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수정란 이식 기술의 응용
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ABSTRACT

Embryo transfer (ET) technology is of high importance in modern cattle breeding programs. ET is one step in the 
process of removing one or more embryos from the reproductive tract of an outstanding donor female and transferring 
them to one or more recipient females. Embryos also can be produced in the laboratory via techniques such as in 
vitro fertilization (IVF). But the actual transfer of an embryo is only one step in a series of processes that may include 
some or all of the following: superovulation and insemination of donors, collection of embryos, isolation, evaluation 
and short-term storage of embryos, micromanipulation and genetic testing of embryos, freezing of embryos and embryo 
transfer. Cryopreservation and direct transfer of frozen-thawed embryos is common-place with pregnancy rates near 
that of fresh embryos. Polymerase chain reaction (PCR) technology is currently being used for sexing embryos, and 
this technology will be used for “embryo diagnostics” and “embryo genomics” in the future. Although, many 
limitations and problems remain to overcome, these and other new technologies promise to change livestock breeding 
drastically in the next decade.
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서  론

소에서 번식률을 향상시킬 수 있는 각종 번식 기술은 가축

의 능력을 개량할 수 있는 실행 수단이 된다. 수정란 이식

(embryo transfer)은 고능력 암소의 난자를 유용하게 이용할
목적으로 개발된 기술로, 공란우(donor)의 생식기로부터 착상
전의 수정란을 회수하거나 체외에서 수정시킨 수정란을 조작, 
배양하여 수란우(recipient)의 생식기에 이식하여 착상, 임신
및 분만하게 하는 첨단 생명 공학 기술이다.
수정란 이식은 포유동물 전반에 적용되어 자축이 생산되어

지고 있으나, 타가축의 경우 활용도가 낮아 실용화가 되지 않
은 반면, 소의 번식 영역에서는 그 이용 효과가 매우 높아 일
찍이 실용화가 이루어져 산업화되었다.
최초 수정란 이식 프로그램은 전신 마취 하에서 공란우의

자궁과 난소의 노출한 중간 복부 수술에 의한 것이었다. 
Willett 등(1951, 1953)이 수정란 이식을 이런 개복 수술에 의
한 최초의 송아지를 생산한 것으로, 1960년 전후까지 수정란
이식에 의한 송아지 생산 예는 극히 적은 편이었다. 그러나

소의 경우 개복 수술을 하지 않고 채란과 이식하는 기술이 요

망되어 비외과적 방법에 의한 수정란 이식 기술이 보고되었

다(Mutter, 1964). 그 후에 소의 수정란 이식에 관한 연구가 점
차 활발해져 많은 발전을 가져왔으며, 특히 1971년 Rowson 
등이 외과적 방법(개복 수술)에 의한 소의 수정란 이식에서 수
태율이 72∼73%로 양호한 수태성적을 얻은 데 자극되어 수
정란 이식 기술을 실제의 소의 번식에 이용하려고 하였다. 또
한 소 수정란의 동결 보존이 가능해짐에 따라 수정란의 산업

화는 빠르게 이루어 졌으며(Wilmut와 Rowson, 1973), 1980년
대부터는 수정란 미세 조작 기술의 발달로 수정 후 세포분열

진행 중인 수정란을 분할하여 분리된 배는 각각 개체로 발달

한 일란성 쌍태 송아지가 생산되었다. 1970년대부터 연구가
시작된 소 난자의 체외수정은 1982년 Brackett에 의해 최초로
송아지 생산에 성공함으로써 수정란 이식 연구에 급진적인

발전을 가져왔다.
현재 수정란 이식 기술의 이용분야는 (1) 우수한 암컷의 개

체를 선발하여 과배란 처리로 다수의 난자를 생산하여 능력

이 불량한 개체나 다른 개체에 이식하여 우수한 유전형질을
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Table 1. Bovine in vivo-derived embryo activity in 2010(IETS, 2011)

Continent Flushes Transferrable embryos
Number of transferred embryos

Fresh Frozen Total Percentage(%)

Africa   1,515   9,738   4,685   3,730   8,415   1.42

Asia  12,986 131,718  34,148  53,590  87,738  14.86

Europe  17,694 117,813  48,555  60,859 109,414  18.53

N America  51,735 338,540 106,400 147,271 253,671  42.95

S America  12,263  77,643  47,353  24,205  71,558  12.12

Oceania   8,458  56,775  21,895  37,870  59,765  10.12

Total 104,651 732,227 263,036 327,525 590,561 100.00

Table 2. Bovine in vitro-derived embryo activity in 2010(IETS, 2011)

Continent Transferrable embryos
Number of transferred embryos

Fresh Frozen Total Percentage(%)

Africa      0      0     0      0   0.00

Asia 116,614  15,993  6,510  22,503   6.62

Europe   7,155   3,412  2,249   5,661   1.67

N America  43,058  25,778  2,322  28,100   8.27

S America 268,310 256,888 12,235 269,123  79.23

Oceania  15,012  13,644   654  14,298   4.21

Total 450,149 315,715 23,970 339,685 100.00

이어받은 산자를 다수 생산하여 가축개량이 촉진되었다. (2) 
공란축을 특정 품종으로 하고, 수란축은 일반 암컷을 이용하
여 산업적으로 요망되는 특정 품종의 산자를 생산하는 것이

가능해졌다. (3) 수정란 동결에 의한 장기 보존 기술이 가능해
져 고가의 가축을 높은 수송비를 들여 수입할 필요가 없어져, 
가축 수정란의 국제 무역이 가능해졌다. 이와 같은 수정란 이
식 기술의 현황과 산업화로 이용 시 높은 효과를 기대하여 앞

으로 나아가야 할 연구 방향 등을 소개하고자 한다.

1) 세계 수정란 이식 현황

세계 각국은 매년 전년도에 실시한 가축의 수정란 생산, 이
식, 보존 및 수출 현황을 국제수정란이식학회(International Em- 
bryo Transfer Society, IETS)에 통보하며, 국제수정란이식학
회는 각국의 통계를 취합하여 매년 12월에 발표한다. 2011년
국제수정란이식학회가 발표한 2010년도에 실시한 세계 소 수
정란 이식 현황은 Table 1과 같다.
전 세계적으로 2010년 체내 수정란의 수는 2009년 702,000

개보다 증가한 732,000개이다. 이는 전년도보다 4.25% 증가
한 수치이다. 또한, 이식한 체내 수정란도 10.6%의 큰 폭으로

증가했다(2009년 534,000개, 2010년 591,000개). 세계 각국에
서는 104,651두의 공란우로부터 732,227개의 이식 가능 수정
란을 회수하였으며, 두당 평균 이식 가능 수정란의 회수는 6.9
개였다. 체내 수정란의 이식은 590,561개가 수란우에 이식되
었으며, 그 중에 채란 후 당일 이식한 신선 수정란은 44.5% 
(263,036개)였고, 채란 후 동결 보존하였다가 융해하여 이식
한 동결 수정란은 55.5%(327,525개)였다. 아프리카를 제외한
모든 대륙에서는 이식된 체내 수정란이 상당히 증가됨을 보고
하였다. 동결 수정란의 이식은 신선 수정란보다 60,000개 차이
를 보이는데, 이는 동결 수정란의 직접 이식 방법으로 1990년 
중반부터 신성 수정란보다 동결 수정란의 이식으로의 추세를

보이는 것이다.
이식 가능한 체외 수정란의 수는 2009년에는 377,000개였

고, 2010년에는 451,000개로 19.7% 증가된 것으로 보고되었
다. 남미(특히 브라질)는 체외 수정란 생산과 수정 위주로 행
하고 있는 실정이다. 세계 각국에서 체외 수정란을 450,549개
생산하여 339,685개가 수란우에 이식되었다. 체외 수정란의
이식은 신선 수정란은 315,715개(92.9%)였고, 동결 수정란은 
23,970개(7.1%)가이식되었다. 이식된체외수정란수는 339,685
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Table 3. Pregnancy rate on Day 45 following timed artificial insemination (TAI) or timed embryo transfer using fresh(TET-F) or vitrified 
(TET-V) embryos(Al-Katanani et al., 2002)

Group
Pregnancy rate1

All cows(n=155) Synchronized cows2(n=105)

TAI 6.2 ± 3.6(5/68)a 5.0 ± 4.3(3/46)a

TET-F 19.0 ± 5.0(6/33)b 26.7 ± 6.4(5/20)b

TET-V 6.5 ± 4.1(3/54)a 7.4 ± 4.7(2/39)a

Different alphabets in superscript represent least squares means that differ(P<0.05) as determined by orthogonal contrasts(TFT-F 
vs. TET-V and TAI, TAI vs. TET-V).
1 Data are least squares means ± S.E.M. : in parentheses : number of pregnant cows/total number of cows.
2 Cows considered as synchronized were those with progesterone concentrations ≤ 1.5 ng/ml on the day of anticipated ovulation 

and ≥ 1.5 ng/ml on the day of embryo transfer.

Fig. 1. Comparison of the number of in vivo and in vitro embryos 
transferred annually for the past decade(IETS, 2011).

개로 전년도보다 11% 증가했다.

2) 수정란의 동결보존

수정란의 이용효율을 극대화하기 위해서는 동결 보존 기술

이 확립되어야만 한다. 동결 보존은 Whittingham 등(1972)에
의하여 최초로 쥐에서 동결 수정란을 이식하여 산자가 생산

됨으로써 동결 보존의 기초가 마련되었고, 이후 다른 축종에
게도 적용 확대되어 산자가 생산되고 있다.
수정란의 동결보존의 기본 원리는 수정란을 항동해제

(cryoprotectant)가 함유된 동결 보존액에 평형시켜서 액체질
소에 침지할 때 세포 내의 유리수분의 결빙이 최소화되도록

하여 동결하고, 동결 수정란의 정상적인 기능이 재개되도록
생리적 온도에서 융해하며, 융해 후 단계적인 희석에 의하여
동결보호제를 제거하는 과정을 거치게 된다. 이런 과정 중에
세포내의 수분이 동결되면서 얼음 조각(ice crystal)이 만들어
져, 이 얼음 조각이 세포의 손상을 유발하게 되는 문제점이 발
생한다. Wilmut(1972)에 따르면, 이런 수정란의 동결․융해

후의 생존성은 생물학적, 물리학적 및 생화학적인 상호반응으
로 동결보호제의 종류, 냉각속도, 동결 방법 및 융해 속도 등

에 따라 크게 영향을 받는다고 보고하였다. 따라서 이러한 배
아의 동결융해 과정에서는 가장 중요한 하나는 세포의 동해

를 방지하기 위한 적절한 동해방지제(cryoprotectant)를 사용
하는 것과 세포의 적절한 탈수를 유도하는 것이다. 바람직한
동결보호제는 수정란에 대한 독성이 적고, 동결 시 세포내 전
해질의 농축이나 삼투압 상승과 세포 내외의 빙정 형성 등 생

존에 불리한 상태를 완화하거나 감소시킬 수 있어야 하며, 널
리 이용되는 동결보호제는 침투성 동결보호제와 비침투성 동

결보호제로 나눌 수 있다.
동결 및 융해 속도에 따라 완만동결, 급속동결, 초자화보존

등으로 나뉜다. 완만동결의 동결보호제로는 glycerol, DMSO 
등이 있으며, 가장 많이 사용하고 있는 것은 glycerol이며, 여
기에 혈청이 20% 정도 포함된다. 완만동결방법은 동결할 때
도 시간이 많이 걸리지만, 융해 시에도 마찬가지로 시간이 많
이 걸리는 단점이 있다. 그러나 이러한 단점들을 최소화시키
면서 또한 수정란의 생존율을 보장할 수 있는 방법이 많이 연

구되면서 이를 개선한 1 단계 동결법이 이루어지고 있다. 이
는 직접이식법으로많이 알려져있으며, ethylene glycol을 동결
보호제로 사용되고, 동결과 융해 시 점진적 단계를 거치지 않
고 즉 실험실에서 수정란을 확인하지 않고, 융해 후 직접 이
식할 수 있는 동결방법으로 알려져 있다. 그러나 완만동결법
은 세포내 빙정 형성에 의한 손상이 일어날 수 있고, 동결 처
리 시간이 2∼3시간으로 길게 소요되며, 동결 처리 방식이 복
잡하고, 고가의 자동화 동결기가 필요하여(Gardner, 2004) 농
가 현장에서 직접 동결하는데 한계가 있다. 동결기 등의 고가
기기를 이용하지 않고 액체질소에 수정란을 직접 투입하여

보존하는 방법이 초자화법(용액의 순간 고형화에 의해 얼음
결정 없이 냉각 시 점도가 크게 상승)이다. 초자화법이 동결
과 다른 점은 동결에는 1∼2 mole의 동해 방지제를 이용하는
데 비하여 초자화는 6∼8 mole의 고농도의 것과 동결에는 빙
정을 형성하는 것에 대해서 초자화법에는 빙정을 형성하지
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않는 것이다. 따라서 초자화법에서는 동결에서 문제되는 빙정
형성에 따른 물리적인 세포장애의 발생이 일어나지 않기 때

문에 동결 보존보다 생존율이 높은 장점이 있다.
수정란의 동결은 일반적으로 이루어지며, 임신률은 신선란

의 이식보다는 낮은 성적을 가진다. Al-Katanani 등(2002)은
신선란을 이식했을 때의 임신율은 19.0%, 유리화했을 때는

6.5%로 약 13%의 차이가 있음을 보고했다. 이러한 수정란의
동결 및 저장은 수정란의 활력을 정지시켜 주어진 기간 동안

보관 후에 수정란이 정상적인 발달로 회복하는데 중요한 목

적이 된다.

3) 수정란 성감별 기술

수정란 이식 산업에 있어서 수정란의 성을 판별하여 수란

축에 이식할 수 있음은 후대의 성을 조절하여 생산할 수 있어, 
산업적인 효과를 극대화할 수 있는 하나의 방법이 될 수 있다. 
정자에 대한 성조절로 X와 Y정자를 분리하여, 공란우에 X와
Y정자를 선택적으로 인공 수정하여, 수정란의 성별을 결정할
수 있으나, 효율성 등의 문제점을 갖고 있음이 지적된 바 있다
(Johnson 등, 1989; Cran과 Johnso, 1996). 최근의 연구 결과에
따르면 성감별 정액의 수정능 획득 및 수정란의 발달 능력이

낮다는 보고하였으며(Zhang 등, 2005; Katska 등, 2006). 적은
용량의 성감별 정액은 기존의 정액보다 임신율이 10∼40% 
감소한 연구 결과도 있다(Andersson 등, 2006; Schenk 등, 
2009, Seidel, 2007; DeJarnette 등, 2009). 이식하기 전에 수정
란의 성을 판별하여 수란축에 이식함으로써 인위적으로 원하

는 성의 산자를 생산하려는데 많은 연구가 집중되고 있다. 분
할 중인 수정란의 할구를 분리 샘플로 활용하는 분자생물학

적 성감별 방법은 체외 수정기술과 미세조작기술(microma- 
nipulation)의 발달로 후대 성의 인위적 조절을 앞당기는데 기
여하고 있다. 수정란을 이용한 성감별 방법은 세포유전학적
성염색체 분석 방법, 암․수 수정란의 대사활성 차이에 의한
특정 효소 역가 측정법, 웅성 특이항원(H-Y항원)을 이용한 방
법, 수정란의 발달속도 차이에 의한 방법, Y염색체 특이 반복
DNA 서열을 확인하는 방법이 있다. 각각의 방법으로 성판별
을 할 경우 수정란의 손상, 전문적인 기술 필요 및 시간이 많
이 소요되는 문제가 있다. 성염색체 분석방법은 정확성은 높
으나 embryo로부터 metaphase 상태를 얻기가 힘들어 성비 확
인이 다소 떨어지며, 장시간을 요하는 단점을 지니고 있다. 
X-linked enzymes 이용법은 염색 과정이 수정란에 유해한 영
향을 주며, 수정란 발달 속도에 의한 암․수 구분 방법은 수
정란의 발달 단계에 따라 판정해야 하므로 정확한 진단이 어

렵다(Iwasaki and Nakahara, 1990; Munne et al., 1994; Munne 
et al., 1995). 또한 Polymerase Chain Reaction (PCR)을 이용
한 Y specific DNA의 검정은 수정란 세포로부터 적은 양의
샘플로 보다 용이하고 정확한 성감별을 실시할 수 있지

Fig. 2. Bovine embryo chromosome analysis. (A) Male chromo- 
some, (B) Female chromosome. ⇨ : X-chromosome, ➡ 
: Y-chromosome(Han et al., 2011).

만, 수정란을 생검하여 일부 세포를 추출해야 하므로 수정란
의 생존성에 영향을 주게 된다.

4) 수정란의 생검

수정란의 성판별을 위해서는 샘플 채취를 위한 할구 분리가 
선행되어야 하는데, 이것은 수정란의 생존률과 직결되는 기술
로, 수정란에 상해를 덜 입히면서 세포수를 적게 분리하는 방
법들이 고안되어져 오고 있다. 수정란의 biopsy란 착상 전 수
정란에서 1개 또는 수개의 세포를 분리해 내는 방법으로, 생
식세포 발달수준별로, 미수정란의 극체제거에서부터 초기 난
할기배의 분할구세포 biopsy, 부화된 수정란(hatched embryo)의
영양배엽세포(trophectoderm cells)의 biopsy까지 다양한

biopsy 과정이 개발되었다(Seidel, 1982; Loskutoff, 1990). 보
통은 초기배 수정란을 이용하여 미세조작기에 Bio-cut blade
를 장착시켜 수정란의 내부 세포괴는 피하고, 영양막세포의
일부 할구를 분리하고 있다(Bredbacka 등, 1995; Lopes 등, 
2001).

Lopes 등(2001)과 Chrenek 등(2001)은 8∼16 cell 단계의 수
정란 투명대의 일부를 뚫고, 할구 1∼2개를 biopsy하는 방법

Fig. 3. Number of pregnancies obtained in the three batched 
according to the biopsy technique used(Cenariu et al., 
2012).
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Fig. 4. Preimplantation genetic diagnosis of embryo.

을 사용하였다. Keiichiro와 Yukako(2004)은 pressing-out 법으
로 투명대 일부에 glass needle로 slit을 만들고, holding과 glass 
needle로 눌러줌으로써 할구가 slit을 통해 밖으로 빠져 나가
도록 하여 할구 분리를 실시하였다.
세 가지 할구 분리 방법에 따른 임신율을 비교한 실험의 결

과(Cenariu 등, 2012), needle 사용과 Aspiration 방법이 투명대
의 손상을 최소한으로 줄여줘, 수태율에 좋은 결과를 주었다.

5) 수정란의 유전체 선발 및 진단기술 : 전체 유전자 증폭

(Whole Genome Amplification)의 적용

경제 형질의 식별을 위한 PCR의 분석은 시작되었고, 앞으
로 더욱더 활발해질 것이다. 수정란은 유전자 분석을 위한 한
두 개의 표본 세포(난할구)를 얻기 위해 현미 관찰 조작 하에
매우 가는 유리 바늘로 생검되어, 유전자 분석을 실시되는 것
이다. 생검 PCR 분석은 현재 bovine leucocyte adhesion 
deficiency(BLAD)와 수정란 성판별이 동시에 이루어지고 있
다(Hasler, 2003). 중요한 마커를 식별할 수 있다면, 수정란 생
검을 통한 마커 도움 선발(Marker Assisted Selection)이 적용
될 수 있다. 다수의 마커 분석이 가능해지면 PCR 기술은 생
검을 통한 수정란을 진단할 수 있고, 단일 염기 다형성(SNP)
로 수정란의 genetic testing이 가능해질 것이다. 
수정란 기술에 관한 연구는 착상 전 유전 진단(PGD, preim- 

plantation genetic diagnosis)에 초점을 맞추고 있는 실정이다. 
착상 전 유전자 진단(PGD)은 착상과 임신에 앞서 초기 배아
의 유전자 검사를 하는 것이다. 사람에서 주로 사용되는 것으
로 배아 단계에서 특정 유전적 이상을 진단함으로써, 자녀에
게 나타날 수 있는 유전적 질환의 위험성이 사실상 제거시켜

체외 수정을 통한 임신을 가능케 하는 방법이다. 수정란 단계
에서 착상 전 유전 진단(PGD)을 위해서 약간의 세포의 생검
이 필수적이다. 한정된 양의 세포와 적은 양의 DNA(1-2 할구
생검)으로 PGD의 몇 가지 분자분석을 제한적으로 수행할 수
있다. 생검 세포의 전체 유전자로의 초기 증폭은 이 한계점을
극복하기 위해 제안된 것으로, 전체 유전자 증폭(WGA)는 최
소한의 DNA 샘플에서 대량 생산이 가능한 방법이다. 최적화
된 WGA 절차는 몇 개의 세포 채취만으로도 분자 유전학적
분석을 위한 충분한 처리가 됨으로써, 착상 전 수정란의 평가

가 가능해지는 새로운 시대가 열리게 된다.

결  론

가축에서 인공 수정(AI)은 유전적으로 우수한 부계의 유전
자원을 다수의 모계에 이용하여 우량한 자손을 대량으로 생

산하는 기술로 주로 수컷에 의존한다. 암소의 선발은 수정란
이식을 효율적으로 이용하여 모계의 선발을 더욱 강하게 할

수 있어서 가축의 개량 효과를 극대화할 수 있다. 기존의 인
공 수정에 의한 후대 검정 체계에서는 종모우의 경우 긴 세대

간격을 가지지만, 수정란 이식을 통한 개량은 세대 간격을 상
당히 단축시킴과 동시에 암소의 선발 강도를 보다 강하게 높

이게 되므로 개량의 효과를 높일 수 있다.
유전체에 대한 분석 기법이 발달함에 따라, 개체가 보유하

고 있는 유전 능력을 빠르고 쉽게 분석할 수 있게 되었다. 이
는 유전체 분석을 통하여 능력 검정 기록이 없는 개체의 능력

을 예측할 수 있는 조기 진단이 되는 것이다. 수정란으로부터
샘플을 채취하여 유전체 분석을 실시할 경우, 수정란이 발생
하여 태어날 개체의 능력을 수정란 이식 이전에 앎으로써, 선
택적으로 수정란 이식을 하고 원하는 개체를 생산함으로써

개량 속도 및 효율을 한층 더 높일 수 있을 것이다. 그러나 이
러한 기법이 상업화된 가축 생산 기술로 이용되기 위해서는

아직도 해결해야 할 많은 문제점들이 남아 있다. 이미 수정란
의 체외생산, 수정란 분할, 수정란의 성판별과 같은 기술들이
획기적인 발전을 가져왔듯이, 수정란 선발에 유전체 정보를
활용하여 획기적으로 변화시킬 수 있는 가축 생산 기술로 이

용될 것으로 기대한다.
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