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ABSTRACT

BoneformationeffectofHA/ß-TCPcompositepowdersin
rabbitcalvarialbonedefects:Histologicstudy

LeeKwang-ho,D.D.S.,M.S.D.
Advisor:Prof.Kim Byung-ock,D.D.S.M.S.D.,Ph.D.
DepartmentofDentistry
GraduateSchoolofChosunUniversity

Thepurposeofthepresentstudywastoevaluatethehistologicresultsofbone
cavitiesthatweresurgically created in thecalvariaofrabbitand filled with
HA/ß-TCP composite powders,which had been developed in Korea (Dentium,
Korea).
Tenyoung adultrabbitswereused.Fourdefectsweresurgically producedin

calvaria ofeachrabbit.EachrabbitwasanesthetizedwithKetamine-HCl(5㎎/㎏,
YuhanCor.Korea)andXylazine-HCl(1.5㎖/㎏,YuhanCor.Korea)).Anincision
wasmadetothebonycranium andtheperiosteum wasreflected.Usingatrephine
bur(externaldiameter:8mm,3,USA),4'through-and-through'bonedefects
werecreatedwithcopiousirrigation,andclassifiedinto4groups: controlgroup:
no graft materials, experimental group I: normal saline + graft materials:
experimentalgroup II:venous blood + graftmaterials:experimentalgroup III:
graftmaterialsonly.Thedefectswererandomlyfilledwithgraftmaterials.The
defectswereclosedwithresorbablesuturematerial.Attheendofthesurgical
procedure,allanimals received a single intramuscular injection of antibiotics
Gentamicin (0.1 ㎎/㎏,Dae Sung Microb.Korea).Rabbitsweresacrificed with
phentobarbital(100 ㎎/㎏)intravenously at1-,2-,4-,6- and 8-week after.
Specimens were treated with hydrochloric acid decalcifying solution (Fisher
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Scientific,Tustin,CA)andsectionedbybisectingthe8mm diameterdefects.The
histologicspecimenswerepreparedinthegeneralmethodwithH & Estainingat
6㎛ inthickness.Theresultswereasfollows;

1.New boneformationshowedfrom after2-weekofsurgeryindefectarea.As
timelapsed,lotsofnew boneformationandmaturebonesshowed.

2.Histologically,degreeofnew boneformationcouldnotbediscernedamongthe
experimentalgroups.But,forexperimentalgroupII,lotsofcellsgatheredaround
graftmaterialsafter1-weekofsurgery,new boneformedslightlyfasterand
thantheothersat1-weekafter.ForexperimentalgroupI,afew inflammatory
finding showed around graftmaterialatafter1-week and after2-week of
surgery.

3.Noboneformationdidshow forcontrolgroup.

Basedonhistologicresults,thenew HA/ß-TCPcompositepowdersappearedto
actasascaffoldingmaterialforregenerationofosseousdefects.
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I.서 론

치주질환에 의해 상실된 치주조직을 회복시키거나 임플란트를 식립할 부위에서 소실된
골조직을 재건시키기 위하여 치료계획을 세울 경우에 임상의는 어떠한 방법에 의해 이
러한 결손부를 회복시킬 것인지를 결정하는 것은 무척 어려운 일이다.그렇지만,이러한
목적을 성취하기 위하여 자가골을 비롯하여 다양한 이식재들이 개발되어 그 임상결과
들이 보고되고 있다.20)

수 많은 이식재들 중에서 자가골을 이용하는 방법이 가장 좋은 것으로 보고되고 있
으나 치근흡수,골채취의 어려움,많은 양을 채득할 수 없다는 점,환자의 불편감,예측
할 수 없는 치료결과 등이 문제점으로 대두되었다.따라서,동종골,이종골 그리고 합
성골 등이 개발되어 사용되고 있는데,동종골은 공여자의 골상태에 좌우되어 골형성
효과가 좌우된다고 보고되었다.한편 주로 어린 송아지 뼈를 이용하는 이종골은 특이
질환에 감염될 수 있다는 위험성 때문에 환자들이 사용을 꺼리는 경향이 나타났고 치
주결손부에서 동종골과 합성골을 사용하여 비교연구한 결과 그 효과는 비슷하다고 보
고된 바 현재에는 무한정 이용될 수 있는 합성골에 관한 연구가 진행되고 있다.22)

현재 합성골로서 bioactiveglass4),hydroxyapatite(HA)18),ß-tricalcium phosphate
(ß-TCP)23,26),그리고 corallinecalcium carbonate12)제재가 판매되고 있는데,사용하기
쉽다는 점,재료공급이 무한정하다는 점,이식재의 조기 흡수,그리고 골형성에 있어서
낮은 예측성 등이 보고되어 이 재료들 또한 장․단점을 가지고 있다.1)

이 연구에 이용된 HA와 ß-TCP같은 calcium phosphateceramics는 골대체재로 사
용하기 위하여 오래전부터 연구되어 왔다.17)이러한 이식재들을 단독으로 사용하여 이
루어진 1980년대의 연구를 살펴보면,비계역할에 대해 각각 상반된 결과가 도출되었다.
HA는 새로운 골을 형성하기 위해서 비계로서 이용될 수 있다고 보고되었는데,
Rabalais등21)은 치주결손부를 제거하는데 있어서 단순히 치주판막술을 시행했을 때
보다는 HA를 사용했을 때 결손부 충전효과가 더 좋았다고 하였고,Froum 등8)은 염증
소견은 최소이거나 전혀 없었으며 결합조직내에서 잘 적응된 이물반응 (well-tolerated
foreignmaterialresponse)을 나타냈다고 하였으며,Moskow와 Bubarr18)는 사람의 치주
조직 결손부를 치료하기 위하여 순수한 HA (Durapatite)를 이용한 연구에서 새로운
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치주조직의 부착이나 골형성,또는 백악질 형성과 같은 소견은 관찰되지 않았다고 한
반면,Yukna등27)은 13명의 치주환자에 HA를 사용하여 수술하고 12개월 후에 재수술을
하여 결손부에 대해 검사를 시행한 결과 경조직반응에 대해서 치주판막술만 시행한 경
우보다 장점은 있으나 항상 좋은 결과를 나타내지는 않았다고 보고하였다.
반면,ß-TCP에 관련된 연구를 살펴보면,Jarcho11)는 생체액과 다양한 용매내에서 예

측할 수 없을 정도로 흡수된다고 하였고,Levin등16)은 치주결손부내에서 골이 형성되
었나 새로운 치주조직의 부착에 대해서는 의문시 된다고 하였으며,체액에 너무 빨리
흡수된다고 알려져 비계로서 빈번하게 이용되지는 않았다.그러나,Lee등14)은 ß-TCP와
chitosan을 스폰지 형태로 만들어 골아세포를 3-차원적으로 배양하여 골형성을 위한
비계로서 이용할 수 있다고 하였으며, Lee등15)은 chitosan/ß-TCP스폰지에 성장인
자와 함께 사용하여 골형성효과가 있음을 보고하여 골재생을 위해 비계물질로서 사용
할 수 있다고 하였다.
한편,biphasiccalcium phosphateceramic(BCPC)방법이 개발되어 HA와 ß-TCP의
장점들을 이용할 수 있게 되었는데,대략적으로 60%의 HA와 40%의 ß-TCP의 비율
(60HA/40ß-TCP)로 연구한 결과 골전도 성질이 관찰되었다.6,7,9,10)

이 연구는 국내에서 개발된 BCPC 이식재를 생리식염수 또는 정맥혈과 함께 각각
혼합하여 토기의 두개골에 형성된 골결손부에 충전한 후 시간경과에 따른 골형성 효과를
평가하는 것이다.
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II.연구재료 및 방법

A.연구재료

이 연구는 토끼의 두개골에 형성된 골결손에 새로이 개발된 BCPC(60HA/40ß-TCP)
(Dentium,Korea)의 골형성효과를 평가하기 위하여 시행되었다.

B.연구방법

이 연구는 조선대학 동물연구위원회 (AnimalResearchCommitteeofChosunUniversity)
의 허락을 받아 시행되었다.이 연구에서는 10마리의 가토 (무게:2.5㎏에서 3.0㎏)를
이용하였는데 Ketamine-HCl(5㎎/㎏,YuhanCor.Korea)과 Xylazine-HCl(1.5㎖/㎏,
YuhanCor.Korea)로 마취하였으며,두개골 부위를 조심스럽게 털을 제거한 후 소독된
상태에서 두개골을 노출시켰다.두개골에 6㎜ trephinebur(외경 8㎜,3,USA)를
이용하여 뇌경막에 손상을 주지 않도록 하면서 4개의 결손부를 형성하였는데 각각의
결손부를 다음과 같이 구분하였다 (Fig.1).(1)대조군:이식재를 넣지 않은 군,(2)실험
1군:생리식염수에 적신 이식재를 넣은 군,(3)실험 2군:정맥혈에 적신 이식재를 넣은
군,(4)실험 3군:이식재만 넣은 군.실험을 시행한 후 흡수성 봉합사로 일차봉합을 시
행하였고 항생제 Gentamicin(0.1 ㎎/㎏,DaeSungMIcrob.Korea)를 근육내로 주사
하였다.수술 1주,2주,4주,6주,그리고 8주후에 phentobarbital(100㎎/㎏)을 정맥내
주사하여 각각 희생시키고 통상적인 방법에 의해 조직 표본을 제작하여 H-E 염색을
시행한 후 광학현미경으로 관찰하였다.
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III.연구결과

1.대조군 (NoHA/TCP)

골 결손 형성 후 1주 소견에서 결손부는 만성염증세포가 침윤되고 사이사이로 모세
혈관이 증식되어 결체조직으로 채워져 있었으나 새로운 골형성은 관찰되지 않았다
(Fig.2).2주 후 소견에서 결손부는 새로운 골 형성은 관찰되지 않았으며 소성결체조
직으로 구성되어 있었다 (Fig.3).4주,6주 후 소견에서도 골 결손부의 중앙부위에서는
골형성이 관찰되지 않았으며 기존골과 골 결손 형성의 경계부의 골로부터 일부의 골형성
소견이 관찰 되었다 (Fig.4).8주 후에도 골 결손부의 중앙부위에서는 골형성이 관찰
되지 않았다.

2.실험 1군(Saline+HA/TCP)

1주 소견에서 이식재의 상부와 이식재 주위에 일부 만성염증세포의 침윤이 있었으며
(Fig.5),2주 후에는 이식재 주위에 세포의 분화와 더불어 소량의 신생골 형성도 관찰
되었다.4주후에는 골 결손부 전체에서 신생골 형성이 관찰 되었으며 (Fig.6),6주,8
주로 경과 할수록 골 양의 증가와 더불어 보다 더 성숙된 소견을 보였다 (Fig.7).

3.실험 2군 (Blood+HA/TCP)

1주 소견에서 이식재 주위에 염증 양상이 없이 다양한 세포들이 모여드는 소견을 보
였으며(Fig.8),2주 후에는 이식재 주위에 골모세포의 분화와 더불어 새로 형성된 신
생골이 관찰 되었다 (Fig.9).4주 후에는 골 결손부 전체에 신생골 형성이 관찰 되었
으며 (Fig.10),6주,8주로 경과 할수록 형성된 골의 양이 많아지고 골이 성숙이 관찰
되었다 (Fig.11).

4.실험 3군 (HA/TCPonly)

골 결손 형성 후 결손부를 HA와 TCP처리한 후 1주 소견에서 이식재가 주위 결합
조직과 일부 만성염증세포에 의하여 둘러싸여 있었으며 (Fig.12),2주 후에는 이식재
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주위를 1-2층의 입방형 또는 타원형의 세포가 둘러싸고 있었으며 일부 이식재 주위에
소량의 신생골 형성이 관찰 되었다 (Fig.13).4주후에는 이식재 주위에 골이 형성되기
시작하여 전체적으로 골 결손부를 모두 수복할 정도의 신생골 형성이 관찰 되었으며
(Fig.14), 6주,8주로 경과 할수록 형성된 골의 양이 많아지고 골의 층판이 형성되고
골수강이 형성되는 것 같은 양상을 나타내는 골이 성숙되는 양상을 보였다 (Fig.15,16).

Table1.Degreeofnewboneformationaccordingtotimelapseinrabbitcalvarialdefect
week

Group 1-week 2-week 4-week 6-week 8-week

Control
(NoHA/TCP) - - - - -

ExperimentalgroupI
(saline+HA/TCP) - +/- ++ +++ +++

ExperimentalgroupII
(blood+HA/TCP) - + ++ +++ +++

ExperimentalgroupIII
(HA/TCPonly) - + ++ +++ +++

-:noboneformation,+:mildboneformation,++:moderateboneformation,+++:abundantboneformation
Degreeofnewboneformationinexperimentalgroupswasevlauatedcomparedtocontrol.

Table2.Severityofinflammationaccordingtotimelapseindefectarea
week

Group 1-week 2-week 4-week 6-week 8-week

Control
(HA/TCPonly) + + - - -

ExperimentalgroupI
(saline+HA/TCP) + + - - -

ExperimentalgroupII
(blood+HA/TCP) - - - - -

ExperimentalgroupIII
(HA/TCPonly) + - - - -

-:inflammation-free,+:inflammation-present
Theseveritywasevaluatedbyaucteandchronicinflammatorycellinfiltrationandbloodcellnumbers.
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IV.고 찰

Calcium phosphateceramics제재로 널리 사용되고 있는 ceramics는 HA와 ß-TCP
이다.이들의 용해도는 구성비율,결정도,용액의 pH 등에 좌우되지만5),HA는 이식 후
체액내에서 안정하여 용해율이 너무 낮으며 ß-TCP는 용해율이 너무 높아 적절한 결
과를 얻을 수 없다고 알려져 있다.
그렇지만,이러한 재료들이 적절하게 흡수될 수 있도록 BCPC에 관한 연구에 진행되어

왔는데 현저한 생체 적합성,생체활성 그리고 골전도 (osteoconduction)성질 때문에
골이식 대체재로서 연구되고 있다.Wullstein이 1981년에 최초로 mastoidcavity를 충
전시키기 위하여 과립과 fibrin sealant를 동시에 사용하였다.3) BCPC의 흡수성은
HA/TCP ratio에 의해 결정된다고 보고되었는데24),Kwon등13)은 ß-TCP와 biphasic
HA/ß-TCPcompositepowders의 용해에 대한 연구를 시행하여 TCP는 Ringer용액에
가장 높은 용해율을 나타냈으며 biphasicHA/ß-TCPcompositepowders는 HA와 ß-TCP
사이의 중간정도의 용해율을 나타냈다고 하였다.또한,Trecant등25)은 원통형의 calcium
phosphateceramics를 토끼와 개의 대퇴골에 이식한 후에 물리-화학적 변화에 대해
연구를 하였는데 시간이 경과됨에 따라 압축강도의 증가와 새로운 성분 (콜라젠 기질과
생물학적인 apatite와 물)이 나타났다고 하였다.
BCPC제품은 자가골 또는 동종골과 전혈 (wholeblood)을 함께 사용하도록 추천하고

있는데,BagotD'arc와 Daculsi3)는 1986년부터 만성 중이염 수술에 BCPC와 fibrin
sealant를 사용한 후 15년간의 결과를 보고하였는데,ceramic과립들은 기계적인 안정
성을 부여하였으며 fibrinsealant가 ceramic과립들을 강력하게 결합시켜 골유도가 촉
진되었으며 창상치유과정이 향상되었다고 하였다.또한,Gauthier등9)은 골이 과립내로
유입되기 위해서는 공극률보다는 세공의 직경이 더 중요하다고 하였는데,균일하고 많은
골이 유입되기 위해서는 세공의 직경이 565㎛이며 40%의 공극률을 가진 이식재가 적
절하다고 하였다.
치과영역에서 BCPC를 이용한 연구를 살펴보면,Nery등19)은 개에 치주결손부를 형

성하고 다양한 비율로 혼합된 HA와 ß-TCP를 충전한 후 조직학적인 소견을 보고하였
는데,ß-TCP보다는 HA가 많은 군 (65HA/35ß-TCP,85HA/15ß-TCP)에서 부착수준과
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골재생이 훨씬 더 많았다고 하였다.Gauthier등10)은 직경 BCPC(60HA/40ß-TCP)와
polymericcarrier로서 cellulousderivative(methyl-hydroxy-prophyl-cellulous)를 이용
하여 결손부에 주입할 수 있는 형태로 제작한 다음 개의 발치와에 충전시키고 3개월
후에 조직학적으로 평가하였다.이들의 연구에 의하면 모든 발치와면에서 광화가 잘
되었으며 새로이 형성된 층판골이 광범위하게 놓여 있었으며 치조제가 흡수되는 것을
예방하는 것처럼 보였다고 하였다.Saffar등23)은 사람의 골연하낭에 ß-TCP로 이식하고
16개월 에서 40개월 후에 조직학적 검사를 시행한 결과,미성숙한 표본에서의 이식재
들은 고도로 섬유성이며 세포성이나 맥관조직이 별로 없는 결체조직으로 둘러싸여 있
었으며 이식재의 표면에서는 Howship'slacuna와 유사한 형태의 소와가 존재했으며,
성숙한 표본에서의 이식재들은 골수강에서 부터 과립으로 향하여 광화되고 있는 무세
포성의 섬유조직내에 묻어 있었는데 골형성능 (osteogenicpotential)을 가지고 있다고
보고하면서 위와 같은 소견들은 사람의 골결손부에서 오랫동안 지속된다고 하였으며,
Wiltfang등26)도 상악동거상술을 시행하고 6개월 후에 조직학적으로 검사한 결과 새로운
골이 형성되었으며 과립을 둘러싸고 있는 연조직과 foreignbodygiantcell이 존재하
였으나 흡수가 빨리 일어나지 않았다고 하였다.
이 연구는 국내에서 개발된 BCPC의 골형성 효과를 평가한 것으로 토끼의 두개골에

결손부를 형성한 후 이 골대체재로 충전하였다.골 결손부 형성 후 아무것도 처리하지
않은 대조군은 1주후에 결손부와 주위에 소수의 염증세포를 포함하는 소성 결합조직이
존재하다가 2주,4주로 갈수록 조직이 소실되었는데,결과적으로 8주가 경과되어도 골
결손부에서 골이 형성된 소견은 관찰되지 않았다.실험 1군 (HA와 TCP골이식재 +
생리식염수),실험 2군 (HA와 TCP골이식재 +정맥혈),그리고 실험 3군 (HA와 TCP만
사용한 군)에서는 이식 1주 후에는 이식재 주위에 골모세포와 골모세포로 분화할 세포
들이 모여드는 소견이 관찰되었으며,이식 2주 후에는 이식재 주위에서 분화한 골모세
포에 의하여 골형성이 시작된 소견이 관찰되었다.그리고,4주 후에는 신생 미성숙골이
골 결손부의 대부분을 채우고 있었으며,6주와 8주로 갈수록 미성숙골이 층판을 형성
하는 것처럼 골이 성숙된 소견을 나타냈다.실험 군들 사이에 4주,6주,8주 경과하면서
결과적인 골형성 양상에서 뚜렷한 차이가 관찰되지 않았다.그러나 이식재를 정맥혈로
처리한 실험 2군에서는 다른 군에 비하여 이식 1주 후에 이식재 주위에 많은 세포들이
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모여들고 2주 후에는 다른 군에 비하여 신생골 형성이 다소 빠르게 진행되는 소견을
보였다.Gauthier등9)의 연구는 발치와를 이용하였지만 수술 3개월째의 조직학적 소견을
보고하여 BCPC의 초기치유에 관한 소견을 알 수 없었으나 이 연구에 의하면 6주부터
층판골이 형성되는 것을 관찰할 수 있었다.또한 정맥혈과 섞어서 이식했을 경우에 다
소나마 골형성이 빨랐던 것을 관찰할 수 있어 이 이식재를 사용할 경우 정맥혈의 필요
성을 확인할 수 있었다.
한편,실험기간동안 염증세포의 발현에 관련되어 대조군,실험 I군 그리고 III군과 비

교시 실험 II군에서만 염증세포가 관찰되지 않은 점을 감안했을 경우,이미 판매되고
있는 이런 형태의 이식재들을 사용할 때와 마찬가지로 이 이식재를 임상적으로 사용할
때는 정맥혈과 동시에 사용해야 할 것으로 생각되었다.
이 연구는 토끼의 두개골을 이용하여 국내에서 개발된 BCPC의 골형성 효과를 평가

하였는데 이 제품의 효능을 보다 더 정확하게 평가하기 위해서는 사람에게서 자가골
또는 동종골과 함께 정맥혈 또는 혈소판풍부혈장을 사용한 후 조직계측학적인 연구가
추가적으로 필요하리라 생각되었다.
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V.결 론

이 연구는 국내에서 개발된 이식재인 biphasic calcium phosphat ceramics
(60HA/40ß-TCP)의 시간경과에 따른 골형성 효과를 평가하는 것이다.
10마리의 가토 (무게:2.5㎏에서 3.0㎏)의 두개골에 6mm trephinebur(외경 8

mm)를 이용하여 경뇌막의 손상을 주지 않도록 하면서 4개의 결손부를 형성한 후 각
각의 결손부는 (1)대조군:이식재를 넣지 않은 군,(2)실험 1군:생리식염수에 적신
이식재를 넣은 군,(3)실험 2군:정맥혈에 적신 이식재를 넣은 군,(4)실험 3군:이식
재만 넣은 군으로 구분하였다.수술 1주,2주,4주,6주,그리고 8주후에 동물을 희생시
키고 결손부를 제거한 후 통상적인 방법에 의해 조직 표본을 제작하였다.H-E염색을
시행한 후 광학현미경으로 관찰하여 다음과 같은 결과를 얻었다.

1.실험군에서는 이식 후 2주부터 신생골 형성이 관찰되어 시작되어 시간이 경과할수록
신생골의 양이 많아지고 성숙되는 소견이 관찰되었다.

2.실험군들 사이에 골형성 차이는 조직학적으로 식별 될 수 없었다.그러나 실험 2군은
1주에 이식재 주위에 더 많은 세포들이 모여들고 2주 후에 신생골 형성이 다소 빠
르고 왕성하게 진행되는 양상을 보였다.또한 실험 1군은 1주와 2주에서 이식재 주
위에 다소의 염증 소견이 관찰 되었다.

3.대조군에서는 골형성이 관찰되지 않았다.

이상의 조직학적인 연구를 토대로 보았을 때,국내에서 개발된 새로운 HA/ß-TCP
compositepowders도 골결손부의 재생을 위한 이식재로 사용될 수 있음을 시사하였다.
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Fig.1.Photographsofthesurgicalsites.

Fig.2.Controlgroupafter1-weekofsurgery.Microphotograph
shows thatnew bone formation is notevident.The
defect is infiltrated with chronic inflammatory cells,
capillariesandconnectivetissues.(magnification×40).DF:
artificialdefect.
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Fig.3.Controlgroupafter2-weekofsurgery.Microphotograph
shows thatthe defectis filled with loose connective
tissue. Any new bone formation is not evident.
(magnification×40).DF:artificialdefect.

Fig.4.Controlgroupafter4-weekofsurgery.Microphotograph
showsthat thecenterofthedefectisnotfilledwith
new bone. New bone formation is evident in the
boundaries between the native bone and the defect.
(magnification×100).DF:artificialdefect.
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Fig. 5. Experimental group I after 1-week of surgery.
Microphotograph shows thatnew boneformation is
evidentintheentiredefectarea.(magnification×200).

Fig. 6. Experimental group I after 4-week of surgery.
Microphotograph shows thatosteoblastic-like cells are
differentiatedaroundthegraftparticles,andaminimum
ofnewboneareformed.(magnification×100).
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Fig. 7. Experimental group I after 6-week of surgery.
Microphotograph shows that lots of new bone
formationareevidentandmaturebonecomparedto
4-weekafterofsurgery.(magnification×100).

Fig.8.Experimental group II after 1-week of surgery.
Microphotographshowsthatinflammationisabsent
andvariouscellsarepresentaroundboneparticles.
(magnification×200).Gr:Graftmaterial.
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Fig. 9. Experimental group II after 2-week of surgery.
Microphotograph shows the differentiation of
osteoblastic-likecellandnew boneformationaround
boneparticles.(magnification×100).Gr:Graftmaterial.

Fig.10.ExperimentalgroupIIafter4-week ofsurgery.New
bone formation is evidentin the entire defectarea.
(magnification×100).
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Fig. 11. Experimental group II after 8-week of surgery.
Microphotographshowsboneremodelingandmature
bone.(magnification×100)

Fig.12.ExperimentalgroupIIIafter1-week ofsurgery.The
graftparticlesaresurroundedbyconnectivetissueandchronic
inflammatorycells.(magnification×100).DF:artificialdefect
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Fig.13.ExperimentalgroupIIIafter2-week ofsurgery.The
graftparticles are surrounded by 1 or2 layers of
cuboidalorovoidalcells,andasmallamountofnewly
formedbone.(magnification×100).Gr:Graftmaterial.

Fig. 14. Experimental group III after 4-week of surgery.
Microphotographshowsthatnew boneisformedover
theentiredefectarea.(magnification×100)
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Fig.15.Experimentalgroup IIIafter 6- week ofsurgery.
Microphotographshowsthatmatureboneisfilledin
defectarea.(magnification×100).

Fig.16.ExperimentalgroupIIIafter8-weekofsurgery.There
ismaturenew boneindefectarea.(magnification×100).
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