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요약
본 연구에서는 사용된 생체접착제는 ㈜메디코젬에서 Ally

2-cyanocrylate를 고온처리한 Ally 2-cyanocrylate prepolymer
에 lactide와 caprolactone을 융합시켜서 얻은
poly(DL-lactide-co-caprolactone)로 개발된 “MedicoGlue-A
(QureBond)”이다.
개발된 동물용 생체 접착제를 4일령의 포유자돈의 거세수술 부위

에 적용하여 생체 적용 가능성을 평가하였다.-수술부위조직의 치료
제 평가를 위한 병리 조직학적 평가를 통해 생체접착제 적용시 일반
적인 거세 수술 처리군보다 수술부위의 괴사 크기가 작게 확인되었
다 (p<0.05).
- 상처조직의 치료과정에 관여하는 bio-marker의 평가를 통해 수술
후 돼지의 체내에서 진행되는 염증 반응의 표시인자인 Serum
AmyloidA2의 농도가 생체접착제 적용군에서 일반적인 거세 수술
처리군보다 낮았다. - 상처조직의 회복과정에 관여하는 bio-marker
의 평가를 통해 손상 조직의 복구에 관여하는 prostaglandin E2
의 농도가 생체접착제 적용시 일반적인 거세 수술 처리군 보다 높아
수술 부위의 조직 회복작용을 보다 빠르게 진행시킬 수 있다고 평가
되었다.
“MedicoGlue-A(QureBond)”는 동물 수술 부위의 생체접착제로서

기능이 확인되었으며 향후 산업동물과 반려동물의 생체접착제 사업
화 소재로 확인 되었다.

보고서면수
47
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<요약문>

연구의
목적 및 

내용

- 양돈장과 같은 집단 사육 환경에서 거세 수술부위의 부적절한 관리는

조직 손상과 함께 2차 세균감염에 의한 경제적 손실을 발생시키며 이에

대한 효과적인 차단 방법이 필요하다.

- 이를 위해서는 시간과 경비가 많이 소요되는 고전적인 외과적 봉합 방

법 보다는 다두사육 규모의 산업 동물에게 쉽게 적용할 수 있는 생체접

착제의 개발사업화가 요구된다.

연구개발성과

본 연구에서는 사용된 생체접착제는 ㈜메디코젬에서 Ally
2-cyanocrylate를 고온처리한 Ally 2-cyanocrylate prepolymer에
lactide와 caprolactone을 융합시켜서 얻은
poly(DL-lactide-co-caprolactone)로 개발된
“MedicoGlue-A(QureBond)”이다. 개발된 동물용 생체 접착제를 4
일령의 포유자돈의 거세수술 부위에 적용하여 생체 적용 가능성을
평가하였다.
-수술부위조직의 치료제 평가를 위한 병리 조직학적 평가를 통해
생체접착제 적용시 일반적인 거세 수술 처리군보다 수술부위의 괴
사 크기가 작게 확인되었다 (p<0.05).
- 상처조직의 치료과정에 관여하는 bio-marker의 평가를 통해 수
술 후 돼지의 체내에서 진행되는 염증 반응의 표시인자인 Serum
Amyloid A2의 농도가 생체접착제 적용군에서 일반적인 거세 수술
처리군보다 낮았다.
- 상처조직의 회복과정에 관여하는 bio-marker의 평가를 통해 손
상 조직의 복구에 관여하는 prostaglandin E2의 농도가 생체접착제
적용시 일반적인 거세 수술 처리군 보다 높아 수술 부위의 조직
회복작용을 보다 빠르게 진행시킬 수 있다고 평가되었다.

연구개발성과
의

활용계획
(기대효과)

국내 양돈장의 현장 평가를 통해 수술 부위의 적용 가능성이

확인된 생체 접착제 “MedicoGlue-A(QureBond)”는 그동안 동물

에 적용하는 예가 적었던 국내 축산 현장에 활용할 수 있는 생체

접착제로서 국내 및 국외에 판매할 계획임

국문핵심어
(5개 이내)

양돈장 거세수술 생체접착제 염증반응 조직회복

영문핵심어
(5개 이내)

pig farms castration Bio-Glue
inflammati
on reaction

tissue
restore

※ 국문으로 작성(영문 핵심어 제외)
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1. 연구개발과제의 개요
1-1. 연구개발 목적

¡  양돈장과 같은 집단 사육 환경에서 진행되는 다리의 상처, 단미과정 그리고 거

세 부위에 발생되는 국소부위의 조직손상과 2차 세균감염은 축산 현장의 경제

적 손실의 원인이 되고 있다. 따라서 이러한 감염 원인에 대한 효과적인 차단

방법이 필요하며 이를 위해서는 시간과 경비가 많이 소요되는 고전적인 외과적

봉합 방법 보다는 다두사육의 산업동물에게 쉽게 적용할 수 있는 생체접착제의

사업화가 요구되고 있다

¡ 본 연구는 국내 축산 농가의 요구성을 충족시킬 수 있는 국내외 신규성을 보유

한 생체접착제의 개발 및 이를 적용한 축산 농가의 경제적 손실을 보완할 수

있는 산업화에 개발 목적을 갖는다.

1-2. 연구개발의 필요성 

 양돈장에서 발생되는 국소 조직의 손상 발생은 신생자돈의 분만 후 사육과정의

다양한 환경에 의해서 나타난다. 신생 자돈은 분만 후 수일 이내에 양돈장 분만사

의 거친 환경에서 다리와 피부에 찰과상을 얻게 되며 그중에서도 다리에 발생되는

찰과상은 심각한 파행과 관절염의 원인이 되고 있다. 이러한 관절염 발생은 어미의

포유 기간 중에도 지속되어 위축돈으로 진행되며 심각한 경제적 손실의 원인이 되

고 있다.

또한 양돈장에서는 수퇘지의 돈육에서 나는 특유의 냄새를 제거해야만 하는 산

업측면에서의 불가피성 때문에 거세 방법을 선택하고 있다. 2016년 국내에서 도

축된 돼지 총 두수는 16,130 천두이다. 이중 암퇘지는 총 8,405천두이며 수퇘지

는 8,141천두였다. 수퇘지 도축두수는 암퇘지보다 264천두가 적었다. 일반적으

로 자연상태에서는 수컷이 암컷보다 더 많이 태어나지만 도축된 돼지의 수에서는

264천두가 적었다 (그림1). 생산성의 비교에서 수퇘지는 암퇘지에 비해서 264천

두의 손실을 나타내고 있다. 도축된 숫퇘지와 암퇘지의 숫자 차이는 숫퇘지의 종돈

사용에 따른 변수도 있지만, 거세 시행과 관련된 요인도 있을 것으로 추측된다.

거세 후 부적절한 수술 후 관리는 2차 세균 감염에 의한 돼지의 패혈증으로 사

망하게 되어 2차적인 경제적 손실의 원인이 될 수 있다. 그러므로 단순한 거세 수

술이라 할지라도 실제로 농가에서는 잠재적인 경제적 손실의 원인이 되고 있음을

무시할 수 없다. 따라서 거세의 방법이나 처치가 올바른지 그리고 이와 관련된 경

제적 손실 여부도 반드시 점검해볼 필요가 있다.
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그림1: 2016년도 국내 돼지 암수도축두수(출처:농림축산검역본부)

양돈장과 같은 집단 사육 환경에서 거세 부위에 발생되는 국소 손상 조직의

보호와 2차 세균 감염에 대한 효과적인 차단 방법이 필요하며 이를 위해서는

고전적인 외과적 봉합 방법 보다는 생체접착제의 적용이 요구되고 있다.

일반적으로 사용되는 고전적인 봉합사를 이용하는 봉합시술의 적용은 많은 두수의

자돈에게 적용시, 장시간의 시술시간과 시술 부위에 대한 효율적인 접근에 많은

장애 요인이 있는 실정이다.

따라서 이러한 문제점을 극복하기 위해서 생체 조직에 생체 접착제를 적용을 위

해서는 수술부위에 대한 조직염증과 조직 독성이 극미한 접착제의 개발이 필요하

고, 개발된 생체 접착제의 현장 적용시험 평가가 필요하다.

본 연구에서는 동물용 생체접착제로 개발된 “MedicoGlue-A(QureBond)”를 이용

하여 양돈장의 수술 조직에 적용하여 손상 조직에 대한 생체접착제의 사업화 가능

성을 확인하고자 한다.
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가. 생체접착제의 사업화를 위한 평가의 필요성

-동물에 대한 생체접착제의 적용시 생체의 면역 반응에 관여하는 혈액 세포의

평가를 통해 생체 회복의 능력를 평가할 필요성이 있다.

-동물에 대한 생체접착제의 적용시 창상기전의 회복에 관여하는 염증 반응의

정도로 평가 할 필요성이 있다.

-동물에 대한 생체접착제의 적용시 수술 부위의 조직 수복에 관여하는 병리

조직학적 평가의 필요성이 있다.

2. 연구수행 내용 및 결과
2-1 수행내용
1)원료준비

   생체접착제: 참여기관인 ㈜메디코젬에서 개발한 “MedicoGlue-A(QureBond)”는

Ally 2-cyanocrylate를 고온처리한 Ally 2-cyanocrylate prepolymer에

lactide와 caprolactone을 융합시켜서 얻은

poly(DL-lactide-co-caprolactone)로서 거세수술 부위의 생체 접착제로서 준

비 적용하였다.

2)실험동물: 포유자돈 숫컷돼지(렌드레이스)를 일반적인 고전적 수술방법 적용군

(대조군)과 생체접착제 적용군으로 각각 10마리씩 편성하였다. 편성된 시험군은

전남대학교 동물실험윤리위원회의 승인을 받아 관리 기준에 따라 사육하였다.

(동물실험승인번호:CNU IACUC-YB-2017-79).

3)실험설계: 4일령의 포유자돈을 대상으로 거세수술을 실시하였다. 대조군에 대

한 수술부위 처리는 일반적으로 양돈장에서 사용하는 aluminium powder와

liqid paraffin 제제를 스프레이 방법으로 처리하는 일반시술적용(이하

conventional surgery spray라 칭함)방법을 적용하였다. 그리고 생체접착제

처리군의 수술부위 처리는 ㈜메디코젬에서 생산한 생체접착제

“MedicoGlue-A(Qure-Bond)”를 이용하여 적용(이하 Bio-Glue라 칭함)하였

다.
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4)수술부위조직의 치료제 평가를 위한 조직학적 평가

각각의 수술부위에 일반시술적용 (conventional surgery spray)과 생체접착

제적용(Bio-Glue)을 실시한 후 3, 7일째에 조직 상피의 재생 정도를 관찰 하였

다. 수술 3, 7일째에 적용 부위를 도려낸 후 포름 알데하이드에 고정시킨 후

Hematoxylin-Eosin 염색을 하여 조직 검사를 시행하여 상피화 정도, 상처부위

의 염증세포 존재유무, 진피 층의 콜라겐 matrix의 재생정도 및 배열의 규칙성

등을 조사하여 비교 평가하였다.

5)수술부위의 병리조직학적 검사

각각의 실험돈에서 채취한 조직을 10% 중성 포르말린에 고정시켰다. 고정된

장기 및 조직은 상법에 준하여 파라핀 봉입 후에 3 ㎛로 세절하였다. 조직 절편은

xylene을 통하여 탈파라핀 하였고, 각급 알코올과 수세를 통하여 재함수 하였다.

재함수된 절편은 Hematoxylin & Eosin 염색과 Masson trichrome 염색을 하

였고, 각급 알코올을 통하여 탈수와 xylene을 통하여 중합과 봉입을 한 후 광학현

미경으로 조직학적 검사를 수행하였다.

6)피부병변 수치화 및 통계학적 평가

광학현미경 DCC camera로 촬영한 피부병변의 면적을 수치화하기 위해

ImageJ (NIH software, https://imagej.nih.gov/ij/)를 이용하였다. 피부병변

의 면적을 mm2으로 환산시킨 뒤, 각 병변 지표에 따라 괴사부위, 미성숙 육아종성

조직, 성숙 육아종성 조직의 면적을 구하였다. 현미경에서 픽셀 단위로 촬영된 궤

양 병변의 길이도 ImageJ를 이용해 길이로 환산하였다. 이러한 모든 검사 결과 치

는 GraphPad Prism 5.00(GraphPad Software, Inc., San Diego, CA)를 통

해 mean±S.E.M로 나타내었고, 이를 Tukey's multiple comparison

test(GraphPad Software, Inc., San Diego, CA)로 통계 처리하여 p<0.05 수

준에서 유의성을 검증하였다.

7)상처조직의 염증과정 치료에 관여하는 면역관여 혈액세포와 bio-marker의

평가

각각 창상부위에 각각의 수술 창상부위에 일반시술적용 (conventional

surgery spray)과 생체접착제적용(Bio-Glue)후 3, 7일째에 자돈의 경정맥에서

채혈하여 EDTA처리한 후 백혈구와 호중구, 림프구, 단핵구 및 호산구의 수를 자

동혈구계산기(HEMAVET 950, Drew Scientific Inc, USA)를 이용하여 평가하

였다.
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또한 염증반응에 관여하는 bio-marker인 Acute Phase Protein의 농도수준의

특성을 파악하기 위하여 일반시술적용 (conventional surgery spray)과 생체접

착제적용(Bio-Glue)후 3, 7일째에 경정맥에서 채혈하여 EDTA처리한 후 혈장을

분리하여 혈장내 Haptoglobulin, Serum AmyloidA, PGE2 그리고 TGF-β의

농도 수준을 ELISA kit (LS Bio, LifeSpan BioSciences, USA)를 이용하여

평가하였다. 군별 평가 수준은 Tukey's multiple comparison test(GraphPad

Software, Inc., San Diego, CA)로 통계 처리하여 p<0.05 수준에서 유의성을

검증하였다.

8)자돈의 증체율 평가

창상 치료를 목적으로 하는 봉합시술 적용그룹과 동물용 생체 접착제 적용 그룹

에 대한 증체율은 시술 후 1, 2주 까지 사료 급여한 몸무게 측정을 통해 증체율

을 비교 평가하였다.
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2-2 수행결과
1) 거세수술 부위에 대한 육안적 소견

4일령의 웅돈에 대한 거세수술 후 (Fig.1.1 A,B,C,D,E) 수술부위에 일반시술적용

(conventional surgery spray, Fig.1.2)과 생체접착제를 적용(Bio-Glue, Fig.1.3)하였

다. 수술 후 3, 7일째에 조직 상피의 재생정도와 육안적 염증반응 정도를 확인하였

다(Fig.1.4). 일반시술적용군 (conventional surgery spray, Fig.1.4-A)의 수술 부위

는 생물접착제를 적용군(Bio-Glue, Fig.1.4-B) 보다 더 육안적으로 염증소견이 확

인되었으며 촉진 시 딱딱한 이물감을 확인 할 수 있었다 (Fig 1,4A). 육안적 평가

를 통해 확인 된 수술 부위에서 생검 채취방법으로 해당 조직을 채취하였다

(Fig.1.5).
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(A) (B) (C)

(D) (E)
Fig.1.1. Procedures of castration surgery: squeezing the testicle for castration
(A,B,C) and showing the ligament attahment the the tail of the epididymus
(D,E).

Fig. 1.2. Application of conventional surgery spray to castrated surgery
wound area.

Fig. 1.3. Application of Bio-Glue to castrated surgery wound area.
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(A) (B)
Fig. 1.4. Healing area of castrated area which treated with conventional surgery
spray (A) and Bio-Glue(B). Conventional surgery spray treat shows more
severe inflamation than Bio-Glue treatment.

Fig.1.5. Biopsy procedure from healed wound area to histopathological diagnosis.
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2)거세수술부위 조직의 치료제 평가를 위한 병리조직학적 소견 및 평가

시술된 거세수술 부위에 일반시술적용과 생체접착제를 적용시킨 후 피부의 기본

적인 병리조직학적 소견을 평가하였다. 일반시술적용과 생체접착제 적용 후 3일째

에 채취한 실험돈의 피부의 중심부는 괴사된 호중구 및 세포 찌꺼기로 구성된 괴

사물질과 이 주위를 섬유모세포, 헐거운 콜라겐 및 신생 혈관으로 구성된 미성숙

육아종성 조직(immature granulation tissue)에 의해 구성되었다.

중심부의 괴사부위와 변연부의 육아종성 조직병변 사이에서 경미한 부종 내에

호중구의 침윤이 관찰되었다. 형성과 종이 형성 상피 조직은 일반 시술적용과 생체

접착제 처치군 모두에서 재생이 되어 있지 않고 궤양으로 남아있었다(Fig. 2.1).

Fig. 2.1. Histopathological findings of scrotal skin lesions, pigs. Scrotal skin
tissues of experimental pigs stitched up by conventional surgery spray
(A-C) or bioglue (D-F) after scrotal incision were sampled at 3 days
post-treatment. (A and D) Skin lesions showed central necrotic area and
peripheral immature granulation tissues. (B and E) High magnification of
central necrotic areas. (C and F). High magnification of peripheral immature
granulation tissues. Note scarce production of collagens appeared in blue
color. Masson trichrome stain (A, C, D, and F) and Hematoxylin and eosin
stain (B and D). Scale bars, A and D = 1200 μm, B, C, E and F = 100 μm.
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상술한 일반시술적용군과 생체접착제 적용군의 병변에서 각각 관찰된 중심부

의 괴사 및 변연부의 육아종성 조직의 크기와 상피의 궤양길이를 대상으로 통계학

적으로 분석하였다. 그 결과 일반시술적용군에서 관찰된 중심부 괴사 병변은

6.675±0.30 mm2이었으며, 생체접착제적용군에서는 4.792±0.52 mm2 이었다.

생체접착제 적용군의 중심부 괴사 크기는 일반시술적용군에 비해 작았으며 통

계학적으로도 유의성이 확인되었다(p<0.05).

변연부의 미성숙 육아종성 조직의 크기를 측정한 결과 일반시술적용군은

4.758±0.25 mm2이었으며, 생체접착제적용군에서는 6.208±0.28 mm2이어서 통계학적

으로는 일반시술적적용 처치군이 생체접착제 적용 처치군에 비해 역의로 유의성이

있었다(p<0.05). 생체접착제적용군의 미성숙육아종성 부위가 큰 것은 이들 구성성분

인 콜라겐, 신생혈관의 구성이 더 많이 분포되고 있음을 나타내며 이들은 향후 손

상된 조직의 빠른 회복에 관련성이 있을 것으로 생각된다.

상피부위 궤양의 길이를 일반시술적용군 및 생체접착제적용군에서 비교한 결

과,일반시술적용군에서는 2.187±0.22 mm2이었고 생체접착제적용군에서는 2.141±0.19

mm2였다. 생체접착제적용군이 일반시술적용군보다 짧았지만, 통계학적 유의성은 없

었다(Fig. 2.2).
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(A)

(B)

Fig. 2.2. Comparison of sizes of necrotic area, granulation tissues, and overall
lesion (A) and length of ulceration (B) found in the skin lesions induced by
artificial incision and then sealed by conventional surgery or bioglue. Error
bars indicate SEM from 3 samples. *p < 0.05. Conventional surgery acute,
lesions consisting of central necrotic debris and peripheral edema and
neutrophil infiltration; Bioglue acute, lesions consisting of central necrotic
debris and peripheral edema and neutrophil infiltration; Conventional surgery
GT, lesions consisting of granulation tissue (GT); Bioglue GT, lesions
consisting of GT; Conventional surgery lesion, total lesions of central necrotic
debris and peripheral GT; Bioglue lesion, total lesions of central necrotic
debris and peripheral GT.
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상술한 내용과 같이 동일하게 수술 후 7일째에 채취한 생검 조직에 대해 일반

시술적용군 및 생체접착제 적용으로 봉합 시술된 거세수술 부위 피부의 기본적인

병리조직학적 소견을 평가하였다.

수술 후 7째에 채취한 실험돈 각각의 피부 병변은 섬유모세포, 헐거운 콜라겐

및 신생 혈관으로 구성된 미성숙 육아종성 조직에 의해 대체되었다. 일부의 육아종

성 조직은 조밀한 콜라겐이 침착된 성숙 육아종성 조직(mature granulation tissue)

으로 대체되었다(Fig. 2.3).

또한 일반시술적용 시술 및 생체접착제 적용 처치군의 일부 돼지 병변의 상단

부위에서는 상피세포의 재생에 의해 궤양이 관찰되지 않았다. 하지만, 상피세포 재

생이 되지 않은 돼지의 피부 상단부위 병변은 괴사된 호중구 및 조직세포에 의해

덮여있었다(Fig. 2.3).
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Fig. 2.3. Histopathological findings of scrotal skin lesions, pigs. Scrotal skin
tissues of experimental pigs stitched up by Conventional Surgery spray
(A-C) or bioglue (D-F) after scrotal incision were sampled at 7 days
post-treatment. (A and D) Skin lesions consisted of surface ulcer lesion and
below successive granulation tissues. (B and E) High magnification of surface
ulcer lesions and below granulation tissues. (C and F). High magnification of
granulation tissues. Note heavy collagen production (seen as blue in color)
observed in the mature granulation tissue of skin tissue sampled from
experimental pig stitched up by bioglue after incision in comparison with that
from pigs stitched up by Conventional Surgery spray after incision. Masson
trichrome stain (A, C, D, and F) and Hematoxylin and eosin stain (B and D).
Scale bars, A and D = 1200 μm, B and E = 200 μm, C and F = 100 μm.

상술한 일반시술적용군 및 생체접착제 적용군에서 처치 후 7일째에 채취한
조직의 궤양부위 괴사조직의 크기 및 궤양의 길이, 미성숙 및 성숙 육아종성 조직
의 크기를 대상으로 통계학적으로 분석하였다.

그 결과 일반시술적용군에서 관찰된 궤양부위의 괴사조직의 크기는 1.276±0.46
mm2이었고, 생체접착제적용군에서는 0.593±0.34 mm2이었다. 생체접착제적용군이
일반시술적용군에 비해서 괴사조직의 크기가 적었으나 통계학적 의의는 관찰되지
않았다.
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궤양부위의 길이에 대하여 분석한 결과, 일반시술적용군은 0.814±0.36 mm2이었
고, 생체접착제적용군에서는 0.681±0.30 mm2이었다. 생체접착제적용군이 일반시술적
용군에 비해서 괴사조직의 길이가 적었으나 통계학적 의의는 관찰되지 않았다.

미성숙 육아종성 조직의 크기를 비교한 결과 일반시술적용군은 5.29±0.70 mm2

이었고, 생체접착제적용군에서는 5.323±1.22 mm2이었다. 생체접착제적용군에서 조
직회복에 관여하는 미성숙 육아종의 분포가 더 크게 분포하였으나 통계학적 유의성
이 관찰되지 않았다.

성숙 육아종성 조직의 크기를 비교한 결과 일반시술적용군은 6.001±0.68 mm2

이었고, 생체접착제적용군에서는 6.702±1.23 mm2이었으나 성숙 육아종의 분포에 있
어서 통계학적 유의성은 관찰되지 않았다. (Fig. 2.4).
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(A)

(B)

Fig.2.4. Comparison of sizes of necrotic area, granulation tissues, and overall
lesion (A) and length of ulceration (B) found in the skin lesions induced by
artificial incision and then sealed by Conventional Surgery spray or bioglue.
Error bars indicate SEM from 4 samples. Conventional Surgery spray acute,
superficial ulceration lesions with necrotic debris; Bioglue acute, superficial
ulceration lesions with necrotic debris; Conventional Surgery spray IMGT,
lesions consisting of immature granulation tissue (IMGT); Bioglue IMGT,
lesions consisting of IMGT; Conventional Surgery spray MGT, lesions
consisting of mature granulation tissue (MGT); Bioglue MGT, lesions
consisting of MGT; Conventional Surgery spray lesion, total lesions of
superficial necrotic debris and below GT; Bioglue lesion, total lesions of
superficial necrotic debris and below GT.
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3) 상처조직의 치료과정에 관여하는 bio-marker의 평가

(1)시술 자돈의 혈액 세포 분석

수술 창상부위에 대한 일반시술적용 처리 (conventional surgery spray)와 생체

접착제 처리(Bio-Glue)후 3, 7일째에 경정맥에서 채혈(Fig.3.1)하여 EDTA처리한 후

자동혈구 계산기 (HEMAVET 950, Drew Scientific Inc, USA)를 이용하여 백혈구

와 호중구, 림프구, 단핵구 및 호산구의 분포수를 평가하였다.

Fig. 3.1. Blood collection from the anterior vena cava from 3 days and 7 days
post catratated pigs.
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Neutrophil(호중구)은 일반적인 식세포작용을 수행하며, Lymphocyte(림프구)는 특

이적 면역반응에 관여하며, Monocyte(단구)는 식세포작용과 대식세포 및 수지상세

포로 변화하는 과정을 갖는다. 또한 Eosinophil(호산구)는 주로 기생충과 같은 항원

에 대해 반응한다. 그리고 Basophil(호염구)는 큰 진핵생물 침입에 반응하며 다른

백혈구를 끌어들인다.

수술 창상부위에 대한 일반시술적용 처리군과 생체접착제 처리후 3, 7일째에 돼

지의 체내에서 일어나는 비특이적 면역반응으로서 역할을 수행하는 백혈구 중

Neutrophil(호중구)의 수치를 비교 평가하였다.

수술 3일째에 확인된 Neutrophil(호중구)의 숫자는 생체접착제 적용(5.51±1.26)이

일반시술적용 (4.41±1.58) 보다 많았으나 통계적인 유의성은 확인되지 않았다

(Table 3.1).

또한 수술 7일째에 확인된 Neutrophil(호중구)의 숫자는 생체접착제 적용

(4.75±1.32)이 일반시술적용 (3.38±1.12) 보다 많았으나 통계적인 유의성은 확인되

지 않았다 (Table 3.1).

수술 3일째에 확인된 Monocyte(단구)의 숫자는 생체접착제 적용(0.92±0.56)이

일반시술적용 (0.76±0.718) 보다 많았으나 통계적인 유의성은 확인되지 않았다

(Table 3.1).

또한 수술 7일째도 확인된 Monocyte(단구)의 숫자는 생체접착제 적용(0.91±0.33)

이 일반시술적용 (0.98±0.42) 과 유사한 분포를 나타내었다 (Table 3.1).

국소 손상 부위의 염증반응에 관여하는 Neutrophil(호중구) 반응은 수술 3일째, 7
일째에 모두 생체접착제 적용이 일반시술적용 보다 높았다. 또한 국소 손상 부위
의 염증반응에 관여하는 Monocyte(단구)의 출현 반응에서는 수술 3일째에 모두 생
체접착제 적용이 일반시술적용 보다 높았으나 수술 7일째에는 유사한 수치를 나타
내었다.
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Table 3.1. Hematologicl values of castrated piglets which treated with
coventional surgery spray and bio-glue in 3 days post catration surgery (x109/l)

Table 3.2. Hematologicl values of castrated piglets which treated with
coventional surgery spray and bio-glue in 7 days post castration surgery
(x109/l)

Group WBC Neutrophil Lymphocyte Monocyte Eosinophil Basophil

Conventional
Surgery
Spray

17.33±6.01 3.38±1.12 12±4.74 0.98±0.42 0.95±0.26* 0.034±0.02

Bio-Glue 14.92±2.82 4.75±1.32 7.71±3.38 0.91±0.33 1.47±0.63* 0.6±0.02

Group WBC Neutrophil Lymphocyte Monocyte Eosinophil Basophil

Conventional
Surgery
Spray

19.5±9.23 4.41±1.58 13.39±7.65 0.76±0.718 0.88±0.49 0.034±0.01

Bio-Glue 20.6±5.90 5.51±1.26 12.61±5.74 0.92±0.56 1.50±0.62 0.064±0.04
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Fig. 3.2. Hematologicl values of castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 3 days post catration surgery (x109/l)

Fig. 3.3. Hematologicl values of castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 7 days post catration (x109/l)
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(2) Bio-marker를 이용한 거세 자돈의 급성기 단백질의 분석

조직손상, 염증반응, 그리고 감염에 대한 동물의 초기 방어기전을 급성기반응

(acute phase response)라고 부르며 이들은 외부 인자들에 대해서 노출될 때

동물의 체내에서 단시간에 유발되는 전신적 반응의 복합체이다.

이러한 복합체 성분중의 하나인 acute phase protein은 간에서 생산되며 혈청

에서도 증가된다. 혈청에서 증가된 이들 단백질은 외부의 자극 요인이 제거될 때

에는 원래의 상태로 감소된다.

급성기단백질(Acute phase protein)은 염증 반응의 존재, 정도 그리고 소멸을 표

식하는 잠재적인 지표이다. 따라서 다양한 질병의 진단, 예후판정 그리고 관찰

(monitoring)에 급성기단백질은 유용한 지표로 사용되고 있다.

Haptoglobin, Serum amyloid A와 같은 acute phase protein은 돼지와 같

은 산업동물에서 건강상태를 확인해 주는 비특이적(non-specific)지표가 되고 있

다. 이들 단백질은 유방염과 같은 염증 반응, 그리고 세균성 원인에 의한 호흡기

감염에서도 확인된다. Haptoglobin, Serum Amyloid A는 대표적인 급성기단백질

로서 염증 반응의 시작되는 시점에서 매우 높은 반응을 나타낸다.

본 연구에서는 거세수술 후 일반시술적용 (conventional surgery spray)과 생체접
착제 적용(Bio-Glue)후 국소 조직 손상 부위에서 일어나는 염증 반응의 정도를 혈
장내 Haptoglobin, Serum Amyloid A의 농도로 확인하였다.

수술 3, 7일째에 자돈의 경정맥에서 채혈된 혈액에서 분리된 혈장을 이용하여
염증매개 급성단백질인 Haptoglobin과 Serum AmyloidA의 생성 농도 수준을
ELISA kit(LS Bio, LifeSpan BioSciences, USA)를 이용하여 평가하였다. 혈장 내
Haptoglobin, serum AmyloidA 농도는 ELISA 표준 농도 곡선 (Fig 3.4, Fig 3.5)
을 이용하여 산출하였다.
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Fig. 3.4. Haptoglobin standard curve for test sample.

Fig. 3.5. serum Amyloid A2 standard curve for test sample.
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거세 수술 후 3일째에 확인된 Serum Amyloid A2의 농도는 일반시술 적용군에

서 1.02±0.93이었으며 생체접착제 처리 군의 0.97±0.78보다 높았다. 또한 수술

7일째에서도 Serum Amyloid A2의 농도는 일반시술 적용군에서 348.45±78.34

이었으며, 생체접착제 처리 군의 244.51±94.54보다 높았다 (Table 3.3).

따라서 일반시술 적용 방법으로 처리된 일반적인 거세 수술 처리방법은 생체접착

제 처리군보다 심한 염증 반응이 생체내에서 진행되고 있다는 것을 추측할 수 있다

(Fig 3.8-A). 이러한 반응은 병리 조직학적 평가에서도 중심부의 심한 괴사 병변

과 상응하는 결과로 생각된다.

Table 3.3. Serum amyloid A levels in castrated piglets which treated with

coventional surgery spray and bio-glue in 3 days and 7 days post castration

Group
3 days post castration

(ng/ml)

7 days post castration

(ng/ml)
Convent

Surgery Spray 1.02±0.937 348.45±78.34

Bio-Glue 0.97±0.78 244.51±94.54

급성기 단백질(acute phase protein) Haptoglobin의 수준의 경우 수술 후

3일째에서 Bio-glue 처리군이 77.14±20.85이었고, 일반시술적용 처리군에서는

75.81±18.47로 유사한 농도를 나타내었다 (Table 3.3.Table 3.4). 7일째의

Haptoglobin은 생체접착제 처리군이 92.72±15.01로서 일반시술 적용 처리군의

100.45±11.55과 유사한 농도수준을 나타내었다(Table 3.4) (Fig 3.10-B).

Table 3.4. Haptoglobin levels in castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 3 days and 7 days post castration

Group
3 days post castration

(ng/ml)
7 days post castration

(ng/ml)

Convent
Surgery Spray 75.81±18.47 100.45±11.55

Bio-Glue 77.14±20.85 92.72±15.01
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(3)거세시술 자돈의 조직 회복에 관여하는 cytokine의 분석

수술 부위의 손상된 조직 일반시술적용 (conventional surgery spray)과 접합적

용(Bio-Glue)후 국소 조직의 회복에 관여하는 cytokine의 발현 정도를 평가하였다.

수술 후 3, 7일째에 자돈의 경정맥에서 채혈된 혈액에서 분리된 혈청을 이용하여

PGE2 그리고 TGF-β의 생성 수준을 ELISA kit(LS Bio, LifeSpan BioSciences,

USA)를 이용하여 평가하였다. 혈청내 PGE2 그리고 TGF-β의 농도는 ELISA 표

준 농도 곡선을 이용하여 산출하였다 (Fig3.6, Fif3.7).
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Fig. 3.6. Prostaglandin E2 standard curve for test sample.

Fig. 3.7. TGF β1 standard curve for test sample.
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PGE2 는 손상된 조직 부위에서 염증반응에 관여하는 세포들의 동원을 활성화

시키며 2차적으로 섬유아세포의 활성을 유도하여 조직 손상 부위를 회복시키는 역

할을 한다.

거세 수술 후 3일째에 확인된 prostaglandin E2의 농도는 생체접착제 처리군

에서 321.17±136.52로서 일반시술 적용 처리군의 225.68±71.32보다 높았다

(Table3.5).

생체접착제 처리군의 높은 prostaglandin E2 농도는 수술 부위의 조직 회복작

용을 일반시술 적용 처리군보다 빠르게 진행시킬 수 있다고 평가된다.

TGF Beta1은 epidermal growth factor (EGF), 그리고 fibroblast growth

factor (FGF)와 함께 염증 반응을 촉진 시키고 화학유주성을 증가시켜서 상피세

포의 이주를 촉진시켜 손상된 조직을 회복시키는 작용을 한다.

거세 수술 후 7일째에 확인된 TGFβ1의 농도는 생체접착제 처리군에서

94.24±37.25로서 일반시술 적용 처리군의 81.30±38.04보다 높았다

(Table3.6).

생체접착제 처리군은 일반시술 적용 처리군보다 수술 부위의 조직 회복작용을

빠르게 진행시킬 수 있다고 평가된다.

국소조직의 섬유아세포의 활성을 유도하고 상피세포의 이주를 촉진시켜 손상된

조직을 회복시키는 PGE2와 TGFβ1의 농도가 생체접착제 처리군에서 일반시술 적

용 처리군보다 높게 확인되었다. 이러한 반응은 병일 조직학적 평가의 미성숙 육아

종의 구성성분과 관련하여 국소조직의 회복에 관련되는 결과로 생각된다.
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Table 3.5. Prostaglandin E2 levels in castrated piglets which treated with

coventional surgery spray and bio-glue in 3 days and 7 days post castration

surgery

Group
3 days post castration

(pg/ml)

7 days post
castration
(pg/ml)

Convent
Surgery Spray 225.68±71.32 347.62±72.57

Bio-Glue 321.17±136.52 258.70±96.31

Table 3.6. TGFβ1 levels in castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 7 days post castration surgery

Group
3 days post castration

(pg/ml)

7 days post
castration
(pg/ml)

Convent
Surgery Spray 107.81±16.26 81.30±38.04

Bio-Glue 81.30±38.04 94.24±37.25



- 32 -

Fig. 3.8. Serum amyloid A levels in castrated piglets which treated with
coventional surgery spray and bio-glue in 3 days post catration (A) and 7 days
post castration surgery (B).

(A)
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Fig. 3.9. Haptoglobin levels in castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 3 days post catration (A) and 7 days post
castration surgery (B).

(A)

(B)
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Fig. 3.10. Prostaglandin E2 levels in castrated piglets which treated with
conventional surgery spray and bio-glue in 3 days post castration (A) and 7
days post castration surgery (B).

(A)

(B)
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Fig. 3.11. TGF beta1 levels in castrated piglets which treated with conventional
surgery spray and bio-glue in 3 days post castration (A) and 7 days post
castration surgery (B).

(A)

(B)
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4)자돈의 증체율 평가.

거세를 실시한 4일령에서 자돈의 체중은 일반시술 적용군에서는 2.6±0.50이었으
며, 생체접착제 적용군에서는 2.86±0.27이었다 거세 돈군의 28일령 이유시 체중은
일반시술 적용군에서는 7.28±0.60이었으며, 생체접착제군에서는 7.76±0.55이었다. 두
군에서의 체중의 차이는 통계적 유의성이 관찰 되지 않았다.

Table 4.1. Changes of Body weight in castrated piglets which treated with
coventional surgery spray and bio-glue in 4 days age and 28 days weaned age.

Group Body Weight at 4days
(kg)

Body Weight at 28days
(kg)

Convent Surgery Spray 2.6±0.50 7.28±0.60

Bio-Glue 2.86±0.27 7.76±0.55
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Fig. 4. Body weight changes in castrated piglets which treated with coventional
surgery spray and bio-glue in 3 days post catration (A) and 7 days post
castration surgery (B).

(A)

 (B)
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3. 목표달성도 및 관련분야 기여도
 본 연구의 전체 목표인“양돈장에서 발생되는 손상조직 부위의 생체접착제의 적

용 사업화”의 세부 목표별 목표 달성도 및 관련분야 기여도는 다음과 같다.

3-1. 목표달성도

가. 손상조직 부위의 생체접착제의 적용 사업화를 위한 평가 시스템 정립

본 연구에서는 동물에 외과적 수술 부위에 적용 가능한 생체접착제를 개발하고

이를 동물에게 적용하기 위한 사업화의 평가 시스템을 정립하고자 하였다. 연구계

획서상 목표 대비 달성도는 다음과 같다.

연구계획서상의 목표
비중
(%)

달성도
(%)

자체평가

1.상처조직 치료과

정에 관여하는 면

역세포의 평가

10 100

1. 연구목표 : 생체접착제의 동물 적용평가를 위해 수

술부위의 조직 회복에 관여하는 혈액내 면역관여 백

혈구의 수치를 평가하였다.

2. 연구성과 :

가.수술 3일째의 Neutrophil(호중구)의 숫자는 생체접착

제적용(5.51±1.26)군이 일반시술 적용 (4.41±1.58) 보

다 많았다.

나.수술 7일째의 Neutrophil(호중구)의 숫자는 생체접착

제적용(4.75±1.32)이 일반시술 적용 (3.38±1.12) 보다

많았다.

3. 종합결과 : 연구목표 평가확인 대비 성과를 완료하

였다.

2.상처조직의 치료

평가를 위한 병리

조직학적 평가

40 100

1. 연구목표 : 각각 창상부위에 적용되는 봉합시술과

동물용 생체 접착제 적용 후 3, 7일째에 조직 상피의

재생정도를 적용 부위의 조직을 떼어내

Hematoxylin-Eosin 염색으로 조직 검사를 시행하여

상피화 정도, 상처부위의 염증세포 존재유무, 진피 층

의 콜라겐 matrix의 재생정도 및 배열의 규칙성 등을

조사하여 비교 평가하였다.  

2. 연구성과 

 가. 일반시술 적용및 생체접착제 처치군 조직의 중심

부의 괴사 및 변연부의 육아종성 조직의 크기와 상피

의 궤양길이는 생체접착제 처치군의 중심부 괴사
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크기가 일반시술 적용처치군에 비해 작았으며 통계학

적으로도 유의성이 확인되었다(p<0.05).

 나. 수술 부위 적용 7일후 채취한 조직의 궤양부위 괴

사조직의 크기 및 궤양의 길이, 미성숙 및 성숙 육아

종성 조직의 크기는 일반시술 적용 처치군에서 관찰

된 궤양부위의 괴사조직의 크기는 1.276±0.46 mm2이

었고, 생체접착제를 처치한 군에서는 0.593±0.34 mm2

이었다. 생체접착제 적용군이 일반시술 적용에 비해

서 괴사조직의 크기가 적었다.

3. 종합결과 : 연구목표 평가확인 대비 성과를 완료하

였다.

3. 상처조직 치료과

정에 관여하는 bio

marker의 평가

40 100

1. 연구목표 : 거세 수술 창상부위에 적용되는 고전적

시술과 동물용 생체 접착제 적용 후 혈청내

biomarker인 acute phase protein, Haptoglobin과

serum amyloid A의 농도를 ELISA로 평가한다. 수

술 부위 조직의 회복에 관여하는 cytokine의 발현 정

도를 평가하기 위해 수술 후 3, 7일째에 혈청내

PGE2 그리고 TGF-β의 생성 수준을 ELISA를 이용

하여 평가하였다.

2. 연구성과 

 가. 거세 수술 후 3일째에 Serum Amyloid A2의 농

도는 일반시술 적용군에서 1.02±0.93로서,생체접착

제 처리 군의 0.97±0.78보다 높았다. 수술 후 7일

째에서도 Serum Amyloid A2의 농도는 일반시술

적용군에서 348.45±78.34이었으며, 생체접착제 처

리 군의 244.51±94.54보다 높았다

 나. Haptoglobin의 수준의 경우 수술 후 3일째에서

생체접착제 처리군이 77.14±20.85이었고, 일반시술

적용 처리군에서는 75.81±18.47로 유사한 농도를

나타내었다. 7일째의 Haptoglobin은 생체접착제 처

리군이 92.72±15.01로서 일반시술 적용 처리군의

100.45±11.55과 유사한 결과를 나타내었다 

다. 거세 수술 후 3일째에 확인된 prostaglandin E2

의 농도는 생체접착제 처리군에서 321.17±136.52

로 일반시술 적용 처리군의 225.68±71.32보다 높

았다.
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라.거세 수술 후 7일째에 확인된 TGF Beta1의 농도는 생

체접착제 처리군에서 94.24±37.25로서 일반시술 적용

처리군의 81.30±38.04보다 높았다.

3. 종합결과 : 연구목표 평가확인 대비 성과를 완료하

였다.

4.자돈의 사료 효율

과 증체율 평가.
10 100

1. 연구목표 : 창상 치료를 목적으로 하는 봉합시술 적

용그룹과 동물용 생체 접착제 적용 그룹에 대한 증체

율을 시술 후 1, 2주 까지 사료 급여한 몸무게 측정

을 통해 비교 평가하였다.

2. 연구성과 :  거세를 실시한 4일령에서 자돈의 체중

은 일반시술 적용군에서는 2.6±0.50이었으며, 생체접

착제군에서는 2.86±0.27이었다 거세 돈군의 28일령 이

유시 체중은 일반시술 적용군에서는 7.28±0.60이었으

며, 생체접착제군에서는 7.76±0.55이었다. 두군에서의

체중의 차이는 통계적 유의성이 관찰 되지 않았다

 3. 종합결과 : 연구목표 평가확인 대비 성과를 완료하

였다.

합계
100

점
100  연구목표 대비 성과를 완료하였다.
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4. 연구결과의 활용계획
  본 연구 결과물의 사업화를 위한 활용계획, 추가연구 필요성, 타 연구로의 활용

및 기업화 추진방향은 다음과 같다.

 

가. 손상조직 부위의 생체접착제의 적용 사업화

1) 활용계획

가) 국내외 생체 접착제 시장 런칭

- 1단계 사업화는 국내 양돈가에 생체접착제를 적용하는 것이다. 현재 국내에서

양돈 돼지는 약 2,000만 마리 수준으로 단미 시술은 모든 사육 돼지에게 시행되어

야 하고 거세시술은 약 1,000만 마리 수준으로 예상된다.

- 생체접착제 적용 시술 시, 비용은 ‘500원/마리’로 예상되며, 약 1,000만 마리(약

5,000백만원 규모 시장) 중, 10%인 100만 마리를 시술할 경우 500백만원의 사업

화를 1단계로 시작하고 향후, 그 시장을 2,500백만원까지 확대할 예정이다.

- 현재 국내의 축산업 관련 의약품 업체 2곳과 메디코젬에서 생산한 제품을 국내

판매를 하기위한 사업화 업무협력을 진행 중이다.

- 해외시장을 개척 중이며 국내시장의 수십배 크기인 미국시장을 공략하기 위하

여 미국의 동물의약품 회사인 K사와 제품적용을 위한 가격을 협상 중에 있다. 미

국과의 협상이 잘 진행 될 경우 수출에 크게 기여가 될 것으로 예상된다. 기타의

해외 수요는 크게 늘어나 양돈이 성행하는 모든 해외시장에 적용이 가능할 것으

로 판단된다.

나) 국내외 관련 산업동물 반려동물 추가 확대 활용

- 2단계 사업화 계획으로서 개, 고양이 같은 반려동물 시장에서 중성화시술에 적

용하는 시장(약 22,500백만원 규모)에 진출 예정이다.

- 기타 시장 진출은 반려동물의 미용시장에서 상처 치료시장으로 진출예정에 있

고, 이는 지속적으로 늘어나는 반려동물에 대한 인식의 변화로 인해 시장은 점차

확대될 것으로 예상되며 조속한 시장진입이 필요할 것으로 예상된다.

2) 추가연구 필요성

가) 생체접착제의 다양한 조직 적용시 필요한 다양한 용기의 디자인 및 차별화

연구 확대가 필요하다.

나) 신규 및 진보성을 보유한 신제품 지속적 개발이 필요하다.
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3) 기업화 추진방향

가) 현재 GMP생산 공장을 신설하고 있으며 자체생산 및 국내외 판매 사업화를

실시할 예정이다.

- GMP 공장 신축 및 인증

- 제품허가 및 자체생산

- 국내외 영업 마케팅 업체와의 제휴

- 사업화 실현

나. 정량적 성과 목표 및 실적

- 사업화를 2018년도 하반기에 출시하고자 하며 과제의 결과인 학술성과는 2018년

하반기에 논문 출판을 완료할 예정이다. 또한 농업식품신기술(NET)을 받기 위

하여 2018년 하반기 또는 2019년 상반기에 시도 할 예정이다.

- 기술적 측면의 성과는 간단한 시술방법으로 인해 기존 시술대비 50% 시간 단축 및

독성 문제를 극복하여 폐사율을 최소화 할 수 있다.

- 경제적․산업적 측면의 성과는 폐사율의 감소로 양돈 농가의 생산성을 증대시키는

효과를 가져 올 것으로 예상되며, 독성 문제를 극복한 새로운 생체접착제로 동물의

약품시장에 소개됨에 따라 농·축산업 뿐만 아니라 다양하게 확대할 수 있을 것이

다.

성과목표

연구기반지표

지식

재산권

기술

실시

(이전)

사업화
기

술

인

증

학술성과
교

육

지

도

인

력

양

성

정책

활용·홍

보

기
타
(타
연
구
활
용
등)

특

허

출

원

특

허

등

록

품

종

등

록

건

수

기

술

료

제

품

화

매

출

액

수

출

액

고

용

창

출

투

자

유

치

논문 논

문

평

균

IF

학

술

발

표

정

책

활

용

홍

보

전

시

SC

I

비

SC

I

단위 건 건 건 건 백만원 건 백만원 백만원 명 백만원 건 건 건 건 명 건 건
가중치 60 20 10 10

최종목표 1 1 1 1

1차년도 1

소 계 1 1 1 1

실적 1 1 0 1 0 1

소 계 1 1 0 1 0 1

합 계 1 1 0 1 0 1



- 43 -

- 과제를 수행하는 동안 연구원을 충원하였고 사업화에 따른 인원 충원이 발생할 것

으로 예상되며, 이는 이공계 출신의 취업난 해소에 역할을 수행할 것으로 기대하고

있다.
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