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I. 서론

건강보험정책연구원이 최근 4년간(2005~2008) 
건강보험 진료비 지급자료를 분석 발표한 내용

에 따르면 건강보험 실진료 환자수는 2005년 6
만 6천명에서 2008년 10만 1천명으로 나타나 
연평균 15.3%씩 증가하고 있는 것으로 보고되

고 있다. 이러한 질환으로 인해 국가적으로 매
년 38조원의 의료비가 지출되고 있으며, 그 중 
비만, 당뇨병·뇌혈관 장애, 아토피 등의 대사성 
질환 및 생활 습관병의 점유비율은 계속 증가

하고 있어 의료비의 억제는 국가적으로 중요한 
사회문제로 대두되고 있다.

소비자의 건강 식생활을 통한 대사성 질환의 
예방에 대한 관심은 농산물, 건강식품, 식품의 
영양가 및 기능성에 관련된 정보에 대한 욕구

로 이어지고 있으며, 사회적으로 크게 요구되

는 질병예방과 건강유지에 대한 소비자의 요구

에 대응하여 축산식품의 공급단계 전 영역에 
걸쳐 새로운 가치창출의 모델을 만드는 것이 축
산식품업계의 최대 실천과제로 고려되고 있다.

최근 한국건강기능식품협회의 ‘향후 소비자

의 기능성 선호경향’ 조사자료에 따르면 운동

부족과 서구화된 식단으로 인한 비만인구의 증
가를 반영하듯이 소비자 기능성 선호경향에서

도 비만에 관련된 기능성 제품에 대한 선호도

가 38%로 가장 높게 나타났다. 그 뒤를 이어 면
역력 증진(22%), 아토피(14%), 항노화 및 관절

건강(류마티스/11%) 등 만성질환의 기능성과 
관련된 순으로 소비자 선호도가 높은 것으로 
확인되었다. 따라서 향후 고기능성의 동물 식
품소재 개발연구는 소비자 맞춤형/밀착형으로 
만성질환을 예방하는 방향으로 소비자들의 수
요를 충족시킬 수 있도록 시장 타겟을 조정하

는 것이 필요한 것으로 판단된다(표 1).
특히, 이러한 특정 타겟을 대상으로 하는 식
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품소재의 개발은 비만, 당뇨, 고지혈증 등과 같
은 대사성 질환, 과민성 대장염, 크론병 등과 같
은 면역조절 질환, 영유아 성장 이상과 같은 질
병의 병인기전에 대한 근본적인 원인을 찾을 
수 있기에 이들 질병에 대한 혁신적 개념의 예
방이 가능하여 국민 보건에 크게 기여할 것으

로 판단된다.

II. 본 론

1.프로바이오틱스와 대사성 질환

프로바이오틱스(probiotics)는 사람이나 동물

에게 동결건조 분말세포나 발효산물의 형태로 
투여하여 숙주의 장내균총을 개선하여 좋은 영
향을 주는 단일 또는 복합형태의 생균제를 주
로 의미한다. 이러한 프로바이오틱스는 구체적

으로 세 가지의 카테고리로 구분되어지는데, 
첫째는 인체의 치료를 목적으로 하는 정장제, 
둘째는 사료첨가제로서의 생균제, 그리고 셋째

는 식품으로서의 유산균 식품으로 구분할 수 
있다. 

장내 미생물들에서의 각종 대사활동은 매우 
다양하게 전개되어지며 숙주인 인간의 영양과 
건강유지에 매우 중요하게 작용하는 것으로 보

고되고 있다. 장내미생물은 유아기에는 유산균

과 비피더스균을 비롯한 프로바이오틱스 세균

이 전체 장내균총의 90% 이상을 차지하지만, 
노년기가 되면 클로스트리디움(Clostridium 
perfringens)을 비롯한 부패 세균이 증가하여 노
화를 촉진하는 것으로 알려져 있다(Mistuoka, 
1990). 더불어 최근에는 이러한 현상이 각종 질
병과 깊숙이 연관되어 있다는 사실이 알려져 
많은 주목을 받고 있다. 또한, 최근 이러한 장
내세균의 역할에 관한 연구 중에서 사람의 장 
속에서 공생하는 세균이 노화, 비만, 당뇨 등 다
양한 대사성 질환과 직접적으로 관련되어 있다

는 사실이 밝혀지고 있다. 그 예로 Roesch 등
(2009)은 최근의 연구에서 당뇨병과 장내미생

물 균총과의 중요한 연관성을 시사했는데, 특
히 당뇨병에 저항성을 지니도록 육종한 쥐의 
장내미생물 분포를 조사한 결과 Lactobacillus 
reuteri, Lactobacillus johnsonii 및 Bifidobacterium 
species 등이 당뇨병에 걸리기 쉽도록 육종한 
쥐의 장내미생물 분포에 비해서 월등하게 우점

화(predominant)되어 있는 사실을 보고하였다

(Roesch et al., 2009). 이러한 과학적인 기초자

료를 기반으로 하여 면역증강, 변비예방, 콜레

스테롤 저하, 암 예방, 튼튼한 뼈, 에너지 충전, 
소화기 건강 등 다양한 대사성 질환 예방을 위
한 대안으로 프로바이오틱 유산균을 식품산업

에 적용하려는 노력이 많아지고 있는 실정이다.

2. 스마트 애니멀의 필요성 대두

최근 들어 이러한 소비 트렌드에 발 빠르게 
대응하기 위하여 산학연을 중심으로 아래와 같
은 세 가지 대사성 질환 예방과 관련하여 프로

바이오틱스 등 다양한 기능성 식품소재 연구가 
활발하게 진행 중에 있다. 하지만 현재까지 대
부분의 만성질환 관련 식품소재 연구는 대부분 
in vitro에서 타겟에 맞는 적절한 세포주를 이
용하여 수행되고 있으나 in vitro 실험에서 도
출된 활성이 실제 인체에 어느 정도 효과가 있

표 1. 향후 소비자의 기능성 선호 경향

순위 기능성 비율(%)

1 비만 38
2 면역력 증진 22
3 아토피 14

4 항노화, 관절건강 
(류마티스) 11

5 혈행 개선 5
6 위, 장 건강 3
7 항산화 작용 3
8 영양 보급 2
9 피부건강 2

계 100

자료 : 한국건강기능식품협회(2008) 
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을지 불분명하며 실제 in vivo와의 결과와 부합

되지 않는 한계점을 가지고 있다.
이러한 in vitro의 한계를 극복하기 위하여 직

접적으로 in vivo 모델을 이용하여 개발된 식품

신소재와 대사성 질환에 관한 효능과의 상관관

계를 연구하고자 하는 시도가 이루어지고 있
다. 하지만 노화의 경우 활성 식품소재의 효능

검증에 주로 사용되는 마우스 수명이 3년 이하

이기 때문에 노화를 평가하기 위한 그 효능을 
검토하는데 실험기간이 최소 10년 이상 소요된

다는 결정적인 문제점을 가지고 있으며, 또한 
장기능 개선과 관련된 미생물 관련 효능 검증

의 경우 마우스 장내에 최소 1011-12개의 미생

물들이 존재할 수 있어 식품신소재에 의한 장
내 균총(gut microbiota)의 특이적 반응을 분석

하기에 매우 힘들다는 치명적인 단점을 내재하

고 있다. 특히, in vivo 실험의 경우 노동력과 비
용이 많이 필요하며 최근 들어 동물복지가 강
조되면서 마우스를 이용한 동물실험 수행이 어
려운 실정이다. 따라서 마우스를 이용한 in vivo 

실험의 한계점을 극복할 수 있는 새로운 in vivo 
모델이 절실히 필요한 시점인 것으로 판단된다. 

최근 들어 기존의 마우스 모델의 적용을 대
체하기 위하여 무척추동물(invertebrates)인 
Caenorhabditis elegans와 Drosophila melanogaster
나 척추동물의 일종인(vertebrates)인 Zebrafish
와 같은 농업형 스마트애니멀을 생체모델로 하
여 식품신소재의 발굴 및 in vivo 활성검증에 
적용하려는 시도가 진행되고 있다. 이들은 공
통적으로 크기가 작고 세대수가 매우 짧아 실
험실에서 관리가 용이하며, 비용이 적게 소요

되어 저투자-고효율 high-throughput screenig 
(HTS)가 가능한 특징을 가지고 있으며 무엇보

다 동물실험에 있어 윤리적인 문제가 없다는 
장점을 가지고 있다(표 2).

이러한 농업형 스마트 애니멀 모델을 이용한 
프로바이오틱스 발굴기술의 개발은 생체 내에

서 비만, 당뇨, 고지혈증 등과 같은 만성질환, 
장을 타겟으로 하는 과민성 대장염, 크론병 등
과 같은 장기능 관련 질환 식품소재를 신속하

표 2. 스마트 애니멀의 장점과 식품적용 가능분야

구분 장점
적용가능

식품 연구분야

Caenorhabditis 
elegans

ᆞ 간단한 기관을 가짐. 특히, 장조직과 신경조직이 인체와  
유사함. 

ᆞAgar위에서 배양함으로써 고체 상태에서의 실험이 가능함.
ᆞ스크리닝에 비용 및 노동력이 적게 필요함.
ᆞ짧은 세대수를 가짐 (대략 3-4주).
ᆞ유전자 조작이 편리함.
ᆞ특정 유전자 결손 mutant library 확립.

항균
항산화/항암

비만
감염질환
면역증강

장기능개선
노화
치매

Drosophila 
melanogaster

ᆞ간단한 기관을 가짐.
ᆞ실험실 유지가 간편함.
ᆞ스크리닝에 비용 및 노동력이 적게 필요함.
ᆞ짧은 세대수를 가짐(대략 8-10주).
ᆞ유전자 조작이 편리함
ᆞ특정 유전자 결손 mutant library 확립.

항균
항산화/항암

면역증강
장기능개선

노화
치매

Zebrafish

ᆞ척추동물로써 사람의 유전자와 높은 상동성을 가짐.
ᆞ사람이 보유한 대부분의 기관을 가짐.
ᆞ스크리닝에 비용 및 노동력이 적게 필요함.
ᆞ유전자 조작이 편리함.
ᆞ특정 유전자 결손 mutant library 확립.

항균
감염질환

신경계질환
혈관계질환
면역증강

노화
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게 스크리닝 할 수 있으며 또한, 프로바이오틱

스에 의한 장수발효식품과 수명연장과의 상관

관계 연구를 위한 신속한 연구기술을 제공함으

로써 이들 질병에 대한 혁신적 개념의 예방이 
가능하여 국민 보건에 크게 기여할 것으로 판
단된다. 본 논단에서는 고기능성 프로바이오틱

스 축산식품소재 발굴에 적용이 가장 신속하게 
진행 중인 예쁜 꼬마선충 Caenorhabditis elegans
와 초파리 Drosophila melanogaster를 중심으로 
스마트 애니멀의 유용성을 논하고자 한다.

3. 스마트 애니멀의 적용

가. Caenorhabditis elegans

예쁜 꼬마선충 C. elegans는 동물로서의 많은 
특성들을 지니며 배양 및 보존이 간편하며 투
명한 몸체를 통해 관찰이 용이하며 유전학적 
연구를 위한 다수의 mutant library 및 knock-
down 방법이 확립되어 있다(홈페이지 http://
www.cbs.umn.edu/ CGC/). 특히, 한 세대가 3-4
주 이내로 매우 짧은 특성을 가지고 있어 마우

스와 비교하였을 때 노화연구에 보다 적합한 
모델인 것으로 인식되고 있다(그림 1). 무엇보

다 중요하게도 C. elegans는 인간과 유사한 장
환경을 가지고 있으며(Pukkila-Worley and 
Ausubel, 2012), 인간 유전자들과 높은 유사성

을 가지는 장질환 관련 상동 유전자를 보유하

고 있는 것으로 나타나고 있다(Irazoqui et al., 
2010). 

또한, 예쁜 꼬마선충의 장환경은 Pseudomonas 
aeruginosa, Staphylococcus aureus와 Salmonella 
등과 같은 주요 식중독 병원성 세균뿐만 아니

라(Labrousse et al., 2000; Irazoqui et al., 2010a) 
최근에는 Lactobacillus와 Bifidobacterium같은 
프로바이오틱스 유산균이 부착할 수 있는 것으

로 보고되면서 장 microbiota를 위한 새로운 in 
vivo 모델로써 인식되고 있다(Ikeda et al., 2007). 
최근 하버드 의과대학 연구진은 C. elegans 생
체대체모델의 장관을 이용하여 P. aeruginosa와 
S. aureus, 그리고 Candida albicans 등 다양한 
병원성 미생물의 감염에 따른 장환경의 유전자 
변화와 이들의 장환경 부착과 관련된 중요 유
전자 및 관련 면역 pathway(Irazoqui et al., 2010a), 
그리고 이러한 병원성 세균을 제어하기 위한 
신규 항생제 screening에 적용하는 연구를 광범

위하게 진행 중에 있다(Moy et al., 2006; Okoli 
et al., 2009; Pukkila-Worley et al., 2012). 

특히, 이미 알려진 사람의 질병 관련 유전자

들을 조사한 결과에 의하면 거의 대부분 예쁜 
꼬마선충에도 존재함이 밝혀지면서 이러한 장
점은 사람의 대사성 질환 관련 유전자의 기능 
및 원인 분석을 위해서 예쁜 꼬마선충을 이용

한 모델 시스템을 개발하는 것에 대한 논리적 
근거를 제공하는 것으로 판단되고 있다. 일예

로 병원성 세균의 모델뿐만 아니라 질병에 대
한 모델로의 가능성이 제기되면서 세계 최대 
제약회사인 Pfizer는 high-throughput C. elegans 
killing assay를 개발하여 알츠하이머 발병의 주
요 원인인 amyloid-beta peptide 생성에 관련된 
presenilin의 기능을 저해하는 물질을 screening
한 바 있어 여러 제약회사들이 추가적으로 C. 
elegans를 이용할 것으로 예상되고 있다.

그림 1.  예쁜 꼬마선충의 전체외관과 장구조 도식화(Irazoqui 
et al., 2010) 
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이러한 국제적 연구추세에 발맞추어 국내에

서도 예쁜 꼬마선충을 인간 장환경의 대체모델

로 사용하여 직접적으로 in vivo에서 E. coli 
O157:H7, S. aureus, E. faecalis, C. albicans 등 
다양한 병원성 미생물의 감염 모델에 적용하는 
시도가 활발하게 진행 중이며(Oh et al., 2012; 
Lee et al., 2013). 이러한 연구결과는 장관 내 병
원성 미생물 유래의 면역능 저하기작에서 다양

한 프로바이오틱스 균주의 면역증강 소재의 선
발에 신속하게 적용이 가능할 것으로 판단된

다. 흥미롭게도 최근 본 저자의 연구진은 인체 
유래의 프로바이오틱 균주 같은 유용미생물의 
처리에 따른 병원성 미생물의 감염에 대한 예
쁜 꼬마선충의 선천면역 및 면역증강 효능을 
연구 중에 있다. 최근 이러한 연구결과를 종합

하여 발효유 제조에 사용되는 스타터인 
Lactobacillus acidophilus NCFM의 면역처리를 
통해 E. faecalis와 S. aureus와 같은 Gram positive 
bacteria에 대해 특이적으로 면역증강을 유도

하여 수명연장이 나타나는 것을 실험적으로 증
명하였다(Kim and Mylonakis, 2012). 이러한 연
구결과는 C. elegans의 장환경에서의 프로바이

오틱스 면역증강 메커니즘을 규명한 세계최초

의 보고이며 이러한 연구결과는 향후 장건강 
및 노화, 면역증강 등 대사성 질환과 관련된 기
능성 프로바이오틱스의 분리 동정에 신속하게 
적용이 가능할 것으로 판단된다. 

나. Drosophila melanogaster  

초파리 D. melanogaster는 1910년대에 미국

의 모르간 박사가 모델 실험동물로 사용한 이
래 의생명과학 분야에서 가장 중요한 실험동물 
모델로 사용되어 포유동물 및 인간의 생명현상 
이해에 핵심적인 단서들을 제공하고 있다. 초
파리는 다른 실험동물에 비해 크게 장소와 비
용이 요구되지 않으며, 짧은 세대교번과 많은 
자손을 낳기 때문에 인간의 난치성 질병 대한 
시간적, 자본적 노력이 적게 들며, 빠른 결과도

출에 유리한 장점을 보유하고 있다(Pandey and 
Nichols, 2011). 

C. elegans와 유사하게 인간 질병 유전자와 약 
70%의 상동성을 갖고 있으며, 실험적으로 간
편하고 비용과 노동력이 적게 소모되는 초파리

를 이용하여 보다 빠르게 암 발생 관련 유전자 
탐색 및 메커니즘 규명을 통한 효과적인 치료

법 개발에 적용이 가능한 것이 알려지면서 모
델 실험동물로 초파리의 중요성이 전 세계적으

로 인식되고 있으며, 2000년에 초파리의 전 게
놈의 해독이 완료되어 초파리를 이용한 실험이 
더욱 용이해지고 있는 실정이다. 중요하게도 
초파리는 10일∼14일 정도로 단기간에 행해지

는 세대교대와 더불어 뛰어난 생식능력이 있
고, 특히, 초파리 장내 microbiota 구성 미생물

은 프로바이오틱스 Lactobacillus를 포함하여 
종류가 20여종 이내로 단순하여(Chandler et al., 
2011; 그림 2) in vivo 장내환경에서 미생물간 
또는 미생물과 숙주간의 상호작용 메커니즘 연
구에 매우 적합하다고 판단되고 있다(Chamilos 
et al., 2011).

이러한 장점을 활용하여 최근 Centre de 
Génétique Moléculaire의 Lemaitre 교수팀은 D. 
melanogaster 생체대체모델의 장관을 이용하여 
P. aeruginosa의 병원성 유전자가 결손된 mutant
를 스크리닝하여 중요 유전자 및 관련 면역 
pathway에 대한 연구를 진행하였으며(Leulier 
et al., 2003), 국내의 경우 Acetobacter pomorum
같은 장내 상재균의 존재가 초파리에서 insulin/
insulin-like growth factor signaling(IIS)를 조절

그림 2.  초파리 장 microbiota를 구성하는 미생물 종류(Chandler  
et al., 2011) 
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하고 developmental rate, body size, energy 
metabolism, 그리고 intestinal stem cell activity
와 같은 다양한 숙주 항상성 유지에 영향을 준
다고 보고하였다(Shin et al., 2011).  

최근에는 초파리를 생체 모델로 이용하여 암 
치료에 적용하려는 연구가 계속되고 있다. 형
질전환 초파리를 이용하여 종양억제(tumor 
suppressor)와 밀접한 연관이 있는 유전자를 발
굴하거나, 기능분석 및 치료제를 개발하거나 
초파리를 이용한 아폽토시스(apoptosis) 연구

를 통해 암세포를 조절하는 유전자 유래의 유
전자 암 치료도 함께 진행 중에 있다(Lee et al., 
2003; Lee et al., 2006). 이러한 연구를 통해 국
내에서도 최근 KAIST에서 초파리 유전자 라이

브러리를 구축하였고, 이외에 다양한 연구센터 
등에서도 초파리를 암, 당뇨, 비만, 뇌질환 등 
각종 대사성 질환 및 난치병 질환의 질병 모델

로 광범위하게 적용하고 있는 실정이다. 하지

만 국내의 경우 초파리를 이용한 식품소재의 
개발분야에서 “레스베라트롤을 포함하는 기능

성식품 조성물의 신규한 용도(Novel use of 
nutraceutical compositions comprising resveratrol)” 
1건만이 특허등록 되었을 뿐 식품산업에 적용

이 가능한 연구 자료는 매우 부족한 실정으로 
사료된다.

III. 결론

현재까지의 스마트 애니멀을 이용한 생체대

체모델의 경우 대부분 인간 유전자와의 상동성

을 매개로 일부 질병과 관련된 메카니즘 연구

에만 활용되고 있을 뿐 아직까지 농축산업 분
야에서 농업형 스마트애니멀 생체모델로써의 
활용도는 매우 미비한 실정이다. 다른 기술 선
진국과 비교하였을 때 국내에서 스마트애니멀

을 이용한 고효율 식품신소재 발굴 플랫폼 기
술은 초기 개념정립 단계라고 판단된다. 최근 
강화되고 있는 동물복지의 측면에서 마우스를 
이용한 in vivo 실험의 한계점을 극복할 수 있

는 새로운 in vivo 모델로써 본 논고에서 제안

하는 농업형 스마트애니멀 모델은 저투자-고
효율의 프로바이오틱스를 선발할 수 있는 생체모

델 시스템으로 발전이 가능할 것으로 판단된다.
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