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Ⅰ. 서 론

골결손부에 사용되는 이식재로는 골재생능과 생체 적합성 및

면역반응등에있어서신선자가골이식이가장우수하지만1-4) 자

가골이식시에는 이식골 채취를 위한 부가적인 수술과 감염 및

이식골의 흡수가 발생될 수 있으므로5), 자가골 대신에 동종골로

서골유도능을갖는탈회동결건조골이임상에많이사용되었다6-

8). 그러나 탈회동결건조골 사용 후 후천성 면역결핍증후군의 발

생이 보고된 바 있고9) 오염된 혈액과 조직을 통한 질환 전염의

우려가 커지면서 동종골 사용이 감소되었으며10), 이로 말미암아

생체친화성이우수한골대체재의개발에대한관심이증가되고

있다5,11,12). 

골대체재로서 이종골과 더불어 합성골의 개발이 활발하게 진

행되고 있다. Tricalcium phosphate와 수산화인회석 등이 현재 임

상에서 사용되고 있으며7) 최근에는 세라믹의 일종인 Bioactive

glass 입자가개발되었다13-15). Bioactive glass는재료의고유한생체

반응의특성으로조골반응을일으키므로기존의재료가갖고있

는 잔존골 주위의 신생골 형성 뿐만 아니라 이식재 중앙부에서

도신생골형성능을갖는것으로보고되었다11,16,17). 또방사선불투

과성 재료이므로 수술후 치유 상태를 잘 관찰할 수 있으며, 수분

에잘적시어지고서로뭉치는성질이있기때문에여러가지병

소에적용할수있다13).

한편 현재 임상에서 사용되고 있는 차폐막은 흡수성과 비흡수

성으로 구분할 수 있으며 expanded polyterafluoro-ethylene

(ePTFE, Gore-Tex�)이 비흡수성 차폐막으로 가장 많이 사용되고
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있다18-22). 그러나 비흡수성 차폐막은 2차 수술을 통하여 다시 제

거해야하고 2차수술자체가신생골조직에해로운영향을미치

므로 환자에게 경제적 및 육체적으로 부담을 주는 단점을 갖는

다. 따라서 생분해성 차폐막의 개발이 진행되어 Vicryl, Resolut,

Bio-Gide 등이임상에서흡수성차폐막으로사용되고있다23-25).

이상과 같이 골결손부에서 신생골 형성을 촉진시키는 이식재

를 개발하기 위한 연구가 계속되고 있다. 그러나 최근에 합성물

질로 소개된 세라믹의 일종인 Bioactive glass의 신생골 형성과정

이나 주위 조직반응, 그리고 인체에 대한 적용 가능성에 대해서

는 아직 상세히 밝혀져 있지 않다. 또 차폐막 유무에 따른

Bioactive glass의 골형성능의 차이에 대해서도 비교할 필요가 있

다.

본 연구는 골결손부에 대한 Bioactive glass 이식이 차폐막 유무

에 따라 골결손부의 신생골 형성에 어떠한 영향을 미치는지 알

아보기 위하여 시행되었다. 가토의 하악골에 골결손부를 형성한

다음 Bioactive glass를 이식하고 차폐막을 사용한 경우와 그렇지

않은경우에신생골형성과주위조직반응을비교관찰하였다. 

Ⅱ. 실험재료 및 방법

1. 실험재료

체중 2.0kg 내외의 가토 5마리를 암수 구별없이 택하여 비교적

동일한조건하에일정기간사육한다음실험에사용하였다.

이식재로는 Bioactive Glass (Biogran�, Orthovita, Belgium)를, 차

폐막으로는 resorbable bilayer membrane (Bio-Gide�, Osteohealth,

Switzerland)을사용하였다.

2. 실험방법

1) 골결손부형성및골이식

외과적 시술을 위해 Ketamine(케타라�, 유한양행, 한국)과

Xylazine(럼푼�, 바이엘, 한국)을 1：8로 혼합하여 kg당 10mg씩

대퇴근에근육주사하여마취를유도하였다.

하악골을 촉진하여 그 위치를 확인한 후 주위의 털을 깎고 소

독한 다음, 소독된 포로 수술부위를 격리시켰다. 하악골 하연을

따라 약 4cm 정도 절개를 가하고 교근과 골막을 박리하고 거상

하여하악골을노출시켰다.

하악골 하연부에 저속 handpiece를 이용하여 생리식염수로 냉

각시키면서 5×5×5mm 크기의 골결손부를 3개 형성하였으며,

이때 각 결손부 사이의 간격은 5mm로 하였다. 제조회사의 사용

설명서에 따라 골결손부에 Biogran�을 이식하고 Bio-Gide�를 사

용한 것을 실험 1군, Biogran�만을 이식한 것을 실험 2군으로 하

고, 이때 혈병으로 채워 자연 치유시킨 것을 대조군으로 하였다.

수술부위를소독하고 3-0 및 5-0 Vicryl을이용하여층별봉합을시

행하였다. 

수술직후및술후 3일간감염을방지하기위해 Ampicillin(앰씰

린�, 종근당, 한국)을 1일 500mg 근육주사하고, 실험기간동안일

상적인활동을허용하였으며고형사료를제공하였다.

2) 실험동물의희생및조직표본제작

술후 1주, 2주, 4주 및 8주 경과 후에 실험동물을 1마리씩 희생

시키고, 즉시 수술부위를 포함한 전체 하악골을 절제하였다. 절

취한 골 시편을 10% formalin 용액에 고정한 다음 5% nitric acid에

3일간 탈회시켰다. 탈회하고 수세한 다음 에탄올로 탈수시키고,

통상의 방법에 따라 파라핀 블록을 만들고 3μm 두께의 파라핀

절편을제작한다음 hematoxylin-eosin 염색을하여광학현미경으

로검경하였다. 

Ⅲ. 결 과

1. 실험 1군

1주에는 골결손부에서 염증세포가 관찰되지 않았다. 실험 2군

에 비해 Bioactive glass 입자들은 골결손부에서 잘 유지되어 골결

손부가입자들로채워져있는양상이었다(Fig. 1). 입자사이는섬

유조직으로 채워져 있으며, 골결손부 주변의 정상골과 접한 부

위와그주위의입자사이에서는연골형성이관찰되었다(Fig. 2). 

2주에는 염증 반응이 관찰되지 않고, 입자 사이에서 연골이 아

닌 골조직(osteoid tissue) 형성이 관찰되며 골조직은 입자와 인접

하여관찰되었다.

4주에는 입자 주위의 골조직의 양이 증가되고 일부에서는 형

성된 골조직이 연결되기도 하며 성숙되어 층판 형태가 되었다

(Fig. 3). 또한 입자 주위에서 다핵성의 파골세포(multinucleated

osteoclast)가관찰되고, 대부분의입자주위에는섬유조직이채워

져있었다(Fig. 4).

8주에는 입자 사이의 골조직 생성이 증가되고 골조직은 층판

골 형태를 나타냈으며, 골조직이 없는 부위에서는 치밀결합조직

이 관찰되었다(Fig. 5). 파골세포의 수는 감소하고 입자의 흡수가

진행되기 시작하여 입자의 모양이 불규칙해지고 내부에서

homogenous material이 관찰되었다. 일부에서는 흡수된 입자 부

위에서소성결합조직이관찰되기도하였다(Fig. 6).

2. 실험 2군

1주에는 골결손부에서 염증세포는 관찰되지 않았다. 실험 1군

에 비해 입자들이 소실되어 골결손부의 상층부에서만 잔존되고,

골결손부의 기저부에서는 주위 정상 골조직으로부터 유래한 새

로운 골조직이 관찰되었다. 입자 사이에서는 섬유조직과 혈관이

관찰되었다(Fig. 7).

2주에는실험 1군과유사하게입자사이에서골조직형성이관

찰되었다.

4주에는골결손부상방의중앙부에서입자와관계없이새로운

골형성이 관찰되고(Fig. 8), 2주에 비해 입자 사이의 골형성 양이

증가하였으며부분적으로층판골을형성하였다(Fig. 9).

8주에는실험 1군과유사한소견을보였다.
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3. 대조군

1주에는 골결손부에서 새로 형성된 골조직 즉, 조골세포로 둘

러싸인 골양조직이 관찰되고 골소주 사이에서는 풍부한 혈관이

관찰되었다. 그러나 전반적으로 수축으로 인해 골의 높이(bone

level)가낮아져함몰된양상을보였다(Fig. 10).

2주에는 형성된 골조직의 골소주가 서로 연결되고 양이 증가

하여 성숙되었으며, 골소주는 풍부한 조골세포로 둘러싸여 있었

다.

4주에는 골조직이 성숙되어 층판골 형태를 보이며 골소주 사

이에서풍부한혈관이관찰되었다(Fig. 11). 

8주에는 4주에 비해 나타나는 양상은 유사하나 골조직의 양이

증가하고 부분적으로 골소주 사이에서 지방세포가 관찰되었다

(Fig. 12).

Ⅳ. 고 찰

Lum은 골이식재를 비흡수성 및 흡수성 수산화인회석과 같은

골전도물질, 탈회동결건조골이나 방사선조사를 시행한 동종골

및자가골과같이골형성단백질을함유하고골유도능을갖는골

유도물질, 및 미세한 소공을 갖는 이종골 수산화인회석과 같이

골형성전구세포존재시에화학적또는구조적특징에의해골을

형성하는 골영양물질(osteotropic material)로 분류하였다. 그리고

100%의자가골, 골유도물질또는골영양물질을이식하거나골유

도물질과골전도물질을 1/2씩혼합하여사용할것을추천하였다
5,12).

골결손부의처치에여러가지골이식재가사용되고있으며, 그

중 동종골로서 골전도능을 갖는 탈회동결건조골이 현재 임상에

서 많이 사용되고 있다6,8). 자가골 대신에 많이 사용되고 있는 탈

회동결건조골은 단순 냉동이나 냉동 건조된 동종골보다 골유도

능이 우수하고26) 자가골과 거의 유사한 골형성능을 갖는다12). 그

러나 환자에 따라 후천성 면역결핍증후군과 같은 질환 전염에

대한 두려움 때문에 동종골의 사용을 거부하는 경우도 있어서,

그대체재로서합성물질이나이종골을사용하게되었다10).

생체재료 개발 기술이 발전됨에 따라 임상에서 합성물질의 사

용이 증가되었는데, 이들은 즉시 사용 가능하고 조작이 쉬우며

경제적인 장점이 있다. 합성물질에는 금속성 유기물(metalic

organic materials), 도재(ceramics), bioactive glass 등이 있다. 금속

성 유기물들은 부식되는 경향과 이온의 용해 가능성이 있어 잘

사용되지 않고 있으며, 유기물인 복합레진은 잔존 단량체가 인

체에 유해한 단점이 있다17). 이에 반해 bioactive glass는 bioactive

ceramic과유사하게골과화학적결합을하므로적절한골대체물

이라고보고되었다13,27). 

Biogran�은 bioactive glass로서 성상은 균일한 크기(300�355

μm)의 건조한 ceramic 입자이며 흡수성 재료이다. 이 재료는 지

혈작용이있고생리식염수또는환자의혈액과혼합하여사용하

면 다양한 골결손부에 알맞도록 성형이 가능하며, 방사선불투과

성이고 특히 입자 내부로부터 신생골이 형성된다. Biogran�의 구

성은 SiO2 45%, CaO 24.5%, Na2O 24.5%, P2O5 6%로되어있다13-15,28).

본 연구는 골결손부에 Bioactive glass를 이식하고 차폐막 유무에

따라골결손부의신생골형성에어떠한영향을미치는지알아보

기위하여시행되었다. 

조직유도재생술(guided tissue regeneration)의 이론에 근거하여

많은 연구를 시행한 결과, 재생적 외과적 술식은 상당량의 신생

결합조직 부착을 포함한 치유를 도모함을 보여주었다21,22,29). 조직

유도재생술에 사용되는 차폐막은 흡수성 및 비흡수성으로 구분

할수있다. 현재임상에서가장많이사용되고있는차폐막은비

흡수성 ePTFE이며, 1차조직유도재생술을시행하고 4�6주경과

한 다음 2차 수술을 통해 ePTFE를 제거해야 한다. 이와 같이 비

흡수성차폐막은반드시제거해야하는단점을가지며, 2차수술

이재생과정에나쁜영향을미칠수있고감염및환자에대한외

상의 가능성이 있다. 반면 흡수성 차폐막은 차폐막을 제거하기

위한 2차 수술이 불필요한 장점이 있으므로 생분해성 차폐막이

개발되어 Vicryl, Resolut, Bio-Gide 등이 임상에서 흡수성 차폐막

으로사용되고있다30,31). 본연구에서는차폐막으로흡수성인 Bio-

Gide 를 사용하였다. 골결손부에 Bioactive glass를 이식하고 흡수

성 및 비흡수성과 같은 차폐막의 종류보다 차폐막의 유무에 따

라골결손부의신생골형성에어떠한영향을미치는지알아보았

다.  

골유도재생술에 사용되는 차폐막의 역할은 골형성능이 없는

섬유성결합조직이골결손부내로침입하는것을물리적으로저

지하는것이라고알려져있다18,19). 또 임프란트매식후에골유도

재생술을 시행하는 목적도 차폐막을 사용함으로써 섬유성 결합

조직이 임프란트 노출부로 침입하는 것을 막아 충분한 양의 골

형성을 얻는데 있다20,30). 이와 같이 골유도재생술에 이용되는 차

폐막의 역할은 보호막 외측에 있는 골형성능이 없는 조직 및 세

포가 골결손부 내로 침입하는 것을 물리적으로 봉쇄하는데 있

다. 본 연구에서는 골결손부에 Bioactive glass를 이식하고 흡수성

차폐막인 Bio-Gide 를 사용한 실험 1군과 Bio-Gide 를 사용하지

않은실험 2군간에어떠한차이가있는지비교하였다. 

본 연구의 목적은 골결손부의 신생골 형성에 미치는 Bioactive

glass의 영향과 차폐막 유무에 따른 골형성능의 차이를 알아보고

자 하였다. 즉, 골결손부를 혈병으로 자연 치유시킨 대조군에 비

해 Bioactive glass 이식이골형성을촉진시키는지여부, 골이식후

차폐막 유무에 따른 신생골 형성능의 상호 비교, 그리고 시간 경

과에 따른 신생골 형성과정과 주위조직 반응 및 생체 적합성 등

에대하여평가하였다.

본 연구결과에서 대조군의 1주에는 골양조직이 관찰되고 2주

에는 골소주가 연결되어 성숙되며, 4주에는 층판골 형태의 골조

직이 나타나 8주에는 골조직 양이 증가되었다. 골결손부에서 새

로 형성된 골조직은 전반적으로 수축되어 함몰된 양상을 보였

다. 실험 1군의 1주에는 Bioactive glass 입자사이가섬유조직으로

채워지고 정상골 인접부에서는 연골이 형성되며 2주에는 입자

사이에서 골조직이 형성되어 4주에는 골조직 양이 증가되고 일

부 층판골이 형성되며 8주에는 층판골 형태의 골조직이 증가되

었다. 실험 2군에서는 실험 1군과 비슷한 소견을 나타냈으나 실
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험 1군에비해입자들이소실되었다. 

본 연구결과에서 실험 1군의 1주에는 Bioactive glass 입자 사이

가 섬유조직으로 채워지고 정상골 인접부에서는 연골이 형성되

었다. 이는 Bioactive glass가재료의고유한생체반응의특성으로

조골반응을일으키므로잔존골주위의신생골형성뿐만아니라

이식한 재료의 중앙부에서도 신생골 형성능을 갖는다는 보고
11,16,17)와 일치되는 소견이었다. Hench와 Paschall32)은 Bioactive glass

를 골조직에 매식하면 pH 변화에 의해 Na, Ca, P 이온 등이 유리

되어 Ca-P 치밀층이 실리카 겔층을 덮는 이중구조를 형성한다고

하였다. Schepers 등33)은 Bioactive glass 매식 수 분 후에 Ca-P 치밀

층에서 대식세포의 작용으로 입자의 침식과 균열이 생기고 이

균열을 통해 탐식세포가 입자 내부로 침입하여 작은 낭을 형성

하며, 일정기간 경과 후 이 작은 낭으로 골모전구세포가 이주하

여골모세포로분화함으로써신생골이형성된다고하였다.

또실험 2군에서는실험 1군에비해입자들이소실되어골결손

부의 상층부에서만 잔존되었는데, 이는 차폐막을 사용하지 않았

기 때문에 나타난 결과라고 생각된다. 차폐막의 역할은 골형성

능이 없는 섬유성 결합조직이 골결손부 내로 침입하는 것을 물

리적으로 저지하는 것이라고 알려져 있다18,19). 또 실험 1군의 4주

에는 입자 주위에서 다핵성의 파골세포가 관찰되고, 8주에는 파

골세포의수가감소하고입자의흡수가진행되기시작하여입자

의 모양이 불규칙해지고 내부에서 homogenous material이 관찰

되었다. 이는 Bioactive glass 입자들이신생골을형성한다음흡수

되는과정을보여준소견이라고생각된다.

본 연구결과에 의하면 골결손부에 이식한 Bioactive glass 입자

주위에서 신생골이 형성되며, 차폐막은 골결손부 내에서

Bioactive glass 입자들이 잘 유지되도록 하고 섬유조직의 침입을

막는역할을한것으로생각된다. 

Ⅴ. 결 론

본 연구는 골결손부에 대한 Bioactive glass 이식이 차폐막 유무

에 따라 골결손부의 신생골 형성에 어떠한 영향을 미치는지 알

아보기위하여시행되었다. 가토의하악골에 5×5×5mm의골결

손부를 형성한 다음, 골결손부에 Biogran�을 이식하고 차폐막으

로 Bio-Gide�를 사용한 것을 실험 1군, Biogran�만을 이식한 것을

실험 2군, 혈병을 채워 자연 치유시킨 것을 대조군으로 하였다.

술후 1주, 2주, 4주 및 8주 경과 후 실험동물을 희생시키고 광학

현미경으로검경하여다음과같은결과를얻었다. 

대조군의 1주에는 골양조직이 관찰되고 2주에는 골소주가 연

결되어 성숙되며, 4주에는 층판골 형태의 골조직이 나타나 8주

에는 골조직 양이 증가되었다. 골결손부에서 새로 형성된 골조

직은 전반적으로 수축되어 함몰된 양상을 보였다. 실험 1군의 1

주에는 Bioactive glass 입자 사이가 섬유조직으로 채워지고 정상

골 인접부에서는 연골이 형성되며 2주에는 입자 사이에서 골조

직이 형성되어 4주에는 골조직 양이 증가되고 일부 층판골이 형

성되며 8주에는 층판골 형태의 골조직이 증가되었다. 실험 2군

에서는 실험 1군과 비슷한 소견을 나타냈으나 실험 1군에 비해

입자들이소실되었다. 

이상의 결과는 골결손부에 이식한 Bioactive glass 입자 주위에

서 신생골이 형성되며, 차폐막은 골결손부 내에서 Bioactive glass

입자들이 잘 유지되도록 하고 섬유조직의 침입을 막는 역할을

함을시사한다. 
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사진부도 ①

Fig. 1. Bioactive glass particles are well preserved in bone defect.

Experimental group 1 at 1 week after the graft. (H & E, ×4)

Fig. 2. Cartilage formation is observed in the surrounding bone at the

periphery of bone defect. Experimental group 1 at 1 week after the

graft. (H & E, ×4)

Fig. 3. The osteoid tissues are increased between the particles and

the matured lamellar bone. Experimental group 1 at 4 weeks after the

graft. (H & E, ×10)

Fig. 4. At some area, the multinucleated osteoclasts are found at the

periphery of particles. Experimental group 1 at 4 weeks after the graft.

(H & E, ×20)  

Fig. 5. The dense connective tissues are filled in the area without

bone tissues. Experimental group 1 at 8 weeks after the graft.

(H & E, ×40)

Fig. 6. Irregular margin of the particles are observed and homoge-

nous material is noted at inside of the particle. Experimental group 1

at 8 weeks after the graft. (H & E, ×40)  
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Fig. 7. Particles are remained at upper portion of the bone defect. At

bottom, new bone formation derived from the surrounding normal

bone is noted. Experimental group 2 at 1 week after the graft. (H &

E, ×4)

Fig. 8. New bone formation is observed regardless of the particles at

the center of upper portion of the bone defect. Experimental group 2

at 4 weeks after the graft. (H & E, ×10)

Fig. 9. Comparing with week 2 in experimental group 2, the amount

of bone tissues is increased between the particles. Experimental group

2 at 4 weeks after the graft. (H & E, ×10)

Fig. 10. The bone level is slightly decreased to concave shape due to

constriction. Control group at 1 week after the graft. (H & E, ×4)

Fig. 11. Maturation of bone tissues to lamellar bone and plentiful ves-

sels are noted. Control group at 4 weeks after the graft.

(H & E, ×4)

Fig. 12. With similar to week 4 in control group, the amount of bone

tissues is increased, and the adipose tissues are found in some areas.

Control group at 8 weeks after the graft. (H & E, ×10)

사진부도 ②




