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1. 서론

식품 시장은 점차 대형화 및 세계화되고, 새로운 가
공 방법과 최소한의 가공, 신선 및 즉석 식품 등의 요
구가 증대되는 추세이다. 이에 따라 푸드 체인은 점
점 더 길어지고 복잡해져 병원성 세균 및 바이러스의 
위해 가능성은 점점 더 커지고 있다. 세균은 도살, 착
유, 발효, 가공, 저장 및 포장 등 푸드 체인의 각 단계

에서 식품에 오염될 수 있으므로 지난 몇 년 동안 미
생물학적 피해를 최소화하는 많은 전략들이 있었지

만 항생제의 사용은 부정적인 영향으로 인해 사용이 
제한되어왔고, 열, 자외선 등과 같은 물리적 처리는 
관능 특성의 변화 등의 문제가 생기기도 한다. 게다

가, 광범위한 소독제의 이용이 저항성 세균의 발달을 
유도할 수 있다. 즉, ‘농장에서 식탁까지’ 미생물학적 
위해로부터 안전하게 식품을 보존할 수 있는 더 새롭

고 대체할만한 기술 개발이 절실히 요구되고 있다(1).
최근 파아지(phage, 박테리오파아지)를 이용하여 식
품이나 사료 중 병원균을 제어하는데 관심이 커지고 
활발한 연구개발 및 제품화가 이루어지고 있다. 이미 
일부 파아지 기반 제품이 식품에 사용될 수 있도록 승
인되어 상업적으로 이용가능한 파아지 제품 수가 증

가하고 있다(예, LISTEX™ P100 등). 현재 Escherichia 
coli O157:H7, Salmonella spp., Listeria monocytogenes, 3
가지 병원균에 대해 개발 중에 있으며 앞으로 새롭게 
떠오르는 병원균에 대한 파아지도 관심을 갖고 있다. 
본 고찰에서는 식품과 식품 생산 환경에서 식품 유래 
병원성 세균을 감소시킬 수 있는 파아지 기반 전략에 
대한 최신 문헌과 현황에 대해 살펴보고자 한다. 

2. 생물학적 제어제(biocontrol agent)로서의 파아지

2.1 파아지의 생활사

Ernest Hankin(1896년)과 Frederik Twort(1915년)가 
처음으로 파아지를 발견하여 이것이 세균 세포에 
침입하여 증식하고, 대사를 방해하여 세균이 분해

되도록 하는 바이러스임을 설명하였다. 그 후 Felix 
d’Herelle(1919년)가 이질 치료 요법으로 박테리오파

아지를 최초로 사용하여 이것이 생물학적 제어의 첫 
번째 예라고 할 수 있다. 그 당시에 임상 목적으로 다
양한 병원성 세균에 대한 파아지를 상업적으로 생산

하기 시작하였으나, 서구에서는 항생제의 발견으로 
인해 러시아 및 동유럽에서만 꾸준히 연구가 진행되
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고 있었다. 최근 항생제 내성 등으로 인한 항생제 승
인 기준의 엄격화, 새로운 생물학적 제어제 개발 요구 
등의 이유로 인해 서구에서도 임상에서 뿐만 아니라 
가축, 식품 및 식품 산업에 이용할 목적으로 활발한 
연구가 진행되어 현재에 이르고 있다(1).
파아지는 약 1031개로서 지구상에서 가장 풍부

한 미생물 중의 하나로서 식품 뿐 아니라 자연계

에 널리 퍼져있다. 파아지는 모양, 크기, 핵산의 형
태, 외피 또는 지질의 존재 여부에 따라 크게 13개 
과(family)로 구분된다. 대부분은 20면체 머리와 꼬
리를 가진 이중 나선 DNA인 Caudovirales 목(5568개 
중에서 5360개)이다(그림 1a). 꼬리의 형태에 따라 
Myoviridae(contractile tail), Siphoviridae(long non contrac-
tile tail) 및 Podoviridae(extremely short tail)로 구분되며. 
나머지는 dsDNA, ssDNA, dsRNA 또는 ssRNA를 가진 
정방형, 섬형 및 다형 파아지이다(2).
파아지는 생활사에 따라 virulent 파아지와 temper-

ate 파아지로 구분된다(그림 1b). Virulent 파아지는 용
균성 주기(lytic cycle)를 따르므로 세균 내에서 증식하

고 결국 세균을 분해하여 파아지 자손을 방출한다. 반
면에 temperate 파아지는 용원성 주기(lysogenic cycle)
를 거치므로 세균의 염색체로 파아지 DNA가 삽입되

고 용균성 주기로 들어가기 전까지 숙주 유전체의 일
부로서 복제된다. 그래서 용원성 세균은 그 파아지와 
같거나 유사한 파아지로 감염되면 면역성을 가지게 

된다(3). 용균성 주기에서 숙주 인지와 흡착은 세균

의 특정한 리셉터를 식별하는 파아지 꼬리 관련 단백

질에 의해 부분적으로 매개된다. 비가역적인 흡착 하
에서 파아지는 숙주세포 RNA 중합효소에 의해 전사

되는 핵산을 주입하고 파아지 유전체가 다수 복제되

어 파아지 구조 단백질 생산 방향으로 진행되어 새로

운 완전한 바이러스로 조합하여 결국 숙주세균을 분
해시킨다(2).

2.2 파아지 제품의 특성

파아지가 생물학적 제어제(biocontrol agent)로 식품

에서 사용되기 위해 가져야 하는 바람직한 특성들을 
Hagens 등은 다음과 같이 제시하였다(4): (1)타겟으로

하는 미생물 종 또는 속을 감염시킬 있도록 광범위한 
숙주범위를 가져야 한다. (2)숙주를 분해시킬 수 있어

야 한다(병원성). (3)비병원성 숙주에도 전파되어야 
한다. (4)상업적으로 사용되는 모든 파아지의 유전체 
염기서열이 알려져 있어야 한다. (5)세균 DNA와 같
이 파아지 유래 DNA가 아닌 다른 DNA로 형질도입

이 되지 않아야 한다. (6)파아지에는 잠재적인 알러지 
유발 단백질이나 병원성 관련유전자가 없어야 한다. 
(7)경구투여 부작용을 나타내지 않아야 한다. (8)파아

지 기반 제품이 식품에 사용되기 위해서는 GRAS(또
는 Goodridge LD과 같은 식품첨가물 규제승인)가 되
어야 하며 오랜 기간 저장하며 사용 시에 충분히 안정

적이어야 한다. (9)파아지 제품의 대량생산이 가능해

야 한다. 이와 유사하게, 식품의 수확 전후 생물학적 
위생 처리를 위해 특정 파아지를 선정할 때의 의사결

정도를 그림 2에 제시하였다(5).  
아직 식품에서 파아지 제품이 가져야 하는 정확한 

특성에 대해 논의 중이며, 파아지 제품의 산업표준화 
절차가 확립되지 않았다. 식품에서 파아지를 생물학

적 제어제로 사용하는 문제는 더욱 신중하게 다루어

져야 한다. 또한 단일 파아지를 사용할 것인지 파아

지 혼합물(phage cocktail)을 사용할 것인지, 파아지 혼
합물에는 무엇을 포함할 것인지에 대한 기준이 설정

되어야 하며, 점차 이러한 문제들이 해결되어야 할 것
이다.

그림 1. 파아지의 구조 및 생활사
 a: 전형적인 꼬리 달린 파아지의 구조;
 b: 파아지의 용균성 주기와 용원성 주기
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3. 수확 전(pre-harvest) 식품 유래 병원균 제어

파아지 요법은 식품처리공정에 들어가기 전인 수
확 전 처리 과정에서 살모넬라, 캠필로박터, 리스테

리아, 대장균 속과 같은 식품 유래 병원균을 제어하

는 효과 및 소, 양, 돼지, 가금류에서의 효능이 연구되

고 있다. 일반적으로 단독 파아지의 사용은 저항성을 
유발할 수 있는 것으로 알려져 있는 반면 파아지 혼합

물 내의 여러 파아지의 동시 사용은 저항성 유발 가능

성이 감소하는 것으로 알려졌다(6). 

3.1 반추동물 

소 등의 반추동물에서 E.coli O157:H7은 장이나 배
설물에서 증식하기 때문에 가축을 도축하는 과정에

서 병원균에 오염될 수 있다. 이 병원균을 가지고 있
는 가축의 도축은 먹이사슬을 오염시킬 위험이 높기 
때문에 소의 소화관에 있는 E. coli O157:H7의 수와 확
산을 줄이기 위해 파아지 기반의 접근방식이 설계되

었다. 예를 들어, 양에게 E. coli O157:H7 특이적 파아

지(DC22)를 접종했을 때 소화관에서 E. coli O157:H7 
수를 감소시켰으나 통계적으로 유의적이지 않았고, 
Bach 등은 E. coli O157:H7 특이적 파아지를 양에 접
종했으나 E. coli O157:H7이 변으로 배설되는 현상을 
관찰할 수는 없었다. 아마도 파아지가 식품입자에 비
특이적으로 결합했거나, 반추위나 소화관내 다른 물
질로 인해 그 효과가 방해되는 것으로 사료되었다

(7, 8). 파아지 혼합물을 사용한 연구들에서, 가축 분
뇨샘플에서 분리한 21개의 파아지 혼합물을 E. coli 
O157:H7에 감염된 양에게 접종했을 때, 맹장과 직장

내의 E. coli O157:H7 수의 감소를 관찰하였다(9). 또
한 양에 파아지 CEV1을 경구투여 했을 때 반추위의 E. 
coli O157:H7 수준에 변화가 없었지만 파아지 CEV2를 
혼합하여 사용했을 때 E. coli O157:H7 감소에 매우 높
은 효율을 보였다(6).
파아지 요법을 사용할 때 경구투여하면 위의 산성

조건이나 담즙과 같은 소화효소에 의해 파아지 수가 
급격하게 줄어들 수 있다는 연구들이 있었는데, 창자

에 KH1과 SH1 2개의 파아지를 단일 또는 파아지 혼합

물로 처리했을 때, E.coli O157:H7 수를 줄여주었지만 
완전하게 제거할 수는 없었다(8). 이상의 결과들로부

터 파아지 투여량, 투여 횟수(1회 또는 연속), 투여방법

(물, 사료, 직장내), 파아지 요법의 경제성 연구 등이 필
요함을 알 수 있다.

3.2 돼지

Harris 등은 돼지에서 Salmonella 제어에 효과가 있는 
26가지 파아지 혼합물을 개발하고 평가했다. 이전 연
구에서는 감염된 돼지에서 파아지 혼합물로 Salmo-
nella를 충분히 제어 할 수 없었다. 이 연구에 기초하

여, Lee와 Harris는 3주된 돼지에 108 CFU의 Salmonella 
enterica serovar Typhimurium과 1010 PFU의 Salmonella 
특이 파아지 Felix 01을 3시간 동안 경구 또는 근육투

여 한 결과, 편도와 맹장에서는 대조군에 비해 S. ty-
phimurium의 양이 확연히 감소하였다. 파아지 처리는 
돼지에서 S. typhimurium의 빠른 전염을 막을 수 있는 
단기적 방법으로 사용될 수 있을 것이라 사료된다(6).
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그림 2.  수확 전 또는 후 생물학적 위생 처리를 위한 특정 파아지  
선택 결정도

 (녹색 : 바람직함, 흰색: 바람직하지 않음)
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3.3 가금류

전세계적으로 가금류 및 달걀제품의 식품 매개 질
병의 대부분의 원인균이 Salmonella spp.와 Campylo-
bacter이다. 가금류에서 파아지를 기반으로 Salmo-
nella를 제어하기 위해 많은 연구가 시도되고 있다. 
Berchieri 등은 Samonella enterica serovar Typhimurium
에 감염된 갓 깨어난 병아리에 경구 또는 식이로 단일 
파아지 투여 후 맹장의 S. typhimurium 수가 감소되지 
않았고, 오히려 S. typhimurium가 높은 파아지 저항성

을 가진다고 보고되었다. 그러나 두 번째로 파아지가 
처리되었을 때에는 S. typhimurium이 완전히 사멸하

거나, 21일 동안 56%에서 20%로 감소되었다. 구이용 
영계에서 파아지 처리된 영계는 비처리군에 비해 맹
장내의 S. Enteritidis가 감소되었다고 보고되었고, 다
른 연구에서는 파아지 혼합물의 사용이 감염된 병아

리의 S. Enteritidis를 감소시켰으나 통계적으로 유의

적이지 않았다(11, 12). Toro 등은 Salmonella 제어를 위
해 경쟁적 배제 세균과 Salmonella 특이적 파아지 3종
류를 혼합하여 인공적으로 감염시킨 닭에 처리하였

는데, 비처리군과 비교해서 나머지군 모두 맹장과 소
장에서 Salmonella 수의 감소를 확인하였다(13). 

Salmonella enterica serotypes Enteritidis, Hadar, Ty-
phimurium에 대해 넓은 숙주범위를 가지는 3개의 파
아지를 새에 처리했을 때, 파아지 투여량이 많을수록 
Salmonella 저항성 비율이 높아진 결과를 통해 Salmo-
nellae 제어를 위한 핵심 요인은 적절한 파아지의 선
정, 파아지 투여시기와 방법의 최적화이다(14). 파아

지 투여 방법이 미치는 효과를 관찰하기 위해 Borie 
등은 닭에 S. Enteritidis를 감염시키고 3가지 파아지

를 사용했을 때, 스프레이법과 식수 모두 닭의 장에

서 S. Enteritidis의 증식을 감소시키는 것으로 나타났

다(15). 종합해보면, 반추위동물 및 가금류의 식품 유
래 병원균 제어에 파아지의 사용이 성공적이었지만 
살아있는 동물에 적용하는 것에 대해서는 아직 많은 
도전에 직면해 있다. 대규모로 연구되기 전에 먼저 살
아있는 동물을 대상으로 한 파아지 기반 제품의 규제

승인이 필요하다. 
파아지는 가축의 가죽에서 고기로 E. coli O157:H7과 

Salmonella spp. 등의 병원균이 전이 되지 않도록 세
균 수를 감소시키는데 도움이 된다. Omnilytics사(Salt 
Lake City, 미국)에서 생산한 가죽 스프레이는 현재 가
축산업에서 사용이 승인된 유일한 파아지 제품이다. 
Elanco사(Greenfield, 미국)는 Omnilytics사와 협력하여 
양 가죽에서 E. coli O157:H7을, 가금류에서 Salmonel-
la를 감소시킬 수 있는 2가지 제품을 생산하였다. 유
럽에서 생고기와 낙농제품에서 파아지의 사용을 지
지하고 있기 때문에 앞으로는 파아지 기반 제품의 승
인이 용이해지리라 사료된다. 

4. 수확 후 (post-harvest) 식품 유래 병원균 제어

4.1 육류 (Meat)

식품에서는 동물과 달리 면역체계나, 미세환경에 
따른 상호작용과 같은 다양한 변화의 영향을 받지 않
기 때문에 파아지 기반 처리가 살아있는 동물보다 더 
효과가 우수할 것으로 기대되지만, 여전히 지방, 단
백질, 탄수화물 등으로 구성된 식품 매트리스의 구성

성분, 또는 pH와 같은 식품 고유의 특성들이 파아지

의 작용에 영향을 미칠 수 있다. 
O’Flynn 등은 E. coli O157:H7에 대한 3가지 파아지 

각각 또는 혼합물을 사용하여 고기 내에 존재하는 E. 
coli O157:H7 분해능을 관찰하였다. 그 결과, 9개 중 2
개의 샘플에서는 E. coli O157:H7가 10 CFU/ml 이하로 
발견되었으며, 7개의 샘플에서는 전혀 발견되지 않
았다(16). 다른 연구에서, 쇠고기 중 L. monocytogenes
를 제어하기위해 파아지와 니신 (lactic acid bacteria가 
내는 항생물질)을 함께 사용하면 육수에서 L. mono-
cytogenes에 대한 항균효과를 낸다고 보고되어 두 가
지를 함께 사용하는 것이 효과적인 방법임을 알 수 
있었다(6). 

C. jejuni를 줄이기 위해 계육 피부에 많은 수의 파아

지(107 PFU)를 처리했을 때 모든 샘플에서 두드러진 
병원균 감소가 관찰되었고 파아지와 냉동 과정을 함
께 처리하는 것이 더 효과적이라고 보고되었다(17). 
Goode 등의 연구에서도 계육 피부에서 S. Enteritidis
에 대한 파아지의 제어 효과를 관찰할 수 있었다(18).  
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4.2 신선 식품 (Fresh produce) 

신선한 과일과 채소에서 기인한 식품 유래 질병이 
크게 증가하고 있다. 예를 들어 1990년과 2003년 사이

에 채소와 관련하여 554건의 식중독 사고가 보고되

어 28,000명의 환자가 발생하고 그중 일부는 사망에 
이르렀다. 최근 독일의 유기농 농장에서 생산된 콩나

물에서 분리된 대장균 속에 의해 발생된 식중독 사
고는 날것으로 소비되는 음식에서 식품 유래 병원균

을 제어하는 더 나은 방법을 개발해야 함을 시사한

다. 게다가 유기농업은 천연항균제를 생산에 사용하

도록 되어있는데, 이는 파아지를 생물학적 제어제로 
사용하는데 매우 적합한 조건이라 할 수 있다. 
발아종자에서 Salmonella를 제어하기위해 숙주범

위가 다른 2가지 파아지를 분리하고 파아지 혼합액

을 처리한 결과, 수침된 브로콜리 씨앗 중 Salmonella
를 1.5 log 감소시켰다(19). 허니듀 멜론 실험에서는 
파아지 혼합물이 L. monocytogenes를 2.0-4.6 log까지 
감소시켰으나 절단한 사과에서는 산도로 인한 파아

지 농도 저하로 파아지 혼합물의 효과가 감소되었

다. 파아지가 니신과 함께 사용할 때 파아지의 감소

가 줄어든다고 보고되었다. 후속 연구에서, 허니듀 
멜론에 고농도의 6가지 파아지 혼합물을 사용한 결
과, L. monocytogenes을 크게 감소시켜, 파아지 투여량 
또한 중요하다는 것을 다시금 확인할 수 있었다(20). 
절단한 아이스버그 양배추와 칸달루프에서도 E. coli 
O157:H7 특이적 3가지 파아지의 효과를 관찰할 수 
있었으며, Guenther 등은 양배추와 상추의 잎에서 L. 
monocytogenes를 제어하는데 넓은 숙주 범위를 가지

는 2가지 파아지, A511과 P100 효과를 입증하였다(6). 
파아지 혼합물과 다른 항균제를 함께 사용하는 

시도로, E. coli O157:H7 및 O26 strain을 고효율로 분
해시키는 8가지 파아지 혼합물을 생산하여 4가지 
E. coli O157:H7 strain 106 CFU/ml에 개별적으로 처
리했을 때 세균 농도가 감소하였으며 정유인 trans-
cinnamaldehyde(TC)가 함께 사용되었을 때 상추와 시
금치에서 모든 온도와 농도에서도 10분 안에 사멸되

었다(6).  

4.3 가공식품 (Processed foods) 

가공식품은 식품 유래 식중독사고 발생의 중요한 
급원이 된다. 예를 들어 리스테리아증(listeriosis), 살
모넬라증(salmonellosis), E. coli O157:H7에 의한 출혈

성대장염(hemorrhagic colitis)과 용혈성 요독증후군

(hemolytic uremic syndrome)은 소시지, 포장육, 치즈, 
분유와 같은 식품과 관계가 있다. 이들 식품에서 파
아지를 통한 식품 유래 병원균의 제어는 파아지가 다
양한 식품에 처리될 수 있다는 것 뿐 아니라 생물학

적 제어제로서 유연하게 사용될 수 있다는 것을 시
사한다. 

L. monocytogenes에 특이적인 파아지 P100가 표면 
숙성된 소프트 치즈의 숙성단계에서 L. monocyto-
genes가 저농도로 오염되었을 때 항균제로써 사용될 
수 있음을 보여주었고, 체다치즈를 생산하는데 사용

되는 가공되지 않은 우유나 저온살균된 우유에 파아

지를 처리하여 S. Enteritidis를 감소시킬 수 있다고 보
고하였다. 까망베르 치즈와 림버거 형태의 치즈에서 
파아지 A511을 단일 또는 반복 투여한 결과, 파아지 
투여량과 치즈 종류에 상관없이 숙성이 완료되는 기
간(21일 후)에 L. monocytogenes가 2.5 log 이상으로 감
소하였다(6). 같은 연구그룹이 파아지 A511과 P100을 
이용하여 핫도그, 살균초콜릿우유(3.5% fat), 모짜렐

라치즈의 염수, 아이스버그 상추와 양배추에 대해 2 
log 이상 세균 수가 감소되는 것을 관찰하였다. 

LISTEX™ P100(EBI Food Safety사, 네덜란드)은 Lis-
teria 특이적 천연 파아지 제품으로 GRAS로 승인되었

다. USDA는 LISTEX™의 GRAS 상태를 식품제조용제

(processing aid)로 최근 개정하였다. E. coli O157:H7 3
가지 strain 혼합액에 오염된 유리나 석고와 같은 식
품생산시설의 단단한 표면, 토마토, 시금치, 브로콜

리, 쇠고기 분쇄육의 오염 감소를 테스트하기 위해 
ECP-100라 명명된 3가지 파아지 혼합물이 사용되었

다. 그 결과는 파아지가 다양한 식품의 오염 감소 뿐
만 아니라 표면의 오염제거에도 유용할 수 있다는 다
른 연구들과도 일치한다. 식품산업에서 식품 접촉표

면의 오염은 오염되지 않은 식품에 교차오염 가능성

이 있기 때문에 매우 중요하다. 파아지는 이러한 표



63
Food Science and Industry (Vol.46 No.1)

면에서 식품 유래 병원균을 제거하는 새로운 방법이 
될 수 있다. 최근 ECP-100을 생산하는 Intralytix사는 
E. coli O157:H7 제어에 효과가 있는 파아지 기반 제품

인 EcoShield™로 FDA에서 ‘Food Contact Notification’ 
(FCN) 승인을 받았다. FCN은 분쇄하기위한 붉은 육
류 부분과 잘라낸 부분에서 사용이 허용된다. 이전에 
FDA는 Intralytix사에서 제조한 ready-to-eat 육류제품

과 가금류 제품에서 L. monocytogenes를 제어하기 위
한 항균제로 6개의 파아지가 포함된 파아지 혼합 제
품인 ListShield™을 허용하였다. 
유아 조제분유에 이용되는 Enterobacter(지금은 

Chronobacter) sakazakii 특이적 파아지는 24℃와 37℃
에서 모두 C. sakazakii의 생장을 억제시키는 것을 확
인하였다. 또한 Whichard 등은 숙주 범위가 넒은 Sal-
monella 파아지 Felix-O1이 소시지에서 S. typhimurium
를 제어하는 효과를 테스트하였는데, 파아지를 처리

한 샘플에서 99%의 항균 효과를 보였다(21). 식품 매
트릭스 내에서 파아지를 이용한 주요 병원균 제어 연
구 결과를 요약하여 표 1에 제시하였다.

5. 바이오필름 제어에 파아지의 이용

대부분의 식품 및 유가공 산업에서 병원성 및 부패 
세균은 공장의 장치 표면에 부착되거나 바이오필름

을 형성하는 경향이 있다. 이는 미생물 오염의 온상

이 되어 장비의 손상, 에너지 손실, 최종 제품의 변패 
및 식품 병원균의 전이와 질병 유발을 초래한다. 문
제는 모서리, 접합부위, 개스킷 등 쉽게 제거되기 힘
든 곳에 생성되면 제거나 세척되기 어렵다는 것이며 
장비의 부식된 부위가 바이오필름 발달의 가장 이상

적인 부위이다. 스테인레스 스틸이나 테프론, 플라스

틱, 고무, 유리, 나무 등의 재질에 모두 존재할 수 있
다(31).
대부분의 파아지-병원균 관계는 바이오필름에서

보다는 부유된 상태의 연구가 더 많이 되어있다. 파
아지-바이오필름의 상호관계에는 복잡한 과정들이 
관여되어 있으며 단지 용균성 파아지만 사용된다. 파
아지가 타겟으로하는 병원균 표면의 리셉터에 흡착

되는 과정이 가장 중요한데, 이는 파아지가 병원균 표
면에 박혀있는 exopolysaccharide(EPS)를 통과해야 가
능하다. 일반적으로 파아지는 확산되거나 파아지가 
지닌 효소로 인해 EPS matrix를 잘 통과하는 것으로 
보고된다. 이 효소가 matrix를 파괴해서 lipopolysac-
charide, 외막 단백질 또는 숙주 감염 개시에 필요한 
다른 리셉터들과 접촉하도록 해준다.
파아지 스프레이 처리는 예를 들어 시금치의 수확

시 위생처리 규정에 따라 염소 용액에 담그는 방법의 
대체법이 될 수 있고, T4 파아지는 E. coli 바이오필름

표 1. 식품 안전에서 파아지 응용 예

Pathogen Food matrix Reference

Campylobacter jejuni
Fresh cut fruit 27
Chicken skin 17, 18

Salmonella spp
Cheese 28

Chicken Frankfurters 22
Escherichia coli O157:H7 Steak meat 16

Listeria monocytogenes

Beef 23
Fruit 20, 29

Cheese 26
Ready-to-eat foods 30

Staphylococcus aureus
Ultra-high-temperature whole milk 24

Pasteurized milk 25
Enterobacter sakazakii Infant formula 21
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에 영향을 주며, P. fluorescens 바이오필름에 대한 파
아지 lBB-PF7A의 영향에 관한 연구에서는 대류 기전

이 중요하다고 보고되었다. 즉, 바이오필름 세포 분해

는 동적인 상태에서보다 정적인 상태하에서 더 효율

적이다. 파아지 IBB-PF7A는 빠른 바이오필름 세포 분
해능으로 인해 효과적인 생물학적 제어제라 할 수 있
으며, P. fluorescens와 Staphylococcus lentus, 두 가지 모
두 제어하는데 이용될 수 있다(32). Staphylococcus 특
이적 파아지 K의 부유 세포 및 바이오필름 감수성 조
사 결과, 파아지 K는 세균의 성장 단계에 의존하여 효
율적으로 분해하였고, 바이오필름 복합체에는 침투

하여 분해활성을 나타내지 않았다. 파아지와 세균은 
바이오필름 내에서 지속적으로 함께 생존할 수 있으

므로 파아지, 다당 탈중합효소, 소독제 등의 혼합물이 
바이오필름을 제어하는데 더 효과적이라고 제안되었

다. 또한 파아지가 바이오필름을 분해시키는 효소를 
발현시킬 수 있도록 유전자 조작하는 방법이 좋은 제
어 방법 중 하나가 될 수 있다. 조작된 파아지가 바이

오필름 내 세균을 99.9% 제어했다고 보고되었다(32). 

6. 파아지 엔도라이신 및 식품 안전에의 응용 

6.1 엔도라이신 구조와 작용 기작

Small RNA 및 DNA 파아지는 펩티도글리칸(pepti-
doglycan) 생합성에 관련된 숙주 효소를 저해하는 특
정 단백질을 암호화한다. Large DNA 파아지에서 생성

되는 엔도라이신(endolysins 또는 lysins)은 용균성 주
기에서 유전자 발현의 후반부에 생성되며 펩티도글

리칸의 효소적 분해와 관련된다. 엔도라이신은 그람 
양성균에서 펩티도글리칸을 분해시키는 능력이 있
어 항균제로 사용될 수 있다. 대부분의 엔도라이신은 
분비 신호를 가지고 있지 않고 엔도라이신 분자가 세
포막을 통과하게 하거나 세포벽에 접근할 수 있게 하
는 홀린(holins)이라는 작은 소수성 단백질을 통해 세
포 내부에서 펩티도글리칸에 접근한다(그림 3하)(2). 
엔도라이신은 효소특이성에 따라서 주로 5가지

로 구분된다(그림 3상): 1)N-acetylmuramidases (ly-
sozymes), 2)endo-b-N-acetylglucosaminidases, 3)lytic 

transglycosylases(펩티도글리칸의 당 골격 분해), 4)en-
dopeptidases(펩티드 부분 분해), 5) N-acetylmuramoyl-
L-alanine amidases(아미드 결합 분해)(33). 펩티도글리

칸을 가수분해시키는 muramidases와 amidases는 가장 
널리 알려져 있는 효소이다. 펩티도글리칸의 손상은 
궁극적으로 숙주의 저삼투압 분해를 일으킨다. 일부 
엔도라이신은 C-말단 부위에 세균 세포막을 붕괴시

키는 양이온의 항균 펩티드와 유사한 염기서열을 가
지고 있다. 그람 양성 엔도라이신은 두 개의 뚜렷한 기
능성 도메인으로 구성되어 있는데, N-말단 도메인은 
주로 하나의 muralytic 활성을 가진 촉매 활성을 지니

지만, C-말단에는 세포벽 결합 도메인(CBD)이 효소의 
특이성 정도를 결정한다. 게다가 CDBs는 숙주가 용균

되면 엔도라이신을 기질에 고정시킨다. CDBs는 그람 
음성 파아지의 엔도라이신에서는 잘 발견되지 않는

다. 대부분 엔도라이신은 숙주세균에 좁은 스펙트럼

의 용균 활성을 지니지만 Enterococcal 파아지 라이신

그림 3.  파아지 엔도라이신 효소 작용 부위(상)와 모듈 구조(하a)  
및 작용 양식(하b)의 모식도
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은 예외적으로 Streptococcus 속, S. aureus 등 지금까지 
발견된 것 중 가장 광범위하게 작용하는 라이신이다. 

6.2 엔도라이신의 식품에서의 응용

강력한 항균제로서의 엔도라이신의 연구는 주로 
동물에서 질병예방과 세균감염의 치료에 초점이 맞
춰지고 있다. 식품의 생물학적 저장(biopreservation)
에 관련된 연구는 아직 초기 단계에 있다. 그러나, 수
많은 동물 매개 및 식품 유래 병원균에 대한 엔도라

이신의 활성 연구는 기하급수적으로 증가하고 있으

며 앞으로도 다양하게 응용될 것이다. 지금까지 엔도

라이신에 대한 어떤 저항성도 보고되지 않았기 때문

에 다른 항균제에 비해 장점이 될 수 있다. 최근 몇몇 
연구에서 푸드 체인에서의 엔도라이신의 항균가능

성이 언급되었다.  식물병원체인 Erwinia amylovora로
부터 보호하기 위해 형질전환 감자에 T4 lysozyme을 
처리, 배에서 재조합 파아지 Ea1h 엔도라이신을 표면

에 처리, 그리고 유선염과 S. aureus에 의한 우유의 오
염을 감소시키기 위해 형질전환 소에 엔도라이신 처
리 등의 효과를 나타냈다. 또한 에어로졸화한 PlyC 엔
도라이신이 비이온 세제, 경수, 유기물 등에 다양하

게 존재하는 Streptococcus equi를 제거하거나 줄이는

데 효과가 있으며, Staphylococcal 엔도라이신이 바이

오필름에 존재하는 S. aureus를 제거함을 확인하였다. 
식품 가공 분야에서는 주로 낙농생산에 적용된다. 또
한 기타 엔도라이신의 역할은 CBDs의 높은 특이성

을 기반으로 재조합 CBDs로 코팅된 마그네틱 비드

를 이용한 빠르고 민감한 검출 시스템을 개발하는 데
에도 사용된다(2). 

7. 생물학적 병원균 제어 방법 비교

- 천연 항균제 (박테리오신, 파아지 및 엔도라이신)

식품의 바이오보존(biopreservation)에 대한 관심이 
다양한 급원의 새로운 천연 항균 물질에 대한 탐구를 
유도하고 있다. 박테리오신(bacteriocin)은 천연 식품 
바이오보존제로서 널리 인식되어져왔으나 최근 박

테리오신 생물학이 크게 진보하여 새로운 탐구 분야

를 열고 있다. 반면에, 파아지와 엔도라이신은 불과 
최근 10년 이내에 이용이 고려되어 발달하기 시작하

여 유망한 분야로 떠오르고 있다. 그림 4와 같이 푸드 
체인의 크게 3가지 주요한 단계, 즉 초기 상품(원자

재)의 생산, 식품 가공, 식품 저장 단계별로 박테리오

신, 파아지, 엔도라이신이 각각의 항균 활성 및 그 기
능들이 제안되고 있다. 박테리오신은 초기 상품(원자

재) 생산 단계에서 감염을 예방하고, 항생제 기반 성
장 촉진제를 대체하며, 동물 매개 세균의 감소에 응용

될 수 있으나 파아지는 감염에 대한 파아지 요법, 동
물 매개 세균의 저감화에, 엔도라이신은 질병 예방이

나 설비의 위생에 이용될 수 있다. 식품 가공 단계에

는 파아지와 엔도라이신이 바이오필름 제거, 신선 식
품 등에 이용성이 더 큼을 알 수 있다. 식품의 저장 단
계에서는 박테리오신 및 파아지 모두 허들 테크놀로

지를 사용할 때 효용성이 증대됨을 알 수 있으며, 특
히 파아지는 박테리오신과 함께 처리될 때 효과가 매
우 크다고 보고되고 있다.

8. 결론

파아지 요법은 신선식품, 가공식품, 육류 등을 생산

함에 있어 식품 유래 병원균을 효과적으로 감소시킬 
수 있는 가능성을 보여준다. 하지만 파아지-세균 상
호작용과 생태, 다양한 환경조건에 따른 파아지의 효
과, 식용동물의 생리적 조건, 파아지 저항성, 소비자

의 수용 여부 등에 대한 문제를 해결해야 한다. 향후 
더 진행되어야하는 연구 주제는 용원성, 숙주 특이성

의 분자적 기초, 변이의 빈도, 항균 활성/도메인과 연
결된 알려지지 않은 파아지 단백질, DNA 교환 및 숙
주 병원성, 독성에 있어서 파아지의 역할, 식품 매트

릭스 및 식품 가공의 영향, 허들 테크놀로지의 사용, 
바이오필름 제거 및 생물학적 위생 등이다. 또한 파아

지를 박테리오신과 같은 다른 항균제, 백신, 경쟁적 
배제 방법 등과 통합하는 방법을 개발하는 연구도 필
요하다. 이러한 여러 가지 해결해야할 과제가 있음에

도 불구하고, 식품에서 병원균을 감소시키고 식품생

산에서의 오염을 줄이는 데에 파아지의 유용성이 입
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증되고 있으므로 앞으로 더 많은 파아지 제품이 연구

개발되어 식품 안전에 기여할 것으로 사료된다. 
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