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코드번호 D-01

연구의
목적 및 내용

○ 동물용의약품 안전성/유효성 평가 기술 개발
 - 전염성기관지염 백신의 검정 시험 프로토콜의 객관성 확보 및 간소화
 - 뉴캣슬병(Newcastle disease) 생독 백신 검정의 조건에 따른 동물실험 모델 제시
 - 닭 아데노바이러스(Fowl Adenovirus) 감염증에 대한 동물 실험 모델 확립
 - 닭 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)의 동물 실험 모델 확립
 - 닭 마이코플라즈마 시노비애(Mycoplasma Synoviae) 감염증에 대한 동물 실험 모
델 확립
○ 동물용의약외품 안전성/유효성 평가 기술 개발
 - 소독제 안전성/유효성 평가 기술 개발
 - 전염성기관지염 항체검사 키트 유효성 평가 기술 개발
○ 개발된 동물 실험 모델을 통한 위탁연구 요청기관의 동물용의약품 함량시험 및 자체
시험
○ 본 과제를 통해 개발된 동물 실험 모델을 통한 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정
안 정책 건의
○ CRO 조직의 자립화 및 운영 방안 설립
○ 현 GLP 인증 기관에 의한 전염성기관지염 백신검정 시험방법 표준화 및 인증 (GLP 
수준)
○ 주관기관의 동물 실험 모델 (뉴캐슬병, 아데노바이러스 감염증, 괴사성장염 및 마이
코플라    스마 감염증) 개발을 위한 시험법 및 실험 환경 기준 표준화 확립; 사육 환
경, 실험 동물     종, 실험 기기, 시험법 및 종사자들에 대한 인증 및 표준 작업화
(SOP)
○ 제안된 백신 품질 및 검정 방법 표준화(SOP) 및 신뢰성 보증(QAU) 체계 개발
○ 가금용 백신의 안전성 평가 시험을 통한 기준 시험법 제안
○ 동물용의약품 (화학제품 및 소독제) 품질, 안전성 및 유효성 평가 시험 체계 확립 후 
참여    위탁 기관(동물용의약품 회사) 인센티브 시험 수행
○ 육성된 민간 CRO에 대한 다지점 GLP 운용(semi-GLP) 및 GCP 지정으로 동물용의
약품     전문 위탁 시험 기관 (CRO)에 대한 신뢰성 보증 확립을 통하여 국제적 수준
(GLP)의 시험    기관 설립 지원

연구개발성과

총6가지 동물용의약품 및 동물용의약외품의 안전성/유효성 평가 방법을 개발함. 1개의 
동물용의약품 민간위탁연구대행조직(CRO)를 설립하고 12명을 고용창출 함. 개발 기술
을 활용하여 사업화 지표로서 21건의 동물용의약품 매출성과 및 7건의 동물용의약외품 
매출성과를 달성함. 개발 기술에 대해 2건의 정책제시가 있었음. 

연구개발성과의
활용계획

(기대효과)

- 확립된 동물 모델을 이용한 동물용의약품의 함량시험 및 자체시험을 통하여 제품의 
질적 수준 강화 및 수출 자료 확보를 통한 글로벌화
- 기존의 CRO(GLP)기관인 제1 협동기관의 기술 및 운영 지원으로 통한 동물용의약품 
전문 CRO의 지속적인 수익 창출 모델 확립 및 이를 기반으로 한 농림축산식품산업의 
활성화

중심어
(5개 이내)

민간위탁연구대행조
직 시험법 표준화 연구개발 동물 백신 전염성 질병



〈 SUMMARY 〉

코드번호 D-02

Purpose&
Contents

○Developing techniques for evaluating safety/validity of animal medicine
-Simplification and securing objectivity of the qualification test protocols for Infectious

Bronchitis vaccines.

- Proposing an animal experiment model under the provision of live vaccine qualification of

Newcastle disease.

- Establishment of animial experiment model for Fowl Adenovirus

- Establishment of animial experiment model for Necrotic Enteritis

○ Developing techniques for safety/validity of animal sanitary aids
- Developing evaluation techniques for disinfectants

- Developing techniques for evaluating validity of antibody detection kit for Infectious

Bronchitis

○ Content test and self-test of animal medicines by the organization that requested contract
research through the developed animal experiment models.

○ Proposing the amendment and establishment of National animal medicine qualification law
through the animal experiment model developed in this project.

○ Establishment of self-reliance and management plans for CRO organization.
○ Standardization and certification of qualification methods of Infectious Bronchitis vaccine by
current GLP certification authority.

○ Establishing standardization of experiment methods and experimental environments for
development of Animal experiment model (Newcastle disease, Fowl adenovirus infection,

Necrotic Enteritis, Mycoplasma infection) in managing department; certification and

Standardizing Operating Procedure (SOP) of feeding environment, experimental animal species,

experiment equipments, experiment methods and workers.

○ Establishing Standard Operating Procedure(SOP) and Quality Assurance Unit (QAU) system
for quality of proposed vaccine.

○ Proposing the standard experiment methods through the safety evaluation test of poultry

vaccines

○ Performing an incentive test of participant-consignment organization(Animal Medicine

company) after the establishment of evaluation methods for safety and validity of Animal

Medicine (Chemical products and disinfectants)

○ Supporting foundation of Good Laboratory Practice(GLP) experiment organization at

internaltional level by establishment of reliability assurance of CRO of professional Animal

medicine through management of semi GLP of promoted Nongovernmental CRO and designation

of GCP.

Results

Total 6 methods of safety/validity evaluation for animal medicine and animal sanitary aid were

developed. One animal medicine Contract Research Organization (CRO) was founded and 12

employments were created. As the indication for commercialization, 21 animal medicine sales

performances and 7 animal sanitary aid sales performances were established by application of

developed techniques.

Expected
Contribution

-Globalization by enhancement in product quality and securing exportation data through

application of established animal model at content test and self test.

- Establishment of model in continual creation of profits on professional animal medicine

CRO(GLP) organization with techniques and management support from preexisting CRO(GLP)

cooperation organization and vitalization of food, agriculture and forestry industry based on the

former description.

Keywords Contract research

organization

Good Laboratory

Practice

Standard

Operating

Procedure

Vaccine infectious disease
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코드번호 D-03

1-1절. 연구개발 목적

가. 수입 백신 회사 및 국내 백신 제조 회사의 요구에 따른 백신의 수입 및 수출을 위한 동물

용의약품 제품 자체시험 모델 확립

나. 확립된 동물 모델을 이용한 동물용의약품의 함량시험 및 자체시험을 통하여 제품의 질적

수준 강화 및 수출 자료 확보를 통한 글로벌화

다. 본 연구사업을 통해 개발된 모델을 이용한 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정안 정책 건

의

라. 동물용의약품 관련 산업체의 요구사항에 부합하는 민간 임상 및 비임상 연계 R&D 민간위

탁연구대행조직(CRO) 육성

마. 기존의 CRO(GLP)기관인 제1 협동기관의 기술 및 운영 지원으로 통한 동물용의약품 전문

CRO의 지속적인 수익 창출 모델 확립 및 이를 기반으로 한 농림축산식품산업의 활성화

1-2절. 연구개발의 필요성

가. 동물용의약품 생물학적제재 전문 민간위탁연구대행조직(CRO) 설립의 필요성

○ 국내 닭고기, 계란 소비량이 점차 증가함에 따라 국내 양계산업의 사육 규모는 점차 증가

하고 있는 추세임. (그림 1)

그림 1. 국내 닭고기, 계란 소비량

(출처 : 대한 양계협회)

○ 양계 산업이 발달함에 따라 양계 백신의 연구 및 판매가 활발하게 이루어지고 있으며, 질

병의 예방, 생산성 증대, 먹거리의 안전성을 위해 새롭게 발생하는 질병에 대한 백신 개

발, 효과적인 백신 제형의 개발, 효과적인 백신 접종 방법 등에 대한 연구가 이루어지고

있음. (그림 2)



그림 2. 양계 백신시장 동향 및 백신 제형의 발전

(출처 : 월간 닭고기, 15(9) 2009)

○ 현재 동물 백신의 등록 및 검정은 국가 검정기관인 농림축산검역본부에서 이루어지고 있

음. 그러나 새롭게 대두되는 몇 가지 가금 질병에 대해 효능검정시험 기준이 없어 제품생

산업체가 수출 또는 수입하지 못하는 제품이 발생하고 있음.

○ 또한 기존의 양계용 백신의 국가 등록 및 검정 시험에서 구체적으로 명시되지 않은 시험

법을 구체화하고, 제품의 효능 검정 시 판단이 주관적인 시험법의 객관성을 확보하기 위

해 새롭게 개발할 필요가 있음.

○ 이에 따라 제품생산업체는 백신의 수입 및 수출 시 객관적인 평가 자료가 요구되며 이에

알맞는 평가 시험을 연구·개발하는 수요가 발생함.

○ 따라서 지속적인 R&D를 통하여 신규 동물용의약품의 등록 및 검정 시험시에 적용될 수

있는 합리적인 검사법을 개발 할 필요가 있음.

○ 본 과제는 백신의 국가승인 주체인 농림축산검역본부의 자문을 통해 자체적인 R&D 연구

로 기존에 검정 및 승인 기준에 대한 규정이 없는 동물용의약품 등에 대하여 검사 모델을

제시 하며 백신의 수입 및 수출시 제품의 객관적인 평가를 대행 할 수 있는 민간위탁연구

대행조직(CRO)의 설립을 목적으로 함.

나. 동물용의약품 및 작물보호제의 신약 및 신제품 개발을 위한 CRO 산업

○ CRO (Contract Research Organization) 산업은 의약(동물용의약품), 농약, 화학물질 등에

사용되는 신물질 및 신제품의 연구개발 과정을 대행하는 서비스 산업임.

이 중 의약품의 비임상시험연구 서비스(미국)의 단계는 아래 그림 3. 과 같다.



<그림 3> 비임상시험연구 서비스(미국)

○ 이와 같은 비임상시험 분야는 크게 유효성 평가(신약 및 신제품의 in vitro 효능 시험),

독성시험(단회투여독성시험, 반복투여독성시험, 생식․발생독성시험, 유전독성시험, 항원

성시험, 면역독성시험, 발암성시험, 국소독성시험, 국소내성시험, 단회투여흡입독성시험, 반

복투여흡입독성시험, 기타독성시험, 의존성시험, 안전성약리시험, 혈액 및 조직병리학적 시

험, 독성동태시험(PK/TK, ADME) 으로 구분 된다.

○ 동물용의약품 및 작물보호제의 임상시험의 경우는 의약품과는 다르게 목적동물(작물)에

대해 직접 실시하여 신제품의 개발 초기 단계의 유효성 시험 결과를 최종 평가하는

과정으로 구성된다.

다. 농림축산식품 산업 분야 전문 CRO 구축의 필요성

○ 동물용의약품 산업의 국내 대다수 기업이 100억 매출 미만의 영세성으로 인하여 개발 품

목에 대한 시험 자료의 객관성이 확보되지 않아 품질이 보장되지 못하는 경우가 빈발하고

또한 수출에 필요한 안전성, 유효성 시험에 대한 국제 인증인 GLP 시험 자료 확보가 어

려워 국가 위상에 상응하는 객관적 자료를 생산하지 못하고 있는 실정임.

○ 작물보호제 분야 또한 GLP 도입 초기로 향후 상당히 다양한 시험항목 개발이 필요한 상

황이며, 현재 국내 시험 기술 및 항목 구축의 취약으로 많은 부분이 해외로 위탁되고 있

음. 이 중 향후 지속가능한 농립축산환경 유지/보존 및 국제적으로 위해성평가의 제도 및

기술개발 흐름의 핵심 분야인 생태환경독성 분야의 국내 전문 CRO 구축이 국내 산업계의

경쟁력 강화를 위해 매우 절실한 상황임.

라. CRO 구축 및 효과적인 운영을 위한 세부기관(민간기관)의 역량

○ CRO 산업은 전문인력, 고가의 시설 및 장비 및 GLP(Good Laboratory Practice) 인증이

필요하여 진입 장벽이 매우 높은 고부가가치 기술서비스 산업군임.

○ 제 1협동 기관인 ㈜크로엔리서치의 경쟁력



- GLP 인증기관 : 농촌진흥청 7건, 환경과학원 6건

- GLP 시험 실적: 최근 3년 간 약 500 건 이상 수행

∙작물보호제 일반독성 및 생태독성 GLP 수탁시험: 500 건
∙작물보호제 작물 및 환경 잔류분석 수탁시험: 700 건

∙의약품 비임상 효능 위탁연구: 2 건(항암제, 파킨슨 치료제)

∙의약품 비임상 독성 수탁연구: 3 건(고지혈증, 당뇨, 천식 치료제)

- 특허보유: IgY/티올화 메타크릴레이트계 고분자의 복합체 및 제조방법 특허 출원

SDA/PEI 공중합체 및 이를 포함하는 유전자 전달체 특허 출원

- 다국적 해외 CRO, CiToxLAB 국내 독점 Agent 체결 (의약, 농약분야 해외 IND

package service)

- 신약 개발 연구역량 보유 (국가정부과제 진행 기관)

: 폐암 치료제 개발을 위한 siRNA 개발 및 약효연구 과제, 지식경제부

(siRNA의 조제물 분석법을 당사에서 국내 최초로 시험)

: 사료첨가제 IgY의 개발 및 연구, 중소기업청

- 국내 최고 수준의 분석 전문 기관 (LC/MS/MS 3대, GC 4대, HPLC 6대 보유)

- 국내 최고 수준의 전문 연구인력 보유

: Ph. D - 5명, MS - 8명 -> 평균 연구 경력 15년 이상의 최고 수준의 전문 연구원

인력으로 구성

○ 크로엔리서치의 비임상시험에서의 안전성 유효성 평가 기술을 바탕으로 한 평가의 결과

물들은 전문화된 인력 및 기술을 바탕으로 하는 농약업계 그리고 동물의약품 업계를 리드

하며, 평가 항목의 선정 및 평가 기간, 평가 대상 등의 선정과 관련된 컨설팅의 기능도

바탕이 되어야하므로, 단기간에 인력 인프라를 구축하여 사업화하기도 어려운 산업이라

쉽게 제품 모방을 할 수 있는 성격의 산업이 아니며 크로엔리서치가 보유하고 있는 비임

상 시험의 안전성, 유효성 평가 기술 및 이에 파생되는 모든 결과물들은 이미 시장에서

충분히 검증이 되어 그 신뢰성 및 공정성이 증명된 상태이기 때문에 타 경쟁사가 단기 간

내에진입할 수 없는 기술적인 모방 장벽이라고 할 수 있음.

마. 닭 전염성 기관지염 백신 검정 기준 개선의 필요성

○ 닭 전염성 기관지염(Infectious Bronchitis, IB) 바이러스의 함량 시험법 및 혈청 역가시험

은 Endpoint Dilution Method를 이용한 반수종란감염용량(EID50)을 산출하는 방법임.

○ EID50를 산출하기 위하여 종란 내에 IB 바이러스 증식을 확인할 때 사용되는 방법은 백

신주 바이러스에 의한 계태아 병변을 확인하는 방법으로, 이는 종란에 적응된 IB 바이러

스가 일으키는 계태아 병변인 Stunting 및 Dwarfing 병변을 확인하는 방법으로 바이러스

의 증식 여부를 판정하는 방법임.

○ 하지만 육안으로 바이러스의 증식을 확인하는 방법으로 역가를 확인할 때에는, 계태아 병

변 유발의 여부가 측정자에 따라 주관적으로 판정 될 수 있음.

○ 또한, IB 바이러스가 계태아 병변을 유발하기 위해서는 종란에 고도로 적응된 백신 바이

러스여야 하기 때문에 백신 균주 외에 다른 균주로 해당 시험을 실시할 시에는 다른 검정

기준의 적용이 필요함. 따라서 바이러스의 증식 여부를 확인할 수 있는 객관적인 검사법



의 도입이 필요한 상황임.

○ 닭 전염성 기관지염(Infectious Bronchitis) 바이러스 백신의 검정 시험법 중 “혈청 역가시

험”에서 공시되어있는 시험법은 종란을 이용한 중화시험임.

○ 그러나 종란을 이용한 중화시험의 경우 채혈 시 시험계의 주령이 최소 3주령인 것을 감

안하면, 시험에 필요한 혈청을 채취하기 위하여 필요한 혈청의 양이 많아 숙련자가 아니

면 시료를 채취하기가 쉽지 않으며, 종란을 이용하여 바이러스 함량을 평가할 경우 검사

자에 따라 일정한 결과를 도출하기가 쉽지 않아 정형화된 검정 기준이 요구됨.

○ 특히 신장형 전염성 기관지염 백신의 경우, 혈구 응집 억제 시험(HI test)으로는 항체 형

성을 확인할 수 없기 때문에 중화 시험을 통한 검정이 이루어지고 있음.

○ 따라서, 검사자의 영향을 적게 받고 적은 혈청 시료로 검정시험을 할 수 있으며, 신장형

전염성 기관지염 백신의 항체 형성을 확인할 수 있는 객관적인 시험법이 필요함.

바. 닭 아데노바이러스 백신 효능 평가 모델 개발의 필요성

○ 닭 아데노 바이러스는 닭에서 봉입체성 간염, 심낭수종, 선위궤양을 일으키는 바이러스로,

임상 보고가 점차 늘고 있어 양계 산업에 경제적으로 큰 손실을 일으키는 바이러스 중 하

나임.

○ 현재 닭 아데노 바이러스 백신의 경우 국가 검정 기준이 없고, 국제적으로도 효능 평가를

위한 동물시험 모델이 확립되어있지 않음.

○ 총 12가지 혈청형 중 현재 국내에는 총 5가지 혈청형(3, 4, 8, 9, 11형)이 유행 하고 있어

단일 혈청형의 백신 등록 시 타 혈청형에 대해 교차방어능을 시험 할 필요가 있음.

○ 4형을 제외한 아데노바이러스 혈청형의 경우 자연적인 감염 경로인 경구를 통한 공격접

종에 의해 병변 및 폐사율이 유발되지 않아 해당 혈청형에 대한 새로운 공격접종 모델이

필요함.

사. 닭 뉴캣슬병 백신 검정 기준 개선의 필요성

○ 닭 뉴캣슬병(NDV)의 경우 부화장 단계부터의 백신이 의무화되어 있으며, 특히 분무 백신

형태로 많이 시행하고 있음.

○ 분무 백신은 양계 산업에서 상당히 효과적으로 백신을 투여할 수 있는 방법으로 많은 수

의 동물에 대해 빠르고 경제적으로 백신을 투여할 수 있는 장점이 있음.

○ NDV는 백신 바이러스의 종류에 따라 닭에 나타내는 병원성이 다르며, 백신 바이러스가

하부 호흡기계로 내려갈수록 병원성이 크게 나타나는 것으로 알려져 있음.

○ 점안, 음수 백신은 균일하게 투여되는 반면 분무 백신은 분무의 입자크기, 백신 바이러스

의 독력에 따라서 다른 효과를 초래 할 수 있음.

○ 이에 관련하여 폴리스티렌 구형 입자 등을 사용하여 닭의 일령, 분무 입자 크기에 따라

각 입자가 호흡기에 분산되는 정도를 확인하는 연구가 이루어졌음. (그림 4)



<그림 4> 입자 크기별, 주령별 입자 
분포 위치

출처 : Deposition of differently sized airborne microspheres in the respiratory tract of

chickens, Avian pathology 2006, 35(6), 475-485

○ 따라서 각 백신 균주 종류에 따라 최적의 안전성 및 방어능이 확인되는 사용 시기, 입자

의 크기에 대한 연구가 필요하며 이를 위한 동물 모델이 확립되어야함.

아. 닭 괴사성장염 백신 및 예방제제 효능 평가 모델 개발의 필요성

○ 2011년 7월을 기점으로 배합사료 항생제 첨가가 금지되는 상황에서 그동안 항생제 사용

을 통해 억제되어 왔던 세균성 질병은 계군들에서 이미 큰 문제로 대두되고 있으며 그중

특히 클로스트리디움(Clostridium) 에 의한 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)은 항생제 첨가

금지 후 대두되고 있는 육계의 질병임. (표 1)

<표 1>. 국내 배합사료 첨가용 항생제 규제현황

○ 클로스트리디움균은 정상적인 건강한 닭의 장관 내에서도 발견될 수 있는 닭의 정상 세

균총(Normal Flora)의 일부로, 해당 병원체 자체보다는 여러 가지 복합적 요인에 의하여



육계의 장관계 질병을 유발하는 것으로 알려져 있음. (그림 5)

<그림 5>. 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)발생에 있어 작용하는 선행요소(Predisposing

factor)

(출처 : Avian Pathology (June 2005) 34(3), 159-180)

○ 국내에서는 시판되어있지 않으나 괴사성장염의 원인균인 독소에 대한 백신도 유럽 일부

국가와 북미지역에서 개발되어 시판중이지만, 현재 국내에서는 해당 병원체를 목적으로

하는 백신에 대한 등록 기준이 전혀 마련되어있지 않고, 유효성을 평가할 수 있는 모델도

확립되어있지 않은 상황임.

○ 따라서 괴사성 장염 치료 및 예방을 목적으로 하는 동물용의약품을 등록 시 해당 의약품

의 효능을 평가할 수 있는 합당한 괴사성장염의 동물 질환 모델이 필요함.

자. 닭 마이코플라즈마 시노비애 백신 효능 평가 모델 개발의 필요성

○ 마이코플라즈마 시노비애(Mycoplasma synoviae, MS) 감염증은 육계 및 산란계에서 발생

하는 만성 호흡기성 질병으로, 자체적으로 호흡기 및 관절 증상을 유발하여 1차적 피해를

유발하고, 2차적으로 속발되는 대장균증 등의 세균성 감염으로 인하여 폐사를 유발하여

양계 산업에 피해를 유발하는 질병임.

○ 또한 MS가 감염 되었을시, 수란관을 통한 수직 전파(Vertical transmission)을 일으켜 후

대 병아리에 지속적인 피해를 유발하여 피해를 일으킬 수 있는 질병임.

○ 현재 세계적으로 MS에 대한 생독 백신이 개발되어 안전성 및 효율이 확인되어 시판되고

있는 상황이며 국내 양계농가에서도 MS 백신에 대한 수요가 증가하고 있는 시점임.

○ 따라서 개발 예정인, 또는 해외에서 개발된 MS 백신의 효능 및 안전성을 평가하기 위한

동물실험 모델의 확립이 절실한 상황임.



차. CRO 구축을 위한 주관연구기관의 역량

○ 주관연구기관인 건국대학교 수의과대학 조류질병학 실험실의 우수한 인프라 및 연구기반

을 바탕으로 다년간 신규 백신의 등록업무 시 동물실험 및 야외시험을 대행한 실적이 있

음.

○ 또한 기술이전사업을 통하여 국내기업인 (주)대성미생물연구소 및 (주)고려비엔피에 상용

화 제품의 균주를 제공하고, 28억 매출을 달성한 이력이 있음(그림 6).

<그림 6> 주관연구기관의 기술이전 사업화 사례

○ 또한 주관연구기관은 농림축산검역본부에서 지정한 “가축질병병성감정실시기관” 으로, 가

축질병검사 전 분야에 관한 검사가 가능한 연구인력 및 장비 등의 인프라가 갖추어져 있

음

○ 본 연구의 주관연구기관은 차후 동물용의약품 검사기관 승인을 획득함으로써 백신 검정

기능을 함께 하는 민간위탁연구대행조직(CRO) 시스템을 구축하고자 함. 이러한 기술 및

인프라를 기반으로 국내 백신 생산 업체 및 수입 백신 업체에 이르기까지 안정적인 동물

용의약품 수급을 위한 토대를 마련함으로써 국내 시장뿐만이 아니라 양계 시장에 필요한

적절한 제품의 수출 수입을 원활하게 하고자 함.

○ 본 연구에서는 위에서 제시한 양계 산업에 피해를 주는 전염성 질병에 대해 백신 및 치

료제의 효능 검정 방법을 개발 및 비교 평가하여 국가 동물용의약품 검정기준에 정책 건

의하고자 함.

○ 더불어 과제 종료 후에도 자체적인 R&D 인프라를 기반으로 동물용의약품 백신 업체의

제품 함량시험 및 자체시험을 수주하여 자체적인 수익 창출이 가능한 시험대행기관의 설

립을 목표로 함.

1-3절. 연구개발 범위

가. 과제별 연구개발 범위

(1) 1세부 과제: 가금용 동물용의약품 동물 모델 확립 및 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정

안 정책 건의



- 전염성기관지염 백신 함량시험 및 중화시험의 프로토콜의 객관성 확보와 간소화함

- 전염성기관지염 백신 효능 검정 시 혈청학적 검사 지표인 중화시험법을 개선할 검사 방법

을 제시함

- 뉴캣슬병(Newcastle disease) 생독 백신의 검정 시험 시 종류별, 분무 입자 크기별 동물실

험모델을 제시함

- 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 아데노바이러스(Fowl Adenovirus)백

신의 동물 실험 모델을 제시함

- 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)의 동

물 실험 모델을 제시함

- 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 마이코플라즈마 시노비애

(Mycoplasma Synoviae) 백신에 대한 동물 실험 모델을 제시함

- 개발된 동물 실험 모델을 통한 위탁연구 요청기관 동물용의약품의 함량시험 및 자체시험

을 수행함

- 본 과제를 통해 개발된 동물 실험 모델을 통해 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정안을

정책 건의함

- 본 과제에 참여하는 위탁연구 요청기관에 대해 인센티브 지급 방안을 마련함

- CRO 조직의 자립화 및 운영 방안을 확립함

(2) 1협동 과제: 국제 수준(GLP, GCP)의 동물용의약품 안전·유효성 평가 기관 확립 지원 및

인증 제안]

(가) 전염성기관지염 백신 시험 프로토콜 표준화 및 인증법 제안

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및 표준화 (SOP)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료 및 방법 확립

(나) 가금용 백신 품질 및 유효성 평가 시험법 동물실험 모델 검증 및 표준화

- 가금용 백신 품질 및 효능 평가시험법 표준화 및 GLP 기관 인증을 통한 신뢰성보증

∙ GLP 인증기관에 의한 주관기관의 새로운 검정 방법 제안 인증 확립
(다) 화학제에 대한 품질 및 안전성/유효성 평가시험 체계 개발 및 시험 항목 인증

∙ 화학제에 적합한 안전성 평가 시험 항목 구축 및 인증 제안 후 참여 위탁 기관의 제품
에 대한 인센티브 시험 수행

∙ 이화학 분석, 항생제 잔류 분석 및 야외 효능시험 대체 시험법 개발 및 인증 제안
(라) 소독제 유효성/안전성 평가

- 오.남용 우려 및 환경 생태 독성 유발 가능성이 있는 동물용소독제에 대한 안전성/유효성

시험법 개발 및 제안

(마) GLP 수준의 민간 CRO 육성 지원 및 다지점 운용 방안 확립(운영책임자 및 QAU 지

정)

나. 주요 기대성과

(1) 기업의 요구사항에 부합하는 동물 모델 확립 및 이를 통한 동물용의약품의 함량시험 및

자체시험으로 동물용의약품 질적 수준 강화 및 수출 자료 확보를 통한 글로벌화

(2) 보유기술 강화 및 품질 기능성 분석, 임상시험 등 기반구축을 통한 민간연구위탁대행조

직(CRO)의 지속적인 자체 수익 창출



(3) 건국대학교 내 동물용의약품 R&D 민간위탁연구대행 기능을 하는 자회사 설립

(4) 본 과제를 통해 개발된 동물 실험 모델을 통한 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정안

정책 건의

(5) 상품화 및 사업화; 신규 민간연구위탁대행조직(CRO)의 사업 분야 매출 발생

· 농림부 등의 인증기관으로부터 시험 항목 신청 및 인증을 통하여 시험 항목 상품을

개발하고 위탁 기관으로부터 인증 시험 대행으로 매출 발생

· 민간 CRO를 통한 동물용의약품 등록에 필요한 유효성/안전성시험 항목 수행

· 생산 및 수입 제품 검정 시험 수행

· 제품 개발 초기 및 등록 완료 시까지의 전과정에 필요한 시험법 개발 대행 및 시험 수

행

· 백신 제품 동물 시험 모델 개발

· 수출에 필요한 안전성/유효성 자료 작성 대행



코드번호 D-04

2-1절. 본 연구관련 국내외 기술수준 비교

개발기술명
관련기술

최고보유국

현재 기술수준 기술개발

목표수준
비고

우리나라 연구신청팀

닭 전염성 기관지염의
Dot immunoblotting을

이용한 측정
대한민국 70% 70% 100%

닭 전염성 기관지염의
ELISA kit를 이용한

측정
미국 60% 60% 100%

닭 장염 동물 모델 미국 50% 50% 100%

닭 뉴켓슬병 백신
입자별 분무 효율 측정

모델
벨기에 30% 30% 80%

닭 아데노바이러스
공격접종 모델 동물

케나다 50% 50% 100%

닭 Mycoplasma
synoviae 백신 검정을
위한 모델 동물

호주 30% 30% 80%

1) 개발기술명은 본 연구과제 최종 연구개발 목표기술을 의미

2) 현재 기술수준은 선진국 100% 대비 우리나라 및 신청한 연구팀의 기술수준 표시

3) 기술개발 목표수준은 당해과제 완료 후 선진국 100% 대비 목표수준 제시

4) 부가설명이 필요한 경우 비고란에 작성

2-2절. 특허분석
가. 특허분석 범위

대상국가 국내, 국외

특허 DB 특허정보원 DB(www.kipris.or.kr)

검색기간 최근 5년간

검색범위 제목 및 초록 (등록 및 공개특허)

나. 특허분석에 따른 본 연구과제와의 관련성



개발기술명 면역학적 방법을 이용한 닭 전염성 기관지염 바이러스 검출법

Keyword infectious bronchitis, immunoassay infectious bronchitis, ELISA

검색건수 7 35

유효특허건수 4 6

핵심특허

및 관련성

특허명

닭전염성기관지염 바이러스 Ｓ1

단백질을 발현하는유전자재조합

마렉바이러스 및 그의 제조방법

신장형 및 호흡기형 감염성

기관지염 바이러스를 인식하는 항체

및 그의 용도

보유국 대한민국 대한민국

등록년도 2002 2013

관련성(%

)
50% 80%

유사점
바이러스 표면 단백질의 발현에

요구됨
전염성 기관지염 바이러스 인식 항체

차이점 단일클론 항체 생성 불가 진단 여부 판정에 관한 기술이 없음

개발기술명 닭 장염백신 효능을 측정하기 위한 모델동물 개발

Keyword chicken, necrotic enteritidis, vaccine

검색건수 53

유효특허건수 12

핵심특허

및 관련성

특허명 닭의 괴사성 장염을 예방하는 백신 조성물

보유국 대한민국

등록년도 2013

관련성(%

)
30%

유사점 닭의 괴사성 장염에 관한 예방 물질

차이점 괴사성 장염 유발 모델 동물이 아님

1) 개발기술명은 본 연구과제 최종 연구개발 목표기술을 의미

2) keyword는 검색어를 의미하며, 검색건수는 keyword에 의한 총 검색건수를, 유효특허건

수는 검색한 특허 중 핵심(세부)개발기술과 관련성이 있는 특허를 의미

3) 핵심특허는 개발기술과의 관련성이 높고 인용도가 높은 특허를 기준으로 분석

2-3절. 논문분석
가. 논문분석 범위

대상국가 미국, 일본, 유럽

논문 DB pubmed DB(www.ncbi.nlm.nih.gov)

검색기간 최근 5년간

검색범위 제목, 초록 및 키워드

나. 논문분석에 따른 본 연구과제와의 관련성



개발기술명 닭 Mycoplasma synoviae 백신 검정을 위한 모델 동물

Keyword chicken, Mycoplasma, challenge, animal model

검색건수 51

유효논문건수 5

핵심논문

및 관련성

논문명

standardized method of aerosol

challenge for testing the efficacy of

mycoplasma gallisepticum vaccine

Determination of Effective dose of

the live Mycoplasma synoviae

vaccine, vaxsafe MS by protection

against experimental challenge

학술지명 AVIAN DISEASES AVIAN DISEASES

저 자 K. G. Whithear Jillian F. Jones

게재년도 1995 2006

관련성(%

)
90% 90%

유사점
Mycoplasma의 닭 호흡기로 감염

방법에 관련됨

Mycoplasma synoviae 백신의

효능검정

차이점
본 과제에서 요구하는 Mycoplasma

Synoviae 균에 대해서 자료가 없음

닭 전염성 기관지염 동시감염 strain이

국내 분리주와 다름

개발기술명
닭 뉴켓슬병 백신 입자별 분무 효율

측정 모델
닭 아데노바이러스 공격접종 모델

동물

Keyword newcastle diseases, spray vaccine fowl adenovirus, protection, vaccine

검색건수 45 11

유효논문건수 9 3

핵심논문

및 관련성

논문명

Spray drying of an attenuated live

Newcastle disease vaccine virus

intended for respiratory mass

vaccination of poultry.

An inactivated oil-emulsion fowl

Adenovirus serotype 4 vaccine

provides broad cross-protection

against various serotypes of fowl

Adenovirus.

학술지명 Vaccine Vaccine

저 자 Corbanie EA Kim MS

게재년도 2007 2014

관련성(%

)
50% 90%

유사점 Spray vaccine의 효능 검정 Adenovirus 백신의 효능검정

차이점 분무 입자별 효능을 측정하지 않음 효능검정 백신이 다름

1) 개발기술명은 본 연구과제 최종 연구개발 목표기술을 의미

2) keyword는 검색어를 의미하며, 검색건수는 keyword에 의한 총검색건수를, 유효논문건

수는 검색한 논문 중 핵심(세부)개발기술과 관련성이 있는 논문을 의미

3) 핵심논문은 개발기술과의 관련성이 높고 인용도가 높은 논문을 기준으로 분석

2-4절. 제품 및 시장 분석



가. 생산 및 시장현황

1) 국내 제품생산 및 시장 현황

○ 국내 기반 동물 관련 백신생산 업체 및 국내 진출 해외 백신생산업체는 총 27개 업체이

며 이 중 가금류 관련 백신을 9개 업체에서 생산하고 있음.

○ 이중 다국적 기업은 국내에 효능검정시험이 마련되지 않아 출시하지 못하는 경우가 있음.

구분 회사
백신

Mycoplasma
Synoviae

뉴케슬생독
백신

괴사성 장염 전염성기관지염
아데노바이

러스

국내기업

㈜고려비엔피 없음

라소타 
생독백신

B1 
생독백신

콕시백-D

신장형 IB 
생독백신

IB, ND 혼합백신
신장형 IB 백신 등

사독
힘백 달구방 

아데노

㈜중앙백신연구소 없음

AI, ND 
혼합백신

B1 
생독백신

없음
IB, ND 혼합백신
IB 2종혼합 백신 

등
없음

㈜대성미생물연구소 없음
AI, ND, IB 
혼합백신 없음

IB, ND 혼합백신
IB 2종혼합 백신 

등
없음

녹십자수의약품(주) 없음

AI, ND 
혼합백신

B1 
생독백신 등

없음

신장형 IB 
생독백신

IB, ND 혼합백신
IB 2종혼합 백신 

등

없음

코미팜 없음 IB, ND 
혼합백신 없음 IB, ND 혼합백신 없음

다국적
기업

메리알코리아 MS-H IB, ND 
혼합백신 없음 IB, ND 혼합백신 없음

MSD MS1 IB, ND 
혼합백신 없음 IB, ND 혼합백신 없음

베링거잉겔하임 없음 없음 없음 없음 없음

2) 국외 제품생산 및 시장 현황

○ Bioproerties의 Dr. Chris morrow가 개발한 Mycoplasma synoviae vaccine (MSH) 백신

이 유일한 MS백신이며, 최근 양계에 무항생제 사료를 사용하기 시작하며 문제가 되고

있어 더 주목 받고 있음. 최근 제품허가 득하여 시장에 판매중.

나. 개발기술의 산업화 방향 및 기대효과

1) 산업화 방향

○ 현재 국내에 유일하게 양계백신의 검정을 맡아서 하고 있는 농림축산검역본부의 백신

검정 기능을 민간에 위탁 할 수 있도록 효능시험의 재현성 목표로 하며 건국대학교 수

의과대학이 그 기능을 할 수 있도록 함.



○ 새롭게 개발되는 백신의 효능시험을 위탁받아 다양한 백신 업체의 빠른 백신 주 교체에

도 발빠르게 효능시험을 진행 할 수 있도록 함.

○ 민간 위탁을 함으로서 빠른 시일 안으로 백신 효능검정시험을 하고, 동시에 국가검정 허

가를 진행 할 수 있도록 함.

○ 백신 검정을 위탁받은 기관은 재현성 있는 공정한 효능 시험 결과를 빠르게 제공하고,

의뢰 업체는 합당한 시험 위탁료를 민간위탁기관 지불함.



코드번호 D-05

3-1절. 1세부 연구개발의 내용

1. 전염성기관지염 백신 함량시험 및 중화시험의 프로토콜의 객관성 확보와 간소화

가. 연구계획

(1) 기존 닭 전염성 기관지염 백신 바이러스 함량시험은 9∼11일령 발육계란의 장뇨막강내에

0.1ml의 백신 바이러스를 접종 한 후 37℃에서 배양하고, 배양 7일 후 생존한 발육계란의

닭 전염성 기관지염 특유의 계태아의 위축 소견을 확인함 (그림 7)

(2) 위의 백신 업체의 자체 효능 바이러스 함량시험에서 발생 할 수 있는 주관적 판단 기준

을 객관화하기 위함

(3) 백신 바이러스의 희석방법, 장요막강 접종방법, 발육계란의 배양방법 등 자세한 절차에

대한 타당성을 조사함

(4) 특히, 바이러스에 의한 계태아 병변이 정확히 명시되어있지 않고, 병변을 관찰하는 측정

자에 따라 주관적인 판단이 개입 될 수 있음을 감안함

(5) 기존 닭 전염성 기관지염 백신 바이러스 혈청 역가시험은 닭 전염성 기관지염 바이러스

에 감수성있는 3∼4주령의 닭 15마리를 이용하여 10마리는 시험군 5마리는 대조군으로 한

후 백신 1수분을 사용법에 따라 접종함. 3주후에 혈청을 분리하고 희석한 바이러스와 혼합

하여 중화시험을 실시함

(6) 위의 바이러스 함량시험에서 백신 업체의 자체 효능 실험에서 발생 할 수 있는 주관적

판정기준을 객관화하기 위함

(7) 3주 후 혈청의 분리 양, 합하는 혈청의 양, 중화시험 후 계태아 병변 관찰방법 등이 명시

되어있지 않아 실험적 오차가 있을 수 있음을 감안함

<그림 7> 기존 닭 전염성 기관지염 백신 검정 시험



(8) 바이러스 함량시험, 혈청역가시험에서 결과 해석에 문제 될 수 있는 계태아의 병변판단

을 객관화하기 위해 육안으로 판단하는 법이 아닌 바이러스의 증식 여부로 판단 할 수 있

는 면역학적 진단 방법을 개발함

(9) 선행 연구 결과로 본 실험실에서 보유한 기술인 Dot-immunoblotting assay(DIA) 기술은

닭 전염성 기관지염 바이러스에 특이적인 단일클론 항체를 생산하여 발육계란에 접종한

중화 항체가 증식 할 경우 장요막강에 있는 바이러스를 검출 할 수 있는 기술임.

(10) 중화 혈청이 접종된 발육계란을 7일후 계태아의 병변을 읽는 것과 장요막강에 증식한

바이러스의 유무로 중화 역가를 계산 할 수 있으므로 실험자의 주관적 판단에 의존하지

않아도 되는 장점이 있음.

(11) 아래 그림처럼 바이러스가 검출되면 발색이 된 원형이 나타나고, 그렇지 않을 경우에는

발색이 되지 않음으로, 별도의 해석 기기가 필요하지 않고 비숙련자에게도 쉬운 장점이 있

음.(그림 8)

(12) 육안으로 실시하는 병변의 판단보다 바이러스의 증식 여부를 판단함으로서 중화시험 및

바이러스 함량 시험에 더 적합할 것으로 예상됨.

<그림 8>. Dot-immunoblotting assay(DIA)을 이용한 바이러스 검출 방법의 논문 및

실험결과

(13) 국가 검정 기준에 부합하기 위해서 Dot-immunoblotting assay(DIA) 실험 방법을

규격화 및 정형화함. (그림 9)



<그림 9>. 닭 전염성 기관지염 백신 검정법 유효성 평가 과정

나. 연구방법

(1) Real time RT-PCR 진단법 확립

- 기존의 농림축산검역본부에서 인정하는 닭 전염성기관지염 함량 테스트는 바이러스의

계태아 접종 후 병변(dwarfing, curling)으로 바이러스의 증식 유무를 판단하였음

- 본 연구에서 증명하고자하는 DIA(Dot immunoassay)와 계태아 병변 판단 법을 비교하

기 위해 바이러스를 가장 민감하게 검출 할 수 있는 유전자 기반 진단 방법인 real time

RT-PCR(rRT-PCR)을 이용하고자함

- 따라서 참고논문(Scott A. Callison et al., Journal of Virological Methods, 2006)에 따라

primer, probe를 준비함

- viral RNA 추출 장비로 Bioneer exiprep DX를 이용하고, rRT-PCR 장비로는 ABI

7500 (lifetechnology)를 이용함

< 그림 10. 닭 전염성기관지염 바이러스 rRT-PCR 검출 >

- 반복 시험 평균 결과로 calibraiont curve를 확립하였고, threshold값을 0.08으로 고정하

였음 (y = -3.4719x + 35.291)



- 희석에 의한 detection limit은 cycle threshold(ct) 값으로 34.4473이하로 판정되었으며,

이것은 Egg Infection Dose 50 (EID50) 값으로 환산 하였을 때 0.243 으로 판정됨

(2) DIA 시험법 표준화

- DIA 실험법을 표준화를 위해 Standard Opration Procedure(SOP) 초안을 작성함

- 초안은 기존의 최초 개발 논문(Chang-seon Song et al., Avian diseases, 1998)을 인용

하여 제작하였고 상세 실험 품목을 다음과 같이 한정함(표 3.)

재료 목록 Company

Hybrid-Dot manifold Bio-Rad

Nitrocellulose membrane General Electric

Filter paper General Electric

Peroxidase kits Vectastatin Elite ABC

3.3'-Diaminobenzidine Tetrahydrochloride Sigma-aldrich

30% H202 Samchun chemical

Sodium chloride Samchun chemical

1N HCl Samchun chemical

Ablumin bovine serum Sigma-aldrich

Tris(base) Sigma-aldrich

Tris-buffered saline(TBS) Sigma-aldrich

1% Tween20 + Tris-buffered saline Sigma-aldrich

Monoclonal antibody (1st Ab) 3F5 monoclonal antibody

Biotinylated anti-mouse igG antibody (2nd Ab) abcam

< 표 3. DIA 실험법 SOP에 이용된 실험 품목 >

- DIA 실험 발색에 쓰이는 Nitrocellulose membrane의 위치, PBS control, Positive

control, SPF control의 위치를 설정하기위해 다음과 같이 고정된 형식을 이용함(그림 11.)

- DIA 시험법의 범용성을 시험 하기 위해 총 5가지 바이러스(M41, KM91(CE7),

KM91(CE172), 40/09(CE4), 40/09(CE50))를 선정하였음

- 동일한 바이러스 양으로 반복성 실험에 이용하며, 저장에 의한 역가 감소를 최소화하기

위해 5가지 바이러스는 동량의 바이러스를 동결건조 법으로 저장함

- 각 바이러스를 10일령 specific pathogen free(SPF) 계란의 allantoic fluid에 접종 한 후

3일후 chilling 하였음

- 각 SPF 계란의 allantoic fluid를 수거 한 후 3000g, 10min 조건으로 원심분리하여 계란

유기물질을 침전시킴

- 상층액 각각 1ml 씩 소분되어 동량의 동결보호용액과 함께 섞여 동결건조기(ModulyoD

Freeze Dryer, ThermoFisher SCIENTIFIC)를 이용하여 보존됨

- 최적화된 실험법을 이용하여 비교시험에 이용할 바이러스를 이용하여 DIA 시험법의

detection limit을 측정함(그림 12.)



< 그림 11. DIA 시험법에 형식 >

< 그림 12. IB 바이러스 strain에 따른 DIA detection limit 측정 >

- 각 동결보존 바이러스 원액을 2진 희석하여 DIA 법으로 발색하고 육안으로 관찰 할 수

있는 최하 역가를 측정하고자함

- 이를 위해 각 동결건조 바이러스 원액의 역가를 SOP에 준하여 측정하였음

- M41 바이러스의 DIA 발색시 육안 관찰 가능 역가는 10^6.56 이상으로 판단됨

- KM91(CE7) 바이러스의 DIA 발색시 육안 관찰 가능 역가는 10^5.19 이상으로 판단됨

- KM91(CE172) 바이러스의 DIA 발색시 육안 관찰 가능 역가는 10^5.01 이상으로 판단됨

- 40/09(CE4) 바이러스의 DIA 발색시 육안 관찰 가능 역가는 10^5.52 이상으로 판단됨

- 40/09(CE50) 바이러스의 DIA 발색시 육안 관찰 가능 역가는 10^6.06 이상으로 판단됨

- 육안 관찰로 측정 할 수 있는 최대 희석 배수 바이러스를 확립된 rRT-PCR을 이용하여

측정하여 비교하였을 때 M41은 약 12만배, KM91(CE7)은 약 24만배, KM91(CE172)은 약

26만배, 40/09(CE4)은 약7만배, 40/09(CE50)은 약 24만배 rRT-PCR이 더 민감한 것으로

측정됨



- 위의 결과로 DIA 방법보다 rRT-PCR이 바이러스의 Detection에는 유의적으로 민감 한

것으로 나타났으며, 역가 측정에 가장 민감한 것으로 판단됨

- 그러나 rRT-PCR은 광학측정 장치가 추가된 고가의 thermocycler가 요구되며, DIA 방

법보다 경제적이지 못한 것으로 판담됨

- 따라서 차후 실험에서 위의 DIA, rRT-PCR 법을 바탕으로 농림축산검역본부고시에 나

온 계태아 병변 판단법과 역가 차이를 비교하여 DIA 실험법의 객관성을 확보하고자 하였

음

(3) DIA 방법과 rRT-PCR의 비교시험

- 기본적으로 DIA 방법은 계란에서 증식한 바이러스의 Egg Infectious Dose 50 (계란에

서 반수 감염되는 바이러스 희석배수)를 이용하여 역가를 측정함

- 따라서 DIA와 rRT-PCR을 비교하기 위해서 SOP에 따라 M41 바이러스를 10진 희석하

여 각 희석 배수를 계란에 0.1ml씩 접종하고, 3일 후 계란에서 allantoic fluid를 채취함

- 채취한 sample은 rRT-PCR을 위해 viral RNA을 뽑은 데 쓰이고 동시에 DIA를 진행함

< 그림 13. 40/09(CE4) 바이러스의 DIA 방법과 rRT-PCR비교 >

- 40/09(CE4) 바이러스는 DIA로 10^7.625 역가가 나왔으며 rRT-PCR로 측정한 역가

(10^7.83)와 약 1.6배 낮음(그림 13.)

- DIA 양성 유무와 rRT-PCR 측정 양성 유무가 10^0.625를 접종한 계란을 제외하고

100% 동일하게 나왔으며 DIA detection limit에 미치지 않으며 rRT-PCR에서 양성으로

검출된 계란이 1개 발견되었다. 이 계란은 약 10^3.5 EID50/mL로 자란 것으로 판명되었음

- 1 개의 계란 차이로 약 1.6 배의 역가 차이를 보였으며, 이 계란은 바이러스가 3일 안에

계란에서 자랄 수 있는 최대 역가로 자라지 못한 것으로 판단됨



< 그림 14. 40/09(CE50) 바이러스의 DIA 방법과 rRT-PCR비교 >

- 40/09(CE50) 바이러스는 DIA로 10^7.875 역가가 나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역

가는 10^8.222로 측정됨(그림 14.)

- DIA 양성 유무와 rRT-PCR 측정 양성 유무가 10^0.875를 접종한 계란을 제외하고

100% 동일하게 나왔으며 DIA detection limit에 미치지 않으며 rRT-PCR에서 양성으로

검출된 계란이 1개 발견되었다. 이 계란은 약 10^4 EID50/mL로 자란 것으로 판명되었음

- 1 개의 계란 차이로 약 2.2 배의 역가 차이를 보였으며, 이 계란은 바이러스가 3일 안에

계란에서 자랄 수 있는 최대 역가로 자라지 못한 것으로 판단됨

< 그림 15. KM91(CE7) 바이러스의 DIA 방법과 rRT-PCR비교 >

- KM91(CE7) 바이러스는 DIA로 10^7.00 역가가 나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가

와동일함(그림 15.)

- DIA 양성 유무와 rRT-PCR 측정과 100% 동일하게 나왔음



< 그림 16. KM91(CE172) 바이러스의 DIA 방법과 rRT-PCR비교 >

- KM91(CE172) 바이러스는 DIA로 10^7.00 역가가 나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역

가와동일함(그림 16.)

- DIA 양성 유무와 rRT-PCR 측정과 100% 동일하게 나왔음

< 그림 17. M41 바이러스의 DIA 방법과 rRT-PCR비교 >

- M41 바이러스는 DIA로 10^8.375 역가가 나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가와동일

함(그림 17.)

- DIA 양성 유무와 rRT-PCR 측정과 100% 동일하게 나왔음

- 위의 결과로 미루어 볼 때 IB 바이러스의 strain 또는 계대 여부와 관계없이 DIA는

rRT-PCR과 매우 근접하게 역가를 측정 할 수 있었으며, DIA에서 위음성으로 판단된 계

란이 미치는 역가는 약 2배 정도까지 차이 날 수 있음

(4) 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR의 비교시험



- 닭 전염성기관염의 계태아 병변은 크게 두가지 임상증상으로 판단 할 수 있음

- Dwarfing(계태아 발육저하), Curling(계태아 오그러짐)으로 판단 할 수 있으며, 이러한

현상은 바이러스의 특성에 따라 달라질 수 있음(Disease of poultry, 2013)(그림 18.)

< 그림 18. IB 감염 계태아의 Curling과 Dwarfing (Disease of poultry) >

- 기존 동물용의약품 검정기준에는 병변판단 기준이 정해져 있지 않아 육안적으로 판단

할 수밖에 없었음

- 따라서 병변판단의 수치화와 객관화를 위해 Dwarfing 판단은 계란의 무게를 측정하여

평균(표준편차 범위 내) 미만인 개체는 병변이 있는 것으로 판단함

- 이를 위해 계태아의 Embryo to egg(EE) ratio를 10일령 종란에 멸균 PBS(0.1ML) 만을

접종 한 계태아를 이용하여 측정함(그림 19.)
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< 그림 19. 멸균 PBS를 접종 한 후 계란 무게 대비 계태아 무게 >

- 측정 결과 PBS를 접종 한 계란의 EE ratio는 편균 0.37이며 표준편차 최하 값은 0.31로

측정되어 Dwarfing 병변 판단 시 0.31 미만의 개체는 Dwarfing 이 있는 것으로 판단함

- Curling의 육안판단은 계태아의 망막을 벗겼을 때 다리 부분이 머리를 향하고 있는 것

을 병변으로 판단하였으며, 판단하기 어려운 정도 일 때는 다리를 후방으로 당겼을 때도



다시 머리부분으로 향하는 것으로 병변을 판단하였음

< 그림 20. 40/09(CE4) 바이러스의 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR비교 >

- 40/09(CE4) 바이러스는 Curling 판단으로 10^7.75 Dwarfing 판단으로 10^7.625 역가가

나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가는 10^8.167로 측정됨(그림 20.)

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR과 전체 계란중 86.6%의 일치도를 보였으며 Curling

판단의 경우 90.0%의 일치도를 보였음

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR보다 3.48배 낮게 역가를 측정되었으며 Curling 판단의

경우 2.61배 낮게 측정되었음



< 그림 21. 40/09(CE50) 바이러스의 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR비교 >

- 40/09(CE50) 바이러스는 Curling 판단으로 10^7.45 Dwarfing 판단으로 10^7.56 역가가

나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가는 10^8.22로 측정됨(그림 21.)

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR과 전체 계란중 86.2%의 일치도를 보였으며 Curling

판단의 경우 82.75%의 일치도를 보였음

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR보다 5.88배 낮게 역가를 측정되었으며 Curling 판단의

경우 4.57배 낮게 측정되었음

< 그림 22. KM91(CE7) 바이러스의 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR비교 >



- KM91(CE7) 바이러스는 Curling 판단으로 10^4.5 Dwarfing 판단으로 10^5.9 역가가 나

왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가는 10^7.0 로 측정됨(그림 22.)

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR과 전체 계란중 79.3%의 일치도를 보였으며 Curling

판단의 경우 72.41%의 일치도를 보였음

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR보다 12.6배 낮게 역가를 측정되었으며 Curling 판단의

경우 316.2배 낮게 측정되었음

< 그림 23. KM91(CE172) 바이러스의 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR비교 >

- KM91(CE172) 바이러스는 Curling 판단으로 10^6.5 Dwarfing 판단으로 10^6.5 역가가

나왔으며 이는 rRT-PCR로 측정한 역가는 10^7.127 로 측정됨(그림 23.)

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR과 전체 계란중 86.67%의 일치도를 보였으며 Curling

판단의 경우 86.67%의 일치도를 보였음

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR보다 4.24배 낮게 역가를 측정되었으며 Curling 판단의

경우 4.24배 낮게 측정되었음



< 그림 24. M41 바이러스의 계태아 병변판단 방법과 rRT-PCR비교 >

- M41 바이러스는 Curling 판단으로 10^8.0 Dwarfing 판단으로 10^8.24 역가가 나왔으며

이는 rRT-PCR로 측정한 역가는 10^8.375 로 측정됨(그림 24.)

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR과 전체 계란중 82.75%의 일치도를 보였으며 Curling

판단의 경우 79.31%의 일치도를 보였음

- Dwarfing 판단의 경우 rRT-PCR보다 1.36배 낮게 역가를 측정되었으며 Curling 판단의

경우 2.4배 낮게 측정되었음

(5) 계태아병변 판단법, DIA, rRT-PCR 결과의 비교

- 세가지 측정 방법 중 rRT-PCR이 가장 민감한 측정 방법으로 판단됨(표 4.)

- 계태아 병변판단법와 DIA를 비교 했을 때 DIA방법이 rRT-PCR 결과에 가장 근접함

- KM91과 M41의 경우에는 DIA와 rRT-PCR이 동일한 측정 결과를 보였음

- 가장 차이가 많인 나는 경우는 40/09(CE50)로서 rRT-PCR 측정 방법보다 약 2.2배 적

게 측정됨

- 계태아 병변판단법은 40/09에서 rRT-PCR과 비교했을 때 5.88배 적게 측정되었고

KM91에서는 특히 큰 차이를 보였음(KM91(CE7) ; 316배)

측 정 방 법
바이러스 역가 (LOG10)

40/09
(CE4)

40/09
(CE50)

KM91
(CE7)

KM91
(CE172)

M41

병 변 판 단 7.625 7.56 5.90 6.50 8.24
DIA 7.63 7.88 7.00 7.00 8.38

rRT-PCR 7.83 8.22 7.00 7.00 8.38

< 표 4. 계태아병변 판단법, DIA, rRT-PCR 측정 방법의 비교 >



- 위의 결과를 종합하여 볼 때 DIA 방법은 기존의 계태아병변 판단 방법보다 역가 측정

시간을 단축시킬 수 있을 뿐만아니라 계란에서 증식한 바이러스를 더 민감하게 측정 할

수 있는 것을 알 수 있음

- Detection limit는 유전자 검출 방법인 rRT-PCR에 미치지 못하지만 육안적 판단에 의

존하는 계태아병변 판단 법 보다 객관적임을 증명하였음

- 또한 현재 백신주로 사용하고있는 닭 전염성기관지염 바이러스는 계란에서 많은 계대를

통해 약독화시키는 방법을 택하고 있어 계란에서 병변 판단으로 백신주 역가 측정 시 약

독화로 인한 병변감소를 초래 할 수 있음

- rRT-PCR 대비 DIA와 계태아 병변법을 ROC curve로 비교 판단 한 결과 DIA 법이

rRT-PCR에 더 가까운 것으로 나타났으며 95% 신뢰구간이 0.947 ~ 0.997로 병변법 0.777

~ 0.897 보다 높은 것으로 나타났음(표 5.)

Variable 1 DIA

Variable 2 Dwarfing_or_Curling

Classification variable rRTPCR

Sample size 156

Positive groupa 83 (53.21%)

Negative groupb 73 (46.79%)
a rRTPCR = 1
b rRTPCR = 0

Variable AUC SE 95% CI

DIA 0.982 0.0103 0.947 to 0.997

Dwarfing_or_Curling 0.844 0.0286 0.777 to 0.897

< 표 5. 계태아병변 판단법, DIA, rRT-PCR 측정의 통계적 비교 >

- Chi-squared test 분석 결과 rRT-PCR 대비 DIA의 민감도/특이도가 100%/96.05% 인

것으로 나타났으며 병변판단법은 78.31%/90.40%로 나타났음

- 따라서 DIA 방법을 역가 측정의 지표로 선정하고, 시험의 반복성을 측정함

(6) DIA의 반복성 시험

- 작성된 SOP를 바탕으로 DIA의 반복성을 측정하여 시험의 균일도를 증명하고자함

- 각기 다른 세 기관(건국대학교, (주)구을리생명공학연구소, (주)대성미생물연구소)에서



각기다른 세 시험자가 동일한 SPF계란을 준비하여 SOP에 따라 세가지 바이러스(M41,

KM91(CE7), KM91(172))의 역가를 DIA 방법으로 측정함(표 6. 7. 8.)

Virus dilution KM91(CE7)

LAB1 LAB2 LAB3 Consensus

10-4 5/5 5/5 5/5 100%

10-5 5/5 5/5 5/5 100%

10-6 3/5 3/5 3/5 100%

10-7 0/5 1/5 1/5 80%

10-8 0/5 0/5 0/5 100%

10-9 0/5 0/5 0/5 100%

titer 10^7.17 10^7.32 10^7.32

< 표 6. KM91(CE7)을 이용한 DIA 반복성 시험 >

Virus dilution KM91(CE172)

LAB1 LAB2 LAB3 Consensus

10-4 5/5 5/5 5/5 100%

10-5 4/5 5/5 5/5 80%

10-6 3/5 3/5 5/5 100%

10-7 0/5 1/5 1/5 80%

10-8 0/5 0/5 1/5 80%

10-9 0/5 0/5 0/5 100%

titer 10^7.00 10^7.32 10^7.75

< 표 7. KM91(CE172)을 이용한 DIA 반복성 시험 >

Virus dilution M41

LAB1 LAB2 LAB3 Consensus

10-4 5/5 5/5 5/5 100%

10-5 5/5 5/5 5/5 100%

10-6 4/5 5/5 5/5 80%

10-7 2/5 0/5 2/5 60%

10-8 0/5 0/5 0/5 100%

10-9 0/5 0/5 0/5 100%

titer 10^7.68 10^7.50 10^7.83

< 표 8. M41을 이용한 DIA의 반복성 시험 >

- 각 바이러스 별로 가장 역가 측정 폭이 컸던 결과는 KM91(CE7) 1.4배 KM91(CE172)

5.6배 M41 2.1배로 격차가 있었음



- 이것은 세 실험실의 환경이 같지 않고, SOP는 같으나 GLP 환경 조건이 아님을 가만

할 때 1 LOG10 이상의 격차가 일어나지 않음을 보여주는 반복 실험임

- 본 개발 시험 방법은 아래와 같은 성과에 이용됨.

① 가금용 ND IB QX 효능시험 - 한국 MSD 동물약품 위탁연구시험

② 시험 모델을 이용한 위탁연구 요청기관의 동물용의약품 함량시험 및 자체시험 -

고려비엔피, 녹십자수의약품, 대성미생물연구소의 전염성기관지염 백신 함량에 대해 총 17

회 수행

2. 전염성기관지염 백신의 효능 검정 시 혈청학적 검사 지표인 중화시험법을 대체법

가. 연구계획

(1) 사전 시험을 통하여 중화지수가 확인된 전염성기관지염에 대한 면역 혈청을 이용, 중화

지수와 위탁연구 요청기관의 ELISA 키트와의 결과를 비교함

(2) 비교한 결과를 토대로 호흡기형 IB 면역 혈청과 신장형 IB 면역 혈청에 대하여 키트의

민감도와 특이도를 개선함

(3) 산출된 중화 지수와 ELISA 결과를 바탕으로 새로운 백신 검정 기준의 혈청 역가 시험

기준을 제시함

(4) 신장형 닭 전염성기관지바이러스 ELISA의 민감도 특이도를 개선하기위해 DIA를 이용한

중화시험과 ELISA 양성률을 조정하여 비교 실험을 실시함

(5) 총 2회로 나누어 각각 3번의 면역을 실시함

(6) 첫 번째 시험에서 3주령 SPF 닭을 이용하여 3가지 백신을 실시하였으며 백신 실시 3주

후 혈액에서 혈청을 수거하여 ELISA와 동시에 DIA를이용한 중화시험을 실시함

나. 연구결과

(1) 첫 번째 시험에서 그림 25. 과 같은 결과를 얻을 수 있었으며 세가지 백신 모두 중화지

수 2 이상을 보였음

(2) ELISA 결과 각 trial 2, trial 3에 1마리씩을 제외 한 모든 닭에서 ELISA 양성을 보였으

며 대조군과 비교할 때 ELISA의 평균 SP ratio가 중화 후 DIA 역가 낮을수록 높은 것을

확인 할 수 있음



< 그림 25. DIA를 이용한 중화지수와 ELISA의 비교 - 1 >

(3) 두 번째 시험에서 1일령 SPF 닭을 이용하여 3가지 백신을 실시하였으며 백신 실시 3주

후 혈액에서 혈청을 수거하여 ELISA와 동시에 DIA를이용한 중화시험을 실시함

(4) 두 번째 시험에서 그림 26. 과 같은 결과를 얻을 수 있었으며 세가지 백신 모두 중화지

수 2 이상을 보였음

(5) ELISA 결과 눂은 중화지수와 상이하게 낮은 양성률을 확인 할 수 있었음

(6) 이것은 1일령 백신 항체에 대해서 바이러스의 중화지수로 평가 하는 것은 가능하나

ELISA를 이용한 판단은 가능 하지 않음을 의미 함

(7) 따라서 결과에 따라 1일령 백신 후 3주후 혈청에 대한 ELISA 민감도/특이도 개선이 요

구됨

< 그림 26. DIA를 이용한 중화지수와 ELISA의 비교 - 2 >

(8) 위의 결과를 종합하여 미루어 볼 때 본 시험에서 쓰인 ELISA는 DIA를 이용한 중화시험



을 기준으로 미루어 판단 할 때 3주령 백신 후 혈청 샘플에는 적용 가능하나 1일령 백신

후 혈청 샘플에는 부적합 한 것으로 판단됨

(9) 연구개발계획서상 민간위탁연구협약을 맺은 동물용 진단키트 제조사인 (주)메디안디노스

틱의 IB ELISA kit 시제품에 대해 중화시험을 대체 할 진단 기구로서 유효성을 평가함

(10) 진단에 필요한 검체를 확보하기 위해 1일령 SPF닭 30수를 이용하여 두 개의 백신(대성

K2-ND 치큰백, 건대 제조 K40/09-K148)과 대조군 각 10마리씩 분무 백신을 실시함(표 9)

그룹 백신 종류 병아리 시험 수수 백신

G1
대성 K2-ND 

치큰백 
(25K2ND01)

SPF 10 1일령 분무

G2
건대 

K40/09+K14
8

SPF 10 1일령 분무

G3 SPF 10 -

< 표 9. 진단 검체 제조를 위한 백신 그룹 설정 >

(11) 백신 후 21일령이 되는 시점에 채혈을 실시하여 동일 혈청으로 중화시험 및 ELISA를

실시하여 비교함

Group
3주차 5주차

역가(EID50/m
L) 중화지수

역가(EID50/m
L) 중화지수

G1 105.3 1.2 104.8 1.7

G2 102.6 3.0 100.6 5.0

대조혈청 K2 106.5

대조혈청 K40/09 105.6

< 표 10. 백신 3주 후 혈청의 IB 중화지수 결과 >

(12) 민간위탁연구 협약을 맺은 (주)대성미생물연구소 제작 K2는 국가검정기준 중화지수 2.0

이하로 기준치 이하였으며 본 연구팀 제조 백신의 경우 높은 2.0 이상의 높은 중화역가를 나

타냄(표 10)

(13) 동일 혈청에 대해 (주)메디안디노스틱 제작 ELISA를 이용하여 항체역가를 측정하였음

(표 11)



Group
ELISA titer (항체 양성율 A)

3주차 5주차

G1 205 ± 327 (1/12) 143 ± 232 (0/12)

G2 1143 ± 794 (6/11) 676 ± 389 (4/11)

G3 2 ± 3 (0/10)

< 표 11. 백신 3주 후 혈청의 IB ELISA 결과 >

(14) 문제점1. ELISA 결과 값이 균일하지 않은 것으로 나타남. 이는 두 가지 원인으로 추

측 할 수 있는데 첫 번째 원인은 개체 별 백신에 의한 면역이 고르게 일어나지 않은 것 일

수 있고, 두 번째 원인으로는 시제품 ELISA의 항체 역가 측정에 대한 특이도 및 민감도가

떨어지는 것 일 수 있음

(15) 문제점 2. 평균 ELISA 값이 3, 5주차로 시간이 지남에 따라 감소하는 것이 관찰되는

것과 반대로 중화지수는 상승하는 것이 관찰됨

(16) 첫 번째 문제점 중 백신 실패에 의한 원인을 배제하기위해 동시에 IB백신과 함께 접종

된 ND에 대해 항체 역가를 측정하고 백신 역가를 측정함(표 12, 13, 14)

Group
3 주차 5주차

1차 2차 1차 2차

G1 3.5 ±2.2 3.4 ±2.4 3.1 ±1.8 2.8 ±1.7

G2 5.0 ±2.6 4.9 ±2.7 4.5 ±2.7 4.6 ±2.5

G3 0.0 ±0.0 0.0 ±0.0 0.0 ±0.0 1.0±0.0

< 표 12. 백신 3주 후 혈청의 ND ELISA 결과 >

Group
ELISA titer (항체 양성율 A)

3주차 5주차

G1 6322 ±7975 (11/12) 2058 ±3159 (8/12)

G2 9215 ±9131 (9/11) 7272 ±10532 (10/11)

G3 1 ±0 (0/10)

< 표 13. 백신 3주 후 혈청의 ND ELISA 결과 >

Vaccine 대성 (24K2ND01) 건대 제조

Virus IBV NDV IBV NDV

역가 103.2 105.8 103.5 105.8



< 표 14. 각 시험 백신의 역가측정 >

(17) IB와 ND를 계란에서 각각 Dot-immunoblotting과 Hemagglutinin assay를 이용하여 측

정 한 결과 두 백신의 유의적인 역가차이는 없음

(18) ND 백신에의한 면역 반응이 예상된 범위(4~6)에서 일어난 것으로 보아 백신 실패로 인

한 ELISA 값 평가에 문제점을 배제 할 수 있었음

(19) 따라서 (주)메디안디노스틱의 K2 및 K40/09 항체에 대한 ELISA의 특이도 및 민감

도 개선이 요구되며, 이후 개선 연구를 위해 후속연구 진행됨

(20) 본 개발 시험 방법은 아래와 같은 성과에 이용됨.

① 동물용의약외품 진단키트 시험 IB ELISA KIT 효능 확인시험 - (주) 메디안디노스틱 위

탁 연구시험

② 동물용의약외품 진단키트 시험 Biocheck ELISA kit 효능 확인시험 - 삼화비엔이 위탁

연구시험

3. 뉴캣슬병(Newcastle disease) 생독 백신의 검정 시험 시 종류별, 분무 입자 크기별 동물실

험모델

가. 연구계획

(1) 현재 뉴캣슬병 백신의 경우 업체에 따라 생독 백신용으로 사용하고 있는 균주가 다르며,

그에 따라 호흡기에 나타내는 병원성이 달라 병원성의 확인이 필요함.

(2) 각 회사별 균주의 병원성을 확인하기 위해, 종류별로 생독백신을 1일령 병아리에 각 10

마리씩 뇌내접종함.

(3) 산출된 백신 균주의 병원성에 따라, 균주별로 닭에 임상증상을 나타내지 않으며 충분한

항체 생성능을 확인할 수 있는 적합한 분무 입자 크기를 선정함.

(4) 닭의 혈청을 채취하여 혈구응집억제반응(HI)을 통해 생독 백신의 항체 생성능 및 방어능

검정을 실시함.

나. 연구결과

(1) 분무 입자 크기 조절 방법

- 분무 백신은 분무 입자 크기에 따라 백신주의 병원성 및 면역원성이 달라질 수 있기 때문

에 분무 입자 크기 별 백신 효능 평가를 통해 최적 분무 입자 크기를 선정하는 것이 중요

함

분무 형태 제품명 분무 입자 크기

네블라이져
Omron CompAir Pro

NE-C29
5㎛ (고운 입자)

캐비닛형 분무기
Threeshine

SK-MO-Auto-3000
50㎛ (중간 입자)

휴대용 분무기 Desvac Kit 2 115㎛ (굵은 입자)



< 표 15. 분무 입자 크기별 백신 분무기 >

- 연구에서는 백신 분무 입자 크기 조절을 위해 현재 시판되고 있는 비가열식 네블라이져,

캐비닛형 백신 분무기, 휴대용 백신 분무기를 이용하였으며, 각 분무기의 제품명 및 제원

은 표15와 같음

(2) 백신주 선정 및 실험군 설정

- 국내 및 전세계에서 사용되고 있는 백신주 4종을 선정하여 시험함

- V4, VG/GA, B1 및 K148/08 4종의 백신주를 대상으로 실험

- 각 백신주는 분무 입자 크기에 따라 총 3개 그룹으로 나눴으며 각 그룹은 1일령 SPF 병

아리 11마리로 설정함

그룹명 백신주 ICPI 분무기 입자 크기 공시 수수

G1

V4 0.0

Omron 5㎛ (고운 입자) 11

G2 Threeshine 50㎛ (중간 입자) 11

G3 Desvac 115㎛ (굵은 입자) 11

G4

VG/GA 0.0

Omron 5㎛ (고운 입자) 11

G5 Threeshine 50㎛ (중간 입자) 11

G6 Desvac 115㎛ (굵은 입자) 11

G7

B1 0.2

Omron 5㎛ (고운 입자) 11

G8 Threeshine 50㎛ (중간 입자) 11

G9 Desvac 115㎛ (굵은 입자) 11

G10

K148/08 0.3

Omron 5㎛ (고운 입자) 11

G11 Threeshine 50㎛ (중간 입자) 11

G12 Desvac 115㎛ (굵은 입자) 11

G13 Control - - - 11

< 표 16. 실험군 설정 >

- 실험군 설정은 표16 와 같음.

(3) 실험 방법

- OIE terrestrial manual에 따라 각 백신주의 뇌내접종 병원성 지수(Intracerebral

Pathogenicity Index : ICPI)를 측정함.

- 간략히 설명하면, 각 백신주의 신선한 Allantoic fluid 1/10 희석액 0.1ml을 1일령 SPF 병

아리 10수에 뇌내접종한 뒤 8일간 임상증상 및 폐사를 관찰하여 점수화함.

- 측정 결과 : V4 : 0.0 / VG/GA : 0.0 / B1 : 0.2 / K148/08 : 0.3

- 각 그룹별로 사용된 백신 분무기의 분무시간 및 분무량이 상이하기 때문에 각 분무기의 1

회 분무량에 100수분의 항원(1수분=105.5EID50/bird)이 동일하게 포함되도록 백신을 희석함

- 각 분무기 제조사의 권장 방법에 따라 그룹별로 백신을 한 뒤 2주간 매일 시험군 및 대조

군의 임상증상 여부를 육안으로 관찰함

- 백신 접종 후 3, 5, 7, 9일에는 Oropharyngeal swab과 Cloacal swab을 실시하여 virus

shedding량을 확인함

- 백신 접종 후 3일에는 각 그룹당 3마리씩 부검을 실시하여 폐 조직 고정 후 염증 소견 판



독과 육안 상 기낭염 여부를 확인함

- 백신 접종 후 1, 2주차에는 채혈 후 Hemagglutinin Inhibition Assay를 실시함

- 백신 접종 2주 후 NDV 공격접종 균주(Kr-005)로 1수당 105.5EID50/ml씩 근육접종함

- 공격 접종 이후 2주간 매일 시험군 및 대조군의 임상증상 및 폐사 여부를 육안으로 관찰

함

- 공격 접종 후 3, 5, 7, 9일에는 Oropharyngeal swab과 Cloacal swab을 실시하여 virus

shedding량을 확인함.

- 공격 접종 후 1, 2주차에 채혈을 실시하여 HI test를 실시함(그림27)

< 그림 27 Experimental design >

(4) 실험 결과

① 혈청학적 검사

- 각 그룹의 면역원성을 확인하기 위해 LaSota주를 항원으로 HI assay를 진행

- V4와 VG/GA, B1 그룹 안에서는 입자크기가 작을수록 더 빠르고 높은 HI titer가 관찰되

었으며, K148 그룹은 전체적으로 B1 그룹에 비해 HI titer의 평균은 높았지만, 중간 크기

입자로 분무된 G5 그룹에서 백신 후 2주차에 개체별 HI titer 차이가 발생하였음.

- 전체적으로 B1과 K148 백신 그룹이 V4와 VG/GA 백신 그룹에 비해 항체가가 높게 나오

는 것을 확인할 수 있음.



< 그림 28 백신 후 2주차 그룹별 HI titer >

그룹명 내용
NDV HI titer

1wpv 2wpv 1wpc 2wpc

G1 DSB-HP-5um 0.375±1.06 3.125±2.29

폐사 개체 다수 발생으로

인해 정확한 그룹별 항체

역가 측정 불가

G2 DSB-HP-50um 0.125±0.35 2.25±2.43

G3 DSB-HP-115um 0±0 0.5±0.76

G4 VG/GA-5um 0.5±0.76 1.71±1.11

G5 VG/GA-50um 0±0 1.125±0.99

G6 VG/GA-115um 0±0 1.125±1.36

G7 B1-5um 0.625±0.74 4.875±1.25 8.000±0.76 6.143±0.69

G8 B1-50um 0 4.625±1.30 7.375±0.92 6.250±1.28

G9 B1-115um 0 3.000±0.76 8.875±1.81 7.375±1.30

G10 K148-5um 1.500±1.31 5.375±1.06 7.375±0.92 6.250±1.04

G11 K148-50um 0.750±1.04 4.875±2.42 7.500±1.31 6.750±1.28

G12 K148-115um 1.500±1.20 5.875±1.55 7.375±1.51 6.125±1.36

G13 Control 0 0 0 0

< 표 17. 그룹별 HI titer Table (mean ± SD, log2) >

③ 바이러스 배출량

- 각 그룹별 바이러스 배출량을 확인하기 위해 백신 후 3, 5, 7, 9일, 공격접종 후 3, 5, 7, 9

일에 각각 Oropharyngeal swab과 Cloacal swab을 진행

- 각 Swab sample에서 RNA를 추출한 후 Real-time RT-PCR을 이용하여 CT value를 구

함

- V4-oro, V4-vent, VG/GA-oro, VG/GA-vent, B1-oro, B1-vent, K148-oro, K148-vent,

Kr005-oro, Kr005-vent sample 들에서 각각 CT value가 낮게 나온 sample 5개씩을 골라

서 pooling 한 후 pooling 원액의 50% Egg Infectious Dose를 구하고 CT value와의

Standard Curve를 확립함(그림29)



<그림 30. ND 백신 후 구강 백신바이러스 배출

(A : V4, B : VG/GA, C : B1, D : K148/08) >

< 그림 29. Calibration from CT to EID50 >

- V4와 VG/GA의 경우, 백신 후 3일과 5일에 고운 입자로 분무한 그룹과 굵은 입자로 분무

한 그룹 간에 구강 바이러스 배출의 유의적인 차이가 확인되었음. 백신 후 7일과 9일차에

도 입자 크기가 클수록 더 적은 양의 바이러스 배출 경향이 확인되었으나 그룹 간 유의적

인 차이는 없었음.

- B1과 K148의 경우, 백신 후 3일과 5일경에는 입자 크기가 클수록 더 적은 양의 바이러스

배출 경향이 확인되었으며, K148은 백신 후 3일차에 고운 입자 그룹과 굵은 입자 그룹 간

에 유의적인 차이를 나타내었음. 백신 후 5일과 7일차에는 입자 크기에 따른 배출 정도

차이를 확인할 수 없었음.



<그림 31. ND 백신 후 총배설강 백신바이러스 배출

(A : V4, B : VG/GA, C : B1, D : K148/08) >
- V4의 경우, 굵은 입자로 분무한 그룹에서는 바이러스 배출이 거의 확인되지 않았으며, 중

간 입자 그룹이 고운 입자 그룹 간에는 유의적인 차이가 발견되지 않았음.

- VG/GA의 경우, 백신 후 3일차에 고운 입자로 분무한 그룹이 굵은 입자로 분무한 그룹에

비해 유의적으로 더 많은 바이러스 배출이 확인되었으며, 백신 후 5, 7, 9일차에 걸쳐 백

신 입자 크기가 커질수록 바이러스 배출이 더 적은 경향성이 확인됨.

- B1의 경우, 전체적으로 총배설강으로의 바이러스 배출이 거의 없었음.

- 반면에 K148의 경우, 전 그룹에 걸쳐 백신 후 9일까지 총배설강으로 많은 양의 바이러스

가 배출됨을 확인할 수 있음.

- V4와 VG/GA 그룹의 경우, 공격접종 후 3일과 5일 차에는 굵은 입자로 백신한 그룹에서

타 그룹에 비해 더 많은 바이러스 배출이 확인되었으며, V4의 경우 그 차이가 유의적이었

음. 반면 공격접종 후 7일과 9일차에는 두 바이러스 모두 구강으로의 바이러스 배출이 거

의 확인되지 않았음.

- B1과 K148의 경우, 구강으로의 바이러스 배출이 거의 확인되지 않았음.

- V4와 VG/GA의 경우, 공격접종 후 3일과 5일차에 굵은 입자로 분무한 그룹에서 높은 바

이러스 배출양을 보였으나 그 차이가 유의적이지는 않았음. 총배설강 바이러스 배출량은 공

격접종 후 점점 감소하는 경향을 보임.

- B1경우, 공격접종 후 3일차에 굵은 입자로 분무한 그룹에서 유의적으로 많은 바이러스 배

출이 확인되었으며 이후에는 거의 확인되지 않음. K148의 경우 전체적으로 총배설강으로의

바이러스 배출량이 적었음.

④ 임상 증상



< 그림 32 공격접종 후 구강 공격접종 바이러스 배출

(A : V4, B : VG/GA, C : B1, D : K148/08) >

< 그림 33 공격접종 후 총배설강 공격접종 바이러스 배출

(A : V4, B : VG/GA, C : B1, D : K148/08) >

- 공격접종 후 개체별 임상 증상을 점수화하였음 : 정상 (0점), 미약한 우울 (1점), 심한 우

울 및 신경증상 (2점), 폐사 (3점)

- V4 및 VG/GA의 경우, 분무 입자의 크기가 클수록 높은 임상증상 점수를 보였으며, 두 백

신주 모두 공통적으로 가장 작은 입자 크기로 분무하였을 경우, 공격접종 시 임상증상을 보

이지 않았음.

- B1의 경우, 고운 입자 및 중간 입자로 분무하였을 때는 임상증상을 보이지 않았으며, 굵은



< 그림 34 공격접종 후 그룹별 임상증상 >

입자로 분무하였을 때 일부 임상증상을 나타내었음.

- K148의 경우, 중간 입자로 분무하였을 때에만 약간의 임상증상을 나타내었음.

4. 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 아데노바이러스(Fowl Adenovirus)백

신의 동물 실험 모델

가. 연구계획

(1) 닭 아데노바이러스 4형 혈청형의 경우 방어능을 확인할 수 있는 공격접종 모델이 확립되

어 있음.

(2) 닭 아데노바이러스 각 혈청형에 대해 방어능을 확인할 수 있는 공격접종 모델을 확립함.

(3) 4형을 제외한 아데노바이러스 혈청형의 경우 자연적인 감염 경로인 경구를 통한 공격접

종에 의해 병변 및 폐사율이 유발되지 않으므로 본 과제에서 새로운 감염 경로인 정맥 내

바이러스 접종 방법을 개발하여 병변 및 임상증상을 유발하고자함

(4) 사독 백신 실시 후 안전성을 평가하기 위해 백신을 접종하고 닭의 폐사율 및 임상증상,

육아종 형성 여부 및 증체율을 관찰함.

(5) 백신 접종 후 항체 생성능을 확인하고 바이러스를 공격 접종하여 방어능, 임상증상 및

폐사율을 관찰함.

(6) 혈청형 및 품종에 따른 국내 유래 닭 아데노바이러스를 분리하여 국내 실정에 맞는 백신

의 검정 방법을 개발함.

(7) 백신 접종 후 생성 항체가 국내 주요 유행 5가지 혈청형에 대해 교차방어능을 가지는지

에 대해 확인함.



나. 연구결과

(1) 닭 아데노바이럿의 동물 모델 시험

- 백신 시험을 실시하기위한 type 4 백신을 건국대학교에서 자체 제작함

- 불활화 백신을 제조하기위해 아래 표 18.과 같은 역가로 바이러스를 생산하였음

- 바이러스 생산 후 불활화 제조공정은 0.2% 포르말린으로 37℃에서 48시간 열처리 하였

으며 백신 어주번트는 MONTANIDE ISA 70(SEPPIC)을 제조사의 방법대로 실시하였음

- 백신을 위한 SPF 닭의 그룹 편성은 아래 표 19.과 같이 시행되었음

Adeno Type 4 계대 역가

CEL 계대 CEL4-CEL5 108.0TCID50/ml

CAM 계대 CEL4-CAM5 107.4TCID50/ml

< 표 18. 백신 역가 및 제조 >

NO. Vaccine 백신역가(수당) Adjvant 비율 마리수

G1

CEL 계대

7.0 (7.18)

3:7

7

G2 6.5 (6.68) 7

G3 6.0 (6.18) 7

G4 5.5 (5.68) 7

G5

CAM 계대

6.5 (6.58) 7

G6 6.0 (6.08) 7

G7 5.5 (5.58) 7

G8 CEL 계대 6.0
4:6

7

G9 CAM 계대 6.0 7

G10 SPF negative control 7

< 표 19. 백신 그룹 편성 >

- 백신 후 3, 4, 5주 후 각 개체에서 채혈을 실시하였으며 혈청을 보관함

- 논문(Kim MS et al., Vaccine, 2014)에 따라서 닭 공격접종 모델을 SOP화 하였으며, 공

격접종 이후 폐사율, 병변판단, 유전적진단 방법을 시험 중에 있음

- 공격접종 바이러스의 양에 따른 폐사율 관찰을 위해 시험 중이며 재현성을 구현중임

(2) 백신 후 ELISA, AGP, 중화시험을 이용한 혈청 역가 판단 비교시험

- 현 농림축산검역본부의 고시에 따라 Agar gel precipitation(AGP)방법을 이용하여 SOP

를 작성하고 이에 맞게 시험을 실시함(표 20.)

- 9가지 백신에 대해 모두 AGP 양성 값을 얻을 수 없었음



- 이것은 본 시험에 쓰인 백신의 유전형 type이 4형인 것에 반해 고시에 나타나있는 AGP

실시 항원이 1형으로 항원의 상이함으로 반응이 일어나지 않은 것을 추측 할 수 있음

- 한편 AGP를 실시하기에 충분하지 않은 혈청이 생성되었을 가능성을 배제 할 수 없어

높은 DOSE의 백신을 재현성 구현 시험과 함께 실시 중임

- 동시에 시중에 판매중인 type 1형 ELISA(bio-check)를 이용하여 항체 유무를 검사함(표

20.)

그룹 백신 백신역가(수당) 결과

G1

CEL계대 (3:7)

7.0 (7.18) 2/7

G2 6.5 (6.68) 0/7

G3 6.0 (6.18) 0/7

G4 5.5 (5.68) 0/7

G5

CAM계대 (3:7)

6.5 (6.58) 1/7

G6 6.0 (6.08) 0/7

G7 5.5 (5.58) 0/7

G8 CEL계대 (4:6) 6.0 (7.18) 0/7

G9 CAM계대 (4:6) 6.0 (6.68) 0/7

< 표 20. 시중 판매중 ELISA 반응 결과 >

- 가장 높은 백신역가에서 만 type 1형 ELISA에 양성을 보인 것으로 보아 AGP결과보다

유의적이지 않게 민감도가 높은 것을 확인 할 수 있었음

- 따라서 type 1형 항원 ELISA가 type 4형 항체와 반응도 낮은 것을 의심하여 본 연구실

에서 type 4형 ELISA를 자체 제작하여 실시함(표 21.)
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< 표 21. 자체 제작 ELISA 결과 >

- 4가지 유형의 type 4 항원을 coating 한 ELISA를 시행 한 결과 CEL을 이용하여 항원

을 생성한 ELISA에서 대조군보다 유의적으로 높은 양의 항체를 검출 할 수있었음

- 본 결과는 type 1형 항원을 이용한 AGP보다 type 4형을 이용한 ELISA가 민감하게 항

체를 검출 할 수 있음을 알 수있음

- 본 시험 결과로 실제 항체의 중화능과 상관관계를 알아보기위해 동일 혈청을 이용하여

중화시험을 실시함(표 22.)

그룹 백신 백신역가(수당) 결과

G1

CEL계대 (3:7) 7.0 (7.18)
약 2560배

(평균)

G2

G3

G4

G5

CAM계대 (3:7) 6.5 (6.58)
약 714배

(평균)
G6

G7

< 표 22. 중화시험 실시 결과 >

- 중화시험 결과 자체 제작 Coating ELISA와 유사한 경향의 결과를 얻었음

- 따라서 본 시험의 결과를 종합 할 때 type 4형의 백신의 항체 역가 측정에 AGP와 이외

에 민감도가 높은 ELISA를 이용 할 필요가 있음을 증명함.

(3) 본 개발 시험 방법은 아래와 같은 성과에 이용됨.

① 가금아데노바이러스 백신 기술이전 - 중앙백신연구소 (2016.5.30.)

② 가금아데노바이러스 백신 기술이전 - 대성미생물연구소 (2016.5.30.)

③ 가금아데노바이러스 경상기술실시료 - 고려비엔피 (4회)

5. 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)의 동



<그림 35>. 괴사성 장염 유발 시험 모델 모식도

물 실험 모델

가. 연구계획

(1) 일반적으로 발생하는 괴사성 장염의 경우 클로스트리디움균 단독이 아닌 콕시듐 등의 혼

합 감염으로 발생하기 때문에 이를 감안하여 Eimeria Maxima 충란을 경구 투여함

(2) 야외 분리주인 Clostridium Perfringens를 경구로 투여한 후 임상증상을 관찰함

(3) 체중과 사료섭취량을 측정하고 부검을 실시하여 육안적 병변 및 조직학적 병변을 확인함

(그림 35)

(4) 산출된 육안적 병변 및 조직학적 병변 지수를 바탕으로 새로운 동물실험 모델의 매뉴얼

및 백신 검정 시험 시 적용 방안을 제시함

나. 연구결과

(1) 1일령 Commercial broiler chicken 120수(Cobb)를 이용하여 위의 그림에 괴사성 장염 유

발 시험 모델 모식도와 동일한 계획으로 유발함.

(2) 시험 원충은 Eimeria maxima 291-3(E.maxima)를 이용하였으며 콕시듐 시판 백신 이외

에 Clostiridum perfringes 특이 박테리오파지(C. phage)를 이용함.

(3) 시험 세균은 Clostridium perfringens KJW 및 OYS strain을 이용함.

구분 공시 수 적용 C. perfringens

KJW 접종군

G1 10 C.phage 5%

KJWG2 10 Coccidium vaccine

G3 10 -

OYS
접종군

G4 10 C.phage 5%

OYSG5 10 Coccidium vaccine

G6 10 -

대조군
G7 10 C.phage 5% -

G8 10 - -

< 표 23. 콕시듐 백신 및 박테리오 파지 적용 그룹 설정 >

(4) 시험계가 18일령이 될 때까지는 조단백질 함량 17%의 사료(전기사료)를 급이한다. 18일

령 이후부터는 조단백질 함량 24%의 사료(후기사료)를 급이한다.

(5) 시험계가 14일령이 되면, 모든 시험 개체들의 체중과 사료섭취량을 측정하고 음성대조군



(G1)을 제외한 모든 군에 E. maxima를 마리당 104sporulatedoocysts로 경구투여한다.

(6) 18, 19, 20일령에 각각의 C. perfringens를 마리당 108CFU씩 경구투여하고, 임상증상을

관찰한다.

(7) 22일령에 체중과 사료섭취량을 측정하고 부검을 실시한다. 부검 시 장관에서의 괴사성

장염의 육안적 병변의 발생유무 및 발생수를 확인한다. 또한 맹장변을 채취하여 10진희석

한 후 C. perfringens 선택배지인 Tryptone Sulfite Cycloserine(TSC) agar 에 도말하여

맹장변 내 C. perfringens 균 수를 측정한다.

구분 1일령 체중
(Mean±SD)

14일령
체중

(Mean±SD)

22일령
체중

(Mean±SD)

후기사료
섭취량(g)

G1

52 ± 8.2

376.5±46.5 514.7±51.7 3252

G2 381.2±36.5 502.9±81.7 3436

G3 473.7±69.0 586.5±51.7 3888

G4 499.5±45.8 611.3±71.6 3392

G5 492.1±96.1 585.1±61.1 3376

G6 441±32.1 561.5±53.5 3740

G7 447.8±37.7 573.5±56.5 3250

G8 437.5±44.0 578±67.0 3388

< 표 24. 체중 및 사료섭취량>

구분 임상증상 폐사

G1 0/10 0/10

G2 0/10 0/10

G3 0/10 0/10

G4 0/10 0/10

G5 0/10 0/10

G6 0/10 0/10

G7 0/10 0/10

G8 0/10 0/10

< 표 25. 공격접종 후 임상증상 및 폐사율 >



구분
십이지장*
(Mean±SD)

공장*
(Mean±SD)

회장*
(Mean±SD)

G1 1.8±0.4 1.3±0.5 1±0

G2 1.1±0.2 1.1±0.8 1±0

G3 1.7±0.5 1.6±0.7 1±0

G4 1.9±0.3 1.3±0.5 1±0

G5 1.3±0.5 0.9±0.5 1±0

G6 1.8±0.4 1.4±0.5 1.1±0.3

G7 1.9±0.3 1.1±0.3 1±0

G8 1.7±0.5 1.4±1.0 1±0

< 표 26. 장관에서 괴사성 장염의 육안적 병변 소견>

*병변 소견은 다음과 같이 판정한다.

Lesion Score 1=정상: 괴사성 장염 병변을 보이지 않고, 소장의 탄력이 유지되어

있는 상태 (장관을 횡단 절개시 절개면이 말려 올라가는 탄력 정도)

Lesion Score 2=미약: 소장벽이 얇아지고 탄력이 저하된 상태 (장관을 횡단 절개시

절개면이 말려 올라가지 않는 탄력 정도)로 점막을 덮고 있는 점액이 증가된 상

태

Lesion Score 3=낮은 단계 병변: 소장 내강에 1~6개의 괴사성 장염 병변 (궤양 및

괴사소견으로 인한 포크)의 존재가 관찰

Lesion Score 4=중간 단계 병변: 소장 내강에 6개 이상의 괴사성 장염 병변 (궤양

및 괴사소견으로 인한 포크) 혹은 포크의 유착이 관찰

Lesion Score 5=심각 단계 병변: 소장에 괴사 및 궤양소견이 국한되지 않고 공간

개념으로 확대된 상태로 출혈이 동반되거나 점막에 탈락된 섬유소 혹은 괴사조

직의 층이 관찰

Lesion Score 6=소장의 병변지수가 2 이상을 보이면서 개체가 폐사하거나 24시간

이내에 폐사가 예상되는 빈사상태인 경우

구분
Log CFU/g*
(Mean±SD)

G1 4.39±0.6

G2 3.18±0.5

G3 5.19±0.6

G4 4.35±0.8

G5 5.15±1.5

G6 5.40±0.8

G7 1.60±1.5

G8 0.65±1.1

< 표 27. 맹장변 내에서 C. perfringens 균수 >



(8) 본 시험에서 이용한 C. perfringens는 괴사성 장염 유발로 인해 체중 및 사료섭취에 유

의적인 해를 가하지 않음을 확인 할 수 있었음. 이는 장염으로 인한 영양분 흡수에 차이를

보일 것이라 기대했던 결과에 미치지 못함.

(9) 농장에서 일어나는 심각한 괴사성 장염은 장염 이외의 유해균이 증식하여 폐사 또는 심

각한 임상증상을 일으키는 것이 발견됨. 그러나 실험실적으로 재현 했을 때는 그렇지 않음

을 확인 할 수 있었음.

(10) 모든 개체의 장 병변을 육안적으로 판단하기위해 부검을 실시하였음. 그러나 클로스트

리디움의 감염이 십이지장, 공장 또는 회장의 병변을 대조군에 비해 악화시키지 못함을 알

수 있음.

(11) 그러나 백신을 실시한 그룹에서는 병변이 유의적으로 줄어듦을 알 수 있음.

(12) 특히, 장내 동일량의 분변을 수거하여 균수를 측정 한 결과 클로스트리디움을 접종한

그룹에서는 유의적으로 많은 수의 균이 분리됨을 알 수 있음.

(13) 백신의 경우 KJW 균주를 약 2 log 줄일 수있었나, OYS균주는 줄이지 못함.

(14) 파지의 경우는 두 균주에 대해 보두 약 1 log정도의 균수를 줄일 수있었음.

(15) 본 실험 결과를 증거로 증체량, 임상증상, 폐사 지표는 괴사성 장염 유발 모델의 지표로

사용 할 수 없을 것으로 판단하였고, 육안 병변 점수, 맹장변 내에서 균수의 측정이 괴사

상 장염 판단 지표로 선정함.

(16) 본 시험은 과제에 참여하는 위탁연구기관의 인센티브로서 수행되었음. 위탁 기관의

개발 클로스트리디움 특이 파지 효능 연구에 이용됨.

6. 생물학적 제재의 국가등록 방법이 확립되지 않은 닭 마이코플라즈마 시노비애

(Mycoplasma Synoviae) 백신에 대한 동물 실험 모델

가. 연구계획

(1) Mycoplasma synoviae 단독 감염으로는 뚜렷한 감염 증상을 나타내지 않는 것이 특징이

며, 이러한 특징 때문에 동물 실험 모델의 확립에 어려움이 있음.

(2) 따라서 동물에 감염 시켰을 때 Mycoplasma synoviae 감염으로 인한 특이 병변을 일으

키는 동물 실험 모델을 개발하기 위해 급성호흡기 바이러스 질병인 닭 전염성 기관지염과

동시 감염시키는 방법을 개발 할 예정임.

(3) 한편, Mycoplasma synoviae를 호흡기로 동물 모델에 감염시키는 방법으로 에어로졸 감

염 방법이 기존에 연구 되어있음으로 이를 이용 할 예정임.

(4) Specific pathogen free (SPF) 닭을 이용하여, 효능을 검정 할 백신을 지시된 양에 따라

1수분 점안 백신 실시 후 6주 뒤에 닭 전염성 기관지염 바이러스를 기관내 바이러스 접종

법으로 감염시킨 직후, 특수 제작한 Aerosol chamber를 이용하여 정량의 Mycoplasma

synoviae를 호흡기로 감염시킴.

(5) 감염 2주 후에 닭을 안락사하고, Mycoplasma synoviae에 의한 특이 병변(임상증상)으로

는 닭의 기낭염, 관절염이 주요 지표임으로 동시 감염으로 유발된 기낭염, 관절염을

Mycoplasma synoviae 백신 효능을 판단하는 기준으로 측정함.

(6) 측정한 임상증상은 객관적인 판단을 위해 기낭, 관절액을 각각 멸균 면봉으로 흡수 한

후 Mycoplasma의 특이 Real-time RT-PCR을 측정하여 병변 균수를 상대 정량함.



(7) 또한 백신 후의 혈청에서 Mycoplasma synoviae에 대한 항체 역가를 측정하기 위해 혈

청 검사를 실시하여 임상증상 지표와 상관관계를 측정함. 측정된 상관관계를 이용하여 항

체 반전과 백신의 효능을 검증함. (그림 36)

-

<그림 36>. 닭 Mycoplasma synoviae 백신 효능 시험 모델 개발 개요

나. 연구결과

(1) Mycoplasma synoviae(MS)정량 방법인 Color Change Unit in Frey medium (CCU)를

간편화하기위해 real time PCR로 정량화 하는 방법을 확립함

(2) 야외 분리 MS 진단 케이스 중 심한 관절 증상이 동반되는 MS를 순수 분리 하기 위해

plaque picking을 실시하였으며 순수 분리한 MS를 108CCU/ml 농도로 증균함

(3) MS의 16sRNA에 대한 real time PCR을 setting 하기위해 논문을 참고하여 Primer 및

Probe를 구함(Aline Padilha Fraga et al., 2012)(그림 37)

- MS-F: 5'-GAA GCA AAA TAG TGA TAT CA- 3', MS-R: 5'-GCT GCA CTA

AAT GAT ACG TCA AA-3', MS-P: 5'-(JOE)-AGC TAC GCT ACG GTG AAT ACG

TTC TC-(TAMRA)-3'



< 그림 37. M. Synoviae의 Ct value를 통한 CCU 추정 값 환산 >

(4) 구비한 Primer, Probe의 Real time PCR 결과 CCU 값과 Ct value 값의 상관관계를 위의

그림과 같이 정립 함(     )

(5) 70마리의 5주령 Spacific pathogen free (SPF) 닭을 총 7개의 그룹으로 나누고 양압 격

리사육사에 사육함

Group
No.

Number of
chickena Pathogens M S

inoculation IB inoculation

1 10 MS + K1277/03 strain (QX-like IBV) Aerosol Intratracheal

2 10 MS + 40/09 strain (Recombinant IBV) Aerosol Intratracheal

3 10 MS + KM91 strain (Korean nephrogenic IBV) Aerosol Intratracheal

4 10 MS Aerosol NA

5 10 MS Intravenousb NA

6 10 KM91 strain NA Intratracheal

7 10 PBS Intratracheal Intratracheal

a Three chickens were euthanized for necropsy at one week after challenge. Remaining 7 chickens 
from each group were euthanized for necropsy at the end of experiment. 
b The right jugular vein was used for MS challenge.

< 표 28. 시험 그룹 설정 >

1, 2, 3번 그룹에 3종류의 IB바이러스(QX, 40/09, KM91 strain)를 oral zonde를 이용하여

intratracheal route로 200ul(105EID50/ml)를 접종함

- IB바이러스 접종 다음 날 1, 2, 3, 4번 그룹에 10mL(CCU/ml)의 MS를

Nebulizer(Omron, 입자크기 <5μm)로 aerosol로 접종하고 30분간 들이 쉴 수 있도록 격리사

육사 전원을 꺼둠

- 5번 그룹은 각 닭에 1ml(CCU/ml)의 MS를 목정맥을 이용하여 직접 주입하여 전신으

로 퍼지도록함

(6) 접종 1, 2, 3, 4주 후에 기관내 swab 을 실시하여 MS의 유무를 기 확립된 Real time

PCR로 확인함. 동시에 전염성기관지염에 대해 기 확립된 Real time PCR을 이용하여 바이러

스 양을 측정함.



< 그림 38 기관내 MS 증식정도(A) 및 전염성기관지염 증식정도(B) Real time PCR 결과 >

- 신장형 전염성기관지염과 MS가 동시 감염된 개체에서는 MS만 감염된 개체보다 많은

MS가 검출되었으나, 반대로 IB는 KM91주(Korean nephropathotype)는 그렇지 못한 것을 확

인함.

- 본결과는 MS와 IB동시 감염이 MS의 기관 내 증식을 촉진시키나 IB증식은 상대적으로

감소하는 결론을 얻음.

(7) 공격 접종 전 닭의 체중과 공격 접종 4주 후 체중을 비교하기위해 개체 구별을 하였으며

대조군에 비해 증체량을 측정하기 위해 음성 대조군과 비교함.



<그림 39. 공격 접종 전 닭의 체중과 공격 접종 4주 후 체중 차이 비교>

- 본 결과는 기존 호흡기형 IB와 동시감염된 MS가 증체율에 악형향을 끼친다는 결과와 유

사함. 신장형 IB로 동시감염 결과는 최초 결과이며 특히, 중국에서 유래한 QX타입의 IB는

MS와 동시감염 시 더 강력한 증체율 저하는 초래함.

- 본 유의성을 바탕으로 MS의 정맥 또는 호흡기 단독 감염보다 QX타입 IB와 동시감염에서

유의하게 강력한 임상증상 지표를 보였음으로 이를 지표로 선정함.

(8) 감염 4주후 IB 및 MS의 항체 형성 정도를 알아보기 위해 혈청 내 항체가를 ELISA를

이용하여 측정함.

< 그림 40. 감염 4주 후 MS(A) 및 IB(B) 항체 형성 정도 >

- 임상증상의 정도 및 기관 내 병원체 증식 정도와는 반대로 분무 접종보다 정맥내 접종이

더높은 항체 형성 정도를 보였음. 이는 정맥 MS는 일차 감염기관인 호흡기에 감염됨과 동

시에 다량의 병원체가 혈류로 유입되어 면역장기에 도달하는 정도가 많아 항체형성이 높은



것으로 추측됨.

- 전염성 기관지염의 경우 IB만을 접종한 그룹보다 MS와 IB를 동시 감염시킨 그룹에서 IB

의 항체 형성이 유의적으로 낮은 것을 확인 할 수 있음. 기존 논문에 비해 많은 양의 IB바이

러스를 기관내로 감염시킨 것에 비해 낮은 항체 형성을 보인 것은 MS와 동시 감염 시 IB의

증식 저해로 인한 면역자극 약화로 추측됨.

(9) 기낭염(Airsaculitits) 및 관절염(Arthritis) 관찰을 위해 감염 1, 4주 후에 각 군당 3마리

를 부검하여 membrane과 joint fluid 내 MS를 Real time PCR로 측정하였음. 감염 후 4주동

안 임상증상(ale comb, lameness, and ruffled feather)을 관찰하고, 이를 점수를 산정하여 비

교함.

Group
One week post challenge Four weeks post challenge

Clinical scorec

Arthritis Airsaculitis Arthritis Airsaculitis

MS (aerosol) + K1277/03 0/3a(0/3)b 3/3 (3/3) 0/7 (1/7) 0/7 (0/7) 1.4 ± 0.8e

MS (aerosol) + 40/09 0/3 (0/3) 3/3 (3/3) 0/7 (0/7) 0/7 (0/7) 1.5 ± 0.9e

MS (aerosol) + KM91 0/3 (0/3) 3/3 (3/3) 0/7 (0/7) 0/7 (0/7) 1.3 ± 1.0

MS (aerosol) 0/3 (0/3) 0/3 (0/3) 0/7 (0/7) 0/7 (0/7) 0.8 ± 0.9d

MS (IV) 0/3 (0/3) 0/3 (0/3) 2/7 (2/7) 0/7 (0/7) 0.2 ± 0.5

a Number

of affected birds / total number of birds
b Number of RT-PCR positive birds / total number of RT-PCR examined birds
c All chickens resulting sign of pale comb, lameness, and ruffled feather were observed

every week at the end of experiment. Clinical scores were presented as mean ± standard

deviation.
d Mean clinical score differences are significant when compared with intravenous MS

challenge alone.
e Mean clinical score differences are significant when compared with aerosol MS

challenge alone.

< 표29. 임상증상 및 관절염 관찰 결과 >

- 본 결과는 모델 동물로서 SPF white leghorn 에서는 필드 케이스에서 관찰 할 수 있는

강력한 관절염을 관찰 할 수 없다는 것을 반영함. 실제로 관절염이 호발하는 농장 산란계 및

육용 종계는 MS의 임상증상과 밀접한 관련 있는 면역저하 질병 또는 온도 변화가 복합적으

로 작용하여 관절염을 유발 할 가능성이 높음.

- 본 모델에서는 IB와 동시감염이 임상증상을 강력하게 유발함을 발견하였으며, 기낭염 또

한 모든 부검 개체에서 확인 할 수 있음.

- 따라서 동물모델로서 SPF 닭에서 MS 질병 모델은 체중, 임상증상, 기관 내 MS의 증식정

도를 대조군과 비교했을 때 유의적으로 악화되는 것을 발견하고 이를 지표로 선정함.

7. 개발된 실험 모델을 통한 위탁연구 요청기관 동물용의약품의 함량시험 및 자체시험을 수



행 (본 과제에 참여하는 위탁연구 요청기관에 대해 인센티브)

가. 연구계획

(1) 국내 동물용 백신 제조업체인 ㈜고려비엔피, ㈜대성미생물연구소, ㈜CTC바이오의 제품

수출을 위한 함량시험 및 자체시험을 실시함

(2) 국내 동물용 백신 제조업체의 동물용의약품 질적 수준 강화 및 수출 자료를 확보함

(3) 동물용 백신 수입 업체인 ㈜메리알코리아, ㈜조에티스, ㈜삼지벳의 제품 수입 및 등록을

위한 함량시험 및 자체시험을 실시함

(4) 위 위탁연구 요청기관과 함량시험 및 자체시험의 결과를 바탕으로 제품의 개선 방안을

모색함

(5) 본 과제 위탁연구 요청기관에 대해 CRO 사업기간 중 수입 백신 회사의 경우 함량시험

및 자체시험 분기별 1회 무상 실시함

(6) 본 과제 위탁연구 요청기관에 대해 CRO 사업기간 중 ㈜고려비엔피, ㈜대성미생물연구

소, ㈜CTC바이오에 대해 개발된 시험법을 이용해 뉴캣슬병ㆍ전염성기관지염 합제백신 함

량시험을 분기별 1회 무상 실시함

(7) 본 과제 위탁연구 요청기관에 대해 CRO 사업기간 중 ㈜메리알코리아, ㈜조에티스, ㈜삼

지벳에 대해 개발된 시험법을 이용해 뉴캣슬병 생건조백신에 대한 함량시험을 분기별 1회

무상 실시함

나. 연구결과

(1) 민간위탁연구 협약이 성립된 기관 중 3개 회사(고려비엔피, 녹십자수의약품, 대성미생물

연구소)의 백신 시제품의 역가 검정을 위해 1차년도에 개발된 동물용의약품 백신 함량시험

법(Dot immunoblotting assay)를 이용함

시험자-홍우택 시험자-권경빈 시험자-주효선

103.3EID50/수 103.8EID50/수 103.4EID50/수

< 표 30 고려비엔피 K40/09 HP60의 단미백신 1차 역가측정 결과 >

< 표 31 녹십자수의약품 K40/09 HP60의 단미백신 1차 역가측정 결과 >



보관조건(4℃) 보관조건(-20℃)

103.2EID50/수 103.5EID50/수

1번 vial 2번 vial 3번 vial

103.5EID50/수 103.5EID50/수 103.7EID50/수

< 표 32 고려비엔피 K40/09 HP60의 단미백신 2차 역가측정 결과 >

1번 vial 2번 vial 3번 vial

101.5EID50/수 102.5EID50/수 101.8EID50/수

< 표 33 대성미생물연구소 K40/09 HP60의 단미백신 1차 역가측정 결과 >



1번 vial 2번 vial 3번 vial

102.7EID50/수 103.0EID50/수 102.7EID50/수

< 표 34 녹십자수의약품 K40/09 HP60의 단미백신 2차 역가측정 결과 >

1번 vial 2번 vial 3번 vial

102.5EID50/수 103.2EID50/수 102.5EID50/수

< 표 35 대성미생물연구소 K40/09 HP60의 단미백신 2차 역가측정 결과 >

- 3개의 기관에서 각각 제조한 2배치의 백신에 대한 총 17회의 역가검정을 실시하였음.

본시험은 각 제조사의 요청에 의해 시행되었으며 총 3년의 과제기간에 걸쳐 시행되었음.

- 본 시험은 과제에 참여하는 위탁연구기관의 인센티브로서 수행되었음. 각 회사 백신의 전

염성 기관지염 백신의 함량을 측정 하여, 정량의 백신을 제작 하는데 기여함.

(2) 가금 ND 및 IB 단독 또는 혼합백신 효능 및 안전성 위탁시험

- 한국 MSD 동물약품으로부터 본 과제로부터 도출된 ND 동물시험 모델 및 전염성기관지

염 함량시험 및 중화시험 대체법을 이용하여 동물용의약품 등록시험 연구를 수주함.

- CTCBIO 로부터 가금 ND 생백신 효능 및 안전성 시험을 수주함. 본 과제로부터 도출된

ND 동물시험 모델을 이용하여 동물용의약품 등록시험 연구를 수주함.

- (주)비센으로부터 봉독분회의 가금용 어주번트 안전성 및 효능평가를 수주함. ND 백신 동

물시험 모델을 이용하여 안전성 및 효능평가 연구를 수행함.

(3) IB ELISA KIT의 백신 및 야외주 적용 위탁시험

- 전염성기관지염 백신의 효능 검정 시 혈청학적 검사 지표인 중화시험법을 대체할 검사 방



법으로서 상용 ELISA KIT를 선정하고, 이를 평가하기 위해 (주)메디안디노스틱 및 삼화

비엔이 로부터 동물용의약외품 진단키트 위탁연구를 수주하였음.

(4) 개발 소독제 시험법을 이용한 소독제 및 소독기의 평가 위탁시험

- 건국대학교 바이오산업공학과(건국대학산학협력단): 동물용의약외품 소독제 효력시험을 수

주하였으며, 민간위탁연구기관 내 개발 검정법을 바탕으로 평가함.

- 해성엔지니어링: 오존살균 소독장치 효능시험을 수주하여, 민간위탁연구기관 내 개발 검정

법을 기반으로 평가함.

- LG전자: 이온발생장치의 동물 전염성 바이러스 소독효과 평가를 수주하여, 민간위탁연구

기관 내 개발 검정법을 기반으로 평가함.

- 농림축산검역본부: 시중 판매 50개의 동물용의약외품 소독제의 고병원성 AI에 대한 효력

평가를 슈탁 받음. 민간위탁연구기관 내 개발 검정법을 기반으로 평가함.

- 씨제이제일제당: 약용식물 및 바실러스를 이용한 항바이러스 사료첨가제 및 소독제 개발

연구를 수주함. 민간위탁연구기관 내 개발 검정법을 기반으로 평가함.

(5) 기타 민간위탁연구 계약

- 양돈질병 백신 효능 및 안전성: 돼지열병 백신 효능 및 안전성 연구(씨티씨바이오), PCV

백신 안전성 시험(씨티씨바이오), PRRS 백신 야외효능시험 및 안전성 시험(고려비엔피)

8. 본 과제를 통해 개발된 동물 실험 모델을 통해 국가 동물용의약품 검정법 제ㆍ개정안을

정책 건의

가. 계획

(1) 본 과제의 연구원으로 참여하는 농림축산검역본부의 조류 질병과 최강석 연구관, 동물

약품 평가과 윤선종 연구관의 자문을 바탕으로, 개발된 시험법의 적합성 및 유효성을 평가

함

(2) 기존 국가 동물용의약품 검정법과의 비교를 통해 개정안을 정책 건의함

(3) 개발된 동물 실험 모델을 바탕으로 신규 국가 동물용의약품 검정법의 제정안을 정책 건

의함

나. 결과

(1) 개발된 동물용의약품 함량시험법(전염성기관지염)을 농림축산검역본부 동물용의약품평가

과에 제안함

- 검역본부 동물용의약품검정기준을 개정 할 수는 없으나 본 과제의 성과로 발표된 논문을

첨부하면 본 Dot-immunoblotting 방법을 인정 할 것을 전달받음.



현재 기준 시험 제안 기준 시험 비 고

인

체

독

성

“동물용의약외품의 안전성·유효

성 심사에 관한 규정”에 의하여

“동물용의약품등 독성시험지침”

고시 기준

< 규정 제2장 제5조 4-8. 국소독

성시험 >

[지침 6. 국소독성시험]

1. 피부자극성시험 - 시험법 존

재

2. 안점막자극성시험 - 고시된

시험법 없음

< 규정 제2장 제5조4-10. 그 밖

의 특수독성 시험자료 >

· 동물용의약품의 특성에 따라

“OECD Guideline For Testing

Of Chemicals No. 423, Acute

Oral Toxicity - Acute Toxic

Class Method”

1. 급성 경구독성시험

2. 급성 경피독성시험

3. 피부자극성시험

4. 안점막자극성시험

5. 피부감작성시험(국소림프절시

험)

1. 제안 기준

시험은 GLP

기준으로 실시

함

2. 제시된

OECD 가이드

라인은 현재

농약 등록을

위한 농진청

고시에 이용됨

< 그림 41 Dot-immunoblotting을 이용한 백신 함량 측정법 >

(2) 개발된 동물용의약외품 소독제 안전성(인체독성 및 환경독성)시험을 농림축산검역본부

동물용의약품평가과에 제안함

- 인체독성 및 환경독성에 대한 국민의 관심에 높아짐(최근 가습기 살균제, 살충제 계란, 생

리대 독성 등)에 따라 부합하는 제품 기준을 마련하기위해, 기존에 OECD에서 이용되고

있는 농약 및 원제의 등록기준 중 1협동 연구에 따라 5가지 인축독성 및 1가지 환경독성

시험을 제안함.

< 표 36 1차 제안 환경 및 인체 독성시험 >



필요하다고 인정되는 독성(흡입

독성 등)시험자료 - 고시된 시

험법 없음

환

경

독

성

“동물용의약외품의 안전성·유효

성 심사에 관한 규정”에 준함

< 규정 제2장 제5조 7-3. 자연환

경에 미치는 영향 >

- 시험법 없음

“농약 및 원제의 등록기준, [별표

13] 환경생물 독성 시험기준과

방법”

1. 어류 급성독성시험

1. 제안 기준

시험은 GLP

기준으로 실시

함

2. 제시된 시

험은 총 25가

지의 환경생물

영향검토 시험

중 3가지에 해

당함 모든 시

험항목은 아래

표에 있음

- 기타

1. 현 동물용의약외품의 안전성·유효성 심사에 관한 규정은 제품의 특성에 따라 자료의 일부 

또는 전부를 면제할 수 있으며(5조2항), 이미 허가된 바 있는 품목과 유효성분 등의 종류가 

같은 경우(제3조) 유효성분에대한 독성시험자료를 기존의 인체·환경독성 자료로 갈음하는 경

우가 다수임

2. 그러나 같은 유효성분일지라도(예: 4가 암모늄) 다양한 화학식을 가진 화학물이 있으며, 

실제 소독제 원액 또는 희석 농도가 인체·환경에 적용되는 것을 고려하지 않음

3. 또한 여러 가지 유효성분이 혼합된 소독제의 경우, 각 성분에 대한 독성시험자료를 기존 

연구로 갈음하게 되면 혼합된 최종 제품의 독성에 대한 평가가 이루어지지 않는 맹점이 있

음

< 표 37 참고 - 농진청 고시 농약의 환경생물 영향검토 시험 >

- 실제로 동물용 방역 소독제는 거점 소독시설 뿐 만 아니라 광범위하게 살포 되고있으며,

기존 원료에 대한 과거 안전성 결과만 첨부하면 등록 시험이 쉽게 이루어지고 있음.



현재 제출 자료

< 동물용의약품등의 안전성․유효성 심

사에 관한 규정 >

제안 제출 시험 제안 경위

항

목

1. 기원 또는 발견 및 개발경위에 관한

자료
기존과 동일 1. 제안 시험은 모두

GLP 시험으로 이루어

짐(부가세 별도, 6개월

소모)

2. 국소독성 시험자료

제안 경위는 ‘동물용

의약품등의 안전성․

유효성 심사에 관한

규정’ 국소독성시험자

료의 설명에 따라 제

안됨 (동물용의약품의

특성에 따라 우발적으

로 또는 의도적으로

사람 및 동물의 피부

또는 점막에 접촉 가

능성이 있는 것에 한

함)

3. 기타 특수독성시험

자료에 대한 제안은

‘동물용의약품등의 안

전성․유효성 심사에

관한 규정’ 특수독성

시험자료의 설명에 따

라 제안됨 (동물용의

약품의 특성에 따라

필요하다고 인정되는

독성 시험자료)

4. 원재에 대한 기존

소독제 허가는 동일

원재에 대한 시험 자

료로 대체하지만 혼합

물질의 경우를 고려하

지 않음

2. 구조결정, 물리화학적 성질에 관한

자료
기존과 동일

3. 안정성에 관한 자료 기존과 동일

4. 독성에 관한 자료

4-1. 급성독성시험자료 (기존과 동일,

변동없음)

4-2. 아급성독성시험자료 (해당없음)

4-3. 만성독성시험자료 (해당없음)

4-4. 생식독성시험자료 (해당없음)

4-5. 변이원성시험자료 (해당없음)

4-6. 암원성시험자료 (해당없음)

4-7. 미생물학적독성시험자료 (해당없

음)

4-8. 국소독성시험자료 (제안)

4-9. 면역계 이상 시험자료 (해당없음)

4-10. 기타 특수독성시험자료 (제안)

< 국소독성시험자료 대한

제안 >

1) 급성 경구독성시험 /

Rat / \ 2,500,000

2) 급성 경피독성시험 /

Rat / \ 2,500,000

3) 피부자극성시험 /

Rabbit / \ 2,500,000

4) 안점막자극성시험 /

Rabbit / \ 2,500,000

5) 피부감작성시험 /

Mouse / \ 10,000,000

*위의 시험은 OECD

Guideline For Testing

Of Chemicals No. 423,

Acute Oral Toxicity 에

준함

< 기타 특수독성시험자료

대한 제안 >

1) 어류 급성독성시험 /

잉어 / \ 10,500,000

2) 급성 지렁이 독성시험

/ \ 5,000,000

3) 급성 꿀벌 독성시험 /

접촉 / \ 6,000,000

*위의 시험은 OECD

Guideline에 기준함

5. 약리작용에 관한 자료 기존과 동일

< 그림 42 동물용 방역 소독제의 광범위한 살포 범위 >

< 표 38 2차 제안 환경 및 인체 독성시험 >



6. 임상시험 성적에 관한 자료
기존과 동일(효력시험에

관한자료와 동일)

7. 잔류에 관한 자료 기존과 동일

8. 외국의 사용현황 등에 관한 자료 기존과 동일

9. 국내 유사제품과의 비교검토 및 기타

특성에 관한 자료
기존과 동일

- 2차 제안에 대해 “동물용의약품등이 자연환경에 미치는 영향 평가 시험지침” 이 적용

전 고시됨. 이에 대해 2015년 조달청 판매 관납 살균제인 팜닥터(참신약품)로 시뮬레

이션을 실시함.

< 2015년 조달청 판매 관납 살균제인 팜닥터(참신약품)에 대한 시험지침 시뮬레이션 >

팜닥터는 2015년 조달물품으로만 144톤이 판매됨. 가장 많이 쓰는 4급 암모늄제제 중 하나

임.

Ⅰ. 제1상 동물용의약품등의 환경노출 가능성 평가

문항1. 동물용의약품등이 관련 법령이나 규정에 의해 환경영향평가를 면제받았는가?

그렇다면 종료

답: 아니오

문항2. 그렇지 않은 경우, 동물용의약품등의 사용으로 인해 환경 중에 해당 물질의 농

도나 분포를 변화시키지 않을 천연 물질인가? 그렇다면 종료

천연 물질은 환경에 이미 존재하고 있거나 환경에 노출 시 신속히 분해된다는 가정 하에 여

기에는 전해질, 펩타이드, 단백질, 비타민 및 환경에서 자연적으로 나타나는 화합물이 포함

된다.

동물용의약외품의 경우 그렇지 않다면 환경유입농도를 산출하고 문항12 또는 문항18에 대해

답변한다.

답: 아니오. 소독제의 경우 동물용의약외품에 속함 따라서 환경 유입농도를 산출하고, 문항

12또는 18로 이동 해야 함. 이중 AI, 구제역 소독약품은 육상에 해당함으로 18번으로 이동

함.

다음은 시험지침에 공시된 소독제의 EIC 또는 PEC 계산법이다.

동물용의약외품(소독제, 살충제 등) EICaquatic 또는 PECsoil = 동물용의약외품의 사용농도

(mg/L 또는 mg/Kg) 보정 시에는 방출시 ①희석률, ②환경동태 시험자료 등을 검토한다.

①희석률에 따른 사용농도 보정

이부분에 있어 1. 소독제 제품 원액을 부표상의 희석량으로 희석 시 사용농도를 볼 것인가?

아니면, 사용 농도로 원료약품의 양이 최종 희석되었을 때의 사용농도를 기준으로 할 것인

가?에 대한 의문점. 2. 만약 원료를 기준으로 한다면 소독 원료가 2가지 이상 혼합된 경우

각각을 따로 계산 할 것인가? 아니면 합칠것인가에 대한 의문점?이 존재함. 본 시나리오에

서는 소독 원료약품의 최종 희석되었을 때의 사용농도를 기준으로 하며 2가지 원료 중 4

급암모늄에 대해서 계산함.

소독제품 원액상의 원료(복합 4급암모늄 + 구연산) = 100g/kg = 100000mg/kg



유기물이 적은 조건
(mg/kg)

유기물이 많은 조건
(mg/kg)

Salmonella typhimurium 20.0 166.7

브루셀라균 31.3 125.0

돼지열병 133.3 500.0

뉴캣슬 200.0 1000.0

조류인플루엔자 100.0 500.0

돼지생식기호흡기증후군 100.0 500.0

구제역 166.7 166.7

돼지유행성설사병 바이러스 333.3 1000.0

유기물 많은 조건
토양 생분해에 의한
환경유입농도

수생계 생분에 의한 환경유입농도

호기적 환경 혐기적 환경

살포 후 환경사포농도 1달 후 1년 후 1달 후 1년 후 1달 후 1년 후

아래는 부표상 소독 대상에 따라 희석시 원료약품의 최종 사용농도

< 표 39 부표상 소독대상에 따른 희석시 원료약품의 최종 사용농도 >

②환경동태 시험자료에 따른 사용농도 보정

환경동태시험은 시험기준에 다음과 같이 정의되어있다.

환경동태시험 : 분해시험은 초기 노출이 육상 또는 수생 환경 여부에 따라 토양 또는 수생

계에서만 실시한다. 광분해 시험과 가수분해 시험은 선택사항이다.

<표 40 환경동태시험항목 >

토양 흡착/용탈시험: 4급 암모늄은 대부분의 연구에서 토양 흡착/용탈시험 시 토양에 강한

결합으로 하천으로 흘러들어가지 못할 것 이라는 가정이 있다. 그러나 본 시뮬레이션에서

는 실제 소독제 사용이 아래 그림과 같이 직접적인 환경살포가 이루어지는 것을 감안하여,

토양(농지)에 직접 살포할 경우와 하천(도로위살포)에 직접 살포할 경우를 모두 가정한다

(의문점?- 이 과정을 OECD 106 기준으로 모두 시험 해야 하는 것인가? 기 데이터를 차

용하여 제출해도 되는 것인가? 4급암모늄 같은 경우 탄소 수에 따라 다양한 유도체가 존

재하나 이를 4급암모늄 하나로 인정할 것인가?)

토양 생분해시험: 환경에서 4급 암모늄은 대부분의 연구에서 토양 내 미생물의 분해에 대해

안정하며 실험결과 1년 후에도 72.9%의 방사성이 검출되었고 호기적 반감기는 1,048일로

확인되었다. (기존의 internet searching 자료)

수생계 생분해시험: 수생계에서 그 침전물에서의 분해에 대해 실험한 결과 1년 보관 후 호기

적 환경에서는 투여량의 평균 88.5%가 검출되었으며 반감기는 8,365일로, 혐기적 환경에서

는 각각 90.8%, 6,218일로 확인되었다. 따라서 토양에 잔류하는 소독제의 농도는 다음 표

와 같다. (기존의 internet searching 자료)

위의 토양 및 수 생계 분해시험은 다음과 같이 정리 할 수 있다. (mg/kg)



Salmonella typhimurium 163.4249 130.946 166.2861 161.7337 166.1434 160.0534

브루셀라균 122.5442 98.18984 124.6897 121.276 124.5827 120.0161

돼지열병 490.1768 392.7594 498.7586 485.1039 498.3307 480.0643

뉴캣슬 980.3536 785.5187 997.5172 970.2079 996.6614 960.1285

조류인플루엔자 490.1768 392.7594 498.7586 485.1039 498.3307 480.0643

돼지생식기호흡기증후군 490.1768 392.7594 498.7586 485.1039 498.3307 480.0643

구제역 163.4249 130.946 166.2861 161.7337 166.1434 160.0534

돼지유행성설사병 바이러스 980.3536 785.5187 997.5172 970.2079 996.6614 960.1285

유기물 적은 조건
토양 생분해에 의한
환경유입농도

수생계 생분에 의한 환경유입농도

호기적 환경 혐기적 환경

살포 후 환경사포농도 1달 후 1년 후 1달 후 1년 후 1달 후 1년 후

Salmonella typhimurium 19.60707 15.71037 19.95034 19.40416 19.93323 19.20257

브루셀라균 30.68507 24.58674 31.22229 30.36751 31.1955 30.05202

돼지열병 130.6811 104.7096 132.969 129.3287 132.855 127.9851

뉴캣슬 196.0707 157.1037 199.5034 194.0416 199.3323 192.0257

조류인플루엔자 98.03536 78.55187 99.75172 97.02079 99.66614 96.01285

돼지생식기호흡기증후군 98.03536 78.55187 99.75172 97.02079 99.66614 96.01285

구제역 163.4249 130.946 166.2861 161.7337 166.1434 160.0534

돼지유행성설사병 바이러스 326.7518 261.8134 332.4725 323.3703 332.1872 320.0108

<표 41 토양 및 수생계 분해시험 결과 >

문항18(육상 동물용의약품에 해당). 그렇지 않으면, 토양의 예측 환경농도를 변화시킬 수 있

는 자료 및 저감장치가 존재하는가? 그렇지 않으면 제2상 환경영양평가 시험이 요구된다.

답: 저감장치가 있습니다. (만약 축사 또는 소독액 수거 장치가 있는 거점 소독기에서만 소

독제를 사용하는 경우 가능 할 것이다.) – 저감장치가있을경우의환경영향상의농도는본시뮬
레이션에서직접해볼수없음으로가정하지않도록함.

답: 저감장치는 없으나 위의 희석률 및 환경동태 시험에 따른 재산출이 가능합니다. (만약

소독액 수거 장치가 없는 거점 소독기 또는 농경지, 하천등으로 직접 살포하는 경우는 아

니오로 답해야 할 것이다.) -> 문항 19로 넘어간다.

문항19. 그렇다면, 재산출된 토양의 예측 환경농도가 100 ug/kg 미만인가? 그렇다면 종료 그

렇지 않으면 제2상 환경영양평가 시험이 요구된다

위의 계산결과로 미루어보아 동물용의약외품(소독제, 살충제 등)의 EICaquatic 또는 PEC

soil은 예츨 환경농도가 모두 100ug/kg(0.1mg/kg)을 초과함으로 제2상 환경영양평가 시험

이 요구된다.

Ⅱ. 제2상 동물용의약품등의 환경영향평가 시험

1. 일반 원칙

가. 시험절차

제2상 환경영향평가 시험은 제1단계 시험과 제2단계 시험으로 구분되며 단계적 시험 절차에

따라 실시한다. 제1단계(단기) 시험은 동물용의약품등이 환경으로 배출될 때 균일하게 분

포한다는 가정 하에 실시하며 환경노출 결과에 근거한 위해성 평가로서 제한된 영향을 평

가한다. 제1단계 시험에서 동물용의약품등의 환경 위해성이 예측되어 환경영향평가가 종료

되지 않는다면 환경영향평가 결과를 보정하기 위해 제2단계(장기) 시험을 실시한다.

제2상의 시험은 원칙적으로 유효성분에 대해서 실시하며, 각 시험항목의 구체적 시험법은

OECD 또는 ISO 가이드라인을 준용한다. 환경독성시험의 경우 동물용의약품등의 환경 유



입 및 동태를 추정하여 노출될 생물 종을 대상으로 검토되어야 하며, 동물용의약품등의 용

법(방역용 소독제 등)에 따라 제품(신물질이거나 새로운 조성일 경우에 한함)에 대해서도

요구될 수 있다.

이 시험절차에서도 환경영향평가가 종료되지 않는 경우 추가적 시험이나 사용제한‧주의사항
등 규제가 검토되어야 된다.

나. 동물용의약품등의 환경노출

동물용의약품등의 용법용량에 근거한 환경유입 경로와 양에 따라 적용 가능한 위해성평가

시나리오와 범위가 결정된다. 환경으로의 방출은 동물용의약품등의 특성에 따라 다양하다.

동물용의약품의 경우 국소 적용이나 물에 직접 첨가를 제외하고는 대부분이 투여된 동물

을 일차적으로 통과하므로 일반적으로 원 물질인 유효성분과 그 대사물질

의 배출이 이 가장 유의한 환경노출이 된다. 배출 후 잔류물은 환경 중에 균일하게 분포되는

것으로 가정된다.

다. 위해성 지수(Risk quotient, RQ)

제2상 환경영향평가 시험은 위해성 지수에 근거하여 실시한다. 위해성 지수(RQ)는 예측환경

농도(PEC)와 대상동물이 아닌 생물에서의 예측무영향농도 (PNEC)의 비율로 다음과 같이

산출한다

PEC: 토양, 물, 퇴적물에 존재할 것으로 예측되는 원 물질 및 대사물질의 농도

PNEC: 실험적으로 결정된 영향받은 독성값(endpoint)을 적정 평가계수(AF)로 나눈 값

AF: 10~1,000을 적용. 제한적 자료만 이용 가능한 경우 1,000을 적용하고 보다 많은 자료

가 이용 가능할 경우는 10까지 낮춰 적용할 수 있음

본 시뮬레이션에서는 PNEC를 Directive 98/8/EC concerning the placing biocidal products

on the market 의 Assessment repot Didecyldimethylammonium chloride Product-type

PT8을 차용하였으며, 가장 독성이 없을 조건을 가정하여 AF를 적용하지 않음. 결과는 아

래와 같음.

적용 희석배수 및 유기물 조건에 따른 RQ factor 결과 – AF를 1로 적용했음에도 모두 RQ

FACTOR가 1 이상임으로 환경 살포가 불가능함.



유기물 많은
조건

Water (mg
a.s./l) =
0.001

s e d i m e n t
( m g
a . s . / k g
wwt.) =
3.56

microorganism
(0.11 mg/L)
= 0.11

soil (0.281
m g / k g
wwt.) =
0.281

b i r d s
(mg/kg) =
0.55

mammals
(mg/kg) =
17

Salmonella

typhimuriu

m

166700 46.82584 4256.895 593.2384 10786.15 9.805882

브루셀라균 125000 35.11236 1136.364 444.8399 227.2727 7.352941

돼지열병 500000 140.4494 4545.455 1779.359 909.0909 29.41176

뉴캣슬 1000000 280.8989 9090.909 3558.719 1818.182 58.82353

조류인플루

엔자
500000 140.4494 4545.455 1779.359 909.0909 29.41176

돼지생식기

호흡기증후

군

500000 140.4494 4545.455 1779.359 909.0909 29.41176

구제역 166700 46.82584 4256.895 593.2384 10786.15 9.805882

돼지유행성

설사병 바

이러스

1000000 280.8989 9090.909 3558.719 1818.182 58.82353

유기물 적은
조건

Water (mg
a.s./l) =
0.001

s e d i m e n t
( m g
a . s . / k g
wwt.) =
3.56

microorganism
(0.11 mg/L)
= 0.11

soil (0.281
m g / k g
wwt.) =
0.281

b i r d s
(mg/kg) =
0.55

mammals
(mg/kg) =
17

Salmonella

typhimuriu

m

20000 5.617978 181.8182 71.17438 36.36364 1.176471

브루셀라균 31300 8.792135 284.5455 111.3879 56.90909 1.841176

돼지열병 133300 37.44382 1211.818 474.3772 242.3636 7.841176

뉴캣슬 200000 56.17978 1818.182 711.7438 363.6364 11.76471

조류인플루

엔자
100000 28.08989 909.0909 355.8719 181.8182 5.882353

돼지생식기

호흡기증후

군

100000 28.08989 909.0909 355.8719 181.8182 5.882353

구제역 166700 46.82584 4256.895 593.2384 10786.15 9.805882

돼지유행성

설사병 바

이러스

333300 93.6236 3030 1186.121 606 19.60588

<표 42 적용 희석배수 및 유기물 조건에 따른 RQ factor 결과 >

고찰1- 1상 시험에서 저감장치를 사용 하지 않을 경우를 가정하여 2상으로 넘어갔으나 RQ

가 모두 1 이상임으로 결국 저감장치로 환경살포농도를 보정하지 않는 한 위의 그림과 같

은 환경살포는 본 시험지침으로는 불가능함. 물론, PNEC를 차용하였기 때문에 실제 각 소

독제를 PNEC를 실험적으로 구한다면 결과는 달라질 가능성이 있음. 대부분의 4급 암모늄



소독제가 본 시뮬레이션에서 적용한 소독제와 비슷한 원료 구성을 가지고 있어 대부분의

소독제가 시험지침 1상을 통과하지 못할 것으로 예상됨. 그렇다면기존의소독제는저감장치

를반드시사용하거나, 제2상시험을 별도로 실시하여 RQ factor 실측 데이터를 다시 적용해

봐야 할 것으로 사료됨.

고찰2- 전문가 의견(독성평가전문가 000교수)

답변 – PEC(Predicted Environmental Concentration) 산정 시 오류가 있음. 실제로 환경에

살포 될 경우 하천, 토양의 수분 등에 섞인다. 따라서 소독약 사용 시 물에 희석되고 또

환경수에 희석되기 때문에 본 시뮬레이션에서 설정한 PEC는 과한 측면이 있다.

질문 – 본 시뮬레이션은 검역본부 환경시험지침을 그대로 따른 것인데, 그렇다면 환경동태

시험에서 환경수에 희석되는 과정이 추가적으로 있어야 한다는 것인가?

답변 – 그렇다.
질문 – 그렇다면 본 지침에서는 환경수에 소독제가 희석되는 것을 가상한 예시가 없다. 이

부분은 소독제 판매 업체 측에서 알아서 직접 환경동태 시험을 해서 알아와야 하는 것인

가?

답변 – 그렇다.
질문 – 희석 될 때의 환경수의 양은 어떻게 계산하는 것인가? 이 부분에 대한 기준이 명확

하지 않다.

답변 – 그것은 각 소독제 제조사의 시험 재량이다. 그리고 이 시험지침은 현재 등록된 소독

제에 대해서는 적용 할 수 없다. 앞으로 새롭게 등록 되는 소독제에 대해서만 적용 될 기

준으로 알고 있다.

질문 – 그렇다면 독성이 많을 것으로 예상되는 물질은 제조사가 고의로 환경수 희석양을 많

게 설정하면 되지 않는가?

답변 – 그렇게 생각하면 통과 할 수 있는 국내 소독제는 없을 것이다. 이 법이 소독제를 못

쓰게 하려는 것은 아니지 않는가? 실제로 소독제의 대량 살포는 저감장치와 함께 사용 되

는 것으로 알고 있다. 따라서 환경으로 유입되는 소독제는 전체에 일부에 지나지 않는다.

결론 – 환경 유입량 설정은 업체의 재량이다. 따라서 문항19의 환경수에 희석된 소독제 재

산출 농도(<100ug/kg)을 넘게 설정 하는 일이 없을 것이다. 결국2상으로 넘어 갈 일은

없다. 실질적으로 2상 환경노출 실험을 해야 할 필요가 있는 경우는 없을 것이다.

9. CRO 조직의 자립화 및 운영 방안을 확립함

가. 계획

(1) 현재 본 과제 연구팀에서 보유하고 있는 주요 백신 등록 및 검정 관련 설비는 다음과 같

음



구분 설비 대수 비고

멸균 장비
고압 멸균기 : 2대

건열 멸균기 : 1대

실험에 사용하는 기구 및 장비에 대한

멸균 처리

실험 장비 청정실험대 : 5대
멸균 처리된 기구를 이용하여 멸균을

유지한 상태로 실험 진행

동물 실험 설비 닭 아이솔레이터 : 18대

In vivo 실험과 관련되는 닭의 사육시

설로 HEPA filter를 통해 각 칸의 교

차오염을 막아 다양한 바이러스 및 세

균 관련 실험 가능

세포 및 종란 설비

세포 배양기 : 5대

계란 부화기 : 2대

도립 현미경 : 2대

In vitro 실험과 관련되는 설비로 백신

의 세포 검정 및 종란에의 접종을 통

해 백신 검정

유전자 증폭 관련 장

비

유전자 증폭기 : 2대

전기영동기 : 4대

실시간 유전자 증폭기 :

3대

유전자 증폭 및 확인을 통한 백신 바

이러스 및 세균 검정

저장 장비
-80℃ 냉동고 : 5대

-20℃ 냉동고 : 11대

백신 및 관련 검정 시약의 보관 및 저

장

계량 장비
pH 메타 : 1대

천평 : 3대
백신의 제형 및 성상 확인

<표 43 본 과제 연구팀에서 보유하고 있는 주요 백신 등록 및 검정 관련 설비 >

(2) 개발된 동물 실험 모델을 바탕으로 백신 생산 업체의 함량시험 및 자체시험을 대행할 수

있는 민간위탁연구대행조직(CRO)을 설립함

(3) 본 연구팀은 기존 과제들을 바탕으로 특허 등록 및 실용화(기술 이전) 실적을 통해 위탁

연구 요청 기관(산업체 등)과의 연계가 잘 이루어져 있음

(4) 협의서를 제출한 위탁연구 요청 기관과의 지속적인 연계를 통해 백신 검정 사업을 진행

함으로써 정부지원 이후 자체 수익창출이 가능함

(5) 또한 농림축산식품부 고시 제 2013-155호에서 지정하는 동물용의약품 검사기관 지정을

지원함

(6) 사업 개시 1년차(2014년 내)에 건국대학교 자회사를 설립하여 본 과제 관련 백신 이외에

도 동물 백신 분야 민간 검정 및 R&D 기관으로 수익을 창출함.

(7) 동물용의약품 함량시험 및 자체시험 서비스 후 분석결과 지원 방안 확립(건국대학교 자

회사의 기술을 이용한 제품의 품질 개선 방안 제시)

나. 결과

(1) 민간위탁연구대행조직(CRO)설립 투자 유치 성과 - 주식회사 카브

연차 성격 대상 업체 성 과

1차년도 지식재산 건국대학교 기술지주 주식회사 2,486 백만원

1차년도 기계/시설 주식회사 씨티씨 바이오 500 백만원

1차년도 기계/시설 (주)인트론바이오테크놀로지 250 백만원

총 액 3,236 백만원



<표 44 민간위탁연구대행조직(CRO)설립 투자 유치 성과 - 주식회사 카브 >

(2) 주식회사 카브 고용현황 (2017.7)

번호 이름 팀 직급 업무

1 송창선 대표이사

2 오화균 영업팀 상무 영업

3 최항렬 연구개발팀 이사 백신

4 엄효숙 기획재정팀 본부장/이사 재무, 인사

5 장민영 기획재정팀 대리 연구비관리

6 고단비 기획재정팀 주임 총무

7 윤하나 연구개발팀 본부장/이사 연구원

8 주효선 연구개발팀 팀장/차장 연구원

9 이다예 연구개발팀 주임 연구원

10 고성혜 연구개발팀 연구원 연구보조

11 김태희 영업팀 대리 의약품관리

12 김보연 연구개발팀 연구원 연구보조

<표 45 주식회사 카브 고용현황 (2017.7)>

(3) 주식회사 카브 홍보 성과

내용 연차 매체 성 과

민간연구지원조직(CRO) 발족

1차년도 전자신문

10건

1차년도 내일신문

1차년도 이데일리

1차년도 머니투데이

1차년도 뉴시스

1차년도 뉴스원

1차년도 베리타스알파

1차년도 Yakup

1차년도 미디어 펜

1차년도 이슈메이커

기술이전
1차년도 NEWSWIRE

2건
1차년도 Daily VET

교육부장관상 표창 1차년도 NEWSWIRE 1건

총 계 13건

<표 46 주식회사 카브 홍보 성과 >

(4) 동물용의약품 기술이전 성과



연차 날짜 대상 업체 품목 과제 기여도

2차년도 2016-06-01 중앙백신연구소 가금아데노바이러스 백신(1차선급) 80%

2차년도 2016-06-01 중앙백신연구소 가금아데노바이러스 백신(2차선급) 80%

3차년도 2016-08-08 대성미생물연구소 가금아데노바이러스 백신(1차선급) 80%

3차년도 2016-11-07 대성미생물연구소 PRRS 백신(1차선급금) 40%

3차년도 2016-11-15 고려비엔피 PRRS 백신(1차선급금) 40%

< 표 47 동물용의약품 기술이전 성과 >

(5) 동물용의약품 경상기술실시료 성과

연차 날짜 대상 업체 품목 과제 기여도

2차년도 2016-01-11 고려비엔피
조류메타뉴모바이러스백신 2015 상

반기 기술실시료 정산
40%

2차년도 2016-02-01 고려비엔피
조류메타뉴모바이러스백신 2015 하

반기 기술실시료 정산
40%

2차년도 2016-02-01 고려비엔피
가금아데노바이러스백신 2015 하반

기 기술실시료 정산
80%

2차년도 2016-07-21 고려비엔피
조류메타뉴모바이러스백신 2016 상

반기 기술실시료 정산
40%

2차년도 2016-07-21 고려비엔피
가금아데노바이러스백신 2016 상반

기 기술실시료 정산
80%

3차년도 2017-01-24 고려비엔피
조류메타뉴모바이러스백신 2016 하

반기 기술실시료 정산
40%

3차년도 2017-01-24 고려비엔피
가금아데노바이러스백신 2016 하반

기 기술실시료 정산
80%

3차년도 2017-01-24 고려비엔피
조류메타뉴모바이러스백신 2016 상

반기 기술실시료 정산
40%

3차년도 2017-01-24 고려비엔피
가금아데노바이러스백신 2016 상반

기 기술실시료 정산
80%

<표 48 동물용의약품 경상기술실시료 성과 >

(6) 사업화

1) 동물용의약품 백신 안전성 및 효능시험 성과

연차 날짜 업체 품목 과제 기여도

2차년도 2016-04-01 한국MSD동물약품 가금 ND IB QX 효능(1차시험) 100%

2차년도 2016-06-22 씨티씨바이오 돼지열병, 단독 혼합 생백신 50%

3차년도 2016-07-01 ㈜비센
봉독분획의 가금용 어주번트 안전성

및 효능 평가
50%

3차년도 2016-11-21 씨티씨바이오 가금 ND 생백신 안전성 시험 100%

3차년도 2016-11-21 씨티씨바이오 PCV 안전성 시험 50%

3차년도 2016-11-15 고려비엔피 PRRS 백신 안전성 시험 50%

3차년도 2016-12-01 고려비엔피 PRRS 백신 야외효능 시험 50%

<표 49 물용의약품 백신 안전성 및 효능시험 성과 >



2) 동물용의약외품 소독제 효능시험 성과

연차 날짜 업체 품목 과제 기여도

2차년도 2016-04-06 건국대학산학협력단
바이오산업공학화 소독제 효력시험

평가
80%

2차년도 2016-06-01 해성엔지니어링 오존살균 소독장치 효능시험 80%

3차년도 2016-12-20 LG전자
이온 발생장치의 바이러스 소독효과

평가
80%

3차년도 2017-01-26 농림축산검역본부 고병원성AI방역용소독제효력검사 100%

3차년도 2017-07-01 씨제이제일제당

약용식물 및 바실러스를 이용한 항

바이러스 사료첨가제 및 소독제 개

발

50%

< 표 50 동물용의약외품 소독제 효능시험 성과 >

3) 동물용의약외품 진단키트 효능시험 성과

연차 날짜 업체 품목 과제 기여도

1차년도 2015-04-30 ㈜메이안디노스틱 IB ELISA KIT 효능 확인시험 100%

2차년도 2016-06-01 삼화비엔이
Biocheck ELISA KIT 효능 확인시

험
100%

< 표 51 동물용의약외품 진단키트 효능시험 성과 >

(7) 물용의약품 검사기관 지정을 지원하였으나 검역본부의 기준 변경 및 기타 이유로 거절

됨. 같이 지정기관 지원을 실시한 타 기관 모두 거절됨. 과제 후 변경된 기준에 맞게 검사

기관 지정 서류 정비 후 재신청 예정임.

3-2절. 1협동 연구개발의 내용

1. 전염성기관지염 백신 시험 프로토콜 표준화 및 인증법 제안

가. 연구계획

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및 표준화 (SOP)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료 및 방법 확립

나. 연구결과

(1) 시험 프로토콜 인증

- 백신의 검정 시험법인 계태아병법법 과 DIA법의 시험법 비교를 위해 통계학적 방법 제시

- 결과 비교를 위해 반복실험 및 다른 장소에서의 실험 요청, 통계학적 방법(ROC curve 등

을 제시)

(2) 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및 표준화(SOP)

- 현재 ‘농림축산검역본부’에 고시된 백신 검정법과 주관기관의 DIA 법 및 실험에 필요한



SOP 제정

- 해당 SOP는 주관기관의 실험실에 맞게 제정

2. 닭 아데노바이러스 감염증백신의 동물 실험 모델 검증 및 표준화

가. 연구계획

- 품질 및 유효성 평가용 동물 실험 모델 시험 평가법 표준화

- GLP 인증기관에 의한 주관기관의 새로운 검정 방법 제안 인증 확립

나. 연구결과

(1) 품질 및 유효성 평가용 동물 실험 모델 시험 평가법 표준화

- 닭 아데노바이러스 감염증백신의 평가를 위해 주관기관에서 제시한 시험법을 바탕으로

SOP 제정

- 해당 SOP는 주관기관의 실험실에 맞게 제정

3. 생물학적 제제의 이화학적 품질, 안전성 및 약동력학적 모델 개발

가. 연구계획

- 백신 제품의 중량, 성상, 함습도 등 기본 이화학적 검정 기준 마련

- 백신 종류 별/투여 경로 별 기본 안전성 시험법 확립 제안 (독성 시험 항목 확립)

- 주관기관에서 개발된 시험 동물 모델의 약동력학적 연구 기준 확립

- 표적 장기별 분포, 대사, 흡수 및 배출 확인 시헙법 확립

- 표적 장기에 대한 병리조직학적 소견 확립으로 임상증상 및 병변 결정 기준치 확립

- 임상 병리학적 기준 확립

나. 연구결과

(1) 동물용 의약품의 실험동물 또는 목적동물을 이용한 ADME, DMPK 시험 기술 조사서

작성

(2) 생독, 사독 백신 별 / 경구, 피하주사, 근육주사 별 약동학적 연구 기준 조사서 작성 (IB

백신)

4. 뉴캐슬병 백신 검정 시험 모델 검증 및 표준화

가. 연구계획

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및 표준화 (SOP)

- 에어로졸 모델 개발에 필요한 흡입 독성용 분사 장치 활용 및 입자 크기 측정 기준 방법

확립 (GC 사용)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료 및 방법 확립

- 백신 바이러스별 병원성 표준화 확립

나. 연구결과

(1) 뉴캣슬병 백신 검정 시험 모델 SOP작성

- 상기 백신 검정에 필요한 기기 및 장비에 대한 관리방법 SOP 제정



- 실험에 필요한 기기 추가 시 이에 해당하는 SOP는 추가 재정

(2) 흡입독성시험 일반절차 조사보고서 작성

5. 닭 마이코플라즈마 시노비애 감염증의 동물 실험 모델 검증 및 표준화

가. 연구계획

- 품질 및 유효성 평가용 동물 실험 모델 시험 평가법 표준화

- GLP 인증기관에 의한 주관기관의 새로운 검정 방법 제안 인증 확립

나. 연구결과

(1) 마이코플라즈마 시노비애 감염증 동물 실험 모델 SOP 작성

6. 생물학적 제제의 유효성 실험 방법 인증을 통한 주관 기관 GCP(Good Clinical Practice)

지정

가. 연구계획

- 국제기준인 VICH (Vet. International Cooperation on Harmonization)에 대한 국내 적용

방안 확립

나. 연구결과

- 국제 가이드라인 임상시험 상세규정을 국내 관리지침 요구사항과 비교함

< 그림 43 국제 가이드라인 임상시험 계획서 상세 기입 사항 >

- 국제 가이드라인 임상시험 성적서 상세규정



< 그림 44 국제 가이드라인 임상시험 성적서 상세 기입 사항 >

- 위의 조사 결과에 따라 임상시험 계획서의 기입사항을 구체적으로 변경함.

- 기존 임상시험 관리지침은 계획서의 시험방법, 시험약의 정보 외에 공시축의 이용·관리·처리,

시험의 기록, 부작용의 기록 방법, 시험약의 불출·관리·폐기, 품질 관리, 품질 감사, 시험의 탈락·

중지 기준 항목을 상세히 명시하지 않아도 된다. 위에 나열된 항목들은 실험동물을 이용하는 시

험의 특성상 문서로 확인하지 않으면 관련법에 저촉될 가능성이 있으며 의뢰자-책임자 사이의

시험 개시 후 있을 수 있는 책임소제 분쟁을 일으킬 수 있다. 계획서상에 이를 명시하도록 해설

서(안)에 유도하였다.

- VICH 가이드라인의 임상시험성적서 개념은 단지 동물용의약품의 제조, 품목허가 신청을 위한

문서로 남지 않는다. 임상시험이 의뢰자-책임자의 계약에 의해 계획서에 명시된 대로 수행되었는

지 증명하는 서류로서 그 법적 효력이 있음. 따라서 계획서에 시험 수행 방법뿐만 아니라 시험

수행 자체를 증명하는 모든 Raw data가 있음을 증명하는 하나의 보증서가 될 수 있다. 따라서

아래 그림과 같이 모든 시험 행위를 증명하고 변경하고, 감사자로 하여금 시험을 감사 한 결과를

모두 포함하도록 유도함.

< 그림 45 주요 개념 요약도 >



- 현 동물용의약품 임상시험은 시험약의 안전성, 효력 평가에 대한 기준은 구체적이나, 시험을

실시한 기관의 실체를 검증하고, 시험에 이용된 기기, 시설, 인력에 대한 확인을 할 수 없음

- 따라서 아래 그림과 같이 운영, 시설, 기기에 대한 표준작업지침서를 구비하고, 의뢰자, 책임자,

담당자, 관리자 의무, 책임을 명확히 하도록 하였음.

< 현 임상시험 실험실 지침 > < 임상시험 실험실 지침 안 >

< 그림 46 임상시험 실험실 승인 필요 표준작업지침서 개념 >

7. 소독제에 대한 품질 및 안전성/효능 평가시험 체계 개발 및 시험 항목 인증

가. 연구계획

- 소독제에 적합한 안전성 평가 시험 항목 결정; 항생제 등의 투여 경로 및 적응증에 따른

다음 중의 독성시험 항목 결정

나. 연구결과

- 민간위탁연구대행(CRO) 자체 개발 소독제에 대해 다음 OECD 화학제 환경독성 평가 항

목 중 적합한 시험 방법을 선택함.

[표 52. 농진청 고시 농약의 환경생물 영향검토 시험 항목(OECD가이드라인 참고)]

- 위 시험 방법 중 동물용의약외품 소독제로 사용되는 원료인 4급암모늄, 삼종염 재재에 대

해 가장 적합하며 기본적으로 수행되는 3가지 항목을 선정함.

(1) 어류급성독성시험 / 잉어

(2) 급성 지렁이 독성시험



시험 대상 : 4-ever

원액 성분 : 액상 화합물(디데실디메칠 암모니아염 10%, 시트르산수화물 25%)

시험 항목

1. New Zealand White 토끼를 이용한 피부자극성 시험

- 일차자극지수(Primary Irritation Index) = 4.0 (중도자극성)

2. New Zealand White 토끼를 이용한 안점막자극성 시험

- 급성안자극지수(Acute Ocular Irritation Index)

- 비세척군(원액) = 98.0 (강도자극성)

- 세척군(원액) = 90.0 (강도자극성)

- 살포액(64배 희석액) = 8.7 (비자극성)

3. CBA/J 마우스를 이용한 피부감작성 시험 : 국소림프절시험(LLNA)

- 자극지수(Stimulation Index) –1.6 이상 때 양성 판정

- 4배 희석액 = 2.5 (양성)

- 2배 희석액 = 2.4 (양성)

- 원액 = 1.9 (양성)

4. Sprague-Dawley 랫드를 이용한 급성 경구투여 독성시험 (독성등급법)

(3) 급성 꿀벌 독성시험/ 접촉

- OECD 화학제 인체독성 시험에 적합하며 기본적으로 수행되는 5가지 항목을 선정함. 호흡

독성시험은 분무 형태로 뿌려지는 소독제임을 감안 할 때 반드시 필요 할 것으로 판단되었

으나, 시험 규모가 판매 시장 규모 대비 경제적이지 못하였음. 따라서 호흡기 독성 부분은

소독제 사용 indication을 통해 반드시 protector를 사용 할 것을 권장해야 할 것임.

(1) 급성 경구독성시험/ 렛

(2) 급성 경피독성시험 / 렛

(3) 피부자극성시험/ 레빗

(4) 안점막자극성시험 / 레빗

(5) 피부감작시험(국소림프절시험) / 마우스

* 모든 시험은 “OECD Guideline For Testing Of Chemicals No. 423, Acute Oral Toxicity

- Acute Toxic Class Method” 참고함.

8. 개발된 안전성/효능동등성 평가 시험법을 통해 위탁연구 요청기관의 동물용의약품 시험

가. 연구계획

- 개발된 시험법을 이용해 소독제(항생제 등)에 대한 시험 실시

나. 연구결과

- 민간위탁연구대행(CRO) 자체 개발 소독제에 대해 개발 시험법 SOP를 이용하여 안전성

및 효능 시험을 실시함.

< 주식회사 카브 개발 소독제 독성시험 Test set >



- Test Procedure with a Starting Dose of 300 mg/kg Body Weight 에

따라 GHS(Globally Harmonized Classification System)의 분류 = Category 5 or

Unclassified - 4급 저독성

5. Sprague-Dawley 랫드를 이용한 급성 경피투여 독성시험

- 한계용량인 4000 mg/kg 고농도로 설정 시 사망개체 관찰되지 않음 ( LD50

> 4,000 mg/kg ) –4급 저독성
6. 어류(잉어, Cyprinus carpio)를 이용한 급성 독성 시험

1. 시험농도 - 0.1, 0.5, 2.0 및 10.0 mg/L

2. 48시간 노출 : * LC50 : 1.766mg/L (0.736~7.000), * NOEC : 0.5 mg/L

3. 96시간 노출 : * LC50 : 1.345mg/L (0.533~4.415), * NOEC : 0.5 mg/L

4. 어독성 II 급에 해당되는 결과이며, 이 경우는 사용 및 등록에 제한 요소가

있음*

*어독성 1급 : 0.5 미만으로 등록이 되지 않는 경우 많으며 매우 제한적인 사용

하 허가가능(ex/ 원예전용)

*어독성 2급 : 0.5 이상 ~ 2 미만으로 등록 가능하나 상수원 살포, 항공살포 등

에 대한 제한이 있음.

*어독성 3급 : 2이상으로 환경살포에 제한 없음.

7. 어류(잉어, Cyprinus carpio)를 이용한 급성 독성 시험

1. 시험농도 - 0.1, 0.5, 2.0 및 10.0 mg/L

2. 48시간 노출 : * LC50 : 2.991mg/L (2.118~4.581), * NOEC : 2.0 mg/L

3. 96시간 노출 : * LC50 : 2.991mg/L (2.118~4.581), * NOEC : 2.0 mg/L

4. 어독성 III 급에 해당되는 결과임. 환경 살포에 제한 없음.

*참고: 비교대상 소독제(D-125) - 전 세계에서 가장 많은 killing list를 가진 소

독제

1. 어류(잉어, Cyprinus carpio)를 이용한 급성 독성 시험

1. 시험농도 - 0.1, 0.5, 2.0 및 10.0 mg/L

2. 48시간 노출 : * LC50 : 0.835mg/L (0.455 ~ 1.459), * NOEC: 0.1 mg/L

3. 96시간 노출 : * LC50 : 0.835mg/L (0.455 ~ 1.459), * NOEC: 0.1 mg/L

4. 어독성 II 급에 해당되는 결과이며, 이 경우는 사용 및 등록에 제한 요

소가 있음

급성경구독성 급성경피독성 피부자극성 안점막자극성

TH4+
(pH 4.34)

Category 4(
>300~2,000)
LD50,
500mg/kg

LD50,
>4000mg/kg
체중감소, 가피
및 진전

피부부식성
체중감소
(1.8~2.4%)

강도 자극성
MOI:

18-98.0-99.3-1
00

라이프가드-정
(pH 5.85)

Category
5(>2,000)

LD50,
>4000mg/kg
임상증상 없음

자극 없음 자극 없음
MOI: 0.7-0

< 시판 소독제 환경 및 인체 독성시험 Test set >



버콘-에스
(pH 1.87)

Category
5(>2,000)

LD50,
>4000mg/kg
임상증상 없음

해당 없음
(시험안함) 해당 없음

(시험안함)

Neutral-Q
(pH 7.16)

Category
5(>2,000)

LD50,
>4000mg/kg
가피형성, 체중

감소

피부부식성
체중감소 없음

강도 자극성
MOI:

18-21.3-38.0-7
0.0

4-ever
(최초)

Category
5(>2,000)

LD50,
>4000mg/kg
가피형성, 체중

감소

중도 자극성
체중감소

강도 자극성
MOI:

8.7-4.0-98.0

소독제 test 1. 친환경 소독제 검사결과

목적: 친환경 생분해 소독제 개발

함량: 본제 1L중

1. 솔잎추출물 1mg/ml + 구연산 25%

2. 솔잎추출물 1mg/ml + 구연산 12.5%

3. 솔잎추출물 1mg/ml + 자몽종자추출물 2%

4. 솔잎추출물 1mg/ml + 자몽종자추출물 5%

바이러스 및 세균 시험
균주

소독제 유효 희석배수

소독제 제조 직후 3개월 상온보관후 6개월 상온보관후

경수 유기물 경수 유기물 경수 유기물

솔잎추출물 1mg/ml

+ 구연산 25%

AIV 100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

NDV 2배 2배 2배 2배 2배 2배

Salmone
lla 5배 2배 5배 2배 5배 2배

솔잎추출물 1mg/ml

+ 구연산 12.5%

AIV
100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

100배
이상

NDV 2배 원액 2배 원액 2배 원액

Salmone
lla

2배 원액 2배 원액 2배 원액

솔잎추출물 1mg/ml

+ 자몽종자추출물 2%

AIV 5배 2배 5배 2배 5배 2배

NDV 2배 원액 2배 원액 2배 원액

Salmone
lla 2배 원액 2배 원액 2배 원액

솔잎추출물 1mg/ml

+ 자몽종자추출물 5%

AIV 10배 5배 10배 5배 10배 5배

NDV 5배 2배 5배 2배 5배 2배

Salmone
lla

2배 2배 2배 원액 2배 원액

소독제 test 2. 케미칼 소독제 검사결과

목적: 다목적 소독제 개발

함량: 본제 1L중

< 주식회사 카브 개발 소독제 효능시험 Test set >



바이러스 및 세균 비고 소독제 유효 희석배수

AIV
경수 1600배

유기물 500배

NDV
경수 200배

유기물 100배

PRRSV
경수 300배

유기물 100배

Salmonella
경수 800배

유기물 100배

디데실디메칠암모늄 클로라이드 50% .................... 10%

구연산 ....................................................................... 25%

정제수 ..................................................................... Up to 100%

바이러스 및 세균 비고 소독제 유효 희석배수

AIV
경수 800배

유기물 500배

NDV
경수 300배

유기물 50배

PRRSV
경수 50배

유기물 30배

Salmonella
경수 500배

유기물 30배

소독제 test 3. 케미칼 소독제 검사결과

목적: 다목적 소독제 개발

함량: 본제 1L중

Alkyl(60%C14,30%C16,5%C12,5%C18)dimethyl benzyl ammonium chloride).. 2.37%

Alkyl (68%C12,32%C14) dimethyl ethylbenzyl ammonium chloride)........... 2.37%

시트르산수화물 (Citric Acid Hydrate, KVP)................................................ 25%

정제수 ..................................................................................................Up to 100%

소독제 test 3. 케미칼 소독제 검사결과

목적: 다목적 소독제 개발



바이러스 및 세균 비고 소독제 유효 희석배수

AIV
경수 800배

유기물 500배

NDV
경수 300배

유기물 50배

PRRSV
경수 50배

유기물 30배

Salmonella
경수 500배

유기물 30배

함량: 본제 1L중

Alkyl(60%C14,30%C16,5%C12,5%C18)dimethyl benzyl ammonium chloride).. 2.37%

Alkyl (68%C12,32%C14) dimethyl ethylbenzyl ammonium chloride)........... 2.37%

시트르산수화물 (Citric Acid Hydrate, KVP)................................................ 25%

정제수 ..................................................................................................Up to 100%

- 본 시험 결과로 도출된 환경독성 및 인체독성 결과는 차후 민간위탁연구대행 기관 자체

사업화를 위한 타블릿형 소독제 개발에 기초자료로 이용 될 예정임.

- 친환경 소독제는 전염성이 강한 바이러스성 질병에 대한 적용증으로 한정하여 동물용의약

외품 등록을 진행 할 예정임.

- (주)크로엔의 GLP시험 기준으로 환경 및 인체 독성 평가 후 최초 GLP 시험 소독제로서

판매 개시 기대함.

9. 닭 괴사성 장염 및 마이코플라스마 시노비애 효능 시험 모델 표준화

가. 연구계획

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및 표준화 (SOP)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료/방법 확립

나. 연구결과

(1) 괴사성장염 감염증 동물 실험 모델 SOP 작성

(2) 괴사성장염 항생제 감수성 시험 SOP작성

10. 구축된 생물학적 제제의 유효성 실험 방법 인증 체계( GCP)를 통한 주관기관의 유효성

시험에 대한 신뢰성보증 활동

가. 연구계획



종류 No. SOP No. SOP name

장비 및 기

기 관리

1 SOP-INM-101 Micropipette

2 SOP-INM-102 Incubator

3 SOP-INM-103 냉장 및 냉동고

4 SOP-INM-104 Clean bench

5 SOP-INM-105 pH meter

6 SOP-INM-106 Deep freezer

7 SOP-INM-107 미량냉장원심분리기

8 SOP-INM-108 원심분리기

9 SOP-INM-109 자동핵산추출기

10 SOP-INM-110 실시간유전자증폭기

11 SOP-INM-111 백신 분무기

시설관리

12 SOP-FAM-101 사육기자재의 세척 취급 및 관리

13 SOP-FAM-101-W01 사육기자재 교환기록지

14 SOP-FAM-102 동물사육구역의 청소 및 소독

15 SOP-FAM-102-W01 청소 소독 기록지

16 SOP-FAM-103 사육구역의 환경제어

17 SOP-FAM-103-W01 사육환경 측정기록지

18 SOP-FAM-103-W02 필터 교환 기록지

19 SOP-FAM-103-W03 UV 램프 교환기록지

20 SOP-FAM-103-W04 환경제어 변경의뢰서

21 SOP-FAM-103-W05 환경제어 변경승인서

22 SOP-FAM-103-W06 정기 환경측정 성적 종합보고서

- 주관기관에서 실시하는 뉴캣슬병ㆍ전염성기관지염 합제백신 및 생건조백신에 대한 유효성

시험에 대해 구축된 GCP 체계를 통해 신뢰성보증 리포트 발급

나. 연구결과

(1) 신뢰성 보증 리포트 발급

11. GLP 수준의 민간 CRO 육성 지원 및 다지점 운용 방안 확립(운영책임자 및 QAU 지정)

가. 연구계획

- GLP 수준의 민간 CRO 육성 지원 및 다지점 운용 방안 확립(운영책임자 및 QAU 지정)

- 육성된 민간 CRO에 대한 다지점 GLP 운용(semi-GLP) 및 GCP 지정으로 동물용의약품

전문 위탁시험기관(CRO)에 대한 신뢰성 보증 확립을 통하여 국제적 수준(GLP)의 시험기관

설립 지원

나. 연구결과

(1) 다지점 운용에 대한 SOP 작성

(2) 동물용의약품 민간위탁연구대행조직 주식회사 카브의 향후 Semi-GLP 활동 지원

12. 동물용의약품 민간위탁연구대행 조직의 운영, 시험, 관리, 신뢰성 보증 등의 GLP 수준

SOP 작성 내역



23 SOP-FAM-103-W07 환경측정 의뢰서

24 SOP-FAM-103-W08 편차 확인 라벨

25 SOP-FAM-104 일반실험실 및 감염실험실의 입실 및 퇴실

26 SOP-FAM-104-W01 일반실험실 및 감염실험실 허가원

27 SOP-FAM-104-W02 일반실험실 및 감염실험실 입퇴실기록

28 SOP-FAM-105 동물사육구역의 입실 및 퇴실

29 SOP-FAM-105-W01 사육구역 출입 허가원

30 SOP-FAM-105-W02 동물실험실 입퇴실기록

동물실관리

31 SOP-ANM-101 질병모니터링 검사

32 SOP-ANM-101-W01 검역검사의뢰기록지

33 SOP-ANM-101-W02 검역용 부검 소견기록지

34 SOP-ANM-101-W03 검역검사 확인서

35 SOP-ANM-102 사료 및 음수의 관리

36 SOP-ANM-102-W01 사료사용현황표

37 SOP-ANM-102-W02 사료 급여 기록지

동물실험법

38 SOP-ANT-101 시험생물의 입수 및 관리

39 SOP-ANT-101-W01 시험생물 입수 기록지

40 SOP-ANT-101-W02 무균종란 사용 기록지

41 SOP-ANT-101-W03 무균종란 관리 기록지

42 SOP-ANT-101-W04 무균닭 사용 기록지

43 SOP-ANT-101-W05 무균닭 관리 기록지

44 SOP-ANT-101-W06 시험생물 라벨

45 SOP-ANT-101-W07 시험생물 이상사태 조치 기록지

46 SOP-ANT-102 시험생물의 접종 및 증상관찰

47 SOP-ANT-102-W01 접종 기록지

48 SOP-ANT-102-W02 증상관찰 기록지

49 SOP-ANT-103 시험생물의 부검 및 병변관찰

50 SOP-ANT-103-W01 닭 아데노바이러스 간 병변 관찰 기록지

51 SOP-ANT-103-W02 닭 아데노바이러스 심낭 병변 관찰 기록지

시험물질

관리, 조제

52 SOP-FOM-101 공격접종 뉴캣슬병 바이러스 배양

53 SOP-FOM-101-W01 평판응집반응 결과 기록지

시험관리

54 SOP-GER-101 시험접수 및 관리

55 SOP-GER-101-W01 시험의뢰서

56 SOP-GER-101-W02 시험일정총괄표

57 SOP-GER-102 농장 시험

58 SOP-GER-102-W01 농장 의뢰시험 업무 협약서

59 SOP-GER-102-W02 농장 시험의뢰 동의서

일반시험법

60 SOP-GET-101 통계처리

61 SOP-GET-102 샘플의 희석

62 SOP-GET-102-W01 샘플의 희석 및 폐기



63 SOP-GET-103 역가의 산출

64 SOP-GET-103-W01 역가 산출 기록지

65 SOP-GET-104 Dot-immunoblotting assay

66 SOP-GET-104-W01 DIA 결과 기록지

67 SOP-GET-105 Agar gel immunodiffusion

68 SOP-GET-105-W01 AGID 결과 기록지

69 SOP-GET-106 HI test 시험법

70 SOP-GET-106-W01 HI test 결과 기록지

71 SOP-GET-106-W02 Microhemagglutinin assay 결과 기록지

검정기준

72 SOP-KSA-101 닭 전염성 기관지염 생건조백신 검정기준

73 SOP-KSA-102 닭 아데노바이러스 불활화백신 검정기준

74 SOP-KSA-103 소독제 효력시험

75 SOP-KSA-104 클로스트리듐 항생제 감수성 검사

76 SOP-KSA-105 NDV 생독백신 효능 시험 모델 프로토콜

77 SOP-KSA-106 MS 생건조 백신 시험 모델 프로토콜

78 SOP-KSA-106-W01 Real-time_PCR_기록지

79 SOP-KSA-106-W02 임상증상_기록지

신뢰성보증

80 SOP-QAU-101_ 신뢰성보증부서의 업무

81 SOP-QAU-101-W01 QAU 점검긴급보고서

82 SOP-QAU-101-W02 Checklist 표준작업수순서

83 SOP-QAU-101-W03 Checklist 시험일정총괄표

84 SOP-QAU-102 시험위주의 점검

85 SOP-QAU-102-W01 신뢰성보증업무담당자 지정서

86 SOP-QAU-102-W02 신뢰성보증확인서

87 SOP-QAU-102-W03 QA 점검 계획서

88 SOP-QAU-102-W04 checklist_시험계획서

89 SOP-QAU-102-W05 checklist_입수 및 검역

90 SOP-QAU-102-W06 checklist_시험물질 및 대조물질의 보관조제

91 SOP-QAU-102-W07 checklist_투여

92 SOP-QAU-102-W08 checklist_관찰 및 평가

93 SOP-QAU-102-W10 cheklist_분석

94 SOP-QAU-102-W11 checklist_시험기초자료

95 SOP-QAU-102-W12 checklist_최종보고서

96 SOP-QAU-102-W13 QA 점검결과보고서

97 SOP-QAU-102-W14 checklist_전배양

98 SOP-QAU-102-W15 checklist_시험물질의 처리

99 SOP-QAU-102-W16 checklist_콜로니계수

100 SOP-QAU-102-W17 checklist_검체 제작

101 SOP-QAU-102-W18 checklist_검체 판독

102 SOP-QAU-102-W19 checklist_부검

103 SOP-QAU-102-W20 checklist_노출 및 측정



104 SOP-QAU-103 시험기초자료 및 최종보고서 점검

안전 및

보건

105 SOP-LAS-101 안전 보건

106 SOP-LAS-101-W01 실험실안전 보완 기록지

107 SOP-LAS-101-W02 실험실 정기안전점검리스트

운영

108 SOP-OPP-101 (주)KCAV의 운영

109 SOP-OPP-101-W01 GLP 진술서

110 SOP-OPP-101-W02 GLP 의사결정기록지

112 SOP-OPP-101-W03 시험물질 의결기록지

113 SOP-OPP-101-W04 업무 인수 인계 확인서

114 SOP-OPP-101-W05 업무분장표

115 SOP-OPP-101-W06 GLP 조직도

116 SOP-OPP-102 표준작업수순서(SOP)의 작성 및 관리

117 SOP-OPP-102-W01 SOP 검토기록지

118 SOP-OPP-102-W02 SOP 배포 수령 폐기기록지

119 SOP-OPP-102-W03 SOP 개정 요청서

120 SOP-OPP-102-W04 SOP 정기검토 기록지

121 SOP-OPP-102-W05 SOP 사용중단 재사용 안내

122 SOP-OPP-102-W06 SOP 일탈 기록지

123 SOP-OPP-102-W07 SOP 목록지

124 SOP-OPP-103 책임자 및 담당자의 임명

125 SOP-OPP-103-W01 임명서

126 SOP-OPP-103-W02 GLP 인원 임명 현황서

127 SOP-OPP-104 동물실험운영윤리위원회의 구성과 운영

128 SOP-OPP-104-W01 동물실험계획 승인신청서

129 SOP-OPP-104-W02 건국대학교 동물실험윤리규정

130 SOP-OPP-105 시험계획서 작성과 관리

131 SOP-OPP-105-W01 시험계획서(기본폼)_protocol 완성 후 작성

132 SOP-OPP-105-W02 시험계획서 검토 기록지

133 SOP-OPP-105-W03 시험계획서 변경 기록지

134 SOP-OPP-105-W04 시험계획서 일탈 기록지

135 SOP-OPP-105-W05 동물실 및 시험담당자 지정서

136 SOP-OPP-105-W06 시험설명 및 의결 기록지

137 SOP-OPP-106 최종보고서 작성과 관리

138 SOP-OPP-106-W01 최종보고서(기본폼)_protocol 완성 후 작성

139 SOP-OPP-106-W02 최종보고서 검토 기록지

140 SOP-OPP-106-W03 최종보고서 변경 기록지

141 SOP-OPP-106-W04 번역증명 진술서

142 SOP-OPP-107 문서작성 및 관리

총 142 문건 작성

< 표 53 GLP 수준 SOP 작성 내역 >



3-3절. 관련 성과 요약

1. 민간위탁연구대행조직(CRO)설립 투자 유치 성과 - 주식회사 카브

연차 성격 대상 업체 성 과

1차년도 지식재산 건국대학교 기술지주 주식회사 2,486 백만원

1차년도 기계/시설 주식회사 씨티씨 바이오 500 백만원

1차년도 기계/시설 (주)인트론바이오테크놀로지 250 백만원

총 액 3,236 백만원

2. 매출성과 (2014년 12월 ~ 2017년 7월)

분류 분야 성과 계약 액수 (백만원)

동물용의

약품

기술이전 5건 137

경상기술실시 9건 258

동물용의약품 백신 안전성 및 효능 7건 319

동물용의

약외품

소독제 효능시험 5건 473

진단키트 효능시험 2건 72

합 계 28건 1,259

3. 국내외 논문 게재

No 논문명 학술지명
주저

자명
호 국명

발행

기관
SCI여부 게재일

등록

번호

1

Viscerotropic

velogenic

Newcastle

Disease Virus

Replication in

Feathers of

Infected Chicken

Journal of

Veterinary

Science

Dong-hun

Lee

17(1):

115-117
한국

The

Korean

Society of

Veterinar

y Science

SCIE 2016/3/30

1229

-845

X

2

comparison

between

dot-immunoblot

assay and

clincal sign

determination

method to titer

IB in eggs

Journal of

Virologica

l Methods

Seong-su

Yuk

230(2106

): 13-17
영국

ELSEVIE

R
SCI 2016/1/21

0166

-093

4

3

Comparison of

live Newcastle

disease vaccines

efficacy by

different spray

method

(temporary title)

Avian

Pathology

Seong-su

Yuk

Under

revision

Internati

onal

World

Veterinar

y Poultry

Associatio

n

SCI
Under

revision

Und

er

revis

ion

4

Coinfection of

Mycoplasma

synoviae with

Nephropathogeni

c Infectious

Bronchitis

Strains in SPF

chickens

Avian

Pathology

Seong-su

Yuk

Under

revision

Internati

onal

World

Veterinar

y Poultry

Associatio

n

SCI
Under

revision

Und

er

revis

ion

4. 국내 및 국제학술회의 발표



No 회의명칭 발표자 발표일시 장소 국명

1

American association of avian

pathologists (AAAP) annual

meeting 2015

홍우택 2015년 7월 11일
Boston,

MA, USA
미국

Development of infectious bronchitis virus (IBV) ELISA kit for detection of

antibodies against nephropathogenic IBV vaccine

2

대한수의학회(국제학회) 육성수
2015년 10월

29일

The-K

호텔, 경주
한국

Comparison between Dot-immunoblottina Assay and Clinical Sign Determination

Method for Quantifying Avian Infectious Bronchitis Virus Vaccine

3

한국실험동물학회 홍우택 2016년 2월 18일

강원도

용평리조트

그린피아콘

도

한국

Reversion to virulence test for novel Korean nephropathogenic IBV (Chicken

Infectious Bronchitis virus) Vaccine candidate

4

대한수의학회(국제학회) 김동윤
2016년 10월

28일

경남 진주

MBC

컨벤션센터

한국

Toxicities of disinfectants of animal health and sanitation products using different

test organisms

5

대한수의학회(국제학회) 육성수
2016년 10월

28일

경남 진주

MBC

컨벤션센터

한국

Comparison of Newcastle disease vaccines administered as different spraying

machines inrelation to immune reponse and protective efficacy in day old chicken

5. 전문연구 인력양성

No 분류 성명
기준

년도

현 황

학위별 성별 지역별

박사 석사 학사 기타 남 여 수도권 충청권 영남권 호남권 기타

1 수의학 박재근 2015 1 1 1

2 수의학 최수원 2015 1 1 1

3 수의학 정 솔 2015 1 1 1

4 수의학 김규직 2016 1 1 1

5 수의학 육성수 2017 1 1 1

6. 수상실적



일자 수상명칭 내용

2015-10-28 수의가금우수논문상

Dot-immunoblotting assay와 기존 계태아 병변법을 비교하여

DIA가 닭 전염성기관지염 백신 균주의 역가 측정에 민감도/특

이도가 높다는 것을 증명

2015-10-30 교육부장관표창 동물용의약품 검정 및 연구개발분야 선도 기업

2016-10-28 수의가금우수논문상 뉴켓슬 분무백신의 분무 입자에 따른 검정 효과 증명



코드번호 D-06

4-1절. 목표달성도

○ 1차년도 세부연구목표

세부연구목표

(연구계획서상의 목표)

비중

(%)

달성도

(%)
내용

DOT 법을 통한 전염성기관지염

백신의 함량 시험법의 객관성이

확보되었는가?

15 15

기존 백신 검정법인 계태아 육안 구 별법

과 신규 개발 시험법 DOT를 비교 분석함

기존 백신 검정법인 중화시험과 신규 개발

시험법 ELISA를 비교 분석함

아데노바이러스 감염에 대한 동물

실험 모델을 프로토콜화 하였는

가?

15 15

국내 혈청형에 대한 공격접종 모델을 확립

함

국내 혈청형에 대한 백신의 교차방어능을

확인함

건국대학교 내 자체 동물용의약품

민간위탁연구대행 조직 설립
15 15

자회사 설립을 통해 민간 위탁연구대행조

직으로서 동물용의약품 생산 업체의 위탁

연구를 통해 자체적으로 수익을 창출함

정책건의 실시 5 5

개발된 전염성기관지염 백신의 검정 시험

모델과 닭 아데노바이러스 감염증에 대한

동물 실험 모델의 정책건의를 실시함

전염성기관지염 백신 시험 프로토

콜 표준화 및 인증법 제안
20 20

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증

및 표준화 (SOP)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경,

시험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료 및 방법 확립

닭 아데노바이러스 감염증백신의

동물 실험 모델 검증 및 표준화
20 20

- 품질 및 유효성 평가용 동물 실험 모델

시험 평가법 표준화

- GLP 인증기관에 의한 주관기관의 새로

운 검정 방법 제안 인증 확립

생물학적 제제의 이화학적 품질,

안전성 및 약동력학적 모델 개발
10 10

- 백신 제품의 중량, 성상, 함습도 등 기

본 이화학적 검정 기준 마련

- 백신 종류 별/투여 경로 별 기본 안전성

시험법 확립 제안 (독성 시험 항목 확립)

- 주관기관에서 개발된 시험 동물 모델의

약동력학적 연구 기준 확립

- 표적 장기별 분포, 대사, 흡수 및 배출

확인 시헙법 확립

- 표적 장기에 대한 병리조직학적 소견

확립으로 임상증상 및 병변 결정 기준치

확립

- 임상 병리학적 기준 확립

합계 100 100



○ 2차년도 세부연구목표

세부연구목표

(연구계획서상의 목표)

비중

(%)

달성도

(%)
내용

뉴캣슬병(Newcastle disease) 생

독 백신 검정의 조건에 따른 동물

실험 모델 제시

15 15

- 백신바이러스의 분무 입자 크기별, 병원성

차이에 따른 생독 백신 검정 동물실험 모델

을 확립함

닭 마이코플라즈마 시노비애

(Mycoplasma Synoviae) 감염증

에 대한 동물 실험 모델 확립

15 15

- 전염성기관지염 바이러스와의 동시 감염을

통한 병변 모델을 확립함

- color change unit과 RRT-PCR의 비교 분

석을 통한 standard curve를 정립함

개발된 동물 실험 모델을 통한 위

탁연구 요청기관의 동물용의약품

함량시험 및 자체시험

15 15
- 개발된 시험법을 이용해 뉴캣슬병ㆍ전염성

기관지염 합제백신 함량시험을 실시함

정책건의 실시 5 5
- 뉴캣슬병 생독 백신 검정의 조건에 따른

동물실험 모델의 정책건의를 실시함

뉴캐슬병 백신 검정 시험 모델 검

증 및 표준화
15 15

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및

표준화 (SOP)

- 에어로졸 모델 개발에 필요한 흡입 독성용

분사 장치 활용 및 입자 크기 측정 기준 방

법 확립 (GC 사용)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시

험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료 및 방법 확립

- 백신 바이러스별 병원성 표준화 확립

닭 마이코플라즈마 시노비애 감염

증의 동물 실험 모델 검증 및 표

준화

15 15

- 품질 및 유효성 평가용 동물 실험 모델 시

험 평가법 표준화

- GLP 인증기관에 의한 주관기관의 새로운

검정 방법 제안 인증 확립

생물학적 제제의 유효성 실험 방

법 인증을 통한 주관 기관

GCP(Good Clinical Practice) 지

정

5 5

- 국제기준인 VICH (Vet. International

Cooperation on Harmonization)에 대한 국내

적용 방안 확립

화학제(항생제)에 대한 품질 및

안전성/효능 평가시험 체계 개발

및 시험 항목 인증

10 10

- 항생제에 적합한 안전성 평가 시험 항목

결정; 항생제 등의 투여 경로 및 적응증에 따

른 다음 중의 독성시험 항목 결정

- 제네릭 항생제에 대한 야외 효능 평가 시

험 대체법 제안 (실험동물을 이용한 생물학적

동등성 평가 모델 제시

개발된 안전성/효능동등성 평가

시험법을 통해 위탁연구 요청기관

의 동물용의약품 시험

5 5
- 개발된 시험법을 이용해 화학제(항생제

등)에 대한 시험 실시

합계 100 100



세부연구목표

(연구계획서상의 목표)

비중

(%)

달성도

(%)
내용

닭 괴사성 장염(Necrotic

Enteritis)의 동물 실험 모델 확립
20 20

- 콕시듐과의 동시감염을 통한 괴사성 장염

병변 모델을 확립함

개발된 동물 실험 모델을 통한 위

탁연구 요청기관의 동물용의약품

함량시험 및 자체시험

15 15
- 개발된 시험법을 이용해 뉴캣슬병 생건조

백신에 대한 함량시험을 실시함

정책건의 실시 5 5
- 닭 괴사성 장염의 동물실험 모델 정책건

의를 실시함

닭 괴사성 장염 및 마이코플라스

마 시노비애 효능 시험 모델 표준

화

15 15

- 시험 프로토콜 인증

- 품질 및 효능 시험 분야 시험법 인증 및

표준화 (SOP)

- 자료의 객관성 확보를 위한 시험 환경, 시

험 동물 종, 기기 및 장비 표준화

- 신뢰성 보증을 위한 자료/방법 확립

구축된 생물학적 제제의 유효성

실험 방법 인증 체계( GCP)를 통

한 주관기관의 유효성 시험에 대

한 신뢰성보증 활동

10 10

- 주관기관에서 실시하는 뉴캣슬병ㆍ전염성

기관지염 합제백신 및 생건조백신에 대한

유효성 시험에 대해 구축된 GCP 체계를 통

해 신뢰성보증 리포트 발급

화학제(소독제)에 대한 품질 및

안전성/효능 평가시험 체계 개발

및 시험 항목 인증

15 15

- 동물용 소독제 품질 검증 시험법 제안 및

인증 제안

- 소독제 안전성 시험항목 확립 및 제안

GLP 수준의 민간 CRO 육성 지

원 및 다지점 운용 방안 확립(운

영책임자 및 QAU 지정)

10 10

- GLP 수준의 민간 CRO 육성 지원 및

다지점 운용 방안 확립(운영책임자 및

QAU 지정)

- 육성된 민간 CRO에 대한 다지점 GLP

운용(semi-GLP) 및 GCP 지정으로 동

물용의약품 전문 위탁시험기관(CRO)에

대한 신뢰성 보증 확립을 통하여 국제

적 수준(GLP)의 시험기관 설립 지원

개발된 이화학적 품질, 안전성 및

약동력학적 시험 체계를 통한 위

탁연구 요청기관의 시험 실시

10 10
- 개발된 시험 체계를 통해 생물학적

제제, 화학제에 대한 실험 실시

3차년도 합계 100 100

○ 3차년도 세부연구목표



4-2절. 관련분야 기여도

○ DOT 법을 통한 전염성기관지염 백신의 함량 시험법
- Dot법을 통한 전염성기관지염 백신의 함량시험법은 기존 Dot-immunoassay를 이용한 바

이러스 역가 검정법을 국내발생 nephropathogenic IBV에 적용함.

- 이는 기존의 계태아 병변판별법이 nephropathogenic IBV에서는 뚜렷하지 못한 점을

보완하는 기술임. 해외 동물용의약품 평가에는 아직 적용되지 못한 기술로서 동일분야

에서 앞선 기술로 판단됨.

○ 아데노바이러스 감염에 대한 동물실험 모델
- 아데노바이러스 감염증은 주로 아시아 국가 가금류에 많은 피해를 일으키고 있는 질병으

로 단독감염으로 인한 임상증상은 균주에 따라 상이하나 복합감염에 의한 피해가 주요함.

- 오리 사육 비중이 높은 중국에서는 최근 닭 뿐 만 아니라 오리에서도 문제가 되고 있음.

- 아데노바이러스는 여러 혈청형이 있어 주로 질병을 일으키는 혈청형을 혼합하여 다

가(multivalent) 백신으로 사용함. 특히 동남아에서는 감염 개체의 비장과 간을 직접

이용하여 자가 백신을 실시하는 등 많은 피해가 있음에도 백신을 평가 할 수 있는 정

형화된 틀이 없었음.

- 개발 동물 질병유발 모델 시험은 야외 분리주의 임상증상 및 질병의 정도를 정확히 측정

하기위해 바이러스의 정량법, 조직병변의 관찰 등을 이용하였음.

- 본 기술로 야외주 바이러스에 대한 백신주의 평가 방법을 확립하였으며, 국내 백신회사

3곳(고려비엔피, 대성미생물연구소, 중앙백신)에 기술이전을 실시했을 뿐만 아니라 제품화

를 마친 1곳(고려비엔피)은 상용화를 완료함.

- 본 기술은 중국에서도 관심을 가지고 있으며, 중국 TIANJIN HLINTE BIO TECH에 기

술이전 협약을 진행중임.

○ 뉴캣슬병(Newcastle disease) 생독 백신 검정의 조건에 따른 동물실험 모델

- 뉴캣슬병은 국내에 1일령 백신 정책이 안착되었으며, 이후 질병으로 인한 피해가 급격히

줄어들어 백신의 효과가 성공적이라고 평가됨

- 그러나 최근 동남아시아에서 유행하는 바이러스(7형)에 대한 대안이 제안되었고, 이에 따

라 효과적인 백신 평가 및 사용을 위한 연구가 함께 진행됨.

- 약독 균주의 생독 백신으로서 사용은 바이러스의 특성에 따라 면역원성 형성 정도가 다

를 수 있음. 특히 약독 균주라 할지라도 병원성, Trophism의 차이가 있음.

- 이에 착안하여 본 과제에서 분무입자에 따른 백신 효능 정도를 판별하는 동물시험 모델



을 확립하였음.

- 기존의 백신검정은 제조사가 지정하거나 또는 널리 사용되는 백신 분무기를 사용하

였으나, 개발 검정법은 백신주에 따라 분무 입자의 정도까지 선정 할 수 있는 방법으

로서 해외 백신 검정법에도 아직까지 적용되고 있지 못함.

○ 닭 마이코플라즈마 시노비애(Mycoplasma Synoviae) 감염증에 대한 동물 실험 모델
- 본 개발 시험법은 국내에 백신 검정 동물모델이 확립되어있지 않아 새롭게 시도한 사례

임.

- 해외에서는 MS백신이 일찍이 도입되었고 이에 따라 검정법이 확립되어있음. 그러나 국

내 MS백신 개발은 비교적 최근에 시작되었음.

- 이에 따라 백신을 평가하기 위한 동물 모델이 요구되었고, 해외 백신 평가방법과 유사하

게 모델개발에 착수함.

- IB와 동시감염으로 인한 질병유발 모델을 만들고자 하였으나, 국내 유행 IB는 해외 균주

와 상이하게 nephropathogenic IBV가 주로 유행함. 따라서 국내 유행 균주 또는 백신 균

주를 이용한 질병 유발 모델을 만들기 위해 본 연구를 실시함.

- 특히 국내는 IB생백신의 1일령 분무가 시행되고 있으며, 추가 접종으로도 편의를 위해

생백신을 이용하는 경우가 많아 백신주와 동시감염 유발 모델이 요구됐음.

- 본 개발 모델은 해외 동물 시험 모델을 모사하였으나 국내 유행 IB 균주를 이용하여

국내 실정에 맞게 개조함.

○ 닭 괴사성 장염(Necrotic Enteritis)의 동물 실험 모델
- 괴사성 장염은 국내에 백신의 검정 동물모델이 확립되어있지 않아 새롭게 시도한 사례

임.

- 백신 뿐 만아니라 항생제, 콕시듐 억제 사료첨가제 등 다각도로 시험하기위한 모델이 수

요자로 하여금 동물 실험 모델을 개발하게 하였음.

- 괴사성 장염은 콕시듐증에 의해 유발되는 질병으로 가금의 식이에 영향을 받아 그 임상

증상의 정도가 심화됨. 따라서 본 연구에서는 기존 해외 문헌 및 노하우를 바탕으로 장염

의 정도를 판별하고 원충을 계수하는 방법을 동원하여 동물 질병 유발 모델의 지표를 선

정함.

- 본 동물 모델 및 시험법 개발로 미국의 검정시험 모델에 근접한 수준의 민간위탁연구

를 수행 할 수있게됨.

○ 소독제에 대한 품질 및 안전성/효능 평가시험 체계 개발

- 소독제의 효능평가 방법은 기존 동물용의약외품 소독제 검정법에 따라 SOP를 제작하였

으며, GLP 체계에 따라 QAU 로 보증 시스템을 보강하는 형태로 개량됨.

- 소독제 안전성 평가 방법에 대한 구체적인 시험법이 국가 검정법에 제시되어있지 않음.

단, 기존 사용 원료와 동일한 제품에 대해서는 해외 안전성 자료를 인용하는 것으로 갈음

하였음. 새로운 원료에 대해서는 자체 안전성 시험자료를 제출하면 평가 및 보완하는 방

식임.



- 그러나 방역에대한 의식수준이 높아지고 이에따라 소독제의 사용량이 많아지면서, 환경

및 인체 노출량이 과거에 비해 많을 것으로 우려됨.

- 본 소독제 안전성 시험법은 기존 농약의 독성평가법을 동물용 소독제에 맞게 개조 및 차

용 한 것으로, 실제 판매 소독제 및 개발 소독제에 적용하여 실용성을 증명함.



코드번호 D-07

5-1절. 사업화대상기술의 개요

Ÿ 보유기술은 동물의 질병을 예방하기 위한 백신 개발 생산 기술로서 국내에서 분리하거나

제작한 항원(백신의 핵심 소재)을 포함

Ÿ 주식회사 카브는 현재 6가지 동물질병(가금 5종, 양돈 1종)에 대한 백신 개발 특허기술

(등록 5건, 출원 1건) 을 확보하고 있으며 국내 동물용 백신제조사에 기술이전되어 로열

티 수익이 발생 중임

Ÿ 추가적으로 인플루엔자 바이러스에 저항성을 보이는 유산균에 대한 특허를 출원한 바 있

으며 향후 살모넬라 억제용 가금용 기능성 사료첨가제 시장에 진출할 계획임

5-2절. 사업화대상기술의 핵심경쟁요인

Ÿ 국내에서 현재 주로 사용되고 있는 동물용 백신은 대부분 다국적 기업에서 생산한 수입

백신임. 다국적 기업에서 생산되는 백신의 항원은 외국에서 분리된 항원으로 국내에서 발

생하는 질병에 대하여 방어능이 상대적으로 낮은 것으로 확인됨. 따라서 국내에서 분리된

항원을 사용한 백신 생산 기술을 활용한다면 기존 백신의 효능을 개선할 수 있을 것으로

기대됨

Ÿ 보유기술을 활용한 백신은 접종한 동물에서 높은 항체를 생산하도록 하며 현재 국내에서

유행하고 있는 병원체에 대하여 높은 방어능을 나타내는 백신임. 따라서 기존의 상용화된

백신과는 다르게 백신을 통한 효과적인 질병 예방이 가능함.

Ÿ 본 보유기술을 모방하기 위해서는 우수한 백신 후보주를 확보하는 것이 필수적임. 하지만

본 연구팀은 국내 양계, 양돈 농장뿐 아니라 도계장, 철새도래지, 재래시장 등에서 동물질

병 조사를 진행하여 다량의 바이러스 균주를 보유하고 있으며, 현 질병현황 파악과 동시

에 보유 균주에 대한 스크리닝 작업을 통해 현 유행 균주에 방어능이 탁월하며 다양한

변이주에 대한 방어능이 우수한 백신 후보주를 다수 확보하고 있고 그 중 적합한 백신을

선발하고 제작하여 특허를 확보하였기 때문에 모방가능성은 희박할 것으로 사료됨.

5-3절. 사업화대상기술의 지식재산권 현황



특허명 등록일 소유자 발명자 특허형태 보유국가

신규한 뉴캣슬병 바이러스

Ｋ148/08주, 및 그

바이러스를 함유하는

뉴캣슬병 백신

2011.12.21 주식회사 카브

송창선,

정승환,

이중복,

박승용,

최인수

등록 한국

신규 전염성 F낭병

바이러스 IBD Ｋ7주 및

이를 이용한 전염성 F낭병

백신

2015.04.07 주식회사 카브
송창선,

최강석
등록 한국

신규한 가금 아데노

바이러스 및 그 백신
2015.10.23 주식회사 카브

송창선,

이중복,

박승용,

최인수

등록 한국

신규한

조류메타뉴모바이러스 및

그 백신

2015.10.07 주식회사 카브

송창선,

이중복,

박승용,

최인수

등록 한국

전염성기관지염 바이러스

Ｋ40/09주 및 이를 이용한

전염성 기관지염 백신

2017.07.07 주식회사 카브

송창선,

이중복,

박승용,

최인수,

임태현

등록 한국

젖산균을 유효성분으로
포함하는 인플루엔자
바이러스 예방 및 치료용

조성물

2017.06.14 주식회사 카브

송창선,

윤하나,

홍우택

등록 한국

- 현과제로 수행한 부분은 임상시험 전 단계인 개발 기술의 유효성 및 안전성 검증단계임

동물용 백신 개발과정 및 연구팀의 보유 핵심 기술

5-4절. 국내외 특허현황



Ÿ 동물용 백신 기술 관련 연도별 특허동향을 살펴보면, 1970년도 초반부터 최근까지 특허

출원 건수가 지속적으로 증가하고 있으며, 특히 1990년대 중반 이후부터 미국을 중심으로

급격한 증가 추세를 보이고 있음.

Ÿ 국가별로는 미국의 경우 1973년부터 특허가 발생되어 점차 증가하다가 1990년 후반부터

급격하게 출원건수가 증가하였으나, 이후 점차 급감되고 있는 추세임. 유럽·일본도 미국

과 유사한 추세를 나타내고 있으며, 한국의 경우 1990년대 후반부터 출원건수가 증가하는

추세를 보이고 있으며, 2000년 후반 최고로 급증하여 최근까지 꾸준히 특허출원을 하고

있음.

Ÿ 국내출원인은 대부분이 다국적 기업이며, 그중에서 대한민국, 건국대학교, 중앙백신연구

소, 카브가 국내국적을 가진 출원인이며, 건국대학교 및 카브의 특허는 본 과제 총괄책임

자의 특허가 대부분임.

Ÿ 카브에서 개발된 신규 백신주들은 유효성 및 안전성이 검증되어 특허 출원 및 등록이 완

료된 상태이며 국내 주요 동물용 백신 회사로 기술이전되어 로열티를 발생하고 있음.

Ÿ 기술이전이 완료된 백신주의 경우 각 회사의 제조공정을 통해 생산되어 동물용 의약품

평가기관에서 임상시험을 거친 후 평가결과에 따라 품목 허가를 받아 상품화되게 됨.

5-5절. 향후 민간위탁연구 및 사업화 계획

< 사업화 기술개발 추진전략 >

○ 기존의 국내 및 다국적 백신 제조업체의 경우 백신의 개발 및 연구를 위한 국내

연구 시설이 부재한 상태임.

○ 백신을 제조, 마케팅 및 판매까지 함께 하고 있어 백신의 제조 혹은 마케팅에 있

어서 전문성이 뒤떨어지는 것이 현실임.

○ 본 기업은 상기 그림에서 설명하는 바와 같이 백신의 개발, 제품검정, 유통 및 마



케팅을 전문으로 하는 세 개의 전문부서를 두어 각 분야의 전문성을 강화하여 시장

으로의 진입을 모색하려함.

○ 기존 동물약품제조업체들과는 차별화된 전문성이 높은 R&D 및 유통 자회사와

백신제조 업체의 기술력을 바탕으로 경쟁력 있는 높은 품질, 균일한 성능의 백신을

생산하여 시장으로의 진입을 할 계획임.

○ 경쟁 제품에 비해 백신 생산 방식과 품질 및 기업구조에 있어 차별성을 갖고 있

다는 점을 강조하여 경쟁을 할 계획임.

○ 상품에 대한 이해를 돕기 위하여 잠재적 고객들을 상대로 세미나등을 개최하여

단기간에 사용 경험층을 만들 계획임.

○ 현재 동물용 백신 시장은 다국적 기업의 점유율이 높은 것으로 보고되고 있으며,

그 중에서도 양계 백신은 상위 2개의 다국적 기업의 점유율이 50%에 이름

○ 현 시장 상황을 극복하기 위하여 본 기업의 백신 개발 기술을 기반으로 국내 주

요 동물백신 업체들의 참여를 유도하여 다국적 기업과 경쟁을 할 계획임.

○ 국내 시장에서의 본 자회사 제품의 시장 점유율이 안정되는 시기에 국내 동물용

의약품 기업과의 협조를 통해 중국, 인도, 베트남, 요르단, 이집트 등 해외 시장으로

의 진출을 모색할 계획임.

○ 과제 종료 1차년도 계획(2017-2018)

○ 과제 종료 2차년도 계획(2018-2019)



○ 장기 사업화 목표

구 분

사 업 화 년 도

(2018년)

과제종료후

1년

(2019년)

과제종료후

2년

(2020년)

과제종료후

3년

(2021년)

과제종료후

4년

(2022년)

과제종료후

5년

사 업 화 품 목 동물용 백신 동물용 백신 동물용 백신 동물용 백신 동물용 백신

투

자

계

획

인 건 비 3억 3억 4억 4억 4억

재료비 및

설비투자비
4천만원 4천만원 4천만원 4천만원 4천만원

경상운영비 1천만원 1천만원 1천만원 1천만원 1천만원

계 2억 5천 2억 5천 2억 5천 2억 5천 2억 5천

생 산 계 획
기술이전

업체에서 생산

기술이전

업체에서 생산

기술이전

업체에서 생산

기술이전

업체에서 생산

기술이전

업체에서 생산

판매계획

(단위:억원)

내 수 3억 5천 3억 5천 3억 5천 2억 5천 2억 5천

수 출 - -
70만 달러

(약 8.5억)

140만 달러

(약 16억)

140만 달러

(약 16억)

계 2억 5천 2억 5천 11억 18억 5천 18억 5천



코드번호 D-08

항체가와 바이러스 배출량의 상관관계

○ Effects of Newcastle disease virus vaccine antibodies on the shedding and

transmission of challenge viruses. Miller PJ, Afonso CL, El Attrache J, Dorsey KM,

Courtney SC, Guo Z, Kapczynski DR. Dev Comp Immunol. 2013 Dec;41(4):505-13.

- 전통적으로 NDV는 class I과 class II의 두가지 주요한 유전형으로 구분되며, class II는

다시 세부적으로 16개의 genotype으로 나뉘어진다. NDV의 혈청형은 하나이나, 항원적으로

나 유전적으로는 genotype간에 다양성이 관찰되고 있다. 최근 여러 나라에서 보고되고 있는

기존 백신의 실패는 현재 야외에서 돌고 있는 강독 NDV와 유전적으로 일치하는 새로운 백

신의 개발을 요구한다. 이 논문에서는 사독백신에 의해 생성된 체액성 항체의 양과 특이도가

바이러스의 증식 및 방어능에 미치는 영향을 살펴 보았고, 생독백신에 의해 생성된 이형 항

체가 vNDV의 전파와 어떤 연관이 있는지 측정하였다. 실험적인 조건 하에서, 모든 사독백

신은 임상증상과 폐사를 막았으나, 바이러스 증식을 유의적으로 막기 위해서는 특이적이고

높은 양의 항체가 필요했다. 이때, 공격접종 바이러스와 유전적으로 같은 바이러스를 사용하

였을 경우 좀 더 쉽게 바이러스 증식을 막을 수 있었다. 하지만 이형 항체가 충분히 높은 경

우에도 바이러스의 전파를 막을 수는 있었다. 결론적으로 체액성 항체의 효능을 높이기 위해

서는 공격접종 바이러스와의 유전적 상동성을 높임과 동시에, 면역 반응이 형성될 수 있는

최적의 시간이 필요한 것으로 보인다.

○ Genetic and antigenic variation of shedding viruses from vaccinated chickens after
challenge with virulent Newcastle disease virus. Choi KS, Kye SJ, Kim JY, Lee HS.

Avian Dis. 2013 Jun;57(2):303-6.

- LaSota로 백신한 그룹과 백신하지 않은 그룹에 vNDV variant E34Kmt를 공격접종한 후

배출되는 바이러스를 plaque assay를 통해 순수분리한 뒤 HN gene과 F gene의 시퀀스를

분석하였다. 모든 배출 바이러스의 F gene은 아미노산 시퀀스가 공격접종 바이러스와 동일

하였으나, HN 단백질의 경우 백신 후 공격접종 그룹에서 4군데의 아미노산 치환이 발생하



였다. 아미노산 치환의 경우 347번에서 (K가 G나 V로) 자주 발생하였다. 몇몇 변이된 배출

바이러스 및 공격접종 바이러스 사이에는 약간의 항원적 차이가 존재하였지만, LaSota와의

항원적 R 값이 유의적으로 차이나지는 않았다. 이러한 결과는 백신 면역이 항원적 선택, 유

전적 변이 등을 통해 바이러스의 진화를 촉진시킬 수도 있다는 점을 암시한다

.

< 백신 후 공격접종군에서 배출된 변이 바이러스의 HN 단백질 중 치환 부위 >

○ Vaccination of broiler chickens with dispersed dry powder vaccines as an alternative
for liquid spray and aerosol vaccination. Corbanie EA1, Vervaet C, van Eck JH,

Remon JP, Landman WJ. Vaccine. 2008 Aug 18;26(35):4469-76

- 본 논문은 분산형 건조 분말 형태의 백신과 상용화된 액상 백신을 비교하였다. Clone 30

NDV vaccine을 만니톨 혹은 trehalose, polyvinylpyrrolidone, bovine serum albumin의 합제

를 부형제로 이용하여 분무건조 하였으며 각각의 백신은 30um 정도의 거친 분무 입자 크기

와 7um 정도의 고운 분무 입자 크기를 갖도록 생산되었다. 상용 백신의 경우, 거친 액상 분

무 (222um)와 고운 액상 분무 (24um)로 적용되었다. 분산/nebulization 시킨 후 공기 중에서

발생하는 바이러스 농도의 감소는 공기 포집을 통해 측정되었으며, 거친 입자의 침강과 고운

입자의 증발로 설명되었다. 백신은 4주령 육계의 혈청에서 높은 HI titer를 보였다. 입자의

증발로 인해 상당한 양의 바이러스 불활화가 발생하였음에도 불구하고 고운 액상 분무 그룹

에서 높은 항체 반응이 나온 결과를 통해 입자 분무 방식을 사용한다면 백신 용량을 유의적

으로 감소시킬 수 있을 것으로 예상되며 이러한 방식은 저역가 백신 분무 시 새로운 옵션을

제공할 수 있을 것으로 생각된다.



< 4주령 육계에 각각의 백신을 한 후 2주 및 4주 후의 HI titer 결과 >

○ Evaluation of Factors Associated with infection of Commercial Layers with

Mycoplasma gallisepticum and M. synoviae Hussni O. Mohammed, Tim E. Carpenter

and R. Yamamoto Avian Diseases, Vol.31, No. 3 (Jul –Sep., 1987)

Mycoplasma gallisepticum (MG)는 가금 산업에서 가장 난처한 결과를 초래하고 경제적으

로도 큰 타격을 입히는 질병 중 하나이다. M. synoviae (MS) 또한 산란계 및 육계에서 MG

와 비슷한 양상을 보이며 유행하는 질병이다.

Mycoplasma gallisepticum (MG) 또는 M. synoviae (MS) 감염에 연관되어 있을 수 있는

요소들을 조사하기 위하여 약 400개의 산란계 농장을 조사하였다. MG, MS 감염에 영향을

주는 요소들을 Vaccination factor와 Hygiene factor (위생 관련 요소)로 나누어서 정리하였

고 통계학적 분석을 통하여 그들의 영향력을 계수(coefficients)로 산정하였다.

첫 번째로 Vaccination factor에서 Infectious bronchitis에 대한 백신을 많이 할수록 계수의

값이 작아져서 MG 감염에 덜 취약해지는 것을 알 수 있었고, Avian encephalomyelitis,

Newcastle disease, ILT도 IB와 마찬가지로 백신을 여러 번 실시하거나 한번이라도 실시하

였을 때 감염에 덜 취약해지는 것을 볼 수 있었다. MS 감염도 이와 마찬가지로 질병에 대

한 백신을 실시 또는 다회 실시했을 시 감염에 덜 취약해 지는 것을 확인하였다.

두 번 째로 위생적인 요소에서 MG, MS감염에 취약해 질 수 있는 요소로는 죽은 개체를 치

우는 빈도, 인공적인 환기, 노동자의 많은 일 분담이 있었고 감염에 덜 취약해 질 수 있는

요소로는 화학비료처리, 분변을 치우는 빈도, 내부 냉방 시스템, 환기와 냉방의 상호작용 등

이 있었다.

세 번째로 MG와 MS에 영향을 줄 수 있는 다른 요소들에 대한 분석 결과, 주령, F-strain

vaccination 등을 분석하였고 각 요소들의 복합성을 파악하기 위해 주령, 백신의 정도, 위생

의 정도, Multiple age, All-in-all-out 등의 요소들의 여부에 따라 분석하였다 <그림 1>. 분

석 결과 계군의 나이가 많을 때, 다양한 주령이 한 계군에 있을 때, vaccination과 위생이 평

균 이하의 수준이 때 감염계수가 증가하였다



○ W. J. M. Landman & A. Feberwee (2004) Aerosol-induced Mycoplasma synoviae

arthritis: the synergistic effect of infectious bronchitis virus infection, Avian Pathology,

33:6, 591-598, DOI: 10.1080/03079450400013170

Infectious Bronchitis virus (104.5 median embryo infective dose)감염이 Mycoplasma

synoviae 감염에 주는 영향에 대한 연구 진행되었다. 약 5주령 산란계에 한 그룹은

IBV(D1466)야외주를 ocular-nasal route를 통해 감염 시킨 3일 후 102-3 CFU의 M.synoviae

를 감염시켰고 다른 한 그룹은 M. synoviae 만 감염, 양성 대조군으로 109 CFU의 M.

synoviae를 intravenous route로 닭에 접종하였다. 그 결과 M. synoviae만 접종한 그룹에서

는 31%가 관절염을 보였고 IBV와 혼합 감염을 시킨 그룹에서는 50%가 관절염을 보였다.

양성 대조군 에서는 95%에 관절염이 발생하였다. (Experiment1)

반복 실험에서는 그룹이 추가되어서 IBV M41주에 감염된 3일 후 M.synoviae을 aerosol로

감염시켰다. 이들 그룹에서는 M. synoviae를 14일 간격을 두고 두 번 접종하였다. (≥ 100-1

CFU/bird initially and ≥ 101-3 after 14days). 106 CFU의 M.synoviae를 iv로 접종한 그룹이
양성대조군으로 설정되었다. 양성 대조군 중 50%는 14일 후 108 CFU의 M.synoviae가 재접

종 되었다. M.synoviae만을 aerosol로 접종한 그룹에서는 21%가 관절염을 보였고, IBV

D1466와 혼합감염 된 그룹에서는 33%가, IBV M41이 혼합감염 된 그룹에서는 55%가 관절

염을 보였다. 이후에 낮은 dose의 M. synoviae를 접종하였을 때는 11%가 관절에 병변을 나

타냈다. 반면에 두 번 째 접종 이후에는 70%가 병변을 나타냈다. (Experiment 2.) 위 결과로

IBV가 M.synoviae에 의한 감염을 촉진시키고 IBV의 strain에 따라서 관절병변이 달라지는

것을 알 수 있다.



< Macroscopic & microscopic Arthritis in Experiment 1 and 2 >

○ Altered pro-inflammatory cytokine mRNA levels in chickens infected with infectious
bronchitis virus.

Infectious Bronchitis (IB)는 전염성이 강하고 가금에서 급성바이러스 질병을 일으킨다. 이

바이러스는 호습기계를 통해 감염되어서 신장, 생식샘, 장관계 등 다양한 상피세포에서 증식

을 한다. 바이러스가 동정된 이래로 항원성 뿐만 아니라 병원성에 있어서도 다양한 종류의

분리주가 보고되었다. 이들은 유전자 분석법을 통해 S1 glycoprotein 유전자에 따라서 구분

되어지고 있다. 한국에서는 3가지 genotype이 S1 sequence분석을 통해 확인이 되었다. 하지

만 이런 체계를 통한 바이러스의 tissue tropism 이 항상 실제 tissue tropism과는 차이가 있

기 때문에 좀 더 세분화된 면역병리학적 IB 감염에 대한 연구가 필요하다. 따라서 이 실험에

서는 2가지의 IBV strain을 접종한 후 선천적 면역과 관련된 세가지 pro-inflammatory

cyotkine의 수치를 transcriptional level에서 측정하여서 면역병리학적 기전을 파악하였다.

실험에는 KIIa genotype (Kr/ADL110002/2011) 바이러스와 ChVI genotype

(Kr/ADL120003/2012)바이러스가 사용되었고, IL-6, IL-1β, lipopolysaccharide-induced tumor
necrosis factor-α, 혈청 내 α1-acid glycoprotein 의 농도가 측정되었다.
KIIa genotype의 감염시에는 임상 증상과 함께 과도한 pro-inflammatory cytokine의 생성과

함께 viral load 또한 높은 수치를 보여주었다. 또한 Viral copy number와 cytokine의 생산이

접종 7일째에 trachea에서, 9일째에 kidney에서 동시에 peak를 이루었다. 반면에 ChVI

genotype virus에 감염된 닭에서는 감염 1일 째에 미약한 cytokine의 증가만을 보여주어서

바이러스가 성공적으로 체내에 침입을 한 것을 나타냈다. 위 실험을 통해 서로 다른 두 IBV

감염에서 다른 정도의 선천성 면역을 나타내는 것을 알 수 있고 과도한 선천성 면역이 닭에

서 병리생리학적 효과의 정도에 영향을 준다는 것을 알 수 있다.



< IBV 감염 후 Trachea와 kidney에서의 viral load 측정. Group 2: KIIa genotype, Group3:

ChVI genotype >

< IBV 감염 후 pro-inflammatory cytokine의 mRNA 수준에서의 경과에 따른 정량분석.

Group1: Unchallenged control group, Group2: KIIa genotype, Group3: ChVI genotype

group >
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(전화번호)

비고
(설치 장소)

NTIS장비
등록번호

해당없음



코드번호 D-11

○ 모든 병원체는 건국대학교 생물안전위원회의 ‘실험실 생물 안전관리 지침’에 따라 Biosafety

cabinet 안에서 안전하게 실험을 진행함.

○ 모든 연구수행자는 건국대학교에서 진행하는 동물윤리교육 및 생물안전교육 이수 후 실험

을 진행함. 특히 새로이 발족한 민간위탁연구 대행조직 주식회사 카브는 다음 실 시험 수

행자 5명에 대해 생물 및 LMO연구시설 교육을 득함

(1) 송창선 17-01-155

(2) 윤하나 17-01-156

(2) 주효선 17-01-161

(4) 이다예 17-01-157

(5) 고성혜 17-01-150

○ 본 실험실은 LMO 관리 실험실로 등록이 되어 있으며 건국대학교 생물안전위원회에서 제

공하는 ‘생물 및 유전자변형생물체 연구시설 설치·운영·관리 점검표’를 기준으로 매일 점

검을 실시함. 특히 새로이 발족한 민간위탁연구 대행조직 주식회사 카브는 연구시설에 대

해 허가를 득함

(1) 주식회사 카브 기업부설 연구소 시설신고번호 제 LML16-164호

○ 연구수행 중 발생한 모든 감염성 폐기물은 건국대학교 생물안전위원회에서 제공하는 ‘감

염성 폐기물 지침서’에 따라 감염성 폐기물 전문 처리 업체인 ㈜부국크린에 양도하여 안

전하게 처리함.

○ 이외 모든 사항은 「연구실 안전환경 조성에 관한 법률」에 따른 연구실 안전조치를 성실

히 이행하였으며, 「건국대학교 생물안전위원회 표준작업지침서」에 따라 모든 연구를 수

행함.
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번호

구분
(논문
/특허
/기타

논문명/특허명/기타
소속

기관명
역할

논문게재지/
특허등록국

가

Impact 
Factor

논문게재일
/특허등록일

사사여부
(단독사사 

또는
중복사사)

특기사항
(SCI여부/인
용횟수 등)

1 논문
Viscerotropic velogenic

Newcastle Disease Virus

Replication in Feathers of

Infected Chicken

건국대학교

주저자
교신저

자

Journal of 
Veterinary 

Science/한국
1.164 2016/3/30 단독사사 SCI

2 논문
comparison between

dot-immunoblot assay and

clincal sign determination

method to titer IB in eggs

건국대학교

주저자
교신저

자

Journal of 
Virological 
Methods/영

국

1.69 2016/1/21 단독사사 SCI

3 논문
Comparison of live

Newcastle disease vaccines

efficacy by different spray

method (temporary title)

건국대학교

주저자
교신저

자

Avian 
Pathology/In
ternational

1.59
Under 
review

단독사사 SCI

4 논문

Coinfection of Mycoplasma

synoviae with

Nephropathogenic Infectious

Bronchitis Strains in SPF

chickens

건국대학교

주저자
교신저

자

Avian 
Pathology/In
ternational

1.59
Under 
review

단독사사 SCI

5
기타

(기술이
전)

신규한 가금 아데노바이러스

및 그 불활화 단미 오일

백신

주식회사
카브

제3자 
통상실
시권이

전

한국 중앙백신연구소

6
기타

(기술이
전)

신규한 가금 아데노바이러스

및 그 불활화 단미 오일

백신

주식회사
카브

제3자 
통상실
시권이

전

한국 대성미생물연구소

7
기타

(기술이
전)

면역원성이 증강된 돼지

생식기 호흡기증후군

바이러스의 제작과 그 이용

주식회사
카브

제3자 
통상실
시권이

전

한국 대성미생물연구소

8
기타

(기술이
전)

면역원성이 증강된 돼지

생식기 호흡기증후군

바이러스의 제작과 그 이용

주식회사
카브

제3자 
통상실
시권이

전

한국 고려비엔피

9
기타

(학술대
회)

Development of infectious

bronchitis virus (IBV)

ELISA kit for detection of

antibodies against

nephropathogenic IBV

vaccine

건국대학교

주저자
교신저

자

American

association of

avian

pathologists

(AAAP) annual

meeting 2015

- 2015/7/11 단독사사 -

10
기타

(학술대
회)

Comparison between

Dot-immunoblottina Assay

and Clinical Sign

Determination Method for

Quantifying Avian

Infectious Bronchitis Virus

Vaccine

건국대학교

주저자
교신저

자

대한수의학회(

국제학회) - 2015/10/29 단독사사 -

11
기타

(학술대
회)

Reversion to virulence test

for novel Korean

nephropathogenic IBV

(Chicken Infectious

건국대학교
주저자
교신저

한국실험동물학

회 - 2016/2/18 단독사사 -



Bronchitis virus) Vaccine

candidate 자

12
기타

(학술대
회)

Toxicities of disinfectants

of animal health and

sanitation products using

different test organisms

건국대학교

주저자
교신저

자

대한수의학회(

국제학회) - 2016/10/28 단독사사 -

13
기타

(학술대
회)

Comparison of Newcastle

disease vaccines

administered as different

spraying machines

inrelation to immune

reponse and protective

efficacy in day old c

건국대학교

주저자
교신저

자

대한수의학회(

국제학회) - 2016/10/28 단독사사 -

14 기타
(수상)

수의가금우수논문상 건국대학교 - 대한수의학회(

국제학회) - 2015/10/28 - -

15 기타
(수상)

장관표창 건국대학교 - 교육부 - 2015/10/30 - -

16 기타
(수상) 수의가금우수논문상 건국대학교 - 대한수의학회(

국제학회) - 2016/10/29 - -



코드번호 D-13

○ 최근 가습기 살균제, 생리대 독성, 살충제 계란 등의 사건으로 비추어 볼 때 국민의 식품

및 의약품에 대한 안전 의식이 높아지고 있음.

○ 이에 따라 동물용의약외품 소독제도 사안의 중요도를 따져가며 환경 및 인체 독성 평가를

느슨하게 할 경우 장기적으로 나쁜 결과를 초래 할 수 있음. 따라서 이 부분에 대해 환경

독성 부분은 환경부, 인체 독성 부분은 보건복지부에서 관심을 기울여야 할 것임.
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추가 보완 항목 평가 의견 답변

연구 수행
닭질병 위주의 연구

수행

본 과제 최초 수립 및 선정 당시 닭 질병에 집중하

여 연구개발 할 것을 제안하였음. 동물용의약품

CRO로서 산업 및 반려 동물 연구를 위해서 본 연

구팀의 전문 분야인 가금 질병 연구를 우선적으로

수행하였음. 모든 축종에 대한 연구를 동시 다발적

으로 수행하기보다 선택과 집중으로 CRO 자립화

달성에 초점을 둠. 향후 ㈜카브의 연구 방향은 양

돈 질병분야에 대한 투자 비중이 높아 질것이며,

실제로 연구 3차년에 양돈 질병에 대한 CRO를 1건

수행 한 기록이 있음.

과제 활용

개인회사 설립 관련

부분임으로 연구차

원의 지원은 부적절

함

비록 본 과제로 탄생한 CRO가 이윤을 창출하는 기

업 형태로 출발 한 것은 사실이나, 선정 당시 목적

은 이 분야의 선도적 CRO를 최초로 설립하기 위함

이었으며, 이것은 동물용의약품 전체에 양질의 서

비스를 지원하는 측면에서 긍정적인 측면이 있음.

또한 이전에 개인 회사 또는 일부 연구팀에 한정되

어 이루어지던 연구를 서비스 형태의 사업으로 양

성화하여 위탁자(소비자) 입장에서 비교 할수 있음.

본 과제 수행 기간 동안 개발 시험법에 대해 CRO

서비스를 업계에 무상으로 제공한 점도 산업에 기

여하였다고 사료됨

불량 이유 없음 없음
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