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회원논단

I. 서론

면역센서의 개발과 발달은 안전한 식품을 효율적

으로 생산할 수 있는 수단을 제공함으로써 식품안전

관리체계를 발전시켰으며 국민건강증진에 이바지

하고 있다. 특히 면역센서는 생물학적 위해요소(식중

독균 및 독소 등)를 비롯하여 화학적 위해요소(농약 
등)에 적용할 수 있고 대상위해요소를 쉽고 짧은 시
간 내에 분석할 수 있음에 따라 향후 식품안전 및 품
질관리환경은 면역센서의 발전과 함께 진화할 것으

로 판단된다. 면역센서는 전통적으로 광학적 기법을 
기반으로 연구되고 개발되었으나, 최근 전기화학적 
기법에 대한 관심이 증가되고 있다(1). 전기화학적 기
법을 기반으로 하는 면역센서는 다른 형태의 면역센

서에 비해 소형화가 가능하고 휴대용 통신기기와 결
합이 용이하여 식품생산 및 유통 중 안전 및 위생 관
리에 적용될 수 있는 바 그 발전성이 높다(2). 본 논문

은 면역센서에 사용될 수 있는 전기화학적 기법을 소
개하고 현재 연구 방향을 탐색하여 전기화학적 면역

센서의 미래를 전망하고자 한다.

1. 면역센서

면역센서(immunosensor)는 1985년 North에 의해 명
명된 이래, 생명공학 및 전기 · 전자공학의 발전과 융
합을 통해 비약적으로 발전하였다(3). 정의에 따르면 
면역센서는 항원-항체반응을 기반으로 하는 바이오

센서를 일컫는다(3, 4). Fig. 1에 도시된 바와 같이 면
역센서는 면역인지인자(immunological recognition el-
ements), 신호전환시스템(signal transducer)으로 구성

되며(5), substrate는 면역인자와 신호전환시스템을 
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Fig.1.  Structure of imunosensors. a: direct immunosensor, b: indirect  
immunosensor using fluorescence, c: indirect immunosensor 
using enzyme(5).
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매개하는 역할을 수행한다(6). 면역인지인자로써 항
원, 항체, 또는 생친화성(bio-affinity) 물질 등이 사용

되며, 면역인지인자와 대상물질간의 면역작용을 광
학, 전기화학기법 등 신호전환시스템에 의해 신호로 
전환되어 대상물질을 분석한다. 면역센서는 면역반

응에 대한 표지과정의 유무에 따라 비표지면역센서

(direct 면역센서) 또는 표지면역센서(indirect 면역센

서)로 구분할 수 있다(Fig.1).
대중에게 가장 널리 알려진 면역센서는 lateral flow 

immunochromatographic assay를 응용하여 개발된 임
신 진단키트로써 동일 방법이 식중독균 및 독소 검진

에 응용되어 식품안전에 기여하고 있다(7,8). 또한 유
기물 및 무기물 분석에 폭넓게 사용되어 생물학 및 생
명과학의 발전에 큰 영향을 미친 enzyme-linked immu-
nosorbent assay(ELISA) 역시 면역센서로 간주된다(9). 
Lateral flow immunochromatographic assay 및 ELISA와 
같은 전통적 면역센서는 분석과정 중 면역반응을 측
정하기 위한 표지과정(2차 면역반응 또는 효소 반응)
을 요구하여 검진 및 분석에 상당한 시간이 소요된다. 
이와 같이 면역센서는 전통적으로 광학적 기법을 기
반으로 연구되고 개발되었다. 최근 infrared spectros-
copy 및 raman spectroscopy 등 진화된 광학기법을 응
용한 면역센서에 대한 연구가 활발하다(10,11). 광학

적 기법 이외에 전기화학적, radioactive, surface plas-
mon resonance, mechanical(atomic force microscopic) 기
법 등의 기법이 면역센서 및 바이오센서에 사용될 수 
있으며(12-14), 분석의 신속성 및 편의성에 따라 최근 
면역센서, 바이오센서는 비표지센서개발을 중심으

로 연구되고 있다.

2. 전기화학적 면역센서

전기화학적 면역센서는 면역작용에 의해 발생되는 
물리 화학적 특성을 전기화학적 기법을 응용하여 대
상물질을 검진하는 바이오센서의 일종으로 면역 작
용에 의해 나타나는 전기화학적 특성에 따라 voltam-
metry, potentiometry, 그리고 impedance spectrometry를 
이용하여 대상물질을 검진한다. 비록 면역센서연구

와 개발은 광학적 기법을 중심으로 이루어졌으나, 최
초로 상용화된 바이오센서는 전기화학적 기법을 기
반으로 개발된 혈당 측정 바이오센서이다(15). 혈당 
측정 바이오센서는 혈액 샘플의 glucose와 바이오센

서 표면에 고정된 효소간의 생화학반응으로 발생되

는 전기적 전위차를 측정하여 혈중 glucose를 정량한

다(15). 하지만 전기화학적 바이오센서개발은 혈당

측정 biosensor 개발 이후 미진하였으며, 이는 glucose
는 효소와 반응하여 전기화학적 활성을 나타내는 반
면 식품 및 의학분야에서 분석이 요구되는 생화학물

질의 상당수가 전기화학적 활성도가 낮음에 기인하

는 것으로 판단된다. 그러나 최근 전기 ·전자공학, 표
면과학, 나노공학 등의 발달과 더불어 전기화학적 활
성도가 낮은 생화학물질 및 반응을 측정할 수 있는 전
기화학적 기술이 소개되어 면역센서 엔지니어의 큰 
관심을 불러 모으고 있다.
바이오센서 및 면역센서의 개념은 각각 Clark과 

North에 의해 정립되었으며(3,15), 바이오센서는 1992
년 IUPAC(International Union of Pure and Applied Chem-
istry)에 의해 정의된 바 있다(4). IUPAC에 의하면 바이

오센서는 생화학적 반응을 전기, 열, 광학적 신호로 
전달하여 대상물질을 분석하는 “device”로 정의된다

(4). 협의적으로 바이오센서 및 면역센서의 정의를 해
석할 경우, “device”의 정의에 따라 바이오센서 및 면
역센서를 소형화, 단순화된 장치로 한정할 수 있다. 
현재 바이오센서 및 면역센서를 IUPAC이 제시한 협
의적 정의로 한정하는 것에 대한 논란이 존재하는 실
정이다(16). 하지만 전기화학적 기법의 경우 전기 ·전
자 기법의 발달과 집적회로 개발에 따라 소형화가 용
이하여 최근 MEMS(microelectromechanical systems)의 
신호전환 기법으로 각광받고 있다.

II. 면역센서 적용을 위한 전기화학적 기법

1. Voltammetry

Voltammetry는 입력 전압에 대한 전류의 변화를 측
정하는 전기화학적 기법으로(17), 최초로 상용화된 
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바이오센서인 혈당 측정 바이오센서의 신호전환시

스템으로 사용되었다(15). 특히 voltammetry는 구조가 
간단하고 개발이 저렴하여 바이오센서의 상용화에 
기여한 바 크다. Voltammetry는 일반적으로 효소 반응

성을 나타내는 물질의 검진 및 정량을 위한 바이오센

서의 신호전환시스템으로 사용된다. 효소 작용의 부
산물로서 생성된 이온은 전위차를 발생시키며, 전위

차는 효소 반응과 비례적으로 나타남에 따라 분석 샘
플에 존재하는 기질을 voltammetry를 이용하여 정량

할 수 있다(15). Voltammetry를 기반의 바이오센서는 

glucose 이외에 콜레스테롤(18), pyruvate, aniline (19), 
glutamine, 및 glutamate (20) 분석에 적용될 수 있다.
산화 · 환원 반응성을 나타내지 않는 항원-항체반

응을 voltammetry에 적용할 경우에도 항원-항체에 반
응에 따라 voltammogram의 변화를 관찰할 수 있다

(Fig.2) (21). 비록 항원-항체반응은 산화 · 환원반응성

이 없으나, 전극에 고정된 항체에 항원이 결합될 경우 
전극표면의 전하 분포도 변화에 의해 전위차가 발생

되어 voltammogram의 변화가 야기된 것으로 판단된

다. 그러나 이 변화는 정량적이지 않음은 물론 항원-
항체 특이적 변화와 환경적 요소에 의한 변화간 구분

이 어려워 항원-항체반응과 같은 전기화학적으로 비
활성물질의 검진에 적용에 큰 어려움을 나타낸다. 그
러나 항원-항체결합체를 효소를 이용하여 표지할 경
우 전기화학적으로 비활성인 물질을 voltammetry를 
적용하여 정량할 수 있다(22).

2. Potentiometry

Potentiometric 면역센서는 전하가 거의 흐르지 않
는, 즉 저항이 높은 조건에서 두 전극간의 전압차를 
측정하여 전극표면의 항원-항체반응을 측정하는 전
기화학적 기법이다. 대표적인 potentiometric 센서로

서 pH 미터를 꼽을 수 있다(23). 전극간의 전압차이

는 용액상의 이온의 양에 비례함에 따라(23, 24) 효
소 반응에 의한 기질의 농도 분석 또는 효소가 표지

된 항원-항체반응의 정량법에 potentiometry를 적용

될 수 있다(25,26). 특히 센서의 sensitivity 향상을 위해 
potentiometric 면역센서의 전극표면에 선택적 투과성 
membrane을 종종 적용한다.
항원-항체반응은 항체가 고정된 전극표면이 샘플

과 평형을 이룰 때까지 진행됨에 따라 전극표면의 전
하분포는 항원-항체반응에 따라 변화한다. 전극표면

의 전하분포 변화는 potentiometry를 이용하여 측정이 
가능하여, 과거 potentiometry를 이용한 비표지면역 
센서개발에 대한 연구가 활발하였다(27,28). 그러나 
potentiometric 면역센서는 표지과정이 생략되었을 경
우 낮은 sensitivity를 나타내어 현재 potentiometry를 이

Fig.2.  Cyclic voltammograms of anti-ricin immobilized aluminum  
substrate in a: ricin 0 μg/mL and b: ricin 1 μg/mL (21).
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용한 비표지면역센서에 대한 연구는 미미한 실정이

다(17, 29). 분석 샘플에 존재하는 이온 및 기타 요소

들의 간섭이 potentiometric 면역센서의 낮은 sensitivity
의 이유로 판단된다(17).

3. Electrochemicalimped ancespectroscopy(EIS)

임피던스는 교류입력 신호에 대한 물질의 저항을 
일컫는다. 직류 저항과 달리 파형의 교류입력 신호

에 대한 물질의 저항을 나타내는 바 벡터로써 표현

되며, 임피던스의 실수부(Z’)는 저항으로 그리고 허
수부(Z”)는 리액턴스로 정의된다(Eq. 1). EIS 분석 중 
교류 입력신호의 파장을 변화시켜 파장에 따른 물질

의 전기화학적 스펙트럼을 관찰할 수 있으며, 특이적 
입력파장에 따른 물질의 특이적 전기적 특성을 이용

하여 분석 대상에 존재하는 물질을 구분하여 측정할 
수 있다. EIS 분석 결과로써 Z’, Z”, phase angle 등 다양

한 임피던스 요소를 획득할 수 있어(Fig.3) 분석 대상

의 전기화학적 특성을 다양한 각도로 해석할 수 있다

(30). EIS 기법은 전기 · 전자소자의 저항 특성(31), 페
인트코팅의 표면 도포(32), 무기물 표면의 지형 특성

(33), 콜로이드 형성 특성(34) 등에 관련 되어 산업적

으로 적용되고 응용되고 있다.
EIS는 전극표면의 지형, 전극표면 이온 분포 등에 

민감하게 반응하여 전극표면에서 발생하는 물리 화
학적 변화의 관찰을 가능케 하며, 표면의 변화를 정
량적으로 분석할 수 있음에 따라 면역센서 개발에 응
용될 수 있다(35). 더불어 EIS는 전극표면의 물리화학

적 변화를 분석 대상의 bulk quality와 구분하여 분석

할 수 있어 면역센서에 적용할 경우 추가적인 표지과

정 없이 전극표면의 항원-항체반응을 정량할 수 있는 
것으로 알려져 있다(12, 36).
작업전극(working electrode), 상대전극(counter elec-

trode) 이외에 기준전극(reference electrode)를 추가하

여 EIS 분석에 사용될 수 있다(Fig.4). EIS 분석에서 

Fig.3.  Typical spectra of a: absolute value of impedance (Z0) and phase  
angle (θ), and b: real part of impedance (Z’), and imaginary part 
of impedance (Z”)(30).
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작업전극과 상대전극을 이용할 경우 분석 대상의 di-
electric 특성 분석을 수행할 수 있다. 그러나 작업전극

이 기준전극을 이용하여 polarize 되었을 경우 작업전

극표면의 전기화학적 특성을 구분하여 분석할 수 있
다(12). 최근 작업 전극표면의 항원-항체반응을 분석

하기 위한 EIS 적용은 일반적으로 작업전극, 상대전

극, 기준전극을 모두 사용하는 추세이며, 기준전극에 
의한 작업전극표면의 polarization을 통해 면역센서의 
sensitivity를 향상시킬 수 있다(12).

EIS를 기반으로 하는 면역센서는 전기화학적 활성

이 높은 생화학물질에서 항원, 항체, DNA등 전기화

학적 활성도가 낮은 물질까지 다양한 물질의 분석에 
이용될 수 있다(37). 항원-항체반응 및 효소반응의 전
기화학적 특성에 따라 임피던스의 특이 요소의 변화

를 관찰할 수 있다. 당단백질과 요소반응은 Z’의 감
소를(37) 그리고 항원-항체반응은 Z’의 증가를 유기

하는 것으로 보고되었다(12, 37). 앞서 언급한 바와 같
이 면역센서의 전극표면에서 발생하는 항원-항체반

응은 평형 process를 따르는 바 EIS를 기반으로 하는 
면역센서는 대상물질의 정량에 추가적 표지과정없

이 사용될 수 있다(12, 21).
EIS는 교류 입력파장의 증가 또는 감소를 이용하

여 대상물질을 선별하여 분석할 수 있다. 저 파장에

서는 입력 전류에 대한 물질의 polaronic 전도가 그
리고 고파장에서는 물질의 electronic 전도가 분석 대
상 시스템의 전기화학적 특성을 결정짓는다(38). 보
고된 바에 따르면 전극표면에서의 DNA간의 결합은 
120 Hz의 임피던스를 특이적으로 증가하였으며 (36), 
anti-SEB(antibody for Staphylococcal enterotoxin B)와 
SEB(Staphylococcal enterotoxin B)간의 결합은 31 kHz
의 Z’을 특이적으로 증가하였음을 확인할 수 있다

(Fig.5). 특히 EIS 기반의 면역센서의 sensitivity는 타면 
역센서에 비해 매우 민감하여 10 pg/mL미만의 대상

물질을 20분 이내에 검진할 수 있는 것으로 보고되었

다(12, 35). EIS 기반의 면역센서는 식중독균 및 기타 
식품 유해물질 검진 및 검출에 적용될 수 있으며, 전
기화학적 분석 기법 및 나노기술의 발달과 함께 앞으

로 비약적으로 발전될 것으로 판단된다.

Fig.4.  Schematic representation of modes of EIS analysis a: three- 
electrode mode and b: two-electrode mode (12).

Fig.5.  Normalized values of real part of impedance (Z’) at a single  
frequency (31 kHz) obtained from EIS analysis of anti-SEB 
immobilized nanoporous aluminum substrate in SEB 0 pg/mL 
and SEB 10 pg/mL (12).
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4. 나노기술의 전기화학적 면역센서 적용

면역센서표면의 지형적 특성과 표면에 고정된 항
체의 물리적 특성은 면역센서의 sensitivity와 reliabil-
ity를 결정짓는 주요 요소이다. 특히 항체, 항원, DNA
등 면역센서의 면역인지 인자들은 나노크기를 나타

냄에 따라나 노구조물을 면역센서에 적용할 경우 
sensitivity 및 reliability 향상을 꾀할 수 있다.
탄소나노튜브(39), 실리콘 나노와이어(40), 금나노 

콜로이드(41), 나노다공성 알루미늄 및 실리콘(42) 등
을 적용하여 sensitivity를 피코 수준으로 향상시킨 면
역센서가 보고된 바 있다. 나노구조물 적용에 따른 면
역센서의 sensitivity 향상은 과거 센서표면의 면적 증
가에 의하는 것으로 추정되었으나(43), 최근 보고에 
따르면 나노구조물 사용을 통한 면역센서의 sensitiv-
ity 향상은 면역센서의 표면적 증가보다 면역센서의 
표면에서 면역인지 인자의 표면 배열 구조 향상에 기
인하는 것으로 추정된다(42). 보고의 내용에서 주목

할 만한 점은 면역인지 인자를 평면에 고정할 경우 면
역인지 인자들 간의 물리적 반응에 따라 균일한 배열

로 가공할 수 없다는 점이다(Fig.6). 나노다공성 표면

에 면역인지 인자를 고정할 경우 면역센서의 표면에 

면역인지 인자를 일정한 크기로 균일하게 분포할 수 
있으며, 결과적으로 항원-항체반응의 효율성을 향상

시켜 면역센서의 sensitivity를 향상시키는 것으로 판
단된다(42). 따라서 향후 면역센서의 발전은 효율적

인 나노물질의 개발과 적용과 함께 할 것으로 판단

된다. 그러나 나노구조물의 경제성, 생산효율성,적용 
확장성 등은 나노구조물을 기반으로 하는 면역센서 
개발과 보급에 앞서 선결되어야 할 요소이다.

Fig.6.  Surface morphology analysis based on SPM. The first row shows  
the surface morphology of a: a planar aluminum substrate, b: and 
c:nanoporous aluminum substrates developed by anodization at 
20 and 40 V, and d: developed by anodization at 40 V with 
subsequent pore widening in 5% w/v phosphoric acid at 25℃. 
The second row shows the surface morphology of Ab 
immobilization on planar (a-Ab), (b-Ab), (c-Ab) anodization at 20 
and 40 V, and anodization at 40 V (d-Ab) with subsequent pore 
widening in acid at 25℃(42).
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III. 식품산업에서 전기화학적 면역센서의 미래

식품 위생 및 안전은 식품의 생산에 한정되지 않고 
식품의 저장, 운송, 진열, 판매, 소비 등 식품의 다양한 
환경 노출과 환경의 유기적 작용에 의해 결정된다. 따
라서 식품의 생산부터 소비까지 전 구간의 위생 및 안
전이 이루어질 때 안전한 식품을 공급하고 소비할 수 
있는 환경체계를 구축할 수 있다. 미래의 면역센서는 
식품 생산, 유통, 소비 전 구간의 위생 및 안전을 모니

터링할 수 있는 환경을 제공하여 궁극적인 식품 위생 
및 안전을 달성할 것으로 판단된다. 특히 전기화학적 
기법을 이용한 면역센서의 소형화, 간편화는 환경 구
축의 밑거름이자 추진력이 될 것으로 전망된다. 전기

화학적 기법, 나노기술, 집적회로 등의 발달에 따라 
전기화학적 면역센서와 통신기기의 융합이 예상되

며, 이는 식품의 생산, 유통, 판매, 소비 단계에서 식품

유해 요소를 유비쿼터스 분석을 가능하게 하여 국민

건강증진에 이바지할 것으로 예상된다. 또한 전자코, 
전자 혀의 발달은 정량화 되기 어려운 식품품질관리

체계에 기준을 제공하여 균일한 품질의 식품 생산에 
기여할 것으로 기대된다.
전기화학적 면역센서연구는 현재 피코그람 수준 

미만의 펨토그람 수준까지 대상물질을 분석할 수 있
는 기술적 기반을 제시하고 있다. 향후 전기화학적 면
역센서연구는 소형화, 통신장비를 이용한 실시간 분
석 및 데이터 전송에 초점이 맞추어질 것으로 예상된

다. 그리고 단일 물질 분석을 뛰어넘어다 물질 분석 
면역센서 및 비전처리 면역센서에 대한 연구가 진행

될 것으로 기대된다. 예를 들어, 산성 식품의 경우 항
원과 항체가 일반적으로 중성 pH에서 반응함에 따라 
면역센서 적용 전 pH 적정과 같은 전처리가 요구되

나, EIS기법과 나노구조물, 센서표면의 화학적 특성 
변형을 이용한 전기화학적 면역센서는 오렌지 주스

와 같은 산성 식품에 존재하는 독소를 pH 적정없이 
분석할 수 있다(21).
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