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<연구의 최종 목표>
○ 축산부산물 돈피 유래 숙신산 젤라틴 생산 및 혈장증량제 주사제형 개발

<연구 개발 성과>
○ 축산부산물인 돈피로부터 숙신산 젤라틴 제조공정 확립

․ 추출율 3%이상의 아틸로콜라겐 제조 공정 최적화

․ 추출율 70%이상의 젤라틴 제조 공정 최적화

․ 순도 80%이상의 젤라틴 추출 및 90%이상의 숙신화 공정 최적화

○ 제조된 숙신산 젤라틴의 의약품 원료 평가 시험 연구 수행

․ 자사 내부 QC와 외부시험기관을 통한 젤라틴 규격 분석

․ 혈장증량제 원료인 숙신산 젤라틴의 의약품원료기준 규격 설정

○ 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 확립 및 시험 수행

․ 대한약전과 식약처 가이드라인에 따른 의약품 원료기준에 적합한 규격 설정

․ 기존 숙신산 젤라틴과 동등성 및 대조연구 수행

․ 생산 공정의 최적화와 안정화를 통한 규격 적합 생산조건 확립

○ 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 시제품 제조 및 평가

․ 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제 시제품 조성 확립 및 제조

․ 자사 내부 QC와 외부시험기관을 통한 시제품 평가

○ 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴의 공정과 용도에 대한 특허 출원

<기대효과>
○ 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제의 제품화 및 특수 수액 시장 진입

○ 숙신산 젤라틴 및 아틸로콜라겐의 4차산업 원료 응용과 융복합 산업의 협업 기대

보고서 면수



<요약문>

연구의

목적 및 내용

○ 최종목표

: 축산부산물 돈피 유래 숙신산 젤라틴 생산 및 혈장증량제 주사제형 개발

○ 세부목표

․ 돈피로부터 콜라겐 분리·정제공정 확립

․ 콜라겐으로부터 젤라틴 제조 및 숙시닐화 조건 확립 

․ 숙신산 젤라틴을 주성분으로 하는 혈장증량제 주사제형 연구 및 안정성

확보 

연구개발성과

○ 돈피와 아텔로콜라겐으로부터 숙신산 젤라틴 제조 공정 확립

․ HACCP 인증을 받은 돈피로부터 추출율 3%이상의 아틸로콜라겐 제조 

공정 최적화

․ 중간체인 아틸로콜라겐에서부터 추출율 70%이상의 젤라틴 제조 공정 

최적화

․ 순도 80%이상의 젤라틴 추출 및 90%이상의 숙신화 공정 최적화

․ 3 batch 이상의 균일한 숙신산 젤리틴 제조 공정 최적화

○ 제조된 숙신산 젤라틴의 의약품 원료 평가 시험 수행

․ 자사 내부 QC와 외부시험기관을 통한 젤라틴 규격 분석

: 성상, 확인시험, pH, 순도, 중금속, 건조합량 시험 등 수행

․ 혈장증량제 원료인 숙신산 젤라틴의 규격 설정

: 엔도톡신, 세균, 진균, 특정미생물 등에 대한 규격 설정

○ 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 확립 및 시험 수행

․ 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 설정

: 원료인 숙신산 젤라틴의 대한약전과 식약처 가이드라인에 따른 규격 설정

․ 기존 숙신산 젤라틴 (삼미, 루슬롯 (Rousslot)사) 과 동등성 및 대조연구 수행

․ 생산 공정의 최적화와 안정화를 통한 규격 적합 생산조건 확립

○ 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 시제품 제조 및 평가

․ 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제 시제품 조성 확립 및 제조

․ 자사 내부 QC와 외부시험기관을 통한 시제품 평가

○ 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴의 공정과 용도에 대한 특허 출원

연구개발성과의
활용계획

(기대효과)

○ 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제의 제품화

․ 생체안정성 시험, 대조약물과의 동등성 시험 등 2021년 식약처 허가/승인 

․ 항생제, 진통제, 비타민 등이 함유된 기능성 혈장증량제 제품 개발

○ 2021~2022년 확대되고 있는 혈장증량제, 특수 수액 시장 진입

․ 영업팀을 통한 화상전문 픽부과, 대형 종합 병원으로 판매, 매출 발생 유도

․ 해외 영업 외주를 통한 수출 도모

○ 숙신산 젤라틴 및 아틸로콜라겐의 원료 응용

․ 화장품 원료로 개발된 숙신산 젤라틴과 아틸로콜라겐 적용 (화장품 시장진출)
․ 의약품 원료 등록을 통한 숙신산 젤라틴과 아틸로콜라겐 응용 제품 개발

(ex. 창상피복재 등)
․ 콜라겐, 젤라틴 함유 피부미용 및 건강기능식품 개발 추진

국문핵심어

(5개 이내)
돈피 아틸로콜라겐 젤라틴 숙신산젤리탄 혈장증량제

영문핵심어

(5개 이내)

※ 국문으로 작성(영문 핵심어 제외)
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1. 연구개발과제의 개요

1-1. 연구개발 목적

가. 본 연구의 최종 목표

: 축산부산물인 돈피로부터 유래한 숙신산 젤라틴 생산 및 이를 이용한 혈장증량제 주사제형

의 개발

나. 세부목표

(1) 돈피로부터 콜라겐 분리·정제공정 확립

(2) 콜라겐으로부터 젤라틴 제조 및 숙시닐화 조건 확립 

(3) 숙신산 젤라틴을 주성분으로 하는 혈장증량제 주사제형 연구 및 안정성확보 

다. 연차별 개발목표 및 내용

(1) 1차년도 개발 목표 및 세부내용

(가) 최종목표 

: 축산부산물 돈피 유래 숙신산 젤라틴 제조 공정 확립 및 시생산

(나) 세부 목표 및 내용

① 돈피 콜라겐으로부터 젤라틴 분리·정제 공정 확립 및 시생산

② 외부기관으로부터 분석성적서 확보

③ 경구제 연질캡슐 제조에 사용되는 젤라틴 구매로 주사제용 젤라틴 제조

(2) 2차년도 개발 목표 및 세부내용

(가) 최종목표 

: 축산부산물 돈피 유래 숙신산 젤라틴 생산 및 혈장증량제 주사제형 개발

(나) 세부 목표 및 내용

① 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 확립

② 숙신산 젤라틴 원료 시제품 제조

③ 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제 주사제제 연구 및 시생산

1-2. 연구개발의 필요성 

가. 연구개발의 필요성 

(1) 숙신산 젤라틴의 개요

(가) 현재 의약품, 식품, 화장품 및 세포배양 등 바이오 연구분야에서도 많이 사용되고 있는

젤라틴은 주로 돈피 (44%), 뼈 (27%) 및 소의 기타 부위 (28%)를 이용해 생산되고 있음.

(나) 현재 광우병 문제로부터 자유로운 돈피가 가장 많이 사용되고 있으며 종교적인 문제로

소량 어류 부산물로부터 생산되고 있으나 생체안정성은 돈피보다 좋지 않음.
(다) 젤라틴은 돈피로부터 얻은 콜라겐을 산, 알칼리, 혹은 효소처리 과정을 통해 가수분해

하여 얻어지는 유도 단백질로 추출, 분리, 여과, 회수과정을 통해 정제하는 과정을 거쳐

동결건조하여 순도 높은 젤라틴을 얻을 수 있음.
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(라) 또한 무수호박산과 반응을 통해 젤라틴의 양전하를 음전하로 변화시키면 일반 젤라틴

보다 30% 이상 흡수력이 뛰어난 숙신산 젤라틴을 획득할 수 있음.
(2) 임상에서 사용 중인 혈장증량제와 한계점

(가) 혈장증량제는 심각한 외상이나 화상, 사고, 외과적 수술 등의 문제로 인한 심각한 정도의

출혈시 쇼크 발생으로 인해 사망에 이르는 것을 막기 위한 혈장보충제임.
(나) 주로 고분자인 Hydroxyethyl starch (HES)를 주원료로 사용하고 있는 혈장증량제는 

2013년 6월 식약처 의약품안전성서한으로 혈장증량제 ‘히드록시에칠 전분 (Hydroxyethyl

starch)' 함유 혈장증량제 (수액제)에 대하여 패혈증 환자 등 위독한 환자에게 사용하지

않도록 의료진 및 환자에게 권고함.

(다) 이는 미국 FDA, 캐나다 연방보건부에서 패혈증 환자 등 위독한 환자를 대상으로 한 

임상연구 및 관련자료 검토 결과, 동 제제를 투여받은 위독한 환자에서 중증 신장손상

및 사망 위험성 증가가 나타남에 따른 조치였음.

(3) 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제 개발의 필요성

(가) 앞서 언급한 바와 같이, 혈장증량제로서 효능성과 한계점인 HES의 안전성 문제를 극

복할 수 있는 원료는 젤라틴임.

(나) 젤라틴은 주사제 규격에 적합한 젤라틴의 평가 기준이 매우 높아 대부분 식품 및 공

업용으로 사용하는 생산이 대부분을 차지하고 있으며 주사제 의약품원료 규격에 적합

한 제조공급원은 국내는 전무함.

(다) 젤라틴 주성분 혈장증량제 완제품 수입도 2012년 광우병 사태 때 수입중단 이후로 현

재까지 젤라틴이 주원료인 혈장증량제 주사제는 없는 실정임.
(라) 따라서 돈피로부터 의약품원료 규격의 젤라틴을 생산하여 원료 및 주사제 완제품으로 

식약처 허가를 받는다면 하이드록시에칠전분 문제와 광우병 문제에 대한 우려를 동시에

불식시킬 수 있는 고부가가치 의약품 개발로 이어질 수 있을 것으로 전망됨.
(4) 본 연구개발의 필요성

(가) 본 연구에서 필수적인 생체소재 돈피 유래에서 의료용 아텔로콜라겐을 생산하는 기술을

자사가 이미 확립하였고 이 기술을 바탕으로 젤라틴 생산기술을 확립하여 국내 최초 

주사제 의약품 원료로서 숙신산 젤라틴을 개발하고자 함.

(나) 본사인 한국유니온제약(주)에서는 EU, 미국, 일본 등의 의약품 원재료 등급에 적합한 

돈피 유래 아텔로콜라겐 제조 방법과 공정을 개발함.
(다) 현재 시판되고 있는 의료용 콜라겐 대조군들과 물리·화학적 특성에 대한 평가를 통하여

면역원성을 보이는 분자 양쪽 말단에 위치한 텔로펩타이드 (telopeptide)가 제거된 아

텔로콜라겐의 효능을 입증함 (그림 1).

<그림 1> 비항원성 아텔로콜라겐



- 3 -

(라) 젤라틴은 생체 재료로서 다양한 의약품, 화장품, 식품 등의 주요 원료로 사용되고 있

으며, 그 적용 분야가 더욱 광범위해지고 있음.

(마) 대부분 젤라틴은 수입하여 사용되고 있으며, 본 연구를 통해 상대적으로 짧은 기간과 

낮은 투자비용으로 경쟁력 있는 제품개발이 가능하고 바이오산업 기반을 구축과 활성화

시키는데 적합한 대상임.

(바) 본 연구에서 개발하고자 하는 혈장증량제 주사제형은 혈장대용액이라고도 불리며, 고

분자 화합물인 콜로이드 용액으로 출혈에 의한 혈장단백질의 손실에 따른 콜로이드삼

투압을 회복시키고 염류만을 포함한 용액에서 순환 혈액량의 회복, 유지에 도움을 주는

혈장대체제임.

(사) 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴은 콜로이드 삼투압이 혈장과 같고 약리학적으로

활성이 없으며 혈중농도의 유지가 높고, 체내축적성과 항원성이 없는 물질로 혈장증

량제 개발에 매우 적합할 것임.

(아) 그리하여 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제는 기존 HES 기반 

혈장증량제보다 효능이 뛰어나고, 안정성 문제를 극복할 수 있는 혈장증량제로 기대됨.

(자) 또한 개발된 돈피 유래 숙신산 젤리틴과 중간체인 아틸로콜라겐은 화장품, 건강기능성

식품, 개선된 혈장증량제와 신약개발 등 원료로 활용 가능함.

나. 연구개발 대상의 국내·외 현황

(1) 국내외 기술현황, 시장현황, 연구개발의 중요성

(가) 젤라틴의 생산은 전처리, 추출, 회수 등의 많은 공정단계를 거치면서 제조되며, 이는 

거의 공개된 방법이기에 특허장벽은 낮다고 판단됨.

(나) 젤라틴의 생산 효율의 증가를 위해서는 최종 추출단계의 농축, 여과 단계가 중요하면,

또한 각 공정단계에서의 노하우가 중요함.
(다) 돈피는 높은 콜라겐 함량을 가지고 있어 젤라틴 시장에서 사용되는 원재료의 주공급

원이 되고 있으며 연간 전세계 생산량은 40만톤 정도로 보고되고 있음.

(라) 최근 돈피 유래 젤라틴 외 어류를 이용한 젤라틴 제조 등이 이루어지고 있으나, 작은 

분자량 (5 ~ 30 kDa)과 낮은 생체 안정성 등으로 제한성이 있음.

(마) 일반적으로 젤라틴은 녹는점, 응고점, 점성도, 겔의 강도에 따라 다양한 분야에서 사용되고

있으며, 돈피 유래 젤라틴은 아래와 같은 장점으로 다양한 산업 분야에서 응용됨.
① 젤라틴은 필수 아미노산의 일부가 결여되어 항원성이 없고, 아나팔락시스 (anaphylaxis)를

일으키지 않음.

② 단백질 분해 효소에 의해 분해되어 신장을 통해 신속히 배설되기 때문에 체내에 축적

되지 않으며, 신장에 영향을 미치지 않는 것으로 알려져 있음.

(바) 현재 특수수액으로 분류된 혈장증량제 중 소 부산물에서 얻은 젤라틴을 주원료로 한 

제품은 광우병 문제로 허가 취하된 이후로 국내 허가된 제품은 없으며, 주사제 의약품용

규격에 적합한 젤라틴 원료도 구할 수 없는 실정임.

(사) 분자량이 크고 3중 가닥 (triplex) 구조를 가지는 콜라겐은 생산이 어려우며, 젤라틴에 

비해 가격도 더 비싸지만, 생체고분자물질로 의료제품으로 사용하기 최적의 물질임.
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(아) 젤라틴은 콜라겐을 산이나 염기처리와 함께 가열하여 제조할 수 있고, 추출된 젤라틴에

숙신산을 첨가·반응시킨 후, 여과-농축 단계를 거쳐 숙신산 젤라틴을 제조할 수 있음.
따라서 고순도 의료용 콜라겐을 생산하는 기술이 확립되면 젤라틴의 제조와 생산에 

있어 큰 어려움 없을 것으로 판단됨.

다. 연구개발의 활용 및 기대효과

(1) 혈장증량 주사제 완제의약품은 국내 식약처 허가를 득한 후, 자사 한국유니온제약(주)의 영

업부에서 판매할 예정임.

(2) 영업력이 강한 큰 제약사와 공동 마케팅 또한 고려할 수 있으며 향후 해외 수출까지도 기대

할 수 있다.

(3) 본 연구는 현재 소 유래 젤라틴은 광우병 문제로 사용 제한을 받고 있으며, 특히 정맥주사

되는 혈장증량제는 수입허가까지 취하되어 젤라틴 혈장증량제가 HES 혈장증량제의 문제를 

해결하는 유일한 제품이나 현재 수입제품이나 국내에서 생산되고 있는 제품이 없는 실정으로,

이를 해결하기 위한 최상의 방안으로 돈피로부터 추출한 젤라틴을 이용해 혈장증량제를 

생산하는 것임.
(4) 이는 국내 축산부산물 돈피 이용 신소재로서 광우병으로부터 무관하여 허가상에서 광우병 

프리 검증자료를 제출해야 하는 부담이 없으며 새로운 추가서류작업이 불필요할 것임.

(5) 돈피로부터 의약품 원료 규격에 적합한 수준으로 젤라틴이 생산되면 의료용은 물론, 화장품

용으로 원료공급이 가능함. 따라서 부수적으로 젤라틴의 원료사업도 가능할 것으로 생각됨.

(6) 그러나 본 과제에서 제안하는 특수수액 혈장증량제 주사제 제품 개발은 의약품으로 개발

하는 것으로 그 완제품의 수준과 부가가치가 가장 큰 제품개발이라 할 수 있다.
(7) 국내 젤라틴 생산업체는 2개사 정도로 crude한 원재료를 수입해서 후처리 가공하여 제과류

등 식품용 젤라틴으로 주로 판매하고 있는 것으로 알려져 있음.

(8) 따라서 국내에서 폐기되는 돈피를 활용하여 젤라틴을 생산하여 의약품을 개발한다면 농축

산물의 고부가가치화 제품이 될 것임.

(9) 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴 규격을 확립하고 원료의약품 등록 (DMF) 진행을 

준비함으로써 혈장증량제의 개발 이전에 의약품원료로써 매출을 기대할 수 있을 것으로 

생각함.

(10) 원료의약품 등록절차는 생산시설의 GMP문제부터 CTD서류 준비 및 생산공장 실사까지 

진행하여야 하기때문에 2024~5년 이후나 가능할 것으로 판단됨.
(11) 따라서 두 가지 전략으로 연질캡슐인 경구의약용 젤라틴을 수입구매하여 완제품 개발을 

진행하는 것도 계획하여 빠른 시기내에 완제품을 출시할 계획을 시도하려고 함.
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1-3. 연구개발 범위

가. 연구의 개발 목표 및 내용

(1) 본 연구의 최종 목표

: 축산부산물인 돈피로부터 유래한 숙신산 젤라틴 생산 및 혈장증량제 주사제형 개발

(2) 세부 목표

(가) 돈피로부터 콜라겐 분리·정제공정 확립

(나) 콜라겐으로부터 젤라틴 제조 및 숙시닐화 조건 확립 

(다) 숙신산 젤라틴을 주성분으로 하는 혈장증량제 주사제형 연구 및 안정성확보 

나. 1차년도 연구개발 내용 및 범위

(1) 연구개발 목표

(가) 돈피 콜라겐으로부터 젤라틴 분리·정제 공정 확립 및 시생산

(나) 외부기관으로부터 분석성적서 확보

(다) 경구제 연질캡슐 제조에 사용되는 젤라틴 구매로 주사제용 젤라틴 제조

(2) 연구개발 내용 및 범위

(가) 돈피 콜라겐으로부터 젤라틴 분리·정제 공정 확립 및 실험실 시생산

① 생산 설비에 따른 순도 80% 이상의 젤라틴 추출 기술 확립 

② 3 batch 이상 균일한 젤라틴 추출 공정 및 밸리데이션 구축

(나) 외부기관으로부터 분석성적서 확보

① 자사 내부 QC 및 외부시험기관 의뢰를 통해 젤라틴의 규격 확인

: 의약품원료는 공산품 규격인증과 같은 의미는 아니며 시험항목 중 외부의뢰기관

으로부터 객관적인 결과를 얻기 위함.
② 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 설정 (표 1)

: 성상, 확인시험, pH, 순도, 중금속, 건조감량 시험 등을 통한 젤라틴의 규격 설정을

아래 표와 같은 기준으로 확정

<표 1. 숙신산 젤라틴 규격>

시험항목 규격 평가방법

성상 엷은황색 내부 QC/외부시험기관의뢰

확인시험 황색침전 내부 QC/외부시험기관의뢰

pH 5.5 ~ 6.5 내부 QC/외부시험기관의뢰

순도 SDS-PAGE, HPLC 내부 QC/외부시험기관의뢰

중금속 ≥50ppm 내부 QC/외부시험기관의뢰

강열잔분 ≥3.5% 내부 QC/외부시험기관의뢰

유리숙신산 ≥0.5% 내부 QC/외부시험기관의뢰

건조감량 ≥15% 내부 QC/외부시험기관의뢰

엔도톡신 ≥0.25EU/ml 내부 QC/외부시험기관의뢰

세균 ≥1×103cfu 내부 QC/외부시험기관의뢰

진균 ≥1×102cfu 내부 QC/외부시험기관의뢰

특정미생물 불검출 내부 QC/외부시험기관의뢰
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(다) 경구제 연질캡슐 제조에 사용되는 젤라틴을 구매하여 주사제용 젤라틴 제조 (그림 1)

① 돈피로부터 젤라틴을 생산하여 주사제 원료로 사용할 수 있기 위해서는 먼저 

DMF 등록 절차부터 진행하여 등록번호를 부여받아야 함.

② 이 과정은 CTD 서류 작성과 실사 보완기간까지 합치면 빨라야 3-4년은 소요되는 

기간임.
③ 따라서 제품화를 앞당기기 위해 자사원료와 경구제 연질캡슐용 젤라틴을 수입, 구매하여

두 가지 방법으로 진행할 예정임. 즉 연질캡슐용 젤라틴을 구매하여 숙시닐화 및 

여과 공정만을 통한 젤라틴 사용가능 여부를 판단하려고 함.

<그림 1. 숙신산 젤라틴의 전반적 제조 공정 모식도>

다. 2차년도 연구개발 내용 및 범위

(1) 연구개발 목표

(가) 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 확립

: 돈피로부터 콜라겐 분리·정제공정 확립

(나) 숙신산 젤라틴 원료 시제품 제조

: 콜라겐으로부터 젤라틴 제조 및 숙시닐화 조건 확립 

(다) 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제 주사제제 연구 및 시생산

: 숙신산 젤라틴을 주성분으로 하는 혈장증량제 주사제형 연구 및 안정성확보

(2) 연구개발 내용 및 범위

(가) 의약품원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 확립

① 숙신산 젤라틴 생산 공정 안정화로 일정하게 설정한 규격적합 생산조건 확립

② 숙신산 젤라틴 안정성 시험 

(나) 숙신산 젤라틴 원료 시제품 제조

(다) 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제 주사제 제제연구, 처방 확립

: 해외 등록제품의 규격 참조 대조약과 이화학적 동등성 시험  

(라) 안정성 시험으로 처방의 안정성 검토 (표 2)
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<표 2. 혈장증량제 처방>

라. 연차별 연구개발 추진일정

(1) 1차년도 개발목표 및 추진일정

1차년도

일련

번호
연구내용(기여도)

월별 추진 일정
책임자

(소속

기관)1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1

콜라겐으로부터 

젤라틴 분리·정제법

확립 (20%)

김순옥

(한국유니

온제약)

2

숙신산 젤라틴 

시생산

(30%)

김순옥

(한국유니

온제약)

3

연질캡슐용 

젤라틴 구매 및 

테스트

김순옥

(한국유니

온제약)

4

숙신산 젤라틴 
원료규격 설정

(성상, pH, 분자량,
순도, 중금속, 유리숙신산,
미생물한도 시험 등의
규격 평가) (50%)

김순옥

(한국유니

온제약)

5
숙신산 젤라틴 

분석 (내부 및 

외부기관 의뢰)

김순옥

(한국유니

온제약)
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(2) 2차년도 개발목표 및 추진일정

2차년도

일련

번호
연구내용(기여도)

월별 추진 일정 책임자
(소속
기관)1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

1
숙신산 젤라틴 

원료규격 확립

(의약품원료 기준)

박동국
(한국유니
온제약)

2
숙신산 젤라틴 

시제품 제조

박동국
(한국유니
온제약)

3

혈장증량제 

제제연구

(50%)

박동국,
백병하

(한국유니
온제약)

4

대조약과 

이화학적 동등성 

연구 (30%)

박동국,
백병하

(한국유니
온제약)

5

혈장증량제 시제품

생산 및 안정성 

시험 (20%)

백병하
(한국유니
온제약)

마. 정량성과 목표

(단위 : 건수, 백만원, 명)

성과
목표

사업화지표 연구기반지표

지식
재산권

기술
실시

(이전)
사업화

기
술
인
증

학술성과
교
육
지
도

인
력
양
성

정책활
용·홍보

기
타

특
허
출
원

특
허
등
록

품
종
등
록

건
수

기
술
료

제
품
화

매
출
액

수
출
액

고
용
창
출

투
자
유
치

논문 논
문
평
균 
IF

학
술
발
표

정
책
활
용

홍
보
전
시

SCI
비

SCI

단위 건 건 건 건
백
만
원

건
백
만
원

백
만
원

명
백
만
원

건 건 건 건 명 건 건

가중치 20 40 20 20

최종목표 1 2 10 1

1차년도 1

2차년도 1 1 10 1

소 계 1 2 10 1

종료 

1차년도
종료 

2차년도
1

종료 

3차년도
1 100

종료 

4차년도
300

종료 

5차년도
600 100

소 계 2 1,000 100

합 계 1 4 1,010 100 1
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바. 연구개발의 추진전략·방법 및 추진체계

(1) 한국유니온제약㈜의 바이오연구실팀에서 숙신산 젤라틴 제조 기술 확립 및 최적화

(가) 숙신산 젤라틴 생산 및 의약품원료 규격 확립 및 적합한 원료 생산

(나) 외부기관 의뢰 신뢰성 및 자사 성적 비교확인 

(다) 연질캡슐용으로 사용하고 있는 젤라틴을 이용해 주사제 개발연구 

(라) 원료의약품으로서 허가 제출 시 필요한 시험성적 및 근거자료 준비

(2) 한국유니온제약㈜ 공장에서 생산

(가) 제제연구실에서 제제연구, 처방확립 및 안정성 시험

(나) 자사 주사제 생산시설에 생산 적용

(다) 생산 공정 확립 및 3 배치 생산 자료 및 안정성 시험자료

(3) 인허가 개발팀에서 허가서류 접수 및 식약처 대관

(4) 허가 득한 후 보험약가 신청, 처방코드 부여

(5) 자사 영업부에서 마케팅 판매개시와 동시에 종병영업력이 강한 회사와 코마케팅

(6) 해외수출팀에서 바이어 통한 해외 구매의사 확인, 각 나라에 허가 득한 후 수출
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2. 연구수행 내용 및 결과

2-1. 본 연구과제를 위한 선행연구

가. 돈피유래 아틸로콜라겐 파일럿 스케일 확립

(1) 자사의 선행 연구결과, 의료용 아텔로콜라겐 생산공정의 파일럿 스케일 확립함.

: 젤라틴은 이후부터 몇 번의 공정으로 여과정제, 농축과정을 거쳐 획득 가능함.

(2) 본 연구소에서 제조하는 아틸로콜라겐을 콜라겐 표준품이나 타사 제품과 비교해 본 결과 

분자량, 순도 및 농도에서 차이가 없는 것으로 확인함.

나. 자사의 아틸로콜라겐의 제조, 생산 과정

(1) HACCP 적합 돼지 피부를 이용하여 4 °C에서 24시간 동안 0.1 M acetic acid에 담궈 팽윤 

(swelling)하고 세척 · 멸균 · 블렌딩 (Blending) · 호모게나이저 (Homogenizer) 과정을 통해

균질화시킴 (그림 2).

<그림 2. 블렌딩(blending)된 조직 사진>

(2) 면역반응을 일으키는 콜라겐 분자 양쪽 말단 텔로펩타이드 (telopeptide)의 제거를 위해 

펩신을 처리 후 펩신 불활성화 (그림 3)

<그림 3. 펩신 처리된 조직용액 및 pH 조정 사진>

(3) 전처리 과정을 통해 얻은 용액을 4 °C에서 10분간 7,800 rpm으로 원심분리한 후, 상하층의

지방 및 불순물을 제거하여 중간층의 용액을 수득함.

(4) 원심분리한 중간층 용액에 NaCl 용액을 첨가하고 1시간 교반 후, 4 °C에서 10분간 7,800
rpm으로 원심분리하여 아텔로콜라겐을 추출함 (그림 4).
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<그림 4. 원심분리한 용액 사진>

(5) 추출한 아텔로콜라겐을 99% 에탄올 용액에 첨가하여 4 °C에서 12시간 동안 교반하고, 이후

추가로 원심분리하여 침사를 얻은 후, 0.02 M Urea 용액에 넣어 4°C에서 24시간 동안 교반함.
(6) 이러한 과정을 통해 얻어진 용액을 접선유동여과 (tangential flow filtration, TFF)를 이용하여

분리/정제함 (그림 5, 6).

<그림 5. 에탄올 교반 용액 및 접선유동여과(TFF) 사진>

<그림 6. Atelocollagen 접선유동여과장치(TFF) 및 정제 모식도>

(7) 위 (1)~(6) 과정을 통해 얻어진 아텔로콜라겐 용액은 최종적으로 동결건조하여 수분을 제거

한 후 아텔로콜라겐을 정량하여 보관함.
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다. 제조된 아틸로콜라겐의 비교, 분석 연구

(1) 자사의 의료용 아틸로콜라겐과 시판중인 콜라겐을 농도와 순도, 정량, 분자량 등을 비교한 

결과 차이가 없는 것으로 확인됨 (그림 7).

(2) SK-B사, I사, D사에서 생산되는 콜라겐은 의료용으로 등록되어 현재 시판 중인 제품의 원

료로 자사에서 개발한 아틸로콜라겐은 이와 비교하였을 때 유사한 것으로 분석됨.

<그림 7. 자사 생산 콜라겐과 타사 제품의 비교>



- 13 -

2-2. 1차년도 연구결과

가. 1차년도 세부 목표 달성도

나. 1차년도 연구개발 목표 및 수행내용 요약

구분

(연도)
세부과제명 세부연구목표 연구개발 수행내용 연구결과

1차

년도

(2018)

젤라틴의 분리 

/ 정제

돈피 콜라겐으로부터 

젤라틴 분리·정제 공정 

확립 및 실험실 시생산

생산 설비에 따른 순도 

80% 이상의 젤라틴 추출 

기술 확립 돈피로부터의 젤라틴 

분리, 정제공정 확립3 batch 이상 균일한 

젤라틴 추출 공정 및 

밸리데이션 구축

젤라틴의 숙시닐화 조건 

확립

제조된 젤라틴의 

숙시닐화를 위한 시간,

온도별 조건 확립
젤라틴의 숙시닐 조건 

확립
숙시닐 젤라틴 95% 이상 

제조되는 조건 확립

내․외부기관 

분석의뢰

자사 내부 QC 및 

외부시험기관 의뢰를 통해 

젤라틴의 규격 확인

내․외부기관 숙신산 

젤라틴의 분석 의뢰 및 

진행

내부 QC 분석부서에서 

진행

판매 중인 젤라틴과의 

비교 분석

Rousslot사 젤라틴과 유사,

정제부분에서는 본 연구를 

통해 제조된 젤라틴이 더 

우수

숙신산 

젤라틴의 

규격설정

의약품원료기준에 적합한 

숙신산 젤라틴의 규격 설정

성상, 확인시험, pH, 순도,

중금속, 건조감량 시험 

등을 통한 젤라틴의 규격 

설정과 기준 확정

제조된 의약품원료기준에 

적합한 숙신산 젤라틴 

규격 설정

주사제용 

젤라틴 제조

연질캡슐용 젤라틴을 

구매하여 숙시닐화 및 여과 

공정만을 통한 젤라틴 

사용가능 여부 판단

산미, Rousslot, 젤텍 

사에서 제조 중인 

젤라틴을 수입/구매하여 

숙시닐화 및 여과 공정 

수행 및 분석

경구제 연질캡슐 제조에 

사용되는 젤라틴 구매로 

주사제용 젤라틴 제조 

공정 확립

세부목표 세부내용 달성도 (%) 비  고

1 젤라틴의 분리 / 정제
돈피로부터의 젤라틴 분리, 정제공정 확립 100 %

젤라틴의 숙시닐 조건 확립 100 %

2 내․외부기관 분석의뢰
내․외부기관 숙신산 젤라틴의 분석 성적 확보 100 %

판매 중인 젤라틴과의 비교 분석 100 %

3
숙신산 젤라틴의 

규격설정

제조된 의약품원료기준에 적합한 숙신산 

젤라틴 규격 설정
100 %

4 주사제용 젤라틴 제조
경구제 연질캡슐 제조에 사용되는 젤라틴 

구매로 주사제용 젤라틴 제조 공정 확립
100 %
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다. 1차년도 연구결과의 세부내용

(1) 돈피 콜라겐으로부터 젤라틴 분리·정제 공정 확립 및 시생산

(가) 제작된 아텔로콜라겐 (atelocollagen) 으로부터 숙신산 젤라틴 제조

(나) 혈장증량제 주사제제를 만들기 위한 숙신산 젤라틴의 제조 및 시생산

(다) 세부 연구 개발 내용

① 본 연구를 통하여 신선돈피로부터 중간체인 아틸로콜라겐과 최종 원료인 젤라틴을 

제조하는 공정을 확립

② 중간체인 아틸로콜라겐 이후 열처리, 숙신산 반응, 여과, 살균, 동결건조를 통한 혈장

증량제의 주원료인 젤라틴을 생산하는 공정 최적화

③ 본 확립된 공정을 통하여 3 batch 이상 젤라틴을 제조하여 분석하였을 때, 균일한 

것을 확인, 제조 순도는 80% 이상임을 확인

④ 숙신산 젤라틴 제조 과정 요약 (그림 8)

<그림 8. 숙신산 젤라틴의 제조공정 요약 모식도>

(2) 숙신산 젤라틴 제조 공정 및 최적화

(가) 한국식품안전관리인증원 (HACCP) 적합 돈피 (돼지 피부)를 이용하여 세척, 팽윤, 멸균

하고 0.1 M acetic acid 용액과 함께 블렌딩 (blending) 시행

(나) 블렌딩 이후, 호모게나이저 (homogenizer)를 이용하여 균질화한 용액을 펩신을 처리하여

면역원성을 띄는 텔로펩타이드 (telopeptide) 제거 및 펩신을 불활성화 (그림 9)

<그림 9. 젤라틴 제조를 위한 전처리 과정 및 펩신 불활성화 과정>
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(다) 전처리 과정을 통해 얻은 용액을 4 ℃에서 10분간 7,800 rpm으로 고속원심분리한 후,

상하층의 지방과 불순물을 제거하고 중간층의 용액을 수득

(라) 원심분리한 중간층 용액에 10 M NaCl 용액을 첨가하고 1시간 교반 후, 동일한 조건

에서 원심분리하여 아텔로콜라겐을 추출 (그림 10)

<그림 10. 지방과 불순물 제거 후 콜라겐 추출과정 및 추출한 콜라겐>

(마) 추출한 아텔로콜라겐을 99% 에탄올 용액에 첨가하여 4℃에서 12시간 동안 교반하고 

원심분리하여 침사를 얻은 후, 5 M NaOH를 첨가하여 pH 12.5의 조건에서 24 ~ 48
시간 동안 교반 (그림 11)

<그림 11. 에탄올 세척 및 콜라겐 염기처리 과정>

(바) 24시간의 NaOH 염기처리가 완료된 용액에 1M HCl을 첨가하여 pH 2.5의 조건에서 

18 ~ 28시간 동안 교반 (그림 12)

(사) 24시간 HCl 산처리가 완료된 용액에 D.W.를 공급하여 pH 4.0 ~ 4.5로 조절 (그림 13)

<그림 12. 콜라겐 산처리 과정> <그림 13. 젤라틴 용액에 D.W.를 첨가하며 교반하는 과정>
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(아) 전처리가 완료된 용액에 60 ~ 70 ℃에 열을 가하고 8 ~ 10시간 동안 젤라틴을 추출하고,

4 ~ 5% 의 무수호박산을 첨가하여 pH를 7.0 ~ 8.0으로 조절하며 실온에서 반응시켜 

숙신산 젤라틴을 제조 및 추출 (그림 14)

<그림 14. 교반과정 및 추출된 젤라틴의 형상>

(자) 숙신산 젤라틴이 추출된 용액을 접선유동여과 (tangential flow filtration, TFF) 방식을 

통하여 일정 분자량 이상의 젤라틴만 분리/정체 및 농축 (그림 15)

<그림 15. 접선유동여과 (TFF) 방식을 통한 여과 및 농축 공정 사진>

(차) TFF 여과가 완료된 용액을 일정량 얇게 펴 동결건조기 (deep freezer)에 급속동결 후 

freeze dry를 통하여 동결건조 (그림 16)

<그림 16. 동결건조가 완료된 숙신산 젤라틴>
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(3) 숙신산 젤라틴의 시험분석

: SDS-PAGE / Coomassie-blue staining를 통한 숙신산 젤라틴 분석

(가) 희석한 숙신산 젤라틴 용액을 5X sample buffer에 넣고 5분간 100 ℃에서 변성 

(denaturation)을 시켜 숙신산 젤라틴 sample 준비

(나) 그림 17과 같이 준비된 샘플과 standard amrker를 12% SDS-PAGE gel에 loading하고 

110 V로 10분 (stacking gel), 200 V로 30분간 (running gel) 전기영동 시행

<그림 17. 숙신산 젤리탄의 SDS-PAGE 과정>

(다) 단백질 band의 위치를 확인하고 전기영동장치에서 gel을 분리하여, coomassie blue 염색

용액에 4 ℃에서 2시간 (또는 실온 30분) 동안 염색하고, 염색이 완료된 gel을 

destaining 용액에 넣어 세척

(라) 세척 과정을 반복하여 선명하게 염색된 숙신산 젤라틴 band pattern 결과를 그림 18과

같이 획득

<그림 18. SDS-PAGE coomassie-blue staining 결과 사진, (1) - standard band, (2) - 1차 

전기영동 gel 사진 (lane ①; standard band, lane ② ;atelocollagen, lane ③; pH13 → pH2 →
Heating gelatin, lane ④; pH2→Heating gelatin, lane ⑤; Rousselot gelatin). (3) - 2차 전기영동 

gel 사진>

(마) 본 실험을 통하여 SDS-PAGE를 통한 숙신산 젤라틴의 coomassie-blue staining 결과 

목표 분자량인 20 ~ 30 KDa의 크기를 확인

(바) 또한 가수분해를 통한 젤라틴 제조 공정과 TFF를 이용한 정제, 분리 공정이 효율적으

로 이루어졌음을 확인
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(4) 경구제 연질캡슐 제조에 사용되는 젤라틴 구매로 주사제용 젤라틴 제조

(가) 혈장증량제 주사제를 만들기 위한 숙신산 젤라틴의 제조 가능성 확인

(나) 주사제용 젤라틴의 빠른 제품화를 위하여 경구제 연질캡슐용 젤라틴 (산미, Rousslot

제조사) 을 수입 / 구매하여 숙시닐화 및 여과 공정만을 통한 젤라틴 사용 가능성을 확인

(다) 기존 시판되는 경구제 연질캡슐용 젤라틴의 아미노기를 숙시닐화시켜 카르복실기로 치

환시키는 화학반응을 유도하여 숙신산 젤라틴을 제조 (그림 19)

<그림 19. 숙시닐화 과정을 통애 제조된 숙신산 젤라틴의 구조>

(라) 숙신산 젤라틴은 기존 젤라틴에 비하여 흡수력 30% 이상 증가, 용해성, 붕해성을 향상

시킬 수 있는 가능성을 다수의 자료를 통해 확인

(마) 이에 대한 결과는 자체적으로 한국유니온제약(주)의 QC 분석팀에서 진행

(5) 숙시닐 조건에 따라 제조된 숙신산 젤라틴의 SDS-PAGE 분석

(가) 돈피로부터 젤라틴을 생산한 후, 숙시닐화를 조건별로 시켜 숙신산 젤라틴을 제조한 

후. SDS -PAGE를 통해 분석 (그림 20)

<그림 20. 숙시닐 젤라틴의 SDS-PAGE

coomassie -blue staining 결과>

lane 1; standard band

lane 2; Rousslot사 젤라틴

lane 3; 숙시닐 젤라틴 12시간 반응

lane 4; 숙시닐 젤라틴 16시간 반응

(나) 기존 Rousslot사에서 제조되는 경구제 연질캡슐용 젤라틴과 비교를 하였을 때 숙시닐 

반응 12, 16시간 후 숙시닐 젤라틴의 제조가 잘 되는 것을 확인

(다) 또한 TFF를 통해 숙시닐 젤라틴의 정제가 효과적으로 되는 것으로 확인

(6) 숙신산 젤라틴의 시험 분석 및 분석 성적 (내부 분석 성적서 확보)

(가) 본 연구를 통해 제조된 숙신산 콜라겐과 대조 원료의 내부 QC팀으로부터의 분석 및 

성적서 확보

(나) 자사의 QC 분석팀을 통하여 본 연구를 통해 제조된 숙신산 젤라틴의 규격을 자체적

으로 분석
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(다) 또한 대조 원료와의 비교를 위하여 삼미, Rousslot사의 젤라틴과 비교, 분석

(라) 숙신산 젤라틴과 대조 원료를 통하여 규격을 설정하고, 의약품 원료기준으로 제조

(마) 삼미, Rousslot사의 1, 2차 젤라틴 성적서 (그림 21)

① 성상, 확인시험, 중금속, pH, 강열잔분, 건조함량, 엔도톡신, 미생물한도 항목 분석

② 1, 2차 성적서를 통하여 대부분 항목에서 사용 적합을 확인

③ 최종성적서를 통하여 삼미산업의 젤라틴이 본 연구과 유사한 형태로 확인되었으며,

이를 대조 젤라틴으로 설정하여 비교, 시험 진행

(바) 의약품 원료 기준에 적합한 숙신산 젤라틴의 규격 및 기순 설정

① 시험 항목 : 성상, 확인시험, pH, 순도, 중금속, 건조감량 시험 등

② 본 연구를 통해 제조된 숙신산 젤라틴의 규격 및 시험 설정 (표 3)

: 의약품 원료기준을 참고하여 본 연구를 통해 제조된 숙신산 젤라틴의 기술 설정

<표 3. 본 연구를 통해 설정된 숙신산 젤라틴 규격>

연 번 시험항목 규격 및 기준 평가방법
1 성상 엷은황색 내부 QC/외부시험기관의뢰
2 확인시험 황색침전 내부 QC/외부시험기관의뢰
3 pH 5.5 ~ 6.5 내부 QC/외부시험기관의뢰
4 순도 SDS-PAGE, HPLC 내부 QC/외부시험기관의뢰
5 중금속 ≥50 ppm 내부 QC/외부시험기관의뢰
6 강열잔분 ≥3.5% 내부 QC/외부시험기관의뢰
7 유리숙신산 ≥0.5% 내부 QC/외부시험기관의뢰
8 건조감량 ≥15% 내부 QC/외부시험기관의뢰
9 엔도톡신 ≥0.25 EU/ml 내부 QC/외부시험기관의뢰

10 세균 ≥1×103 cfu 내부 QC/외부시험기관의뢰
11 진균 ≥1×102 cfu 내부 QC/외부시험기관의뢰
12 특정미생물 불검출 내부 QC/외부시험기관의뢰
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(A) 삼미사의 젤라틴 성적서 (1차)
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(B) Rousslot사의 젤라틴 성적서 (1차)



- 22 -

(C) 삼미사의 젤라틴 성적서 (2차)
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(D) Rousslot사의 젤라틴 성적서 (2차)

<그림 21. 시판 중인 젤라틴의 시험 성적 및 자체 분석 결과>
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2-3. 2차년도 연구결과

가. 2차년도 세부 목표 달성도

나. 2차년도 연구개발 목표 및 수행내용 요약

세부목표 세부내용 달성도 (%) 비  고

1

숙신산 젤라틴 

원료규격 확립

(의약품원료 기준)

의료규격 시험분석 및 설정 확정 100 %

성상, 확인, 순도, pH, 강열잔분, 건조함량,

엔도톡신, 미생물한도, 기타시험 분석
100 %

2
숙신산 젤라틴 시제품 

제조

숙신산 젤라틴 공정 확립, 제조 및 수율 분석,

배치별 분석
100 %

시제품 관련 내부/외부 분석 수행 80 %

3
혈장증량제 제제연구 

(50%)

원료 확보, 혈장증량제 조성 확보, 100 %

부형제 QC 자료 및 성적서 확보, 조성 최적화 100 %

혈장증량제 QC 기준 마련, 시험분석법 설정 100 %

4
대조약과 이화학적 

동등성 연구 (30%)

대조약물 구매, 동등성 시험분석 디자인 80 %

동등성 분석을 위한 HPLC 분석 수행 80 %

원료별 동등성 100 %

5

혈장증량제 시제품 

생산 및 안정성 시험 

(20%)

숙신산 젤라틴 기반 시제품 제조 및 생산 100 %

혈장증량제 제제 안정성 시험 100 %

혈장증량제 생물학적 안정성 시험 70 %

구분
(연도)

세부과제명 세부연구목표 연구개발 수행내용 연구결과

2차

년도

(2019)

숙신산 
젤라틴 
원료규격 
확립

(의약품 원료 
기준)

돈피 콜라겐으로부터 
분리·정제된 젤라틴의 
숙시닐화 조건 확립

젤라틴의 숙시닐화를 
위한 조건 확립

돈피 콜라겐에서 숙신산 
젤라틴 95% 이상 

제조되는 공정과 조건 
확립

숙신산 젤라틴 95% 이상 
제조되는 조건 확립

내부 QC 및 외부시험기관 
의뢰를 통한

의약품 원료기준의 숙신산 
젤라틴의 규격 시험

식약처 가이드라인에 
따른 자사 내부 시험분석 

수행 중

숙신산 젤라틴의 의료 
규격에 맞는 시험법 10종 
수행 (대조 원료에 대한 

시험분석 완료)

외부 시험기관을 통한 
젤라틴 규격 확인시험을 
위한 예비시험 수행

공인인증시험 기관인 
KTL을 통해 예비 용출 

시험 수행
(본 안정성 평가는 
수행하지 못함)

성상, 확인시험, pH,
순도, 중금속, 건조감량 

시험 등을 통한 젤라틴의 
규격 설정과 기준 확정

대조 원료를 토대로 
숙신산 젤라팅의 규격 

설정 완료

숙신산 
젤라틴 

시제품 제조

확립된 공정을 통한 
숙신산 젤라틴 제조

원료의약품 규격에 맞는 
숙신산 젤라틴 제조

연구소 내 시설을 통한 
원료 의약품 기준에 

적합한 숙신산 젤라틴 
제조
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다. 2차년도 연구결과의 세부내용

(1) 돈피 콜라겐으로부터 분리·정제된 젤라틴의 숙시닐화 조건 확립

(가) 젤라틴의 숙시닐화를 통한 숙신산 젤라틴 제조 조건 확립

① 그림 20의 결과를 바탕으로 젤라틴의 숙시닐화 조건을 확립하여, 시제품 생산을 위한

공정 확립 

② 젤라틴의 숙시닐화 효율이 95% 이상 되는 최적의 조건 확립

(나) 돈피 ~ 숙신산 젤라틴, 돈피유래 아틸로콜라겐 ~ 숙신산 젤라틴 제조 및 생산에 대한 

프로토콜 및 공정 최적화 (그림 22)

<그림 22. 숙신산 젤라틴의 제조 공정 모식도>

혈장증량제 
제제 연구

숙신산 젤라틴을 이용한 
혈장증량제 주사제제 연구 

및 시생산

혈장증량제 주사제제의 
포함 원료들에 대한 QC

및 분석 진행 완료

제조된 의약품원료기준에 
적합한 숙신산 젤라틴 

규격 설정 완료
락트산나트륨,

염화마그네슘, 염화칼륨 
조성물에 대한 원료 시험

숙신산 젤라틴 외 
조성물에 대한 내부시험 

분석 완료

대조약과 
이화학적 

동등성 연구

기존 혈장증량제와의 
동등성 비교 연구

기존 혈장증량제와 본 
연구를 통해 개발된 

숙신산 젤라틴을 첨가한 
혈장증량제 비교

대조 혈장증량제 구매를 
통해 진행하려 했으나,
수입규제 및 국내등록이 
되어있지 않아 진행이 

어려움.
대조 원료기반으로 본 
연구개발품과 이화학적 
동등성 비교 분석 중

혈장증량제 
시제품 생산 
및 안정성 

시험

동등성 연구 이후 시제품 
생산 및 안정성 시험 진행 

문막 공장에서의 시제품 
생산 및 안정성 시험 

진행 중

의약품 원료 기준으로 
제조된 숙신산 젤라틴 
기반의 혈장증량제의 

시간별, 온도별, 가속성 
등 안정성 진행 중

본 연구를 통해 제조된 
혈장증량제와 대조약물 
확보의 어려움으로 인한 

대조원료를 이용한 
시제품의 안정성 시험 
수행 및 비교 진행 중

젤로푸살, 젤로퓨신 등 
혈장증량제 제품 확보의 
어려움으로 인해 기존 

원료를 이용한 
시제품과의 안정성, 비교 

연구 수행 진행 중
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(2) 숙신산 젤라틴 제조 공정의 최적화 (제조 공정 요약, 그림 23)

(가) 돈피 전처리 및 펩신 불활성화

① 한국식품안전관리인증원 (HACCP) 적합 돼지 피부를 이용하여 세척, 팽윤, 멸균 후 0.1

M acetic acid 용액과 함께 블렌딩 (blending) 시행

② 이후, 균질기를 이용하여 균질화한 용액을 펩신을 처리하여 텔로펩타이드 (telo-
peptide) 제거 및 펩신 불활성화

(나) 콜라겐 불순물 제거 및 추출

① 전처리 과정을 통해 얻은 용액을 4 ℃, 10분, 7,800 rpm으로 원심분리한 후, 상하층의

지방 및 불순물을 제거하고 중간층의 용액을 수득

② 원심분리한 중간층 용액에 10 M NaCl 용액을 첨가 후, 1시간 교반, (1)의 동일 조건

에서 원심분리하여 아텔로콜라겐 추출

(다) 에탄올 세적 및 염기 처리, 콜라겐 산처리, 젤라틴 제조

① 추출한 아텔로콜라겐을 99% 에탄올 용액에 첨가, 4℃, 12시간 동안 교반 후 원심분리

하여 침사를 얻은 후, 5 M NaOH를 첨가하여 pH 12.5의 조건에서 24시간 동안 교반

② 24시간의 NaOH 염기처리가 완료된 용액에 1 M HCl을 첨가하여 pH 2.5 조건에서 

24시간 동안 교반

③ 24시간 HCl 산처리가 완료된 용액에 D.W.를 공급하여 pH 4.0 ~ 4.5로 조절

(라) 숙신산 젤라틴 제조 및 추출, 농축, 동결건조

① 전처리가 완료된 용액에 60 ~ 70 ℃에 열을 가하고 10시간 동안 젤라틴을 추출하고,

4 ~ 5% 의 무수호박산을 첨가하여 pH를 7.0 ~ 8.0으로 조절하며 실온에서 반응시켜

숙신산 젤라틴을 제조 및 추출 

② 숙신산 젤라틴이 추출된 용액을 접선유동여과 (tangential flow filtration, TFF) 방식을

통하여 일정 분자량 이상의 젤라틴만 분리/정체 및 농축

③ 여과 후 동결건조기 (deep freezer)에 급속동결 후 freeze dryer를 통해 동결건조

<그림 23. 최적화된 숙신산 젤라틴의 제조 공정>
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(3) 제조된 숙신산 젤라틴의 원료 분석을 통한 의약품 원료 기준 확립

(가) 시판중인 대조 젤라틴과 제조된 숙신산 젤라틴의 시험 분석 및 분석 성적

(내부 분석 성적서)

: 최적화 공정을 통해 제조된 숙신산 콜라겐과 대조 원료 (젤라틴)의 시험분석 진행

(나) 자사의 QC 분석팀을 통하여 본 연구를 통해 제조된 숙신산 젤라틴의 규격을 대한약

전에 근거하여 자체적으로 분석

(다) 또한 주 원료인 숙신산 젤라틴과 대조 원료인 삼미, Rousslot사의 젤라틴과 비교, 분석

(라) 본 연구를 통해 설정된 표 3의 숙신산 젤라틴 규격을 확인

(마) 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴과 대조 원료의 최종 성적서 (그림 24)

: 시험항목으로 성상, 확인시험, 중금속, pH, 강열잔분, 건조함량, 엔도톡신, 미생물

한도를 비교 분석

(바) 최종 원료 분석 결과에 따른 자사의 젤라틴과 삼미산업의 젤라틴 비교 분석 (표 4)

① 성상, 확인시험, 중금속, pH, 강열잔분, 건조함량, 엔도톡신, 미생물한도, 분자량 

등 전반적인 결과는 유사

② 특히 미생물한도 시험을 통한 세균, 진균, 특정미생물은 검출되지 않음.

③ 삼투압의 경우 두 숙신산 젤리틴 모두 기준치에 낮은 결과를 보이며, 함량의 경우 

차이가 기준치에 훨씬 미치지 못해 재시험 중임.
④ 유리숙신산, 결합숙신산 항목의 경우 대한약전의 방법에는 첨가물 확인 시험항목으로

되어있어 주원료로서의 정확한 분석을 위해 디자인하여 진행 중임.

<표 4. 자사 제조 숙신산 젤라틴과 대조 숙신산 젤라틴의 결과 비교>

연 번 시험항목 시험기준
숙신산 젤라틴

삼미산업 한국유니온제약(주)

1 성상 엷은황색
연한 노란색의 과립으로 

냄새는 없고 맛은 약간 짜다.

연한 노란색의 과립으로 

냄새는 없고 맛은 약간 짜다

2 확인시험 황색침전 노란색의 침전이 생긴다. 노란색의 침전이 생긴다.

3 순도

이취 및 불용물 무취 무취

아황산염 (4.5 mg 이하) 1.0 mg 1.3 mg

암모늄 (0.3% 이하) 0.3 % 이하 0.3 % 이상

중금속 (50 ppm 이하) 50 ppm 이하 50 ppm 이하

비소 (1 ppm 이하) 1 ppm 이하 1 ppm 이하

4 pH 5.5 ~ 6.5 5.9 6.1

5 강열잔분 3.5% 이하 0.02% 2.5%

6 건조함량 15% 이하 10.8% 9.1%

7 엔도톡신 0.25 EU/ml 미만 0.25 EU/ml 미만 0.25 EU/ml 미만

8 미생물한도

세균 (1×103 CFU/g 이하) 0 CFU/g 0 CFU/g

진균 (1×102 CFU/g 이하) 0 CFU/g 0 CFU/g

불검출 불검출 불검출

9 분자량
수평균분자량 (20,000 Da) 27,181 Dalton 35,251 Dalton

중량평균분자량 (30,000 Da) 79,454 Dalton 81,869 Dalton

10 삼투압 248 mOsm/L 26 mOsm/liter 22 mOsm/liter

11 함량 90 ~ 180 % 71.4% 1.7%
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(A) 삼미사의 젤라틴 성적서 (최종)
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(B) Rousslot사의 젤라틴 성적서 (최종)
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(C) 한국유니온제약(주)의 제조 숙신산 젤라틴 성적서 (최종)

<그림 24. 자사 제조 숙신산 젤라틴과 대조 원료의 최종 성적서>
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(4) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제의 제제 연구

(가) 본 연구의 최종 목표인 숙신산 젤라틴이 함유된 혈장증량제의 제조를 위한 조성 확립

(나) 혈장증량제 주사제제의 부형제, 포함 원료 확보 후 이에 대한 QC 결과

: 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제의 조성 최적화를 위한 락트산 나트륨, 염화마크네슘,

염화칼륨, 염화나트륨의 QC 자료 확보 (내부 분석 성적서) (그림 25)
(다) 각 조성 원료의 QC 확인/분석을 통한 최종 시제품 안정성 기반 확보

(라) 이를 토대로 본 연구를 통해 제조되는 숙신산 젤라틴이 함유된 혈장증량제의 조성 최

적화와 원료 및 제품에 대한 QC 기준, 시험법 마련

(A) 락트산나트륨 성적서 (최종)
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(B) 염화마그네슘 성적서 (최종)



- 33 -

(C) 염화칼륨 성적서 (최종)
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(D) 염화나트륨 성적서 (최종)

<그림 25. 혈장증량제 조성물에 대한 QC 분석 결과서>
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(5) 대조 약물과의 이화학적 동등성 연구

(가) 대조 약물과의 동등성 연구를 위해 대조 숙신산 젤라틴 첨가 혈장증량제의 현황

① 숙신산 젤라틴이 함유된 국/내외 대조 혈장증량제 제품 확인

② 대조약물로 사용이 가능한 기존 숙신산 젤라틴이 함유된 혈장증량제는 국내 젤로

푸살주 (대한약품공업), 해외 젤로퓨신 (B.Braun사)이 대표적이나 국내에서 연구용으로

구매하는 과정이 어려움.

③ 자사의 경우 연구용으로 혈장증량제를 구매할 수 있는 경로를 확인하고 있으나 국내

에서는 처방의약품으로 구매과정에 난항을 겪고 있으며, 이를 해결하기 위하여 외국

의약품 수입업체를 통해 유사 혈장증량제를 구매하려고 하나, 국내 허가받은 품목이

없는 상황임.

④ 국내 유일한 숙신산 젤라틴 첨가 혈장증량제 제품인 젤로푸살주의 경우, 현재 대한약

품공업(주)에서 생산과 판매가 되고 있지 않는 상황으로, 재시판될 가능성이 드묾.

⑤ 해외의 경우 B.Braun사의 젤로퓨신과 같은 젤라틴 첨가 혈장증량제들은 현재 국내 식

약처에 판매허가를 받지 못하여, 국내 연구용, 처방용으로 수입자체를 할 수 없는 상황

으로, 현재 대조약물에 대한 획득이 어려움.

(나) 대조 원료와의 동등성 연구

① 숙신산 젤라틴이 함유된 대조 혈장증량제 제품을 구매하기 어려운 실정으로, 대조

원료와의 동등성을 분석

② 표 4에서 분석된 바와 같이 성상, 확인시험, 중금속, pH, 강열잔분, 건조함량,
엔도톡신, 미생물한도, 분자량 등 전반적인 결과는 유사

③ 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴의 미생물한도 시험을 통한 세균, 진균, 특정미생물 

결과를 통하여 의료용으로 사용이 가능한 원료임을 확인

④ 삼투압의 결과로 기준치 (248 mOsm/L) 보다 낮은 22 mOsm/L인 것은 일반 젤라틴

이 아닌 숙시닐화 시켜 제조한 숙신산 젤라틴의 특성으로 확인되며, 이를 개선하기 

위한 시험법과 조성을 확인하고 있음.
⑤ 유리숙신산, 결합숙신산, 함량 항목의 경우 대한약전의 방법에는 첨가물 확인 시험항

목으로 되어있어 주원료로서의 정확한 분석을 위해 디자인하여 연구 진행 중임.

(다) 자사 제조 숙신산 젤라틴의 원료의약품 (주사제) 원료 등록 추진

① 돈피유래 숙신산 젤라틴의 주사제 원료로 DMF 등록을 추진하기 위해 관련 시험 

및 분석 자료를 수집 중

② 원료 분석 항목 중 부적합 판정을 받은 암모늄은 접선유동여과 (tangential flow

filtration, TFF) 시 정제수나 버퍼용액을 추가하여 수치를 낮추고 있음.

③ 숙신산 분석 (유리숙신산, 결합숙신산), 함량 분석 항목들은 대한약전에서 제시하는 

첨가제 분석 방식이 아닌 주원료 분석 방법으로 새로 디자인하여 분석 진행 중에 있음.

④ 일부 부적합, 재진행되는 항목에 대한 결과 수집 후 DMF 등록을 위한 CTD 서류 

작성과 실사 보완 등을 연구과제 종료 후에서도 진행하면서 준비할 예정임.
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(6) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품 제조 및 생산

(가) 숙신산 젤라틴 혈장증량제 시제품 제조 과정 (그림 26)
: 아래와 같은 과정을 통하여 시제품 제조

① 주원료인 숙신산 젤라틴의 팽윤, 용해와 부원료 (첨가물)의 용해 후 혼합

② 혼합 후 pH조절과 표선 후 성상과 비중, pH 측정

③ 최종 주사제 용기내 충전 및 포장을 거쳐 시제품 제조 완료 

<그림 26. 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품 제조 공정>

(나) 숙신산 젤라틴 혈장증량제 시제품 제작 및 생산 (그림 27)
: 위 시제품 제조는 그림 26을 기반으로 아래와 같은 과정을 거쳐 생산, 제조

<그림 27. 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품 제조 및 생산>
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(다) 제조된 숙신산 젤라틴 혈장증량제 시제품의 디자인 및 표지 라벨 (그림 28)

① 제조된 혈장증량제의 시제품명은 유니플라스판주로 명명

② 시제품은 30 ml 주사제 용기형테로 제작

③ 과제 종료 후 생산설비 증가를 통해 100 ml, 500 ml, 1,000 ml 형태로 제품 추가 제조

예정 

<그림 28. 제조된 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품의 라벨 (좌) 및 제품 형태 (우)>

(라) 제조된 숙신산 젤라틴 혈장증량제 시제품의 사용법, 적용증 등 기본 정보

: 아래와 같은 항목을 기반으로 기본 정보를 포함한 매뉴얼을 작성

① 상품명 : 유니플라스판주 (Uniplaspan Inj.)
② 원료의약품 분량 : 1 바이알 (500 ml) 중

㉮ 유효성분 : 숙신산 젤라틴 20 g

㉯ 첨가제 : 염화나트륨, 아세트산나트륨수화물, 염화칼륨, 염화칼륨수화물,
염화마그네슘, 1 N 수산화나트륨 수용액, 1 N 염산 용액

㉰ 기타 첨가제 : 주사용수

③ 성상 : 미색 투명한 액이 무색 투명한 용기에 충전된 바이알 주사제

④ 효능, 효과 : 다음 경우의 혈액 및 체액대용제

㉮ 적응증 (Therapeutic indication) : 응급한 상황의 저혈류량증 (hypovolaemia) 쇼크 

(shock)로 출혈 (haemorrhage), 갑작스런 트라우마나 외과수술 (acute trauma or
surgery), 화상 (burns), 패혈증 (sepsis), 복막염 (peritonitis), 췌장염 

(pancreatitis) 또는 사고 상태 (crush injury), 동상 (frostbite), 혈액량 감소, 체액 

손실, 탈수 (dehydration), 위장관액 손실 등에 적용

㉯ 금기사항 (Contraindications)

- 젤라틴 또는 첨가제에 대한 과민감성 환자 (hypersensitivity to gelatin
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containing solutions or to any of the excipients)

- 과다혈증, 과혈량증 (hypervolaemia)
- 과도수분증 (hyperhydration)

- 고칼륨혈증 (hyperkalaemia) 등

⑤ 용법, 용량 : 1 바이알 정맥투여

㉮ 투여량, 투여속도는 환자의 상태에 따르고 일반적인 순환기계 수치(예 : 혈압)를 

모니터링하면서 조절함.

㉯ 아나필락시/아나필락시양 반응이 나타날 위험이 있기 때문에 최초 20~30mL는 

환자를 주의깊게 관찰하면서 천천히 투여해야 함.

㉰ 중증 혈액손실시에는 혈액손실량이 회복될 때까지 이 약 (4% 젤라틴(MFG))으로서

500mL를 5 ~ 10분간 신속히 정맥주사함 (가능한 37℃ 이하의 온도로 주사).
㉱ 혈액을 얻을 수 없는 경우, 이 약으로서 보통 성인은 최대 2L, 소아는 체중 kg

당 30mL를 초과하여 사용할 수 있음.

⑥ 저장방법 : 밀봉용기, 상온보관 (20 ~ 30 ℃)
⑦ 사용기간 : 제조일로부터 24개월

⑧ 포장단위 : 30, 100, 500, 1,000mL 주사제 용기

⑨ 주의사항

㉮ 다음 환자에는 투여하지 말 것.

- 이 약의 성분에 과민반응 환자 

- 수분과다상태 환자 

- 과다혈량 환자 

- 중증 심부전 환자 

- 중증 신부전 환자 

- 중증 혈액응고장애 환자 

㉯ 다음 환자에는 신중히 투여할 것.

- 울혈성심부전 또는 좌심실이나 우심실 부전 환자 

- 핍뇨나 무뇨를 수반한 신부전 환자 

- 천식 환자 

- 출혈경향 또는 혈액응고장애 환자 

- 만성 간질환 환자 

- 탈수상태 환자 

- 고나트륨혈증 환자 

- 고칼륨혈증 환자 

- 폐부종 환자 

- 두개내출혈 환자 

㉰ 이상반응 

: 중증 아나필락시/아나필락시양 반응이 나타날 수 있음. 이는 정상혈량 환자에게

빠르게 주입시 더 잘 나타날 수 있음. 증상은 발열, 피부발진 (두드러기), 얼굴과

목의 갑작스런 홍조로 나타남. 드물게 혈압저하, 쇽, 심정지, 호흡정지로 진행

될 수 있음. 이러한 반응이 나타나면 즉시 투여를 중단해야 함.

(공인인증시험기관의 안전성 평가와 임상시험 후 자세한 내용 추가 예정임.)
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㉱ 일반적 주의 

- 대용량으로 투여할 경우에는 적절한 적혈구용적율을 유지하고 혈액응고인자의 

희석효과를 피하기 위해 적당한 모니터링을 실시해야 함. 적혈구용적율이 25%

이하(심혈관이나 폐에 위험이 있는 환자는 30% 이하)로 감소될 경우 적혈구 

대체요법이나 전혈의 사용을 고려해야 함.
- 특히, 혈액응고장애 환자 (예 : 무섬유소원혈증)의 경우 혈청 전해질 농도의 모

니터링이 요구됨.

- 저칼슘혈증 증상(예 : 테타니, 감각이상 징후) 발현에 주의해야 함.
- 이 제제는 손실된 혈장 단백을 대체하지 않으므로 투여 6 ~ 12시간 후에 혈장 

단백의 농도를 모니터링하는 것이 바람직함. 필요시 사람 알부민으로써 손실분을

적정수준으로 보정해야 함. 특히 영․유아, 소아, 고령자에서는 혈장 단백 축적부족에

주의해야 함.

㉲ 임부 및 수유부에 대한 투여 

- 임부 및 수유부에 대해서는 치료상의 유익성이 위험성을 상회한다고 판단되는 

경우에만 투여함.

- 임신 중 혈액손실로 인한 혈액증량이 필요할 경우에 1차 치료약물로 사용할 수 있음.

㉳ 과량투여시의 처치 

- 이 약의 과량투여는 심장과 폐기능의 일련장애와 관련된 과다혈량을 야기할 수 있음.

- 순환과부하의 증상 (두통, 호흡곤란, 경정맥 울혈)이 나타나면 즉시 투여를 중지

하고 증상에 따라 치료함.
㉴ 적용상의 주의 

- 맑은 용액만을 사용하고 일단 개봉한 것은 사용하지 않은 것이라도 폐기함.

- 이 약을 다른 약과 혼합하는 경우 부적합성이 일어날 수 있음.
- 수용성 액체를 혼합 첨가할 수 있지만, 이를 권장하지는 않음.

- 지방유제의 첨가는 반드시 피함.

(7) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품의 조성별 제조 

(가) 기존 시판되는 연질캡슐용 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 조성별 제조 조건

① 주원료인 숙신산 젤라틴을 기존 연질캡슐용 젤라틴을 이용한 혈장증량제 제조

② Rousselot (프랑스), 젤텍 (한국), 삼미산업 (한국) 3개 대조 젤라틴을 이용한 젤라틴 

혈장증량제의 조성 확립 (표 5) 후 제조 진행

<표 5. 연질캠슐용 젤라틴을 주원료로 제조한 혈장증량제 조성>

제조 번호 OP 1 OP 2 OP 3
제조 용량 1,000 mL 기준

번호 원료명 규격 원료 제조사 사용량 (g)

1 젤라틴 EP Rousselot (프랑스) 40 - -

2 숙신산 젤라틴 KP 젤텍 (한국) - 40 -

3 숙신산 젤라틴 KP 삼미산업 (한국) - - 40

4 6.15 N 수산화나트륨 수용액 KP 삼전순약 (한국) - - -

5 주사용수 KP 한국유니온제약㈜
주사용수 (한국) 적량 적량 적량

포장용기 및 용량 100 mL 유리병 약 100 mL 충전
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(나) 기존 연질캡슐용 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 조성별 제조 조건

① 표 4와 그림 24를 바탕으로 숙신산 젤라틴 비교를 통해 자사 제조 숙신산 젤라틴과 

가장 성상이 유사한 연질캡슐용 숙신산 젤라틴인 삼미산업의 숙신산 젤라틴을 이용한

혈장증량제 제조

② 삼미산업의 숙신산 젤리틴은 4%로 고정하여 가장 최적된 혈장증량제를 제조하기 

위해 부형제 (첨가물)의 조성을 달리하여 혈장증량제를 제조하고 비교 (표 6, 7)

<표 6. 연질캠슐용 숙신산 젤라틴 (삼미산업)을 주원료로 제조한 혈장증량제 조성 4~7>

제조 번호 OP 4 OP 5 OP 6 OP 7
제조 용량 4,000 mL 2,000 mL 2,000 mL 2,000 mL

번호 원료명 규격 원료 제조사 사용량 (g)
1 숙신산 젤라틴 KP 삼미산업 (한국) - 80 80 80

2 락트산 나트륨 USP Corbion purac
(네델란드) 11.2 5.6 5.6 5.6

3 염화나트륨 KP Dominion Salt
(뉴질랜드) 23.2 11.6 11.6 11.6

4 염화칼륨 KP 삼전순약 1.2 0.6 0.6 0.6

5 염화마그네슘 USP Macco (체코)
6 수화물

0.732 0.366 0.366 0.366

6 7.8 N
수산화나트륨 용액

KP 삼전순약 0.1 ml - - -

7 0.8 N
수산화나트륨 용액

KP 삼전순약 0.65 ml - - -

8 1 N 수산화나트륨 
용액

KP 삼전순약 0.65 ml 12 ml 9.6 ml 11.4 ml

9 1 M 염산 용액 KP 삼전순약 1 ml 1.6 ml - -

10 주사용수 KP 한국유니온제약㈜
주사용수 (한국) 적량 적량 적량 적량

포장용기 및 용량 100 ml 유리병, 약 100 ml 충전

<표 7. 연질캠슐용 숙신산 젤라틴 (삼미산업)을 주원료로 제조한 혈장증량제 조성 8~11>

제조 번호 OP 8 OP 9 OP 10 OP 11
제조 용량 2,000 mL

번호 원료명 규격 원료 제조사 사용량 (g)
1 숙신산 젤라틴 KP 삼미산업 (한국) 80 80 80 80

2 락트산 나트륨 USP Corbion purac
(네델란드) 5.6 5.6 5.6 7.8

3 염화나트륨 KP Dominion Salt
(뉴질랜드) 11.6 11.6 11.6 154.66

4 염화칼륨 KP 삼전순약 0.6 0.6 0.6 0.6

5 염화마그네슘 USP Macco (체코)
6 수화물

0.366 0.366 0.366 0.406

6 7.8 N
수산화나트륨 용액

KP 삼전순약 - - - -

7 0.8 N
수산화나트륨 용액

KP 삼전순약 - - - -

8 1 N 수산화나트륨 
용액

KP 삼전순약 11 ml 12.6 ml 12.6 ml 11 ml

9 1 M 염산 용액 KP 삼전순약 - - - -

10 주사용수 KP 한국유니온제약㈜
주사용수 (한국) 적량 적량 적량 적량

포장용기 및 용량 PE 백 100 ml 충전 50 ml 유리병 약 50 ml 충전
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(다) 자사 제조 숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 조성별 제조 조건

① 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴을 기반으로 혈장증량제 제조

② 4% 숙신산 젤라틴이 첨가되도록 아래와 같은 3가지 조성으로 제조 (표 8)

③ 최종 숙신산 젤라틴 시제품 형태는 14번 (OP 14)으로 제작 (그림 29)

<표 8. 자사 제조 숙신산 젤라틴을 주원료로 제조한 혈장증량제 조성 12~14>

제조 번호 OP 12 OP 13 OP 14
제조 용량 2,000 mL 500 ml 500 ml

번호 원료명 규격 원료 제조사 사용량 (g)

1 숙신산 젤라틴 KP 한국유니온제약 - 20 20

2 염화나트륨 KP Dominion Salt
(뉴질랜드) 11.6 - 2.775

3 아세트산나트륨 
수화물 (3수화물) KP 덕산 6.54 - 1.635

4 염화칼륨 KP 삼전순약 0.6 - 0.15

5 염화칼륨 수화물 
(2수화물) KP 삼전순약 0.3 - 0.075

6 염화마그네슘 USP Macco (체코)
6 수화물

0.4 - 0.1

7 1 N 수산화나트륨 
용액

KP 삼전순약 - 5.6 ml 3.7 ml

8 1 M 염산 용액 KP 삼전순약 - 2 ml 0.1 ml

9 주사용수 KP 한국유니온제약㈜
주사용수 (한국) 적량 적량 적량

포장용기 및 용량
50 ml 유리병 

약 50 ml 충전
35 ml 유리병 약 30 ml 충전

<그림 29. OP 14 조성으로 제조된 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품>
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(8) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품 분석 및 내부 성적 (인증시험결과 포함)

(가) (7)의 내용을 기반으로 혈장증량제 시제품을 제조 내부 QC를 통하여 분석 수행

① 주원료로 숙신산 젤라틴을 기반으로 제조한 OP 4, OP 7, OP 12, OP 13, OP 14에 

대한 시제품 분석을 수행

② 또한 정맥내 투여 주사제로 활용하기 위해 시제품의 멸균 전․후의 상태 변화를 비교,
분석

(나) 시제품 번호 OP 4와 OP 7, OP 11에 대한 분석 및 내부 제품 성적서

① 연질캡슐용 숙신산 젤라틴 (삼미산업) 기반으로 제조한 시제품으로 기존 시판 중인 

숙신산 젤라틴을 이용한 혈장증량제로 활용 가능성을 확인하고자 분석 수행

② 제조 후 멸균 전․후 조성의 상태를 비교하였으며, OP 4는 주원료가 첨가되지 않은

대조군으로 활용

③ 각 조성에 대한 정보는 표 6, 7을 참조

④ 각 시제품 분석에 대한 시험은 한국고분자시험연구소에 의뢰하여 분석하였으며, 자사

QC팀에서 이를 분석하여 성적서를 발행

⑤ OP 4 부원료로 조성된 시제품의 경우, 멸균 전․후 성상이나 pH에서는 크게 차이가

없었으나, 함량에 대한 원료들의 멸균 후 약 1% 내외 증가하는 것으로 확인됨 (그림 

29).
⑥ 이는 고압멸균에 의해 주사용제와 같은 수용액들이 증발하여 발생된 것으로, 혈장

증량제 제품화할 때는 이를 고려하여 첨가 용량을 조절하면 해결이 가능함.

⑦ OP 7의 경우 주원료로 연질캡슐용 숙신산 젤라틴 (삼미산업)과 부원료로 조성된 시제품

으로, 멸균 전․후 성상이나 pH, 확인시험 등에서는 크게 차이가 없었으나, 불용성 

이물, 분자량에서 부적합 결과를 확인함 (그림 30).

⑧ 불용성 이물의 결과 젤라틴의 온도, 농도상 변화로 인하여 응집 등으로 인하여 부적합

결과가 나왔을 것으로 사료됨.

⑨ 분자량의 경우 멸균 후 고압, 고온으로 인하여 젤라틴 분자가 일부 분해되어 평균 

분자량이 감소된 것으로 사료됨.
⑩ OP 11 부원료로 조성된 시제품의 경우, 멸균 후 성상, pH, 확인시험 등에서는 적합

결과를 얻었으나, 함량, 분자량 항목에서는 부적합 판정을 받음 (그림 31).

⑪ 함량의 경우 고압멸균에 의해 주사용제와 같은 수용액들이 증발하여 발생된 것으로

사료되며, 혈장증량제 제품화할 때는 이를 고려하여 첨가 용량을 조절하면 해결이 

가능함.

⑫ 분자량의 경우 시제품 번호 OP 4와 OP 7, OP 11의 모든 결과를 보면 알 수 있듯이,
연질캡슐용 젤라틴의 특성에 의한 것으로 사료되며, 생체 안정성 / 안전성 결과를 

통하여 원료등록과 제품 승인을 진행해야 할 것임.
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(A) OP 4 시제품 멸균 전 상태의 결과 (최종)
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(B) OP 4 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 29. OP 4 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 전․후 제품 분석 성적서>
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(A) OP 7 시제품 멸균 전 상태의 결과 (최종)
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(B) OP 7 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 30. OP 7 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 전․후 제품 분석 성적서>
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OP 11 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 31. OP 11 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 후 제품 분석 성적서>
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(다) 시제품 번호 OP 12와 OP 13, OP 14에 대한 분석 및 내부 제품 성적서

(인증시험결과 포함)
① 자사 제조 숙신산 젤라틴을 기반으로 제조한 시제품으로 혈장증량제로의 가능성을 

확인하고자 분석 수행

② 제조 후 멸균 전․후 조성의 상태를 비교하였으며, OP 12는 주원료가 첨가되지 않은

대조군으로 활용

③ 각 조성에 대한 정보는 표 8을 참조

④ 각 시제품 분석에 대한 시험은 한국고분자시험연구소에 의뢰하여 분석하였으며, 자사

QC팀에서 이를 분석하여 내부성적서를 발행

⑤ OP 12 부원료로 조성된 시제품의 경우, 멸균 전․후 성상이나 pH, 확인시험, 함량 

등에서는 크게 차이가 없었으나, 함량에 대한 원료들의 모두 기준치 이상으로 시제

품 제조시 함량 조절이 필요한 것으로 확인됨 (그림 32).

⑥ OP 13의 경우 주원료로 자사 제조 숙신산 젤라틴 (한국유니온제약)과 부원료로 조성된 

시제품으로, 멸균 전․후 성상이나 pH, 확인시험 등에서는 크게 차이가 없었으며, 시

판중인 연질캡슐용 숙신산 젤라틴보다 자사 제조 숙신산 젤라틴을 이용한 제품이 더 

혈잘증량제로 활용 가능함을 확인함 (그림 33).

⑦ 분자량과 삼투압의 경우 기준치 보다 낮아 다시 한번 재확인을 진행하고 있으며,
체내 안정성이나 안전성 시험을 통해 기준치보다 효능이 좋다면 이를 증거로 원재료

등록과 시제품 승인, 허가에 참고 자료로 제출할 예정임.

⑧ OP 14 부원료로 조성된 시제품의 경우, 멸균 후 성상, pH, 확인시험 등에서는 적합

결과를 얻었으나, 함량, 미립자, 분자량 항목에서는 부적합 판정을 받음 (그림 34).

⑨ 불용성 이물의 결과 젤라틴의 온도, 농도상 변화로 인하여 응집 등으로 인하여 부적합

결과가 나왔을 것으로 사료됨.
⑩ 분자량의 경우 ⑦과 같은 사유로 인하여 재확인 시험 및 안정성, 안전성 시험을 통하여

확인하고자 함.

⑪ 함량의 경우 고압멸균에 의해 주사용제와 같은 수용액들이 증발하여 부원들의 농축

으로 인해 발생된 것으로 사료되며, 혈장증량제 제품화할 때는 이를 고려하여 첨가 

용량을 조절하면 해결이 가능함.

⑫ 시제품 번호 OP 4와 OP 7, OP 11의 연질캡슐용 젤라틴을 사용한 것보다 자사 제조 

숙신산 젤라틴을 사용하여 제조한 시제품이 혈장증량제로 사용하기 더 적합하며,

이에 대한 원료 등록 및 식약처 승인, 허가에 대해서는 과제 종료 후부터 진행

⑬ 과제 종료 후 5년동안 지속적인 연구와 생산 환경을 갖추어 혈장증량제로 시판할 

수 있도록 사업화를 진행하고자 함.



- 49 -

(A) OP 12 시제품 멸균 전 상태의 결과 (최종)
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(B) OP 12 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 32. OP 12 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 전․후 제품 분석 성적서>
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(A) OP 13 시제품 멸균 전 상태의 결과 (최종)
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(B) OP 13 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 33. OP 13 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 전․후 제품 분석 성적서>
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(A) OP 14 시제품 멸균 전 상태의 결과 (최종)
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(B) OP 14 시제품 멸균 후 상태의 결과 (최종)

<그림 34. OP 14 조성 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 멸균 전․후 제품 분석 성적서>
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(9) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 시제품의 안정성 (stability) 평가 

(가) 제조된 시제품들의 안정성 평가

① 조성 OP 1 ~ OP 14 별로 제조된 혈장증량제의 안정성 분석

② 시간별, 보관온도별, 가속성 시험을 통하여 성상과 pH 변화 확인

③ 시간별 조건 : 최소 30일 ~ 1년 확인

④ 보관 온도별 조건 : 최소 30일 ~ 1년 확인, 냉장, 실온 조건에서 분석

⑤ 가속 조건 : 최소 30일 ~ 6개월 확인

(나) 기존 시판되는 연질캡슐용 젤라틴을 이용한 혈장증량제 시제품들의 안정성 평가

(그림 35)

① 주원료인 숙신산 젤라틴을 기존 연질캡슐용 젤라틴을 이용한 혈장증량제의 안정성 

평가 : 제조 조건 OP 1, OP 2, OP 3 (표 5 참고)
② Rousselot (프랑스), 젤텍 (한국), 삼미산업 (한국) 3개 대조 젤라틴을 이용한 젤라틴 

혈장증량제의 제조 및 시간대별, 보관온도별, 가속성 시험을 통한 안정성 평가 수행

③ 가속성 시험은 6개월까지 진행한 결과 부원료만 조성되어 있는 OP 1은 3개월 이후

부터 pH가 급격히 변하여 pH 8.0까지 증가하는 것을 확인, 반면 OP 3의 경우 1년

까지도 pH와 성상 모두 유지하는 것을 확인함.

④ 1년까지 온도별 변화 확인을 통해 실온과 냉장에서 모두 OP 1과 OP 2의 경우 6개
월 이후 pH와 성상이 변하는 것을 확인할 수 있었으며, 가속성 시험과 마찬가지로 

OP 3는 1년까지도 성상과 pH 모두 유지함.
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<그림 35. 조성 OP 1, 2, 3 기반으로 제조한 혈장증량제 시제품의 안정성 평가 결과>
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(나) 조성 번호 OP 4와 OP 9, OP 10의 혈장증량제 시제품들의 안정성 평가 

① 부원료인 부형제만 첨가한 조성인 OP 4 (표 6 참고)의 안정성 평가 수행

② 주원료인 숙신산 젤라틴을 제외한 용액으로 멸균 전․후부터 pH가 약 9 이상으로 

급격히 증가 (그림 36)

③ 특히 가속성 시험시 제조시 pH가 6.78에서 30일 이후 pH가 9.43으로, 6개월 후 8.81
로 변화 확인

<그림 36. 조성 OP 4 기반으로 제조한 혈장증량제 부형제의 안정성 평가 결과>

④ 조성 OP 9, OP 10 (표 7 참고)을 바탕으로 제조한 숙신산 젤라틴 혈장증량제의 안

정성 평가 수행 (그림 37)

⑤ 조성 OP 4에서 숙신산 젤라틴이 추가되어 온전한 혈장증량제의 형태로 가속 시험을

통해 3개월간 OP 9, OP 10 모두 pH와 성상이 유지되는 것을 확인, 이후 겔화되는 

것을 확인

⑥ 그러나 OP 9번의 경우 4개월째 연황색으로 변색되며, pH가 증가되는 것을 확인하

였으며, OP 10번은 4개월째에도 성상과 pH가 유지되는 것을 확인

⑦ 이를 통해 PE 팩포장보다 OP 10번과 같이 주사제 유리병으로 보관, 저장하는 것이 

안정성을 유지하는 포장임을 확인
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<그림 37. 조성 OP 9, OP 10 기반으로 제조한 숙신산 젤라틴 혈장증량제의 안정성 평가 결과>

(다) 조성 번호 OP 11, OP 12, OP 13, OP 14 기반 자사 제조 숙신산 젤라틴 혈장증량제의 

시제품들의 안정성 평가 

① 시제품 제조를 위한 부원료만 첨가한 조성인 OP 11, 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴을

4%로 첨가한 OP 12, OP 13, OP 14 (표 8 참고) 시제품의 안정성 평가 수행 (그림 38)

② 가속성 시험과 냉장, 실온 저장 보관 조건으로 pH와 성상분석을 통한 안정성 확인

③ 3개월간 진행된 가속성 시험과 냉장, 실온 보관의 결과, 부원료만 조성되어 있는 

OP 11은 3개월까지 제조 상태의 pH와 성상을 유지하고 있음을 확인

④ 자사 제조 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제 조건 중 OP 12의 경우, 2개월간 가속

시험과 냉장 보관에서 pH와 성상이 유지되는 것을 확인

⑤ OP 13의 경우에도, 1개월간 가속시험에서 pH와 성상이 유지되며, 냉장에서 겔 상태로

변화하나 미색, 투명한 성상은 유지되는 것을 확인, 실온에서는 성상과 pH 유지

⑥ OP 14 역시, 1개월간 가속시험에서 pH와 성상이 유지되며, 냉장에서 겔 상태로 변화

하나 미색, 투명한 성상은 유지되는 것을 확인, 실온에서는 성상과 pH 유지

⑦ 자사 제조 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제인 OP 12, OP 13, OP 14는 지속적으로

1년간 안정성 평가를 진행할 예정
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(A) OP 11 안정성 평가 결과

(B) OP 12 안정성 평가 결과

(C) OP 13 안정성 평가 결과



- 60 -

(D) OP 14 안정성 평가 결과

<그림 38. 조성 OP 11 ~ OP 14 기반으로 제조한 숙신산 젤라틴 혈장증량제의 안정성 평가 결과>

(라) 최종 시제품의 조성 결정 및 생물학적 안정성 시험

① 현재까지 결과를 토대로, OP 14의 조성을 최종 시제품 형태로 결정하였음.

② OP 14의 조성을 기반으로 하여 시제품 제작과 생산, 원료 등록, 임상 허가, 승인,

판매 허가 등 후속 과정을 과제 종료 후에도 지속적으로 진행할 예정

③ 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴의 의약품 원재료 등록을 위해 공인인증기관을 통한

생물학적 안정성 시험이 필수적임.

④ 생물학적 안정성 시험을 위하여 현재 한국산업기술시험원 (KTL)에서 예비 용출 시험을

진행하였으며, 극성 용매에서 완전 용해가 되는 것으로, 비극성 용매에서는 용해되지 

않은 것을 확인함 (그림 39).

<그림 39. 자사에서 제조한 숙신산 젤라틴의 예비 용출 시험 결과, 극성용매 (좌), 비극성 용배 (우)>

⑤ 예비 실험 이후 19년도 4월에 받은 시험항목을 일부 변경하여 본격적인 생물학적 

안정성을 수행하고자 하였으나, 한국산업기술시험원 (KTL)의 내부 사정으로 인하여 

새로운 시험항목 변경과 견적이 20년도 1월 2일에 들어와 현재 진행하지 못하고 있는

상황임 (그림 40).

⑥ 과제 종료 이후 자사의 경상비를 활용하여 생물학적 안정성에 대한 결과와 관련 서

류를 확보하고, 이를 활용하여 의약품 원료 DMF 등록을 추진하고자 함.

⑦ 과제종료 1차년 ~ 5차년도 내에 의약품 원료 DMF 추진을 위한 CTD 서류 작성과 

이후 GMP 생산 공정 구축 등 순자적으로 진행 예정임.
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⑧ 원료의약품 등록절차는 생산시설의 GMP문제부터 CTD서류 준비 및 식약처의 생산

공장 실사까지 진행하여야 하기에 2024 ~ 2025년 이후나 가능할 것으로 예상됨.

(A) 변경 전 시험항목에 대한 견적                (B) 변경 후 시험항목에 대한 견적

<그림 40. 예비 용출 시험 이후 변경된 시험 항목과 견적>

(10) 숙신산 젤라틴 및 혈장증량제 시제품의 생물학적 안전성 시험 (수행 예정)

(가) 숙신산 젤라틴에 대한 생물학적 안전성 

① 그림 40에서 제시된 바와 같이 세포독성, 자극성 (피내반응), 감작성, 급성독성, 발

열성에 대한 시험을 공인인증평가기관을 통해 수행할 예정

② 제시된 시험항목들은 숙신산 젤라틴 원료에 대한 시험으로, 연질캡슐용 젤라틴의 

안전성 결과와 대조하여 유사하거나 보다 나은 생물학적 안전성을 확보하는 시험

③ 인증평가 시험을 과제 종료 후에도 진행하여, 후속 결과 보고 시 공인인증 시험 성

적서와 함께 보고할 예정

(나) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제에 대한 대조약물 동등성 시험

① 그림 38에서 조성 OP 14를 기반으로 혈장증량제의 최종 시제품을 제작하였으며,
이를 대조약물과의 동등성 시험을 진행하고자 함.

② 현재 국내 허가 판매 중지, 수입금지 중인 국내외 젤라틴 기반의 혈장증량제를 구

매하여 (2020년) 안정성과 독성 등에 대한 동등성 시험을 진행할 예정 (그림 41)
③ 과제 종료 이후에도 자체적으로 진행하여, 후속 결과보고 시 공인인증 시험 성적서

와 함께 보고할 예정
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<그림 41. 구매 예정 중인 대조 혈장증량제>

(다) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 안정성 시험 (비임상 시험)

① 본 연구를 통해 제조된 혈장증량제의 최종 시제품의 생물학적 안정성 확보와 비임

상 독성시험을 인증평가기관을 통해 진행할 예정

② 숙신산 젤라틴의 생물학적 안정성과 대조약물 동등성 시험 결과를 참고하여 동물

모델과 약동학적 분석, GLP 독성 시험을 진행

③ 바이오톡스텍, 캠온 등과 같은 전문기관에서 주사제형 기반으로 식약처 가이드라인

에 따라 시험을 디자인하고, 진행할 예정

④ 후속 보고시 진행상황과 결과를 보고할 예정
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2-4. 연구결과의 성과

가. 기술적 성과

(1) 숙신산 젤라틴 원료의 국산화

(가) 국내 젤라틴 제조 기술의 국산화 및 의료용과 응용 산업 원료 이용

(나) 국내 젤라틴 생산업체는 2개사 정도로 원재료를 수입 후 후처리가공하여 제과류 등 

식품용 젤라틴으로 주로 판매

(다) 의료용 원료로서의 젤라틴을 제조하는 업체는 없는 상황으로 자사는 본 연구를 통해

의료용 젤라틴 생산, 제조에 대한 기술과 공정을 지님.

(라) 본 연구를 통하여 제조된 숙신산 젤라틴은 국내외 원료와 비교한 결과를 분석하였을 

때에도 우수함을 확인하였으며, 일정 분자량 20 ~ 30 kDa를 유지한다는 특징을 지님.
(마) 이러한 특징을 통하여 젤라틴 원료 중에서도 우수한 것을 알 수 있으며, 이를 활용한 

산업에 응용될 수 있을 것으로 예상됨.

(바) 또한 의약품 원료 규격에 적합한 수준으로 젤라틴이 생산되면 의료용 원료뿐만 아니라,
화장품용, 식품용, 연구용, 기타 산업 재료로의 응용이 가능하며, 이에 대한 원료공급이

가능함.

(사) 해외 수입에 의존하고 있는 젤라틴의 원료에 대한 국산화를 통하여 의약품 및 원료 

사업의 국산화가 가능할 것으로 생각됨.

(아) 본 연구를 통하여 자사의 돈피로부터 젤라틴을 추출하는 기술과 공정, 노하우를 통하

여 의료, 식품, 화장품 등 응용 산업에 품질이 좋고, 저렴한 원료를 공급할 수 있을 

것으로 생각됨.

(2) 숙신산 젤라틴 기반 국내 혈장증량제 개발 

(가) 현재 소 유래 젤라틴은 광우병 문제로 사용 제한을 받고 있으며, 특히 정맥주사되는 

혈장증량제는 수입허가까지 취하된 상황임.

(나) 국내에서 유일하게 젤라틴 기반으로 제조, 생산되어 판매하던 대한약품공업의 젤로푸살주

역시 생산 중지와 더불어 현재 판매가 이루어지지 않는 상황임.
(다) 최근 HES 혈장증량제의 한계성과 문제가 보고되는 시점에서 이를 대체할 수 있는 수입

제품이나 국내 제품이 없는 실정임.

(라) 본 연구를 통해 개발된 혈장증량제에 대한 기술은 2차년도에 “숙신산 젤라틴을 포함

하는 혈장증량제” 명칭으로 특허 출원하였으며 (출원번호 : 10-2019-0173102, 출원일 : 
2019년 12월 23일), 이에 대한 등록을 진행 중임 (그림 42).

(마) 본 연구 과제를 통해 개발한 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제는 현 실상에서 의약품 

완제품의 수준과 부가가치가 큰 제품이라 사료됨.
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<그림 42. 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴을 포함하는 혈장증량제 특허 출원서>
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나. 경제적 성과

(1) 축산물을 이용한 젤라틴 제조/생산

(가) 동물을 이용한 젤라틴 제조는 국내에서도 많이 이루어지고 있으며, 주로 소, 어류 등을

이용한 공정이 진행되고 있음.

(나) 대표적으로 소 유래 젤라틴의 경우, 광우병의 문제로 사용 제한과 관련 법적 증거를 

제출해야 하므로 절차가 복잡함.

(다) 어류 유래의 젤라틴은 분자량이 매우 작고, 안정성이 떨어져 화학 첨가제가 필요하며,

면역원성 문제 등 한계점이 있음.
(라) 본 연구를 통해 제조되는 돈피 유래의 젤라틴은 중간체인 콜라겐부터 면역원성을 제

거, 분자량이 어류보다 높아 생체 안정성이 뛰어남.

(마) 특히 돈피를 이용한 젤라틴, 콜라겐들은 식품, 화장품 등에서도 활용이 뛰어나며, 이를 

의료용 원료로 활용하여 부가가치가 높은 활용을 기대할 수 있음.

(2) 고부가가치의 축산 폐기물 활용 산업

(가) 돈피는 식품외 폐기되는 축산물 품목으로 이를 활용한 원료사업은 극히 드묾.
(나) 본 연구를 통해 돈피로부터 추출한 숙신산 젤라틴의 생산과 의약품의 개발은 농축산

물들의 고부가가치화를 도모할 수 있음.

(다) 축산업에서 돈피와 같이 폐기되는 부속물을 활용하여 경제적 이윤을 창출할 수 있을 

것으로 예상됨.

(라) 특히 원료, 가공 산업에 적용되어 재료를 공급하여 새로운 사업분야와 경제적 일자리 

창출, 이익을 도모할 수 있을 것으로 사료됨.

다. 사업화 성과 및 매출 실적

(1) 사업화 성과

항목 세부항목 성 과

사업화

성과

매출액

개발제품
개발후 현재까지 - 억원

향후 3년간 매출 1.1 억원

관련제품
개발후 현재까지 - 억원

향후 3년간 매출 - 억원

시장

점유율

개발제품

개발후 현재까지
국내 : - %

국외 : - %

향후 3년간 매출
국내 : 20 %

국외 : 3 %

관련제품

개발후 현재까지
국내 : - %

국외 : - %

향후 3년간 매출
국내 : - %

국외 : - %

세계시장

경쟁력

순위

현재 제품 세계시장 경쟁력 순위 - 위

3년 후 제품 세계 시장경쟁력 순위 10 위



- 66 -

(2) 사업화 계획 및 매출 실적

항 목 세부 항목 성 과

사업화 계획

사업화 소요기간(년) 5년 (과제 종료 시점 이후)

소요예산(백만원) 5

예상 매출규모
(억원)

현재까지 3년후 5년후

- 1.1 10.1

시장
점유율

단위(%) 현재까지 3년후 5년후

국내 - 20 50

국외 - 3 7
향후 관련기술,

제품을 응용한 타 
모델, 제품 개발계획

의료용/화장품용 숙신산 젤라틴 원료 사업 추진 예정

무역 수지
개선 효과

(단위: 억원) 현재 3년후 5년후

수입대체(내수) - 1.1 10.1

수    출 - - 1

(3) 사업화 방안

(가) 본 연구를 통해 개발, 생산된 젤라틴과 숙시닐 젤라틴을 주사제 원료로 사용하기 위해 

DMF 등록을 통한 등록번호를 받기 위한 CTD 서류 작성과 실사 보완 등을 과제 종

료 후에도 지속적으로 진행하면서 준비할 예정임.

(나) 개발된 숙신산 젤라틴의 원료의약품 등록절차는 생산시설의 GMP 시설부터 CTD 서류

준비 및 식약처의 생산공장 실사까지 진행되어야 하므로 2024 ~ 2025년 이후나 가능할

것으로 예상됨.

(다) 자사 한국유니온제약(주)의 개발부서를 이용하여 숙신산 젤라틴의 DMF 등록을 추진

할 예정이며, 공장의 담당부서를 통해 생산시설의 GMP 구축을 진행하고 있음.
(라) 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제 완제의약품은 국내 식약처 허

가를 득한 후, 자사 한국유니온제약(주)의 영업부에서 판매할 예정임.

(마) 자사의 영업부는 병원 영업 외에도 영업력이 강한 큰 제약사와 공동 마케팅 또한 고려

할 수 있으며 향후 해외 수출까지도 기대할 수 있음.

(바) 또한 혈장증량제의 영업을 위해 자사 영업부 외에도 CSO를 도입하여 폭 넓은 판매를 

위한 방안을 마련하고자 함.

(4) 사업화 추진을 위한 계획

(가) 혈장증량제 생산 및 제조를 위한 GMP 구축

① 본사의 강원도 원주 문막의 제2 GMP 시설 (주사제) 증축 및 설비 구축 진행

② 주사제 제조 시설/장비 구축

③ 조제 탱크, 고압증기멸균기, 앰플 세척기 및 멸균기 등 구축

④ 본 과제를 진행하면서 수액팩 제조를 위한 충전기, 조제탱크 등 scale up 시설/장

비 구축 예정

(나) 혈장증량제의 생산과 식약처 허가관련 일정은 그림 43을 참고
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(다) 혈장증량제의 생산을 위한 GMP 원료 관리

① HACCP 적합 돈피를 기본 원료 사용하며 제조시 의료용 원료 검역 체계를 도입

② 숙신산 젤라틴 제조 전․후로 2회에 걸쳐 돈피 내 외래성 바이러스를 RT-PCR로 

확인시험 수행

③ 식약처 가이드라인에 제시된 외래성 바이러스의 유무를 확인하여, 음성인 돈피만 

제조에 사용 (표 9)

④ 또한 젤라틴 GMP 생산 시설은 의료용 원료 제조 기준에 맞도록 운영할 예정이며,

관리체계 또한 식약처의 GMP 기준에 맞춰 관리할 예정

<표 9. 돈피 내 인체 위해성 확인을 위한 검증 외래성 바이러스 목록>

바이러스 자연숙주 게놈 피복 크기 (nm) 모양 저항성

Poliovirus sabin type 1 인간 RNA 없음. 20~30 20면체 중간

Reovirus 3 다양 RNA 없음. 60~80 구형 중간

Parvoviruses 개, 돼지 DNA 없음. 18~24 20면체 매우 높음.

A형 간염 인간 RNA 없음. 25~30 20면체 높음.

파라인플루엔자 바이러스 다양 RNA 있음. 100~200 다형적, 구형 낮음.

Sindbis 바이러스 인간 RNA 있음. 60~70 구형 낮음.

Pseudorabies 바이러스 돼지 DNA 있음. 120~200 구형 중간

(라) 혈장증량제 사업화 방안

① 제2 GMP에서 생산/제조된 혈장증량제의 홍보 및 판매, 사업화 전략 수립

② 본사의 영업망과 CSO (외주영업)을 통하여 병원 등 네트워크를 활용하여 판매 및 

홍보, 영업력이 강한 대기업, 글로벌 기업과의 연계 예정임.

③ 식약처 승인/허가가 예상되는 2021년 6월~9월 이후 실제 사업화를 진행할 예정이며,
과제종료 1 ~ 5 년차에도 꾸준히 추진할 예정임.

<그림 43. 본 연구를 통해 개발된 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제의 사업화 추진 일정>
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3. 목표 달성도 및 관련 분야 기여도

3-1. 목표

<정량적 목표>

(단위 : 건수, 백만원, 명)

3-2. 목표 달성여부

가. 지식재산권

(1) 목표 : 특허 출원 1건
(2) 달성여부 : 특허 출원 1건 완료 (그림 41)

(가) 특허명 : 숙신산 젤라틴을 포함하는 혈장증량제

(나) 출원번호 : 10-2019-0173102 / 출원일자 : 2019.12.23
(다) 출원인 : 한국유니온제약 주식회사

성과

목표

사업화지표 연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화

기

술

인

증

학술성과

교

육

지

도

인

력

양

성

정책활용

·홍보

기

타특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문 논

문

평

균 

IF

학

술

발

표

정

책

활

용

홍

보

전

시

SCI
비

SCI

단위 건 건 건 건

백

만

원

건

백

만

원

백

만

원

명

백

만

원

건 건 건 건 명 건 건

가중치 20 40 20 20

최종목표 1 2 10 1

1차년도 1

2차년도 1 1 10 1

소 계 1 2 10 1

종료 

1차년도

종료 

2차년도
1

종료 

3차년도
1 100

종료 

4차년도
300

종료 

5차년도
600 100

소 계 2 1000 100

합 계 1 4 1010 100 1
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나. 제품화

(1) 목표 : 연구과제 수행 기간 중 2건, 과제종료 후 2건, 총 4건
(2) 달성여부 : 본 연구과제 수행 중 시제품 제작 2건

(가) 시제품 1 : 시판 중인 연질캡슐용 젤라틴 (삼미산업)을 이용한 혈장증량제

(표 6, 7 참조)
(나) 시제품 2 : 자사 제조 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제, 유니플라스판주

(표 8, 그림 34)

(다) 제조 : 한국유니온제약(주)
다. 매출액

(1) 목표

(가) 연구과제 수행 기간 중 10 백만원

(나) 과제종료 후 매출 1,000 백만원, 수출 100 백만원

(다) 총 매출 : 1,010 백만원 / 수출 100 백만원

(2) 달성여부 : 본 연구과제 수행 중 매출 없음.
(가) 당초 목표였던 10 백만원 매출 발생하지 못함.

(나) 숙신산 젤라틴 원료와 시제품의 생물학적 안정성 시험을 수행하지 못해 DMF 원료 등록

추진과 식약처 승인을 위한 작업이 진행되지 못하여 제품 등록을 하지 못함.
(다) 과제 종료 이후 공인인증기관을 통하여 생물학적 안정성 시험을 진행할 예정이며, 결과와

자료 수집 후 등록, 허가를 위한 과정을 진행할 예정임.

라. 고용창출

(1) 목표 : 연구과제 2차년도 1명 신규 채용

(2) 달성여부 : 2차년도 1명 신규채용

(가) 1차년도 참여연구원 7명, 2차년도 참여연구원 7명으로 연구원 수는 유지

(나) 2차년도 하반기에 신규 인력으로 1명을 채용하였으나, 퇴사자 발생으로 인하여 참여 

연구원 수는 유지됨.

3-3. 목표 미달성 시 원인(사유) 및 차후대책(후속연구의 필요성 등)

가. 매출액 목표 관련 미달성 사유 및 차후 대책

(1) 사유 

(가) 숙신산 젤라틴 원료에 대한 생물학적 안정성 시험을 공인 인증 기관인 한국산업기술시

험원 (KTL)을 통해 진행하고자 하였음.

(나) 1차 시험항목 결정 (19년도 4월) 후 예비 용출시험 (19년도 12월)을 거쳐 시험항목을 수정

하고 본 시험을 하고자 하였으나, 한국산업기술시험원 (KTL)의 내부사정으로 인하여 

19년도 내에 진행을 하지 못함.

(다) 이로 인하여 원료 등록 관련된 생물학적 안정성 결과를 확보하지 못하여, DMF 원료

등록 추진이 지연되었으며, 시제품에 대한 시험도 지연된 상태임.

(2) 후속 대책

(가) 예비 용출시험 결과를 바탕으로 수정된 시험항목과 견적이 20년도 1월 2일 발송되었

으며, 과제 종료 후에도 회사 자체의 경상비를 통하여 계약 후 진행 예정임.

(나) 자사 제조의 숙신산 젤라틴의 생물학적 안정성 시험 이후 시제품 2종에 대한 생물학

적 안정성 시험을 진행할 예정이며, 한국화학시험원의 성적서와 한국산업기술시험원 

(KTL)의 성적서를 토대로 CTD 서류 작성 및 식약처 허가, 승인을 추진할 예정임.
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(다) 과제 종료 1년차에 관련 후속 실험들을 진행할 예정이며, 결과 및 자료 수집 이후 개발

담당 부서와 식약처 담당자의 연계를 통해 조속히 제품허가를 받을 수 있도록 진행할 

예정임.

나. 혈장증량제의 동등성 시험

(1) 사유 

(가) 숙신산 젤라틴이 함유된 국/내외 대조 혈장증량제 제품 확인하고 대조 혈장증량제를 

획득하고자 하였으나, 국내 실정으로 구매하기 어려움.
(나) 대조약물로 사용이 가능한 기존 숙신산 젤라틴이 함유된 혈장증량제는 국내 젤로푸살주

(대한약품공업), 해외 젤로퓨신 (B.Braun사)이 대표적이나 국내에서 연구용으로 구매하는 

과정이 어려움.
(다) 자사의 경우 연구용으로 혈장증량제를 구매할 수 있는 경로를 확인하고 있으나, 국내

에서는 처방의약품으로 구매과정에 난항을 겪고 있으며, 이를 해결하기 위하여 외국의

약품 수입업체를 통해 유사 혈장증량제를 구매하려고 하나, 국내 허가받은 품목이 없는

상황임.

(라) 국내 유일한 숙신산 젤라틴 첨가 혈장증량제 제품인 젤로푸살주의 경우, 현재 대한약품

공업(주)에서 생산과 판매가 되지 않는 상황으로, 재시판될 가능성이 드물 것 같다는 

답변을 관계자에게 받음.

(마) 해외의 경우 B.Braun사의 젤로퓨신과 같은 젤라틴 첨가 혈장증량제들은 현재 국내 식약처

에 판매허가를 받지 못하여, 국내 연구용, 처방용으로 수입자체를 할 수 없는 상황으로,
현재 대조약물에 대한 획득이 어려움.

(2) 후속 대책

(가) 구하기 어려운 대조 혈장증량제의 조성을 확인하여, 각각의 원료를 구매한 후 자사의 

제조팀에서 유사하게 제조 중에 있음 (표 5, 6 참조).

(나) 대조 혈장증량제의 조성을 바탕으로 직접 제조하여 확인 시험 및 성상 등을 분석하고 

있으며, 본 연구를 통해 개발한 시제품과 함꼐 비교, 분석 중에 있음.
(다) 보다 확실한 동등성 결과를 얻기 위해 젤로퓨신 외의 해외 대조 혈장증량제를 알아보고

있으며, 외국의 병원, 취급 대리점에 대한 정보를 수집하고 있음.

(라) 자사 제조팀을 통해 직접 대조 혈장증량제를 제조하여 동등성을 분석하고 있는 결과는

과제 종료 1년차 내에 획득할 수 있을 것으로 예상됨 (현재 3개월차 안정성까지 분석).

(마) 해외 대조 혈장증량제는 과제 종료 1년차 내에 마련할 수 있는 방안을 영업팀을 통하여

마련하였으며, 과제 종료 2년차 내에 동등성 시험에 대한 결과를 확보할 수 있을 것

으로 예상됨.
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4. 연구결과의 활용 계획 등

4-1. 연구개발 결과의 활용방안

가. 연구개발 결과의 활용방안

(1) 혈장증량 주사제 완제의약품은 개발 종료 5년 이내 국내 식약처 허가를 득한 후, 자사

한국유니온제약(주)의 영업부에서 판매할 예정임.
(2) 본 연구기관인 한국유니온제약(주)는 자체영업과 CSO 기반의 영업은 물론, 영업력이 강한 

큰 제약사와 공동 마케팅 또한 고려할 수 있으며, 향후 해외 수출까지도 기대할 수 있음.

(3) 본 연구를 통해 개발된 돈피 유래 젤라틴 혈장증량제는 광우병과 무관하며, 현재 시판

중인 HES혈장증량제의 문제를 해결하는 유일한 제품임.

(4) 돈피로부터 유래된 젤라틴과 중간체인 아틸로콜라겐 등은 의약품 원료 규격에 적합한 수준

으로 의료용, 화장품용, 건강기능식품, 3D 바이오잉크 원료 등으로 원료공급이 가능할 것

으로 예상됨.

(5) 원료의약품 등록절차는 생산시설의 GMP 시설부터 CTD 서류 준비 및 식약처의 생산공장 

실사까지 진행되어야 하므로 2024~2025년 이후나 가능할 것으로 예상됨.

나. 연구개발 결과의 기대효과

(1) 경제적․산업적 측면

(가) 외국 수입 원재료가 아닌 국내 돈피를 활용한 젤라틴으로 의약품 등 산업 적용가능한 

제품 개발을 통해 농축산물의 고부가가치화 제품이 될 가능성이 높은 재료임.

(나) 의약품 원료기준에 적합한 숙신산 젤라틴 규격을 확립하고 원료의약품 등록 (DMF)
추진 진행을 준비함으로써 혈장증량제의 개발 이전에 의약품원료로써 매출을 기대할 

수 있음.

(다) 국내에서 판매처를 찾지 못하고 폐기되는 돈피를 활용하여 환경오염 감소뿐만 아니라,
도축장 및 사육농가의 이윤 향상을 도모

(라) 본 연구를 통해 개발된 젤라틴은 의료용, 화장품용, 식품용 원료로 판매가 가능함.

(마) 추후 4차 산업혁명과 맞물려 의료용 3D 바이오 프린팅의 잉크 소재로 활용이 가능하며,
점차 이용 범위가 확대될 것으로 기대됨.

(2) 기술적 측면

(가) 자사의 국내 젤라틴 제조, 생산기술을 통해 의료용, 화장품용, 식품용 젤라틴 등으로 

원료 소재에 대한 적용이 확대 가능함.

(나) 돈피 유래 젤라틴 기술을 통하여 축산 폐기물에 대한 처리, 가공 등에 대한 기술을 제공

할 수 있으며, 새로운 산업 기술로 육성 가능함.
(다) 젤라틴, 콜라겐 등 생체 원료 제조 기술 및 공정 등에 활용 가능할 것이며, 보다 효율적인

제조 공정 확립을 위한 기반 기술로 활용할 수 있을 것으로 예상됨.

(라) 약물전달체, 의약품 첨가제 등 의료용 소재 및 피부효능, 침투율을 개선할 수 있는 화

장품 소재 등 다양한 소재 제조 기술에 응용 가능함.

(마) 4차 산업혁명에 발맞춰 3D 바이오프린팅, 바이오 신소재, 융합 소재 등의 제조에 활용

될 수 있는 제조 기술로, 많은 소재 발굴 기술에 응용 가능함.
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4-2. 추가 연구의 필요성

가. 숙신산 젤리틴의 의약품 원료 등록을 위한 추가 연구

(1) 숙신산 젤라틴의 생물학적 안정성 시험

(가) 주원료인 숙신산 젤라틴의 생물학적 안정성 시험을 추가하여, 체내 안정성 확보 자료 

필요함.

(나) 세포독성, 피내반응, 감작성, 급성독성, 발열성 시험을 통하여 숙신산 젤라틴 원료 자체의

인체 무해성을 증명할 필요가 있음.
(다) 숙신산 젤라틴의 대조 원료에 대한 동등성이나 특성 분석은 완료된 상태로 생물학적 

안정성 결과만 확보된다면 원료, 시제품 관련 안정성을 확보할 수 있음.

(라) 추가하여 진행하고자 하는 생물학적 안정성 시험에 대한 결과는 의약품원료 DMF 등

록에 있어 필수적인 자료로, 반드시 진행해야 하는 연구임.

나. 숙신산 젤리틴 기반 혈장증량제의 승인, 허가를 위한 추가 연구

(1) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제의 생물학적 안정성 시험

(가) 자사 제조 숙신산 젤라틴의 안정성을 확보한 후 이를 기반으로 한 시제품 (완제 형태)의

체내 안정성 확보도 필수적임.
(나) 혈장증량제의 생물학적 안정성 시험은 식약처 허가, 등록, 판매에 있어 중요한 자료로 

활용이 가능하며, 이를 토대로 임상적용이 가능함.

(다) 정맥 투여를 위한 혈장증량제의 안정성 시험 항목으로는 세포독성, 자극성, 감작성, 급성

독성, 아만성 독성, 이식 독성, 발열성 시험 등으로 정맥 내 투여 후의 체내 환경에서의

안정성을 확인해야 함.

(라) 추가 연구를 통한 결과들은 임상시험과 식약처 허가, 등록 등에 필수적인 자료로 활용

될 예정임.

(2) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제와 대조 혈장증량제의 동등성 시험

(가) 자사 제조 숙신산 젤라틴 기반의 혈장증량제와 국내 시판했거나 해외 시판 중인 젤라틴

기반의 혈장증량제와의 동등성 시험이 필요함.

(나) 시험관 환경과 비임상을 기반으로 혈장증량제의 효능 동등성과 혈액 내 PK 등 동등성을

확인해야 할 것이며, 이 결과를 바탕으로 식약처에 허가, 승인자료를 제출해야 함.
(다) 동등성 시험을 통하여 기존 대비 효능개선 정도와 체내 안정성 등을 확인하고, 영업에 

필요한 홍보, 마케팅 자료로도 활용이 가능함.

(3) 숙신산 젤라틴 기반 혈장증량제와 대조 혈장증량제의 동등성 시험, 비임상 독성시험 등 과

제 종료 이후에도 자체적으로 진행할 예정이며, 후속 보고시 진행 상황과 결과를 순자적으

로 보고할 예정임.

4-3. 연구개발 결과의 응용 방안

가. 젤라틴 원료의 응용

(1) 기존 식품 원료로 주로 사용되었던 젤라틴의 사용범위 확대

: 본 연구과제의 결과들은 기존의 제한적으로 사용되었던 젤라틴의 범위를 의료용과 화장

품, 융복합 산업의 원료 등으로 응용할 수 있는 범위를 확대
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(2) 의료용, 화장품, 융복합 산업의 원료로 활용이 가능

: 본 연구과제의 성과를 바탕으로 자회사들에서 의료용 아텔로콜라겐 기반의 창상피복재 

연구가 진행 중이며, 또한 숙신산 콜라겐 원료를 기반으로 화장품 연구를 진행 중

(3) 특히 젤라틴 기반의 3D 바이오 잉크에도 적용 가능

: 본 연구과제의 성과를 바탕으로 자회사에서 젤라틴과 중간체인 아텔로콜라겐 기반의 3D
바이오잉크 관련 연구를 진행 중

나. 젤라틴 제조 기술의 응용

(1) 생체 유래 원료의 제조와 추출 기술 응용

(2) 자사의 젤라틴 제조 기술을 응용하여 콜라겐, 세포외기질 (ECM), 생체 단백질 등의 제조와 

추출에 활용이 가능

다. 농축산업 및 타산업에서의 적용

(1) 국내 소모되거나 판매되지 못하고 있는 돈피나 부산물의 활용

(2) 축산농가에서 발생되는 동물의 사체, 피부, 장기 등을 활용한 생체원료 제조 가능

(3) 폐기되는 축산물의 새로운 활용을 통해 환경오염의 감소와 도축장 및 사육농가의 이윤 창

출과 향상을 도모 

(4) (3)과 연계한 사업 추진으로 인한 일자리 창출 및 국가 경제력 향상
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