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특허청  

청 항 1 

하  학식 1   폴리 틸 계 합  또   학  허  가 한 염   함 하

고, 

상  폴리 틸 계 합  3 , 16 , 28  에 하 드 시 (hydroxy group)  가지  것  특징

하   질    료  학 .

[ 학식 1]

청 항 2 

 1항에 어 ,

상  폴리 틸 계 합  3개  하 드 시 (hydroxy group)  가지  것  특징  하   질  

  료  학 .

청 항 3 

삭

청 항 4 

 2항에 어 ,

상  폴리 틸 계 합  트 시 틸 (petrosiacetylene) D  것  특징  하   질   

료  학 .

청 항 5 

삭

청 항 6 

 4항에 어 ,   량에 하여 상  합  0.1 내지 50% 량  포함  것  특징  하

 질    료  학 .

  

 술  

본  신규한 트 시 틸  합  또  해 동  트 시    함 하   질[0001]

   료  한 에 한 것 다.
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 경  술

사   가 해결해  할 난 병  하나 ,  계   하  한 개 에 막 한 [0002]

본  고  실 , 우리나라  경우, 질병 사망 원    1  질병  연간  10만  상

 진단 고,  6 만  상  사망하고 다. 러한    질  연, , 학 

질, 식 , 타 경 들  나, 그  원  다 하여 료  개  어 울 뿐만 니라 생하

 에 라 료  과 또한 각  다 다. 재 료  사  질들  상당한 독  지니고 

, 포만  택  거하지 못하므 ,  생 후  료뿐 니라,  생  하  한

독  고 과  항  개  실  필 하다.

란 “ 어 지  포 ”  특징지어지 , 러한 비 상  포 에 해  (tumor) 라고[0003]

리  포 어리가 어 주  직  하고 심한 경우에  신체  다   도 한

다. 학  신생  (neoplasia) 라고도 린다.  수술, 사   학  료  하 라도 많

 경우에 근본  가 지 못하고 에게 고통  주  극  죽 에 게 하  난  만 질

다.  생  여러 가지가 나, 내  과   하 도 한다. 상 포가 어

한  거처 포  질  지에 해  하게 규 지 나, 어도 80 내지 90%가

경  등 에 해 향   생하  것   다. 내    , 역학

 등  ,   학 질, 사 , 러스 등  다.  생에  에

 (oncogenes)  억  (tumor suppressor genes)가 , 들 사  균  에

한 내    들에 해 질   생하게 다.

포  상 포  많  에  그 질  사하므  상 포에  피해  주지 고 포만  거하[0004]

것  쉬운  니다.　 그러나 포에   가지  포   특징  , 첫째  포

포 식  지 다  것 고, 째   특징  비  결여 어 다  것 , 째  주

직에 하여  한다  것 다.　 상 포  필 에 라 에 해 신  달  식  하

  포  에 한 도가 낮고 주변  포  에 해  해   해

(contact inhibition)가 없 , 지 닉  (angiogenic factor)  비하여   한다. 또한

포  가 지 고, 포사  (apoptosis or programmed cell death)  어나지 , 

한 특징  다. 포     진행에 어  매우 하  학 에 한 내

 도하 도 하  것   다 (Folksman et al., Science, 235, pp. 442-447, 1987).

학  가     내 , 항 에 한  공  에도 고하고 결 에  [0005]

료가 실 하게  주  다. 러한  극복하   지어 근에  민간에  사  천

연 에  그   찾   진행 고 다.

 내

해결하  과

에 본 들  신규 폴리 틸  (polyacetylene)계 합  또  해 동  트 시 (Petrosia sp.) [0006]

 다 한  포주에 해 포  억 하  과가  함  본  하 다.

본   신규 폴리 틸 계 합  공하  것 다.[0007]

본  또 다   폴리 틸 계 합  포함하  질    료  학 에 한 것[0008]

다.

본  또 다   트 시 (Petrosia sp.)  포함하  질    료  학 에[0009]

한 것 다.

과  해결 수단
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상   수행하  하여, 본  하  학식 1   폴리 틸 계 합  또   학[0010]

 허  가 한 염  공한다:

[ 학식 1][0011]

[0012]

상  학식  합   개  하 드 시 (hydroxy  group)  가지  산 결합 폴리 틸  (oxygenated[0013]

polyacetylene) 태  합  것  특징 다.

상  학식  합  트 시 틸 (petrosiacetylene)  C  비 하여 하나  하 드 시   가지[0014]

질 ,  계통 에 라 트 시 틸  D   수 다.  트 시 틸  C  -20 ℃에  보

하  경우 변  어나 합  에 가 지만, 본 에  합  -20 ℃에  보 하 라

도 변  지  우수한  가지고 다. 

폴리 틸  합 들   해 래 2차 사산  하나 , 다 한   가지  질들[0015]

견 었다.  질들  포독 , 항 , 항 러스  등  나타내  것   ,   

질들  과 (antifouling activity)나 변태 진 과 (metamorphosis inducing activity)  나타내  것

  어, 경  에 도 한 질  평가 고 다.  본 에  상  학식  합  역

시 포에 해 상당한 독  나타내  , 항   가 할 것  다.

상  학식 1   본  신규 합  당해 술 에  통상  에 라 학  허[0016]

가 한 염   수 다.

염  학  허  가 한 리산 (free acid)에 해  산 가염  하다. 산 가염  통상[0017]

,  들  합  과량  산 수 에 해시 고,  염  수   매,  들  탄 , 에

탄 ,  또  니트릴  사 하여 시  한다. 같  몰량  합     산 또  

 ( , 리  틸에 )  가열하고 어  상  합  시  건 시 거나, 또   염

  여과시킬 수 다.

리산  산과 산  사 할 수 , 산  염산, 산, 산, 질산, 주 산 등  사 할[0018]

수  고  산  탄술폰산,  p- 루엔술폰산,  트산,  트리플루 트산,  시트 산,  말 산

(maleic acid), 숙신산, 살산, 산, 타 타 산, 마 산, 만 산, 프 피 산 (propionic acid), 

연산  (citric  acid),  산  (lactic  acid),  리 산  (glycollic  acid),  루 산  (gluconic  acid),

갈락 산, 루탐산, 루타 산 (glutaric acid), 루쿠 산 (glucuronic acid), 스 트산, 스 브

산, 본산, 닐릭산, 드  산 등  사 할 수 다.

또한, 염  사 하여 학  허  가 한 염  만들 수 다. 리  또  리  염 ,[0019]

 들  합  과량  리  수산  또  리   수산   에 해하고, 비 해 

합 염  여과한 후 여  , 건 시  얻 다.  , 염  특  나트 ,  또  슘염

하  것  상 합하 , 또한 에 하  염  리  또  리  염  당한 염

( , 질산 )과 시  얻 다. 

상  학식 1   합  학  허  가 한 염 , 달리 지시 지  한, 상  학식 1 합[0020]

에 재할 수  산  또  염  염  포함한다.  들 , 학  허  가 한 염  드

시  나트 , 슘   염  포함 , 미  타 학  허  가 한 염  드 브

마 드, 산염, 수  산염, 산염, 수  산염, 수  산염, 트, 숙시 트, 시트 트, 타

트 트, 락 트, 만 트, 탄 포 트 ( 실 트)  p- 루엔 포 트 ( 실 트) 염  

, 당업계에  진 염  나 과  통하여  수 다.
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본  상  학식 1   신규 합  또   학  허  가 한 염   함 하[0021]

  질    료  한 학  공한다.

상   질  결 , 립 , 폐 , 신 , 피 , , , 비 포 폐 , 골 , 췌 , [0022]

또  경 , 피  또   내 색 , , 난 , , , 직 , 항 근 , 나 ,

내막 , 경 , 질 , , 지 병(Hodgkin's disease), 식도 , , , 

, 담낭 , 내 비 , 갑상 , 갑상 , 신 , 연 직 , 도 , 경 , 만  또   

병,  림프  림프 ,  ,  수뇨  ,  신 포 ,  신 골  ,  신경계(CNS;  central  nervous

system)  ,  1차  CNS  림프 ,  척수  ,  뇌간  신경  또  뇌하수체  ,  람직하게  결 ,

립 , 폐 , 신 , 피  또   포함한다.

하, 본  합  수득하   상  한다.[0023]

본  합 , 건  트 시 (Petrosia sp.)  하여 건  량   2 내지 6 , 람직하게[0024]

4  , C1 내지 C4   , 탄, 헥산, 포 , 틸 라 드, 에틸 트 또

 들  합 매, 람직하게  탄  /또  탄 매  10℃ 내지 35℃, 람직하게  24℃에

  10 내지 48시간, 람직하게   24시간 동  수 , 람직하게  2  또  1  냉 , 열수 , 

 ,   등  , 람직하게  냉   해  감  하여  수득

하   1단계; 상   과 탄 과 같  극  매  하여 한 후,   감  건 하

고, 것  다시 , C1 내지 C4   , 탄, 헥산, 포 , 틸 라 드, 에틸

트 또  들  합 매, 람직하게   : 탄 (1:1(v/v))  합 매  헥산  극 에 라 

하   2단계; 상   2단계  극   에 해  질  취하여 감  건 한 후, 것  , C1 내지 C4

  , 탄, 헥산, 포 , 틸 라 드, 에틸 트 또  들  합 매,

람직하게   : 탄 (70:30  0:100 지 순차 )  합 매 , 도  역상 컬럼 마 그

래피  수행하여 극 에 라 5개   나   3단계; 상   3단계  각  , 극  매, 람

직하게  50%  30%  탄  매 각각  리한  동상  매 건   : 탄   역상

고  럼 마 그래피  수행하여 본  합  수득할 수 다.

본  상   얻어지  상  학식 1   신규 폴리 틸계 합  또   학[0025]

 허  가 한 염   함 하   질    료  학  공한다.

또한, 본  상   얻어지  트 시    함 하  학  공한[0026]

다.

상   , C1 내지 C4   , 탄, 헥산, 포 , 틸 라 드, 에틸[0027]

트 또  들  합 매, 람직하게  탄   탄  합 매, 보다 람직하게  탄  2

, 탄  1  한  포함한다.

본   질    료  ,   량에 하여 상  합  또   0.1 내지[0028]

50% 량  포함한다. 그러나 상  같   드시 에 한  것  니고,  상태  질

  진행 도에 라 변할 수 다.

본  합  또   포함하   학   에 통상  사 하  한 담체,[0029]

    포함할 수 다.

본 에  합  또   포함하  , 각각 통상  에 라 산 , 과립 , , 슐[0030]

, 탁 , 에 , 시럽, 에어  등  경  , ,   균 주사  태  하여

사  수 , 합  또   포함하  에 포함  수  담체,    락

, 스트 , 수 스, 비 , 만니 , 리 , 에리스리 , 말티 , , 시  고 , 지 트,

라틴, 슘 포스 트, 슘 실리 트, 룰 , 틸 룰 , 미 질 룰 스, 폴리비닐 피 리돈,

,  틸 드 시 에 트,  프 필 드 시 에 트,  탈 ,  마그 슘  스 트    들  수

다. 할 경우에  보통 사 하  진 , 량 , 결합 , 습 , 해 , 계  등   또

  사 하여 다. 경 여  한 고 에  , , 산 , 과립 , 슐  등  포함
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,  러한 고  상  에 어도 하나 상    들 , , 슘 보 트(calcium

carbonate), 수 스(sucrose) 또  락 스(lactose), 라틴 등  어 다. 또한 단순한  

에 마그 슘 스티 트 탈  같  들도 사 다. 경  한 상  탁 , 내 , ,

시럽  등  해당   사  단순  , 리 드 라핀 에 여러 가지 ,  들

습 , 감미 , 향 , 보  등  포함  수 다. 비경  여  한 에  균  수 , 비수

,  탁 ,  ,  동결건 ,  가  포함 다.  비수 ,  탁  프 필 리  (propylene

glycol), 폴리에틸  리 , 리브 과 같  식  , 에틸 트  같  주사 가 한 에스  등

 사  수 다.   (witepsol), 마 골, 트  (tween) 61, 지, 라우린지, 리

라틴 등  사  수 다.

본  합  또   람직한 여량   상태  체 , 질병  도, 태, 여경  [0031]

간에 라 다 지만, 당업 에 해 하게 택  수 다. 그러나 람직한 과  해 , 본  

합  또   1  0.01 mg/kg 내지 10 g/kg , 람직하게  1 mg/kg 내지 1 g/kg  여하  것

다. 여  하루에 한  여할 수도 고, 수  나 어 여할 수 다. 라 , 상  여량  어 한 

든 본   한 하  것  니다.

본   , 생 , 가 , 간 등  포 동 에 다 한 경  여  수 다. 여  든 식[0032]

상  수  ,   들 ,  경 ,  직  또  맥,  근 ,  피하,  내  경막  또  뇌 내

(intracerebroventricular) 주사에 해 여  수 다.

 과

본  신규 폴리 틸계 합  또  트 시   다 한 포주에 한  억   과[0033]

나타냄  함 ,  질    료에 한 학   수 다.

도  간단한 

도 1  본   실시 에  합  수  핵  공  스 트럼  나타낸 그래프 다.[0034]

도 2  본   실시 에  합  탄  핵  공  스 트럼  나타낸 그래프 다.

도 3  본   실시 에  합  Mosher  결과  나타낸 그림 다.

 실시하  한 체  내

본  다 한 변  가할 수 고 여러 가지 실시  가질 수  , 특  실시 들  도 에 시하[0035]

고 상 한 에  상 하게 하고  한다. 그러나,  본  특 한 실시 태에 해 한 하

것  니 , 본  사상  술 에 포함  든 변 , 균등  내지 체  포함하  것  해

어  한다. 본  함에 어   공지 술에 한 체   본  지  릴 수

다고 단  경우 그 상 한  생략한다.

본 원에  사 한 어  단지 특 한 실시  하  해 사  것 , 본  한 하  도가[0036]

니다. 단수   맥상 하게 다 게 뜻하지  한, 복수   포함한다. 본 원에 , "포함

하다" 또  "가지다" 등  어  상에 재  특징, 숫 , 단계, 동 , ,  또  들  

합한 것  재함  지 하  것 지, 하나 또  그 상  다  특징들 나 숫 , 단계, 동 , , 

 또  들  합한 것들  재 또  가 가  미리 하지  것  해 어  한다.

실시  : 트 시 틸 계 합  리[0037]

실시  1 : 트 시 (Petrosia sp.)  [0038]

동결 건  해 동  Petrosia  sp.(동해  독도 근 해역에  채집)  99%  탄 과 탄  각각[0039]
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2 , 1 , 상 에  24시간 동  냉 한 ,  여과 후 감  하여  200g  얻었고, 하

 실시  1-2에  사 하 다.

실시  2 : 합  리[0040]

상  실시  1에  수득한   과  말 탄  한  후,  말 탄  다시  감[0041]

건 하 고, 것  다시 과 탄 (1:1(v/v))  합 매  말헥산  극 에 라 하 다.  

그리고, 상  과 탄  합 매 에 해  질  취하여 감  건 한 후, 것  과 탄 (70:30[0042]

 0:100 지 순차 )  합 매  한 도  역상 컬럼 마 그래피  수행하여 6개  

( 탄  % = 50, 60, 70, 80, 90, 100)  나 었다. 

각각  핵  과  탄  매  사 한  역상  고  럼  마 그래피   합  얻  수[0043]

었고, 90% 탄  핵  본  학식 1  시  합  얻었다.  다  5개  핵 에

상  90% 탄  핵 과   상 한 돌(indole) 태  질들  견 었고, 특  탄  비  낮

 핵에  사 드(nucleoside)  같   1차 사산 만  얻어 다.

리  합 들   
1
H NMR, 

13
C NMR, 2D NMR, HRMS  IR  통해 동   하 다.  그 결과  도 1 ~[0044]

도 2  하   1에 나타낸  같다.

 1

position[0045] 13
C
a,b 1

H
a

(mult, J in Hz)

HMBC COSY 

1 74.6 2.87 (t, 0.8) 3

2 84.8

3 63.2 4.75 (d, 6.5) 1, 2, 4, 5 4

4 130.7 5.56 (dd, 6.5, 15.5) 2, 3 3, 5

5 134.1 5.86 (dt, 6.5, 15.5) 3 4, 6

6 32.9 2.08 (q, 6.5) 4, 5, 8 7

7 29.8 1.44 (m) 6

8 30.1 1.35 (m) 9

9 29.7 1.42 (m) 8 8

10 29.7 1.50 (m) 11 11

11 20.0 2.28 (t, 7.5) 9, 12, 13 10

12 91.6

13 79.6

14 111.9 5.70 (dd, 1.5, 16.0) 15

15 144.0 6.05 (dd, 6.0, 16.0) 13, 16 14, 16

16 71.8 4.15 (q, 16.0) 14, 17, 18 15

17 28.3 2.39 (dd, 6.0, 16.5), 2.30 (m) 16, 18, 

18 76.9

19 83.2

20 19.4 2.15 (t, 6.5) 18, 19, 22 21

21 29.7 1.50 (m) 20

22 30.0 1.42 (m)

23 30.0 1.35 (m) 22

24 29.8 1.44 (m) 25

25 33.0 2.08 (q, 7.0) 26, 27 24, 26

26 134.1 5.86 (dt, 6.5, 15.5) 25, 27

27 130.7 5.56 (dd, 6.5, 15.5) 28, 29 26, 28

28 63.2 4.75 (d, 6.5) 26, 27, 29, 30 27

29 84.8

30 74.6 2.87 (t, 0.8) 28
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a 
NMR  시 매  CD3OD  사 .[0046]

b 
HSQC correlation peak  chemical shifts [0047]

상   1에 나타난  같 , 본  합   란색 고체  얻어 고, High-resolution FAB[0048]

mass spectroscopy  통해 C30H40O3  량  지니  것  할 수 었다.  
1
H NMR  13C NMR 스 트럼,

2D NMR 스 트럼 (HMBC, HSQC, COSY)  통해 상  가 었다.  또한, 본  합  3 ,

16 , 28  stereochemistry  MTPA  하  Mosher  사 하여  R  configuration  가지

것  었다(도 3).   트 시 틸  탄  30개  가지  폴리 틸  3 과 28  

에 하 드 시  가지 , 상  같   본 에  합  여 에 하여 16  에도 하

드 시   가지  것  특징 다. 

:white amorphous solid, [a]
25

D +18.6 (c 0.55, MeOH); UV (MeOH) max
 
240, 216 nm; IR (KBr) max 3374, 2927,[0049]

2210, 1588, 1426, 1098, 962, 476 cm
-1
;  HRMS (ESI): [M+Na]

+
 calculated for C30H40O3Na: 471.2878, found:

471.2875.

실험  : 포  억   [0050]

실험  1 : 포 [0051]

체  포주에  해  포 억 과  하  해  6  human  cancer  cell  (National  Cancer[0052]

Institute, USA)  사 하 ,  10%  지 청  함 한 RPMI1640  첨가하여 37℃, 5% CO2

건에  하 다. 사  6  cancer  cell   다 과 같다.  MDA-MB-231(breast  cancer),  HCT-

15(colon  cancer),  PC-3(prostate  cancer),  NCI-H23(lung  cancer),  NUGC-3(stomacn  cancer),  ACHN(renal

cancer). 

실험  2 : 포  억   [0053]

포 해   national  cancer  institute  (USA)  에 라  시행하 다. 각각  포주[0054]

96-well plate에 한 후, 합  도가 각각 30, 10, 3 ppm  도  처리하 다.  48시간 

한 후 50% TCA   50 ㎕/well  어  고 하 다.  4℃에  60 간 한 , tap water  4-5  

척하 다.  척한 plate  건 한 후 SRB solution (0.4 % sulforhodamine B in 1% acetic acid)  100 ㎕

/well  가한 후 30  하 다. 결합하지  염색시  0.1% acetic acid  척하 , 다시 건 한

후에 10mM Tris Base (pH 10.5)  100 ㎕/well  가하여 염색시  해시  후, 도  하 다. 

도  Versa max microplate reader (Molecular Device)  사 하여 540 nm에  하 , 한 도

매처리 에 한  계산하 다. 합   GI50 값  Graphed prism v 4.0 software  하여 계산

하 다.

실험결과, 본  합  래  2에 리한  같  포주에 한 항   가지  것  [0055]

었다. 

, 하   2에 나타난  같 , 본  합  HCT-15, ACHN, NUGC3, PC-3 등  포에 하여 재[0056]

항  쓰 고   드리 마 신 (Adriamycin)보다 훨  낮   갖고 다.  드리 마

신  GI50값  0.26, 0.93, 0.22, 0.38, 0.28, 0.93 다. 
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 2

[0057] HCT-15 NCI-H23 ACHN MDA

-MB-231

NUGC-3 PC-3

GI50 (ppm) 13.5 < 3.00 10.3 < 3.00 11.1 3.71

다만, NCI-H23, MDA-MB-231에 한 본 에  합  GI50 값  단  3 미만  시하 , [0058]

GI50값  값  3 보다 많  낮  가  실험 없  한 값  내  들다  미 , 드리

마 신과 비슷한 독  나타내  것  상  할 수 다.  그래 , lung cancer나 breast cancer에 해

도  항  만  과  나타낼 수  가  가진다.

한편, 상 에  본  특  람직한 실시 에 하여 도시하고 하 지만, 하  특허청[0059]

에 해 마  본  술  특징 나  탈하지  한도 내에  본  다 하게 개  

변  수 다  것  당업계에  통상  지식  가진 에게 한 것 다. 

도

도 1
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도 2

도 3
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