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출법 등을 이용하였는데[5], 최근 실시간 다중 PCR (multiplex real 

time PCR)의 개발로 여러 바이러스를 동시다발적으로 검출할 수 

있게 되어 호흡기감염을 일으키는 바이러스를 보다 빠르게 높은 

민감도로 진단할 수 있게 되었다[5, 6].

상업화된 실시간 다중 PCR kit 중 하나인 Real-Q RV Detection 

15종 kit (BioSewoom, Seoul, Korea)는 기존의 13종 kit를 개량한 

것으로 Adenovirus (AdV), Human rhinovirus (HRV), Human coro-

navirus (CoV) NL63/HKU1, CoV 229E, Cov OC43, In�uenza A vi-

rus (Flu A), In�uenza B virus (Flu B), Parain�uenza virus 1 (PIV 

1), PIV 2, PIV 3, Respiratory syncytial virus A (RSVA), Respiratory 

syncytial virus B (RSVB), Human bocavirus (HBoV), Metapneu-

movirus (MPV)를 검출할 수 있다.

저자들은 Real-Q RV Detection kit의 바이러스 검출한계를 평가

하고, 기존에 허가를 받은 실시간 다중 PCR kit인 Allplex Respira-

tory Panel Assay kit (Seegene, Seoul, Korea)와의 비교를 통해 임

상적 유용성을 평가하고자 하였다.

바이러스에 의한 호흡기감염은 세계적으로 가장 흔한 감염성 

질환이며 사망을 유발하는 주요 질환 중 하나이다[1, 2]. 그러므로 

호흡기감염에서 신속하고 정확한 원인 바이러스의 검출은 이환률

과 사망률을 줄이는 데 중요하다[3, 4]. 기존의 바이러스의 검출은 

시간과 노력의 소모가 큰 세포배양법, 혹은 민감도가 낮은 항원검
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Viral respiratory infections are one of the most common infections worldwide. It is important to detect the virus early and precisely. In this study, 
we evaluated the limit of detection (LoD) and usefulness of the Real-Q RV Detection kit (BioSewoom, Seoul, Korea). We measured the LoD of the 
Real-Q RV Detection kit using 10 strains of standard viruses. We then compared the detection results by the Allplex Respiratory Panel Assay kit 
(Seegene, Seoul, Korea) using 123 clinical specimens. The discrepant results were confirmed by sequencing. Among the 10 standard viruses, the 
LoD of human rhinovirus (HRV) was the lowest and that of parainfluenza virus 2 and 3 was relatively high as detected by Real-Q RV Detection kit. 
Agreements of the two kits ranged from 95.9% to 100%. Three specimens detected negative by the Allplex Respiratory Panel kit were detected 
as adenovirus (AdV) by the Real-Q RV Detection kit and were confirmed by sequencing. Similarly, a specimen detected negative by the Allplex Re-
spiratory Panel kit was detected as HRV by the Real-Q RV Detection kit and was confirmed by sequencing. A specimen detected as human entero-
virus by the Allplex Respiratory Panel kit was detected as HRV by the Real-Q RV Detection kit and was confirmed by sequencing. Real-Q RV Detec-
tion kit showed good diagnostic performance and can be useful for detecting major viruses that cause respiratory infections.
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Real-Q RV Detection kit의 검출한계를 평가하기 위해 병원성바

이러스은행(Korea Bank for Pathogenic viruses, Seoul, Korea)에서 

다음의 총 10주의 표준 바이러스를 구매하였다: Adenovirus (KBPV-

VR-1), Human betacoronavirus (KBPV-VR-8), Human alphacoro-

navirus (KBPV-VR-9), Human rhinovirus (KBPV-VR-39), Respira-

tory syncytial virus A (KBPV-VR-41), In�uenza A virus H1N1 (KBPV-

VR-33), In�uenza B virus (KBPV-VR-34), Parain�uenza virus 1 

(KBPV-VR-44), Parain�uenza virus 2 (KBPV-VR-45), Parain�uenza 

virus 3 (KBPV-VR-46). 

2017년 9월부터 10월까지 호흡기검체 바이러스 PCR 검사가 의

뢰된 123개의 비인후 도찰물, 객담 등의 호흡기 검체를 대상으로 

하였다. 

표준바이러스주의 핵산 추출은 QIAamp DSP Viral RNA kit (Qia-

gen, Hilden, Germany)를 이용하여 QIAcube (Qiagen) 장비에서 

시행하였다. 임상 검체의 핵산 추출은 STARMag 96 Virus kit (See-

gene)를 이용하여, MagNa Pure 96 (Roche, Basel, Switzerland) 장

비에서 시행하였다. 

각 표준 바이러스에서 추출된 핵산은 RNase free water로 5배 

단계희석(5-fold serial dilution)하여 Real-Q RV Detection kit로 제

조사 지침에 따라 다중 PCR을 2회 수행하여 2회 모두 양성을 보인 

최소 농도의 값을 검출한계로 적용하였다. 임상 검체로부터 추출

된 핵산은 Real-Q RV Detection kit와 Allplex Respiratory Panel 

Assay kit를 이용하여 제조사 지침에 따라 CFX96 Real-Time Sys-

tem (Bio-Rad, Hercules, CA, USA)에서 실시간 다중 PCR을 시행한 

후 각 kit에서의 바이러스 검출 결과를 비교하였다. Allplex Respi-

ratory Panel 1, 2, 3 kit는 AdV, HRV, CoV NL63/HKU1, CoV 229E, 

Cov OC43, Flu A, Flu B, PIV 1, PIV 2, PIV 3, PIV 4, RSVA, RSVB, 

HBoV, MPV, Human enterovirus (HEV)의 총 16종의 바이러스를 

검출할 수 있는 제품으로, Real-Q RV Detection kit에서 음성 결과

를 보인 검체 중 Allplex Respiratory Panel kit에만 포함되어 있는 

HEV 혹은 PIV 4에 대해 양성을 보인 검체(HEV 2건, PIV 4 6건)와 

Real-Q RV Detection kit에서 HRV, Allplex Respiratory Panel kit에

서 HEV 결과를 보인 검체(1건)는 일치율 분석에서 제외하였다.

Real-Q RV Detection kit에서 양성, Allplex Respiratory Panel kit

에서 음성을 보인 검체(AdV 3건, HRV 1건), Real-Q RV Detection 

kit에서 HRV, Allplex Respiratory Panel kit에서 HEV가 검출된 검

체(1건)는 염기서열분석(sequencing)을 실시하였다. 반대의 경우

는 염기서열분석을 실시하지 않았다. HRV는 5́ -untraslated region 

(UTR)을, AdV는 Hexon gene 부위를 재증폭한 후 해당 염기서열

을 분석하였다(Cosmogenetech, Seoul, Korea). 분석한 염기서열은 

National Center for Biotechnology Information (NCBI) database

에 등록된 해당 바이러스의 염기서열과 일치하는지 비교하였다. 

총 10주의 표준 바이러스에서 Real-Q RV Detection kit의 가장 

낮은 검출 농도를 측정하였다. 표준바이러스 중 HRV의 검출한계

가 가장 낮았으며, PIV 2와 PIV 3는 상대적으로 높은 검출한계를 

보였다(Table 1).

총 123개의 검체 중 Real-Q RV Detection kit에서 음성 검체는 

62개, 양성 검체는 61개였으며, 그중 6개는 두 가지 바이러스가 동

시에 검출되었다. Allplex Respiratory Panel kit에서 음성 검체는 52

개, 양성 검체는 71개였으며, 그중 5개는 두 가지 바이러스가 동시

에 검출되었다. 두 kit 간 일치율은 95.9%에서 100%까지 나타났다

(Table 2). 

Table 1. The lowest detected concentration of the 10 reference viruses 
with the Real-Q RV Detection kit 

Viruses
Pathogenic virus 

Bank No.
Titers  

(PFU/mL)
The lowest detected con-

centration (PFU/mL)

AdV KBPV-VR-1 4.0×108 2.56

CoV OC43 KBPV-VR-8 6.1×105 4.88

CoV 229E KBPV-VR-9 1.0×105 0.16

HRV KBPV-VR-39 1.2×105 0.008

RSV A KBPV-VR-41 2.4×106 0.154

Flu A KBPV-VR-33 8.4×105 6.72

Flu B KBPV-VR-34 1.6×105 0.256

PIV 1 KBPV-VR-44 3.9×105 0.624

PIV 2 KBPV-VR-45 2.0×107 160

PIV 3 KBPV-VR-46 1.6×106 64

Abbreviations: PFU, plaque-forming unit; AdV, Adenovirus; CoV, Human coronavi-
rus; HRV, Human rhinovirus; RSVA, Respiratory syncytial virus A; Flu A, Influenza A 
virus; Flu B, Influenza B virus; PIV, Parainfluenza virus.

Table 2. Agreements between the results from the Real-Q RV Detec-
tion kit and Allplex Respiratory Panel kit 

Viral targets
Number of samples Agreement 

(%)+/+ -/- +/- -/+

AdV   0 118 0 5 95.9

CoV NL63   0 122 1 0 99.2

CoV OC43   1 122 0 0  100.0

HRV 27   91 3 2 95.9

RSVA   4 118 1 0 99.2

RSVB 12 111 0 0 100.0

Flu A   1 121 1 0 99.2

PIV 1   5 116 2 0 98.4

PIV 2   7 115 1 0 99.2

PIV 3   1 122 0 0 100.0

+/+, positive for Allplex Respiratory Panel kit (Seegene, Seoul, Korea) and positive 
for Real-Q RV Detection kit (BioSewoom, Seoul, Korea); -/-, negative for Allplex 
Respiratory Panel kit and negative for Real-Q RV Detection kit; +/-, positive for 
Allplex Respiratory Panel kit and negative for Real-Q RV Detection kit; -/+, nega-
tive for Allplex Respiratory Panel kit and positive for Real-Q RV Detection kit.
Abbreviations: AdV, Adenovirus; CoV, Human coronavirus; HRV, Human rhinovirus; 
RSVA, Respiratory syncytial virus A; RSVB, Respiratory syncytial virus B; Flu A, In-
fluenza A virus; PIV, Parainfluenza virus.
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두 kit 간 불일치를 보인 검체 중 Real-Q RV Detection kit에서 

AdV로 양성, Allplex Respiratory Panel kit에서 음성을 보인 검체(3

건)는 염기서열분석 결과 모두 AdV가 확인되었고, Real-Q RV De-

tection kit에서 HRV로 양성, Allplex Respiratory Panel kit에서 음성

을 보인 검체(1건)는 염기서열분석 결과 HRV가 확인되었다. Real-

Q RV Detection kit에서 HRV로 양성, Allplex Respiratory Panel kit

에서 HEV가 검출된 검체(1건)는 염기서열분석 결과 HRV가 확인

되었다(Table 3). 

Real-Q RV Detection kit는 HRV에서 가장 낮은 검출한계를 보였

으며 PIV 2, PIV 3에서 상대적으로 높은 검출한계를 보였는데, 기존

의 연구에서 보고된 AvanSure RV real-time PCR kit (LG Life Sciences, 

Seoul, Korea)에서도 HRV에서 낮은 검출한계를 보였고, PIV 2에서 

상대적으로 높은 검출한계를 보였다[7, 8]. Allplex Respiratory Panel 

Assay kit에서는 PIV 1에서 낮은 농도의 검출한계를 보였으며 PIV 

4와 MPV에서 상대적으로 높은 검출한계를 보였다[9]. Prodesse 

assays for respiratory viruses (Hologic, San Diego, CA, USA), Fil-

mArray Respiratory Panel (BioFire Diagnostics Inc., Salt Lake City, 

UT, USA), Verigene RV+ test (Nanosphere, Northbrook, IL, USA)

에서는 바이러스 간 검출한계의 큰 차이는 보이지 않았다[10]. xTAG 

Respiratory Viral Panel (Luminex, Austin, TX, USA)에서는 FluB와 

MPV에서 낮은 검출한계를 보였으며, AdV에서 높은 검출한계를 보

였다[11]. 이와 같이 여러 다중 PCR kit 간 검출한계 값과 그 양상에 

차이를 보이는 이유는 제조사마다 사용하는 표적 유전자와 primer

가 다름에 기인할 것으로 추정된다[8, 12]. 

Real-Q RV Detection kit와 Allplex Respiratory Panel Assay kit

의 비교에서 두 kit 간 약 96–100%로 높은 일치율을 보였지만, 그

중 AdV와 HRV에 대해서는 각각 95.9%로 상대적으로 일치율이 낮

았다. AdV의 경우 Real-Q RV Detection kit에서만 양성을 보이고 

Allplex Respiratory Panel Assay kit에서는 음성을 보인 3건의 검체

에서 모두 AdV의 염기서열을 확인할 수 있었다. HRV의 경우 5건에

서 불일치를 보였는데, 이 중 3건은 Real-Q RV Detection kit에서는 

음성 결과를 보였고, Allplex Respiratory Panel Assay kit에서만 양

성 결과를 보였다. 1건은 Real-Q RV Detection kit에서 양성, All-

plex Respiratory Panel Assay kit에서 음성 결과를 보였고 1건은 

Real-Q RV Detection kit에서 HRV, Allplex Respiratory Panel As-

say kit에서 HEV 결과를 보였다. Real-Q RV Detection kit에서만 

HRV가 검출된 검체 2건의 염기서열분석 결과 HRV가 확인되었다. 

이전의 연구에서 HRV와 HEV의 5’-UTR이 유사하기 때문에 이에 

대해 시행한 PCR에서 교차반응이 있는 것으로 보고되었다[13, 14]. 

Real-Q RV Detection kit에서 음성을 보이고 Allplex Respiratory 

Panel Assay kit에서만 양성을 보인 검체는 CoV, RSVA, FluA, PIV 2

에서 각각 1건씩 있었으며, PIV 1은 2건 있었다. 이번 연구에서는 

Allplex Respiratory Panel Assay kit에서만 검출되고 Real-Q RV 

Detection kit에서 음성 결과를 보인 검체는 염기서열분석을 시행

하지 않았다는 제한점이 있다.

Plasmid를 이용한 연구에 따르면 low-copy 검체에서 불일치율

이 더 높게 나타났는데[15], 사용된 호흡기 검체에서의 cycle thresh-

old (Ct) 값이 다양하였기 때문에 위와 같은 불일치 결과를 보인 것

으로 설명할 수 있다[16]. 이번 연구에서도 불일치 검체의 Ct 값의 

평균은 35, 양성 일치 검체의 Ct 값의 평균은 31로 나와 Ct 값이 높

은 경우 불일치율이 높은 경향을 보였다(자료 미제시).

이번 연구에서는 5배 단계 희석하여 검출된 바이러스 중 가장 

낮은 희석단계의 농도를 2회만 측정하여 검출한계를 추정하였으

므로 충분한 평가가 이루어지지 않았다. 또한 HRV와 RSVB를 제

외하고는 양성검체가 부족하여 두 kit 간 일치율을 충분히 반영할 

수 없는 제한점이 있었다. 

저자들은 Real-Q RV Detection kit의 검출한계를 추정하였고, 

기존에 허가된 제품과 상응하는 결과를 보이는 것을 확인하였다. 

Table 3. Sequencing analysis of the discrepant sample results from the Real-Q RV Detection kit and Allplex Respiratory Panel kit

Patients          Multiplex real time PCR results
Sequencing  

results
Sequence identity 

(%)
Compared sequences from the NCBI  

database (sequence coverage)

1 Real-Q RV Detection kit* AdV AdV 98 MF315029.1 (18890–19097)

Allplex Respiratory Panel kit† Negative

2 Real-Q RV Detection kit AdV AdV 99 KY471323.1 (18275–18486)

Allplex Respiratory Panel kit Negative

3 Real-Q RV Detection kit AdV AdV 98 MF315029.1 (18890–19096)

Allplex Respiratory Panel kit Negative

4 Real-Q RV Detection kit HRV HRV 95 KC306837.1 (215–295)

Allplex Respiratory Panel kit Negative

5 Real-Q RV Detection kit HRV HRV 92 KF958308.1 (483–570)

Allplex Respiratory Panel kit HEV

Abbreviations: AdV, Adenovirus; HRV, Human rhinovirus; HEV, Human enterovirus.
*Real-Q RV Detection kit (BioSewoom, Seoul, Korea); †Allplex Respiratory Panel kit (Seegene, Seoul, Korea).
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Real-Q RV Detection kit가 호흡기 바이러스의 검출에 있어서 유용

할 것으로 생각한다. 

요  약

호흡기바이러스 감염은 세계적으로 가장 흔한 감염성 질환이며 

사망을 유발하는 주요 질환 중 하나로 신속하고 정확한 원인바이

러스의 검출이 중요하다. 이번 연구에서 실시간 다중 PCR kit인 

Real-Q RV Detection kit (BioSewoom, Korea)의 호흡기 바이러스 

검출한계와 임상적 유용성을 평가하고자 하였다. 총 10주의 표준

바이러스를 대상으로 하여 Real-Q RV Detection kit의 검출 한계

를 측정하였으며, Allplex Respiratory Panel Assay kit (Seegene, 

Korea)와의 비교를 위해 123개의 비인후 도찰물, 객담 등의 호흡기 

검체를 대상으로 하여 제조사의 권고방법대로 검사하였다. 두 kit

간 불일치 결과를 보이는 검체는 염기서열 분석을 시행하였다. 표

준바이러스 중 Human rhinovirus (HRV)의 검출한계가 가장 낮았

으며, Parain�uenza virus 2 (PIV 2)와 Parain�uenza virus 3 (PIV 3)

는 상대적으로 높은 검출한계를 보였다. 두 kit 간 일치율은 95.9%

에서 100%까지 나타났다. Real-Q RV Detection kit에서 Adenovi-

rus (AdV), Allplex Respiratory Panel kit에서 음성을 보인 검체(3

건)는 염기서열분석 결과 모두 AdV가 확인되었고, Real-Q RV De-

tection kit에서 HRV, Allplex Respiratory Panel kit에서 음성을 보

인 검체(1건)는 염기서열분석 결과 HRV가 확인되었다. Real-Q RV 

Detection kit에서 HRV로 양성, Allplex Respiratory Panel kit에서

Human enterovirus (HEV)가 검출된 검체(1건)는 염기서열분석 결

과 HRV가 확인되었다. Real-Q RV Detection kit는 호흡기 바이러스

의 검출에 있어서 유용할 것이다.
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