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Purpose If a new test is introduced or reagents are changed in the laboratory of a medical institution, the characteristics of the 
test should be analyzed according to the procedure and the assessment of reagents should be made. However, several 
necessary conditions must be met to perform all required comparative evaluations, first enough samples should be 
prepared for each test, and secondly, various reagents applicable to the comparative evaluations must be supplied. 
Even if enough comparative evaluations have been done, there is a limit to the fact that the data variation for the new 
reagent represents the overall patient data variation, The fact puts a burden on the laboratory to the change the reagent. 
Due to these various difficulties, reagent changes in the laboratory are limited. In order to introduce a competitive bid, 
the institute conducted a full investigation of Radioimmunoassay(RIA) reagents for each test and established the 
range of reagents available in the laboratory through comparative evaluations. We wanted to share this process.

Materials and Methods There are 20 items of tests conducted in our laboratory except for consignment tests. For each test, RIA reagents 
that can be used were fully investigated with the reference to external quality control report. and the manuals 
for each reagent were obtained. Each reagent was checked for the manual to check the test method, Incubation 
time, sample volume needed for the test. After that, the primary selection was made according to whether it 
was available in this laboratory. The primary selected reagents were supplied with 2kits based on 100tests, and 
the data correlation test, sensitivity measurement, recovery rate measurement, and dilution test were conducted. 
The secondary selection was performed according to the results of the comparative evaluation. The reagents 
that passed the primary and secondary selections were submitted to the competitive bidding list. In the case 
of reagent is designated as a singular, we submitted a explanatory statement with the data obtained during the 
primary and secondary selection processes. 

Results Excluded from the primary selection was the case where TAT was expected to be delayed at the moment, and 
it was impossible to apply to our equipment due to the large volume of reagents used during the test. In the 
primary selection, there were five items which only one reagent was available.(squamous cell carcinoma 
Ag(SCC Ag), β-human chorionic gonadotropin(β-HCG), vitamin B12, folate, free testosterone), two reagents 
were available(CA19-9, CA125, CA72-4, ferritin, thyroglobulin antibody(TG Ab), microsomal antibody(Mic Ab), 
thyroid stimulating hormone-receptor-antibody(TSH-R-Ab), calcitonin), three reagents were available 
(triiodothyronine(T3), Tree T3, Free T4, TSH, intact parathyroid hormone(intact PTH)) and four reagents were 
available are carcinoembryonic antigen(CEA), TG. In the secondary selection, there were eight items which 
only one reagent was available.(ferritin, TG, CA19-9, SCC, β-HCG, vitaminB12, folate, free testosterone), two 
reagents were available(TG Ab, Mic Ab, TSH-R-Ab, CA125, CA72-4, intact PTH, calcitonin), three reagents 
were available(T3, Tree T3, Free T4, TSH, CEA). Reasons excluded from the secondary selection were the 
lack of reagent supply for comparative evaluations, the problems with data reproducibility, and the inability 
to accept data variations. The most problematic part of comparative evaluations was sample collection. It didn’t 
matter if the number of samples requested was large and the capacity needed for the test was small. It was 
difficult to collect various concentration samples in the case of a small number of tests(100 cases per month 
or less), and it was difficult to conduct a recovery rate test in the case of a relatively large volume of samples 
required for a single test(more than 100 uL). In addition, the lack of dilution solution or standard zero material 
for sensitivity measurement or dilution tests was one of the problems. 

Conclusion Comparative evaluation for changing test reagents require appropriate preparation time to collect diverse and 
sufficient samples. In addition, setting the total sample volume and reagent volume range required for 
comparative evaluations, depending on the sample volume and reagent volume required for one test, will reduce 
the burden of sample collection and planning for each comparative evaluation.
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서    론

의료기관의 핵의학 검사실에서 신규검사를 도입하거나 

사용하던 시약을 변경하게 되는 경우 절차에 따라 검사의 특

성이 분석되고 시약에 대한 평가가 이루어져야 한다. 그러나 

요구되어지는 비교실험을 모두 수행하기 위해서는 몇 가지 

필요한 조건이 충족되어야 하는데, 첫째 각 검사별로 수행하

기에 충분한 검체량이 준비되어야하며, 둘째 비교실험에 적

용 가능한 다양한 시약의 공급이 가능해야한다. 충분한 비교

실험이 이루어졌다고 하더라도 변경된 시약에 의한 데이터 

변동이 전체 환자데이터 변동을 의미하는 것에는 한계가 있

으므로 검사실에서 시약이 변경되는 것에 대한 부담이 있다. 

이러한 다양한 어려움으로 검사실에서의 시약변경은 제한

적으로 이루어지고 있다. 본원에서는 원할한 경쟁 입찰을 도

입하기 위하여 검사별로 radioimmunoassay(RIA)시약을 전

수조사하고 비교실험을 통해 검사실에서 사용가능한 시약

범위를 설정하였다. 이 과정을 공유하고자 하였다.

Fig. 1. This is the result report of External Quality Control program. 

Table 1. Reagent information survey from the kit manual



36

핵의학기술 제25권 제1호 2021

대상 및 방법

1. 1차 선정

본원 핵의학 검체검사실에서 시행하고 있는 검사는 위탁검

사를 제외하고 총 20종목이다. 각각의 검사별로 외부정도관

리와 기관간 정도관리 결과보고서를 참고로 사용가능한 RIA

시약을 전수 조사하였고, 각 시약에 대한 메뉴얼을 확보하였

다(Fig. 1). 그리고, 시약마다 메뉴얼을 확인하여 검사방법과 

incubation시간, 검사 시 필요한 검체량 및 시약량 등을 확인하

여 본 검사실에서 사용가능한지 여부에 따라 시약 1차 선정을 

하였다(Table 1). 

2. 2차 선정

1차 선정된 시약을 100 test기준으로 2 kit씩 공급받아 데이

터 상관성시험, 민감도 측정, 회수율 시험, 희석시험을 진행하

였고, 비교실험 결과에 따라 시약을 2차 선정하였다. 1, 2차 선

정을 통과한 시약을 경쟁 입찰리스트로 제출하였다.(1),(2),(3)

1) 검체 수집 및 실험 계획

2차 선정 시 비교실험에 사용한 검체는 2020년 1월∼3월까

지 원내 검사로 의뢰된 검사 후 잔여량을 수집하였다. 잔여량

이 충분한 검체로 각 검사 종목당 평균 100개씩 수집하여 총 

2000개 이상 수집하였다. 동시에 검사가 진행되는 갑상선 기

능검사인 경우와 계단희석을 이용하여 직선성을 확인하는 경

우 그리고, 검사 표준물질과 환자 검체를 동량 섞어 측정하는 

회수율 시험을 시행하는 경우는 각 검체별로 1mL이상이 필요

하므로 실험을 진행하기 전에 Table 2.와 Table 3.과 같이 구체

적인 실험 계획을 세웠다.

총 필요 검체량(μL) 검사별 시약별 필요한 검체량 (단위: μL) 비고

T3, TSH, FT4 데이터 

상관성 시험
675

T3: 75 (25, 25, 25)
TSH: 400 (100, 100, 200)

FT4: 100 (25, 25, 50)

3가지 

시약

비교

희석시험 600
1회 검사 시 200 이 필요한 검사인 경우 2배 계단희석 후 잔여량이 

250 이상이어야 함.

회수율 시험
1200

(Pool serum 사용)

1회 검사시 200 이 필요한 검사인 경우 

R0 3회 실시분: 600 
R0+표준액2 3회 실시분: 300 
R0+표준액3 3회 실시분: 300 
R0+표준액4 3회 실시분: 300 

Table 2. Example of specimen collection

내용 필요한 코팅 튜브 수 비고

(0~6) 14 Duplication

Control 4 Duplication

kit간 검사결과비교 100 n=100

계단 희석시험(직선성 확인) 22 1배, 2배, 4배,..., 1024배 2set

민감도 시험(n=20) 20 n=20

희석시험(Hook effect확인) 12 1배, 10배, 100배 각 4set

회수율 시험 12 R0, R0+2, R0+3, R0+4 각 3회 반복 측정

Total activity 2

Total 186

Table 3. Example of test plan
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2) 비교 실험

(1) 시약 간 측정 검체 결과 비교 (상관계수검정)

동일 측정항목에 대하여 측정법이 다른 두 시약의 상관성을 

확인하고자 하였다. 임상적으로 검출되는 전 농도영역을 반

영하도록 낮은 농도에서 높은 농도에 이르는 검체 50∼100개 

정도를 무작위로 선택하였고, 정확한 측정을 위해 검체 수를 

증가시키고자 장기간동안 수집하여 측정하였다. 각각의 시약

을 이용하여 측정하고 측정된 값들의 상관계수 및 회귀식을 

구하였다. 상관계수는 1에서 가까운 경우 즉, 회귀식이 y=x에 

가까우면 이상적이라 하였다(Fig. 2).

Fig. 2. This is example of a correlation coefficient test.

(2) 희석시험

계단 희석하여 직선성을 확인하는 것으로써 낮은 농도와 

높은 농도에서의 측정한계를 조사하기 위함이다. 측정할 수 

있는 범위보다 높은 농도의 검체를 표준액0 또는 희석액으

로 2배, 4배, 8배, 16배, 32배, 64배, 128배, 256배, 512배, 

1024배까지 계단 희석하였다(Fig. 3).

Fig. 3. This is example of a dilution test.

(3) 민감도 측정

각 검사별로 사용되는 시약마다 최소 측정가능 농도를 

측정하였다. 민감도 측정 방법은 2 Standard deviation (SD)

법을 사용하였다. 시약 내에 표준액0를 10∼20회 측정한 후 

평균(M)과 SD값을 구하고 ±2SD cpm에 해당하는 농도값을 

측정하여 민감도로 정하였다(Table 4).

Table 4. Example of sensitivity measurement

(4) 고용량 후크 효과 시험

마지막 표준액 농도보다 조금 높은 것으로부터 매우 높

은 검체를 10배, 100배 희석하여 측정하였다(Table 5).

Table 5. Example of high dose hook effect test

(5) 회수율 시험

같은 검체를 사용하여 측정하였을 때 각 시약에서의 농

도값이 참값에서 얼마만큼 벗어났는지를 확인함으로써 사

용된 시약의 정확도를 평가할 수 있다.(3) 농도를 알고 있는 

풀혈청을 표준액1, 2, 3과 동량 첨가하여 측정하였고, 회수

율(%)은 측정된 값/기대값×100으로 계산하였다. 회수율의 

적정범위는 90∼110%로 하였다(Table 6).
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결    과

본 연구를 통해 1차 선정에서 제외되는 시약은 시약 매뉴얼 

상 현재의 검사 소요시간(Turn Around Time, TAT)보다 길어

지거나 검사 시 시약 량이 많아 장비사용이 불가능한 경우였

다. 1차 선정에서 사용가능한 시약이 1개인 경우는 5종목 

squamous cell carcinoma antigen(SCC Ag), β-human 

chorionic gonadotropin(β-HCG), vitamin B12, folate, free 

testosterone 이었고, 2개인 경우는 8종목(CA19-9, CA125, 

CA72-4, ferritin, thyroglobulin antibody(TG Ab), microsomal 

antibody(Mic Ab), thyroid stimulating hormone-receptor- 

antibody(TSH-R-Ab), calcitonin), 3개인 경우는 5종목

(triiodothyronine(T3), Free T3, Free T4, TSH, intact 

parathyroid hormone(intact PTH)), 4개인 경우는 2종목

(carcinoembryonic antigen(CEA), TG)이었다. 

2차 최종 선정결과 사용가능한 시약이 3개인 검사항목은 

T3, Free T3, Free T4, TSH, CEA였지만, CEA는 검사 가능한 

시약을 요청했음에도 공급사로부터 제공받지 못해 3가지 시

약만 실험을 진행하였다. 사용가능한 시약이 2개인 것은 

CA125, CA72-4, Tg Ab, Mic Ab, TSH-R-Ab, calcitonin, intact 

PTH이었다. intact PTH의 경우도 사용가능한 시약이 3가지 

항목에 속하였지만 공급사로부터 시약을 제공받지 못해 사용

가능한 시약이 2개인 것으로 분류하였다. 사용가능한 시약이 

1가지로 단수 지정된 종목은 SCC, HCG, vitaminB12, folate, 

free testosterone, TG, CA19-9, ferritin이었다. TG은 사용가능

한 시약이 4가지에 속하는 검사항목이었지만 세 군데의 공급

사에서만 시약을 제공받았고, 비교 실험한 결과 데이터 재현

성의 문제와 데이터 변동에 대한 수용이 불가능하다고 판단되

어져 최종적으로 단수 지정되었다. CA19-9는 사용가능한 시

약이 2가지였으나 반응시간으로 인한 현재의 TAT연장이 예

상되어 제외된 경우였다. ferritin의 경우도 사용가능한 시약이 

2가지였으나 시약 미 제공으로 단수 지정되었다(Table 7). 검

사 시약을 단수로 지정할 경우에는 1차, 2차 선정 과정에서 얻

은 자료로 단수지정 사유서를 작성하여 제출하였다. 치명적

인 결함 이외에는 모두 수용하는 방향으로 시약을 선정하였으

며, 비교실험 후 모든 데이터는 정리하여 검사비교평가서를 

작성하였다. 평가서에는 결과 데이터 변동가능성이 있음을 

기재하였으며, 참고치 변동도 불가피하다는 것을 기재하였

Table 6. Example of recovery test

Table 7. The result of the primary and secondary selection
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고, 부서장 및 전문의의 승인을 거쳐 보관하도록 하였다(Fig. 4). 

본 연구에서 가장 문제가 되는 부분은 검체 수집이었다. 검

사건수가 많고 검사 시 필요한 검체 량이 적은 경우에는 문제

가 되지 않았지만, 검사건수가 적은 경우(월 100건 이하)에는 

다양한 농도 검체를 수집하기가 어려웠으며, 한번 검사 시 필

요한 검체 량이 상대적으로 많은 경우(100 uL이상)에는 회수

율시험을 진행하기가 어려웠다. 또한 민감도 측정이나 희석

시험을 위한 희석 액이나 표준액0 물질이 부족한 경우도 문제

점 중의 하나였다.

고찰 및 결론

검사시약 변경을 위한 비교실험 시 다양하고 충분한 검체 

수집을 위해 적정한 준비기간이 필요하다. 또한 1회 검사 시 

필요한 검체량 및 시약 량에 따라 비교실험 시 필요한 총 검체

량, 시약량 범위를 설정해 놓는다면 비교실험을 진행할 때마

다 검체 수집과 실험계획을 세우는 데 부담이 줄어들 것이다. 

요    약

[목 적] 의료기관의 핵의학 검사실에서 신규검사를 도입하

거나 사용하던 시약을 변경하게 되는 경우 절차에 따라 검사

의 특성이 분석되고 시약에 대한 평가가 이루어져야 한다. 그

러나 요구되어지는 비교실험을 모두 수행하기 위해서는 몇 가

지 필요한 조건이 충족되어야 하는데, 첫째 각 검사별로 수행

하기에 충분한 검체량이 준비되어야하며, 둘째 비교실험에 

적용 가능한 다양한 시약의 공급이 가능해야한다. 충분한 비

교실험이 이루어졌다고 하더라도 변경된 시약에 의한 데이터 

변동이 전체 환자데이터 변동을 의미하는 것에는 한계가 있으

므로 검사실에서 시약이 변경되는 것에 대한 부담이 있다. 이

러한 다양한 어려움으로 검사실에서의 시약변경은 제한적으

로 이루어지고 있다. 본원에서는 원할한 경쟁 입찰을 도입하

기 위하여 검사별로 radioimmunoassay(RIA)시약을 전수조

사하고 비교실험을 통해 검사실에서 사용가능한 시약범위를 

설정하였다. 이 과정을 공유하고자 하였다. 

[대상 및 방법] 본원 핵의학 검체 검사실에서 시행하고 있는 

검사는 위탁검사를 제외하고 총 20종목이다. 각각의 검사별

로 외부정도관리와 기관간 정도관리 결과보고서를 참고로 사

용가능한 RIA시약을 전수 조사하였고, 각 시약에 대한 메뉴

얼을 확보하였다. 각각의 시약마다 메뉴얼을 확인하여 검사

방법과 incubation시간, 검사 시 필요한 검체량, 시약량 등을 

확인하여 본 검사실에서 사용가능한지 여부에 따라 시약 1차 

선정을 하였다. 1차 선정된 시약을 100 test기준으로 2 kit씩 공

급받아 데이터 상관성시험, 민감도, 회수율, 희석시험을 진행

하였고, 비교실험 결과에 따라 시약을 2차 선정하였다. 1, 2차 

선정을 통과한 시약을 경쟁 입찰리스트로 제출하였다. 검사

시약을 단수로 지정할 경우에는 1차, 2차 선정 과정에서 얻은 

자료로 단수지정 사유서를 작성하였다. 

[결 과] 각각의 시약마다 매뉴얼을 확인하여 시약 1차 선정

에서 제외되는 경우는 각 검사의 현재 Turn Around Time 

(TAT)보다 길어지는 경우와 검사 시 사용 시약량이 많아 장비

사용이 불가능한 경우였다. 1차 선정에서 사용가능한 시약이 

Fig. 4. This is example of evaluation report for thyroglobulin.
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1개인 경우는 5종목 squamous cell carcinoma antigen(SCC 

Ag), β-human chorionic gonadotropin(β-HCG), vitamin 

B12, folate, free testosterone 이었고, 2개인 경우는 8종목

(CA19-9, CA125, CA72-4, ferritin, thyroglobulin 

antibody(TG Ab), microsomal antibody(Mic Ab), thyroid 

stimulating hormone-receptor-antibody(TSH-R-Ab), calcitonin), 

3개인 경우는 5종목(triiodothyronine(T3), Free T3, Free T4, 

TSH, intact parathyroid hormone(intact PTH)), 4개인 경우는 2

종목(carcinoembryonic antigen(CEA), TG)이었다. 2차 최종 

선정결과 사용가능한 시약이 3개인 것은 T3, Free T3, Free T4, 

TSH, CEA, 2개인 것은 TG Ab, Mic Ab, TSH-R-Ab, CA125, 

CA72-4, intact PTH, calcitonin이었다. 단수 지정된 종목은 

ferritin, TG, CA19-9, SCC, β-HCG, vitamin B12, folate, free 

testosterone이었다. 2차 선정에서 제외된 사유에는 비교실험

을 위한 시약공급이 안된 경우와 데이터 재현성에 문제가 있

었던 경우, 데이터 변동에 대한 수용이 불가능하다고 판단되

는 경우였다. 비교실험 시 가장 문제가 되는 부분은 검체 수집

이었다. 검사건수가 많고 검사 시 필요한 검체량이 적은 경우

에는 문제가 되지 않았지만, 검사건수가 적은 경우(월 100건 

이하)에는 다양한 농도 검체를 수집하기가 어려웠으며, 한번 

검사 시 필요한 검체량이 상대적으로 많은 경우(100 uL이상)

에는 회수율시험을 진행하기가 어려웠다. 또한 민감도 측정

이나 희석시험을 위한 희석액이나 표준액0 물질이 부족한 경

우도 문제점 중의 하나였다. 

[결 론] 검사시약 변경을 위한 비교실험 시 다양하고 충분한 

검체 수집을 위해 적정한 준비기간이 필요하다. 또한 1회 검사 

시 필요한 검체량 및 시약량에 따라 비교실험 시 필요한 총 검

체량, 시약량 범위를 설정해 놓는다면 비교실험을 진행할 때

마다 검체 수집과 실험계획을 세우는 데 부담이 줄어들 것

이다. 
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