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< 요 약 문 >
 ※ 요약문은 5쪽 이내로 작성합니다.

사업명 포스트게놈다부처유전체사업
총괄연구개발 식별번호 

(해당 시 작성)

내역사업명

(해당 시 작성)
연구개발과제번호 918006-04

기

술

분

류

국가과학기술

표준분류
LA0903 35% LB1702 25% LB1703 20%

농림식품

과학기술분류
PA0102 40% CA0302 30% CA0105 20%

총괄연구개발명

(해당 시 작성)
농림축산식품 미생물유전체전략연구사업단

연구개발과제명 김치용 프로바이오틱스 개발 및 건강기능 김치 산업화

전체 연구개발기간 2018. 04. 25 – 2021. 12. 31 (45개월)

총 연구개발비

 총   1,741,298 천원 

 (정부지원연구개발비: 1,041,000 천원, 

기관부담연구개발비 : 700,298 천원)

연구개발단계
기초[  ] 응용[  ] 개발[○] 기타(위 

3가지에 해당되지 않는 경우)[  ] 

기술성숙도

(해당 시 기재)

착수시점 기준(   )  

종료시점 목표(   ) 

연구개발과제 유형

(해당 시 작성)

연구개발과제 특성

(해당 시 작성)

연구개발 

목표 및 내

용

최종 목표

본 연구의 목적은 NGS 기반 유전체 기술을 활용하여 김치 발효식품의 프로

바이오틱스 기능성 미생물을 종균화하고 고부가가치 기능성 식품으로 산업화

하는 것으로 전략미생물 해독 6건, 유용 유전자원 확보 9건; SCI 논문 7편; 

특허 3건; 상품화 1건을 목표로 함

연구 목적을 이루기 위한 전략으로 (1) 질환 중심의 맞춤형 프로바이오틱스 

선발, (2) 미생물 유전체 기반 프로바이오틱스 후보 선별 및 선발 균주 특성 

분석, (3) 경쟁력 높은 연구진의 밀접한 산학 협력 통한 산업화를 수립함

전체 내용

¡ 제 1전략으로, 질환 중심의 맞춤형 프로바이오틱스의 선발 요건과 단계

는 아래와 같음

① 김치 또는 한국인의 장에서 유래한 유산균

② 장에서 높은 정착능을 보이는 유산균(위산과 담즙 내성, 장 상피세포 

결합능)

③ 김치와 인체에서 안전한 유산균

(바이오제닉 아민 무 생성, 전이성 항생제 내성 유전자 비 보유) 

④ 김치 환경에 적합한 유산균 (빠른 성장속도와 높은 향미 품질) 

⑤ 장에서 높은 1차 기능성을 보이는 유산균 (단쇄지방산 생성능, 장내 

안정성, 항균 작용)

⑥ 장에서 높은 2차 기능성을 보이는 유산균(장 건강 – 위장염과 장염 억

제, 간 건강 – 간 질환 억제, 정신 건강 – 우울증 완화)

¡ 제 2전략으로, 미생물 유전체 기반 프로바이오틱스 후보 선별 및 선발 

균주 특성을 분석함

Ÿ 건강기능성 후보 유산균을 선별하는 과정에 선택배지를 이용하는 배

양법과 함께 유전체 정보를 기반으로 마커 유전자를 high throughput 

탐색하는 방법을 이용함
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Ÿ 선발된 프로바이오틱스의 유전체 정보를 포함한 오믹스 정보를 분석

하여 유산균의 건강기능성 기작을 분자수준에서 규명함

¡ 제 3전략으로, 경쟁력 높은 연구진의 밀접한 산학협력을 통한 산업화를 

위해, 충북대, 한국식품연구원 부설 세계김치연구소, 대상㈜이 과제에 

참여함

Ÿ 충북대 식품생명공학과 효소발효공학연구실은 발효식품 유산균 개발 

연구로 특성화하여 국제 논문 170여편을 발표하고 특허 20건, 김치 

및 제빵용 유산균 산업화 실적 4건이 있음. 프로바이오틱스 후보 선

발, 유전체 분석 및 in vitro 건강 기능성 분석, 과제 책임을 맡음

Ÿ 한국식품연구원 부설 세계김치연구소 기능성식품연구단은 김치의 세

계화를 위해 설립한 정부 연구소로 기능성식품 특히 프로바이오틱스 

개발의 임무를 맡고 있으며 in vitro 및 in vivo 연구 시설이 확립되어 

있음. 프로바이오틱스 비교유전체 분석 및 in vivo 건강기능성 검증을 

맡음

Ÿ 대상㈜는 2004년 류코노스톡 메센테로이데스 DRC 김치 종균을 산업

화한 이래 국내 김치시장의 최고 점유율을 유지하고 있으며 2017년에

는 제2세대 종균(DRC1506)의 개발 및 산업화에 성공함. 프로바이오

틱스 생산 기술 최적화 및 건강기능 김치제품 상품화를 맡음

1단계

(해당 시 작성)

목

표
프로바이오틱스 후보 균주 선정 및 미생물 특성분석

내

용

- 주관연구기관(충북대학교) : Microbiome 기반 유산균 확보 및 프로바이

오틱스 후보 발굴

- 협동연구기관 1 (세계김치연구소) :

Ÿ 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 - 김치발효 맞춤형 종균 및 건강기능

성 프로바이오틱스 후보균주 발굴

Ÿ 동물 질환모델 시스템 구축 - 기능성 프로바이오틱스의 효능검증 및 

작용기전 구명을 위한 질환유도 동물모델(마우스) 시스템 구축준비

- 협동연구기관 2 (대상(주)) : 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 및 후보균

주 생산기술 최적화

2단계

(해당 시 작성)

목

표
프로바이오틱스 기능성 및 안전성 분석

내

용

- 주관연구기관(충북대학교) : 우수 균주 선정 및 프로바이오틱스 기능성 

및 안전성 분석

Ÿ 김치에서 적응 진화 - 기존에 개발된 probiotics는 김치 환경에서 느

린 성장을 보이거나 효능을 위해 고농도의 균체를 원하는 단점이 있

음. 따라서 본 연구에서는 초기 screening 단계에서 김치배지에서 우

수한 생장속도를 보이는 균주를 선발하여 기존의 연구와 차별성을 둠. 

또한, 효능에서도 장건강, 간건강, 정신건강으로 선정하여 기존의 연

구와 중복되지 않음

- 협동연구기관 1 (세계김치연구소) :

Ÿ 동물실험 1차 : 질환유도 동물 모델시스템을 활용한 프로바이오틱스 

실제 효능검증

Ÿ 투여한 프로바이오틱스 균주로 인한 장내미생물과 질환동물모델간

의 상호작용 분석 
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- 협동연구기관 2 (대상(주)) : 후보 균주의 종균 특성 분석 및 기능성 김치 

시제품 제작

3단계

목

표

최종 선정 프로바이오틱스 기능성 인허가 자료 확보 및 김치 적용 기술 

확립

내

용

- 주관연구기관(충북대학교) : 

Ÿ 멀티오믹스 기반 프로바이오틱스 기능성/ 안전성 기전 규명 - 표적 

유전자 선정 및 규명

Ÿ 프로바이오틱스 개량 - 김치 환경 적응 및 품질개선

- 협동연구기관 1 (세계김치연구소) : 

Ÿ 프로바이오틱스 기능성/안전성 분석 - 비교유전체 분석을 이용한 

선발된 기능성 프로바이오틱스 균주의 기능적 특성 및 안전성 검증

Ÿ 동물실험 2차 - 동물 질환모델 이용 2차 프로바이오틱스 효능 검증

Ÿ 프로바이오틱스 작용기작 분석 - 전 단계에서 이루어진 기능성/안

전성 유전체분석 결과와 동물실험결과와의 대응을 통한 프로바이오

틱스 작용기작 분석

- 협동연구기관 2 (대상(주)) : 

Ÿ 프로바이오틱스 이용 고품질 김치 적용기술 확립

Ÿ 우수 향미 김치제조 - 향미분석을 위한 GC 정량 분석 활용 

Ÿ 고 기능성 김치제조

4단계

목

표
부가가치 프로바이오틱스 김치 개발 및 출시

내

용

- 주관연구기관(충북대학교) :

Ÿ 기능성 인허가 자료 준비

1) 균주 기탁 및 지적재산권 출원

2) In vitro/in vivo 건강기능성 데이터

3) 안전성/안정성 데이터

- 협동연구기관 1 (세계김치연구소) :

Ÿ 동물실험 3차 

1) 동물실험을 통한 후보 프로바이오틱스 안전성 검증

2) 단회투여 독성/반복투여 독성 평가

- 협동연구기관 2 (대상(주)) : 

Ÿ 프로바이오틱스 김치 개발 및 출시

연구개발성과 

¡ 전략미생물 해독 11건, 유용 유전자원 확보 11건으로 초과 달성함

¡ 개발된 스타터의 프로바이오틱스 기능을 입증할 SCI급 논문 11건을 게재하여 목표한바 에 

비해 초과 달성함

¡ 프로바이오틱 기능이 있는 신규의 발효 종균을 포함한 특허 6건 출원 및 3건 등록

¡ 프로바이오틱스 특성을 가진 김치유산종균을 사용하여 기능성 김치개발 3건 및 1건을 상품

화하였으며 645,000(천원)의 매출액 창출으로 초과 달성함

¡ 연구 인력 활용 및 양성 9명으로 초과 달성함
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성과목표

전략

미생물 

해독

유용

유전

자원 

확보

표준

유전체 

해독

메타

유전체 

분석

유전체 

분석

기술

개발

NABIC 

등록

병원성

미생물 

진단마

커개발

병원성 

미생물 

정보

완성

미생물

병발생

기작

규명

최종목표 6 9 6

1차

년도

목표 2 3 2

실적 2 4 2

2차

년도

목표 2 3 2

실적 3 3 1 2

3차

년도

목표 2 3 2

실적 6 6 6

4차

년도

목표

실적 1

계
목표 6 9 6

실적 11 11 1 10

표. 미생물 유전체사업의 성과 목표

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기술

인증

학술성과

교

육

지

도

인력

양성

정책

활용·홍보

기

타

(타 

연

구 

활

용 

등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문

논문

평균 

IF

학

술

발

표

정책

활용

홍

보

전

시

SCI
비

SCI

단위 건 건 건 건 백만원 백만원 백만원 백만원 명 백만원 건 건 건 건 명 건 건

가중치 10 10 10 15 15 10 10 10 10

최종목표 3 3 1 20 2 80 10 3 8 4

1차

년

도

목

표
1 3 2 1

실

적
3 2 3.27 2 0

2차

년

도

목

표
2 2 3 2 1

실

적
1 3.75 13 2

3차

년

도

목

표
1 2 3 2 1

실

적
2 2 4 4.26 14 4

4차

년

도

목

표
2 1 20 1 10 2 3 2 1

실

적
1 2 87 2 645 3 4.78 14 3

소 

계

목

표
3 2 1 20 2 10 7 3 8 4

실

적
6 3 3 87 2 645 11 4.31 43 9

종료 

1차년도
1 1 20 2 3

종료 

2차년도
20 1 3

종료 

3차년도
30

종료 

4차년도

소 계 1 1 70 3

합 계 6 4 3 87 3 715 14 3 43 9

표. 기타 성과 목표 
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연구개발성과 

활용계획 및

기대 효과

¡ 기술적 효과

- 생물학정보기술을 이용한 프로바이오틱스 종균의 특성(발효 적성, 건강기능성, 안전성) 규

명, 생산 기술 개발 및 프로바이오틱스 특성을 가진 김치유산종균의  사용으로 인한 김치의 

표준화 및 고급화

- 특허 및 산업재산권을 확보하고 김치종주국으로서의 위상확보

- 다양한 식물성 건강발효식품 개발 및 상품화

¡ 경제적 효과

- 선발된 프로바이오틱스 종균의 기능성 및 안전성 분석을 통한 개별 인정형 건강기능식품 소

재 등록 추진, 식물성 프로바이오틱 종균 이용 다양한 발효 상품의 산업화 및 세계화, 김치의 

건강기능성을 향상시킴으로 인한 김치 대중화 및 세계화, 김치 프로바이오틱스 지적재산권 

확보, 다양한 식물성 건강발효식품 개발 및 상품화

- 김치유산균의 기능성 규명 및 안전성에 대한 과학적 정보를 제공하여 김치의 우수성 및 이미

지 제고에 기여, 김치 프로바이오틱스 사용한 김치의 고급화는 김치산업의 매출증대로 이어

지고 김치의 국제화 및 수출증대에 기여할 것임

연구개발성과

의 비공개여부 

및 사유

해당 없음

연구개발성과

의 등록ㆍ

기탁 건수

논문 특허
보고서 

원문

연구시설 

및 장비

기술요약 

정보

소프트 

웨어
표준

생명자원

화합물

신품종

생명

정보

생물

자원

정

보

실

물

11 6 11 9

연구시설ㆍ

장비 

종합정보시스

템 등록 현황

구입기관
연구시설ㆍ

장비명

규격

(모델명)
수량

구입 

연월일

구입가격

(천원)

구입처

(전화)

비고

(설치장

소)

ZEUS

등록번

호

국문핵심어

(5개 이내)
김치 유산균 유전체 종균 김치 프로바이오틱스

영문핵심어

(5개 이내)

Kimchi lactic 

acid bacteria
Genomics Starter Kimchi Probiotics
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1. 연구개발과제의 개요

1-1. 연구개발의 개요

1-1-1. 연구 필요성

¡ 요구르트로 대표되는 발효유 시장은 아래 그림과 같은 3단계 발전 과정을 거쳤는데, 1단계

는 유산균 종균 첨가를 통한 품질 균일화, 2단계는 프로바이오틱스 첨가를 통한 건강기능성 

향상, 3단계는 소비자 맞춤형 소재 첨가 등을 통한 제품 다양화임

- 그 결과 요구르트는 “건강에 좋은 발효식품”이라는 소비자 인식이 확대되어 국내 발효유 제

품시장 규모가 지난 10년간 2배로 확대되어 약 2조원에 달함

¡ 반면, 김치는 2000년 초반부터 유산균인 Leuconostoc mesenteroides이 대기업에 의해 종

균으로 사용되기 시작하였으나, 아직까지 본격적인 김치용 프로바이오틱스 유산균의 개발 

및 산업화가 진행되지 못하고 있음

¡ 따라서, 우수한 건강기능성을 보이면서 김치환경에 적합한 김치용 프로바이오틱스 유산균

을 개발하여 세계인이 선호하는 차세대 김치 상품으로 글로벌 산업화하는 것이 필요함

¡ 본 연구에서는 최신 연구동향인 정신건강 프로바이오틱을 신규 연구분야로 선정하였음. 또

한, 장건강과 간건강은 시급한 국민건강 위협요소인 반면, 김치에 고효율로 사용가능한 프

로바이오틱 유산균은 아직 개발되지 않았음

1-1-2. 연구 개발 목표 및 전략

¡ 본 연구의 목표는 “우수한 건강기능성을 보이면서 김치환경에 적합한 김치용 프로바이오틱

스 유산균을 개발하고 산업화”하는 것임

- 전략미생물 해독 6건, 유용 유전자원 확보 9건; SCI 논문 7편; 특허 3건; 상품화 1건을 목표

로 함

¡ 연구 목적을 이루기 위한 전략으로 (1) 질환 중심의 맞춤형 프로바이오틱스 선발, (2) 미생

물 유전체 기반 프로바이오틱스 후보 선별 및 선발 균주 특성 분석, (3) 경쟁력 높은 연구진

의 밀접한 산학 협력 통한 산업화를 수립함

¡ 제 1전략으로, 질환 중심의 맞춤형 프로바이오틱스의 선발 요건과 단계는 아래와 같음

① 김치 또는 한국인의 장에서 유래한 유산균

② 장에서 높은 정착능을 보이는 유산균(위산과 담즙 내성, 장 상피세포 결합능)

③ 김치와 인체에서 안전한 유산균(바이오제닉 아민 비생성, 전이항생제 내성 유전자 비 보유) 

④ 김치 환경에 적합한 유산균(빠른 성장속도와 높은 향미 품질) 

⑤ 장에서 높은 1차 기능성을 보이는 유산균(단쇄지방산 생성능, 장내 안정성, 항균 작용)

⑥ 장에서 높은 2차 기능성을 보이는 유산균(장 건강 – 위장염과 장염 억제, 간 건강 – 간 질

환 억제, 정신 건강 – 우울증 완화)

¡ 제 2전략으로, 미생물 유전체 기반 프로바이오틱스 후보 선별 및 선발 균주 특성을 분석함

Ÿ 건강기능성 후보 유산균을 선별하는 과정에 선택배지를 이용하는 배양법과 함께 유전체 정

보를 기반으로 마커 유전자를 high throughput 탐색하는 방법을 이용함

Ÿ 선발된 프로바이오틱스의 유전체 정보를 포함한 오믹스 정보를 분석하여 유산균의 건강기

능성 기작을 분자수준에서 규명함
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¡ 제 3전략으로, 경쟁력 높은 연구진의 밀접한 산학협력을 통한 산업화를 위해, 충북대, 한국

식품연구원 부설 세계김치연구소, 대상㈜이 과제에 참여함

¡ 대상㈜는 2004년 류코노스톡 메센테로이데스 DRC 김치 종균을 산업화한 이래 국내 김치시

장의 최고 점유율을 유지하고 있으며 2017년에는 제2세대 종균(DRC1506)의 개발 및 산업

화에 성공함. 프로바이오틱스 생산 기술 최적화 및 건강기능 김치제품 상품화를 맡음

1-2. 연구개발의 목표 및 내용

1-2-1. 연구개발의 최종목표

가. 최종목표

[연구목표]

NGS 기반 유전체 기술을 활용하여 김치 발효식품의 프로바이오틱스 기능성 미생물을 종균화

하고 고부가가치 기능성 식품으로 산업화함

[연구전략]

(1) 기능성 발효 균주를 선정하고, (2) 균주 특성을 분석하여 (3) 기능성 및 효능을 검증하고, 

(4) 발효 종균 생산 공정을 표준화하여 (5) 고부가가치 기능성 식품을 개발 및 출시함(매출액 

창출)

[정량목표]

Ÿ 전략미생물 해독 6건, 유용 유전자원 확보 9건

Ÿ 개발된 스타터의 프로바이오틱스 기능을 입증할 SCI급 논문 7편 이상 게재

Ÿ 특허 3건 이상 출원 및 3건 이상 등록

Ÿ 프로바이오틱스 특성을 가진 김치유산종균을 사용하여 기능성 김치개발 3건 이상 및 1건 

이상 상품화

Ÿ 프로바이오틱스 개별 인정위한 임상시험용 김치유산종균 균주 개발 1건 이상

나. 세부목표

¡ 마이크로바이옴 기반 in vitro 스크리닝을 통한 기능성 미생물 균주 탐색 및 확보

Ÿ 김치 및 장내 세균으로부터 프로바이오틱스 기능을 가진 유산균 선별

Ÿ 김치 환경에 적응한 산/담즙 내성 프로바이오틱스 후보 균주군 확보

Ÿ 프로바이오틱스(장 건강, 간 건강, 정신 건강 등) 특성 유산균 선별

Ÿ 선정 균주 특성, 유전체 구조 및 대사체 분석

¡ 기능성 유전자/물질 분석, 발효공정 최적화(개량) 및 표준화

Ÿ 우수한 발효능과 기능성을 가진 김치발효용 스타터균주를 개발하기 위해 김치환경에 최적

화된 균주로 개량

¡ 유용성(기능성), 안정성, 안전성 등 평가 및 검증

Ÿ 장 환경에서 미생물/미생물, 미생물/상피세포, 식품/미생물 상관관계 분석

Ÿ 동물효능평가를 통해 장내 유산균 증식, 유해균 억제, 배변활동 원할 기능 등 프로바이오

틱스 효능 검증

¡ 고부가가치 기능성 식품 상품화



- 11 -

2. 연구개발과제의 수행 과정 및 수행 내용

2-1. 제1 세부과제 연구결과

2-1-1. Microbiome 기반 유산균 확보

¡ L. mesenteroides DRC 1506을 대조군으로 저 산생성, 고생육 후보균주 탐색

- 선행연구를 통해 종균과 같이 첨가해 동시발효가 가능한 후보 균주로 Lb. plantarum을 선정 총 

33개의 균주를 확보

- 실험실 기 분리균주 11종 확보

- 총 43개의 후보 유산균 확보

¡ 상업용 프로바이오틱스의 김치 효용성 검증

- 상업용 probiotics를 이용하여 김치 효용성을 시험한 결과, 김치 유산균과 비교 시 생육과 pH 

및 유기산 생성량에서 큰 차이가 없었음.

- 상업용 probiotics 균주도 김치 환경에서 적응이 가능한 것으로 보여지나 sensory test결과에서 

좋지 못한 결과를 얻음

2-1-2. 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 (장 건강)

¡ Selective medium (color medium) 을 통한 산 생성 확인

- Bromocresol green을 사용한 M5 medium : 산 생성 시 blue -> yellow

- Plate count agar with BCP (bromo cresol purple) : purple -> yellow

- MRS medium with 2% CaCO3 : colony 주변 투명 환을 생성하는 결과를 얻음

- 시험한 모든 균주에서 산 생성을 보여 산 생성량을 비교하는 것이 필요

¡ Simulated kimchi medium (SKM) 환경에서 후보 유산균 생육확인

- 10℃, 37℃ 모두 SKM 배지에서 DRC1506보다 Lb. plantarum이 더 빠른 성장속도를 보임

- 동일한 속의 균주라도 분리원에 따라 다른 성장을 보임

- 각 균주별 유기산 생성량에 차를 보여 cell number당 lactic acid 생성 비교가 필요

¡ 후보 균주의 장내 안정성 평가

- 장 상피세포 부착능을 평가한 결과, Lb. plantarum CBNU1810 균주가 LGG보다 높은 

부착능을 보여 프로바이오틱스 후보 균주로 사용가능할 것으로 기대됨

2-1-3. 식약처 고시형 17종 프로바이오틱스 김치 적용 우수 종 선정

¡ SKM media 환경에서의 적용 및 분석

- 최적온도에서 5종 성장

- 저온에서 3종 성장하였고 이외의 종들은 성장하지 않음

¡ 김치 적응 균주의 실제 김치 적용 및 상업균주와의 관능평가 비교

- 관능 평가 결과 상업균주가 가장 좋았고 이와 평가가 비슷한 2종(Lactobacillus fermentum, 

Lactobcaillus reutri) 선정

¡ 고시형 5종 적용 김치 대사산물 분석

- H-NMR 분석 결과 DRC 균주와 비슷한 발효 패턴으로 보이는 Lactobacillus fermentum, 

Lactobcaillus reutri 종으로 결정

2-1-4. 프로바이오틱스 우수 후보 발굴(장 건강)

¡ 후보 프로바이오틱스 균주 분리 및 library 구축

- Lb. fermentum: 막걸리와 구강에서 14균주 분리

- Lb. reuteri: Sourdough, 모유 분변에서 20 균주 분리



- 12 -

- Le. mesenteroides: 분변에서 8균주 분리

¡ in vitro 안정성 및 항염증 분석

- 산담즙 내성 및 장상피세포 부착능 평가

- NO assay를 통한 항염증 활성 평가

- 안정성 및 면역 활성 우수 균주 선정(총 12균주)

2-1-5. 장건강 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 

¡ 안전성 분석 

- 장건강 후보 6종 유산균은 용혈능과 바이오제닉아민 유전자를 보유하고 있지 않아 안전한 

것으로 판단됨 

¡ 항산화 활성 분석 

- L. fermentum 16, L. reuteri 13, 14는 LGG와 유사한 항산화 활성을 보임

¡ In vitro 항염증 활성 분석

- NO test: 모든 장건강 후보 균주는 NO를 억제함

- RT-qPCR: 모든 장 건강 후보 균주는 iNOS, COX-2의 발현양을 억제함

- Cytokine: L. fermentum 16, L. reuteri 13, 14는 LGG보다 더 높은 항염증 활성을 보임

▶ 결론적으로 장 건강 후보 유산균 6종 중 L. fermentum 16, L. reuteri 14는 동물실험 

최종균주로 선발됨 

¡ In vivo (동물실험)-장 건강 프로바이오틱스 항염증 활성 검증  

- DSS 유도 대장염 마우스 모델 설계 

- L. fermentum 16, L. reuteri 14의 대장염 억제 효능 분석 진행 

▶ L. reuteri 14의 대장염 완화 및 억제 효능 분석 완료 

2-1-6. 장 건강 프로바이오틱스의 김치 적용 가능성 분석 

¡ DRC1506과 장 건강 후보 균주 사이의 공동배양  

- L. fermentum 16, L. reuteri 14은 DRC1506 성장에 큰 영향을 미치지 않음 

¡ 김치묘사배지에서의 성장률 확인 

- L. fermentum 16, L. reuteri 14은 실온에서 DRC1506보다 더 높은 성장률을 보이며, 

저온에서도 성장함 

¡ 장/간/정신 건강 유산균을 접종한 다양한 김치의 품질특성 분석 

- 배추김치, 동치미김치, 나박김치를 제조하여 pH, 총산도, NMR, GC/MS를 통한 대사산물 

분석과 관능평가를 수행함

▶ 결론적으로 L. fermentum 16, L. reuteri 14은 DRC1506와 가장 유사한 발효 패턴을 보임 

2-1-7. DRC 1506 균주 산업화 연구

¡ 김치 환경 스트레스 적응 돌연변이 균주 제작 

- 산(pH, 젖산) 내성 균주 개발

- 저온 스트레스 내성 균주 개발
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2-2. 제1 협동과제 연구결과

2-2-1. 프로바이오틱스 우수후보 균주 발굴 및 유전체 서열분석

¡ 균주 및 유전체 정보 확보

- 선행연구에서 Lactococcus laffinolactis Wikim0068를 비롯한 약 30여종의 김치유래 유산균 

확보

- ㈜대상(제2협동)에서 균주 Lactiplantibacillus plantarum DSR J266 & Lactobacillus brevis 

DSR J301의 유전체 정보 전달받음

¡ 유전체 정보 분석

- Lactococcus laffinolactis Wikim0068의 유전자와 실제 대사물질(비타민)의 발현 검증, 

아미노산 대사관련 유전자 분포도 작성, 다양한 탄소원을 이용한 대사경로 예측

- Lactiplantibacillus plantarum DSR J266와 Lactobacillus brevis DSR J301를 이용하여 

항생제 저항성 유전자 분석(확인되지 않음), bacteriocin 생산 관련 유전자 확인(J266 

균주에서만 확인됨)

- Lacticaseibacillus paracasei CBA3611과 Lactobacillus casei group에 속하는 32개 균주의 

유전체 정보를 취합하여 비교유전체 분석

▶ CBA3611 균주의 기능성 프로바이오틱스 및 김치종균으로서의 가능성 예측

2-2-2. 프로바이오틱스 우수 후보 발굴(정신건강)

¡ 균주 기본 정보 확보

- 유전체 분석을 통해 GABA생성 유전자 유무 확인

- 신경전달물질(GABA, taurine)의 생성량 측정

- QGP-1(enterochromaffin 세포주 중 한 종류) 세포와 선정된 균주들과의 공배양으로 

5-HT(5-hydroxytryptamine, serotonin) 생성유도 측정

▶ 트립토판 대사관련 유전자의 발현 빈도 탐색, pathway 구성

2-2-3. 마우스모델을 이용한 균주효능 검증(정신건강)

- 인지기능 저하 마우스 모델 설계 

- 인지기능개선(정신건강) 기능성 프로바이오틱스 균주를 이용한 동물실험 수행: 

행동실험(Y-maze, fear conditioning test), 혈액 내 세로토닌 함량측정

▶ 유산균 섭취로 인해 정신건강 개선 효능 확인

2-2-4. 마우스모델을 이용한 균주효능 검증(간건강)

¡ 균주 확보

- 제 2협동에서 발굴한 균주 2종(Lactiplantibacillus plantarum DSR J266, Lactobacillus 

brevis DSR J301)을 대상으로 실험을 진행

¡ 마우스모델을 이용한 균주효능 검증

- 알콜성 간손상 마우스 모델 설계

- 알콜성 간손상 예방 기능성 프로바이오틱스 균주를 이용한 동물실험 수행: 혈액내 간수치, 

염증성 cytokine측정, 간 조직 내 지방 축적정도, 장내미생물 변화 확인, 장내 미생물 

기능적 유전자 변화 예측

▶ 유산균 섭취를 통해 알콜성 간손상 예방 및 장내 미생물 개선 효능 확인

2-2-5. 기능성 프로바이오틱스 유전체 데이터베이스 구축

¡ 유전체 분석 균주정보 확보 
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- 대표적인 식품 및 인체유래 유산균 100종(Bifidobacterium, Lactobacillus, Leuconostoc, 

Pediococcus, Streptococcus, Weissella)을 선발하여 유전자 정보 확보

- 세부적으로는 기능성 물질 생성(GABA, short chain fatty acid 생산 유전자), 스트레스 

저항성(저온·저pH저항성 유전자), 장내 정착능(exopolysaccharide 생산, sortase 유전자 

등)관련 유전자 정보로 데이터베이스 구성

2-3. 제2 협동과제 연구 결과

2-3-1. 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 (간 건강)

¡ 김치 유래 유산균 분리

- 시판 김치, 재래식 김치, 별미 김치 등 다양한 김치로부터 유산균 분리

- 김치 유산균 500종 이상 분리

¡ 내산성, 내담즙산 균주 선별

- pH 3.0 2시간 처리 후 생존율 60% 이상 유산균 분리

- Oxgall 1% 2시간 처리 후 생존율 60% 이상 유산균 분리

- 내산성, 내담즙산 균주 18종을 분리

¡ 알코올 분해성 활성 측정

- alcohol dehydrogenase 및 acetaldehyde dehydrogenase 활성 측정

- 알코올 분해 균주 3종을 분리

¡ 알코올성 간질환 세포 모델에서 효능 균주 선별

- 알코올 유래 염증성 사이토카인(TNF-α, IL-6, IL-8) 억제 활성 유산균 선별 

- 간 기능 개선 균주 2종을 선발

2-3-2. 후보균주 생산기술 최적화

¡  간기능 개선 균주 최적 배양조건 수립

- MRS 배지를 변형하여 선별한 기능성 유산균의 적합한 배지 조성 개발

- 변형된 MRS 배지에서의 생육 패턴 확인 

- 최적 배양 배지 개발

2-3-3. 후보균주 종균 특성 분석

¡ 후보균주(간, 정신 건강) 발효 품질 분석

 - 간 건강 후보 균주 2종을 맛김치에 적용하여 비교적 관능 품질이 우수한 균주 1종 선별

 - 선별한 간 건강 후보 균주 1종과 정신 건강 후보 균주 1종을 스타터로 첨가한 맛김치의 발효 

품질 비교  

¡ 후보균주 기능성 김치 시제품 제작

 - 후보균주 2종 적용 맛김치 제조

 - 후보 균주 2종의 최적 맛김치 배합비 개발

2-3-4. 기능성 김치 적용 김치 개발 및 발효 품질 안정화 

¡ 기능성 유산균 별 김치 컨셉 조사 

- 기능성 유산균 별 나박물 김치 및 동치미 관능 비교 결과 장건강 균주(Lb. reuteri14)에서의 

선호도가 높게 나타남

- 500명 소비자 대상 기능성 컨셉별 김치 조사결과 

장건강-백김치: Lb. reuteri 14
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  간건강-동치미: Lb. brevis DSR 301

  정신건강-물김치: Lb. paracasei CBA3611)로 결정함

¡ 김치 시제품 제조 및 품질 모니터링

- 장/간/정신건강 컨셉별 김치 제조 및 우점율, 대사체, 향미 분석 진행중

- 김치 3종 소비자 관능평가 진행 중 

2-3-5. 후보균주 종균 NABIC 등록 

¡ 간 건강 후보균주 2종(Lb. brevis DSR 301, Lb.platarum DSR 266) 전장 유전체 분석

2-3-6.  간, 장, 정신 건강 후보 유산균 적용 김치 중 상품성이 가장 우수한 김치 선별

¡ 선별된 기능성 김치의 대량 생산을 위한 제조 공정 개발

: 3차년 소비자 조사결과 컨셉 및 관능결과  ⇒ 장건강/백김치 선정

- 백김치 종균별 제조 및 관능 테스트 

2-3-7. 유산균 Starter 김치 산업적 생산 최적화

¡  백김치 적용  대량 생산라인 적용 테스트 : Lb. reuteri 14

-  종균배양 최적화 및 김치 접종농도 설정 

  종균 배양 공정 개발 하여 산균 Starter 활성 온도, 시간 관리 기준 확

¡ 대량생산제품 품질 안정화 

- 김치유산균의 산업적 적용을 위한 특성연구 및 최종 선발된 장건강 유산균 Lb. reuteri 14 균주 

현장 생산라인 적용 백김치 품질은 발효품질, 대사산물, 향기분석, 우점율, 관능 소비자 조사함  

  

2-3-8. 프로바이오틱스(장건강 LBRE14균주) 김치개발 및 상품화

¡ 장건강 LBRE14균주 기능성   

- LBRE14는 식품에 사용하기에 안전하며, 산 담즙 내성 및 부착능 우수, 항염증 활성 및 항산화 

활성이 우수함 

¡ 김치 컨셉 적합도 및 관능평가 

- 장건강 김치 필요성 요구되며,  배추김치가 어울리는것으로 조사됨 

- 장건강 유산균 적용 백김치(변경)가 종합선호도 및 종합기호도 유의성 있게 높게 나타남

- 외관, 식감, 맛 모두  장건강 유산균 적용 백김치(변경)가 높게 나타남

¡ 백김치 적용 생신라인 적용 품질 

- 발효품질, 대사산물, 유통품질, 관능평가 모두 안정적으로 나타남 

¡ 백김치 상품화

- 장건강  유산균  LBRE1균주 백김치 생산적용, 제품리뉴얼 완료  
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3. 연구개발과제의 수행 결과 및 목표 달성 정도

3-1. 연구수행 결과 

 

3-1-1. 제 1세부과제 수행 결과

(1) Microbiome 기반 유산균 확보

○ DRC1506을 대조군으로 저 산생성, 고생육 후보균주 탐색

- Leuconostoc, Lactococcus, Lactobacillus 속을 포함하여 총 43개의 후보 균주를 확보

- 상업적 probiotic 균주를 분리하기 위해 시판되는 요구르트를 준비하여 50㎕ 시료를 0.85% 

NaCl용액 450㎕에 희석한 다음 0.85 NaCl에 반복하여 10^-6 까지 희석. 희석된 용액을 

BPB(bromophenol blue)를 첨가한 MRS 고체배지에 spreading하여 37℃ 혐기조건하에서  

48시간 배양. Morphology가 다른 단일 colony를 취하여 액체 MRS 배지에서 48시간 배양하

여 균주를 얻음(Lb. fermentum, Lb. plantarum, Lb. rhamnosus, Streptococcus 

thermophilus, Lb. casei)

<표3-1> 마이크로바이옴 기반 확보 유산균

- SKM medium 환경에서 probiotics의 생육을 확인하기 위해 서로 다른 종을 가진 균주를 이

용하여 온도별(37℃, 10℃) 성장 곡선, pH 및 유기산 생성량을 측정함

- 성장 곡선 실험은 SKM (Standard kimchi media) 용액에 24시간 전배양한 균체를 1%접종하

여 37℃에서 24시간까지 배양하여 3시간마다, 10℃에서 48시간까지 배양하여 12시간마다 

O·D600nm를 측정하였고, 생균수는 37℃에서 24시간까지 배양하여 12시간마다, 10℃에서 48

시간까지 배양하여 24시간마다 생균수를 측정하여 온도 별 생육을 확인

- 상업용 probiotics 균주의 성장 곡선과 생균수를 측정한 결과, Le. mesenteroides와 비교해

서, 모든 균주가 SKM 배지에서 37℃에서 잘 자랐지만, 10에서는 Lb. plantarum이 SKM 배

지에서 빠르게 성장, 분리한 다른 균주는 10℃에서 성장이 느린 것으로 관찰됨

Source # Identification Source # Identification

Control
1 Le. mesenteroides DRC 1506

Laphet

21 Lb. plantarum CBNU1819

2 Lb. plantarum ATCC 14917 22 Lb. plantarum CBNU1820

EFEL 

isolates

3 Le. citreum CBNU1801 23 Lb. plantarum CBNU1821

4 Lc. lactis CBNU1802 24 Lb. plantarum CBNU1822

5 Le. citreum CBNU1803 25 Lb. plantarum CBNU1823

6 Lb. plantarum CBNU1804 26 Lb. plantarum CBNU1824

7 Lb. brevis CBNU1805 27 Lb. plantarum CBNU1825

8 Le. holzafelii CBNU1806 28 Lb. plantarum CBNU1826

9 Le. lactis CBNU1807 29 Lb. plantarum CBNU1827

10 Le. mesenteroides CBNU1808 30 Lb. plantarum CBNU1828

11 W. cibaria CBNU1809 31 Lb. plantarum CBNU1829

Gut

12 Lb. plantarum CBNU1810 32 Lb. plantarum CBNU1830

13 Lb. plantarum CBNU1811 33 Lb. plantarum CBNU1831

14 Lb. plantarum CBNU1812 34 Lb. plantarum CBNU1832

15 Lb. plantarum CBNU1813 35 Lb. plantarum CBNU1833

16 Lb. plantarum CBNU1814

Daesang

36 Lb. plantarum DS1801

17 Lb. plantarum CBNU1815 37 Lb. plantarum DS1802

18 Lb. plantarum CBNU1816 38 Lb. plantarum DS1803

19 Lb. plantarum CBNU1817 39 Lb. plantarum DS1804

20 Lb. plantarum CBNU1818 40 Lb. plantarum DS1805

41 Lb. plantarum DS1806

42 Lb. plantarum DS1807

43 Lb. plantarum DS1808
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<그림3-1> Probiotics 후보균주의 성장 곡선 및 생균수

- pH 및 유기산 측정은 SKM (Standard Kimchi media) 용액에 24시간 전배양한 균체를 1% 

접종하여 37℃에서는 24시간까지 배양하였고, 10℃에서는 48시간까지 배양한 뒤 3mL씩 샘

플링하여 pH와 유기산을 측정하였다. 유기산은 lactic acid를 standard 물질로 사용 하였고, 

Agilent Infinity 1260 HPLC 분석기계를 이용하여 조건은 컬럼: Aminex HPX-87H 용매: 

0.008N H2SO4 , 유속: 0.6 mL/min, 온도: 40℃, UV wavelength: 215mm 및 Injuction 

volume: 20μl 하에서 수행

- pH와 lactate를 측정하여 변화 값을 나타낸 결과, Le. mesenteroides와 비교하여 37℃에서 

모든 probiotics 균주의 pH 변화량이 컸지만, 10℃에서는 Lb. plantarum만이 pH 변화가 급

격하게 나타나고, 이 외의 균주들에서는 pH 변화량이 적은 것이 관찰됨. Lactate 총량은 3

7℃에서 대부분 균주가 많은 산을 생성하였지만, 10℃에서는 Lb. plantarum만이 많은 산을 

생성하였고 나머지 균은 적게 산을 생성하였음

① 37℃

② 10℃

<그림3-2> Probiotics 균주의 pH 및 유기산 생성량
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- Sensory test는 배추 500g을 기준으로 배추를 8% 소금물에 15시간 동안 절인 뒤, 무 16.5g, 

부추 25g, 생강 2g, 마늘 8g, 고춧가루 16g, 액젓 18g, 전분 16g을 넣은 김치를 제조하여 

상업용 probiotics 균주를 1%씩 접종하여 25℃에 숙성 시킨 뒤, pH가 4.5 도달하면 4℃에 

보관하여 sensory test를 진행함. Control은 균을 접종하지 않은 김치로 설정

- 종합적 평가로 보았을 때, 김치 맛은 control과 Le. mesenteroides가 가장 좋았고, 대부분의 

상업용 probitics를 접종한 김치에서는 평가가 좋지 못하였음

- 유제품이 분리원인 상업용 probiotics를 이용하여 김치 효용성을 시험한 결과, 김치 유산균과 

비교하여 생육에서도 큰 차이가 없고, pH 및 유기산 결과에서도 일정 산도를 생성하는 것으

로 보아 상업용 probiotics 균주도 김치 환경에서 적응이 가능한 것으로 보여짐. 그러나, 

sensory test 결과에서 control로 사용한 Le. mesenteroides보다 낮은 평가를 보임

- 결과적으로, 동물성 source에서 분리한 probiotics를 식물성 source에 적용 시 잘 적응은 할 

수는 있으나, 맛이나 향기에서는 맞지 않은 것으로 보임

<그림3-3> 상업용 probiotics를 starter로 제조한 김치의 sensory test

(2) 프로바이오틱스 우수 후보 발굴

○ Selective medium (color medium) 을 통한 산 생성 확인

- 저 산 생성 균주를 선발하기 위해 bromocresol green을 사용한 M5 medium : 산 생성 시 

blue -> yellow로 배지색이 변화, plate count agar with BCP (bromo cresol purple) : 산 

생성 시 purple -> yellow로 배지색이 변화, MRS medium with 2% CaCO3 : colony 주변 

투명 환 생성하는 원리를 이용하여 각 후보균주의 산 생성량을 비교함

- 사용한 배지의 조성은 <표3-2>와 같음

M5 Plate count agar with BCP MRS medium with 2% CaCO3  
Component g/L Component g/L Component g/L

Tryptone 10
Peptic digest of animal 

tissue
5 Proteose peptone 10

Yeast extract 5 Yeast extract 2.5 Beef extract 10

Fructose 2.5 Dextrose 1 Yeast extract 5

KH2 P04 2.5 Polysorbate 80 (Tween 80) 1 Dextrose 20

Tween 80 1 L-Cysteine 0.1 Polysorbate 80 1

L-Cysteine HCl 0.5 Bromo cresol purple 0.040 Ammonium citrate 2

MgSO4 7H2O 0.2 Agar 15 Sodium acetate 5

MnS04 1H 2O 0.05 Magnesium sulphate 0.1

Calcium pantothenate 0.01 Manganese sulphate 0.050

Bromocresol green 20mL Dipotassium phosphate 2

Agar 20 Caco3 20

Agar 12

pH 6.5 Final pH (at 25℃) 6.8±0.2 Final pH (at 25℃) 6.5±0.2

<표3-2> color medium 조성
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A. M5 medium                            B. plate count agar with BCP

      

C. MRS medium with 2% CaCO3  

<그림3-4> Color medium을 통한 산 생성 비교

- 시험한 모든 균주에서 산 생성을 보였으나, 각 균주에 따른 차이를 시각적으로 한눈에 판단 

할 수 없어 균주별 산 생성량을 정량하여 비교할 필요가 있음

○ SKM medium 환경에서 후보 유산균 생육확인

- 후보 유산균 생육확인을 위해 분리원이 서로 다른 Lactobacillus plantarum 균주들의 온도별 

(37℃, 10℃) 성장 곡선, pH 및 유기산 생성량을 측정함

- 성장 곡선 실험은 SKM (Standard Kimchi Media) 용액 25mL에 24시간 전배양한 균체를 1%

접종하여 37℃에서는 24시간까지 배양하여 3시간마다, 10℃에서는 48시간까지 배양하여 6

시간마다 O·D600nm를 측정하여, 온도 별 생육을 확인함

- 모든 Lb. plantarum 균주의 성장 곡선을 측정한 결과, Le. mesenteroides와 비교해서, 장내 

및 김치에서 분리한 균주는 SKM 배지에서 37, 10℃에서 빠르게 성장하였지만, Laphet에서 

분리한 균주는 37, 10℃에서 성장이 느린 것으로 나타남

 37℃

< Group A > < Group B > < Group C >

 10℃

< Group A > < Group B > < Group C >

* 분리원에 따라 group을 나눔; GroupA : Laphet, GroupB : human faece, GroupC : Kimchi

<그림3-5> Lactobacillus plantarum의 성장 곡선
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- pH 및 유기산 측정은 SKM (standard kimchi media) 용액 25mL에 24시간 전배양한 균체를 

1% 접종하여 37℃에서는 24시간까지 배양하였고, 10℃에서는 48시간까지 배양한 뒤 3mL

씩 샘플링하여 pH와 유기산을 측정. 유기산은 lactic acid를 standard 물질로 사용 하였고, 

Agilent Infinity 1260 HPLC 분석기계를 이용하여 조건은 컬럼: Aminex HPX-87H 용매: 

0.008N H2SO4 , 유속: 0.8 mL/min, 온도: 40℃, UV wavelength: 215mm 및 Injection 

volume: 20μl 하에서 수행

- 모든 Lb. plantarum의 pH를 측정하여 변화 값을 나타낸 결과 37℃, 10℃ 에서는 pH가 각각 

1.5~2.5, 0.2~1.6 차이가 있었다. 그리고 Le. mesenteroides와 비교해서, 장내 및 김치에

서 분리한 균주는 SKM 배지에서 pH 변화량이 컸지만, laphet에서 분리한 균주는 pH 변화량

이 적은 것으로 나타남

① 37℃           ② 10℃

<그림3-6> Lactobacillus plantarum의 pH 변화

 ① 37℃            ② 10℃

<그림3-7> Lactobacillus plantarum의 organic acid/O.D 분석

- 모든 Lb. plantarum의 유기산(Lactic acid)을 측정하여 O.D를 나눈 결과 37℃에서 Le. 

mesenteroides와 비교하였을 때, Lb. plantarum DS1803, DS1801 균주가 cell 당 유기산 

생성량이 적은 균으로 관찰되었고, 10℃에서는 Lb. plantarum DS1802, DS1806, DS1803

이 평균 30mM/cell로 유기산 생성량이 비교적 적은 것을 관찰함

_ Lb. plantarum JS 1-9균주와 김치 유산균은 저온에서 성장이 가능한 김치 스타터로 높은 후

보로 판단됨. 특히 Lb. plantarum DS1803, DS1801, DS1802, DS1806은 산을 적게 내는 

김치 스타터 후보 균주로 판단됨

○ 후보 균주의 장내 안전성 확인

- 기능성 연구에 앞서 유산균의 장내 생존력 및 안정성을 관찰하기 위해 확보한 여러 후보 프

로바이오틱스 균주들의 장 상피세포 부착능 평가 실험을 진행함

- 장 상피세포 부착능을 평가하기 위해 폴리스틸렌 막(polystylene membrane)처리가 된 well 

plate를 사용하여 인간 대장암에서 유래한 세포주인 Caco-2 세포를 monolayer로 기른 후 

장 상피와 유사한 환경을 조성하여 실험에 사용. 그 위에 108까지 배양한 균주를 접종하고, 

2시간 동안 배양 후 cell monolayer에 붙은 균을 계수하는 방법으로 후보 균주의 장내 안정

성을 비교함
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- 실험에 사용한 균주 대부분이 대조군으로 사용한 LGG (Lb. rhamnosus GG) 보다 장 상피세

포 부착능이 낮은 것으로 관찰됨. 그 중 Lb. plantarum CBNU1810 균주가 LGG보다 높은 부

착능을 보여 프로바이오틱스 후보 균주로 사용가능할 것으로 기대됨. 이 외의에도 시험한 균

주들 중에서 비교적 높은 부착능을 보인 몇 가지 균주를 선정하여 다음 기능성 평가를 위한 

후보 균주로 사용할 예정

  

<그림3-8> 후보 균주의 장 상피세포 부착능 분석 결과

▶ 최종적으로 산 생성량이 적고, 김치에서 생육이 가능한 균주를 screening 한 후, 프로바이오

틱스로서 장내 안정성을 평가하여 총 3종(Lb. plantarum DS1803, Lb. plantarum 

CBNU1811, Lb. plantarum DS1802)의 균주를 선발함

(3) 고시형 17종 프로바이오틱스 균주 확보 및 김치 적합성 분석

○ 식약처에서 승인한 고시형 17종 균주들을 확보 후 상업균주 DRC 1506 비교

- 균주들은 농촌진흥청(KACC), 생물자원센터(KCTC) 에서 분양을 받았으며 17종 균주의 이름

과 조건은 표와 같음

  <표3-3> 마이크로바이옴 기반 확보 유산균

번호 균주명 실험실 확보 균주 최적 온도 

0 Leuconocstoc mesenteroides DRC 1506 30 ℃

1 Lactobacillus fermentum KACC11441 37 ℃

2 Lactobacillus plantarum KACC11451 37 ℃

3 Lactobacillus reuteri KACC11452 37 ℃

4 Lactobacillus rhamnosus KACC11953 37 ℃

5 Lactobacillus paracasei subsp. paracasei KACC12361 30 ℃

6 Lactobacillus casei KACC12413 30 ℃

7 Lactobacillus helveticus KACC12418 37 ℃

8 Lactobacillus acidophilus KACC12419 37 ℃

9 Lactobacillus delbruechii sub. bulgaricus KACC12420 37 ℃

10 Lactobacillus gasseri KACC12424 37 ℃

11 Lactobacillus salivarius KACC10006 37 ℃

12 Lactococcus lactis KACC13877 30 ℃

13 Streptococcus salivarius subsp. thermophilus KACC11857 37 ℃

14 Bifidobacterium animalis ssp. lactis KACC16638 37 ℃

15 Bifidobacterium breve KACC16639 37 ℃

16 Bifidobacterium bifidum KACC20601 37 ℃

17 Bifidobacterium longum KCTC3128 37 ℃

○ 고시형 17종 프로바이오틱스의 김치 효용성 검증

- 고시형 17종 균주가 김치 환경에 적응하여 성장하여 생육 확인하기 위해 SKM medium 환경

에 접종하여 적정 온도(37℃), 저온(15℃)에서 성장 곡선 및 pH 측정함

- 실험은 적정 온도에서 24시간동안 2시간 마다, 저온에서 5일 동안 1일 마다 600nm에서 흡

광도 및 pH 측정함

- 측정 결과 Le. mesenteroides와 비교해서 최적 온도에서는 Lb. reuteri, Lb fermentum, Lb. 

rhamnosus, Lb. paracasei, Lb. salivarius이 자랐고 저온 에서는 Lb fermentum, Lb. 

paracasei이 성장 추세를 보여졌지만, 이들을 제외한 균주는 성장하지 않은 것으로 보임
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- 김치 적응 가능한 균주를 총 5종 균주(Lb. reuteri, Lb fermentum, Lb. rhamnosus, Lb. 

paracasei, Lb. salivarius)로 선정하였고 이들을 김치 스타터로 사용하여 실제 김치에 접종

하여 다음 실험을 진행하였음

- 처음 pH에서 적정 pH까지 약 2일에서 5일정도 걸렸고 약 pH 4.7까지 떨어지는 것을 확인하

고 3℃에서 보관하였고 모든 김치가 적정 산도가 되면 관능평가를 실시하였음

<표3-4> 스타터 적용 김치 pH 변화

번호 구분 균 출처
pH

0일 1일 2일 3일 4일 5일

1 Leuconostoc  mesenteroides DRC 1506 대상 5.46 5.31 4.92 - - -

2

Lactobacillus

fermentum

충북대

5.44 5.4 5.21 4.69 - -

3  reuteri 5.54 5.41 5.34 4.88 - -

4 rhamnosus 5.44 5.46 5.37 4.9 - -

5 paracasei sub. paracasei 5.61 5.43 5.38 5.14 4.72 -

6  salivarius 5.72 5.5 5.36 5.13 4.76 -

- 비교군은 Le. mesenteroides와 비교하였고 조건은 스타터 첨가 후 실온에서 보관 뒤 적정 

pH 산도가 되면 저온 보관 후 40명이 관능 평가를 하였음

- 관능평가 결과, 종합적 김치 맛은 Le. mesenteroides가 가장 좋았고, 그 다음으로는 Lb. 

fermentum, Lb. reuteri 순으로 좋았으며 Lb. salivarius가 가장 낮은 평가 점수를 받았음

37℃           

15℃   

<그림3-9> 고시형 17종 probiotics 균주를 SKM medium에 접종하여 

적정 온도(37℃), 저온(15℃)에서 성장 곡선 및 pH 변화

 <그림3-10> 스타터 접종 김치 관능 평가 결과
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- 위에서 접종한 김치로 김치 숙성 발효 후 성분을 각각 비교하기 위해 1H-NMR을 통해 대사 

산물 분석을 하였음.

- 모든 김치에서는 탄소원 glucose와 frucotse와 같은 주요 유리당으로 검출이 되었고, 또한 

알코올과 유기산 성분을 비교 시 ethanol, mannitol, lactate, acetate가 검출된 것으로 보아 

Hetero-type 젖산발효가 일어나는 것을 알 수 있었음

① 탄소원

② 알코올

③ 유기산

<그림3-11> 김치 주요 성분 및 농도

- 1H-NMR 결과를 PCA 분석으로 비슷한 그룹끼리 묶었음

- Le. mesenteroides와 비교하여 Lb. ferementum은 같은 경향으로 발효가 진행되었고, 그 다

음으로 Lb. reuteri가 비슷한 패턴을 보임

<그림3-12> 김치 샘플 성분 PCA 분석 결과

▶ 최종적으로 고시형 17종 중 김치에 적용 가능하고 Le. mesenteroides와 비슷한 발효 패턴

으로 보이는 후보 종으로 Lb. fermentum와 Lb. reuteri가 결정됨
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(4) 프로바이오틱스 후보 종 분리 및 균주 확보 

○ Lactobacillus fermentum 분리

- L. fermentum은 주로 곡물발효식품이나 인체환경에서 분리됨  

- 문헌조사를 토대로 백미 누룩과 인체 구강에서 L. fermentum 균주 분리하였고, ribose을 첨

가한 BPB+MRS를 선택배지로 사용함

- 무증자 백미 누룩에서 10균주, 구강에서 4균주, 총 14종의 L. fermentum을 분리하였음

<그림3-13> Morpholgy 결과

<표 3-5> L. ferementum 분리 결과

분리원 Species Strain name

무증자

백미
Lactobacillus fermentum

2
2-1
2-3
2-4
2-5
2-6
2-7
2-8
2-9
2-10

Saliva Lactobacillus fermentum

HTS1
HTS3
HTS7
HTS9

○ Lactobacillus reuteri 분리

- Lactobacillus reuteri는 사람 분변과 사워도우에서 주로 분리됨

- 문헌을 토대로 여러 가지 샘플(사워도우, 성인 분변, 아기 분변)에서 균주를 분리하였고, 

raffinose를 첨가한BPB-MRS를 선택배지로 사용하였음

- Infant fecal에서 10종, 성인 분변에서 3종, 사워도우에서 7종 분리하여 총 20종의 L. reuteri

를 분리하였음

○ 장내 Leuconostoc spp. 분리

- Leuconostoc spp.는 김치 발효에 중요한 역할을 하지만, 장내 안정성이 낮음

- 장내 생존성이 높은 Leuconostoc spp.를 확보하기 위해 분변에서 인간분변에서 균을 분리하

고 향후 김치 종균으로서의 가능성을 보았음

- Sucrose가 첨가된 BPB-phenyl ethyl alcohol agar를 선택배지로 사용하였음

- RAPD-PCR을 통해 같은 밴드양상끼리 그룹화를 하였음

- 실험결과, 8종의 Le. mesenteroides 이 분리되었음

▶ 결과적으로 최종 분리 균주는 Lb. fermentum: 12 균주, Lb. rueteri: 20 균주, Le. 

mesenteroides 8 균주 분리하였음

<그림3-15> Morphology 결과

<표3-6> Lb. reuteri 분리 결과

분리원 Species Strain name
KACC, KCTC 분양균주 Lactobacillus reuteri LBRE-1

유아분변 Lactobacillus reuteri

LBRE-2
LBRE-3
LBRE-4
LBRE-5
LBRE-6
LBRE-7
LBRE-8
LBRE-9
LBRE-10
LBRE-11

성인분변 Lactobacillus reuteri
LBRE-12
LBRE-13
LBRE-14

메주 Lactobacillus reuteri
LBRE-15
LBRE-16

수수도우 Lactobacillus reuteri LBRE-17

메주 Lactobacillus reuteri

LBRE-18
LBRE-19
LBRE-20
LBRE-21
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(5) 후보 균주 장내 안정성 및 면역 활성 측정

- 분리균주의 장내 생존력 및 안정성을 보기 위해 후보 프로바이오틱스 균주들의 산담즙 내성 

및 장 상피세포 부착능 평가 실험을 진행함

○ 산 담즙 내성 측정

- 장 환경 스트레스 중 산/담즙 내성 측정하기 위해 균주를 전배양 24시간, 본배양 16시간 배

양한 후 0.85% NaCl로 2번 washing하고 남은 균체에 6M HCl을 이용하여 pH 3.0과 2.5로 

조절한 PBS (phospate buffered saline) 완충용액을 처리 한 후 37℃에서 3시간동안 배양하

는 중 90분 간격으로 생균수를 측정하여 비교군은 LGG (Lb. rhamnsosus GG)와 비교

- 산담즙 내성 평가 결과, LGG와 비교시 Lb. fermentum에서는 7종이 비슷하거나 우수한 내성

을 가지고 있었고, Lb. reuteri에서는 모든 균주들이 우수한 강한 내성을 가지고 있는 것으로 

나타남. 마지막으로 Le. mesneteroides에서는 대부분이 산내성이 취약했지만 2균주에서 우

수한 것으로 보임

- 이와 같은 결과로 토대로 스크리닝을 하여 다음 실험을 수행함

<그림3-16> RAPD 결과

<표3-7> Le. mesenteroides 분리 결과

분리원 RAPD group Species
Strain 
name

분변

BPB3-4

Le.
.mesenteroides

LEM-15
P2-3 LEM-16

BPB3-5 LEM-17
BPES-3 LEM-18
BPES-2 LEM-19
BMVT2-4 LEM-20
BP41-3 LEM-21
BP41-2 LEM-22

BMVT3-3S LEM-23
BP31-S LEM-24

① Lb. fermentum 결과

[A] pH 3 [B] pH 2.5 [C] 0.3% Bile salt

<그림3-17> Lb. fermentum 산 담즙 내성 결과

<표3-8> Lb. fermentum 산 담즙 내성 결과
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② Lb. reuteri 결과

[A] pH 3 [B] pH 2.5 [C] 0.3% Bile salt

<그림3-18> Lb. reuteri 산 담즙 내성 결과

 

<표3-9>  Lb. reueteri 산 담즙 내성 결과

③ Le. mesenteroides 결과

[A] pH 3 [B] pH 2.5 [C] 0.3% Bile salt

<그림3-18> Le. mesenteriodes 산 담즙 내성 결과

<표3-10> Le. mesenteroides 산 담즙 내성 결과
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○ 후보 균주의 장내 안전성 확인

- 기능성 연구에 앞서 유산균의 장내 생존력 및 안정성을 관찰하기 위해 확보한 여러 후보 프

로바이오틱스 균주들의 장 상피세포 부착능 평가 실험을 진행함

- 장 상피세포 부착능을 평가하기 위해 폴리스틸렌 막(polystylene membrane)처리가 된 well 

plate를 사용하여 인간 대장암에서 유래한 세포주인 Caco-2, HT-29 세포를 monolayer로 

기른 후 장 상피와 유사한 환경을 조성하여 실험에 사용. 그 위에 108까지 배양한 균주를 접

종하고, 2시간 동안 배양 후 cell monolayer에 붙은 균을 계수하는 방법으로 후보 균주의 장

내 안정성을 비교함

- 실험에 사용한 Lb. fermentum 균주 대부분이 대조군으로 사용한 LGG (Lb. rhamnosus GG) 

보다 장 상피세포 부착능이 낮은 것으로 관찰됨. 그 중 Lb. fermentum 6, 12 균주가 LGG보

다 높은 부착능을 보여 프로바이오틱스 후보 균주로 사용가능할 것으로 기대됨. 또한, Lb. 

reuteri에서는 대부분이 LGG 보다 우수하였지만 상업균주와 비교하여 Lb. reuteri 12번 균주

가 우수하였음. 마지막으로 Le. mesenteroides에서는 Le. mesenteroides 15,16,17,20번 균

주가 높은 부착능을 보여진 것으로 나타나 장 건강 우수후보 균주로 보임

① Lb. fermentum 결과

<그림3-19> Lb. fermentum 장 상피세포 부착능

② Lb. reuteri 결과

<그림3-20> Lb. reuteri 장 상피세포 부착능

③ Le. mensenteroides 결과

<그림3-21> Le. mesneteroides 장 상피세포 부착능
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○ 항염증 활성 측정

- 실험에 사용된 세포주 RAW 264.7 mouse macrophage는 한국세포주은행 (KCLB, Korean 

Cell Line Bank) 에서 분양받아 사용하였음. RAW 264.7 mouse macrophage는 10 % FBS, 

1% antibiotics (100 U/ml penicillin and 100 μg/ml streptomycin)을 함유한 DMEM 배지에

서 5% CO2 incubator에서 37℃로 배양함

- 항염증 활성 측정을 위해 RAW 264.7 macrophage 세포를 2×105 cells/well의 농도로 96 

well plate에 분주하고, 6시간 후 시료 (Heat-killed cell, Lysate cell) 와 LPS 1 μg/mL 

(Escherichia coli 0111; B4) 를 첨가하고 24시간 배양함

- 24시간 후 상등액을 취하여 동양의 griess reagent (Sigma, USA)를 가하고 15분간 상온에서 

반응시킨 후, 540 nm 에서 흡광도를 측정함. 검량선은 sodium nitrite 용액을 이용하여 작성

하였고, 이를 이용하여 배양액의 nitric oxide(NO) 농도를 결정함

- 실험에 사용한 Lb. fermentum, Le. mesenteroids 균주 대부분이 대조군으로 사용한 LGG 

보다 유의미한 NO 억제능을 보이지 않았지만, Lb. fermentum 16번 균주, Le. 

mesenteroids 23균주에서에서 유의미한 항염증 효과를 보임. Lb. reueri의 경우, 대부분이 

NO생성을 억제하였고, 그 중 13, 14 균주에서 가장 높은 항염증 활성을 보임

  ① Lb. fermentum 결과

② Lb. reuteri 결과

<그림3-22> NO 생성 억제 효과 결과 <그림3-23> NO 생성량 결과 

<그림3-24> NO 생성 억제 효과 결과

<그림3-25> NO 생성량 결과 (heat-killed+lysate)
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(6) DRC 1506 산업화 연구

○ 종균 specific barcode 개발

- 우리나라 김치에서 뛰어난 풍미와 우수한 맛의 보존 및 저장기능을 가진 김치유산균

(DRC1506)을 분리하였음. 이 균주는 산의 생성기능이 낮아 보관에 유리하고 이에 대한 유전

체 분석연구를 통해 김치유산균의 김치환경에서 발효 및 기능적 특성을 밝혀내고 이를 토대

로 종균으로 개발 목적을 둠

- L. mesenteroides DRC1506과 L.mesenteroides ATCC 8293의 NCBI blast 

(https://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi)를 이용하여 align되지 않는 contig 부분을 폭 넓

게 종균 특이적인 sequence를 가진 부분으로 보고 1차적으로 screening 함. 이렇게 1차적으

로 screening한 sequence들을 NCBI에서 mega-blast를 통하여 다른 L. mesenteroides를 

포함한 Leuconostoc에서 highly similar sequence가 있는지 비교 분석함 

- 그 결과, 969,480~982,032 사이와 1,306,091~1,315,826 사이에 DRC1506이 다른 

Lecuonostoc과 다른 특이적 부분이 발견되었고, 다른 균과 mega-blast하였을 때도 발견되

지 않았음 이 부분을 L. mesenteroides DRC1506의 특이적인 sequence로 보고 이 

sequence에서 각각 788, 585, 319bp의 primer를 디자인함

- 모든 PCR 수행 template으로는 균주의 gDNA를 추출하여 사용함. 16S rRNA 증폭을 위한 

universial primer (27F, 1492R) 한 쌍과 DRC specific primer 세 쌍으로 Ex taq polymerase

를 이용하여 증폭하였고 이 때 사용한 PCR 조성과 조건은 아래와 같이 진행함. 

- 예비실험 결과, 밴드크기가 큰 16S rRNA의 경우, 밴드가 굵고 진하게 나오고 밴드 크기가 

작은 경우 (319bp) 밴드가 흐리게 나와 이를 일정하게 조절하기 위해 primer의 양을 아래와 

같이 조정함. 전기영동은 1% agarose gel을 사용하여 135V에서 40분 실시함

- 고안한 primer들 중 서로 상보적으로 영향을 주지 않고, Tm (meltingtemperature) 값이 비슷

하며 band의 크기가 서로 유의적인 차이가 나도록 primer 조합을 선택하였고 밴드 크기에 

따라 각 primer의 이름을 788F/R, 585F/R, 319F/R로 명명함

 

③ Le. mensenteroides 결과

<그림3-26> NO 생성 억제효과 결과 <그림3-27> NO 생성량 결과 
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Primer name Primer sequence (5’ to 3’) Amplicon size

788-F TGTCTTTGATAATCCCCATACCA
788bp

788-R CACTAAGCCCTAAGTTAGTAAGTA

319-F AGAGAGCGCTAAAGGTTGGT
319bp

319-R GTTGCTTGTGGTCCCAAATTCT

585-F TCACTTGGCGCATCATACAA
585bp

585-R ACCCACAGAACAAGATGGAGATA

<표3-12> Barcode primer 정보

- Blast를 통하여 찾은 primer후보들이 실제로도 Leuconostoc에서도 잘 작동하는지 확인하기 

위해 후보 primer 3세트와 16S rRNA를 증폭하는 primer 세트를 이용해 Leuconostoc 20종

에서 multiplex PCR을 진행함. 그 결과, 목적하는 밴드의 크기인 788bp, 585bp, 319bp가 

DRC1506에서만 증폭되어 바코드처럼 나타났고 다른 Leuconostoc 19종에서는 증폭되지 않

았음

- 이로써 유전체 분석 데이터를 기반으로 blast를 이용하여 디자인한 primer 3세트가 종균을 

외부유출 및 부당 사용하였을 경우, 이를 추적할 DRC1506 바코드 primer로 이용할 수 있을 

것으로 보임

Composition Volume (μL) Concentration

Ex taq buffer 2

dNTP 1.6

585-F 1 10pmol

585-R 1 10pmol

788-F 1 10pmol

788-R 1 10pmol

319-F 1.5 10pmol

319-R 1.5 10pmol

27F 1 5pmol

1492R 1 5pmol

Template DNA 1 5~20ng

Ex taq 0.4

DW 6

Total 20

<표3-11> PCR 구성 및 조건

Stage 1

Step 1 95℃ 1 cycle

Stage 2

Step 1 95℃

30 cycleStep 2 56.5℃

Step 3 72℃

Stage 3

Step 1 72℃

1 cycle

Step 2 4℃

<그림3-28> Leuconostoc 20종을 이용한 multiplex PCR 
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○ 종균 qPCR용 primer 개발

- 일반적으로 이상적인 qPCR은 100~200bp를 target한다고 알려져 있음. 따라서 바코드 프라

이머를 위해 585bp를 target하는 primer중에서 161bp를 target하는 primer를 새로 디자인하

고 각각 161F, 161R로 명명함

- qPCR 수행을 위해 균주의 gDNA를 추출하여 사용하였음. Glycerol stock으로 보관되어 있는 

DRC1506을 선택배지인 MRS broth배지에서 활성화시킨 후, MRS broth에 1% 접종하여 

30°C에서 24시간 배양하고 각각 0, 3, 6, 12, 18, 24 시간에 gDNA 추출을 위해 배양액 

1mL을 샘플링 하였음 

- 솔젠트 사의 genomic DNA Prep Kit (for Gram(+) Bacteria)를 이용하여 gDNA를 추출하여 

4반복을 진행하고 DNA는 각각 1/10 씩 희석하여 qPCR에 이용되었음. 이 때 qPCR을 위해 

표5와 같이 Bioneer사의 2x SYBR mix 2x greenstar qPCR master mix와 dye를 이용하여 

다음과 같은 조성으로 진행함

- PCR조건은 아래의 그림 2와 같이 50°C에서 5분, 90°C에서 10분 DNA의 denaturation 과정

을 거친 후 15초, 58°C 30초 2step으로 39cycle 진행하였고 그 이후는 melt peak와 curve를 

확인하기 위한 step으로 진행함

- qPCR정량은 C1000 Thermal Cycler and CFX96 Real-time System (Bio-rad, CA, USA)를 

이용하여 진행하였고 정량 결과는 MRS-agar에서 viable cell count를 측정하여 비교하였다. 

qPCR 데이터는 Bio-Rad CFX Manager V 1.5.534.0511 프로그램을 이용하여 분석함

  <표3-13> qPCR을 위한 프라이머

  

Primer Sequence (5’ to 3’)

161-F GGACTTCTAAAGTAACACTCTCA

161bp

161-R CTTCAATAGCTCATTAACTCAGGA

Composition Volume (μL)

DNA template 5

2x SYBR mix

2x Greenstar qPCR master mix
10

161-F 0.5

161-R 0.5

Dye 0.5

DW 3.5

Total 20

 <표3-14> qPCR 구성
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(a) (b)

(c)

   

(d)

   

<그림3-29> 이상적인 qPCR을 나타내는 지표들 (a) standard curve, (b) standard 

CT-value amplicon. (c) melting curve (d) melting peak

 

- 이를 standard curve에 활용하고자 추출한 gDNA는 1/10씩 희석하여 standard curve를 

작성. 이상적인 qPCR standard curve는 R2 값 0.99 이상, primer efficiency는 

90~110%. 

- 본 연구의 stand curve는 R2 값은 0.99, primer efficiency는 92.5%로 측정되어 이로 미

루어보아 적절하게 디자인 되었다고 판단할 수 있었음 (그림 3-28 a, b). 

-  Melting curve 분석 결과를 보면, DRC1506 gDNA는 DNA양에 상관없이 80 °C 부근에서 

denaturation이 일어나는 것을 볼 수 있어 primer가 적절하게 디자인 되었다고 판단할 수 

있음(그림 c, d)

▶ 바코드 primer를 이용하여 개발된 위의 종균을 외부유출 및 부당 사용하였을 경우, 이를 추

적할 수 있게 되었고 개발된 qPCR 방법을 활용하여 발효 식품에 종균으로 이용 시 과학적으

로 이를 정량할 수 있음

○ 스트레스 환경 적응 진화

- 김치 스타터인 Leuconostoc mesenteroides DRC1506가  김치 발효 시 생기는 저온, 젖

산 및 pH에 대한 스트레스 내성을 갖게 적응 진화 유도하여 김치의 저장 기간 동안 균의 

생존력을 높이는 것이 목적임
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① pH ② Lactic acid ③ Low temperature

<그림3-30> 적정 스트레스 유도 설계  

- 초기 스트레스 조건을 잡기 위해 산 내성은 다양한 농도의 젖산(0~10 g/L) 또는 HCl를 

통해 pH(4.2~6.3)를 조정시킨 MRS 액체 배지에 균을 접종하고, 균이 접종된 배지를 

96well 마이크로 플레이트에 한 well당 300ul씩 3번 분주하여 spectrophotometer를 통해 

30℃로 배양하면서 600nm로 1시간마다 흡광도를 측정하여 생장곡선을 작성함 

- 저온 내성은 일반 MRS 액체 배지에 다양한 온도(13~30℃)에서 배양하여 3시간마다 흡광

도를 측정하여 생장곡선을 작성함. 세대 시간이 2~3시간이 되는 스트레스 조건에서 균을 

1.5ml tube에 젖산 첨가 또는 pH가 조정된 MRS 액체배지 1ml를 분주하고 균의 배양액

을 20ul를 접종하여 1일에 한 번씩 계대 배양하여 돌연변이를 유발함. 주기적으로 균의 

비성장속도를 측정하여 적응 정도를 확인하고 스트레스 강도를 높임

- 산 내성 적응 실험 결과 cycle에 따라 최대 균체 농도가 증가했고, 조상 균주 대비 적응

도가 증가한 것이 확인됨. 저온 내성에선 적응도의 변화가 다양한 패턴이 관찰됨

▶ 산 내성 적용 실험 중 가장 적응도가 우수했던 균주를 선발하여 김치 스타터로 사용함으로

써 유통기간동안 유산균의 생존률을 높여 보다 많은 생균의 섭취가 가능해짐

① pH

<그림3-31> pH 스트레스 실험 mutants 결과(4반복)

② Lactic acid

<그림3-32> Lactic acid 스트레스 실험 mutants 결과(4반복)  

③ Low temperature

<그림3-33> 저온 스트레스 실험 mutant 결과(4반복)  
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(7) 장건강 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 

○ Blood agar 배양을 통한 용혈 반응 확인

- 용혈능이 부재한 안전한 균주임을 확인하기 위해, 7% horse blood를 포함한 BHI agar에 선

발 균주를 배양하였으며, 양성대조군으로 Listeria monocytogenes 균을 사용함

- 그 결과, 양성대조군 Listeria 균은 적혈구를 파괴시켜 처리액 주변에 투명한 용혈반응이 나타

났으며, 이와 비교하여 선발 균주 6종은 용혈성이 부재한 것으로 나타남

             

<그림3-34> 선발 유산균 6종 용혈반응 확인 시험 결과

○ Biogenic amine 생성 효소 유전자 보유 여부 

- 아미노산이 탈탄산되어 생성되며, 과다 복용시 인체에 유해하게 작용하는 바이오제닉 아민을 

생성하는 효소(decarboxylase)에 대한 시험으로, PCR 반응을 통해 해당 효소 유전자를 보유

하는지 여부 확인함. 양성대조군은 histidine decarboxylase (hdc) 유전자를 보유한 

Lactobacillus reuteri ATCC 23272와 tyrosine decarboxylase (tyrdc) 유전자를 보유한 

Enterococcus faecalis KCCM 11729으로 사용함

- 그 결과, 각 양성대조군 균주의 PCR 반응 샘플에서 hdc, tyrdc 유전자가 증폭됨을 볼 수 있

으며, 이와 비교하여 선발 균주 6종 해당 바이오제닉아민을 생성하는 탈탄산효소 유전자가 

부재하였음

    

<그림3-35> 선발 유산균 6종 바이오제닉아민 보유 확인 시험 결과

▶ 결론적으로, 장 건강 후보 균주 6종은 용혈능과 바이오제닉아민 유전자를 보유하고 있지 않

기 때문에 식품에 사용하기에 안전한 것으로 판단됨

○ 항산화 활성 측정

- 후보 균주의 항산화 활성을 관찰하기 위해 항산화 활성 측정방법 중 하나인 DPPH assay를 

진행함
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- 균주들을 전배양 24시간, 본배양 16시간 배양한 후 O.D 600nm에서 1.0으로 흡광도를 맞추

고, 0.85% NaCl로 2번 washing하고 남은 균체에 0.85% NaCl을 처리한 Intact Cell (IC), 

0.85% NaCl로 2번 washing하고 남은 균체에 0.85% NaCl을 처리하고, 초음파를 통해 파쇄

한 CFE (Cell Free Extract), 총 2가지의 실험군을 DPPH 용액과 함께 30분간 암실에서 반응

시켜 517nm에서 흡광도를 측정하고 LGG (Lb. rhamnosus GG)와 WCFS1 (Lb. plantarum 

WCFS1)과 비교하였음

- 실험결과, Intact cell은 사용한 Lb. reuteri 13, 14 균주와 Lb. fermentum 16 균주가 양의 

대조군으로 사용한 LGG (Lb. rhamnosus GG)와 유사한 항산화능을 보였으며, cell free 

extract에서는 Lb. reuteri 13, 14 균주와 Lb. fermentum 16 균주가 LGG보다 더 높은 항산

화능을 보였음

○ 항염증 활성 측정: 산화 질소 (nitric oxide, NO) 억제능

- 선발 유산균의 항염증 활성을 분석하기 위해 RAW 264.7 대식세포(2×105 cells/well)에 유산

균 시료 (Heat-killed cell, Lysate cell)와 대장균 유래 lipopolysaccharide (LPS, 1 ug/ml)를 

첨가하여 24시간 동안 자극하여 염증 매개물질인 nitric oxide (NO)를 과다 생성시킨 후, 

griess reaction을 통해 균주의 NO 억제 활성을 측정하였음

- 그 결과, LPS 처리시 NO 농도가 현저히 증가하였으며, NO 합성 효소 저해제인 메틸 아르기

닌 처리는 LPS 처리 군에 비해 용량 의존적으로 NO 생성을 억제하였음 (p <0.001). 또한 

테스트된 모든 열불활성화 균주 (Heat-killed cell)은 LGG, WCFS1과 유사하게 NO를 유의하

게 억제하였지만, 용해물 (Lysate cell)은 억제 활성이 관찰되지 않음

             

<그림3-38> 유산균 시료 (Heat-killed cell, Lysate cell)의 NO 억제능 

<그림3-36> Intact cell 결과 <그림3-37> Cell free extract 결과
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○ 항염증 활성 측정: 염증 관련 유전자(iNOS, COX-2) 발현양 측정   

- 선발 유산균의 항염증 활성을 분석하기 위해 RAW 264.7 대식세포(1x106 cells/well)에 유산

균 시료 (Heat-killed cell, Lysate cell)와 대장균 유래 lipopolysaccharide (LPS, 1 ug/ml)를 

첨가하여 24시간 동안 자극한 뒤, RNA를 추출하고, cDNA를 합성하여 GAPDH, iNOS, 

COX-2 primer를 사용하여 염증 관련 물질의 mRNA 발현양을 측정하였음

- 그 결과, LPS를 자극하지 않은 안정한 상태에서의 RAW 264.7 cell에서 COX-2와 iNOS의 

mRNA 발현은 거의 확인되지 않았지만, LPS 자극에 의해 발현량이 현저하게 증가되었음. 이

에 비하여 테스트된 모든 균주의 열불활성화 시료는 COX-2와 iNOS의 mRNA 발현을 유의하

게 억제하였으며, 그 효과는 양성대조구인 LGG, WCFS1과 유사하였음. 반면, 모든 균주의 

용해물 시료는 iNOS의 mRNA 발현을 유의하게 억제하였지만, LBRE13, LBRE14, LBF13 균

주만이 COX-2 발현양을 유의하게 억제하였음 

① COX-2                                 ② iNOS

<그림3-39> 열불활성화 균주(Heat-killed cell)의 iNOS, COX-2 mRNA 발현양 

① COX-2                                 ② iNOS

<그림3-40> 용해물(Lysate cell)의 iNOS, COX-2 mRNA 발현양 

○ 항염증 활성 측정: Cytokine (IL-10, IL-12) 발현양 측정 

- 선발 유산균의 Cytokine 분비능을 분석하기 위해 ELISA kit를 사용하여 LPS로 유도된 마우스 

대식세포에서 사이토카인의 생산을 측정하여 평가하였음

- 동물 프로토콜은 경희대학교 동물실험윤리위원회 (KHUASP(GC)-19-005)의 승인을 받았음. 

DMEM으로 복막 세척을 통해 7주령의 수컷 Balb/c 마우스로부터 복막 대식세포를 수집하고, 

세포(4x105 cells/ml)에 LPS (1 μg /mL)와 열불활성화 균주로 24시간 동안 자극하였음. 그 

후에 각 웰에서 상등액을 수집하고, ELISA assay kit (R&D systems Mouse DuoSet ELISA 

IL-10 and IL-12, Minnesota, USA)를 사용하여 IL-10 및 IL-12를 측정하였음

- 그 결과, LPS는 염증성 사이토카인인 IL-12를 강하게 유도한 반면 항염증성 사이토카인인 
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IL-10은 영향을 주지 않음. 테스트된 모든 열 불활성화 균주는 IL-12의 발현을 억제하였으

며, IL-10를 유의하게 유도하였음. 특히, LBRE13, LBRE14, LBF16은 LGG보다 더 높은 항

염증 활성을 보임

① IL-12                                  ② IL-10

③ IL-10/IL-12 ratio

<그림3-41> 열불활성화 균주(Heat-killed cell)의 cytokine 분비능

▶ 결론적으로, 장 건강 후보 균주 6종 중 LBRE14, LBF16은 프로바이오틱 특성과 항염증 

특성이 우수하므로 동물실험 최종 균주로 선발되었음

(8) 동물실험을 통한 장 건강 프로바이오틱스의 항염증 활성 검증  

○ DSS-induced colitis mouse model을 이용한 장 건강 프로바이오틱스 효능 검증

- 장 건강 프로바이오틱스 (LBRE14, LBF16)의 항염증 활성을 검증하기 위해 DSS-유도 대장

염 모델을 설계하였음

- 동물 프로토콜은 경희대학교 동물실험윤리위원회(KHGASP-20-134)의 승인을 받았으며,  

BALB/c mice (7~8 weeks, female)에 3% (w/v) DSS (molecular mass36,000~50,000 

Da; MP Biomedical, USA) 용액을 7일 동안 자유롭게 섭취하게 하여 염증을 유도하고, 유산

균 (경구투여, 1x109CFU)을 14일간 투여하며 대장염 완화 및 예방효과를 관찰하였음 

　　　　　　

<그림3-42> 대장염 동물 실험 모델
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○ 임상적 증상 평가: 체중, 질환 활성 지표 (DAI, disease activity index) 점수

- 총 14일의 실험 기간 동안 체중 변화를 관찰하였으며, 초기 체중에 대한 체중 변화를 %로 

계산하여 결과값을 나타냄. 질환 활성 지표 (DAI)의 변화는 Jang et al., 2019의 방법을 참고

하여 체중 감소 (%), 대변 일관성, 대변 내 혈액을 관찰하여 측정하였음 (표3-15)

<표3-15> DAI 점수 측정방법 

   

- 그 결과, 정상대조군에 비해 DSS만을 투여한 그룹은 체중이 4% 감소하였으며, LBRE14를 

투여한 경우 체중 감소를 유의하게 억제함. DAI 점수 평가 결과, DSS 섭취 전에 정상 대조군

은 대장염의 징후를 보이지 않았으며 DSS 섭취 시 시간이 지남에 따라 점수가 증가하였고, 

LBRE14 투여한 경우 DAI 점수가 유의하게 낮아짐

    ① 체중 변화                            ② DAI 점수 변화 

<그림3-43> 체중 변화 및 DAI 점수 변화 

○ 임상적 증상 평가: 대장 길이 

- 실험 15일째에 마우스를 희생시키고, 대장 길이를 측정하였음

- 그 결과, 정상 대조군에 비해 DSS 투여 시 대장 길이가 짧아졌음. LBRE14 투여한 경우 장 

길이가 유의하게 복원되었으며, LBF16을 투여한 경우 유의한 차이가 없었음

① 대장 길이 

   

<그림3-44> 대장길이 측정 결과 
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○ 임상적 증상 평가: 조직학적 변화

- 조직학적 변화 관찰을 위해, distal colon을 10% formaldehyde에 고정하고 hematoxylin와 

eosin (H&E)에 염색하여 광학현미경을 통해 결장 점막 손상 정도를 관찰하였음. 조직학적 변

화는 Wirtz et al. 2017 방법을 일부분 수정하여 염증과 crypt 구조의 손실 점수를 합하여 평

가하였음 (표3-16)

- 그 결과, 정상 대조군에 비해 DSS 투여 시 염증세포의 심한 침투와 거의 모든 intestinal 

gland의손실, erosive area(미란) 등 점막 손상 정도가 높게 나타남. 이에 비하여 LBRE14, 

LBF16 처리시 염증 및 점막 손상이 감소하였으며, 특히 LBRE14-treated DSS group의 조직

학적 점수는 PBS-treated DSS group과 비교하여 유의적으로 낮았음 (p<0.05)

① 조직학적 분석                    ② 조직학적 점수 

<그림3-45> 조직학적 분석 결과 

○ Tight junction protein (E-cadherin, Claudin-3, Occludin) 발현양 측정 

- 대장에서의 Tight junction protein 발현양을 측정하기 위해, 대장조직을 protease inhibitor 

(Quartett)가 첨가된 1X RIPA buffer (50mM Tris-HCL (pH 7.5), 150mM Nacl, 1mM 

EDTA, 20mM NaF, 0.5% NP-40, 1% Triton X-100) 속에서 Tissue lyser (Qiagen)을 사용

하여 조직을 분쇄하였음. 그 후에 원심분리(13000 rpm, 10 min)하여 상층액을 얻고 Braford 

방법을 통해 단백질을 정량하였음. 단백질 시료 20 ug을 8~10% gel에서 전기영동하고, gel

상의 단백질 밴드를 PVDF membrane (Bio-RAD, 1620177)에 이동시켰음. 이후 

E-cadherin (Cell signaling technology, 3195S), Claudin-3 (Thermo Fisher Scientific, 

34-1700), Occludin (Thermo Fisher Scientific, 40-4700)을 1차 항체로 사용하고 

HRP-conjugated anti-rabbit antibody (BETHYL, A120-101P)를 2차 항체로 사용하여 표지

하였으며, 화학 발광 염색법을 통해 단백질 발현양을 관찰하였음 

- 그 결과, 정상대조군에 비해 DSS 투여 시 E-cadherin, Claudin-3의 발현양이 감소됨.  반

Histological score Inflammatory cell infiltration Loss of crypt glands

0 Infrequent, ranged in normal None

1 Mild increase of inflammatory cells in the 
lamina propria

Loss of glands, one third of 
mucosa

2 Moderate increase of inflammatory cells 
in the lamina apropria

Loss of glands, two third of 
mucosa

3 Severe increase of inflammatory cells in 
the lamina propria and submucosa Entirely loss of glands

<표3-16> 조직학적 점수 평가 방법 
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면, LBRE14를 투여한 경우 PBS를 투여한 DSS group과 비교하여 대장조직에서 

E-cadherin, Claudin-3의 발현양을 유의하게 증가시켰으며 (p<0.05), LBF16 처리시유의한 

차이를 나타내지 않음 (p>0.05)

      ① Western blot 분석              ② Tight junction 단백질 발현 정량

 

<그림3-46> 대장조직에서의 Tight junction protein 발현양 측정 결과 

○ 단쇄지방산(Short chain fatty acids, SCFAs) 농도 측정

-  SCFAs 농도를 측정하기 위해 맹장 내용물 90 mg를 PBS 1 mL에 현탁하고 원심분리를 통

해 상층액을 얻은뒤, HPLC 분석을 통해 표 조건하에 SCFAs 농도를 측정하였음

- 그 결과, 정상 대조군에 비해 DSS를 투여한 경우 Lactic acid와 Butyric acid가 유의하게 감

소됨. 반면, LBRE14 투여한 경우 Lactic acid와 Butyric acid의 농도가 유의하게 증가하였으

며, LBF16을 투여한 마우스에서는 유의적인 차이가 없었음. 이러한 결과는 DSS로 인한 

SCFAs의 감소가 LBRE14에 의해 회복될 수 있음을 나타냄

    <표3-17> 단쇄지방산(SCFAs, Short chain fatty acids) 분석 조건

 

Item Condition 

Instrument HPLC (1260 Infinity, Agilent Technologies, USA) 

Detector UV (215nm)

Column AminexHPX-87H (300mm X 7.8mm, Biorad, USA)

Injection volume 20 μl

Mobile phase 0.008NH2SO4

Flow rate 0.6 mL/ min

-

<그림3-47> 맹장 내용물에서의 SCFAs 정량 결과 
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○ Cytokine (IL-10, TNF-α, IL-1β) 발현양 측정

-  유산균의 항염증 활성을 평가하기 위해 대장조직에서의 Cytokine (IL-10, TNF-α, IL-1β) 

mRNA 발현양을 측정함. 대장조직에 1ml의 Trizol 시약을 넣어 Tissue lyser (Qiagen)을 사

용하여 조직을 분쇄하여 RNA를 분리하였음. 이후 분리된 RNA를 cDNA synthesis kit 

(LeGene Express 1st Standard cDNA Synthesis System)를 이용하여 cDNA를 합성하고 

표 ~의 primer를 사용하여 real-time qPCR을 진행하였음. 중합효소연쇄반응은 95 °C에서 

5분, 95 °C에서 15초, 60 °C에서 30초, 60 °C에서 30초를 40사이클을 진행함

 <표3-18> cytokine primer

- 그 결과, LBRE14 투여시 anti-inflammatory cytokine인 IL-10의 발현양이 유의하게 증가하

였으며, LBF16 처리시 IL-10의 발현양이 증가하는 경향을 보이지만 유의하지 않았음. 또한 

정상대조군에 비해 DSS 섭취시 pro-inflammatory cytokine인 TNF-α, IL-1β의 mRNA 발현

양이 유의하게 증가하였으며, LBRE14 투여시 TNF-α, IL-1β을 유의하게 억제하였음. 

① IL-10   ② TNF-α ③ IL-1β

<그림3-48> Cytokine mRNA 발현양 측정 결과 

▶ 결론적으로, 장 건강 프로바이오틱스 LBRE14 투여시 대장염 완화 및 억제 효과가 관찰됨

(9) 장 건강 프로바이오틱스의 김치 적용 가능성 분석 

○ DRC 1506과 후보균주 사이의 공동배양

<표3-19> 장 건강 후보 유산균

- DRC 1506의 성장을 했을 때, 후보균주의 성장에 미치는 영향을 예측하기 위해 DRC 1506과 

후보균주를 공동 배양함

Gene Primer sequence(5’→3’)

GAPDH F TTGTCTCCTGCGACTTCAACA 

R GCTGTAGCCGTATTCATTGTCATA 

IL-10
F GGACAACATACTGCTAACCGACTC

R AAAATCACTCTTCACCTGCTCCAC

IL-6
F GAGGATACCACTCCCAACAG

R AAGTGCATCATCGTTGTTCATA

IL-1β
F GTTGACGGACCCCAAAAGAT

R CACACACCAGCAGGTTATCA

TNF-α
F ATGATCCGCGACGTGGAA 

R ACCGCCTGGAGTTCTGGA

# Samples Code

1 Leconostoc mesenteroides DRC1506 DRC1506

2 Lactobacillus fermentum 13 LBF-13

3 Lactobacillus fermentum 16 LBF-16

4 Weissella cibaria 16 WEC-16

5 Weissella cibaria  20 WEC-20

6 Lactobacillus reuteri 13 LBRE-13

7 Lactobacillus reuteri 14 LBRE-14
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- 공동배양과 비교하기 위해 단일배양도 같이 실시하였으며, 기질만이 이동 가능한 Transwell

을 사용하여 DRC 1506과 후보균주를 접종하고 24시간동안 배양하였으며, 미생물의 균수측

정은 흡광도와 CFU측정을 통해 분석하였는데, 먼저 흡광도는 0, 6, 12, 24시간 후 96 well

에 0.85% NaCl 100µl와 배양물 100µl를 분주하여 600nm에서 측정하였으며, CFU 측정은 

24시간 후 배양물을 적절히 희석하여 사분면에 각각 20µl를 분주한 후 도말하고, 혐기챔버에

서 37℃, 48시간 배양한 뒤 Log (CFU/ml)를 측정하였음

- 공동배양 실험결과, 흡광도 측정에서 DRC 1506의 성장에 영향을 미치는 것이 적은 후보균

주는 LBRE 13, 14였고, WEC 16, 20은 DRC 1506의 성장에 영향을 크게 미치는 것으로 나

타남

- CFU 결과에서는 후보균주 모두 DRC 1506의 성장에 영향을 주었지만, LBF16과 LBRE14는 

다른 후보균주들에 비해 적게 영향을 주었음

① 후보균주 결과

(A) (B)

(C) (D)

(E) (F)

<그림3-49> DRC 1506과 공동배양한 각 균주들의 흡광도 결과; 

LBF13(A), LBF16(B), LBRE13(C), LBRE14(D), WEC16(E), WEC20(F)
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   ② DRC 1506 결과

<그림3-50> DRC 1506과 공동 배양한 후보균주 CFU 결과

(A) (B)

(C) (D)

(E)
(F)

<그림3-51> 각 균주들과 공동배양한 DRC 1506 흡광도 결과; LBF13(A), 

LBF16(B), LBRE13(C), LBRE14(D), WEC16(E), WEC20(F)
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○ 김치모사배지에서의 성장률 확인

① Growth rate

- SKM medium 환경에서 장 건강 유산균의 생육을  MRS broth와 비교하여 확인하기 위해  

온도별 (37℃, 15℃) 성장 곡선, pH 및 유기산 생성량을 측정함

- 성장 곡선 실험은 SKM (Standard kimchi media) 용액에 24시간 전배양한 균체를 1%접종하

여 37℃에서 24시간까지 배양하여 3시간마다, 15℃에서 7일까지 배양하여 1일마다 

O·D600nm를 측정하여, 온도 별 생육을 확인함

- 장 건강 유산균의 성장 곡선을 측정한 결과, Le. mesenteroides DRC1506와 비교해서, 모든 

균주가 MAS broth에서 37℃, 15℃에서 잘 자랐으며, SMK에서 37℃에서는 Weissella 

cibaria 16이 성장하지 못했으며, Lactobacillus reuteri 14는 성장이 저조했고, 15℃에서는 

Weissella cibaria 20이 성장하지 못했으며, 15℃, SKM 배지에서는 성장이 느린 것으로 관찰

됨

    1) 37℃

   2) 15℃

<그림3-53> 장 건강 유산균의 MAS broth와 SKM에서의 성장 곡선 

② pH 및 유기산 측정 

- pH 및 유기산 측정은 SKM (Standard Kimchi media) 용액에 24시간 전배양한 균체를 1% 

<그림3-52> 후보균주와 공동배양한 DRC 1506 CFU 결과
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접종하여 37℃에서는 24시간까지 배양하였고, 15℃에서는 8일까지 배양한 뒤 3mL씩 샘플

링하여 pH를 측정함

- pH를 측정하여 변화 값을 나타낸 결과 Le. mesenteroides DRC1506와 비교하여 MRS 

broth, 37℃와 15℃에서 모든 장건강 유산균의 pH 변화량이 컸으며, 37℃, SKM에서도 PH

변화량이 컷지만, 15℃에서는 Le. mesenteroides DRC1506만이 pH 변화가 급격하게 나타

나고, 이 외의 균주들에서는 4일차 부터 pH 변화했으며, W. cibaria 16는 pH 변화량이 적은 

것이 관찰됨

  1) 37℃

  2) 15℃

<그림3-54> 장 건강 유산균의 MAS broth와 SKM에서의 pH 측정량

(10) 장/간/정신 건강 유산균을 접종한 다양한 김치의 품질특성 분석 

○  장 건강 유산균을 접종한 배추김치의 품질특성 분석

① 관능평가

- DRC1506을 대조군으로하여 장 건강 유산균을 김치 스타터로 사용하여 실제 김치에 접종하

여 다음 실험을 진행하였음

- 10℃에서 김치를 발효시키며, 처음 pH에서 적정 pH까지 약 8일에서 9일정도 걸렸고 약 pH 

4.5까지 떨어지는 것을 확인하고 3C에서 보관하였으며, 모든 김치가 적정 산도가 된 것을 확

인한 후 관능평가를 실시하였음

_ 종합적으로, Le. mesenteroides DRC1506 첨가 김치가 가장 높은 선호도를 보이며, 그 다음

으로는 W. cibaria 16이 좋았으며, L.  fermentum 16첨가 김치가 가장 낮은 선호도를 보임

<표3-20> 장 건강 유산균 접종 김치 pH 변화
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② 1H-NMR을 통한 대사산물 분석 

- 위에서 접종한 김치의 김치 숙성 발효 후 성분을 각각 비교하기 위해 H-NMR을 통해 대사 

산물 분석하였으며 Chenomx NMR Suite v. 6.1 를 사용하여 DSS 0.5 mM (내부물질)의 피

크 면적을 기준으로 하여 각 대사체의 농도를 결정함

- 모든 김치에서는 탄소원 glucose와 flucotse와 같은 주요 유리당으로 검출이되었고, 발효 후

에 감소하였으며, 또한 알코올과 유기산 성분을 비교 시 ethanol, mannitol, lactate, acetate

가 증가되어 검출된 것으로 보아 Hetero-type 젖산발효가 일어나는 것을 알 수 있었으며, 김

치의 주요 아미노산으로 alanine, glutamate, glutamine, glycine, serine, threonine이 검출 

되었음

- 1H-NMR 결과를 PCA 분석으로 정리하였을 때, Le. mesenteroides와 비교하여 자연발효와, 

Lb. reuteri은 비슷한 경향으로 발효가 진행되었음

<그림3-55> 장 건강 유산균 적용 김치 pH와 총산도

<그림3-56> 장 건강 유산균 접종 김치 관능 평가 결과

(A) 탄소원 (B) 알코올 

   

(C) 유기산 (D) 아미노산

 

<그림3-57> 장 건강 유산균 김치 주요 성분 및 농도
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③ GC/MS를 통한 휘발성 향기성분 분석 

- 위 김치의 김치 숙성 발효 후 향기 화합물을 각각 비교하기 GC/MS를 사용하여 Methyl 

cinnamate 100 ppm의 피크 면적 기준으로 하여 각 향기 성분의 농도를 결정함

- 발효 후에 휘발성 황 화합물 (Diallyl disulphide, Ally methyl tisulfide, 2-phopenoic acid, 

3-phenyl-, Methyl ropyl disulfide)의 농도가 증가함

- 발효 전과 발효 후의 휘발성 화합물은 확연한 차이가 있으며, Le. mesenteroides DRC1506 

첨가 김치와 비슷한 패턴으로 발효가 진행되는 것은 L. reuteri 14 첨가 김치이며 자연발효와 

비슷한 패턴으로 발효되는 것은 L. fermentum 16 첨가 김치임

<표3-21> 장 건강 유산균 접종 김치 향기화합물 및 농도

(A) Included before fermentation （B) Except before fermentation

<그림3-58> 장 건강 유산균 김치 성분 PCA 분석결과
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▶ 최종적으로 장 건강 유산균 중 김치에 적용 가능하고 Le. mesenteroides DRC1506와 비슷

한 발효 패턴으로 보이는 후보 유산균으로 Lb. fermentum 16와 Lb. reuteri 14가 결정됨

 

○ 장 /간/정신 건강 유산균 첨가된 다양한 물김치(나박김치, 동치미) 제조

<표3-22> 실험에 사용한 장/간/정신 건강 유산균

① 관능평가 

- 장/간/정신건강 유산균 첨가된 다양한 물김치의 관능적 특성을 확인하기 위해, 장/간/정신건

강 유산균 첨가 동치미와, 나박김치를 제조하여 관능평가를 실시함

- 장/간/정신건강 유산균 첨가 물김치의 관능평가를 위하여 각 starter를 0.5% 접종한 동치미

와 나박김치를 10 ℃ 에서 발효시켰으며, Positive control로 자연발효를 사용함

- 동치미의 종합적인 선호도 평가결과, Lb. paracasei CBA3611 첨가 동치미가 대조구 동치미

에 비해 더 높은 선호도를 보이지만 유의적인 차이는 없었으며, L. reuteri 14 첨가 동치미김

치가 가장 낮은 선호도를 보였고, 나박김치의 종합적인 선호도 평가결과, L. reuteri 14를 첨

가한 나박김치가 대조구 나박김치에 비해 더 높은 선호도를 보이지만 유의적인 차이는 없었

으며, Lb. paracasei CBA3611 첨가 나박김치가 가장 낮은 선호도를 보임

<그림3-60> 장/간/정신건강 유산균 첨가 동치미 관능 평가 결과

(A) Included before fermentation (B) Only after fermentation

<그림3-59> 장 건강 유산균 김치 향기 화합물 PCA 분석 결과

# Samples Code 기타사항

1 자연발효 NK Blank

2 Le. mesenteroides DRC1506 DRC1506 Positive control

3 Lb. fermentum 16 LBF16 장 건강

4 Lb. reuteri 14 LBRE14 장 건강

5 Lb. brevis DRC301 DRC301 간 건강

6 Lb. paracasei CBA3611 CBA3611 정신 건강 
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<그림3-61> 장/간/정신건강 유산균 첨가 나박김치 관능 평가 결과

- 동치미와 나박김치의 관능평가 결과 나박김치의 선호도가 더 높아 자연발효와, 장/간/정신건

강 유산균 첨가나박김치의 추가적인 분석을 진행함

○장/간/정신 건강 유산균 첨가된 나박김치의 품질특성 분석

① pH 및 총산도 분석 

- 자연발효와,  Le. mesenteroides DRC1506을 대조군으로 하여 장 /간/정신 건강 유산균을 

스타터로 사용하여 실제 나박김치에 접종하여 다음 실험을 진행하였음

- 10℃에서 김치를 발효시켰으며, 3일 후에 모든 나박김치가 적정 pH(pH 3.99)에 도달하였고, 

산도 또한 최적 적식기 산도인 0.17 ~ 0.31 % 범위 안에 포함되는 것을 확인하였으며, 배추

김치보다 빨리 발효되며, 산도가 더 낮은 결과를 보였음

<그림3-62> 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 pH와 총산도

② 1H-NMR을 통한 대사산물 분석 

-  장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치의 숙성 발효 후 성분을 각각 비교하기 위해 
1H-NMR을 통해 대사 산물 분석하였으며 Chenomx NMR Suite v. 6.1 를 사용하여 DSS 0.5 

mM (내부물질)의 피크 면적을 기준으로 하여 각 대사체의 농도를 결정함

- 1H-NMR 결과, glucose 은 발효 전후에 유의 한 차이가 없었으나 발효 후 fructose는 감소하

였으며, 알코올은 발효 후 유의하게 증가했으며 DRC301 나박김치는 가장 적게 검출되고, 유

기산 중에서는 acetate와 lactate가 크게 증가했으며 CBA3611 나박김치가 가장 많이 검출되

었으며 이는 발효 중에 glucose는 소비되어 ethanol과 acetate, lactate를 생성하지만 배추와 

무에서 glucose가 계속 추출되어 발효 전후에 차이가 없으며fructose는 mannitol 생성으로 

인해 소모된 것으로 보임

- 김치 발효로 확인 된 주요 아미노산의 주요 대사 산물은 alanine, glutamate, glutamine, 

serine으로 검출되었으며, 발효 전 나박김치에서 glutamate 와 serine 이 검출되고, 발효 후

에는 alanine, glutamine, proline, threonine이 검출됨

- 1H-NMR 결과를 PCA 분석으로 정리하였을 때, 발효 전과 발효 후의 대사산물은 확연한 차이

가 있으며, L. reuteri 14 나박김치는 자연 발효 나박김치와 가장 유사한 발효 패턴을 보임
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(A) Included before fermentation (B) Only after fermentation 

<그림3-64> 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 성분 PCA 분석 결과

③ GC/MS를 통한 휘발성 향기성분 분석 

- 위 나박김치의 숙성 발효 후 향기 화합물을 각각 비교하기 GC/MS를 사용하여 Methyl 

cinnamate 100 ppm의 피크 면적 기준으로 하여 각 향기 성분의 농도를 결정함

- 발효 전에는 Diallyl disulphide와 disulfide methyl 1-propenyl이 가장 많이 검출되고, 마늘, 

양파 등의 냄새를 가진 향기 화합물이 주성분이었으며, 발효 후에는 acetic acid, 

[(aminocarbonyl)amino]oxo-, 1-Butene 4-isothiocyanato-, 과 cyclohexene 

4-methylene-1-(1-methylethyl)- 이 주로 검출되었으며, 매운 냄새와 양배추 향이 나는 다

양한 휘발성 화합물이 검출됨

(A) 탄소원 (B) 알코올

(C) 유기산

(D) 아미노산

<그림3-63> 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 주요 성분 및 농도
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<표3-23> 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 향기화합물 및 농도

<그림3-65> 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 향기 화합물의 relative peak area(%) 
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- 향기 화합물의 비율은 이전보다 발효 후 현저하게 감소하였고,  특히 황 화합물의 비율을 크

게 감소함. 황화합물 중 마늘 냄새가 나는 diallyl disulfide 와 allyl methyl sulfide 가 현저히 

감소하였으며, 발효 후 DRC1506, CBA3611, DRC301 나박김치는 다른 스타터 나박김치보

다 더 높은 황화합물을 나타내었고, CBA3611 나박김치에서 다른 스타터 나박김치보다 산이 

더 많이 검출됨

<그림3-66> 자연발효와 스타터(Le. mesenteroides DRC1506) 나박김치의 

향기 화합물 증감률

<그림3-67> Le. mesenteroides DRC1506와 장 /간/정신 건강 유산균 스타터 

나박김치의 향기 화합물 증감률

- 자연발효와 DRC1506 휘발성 화합물을 비교하였을 때 자연발효 나박김치가 황화합물 비율이 

줄었으며 질소화합물과 산이 DRC1506 보다 많이 생성되었고, Starter 나박김치를 자연 나박

김치 발효 전과 비교하였을 때 LBRE16 나박김치의 황화합물 비율이 가장 많이 줄었으며, 

LBF16 나박김치는 질소 화합물 비율이 증가하고, DRC1506 나박김치가 산을 가장 적은 비율

로 생산하였으며, DRC1506과 LBRE14 나박김치는 terpenes을 다른 starter 나박김치보다 많

은 비율로 생산함

(A) Included before fermentation (B) Only after fermentation 

<그림3-68> 장/간/정신 건강 유산균 스타터 나박김치 향기 화합물 PCA 분석법
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- 발효 전과 발효 후의 휘발성화합물은 확연한 차이가 있고, 스타터 유무에 따른 차이가 크며 

스타터를 첨가한 나박김치는 마늘, 양파냄새를 가진 휘발성 화합물이 많이 검출된 경향을 보

였으며, 발효 후에는 자연발효와 Le. mesenteroides DRC1506 나박김치의 휘발성화합물이 

비슷하였으며, 그 다음으로 LBF16이 비슷한 경향을 보임

(11) DRC 1506 산업화 연구

○ 스트레스 환경 적응 진화

- 김치 스타터인 Leuconostoc mesenteroides DRC1506가  김치 발효 시 생기는 저온, 젖

산 및 pH에 대한 스트레스 내성을 갖게 적응 진화 유도하여 김치의 저장 기간 동안 균의 

생존력을 높이는 것이 목적임.

- 산 내성 적응 진화를 얻어진 균주의 cycle별 적응도 변화를 관찰하기 위해 젖산 4.6g/L를 

첨가하거나 HCl로 pH 4.3으로 조정시킨 MRS 액체 배지에 균을 접종하고, 균이 접종된 

배지를 96well 마이크로 플레이트에 한 well당 300ul씩 3번 분주하여 spectrophotometer

를 통해 30℃로 배양하면서 600nm로 1시간마다 흡광도를 측정하여 생장곡선을 작성함. 

이후 얻어진 생장곡선을 통해 균의 비성장속도를 측정하여 적응 정도를 확인함 또한 균주 

간 차이를 비교하기 위해 pH 6.4와 pH 4.6으로 조정한 MRS 액체 배지에서 같은 방법으

로 생장곡선을 측정함.

- 산 내성 적응 실험 결과, cycle에 따라 산 내성 균주의 적응도가 조상 균주 대비 적응도

가 증가한 것이 확인되었으며 pH에 따라 최대 세포 농도의 차이를 보임.

① 적응도 변화 

② 생장곡선 변화 

염산 젖산

<그림3-69> pH 또는 젖산 내성 균주의 cycle별 적응도 변화(4반복)

pH 6.4 pH 4.6

<그림3-70> pH 또는 젖산 내성 균주와 조상 균주의 생장곡선 비교
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③ 산 내성 변화

- 각 스트레스 그룹에서 우수한 세포 농도 또는 적응도를 보였던 균주를 선발하여 조상 균

주와의 산 내성을 측정함. 이를 위해 pH를 조절한 PBS에서 0, 90, 180분 처리한 샘플

의 CFU를 측정하여 생존율을 비교함. 스트레스 강도와 처리 시간에 증가할수록 산 내

성 균주의 생존율이 조상 균주와 비교하여 높은 것을 확인됨

<표3-24> pH 또는 젖산 내성 균주와 조상 균주의 산 내성 비교

④ 탄수화물 대사능 변화

- 돌연변이가 되면서 신진대사의 변화가 있었는지 관찰하기 위해서 API 50CHL 키트를 사

용하여 탄소화물 발효 패턴을 측정함. 48시간 결과, 모든 균주에서 동일한 발효 패턴이 

관찰되었고, 예외적으로 젖산 내성 균주에서 탄수화물 대사 속도가 감소한 것을 확인됨.

⑤ 형태학적 변화

- 형태학적 변화를 분석하기 위해 주사 전자 현미경을 통해 산 내성 균주와 조상 균주의 형

태와 표면을 비교 분석함. 비교 분석 결과, 조상 균주와 산 내성 균주의 형태에 특이적인 

변화는 관찰되지 않음

⑥ 유전자 변이

- 돌연변이를 통해 변이된 유전자를 분석하기 위해 산내성 균주로부터 gDNA를 추출하고, 

이후 유전체 재분석 과정은 (주) Macrogen에서 수행함. 유전체 서열 분석은 Novaseq 

6000을 이용하여 유전자 서열을 short read로 읽고, 원본 균주의 서열을 바탕으로 읽혀진 

short read들을 aligning함. aligning된 염기 서열 단편들(contig)을 다시 원본 균주 서열 

중 어느 위치에 있는지 mapping함. Aligning과 mapping에 사용하는 툴은 각각 BWA 

(v0.7.17)과 Sambamba (v0.6.8)를 사용함. 변이(Variants) 발굴을 위해 SnpEff (v4.3t) 

툴을 사용하여 변이의 위치 및 변이에 영향을 annotation함. 발굴된 변이가 산내성에 미

Strain 24 hour 48hour

Ancestor + +

DP1-120 + +

DP2-120 + +

DL4-120 - +

<표3-25> pH 또는 젖산 내성 균주와 조상 균주의 탄수화물 대사능 비교

<그림3-71> pH 또는 젖산 내성 균주와 조상균주의 표면 분석 (A-L. mesenteriodes 

DRC1506, B-젖산 내성 균주, C-염산 내성 균주)
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치는 영향을 분석하기 위해 변이가 발견된 위치에 암호화된 단백질 서열을 NCBI의 Blast 

검색을 통해 연관된 단백질들을 선별함

- 산 내성 균주 간에 변이된 유전 서열이 여럿 발견되었으며, 특히 산 내성에 연관된 것으

로 알려진 수송 단백질 유전자와 막 단백질 조절 유전자에서 주로 변이가 발견됨

⑦ 김치 pH 및 생균수 변화

- 산 내성 균주의 김치 종균 사용 시 변화를 분석하기 위해 맛김치를 제조하여 약 106/g으

로 종균을 접종하여 30일에 걸쳐 비교 분석함 

- 균주를 접종한 김치는 그렇지 않은 김치보다 pH가 더 낮게 측정되었고, 특히 산 내성이 

우수했던 염산 내성 균주(DP2-120)가 조상 균주보다 더 빨리 pH가 감소된 것이 확인됨. 

반면에 젖산 내성 균주(DL4-120)는 조상 균주에 비해 pH의 감소가 느려진 것으로 확인됨

- 생균수는 자연 김치에서 가장 먼저 감소되는 것이 확인됨. 반면에 살균 및 접종 김치에서

는 비교적 느리게 생균수가 감소되는 것이 확인됨

<그림3-72> 산 내성 균주를 사용한 김치의 pH 변화

<그림3-73> 산 내성 균주를 사용한 김치의 생균수 변화

<표3-26> pH 또는 젖산 내성 균주의 유전자 변이
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▶ ALE를 통한 균주의 산에 대한 내성을 향상시킬 수 있는 것을 확인했고, 개발된 위의 종균을 

김치 종균으로 이용 시 생균수를 유지할 수 있을 것으로 예상됨

3-1-2. 제 1협동과제 수행 결과

(1) 프로바이오틱스 우수 후보 발굴 및 유전체 서열분석

○ 김치유산균 유전체서열분석 1(Lactococcus laffinolactis Wikim0068)

 - 김치에서 분리된 유산균 중 다양한 종류의 비타민을 생산하는 기능성 균주를 선발. 그 결과, 

Lactococcus laffinolactis Wikim0068균주를 선발할 수 있었고, 비타민 생성 및 다양한 

탄소원을 이용한 대사경로를 유전체 분석을 통해 예측 및 검증할 수 있었음(Jung et al. BMC 

Microbiology (2020) 20:136, IF: 3.287)

<그림3-74> Lactococcus raffinolactis 0068균주와 근연 종간의 비교유전체 분석

<그림3-75> Lactococcus laffinolactis 

WiKim0068균주의 비타민 생산량

<그림3-76> 유전체 분석을 통한 Lc. 

laffinolactis WiKim0068의 비타민 생산경로

<그림3-77> Lactococcus laffinolactis WiKim0068균주의 다양한 탄소원에 따른 대사경로
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<그림3-78> Lactococcus laffinolactis WiKim0068균주의 아미노산 대사관련 유전자 분포

○ 김치유산균 유전체서열분석 2(Lactiplantibacillus plantarum DSR J266 & Lactobacillus 

brevis DSR J301)

 - ㈜대상(제2협동)에서 균주의 유전체 정보를 전달받아 균주 안전성, 기능성 관련 분석을 

실시함. 항생제 저항성 유전자는 두 균주 모두에서 확인되지 않았으며, bacteriocin 생산 

관련 유전자는 Lactiplantibacillus plantarum J266에서 plantaricin K, plantaricin F, 

plantaricin E 유전자를 확인함 

<그림3-79> Lactiplantibacillus plantarum DSR J266, Lactobacillus brevis DSR J301의 항

생제 저항성 유전자

- Cofactors, vitamins 생합성관련 유전자는 Lactobacillus brevis DSR J301보다 

Lactiplantibacillus plantarum DSR J266 균주에서 더 많이 확인할 수 있었는데, 주로 

biotin(vitamin B7), folate(vitamin B9), coenzyme A, pyridoxin (vitamin B6), riboflavin ( 

vitamin B2), thiamin (vitamin B1) 생합성 관련 유전자를 포함하고 있는 것으로 확인되었음
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<그림3-80> Lactiplantibacillus 

plantarum DSR J266의 Bacteriocin 

생성관련 유전자

<그림3-81> Lactiplantibacillus 

plantarum DSR J266, Lactobacillus 

brevis DSR J301의 cofactors, vitamins 

생합성관련 유전자

○ 정신건강 도움을 위한 신경전달물질 생성 프로바이오틱스 균주선발

- 김치에서  분리한 유산균 중에서 whole genome sequencing 결과를 통해 얻어진 정보를 

바탕으로 대표적인 신경전달물질로 알려진 GABA(gamma-Aminobutyric acid)를 생산하는 

glutamate decarboxylase 유전자를 가지고 있는 2종의 균주를 1차 선발 (Lactococcus 

laffinolactis Wikim0068, Lactobacillus sakei WiKim0074)

- 유전자 발현의 실제 검증 및 추가 균주 확보를 위해 GABA 검출키트(GABA ELISA Kit; 

OKEH02564)를 사용하여 배양액 중 GABA생산량을 측정. 확인결과, 유전체 상에서 

glutamate decarboxylase를 가지고 있는 두 종의 균주 중 1종의 균주(Lactococcus 

laffinolactis Wikim0068)에서만 생산을 확인할 수 있었으며, 추가적으로 GABA를 생산하는 

1종류의 균주(Lactobacillus paracasei TS-2)를 확보할 수 있었음. 그중에서도 

Lactobacillus paracasei TS-2는 GABA의 생산량이 48시간까지 증가하다가 생산량이 그 

이후에는 유지되는 것을 확인

- 균주의 추가적인 신경전달물질 생성능 확인을 위해 taurine의 생산량을 검출키트(Cell 

Biolabs, Inc. Taurine Assay kit)를 사용하여 확인하였으며, 그 결과 taurine생산량이 높은 

2종류의 균주 (Lactobacillus sakei WiKim0074, Lactobacillus paracasei TS-2)를 확인

<그림3-82> GABA생산 검증 확인 <그림3-83> Taurine생산 검증 확인

 - Lactobacillus paracasei CBA3611에 의한 QGP-1(enterochromaffin 세포주 중 한 종류) 

세포의 5-HT생성 유도 확인 및 트립토판 대사, serotonergic synapse관련 유전자의 발현 

유도 확인을 통해 해당 균주의 신경전달물질 생성 유도 및 조절특성을 세포 수준에서 

확인함. 이 같은 결과를 통해, CBA3611균주를 인지기능이 저해된 동물에게 처리 시 해당 

균주로 인한 5-HT생성 및 이를 이용한 인지기능 회복을 기대할 수 있을지 확인하기 위해 

실험을 동물실험을 수행함

 - 2년차 연구에서에 발굴된 Lactobacillus paracasei CBA3611균주의 인지기능 개선 효과를 

확인하기 위해 인지기능 손상 마우스 모델을 대상으로 실험을 진행함



- 59 -

- RNA sequencing으로 트립토판 유도 활성이 확인된 균주를 이용하여 인지기능 개선효과 

확인을 위한 동물실험을 진행함. 총 20마리의 ICR 마우스를 5마리씩 임의로 4개의 

그룹으로 나누고 었다. 그 중 첫 번째 그룹(G1)은 정상 대조군으로서 투여하고자 하는 

유산균의 용매인 PBS(phosphate buffered saline)만 투여하였고, 나머지 세 그룹(G2-4)은 

PBS와 인지기능저해에 사용되는 scopolamine을 2mg/kg씩 복강 투여하여 인지기능 

손상을 유발함. 그 중 G2그룹은 오직 scopolamine만 투여하였으며(음성대조군), G3와 

G4그룹은 손상된 인지기능 회복을 확인하기 위해 Lactobacillus paracasei 

CBA3611(실험군)과 donepezil(인지기능 회복에 사용되는 치료제 성분, 양성대조군)을 

각각 투여하였음

- 투여 방법은 실험 시작 후 3주간 유산균이나 donepezil을 경구 투여 하였으며, 4주차에 

scopolamine으로 인지기능 저하를 유발 후 1주일간 다시 유산균이나 donepezil을 경구 

투여 하였음. 이 기간동안 행동 실험으로 인지능력을 측정하였음. 실험 종료 후 마우스를 

희생하고 뇌 조직 및 혈액 시료를 채취하여 -80°C에 보관하였음. (참고문헌: Mol. Cells 

2015; 38(9): 796~805; Int. J. Mol. Sci. 2018, 19(2), 363; Front. Pharmacol., 21 

November 2017; Front. Pharmacol., 12 October 2018)

 - 행동실험은 Y-maze, fear conditioning test를 수행함. 각각의 수행방법은 다음과 같음.

※Y-maze test: 길이 30cm, 폭 3cm, 높이 10cm로 120도 각도인 3개의 미로를 A,B,C 

구역으로 나눠 마우스의 이동을 10분간 관찰몸통 전체가 미로에 들어간 경우와 2초 이상 

존에서 움직였을 때만 entry로 인정함. A,B,C 세 구역을 순서와 상관없이 한번씩 

순차적으로 들어갔을 때를 alternation number로 세었고 전체 엔트리에서 2를 뺀 값으로 

나누어 spontaneous alternation 값을 산출함.

※Fear conditioning test: 암실의 상자에서 마우스를 200초간 가만히 두었으며 그 후에는 

60초 간격으로 4번, 5초간 460Hz, 75db의 소리를 들려줌. 소리가 난 다음에는 바로 

2초간 0.5mA 세기의 전류로 자극을 줌. 훈련을 시작한지 24시간 후에는 초반 200초간 

contextual fear를 측정하였으며 240초간 전기 자극 없이 소리만 들려주며 tone test를 

측정함

<표3-27> 인지기능개선 기능성 프로바이오틱스 균주 특성분석 동물실험 군

실험군 동물수

G1 PBS 정상대조군 5

G2 PBS + scopolamine 음성대조군 5

G3 PBS + scopolamine + Lactobacillus paracasei CBA3611 실험군 5

G4 PBS + scopolamine + donepezil 양성대조군 5

<그림3-84> 인지기능개선 기능성 프로바이오틱스 균주 특성분석 동물실험 과정
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<그림3-85> 행동실험(Y-maze, fear conditioning)방법 

 - Y-maze 행동실험결과, 대조군(G1)군과 비교하여 scopolamine 투여군(G2)에서 인지능 

저하가 유도되어 spontaneous alternation percent가 유의하게 감소함. CBA3611 

투여군(G3)과 donepezil 투여군(G4)에서는 G2대비 회복한 결과를 확인할 수 있었지만, 

통계적으로 유의하지는 않음. 모든 군의 이동 거리는 유의한 차이가 확인되지 않음

 - Fear conditioning 행동평가 결과, 암실 공간을 기억하는 contextual fear test 에서 

대조군(G1)과 비교하여 scopolamine 투여군(G2)에서 인지능 저하가 현저히 유도되어 

freezing percent가 유의하게 감소함을 확인함. Donepezil 투여군(G4) 에서는 G2군에 비해 

회복함을 확인할 수 있었으나, CBA3611 투여군(G3)에서는 효과를 확인할 수 없었음. 

소리에 대한 기억을 검사하는 tone fear test에서도 역시 대조군(G1)군과 비교하여 

scopolamine 투여군(G2)에서 인지능 저하가 유도되어 freezing percent가 유의하게 

감소함을 확인함. CBA3611 투여군(G3)과 donepezil 투여군(G4)에서 G2대비 회복함을 

확인함

- 세 종류의 행동평가결과, contextual fear test를 제외한 나머지 Y-maze, tone fear test에서 

CBA3611처리군이 G2군보다 유의적이지는 않지만 인지기능 저하가 회복됨을 확인할 수 

있었음

- 마우스 혈액 내 5-HT(5-hydroxytryptamine, serotonine) 측정(Mouse 5-HT ELISA Kit 

(CUSABIO) 사용) 결과, 세포수준 실험결과와 마찬가지로 CBA3611처리군(G3)에서 5-HT의 

<그림3-86> Y-maze 행동평가결과. (A) Spontaneous alteration percent 결과; (B) 실험군 별 

전체 이동거리

<그림3-87> Fear conditioning 행동평가결과. (A) contextual fear test 결과; (B) tone fear test
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함량이 대조군(G1)대비 증가하였음

- 마우스 뇌의 해마(hippocampus)부분을 채취하여 조직 내 superoxide dismutase(SOD) 

활성을 측정한 결과(Superoxide Dismutase Activity Assay kit 사용), 정상 대조군(G1) 대비 

인지기능 저하군(G2)에서 현저한 활성감소를 확인할 수 있었으며, 유산균(G3)과, 

donepezil(G4) 투여로 인해 SOD활성이 회복하였음

- 마우스 뇌의 해마(hippocampus)부분을 채취하여 조직 내 신경 전달물질인 acetylcholine의 

농도를 측정한 결과(Amplex® Red Acetylcholine Assay Kit 사용), 정상 대조군(G1) 대비 

인지기능 저하군(G2)에서 현저한 감소를 확인할 수 있었으며, 유산균(G3)과, donepezil(G4) 

투여로 인해 해마 내 acetylcholine농도가 증가함을 확인할 수 있음

 - 인지기능개선 기능성 프로바이오틱스 균주를 이용한 동물실험 진행 후 분변 시료 내 

미생물을 확인한 결과, 유산균 투여로 인해 양성대조군(donepezil)을 투여한 그룹보다 

short-chain fatty acids (butyrate, acetate)를 생산하는 Lachnospiraceae 증가함. 또한 

유산균과 양성대조군의 투여로 인해tryptophan(serotonine 전구체)과 같은 아미노산 합성 

관련 유전자가 증가함

<그림3-88> 마우스 혈액 내 

5-HT(5-hydroxytryptamine, serotonine) 측정 

결과(The data were analyzed by using 

ANOVA followed by Tukey’s post-hoc test. 

*P < 0.05, **P < 0.01)

<그림3-89> 마우스 뇌의 해마(hippocampus) 

조직 내 superoxide dismutase(SOD) 활성 측

정 결과 (The data were analyzed by using 

ANOVA followed by Tukey’s post-hoc test. 

*P < 0.05, **P < 0.01, ***P < 0.001, and 

***P < 0.0001)

<그림3-90> 마우스 뇌의 해마

(hippocampus) 조직 내 acetylcholine 농도 

측정 결과

<그림3-91> 마우스 뇌의 해마(hippocampus) 

조직 내 cAMP response element-binding 

protein(CREB) 발현 측정
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○ 기능성 프로바이오틱스 유전체 데이터베이스 구축

- 대표적인 식품 및 인체유래 유산균 100종(Bifidobacterium, Lactobacillus, Leuconostoc, 

Pediococcus, Streptococcus, Weissella)을 선발하여 그들의 기능성 유전자를 확인함.

- 기능성 유전자의 카테고리는 기능성 물질 생성, 스트레스 저항성, 장내 정착능 등으로 크게 

3개로 분류. 세부적으로는 기능성 물질 생성(GABA, short chain fatty acid 생산 유전자), 

스트레스 저항성(저온·저pH저항성 유전자), 장내 정착능(Exopolysaccharide 생산, sortase 

유전자 등)관련 유전자들로 데이터베이스를 구축함. 본 내용을 아래의 표에 간단히 

정리하였음 (표1). 앞으로 연차에 따라 분석할 유산균의 종류 및 기능성 유전자의 수는 계속 

늘리면서 데이터베이스의 내용을 강화할 예정

<그림3-92> 인지기능 저하 유도 후 기능성 프로바이오틱스 균주 투여 시 장내 미생물 변화

<그림3-93> 인지기능 저하 유도 후 기능성 프로바이오틱스 균주 투여 시 장내 미생물 기능적 유전자 

변화

<표3-28> 기능성 프로바이오틱스 유전체 데이터베이스 요약
유전자

종류
Bifidobacterium Lactobacillus Lactococcus Leuconostoc Pediococcus Streptococcus Weissella

기능성

물질

생산관련

(생산

물질)

Glutamate 

decarboxylase

(GABA)

　 7 9 　 　 1 　

Acetate kinase

(acetate)
10 97 24 34 4 10 6

Butyrate kinase

(butyrate)
　 25 　 　 　 　 　

Propionate 

kinase

(propionate)

1 　 　 　 　 　 　

장

정착능

관련

Exopolysacchari

de 

biosynthesis 

protein

　 12 14 14 　 2 1

LPXTG-motif 

cell wall anchor 
37 354 77 23 6 46 1
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○ 알콜성 간손상 예방을 위한 프로바이오틱스 균주선발

 - 김치 유산균의 알콜성 간손상 예방효과를 확인을 위해 마우스 알콜성 간손상 유도를 

진행함. 실험에 이용한 김치 유산균은 1차 년도에 제 2협동에서 발굴한 균주 

2종(Lactobacillus plantarum DSR J266, Lactobacillus brevis DSR J301)을 대상으로 

실험을 진행함. 30마리의 C57BL/6N마우스를 5마리씩 임의로 4개의 그룹으로 나누었으며, 

그중 3개의 그룹은 알콜이 포함된 식이(alcohol diet, AD)에 대조군으로 PBS를 투여하거나 

실험군으로 유산균을 함께 투여하였다(AD+PBS, AD+2종 김치유산균 1×109, AD + 

Lactobacillus rhamnosus GG 1×109). 또 다른 대조군으로는 알콜이 포함되지 않은 식이에 

PBS만 투여하였다(ND-PBS). 식이는 오전(10-11시)에 투여하였으며, 유산균은 

오후(16-17시)에 투여함

<그림 3-94> 김치 유산균의 알콜성 간손상 예방 및 보호 기능성 확인 실험 계획

○ 알콜성 간손상 예방을 위한 프로바이오틱스 균주선발

- 알콜성 간손상 유도 후 혈액 내 간수치와 proinflamantory cytokine의 함량을 측정한 결과, 

정상군 대비 간수치(AST, ALT)가 유의적으로 증가하였고, 김치 유산균 섭취 후 감소한 것을 

확인함. IL-6, IL-12, MCP-1과 같은 염증세포의 양을 측정하였고, 정상군 대비알콜 섭취 

그룹에서 유의적으로 증가하였으며, 유산균의 섭취로 인해 감소한 것을 확인함

domain-containi

ng protein

Sortase 35 138 32 58 2 11 8

Teichoic acid 17 289 73 122 14 45 18

스트레스

저항성 

관련

Cold resistance 

gene
5 15 4 13 　 　 4

F0F1 ATPase 　 30 　 22 　 　 9
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<그림3-95> 혈액 내 AST, ALT, IL-6, IL-12, MCP-1 함량

 - 간조직에서의 지방침착은 시험물질에 따라 일정한 패턴으로 나타나게 되는데, 

형태학적으로는 간세포질 내에 선명한 원형의 공포로 나타남. 본 시험의 경우 정상식이 

대조군(NC)의 간조직에서는 정상적인 간 조직의 형태를 확인할 수 있었으나, 알콜 식이만 

섭취한 대조군(AC)의 간은 지방 침착을 확인할 수 있었음. 알콜 식이만 섭취한 대조군의 

간조직에서 관찰된 지방 침착은 주로 간문맥 구역과 중심정맥 사이에 위치하는 midzonal 

구역에서 관찰되었으며, 화살표로 표시된 다수의 원형의 공포가 확인되어 뚜렸한 지방간 

양상을 보여줌. 하지만 알콜 식이와 김치유산균을 함께 섭취한 군(AL)에서는 상대적으로 

지방 침착정도가 완화된 것으로 확인되었으며, 알콜 식이와 L. rhamnosus GG를 함께 

섭취한 군(AG)에서도 지방 침착이 확인은 되지만, AD-PBS군 비교하였을 때 상대적으로 

완화된 것으로 확인됨

- 알콜 식이에 의해 마우스의 간손상이 일어남을 간수치 측정을 통해 확인할 수 있었으며, 

2종의 복합 김치 유산균 (Lactobacillus plantarum DSR J266, Lactobacillus brevis DSR 

J301)에 의해 AST 효소의 수치가 상대적으로 감소함을 확인함. 하지만 ALT 효소의 수치는 

<그림3-96> H&E(hematoxylin and eosin)염색을 통한 간 조직내 지방 침착정도 확인 
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알콜 섭취군과 Lb. plantarum DSR J266, Lb. brevis DSR J301 복합 유산균 섭취 군간의 

차이가 거의 없는 것으로 보아, 급성으로 유도한 간손상의 경우는 ALT 효소의 수치 변화에 

영향을 끼치지 않았던 것으로 사료됨

- 간에서 산화적 stress를 감소시키는 SOD(Superoxide dismutase)의 발현양이 유산균 

처리군에서 알콜을 투여한 대조군에 비해 상대적으로 증가함을 확인함. 뿐만 아니라 

염증관련 cytokine의 수치 역시 유산균 처리군에서 상대적으로 감소함을 확인함. 알콜성 

간손상을 일정 수준으로 방지하는 효과를 확인할 수 있었음

 - 장에서도 알콜 섭취로 인해 장의 상피세포간 연결을 하는 유전자(claudin, ZO-1, 

occludin)의 발현이 감소함을 확인할 수 있었고, 유산균의 섭취는 이를 회복시키는 결과를 

확인하여 섭취한 유산균이 장 세포간 tight junction을 연결하는데 도움을 준 것으로 확인됨

<그림3-98> 마우스 장에서의 tight junction관련 유전자(claudin, ZO-1, occludin)의 

상대적 발현 수준

- 마우스 장내 미생물의 alpha-diversity를 분석함. ACE, Chao1를 이용하여 종 풍부도를, 

Shannon Simpson 종 균등도를 분석하였다. 그 결과 알콜을 섭취하지 않은 정상 식이군 대비, 알

콜 식이군의 다양성은 현저히 감소하였으며, 유산균의 섭취로 미생물의 다양성이 회복됨

<그림3-97> 마우스 간에서의 염증 관련 유전자의 mRNA 상대적 발현 수준 (a) 

SOD(Superoxide dismutase), (b) fatty acid synthase, (c)α-SMA(alpha-smooth 

muscle actin), (d) MIP-2(Macrophage inflammatory protein-2)



- 66 -

- 마우스 장내 미생물은 알콜 투여유무에 따라 뚜렷하게 미생물 군집양상이 달라지는 것을 

확인할 수 있었고, 알콜 섭취 시 병원균에 해당하는 Echerichia-Shigella의 비중이 상대적으로 

증가한 것을 확인할 수 있었으나, 유산균 섭취군에서는 Echerichia-Shigella가 감소함을 

확인할 수 있었음. 투여한 유산균이 장내 미생물 균총을 조절할 수 있음을 확인함

 

<그림3-99> 마우스 장내 미생물의 alpha-diversity 측정 (A)ACE, (B)Chao1, (C)Shannon, (D)Simpson 

<그림3-100> 마우스 장내 미생물 군집분석 결과(시료별)
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- PICRUSt(phylogenetic investigation of communities by reconstruction of unobserved 

states)분석을 통해 마우스 장내의 전체미생물의 유전체를 유추한 결과, 알콜성 간손상 마우스

의 장내에는 아미노산 대사(amino acid metabolism)의 유전자가 감소하였다. 그 중에서도 

arginine, alanine, aspartate, glutamate, cystein, methionine, glycine, serine, threonine, 

histidine, phenylalanine, tyrosine, tryptophan 생합성 관련 유전자의 수가 감소하였다. 유산균

의 섭취는 감소한 아미노산 생합성, 대사 관련 유전자의 수가 증가함

<그림3-101> 마우스 장내 미생물 군집분석 결과(시험군 별)

<그림3-102> KEGG 카테고리별 유전자 분포. (A) secondary level, (B) tertiary level (아미노산 

대사)
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○ 유산균 유전체서열분석(Lactobacillus paracasei CBA3611)

- 장내 상피세포인 enterochromaffin cell과 유산균을 공배양(co-culture) 하여 세로토닌 

생산을 유도하는 유산균을 선발함. 그 결과, Lactococcus paracasei CBA3611(Sc11), 

Leuconostoc mesenteroides CBA3628균주 2종을 선발함. 해당 균주는 각각 미생물 유전체 

정보 자원관리시스템(iGEM.or.kr)에 등록 진행함

 - 기능성을 예측하기 위해 Lac. paracasei CBA3611균주는 Lac. casei group 균주 32개와의 

비교 유전체 분석을 실시함

- Lactobacillus casei group에 속하는 33개의 strain의 유전체를 취합하여 계통학적 분석, 

pan-, core-genome 분석, COG, SEED, KEGG 분석, 아미노산 생합성, 아미노산 분해, 

스트레스(염도, 온도, 산화) 저항성, 비타민 생합성, 박테리오신 생성, CRISPR-CAS, 장 

부착관련 유전자 보유 여부 확인 및 다양한 탄소원을 이용한 대사경로를 유전체 분석을 통해 

예측하고 김치 종균 으로서의 가능성을 확인함

<그림3-103> 유산균의 세로토닌 유도능 측정

<그림3-104> Lactobacillus paracasei CBA3611균주를 포함한 33개 strain의 비교유전체 분석
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○ Enterochromaffin(QGP-1) 세포를 이용한 RNA-seq 분석

 - Lb. paracasei CBA3611균주가 enterochromaffin(QGP-1)로 하여금 신경전달 물질인 

세로토닌의 생산을 유도할 때 발현되는 QGP-1의 유전자를 확인하기 위하여 QGP-1세포에 

CBA3611균주의 세포파쇄물, 배양 상등액 (균주제거), 살아있는 균주, MRS 배지를 처리한 

다음 일정시간이 지난후에 QGP-1세포를 회수함. 회수한 세포의 RNA를 추출하고 

RNA-sequencing 및 유산균에 의해 발현이 유도된 유전자를 확인함

- 세로토닌뿐만 아니라, 또 다른 신경전달물질인 tryptamine을 생산하는 유전자의 발현이 

유도됨을 확인함. 특히 배양 상등액이나 세포 파쇄액 보다 살아있는 균주를 처리하였을 

경우에 더욱 높게 유도됨. 또한 세로토닌을 생성하여 다음 신경세포로 전달하는 시냅스 

소포(vesicular monoamine transporter)의 발현도 증가하며, 생성된 세로토닌을 전달받아 재 

흡수하는 유전자의 발현역시 증가함. CBA3611균주의 신경전달물질 생산 및 조절의 역할을 

확인하는 것을 통해 잠재적 정신건강 기능성 프로바이오틱스로서의 가능성을 검증함

<그림3-105> Lactobacillus paracasei CBA3611균주의 기능성 유전자 보유여부 분석결과: 

(a) core-genome pyrogenetic tree, (b)CRSPR-CAS 유전자, (c) 박테리오신 유전자, 

(d) 아미노산 생합성 유전자, (e) 아미노산 분해 유전자, (f) 스트레스 저항성 유전자, (g) 

장 부착관련 유전자, (h) 비타민 생합성 유전자
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- 장 건강 관련 기능에서도 CBA3611균주의 장 누수 증후군(leaky gut syndrome)과 염증성 

장질환 예방효과를 확인함. 장 상피세포 사이를 연결하는 tight junction protein(claudin, 

occludin, ZO-1)의 발현이 증가하고 염증성 장질환의 억제와 관련된 IL-10 cytokine의 

발현이 증가하였으며, 크론병으로 진행되는 염증성 cytokine의 생산관련 유전자 발현이 

감소됨을 확인함. 이것을 통해 CBA3611균주의 잠재적 장건강 기능성을 예측함

- 장내 염증을 일으키는 병원균인 10종의 Clostridioides difficile strain에 대한 L. paracasei 

CBA3611의 생장 저해활성 확인함. L. paracasei CBA3611균주의 배양액을 pH7.0으로 

조정하고 10종의 Clostridioides difficile균주 중 8종의 균주에서 항균활성을 확인함

<그림3-106> Lactobacillus paracasei CBA3611에 의한 QGP-1 세포의 트립토판 대사 및 

serotonergic synapse관련 유전자의 발현 유도확인

<그림3-107> Lactobacillus paracasei CBA3611에 의한 tight junction, 염증성 장 질환 관련 

cytokine 생산 유전자의 발현정도 확인

<그림3-108> L. paracasei CBA3611의 Clostridioides difficile에 대한성장 저해활성 측정
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3-1-3. 제 2협동과제 수행 결과

(1) 프로바이오틱스 우수 후보 발굴

○ 김치 유래 유산균 분리 및 내산성, 내담즙성 균주를 선별

- 시판 김치, 재래식 김치, 별미 김치 등 다양한 김치로부터 MRS배지를 이용하여 500종 

이상의 유산균을 분리하였고, 내산성, 내담즙성 활성이 우수한 균주를 분리하여 장내 환경에 

적합한 유산균을 선별하고자 함

- pH 3.0, Oxgall 1%를 각각 2시간씩 처리하여 생존률 60% 이상의 내산성, 내담즙성 균주 

  18종을 선별함

○ 간기능 개선 유산균 선발

- 효소 활성을 측정법을 이용하여 alcohol dehydrogenase 및 acetaldehyde dehydrogenase 활

성이 뛰어난 균주를 선별하여 알코올 분해 도움을 줄 수 있는 유산균을 선별하고자 함

- 알코올 유도성 간질환 세포 모델에서 염증성 사이토카인 억제능이 우수한 균주를 선별하여 알

코올성 간질환 개선 효능 유산균을 선별하고자 함

- 알코올을 기질로 하여 NAD 환원정도를 측정하여 alcohol dehydrogenase 활성이 우수한 균주 

Lactobacillus brevis 301, 304 2종을 선별하였음

- 아세트알데하이드를 기질로 하여 NAD 환원정도를 측정하여 acetaldehyde dehydrogenase 활

성이 우수한 균주 Lactobacillus brevis 301, 304, Lactobacillus plantarum 89 3종을 선별하였

음

<그림3-109> 내산성, 내담즙성 유산균선별 결과 

<그림3-110> alcohol dehydrogenase (ADH) 

활성 측정 결과

<그림3-111> acetaldehyde dehydrogenase 

(ALDH) 활성 측정 결과



- 72 -

- HepG2 세포에 알코을 처리하여 유도된 염증성 사이토카인 TNF-α, IL_6, IL-8의 억제 

정도를 측정 하여 알코올성 간질환에 개선 효능 후보 균주 Lactobacillus plantarum 266, 

Lactobacillu brevis 301 2종을 선별하였음

    

○ 간건강 기능성 유산균 2종 전장 유전체 분석 및 NABIC 등록 

- 간건강 기능성 후보 균주 L. brevis DRC301 및 L. plantarum DSR266 균주 전장 유전체 분석  

<그림3-112> 간세포 내 알코올 유도 염증성 사이토카인 억제능 측정 결과  

<표3-29> L. plantarum DSR266 of overall mapping stats and result of assembly: 5 

contigs were formed 

<표3-30> L. brevis DRC301 of Overall mapping stats and  Result of assembly: 5 

contigs were formed 
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(2) 후보균주 생산기술 최적화

○ 간기능 개선 균주 최적 배양조건 수립

- 선별한 간개선 효능 유산균의 최적 배지 조성을 개발하기 위하여 MRS 배지를 변형하여 최적 

발효배지 조성을 개발 함

    <표3-31>L. brevis 301 생육 테스트 결과

 

 - 간 개선 효능이 우수한 L. brevis 301을 MRS배지와 MRS 변형 배지 4종에서 배양한 결과 M3 배지에서 

생장률 높게 나타남 (배지조성 대외비)

 - M3 배지에서 36℃, 48시간 동안 L. brevis 301의 생육 곡선을 확인 한 결과 16시간 배양 시 최대 증식하

였음

                   

<그림3-113> M3 배지에서의 L. brevis 301 생육 곡선

(3) 간기능 후보균주 종균 특성 분석

○ 간건강 후보 균주 2종 적용 맛김치 관능 평가

- 간건강 후보 균주 2종 Lactobacillu plantarum DSR J266, Lactobacillus brevis DSR J301을 

맛김치의 스타터로 첨가하여 숙성 시킨 후 11명을 대상으로 비교 관능 평가를 실시함

- 5점 척도로 전반맛, 신맛, 단맛, 짠맛, 외과, 이미/이취 6개 항목의 선호도를 조사한 결과 전

반맛, 이미/이취에서 Lactobacillu plantarum DSR J266에 비하여 Lactobacillus brevis DSR 

J301의 선호도가 우위적으로 나와 맛김치의 스타터 후보 균주로 Lactobacillus brevis DSR 

J301을 선발함 

○ 간, 정신 건강 후보 균주 맛김치 내에서의 발효 특성 비교

- 간건강 후보 균주 2종 중 관능이 우수한 Lactobacillus brevis DSR J301와 세계김치연구소에

서 선발한 정신 건강 후보 균주 Lactobacillus paracasei CBA3611을 맛김치의 스타터로 첨

가하여 종가집 스타터 균주 Leuconostoc mesenteroides DRC1506 균주와 발효 특성을 비

교 함

<표3-32> 간건강 후보 균주 2종 비교 관능 평가 결과 
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- Leuconostoc mesenteroides DRC1506(기존), Lactobacillus brevis DSR J301(간), 

Lactobacillus paracasei CBA3611(정신)을 각각 스타터로 접종한 맛김치와 스타터를 첨가

하지 않은 맛김치를 제조하여 10℃에서 보관 후 산도, pH를 측정하여 발효 속도를 비교한 

결과 세균주 모두 차이 없음

 

○ 기능성 후보 간기능, 장건강 균주 맛김치 배합비 개발 및 시제품 제작

- 기능성 후보 균주 2종을 각각 스타터로 적용한 최적 맛김치 배합비 개발(대외비)

- Leuconostoc mesenteroides DRC1506(기존), Lactobacillus brevis DSR J301(간), 

Lactobacillus paracasei CBA3611(정신)을 각각 스타터로 접종한 맛김치와 스타터를 첨가

하지 않은 맛김치를 제조하여 적당히 숙성(산도 0.65)시킨 후 맛테스터기(Insert TS-5000Z)

를 측정한 결과 신맛(Sourness), 쓴맛(Bitterness), 떫은 맛(Astringency)에 대하여 

Leuconostoc mesenteroides DRC1506(기존)를 스타터로 사용한 맛김치가 다른 맛김치에 

비하여 우위로 나타남. 반면 스타터 무첨가 군과 Lactobacillus paracasei CBA3611(정신) 

접종한 맛김치가 쓴맛(Bitterness), 떫은 맛(Astringency)이 비교적 높게 나타나 다른 두 김치

보다 관능 품질이 떨어짐   

       

 [Lactobacillus brevis DSR J301] [Lactobacillus paracasei CBA3611]

<그림3-115>기능성 후보 균주 적용 맛김치 시제품

<그림3-114> 10℃보관 산도, pH 측정 결과 
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(4) 기능성 유산균 적용 김치 개발 및 발효 품질 안정화  

○ 나박 물김치를 이용한 각 기능성유산균 김치제조 품질 모니터링  

- 나박물김치를 활용한 장건강/간건강/정신건강 유산균 별 발효/숙성 비교 

- 기능성 유산균 별로 나박물김치 접종 후 발효/숙성 결과 분석 대조구(유산균 무첨가) 대비  

유산균 첨가구들에서 공통적으로 정상발효가 진행되었으며, 발효패턴 은 장건강(L. 

fermetum 16)이 가장 느리게 나타났음. 비교구로 사용한 DRC 1506 이 가장 빨리 발효가  

진행되었음. 산도 증가는 대조구 다소 둔화되며 신맛이 부드러워지는 경향을 보임

- 발효/숙성 기간 중 유산균 생균수 변화는 평균 1.6 x 106 CFU/mL 로 접종되어 10일간 발효  

숙성 완료 후 전체 실험구들은 2,9 ~ 8.9 x 107 CFU/mL 수준으로 생육이 진행되었음. 대조  

구(무첨가구) 대비 유산균 첨가구들은 장건강(L. reuteri 14)를 제외하고 생균수가 2배이상 증

가하였음

       

- 각각의 기능성 유산균이 접종된 나박물김치에 대한 1차/ 2차에 걸쳐 관능검사를 진행한 결

과, 대조구(무첨구) 대비 장건강 유산균(L. reuteri 14)을 첨가한 나박물김치의 관능에 대한 

선호도가 높았으며, 전체적으로 유산균 첨가구들의 나박물김치에 대한 선호도가 높게 확인되

었음

<그림3-117> 유산균 별 나박물김치 발효/숙성 테스트(10℃, 7 day)

<그림3-116> 스타터 별 숙성 맛김치 맛테스기 측정 결과 
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- 2차에 걸친 관능검사 결과를 바탕으로 나박물김치 2차 관능 샘플 대상으로 맛테스터기

(Insert TS-5000Z)로 측정한 결과는 아래표와 같음

<표3-33> 기능성균주 나박 물김치 맛테스터기 결과 

            

- 신맛, 쓴맛, 떫은맛, 감칠맛, 풍부한맛, 짠맛, 뒷맛A, 뒷맛B에 대해서 각각 분석한 결과 대조

구(무첨가) 대비 유산균 첨가 나박물김치에서 쓴맛 감소, 감칠맛 증가, 풍부한맛 증가, 짠맛 

감소 효과가 확인되었음. 또한 4종의 기능성 유산균 첨가 나박물김치들이 비교구(DRC1506) 

나박물김치 대비 감칠맛, 풍부한맛이 우수한 결과를 확인하였음

                 

　 Sourness
(신맛)

Bitterness
(쓴맛)

Astringency
(떫은맛)

Aftertaste-B
(뒷맛  B)

Aftertaste-A
(뒷맛  A)

Umami
(감칠맛)

Richness
(풍부한맛)

Saltiness
(짠맛)

대조구
(무첨가) -3.81 2.16 0.91 -0.19 0.19 3.64 1.73 -1.89

비교구
(DRC1506) -3.21 1.97 0.85 -0.17 0.17 3.27 1.69 -2.00

장건강
(L.fermentu

m16)
-5.31 1.60 0.66 -0.19 0.14 4.35 1.84 -4.39

장건강
(L.reuteri14) -3.93 2.16 0.98 -0.21 0.20 3.67 1.90 -2.24

간건강
(L.brevisDSR

J301)
-3.73 1.69 0.87 -0.20 0.17 3.58 1.98 -4.72

정신건강
(L.paracasei
CBA3611)

-3.63 1.82 0.92 -0.20 0.20 3.52 2.06 -3.90

<그림3-114> 대조구(무첨가) vs 간건강(L. brevis J301) 시제품

<그림3-118> 유산균 별 나박물김치 맛테스터기 (10℃, 7 day)
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(5) 장/간/정신건강 컨셉에 맞는 김치 소비자 조사

○ 각 건강기능성 김치의 필요성과 기능성에 어울리는 김치 컨셉조사를 진행 

- 그 결과, 정건강> 간건강> 정신건강의 필요성, 신뢰성이 나타남  

- 장건강- 배추김치(백김치), 간건강- 동치미, 정신건강- 물김치가 각 기능성과 어울리는 김치

로 선정됨  

- 컨셉 김치 소비자 조사 결과 

<그림3-119> 컨셉조사표 1

ㅁ 귀하의 연령은 어떻게 되십니까?   ㅁ. 평소 귀하 본인이 직접 구입하는 제품은 무엇, 무엇

입니까? (중복응답)

<그림3-120> 컨셉조사표 2

ㅁ. 귀하께  서는 각 제품을 얼마나 자주 구매하여 취식하시는 편입니까?_(5)시판 김치 선택 소

비자 293명 기준

<그림3-121> 컨셉조사표 3
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<그림3-122> 간 건강에 좋은 김치

<그림3-123> 장건강에 좋은 김치

<그림3-124> 정신건강에 좋은 김치

<표3-34> 주요 지표 결과

　
필요성 신뢰성

Top2% Mean Top2% Mean

Base for % (500) (500) (500) (500)

장 건강에 좋은 김치 67.4 3.70 62.6 3.65

간 건강에 좋은 김치 43.0 3.27 26.0 2.87

정신 건강에 좋은 김치 26.0 2.83 14.2 2.44
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<표3-35> 기능성 별 적합 김치 응답결과(단수응답)

▶ 장건강- 백김치 , 간건강-동치미, 정신건강-물김치 제조 결정

(6) 장 건강/간 건강/정신 건강 컨셉 별 기능성 김치 제조(Lab스케일)

○ 간건강 후보 균주 발효 특성 및 컨셉에 맞는 김치 제조

- 컨셉 조사 결과를 반영하여 선정된 동치미 김치에서의 L. brevis DRC301 유산균 발효 특성 

분석  - 동치미 김치 내에서 L. brevis DRC301 유산균의 기능성이 발현될 수 있도록 발효 

품질 안정화 진행 : L. brevis DRC301 우점율 분석 및 대사체, 향기성분 분석 진행

- pH 측정결과, 두 동치미 모두 발효 3일 이후에 최적 적숙기(pH 3.99, 총산도 0.17~0.31%) 

에 도달함. 자연 동치미와 비교하였을 때, 간 건강 유산균의 동치미의 pH와 총산도가 더 높

았음

- 동치미의 주요 유리당으로 glucose와 fructose가 검출됨. 발효 6일 후 lactate, acetate, 

ethanol, mannitol의 농도가 증가함. Fructose가 glucose보다 더 많이 감소 하였는데, 이는 

fructose가 mannitol을 생산함으로써 야기되었을 수 있음(Wisselink et al., 2002) 

 

- 동치미의 주요 아미노산은 glutamine, glutamate, glycine, alanine, arginine, glutamate, 

serine, threonine으로 검출됨 특히 발효 0일째에 glutamine이 많이 검출됨.발효 6일 수 

대부분의 아미노산이 증가함 

- 두 동치미 모두 fructose를 가장 많이 소비하고, mannitol이 가장 많이 생성됨. 자연 

동치미와 비교하여  간 건강 유산균 첨가 동치미는 glucose를 현저히 감소시키고, acetate가 

유의하게 증가함

- 대부분의 아미노산은 동치미 발효 후에 증가하는 경향을 보임

　
장건강 간건강 정신건강

% % %

Base for % (500) (500) (500)

배추김치(백김치) 60.2 29.0 24.0

동치미 20.2 29.0 27.2

물김치 8.6 19.8 20.0

총각김치 5.2 8.8 11.0

깍두기 4.2 8.8 10.6

없음/모름 1.6 4.2 6.6

<그림3-125> 간건강 균주적용 동치미 발효품질 
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- 두 동치미에서는 황화합물보다 terpene이 더 많이 검출되었으며, 발효 후 acid와 alcohol 

화합물이 증가함

- 자연 동치미와 비교하였을 때, 간 건강 유산균 첨가 동치미에서는 황화합물이 감소하였고, 

ester 화합물은 증가하였으며, 기타 화합물은 검출되지 않음

  

○ 정신건강 후보 균주 발효 특성 및 컨셉에 맞는 김치 제조(Lab 스케일)

- 컨셉 조사 결과를 반영하여 선정된 나박물김치에서의 L. paracasei CBA3611 유산균 발효 

특성 분석 

<그림3-126> 간건강 균주 적용 동치미 대사산물 

<그림3-127> 간건강 균주적용 동치미 대사산물 변화 결과 
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- 나박물김치에서 L. paracasei CBA3611 유산균의 기능성이 발현될 수 있도록 발효 품질 

안정화 진행 

: L. paracasei CBA3611 적용 나박물 김치 대사체, 향기성분 분석  

○ 장건강 후보 균주 발효 특성 및 컨셉에 맞는 김치 제조(Lab 스케일)

- 컨셉 조사 결과를 반영하여 선정된 백김치에서의 L. reureri 14 유산균 발효 특성 분석 

- 백김치에서 L. reureri 14 유산균의 기능성이 발현될 수 있도록 발효품질 안전화 진행

: L. reureri 14 적용 백김치 대사체, 향기성분 분석

- pH 측정결과, 두 백김치 모두 발효 4일 이후에 최적 적숙기 (pH 4.5~4.2, 총산도 

(0.4~0.75% ) 에 도달함. 자연 백김치와 비교하였을 때, 4일 이후에 장 건강 유산균의 

백김치의 총산도가 더 높았음

- Glucose와 fructose가 감소함에 따라 heterotactic fermentation의 주요 산물인 lactate, 

acetate, mannitol은 증가함. 백김치에서는 ethanol보다 mannitol이 더 많이 생성되었고, 

acetate 보다 lactate가 더 많이 증가하였는데 이는 고춧가루를 첨가하지 않았기 때문이라 생

각됨 (Jeong, 2013) 또한 동치미와 달리 백김치에서는 succinate도 증가함  

- 백김치의 주요 아미노산으로  glutamine, glycine, alanine, arginine, 그리고 serine이 검출됨

- 특히 발효 초기에는 alanine, arginine, glutamine, serine이 많이 검출됨. 대부분의 

아미노산은 증가하였지만, serine과 arginine은 약간 감소함

<그림3-128> 간건강 균주적용 동치미 대사산물

<그림3-129> 장건강 균주적용 백김치 발효품질 
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- 두 백김치 모두 발효 전에는 다량의 황화합물이 검출된 반면, 발효 후(10day)에는 주로 

thiocyanates 화합물이 많이 검출됨.또한 acid와 alcohol, benzene 화합물은 발효 후 증가한 

반면, ester 화합물과 기타 화합물은 발효 후 감소함. 자연 발효와 비교하였을 때, 장 건강 

유산균 첨가 백김치에서 황화합물과 alcohol이 더 많이 검출됨 

<그림3-131> 장건강 균주적용 백김치 향기분석 

<그림3-130> 장건강 균주적용 백김치 대사산물  
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(7) 간/장/정신 건강 후보 유산균 적용 김치 중 상품성이 가장 우수한 김치 선별

○선별된 기능성 김치의 대량 생산을 위한 제조 공정 개발

: 3차년 소비자 조사결과 컨셉 및 관능결과  ⇒ 장건강/백김치 선정

- 백김치 종균별 제조 및 관능 테스트 

대조구( Le. mesenteroides DRC 1506) 및 각각의 유산균이 접종된 백김치의 관능검사를

진행한 결과,  다른 유산균과 비교하여, 장건강 유산균(L. reuteri 14)을 첨가한 백김치의

기호도가 가장 높고, 감칠맛과, 풍미가 우수한 것으로 나타남   

 　

- 대조구(Le. mesenteroides DRC 1506)와 건강 유산균(L. reuteri 14)백김치 제조시 

발효패턴은 유사하게 나타났으며, GA함량은 대조군과 유사하게 나타났으며, 유기산 함량은 

대조군과 비교하여 낮게 생성되었고, 만니톨 함량은 높게 생성되어 김치의 맛품질 향상에 

기여함

<표3-36> 장건강 균주적용 백김치 향기분석 표

<그림3-132> 종균별 백김치 제조
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- 선별된 기능성 김치의 대량 생산을 위한 제조 공정 개발

건강기능성 균주 장건강 효능 Lb. reuteri 14 제품 적용 현장적용 방안 검토 

* 발효 조건 설정 및 운영: 반제품 적용시 유의성 없음 

- 반제품 유통품질 모니터링 

  반제품 적용 모티커링 결과, 유통테스트 중 관능품질이 상이하여, 완제품에 적용하기로 함

                                   

 <그림3-133> 종균별 대사산물 생성 

 

<그림3-134> 반제품 운영 품질 모니터링
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(8) 유산균 Starter 김치 산업적 생산 최적화

○ 백김치 적용  대량 생산라인 적용 테스트 : Lb. reuteri 14

-  종균배양 최적화 및 김치 접종농도 설정 

   종균 배양 공정 개발 하여 산균 Starter 활성 온도, 시간 관리 기준 확립 

- 종균 접종농도 설정: 유산균 Starter 적용 제품 숙성 발효 Pattern 모니터링(적숙기) 

      종균 접종균수 확정: 김치발효품질 및 관능양호   

  

    <표3-37> 종균 배양프로세스 

     

공정   내용 CCP 

1차계대배양 해동직 후 접종, 배양 온도, 시간,균수 

2차 본배양 상기배양액 접종, 배양 온도, 시간,균수 

김치접종 접종농도에 따른 김치양념 혼합  균수, 오염여부

          

<그림3-135> 종균 배양 공정 및 김치에 접종 모식도

   

 <표3-38> 종균 농도별 품질 특성

              

○ 대량생산제품 품질 안정화 

- 김치유산균의 산업적 적용을 위한 특성연구 및   최종 선발된 장건강 유산균 Lb. reuteri 14 

균주 현장 생산라인 적용 백김치 품질은   발효품질, 대사산물, 향기분석, 우점율, 관능 소비

자 조사함     

- 각 온도별 김치 발효 Pattern 분석 및 품질 모니터링  

- 4, 10 ℃ 유통 모니터링을 통한 이화학, 유산균 분석하여 발효 패턴 확인함

- 4℃ 보관 시, 미생물 증식이 서서히 진행되었으며, 10 ℃,  보관 시, 발효가 진행됨에 따라 

발효품질이  안정적인 것을  확인함. 관능품질 또한 대조군(DRC1506)과 비숫하거나 좋은 것

으로 나타남 

종균농도 산도(%) 총유산균수  관능  

 대외비  0.55 7.81 x 107 양호 

 대외비  0.60 3.50 x 108 양호 

 대외비  0.63 5.05 x 108 시원한맛  

 대외비  0.71 8.83 x 108 탄산미우수,양호 
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<그림3-136> 백김치 10℃ 발효 시, 품질 특성 모니터링 

 <그림3-137> 백김치 4℃ 발효 시, 품질 특성 모니터링
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○ 대사산물 분석(1H-NMR) 

- Le. mesenteroides DRC1506을 대조군으로 하여 장 정신 건강 유산균(Lb. reuteri 14) 및 

Le. citreum GP26 을 스타터로 사용하여  백김치 제조 함

- 장 건강 유산균(LBRE14) 및 GP26을 접종한 김치를 10 ℃에서 김치 숙성 발효 후 성분을 각

각 비교함

- 모든 김치에서는 glucose와 fructose가 주요 유리당이었으나 발효 후에 감소하였으며, 알코

올과 유기산 성분 중 ethanol, mannitol, lactate, acetate가 발효 전보다 증가한 것으로 보아 

Hetero-type 젖산발효가 진행되었음. 백김치 내 아미노산 함량을 분석한 결과, alanine, 

glutamate, glutamine, glycine, serine,threonine이 주요 아미노산이었음

<그림3-138> 백김치 10℃ 발효 시, 관능 평가 결과

<그림3-139> 백김치 4℃, 발효 시, 관능 평가 결과
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○ 휘발성 향기성분 분석 (GC/MS) 

- 장 건강 유산균(LBRE14) 및 GP26을 접종한 백김치를 4 ℃에서 발효한 향기 화합물을 분석

함  

-발효 후에 휘발성 황 화합물(Diallyl disulphide, Ally methyl tisulfide, 2-phopenoic acid, 

3-phenyl-, Methyl propyl disulfide)의 농도가 증가함

(A) (B)

(C) 

(D)

  <그림3-140> 장 건강 유산균 및 GP26 발효 백김치 내 탄소원(A), 알코올(B), 유기산

(C), 아미노산(D) 종류 및 농도, Con, Le. mesenteroides DRC1506 첨가 백김치; 

LBRE14, L. reuteri 14 첨가 백김치; GP26, Le. citreum GP26 첨가 백김치



- 89 -

○ 백김치 내의 장 건강 유산균(LBRE14) 우점율 분석

- 백김치에서 장 건강 유산균의 우점율을 분석하고 발효 종균 모니터링을 위해, 식품용 종균

(species/strain)이 특이적으로 가지고 있는 유전자를 유전체 분석 기술로 탐색함

<그림3-141> 장 건강 유산균(LBRE14) 및 GP26 발효 백김치 내 향기 화합물의 relative 

peak area (%), Con, Le. mesenteroides DRC1506 첨가 백김치; LBRE14, L. reuteri 14 

첨가 백김치; GP26, Le. citreum GP26 첨가 백김치

<표3-39> 장 건강 유산균(LBRE14) 및 GP26 발효 백김치 내 향기화합물 및 농도,Con, Le. 

mesenteroides DRC1506 첨가 백김치; LBRE14, L. reuteri 14 첨가 백김치; GP26, Le. 

citreum GP26 첨가 백김치
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- 유전체 분석을 토대로 장 건강 유산균(LBRE14)의 특이적 유전자 약 2.5 kb를 발굴하였고 

150 bp의 LBRE 특이적 primer를 제작함. 발효기간 동안 백김치에서 gDNA를 추출 후, 디자

인한 프라이머를 사용해 qPCR을 진행하여 cell count 결과와 대조함

- 제작된 primer를 사용하여 백김치에서 LBRE14를 정량한 결과, 4 ℃와 10 ℃에서 발효한 백

김치 내 LBRE14는 발효가 진행됨에 따라 초기 균수보다 그 양이 감소하였으며 우점을 하지 

못하였음

○ 장 건강 유산균(LBRE14) 첨가 백김치 발효 온도 최적화 및 우점률 분석

- 장 건강 유산균(LBRE14) 접종 백김치의 우점률을 형성하는데 최적 조건을 탐색하기 위해, 

LBRE14를 접종(6 Log CFU/mL)한 김치를 실온(25 ℃)에서 발효 후, 저온 조건(4 ℃ 또

는 10 ℃)으로 변경하여 발효함

- 김치와 국물의 혼합액을 블렌딩하여 여과한 후, 0.85% NaCl로 연속 희석하여 MRS 배지에 

도말하고 viable cell을 counting함 

     *혼합액 = 국물 100 g + 건더기 100 g

- 혼합액의 pH 측정 결과, 25 ℃에서 발효한 백김치는 2일차에 최적 적식기 범위 안에 포함

이 되었음

- 실온(25 ℃)에서 발효 후, 저온 조건(4 ℃ 또는 10 ℃)으로 변경한 후에도 pH는 적식기의 

범위 안에 유지됨

- 혼합액의 유산균 수 측정결과, 25℃에서 발효한 백김치에서 8.5 Log CFU/mL에 도달하였

고 저온 조건으로 변경한 후에는 그 수가 감소하였으나 약 8 Log CFU/mL 유지함

-  백김치에서 장 건강 유산균의 우점율을 분석하고 발효 종균 모니터링을 위해, 식품용 종균

(species/strain)이 특이적으로 가지고 있는 유전자를 유전체 분석 기술로 탐색함

- 유전체 분석을 토대로 장 건강 유산균(LBRE14)의 특이적 유전자 약 2.5 kb를 발굴하였고 

150 bp의 LBRE 특이적 primer를 제작함

- 발효기간 동안 백김치에서 gDNA를 추출 후, 디자인한 프라이머를 사용해 qPCR을 진행하

여 cell count 결과와 대조함

- 제작된 primer를 사용하여 백김치에서 LBRE14를 정량한 결과, 25 ℃에서 2일 동안 발효하

고 10 ℃에 발효한 후 약 7.5 Log CFU/mL를 유지함

<표3-40> 장 건강 유산균(LBRE14)의 specific primer

  

프라이머 이름 서열 bp

LBRE14_158F AGTCTGTTCATATACTGGCAACCA 24

LBRE14_158R GTAAATCAACCAGTAAGCGAGGT 23
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<그림 3-143> 발효 온도 최적화를 위한 장 건강 유산균(LBRE14) 첨가 백김치 pH와 생균수 

측정

<그림 3-144> 발효기간 동안 백김치 내 장 건강 유산균(LBRE14) 수의 변화

○ 김치모사배지(Simulated kimchi juice, SKJ)에서 장 건강 유산균(LBRE14)의 발효 온도 최

적화

- 장 건강 유산균(LBRE14)의 최적 발효 조건을 확립하기 위해 SKJ를 이용하여 다양한 

온도(10, 25, 30, 37 ℃)에서 발효하고 흡광도 및 pH 변화를 측정함

<그림3-142> 장 건강 유산균(LBRE14)의 specific 유전자 sequences
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- 흡광도 측정 결과, 10, 25 ℃에서 각각 4일, 3일 발효 했을 때 흡광도(OD600)가 

0.01~0.03이며 pH 또한 5.39~5.58이므로 LBRE14가 성장하지 않았음

- 30 ℃에서 배양 시 16시간부터 흡광도(OD600)가 증가하는 경향을 보였으며 pH는 

12시간부터 감소하였고, 28시간까지 발효했을 때 pH는 4.0에 도달하였지만 

흡광도(OD600)는 0.4로 낮은 수준을 유지함

- 37 ℃에서 20시간 배양했을 때 최고 흡광도(OD600 1.177)에 도달하였고 pH는 16시간 

배양했을 때 pH3.5에 도달함 

<그림 3-145>발효 온도 최적화를 위한 SKJ에서 장 건강 유산균(LBRE14)의 pH와 생균수 

측정

○ 관능조사 : 외부 소비자 조사 통한 맛기호도 확인

- 종합선호도 및 종합기호도 유의성있게 증가하였으며, 외관, 식감, 맛 모두 장건강 유산균백

김치(변경)가 높게 나타나 관능품질 우의성을 확보하였음 

(9) 프로바이오틱스(장건강 LBRE14균주) 김치개발 및 상품화 

○ 장건강 LBRE14균주 기능성   

- LBRE14는 식품에 사용하기에 안전하며, 산 담즙 내성 및 부착능 우수, 항염증 활성 및 

항산화 활성이 우수함/ 균주는 용혈성과 바이오제닉아민을 생성하는 탈탄산효소 유전자가 

부재함 

- LBRE14 COX-2와 iNOS의 mRNA 발현을 유의하게 억제하였으며, IL-12의 발현을 

억제하였으며, IL-10를 유의하게 유도하여 높은 항염증 활성을 보임

- LBRE14 투여한 경우 DAI 점수가 유의하게 낮아짐, 정상 대조군에 비해 DSS 투여 시 대장 

길이가 짧아졌고 LBRE14 투여한 경우 장 길이가 유의하게 복원되었으며, LBRE14 처리시 

염증 및 점막손상이 감소하였으며,  LBRE14-treated DSS group의 조직학적 점수는 
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PBS-treated DSS group과 비교하여 유의적으로 낮았음(p<0.05)        

- 결론적으로, 장 건강 프로바이오틱스 LBRE14 투여시 대장염 완화 및 억제 효과가 관찰됨

○ 김치 컨셉 적합도 및 관능평가 

‘

<그림3-146> 백김치 외부 소비자조사 관능결과
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- 장건강 김치 필요성 요구되며,  배추김치가 어울리는것으로 조사됨 

- 장건강 유산균 적용 백김치(변경)가 종합선호도 및 종합기호도 유의성 있게 높게 나타남

- 외관, 식감, 맛 모두  장건강 유산균 적용 백김치(변경)가 높게 나타남

○ 백김치 적용 생신라인 적용 품질 및 상품화

- 발효품질, 대사산물, 유통품질, 관능평가 모두 안정적으로 나타남 

- 장건강  유산균  LBRE1균주 백김치 생산적용, 제품리뉴얼 완료 

 

           

             

   <그림3-147> 건강 유산균 LBRE14균주 적용  백김치 상품화
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(2) 정량적 연구개발성과

○ 가. 미생물 유전체사업의 성과목표

성과목표

전략

미생물 

해독

유용

유전

자원 

확보

표준

유전체 

해독

메타

유전체 

분석

유전체 

분석

기술

개발

NABIC 

등록

병원성

미생물 

진단마

커개발

병원성 

미생물 

정보

완성

미생물

병발생

기작

규명

최종목표 6 9 6

1차

년도

목표 2 3 2

실적 2 4 2

2차

년도

목표 2 3 2

실적 3 3 1 2

3차

년도

목표 2 3 2

실적 6 6 6

4차

년도

목표

실적 1

계
목표 6 9 6

실적 11 11 1 10

○ 나. 기타 성과목표 

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기술

인증

학술성과

교

육

지

도

인력

양성

정책

활용·홍보

기

타

(타 

연

구 

활

용 

등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문

논문

평균 

IF

학

술

발

표

정책

활용

홍

보

전

시

SCI
비

SCI

단위 건 건 건 건 백만원 백만원 백만원 백만원 명 백만원 건 건 건 건 명 건 건

가중치 10 10 10 15 15 10 10 10 10

최종목표 3 3 1 20 2 80 10 3 8 4

1차

년

도

목

표
1 3 2 1

실

적
3 2 3.27 2 0

2차

년

도

목

표
2 2 3 2 1

실

적
1 3.75 13 2

3차

년

도

목

표
1 2 3 2 1

실

적
2 2 4 4.26 14 4

4차

년

도

목

표
2 1 20 1 10 2 3 2 1

실

적
1 2 87 2 645 3 4.78 14 3

소 

계

목

표
3 2 1 20 2 10 7 3 8 4

실

적
6 3 3 87 2 645 11 4.31 43 9

종료 

1차년도
1 1 20 2 3

종료 

2차년도
20 1 3

종료 

3차년도
30

종료 

4차년도

소 계 1 1 70 3

합 계 6 4 3 87 3 715 14 3 43 9

표. 기타 성과 목표 
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(3) 세부 정량적 연구개발성과

  [미생물유전체사업 성과]

  □ 전략미생물 해독

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

1 Lactobacillus sakei Wikim0074 유전체서열 분석 18.11.20
CP025206-8

iGEM-0000248
0.02

2
Lactococcus laffinolactis 

WiKim0068
유전체서열 분석 18.11.20

CP023392-4

iGEM-0000207
0.02

3
Leuconostoc mesenteroides 

CBA3628
유전체서열 분석 19.10.31

CP042404

igem-0000812
0.02

4
Lactobacillus paracasei 

CBA3611
유전체서열 분석 19.11.06

CP041657

igem-0000412
0.03

5
Lactobacillus sp. 

CBA3605(WiKim0092)
유전체서열 분석 20.07.13

CP027190

igem-0001470
0.03

6
Leuconostoc gelidum subsp. 

gasicomitatum CBA3613
유전체서열 분석 20.07.13

CP058617

igem-0002075
0.02

7 Lactobacillus brevis DSR301 유전체서열 분석 20.12.17 igem-0002131 0.02

8
Lactobacillus plantarum 

DSR-J266 
유전체서열 분석 20.12.17 igem-0002132 0.02

9 Leuconostoc mesenteroides 
DRC1506 L4-120-5 유전체서열 분석 20.11.11 igem-0002125 4.4

10 Leuconostoc mesenteroides 
DRC1506 L4-120-6 

유전체서열 분석 20.11.11 igem-0002125 2.1

11 마우스 장내미생물 군집 분석 장내미생물 군집 분석 19.11.21 igem-0000813

 □ 유용 유전자원 확보

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

1 Lactobacillus sp. CBA3605 정신 건강 유산균 18.07.17
KACC8106

3BP

2 Lactobacillus sp. CBA3606 정신 건강 유산균 18.07.17
KACC8106

4BP

3
Lactobacillus plantarum DSR 

J266
간 기능 개선용 유산균 18.01.23

KFCC1176

6P

4 Lactobacillus brevis DSR J301 간 기능 개선용 유산균 18.01.23
KFCC1176

5P

5
Lactobacillus paracasei 

WiKim0110
 정신 건강 유산균 19.05.03

KACC8109

2BP

6
Lactobacillus fermentum 

EFEL6800
 장 건강 유산균 19.11.08

KACC8110

6BP

7 Lactobacillus reuteri EFEL6900  장 건강 유산균 19.11.08
KACC8110

7BP

8 Lactobacillus reuteri EFEL6901 장 건강 유산균 20.06.02
KACC 

81105BP

9
Leuconostoc mesenteroides 

DRC1506 L4-120-5 장 건강 유산균 20.11.11
igem-0002

126

10 Leuconostoc mesenteroides 
DRC1506 L4-120-6 장 건강 유산균 20.11.11 igem-0002

125

11 Sporolactobacillus terrae 
EFEL7003

PLA 생산 유산균 21.7.11 KCTC1460
7BP

 □ 표준유전체 해독

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

 □ 메타유전체 분석

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

1

유산균을 경구 투여한 쥐의 장내

미생물 군집 분석(FASTQ 파일 

60건)

김치 유산균의 알콜성 간손상에 

대한 보호 효과를 확인하기 위한 

마우스 장내미생물 군집 분석 데

이터

2019-11-21
igem-0000

813
1.3

 □ 유전체 분석기술 개발
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번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일시 등록번호

생산량

(GB)

 □NABIC 등록

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

1 Lactobacillus sakei Wikim0074 유전체서열 분석 18.11.20

CP025206-

8

iGEM-0000

248

0.02

2
Lactococcus laffinolactis 

WiKim0068
유전체서열 분석 18.11.20

CP023392-

4

iGEM-0000

207

0.02

3
Leuconostoc mesenteroides 

CBA3628
유전체서열 분석 19.10.31

CP042404

igem-0000

812

0.02

4
Lactobacillus paracasei 

CBA3611
유전체서열 분석 19.11.06

CP041657

igem-0000

412

0.03

5
Lactobacillus sp. 

CBA3605(WiKim0092)
유전체서열 분석 20.07.13

CP027190

igem-0001

470

0.03

6
Leuconostoc gelidum subsp. 

gasicomitatum CBA3613
유전체서열 분석 20.07.13

CP058617

igem-0002

075

0.02

7 Lactobacillus brevis DSR301 유전체서열 분석 20.12.17
igem-0002

131
0.02

8
Lactobacillus plantarum 

DSR-J266 
유전체서열 분석 20.12.17

igem-0002

132
0.02

9
Leuconostoc mesenteroides 
DRC1506 L4-120-5 유전체서열 분석 20.11.11

igem-0002

125
4.4

10 Leuconostoc mesenteroides 
DRC1506 L4-120-6 유전체서열 분석 20.11.11 igem-0002

125 2.1

 □ 병원성미생물진단마커 개발

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

 □ 병원성미생물 정보 완성

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

 □ 미생물 병발생 기작 규명

번호
분석대상

(유전체,유전자원 명칭)
분석내용 등록일자 등록번호

생산량

(GB)

  [과학적 성과]

 □ 논문(국내외 전문 학술지) 게재

번호 논문명 학술지명
주저자

명
호 국명 발행기관

SCIE 

여부

(SCIE/

비SCIE)

게재일
등록번호

(ISSN)
기여율
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1

Complete genome 

sequence of 

Leuconostoc citreum 

EFEL2700, a host 

strain for 

transformation of 

pCB vectors.

Journal of 

Biotechnology

김슬아, 

한남수 
287 영국 Elsevier SCI 2018. 12.

10.1016/j.j

biotec.2018

.08.008

2

Development of 

Freeze-Thaw 

Tolerant 

Lactobacillus 

rhamnosus GG by 

Adaptive Laboratory 

Evolution

Frontiers in 

Microbiology

배재한,

한남수
9 스위스

FRONTIERS 

MEDIA SA
SCI 2018. 11.

10.3389/fm

icb.2018.02

781

3

Suitability of 
Lactobacillus 

plantarum SPC-SNU 
72-2 as a Probiotic

Starter for 
Sourdough 

Fermentation

Journal of 

Microbiology 

and 

biotechnology

박다민.

한남수
11 한국

The korean 

society for 

microbiology 

and 

biotechnology

SCI 2019.10

10.4014/jm

b.1907.070

39

4

Bacterial and fungal 

diversity in Laphet, 

traditional fermented 

tea leaves in 

Myanmar, analyzed 

by culturing, DNA 

amplicon-based 

sequencing, and 

PCR-DGGE methods

International 

Journal of 

Food 

Microbiology

Bo Bo, 

한남수
320 영국 Elsevier SCI 2020.01.16

https://doi.

org/10.101

6/j.ijfoodmi

cro.2020.1

08508

5

Development of 

Leuconostoc 

lactis–Specific 

Quantitative PCR 

and its Application 

for Identification and 

Enumeration in 

Fermented Foods

Food 

Analytical 

Methods

김슬아,

한남수
13 독일 Springer SCI 2020.02.05

https://doi.

org/10.100

7/s12161-0

20-01720-

8

6

Characterization of a 

potential probiotic

bacterium 

Lactococcus 

raffinolactis

WiKim0068 isolated 

from fermented

vegetable using 

genomic and in vitro

analyses

BMC 

Microbiology

정민영 

이창수 

서명지 

노성운 

이세희

20:13
6 미국

Springer 

Nature
SCIE 2020.05.

https://doi.

org/10.118

6/s12866-0

20-01820-

9

7

Unraveling microbial 

fermentation 

features in kimchi: 

from classical to 

meta-omics 

approaches

Applied 

Microbiology 

and 

Biotechnology 

이세희 

원태웅 

노성운 

전체옥

104:7

731–7

744

미국
Springer 

Nature
SCIE 2020.08.

https://doi.

org/10.100

7/s00253-0

20-10804-

8
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8

Screening of 

endogenous strong 

promoters of 

Leuconostoc citreum 

EFEL2700 based on 

transcriptome 

analysis and its 

application for 

food-grade 

production of 

β-galactosidase

Journal of 

biotechnology

김서연

김슬아

서승오

한남수

325 영국 Elsevier SCI 2021.01.10

https://doi.

org/10.101

6/j.jbiotec.2

020.12.001

9

Suitability Analysis of 

17 Probiotic Type 

Strains of Lactic 

Acid Bacteria as 

Starter for Kimchi 

Fermentation

Foods

서희

배재한

한남수

10(6) 스위스 MDPI SCI 2021;06.21

https://doi.

org/10.339

0/foods100

61435

10

Limosilactobacillus 

fermentum MG7011: 

An Amylase and 

Phytase Producing 

Starter for the 

Preparation of 

Rice-Based 

Probiotic Beverages

Frontiers in 

Microbiology

조유미

김가윤

한남수

12 스위스
FRONTIERS 

MEDIA SA
SCI 2021.09

https://doi.

org/10.338

9/fmicb.20

21.745952

11

Development of 

Anti-inflammatory 

Probiotic 

Limosilactobacillus 

reuteri EFEL6901 as 

Kimchi Starter: in 

vitro and In vivo 

Evidence

Frontiers in 

Microbiology

서희 

성현빈

한남수

12:76

0476
스위스

FRONTIERS 

MEDIA SA
SCI 2021.11

https://doi: 

10.3389/fm

icb.2021.76

0476
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□ 국내 및 국제 학술회의 발표

번호 회의 명칭 발표자 발표 일시 장소 국명

1
2018 한국 미생물 

생명공학회
김서연 2018.06.27 여수 대한민국

2
2018 한국 미생물 

생명공학회
CHENG YAYUN 2018.06.27 여수 대한민국

3
2019 한국 

미생물학회
이세희 2019.04.17 제주 대한민국

4
2019 한국 미생물 

생명공학회
이세희 2019.06.24 제주 대한민국

5
2019 한국 미생물 

생명공학회
김슬아 2019.06.24 제주 대한민국

6 2019 VIB 김슬아 2019.06.03 루벤 벨기에

7 2019 한국식품공학회 CHENG YAYUN 2019.06.26 송도 대한민국

8 2019 IPC CHENG YAYUN 2019.06.18 프라하 체코

9 2019 한국식품공학회 곽준구 2019.06.26 송도 대한민국

10 2019 IPC 곽준구 2019.06.18 프라하 체코

11 2019 한국식품공학회 서희 2019.06.26 송도 대한민국

12
2019 한국 미생물 

생명공학회
김서연 2019.06.24 제주 대한민국

13 2019 IPC 김서연 2019.06.18 프라하 체코

14
2019 한국 미생물 

생명공학회
김현태 2019.06.24 제주 대한민국

15 2019 IPC 김현태 2019.06.18 프라하 체코

16 2020 한국식품과학회 서희 2020.07.01 광주 대한민국

17 2020 한국식품과학회 이일교 2020.07.01 광주 대한민국

18 2020 한국식품과학회 김슬아 2020.07.01 광주 대한민국

19 2020 한국식품과학회 천성원 2020.07.01 광주 대한민국

20 2020 한국식품과학회 김가윤 2020.07.01 광주 대한민국

21 2020 한국미생물학회 조유미 2020.10.07 Online conference 대한민국

22 2020 한국미생물학회 김건희 2020.10.07 Online conference 대한민국

23 2020 한국미생물학회 이동현 2020.10.07 Online conference 대한민국

24 2020 한국미생물학회 김슬아 2020.10.07 Online conference 대한민국

25
2020 

한국식품저장유통학회
이세희 2020.08.20 여수 대한민국

26 2020 IPC 서희 2020.11.11 Online conference 체코

27 2020 IPC 김건희 2020.11.11 Online conference 체코

28 2020 IPC 이일교 2020.11.11 Online conference 체코

29 2020 IPC 조유미 2020.11.11 Online conference 체코

30
2021 

한국미생물생명공학회
CHENG YAYUN 2021.06.24 부산 대한민국

31
2021 

한국미생물생명공학회
Tri Minh Nguyen 2021.06.24 부산 대한민국

32
2021 

한국미생물생명공학회
천성원 2021.06.24 부산 대한민국

33
2021 

한국미생물생명공학회
김가윤 2021.06.24 부산 대한민국

34
2021 

한국미생물생명공학회
홍성훈 2021.06.24 부산 대한민국

35
2021 

한국미생물생명공학회
양수휘 2021.06.24 부산 대한민국

36 2021 한국식품과학회 김슬아 2021.07.07 대전 대한민국

37 2021 한국식품과학회 성현빈 2021.07.07 대전 대한민국

38 2021 한국식품과학회 이동현 2021.07.07 대전 대한민국

39 2021 한국식품과학회 김다혜 2021.07.07 대전 대한민국

40 2021 mBiome 김가윤 2021.12.08 서울 대한민국

41 2021 mBiome 이세희 2021.12.08 서울 대한민국

42 2021 mBiome 류병희 2021.12.08 서울 대한민국

43 2021 mBiome 한남수 2021.12.08 서울 대한민국

  □ 기술 요약 정보

연도 기술명 요약 내용 기술 완성도 등록 번호 활용 여부 미활용사유
연구개발기관 

외 활용여부
허용방식

  □ 보고서 원문

연도 보고서 구분 발간일 등록 번호
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  □ 생명자원(생물자원, 생명정보)/화합물

번호 생명자원(생물자원, 생명정보)/화합물 명 등록/기탁 번호 등록/기탁 기관 발생 연도

1
Leuconostoc mesenteroides CBA3628의 전장 

유전체
igem-0000812

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2019-10-31

2

Leuconostoc mesenteroides subsp. 

jonggajibkimchii DRC1506의 산내성 돌연변이의 

전장 유전체2

igem-0002126

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2020-11-11

3

Leuconostoc mesenteroides subsp. 

jonggajibkimchii DRC1506의 산내성 돌연변이의 

전장 유전체1

igem-0002125

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2020-11-11

4
Lactobacillus sp. CBA3605(WiKim0092)의 전장 

유전체 분석
igem-0001470

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2020-07-13

5
Leuconostoc gelidum subsp. gasicomitatum 

CBA3613의 전장 유전체
igem-0002075

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2020-10-26

6 Lactobacillus reuteri EFEL 6901 KACC 81105BP 국립농업과학원(KACC) 2020-06-02

7 Lactobacillus plantarum DSR-J266의 전장 유전체 igem-0002132

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단

2020-12-17

8 Lactobacillus fermentum EFEL 6800 KACC 81106BP 국립농업과학원(KACC) 2019-11-08

9 Lactobacillus reuteri EFEL 6900 KACC 81107BP 국립농업과학원(KACC) 2019-11-08

10 Lactococcus raffinolactis WiKim0068의 전장유전체 igem-0000207

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2019-11-06

11 Lactobacillus paracasei CBA3611의 전장 유전체 igem-0000412

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2019-11-06

12 Lactobacillus sakei WiKim0074의 전장 유전체 igem-0000248

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2019-02-08

13 Lactobacillus sp. CBA3606 KACC 81074BP 국립농업과학원(KACC) 2018-07-17

14 Lactobacillus sp. CBA3605 KACC 81073BP 국립농업과학원(KACC) 2018-07-17

15 Lactobacillus paracasei CBA3611 KACC 81092BP 국립농업과학원(KACC) 2019-05-03

16 Lactobacillus plantarum DSR J266 KFCC11765P
한국미생물보존센터(K

CCM)
2018-01-23

17 Lactobacillus brevis DSR J301 KFCC11766P
한국미생물보존센터(K

CCM)
2018-01-23

18 마우스 장내미생물 군집 분석 igem-0000813

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2019-11-21

19 Lactobacillus brevis DSR301의 전장 유전체 igem-0002131

농림축산식품 

미생물유전체전략연구

사업단(iGEM)

2020-12-17

20 Sporolactobacillus terrae EFEL7003 KCTC14607BP 생물자원센터(KCTC) 2021—07-11
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 [기술적 성과]

  □ 지식재산권(특허, 실용신안, 의장, 디자인, 상표, 규격, 신품종, 프로그램)

번호
지식재산권 등 명칭

(건별 각각 기재)
국명

출원 등록

기여율
활용 

여부출원인 출원일
출원 

번호

등록 

번호
등록인 등록일 등록 번호

1
간 기능 개선용 유산균 

및 이의 용도
한국 대상(주)

2018.11

.12

10-2018

-013851

9

10-2121

826
대상(주)

2020.06.

05

10-2121

826
30%

2

클로스트리디오이데스 

디피실레에 항균활성을 

갖는 락토바실러스 속 

WiKim0093 균주 및 

이를 포함하는 조성물

한국
한국식품

연구원

2018.10

.02

10-2018

-011789

7

10-2065

180

노성운, 

정민영, 

이세희, 

최학종

2020.01.

06

10-2065

180
30%

3

클로스트리디오이데스

디피실레에 항균활성을 

갖는 락토바실러스 속 

Wikim0092 및 이를 

포함하는 조성물

한국
한국식품

연구원

2018.10

.02

10-2018

-011789

6

10-2065

181

노성운, 

정민영, 

이세희, 

최학종

2020.01.

06

10-2065

181
30%

4

클로스트리디오이데스

디피실레에 항균활성을 

갖는 락토바실러스 속 

Wikim0110 및 이를 

포함하는 조성물

한국
한국식품

연구원
2019.11

10-2019

-006149

7

30%

5

프로바이오틱기능이 

있는 신규의 

락토바실러스퍼멘툼EF

EL6800 발효 종균

한국

충북대학

교 

산학협력

단

2020.10

.15

10-2020

-013315

4

6

프로바이오틱기능이 

있는 신규의 

락토바실러스류테리EF

EL6901 발효 종균

한국

충북대학

교 

산학협력

단

2020.12

.23

10-2020

-018215

13

   

  ㅇ 지식재산권 활용 유형
      ※ 활용의 경우 현재 활용 유형에 √ 표시, 미활용의 경우 향후 활용 예정 유형에 √ 표시합니다(최대 3개 중복선택 가능).

번호 제품화 방어 전용실시 통상실시 무상실시 매매/양도 상호실시 담보대출 투자 기타

  □ 저작권(소프트웨어, 서적 등)

번호 저작권명 창작일 저작자명 등록일 등록 번호 저작권자명 기여율

  □ 신기술 지정

번호 명칭 출원일 고시일 보호 기간 지정 번호

 

  □ 기술 및 제품 인증

번호 인증 분야 인증 기관
인증 내용

인증 획득일 국가명
인증명 인증 번호

  □ 표준화

   ㅇ 국내표준

번호 인증구분1｣ 인증여부2｣ 표준명 표준인증기구명 제안주체 표준종류3｣ 제안/인증일자

     * 1｣ 한국산업규격(KS) 표준, 단체규격 등에서 해당하는 사항을 기재합니다.

     * 2｣ 제안 또는 인증 중 해당하는 사항을 기재합니다.

     * 3｣ 신규 또는 개정 중 해당하는 사항을 기재합니다.
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   ㅇ 국제표준

번호
표준화단계구분1

｣ 표준명 표준기구명2｣ 표준분과명
의장단 

활동여부

표준특허 

추진여부

표준개발 

방식3｣ 제안자
표준화 

번호
제안일자

     * 1｣ 국제표준 단계 중 신규 작업항목 제안(NP), 국제표준초안(WD), 위원회안(CD), 국제표준안(DIS), 최종국제표준안(FDIS), 국제표준

(IS) 중 해당하는 사항을 기재합니다.

     * 2｣ 국제표준화기구(ISO), 국제전기기술위원회(IEC), 공동기술위원회1(JTC1) 중 해당하는 사항을 기재합니다.

     * 3｣ 국제표준(IS), 기술시방서(TS), 기술보고서(TR), 공개활용규격(PAS), 기타 중 해당하는 사항을 기재합니다.

  [경제적 성과]

  □ 시제품 제작

번호 시제품명 출시/제작일 제작 업체명 설치 장소 이용 분야
사업화 소요 

기간

인증기관

(해당 시)

인증일

(해당 시)

  □ 기술 실시(이전) 

번호
기술 이전 

유형
기술 실시 계약명

기술 실시

대상 기관

기술 실시

발생일

기술료

(해당 연도 발생액) 

누적

징수 현황

1 양도

Leuconostoc 

mesenteroides DRC 

1506 종균의 특이적 

유전자 바코드 개발 및 

이를 이용한 김치 내 

종균의 신속하고 정확한 

동정(identification)과

대상(주) 2019-09-01 10,000,000 해당 없음

2 통상실시권

프로바이오틱 기능이 

있는 신규의 

락토바실러스 류테리 

EFEL6901 발효 종균

대상(주) 2021-08-23 22,000,000 해당 없음

3 통상실시권

프로바이오틱 기능이 

있는 신규의 

락토바실러스 페멘툼 

EFEL6800 발효 종균

웰찬푸드 2021-11-25 65,000,000 해당 없음

     * 내부 자금, 신용 대출, 담보 대출, 투자 유치, 기타 등

  □ 사업화 투자실적

번호 추가 연구개발 투자 설비 투자 기타 투자 합계 투자 자금 성격*

               

  □ 사업화 현황

번호
사업화 

방식1｣ 사업화 형태2｣ 지역3｣ 사업화명 내용 업체명

매출액
매출

발생 연도

기술

수명
국내

(천원)

국외

(달러)

1 기술이전 기존제품새선 국내 제품리뉴얼 종균적용 대상 645,000 2021년 10년이상 

     * 1｣ 기술이전 또는 자기실시

     * 2｣ 신제품 개발, 기존 제품 개선, 신공정 개발, 기존 공정 개선 등

     * 3｣ 국내 또는 국외

  □ 매출 실적(누적)

사업화명 발생 연도
매출액

합계 산정 방법
국내(천원) 국외(달러)

락토바실러스 류테리 EFEL6901(Lb. re

uteri 14 )균주를 종균으로 적용 
2021 645,000 645,000 매출액 

합계 645,000 645,000
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 □ 사업화 계획 및 무역 수지 개선 효과

성과

사업화 계획

사업화 소요기간(년)

소요예산(천원)

예상 매출규모(천원)
현재까지 3년 후 5년 후

시장

점유율

단위(%) 현재까지 3년 후 5년 후

국내

국외

향후 관련기술, 제품을 

응용한 타 모델, 제품 

개발계획

무역 수지

개선 효과(천원)

수입대체(내수)
현재 3년 후 5년 후

수출

  □ 고용 창출

순번 사업화명 사업화 업체
고용창출 인원(명)

합계
yyyy년 yyyy년

합계

  □ 고용 효과

구분 고용 효과(명)

고용 효과

개발 전
연구인력

생산인력

개발 후
연구인력

생산인력

  □ 비용 절감(누적)

순번 사업화명 발생연도 산정 방법 비용 절감액(천원)

합계

  □ 경제적 파급 효과 

(단위: 천원/년)

구분 사업화명 수입 대체 수출 증대 매출 증대 생산성 향상
고용 창출 

(인력 양성 수)
기타

해당 연도

기대 목표

  

  □ 산업 지원(기술지도)

순번 내용 기간 참석 대상 장소 인원
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□ 기술 무역 

(단위: 천원)

번호 계약 연월 계약 기술명 계약 업체명
계약업체 

국가
기 징수액 총 계약액

해당 연도 

징수액

향후

예정액

수출/

수입

  [사회적 성과]

  □ 법령 반영

번호
구분

(법률/시행령)

활용 구분

(제정/개정)
명 칭 해당 조항 시행일 관리 부처

제정/개정

내용

  □ 정책활용 내용

번호
구분

(제안/채택)
정책명

관련 기관

(담당 부서)
활용 연도 채택 내용

  □ 설계 기준/설명서(시방서)/지침/안내서에 반영

번호
구 분

(설계 기준/설명서/지침/안내서)

활용 구분

(신규/개선)

설계 기준/설명서/

지침/안내서 명칭
반영일 반영 내용

  □ 전문 연구 인력 양성

번호 분류 기준 연도
현황

학위별 성별 지역별

1
박사 석사 학사 기타 남 여 수도권 충청권 영남권 호남권 기타

  □ 산업 기술 인력 양성 

번호 프로그램명 프로그램 내용 교육 기관 교육 개최 횟수 총 교육 시간 총 교육 인원

  □ 다른 국가연구개발사업에의 활용

번호 중앙행정기관명 사업명 연구개발과제명 연구책임자 연구개발비

  □ 국제화 협력성과

번호
구분

(유치/파견)
기간 국가 학위 전공 내용

  □ 홍보 실적

번호 홍보 유형 매체명 제목 홍보일

  □ 포상 및 수상 실적

번호 종류 포상명 포상 내용 포상 대상 포상일 포상 기관

제 220999호 포상
농림축산식품과학

기술 대상
대통령상 류병희 2019.11.11 행정안전부
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[인프라 성과]

  □ 연구시설ㆍ장비

구축기관
연구시설/

연구장비명

규격

(모델명)

개발여부

(○/×)

연구시설ㆍ장비 

종합정보시스템* 

등록여부

연구시설ㆍ장비 

종합정보시스템* 

등록번호

구축일자

(YY.MM.DD)

구축비용

(천원)

비고

(설치 장소)

    * 「과학기술기본법 시행령」 제42조제4항제2호에 따른 연구시설ㆍ장비 종합정보시스템을 의미합니다.

  [그 밖의 성과](해당 시 작성합니다)

  (4) 계획하지 않은 성과 및 관련 분야 기여사항(해당 시 작성합니다)

<참고 1> 연구성과 실적 증빙자료 예시 

성과유형 첨부자료 예시

연구논문  논문 사본(저자, 초록, 사사표기)을 확인할 수 있는 부분 포함, 연구개발과제별 중복 첨부 불가)

지식재산권  산업재산권 등록증(또는 출원서) 사본(발명인, 발명의 명칭, 연구개발과제 출처 포함)

제품개발(시제품)  제품개발사진 등 시제품 개발 관련 증빙자료

기술이전  기술이전 계약서, 기술실시 계약서, 기술료 입금 내역서 등

사업화

(상품출시, 공정개발)
 사업화된 제품사진, 매출액 증빙서류(세금계산서, 납품계약서 등 매출 확인가능 내부 회계자료) 등

품목허가  미국 식품의약국(FDA) / 식품의약품안전처(MFDS) 허가서

임상시험실시  임상시험계획(IND) 승인서

<참고 2> 국가연구개발혁신법 시행령 제33조제4항 및 별표 4에 따른 연구개발성과의 등록ㆍ기탁 대상과 범위

구분 대상 등록 및 기탁 범위

등록

논문 국내외 학술단체에서 발간하는 학술(대회)지에 수록된 학술 논문(전자원문 포함)

특허 국내외에 출원 또는 등록된 특허정보

보고서원문 연구개발 연차보고서, 단계보고서 및 최종보고서의 원문

연구시설

‧장비

국가연구개발사업을 통하여 취득한 3천만 원 이상 (부가가치세, 부대비용 포함) 연구시설ㆍ장비 또

는 공동활용이 가능한 모든 연구시설ㆍ장비

기술요약정보 연차보고, 단계보고 및 최종보고가 완료된 연구개발성과의 기술을 요약한 정보

생명자원 중 

생명정보

서열·발현정보 등 유전체정보, 서열·구조·상호작용 등 단백체정보, 유전자(DNA)칩·단백질칩 등 

발현체 정보 및 그 밖의 생명정보

소프트웨어 창작된 소프트웨어 및 등록에 필요한 관련 정보

표준

「국가표준기본법」 제3조에 따른 국가표준, 국제표준으로 채택된 공식 표준정보[소관 기술위원회를 

포함한 공식 국제표준화기구(ISO, IEC, ITU)가 공인한 단체 또는 사실표준화기구에서 채택한 표준정보

를 포함한다]

기탁

생명자원 중 

생물자원

세균, 곰팡이, 바이러스 등 미생물자원, 인간 또는 동물의 세포·수정란 등 동물자원, 식물세포·종

자 등 식물자원, DNA, RNA, 플라스미드 등 유전체자원 및 그 밖의 생물자원

화합물 합성 또는 천연물에서 추출한 유기화합물 및 관련 정보

신품종 생물자원 중 국내외에 출원 또는 등록된 농업용 신품종 및 관련 정보
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2) 목표 달성 수준 

추 진 목 표 달 성 내 용 달성도(%)
○ 마이크로바이옴 기반 in vitro 스크

리닝을 통한 기능성 미생물 균주 

탐색 및 확보

○ 기능성 유전자/물질 분석, 발효공

정 최적화(개량) 및 표준화

○ 유용성(기능성), 안정성, 안전성 

등 평가 및 검증 

○ 고부가가치 기능성 식품 상품화 

○ 프로바이오틱스(장 건강, 간 건강, 정신 건강 등) 

특성 유산균 선별하였고 각 균주의 특성, 유전체 

구조 및 대사체 분석함

○ 우수한 발효능 및 기능성을 가진 김치발효용 스타

터 균주를 개발하기 위해 김치환경에 최적화된 균

주로 개량함

○ 동물효능평가를 통해 장내 유산균 증식, 유해균 억

제, 배변활동 원할 기능 등 프로바이오틱스 효능

을 검증함

○고부가가치 기능성 식품을 상품화하여 상용화함

○ 100

○ 100

○ 100

○ 100
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4. 목표 미달 시 원인분석(해당 시 작성합니다)

 1) 목표 미달 원인(사유) 자체분석 내용

해당 없음

 2) 자체 보완활동

해당 없음

 3) 연구개발 과정의 성실성

해당 없음
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5. 연구개발성과의 관련 분야에 대한 기여 정도

<기대성과>

Ÿ 김치유산균의 기능성 규명 및 안전성에 대한 과학적 정보를 제공하여 김치의 우수성 및 이미지 

제고에 기여

Ÿ 김치 프로바이오틱스 사용한 김치의 고급화는 김치산업의 매출증대로 이어지고 김치의 국제화 및 

수출증대에 기여함

Ÿ 특허 및 산업재산권을 확보하고 김치종주국으로서의 위상확보

Ÿ 확립된 김치유산균 종균으로 식물성 건강발효식품 개발 및 상품화

<파급효과>

[기술적 측면]

Ÿ 확립된 김치유산종균 개량기술은 김치발효 미생물 개량뿐만 아니라 다양한 발효미생물 개량에

도 사용가능하고 향후 국내 발효산업에 있어서 중요한 역할을 수행함

Ÿ 우수 김치유산균의 유전체정보 분석결과를 통해 김치유산종균개발에 활용할 뿐만 아니라 우수 

김치유산균의 다양한 기능성관련 유전자 정보를 제공해주고 이를 바탕으로 한 기능성 식품신소

재의 개발을 이끌어냄

Ÿ 멀티오믹스데이터 분석을 통한 프로바이오틱스 작용 기전의 과학적 검증

Ÿ 김치유산균의 다양한 유전체 및 대사체 정보 및 분석기술을 국내 전통 발효미생물 연구에 활용

함

Ÿ 프로바이오틱스 특성을 가진 김치유산종균을 사용한 김치의 표준화 및 고급화 기술은 김치의 

국제연구 경쟁력을 확보하고, 한국의 전통발효식품의 위상을 높였음

Ÿ 맞춤형 발효식품용 다양한 프로바이오틱스 생산 기술 개발 및 유전체 분석 기술 확립함

Ÿ 본 연구과제에서 활용되는 다양한 생물정보학적 분석기술은 향후 선진국과의 오믹스 연구기술 

격차를 줄이고 오믹스 관련 연구전문가의 양성에 기여함

Ÿ 프로바이오틱스 기능성 검증과 멀티오믹스 분석 시스템을 통한 프로바이오틱스 관련 핵심 기술 

확보 및 프로바이오틱스 기전 분석을 위한 연구 전문연구인력 양성

Ÿ 장내 미생물 개선 및 면역 조절 기능성 기전과 유효활성 성분 규명 기술 확보

[경제적·산업적 측면]

Ÿ 선발된 프로바이오틱 종균의 기능성 및 안전성 분석을 통한 개별 인정형 건강기능식품 소재 등

록

Ÿ 식물성 프로바이오틱 종균 이용 다양한 발효 상품의 산업화 및 세계화

Ÿ 김치의 건강기능성을 향상시킴으로 인한 김치 대중화 및 세계화

Ÿ 우수한 김치발효 종균을 개발하여 특허 및 산업재산권을 확보하여 김치생산에 대한 독점적 지위

를 확보할 수 있음

Ÿ 김치유산균 유전체 분석을 통한 김치 및 김치유산균의 기능성 및 안전성 규명은 김치의 국제화

에 이바지할 것이며 이는 김치의 수출증대에도 기여함

Ÿ 전장 유전체 상관성 분석 및 유전자 편집 기술 개발 관련 전문연구인력 양성         

Ÿ 과학적 자료 제공을 통한 건강기능식품 효능에 대한 소비자 신뢰도 향상 및 건강기능식품 시장 

성장 유도

Ÿ 기능성 기전 및 활성유효성분이 검증된 균주로서 향후 면역조절 및 장내 균총 조절 기능성을 동

시에 가지는 맞춤형 프로바이오틱스 개발을 통한 차별화된 제품 제공 

Ÿ 장내 유용 미생물 기반 면역조절 및 장내균총 조절 소재의 특허 출원 및 제품화

Ÿ 연간 약 2,500억원 규모의 프로바이오틱스 시장에서 약 300억 정도의 매출향상 기여

Ÿ 균주 배지 및 배양공정 최적화를 통한 유틸리티 비용 등 생산 원가절감 및 생산성향상
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6. 연구개발성과의 관리 및 활용 계획

구분(정량 및 정성적 성과 항목) 연구개발 종료 후 5년 이내

국외논문

SCIE 3

비SCIE

계 3

국내논문

SCIE

비SCIE

계

특허출원

국내

국외

계

특허등록

국내 1

국외

계 1

인력양성

학사

석사

박사

계

사업화

상품출시 1

기술이전

공정개발

제품개발 시제품개발

비임상시험 실시

임상시험 실시

(IND 승인)

의약품

1상

2상

3상

의료기기

진료지침개발

신의료기술개발

성과홍보

포상 및 수상실적

정성적 성과 주요 내용
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Ⅰ. 연구개발실적

※ 다음 각 평가항목에 따라 자체평가한 등급 및 실적을 간략하게 기술(200자 이내)

1. 연구개발결과의 우수성/창의성

■ 등급 : 우수, 보통, 미흡, 극히불량)

등급: 우수

 본 연구에서는 김치에서 분리한 우수한 발효능과 기능성을 가진 김치유산발효종균 개발을 위해 균주를 

선정함. 최신 연구동향을 따라 정신건강 프로바이오틱스를 선별하고 국민건강에 고위험 요소인 장 건강과 

간 건강에 도움을 주고 김치에 고효율로 사용가능한 프로바이오틱 유산균을 개발함. 또한, 균주들을 사용

하여 유전체 연구를 통해 김치 유산균의 기능적, 유전적 특성을 이해하고, 김치발효환경에 맞도록 개량하

여 고부가가치 프로바이오틱스 김치 개발 및 출시함. 

2. 연구개발결과의 파급효과

  ■ 등급 : 우수, 보통, 미흡, 극히불량)

등급: 우수

 기술적인 측면에서 생물학정보기술을 이용한 프로바이오틱스 종균의 특성(발효 적성, 건강기능성, 안전

성) 규명, 생산 기술 개발 및 프로바이오틱스 특성을 가진 김치유산종균의  사용으로 인한 김치의 표준화 

및 고급화를 이끌어냄. 또한, 특허 및 산업재산권을 확보하고 김치종주국으로서의 위상을 확보하였으며 

건강기능성 프로바이오틱스를 김치용 프로바이오틱스 종균으로 사용하여 김치 개발 및 상품화함.

 경제적인 측면에서는 선발된 김치유산균의 기능성 규명 및 안전성에 대한 과학적 정보를 제공하여 김치

의 우수성 및 이미지 제고에 기여했으며, 김치 프로바이오틱스 사용한 김치의 고급화는 김치산업의 매출

증대로 이끌었음.

 3. 연구개발결과에 대한 활용가능성

  ■ 등급 : 우수, 보통, 미흡, 극히불량)

등급: 우수

 우수 김치유산균종의 개발은 표준화된 고품질의 김치생산에 활용이 가능하고, 우수한 김치발효용 프로

바이오틱스를 사용하여 김치의 산업화 및 세계화에 활용가능함. 또한, 김치유산균의 유전체 확보 및 데이

터베이스 구축으로 향후 관련 연구를 추가적으로 수행하거나 타 발효연구에 활용할 수 있음.

 4. 연구개발 수행노력의 성실도

  ■ 등급 : 우수, 보통, 미흡, 극히불량)

등급: 우수.

 연구 수행 중 얻어진 결과를 비롯한 대용량의 데이터베이스 관리 및 인프라 구축을 위하여 사업 개시 후 

초기에 DB관리용 전용 서버를 구매하여, 각 세부과제 및 협동과제 참여자의 연구결과 및 각종 정보를 보

존, 관리하기 위한 공동 전용장비로 활용하고 모든 참여 연구팀이 유기적인 협력관계를 구축하여 최고수

준의 연구결과를 도출함

 5. 공개발표된 연구개발성과(논문, 지적소유권, 발표회 개최 등)

  ■ 등급 : 우수, 보통, 미흡, 극히불량)
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등급: 우수

 정기적인 심포지엄, 세미나, 워크숍 등을 개최하여 주요 연구 분야의 정보 및 기술을 적극적으로 수집하

고, 관련 정보 및 기술을 얻기 위해 국내 관련 분야 많은 전문가와 김치산업 관련자의 의견을 적극적으로 

수렴하여 김치 및 종균개량에 사용할 균주의 다양한 특성 분석 방법에 활용하고자 함. 또한 국내외 산․학․
연 등의 관련 연구 분야 및 타 분야 전문가들과 연구 네트워크를 구축하여 공동연구 및 상호간의 정보 교

류 체제를 구축, 활성화함. 또한, 목표한 성과들에 달성 및 초과 달성함.

Ⅱ. 연구목표 달성도

세부연구목표

(연구계획서상의 목표)

비중

(%)

달성도

(%)
자체평가

마이크로바이옴 기반 in 

vitro 스크리닝을 통한 

기능성 미생물 균주 탐

색 및 확보

30 100

Ÿ 김치 및 장내 세균으로부터 프로바이오틱스 기능

을 가진 유산균 선별하여 김치 환경에 적응한 산/

담즙 내성 프로바이오틱스 후보 균주군 확보함

Ÿ 프로바이오틱스(장 건강, 간 건강, 정신 건강 등) 

특성 유산균 선별하였고 각 균주의 특성, 유전체 

구조 및 대사체 분석함

기능성 유전자/물질 분

석, 발효공정 최적화(개

량) 및 표준화

20 100

Ÿ 우수한 발효능과 기능성을 가진 김치발효용 스타

터균주를 개발하기 위해 김치환경에 최적화된 균

주로 개량함

유용성(기능성), 안정

성, 안전성 등 평가 및 

검증

20 100

Ÿ 장 환경에서 미생물/미생물, 미생물/상피세포, 식

품/미생물 상관관계 분석하였으며 동물효능평가를 

통해 장내 유산균 증식, 유해균 억제, 배변활동 원

할 기능 등 프로바이오틱스 효능을 검증함

고부가가치 기능성 식품 

상품화
30 100 Ÿ 프로바이오틱스 김치 개발 및 상품화

합계 100점

Ⅲ. 종합의견

1. 연구개발결과에 대한 종합의견

 

NGS 기반 유전체 기술을 활용하여 김치 발효식품의 프로바이오틱스 기능성 미생물을 종균화하고 고

부가가치 기능성 식품으로 산업화를 이룸. 세부적으로 (1) 기능성 발효 균주를 선정하고, (2) 균주 특

성을 분석하여 (3) 기능성 및 효능을 검증하고, (4) 발효 종균 생산 공정을 표준화하여 (5) 고부가가

치 기능성 식품을 개발 및 출시함. 따라서, 본 과제를 충실히 수행하였으며 김치유산균의 유전체 확

보 및 데이터 베이스 구축으로 향후 관련 연구를 추가적으로 수행하거나 타 발효연구에 활용할 수 있

을 것으로 기대함

2. 평가시 고려할 사항 또는 요구사항

3. 연구결과의 활용방안 및 향후조치에 대한 의견

우수 김치유산균종의 개발은 표준화된 고품질의 김치생산에 활용이 가능하고, 우수한 김치발효용 프로바

이오틱스를 사용하여 김치의 산업화 및 세계화에 활용 가능함. 
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Ⅳ. 보안성 검토

 o 연구책임자의 보안성 검토의견, 연구개발기관 자체의 보안성 검토결과를 기재함

※ 보안성이 필요하다고 판단되는 경우 작성함.

1. 연구책임자의 의견

해당 없음

2. 연구개발기관 자체의 검토결과

해당 없음
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연구성과 활용계획서

1. 연구과제 개요

사업추진형태  □자유응모과제   ■지정공모과제 분 야
농림축산식품 

미생물유전체전략연구사업

연 구 과 제 명 농림축산식품 미생물유전체전략연구사업단

주관연구개발기관 충북대학교 산학협력단 주관연구책임자 한남수

연 구 개 발 비

정부지원

연구개발비
기관부담연구개발비 기타 총연구개발비

1,041,000 700,298 1,741,298 

연구개발기간 2018. 04. 25 – 2021. 12. 31(3년 9개월)

주요활용유형
 ■산업체이전         □교육 및 지도         □정책자료         □기타(          )

 □미활용 (사유:                                                             )

2. 연구목표 대비 결과

당초목표 당초연구목표 대비 연구결과

① 마이크로바이옴 기반 in vitro 스크리닝

을 통한 기능성 미생물 균주 탐색 및 확보

Ÿ 김치 및 장내 세균으로부터 프로바이오틱스 기능을 가

진 유산균 선별하여 김치 환경에 적응한 산/담즙 내성 

프로바이오틱스 후보 균주군 확보함

Ÿ 프로바이오틱스(장 건강, 간 건강, 정신 건강 등) 특성 

유산균 선별하였고 각 균주의 특성, 유전체 구조 및 대

사체 분석함

② 기능성 유전자/물질 분석, 발효공정 최

적화(개량) 및 표준화

Ÿ 우수한 발효능과 기능성을 가진 김치발효용 스타터균주

를 개발하기 위해 김치환경에 최적화된 균주로 개량함

③ 유용성(기능성), 안정성, 안전성 등 평

가 및 검증

Ÿ 장 환경에서 미생물/미생물, 미생물/상피세포, 식품/미

생물 상관관계 분석하였으며 동물효능평가를 통해 장내 

유산균 증식, 유해균 억제, 배변활동 원할 기능 등 프로

바이오틱스 효능을 검증함

④ 고부가가치 기능성 식품 상품화 Ÿ 프로바이오틱스 김치 개발 및 상품화

 * 결과에 대한 의견 첨부 가능

3. 연구목표 대비 성과 

성과목표

전략

미생물 

해독

유용

유전

자원 

확보

표준

유전체 

해독

메타

유전체 

분석

유전체 

분석

기술

개발

NABIC 

등록

병원성

미생물 

진단마

커개발

병원성 

미생물 

정보

완성

미생물

병발생

기작

규명

최종목표 6 9 6

1차

년도

목표 2 3 2

실적 2 4 2

2차

년도

목표 2 3 2

실적 3 3 1 2

3차

년도

목표 2 3 2

실적 6 6 6

4차

년도

목표

실적 1

계
목표 6 9 6

실적 11 11 1 10
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(단위 : 건수, 백만원, 명)

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기술

인증

학술성과

교

육

지

도

인력

양성

정책

활용·홍보

기

타

(타 

연

구 

활

용 

등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문

논문

평균 

IF

학

술

발

표

정책

활용

홍

보

전

시

SCI
비

SCI

단위 건 건 건 건 백만원 백만원 백만원 백만원 명 백만원 건 건 건 건 명 건 건

가중치 10 10 10 15 15 10 10 10 10

최종목표 3 3 1 20 2 80 10 3 8 4

1차

년

도

목

표
1 3 2 1

실

적
3 2 3.27 2 0

2차

년

도

목

표
2 2 3 2 1

실

적
1 3.75 13 2

3차

년

도

목

표
1 2 3 2 1

실

적
2 2 4 4.26 14 4

4차

년

도

목

표
2 1 20 1 10 2 3 2 1

실

적
1 2 87 2 645 3 4.78 14 3

소 

계

목

표
3 2 1 20 2 10 7 3 8 4

실

적
6 3 3 87 2 645 11 4.31 43 9

종료 

1차년도
1 1 20 2 3

종료 

2차년도
20 1 3

종료 

3차년도
30

종료 

4차년도

소 계 1 1 70 3

합 계 6 4 3 87 3 715 14 3 43 9

표. 기타 성과 목표 

4. 핵심기술

구분 핵 심 기 술 명

① 프로바이오틱기능이 있는 신규의 락토바실러스퍼멘툼 EFEL6800 발효 종균

② 프로바이오틱기능이 있는 신규의 락토바실러스류테리 EFEL6901 발효 종균

5. 연구결과별 기술적 수준

구분

핵심기술 수준 기술의 활용유형(복수표기 가능)

세계

최초

국내

최초

외국기술

복    제

외국기술

소화ㆍ흡수

외국기술

개선ㆍ개량

특허

출원

산업체이전

(상품화)

현장애로 

해    결

정책

자료
기타

①의 기술 ○ ○

②의 기술 ○ ○

 * 각 해당란에 v 표시
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6. 각 연구결과별 구체적 활용계획

핵심기술명 핵심기술별 연구결과활용계획 및 기대효과

①의 기술

 본 균주는 발효 종균으로서의 적합성과 우수한 프로바이오틱스 특성을 보임. 채소, 과

일, 곡물 등의 발효 균주로서 적합하고, 항염 활성의 건강 기능성 프로바이오틱스 종균으

로 사용될 수 있음. 대상에서는 본 균주의 개별인정을 통해 사업화로 이끌 것임

②의 기술

본 균주는 발효 종균으로서의 적합성과 우수한 프로바이오틱스 특성을 보임. 또한, 실제 

대장염 유도 동물 모델에서 항염 활성이 우수한 것으로 나타남. 채소, 과일, 곡물 등의 

발효 균주로서 적합하고, 항염증 활성의 건강 기능성 프로바이오틱스 종균으로 사용될 수 

있음.

 

7. 연구종료 후 성과창출 계획

(단위 : 건수, 백만원, 명)

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화
기

술

인

증

학술성과
교

육

지

도

인

력

양

성

정책

활용·홍보

기
타︵
타
연
구 
활
용 
등︶

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

S

M

A

R

T

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문 논
문
평
균 
I
F

학

술

발

표

정

책

활

용

홍

보

전

시

S
C
I

비
S
C
I

단위 건 건 건

평
균
등
급

건
백
만
원

건
백
만
원

백
만
원

명
백
만
원

건 건 건 건 명 건 건

가중치 10 10 10 15 15 10 10 10 10

최종목표 3 3 1 20 2 80 10 3 8 4

연구기간내 

달성실적
5 3 2 87 2 715 10 4.31 43 9

연구종료후 

성과장출 

계획

1 1 1 3 3

성과목표

전략

미생물 

해독

유용

유전

자원 

확보

표준

유전체 

해독

메타

유전체 

분석

유전체 

분석

기술

개발

NABIC 

등록

병원성

미생물 

진단마

커개발

병원성 

미생물 

정보

완성

미생물

병발생

기작

규명

최종목표 6 9 6

연구기간내 달성실적 8 11 1 8

연구종료후 

성과장출 계획
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8. 연구결과의 기술이전조건(산업체이전 및 상품화연구결과에 한함)

핵심기술명1) 프로바이오틱 기능이 있는 신규의 락토바실러스 류테리 EFEL6901 발효 종균

이전형태 □무상  ■유상 기술료 예정액 22,000천원

이전방식2)
     □소유권이전     □전용실시권     ■통상실시권     □협의결정 

     □기타(                                                     )

이전소요기간 해당 없음 실용화예상시기3) 2021-08-23

기술이전시 선행조건4)  해당 없음

핵심기술명1) 프로바이오틱 기능이 있는 신규의 락토바실러스 페멘툼 EFEL6800 발효 종균

이전형태 □무상  ■유상 기술료 예정액 65,000천원

이전방식2)
     □소유권이전     □전용실시권     ■통상실시권     □협의결정 

     □기타(                                                     )

이전소요기간 해당 없음 실용화예상시기3) 2021-11-25

기술이전시 선행조건4)  해당 없음

 1) 핵심기술이 2개 이상일 경우에는 각 핵심기술별로 위의 표를 별도로 작성

 2) 전용실시 : 특허권자가 그 발명에 대해 기간ㆍ장소 및 내용을 제한하여 다른 1인에게 독점적으로 허락한 권리

통상실시 : 특허권자가 그 발명에 대해 기간ㆍ장소 및 내용을 제한하여 제3자에게 중복적으로 허락한 권리

 3) 실용화예상시기 : 상품화인 경우 상품의 최초 출시 시기, 공정개선인 경우 공정개선 완료시기 등

 4) 기술 이전 시 선행요건 : 기술실시계약을 체결하기 위한 제반 사전협의사항(기술지도, 설비 및 장비 등 기술이

전 전에 실시기업에서 갖추어야 할 조건을 기재) 
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연구성과 실적 증빙자료

성과유형: 연구논문

번호 실적증빙자료 주요 연구내용

1

2

3

   

4

5

6
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번호 실적증빙자료 주요 연구내용

7

8

9

10

11
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성과유형: 지식재산권(출원)

번호 실적증빙자료 관련내용

1 간 기능 개선용 유산균 및 이의 용도

2
프로바이오틱기능이 있는 신규의 

락토바실러스퍼멘툼EFEL6800 발효 종균

3
프로바이오틱기능이 있는 신규의 

락토바실러스류테리EFEL6901 발효 종균

4
클로스트리디오이데스디피실레에항균활성을 갖는 

락토바실러스속 Wikim0110 및 이를 포함하는 조성물

5
클로스트리디오이데스 디피실레에 항균 활성을 갖는 

락토바실러스 속
WiKim0092 균주 및 이를 포함하는 조성물

6
클로스트리디오이데스 디피실레에 항균 활성을 갖는 

락토바실러스 속
WiKim0093 균주 및 이를 포함하는 조성물
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지식재산권(등록)

번호 실적증빙자료 관련내용

1

    

클로스트리디오이데스디피실레에항균활성을 

갖는 락토바실러스속 WiKim0093 균주 및 

이를 포함하는 조성물

2

    

클로스트리디오이데스디피실레에항균활성을 

갖는 락토바실러스속 Wikim0092 및 이를 

포함하는 조성물

3 간 기능 개선용 유산균 및 이의 용도
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성과유형: 기술이전

번호 실적증빙자료 관련내용

1

LeuconostocmesenteroidesDRC 

1506 종균의 특이적 유전자 바코

드 개발 및 이를 이용한 김치 내 종

균의 신속하고 정확한 동정

(identification)과 정량

(quantification) 기술 관련 노하우

2

국 내 출 원 특 허 제

10-2020-0182513호

프로바이오틱기능이 있는 신규의 

락토바실러스류테리EFEL6901 발

효 종균

3

국 내 출 원 특 허 제

10-2020-0133154호

프로바이오틱기능이 있는 신규의 

락토바실러스펜멘툼EFEL6800 발

효 종균
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성과유형: 사업화(상품출시)

번호 제품사진 설명

1

건강기능성 균주Lb. reuteri14 제품 

적용

종가집백김치B2B

2

건강기능성 균주Lb. reuteri14 제품 

적용

종가집백김치B2C
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주 의

 1. 이 보고서는 농림축산식품부에서 시행한 포스트게놈다부처유전체사업의 연구보고서입니다.

 2. 이 보고서 내용을 발표하는 때에는 반드시 농림축산식품부에서 시행한 포스트게놈다부처유전

체사업의 연구결과임을 밝혀야 합니다.

 3. 국가과학기술 기밀 유지에 필요한 내용은 대외적으로 발표 또는 공개하여서는 안 됩니다.
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