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LC-MS/MS를 이용한 육류 중 페니실린계 항생제 8종의 동시분석 및 적용성 검증
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ABSTRACT - The objective of this study was to develop a simultaneous method of 8 penicillin antibiotics includ-

ing amoxicillin, ampicillin, cloxacillin, dicloxacillin, nafcillin, oxacillin, penicillin G and penicillin V in meat using

LC-MS/MS. The procedure involves solid phase extraction with HLB cartridge and subsequent analysis by LC-MS/

MS. To optimize MS analytical condition of 8 compounds, each parameter was established by multiple reaction mon-

itoring in positive ion mode. The chromatographic separation was achieved on a C
18 
column with a mobile phase of

0.05% formic acid and 0.05% formic acid in acetonitrile at a flow rate of 0.2 mL/min for 20 min with a gradient elu-

tion. The developed method was validated for specificity, linearity, accuracy and precision in beef, pork and chicken.

The recoveries were 71.0~106%, and relative standard deviations (RSD) were 4.0~11.2%. The limit of detection

(LOD) and the limit of quantification (LOQ) were 0.003~0.008 mg/kg and 0.01~0.03 mg/kg, respectively, that are

below maximum residue limit (MRL) of the penicillins. This study also performed survey of residual penicillin antibi-

otics for 193 samples of beef, pork and chicken collected from 9 cities in Korea. Penicillins were not found in all the

samples except a sample of pork which contained cloxacillin (concentration of 0.08 mg/kg) below the MRL (0.3 mg/kg).
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우리 국민의 식생활 수준 향상으로 육류 및 단백질 식

품의 소비가 증가하면서 축산식품의 대량생산을 위한 동

물용의약품 사용 또한 증가하였다1). 이에 따라 동물용의약

품이 잔류하는 축산물을 사람이 섭취하여 나타나는 부작

용과 인체 내성률 증가에 대한 우려가 제기되고 있다2). 국

내에서 가장 많이 사용되는 동물용의약품은 항생제와 합

성항균제이다3-4). 국외에서의 연간 항생제 사용량은 미국

약 9,100톤, 프랑스 1,390톤, 일본 1,059톤, 영국 459톤, 호

주 199톤, 덴마크 112톤, 뉴질랜드 80톤, 스웨덴 16톤, 노

르웨이 6톤 정도를 사용하고 있는 것으로 조사되었다5-6).

국내의 축산용 항생제 전체 사용량은 2012년 기준 약 936

톤으로, 이는 2001년의 항생제 사용량과 비교하여 41%가

감소하였다7). 2001년부터 2012년까지 국내 동물용의약품

의 사용량은 전체적으로 감소하는 추세이며, 이는 2005년

부터 농림수산식품부에서 추진해온 배합사료 제조용 항생

제 감축정책이 영향을 미친 것으로 분석되고 있다8). 국내

에서 사용량이 많은 항생제 및 합성항균제는 테트라싸이

클린계, 페니실린계, 설폰아마이드계, 아미글리코사이드,

마크로라이드계, 퀴놀론계 순으로 조사되었다9). 사용량이

가장 많은 테트라싸이클린계 항생제는 2001년의 약 752

톤에서 2012년의 약 282톤으로 약 63% 감소한 반면, 두

번째로 사용량이 많은 페니실린계 항생제의 경우는 2001

년 약 114톤, 2007년 267톤에서 2012년 약 190톤으로 연
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도별로 차이가 있으나 현재 감소추세에 있으며 지속적인

관심이 필요한 것으로 사료된다7). 

항생제는 작용기전에 따라 세포벽 합성 억제, DNA 합

성 억제, DNA 및 RNA관련 효소작용 억제, 단백질 합성

억제 등으로 나눠지는데, 페니실린은 세포벽 합성을 저해

하는 대표적인 항생제로 특히 그람양성균에서 세포벽을 약

화시킴으로써 박테리아를 용균하여 사멸시킨다10-11). 페니

실린은 동물의 호흡기관, 비뇨기관, 피부와 관련한 질병에

효과가 있으며, 그 작용범위가 넓어 대중적으로 많이 사용

되는 항생제이다12). 대표적인 β-lactam계열 항생제인 페니

실린은 β-lactam 고리를 갖는 구조적 특징을 갖는다13-16).

페니실린에 내성을 가진 박테리아는 이러한 구조적 특징

과 관련하여, β-lactam 고리를 분해하는 β-lactamase라는

효소를 생성하여 페니실린으로 하여금 항생력을 잃게 한

다17). 이러한 페니실린에 내성인 박테리아에 의해 인체가

감염되었을 경우에는 페니실린계 항생제로 치료가 어려워

질 수 있다. 또한 페니실린의 분해산물인 페니실린산, 페

니시로산 등은 체내 단백질과 결합하여 유발항원이 되어

인체에서 부작용이 발생할 수 있다18). 부작용의 증상으로

는 발열, 발진, 피부염, 정맥염 등이 있으며, 대량 투여 시

에는 백혈구 증다증, 용혈성 빈혈, 혈소판 감소증과 더불어

중추신경계나 간장, 신장 등에 장애를 유발할 수 있다19).

페니실린 과민증인 사람에게는 심한 아나필락틱 쇼크

(Anaphylactic shock)를 나타내기도 한다20).

국내·외의 항생제 및 항균제 잔류 위반율을 살펴보면

2008년도 기준으로 우리나라 0.17%, 미국 0.78%, 영국

0.56%, 호주 0.06%, 일본은 0.02%로 분석되고 있다21). 이

에 따라 우리나라의 항생제 및 항균제 잔류 위반율은 미

국과 영국보다는 낮은 수준이지만, 호주와 일본보다는 다

소 높은 수준인 것으로 해석할 수 있다. 최근 국내산 축

산물 중 식육의 잔류 위반율은 2006년 0.26%, 2007년

0.23%, 2008년 0.17%, 2009년 0.16%, 2010년 0.15%로서

지속적으로 감소 추세를 보이고 있으나, 꾸준한 잔류 위

반율을 보이고 있다고도 판단할 수 있다8). 2008년도 항생

제 잔류허용기준(maximum residue limit, MRL) 위반사례

로는 식육 136건과 식용란 13건으로 조사되었고, 이중 아

목시실린, 암피실린 등 페니실린계열에 대한 위반사례는

식육이 31건으로 나타나 연속적인 잔류동물용의약품의 모

니터링이 필요한 것으로 사료된다22). 

우리나라는 식품 중 동물용의약품의 MRL을 124종 (개

별 물질로는 156종)에 대하여 설정하고 있으며, 국내에

MRL이 설정된 페니실린계 동물용의약품은 아목시실린,

암피실린, 벤질페니실린, 클록사실린, 디클록사실린, 나프

실린, 프로케인 벤질페니실린으로 7종이다(Fig. 1). 식품공

전에서는 이들 7종과 옥사실린에 대해 LC 및 LC-MS/MS

를 이용한 단성분 또는 동시다성분 시험법을 규정하고 있

으나, 지방 및 단백질이 대부분인 축산식품을 신속하게 분

석하기 어려운 경우가 있으며, 특히 페니실린 V에 대한

시험법은 규정되어있지 않은 실정이다. 

페니실린계 항생제 분석에 대한 연구를 살펴보면, 소,

돼지, 닭, 우유와 같은 축산물에 대한 분석법이 간이나 신

장에 이르는 부산물까지 다양하게 개발되어있다23-25). 기기

분석 종류에 따라 HPLC-UV, HPLC-UV/Vis, HPLC-PDA

부터 LC-MS/MS에 이르기 까지 다양하며, 최근에는 UPLC-

MS/MS와 nano-LC-MS를 이용한 분석법도 개발되고 있

다26-30). 이와 같이 세계적으로 식품 중 동물용의약품의 정

성 및 정량 분석에 대해 효율성 및 신뢰성을 증대시킨 분

석법 개발을 위해 노력하고 있다. 국내에서도 다양한 연구

결과들이 나오고 있으며, 최근에는 기존의 HPLC를 이용한

방법을 개선하여 이보다 검출능이 뛰어난 LC-MS나 LC-

MS/MS를 이용한 분석법을 중심으로 개발되고 있다6,11,31,32). 

본 연구에서는 LC-MS/MS를 이용하여 아목시실린, 암

피실린, 클록사실린, 디클록사실린, 나프실린, 옥사실린, 페

니실린 G, 페니실린 V의 동시분석법을 소고기, 돼지고기,

닭고기에 대해 검증하고, 피페라실린을 내부표준물질로 이

용하여 회수율 및 재현성을 높이고자 하였다. 또한 확립

된 분석법의 실제 적용성을 검증하기 위하여 국내 유통

축산식품 중 페니실린 계열 8종에 대한 잔류실태조사를

실시하였다.

Fig. 1. Molecular structures of penicillins.
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재료 및 방법

시약 및 재료

표준물질로 사용한 디클록사실린(dicloxacillin)은 Sigma-

Aldrich (MO, USA)에서 구매하였고, 아목시실린(amoxicillin),

암피실린(ampicillin), 클록사실린(cloxacillin), 나프실린

(nafcillin), 옥사실린(oxacillin), 페니실린 G(penicillin G),

페니실린 V (penicillin V), 피페라실린(piperacillin)은 USP

(MD, USA)에서 구입하여 사용하였다. 포름산(formic acid),

인산이수소나트륨(sodium dihydrogen phosphate), 황산

(sulfuric acid), 텅스텐산나트륨(sodium tungstate), 인산이

수소칼륨(potassium dihydrogen phosphate), 염화나트륨

(sodium chloride), 수산화나트륨(sodium hydroxide)은 모두

Sigma-Aldrich (MO, USA)에서 구매하였다. 분석에 사용된

물은 3차 증류수를 사용하였으며, 아세토니트릴(acetonitrile),

메탄올(methanol)은 Merck Inc. (Darmstasdt, Germany)와

J.T. Baker (Phillipsbung, USA)에서 HPLC grade로 구매하

여 사용하였다. 또한 고체상 추출 카트리지(Solid-phase

extraction cartridge)는 Waters (Milford, MA, USA)의 HLB

(200 mg, 6 mL)의 카트리지를 사용하였다.

표준원액 및 표준용액

표준물질을 각각 10 mg씩 칭량하여 100 mL 용량플라스

크에 취하고 메탄올 50 mL로 용해한 후 증류수로 100 mL

가 되도록 하여 표준원액을 만들었으며 −20oC 냉동보관

하였다. 이 용액을 증류수로 MRL의 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8

배 농도가 되도록 희석하여 표준용액으로 사용하였다.

시료 전처리

근육시료 2 g을 칭량하여 50 mL 원심분리관에 취하고,

내부표준물질을 첨가하였다. 여기에 0.1 M 인산나트륨완

충용액(pH 4.5) 6 mL를 넣어 균질화 하였다. 0.17 M 황

산 1.5 mL과 5% 텅스텐산나트륨 1.5 mL를 넣고 잘 혼합

한 후 5,000 G, 4oC에서 15분간 원심분리 한 후 상층액을

취하여 5 M 수산화나트륨을 이용하여 pH 8.1~8.5로 조정

하였다. 이때, pH 10 이상이면 암피실린의 회수율이 낮아

질 수 있으므로 주의하며, pH 조절 후 5,000 G, 4oC에서

15분간 원심분리하고 다시 상층액을 분리하였다. 모아진 상

층액에 20% 염화나트륨 6 mL를 넣어 잘 흔들어 준다. 미

리 메탄올 5 mL, 물 5 mL, 2% 염화나트륨 5 mL로 활성

화를 시킨 HLB 카트리지에 시료추출액을 충진하였으며,

2% 염화나트륨 5 mL, 25 mM 인산칼륨완충용액 (pH 9.0)

5 mL 순서로 세척한 후 카트리지를 건고 시켰다. 아세토

니트릴 3 mL로 두 번에 걸쳐 대상성분을 용출시키고 40oC

이하의 수욕상에서 질소가스를 이용하여 아세토니트릴을

날려 보내었다. 5 mM 인산칼륨완충용액(pH 9.0) 1 mL로

재용해하고 GHP (Pall, 0.2 µm) 필터로 여과하여 분석용

액으로 사용하였다. Fig. 2에 시료전처리 과정을 도식으로

나타내었다. 

사용기기 및 분석조건

시료의 전처리를 위해서 진탕기(SR-2w, TAITEC, Japan),

원심분리기(HERAEUS MEGAFUGE 16R, Thermo, MA,

USA), 질소농축기(N-EVAPTM111, Organomation Associates,

MA, USA)를 사용하였다. pH meter는 Sartorius (Sartorius,

Goettingen, Germany)를 사용하였으며, Vacuum manifold

는 Supelco의 제품을 사용하였다. 분석기기는 고속액체크

로마토그래프/질량분석기(Liquid Chromatography/Tandem

Mass Spectrometer, LC-MS/MS)로 고속액체크로마토그래

프는 Shiseido의 NANOSPACE SI-1을 사용하였으며, 질량

분석기로는 Thermo의 TSQ Quantum 모델을 사용하였다.

칼럼은 Waters (Milford, MA, USA)의 C18 (2.1 × 150 mm,

3.5 µm)을 분석에 사용하였다. 이동상으로는 0.05% 포름

산 용액과 0.05% 포름산 아세토니트릴 용액을 gradient

Sample 2 g

↓

Spike internal standard (piperacillin)

↓

Add 6 mL 0.1 M sodium phospate buffer (pH 4.5)

↓

Add 0.17 M sulfuric acid 1.5 mL, 

5% sodium tungstate 1.5 mL

↓

Centrifuge at 5,000 rpm, 4°C for 15 min 

↓

Add 6 mL 20% NaCl

↓

Purify thru HLB cartridge (200 mg, 6 mL)

↓

Cartridge Conditioning with 5 mL methanol, 5 mL 

water and 5 mL 2% NaCl

↓

Load sample

↓

Wash with 5 mL 2% NaCl and 5 mL 25 mM

phosphate buffered saline (pH 9)

↓

Elute with 6 mL acetonitrile

↓

Evaporate using nitrogen

↓

Remelt with 1 mL of 25 mM phosphate buffered 

saline (pH 9)

↓

LC-MS/MS

Fig. 2. Analytical procedure of penicillins in meat.
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mode로 사용하였고 유속은 0.2 mL/min으로 흘려주었다.

HPLC 분석 조건은 Table 1, 질량분석기의 조건은 Table 2

와 같다.

분석법 검증

본 연구에서는 소고기, 돼지고기, 닭고기를 대상으로 검

증하였으며, 검증하고자 하는 페니실린계 항생제 8종 성

분이 들어있지 않음을 확인한 blank 시료를 사용하였다.

검증결과는 blank 시료에 MRL의 0.5, 1, 2배 농도의 표준

물질을 첨가한 후 본 연구에서 확립된 시험법으로 6회 반

복 실험하여 확인하였다. 다른 성분이 존재 할 때 표적 분

석물질만을 명확하게 식별해 낼 수 있는 능력을 의미하는

특이성(specificity)을 입증하기 위하여 blank 시료와 표준

물질을 첨가한 시료의 크로마토그램을 비교하여 주성분의

피크에서 간섭인자가 없음을 확인하였다. 직선성(linearity)

을 통하여 주어진 범위에서 시료 중의 분석물질 농도에

직접 비례하는 분석 결과를 얻을 수 있는 재현성을 확인

하기 위해 MRL의 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8배 농도 범위에서

검량선을 작성하고 직선성(R2≥ 0.99)을 확인하였다. 정확

도(accuracy)는 일정 농도를 첨가한 시료에 대한 회수율

(%)로 평가하였으며, 정밀도(precision)는 시료를 반복하여

분석하였을 때 얻어진 분석값의 상대표준편차(RSD, %)로

확인하였다. 검출한계(limit of detection, LOD)는 각각 신

호대비 잡음비 3배 이상인 농도로 계산하였으며, 정량한

계(limit of quantification, LOQ)는 각각 신호대비 잡음비

10배 이상인 농도로 계산하였다.

적용성 검증을 위한 잔류실태조사

확립된 분석법의 실제 적용성을 검증하기 위한 잔류실태

조사를 수행하였다. 소고기, 돼지고기, 닭고기를 대상 식품

으로 전국의 주요 소비 지역(서울, 부산, 인천, 대구, 대전,

광주, 강원 등)을 중심으로 한 인구비례와 소고기, 돼지고

Table 1. Conditions of LC for the analysis of penicillins

Description Condition

Column XBridge C18 (2.1 × 150 mm, 3.5 µm)

Column temperature 35oC

Injection volume 10 µL

Flow rate 0.2 mL/min

Mobile phase
A : 0.05% formic acid in water

B : 0.05% formic acid in acetonitrile

Gradient

Time (min)
Mobile phase

A (%) B (%)

0 90 10

10.0 50 50

15 25 75

15.1 90 10

20 90 10

Table 2. Optimized MS parameters for penicillins

Compound Precursor ion (m/z) Product ion (m/z) Collision Energy (eV) Tube Lens (eV) Cycle Time (s)

Ampicillin 349.947
106.215 17

108 0.2
114.152 29

Amoxicillin 365.947
114.088 20

97 0.2
349.040 7

Cloxacillin 435.947
164.032 33

99 0.2
276.989 14

Dicloxacillin 469.968

114.251 36

111 0.2198.049 36

311.016 15

Nafcillin 414.959
171.046 33

111 0.2
199.045 14

Oxacillin 402.000

114.324 33

119 0.2144.175 27

243.109 13

Penicillin G 334.946
160.070 12

104 0.2
176.105 13

Penicillin V 351.034
114.210 34

63 0.2
160.080 11

Piperacillin (I.S) 518.271
143.190 20

101 0.2
160.098 12
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기, 닭고기의 지역별 생산량을 함께 고려하여 검체를 수거

하였다. 전국의 주요 소비 지역 인구비례는 통계청의 2012

년도 국내 인구분포 현황을 근거로 하였다. 수거한 검체는

가식부분을 손질하여 분쇄한 후 균질화 하였으며 분석이

되기 전까지 −20oC 냉동실에서 보관하였다. 본 연구의 잔

류실태조사를 위한 지역별 검체수집 결과는 Table 3과 같다.

결과 및 고찰

분석법 선정 및 조건 확립

「축수산물 유해물질 분석법 편람」
33)의 페니실린계열 동

시분석법을 근간으로 하여 회수율을 높이고 재현성을 증

대시킬 수 있도록 내부표준물질(피페라실린)을 사용하여

시험법을 개선하였다. 이동상은 0.05% 포름산 용액과 0.05%

포름산 아세토니트릴 용액으로 C18 칼럼을 사용하여 분석

하였다. 기울기 용리 조건에서 분석 대상 물질은 모두 분

리되어 용출되었다.

MS/MS 분석을 위해 ESI를 선택하였고, full scan mode

에서 질량 스펙트럼을 확인한 다음 precursor ion과 product

ion을 생성한 후 특정이온을 선택하여 최적의 MRM 조건

을 확립하였다. 분자의 선택성과 이온의 감도를 향상시키

기 위하여 scan time, voltage, collision energy 등을 조정

하여 최적의 감도를 나타내도록 하였다.

분석법 검증

페니실린계 항생제 8종 동시다성분 분석법을 소고기, 돼

지고기, 닭고기에 적용하여 검증하였다. 아목시실린, 암피

실린, 클록사실린, 디클록사실린, 나프실린, 옥사실린, 페

니실린 G, 페니실린 V에 대하여 blank 시료에 각 표준물

질을 첨가하여 분석한 크로마토그램은 Fig. 3과 같으며,

주성분의 피크에서 간섭인자가 없음을 확인하였다. MRL

의 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8배 농도 범위에서 검량선을 작성

하여 직선성을 확인한 결과, 모든 분석물질에 대하여 R2

값은 0.99 이상으로 나타났으며 재현성을 확인하였다(Table

4~6). 정확도는 회수율(%)로 평가하였으며, 정밀도는 시료

를 반복하여 분석하였을 때 얻어진 분석값의 상대표준편

차(RSD, %)로 확인하였다. 아목시실린은 0.025, 0.05,

Table 3. Number of samples of beef, pork, and chicken collected

for monitoring of penicillins

Location
Beef

Pork Chicken Total
Imported Domestic

Seoul 4 13 15 8 40

Incheon/Gyeonggi 2 20 25 13 60

Gangwon - 4 2 - 6

Daegu/Gyeongbuk - 8 8 4 20

Busan/Gyeongnam - 11 9 1 21

Gwangju/Jeonnam - 8 8 4 20

Jeonbuk - 2 2 1 5

Sejong/Chungbuk - 2 3 2 9

Daejeon/

Chungnam
- 5 6 3 14

Total 6 73 78 36 193

Fig. 3. Chromatogram of penicillins by LC-MS/MS.
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0.1 mg/kg의 농도로 검증하였으며, 그 결과 소고기 시료에

서의 평균 회수율이 84.7~89.7%, 상대표준편차는 6.3~6.8%

로 조사되었다. 돼지고기 시료에서의 평균 회수율은

91.3~102%, 상대표준편차는 4.2~8.7%, 닭고기 시료의 평

균 회수율은 85.4~91.7%, 상대표준편차는 7.8~10.0%로 조

사되었다. 암피실린은 0.025, 0.05, 0.1 mg/kg의 농도로 검

증하였으며, 그 결과 소고기 시료에서의 평균 회수율은

87.8~90.0%, 상대표준편차는 4.0~8.5%로 조사되었다. 돼

지고기 시료에서의 평균 회수율은 102~105%, 상대표준편

차는 6.3~8.9%, 닭고기 시료의 평균 회수율은 86.5~90.8%,

상대표준편차는 4.7~8.8%로 조사되었다. 클록사실린은 0.15,

0.3, 0.6 mg/kg의 농도로 검증하였으며, 그 결과 소고기 시

료에서의 평균 회수율이 80.1~92.8%, 상대표준편차는 5.1~

9.8%로 조사되었다. 돼지고기 시료에서의 평균 회수율은

74.8~95.6%, 상대표준편차는 7.0~8.6%, 닭고기 시료의 평

균 회수율은 80.9~85.6%, 상대표준편차는 7.6~10.6%로 조

사되었다. 디클록사실린은 0.15, 0.3, 0.6 mg/kg의 농도로

검증하였으며, 그 결과 소고기 시료에서의 평균 회수율이

75.3~82.0%, 상대표준편차는 6.8~9.3%로 조사되었다. 돼

지고기 시료에서의 평균 회수율은 72.8~80.4, 상대표준편

차는 5.7~8.8%, 닭고기 시료의 평균 회수율은 79.7~84.4%,

상대표준편차는 4.5~10.8%로 조사되었다. 나프실린은 0.15,

0.3, 0.6 mg/kg의 농도로 검증하였으며, 그 결과 소고기 시

료에서의 평균 회수율이 73.0~85.5%, 상대표준편차는

76.1~8.4%로 조사되었다. 돼지고기 시료에서의 평균 회수

율은 71.0~84.5%, 상대표준편차는 4.5~8.0%, 닭고기 시료

의 평균 회수율은 80.4~84.5%, 상대표준편차는 4.0~9.6%

로 조사되었다. 옥사실린은 0.025, 0.05, 0.1 mg/kg의 농도

로 검증하였으며, 그 결과 소고기 시료에서의 평균 회수

율이 80.9~85.2%, 상대표준편차는 6.5~8.9%로 조사되었다.

돼지고기 시료에서의 평균 회수율은 98.9~106%, 상대표준

편차는 4.9~9.9%, 닭고기 시료의 평균 회수율은 86.4~

89.3%, 상대표준편차는 7.2~11.2%로 조사되었다. 페니실

린 G는 0.025, 0.05, 0.1 mg/kg의 농도로 검증하였으며, 그

결과 소고기 시료에서의 평균 회수율이 90.7~93.5%, 상대

표준편차는 5.9~10.3%로 조사되었다. 돼지고기 시료에서

의 평균 회수율은 86.3~101%, 상대표준편차는 5.8~8.5.%,

닭고기 시료의 평균 회수율은 89.3~94.2%, 상대표준편차

는 5.4~8.0%로 조사되었다. 페니실린 V은 0.025, 0.05, 0.1

mg/kg의 농도로 검증하였으며, 그 결과 소고기 시료에서

Table 4. Validation results of analytical method of penicillin antibiotics in beef

Compound Concentration(mg/kg) Recovery1) (%) RSD2) (%) LOD (mg/kg) LOQ (mg/kg) R2

Ampicillin

0.025 90.0 ± 7.7 8.5

0.003 0.01 0.99970.05 88.5 ± 5.7 6.4

0.1 87.8 ± 3.5 4.0

Amoxicillin

0.025 89.7 ± 5.7 6.4

0.003 0.01 0.99830.05 84.7 ± 5.8 6.8

0.1 85.5 ± 5.4 6.3

Cloxacillin

0.15 84.5 ± 8.3 9.8

0.008 0.03 0.99630.3 80.1 ± 5.1 6.4

0.6 92.8 ± 4.7 5.1

Dicloxacillin

0.15 79.4 ± 7.4 9.3

0.008 0.03 0.99590.3 75.3 ± 5.3 7.0

0.6 82.0 ± 5.6 6.8

Nafcillin

0.15 81.4 ± 6.4 7.9

0.008 0.03 0.99740.3 73.0 ± 6.1 8.4

0.6 85.5 ± 5.2 6.1

Oxacillin

0.025 85.2 ± 7.4 8.7

0.003 0.01 0.99900.05 82.1 ± 5.3 6.5

0.1 80.9 ± 7.2 8.9

Penicillin G

0.025 93.5 ± 5.6 5.9

0.003 0.01 0.99950.05 90.7 ± 9.3 10.3

0.1 93.5 ± 7.7 8.3

Penicillin V

0.025 82.3 ± 4.2 5.2

0.003 0.01 0.99930.05 75.1 ± 7.3 9.7

0.1 83.0 ± 6.3 7.6

1)Average value of recoveries (n = 6).
2)Average value of relative standard deviations (n = 6).
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의 평균 회수율이 75.1~83.0%, 상대표준편차는 5.2~9.7%

로 조사되었다. 돼지고기 시료에서의 평균 회수율은 82.4~

90.9%, 상대표준편차는 8.1~9.7%, 닭고기 시료의 평균 회

수율은 83.3~86.5%, 상대표준편차는 7.9~9.4%로 조사되었다.

각 물질의 검출한계는, MRL이 0.05 mg/kg인 암피실린,

아목시실린, 페니실린 G는 0.003 mg/kg 으로 분석되었고

MRL이 0.3 mg/kg인 클록사실린, 디클록사실린, 나프실린

은 0.008 mg/kg으로 나타났으며, MRL이 설정되어있지 않

은 옥사실린과 페니실린 V의 검출한계는 0.003 mg/kg으로

분석되었다(Table 4~6). 또한 각 물질의 정량한계는, MRL

이 0.05 mg/kg인 암피실린, 아목시실린, 페니실린 G는 0.01

mg/kg 으로 분석되었고 MRL이 0.3 mg/kg인 클록사실린,

디클록사실린, 나프실린은 0.03 mg/kg으로 분석되었으며,

MRL이 설정되어있지 않은 옥사실린과 페니실린 V의 정

량한계는 0.01 mg/kg의 결과를 얻을 수 있었다(Table 4~6).

본 연구의 페니실린계 항생제 8종 동시다성분 분석법을

소고기, 돼지고기, 닭고기에 대해 검증을 실시한 결과, 특

이성, 직선성, 정확도, 정밀도에 대해 CODEX 기준에 부

합하는 것으로 나타났다34). 따라서 본 분석법은 객관성 및

신뢰성을 확보한 유효한 분석법으로 사료되는 바이다.

적용성 검증을 위한 잔류실태조사

분석법의 실제 적용성 검증을 위하여 국내 유통 중인

식육 (소고기, 돼지고기, 닭고기) 193건을 수거하여 페니

실린계 동물용의약품 8종에 대한 잔류실태조사를 실시하

였다(Table 3). 조사대상 193건 중 경기도 지역의 국내산

소고기 1건에서 클록사실린이 MRL (0.3 mg/kg) 이하인

0.08 mg/kg 수준으로 검출되었다. 그 이외의 192건 검체에

서는 모두 불검출로 나타났다. 본 잔류실태조사로 확립된

분석법의 적용성 검토와 동시에 수거 식육의 안전성을 확

인할 수 있었다. 2006년에 수행된 잔류실태조사 결과, 축

산물 시료 300건 중 아목시실린이 소고기 2건과 돼지고기

1건에서 그리고 암피실린이 돼지고기 1건에서 잔류허용기

준치 이상으로 검출된 사례와 비교하면 부적합율이 1.3%

에서 0.5%로 다소 감소하였다1). 또한 2012년에 아목시실

린, 암피실린, 벤질페니실린, 클록사실린, 디클록사실린, 나

프실린, 옥사실린의 페니실린계 동물용의약품 7종에 대해

국내 축·수산물 225건을 잔류실태조사한 결과, 벤질페니

실린이 소고기 7건, 돼지고기 2건, 닭고기 3건에서 0.001~

0.009 mg/kg으로 미량이 검출되고 모두 적합으로 조사된

연구결과보다 부적합율이 감소한 추세이다11). 이는 농가에

Table 5. Validation results of analytical method of penicillin antibiotics in pork

Compound Concentration(mg/kg) Recovery1) (%) RSD2) (%) LOD (mg/kg) LOQ (mg/kg) R2

Ampicillin

0.025 101.5 ± 6.9 6.3

0.003 0.01 0.99980.05 105.3 ± 8.5 8.1

0.1 103.5 ± 9.2 8.9

Amoxicillin

0.025 091.3 ± 3.9 4.2

0.003 0.01 0.99830.05 100.8 ± 8.0 8.0

0.1 102.2 ± 8.9 8.7

Cloxacillin

0.15 074.8 ± 5.2 7.0

0.008 0.03 0.99280.3 090.7 ± 6.5 7.1

0.6 095.6 ± 8.2 8.6

Dicloxacillin

0.15 072.8 ± 4.2 5.7

0.008 0.03 0.99460.3 079.3 ± 6.6 8.3

0.6 080.4 ± 7.0 8.8

Nafcillin

0.15 071.0 ± 3.2 4.5

0.008 0.03 0.99550.3 084.2 ± 6.3 7.5

0.6 084.5 ± 6.8 8.0

Oxacillin

0.025 103.0 ± 5.0 4.9

0.003 0.01 0.99990.05 0106.3 ± 10.5 9.9

0.1 098.9 ± 8.6 8.7

Penicillin G

0.025 086.3 ± 5.0 5.8

0.003 0.01 0.99980.05 100.6 ± 8.6 8.5

0.1 093.6 ± 7.9 8.4

Penicillin V

0.025 082.4 ± 6.7 8.1

0.003 0.01 0.99920.05 090.9 ± 8.8 9.7

0.1 090.1 ± 8.2 9.1

1)Average value of recoveries (n = 6).
2)Average value of relative standard deviations (n = 6).
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대한 적정 투여량 및 휴약 기간에 대한 지속적인 교육 및

관리와 더불어 2001년 이후 축산물 생산량 대비 항생제

사용량의 감소 추세와 관련이 있는 것으로 보인다. 

본 연구의 잔류실태조사 결과로부터, 확립된 분석법이

실제 시료에 적용 가능하며 국내 유통 식육에 페니실린계

항생제의 잔류가 거의 없는 것으로 확인되었다. 그러나 과

거에 거의 검출실적이 없던 클록사실린이 미량 검출됨에

따라 국민의 식품 안전과 동물용의약품 안전관리를 위한

지속적인 잔류실태조사 및 안전관리는 필요한 것으로 사

료된다. 

요  약

본 연구에서는 LC-MS/MS를 이용하여 페니실린계 동물

용의약품 8종, 암피실린, 아목시실린, 클록사실린, 디클록

사실린, 나프실린, 옥사실린, 페니실린 G, 페니실린 V의

동시분석법을 확립하고 잔류실태조사를 수행하였다. 피페

라실린을 내부표준물질으로 적용하였으며, 이동상으로는

0.05% 포름산 용액와 0.05% 포름산 아세토니트릴 용액을

gradient mode로 사용하였고 C18 칼럼을 이용하여 분석하

였다. 각 분석물질은 MRL의 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 8배 농도

범위에서 검량선을 작성하여 R2≥ 0.99의 직선성 및 재현

성을 확인하였다. 소고기, 돼지고기, 닭고기에 대하여 MRL

의 0.5, 1, 2배인 세 가지 농도에서 6회 반복으로 분석을

실시한 결과, 평균 회수율은 71.0~106%, 상대표준편차는

4.0~11.2%, LOD는 0.003~0.008 mg/kg, LOQ는 0.01~0.03

mg/kg이었다. 국내 유통 소고기, 돼지고기, 닭고기에서 페

니실린계 항생제 8종의 분석결과, 총 193건 중 경기도 지

역의 국내산 소고기 1건에 대해서 클록사실린이 MRL 이

하인 0.08 mg/kg이 검출되었으며, 나머지 192건의 검체에

서는 불검출로 분석되었다. 본 연구를 통하여 확립된 페

니실린계 동물용의약품 8종 동시분석법은 식육에 대한 페

니실린계 동물용의약품의 안전관리 체계 방안을 제시하기

위한 기초자료로 활용 가능한 것으로 사료된다.
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Table 6. Validation results of the analytical method of penicillins in chicken

Compound Concentration(mg/kg) Recovery1) (%) RSD2) (%) LOD (mg/kg) LOQ (mg/kg) R2

Ampicillin

0.025 86.5 ± 5.3 6.2

0.003 0.01 0.99950.05 90.8 ± 4.3 4.7

0.1 87.5 ± 7.7 8.8

Amoxicillin

0.025 91.7 ± 9.1 10.0

0.003 0.01 0.99920.05 90.0 ± 7.0 7.8

0.1 85.4 ± 8.1 9.5

Cloxacillin

0.15 81.9 ± 8.7 10.6

0.008 0.03 0.99820.3 80.9 ± 6.2 7.6

0.6 85.6 ± 8.6 10.0

Dicloxacillin

0.15 79.7 ± 7.0 8.8

0.008 0.03 0.99850.3 80.8 ± 3.6 4.5

0.6 84.4 ± 9.1 10.8

Nafcillin

0.15 80.4 ± 7.7 9.5

0.008 0.03 0.99730.3 84.5 ± 8.1 9.6

0.6 80.4 ± 3.2 4.0

Oxacillin

0.025 86.4 ± 7.4 8.6

0.003 0.01 0.99870.05 089.3 ± 10.0 11.2

0.1 89.2 ± 6.4 7.2

Penicillin G

0.025 89.3 ± 6.5 7.3

0.003 0.01 0.99970.05 92.6 ± 7.4 8.0

0.1 94.2 ± 5.1 5.4

Penicillin V

0.025 83.3 ± 7.1 8.5

0.003 0.01 0.99100.05 86.5 ± 6.8 7.9

0.1 84.2 ± 7.9 9.4

1)Average value of recoveries (n = 6).
2)Average value of relative standard deviations (RSD) (n = 6).
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