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Abstract 

Rapid, real-time detection of pathogenic microorganisms is an emerging and quickly evolving field of research, 
especially with regard to microorganisms that pose a major threat to public health. Herein, a new method that uses 
bioimpedance and solid culture medium for the real-time detection of microorganisms is introduced. We fabricated a 
new impedimetric biosensor by integrating solid media and two plane electrodes attached on two facing sides of an 
acryl well. During bioelectrical impedance analysis, the solid medium showed the characteristics of a homogenous 
conductive material. In a real-time impedance measurement, our solid-medium biosensor could monitor bacterial 
growth in situ with a detection time of ~4 hrs. Our data indicate that the solid-medium biosensor is useful for detecting 
airborne microorganisms, thereby providing a new analytical tool for impedance microbiology. 

 

1. 서 론 

우리 환경에는 수많은 미생물들이 존재하며 

그 중 병원성 미생물의 존재 유무와 증식을 

검침하는 것은 공중 보건에서 매우 중요한 

문제이다.  병원성 미생물 검침의 전형적인 

방법은 배지에서 미생물을 배양하면서 생성되는 

콜로니( 미생물의 군집) 를 관찰하는 방법이 주를 

이루어 왔으나 이는 시간이 많이 걸릴 뿐 아니라 

(24-48 시간)  많은 노동력을 필요로 한다는 

단점을 가지고 있다 (1). 최근에는 다양한 

분야에서 병원성 미생물 검침을 빠르고 

효과적으로 수행하고자 하는 많은 연구들이 수행 

및 발표되고 있으며 본 연구실에서는 선행 

연구로써 광학적 방법을 통한 미생물 내의 

에너지원인 ATP 농도를  

측정함으로써 병원성 미생물 검침을 보고한바 

있다 (2). 이러한 방법들 외에 신호가 정확하고 

빠르다는 장점을 가지고 있는 전기적 신호 검출 

방법이 미생물 검침 연구에 많이 응용되고 

있다. 전기적 신호를 이용한 미생물 검침 방법은 

배지에 전극을 삽입하고 배지에서 미생물을 

배양하면서 배지의 전기적 신호 예를 들면 전도도 

(conductivity), 전기 용량 (capacitance), 직류 저항 

(resistance) 및 교류 저항 (impedance) 같은 것을 

측정하여 미생물의 성장을 감지하는 것을 

기본으로 한다.  배지의 전기적 신호의 변화는 

미생물의 대사 활동을 통해 생성되는 이온 물질과 

전극에 부착하는 세포에 의해 주로 기인된다 (3).  
이러한 많은 연구들은 미생물 배양이 액체 및 

고체 배지 모두에서 가능함에도 불구하고 액체 

배지 상에서만 이루어져 왔다.  고체 배지는 액체 

배지와 비교해서 미생물 배양능력에서 전혀 

차이가 없을 뿐 아니라 사용과 운반성이 

용이하다는 장점을 가지고 있어 추후 병원성 

미생물 검침을 위한 바이오센서에 훨씬 더 

효과적으로 응용될 수 있을 것이다.  따라서 본 
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연구진에서는 고체 배지의 생체 전기학적 특성 

연구와 미생물 배양 시간 동안의 고체 배지의 

임피던스 변화 관찰을 통해 미생물 검침용 고체 

배지 바이오센서를 개발하였다.  

 

2. 연구 방법 

본 연구에서는 Bacillus subtilis (ATCC 11774)를 

사용하였으며 배양을 위해 Nutrient broth (NB)와 

15% agar (w/v)를 첨가하여 고체 배지, Nutrient agar 
(NA)를 만들었다. 액체 배지에서 미생물을 먼저 

배양한 뒤 600nm 에서 optical density(OD600)를 측정

하여 농도를 결정하고 이 후 실험에 알맞은 농도

로 희석하여 사용하였다. 임피던스를 측정하는 장

치는 고체 배지를 담기 위한 용기 부분과 용기 양

쪽 벽면에 부착된 금 전극으로 이루어져 있다 

(Fig. 1). 전극에 뚫은 구멍을 통해 전선을 감아 연

결하였으며 이를 임피던스 측정 및 분석 장비와 

연결하였다.  

 

Fig. 1 Illustration of solid medium biosensors. The solid 
medium biosensor appears a quadratic well with a width 
of 15mm and a length of 15mm which was filled with 
solid medium. (a) Two gold-coated silicon electrodes 
were placed at two facing sides of the well. (b) 
Interdigitated microelectordes (IMEs) were placed at 
bottom of the well. 

고체 배지의 생체 전기적 특성은 전극간 거리와 

배지의 용량에 따른 고체 배지의 임피던스 변화를

측정하여 조사하였다. 미생물 증식에 따른 임피던

스 측정은 매 두 시간마다 이루어 졌으며 미생물

이 없을 때의 임피던스 값에 대한 비교 변화량으

로 성장 곡선을 나타내었다. 고체 배지 바이오센

서에 의해 얻은 성장 곡선은 OD600 값에 의해 얻

은 성장 곡선과 비교하여 그 효율성을 조사하였으

며 미생물 농도에 따른 고체 배지 센서의 검침 시

간도 조사하였다.  

 

3. 연구 결과 및 고찰 

3.1 고체 배지의 전기적 특성 분석 

생체 임피던스에 대한 이론은 인체의 

수분이나, 지방질, 세포 밀도와 관련하여 

정립되어 있으며 (Eq. 1) 이 이론에 따르면 균질의 

전도성 생체 물질에서 임피던스의 크기는 전극 

간의 거리에 비례하고 전도성 생체 물질의 양에 

반비례한다. 이번 연구에서는 고체 배지의 생체 

임피던스에 대한 특성을 알아보기 위해 다음의 

이론을 적용하였다.  

                             (1) 
전극 간 거리별, 고체 배지 용량별로 임피던스를 

측정한 결과, Fig. 2 에서 보듯이 전극간 거리에 

비례하고 고체 배지 용량에 반비례하여 임피던스 

크기가 변화하였다. 이는 고체 배지가 균질한 

전도성 생체 물질의 특성을 가지고 있으며 생체 

임피던스 측정에 적용될 수 있음을 의미한다. 

 

3.2 고체 배지의 임피던스 측정을 통한 미생물 

증식 검침 

고체 배지 바이오센서를 이용해 얻은 

임피던스 값을 이용하여 미생물 성장 곡선을 

도식화하였다 (Fig. 2). 미생물은 새로 접종되면 

새로운 환경에 적응하는 시간이 필요하며 

이때에는 증식이 일어나지 않는다. 이 시기가 lag 
phase 에 속하며 초반의 임피던스 변화가 거의 

없는 2 시간 동안이 이를 나타내고 있다. 그 

이후에는 미생물의 증식이 급속도로 일어나고 

따라서 대사활동 또한 활발하여 많은 이온성 대사 

물질들이 생성된다. 이 시기를 exponential 
phase 라고 부르며 많은 이온성 대사 물질에 의해 

고체 배지의 임피던스가 급격히 감소하는 것을 볼 

수 있다. 임피던스 감소가 줄어드는 8 시간 

이후는 미생물이 더 이상 증식하지 않으며 

대사활동 또한 일어나지 않는 stationary phase 를 
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나타낸다. 이러한 임피던스 성장 곡선은 OD600 

값에 의해 얻어진 성장 곡선과도 잘 부합되어 

나타난다. 

 

Fig. 2 Effects of different gaps between electrodes (a) 
and volumes of solid medium (b) to impedance change. 
Legends for panel (a): 1.0 ml ( ), 1.5 ml ( ), 2.0ml 
( ), and 2.5 ml ( ). Legends for panel (b): 10mm 
( ), 15mm ( ), 20mm ( ), and 25mm ( ). Solid 
lines showed the trend of impedance change as increase 
of gap and volume. All the experiments were conducted 
without bacteria.  
 

Fig. 3 Comparison of bacterial growth curves determined 
by impedimetric and optical methods.  These growth 
curves were determined from 103 cells of initial B. 
subtilis number. Legends for panel: the relative 
impedance change (ΔZ) ( ) and the optical density 
change based on OD600 values ( ). 
 
 
3.3 고체 배지 센서의 효율 

본 고체 배지 바이오센서는 비교적 단순한 

형태의 전극으로 이루어져있다. 전극은 측정 웰의 

양 측면에 위치하며 가로 15mm, 세로 15mm 의 정

사각형의 금이 입혀진 실리콘 웨이퍼이다. 본 연

구진은 측면에 위치하는 전극과 바닥에 위치하는 

interdigitated microelectrode (IMEs) 를 이용하여 세

균 성장에 따른 고체 배지의 임피던스 변화를 측

정, 비교하여 두 가지 전극의 효율을 조사하였다. 

IMEs 는 기존 액체 배지의 임피던스 변화를 효율

적으로 측정하는 것으로 알려져 있다 (4).  

Fig. 4 Comparison between side plane electrodes and 
bottom interdigitated microelectrodes in impedance 
changes. Legends for panel: solid medium with bottom 
interdigitated microelectrodes ( ), liquid medium with 
side plane electrodes ( ), and solid medium with side 
plane electrodes ( ). 

Fig. 4 에서 보는 바와 같이 고체 배지의 임피

던스 변화 측정에 있어서 바닥에 위치하는 IMEs 
( ) 는 어떤 변화도 측정하지 못했으며 측정웰의 
양측면에 위치하는 전극 ( )은 배양 후 2 시간 
이후부터 배지의 임피던스가 감소하는 것을 감지

하였다. 액체 배지에 적용된 양측면의 전극은 6 시

간 이후에 배지의 임피던스 변화를 감지하였다 
( ). 이는 세균의 증식이 일어나는 위치적인 이
유에 의한 것으로 보인다. 고체 배지에서는 세균 
증식이 배지 표면에서만 일어나 세균에 의해 생성

된 대사산물이 고체 배지의 다공 구조를 통해 아
래 방향으로 확산된다. 반면 액체 배지에서는 세
균이 가라 앉아 증식이 거의 바닥에서만 이루어지

며 대사산물이 바닥에 축적되며 위쪽 방향으로 확
산이 이루어진다. 따라서 고체 배지에서의 확산이 
더 쉽게 이루어질 것이며 표면에서부터의 확산에 
의한 임피던스 변화는 IMEs 보다는 양측면에 위치

하는 전극이 더 효율적으로 감지할 수 있음을 확
인하였다. 

1631



   
 

4

Fig. 5 Detection time of the solid medium biosensor 
according to various initial bacterial numbers. B. subtilis 
were grown on the solid medium surface with 102 ( ), 
103 ( ), 104 ( ), and 105 ( ) cells of initial 
number. The arrows represent the detection time (td). 

 
3.4 초기 배양 농도에 따른 고체 배지 센서의 검
침 시간 

임피던스 측정법에 의한 검침 시간은 초기 배
양 농도에 비례하며 다음과 같은 식에 의해 정의

된다. 

         (2) 
여기서 C0는 초기 배양 농도, td는 검침 시간, α와 
β 는 배양 조건에 따라 정해지는 상수이다. 고체 
배지 센서를 이용하여 초기 세균 농도 105, 104, 103, 
102에 대해 4.05h, 4.6h, 5.2h, 8.35h 이라는 검침 시
간을 얻어내었다 (Fig. 5). 이 수치를 Eq. 2 에 적용

하여 α=1.347, β=10.267 (R=0.9047) 값을 얻어내었

다. 실험을 통하여 얻은 검침 시간을 이용하여 α, 
β 값을 얻어낸 몇몇 연구 결과들이 있다 (5). Eden 
group 은 α = 0.96, β = 7.75 을 Dupont group 은 α = 
1.08, β = 11.33 을 얻어냈다. 이 수치에 의해 각각의 
검침 시간을 살펴 보면 초기 농도 102-105 에서 
5.98h 과 2.86h, 8.63h 과 5.86h 범위가 된다. 고체 
배지 센서의 결과를 이와 비교하면 Eden group 보
다는 다소 느리지만 Dupont group 에 비해 빠르다

는 것을 알 수 있다. 따라서 고체 배지 센서의 초
기 배양 농도에 따른 검침 시간은 기존 방법의 검
침 시간 범위 내에서 얼마든지 검침이 가능하며 
좀 더 발전시킨다면 기존의 방법보다 더 빠른 검
침도 가능할 것이다. 

4. 결 론 

본 연구팀은 임피던스 측정을 통한 미생물 검침에 
처음으로 고체 배지를 이용하였다. 고체 배지 센
서에 의해 얻어진 세균 성장 곡선은 광학적으로  
세균수를 측정하여 얻은 결과와 같은 양상을 보여 

주면서 세균 검침 센서로서의 가능성을 나타내었

다. 본 실험에 적용된 단순한 형태의 센서가 고체 
배지의 임피던스 변화 측정에 효과적이라는 것도 
알 수 있었으며 초기 세균 농도에 따른 검침 시간

도 정립된 식에 잘 부합하는 것을 알 수 있었다. 
본 연구팀은 고체 배지 센서의 민감도와 세균에 
따른 선택성을 향샹시키기 위해 고체 배지와 전도

성 물질 혹은 나노 물질이 복합된 새로운 물질 개
발에 연구 방향을 맞추고 있다. 
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