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글루타치온 대량 생산 효모 세포공장 개발 현황 및 
합성생물학적 연구 전망

중앙대학교 생명과학과 유수진, 연지윤, 강현아

1. 글루타치온의 다양한 생리적 기능 및 산업적 활용

글루타치온(glutathione, GSH)은 동물 세포, 식물, 미생물 등에 널리 퍼져있으면서 높은 
수준으로(0.2-10mM) 존재하는 한편 세포 내에서 가장 일반적으로 존재하는 유기 황화합물
이다[1, 2]. 글리신(glycine), 글루타민(glutamine), 시스테인(cysteine) 세 아미노산들이 결
합한 트리펩타이드(tripeptide) 형태이며 체내에서는 환원형 글루타치온(GSH)과 산화형 글
루타치온(GSSG) 두 가지 형태로 존재한다. 일반적인 상황에서 산화형 글루타치온 대비 환
원형 글루타치온 양의 비율은 거의 98%에 육박하나, 파킨슨 병(Parkinson’s disease)이나 
알츠하이머(Alzheimer’s disease) 등 신경 퇴행성 질환 환자들에게서는 비율이 감소하는 
경향이 나타나므로 건강의 직접적인 신호가 되기도 한다[3]. 상대적으로 높은 비율로 존재
하는 환원형 글루타치온(GSH)은 인체의 간과 피부 세포에 주로 분포하며 멜라닌 색소 생성
을 억제하는 동시에 활성산소를 분해·제거하는 항산화 기능에도 중요한 역할을 한다. 또한 
면역 시스템에도 영향을 끼쳐 면역력 증진에 기여할 뿐만 아니라[4] 효소 작용으로 독성물
질과 같은 외인성 화합물의 제거에도 관여한다[5]. 이러한 기능과 효과들 덕분에 다양한 방
면으로 글루타치온의 상용화가 이루어지고 있다. 

체내에서 기본적으로 생성될지라도 노화가 진행될수록 글루타치온 생성량은 점점 
감소한다. 항산화, 해독작용에 중요한 역할을 하는 글루타치온 생성량의 감소는 노화의 주
범인 활성산소의 축적을 야기하며 노화를 더욱 촉진시키므로 외부에서 글루타치온의 공급 
필요성이 대두된다[6, 7]. 이와 같이 다양한 기능을 지닌 글루타치온은 제약, 식품, 화장품 
산업 등 다양한 분야에 활용되고 있으며, 주로 미백크림, 주사, 영양제 등의 형태로 이용되
어왔다. 최근 국내에서도 한때 백옥주사로 주목을 받은 글루타치온 주사제를 비롯해 글루타
치온 함유 생산 효모 균체를 직접 섭취하는 형태의 건강 식품도 다양한 형태로 출시된 만
큼 글루타치온 시장은 그 기능과 필요성으로 인해 충분한 성장 가능성을 가지고 있다. 이
와 같이 미용과 건강에 대한 관심이 증가됨에 따라 글루타치온에 대한 수요가 증가되고 있
음에도 불구하고 글루타치온 대량 생산에 적지 않은 비용이 필요하기 때문에 시장이 크게 
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활성화되지 못하는 실정이다. 
글루타치온은 주로 미생물을 이용한 발효 또는 효소 합성 공정으로 생산 가능한 데 

현재 높은 생산 단가로 인해 효소 합성 공정은 아직 상용화가 되어 있지 않은 반면 산업적
으로 미생물을 배양하여 균체로부터 추출하는 방법이 널리 이용되고 있다. 미생물 기반 글
루타치온 생산성 극대화를 위해 배양 배지의 최적화, 세포내 전환 효율 고도화, 대사공학과 
같은 다양한 분야의 연구가 진행되고 있는 데 본 논고에서는 대사공학 기반 글루타치온 대
량 생산 효모 균주 개발 현황(표 1)과 새로운 연구 패러다임으로 주목을 받고 있는 합성생
물학적 접근 방식의 글루타치온 대량 생산 효모 균주 개발 연구 사례들을 집중적으로 살펴
보고자 한다.

표 1. 대사공학과 합성생물학을 통해 개발된 재조합 미생물에 의한 글루타치온 생산

a Total glutathione (sum of GSH and GSSG)
b The OD600 value was 4.2 at the end of fermentation
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2. 대사공학 기반의 글루타치온 대량 생산 효모 세포공장 개발

미생물을 숙주로 활용하는 글루타치온 생산의 성공 여부를 결정짓는 가장 핵심적인 요소는 
생산 균주이다. 자연적으로 세포내 높은 글루타치온 함량을 보이는 미생물 균주들을 대상으
로 추가적인 유전자 재조합 기술 기반의 대사공학 또는 목적지향적 진화공학(evolutionary 
engineering)을 거쳐 생산 플랫폼 균주로 개발된다. 한편 플랫폼 균주 자체의 최적화와 병
행하여 생산 균주의 최적 생리 활성에 맞는 배지 및 배양공정 제어의 최적화도 고려되어야 
한다. 1949년 동물 세포에서 글루타치온 생합성 경로가 밝혀짐으로써[8], 효소 또는 생명체
를 이용한 글루타치온 생산 방식의 기반이 마련되었다. 글루타치온 생산을 위한 미생물 균
주로는 세포내 높은 글루타치온을 함유하며 식품 생산에 안전한 미생물로 인식되는 효모가 
널리 이용되어져 왔는데, 특히 Saccharomyces cerevisiae와 Candida utilis가 대표적이
다[9, 10]. 이 효모 종들의 야생형 균주들의 경우 글루타치온 농도가 건조 중량의 0.1-1% 
정도로 이미 상당히 높은 편이며, 저가의 배지에서 고밀도 세포 배양 및 빠른 성장이 가능
하다는 장점은 효모를 이용한 발효적 생산이 경쟁력을 갖게 한다. 

2.1. 전통효모 S. cerevsiae 기반 글루타치온 세포공장 개발

효모에서의 글루타치온 생합성은 황 대사과정으로부터 시작된다. 주로 황 이온의 형태로 세
포에 흡수된 황은 황산염물(sulfate)을 거쳐 황화물(sulfide)로 동화(assimilation)되는 과정
을 거친다. 생성된 황화물은 시스테인, 호모시스테인과 같은 유기화합물로 동화되며 이들은 
메티오닌과 글루타치온 등의 생합성에 직접적으로 사용된다[11]. 글루타치온의 생합성은 시
스테인에서 다시 두 단계를 거쳐 이루어진다. 이 과정은 GSH1(γ-glutamylcysteine 
synthetase, GCS)과 GSH2(glutathione synthetase, GS)가 촉매하며, GSH1은 시스테인
에서 γ-glutamylcysteine (γ-GC)으로 합성되는 과정을, GSH2는 γ-GC에서 글루타치온으
로 합성되는 과정에 각각 관여한다(그림 1). GSH1의 활성은 최종 생성물인 글루타치온의 
양이 많아지게 되면 글루타치온에 의한 되먹임 억제(feedback-inhibition)를 받기 때문에 
글루타치온의 최종 생성량은 일정하게 유지된다[12].

최근 오스트리아의 Patzschke 교수 연구팀은 S. cerevisiae에서 글루타치온 함량
을 높이기 위하여 진화 공학을 이용하여 실험실 규모의 바이오리액터 조건 하에서 거의 
6%에 달하는 세포내 글루타치온 농도를 달성했다[13]. 배양액에 글루타치온을 첨가하면 가
장 단순한 형태의 알데히드 물질인 아크롤레인에 대한 내성이 증가한다는 이전 연구[14]를 
바탕으로 아크롤레인 내성이 증가된 효모 균주를 분리하였다. 여러 단계로 아크롤레인 농도
를 높여가면서 150 세대 후 모 균주보다 3.3배 높은 글루타치온 함량을 지닌 균주가 분리
되었고, 실험실 규모의 바이오리액터 배양에서 이 균주의 총 글루타치온 함량은 270 mg/L
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로 보고되었다. 그러나 글루타치온 고함량 효모 균주의 성장 속도는 모 균주의 성장 속도
의 50% 수준으로 감소되어, 세포 내에 글루타치온이 축적될수록 유독성 때문에 성장이 저
하되며 글루타치온의 생산성은 제한되었다. 

   그림 1. S. cerevisiae 황 대사 및 글루타치온 생합성 대사 경로. GCS, γ-glutamyl-cysteine  
   synthase; GS, glutathione synthetase; GR, glutathione reductase; GP, glutathione       
   peroxidase 

한편으로는 환원형 글루타치온(GSH)을 안정성이 높은 산화형 글루타치온(GSSG)으
로 효율적으로 변환하는 연구들도 수행되었다. 환원된 형태의 글루타치온이 다양한 생리적 
기능을 하는 활성화된 형태이기 때문에 대부분의 세포내 글루타치온은 글루타치온 재생 시
스템(glutathione recycling system)을 통하여 환원된 형태로 존재하지만(그림 2A), 산화
형 글루타치온의 높은 안정성 때문에 산업적인 관점에서, 특히 세포 추출 과정 후 저장을 
위해서는, 산화형 글루타치온의 생산이 유리하다. 2013년 일본의 Kondo 교수 연구팀은 S. 
cerevisiae를 이용하여 글루타치온 생합성 및 재생 시스템에 관련된 세 단계의 대사공학 
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을 통해 산화형 글루타치온 발효 방법을 개발하였다[15]. 첫 단계로, 환원형 글루타치온을 
산화형으로 전환하는데 관여하는 글루타치온 페록시다아제(glutathione peroxidase, Gpx)
의 과발현 균주를 제작하였다. 두 번째 단계로는 이전 연구에서 개발된 GCS/GS를 δ 자리
에 다중 삽입시킨 GCI 균주[16]에 GPX3를 과발현시키고(GCI/GPX3), 마지막 단계로
GSSG/GSH 비율을 높이기 위해 글루타치온 환원효소를 암호화하는 GLR1 유전자를 파쇄
하였다(GCIΔGLR1/GPX3). 그 결과로 최종 제작된 GCIΔGLR1/GPX3 균주의 경우 세포내 
GSSG 함량은 야생형 모균주보다 7.2배 높았고, 전체적인 GSSG/GSH 비율은 3.9배 증가하
였으며 총 글루타치온 함량도 야생형 모균주에 비해 2.5배 증가하였다. 주목할 점은 이러한 
글루타치온 함량의 현저한 증가에도 불구하고 어떠한 성장 결함도 보이지 않았다는 것으로 
S. cerevisiae를 이용한 GSSG 생산 잠재력을 제시하였다. 더 나아가 확보된 GCIΔ
GLR1/GPX3 균주를 대상으로 추가적인 티올(thiol) 산화환원 대사공학을 수행하여 GSSH 
생산을 더욱 향상시켰다[17]. 이를 위해 (i) disulfide relay system에 관여하는 미토콘드리
아 내막의 플라빈-연결 티올 산화효소를 암호화하는 ERV1, (ii) 소포체 내강에서 이황화결
합 형성에 관여하는 플라빈-연결 티올 산화효소를 암호화하는 ERV2, (iii) 소포체 내의 산
화환원 균형을 유지하는데 필수적이며 산화된 단백질의 접힘에 필요한 티올 산화효소를 암
호화하는 ERO1 유전자를 과발현시키는 전략(그림 2B)을 통하여. ERV1 과발현 균주(GCIΔ
GLR1/ERV1)와 ERO1 과발현 균주(GCIΔGLR1/ERO1)에서 각각 모 균주와 비교하여 각각 
2배, 1.4배 높은 세포내 GSSG 함량 증가를 확보하였다. 

 그림 2. (A) S. cerevisiae에서 글루타치온 재생 시스템[16] (B) S. cerevisiae 미토콘드리아  
 와 소포체에서 글루타치온과 티올 산화 대사[17]
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2.2. 비전통 메탄올자화 효모 기반 글루타치온 세포공장 개발

최근에는 고밀도 세포 배양이 용이한 비전통 효모를 대상으로 대사공학을 통해 더 높은 글
루타치온 함량을 지닌 생산 균주 개발 연구들이 관심을 받고 있다. 특히 탄소원으로 메탄
올을 대사할 수 있는 메탄올자화 효모인 Pichia pastoris와 Hansenula polymorpha가 대
표적인데, 이 효모들은 메탄올 대사 동안 생성되는 유독한 중간물질인 포름알데히드와 과산
화수소 등의 해독을 위해 글루타치온에 절대적으로 의존하므로[18], 글루타치온의 풍부한 
원천으로 여겨진다. Crabtree 효과로 인해 최소 배지에서 고밀도 세포배양이 어려운 S. 
cerevisiae와 달리, Crabtree-negative인 이들 메탄올자화 효모들은 단순한 최소 배지에
서 130 g/L DCW 이상의 고밀도 세포 배양이 가능한 장점을 가지고 있어 이종 단백질 생
산에 널리 쓰이는 숙주 균주이며[19, 20], 이는 더 높은 용적의 글루타치온을 생산할 수 있
는 잠재력을 제공한다. P. pastoris GAP1 프로모터로 발현되는 S. cerevisiae GSH1과 
GSH2 유전자를 숙주 염색체 상의 HIS4 유전자 부위로 삽입시켜 개발한 재조합 P. 
pastoris D18 균주는 플라스크 배양에서 모 균주(38 mg/L)에 비해 4.7배 높은 양인 217 
mg/L의 글루타치온을 생산하였다[21]. 전구체 아미노산(글루탐산, 시스테인, 글리신)을 첨
가하면 글루타치온 수득률이 효과적으로 증가한다는 보고[22, 23]에 따라, 5L 발효조에서 
수행된 fed-batch 배양시. 각 아미노산을 15 mmol/L씩 첨가했을 때, 재조합 P. pastoris 
균주의 글루타치온 수득률과 생산성은 아미노산이 없을 때와 비교하여 각각 451%과 253%
로 크게 증가되었다. 특히 배양 시작 후 40-45 시간에 아미노산을 첨가하였을 때, 글루타
치온 함량은 1,030 mg/L에서 4,150 mg/L로 급격히 증가하였다. S. cerevisiae와 C. 
utilis에 의한 글루타치온 수득률이 800-2,000 mg/L에 이르는 것을 고려했을 때, 고밀도 
세포 배양과 아미노산 첨가 전략의 조합은 재조합 P. pastoris D18 균주에 의한 글루타치
온 생산의 극대화를 이끌었고, 이는 높은 수득률과 상대적으로 낮은 비용으로 글루타치온을 
생산할 수 있는 길을 열어주었다.

한편, 또 다른 메탄올자화 효모인 H. polymorpha를 이용한 글루타치온 생산 균주 
개발 연구도 보고되었다[24]. H. polymorpha의 역시 바이오리액터에서 매우 고밀도로 성
장하고, 강한 조절 및 구성 프로모터를 가지고 있어 생산물의 높은 수율을 달성한다. 자신
의 프로모터로부터 발현되는 HpGSH2 (S. cerevisiae GSH1의 상동유전자)를 2-3 카피를 
가진 재조합 균주 mcGSH2와, 강한 프로모터인 MOX 프로모터에 의해 조절되는 HpGSH2 
발현카세트를 가지는 또다른 재조합 균주 MOXp-GSH2, 그리고 글루타치온과 그 전구체인 
시스테인 생합성 대사 전체를 조절하는데 관여하는 HpMET4 유전자의 2-3개의 추가적인 
카피를 가진 mcMET4로 명명되는 재조합 균주가 제작되었고 fed-batch 배양 후 야생형 
균주(910 mg/L)와 비교하여, MOXp-GSH2 재조합 균주가 가장 높은 세포내 글루타치온 
함량(2,257 mg/L)을 보였고, mcGSH2 재조합 균주가 1,532 mg/L, mcMET4 재조합 균주
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가 1,318 mg/L의 글루타치온 함량을 보였다. 무엇보다 다른 효모들에 비해 야생형 자체의 
글루타치온 함량이 상당히 높기 때문에 H. polymorpha은 글루타치온 생산 숙주로서 개발
될 잠재성이 매우 높은 효모 균주로 기대되고 있다.

3. 합성생물학 기반의 글루타치온 생산 고효율 효모균주 개발 연구

합성생물학 기반의 글루타치온 대량 생산 효모 균주 개발에 관한 연구는 이제 막 시작하는 
단계이다. 그러나, 오믹스 연구를 기반으로 수행되는 글루타치온 생합성에 관련된 총체적인 
대사 경로 및 조절 네트워크를 이해하려는 시스템생물학적 연구 및 급속하게 발전하고 있
는 합성생물학적 연구 기법들은 글루타치온 생산 고효율 인공 효모세포 개발 연구에 대한 
새로운 패러다임을 형성할 것으로 예상된다.

3.1. 다중 글루타치온 생합성 경로 구축 인공 효모 
2015년 중국의 Wang 교수 연구팀에서 다른 생명체에 존재하는 글루타치온 생합성 경로 
도입을 통해 세가지 생합성 경로가 조합된 S. cerevisiae를 개발힌 연구가 보고되었다(그림 
3). 진행생물의 Gsh1과 Gsh2, 또는 원핵생물의 GshA와 GshB에 의해 매개되는 전형적인 
글루타치온 생합성 경로(G 경로) 외에, Actinobacillus pleuropneumoniae에서 새롭게 발
결된 두 기능이 복합되어 있는 효소 γ-glutamylcysteine synthetase/glutathione 
synthetase (GshF)에 의한 경로(F 경로), 프롤린 생합성 경로의 첫 번째 효소 γ-glutamyl 

kinase(진핵생물의 Pro1 또는 원핵생물의 ProB)와 Gsh2를 이용한 새로운 인공 글루타치온 
생합성 경로(P 경로)가 도입된 효모를 제작하였다[25]. 

  그림 3. 세 가지의 GSH 합성 경로. G 경로, Gsh1과 Gsh2에 의한 GSH 생성. F 경로, Gsh1과  
  Gsh2 활성을 동시에 가진 GshF에 의한 GSH 생성. P 경로, Pro1와 Gsh2에 의한 γ-glutamyl  
  phosphate를 거친 GSH 생성[25]
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세 가지 글루타치온 생합성 경로를 구축하기 위하여, 첫 번째로 코돈 최적화된 A. 
pleuropneumoniae gshF 유전자를 S. cerevisiae의 δ DNA 부위에 삽입시켜 
W303-1b/F 균주를 제작한 후, Gsh2-Gsh1 융합단백질 유전자 단편이 염색체 상에 통합
된 W303-1b/FG 균주를 제작하고, 최종적으로 Pro1-GshB 융합단백질 유전자가 숙주 염
색체상에 통합된 W303-1b/FGP 균주가 제작되었다. 10 L batch 발효조에서 24시간 배양 
후 W303-1b/FGP 균주는 글루타치온 농도가 272.52 mg/L에 도달했고 2.27% 글루타치온 
함량을 보였다. 결과적으로 세 가지 경로 조합에 의한 글루타치온 생산법이 단일 경로에 
의한 생산법보다 높은 수율과 전구체 아미노산 전환 효율을 보여주었으며, 이와 같은 합성
생물학적 전략은 효모를 이용한 산업적 글루타치온 고생산 균주 개발에 있어 중요한 발전

을 이루는 계기를 마련하였다고 평가된다. 

3.2. 다양한 탄소원 활용 글루타치온 생산 인공효모

효모를 이용한 산업적 글루타치온 생산의 대부분이 탄소원으로서 포도당을 이용한 발효로 
이루어져 왔는데, 최근 보고된 연구에서 조작된 S. cerevisiae를 이용하여 만난(mannan)
의 직접 발효를 이용한 글루타치온 생산이 보고되었다(그림 4)[26]. 셀룰로오스 분해 능력
으로 잘 알려진 그람 양성 세균 Cellulomonas fimi의 β-만노시다아제 유전자와 Bacillus 
licheniformis의 β-만난아제 유전자를 효모 세포벽 단백질 유전자 FLO1과 융합하여 세포 
표면에 과발현시키고 GSH1/GSH2를 δ 자리에 다중 삽입시킨 재조합 효모 균주 MG를 제
작하였다. 인공 효모 균주 MG는 총 글루타치온 생산량은 만노오스와 포도당 배양에서 각
각 122 mg/L와 119 mg/L로 비슷하게 나타내 탄소원으로 만노오스를 사용하여 글루타치
온 생산 가능성을 보여주었다. 보다 현실적인 만난 화합물로서  β-1,4-연결된 만노오스 백
본을 가진 헤미셀룰로오스의 이질적 중합체인 메뚜기콩검(locust bean gum, LBG)을 탄소
원으로 이용하여 글루타치온 생산 가능성을 분석한 결과 세포내 글루타치온 함량은 균주 
MG가 대조군 균주에 비해 1.6배 높았고, 총 글루타치온 농도는 균주 MG가 14 mg/L로 대
조군 균주의 5.3 mg/L에 비해 2.7배 높았다. 이와 같이 가격이 매우 저렴한 LBG로부터의 
글루타치온 생산은 산업적 글루타치온 생산에 매우 경제적인 이점을 가진다. 하지만, LBG
로부터의 낮은 글루타치온 생산성은 극복해야 할 중요한 문제로 남아있다. 다양한 합성생물
학적 인공 대사 경로 도입과 돌연변이 생성 전략 등의 조합을 통해 세포 표면의 만난 분해
효소 발현 균주들이 만난 화합물로부터 산업적 규모로 글루타치온을 양산할 수 있도록 추
가적인 노력이 필요하다.
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       그림 4. 만난(mannan) 화합물을 탄소원으로 이용한 만노오스/만난 분해효소 표면발현 
        재조합 S. cerevisiae에 의한 글루타치온 생산[26]

4. 글루타치온 생산 인공효모 개발 연구에 대한 현안 및 전망

 본 논고에서는 효모 세포를 이용한 대사 공학과 합성생물학 접근 방법으로 다양한 생리적 
기능을 지닌 글루타치온 생산 효모 균주 개발에 관한 최신 연구들을 살펴보았다. 야생형 
균주에 비해 현저히 생산성이 증진된 연구 사례들이 보고되고 있지만 아직도 해결해야 할 
문제점들이 남아있다. 기존 연구에서 글루타치온 생합성 경로 증폭을 위한 전략으로 GCS
와 GS 활성을 높이기 위해 이들 유전자를 과발현시키는 전략을 활용해 왔지만, 축적된 글
루타치온에 의한 GCS 활성의 되먹임 억제는 높은 생산성을 제한하는 애로 사항으로 지적
되어왔다. 또한 GCS와 GS 활성의 불균형으로 인해 축적된 γ-glutamylcysteine (γ-GC)은 
글루타치온 생산성뿐만 아니라 분리 정제 효율성을 감소시키는 문제를 야기한다. 상기의 문
제점들은 위에 기술한 최근 연구들에서처럼 효모 유래의 GSH1/GSH2 유전자를 GCS와 GS 
기능을 모두 지닌 gshF와 같은 박테리아 유래의 이중 기능 유전자로 교체시킴으로서 해결
될 것으로 기대된다. 특히 이들 효소는 글루타치온에 의한 되먹임 억제 조절과 산화환원 
조절을 받지 않는 장점을 부가적으로 지니고 있다. 또한 최근의 합성생물학적 기법을 활용
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한 인공효모 균주 개발 연구에서 입증한 바와 같이 이들 이중 기능을 지닌 박테리아 유래
단백질 도메인을 모사하여 효모 유래의 단백질들을 flexible linker로 연결한 융합단백질로 
발현시킴으로써 세포내 γ-GC의 축적을 방지하고 낮은 수준으로 유지시킴으로써 효율적인 
연속 반응을 통한 글루타치온 생산성을 향상시킬 수 있을 것이다.

한편, 미생물 발효공정에서 글루타치온 생산성을 높이기 위해 전구체 아미노산인 
시스테인, 글루탐산, 글리신이 풍부하게 공급하는 현재의 발효 공정은 생산 단가가 높아져
서 경제성이 떨어지게 된다. 이와 같은 문제점을 해결하기 위해 글루타치온 전구체 생합성
과 관련되는 황 동화 경로에 관여하는 유전자들을 과발현시키는 대사공학적 접근이 시도되
고 있으나, 여러 개의 유전자들을 모두 함께 숙주에 도입 및 과발현시켜야 하는 문제점이 
있다. 이를 해결하기 위하여, 전통효모를 대상으로 밝혀진 황 대사 경로의 조절 기전에 관
한 많은 정보를 기반으로, 재조립된 핵심 전사인자를 통한 인공 조절 네트워크를 구축하고 
제어하는 기술 개발을 통해 전체적인 글루타치온 전구체 생합성 경로를 활성화시킬 수 있
을 것으로 사료된다. 더불어, 글루타치온 대량 생산 균주로서 최근 각광받고 있는 일부 비
전통 효모들의 경우, 전통 효모에는 존재하지 않는 OAS (O-acetylserine) 경로를 가지고 
있어 시스테인 생합성 경로가 더욱 활성화되어 있음이 밝혀짐에 따라[27], 인공 OAH 
(O-acetylhomocysteine) 및 OAS 경로가 조립된 인공 효모 제작을 통해 글루타치온 생합
성 전구체 대사 흐름을 증폭시킬 수 있을 것으로 기대된다.

최근에는 대장균을 숙주로 이용한 글루타치온 대량 생산 연구도 활발히 연구되고 
있으며 상당한 생산성 증가가 보고되고 있다(표1). 축적된 글루타치온에 의해 저해받지 않
는 이중 기능의 다양한 GCS를 발현시키고 글루타치온의 주요 전구체인 시스테인 생합성 
경로를 증폭시키기 위해 다양한 유전자 조작을 거친 일부 재조합 대장균 균주들의 경우 아
미노산 전구체를 투입해 주는 발효공정에서의 생산성은 재조합 효모 균주보다 높게 보고되
었다[28-30]. 그러나 E.coli 자체가 가지고 있는 내독소(endotoxin)가 문제를 일으킬 수 있
어 소비자들이 안전성이 검증되지 않은 박테리아 유래의 글루타치온이 식품이나 미용제품, 
더욱이 의료용으로 사용되는 것에 대한 거부감이 있다[31]. 따라서 GRAS 균주인 효모가 
글루타치온 생산 균주로서 갖는 장점이 될 수 있으며, 다양한 탄소원을 활용할 수 있는 비
전통 효모 균주들은 경제성 측면에서 또 다른 장점이 있다. 특히, GRAS 등급의 글루타치
온 대량 생산 재조합 효모 균주들은 별다른 분리정제 공정 없이 재조합 효모 자체를 기능
성 식품 및 사료첨가제로 개발 활용할 수 있는 가능성도 높다. 합성생물학의 선두마차로서 
다양한 분야의 산업균주로서 그 중요성이 더욱 부각되고 있는 효모가 글루타치온 시장에서 
황금알을 낳은 존재로 자리매김하게 될 것을 기대해 본다.  
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