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Abstract

  As the population ages, the importance of effective bone disease treatments is increasing, highlighting 

the role of bone grafts. Bone grafts are categorized into natural (autografts, allografts, xenografts) and 

synthetic (ceramics, polymers). Natural grafts have excellent regenerative abilities but pose biological 

risks, while synthetic grafts are biocompatible but less effective in regeneration. Various studies aim to 

enhance the safety and efficacy of bone grafts, significantly altering their surface properties. This review 

examines these studies and the resulting surface changes, aiming to guide future research and clinical 

applications.
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1. 서   론

  골 관련 질환은 현재 정형외과 분야에서 가장 흔

한 질병 중 하나이다. 전 세계적으로 고령화 추세

에 접어들면서, 골 질환을 치료하기 위한 치료제

의 필요성 또한 증대되고 있으며, 선천적 기형이

나 외상으로 인한 골절, 감염 등의 골 관련 질병을 

치료하기 위한 최적의 치료 방법 중 하나로 골이

식재가 고려되고 있다. 골이식재는 원재료, 형상, 

기능적 특성에 따라 여러 종류가 존재하며, 이상

적인 골 이식과 회복을 위해서는 적응증과 특성을 

고려한 알맞은 골이식재를 선택하는 것 또한 매우 

중요한 요인이 된다.

  골이식재의 골 재생 특성은 골형성(osteogen-

esis), 골유도(osteoinduction), 및 골전도

(osteoconduction)의 3가지로 구분되며, 이식 

초기부터 골 유합이 끝나는 과정 동안 주변 조직

과 지속적인 영향을 주고받게 된다[1-2]. 골형성

이란 이식재가 직접 신생골을 형성하는 것으로, 

다시 말해 골형성능을 보유한 이식재는 자체적으

로 살아있는 골 재생 세포를 포함하고 있어 이식 

후 이식부에 부착되는 초기 과정부터 능동적인 골 

재생 활동에 관여하는 것을 말한다[3]. 골유도는 

이식재 주변에 미분화 간엽세포들을 골모세포나 

연골모세포로 분화 유도하여 신생골을 형성하게 

하고 골형성이 기대되지 않는 부위에서 골형성과 

성장을 촉진하는 것이다[4]. 골전도는 이식부에 지
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지체(scaffold)를 제공하고, 주위 골조직으로부터 

골모세포가 이주한 후, 무기질 침착으로 인해 골

이 형성되는 과정을 말하는 것으로 반드시 주변에 

골조직이나 분화된 간엽세포가 있어야 한다[5]. 이

상적인 이식재는 3가지 기전을 모두 포함하면서도 

생물학적으로 안전한 이식재를 일컫는다[6]. 

  골이식재는 1)환자 자신의 뼈에서 채취하는 자가

골, 2)타인의 뼈에서 채취하는 동종골, 3)동물 등 

이종의 생물에서 유래하는 이종골 등으로 분류되

는 천연골 이식재(natural bone graft)와 4)물질

의 합성을 통해 제조되는 합성골(synthetic bone 

graft)으로 분류될 수 있으며 각각의 특징과 한계

점을 갖는다. 우선, 천연골은 생체에서 유래된 뼈

를 가공하여 사용하기 때문에 인공적으로 모방하

기 어려운 본연의 생물학적 특성에 기반한 우수한 

골 재생 특성을 갖지만 그에 따라 유전학적, 면역

학적 위험을 유발할 수 있다[7]. 반면, 합성골은 생

체적합성의 합성 원재료를 기반으로 만들어져, 유

전 물질의 전이나 박테리아 감염과 같은 위험성은 

없으나 그 자체로는 생리활성이 제한적이고 화학

적, 구조적 특성에 의존한 골전도성만을 갖기 때

문에 분해 및 재형성 과정이 원활하지 못한 기능

적 한계가 있다[8]. 이러한 이식재에 대한 한계점

과 개선 필요성에 대한 인식이 증대되면서, 이를 

극복하기 위해 새로운 가공 방식을 적용하거나 기

존에 사용되지 않던 소재를 결합하는 등의 다양한 

시도들이 이루어지고 있다. 골이식재의 한계점을 

개선하기 위한 이러한 연구들에서 공통적으로 나

타나는 가장 큰 변화는 표면 특성의 변화로, 표면

은 주변 세포, 조직과 직접 접촉하여 상호작용을 

일으키며 세포 부착, 증식, 분화 등과 같이 조직 

재생에 있어 중대한 영향을 주기 때문에 관련 연

구에서 반드시 분석되어야 한다[9]. 

  본 연구에서는 골이식재의 특성을 개선하기 위

한 여러 연구 사례들을 소개하고 해당 연구에 따

라 발생하는 표면 변화의 분석 방안과 조직 재생

에 미치는 영향을 알아보고자 한다.

2. 본   론

  2.1. 천연골 이식재(Natural bone graft)

   2.1.1. 자가골 이식재(Autogenous bone graft)

   자가골 이식재는 환자 자신의 골 조직을 사용하

기 때문에 면역반응이나 질병감염 등의 위험없이 

사용이 가능하며 골형성, 골전도, 골유도 특성을 

모두 제공할 수 있어 이상적인 이식재의 표준으로 

알려져 있다[10]. 하지만 추가적인 외과적 수술이 

필요하고 많은 양을 채취하기 어렵다는 점과 채취

를 위한 수술 중 약 17.9%에서 합병증이 보고되면

서, 자가골을 대체하기 위한 이식재 개발의 필요

성이 점차 증대되고 있다[11].

  환자 자신에게서 채취하면서도 공여부에 부담을 

주지 않는 방안에 대한 연구로 자가치아골을 골이

식재로 활용하는 방법이 있다. 자가치아골이식재

는 2008년 임상에 적용되어 안전성과 유효성에 

대한 검증이 이루어졌다[12]. 연구에서는 법랑질

과 상아질 분말로 각각 처리한 자가치아골이식재, 

동종골, 이종골 및 합성골의 표면 결정학적 특성

을 X-선 회절을 이용하여 비교 분석하여 자가골의 

대체재로서의 가능성을 평가하였다[13]. 실험 결

과, 자가치아골이식재 상아질과 동종골이 자가골

과 가장 유사한 X선 회절 패턴을 보였으며, 이들

은 피크가 낮고 옆으로 퍼진 형태로 무기질의 함

량이 상대적으로 적고 저결정성의 아파타이트 구

조임이 확인되었다. 저결정성일 경우 골세포에 의

한 생분해가 가능하고, 우수한 골전도 특성을 갖

기 때문에 자가골을 대체하기에 적합한 자가골의 

형태로 확인되었다[14]. Kim et al.의 연구에서

는 자가치아골이식재를 표면 및 물리화학적 특성

을 기준으로 기존 이식재와 비교하는 실험을 진행

하였다[15]. 주사전자현미경(scanning electron 

microscopy, SEM)을 통한 미세조직 분석에서 자

가치아골은 동종골에 비해 거친 표면을 형성하였

으나, X선 회절(X-ray diffraction, XRD)을 통한 

결정학적 특성 분석에서는 높은 결정학적 유사도

를 나타내었으며 EDS를 이용한 용해도 시험에서 

공통적으로 초기 높은 칼슘 이온 방출 거동을 보

여 두 이식재 간 물리화학적 특성이 매우 유사함

을 확인하였고 이를 통해 자가골의 대체재로서 높

은 활용 가능성이 있음을 확인할 수 있었다. 

   2.1.2. 동종골 이식재(Allografts)

   일반적으로 살아있는 환자의 수술 과정에서 버

려지는 뼈를 회수하거나, 기증된 시체 일부에서 

뼈를 추출하는 방식으로 얻을 수 있는 동종골  이

식재는 주로 피질골과 해면골을 복합화한 형태로 

사용되어 높은 강도를 통한 역학적 안정성을 제공

하는 동시에 우수한 골전도를 보이는 장점이 있으

나, 낮은 용해도로 인해 골유합이 느리고 공여자
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로부터 전이되는 바이러스 등의 감염성 질환의 위

험이 있다[16-18]. 이러한 한계점으로 인하여 생

물학적 위험성을 포함하는 생체 분자들을 제거

할 수 있는 세척 처리 과정이 필요하며[19], 이러

한 세척 과정은 일반적으로 기계적 세척, 생물학

적 세척제, 항생제, 액체 살균제 등의 방식을 조합

하여 이루어진다[20]. 그 중 가장 중요한 단계는 

유체 가압을 통해 최대한의 뼈의 골수와 세포 잔

여물을 제거하여 면역반응과 질병 전이를 억제하

는 단계로 에틸렌옥사이드 가스, 감마선 멸균 등

의 추가 과정을 마치면 비로소 인체 적용 가능한 

이종골 상태가 된다[21]. 앞서 서술한 이러한 물리

화학적 처리 과정은 유기물들을 제거하는데 효과

적이지만, 외부 하중을 지탱하는 무기질이 제거됨

에 따라 기계적 특성이 감소하며 골 조직 재생의 

기능적 저하가 발생할 수 있다. 세척에 따른 특성 

변화 연구에 따르면, 감마선 조사를 이용한 세척 

전/후 피질골의 굽힘강도가 약 32%까지 감소되었

으며, 충격강도가 95%이상 감소하여 충격에 매우 

취약한 특성을 보였다[22]. 

  연구에서는 이러한 문제를 해결하기 위해, 무

기질로 구성된 구조적 특성을 보존할 수 있는세

척 방식에 대한 연구가 진행되고 있다. DePaula 

C.A.의 연구에서는 과산화수소를 도입한 세척 방

식을 제안하였는데, 처리가 되지 않은 인체 피질

골의 압축강도와 비교하여 통계적으로 유의미한 

차이가 없는 것으로 나타나 기계적 특성 보존에 

효과적인 세척 방식임이 확인되었다[23]. 또, 매우 

낮은 분자량의 펩타이드로 골유도능을 제어할 수 

있는 골 형성 단백질을 세척 후에도 보존할 수 있

는 것으로 확인되었다[24].

  다른 연구에서는, 초음파 세척 및 초임계 이산화

탄소(scCO2)를 이용하여 이식재를 세척하고 유효

성을 확인하였다[25]. -80℃에서 냉동보존 과정을 

거친 골편을 대조군으로 사용하여 새로운 방식의 

세척 공정을 거친 골이식재를 비교 분석한 결과 

초임계 처리된 골이 우수한 기계적 특성을 보였으

며, SEM 분석에서는 초임계 처리 골에서 더 많은 

양의 표면 공동(cavity)이 형성됨을 확인하였다. 

특히 고배율에서는 콜라겐으로 이루어진 더 많은 

영역의 섬유질 구조가 관찰되었는데, 초임계 세척 

방식은 콜라겐 구조와 골표면의 미세 기공의 분포 

패턴을 형성하여 세포 접착 및 증식, 골전도에 유

리한 이식재의 형상을 보존하는 것으로 확인되었

다[26]. 

   2.1.3. 이종골 이식재(Xenograft)

   이종골 이식재는 다른 종에서 추출된 골 조직을 

열처리, 수열처리, 화학적 처리 등의 과정을 거친 

이식재를 말한다[27]. 이종골의 원재료 사용되는 

대표적인 종들은 소, 돼지, 낙타, 말 등이 있으며, 

이들은 인체 유래골과 매우 유사한 구조 및 특성

을 갖고 있어 임상에서  많이 사용되고 있는 골이

식재 중 하나이다[28-29]. 하지만 이식 이후 장기

간에 걸친 기간 동안 전이될 수 있는 유전 물질 등

의 생물학적 위험성에 대한 임상적 검증이 미흡하

다는 단점이 있다. 따라서, 이종골 이식재 제조 과

정에서 핵심은 본연의 특성에 영향을 주지 않으면

서도 효과적으로 유기물들을 제거하여 이식 안정

성을 확보하는 것이다[30-31]. 

  유기물 제거 방식인 산 또는 염기성 용액을 이

용한 탈회골(demineralized bone, DMB)의 경

우 공정 중 상당 부분 무기물이 제거되어 매우 낮

은 강도를 갖기 때문에 일부 작은 결손부를 메우

기 위한 충전재로 사용되거나 다른 이식재와 함께 

사용되어야 하는 단점이 있다[32]. 반면 탈세포화

골(decellularized bone, DCB) 처리 방식은 세

포외기질을 기존 세포 및 유전 물질로부터 분리시

킨 뒤 생물학적 위험성을 갖는 요소만을 제거하여 

지지체로서의 특성을 보존할 수 있다는데 장점이 

있다[33-34]. 연구에서는 소의 대퇴골에서 추출

한 뼈를 DMB와 DCB 두 가지 방법으로 각각 처

리하여 특성을 비교하였는데, DMB와 달리 DCB 

골이식재는 대조군 대비 처리 전의 기계적 강도 

및 구조적 특성을 그대로 유지하였으며, 지질과 

핵산 등의 유전물질이 효과적으로 제거됨이 확인

되었다. SEM을 이용한 미세 표면 형상분석에서

는 DMB, DCB 모두 이물질이 제거됨을 확인하였

으나, DCB만이 천연골 본래의 3차원 상호연결된 

기공구조를 보존하였다. 특히 고배율에서 DMB의 

경우 무기질이 없는 콜라겐의 섬유질 구조가 관찰

된 반면, DCB에서는 무기질, 콜라겐 구조가 함께 

발견되어 차이를 나타냈다. 에너지 분산 X-선 분

광법(energy-dispersive X-ray spectroscopy, 

EDS)을 통한 표면 이온 분석 결과, DCB는 천연골

에서 존재하는 칼슘, 인, 나트륨 이온을 상당 부분 

보존하였으나, DMB에서는 이와 같은 이온이 거

의 검출되지 않았다. 푸리에 변환 적외선(Fourier 

transform infrared, FTIR) 분석에서는, 두 시료 

모두 천연골에서 존재하는 콜레스테롤의 피크가 

발견되지 않은 것으로 보아, 지질이 제거됨을 확
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인할 수 있었고 공통적으로 인산염 피크가 감소함

을 확인하였다.

  또한, 이종골 이식재의 체내 이식 후 생분해 특

성을 일관적으로 구현하기 위해서는 그 과정에서 

기공과 분포 또한 균일해야 하는데[35-37], 소결 

공정제어를 통해 균질성을 향상시킬 수 있다. 소

결 공정은 고온의 열처리를 통해 유기물을 손쉽게 

제거할 수 있으며 소결 온도와 유지 시간으로 이

종골 이식재의 물리화학적 특성을 제어할 수 있

다. 특히 결정화도의 제어는 흡수 속도와 밀접한 

연관이 있어 이에 따라 체내에서 흡수되는 속도 

또한 원하는 기간으로 제어할 수 있다[38]. 단, 원

재료에 따라 소결 거동이 다르기 때문에 이종골의 

공급원에 따라 개별적인 소결 특성에 대한 연구가 

선행되어야 한다.

  연구에서는 대표적 이종골 이식재인 소뼈와 돼

지뼈의 소결 조건에 따른 물리화학적 특성과 흡수

성에 대한 연구를 수행하였다[39]. 

본 연구의 특성 분석은 XRD, FTIR, SED-EDS

를 통해 각각 결정학적 특성, 화학구조 분석(인

체골(Ca10 (PO4)6(OH)2과의 유사도), Ca/P 비율

(1.67) 분석을 진행하였다. 소뼈의 경우, 소결 온

도가 증가함에 따라 결정화도가 증가하였고, 특

히, 650℃ 이상에서는 유기물의 제거로 인해 수산

화인회석(hydroxyapatite, HA) 형성이 두드러지

게 나타났으며, 낮은 온도에서는 비교적 넓고 낮

은 피크가 관찰되었으나, 고온 소결 시 피크가 뚜

렷해지고 결정 크기가 커졌다. 화학적 구조의 경

우 500℃ 이상에서는 PO4
3- 및 OH- 이온의 존재

가 확인되었으며, 300℃ 이상에서는 유기물의 제

거가 관찰되었다​​. Ca/P 비율 분석에서는 1.57에

서 1.66까지 증가하는 경향을 보였다​​. 한편 돼지

뼈의 경우, 600℃ 이상에서 HA가 형성되었고, 결

정화도가 증가함이 확인되었다. 특히,  고온 소결 

시 그래프의 잔여 잡음이 감소하였고, 이는 비정

질의 유기물이 제거됨을 반영하였다. 화학적 구

조에서는 소뼈와 유사하게 500℃ 이상에서 주

요 이온들의 존재가 확인되었다​​. 하지만 Ca/P 비

율은 1.71에서 소결 후 1.68로 약간 감소하였는

데 이는 소뼈는 고온 소결에서 높은 결정성의 HA

를 형성하는 반면 돼지뼈는 일부가 삼인산칼슘

(tricalciumphosphate, β-TCP)을 형성하였기 

때문으로 소뼈보다 체내에서 빠르게 흡수되는 경

향을 보였다.

  2.2. 합성골 이식재(Synthetic bone graft)

  합성골 이식재는 인체골과 유사한 화학적 조성

을 갖기 때문에 이식 후 우수한 생체적합성을 보

이며, 항원 반응을 유발할 수 있는 세포, 단백질 

등의 생물학적 분자를 포함하지 않기 때문에 상대

적으로 높은 안전성의 강점이 있다[7]. 반면 1)기

계적 강도가 취약하고, 2)생리활성 물질이 없어 골

유도, 골형성능이 없으며 3)콜라겐 등의 섬유질 구

조가 없어 적절한 탄성, 비표면적 및 기공 특성을 

구현하기 어려운 단점이 있다[8]. 

  합성골 이식재의 원재료로는 HA와 β-TCP를 

포함한 인산칼슘계 세라믹, 황산 칼슘(calcium 

sulfate, CS), 생체유리 등이 있으며 가장 많이 활

용되고 있는 인산칼슘계 세라믹의 경우, HA는 비

교적 강도는 우수하나 비활성으로 생분해가 느린 

반면에, β-TCP는 이와 반대로 골형성 주기보다 

빠르게 생분해되어 효과적인 공간유지에 실패할 

수 있다는 단점이 있다. 따라서 이러한 한계들을 

극복하기 위해, 2상 세라믹(biphasic ceramic)

의 형태로 사용되거나[40], 기존 인산칼슘계 대비 

빠르게 아파타이트층을 침전시킬 수 있는 옥타칼

슘포스페이트(octacalcium phosphate, OCP)

[45], 인체골과 유사한 구조적 모방을 위한 콜라겐 

혼합 이식재[54] 등 다양한 시도들이 이루어지고 

있다. 

   2.2.1. 2상 세라믹 골이식재(Biphsic ceramic 
bone graft)

   대표적 합성골 원료인 HA, TCP, 생체유리 등은 

각각 생체소재로서의 한계가 명확하여 현재는 2

상 이상의 세라믹이 혼합되어 상호보완재로서 작

용할 수 있는 형태의 복합소재 개발이 진행되고 

있다. 대표적인 2상 세라믹 혼합 이식재는 2상 인

산칼슘 세라믹(biphasic calcium phosphate, 

BCP)으로 HA의 높은 골전도성과 생체적합성을 

기반으로 빠른 흡수와 골재생 관련 이온의 공급원

인 β-TCP를 혼합한 형태가 있다[40].

  P.Habibovic et al.의 연구에서는 2상 인산칼슘

의 구성비와 소결온도에 따른 물리화학적 특성과 

양 모델에서 진행된 이식 결과를 평가하였다[40]. 

상대적으로 저온에서 소결된 BCP 시료에서는 높

은 미세기공과 비표면적이 관찰되었고 이식 후 소

견에서도 이러한 특성으로 인하여 이소성 이식에

서는 11마리 중 9마리에서 골유도성이 관찰되었
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으며, 정형외과적 이식에서 가로돌기 전반에 걸쳐 

골형성이 발견되었고 빠르고 향상된 골전도 소견

을 보였다. 1300℃ 이상의 고온으로 소결되어 치

밀한 구조를 형성한 BCP 시료에서는 저온 소결시

료보다 약 5배 높은 압축강도 특성을 보였으나 비

표면적이 7배 이상 감소하였고 상대적으로 매끈한 

형상의 표면이 형성되었다. 그 결과, 이식에서 골

유도성이 나타나지 않았고, 가로돌기 아래에서만 

제한적으로 형성된 골이 발견되었다. 다른 연구

에서는 뼈와 유사한 구조를 가지지만 분해속도가 

매우 느린 HA에 분해속도가 상대적으로 가장 빠

른 황산칼슘 혼합하여 이중성분 골이식재를 개발

하고자 하였다[41]. 물리적으로 혼합된 HA/CS를 

1100℃ 소결하여 제조된 이식재는 10주에 걸친 

분해실험 결과, 초기 7주 동안 1차로, CS 상의 분

해가 발생하였고, 10주 기간 내내 HA 상은 매우 

느린 분해 양상을 보였다. CS가 초기 지배적으로 

분해되면서 pH는 산성으로 변하였으며 많은 Ca2+ 

이온을 방출하다가 점차 안정화되었다. 표면특성

으로는 CS의 분해과정에서 나타나는 침상형의 침

전물이 발견되었고 화학적 결합이 아닌 물리적 혼

합된 상태로 독립적인 분해과정을 겪는 것으로 확

인되었다[41]. 2상 세라믹 골이식재는 단일상의 

이식재가 갖고 있는 한계점을 보완하여 향상된 골

전도 특성과 골재생에 적합한 생분해 주기를 구현

하였다.

   2.2.2. 인산칼슘 외의 합성골 이식재(Synthetic 
bone grafts other than calcium 
phosphate)

   현재 시판 중인 성골 이식재의 경우 대부분 HA

와 β-TCP로 구성되어 있으나, 이 외의 화학적 조

성을 갖는 세라믹을 이용한 골이식재 개발을 위

한 연구가 진행되고 있다. 그 중 옥타칼슘 포스페

이트(octacalcium phosphate, OCP)는 골 결손 

부위에서 생분해되며 pH 중성을 유지하는 특성을 

갖는다[42-43]. OCP는 HA의 전구물질로서, 생

리적 환경에서 OCP 내 H2O 층이 제거되면서 HA 

결정구조를 형성하게 된다[44]. OCP는 많은 장점

에도 불구하고 대량생산이 어려웠으나, 최근 저온 

양산 공정을 통해 제품화가 완료되어 낮은 결정성

과 높은 비표면적을 갖는 OCP 골이식재 상용화되

고 있다[45].

  최근 연구에서는 시판 중인 OCP 골이식재와 

소 뼈 유래 이종골, BCP 3 종류의 이식재를 물리

화학적 특성과 토끼 이식모델에서 비교 평가하였

다[45]. 각 이식재의 표면특성 분석을 위해 SEM

과 XRD을 통해 재료의 특성을 분석하였으며, 열

두 마리의 뉴질랜드 흰 토끼를 사용하여 각 재료

를 경골 결손 부위에 이식하고 4주 및 12주 후 조

직학적 평가를 수행하였다. 그 결과, OCP는 BHA 

및 BCP에 비해 더 높은 재흡수 및 새로운 뼈 형성

을 보였으며(p < 0.05), 이는 OCP가 골모세포를 

활성화하고 빠른 상전이를 통해 생체 아파타이트 

결정으로 전환되는 특성에 기인함을 확인하였다. 

다른 연구에서는 생체유리를 이용한 골이식재 개

발에 대한 연구를 진행하였다[46]. 생체유리는 실

리카 기반의 소재로, in vivo 조건에서 HA를 형

성하며, 생리활성을 갖는다[47]. 생체유리의 가장 

큰 특징은 이온 교환을 원활하게 할 수 있다는 점

으로 이식 주변부에 골 재생을 유도할 수 있는 이

온들을 내놓으면서 표면에 HA가 침전될 수 있도

록 돕는다[48]. 또, 구조적으로 뼈의 무기질 구조

와 유사하며 빠르게 흡수되기 때문에 이 과정에

서 형성된 빈 공간들은 혈관이 침투할 수 있는 채

널이 된다[49]. Rauany Cristina Lopes et al.은 

졸-겔법으로 제조한 생체유리 골이식재를 쥐에서 

추출한 골편과 함께 혼합하여 복합골이식재를 제

조하고 골이식재로서의 특성을 분석하였다. FTIR 

분석 결과, HA의 형성이 확인되었으며, SEM, 

EDS 분석을 통해 30일 동안 SBF에 침지된 샘플

에서 HA 결정의 성장하였고, 화학적 조성이 시간

이 지남에 따라 자연 뼈와 유사한 형태로 형성되

는 것이 확인되었다. 질량분석에서 초기 2일 동안 

생체유리의 염이 용해되어 질량이 감소하였으나, 

이후 HA 결정이 형성되면서 약 30 wt.%의 질량 

증가가 관찰되었다. 

  인산칼슘 이외의 합성골 이식재는 기존 인산칼

슘계 합성골 대비 향상된 생물학적 활성을 보였고 

안정적으로 골 형성을 촉진하였다.

   2.2.3 콜라겐을 포함하는 골이식재 (Bone 
grafts containing collagen)

   성인 인간의 뼈는 약 75%의 인산칼슘계 무기

물과 약 22%의 콜라겐을 비롯한 소량의 단백질

과 펩타이드로 구성되어 있다[50]. 콜라겐은 골전

도에 적합한 구조적 특성이 있으며, 생체적합성

이 우수하나 체내에서 분해가 빠르고, 수화되었을 

때 기계적 특성이 낮아 단독으로는 사용이 어렵다

[51]. 다른 단백질이나 중합체, 무기물과 물리적 

238



Yong-Hoon Jeong et al./J. Surf. Sci. Eng. 57 (2024) 234-253

또는 화학적으로 결합된 형태의 이식재에 대한 연

구가 진행 중이다[52-53].

  Burcu Sarikaya et al.의 연구에서는 탈수열 공

정을 통해 콜라겐과 β-TCP를 기반으로 한 생분해

성 지지체를 개발하였다. 이 연구에서는 두 소재를 

혼합한 후 동결 건조 및 탈수열 처리하여 스캐폴드

를 제작했다. 스캐폴드는 전체 다공성과 개방 다공

성이 높은 비율을 차지하며, 기공 크기는 적절한 수

준으로 나타났다. 탈수열 처리 시간에 따라 기계적 

강도가 변화하였으며, 특정 시간 처리 시 최적의 강

도를 나타냈다. FTIR 분석을 통해 감마 방사선 멸

균 후 콜라겐의 교차 결합 밀도가 증가한 것이 확인

되었다. DSC 분석에서는 콜라겐의 변성 온도가 멸

균 여부에 따라 차이를 보였으며, 멸균 샘플이 비멸

균 샘플보다 높은 변성 온도를 나타냈다. MG63 세

포주를 사용한 세포 배양 실험에서는 초기 세포 농

도가 높았으며, 스캐폴드가 완전히 분해된 후에도 

세포 생존율이 유지되었다.

 다른 연구에서는 두 가지 상용 이종골 이식재, 

InterOss® Collagen과 OCS-B Collagen®의 물

리화학적 특성과 생체 내 반응을 비교하였다[54]. 

InterOss Collagen은 소 뼈 입자와 돼지 피부 유

래 콜라겐을 9:1 비율로 혼합한 제품으로, 물리

화학적 분석 결과, InterOss Collagen은 OCS-B 

Collagen보다 더 높은 비표면적(77.0 ± 0.2 m²/g 

대 49.7 ± 1.2 m²/g)과 총 기공 면적(73.4 ± 1.3 

m²/g 대 60.2 ± 1.7 m²/g)의 표면 특성 차이를 나

타냈다. 이를 기반으로한 토끼 이식모델에서 진행

된 생체 내 연구에서도 InterOss Collagen의 잔

여 물질 점수는 1.4로 OCS-B Collagen의 2.3보

다 낮아, InterOss Collagen이 더 빠르게 흡수되

는 것으로 확인되었다. Hyun Min Jo et al.의 연구

에서는 이종골이식재 표면에 콜라겐을 코팅한 후 

물리화학적 특성을 분석하였다. SEM, BET, FTIR, 

wettablilty, 3D tomography 분석을 통해 다각도

로 표면의 특성을 규명하였는데 콜라겐이 코팅된 

이식재의 표면의 거칠기와 젖음성이 향상되었으나 

본래 콜라겐 구조를 포함하는 이종골이식재에서 유

의미한 표면 형상변화는 관찰되지 않음을 확인하였

다. 이종골 대비 합성골에 콜라겐을 코팅하였을 때, 

더 많은 표면 특성 특성의 개선이 일어나는 것을 확

인할 수 있었다.

  2.3. 표면개질 골이식재 (Surface modified 
bone grafts)

   2.3.1. 성장인자가 코팅된 골이식재 (Bone 
grafts coated with growth factors)

  뼈 재생에는 BMP-2, BMP-4, FGF, VEGF, 

PDGF, IGF-1 등의 여러 성장 인자가 관여한다

[55]. 그 중 골형성단백질 BMP-2, 4, 6, 7, 9은 

골유도와 관련된 특성이 있으며[56], 특히 BMP-2

는 MSC의 분화를 촉진하고, BMP-7은 혈관 신생

을 촉진하는 기능이 있는 것으로 알려져 있다[57-

58]. 현재 가장 많이 사용되고 있는 BMP-2는 

흡수성 콜라겐 스펀지 및 골이식재 표면에 코팅

된 형태로 상용화되었다(Infuse, Medtronic社). 

BMP-7을 적용한 의료기기 OP-1은 2001년 처음 

FDA의 승인을 받아 자가 이식이 불가능한 난치성 

장골 불유합에 사용되었다[59]. 하지만, 현재는 실

효성이 크게 입증받지 못하여 전 세계적으로 사용

되지 않고 있는 추세이다[60].

  Yufeng Zhang ea al.은 연구에서 각각 BCP

와 콜라겐으로 제조된 지지체에 BMP-2를 코팅하

여 신생골 형성에 대한 유효성을 평가하였다[61]. 

BCP, 콜라겐 두 지지체 모두에서 표면에 BMP가 

코팅된 이식재에서 더 많은 양의 신생골 형성이 

되었으며, 코팅되는 BMP의 농도가 증가할수록 생

성되는 골의 양 또한 증가하였다. 그룹간 비교에

서는 BCP에 BMP가 코팅되었을 때, 콜라겐에서

보다 3배 이상 증가하였다. ELISA 단백질 정량 분

석을 통해, 방출되는 BMP의 양을 비교하였을 때, 

BCP에서는 이식 후 1일차부터 급격히 발생되었

고, 콜라겐에서는 14일 동안 점진적으로 방출되었

다. 실험 결과, BMP는 높은 농도로 표면에 코팅되

어 서서히 방출될 수 있는 이식재와 함께 사용될 

경우 골 재생에 효과적임을 확인하였다.

   2.3.2. 염증제어 물질이 코팅된 골이식재 (Bone 
grafts coated with inflammation 
control material)

  뼈는 강한 자가 치유 능력을 가지고 있으나, 골 

질환 회복과정에서 5~10%는 지연 유합, 부정유

합, 불유합 등의 치료의 실패로 이어진다[62]. 이

러한 실패의 주요인은 이식 주변부의 염증반응이

며, 실패를 방지하기 위해 염증 제어가 필요하다. 

골 조직의 재생은 염증, 재생, 재건 3 단계를 거치

게 되는데 염증 과정은 조직 재생에 필수적인 단

계이긴 하나 염증 수준이 높아지거나 급성에서 만

성으로 진행될 경우, 골 질환으로 귀결되게 된다
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[63-65]. 

  염증이나 감염과 같은 생물학적 위험성을 제어

하기 위해 골이식재 표면에 다양한 생체활성 물질

들을 결합시키고자 하는 연구들이 진행되고 있다. 

대표적으로 연구되고 있는 물질로는 글루코사미

노 글리칸(glycosaminoglycans, GAGs), 히알루

론산(hyaluronic acid, HA), 콘드로이틴 설페이

트, 헤파린 설페이트 등의 물질이 있다[66]. 연구

에 따르면, GAGs가 다중층으로 표면에 코팅된 지

지체에서 이식 후의 염증 반응이 억제됨이 확인되

었고[67], 다른 연구에서는 다중층으로 헤파린을 

표면코팅하였을 때, IL1-β의 분비량이 줄어드는 

것을 통해 헤파린의 염증억제 작용을 확인할 수 

있었다[68].

  다른 연구에서는 항염증 물질을 도입하는 방식 

이외에 효과적으로 염증을 억제하기 위한 또 하나

의 방식으로는, 항박테리아성 물질을 사용하는 연

구 또한 진행되었다. 대표적으로 생체유리, 그래

핀, 나노 금속 이온 등을 활용한 코팅 방식이 있

으며[69], 그래핀 코팅은 바이오 세라믹과 결합

하여 구조나 생체적합성을 저해하지 않고 기계

적 특성을 강화시킬 수 있고[70], 높은 탄성계수

로 인해 자발적인 조골세포 분화를 유도할 수 있

다[71-72]. Patricia Mazón et al.의 연구에서

는[134], 디스크 타입의 다공성 지지체로 제작된  

SiCaP2O5 펠렛을 그래핀 옥사이드(Graphene 

Oxide, GO) 수용액에 침지하여 코팅층을 형성

하고 특성을 분석하였다. SEM을 통한 표면 미세

구조 분석결과 그래핀 코팅층이 거칠고 물결 모양 

형태로 형성됨이 확인되었고, in vitro 평가에서 

세포 접착, 증식 및 분화 특성이 향상됨이 확인되

었다.

   2.3.3. 플라즈마 표면처리 골이식재 (Plasma 
surface treatment bone grafts)

  플라즈마를 이용한 표면 개질 방식은 골이식재 

뿐 아니라, 임플란트 등 다양한 생체소재의 특성

을 개선하기 위한 방법으로 사용되고 있다. 신생

골 재생의 핵심 요소인 골전도성을 개선하기 위해

서는 표면의 젖음성 및 생리활성을 증대시키는 방

법이 효과적으로 작용할 수 있으며[74-75], 플라

즈마 처리를 통해 친수성이 향상된 골이식재의 경

우 성장인자 및 골재생 단백질이 표면에 흡착되는 

경향이 향상되어 골 재생을 개선할 수 있다[76].

  Luigi Canullo et al.의 연구에서는 합성골과 이

종골 표면에 아르곤 플라스마와 자외선을 조사하

여 표면특성을 개질하는 연구를 진행하였다[77]. 

합성골로는 Mg-HA, BCP를 사용하였고, 이종골

로는 해면골, 피질골을 각각 사용하여 제작된 디

스크 형태의 지지체를 각각 자외선과 아르곤 플라

스마 처리하여 표면에서 발생한 변화를 관찰하였

다. SEM을 이용한 표면 형상분석에서, BCP에서 

나노입자들의 크기가 UV와 미처리 시료보다 약 

6배 가량 증가하였는데 일부 용융되어 응집된 것

으로 판단된다. 또 피질골에서는 거칠기 및 기공

이 증가하였다. 이러한 표면의 변화들은 염증반

응은 유발하지 않으면서 골이식재의 골아세포의 

부착을 유의미하게 증가시켰다. 다른 연구에서는 

대표적인 소수성 합성고분자인 PLGA를 이용하

여 콜라겐, PLGA-콜라겐 혼합물을 각각 용매 캐

스팅법, 3D-bioplotting읕 이용해 필름과 지지

체 형태의 시료를 준비하고, 일부 샘플은 0.1-0.2 

mbar, 30W의 조건에서 4분간 아르곤 플라즈마 

처리를 수행하였다[78]. 실험 결과, 플라즈마 처

리된 시료의 표면 젖음성 측정에서 접촉각이 크게 

감소하여 표면의 소수성이 감소한 것을 확인할 수 

있었다. 또, BCA 분석에서 플라즈마 처리 시료 표

면의 콜라겐 방출량이 처리되지 않은 시료에 비해 

적은 양이 방출되었음을 확인하였다[78]. 

   2.3.4. 이온 치환 골이식재 (Ion-substituted 
bone graft)

  합성골 이식재는 체내 환경에서 세포에 의한 대

사 작용이나 혈액에 의한 용해 거동으로 인해 점

진적으로 분해되거나 흡수된다[79]. 이 과정에서 

이식재를 이루고 있는 인산칼슘의 화학적 조성에 

따라 칼슘(Ca2+), 인산염(PO4
3-) 등의 이온들을 방

출하게 되는데, 이는 국소적인 부위의 체액 내 이

온 과포화를 유발하고 표면에 생물학적 아파타이

트 층을 침전함으로써, 골형성 세포의 부착이 용

이하도록 돕는다[80]. 합성골 이식재와는 달리 생

체에서 유래한 천연골 이식재에는 칼슘이나 인산

염 이외에도 골형성 및 골재생을 촉진할 수 있는 

다양한 생리활성 이온들을 일부 포함하고 있는데

[81-82], 합성골 이식재에 이러한 생리활성 이온

들을 인위적으로 도입하여 생리활성을 부여하기 

위한 연구들이 진행되고 있다. 대표적인 생리활

성 이온인 스트론튬(Sr²+)은 낮은 농도로 뼈 조직

에 존재하는 것으로 알려져 있으며, 합성된 HA의 

표면에 미량 치환되었을 때 부작용 없이 골 결손 
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부위의 골 재생을 촉진하는 것이 확인되었다[83-

84]. 마그네슘(Mg²+)은 인간 뼈에 저장되는 주요 

이온 중 하나로, 골 대사에 긍정적인 영향을 미

친다. Mg 치환된 HA는 세포 부착, 증식, 분화를 

촉진하며, 항균 특성도 갖고 있다[85-86]. 아연

(Zn²+)는 뼈 대사에 중요한 역할을 하는 미량 원소

로, 골 재형성 과정에서 ALP 발현에 중요한 역할

을 한다. Zn 치환된 HA는 세포 분화와 항균 특성

을 갖추고 있어 금속 임플란트 코팅에 사용될 수 

있다[88]. 나트륨(Na+)과 같이 칼슘(Ca+)보다 작

은 원자반경을 같은 이온들을 아파타이트 결정 

내에 치환시킬 경우 이온간 결합력이 약해져 체

내 분해속도를 빠르게 제어할 수 있다[89,90]. 은

(Ag+)은 향균 특성으로 인해, 치환되었을 때 이식 

주변의 염증이나 박테리아 감염 예방에 효과가 있

으며 체내 안전성을 높이고 임플란트 수명을 연장

시킬 수 있다[91,92]. CO₃²+은 생체에서 유래한 

천연골에 상당량의 포함되어 있으며 합성골과 명

확히 구분되는 특징 중 하나로, 이는 HA 구조의 

PO₄³+ 또는 OH+를 부분적으로 대체하며, CO₃²+ 

치환된 HA는 세포 증식과 분화를 촉진하고, 높은 

용해성을 가져 골 재생에 긍정적인 영향을 미친다

[98]. 하지만, 이러한 이온들이 안정적인 치환이 

아닌 결정격자에 들어가지 않은 상태로 존재하게 

되면, 빠른 이온 방출이 발생하여 주변 조직에 독

성 영향을 미칠 수 있는 위험이 있다[99].

  2.4. 골이식재의 표면 특성과 분석법

   2.4.1. 표면의 특성에 따른 조직 재생

  생체소재의 표면 특성은 조직재생의 측면에서 

성능에 큰 영향을 미친다. 이식재의 표면 특성은 

세포 부착, 증식, 분화 등의 세포 거동과 밀접한 

연관이 있으며, 특히 표면의 화학적 구조, 결정학

적 구조, 화학작용기 및 표면 거칠기 등의 특성에 

의해 영향을 받는다[100].

  골이식재의 물리적 표면 특성 중 표면 거칠기

(surface roughness)는 골 조직이 재생되기 위

한 세포의 접착, 증식, 분화에 영향을 준다. 조골

세포 및 골 재생 관련 세포가 골이식재 표면에 성

공적으로 접착되기 위해서는 우선 표면에 비트

로넥틴, 피브로넥틴, 콜라겐과 같은 세포외기질

(extracellular, ECM) 단백질이 강하게 흡착되

어야 하며[101], 이렇게 흡착된 단백질은 조골세

포 표면의 인테그린과 결합하여 하위 신호 전달 

경로를 촉발시켜 세포의 증식과 분화를 유도한다

[102]. 나노 단위로 형성된 표면 거칠기는 ECM 

단백질 흡착을 증가시켜 조골세포의 부착을 촉진

하는 것으로 밝혀져 있다[103-104]. 또한, 나노/

마이크로 스케일의 표면은 매끄러운 표면에 비

해 중간엽 줄기세포(mesenchymal stem cell, 

MSC)의 골분화를 촉진하는 것으로 나타났다

[105]. 

  골이식재 표면의 화학적 특성은 젖음성, 표면

전하, 화학적 작용기 등이 있으며 세포 모집, 증

식 및 분화에 영향을 미친다. 표면의 화학적 특

성 중 조직 재생에 가장 큰 영향을 미치는 특성 

중 하나는 친수성과 소수성을 결정하는 젖음성 

(wettability) 특성이다. 연구에 따르면, 소수성을 

띄는 생체재료 표면은 피브리노겐이나 IgG와 같

은 혈청 단백질의 소수성의 내부를 노출시켜 면역

반응을 일으킬 수 있다[106]. 또, 소수성 표면에 

노출된 대식세포는 염증 유발 마커를 발현하지만, 

반면에 친수성 표면의 경우 항염증 마커의 발현이 

증가하는 것으로 확인되었다[107]. 이러한 현상은 

이식재에 의한 염증 반응을 빠르게 해소하고 중간

엽 줄기 세포를 유도하는데 도움을 준다[108]. 이

식재의 표면전하 특성에서는, 각각 양전하, 음전

하로 대전된 표면의 특성이 다르게 발현되었다. 

양전하로 대전된 표면에서는 피브로넥틴의 흡착 

및 변성이 증가되었으며[109], 음전하를 띤 표면

에서는 섬유아세포 부착과 성장을 촉진하는 동시

에 박테리아 성장을 억제하여 염증 반응을 줄이고 

조직 재생을 촉진하는 데 도움이 되는 것으로 나

타났다[110]. 생체 재료에서 사용되는 대표적 작

용기는 아미노(-NH2), 하이드록실(-OH), 카르복

실(-COOH) 및 메틸 그룹(-CH3) 등이 있으며, 표

면의 친수성/소수성을 부여하거나 정전기적 특성

을 제어하기 위해 사용된다. 연구에 따르면, 이식

재 표면에 존재하는 하이드록실기는 친수성을 부

여하며 세포 부착 및 골형성 반응을 증가시켰다

[111]. 반면에, 아미노 및 카르복실기는 염증반응

을 크게 감소시켰으며, 특히 카르복실기는 섬유질 

피막 형성을 억제하는 역할을 하는 것으로 알려져 

있다[112-113].이 밖에도 화학적 작용기는 이식

재 표면에 고분자, 펩타이드, 화합물 등 생리활성 

물질을 결합시키기 위한 매개체로 이용될 수 있

다. 관련 연구에서는, 폴리젖산(PLA) 표면을 구연

산과 폴리에틸렌이민으로 처리하여 형성된 작용

기를 통해 표면에서 인산칼슘을 침전시키는 능력
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을 향상시켰고, 이는 세포 증식과 골생성 반응을 

촉진하는 데 사용되었다[114].

    2.4.2. 표면 특성 분석

  이상적인 골이식재를 선택하기 위해서는 앞서 

언급된 표면 특성을 적절하게 분석하여야 한다. 

특성 분석은 Table. 1에서처럼 분석하고자 하는 

목적에 따라 적합한 분석 방식을 선택할 수 있다. 

SEM은 대부분의 표면 특성 연구에서 최우선적으

로 고려되는 장비로 골이식재의 전체적인 형상부

터 미세구조, 섬유질 층의 유무, 형성된 기공의 크

기와 연결성을 확인할 수 있을 뿐 아니라, EDS와 

결합되어 표면을 구성하고 있는 유무기 물질의 원

소 구성과 정량까지 분석이 가능하기 때문에 높은 

범용성을 갖는 분석 장비 중 하나이다.[121,122] 

Ali Al Qabbani ea al.의 연구에서는 SEM을 이

용하여 골이식재의 형상과 기공 구조, 표면에 배

양된 세포의 접착 상태를 직접 확인하는데 사용하

기도 하였다[33]. 하지만, 이러한 범용성에도 불구

하고 SEM은 평면적 데이터만을 제공하여 입체적

인 형상의 이식 환경에 대한 전반적인 정보를 얻

는 것에는 한계가 있다. 최근 연구에서는 조직학

적 분석에 있어 신생골의 부피를 3차원으로 정량

하고 정확한 형상학적 분석을 위해 Micro-CT를 

이용한 분석을 사용하고 있다[115]. Micro-CT 

분석은 3D의 고해상도 이미지를 통해 기존 골과 

이식재를 명확히 구분할 수 있어 골 형성이 진행

되는 과정에 대한 정보를 제공받을 수 있다[116].  

BET(Brunauer-Emmett-Teller Analysis, BET)

분석은 시각적으로 확인하기 어려운 미세영역인 

비표면적을 가스흡착 방식을 통해 측정하는 방식

으로, Hyun Min Jo et al.의 연구에서는 콜라겐 

코팅 유무에 따른 골이식재의 비표면적 변화를 측

정하는데 활용하였다[117]. 표면의 전기적 특성이

나 젖음성 등에 영향을 주는 화학적 구조는 FTIR, 

NMR(nuclear magnetic resonance, NMR), 

XRD 등으로 분석할 수 있으며 그 중 가장 많이 사

용되는 것은 FTIR 분석이다. 뼈를 구성하는 물질

(HA, 콜라겐 등)들이 FTIR의 파장(500-4000 cm
-1) 내에서 모든 다른 적외선 파장을 흡수하기 때

문에 구성 성분에 대한 명확한 특정이 가능하며 

특정된 파장영역과 흡수율을 근거로 한 유기물/

무기물의 상대적 정량 분석 및 결정화도, 탄산칼

슘의 유무, 콜라겐의 가교도 등 골의 질적 특성과 

관련된 분석에 활용이 가능하다[118]. 골이식재

의 Ca/P 화학양론은 조직 재생의 성능 및 흡수 속

도 등에 큰 영향을 주는 특성으로[119], Ca/P 비

율 측정은 주로 SEM-EDS를 활용하여 분석하는 

방식이 사용된다[120]. B H Harshitha Gowda 

et al.은 연구에서 SEM-EDS를 통해 환자의 연

령별, 성별에 따라 탄소, 질소, 산소, 인산, 칼슘 

등의 주성분 함량과 Ca/P의 비율을 통계학적으

로 비교 분석하여 환자별 골의 특성을 특정하였

다[126]. 다른 연구에서는 NMR 분석을 이용하여 

감마 멸균 전/후의 생체유리 기반 골이식재 표면

의 화학적 특성변화를 관찰하고 감마 멸균이 이식

재에 미치는 영향에 대해 연구하였는데, 멸균 전/

후로 화학적 이동값의 차이가 없어 멸균이 생체유

리의 화학적 구조에 미치는 영향이 없음을 확인하

였다[127]. HPLC(High Performance Liquid 

Chromatography, HPLC)는 미생물학적 분석

법 중 하나로, 용출을 통해 골이식재로부터 방출

되는 생리활성 물질을 분석하는 방식이다[134]. 

Böttcheret al.의 연구에서는 뼈를 포함한 여러 

조직에서 레보플록사신을 측정하기 위해 HPLC

를 이용하여 미생물학적 분석을 진행하였다[135]. 

XPS(X-ray photoelectron spectroscopy, 

XRS)분석법은 X선 입사를 통해 표면의 원소, 화

학적 결합 뿐 아니라 코팅층의 두께까지 파악이 

가능한 분석방법으로, 연구에서는 유사체액 내의 

골이식재를 XPS를 통해 분석하였는데 물질과 계

면 사이의 반응을 시간별로 분석하여 이온과 유기

물, 체액에서 일어나는 생물학적 반응들을 특정할 

수 있었다[128,136].

3. 고   찰

  현재, 골질환의 효과적인 치료를 위해서 골이식

재의 중요성이 증대됨에 따라, 그 특성을 개선하

기 위한 연구가 다각도로 진행되고 있다. Table. 

2는 골이식재의 특성을 개선하기 위한 연구와 그

에 따른 표면 변화에 대한 분석 방법을 정리한 표

이다. 우선, 자가골에서는 발생할 수 있는 수술의 

부담이나 제한된 사용량, 채취부에서 발생할 수 

있는 합병증 등의 위험 요소를 극복하기 위해 자

가치아골에 대해 연구하였으며, 자가치아골이 자

가골과 유사한 결정학적 특성과 섬유질의 표면 구

조를 갖고 있고, 초기 유사한 이온방출 거동을 나

타내어 자가골을 대체하기에 적합한 특성을 갖는 

242
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Surface Characterization Tools Ref.

Physical 

properties

- Surface structure (Morphology)
- 2D: SEM

- 3D: Micro-CT(in-Vivo)

[121-

122]

- Surface roughness - SPM (Scanning Probe Microscopy-AFM, STM) [123]

- Surface Area - BET
[117, 

124]

Chemical 

properties

- Chemical structure anlaysis

- FT-IR

- NMR 

- XRD

[127, 

125]

- Surface Quantative

Ca/P ratio,

- XRD

- EDS 

[126]

- Surface Qualitative analysis
- XPS 

- AES (Auger electron spectroscopy)
[128]

- Phase diffraction - XRD [129]

- Dissolution rate of coating layer - ICP [130]

- Wettability - Contact angle meter [131]

- Residue analysis

- XPS 

- AES

- ICP

[132]

- Surface degradability

(in vitro) Comparison of weight ratio 

- hydrolysis(37℃, PBS(or SBF))

- zymolysis(Add specific enzyme)

[133]

- Bioactive substance release 

analysis

- Spectrophotometer

- HPLC(High Performance Liquid Chromatography)

[134, 

136]

Table 1.  Surface characteristics and analysis methods of bone grafts.

것으로 확인되었다[14-15]. 생체 유래 소재은 공

통적으로 이식 과정에서 발생할 수 있는 유전학적 

요인, 면역학적 요인 등을 배제하면서도, 본래 가

지고 있는 뛰어난 골유도성을 보존하는 것이 핵심 

과제이다.

  동종골 이식재는 같은 인간에서 유래하지만 타

인의 시체나 수술과정에서 얻어진 뼈를 사용하기 

때문에 잔존하는 생물학적 위험을 효과적으로 제

거하기 위한 연구가 수행되었다. 초임계 이산화

탄소를 이용한 세척 방식은 기계적 특성을 보존

하면서도 유기물을 효과적으로 제거하였고, 표면 

기공을 더 많이 형성함을 확인할 수 있었다[25-

26]. 이종골 이식재에서는 기존에 무기질을 제거

하는 방식이 아닌 세포만을 제거하여 기계적 특

성을 보존하는 연구를 진행하였다. 미세구조분석

에서 초기의 천연골 구조를 그대로 유지하였고, 

FTIR 분석에서 잔존하는 유기물이 없음이 확인되

어 안전하면서도 표면 특성이 우수한 골이식재를 

제조할 수 있었다. 합성골 이식재의 경우, 인산칼

슘계 또는 이 외의 세라믹 2종을 혼합하는 2상 세

라믹이나 합성소재가 갖지 못한 골유도능을 부여

하기 위해 콜라겐을 혼합하는 방식 등을 통해 기

존의 한계를 극복하는 연구가 진행되었다. 2상 인

산칼슘 세라믹의 경우 HA/TCP 간의 칼슘/인 비

율, 상, 소결 온도 등의 차이로 인해 이식재 내의 

구조적 결함 및 이식 후 생분해 속도의 차이를 가

져온다. 우선 생분해되는 TCP가 유실되는 과정에

서 구조 및 강도를 유지하는 HA의 비표면적 및 노

출되는 체액의 양이 증가하여 강도 및 분해 특성

이 단일 소재에서 중간 영역으로 제어되어 효과

적인 골 재생을 유도할 수 있다[40-41]. 콜라겐은 

인공골에 섬유조직을 부여하고 조직 재생에 관련

된 생물학적 분자들이 흡착될 수 있는 구조적 환

경을 제공한다. 앞서 서술한 바와 같이, 콜라겐을 

포함한 골이식재는 높은 비표면적을 나타내며, 거

칠기와 젖음성이 향상되었다. 이러한 특성은 초

기 골 형성 단백질이 표면에 흡착되기 좋은 환경

을 제공할 수 있어 부족한 합성골 이식재의 골유

도 특성을 개선할 수 있다[54, 118]. 골이식재의 

표면개질의 경우, 약물이나 성장인자 등의 물질을 

코팅하거나 표면의 친수성을 향상시키고 생리활

성이 가능한 이온들을 치환하는 방식 등을 포함한

다. 성장인자는 줄기세포의 분화를 촉진하거나 혈

관형성에 도움을 주는 인자들로 이종골 및 합성골 

이식재에 결여된 골유도능을 부여하는 역할을 한

다. Yufeng Zhang ea al.은 연구에서는 BMP가 
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코팅됨에 따라 많은 양의 신생골이 형성됨을 확인

하였고, 더욱 많은 양이 코팅되고 서서히 용출될수

록 신생골이 많이 형성됨을 확인할 수 있었다. 염증

제어 인자가 코팅된 이식재의 경우  항산화나 항염

증 물질을 골이식재의 표면에 도입하여 이물반응에 

의한 염증을 감소시킬 수 있으며[70-73], 탄소 그

래핀 보강재의 코팅으로 생물학적 특성을 유지하면

서도 강도가 개선될 수 있다[134]. 플라즈마를 이

용한 표면처리는 이식재 표면의 친수성을 향상시

켜 골재생을 개선하며, 고분자의 가교를 유도하여 

흡수성과 강도 특성을 개선하는데 사용될 수 있다

[78].

4. 결   론

  본 연구에서는 골이식재의 안전성 및 성능 개선

을 위한 여러 연구 사례에 대해 조사하고, 그에 따

라 발생하는 표면 특성의 변화 및 분석 방법에 대

해 소개하였다. 조직 재생에 있어, 표면 특성은 이

식 초기부터 관여하며 골절 질환 치료에 중요한 

영향을 미치기 때문에 성공적인 골이식을 기대하

기 위해서는 표면에서 나타나는 다양한 특성 변화
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분류 연구 목적 표면 분석 방법 표면 특성 Ref

자가골 이식재
자가치아골의 자가골 

대체 유효성 평가
XRD, SEM, EDS

- 자가골과 유사한 낮은 결정성

- 자가골과 유사한 거칠고 섬유조직 형태

- 높은 초기 칼슘 이온 방출

[14,15]

동종골 이식재

초임계 이산화탄소를 

이용한 유기물 세척 

유효성 평가

SEM
- 표면 공동(Cavity)수 증가

- 더 많은 콜라겐 섬유질 구조 유지
[25,26]

이종골 이식재

탈세포화 처리 

이식재의 물리화학적 

특성 평가

SEM, EDS

(탈회골 대비)

- 더 넓고 연결된 기공 구조 

- 콜라겐 섬유질 구조 유지

- 더 많은 양의 무기질 유지

[34]

소결 공정에 따른 

이종골 이식재 

물리화학적 평가

XRD, FTIR

(소결 온도 증가에 따라)

- 비정질상 감소, 결정화도 증가

- 아파타이트 구조 형성 확인

- 유기물 제거 확인

- 돼지 뼈의 경우 고온 소결시 β-TCP 형성

[39]

합성골 이식재

저온소결 2상 

인산칼슘 골이식재 

특성 평가

XRD, FTIR, SEM, BET

(저온소결 BCP)

- 거친 형상의 높은 비표면적 형성

- 덜 치밀한 미세 구조 형성

- 순수 HA 대비 비표면적 감소

[40,41]

옥타칼슘포스페이트 

골이식재 물리적 

특성 평가

SEM, XRD, EDS

- HA의 전구체로서 표면 HA층 형성

- 생체 아파타이트 결정 형성 확인

- 빠른 재흡수 및 신생골 형성 확인

[45]

생체유리 골이식재 

특성 및 유효성 평가

SEM, EDS, FTIR, 

Degradability(weight loss)

- 이식 초기 생체유리염의 용해 및 아파타이트층 

형성 확인

- 표면에 형성된 HA 확인

- HA 결정 형성으로 30% 질량 증가 확인

[47,48]

콜라겐을 포함하는 

골이식재의 특성 및 

유효성 평가

FE-SEM, BET, FTIR, Micro-

CT, Wettability

콜라겐 코팅 후,

- 콜라겐 함량 증가에 따라 비표면적 및 표면 거칠기 

증가

- 콜라겐 섬유질 구조 형성

- 표면 친수성 및 흡수량 향상

[110], 

[117]

표면처리 

골이식재

성장인자가 코팅된 

골이식재
Micro-CT

- 성장인자가 코팅된 양이 증가함에 따라 더 많은 의 

신생골이 형성됨을 확인
[61]

염증제어물질이 

코팅된 골이식재
SEM

rGO 코팅 후,

- 그래핀 코팅층이 거칠고 물결모양의 패턴으로 

형성됨을 확인

[134]

플라즈마 표면처리 

골이식재
SEM, Wettability

BCP를 플라즈마 처리하였을 때,

- 나노입자크기가 6배 증가함을 확인

- 피질골에서 거칠기와 기공율이 증가됨을 확인

- 젖음성에서 접촉각이 크게 감소하여 소수성이 

감소함을 확인

[77]

Table 2. Research on improving the properties of bone grafts and surface changes.
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들에 대한 이해가 동반되어야 한다. 또한 이러한 

특성들은 개별적으로 나타나기보다는, 이식 주변 

조직과 유기적인 상호작용을 하며 복합적으로 작

용하기 때문에 하나의 분석에 의존하는 것보다 발

생 가능한 변수들에 대해 예측하고 알맞은 분석법

을 통해 분석되어야 한다. 본 연구를 통해 소개된 

연구 사례와 표면 특성에 대한 분석법과 이해를 

바탕으로 향후 골이식재를 이용한 골질환 개선을 

위한 연구에 기여할 수 있을 것으로 기대한다.
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