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양식산 넙치에서 Enrofloxacin의 잔류
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Enrofloxacin is one of the normally used flouroquinolones in mammalian and fish but its withdrawal time and 
studies were remain obscure. The residual contents of enrofloxacin in fish muscle were analyzed by using HPLC-FLD. 
More than 0.1 mg/kg of ENR was detected in muscle tissues and the residues were found over 1 year after treatment. 
The concentration of ENR in Paralichthys olivaceus was not affected by water temperature and lasted for an extended 
amount of time. The spike recoveries of ENR in the muscle tissue ranged from 78% to 85%. From this results, we 
need the prescription by veterinarian or aquatic organism disease inspector in ENR usage to assure safety of fish. 

Future research is required to determine the recommendation dose of ENR for side effects and safety.
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어류에 대한 소비량이 증가하면서 양식 어류의 

공급이 증가되고 그에 따라 고밀도 사육방법이 성행

하면서 양식어류에서 질병 발생률이 증가되고 있다. 

질병발생 치료제로 항생제가 많이 사용되어 졌으며 

이 중 퀴놀론계 항생제는 1980년도에 어류 양식 산업

에 도입된 이후 사용량이 점차 증가하였다. 

퀴놀론계 항생제의 작용기전은 세균 내에 존재하

는 DNA gyrase와 결합함으로써 세균의 DNA gyrase 

활성을 감소시키거나, 또는 세균의 DNA 합성 자체를 

막아 세균의 증식을 억제하는 것으로 알려져 있다 

(Vancutsem et al., 1989; Brown., 1996). 이러한 퀴놀론

†Corresponding author : Na Young Kim
Tel : +82-51-720-3047, Fax : +82-51-720-3039
E-mail : kny009@nate.com

계열의 합성 항생제 중 ciprofloxacin (CIP), norfloxacin 

(NOR), enrofloxacin (ENR)은 기존의 제1세대 퀴놀론

계 항생제인 nalidixic acid, oxolinic acid, piromidic acid

들보다 그람 음성균과 그람 양성균에 탁월한 효과를 

가질 뿐만 아니라 항균활성 또한 높은 것으로 보고되

어지고 있다 (Wolfson et al., 1985; Neer et al., 1988).

그러나 대부분 효과가 뛰어난 항생제라도 과다 

사용하게 되면, 이것으로 인한 경제적 손실뿐만 아니

라 어류에 잔류된 항생제로 인해 위험에 노출되어질 

수 있다. 또한, 양식어류에 항생제를 너무 남용하게 

되면 어류의 세균 내성 및 해양 생태계의 오염 등 

다양한 문제를 야기할 수 있다. 특히, 플로르퀴놀론 

(flouroquinolones) 계열의 항생제는 세균 내성과 축산
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물 및 어류 등 식품 내 항생제 잔류로 인한 안전성 

문제가 대두되어 미국, EU, 일본 등에서 동물용의약

품에 대한 규제를 강화하는 실정이다 (Herikstad et 

al, 1997; Smithet at al, 2003). 우리나라도 약사법 제76

조 및 85조의 규정에 의해 2008년 7월부터 4종 

(ciprofloxacin, norfloxacin, ofloxacin, pefloxacin)의 인

수공통 플로르퀴놀론 항생제 (134개 품목)에 대하여 

국내 제조 및 수입금지 조치가 내려졌고 제품 판매가 

금지되었다.

퀴놀론계 항생제에 대한 약동력학 연구 및 식품 

안전성으로서의 잔류 분석은 국내ㆍ외에서 포유류

에 대한 연구가 대부분이고 어류나 갑각류 등의 수산

물에 대한 연구는 미흡하다. 특히, 국내에서 사용되

고 있는 ENR에 대한 연구는 대부분 포유류 위주이고, 

어류에 대한 연구는 미흡하다. Bowser et al. (1992)은 

무지개 송어에서 ENR을 경구투여 했을 경우 수온의 

차이에 따라서 약동학적으로 비교하였다. Lewbart 

et al. (1997)은 열대어인 red pacu에서 ENR을 경구, 

약욕, 근육주사 했을 경우에 투여 방법에 따라서 약동

학적으로 비교하였다. 

국내 넙치 양식현장에서는 4종의 플로르퀴놀론계

열의 약품 사용금지로 인하여 수산용의약품으로 허

가받지 않은 ENR이 수의사 및 수산질병관리사의 처

방에 따라 양식현장에서 빈번히 사용되고 있는 실정

이다. 그러나, 수의사 및 수산질병관리사의 처방을 

위한 약품의 안전성 및 휴약기간, 잔류성 등에 대한 

연구는 거의 없으며 매우 미흡한 실정이다.

따라서, 본 연구는 직접적으로 넙치 양식현장을 

대상으로 하여 넙치 세균성질병을 치료하기 위하여 

ENR 투여시 항생제 잔류를 high performance liquid 

chromatography fluorescence detector (HPLC-FLD)로 

분석하고 그 문제점을 제시하고자 한다.

재료 및 방법

실험에 사용된 실험어는 2011년 4월부터 2012년 

6월까지 경북지방 양식장 두 곳(A, B 양어장)에서 

양식되는 넙치를 샘플링 (양어장별 4마리)하여 실험

어로 사용하였다. 양어장에서 샘플링한 어류는 근육 

(5 g)부위만 떼어내어 분석에 이용하였다. 실험에 사

용된 enrofloxacin (ENR)은 Sigma사에서 구입하였다. 

기기분석을 위한 HPLC용 acetonitrile, methanol 및 증

류수 등 용매류는 Merck사 (Germany)를 사용하였으

며, 기타 이 실험에 사용된 모든 시약은 특급 이상을 

사용하였다. HPLC Chromatograph system (Agilent 

1200)으로는 pump (Agilent 1200 series, USA), 

autosampler (Agilent 1200 series, USA), FLD 

(fluorescence detector, Agilent 1200 series, G1321A 

USA), column (ZORBAX SB-C18,,4.6×250㎜, Agilent, 

USA), column oven (Agilent 1200 series, G1316A, 

USA)과 data system (Agilent Chemstation software, 

USA)을 사용하였다. 

표준용액 (stock solution)을 조제하기 위하여 10 

mg의 ENR을 100 ml 용량 플라스크에 취한 후 메탄올

에 용해시켜 약 100 mg/ml의 농도가 되도록 조제한 

후, 이것을 0.1, 0.5, 1, 5, 10 mg/ml 수준의 농도가 

되도록 이동상으로 희석하여 working solution으로 

사용하였다. 이동상은 조 (2003)의 방법을 변경하여 

사용하였다. 0.1 M phosphoric acid를 triethylamine으

로 pH 2.5로 맞춘 후, 이 용액과 ACN (acetonitrile) 

및 MeOH (methanol)을 80:10:10 (v:v:v)으로 섞어서 

사용하였다.

시료 전처리 및 분석조건은 식품공전 방법을 변형

하여 사용하였다. 넙치 근육 5 g을 마쇄하여 이동상과 

ACN을 1:1로 섞은 혼합액을 가해서 균질화시켰다. 

이 액을 80℃에서 열처리 후 원심 분리하여 상등액을 
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분리하고 거기다 헥산을 첨가하여 액층을 분리한 후 

감압 농축하여 필터 (0.22 ㎛) 후 샘플로 사용하였다. 

본 연구의 HPLC 분석의 회수율 측정을 위하여 ENR

이 검출되지 않는 넙치의 근육에 0.1, 0.5, 1, 5, 10 

mg/ml 수준이 되도록 표준물질을 첨가하고 시료 전

처리 방법 및 분석조건과 동일하게 수행하여 회수율

을 측정하였다.

결과 및 고찰

퀴놀론계 항균제 중 하나인 enrofloxacin (ENR)은 

소수성 약품으로 장기 (신장, 비장, 근육, 피부)와 지

방 조직에 많이 분포한다 (Stoffregen et al, 1997). 아가

미와 피부를 통해 흡수된 ENR은 약욕보다 복강주사, 

근육주사, 경구투여 방법이 혈액에서 ENR이 높게 

검출된다고 알려져 있다 (Treves-Brown, 2000). ENR

의 경우 반감기는 종에 따라 다양한데 닭의 경우는 

7.3시간, 개의 경우 2.1시간, 소의 경우는 1.2 시간, 

말의 경우는 3.3시간이다. 그러나 변온동물은 그보다 

훨씬 길다고 보고되어 있으며, 특히 파충류의 경우 

더 길다고 알려져 있다 (Vancutsem et al, 1990).

본 연구는 넙치 양식현장에서 세균성질병 치료용

으로 사용된 ENR의 근육내 잔류량을 HPLC-FLD를 

사용하여 조사하였다. 수산질병관리사의 처방을 받

아 구입한 ENR은 투여 후 1개월 경과 후부터 넙치 

근육내 잔류량을 2011년 4월부터 2012년 6월까지 경

북지방 A와 B 양식장 두 곳을 모니터링 하였다. 초기 

1개월 내에서는 HPLC-FLD 분석법으로 0.2 ppm 정도

로 검출이 되나 3개월 이후 부터는 식품의약품안전

청에 명시한 잔류허용 기준치 (식품위생법에 따른 

잔류허용 기준치: 어류와 갑각류에서 ENR과 CIP의 

합으로서 0.1 ppm이하, ofloxacin, norfloxacin, pefloxacin

은 불검출) 이하로 대부분 검출되었다. 그러나, 근육

내 ENR의 잔류량 분석기간 (14개월) 동안 ENR의 

검출양이 줄어들기는 하나 미량적으로 나마 계속적

으로 검출되는 것을 확인할 수 있었다.

국내에 동물용의약품으로 품목허가 된 ENR은 닭

의 세균성질병을 치료목적으로 휴약 기간은 12일로 

이루어져 있으나, 수산용으로는 품목허가가 나 있지 

않다. 넙치 양식현장에서의 세균성 질병을 치료하기 

위하여 2009년 이전에는 ciprofloxacin 과 norfloxacin

이 품목허가로 판매가 되었으나, 품목취소 후 수의사 

및 수산질병관리사의 처방에 의하여 동물용의약품

인 ENR이 수산용으로 판매되고 있는 실정이다. 그러

나, ENR의 안전성 및 휴약기간에 대한 연구 없이 

사용되다 보니 양식 현장에서 다양한 문제점들이 노

출되었다. 본 연구에서 14개월 가량 ENR의 잔류량을 

모니터링 한 결과 계속적으로 미량이 검출되며 이는 

같은 계열의 ciprofloxacin도 넙치에서 25일의 휴약 

기간보다도 더 오래 유지됨을 알 수 있었다.

양식 넙치내 ENR의 장기간 검출은 수온의 변화에

도 불구하고 변온동물인 넙치가 수온 영향없이 잔류

가 오래됨을 나타내는 것으로 추정되었다. 다른 연구

결과들에서도 넙치에서 식품위생안전을 고려할 때 

ENR의 휴약 기간을 60일로 추천하였고, 100일이 지

나도 어체 내에서 완전히 배출되지 않고 잔류되는 

것을 확인하였다 (김 등, 2006). 본 실험법의 회수율에 

있어서도 ENR이 검출되지 않는 넙치에 0.1, 0.5, 1, 

5, 10 mg/ml 수준이 되도록 표준물질을 첨가하여 전

처리 후 HPLC-FLD로 분석한 결과 회수율이 78-85%

인 것으로 보아 본 실험방법이 유효한 결과임을 확인

할 수 있었다 (data not shown).

국내의 식품안전과 관련하여 동물용의약품의 식

품 내 검출 분석법은 계속 발전하고 있다. 식품위생법

에 따른 동물용의약품의 잔류허용기준치를 측정하

기 위한 식품공전 방법은 현재 본 연구에 사용된 
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Date water temperature 
(℃)

A farm B farm
weighta(g) residue of ENRb(ppm) weight(g) residue of ENR(ppm)

Apr, 2011 12 647 0.1785±0.0112 620 0.2151±0.0076
Jun, 2011 17.1 640 0.0701±0.0014 778 0.0561±0.0005
Jul, 2011 18.3 1080 0.0606±0.0045 660 0.0476±0.007

Aug, 2011 24 1100 0.0507±0.0015 800 0.0421±0.002
Sep, 2011 25 890 0.0358±0.0015 704 0.0309±0.005
Oct, 2011 18 600 0.0315±0.0097 1367 0.0315±0.0037
Jun, 2012 19.8 440 0.033±0.0013 1040 0.033±0.0015

a, weight: average of fish body weight
b, ENR: enrofloxacin

Table 1. The residual monitoring of enrofloxacin (ENR) from muscle of Paralichthys olivaceus by HPLC-FLD.

HPLC-FLD 보다 검출률이 매우 높은 액체크로마토

그래프/질량분석기 (HPLC-Mass spectrometer)의 방

법으로 더 강화되었다 (식품의약품안전청). 따라서, 

본 논문에서 양식넙치에 투여된 ENR을 HPLC-FLD

로 검사한 근육내 ENR 수치보다 더 높게 나올 수 

있다. 그러므로 넙치 양식현장에서 세균성 질병치료

를 위하여 수의사 및 수산질병관리사의 처방에 따른 

동물용의약품인 ENR의 사용은 근육내 잔류성 및 안

전성으로 인하여 사용시에 매우 많은 주의가 요구된

다. 현재 수산용 의약품 사용에 대한 사용 및 처방이 

정확하게 이루어지지 않고 그 근거에 대한 데이터도 

많이 부족한 실정이다. 따라서, ENR에 대한 오남용

을 방지하기 위해서 지속적인 모니터링 및 기초데이

터 연구를 통한 수산물 안전성에 대한 연구가 수행되

어져야 할 것이다. 
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