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(54) 발명의 명칭 퓨라니올을 함유하는 생물막 형성 저해제

(57) 요 약

무독성 식품 첨가물인 퓨라니올은 항균활성을 보유하고 있음이 입증되었다. 그러나, 병원성 세균에서 QS (quorum

sensing) 시스템에 대한 저해효과는 알려져 있지 않았다. 본 발명에서는 1.0 μM의 퓨라니올이 슈도모나스 애루

기노사 PAO1의 QS-제어 생물막 형성을 83%까지 저해할 수 있음을 밝혔다. 퓨라니올은 또한 영양부족 조건 하에서

기형성되어 있는 생물막으로부터 세포 분리를 가속화하였다. 두 개의 서로 다른 AHL (acyl-homoserine lactone)

바이오센서를 이용한 바이오분석 시스템은 OdDHL과 BHL 생산이 퓨라니올 농도 의존적으로 감소함을 보여주었고,

이는 퓨라니올과 OdDHL 또는 BHL 간의 경쟁적 저해를 암시한다. 이러한 결과들에 따르면, 독성이 없는 퓨라니올

은 선행 연구들과 비교하여 훨씬 낮은 농도에서도 QS에 대해 분명한 저해효과를 나타내기 때문에 슈도모나스 애

루기노사의 생물막 형성을 저해하는데 이용할 수 있는 것으로 보인다.

대 표 도 - 도3
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특허청구의 범위

청구항 1 

퓨라니올 (furaneol)을 함유하는 생물막 형성 저해제.

청구항 2 

청구항 1에 있어서,

상기 퓨라니올은 0.01 ~ 100 μM임을 특징으로 하는 생물막 형성 저해제.

청구항 3 

청구항 1에 있어서,

상기 퓨라니올은 식물 유래이거나 또는 합성에 의해 생성된 것임을 특징으로 하는 생물막 형성 저해제.

청구항 4 

퓨라니올 (furaneol)을 함유하는 정족수 감지 (quorum sensing) 저해제.

청구항 5 

청구항 1에 있어서,

상기 퓨라니올은 0.01 ~ 100 μM임을 특징으로 하는 정족수 감지 저해제.

청구항 6 

청구항 1에 있어서,

상기 퓨라니올은 식물 유래이거나 또는 합성에 의해 생성된 것임을 특징으로 하는 정족수 감지 저해제.

명 세 서

기 술 분 야

본 발명은 무독성 식품 첨가물인 퓨라니올을 함유하는 생물막 형성 저해제 및 퓨라니올을 함유하는 정족수 감지[0001]

저해제에 관한 것이다.

배 경 기 술

정족수 감지 (Quorum sensing; QS)는 세균이 주위의 세균 수의 밀도를 감지하게 해주고 다양한 유전자를 조절함[0002]

으로써 이 정보에 대하여 조화롭게 반응할 수 있도록 해주는 기작이다 [5, 15]. 예컨대 슈도모나스 애루기노사

(Pseudomonas aeruginosa)와 같은 그람 음성균에서, QS 시스템은 통상 AHL (acyl-homoserine lactone)을 신호

로 생산하는 것을 포함한다.  낭포성 섬유증 (cystic  fibrosis),  만성 폐쇄성 폐질환 (chronic  obstructive

pulmonary  disease)  또는  사망률과  치사율  고위험성  중화상  (severe  burns  leading  to  a  high  risk  of

morbidity and mortality)을 겪는 면역력이 저하된 개인들을 감염시키는 것은 면역체계가 약해졌을 때에만 발생

하는 사람 병원균 (opportunistic human pathogen)이다 [6]. P. 애루기노사에 감염된 환자를 치료하는 최근의

방법은 β-락탐 항생제와 아미노글라이코사이드이다 [9]. 그러나, P. 애루기노사는 항생제와 숙주 면역 방어활
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성에 저항성을 나타낸다. 가장 중요한 원인은 LasA 프로테이즈, LasB 엘라스테이즈, 피요버딘 (pyoverdin), 피

요사이아닌 (pyocyanin), 알지네이트와 같은 QS-제어된 독성 인자 (virulence factors)의 발현 및 세포에 저항

성을 부여하고 항생제로부터 분리되는 처리가 어려운 생물막이다 [2]. 따라서, QS 시스템의 억제는 P. 애루기노

사에 의해 야기되는 질병을 예방하고 치료하는데 있어 최근 연구 중인 방법이다.

델리세아 풀크라 (Delisea pulchra)에 의해 생성되는 할로겐화 퓨라논 (Halogenated furanones)은 AHL과 구조[0003]

적으로 유사하여 LuxR 단백질로부터 AHL의 대체를 통하여 QS 시스템에 저해효과를 나타낸다 [10]. 세라티아 피

카리아 (Serratia ficaria), 비브리오 피셰리 (Vibrio fischeri), 비브리오 하베이 (Vibrio harveyi) 및 P. 애

루기노사에서 퓨라논을 이용하여 QS 시스템을 저해하려는 시도들이 있었다 [7, 11, 13]. 
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발명의 내용

해결하려는 과제

본 발명은 상기 문제점들을 해결하고 좀 더 효과적이고 경제적인 생물막 저해제 및 정족수 감지 저해제를 제공[0005]

하려는 것을 목표로 한다.

과제의 해결 수단

본 발명은 퓨라니올 (furaneol)을 함유하는 생물막 형성 저해제에 관한 것이다.[0006]

또한, 본 발명은 상기 퓨라니올이 0.01 ~ 100 μM임을 특징으로 하는 생물막 형성 저해제에 관한 것이다. 퓨라[0007]

니올이 0.01 μM 미만일 때에는 생물막 형성 저해효과가 미미하며, 100 μM을 초과하는 경우에는 경제성이 저하

된다.

또한, 본 발명은 상기 퓨라니올이 식물 유래이거나 또는 합성에 의해 생성된 것임을 특징으로 한다.[0008]

또한, 본 발명은 퓨라니올 (furaneol)을 함유하는 정족수 감지 (quorum sensing) 저해제에 관한 것이다.[0009]

또한, 본 발명은 상기 퓨라니올이 0.01 ~ 100 μM임을 특징으로 하는 정족수 감지 저해제에 관한 것이다. 퓨라[0010]

니올이 0.01 μM 미만일 때에는 정족수 감지 저해효과가 미미하며, 100 μM을 초과하는 경우에는 경제성이 저하

된다.

뿐만 아니라, 본 발명은 상기 퓨라니올이 식물 유래이거나 또는 합성에 의해 생성된 것임을 특징으로 하는 정족[0011]

수 감지 저해제에 관한 것이다.

본 발명의 실시예에서는 0.1 μM, 1.0 μM 및 10 μM의 퓨라니올에 대하여 실험을 실시하였으나, 그 결과로부터[0012]

유추할 때 0.1 μM 미만인 경우와 10 μM를 초과한 경우에도 생물막 형성 저해효과 및 정족수 감지 저해효과가

발휘될 수 있음을 당업자가 충분히 예상할 수 있으므로, 상기 생물막 형성 저해제로서의 용도 및 정족수 감지

저해제로서의 용도로 퓨라니올을 이용할 때 가능한 농도 범위를 0.01 ~ 100 μM로 잡았다. 

본  발명자들은  항-QS제로서  퓨라니올 {furaneol;  4-Hydroxy-2,5-dimethyl--3(2H)-furanone}을  선택하였는데,[0013]

이것은 딸기, 망고, 파인애플, 라즈베리 및 다양한 가공식품에 존재하는 방향성 화합물 (aroma compound)의 일

종이다 (도 1).  이것은 FEMA  (Federal  Emergency  Management  Agency,  등록번호 3174)  및 COE  (Council  of
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Europe, 참고번호 536)에 의해서 허가된 음료, 아이스크림 및 담배에 안전한 식품 첨가제로서 널리 이용되어 왔

다. 선행 연구들은 퓨라니올이 항미생물 활성을 나타내며, 또한 동물 식이에서 이용되어 일시적 백내장에 걸린

랫트에 대해 항-백내장 효과 및 항암 활성을 가짐을 밝혔다 [18]. 그러나, 이러한 항미생물 활성은 QS 제어 측

면과 관련해서는 밝혀진바 없었다.

본 발명에서, P. 애루기노사에서 퓨라니올의 항-QS 효과는 생물막 형성 저해로 설명되었다. 본 발명에 따르면,[0014]

수 분배 시스템을 포함하는 파이프에서 분리막 생물오염 (membrane biofouling)과 생물막 형성을 제어하기 위한

무독성의 적용 가능한 처리방법으로서 퓨라니올이 유용할 것으로 예상된다.

발명의 효과

본 발명에 의하면 퓨라니올은 10.0 μM에서 슈도모나스 애루기노사의 성장을 저해하였으며, 0.1 ~ 10 μM에서[0015]

슈도모나스 애루기노사의 생물막 형성을 저해하였다. 또한, 본 발명에 의하면 퓨라니올은 농도 의존적으로 생물

막의 탈리 (detachment)를 촉진하였다. 

즉, 본 발명의 퓨라니올은 생물막에의 세포 부착을 저해할 뿐만 아니라, 영양이 부족할 때 기층으로부터 세포의[0016]

탈락을 증가시켰다.

따라서, 본 발명에 의하면 퓨라니올은 효과적인 생물막 형성 저해제로 이용할 수 있다.[0017]

또한, 본 발명에 의하면 퓨라니올은 효과적인 정족수 감지 저해제로 이용할 수 있다. [0018]

도면의 간단한 설명

도 1은 퓨라니올의 화학구조를 나타낸다.[0019]

도 2는 슈도모나스 애루기노사의 성장에 미치는 퓨라니올의 영향을 나타낸다. ●: 퓨라니올을 가하지 않음; △:

0.1 μM; □: 1.0 μM; ○: 10.0 μM 퓨라니올을 가함.

도 3은 크리스탈 바이올렛 분석에 기초하여 슈도모나스 애루기노사에 의해 형성되는 생물막에 대해 퓨라니올

(0, 0.1 및 1.0 μM)을 가했을 때의 저해효과를 나타낸다.

도 4는 다양한 농도의 퓨라니올로 처리하였을 때 폴리스티렌 표면 상에 형성된 슈도모나스 애루기노사 생물막의

주사전자현미경 사진이다 (A: 퓨라니올을 가하지 않음; B: 0.1 μM 퓨라니올 처리; C: 1.0 μM 퓨라니올 처리).

도 5는 OdDHL 및 BHL에 대한 바이오센서로서 각각 아그로박테리움 투메파시엔스 NTL4 (pZLR4) (위쪽 패널) 및

크로모박테리움 비올라세움 CV026 (아래쪽 패널)을 이용한 웰-확산 분석법을 수행한 결과이다. 퓨라니올의 효과

는 발색 범위의 직경을 측정하여 평가하였다 (좌측, 무첨가; 중앙, 0.1 μM 퓨라니올 처리; 우측: 1.0 μM 퓨라

니올 처리).

발명을 실시하기 위한 구체적인 내용

아래에서는 구체적인 실시예를 들어 본 발명의 구성을 좀 더 자세히 설명한다. 그러나, 본 발명의 범위가 실시[0020]

예의  기재범위  내로  한정되는  것이  아님은  본  발명이  속하는  기술분야에서  통상의  지식을  가진  자에게

자명하다.

세균 균주[0021]

슈도모나스 애루기노사 (Pseudomonas aeruginosa) PAO1은 ATCC (American Type Culture Collection)에서 입수[0022]

하였다 (ATCC BAA-47). BHL (N-butyryl-L-homoserine lactone)과 OdDHL {N-(3-oxo-dodecanoyl)-L-homoserine

lactone} 수준을 탐지하기 위하여 크로모박테리움 비올라세움 (Chromobacterium violaceum) CV026 및 아그로박

테리움 투메파시엔스 (Agrobacterium tumefaciens) NTL4 (pZLR4)가 바이오센서로 이용되었다.

배양배지와 배양조건[0023]
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균주 PAO1은 LB (Luria Bertani) 배지에 접종하고 150 rpm으로 교반하면서 30 ℃에서 오버나잇 배양하였다. 성[0024]

장 저해 분석 및 배양액으로부터 AHL 추출을 위해 세포는 신선한 LB 배지로 600 ㎚ 흡광도가 0.2가 되도록 희석

했다. 이어 퓨라니올 (furaneol)을 세포 현탁액에 가하여 최종 농도가 0.1, 1.0 및 10.0 μM이 되도록 가하고,

교반하며 30 ℃에서 배양하였다. 성장 저해는 시간 간격을 두고 A600을 측정하여 결정하였다. 퓨라니올을 가하지

않고 성장한 PAO1 세포를 접종한 배지를 대조군으로 이용하였다.

크로모박테리움  비올라세움  (Chromobacterium  violaceum)  CV026과  아그로박테리움  투메파시엔스[0025]

(Agrobacterium tumefaciens) NTL4 (pZLR4)는 각각 TY 배지와 아그로박테리움 만니톨 배지에서 유지하였다. 필

요한 경우 50 ㎍/㎖의 X-Gal과 항생제 (500 ㎍/㎖의 카베니실린 및 100 ㎍/㎖의 카나마이신)를 아그로박테리움

만니톨 배지에 가하였다.

BHL과 OdDHL 결정[0026]

24시간 동안 성장시킨 PAO1 배지 (5.5 ㎖)를 10분간 10,000 × g로 원심분리하고, 5 ㎖의 상청액을 동량의 에틸[0027]

아세테이트 (0.01% (v/v)의 차가운 초산으로 보충하여 미리 산성화한 것)로 세 번 추출하고, 질소 기류 하에서

증발시켰다. 저장 용액으로, 제조한 것을 2 ㎖의 산성화한 에틸 아세테이트 내에 복원하여 0.2 ㎛ 공극크기의

막 필터로 여과하였다. BHL 탐지를 위하여, TY 배양액에서 배양한 크로모박테리움 CV026은 다음과 같이 제조하

였다. 오버나잇 배양한 CV026 (200 ㎕)은 0.8%의 녹인 한천을 함유한 10 ㎖의 신선한 TY 배지에 50 ℃에서 가하

였다. 한천 현탁액은 페트리 배양접시에 부었다. 한천 현탁액이 굳어진 후 소독한 코르크 천공기를 이용하여 4

㎜ 직경의 웰을 만들었다. AHL 추출물 (300 ㎕)은 필터로 여과된 질소 기류 하에서 증발시켰고, 신선한 TY 배지

30 ㎕로 복원한 후 웰에 피펫팅하였다. 플레이트는 24시간 동안 배양하고, 자색 원의 직경을 측정하였다. OdDHL

탐지는 BHL 바이오분석을 약간 변형하여 진행하였다. 아그로박테리움 NTL4(pZLR4)를 바이오센서로 이용하여 50

㎍/㎖의 X-Gal이 함유된 아그로박테리움 만니톨 한천 플레이트에서 배양하였다. BHL 또는 OdDHL의 상대량은 다

음과 같은 회귀 방정식, BHL (pmol) = ｅ
(d+14.78)/8.717  

(r
2
=0.993) 및 OdDHL (pmol) =  (r

2
=0.998)

(여기에서 'd'는 착색 부위의 직경 (㎜)을 나타낸다)을 이용하여 계산되었다.

생물막 형성 정량분석[0028]

생물막 형성은 3중 48-웰 폴리스티렌 마이크로타이터 플레이트에서 평가하였다. PAO1의 세포는 A600=0.2가 되도[0029]

록 신선한 LB 배지로 희석하였다. 퓨라니올을 최종 농도 0.1 및 1.0 μM가 되도록 가한 후, 배양액 1 ㎖씩을 웰

에 넣고 30 ℃에서 각각 24시간 및 48시간 동안 배양하였다. 그런 다음, 배지를 조심스럽게 제거하고 크리스탈

바이올렛 수용액 (1% w/v) 1 ㎖를 가하였다. 상온에서 20분간 염색한 후 염색 수용액을 제거하고 웰은 증류수로

충분히 헹구었다. 부착된 세포를 정량하기 위해 크리스탈 바이올렛을 95% 에탄올에 용해시켰고, 595 ㎚에서 흡

광도를 측정하였다.

주사전자현미경으로 생물막 관찰[0030]

PAO1의 세포는 A600=0.2가 되도록 신선한 LB 배지로 희석하고, 48-웰 폴리스티렌 마이크로타이터 플레이트에서[0031]

배양하였다. 각 웰에는 미리 세척한 유리 커버슬립 (9 × 9 ㎜)과, 0.1 및 1.0 μM 퓨라니올을 넣었다. 그런 다

음,  플레이트는  30  ℃에서  24시간  동안  배양하였다.  배양  후,  유리  커버슬립은  회수하여  소독한  PBS

(phosphate-buffered saline)로 30초씩 두 번 헹구어 느슨하게 부착된 세포를 제거하였다. 고정 단계는 다음과

같이 수행하였다: 2.5% 글루타르알데하이드 함유 PBS (한 시간), 0.175 M 인산 완충액 (15분씩 세 번), 50% 에

탄올 (15분), 70% 에탄올 (15분), 90% 에탄올 (15분) 및 100% 에탄올 (15분씩 세 번). 유리 커버슬립은 소독된

공기로 오버나잇 건조하고 스터드 (stud) 위에 올려놓고, 금 플라스마로 코팅한 후 Hitachi S-3500 주사전자현

미경을 이용하여 관찰하였다.

결과[0032]

슈도모나스 애루기노사는 독성 인자 발현능 및 생물막 형성능에 기초하여 항-QS제 스크리닝에서 모델 미생물로[0033]
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알려져 있다. 스크린된 변이체의 수와 예측 오페론의 삽입에 기초하여 235개 이상의 유전자가 슈도모나스의 QS

시스템에 의해 제어되는 것으로 예상되었다 [14]. 슈도모나스 애루기노사의 병원성은 주로 약제가 타겟 조직으

로 이송되는 것을 차단하는 생물막 형성과 같은 인자에 의존적이다 [15]. 본 발명은 P. 애루기노사에서 생물막

형성에 대한 퓨라니올의 저해효과에 촛점을 맞추었고, 수도 분배 시스템을 포함하는 파이프에서의 생물막 형성

제어를 관찰하고자 하였다.

슈도모나스 애루기노사 PAO1의 성장에 미치는 저해효과는 10.0 μM 퓨라니올 존재 하에서 관찰되었다 (도 2).[0034]

이 농도는 슈도모나스 애루기노사 MRPA1의 성장을 300 μM와 같이 높은 농도에서 저해하였다는 Woo 등 [18]의

농도보다 훨씬 낮았다. 0.1 및 1.0 μM 퓨라니올 존재 하에서 PAO1의 성장은 24시간 이후 세포 밀도가 거의 증

가하지 않는 것으로 나타났다. 대조군 (퓨라니올 가하지 않음)과 0.1 및 1.0 μM 퓨라니올 처리군들 간에는 성

장에서 근소한 차이만 나타난 것으로 보아 이들 농도에서의 퓨라니올의 생물막 형성 저해효과 및 항-QS 효과는

세포 성장 저해로 인한 것이 아님을 알 수 있었다.

매우 적은 수의 세균만이 생물막을 형성할 수 있고, 많은 연구자들은 생물막 형성을 저해하는 독성 없고 응용[0035]

가능한 제제를  찾고 있다.  슈도모나스에서 QS  시스템과 생물막  형성 간의  관계를 시험하기 위한 시도에서,

OdDHL 생산능이 결여된 균주들은 야생형 균주에서 관찰되는 3차원 구조가 결여된 아주 얇은 생물막을 형성하였

다. 뿐만 아니라, SDS (sodium dodesyl sulfate)로 수행한 민감성 시험은 rhl 시스템이 아닌 las 시스템이 슈

도모나스의 생물막 형성에 중요함을 보여주었다 [3].  본 발명에서,  퓨라니올은 도 3과 같이 24시간 배양 후

PAO1 균주의 생물막 형성을 효과적으로 저해하였다. 대조군과 비교할 때 저해율은 0.1 및 1.0 μM 퓨라니올 존

재 하에서 각각 28% 및 43%였다. 48시간 후, 0.1 및 1.0 μM 퓨라니올 존재 하에서 저해율은 각각 66% 및 85%까

지 증가하였다. 이와 비교하여 Adonizio et al. [1]은 부시다 부세라스 (Bucida buceras) (Combretaceae) 추출

물을 이용하여 78% 감소 효과를 얻었다. 퓨라니올에 의한 생물막의 탈착 (detachment) 정도 또한 농도 의존적으

로 증가하였다 (도 3). 24시간부터 48시간까지 생물막을 형성하는 바이오매스의 약 50%가 대조군 배양액의 기층

(substratum)으로부터  탈락하였다.  0.1  및  1.0  μM  퓨라니올  존재  하에서  분리는  각각  66%  및  85%까지

증가하여, 퓨라니올이 단지 세포 부착을 저해할 뿐만 아니라 영양이 부족할 때 폴리스티렌 기층으로부터 세포의

탈락을 증가시킴을 보여주었다.

퓨라니올 농도가 증가할 때 형성된 생물막의 두께와 구조는 명확히 저해효과를 보여주었다 (도 4). 0.1 및 1.0[0036]

μM 퓨라니올 존재 하에서 세포는 3차원 구조가 덜 형성되었고, 대부분의 세포들은 성숙하고 다층으로 밀도 높

게 쌓인 대조군과 비교하여 기층 상에 얇은 단층으로 분산되어 있었다.  마늘 및 델리세아 풀크라 (Delisea

pulchra) 퓨라논으로 처리한 선행 연구 결과는 생물막 형상에서의 질적 변화와 두께의 감소를 보여주었다 [7,

8]. 그러나, 본 발명과는 달리 이러한 분석들은 정량화되지 않았다.

크로모박테리움  비올라세움  (Chromobacterium  violaceum)  CV026  및  아그로박테리움  투메파시엔스[0037]

(Agrobacterium tumefaciens) NTL4 (pZLR4)를 AHL 바이오센서로 이용하였다 (도 5). CV026 균주를 C4 내지 C8

길이의 아실 사슬을 가진 외생 AHL에 노출시키면 시각적으로 깨끗한 자색이 빠르게 형성되는 것을 볼 수 있다.

따라서, CV026은 OdDHL (C12-호모세린 락톤)이 아닌 BHL (C4-호모세린 락톤)에 민감하다. 그러나, 아그로박테리

움 NTL4 (pZLR4)는 C4 내지 C12의 아실 사슬 길이를 가진 3-옥소-치환된 AHL 유도체뿐만 아니라, BHL을 제외하

고 3-치환되지 않은 AHL도 탐지할 수 있었다 [16]. 따라서, BHL과 OdDHL 수준은 이들 두 바이오센서를 이용하여

간접적으로 탐지할 수 있었다. 웰-확산 분석법은 AHL 농도와 유도된 발색 범위의 직경 간의 관계에 기초하여 정

량적 수단을 제공하였다. 이 결과는 BHL과 OdDHL 농도가 퓨라니올에 의해 농도 의존적으로 감소하며, 감소율은

0.1 및 1.0 μM 퓨라니올 존재 하에서 각각 약 85.9%와 92.8%로 나타났다 (표 1).

선행 연구결과들은 항-QS 활성을 지닌 할로겐화한 퓨라논이 수용체에 대하여 AHL과 경쟁하기 때문인 것으로 보[0038]

인다고 제안하였다 [10]. 퓨라니올의 저해 메카니즘은 각각 lasR 또는 rhlR에 대한 OdDHL 또는 BHL과의 경쟁을

통한 할로겐화된 퓨라논의 저해와 유사한 것으로 보이는데, 이는 본 발명에서 관찰된 것과 유사한 현상이 관찰

되기 때문이다 (표 1). 비브리오 피셔리 (Vibrio fischeri)에 대한 연구 결과는 퓨라논-조합된 luxR 구조의 변

화를 보여주며, 그 분해를 가속화시킴을 보여주었고, luxL 프로모터의 활성이 낮아지고 AHL의 농도가 축적되는

결과를 초래하였다. 이러한 저해효과들은 먼저 또는 동시에 AHL을 가해주면 회복되었다 [4, 10, 11].

이러한 결과들은 슈도모나스 애루기노사에 의해 야기되는 생물막 형성 제어에 퓨라논 제제 (furanone agent)를[0039]

이용할 수 있음을 제시하는데, 퓨라니올은 무독성이고 다른 연구 결과 예컨대 300 μM의 브로모퓨라논 및 500

μM의 2(5H)-퓨라논과 비교 [4, 12]할 때 아주 낮은 농도에서도 QS에 대해 분명한 저해효과를 나타내기 때문이

다. 따라서, 퓨라니올 처리는 아시네토박터 칼코아세티쿠스 (Acinetobacter calcoaceticus) 또는 에르위니아 카
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로토보라 (Erwinia carotovora)와 같은 병원균에서 항-QS에 대한 전략을 제공할 수 있다. 퓨라니올은 자연에 널

리 분포하는 식물에서 용이하게 추출할 수 있으며, 또는 환원당과 아미노산 간의 메일라드 (Maillard) 반응을

포함하는 화학적 방법에 의해서도 합성할 수 있다 [17].

아래 표 1은 슈도모나스 애루기노사 배양액에서 BHL 또는 OdDHL에 의해 유도되는 범위에 대한 퓨라니올의 효과[0040]

를 나타낸다.

표 1

[0041]

도면

도면1
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도면2

도면3
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도면4

도면5
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