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1. 알츠하이머 질환 쥐 모델에서의 아밀로이드 베타 타깃 항체 면역치료 효과 증명

 알츠하이머 질환 치료를 위한 가장 유망한 접근 방법은 아밀로이드 베타

(Aβ) 타깃 항체 면역치료임

 독일 테크니쉐 유니베르시테트 뮌헨 Arthur Konnerth 박사 연구팀은

알츠하이머 질환 쥐 모델에서 생체 내 두 광자 영상화 기법(in vivo two-

photon imaging)을 사용하여 질환 치료에 사용되는 두 가지 Aβ 항체가

신경 손상 복구에 효과가 없으며, 피질의 과다활동을 증가시킴을 확인함

 이러한 예기치 못한 발견은 인간 대상 연구에서 면역치료에 의한 인지

기능 개선 부족에 대한 세포 설명이 가능하게 함

Nature Neuroscience, Published online  09 November 2015 

Anti-Aβ antibody 3D6 reduces amyloid pathology but aggravates neuronal 
dysfunction

(a) Amyloid burden was markedly reduced in 3D6-treated (green) compared with 
isotype-treated control (black) PDAPP mice

(b) Frequency of Ca2+ transients in control (gray) and 3D6-treated (green) PDAPP mice

(c) Frequency distributions and pie charts show higher fractions of hyperactive neurons 
(red) in 3D6-treated (56.2 ± 13.4%, n = 7 mice) when compared with isotype-treated 
(19.3 ± 6.5%, n = 9 mice) PDAPP
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Anti-Aβ antibody 3D6 reduces amyloid pathology but aggravates
neuronal dysfunction (계속)

(d,e) Top, layer 2/3 cortical neurons imaged in vivo and activity maps, where 
hue is determined by the frequency of spontaneous Ca2+ transients in control 
(d) and 3D6-treated (e) PDAPP mice. Bottom, abnormally high synchrony of 
Ca2+ transients in 3D6-treated mice compared with control mice

(f,g) Superimposed traces from the shaded areas in d (f) and e (g). Each color 
represents a different cell

(h–j) Cumulative distributions, average frequencies of Ca2+ and fractions of 
hyperactive neurons in pre-depositing PDAPP mice after acute treatment with 
3D6 or control antibody

(k) Acute treatment with 3D6 (green) had no detectable effect on cortical 
activity levels in WT mice
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2. 시냅스 소포체의 광유전학적 산성화

 산성화(acidification)는 많은 세포 내 소기관의 기능에 필요하지만, 소기관내 pH를 급격히 조작시키는 방법은 불가능하였음

 독일 DZNE Benjamin R Rost 박사 연구팀은 시냅스 소포체에서 광 유도 양성자 펌프인 Arch3(Archaerhodopsin-3)이

pH-sensitive GFP variant pHluorin과 융합된 피닉스(pHoenix)라고 하는 단백질을 선택적으로 발현시키는 타깃 전략을

보여줌. 융합 단백질(fusion protein) 피닉스 이용은 내재된 양성자 펌프들을 기능적으로 대체할 수 있고, 소포체 산성화 및

신경전달물질 축적을 광유전학적(optogenetic)으로 제어할 수 있음을 보여줌

 연구팀은 생리학적 조건에서 글루타메이트 소포체(glutamatergic vesicle)가 피닉스에 의해 추가적으로 산성화되어 크기가

약간 증가되면서 거의 가득차게 됨을 확인함. 반면, 불완전하게 채워진 소포체는 완전히 채워진 소포체보다 더 낮은 방출 확

률(lower release probability)을 가짐을 보여줌. 이는 높은 전달 내용물들을 가진 소포체들은 우선적 세포 외 유출이 있음을

보여주는 것임

 이러한 세포 내 타깃 접근방식은 피닉스에 의해 광 활성화된 리소좀이 산성화가 일어나게 함을 보여줌으로써 다른 세포

소기관에도 적용될 수 있음을 제시함

Nature Neuroscience
Published online  09 November 2015 

Membrane topology of the pHoenix
construct. βHK: H+/K+ ATPase β-subunit
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 소아 악성 뇌종양의 일종인 '수모세포종'이 다른 장기로 전이되는 데 관여하는 핵심 인자가 밝혀졌다

 서울대학교암병원 청소년암센터 김승기·최승아 교수와 동국대학교 일산병원 양승엽 교수팀은 동물실험 등을 통해 마이크로RNA(miRNA)-192가 수모세포종의 전이에 중요한 역

할을 한다는 것을 확인했다고 10일 밝혔다

 이 연구 결과는 국제 학술지 온코타겟(Oncotarget) 온라인판 최신호에 게재됐다

 소아의 뇌에 생기는 수모세포종은 가끔 뇌척수액을 따라 다른 장기로 전이하는 경우가 있다. 수모세포종 치료에서 전이 여부는 치료 방침을 결정하는 데 매우 중요한 역할을 한

다

 그러나 전이가 어떤 원리로 이뤄지는지는 지금까지 거의 알려져 있지 않았다

 연구팀은 유전자 분석과 생쥐 동물실험 등을 통해 miRNA-192가 종양 유전자를 억제한다는 사실을 발견했다

 김승기 교수는 "수모세포종이 다른 장기로 전이된 경우에는 치료 효과가 매우 제한적이었다"며 "miRNA-192가 전이를 효과적으로 조절할 수 있다는 것을 발견한 것은 수모세포

종의 전이에 대해 새로운 치료 패러다임의 가능성을 제시한 것"이라고 의미를 설명했다

3. '수모세포종' 전이 일으키는 핵심 인자 발견 출처 : 연합뉴스
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4. 뇌졸중 후 뇌 회복의 주요한 요소 규명
美 국립보건원 지원연구에서 발작 회복을 촉진하게 하는 단백질을 확인, 출처 : 생명공학정책연구센터

 생쥐, 원숭이 및 사람의 뇌 조직을 조사한 결과, 뇌졸중 후 회복 기작에서 성장 및 분화

인자 10(GDF10, Growth and Differentiation Factor 10)이라고 알려진 분자가 중요한

역할을 수행함을 발견

ㅇ 이 발견은 뇌졸중 후 회복에 있어서 GDP10이 중요한 치료가 될 수 있는 가능성을 제안

ㅇ Nature Neuroscience에 게재된 이번 연구는 美 국립보건원 산하 국립 신경 질환 및

뇌졸중 연구소(NINDS)에서 지원

ㅇ 이러한 발견은 뇌졸중 후 회복의 기작을 설명하는데 도움이 되며 이 핵심 단백질을

규명함으로써 뇌가 어떻게 뇌졸중의 심각한 영향으로부터 자신을 치유하는지에 대한

지식을 진전시킬 것이라고 NINDS의 프로그램 책임자인 Francesca Bosetti 박사는 언급

ㅇ 더 나아가 회복을 촉진하기 위한 새로운 치료 전략을 개발할 수 있도록 돕게 될

것이라고 강조

 뇌졸중은 뇌의 혈관이 막혀서 주변 조직들에 필수적인 영양공급이 방해되었을 때 발생

ㅇ 뇌 조직이 산소와 영양소 공급이 중단되면 죽기 시작

ㅇ 일단 조직이 죽기 시작하면 신경세포의 축색돌기 성장 등과 같은 복구 기작이

활성화됨으로써 뇌는 손상을 복구하고자 시도

ㅇ 축색돌기가 뻗어나오는 과정에서 건강한 신경세포는 새로운 사출을 통해 뇌졸중에 이해

손실되거나 손상된 연결의 일부를 복구하고 새로운 연결을 만들어 냄으로써 부분적인

복구를 완성

ㅇ 이 연구 전에는 무엇이 신경세포 축색돌기가 자라나도록 촉발하는지는 규명 되지 않았음

출처 : NIH 보도자료(2015년 10월 27일)
(http://www.nih.gov/news/health/oct2015/ninds-27.htm)

http://www.nih.gov/news/health/oct2015/ninds-27.htm
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5. iPS세포로 특정 신경세포 구분제작 신경세포 성장과정서 중요한 단백질 2종과 비타민류 1종 이용, 출처: 의학신문

日 게이오대 연구팀, 신약개발 등 활용 기대

 인공다능성줄기세포(iPS세포)로부터 뇌나 척수에 있는 특정 신경세포만을 구분해서 만들어내는 방법이 개발됐다

 일본 게이오대 오카노 히데유키 교수를 비롯한 연구팀은 iPS세포를 이용해 알츠하이머병이나 근위축성 측삭경화증(ALS)이라는 신경성 난치병에서 증상이 나타나는 특정 세포만

을 만들어 신약개발 등 연구에 활용할 수 있을 것으로 기대하고 있다고 발표했다. 연구성과는 미국 과학잡지 '스템 셀 리포츠' 인터넷판에 게재됐다

 연구팀은 신경세포가 성장하는 과정에서 중요한 2종류의 단백질과 1종류의 비타민류에 주목했다. iPS세포를 신경세포로 성장시킬 때 이들 3종의 농도를 변화시키고 목적한 신

경세포로 육성시켰다

 새로운 방법이 유용한지 여부를 알아보기 위해 연구팀은 파킨슨병 등 환자에게서 채취한 세포로 iPS세포를 만들고 이를 이용해 특정 신경세포를 만들어냈다. 파킨슨병 환자의

경우 대뇌피질 뉴런이라는 신경세포로 만들자, 많은 환자에서 나타나는 것처럼 '인산화 타우단백질'이 세포에 축적된 것으로 확인됐다

 대뇌피질 뉴런이 아닌 다른 종류의 신경세포로 만들자 단백질은 축적되지 않았다. 증상이 나타나는 세포와 그렇지 않은 세포를 비교하면 질병의 원인과 치료법을 탐색하는 연

구가 가능할 것으로 연구팀은 보고 있다
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젊게 생각하고 싶다면 유산소 운동이 제격

 두 번째는 근력 운동과 상대적인 개념인 유산소 운동이다. 소야 히데아키 일본 쓰쿠바대 교수팀은 유산소성 체력이 더 좋은 노

인이 젊은 시절과 같은 방식으로 뇌를 사용해 정신적 활동도 더 잘한다는 연구 결과를 내놨다

 일반적으로 나이가 들면 뇌가 활성화되는 영역이 달라진다. 같은 정신 활동을 하더라도 젊을 때와 나이 들었을 때 사용하는 뇌

영역이 다르다는 뜻이다. 예를 들면 젊을 때는 단기 기억이나 언어 이해와 관련된 정신 활동을 할 때 뇌 전두엽의 앞부분인 ‘전

전두피질(PFC)’의 왼편을 주로 사용한다. 반면 나이가 들었을 때는 전전두피질의 양편을 균등하게 사용한다. 노화 때문에 뇌의

용량과 효율이 줄어들면서 발생하는 현상이다. 

 연구팀은 64~75세 사이의 일본 남성 60명을 대상으로 유산소성 체력 테스트와 함께 뇌 기능 테스트를 시행했다. 색깔과 관련

된 글자를 보여 주고 글자를 그대로 읽는 것이 아니라 글자의 색깔을 말하게 하는 테스트로 선택적 집중력, 실행력, 반응속도

등 뇌의 기능을 측정한 것이다. 예를 들어 빨간색으로 ‘파랑’이라고 쓰인 글자를 보면 ‘빨강’이라고 답해야 맞다. 또 뇌의 활성화

영역과 활성화 정도를 볼 수 있는 ‘근적외분광법(fNIRS)’를 활용해 시험자의 뇌를 함께 분석했다. 그 결과, 유산소성 체력이 뛰

어난 노인은 뇌 활동도 젊을 때와 비슷하게 나타났다. 선택적 집중력과 실행력이 좋았고 반응속도이 빨랐으며 뇌도 젊을 때처

럼 전전두피질의 왼편이 주로 활성화 됐다. 

6. 치매 막으려 고스톱? 많이 걸어라! 지연근력과 유산소성 체력 좋을수록 뇌가 젊은 상태 유지해 출처 : 동아사이언스

젊은 성인과 나이 든 성인의 뇌 활성화 영
역 비교. 젊을 때는 전전두피질의 왼편을
주로 사용하고, 나이가 들었을 때는 양쪽
을 사용한다. - 소야 히데아키 제공

 소야 교수는 “나이가 들어도 유산소성 체력이 좋을수록 뇌의 양쪽을 연결해 정보를 전달하는 통로 역할을 하는 ‘백질’이 줄지 않았다”며 “꾸준한 유산소 운동이 젊은 시절의 정신

활동을 유지할 수 있는 비결이 될 수 있다”고 말했다

 연구 결과는 뇌 기능 분야 전문지 ‘뉴로이미지(NeuroImage)’ 온라인판 10월 9일 자에 실렸다
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 국내 노인 10명 중 1명이 치매 환자인 시대, 뇌 건강에 대한 관심이 어느 때보다 높아졌다. 뇌 노화를 막기 위해 글쓰기나 산수 등 머리를 쓰는 활동을 권장하는 가운데 기초 체

력을 단련하는 것도 뇌 건강에 효과적이라는 연구 결과가 나와 눈길을 끌고 있다

튼튼한 다리가 뇌를 젊게 만든다

 첫 번째는 다리다. 클레어 스티브스 영국 킹스칼리지대 임상 연구원이 이끈 연구팀은 다리 근력이 뇌의 정신적 기능과 관련 있다는 연구 결과를 국제 노인병학회지 ‘제론톨로지

(Gerontology)’ 10일 자에 발표했다

 연구팀은 평균 나이 55세인 영국의 일란성 쌍둥이 자매 324쌍의 건강기록을 비교 분석했다. 일란성 쌍둥이는 유전적으로 일치하기 때문에 뇌의 정신적 기능에 미치는 유전적 요

소를 배제할 수 있다. 10년 전과 현재의 건강기록에서 사고력, 학습능력, 기억력뿐만 아니라 생활 습관, 신체 조건 및 건강 상태 등 전반적인 사항을 꼼꼼히 살폈다

 그 결과, 인지 능력 변화를 가장 정확하게 예측할 수 있는 요인이 다리 근력이라는 사실이 밝혀졌다. 쌍둥이 자매 중 평소 걷기 운동 등으로 다리 근력이 더 좋았던 사람은 10년

이 지난 뒤에도 인지 능력을 좋게 유지할 수 있었다는 것이다

 연구팀은 동물 실험을 통한 선행 연구에서 근력 운동이 뇌신경 세포를 성장하게 하는 호르몬 분비를 촉진시킨다는 사실을 밝힌 바 있다

 스티브스 임상 연구원은 “일상에서의 사소한 습관이 육체뿐만 아니라 정신에도 큰 차이를 가져온다는 사실을 확인한 셈”이라며 “좀 더 걷는 것만으로도 다리 근력과 인지능력

저하를 예방할 수 있다”고 말했다

6. 치매 막으려 고스톱? 많이 걸어라! (계속)



02. 과학기술정책및산업동향

1. 치매 헬스케어에 다른 질환 대비 고비용 소요
미 국립보건원 지원 연구에서 생애 마지막 5년간 의료 및 케어 비용 조사 출처 : 생명공학정책연구센터

 생애 마지막 5년 동안 치매 환자에게 사용된 전체 헬스케어에 개인당 25만불 이상 소요

ㅇ 이는 암이나 심장 질환을 포함한 다른 질환으로 사망하는 것과 관련된 비용 대비 약 57%를 상회하는 수준

ㅇ 내과학 연보의 온라인 이슈로 2015년 10월 27일 발표된 새로운 분석은 이번 연구에서 치매 개연성을 갖는 환자에게 사용된 전체 헬스케어 비용을 28만 7천불로 추정한 반면

다른 메디케어 수혜자들의 경우 18만 3천불로 추산

ㅇ 이번 분석은 주로 미 국립보건원 산하 국립 노화연구소의 지원으로 수행

 Mount Sinai의 Icahn 의과대학의 Amy S. Kelley 박사와 동료들은 NIA 및 사회보장국의 지원 하에 수행된 전국 차원의 대표적인 장기적인 연구인 보건 및 은퇴 연구로부터 얻은

데이터와 연관된 메디케어 및 메디케이드 기록과 다른 데이터를 함께 분석

ㅇ 70세 이상으로 2005년부터 2007년 사이에 사망한 1702개의 메디케어 진료별 지불 수익자를 위한 모든 종류의 케어의 사회적 비용을 계산

ㅇ 환자들은 치매 고위험군, 암 또는 심장질환군, 기타 사망원인군 등 4개 그룹으로 분류

 연구자들은 생애 마지막 5년에 걸친 메디케어, 메디케이드, 개인 보험, 현금 지급 및 비공식 치료로부터 발생한 비용을 계산

ㅇ 지출의 특정분류는 보험, 병원, 의사, 약물치료, 요양시설, 고용된 간병인, 재택 의료 케어 및 기타 지출을 포함

ㅇ 연구진들은 가구당 재산 대비 현금 지출도 측정

 이 분석은 생애 마지막 5년간 중요한 사회적 및 개인적 의료 지출을 제시하고 있다고 NIA 책임자인 Richard J. Hodes 박사는 언급

ㅇ 이 연구는 특히 치매를 가지고 있고 주요한 재정적 위험을 지닐 수 있는 가족들이 접하게 되는 위협들의 중요한 양상을 제공하며 이는 미국 인구의 노령화를 가장 잘 지지하기

위해서 매우 중요하다고 강조
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1. 치매 헬스케어에 다른 질환 대비 고비용 소요 (계속)

 모든 4가지 질환군에 걸쳐 평균적인 메디케어 지출은 유사하였으나 다른 모든 지출은 치매를

가진 사람들에게서 모두 높았음

ㅇ 빈민층을 위한 의료 및 장기 치료를 지원하기 위한 연방 및 주 프로그램인 메디케이드 지출은

치매로 사망한 사람들의 경우 평균 35,346달러로 치매가 없이 사망한 사람들의 4,552달러를

대폭 상회

ㅇ 5년간의 연구 기간의 초기 치매그룹의 메디케이드 등록률은 21%로 암으로 사망한 환자(8%), 

심장질환으로 사망한 환자(8%), 기타 원인으로 사망한 환자(13%)에 비해 통계적으로 유의미한

수준으로 높았음

ㅇ 생애 마지막 5년 기간의 메디케이드 등록도 치매로 사망한 환자의 경우 27%로 암, 심장질환

및 기타 원인으로 사망한 환자의 12%, 15%, 그리고 15%를 훨씬 상회

 치매 환자가 있는 가족의 의료비 현금 지출은 61,522달러로 치매가 없는 환자 가족의

34,068달러를 대폭 상회

ㅇ 비공식적인 치료 비용은 치매가 있는 환자의 경우 83,022달러로 추산되며 치매가 없는 경우

38,272달러 수준

ㅇ 게다가 전체 가구 재산 대비 사망 전 5년간 현금 지출은 훨씬 높은 수준으로 중간 값이 치매

그룹의 경우 32%인 반면 다른 질환들의 경우는 11% 수준

ㅇ 치매 환자가 있는 흑인가구의 의료비 현금 지출 중간 값은 가구 전체 재산대비 84%수준에 육박

출처 : NIH 보도자료(2015년 10월 27일) 
(http://www.nih.gov/news/health/oct2015/nia-27.htm)

 치매에 걸린 그룹과 걸리지 않은 그룹간의 재정적인 부담의 차이는 미혼이거나 흑인들, 고등학교 교육 이하를 받은 사람들에게서 보다 명확

ㅇ 미혼인 치매 여성들은 결혼한 치매 여성과 비교할 때 보다 큰 의료비 현금지출을 초래

http://www.nih.gov/news/health/oct2015/nia-27.htm
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