
백서에서 수종의 골 체재료 매식후 치유과정에 관한 실험적 연구

15

Abstract

Ⅰ. 서 론

구강악안면 역에서의외상이나종양, 감염등으로인한커다

란 골 결손의 상태는 자연적으로 치유되는데 많은 제한이 있으

며, 이러한 골 결손부의 안정이나 치유를 증진시키기 위하여 골

이식술이 종종 필요하다. 골 이식술에 사용되는 재료로는 자가

골, 동종골, 이종골 등이 있으며, 최근에는 다양한 인공 골 체

물들이 연구, 개발되어 사용되고 있다1-3). 골 이식재료들은 이상
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The purpose of this study is to evaluate the tissue response in applying of various bone substitutes included toothash-plaster mixture,
resorbable hydroxylapatite (HA) and demineralized freeze-dried bone and to show the clinical usefulness of toothash-plaster mixture
for the repair of craniomaxillofacial bone defect.

For this experiment, 100 Sprague-Dawley rats weighing 200gm or more were used. There were four experimental groups: group I,
toothash-plaster mixture; group Ⅱ, demineralized freeze-dried bone; group Ⅲ, resorbable HA; and group Ⅳ, control group.

A full thickness, round bone defect measuring 10mm in diameter was created in the midcranium, and the substitutes cited above
were embedded in the experimental rats based on their group assignment. Blood clot was filled in the rats assigned to the control
group.

Experimental rats were sacrificed on the 1st, 3rd, 5th, 8th, 12th and 24th week after implantation and stained with the hematoxylin-
eosin, Masson’s Trichrome, using Van Gieson’s stain method, and were examined under light microscope.

The results were as follows:
1. In all the groups, prominent inflammatory reaction and the infiltration of multinucleated giant cells were noted during the early

stage. Gradual healing decreased this reaction.
2. Among the rats in the experimental group Ⅱ, which were given demineralized freeze-dried bone implants, active formation of

new bone traveculae manifested. Chondroid tissues appeared, and it was suggested that the defect was filled with newly formed
bone by virtue of osteoinductive activity. On the 12th week after the experiments, most of the defect was filled with newly formed
bone trabeculae.

3. In experimental groups I and Ⅲ, it was noted that HA manifested a healing process similar to that characterized by the toothash-
plaster mixture, but inflammatory reaction was more prominent in experimental groupⅠ. Active osteoblasts were observed along
the periphery of osteoid tissues, while newly formed bone trabeculae appeared adjacent to the implanted materials three weeks
later. Formation increased to the extent that newly formed bone trabeculae fused directly with the host bone. Increase in new
bone ingrowth into the filling materials was revealed by both experimental groups.

4. In the control group, new bone formation adjacent to the host bone was observed, but most of the defect was filled with mature
connective tissue 24 weeks after the experiments.
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적으로골형성유도, 숙주와의생체적합성, 채취및조작의용이

성, 비용의 절감 등의 요구 조건을 충족시킬 수 있어야 하지만,

현재 사용되고 있는 골 이식 재료들은 각각 어느 정도의 제한성

을 지니고 있다. 골 결손부 재건을 위하여 선택되는 이식 재료들

중자가골을이식하는것이가장이상적인것으로받아들여지고

있지만4,5), 자가골이식은채취를위한부가적인수술창의형성이

나 시간의 소요, 공여부와 관련된 합병증의 발생, 채취량의 제한

성 등의 문제점이 존재함으로써 이를 보완하기 위하여 이종골,

동종골및 체물등이다양하게연구, 개발되고있다1,6-9).

동종골이나이종골은이들이지니고있는항원성이가장큰단

점이지만, 이들의 항원성을 제거하고 생체 조직 적합성을 얻기

위하여 단순 냉동 건조, 탈회, 방사선 조사, 압열 멸균 등의 다양

한 방법으로 처리, 보관되고 있다. 그러나 이러한 처리 과정에도

불구하고여전히이식골의이물반응및이식면역반응, 혈관재

혈성능력, 신생골형성능력, 완전한소독방법의제한등생체재

료로서의조직적합성등이완전히판명되어있지않아아직까지

는 조직학적인 결과에 근거하여, 제한적으로만 임상에 적용되고

있다9-14). 최근에는 골이식을 위한 생체 적합성 및 안전성을 부여

해줄인공골 체물에 한관심이증가하여, 많은연구가활발

히 이루어지고 있으며, vitalium, tantalum, aluminum gold 등의 금

속류, methylmethacrylate, poly-tetrafluoroethylene (Teflon), proplast

등의 합성 수지류, hydroxylaplatite, tricalcium phosphate 등의 도재

류 등이 소개되어 있다15). 심미성 회복을 목적으로 하는 골 결손

부의재건에이용되는골이식은이식물의임상적융합도중요하

지만, 이식 후 유동성이 없이 안정되게 유지되는 것도 매우 중요

한 요구 조건이 된다. 따라서 숙주골의 흡수나 이식골의 유동성

이 보안된 인공 골 체물들은 심미 성형술에 아주 유용하게 사

용될 수 있다16-20). 최근 많은 관심의 상이 되고 있는 ceramic 계

통의 hydroxylapatite 제재는 골이나 치아의 주요 골격 구조를 이

루는구성물로서생체적합성이크고, 골전도(osteoconduction) 능

력은우수하지만, 가공상의문제와가격이비싸다는단점을지니

고있고, 또한분말형을단독매식한경우유동성에인해골결손

부의 수복 상태를 안정되게 유지할 수가 없다16,17,20,21). 따라서 유지

력을 증가시키고, 재료를 쉽게 획득할 수 있으며, 비용을 절감하

기 위한 방법으로, 치아 회분과 치과용 연석고를 혼합 사용함으

로써또하나의인공골 체물로개발하기위한시도가이루어지

게 되었으며22-29), 윤 등25)이 제시한 방법에 의해 치아로부터 얻은

치아 회분말과 치과용 연석고를, 김 등23)의 실험 연구에서 가장

적절하다고보고된바있는무게비 2 : 1의방법으로혼합, 제작한

매식재에관한다양한연구가진행되어왔다24,30,31).

이에 저자 등은 치아 회분과 석고 혼합 매식재의 이식후 골 치

유양상및정도가다른골이식재의이식후소견과차이가있을

것이라는 추정하에 선학들이 연구를 기초로 하여, 동종골 이식

재료의 표인 탈회 냉동 건조골과 인공골 체물 중 선호되는

수산화인회석, 그리고 치아 회분과 석고 혼합 매식재를 동일 조

건하에서형성된골결손부에각각매식한후골치유양상및정

도, 염증반응 유무 등을 비교, 검색함으로써, 기존의 골이식재들

과 비교했을 때, 치아 회분과 석고 혼합 매식재도 임상에서 양호

하게 적용될 수 있는 골 체물임을 검증하고자 본 실험을 계획

하게되었다.

Ⅱ. 실험 재료 및 방법

1. 실험 재료

1) 실험동물

동일한조건하에서일정기간사육한태생 6주이상이며, 체중

200gm 내외의 Sprague-Dawley계 백서 100마리를 실험 상으로

하 다.

2) 실험군및매식재료

실험 1군은 치아 회분과 석고 혼합 매식재(toothash-plaster mix-

ture)를, 실험 2군은 탈회 냉동 건조골(demineralized freeze-dried

bone)을, 실험 3군은 흡수성 수산화인회석(resorbable hydroxylap-

atite)을 각각 매식하 으며, 실험 4군은 조군으로 하 다. 치아

회분과 석고 혼합 매식재는 사람에서 발거된 상태가 양호한 치

아들을 생리 식염수로 세척한 후, 950℃ 휘니스에서 30분간 회화

하여약제분말기를이용하여 100mesh의미세한입자크기로제

작한 치아 회분말과 치과에서 빈번히 사용되고 있는 plaster of

Paris를 무게비 2 : 1로 혼합한 후 ethylene oxide gas로 멸균 처리

하여 보관한 매식물이며 , 탈회 냉동 건조골은 tutoplast

(Biodinamics Inc.)를 이용하 고, 수산화인회석은 Osteogen

(Impladent Ltd.)을 이용하 다. 조군은 골 결손부를 형성한 후

어떠한매식재료도이식하지않고혈병으로만채웠다.

2. 실험 방법

1) 실험방법

백서는 ether를 흡입시켜 전신마취시킨 후 술부인 두정부를 제

모 및 소독하 다. 2% lidocaine HCI (1 : 10만 epinephrine)을 지혈

목적으로 술부에 주사한 후, 두개골 정중부를 절개하여 골막을

노출시켰다. 골막 절개 후 노출된 두개골의 정중앙부에 #1/4

round bur를 이용하여 직경 10mm 크기의 원형 전층 골 결손을

야기시킨후, 미리준비한매식재료를각각이식하고, 골막을포

함하여피판을층별로견고히봉합하 다.

술후 감염 방지를 위하여 3일간 Gentamicin 0.05ml/kg를 하루 1

회근육주사하 다.

2) 실험동물의희생

실험 후 1주, 3주, 5주, 8주, 12주 및 24주째 ether를 과도 흡입시

켜 희생한 후 두부를 절단하여 formalin 용액에 고정하여 보관하

다. 24주군 각 10마리, 12주군 각 5마리, 8주군 및 5주군은 각 3

마리, 3주군및 1주군은각 2마리씩배정하 다.

3) 실험결과관찰방법

매식된 경계부를 포함하여 조직편을 채취한 후, 일정 기간 고
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정하고, 탈회 및 포매 과정을 거쳐 6~8μm 두께의 절편 형성 후

Hematoxylin-eosin, Masson’s trichrome stain 및 Van Gieson’s stain

을시행한후, 광학현미경으로매식체의흡수정도, 신생골의형

성정도및양상, 염증반응유무등의치유과정을병리조직학적

으로관찰하 다.

Ⅲ. 실험 결과

1. 실험 1주 소견 (Fig. 1)

1) 실험 1군 (치아회분과석고혼합매식재)

매식체주위에다양한형태의결합조직침윤이보이며, 염증성

삼출물의 저류 소견이 관찰되었다. 만성 염증세포 및 다핵 거

세포의 침윤이 광범위하게 나타나며 과립체 주위에 핵 융해 또

는 핵 종창 소견을 보이는 방추상 세포가 소량 침윤하고 있었다.

기존골 변연부에서 다양한 신생 골주의 증식 양상 및 파골세포

의침윤상이관찰되었다.

2) 실험 2군 (탈회냉동건조골)

매식체변연부에서다양한결합조직에의한피복양상이보이

며, 일부에서는 매식체에 접하여 섬유 소성 망상구조가 형성되

어 있었고, 전반적으로 많은 수의 염증세포 침윤이 보이며 매식

체에 근접하여 다핵 거 세포의 다양한 침윤을 볼 수 있었으며,

일부에서는 매식체와 접하여 신생골주의 생성이 활발히 진행되

고있었다.

3) 실험 3군 (흡수성수산화인회석)

매식체주위에다양한결합조직의침윤이관찰되며, 그치 도

는 증가하는 양상이 관찰되었다. 매식체 변연부에서는 골양 조

직의 형성 소견이 보 으며, 다핵 거 세포의 침윤이 다양하게

관찰되었다. 기존골 변연부에서 기존골과 유합하는 다양한 골양

조직의증식양상이관찰되었다.

4) 조군

기존골의 변연부에서는 골양조직의 형성이 소량 보이기 시작

하나 부분의 결손부에서 많은 혈병 및 모세혈관이 관찰되었

다.

2. 실험 3주 소견 (Fig. 2)

1) 실험 1군

매식체 변연부의 염증성 삼출액이 소실되어 결합조직에 의해

체되었으나여전히만성및급성염증세포의다양한침윤소견

이 매식체 주위에서 관찰되었으며, 결합조직의 섬유아세포 증식

및치 도는더욱증가되었다.

기존골에유합하는신생골주의증식및골활성화소견을보이

며, 일부에서는 골양조직이 매식체와 유합하는 형태의 소견도

보 다. 또한 매식체를 피복하는 피복하는 결합조직에서 다핵

거 세포의침윤소견을볼수있었다.

2) 실험 2군

매식체는 다량의 신생골주에 의해 체되었으며, 결합 조직의

치 도는 증가하 다. 기존골에 유합된 형태의 다양한 골주가

골 결손부 내부로 침윤적 증식 소견을 나타내었고 신생골주 내

부에 매식체가 함입되는 형태도 보 다. 골 결손부 내부의 신생

골주변연부와기존골에연결된신생골주변연부에서다양한형

태의 연골양 조직의 증식 소견을 보 으며, 전반적인 염증세포

의수는감소양상을나타냈다.

3) 실험 3군

매식체변연부를피복하는결합조직의증식양상을보이며, 만

성 염증세포의 분포는 매식체 주위에서 소량 볼 수 있었다. 매식

체 변연부에서 매식체 내부로 침윤적 결합조직의 성장 소견을

보이며, 매식체 주위에 다양한 다핵 거 세포가 관찰되었다. 주

위 기존골에 유합 또는 유리 형태의 다수 골양조직의 증식을 보

이며, 골양 조직 변연부의 골아세포의 활성도는 증가 양상을 나

타내었으며때로는파골세포의침윤소견을관찰할수있었다.

4) 조군

결손부은 부분이 다량의 혈병과 결합조직으로 채워져 있는

소견을관찰할수있었다.

3. 실험 5주 소견 (Fig. 3)

1) 실험 1군

매식체주위의결합조직의치 도는증가되었으며, 만성및급

성 염증세포의 침윤 소견이 일부 관찰되고 있으나, 정도는 현저

히 감소되었다. 기존골에 유합된 형태의 신생골주 내부에 매식

체의유합상태가관찰되었다.

2) 실험 2군

신생골주의 수는 증가되었으며, 골세포와 골소강의 형태가 뚜

렷이 관찰되고, 결합 조직의 치 도는 더욱 증가하 다. 기존골

변연부에서 골 결손부 내부로의 골의 침윤적 성장 소견이 증가

하 으며, 만성 염증세포의 미만성 침윤은 일부 관찰되나 그 수

는 현저히 감소하 다. 신생골주 변연부에 소량의 다핵 거 세

포가 여전히 잔존하고 있었다. 골 결손부에 거 골주의 증식 소

견도증가되었다.

3) 실험 3군

매식체 주위 결합 조직의 피복 양상은 실험 2군과 유사하 으

며, 매식체 내부로 침윤적 성장 양상을 나타내었다. 매식체 변연

부에 다양한 형태의 다핵 거 세포가 침윤하고 있었으며, 변연

부에 유합된 기존골의 경계는 치 도는 의해 구별할 수 있었으

며 매식체와 유합한 또는 매식체를 함입하는 형태의 신생골 형

성이 기존골과 근접하는 신생골주 변연부에서 관찰되었다. 만성
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염증세포는소량이미만성으로매식체주위에산재되어있었다.

4) 조군

결손부 내부의 결합조직의 치 도는 증가되었으며, 신생 모세

혈관증식및골양조직의증식이변연부로부터관찰되었다.

4. 실험 8주 소견 (Fig. 4)

1) 실험 1군

매식체 주위 결합조직의 치 도는 증가하 으며 매식체 내부

로의 침윤적 성장 소견도 관찰되었다. 만성 염증세포의 침윤은

현저히 감소되었다. 기존골 변연부의 신생골주는 치 도가 증가

되어 인접 골주와 유합되었으며, 매식체와 직접 유합하는 골 형

성 소견도 관찰되었다. 다핵 거 세포의 분포도 부위에 따라 소

량나타났다.

2) 실험 2군

골결손부에서다양한형태의신생골주의증가양상이보이며,

골세포 형태가 뚜렷이 관찰되었다. 신생골주에 접하여 연골양조

직 형성 소견이 보 으며, 결합조직의 치 도는 증가하 고, 신

생 모세혈관 증식 및 충혈상도 관찰되었다. 전반적으로 만성 염

증세포의분포는현저한감소양상을보 다.

3) 실험 3군

매식체 주위의 결합조직 치 도는 증가하 으며, 신생골주가

형성되어매식체와직접유합하는형태의골주가다양하게분포

하고 있었으며, 매식체 내부로의 결합 조직 침윤 소견은 5주와

유사하 다. 만성 염증세포 및 다핵 거 세포의 수는 현저히 감

소되었고, 골의치 도는매우증가되었다.

4) 조군

기존골의 변연부에서 신생골주의 형성이 관찰되며, 결손부 내

부의결합조직의치 도도증가되었다.

5. 실험 12주 소견 (Fig. 5)

1) 실험 1군

매식체주위의결합조직치 도는더욱증가하 고, 만성염증

세포의 침윤은 관찰되지 않았다. 기존골에서 결손부로 성장하는

신생골은 현저히 증가되었으며, 다양하게 매식체와 신생골이 직

접유합하거나매식체를함입하는소견이관찰되었다.

2) 실험 2군

골 결손부의 신생골주들은 유합하여 거 골주를 형성하고 있

었으며, 골세포 및 골소강의 형태도 명확하게 관찰되었다. 기존

골에서결손부내부로성장하는신생골주의성숙도는증가되었

으며, 골주 변연부의 골 활성화 정도도 증가하는 양상을 보 다.

결합조직의 성숙도는 증가되었고 다핵 거 세포는 소실되어 거

의관찰되지않았다.

3) 실험 3군

매식체 주위의 결합조직 치 도는 증가되었고 기존골에 연결

된신생골의치 도도현저히증가되었으며매식체과립내부로

침윤하는 양상도 관찰되었다. 골 결손부 내부에서도 일부 매식

체와직접유합하는골형성소견이관찰되었다.

4) 조군

기존골의 변연부에서 신생골주의 형성이 보이지만 결손부 내

부의 부분은성숙한결합조직으로채워져있는소견이관찰되

었다.

6. 실험 24주 소견 (Fig. 6)

1) 실험 1군

매식체주위의치 한결합조직에의한피복양상정도는 12주

와 유사하 으나 골 결손부 내부의 많은 부분에서 다량의 매식

체가신생골주와직접유합하여신생골내부에잔존하고있었으

며, 직접 유합된 골양조직에서는 골아세포 및 골수강의 형성 소

견이 명확히 관찰되었다. 또한 매식체 내부로 골이 증식되어 들

어가는 소견이 보이며, 일부에서는 결합조직에 유합된 형태의

매식체변연부에다양한다핵거 세포의침윤을볼수있었다.

2) 실험 2주

결손부 내부의 매식체들은 다양한 크기의 신생골주를 형성하

며 채워져 있었으며, 골주 변연부는 성숙 결합조직에 의한 피복

양상을 보이며, 다양한 모세혈관의 증식 및 충혈상이 나타났다.

골주 내부의 골소강 및 골세포의 형성은 정상 조직과 유사했으

나, 골주 변연부의 골아세포의 증식 소견을 미약하 다. 소수의

다핵거 세포의침윤이골주변연부에서발견되었다.

3) 실험 3군

매식체는 성숙 결합조직에 의한 피복 양상을 보이며, 일부 매

식체에서는 매식체 변연부에서부터 내부로의 결합조직의 침윤

적 증식 양상을 보 다. 또한 매식체에 접하여 신생골 형성이 활

발하며, 매식체를 함입하는 양상도 관찰되었고 부분적으로 매식

체변연부에서다핵거 세포의침윤이관찰되었다.

4) 조군

결손부는 불규칙한 성숙 결합조직의 증식에 의해 채워져 있었

으며, 일부분에서는 불규칙한 골양조직의 괴가 다양하게 나타나

석회화 양상을 보이고 있었으나, 골아세포 및 골세포의 형태는

구별할 수 없었다. 성숙 결합조직 내부에서는 다양한 모세혈관

증식및충혈상을보이며소량의염증세포침윤이관찰되었다.
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Ⅳ. 총괄 및 고안

골이식(bone transplant)은 골절부의 비유합부 및 골격 결손부

의 수복 및 물리적인 안정성을 얻고자 오래 전부터 시행되어 왔

으며, 골 이식에 사용되는 재료로는 자가골, 동종골, 이종골 및

인공 골 체물 등이 다양하게 개발, 연구되어 임상적으로 적용

되어왔다. 이들골이식재중자가골이면연학적수용성, 신생혈

관의 증식, 숙주와의 친화성, 정상 골조직을 형성하려는 재생의

관점에서 다른 골 이식재들보다 우수하여 이상적인 골이식재로

받아들여져왔다6-9).

골이식은 골이식재의 종류에 따라 많은 향을 받을 수 있는

데, 이식골의 혈관계 상태, 공여부와 수여부의 면역학적인 관계,

그리고 크기, 모양과 같은 이식 재료의 물성 및 이식골의 처리,

보관및제작등과관련된술식등에의해골수복의양상에차이

를 보일 수 있다. 골이식은 이식골의 매식 순간부터 숙주골과 융

합(incorporation)하고 재형성(remodeling)될 때까지의 생역학적

인과정을기초로하여고려될수있다1).

조직학적으로 자가골 이식의 수복에 관한 설명은 Axhausen과

Barth에 의해 언급되어 졌으며1), 이들은 골이식은 괴사과정을 수

행한다고 하 으며, Axhausen은 생활력이 있는 살아 있는 골과

골막이 새로운 골 형성에 기여한다고 하 고, Barth는 이식골은

괴사되고단지이식골에인접해있는수여부의세포만이새로운

골 형성에 기여하며, 숙주세포가 새로운 골을 형성할 수 있도록

골격 역할만을 한다고 하 다1). 혈관공급이 풍부한 숙주조직과

이식골이 긴 한 접촉을 하고 있을 때 괴사 골은 혈관증식에 따

라 새로운 조직으로 치되며 성공적으로 골수복(repair)이 이루

어진다고 하 다. Axhausen은 혈관의 증식에 의해 노화된 괴사

골을 흡수되고, 살아 있는 새로운 골은 부착성 성장을 한다는 의

미로 이행성 골 체(creeping substitution)라는 표현을 사용하

으며, 이는이식된골의역동적인, 광범위한골의재형성또는치

유과정을설명하고있다1).

골 이식재가 어떤 종류이든 골이식후 수복은 괴사골이나 신생

골의 혼합 또는 이식 재료에 한 숙주 조직의 결합과정으로서,

골이 수복되어 가는 기전은 자가골과 동종골, 이종골 등 이식재

의 종류에 따라 차이가 존재한다. 보통 glass, ceramic plastic과 같

은 비생물학적인 재료(nonbiologic material)나 압열멸균 등으로

처리된 비활성 생물학적 재료(nonviable biololgic material) 등은

골전도(osteoconduction)의과정을거쳐치유되는데, 이는수여부

의 기존골로부터 이식재 내부로 모세혈관과 골형성 능력세포

(osteoprogenitor cell)들이증식해들어감으로서골로 치되는과

정이라 할 수 있다. 골유도(osteoinduction)과정은 이식골 자체의

골기질과접촉하는미분화간엽세포의분화에의해골이형성되

는 과정으로 골 형성 유도물질인 골형성 단백질을 함유하고 있

는 탈회 냉동 건조골이 이 기전을 통해 골치유를 보여주는 표

적이식재이다1,3). 

1889년 Senn32)이 탈회한 동종골 이식에 성공한 이후 장골 결손

부위에 많이 사용되어 왔으며, Miller는 탈회한 동종골이 신선 자

가골보다 우수하다고 하 으며, 동종골 이식편은 처리과정에 따

라 다양한 치료 결과를 보이는데, 탈회골의 신생골 형성 능력이

비탈회골보다 훨씬 뛰어났다고 보고하 다. 탈회골은 연골내 골

화 과정과 유사하며, 연골이 형성된 다음에 골기질이 석회화된

다33). 일반적으로 탈회과정은 골 형성유도 단백질을 제거하지 않

는 것으로 알려져 있고 탈회하지 않은 골은 이 단백질을 보유하

고 있으나 골 내부기질이 이 단백질의 작용을 억제하는 것으로

알려져 있다. 따라서 골형성 단백질은 보존하면서, 항원성의 제

거를 위하여 탈회 냉동 건조 방법으로 제작된 human bone은 골

유도의 기전을 통해 자가골 이식과 유사한 골 치유반응을 보임

으로써 동종 이식이나 이종 이식시 가장 양호한 임상 결과를 기

할 수 있는 우수한 골 이식재라 기 할 수 있다34,35). 그러나 이

러한 탈회 및 냉동 건조가 이식물의 항원성을 완전히 제거해 주

는 지에 한 확실한 검증은 없으며, 이물 반응, 완전한 소독 방

법 등의 생체 재료로서의 조직 적합성이 완전히 판명되어 있지

않아조직학적인결과에근거하여사용되고있는실정이다.

따라서자가골이나동종골, 이종골의이식방법이다양한제약

요소를 지니고 있어 그 단점들을 극복하고 인공 골 체물에 의

한 골 결손부의 이식방법이 많은 관심의 상이 되고 있으며, 다

양한 인공 골 체물들이 개발되고 있다. 그 중 수산화인회석

(hydroxylapatite) 제재에 한많은연구가진행되어왔다. 수산화

인회석의골수복기전에 해서는확실히규명되어있지는않으

나, 일반적으로 매식재 자체가 골형성을 유발하지는 않으며, 신

생골 형성을 전도하는 역할을 하는 것으로 알려져 있다. 수산화

인회석제재는합성에의한것이든천연자원에서가공해서얻은

것이든 가공의 어려움과 가격이 비싸다는 단점이 존재함으로써

이를 해결하고자 수산화인회석의 성분을 얻을 수 있는 치아 회

분말이나골회분말에 한실험적연구가이루어지기시작하

다.

치아 회분말 제작 방법은 면역 거부반응을 억제하고자 윤 등25)

이제시한방법 로 950℃의훠니스에서고온처리한후약제분

말기로 미세한 분말을 제작하면 주성분이 수산화인회석인 매식

재를생산할수있게된다. 치아회분말에 한실험적검증은윤

등25)과 김 등22-24,30,31)이 수년간 시행한 연구에서 이루어졌으며, 임

상에서 충분히 사용할 수 있는 가능성이 제시된 바 있다. 그러나

분말형의 수산화인회석이나 치아 회분말의 단독 매식은 유동성

에 의해 정위치에 유지시킬 수 없다는 어려움이 있어 유지력을

증강시키고자 방법들이 시도되어 왔다. 따라서 매식할 분말을

고정시켜줄 수 있다는 가정하에 윤 등25)은 치과용 도재의 복합

매식에 하여 보고하 고, Talib 등29)은 수산화인회석을 calcium

sulfate와 혼합 매식하면 매식 분말의 유지력이 현저히 증가하면

서, 주변골로부터 골의 침투력이 상당히 증가한다고 보고하

다. 김 등22-24)은 수산화인회석과 β-whitlockite가 주성분인 치아 회

분말과 calcium sulfate hemihydrate가 주성분인 치과용 연석고의

혼합 매식술에 관한 실험적 및 임상적 연구를 시행하여 생체 적

합성및골전도능력을검증한바있다. Robert 등28)은 calcium sul-

fate hemihydrate와 dextran bead를 혼합 매식한 경우 치유가 우수

하 다는결과를보고하 다.

한편 혼합 매식에 있어서 가장 적절한 혼합 비율을 얻고자 노
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력한 실험적 연구도 소수 이루어졌는데, 정 등36)은 골조직 분말

과수산화인회석분말의혼합이 1 : 1인비율에서가장양호한치

유를 보 다고 하 으며, Talib 등29)은 수산화인회석 분말과 calci-

um sulfate를 13 : 7로 혼합 매식한 실험군에서 신생골 침투가 가

장 우수하 으며, 신생골이 매식 분말과 직접 유합되는 소견을

보고하 다. 윤등25)은치아회분말과치과용도재를 6 : 4의비율

로 혼합 매식하면 매식 분말의 유지가 적절히 이루어지면서 물

리적성상또한상당히우수하다고실험적으로보고하 다.

최근 김 등30)은 치아 회분말과 치과용 연석고를 다양한 무게비

로 매식한 후 병리 조직학적으로 검색한 결과 어떠한 비율이든

병리조직학적으로상호간에큰차이는없었으나치과용연석고

단독매식군에비해서는현저하게양호한골전도현상을관찰할

수있었으며, 그중무게비 2 : 1의혼합으로매식한경우매식분

말과신생골과의직접골유합이가장많이이루어졌다고보고하

다.

본연구에서는동종골이식에있어서가장많이사용되고있는

탈회 냉동 건조골과 인공골 체물 중 선호되는 수산화인회석,

그리고 치아 회분과 석고 혼합 매식재를 동일 조건하에서 매식

후 각각을 검색하여, 염증반응의 유무 및 골의 치유과정을 비교

하고자하 다.

탈회 냉동 건조골을 골형성 단백질을 함유하고 있어서 골유도

기전을 통하여 빠른 치유반응을 보이며, 자가골 이식과 거의 동

등한 골형성 능력을 보여줄 것이며, 수산화인회석은 우수한 골

전도 양상을 보여줄 것으로 예상하고, 본 실험에서 사용한 치아

회분과 석고 혼합 매식재는 골전도 기전과, 골아세포의 분화를

자극하는 calcium ion을 함유하고 있으면서 치아 회분말을 고정

시켜 주는 역할을 보유한 석고의 장점을 이용한 것으로 이 혼합

매식재가골 체물로서의임상적으로과연유용하게사용될수

있는지살펴보았다.

본실험에서실험 1주째치아회분과석고혼합매식재주위에

다양한형태의결합조직침윤및다량의만성염증세포및다핵

거 세포의 침윤이 나타났으며, 탈회 냉동 건조골이나 흡수성

수산화인회석 매식재 주위에서도 다양한 결합조직의 침윤과 다

량의다핵거 세포의침윤이관찰되었다. 실험 3주째탈회냉동

건조골은이미다량의신생골주에의해 체되고있음을보여주

었고, 수산화인회석 이식군은 매식체 주위의 결합조직의 증식

양상 및 기존골로부터의 골양조직의 증식이 보 다. 치아 회분

과석고혼합매식재군은매식체변연부의결합조직의치 도는

증가되었으나 여전히 만성 염증세포의 침윤 소견이 관찰되었다.

실험 5주째 탈회 냉동 건조골 이식군에서는 거 골주의 증식 소

견이 관찰되었으며, 치아 회분과 석고 혼합 매식재군의 염증세

포 침윤 정도는 현저히 감소하 으며, 수산화인회석 매식군과

유사한 정도의 신생골주 형성 정도는 다소 떨어지나 치아 회분

과석고혼합매식재의이식군과수산화인회석이식군에서의골

형성 정도 및 치 도는 유사하게 증가하 음을 보여주었다. 그

러나 이들 실험군에서는 여전히 소량의 다핵 거 세포가 계속

관찰되었으며, 혈병으로만 채운 조군에서는 실험 8주 이후에

도 기존골 변연부에 약간의 신생골의 형성을 보일 뿐 부분 성

숙 결합조직으로 채워져 있음이 관찰되었다. 이상과 같이 모든

실험군에서, 이식 후 초기에 염증반응 및 다핵 거 세포의 침윤

이 관찰되었는데 이것은 부분의 매식 재료 매식후 초기에 일

시적으로 나타나는 이물반응으로 사료되었으며, 점차 시간이 경

과하면서거의소멸되었고, 초기의염증및이물반응이실험 1군

에서 가장 심하게 나타났던 것은 치아 회분 제작과정 중의 오류

로 인하여 회화된 유기물의 잔존에 의한 것이 아닌가 생각되며,

더욱 표준화된 제작과정과 잔존 유기물의 완전 제거 유무를 확

인하는 과정이 필요하다고 생각된다. 또한 다핵 거 세포는 모

든 실험군에서 24주까지 관찰되었는데 병리조직학적인 골 치유

양상을 검토한 결과 이물반응이라기 보다는 매식된 생체재료를

흡수하는 일련의 과정이라고 추정되었다. 탈회 냉동 건조골 및

수산화인회석과 비교시, 치아 회분과 석고 혼합 매식재는 이식

후초기염증반응이가장심하지만, 초기의감염조절이잘이루

어진다면 골전도에 의하여 매식재 변연부에서부터 골아세포 활

성도가 증가하면서, 매식재 사이로 직접 유합 성장하는 신생골

주의 증식상을 명확히 관찰할 수 있을 것이며, 실험에서 보여준

신생골형성정도는탈회냉동건조골보다는다소낮은정도이나

수산화인회석과 비교하여 유사한 정도를 보 고, 12주 이후에는

양호한 치유를 보 으며, 24주후에는 골 결손부 내부의 많은 부

분에서다량의매식체가신생골주와직접유합하여신생골내부

에 잔존하고 있으며, 직접 유합된 골양조직에서는 골아세포 및

골소강의 형성이 명확하게 관찰되었고, 매식체 내부로 골이 증

식되어 가는 등의 결손부 중심부까지 많은 신생골주에 의해 수

복되는 것이 관찰되었다. 따라서 치아 회분과 석고 혼합 매식재

도 생체 적합성 및 친화성을 지닌 유용한 골 체물임을 확인할

수있었으며, 주위환경으로부터쉽게구입할수있으며, 제작방

법도 간단하여 추후 임상적으로 사용 가치가 있는 재료로 판단

되었으며, 향후 세포독성에 관한 연구로서 인체에 매식후 장기

간의추적조사가시행되어야할것으로사료된다.

Ⅴ. 결 론

저자 등은 골 결손부에 골화작용을 촉진할 수 있는 골 체 재

료의임상에서의이용가능성을규명하기위하여백서두개부에

골결손부를형성하고실험재료로제1군치아회분과석고혼합

매식재, 제2군 탈회 냉동 건조골, 그리고 제3군 흡수성 수산화인

회석을 각각 매식하 고, 제4군으로는 조군으로 골 결손부를

형성한 후 매식재를 이식하지 않았다. 실험 1주, 3주, 5주, 8주, 12

주 그리고 24주 경과후에 백서를 희생시켜 조직을 채취한 후

Hematoxylin-eosin 2중 염색과 결합 조직의 관찰을 위한 Van

Gieson씨염색, Masson’s trichrome 염색을시행한후검경하여다

음과같은결과를얻었다.

1. 모든 실험군에서 초기의 염증 반응 및 다핵 거 세포의 침

윤이 관찰되었으나 시간이 경과하면서 점차 소실되었고, 초

기 염증은 실험 1군인 치아 회분과 석고 혼합 매식재군에서

가장현저하게나타났다.

2. 실험 2군인 탈회 냉동 건조골 이식군은 초기부터 신생골주
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의 생성이 아주 활발히 이루어졌으며, 연골양조직의 출현이

관찰되어 골유도에 의한 연골내 골화가 이루어짐을 추정할

수있었다. 실험 12주후에는결손부의상당부가신생골에의

해채워지는것이확인되었다.

3. 실험 1군인 치아 회분과 석고 혼합 매식재 이식군과 실험 3

주군인 흡수성 수산화인회석 이식군은 전반적으로 유사한

치유과정을보 으나초기의염증반응은실험 1군에서더욱

현저하 으며, 실험 3주째부터 골양조직 변연부위의 골아세

포 활성도가 증가하면서 매식체과 직접 유합하는 신생골주

의증식상을관찰할수있었으며, 실험 12주후에는기존골에

서결손부로성장하는신생골주가현저하게증가되었다.

4. 조군은 기존골 변연부에서부터 신생골주의 형성이 이루

어지기는 하지만 실험 24주까지도 결손부의 부분은 성숙

한결체조직에의해채워져있었다.

이상의 결과를 통하여, 치아 회분과 석고 혼합 매식재는 이식

후 초기 염증반응은 심하지만, 골전도 기전에 의하여 매식체 변

연부에서부터 골아세포 활성도가 증가하면서, 매식체 사이로 직

접 유합, 성장하는 신생골주의 증식상이 명확히 관찰되며, 그 양

상은탈회냉동건조골이식에의한양상에는다소못미치는소

견이나, 흡수성 수산화인회석의 이식후 치유정도와의 거의 유사

한 상태를 보임으로써, 치아 회분과 석고 혼합 매식재도 생체 조

직 적합성을 보임으로서 임상적으로 골이식을 위한 유용한 골

체재료로사용가능함을제시하고자한다.
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Fig. 1. 1-week after implantation.

a. Toothash-plaster mixture, b. Demineralized freeze-dried bone 

c. Resorbable HA, d. Control group (H-E stain, X100)

Fig. 2. 3-week after implantation.

a. Toothash-plaster mixture, b. Demineralized freeze-dried bone, 

c. Resorbable HA, d. Control group (H-E stain, X100)
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Fig. 3. 5-week after implantation

a. Toothash-plaster mixture, b. Demineralized freeze-dried bone, 

c. Resorbable HA, d. Control group (H-E stain, X100)

Fig. 4. 8-week after implantation

a. Toothash-plaster mixture (H-E stain, X100), b. Demineralized freeze-dried bone (X200),

c. Resorbable HA (X40), d. Control group (X40)

사진부도 2
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Fig. 5. 12-week after implantation

a. Toothash-plaster mixture (H-E stain, X20), b. Demineralized freeze-dried bone (X40)

c. Resorbable HA (X40), d. Control group (X20)

Fig. 6. 24-week after implantation

a. Toothash-plaster mixture (H-E stain, X200), b. Demineralized freeze-dried bone (X100)

c. Resorbable HA (X40), d. Control group (X100)

사진부도 3




