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요 약

이동성이 없는 식물은 주위 환경에서 다양한 형태의 스트레스를 받게 되는데 이를 대응하기 위한 방어 기작으로 스

트레스 저항성 단백질과 조절 단백질이 생성된다. 앱시스산은 이러한 신호전달 역할을 하는 호르몬 분자로 잘 알려져

있으며, 잎의 노화, 종자의 휴면 등 식물의 생리적 반응에도 관여한다. 특히 식물이 아닌 동물, 조류(algae) 등 다른 생

물계에서도 다양한 기능을 수행하는 것으로 밝혀졌다. 본 총설에서는 앱시스산의 생합성 및 신호전달 과정 그리고 그

기능에 대하여 조사하였고, 농생명공학, 의생명공학, 산업생명공학을 포함한 다양한 생명공학분야에서 앱시스산을 활

용한 작물량 증대, 질병 치료제 개발, 바이오에너지 생산 등 최신 응용 연구 및 산업적 활용에 대한 동향을 살펴보았다. 

Abstract − Plants are exposed to various types of stresses in their surroundings, and stress-resistant and regulatory

proteins are produced as defense mechanisms. Abscisic acid is well known for its important role in stress signals as a

phytohormone and is also involved in the physiological reactions of plants such as leaf senescence and seed dormancy.

In particular, it has been found to perform a variety of functions in other biological systems, such as animals and

microalgae, not plants. In this review, the biosynthesis and signaling process of abscisic acid and its function were

investigated and the future prospects for the industrial application of abscisic acid in various biotechnologies, including

agriculture, biomedical and industrial biotechnology, have been proposed based on study of emerging applications such

as increased crop yields, disease treatment development and bioenergy production.
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1. 서 론

이동성이 없는 식물은 다양한 요인으로부터 스트레스를 받고 있으

며, 그 요인들은 Fig. 1과 같이 크게 생물적 스트레스(biotic stresses)와

비생물적 스트레스(abiotic stresses)로 구분된다. 생물적 스트레스는 세

균, 곰팡이, 기생충 등 다른 생물체에 의해 발생하는 스트레스이며,

비생물적 스트레스는 생물이 아닌 환경적인 요인에 의한 것이므로

환경 스트레스라고도 한다. 식물이 열, 가뭄, 저온, 고염분 등과 같

이 생존에 불리한 환경에 노출되었을 때 비생물적 스트레스를 받는

다고 할 수 있다. 하지만 실제 환경에서는 생물적·비생물적 스트레

스에 함께 노출되는데, 비생물적 스트레스를 받으면 병원체 감염에

더 취약해지는 등 이 둘이 상호 복합적으로 작용한다[1]. 예를 들어

고온에서는 세균, 곰팡이 등에 대한 저항성이 낮아지고, 특정 저항

성 유전자가 비활성화 되어 병원체에 대한 감염률이 증가한다[2].

이와 같이 다양한 스트레스에 대응하기 위하여 식물은 방어 기작이

상대적으로 잘 발달되어 있다.

식물이 스트레스에 노출될 경우 이를 저항하기 위해 스트레스 저

항성 단백질(stress tolerance protein) 또는 조절 단백질(regulatory

protein)이 생성되며, 이 과정에서 앱시스산(abscisic acid, ABA),

자스몬산(jasmonic acid), 살리실산(salicylic acid) 등과 같은 호르

몬 분자들이 신호전달 역할을 한다. 그 중 비생물적 스트레스에 대

응하는 호르몬 분자로서 앱시스산이 잘 알려져 있다. 앱시스산은

1960년대에 목화 추출물에서 처음 발견되었으며, 잎 또는 꽃 등의

기관이 기부에서 떨어지는 탈리현상(abscission)을 가속하는 물질

중 두 번째로 분리되었기 때문에 ‘Abscisin II’라고 명명되었다[3].
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비슷한 시기에 자작나무의 일종인 베툴라 푸베센스(betula pubescens)

로부터 생장 억제 및 휴면(dormancy)을 유도하는 물질인 ‘dormin’

이 발견되었으며[4], 이후 Cornforth 외(1966)에 의해 Abscisin II와

dormin이 같은 물질이라는 사실이 밝혀졌다[5]. Wareing 연구 그룹

은 서로 다른 명칭을 사용하는 것에 대한 혼란을 막기 위해 기존 명

칭에서 크게 벗어나지 않으면서 화학적 성질을 나타내는 새로운 명

칭으로 ‘Abscisic acid’을 제안하였다[3].

앱시스산은 식물체 내에서 다양한 기능을 한다고 알려져 있다.

먼저 스트레스 반응으로서 물이 부족한 환경에서 저항성 반응을 일

으키기 위한 신호전달물질로 작용한다. 이 신호전달 과정에서
PYR/PYL/RCAR (pyrabactin resistance/PYR-like/regulatory component

of ABA receptor)이라는 앱시스산 수용체가 작용하며, 특정 단백질

탈인산화 효소(protein phosphatase)와의 상호작용을 통해 단백질

인산화효소(protein kinase)에 의한 앱시스산 반응성 전사인자

(transcription factor)의 활성화를 조절한다[6]. 신호전달의 결과로

유도된 스트레스 반응 중 하나의 예로서 수분 손실을 줄이기 위한

기공 폐쇄가 있다. 이는 식물 성장과 발달의 저하로부터 스스로를

보호하기 위한 식물의 전략이라고 할 수 있다[7]. 하지만 이러한 전

략에도 불구하고 지구의 기후변화로 인해 세계 많은 지역에서 기온

상승과 강수량 감소가 발생하고 있으므로 농생명공학 분야에서는

작물의 생산량 증대를 위한 연구를 진행하고 있다[8,9].

앱시스산은 식물에서 스트레스 반응에 대한 신호전달 역할을 수

행할 뿐만 아니라 잎의 노화, 종자의 휴면 등의 생리적 반응에도 관

여한다고 알려져 있다[10,11]. 또한 앱시스산은 식물이 아닌 인간을

포함한 동물 그리고 조류(algae) 등 다른 생물계에서도 다양한 기능

을 수행하는 것으로 밝혀졌다[12,13]. 포유동물(mammal)에서는 포

도당 대사(glucose metabolism), 항염증(anti-inflammatory), 기억력

(memory) 향상에 앱시스산이 핵심적인 역할을 하는 것으로 보고되

었으며[13], 이러한 기능은 질병 치료제 및 개선제로서 활용될 가능

성이 높으므로 의생명공학 분야에서는 많은 관심을 두고 연구를 진

행하고 있다. 한편 바이오연료(biofuel) 공급원으로서 크게 주목받

고 있는 미세조류의 배양에 앱시스산을 첨가한 경우 바이오디젤 생

산에 적합한 지질의 함량이 증가 되었는데, 이는 산업생명공학 분

야에서 앞으로의 응용 가능성을 기대할 수 있다. 본 총설에서는 앱

시스산의 생합성 및 신호전달 과정을 소개하고 앱시스산의 주요 기

능들을 바탕으로 각 생명공학 분야에서의 앱시스산 활용 전망을 제

시하고자 한다.

2. 앱시스산의 생합성 과정

균류(fungi)는 C15 화합물인 파르네실 피로인산(farnesyl pyrophosphate)

으로부터 직접적으로 앱시스산을 생성하는 반면, 식물은 Fig. 2와

같이 C40 카로티노이드로부터 간접적으로 앱시스산을 합성한다

[14]. 앱시스산의 생합성 과정은 크게 색소체(plastid) 내에서 β-

carotene이 일련의 반응을 거쳐 xanthoxin으로 전환되는 과정과 세

포기질(cytosol)에서 xanthoxin이 앱시스산으로 산화되는 과정으로

구분된다.

비환형 카로티노이드의 최종 물질인 lycopene은 카로틴 물질로

전환되어 각각 α-carotene, β-carotene이 되며, β-carotene의 양쪽 고

리에서 수산화 반응이 일어나면 zeaxanthin이 된다. Zeaxanthin이

ZEP(zeaxanthin epoxidase)에 의해 2회 에폭시화 되면 violaxanthin

으로 전환되는데[15], 이후에 xanthoxin으로 전환되는 두 가지 경로

가 존재한다. 첫째는 violaxanthin이 이성질화 되는 것이고, 둘째는

NSY(neoxanthin synthase)에 의해 neoxanthin으로 전환된 이후에

이성질화 되는 것이다. 각 경로를 통해 형성된 9-cis-violaxanthin과

9'-cis-Neoxanthin은 NCED(9-cis-epoxycarotenoid dioxygenase) 효

소에 의해 xanthoxin으로 분할된다[16]. 세포기질에서 xanthoxin은

short-chain alcohol dehydrogenase/reductase(SDR)에 의해 abscisic

aldehyde 중간체를 형성하고 abscisic aldehyde는 AO(aldehyde

oxidase) 촉매에 의해 앱시스산으로 최종 전환된다[17].

Fig. 1. Abiotic and biotic stresses in plants.



516 이정호 · 김승희 · 유하영

Korean Chem. Eng. Res., Vol. 58, No. 4, November, 2020

Fig. 2. The ABA biosynthetic pathway in plants. LCYB, lycopene β-cyclase; CHYB, β-carotene hydroxylase; ZEP, zeaxanthin epoxidase;

NSY, neoxanthin synthase; NCED, 9-cis-epoxycarotenoid dioxygenase; SDR, short-chain alcohol dehydrogenase/reductase; AO, alde-

hyde oxidase.
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3. 앱시스산의 수용체 및 신호전달 과정

앱시스산 수용체는 ChlH (H subunit of the chloroplast magnesium

chelatase), GPCR (G protein coupled receptor type G protein), 그

리고 PYR/PYL/RCAR 등이 잘 알려져 있다. ChlH는 엽록체포막

(chloroplast envelope)에 존재하는 앱시스산 수용체로서 종자의 발

아, 묘목으로의 성장, 그리고 기공의 개폐 등과 관련된 역할을 수행

하는 것으로 생각되었다[18]. 하지만 ChlH가 공변세포(guard cell)

의 앱시스산 신호전달에 영향을 미치지만 방사리간드 결합 분석

(radioligand binding assay) 결과, 명확한 앱시스산의 결합이 관찰

되지 않았다[6]. 또한 보리에서 ChlH의 상동 단백질(homologous

protein)이 앱시스산과 결합은 발견되지 않았으며[19], 애기장대에

서 H-3으로 표지된 앱시스산과 재조합형 ChlH 사이의 결합이 검출

되지 않았다[20]. 따라서 ChlH는 직접적으로 앱시스산과 결합하는

수용체는 아니지만, 앱시스산 신호전달에 영향을 미치는 것으로 추

정된다. 한편 GTG (G-protein coupled receptor-type G-protein)1과

GTG2는 원형질막(plasma membrane)에 존재하며 앱시스산 신호전

달 과정에서 양성조절자로서 GPA1 (G-protein α-subunit)과 상호작

용한다[18]. GPA1은 종자 발아 및 발아 후 성장 등에 있어 앱시스

산 신호전달을 음성적으로 조절하는 음성조절자이다[21]. gtg 돌연

변이 식물체는 야생형과 차이가 없었고 gtg1/gtg2 이중 돌연변이는

앱시스산 신호전달 과정에서 유의한 차이를 보였으며 이는 GTG1

또는 GTG2의 도입으로 완전히 보완되었다[22]. Park 외(2009)와

Ma 외(2009)에 의해 새로운 앱시스산 수용체와 그 역할이 밝혀지

면서, 앱시스산의 인식부터 앱시스산 반응성 유전자의 발현까지의

구체적인 신호전달 과정이 제시되었다[23,24]. 앱시스산의 수용체

인 PYR/PYL/RCAR은 세포기질과 핵 사이에서 앱시스산 신호전

달의 핵심 경로를 구성하며[6], 물 부족 스트레스에 대한 앱시스산

신호전달 경로를 활성화하는 데 중요한 역할을 한다는 것이 밝혀졌

다[25]. 앱시스산은 PYR, PP2C (type 2C protein phosphatase)와

결합하는데, 이들의 상호작용에 의해 bZIP (basic leucine zipper

protein)으로 가는 신호전달이 이루어진다[26]. PP2C는 단백질 탈

인산화 효소로서 앱시스산 반응성 유전자 발현에 필요한 전사인자

를 활성화시키는 SnRK2를 억제한다. 즉, PP2C는 앱시스산 신호전

달 과정에서 음성조절자(negative regulator)이며 SnRK2는 양성조

절자(positive regulator)이다. 스트레스 환경에서는 앱시스산 반응

성 유전자가 발현되기 때문에 PP2C를 억제할 수 있는 기작이 요구

된다. 이와 관련하여 PYR/PYL/RCAR에 의해 매개되는 앱시스산

신호전달 경로를 Fig. 3에 나타내었다. 먼저 식물이 스트레스를 받

지 않는 정상 상태에서는 SnRK2가 PP2C에 의해 억제되기 때문에

앱시스산 반응성 유전자가 발현되지 않는다. 반면 스트레스가 주어

진 환경에서는 생성된 앱시스산에 의하여 PYR/PYL/RCAR과

PP2C 사이의 결합이 안정화되므로 PP2C의 활성이 억제된다[27].

이로 인해 활성화된 SnRK2는 AREB/ABF 등의 bZIP 전사인자 및

다른 단백질들을 인산화 시키기 때문에 앱시스산 반응성 유전자가

발현될 수 있다. 스트레스 반응 유전자의 산물은 샤페론(chaperone), 부

동 단백질(antifreeze protein), 프롤린(proline)과 같은 스트레스 저

항성 단백질과, 전사인자(transcription factor), 인산화 및 탈인산화

효소(kinase and phosphatase)와 같은 조절 단백질로 구분된다[28].

스트레스 반응과 저항성 조절에 중요한 전사인자로는 DREB
(dehydration responsive element binding protein), AREB (ABA

responsive element binding factor), NAM (no apical meristem) 등이

있으며 앱시스산 관련 스트레스 반응에서 중요한 인자로 AREB1,

AREB2, ABF3, ABF1 등이 보고되었다[29].

4. 앱시스산의 기능

앱시스산은 물 부족 스트레스에 반응하는 주요한 호르몬인 동시에

여러 생리적인 반응에도 관여한다. 물 부족 스트레스에 의한 주요

한 반응으로는 기공의 폐쇄가 있다. 식물이 흡수한 물의 90% 이상

은 기공을 통해 손실되므로, 물이 부족한 환경에서는 공변세포의

이온 채널 조절을 통하여 기공을 닫는 것이다[30]. 또한 앱시스산의

연관된 신호 분자로 에틸렌(ethylene), 지베렐린(gibberellin), 옥신

(auxin) 등이 있다.

4-1. 물 부족 스트레스 반응(Responses to Water-deficit Stress)

식물은 가뭄이나 고염분 등 다양한 환경 요인에 의해 물 부족 스

트레스를 받게 된다. 이러한 환경에서 식물세포는 스트레스를 감지

하고 내부의 앱시스산을 급격히 증가시키는데, 실제로 고염분 및

삼투 스트레스 등에 노출된 잎, 뿌리 등의 영양조직에서 앱시스산

의 농도가 증가하였다는 보고가 있다[31]. 생성된 앱시스산은 신호

전달을 통해 기공 폐쇄를 포함한 다양한 생리적 반응을 조절한다

[32]. 1898년에 Francis Darwin이 기공 닫힘을 관찰하였지만[33],

당시에는 이 현상이 일어난 요인에 대해서 밝히지 못했다. 이후 연

구들은 스트레스 환경에서 앱시스산에 의해 기공이 닫힌다는 사실

을 보여주었는데, 낮은 상대습도에서 앱시스산이 결핍된 돌연변이

체 aba3-1의 기공은 닫히지 않았다[34]. 앱시스산은 ROS (reactive

oxygen species) 생성을 촉발하는 신호전달 경로를 자극함으로써

Ca2+의 증가를 유도한다[32]. Ca2+ 채널의 활성화는 스트레스 및 호

르몬 신호전달, 극성 신장(polar growth)을 포함한 다양한 ROS 매

개 과정에서 핵심적인 단계일 수 있다[35]. ROS에 의해 증가된

Ca2+은 공변세포 내 원형질막의 이온 채널로부터 음이온의 유출을

유도하는데, 앱시스산이 매개하는 이온 채널은 S-type 이온 채널

(slow-acting sustained anion channel)이며[36], 그 결과 공변세포의

압력이 감소하여 기공이 닫힌다[37]. 즉 공변세포 주변에 앱시스산

농도가 높으면 기공이 닫힘으로써 물 부족 스트레스로 인한 수분

Fig. 3. The ABA signaling pathway mediated by PYR/PYL/RCAR

in plants.
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손실을 줄일 수 있는 것이다[38].

4-2. 잎의 노화(Leaf Senescence)

어린잎은 초기 잎원기(leaf primordium)를 거쳐 영양분이 필요한

기관이 되고[39], 영양분을 얻은 잎은 빠르게 성장하여 성숙해진다.

이후 식물 발달의 마지막 단계인 노화 과정을 거치는데, 이때 영양

분은 씨앗이나 저장기관(storage organs)에 저장된다[40]. 잎의 노

화는 탄수화물을 포함한 생체 분자의 동화작용에서 단백질, 핵산,

지질 등으로의 이화작용을 거침으로써 세포 자살로 이어지는 과정

으로[39], 내생적 및 환경적 요인에 의해 조절된다[17]. 그 요인 중

하나인 앱시스산은 잎의 노화에 유의한 영향을 미치는 것으로 보고

되었다. 앱시스산을 처리한 쌀(Oryza sativa)에서 잎의 노화가 촉진

되었으며[10], 애기장대(Arabidopsis thaliana)에서도 비슷한 결과

가 확인되었다[41]. 기존에는 앱시스산이 에틸렌 생합성을 유도하

여 잎의 노화를 촉진하는 것으로 알려져 있었다[42]. 그러나 Zhu

외(2016)는 에틸렌 저항성 개체에서 앱시스산에 의해 유도되거나

PYL9에 의해 향상되는 노화 관련 유전자인 SAG12-LUC의 발현

억제는 일어나지 않았다고 보고했다[43]. 따라서 앱시스산은 에틸

렌과 독립적인 경로를 통해 잎의 노화를 일으킬 수 있는 것으로 생

각된다.

4-3. 종자의 휴면(Seed Dormancy)

노화는 오래된 잎에서 발생하고 낙엽 현상을 이끄는 반면에 휴면

은 새싹과 종자에서 발생하며 생명 유지에 도움을 준다[44]. 식물에

서 종자의 휴면과 발아는 식물 수명 주기에서 핵심적인 단계이며

[17], 이에 관여하는 대표적인 호르몬으로는 지베렐린과 앱시스산

이 있다. 지베렐린과 앱시스산의 생성량은 빛, 온도, 수분 등 환경

적 요인에 의해 조절되며 지베렐린은 앱시스산 수준을 억제함으로

써 발아를 촉진하는 반면에 앱시스산은 휴면을 촉진하는 역할을 한

다[11]. 종자에서 발현되는 앱시스산 생합성 유전자로서 NCED6

및 NCED9 등이 알려져 있다[45]. nced6/nced9 이중 돌연변이체에

서는 앱시스산의 수준과 종자의 휴면이 감소하는 결과가 나타났다

[46]. 애기장대에서 종자 발달 동안 NCED6는 배젖(endosperm)에

서 발현되고 NCED9은 배젖과 배아(embryo) 모두에서 발현되었는

데, 이로 인해 내생성 앱시스산 수준이 높아지면 종자의 발아가 억

제된다[47].

5. 앱시스산의 활용 전망

다양한 생명공학 분야에서 앱시스산의 응용 연구가 이루어지고

있으며 Table 1에 생명공학 분야별 앱시스산의 연구와 내용 그리고

전망을 요약하였다. 농생명공학 분야에서는 식물체 내 앱시스산 신

호전달 기작 및 분해 기작에 대한 이해를 바탕으로 작물량 증대의

기반을 마련하고 있다. 앱시스산의 이화작용에서 주요한 역할을 하

는 앱시스산 수산화효소(hydroxylase)를 억제하거나, PP2C의 구조

를 변형하는 등의 방식이다. 한편, 앱시스산은 식물뿐 아니라 동물,

조류(algae) 등에서도 생성되어 다양한 기능을 수행하기 때문에 의

생명공학 및 산업생명공학 분야에서도 이를 활용하기 위한 연구가

이루어지고 있다[48,49].

먼저 의생명공학 분야에서는 포유동물 내 앱시스산의 신호전달을

통한 항염증 작용이 연구되고 있다. 그리고 PPARγ (peroxisome

proliferator-activated receptor γ) 작용제로서의 앱시스산의 인슐린

(insulin) 분비 및 시냅스 가소성 개선 기능이 연구되고 있어, 앱시

스산을 활용한 질병 치료 및 개선의 가능성이 제시되고 있다. 이 밖

Table 1. Summary of ABA applications in biotechnology

Category Research topic Summary Prospect Reference

Green

Biotechnology

Abz-E1
Abz-E1 is a specific inhibitor of ABA 8’-hydroxylase (CYP707A). 

CYP707A plays a major role in ABA catabolism.

An Increase

in crop yield

[53]

Abz-E2B

A butoxy group was introduced to Abz-E2B instead of the tosylate group of 

Abz-E1. It has enhanced water solubility and improved enzyme specificity. 

However, its synthetic yield is too low for practical applications.

[52,54]

Abz-E3M

Abz-E3M has a simpler structure as Abz-E2B and it synthesised in shorter 

steps. Treatment with Abz-E3M induced stomatal closure and improved 

drought tolerance in Arabidopsis.

[52]

Altering structure 

of PP2C

The fourth position in the VxGΦL motif is major in mediating the interaction 

between OsPP2CAs and OsPYL/RCARs. Growth rate of one OsPP2C50 

mutant slightly enhanced without ABA treatment.

[55]

Delaying germination
ABA can delay seed germination in Pseudoroegneria spicata, Elymus 

elymoides, etc.
Germination inhibitors [56,57]

Red

Biotechnology

PPARγ-dependent 

anti-inflammatory 

effect

ABA administration in a mice model has demonstrated an anti-inflammatory 

protective effect. ABA ameliorates experimental inflammatory bowel disease 

through a PPARγ-dependent mechanism.

Anti-inflammatory 

drugs
[58,59]

Binding of ABA to 

PPARγ

ABA could be used as a nutritional intervention against type II diabetes and 

obesity-related inflammation. ABA increases in human plasma after 

hyperglycemia and stimulates glucose consumption by adipocytes and 

myoblasts.

Treatment for T2DM [63-65]

Neuroprotective effects

of PPARγ agonists

PPARγ agonist pioglitazone significantly restored the decreased level of 

BDNF in Aβ-treated rats. PPARγ agonists reduce amyloid and tau 

pathologies, inhibit neuroinflammation, and improve memory impairments in 

several rodent models and in humans with mild-to-moderate AD.

Treatment for AD [69-71]

White

Biotechnology

ABA treatment 

on algae

ABA were able to increase TAG accumulation in Chlorella saccharophila. 

The highest lipid content obtained from ABA-treated biomass can be used for 

biodiesel application according to its biodiesel properties.

Improvement of 

biomass for bioenergy
[77-83]
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에도 산업생명공학 분야에서는 조류의 생장량과 지질 함량을 증가

시키는 앱시스산을 활용하여 바이오연료의 생산 효율을 증대시키

는 연구가 제시된 바 있다.

5-1. 농생명공학 분야(Green Biotechnology)

물은 농업 생산성에 있어 제한 요인(limiting factor)이며 식물이

가뭄 환경에서 이를 극복하는 반응은 작물 생산에 매우 중요하다

[50]. 앱시스산은 가뭄의 부정적인 영향을 지연시키거나 잎의 광합

성률(photosynthetic rate)을 증가시키는 것으로 나타났다[50,51].

하지만 농생명공학 분야에서 가뭄 저항성과 관련된 앱시스산의 응

용은 CYP707A (ABA 8'-hydroxylase)에 의한 수산화(hydroxylation)와

같은 요인에 의한 앱시스산의 불활성화 때문에 제한되었다[52]. 이

를 극복하기 위해 Okazaki 외(2011)는 CYP707A를 억제하는 것으

로 잘 알려진 식물생장지연제 uniconazole의 유사체를 설계 및 합

성하여 Abz-E1(Abscinazole-E1)이라는 새로운 CYP707A 억제제

를 개발하였다[53]. 이듬해 Okazaki 외(2012)는 Abz-E1의 tosylate

group 대신 butoxy group을 도입한 Abz-E2B를 개발하였는데, 그

결과 용해도가 높아졌으며 효소 특이성도 크게 개선되었다[54]. 하

지만 Abz-E2B를 실제로 적용하기에는 합성 수율이 낮기 때문에

Takeuchi 외(2016)는 단순한 구조와 짧은 합성 단계가 특징인 Abz-

E3M을 개발하였으며, 이는 애기장대에서 기공 폐쇄와 가뭄 저항성

을 향상시켰다[52]. 이처럼 기후변화에 대응하기 위해 앱시스산 불

활성화를 극복하고, CYP707A 억제제의 경제적인 합성을 위한 연

구가 지속되고 있다.

또한 비생물적 스트레스 저항성이 증진된 작물을 개발하기 위한

방법으로 앱시스산 인식 관련 효소를 변형시킨 연구가 국내 연구진

에 의해 제시되었다. Lee 외(2017)는 애기장대에서 PYL/RCAR과

의 상호작용을 조절하는 PP2C의 특정 모티프를 제시하였으며, 특

정 변이체에서는 앱시스산 민감도의 변화가 없었고 별도의 앱시스

산 처리 없이도 뿌리 성장이 다소 증가했다. 일반적으로 앱시스산

과민성은 식물의 성장을 저해시키는 것으로 알려져 있지만[55], 해당

변이체는 과민성의 영향을 받지 않으므로 작물량 증대의 가능성을

시사한다. 한편 앱시스산의 발아 억제 기능을 응용한 활용 방안도

제시되고 있다. Richardson 외(2019)는 Pseudoroegneria spicata의

발아를 지연시키기 위해 종자를 앱시스산으로 코팅하였으며, 그 결

과 코팅 비율이 높을수록 발아시기를 더 지연시킬 수 있음이 밝혀

졌다[56]. 이와 유사하게 Elymus elymoides를 대상으로 한 연구에

서도 발아가 지연되었다[57]. 따라서 종자를 보존하거나 발아 시기

의 선택적 조절을 가능하게 하는 발아 지연제로서 앱시스산의 산업

적 응용을 기대해 본다.

5-2. 의생명공학 분야(Red Biotechnology)

인간 그리고 모델 동물에서 앱시스산을 처리한 실험군은 염증성

장 질환(inflammatory bowel disease, IBD), 제2형 당뇨병(type 2

diabetes mellitus, T2DM), 알츠하이머(Alzheimer’s disease, AD),

우울증(depression) 등의 질병 치료에 도움이 되는 것으로 나타났다

[58]. IBD에 대한 앱시스산의 항염증 작용은 동물 내 면역계 세포

에서의 신호전달 과정을 바탕으로 이루어지는데 이는 PPARγ의 활

성화에 달려있다. Fig. 4는 포유동물의 면역계에서 이루어지는, 앱

시스산의 신호전달을 통한 전염증 및 항염증 작용(pro- and anti-

inflammatory actions)을 나타낸 것이며, 앱시스산은 염증 반응에서

이중적인 기능을 하는 것으로 보인다[13]. Guri 외(2011)는 앱시스

산이 PPARγ-의존적으로 IBD에 대해 항염증 효과를 나타내지만, T

세포에 PPARγ가 없을 때는 염증을 악화시킨다는 사실을 밝혔다

[59]. 따라서 앱시스산에 반응하는 서로 다른 신호 시스템이 존재할

수 있으며, 이는 대식세포 활성화와 항염증에 관한 앱시스산 연구

사이의 상충된 결과를 설명할 수 있다[58]. 결론적으로 항염증제의

후보 물질로서 앱시스산의 구체적인 작용 기전에 대한 연구가 진행

된다면 IBD를 포함한 염증성 질환의 개선이 가능할 것으로 전망

된다.

Fig. 4. The ABA signaling pathway in mammalian cells of the immune system. LANCL-2, Lanthioninesynthetase C-like protein 2; PLC, Phos-

pholipase C; DAG, Diacylglycerol; IP3, Inositol trisphosphate; AC, Adenylyl cyclase; PKA, protein kinase A; CD38, Cluster of differ-

entiation 38; cADPR, Cyclic ADP; ROS, Reactive oxygen species; NO, Nitric oxide; PPARγ, Peroxisome proliferator-activated

receptor γ.
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한편, 전염증 작용과 관련된 앱시스산의 신호전달 과정은 원형질

막에서의 앱시스산 인식, cADPR (cyclic ADP ribose)의 과생산,

Ca2+의 증가를 수반한다[60]. 앱시스산이 과립구(granulocyte) 등

면역계 세포의 원형질막에 결합하고 PLC (phospholipase C)가 활

성화되어 DAG(diacylglycerol), IP3 (inositol trisphosphate)를 증가

시키는데, DAG는 신호전달 매개 효소를 통해 AC (adenylyl cyclase)를

자극한다. 이 과정으로 활성화된 PKA(protein kinase A)는 CD38

(cluster of differentiation 38)의 인산화를 유도하여 cADPR를 증가

시킨다. 최종적으로 세포질의 Ca2+ 농도는 증가하여 식세포 작용을

가능하게 하고 ROS와 NO(nitric oxide)가 생성 및 방출된다[61].

Bruzzone 외(2007)는 인간 백혈구에 앱시스산을 농도별로 처리한

실험을 통해 인간 과립구에서 앱시스산이 식세포 작용과 ROS 및

NO 생성량을 자극한다는 사실을 밝혔다[62].

다음으로 앱시스산과 PPARγ의 신호전달을 응용한 T2DM 및

AD의 개선 가능성이 있다. T2DM은 비만과 관련된 질병 중 하나로

고혈압, 동맥 심장 질환 등으로 이어질 수 있는 인슐린 저항성 질병

이다. T2DM에 효과적인 약물 중 하나로 인슐린 민감도를 증가시키는

TZD (thiazolidinedione)가 알려졌으며, 그의 수용체인 PPARγ는

TZD에 의해 선택적으로 작용한다[63]. 하지만 TZD는 체중 증가,

간독성 등의 부작용이 있기 때문에 이를 대체할 치료제가 요구되었

다. Guri 외(2007)는 TZD의 대안으로서 TZD와 구조적으로 유사

하고 PPARγ 리간드 결합 부위에 결합하는 앱시스산의 활용 가능

성을 제시하였다[64]. 앱시스산은 포도당 농도가 높을 때 인간 및

쥐의 β 세포로부터 방출되며 이로 인해 인슐린이 분비된다[61]. 실

제로 앱시스산이 인슐린 분비 및 설치류의 지방세포(adipocyte)와

근원세포(myoblast)에 의한 포도당 흡수를 자극하는 등 포도당 대

사 조절에 관여한다는 사실이 밝혀졌다[65]. 따라서 앱시스산은

T2DM 치료에 있어 TZD를 대체할 후보 물질로 기대된다.

치매는 기억, 언어, 성격, 행동 등 2개 이상의 인지적 영역(cognitive

domain)이 점차 퇴화하는 것이 특징이며, AD는 치매의 가장 흔한

원인이다[66]. AD를 유발하는 병리적인 요인으로는 아밀로이드 베

타(amyloid beta, Aβ) 플라크, 타우(tau) 단백질의 엉킴, 신경염증

(neuroinflammation) 등이 있다[67]. 특히, 타우 단백질은 시냅스의

결손과 기억 장애를 일으킨다[68]. 따라서 AD를 치료하기 위한 이

상적인 치료제는 질병 초기의 염증과 질병 후기의 타우 단백질 과

인산화 및 시냅스 결손을 모두 완화시킬 수 있어야 한다. 수상돌기

가시(dendritic spine)의 손실은 시냅스 기능의 상실과 직접적인 관

련이 있으므로 수상돌기가시의 밀도와 시냅스 가소성(synaptic

plasticity)을 증가시켜야 하는데, 이러한 기능을 하는 물질로 BDNF

(brain derived neurotrophic factor)가 있다[69]. Prakash 외(2014)는

레트(rats)에 Aβ를 처리하여 AD를 유도하였으며, 이후 PPARγ의

작용제인 피오글리타존(pioglitazone)을 처리하였다[70]. 그 결과

떨어졌던 BDNF 수치와 시냅스 가소성이 모두 증가하였는데, 이는

PPARγ 작용제가 BDNF의 발현을 조절하여 시냅스 가소성을 개선

시켰음을 보여주는 결과이다. 또한 쥐에 앱시스산을 처리한 결과

학습 능력과 기억력이 향상된 연구가 보고되었다[71]. 앱시스산이

PPARγ 리간드에 결합한다는 사실과 앞선 연구 결과들을 종합적으로

생각했을 때, 앱시스산 또한 AD를 개선할 가능성이 있을 것으로

추정된다. 따라서 앱시스산에 의한 PPARγ의 활성화 과정 및 AD

완화 기작에 대한 연구가 앞으로 더 진행된다면 AD의 새로운 치료

제 개발이 가능할 것으로 기대된다.

5-3. 산업생명공학 분야(White Biotechnology)

화석연료를 대체할 수 있는 바이오연료의 유망한 공급원으로 미

세조류(micro algae)가 급속히 떠오르고 있다. 미세조류는 성장 속

도가 빠르고 식물의 경작지를 침범하지 않으며 성장 과정에서 이산

화탄소를 흡수하기 때문에 인류의 지속가능한 발전을 위한 대체 자

원으로 주목받고 있다[72]. 물론 식물유래 바이오매스 생산을 위한

에너지 작물 개발 연구들이 수행되고 있지만[73], 월등한 생산성을

가진 미세조류 기반의 바이오연료는 전 세계적인 운송 연료 수요를

충족시킬 수 있는 재생 에너지로 분석되었으며[74], 이러한 결과를

바탕으로 3세대 바이오매스 기반 바이오리파이너리(biorefinery)의

상용화를 목표로 많은 연구들이 수행되고 있다[75-77]. 녹조류인

클로렐라(Chlorella)는 성장 속도가 빠르며 단위세포 무게 당 지질

함량이 높기 때문에 바이오디젤 생산 공정에 적합하다고 알려져 있

으며[78], Contreras-Pool 외(2016)는 클로렐라 사카로필라(Chlorella

saccharophila)의 배양에 앱시스산을 첨가한 결과 트리아실글리세

롤(triacylglycerol, TAG)의 함유량이 2배 이상 증가되었음을 확인

하였다[79]. 특히 질소가 결핍된 조건 하에서 앱시스산을 첨가했을

때, 세포 농도와 지질 함유량이 증가되는 것으로 밝혀졌다[79,80].

또한, 녹조류인 Scenedesmus quadricauda[81], Nannochloropsis

oceanica[82], Chlorella vulgaris[83]에 앱시스산을 첨가한 결과 이

전 연구들과 유사하게 바이오매스 또는 지질의 수율이 향상된 것으

로 보고되었다. Sivaramakrishnan과 Incharoensakdi (2020)는 클로

렐라 배양에서 앱시스산, 제아틴(zeatin), 인돌아세트산(indole

acetic acid), 지베렐린 등 다양한 식물 호르몬의 첨가에 대한 효과를

확인한 결과 앱시스산을 첨가한 실험군에서 오메가-3(Omega-3)와

같은 고급 지방산의 생성에 영향을 주는 것으로 밝혀졌다[84]. 따라

서 지질 생산을 위한 미세조류 배양에서 앱시스산의 잠재력은 매우

높으며 관련 기작에 대한 연구를 통해 바이오리파이너리의 효율이

보다 향상될 것으로 기대한다.

6. 결 론

앱시스산은 식물에서 스트레스 반응에 대한 신호전달 과정을 매

개하는 역할과 잎의 노화, 종자의 휴면 등의 생리작용에 관여하는

것으로 잘 알려져 있었지만, 식물뿐만 아니라 동물, 조류(algae) 등

다른 생물계에서도 특정한 기능이 수행되는 것이 밝혀진 이후 다양

한 생명공학 분야에서 앱시스산을 응용하는 연구들이 수행되고 있

다. 농생명공학 분야에서 CYP707A 억제제 개발을 통해 앱시스산

의 불활성화를 방지하고, PP2C의 특정 모티프를 변형시킴으로써

앱시스산 관련 스트레스 저항성을 향상시켰다. 앞으로 이러한 시도

들이 산업에 적용되면 지구의 기후변화로 인한 작물 생산량 감소를

해결할 수 있을 것으로 기대된다. 의생명공학 분야에서는 앱시스산

을 활용한 다양한 질병 치료의 가능성이 제시되고 있는데, 특히

PPARγ의 작용제로서 앱시스산은 항염증 작용, 인슐린 분비 등의

기능을 나타내므로 염증성 질환 및 당뇨병의 치료제로서 활용할 수

있을 것으로 보인다. 또한 앱시스산이 시냅스 가소성을 개선시켜

학습 능력과 기억력을 개선시키는 것으로 추정되는데, 향후 앱시스

산과 PPARγ 사이의 신호전달 메커니즘이 명확히 밝혀진다면 이를

응용한 질병 치료제 개발이 가능할 것으로 예상된다. 한편 산업생

명공학 분야에서는 앱시스산이 미세조류의 세포 농도와 지질 함량

의 증가에 관여하는 것으로 밝혀졌으며, 향후 응용 연구들은 바이
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오리파이너리의 효율 개선을 통한 상용화에 큰 기여를 할 것으로

기대한다.
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