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〈 연구결과 요약문 〉

연구개요

본 과제에서는 마이크로바이옴분석을 기반으로 유기오염원 흡착 미세플라스틱에 의

해 유발되는 바다송사리 (Oryzias melastigma)의 미생물 조성변화에 대한 연구와 변

화된 장내미생물의 조성에 따른 물리적, 생리적 이상과 분자적 기작에 대한 연구를 

수행함

연구 목표대비 

연구결과

1)유기오염원의 미세플라스틱 흡착 재현 및 독성평가

- 미세플라스틱과 유기오염원의 흡착 방법 및 섭취 가능 여부 확인

- 미세플라스틱 처리에 따른 생체지표 영향 확인

- 조직학적 분석을 통한 물리적손상과 면역학적 손상을 확인

- 마이크로바이옴 분석을 위한 바다송사리 시료 실험조건 확립

2) 바다송사리 장내의 미생물 조성 변화 분석 기법 구축

- 16s rRNA sequencing 분석을 통해 변화된 장내 미생물 조성 파악

- 산화적 스트레스 및 장내 불균형 관련 생화학 지표와 조직형태학적 영향 파악

3) 마이크로바이옴 분석을 바탕으로 흡착미세플라스틱 분자반응 기작 연구

- 흡착율과 노출영향평가를 통해 상승된 독성기전 확인

- 처리 시 변화되는 대사산물과 관련 미생물 규명

- 처리 시 장내불균형에 따른 분자신호전달 기작 확인

연구개발성과의 

활용 계획 및 

기대효과

(연구개발결과의 

중요성)

1) 미세플라스틱 독성평가의 선구적 역할수행

- 미세플라스틱의 위해성 평가 및 메커니즘 분석은 수많은 연구를 통해 규명되었지

만, 미세플라스틱을 매개체로 하는 유기오염물질과 미세플라스틱의 동반독성영향의 

경우 명확한 메커니즘이 알려지지 않았기에 장내 미생물 변화를 활용한 동반독성영

향평가 방법을 제시

2) 해양어류에 장내 미생물 데이터베이스 구축 및 미생물 새로운 기능 도출

- 기존 모델생물종인 zebrafish 및 일부 담수 어류에 한정적으로 구축된 어류 미생물 

데이터베이스를 기반으로 해양어류의 데이터베이스 구축에 정보 제공이 용이하며 이

를 통해 마이크로바이옴 영역을 해양으로 넓히고 보다 다방면의 분석이 가능해질 것

으로 예상하며, 유의하게 변화된 미생물 자료를 제공함으로 새로운 기능을 가진 미

생물 연구에 도움을 줄 수 있음

3) 독성평가 지표로서의 활용

- 마이크로바이옴 변화를 독성 지표의 endpoint로 설정함으로써 실제 환경농도 기반

의 낮은 독성에 대한 영향평가가 가능해 질 것으로 사료되며 독성발현경로 구축의 

cellular level에서의 연구에 새로운 방향 제시가 가능함

4) 멀티오믹스 활용

장내 미생물 군집 변화와 대사체의 상관관계 분석 자료를 제공함으로써 멀티 오믹스 

측면의 활용이 가능하며, 해양 생물에 활용 가능한 분석방법을 제시

중심어

국문 바다송사리 마이크로바이옴 유기오염원 미세플라스틱 대사체

영문
Marine 

medaka
Microbiome

Organic 

pollutant
Microplastics Metabolome
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1. 연구개발과제의 개요

1) 연구개발의 최종목표

마이크로바이옴(microbiome)분석을 기반으로 유기오염원 흡착 미세플라스틱에 의해 유발되는 

바다송사리(Oryzias melastigma)의 미생물 조성의 변화에 대해 연구하고, 변화된 장내 미생물

의 조성에 따른 물리적, 생리적 이상에 대한 연구 진행 및 분자 기작 규명

2) 연구개발의 필요성 및 범위

- 필요성: 미세플라스틱의 주요 노출 경로가 섭취를 통한 장내 농축임에도 불구하고 장내 마

이크로바이옴 연구, 특히 유기오염물질을 흡착한 미세플라스틱에 대한 장내 미생물 변화에 따

른 생리학적 영향과 위해성 평가에 대한 연구가 미비함

- 범위:

2. 연구개발과제의 수행 과정 및 수행 내용

[1차년도]

n 연구를 수행하기 위해 바다송사리를 실험생물종으로 섭취가능여부의 플라스틱 사이즈를 문

헌조사를 통해 선정하고, 선정된 2가지 사이즈인 미세플라스틱 0.05μm와 45μm의 섭취 가

능 여부를 확인함

n 사이즈의 따른 미세플라스틱 영향을 평가하기 위해 2주간 플라스틱 처리 후 생체지표와 조

직학적 분석을 수행함

n 마이크로바이옴 분석을 위해 기본적인 실험조건 확립과 시퀀싱 분석을 위해 예비실험을 수

행함

연차별 주요 연구 목표 연구 범위

1차년도

유기오염물질의 미세플

라스틱 흡착 재현 및 

독성평가

- 미세플라스틱의 유기오염물질 흡착 방법 규명

- 유기오염원 종류 선정

- 유기오염원 및 미세플라스틱 노출 영향 평가 수행

- 바다송사리의 조직화학적 분석을 통한 비교 독성 평

가 진행

2차년도

바다송사리 장내의 미

생물 조성 변화 분석 

기법 구축

- Phylum/Genus level에서의 바다송사리 장내 미생물 

변화 측정

3차년도

마이크로바이옴 분석을 

바탕으로 흡착미세플라

스틱의 분자 반응 기작 

연구

- 유기오염원의 대사산물 분석 및 관련 미생물 규명

- 흡착미세플라스틱 노출에 따른 장내불균형에 대한 분

자신호전달 기작 구축
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[2차년도]

n 두 종류의 사이즈인 미세플라스틱 0.05μm와 45μm를 각각 2주간 처리 후 마이크로바이옴 

분석을 위해 장과 간 조직을 각각 샘플링 진행함 

n 16s RNA sequencing 기법을 활용하여 마이크로바이옴 분석을 수행하고 R 소프트웨어와 

통계 프로그램을 활용하여 데이터를 해석함

n 생리학적 영향을 확인하기 위해 장에서는 형태학적 및 생화학적 분석을 수행하였으며, 추

가적으로 간에서 산화적 스트레스 지표를 확인함

n 산화적 스트레스 지표는 활성산소종 및 항산화 관련 효소로 실험을 진행하였으며, 장내 불

균형을 위한 생화학적 지표로는 장내 미생물의 대사와 장벽의 손상도를 측정할 수 있는 

D-lactate와 Diamine oxidase(DAO)로 선정하여 실험 수행함

[3차년도]

n 유기오염원 흡착 미세플라스틱 영향을 알아보고자 유기오염원 흡착 미세플라스틱을 제조하

여 노출영향평가를 수행함

n 16s RNA sequencing을 통해 장내 마이크로바이옴 분석을 수행하였으며, LC-MS/MS 분석

을 통해 대사산물 분석을 수행함

n 흡착미세플라스틱 노출에 따른 장내 불균형에 대한 분자신호전달 기작 확인을 위해 장내미

생물/대사체 분석을 바탕으로 유의미한 pathway를 분석하고자 함

3. 연구개발과제의 수행 결과 및 목표 달성 수준

 1) 정성적 연구개발성과(연구개발결과)

[1차년도]

n 흡착을 규명하기 위한 사이즈 선정과 사이즈별 섭취여부 조사

 -미세플라스틱의 영향을 평가하기 위해 나노사이즈인 0.05 μm와 마이크로사이즈인 45 

μm 플라스틱을 선정하여 섭취여부를 형광플라스틱을 사용하여 형광현미경 또는 일반현

미경을 통해 관측함 (그림 1)

-섭취여부를 확인한 후, 바다송사리에서의 

미세플라스틱 영향을 확인하기 위해 예비

실험 및 선행연구를 통해 농도 (환경기반

의 농도: 2.5 μg/ml)와 노출기간 (2주)를 

설정하여 장내의 농축된 기간별로 확인해

본 결과, 시간이 지남에 따라 농축된 미세

플라스틱의 양이 증가하는 것을 확인함 

(그림 2)

    그림 1. 바다송사리의 크기별 미세플라스틱의 섭취
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 그림 2. 노출기간별 크기별 미세플라스틱 농축

n 미세플라스틱 노출 영향 평가 수행 

 -미세플라스틱의 생체지표 영향을 확인하기 위해 노출기간별로 (1일, 7일, 14일) 샘플링 

하여 성장지표인 몸의 길이와 무게를 측정한 결과 각 군의 유의적인 차이를 확인할 수 

없었음 (그림 3)

그림 3. 미세플라스틱 노출에 따른 바다 송사리 성장지표 (몸길이, 몸무게)

  본 결과를 통해 미세플라스틱이 장내에 주로 농축되는 것을 확인하였지만 주된 영향평

가 지표인 성장지표에서 어떠한 영향도 발견할 수 없었기에 장내 손상에 대한 조사가 

필요하여 다음 실험을 수행함

n 바다송사리의 조직화학적 분석을 통한 비교 독성평가 진행 

-미세플라스틱의 주된 축적조직인 장의 조직화학적 분석을 진행하기 위해 H&E염색과 

alcian blue (AB)-PAS 염색을 시행함. 장내 손상도를 확인하는 염색기법인 H&E염색 결과 

대조군 대비 유의한 손상정도를 파악할 수 없었지만 반면에 면역이상을 확인할 수 있는 

AB-PAS 염색의 경우 처리군에서 대조군에 대비하여 유의한 결과를 확인함 (그림 4)

 본 결과를 통해 미세플라스틱과 장과의 상관관계가 있을 것이라는 가설을 세울 수 있으

며 미세플라스틱을 처리하여 마이크로바이옴 분석 진행
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[2차년도]

n 16s rRNA sequencing 을 통한 phylum level 및 genus level에서의 바다송사리 장내 

미생물 변화 측정

- 바다송사리에 사이즈가 다른 두 종류의 미세플라스틱을 처리하여 16s rRNA 

sequencing을 수행함

- Chao1 및 Shannon에 대한 다양성 변화 분석 및 주성분 분석을 통해 각 군간 변화된 

미생물을 확인하였으며, 플라스틱 처리군에서 미생물 군집 다양성 증가를 발견함 (그림 6)

n 마이크로바이옴 분석을 위한 예비실험 진행

-바다송사리에서 마이크로바이옴 분석이 처음 시행되는 것이기 때문에 기본적인 실험조건 

확립과 장내 미생물을 분포도를 확인하기 위해 예비실험을 진행함

-장내미생물의 실험의 경우 배양되는 조건이 가장 중요하기 때문에 처리시 같은 조건에서 

여러 처리군을 두어 차이를 줄이려고 하였으며, 처리 전에 2주 이상의 안정화 기간이 필

요한 것을 확인함

-대조군과 미세플라스티처리군을 3마리씩 샘플링 하여 DNA 추출을 진행한 후 마이크로바

이옴을 분석한 결과 각 군간의 차이가 심하게 나타나는 것을 확인할 수 있었고 (그림 5), 

추후 한마디 당의 마이크로바이옴을 5군씩 비교하는 조건을 확립함

그림 4. 조직형태학적 분석 
그림 5. 마이크로바이옴 예비실험결과
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그림 6. 미생물 군집 다양성

- phylum level에서는 Bacteriodetes의 군간 유의한 감소를 확인하였으며, genus level에

서는 6종 (Vicinus, Shewanella, Lewinella, Pseudomonas, Thalassospira, Parahaliea)의 

유의한 증감을 확인하였음 (그림 7)

 미세플라스틱 노출시 장내 미생물 군집 조성이 확인되었으며, 미세플라스틱 사이즈에 

따라서도 유의한 차이를 보임

n 산화적 스트레스 및 장내 불균형 관련 생화학 분석

- 장내 불균형 지표 분석 결과, 45 um의 경우, D-lactate와 DAO 수준이 다른 군에 비해 

유의하게 증가하는 것을 확인함 (그림 8)

그림 7. Phylum level 및 genus level에서의 장내 조성 변화 및 발현량 추이
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그림 8. 장내 불균형 지표

- 산화적 스트레스 지표 분석 결과, 0.05 um 사이즈의 미세플라스틱를 처리하였을 때 간

과 장기관의 산화적 스트레스 마커 및 항산화 효소의 활성이 증가하는 것으로 확인되었으

며, 이는 플라스틱 사이즈에 따른 다른 독성학적 메커니즘이 관여한다는 것을 의미함 (그

림 9)

 사이즈가 큰 미세플라스틱의 경우 장내 미생물 군집에 대한 영향을 주며 사이즈가 작을

수록 산화적 메커니즘의 활성이 유도됨

n 산화적 스트레스 관련 조직형태학적 분석 수행 

- 산화적 스트레스에 의해 유도되는 자기사

멸세포를 탐지함

-TUNNEL assay를 활용하여 조직형태학적 

형광염색을 통해 실험을 수행한 결과, 0.05 

um사이즈인 미세플라스틱에서 확연한 자기

사멸과정이 유도된 것을 확인하였음 (그림 

10)

그림 9. 산화적 스트레스 관련 지표 및 효소 활성

그림 10. 장내 불균형 지표
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[3차년도]

n 유기오염원 및 흡착미세플라스틱 흡착률 및 노출 영향 평가수행

- 유기오염원인 페난트렌과 흡착미세플라스틱의 노

출영향을 확인하기 위해 24시간동안 45μm 사이즈 

플라스틱에 페난트렌 흡착을 진행하였으며 55%의 

흡착율을 확인하였음

 본 연구결과는 플라스틱과 유기오염원의 강한 흡

착율을 보고한 다른 선행연구와 일치함 유기오염원

과의 흡착률을 보여주는 이전 선행연구와 일치함 

(Wang et al., 2019)

- 총 6개의 군으로 선정하여 실험을 진행하였으며 

군은 다음과 같음: 대조군, 단일 노출군 3군 (P: 

페난트렌 처리군, ML: 0.45μm 저농도 처리군 

[2.5 μg/l], MH: 0.45μm 고농도 처리군 [2.5 

mg/l])와 흡착 노출군 2군 (PML: 페난트렌흡착 저

농도 플라스틱, PMH: 페난트렌흡착 고농도 플라스

틱)

-성장지표인 몸의 길이와 무게를 측정한 결과 유의적인 차이를 보이지 않았으며, 24시간

과 48시간의 급성독성을 수행한 결과 단독 처리군에 비해 흡착플라스틱처리군에서 낮은 

생존율이 확인됨 (그림 11)

 이는 흡착 처리 시 각각의 단독 처리 군에 비해 독성이 증가한다는 것을 의미하며 동반

독성이 유발되는 것을 시사하는 결과임 

n 유기오염원의 대사산물 분석 및 관련 미생물 규명

- LC-MS/MS를 통해 대사산물 분석을 수행하였으며, 노출군간 상관관계 분석 결과 모든 

노출군은 독립적으로 분포하며 특히 페난트렌이 포함된 처리군과 그 외의 군과의 차이를 

확임함 (그림 12)

                          

-대조군과 비교 결과, 플라스틱 단독 처리군들은 큰 변화를 보이지 않은 반면 페난트렌 

처리군에서는 다양한 대사물의 증감이 확인됨. 페난트렌 단독처리군은 784개의 대사물이 

증가하였고, 1,282개의 대사물이 감소하였음. 또한 흡착노출군에서는 862개의 대사물의 

증가와 1261개의 대사물의 감소가 PML군에서 확인되었으며, 746개의 대사물의 증가 및 

1365개의 대사물의 감소가 확인됨

그림 11. 생존율 곡선 
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 이는 페난트렌이 플라스틱에 비해 대사체의 영향을 많이 주는 것으로 해석되며 흡착처

리 시 더 많은 대사산물을 변화시키는 것을 시사함

- 마이크로바이옴 분석을 통해 관련 미생물 분석 결과, 대사체와 유사하게 플라스틱 처리

군에 비해 페난트렌 처리군들에서 유의한 증감 변화가 확인됨(그림 13)

                         그림 12. 대사체 volcano plot

       그림 13. 장내미생물 군집 변화 분석
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-플라스틱처리시, spongiibacteraceae_uc, Fritschea, Acientobacter, Marinobacterium, 

CP011272_g, Caboxylicivirga의 미생물이 대조군에 대비 증가하였음

-흡착플라스틱군에서는 플라스틱의 농도에 따라서 페난트렌에 따른 미생물 영향에 다른 

영향을 미친다는 것을 확인하였는데, 저농도의 경우 Shewanella 미생물의 억제 및 4종의 

새로운 미생물의 증감을 유도함

-고농도의 경우, 페난트렌과 동반 처리시 단독처리시 증가하였던 Shimia 미생물이 감소하

는 것을 확인하였으며, 새로운 7개 미생물에 대한 증가를 확인함 

n 흡착미세플라스틱 노출에 따른 장내불균형에 대한 분자신호전달 기작 구축

-장내미생물분석을 통한 결과를 바탕으로 메타지놈을 추론하여 신호전달 기작을 예측함

(표 1)

-PICRUSt 분석법 사용 시 총 20개의 pathway의 유의미한 변화를 확인하였으며, MinPath 

분석시 14개의 유의미한 변화를 확인함

 두 분석법에 대한 결과가 상이하기에 추후 대사체와의 비교 결과를 통한 분자신호전달 

기작 연구가 필요함 

표 1. 장내 미생물 군집 변화에 따른 신호전달 기전

PICRUSt MinPath
Pathway Definition Pathway Definition
ko01110 Biosynthesis of secondary metabolites ko00650 Butanoate metabolism
ko01120 Microbial metabolism in diverse environments ko00983 Drug metabolism - other enzymes
ko01130 Biosynthesis of antibiotics ko04214 Apoptosis - fly
ko02020 Two-component system ko00770 Pantothenate and CoA biosynthesis
ko01200 Carbon metabolism ko00270 Cysteine and methionine metabolism
ko02010 ABC transporters ko02060 Phosphotransferase system (PTS)
ko01230 Biosynthesis of amino acids ko01040 Biosynthesis of unsaturated fatty acids
ko05111 Biofilm formation - Vibrio cholerae ko02025 Biofilm formation - Pseudomonas aeruginosa
ko00230 Purine metabolism ko00540 Lipopolysaccharide biosynthesis
ko01212 Fatty acid metabolism ko03030 DNA replication
ko02024 Quorum sensing ko04723 Retrograde endocannabinoid signaling
ko02040 Flagellar assembly ko00471 D-Glutamine and D-glutamate metabolism
ko02030 Bacterial chemotaxis ko00290 Valine, leucine and isoleucine biosynthesis
ko00640 Propanoate metabolism ko00140 Steroid hormone biosynthesis
ko00240 Pyrimidine metabolism
ko00620 Pyruvate metabolism
ko00520 Amino sugar and nucleotide sugar metabolism
ko02026 Biofilm formation - Escherichia coli
ko00630 Glyoxylate and dicarboxylate metabolism
ko00071 Fatty acid degradation
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2) 세부 정량적 연구개발성과: [붙임1] 참조 

 3) 목표 달성 수준

 

 

추 진 목 표 달 성 내 용
달성도

(%)

1차년도: 유기오염물질의 미

세플라스틱 흡착 재현 및 독

성평가 

-흡착 규명하기 위한 사이즈 선정과 사이즈별 섭취 확인

- 미세플라스틱 노출 영향평가

- 조직학적 분석을 통한 비교 독성평가

-마이크로바이옴 예비실험을 통한 조건 확립(추가로 분석

함)

100

2차년도: 바다송사리 장내의 

미생물 조성 변화 분석 기법 

구축

-16s rRNA sequencing 을 통한 phylum level 에서의 바

다송사리 장내 미생물 변화 측정

-산화적 스트레스 및 장내 불균형 관련 생화학 분석(추가

로 분석함)

-산화적 스트레스 관련 조직형태학적 분석(추가로 분석함)

100

3차년도: 마이크로바이옴 분

석을 바탕으로 흡착미세플라

스틱의 분자 반응 기작 연구

-유기오염원 및 흡착미세플라스틱 흡착율 및 노출 영향평

가 수행(추가로 분석함)

-유기오염원의 대사산물 분석 및 관련 미생물 규명

-흡착미세플라스틱노출에 따른 장내불균형에 대한 분자신

호전달 기작 구축

-조직형태학적 분석(추가로 분석함)

100

n 조직형태학적 분석

-1차년도와 같은 방식으로 조직학적 분석을 위해 H&E염색과 alcian blue(AB)-PAS 염색

을 시행한 결과 장낸 손상정도의 유의미한 변화를 찾을 수 없었음 (그림 14) 

그림 14. 조직학적 분석 및 장내 미생물 변화 지표

-반면에 면역이상에 대한 유의미한 결과를 확인하였는데, D-lactate 지표의 경우 페난트

렌 처리군 모두에서 감소되는 현상이 발견되었으며, mucus secretion coverage의 경우 

페난트렌 처리군 모두에서 대조군과 플라스틱 단독처리군에 비해 유의하게 증가함
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4. 연구개발성과의 관련 분야에 대한 기여 정도(연구개발결과의 중요성)

1) 미세플라스틱 독성평가의 선구적 역할 수행

n 본 연구 결과는 유기오염원과 미세플라스틱 각각의 독성 메커니즘을 규명하고 유기오염원 

흡착 플라스틱의 변화된 메커니즘을 제시해줌으로 동반 독성 메커니즘에 대한 이해를 도와 

줄 수 있음

- 현재까지 미세플라스틱과 유기오염원의 동반독성에 대한 메커니즘은 크게 저감효과와 상승

효과로 상반된 결과들로 제시되고 있음 (Xia et al., 2020). 저감효과의 경우 플라스틱이 바

이오캡슐 역할을 수행하며 보다 빠르게 체내 밖으로 배출시켜주는 역할을 할 것이라 보고되

었으며 상승효과의 경우 플라스틱에 농축된 유기오염원이 고농도로 체내에 침투하여 더 큰 

독성을 유발할 것이라는 보고됨 

n 연구를 시작하였던 연도인 2019년도에는 미세플라스틱의 위해성 평가 및 메커니즘 분석은 

수많은 연구를 통해 규명되었지만, 미세플라스틱과 장내 마이크로바이옴과의 상관관계는 

미세플라스틱의 주된 농축기관이 장임에도 불구하여 연구가 미비한 상황이었기에 본 관련 

분야에서 선구적 지위를 차지할 수 있었음

- 현재는 연구 분야의 중요성과 장내마이크로바이옴과 미세플라스틱간의 상관관계 연구가 활

발히 진행되고 있으며, 이에 따라 본 연구 논문의 경우 2021년도에 출판되었음에도 불구하

고 23번 인용(web of science 기준)되었기에 본 분야에서의 참고문헌으로써 활용도가 높을 

것으로 기대됨 

2) 해양어류에 장내 미생물 데이터 베이스 구축 및 미생물의 새로운 기능 도출

n 기존 모델생물종인 zebrafish 및 일부 담수 어류 한정적으로 구축된 어류 미생물 데이터베

이스를 기반으로 해양어류의 데이터베이스를 구축함으로써, 담수 어종에서만 진행되었던 

마이크로바이옴의 영역을 해양으로 넓히고 보다 다방면의 분석이 가능해질 것으로 예상 되

어짐

n 추가적으로 해양어류의 미생물 데이터 베이스 제공과 함께 플라스틱 관련 미생물 도출을 

통해 플라스틱 분해 미생물 연구에 활용할 수 있는 데이터를 제공함

3) 독성평가로써의 새로운 지표 제시

n 일반적으로 물고기의 in vivo 독성을 확인하기 위해서는 높은 농도의 독성물질 처리가 요구

되어지나, 마이크로바이옴의 변화를 endpoint로 설정하여 실험을 진행 시, 실제 환경농도에 

기반하여 연구를 진행 할 수 있을 것으로 예상됨

n 인비보 독성이 나타나지 않은 환경오염원의 위해성 평가를 위한 새로운 기법으로 마이크로

바이옴의 활용 가능성이 높음
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n 최근 독성평가기법인 AOP pathway에서 cellular level에서의 연구에 새로운 방향을 제시 할 

수 있음

5. 연구개발성과의 관리 및 활용 계획

1) 후생유전학 측면에서의 활용

n 마이크로바이옴의 변화는 생식력 및 생식활동 능력에도 영향을 준다고 보고 되었으며, 후

생유전학 측면에서 다음세대로의 영향에 관한 새로운 관점이 추구 연구 분야로 대두되고 

있기에, 후생 유전학 측면에서의 활용도 가능함.

2) 숙주-미생물 상관관계 규명 연구 활용 

n 해양생물 장내 미생물 기능 규명 연구에 활용이 가능하며 이를 통해 장내미생물 변화에 의해 

초래되는 다양한 질병 치료에 활용 잠재력을 높일 수 있으며 임상 적용을 위한 기초 자료로 

활용될 수 있음. 또한 있는 마이크로바이옴 공학을 해양생물에 접목시켜 연구를 수행함으로써 

양식산업에 기여할 수 있다고 예상함

3) 멀티오믹스 활용

n 장내 미생물 군집 변화와 대사체의 상관관계 분석 자료를 제공함으로써 멀티 오믹스 측면

의 활용이 가능하며, 장 마이크로바이옴 뿐 아니라 피부, 폐, 구강 등 신체 다른 마이크로바

이옴에 대한 확장 연구가 가능함

6. 참고문헌
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[붙임1] 세부 정량적 연구개발성과 

사업명 (유형1-1)중견연구 연구책임자 강혜민 주관기관 한국해양과학기술원

과제번호 2019R1A2C1007963 과제명
유기오염물질 흡착 미세플라스틱 섭취와 바다송사리 장내 마이크로바

이옴의 상관관계 및 분자적 기작 규명

※산학강좌,기술이전 및 기술평가는 현재 입력 받지 않는 항목입니다.

과학기술/학술적 연구성과(단위 : 건)

전문학술지 논문게재 초청

강연

실적

학술대회

논문발표
지식재산권

수상

실적

출판실적

국내논문 국외논문
국내 국제

출원 등록
저역서 보고서

SCI 비SCI SCI 비SCI 국내 국외 국내 국외

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

인력양성 및 연구시설(단위 : 명,건)

학위배출 국내외 연수지원

산학강좌 연구기자재
박사 석사

장기 단기

국내 국외 국내 국외

0 0 0 0 0 0 0 0

국제협력(단위 :명,건)

과학자교류 국제협력기반 학술회의개최

국내과학자 

해외파견

외국과학자 

국내유치
MOU체결 국제공동연구 국제사업참여 학술회의개최(국내,국제 통합)

0 0 0 0 0 0

산업지원 및 연구성과 활용(단위 : 건)

기술확산 연구성과활용(사업화 및 후속연구과제 등)

기술실시계약(기술이전 등) 기술지도 기술평가 후속연구추진 사업화추진중 사업화완료 기타목적활용 기술마케팅

0 0 0 0 0 0 0 0

기타 성과(단위 : 건)

언론보도 성과 생명자원/신품종/화합물
원자력연구개발사업실적(원자력연구개발사업에한함)

기술보고서 설계문서 장비구축 및 개발 분석방법개발

0 0 0 0 0 0
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[붙임2-1] <연구책임자(해당 시 참여연구자(공동) 포함) 대표적 연구실적>

○ 논문 및 특허 실적(최대 5개 작성)

번호
구분

(논문/특허)
논문명/특허명 소속기관명 역할

논문게재지/

특허등록국가

논문게재일

/특허등록일

특기사항

(I.F. 등)

1 논문

Different effects of 

nano- and 

microplastics on 

oxidative status and 

gut microbiota in the 

marine medaka Oryzias  

melastigma 

한국해양과학

기술원
제1저자

JOURNA 

OF 

HAZARDO

US 

MATERIAL

S

2021.03

IF 

10.588

Environm

ental 

sciences 

분야 상위 

5% 이내 

저널

2 논문

Interspecific 

biotransformation and 

detoxification of 

arsenic compounds 

in marine rotifer and 

copepod

성균관대학교 교신

JOURNA 

OF 

HAZARDO

US 

MATERIAL

S

2020.06

IF 

10.588

Environm

ental 

sciences 

분야 상위 

5% 이내 

저널

3 논문

Generation of albino 

via SLC45a2 gene 

targeting by 

CRISPR/Cas9 in the 

marine medaka Oryzias 

melastigma

성균관대학교 제1저자
Marine 

pollution 
bulletin

2020.05

Marine & 

Fresh 

water 

Biology  

분야 상위 

3% 이내

○ 기타 실적(논문 및 특허 외 기타 실적 입력)

22년 3월 현대해양에 ‘플라스틱의 유용성과 위험성’ 주제로 기고
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[붙임2-2] 주관연구책임자(해당 시 참여연구자(공동) 포함) 대표적 논문‧특허실적 요약문〉

연구실적 유형 논문(  √  )    특허(    )

연구책임자/참여연구자(공동) 구분 및 성명 연구책임자(강혜민) 

논문/특허명

Different effects of nano-and microplastics on oxidative 

status and gut microbiota in the marine medaka Oryzias 

melastigma

논문실적정보

□

게재지(저널명) JOURNAL OF HAZARDOUS MATERIALS

SCI 등재 여부 등재
Impact Factor 및 

인용횟수(SCI)
10.588 (23회)

SCOPUS 등재 여부 미등재 인용횟수(SCOPUS)

ISSN 0304-3894 게재년월 202103

역할(제1, 교신, 참여) 제1 참여자수 6명

특허실적정보

□

구분 등록(출원) 국가

등록(출원) 번호 등록(출원)일

등록(출원)자 성명 발명자 성명

요 약 문

Plastic is regarded as a major environmental concern. In particular, nanoplastics and 

microplastics (NMPs) are attracting global attention due to their potential impact on aquatic 

organisms. Here, we examined the effects of NMPs (50 nm polystyrene microbead 

nanoplastics [NPs] and 45 µm microplastics [MPs]) on oxidative status and gut microbiota in 

the marine medaka Oryzias melastigma. The NP-exposed group exhibited stronger oxidative 

stress with higher activation levels of antioxidants compared to the MP-exposed group. 

However, the MP-exposed group demonstrated induction of intestinal damage (e.g., increased 

mucus ratio) with further alterations of gut microbiota, compared to the NP-exposed group. In 

particular, MPs caused more significant alterations of microbiota composition at both phylum 

and genus levels. Thus, in this study we show distinct toxicity pathways of NPs and MPs, an 

oxidative stress-mediated pathway (e.g., antioxidants) induced by NP exposure and dysbiosis 

of gut microbiota in association with immune dysfunction induced by MP exposure. Our results 

are helpful for expanding our knowledge about the impacts of NMPs as potentially harmful 

substances in the aquatic environment.

연구 목표 및 연구내용과의 연관성 기대성과 및 파급 효과

미세플라스틱을 처리하여 바다송사리내에서 발생

하는 미생물군집 변화와 생리학적 영향을 확인한 

논문으로 바다송사리 내 미생물 군집을 파악하고

자 하는 연구목표와 연관성이 높음

미세플라스틱에 따른 바다송사리 내 미생물 군집

영향을 파악하며 바다송사리 미생물 라이브러리

를 구축함
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연구실적 유형 논문(  √  )    특허(    )

연구책임자/참여연구자(공동) 구분 및 성명 연구책임자(강혜민) 

논문/특허명
Interspecific biotransformation and detoxification of arsenic 

compounds in marine rotifer and copepod

논문실적정보

□

게재지(저널명) JOURNAL OF HAZARDOUS MATERIALS

SCI 등재 여부 등재
Impact Factor 및 

인용횟수(SCI)
10.588 (10회)

SCOPUS 등재 여부 미등재 인용횟수(SCOPUS)

ISSN 0304-3894 게재년월 202006

역할(제1, 교신, 참여) 교신 참여자수 7명

특허실적정보

□

구분 등록(출원) 국가

등록(출원) 번호 등록(출원)일

등록(출원)자 성명 발명자 성명

요 약 문

The toxicity of arsenic (As) has been reported to be different depending on their chemical 

forms. However, its toxicity mechanisms largely remain unknown. In this study, to investigate 

toxicity mechanism of As in marine zooplanktons, namely, the rotifer Brachionus plicatilis and 

the copepod Paracyclopina nana, metabolites of As were analyzed by using a 

high-performance liquid chromatography coupled with inductively coupled plasma mass 

spectrometry with in vivo toxicity and antioxidant responses in response to inorganic As, 

including arsenate (AsV) and arsenite (AsIII). While AsIII was more toxic than AsV in both 

organisms, the rotifer B. plicatilis exhibited stronger tolerance, compared to the copepod P. 

nana. The As speciation analysis revealed differences in biotransformation processes in two 

species with B. plicatilis having a more simplified process than P. nana, contributing to a 

better tolerance against As in the rotifer B. plicatilis compared to P. nana. Moreover, the levels 

of GSH content and the regulation of omega class glutathione S-transferases were different in 

response to oxidative stress between B. plicatilis and P. nana. These results suggest that the 

rotifer B. plicatilis has a unique survival strategy with more efficient biotransformation and 

antioxidant responses, compared to P. nana, conferring higher tolerance to As.

연구 목표 및 연구내용과의 연관성 기대성과 및 파급 효과

해양생물에서의 대사체 분석을 위해 활용되는 

LC/MS 전처리 조건 확립과 연관성이 있음

작은 해양 생물 내에서의 LC/MS 분석방법과 결

과 해석 능력을 확보하여 바다송사리 뿐 아니라 

해양생물에서 생리활성 연구 분야 활용이 가능함
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연구실적 유형 논문(  √  )    특허(    )

연구책임자/참여연구자(공동) 구분 및 성명 연구책임자(강혜민) 

논문/특허명

Generation of albino via SLC45a2 gene targeting by 

CRISPR/Cas9 in the marine medaka Oryzias 

melastigma

논문실적정보

□

게재지(저널명) Marine pollution bulletin

SCI 등재 여부 등재
Impact Factor 및 

인용횟수(SCI)
5.553 (3회)

SCOPUS 등재 여부 미등재 인용횟수(SCOPUS)

ISSN 0025-326X 게재년월 202005

역할(제1, 교신, 참여) 제1 참여자수 9명

특허실적정보

□

구분 등록(출원) 국가

등록(출원) 번호 등록(출원)일

등록(출원)자 성명 발명자 성명

요 약 문

To produce albinism in the marine medaka Oryzias melastigma, we disrupted the solute carrier 

family 45 (SLC45a2) gene by clustered regularly interspaced short palindromic repeats 

(CRISPR)/Cas9 with a single guide RNA (sgRNA). Selected sgRNAs were able to target a 

SLC45a2 gene as confirmed by genotyping and heteroduplex mobility assay (HMA). Of the 

survived embryos after injection, 54.2% and 60.0% embryos exhibited albinism phenotype by 

sgRNA1 and sgRNA2, respectively. Deep sequencing at the on-target sites showed different 

insertion and deletion (indel) mutation profiles near the DNA cleavage sites, indicating high 

efficacy of producing SLC45a2 knock-out mutants by this method. Moreover, HMA at the 

potential off-target sites revealed that off-target activity would be induced at a low rate, or not 

induced at all. This albino marine medaka will be a good model for marine molecular 

ecotoxicology in establishment of diverse in vivo endpoints, and the application of this efficient 

gene targeting method in the marine medaka would be useful tool for mechanistic approaches.

연구 목표 및 연구내용과의 연관성 기대성과 및 파급 효과

바다송사리의 유전자 조작 기술 확보를 연구 목

표로 한 논문으로 본 연구에서 유의미하게 관찰

한 미생물 메커니즘 연구와 관련이 있음

유기오염원과 플라스틱 노출 시 유의하게 변화하

는 미생물을 대상으로 미생물과 호스트의 상관관

계 규명을 위해 활용이 가능함
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〈 대표적 연구실적 사본 〉
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[붙임3] 연구개발성과 활용계획서

연구개발성과 활용계획서

1. 연구성과 및 활용 현황

※ 연구성과는 최종보고서 작성 시 각 전문기관 연구관리시스템(ex. 한국연구재단 연구사업통합

지원시스템, http://ernd.nrf.re.kr)에 입력했던 내용 중에서 해당 항목을 내려 받아 그대로 붙이거나 

글자 크기 등을 편집하여 첨부함

※ accepted/in press인 논문은 필요하다고 판단되면 추가로 작성가능

  가. 과학기술/학술적 연구성과
(단위: 건)

전문학술지 논문게재 초청

강연

실적

학술대회

논문발표
지식재산권

수상

실적

출판실적

국내논문 국외논문
국내 국제

출원 등록
저역서 보고서

SCI 비SCI SCI 비SCI 국내 국외 국내 국외

3

  나. 전문학술지 논문게재 성과 정보
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과제

번호
게재연월 논문제목 총저자명

출

처
학술지명 권(호)

학술지

구분

SCI

여부
IF

국제공동연구

논문여부
기여도

2019R1

A2C100

7963

202103

Different 

effects of 

nano-and 

microplastics 

on oxidative 

status and gut 

microbiota in 

the marine 

medaka 

Oryzias 

melastigma

H y e - M i n 

K a n g , 

E u n j i n 

B y e o n , 

H a k s o o 

J e o n g , 

M i n - S u b 

Kim, Qiqing 

C h e n , 

Jae-Seong 

Lee

SCI

JOURNAL 
OF 

HAZARD
OUS 

MATERIA
LS

405 국외 SCI등재
10.5

88
아니오 50

2019R1

A2C100

7963

202006

Interspecific 

biotransformati

on and 

detoxification 

of arsenic 

compounds in 

marine rotifer 

and copepod

E u n j i n 

B y e o n , 

C h e o l h o 

Y o o n , 

J i n - S o l 

Lee, Young 

Hwan Lee, 

Chang-Bu

m Jeong, 

Jae-Seong 

L e e , 

H y e - M i n 

Kang

SCI

JOURNAL 
OF 

HAZARD
OUS 

MATERIA
LS

391 국외 SCI등재
10.5

88
아니오 50

2019R1

A2C100

7963

202005

Generation of 

albino via 

SLC45a2 gene 

targeting by 

CRISPR/Cas9 

in the marine 

medaka 

Oryzias 

melastigma

Chang-Bu

m Jeong, 

H y e - M i n 

K a n g , 

S ung-Ah 

H o n g , 

E u n j i n 

B y e o n , 

J i n - S o l 

Lee, Young 

Hwan Lee, 

I k-Young 

C h o i , 

S a n g s u 

B a e , 

Jae-Seong 

Lee

SCI
Marine 

pollution 
bulletin

154 국외 SCI등재
5.55

3
아니오 50
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  다. 지식재산권 성과 정보

과제

번호

출원등록

연월

재산권

구분

출원등록

구분
발명제목

출원

등록인

출원

등록국
발명자명 출원등록번호 활용형태 기여도

  라. 산업지원 및 연구성과 활용
(단위: 건)

기술확산 연구성과활용(사업화 및 후속연구과제 등)

기술실시계약체결 기술지도 기술평가 후속연구추진 사업화추진중 사업화완료

  마. 국내외 기술료 징수 현황 (기업화 완료 또는 기술실시계약 체결 시 기재)

징  수  조  건

징  수  현  황             백만 원(전년도말 현재)

  바. 기업화 성과 (기업화 완료 또는 추진 중인 경우 반드시 기재)

업    체    명 
기업화 완료[  ]

기업화 예정[  ]
년   월   일

제    품    명 제  품  용  도

기업화이용유형 중 택일 신제품개발[  ], 기존제품 개선[  ], 신공정개발[  ], 기존공정개선[  ], 기타[  ]

  사. 경제적 파급 효과 (지난 1년간 실적)

수입대체 효과

(백만 원/년)

수출증대 효과

(백만 원/년)

매출증대 효과

(백만 원/년)

생산성향상 효과

(백만 원/년)

고용창출 효과

(인력양성 인원수)
그 밖의 효과

  아. 향후 경제적 기대 효과

수입대체 효과

(백만 원/년)

수출증대 효과

(백만 원/년)

매출증대 효과

(백만 원/년)

생산성향상 효과

(백만 원/년)

고용창출 효과

(인력양성 인원수)
그 밖의 효과

2. 연구개발성과 활용 계획 (해당항목에 “○” 표시)

기술이전 기업화 후속연구 추진 타 사업 활용 그 밖의 목적 활용 연구결과 활용중단

○ ○
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  가. 당해연도 활용계획 (6하 원칙에 따라 구체적으로 작성)

   본 연구를 통해 확보한 연구기술을 다른 과제 연구 (“해양생물 마이크로바이옴 분석과 적용 연구를 

통한 마린바이오틱스 개발”, “대사체 분석기법 활용 해양무척추생물 유용 대사물질 탐색을 위한 기초연

구”) 참여 연구원으로서 연구를 수행하며 해양생물의 마이크로바이옴연구와 대사체 연구를 수행할 계획

임

  나. 활용방법

   본 연구에서 바다송사리를 대상으로 구축한 마이크로바이옴과 대사체 전처리 조건과 분석 방법을 활

용하여 다른 해양생물에 접목하여 수행하여 해양생물 마이크로바이옴과 대사체 데이터베이스 구축과 독

성연구에서의 지표로서 활용하고자 함

  다. 차년도 이후 활용계획 (6하 원칙에 따라 구체적으로 작성)

장내 마이크로바이옴의 중요성에도 불구하고 미생물의 기능, 상호작용관계, 메커니즘에 대한 이해는 아

직도 많은 연구가 진행되어야 하는 실정임. 그러므로 본 연구를 활용하여 해양어류 장내 미생물 재구성

을 위한 유전자 재조합 기초 시스템을 확립하고 이를 통해 미생물 기능, 숙주-미생물 상관관계 및 메커

니즘을 규명하는 연구 과제를 수주할 계획임

3. 기대효과

n 해양생물의 마이크로바이옴 연구와 대사체 연구를 통해 해양생물에서의 오믹스 기술을 향상시킬 수 

있으며, 상용화 가능한 유용물질 발굴에 용이 할 것으로 사료됨

n 해양생물의 특이성을 고려하여 해양생물을 활용한 마이크로바이옴 인력 양성과 고용분야가 창출될 

것으로 기대함

n 사람의 건강과 농업 생산성 향상을 위해 연구되고 있는 마이크로바이옴 공학을 해양생물에 접목시켜 

연구를 수행함으로써 양식산업에 기여할 수 있다고 예상함

4. 문제점 및 건의사항


