalence of 0.1%, 0.5% and 1% in order. Sensitivity were modeled using the Pert distribution: minimum

75%, most likely 80% and maximum 90% for plate agglutination test and 80%, 85%, and 90% for ELISA

test. Similarly, the specificity was modeled 85%, 90%, 95% for plate agglutination test and 90%, 95%,

99% for ELISA test. In accordance with the current regulation, flock-level test characteristics calculated

assuming that 30 samples are taken from per flock. The model showed that the current 112,000 annual

number of testing plan which is based on random selection of flocks is far beyond the sample size estimated

in this study. The sample size was further reduced with increased sensitivity and specificity of the test

and decreased WFP. The effect of increasing samples per flock on total sample size to be sampled and

optimal combination of sensitivity and specificity of the test for the purpose of the surveillance is discussed

regarding cost. 
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서 론
 

Salmonella(S.) pullorum에 의한 추백리(pullorum disease)

와 S. gallinarum에 의한 가금티푸스(fowl typhoid)는 닭

과 칠면조에 병원성이 매우 높고 다양한 임상증상과 폐

사율을 동반하는 전형적인 난계대 전염병으로 알려져

있다 [10, 13]. 이들 질병의 병원체는 Salmonella group

D에 속하는 동일한 항원구조를 갖고 있어 혈청학적으로

구분하기 어렵기 때문에 동일한 맥락에서 방제대책을

시행하고 있다 [1, 12]. 우리나라에서는 이 질병을 제2

종 가축전염병으로 지정하여 관리하고 있으며 특히 추

백리 근절대책으로 정기적인 혈청학적인 모니터링을 실

시하여 양성계를 도태하는 정책을 시행하고 있다 [5].

2006년도 사업결과에 의하면 항체양성율은 전국적으로

0.36% 수준으로 매우 낮고, 충남지역(대전광역시 포함)

은 상대적으로 높은 1.2% 수준을 보이고 있는 등 지역
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별로 차이가 있는 것으로 조사되었다 [3]. 살모넬라 감

염증을 방제하기 위한 노력으로 사균백신 개발과 생균

백신 보급을 비롯한 다양한 치료 및 예방대책이 시도되

어 왔으나 Salmonella 균의 낮은 면역원성 [8, 10], 난계

대 전염 [9, 10], 숙주 세포 내 잠복감염 [6, 14] 등의 특

성 때문에 국내에서 산발적인 발생은 지속되고 있다. 김

등 [1]은 검사대상 종계의 정기적인 검색 불이행과 살처

분 대상 감염계의 약제 처치나 농장단계의 biosecurity

불이행 등을 질병 방제의 어려움으로 보고하였으며 특

히 가금티푸스의 경우 종계에 대한 생균백신 사용에 대

해서는 추가 검토가 필요하다고 지적하였다.

국가 단위에서 질병 감시활동(surveillance) 계획을 수

립할 때에는 다양한 사항을 고려해야 하지만 가장 중요

한 것은 국가방역 사업계획의 목표에 부합하는 적절한

표본크기를 결정하는 것이다. 그 이유는 통계학적으로

타당성이 있는 표본을 대상으로 하였을 경우에만 조사

결과에 근거하여 모집단의 특성을 정확하게 추론할 수

있기 때문이다 [15]. 현재 우리나라에서는 추백리-가금

티푸스에 대한 방역정책의 방향은 혈청학적 모니터링을

통하여 양계 농가의 피해 최소화와 방역정책 수립의 기

초 자료로 활용하는 것을 목표로 추진하고 있으며 연간

112,000 수 이상을 검사하고 있다 [4, 5]. 따라서 본 연

구에서는 추백리-가금티푸스의 혈청 유병율이 낮다는 가

정하에서 현행 방역사업의 일환으로 수행되고 있는 본

질병에 대한 혈청검사 사업의 목표를 질병 비발생 증명

(본 연구에서 비발생은 추백리-가금티푸스 양성계를 검

출하여 제거함으로써 궁극적으로 청정화를 달성한다는

것으로 반드시 양성계가 없음을 의미하는 것이 아님)으

로 가정할 때 이러한 목표를 달성할 수 있는 적절한 표

본크기를 결정함으로써 방역예산의 효율적인 집행을 위

한 기초 자료로 활용하고자 수행하였다. 

재료 및 방법 

진단방법과 표본크기 계산을 위한 모수가정 

현행 실험실 검사로는 혈청에 대하여 평판응집반응검

사(serum plate agglutination test)를 적용한다. 이 검사에

서 양성반응을 보인 시료에 대하여 비특이적인 반응을

배제하고 Salmonella group D 항체를 검출하기 위하여

ELISA 검사를 실시하고 양성일 경우에만 감염으로 확

진하는 방법을 사용하고 있다. 추백리방역실시요령 [2,

3]에 의하면 계사 당 30수씩 무작위로 채혈하는 규정에

Fig. 1. Number of flocks (A = agglutination test, B = ELISA) and animals (C = agglutination test, D = ELISA) to be sampled

generated by 5,000 iterations. Y-axis represents relative frequency.
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근거하여 계군 당 표본 수는 30으로 고정하였고, 계군

내 유병율(within infected flock prevalence, WFP)에 대

한 국내 자료가 없기 때문에 최소 1%, 최빈 5%, 최대

9%를 가정하였다. 계군 수준에서 유병율의 참값(true

prevalence)은 2006년도 혈청검사결과 [5]에 근거하여

0.1%, 0.5%, 1%로 가정하여 현성유병율(apparent preva-

lence)을 계산하였다 [11]. 검사의 특성과 관련하여 평판

응집검사의 민감도(sensitivity)는 75%, 80%, 90%, 특이

도(specificity)는 85%, 90%, 95%, ELISA 검사의 민감도

는 80%, 85%, 90%, 특이도는 90%, 95%, 99%를 가정

하여 각각 Pert 분포를 적용하였다. 계군을 검사하는데

소요되는 비용과 개체 단위를 검사하는데 소요되는 비

용의 비를 5 : 1, 10 : 1, 20 : 1등 세 가지로 가정하여 조

사에 소요되는 비용의 변화를 비교하였다.

표본크기 결정

두 검사의 민감도(Se)와 특이도(Sp)를 각각 Se1, Se2,

Sp1, Sp2라고 할 때 두 검사에서 모두 음성일 경우에만

음성으로 판정할 경우 무작위로 선발된 n수의 개체가

두 검사에서 음성일 확률(PN)은 [WFP(1 − Se1Se2) + (1 −

WFP)(1 − (1 − Sp1)(1 − Sp2))]n이므로 계군 수준에서의

민감도(HSe)는 1 − PN, 특이도(HSp)는 WFP = 0을 가정

하여 계산하였다. 계군의 수는 표본크기에 비하여 모집

단의 크기가 매우 크다는 가정에서 현성유병율을 사용

하여 95% 신뢰수준에서 계산하였고, 총 표본크기는 계

군의 수에 계군 당 30수를 곱하여 계산하였다. 표본크

기를 계산하기 위한 모의시험은 @Risk 소프트웨어

(Palisade Corporation, USA)를 이용하여 Latin Hypercube

표본추출법으로 5,000회의 반복시험으로 계산하였다.

결 과

분석에서 가정한 민감도와 특이도를 적용할 때 평판

응집검사와 ELISA에서 요구되는 계군 수와 개체 수는

Fig. 1과 같다. 1차 검사인 평판응집검사의 경우 평균

665개(최소 308, 최대 2,529) 계군에 총 19,929수(최소

9,240, 최대 75,870)를 검사하는 것으로 분석되었다. 감

시활동에 필요한 최종검사 두수는 평균 739개(최소 335,

최대 3,364) 계군에 총 22,146수(최소 10,050, 최대

100,920)로 계산되었다. 전술한 모수 가정하에서 ELISA

Fig. 3. Apparent flock prevalence (A = agglutination test, B = ELISA) generated by 5,000 iterations. Y-axis represents relative

frequency.

Fig. 2. Herd-level sensitivity (A) and specificity (B) of the ELISA test, generated by 5,000 iterations. Y-axis represents

relative frequency.
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최소 95.6%, 최대 99.9%), 평균 27.2%(최소 6.7%, 최대

70.6%)로 추정되었다(Fig. 2). 한편, 유병율의 참값을 계

군 수준의 민감도로 보정한 현성유병율은 평판응집검사

의 경우 평균 0.51%(최소 0.12%, 최대 0.97%), ELISA

는 0.46%(최소 0.01%, 최대 0.89%)로 나타났다(Fig. 3).

계군 당 검사 두수를 변화시킬 때 선발해야 할 계군 수

와 총 개체 수를 분석한 결과 30수 이상에서는 계군 수

에는 큰 변화가 없는 반면 총 개체 수는 일정하게 증가

하는 양상을 보였다(Fig. 4). 계군을 검사하는데 소요되

는 비용과 개체 단위를 검사하는데 소요되는 비용의 비

를 5 : 1, 10 : 1, 20 : 1등 세가지로 가정하여 최소비용을

분석한 결과 5 : 1에서는 계군 당 10수이고 나머지 2개

의 시나리오에서는 15수로 분석되었다(Fig. 5).

고 찰

혈청학적 감시프로그램에 필요한 표본크기를 계산할

경우 연구대상 질병의 역학적 특성, 모집단 크기, 진단

검사의 특성, 계군 간 및 계군 내 유병율, 신뢰수준, 표

본추출 방법, 조사의 목적 등에 따라 다양한 방법을 선

택할 수 있다. 특히 조사비용이 고정되어 있을 경우에는

조사의 목적(유병율 추정과 질병 비발생 증명)에 따라

표본크기를 신중하게 결정해야 한다 [15]. 본 연구에서

사용한 모수의 분포와 단순무작위추출법을 가정할 때

연간 검사 수는 평균 약 22,000건(최대 약 100,000건)으

로 분석되었으며 이는 항체양성율 검출을 목적으로 연

간 약 112,000건을 검사하는 현 수준과 비교할 때 상당

한 차이를 보인다. 이러한 표본크기는 비발생 증명을 사

업의 목표로 가정하였기 때문에 사업의 목표를 유병율

추정으로 가정하면 그 차이는 더욱 클 것으로 예상된다.

본 연구에서 계산된 표본크기를 현 수준과 비교할 때 몇

가지 사항을 고려해야 한다. 분석모형과 관련하여 모의

시험에 투입된 모수에 대한 국내 자료가 빈약하여 가정

에 근거한 추정치를 사용하였기 때문에 표본크기 계산

에 영향을 미칠 수 있다는 점이다. 특히 현성유병율을

계산하기 위하여 WFP의 참값을 2006년도 혈청검사결

과를 사용하였지만 엄밀한 의미에서 현행 혈청학적 조

사에서 얻는 자료는 계군 간 혹은 계군 내 유병율로 구

분하여 해석하기 어렵다. 따라서 실제 WFP 수준이 가

정치 보다 낮으면 표본크기는 증가할 수 있다. 또한 검

Fig. 4. The effect of sampling scenarios with an increasing number of birds per flock tested (5,000 iterations).

Fig. 5. Combinations of number of flocks, and number of birds per flock with 3 different hypothetical ratios of herd to

animal cost.
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사의 민감도와 특이도가 본 연구의 가정치 보다 낮거나

WFP 수준이 높을 경우에도 표본크기는 증가한다. 마지

막으로 표본추출방법과 관련하여 본 연구에서는 단순무

작위추출법을 가정하였지만 다단계추출법(multi-stage

sampling)을 사용한다면 표본크기는 계산된 값 보다 증

가할 수 있다. 

추백리-가금티푸스에 대한 혈청학적 감시사업의 목적

을 질병 비발생 증명으로 가정할 때 계군 당 30수를 채

혈하는 상황에서 계군 당 검사 두수를 5-50수까지 증가

시킬 때 선발할 계군 수와 총 검사 두수를 비교한 결과

30수 이상에서는 계군 수는 변화가 작은 반면 총 개체

수는 일정하게 증가하는 양상을 보였으며(Fig. 4) 이는

동일한 신뢰수준에서 조사비용이 불필요하게 증가할 수

있기 때문에 조사의 비용을 최소화하기 위해서는 계군

수와 계군 당 선발 수에 대한 적절한 조합이 필요함을

의미한다 [7]. 따라서 현행 규정하에서 표본크기에 영향

을 미치는 다른 요인을 고정할 때 계군 선발에 소요되

는 비용과 계군 내 개체를 선발할 때 소요되는 비용을

비교하여 30수 내외에서 가장 적절한 표본크기를 결정

하는 것이 바람직한 것으로 사료된다. 만일 추백리-가금

티푸스와 같이 유병율이 매우 낮아 질병 비발생 증명이

사업의 목적이라면 실제로 감염되어 있는 모든 계군을

검출할 수 있는 신뢰수준이 높아야 하므로 계군 당 검

사 수를 증가시킬 필요가 있다.

조사의 비용과 더불어 한가지 이상의 검사를 동시에

사용하는 경우 양성/음성을 판단하는 전략에 따라 계군

수준(flock-level)에서 검사의 특성이 변한다. 현행 추백

리-가금티푸스 진단절차는1차 검사법인 혈청평판응집반

응에서는 민감도를 증가시켜 감염계로 의심이 되는 모

든 닭을 스크리닝하는 것이 목적이고, 2차 검사법인

ELISA 검사는 평판응집반응검사에 비하여 특이도가 높

기 때문에 1차 검사에서 나타난 가양성(false positive) 개

체를 선별하는 과정을 거친다. 결과적으로 이러한 검사

체계는 특이도를 높이기 위한 연속시험(serial testing)의

형태이며, 계군 당 검사 수를 30 이상으로 증가시킬 경

우 계군 수준에서 특이도는 미약하게 증가하는 반면 민

감도는 상대적으로 뚜렷하게 감소하는 것으로 분석되었

다. 따라서 계군 수준에서 검사의 민감도와 특이도 중

어느 특성을 더 중요하게 고려하는지는 사업의 목적에

따라 적절히 판단해야 하며 그 결과는 표본크기 결정에

영향을 미친다 [7]. 일반적으로 개체 수준에서 검사의 민

감도와 특이도는 사전에 설정한 유의수준을 유지하는데

필요한 표본크기에 영향을 미치며 결국 조사의 검정력

(statistical power)에도 영향을 미치는 것으로 보고되었다

[14]. 민감도가 낮으면 가음성(false negative) 결과를 보

상하기 위하여 표본크기가 증가해야 하며 혈청학적 조

사의 검정력이 저하된다. 반면에 특이도는 표본크기 자

체에 영향을 미치지 않지만 가양성 결과의 위험 때문에

검정력에 심각한 영향을 미칠 수 있으며 이는 조사 결

과 질병 비발생 상황을 질병 발생상황으로 잘못된 결론

을 얻을 확률이 높아진다는 것을 의미한다. 이러한 상황

은 유병율이 매우 낮을 경우 가음성 보다는 가양성 결

과가 더 높은 비율로 나타나기 때문에 특히 질병 비발

생 증명을 위한 조사에서는 특이도를 높이는 전략이 필

수적임을 의미한다. 계군 수준에서 검사의 특성은 표본

크기와 감염 계군으로 판정하기 위한 양성 개체 수의 기

준점(cutoff number of reactors)을 고려하여 연구자가 판

단해야 하며 이는 조사의 비용과도 관련이 있다. 즉 계

군 수준의 특이도를 높이면 선발해야 할 계군 수는 감

소하고, 이러한 계군 수준의 민감도와 특이도를 달성하

기 위하여 계군 당 선발할 수는 증가하기 때문에 이 때

의 조사 비용이 최적화되는 것으로 보고되었다 [7]. 특

히 개체 검사에 소요되는 비용에 대한 계군 검사에 소

요되는 비용의 비를 세 수준으로 조정할 때 다양한 조

합이 가능하기 때문에 계군 수준의 민감도와 특이도를

선택할 때 선발할 계군 수와 계군 당 검사 수에 대한 적

절한 균형이 이루어지도록 결정해야 한다. 본 연구에서

가정한 모수에 대한 신뢰할만한 자료를 확보함으로써

국내 가축질병 근절대책의 일환으로 시행되고 있는 혈

청학적 감시활동 계획에 대하여 비용을 고려한 종합적

인 평가가 필요할 것으로 사료된다.

결 론

질병 수준을 파악하기 위한 감시활동 사업을 수립할

때 통계적으로 유효한 적정수준의 표본크기는 조사 결

과로부터 모집단의 특성을 추론하는데 필수적일 뿐만

아니라 정부의 한정된 방역사업 예산을 효율적으로 배

분하고 성과를 극대화시키는 중요한 요인이다. 본 연구

에서는 국내 추백리-가금티푸스에 대한 혈청학적 감시

사업에서 표본크기가 적절하게 수립되어 있는지를 알아

보고자 모의시험을 이용하여 평가하였다. 본 사업의 목

표가 질병 비발생 증명이고 분석에서 전제로 한 가정에

근거할 때 현행 계획의 적절성에 대하여 전반적으로 재

검토할 필요성이 있는 것으로 나타났다. 또한 계군 수준

의 유병율과 계군 내 유병율 등 분석에 필요한 모수에

대한 국내 자료가 매우 제한적임을 고려할 때 이러한 기

초 자료 수집에 대한 선행연구가 절실히 요구된다.
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