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김치로부터 분리된 유산균이 생산하는 박테리오신의 특성
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Abstract: Kimchi is a traditional Korean fermented vegetable product, which is fermented by various lactic acid bacteria

(LAB) including the genera Lactobacillus, Leuconostoc, Weissella, and Pediococcus. Until now several bacteriocins pro-

duced by LAB from kimchi have been isolated and described. Most of these bacteriocins were screened using Lactobacillus

plantarum as an indicator strain probably due to the application of bacteriocin to control acid-producing bacteria during

kimchi fermentation. They were active against Gram-positive bacteria including LAB and foodborne pathogens, such as

Staphylococcus aureus and Listeria monocytogenes. Interestingly, however, some bacteriocins exhibited the antimicrobial

activity against E. coli and Salmonella Typhimurium. On the basis of their biochemical properties and low molecular weight,

majority of the bacteriocins could be classified into the class II bacteriocin. In this review, we summarize the present knowl-

edge on the classification of bacteriocins and discuss the characteristics of bacteriocins produced by LAB from kimchi.
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서 론

우리나라의 대표적인 전통발효식품인 김치는 여러 종류

의 유산균이 토양 또는 김치의 원·부재료로부터 유입되어

발효된다. 김치 발효에는 Leuconostoc, Weissella, Lactoba-

cillus 및 Pediococcus 속 등 100여 종 이상의 유산균들이

관여한다고 알려져 있으며, 근래에도 새로운 유산균종이 국

내학자에 의하여 발견되고 있다(Lee et al., 2012; Kim et

al., 2013). 이들 유산균은 탄수화물을 혐기적으로 이용하여

젖산을 식품의 저장성을 향상시키며, 식품의 향미와 조직

을 개선한다. 발효식품을 통하여 섭취된 유산균은 장내로

유입된 후 장내 상피세포에 착생하게 되어 병원성 미생물

의 저해 및 길항작용, 면역활성의 증진, 암 발생률의 감소,

그리고 발암 원인성 효소의 감소 등 숙주동물에 많은 도움

을 준다. 따라서 유산균은 동서양을 막론하고 유제품, 육제

품, 침채류 및 각종 젓갈류의 가공에 유용한 보존 수단뿐

만 아니라 프로바이오틱스로도 이용되고 있다(Schillinger

and Lücke, 1989; Lindgen and Dobrogosz, 1990). 유산균이

여러 부패성 미생물 및 병원성 미생물에 대하여 생육억제

작용을 갖는 것은 몇 가지 유산균이 갖는 대사적인 특성

때문이다. 첫째, 유산균이 생산하는 젖산 및 초산과 같은

유기산은 중성 및 알칼리성에서 잘 생육하는 미생물에 대

하여 bactericidal 작용을 가지며 강한 항균활성을 나타낸

다. 둘째, 유산균이 호기적 조건에서 생육할 경우에 flavo-

protein oxidase나 NADH peroxidase의 활성에 따른 과산화

수소의 생성은 catalase 음성인 여러 균종들에 대하여 항균

활성을 갖는다. 셋째, 유산균 발효제품의 대표적인 향미 성

분 중의 하나인 diacetyl은 pH와 상호작용하여 그람 음성

균과 효모에 대하여 강한 생육저해를 나타낸다(Dahiya and

Speck, 1968; Daeschel, 1989). 넷째, 유산균 종들 사이에 널

리 분포되어 생산되고 있는 박테리오신 역시 미생물의 생

육을 저해한다(Klaenhammer, 1988).

박테리오신은 세균이 생산하는 단백질 또는 단백질계의

물질로 일반적으로 생산하는 세균과 형태·계통학적으로

유사한 균종에 대하여 bactericidal 활성을 갖는 물질을 말

한다(Tagg et al., 1976) 그러나 위와 같은 정의에 예외적인
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박테리오신이 많이 분리, 보고되고 있으므로 Konisky(1982)

는 박테리오신이란 단백질계 물질이며, 생산하는 모균주가

면역에 관계되는 단백질을 합성하여 그것에 의해 사멸되지

않는 물질로 다시 결론지었다. 일반적인 항생제와 박테리

오신의 차이점은 첫째, 항생제가 2차 대사산물인데 반하여

박테리오신은 자신의 유전자로부터 직접 생합성되는 것이

다(Jack et al., 1995). 따라서 박테리오신의 경우 유전자 분

석 및 조작을 통하여 분자적 수준에서의 생산량을 최대화

하는데 용이할 뿐만 아니라 분자적 변이를 통하여 특성이

더욱 우수한 박테리오신을 합성할 수 있다. 둘째, 항생제의

경우 사람에게 투여 시 부작용이 있다는 단점이 있으나 박

테리오신의 경우 천연 항균단백질로서 사람의 소화기관에

존재하는 단백질 가수분해 효소에 의하여 분해, 흡수된다

는 것이다. 이러한 측면에서 볼 때 박테리오신은 식품의 새

로운 생물보존제(biopreservative) 내지는 발효식품의 생물제

어제(bioregulator)로 그 효용이 크게 기대되고 있다. 박테리

오신이 살균 작용을 갖는 것은 세포막에 pore를 형성하여

proton motive force를 붕괴, 아미노산 transport를 저해, 그

리고 세포 내에 축적된 아미노산을 세포 밖으로 방출시킴

으로써 미생물의 생육을 저해하는 것이다(Abee, 1995). 지

금까지 유산균이 생산하는 박테리오신에 대한 연구는 cheese

starter 균주인 Lactococcus lactis subsp. lactis가 생산하는

nisin이 Mattick과 Hirsch(1947)에 의하여 보고되면서부터

유산균 속으로 알려진 Lactococcus, Lactobacillus, Pedioco-

ccus, Leuconostoc, Carnobacterium 및 Weissella 속에서 다

양한 종류의 박테리오신이 분리, 보고되었다(De Vuyst and

Leroy, 2007; Srionnual et al., 2007; Papagianni and Anas-

tasiadou, 2009). 본 총설에서는 박테리오신의 분류, 김치에

서 분리된 유산균이 생산하는 박테리오신의 종류 및 이들

의 생화학적, 유전학적 특성을 기술하고자 한다.

박테리오신의 분류

유산균이 생산하는 박테리오신은 정제 기술과 분자생물

학적 기법의 급속한 발전에 따라 분자적 해명이 이루어졌

다. 이를 토대로 하여 Klaenhammer(1993)는 유산균이 생산

하는 박테리오신을 분자적 특성에 따라 다음과 같이 4가지

로 분류했다. Class I은 lantibiotics로 serine 및 threonine이

cysteine과 함께 번역 후 변이(post-translational modification)

에 의하여 생성되는 독특한 아미노산인 lanthionine과 β-

methyllanthionine을 함유하는 박테리오신을 말하며, 대표적

박테리오신인 nisin이 여기에 속한다(Jack and Jung, 2000;

Gunder et al., 2000). Class II는 lanthionine을 함유하지 않

는 분자량이 10 kDa 미만인 것으로 지금까지 보고된 많은

박테리오신들이 여기에 속한다. 이들은 비교적 열에 안정

한 특성을 가졌으며, 다시 4가지 작은 class로 나뉜다(Nes

and Holo, 2000). Class IIa로는 Pediococcus acidilactici가

생산하는 pediocin과 유사한 박테리오신으로 Listeria에 대

하여 강한 항균활성을 나타내며, N-말단 아미노산 서열에

-Tyr-Gly-Asn-Gly-Xaa-Cys-와 같은 상동부위를 가진다(En-

nahar et al., 2000). Class IIb는 항균작용이 두 가지의 pep-

tide가 서로 상보적인 작용을 통해 나타나는 박테리오신을

의미하며(Jimenez-Diaz et al., 1993), Class IIc는 비교적 근

래에 분리된 박테리오신으로 단백질 구조가 환형(circular)

을 갖는 박테리오신이 여기에 속한다(Masuda et al., 2012).

최근까지 class II 박테리오신의 경우 N-말단 아미노산 앞

쪽의 서열(leader sequence)에 Gly-Gly의 motif를 가진 것으

로 알려졌으며, 이는 박테리오신의 세포 외 분비 시 ABC

transport system가 관여하는 것으로 보고되었다. 그러나

divergicin A(Worobo et al., 1995)와 acidocin B(Leer et al.,

1995)의 경우 Gly-Gly motif를 갖지 않으며, E. coli의 단백

질 분비 시스템인 sec-의존성 분비와 유사한 sec-의존성 신

호 서열(sec-dependent signal sequence)을 갖는 것이 보고됨

에 따라, 이 두 박테리오신을 네 번째 subclass인 class IId

로 분류하였다. 그러나 현재까지 많은 class II 박테리오신

이 분리, 보고되면서 위의 특징에도 속하지 않는 저분자

량의 박테리오신들이 분리됨에 따라 class IId는 class IIa,

class IIb 및 class IIc에도 속하지 않는 박테리오신들 통틀

어서 class IId로 분류하게 되었다(Nes and Holo, 2000).

Class III는 분자량이 30 kDa 이상인 열에 불안정한(heat-

labile) 박테리오신이며, class IV는 박테리오신의 활성 부위

가 단백질에 탄수화물 또는 지방이 결합된 박테리오신으로

plantaricin S(Jimenez-Diaz et al., 1993)가 여기에 속한다.

그러나 지금까지 여기에 속하는 박테리오신의 분자적 해명

은 불충분한 상태이며, plantaricin S의 경우 정제를 통하여

오로지 peptide로만 구성된 박테리오신임을 확인함에 따라

Nes 등(1996)은 class IV 박테리오신의 경우 분류하는데 있

어서 재검토가 있어야 한다고 지적하였다. 하지만 비교적

최근에 Bacillus subtilis가 생산하는 sublancin의 경우 박테리

오신 분자의 cysteine 잔기가 포도당과 S-결합된 것으로 나

타났으며, 여기에는 S-glycosyl transferase가 관여하여 post-

translational modification을 일으키는 것으로 보고되었다

(Oman et al., 2011).

김치 유산균이 생산하는 박테리오신

우리나라의 경우 김치, 장류 및 젓갈류 등 전통적으로 자

연의 미생물을 이용한 발효식품이 전세계 어떤 나라보다도

더 풍부할 뿐만 아니라 이들 식품이 국민건강을 좌우하는

주요 기초식품을 이루고 있다. 특히, 김치의 경우 앞에서

기술한 바와 같이 다양한 유산균에 의하여 발효가 진행되

므로 1990년대 이후로 국내 연구자들에 의하여 박테리오신

을 생산하는 유산균이 분리·보고되기 시작하였다.
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Lactococcus 속 박테리오신

Lee 등(1999)는 김치에서 박테리오신을 생산하는 Lactoco-

ccus lactis subsp. lactis H-559을 분리하였으며, 박테리오신

이 Listeria monocytogenes 및 Staphylococcus aureus에 대

하여 항균활성을 나타내고, 비교적 넓은 pH(2~11) 및 고온

(100oC)에서도 활성을 유지한다고 보고하였다. 또한 본 박

테리오신을 황산암모늄 침전법과 이온교환수지 크로마토그

래피 및 HPLC로 정제한 후 분자량을 MALDI-mass spectro-

metry로 측정한 결과 3343.7 Da으로 나타났다. 하지만 박테

리오신의 N-말단 아미노산 서열을 Edman degradation 방법

으로는 결정하였으나 첫 번째 아미노산이 isoleucine으로 검

출되었을 뿐 잔여 아미노산의 서열은 Edman degradation

방법으로는 결정할 수 없다고 결론지었다. 이는 nisin의 성

질과 유사한 결과로 nisin은 첫 번째 아미노산인 isoleucine

이 후 상이한 아미노산인 dehydrobutyrine이 뒤따르고 있어

보통 Edman degradation 방법으로는 아미노산 서열을 결정

할 수 없다. 따라서 김치에서 분리한 Lactococcus lactis sub

sp. lactis H-559 균주가 생산하는 박테리오신은 nisin과 매

우 유사함을 시사한다. 이와 유사하게 김치 분리 균주인

Lactococcus lactis subsp. lactis A164가 생산하는 박테리오

신의 구조유전자를 PCR 법으로 분석한 결과 nisin Z 생산

균주로 나타났다(Choi et al., 2000; Cheigh et al., 2002). 이

러한 연구들로 미루어 봤을 때, 김치에는 nisin을 생산하는

Lactococcus lactis subsp. lactis 균주가 존재하며(Park et al.,

2003), 이들이 김치의 발효에 직간접적으로 관여한다고 생

각된다. Choi 등(2004)은 김치로부터 박테리오신을 생산하

는 Lactococcus lactis subsp. lactis YH-10 균주를 분리하였

는데 이는 유산균들뿐만 아니라 그람음성균인 Pseudomonas

synsantha 및 Acetobacter aceti의 생육을 저해하는 것으로

나타났다. 본 박테리오신의 분자량을 SDS-PAGE로 결정한

결과 약 14 kDa이었으며, 박테리오신의 활성이 amylase에

의하여 소실됨으로 미루어 보아 nisin과는 다른 특성을 나

타내어 신규 박테리오신 lacticin YH-10으로 명명하였다. 하

지만 이를 확인하기 위하여는 박테리오신의 생화학적, 유

전학적 해명이 필요하다 판단된다. Park 등(2004)은 김치에

서 분리한 Lactococcus sp. CU216 균주가 생산하는 박테리

오신이 열과 산에 저항성이 높으며 포자를 형성하는 Alicyclo-

bacillus 균주를 포함한 그람양성균에 대하여 높은 항균 활

성을 나타낸다고 보고하였으며, Lactococcus lactis subsp.

lactis KC24 균주가 생산하는 박테리오신의 경우 Listeria

monocytogenes에 대하여 nisin보다 훨씬 높은 항균활성을

나타내므로 bacteriocin KC24라 명명하기도 하였다(Han et

al., 2013). 이외에도 Lactococcus lactis subsp. lactis BH5가

생산하는 박테리오신인 lacticin BH5가 보고되기도 하였으

나(Hur et al., 2000), 박테리오신의 아미노산 서열 및 유전

학적 해명은 이루어지지 않았다.

Lactobacillus 속 박테리오신

일반적으로 김치 발효는 초기에 Leuconostoc mesenteroides

가 우점을 하면서 이산화탄소를 생산하여 혐기적 조건을

만들게 되고, 발효 중기에 접어들면서 Weissella cibaria 또

는 Weissella koreensis가 주를 이루면서 서서히 pH를 낮춘

다. Lactobacillus 속 균들은 발효 말기에 pH가 4.0 이하로

접어들면서부터 관여하는데, 김치에 높은 빈도로 존재하는

Lactobacillus 속 유산균 종류는 Lactobacillus plantarum,

Lactobacillus sakei 및 Lactobacillus brevis가 있으며, 지금

까지 이들이 생산하는 박테리오신이 보고되었다. Kim 등

(2004)은 Lactobacillus plantarum 및 Listeria monocytoge-

nes에 대하여 항균활성을 갖는 Lactobacillus sakei P3-1 균

주를 분리하였으며, 이들의 배양상등액에 proteinase K를 처

리하였을 시 항균활성이 사라지는 것으로 보아 항균활성물

질이 박테리오신이라 하였다. 이를 양이온수지교환 크로마

토그래피를 이용하여 부분 정제하여 SDS-PAGE로 분자량

을 검토한 결과 대략 4 kDa임을 알 수 있었으며, 이를 토

대로 본 박테리오신은 class IIa에 속한다고 추정하였다.

Moon 등(2011)은 치아우식증 원인균인 Streptococcus mutans

에 대한 항균활성을 갖는 Lactobacillus sakei K7를 분리하

였으며, 단백질분해효소 처리 시 항균활성이 소실되는 특

성을 나타내어 항균물질이 박테리오신임을 규명하였다. 본

박테리오신은 60-100oC까지 활성을 유지하였으며, pH와 유

기 용매에 대해서도 비교적 안정한 성질을 나타내었다. 이

외에도 김치 분리 유산균인 Lactobacillus sakei B16 균주

는 여러 그람양성균에 대하여 항균활성을 나타내는 박테리

오신을 생산하며, 특이하게도 Salmonella Typhimurium 및

E. coli KCTC 1467와 같은 그람음성균에 대하여도 항균활

성을 나타내었다. 본 박테리오신과 sakacin P와의 유사성을

알아보고자 PCR로 박테리오신 유전자cluster를 증폭한 결

과 sakacin P와 동일함을 알 수 있었다(Ahn et al., 2012).

Lee 등(2007)은 김치로부터 Lactobacillus plantarum, Lacto-

bacillus pentosus, Lactobacillus delbrueckii subsp. lactis 및

Enterococcus faecalis에 대하여 항균활성을 나타내는 박테

리오신 생산 균주인 Lactobacillus paraplantarum C7을 분

리하였고, 이들이 생산하는 박테리오신을 DEAE-Sephacel

컬럼 크로마토그래피 및 C18 reverse-phase HPLC로 정제

하여 28개의 아미노산 서열을 결정하였다. 아미노산 서열

을 기초로 degenerate PCR primer를 제작하여 박테리오신

구조유전자를 분석한 결과 Gly-Gly motif를 갖는 class II의

신규 박테리오신임을 알 수 있으며, 박테리오신 생산에 관

여하는 유전자 cluster가 plasmid가 아닌 chromosome DNA

에 존재한다고 보고하였다. 이는 김치에서 분리한 유산균

이 생산하는 신규 박테리오신에 대한 첫 연구논문으로 그

의의가 크다 할 수 있다. 김치에서 분리한 Lactobacillus

brevis 925A 균주는 Lactobacillus, Enterococcus, Streptoco-



4 Curr. Top. Lactic Acid Bac. Probio., Vol. 2, No. 1 (2014)

ccus, Bacillus 및 Listeria 속 균주에 대하여 항균활성을 나

타내며, 박테리오신 유전자의 위치를 novobiocin을 이용한

plasmid curing 방법으로 결정한 결과 65 kb 크기의 plasmid

에 존재하는 것을 알 수 있었다. 더 나아가서 정제 박테리

오신의 부분 아미노산 서열과 박테리오신 구조유전자의 염

기서열을 BLAST search로 비교한 결과 특이하게도 Lacto-

bacillus plantarum TMW1.25 균주가 생산하는 박테리오신

과 일치함을 알 수 있었다(Ehrmann et al., 2000; Wada et

al., 2009). Chung 등(2010)은 고추잎김치로부터 Bacillus

cereus를 포함한 그람양성균에 대하여 항균활성을 나타내는

박테리오신 생산균주인 Lactobacillus plantarum KK3을 분

리하였다. 본 박테리오신은 열에 안정하였으며 pH 3.5-8.5

의 범위까지 활성을 나타내는 성질을 나타내었다. 배추즙

을 본 균주의 생육배지로 이용하여 박테리오신 생산을 검

토한 결과 MRS 배지와 비슷한 수준의 박테리오신을 생산

할 수 있었다. 하지만 Lactobacillus plantarum KK3이 생산

하는 박테리오신이 기존에 보고된 Lactobacillus plantarum

가 생산하는 박테리오신과 상동성을 검토하는 연구는 진행

되지 않았다. 이외에도 동치미에서 분리한 Lactobacillus

plantarum K11 균주가 생산하는 박테리오신의 경우 E. coli

O157:H7를 포함한 장내세균에 대하여 bactericidal 활성을

나타내는 것으로 보고되기도 하였다(Lim and Im, 2007).

Leuconostoc 속 및 기타 박테리오신

Choi 등(1999)은 김치로부터 Staphylococcus aureus에 항

균활성을 갖는 Leuconostoc sp. J2 균주를 분리하였으며,

Tricine-SDS-PAGE로 박테리오신의 분자량을 측정한 결과

약 2.5-3.5 kDa임을 알 수 있었다. 또한 Leuconostoc sp. J2

균주가 보유하는 플라스미드의 2.5 kb-EcoRI 절편을 클로

닝하여 E. coli에 형질전환 시킨 결과 Staphylococcus aureus

에 항균활성을 갖는 재조합 E. coli를 얻을 수 있었다. Yang

등(2002)은 Lactobacillus plantarum에 대하여 항균활성을

나타내는 Leuconostoc mesenteroides B7를 분리하였으며, 본

박테리오신은 pH 및 열안정이 뛰어나 pH 2.5-9.5 그리고

4-120oC의 열처리에도 항균활성이 유지되는 특성을 나타내

었다. 박테리오신의 분자량은 약 3.5 kDa이었으며, 특이하

게도 박테리오신의 지시균으로 사용한 Lactobacillus planta-

rum KFRI 464 균주와 혼합배양 시 박테리오신 생산이 증

가되는 현상이 나타나 박테리오신 생산 유도 물질이 감수

성균주 내에 존재한다고 보고하였다. 이와 유사하게 김치

에서 분리한 Leuconostoc citreum GJ7이 생산하는 박테리

오신인 kimchicin GJ7 역시 Lactobacillus plantarum KFRI

464 균주에 의하여 생산이 촉진되기도 하였다(Chang et al.,

2007). Shin 등(2008)은 Listeria monocytogenes 및 Staphy-

lococcus aureus에 대하여 항균활성을 나타내는 Pediococcus

pentosaceus K23-2를 김치로부터 분리하였으며, 본 박테리

오신(pediocin K23-2)의 특성을 검토한 결과 박테리오신 활

성은 pH, 열 및 유기용매 처리에도 소실되지 않았고, 정제

된 박테리오신은 분자량이 약 5 kDa로 나타나 class IIa에

속한다고 보고하였다. 하지만 박테리오신의 아미노산 서열

결정을 이루어지지 않아 본 박테리오신과 다른 pediocin과

의 상동성 여부는 조사되지 않았다. 김치에서 분리한 Weissella

속 유산균이 생산하는 박테리오신에 대한 연구는 비교적

많이 진행되지 않은 것으로 나타났는데, 김치에 높은 빈도

로 Weissella 속 유산균이 존재하는 것을 볼 때 앞으로 연

구가 진행되어야 할 것으로 판단된다. 현재까지 김치 유래

박테리오신의 생화학적 특성은 비교적 잘 파악되었으나, 박

테리오신 생산에 관여하는 유전학적 연구는 많이 이루어지

지 않은 것으로 나타났다. 지금까지 분리된 박테리오신 중

에 Lactobacillus paraplantarum C7가 생산하는 paraplanta-

ricin C7만이 신규 박테리오신으로 보고되었으며, 대부분

nisin, pediocin 및 sakacin과 유사하거나 동일한 박테리오신

으로 나타났다. 이는 김치에는 다양한 박테리오신 생산 균

주가 존재하며, 아직도 새로운 박테리오신을 생산하는 유

산균이 존재한다는 것을 시사한다. 따라서 다양한 김치시

료를 이용한 신규 박테리오신 생산균주의 탐색과 더불어

metagenome 정보를 통한 신규 박테리오신 유전자 mining

연구 역시 병행되어야 할 것으로 판단된다.

요 약

김치는 한국을 대표하는 젖산발효식품으로 현재까지 김

치에서 분리한 다양한 유산균종들이 생산하는 박테리오신

에 대한 연구가 진행되어왔다. Lactococcus, Lactobacillus,

Leuconostoc 및 Pediococcus 속 균주들이 여기에 속하며, 특

이한 점은 이들 김치 유래 박테리오신은 김치 산패균으로

알려진 Lactobacillus plantarum을 지시균으로 사용하여 대

부분 탐색되었다. 이들 박테리오신은 유산균과 Listeria mo-

nocytogenes을 포함한 그람양성균에 대하여 항균활성을 나

타냈으며, 이들 중 몇몇은 E. coli 및 Salmonella Typhimu-

rium과 같은 그람음성균에 대하여도 항균활성을 나타냈다.

또한 이들이 생산하는 박테리오신은 대부분 class II에 속

하는 저분자량의 박테리오신으로 pH 및 열에 매우 안정한

특성을 나타내었다. 하지만 이들 중 Lactobacillus paraplan-

tarum C7가 생산하는 paraplantaricin C7만이 신규 박테리

오신으로 이들 박테리오신의 아미노산 서열 분석 및 박테

리오신 생산 유전자의 유전학적 해명은 비교적 잘 알려지

지 않았다. 앞으로 다양한 종류의 김치 시료로부터 신규 박

테리오신 생산 균주의 탐색 및 김치의 metagenome 정보를

기초로 한 신규 박테리오신 유전자 확보 등의 연구가 진행

되어야 할 것으로 생각된다.
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