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1. 연구배경
 큰 이질성 (Heterogeneity)을 가지는 유방암 세포들은 다양한 유전자형에 따라서 바이오
마커들의 발현양상이 달라지는 서브타입을 가지고 있어 서브타입 유형을 분류하여 서브타입에 
맞는 약물치료가 이루어지고 있다. 현재 병리학적으로 유방암을 진단하고 적절한 항암제 
치료를 하기 위해 면역조직화학염색 검출법으로 유방암세포의 서브타입 판별이 수행되고 
있으나 생검(Biopsy)을 통해서 채취한 유방함 환자 한 슬라이스 티슈 당 하나의 바이오
마커 염색을 통해 유방암 서브타입을 판별하기 때문에 임상시료 사용에 제한이 있고 염색 
민감도의 차이와 판독 기준의 다양성 등의 판별 정확도를 낮추는 문제점들이 있었다.

2. 연구현황
 한국연구재단 중견연구자지원사업 도약연구를 수행 중인 서울대학교 약학대학 송준명
(宋俊明, 45세) 교수 연구팀과 국립암센터 이은숙(李銀淑, 51세) 교수는 자체 개발한 하이
콘텐트 세포이미징 시스템을 활용해 유방암 환자 시료의 서브타입 판별에 이용되는 다양한 
바이오마커들을 동시에 모니터링 할 수 있는 새로운 유방암 진단법을 개발하였다. 이 
진단법은 유방암의 이질성을 고려한 통계적이고 정량적인 정확한 유방암 서브타입 특성 
진단을 가능하게 하고 더 나아가 유방암 특성에 따른 맞춤형 항암제 치료 발전에 큰 기여가 
예상된다고 밝혔다.

3. 연구성과 및 향후계획
 송준명 교수 연구팀은 기존 염색형광체들에 비해 높은 발광세기와 뛰어난 광안정성을 
가지며 한 여기파장에 의해서 다수가 동시에 발광될 수 있는 양자점 (Quantum dot)을 
유방암 바이오마커 특이적 항체에 결합시킨 나노프로브들과 멀티컬러 다표적 세포이미징 
시스템을 이용하여 유방암 환자 티슈에 발현된 4가지 바이오마커들, 상피성장인자수용체1 
(EGFR1), 인간상피성장인자수용체2 (HER2), 에스트로겐수용체 (ER) 및 프로게스테론 수용체 
(PR)를 동시에 관찰하는 하이콘텐트 진단법을 시도하였다. 바이오마커들의 고감도 동시정량
검출을 통해서 서브타입 판별의 통계적 정확성을 향상시킬 수 있으며 제한된 임상시료를 
효율적으로 이용할 수 있었다. 하이콘텐트 진단법은 유방암 환자들로부터 얻은 티슈 시료에서 
유래된 슬라이스 티슈뿐만 아니라 유방암 단세포 수준에서도 정량적으로 서브타입과 유방암 
세포들의 이질성을 명확하게 판별할 수 있었다.
 이러한 하이콘텐트 유방암 환자 진단법은 유방암세포들의 다양한 각 특성을 통계적으로 
관찰함과 동시에 암이질성을 고려한 정확한 암진단에 활용될 수 있으며, 더 나아가 맞춤형 
항암제 치료 발전에 큰 기여를 할 것으로 기대된다. 
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이번 연구 결과는 나노과학분야의 권위있는 과학전문지인 나노 투데이(Nano Today / IF 15.355)지 
인터넷판 8월 1일자에 논문(Article)으로 게재되었다.
 

1. 하이콘텐트 세포이미징 
 - 하이컨텐트 세포이미징이란 세포 내부에 존재하는 단백질, DNA 등 다양한 성분들을 
해상도가 높은 멀티컬러 형광 영상을 통해 동시에 관찰하는 기술이다. 이러한 다표적 세포 
기반 하이콘텐트 세포이미징은 세포 기반 분석, 고해상도 현미경, 영상 처리 알고리즘과 
고급 정보학 소프트웨어로 구성되어 있다. 이 시스템은 약물을 처리했을 때 세포 내에서 
일어나는 세포내 약리 활성과 독성작용과정을 포함하여 세포 내 단백질ㆍ효소 활성 및 
구조 변화 등을 동시에 모니터링 할 수 있다.  
 - 세포 기반 다표적 하이컨텐트 세포이미징은 신약개발과정의 약물의 효능 및 독성 검색을 
위한 세포기반 에세이를 수행할 수 있으며 진단을 통해 질병에 대한 효과적인 치료 전략을 
제공할 수 있다.
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[하이콘텐트 유방암 환자 시료 진단과정] 

양자점 나노입자를 4가지 바이오마커 (EGFR1, Her2, ER, PR) 특이적 항체에 결합시킨 나노프로브들을 
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유방암조직에서 얻은 티슈 또는 1차세포배양(primary cell culture)된 시료에 처리한 후 바이오마커들을 
동시에 관찰하는 정량적 하이콘텐트 단세포 이미징을 실행함으로써 위와 같은 Her2가 과다 발현된 
유방암티슈 및 유방암세포들의 서브타입을 판별하였다. 
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