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Ⅰ. 서론

신경제약 개발과정은 통상적인 신약 개발 파이프

라인에 따라 약물 설계, 효능 검증, 초기 약성 평가

를 포함하는 후보물질 탐색 및 발굴 단계, 독성과 신

약의 유효성을 동물 또는 세포 등을 대상으로 실험

하는 비임상 단계, 독성과 효능이 평가된 물질을 환

자 대상으로 검증하는 임상 단계 그리고 규격화, 생

산 및 시판 후 임상을 진행하는 상용화 단계에 따라 

진행하고 있다. 현재 신경제약 독성평가 접근 방식

은 동물의 행동분석, 신경 생리학, 병리학 및 구조

적 결과를 분석하면서 전체 동물모델의 선량 효과 

특성화에 의존하고 있으며, 신경독성 물질 ‘작용 방

식’ 연구는 많은 화학물질에 공통적인 독성경로의 

식별보다는 개별 화학물질의 세포, 분자 및 하위 분

자들에 대한 작용에 관한 정보 수집에 집중되고 있

다. 하지만 이와 같은 독성 특성화로 설계된 접근법

은 많은 수의 화학물질을 신속하게 테스트할 수 없

으므로 독성의 특성화보다는 예측에 초점을 맞춘 

독성시험에 적합하지 않다. 또한, 이와 같은 접근법
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으로는 발작, 신경독성 반응과 같은 중추신경계 영

향을 체외 독성 평가에서 감지하기 어렵다. 예를 들

어, 다양한 살충제에 의해 AA(Amino Acid) 수용체는 

세포 수준에서 흥분성을 증가시키고 신경 발화 억

제된 네트워크 활동을 증가시키는데, 이와 같은 현

상은 단백질이나 게놈 반응의 개입을 필요로 하지 

않는다. 반면에 신경네트워크 활성 변화를 측정하

는 전기 생리학적 접근법은 신경네트워크의 활성 

변화로 나타나는 신경독성 여부를 판단하는 데 이

상적인 방법이다. 신경계에서 생리학적 최종 산출

물의 중요성을 고려할 때, 신경독성을 예측할 수 있

는 시험 접근법 개발이 가장 중요하다. 

근래 신경독성 판별을 목적으로 신경 발달과정

에 대한 화학적 영향을 평가하기 위한 고함량 선별

(HCS) 그리고/또는 높은 처리량 선별(HTS) 방법을 

개발하는 데 초점이 맞춰지고 있으며[1], 실제로 현

재 유전자 발현[2], 신경 전구세포 증식 및 분화[3], 

신경돌기 확장[4], 시냅스 생성 및 교세포 기능을 포

함하는 신경 발달과정에 대한 분석법이 개발되고 

있다. 이러한 HCS 및 HTS 접근법은 고정 조직이

나 조직 균질체를 이용하는 경우가 많으며, 살아있

는 뉴런의 생리학적 기능을 평가하지 않기 때문에 

화학물질의 효과가 일부 결핍되어 신경계 기능과 

관련된 독성경로의 판별이 어려워질 수 있다. 따라

서 이와 같은 접근법을 보완하기 위해서는 신경 활

성의 전기 생리학적 측정이 이루어져야 한다. 전기 

생리학에서 신경 활성 측정에는 세포내(Intracellular)

와 세포외(Extracellular) 측정법이 있다. 세포내 측정

에는 주로 패치 클램프 기록법(그림 1(a))이 사용되

는데, 이 방법은 마이크로피펫 구조의 전극을 세포

내로 관통하여 활동전위를 측정함으로써 화학물질

이 뉴런의 전기적 흥분을 제어하는 막 결합 이온 채

널 및 막 재흡수 트랜스포터와 어떻게 상호작용하

는지 등에 대한 많은 정보를 제공한다. 활동전위는 

수십 mV 수준 그리고 전류는 pA 수준까지 측정 가

능하여 단일 이온채널에 대한 연구가 가능하다. 근

래 자동화 및 멀티 패치 기술이 구현되었지만 세포 

손상에 의한 측정 기간의 제한, 세포 취급의 어려움, 

그리고 부족한 재현성 등의 한계가 있다[5]. 이러한 

한계를 극복할 수 있는 접근법으로 MEA(Multi-Elec-

trode Array)를 사용한 세포외 신경신호 측정법이 있

다(그림 1(b)). 이 방법은 세포내 측정법에 비해 신호

세기는 상대적으로 낮지만, 비침습적으로 세포의 

물리적 손상 없이 장기간 기록이 가능하며, 여러 신

경세포의 활동을 동시에 측정하여 네트워크 수준의 

발화특성을 살펴보는 동시에 세포수준의 신호 및 

공간 해상도를 가지고 있어서 독성 스크리닝에 유

리하다. MEA는 그림 1(c)와 같이 절연 표면에 내장

된 생체적합성 전극의 2차원 그리드로, 각 전극은 

근접한 전극과 전기적으로 독립적이며 전압 또는 

전류를 측정하는 증폭기에 연결되기 때문에 MEA

를 이용하면 2차원 평면에서 전압 또는 전류 신호 

그림 1  (a) 패치 클램프 세포내 측정법, (b) 평면 전극 기반 세포외 측정법, (c) 초대배양 신경네트워크가 형성된 MEA, 

(d) 마이크로/나노 탐침 구조 3-D 신경전극, (e) 단일 웰 MEA 모습
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양, 심장세포, 그리고 다양한 부위의 뇌 절편(Slice) 

등이 있으며, 통상적으로 스파이크(Spike) 신호가 기

록된다. 뇌 절편의 경우 스파이크뿐만 아니라 지역

장전위(Local Field Potential)도 기록된다. 

구조 측면에서 MEA는 그림 1(b)와 같은 마이크로 

전극들이 평면상에 배열된 평면형 MEA, 그리고 그

림 1(d)와 같이 평면에서 수직 방향으로 돌출된 3-D 

MEA로 구분된다. 3-D MEA는 구조적으로 물리적 

접착력이 뛰어나 신경 절편이나 organoid에 적합하

다. 특히 전극 지름이 수 μm 이하인 3-D 전극은 세

포가 전극을 완전하게 감싸는 구조를 구현하여 높

은 신호 레벨을 제공하는 반면에 전극 크기가 작아

서 기록 확률이 낮은 단점이 있다. 전극 구동 방식에 

있어서 MEA는 순전히 전극만 존재하는 수동 MEA, 

그리고 신호 증폭 및 아날로그-디지털 전환회로가 

전극에 위치하는 능동 MEA로 구분된다. 수동 MEA

의 경우 연결 가능한 전극의 수가 연결 패드 수(N)와 

동일하며, 능동 MEA의 경우 연결 가능한 전극의 수

가 (N/2)2으로 패드 수 대비 연결 가능한 전극의 수

가 현저하게 큰 장점이 있다. 능동 MEA는 CMOS 

MEA로도 불리는데, 현재 수만 채널의 CMOS MEA

가 시장에 나와 있으며, 독성 스크리닝보다는 신경

신호의 전파 특성 등 기초연구에 적합하다. MEA는 

그림 1(e)와 같이 세포 배양액을 가둬두는 웰(Well)

을 포함하는데, 웰이 하나일 때 단일 웰 MEA 그리

고 여러 개 존재할 때 멀티 웰(Multi Well) MEA로 구

분된다. 그림 1(b)와 같이 표현되는 MEA의 엄밀한 

분류 명칭은 in vitro 평면형 수동 단일 웰 MEA가 되

며, 간단하게 MEA로 표기된다. 

그림 1(b)와 같이 표현된 표면이 신경세포와 접하

고 있는 전극은 신경전극으로도 정의되는데, 신경

전극의 성능은 기록성능과 자극 성능으로 나누어

진다. 신경 신호 기록 시 신경 신호뿐만 아니라 잡

음도 기록되는데, 측정시스템 잡음을 제외하면 잡

분포를 측정할 수 있다. 또한, 고밀도 MEA는 동시

에 여러 세포의 신호를 측정하기 때문에 어레이의 

밀도와 기능 및 세포 밀도에 따라 배양 또는 슬라이

스 내의 많은 세포에서 동시에 신호 측정이 가능하

다. 또한, MEA는 세포를 파괴하지 않고 세포의 전

기적 활성을 측정하기 때문에 장기간 신호 측정이 

가능하여 중추신경계 기능에 대한 제약 및 환경 화

학적 영향 평가를 위한 비침습적 플랫폼으로 적당

하다.

본고는 MEA를 이용한 세포외 신경 신호 측정 방

법에 대한 소개와 HTS를 위한 MEA 플랫폼 개발 동

향을 설명하고, MEA를 사용하는 현재 약물 선별 접

근법과 다양한 종류의 제약 화합물을 특성화하고 

구별하는 능력에 대한 개요를 제시한다. 또한, 실험

동물의 초대배양 신경세표 및 휴먼 유래 만능 줄기

세포로부터 분화된 신경세포를 이용한 약물 스크리

닝, 3차원 조직을 모사한 organ-on-a-chip, 그리고 

이들과 MEA가 결합된 측정 플랫폼을 이용한 약물 

스크리닝에 대한 개요를 포함하고 있다. 

Ⅱ. MEA 기술 개발 동향

MEA는 신경 신호를 기록하거나 신경에 신호를 

제공하는 기능을 가지는 다수의 마이크로 전극이 

배열된 소자로 정의되는데, 통상적으로 생체에 삽

입되는 MEA는 in vivo MEA와 삽입되지 않는 MEA

는 in vitro MEA로 분류된다. 1972년 MEA에 배양

된 신경세포로부터 신경신호 측정 최초 보고[6]와 

1998년 최초의 상용 MEA 개발 보고[7] 후 MEA는 

현재 신경 회로망 제작, 질병 모델 제작, 휴먼 유래 

만능줄기세포 분화 검증, 제약 스크리닝, 신경망 동

특성 연구, 그리고 신경망 학습 연구 등에 사용되고 

있다. MEA에 적용 가능한 생물학적 시스템은 초대 

배양 신경세포, 휴먼 유래 만능 줄기세포, 초대 배
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음은 신경전극에서 떨어져 있는 주변 신경 세포들

의 신호와 그리고 열잡음(Thermal Noise)으로 구성된

다. 이 가운데 열잡음은 신경전극과 신경 조직 간 계

면의 임피던스(Impedance)의 제곱근에 비례한다. 임

피던스는 표면적의 제곱에 반비례하기 때문에 신경 

전극의 표면적을 증가시킴으로써 열잡음을 줄이는 

것이 가능하다. 감소한 열잡음은 신호대비 잡음비

(SNR: Signal-to-Noise Ratio)를 향상한다. 통상적으로 

전극의 표면적을 증가하는 데에는 전도성 소재로 

구성된 나노 입자, 나노 선, 나노 막대, 나노 튜브, 

나노 필라멘트, 그리고 나노 다공성 구조 등 부피 대

비 표면적이 고유하게 큰 특성을 가지는 나노 구조

체가 적용되고 있으며, 전도성 소재로는 금속, 전도

성 고분자, 탄소, 금속산화물 및 금속 질화물 등 다

양한 재료가 적용되고 있다[8-13]. 그림 2는 ITO 산

화물 나노선, 금-백금 나노입자, 나노다공성 금 나

노구조체, 이리듐산화물 나노입자가 전착된 금 나

노구조체를 이용한 신경 전극 표면개질의 예시를 

나타낸다. 그리고 통상 SNR ＞ 5이면 스파이크 분

류 등이 가능하다. 수년 이상 장기간 뇌에 이식되기 

때문에 완벽한 생체적합성과 신뢰성 그리고 궁극적

으로 FDA 승인이 요구되는 신경 탐침(Neural Probe)

에 비하여, in vitro MEA는 FDA 승인이 필요하지 않

으며 비독성이면 충분한 소재 선택 측면에서 여유

가 있다. MEA를 통해 통상적으로 측정되는 발화 신

호 세기는 약 0.2 mV 내외로 전극과 신경세포 간 거

리(r)에 영향을 받는데, 1/r2에 비례하여 거리 약 20 

μm 이내일 때 안정적인 기록이 가능하다[14]. 유효 

기록 전극 수 효율은 MEA에 포함된 전체 전극 수 

가운데 실제 기록 전극 수를 나타내는데, 이 값이 클

수록 적은 수의 전극으로도 원하는 특성을 얻을 수 

있으며, 특히 멀티 웰 MEA 제작과 이를 이용한 제

약 스크리닝 시스템 구축에 유리하다. 

신경전극의 전기자극 성능은 신경조절 모사 자극 

프로토콜 추출, 신경가소성 연구, 그리고 양방향 인

터페이스 연구에 있어서 매우 중요하다. 전기자극 

성능은 전하주입한계(CIL: Charge Injection Limit)로 

평가되는데, 특정 크기와 기하학적 구조를 가진 용

액의 전극에 대해 가역 CIL은 비가역적인 화학 반

응을 일으키지 않고 전극에서 주변으로 이동할 수 

있는 전하의 양으로 정의된다. 이 값이 클수록 물창

(Water Window) 범위에서 작은 분극으로 다량의 전

하를 주입 즉, 전기자극을 안전하게 하는 것이 가능

하다. CIL은 임피던스가 낮을수록 증가하여 전극의 

표면적을 증가시켜 그 값을 증가시키는 것이 가능

하다. 

III. 동물 신경세포 이용 독성 스크리닝

MEA를 이용한 약물 스크리닝에는 설치류 태아 

그림 2  (a) ITO 산화물 나노 선, (b) 금-백금 나노입자, (c) 나노다공성금 구조체, 

(d) 이리듐산화물 전착된 나노 다공성금 구조체로 표면 개질된 신경 전극 예시
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뇌로부터 적출된 초대배양 뉴런 모델, 성체 설치

류 뇌로부터 마련된 절편 모델, 그리고 설치류 심장

세포 모델이 주로 적용되었으며, 그 가운데 초대배

양 뉴런 모델과 절편 모델들은 ‘gold standard’로 가

장 널리 활용되고 있다. 초대배양을 통해 체외 성장

된 뉴런은 체내 성장과 기본적인 과정을 유지하기 

때문에 체외 성장 뉴런의 전기 생리학적 활성을 다

양한 접근법으로 측정하고 평가하여 신경활동 또는 

신경독성에 영향을 미치는 물질을 스크리닝하기 위

한 목적으로 사용될 수 있다. 또한, 배양 초기의 신

경 활동은 무작위한 분포를 보이지만 성장 과정 중 

상호작용에 의한 연결은 여타 다른 신경네트워크와 

유사하여 전 임상 신경활동 및 신경독성 스크리닝

을 위한 지표로 사용 가능하다. 동물 신경세포를 이

용한 약물 스크리닝 예시는 다음과 같다.

1. 발작

약물 이상 반응의 대표적인 사례 가운데 하나인 

발작(Seizure)은 뇌전증(Epilepsy)의 징후로 비정상적

이고 과도적으로 발생하는 순간적인 뉴런의 과흥분

(Hyperexcitability) 상태와 과동기(Hypersynchrony)로 특

징되는데, 신약 개발과정에서 가장 통상적으로 마

주치는 CNS 관련 이슈이다. 현재 발작 시험은 주로 

in vivo 전 임상 단계에서 시행되고 있는데, in vivo 

시험의 단점은 다수의 동물을 사용하는 데에 있으

며, 전문 실무자가 요구되고 비용이 많이 들며 처리

율이 높지 않다[15].

또한, in vitro 평가에서도 쥐 해마절편을 이용한 

스크리닝은 해마절편의 보존 시간이 짧기 때문에 

시편 준비와 테스트가 반드시 당일에 진행되어 처

리량이 낮은 단점을 가지고 있다[16]. 반면에 초대

배양 대뇌피질 뉴런을 이용한 발작 스크리닝은 시

간별 발화 특성 변화 측정이 가능하며, 약물의 농도

에 따른 효능 또는 부작용 검증이 가능한 장점이 있

다. 간질 발작 약물 투여에 의해 지속적으로 간질에 

의한 반복 발화를 일으키는 배양된 신경세포에 항

발작 약물을 투여하며 반복발화 현상이 사라지는 

것이 여러 연구에서 보고되었다[17]. 그림 3은 발작 

상태에서 약물을 투여했을 때 발작 완화에 효과가 

있음을 나타내는 약물 효과의 예시이다.

MEA에 초대배양 대뇌피질 뉴런을 이용하여 투

약된 다양한 약물에 따른 발작 관련 체계적인 발

화특성 변화 측정이 진행되었다[18]. 신경 생리학

적 문제를 야기하는 화합물을 식별하기 위하여 멀

티 웰 MEA에 쥐 대뇌피질 뉴런을 성장하였으며 화

합물 투약 후 12개의 전기생리학적 반응패턴(Spike 

Train Descriptor)의 시간에 따른 변화를 관찰하였다. 

반응패턴은 음성 대조군, 비히클 대조군 및 신경독

성 대조군과 관련하여 매핑하였으며 GABAA 길항

제, 글리신 수용체 길항제, 이온 채널 차단제, 무스

카린작용제, δ-오피노이드 수용체 작용제, 도파민

성 D2/아드레날린성 수용체 차단제 및 비스테로이

드성 항염증제를 포함하여 다양한 치료 적응증 및 

표적이 있는 20가지 화학물질에 대한 테스트를 진

행하였다. 17개의 발작성 신경독성 화합물 중 16개

출처  Reproduced with permission from [13].

그림 3  쥐의 배양된 피라미드 뉴런에서 지속적 반복 발화에 

대한 항발작약물(Anti-seizure Drug) 효과 예시 
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는 발작 야기 또는 신경독성에 대해 양성으로 테스

트되었으며, 또한 발화율(Firing Rate)과 버스트(Burst) 

특성 등 발작 반응과 관련지을 수 있는 반응패턴이 

관찰된 반면, 음성 및 대조군 화합물은 신경 활성에 

별다른 영향을 미치지 않음을 확인하였다. 이러한 

결과는 MEA 초대 배양 뉴런을 이용한 in vitro 약물 

스크리닝 방법이 유효함을 뒷받침한다. 

2. 알츠하이머 

가장 흔한 신경 퇴행성 질환인 알츠하이머병(AD: 

Alzheimer’s Disease)은 해마와 측두엽피질을 포함한 

특정 대뇌피질 영역에서 뉴런의 손실이 발생한 후 

그다음에 인지장애가 발생하는 것이 특징이다. ‘정

상’ 노화 및 AD 관련된 모든 연결점(Plaques)에 다양

한 Aβ(Amyloid-beta)가 존재하고, 세포외 아밀로이

드베타1-42(Aβ) 펩타이드의 독성 가용성 올리고머 

축적은 AD4-6의 발생에 중심적인 인과적 역할을 

하며, 다른 신경퇴행성질환과 마찬가지로 AD의 일

반적인 특징인 신경네트워크 활동의 흐트러짐과 관

련이 있음이 보고되어 있다[19]. 신경조직의 전기적 

특성을 고려할 때 전기적 기능의 상실은 뉴런의 손

상을 나타내며, 신경 퇴행성 질환의 전형적인 증상

의 시작점으로 간주되어 Aβ가 전체 신경망에 미치

는 영향을 조사하기 위하여 MEA를 활용한 연구가 

꾸준히 진행되고 있다[20-22]. 

일반적인 MEA의 낮은 공간 분해능을 극복하고 

대규모 신경 활동 기록을 활용하기 위하여 4,096개

의 전극을 포함하는 CMOS MEA를 활용하여 세포

수준에서 네트워크 활동 변화를 모니터링하고 Aβ
-신경독성에 의해 유도되는 초기 활동 변화가 측정

되어 보고되었다(그림 4)[23]. 신경병변 발병 초기에 

이전에 보고된 병변 생리학적 조건인 나노몰(Nano 

Mole) 수준의 Aβ-올리고머에 의한 네트워크 활성 

변화를 모니터링하였으며, 이 in vitro AD 모델이 이

전에 보고된NMDA 의존성 흥분 독성과 Aβ 독성

을 연관시키고 세포 사멸 이전의 초기 독성 조건에

서 변화를 판별할 수 있음을 확인하였다. 이 보고에

서 체외 모델을 통해 Aβ 독성에 의해 유도된 네트워

크 활동 규제 완화를 반영하는 NMDA 농도를 식별

할 수 있음을 확인하였으며, 이는 네트워크 수준에

서 시냅스 외 NMDA 수용체 활성화의 중요한 역할

을 확인하였다.

Ⅳ. �휴먼 유래 만능 줄기세포를 이용한 
약물 스크리닝

동물 모델들을 사용한 약물 스크리닝 결과가 실

제 적용 단계에서 실패하는 가장 큰 이유로 동물모

델이 휴먼 생리를 완벽하게 모방할 수 없는 점이 대

두되고 있으며, 이에 따라 휴먼 유래 만능 줄기세포

(hiPSC)로 유도된 뉴런 이용이 증가 추세에 있다. 실

제로 2010년대 초반부터 hiPSC 뉴런 모델이 MEA

에 적용되고 있다. hiPSC 뉴런 모델은 설치류와 휴

먼 간 공백을 메울 수 있는 장점으로 그리고 동물

실험 대체 측면에서 적용이 증대되고 있다. hiPSC 

출처  Reproduced with permission from [23], CC BY 4.0.

그림 4  0.1μM Aβ-올리고머 처리 후 자발적 신경 발화 변화
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뉴런 모델의 MEA 적용은 줄기세포로부터 뉴런 세

포로 분화된 hiPSC 뉴런 모델을 MEA에 적용하

여 화학물질의 독성 판별에도 활용되고 있다[24]

(그림 5).

최근 hiPSC 신경세포를 MEA에서 배양하여 약물 

수용체 연구가 수행되었다[25]. 체외 배양된 hiPSC 

신경세포로부터 기록된 스파이크는 나트륨 채널 차

단제인 tetrodotoxin에 의해 억제하는 것을 측정하였

으며, 이러한 데이터는 표준 배양 조건에서 hiPSC

로부터 유도된 뉴런이 약물 스크리닝에 적용될 수 

있음을 확인한다.

기록과 자극이 가능한 CMOS-MEA에 휴먼 유래 

줄기세포와 쥐의 심근세포를 배양하여 이온 채널 차

단 특성을 갖는 약물인 퀴니딘과 베라파밀의 효과

에 대한 측정결과가 보고되었다[26]. 이 실험에서 이

온채널 차단 약물을 특징할 수 있을 정도의 안정적

인 신호를 장기간 기록함으로써 MEA를 이용한 약

물 스크리닝이 가능함을 보여 주었다. 또한, hiPSC 

심근세포를 MEA에 배양하여 약물이 심장에 미치는 

영향을 스크리닝할 수 있음을 보고되었다[27]. 이 보

고에서 MEA 기록 결과로부터 항정신성 약물 복용

환자에서 나타나는 빈맥이 심근세포 기능에 직접적

인 영향을 줄 수 있음을 알아내었으며, 이들 결과로

부터 MEA와 hiPSC 심근세포를 기반으로 하는 신호 

측정은 스크리닝 도구로 적용 가능함이 보고되었다.

V. �Organ-on-a-chip과 MEA 집적
V. �시스템을 이용한 약물 스크리닝

신경제약 스크리닝에는 주로 뇌 절편과 동물 초

대배양 신경세포, 휴먼 유래 신경세포들이 주로 사

용되고 있으며, 이들을 이용한 제약 스크리닝에서

도 많은 성과가 나타나고 있다. 하지만 이들은 모두 

2D 구조 또는 제한된 2D 구조를 가지고 있어서 실

제 3D 구조를 가지는 뇌에 비하여 기능적 차이가 크

며, 세포가 성장하는 과정에 필요한 주변 환경을 포

함하고 있지 않기 때문에 생체와 유사한 환경을 제

공하기에는 부족함이 있다. 

최근에는 3차원 공배양 기술과 혈류모사 미세유

체 역학 기술을 융합하여 조직 또는 장기의 세포 간 

상호작용 및 미세환경을 구현한 생체 조직 칩을 제

작하고 MEA와 결합하여 약물 스크리닝에 활용하

는 연구가 새롭게 진행되고 있다(그림 6)[28]. 가장 

최근 Molina-Martínez 등[29]은 MEA가 결합된 미

출처  Reproduced with permission from [24], CC BY 4.0.

그림 5  휴먼 유래 줄기세포로부터 분화된 세포 모델

출처  Reproduced with permission from [28], CC BY 4.0. 

그림 6  마이크로 플루이딕채널 기반 organ-on-a-chip과 

MEA가 결합 된 실시 예
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세유체 채널 칩에 뉴런을 3차원으로 배양하여 약

물테스트, 광 자극, 칼슘 이미지 등을 시행하였다. 

이 연구에서 Picrotoxin과 같은 발작 유발 테스트를 

진행하여 유효한 신경신호를 측정하여 생체조직 

칩-MEA 결합을 통한 신경계 질환 연구 및 약물 스

크리닝 가능성이 확인되었다. 

Ⅵ. 향후 전망

인류가 제조하는 화학물질의 수는 급속하게 증

가하고 있는 반면에 제한적인 화학물질에 대해서만 

전통적인 방법을 통해 독성 평가가 이루어지고 있

다. 그리고 최근 유행성 감염으로 인해 신속한 치료

제의 개발이 요구되고 있으나 신속한 독성 평가는 

이에 부응하지 못하고 있다. 2019년 미국 환경보호

국 EPA는 2035년 동물실험의 원칙적인 금지를 선

언하였으며[30], 이를 실행에 옮기기 위해 대체 독

성 평가 방법 개발에 대한 예산 지원을 하고 있다. 

위와 같은 제한들과 동물 시험을 통과한 약물의 

94%가 임상 시험에서 탈락하고 있는 것을 고려할 

때 동물 세포 대신에 hiPSC 유도 기술을 기반으로 

하는 3D organ 또는 모사 칩 제작 기술에 대한 연구

개발 투자집중이 예상되며, 더불어 이를 지원하고 

구현 및 검증하는 역할을 하는 미세유량 칩과 MEA

의 집적화 기술의 고도화가 예상된다. 그리고 신속

한 독성 판정을 위해 hiPSC 유도 신경세포·조직 배

양 초기 약물 투여 후 조기에 예측하는 인공지능 활

용 기술[31]의 발전도 전망된다. 

약어 정리 

CIL	 Charge Injection Limit
CMOS	 Complementary Metal-Oxide 
	 Semiconductor
CNS 	 Central Nervous System

EPA	 Environmental Protection Agency
FDA	 Food & Drug Administration
HCS	 High-Content Screening 
hiPSC	 human-induced Pluripotent Stem 	

	 Cell
HTS	 High-Throughput Screening
ITO	 Indium-tin oxide
MEA 	 Multi-Electrode Array
NMDA	 N-methyl-D-aspartate receptor
SNR	 Signal-to-Noise Ratio
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