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  요  약 : 소변검사 전 냉/해동 반복과 해동 과정에 따라 대표적인 임상 화학검사 측정값의 변화를 확인
함으로써 소변검사의 안정성과 품질 개선방안을 모색하고자 하였다.
조사 대상자는 모두 건강한 남성 10명이었으며 이들의 소변 검체를 이용하여 냉/해동 안정성(freeze and 
thaw stability) 실험을 진행하였다. Micro-albumin과 Amylase의 경우 시간이 경과 됨에 따라 37℃에서
는 통계적 유의성은 없었으나, 42℃와 60℃에서는 시간의 경과에 따른 결과가 통계적으로 유의한 변동
이 있었고, BUN, Creatinine, Uric acid와 Glucose에서는 통계적으로 유의한 변동이 있었다.
Long term의 안정성 결과, 7일이 지난 후에는 Glucose의 변이는 증가하였고, 60℃에서는 Amylase가 감
소하는 양상을 보였다. Glucose와 Amylase의 경우 시간의 경과에 따른 결과가 통계적으로 유의한 변동
이 있었다. 신뢰성 있는 검사결과를 얻기 위해서는 소변 시료의 채취, 보관 및 저장 등을 비롯한 요검사
의 정확한 표준화가 필요하며 생체 물질별 안정성 확보를 위한 조건들의 체계적 연구가 필요하다.

주제어 : 검증, 안정성, 임상 화학, 검체 수집 및 보관

  Abstract : The purpose of this study was to find a way to improve the stability and quality of urinalysis 
by checking the changes in the measurement values of representative clinical chemistry test items according 
to the repeated freezing and thawing before the urine test and the thawing process. All subjects were 
10 healthy males, and the freeze and thaw stability test was performed using their urine samples. In 
the case of micro-albumin and amylase, there was no statistical significance at 37℃ with time, but at 
42℃ and 60℃, there was a statistically significant change in the results with time. There were statistically 
significant changes in BUN, creatinine, uric acid, and glucose. 
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As a result of long-term stability, after 7 days, glucose mutation increased and amylase decreased 
at 60℃. In the case of glucose and amylase, there was a statistically significant change in the 
results over time. To obtain accurate test results, accurate standardization of urinalysis including 
appropriate collection, storage, and storage methods of urine samples is required and systematic 
study of conditions for securing stability for each biomaterial is required.

Keywords : Validation, Stability, Clinical Chemistry, specimen collection and storage

1. 서 론  

  소변, 혈액 및 변 등과 같은 생체시료는 재충
전이 되지 않는 소비성 자원이므로 분석 결과의 
신뢰성을 확보하기 위해 생체시료 내 분석 대상
물질의 신뢰성 및 안정성 확보를 위한 물질별 조
건들의 체계적 연구가 필요하다. 이와 같은 생체
모니터링은 질병 또는 유해 물질의 노출 정도를 
측정하는데 효율적이며 효과적인 수단을 제공한
다는 면에 있어서 비침습적으로도 유용하게 사용
되고 있고, 인체에 미치는 건강 영향을 생태학, 
독성학 또는 약물 동역학 모델을 통해서 측정, 
평가를 위해 사용되며 생체모니터링 자료는 위해
성, 독성 평가 목적뿐만 아니라 기초자료수집 목
적으로 사용되고 있다[1]. 국내외에서 생체시료 
내 분석 물질 안정성 평가 관련 연구 결과는 임
상적 검사항목이 주를 이루고 있으며, 특히 생체
시료의 보관 등의 안정성에 관련된 연구는 매우 
미흡한 실정으로 표준화를 정립하기 위하여 생체
시료의 검사와 보관 등의 연구가 필요하다. 
  영국의 Biobank pilot 연구에서도 혈액학적 및 
임상 분석물질 42 개 및 4 개 소변 분석 물질에 
대한 검사결과 안정성은 36 시간 이내라고 알려
져 있다[2]. 생체시료 분석 물질의 안정성은 시료 
종류, 저장 및 보관 시스템, 물질의 화학적 특성 
등에 의해 결정된다. 
  안정성 시험은 시료 보관 및 처리시간, 보관장
소, 냉동조건, 냉/해동 주기 등이 시료에 미치는 
영향을 확인하고 시료를 채취하고 취급하는 동안
의 분석 물질의 안정성과 시료를 분석하는 동안 
발생하는 변수에 대한 연구를 진행해 왔다[3]. 
Ercan 과 Akbulut 등은 소변 시료 안정성에 미치
는 영향을 조사하여 첨가제가 없는 냉장 폴리스
티렌 튜브의 결과를 비교하고, 방부제 튜브의 성  
  

능과 온도의 영향을 조사하여 방부제 튜브는 대
부분 매개변수에 대해 4∼8 시간 동안 냉장고에 
보관된 시료와 유사한 결과를 나타내었고 얼음은 
백혈구 등에 부정적인 영향을 미치기 때문에 방
부제 튜브를 사용할 때 시료를 실온에 보관해야 
한다고 보고하였다[4]. 2017 년 Rotter 등은 여러 
저장조건에서 소변 시료 표적 대사물 프로파일의 
안정성 연구에서 일부 아미노산 농도는 실온에서 
장기간 보관한 후 변화에 민감했으며 소변 시료
를 시원한 팩이나 실온에서 보관하고 여러 번의 
동결 및 해동 주기를 피해야 한다고 보고하였다
[5]. 
  다양한 생체시료 중 소변검사는 간편하며 저비
용이므로 병원에서 흔히 시행되는 비침습적 검사 
중의 하나이며 채뇨 방법과 보존 방법은 분석의 
결과와 해석에 중대한 영향을 미친다. 시료 채취 
후 즉시 검사할 수 없다면 소변 시료의 보존 기
간은 검사항목에 따라 약간 차이가 있지만, 일반
적으로 4℃ 이하 냉장 보관하고, 분석 시간이 5
일 이상의 경우에는 -20℃ 이하 냉동 보관하도
록 권고하고 있다. 
  생체시료들에 대한 정확한 검사 결과를 얻기 
위해서는 정확한 검체 채취법을 비롯한 검사 및 
보관 방법의 표준화가 필요하며 생체시료 내 분
석 물질별 신뢰성 및 안정성 확보를 위한 조건들
에 대한 조직적이며 체계적인 연구가 필요하다.
  본 연구에서는 소변검사 전 냉/해동 반복과 해
동 과정에 따라 대표적인 임상 화학 검사항목의 
측정값 변화를 확인하여 소변 자원 수집, 관리 
정책 및 활용 방안을 마련하여 검사의 안정성과 
품질 개선방안을 모색하고자 하였다.
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Fig. 1. Control sample urine specimen preparation and storage process.

2. 실험 및 통계처리

2.1 실험방법 

  2.1.1 대상자 선정
  본 실험을 위한 선정기준으로 연구대상자는 신
체 건강한 20∼30 대의 남성으로, 유해물질을 취
급하지 않는 직업군과 비흡연자를 선정하여 혈액
검사결과의 적합자만을 선정하였다. 사전 예비검
사 항목으로 시료제작에 앞서 자원자를 대상으로 
채뇨하여 간 기능, 신장, 염증 검사 등의 임상검
사를 실시하여 이상소견을 보이는 자는 제외하였
으며 최종적으로 검사 수치가 정상인 남자 10 명
의 소변 100.0 ml 를 채취하여 연구에 이용하였
다.
  Control 소변은 혼합한(pooling) 소변을 원심분
리하여(3,000rpm, 10 분, 4℃) 그 상등액을 혼합
하고 pH 조절 및 방부처리 없이 냉장 상태에서 
1 시간 동안 충분히 교반하여 분석용 시료로 사
용하였다. 
  본 연구의 모든 절차는 재)씨젠의료재단 IRB 
(Institutional Review Board, IRB)의 승인(IRB 
No. IRB-2010-3)하에 진행하였다.

  2.1.2. 분석항목 및 연구방법
  분석대상물로는 Micro-Albumin, Creatinine, 
BUN, Uric acid, Glucose, Amylase 을 선정하였

고 냉/해동 방법 표준화 설정으로 냉동 보관 시
간은 해당 보관온도 설비에 넣는 순간부터의 시
간을 적용하였다. 해동은 상온(냉동상태에서 바로 
37℃ 배양기로 이동)에서 일정 시간 방치되면서 
동결 부분이 사라지는 시간을 측정하여 동일한 
시간 동안을 해동함을 원칙으로 하며, 부트를 해
동 후 방치 시간으로 하였다. 37℃에서 급속 해
동이 바람직하나 대부분 현장에서는 상온에 방치
하면서 해동하는 경우가 많으므로 본 연구에서는 
현장조건에 부합되도록 상온 해동 방법에 따라 
진행하였다. 해동 후 방치 시간은 상온(25℃)에서 
해동을 시작하여 동결 부분이 사라진 후부터의 
경과 시간을 적용하였다. 
  단기 및 온도 안정성 측정 방법으로 냉/해동 
방법에 대한 조건 확립을 위해서 혼합된 소변(대
조군 10 명)을 이용하여 단기(4, 12, 24, 48, 72
시간), 장기(7 일) 동안 진행하였다. 검사항목별로 
냉/해동 방법 기간은 1 일 간격으로 실시하였으며 
냉/해동 횟수는 3 회 실시(1, 3, 5 회 냉/해동 후 
측정)하여 CV %(오차율)을 제시하였다. 
  해동 방법으로는 4℃, RT 해동 조건(37℃ 
incubation, 25℃ voltex, 25℃ water-bath)으로 
하였고, Long-term(Accelerated decay) - pooling 
시료로서 측정방법은 각각 3 가지 온도에 보관
(37℃, 42℃, 60℃)하여 시간별(4, 24, 48, 72 시
간, 7 일) 방치 후 측정하였으며 15.0 ml tube 에 
5.0 ml 소변을 보관하였다.
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Micro-albumin
(mg/dL)

BUN
(mg/dL)

Creatinine
(mg/dL)

Uric acid
(mg/dL)

Glucose
(mg/dL)

Amylase
(U/L)

reference Not established
9.3~16.0

g/day
Not 

established
Not 

established
Random

≤ 15
Male: 

16~491

Mean±SD 5.9 ± 0.2 517.2±4.9 66.9±0.4 26.5±0.1 5.2±0.1 151.4±2.0

CV(%) 3.3 1.0 0.6 0.2 1.1 1.0

All data represent the mean ± SD, CV%

Table 1. Immediate analysis result of control urine sample

2.2. 통계처리 실험재료 및 방법

  통계처리는 IBM SPSS Statistics version 25.0 
프로그램(SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 사용
하였으며 결과값은 산술평균과 표준편차로 나타
내었고, 두 그룹 간의 몸무게, 복용량 등의 평균
을 비교 평가하기 위해 독립 표본 T 검정
(Student’s t-test)을 이용하였다. 
  시간에 따른 측정치의 변화는 반복측정 분산분
석(repeated measurement ANOVA)으로 분석하
여 p 값이 < 0.05 혹은 < 0.001 이하일 경우 통
계적으로 유의한 것으로 평가하였다. 

3. 결과 및 고찰

3.1. 대상자 특성 

  조사 대상자는 모두 남성으로 10 명이었으며 
평균 연령은 32.8 ± 5.1 세, 키 174.04 ± 4.6 
cm, 몸무게 71.9 ± 9.9 kg 였다. Control 대상
군의 요 중 임상 화학 검사 결과는 Micro- 
albumin 의 농도는 5.9±0.2 μg/mL, BUN 
517.2±4.9 mg/dL, Creatinine 66.9±0.4 
mg/dL, Uric acid 26.5±0.1 mg/dL, Glucose 
5.2±0.1 mg/dL 그리고 Amylase 151.4±2.0 
U/L 였다.

3.2. 냉/해동 시간 결과 
  냉/해동 안정성(freeze and thaw stability) 시
험에서 냉/해동 반복 횟수는 시료 분석 시 냉/해
동횟수와 동일하거나 더 많아야 한다. 품질관리 
시료를 설정된 온도에서 냉동 저장하고 실온 또
는 전처리 온도에서 해동하며, 완전히 해동한 다
음 다시 동일 조건으로 최소 12시간 동안 동결하
였다.

  Fig. 2 에서 검체 동결과정 확인(-70℃) 확인을 
위하여 분별 시간을 점검한 결과 20 분이면 완전
하게 동결되었다. 4℃ 검체 해동 시간은 120 분
(약 2 시간), 25℃(실온) 검체 해동 시간은 30 분, 
37℃(배양기) 검체 해동 시간은 11 분이면 완전 
해동되었다. 
25℃에서 voltexing 시간에 따라 검체 해동 시간
을 확인하기 위해 5 분, 10 분, 15 분 해동한 결과 
각각 10∼15 분이면 완전 해동되었으며 25℃ 
water-bath 도 6 분 이내에 완전 해동되었다 

Fig. 2. Freezing process of urine specimen.

3.3. 대조군 냉/해동 반복실험 결과 

  Table 2는 pooling 시료 4℃ 냉·해동 반복 실험 
결과로서 검체 냉/해동을 5일에 걸쳐 5회 반복 실
험 3회 측정한 결과 6개 항목 모두 변화가 없었고 
CV %도 5% 내외였다.
  같은 방법으로 검체 37℃ incubation, 25℃ 
voltex, 25℃ water-bath 해동 방법을 달리하여 
측정한 결과, 반복 실험에 의한 값의 차이는 크
게 나지 않음을 확인할 수 있었다. 
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Table 2. Control urine sample 4℃ freeze/thaw repeated test results 

Time

Analyte
Micro-
albumin
(mg/dL)

BUN
(mg/dL)

Creatinine
(mg/dL)

Uric acid
(mg/dL)

Glucose
(mg/dL)

Amylase
(U/L)

reference Not 
established

9.3~16.0
g/day

Not 
established

Not 
established

Random
≤ 15

Male: 
16~491

1
Mean±SD 6.6±0.2 601.9±1.2 89.7±0.1 37.4±0.2 5.1±0.1 194.0±0.0

CV(%) 2.3 0.2 0.1 0.6 2.0 0.0

3
Mean±SD 7.6±0.1 604.3±12.9 90.0±0.2 37.4±0.1 5.1±0.2 194.3±0.6

CV(%) 1.3 2.1 0.2 0.2 4.1 0.3

5
Mean±SD 7.7±0.2 598.3±1.2 89.8±0.5 37.2±0.1 5.2±0.2 193.7±1.5

CV(%) 2.7 0.2 0.6 0.3 4.0 0.8

Table 3. Analysis result of 37℃, 42℃ and 60℃ after 7 days of the pooled control sample

℃
Analyte

Micro-
albumin
(mg/dL)

BUN
(mg/dL)

Creatinine
(mg/dL)

Uric acid
(mg/dL)

Glucose
(mg/dL)

Amylase
(U/L)

reference
Not 

established
9.3~16.0

g/day
Not 

established
Not 

established
Random

≤ 15
Male: 

16~491

37
Mean±SD 6.2±0.8 589.0±8.4 90.5±0.4 37.2±0.0 0.6±0.3 185.3±2.5

CV(%) 12.8 1.4 0.4 0.0 44.4 1.4

42
Mean±SD 6.9±0.1 583.4±5.3 84.7±0.6 37.1±0.3 0.7±0.0 181.3±0.6

CV(%) 1.7 0.9 0.7 0.7 0.0 0.3

60
Mean±SD 7.2±0.1 579.8±7.1 65.2±0.7 36.6±0.8 0.4±0.1 < 1

CV(%) 1.6 1.2 1.1 2.1 13.3 -

  대조군 시료 4시간 해동 분석 결과로서 pooling 
한 소변을 37℃, 42℃, 60℃에서 4시간 보관 후 분
석하였으며 각 항목의 큰 변화가 없었지만, 
Amylase의 경우는 60℃에서 값이 감소 되는 것을 
확인하였다. 
  Table 3은 대조군 시료 7일 해동 분석 결과로 
pooling 소변을 37℃, 42℃, 60℃에서 7일 보관 후 
분석하였다. 37℃에서 Micro-albumin은 CV%가 
각각 12.8%로 확인되었고, Glucose의 경우 CV% 
값이 44.4%로 급격히 변화되었다. 60℃의 경우에

도 비슷한 양상을 보였고, Glucose는 값이 0.4 
mg/dL로 떨어졌고, CV %도 13.3였다. Amylase
는 60℃에서 거의 측정되지 않았다.
  Fig. 3 은 대조군 시료 시간대별 해동 분석결과
로 Pooling 한 소변을 37℃, 42℃, 60℃에서 즉
시, 4 시간, 24 시간, 48 시간, 72 시간 그리고 7
일 보관 후 분석하였으며 Glucose 의 경우 CV% 
값이 4 시간 후부터 급격히 변화되었고 Amylase
의 경우에는 60℃에서 변화가 심하였다.
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Fig. 3. Results by temperature and time of urine sample. 

 

Table 4. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect in micro-albumin

Temp Time 　
Micro-albumin (ug/dL)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 6.0 5.9 5.0 5.1 5.3 6.0 

0.240 SD 0.1 0.2 0.1 0.3 0.1 0.1 

CV 1.7% 3.5% 1.2% 6.3% 1.1% 1.0%

42℃

Mean 6.0 5.8 5.1 5.2 4.8 5.3 

0.014*SD 0.1 0.2 0.1 0.4 0.2 0.0 

CV 1.7% 2.6% 2.2% 6.9% 4.4% 0.0%

60℃

Mean 6.0 5.6 4.7 4.5 4.9 5.4 

0.005*SD 0.1 0.1 0.1 0.2 0.2 0.2 

CV 1.7% 1.0% 2.5% 4.6% 4.3% 2.8%

* p <0.05, **p < 0.001

3.3 시간대별 RM ANOVA 분석결과 
 소변을 37℃, 42℃, 60℃에서 즉시, 4시간, 24시
간, 48시간, 72시간 그리고 7일 보관 후 분석하였
다. Micro-albumin의 경우 시간이 경과 됨에 따

라 37℃에서는 통계적 유의성은 없었으나, 42℃와 
60℃에서는 시간의 경과에 따른 결과가 Table 4에
서 같이 통계적으로 유의한 변동이 있었다.
  BUN의 경우 시간이 경과 됨에 따라 37℃, 4
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Table 5. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect in BUN

Temp Time 　
BUN (mg/dL)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 514.4 514.7 514.6 521.1 521.5 527.1

0.002* SD 3.1 2.8 2.5 3.7 3.0 4.6

CV 0.6% 0.6% 0.5% 0.7% 0.6% 0.9%

42℃

Mean 517.6 517.8 518.7 532.1 528.1 535.0

0.006* SD 2.4 3.4 3.8 1.6 3.2 1.6

CV 0.5% 0.7% 0.7% 0.3% 0.6% 0.3%

60℃

Mean 517.6 514.4 514.3 524.2 527.7 526.0

0.044* SD 2.4 4.6 1.7 1.7 3.5 2.2

CV 0.5% 0.9% 0.3% 0.3% 0.7% 0.4%

* p <0.05, **p < 0.001

Table 6. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect in creatinine

Temp Time 　
Creatinine (RU)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 66.7 66.8 65.2 67.3 65.8 62.3

0.005*SD 0.4 0.4 0.2 0.4 0.5 0.5

CV 0.5% 0.7% 0.4% 0.6% 0.8% 0.9%

42℃

Mean 66.7 66.3 65.8 67.6 63.2 57.6

0.0001**SD 0.4 0.3 0.5 0.5 0.0 0.1

CV 0.5% 0.4% 0.8% 0.7% 0.0% 0.2%

60℃

Mean 66.7 65.7 60.4 57.5 52.5 42.8

0.0001**SD 0.4 0.3 0.3 0.2 0.1 0.3

CV 0.5% 0.4% 0.4% 0.3% 0.2% 0.8%

* p <0.05, **p < 0.001

2℃와 60℃에서 시간의 경과에 따른 결과가 
Table 5에서 같이 통계적으로 유의한 변동이 있
었다.
  Creatinine의 경우 시간이 경과 됨에 따라 3
7℃, 42℃와 60℃에서 시간의 경과에 따른 결과
가 Table 6에서 같이 통계적으로 유의한 변동이 
있었다.
  Uric acid의 경우 시간이 경과 됨에 따라 3
7℃, 42℃와 60℃에서 시간의 경과에 따른 결과
가 Table 7과 같이 통계적으로 유의한 변동이 있

었다.
  Glucose의 경우 시간이 경과 됨에 따라 37℃, 
42℃와 60℃에서 시간의 경과에 따른 결과가 
Table 8과 같이 통계적으로 유의한 변동이 있었
다.
  Table 9와 같이 Amylase의 경우 시간이 경과 
됨에 따라 37℃에서는 통계적 유의성은 없었으
나, 42℃와 60℃에서는 시간의 경과에 따른 결과
가 통계적으로 유의한 변동이 있었다.
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Table 7. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect in Uric acid

Temp Time 　
Uric acid (mg/dL)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 26.5 26.5 26.7 27.4 27.6 27.0

0.0001**SD 0.0 0.1 0.0 0.0 0.0 0.0

CV 0.1% 0.3% 0.1% 0.1% 0.1% 0.1%

42℃

Mean 26.5 26.5 26.7 27.0 27.8 27.3

0.0001**SD 0.1 0.0 0.1 0.0 0.1 0.1

CV 0.3% 0.0% 0.3% 0.2% 0.3% 0.2%

60℃

Mean 26.5 26.7 27.3 27.7 27.8 26.1

0.0004**SD 0.1 0.0 0.1 0.1 0.2 0.0

CV 0.3% 0.1% 0.3% 0.3% 0.7% 0.1%

*p <0.05, **p < 0.001

Table 8. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect Glucose.

Temp Time 　
Glucose (mg/dL)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 5.6 5.0 1.8 1.8 1.7 2.2

0.003*SD 0.1 0.8 0.3 0.4 0.1 1.1

CV 1.8% 16.4% 17.3% 20.0% 6.9% 48.3%

42℃

Mean 5.6 5.3 1.9 0.2 1.6 1.3

0.0001**SD 0.1 0.4 0.8 0.3 0.3 0.8

CV 1.8% 7.8% 40.9% 107.9% 16.5% 66.2%

60℃

Mean 5.6 5.5 3.3 1.8 4.6 6.5

0.008*SD 0.1 1.0 0.2 0.9 0.3 0.4

CV 1.8% 17.4% 4.6% 48.1% 6.5% 5.0%

*p <0.05, **p < 0.001

  결과적으로 Micro-albumin 과 Amylase 의 경
우 시간이 경과 됨에 따라 37℃에서는 통계적 유
의성은 없었으나, 42℃와 60℃에서는 시간의 경
과에 따른 결과가 통계적으로 유의한 변동이 있
었고, BUN, Creatinine, Uric acid 와 Glucose 에
서는 통계적으로 유의한 변동이 있었다. 
Pooling 한 소변의 7 종의 검사를 확인한 결과 
CV 가 5% 이내였고, 4℃, 37℃, 25℃ 해동 방법
별로 반복해도 큰 변이가 없었다. 소변 시료의 
경우 대부분 24 시간 이내에 분석을 진행하고, 소

변 중의 적혈구나 침전물에 의해 제한적으로 분
석에 영향을 줄 수는 있지만 대부분 냉장 보관 
후 분석을 수행하고, 지연되는 경우에는 소변검사
용 화학적 방부제를 사용하기 때문에 온도나 시
간에 따른 영향은 적다고 알려져 있다[6]. 또한, 
Long term 의 안정성 결과 4 시간 동안 방치 시
에 60℃에서 Amylase 가 감소하였고, 7 일이 지
난 후에는 Glucose 의 변이는 증가하였고, 60℃
에서는 Amylase 가 감소하는 양상을 보였다. 



Vol. 39 No. 1 (2022) 소변 검체 분석물질의 냉/해동 과정 안정성 평가 연구   9

- 60 -

Table 9. Repeated measures ANOVA model of the effects of immediately, 4hr, 24hr, 48hr, 72hr 
and 7 days their interactive effect in Amylase

Temp Time 　
Amylase (U/L)

p-value
immediate 4hr 24hr 48hr 72hr 7days

37℃

Mean 151.2 150.6 149.6 151.1 150.0 148.9

0.477SD 0.3 0.4 0.6 0.2 0.6 0.3

CV 0.2% 0.2% 0.4% 0.1% 0.4% 0.2%

42℃

Mean 151.2 151.1 149.4 155.3 147.6 144.7

0.0001**SD 0.3 0.8 0.5 0.2 0.1 0.6

CV 0.2% 0.5% 0.3% 0.1% 0.1% 0.4%

60℃

Mean 151.2 107.5 30.6 7.9 1.7 0.1

0.0001**SD 0.3 0.4 1.0 0.1 0.2 0.1

CV 0.2% 0.4% 3.2% 0.7% 8.8% 43.3%

*p <0.05, **p < 0.001

  Table 8 과 9 의 결과에서 보듯이 Glucose 와 
Amylase 의 경우 시간의 경과에 따른 결과가 통
계적으로 유의한 변동이 있었다. 특히, Amylase
와 Glucose 의 유의한 차이가 큰 이유로 
Amylase 의 경우, 일반적으로 혈청과 소변 시료
는 실온에서 1 주일까지 안정적으로 보관할 수 
있다고 알려져 있으며 Amylase 의 활성 온도는 
실온과 체온으로 알려져 있으나 냉/해동의 온도 
또는 열 충격(temperature shock)을 주면 효소의 
활성을 잃어버리므로 냉/해동 안정성에도 영향을 
주는 것으로 판단된다. 이는 Solovyev 와 
Gisbert 의 도미(Sparus aurata)의 효소 활성에 
대한 시간, 보관온도 및 동결/해동 주기의 영향 
연구에서도 장내 brush 및 세포질 효소 활성에 
영향을 미치지 않는 반면에 트립신, α-아밀라아
제 및 담즙-염 활성화 리파아제의 활성은 동결 
및 해동 주기의 수에 의해 유의한 영향을 받았다
는 연구 보고[7]에서와 같이 본 연구에서도 
Amylase 경우 냉/해동의 안정성 실험도 영향을 
받은 것으로 생각된다.
  Glucose 의 경우 방부제 없이 실온에 장시간 
방치한 소변 변화에 대한 연구에서 glycolysis 와 
박테리아의 영향에 의한 변화를 보고하고 있으며
[8] Rotter 와 Brandmaier 의 저장조건에서 소변 
시료 표적 대사 산물 프로파일의 안정성 연구에
서 조사된 63 개의 대사 산물의 농도는 -80℃에 
즉시 저장된 시료와 비교할 때 -20 및 4℃에서  
  

최대 24 시간 동안 안정하였으나 노출 시간과 온
도 사이의 상호 작용을 고려할 때 반복적인 냉/
해동은 Glucose 농도 변화에 현저하게 영향을 주
는 것으로 나타나므로 소변 시료를 시원한 팩이
나 실온에서 8 시간 이상 배송하거나 보관하고 
여러 번의 동결 및 해동 주기를 피해야 한다고 
보고하였다[9].
  실온에서의 소변 안정성 평가는 검사 종류에 
따라 다르지만, 실온에서는 2∼6 시간으로 제한되
고, 냉장 소변 검체는 화학방부제 없이는 24 시
간, 보존제 첨가 시에는 3 일 정도가 안정하다고 
보고하고 있다[7]. 하지만 소변 시료를 장기간 보
관해야 할 경우는 -80℃에서 보관해야 하고, 되
도록 소변 시료를 알칼리화하여 보관하는 것이 
소변의 결과에 영향을 주지 않는 것으로 보고하
고 있다[12]. 
  이러한 본 연구의 실험 결과들로부터 기존 문
헌 보고와 노출 시간과 온도 사이의 상호 작용을 
고려할 때 반복적인 냉/해동은 특히, Amylase 와 
Glucose 농도 변화에 현저하게 영향을 미치는 것
으로 생각된다. 생체시료들에 대한 정확한 검사 
결과를 얻기 위해서는 정확한 검체 채취법을 비
롯한 검사 및 보관 방법의 표준화와 안정성이 필
요하며 생체시료 내 분석 물질별 신뢰성 및 안정
성 확보를 위한  지속적인 재현성 실험을 바탕으
로 한 체계적인 연구가 필요하다고 생각된다.
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4. 결  론

  본 연구에서는 소변 검체의 냉/해동 조건에 따
른 변화를 측정하여 소변에서의 임상 화학 검사항
목 측정값의 변화를 확인하고자 하였다. 조사 대상
자는 모두 남성으로 10명이었으며 이들의 소변 검
체를 이용하여 냉/해동 안정성(freeze and thaw 
stability) 실험을 진행하였다.
  Micro-albumin 과 Amylase 의 경우 시간이 경
과 됨에 따라 37℃에서는 통계적 유의성은 없었
으나, 42℃와 60℃에서는 시간의 경과에 따른 결
과가 통계적으로 유의한 변동이 있었고, BUN, 
Creatinine, Uric acid 와 Glucose 에서는 통계적
으로 유의한 변동이 있었다. Long term 의 안정
성 결과 4 시간 동안 방치 시에 60℃에서 
Amylase 가 감소하였고, 7 일이 지난 후에는 
Glucose 변이는 증가하였고, 60℃에서는 
Amylase 가 감소하는 양상을 보였다. 결과에서 
보듯이 Glucose 와 Amylase 의 경우 시간의 경과
에 따른 결과가 통계적으로 유의한 변동이 있었
다. 이상과 같이 정확하고 신뢰성 있는 분석결과
를 얻기 위해서는 소변 검체의 채취, 보관 및 저
장 등을 비롯한 소변검사의 표준화가 필요하며 
생체 물질별 안정성 확보를 위한 조건과 시스템 
등의 체계적 연구가 필요하다.
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