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서  론

우수한 품질의 검사결과를 보고함으로써 환자 안전을 확보하기 

위해서 임상 검사실에 품질관리 체계 도입은 필수적이다[1]. 임상

화학검사 결과의 품질관리를 위하여 정밀도 및 직선성 검정, 검사

방법 또는 검체 간 비교, 시약 로트 간 비교, 변화치검색 등 다양한 

평가가 활용되고 있다. 평가 결과를 적절하게 판단하기 위해서 평

가 시행 전에 분석수행사양(analytical performance speci�cation, 

APS) 목표를 설정해 두어야 한다.

임상화학검사 항목별로 임상적 중요성이 다르고 다양한 방식으

로 평가되므로 임상적으로 허용되는 품질관리 수준도 검사 항목

별로 다르다. 그러나 아직 임상 검사실에서는 검사 항목이나 평가

의 종류에 관계없이 검사 품질관리를 위한 목표를 획일적으로 또

는 임의로 정하는 경우가 많다. 적절한 판정기준이 없는 평가는 불
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In the realm of clinical laboratories, the implementation of a quality management system is vital for the quality management of various test results 
for patient treatment. Analytical performance specifications (APS) serve as the critical criteria for assessing whether clinical requirements have 
been fulfilled, and ensuring that these standards are based on appropriate evidence is crucial to effectively estimate the processes and outcomes 
of the quality management system. Our aim was to define practical APS goals as acceptability criteria for evaluating test quality. This would make 
it straightforward for laboratories to apply these guidelines. To this end, we examined relevant Clinical and Laboratory Standards Institute guide-
lines employed in the quality management of clinical laboratories, such as encompassing precision, linearity, comparison between measurement 
procedures or samples, comparison between reagent lots, delta check of patients’ results, bias evaluation of test methods, among others. Fur-
thermore, after discussion with the Committee on Standardization and Quality Improvement of Korean Society of Clinical Chemistry, we proposed 
definitions on the evaluation criteria provided in each guideline and the types of APS such as imprecision, bias, and the total allowable error corre-
sponding to them. Setting multiple evidence-based APS goals for each clinical chemistry test would assist in establishing a range of performance 
levels that clinical laboratories should aim for. We expect the data suggested in this review to facilitate effective quality management for various 
clinical chemistry tests and simplify the selection and application of APS for the unique circumstances of each laboratory.
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필요하고 무효할 뿐 아니라 자원을 비효율적으로 활용하는 것이

다[2-5]. 따라서 각 임상화학검사 항목별로, 또 평가 종류별로 적절

한 근거 기반 품질관리 목표를 적용함으로써 검사 품질을 유지관

리 해야 한다[6, 7]. 잘 확립된 목표를 기반으로 한 분석수행사양 및 

품질관리지표(quality indicator)의 도입과 감시를 통하여 임상 검

사실에서 수행하는 각종 검사의 품질은 꾸준히 개선되어 왔다[8].

검사 항목별 분석수행사양 목표를 결정하기 위한 몇 가지 방법

이 제안되어 왔다. 현재 가장 추천되는 방법은 품질관리 목표에 따

라 환자의 진단이나 치료 성과가 개선되는지를 분석한 연구에 기

반한 품질관리 목표(Milan model 1)이다[9-11]. 그러나 성과 연구

(outcome study)는 시행에 시간과 비용 등의 현실적 어려움이 있

으므로 대다수의 검사 항목에 대한 성과 연구가 이루어지지 않았

다. 이에 따라, 다음으로 추천되는 방법은 분석물질(analyte)의 생

물학적 변이(biological variation, BV)를 기반으로 분석수행사양 

목표(Milan model 2)를 설정하는 것이다. 이 방법은 현 시점에서 

대다수의 임상화학 검사 항목에 적용될 수 있다[12, 13]. 생물학적 

변이에 관한 자료가 거의 없거나, 현존하는 검사방법의 성능이 생

물학적 변이 기반의 품질관리 목표를 달성하기 어려운 경우에는 

현재 기술 수준으로 달성 가능한 성능(state-of-the-art)을 분석수

행사양 목표(Milan model 3)로 설정할 수 있다[12, 14, 15]. 현재의 

기술 수준은 여러 참여 기관의 외부정도관리 결과 자료를 참고하

여 추정할 수 있다.

이번 종설에서는 임상화학검사에 대한 여러가지 평가 지침 및 

문헌을 검토하고[16-34] ‘대한임상화학회 검사표준화및질향상연

구위원회’의 토의를 거쳐 다양한 평가에서 활용될 수 있는 분석수

행사양 목표를 정리하고자 하였으며, 정밀도 및 직선성 검정, 검사

방법 또는 검체 간 비교, 시약 로트 간 비교, 변화치검색, 검사방법

의 바이어스 평가 등 검사실 품질관리에 활용되는 다양한 평가를 

포함하였다. 또한, 복수의 분석수행사양 유형을 목표로 적용할 수 

있는 평가 지침의 경우 각 검사실에서 상황에 따라 선택할 수 있도

록 여러 유형을 제안하였다.

Table 1. Representative examples of analytical performance specifica-
tions as measurement uncertainty based on outcome studies (Milan 
model 1)

Measurand

APS for standard 
MU, % MUresult*

Desirable Minimum

Blood HbA1c 3.00 3.70 1.50% at 48.5 mmol/mol

Blood total hemoglobin 2.80 4.20 0.90% at 131.2 g/L

Plasma glucose 2.00 3.00 1.20% at 276 mg/dL

Serum 25-hydroxyvitamin D3 10.0 15.0 9.20% at 30 μg/L

Serum total cholesterol 3.00 7.00 1.21% at 255.1 mg/dL

Urine albumin 9.00 17.0 4.28% at 194.3 mg/L

*Representative MU associated with laboratory results.
Abbreviations: APS, analytical performance specification; MU, measurement un-
certainty.

Table 2. Standard terms and definitions related to biological variation (modified with permission from reference [35])

Symbol Term Definition

CVI Within-subject biological variation Variation within a single individual estimated as a pooled variation from a group of individuals

CVG Between-subject biological variation Variation between the central tendencies of a group of individuals

CVA Analytical variation Analytical imprecision; should always be clarified, giving mode of derivation and type (such as reproducibility, reliability, or 
total), and number of analyses, runs, and time period

RCV Reference change value Difference required for significance for 2 serial results from an individual
RCV should always be accompanied by the formula used, 
The Z-score should be defined to state the probability and whether unidirectional or bidirectional differences were calculated

II Index of individuality Ratio of analytical+within-subject to between-subject biological variation

II should always be accompanied with the formula used for calculation: the preferred 
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임상화학검사에 대한 분석수행사양 및 적용

1. 성과 연구 기반 분석수행사양 목표

문헌 고찰을 통하여 대표적인 성과 연구 기반 분석수행사양 측

정 불확도(measurement uncertainty) 목표를 Table 1에 정리하였

다[9, 10].

2. 생물학적 변이 관련 용어 정의

각 검사별 분석수행사양 목표 설정을 위한 근거 자료로 흔히 활

용되고 있는 생물학적 변이에 대한 용어와 정의는 다음과 같다

(Table 2).

CVI: 개체 내 생물학적 변이(within-subject BV), 개체로 이루어

진 집단의 합동 변이(pooled variation)로 추정되는 단일 개체 내 

변이[35].

CVG: 개체 간 생물학적 변이(between-subject BV), 여러 개체들

로 구성된 집단에서 각 개체의 평균 추정값 간의 변이[35].

CVA: 분석변이(analytical variation, analytical imprecision), 특정 

조건에서 검사방법의 비정밀도 추정치[35].
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RCV: 변화기준값(reference change value, RCV), 같은 대상자에

서 다른 시점에 2회 시행한 결과에 유의미한 차이가 있는지 판정

하는 기준값[29, 35].

II: 개체변이지수(index of individuality, II), 개체 간 생물학적 변이

에 대한 분석변이와 개체 내 생물학적 변이의 합의 비, 

9 
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지침에 대한 판정기준으로 Supplementary Table 1에 정리된 분석

수행사양의 유형을 선택하여 적용할 수 있다. 특정 분석물질의 생

물학적 변이에 대한 신뢰할 만한 연구가 충분하게 이루어지지 않

은 경우에는 Supplementary Table 1의 자료에 포함되지 않았을 것

이므로 Supplementary Table 2에 제시한 분석수행사양 기준을 참

고한다.

4. 정밀도 평가 및 검정

검사방법의 정밀도 평가를 위해 Clinical and Laboratory Stan-

dards Institute (CLSI) 지침 EP05-A3 Evaluation of Precision of Quan-

titative Measurement Procedures 3판과 EP15-A3 User Veri�cation 

of Precision and Estimation of Bias 3판이 주로 활용된다. EP05-A3

에서는 여러 농도의 검체를 정해진 조건과 주기에 따라 반복 측정

하여 반복 정밀도(repeatability)/검사차례내비정밀도(within-run 

imprecision), 검사일간비정밀도(between-day imprecision) 및 검

사실내비정밀도(within-laboratory imprecision)를 표준편차(stan-

dard deviation, SD) 또는 변이계수(coef�cient of variation, CV)로 

제시한다[31]. EP05-A3은 검사방법의 정밀도를 직접 평가하여 제

시할 때 사용하는 지침이다. 산출된 비정밀도가 해당 검사에서 요

구하는 기준에 부합하는지 확인할 때에 분석수행사양의 비정밀도 

목표와 비교할 수 있다(Table 3).

EP15-A3에서는 두 가지 농도 이상의 검체를 연속으로 5회씩 5일

간 반복 측정하여 도출한 반복 정밀도(repeatability)와 검사실내비

정밀도(within-laboratory imprecision)가 각각 해당 시약 제조사에

서 제시한 비정밀도 성능(manufacturer claim)보다 유의하게 크지 

않음을 검정한다[24, 30]. 제조사가 제시하는 비정밀도 성능이 판

정의 기준이 되므로 통상적으로는 다른 분석수행사양과 비교하지 

않는다. 다만, 제조사 기준이 없거나 해당 검사에 대하여 일반적으

로 요구되는 비정밀도 기준에 부합하는지 확인하려는 경우라면 

분석수행사양의 비정밀도 목표와 비교할 수 있다(Table 3).

5. 직선성 검정

정량검사의 분석측정구간(analytical measurement interval, 

AMI) 내 직선성 검정을 위하여 CLSI 지침 EP06-Ed2 Evaluation of 

Linearity of Quantitative Measurement Procedures 2판을 이용할 

수 있다[20, 25]. 이전의 EP06 승인 지침과 달리 2020년에 개정된 2

판에서는 직선성 검정 판정기준으로 직선으로부터의 허용 편차

(allowable deviation from linearity, ADL) 개념을 도입하였다. 직선

성이 있다고 판정하기 위해서 ADL 목표 값을 총허용오차(allow-

able total error, TEa)의 1/2 이하로 설정하는 것이 권장된다[25]. 정

량검사에서 검사결과의 반응량이 분석물질의 농도에 정비례하지 

않는(선형적으로 증가하지 않는) 현상인 비직선성(non-linearity)

이 검사의 바이어스 요인 중 일부를 차지하기 때문에 허용 바이어

스(allowable bias)를 ADL에 대한 판정기준으로 적용할 수도 있다

(Table 3).

6. 검사방법 간 비교와 바이어스 추정

정량검사방법 간 결과 비교를 통한 바이어스 추정을 위하여 

CLSI 지침 EP09C-Ed3 Measurement Procedure Comparison and 

Bias Estimation Using Patient Samples 3판이 흔히 사용된다[27]. 

이 지침에서는 두 가지 비교대상 검사방법들로 다양한 농도의 검

체를 여러 번 측정한 후 이 결과를 회귀분석 함으로써 두 검사방

법간의 비례치우침(proportional bias)과 상존치우침(constant 

bias)을 추정한다. 또 의학적 의사결정에 중요한 농도(medical de-

cision point, MDP)에서 비교대상 검사방법 간 차이가 허용할 수 

있는 수준인지 판정한다. 이때 허용 바이어스(allowable bias)를 판

정기준으로 적용할 수 있다(Table 3).

평가에 사용되는 표준물질의 참값을 알고 있는 경우에는 CLSI 

EP15-A3 지침에 따라 두 가지 농도 이상의 검체를 연속으로 5회씩 

5일간 반복 측정한 결과를 참값과 비교하여 검사방법의 바이어스

를 추정할 수 있다[23, 30]. 평가 결과의 바이어스 추정값을 허용 바

이어스와 비교하여 수용할 수 있는 수준인지 판정한다(Table 3).

7. 시약 로트 변경

검사에 사용 중인 시약 로트가 변경되는 경우에는 새로 사용할 

로트의 시약을 사용 전에 미리 평가하여 수용 여부를 판정하여야 

한다. 로트 변경이 잦은 경우 새로운 로트 평가에 많은 자원이 소

요되므로 CLSI 지침 EP26-Ed2 User Evaluation of Acceptability of 

a Reagent Lot Change 2판에서는 로트 간 임계차이(critical differ-

ence, CD) 개념을 활용하여 최소 검체 수를 산정하는 간소화된 방

법을 소개하고 있다. 검사방법의 비정밀도에 비해 CD가 크면 유의

미한 로트 간 차이를 발견하기 위해 통계적으로 필요한 검체 수가 

적다[17, 18]. 검사방법의 검사실내비정밀도(within-laboratory im-
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precision)에 비하여 CD가 작거나 검사실내비정밀도 대비 반복 정

밀도(repeatability)가 작은 경우에는 유의미한 로트 간 차이를 발

견하기 위하여 필요한 검체 수가 많아진다. 진단검사의학과 전문의

는 각 검사별로 CD를 정해야 하는데, 통상적으로 시약의 로트 간 

차이는 총허용오차의 일부에 해당하므로 각 검사의 허용 바이어

스 목표를 CD에 적용할 수 있다(Table 3).

8. 변화치검색

환자 검사결과를 보고하기 전 검증 방법의 하나로 변화치검색

(delta check)이 널리 사용되고 있다. CLSI 지침 EP33-Ed1에 따르면 

개체변이지수가 0.6 미만인 검사는 각 개인에서 다른 시기에 반복

적으로 시행한 검사결과 변화의 정도가 집단의 검사결과 분포에 

비하여 작으므로 집단의 검사결과 분포로부터 도출한 참고구간과 

각 개인의 검사결과를 비교하여 검사결과의 오류 가능성을 판정

하는 것이 부적절하다[29]. 이런 경우에는 특정 시점에서 시행한 

검사결과와 해당 이전 검사결과의 차이를 변화기준값과 비교하여 

유의미한 검사결과의 변화가 발생하였는지 확인하는 것이 필요하

다. 변화기준값은 다음의 공식으로 산출할 수 있다[29, 36].

변화기준값(RCV) =

14 
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변화기준값(RCV) = √2 x Z x √(CVA
2+ CVI

2)   

위 공식에서 양측검정의 Z값은 95% 확률분포에 대하여 1.96, 

99% 확률분포에 대하여 2.58이며, 검체 뒤바뀜 등 오류를 발견하

기 위한 목적이라면 양측검정의 Z값을 적용할 수 있다. 개인에서 

검사결과의 유의미한 변화를 판정하기 위한 목적으로 변화기준값

을 적용하는 경우 95% 확률분포에 대하여 단측검정의 Z값인 1.65

나 99% 확률분포에 대한 단측검정의 Z값인 2.33을 적용할 수 있

다. 개인의 검사결과 변화를 판정하는 경우에는 일반적으로 95% 

확률분포 이상의 차이를 유의미한 변화의 기준으로 적용할 수 있

다[41]. 

변화기준값을 산출하기 위하여 각 검사방법의 비정밀도 추정치

인 분석변이(CVA)가 필요하며 이는 각 검사실에서 사용 중인 검사

방법에 따라 다르기 때문에 일반적으로 통용하여 적용할 수 있는 

변화기준값은 산출할 수 없고, 각 검사실에서 사용하고 있는 검사

방법의 정밀도에 따라 변화기준값을 산출하여 적용하여야 한다.

9. 기타 평가 

원 검체 구성성분 이외의 물질이 첨가되거나 가공된 검체에서 

시행한 검사결과와 원 검체에서 시행한 검사결과 간의 교환가능

성(commutability)을 평가하기 위하여 CLSI 지침 EP14-Ed4 Evalu-

ation of Commutability of Processed Samples 4판을 활용할 수 있

다[19]. 교환가능성을 판정하는 기준으로 통계분석으로 도출한 신

뢰구간인 예측구간(prediction interval) 이내에 가공된 검체의 결

과가 분포하는지 확인한다. 경우에 따라서는 통계적 예측구간 대

신 허용 바이어스를 판정기준으로 적용할 수 있다(Table 3).

정량검사의 검출한계(limit of detection, LoD) 또는 정량한계

(limit of quantitation, LoQ)를 평가 또는 검정하는 경우 CLSI 지침 

EP17-A2 Evaluation of Detection Capability for Clinical Laboratory 

Measurement Procedures 2판이나[22, 34] EURACHEM/CITAC Guide 

- Setting and Using Target Uncertainty in Chemical Measurement

를 이용할 수 있다[42]. 검출한계는 저농도 검체를 반복 측정한 후 

통계적으로 산출한다. 제조사가 제시한 검출한계를 검사실에서 검

정할 때에도 이 지침을 활용한다. 정량한계는 정확도가 보장되는 

검사결과의 최저/최고 농도이므로 검사방법의 정량한계를 검정하

는 경우 총허용오차를 해당 농도에서 허용되는 오차 목표로 적용

할 수 있다(Table 3).

하나의 의료기관 내에서 동일 검사 종목에 대하여 보고되는 결

과의 동등성(comparability)을 검정하기 위해서 CLSI 지침 EP31 Ver-

i�cation of Comparability of Patient Results Within One Health 

Care System을 이용할 수 있다[16, 32]. 통상적으로는 여러가지 장

비나 검사방법에 의하여 보고되는 검사결과의 차이를 검사 항목 

별 허용 바이어스 이내로 유지하는 것이 바람직하다(Table 3). 하지

만, 검사방법 간 차이가 작아서 검사실에서 해당 검사결과에 대한 

허용 차이 기준을 엄격하게 적용하려는 경우에는 허용 차이에 대

한 목표로 <0.33×CVI 값을 적용할 수 있다[43].

10. 분석수행사양 적용 시 고려사항

이 종설에서는 임상 검사실에서 품질관리에 사용되는 각종 평

가 지침을 검토하여 각 지침에서 판정기준으로 적용할 수 있는 분

석수행사양의 종류와 각 임상화학검사 항목별 분석수행사양 목표

를 정리하였다. 그러나 각 지침의 평가 수행 절차를 세부적으로 다

루지 않았으므로 지침을 적용하고자 하는 검사실에서는 먼저 해

당 평가 지침의 목적과 절차를 숙지하여야 한다. 또한 이 종설에 

정리된 품질관리 목표는 어떠한 상황에서든 적용 가능한 것은 아

니므로 각 검사실에서 실제로 해당 분성성능사양 목표를 달성하

기 어렵거나 여타 이유로 필요한 경우에는 적절한 품질관리를 위

하여 다른 근거나 품질관리 방법에 기반한 목표를 적용하여야 할 

것이다[14]. 이 종설에 별도로 요약하지 않았으나 적절한 목표를 설

정하기 어려운 경우에는 국내외의 대표적인 외부정도관리 운영기

관에서 제시하는 신빙도조사(pro�ciency testing) 판정기준값을 

검사실 품질관리 시 총허용오차 목표로 적용할 수 있다. 대표적인 

임상화학검사에 대한 여러가지 문헌 및 자료의 총허용오차를 취

합하여 제시하고 있는 Westgard QC 웹사이트의 예시도 참고할 수 

있다[44].

각 검사실에서는 사용 중인 검사방법의 성능에 맞추어 실제 달
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성 가능한 목표를 적용하되 다양한 분석수행사양이 제시되어 있

는 경우라면 유의미한 검사 오류 발생을 보다 민감하게 발견하여 

검사 품질 향상을 도모할 수 있도록 가급적이면 엄격한 기준을 적

용하는 것이 좋다. 특히, 동일 의료기관 내에서 동일한 검사 항목

을 여러 검사장비로 보고하고 있는 경우에서 검사방법 및 기기간 

상관성 평가나 시약의 로트 변경 전후 평가는 최소 요구조건(min-

imum requirement)보다는 바람직한(desirable) 또는 최적의(opti-

mal) 요구조건과 같은 엄격한 기준을 적용하는 것이 바람직하다.

결  론

이 종설을 통하여 각 임상 검사실에서 여러 평가 지침별 품질관

리 목표를 설정하는 방법과 다양한 자료를 조사 및 요약하여 검사

실 품질관리에 실제 적용 가능한 각 검사별 분석수행사양 목표를 

제시하였다. 이를 통하여 각 검사실에서 근거에 기반한 분석수행

사양 목표를 설정함으로써 품질관리 과정의 편이를 도모하고 검

사 품질을 향상시키는데 기여할 수 있을 것으로 기대된다.

 

요  약

임상 검사실에서 품질관리 시스템의 구현은 환자 진료를 위한 다

양한 검사결과의 품질관리에 필수적이다. 분석수행사양(analyti-

cal performance speci�cation)은 임상적 요구사항이 충족되었는

지를 평가하는 중요한 기준이 되며, 품질관리 결과를 효과적으로 

평가하기 위해서 적절한 근거에 기반한 판정기준을 설정하는 것이 

중요하다. 본 종설에서는 각 평가 지침에 대한 일련의 판정기준으

로 분석수행사양의 목표를 제공하여 검사실에서 이를 보다 쉽게 

활용할 수 있도록 하고자 하였다. 이를 위해 정밀도, 직선성 검정, 

측정 방법 또는 검체 간의 비교, 시약 로트 간 비교, 변화치검색, 검

사방법의 바이어스 평가를 포함하여 임상 검사실의 품질관리에 

사용되는 CLSI (임상 및 검사실 표준 연구소) 평가 지침을 조사하

였다. ‘대한임상학회 검사표준화및질향상위원회’의 토의를 거쳐 

각 지침에서 제시하는 평가기준의 정의와 각 지침과 관련된 비정

밀도, 바이어스, 총허용오차 등 분석수행사양의 종류를 제안하였

다. 또한, 각 임상화학검사에 대하여 다양한 근거를 기반으로 한 

복수의 분석수행사양 목표를 제시함으로써 임상 검사실이 목표

로 설정해야 할 검사 성능 수준에 대한 일반적인 범위를 제공하고

자 하였다. 본 종설에서 제안된 자료를 통하여 다양한 임상화학검

사에 대한 효과적인 품질관리를 촉진하고 각 검사실의 고유한 상

황에 맞는 분석수행사양 목표 선택 및 적용 과정을 용이하게 할 것

으로 기대된다. 
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