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서론

치과임플란트는치조골에수술적으로식립되고, 티타늄표

면으로 골이 재생되어 티타늄-골 간의 밀접한 연결에 의해 유

지된다. 이러한현상을골유착이라고정의한다.1-3 이러한생물

학적 고정이 임플란트 유지형 보철물과 그 장기적 성공에 선

결조건이다. 지난40년간부분혹은완전무치악환자에서고정

식 및 가철식 형태의 임플란트 유지형 보철 수복을 위해 치과

임플란트가예지성이있는치료옵션이되었다.4

오늘날다양한재료, 형태, 크기, 계면형태, 표면특성을가진

1300개이상의구내임플란트가개발되어상업적으로이용가

능하다.5 근래의문헌연구(systematic review)에서표면개질, 임플

란트 형태, 특정 물질이 실제로 임상적 성과를 증진시키는지

에대한의문을제기하였다.6 그에대한결론은어떤특정한종

류의치과임플란트도장기적성공이라는측면에서우월한결

과를 낸다는 증거가 없다는 것이었다. 이는 티타늄 고유의 생

체 친화적인 성질 때문에 티타늄에 부여한 조건에 관계없이

장기적으로 유사한 수준의 골유착 성공을 얻을 수 있다는 것

이다. 
그러나현재임플란트표면처리의초점은더이상골유착의

성패에 있지 않다. 해부학적으로 불리한 위치에 임플란트를

식립하여임플란트성공율을높이는것과보다빠른골유착을

얻어치료기간을 단축시키는 것이 최근 임플란트가 지향하는

목표인것이다. 
임플란트 표면의 화학적 조성이나 전하가 초기 세포부착에

영향을 미친다.7 이것이 골유착의 속도를 증가시키기 위한 방

법으로써임플란트표면개질에대한지대한관심을불러일으

켰다. 임플란트 표면 개질의 다양한 전략은 표면에 거칠기를

부여하는 방법, 표면에 생체유사 물질을 코팅하는 방법, 성장

인자를적용하는방법등이있다.8 현재의임플란트표면개질

의 목표는 이미 유효성이 입증된 기존의 거친 표면에 생체활

성 유기물을 결합하여 골유착에 능동적인 임플란트를 개발하
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연구 목적: 기존의기계절삭가공된티타늄표면에생체활성유기물질이코팅된생체활성임플란트에관한연구가최근에많이이루어지고있다. 이러한생체활성임플

란트는임플란트자체에골치유및골형성효과를부여할수있다. 본연구의목적은생체활성임플란트표면에대한연구동향을분석함으로써, 표면처리기술개발의현

황과향후발전전망에대해서알아보고자하였다.
연구 재료 및 방법: 본문헌분석연구는‘Web of Science (http://isiknowledge.com, Thomson Scientific)’를통해SCI (science citation index) 등재논문들을기반으로분석하였다. 주
제별로연구비중을비교하기위해서, 임플란트표면코팅에사용되는생체활성유기물들로키워드를선정하고각키워드로대표되는리서치그룹을선정하여각그룹들

의연구동향을분석하였다. 또한키워드별로동물실험동향을분석하여상용화가능성에대해서도고찰하였다.
결과:연구의비중은콜라겐, 피브로넥틴, 골형성단백질, RGD (Arg-Gly-Asp) 순으로나타났으며, 콜라겐을이용한연구가40%로가장많은연구가이루어지고있었다. 네가

지주제모두시간의경과에따라연구횟수가증가하는양상을보였으며, 특히 RGD에관한연구횟수가가장급격하게증가하였다. 콜라겐대표리서치그룹의연구동향

을분석하였을때, 콜라겐은단독사용보다는다른생체활성유기물및무기물과의병용처치에관해주로연구가되고있었으며,특히세포외기질인콘드로이틴설패이트

와의병용처치에관한연구가가장많이이루어지고있는것으로나타났다. 골형성단백질의대표리서치그룹들에서는 rhBMP-2 (recombinant human bone morphogenetic pro-
tein-2)에관한연구가주로이루어지고있었다. 동물실험에관한연구동향분석결과콜라겐은차폐막혹은약물전달매체로서주로사용되고있었고, 골형성단백질은치

조골이식술혹은임플란트표면코팅에대한효과가연구되고있었다. 
결론:연구결과를주제별로분석하였을때주제별로일관성있는결과를얻기어려웠으며, 보다나은결과를얻기위한기계적표면처리와여러세포외기질, 성장인자등

의생체물질의최상의조합을찾기위한노력이진행중이었다. 연구가초기단계에머물고있기때문에상용화에이르기까지는많은시간과노력이필요할것이다. (대한치

과보철학회지2011;49:254-62)
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고자 하는 것이다. 이를 위해 다양한 접근법들이 시도되고 있

으며, 매우활발히연구되고있다.
임플란트 표면처리에 대해 다양한 문헌 연구가 있었다.

Junker 등9은2009년연구에서최근상업화된임플란트와실험적

으로 만들어진 임플란트에 대해 골 유착의 효과에 대해 분석

하였다. 이 연구에서는 실험적 표면 개질에 대해 조직학적 평

가와기계적인평가결과를요약하였다. Coelho 등10은2008년문

헌 연구에서 치과 임플란트 표면의 최신 추세를 시험관 내 연

구(in vitro), 동물연구(in vivo), 임상연구(clinical trial), 생체외연구

(ex vivo)로계층적으로분석하여임플란트표면디자인에대한

합리적인가이드라인을제시하고자하였다. 그러나이연구는

표면 거칠기 부여와 생체활성 세라믹 요소에 대한 주제만을

제시하였으며, 생체유사물질에 대한 언급은 없었다. 김 등11은

2008년 문헌 연구에서 치과 임플란트에 세포 외 기질, 펩타이

드, 성장인자 등과 같은 생물학적 분자를 적용하는 임플란트

표면에대해소개하였다. 
최근의임플란트표면개질에대해다양한문헌연구가진행

되었지만, 생체모방분자의임플란트표면에의적용에대해상

대적 연구 비중을 분석하거나 시간에 따른 연구 경향을 분석

한연구는없었다. 이러한상대적연구비중과연구경향분석

은 새로운 방식의 임플란트 표면 처리의 현황과 그 상용화 가

능성에 대해 알아볼 수 있으며, 앞으로 임플란트 표면 개질에

대해연구하는이들로하여금연구방향을설정하는데가이드

라인을제시할수있을것이다. 
본연구의목적은최근에개발되고있는생체활성유기질을

이용한 임플란트 표면처리 기술의 개발 추이에 대해 분석하

고, 임플란트 표면처리 기술 개발의 현황과 향후 발전 방향에

대해알아보는것이다.

연구 재료 및 방법

1. 주제별 연구 비중 분석

1) 검색방법

SCI급 이상의 검증된 문헌을 중심으로 고찰을 하기 위하여

‘Web of Science’(http://isiknowledge.com provided by Thomson
Reuters)를사용하여문헌검색을시행하였다.

2) 검색어

생체활성 유기질을 이용하여 임플란트 표면을 개질하는 것

은 세포부착과 세포분화라는 두 가지 목적을 가진다. 각 전략

과관련하여관련세부주제들을분류한결과, 다음의Table 1에
제시한주제들을주요검색어로채택하였다. 

3) 검색조건

Table 1에제시된검색어를조합하였으며, 임플란트에사용된

경우에국한하며, 티타늄라는재료적인측면으로제한하기위

해 Table 2와 같은 검색조건을 설정하였다. 모든 검색조건은

‘topic’내에서검색되도록하였다. ‘Topic’은Title, Abstract, Author
Keywords, Keywords Plus�를 포함하는 조건을 의미한다. 검색

의 편의를 위해 한 문헌이 여러 검색어에 중복으로 검색되는

것을 허용하였다. 이는 결과에서 제시한 상대적 연구 비중 분

석에서동일문헌이중복으로포함될수있음을의미한다.

4) 검색기간

검색기간은제한이없도록한전체연도와최근동향을밝히

기위하여최근 5년및최근 3년으로제한한연도로검색을하

였고세부기간은Table 3과같다.

2. 주제별 대표 연구 그룹의 연구 주제 변화 분석

주제별연구비중분석의결과를바탕으로상대적연구비중

이 높은 콜라겐과 골형성단백질(BMP)을 중심으로 대표 리서

치그룹을선정하고, 이그룹의연구동향을분석하였다.

1) 대표리서치그룹의선정

A. 발행 논문 수가 많은 저자 순으로 순위를 부여한 후 가장

많은논문을발행한저자를선정

B. 이 저자가 속한 리서치 그룹의 연구 주제의 시간의 흐름

에따른변화를분석

Table 1. Search words for analysis of developmental trend of implant surface mod-
ification using bioactive organic materials
Cell attachment Cell differentiation 
: Extracellular matrix components : Growth factors

Collagen BMP (Bone morphogenetic protein) 
RGD (Arg-Gly-Asp  peptide sequence) TGF (Tansforming growth factor) 
Fibronectin VEGF (Vascular endothelial growth 
Fibrin & fibrinogen factor)
Integrin

Table 2. Combinations of search words related with bioactive organic materials
and search conditions restricted by implant and titanium in topic
Extracellular (collagen OR rgd* OR fibronectin OR fibrin OR fibrinogen
matrix components OR integrin) 

AND (implant*) 
AND (ti* OR titanium)

Growth factors (bmp* OR tgf* OR vegf OR growth factor) 
AND (implant*) 
AND (ti* OR titanium)

Table 3. Categorization of searching period and details
Searching period Details

All years - 2010.4
Recent 5 years 2005. 1 - 2010. 4
Recent 3 years 2007. 1 - 2010. 4
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3. 동물 실험 비중 분석

현재 생체활성 유기질을 이용한 임플란트 표면처리 기술에

관한 연구는 대부분 전 임상적인 연구가 진행 중이다. 미래의

임플란트표면처리의연구방향과상용화가능성을가늠해보

기위해, 1.에서행한주제별연구비중분석의결과를바탕으로

실험동물 별 연구비중을 비교하였다. 이를 토대로 대사 회전

속도가인간과가장근접한 dog model 연구를중심으로연구내

용을요약하였다.

1) 검색조건

1.과동일

2) 추가검색어

A. Dog
B. Rabbit
C. Rat

결과

1. 주제별 연구 비중 분석

전체연구수의합계는 2000년대이후로급격히증가하는경

향을 보여준다. 이러한 경향은 모든 주제에 대해서도 동일하

게2000년대이후증가하는추세를보여주었다. 콜라겐과관련

된연구는 1990년대에시작되어꾸준히증가하는추세를보여

주었다. RGD는 2000년대에들어서면서부터연구가되기시작

하였으며 최근 5년에 연구 수가 급격히 증가하였다. 인테그린

역시2000년대부터본격적으로연구가시작되었다. 
골형성단백질(BMP)과전환성장인자(TGF)는 1995년이후에

연구가되기시작하여 2000년대이후본격적으로연구되기시

작하였다. 혈관성장인자(VEGF)는 최근 5년에 연구되기 시작

하였다.

1) 생체활성 유기물 관련 검색어별, 상대적 연구 비중 분석

콜라겐이세가지기간모두에서약40%로가장많은비중을

차지하였다. 피브로넥틴이약16%로두번째로많은비중을차

지하였으며, 골형성단백질(BMP)이약11% 정도로세번째로많

은 비중을 차지하였다. 검색 기간에 따라 비교하면 전체 연도

에서골형성단백질(BMP) (11%)의비중이RGD (9%)에비해앞서

있었는데, 최근에는약11%로거의비슷한비중을차지하였다.
전체연도에서피브린및피브리노겐(9%)이, RGD (8%)에비해

약간 높은 비중을 차지하였으나, 최근에는 그 비중이 역전되

어 RGD가 11%, 피브린및피브리노겐이 7 - 8%정도의비중을

보여주었다. 최근 3 - 5년사이에RGD의비중이상대적으로증

가되고있었다(Figs. 1 - 3).

2) 생체활성 유기물 관련 검색어별, 단위 기간에 따른 증가

추세 비교

콜라겐에대한연구가압도적으로많은비중을차지하였다.
최근의피브로넥틴, 골형성단백질(BMP), RGD에대한연구수

는 콜라겐의 10년 전 수준 정도인 것으로 나타났다. 혈관성장

인자(VEGF)를포함한다른성장인자는상대적으로매우적은

논문수를보여주었다.

Fig. 1. Relative % ratio of search words related with bioactive organic materials
in all years.

Fig. 2. Relative % ratio of search words related with bioactive organic materials
in recent 5 years.

Fig. 3. Relative % ratio of search words related with bioactive organic materials
in recent 3 years.
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콜라겐에 대한 연구가 지속적으로 증가하는 것으로 관찰되

었으나 증가속도는 대조군인‘dental implant’와 유사하였다.
RGD와골형성단백질(BMP)는최근10년사이에활발히연구되

기시작하였다. RGD (1995 - 2000년)에비해(2001 - 2005년)의연

구 수가 7배 증가하였으며, 최근 5년 사이에 그 전 5년 동안에

비해 2.5배 증가하였다. 골형성단백질(BMP) 역시(1995 - 2000
년)에비해(2001 - 2005년)이4배증가하였다. 최근5년에도증가

하는 추세를 보였다. 최근 5년에 증가하는 것은 콜라겐, RGD,
피브로넥틴, 골형성단백질(BMP)이었다. 피브린 및 피브리노

겐과인테그린, 전환성장인자(TGF)는최근 5년에정체하는추

세를보였다(Fig. 4).
연도별 추이를 보면, 콜라겐, RGD, 피브로넥틴, 골형성단백

질(BMP)이 주로 연구되는 주제였다. 콜라겐은 다른 연구주제

에비해 3배정도높은연구비중을보였으며, 최근 5년간지속

적으로증가하였으나그증가율은크지않았다. 골형성단백질

(BMP), 전환성장인자(TGF)는최근3년간(2007 - 2009) 증가하는

추세에있었다(Fig. 5).

2. 생체활성 유기물 관련 주제별, 대표 리서치 그룹의

연구 주제 흐름 분석

1) Collagen 관련 논문 대표 저자 선정

: Scharnweber D.가41개로가장많은논문을발표하였다.
이리서치그룹이콜라겐과함께연구한주제에대한빈도와

시간에따른연구주제의변화에대해Fig. 6과7을통해도식화

하였다. 이 연구 그룹은 콜라겐만을 사용한 경우는 아주 드물

었고, 콜라겐과 함께 다른 생체활성 물질을 병용하는 것에 대

한 비교 연구가 주로 이루어지고 있었다. 그 빈도는 프로테오

글리칸/글리코사미노클리칸(proteoglycan/glycosaminoglycan,
PG/GAG), 칼슘포스페이트/하이드록시아파타이트(calcium phos-
phate/hydroxyapatite, CaP/HA), 성장인자(growth factor, GF), RGD, 피
브로넥틴(fibronectin, FN) 순이었다. 최근에는PG/GAG에대한연

구가 주로 이루어졌다. 하이드록시아파타이트와 관련하여서

도 임플란트 표면에 콜라겐 혹은하이드록시아파타이트를 각

각 코팅하는 것과 하이드록시아파타이트-콜라겐을 순차적으

로코팅하는것, 광물화콜라겐(mineralized collagen)을비교하는

것에대한논문이최근에주로발표되었다. 반면이연구그룹

은 성장인자나 RGD, 피브로넥틴에 대한 연구는 상대적으로

큰 비중을 차지하지 않았으며, 최근 활발히 연구되고 있는

rhBMP-2에대한연구도진행되고있지않았다(Figs. 6, 7).

Fig. 4. Comparison of the number of articles in search words related with bioac-
tive organic materials in 5-year unit period.

Fig. 5. Comparison of the number of articles in search words related with bioac-
tive organic materials in recent 5 years.

Fig. 6. Comparison of accumulative frequency of subject studied with collagen by
Scharnweber et al.

Fig. 7. Changes of frequency of subject studied with collagen according to pub-
lished year by Scharnweber et al.
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2) BMP관련 논문 대표 저자의 선정

Jansen JA가8개로가장많은논문을발행하였다. 그러나연구

수가작고, 다양한연구주제보다는한가지주제에대해연속

적으로 일관성 있는 연구를 하고 있었다. 따라서 BMP관련한

연구에대한소개를하기에부족한측면이있어서BMP와관련

하여각기다른방향성을가지고있는상위세개의리서치그

룹의연구주제에대해분석하였다. 
Jansen JA의연구 8개중 6개가 2005년이전의연구로최근의

논문이 많지 않았다. 연구주제는 티타늄 섬유망(titanium fibre
mesh)에다양한세포외기질혹은골형성단백질을코팅하여쥐

에 피하이식함으로써 골유도능을 평가한 것이었다. 이종동물

에서얻어진세포외기질과자가골형성단백질을병용하는 것

에대한연구가연속적으로진행되었다.
Jennisen HP도역시가장최근논문이2007년으로, 최신의논문

은없었다. 연구주제는주로티타늄임플란트표면에 rhBMP-2
를 코팅하는 방법에 대한 연구였다. 주로 티타늄 표면에 염황

산(chromosulfurin acid surface enhanced, CSA)처리를 하여 매우

높은친수성을얻는것과 rhBMP-2의병용혹은 rhBMP-2의비공

유결합성코팅에대한연구들이발표되었다.
Wikesjo UME는상대적으로최근의논문이많이검색되었다.

이리서치그룹은개의하악골에임플란트주위 defect model을
만들고, 여기에‘critical size’를평가하는실험을하였다. 이후에

이연구모델을바탕으로 rhBMP-2 혹은 rhBMP-7에대한골형성

능에대한평가를비교적일관성있게진행하고있었다.

3. 동물 실험 비중 분석

1) 유기질 관련 검색어별, 실험동물에 따른 발행 논문 수

콜라겐과골형성단백질(BMP)과관련된주제가‘dog model’
과‘rabbit model’에서활발히연구되고있었다(Table 4).

2) 동물 실험 주제 분포

: 임플란트 시술에 대한 콜라겐의 적용은 1) 흡수성 콜라겐

차폐막, 2) 이식재, 3) 성장인자와함께결합된약물전달자(drug
carrier) 및 4) 하이드록시아파타이트와 결합된 표면처리가 있

었다. 2003년이전에는주로차폐막으로서의사용빈도가높았

으며, 최근에는 rhBMP-2 이하성장인자와결합된약물전달자

(drug carrier)로서의연구의빈도가높았다. 이외의경우는대부

분 임플란트 주위결합조직의 조직학적 평가요소로서 콜라겐

섬유의 방향성 혹은 양이 조사된 것들이었다. 결과를 다음의

Fig. 8과9와같이도식화하였다.

BMP와관련된dog study는주로임플란트주위치조골형성을

위한골유도재생술(guided bone regeneration, GBR)에서약물전달

자(drug carrier)와결합된형태로골형성단백질(BMP)이적용되거

나, 골형성단백질(BMP)이 코팅된 임플란트를 적용하는 것으

로나타났다.

고찰

임플란트의임상적성공에결정적인역할을하는것이골유

착이다. 임플란트 표면의 화학적 조성이나 전하가 초기 세포

부착에 영향을 미치며, 이것이 골유착의 속도를 증가시키기

Table 4. The number of articles related with bioactive organic materials according to study animal 
Study animal Collagen RGD Fibronectin/fibrinogen Fibrin Integrin BMP TGF VEGF Total 

Dog 24 0 1 4 0 6 1 0 36
Rabbit 22 4 3 6 2 9 4 2 52

Rat 55 11 27 12 17 18 14 0

Fig. 8. Comparison of accumulative frequency of subject according to use of col-
lagen: 24 dog model studies.

Fig. 9. Comparison of frequency of subject according to published year: 24 dog
model studies.
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위한방법으로써임플란트표면개질에지대한관심을불러일

으켰다고 전술하였다. 골유착을 가속화시키기 위한 임플란트

표면개질을위해다음의시도들이있었다.
첫째는기계절삭가공된티타늄임플란트표면을깎거나, 표

면에 다른 물질을 붙여 표면에 거칠기를 부여하는 것이다. 전
자는알루미나, 티타니아, 칼슘포스페이트(CaP)와같은단단한

물질을분사하거나, 티타늄분말을소성시키거나, 산부식을하

는 등의 방법들이 사용되었다. 후자는 티타늄 입자를 플라즈

마 용사법을 통해 붙이거나, 양극산화법을 통해 산화막의 성

질을변화시키는방법이사용되었다. 
둘째는 생체모방적 접근으로써 생체활성 무기질을 이용한

임플란트 표면 개질이다. 임플란트의 티타늄 표면을 주로 하

이드록시아파타이트(HA)로 구성되어 있는 칼슘 포스페이트

(CaP)로 코팅하는 것인데, 주로 플라즈마 용사법을 사용한다.
칼슘포스페이트(CaP)는 임플란트 식립 후 임플란트 주변부로

분출되어순차적인골형성세포의부착과성장을위한매트릭

스로서작용하는생물학적아파타이트를촉발시킨다. 이에대

한연구는최근가장많이연구되었고, 그에대한결과들로상

용화된 제품들이 이미 소개되고 있다. 본 연구에서 지향하는

최근에 개발되고, 상용화되기 이전 단계의 새로운 임플란트

표면에 관한 연구동향을 분석하고자 하는 취지에 맞지 않아,
임플란트표면에무기질을코팅하는주제는제외하였다. 

셋째는생체활성유기질을이용한임플란트표면개질이다.
유기질을이용하여임플란트표면을개질하는것은다음의두

가지 전략을 가진다. 하나는 세포부착과 관련된 것으로 골 기

질 구성성분을 임플란트 표면에 부착시키는 것이다. 이로써

혈중의골재생에필요한세포들이임플란트표면에직접부착

할수있는세포친화성을얻고자하는것이다. 다른하나는임

플란트 주위 골 재생을 증진시키기 위해 골형성 신호전달 분

자를 전달하는 것이다. 이는 세포 분화와 관련된 것으로 성장

인자를통해창상치유에필요한조골세포나혈관세포의이주,
분화, 증식을촉진하는방법이다. 

임플란트표면개질에대한발전은초기의기계절삭가공된

표면으로부터 위의 세 단계의 순서로 발전하였다. 임플란트

표면개질의최신의경향은생체활성유기물을임플란트에적

용하여, 골형성에 능동적인 효과를 부여하는 것이다. 따라서

본연구에서는이와관련한연구주제를중심으로제시한검색

어를선정하였다.
연구비중분석결과에서연구주제의총합은 2000년대이후

로 급격히 증가하는 경향을 보여준다. 이러한 추세는 각 세부

주제에서도역시나타났다. 이는임플란트에유기질을적용하

고자하는다양한노력들이 2000년대이후에시도되었음을의

미한다. 
전체연구주제중콜라겐에대한연구가압도적으로많았으

며 기간에 따라 지속적으로 증가하는 추세가 발견되었다. 콜
라겐의 효과는 이미 검증된 단계이며, 기존의 검증된 효과에

더하여 또 다른 세포 외 기질이나 성장인자 등과의 병용이 시

너지효과를일으키는지의연구가진행중이었다. 
RGD와골형성단백질(BMP)은최근10년사이에활발히연구

되기 시작하였다. 상대적 비중이 가장 눈에 띄게 증가한 것이

RGD였다. RGD는최근5년사이에그전5년동안에비해2.5배
많은 연구가 발표되었다. 검색 기간에 따른 비중 비교에서

RGD는전체연도의9%에서최근5년및3년의11%로증가하였

다. 타주제와비교시최근골형성단백질(BMP)과유사한비중

으로까지증가하였고, 피브린및피브리노겐의비중을역전하

였다. 이처럼 최근 RGD의 비중이 늘어나는 이유는 다른 세포

외기질이나성장인자에비해작은분자량이장점으로작용할

수 있기 때문인 것으로 보인다. 임플란트는 기계적으로 고정

을 얻어야 하기 때문에 코팅 기술을 구현하였다 하더라도 식

립과정에서외력을받을수밖에없다. 이러한외력에의해코

팅층이 박리되거나, 코팅된 물질이 구조적 변형을 일으켜 기

능을 상실할 수 있다. 분자량이 클수록 이러한 문제에 영향을

많이 받을 것인데, RGD는 분자량이 작기 때문에 이러한 영향

이적을것이다. RGD의또다른장점은합성이가능하며, 특성

을변형시킬수있다는것이다. RGD 아미노산서열을가진작

은합성peptide가훨씬큰parental 분자와유사한효과를보여주

었다. 성장인자는 골형성단백질(BMP)과 전환성장인자(TGF)
가주로연구되고있었다. 골형성단백질(BMP)은 1995 - 2000년
에비해2001 - 2005년에서4배증가하였다. 최근5년에도증가하

는추세를보여주었다.
대표리서치그룹연구흐름분석에서콜라겐과관련된연구

를가장많이발표한 Scharnweber D 그룹의연구주제를시간에

따라분석해본결과초기(1998 - 2003년)에는주로하이드록시

아파타이트(hydroxyapatite)에관한연구가주로이루어졌다. 콜라

겐과 하이드록시아파타이트를 비교하거나 혹은 광물화 콜라

겐 혹은 하이드록시아파타이트-콜라겐을 순차적으로 처리하

였을때를비교하는연구가주로이루어졌다. 2005년이후로는

콘드로이친설패이트(Condroitin Sulphate, CS)에대한연구가시

작되었으며, 2008년까지 콘드로이친 설패이트의 세 분류(CS
A,B,C)를 비교하거나 데코린(decorin), 바이글리칸(biglycan)을
비교하는다수의연구가지속적으로발표되었다. 2008년이후

로는주로콘드로이친설패이트에대한연구만이루어진것을

보아 다른 프로테오클리칸에 비해 콘드로이친 설패이트가 콜

라겐과 병용하였을 시 유리한 결과를 내는 것을 짐작할 수 있

었다. 성장인자에대한연구는 2007 - 2008년사이에주로이루

어졌는데연구주제는BMP-4나TGF-1이었다. 최근다른리서치

그룹이 주로 BMP-2에 대한 연구를 진행 중이나, 이 리서치 그

룹은 최근 성장인자에 대한 연구보다는 콜라겐과 칼슘포스페

이트 및 콘드로이틴 설패이트와 병용에 대한 연구에 초점을

맞추고있다. 피브로넥틴에대한연구는2003 - 2005년에이루어

졌으며 최근에는 연구되지 않고 있었다. 이 연구 그룹은 콜라

겐만을 사용한 경우는 아주 드물었고, 콜라겐과 함께 다른 생

체활성 물질을 병용하는 것에 대한 비교 연구가 주로 이루어

지고 있었다. 그 빈도는 PG/GAG-CaP/HA-GF-RGD-FN순이었



260 대한치과보철학회지 2011년 49권 3호

황성택∙한인호∙허중보∙강정경∙류재준 생체활성 유기물로 표면이 개질된 임플란트 개발 추이 분석 연구

다. 최근에는PG/GAG에대한연구가주로이루어졌고이에대

해서도 콘드로이틴 설패이트, 데코린, 바이클리칸 등이 연구

되었지만, 콘드로이틴설패이트와의병용에대한효과는어느

정도검증이된것으로보였다. 콜라겐과하이드록시아파타이

트의 병용과 관련된 논문이 최근에 주로 발표되었다. 반면 이

연구그룹은성장인자나RGD, 피브로넥틴에대한연구는상대

적으로 큰 비중을 차지하지 않았으며, 최근 활발히 연구되고

있는 rhBMP-2에대한연구도진행되고있지않았다. 
BMP 관련대표리서치그룹의 1, 2 위는비교적최근에발표

한논문이적었다. 이에반해Wikesjo UME는상대적으로최근의

논문이 많이 검색되었다. 이는 전술한 1, 2위의 리서치 그룹에

비해 상당히 의미있는 결과를 보여준다고 하겠다. 이 리서치

그룹은개의하악골에임플란트주위골결손모형(defect model)
을만들고, 여기에‘critical size’를평가하는실험을하였다. 이후

에이연구모델을바탕으로 rhBMP-2 혹은 rhBMP-7에대한골형

성능에 대한 평가를 비교적 일관성 있게 진행하고 있었다. 단
임플란트코팅방법이‘dip and dry’에그쳐진정한의미의표면

코팅처리라고는볼수없는것이한계점이라하겠다. 
Jennisen이 임플란트에 rhBMP-2를 화학적으로 고정하기 위

한노력을하였지만최근에는발표된논문이없으며, Wikesjo의
연구가임플란트표면에 rhBMP-2를적용하여유의미한결과를

얻었다고는하지만, ‘dip and dry’의형태의기본적인수준의표

면처리 기술을 사용한 것을 미루어 유추하였을 때 티타늄 임

플란트 표면에 생체활성 물질을 화학적으로 코팅하는 기술이

초기단계에 있다고 할 수 있겠다. 또한 코팅이 가능하다 하더

라도 보관, 유통의 과정 및 비용 문제 및 식립 시 박리의 문제

등이있을수있다. 따라서BMP의코팅은기술적어려움뿐아

니라상용화까지많은노력이필요할것으로사료된다. 
동물실험관련분석에서임플란트시술에대한콜라겐의적

용은 흡수성 콜라겐 차폐막, 이식재, 성장인자와 함께 결합된

drug carrier 및하이드록시아파타이트와결합된표면처리가있

었다. 초기에는주로차폐막으로서의사용빈도가높았으며, 최
근에는 rhBMP-2 이하성장인자와결합된약물전달자(drug car-
rier)로서의연구의빈도가높았다. 흡수성콜라겐을활용한차

폐막은 이미 통용되고 있고 상용화가 완료된 상태이다. 콜라

겐이약물전달자(drug carrier)로서활용될수있다는것은기존

의콜라겐적용의효과에시너지효과를기대하는측면이라고

이해할수있겠다.
골형성단백질(BMP)과관련된‘dog study’는주로임플란트

주위 치조골 형성을 위한 골유도재생술(GBR)에서 약물 전달

자(drug carrier)와 결합된 형태로 골형성단백질(BMP)이 적용

되거나, 골형성단백질(BMP)이 코팅된 임플란트를 적용하는

것으로 나타났다. 이로써 보다 불리한 해부학적 형태에서의

수직적, 수평적 골이식의 가능 여부를 평가하거나, 골유도가

가능한 임플란트를 식립하기 위한 것으로 실험이 설계되어

있다.
Zhang 등12의연구에서‘chitosan/collagen scaffold’에동결건조법

을 이용하여 BMP-7과 PDGF-β가 결합된 것을 개의 하악골에

이식하였을 때의 효과를 평가하였는데 BMP-7의 효과가 인정

되었으며, 두 성장인자가 병용되었을 때 시너지 효과를 일으

키는 결과를 얻었다. Leknes 등13의 연구는 rhBMP-7의 효과를

두가지농도에서비교하였는데(1.5, 3 mg/ml) 방사선학적평가

에서 rhBMP-7의 효과가 입증되었다. 따라서 사용된‘porous-
oxidized’표면이 rhBMP-7의효과적인전달자라는결론을내렸

다. Leknes 14는또한 rhBMP-2에대해서도 4가지의농도를비교

하였는데(0.75, 1.5, 2, 3 mg/ml) 역시 rhBMP-2의효과가인정되었

고‘porous-oxidized’표면이전달자로사용될수있음을보여주

었다.14 치료농도로서0.75 - 1.5 mg/ml를제시하였지만개체에따

른 차이가 있을 수 있으므로 더욱 많은 연구가 요구된다고 하

였다. 
반면에 Baas 등15의연구는 rhBMP-2는골형성을증가시키고,

함께 이식된 동종골의 대사회전 속도를 증가시켰지만, 이 때

문에임플란트의기계적안정성은오히려감소하였다. 비스포

스포네이트 제제인‘Pamidronate’는 골대사를 방해하는 효과

를 보여주었으며, rhBMP-2와 같이 사용했을 때도 마찬가지였

다. Baas 역시치료농도에대해강조하였다. Salata 등16은실험적

으로형성한 defect에자가골이식과병용하여 BMP-2를사용하

였는데조직학적평가에서BMP-2의효과가없었다.
전체적으로 rhBMP-2, 7은골형성의양적측면에서긍정적인

효과가 있었지만, 부정적인 결과를 내기도 했다. 골형성단백

질은 골세포 뿐 아니라 골파괴세포의 활성 역시 증가시킬 수

있다. 농도에 따라 골파괴세포의 활성과 같은 부정적인 영향

을 줄 수 있기 때문에, 임상적으로 적용시키기까지는 치료농

도에대한연구가과제로남아있다.
본 문헌 분석 연구는 SCI에 등재된 논문을 대상으로 시행되

었다. 상대적으로 양질의 논문임에도 불구하고 검색 조건에

부합하는 논문의 양이 많지 않은 경우가 있었다. 대부분 현재

초기 단계의 연구이기 때문에 일관성 있는 결론을 낼 수 없었

으며, 향후 임플란트 표면의 발전 전망을 제시하기 보다는 제

시한연구주제와 관련한 다양한 전략과 연구결과를 소개하는

데그의의를두어야하겠다. 
생체활성 유기물의 임플란트 표면 개질에 이용되는 연구는

기술적 구현이 아직 초기 단계에 있고, 무수한 접근법들이 실

험실 연구에서 진행 중이다. 따라서 이것에 국한하여 문헌 분

석을 하기 위해서는 물리적 한계가 따르기 때문에, 임플란트

표면 개질 및 임플란트 주변부 개선을 위한 치과적 사용에 대

해제한없이문헌검색을시행하였다. 
제시한주제는시험관내연구(in vitro) 혹은동물실험(in vivo)

에서장기적으로어느정도의유효성이검증되어있는상태이

다. 하지만 다양한 연구 조건에 따라 상반되는 결과를 보여주

었다. 티타늄 임플란트의 표면거칠기를 얻기 위한 물리적, 기
계적 표면개질과 여러 가지 유기물질 간의 최적의 조합을 찾

기위한노력이진행중이었다. 
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결론

본연구는최근에개발되고있는생체활성유기물을이용한

임플란트표면처리기술의개발추이에대해분석하였다. 약물

전달자(drug carrier)로서콜라겐과세포부착매개체로서의RGD,
골형성자극인자로서골형성단백질(BMP)이임플란트와병용

한 치료 전략으로 최근 활발히 연구되고 있으며, 유의미한 결

론을 많이 도출하고 있었다. 최신의 시험관 연구에서 그 구현

을 위한 방법이 다양화되고 있다. 향후 상용화 단계에 이르기

위한여러가지시도들이이루어질것이다. 
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Review of the developmental trend of 

implant surface modification using organic biomaterials
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Purpose: This study aims to evaluate and prospect for current research trend and developmental perspectives via analyzing recent biomaterial coated-implants study. Materials
and methods: To investigate each subject respectively, several biomaterials that are using for implant surface coating were set as ‘keywords’. By these keywords, major research
groups in each subject were chosen, and research trend of them was analyzed. Trend of In vivo studies that examined selected biomaterials were analyzed to evaluate commercial
potential. Results: The collagen research accounted for 40% of total implant study, which was the highest, and fibronectin, BMPs (bone morphogenetic proteins) and RGD
(Arg-Gly-Asp) peptides followed, which were ranked in descending order. Furthermore, figures of all four research subjects were also increased with time, especially a sharp
increase in RGD research. According to the results of major research group, collagen that was combined with other organic and inorganic biomaterials was mostly examined,
rather than using collagen only. Major research groups investigating BMPs mostly focused on rhBMP-2. In animal studies, collagen was used as resorbable membrane in guid-
ed bone regeneration (GBR) or drug carrier, while BMPs were used with bone graft materials or coating material for titanium implant surface. Conclusion: There is not con-
sistency of results even in identical subjects research field. Many studies are ongoing to optimize combination between mechanical surface treatment and biomaterials such as
extracellular matrix component and growth factors. (J Korean Acad Prosthodont 2011;49:254-62)
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