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Carotenoids are isoprenoids with a long polyene chain containing 3 to 15 conjugated double bonds, 
which determines their absorption spectrum. They typically consist of a C40 hydrocarbon backbone of-
ten modified by different oxygen-containing functional groups, to yield cyclic or acyclic xanthophylls. 
Much work has also been focused on the identification, production, and utilization of natural sources 
of carotenoid (plants, microorganisms and crustacean by-products) as an alternative to the synthetic 
pigment which currently covers most of the world markets. Nevertheless, only a few carotenoids (β- 
carotene, lycopene, astaxanthin, canthaxanthin, and lutein) can be produced commercially by fermen-
tation or isolation from the small number of abundant natural sources. The market and demand for 
carotenoids is anticipated to increase dramatically with the discovery that carotenoids exhibit sig-
nificant anti-carcinogenic activities and play an important role in the prevention of chronic diseases. 
The increasing importance of carotenoids in the feed, nutraceutical food and pharmaceutical markets 
has renewed by efforts to find ways of producing additional carotenoid structures in useful quantities. 
Because microorganisms and plants synthesize hundreds of different complex chemical carotenoid 
structures and a number of carotenoid biosynthetic pathways have been elucidated on a molecular 
level, metabolic and genetic engineering of microorganisms can provide a means towards economic 
production of carotenoid structures that are otherwise inaccessible. The aim of this article is to review 
our current understanding of carotenoid formation, to explain the perceived benefits of carotenoid in 
the diet and review the efforts that have been made to increase carotenoid in certain microorganisms.
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서   론

카로티노이드(carotenoid)는 이소프레노이드 화합물(iso-

prenoid compounds)로서 자연계에서 C30, C40, C50 계열의 유

용한 색소 군으로 생리활성물질로 알려져 있다. 카로티노이드

는 분자 구조에 따라 산소가 없는 카로틴(carotene) 계열과 산

소를 포함하는 크산토필(xanthophyll) 계열로 나눠지며, 카로

틴은 1831년 Wackenroder에 의해 당근에서 최초로 분리되었

고[55], 크산토필은 1837년 Berzelius에 의해 단풍의 노란 색소 

성분으로 분리되었다[3]. 이러한 카로틴과 크산토필을 총칭하

여 1911년 Tswett에 의해 카로티노이드라는 이름이 명명되었

다[54]. 

현재까지 밝혀진 카로티노이드의 종류는 600여종 이상으로 

알려져 있으며, 이들 대부분은 1종 만으로 존재하는 것이 아니

라 다양한 종류들이 함께 존재하는 것으로 알려져 있다. 이러

한 카로티노이드의 대표적인 예로서, 카로틴류에는 β-car-

otene (당근, 노른자 등에 존재), lycopene (토마토․ 수박 등의 

과실에 존재) 등이 있고, 크산토필류에는 lutein (노른자, 녹색

잎, 꽃잎 등에 존재), zeaxanthin (황색옥수수, 노른자 등에 존

재), violaxanthin (삼색제비꽃의 노랑꽃잎 등에 존재), astax-

anthin (갑각류, 연어 등에 존재) 등이 있다[25].

다양한 생물학적 기능성을 가진 카로티노이드 중 산업적으

로 가장 많이 이용되는 카로티노이드는 astaxanthin이며, 이를 

생산하는 방법으로는 화학 합성, 갑각류 등에서 추출, 미생물

을 이용한 생산 등으로 그 수요량을 충족하고 있다[48]. 하지만 

화학 합성에 의해 생산되는 astaxanthin의 경우 안전성 문제로 

인하여 제한적(양식 사료용)으로 사용되고 있다. 갑각류 등에

서 추출하여 생산되는 astaxanthin의 경우 고비용의 추출 경

비, 원료물질의 확보, 추출 후 폐기물 처리 등의 문제점으로 

인하여 산업적 이용에 제한이 있다[36]. 이러한 단점을 극복하

기 위하여 현재로서는 astaxanthin을 생합성 하는 미생물을 

이용하여 생산하는 방법을 선호하고 있으며, 주로 이용되는 

미생물로는 Haematococcus pluvialis [7]와 Phaffia rhodozyma 

[43]가 있다. 또한, astaxanthin 생합성에 관련된 유전자를 클

- Review -



Journal of Life Science 2017, Vol. 27. No. 6 727

17
16

1

3

2

4
5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

18

19 20

1’
2’

3’
4’

6’

7’

8’

9’

10’

11’

12’

13’

14’

15’
16’ 17’

18’

19’20’

5’

17
16

1

3

2

4
5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

18

19 20

1’
2’

3’
4’

6’

7’

8’

9’

10’

11’

12’

13’

14’

15’
16’ 17’

18’

19’20’

5’

Fig. 1. Structure and numbering of stem name carotene.

Fig. 2. Characteristic end groups of carotenoids.

로닝하여 대장균 및 효모에서 생산하는 방법과 돌연변이 유도

를 통한 astaxanthin 생산량 증대를 유도하는 연구들이 보고되

고 있다[7, 56, 58, 59].

이처럼 다양한 방면에서 산업적으로 이용되는 카로티노이

드를 본 논문에서는 생산 미생물, 대량 생산을 위한 대사공학

적 기법 적용, 생물학적 작용기전 및 산업적 이용을 중심으로 

설명하고자 한다.

본   론

카로티노이드 구조와 분류

카로티노이드는 8개의 isoprenoid로 구성된 탄화수소 계열

의 물질이며, Fig. 1에서 보는 바와 같이 중심을 제외하고 

head-to-tail 패턴의 대칭 구조로 되어있다. 2개의 중심 메틸기

는 1, 6번 위치, 나머지 비 말단 메틸기는 1, 5번에 위치한다. 

이러한 구조를 바탕으로 다양한 카로티노이드 유도체가 명명

된다. 또한 Fig. 2에서 보는 바와 같이 그리스 문자는(예: β- 

carotene 등) IUPAC 체제에서 분자 구조의 말단 그룹(수소 

첨가 및 작용기)을 설명하기 위해 사용된다. 이러한 명명법을 

가진 몇몇 카로티노이드의 구조는 Fig. 3에서 나타내었다.

많은 카로티노이드들은 40개 탄소의 polyene 사슬로 이루

어져 있으며, 이는 카로티노이드 분자의 골격을 형성한다. 이 

사슬의 말단은 환형으로 끝나는 경우도 있으며, 산소를 포함

하는 작용기를 가지는 경우도 있다. 이들의 분자 구조를 바탕

으로 카로티노이드는 탄소와 수소로만 구성되어 있는 카로틴

계와 산소 작용기를 가지는 크산토필계, 2개의 그룹으로 분류

할 수 있다(Table 1). 또한, 카로티노이드의 polyene 골격에서 

단일 결합과 이중 결합 형태의 패턴과 작용기의 차이점은 다

른 분자로부터 발생한 잉여 에너지를 흡수할 수 있으며, 이는 

in vivo 상에서 항산화 활성, 서로 다른 용매에서 최대 흡광도, 

색 등의 특성으로 나타난다[5].

대표적 카로티노이드의 생리적 기능

자연계에서 카로티노이드의 기능은 식물에서는 광합성 과

정에서 blue-green 파장대의 빛을 흡수하여 광합성 반응 중심

(reaction center)으로 전이하는 보조색소이며, lutein, β-car-

otene, violaxanthin, neoxanthin 순으로 엽록체의 구조 형성과 

안전성 유지에 기여하고 있으며, 식물의 꽃과 과일의 색깔로 

적색, 홍색, 황색 계열의 색소로 축적되어 곤충과 동물의 유인

제 역할을 수행함으로써 종자 번식을 위한 역할을 수행하고 

있다. 동물에서의 카로티노이드의 역할은 미세조류나 식물을 

섭취하여 표피 및 근육 색을 띠게 하는 역할(astaxanthin)과 
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Fig. 3. Structures of important carotenoids.

Table 1. Classification of carotenoids

Basis Sub group Characteristics Examples

Structure Carotenes

Xanthophylls

Constituting carbon and hydrogen

Constituting carbon, hydrogen, and oxygen

α-carotene, β-carotene, β-cryptoxanthin, 

Lutein, zeaxanthin, violaxanthin, fucoxanthin

Cyclization Acyclicm

Alicyclic

  a. Monocyclic

  b. Bicyclic

End group not closed

One end group open, one closed

Both closed

Lycopene

γ-carotene

β-carotene

Structural 

alteration

Allenic

Acetylenic

Apocarotenoid

Higher carotenoid

Continuous double bond

Presence of a triple bond

Less than 40 Carbon atoms

More than 40 Carbon atoms

Neoxanthin

Dehydro apocarotenoid

Bixin

Crocetin

Function Primary

Secondary

Required for photosynthetic process

Presence not directly related to plant 

survival

β-carotene, zeaxanthin, antheraxanthin, 

lutein, violaxanthin, neoxanthin 

α-carotene, capsanthin, bixin, lycopene, 

astaxanthin

조직 성장, 분화 조절 물질(retinoic), 주요 시각 색소(retinal, 

rhodopsin), 비타민A의 전구물질로써 역할을 한다. 

현재 글로벌 시장에서 주로 이용되는 카로티노이드는 β- 

carotene, lutein, astaxanthin, lycopene, zeaxanthin 등 이들 

대표적 카로티노이드의 생리적 기능성을 살펴보면 다음과 같

다(Table 2). 

Lycopene은 토마토, 수박, 살구 등에 많이 함유된 붉은색 

색소이며 다른 카로티노이드와 함께 과일이나 야채류에 널리 

존재하며 카로티노이드 중에서도 항산화력이 크기 때문에 유

해산소로 인한 질병 예방 및 치료 효과가 우수한 것으로 알려
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Table 2. Biological function of carotenoids

Disease Mechanism of action Carotenoid associated

Prostate cancer

Colorectal cancer

Breast cancer Inhibition of cell cycle progression at G1 phase

lycopene

β-carotene, lutein

lycopene

Lung cancer Inhibits cell proliferation, transformation, and micronucleus 

formation

Modulates expression of certain genes leading to tumor formation

β-carotene wide range of 

carotenoid

β-carotene

Light-induced erythema

Eye health xerophthalmia

Filtering of blue light and scavenging reactive intermediates

Quenching active oxygen species

β-carotene, lycopene, lutein

Lutein, Zeaxanthin

CVD Reduction of LDL oxidation

Reduction of oxidative stress at plaque side 

Reduction of lipoprotein sensitivity to oxidative damage

β-carotene, lycopene and

combination of various

carotenoids

Cataract and macular 

degeneration

Protect the macula from blue light-induced damage and scavenge 

free radicals

Lutein Zeaxanthin

져 있다. Stahl과 Sies [51]는 lycopene이 세포간의 상호작용과 

세포성장을 조절한다고 보고하였다. 또한, lycopene은 5α-re-

ductase의 발현을 억제하여 prostatic spermine-binding pro-

tein, prostatic steroid-binding protein C2, 그리고 cystatin re-

lated protein 2와 같은 androgen target gene의 발현을 억제하

기 때문에 전립선 암뿐만 아니라 전립선 비대증에도 효과가 

있을 것으로 예상하고 있다[23, 24, 50]. 하지만 다수의 임상 

실험에서 토마토 추출물 또는 lycopene이 전립선 암의 치료 

및 예방에 효과가 미미하거나 없다는 보고가 있어[10, 28, 31, 

33], lycopene의 암 예방 및 치료 효과는 향후 더 연구가 진행

되어야 할 것으로 사료된다. 

β-carotene은 2개의 β-ionone 핵을 가지고 있기 때문에 체

내에서 산화, 분해되어 두 분자의 비타민 A를 생성하며 진한 

적색이나 농도가 묽으면 노란색을 나타낸다. 유해산소의 해로

운 작용을 막아 암, 동맥경화 등 성인병 예방과 노화억제 등에 

효과가 있는 것으로 보고되고 있다[40, 52]

Zeaxanthin 및 lutein은 케일, 시금치, 옥수수, 메밀 등에 

풍부하게 함유되어 있는 황색 색소이며 자외선으로부터 눈을 

보호하는 역할을 하는 것으로 알려져 있다. 특히 노화와 관련

한 눈 질환 연구 결과에서 zeaxanthin, lutein을 보충했을 때 

후기노인성 황반 변성의 악화를 감소시킨다는 보고가 있으며, 

백내장과 황반 퇴화를 예방하고, 시각 퇴화 속도를 지연시키

는 것으로 밝혀졌다[20]. 

Astaxanthin은 불포화성 이소프렌 유도체의 일종으로 지용

성 색소의 특징을 가지고 있는 적색 색소이다. Astaxanthin은 

자외선으로부터 피부를 보호할 수 있고 고밀도 지방단백 

(high-density lipoproteins: HDL)을 증가시키며, 면역 기능성 

향상, 구강 암과, 유방 암의 성장을 감소시키는 것으로 보고 

되었다[9, 53].

Bacteria에 의한 카로티노이드 생산

카로티노이드를 생합성 하는 다양한 세균을 동정하기 위해 

많은 연구자들이 색소 생산 균주를 동정하였다. 분리·동정된 

세균은 대부분이 red color 또는 orange color을 나타내는 col-

onies를 형성한다. 이들 중 Halobacterium salinarum [26]이 생

산하는 bacterioruberin은 가장 잘 알려진 carotenoid 중 하나

이다[1]. 해양세균인 Flavobacterium sp., Haloferax alexandriuns, 

Paracoccus haeundaensis, Kocuria gwangalliensis는 각각 zeax-

anthin, canthaxanthin, astaxanthin, decaprenoxanthin을 생

산한다[2, 12, 34, 38]. 이 외에도 Agrobacterium aurantiacum, 

Mycobacterium brevicaie, Mycobacterium lacticola, Rhodobacter 

sphaeroides, Rhodococcus maris, Streptomyces chrestomyceticus, 

Erwinia uredovora 등도 카로티노이드를 생합성 하는 것으로 

알려져 있다[47].

카로티노이드를 생합성 하는 세균은 대부분 비광합성 세균

(Non-photosynthetic bacteria)으로 carotenoids의 생산에 영

향을 미치는 요소는 배지 조성, 온도, 교반 속도, aeration이 

있다[45]. 이와 관련된 여러 연구에서는 carbon과 nitrogen 

sources, inorganic salts, chemical agents, metal ions이 카로

티노이드 생합성에 영향을 주는 것으로 보고되었다[4, 22, 19, 

41]. 하지만 이들 비광합성 세균도 강한 빛으로부터 세포를 

보호하기 위해 카로티노이드 생산량을 증가 시킨다는 보고도 

있다[17].

Yeast와 filamentous fungi에 의한 carotenoids의 생산

Carotenoids를 생산하는 yeasts 중에서 가장 잘 알려진 속

은 Rodotorula, Rhodosporidium, Sporobolomyces, Phaffia, Sporidi-

obolus가 있다. 이 속들의 yeasts가 생산하는 carotenoids는 유

사하며, 대부분이 β-carotene, γ-carotene, torulene, torularho-

din으로 이루어져 있다[60]. 

많은 연구에서 밝혀진 결과들이 yeasts에서 생산된 car-
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otenoids가 carbon sources로서 by-products를 사용함으로써 

산업적으로 활용가치가 있는 것으로 보고하고 있다[6]. Yeast

에서 카로티노이드 생합성에 영향을 미치는 요소는 세균과 

같이 빛의 강도에 의한 영향이 크다. 하지만 세균과 달린 Yeast

의 경우 카로티노이드 생합성에 pH의 영향이 지대한 것으로 

알려져 있으며, P. rhodozyma로 연구한 결과에 따르면 최적 

생육 pH는 5.8이지만 pH 5.0에서 가장 높은 astaxanthin 생산 

수율을 보였다. P. rhodozyma의 다른 연구에 의하면, 초기 pH 

6.0으로 하여 최초 80 시간을 배양하고, 이후 144 시간 동안 

pH 4.0으로 조정하여 배양하였을 경우, 최대 27 mg/l의 astax-

anthin을 생산하는 것으로 보고되었다[29].

Fungi에 의한 색소의 생산은 수 백년전 아시아 대륙에서 

시작되었다. 자낭균인 Monascus purpureus는 이 곰팡이에 의

해 오염된 쌀이 약간의 붉은 색을 띄는 것에서 이름 붙여졌다

[15]. Monascus에 의해 생산되는 색소는 yellow, orange, red 

color을 포함하고 있는데, 이중 red color은 산업적인 이용가치

가 높아 관심이 고조되고 있다[39]. 체코의 한 회사에서는 su-

crose와 molasses(당밀)을 포함하는 배양액으로부터 red color

를 생산하는 Penicillium oxalicum을 분리하였다[16]. 유럽에서

는 β-carotene, lycopene와 같은 색소를 산업적으로 생산하기 

위해 Blakeslea trispora를 사용하고 있다[32].

미세조류에 의한 carotenoids의 생산

India는 미세조류로부터 생산되는 carotenoids의 가장 큰 

생산량을 제공하고 있으며 Australia, United State, China가 

그 뒤를 따르고 있다. 미세조류의 카로티노이드 생산은 배지 

조성 중에서 이용 가능한 염도, 영양성분과 같은 환경요인들

에 의해 크게 영향을 받는다[11, 21]. 미세조류는 xanthin, vio-

laxanthin, neoxanthin, α-carotene, β-carotene, lutein 등의 카

로티노이드를 생산할 수 있다. 예를 들어 Chlorella는 93%의 

lutein, 2.6%의 α-carotene과 β-carotene, 1.3%의 zeaxanthin, 

0.2%의 xanthophylls, 0.2%의 β-cryptoxanthin을 함유하고 있

다[30]. 산업적으로 활용되는 주요 미세조류에는 Arthrospira 

(Spirulina), Chlorella, Dunaliella salina, Aphanizomenon flosa-

quae가 있다. Spirulina는 prokaryotic 미세조류로서 이를 배양

하는 몇몇 국가에서는 cyanobacteria로 분류하기도 하며, 가장 

크게 배양하는 곳은 중국이다. Spirulina는 phycocyanin과 같

은 대사산물을 생산하기 때문에 식품첨가물로서 산업적으로 

널리 이용되고 있다[8, 37]. 염의 농도에 강한 내성을 갖는 미세

조류인 Dunaliella salina는 산업적으로 β-carotene를 생산하는

데 사용되는 것으로 유명하다[44]. 담수성 미세조류인 Haema-

tococcus는 astaxanthin의 높은 생산성을 갖고 있기 때문에 주

요 생산국인 미국, 일본, 인도에서 산업적으로 높은 관심을 

가지는 미세조류로 분류되고 있다. 

카로티노이드 생합성 경로 및 주요 유전자

카로티노이드 생합성 경로는 1970년대부터 방사능으로 표

지된 전구물질을 추적하는 방법과 생합성 단계별로 특이 저해

제를 처리하는 방법, 카로티노이드 생합성 변이체들의 특성을 

규명하는 방법 등 기본적인 생화학적 분석 방법에 의해 그 

경로가 밝혀져 왔다. 생합성 경로에 관여하는 효소의 활성을 

in vitro에서 측정하기 어려운 단점으로 인해 보다 자세한 연구

가 어려웠지만 최근에 카로티노이드 생합성에 관여하는 거의 

모든 유전자가 bacteria, fungi 및 plant에서 클로닝 됨에 따라 

생합성 효소와 생합성 경로의 조절에 대한 새로운 정보를 제

공하게 되었다. 

카로티노이드 생합성 경로는 Fig. 4에서 보는 바와 같이 크

게 두 단계로 나뉠 수 있으며, 그 첫 단계는 전구체를 생합성하

는 단계로써 mevalonate 또는 non-mevalonate (DXP, MEP) 

pathway를 통하여 IPP (isopentenyl pyrophosphate)와 

DMAPP (dimethylallyl pyrophosphate)를 생산한다. 현재까

지 밝혀진 두 pathway 중 archaea, fungi, 동물 및 식물의 경우

는 mevalonate pathway 통해, 진정세균(Eubacteria)의 경우는 

non-mevalonate pathway를 통하여 카로티노이드 생합성을 

위한 첫 단계의 전구체인 IPP와 DMAPP를 합성하는 것으로 

밝혀졌다[54].  두 번째 단계로는 카로티노이드가 실질적으로 

합성이 되는 단계로써 탄소 5개의 DMAPP 한 분자에 IPP 세 

분자를 연속적으로 첨가 시키는 CrtE (geranylgeranyl py-

rophosphate synthase) 효소의 촉매반응에 의해 탄소 20개의 

diterpene 물질인 GGPP (geranylgeranyl pyrophosphate)가 

만들어지는 단계이다. 본 논문에서는 본 저자에 의해 연구된 

P. haeundaensis의 astaxanthin 생합성 경로를 중점으로 카로티

노이드 생합성경로를 설명하고자 하며, 그 내용은 다음과 같

다.  CrtE 효소의 촉매반응에 의해 생합성된 GGPP를 기질로 

CrtB (phytoen synthase)가 두 분자의 GGPP 중합반응을 촉매

하여 탄소 40개의 phytoene을 합성한다. 이후 CrtI (phytoene 

desaturase) 효소의 불포화 반응 후 ζ-carotene이 만들어지고, 

이와 같은 반응이 2회 반복됨으로써 lycopene이 생산된다. 여

기서부터 본격적으로 카로티노이드의 색을 띠게 되며, 항상화 

활성 또한 높은 수준으로 올라가게 된다. 비환형 카로티노이

드의 최종 산물인 lycopene은 두 종류의 환형 carotene으로 

전환되는데, 하나는 lycopene-β-cyclase (β-LCY)와 lycopene-

ε-cyclase (ε-LCY)의 공동작용에 의해 각각 γ-carotene과 δ- 

carotene을 거쳐 만들어지는 α-carotene이다. 다른 하나는 

CrtY (lycopene cyclase)에 의해 만들어지는 β-carotene이다. 

두 종류의 carotene으로부터 산화적 유도체인 xanthophyll계 

색소인 zeaxanthin, canthaxanthin, astaxanthin 등이 생합성 

되며, 관련 효소는 CrtZ (β-carotene hydroxylase), CrtW (β- 

carotene ketolase) 이다.  이와 같이 carotene계 색소와 xan-

thophyll계 색소의 생합성 경로에는 Fig. 5에서 보는 바와 같이 

다양한 관련 효소군이 작용하여 C30, C40, C50 계열의 카로티노
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Fig. 4. Biosynthesis of isoprenoids by the non-mevalonate (A) and mevalonate (B) pathway.

이드를 생합성하며, 이와 관련된 유전자군은 Table 3에 요약 

정리하였다. 

대사 공학 접목을 통한 카로티노이드 생산

산업적으로 유용한 카로티노이드의 함량을 증대시킴으로 

적용성 확대 및 가치 증진을 시키려는 노력은 여러 가지 다양

한 접근 방법에 의해 시도되었다. 비카로티노이드 생산 미생

물인 E. coli와 yeast에 카로티노이드 생합성 유전자군을 형질

전환 함으로써, 카로티노이드를 생산하는 대사공학적 가능성

이 검증되었다. 대사공학적 접근을 통한 카로티노이드 생산량 

증진을 위한 다양한 방법 중 CrtB (또는 PSY) 유전자를 과발현 

시킴으로써 α-carotene과 β-carotene의 생산량이 향상 되고, 

이는 전체 카로티노이드의 함량을 50 배 증진 시키는 결과를 

도출하였다[49]. 이 결과는 카로티노이드 생산이 CrtB 효소에 

의해 생합성되는 phytoene 단계에만 영향을 미치는 것이 아니

라 최종 산물의 카로티노이드로 모두 전환될 수 있음을 보여

준 사례이다. 그러나 벼를 대상으로 한 실험에서는 수선화 유

래 PSY유전자를 벼에 이입한 후 과발현 시켰지만, 앞선 결과

와 달리 phytoene만 축적되었다[46]. 이는 벼 종자에서 카로티

노이드 함량 증대를 위해서는 합성경로에 필요한 여러 다른 

유전자를 같이 발현시켜야 함을 시사한다. 이 연구를 바탕으

로 벼에서 수선화 유래 PSY와 bacteria 유래 CrtI유전자를 동

시 과발현 시켜 β-carotene과 zeaxanthin을 생산하는 ‘golden 

rice’가 개발되었다[46]. 이는 CrtI에 의해 생성된 lycopene이 

벼에 내재되어 있는 lycopene β-cyclase (CrtY)와 β-carotene 

hydroxylase (CrtZ)에 의해 이후 카로티노이드로 전환되었음

을 의미하는 것이다. 이 후 수선화 유래 PSY유전자를 옥수수 

유래 PSY유전자로 교체하였을 때, β-carotene 함량이 17배 증

가한 ‘golden rice 2’를 개발하는 성과를 이루었다[42]. 

전구체 합성 경로인 mevalonate 또는 non-mevalonate 
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Fig. 5. Carotenoid biosynthesis pathways in microorganisms and plants. Biosynthesis pathways of C30 (A), C40 (B) and C50 (C) car-

otenoids in microorganisms and plants from which the enzymes have been cloned.

(DXP, MEP) pathway 관련 유전자를 과발현 시킴으로써, 카

로티노이드 생산량을 증대 시키는 연구가 진행되었다. Enfissi

은 1-deoxy-D-xylulose 5-phosphate synthase (DXS)를 과발현

하여 MEP 경로에 DXP의 양을 증대시켰지만, 동시에 같은 전

구체를 이용하는 다른 경로들 또한 증가하여 이 방법은 효율

적이지 못한다는 결과를 도출하였다[18]. 그러나 Lee의 연구

에서는 대장균 유래 lytB (4-hydroxy-3-methylbut-2enyl di-

phosphate reductase), ispA (farnesyl diphosphate synthase), 

idi (isopentenyl diphosphate isomerase) 유전자와 P. haeun-

daensis 유래 카로티노이드 생합성 유전자군을 대장균에서 공

발현 시켰을 때, 카로티노이드 생합성 유전자군만 형질전환된 

대장균에 비해 3배 이상으로 astaxanthin 함량을 증대 시키는 

결과를 도출하였다[35].

카로티노이드 생합성 유전자군, mevalonate 또는 non-me-

valonate (DXP, MEP) 경로 관련 유전자군을 이용한 카로티노

이드 생산량 증대를 위한 대사공학적 접근법 이외에도 카로티

노이드 생합성 효소들을 억제함으로써 특정 카로티노이드의 

함량을 증대 시키는 방법도 제안되었다. 예를 들어 감자에서 

LCY-e를 억제하였을 때, β-carotene 함량이 14배, 전체 카로티

노이드 함량은 2.5배 증가함을 밝혔다[60]. 또한, Diretto et al 

[14]의 연구에 의하면 감자에서 β-carotene hydroxylase (CHYb)

의 억제는 β-carotene이 zeaxanthin으로 전환되는 것을 억제

함으로써 β-carotene이 38배 증대, lutein이 3.7배 증대, zeax-

anthin이 0.5배 감소되는 결과를 얻었다. 

식물을 이용한 대사공학적 접근법에 의해 카로티노이드 생

산량 증대 연구뿐만 아니라 비카로티노이드 생산 균주인 E. 

coli에 형질전환된 카로티노이드 생합성 관련 유전자군의 안정

적 발현을 위한 archaea chaperonin을 공발현 시켜 대장균에

서 astaxanthin 생산량을 증대 시키는 연구도 진행 되었다. Seo 

et al [48]은 P. haeundaensis 유래 카로티노이드 생합성 유전자

군이 형질전환된 E. coli에 초고온성 archaea chaperonin을 공 

발현 시킴으로써 E. coli에서 카로티노이드의 생산량을 2배 이

상 증대 시키는 연구 결과를 도출하였다.

대사공학적 접근법 이외에도, 돌연변이 유도를 통한 생산량

의 증대를 이루고자 하는 시도가 다수의 연구자들에 의해 진

행되었으며, 주로 이용되는 균주로는 H. pluvialis, P. rhodozy-
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Table 3. Classification of carotenoids

Enzyme Gene Organisms

Formation of carotenoid back bone

  Dehydrosqualene synthase crtM Staphylococcus aureus

  GGPP synthase crtE Erwinia uredevora, Synechocystis PCC6803

al-3 Neurospora crassa

  Phytoene synthase crtB Erwinia herbicola, E. uredovora, Flavobacterium sp, Myxococcus xanthus, 

Rhodobacter capsulatus, R. sphaeroides, Streptomyces griseus, Synechococcus 

sp., Synechococcus sp., Synechocystis sp., Thermus thermophilus, Paracoccus 

sp. MBIC1143

crtYB Xanthophyllomyces dendrorhous

carRP Mucor circinelloides

carRA Phycomyces blakesleeanus

al-2 Neurospora crassa

psy Arabidopsis thaliana

Dehyrogenatin of phytoene

  Phytoene dehydrogenase crtI Rhodobacter capsulature,  E. herbicola, E. uredovora, Flavobacterium sp., S. 

griseus, Paracoccus sp. MBIC1143

crtP Synechococcus sp., Synechocystis sp.

  ζ-Carotene dehydrogenase crtQ Anabaena sp.

Lycopene cyclization

  Lycopene cyclase crtY A. aurantiacum, E. herbicola, E. uredovora, Flavobacterium sp., S. griseus, 

Halobacterium salinarium

crtL Synechococcus sp. 

crtYc, crtYd Brevibacerium linens

crtYB X. dendrorhous

carRP Mucor circinelloides

carRA P. blakesleeanus

al-2 N. crassa

Formation of acyclic xanthophylls

  Hydroxyneurosporene synthase crtC Rhodobacter

  Methoxyneurosporene desaturase crtD Rhodobacter

  Hydroxyneurosporene-O-

    methyltransferase

crtF Rhodobacter

  Spheroidene monooxygenase crtA Rhodobacter

Formation of cyclic xanthophylls

  Zeaxanthin glucosylase crtX E. herbicola, E. uredovora

  β-Carotene hydroxylase crtZ A. aurantiacum, Alcaligenes PC1, E. herbicola, E. ureodovara, Flavobacerium 

sp., Paracoccus sp. MBIC1143 

  β-Carotene ketolase crtW A. aurantiacum, Alcaligenes PC1, Bradyrhizobium sp. ORS278, Paracoccus sp. 

MBIC1143

bkt Haematococcus pluvialis

ma, A. aurantiacum 등이 있다. 또한, 본 저자에 의해 개발된 

P. haeundaensis mutant인 PUE경우 wild type 보다 astax-

anthin을 2배 더 생산하였다[48]. 하지만 돌연변이 유도를 통

한 카로티노이드의 생산량 증대 기법은 개발 및 개량된 균주

의 복귀 돌연변이에 의한 생산성 감소를 초래할 수 있는 단점

을 가지고 있다.

카로티노이드의 산업적 가치 및 적용

카로티노이드 시장은 현재까지도 합성 카로티노이드가 주

류를 이루고 있으나, 천연물 유래 카로티노이드의 수요 또한 

꾸준히 증가하는 추세이다. 전 세계 카로티노이드 시장은 

2014년 15억 달러를 기록하였으며, 2019년에는 약 18억 달러

로 증가할 것으로 예상하고 있다. 특히 xanthophylls계 카로티

노이드인 lutein, cantaxanthin, astaxanthin의 가치가 높아지

고 있다.
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Table 4. Main applications of microalgae due to their carotenoid content

Microalga Application Product formula Price ($/kg)

Isochrysis galbana

Phaeodactylum tricornutum

Arthrospira

Nannochloropsis gaditana

Pavlova lutheri

Thalassiosira weissflogii

Tetraselmis

Haematococcus pluvialis

Chorella vulgaris

Dunaliella salina

Aquaculture, cosmetics, nutraceutical

Aquaculture, nutraceutical

Cosmetics, nutraceutical

Aquaculture, cosmetics

Aquaculture

Aquaculture

Aquaculture

Aquaculture, nutraceutical

Aquaculture, cosmetics, nutraceutical, food ingredient

Nutraceutical, food ingredients

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Paste, dry powder 

Dry powder

Dry powder, tablets

Dry powder, tablets

100-400

>200

>200

300

>300

>300

600-800

>600

30-100

100-400

카로티노이드의 산업적 이용 분야는 다양하지만, 천연색소, 

항산화제, 비타민 A 전구체, 양식 사료 첨가제 등에 주로 이용

되고 있다. 천연 착색제로서 카로티노이드는 주로 카로티노이

드 함유 식물의 엑기스분이나 야채오일 현탁액 및 두나리엘

라, 클로렐라, 스피루리나 등의 광합성 미세조류의 건조분말 

형태로 공급되어 마아가린, 과일 드링크, 샐러드 드레싱, 케이

크, 아이스크림 등의 식품 가공과 약품, 화장품 등에 색소첨가

제로 사용되고 있다. 항산화제 및 비타민 A 전구체로 사용은 

의약품 및 건강 보조식품으로 개발되어 판매되고 있다. 다양

한 제품군 중 astaxanthin은 시장에서 kg 당 3,000 달러, β- 

carotene은 미세조류의 건조 분말 형태로 시장에서 kg 당 600 

달러를 호가하고 있는 부가가치가 높은 소재로서 판매되고 

있다[27]. 천연 카로티노이드 생산 미세조류 산업은 최근 몇 

년 동안 미세조류 관련 연구 중 가장 뛰어난 성과 중 하나이며, 

다양한 미세조류의 산업 전반에 응용되는 현황을 Table 4에 

요약 정리하였다. 

결   론

이소프레노이드 화합물의 일종인 카로티노이드는 자연계

에서 C30-C50 카로티노이드로 존재하며, 현재까지 600여 종 이

상이 존재하는 것으로 알려져 있다. 카로티노이드는 카로틴계

와 크산토필 계열의 색소로 나눌 수 있으며, 이들 각각은 항산

화 활성이 높은 생리활성 물질이다. 이러한 카로티노이드 중 

산업적으로 이용되는 주된 카로티노이드는 C40 계열의 카로티

노이드로써 대표적으로 lycopene, β-carotene, zeaxanthin, as-

taxanthin 등이 있다. 이들 카로티노이드는 인체 내에서 비타

민 A의 전구체로서의 역할을 하며, 산화 방지효과와 유해산소 

소거작용, 암세포의 증식 억제작용 및 성인병 등을 예방하는 

효과가 있는 것으로 알려져 있다. 이러한 이유로 카로티노이

드는 유럽, 미국, 일본 등의 주요 선진국에서 주요 산업 소재

(미용 소재, 의약품 및 건강 기능식품 소재, 식품 착색제, 기능

성 사료)로 사용되고 있다. 이와 같이 카로티노이드는 다양한 

산업에 접목되어 이용되고 있으나 시장에서는 천연물 유래의 

카로티노이드 보다는 화학합성에 의해 생산되는 카로티노이

드가 주류를 이루고 있다. 이는 천연물 유래 카로티노이드의 

생산이 고가이며 소재 또한 제한되어 있기 때문이다.

천연물 유래의 카로티노이드의 생산량을 증대 시키기 위해 

다양한 방법이 시도 되었고, 그 중에서도 미세조류를 이용한 

카로티노이드 생산법이 획기적으로 발전하였다. 이 뿐만 아니

라 카로티노이드 생합성 관련 유전자군이 bacteria, fungi, 

plant 등에서 클로닝 됨으로써, 대사공학적 기법이 접목된 대

량생산 시스템이 개발되고 있다. 하지만 카로티노이드 대량생

산을 위한 대사공학의 접목은 생산될 숙수 및 각 효소의 특성

에 맞게 접목되어야 큰 효과를 얻을 수 있다. 이 뿐만 아니라 

대사공학적 연구 기법이 접목되어 생산되는 카로티노이드의 

경우 GMO 식품 소재로 오인될 수 있으며, 이는 산업적 적용

에 한계점으로 작용할 것이다. 또한, 미세조류를 이용한 카로

티노이드의 경우 다른 미생물에 비해 배양 시설, 배지 제조 

비용 등에서 큰 장점이 있으나, 이들로부터 생산되는 카로티

노이드의 분리·정제에 고가의 비용이 들어간다. 이와 같은 단

점을 극복하기 위해서는 미세조류의 배양 특성과 유사하며 

분리·정제를 위한 저가의 비용이 들어가는 세균을 이용한 카

로티노이드 대량생산법을 개발할 필요가 있음을 제시하고 있

다. 하지만 세균의 경우 미세조류에 비해 생산량이 떨어지는 

단점이 있어, 이를 극복하기 위한 다양한 과학적 방법이 제시 

될 필요가 있을 것으로 사료된다.

최근 카로티노이드의 연구 동향은 C40 계열의 카로티노이

드를 생합성하는 균주 및 이들의 유전체 분석 연구, 생합성 

효소의 특성 연구, 카로티노이드 섭취에 따른 생리활성 분석

에 대한 연구가 주류를 이루고 있다. 이에 비하여, C30과 C50 

카로티노이드 관련 연구는 미미한 실정이다. C50 계열 카로티

노이드(예: decaprenoxanthin) 경우 C40 계열 카로티노이드

(예: astaxanthin)와 항산화 활성 능을 비교하면 대동소이 하나 

이를 산업적으로 이용하기에는 생물학적 안전성 등에 관한 

미미하여 상업적으로 사용하기 힘든 실정이다. 이와 같은 이

유로 카로티노이드의 산업적 적용 분야의 확대를 위해 세균에

서 생산되는 카로티노이드의 생산성 향상 연구와 C30 또는 C50 
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계열의 카로티노이드에 대한 연구가 필요할 것이다.
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초록：미생물에 의한 카로티노이드 생산; 생물학적 기능성 및 상업적 적용

서용배1,2․김군도1*

((1부경대학교 미생물학과, 2부경대학교 해양생명과학연구소)

Carotenoid는 isoprenoid 화합물로써 3-15개의 이중 결합이 결합된 긴 polyene 구조를 가지며, 이러한 구조적 

특성에 의해 최대 흡수파장대가 결정된다. 카로티노이드는 전형적으로 C40 탄화수소 골격으로 이루어져 있으며, 

그 중에는 산소를 포함하고 있는 작용기로 인해 cyclic 또는 acyclic의 크산토필을 형성하기도 한다. 현재 대부분의 

세계 시장을 점유하고 있는 합성 카로티노이드의 대안을 찾기 위해 천연물(식물, 미생물, 갑각류 부산물) 유래의 

카로티노이드를 생산 및 활용하기 위한 연구가 진행되고 있다. 그럼에도 불구하고, 오직 몇몇 카로티노이드(β- 

carotene, lycopene, astaxanthin, canthaxanthin, lutein)만이 천연물 소재에서 분리 또는 발효되어 상업적으로 이

용된다. 카로티노이드가 만성질환 예방 및 발암 억제 작용에 효과가 있음이 밝혀지면서 카로티노이드 시장이 급

격히 증가하였다. 사료, 기능성 식품 및 의약품 소재로써의 카로티노이드의 중요성이 증가함에 따라 카로티노이드 

생 산법에 대한 연구가 진행되었으며, 이러한 관점에서 미생물 및 식물을 이용한 대사공학적 접근법에 의한 카로

티노이드 대량생산 법을 개발하게 되었다. 본 논문에서는 생산 균주, 대사공학 적용에 따른 대량 생산 방법, 생물

학적 작용기전 및 산업적 이용을 중심으로 설명하고자 한다.

2015. Enhanced astaxanthin production from a novel strain 

of Haematococcus pluvialis using fulvic acid. Process. Biochem. 

50, 2072-2077.

60. Zoz, L., Carvalho, J. C., Soccol, V. T., Casagrande, T. C. and 

Cardoso, L. 2015. Torularhodin and torulene: Bioproduc-

tion, properties and prospective applications in food and 

cosmetics - a Review. Braz. Arch. Biol. Technol. 58, 278-288.
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