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터 질량분석기를 이용하는 검사의 개발 및 검사 건수가 점점 증가

하고 있다[1]. 질량분석법을 이용한 검사는 기존의 방법으로 측정

하기 어렵거나, 정확도가 요구되는 검사, 동일한 검체에서 다종의 

물질을 동시에 측정해야 하는 상황 등에서 유용하다. 기존의 방법

으로 측정하기 어려운 검사로는 상용화된 시약이 개발되지 않은 

약물, 대사물질 등의 검사가 있다[2-4]. 정확도가 요구되는 검사로

는 치료 범위가 좁은 면역억제제와 같은 약물, 교차반응을 최소화

시키기 위한 호르몬 등과 같은 검사가 있다[5-7]. 동일한 검체에서 

다종의 물질을 동시에 측정해야 하는 검사로는 신생아선별검사, 

지방산검사 등이 있다[8-10].

질량분석법을 이용한 검사를 하기 위해서는 다른 검사와 마찬

가지로 장비, 시약, 시설, 인력 등의 기본 요소가 필요하다. 그러나, 

질량분석법은 아직까지는 생화학, 면역, 분자진단 등의 다른 측정 

방법에 비해서 자동화가 널리 확산되지는 않았다. 따라서, 질량분

석법을 이용한 검사를 하기 위해서는 장비와 시약 등의 원리를 충

분히 이해해야 하고, 다양한 경험이 축적되어야 한다.

서  론

임상화학검사실에서 기본적으로 사용하고 있는 방법은 주로 광

도측정법, 전기영동, 전위차측정법 등이 있으며, 2000년대 초반부
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Many types of assays involving mass spectrometry have been developed and applied in clinics. However, mass spectrometry has not been widely 
implemented yet relative to other measurement methods, including biochemical assays, immunoassays, and molecular diagnostics. Despite its 
strong advantage as an analytical method, many laboratory physicians and clinical laboratories are unwilling to introduce it. Fundamental ele-
ments, such as instruments, reagents, facilities, skilled human resources are required to implement mass spectrometry. This review contains con-
siderations for the introduction of liquid chromatography-mass spectrometry to support the clinical laboratories interested in or planning to imple-
ment mass spectrometry. 
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본 논문에서는 질량분석법에 관심이 있으나 도입을 하고 있지 

못하거나 도입을 계획하고 있는 임상검사실에서 액체크로마토그

래피-질량분석법 도입 시 고려할 사항을 소개하고자 한다.

질량분석법을 이용한 검사의 도입과 운영

1. 질량분석법을 이용한 검사 도입 시 고려 사항

1) 검사 종류 

질량분석법을 이용한 검사를 도입하기 전에 가장 먼저 고려할 

사항으로는 어떤 검사를 할 것인가 일 것이다. 질량분석법을 이용

해서 측정 가능한 물질은 약물, 대사물질 등과 같은 저분자량 물

질 이외에도 단백질, 핵산 등과 같은 고분자량 물질도 있다. 질량

분석에서는 분석하고자 하는 물질이 저분자량 물질인지, 고분자

량 물질인지를 먼저 구분하는 것이 중요한데, 이는 고분자량 물질

을 분석하기 위해서는 Q-TOF (Quadrupole Time-of-Flight), Orbi-

trap, FT-ICR (Fourier Transform Ion Cyclotron Resonance) 등과 같

은 고해상도의 질량분석기가 필요하기 때문이다. 연구 목적으로는 

단백질, 핵산 등과 같은 고분자량 물질을 분석하기도 하지만, 검사 

목적으로는 대부분 저분자량 물질을 측정하기 때문에 굳이 고해

상도의 질량분석기를 우선적으로 도입할 필요는 없다. 물론, 향후 

기술의 발전과 검사 영역의 확대가 이루어진다면 검사실에서 고해

상도 질량분석기를 사용할 수도 있을 것이다. 

일반적으로 질량분석법을 이용하기에 적합한 검사로는 약물, 

호르몬, 신생아선별검사, 비타민 등이 있다. 그러나, 질량분석법은 

기존에 검사로 개발된 시약이 없는 물질의 임상적 유용성을 연구 

단계에서 측정하고 이를 검사로 개발하기에 매우 유용하므로 연

구와 진료 목적으로 모두 사용할 수 있다.

2) 검사 소요시간(turnaround time, TAT)

질량분석법은 기존 검사법에 비해 많은 시간과 노력이 필요한 

수동검사에 가깝다. 최신 생화학장비는 시간 당 2,000개, 면역 장

비는 시간 당 200개의 검사가 가능하지만 질량분석법은 분석하고

자 하는 물질과 사용하는 방법에 따라 검사 당 최소 2분에서 최대 

10분 이상이 소요된다. 이는 시간 당 6–30개 검사가 가능한 것으

로 자동화된 일반적인 임상화학 검사장비 등에 비하여 상대적으

로 많은 시간이 소요된다. 질량분석 검사는 원심분리 이외에도 전

처리 과정이 매우 중요하다. 생화학 검사나 면역 검사의 경우 원심

분리 후 즉시 장비에서 측정이 가능하나, 질량분석 검사에서는 원

심분리 이후에 추가적인 전처리 과정이 필요하다. 전처리 과정에 

따라서 최소 1분, 최대 24시간 이상의 시간이 필요하므로 질량분

석 검사의 TAT는 기존의 방법에 비해 최소 30분 이상 더 걸릴 수 

있다는 것을 고려해야 한다. 국내 임상검사실 질량분석검사 현황

을 조사하였을 때 tacrolimus의 검사시간은 당일 또는 2–3일이었

으며, 비타민 D와 혈장 메타네프린 등의 검사시간은 주로 2–3일(중

간값 3일)이었다. 따라서, 반드시 질량분석법을 이용해서 측정해야 

하는 당일검사가 아니라면 질량분석법을 이용한 검사의 TAT는 재

검 등을 고려하여 1–2일 후로 설정하는 것이 좋다.

3) 수익성

질량분석 검사는 고가의 장비가 필요한 대신 재료비는 적게 드

는 검사이다. 비용의 측면에서 대부분의 검사가 장비보다는 시약

에 의존적인 반면에 질량분석 검사는 그 반대라고 할 수 있다. 흔

히 사용하는 질량분석기의 가격은 생화학 또는 면역 장비에 비해 

비싼 편이다. 칼럼, 기본적인 용매와 표준물질 등의 기본 재료만 이

용해서도 검사가 가능하므로 재료비는 매우 적게 소요되는 검사

이다. 전처리 과정에서 solid phase extraction (SPE) 등을 사용하거

나 상용화된 보정물질(calibrator) 또는 정도관리물질을 사용하는 

경우 검사 과정의 편의성이 증가하고 검사 성능이 향상될 수 있으

나 비용이 증가할 수 있다. 흔히 시행하는 면역억제제 검사인 ta-

crolimus 검사의 예를 Table 1에 제시하였다.

2. 질량분석 검사의 선택

1) 질량분석 검사의 특성

질량분석법은 특별한 상용화된 시약 없이도 원하는 물질을 분

석할 수 있으므로 대부분의 물질을 측정할 수 있다. 기존의 생화

학장비나 면역장비에서는 생성되는 반응물을 바로 측정하기 보다

는 여러 반응을 통하여 화학발광이나 형광의 흡광도를 측정하여 

반응물의 농도를 측정하지만 질량분석법의 경우는 직접 반응물의 

농도를 측정하기 때문에 추가적인 반응이 필요 없다. 그리하여 흡

광도와 연관이 있거나 추가적인 반응에서의 간섭을 받는 경우가 

적다. 그러나, 모든 검사에 적용하기 보다는 일정한 특성을 갖는 검

사에 적용하는 것이 검사 개설 및 유지에 용이하다. 특성으로는 면

역억제제와 같이 정확도가 매우 중요한 검사, 신생아선별검사와 

같이 동시에 여러 물질을 측정하는 것이 유리한 검사, 항결핵제 약

물과 같이 임상적 유용성은 있으나 상용화된 시약이 개발되어 있

Table 1. Comparison between the immunoassay and LC-MS/MS test 
for tacrolimus 

Immunoassay LC-MS/MS

Relative value scores for insurance Low High

Instrument price Low High

Cost per 100 tests High Low

TAT per 100 tests Short Long

Human resources Few Many

Abbreviations: LC, liquid chromatography; MS, mass spectrometry; TAT, turnaround 
time.
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지 않거나 개발되었더라도 이를 개선할 필요가 있는 검사 등이다. 

측정을 위한 추가적인 단계가 필요 없어서 항원항체 반응이나 형

광 또는 화학발광 등에 영향을 주는 다른 물질에 의한 영향을 받

는 경우가 적으며, 별도의 시약을 사용하지 않고도 유사한 화학적 

성질을 갖는 물질을 동시에 측정할 수 있는 장점이 있다. 그러나, 

상기의 장점을 확보하기 위해서는 검사의 모든 과정을 수작업으로 

관리해야 하는 번거로움이 있을 수 있는데, 이는 질량분석법에 대

한 경험을 통해 극복할 수 있다. 최근에는 상용화된 질량분석 전용 

보정물질, 정도관리물질, 전처리 시약 등이 출시되고 있으며 자동

생화학분석기와 같이 전 과정을 자동화한 장비도 조만간 임상검

사실에 도입될 수 있을 것으로 예상된다.

2) 약물

질량분석법을 이용해서 측정하기가 가장 쉽고 그 범위가 넓은 

분야는 약물이다. 이는 체내에 존재하고 있지 않는 물질이므로 보

정물질이나 정도관리물질 제조가 용이하며, 치료적 약물의 경우 

상대적으로 쉽게 구할 수 있기 때문이다. 대개 치료적 약물농도 모

니터링의 대상이 되는 약물 중에서 면역측정법 시약이 개발되어 

널리 적용되고 있는 약물보다는 대부분은 상용화된 시약이 개발

되어 있지 않은 약물이다. 왜냐하면 치료적 약물농도 모니터링의 

대상이 될 수 있는 신약이 지속적으로 개발되어 치료에 사용되지

만 신약을 측정할 수 있는 시약의 개발 속도가 이를 맞추지 못하고 

있다. 그리고, 신약의 사용대상이 관련된 질병의 모든 환자가 대상

이 되지는 않기 때문에 경제적인 이유로 시약 개발이 되지 않는 것

으로 추측된다. 이러한 경우 약물의 경우 질량분석법을 이용하면 

빠른 경우 2–3개월 이내에도 약물 농도 측정법을 개발할 수 있기 

때문에 임상적 유용성이 있는 치료적 약물농도 모니터링 또는 임

상시험에 적용하기 용이하다.

(1) 면역억제제(immunosuppressants)

면역억제제는 좁은 치료 범위 때문에 약물 농도의 정확한 측정

이 매우 중요하다. 간, 신장, 골수 등 대부분의 장기이식 직후 및 추

적관찰 시 면역억제제 농도를 일상적으로 측정하여 약물 농도를 

조절하고 있다. 대표적인 면역억제제로는 cyclosporine, tacrolimus, 

sirolimus, everolimus, mycophenolic acid 등이 있다. 장기이식 환

자의 추적관찰 시 외래에서 당일검사로 요청하는 경우가 많아서 

면역측정법을 이용하는 것이 편리하기는 하나 몇 가지 문제가 발생

할 수 있다. 먼저 면역측정법은 교차반응으로 인해 참값에 비해 높

게 측정되는 경향이 있다[12, 13]. 다음으로는 일부 면역억제제의 

면역측정법 시약에는 휘발성이 강한 물질이 포함되어 있어서 즉시 

측정하지 않는 경우 높게 측정될 수 있다. 이러한 상기의 문제점 때

문에 면역억제제는 질량분석법을 이용하여 측정하는 것이 보다 정

확하고 임상에 신뢰를 줄 수 있는 방법이라고 할 수 있다. 

(2) 항전간제(anti-epileptic drugs)

항전간제는 치료적 약물농도 측정이 필요한 대표적인 약물인데 

이는 그 효과를 쉽게 파악할 수 있는 별다른 지표가 없고, 약물 복

용의 순응도를 파악하기 위해서이다. Phenytoin, valproate, carba-

mazepine 등과 같은 고전적인 항전간제는 부작용을 개선하고 효

과가 향상된 신약으로 점차 대체되며 사용빈도가 점차 줄어들고 

있다. 이러한 신약으로는 levetiracetam, topiramate, lamotrigine, 

oxcarbazepine 등이 있는데 상용화된 시약이 있기는 하나 국내에

는 아직까지 도입되고 있지 않다. 따라서, 이러한 약물을 복용하는 

환자의 외래 추적관찰 시 질량분석법을 이용한 농도 측정이 매우 

유용하게 사용되고 있다[14, 15].

(3) 항생제(antibiotics)

항생제도 질량분석법을 이용한 대표적인 치료적 약물농도 모니

터링이 될 수 있다. 가장 흔히 측정하는 약물로 vancomycin이 있

는데 이는 VRSA (vancomycin resistant Staphylococcus aureus)를 

예방하기에 충분한 치료 농도를 유지하고 부작용을 예방하기 위

한 것이다. 그 외에도 gentamicin, tobramycin, amikacin 등과 같은 

아미노글리코시드 계열의 약물도 치료적 약물농도 모니터링의 대

상이다. 그러나, 상기 약물들은 이미 면역측정법을 이용한 상용화

된 시약이 있으며, 빠른 TAT가 요구되고 있어서 검사실에서는 면

역측정법으로 측정하고 있다. 반면에, 면역측정법이 개발되지 않

은 항생제인 항결핵제, 항진균제, 콜리스틴 등과 같은 약물은 질량

분석법으로 측정이 가능하다. 항결핵제의 경우 적절한 농도의 항

결핵제를 투약하지 않았을 경우 약제 내성이 발생할 가능성이 높

기 때문에 치료적 약물 농도 모니터링은 중요하고, 결핵 치료시 여

러 가지 약제를 동시에 사용하기 때문에 질량분석법으로 측정하

기에 매우 적합하다[3, 4]. 그리고, 결핵 초치료 이후에는 외래 진료

를 보기 때문에 혈액여과지 검체로 측정하는 방법의 중요성이 높

아지고 있다[16-18]. Voriconazole, posaconazole과 같은 항진균제

는 면역저하 환자에서 흔히 발생하는 진균 치료 약물 농도의 적정

수준을 유지하기 위해 사용된다[19-21]. 콜리스틴은 carbapenem-

resistant enterobacteriaceae의 치료 약물로 쓰이고 있으며, 신장독

성이나 신경독성, 약제내성 등의 부작용을 예방하기 위해 치료적 

약물농도 모니터링을 시행하고 있다[22, 23]. 

(4) 항암제(anti-neoplastic drugs)

일부 항암제도 질량분석법이 유용하게 사용된다. Busulfan은 

백혈병 환자의 유지 요법 등에서 사용되는데 과도하게 노출될 경

우 치명적인 부작용이 발생할 가능성이 높아지므로 이를 예방하
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기 위해 약물 농도 모니터링이 유용하게 사용될 수 있다[2]. Busul-

fan도 상용화된 면역측정법 시약이 개발되지 않은 고전적인 약물

이므로 질량분석법으로만 측정이 가능하다. 

(5) 남용약물(drugs of abuse)

마약류는 마약, 향전신성의약품, 대마 및 원료물질 등을 총칭하

여 사용하고 있다. 이러한 마약류는 약물사용의 욕구가 강제에 이

를 정도로 강하고(의존성), 사용약물의 양이 증가하는 경향이 있

으며(내성), 사용 중지 시 온몸에 견디기 어려운 증상(금단증상)이 

나타난다. 마약에서도 모르핀, 코데인, 메타돈 등은 의료용으로 사

용되고 있으며, 향정신성의약품에서도 각성제인 암페타민, 케타민 

등이나 진정제로 사용되는 졸피뎀 등은 의료용으로 사용되고 있

다[24]. 이러한 약물의 남용을 막기 위해서 1차 선별검사에서는 정

성적인 검사로 면역검사를 주로 시행한다. 그러나 1차 검사에서 양

성반응이 나타나면 2차 확진 검사에서는 동일한 검체로 질량분석

법을 사용하여 정량 측정하여 각 마약류마다 각각의 결정치를 적

용하여 판단하고 있다. 질량분석법은 한 번의 검사로 여러 약물 및 

약물의 대사체도 동시에 분석이 가능하기 때문에 어떠한 마약류

인지를 판단하는데 있어서 많은 도움을 주고 있다. 검사에 필요한 

시약들은 마약류 관리에 관한 법률 시행규칙에 따라 구입 및 관리

를 철저히 해야 한다. 먀약류 관리대장 및 의료용 마약류 저장시설 

점검부 등 내부표준물질 및 정도관리 물질에 대한 관리에 대한 기

록이 필요하다[25]. 

3) 대사물질(metabolites)

각종 대사물질은 체내에 존재하는 대표적인 저분자량 물질이므

로 질량분석법으로 측정하기에 매우 적합하다고 할 수 있다. 신생

아선별검사는 선천성대사이상 등에 의해 체내에 증가하는 각종 

대사물질의 증가 여부를 판정하는 검사이다. 질환의 종류는 많으

나 발병률은 낮은 희귀질환이 대부분이므로 동시에 여러 질환을 

선별하는 것이 효율적이다. 따라서, 한번의 채혈로 수십 종의 대사

물질의 증가 여부를 선별하는 것이 중요한데 이때 질량분석법이 

가장 효과적이라고 할 수 있다. 이러한 대사물질로는 아미노산, 카

르니틴, 유기산 등이 있다[8, 9]. 그리고, 리소좀 내의 특정 효소의 

비활성화로 인하여 대사물질이 축적되어 생기는 리소좀축적병에 

대하여 동시에 선별할 수 있는 질량분석법이 사용되고 있다[26]. 

최근에는 이러한 리소좀축적병 선별검사가 국내 신의료기술로 등

재되어 검사가 시행되고 있다[27].

4) 호르몬(hormones)

호르몬 측정을 위해서는 대부분 면역측정 시약을 널리 사용하

고 있다. 그러나, 스테로이드 호르몬의 합성 및 대사 경로의 많은 

물질을 모두 측정할 수는 없으므로 이 경우 질량분석법을 이용하

여 다중동시검사가 가능하다[28]. 또한, 테스토스테론, 코티솔 등

과 같은 호르몬은 면역측정법으로 측정할 경우 교차반응에 의해 

정확한 결과를 얻기 어려우므로 질량분석법을 이용하면 정확한 

결과를 얻을 수 있다. 

5) 단백질(proteins)

단백질은 분자량이 매우 커서 질량분석법을 이용하여 측정하기 

쉽지 않다. 특히, 검사실에서 흔히 사용하는 질량분석기는 해상도

가 높지 않아서 고분자량의 물질을 정확히 동정하는 데에 한계가 

있다. 그러나, 최근에는 크로마토그래피와 질량분석 기술의 발전

으로 저해상도 질량분석기에서도 단백질을 분석할 수 있게 되었

다. 대표적인 물질로는 thyroglobulin이 있는데 면역측정 시약 간 

차이가 매우 커서 이를 해결할 수 있는 방법으로 일부 검사실에서

는 질량분석법을 이용해서 측정하고 있다. 최근에는 국내에서 간

암 표지자인 알파태아단백질(AFP)과 PIVKA-II를 측정할 수 있는 

방법[30, 31]이 신의료기술로 등재된 바 있다[32].

3. 질량분석 검사에 필요한 요소

1) 질량분석기

질량분석기는 물질의 질량(정확히는 질량 대 전하비)을 측정하

여 물질을 동정 및 정량할 수 있는 장비이다. 면역측정법, 분자진단

법의 원리가 다양하듯이 질량분석기의 원리도 다양하다. 그러나, 

질량분석기의 원리에는 상당히 깊은 물리학적 이론이 포함되어 있

고 복잡하기 때문에 굳이 모든 원리를 다 파악할 필요는 없고 기

본 개념과 장단점 정도만 파악해도 검사실에서 사용하기에 부족

하지 않다. 일반적으로 검사실에서 사용하는 질량분석기는 삼중

극자(triple quadrupole, QQQ, Q3) 질량분석기이다. 삼중극자 질

량분석기는 다른 질량분석기에 비해서 측정범위가 넓고, 정량한

계가 낮아서 검사실에서 정량 검사 목적으로 사용하기에 가장 적

합하다고 할 수 있다. 

삼중극자 질량분석기 공급 업체로는 AB Sciex (Framingham, 

MA, USA), Waters (Milford, MA, USA), Agilent (Santa Clara, CA, 

USA), Thermo (Waltham, MA, USA), Perkin-Elmer (Waltham, MA, 

USA), Shimadzu (Kyoto, Japan), Burker (Billerica, MA, USA) 등이 

있다. 각 업체에서는 몇 년 주기로 성능이 향상된 새로운 모델의 

삼중극자 질량분석기를 소개하는데 대개 정량한계가 이전 모델보

다 낮아지고 가격이 비싸지는 경향이 있다. 그러나, 최신 모델이 반

드시 시행하고자 하는 검사에 최적의 장비는 아닐 수 있으므로 여

러 요인을 고려해서 선택해야 한다. 질량분석기 선택 시 고려할 주

요 사항으로는 이온화 방식, 크로마토그래피의 허용 압력 및 속도 

등의 스펙, 검출한계, 측정범위, 유지보수, 소프트웨어의 편리성, 가
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격 등이 있으며 이를 구매할 의향이 있는 경우에는 가급적 사용 

경험이 있는 전문가의 의견을 듣거나, 직접 실험을 통해 확인하는 

것이 바람직하다. 

2) 공간 및 시설

검사실의 공간은 검사에 용이하도록 해당기관의 검사량 또는 

검체수 그리고 검사자의 활동성 등을 고려하여 갖추어야 하며 장

비와 사무실의 공간을 제외하고 검사자 1인당 최소 15–20 m2 이상

의 면적을 갖추는 것이 바람직하다[33]. 질량분석기를 사용하기 위

해서는 일반 검사실과는 약간 다른 공간과 시설이 필요하다. 질량

분석기는 내부를 진공으로 유지하기 위하여 진공펌프를 24시간 

사용해야 한다. 진공펌프는 내부압력을 견딜 수 있는 용기를 사용

하고 용기 파열에 대비하여 방호막을 설치해야 한다. 그리고, 펌프

의 동력전달 부위(벨트, 축 연결부위 등)에도 방호덮개를 설치해야 

한다[33]. 24시간 사용에 따른 소음도 상당히 발생하여 펌프를 기

기와 분리된 공간으로 설치하는 것이 검사실 소음을 줄이는데 도

움이 된다. 또한, 이온화 및 fragmentation에 필요한 가스를 공급하

는 가스 전용 용기 또는 중앙에서 공급하는 전용 가스가 필요하

다. 가스 전용 용기를 사용하는 경우 가스용기는 안전한 물체(벽이

나 무거운 실험용 책상 등)에 가죽끈이나 체인으로 안전하게 고정

시키며, 사용하지 않을 때에는 항상 뚜껑을 씌어 놓도록 해야 하

며, 누출 확인 등 정기적 검사가 필요하다[33, 34]. 중앙에서 전용 

가스를 공급하는 경우 공급시설 및 라인이 필요하다. 

질량분석기는 일반검사실에 설치하는 것 보다는 별도의 출입문

을 갖춘 공간에 설치하는 것이 좋다. 이것은 앞에서 언급한 바와 

같이 소음을 감소시키고 가스 공급을 위한 공간이 필요하기 때문

이다. 또한, 대부분의 경우에 유기용매를 사용하기 때문에 이를 적

절히 배출할 수 있어야 한다. 질량분석기는 온도에 민감하므로 실

내 온도를 적절히 유지해야 한다. 실내 온도가 높아지지 않도록 별

도의 에어컨을 설치하기도 한다.

질량분석법을 사용하기 위해서는 질량분석기 이외에도 몇 가지 

시설이 추가로 필요하다. 유기용매를 이동상으로 사용하거나 또는 

전처리 단계에서 필요한 경우가 많으므로 이를 다룰 수 있는 후드가 

필요하다. 또한, 유기용매를 보관할 수 있는 전용 캐비닛을 갖추는 것

이 좋다. 질량분석에 사용하는 이동상은 사용 전에 가스를 제거하

는 것이 좋은데 이를 위해 degasser가 필요하다. 많은 경우에 전처리 

후 전처리에 사용한 용매를 제거하기 위해 evaporator를 사용한다.

3) 소모품

질량분석에 필요한 소모품은 어떤 물질을 어떤 방식으로 분석

하는가에 따라 달라질 수 있다. 질량분석을 위해서는 사전에 분석

하고자 하는 물질을 적절히 분리함으로써 검사의 성능을 향상시

킬 수 있다. 이를 위해서 크로마토그래피를 흔히 사용하므로 고정

상으로 사용할 적절한 칼럼이 필요하다. 액체크로마토그래피에서

는 역상 칼럼을 이용하여 대부분의 물질을 분리할 수 있으나, 물질

의 특성에 따라 순상, hydrophilic interaction chromatography, 이

온교환 등의 칼럼을 이용하기도 한다. 동일한 원리의 칼럼이라고 

하더라도 허용 압력, 충진재의 성상 및 분자구조, 충진재의 크기, 

내경, 길이 등이 다르므로 면밀히 스펙을 비교해야 한다. 초기에 이

러한 지식이 부족하다면 가장 흔히 사용하는 칼럼이나 논문에서 

사용한 것과 동일한 칼럼을 선택하는 것이 좋다. 

Microplate는 대량의 검체를 분석하기 위해 필요한데 ELISA (en-

zyme-linked immunosorbent assay)에서 사용하는 것과 거의 같

다. Microplate는 용량, 형태에 따라 약간 차이가 있다. 일반적으로

는 300 μL에 U형의 플레이트를 가장 많이 사용한다. Microplate를 

덮기 위한 소모품도 필요한데 이는 microplate 상에서 검체가 증발

하는 것을 막기 위함이다. 흔히 알루미늄 호일을 사용하는데 이보

다는 전용 필름을 사용하는 것이 바람직하다. 대량의 검체가 아닌 

단일 검체를 분석하기 위한 vial도 필요하다. Vial은 대개 1 mL의 

용량에 유리 또는 폴리프로필렌 제제를 사용한다. 이동상을 담을 

시약 병도 필요한데 500 mL 또는 1 L용을 흔히 사용한다. 이동상

을 위한 시약 병은 자외선을 차단할 수 있으며 이온의 유리를 최소

화한 재질의 갈색 용기가 바람직하다. 질량분석법에서는 전처리 단

계에서 원하는 물질을 분리하는 과정이 필요한데 이를 위해서 SPE 

또는 supported liquid extraction (SLE) 등의 방법을 흔히 사용한

다. SPE나 SLE를 사용하는 경우에는 별도의 장치와 소모품이 필요

하다. 상기 소모품은 질량분석기를 공급하는 대리점 또는 전문대

리점에서 공급하므로 초기에 일괄적으로 구매하거나 검사 목적에 

맞는 소모품을 파악하여 별도로 구매할 수 있다.

4) 질량분석 검사를 위한 인력

질량분석법은 거의 모든 과정을 직접 설정하고 검증해야 하며, 

전처리와 크로마토그래피 및 질량분석의 원리를 이해하고 다양한 

경험이 있어야 제대로 된 검사가 가능하므로 별도의 인력을 배치

하는 것이 바람직하다. 질량분석기를 사용한 경험이 있는 석사 이

상의 학위를 가지고 있는 인력이 효율적일 수 있으나 이러한 인력

을 검사실에 배치하는 것이 현실적으로 어려운 경우가 대부분이

므로 검사실에서 전담 인력을 양성 및 배치하는 것이 좀 더 쉬운 

접근법이다. 질량분석법은 검사 셋업 과정에 상당한 시간과 노력

이 필요하므로 질량분석법에 전담하는 인력을 배치하는 것이 좋

을 것이다. 처음부터 어렵고 복잡한 검사보다는 전처리가 단순하

고 쉽게 셋업이 가능한 검사부터 시작하도록 하는 것이 바람직하

다. 임상검사실을 위한 질량분석법과 관련된 정규 교육 과정은 국

내에는 없으나 장비 제조사에서 온라인 또는 오프라인 교육을 제
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Table 2. Reimbursement code related to mass spectrometry

Cl�ass 
number

Test Code Class Details

누306 헤모글로빈A1c D3065 마. 정밀분광-질량분석

누350 스테로이드 

화합물
D3504 다. 정밀분광-질량분석(정량) (01) 11-Deoxycorticosterone, (02) 11-Deoxycortisol, (03) 17-KS, (04) 18(OH)-Deoxycorticosterone, 

(05) 21-Deoxycortisol, (06) Corticosterone, (07) Deoxycorticosterone
누351 카테콜아민 및 

주요대사물질
D3514 라. 정밀분광-질량분석(정량) (01) 5-HIAA, (02) Dopamine, (03) Homovanillic Acid, (04) Metanephrine, (05) Norepinephrine, (06) 

Normetanephrine, (07) VMA, (08) Epinephrine
누444 세로토닌 D4442 나. 정밀분광-질량분석(정량)

누490 비타민 D4904 다. 정밀분광-질량분석 (01) 1,25-(OH)2-Vitamin D, total, (02) A, (03) B1, (04) B2, (05) B6, (06) C, (07) D2, (08) D3, (09) E, (10) 
K, (11) 니코틴산 Nicotinic Acid, (12) 카르니틴 Carnitine

누514 아미노산 D5144

D5145

라(1). 정밀분광-질량분석(정량)- 
4종목 이하(1종목당)

라(2)주. 정밀분광-질량분석(정량)- 
5종목이상

(01) Alloisoleucine, (02) Homocitrulline, (03) Homocystine, (04) Tryptophan

누515 유기산 D5153

D5154

다(1). 정밀분광-질량분석-질량(정
량)[종목당]

다(2). 정밀분광-질량분석-질량(정
량)[다종(10종 이상시 산정)]

(01) 메틸말론산 Methylmalonic Acid, (02) 옥살산 Oxalic Acid

누516 포르피린계  
화합물

D5163 나. 정밀분광-질량분석(정량)

누517 효소활성도검사 D5172 나. 정밀분광-질량분석 (01) 갈락토스-1-인산우리딜전달효소 Galactose-1-Phosphate Uridyltransferase, (02) 갈락토키나아제 
Galactokinase, (03) 아릴설파타제 A Arylsulfatase A, (04) 아릴설파타제 B Arylsulfatase B, (05) 알파

갈락토시다제 α-,Galactosidase, (06) 에시드알파글루코시다제 Acid-α-Glucosidase, (07) 우리딘이인

산갈락토스-4-에피머라아제 Uridine Diphosphate (UDP) Galactose-4-Epimerase
누532 약물 및 독물 D5345

D5346

D5347
D5348

D5349

D5350

다(3). 정밀분광-질량분석-질량 

(정성)
다(3)주1. 정밀분광-질량분석-질량

(정성)-고형조직

다(3)주2. 정밀분광-질량분석-질량

(정성)-Drug Abuse Screen

다(4). 정밀분광-질량분석-질량 

(정량)
다(4)주. 정밀분광-질량분석-질량

(정량)고형조직

(01) 8-Methoxypsoralen, (02) Acetaminophen
(03) Acetaziolamide, (04) Amiodarone, (05) Aprindine, (06) Aspirin, (07) Barbiturate, (08) Benzodiaz-

epine, (09) Butalbital, (10) Caffeine, (11) Carbamazepine, Free, (12) Chlorodiazepoxide, (13) Chlor-
promazine, (14) Clonazepam, (15) Diazepam, (16) Dicumarol, (17) Disopyramide, (18) Doxepin, (19) 
Ethchlorvynol, (20) Ethylene Glycol, (21) Flecainide, (22) Fluoxetine, (23) Glutethimide, (24) Halo-
peridol, (25) Ibupropen, (26) Imipramine, (27) Indomethacin, (28) Isopropanol, (29) Lidocain, (30) 
Meprobamate, (31) Methamphetamine, (32) Methanol, (33) Methaqualone, (34) Methsuximide, 
(35) Methyprylon, (36) N-Acethylprocainamide, (37) Nitrazepam, (38) Nordiazepam, (39) Para-
quat, (40) Phencyclidine, (41) Phenolphthalein, (42) Phenothiazine, (43) Phenyotoin, Free, (44) 
Procainamide, (45) Propafenone, (46) Propanolol, (47) Propoxyphene, (48) Salicylate, (49) Sulfadi-
azine, (50) Sulfamethoxazole, (51) Sulfapyridine, (52) Sulfisoxazole, (53) Tacrolimus (FK506), (54) 
Thioridazine, (55) Tocanide, (56) Trazodone, (57) Trimethadione, (58) Valproic Acid, Free, (59) Vera-
pamil, (60) Volatile, (61) Zonisamide, (62) δ-Aminolevulinic Acid

(01) 8-Methoxypsoralen, (02) Acetaminophen, (03) Acetaziolamide, (04) Amiodarone, (05) Amitrip-
tyline and Amitriptyline metabolite, (06) Aprindine, (07) Aripiprazole, (08) Aspirin, (09) Barbiturate, 
(10) Benzodiazepine, (11) Busulfan, (12) Butalbital, (13) Caffeine, (14) Carbamazepine, (15) Carba-
mazepine, Free, (16) Chlorodiazepoxide, (17) Chlorpromazine, (18) Citalopram and Citalopram 
metabolite, (19) Clomipramine and Clomipramine metabolite, (20) Clonazepam, (21) Clozapine 
and Clozapine metabolite, (22) Cycloserine, (23) Cyclosporin, (24) Desipramine and Desipramine 
metabolite, (25) Diazepam, (26) Dicumarol, (27) Disopyramide, (28) Doxepin, (29) Ethambutol, (30) 
Ethchlorvynol, (31) Ethylene Glycol, (32) Everolimus (certican), (33) Flecainide, (34) Fluoxetine, (35) 
Glutethimide, (36) Haloperidol, (37) Ibupropen, (38) Imipramine, (39) Indomethacin, (40) Isopro-
panol, (41) Itraconazole, (42) Kanamycin, (43) Lamotrigine, (44) Levetriacetam, (45) Lidocain, (46) 
Linezolid, (47) Meprobamate, (48) Methamphetamine, (49) Methanol, (50) Methaqualone, (51) 
Methsuximide, (52) Methyprylon, (53) Mirtazapine and Mirtazapine metabolite, (54) Moxifloxacin, 
(55) Mycophenolic Acid, (56) N-Acethylprocainamide, (57) Nitrazepam, (58) Nordiazepam, (59) 
Nortriptyline and Nortriptyline metabolite, (60) Olanzapine and Olanzapine metabolite, (61) Ox-
carbazepine, (62) Paraquat, (63) Paroxetine and Paroxetine metabolite, (64) Phencyclidine, (65) 
Phenolphthalein, (66) Phenothiazine, (67) Phenyotoin, Free, (69) Primidone, (70) Procainamide, 
(71) Propafenone, (72) Propanolol, (73) Propoxyphene, (74) Quetiapine and Quetiapine metabolite, 
(75) Risperidone, (76) Salicylate, (77) Sertraline and Sertraline metabolite, (78) Sirolimus (Rapamy-
cin), (79) Streptomycin, (80) Sulfadiazine, (81) Sulfamethoxazole, (82) Sulfapyridine, (83) Sulfisox-
azole, (84) Tacrolimus (FK506), (85) Tamoxifen, (86) Teicoplanin, (87) Thioridazine, (88) Tobramycin, 
(89) Tocanide, (90) topiramate, (91) Trazodone, (92) Trimethadione, (93) Valproic Acid, Free, (94) 
Venlafaxine and Venlafaxine metabolite, (95) Verapamil, (96) Volatile, (97) Voriconazole, (98) War-
farin, (99) Zonisamide, (A1) δ-Aminolevulinic Acid

(Continued to the next page)
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공하는 경우가 있으며, 질량분석기와 관련된 국내외 학외에서 열

리는 교육과정에 참석하는 것도 가능하다. 그리고 질량분석기를 

도입하여 다양한 검사를 시행하고 있는 검사실의 도움을 받는 것

도 고려해볼 만한 교육 기회이다. 

4. 질량분석 검사 관련 보험/법규 현황

1) 식약처 의료기기 및 시약 허가

질량분석기는 식약처 의료기기 품목 및 품목별 등급에서 A22000 

혈액 검사용 기기 중 A22220.01 의료용크로마토그래피장치로 분

류되어 있으며 1등급에 해당한다. 질량분석기에는 대부분 크로마

토그래피가 연결되어 있으므로 기존의 의료용크로마토그래피장

치로 분류되어 있으나 “질량분석” 용어를 사용한 분류는 아직 존

재하지 않는다. 질량분석에 사용하는 시약 중 상용화된 칼리브레

이터나 정도관리물질은 D09000 기타 검사 시약 중 D09010.02로 

분류되어 있으며 1–4등급에 해당한다. 시약을 수기로 조제하여 

사용하는 경우에 대한 규정은 아직 없으나 검사실자체개발검사

(laboratory-developed test) 규제에 관한 규정이나 문제가 발생할 

수 있으므로 이에 대비할 필요가 있다. 

특히 마약류에 대한 확진검사를 시행하기 위하여 마약류를 보

정물질이나 정도관리물질로 사용하는 경우 마약류 관리법에 따

라야 한다. 마약류는 마약, 향정신성의약품 및 대마를 의미하며, 

마약류 취급자에 해당하는 자에서 검사자에 대한 정의는 명확하

지는 않지만 해당되는 마약류를 보관 및 검사를 할 경우 시건장치

가 되어 있는 장소에 보관 및 입출입장부 등이 필요하다[25]. 

 

2) 급여 코드

2018년 1월 현재 건강보험심사평가원에 등재되어 질량분석법으

로 시행 가능한 검사는 보험심사평가원의 분류 체계에 따라 물질

의 유형, 방법, 물질명의 순서로 분류되어 있다(Table 2). 물질의 유

형은 헤모글로빈A1c, 카테콜아민 및 주요대사물질, 세로토닌, 비

타민, 아미노산, 유기산, 포르피린계 화합물, 효소활성도검사, 약물 

및 독물, 유기용제, 중금속-미량원소 등이 있으며, 방법은 정밀분

광-질량분석 또는 정밀분광-질량분석[질량]으로 표시되어 있는 검

사가 가능하며 정밀분광-질량분석[분획]은 크로마토그래피법을 

의미하므로 주의를 요한다. 물질명은 물질의 유형에 따라서 한가지

에서 99가지가 될 정도로 다양하다. 

5. 질량분석 검사의 향후 발전 방향

질량분석기에 관련된 연구 논문은 2000년대 초반부터 계속적

으로 증가하고 있다[36]. 그리고, 임상검사실과 질량분석법에 관련

된 연구에서도 향후 더욱더 질량분석기의 활용의 폭이 넓어질 것

이라고 예상하고 있으며[1], 국내에 질량분석기로 검사를 시행하고 

있는 대부분의 전문의도 질량분석 분야가 전세계적으로 더 확장

될 것이라 예상하고 있다[11]. 

질량분석법이 계속적으로 발전하리라 예상하는 이유는 오믹스 

분야처럼 단백질, 지질, 대사물질 등 유사한 물질을 동시에 측정이 

가능한 검사가 질량분석법에서는 가능하기 때문에 계속적으로 연

구 및 개발이 되고 있기 때문이다. 현재 임상검사실에서 사용하는 

검사는 거의 없지만 많은 연구가 발표되고 있는 단백질 등의 고분

자량 물질을 측정할 수 있는 고해상도의 질량분석기가 점점 확산

될 것으로 예상된다. 이를 위해서는 고가의 고해상도 질량분석기

가 식약처로부터 의료기기 허가를 받아야 하며, 신의료기술을 받

기 위한 노력도 필요하다. 최근 개발되고 있는 대부분의 고해상도 

질량분석기는 기존의 삼중극자 질량분석기의 장점인 정량 기능을 

강화하고 있는 추세이므로 임상검사실에서 사용할 수 있는 시기

가 곧 올 것이다. 

그리고, 질량분석법은 정확하게 측정할 수 있는 방법 중 하나로 

검사의 정확도와 표준화에 관한 문제를 가장 쉽게 해결할 수 있는 

방법이 될 수 있다. 이를 위해서는 검사를 위해서 수작업으로 시약

을 제조하는 것 보다는 소급성을 확보한 상용화된 보정물질과 정

Cl�ass 
number

Test Code Class Details

누540 유기용제 D5423

D5424

다(2). 정밀분광-질량분석-분획 

(정량)
다(2)주. 정밀분광-질량분석-분획

(정량)-고형조직

(01) 2,5-hexanedione and 2,5-hexanedione metabolite, (02) 2-ethoxyethyl acetate and 2-ethoxy-
ethyl acetate metabolite, (03) Acetone, (04) Hippuric acid, (05) Isopropyl alcohol(IPA) and IPA me-
tabolite, (06) Mandelic Acid, (07) Methyl Ethyl Ketone, (08) Methylhippuric Acid, (09) MIBK, (10) 
Muconic acid and Muconic acid metabolite, (11) N-Methylformamide, (12) O-cresol and O-cresol 
metabolite, (13) PCE (perchloroethylene, tetrachloroethyl) and PCE metabolite, (14) Phenol and 
Phenol metabolite, (15) Phenylglyoxylic acid and Phenylglyoxylic acid metabolite, (16) 
Trichloroethylene(TCE) and TCE metabolite, (17) Trichloride, Total and Trichloride, Total metabolite, 
(18) Trichloroacetic acid and Trichloroacetic acid metabolite, (19) Trichloroethane and  
Trichloroethane metabolite, (20) TTCA

누550 중금속-미량 

원소
D5511

D5512

나(1). 정밀분광-질량분석-질량 

(정량)
나(1)주. 정밀분광-질량분석-질량

(정량)-고형조직

(01) Ag (silver), (02) AI (aluminium), (03) As, (04) Cd, (05) Co (cobalt), (06) Cr (chromium), (07) Cu,  
(08) Fe (iron), (09) Fluoride, (10) Hg, (11) I (iodine), (12) Li, (13) Mn, (14) Ni (nikel), (15) Pb, (16) Pt 
(platinum), (17) Se, (18) Zn, (19) 요중불화물

Table 2. Continued
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도관리물질, 시약을 사용하는 것이 바람직한 방향이다. 면역억제

제, 비타민 D 검사, 신생아선별검사 등[29]과 같이 질량분석법으로 

흔히 시행하는 검사는 상용화된 키트가 이미 출시되어 있으므로 

이를 활용할 수 있다. 그러나 대부분의 검사는 새로운 약물 등의 

농도를 측정하기 위한 경우가 많으므로 검사실에서 직접 개발 및 

평가를 진행해야 한다. 검사실에서 직접 개발 및 평가를 하는 방법

에 대해서는 다음 종설에서 자세히 다루어질 예정이다. 

마지막으로 질량분석 검사의 자동화는 지속적으로 발달하고 조

만간 임상검사실에 도입될 가능성이 높다. 현재 일부 검사실에서 

사용하고 있는 liquid handler의 연결, 전처리 키트의 연결, 칼럼 기

술의 발달 등에 의해 질량분석 검사의 자동화가 가속화되고 있으

며 일부 업체에서는 자동화된 질량분석기를 출시한 바 있다. 

질량분석 검사는 정확도와 다종분석의 장점 때문에 향후에 그 

적용 영역이 확대될 것으로 예상되며 최근 발전하고 있는 자동화 

기술에 의해 임상검사실에 조만간 확산될 것으로 기대한다.

 

요  약

임상검사실에서 질량분석기를 이용한 검사법은 빠르게 발전하고 

있으며 진료에 활용할 수 있는 검사항목도 증가하고 있다. 하지만 

질량분석법은 아직까지는 생화학, 면역, 분자진단 등의 다른 측정 

방법에 비해서 널리 확산되지는 않았다. 질량분석법을 이용한 검

사를 하기 위해서는 다른 검사와 동일하게 장비, 시약, 시설, 인력 

등의 기본요소가 필요하다. 본 논문에서는 질량분석법에 관심이 

있으나 도입을 하고 있지 못하거나 도입을 계획하고 있는 임상검사

실에서 액체크로마토그래피-질량분석법 도입시 고려해야 할 사항

을 소개하고자 한다. 
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