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Abstract 5-aminolevulinic acid (ALA) is a representative

photosensitizer used in numerous fields including cancer diagnosis

and treatment. In this study, experiments were conducted to

optimize the growth of Rhodobacter sphaeroides and production

of ALA through LED irradiation of various wavelengths, addition

of organic acid precursors of ALA, and changes in glucose

concentration. After 72 h cultivation, the 850 nm wavelength LED

irradiated at the same light intensity as the incandescent lamp

increased the growth of R. sphaeroides and the production of

ALA about 1.5- and 1.8-fold as compared with the control,

respectively (p <0.0001 and p <0.0001). As a result of culturing R.

sphaeroides by irradiating an LED with a wavelength of 850 nm

after adding organic acid to the final concentration of 5 mM in

culture medium, the production of ALA was increased about 2.8-

fold in medium supplemented with pyruvic acid compared with

the control (p <0.0001). In addition, the growth of the strain and

the production of ALA were increased about 2.9- and 3.4-fold in

medium supplemented with 40 mM glucose compared to the

control which added only 5 mM pyruvic acid, respectively

(p <0.0001 and p <0.0001). The yield of ALA per cell dry mass

was about 1.4 folds higher than that of the control in 20 and 40

mM glucose, respectively (p <0.001). In conclusion, the growth of

R. sphaeroides and production of ALA were increased by 850 nm

wavelength LED irradiation. It also optimized the growth of R.

sphaeroides and production of ALA through organic acid addition

and glucose concentration changes.

Keywords 5-aminolevulinic acid · Near-infrared light emitting

diode · Photosensitizer · Rhodobacter sphaeroides · Photodynamic

therapy

서 론

인류는 오래전부터 빛을 이용하여 각종 질환을 치료하던 중 특

정한 화학물질과 빛의 상호작용이 정상세포에 해를 끼친다는 사

실을 발견하였다[1]. 1903년 von Tappeiner과 Jesionek는 eosin

을 피부 종양 주위에 바른 후 빛을 쪼여 종양 치료에 최초로

사용하였다. 1904년 von Tappeiner와 동료는 광 과민반응에 산

소의 중요성을 입증하였고, 이를 산소의존 광감작(oxygen-

dependent photosensitization) 현상으로 증명하면서 광역학치료

(photodynamic therapy)라는 용어를 정립하였다[2]. 광감작제

(photosensitizer)는 그 자체로는 무독성이지만 특정 파장의 빛을

조사할 경우 활성화된 광감작제로 변환되어 산소분자에 에너지

를 전달하고 결과적으로 일중항산소(singlet oxygen)와 같은 활
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성산소종(reactive oxygen species, ROS)을 생성하게 된다[3].

활성산소종은 세포내 생체분자나 소기관을 산화시킴으로써 치

료 효과를 나타내며, 목적하는 국소 부위에만 빛을 조사하여 외

과적 수술없이 치료를 할 수 있어 부작용을 최소화할 수 있다. 

Tetrapyrrole 구조의 porphyrin, heme, vitamin B12 그리고

chlorophyll의 전구체인 5-aminolevulinic acid (ALA)는 인간을

비롯한 생물체에서 중요한 생리적 기능을 가지며[4], ALA의 경

우 종양 국소화 및 광역학 치료에 효과적인 물질로 보고되었다

[5,6]. 생체내에는 일반적으로 두 가지 ALA 생합성 경로가 알

려져 있는데 동물, 효모, 진균 및 일부 세균에서 succinyl-CoA

와 glycine을 기질로 하여 ALA 생합성 효소(ALA synthase,

ALAS)에 의해 합성되는 C4 경로와 식물 및 cyanobacteria 등

일부 세균에서 glutamic acid를 전구물질로 사용하여 합성되는

C5 경로이다(Fig. 1)[4,7]. 광합성세균은 광합성에 의해 합성되

는 색소에 따라 green bacteria와 purple bacteria로 구별되고

purple bacteria는 다시 홍색유황 광합성세균과 홍색비유황 광합

성세균으로 나뉜다[8]. 홍색비유황 광합성세균의 ALA 생합성은

Fig. 1에서와 같은 C4 경로에 의해 주로 합성되며 pyridoxal

phosphate dependent 효소인 ALAS에 의해 촉매되는 반응이다.

C4 경로에서 succinyl-CoA는 TCA 회로에서 제공되지만 methyl-

malonyl-CoA 합성에 의해 제공되는 propionyl-CoA로부터 합성

되는 경우도 있다[9,10]. Rhodobacter sphaeroides의 경우 빛을

조사하는 혐기적 조건 아래에서 ALA dehydratase 억제제인

levulinic acid를 첨가한 배양, 또는 호기적조건 아래에서 R.

sphaeroides의 돌연변이를 이용한 ALA의 생산이 널리 알려진

방법이다[11-13]. 특히, 1998년 Miyachi 등은 호기적 암흑배양

시스템을 이용하여 상업적인 ALA의 생산을 확립하였다[14]. 광

합성세균 배양에 빛을 조사해야 하는 단점을 극복하기위해 Yang

과 Lou는 대장균에서 ALA 생합성 유전자(hemA)를 발현하여

최적 생산조건을 통해 ALA를 생산하였고[15,16], Yu는 유전자

조작된 대장균에서 chaperone과 코돈 최적화된 ALA 생합성 유

전자의 공동 발현을 통해 ALA를 생산하였다[17]. 최근에는, 인

공조명을 이용한 인공배양기를 고안하여 광합성세균을 배양하

여 다양한 유용물질을 생산하고 있다[18,19]. 인공 조명 중 하

나인 LED는 고효율, 친환경, 긴 교체기간, 효율적 공간 이용

등의 장점과 단점이던 낮은 광출력과 높은 가격 문제의 해소로

널리 사용되고 있다[20]. 특히, 전력소비량은 백열등의 20% 수

준이며, 100 lm/W 정도로 형광등과 비슷한 광원 효율 값을 보

인다. LED 조명의 수명은 약 8만 시간으로, 약 1천 시간인 백

열등보다는 약 80-100배, 약 2만 시간인 형광등보다는 약 4배

의 긴수명을 가지고 있어 경제성을 가진다[21].

본 연구에서는 800 nm와 850-870 nm의 적외선 파장 쪽에서

흡수극대파장(λmax)을 나타내는[22] 홍색 비유황 광합성 세균 R.

sphaeroides에 850 nm의 파장의 LED를 조사하며 배양액에 다

양한 유기산과 glucose를 첨가하여 ALA 생산을 증가시키기 위

한 최적 배양조건을 확립하였다.

재료 및 방법

균주 및 배양

본 연구에 사용한 R. sphaeroides KCTC 1434은 한국생물자원

센터(Korean Collection for Type Cultures, Jeongeup, Korea)

로 부터 분양을 받아 실험을 진행하였다. 본 배양을 위해 단일

R. sphaeroides 콜로니를 10 mL 액체 SIS 배지에 접종하였다[23].

액체 배양액을 660 nm 파장의 분광광도계에서 측정하여 −1.5의

Fig. 1 C4 and C5 pathways for ALA biosynthesis. The enzymes encoded by the corresponding genes are: hemA, glutamyl-tRNA reductase (in C5

pathway); hemA, 5-aminolevulinate synthase (in C4 pathway). GSA; glutamate-1-semialdehyde
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OD (optical density) 값을 갖는 대수성장 단계에 도달하는 72

시간 동안 호기적으로 배양하였다. 150 mL의 serum bottle 배

양기에 glutamate가 미 첨가된 멸균된 기본배지(D,L-malic acid

2.7 g, KH2PO4 0.5 g, (NH4)2HPO4 0.5 g, MgSO4 · 7H2O 0.1 g,

CaCl2 · 2H2O 27 mg, nicotinic acid 1 mg, vitamin B-1 HCl

1 mg, MnSO4 · 5H2O 1.2 mg, biotin 0.01 mg, 증류수 1 L, pH 6.8)

를 50 mL 씩 분주 한 후 혼합가스(N2/H2/CO2; 90:5:5)로 치환

된 혐기성 배양기(Thermos Forma, Marietta, OH, USA)에서 7

일간 혐기적 상태로 치환시킨 후, 호기적으로 배양한 R.

sphaeroides를 초기 균체농도가 660 nm에서 흡광도 0.5가 되도

록 접종하였다. 균주를 접종한 serum bottle을 실리콘마개와 알

루미늄 캡으로 밀폐한 뒤 호기적 상태에서 magnetic stirrer로

80-100 rpm 속도로 교반해가며 30 oC에서 배양하였다. 광원의

광도는 serum bottle이 받는 선단부에서 100 W 백열등과 LED

가 100-120 µmol/m2/s 되도록 광원의 위치를 조절하였다. 광도

측정은 휴대용 광도계(DELTA HD2101.2, Italy)를 사용하였다.

LED 파장에 따른 R. sphaeroides의 성장변화 측정

LED 파장별 R. sphaeroides의 성장 변화를 측정하기 위해 실험

군으로는 각각 126개의 다이오드가 설치된 450, 550, 650, 750

및 850 nm 파장의 LED를 5일간 조사하며 매 6시간 또는 12

시간 마다 배양액을 취한 후 UV-VIS 분광광도계(Libra S22,

Biochrom, England)를 사용하여 660 nm에서 흡광도(OD660 nm)

를 측정하여 균주의 성장을 확인하였다. 필요에 따라 배양 시

료를 분광 광도계 측정 범위 내에 있는 밀도로 희석하였다. 정

량적 평가를 위해 3회 반복 실험하여 최종 성장률을 결정하였다.

배양액의 ALA 농도 및 건조체 질량당 ALA 생산량 측정

배양액 시료 1 mL을 분취 후 15분간 13,000 rpm으로 원심분리

하여 상등액을 회수한 다음, Mauzerall과 Granick의 방법에 따

라[24], 시료 0.75 mL에 1 M acetate buffer (pH 4.6) 1 mL

및 acetyl acetone 40 µL을 혼합하고, 열 중탕으로 15분간 반응

시킨 후 냉각시킨다. 상기용액 1.75 mL와 Ehrilich’s 시약

(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) 1.75 mL을 넣고 잘 섞은

후 20분간 상온에서 방치시키고, 분광광도계를 이용하여 556 nm

에서 흡광도를 측정한 후 ALA 표준곡선(ε556=9,300 M−1 cm−1)

을 이용하여 배양액에 포함된 ALA의 농도를 분석하였다[25].

R. sphaeroides건조체 질량당 ALA의 생산량을 측정하기 위해

상층액이 제거된 원심분리 tube를 50 oC의 dry oven에서 24시

간 건조시킨 후 정밀전자저울(OHAUS, Parsippany, NJ, USA)

에서 무게를 측정하여 원심분리 되기 전에 미리 질량을 재어둔

빈 원심분리 tube의 무게를 빼어 R. sphaeroides의 건조 질량을

산출하였다. 필요에 따라 ALA의 농도는 ALA 표준곡선 선형

범위 내에 있는 농도로 희석하였다. 정량적 평가를 위해 3회 반

복 실험하여 최종 농도를 결정하였다.

다양한 유기산 전구체 첨가에 따른 ALA의 생산량 분석

ALA 생합성 전구체로 사용되는 다양한 유기산(acetic acid,

butyric acid, propionic acid, pyruvic acid, succinic acid,

sulfuric acid)을 Sigma-Aldrich사(St. Louis, MO, USA)에서 구

입하여 기본배지에 최종 농도가 5 mM (v/v) 되게 첨가한 후

1 N NaOH를 이용하여 pH 7.2까지 보정한 후 R. sphaeroides

를 660 nm에서 흡광도 0.5가 되도록 접종하였다. 배지의 최종

pH는 pH paper (Sigma Aldrich, St. Louis, USA)를 사용하여

확인하였다. 접종 후, 72시간 배양하여 배양액의 ALA의 농도

와 건조체 질량당 ALA 생산량 측정하기 위하여 위에서 기술

한 방법데로 건조체 질량을 측정하였다. 배양하는 동안 동일한

광도로 850 nm 파장의 LED 빛을 조사하였다. 정량적 평가를

위해 3회 반복 실험하여 최종 ALA 생산량을 결정하였다.

Glucose 농도에 따른 R. sphaeroides의 성장변화와 ALA 생산

량 분석

1 M glucose 용액을 vaccum filter system (pore size: 0.22

µm, Corning, Glendale, AZ, USA)을 통해 멸균 후 최종농도가

5, 10, 20, 40, 80 및 160 mM이 되도록 기본배지에 넣고, 5

mM의 pyruvic acid 첨가 후 1 N NaOH로 pH를 7.2로 보정하

였다. Glucose 및 pyruvic acid 첨가와 pH 보정이 모두 끝난

기본배지에 R. sphaeroides를 660 nm에서 흡광도 0.5가 되도록

접종한 다음 72시간 배양하고 그 배양액 2 mL를 분취하여

1 mL는 UV-VIS 분광광도계(Libra S22)를 사용하여 균주의 성

장을 위의 방법으로 측정하였다. 나머지 배양액 1 mL는 원심분

리 후 상등액을 분취하여 위에서 언급한 방법대로 ALA의 농

도를 측정하였다. 건조체 질량을 측정하기 위해 상등액을 제거

한 원심분리 tube를 위에서 언급한 데로 dry oven에서 건조한

후 질량을 측정하여 R. sphaeroides의 건조체 질량을 측정하였

다. 배양하는 동안 동일한 광도로 850 nm 파장의 LED 빛을 조

사하였고 정량적 평가를 위해 3회 반복 실험하여 R. sphaeroides

성장력과 ALA 생산량을 최종 결정하였다.

통계 분석

Graphpad Prism 7.0 프로그램(GraphPad Software, Inc., La

Jolla, CA, USA)을 통해 실험 결과 분석을 수행하였고 분석 자

료는 평균 ±표준오차(mean ± SE)로 나타냈다. 실험에서 얻은 결

과에 대해 일원배치 분산분석(one way ANOVA) 또는 이원배

치 분산분석(two way ANOVA)로 수행하였으며, 대조군과 실험

군 간의 유의성은 Tukey test를 사용하여 p <0.05 수준에서 사

후 확인하였다. 또한 균주 성장값과 ALA 농도값 결과를 근거

로 선형상관 분석을 통해 상관성을 확인하였다.

결과 및 고찰

LED 조사 파장별 R. sphaeroides의 성장변화

R. sphaeroides 최적성장 파장을 선정하기 위해 450, 530, 630,

750, 850 nm 파장의 LED 빛을 조사하여 시간에 따른 R.

sphaeroides의 성장변화를 조사하였다. Fig. 2A는 조사한 빛의

파장에 따른 R. sphaeroides의 성장을 시간별로 나타낸 그래프

이다. 850 nm 파장의 LED만 조사한 R. sphaeroides의 성장이

대조군 대비 36시간부터 120시간까지 유의성 있게 증가하였다

(p <0.0001). 특히, 72시간의 경우 R. sphaeroides의 성장이 대

조군 (OD660 nm =0.833±0.015) 대비 약 1.5배 증가하였다. 450

nm 파장의 경우 가장 낮은 성장을 보였으며 48시간 이후 530

nm 파장은 630 nm 파장 보다 R. sphaeroides의 성장률이 높았

다. 또한, 각 LED 파장에서 R. sphaeroides의 최고 성장값과
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ALA의 농도 사이의 상관관계를 분석한 결과, 이 둘 사이의 상

관계수는 r =0.8583로 계산되었다. 이 결과는 두 변수간에 유의

미한 높은 상관관계를 가지고 있고(p <0.05), OD660 nm의 값을 통

해 ALA의 농도를 예측 할 수 있다는 결론을 얻었다(Fig. 2B).

김 등도 880 nm 파장의 LED를 조사하여 본 연구 결과보다 약

3.8배 높은 4.9 (OD600 nm)의 OD값을 보이는 결과를 보고하였

으나, ALA의 생산량에 대한 결과는 보고하지 않았다[25]. 이러

한 결과는 균주 부유상태에서 800 nm와 850-870 nm의 최대 흡

수대를 나타내는 R. sphaeroides의 특징으로 인한 것으로 추측

된다[22].

LED 조사 파장별 ALA의 생산량 변화

Fig. 3A는 R. sphaeroides가 최대 성장 시간일때 조사한 LED

빛의 파장에 따른 광합성세균 R. sphaeroides에서 생산되는

ALA의 농도를 보여주는 그래프이다. 각 시간대별 성장 변화를

분석하기 위해 배양액을 분취하여 660nm에서 흡광도를 측정한

후 다시 회수하여 원심분리 후 상층액을 이용하여 ALA의 농

도를 측정하여였다. R. sphaeroides를 배양할때 조사한 LED의

파장에 따라 R. sphaeroides에서 생산된 ALA의 농도가 달랐고,

특히 850nm 파장의 LED를 조사한 경우에 R. sphaeroides에서

생산된 ALA의 농도가 대조군(3.47±0.63 mM) 대비 약 1.8배

높았다(p <0.0001). 그러나, 450 nm 파장의 LED를 조사 할 경

우 대조군 대비 약 40.0±3.0% 낮았고(p <0.01) Fig. 2A의 결과

와 다르게 530 nm보다 630 nm에서 ALA의 생산량이 높았으나

유의성은 없었다. 또한 건조 균체당 ALA의 생산량을 측정하기

위해 상층액이 제거된 원심분리 tube를 dry oven에서 건조 후

R. sphaeroides 건조체 질량을 측정하여 Fig. 3B에 건조체 질량

당 ALA의 생산량을 나타냈다. 그 결과 850 nm에서 대조군

(18.6±3.1 µg/mg-DCW) 대비 ALA 생산량 값이 약 1.7배 증가

된 결과를 얻었다(p <0.01). ALA의 생산량은 배양액과 건조체

질량 모두 동일하게 850 nm 파장의 LED를 조사한 실험군에서

가장 높은 결과를 보였다. 결론적으로, 적외선 파장 빛 부분에

서 최대 흡수대를 갖는 R. sphaeroides의 고유한 특징을 이용하

Fig. 3 Wavelength dependency of ALA production in culture medium of

R. sphaeroides and ALA production per dry cell weight. (A) When R.

sphaeroides showed maximum growth under each LED irradiated culture

condition, ALA production was measured at 556 nm according to

Mauzerall and Granick’s method. (B) The centrifugation tube from which

the culture solution was removed was dried in a dry oven, and the mass

of the dried cell was measured to calculate the amount of ALA per unit

mass of the dried cell. Control and each LED luminous intensity are

constant. **p <0.01, ****p <0.0001 compared to control. Each experiment

was repeated three times. Data are means ± SDs (n =3)

Fig. 2 Growth rate of R. sphaeroides by LED wavelength over time and

correlation between strain growth and ALA productivity. (A) Time

course analysis of growth rate of R. sphaeroides by the irradiation of

LEDs with difference wavelengths. Three samples from each LED

irradiation were collected every 6 or 12 h for 120 h. (B) Analysis of the

correlation between ALA productivity and maximum growth at each

wavelength. r =0.8583 and R squares =0.7367. Each experiment was

repeated three times
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면 R. sphaeroides의 광합성 능력을 촉진하여 균의 생장증진 및

ALA의 생합성 양을 높일 수 있다는 결론을 얻었다[22,26].

유기산 전구체에 따른 ALA의 생산량 변화

위의 결과를 바탕으로 850 nm 파장의 LED를 조사하며 R.

sphaeroides를 5 mM의 유기산이 함유된 각각의 기본배지에서

72시간 성장시킨 후 ALA의 농도를 측정하였다. Fig. 4A에서

보여주듯, 유기산 전구체에 따라 R. sphaeroides의 ALA 생산량

이 다양하게 변화됨을 확인하였고, acetic acid, pyruvic acid,

succinic acid을 첨가한 배지를 사용한 경우 특히 대조군

(6.30±0.30 mM) 보다도 R. sphaeroides의 ALA 생산량이 각각

2.6, 2.8 및 2.3배 증가하였으며(p <0.0001), pyruvic acid를 첨

가한 배지를 사용할 경우 대조군 대비 ALA의 생산량이 가장

높음을 알 수 있었다. 건조체 질량당 ALA의 생산량 역시

acetic acid, pyruvic acid, succinic acid에서 대조군(34.2±4.9

µg/mg-DCW) 대비 각각 약 1.2배, 1.4배 및 1.4배 증가를 보였

으나, pyruvic acid와 succinic acid에서만 유의성을 확인 할 수

있고(p <0.05) sulfuric acid를 첨가한 배양액의 균체에서 생산된

ALA의 양은 대조군 대비 약 63.5% 감소한 결과를 보였다

(p <0.001) (Fig. 4B). 고농도의 glycine은 본 연구에서 R.

sphaeroides의 성장 및 ALA 생산에 명백한 영향을 미치지 않

았다(미공개 데이터). 이것은 아마도 과도한 glycine 첨가가

glycine 자체 및 glycine 대사의 결과로 생성된 암모니아에 의

해 세포 성장을 억제하고 또한 알칼리성 조건에서 ALA의 화

학적 불안정성 때문인 것으로 추측된다[4]. 본 연구에서는 다양

한 유기산 중 acetic acid, pyruvic acid 및 succinic acid 에서

ALA의 생산이 매우 높았다. 특히 pyruvic acid에서 가장 높았

는데 pyruvic acid가 glycine과 succinyl-CoA의 전구체 역할을

하여 ALA의 생산을 증가시키는 것으로 추측되며, acetic acid

의 경우 acetyl-CoA 합성효소에 의해 acetyl-CoA로 전환되어

TCA 회로를 통해 succinyl-Co를 합성 한 후 ALA의 생산을

증가시키는 것으로 추측된다. Succinic acid의 경우에도

succinyl-CoA 합성효소에 의해 바로 succinyl-CoA로 전환되어

ALA의 생산을 증가시킨 것으로 판단된다[27,28] (Fig. 1). 이것

은 고농도의 glycine을 직접 배지에 첨가하여 ALAS에 의해 직

접 ALA의 생산을 유도하는 것보다 pyruvic acid가 serine을 통

해 glycine을 합성 후 ALA를 생산하거나, pyruvic aicd, acetic

acid 그리고 succinic acid가 직접 혹은 CoA 합성 후 미토콘드

리아로 유입되어 TCA 회로를 통해 succinyl-CoA를 합성한 후

이 중 일부가 ALAS에 의해 간접적으로 ALA를 생산하는 것이

더 안정적임을 보여주는 결과이다(Fig. 1).

Glucose 농도별 R. sphaeroides의 성장과 ALA의 생산량

850 nm 파장의 LED를 조사하며 5 mM의 pyruvic acid가 함유

된 배지에 다양한 농도의 glucose를 첨가한 후 R. sphaeroides

의 성장과 ALA의 생산량을 측정하였다. Fig. 5A에 나타난 결

과처럼 배지에 첨가한 glucose의 농도에 따라 R. sphaeroides의

성장 뿐만 아니라 ALA 생산량의 증가를 확인하였다. R.

sphaeroides의 성장은 20 mM glucose 농도부터 대조군(OD660 nm

=1.57±0.09) 대비 유의성 있는 증가를 나타냈고 ALA의 농도는

10 mM glucose 농도부터 대조군(5.90±0.30) 대비 유의성 있는

증가를 보였다. 특히, 배지 내에 glucose 농도를 40 mM 농도로

첨가하였을 때 대조군 대비 R. sphaeroides의 성장은 2.9배 증

가하였고(p <0.0001), ALA의 농도는 약 3.4배 증가하였다

(p <0.0001). 그러나, 80과 160 mM glucose 농도에서는 40

mM 대비 R. sphaeroides의 성장이 각각 약 19.6±2.9% 및

33.4±2.4% 감소하였고 ALA의 생산 농도 역시 각각 약

17.1±3.5% 및 46.5±3.5% 감소하였다. 건조체 질량당 ALA의

생산량은 20 mM과 40 mM glucose에서 대조군(51.6±4.3 µg/

Fig. 4 Effect of organic acids on ALA production. (A) ALA production

of R. sphaeroides was measured by adding an organic acid to the

minimal medium to a final concentration of 5 mM and adjusting the pH,

followed by incubation for 72 h. (B) After drying the centrifuge tube

from which the culture medium has been removed, the ALA yield per

mass of the dried cell was measured. *p <0.05, ***p <0.001 and

****p <0.0001 compared to control. Each experiment was repeated three

times. Data are means ± SDs (n =3)
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mg-DCW) 대비 모두 약 1.4배 유의성 있게 증가한 값을 보였

고(p <0.001과 p <0.01), 80 mM과 160 mM glucose에서는 배양

액의 결과와 동일하게 감소하였다. 특히, 160 mM glucose에서

는 대조군 대비 약 32.6±10.0% 감소된 유의성있는 결과를 보

였다(p <0.01) (Fig. 5B). 이 결과는 50 mM의 glucose 농도에서

R. sphaeroides SH5 균주를 통해 균주의 성장과 ALA의 생산

을 증가시킨 Tangprasittipap의 실험과 비슷한 결과를 보여준다

[29]. 그러나, 80 mM 또는 160 mM의 높은 glucose 농도에서는

오히려 균주의 성장과 ALA의 생산 농도가 감소하는 경향을 보

였다. 이것은 높은 농도의 glucose가 균주 성장과 ALA 생산

농도의 증가 보다는 삼투압 현상을 촉진하여 균주의 성장을 억

제하고 이로인해 ALA의 생산 농도를 감소시키는 것으로 판단

된다.

결론적으로, 본 연구를 통해 서로 다른 파장을 가진 LED의

광원이 R. sphaeroides에 서로 다른 성장 효과를 나타내는 결과

를 얻었다. 특히, 850 nm 근적외선 영역의 파장은 R. sphaeroides

의 성장과 ALA의 생산을 증가시키는 결과를 보여 주었고

pyruvic acid의 첨가와 적정 농도의 glucose는 R. sphaeroides의

성장과 ALA의 생산을 더 증가시키는 결과를 보여주었다.

초 록

광감각제를 이용한 광역학 치료는 필요한 특정 부위에만 빛을

조사하여 치료 효과를 나타내는 부작용이 적은 방법이다. 5-

aminolevulinic acid (ALA)는 다양한 생물체에서 합성되는 대표

적 광감제로 암진단과 치료를 포함하는 다양한 분야에서 사용

되고 있다. 본 연구에서는 다양한 파장의 LED, 유기산 전구체

및 glucose 농도 변화를 통한 Rhodobacter sphaeroides의 최적

성장 조건과 ALA 생산 조건을 확립하기 위한 실험을 진행하

였다. 백열등과 동일한 광도 아래에서 Rhodobacter sphaeroides

에 850 nm LED 빛을 조사하면 대조군 대비 균주의 성장과

ALA의 생산 농도를 각각 1.5배 및 1.8배 증가시킬 수 있고, 전

구체로 pyruvic acid를 첨가한 경우 850 nm 파장의 LED만 조

사한 경우 보다 ALA의 생산 농도를 약 2.8배 증가 시켰으며

동일 배양 조건에 40 mM glucose를 첨가하여 배양한 결과

Rhodobacter sphaeroides의 성장은 850 nm 파장의 LED 조사와

pyruvic acid를 첨가한 것에 비해 약 2.9배, ALA의 생산 농도

는 약 3.4배 (20 mM) 증가되었다. 건조체 질량당 ALA의 생산

은 20 mM과 40 mM glucose에서 대조군 대비 각각 약 1.4배

높은 결과를 나타냈다. 결론적으로 다양한 파장의 LED 중

850 nm 파장의 LED가 Rhodobacter sphaeroides의 성장률 및

ALA의 생산을 최대로 높였으며, 5 mM pyruvic acid와

40 mM glucose의 농도에서 최적의 Rhodobacter sphaeroides

성장과 ALA 생산을 확인하였다.
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