




제 회 제주 신약개발 워크숍을 개최하며 9 

신약개발이라는 공동의 이해를 가진 전문가들이 모여 매년 개최 된 신약개발컨소시엄
이 벌써 제 회를 맞이하였습니다 년 올해 신약개발 워크숍은 코로나로 (DDC) 9 . 2021

어려운 상황임에도 불구하고 대면 비대면 동시 운영 전환을 통해 작년과 비교하여 약 /
배 규모인 명의 등록이 성공적으로 이루어졌으며 산 학 연 병 다양한 분야의 구2 117 , . . .

성원들이 학문 분야간 교류와 협력하는 기회의 장이 될 것으로 기대합니다. 
그동안 다사다난 했던 모임을 통하여 다수 회원의 세계 최초의 신약 아이템을 DDC 
바탕으로 스타트업 벤처 창업 및 기술이전 등 활발한 신약개발이 진행 중에 있으며, 
이러한 분위기가 점차 전해져 많은 국내 연구자들의 관심이 저희 신약개발컨소시엄에 
집중되고 있습니다. 

깊은 사고 없이 이루어지는 과학의 발전은 한낱 지식에 불과 하지만 철학적 합의가 “ , 
이루어진다면 과학의 진보는 새로운 문명이 된다 새로운 문명은 없던 가치를 만들어. 
내고 그 가치는 자본의 도움으로 더 나은 세상을 만든다”

인간 존중을 근간으로 새로운 약을 인간 질환에 적용하려는 신약개발의 선한 사회적 
영향력에 대한 김수열 회장님의 말씀처럼 대한민국 미래 바이오산업의 핵심인 혁신, 
신약개발에 도전하는 많은 연구자들이 신약개발컨소시엄을 디딤돌로 삼아 난제를 극
복하고 사회적 기여 의지를 선도하는 중개연구를 실현 할 수 있길 희망합니다.

7. 29. 2021
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좌장 이력서

Jaewhan Song                                             

Professor

Department of Biochemistry, Yonsei University, Korea

E-mail: jso678@yonsei.ac.kr

Education

1. Bachelors of Science 1993, Yonsei University, Seoul Korea

2.  Masters of Science 1995, Yonsei University, Seoul Korea

3. Ph.D. 2000. Northwestern University, Evanston, USA

Experience

1. Northwestern University (The Dept. of Biochemistry, Molecular Biology and Cell Biology): 

Post-doctoral fellow with Dr. Richard I, Morimoto (2000-2002) 

2. Sungkyunkwan University (Dept. of Biotechnology and Bioengineering): Assistant/Associate 

professor (2002-2010)

3. Yonsei University (Dept. of Biochemistry): Professor (Sept 2010-present), Chair of Dept of 

Biochem

Reference

1. Daehyeon Seong, Manhyung Jeong, Jinho Seo, Ji-Yoon Leec, Chi Hyun Hwang, 

Ho-Chul Shin, Jeong Yoon Shin, Hye-Jung Kim,..., and Jaewhan Song, Identification 

of MYC as an antinecroptotic protein that stifles RIPK1-RIPK3 complex 

formation(2020), 19982-19993 PNAS August 18, 2020 vol. 117 no. 33

2. Jinho Seo, Daehyeon Seong, Young Woo Nam, Chi Hyun Hwang,... and Jaewhan 

Song(2020), Beclin 1 functions as a negative modulator of MLKL oligomerisation by 

integrating into the necrosome complex(2020), Cell Death & Differentiation 

https://doi.org/10.1038/s41418-020-0561-9

3. Shin S, Kim K, Kim HR, Ylaya K, Do SI,..., and Song J. Deubiquitylation and 

stabilization of Notch1 intracellular domain by ubiquitin-specific protease 8 enhance 

tumorigenesis in breast cancer (2020) Cell Death Differ. doi: 

10.1038/s41418-019-0419-1

4. Min-Sik Lee, Hyun-Ji Han, Il Young Kim, Su Yeon Han,..., and Je Kyung Seong 

& Jaewhan Song. Loss of the E3 ubiquitin ligase MKRN1 represses diet-induced 

metabolic syndrome through AMPK activation (2018) Nature Communications. 
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Vascular regeneration with stem cells, reprogrammed 
cells and engineering
Young-sup Yoon, MD, Ph.D

Distinguished Professor of Medicine

Avision Biomedical Research Institute 

Yonsei University College of Medicine

We developed a fully defined, clinically-compatible cell culture system that can 
generate purified, functional, and therapeutically effective endothelial cells (ECs) 
from human pluripotent stem cells (hPSCs), which include human embryonic 
stem cells and induced pluripotent stem cells.  We further encapsulated 
hPSC-ECs within the nanomatrix gel and transplanted them into experimental 
hindlimb ischemia. These encapsulated hPSC-ECs remained engrafted for more 
than 10 months in ischemic tissues, and when compared to bare hPSC-ECs, they 
exerted higher and prolonged neovascularization and showed better vascular 
regenerative capacity. 

Direct conversion or reprogramming of human postnatal cells into ECs, 
bypassing stem or progenitor cell status, is crucial for cell therapy, and 
pathophysiological investigation but has remained largely unexplored. We thus 
sought to directly reprogram human postnatal dermal fibroblasts (HDFs) to ECs 
with vasculogenic and endothelial transcription factors (TFs) and determine their 
vascularizing and therapeutic potential. We found that ER71/ETV2 alone is able 
to directly reprogram human postnatal cells to functional, mature ECs, referred to 
as reprogrammed ECs (rECs). These rECs could be valuable for cell therapy, 
disease investigation, and exploration of the reprogramming process.
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발표자 이력서
Young-sup Yoon, M.D. Ph.D 

Distinguished Professor 

Avison Biomedical Research Institute

Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea

E-mail: ysyoon1@yuhs.ac

Education

1. 1983-1989: Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea (M.D.)

2. 1991-1993: Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea (MS)

3. 1993-1998: Yonsei University College of Medicine, Seoul, Korea (Ph.D.)

4. 2000-2002: Tufts University, Post-doctoral Fellow

Experience

1989-1994: Internship and Residency, Internal Medicine, Yonsei Univ. Medical Center, 
   Seoul, Korea

1994-1997: Military Service

1998-1999: Fellowship, Cardiology, Yonsei University Medical Center, Seoul, Korea

1999-2000: Faculty, Cardiology, Yonsei University Medical Center, Seoul, Korea

2000-2002: Postdoctoral Fellowship, Caritas St. Elizabeth’s Medical Center 
   (CSEMC), Boston, MA

2003-2007: Assistant Professor, Tufts University School of Medicine, CSEMC, Boston, MA

2006-2007: Director of Stem Cell Biology at CSEMC

2007-2008: Associate Professor of Medicine, Tufts University School of Medicine

2008-2013: Director of Stem Cell Biology, Associate Professor, Emory University 

2015- : Distinguished Professor, Yonsei University College of Medicine

2018- : Bruce R. Logue Chair of Cardiology, Emory University

References (Relevant to the current presentation)

1) Lee SJ, Kim S, Byun J, Han JW, Park IH, Yoon YS*. Therapeutic effects and 
long-term dynamic vascularization by implantation of purified endothelial cells derived 
from human pluripotent stem cells via a defined system and encapsulated by nanomatrix. 
Circulation 2017;136:1939-1954.

2) Lee S, Park C, Han JW, Kim JY, Cho K, Kim EJ, Kim S, Lee SJ, An HJ, Sin MY, 
Sharma S, Yoon YS*. Direct reprogramming of human dermal fibroblasts into endothelial 
cells using ER71/ETV2. Circ Res 2017;120:848-861. (Cover article with an editorial)

3) Lee SH, Lee S, Yoon YS*. Vascular Regeneration with New Sources of Endothelial 
Cells: Pluripotent Stem Cells and Directly Reprogrammed Cells.  Circ Res 2019;124:29-31.
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좌장 이력서
Shin Woo Cha, Ph.D                                             

Senior Researcher

Korea Institute of Toxicology

E-mail: swcha@kitox.re.kr

Education

1. 1981-1985: College of Veterinary, Seoul National University, Seoul, Korea, B.S.

2. 1989-1992: College of Veterinary, Seoul National University, Seoul, Korea, M.S.

3. 1994-1999: Veterinary Biochemistry & Laboratory, Seoul National University,   

Korea, Ph.D. 

Experience

한국화학연구소 독성평가센터 연구원 1. 1987-1995: , 

한국화학연구소 독성평가센터 선임연구원 2. 1995-2001: , 

한국화학연구소 부설 안전성평가연구소 선임연구원3. 2002-2004: , 

한국화학연구소 부설 안정성평가연구소 책임연구원4. 2004-present: , 
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Efficient & successful new drug development through 
clinical pharmacological approach
SeungHwan Lee, M.D, Ph.D.

Department of Clinical Pharmacology and Therapeutics, Seoul National University 
Hospital, Seoul, Republic of Korea

Most of drugs have a dose-pharmacokinetic(PK)-pharmacodynamic(PD)-clinical effect 

relationship, which varies among patient groups or individuals. Clinical pharmacology 

studies the mechanism of action of drugs in human including PK-PD relationship and 

its diversity, and is a key discipline for drug development and optimal pharmacotherapy. 

Based on the advance in molecular biology, various new drug candidates with high 

potential for success are being developed, but the rate at which these candidates are 

approved as new drugs is still very low. In some cases, the cause of failure is a 

problem with the candidate itself, but in many cases, it is the wrong clinical 

development strategy and design due to the lack of clinical pharmacological 

understanding for the candidate. In this presentation, we will focus on some cases of 

successful and efficient drug development through clinical pharmacological approach.
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발표자 이력서
SeungHwan Lee, M.D. Ph.D 

Associate Professor 

Department of Clinical Pharmacology and Therapeutics, 

Seoul National University Hospital, Seoul, Republic of Korea

E-mail: leejh413@snu.ac.kr

Education

1. 2001-2007: Seoul National University College of Medicine, Seoul, Korea (M.D.) 

2. 2008-2010: Seoul National University Graduate School, Seoul, Korea (M.S.)

3. 2010-2012: Seoul National University Graduate School, Seoul, Korea (Ph.D.)

Experience

1. 2008-2012: Resident, Department of Clinical Pharmacology and Therapeutics, Seoul 
      National University Hospital, Seoul, Korea

2. 2012-2015: Captain (Medical researcher), Armed Forces Medical Research Institute, 
      Daejeon, Korea

3. 2015-2019: Assistant Professor, Department of Clinical Pharmacology and 
      Therapeutics, Seoul National University Hospital, Seoul, Korea

4. 2017-Present: Head, QI office, Clinical Trials Center, Seoul National University 
Hospital, Seoul, Korea

5. 2019-Present: Associate Professor, Department of Clinical Pharmacology and 

Therapeutics, Seoul National University Hospital, Seoul, Korea

References (Recent articles)

1. Yoon DY, Lee S, Ban MS, Jang IJ, Lee S. Pharmacogenomic information from CPIC and 
DPWG guidelines and its application on drug labels. Transl Clin Pharmacol. 2020;28:189-98.
2. Hwang JG, Jeon I, Park SA, Lee A, Yu KS, Jang IJ, Lee S. Pharmacodynamics and 
pharmacokinetics of DWP14012 (fexuprazan) in healthy subjects with different ethnicities. Aliment 
Pharmacol Ther. 2020;52:1648-57.
3. Sunwoo J, Ji SC, Oh J, Ban MS, Nam JY, Kim B, Song GS, Yu KS, Jang IJ, Lee S. 
Pharmacodynamics of tegoprazan and revaprazan after single and multiple oral doses in healthy 
subjects. Aliment Pharmacol Ther. 2020;52:1640-7.
4. Lee SW, Oh J, Kim AH, Ji SC, Park SI, Yoon SH, Chung JY, Yu KS, Jang IJ, Lee S. Oral 
absorption of voriconazole is affected by SLCO2B1 c.*396T>C genetic polymorphism in 
CYP2C19 poor metabolizers. Pharmacogenomics J. 2020;20:792-800.
5. Yoo H, Kim Y, Jang IJ, Yu KS, Lee S. Pharmacokinetic/Pharmacodynamic Interactions 
Between Evogliptin and Glimepiride in Healthy Male Subjects. Drug design, development and 
therapy. 2020;14:5179-87.
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Introduction of the Laboratory Animals and non-clinical 

study for New drug development
Jong Koo Kang,  CEO / D.V.M., Ph. D.

            Biotoxtech Co., Ltd

Laboratory animals are required to study the toxicity of chemicals or, as in 

safety evaluations, to establish the absence of toxic effects for new compounds 

or to determine the risk which they may represent to humans. The most 

commonly used laboratory animals are mice, rats, dogs, rabbits, guinea pigs and 

monkeys.The process of drug development involves non-clinical and clinical 

studies. The main goals of non-clinical studies are to determine a starting, safe 

dose for first-in-human study and assess potential toxicity of the product, which 

typically include new chemical and biological drugs. Non-clinical studies are 

conducted using different protocols including animal studies, which mostly follow 

the Good Laboratory Practice (GLP) regulations. During the early pre-clinical 

development process, also known as Go/No-Go decision, a drug candidate needs 

to pass through several steps, such as determination of drug availability, 

absorption, distribution, metabolism and elimination (ADME) and preliminary 

studies that aim to investigate the candidate safety including genotoxicity, 

mutagenicity, safety pharmacology and general toxicology. 

These studies must be conducted before the Investigational New Drug (IND) 

application. The purpose of IND-enabling studies is to secure approval to 

conduct the first-in-human clinical trials with a new drug. The package of 

non-clinical studies should cover all information needed for the safe transposition 

of drugs from animals to humans, generally based on the non-observed adverse 

effect level (NOAEL) obtained from general toxicity studies. MRSD(Estimating 

the maximum recommended starting dose) of a pharmaceutical for phase I 

human clinical trials and the non-observed adverse effect level (NOAEL) for 

non-pharmaceuticals is currently based exclusively on an extrapolation of the 

results of repeated toxicity studies.After IND approval, other GLP experiments 

for the evaluation of chronic toxicity, reproductive and developmental toxicity, 

carcinogenicity and genotoxicity, are carried out during the clinical phase of 

development. 
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발표자 이력서

Jong Koo Kang, CEO / D.V.M., Ph. D.

Biotoxtech Co., Ltd 

E-mail: jkkang@biotoxtech.com 

Education 
1. 1976.3 1983.2 : College of Veterinary Medicine, Seoul National University, D.V.M.∼
2. 1983.3 1985.2 : College of Veterinary Medicine, Seoul National University, M.S.∼
3. 1987.4 1990.3 : College of Veterinary Medicine, Tokyo University, Ph. D.∼

Experience
1985 1987  ∼ 일본 하이폭스안전성연구소 독성부 연구원: , 
1990 2021 ∼ 충북대학교 수의과대학 교수 현 명예교수: / 

현재2000 ∼   : 바이오톡스텍 대표이사 회장/  
현재     세종벤처파트너스 대표이사 2013 ~ :  
현재  2020 ∼ 대표이사: KeyFronBio   
현재     회장2021 ~ : KeyPrimeReserch   
현재     한국바이오협회 부회장2017 : ∼ 
현재  2018 ∼ 한국 협회 회장 : CRO
현재     국가수의자문회의 자문위원2020 ~ : 
현재 1998 ∼ 식품의약품안전처 청 중앙약사심의위원회위원: ( ) 

1994 1995  ∼ 미국 콜로라도주립대학교 수의과대학 방문교수: , 
2014 2017∼ 사 대한수의학회 이사장  : ( ) 
2011 2017  ∼ 오송첨단의료산업진흥재단 이사: 
2015 2017  ∼ 재 한약진흥재단 이사: ( ) 
2014 2017  ∼ 충북과학기술포럼 초대회장: 
2014 2017 ∼ 충북과학기술위원회 부회장: 
2007 2009  ∼ 한국실험동물학회 회장: 
2004 2006  ∼ 충북대학교 수의대학장 한국수의과대학학장협의회회장: , 
2004 2006  ∼ 한국독성학회 부회장: 

Awards
국무총리상 보건산업진흥부문2003 :  ( )
보건복지부장관상 보건산업진흥대상2006 :  ( )
보건산업진흥대상 바이오부문2012 :  ( )

년 국가연구개발 우수성과 선 미래창조과학부 우수과제 선2013 :  2012 100 ( ) / 4
과학기술훈장 도약장 서훈2014 :  
산업통상자원부장관상 부문2018 :  (IP-R&D )
자랑스런 서울대 수의대인상2014 :  
옥조근정훈장2021 :  

References
국내외 신약연구 및 독성기술 관련 학술논문 여편  - : 500
독성시험 관련 보고서 여편- : 20,000   
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Mind the Gap between Animal Models and Human 
Patients from COVID-19 Infection
Je Kyung SEONG DVM, PhD

Lab. of Developmental Biology and Genomics, College of Veterinary Medicine, 

Seoul National University

코로나 이하 는 년 월 최초 감염이 보고된 이후 전 세계적으로 확진자와 사망자 수가 19 ( COVID-19) 2019 12 , 

증가하여 에 의해 세계적 대유행 으로 선포되었다 년 월 기준 코로나 바이러스 퇴치를 WHO ‘ (Pandemic)’ . 2021 3 , 19 

위한 글로벌 치료제백신 개발 임상시험은 총 건에 달한다 치료제백신 개발을 위한 중요한 단계 중 하나가 · 1,613 . ·

전임상 연구로 감염병 전임상 연구에는 사람을 대신할 수 있는 감염 모델동물 확보 병리 분석기술 및 감염병 , , 

연구가 가능한 생물안전시설의 확보 등의 감염병 대응 전임상시험 인프라 구축이 필수적이다 이를 통해 신속한 . , 

치료제백신 후보물질의 효능평가가 가능해진다 재국가마우스표현형분석사업단 이하 에서는 · .       ( ) ( KMPC)

년 월부터 유전자 변형 마우스 제작을 시작하여 종 개 라인의 마우스 모델을 제작하였다2020 3 hACE2 , 4 (10 ) . 

마우스 라인들 중 라인의 경우는 세계 최초로 시도하여 개발한 마우스 모델로서 폐 병변 , SFTPB, CCSP, CAG 

감수성 증가와 장기별 감수성 증가 그리고 전 장기에 증상을 보이는 마우스들로 다양한 약물의 작용기전과 , 

특성에 맞는 실험 지원이 가능하다 년 과학기술정보통신부의 감염병 치료제백신 비임상시험 .   2020 COVID-19 ·

인프라 구축 및 활용 과제를 통하여 전체 건의 치료제 백신 후보 물질이 전임상시험을 신청하였다 신청 128 · . 

건에서 중복신청을 제외한 건 중 총 건의 물질이 선정되어 물질의 유효성 평가가 이루어졌다101 , 32 . 

사업단에서는 종의 신청된 국내의 치료제 백신 후보 물질 중 종의 물질에 대한 효능 평가를 수행하였다121 32 . 

선정 물질 건은 치료제 건 백신 건으로 구성되었다 치료제 지원 물질의 작용 기전별로는 항바이러스와 32 26 , 6 . 

항체치료제가 건으로 가장 많았고 염증과 면역억제 기전의 치료제가 건으로 그 다음을 차지했다 백신 지원 18 , 7 , . 

물질을 살펴보면 재조합 백신 건 바이러스 벡터 백신 건 백신 건 기타 건으로 재조합 백신의 비율이 3 , 1 , DNA 1 , 1

높게 나타났다. 

건의 선정물질 전임상시험에서는 치료제 건 백신 건의 총 건이 효능이 있는 것으로 평가되었다 효능이 32 5 , 2 7 . 

있는 것으로 평가된 한 백신 후보 물질 의 경우 바이러스 비감염 대조군에 비하여 바이러스 A , SARS-CoV-2 

감염군 마우스 체중은 약 감소한 반면 백신투여군은 유의미한 체중감소 활동성의 감소가 전혀 관찰되지 15% , , 

않았다 생존율 역시 백신투여 군에서 모두 의 생존율을 보였다 중화항체가의 경우 저농도 백신투여군보다 . 3 100% . 

고농도가 배 이상의 항체가 형성됨을 보여주었고 고농도 백신투여군의 경우 바이러스 접종 이후 중화항체가의 10

형성이 계속 늘어나는 양상을 보여주었다 이러한 단기간의 대규모 전임상 시험 경험을 통한 연구 결과는 . 

자동화된 전임상 데이터 입력분석 관리 시스템 이하 을 · ((Laboratory Information Management System, LIMS)

통하여 공유 및 분석을 위한 기반을 구축하였다 수행된 모든 전임상시험 결과는 (https://covid19.drugtest.kr/). 

에 입력관리되고 데이터베이스화되어 국내 연구진들이 활용할 수 있는 기반을 마련하였다LIMS · .
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various disease
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는 년 혈관 확장을 일으키는 생체 신호 전달 물질로 밝혀지며 노벨 생리의학상의 NO 1998
주인공이 되었던 물질로써 현재 심혈관 질환의 증상완화를 위한 혈압 강하제등으로 사용되, 
고 있다 이후 혈관 확장 외에도 관절염이나 대장염 등 각종 염증과 여러 암종에서의 생리. 
학적 면역학적 역할이 알려지며 치료제로써 활용 가능성이 무궁무진 하다는 것이 밝혀지고 , 
있지만 아직 이를 이용한 치료제 개발은 초기단계에 머무르고 있다 본 연구실에서는 를 , . NO
이용하여 다양한 질병의 치료제 개발을 위해 연구하고 있다. 

혈뇌장벽 는 중추신경계와 체내순환계 사이에 위치하여 혈관을   BBB(blood-brain barrier, )
뇌의 내피세포로 감싸는 형태의 장벽이다 인체에서 의 역할은 불필요한 외부물질이 뇌 . BBB
조직으로 유입되는 것을 막음과 동시에 대사에 필요한 물질을 선택적으로 받아들일 수 있어 
뇌를 보호하는 것이다 하지만 뇌조직으로 약물이 전달되어야 하는 뇌종양 및 퇴행성 뇌질. , 
환의 경우 로 인해 항암제를 포함한 치료제들이 뇌조직으로 도달하지 못하게 된다 이, BBB . 
로 인해 다른 질병에서는 높은 효과를 보이는 치료제들이 뇌질환에 적용되지 못하는 경우가 
많으며 수많은 제약사들이 치료제의 투과율을 높이기 위해 다양하게 연구하고 있다, BBB . 

본 연구실에서는 다양한 뇌질환 의약품의 투과율을 높일 수 있는 병용제를 개발 중이 BBB 
다 공여체는 에 를 전달하는 역할을 한다 자체 연구를 통해 공여체를 이용. NO , BBB NO . NO
한 항체 및 저분자 치료제들의 투과율 개선을 확인했으며 이는 로 인해 제한되어 BBB , BBB
있던 각 치료제의 효과를 증대할 것으로 기대된다 공여체는 기존 치료제와의 병용 투.  NO
여만으로 투과율을 개선시킬 수 있어 협력을 통한 비임상 임상 진행이 용이하다 현재 BBB , / . 
뇌종양 및 뇌 전이암 알츠하이머병 그리고 파킨슨병에 대한 적용 가능성을 연구 중이다, , .  

공여체의 적용 범위는 항체와 저분자 의약품을 넘어 나노의약품에도 적용이 가능하다NO . 
아브락산과 제넥솔 같은 나노의약품은 단순 저분자 형태와 비교해 장점을 인정받아 각각 췌
장암과 난소암 등의 표준 요법으로 사용되고 있지만 뇌종양 및 뇌 전이암에 대해서는 낮은 , 

투과율로 인해 효용성 평가가 어렵다 본 연구실에서는 최근 나노전달체와 공여체를 BBB . NO
병용 투여했을 때 나노전달체의 투과율이 개선되어 뇌조직으로 전달되는 것을 확인했, BBB 
다 향우에는 이를 이용해 기존 항암 나노의약품의 뇌종양 및 뇌 전이암에 . 대한 적용 가능
성을 검토할 예정이다. 

본 연구실에서는 기반의 나노의약품의 뇌조직 전달을 발전시켜 자체 개발한 압전나NO , 
노입자를 이용한 비침습 뇌심부자극술을 개발 중이다 현재 파킨슨 병을 치료하기 위해서 . 1
차적으로는 약물을 투여하는 치료법이 사용되고 있지만 효과가 없거나 독성이 나타나는 경, 
우가 많아 차적으로 뇌에 직접 전극을 꽂아 전기 자극을 주는 뇌 심부 자극술2 (Deep Brain 

이 사용되고 있다 하지만 이 치료법의 경우 두개골에 천공을 내야하기 때문에 Stimulation) . , 
뇌 출혈 뇌 손상으로 인한 발작 등 위험한 부작용을 야기할 수 있다 압전나노입자는 초음, . 
파 자극에 반응해 전기 자극을 일으키는 나노입자이다 이를 이용하면 비침습적인 방법을 . , 
부작용을 최소화하여 뇌 심부 자극술 효과를 볼 수 있을 것으로 기대된다. 

는 생체내에서 심혈관계뿐만 아니라 면역계에서도 중요한 신호전달 물질이라는 것에 NO , 
착안하여 류마티스 관절염 치료제와 항암 치료제의 병용제를 개발 중이다 면역 치료법이란 , . 
인체에 내재된 면역 시스템을 정상화 혹은 활성화하여 질병을 치료하는 방법이다 는 류. NO
마티스 관절염이나 각종 암에서 각 질병의 원인이 되는 면역 세포의 활성을 지속하거나 환, 
부를 정상화하는 면역 세포를 억제하는 신호를 전달하기도 한다 본 연구실에서 개발한 . NO 
제거제를 이용해 환부의 면역미세환경을 정상화하고 기존 치료제의 효과를 높이는 연구를 , 
진행하고 있다 해당 연구들은 관련 학계에서 연구적으로도 주목을 받고 있으며 기존 치료. , 
제를 개발하고 있는 국내외 제약사들과 공동 개발을 통해 여러 난치병을 치료하는 초석이 
될 것으로 기대된다. 
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Efficient GNE myopathy disease modeling with mutation 
specific phenotypes in human pluripotent stem cells by 
base editors
Hyuk-Jin Cha, Ph.D 
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Despite the great potential of diseasemodeling with the isogenic pairs of human pluripotent stem cells 

(hPSCs), theextremely low efficiency of precise gene editing in hPSCs remains a technicalhurdle for 

this approach. Herein, we took advantage of currently available baseeditors (BEs) to epitomize the 

isogenic disease model from hPSCs. Using thismethod, we established 14 hPSCs that harbor point 

mutations on the GNEgene, including four different mutations found in GNE myopathy patients. Due 

tolesser activation of p53 by BEs than Cas9, a higher editing efficiency with BEswas achieved. Four 

different mutations in the epimerase or kinase domains of GNErevealed mutation-specific 

hyposialylation, which was closely correlated topathological clinical phenotypes. These 

mutation-specific hyposialylationpatterns were evident in GNE protein structure modeling. Furthermore, 

treatmentwith a drug candidate currently under clinical trials showed amutation-specific drug response 

in GNE myopathy disease models. These datasuggest that isogenic disease models from hPSCs using 

BEs could serve as auseful tool for mimicking the pathophysiology of GNE myopathy and 

forpredicting drug responses. 
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In drug discovery, machine learning (ML) approaches are extensively used in 

molecular simulations to understand drug target interactions, in silico design of novel 

pharmacophores, and prediction of potential toxicity of new drug candidates, etc. In 

conventional target-based drug discovery aiming at a specific target, molecular 

parameters such as KD, Ki, and IC50, to providing information on affinity or potency of 

drug-target interactions can be used as selection criteria for drug candidates. Candidate 

chemicals discovered by a phenotype-based drug screening, target identification is 

followed to elucidate its molecular pharmacological mechanism. When target 

identification has been performed for phenotypic drug candidates for metabolic diseases, 

multiple molecular targets are usually identified. Adiponectin-secretion promoting 

compounds with therapeutic potentials in metabolic diseases were screened from 

phenotypic screening using the adipogenesis model of human mesenchymal stem cells. 

In general, adiponectin-secretion promoting compounds directly interacted with two or 

three nuclear hormone receptors like PPARs, GR, ERs, LXRs, and FXR, suggesting 

their polypharmacological mechanism of actions. Because polypharmacologic drugs have 

multiple molecular targets, there is no method of choice for the application of multiple 

polypharmacological parameters in drug candidate decision-making. ML models have 

been studied to predict biological outcomes of diverse chemicals. Biological outcome 

pathway models include key molecular and cellular events associated with biological 

outcomes of interest. The design of biological outcome pathways requires that each 

event in the network model should be a measurable biological state. If appropriate 

datasets were available, ML models can be generated to provide a probability of a 

specific chemical to induce biological outcomes. In this study, insights of ML 

applications in polypharmacological drug discovery for adiponectin-secretion promoting 

compounds will be discussed.
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