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서 론

항생제는 전 세계적으로 돼지, 닭, 소, 양식어류 등

의 질병예방과 치료, 성장촉진 등을 위해 축, 수산

농가에서 널리 사용되고 있다. 하지만 질병에 한

직접적인 치료용보다 사료에 첨가하여 성장촉진제

나 질병예방으로 사용하는 양이 점차 증가하고 있

는 추세이며 항생제를 섭취한 동물의 배설로 인해

환경 내에 잔류할 가능성이 높은 물질로 알려져

있다(서형석 등, 2002). Fenbendazole은 구충제로써

일반적으로 포유동물의 감염치료에 많이 사용되고
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ABSTRACT

The ecotoxicological effects of two antibiotics, fenbendazole and lincomycin, were observed in the harpacticoid

copepod Tigriopus japonicus s.l. collected from tidal pools in the southern coast of Korea. Fenbendazole had a

significant effect on the survival rates (p⁄0.05), delay of copepodite emergence, and urosome size (p⁄0.05).

Lincomycin, on the other hand, had no significant influence on these environmental indicators. However, our

analysis of morphological abnormalities in T. japonicus s.l. showed that lincomycin was more effective than

fenbendazole in causing deformities. The pattern of deformity was diverse, with fused segments, and loss or

addition of setae in the swimming legs. All of these patterns appeared as a result of relatively low concentrations

of this antibiotic (0.3, 1 μg L-1). We report here patterns of morphological abnormality in T. japonicus s.l. exposed

to antibiotics, and suggest their possible application in ecotoxicological monitoring. 
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있으며, 벤지미다졸계 구충제(benzimidazole anthel-

mintics) 6종(albendazole, thiabendazole, flubendazole,

febantel, fenbendazole, oxifendazole) 중에서 생태 위

해도 지수(hazard quotient)가 2,791로 가장 높은 물

질이다(Oh et al., 2004). Lincomycin은 인체에 주로

사용될 뿐 아니라 축수산용 항생제로도 많이 사용

되고 있다. 그러나 축산현장에서 항생제가 과다 사

용되었을 경우에는 항생제 내성세균 출현으로 인

해 축산 및 인체에 피해가 생길 수 있다. 특히, lin-

comycin의 경우 부작용에 의해 인체에 악 향을 미

칠 수 있으므로 관리가 철저히 이루어져야 한다. 그

러나 lincomycin은 수 생태계에서 생태 독성이 발

생될 가능성이 있는 물질임에도 생태독성에 관한

연구는 전무한 상태다. 내분비계 교란물질을 상

으로 한 연구는 많이 이루어져 있으나 이들의

부분은 척추동물을 상으로 이루어져 실제 지구

상의 전체 동물계의 95%를 차지하고 있는 무척추

동물에 한 연구는 미비한 실정이다. 최근 들어

무척추동물은 내분비계 교란물질이 생태계에 미치

는 향에 한 지표자로 주목 받고 있으며

(Alvarez and Ellis, 1990; Crisp et al., 1997; LeBlanc

and Bain, 1997), 무척추동물의 여러 물질들에 한

비정상적인 발생과 생식 반응 관련 연구가 많이 이

루어 지고 있다(Choi et al., 1997; Oehlman et al.,

2000; Billinghurst et al., 2001). 

독성평가를 위한 생물 지표종의 선정은 다음 몇

가지 기준을 만족시켜야 한다. 먼저 암컷과 수컷이

구분되는 유성 생식을 하며, 실험실 내 사육이 가능

하고, 짧은 생활사를 가져야 한다. 또한 성장 단계

별 구분이 쉽고, 크기가 작아야 하며, 체적으로

독성에 민감하게 반응하고, 표준시험방법이 있어야

한다(DeFur et al., 1999; Kust and Wollenberger,

2007). 또한 해양생물을 이용한 독성평가에서는 염

분 변화에 내성이 강한 광염성 종이 우선 고려되어

야 한다(Hall et al., 1995; McAllen and Taylor, 2001;

Kwok and Leung, 2005; Yoon et al., 2006). 연안에

서식하는 저서성 요각류인 Tigriopus japonicus s.l.

는 해양생태계에서 저차생산자이고 먹이생물로 중

요한 위치를 차지하고 있다. 또한 온도나 염분과

같은 환경변화에 강한 내성을 지니므로 연구실 내

의 사육이 용이하여, 최근 독성 실험 생물로 많이

이용되고 있다(Ito, 1970; Koga, 1970; Hagiwara et al.,

1995; Forget-Laray et al., 1998; Marcial et al., 2003).

생물의 형태는 연속적이며 인식하기 쉬우며, 생

태적인 향을 정확하게 측정할 수 있는 면에서 매

우 유용하다(Gould, 1991; Foote, 1997; Carroll, 2001).

현재까지 생태계 내에서 환경오염이 무척추동물의

형태학적 변화를 야기할 수 있다는 보고는 거의 되

어있지 않지만(Kwak and Lee, 2007), 최근에 들어

무척추동물의 형태 기형을 통한 생태계 평가는 신

속하고 간편한 방법으로 인식되고 있다(Kwak and

Lee, 2005; Dias et al., 2007; Verslycke et al., 2007).

중금속, 농약 및 내분비계 교란물질이 깔따구의 구

기와 두부의 형태 기형을 유도한다는 보고가 있으

며(Hamilton and Saether, 1971; Kwak and Lee, 2005,

2007), 곤쟁이(Americamysis bahia)를 이용한 내분

비계 교란물질 시험법에서 형태학적 방법을 도입

하려는 시도(Verslycke et al., 2007)가 있다. 하지만

이는 부분 형 무척추동물을 이용한 연구이며,

요각류와 같은 중형 무척추동물의 형태적 변이를

통한 환경오염 지표 연구는 보고된 바 없다.

따라서 본 연구에서는 국내에 서식하는 저서성

요각류인 Tigriopus japonicus s.l.에 미치는 fenben-

dazole과 lincomycin의 장기노출 향을 조사하

으며, 생태독성 종말점으로 생존율, 성장율, 형태적

기형 등을 측정하여 수서생태계 내에서의 이들 물

질의 향을 파악하 다.

재료 및 방법

1. 실험 상생물

저서성 요각류 Tigriopus japonicus s.l.는 전라남도

여수시 만성리 해수욕장 부근의 조수 웅덩이에서

채집하 다. 채집은 소형 핸드넷(망목 크기 63 μm)

을 사용하 다. 채집된 시료는 연구실로 옮겨와 충

분히 안정시켜 배양하 으며, 배양액으로 사용할 해

수는 1차 증류수와 인공 해수염(Crystal Sea Marine

Mix, Crystal Sea®)을 이용하여 농도 30 psu로 만들

어 사용 하 다. 먹이로는 Tetramin (Tetra-Werke,

Melle, Germany)을 미세하게 처리한 후 현탁액 상태

로 공급하 다. 실험 기간 중 수온 20�C, DO 80%

이상, pH 8±0.3, light/dark==16/8 조건에서 항온기

(Sanyo incubator MIR-553) 내에서 배양하 다. 모

든 배양 조건은 ISO의 표준시험방법을 참고하 다

(ISO 1997). 
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2. 내분비계 장애물질 노출조건

시험 상 물질인 fenbendazole (Fenbendazole,

CAS No. 43210-67-9), lincomycin (Lincomycin, CAS

No. 859-18-7)을 유기용매인 DMSO (Dimethy Sul-

foxide, 99.8%)에 녹여 제조하 다. T. japonicus s.l.

의 생존율이 DMSO에 의해 향이 미치지 않도록

DMSO 농도가 0.1% 미만이 되도록 하 다. 모든 시

험 물질은 미국 Sigma-Aldrich 제품을 사용하 다.

실험은 25일간 진행되었으며 온도 20�C, 명암주기

(16 : 8), 노출용기는 폴리스티렌 재질의 일회용 다중

노출용기(6-well plate)를 사용하 으며, 배양액은 인

공 해수염(Crystal Sea Marine Mix, Crystal Sea®)을

이용하여 농도 30 psu로 만들어 10 mL를 넣어주었

다. 알에서 부화한 24시간 이내의 유생 중 움직임이

활발하고 크기가 일정한 개체를 선별하여, 10마리

씩 계수하여 well별로 투입하며 시험구별 또는 시

험농도별 반복수는 3 이상으로 하 다. 노출기간 동

안 매일 생존여부를 관찰하 으며, 사료로는 Tetra-

min (Tetra-Werke, Melle, Germany)을 공급하 다.

사료의 주입량은 유생 10개체에 5 μL로 공급하 으

며, copepodite 단계에서는 2배인 10 μL로 공급하

다. 25일간 노출평가에서 각 물질별 농도는 0.3, 1,

10, 30 ppb로 농도 범위로 실험하 다.

3. 생존율, 성장률 분석

각 독성물질의 노출에 따른 생물학적 향을 조

사하기 위해 각각의 실험농도당 부화 후 1~2일째

되는 T. japonicus s.l. 유생을 상으로 25일 동안 노

출 시킨 후 분석하 다. 각각의 개체를 관찰하여 5

분 동안 아무런 움직임이 없는 경우 사망한 것으로

일단 판단한 후 24시간 이후에 사망을 확정하여

생존율을 계산하 다. 또한 T. japonicus s.l.의 성장

률은 생물의 길이를 측정하여 산출하 다. 생물 길

이의 측정방법은 광학현미경 하에서 측정하 으며,

copepodite 시기에 크게 성장하는 배부분(urosome)

의 길이를 측정하 다. 

4. 형태 기형 분석

25일간 각 물질에 노출된 T. japonicus s.l.은 70%

에탄올에 고정시켜 보관하 다. 형태 기형 관찰을

위해 해부가 필요한 경우엔 해부를 실시하 다. 개

체는 lactophenol을 떨어뜨린 H-S 슬라이드 위에서

외부 형태 또는 상세 관찰을 위해 해부핀으로 해부

한 후, 각 개체의 부속지를 100~1,000배의 광학현

미경(Olympus BX51)으로 관찰 하 다. 두흉부는

제1촉각의 마디수, 구강부분의 강모 변형, 유 지는

각 마디의 형태 및 마디 수, 강모의 위치와 강모 수,

복부는 미지(caudal rami)의 형태와 꼬리털(caudal

seta)의 수를 기록하 다. 변이가 나타난 개체는 비

정상적인 부분을 기형의 정도에 따라 강모의 이형,

결핍, 추가 발생, 비 칭 등으로 기록하 으며, 현미

경 사진을 촬 하 다. 사진 촬 은 광학현미경에

장착된 Digital Camera를 이용하 다. 또한, 변이가

나타난 개체는 전체 관찰한 개체수의 비율로 환산

하여 백분율을 구하여 변이율을 측정하 다.

5. 통계적 자료 분석

25일 동안의 생존율과 성장율 결과에 해서 분

산분석(ANOVA, 유의수준 α==0.05)을 실시하 고

(Zar, 1984), 각 실험구와 조구 간 생존율의 유의

한 차이를 분석하기 위해 SPSS version 15.0 (SPSS

INC., Chicago, IL, USA)를 이용하여 Fisher’s LSD

(Least Significant Difference)로 분석하 다. p⁄

0.05를 통계적으로 유의수준으로 검정하 다.

결 과

1. 장기노출에 따른 T. japonicus s.l.의

생태독성

Fenbendazole, lincomycin에 장기 노출시킨 T. ja-

ponicus s.l.에서 생존율, 성장율 및 copepodite 출현

일을 조사하 다. 0.3, 1, 10, 30 μg L-1 fenbendazole

에 각각 25일간 노출 된 후 T. japonicus s.l.의 생존

율은 농도 의존적으로 급격하게 감소되는 것(p⁄

0.05)을 확인할 수 있었다(Fig. 1). 특히 상 적으로

높은 농도인 10, 30 μg L-1 fenbendazole에 노출된

경우에는 생존한 개체가 나타나지 않았다(p⁄0.01).

Lincomycin에 노출된 경우에는 1 μg L-1의 농도에서

58.9±15.0% 생존율이 관찰되었다(p⁄0.05). Cope-

podite의 출현일은 조군에서 5.53±0.05일로 나타

났다. Fenbendazole에 노출된 T. japonicus s.l.은 0.3

μg L-1에서 7.00±0.00, 1 μg L-1에서 7.46±0.52일

에 출현하 으며 0.3 μg L-1에서 통계적 유의성이
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나타났다(Fig. 2). 또한, 상 적으로 높은 농도인 10,

30 μg L-1에서는 copepodite가 출현하지 못하 다.

Lincomycin에 노출된 경우에는 상 적으로 저농도

인 0.3 μg L-1에서 8.61±0.13일로 늦게 출현하 으

며, 0.3, 1 μg L-1에서 통계적으로 유의하게 나타났다

(p⁄0.01). 종합해보면 항생제에 노출된 경우에는

copepodite의 출현이 조군에 비해 지연이 되어

나타나며, 저농도인 경우에 크게 지연되었다. 내분

비계 장애물질 노출에 따른 성장율은 T. japonicus

s.l.의 배부분의 길이를 측정하 다(Fig. 3). Fenben-

dazole은 농도 의존적으로 성장길이가 통계적 유의

수준으로 저해됨을 관찰할 수 있었다(p⁄0.05). 하

지만, lincomycin의 경우에는 농도에 따른 크기의

변화가 나타나지 않았으며, 조군과 거의 같게 나

타났다.
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Fig. 1. The survival rates of Tigriopus japonicus s.l. exposed
to antibiotics. The experiment was performed in trip-
licate and the data shown represent the mean±stand-
ard error of the mean. Differences between antibiotics-
treated and non-treated sample (control) were consi-
dered to be significant at *indicates p⁄0.05.

Fig. 2. The copepodite emergence day of Tigriopus japonicus
s.l. exposed to antibiotics for 25 days. The experiment
was performed in triplicate and the data shown repre-
sent the mean±standard error of the mean. Differ-
ences between antibiotics-treated and non-treated sam-
ple (control) were considered to be significant at *in-
dicates p⁄0.05.

Fig. 3. The urosome size of Tigriopus japonicus s.l. exposed
to antibiotics for 25 days. The experiment was per-
formed in triplicate and the data shown represent the
mean±standard error of the mean. Differences be-
tween antibiotics-treated and non-treated sample
(control) were considered to be significant at *p⁄
0.05, **indicates p⁄0.01.

Table 1. Abnormal rate of Tigriopus japonicus s.l. exposed
to antibiotics

Chemical
Con. (μg/L)

Fenbendazole Lincomycin

Control 0.00 0.00

0.3 0.00
0.00~9.09

(6.06±5.25)*

1
0.00~12.5 00.00~10.00

(4.17±7.22)* (3.33±5.77)*
10 0.00 0.00 
30 0.00 0.00 

*mean±SD
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Fig. 4. Tigriopus japonicus s.l. exposed to lincomycin. Normal (left) and abnormal (right) types in P2 and P3. Setal loss in
the second endopodal segment of P2 (arrowed, up), and seta addition in the first endopodal segment of P3 (arrowed,
down).
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2. T. japonicus s.l.의 형태변이

내분비계 장애물질에 25일간 노출 시킨 후 T.

japonicus s.l.의 형태변이는 주로 강모와 마디에서

나타났다. 강모는 비 칭 발달, 변형, 추가 발생 또

는 결핍, 미성숙 등 다양하게 나타났고, 마디는 융

합되거나 변형된 형태가 나타났다. 변이는 상 적

으로 적은 농도인 0.3, 1 μg L-1에서 나타났으며, lin-

comycin 0.3 μg L-1에서 가장 높은 6.06±5.25 (0.00

~9.09)%가 나타났다(Table 1). 이들 변이는 조군

에서는 관찰되지 않았고, 농도 의존적으로 나타나지

않았다. Fenbendazole에 노출 된 경우 농도 1 μg L-1

에서 4.17±7.22 (0.00~12.50)%의 변이율이 나타났

으며, 제4유 지의 내지 2, 3번째 마디가 융합되어

나타났다(Fig. 5A). Lincomycin에서는 마디와 강모

에서도 변이가 나타났다. 마디의 변형은 제4유 지

외지의 1, 2번째 마디가 융합되어 나타났으며(Fig.

5B), 강모는 제2유 지 내지의 2번째 마디가 결핍

되었으며, 제3유 지 내지에서는 1번째 마디에서 강

모가 추가로 발생하 다(Fig. 4). 
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Fig. 5. Tigriopus japonicus s.l. exposed to fenbendazole and lincomycin. Normal (left) and abnormal (A and B) types of P4.
A. fused endopodal segment (arrowed, exposed to fenbendazole); B. fused exopodal segment (arrowed, exposed to lin-
comycin).
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고 찰

우리나라 연안의 저서성 요각류 T. japonicus s.l.

를 상으로 항생제인 fenbendazole, lincomycin에

한 생태독성 반응을 연구한 결과, 독성에 노출

될 경우 fenbendazole은 0.3 μg L-1을 제외한 모든

농도에서 생존율이 급격히 줄어들었으며, lincomy-

cin은 1 μg L-1에서 생존율이 줄어들었지만, 그 외의

저, 고농도에서는 크게 향을 주지 않았다. Copepo-

dite 출현일은 두 물질의 모든 농도에서 현격히 지

연되었으며, 특히 상 적으로 높은 농도보다 낮은

농도에 향이 더 많이 나타났다. 배부분의 길이는

fenbendazole의 경우 농도가 높아질수록 작게 나타

났으며, lincomycin은 큰 향이 나타나지 않았다.

또한, 형태학적 기형은 두 물질 모두 나타났으며 저

농도에서 두드러지게 나타났다. 

5종의 내분비계 교란물질 nonlyphenol, 17β-estra-

diol, benzo(a)pyrene, atrazine, diethylhexyl phthalate

에 한 부유성 요각류 Eurytemora affinis (Forget-

Letray et al., 2005)에서는 100 μg L-1 이하의 모든

조사 농도에서 생존율이 저해되지는 않았다. 이번

연구와 같은 종인 T. japonicus s.l.에 한 내분비계

교란물질 17β-estradiol, bisphenol A, 4-nonyphenol,

p-tert-octylphenol에 한 Marcial et al. (2003)의 연

구에서도 생존율은 모든 실험물질과 농도에서 유의

한 차이가 없는 걸로 나타났으며, Bang et al. (2008a)

의 연구에서도 nonylphenol의 경우 30 μg L-1 이하

의 생존율에 향을 미치지 않는다고 하 다. 본

연구에서도 lincomycin의 경우 기존의 내분비계 교

란물질과 유사하게 나타난다고 할 수 있으나, fen-

bendazole의 경우 10 μg L-1 이상의 농도에서 생존

하지 못하 다. 이는 지금까지의 일반적인 항생제

에 한 보고와는 확연히 다르게 저농도에서도 생

존율이 저해됨을 의미하고, 추가적으로 다양한 물

질의 저농도에 한 계속적인 연구가 필요하다고

할 수 있다. 

요각류는 갑각류로써 탈피를 거듭하면서 성장한

다. 탈피와 변태는 엑디스테로이드(ecdysteroids)에

의해 조절되며 변태는 곤충에서 알려진 유약 호르

몬(juvenile hormone)과 유사한 methyl farnesoate가

관여하는 것으로 알려져 있다(Laufer et al., 1987;

Laufer and Borst, 1988; Chang et al., 1993; Block et

al., 2003). 내분비계 교란물질은 엑디스테로이드와

구조적 유사성으로 인해 갑각류의 탈피와 성장 과

정을 방해하여 시간을 지연시키게 된다(Fingerman,

1987, 1997; Hasegawa et al., 1993). 이 탈피의 여러

단계 중 유생단계에서 copepodite로 넘어가는 시기

는 요각류의 형태가 크게 변하고 성체가 되는데

일반적으로 부화한 후 5~6일에 나타난다. 본 연구

에서의 조군이 5.53±0.05일에 비해 두 물질의

모든 농도에서 현저하게 늦게 나타났으며, 특히

lincomycin의 낮은 농도인 0.3 μg L-1에서는 8.61±

0.13일로 가장 늦게 나타났다. 이는 생존율은 큰

향이 없지만 항생물질이 생활사에 미치는 향

이 크다고 할 수 있다.

요각류의 성장에 있어서는 copepodite 시기에는

배부분(urosome)이 크게 발달하기 시작하며, 배부

분의 첫번째 마디 생식절(genital segment)은 cope-

podite 3기(stage)에 암수의 구분이 나타난다. 이러한

특징들은 요각류의 성장 단계에 있어서 크기의 변

화를 알아보기에 좋은 척도가 될 수 있다. 이에 본

연구에서는 요각류의 배부분의 길이를 측정하 는

데, 저농도의 fenbendazole에서 배부분의 길이가 줄

어드는 향이 나타났다. 이는 같은 생물을 상으

로 한 4-nonyphenol, 4-tert-octylphenol 노출실험

(Bang et al., 2008a, b)의 성장률 연구에서 나타난

성장 지연의 결과와 유사하게 나타났다. Marcial et

al. (2003)의 연구에서도 1 μg L-1 내외의 농도에서

성장 지연이 관찰되었으며, 살충제 finpronil의 노출

실험에서 성장이 저해되는 연구와도 일치하 다

(Chandler et al., 2004). 내분비계 교란물질이 요각류

와 같은 갑각류의 성장에 향이 미치는 원인은

내분비계 교란물질과 탈피 호르몬인 엑디스테로이

드와 구조적 유사성으로 인한 탈피 방해에 그 원인

이 있는 것으로 알려져 있다(Hasegawa et al., 1993;

Fingerman, 1997). 하지만, 본 연구의 lincomycin에

서는 향이 나타나지 않았다.

형태 기형은 상 적으로 낮은 농도에서 나타났는

데 fenbendazole은 0.3 μg L-1, lincomycin은 0.3, 1

μg L-1에서 기형이 나타났다. 기형은 유 지의 강모,

마디에서 주로 나타났는데, 이는 Takeda (1948)의 연

구에서 나타난 형태 기형과 유사하 다. 또한, Take-

da (1948)의 연구에 따르면 이러한 형태 기형은 다

음 자손 세 에 향을 미쳐 기형이 유전된다는

점에서 저농도의 항생제 생태독성 반응이 다음 세
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로 전달되는 점을 생각해본다면, 짧은 생활사를

가지고 있는 요각류에 있어서 그 반응은 세 를

거치면서 연쇄적으로 나타날 것으로 예상된다. 그

리고, 생존율과 성장율에 관해서는 fenbendazole이

lincomycin보다 민감하게 나타났지만, 형태적 기형

의 결과에서는 lincomycin이 더 향을 주는 것으

로 나타났다. Lincomycin에서는 제2~4유 지 모두

에서 기형을 관찰 할 수 있었으며, 마디에서의 기

형뿐 아니라, 강모의 결핍, 추가 발생 등도 나타났

다. 이는 본 연구를 통해 lincomycin에 해서는 그

생태독성에 한 향을 평가하기 힘들었던 부분

을 해결해 줄 수 있을 것이다.

이번 연구를 통해 fenbendazole과 lincomycin에

따른 성장율, copepodite 발생일, 배부분의 길이, 형

태적 기형이 확인되었다. 각 물질에 한 생태독성

은 현재 활발히 진행되고 있으나 그 평가가 어려운

물질들이 있을 가능성을 생각해 볼 수 있다. 이에

본 연구에서 실시한 형태적 기형의 관찰은 낮은

농도의 물질에 해서도 그 독성에 한 평가를

할 수 있을 것으로 기 된다. 또한, 이러한 형태적

기형의 명확한 원인을 파악하기 위해서는 내분비

계 노출에 따른 개체의 탈피, 세포 수준의 단백질

분석 등의 연구가 추가적으로 이루어 져야 할 것

이다.
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