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Dental caries, the most common oral disease, is a 
multifactorial disease caused by interactions among bacteria 
within the dental plaque, food, and saliva, resulting in tooth 
destruction. Streptococcus mutans has been strongly 
implicated as the causative organism in dental caries and is 
frequently isolated from human dental plaque. 
Photodynamic therapy (PDT) is a technique that involves 
the activation of photosensitizer by light in the presence of 
tissue oxygen, resulting in the production of reactive 
radicals capable of inducing cell death. Postantibiotic effect 
(PAE) is defined as the duration of suppressed bacterial 
growth following brief exposure to an antibiotic. In this 
study, the in vitro PAE of PDT using erythrosine and light 
emitting diode on S. mutans ATCC 25175 was investigated. 
The PAE of PDT for 1 s irradiation and 3 s irradiation were 
1.65 h and 2.1 h, respectively. The present study thus 
confirmed PAE of PDT using erythrosine on S. mutans. 
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서 론

치아우식은 가장 흔한 구강 질환으로 치태, 음식, 세

균 간의 상호작용에 의한 치아파괴의 결과를 나타내는 

질환이다. Streptococcus mutans는 충치 원인균으로 알려

져 있으며, 사람의 치태에서 빈번히 분리된다[1]. 기계적

인 잇솔질과 같은 기계적인 방법으로 치면 세균막을 제

거하는 것이 치아우식증을 예방하는 가장 효과적인 방

법이다. 그러나 이러한 방법을 환자가 제대로 시행하지 

않는 경우 치아우식증 예방효과를 기대하기 힘들다는 

단점이 있다. 백신을 사용하여 치아우식 원인균을 억제

하려는 많은 연구가 진행되고 있다. 하지만 임상적으로 

이용 가능한 백신의 개발에는 많은 한계가 있다.
광역학 치료(photodynamic therapy, PDT)는 치아우식증

을 예방하기 위해 최근에 연구되고 있는 방법 중 하나이

다. 광역학 치료는 암, 피부과 질병 및 여러 질병에 대한 

치료 방법 중 한 가지로[2] 세포나 미생물 등을 빛에 의해 

불활성화 시키는 방법으로 1904년 의료에 도입되었다[3]. 
광역학 치료에 의한 세포 내 작용기전의 시작은 광물리현

상에 의한 것으로, 바닥상태의 광감작제를 특정 파장의 

빛으로 활성화시키면 단일항 상태나 삼중항 상태로 되고 

여기서 바닥상태로 될 때 방출되는 에너지가 산소와 반응

하여 활성산소를 생성시키거나 감작제가 전자전달계에 

관여하는 경우 자유라디칼이 형성되어 세포파괴를 일으

키게 된다[4]. 치과영역의 광역학 치료에 사용되는 광감

작제 중 하나인 erythrosine은 분홍색의 합성물로 식용 염

료, 치태 착색제 등으로 사용된다[5]. 이전의 연구에서 
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erythrosine과 4가지 파장의 light emitting diode(LED) 광원

을 이용하여, 우식 원인균을 대상으로 광원의 효과를 비

교하였는데, 그 결과 erythrosine과 LED 녹색 파장에서 S. 
mutans에 대하여 우수한 살균효과를 관찰하였다[6]. 또한 

Park 등의[7] 연구에서는 우식유발 세균인 S. mutans에 대

해 최소살균농도 이하의 erythrosine 광역학 치료에서 클

로르헥시딘이 광역학 치료에 의한 항균 작용을 상승

(synergy) 시킨다고 보고하였다.
항생제를 짧은 시간 동안 세균에 처리하고 난 후 세균

에서 항생제를 제거하여 항생제 농도가 떨어지더라도 세

균이 정상적인 증식속도로 회복되기까지는 많은 시간이 

소요되어 항생제 처리 후 세균의 증식이 억제되는 효과를 

보이게 된다[8]. 이러한 현상을 postantibiotic effect(PAE)라
고 하며[9] 다양한 세균 종에 대하여 여러 종류의 항생제

들이 PAE를 나타낸다고 알려져 왔다[10]. 또한 높은 농도

의 항생제(supra-inhibitory antibiotic concentration)를 처리

한 세균에 다시 sub-minimum inhibitory concentration 
effect(Sub-MIC)의 항생제를 처리하면 그 항생제에 노출된 

적이 없는 세균에 비해 증식에 필요한 시간이 더욱 늘어

나는 효과인 postantibiotic sub-MIC effect(PA SME)와 항생

제에 노출된 적이 없는 세균을 sub-MIC의 항생제를 처리

하였을 때 나타나는 효과인 sub-MIC effect(SME)도 보고

되고 있다[11].
현재까지 보고된 바에 따르면 여러 종류의 항생제와 

항균물질이 PAE를 유발한다고 알려져 있으나, 세균을 짧

은 시간 동안 광역학 치료 방법으로 처리 후에도 항생제

의 경우에서와 같이 세균에서 PAE 유사효과가 발생하는 

지는 알려진 바가 없다. 본 연구에서는 S. mutans를 대상

으로 erythrosine과 LED를 이용한 광역학 치료 방법으로 

처리 후에 PAE 유사효과가 유발되는 지를 조사하였다.

재료 및 방법

광감작제와 광원
Erythrosine(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA)을 광감

작제로 사용하였다. Erythrosine은 1% phosphate buffered 
saline(PBS, pH 7.4)으로 녹여 최종 농도 500 μM으로 제

조하여 필터 멸균하여 -20℃의 어두운 곳에 보관하며 

실험에 사용하였다. 광원으로는 LED green(3 W; Photron 
Co. Ltd., Seoul, Korea)을 사용하였다.

사용 균주 및 배양조건
본 연구에서 사용한 균주는 Streptococcus mutans 

ATCC 25175 이다. S. mutans는 Brain Heart Infusion(BHI, 

Becton, Dickinson and Company, Sparks, MD, USA) 액체

배지에 접종하여 37℃, 5% CO2 배양기에서 18시간 배

양하였다

Erythrosine 광역학 치료에서 최소살균농도의 측정
Erythrosine 광역학 치료에서 세균 치사에 필요한 최소 

처리 시간을 조사하기 위하여, 0.5 μM erythrosine 농도

에서 시간을 달리하여 항균효과를 비교하였다. 실험에 

사용한 미생물현탁액은 1 x 109 CFU/ml로 희석하여 

24-well cell culture plate well(SPL Life Sciences, Pocheon-si, 
Gyeonggi-do, Korea)에 넣고 erythrosine(최종농도, 0.5 μ

M)을 첨가한 후 LED green을 사용하여 1초, 3초, 5초 

그리고 10초 동안 광 조사를 시행하였다. Cell culture 
plate well의 최종 액의 양은 2 ml였다. 광 조사 시행 후 

BHI plate에 Spiral plate(IUL Instrumunts, Barcelona, 
Spain)를 사용하여 50 μl 도말하였다. 3일간 배양 후 세

균 자동집락계수기(IUL Instrumunts)로 콜로니 수를 측정

하였다. 각각의 광 조사 시간에 따른 세균 수를 비교하

여 erythrosine 광역학 치료에서 최소살균에 필요한 광 

조사 시간을 조사하였다. 

Postantibiotic phase의 유발 및 Postantiobiotic effect 
(PAE)의 측정

0.5 μM erythrosine 농도에서 LED green 광 조사 시간 5
초를 최소살균에 필요한 광 조사 시간으로 정하고 이보다 

짧은 광 조사를 하였다. S. mutans를 18시간 배양하여 최

대 증식 단계에서 세균 배양 배지로 OD660=0.1 되게 현탁

하고, erythrosine 0.5 μM 농도에서 LED green을 1초와 3초
로 각각 처리하였다. 대조군으로는 세균 배양 배지에서 

배양하고 erythrosine 및 광 조사 처리 하지 않은 세균을 

사용하였다. Erythrosine을 광 조사 처리 후 PBS로 3회 세

정하여 완전히 제거하였다. PAE 측정을 위하여 광역학 

치료 방법으로 전처리된 세균과 처리되지 않은 세균을 새

로운 배양 배지에 접종하고 CO2 배양기에 배양하며 일정 

시간 간격으로 세균 배양액의 현탁도를 660 nm에서 측정

하였다. 대조군과 실험군에서 접종된 세균의 수가 유사한 

지는 매 실험 마다 BHI 고체배지에 세균을 도말하고 3일
간 배양 후 세균 집락을 계수하여 확인하였다. 세균의 성

장 곡선을 그리고, 세균의 성장이 지연된 정도를 아래의 

방법으로 계산하여 PAE를 조사하였다.

PAE= T – C

T는 광역학 치료에 전처리된 세균을 새로운 배지에 

배양했을 때의 세균 성장곡선에서 최대 흡광도 값의 

50%에 도달하는데 걸리는 시간이며, C는 광역학 치료를 
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하지 않은 세균의 성장곡선에서 최대 흡광도 값의 50%
에 도달하는 시간으로 세균의 성장 지연 시간은 이 두 

시간의 차이로 계산하였다[12].

연구 결과 

Erythrosine 광역학 치료에서 세균 치사에 필요한 최소 

처리 시간을 조사한 결과에서 최소살균에 필요한 광 조사

Fig. 1. Colony forming units(CFU) after photodynamic therapy 
of erythrosine (0.5 μM) and LED green irradiation. The 
bacterial suspensions were treated with erythrosine (0.5 μM) 
and LED green irradiation and plated on BHI agar plates. After 
3 day incubation, the CFUs were counted. The values are the 
means of measurements of two experiments and the error bars 
indicate standard deviations of the mean.

Fig. 2. PAE of photodynamic bactericidal effects of 
erythrosine with LED against S. mutans. The PAE was induced 
by erythrosine and 1 s or 3 s LED irradiation. PDT effects of 
erythrosine were eliminated by washing. The values are the 
means of measurements of three experiments and the error bars 
indicate standard deviations of the mean.

Table1. PAE of photodynamic therapy of erythrosine and LED 
against S. mutans

PDT PAE (h) a

Erythrosine only 1.60 ± 0.49

Erythrosine + LED 1 sec 1.73 ± 0.52

Erythrosine + LED 3 sec 2.12 ± 0.65
a mean ± SD of three experiments

시간은 0.5 μM erythrosine 농도에서 5초로 조사되었으며 

1초와 3초에서는 살균작용이 관찰되지 않았다(Fig. 1). 0.5 
μM erythrosine 농도에서 LED green 광 조사 시간 5초를 

최소살균에 필요한 광 조사 시간으로 정하고 이보다 짧은 

광 조사를 하여 PAE 유사효과를 측정한 결과는 Fig. 2에 

세 번 실험의 평균값을 성장곡선으로 표시하였으며, 결정

된 PAE 유사효과 값은 Table 1에 정리하였다. Erythrosine
만 첨가하였을 경우 1.60시간의 PAE 유사효과를 유발하

였고 erythrosine 첨가 후 LED green을 오래 처리할수록 

처리시간에 따라 각각 1.73시간과 2.12시간으로 더 긴 

PAE 유사효과를 유발하였다. 

고  찰 

치아우식을 예방하기 위해서 많은 방법들이 개발되고 

있으며, 광감작제를 사용하여 치아우식을 유발하는 세균

을 억제할 수 있는 광역학 치료는 1990년대부터 꾸준히 

연구되고 있다[13-15]. 광역학 치료에 사용되는 광감작제

는 세균의 세포벽에 친화성이 있으며, 광 조사에 의해 활

성화된다. 이렇게 활성화 된 광감작제 분자는 세균의 세

포벽에 손상을 일으켜 인접 세포벽 분자에 에너지를 전이

시키고, 세균을 손상시키거나 사멸 시킬 수 있는 활성 산

소나 자유라디칼을 생성하게 됨으로써 항균효과를 가지

게 된다[16-19]. 이전 연구에 따르면 erythrosine과 LED를 

사용한 광역학 치료에서 부유상태의 S. mutans에 항균효

과가 있다고 보고하였다[6]. 광감작제인 erythrosine은 치

과영역에서 치태 착색제로 널리 사용되고 있으며, 인체에 

독성이 없다고 보고되고 있다[5]. 또한 Wood 등의[20] 연
구에 따르면 S. mutans 바이오필름에 대한 erythrosine과 

methylene blue, photofrin을 사용한 광역학 치료의 효과를 

비교한 결과 erythrosine이 광감작제의 특징이 뛰어난 

methylene blue와 photofrin보다 더 효과적인 광감작제 임

을 확인하였다.
항생제 처리 후 세균의 증식이 억제되는 효과인 PAE는 

항생제와 세균의 각각의 조합에 따라 특이한 양상으로 나

타난다[9]. 하지만 항생제 처리 후 세균 증식 억제를 유발
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하는 정확한 기전은 잘 알려져 있지 않다. 그러나 항생제

가 결합한 세포 수용기로부터의 확산되는데 걸리는 시간, 
항생제에 의해 손상된 세포가 정상적으로 회복되는데 요

구되는 시간, 세균 내 성장 억제 물질의 생산, DNA 합성

의 영향 등이 가능한 기전으로 제시되고 있다[21]. 본 연

구에서 관찰된 PDT후의 PAE 효과도 항생제에서와 유사

한 기전에 의해 유발될 것으로 추정된다.
본 실험에 사용된 erythrosine은 잇솔질 교육을 시행할 때 

치아에 바르고, 착색된 치면의 잔류 치태를 제거하기 위해 

자주 이용된다. 그리고 LED도 시중에서 널리 이용되고 있

다. 본 연구는 치과 진료실에서 쉽게 구할 수 있는 치태 착

색제를 광감작제로 이용하고, 광원으로는 LED를 이용한 

광역학 치료에 의해서 치아우식 원인세균인 S. mutans에서 

PAE 유사효과가 유발될 수 있다는 점을 제시하였다는 점

에서 본 연구의 의의가 있다고 할 수 있다. 아직까지 광역

학 치료에 의해서 세균에 PAE 유사효과가 유발된다는 연

구는 발표된 적이 없으며, 본 연구가 처음이다. 
PAE를 연구한 대부분의 실험에서 PAE 유발을 위하여 

MIC보다 10배 이상 높은 농도의 항균물질로 세균을 짧은 

시간 동안 전처리　한 후 PAE를 관찰하였다. 그러나 본 

실험에서는 광역학 치료법의 효과가 매우 뛰어나서 세균 

치사에 필요한 시간 보다 짧은 시간으로 전처리 시에도 

세균의 수가 급격히 감소되어 PAE 유사효과를 측정하기

가 힘들었기 때문에, PAE 유사효과 관찰을 위한 세균 전

처리에 세균 치사에 필요한 광 조사 시간 보다 짧은 시간

을 실험에 사용하였다. 본 실험의 결과에서 광 조사를 하

지 않은 군에서도 PAE 유사효과가 유발되는 이유는 실험 

환경에서 노출되는 가시광선에 의해서 erythrosine 감작 

가능성에 의한 것이라 추정된다.
본 연구를 통하여 광역학 치료 시 치태 내에 일부 부위

에서 광감작제의 농도가 충분하지 않은 경우나 혹은 광 

조사가 충분히 미치지 못하는 부위에서도, 세균의 치사 

효과는 일어나지 않더라도 세균에서 PAE 유사효과가 유

발됨으로써 세균 억제 효과를 일부 기대할 수 있는 가능

성을 제시하였다. 본 실험에서 치아우식 원인세균 중 한 

가지로 알려진 S. mutans가 erythrosine과 LED를 이용한 

광역학 치료 시 PAE 유사효과가 유발된다는 것을 확인하

였다. S. mutans 이외의 다른 치태 구성세균에 대한 PDT 
처리 후 PAE 유사효과 유발 가능성에 대해서는 추가적인 

연구를 통해 밝혀져야 할 것이다. 
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