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ABSTRACT

Objectives: For the risk management of airborne fungal diseases, our aim was to evaluate airborne fungi and

study the toxicity associated with fungal allergic diseases using fungal species native to Korea.

Methods: Fungi were isolated from outdoor air samples collected from Seoul, Incheon, Cheonan, Gwangju,

Ulsan, Busan, and Jeju and tested for their cytotoxicity potential and their ability to induce proliferation and

secretion of macrophage-derived chemokine (MDC) in human mast cells (HMC-1).

Results: More than 18 species of fungi were collected from outdoor air in Korea over one year, and the strains

were identified and systematically analyzed. The results showed that the Cladosporium (59%) and Alternaria

(22%) strains are the most common in outdoor air. Three of the collected strains (Fusarium, Trichoderma, and

Penicillium) showed mild toxicity in cells involved in allergic inflammation, and twelve induced cell

proliferation in HMC-1 cells. More importantly, many strains (Edgeworthia, Trametes, Emmia, Irpex,

Talaromyces, Penicillium, Periconia, Epicocum, Bipolaris) induced the MDC protein in activated HMC-1 cells.

Conclusion: Nineteen percent of the tested strains caused cytotoxicity in mast cell lines, whereas, most of the

non-toxic strains contributed to cell activity. Among the tested strains, more than 80% increased the expression

of MDC protein, which contributes to the severity of atopic dermatitis, asthma, and rhinitis. It is, in fact, one of

the markers for these conditions. Therefore, airborne fungus could be considered as an important marker for

environmental risk management for allergic diseases in Korea.
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I. 서 론

최근 환경오염과 기후변화 등으로 다양한 질환에

환경적 요인이 중요시되고 있고, 미세먼지와 황사 등

대기 속 다양한 입자에 대해 많은 연구가 진행되고

있다.1-3) 특히, 다른 질환보다 천식, 알레르기 비염

등의 알레르기 질환은 최근까지 급격히 증가하는 환

경성 질환이다.4) 환경요인에 의한 질환의 예방과 관

리 측면에서 체내 요인인 유전과 면역 등의 요인 외

에 기후변화, 환경, 감염인자의 관리가 중요하다.5-7)

환경성 알레르기요인은 꽃가루, 집먼지진드기, 부유

세균, 곰팡이 등이 중요하며, 특히 알레르겐의 반복

적 노출에 의한 질환 영향이 크게 중요시되고 있다.8-9)

미세먼지 증가 등의 환경변화에 의해 CO2 농도 및

꽃가루, 곰팡이 등의 항원성이 증가되고 기온 및 습

도 변화는 Alternaria 등의 곰팡이 증식을 촉진하고

일부의 경우 치명적인 천식 발작과 관련이 있으며

높은 포자 수를 보이는 날 천식으로 인한 사망률이

증가한다.10-13) Drechslera, Epicoccum, Leptosheria,

Periconia 등은 세계적으로 연중 대기중에 존재하며

호흡기 알레르기 증상과 관련이 있다고 알려져 있

다.14-15) 최근에는 영유아와 고령자 등 취약한 계층

에서 유해 환경인자의 반복적인 노출이 알레르기 질

환 발생에 영향을 줄 수 있다고 보고 되었다.14) 특

히, 천식환자에서 공기중 곰팡이에 노출될 때 폐기

능의 이상과 호흡기 과민반응을 증가시킬 수 있다고

보고 되었다.16) 그러나 실내와는 달리, 실외공기질의

곰팡이에 대한 연구는 아직 활성화되지 못하고 있

다. 실외 곰팡이는 호흡이나 피부노출을 통해 알레

르기 질환 등을 일으킬 수 있으며, 곰팡이 포자가

실내로 유입되어 건물 내 표면에 부착한 뒤 성장하

며 지속적인 피해를 발생시키고 있어 전국을 대상으

로 한 실외 부유 곰팡이 동정 및 그 영향에 대한 연

구가 필요하다.17) 이에 따라 향후 실외 공기의 부유

곰팡이의 관리방안 마련에 필요한 자료를 마련하기

위해 국내 대기중에 존재하는 곰팡이를 전국적으로

포집하여 이들의 종류를 분석하고 알레르기질환에

영향을 미칠 수 있는 특성을 연구하고자 하였다.

II. 연구 방법

1. 실외 공기중 곰팡이의 포집

곰팡이 수집은 미생물 샘플러(KAS-110, 켐익코퍼

레이션)를 사용하여 지역별 환경보건센터 지정 장소

를 고정하여 1 m 반경에 장애물이 없고 인체에 직

접적 노출이 가능한 지표에서 1.3 m 높이에서 100 L

의 실외 공기를 포집하여 추출된 균주를 배양 시험

하였다. 대상 실외 공기 포집지역은 서울, 인천, 강

원, 천안, 광주, 울산, 부산, 제주 등 8개지역의 환경

보건센터(환경부지정)로 하였으며 공기중 곰팡이 포

집을 2018년 10월에서 2019년 10월까지 매월 초 비

가 하루 이상 오지 않고 직전년도 2017년 기상청 연

보 기준 해당월의 평균 습도와 평균 기온과 유사한

조건의 날을 정해 수행하였다(Fig. 1). 포집에 사용

된 배지는 MEA/str (Malt Extract Agar with

streptomycin), PDA/str (Potato Dextrose Agar with

streptomycin), PDA (Potato Dextrose Agar), SD

(Sabouraud Dextrose), TSA (Tryptic Soy Agar) 배

지를 사용하여 각각 1회 포집 하였다. 포집에 사용

된 배지는 5일 동안 배양기로 28oC의 온도에서 배

양하였다.

2. 공기중 곰팡이 유전자 염기서열을 이용한 군집분석

실외공기에서 포집한 균주를 부유시킨 증류수

100 µL를 100oC에서 10분간 중탕 후 4oC에서 13,000

rpm으로 5분간 원심분리하여 불순물을 침전시켜 균

주 분석용 시료로 사용하였다. 미생물동정 서비스회

사(Solgent Co. ltd. Korea)에서 제공하는 ITS1, ITS2

를 대상으로 하는 서열분석을 ABI 3730XL DNA

Analyzer (Applied Biosystems, Foster city, CA,

USA)를 사용하여 양방향으로 염기서열을 분석하였

다. 군집의 계통 분석은 NCBI Database 를 이용하

여 phyloT online tool (phylot.biobyte.de)을 사용하

여 분석하였다.

3. 비만세포주의 배양

인체비만세포주(HMC-1, a kind gift from Dr. HM.
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Kim at Kyung hee University, Seoul, Korea)는 이

들은 10% FBS, 1% penicillin 및 streptomycin이 첨

가된 Isocove’s modified Dulbecco’s medium

(IMDM) 배지로, 5% CO2, 37
oC 조건에서 포화된 습

도가 유지되는 세포배양기(SANYO, JAPAN)로 배

양하였다.

4. 곰팡이 입자에 의한 비만세포주 독성평가

각각의 배양된 곰팡이 샘플을 각각 PBS용액

(Phosphate Buffered Soline) 500 µL에 녹인 후 100oC

의 온도에서 10분간 중탕 후 세포주에 대한 특성평

가를 위한 시료로 사용하였다. 시료의 농도는 PBS

용액에 107 cfu/ml로 맞추어 실험에 사용하였다. 인

체비만세포주(HMC-1) 세포를 배양하기 위하여 IMDM

(90%): Foetal Bovine Serum (FBS) (10%): P/S

(Penicillin Streptomycin Solution) (1%)의 비율로 배

지를 제조하였다. HMC-1 세포를 37oC와 5%의 CO2

농도를 유지하며 배양하였다. 배양된 HMC-1 세포

주를 106 세포를 6 well plate에서 배양하고 포집 곰

팡이 시료를 5 µL 첨가하여 24시간 배양 후 얻은 배

양액에 대하여 EZ-LDHTM Cytotoxicity Assay Kit를

사용하여 LDH reaction mixture를 각 well에 100

µL를 첨가한 후, 450 nm에서 UV/VIS spectrophotometer

를 사용하여 흡광도를 측정하고 제조사의 지시에 따

라 세포 독성을 평가하였다. 독성의 백분율(%

Cytotoxicity)은 각각의 배양액으로부터 유리된 LDH

로 다음과 같은 공식을 이용했다.  % Cytotoxicity

=A−B/C−B*100, A: LDH (실험군)-Back ground

control, B: LDH (대조군)-Back ground control, C:

LDH (100% lysis 대조군)-Volume control.

5. 곰팡이 입자에 의한 비만세포주 활성평가

독성평가에 사용된 동일한 조건으로 포집 곰팡이

균주 부유액을 HMC-1 세포주에 첨가하여 48시간

배양한 후 MediFab (Korea) 사의 Viability Assay Kit

를 사용하여 450 nm에서 UV/VIS spectrophotometer

를 사용하여 흡광도를 측정하고 제조사의 지시대로

세포 활성도를 평가하였다. 세포활성의 백분율(%

Proliferation)은 각각의 세포 미토콘드리아의

Dehydrogenases에 반응하는 formazan의 양을 이용

하여 다음과 같은 공식을 이용했다. % Proliferation

=WST-8 Formazan (실험군)−WST-8 Formazan (대

조군)/WST-8 Formazan (대조군)*100.

6. 곰팡이 입자에 의한 염증성 물질 MDC의 발

현양 조사

염증성 물질인 Macrophage derived chemokine

(MDC)의 측정을 위해 PMA (50 ng/mL)/Ionomycin

(1 µg/mL)을 처리하여 활성화된 HMC-1 세포주를

사용하였다. 독성시험에 사용된 동일한 조건으로 포

집 균주 부유액을 5 µL 첨가한 활성화된 HMC-1 세

포를 48시간 배양후에 수집된 세포배양액에 대하여

MDC Elisa kit (R&D System USA)를 사용하여 제

조사의 지시에 따라 MDC단백질의 발현을 측정하였다.

Fig. 1. The sampling site of airborne fungus for 2018-

2019. Air samples were collected from eight

Environmental Health Centers (EHC) in Korea
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7. 통계분석

본 실험에서 사용된 시험은 3회 반복하여 진행하

였으며 각그룹간 평균은 SPSS version 23.0 (SPSS

Inc., USA)를 이용한 분산분석을 사용하였다. 유의

성은 신뢰구간 p<0.05 수준에서 검정하였다.

III. 결과 및 고찰

최근 미세먼지, 유기화합물질, 간접흡연 등과 같은

실내외 공기질에 대한 관심이 높아지고 있어 다양한

연구들이 시도되고 있다. 그러나 실내와는 달리, 실

외 공기 곰팡이에 대한 연구는 아직 활성화되지 못

하고 있다. 실외 곰팡이는 호흡이나 피부노출을 통

해 알레르기 질환 등을 일으킬 수 있으며, 곰팡이

포자가 실내로 유입되어 건물 내 표면에 부착한 뒤

성장하며 지속적인 피해를 발생시키고 있어 전국을

대상으로 한 실외 부유 곰팡이 동정 및 그 영향에

대한 연구가 필요하다2). 곰팡이 포자와 관련해서 특

정지역의 종합병원에서 측정한 보고에서는 Alternaria

균종이 36.9%로 농도가 가장 높았고, Cladosporium

균종이 다수 분포하였다.3) 실외곰팡이와 실내곰팡이

의 포자유형은 연구마다 다양하나 실외 부유 곰팡이

연구와 알레르기 질환 등의 건강관련성은 연관되어

있을 것이라고 보고되었다.18) 본 연구에서는 2018년

에서 2019년 동안 서울, 인천, 강원, 천안, 광주, 울

산, 부산, 제주의 대기 중에서 포집한 곰팡이의 분

석결과 신규발견 곰팡이를 제외한 현재 배양하여 분

석 가능한 16종 이상의 곰팡이가 실외 공기에 포함

되어 있는 것을 확인하고 알레르기염증 영향 시험에

사용하였다(Table 1). 지역별로 배양되는 곰팡이 종

류는 다양 하였지만 국내 대기중에 가장 많이 존재

하는 균종은 Cladosporium, Alternaria 순으로 확인

되었고, 전체 균종의 81%를 차지하였다(Fig. 2). 국

내 대기중 곰팡이 분석에서는 일반적으로 알레르기

질환에 관련된 Aspergillus, Alternaria, Cladosporium

이 모두 존재하였으며 그 외 15종 이상의 곰팡이가

전국 대기중에 상재하고 있음을 확인하였다. 본 연

구에서 설정한 지역과 포집 측정의 환경적조건은 국

내 지역별 다양한 온도, 습도와 장소에서 포집되어

환경적 차이가 발생할 수 있으나 인체에 노출되는

조건을 고려하여 설정하였다. 단, 실외 공기질의 연

구는 현재 기준도 선행연구도 부족하여 본 연구의

조건도 하나의 지역분포 연구자료로 제시하였고 이 결

과는 기존 국내 조건에서 제시된 연구들과 Cladosporium

Table 1. Airborne fungal diversity in selected eight sites of Korea

Species
Selected site

Gangwon Seoul Incheon Cheonan Ulsan Gwangju Busan Jeju 

Edgeworthia ○ 

Penicillium ○ ○ 

Aspergillus ○ 

Talaromyces ○ ○ 

Alternaria ○ ○ ○ ○ ○ 

Stemphylium ○ 

Bipolaris ○ 

Epicoccum ○ ○ ○ ○ 

Periconia ○ 

Cladosporium ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ 

Arthrinium ○ ○ ○ ○ 

Trichoderma ○ ○ 

Fusarium ○ 

Trametes ○ 

Emmia ○ ○ 

Irpex ○ 
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균이 우점종으로 나오는 측면에서 유사하나 Aspergillus

균이 적게 분포하는 차이가 있다19-20). 해외 연구와

비교에서는 오히려 본 연구결과와 같이 실외공기에

서 Cladosporium과 Alternaria 균종이 다수 분포하

게 보고되고 있다. 본 연구에서는 이중 분석 가능한

16종의 국내 곰팡이를 분리 배양하여 이들의 알레르

기 관련 독성 및 염증반응의 영향을 인체 비만세포

(mast cell)를 통하여 시험하였다. 알레르기면역반응

Fig. 2. The microbial distribution (A) and phylogenetic tree (B) of airborne fungus in Korea
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에 관여하는 인체비만세포주(HMC-1)에 미치는 곰

팡이 입자의 영향은 LDH Assay Test를 기반으로 한

세포독성시험을 통해 Fusarium, Trichoderma, Penicillium

균주에서 세포독성이 일부 확인되었다(Fig. 3).

염증에 관련된 세포활성화 기전을 평가하기 위해

서 비만세포주에 대해 세포증식정도를 시험하였다.

독성연구와 동일한 시료를 대상으로 비만세포주에

곰팡이 시료를 48시간 처리 후 비만세포주의 세포

증식의 효과를 WST-8 Cell Viability Test를 통해 시

험평가 하였다. 그 결과 Edgeworthia, Trametes, Emmia,

Irpex, Arthium, Fusarium, Aspergillus, penicillium,

Caldosporium, Periconia, Epicocum, Stemphylium,

Bipolaris, Alternaria 등 대부분의 곰팡이 균주가 세

포의 증식에 기여하는 것으로 확인되었다(Fig. 4).

염증세포에서의 곰팡이의 효과를 분석하기 위해서

알레르기면역반응 유사조건의 세포주 모델을 사용하

Fig. 4. Cell proliferative effects of airborne fungus in HMC-1 cells. Cell proliferation were tested by WST-8 based kit in

HMC-1 cells treated with different combinations of fungi after 48 h

Fig. 3. Cytotoxic effects of airborne fungus in HMC-1 cells. Cell cytotoxicity were tested by LDH based Elisa kit in HMC-

1 cells treated with different combinations of fungi after 24h
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여 곰팡이 입자의 효과를 시험하였다. PMA/Ionomycin

을 처리하여 염증이 유도된 것과 같은 세포주 조건

을 인체 비만세포주(HMC-1)에서 구성하였다. 독성

과 세포증식시험과 동일조건의 곰팡이 시료를 48시

간 처리하여 알레르기염증 관련 단백질인 MDC

(Macrophage derived chemokine)의 발현을 측정하

였다. Edgeworthia. Trametes, Emmia, Irpex, Talaromyces,

Penicillium, Periconia, Epicocum, Bipolaris 균주 성

분이 대조군 염증모델 HMC-1 세포주보다 MDC 발

현을 더 증가시키는 것으로 확인되었다(Fig. 5). 이

들 균주는 대부분 독성보다는 세포증식에 관련된 균

주로 확인되었으며 이는 독성이 있는 곰팡이 균주보

다 세포증식이 있는 대기중 곰팡이 균주가 알레르기

염증반응에 영향에 관련될 수 있음을 보여준다.

IV. 결 론

실내에 비해 연구가 미흡한 실외 공기질의 위해

관리 지표로서의 곰팡이의 영향을 평가하기 위해서

국내 거점 병원들에 위치하여 있는 환경보건센터(서

울, 인천, 강원, 천안, 광주, 울산, 부산, 제주)에서 포

집, 추출, 배양한 곰팡이를 분석하였다. 국내 공기질

에 서식하는 곰팡이의 종류는 18종 이상으로 검출

되고 있으며 알레르기면역질환에 관련되어 있다고

알려진 Aspergillus, Alternaria, Cladosporium 균이

모두 검출되었다.

국내에서 포집, 추출, 배양된 16종의 곰팡이 균주

에 대하여 알레르기면역질환에 대한 영향을 세포주

를 통하여 분석한 결과, 시험한 균주의 19%의 곰팡

이(Fusarium, Trichoderma, Penicillium)가 알레르기

면역반응과 관련된 비만세포주에서 약한 독성을 나

타내는 것으로 확인되었다. 반면, 독성이 관찰되지

않는 균주들은 대부분 세포 활성에 기여하는 것으로

확인되었는데, 시험 균주의 88%의 곰팡이가 알레르

기면역반응에 관련되는 인체 비만세포의 증식에 기

여하는 것으로 측정되었다.

또한, 알레르기면역관련 세포주의 세포활성에 관

여하는 균주의 경우 93%의 곰팡이 균주가 아토피피

부염, 천식, 비염의 중증도에 기여하는 지표물질중의

하나인 MDC 단백질의 발현을 증가시켰다. 본 결과

는 곰팡이의 독성이 없더라도 세포활성에 기여하는

곰팡이 균주가 알레르기질환이나 환경성 염증질환의

악화에 영향을 줄 수 있을 것을 추론할 수 있고 향

후 추가적 연구와 실외 공기의 곰팡이를 이용한 환

경위해 관리가 중요함을 제시한다.

Fig. 5. Inflammatory effects of airborne fungus in activated HMC-1 cells. MDC secretion levels were tested by Elisa in

activated HMC-1 cells treated with different combinations of fungi after 48 h. Activated cells for assay were treated

by PMA/I, activated cells (activation control) were more expressed MDC protein than untreated cells (negative

control). Significant (p< .05) differences between activation control cells (red bar) and cells treated with fungi are

indicated by *.
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