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세균의 인산 항상성: 인산 수송 단백질들의 역할
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Phosphorous is an essential element for the synthesis of various biomolecules including phospholipids, 
carbohydrates and nucleic acids. Bacterial cells can uptake it as forms of phosphate and phosphate-containing 
nutrients from extracellular environments, and reserve extra phosphate to polyphosphate inside the cell. Among five 
phosphate transport systems, Pst plays central roles in phosphate transport, and its expression is coordinated by the 
regulation of PhoB-PhoR two component signal transduction system in response to extracellular levels of phosphate. 
Genomic studies on the response regulator PhoB reveal many genes independent of phosphate metabolism. Based on 
recent findings on phenotypes of bacteria lacking proper function of each phosphate transport system, this review 
discusses roles of phosphate transporters in maintaining optimum intracellular phosphate levels, and presents diverse 
phenotypes of phosphate transporters related with other environmental signals as well as phosphate, then finally 
points out functional redundancy among phosphate transport systems or their regulators, which emphasize 
importance of phosphate homeostasis in governing metabolism, adaptation, and virulence of bacteria.
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인(Phosphorus)은 세포를 이루는 원소 중 세 번째로 많은 농도

로 존재하는 원소로서 세포 생존에 필수 영양분 중 하나이다. 지구

상에서 흔히 발견되며, 주로 무기인산(inorganic orthophosphate; 

Pi; 이하 Pi로 표기) 형태로 세포 내에 흡수된다. Pi는 세포에 필

요한 에너지를 제공하고 세포막의 인지질, 핵산, 단백질 및 당의 

생합성에 필수적이며, 인산기(phophoryl group)의 전달을 통해 

세포 신호 전달 과정에서도 중요한 역할을 한다. Pi는 세균의 생

존 및 성장에도 필수적이다. 정상적인 세균의 성장환경에서 생

합성에 필요한 Pi의 공급은 외부환경의 유용한 Pi의 농도뿐 아니

라 pH 및 금속이온 등 Pi 용해도에 영향을 미치는 요소들에 의해 

영향을 받고, 좋지 않은 성장환경에서는 생존을 위해 Pi뿐 아니

라 Pi를 포함하는 영양소를 세포 내로 흡수해야만 한다. 따라서, 

외부환경으로부터 세포 내로 이들 물질을 수송하는 능력은 세균

의 성장 및 생존에 필수적이다.

세균의 Pi 수송은 세포막에 존재하는 수송 단백질들의 Pi 유

입 및 방출 기능에 의존하는 것으로 알려져 있다. Pi-특이적이며 

세포 외부 Pi 농도를 인지하고 발현이 조절되는 high-affinity 수

송 시스템인 Pst 시스템, Pi 농도에 관계없이 발현되고 금속이온

과 혼합형태로 Pi를 수송하는 Pit 시스템, 유기인산(organic 

phosphate) 형태의 Pi를 수송하는 GlpT (Glycerol-3-phosphate)

와 UhpT (Glucose-6-phosphate) antiporter 수송 시스템 등이 대

표적이다. 이들 중 Escherichia coli 및 Bacillus subtillis를 모델

로 한 Pst 시스템의 발현 조절과 Pi 신호 전달 체계, 세균 병원성 

발현에서 Pst 시스템의 역할 등은 최근 발표된 다른 총설에서 다

루고 있다(Lamarche et al., 2008b; Hsieh and Wanner, 2010; 

Park, 2010; Crepin et al., 2011).

본 총설에서는 약 십여 년 전 세균 Pi 수송 시스템들의 특

성과 기능에 대해 논의한 총설이 발표된 이 후(Wanner, 1996; 

van Veen, 1997), 최근까지 새로이 축적된 관련 연구 결과들

을 본래 개념들과 함께 간략히 정리하고자 하였으며, 또한 각

종 세균 별로 수송 시스템 돌연변이 연구를 통해 밝혀진 세균

의 표현형 변화에 대한 연구내용들을 분류하여 세균의 성장 

및 적응과정에 Pi의 항상성이 미치는 영향을 종합적으로 고

찰하고자 하였다.

본 론

인산의 세포벽 투과

세포 밖의 인은 무기인산(Pi) 음이온, 포스폰산(phosphonate) 

및 유기인산(organophosphate) 형태로 세포 내로 유입된다. 그
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Fig. 1. Working model for bacterial maintenance of phosphate homeostasis. Figure was modified from (Wanner, 1996) and (van Veen, 1997)
with recent findings described in the text. G3P, glycerol-3-phosphate; G6P, glucose-6-phosphate.

람음성균의 경우는 외막을 가지고 있어 외막에 존재하는 OmpC, 

OmpF, PhoE 등과 같은 외막 porin 단백질들을 통해 periplasm

으로 유입된다. E. coli의 PhoE나 Pseudomonas aeruginosa의 

OprP 등은 Pi 음이온에 더 선택적으로 작용하는 대표적 porin들

이다(Bauer et al., 1985; Pongprayoon et al., 2009). Pi와 ester 결

합을 갖는 대부분의 유기인산들은 비특이적 monoesterase인 

PhoA나 PhoA와 유사한 기능을 하는 phophatase들에 의해 Pi가 

떨어져 periplasm 내로 분리된다. 포스폰산들은 포스폰산 수송 

단백질들과 C-P lyase에 의해 Pi를 배출한다(Metcalf and 

Wanner, 1991). 세포막 주위에 모여든 Pi는 ATP-결합 카세트

(ABC) 수송 시스템의 일부인 용질결합 단백질에 의해 포획되는

데, 이 단백질들은 periplasm 내 Pi의 분산을 막고 농도를 효과적

으로 높여주는 기능을 하여 세포막에 위치하는 수송자들에 Pi를 

용이하게 전달하는 기능을 하는 것으로 여겨지고 있다(Wanner, 

1996). Pst 시스템의 PstS가 대표적인 단백질이다(Surin et al., 

1985). 외막이 없는 그람양성균의 경우는 용질결합 단백질들이 

세포질 막에 위치하는 것으로 알려졌다(van Veen, 1997). 

Periplasm 내 Pi는 금속 양이온과 결합을 하기도 하는데 이 복합

체는 주로 Pit 시스템을 통해 세포질 내로 전달된다. 

Pi의 세포질 막 수송 시스템의 기능과 조절과정

세균의 세포질 막은 친수성 물질에 대한 투과 장벽으로 작용

한다. 따라서, 이러한 물질들은 특수한 수송 단백질들을 통해서

만 이동 되는데, 현재까지 알려진 바로는 크게 두 종류로 구분된

다. 첫 번째 그룹은 화학적 반응을 통한 에너지를 사용하여 용질

을 수직적으로 투과하는 종류의 수송 시스템으로, ATPase나 

ABC 수송 시스템들이 대표적이다. 다른 한 그룹은 수소이온이

나 나트륨 이온 등 세포막 주위의 이온 농도 구배에 의해 생긴 동

력을 이용하여 수송하는 시스템으로, carrier 단백질들이 uniport, 

symport, antiport 과정을 수행한다(van Veen, 1997). 현재까지 

세균에서 알려진 세포질 막 Pi 수송자들 또한 이들 두 그룹에 속

하는 것으로 알려지고 있으며, 크게 다섯 가지의 수송 시스템이 

존재한다(Fig. 1).

정상적인 세균 대사과정 동안 세균의 Pi 수송은 Pst 시스템과 

Pit 시스템을 통해 세포질내로 수송되고, GlpT 혹은 UhpT 

antiporter 단백질들이 glycerol-3-phosphate 혹은 glucose-6- 

phosphate를 세포질 내로 수송하면서 Pi를 세포질 밖으로 유출

시킨다. 최근 알려진 YjbB 단백질 또한 Pi의 수송 기능을 갖는 

것으로 알려졌다(Motomura et al., 2011).

Pst 시스템 

ABC 수송 시스템인 Pst 시스템의 존재는 E. coli의 유전학적 

연구를 통해 구체적으로 알려지기 시작했으며(Surin et al., 

1985), 이 후 여러 다른 세균에서도 보고되고 있다(Lamarche et 

al., 2008b). Pst 시스템은 Pi에 높은 친화력을 가진 수송 시스템

으로, pstS, pstC, pstA, pstB, phoU의 유전자로 이루어진 pst 오페

론에 의해 합성되는 단백질들로 구성된다(Aguena et al., 2002) 

(Fig. 1). PstS는 periplasm 내 Pi와 결합하는 용질결합 단백질로

서 Pst 수송 시스템에 Pi를 운반하는 기능을 한다(Surin et al., 

1984; Scanlan et al., 1993). 막횡단 단백질들인 PstC와 PstA는 

두 단백질 사이로 PstS가 운반한 Pi를 세포질 내로 이동시키는 역

할을 한다(Webb et al., 1992). PstB는 ATP-결합 부위를 가지고 

있어 이 단백질을 통해 Pi 수송을 위한 에너지가 전달되는 것으로 

보이며, 친수성 단백질로서 PstA 및 PstC의 세포질 쪽 각 부위와 

상호작용하는 이합체인 것으로 생각된다(Chan and Torriani, 

1996). pst 오페론의 마지막 유전자에 의해 발현되는 PhoU는 Pi 

수송에는 직접적으로 관여하지 않지만(Muda et al., 1992; Steed 

and Wanner, 1993), 나머지 pst 오페론 유전자 발현의 조절과정
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에 음성적 조절자 역할을 한다(Hsieh and Wanner, 2010).

pst 오페론의 발현은 세포 외부 Pi의 농도가 풍부할 때 억제되

고 있다가 세포 외부 Pi의 농도가 감소할 때(μM 농도) 유도되며 

이 신호 전달 과정은 아직 완전하게 밝혀지지 않고 있지만, PstS

와 PstC-PstA-PstB 수송 복합체, PhoU, two-component 신호 전

달 시스템인 PhoB-PhoR 등이 참여한다(Hsieh and Wanner, 

2010) (Fig. 1). 세포 외부 Pi의 농도가 풍부할 때는 Pi와 결합한 

PstS가 periplasm에 축적되면서 세포막의 PstCAB 복합체와 결

합한다. 이 결합 신호는 아직 알려지지 않은 방식으로 PhoU에 

의해 PhoR에 전달되어 PhoR의 phosphatase 활성을 촉진 함으

로써 response 조절자인 PhoB를 탈인산화한다. PhoB가 불활성

화되면 PhoB의 결합부위 유전자 서열(Pho box)을 가지고 있는 

PhoB regulon 유전자들의 전사 유도가 일어나지 않는다

(Carmany et al., 2003). 반대로, 세포 외부 Pi의 농도가 낮을 때

는 PhoU가 PhoR의 ATPase 도메인과 반응함으로써 PhoR이 

ATP에 의해 자가인산화(autophosphorylation) 되어 PhoB의 인

산화를 촉진하고, pst 오페론을 포함하는 PhoB regulon 유전자

들의 전사를 촉진하는 것으로 여겨지고 있다(Oganesyan et al., 

2005). 세포 내부 Pi의 농도 변화를 인식하고 신호를 전달하는 과정

은 현재까지 세균에서는 보고 된바 없으나, 진균 Saccharomyces 

cerevisiae에서는 세포 내부의 Pi 신호 또한 인식하는 것으로 알

려졌다(Auesukaree et al., 2004). 

Pi 신호를 전달 받아 활성을 띈 PhoB는 Pi 대사와 관련된 유

전자들의 발현을 조절하는데, pst 오페론의 전사를 유도하여 Pst 

시스템의 발현을 증가시키고, periplasm내 phophatase PhoA, 외

막 porin 단백질 PhoE, periplasm내 sn-glycerol-3-phosphate 결

합에 필요한 단백질들, phosphite와 포스폰산의 수송 및 대사에 

관련되는 단백질들의 발현을 증가시켜, 전체적인 Pi의 세포 내 

유입을 촉진한다(van Veen, 1997). 

Pi 수송 시스템을 통해 세포 내부로 들어온 Pi는 세포대사에 

활용되고 일부는 세포 내부에 저장될 수 있는데 대부분의 세균들

이 Pi의 선형 중합체인 무기(inorganic) polyphosphate (Poly-Pi; 

이하 Poly-Pi라 표기)를 합성하여 저장하고 있다가 필요시 Pi를 

분리시켜 세포대사에 참여할 수 있게 한다(Rao et al., 

2009)(Fig. 1). Poly-Pi는 ppk가 생산하는 polyphosphate kinase

에 의해 중합되고, ppx가 생산하는 exopolyphosphatase에 의해 

Pi가 한 분자씩 단계적으로 분리된다. ppk와 ppx는 오페론으로 

존재하며, 이 오페론은 대부분 PhoB regulon에 속한다(Yuan et 

al., 2006). 따라서, PhoB는 세균의 Pi 신호 전달 기능뿐 아니라 

세포 내 Pi 대사를 전체적으로 관장하는 조절자라 할 수 있다. 

Pit 시스템

Pit 시스템은 E. coli 연구를 통해 처음으로 알려졌으며, 

periplasm내 용질결합 단백질이 필요하지 않은 low affinity Pi 

수송 시스템으로, 수소이온 농도 구배에 따른 동력을 이용한다

(Wanner, 1996). Pst 시스템과 함께 세균의 주요 Pi 특이적 수송

시스템이다. Acinetobacter johnsonii와 E. coli의 연구를 통해 

Pit 시스템이 Ca
2+, Co2+, Mn2+, Mg2+, Zn2+ 등의 금속 양이온과 

함께 금속-Pi 복합체로 Pi를 수송한다는 사실이 알려졌다(van 

Veen et al., 1994; Beard et al., 2000). Pit 시스템은 많은 세균에

서 pitA 유전자 하나에 의해 생산되는 막횡단 단백질이며, 유전

자 전사는 pst 오페론과 달리 Pi 농도 변화에 의해 변화하지 않는 

것으로 알려졌다(Wanner, 1996). 최근 E. coli를 상대로 한 연구

에서는 pitA-lacZ 리포터의 활성이 높은 농도의 Zn
2+와 낮은 Pi 

농도에서 증가하는 것을 확인했으나, 아직 정확한 기작은 알려

지지 않고 있다(Jackson et al., 2008). 

GlpT 시스템

GlpT 시스템은 UhpT 시스템과 함께 음이온 교환을 매개

하는 Pi 수송 시스템으로 Pi는 sn-glycerol-3-P (GlpT)이나 

glucose-6-P (UhpT) 등의 유기인산 형태로 세포 내부로 유입되

면서 동시에 Pi 이온을 방출하는 유기인산:인산 antiporter 그룹

에 속한다(van Veen, 1997). E. coli의 경우 구조 분석을 통해 막

횡단 단백질 GlpT가 하나의 기질 결합 부위를 가지고 있으며, 기

질접근을 교체하는 방식으로 수송한다는 사실이 알려졌다

(Huang et al., 2003). 많은 세균들이 GlpT를 갖고 있는데, E. 

coli의 경우 glpT 유전자는 glp 오페론에 포함되어 있으며, 

glycerol-3-P이 제공되는 조건에서 glycerol-3-P이 전사 억제자 

GlpR의 DNA 결합력을 감소시켜 오페론의 발현이 증가하는 것

으로 알려졌다(Lemieux et al., 2004).

UhpT 시스템

UhpT의 구조 연구는 아직 알려진바 없어 정확한 수송 기작은 

알 수 없으나, 생화학적 연구를 통해 GlpT 시스템과 유사한 

유기인산:인산 antiporter 기능을 하는 것으로 판단되고 있다

(Wanner, 1996; van Veen, 1997). UhpT의 발현은 세가지 조절

유전자 uhpABC에 의해 조절된다. UhpB는 histidine kinase 기

능을 하는 막단백질로서 glucose-6-P가 제공될 때 또 다른 막

단백질 UhpC와 함께 UhpA 조절자를 인산화시켜 활성화하며, 

인산화된 UhpA는 uhpT 유전자의 전사를 촉진한다. 하지만, 

uhpT의 전사는 catabolite repression의 조절을 받으며, periplasm

내에 glucose-6-P의 농도가 높고 pi가 결핍된 상황에서는 PhoB-

의존성 alkaline phosphatase가 glucose-6-P를 분해함으로써 정

상보다 훨씬 많은 양의 glucose-6-P가 uhpT 전사 유도에 필요하

다(Merkel et al., 1992; Hoffer et al., 2001). 이러한 결과들은 과

도한 탄소원의 공급으로 인해 발생할 수 있는 해당 대사에 의한 

세포 훼손을 방지하기 위한 것으로 생각된다.

YjbB 시스템

최근 E. coli를 상대로 한 연구에서 알려진 것으로, Pst 시스템

의 PhoU가 결손된 돌연변이주들에서 Poly-Pi가 세포 내에 과량

으로 축적되는데, 이 때 YjbB가 과발현 되면 Pi를 세포 밖으로 

방출시키면서 세포 내 Poly-Pi의 양을 감소시킨다(Motomura et 

al., 2011). YjbB는 PhoU 단백질 유사 domain과 Na
+/Pi cotransporter 

domain을 포함하기 때문에, 세포의 Pi 인식 반응에서 PhoU와 

유사한 기능을 가지는 동시에 Pi 수송능력이 있어 세포 내부의 

Pi 균형을 이루는데 일정한 역할을 할 것으로 예상되지만, 더 많

은 연구가 필요하다.
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Phenotype changed by mutation
Functional overlap

Bacteria Reference
PhoB Poly-Pi

Phosphate uptake Escherichia coli (EPEC)
Saccharomyces cerevisiae

Wanner (1996), Lau et al. (2000), 
Ferreira and Spira (2008)

RpoS accumulation in 
exponential phase Escherichia coli Ruiz and Silhavy (2003), 

Schurdell et al. (2007)
Phosphate-free lipids fill in for 

phospholipids Sinorhizobium meliloti Geiger et al. (1999)

Membrane permeability Escherichia coli (ExPEC) Lamarche and Harel (2010) 
Glucose-phosphate stress O Escherichia coli Richards and Vanderpool (2012)

Regulation of type III secretion O Edwardsiella ictaluri Rogge and Thune (2011)

Colonization in host O O
Vibrio cholera 

Proteus mirabilis
Escherichia coli (ExPEC)

Burall et al. (2004), Buckles et al. (2006), 
Jacobsen et al. (2008), Pratt et al. (2010)

Persistence O O Mycobacterium tuberculosis 
Escherichia coli Li and Zhang (2007), Rifat et al. (2009)

plaque formation in macrophage O O Shigella flexneri Runyen-Janecky et al. (2005) 

Adhesion O O

Streptococcus mutans
Citrobacter rodentium

Escherichia coli
Vibrio cholera

Ogawa et al. (2000), Ferreira and Spira (2008), 
Cheng et al. (2009), Luz et al. (2012)

Antibiotic synthesis O O
Serratia 

Streptomyces lividans
Streptomyces coelicolor

Slater et al. (2003), Rodriguez-Garcia et al. (2007), 
Gristwood et al. (2009), Nezbedova et al. (2011)

Antibiotic resistance
(penicillin, fluoroquinolone, 
ciplrofloxacin, carbenicillin)

O O

Streptococcus pneumonia
Mycobacterium smegmatis
Pseudomonas aeruginosa 

Enterococci

Fisher et al. (1996), Chakraborti et al. (1999), 
Bhatt et al. (2000), Soualhine et al. (2005), 
Fraley et al. (2007)

Resistance to oxidative stress O O

Lactococcus lactis
Neisseria gonorrhoeae 

Escherichia coli 
Sinorhizobium meliloti,

Pseudomonas aeruginosa
Agrobacterium tumefaciens 
Pseudomonas chlororaphis
Burkholderia pseudomallei

Yuan et al. (2005), Kim et al. (2007), 
Cesselin et al. (2009), Tunpiboonsak et al. (2010),
Wu et al. (2010), Crepin et al. (2011)

Biofilm formation O O

Proteus mirabilis
Pseudomonas aureofaciens

Vibrio cholera
Bacillus cereus

Burkholderia pseudomallei
Pseudomonas aeruginosa

Monds et al. (2001), Shi et al. (2004), 
Jahid et al. (2006), Fraley et al. (2007), 
Chavez et al. (2009), O'May et al. (2009), 
Pratt et al. (2009), Sultan et al. (2010), 
Tunpiboonsak et al. (2010), 
Mudrak and Tamayo (2012) 

Resistance to acid stress O O

Lactococcus lactis
Mycobacterium smegmatis 

Campylobacter jejuni
Salmonella enterica

Price-Carter et al. (2005),
Budin-Verneuil et al. (2007), Gangaiah et al. (2009), 
Sureka et al. (2009)

Accumulation of polyphosphate O O Escherichia coli
Synechocystis Rao and Kornberg (1999), Morohoshi et al. (2002)

Sporulation O O
Streptomyces lividans

Bacillus cereus 
Bacillus subtilis

Birkey et al. (1994), Hulett et al. (1994), 
Shi et al. (2004), Diaz et al. (2005)

Motility & Swimming O O

Bicillus cereus
Vibrio cholera

Burkholderia pseudomallei
Pseudomonas aeruginosa

Ogawa et al. (2000), Shi et al. (2004), 
Jahid et al. (2006), Fraley et al. (2007), 
Chavez et al. (2009), Pratt et al. (2009), 
Tunpiboonsak et al. (2010)

Table 1. Roles of Pst phosphate transporter in bacteria

세포 내 외부 환경변화에 따른 Pi 수송 시스템 전사조절반응

Pi의 농도가 풍부한 조건과 결핍된 조건에서 약 400개의 

유전자 발현이 변화하는 것으로 알려졌다(VanBogelen et al., 

1996). 따라서, 세포 외부 환경변화에 대한 스트레스나 숙주동물

의 항 세균성 환경에 대한 세균의 적응반응에서 Pi 항상성이 상

당히 중요할 것임을 예상할 수 있다. 실제로, Pi 대사과정과 Pi 
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Phosphate 
transporter Phenotype changed by mutation Bacteria Reference

Pit Expression of the PstSCAB and Phn DCE Mycobacterium smegmatis Gebhard et al. (2009)

Metal ion homeostasis 
Arthrobacter

Rhodobacter capsulatus
Escherichia coli

van Veen et al. (1994), Beard et al. (2000), 
Borsetti et al. (2003), Moberly et al. (2010)

Glucose-phosphate stress Escherichia coli Richards and Vanderpool (2012)

GlpT Antibiotic resistance (fosfomycin) Pseudomonas aeruginosa Castaneda-Garcia et al. (2009),
De Groote et al. (2011)

Swarming & Aggregation Myxococcus xanthus Moraleda-Munoz (2001)
UhpT Antibiotic resistance (fosfomycin) Pseudomonas aeruginosa Castaneda-Garcia et al. (2009)
YjbB Pi export Escherichia coli Motomura et al. (2011)

Table 2. Roles of Pit, GlpT, UhpT, and YjbB phosphate transporters in bacteria

수송 시스템은 세포 내 외부 환경 변화와 관계되어 있다. Pst 시

스템의 경우 Pi 농도 변화 외에도 다른 환경 신호가 발현을 변화

시키는데, 식품첨가제로 사용하는 sodium benzoate는 E. coli 

O157:H7에서, 산성 pH는 Campylobacter jejuni나 Clostridium 

acetobutylicum의 pst 오페론 전사를 증가시킨다(Fischer et al., 

2006; Reid et al., 2008; Critzer et al., 2010). 또한, cAMP-의존성 

전사 조절 단백질들이 pst 전사를 조절하는데, Corynebacterium 

glutamicum의 GlxR, 해양세균 Synechococcus의 PtrA, E. coli

의 CRP 등이 알려졌다(Kim et al., 1995; Ostrowski et al., 2010; 

Panhorst et al., 2011). Streptomyces lividans의 pst 전사는 

PhoB의 기능과 상관없이 포도당 외의 탄소원에 의해 증가된다

(Esteban et al., 2008). E. coli의 포괄적 전사 조절자 CreC는 Pi 

결핍조건에서 PhoB와 상호작용하는 것으로 알려졌다(Baek et 

al., 2007).

세균의 적응반응에서 Pi 수송 시스템의 기능 검증

세균의 적응반응에서 Pi의 중요성을 검증하기 위해 많은 연구

들이 진행되어 왔으며, 대부분 Pi 수송시스템을 암호화하는 유

전자 돌연변이주들을 상대로 표현형을 연구하였다. 현재까지 많

은 세균을 상대로 연구되어 발표된 주요 표현형을 종합하여, 

Table 1에는 Pst 시스템, Table 2에는 나머지 네 수송 시스템에 

관한 사항을 요약하였다. Pi 수송 시스템이 결여되면, Pi의 결핍

에서 오는 직접적인 표현형인 불완전한 phospholipid의 합성으

로 인한 막의 구조 변형 및 막 투과도의 변화 등이 관찰된다

(Geiger et al., 1999; Lamarche et al., 2008a). 또한 Pi 수송은 많

은 세포 대사과정에도 관련된 것으로 보인다. 포도당 대사에 의해 

세포 내에 축적되는 glucose-6-P나 alpha-methyl glucoside-6-P 

에 의한 포도당-인산 스트레스(glucose-phosphate stress)가 생기

는데, pitA 돌연변이주에서는 간접적으로 PhoB가 활성화되어 

PhoB 의존성 alkaline phosphatase가 발현되어 이들을 분해함으

로써, 스트레스를 완화한다(Richards and Vanderpool, 2012). E. 

coli의 pst 오페론 중 pstA mRNA 3′ 말단 부위 서열은 rpoS 

mRNA의 5′ leader 서열과 상호작용하여 RpoS 발현을 증가시킨

다(Ruiz and Silhavy, 2003; Schurdell et al., 2007). RpoS는 세

균의 성장 정지기에서 발현되는 대체 시그마 인자로서 많은 종

류의 스트레스로부터 세균을 보호한다(Battesti et al., 2011). 

Pi 수송 시스템의 표현형 연구는 Pst 시스템에 대한 연구가 대

부분을 이루고 있는데, 앞에서 언급한 변화 외에도 세균의 운동

성과 이동 능력, 내생포자 발생, 항생제 합성 등의 세균의 환경 

적응반응과 숙주세포 부착 기능, 생균막 형성, 산성 pH 및 활성 

산소에 대한 내성, 항생제에 대한 내성, 대식세포 내 성장, 숙주

동물 내에서 군집 및 지속 감염 능력 등의 병원성 요소 발현과 많

이 관련되어 있다(Table 1). 

GlpT, UhpT의 표현형은 항생제 내성과 관계가 있는데, 이는 

Pst 시스템에서도 관찰된다. 따라서, 세균의 항생제 내성은 Pi 수

송 능력과 직접적으로 연관된 것으로 보인다. Pit 시스템은 금속

-Pi 복합체를 수송하기 때문에 금속이온 항상성과 관련된 표현

형을 보이며, Pst 시스템과 마찬가지로 포도당-인산 스트레스와

도 관련되어 있다(Table 2). Pst이외의 Pi 수송 시스템들의 표현

형 연구는 아직 초기단계인 것으로 보인다.

Pi 수송시스템과 PhoB, Poly-Pi의 연관성

Pst 시스템을 이루는 유전자들의 돌연변이주는 세포막에 불

완전한 Pst 시스템을 만들어 Pi 수송에 지장이 생기게 된다. 동시

에 PhoR의 활성 조절능력이 훼손되고 PhoB를 계속해서 활성화

시키게 되면서 Pi의 농도와 관계없이 Pho regulon이 계속 활성

화 된다(Crepin et al., 2011). PhoB는 pst 오페론 이외에 많은 유

전자의 전사를 조절하는 것으로 알려있는데, E. coli의 경우 약 

50개의 유전자 발현이 phoB 돌연변이에 의해 조절되며(Baek 

and Lee, 2006), PhoB 결합부위 DNA 서열을 이용한 in silico 

분석은 약 100여 개의 유전자를 예측하였다(Yuan et al., 2006). 

따라서, 위에서 언급한 세균의 적응 반응과 관련된 Pst 시스템 돌

연변이에 의한 표현형은 같은 종의 세균이나 다른 세균에서 발

견한 PhoB의 활성 변화에 의한 표현형과 중복된다. 또 하나 주

목할 점은 Poly-Pi와의 연관성인데, Pst 시스템과 PhoB의 중복

된 표현형의 대부분은 여러 세균에서 Poly-Pi 합성과 관련된 표

현형과 중복된다. PhoB regulon의 계속적인 발현을 일으키는 

phoU 돌연변이주 세포 내에서 Poly-Pi가 대량으로 축적되고, 

Poly-Pi 합성 유전자 ppK의 전사가 여러 세균에서 PhoB에 의해 

유도될 수 있다는 사실들은, 이러한 Pst 시스템의 표현형 상당부
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분이 PhoB가 조절하는 세포 내 Poly-Pi의 농도와 연관될 것이라

는 추정이 가능케 한다(Kato et al., 1993; Wanner, 1996; Ault- 

Riche et al., 1998; Morohoshi et al., 2002; Yuan et al., 2006). 

결 론

세균의 Pi 수송 시스템들은 세포 내부 Pi 항상성 유지를 위해 

수 많은 조절 체계를 활용하고 있다. 세균 세포 내부의 Pi 농도는 

세포 외부 Pi의 농도가 풍부하거나 결핍되어도 상당히 안정적으

로 유지되고 있는데(Wanner, 1996), 이것은 Pi 수송 시스템들의 

정교한 발현 조절에 의한 것으로 판단된다. Pi에 높은 친화력을 

갖는 Pst 시스템이 Pi 수송에 가장 큰 역할을 하며, 이 시스템 구

성 단백질들의 발현을 주도적으로 조절하는 PhoB의 역할은 세

균의 Pi 항상성 유지를 하는 동시에 Pi 신호를 이용하여 많은 세

포 대사에 관여하는 것으로 보인다. 또한, PhoB 외에도 여러 환

경 변화가 Pst 시스템의 발현을 조절하는데, 이러한 현상들은 세

포 내 Pi 농도 조절이 세균의 정상적인 대사에 중요한 역할을 한

다는 사실을 보여준다. 

세균의 세포 대사 및 적응반응에서 Pi의 역할을 연구하기 위해 

많은 연구들이 pst 돌연변이주들을 활용하였으나, 많은 부분이 

PhoB의 연속적인 활성화로 인한 과도한 PhoB regulon 발현에 

의해 야기되는 현상들로 판단되며, 그 중에서도 대부분 Poly-Pi 

합성과 연관된 표현형이 많았다. Poly-Pi 합성 유전자가 PhoB에 

의해 조절되며 Poly-Pi의 농도는 비정상적인 성장환경에서 급격

히 변화한다는 사실들을 생각해 볼 때(Kuroda et al., 1997; Rao 

et al., 1998; Yuan et al., 2006), Poly-Pi 합성과 분해 과정으로 

인해 생기는 Pi의 급격한 농도 변화가 세균 대사에 중요하다는 

사실을 보여주며, 동시에 정상적인 세균 대사에 관여하는 Pi의 

구체적 역할을 연구하는 데에는 한계로 작용한 부분이 있는 것

으로 판단된다. 현재까지의 연구는 Pi 농도 변화에 따른 거시적

인 표현형 연구가 대부분이었다. 따라서, 아직 알려지지 않고 있

는 세포 내부 Pi 신호 전달 체계 및 금속 양이온 등 세포 내부에

서 Pi 이온과 상호작용할 수 있는 물질들의 기능 변화 등을 포함

하는 보다 미시적인 연구가 필요할 것으로 예상된다.

적 요

인은 인지질, 탄수화물 및 핵산 등의 생분자 합성에 필요한 원

소이다. 세균은 외부환경으로부터 인산이나 인산을 포함하는 영

양소를 흡수하여 인을 얻고, 세포대사에 사용되고 남은 인산은 

polyphosphate 형태로 저장한다. 현재까지 알려진 다섯 개의 인

산 수송 시스템 중, 인산에 특이적으로 높은 친화력을 갖는 Pst 

시스템이 가장 중요한 역할을 하며, 그 발현은 세포외부 인산 농

도에 반응하는 PhoB-PhoR two component 신호전달 시스템에 

의해 조절된다. 반응 조절 단백질 PhoB는 인산 대사뿐 아니라 

이와 관계없는 유전자들의 전사를 조절하는 것으로 알려졌으며, 

따라서 PhoB의 활성이 조절되지 않으면 많은 종류의 다른 표현

형이 나타난다. 본 총설은 각 인산 수송 시스템의 기능이 결여된 

세균의 표현형에 대한 최근 연구 결과를 토대로 다음과 같은 내

용을 기술하였다. 첫째, 세포 내부 인산의 적정 농도 유지를 위한 

인산 수송 시스템들의 역할, 둘째, 인산뿐 아니라 여타 환경 신호

와 관련된 수송 시스템의 다양한 표현형, 그리고 마지막으로, 수

송 시스템들 간 혹은 그 조절자들 간의 표현형 중복을 분류하여 

제시하였다. 이러한 내용은 결국 세균의 대사, 적응반응 및 병원

성 발현에 미치는 인산 항상성의 중요성을 강조한다.
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