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기획특집

1980년대 이후부터 방사선 기술(Radiation

Technology)이식품및공중보건제품의위생화에효과적이

라는 과학적사실이 알려지면서 국제적으로 활발히 연구되

고있고산업적활용이증가하고있다(Kunstadt et al.,

1993).

식품의 방사선 처리 또는 조사(Food Irradiation)는

농·축·수산물과그가공품의저장성을연장하고O157 대

장균과 같은식중독균을 효과적으로 제거하는식품 위생화

기술로 개발되었다(Farkas, 2006). 최근에는 수출입

농·수·축산물의 효율적인 검역 관리와 방부제, 보존제와

같은화학약품처리등첨가제의이용없이자연환경에 향

을 주지 않고 안전하게 식품자원을 관리할 수 있는 기술로

발전하고있다(Kwon, 1998). 

조사식품의안전성평가를위해1961년“FAO/IAEA/WHO 

공동 식품조사 건전성 평가 전문위원회 (Joint Expert

Committee on the Wholesomeness of Irradiated 

Food, JECFI)”가 설립되어 1964년, 1969년 그리고

1976년세차례의국제회의를소집하 으며, 1970년부터

1980년도이전까지수행한안전성평가연구들에대한검토

를통해“어떠한식품이든10 kGy 이하의선량으로조사처

리된식품은독성학적, 양학적및미생물학적관점에서어

떠한위험도야기시키지않는다는”는결론을내린바있다

(WHO, 1981). 더나아가1992년에JECFI는1980년이

후에발표된자료와문헌들을평가하여이전의결과를재확

인하 으며, 1997년에 고선량(10-70 kGy) 조사식품의

안전성에관한전문가연구회의에서“기존허용기준보다10

배이상높은선량에서도건강상의위험이없으며, 특히식

품조리시불이너무지나치면타서먹지못하게되는것처

럼이온화에너지도과량조사하면유해물질이생성되기이

전에맛과품질이변하므로최대선량을제한할필요가없다”

고발표하여조사식품의안전성과건전성을다시한번확인

하 다(WHO, 1997). 
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그러나1998년이후독일의연구자들이(Delincee and

Pool-Zobel, 1998) 방사선조사시지방으로부터생성되는

2-alkylcylobutanones (2-ACBs)의 하나인 2-

dodecylcyclobutanone (2-dDCB)이 유전독성을 유

발할가능성이있다는연구결과와2-tetradecylcyclobutanone

(2-tDCB)이결장암(colon cancer) 유발을촉진시킨다는

연구결과(Raul et al., 2002)를발표한이후학계및소비

자단체간의논쟁이이루어져왔다. 

따라서본고에서는현재논쟁거리가되고있는고유한방

사선분해산물2-ACBs의안전성연구결과들을고찰하고

앞으로의연구방향을제시하고자함으로써조사식품의안

전성에대한독자들의올바른판단을돕고자한다.

이온화에너지는피조사식품에서활성이높은자유라디칼

의생성과몇가지화학적변화를유도한다. 2-ACBs는식품

이방사선조사될때, 식품에존재하는지방(트리 리세라이

드)으로부터지방산이분해되어형성되는4개의탄소링으

로이루어진환상형(4-membered ring) 화합물이다(그림

1). 이물질은전구지방산과같은탄소수를가지고있으며,

이온화에너지에의해서지방산이나트리 리세라이드의카

보닐그룹(carbonyl group) 내산소분자의전자손실과연

이은재배열에의해서형성된환상탄소링의2번째탄소에

n-4 alkyl group side chain이 연결되어 있다

(Letellie and Nawar, 1972). 즉, 식품내존재하는주요

지방산인palmitic, stearic, oleic 및linoleic acid는방

사선 조사에 의해 각각 2-dDCB, 2-tDCB, 2-

tetradecenylcyclobutanone (2-tDeCB) 및 2-

tetradeca-5’,8’-dienylcyclobutanone (2-tDdeCB)으

로전환된다(Horvatovich et al., 2005). 이들생성물들

은 식품으로부터 추출한 후 기체 크로마토그래피(Gas

chromatography)와질량분석기(mass spectrometer)를

이용하여검출할수있다. 

근래까지 가열(150℃, 30분), 마이크로웨이브(750W,

2,450 MHz, 20분), UV 조사(λ= 240~280 nm, 1시간),

고압처리(6,000 bar, 1시간), 초음파(455W, 20 kHz) 등

의 비조사 처리 식품에서 2-ACBs가 발견된 바는 없어

(Ndiaye et al., 1999; Crone et al., 1992, 1993) 2-

ACBs는 고유한 방사선 분해산물(unique radiolytic

products)로알려져있으며지방을포함하는식품의방사선

조사 여부를 판별하기 위한 마커로 이용하고 있다(CEN,

2003). 그러나최근들어이러한정설에반하여2-ACBs가

자연적으로도식품에존재하다는보고가있었다. Variyar 등

(2008)은비조사된캐슈넛과넛맥에서2-ACBs가검출되었

으며, 농도는2-tDCB가1 μg/g, 2-dDCB가2.7 μg/g, 2-

tDeCB가0.52 μg/g 이 다고보고한바있다. 그럼에도불

구하고이보고를제외하고이후에비조사구에서2-ACBs가

검출되었다는추가적인보고가없어본결과는객관적인사

실로받아들여지지않고있다(Crews et al., 2012)  

2. 2-ACBs의 특성

지방산 유래 고유 방사선 분해산물 2-alkylcyclobutanones의 안전성 [ ]기 획 특 집

<그림 1> 방사선 조사에 의하여 지방산으로부터 생성되는 2-alkylcyclobutanones의 생성 기작
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3-1. In vitro 독성 연구

1998년부터2013년도까지수행된in vitro 독성연구들

을표1에나타내었다. Delincee와Pool-Zobel (1998)은

2-dDCB가랫트와인체결장세포에미치는 향을연구하

다. 그결과comet assay를통해0.3~1.25 mg/mL 수

준의2-dDCB는DNA 가닥의절단을야기하 으며, 인체

결장세포에대하여최대농도(1.25 mg/mL)에서80% 정도

의 세포 독성을 나타내는 것으로 보고하 다. 이 후

Delincee 등(2002)은2-tDCB (6~100 μg/mL)에대하

여인체결장암세포(HT29 및HT29 clone 19A)를대상으

로30분간의반응후comet assay를통해유전독성과세포

독성을평가한결과독성을나타내지않았으나, 1~2일동안

반응시킨후12 μg/mL 이상의농도에서는세포독성만을나

타내었으며유전독성은유의차가없었다. 이들연구에대해

서WHO는화학적으로합성되어실험에사용된2-dDCB와

2-tDCB가실험과정에서분해되어다른물질로전환될수

있으나이들단일화합물에대한검증이결여되었다는의문

점을제시하 고comet assay 단일실험만으로유전독성을

확인하기에는결과가부족하다는성명을발표하 다(WHO,

2003).

이에따라Ames test를통한2-dDCB의in vitro 유전

독성연구가많은연구자들에의해수행되었다. Sommers

(2003)는 Escherichia coli tryptophan reverse

mutation assay를통해0.05~1 mg 농도의2-dDCB 처

리는 복귀돌연변이원성이 없는 것으로 보고하 으며,

Gadgil and Smith (2004) 역시유사한결과를보고하

다. 또한Saccharomyces cerevisiae RS112 균주의재

조합과 관련한 yeast DEL assay (Sommers and

Schiestl, 2004) 및 DNA-손상유도 유전자 발현과 5-

fluorouracil-resistant 돌연변이주의수를증가시키는E.

coli lacZ SF1에대한실험(Sommers and Mackay, 2005)

에서도음성으로나타났다. 

3. 2-ACBs의 안전성 연구 현황

기획특집

표 1. 2-ACBs에 대한 in vitro 독성 연구 요약

No. Tested material Subjects Tested dose range Result Author

1 2-dDCB Rat and human colon cells 0.30-1.25 mg/mL DNA strand breaks and
cytotoxic at 1.25 mg/mL

Delincee and Pool-Zobel,
1998

2 2-tDCB Human colon cells 6-100 μg/mL Cytotoxic > 12 μg/mL after
incubation for 1-2 days

Delincee et al., 2002

3 2-dDCB Esherichia coli 0.05-1.00 mg/well Negative Sommers, 2003

4 2-dDCB Sallmonella Typhimurium 0.25-1.0 mg/plate Negative Gadgil and Smith, 2004

5 2-dDCB Saccharomyces cerevisiae 0.63-5.0 mg/mL Negative Sommers and Schiestl, 2004

6 2-dDCB Esherichia coli 125-1,000 μg/mL Negative Sommers and Mackay, 2005

7 2-dDCB Human TK lymphoblasts 3.3-12 μg/mL Clastogenic effect at 12 μg/mL
(formation of micronuclei) 

Sommers, 2006 

8 2-dDCB
HT 29 clone 19A cells, LT 97
adenoma cells, primary human
epithelial cells

8-500 μg/mL
DNA strand breaks and chro-
mosomal aberrations in
preneoplastic cell line

Knoll et al., 2006

9 2-DCB, 2-dDCB,
2-tDCB, 2-tDeCB

HT 29 stem and HT 29 clone
19A cells, Human HeLa cells 1-100 μg/mL DNA strand breaks Hartwig et al., 2007

10 2-dDCB Human lymphoma U 937 cells 1-100 μg/mL
Apoptosis was induced by 2-
DCB and palmitic acid Yu et al., 2012

Abbreviations: 2-DCB, 2-decylcyclobutanone; 2-dDCB, 2-dodecylcyclobutanone; 2-tDCB, 2-tetradecylcyclobutanone; 2-tDeCB,
tetradecenylcyclobutanone.
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이후 Sommers (2006)는 12 μg/mL 농도의 2-

dDCB가인체TK6 lymphoblast에대하여소핵을형성하

는등잠재적인유전독성을나타내는것으로보고한바있

다. 또 다른 연구에서 preneoplastic 세포주(LT97

adenoma cell)와인체결장암세포주(HT29 clone 2A)를

40, 75, 150, 250, 500 μg/mL의농도의2-dDCB에노

출하여 comet assay를 수행한 결과 2-dDCB가 정상

preneoplastic 세포주에서 DNA 손상을 유도하 으나

암세포주에서는 나타나지 않았다(Knoll et al., 2006).

더욱이 preneoplastic 세포주에 대하여 8, 20, 35 μ

g/mL의 농도에서 염색체이상이 발견되었다. Hartwig

등(2007)은다양한2-ACBs의인체세포주에대한세포독

성 및 유전독성에 관한 논문을 발표하 다. alkaline

unwinding procedure에의해HeLa 및HT29 세포주

의DNA 가닥손상을관찰하 다고보고하 고, 2-tDCB와

2-tDeCB의경우각각70 μg/mL과50 μg/mL의농도에

서DNA 손상이나타났으나이러한농도는매우높은세포

독성을 나타내므로 상당수의세포군들이 더이상 생육하기

힘든조건이었다. 그러나2-dDCB와2-DCB의경우는비

세포독성농도에서도DNA 손상이발생하 으며, 이러한결

과를통해세포독성및유전독성의정도는탄소사슬이짧고

불포화도가 높을수록 보다 높은 독성을 나타내는 것으로

보고하 다. 

이러한2-ACBs의세포사멸기작으로Yu 등(2012)은인

체림프종U937 세포주에대하여2-dDCB가세포밖에서

활성산소종(reactive oxygen species)의 생성을 유의

적으로 증가시켜 미토콘드리아 막전위를 혼란시키고 Fas,

caspase-8, caspase-3의 활성을 저하시키며 세포내

Ca2+ 이온의농도를증가시킴으로써세포를사멸을유도하

는것으로보고하 다.

이상의2-ACBs에대한in vitro 독성연구들을고찰한결

과Ames test를비롯한미생물의복귀돌연변이원성은없으

나최근의몇몇연구들(Sommer, 2006; Knoll et al., 2006;

Hartwig et al., 2007)은in vitro 상에서명백하게세포

독성과유전독성을나타내는것으로판단된다. 그러나대부

분의연구결과에서나타난유전독성유발농도는세포독성

이매우높아세포막손상또는산화적DNA 손상과같은간

접적인 작용에 의한 효과로 볼 수 있으며, 흥미롭게도 2-

dDCB의전구체인palmitic acid 또한in vitro에서산화

적DNA 손상을일으키며DNA 가닥손상및세포막손상을

일으켜 세포 사멸을 일으킬 수 있다(Beeharry et al.,

2003; de Sousa et al., 2005; Esteves et al.,

2002). 즉, 우리가 많이 섭취하는 지방산 중 하나인

palmitic acid도2-dDCB와같은농도범위에서상기연

구들의 유전독성을 나타내는 주요 실험 방법으로 사용된

comet 및flow cytometric assay를통해양성으로나타

날수있다는것이다. 또한세포독성이나타난2-ACBs의농

도는 인체가 소비하여 개개의 세포에 향을 미칠 수 있는

양보다극히높기때문에상기의in vitro 세포독성실험결

과자체만으로 인체에해가 되는가 아닌가를판단하기에는

무리가있어추가적인in vivo 실험및생체내대사와관련

한보다과학적인자료들이필요한실정이다. 

3-2. In vivo 독성 연구

2-ACBs에대한생체내대사및in vivo 독성연구들을

표2에나타내었다. 먼저2-ACBs의생체내대사와관련하

여Horvatovich 등(2002)은여섯마리의숫컷Wistar rat

에대하여0.005%의2-tDCB 또는2-tDeCB를첨가한음

용수를 4개월 동안 투여하 으며 평균적으로 1

mg/rat/day를섭취시킨후지방조직및분변에서의함량을

측정하 다. GC/MS를이용한검출결과이두화합물들은

지방조직내에소량존재하 으며, 섭취된2-ACBs 양의1%

이하가 분변에서 검출되는 것으로 보고하 다. Gadgil과

Smith (2006)는여섯마리의암컷Sprague-Dawley rat

에5 mg/day의2-dDCB를투여한후분변에서총섭취용

량의3~11% 2-dDCB가검출되고지방조직에서발견된총

량은0.33% 으며, 소변추출물에서는어떠한대사체도발

견되지 않았다. 이러한 결과들은 섭취한 2-dDCB의 약

90% 정도가체내에서대사또는다른기관들에축적되는것

으로만성적인독성을일으킬수있다는가능성을제시하고
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있으나실험에사용된물질이표지되지않았지때문에대사

또는생체내거동에대해서는보다추가적인자료가필요하

다. 이에Hijaz 등(2010)은섭취된2-dDCB의대부분이

간에서독성이없는2-dodecylcyclobutanol로대사되어

분변으로배출되므로조사식품으로부터기인하는2-ACBs

의섭취는인체에독성을나타내지않을것으로판단된다고

보고하 다. 

다음으로2-ACBs에대한in vivo 독성연구들을살펴보

면, Raul 등(2002)은0.005%의농도로2-ACBs가첨가

된음용수를최대6개월간마리당1.6 mg의일일섭취량이

되도록투여한후발암물질인azoxymethane에의해유도

되는결장종양의수및크기를측정하 다. azoxymethane

만을처리한대조구의경우6마리중4마리에서각각하나의

종양이발견되었으며크기가모두6 mm3 이하로작았으나

2-tDCB와 2-tDeCB 처리구에서는 각각 평균적으로

2.33 및2.17개의종양이발생하 고크기또한25 mm3를

넘는큰종양들의발생이유의적으로증가하 다. 이를통해

2-ACBs의섭취가결장암의발암성을촉진한다고발표하

다. 그러나 실험 그룹 당 6마리의 적은 랫트의 사용과

azoxymethane을투여하지않은대조구의결여를통하여

실험의 계획이 잘못되었다는 지적을 받고 있으며, 또한

Wistar rat은F344 또는Sprague-Dawley 랫트보다

일반적으로azoxymethane 투여에매우민감한것으로알

려져있어있어실험대상의설정역시부적절한것으로판

단되어이에대한추가적인보완실험이필요하다. 이에대

하여세계보건기구(WHO), 미국식품의약품안전청(FDA),

유럽식품안전청(EFSA) 등의국제기구들은2-ACBs가결장

암유발을촉진시킨다는정확한과학적근거자료가부족하

기때문에암유발촉진가능성에대해서는인정을하지않

았다(WHO 2003; FDA 2005; EFSA 2011).

상기의in vitro 및in vivo 실험들을고찰한결과2-ACBs

가세포사멸을통한세포독성은명백하게나타내고있으나,

comet assay를통한DNA 손상등의평가지표로유전독성

을나타낸다고인정하기에는신중할필요가있다. 즉DNA

손상이높은세포독성으로인한결과일수있으며세포막파

괴및간접적인산화적DNA 손상에의해발생될수있으나

이에대한정확한기작은아직밝혀지지않았다. 2-ACBs의

장기간투여를통한Raul 등(2002)의유일한in vivo 독성

실험에서 결장종양의 생성을 촉진하는것으로 보고하 으

나여러가지실험적인설계오류로인하여객관적으로인정

되지는않고있다. 아울러2-ACBs의대사와관련한여러in

vivo 실험들을 통하여 2-ACBs의 대부분이 생체 내에서

기획특집

표 2. 2-ACBs에 대한 in vivo 대사 및 독성 연구 요약

No. Tested material Subjects Tested dose range Result Author

1 2-tDCB, 
2-tDeCB Wistar rats (6 male/group) 120 mg/rat 

(1 mg/rat/day)

Less than 1% were excreted
in the feces and small
amounts in the adipose tissue
were detected

Harvatovich et al., 2002

2 2-tDCB, 
2-tDeCB Wistar rats (6 male/group) 144-288 mg/rat 

(1.6 mg/rat/day)
Colon tumour multiplicity
increased Raul et al., 2002

3 2-dDCB Sprague-Dawley rats
(6 female/group)

25 mg/rat
(5 mg/rat/day)

3-11% of the total 2-dDCB in
feces and less than 0.33% in
the adipose tissue were
detected

Gadgil and Smith, 2006

4 2-dDCB Sprague-Dawley rats
(6 female/group)

25 mg/rat
(5 mg/rat/day)

2-dDCB is metabolized to 2-
dodecylcyclobutanol and
excreted in the feces

Hijaz et al., 2010

Abbreviations: 2-DCB, 2-decylcyclobutanone; 2-dDCB, 2-dodecylcyclobutanone; 2-tDCB, 2-tetradecylcyclobutanone; 2-tDeCB,
tetradecenylcyclobutanone.
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cyclic alcohols로대사되어분변으로배출되는것으로확인

되었으므로이에대한안전성문제는없는것으로판단된다.

더욱이2-ACBs는방사선조사선량(kGy) 당2 μg/g 미만

으로형성되며(Marchioni, 2011), 우리나라에서식품조사

에허용되어있는최대방사선조사선량을10 kGy라가정할

경우식품1g 당20 μg으로트랜스지방과비교할때에도매

우적은미량으로생성될것으로예측되므로실질적으로조

사식품을통해서섭취되는2-ACBs가인체에미칠 향은

거의없는것으로판단된다. 

이상의2-ACBs에대한독성연구들의고찰을통해세포

내에서생체분자들과의어떠한반응이일어나는지에대한보

다구체적인메커니즘규명연구가필요하며, 2-dDCB 이외

에2-ACBs의대사물질규명에대한추가적인연구들이필

요한것으로판단된다. 무엇보다시급한연구는본화합물들

에대한급성독성자료들이거의없으므로LD50평가연구가

필요하다. 아울러2-ACBs의표지체개발을통해생체내거

동확인및장기간투여에의한만성독성평가등다양한안

전성평가자료확보를통해본화합물들에대한안전성여부

를종합적으로판단하는것이중요할것으로판단된다. 

이와는별개로2-ACBs가조사처리공정에의해식품별

로얼마나생성되는지를평가하여2-ACBs 생성을저감화

할수있는조건을규명하는연구또한앞으로수행되어야할

것이다. 즉, 방사선의종류(감마선, 전자선, X-선), 선량률,

조사온도등조사조건과식품내수분활성도, pH 및구성

성분조성등다양한식품내부환경에따른2-ACBs 생성

정도를파악하기위한기초기반연구가필요하다. 이를통해

2-ACBs의독성여부를떠나조사식품의섭취로인한2-

ACBs 섭취량을최소화할수있을것으로기대한다. 

본연구는한국원자력연구원창의연구사업및2013년도

정부(미래창조과학부)의 재원으로 한국연구재단의 지원을

받아수행된국책연구사업임(2012M2A2A6011320).
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