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종자류 한약재 중 오크라톡신 A 오염도 조사
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Abstract – This study aimed to evaluate the contamination levels of Ochratoxin A in 9 types of seed herbal medicines using

a validated HPLC-FLD analytical method. The analytical method was rigorously validated for the specificity, linearity, accuracy,

precision, limit of detection (LOD), and limit of quantification (LOQ). The method demonstrated high linearity (R2  0.9999),

acceptable recovery rates (intraday: 85.13–86.13%, interday: 82.87–86.13%), and precision (relative standard deviation (RSD:

0.619–2.760%), all within international guidelines. The LOD and LOQ were determined to be 0.24 ng/mL and 0.73 ng/mL,

respectively. Of the 41 herbal medicine samples analyzed, Ochratoxin A was detected in 7 samples — 6 from Arecae Semen and

1 from Persicae Semen — with concentrations ranging from 2.18 to 70.84 ng/g. Additionally, 2 Arecae Semen samples showed

co-contamination with aflatoxins. The validated method provides a scientific basis for establishing Ochratoxin A regulatory

standards in herbal medicines and highlights the need for rigorous mycotoxin monitoring in traditional herbal products.
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오크라톡신 A는 곰팡이독소 중 하나로 Aspergillus ochraceus

와 Penicillium verrucosum 에서 생성되는 2차 대사산물이다.1)

이 독소는 성호르몬 교란성(Estrogenic), 신경독성(Neurotoxic),

신독성(Nephrotoxic), 간독성(Hepatotoxic) 및 발암성(Carcinogenic)

을 갖는 것으로 알려져 있다.2) 특히, 신장세포에 결합하여 세

포 내 단백질 합성을 방해하고, 세포의 기능장애를 일으켜

신장 기능 저하를 초래하며,3) DNA에 결합하여 DNA 손상

유발 및 세포의 정상적인 분열과 기능을 방해하여 발암성도

증가한다.4) 오크라톡신 A는 곰팡이독소 중 오염빈도가 가장

높으며, 고온에서 수분 간 가열해도 파괴되지 않는 강력한

안정성을 보인다.5,6) 오크라톡신 A를 국제암연구소(IARC)

에서 발표한 5가지 발암물질 분류 중 인체 발암성 가능 물질인

Group 2B (possibly carcinogenic to humans)로 분류하는 것은

인체에 대한 역학 연구에서 발암에 대한 충분한 근거가 없지

만 실험동물 연구에서는 제한적이지만 발암성을 시사하는

결과가 관찰된 과학적 근거에 따른 것7-9)으로서, 그만큼 오

크라톡신 A의 위협성과 그 관리의 중요성이 대두10) 되고 있다.

우리나라는 곰팡이독소의 주 오염원으로 알려진 곡류의

섭취가 많고, 가축의 사료 또한 곡물을 주원료로 하고 있어

곰팡이독소에 노출될 우려가 높다.11) 또한, 의료 이원화의

특징을 갖는 우리나라의 경우 오래 전부터 질병의 치료 및

예방 목적으로 사용되고 있는 약용식물인 한약재의 사용량

이 적지 않고,12,13) 한약재 중 종자류의 경우 냉장보관이 되

지 않을 경우 약재 자체의 기름성분이나 점성으로 인해 독소

발생의 가능성이 높으며 곰팡이독소 검출에 대한 보고14-16)

사례도 있어 주의가 필요하다.

따라서 한약재의 오크라톡신 A 오염 여부를 정확히 파악

하고 철저히 관리하는 것이 필요하다. 그러나 현재 우리나라의

한약재 곰팡이독소 관리기준은 감초(Glycyrrhizae Radix et

Rhizoma) 등 21품목에 대해 총 아플라톡신(B1, B2, G1, G2의

합) 15 µg/kg 이하, 아플라톡신 B1으로서 10 µg/kg 이하로만

규정되어 있으며,17-19) 오크라톡신 A에 대한 별도의 관리기

준은 마련되어 있지 않은 실정이다. 곰팡이독소는 한 가지만
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선택적으로 오염되는 것이 아니라 동시에 여러 가지 독소에

오염될 가능성이 높으며, 이로 인해 독성이 증가하는 상승작

용20,21)을 일으킬 수 있으므로 다른 곰팡이독소와 함께 오크

라톡신 A에 대한 철저한 관리가 필요하다. 

현재 미국, 중국, 일본, 유럽 등 여러 국가에서는 한약재

및 한약 제제에 대한 아플라톡신의 허용 기준을 마련하고 있

으나, 오크라톡신 A에 대한 규제는 비교적 제한적인 실정이

다. 유럽과 베트남에서는 일부 한약재 품목을 대상으로 허용

기준이 설정되어 있으나, 다른 국가에서는 명확한 기준이 마

련되지 않았다.25)

곰팡이독소 분석법으로는 박층크로마토그래피법(Thin layer

chromatography, TLC), 효소면역측정법(Enzyme-linked

immunosorbent assay, ELISA), 가스크로마토그래피법(Gas

chromatography, GC) 그리고 액체크로마토그래피법(High

performance liquid chromatography, HPLC) 등이 포함된다.26)

박층크로마토그래피법과 효소면역측정법은 간단하고 빠르

며 특이성이 있어 스크리닝 분석에 주로 활용되나, 민감도와

정확성이 상대적으로 낮고 위양성이 발생할 가능성이 있다.27)

현재 형광검출기(Fluorescence detector, FLD)를 이용한 HPLC

를 기반 분석법28,29)과 질량분석기(Mass spectrometry, MS)를

활용한 연구30)가 지속적으로 보고되고 있으며, 보다 정밀하

고 신뢰성이 높은 분석법이 개발되고 있다.

본 연구에서는 국내에서 유통되고 있는 종자류 한약재를

대상으로 오크톡신 A에 대한 분석법을 확립하고, 오염 실태를

조사하고자 한다. 이를 통해 한약재의 곰팡이독소에 대한 과

학적 관리기반을 마련하고, 유해물질로부터의 안전성 확보를

위한 사전 예방적 조치에 기여하고자 한다. 

재료 및 방법

실험재료  2023년 ~ 2024년 서울 지역에서 유통 중인 한

약재 9품목 41건을 대상으로 하였다. 아플라톡신(B1, B2, G1

및 G2) 곰팡이독소에 대한 기준이 설정된 21 품목 중, 오크

라톡신 A 발생 가능성이 높은 종자류인 결명자(Cassiae Semen),

괄루인(Trichosanthis Semen), 도인(Persicae Semen), 백자인

(Thujae Semen), 백편두(Dolichoris Semen), 빈랑자(Arecae

Semen), 연자육(Nelumbinis Semen), 육두구(Myristicae

Semen), 행인(Armeniacae Semen) 9품목을 시료로 선정하

였다(Table I).

각 한약재는 구매 후 서울시 보건환경연구원 강북농수산

물검사소 한약재 성상 관능검사 전문위원의 감별검사 후 분

쇄기로 분쇄하고 밀봉하여 4°C 냉장 보관하여 실험에 사용

하였다. 

표준물질 및 시약 실험에 사용한 오크라톡신 A 표준물

질은 n’Tox (ANALYTICAL STANDARD SOLUTIONS,

France)에서 구입하였다. 시료 추출 및 기기분석에 사용된

Acetonitrile, Methanol은 HPLC급(ThermoFisher Scientific,

USA)을 사용하였고, Phosphate-Buffered Saline, Tween 20

및 Sodium Bicarbonate 등 기타 시약은 Sigma-Aldrich (USA)

제품을 사용하였다. 증류수는 초순수제조기(Milli-Q, Merck,

Germany)를 통해 정제된 것을 사용하였다.

실험기구 및 분석기기 시료의 추출에 사용된 초음파기는

Bransonic (US/CPX8800H-E, Branson Ultrasonic Co. Ltd.,

USA), 원심분리기는 GYROZEN (1580R, Labogene, Korea)

이고, 오크라톡신 A 면역친화성 컬럼은 OchraTest WB

(VICAM, USA)를 사용하였으며, 분석장비는 형광검출기가

부착된 HPLC-FLD (ArcTM, Waters, USA)를 사용하였다.

표준용액 조제 오크라톡신 A 표준물질 10 μg/mL를 메탄

올에 희석하여 표준용액을 1, 5, 10, 25, 그리고 50 ng/mL의

5단계 농도로 조제하였으며, –20°C에서 냉동보관하며 표준

용액으로 사용하였다. 

기기분석 조건 오크라톡신 A 분석은 2022년 인천보건

환경연구원에서 확립한 오크라톡신 A 시험법22)을 적용하였

고, 분리 컬럼으로는 역상 컬럼인 Shiseido CAPCELL PAK

C18 UG-120 (5 µm, 4.6 × 150 mm)을 사용하여 분석하였으며,

이동상은 1% Acetic acid in Acetonitrile : 1% Acetic acid in

Table I. List of the medicinal herbs used for monitoring

Sample Name Korean medicinal herbs name Country (No. of samples) No. of Sample

Cassiae Semen 결명자 India (3), Korea (2) 5

Trichosanthis Semen 괄루인 China (4) 4

Persicae Semen 도인 South Africa (3), Turkey (2) 5

Thujae Semen 백자인 China (3), 3

Dolichoris Semen 백편두 China (1), Myanmar (1) 2

Arecae Semen 빈랑자 Indonesia (8), China (1) 9

Nelumbinis Semen 연자육 Vietnam (7) 7

Myristicae Semen 육두구 Indonesia (4) 4

Armeniacae Semen 행인 India (1), South Africa (1) 2

Total 41
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Water (50/50, v/v)로 분석하였다(Table II).

오크라톡신 A 함유량 계산 각 시료의 검액에서 얻은 피

크면적에 따라 검량선에 의한 오크라톡신 A 농도를 계산한

다음, 다음 식에 따라 시료 중 오크라톡신 A 함유량을 계산

하였다.

시료 중 오크라톡신 A(ng/g) = 

m = 검체 채취량(g)

V1 = 시료 추출 시 사용한 추출용액량(mL)

V2 = PBST로 희석한 추출액 총량(mL)

V3 = PBST로 희석하기 위해 위한 상등액량(mL)

V4 = 오크라톡신 A 면역친화성컬럼에 통과시킨 여과액 

         총량(mL)

V
i
 = 면역친화성컬럼으로부터 용출 시 사용한 용매(메탄올)

          량(mL)

C = 검액에서 측정된 오크라톡신 A 농도(ng/mL)

시료의 추출 및 정제 검체를 분쇄하여 균질화한 시료 약

5 g을 취하여 추출용액(Methanol : 1% Sodium Bicarbonate

= 7 : 3, v/v) 25 mL를 첨가하고 1시간 동안 초음파를 이용하

여 추출하였다. 추출 후 3,000 × g (4,400 rpm)에서 15분간

원심분리한 후 상등액 10 mL를 취하여 PBST (Tween 20이

2% 첨가된 1×PBS) 40 mL로 희석하였다. Millex® Syringe

Filters (0.45 µm, Millipore, Ireland)를 사용하여 여과하고 여액

15 mL를 정확히 취하여 오크라톡신 A 면역친화성컬럼을 통

과시켰다. 이후 세척을 위해 PBST 5 mL로 컬럼 내부를 통

과시켜 유출액은 버리고 주사기로 약 5초간 공기를 주입하

여 칼럼을 건조시켰다. 건조된 오크라톡신 A 면역친화성컬

럼에 메탄올 1.5 mL을 주입하여 용출시킨 액은 0.45 µm 실

린지 필터로 여과하여 기기분석에 사용하였다.

분석법 유효성 검증 유효성 검증은 European Commission

Regulation (No. 401/2006) 및 AOAC International Appendix

K 가이드라인23,24)에 따라 특이성(Specificity), 직선성(Linearity),

정확성(Accuracy), 정밀성(Precision), 검출한계(Limit of

Detection, LOD) 및 정량한계(Limit of Quantification, LOQ)

으로 평가하였다. 특이성은 오크라톡신 A가 검출되지 않은

음성시료에 10 ng/mL 농도로 오크라톡신 A 표준용액 첨가

후 얻어진 크로마토그램 분석을 통해 확인하였다. 직선성은

오크라톡신 A 표준용액을 1, 5, 10, 25, 그리고 50 ng/mL의

5단계 농도로 조제하여 검량선 작성 후 오크라톡신 A 주피

크의 적분면적을 회귀분석해 상관계수(Correlation Coefficient,

R2)를 확인하여 직선성을 평가하였다. 정확성은 오크라톡신

A가 검출되지 않은 음성시료에 5, 10, 그리고 25 ng/g의 농

도로 오크라톡신 A 표준용액 첨가 후 시료전처리 방법으로

분석된 분석회수율 결과로 판단하였다. 정밀성은 회수율 측

정값의 상대표준편차(Relative Stadard Deviation, RSD)로

확인하였다. 각각의 농도에 대해서 3번씩 반복 실험을 하여

일내(Intraday) 결과를 구하고, 2일간 반복 실험하여 일간

(Interday) 결과를 확인하였다. 검출한계와 정량한계는 오크

라톡신 A 면적의 표준편차와 검량선의 기울기에 근거하는

방법으로 검출한계=3.3×δ/S, 정량한계=10×δ/S (δ: 회귀직선

에서 y절편의 표준편차, S: 검량선의 기울기)를 산출하여 확

인하였다.

결과 및 고찰

분석법 유효성 검증

특이성 평가 오크라톡신 A에 대한 특이성을 확인하기

위해 오크라톡신 A가 함유되지 않은 한약재인 연자육에 해

당 표준물질을 첨가하였고, 이 때 시료 중 최종 농도는 25

ng/g (기기 측정 농도 10 ng/mL)이 되도록 첨가한 후 확립된

전처리법으로 처리하여 분석하였다. 오크라톡신 A 표준용액

10 ng/mL, 연자육 음성시료, 그리고 오크라톡신 A 표준용액 10

ng/mL을 첨가한 연자육 음성시료의 크로마토그램을 비교

하였다. 결과적으로 표준용액에서는 약 6.8분경에 주요 피

크가 나타났고, 표준물질을 첨가한 연자육 시료에서도 같은

시간대에 오크라톡신 A의 피크가 관찰되었다. 이러한 결과는

Baseline과 잘 분리되어 있으며 다른 방해 물질이 없음을

보여주었다. 따라서 선택적으로 분석될 수 있다는 결론을

내릴 수 있었다. 이를 바탕으로 확립된 이 시험법은 오크라

V1 V2 Vi C

m V3 V4
----------------------------------

Table II. Analytical conditions of HPLC for ochratoxin A

Parameter Conditions

Instrument HPLC-FLD (ArcTM, Waters, USA)

Column Shiseido CAPCELL PAK C18 UG-120 (5 μm, 4.6 × 150 mm)

Mobile Phase (v/v) 1% Acetic acid in Acetonitrile : 1% Acetic acid in Water = 1 : 1

Flow Rate 1.0 mL/min

Fluorescence Detector Excitation: 333 nm, Emission: 460 nm

Column Temperature 45℃

Injection Volume 10 uL
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톡신 A에 대해 뛰어난 선택성을 가지고 있다는 것이 확인

되었다.

직선성 평가 오크라톡신 A에 대한 확립된 시험법의 직

선을 검증하기 위해, 표준용액을 1, 5, 10, 25, 50 ng/mL로

각각 조제하여 3회 반복하여 시험하고 검량선을 확인하였으며

상관계수(R2)는 0.9999 이상으로 우수한 직선성이 확인되었

다(Table III).

정확성 평가 오크라톡신 A가 미 함유된 연자육에 해당

표준용액을 첨가하여 분석하였다. 이때 시료 중 최종 농도는

5, 10, 25 ng/g으로 설정하였고, 확립된 전처리법으로 처리하여

회수율을 조사하였다. 회수율 평가를 위해 하루 동안 3회 반복

시험하여 일내 회수율을 산출하고, 이를 2일간 반복 시험하여

일간 회수율을 평가하였다. 결과적으로 연자육에서 산출된

일내 회수율은 85.13% ~ 86.13%, 일간 회수율은 82.87% ~

86.13%로 나타났다. 이러한 측정 결과는 European Commission

Regulation (No. 401/2006) 및 AOAC International Appendix

K에서 제시하는 판정 기준인 70% ~ 110% 범위 내에 포함되

어 있음을 확인할 수 있었다. 이를 통해 확립된 시험법이 양

호한 정확성을 나타냄을 확인하였다(Table IV).

정밀성 평가 오크라톡신 A에 대한 확립된 시험법의 정

밀성을 검증하기 위해, 정확성 시험에서 얻은 회수율 결과의

상대 표준 편차(RSD)를 이용하여 일내 및 일간 정밀성을 평

가하였다. 일내 정밀성은 최소 0.766%에서 최대 2.760%를

나타냄으로써 높은 안정성을 보여주었다. 또한, 일간 정밀성

역시 최소 0.619%에서 최대 2.760%로 나타나는 결과를 보

였다. 이러한 값들은 European Commission Regulation (No.

401/2006) 및 AOAC International Appendix K에서 제시하는

정밀성 판정 기준인 20% 이내로 확립된 시험법이 양호한 정

밀성을 나타냄을 확인하였다(Table V).

검출한계와 정량한계 측정 직선성에서 확인한 반응의

표준편차와 검량선의 기울기에 근거하는 방법을 사용하였으

며, 반응의 표준편차는 회귀 직선에서의 y 절편의 표준편차

값으로 계산하였다. 그 결과 검출한계 0.24 ng/mL, 정량한계

0.73 ng/mL를 확인하였다(Table VI). 

오크라톡신 A 오염도 조사 서울시 유통 한약재 9품목

41건을 수거한 후 확립된 분석법으로 분석한 결과 Table IX와

같이 빈랑자와 도인 2품목 7건에서 오크라톡신 A가 검출되

었으며, 그 농도는 2.18 ng/g ~ 70.84 ng/g 이었다. 이 중 빈

랑자 2건에서는 아플라톡신도 함께 검출되었고, 검출 농도는

각각 총아플라톡신 0.62 ug/kg (아플라톡신B1 0.62 ug/kg),

총아플라톡신 0.68 ug/kg (아플라톡신B1 0.68 ug/kg)였다.

아플라톡신은 대한민국약전 34. 생약시험법 마. 곰팡이독소

법17)으로 분석하였다(Table VII). 

오크라톡신 A 검출 7건의 평균 농도는 20.44 ± 26.66 ng/g

(범위: 1.47–70.84 ng/g, 중앙값: 8.27 ng/g)로 나타났다. 아플

라톡신은 7건 중 2건(28.6%)에서 검출되었으며, 검출 농도의

평균은 0.65 ± 0.04 μg/kg (범위: 0.62–0.68 μg/kg)이었다.

본 연구에서는 한약재 내 오크라톡신 A의 정성 및 정량

평가를 위한 분석 시험법을 확립하고, 이를 다양한 유효성

평가 항목을 통해 체계적으로 검증하였다. 구체적으로, 시험

법의 특이성은 오크라톡신 A가 존재하지 않는 음성 시료(연

자육)에 표준 물질을 첨가하여 테스트한 결과, 명확하게 분

리된 피크와 함께 선택적으로 검출할 수 있음을 입증하였다.

또한, 다양한 농도 범위에서 수행한 직선성 검증에서는 R²

Table III. Linear equations, correlation coefficients of ochra-

toxin A

Compound

Linearity

Regression equation
Correlation 

coefficients (R2)

Ochratoxin

A

Y=8.73e+04X-6.47e+02 1.0000

Y=1.08e+05X+2.90e+03 0.9999

Y=8.74e+04X+4.30e+03 1.0000

Table IV. The amount of ochratoxin A recovered for intraday and interday analysis

Spiked Ochratoxin A

(ng/g)

Intraday Interday EC1)

Recover (%) ± SD2) Recover (%) ± SD Recover (%)

5 86.13 ± 0.6 84.50 ± 1.9

10 86.09 ± 0.6 84.93 ± 1.3 70 ~ 110

25 85.13 ± 2.3 85.18 ± 1.5

1)European Commission Regulation (No. 401/2006)
2)SD = Standard Deviation

Table V. The amount of ochratoxin A relative standard devia-

tion for intraday and interday analysis

Spiked Ochratoxin

A (ng/g)

Intraday Interday EC1)

RSD2) (%) RSD (%) RSD (%)

5 0.7 1.9

 2010 0.7 1.3

25 2.7 1.5

1)European Commission Regulation (No. 401/2006)
2)RSD = Relative Standard Deviation
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값이 0.9999 이상으로 나타나 분석법의 선형 반응성을 확인

할 수 있었다.

정확성과 정밀성 측면에서는, 회수율 및 상대 표준편차

(RSD)를 통해 평가한 결과 일내 회수율은 85.13%에서 86.13%,

일간 회수율은 82.87%에서 86.13% 범위 내에서 European

Commission Regulation (No. 401/2006)과 AOAC International

Appendix K 기준(70% ~ 110%)을 충족하였으며, 일내와 일

간의 RSD 값도 각각 0.619%에서 2.760%로 기준 내의 안정

적인 정밀성을 보여주었다. 또한, 오크라톡신 A의 검출한계와

정량한계는 각각 0.24 ng/mL, 0.73 ng/mL로 산출되어, 낮은

농도에서도 안정적으로 분석이 가능한 것을 확인하였다. 

European Commission Regulation (No. 401/2006)은 식품 중

오크라톡신 A의 최대 허용기준을 엄격히 규정하고 있으며,

이 기준은 국제 무역 시 국내 한약재의 수출입에 직접적인

영향을 미친다. 본 연구에서 확립된 분석법은 해당 기준을

충족하는 수준의 정확도 및 정밀도를 보여주었으며, 이는 국

내 한약재의 국제 기준 적합성 입증 자료로 활용될 수 있다.

또한, 이러한 결과는 향후 독성물질 기준 설정에 필요한 과

학적 근거자료로 기능하며, 한약재의 안전성 강화를 위한 정

책적 기반 마련에도 기여할 수 있을 것으로 기대된다.

한편, 아플라톡신과 달리 오크라톡신 A에 대해서는 국내

외적으로 통일된 관리 기준이 미비한 실정이다.25) 이는 한약

재 및 생약 원료의 종류가 다양하고, 개별 품목별로 오크라

톡신 A 발생 빈도 및 농도에 대한 자료가 제한적이며, 분석

법의 표준화 및 교차 검증이 충분히 이루어지지 않았기 때문26)

이다. 본 연구에서 확립된 HPLC-FLD 기반 시험법은 이러

한 한계를 극복하고, 한약재 내 오크라톡신 A의 모니터링에

적합함을 입증하였다.

따라서 본 연구의 결과는 향후 한약재 중 오크라톡신 A 기

준 설정을 위한 과학적 기반을 제공할 수 있으며, 안전한 한약

재 유통을 위한 규제 체계 수립에 기여할 것으로 판단된다.

결 론

본 연구에서는 한약재 내 오크라톡신 A의 정성 및 정량

평가를 위한 분석 시험법을 확립하였다. 확립된 시험법은 식

품의약품안전처의 가이드라인에 따라 특이성, 직선성, 정밀

성, 정확성 및 검출한계와 정량한계를 검증하여 유효성을 확

인하였다. 또한, 시중에 유통되고 있는 결명자, 괄루인, 도인,

백자인, 백편두, 빈랑자, 연자육, 육두구, 행인 등 총 9종의

한약재를 대상으로 진행된 모니터링 검사에서 빈랑자와 도

인 2품목에서 오크라톡신 A가 검출되었고, 일부 빈랑자에서는

아플라톡신도 동시에 검출되어, 한약재 내 다중 곰팡이독소

오염 문제의 가능성을 시사하였다. 확립된 분석시험법은 향

후 종자류 한약재의 품질관리 및 독성물질 규체 정책 수립을

위한 기초자료로 활용될 수 있을 것으로 기대된다.
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