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제 장 연구개발과제의 개요1
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표 년도 세계 약품 매출 순위 대 품목< 1 > 2004 50

표< 1>
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제 장 국내외 기술개발 현황2
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제 세부과제 돼지 정소 추출 스테로이드의 정제기술 및 상품화 기술 개발1 : -



16

< M1 > 생리 식염수용액을 이용한 분리 방법0.9% < 와 을 이용한 분리 방법M2 > NaOH Hcl
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을 이용한 분리 방법< M3 > Sep-pak

< M4 > 생리 식염수용액0.9% , 와 을 이용한 분리방법NaOH Hcl

그림 돼지 정소에서 스테로이드 추출 과정< 1 >
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그림< 1>

표 돼지 정소 에서 추출된 호르몬 양< 2 > 1g

표< 2>

표< 3>

표 추출 방법에 따른 비용< 3 >

표< 3>
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표 생식독성에 미치는 영향< 4>
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ng/ml Standard O.D

zero 0.04

zero' 1.46

0.0625 1.14

0.125 1.06

0.25 0.74

0.5 0.54

1 0.31

2 0.19
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표< 4>

표 의 스테로이드 호르몬 조성< 4 > M1, M4

그림< 2>

그림 돼지 정소추출물을 이용한 크림< 2> -
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그<

림 3>

그림 을 이용한 창상유도< 3 > rat
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그림 돼지 정소 추출물의 분리 방법에 따른 조직학적인 소견< 4 >
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그림 돼지 정소 추출의 분리 방법에 따른 창상면적 비교< 5 >

그림 크림의 안전성 평가< 6 >
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그림 를 이용한 창상유도< 7 > Laser

그림< 8>

.
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A) Control, B) Vaseline, C) PTSE

그림 크림처리 후< 8 > day 15
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그림 대량 생산 공정도< 8 >
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표 자돈철분주사공급제 시장 현황< 5 >
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제 협동과제 돼지 정소 추출 스테로이드가 면역계에 미치는 영향 연구1 : -

표< 1>

표 의 스테로이드 호르몬 조성< 1 > M1, M2, M3
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그림< 1>

그림 추출물이 림프구의 세포분열에 미치는 영향 분석< 1 > M1 T

그림< 1>

μ
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γ

γ
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그림 추출물이 림프구의 특정 분비에 미치는 영향 분석< 2> M1 T cytokine (IFN- , IL-2)γ

μ

그림< 3>

그림< 4>
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그림 추출물이 세포주기에 미치는 영향 분석< 3 > M1

그림 추출물이 세포주기에 관여하는 단백질의 발현에 미치는 영향 분석< 4 > M1
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γ

γ μ

그림 추출물이 림프구의 특정 분비에 끼치는 영향 분석< 5 > M1 T cytokine (IFN- , IL-2) .γ

γ

표< 2>
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표 에 사용되어진 의 와< 2 > RT-PCR primer sequence, GenBank number PCR product size

그림< 6> γ

γ

그림 추출물이 림프구의 특정 의 을 억제함< 6 > M1 T cytokine (IFN- , IL-2) transcriptionγ

γ

γ

γ

γ 그림< 7>

γ
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그림 추출물이 의 특정 전사인자인 의 을 억제함< 7 > M1 IFN- t-bet transcriptionγ

그림 추출물이 림프구의 세포 분열을 억제함< 8> M1 T
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γ

그림 면역 거부 현상에서 림프구의 중요성을 알아보기 위한 동물 모델 확립< 9> T GVHD .
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그림< 10>

그림< 11>

그림 그림 그림 표< 12, 13, 14, 3>

그림 표< 15, 3>
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그림< 10>

그림 동물 모델에서 후 변화하는 생쥐의 몸무게 측정< 10 > GVHD adoptive transfer .
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그림< 11>

그림 일 후 에 존재 하는 의 측정< 11 > GVHD 22 , recipient donor cell total cell number .
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그림 그림< 12, 13>

그림 일 후 에 존재 하는 중< 12 > GVHD 22 , recipient donor cell total T cell number, CD4+ T cell

number, CD8+ 측정T cell number .
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그림 일 후 에 존재 하는 중< 13 > GVHD 22 , recipient donor cell CD4+ 과T cell CD8+ 을 유T cell

세포 분석기로 측정.
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그림< 14>

그림 일 후 에 존재 하는 중 과< 14 > GVHD 22 , recipient donor cell T cell B cell(B220+ 을 유cell)

세포 분석기로 측정.
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표 일 후 에 존재 하는 중 각 각의 면역 세포의< 3 > GVHD 22 , recipient donor cell total cell

number (absolute cell number).
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그림< 15>

그림 일 후 에 존재 하는 중 림프구의< 15 > GVHD 22 , recipient donor cell T CD44, CD62L, CD69

등의 세포표면 물질의 발현 정도를 유세포 분석기로 분석.
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제 협동과제 돼지 정소 추출 스테로이드가 여성 생식소 조혈줄기세포2 : - ,

및 젖샘상피 발달에 미치는 영향 연구

그림< 1-1>

그림< 1-2>



51

그림< 2 B>

그림< 2 C, D, E, F, G>
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그림< 3>
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<Fig. 4>
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그림< 1>
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S US S US

S US S US

< 그림 1 > Photograph of artificailly decidualized uterus in control and

porcine-testis-derived-steroid-hormones-complex. A and A' showed

the control; B and B' showed the 0.1% M1. Arrow

means the decidualized uterine area. S, stimulated horn; US, unstimulated horn.

그림< 2>

그림< 2> Expression profile of alkaline

phosphatase mRNA during

decidualization in 0.1% M1

administered mice.
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그림< 3>

그림< 3 > Expression profile of

cytotoxic T-lymphocyte antigen 2 beat

mRNA during decidualization in 0.1%

M1 administered mice.

그림< 4 >.

그림< 4 > Expression profile of

connexin 43 mRNA during

decidualization in 0.1% M1

administered mice.

그림< 3>

그림< 5>
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그림< 5 >The schematic diagram for of porcine-testis-derived-steroid-

hormones-complex. Blue colour means the vehicle administration and red colour means

the porcine testis derived steroid hormone complex

표< 1>

표< 1 > The abortion rate

There was no significant difference between the groups.
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그림< 6 > The body weights of 14 days old mice. The data

showed average ± SD.

그림< 6>

그림<

7>

그림< 7 > Schematic diagram of experiment. Ovariectomy were

did and after 2 weeks the cancer cell were

transplanted in subcutanious of Balb/cAJcl-nu mice.

The size and weight of the transplanted cell bodies

were measured at 3, 6, and 9 day.

그림< 8>
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그림< 8 > The changes of size and weight of the transplanted cancer cells

in porcine-testis-derived-steroid- hormones-complex.

그림< 1>
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그림< 1> The ratio of hematopoietic stem cells in the bone marrow of femur. CD34+ cells

were counted with FACS. Experiments were repeated three times and 6 mice

were used each group/repeat. The data were mean±SD. * P < 0.05 vehicle vs

experimental group.
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그림< 2 > The numbers of red blood cell (RBC) in peripheral blood. Ms had positive

effects on the increase of the numbers of RBC. Experiments were repeated

three times and 6 mice were used each group/repeat. The data were

mean±SD. * P < 0.05 vehicle vs experimental group.

그림< 2>

그림< 3>

그림< 3> The amount (g) of hemoglobin in peripheral blood. Ms had positive effects on

the increase of the amount of hemoglobin. Experiments were repeated three

times and 6 mice were used each group/repeat. The data were mean±SD. *

P < 0.05 vehicle vs experimental group.
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β

그림< 4>

그림< 4> The levels of testosterone in the blood of the mice which were

administered with Ms. The amounts of testosterone were measured with

RIA method. Experiments were repeated three times and 6 mice were used

each group/repeat. The data were mean±SD. * P < 0.05 vehicle vs experimental

group.

β

그림< 5> β
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그림< 5 > The levels of 17 -estradiol in the blood of the mice which were administeredβ

with Ms. The amounts of 17 -estradiol were measured with RIA method.β

Experiments were repeated three times and 6 mice were used each

group/repeat. The data were mean±SD. * P < 0.05 vehicle vs experimental

group.

그림< 6>
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그림< 6 > The levels of progesterone in the blood of the mice which were administered

with Ms. The amounts of progesterone were measured with RIA method.

Experiments were repeated three times and 6 mice were used each

group/repeat. The data were mean±SD. * P < 0.05 vehicle vs experimental

group.
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제 협동과제 돼지 정소 추출 스테로이드가 남성생식과 비만에 미치는3 : -

영향 연구

표< 1>

표 의 스테로이드 호르몬 조성< 1 > M1, M2, M3
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표 지방세포에 투여한 돼지 정소 추출 스테로이드의 농도< 2> -

표 을 위해 사용된 및< 3 > Real-time PCR primer sequence Tm값

그림 지방세포에 돼지 정소 추출 스테로이드의 시간 투여 후 결과< 1 > - 6
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그림 지방세포에 돼지 정소 추출 스테로이드의 시간 투여 후 결과< 2 > - 24



68



69

그림< 3 > 돼지 정소 추출 스테로이드가 지방세포 증식에 미치는 영향-

그림< 3-Control>.

그림< 3-M1>.

그림< 3-M2>.

그림< 3-M3>.
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그림< 3-M4>

그림 간질세포의 분리 배양< 4 >

그림< 4>
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표 을 위해 사용된 및< 3 > Real-time PCR primer sequence Tm값
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그림 숫쥐의 정소로부터 추출한 간질세포 배양에 다양한 스테로이드 호르몬과< 5 > P450 aromatase

억제제를 투여한 후 간질세포 수의 변화, .
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표< 1>

표 의 스테로이드 호르몬 조성< 1 > M1, M4
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그림< 1 > 돼지 정소 스테로이드 추출물 투여 후 몸무게 정소와 부정소 무게 정자수 그리고 혈중, ,

테스토스테론 농도 변화.
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μ
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그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 정소에서 형태학적 변화< 2 > Nandrolone

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4

그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 에서 형태학적 변화< 3 > Nandrolone Efferent ductules

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4
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그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 에서 형태학적 변화< 4 > Nandrolone Initial segment

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4

그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 에서 형태학적 변화< 5 > Nandrolone Caput epididymis

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4
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그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 에서 형태학적< 6 > Nandrolone Corpus epididymis

변화

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4

그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 에서 형태학적 변화< 7 > Nandrolone Caudal epididymis

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4
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그림 돼지 정소 스테로이드 추출물과 투여 후 수 생쥐의 전립선에서 형태학적 변화< 8 > Nandrolone

에탄올Control : 100% , ND (low) : 3.2 ng Nandrolone, ND (high) : 32 ng Nandrolone, M1 (low) : 0.1% M1,

M1 (high) : 1% M1, M4 (low) : 0.1% M4, M4 (high) : 1% M4

β β
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표< 2>

표 을 위해 사용된 및< 2 > Real-time PCR primer sequence Tm값

β

β

α

SCC : cytochrome P450 side chain cleavage, StAR : steroidogenic acute transmembrane regulator, 17β

-HSD3 : 17 -hydroxysteroid dehydrogenase 3, 3 -HSD : 3 -hydroxysteroid dehydrogenase,β β β

Aromatase : cytochrome P450 aromatase, AR : androgen receptor, ER : estrogen receptorα α

β β

α
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β

β

표 을 위해 사용된 및< 3 > Real-time PCR primer sequence Tm값

AQP1 : aquaporin 1, NHE3 : Na+/H+ exchanger 3, CA2 : carbonyl reductase 2, CFTR : cystic fibrosis

transmembrane regulator
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그림 돼지 정소 스테로이드 추출물 투여 후 몸무게 정소와 부정소 무게 그리고 내장 지방과 부정소 지방의< 1 > ,

무게 변화
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표< 2>

표 을 위해 사용된 및< 2 > Real-time PCR primer sequence Tm값



85



86



87

표< 2>
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제 장 목표달성도 및 관련분야에의 기여도4

차1

연도

(2008 -

2009)

제 세부과제1 :

정소 내 돼지

특이

스테로이드의

최적 분리 및

정제 기술 확보

대량 생산 및 상품화를 위한▪

분리 및 정제 기술의 최적화,

호르몬 분석기술의 표준화

연구

100

추출량 순도 조성 및 경제성을, ,▪

고려한 분리 정제 조건 확보,

스테로이드의 정량 정성,▪

분석기술의 표준화

제 협동과제1 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

면역계에 미치는

영향 연구

연구를 통한In vitro▪

돼지특이스테로이드 함유

물질이 면역 활성에 미치는

영향 분석

100

돼지 특이스테로이드 함유▪

물질이 면역세포 림프구(T , B

림프구 의 증식 및 항체 생성에)

미치는 연구

돼지 특이스테로이드 함유 물질▪

이 림프구의 분비에T cytokine

미치는 연구

돼지 특이스테로이드 함유▪

물질이 림프구의 세포 주기에T

미치는 연구

제 협동과제2 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가 여성

생식소,

조혈줄기세포 및

젖샘 상피발달에

미치는 영향 연구

간세포 및 암컷 생쥐를▪

이용한 독성과 난소기능에

미치는 영향 연구

100

간에서의 세포 독성분석▪

조직학적 분석

발정주기에 미치는 영향 분석▪

임신유지에 미치는 영향 분석▪

제 협동과제3 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

남성생식과

비만에 미치는

영향 연구

돼지 정소 추출 스테로이드가-▪

지방세포에 미치는 영향 분석

돼지 정소 추출 스테로이드가-▪

간질세포에 미치는 영향 분석

100

동물지방세포주 를(3T3-L1)▪

이용 돼지 정소 추출, -

스테로이드가 지방세포의 분화와

증식에 미치는 영향 연구

숫쥐의 간질세포(Leydig cell)▪

를 이용한 돼지culture

정소 추출 스테로이드의-

안전성과 스테로이드합성관련

유전자에 미치는 영향 연구
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차2

연도

(2009

-

2010)

제 세부과제1 :

정소 내 돼지

특이

스테로이드의

최적 분리 및

정제 기술 확보

약제화 기술 개발 및▪

임상연구
100

약제화에 필요한 최적 조건 확립▪

임상연구를 통한 상품화 가능성 검증▪

제 협동과제1 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

면역계에 미치는

영향 연구

돼지 정소 추출-▪

스테로이드가

싸이토카인의

신호전달에 미치는

영향 분석 및

면역치료 요법 개발

100

돼지 정소 추출 스테로이드가-▪

싸이토카인의 신호전달에 미치는 영향

분석

면역치료 요법의 동물 모델 정립을 위한▪

GVHD (Graft versus host disease)

동물 모델 확립

제 협동과제2 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가 여성

생식소,

조혈줄기세포 및

젖샘 상피발달에

미치는 영향 연구

생쥐 배아의 착상 시▪

수반되는 자궁의 변화,

착상 이후 배아 발생,

젖샘의 발달에 미치는

영향 연구

100

배아의 착상 시 수반되는 자궁의 분화▪

연구

탈락막 신호에 의한 자궁 내막 반응-

탈락막 분화-

착상 이후 배아 발생에 관한 연구▪

젖샘의 발달에 미치는 영향 연구▪

제 협동과제3 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

남성생식과

비만에 미치는

영향 연구

숫생쥐의 번식력에▪

미치는 영향 분석

성장 과정 중 숫쥐의▪

정소와 부정소에

미치는 영향 연구

전립선에 미치는 영향▪

연구

100

숫생쥐의 정자 생성수와 번식력의 분석▪

정소와 부정소의 형태학적 변화 연구▪

정소 내 스테로이드 호르몬 농도 변화▪

탐색

정소 내 스테로이드 합성 관련 유전자의▪

발현 변화 탐색

전립선의 형태학적 변화와 유전자 발현▪

변화 탐색



92

차3

연도

(2010

-

2011)

제 세부과제1 :

정소 내 돼지

특이

스테로이드의

최적 분리 및

정제 기술 확보

임상 시험 및 산업화▪ 100

약품의 임상 검증▪

대량 생산기술 연구▪

상품화 연구▪

시장성 연구▪

제 협동과제1 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

면역계에 미치는

영향 연구

돼지특이스테로이드▪

함유 물질의 생체 내

지속 투여 시 면역

활성에 미치는 영향

분석

100

돼지 정소 추출 스테로이드 함유물질의-▪

투여에 따른 Graft versus host disease

모델을 이용한 분석(GVHD)

제 협동과제2 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가 여성

생식소,

조혈줄기세포 및

젖샘 상피발달에

미치는 영향 연구

▪ 돼지특이스테로이드

함유 물질이

조혈줄기세포의 활성

유도에 미치는 영향

및

의학적 가치성 창출

100

골수 내 조혈줄기세포의 증식에 미치는▪

영향 분석

조혈 줄기세포의 분화 유도를 통한▪

적혈구 수의 변화 분석

제 협동과제3 :

돼지 정소 추출-

스테로이드가

남성생식과

비만에 미치는

영향 연구

돼지 정소 추출-▪

스테로이드가 비만에

미치는 영향 연구

100
비만 억제 효과 연구▪

지방 분화와 증식에 미치는 영향 연구▪
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제 장 연구개발 성과 및 성과활용 계획5
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the rat epididymis during
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Science and

Technology

51(6):49

3-502
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Veterinary

Immunology and

Immunopathology

Expressional profiling of connexin

isoforms in the initial segment of

the male reproductive tract

during postnatal development.

34(2):10

3-109.

Feeding effect of an anabolic

steroid, nandrolone, on the male

rat testis.

Asian-Australasia

n Journal of

Animal Sciences

23(12):1

566-157

7.

Effects of Anabolic Steroids of

Pork on Proliferation and

Differentiation of Myogenic

Satellite Cell

Korean Journal

for Food Science

of Animal

Resources

30(5):

842~85

0

Non-disturbing of Decidual

Response by Steroid Hormonal

Complexes of Pig Testis

Korean Society of

Developmental

Biology

15:53-5

9

Journal of Animal

Science and

Technology

53(3)

투고 중
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Pig-Testis Extracted

Steroid-complexes improve the

Index of Anemia in Female Mice

Endocrinology 투고중
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