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Calcium Phosphate Graft Material이 적용된

발치와의 치유 양상에 대한 조직학적 연구

성균관대학교 의과대학 삼성서울병원 치과진료부 치주과

양승민․윤현민․신승윤․계승범

본 연구의 목적은 인산칼슘제제인 MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
을 발치와에 이식 후 치유 양상을 조직학적으로 관찰하는

것이다. 비글견의 소구치를 발치 후 발치와에 골이식재를 이식하였으며, 3개월간의 치유기간을 거친 후 조직표본

을 제작하여 현미경으로 치유 양상을 관찰하였다. MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
은 조직학적으로 비슷한 치유 양상을 보였으

며 이물반응이나 염증 반응 없이 신생골 생성을 유도하여 정상적인 치유를 도모하였다. 치유된 조직의 조직 계측

학적 평가에서 신생골 비율은 골이식재를 이식하지 않은 대조군이 34.5%, MBCP
Ⓡ
는 28.4%, Polybone

Ⓡ
은 23.8%였

으며, 골이식재를 포함한 전체 mineralized tissue의 비율은 각각 34.5%, 42.9%, 37.3% 였다. 이상의 결과에서 MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
은 발치와에 사용할 골이식재로 가치가 있는 것으로 생각된다.

주요어: 골이식재, 인산칼슘, MBCPⓇ, PolyboneⓇ　

(대한치과턱관절기능교합학회지 2009:25(3):279~285)

서 론

치주질환에 의한 치조골의 흡수는 다양하게

진행되며 1~3벽성의 수직적 골결손 및 수평적

골결손, 치아의 상실을 유발한다. 이의 치료를

위해 삭제형 골수술 뿐만 아니라 생체재료의 발

전과 함께 재생형 골수술이 많이 행해지고 있다.

또한 임플란트의 발전으로 완전 무치악 부위에

한정되지 않고 부분 무치악 및 단일치 수복에서

도 임플란트의 적용이 일상적으로 행해지고 있

으며, 기능뿐 아니라 심미적 요구에 대한 충족을

위해 다양한 술식이 개발되었고, 치조골 결손부
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재건의 필요성도 증가되고 있다. 이에 따라 치주

수술 또는 임플란트 식립술의 예지성 있는 결과

를 얻기 위해 골이식 수술(guided tissue

regeneration, guided bone regeneration, socket

preservation)이 흔히 동반되어 행해지고 있으며,

다양한 골이식 재료가 개발되었다. 골이식술에

사용되는 다양한 재료 중 자가골이 현재 gold

standard로 여겨지며, 이는 자가골이 osseous

matrix, cells, growth modulating molecule을 함유

하고 있으며, osteogenic, osteoinductive,

osteoconductive property를 가지고 있는 특성 때문

이다.
1-4)
하지만 자가골은 공여부의 complication
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및 채취량의 한계라는 단점을 가지고 있다.　

반면 동종골 및 이종골은 자가골이 가지고 있

는 단점은 없으나, osteogenic property는 없으며

면역반응을 유발할 수 있고, 자가골보다 흡수율

이 높다.
5)
또한 HIV, hepatitis등의 질환을 전염시

킬 수 있는 가능성을 가지고 있다.
6)

이로 인해 합성골에 대한 연구 및 발전이 이루

어지고 있으며, 지난 수십년간 calcium phosphate

ceramics은 자가골, 동종골 및 이종골의 대체 생

체재료로써 널리 사용되어 왔다.
7,8)

Calcium phosphate계통은 흡수성인 tricalcium

phosphate(TCP)와 비흡수성인 Hydroxyapatite(HA)

로 나눌 수 있다. HA와 β-TCP, 이 둘의 혼합재료

등은 bioactivity, osteoconductive property를 가지

고 있다. TCP는 흡수가 되는 성질로 인해 골 대

체물질로 장점이 있는 것 같지만, 흡수율이 너무

빨라서 오히려 골의 재생을 방해한다고 알려졌

다.
9)
반면 HA는 화학적 성분이 골의 무기질 성

분과 유사하고 우수한 생체적합성을 가지고 있

어 합성 골이식재로 널리 쓰이고 있다. 입자형

HA는 생체적합성이 우수하고 치조골 형태 보존

효과가 우수함이 보고되었다.
10-13)

Biphasic

calcium phosphate (BCP, HA와 β-TCP의 혼합제)

는 HA와 TCP의 장점을 이용하기 위해 둘을 적

절한 비율로 섞어 조성한 재료로서, 그 화학적

조성이 biologic bone apatite와 유사하여 높은 골

재형성 능력을 제공하며, 다양한 임상 적용에서

그 효용성이 증명되었다.
14-16)

그러나 장기간에

걸친 임상데이터를 제시한 논문은 많지 않다.

Polyphosphate는 orthophosphate가 phospho-

anhydride bond로 연결된 polymer로 예전엔 박테

리아나 효모에서 주로 연구되었으나 인간의 조

직과 세포에도 존재하는 것으로 알려지면서 연

구가 진행되고 있다.
17-19)

Polyphosphate는 골형성

과정 중, 골아세포의 분화를 촉진시키고 BMP-4

의 발현을 현저하게 증가시키므로 빠른 신생골

형성을 이끌어 주는 것으로 알려져 있다.20)

Oh 등(2005)에 의하면 토끼의 calvarium에 인

공적으로 defect를 형성한 후 growth enhancer로

써 polyphosphate를 함유한 β-TCP와 polyphos-

phate를 함유하지 않은 β-TCP를 이식 3개월 후

관찰한 결과, polyphosphate를 함유한 이식재를

적용했을 때 β-TCP의 농도, 밀도, 강도 등 물리

적 성질은 변화시키지 않으면서 더 확실한 신생

골 생성을 유도함을 볼 수 있었다.
21)

본 연구에서는 hydroxyapatite와 tricalcium

phosphate 혼합재인 MBCP　 (Biomatlante, France)

와 polyphosphate가 함유된 tricalcium phosphate인

Polybone　 (Kyungwon Medical Co.,Ltd , Korea)을

개의 발치와에 적용했을 때의 조직 반응과

osteoconduction capabaility를 평가하고, 두가지 합

성골이식재의 조직계측학적 신생골 형성능을 비

교하고자 하였다.

　

연구재료 및 방법

전신적으로 건강한 3년생 비글견 4마리를 실

험 대상으로 하였다. RompunⓇ(1.5 ml/kg)과 Ketar
Ⓡ
(5 mg/kg)으로 전신마취를 하였으며, 수술하는

동안 cephalosporin을 정맥내로 주사하였다. 견치

근심에서 대구치 원심까지 sulcular incision을 준

후 전층판막을 형성하였고, 치과용 버를 이용하

여 하악 제 2,3,4 소구치를 치과용 버로 수직 절

단한 후 발치 기자와 겸자를 이용하여 발거하였

다.

발치와를 철저히 소파 후 근심 발치와는 그대

로 두고 원심 발치와에 MBCP
Ⓡ
또는 Polybone

Ⓡ

을 채운 후 판막을 상방으로 위치시켜 완전 봉합

하였다.

술 후 2일간 cephalosporin을 근주하였으며, 2주

간 soft diet를 제공하였고, 2주 후부터 normal diet

를 행하였다.

수술 3개월 후에 실험동물을 희생하여 실험부

위를 적출하였다. 적출 조직을 10% formalin에 1

주일간 고정하고, nitric acid로 2주간 탈회시켰다.

통법에 따른 parafin 포매 후 5 ㎛ 두께로 절편을

만들어 hematoxylin and eosin 염색 후 광학현미

경으로 관찰하였으며, Stereo Investigator (MBF
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Fig. 1. Histologic feature of control sites. 

bioscience, USA)를 이용하여 신생골과 골이식재

가 차지하는 비율을 측정하였다.

결 과

실험 동물은 모두 정상적으로 치유되었고, 발

치와도 좋은 치유상태를 보였다. 조직학적으로

발치와는 자연골과 유사하게 경조직 및 연조직

으로 채워졌다.

1. Gross histological observations

이식재를 적용하지 않은 군(대조군)의 발치와

는 결합조직과 골소주로 채워졌으며, 미성숙 골

조직이 불규칙한 모양으로 위치하였다.(Fig. 1).

MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
의 이식재를 적용한 군(실험

군)의 발치와는 이식재 입자 사이로 woven bone

및 결합조직이 들어와 있으며, 이식재 주위에

bone matrix가 침착되어 있었다. 이식재에 대한

거부반응은 관찰되지 않았으며, 염증세포는 보

이지 않았다. 두 이식재 주위의 조직학적 치유양

상은 유사한 형태를 보였다. Polybone
Ⓡ
이식재는

입자가 약간 흡수되는 양상을 보여주었다.(Fig.

2, 3) 　

Fig. 2. Histologic feature of MBCP
Ⓡ
grafted

sites.

Fig. 3. Histologic feature of Polybone
Ⓡ

grafted sites.

2. Histomorphometric assessments (Table I)

대조군에서 신생골이 34.5%, 연조직이 65.5%

를 차지하였다. Polybone
Ⓡ
군은 신생골이 23.8%,

이식재가 13.5%, 연조직이 62.7%를 차지하였다.

MBCP
Ⓡ
군은 신생골이 28.4%, 이식재가 14.5%,
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Mean Control Polybone® MBCP®

% newly formed bone 34.5% 23.8% 28.4%

% graft particles 0% 13.5% 14.5%

Total mineralized tissue 34.5% 37.3% 42.9%

Total soft tissue 65.5% 62.7% 57.1%

Table I. % area of new bone formation

연조직이 57.1%를 차지하였다.

신생골 형성에 있어서는 대조군이 다른 군들

에 비해서 많은 신생골을 생성하였으나, total

mineralized tissue는 다른 군들에 비해 적은 결과

를 보였다. MBCP
Ⓡ
군이 Polybone

Ⓡ
군에 비해 더

많은 신생골을 형성하였으나 통계적으로 유의성

있는 차이는 보이지 않았다.(p-value=1.00)

총괄 및 고안

임플란트에 대한 인식이 높아지면서, 외상 및

치주염으로 치조골 흡수 및 소실이 일어나 골이

식이 필요한 부위에 대한 임플란트 시술 요구가

증가하고 있다.　

이런 부위에 골이식을 하는데 있어서 자가골

이 여러면에서 유리하나, 자가골의 경우 공여부

형성 수술로 인한 술후 감염 위험성, 술 후 불편

감, 채취량 한계 등의 단점을 가지고 있다. 따라

서 동종골, 이종골, 합성골 등 자가골을 대체할

여러 재료들이 개발 및 제품화되어 사용되고 있

으며, 이러한 재료들의 효용성 및 안정성, 조직

반응 등에 대한 많은 연구 결과들이 발표되었다.

MBCP
Ⓡ
는 hydroxyapatite (HA)60%와 β-TCP

(tricalcium phosphate)40%로 구성되어있는데, 빠

른 용해로 인한 이온 유출로 골아세포의 접착을

가능하게 하는 β-TCP와 신생골이 구조적으로 보

다 안정화 될 때까지 지지해주는 HA성분이 혼합

된 재료이다. 골 결정체의 침전을 유도하는

micropore와 angiogenesis, bone ingrowth를 가능하

게 하는 macropore로 이루어졌으며 70% porosity

의 구조를 가지고 있다.

Daculsi 등에 의하면 쥐를 이용한 동물실험에서

Bio-Oss
Ⓡ
, MBCP

Ⓡ
를 이식 후, 3주 후 조직표본을

보았을 때 각각 신생골이 14%, 23%, 이식재가

51%, 31%, 연조직이 35%, 42%로 구성되어 신생

골 형성에서 MBCP
Ⓡ
가 더 우수한 것으로 나왔으

며, Bio-OssⓇ는 입자가 흡수되지 않은 반면

MBCP
Ⓡ
에서는 입자의 분해 및 흡수 소견을 볼 수

있었다.
22)
본 연구에선 MBCP

Ⓡ
적용시 신생골이

28.4%, 이식재가 14.5%, 연조직 및 골수가 57.1%

를 차지하는 것으로 나왔으며, 조직구성 비율의

차이는 있지만 MBCP　의 신생골 형성 능력에 있

어서는 위의 실험과 비슷한 결과를 보였다.

Polybone
Ⓡ
의 기본 구성성분인 β-TCP-

monocalcium phosphate-calcium sulfate hemi-

hydrates(β-TCP-MCPM-CSH)는 그 구성성분과 다

공성의 구조로 인해 흡수가능하며 골전도성을 가

지고, 새로운 골에 의해 대체되어 정상적인 골 치

유와 재형성을 가능하게 해준다.23-30) Ohura 등의

연구 결과를 보면, 토끼의 장골에 드릴로 결손부

를 만든 후 아무것도 이식하지 않은 채 그냥 둔

대조군과 β-TCP-MCPM-CSH 이식재를 이식한 실

험군을 비교했을 때, 대조군은 여전히 결손부가

크고 비어있는 반면 실험군은 골소주 형성 및 성

숙한 골조직의 재생 양상을 보여주었다.31)

본 연구에서 보면 Polybone
Ⓡ
입자를 이식했을

때, 신생골이 차지하는 비율이 MBCP
Ⓡ
보다 약간

낮지만 유의성 있는 차이를 보이지 않았으며
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Bio-OssⓇ를 이식하여 연구한 다른 논문의 결과

들과 비교시 신생골 생성능력에 큰 차이가 없음

을 알 수 있다. 조직 표본상에서 보면 Polybone
Ⓡ

의 입자 내부에 빈 공간이 생성되어 있는 것으로

보아 입자가 흡수되는 것으로 보이나 골생성은

그 내부공간에서가 아니라 입자의 표면을 따라

생겨남을 볼 수 있었다.

본 연구의 결과를 보면 MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
모

두 발치와에서 염증 반응 등은 유발 하지 않고

신생골 생성을 방해하지 않으며, 신생골이 입자

와 잘 유합되어 생성되었고, osteoconduction의 역

할을 한다는 것을 알 수 있었다. 그러나 개체수

및 실험군의 수가 적은 점, 관찰 기간이 3개월로

짧은 점 등은 이 연구의 한계라고 하겠다. 이들

재료의 골이식재로써의 효과 및 능력을 더 살펴

보기 위해선 발치와가 아닌 치조골 결손부에 적

용 했을 때의 연구도 더 진행되어야 할 것으로

생각되며, 이들 재료를 이식 후 재생된 조직의

물성 및 임프란트를 식립했을 때 임프란트 계면

에서의 조직구조, 실질적인 교합 하에서의 반응

등도 더 연구되어야 할 것으로 생각된다.

결 론

이번 실험에서 MBCPⓇ, PolyboneⓇ은 조직학적

으로 비슷한 양상을 보였으며 이물반응이나 염증

반응 없이 신생골 생성을 유도하여 정상적인 치

유를 도모하였다. MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
은 합성골

골이식재로 가치가 있는 것으로 사료되며 좀 더

다양한 연구가 진행되어야 할 것으로 생각된다.
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Histological Study of Extraction Socket Grafted with Calcium

Phosphate Materials: An Animal Study
　

　Seung-Min Yang, Hyun-Min Yoon, Seung-Yoon Shin, Seung-Beom Kye

　

　Department of Periodontics, Samsung Medical Center, Sungkyunkwan University School of Medicine

　

The purpose of this study was to evaluate histologic result of bone substituting materials on extraction sockets. We

compare the histologic findings of control, MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
. Mandibular premolar teeth of Beagle dogs were extracted

available for bone filling. All alveolar extraction sockets were thoroughly debrided with surgical curet to remove the

periodontal ligament. The graft materials were filled into the extraction sockets. The animals were sacrified 90 days after

implantation. Both treated and control mandibular sites were histologically evaluated with light microscopy. Histological

observation at 90 days revealed that control and experimental sites were healed uneventfully without any adverse tissue

reaction. Regenerated new bone formation ratio is 34.5% for control, 28.4% for MBCP
Ⓡ
, 23.8% for Polybone

Ⓡ
. From this

results, it was suggested that MBCP
Ⓡ
, Polybone

Ⓡ
are promising bone substituting materials to promote normal tissue

healing and new bone formation.
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