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세포 생합성과 대사조절 핵심조효소 측정과 이미징 연구동향
전남대학교 생물학과 유 수경, 김 근중 교수

1. 개요
합성생물학의 근본적인 목표 중 하나는, 능동적으로 조절이 가능한 스마트 세포를 

만들어 중요산물의 고생산을 위한 공장(factory)이나 전세포 바이오 센서, 혹은 약물전달 
과정의 전달체로 이용하는 것이다. 이러한 결과물의 달성 여부는 생체 내 고분자와 저분자
의 적절한 생성과 상호작용 이해, 그리고 이들 과정을 통합한 생리대사의 합리적 재설계가 
가능한지의 여부에 달려 있다. 따라서 이들 요소의 생체 내외에서의 활성과 거동과정을 실
시간에 가깝게 모니터링 할 수 있는 기술개발이 중요한 선결과제가 된다. 이런 요소기술 중 
하나가 세포대사생리에 환원력을 제공하는 조효소의 정밀한 측정법이다. 성장과 분열이라는 
세포대사생리 결과의 과정을 지속하기 위해서는 전자와 프로톤으로 대표되는 에너지가 필요
하고, 이를 조효소가 주로 전달하기 때문이다.

세포대사생리 과정에 참여하는 조효소는 많은 종류가 알려져 있고, 그 기능에 관해
서도 잘 연구되어져 있다. 고에너지 화합물 전달체로도 알려져 있는 NADPH 는 NADH 와 
함께 adenine dinucleotide 골격을 공유하며 산화환원효소(oxidoreductase와 
dehydrogenase)의 생합성 반응과 자기 방어과정, 제독과정, 그리고 항상성 유지에 필요한 
전자 공여체로 참여해 환원력을 제공하는 조효소이다. 이들 조효소의 산화물(NAD+와 
NADP+)은 (주로)생체 이화반응에서 생성되는 에너지를 전자와 프로톤 형태로 수용하는 
기능을 담당 한다 (그림 1 참조).

그림 1. 생체 에너지 흐름과 생합성, 그리고 대사생리와 항상성 조절에 중요한 조효소

구동력이 필요한 세포의 주된 대사체계는 외부에서 유입된 영양분의 산화(이화 반
응)에 의한 생합성 전구체와 에너지 생성, 이를 이용한 생체 고분자의 합성과정(동화 반응)
으로 구성된다. 산화과정에서 생성되어 합성과정에 이용되는 생체 에너지의 주된 전달자가 
NADPH와 NADH이다. 이러한 에너지 전달자는 효소가 관여하는 다양한 생화학 반응은 물
론, 전자전달계를 통해 생체 에너지(ATP)를 생성하는데 관여하기도 한다. 화학적 구조나 
반응기작 관점에서 매우 유사한 조효소가 2종류인 이유는, 이화과정에 필요한 산화력과 동
화과정에 필요한 환원력의 적절한 분배와 경쟁적 저해를 피하기 위해, 각각이 특화된 기능
을 담당하기 위한 것으로 알려져 있다. 결과적으로, 산화가 중요한 이화과정에 주로 참여하
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는 조효소는 산화된 형태(NAD+)가 환원된 상태(NADH) 보다 구성비가 높고, 환원이 중요
한 동화과정에서는 환원된 조효소(NADPH)가 산화된 것(NADP+)보다 상대적으로 많이 존
재한다. 이러한 특성은 유기물은 몰론 무기물을 에너지원으로 이용해 호흡이나 발효로 생장
하는 대부분의 생물에서 볼 수 있는 공통된 현상이다. 특화된 기능과 관련된 이들의 균형을 
유지하는 것이 매우 중요하기 때문에, 두 조효소간에는 항상성 유지를 위한 상호전환 경로
도 존재한다. 

전술한 내용과 같이 생태계의 모든 세포에서 산화/환원 조효소의 비율이나 양은 매
우 중요한 생리활성 지표로 쓰일 수 있어, 다양한 분야에 기초지료로 활용될 수 있다. 예를 
들어 NADPH 의 농도를 정확하고 신속하게 정량할 수 있으면, 생체 내 생합성에 관련된 효
소활성이나 대사회로의 설계, 나아가서는 다양한 방어기작의 이해나 관련된 질환을 예측하
는데 많은 도움을 받을 수 있을 것이다 (그림 2 참조).

그림 2. 환원된 조효소 NADPH 의 정확한 정량과 탐침이 지닌 세포생리 활성 이해범위

이러한 다양한 적용점을 지닌 조효소의 탐침이나 정량법 개발에 많은 연구가 진행
되고 있다. 특히, 광합성을 포함한 생합성 과정이나 면역방어, 항산화 기작 등에서 중요한 
역할을 하고 있음에도, NADH 분석 시스템에 비해 활용가능한 방법이 적은 NADPH 정량법 
개발에 많은 노력이 집중되고 있다. 확립된 NADPH 정량법은, 아래 그림 3에서와 같은 방
법(coupling assay)으로 다른 조효소의 농도를 예측하는데도도 이용할 수 있을 것이다. 

그림 3. 산화와 환원된 조효소의 상대적 측정을 위한 coupling assay 효소원의 예
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생리활성 주요 지표자인 NADPH 정량에 이용되는 가장 일반적인 방법은, 화합물 
자체가 지닌 구조적 특성(반응하는 고유한 파장)을 이용한 흡광도나 형광을 측정하는 것이
다. 흡광도는 고유 파장인 340 nm에서 측정하고, 형광의 경우는 350 nm 근방에서 빛을 조
사한 후, 방출 파장(대략 450-460 nm)에서 측정한다. 이러한 방법은 조효소 자체를 측정
함으로 연관된 효소나 기질 없이 비교적 간단하게 이용할 수 있으나, 낮은 흡광계수
(molecular extinction coefficient)나 양자수율(quantum yield)로 인해 상대적으로 많은 양
의 시료를 필요로 한다. 따라서 비교적 정확한 조성물의 성분비를 아는 인위적인 실험재료
(in-vitro)와 달리, 다양한 생체시료에 직접 적용(in-vivo)하기에는 문제가 있다. 그나마 적
용 가능한 in-vitro assay 의 경우, 흡광과 형광측정에 이용되는 파장에서 간섭을 유발할 
수 있는 생체 내 유사물질이나 동일한 관능기를 지닌 물질을 제거해야 한다. 신호/간섭 비
율에 영향을 주는 생체내외 간섭요소들의 제거를 위한 전처리 과정(간섭물질 제거를 위한 
응집유도나 원심분리)은 또 다른 문제점을 유발한다. 상기 과정을 통해 NADPH를 농축하는 
효과를 지녀 간섭을 줄일 수 있지만, 전처리 시간에 따른 NADPH의 자연산화가 일어나기 
때문이다. 잘 알려진 바와 같이 NADPH의 경우, 공기에 노출되면 특정 pH 에서 산화가 용
이한 화학적 특성을 지니고 있기 때문이다. 따라서 NADPH의 산화를 억제하거나 구조적인 
안정성을 유지하는 시약의 첨가가 별도로 요구되고 있다. 경우에 따라서는, 산화된 조효소
(NADP+)의 환원을 직접 유도하는 효소나, 특정한 기질의 산화반응을 통해 환원을 유도하
는 또 다른 효소가 포함된 커플링 반응을 이용한다. 하지만 이들 반응에 이용되는 효소원이 
추가로 인해, 두 개 이상의 효소활성을 동시에 유지하여야 하고, 조효소와 정량적으로 반응
하는 또 다른 기질을 첨가해야 하는 단점을 지닌다. 특히, 가장 감도가 높은 방법으로 알려
진 예 - NADPH를 조효소로 이용해 양자수율이 높은 특정 기질의 전환을 유도하는 – 에서 
볼 수 있듯이, NADPH 자체를 측정하는 것이 아니라 같은 몰비로 전환되는 인공기질을 이
용해 상대적으로 높은 감도로 정량할 수 있는 방법에서도, 이와 같은 문제로 인해 사용에 
부분적인 제약이 따른다. 

상기 방법들로 인해, in-vitro 에서 NADPH 를 정량하는 연구들은 많은 결과를 도
출하고 있으며, 실험 조건이나 상황에 따라 대안이 될 수 있는 다양한 방법들이 개발/시판 
되고 있어 상호보완적으로 활용이 가능하다. 이와는 달리, 생체 내(in-vivo)에서 NADPH 
를 정확히, 특히 실시간에 가깝게 정량할 수 있는 방법은 개선의 여지가 뚜렷하다. 본고에
서는 이와 관련된 기술적 진보와 관련된 특성에 관해 간단히 살펴보았다.    

2. 대사공학이나 세포개량에 이용 가능한 생체 내 조효소 측정 연구동향

1) NADPH 생체 내 측정 주요연구 개괄정리
현재까지 보고된 조효소 NADPH 의 생체 내 측정, 즉 real time imaging을 목표로 

하는 연구와 관련된 대표적인 연구논문들은 다음과 같다. 우선, 조효소 자체가 지닌 형광
(양자수율이 낮아 신호가 적긴 하지만)을 직접 측정해 세포 내의 환원된 조효소 NADPH 
정량을 광학적으로 구현한 논문(Blacker and Duchen, 2014)이 보고되었다. 이 논문의 경
우, 조효소의 화학적 특성과 광학기계의 특성에 기반해 정량(fluorescence lifetime imaging 
microscopy, FLIM)을 시도하였다. 살아있는 세포에서의 실시간에 가까운 조효소의 정량 혹
은 이미징 구현을 형질전환시킨 리포터(genetically encoded NADPH fluorescence 
sensors)을 이용해 본격적으로 시도한 논문은 대략 3편(Tao et al., 2017; Goldbeck et al., 
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2018; Amir Roshanzadeh et al., 2019) 정도가 보고되었다. 비록 연구에 이용된 세포(진핵 
혹은 박테리아)가 다르고, 정량/이미징에 필요한 장치도 특화된 것을 이용하지만 생체 내 
조효소의 실시간 정량/검출 이라는 목표에 가깝게 접근한 결과들이 도출되고 있다. 

2) FLIM 를 이용한 NADPH 자체 형광기반 정량과 이미징

그림 4. 환원된 조효소의 자체형광을 이용한 생체 내 조효소 정량과 이미징 그림 (Thomas 
S. Blacker and Michael R. Duchen, 2016, Free Radic Biol Med). 

위 그림에서 볼 수 있는 것처럼, 환원된 두 개의 조효소 NADH 와 NADPH 는 
산화된 조효소 NAD+ 와 NADP+ 와 달리 자체 형광에 유리한 공명구조상의 변화된 
형태를 지니고 있다. 따라서 두 개의 환원된 조효소는 직접적인 형광측정이 가능한 
구조물이다. 실제로 고해상도 confocal 이나 two photon 형광현미경을 통해 그림과 같은 
이미지의 환원된 조효소에 해당되는 결과를 얻을 수 있다 – 그림에서는 조효소가 풍부한 
mitochondria 주변의 이미지를 보여주고 있으며, 같은 환경에서 조효소가 상대적으로 적은 
핵 주변의 이미지는 이와 같은 주변현상(밝은 파란색)을 보여주지 않는다. 하지만 이러한 
영상 이미지에서는 세포내에 혼합되어 있는 두 개의 환원된 조효소, 즉 NADH 와 NADPH 
를 구분할 수 없다. 따라서 조효소 자체의 일반적인 형광이미지로는 두 조효소의 구분이 
어려운 것으로 알려져 있었다. 하지만, 이 논문의 저자들은 두 조효소가 광학적으로는 
기본적인 특성이 같더라도(spectrally identical), 각각의 조효소가 보여주는 형광수명 
(fluorescence lifetime, 형광이 지속되는 시간)이 다르다는 것을 발견하였다. 이러한 특성은 
용액상(in solution)에 존재하는 조효소에 의해서가 아니라, 효소(단백질)와 결합한 
조효소에 의해 나타나는 현상이다. 따라서 이를 구분할 수 있는 수학적 모델과 특정 
파장에서의 형광세기/지속시간 등을 각각의 pixel 에서 고려해, 살아 있는 세포에서 환원된 
두 조효소가 내는 형광을 구분할 수 있는 방법을 제안하였다. 결과적으로 고가의 장비를 
사용해야 하는 한계가 있기는 하지만, 환원된 조효소의 상대적인 비율을 이미지로 결정할 
수 있음을 보여 주었다. 이때 사용된 원리가 fluorescence lifetime imaging (FLIM) 이다.  
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3) iNap sensor 기반 NADPH 의 실시간 정량과 이미징
FRET(fluorescence resonance energy transfer)을 비롯하여 다양한 기술들이 

형광단백질을 이용한 분자간의 상호작용을 모니터링하는 도구이다. 이러한 기술은 
단백질-단백질간 상호작용만아니라 단백질과 ligand, 그리고 단백질과 기질, 더 나아가서는 
단백질과 조효소간의 상호작용도 추적할 수 있는 많은 혁신적인 도구들을 제공한다. 
형광단백질 자체도 end to end 융합에 의한 형광능의 변화는 물론, circular permutation 
site 에 기반한 in-frame 융합도 가능하기 때문에 형광변화에 근거한 많은 상호작용 
모니터링 도구들을 제공한다. 이러한 원리를 이용하여 조효소의 농도나 산화/환원 상태를 
측정하는 기술들이 알려져 있다. 아래 그림에서 볼 수 있는 예, 즉 SoNar 라는 
융합단백질이 이러한 도구들을 제공한 좋은 예이다. SoNar 는 형광단백질(cpYFP)을 
Thermus aquaticus 유래의 단백질, 즉 Rex 의 NADH binding domain 에 융합시킨 재조합 
단백질이다. 이를 위해 다양한 surface loop 혹은 circular permutation site 에 
형광단백질을 융합한 후, 조효소 NADH 의 첨가에 의해 형광이 변화하는 융합단백질을 
선별한 것이 SoNar 이다. 결과적으로 조효소와의 결합에 의해 NADH 결합 영역의 
구조변화가 유발되고, 이러한 변화가 형광단백질의 형광차이를 유발하는 원리에 의해 
조효소의 양을 정량하거나 이미징할 수 있는 것이다.  

그림 5. 단백질 Rex 의 조효소 결합영역에 형광단백질을 삽입하여 정량과 이미징에 이용한 
재조합 단백질 SoNar. SoNar 의 조효소 선택성을 NADH 에서 NADPH 로 변화시킨 
단백질이 iNap 이다. 

상기 그림의 재조합 단백질 리포터의 조효소 선택성을 NADH 에서 NADPH 로 
변화시킨 단백질이 iNap 이다. 이를 위해 저자들은 다양한 database 내의 조효소 선택성과 
관련한 구조적 차이를 분석하여 이를 Rex domain 에 도입하는 방법으로 선택성을 
변화시켰다. 간단히 설명하면, 조효소 결합부위 주변의 아미노산 종류와 결합거리, 결합에 
필요한 공간, 표면 전하(표면에 노출된 아미노산에 의한 알짜 전하의 차이, 예를 들면 
NADH 와 NADPH 는 인산기에 의한 전하 값이 다름으로 이와 결합하는 아미노산도 
산성이나 염기성이냐에 따라 큰 결합력의 차이가 유발됨)를 고려하여 NADPH 결합에 
유리한 변이를 합리적으로 도입하였다. 이러한 structure-guided engineering 과정을 통해 
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조효소 선택성을 성공적으로 변화시켰고, 결합에 의한 구조변화가 유발되어 형광의 차이를 
유발하는 SoNar 의 특성은 유지되게 함으로써 iNap 을 제작하게 된 것이다. 유전적인 
클로닝과 형질전환 과정을 거쳐 세포 내로 도입된 iNap 이 조효소 결합에 의한 형광변화를 
유발함으로써 실시간에 가까운 NADPH 의 정량/거동 이미지를 제공하게 된 것이다.
   
4) 조효소 결합 형광증진 mBFP 기반 NADPH 의 실시간 정량과 이미징

전술한 것처럼, FILM 과 iNap 기반의 조효소 측정 시스템은 실시간에 가까운 
세포내의 조효소 정량과 이미징이 가능한 혁신적인 도구를 제공하고 있다. 이를 바탕으로 
조효소 의존적인 대사활성이나 생리현상 연구에 새로운 분석기법으로 활용되고 있으며, 
관련된 후속 연구도 꾸준히 진행중인 것으로 알려져 있다. 하지만 아직도 해결해야할 
부분적인 단점들이 존재한다. FILM 의 경우는, 환원된 두 조효소(NADPH 와 NADH) 
사이의 완전한 분리(광학 특성이외의 생물학적 혹은 화학적 특성에 기반한)나 구분이 
어려운 상황이며, 숙주에 따른 간섭인자의 종류나 환경이 달라, 조건에 따라 분석조건을 
정밀하게 조정해야 하는 문제점이 있는 것으로 판단되어 진다. 또한 조효소 자체의 
형광(intrinsic fluorescence)을 직접 측정하기에, 양자수율이 낮은 문제로 인한 측정한계가 
존재하고, 이에 따른 S/N ratio 의 보정이라는 근본적인 문제를 지니고 있다. 

iNap 의 경우는, 리포터로 이용되는 융합단백질의 발현과 접힘과정이 필요해, 
통상적으로 maturation time 이라고 알려져 있는 신호응답(형광을 나타내기 까지 걸리는 
시간) 지연이 불가피하다. 또한, 숙주의 전사/번역 기작이나 기구에 따라 발현정도의 차이를 
극복할 최적조건(조효소양보다 많은 양의 몰농도 이상으로 발현)의 탐색이 선결되어야 
한다. 부수적인 문제점으로는 숙주의 folding landscape 에 따라 기능적 접힘이 어려운 
경우도 존재할 수 있을 것이다. 이러한 문제는 리포터로 사용되어지는 단백질이 2개 이상의 
multi-domain 을 지닌 융합단백질인 경우에 일반적으로 나타나는 현상이기 때문이다. 또한, 
선택성이 개량된(NADH 에서 NADPH 로) 변이 단백질이 지닌 NADPH 에 대한 친화도 
(association constant)에 따라 이보다 결합력이나 친화도가 높은 주변 단백질(NADPH 를 
조효소로 이용하는 많은 생체 내 단백질)에 의한 간섭도 문제가 될 수 있다. 경쟁적 저해의 
일반적인 현상이 생길 수 있기 때문이다. 따라서 이러한 문제점들을 극복하거나 개선된 
특성을 보여주는 새로운 시스템, 혹은 대안이 될 수 있는 또 다른 리포터 시스템의 개발에 
대한 요구는 상존한다.

상기 문제를 부분적으로 극복한 대안이 될 수 조효소 정량/탐침 이미징 시스템이 
최근에 보고된 메타지놈 유래의 새로운 탐침 단백질 mBFP를 이용한 리포터 시스템이다. 
알려진 바와 같이, mBFP 는 일반적인 형광단백질들과 달리, 아미노산으로 구성된 
형광단(fluorophore)을 지니고 있지 않아, maturation time 이 필요 없다. 또한 형광단의 
생성에 필요한 산화과정을 요구하지 않아, 무산소 조건에서도 실시간에 가깝게 조효소를 
탐침할 수 있는 새로운 리포터 단백질이다. 더군다나, 단순한 결합만으로 NADPH 자체의 
형광을 ~10 배까지 증폭하는 특징을 지닌, SDR(short chain dehydrogenase/reductase) 
family 단백질의 일종이기에, 단백질의 발현과 접힘에 유리한 분자량이 작은(20-26 kDa) 
단백질이다. 따라서 실험실에서 일반적으로 이용하는 다양한 숙주(미생물과 동물세포)에서 
고발현되는 유리한 특성을 지니고 있어, 코돈 최적화나 복잡한 최적 발현조건의 탐색없이 
쉽게 이용할 수 있는 장점을 지니고 있다. 이러한 특성에 기반한, 동물세포에서의 실시간에 
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가까운 NADPH 의 탐침이나 이미징에 관련된 논문이 최근에 출간되었다(그림 6). 

  
그림 6. 단순결합에 의해 조효소형광을 증진시키는 mBFP 기반 생체 내 NADPH 실시간 
탐침. 생체 내로 도입된 유전자의 발현에 의해 조효소를 선택적으로 탐침하는 결과(핵과 
세포질의 구분이 분명)를 보여준다.  

그림에서와 같이, mBFP 를 암호화한 유전자로 동물세포를 형질전환 한 후, two 
photon microscope 를 이용해 관찰하면, 생체내에서의 조효소 NADPH 의 변화양을 
이미지화화해 실시간으로 관찰할 수 있는 기반 기술을 제공하고 있다. 이러한 조효소 flux 
의 변화는 포도당의 유입에 의해 해당과정이 일어나면 증가하고, 대사과정을 저해하는 
화합물(inhibitor)의 처리에 의해 감소하는 뚜렷한 패턴을 보여준다. 또한 미토콘드리아나 
엽록체와 같은 환원된 조효소의 비율이 높은 세포소기관에서의 변화량도 정확히 측정할 수 
있어, 일반적인 대사과정은 물론, 암대사, 에너지 생성량, 생합성 증가량에 비례적인 
이미지를 보여주는 혁신적인 도구로의 활용이 기대되어 진다. 이러한 과정이 단순한 
유전자의 형질전환만으로 구현이 가능하기 때문에, 기존에 문제가 되었던 신호지연이나 
조효소와의 친화도(결합력)에 따른 간섭현상을 최소화할 수 있는 장점도 지니고 있음을 알 
수 있다. 따라서 특정기질이나 대사물을 제공한 배지를 이용한 세포성장과정에서 
생합성(유용 단백질이나 화합물)의 변화량을 실시간으로 계측할 수 있어, 최적의 대사공학 
전략수립이나 배지 최적화 과정에 유용하게 활용할 수 있음을 보여주고 있다. 이때 이용한 
two photon microscope 의 조사된 파장은 적외선 근처의 파장이라, 비파괴적인 
(non-invasive) 방법의 장점을 지녀 iNap 과 같은 자외선에 가까운 파장을 이용하는 
방법에 비해 세포생리 유지에도 적합하다.     
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이러한 도구를 세포대사공학을 위한 숙주의 선별이나 특정숙주의 대사생리 
모니터링에 실응용한 사례도 이미 발표되었다. 2015년에 Ng CY et al. 등에 의해 발표된 
논문(Rational design of a synthetic Entner-Doudoroff pathway for improved and 
controllable NADPH regeneration. Metab. Eng.)에 따르면 세포 내의 조효소 측정에 
문제가 없게 발현된 mBFP 를 이용하여 고생합성 숙주를 설계하는 대사공학과정에 
유용하게 이용하였음이 보고되었다. 이 과정은 대사회로의 설계과정에서 생합성에 영향을 
줄 수 있는 인자를, mBFP에 의해 증가된 (NADPH 양에 비례적으로)형광에 기반해 FACS 
로 선별함으로써 수월하게 발굴한 결과를 보여주고 있다. 이외에 최근에 발표된 논문 
(Goldbeck et al, 2018)에서는 Corynebacterium glutamicum 과 Escherichia coli 에서 
실시간에 가깝게 환원된 조효소 NADPH 를 정량하고 이미지화한 결과를 보고하였다.    

3. 맺음말
심도 있는 기초연구나 실용화의 출발점이 되는 원천/기반 기술의 중요성은 아무리 

강조해도 지나치지 않다. 특히 합성생물학이 생물학 응용연구의 정점에 선 지금의 시기에서
는 더욱 그렇다. 잘 알려진 바와 같이 합성생물학은 일련의 다른 공학연구체계처럼, 표준/규
격화된 부품이나 소재를 논리적이며 합리적인 방법으로 유기적으로 통합한 후, 특정 목적에 
따라 구동/제어시키는 것을 목표로 한다. 이런 과정에서 가장 필요한 요소가 부품이나 소재
를 대상으로 표준화나 규격화의 요소를 지닌 대상을 발굴하는 것이다. 결국, 부품과 소재의 
발굴에 필요한 라이브러리 형태의 자원과 이를 대상으로 한 선별전략이 가장 중요한 원천임
을 알 수 있다. 이러한 과정에서 고도의 정밀성과 탐침 능력, 그리고 재현성있는 결과를 담
보할 수 있는 정량/이미징 시스템이 필요함이 자명하다. 따라서 관련 기술개발에 많은 연구
자원(연구자와 연구비)이 투자되고 있다.

세포 대사과정 중, 에너지 획득에 필요한 산화(이화)과정에 참여하는 산화된 조효
소나, 에너지 소비를 지원하는 환원(동화)과정에 참여하는 환원된 조효소는 대사/생리는 물
론, 이에 기반한 세포성장이나 분열과정에서서 매우 중요한 역할을 담당하고 있다. 따라서 
시험관 환경이나 생체 내에서 정밀하고 신속하게 이를 탐침하는 과정은 기반/원천 기술로써 
매우 중요한 위치를 차지하고 있다. 현재까지 많은 연구결과나 상업적으로 팔리고 있는 제
품(kit)들이 이러한 목적에 부합하는 연구도구들을 제공하고 있다. 하지만 방법 각각이 지닌 
문제점과 개선점에 관해서도 잘 알려져 있다. 도구나 기법, 장치는 많으면 많을수록 합리적
인 결과 도출에 필요한 연구방법과 대조군을 제공할 수 있다. 이러한 과정에서 표준화되고 
규격화된 부품이나 소재개발의 platform 이 될 수 있는 계측시스템도 확립될 것이다.

많은 연구결과나 기법, 도구들이 존재함에도 불구하고, 아직 생명현상의 중심원리
에 관련된 일단의 central dogma 의 작동원리나 기작, 과정, 결과를 설명하는데 필요한 원
천기술은 부족한 상황이다. 특히, off line 시스템이 아닌 on line - 실시간 정량과 탐침, 그
리고 이에 기반한 이미징 도구의 개발에 많은 시간이 필요 할 듯하다. 이러한 시스템의 개
발과 확립과정을 통해, 잠재력이 큰 결과물의 도출이 합성생물학을 통해 가능해 질 것이다.  
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