
면역 (immunity)은 우리가 살아가는데 필

수적인 방어기전으로 면역기전이 없다면 

주변의 각종 병원체의 칩입을 받아 단 며

칠도 살아 갈 수가 없다. 

면역의 존재와 중요성은 과거 에드워드 제

너가 우두 접종을 통한 천연두의 예방을 

통하여 극적으로 보여졌지만 이는 아래 설

명할 적응면역의 한 예라고 볼 수 있다. 면

역은 자연면역과 적응면역으로 나누어진

다. 적응면역 (adaptive immunity)은 획득

면역 (acquired immunity)이라고도 하고 

T림프구와 B림프구가 담당하며 우두 접

종의 예에서 보듯이 "기억"을 형성하는 것

이 특징이다. 

2011년 노벨의학상 수상의 배경과 의미

김 태 진  

성균관의대 교수

올해의 노벨 생리의학상은 브루스 A 보이틀러 (53·미국), 율레스 A 호프만 (70·룩셈

부르크), 랠프 M 슈타인만 (68·캐나다)의 세 과학자에게 주어지게 되었다. 이번 수상

자들의 핵심적인 업적은 "자연면역"과 자연면역자극에 의하여 활성화되는 수지상세포 

(dendritic cell)의 발견과 그 역할의 규명이라고 할 수 있다. 
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필요한 열쇠 (항원수용체)를 가진 림프구

는 극히 소수이어서 처음의 감염에서는 충

분히 반응할 수 없지만 그 과정에서 해당 

림프구가 증식하여 기억이 형성되면 후일

에 같은 종류의 감염에 잘 반응할 수 있게 

된다. 우리는 지구상에 존재하는 셀 수 없

이 많은 항원에 대처해야 하기 때문에 처

음부터 특정 항원에 반응하는 수용체를 가

진 충분한 수의 림프구를 갖출 수는 없어

서 어쩔 수 없이 초기부터 강력하게 반응

할 수 없는 것이다. 즉 적응면역계는 항원

이 우리 몸에 침입한 후에 후천적으로 반

응하는 것이고 그렇지만 매우 특이적이고 

강력한 반응시스템이다. 

그렇다면 세균이 처음 침범하였을 때 적

응면역반응이 발달하기까지 최소한 수일

간 또는 그 이상 기다려야 하는 것일까? 

물론 그렇지 않다. 신속한 초동 대응을 하

는 면역시스템의 개념이 지난 수십년 간

에 걸쳐 정립되었으며 이를 자연면역이라

고 한다. 이 개념을 정립하고 발견한 과학

자들에게 올해의 노벨상이 수여된 것이라

고 할 수 있다. 자연면역 또는 선천면역 

(innate immunity)이라는 것은 우리가 태

어나자마자 그대로 가지고 있는 면역을 의

미하는 것이고 과거에도 이의 존재를 어

렴풋이 알고는 있었으나 학문적으로 체계

화하고 정립한 세 과학자에게 상이 주어

진 것이다.

우리는 경험적으로 염증이라고 하는 현상

을 알고 있고 이 현상은 이미 2000년 전

에도 기술된 바가 있다. 과거에는 이를 비

특이적인 것으로 보았고 각종 세균 감염

에 쉽게 활성화되는 비특이성 방어 반응 

정도로 기술되었다. 과거에도 염증은 위

험 인자에 반응하는 중요한 방어 체제로

서 생각되었지만 면역반응과의 관계라든

지 그 분자생물학적 기전은 이해하지 못

하고 있었다. 이의 규명은 엉뚱한 다른 연

구에서 시작되었다. 분자생물학의 발전에 

따라 사람과 같은 복잡한 생명체가 아닌 

간단한 동물 모델을 가지고 생명현상을 이

해하고자 하는 연구가 진행되었고 일부 과

학자들은 초파리 (Drosophila)나 꼬마선충 

(Caenorhabditis elegans) 등의 작은 동물

을 연구하였다. 

초파리 연구과학자들은 초파리의 거의 모

든 유전자를 파악하였고 그 과정에서 Toll 

이라는 수용체도 발견되었는데 이 유전자

는 처음 초파리의 배아발달과정에 필수적

인 유전자로 보고되었다. 그 후 Toll은 초

파리가 곰팡이 감염에 반응하는 자연면역

유전자이기도 함을 알게 되었는데 이것이 

호프만의 업적이다. 모델 동물에서 중요

한 유전자를 찾으면 이것이 사람에서도 존

재하는지를 탐색하는 것이 중요한 연구 방

법론이고 이를 통하여 Toll과 유사한 수

용체를 찾게 되었고 이를 TLR (Toll-like 

42 MP 2011                                                                                                                                                                                                                                                                                                                       MP 2011 43



receptor)이라고 명명하였다. 

TLR 유전자는 하나가 아니고 여러 개가 

존재하여 이들은 TLR-1, TLR-2, .. 등

으로 불리게 되었다. 즉 사람이나 마우스

나 10여개의 유사한 유전자인 TLR을 모

두 가지고 있는 것이다. TLR 수용체가 무

엇을 인식하는지를 밝히는 것은 자연면역

을 이해하는 중요한 연구였으며 현재 이

들은 세균이나 곰팡이, 바이러스 등에 존

재하는 특정 물질을 인식함을 알게 되었

다. 이번 수상자중 한 과학자인 보이틀러

는 내독소에 대한 쇽이 잘 발생하지 않는 

마우스 (C3H/HeJ)에서 TLR-4 유전자의 

돌연변이를 발견하였고 결국 TLR-4가 내

독소 (lipopolysaccharide; LPS)의 수용체

임을 증명하였다. 

내독소는 그람 음성 세균막에 존재하는 당

지질이며 이 세균이 우리 몸에 침범할 때 

TLR-4를 통한 자극이 강력한 사이토카인 

자극을 가져와 방어반응을 유도하고 너무 

과다한 자극이 있을 때에는 세균성 쇽을 

일으킨다. TLR-4 유전자가 제대로 작동

하지 못하는 마우스에서는 세균 침입에 대

한 인식을 제대로 하지 못하고 따라서 쇽

도 일어나지 않는 것이다. 그 후 호프만

은 초파리 모델에서 Toll 이외에도 존재하

는 자연면역 유전자들을 포함한 전반적인 

자연 면역체제를 연구하였고 보이틀러는 

TLR 수용체들의 인식 분자를 더 체계화한 

업적을 발표하였다.

우리 면역계는 자연면역계와 적응면역계

가 절묘하게 협업 (協業)을 통하여 작동하

는데 그 핵심에 있는 수지상세포의 기능을 

밝힌 과학자가 슈타인만이다. 

수지상세포의 최초의 발견은 1868년으로 

거슬러 올라가는데 이 때 랑게르한스는 피

부조직에 특이한 구조를 가진 세포를 기

술하였고 이를 지금도 랑게르한스세포라

고 부른다. 당시에는 이 세포의 기능을 몰

랐지만 슈타인만은 이 세포가 피부 뿐 아

니라 뇌를 제외한 거의 모든 조직에 분포

하는 파수꾼 역할을 하는 중요한 면역세포 

임을 밝혔다. 우리 몸의 각 조직에는 각 조

직의 실질 세포 (예를 들면 간 肝의 대사 

기능을 담당하는 간세포)가 있고 혈관 등

의 지지세포가 있는데 이와 더불어 수지

상세포가 있다. 수지상세포의 놀라운 특

징은 해당 조직에 계속 머무는 것이 아니

라 이동 능력을 가져서 멀리 림프절로 갈 

수 있다는 것이다. 

앞서 제시한 TLR 등을 통한 자연면역자

극에 대하여 수지상세포는 가장 민감하여 

병원체의 침범시 병원체를 잡아 먹고 그 

항원의 정보를 가지고 림프절로 이동하게 

된다. 자극된 수지상세포는 림프관의 상

당한 거리를 이동하여 림프절로 들어가며 

여기에서 림프구를 만나게 된다. 

즉 수지상세포는 병원체의 자극 (즉 감염

이 있다는 사실)과 항원 물질 자체를 적응

면역계의 세포에 전달하는, 그리고 자연

면역과 적응면역의 연결고리에 해당하는 

중요한 세포인 것이다. 

이 결과 T림프구가 자극되어 증식하고 각

종 사이토카인을 분비하는 능력을 갖추게 

되어 병원체를 제거하는 효과기능을 가지

게 되며 B림프구도 병원체에 대한 항체를 

만들 수 있게 되는 것이다. 즉 수지상세포

는 온몸에 분포하는 파수꾼으로 있으면서 

자기 주위에 특별한 자극이 없으면 그대

로 그 조직에 오래 머물지만 감염 등의 위

해 자극이 오게 되면 항원 정보를 취득하

고 이동하여 T림프구 자극 능력을 획득하

는 변화 과정을 거치는데 이를 수지상세포

의 성숙 (maturation)이라 한다. 

이러한 수지상세포의 성질과 중요성은 의

학적 응용 가능성을 크게 하는데 만성 바

이러스 감염 등에서 바이러스를 퇴치하고

자 수지상세포를 항원 투여와 함께 자극

하여 항 바이러스 작용을 극대화하는 치

료 또는 유사한 방법으로 종양에 대한 항

종양 면역반응을 유도하고자 하는 의과학

계의 노력이 진행 중에 있다. 

그러나 유의하여야 할 점은 수지상세포는 

우리 세포가 우리 몸에 관용하도록 하는 

역할도 가지는 것이다. 즉 우리는 우리 자

신에 대한 공격적 면역반응을 하지 않는데 

이를 자기 관용 (tolerance)라고 한다. 

수지상세포는 면역자극을 하기도 하지만 

동시에 우리 몸의 자기 항원에 대한 자기 

관용을 유도하기도 하는 것이다. 

이러한 반응과 관용이 부적절하게 일어날 

때 질병이 되는 것이며 자가면역질환이나 

알레르기성 질환을 그 예로 들 수 있다. 

수지상세포를 면역자극이 아니라 관용을 

유도하도록 조작하여 이식편에 대하여 거

부가 아닌 관용을 유도하도록 할 수도 있

는데 이는 동종 또는 이종 장기 이식과 자

가면역질환의 치료법이 될 수 있을 것

이다. 

최근에 서울대 박성회 교수팀이 개발한 

MD-3라는 항체를 이용한 수지상세포의 

관용유도법은 매우 주목할 만한 업적으로 

다른 동물이나 타인의 장기를 면역거부반

응없이 이식받을 수 있는 획기적인 치료법

으로 기대되고 있다. 

이식장기를 거부하지 않도록 하기 위하여 

전반적인 면역억제제를 쓸 필요가 없도록 

원하는 항원에 대해서만 면역관용을 유도

한다는 점에서 이 치료법은 획기적이며 이

번 노벨의학상의 발견을 발전시킨 중요한 

사례라 할 수 있을 것이다. _ MP저널
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receptor)이라고 명명하였다. 

TLR 유전자는 하나가 아니고 여러 개가 

존재하여 이들은 TLR-1, TLR-2, .. 등

으로 불리게 되었다. 즉 사람이나 마우스

나 10여개의 유사한 유전자인 TLR을 모

두 가지고 있는 것이다. TLR 수용체가 무

엇을 인식하는지를 밝히는 것은 자연면역

을 이해하는 중요한 연구였으며 현재 이

들은 세균이나 곰팡이, 바이러스 등에 존

재하는 특정 물질을 인식함을 알게 되었

다. 이번 수상자중 한 과학자인 보이틀러

는 내독소에 대한 쇽이 잘 발생하지 않는 

마우스 (C3H/HeJ)에서 TLR-4 유전자의 

돌연변이를 발견하였고 결국 TLR-4가 내

독소 (lipopolysaccharide; LPS)의 수용체

임을 증명하였다. 

내독소는 그람 음성 세균막에 존재하는 당

지질이며 이 세균이 우리 몸에 침범할 때 

TLR-4를 통한 자극이 강력한 사이토카인 

자극을 가져와 방어반응을 유도하고 너무 

과다한 자극이 있을 때에는 세균성 쇽을 

일으킨다. TLR-4 유전자가 제대로 작동

하지 못하는 마우스에서는 세균 침입에 대

한 인식을 제대로 하지 못하고 따라서 쇽

도 일어나지 않는 것이다. 그 후 호프만

은 초파리 모델에서 Toll 이외에도 존재하

는 자연면역 유전자들을 포함한 전반적인 

자연 면역체제를 연구하였고 보이틀러는 

TLR 수용체들의 인식 분자를 더 체계화한 

업적을 발표하였다.

우리 면역계는 자연면역계와 적응면역계

가 절묘하게 협업 (協業)을 통하여 작동하

는데 그 핵심에 있는 수지상세포의 기능을 

밝힌 과학자가 슈타인만이다. 

수지상세포의 최초의 발견은 1868년으로 

거슬러 올라가는데 이 때 랑게르한스는 피

부조직에 특이한 구조를 가진 세포를 기

술하였고 이를 지금도 랑게르한스세포라

고 부른다. 당시에는 이 세포의 기능을 몰

랐지만 슈타인만은 이 세포가 피부 뿐 아

니라 뇌를 제외한 거의 모든 조직에 분포

하는 파수꾼 역할을 하는 중요한 면역세포 

임을 밝혔다. 우리 몸의 각 조직에는 각 조

직의 실질 세포 (예를 들면 간 肝의 대사 

기능을 담당하는 간세포)가 있고 혈관 등

의 지지세포가 있는데 이와 더불어 수지

상세포가 있다. 수지상세포의 놀라운 특

징은 해당 조직에 계속 머무는 것이 아니

라 이동 능력을 가져서 멀리 림프절로 갈 

수 있다는 것이다. 

앞서 제시한 TLR 등을 통한 자연면역자

극에 대하여 수지상세포는 가장 민감하여 

병원체의 침범시 병원체를 잡아 먹고 그 

항원의 정보를 가지고 림프절로 이동하게 

된다. 자극된 수지상세포는 림프관의 상

당한 거리를 이동하여 림프절로 들어가며 

여기에서 림프구를 만나게 된다. 

즉 수지상세포는 병원체의 자극 (즉 감염

이 있다는 사실)과 항원 물질 자체를 적응

면역계의 세포에 전달하는, 그리고 자연

면역과 적응면역의 연결고리에 해당하는 

중요한 세포인 것이다. 

이 결과 T림프구가 자극되어 증식하고 각

종 사이토카인을 분비하는 능력을 갖추게 

되어 병원체를 제거하는 효과기능을 가지

게 되며 B림프구도 병원체에 대한 항체를 

만들 수 있게 되는 것이다. 즉 수지상세포

는 온몸에 분포하는 파수꾼으로 있으면서 

자기 주위에 특별한 자극이 없으면 그대

로 그 조직에 오래 머물지만 감염 등의 위

해 자극이 오게 되면 항원 정보를 취득하

고 이동하여 T림프구 자극 능력을 획득하

는 변화 과정을 거치는데 이를 수지상세포

의 성숙 (maturation)이라 한다. 

이러한 수지상세포의 성질과 중요성은 의

학적 응용 가능성을 크게 하는데 만성 바

이러스 감염 등에서 바이러스를 퇴치하고

자 수지상세포를 항원 투여와 함께 자극

하여 항 바이러스 작용을 극대화하는 치

료 또는 유사한 방법으로 종양에 대한 항

종양 면역반응을 유도하고자 하는 의과학

계의 노력이 진행 중에 있다. 

그러나 유의하여야 할 점은 수지상세포는 

우리 세포가 우리 몸에 관용하도록 하는 

역할도 가지는 것이다. 즉 우리는 우리 자

신에 대한 공격적 면역반응을 하지 않는데 

이를 자기 관용 (tolerance)라고 한다. 

수지상세포는 면역자극을 하기도 하지만 

동시에 우리 몸의 자기 항원에 대한 자기 

관용을 유도하기도 하는 것이다. 

이러한 반응과 관용이 부적절하게 일어날 

때 질병이 되는 것이며 자가면역질환이나 

알레르기성 질환을 그 예로 들 수 있다. 

수지상세포를 면역자극이 아니라 관용을 

유도하도록 조작하여 이식편에 대하여 거

부가 아닌 관용을 유도하도록 할 수도 있

는데 이는 동종 또는 이종 장기 이식과 자

가면역질환의 치료법이 될 수 있을 것

이다. 

최근에 서울대 박성회 교수팀이 개발한 

MD-3라는 항체를 이용한 수지상세포의 

관용유도법은 매우 주목할 만한 업적으로 

다른 동물이나 타인의 장기를 면역거부반

응없이 이식받을 수 있는 획기적인 치료법

으로 기대되고 있다. 

이식장기를 거부하지 않도록 하기 위하여 

전반적인 면역억제제를 쓸 필요가 없도록 

원하는 항원에 대해서만 면역관용을 유도

한다는 점에서 이 치료법은 획기적이며 이

번 노벨의학상의 발견을 발전시킨 중요한 

사례라 할 수 있을 것이다. _ MP저널
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