
222000000777년년년 222월월월
석석석사사사학학학위위위논논논문문문

백백백서서서에에에서서서 ββββ---TTTCCCPPP와와와 이이이종종종 탈탈탈유유유기기기
골골골기기기질질질 이이이식식식재재재 이이이식식식이이이 골골골형형형성성성에에에

미미미치치치는는는 효효효과과과

조조조 선선선 대대대 학학학 교교교 대대대 학학학 원원원
치 의 학 과
임 채 수

[UCI]I804:24011-200000234026



백백백서서서에에에서서서 ββββ---TTTCCCPPP와와와 이이이종종종 탈탈탈유유유기기기
골골골기기기질질질 이이이식식식재재재 이이이식식식이이이 골골골형형형성성성에에에

미미미치치치는는는 효효효과과과
EEEffffffeeeccctttooofffSSSyyynnnttthhheeetttiiicccββββ---CCCMMMPPPaaannndddBBBooovvviiinnneeeDDDeeerrriiivvveeedddHHHAAA

GGGrrraaaffftttiiinnngggooonnnBBBooonnneeeRRReeegggeeennneeerrraaatttiiiooonnniiinnnRRRaaatttsss

222000000777년년년 222월월월 222333일일일

조조조 선선선 대대대 학학학 교교교 대대대 학학학 원원원
치 의 학 과
임임임 채채채 수수수



백백백서서서에에에서서서 ββββ---TTTCCCPPP와와와 이이이종종종 탈탈탈유유유기기기
골골골기기기질질질 이이이식식식재재재 이이이식식식이이이 골골골형형형성성성에에에

미미미치치치는는는 효효효과과과

지도교수 김 수 관

이이이 논논논문문문을을을 치치치의의의학학학 석석석사사사학학학위위위신신신청청청 논논논문문문으으으로로로 제제제출출출함함함...

222000000666년년년 111000월월월

조조조 선선선 대대대 학학학 교교교 대대대 학학학 원원원
치 의 학 과
임 채 수



임임임채채채수수수의의의 석석석사사사학학학위위위논논논문문문을을을 인인인준준준함함함

위원장 조선대학교 교수 김 명 수 인

위원 조선대학교 교수 김 석 영 인

위원 조선대학교 교수 김 수 관 인

2006년 11월

조조조 선선선 대대대 학학학 교교교 대대대 학학학 원원원



목목목 차차차

표표표 목목목 차차차 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ iii
도도도 목목목 차차차 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ iiiiii
AAABBBSSSTTTRRRAAACCCTTT ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ iiiiiiiii

III...서서서 론론론 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ 111

IIIIII...실실실험험험 재재재료료료 및및및 방방방법법법 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ 333

IIIIIIIII...실실실험험험 결결결과과과 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ 444

IIIVVV...총총총괄괄괄 및및및 고고고안안안 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ 666

VVV...결결결 론론론 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥ 111000

참참참 고고고 문문문 헌헌헌 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥111111

사사사진진진부부부도도도 설설설명명명 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥111666

사사사 진진진 부부부 도도도 ‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥‥111888



표표표 목목목 차차차

Table1.Experimentaldesign………………………………………………………………

Table2.Histomorphometricanalysisofnew boneformingactivityaftergrafting

…………………………………………………………………………………………………………

-i-



도도도 목목목 차차차

Fig.1.Photomicrographofcontrolgroup.(H-Estaining,×40)……………… 

Fig.2.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor1week.
(H-Estaining,×40) …………………………………………………………  

Fig.3.Photomicrographofexperimentalgroup2afterimplantationfor1week.
(H-Estaining,×40)……………………………………………………………  

Fig.4.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor1week.
(H-Estaining,×40)…………………………………………………………… 

Fig.5.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor2weeks.
(H-Estaining,×40)…………………………………………………………… 

Fig.6.Photomicrographofexperimentalgroup2atthe2weekafterexperiment.
(H-Estaining,×40)……………………………………………………………  

Fig.7.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor2weeks.
(H-Estaining,×40)……………………………………………………………  

Fig.8.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor4weeks.
(H-Estaining,×40)……………………………………………………………  

Fig.9.Photomicrographofexperimentalgroup2afterimplantationfor4weeks.
(H-Estaining,×40)……………………………………………………………  

-ii-



Fig.10.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor4weeks.
(H-Estaining,×40)…………………………………………………………… 

-iii-



<<<AAABBBSSSTTTRRRAAACCCTTT>>>

EEEffffffeeeccctttooofffSSSyyynnnttthhheeetttiiicccββββ---CCCMMMPPPaaannndddBBBooovvviiinnneeeDDDeeerrriiivvveeedddHHHAAA
GGGrrraaaffftttiiinnngggooonnnBBBooonnneeeRRReeegggeeennneeerrraaatttiiiooonnniiinnnRRRaaatttsss

Chae-SuLim.D.D.S.
Advisor:Prof.Kim,Su-Gwan.D.D.S.,Ph.D.
DepartmentofDentistry,
GraduateSchoolofChosunUniversity

Thepurposeofthisstudywastoevaluatethebonehealingeffectofgrafting
materials such as synthetic β-TCP (Bio-OssⓇ),bovine bone derived HA
(CerasorbⓇ)andthemixtureofβ-TCPandHA inrats.Eachtypeofsamples
wasgraftedinthefrontalareaofthepreparedcranialbonedefects(8mm)of
15rats.Thecontrolgroupwasperformedwithoutanygraftingmaterialsfor4
weeksandexperimentalthreegroupswithgrafting materialswereconducted
for1,2,4weeks.Afterimplantationfor1,2,4weeks,theratsweresacrificed
forthehistomorphometricstudiesusing alightmicroscopeandtheobserved
datawereanalyzedbyANOVA.

Theresultswereasfollows:
1.In allexperimentalgroups,considerable inflammation and fibrosis were
observedafter1,2weeks
2.However,inallexperimentalgroupsafter4weeks,inflammationwasreduced
andfibrosiswasstabilized.New boneformationwasobservedatthedefectmargin
3.Statistically,therewasno considerabledifferencein new boneformation
amongthethreeexperimentalgroups.
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Itcan beconcluded thatthereisnoconsiderabledifferencein new bone
formationamongthethreegraftingsamples,suchasBio-OssⓇ,CerasorbⓇ,and
themixtureofBio-OssⓇandCerasorbⓇ.
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III...서서서 론론론

구강내 골결손부는 다양한 원인으로 인해 발생할 수 있으며 그 대표적인 예가
발치와,낭종,외상 또는 치주질환 등이 있다.이러한 원인에 의해 발생한 골결손
부를 그대로 방치할 경우 연조직의 형성이 골 재생 보다 더욱 빨리 발생하여 골결
손부를 채우게 되며,연조직에 의해 골 생성이 방해를 받아 결국 해부학적인 변형,
이차감염 및 기능적인 문제를 일으켜 결국은 2차 수술이 필요하게 된다1).따라서
골 이식이 행해지게 되는데 주요한 골이식재는 자가골(autogenousbone),동종 이
식재(allograft),그리고 상업적으로 시판되는 이종이식재(xenograft)를 포함하는 합
성 이식재(alloplast)등 3가지로 분류할 수 있다.
자가골은 동일 환자에서 채취한 유기재로서 골형성,골유도 및 골전도 과정 모두

를 통해 신생골을 형성한다.자가골의 사용은 오랫동안 이식재의 황금기준으로 여
겨져 왔으며,조기 재혈관화를 포함하여 감염에 대한 저항력이 우수하고 면역학적
활성을 지닌다는 장점을 지니고 있으나 채취량이 제한되고 공여부의 불편감,수술
시간의 연장등과 같은 단점2-5)으로 인해 자가골을 대체하기 위한 재료의 개발이 이
루어졌다6-8).이를 대체하기 위해 다양한 동종골에 대한 연구가 진행되었으며 임상
에 시행되기도 하였다9-11).그러나 이러한 것들은 재혈관화가 상당히 늦어 이식상에
생착되는 속도가 현저히 늦고 질환 전염등의 위험성이 있는 등의 단점을 내재하고
있었다12-14).이러한 이유로 현재 다양한 이종이식재와 합성이식재의 연구개발이 이
루어지고 있다.
Bio-Oss는 소뼈에 화학 처리를 하여 유기성분을 제거한 후 멸균 처리한 수산화

인회석(hydroxyapatite,HA)이식재이다.이 이식재는 이식후 숙주 면역 반응을 일
으키지 않고 골전도성이며 시간이 경과함에 따라 생리적인 재형성을 거쳐서 주위
골과 유합하는 과정을 거친다.치주 결손,임플란트 주변 열개나 천공,적은 양의
상악동 이식술 등의 처치에 이식재 단독 혹은 차단막과 함께 사용되기도 한다15).
CerasorbⓇ는 베타 제3인산 칼슘(tricalcium phosphate,β-TCP)으로,치유기간 중

교원질과 혈관이 입자 및 입자간 공극에 유합하며 입자가 흡수되기 전 교원질 섬



유가 모세혈관과 신생골의 생성을 유도 한다15).β-TCP는 수산화 인회석과 유사하
나 자연골에는 존재하지 않는 성분으로,체내에서 TCP는 천천히 흡수되어 일부는
결정형 수산화 인회석으로 변화되며,흡수율은 화학적 구조,기공률,입자의 크기에
따라 달라진다.β-TCP역시 골전도성을 갖는 물질로 신생골침착에 적합한 물리적
인 기질로서 작용한다.
본 연구의 목적은 백서 두개골 결손부에 Bio-OssⓇ와 CerasorbⓇ 및 이들의 혼합

물(1:1)을 이식하여 골결손부에서 골이 치유되는 과정을 비교 평가하여,골 이식재
로서의 효과를 알아보는데 있다.



IIIIII...실실실험험험 재재재료료료 및및및 방방방법법법

I.실험 재료
1.1실험동물
실험동물로 동일한 조건하에서 사육한 12주령의 암컷 Sprague-Dawley백서 60

마리를 사용하였다.
실험 1군은 Bio-OssⓇ(Osteohealth,Shirley,NY,USA)만 이식한 경우,실험 2군

은 Bio-OssⓇ와 CerasorbⓇ(Curasan,Kleinosthein,Germany)을 질량비 1:1로 혼합
하여 사용한 경우,실험 3군은 CerasorbⓇ만 사용한 경우로 대조군은 이식재료 없
이 결손부만 형성한 경우로 설계되었다.

Table1.Experimentaldesign

Group GraftingMaterial
Rats/ImplantationPeriod(weeks)

1 2 4

Control
Experimental1
Experimental2
Experimental3

withoutmaterial
Bio-OssⓇ

Bio-OssⓇ & CerasorbⓇ

CerasorbⓇ

5 5 5
5 5 5
5 5 5
5 5 5

BBB...실실실험험험 방방방법법법
1)동물 실험
염산 케타민(케타라Ⓡ,유한양행,5mg/kg)을 근주하고 추가로 xylazine(RompunⓇ,

한국바이엘주식회사,0.3mg/kg)을 정주하여 전신마취를 유도하고 술 전에 감염방지
목적으로 gentamicin(겐타마이신Ⓡ,녹십자,5mg/kg)을 근주한 후,두개골 정중앙부
를 제모하고 소독하였다.지혈 목적으로 2% lidocaineHCl(1:100,000epinephrine함
유)을 수술부위에 주사한 후,두개골 정중앙부를 절개하여 골을 노출시켰다.골막박



리는 양쪽 안와 상연까지 골막에 손상을 주지 않도록 시행하였으며 노출된 두개골
에 봉합선을 피하여 뇌경막 손상을 주지 않도록 하면서 직경 8mm의 원형 크기로
1/4원형 bur를 사용하여 전층으로 두개골을 제거하였다.결손부 생성시 물을 주수
하여 열 발생을 최소화하였다.결손부가 형성되는 즉시 이식재를 결손부에 매식하
고 골막과 상부 근육 조직을 봉합하였다.
그 후 골 절제술을 시행한 부위를 봉합하였고,술 후 5일간 gentamicin(5mg/kg)
을 하루 1회씩 근주하였다.실험군의 경우 1주,2주,4주 후에 xylazine을 과량 정
주하여 희생시켜 매식술을 시행한 부위가 포함되게 조직을 채취하였으며,대조군의
경우 실험 4주째에 희생시켜 실험군과 동일한 방법으로 조직을 채취하였다.

2)조직 절편의 제작
채취된 조직은 10% 포르말린 용액에 24시간 고정한 후 Nitric acid(De-Cal

Rapid,PationalDiagnosis,Atlanta,USA)로 24시간 탈회하고 통법에 따라 파라핀
포매하고 약 5㎛ 두께로 시상면상에서 박절하여 hematoxylin-eosin염색을 시행하
였다.

3)조직의 절편의 평가
광학 현미경으로 제작된 조직 절편을 관찰하여 조직반응,신생골의 형성과 그

양,골의 특징,염증세포의 침윤,신생혈관의 증식,골모세포의 활성도 등을 조사하
였다16).

4)통계학적 분석
제작된 절편에서 신생골의 양을 측정하여 ANOVA(AnalysisOfVariance:분산

분석)를 통해 분석을 시행하여 실험 1군과 2군,3군을 비교하였으며,95% 유의수준
에서 통계적인 유의성을 평가하였다.



IIIIIIIII...연연연구구구 결결결과과과

1)육안적 소견
술 후 수술 부위의 혈종에 의한 심한 종창이 대조군에서만 관찰 되었으며 이는

주사기 흡인 및 항생제의 투여로 치유되었다.절제술을 시행한 부위의 종창이나
감염은 대부분 수술 초기에 소실되는 것으로 보아 이식재 자체의 감염이라기
보다는 절제술로 인한 외과적 손상과 술 후 출혈에 의한 것이라고 판단되었다.

2)조직학적 소견

가.대조군
대조군에서는 모든 증례가 신생골 형성의 증거 없이 완벽한 criticalsizedefect

소견을 보였다 (Fig.1).

나.Bio-Oss군
1,2주군은 이식재에 의한 염증 및 섬유화 소견이 두드러지며 (Figs.2,3),4주군은

염증은 완화되고 섬유화가 안정화되는 소견을 보였다.또한 신생골의 형성은 거의
전적으로 결손부 변연을 중심으로 골형성이 이루어졌다 (Fig.4).

다.Bio-Oss+Cerasorb군
1,2주군은 이식재에 의한 염증 및 섬유화 소견이 두드러지며 (Figs.5,6)4주군은

염증은 완화되고 섬유화가 안정화되는 소견을 보였으며 4주군은 타군에 비해 좋은
골형성을 보였다 (Fig.7).

라.Cerasorb군
1,2주군은 이식재에 의한 염증 및 섬유화의 소견이 두드러지며 (Figs.8,9),

4주군은 염증은 완화되고 섬유화가 안정되는 소견을 보였다.신생골 형성은 결손부
변연을 중심으로 이루어졌다 (Fig.10).



3)통계학적 분석
골절제술이 시행되고 골이식술이 시행된 부위에서 신생골이 형성된 양을

ANOVA(AnalysisOfVarience:분산분석)를 사용한 결과,Bio-Oss와 Cerasorb를
혼합 사용한 경우에 Bio-Oss혹은 Cerasorb를 단독 이식한 경우보다 신생골
형성이 두드러졌으나 통계적으로 유의한 수준은 아니었다.또한 Bio-Oss와
Cerasorb를 단독으로 사용한 경우에는 골형성량을 비교하였을 때 역시 통계적으로
유의한 차이는 없었다(Table2).

Table2.Histomorphometricanalysisofnew boneformingactivityaftergrafting
(unit:mm3,mean±SD)
-------------------------------------------------------------------

Control Bio-OssⓇ Bio-OssⓇ & CerasorbⓇ CeresorbⓇ p
----------------------------------------------------------------------
1week 0.030±0.022 0.190±0.180 0.240±0.339 0.010±0.020 0.272*
2weeks0.156±0.066 0.480±0.188 0.292±0.141 0.349±0.194 0.291**
4weeks0.202±0.027 0.902±0.250 1.172±0.628 0.842±0.267 0.460***
----------------------------------------------------------------------
*>0.05:nosignificance,**>0.05:nosignificance,***>0.05:nosignificance



IIIVVV...총총총괄괄괄 및및및 고고고안안안

이상적인 골이식재의 요구 조건은 골모 세포의 증식과 골전도성에 따른 골 생성
이 있어야 하며 간엽세포를 통한 골 유도성이 있어야 한다.매식된 이식재는 다음
과 같은 방법에 의해 골을 형성한다.첫째,골형성(osteogenesis)으로서 이는 이식
재 안에 살아 남아있는 골모 세포와 전구 세포가 매식체 주위에서 골화 반응을 일
으킬수 있는 능력을 가짐으로써 신생골의 형성이 이루어진다.둘째,골전도
(osteoconduction)는 이식부 주위골의 유기질 또는 무기질 성분의 숙주의 미분화
간엽세포들이 연골모세포,골모세포들을 제공하여 이식된 물질을 기질로 하여 골을
형성하는 것이다.이때 이식재는 매식부위 내측으로의 혈관화를 위한 비계
(scaffold)로서의 역할만을 하게 된다.골전도 이식재는 기존골에서는 골의 침착과
성장을 돕지만 연조직에서는 그 자체만으로 골형성 능력이 없다.따라서 골전도 이
식재를 사용하려면 기존골이나 분화 간엽세포가 이식재의 주변에 존재하여야 한다.
셋째,골유도(osteoinduction)로서 매식체 내의 어떤 화학 주성을 가진 물질들이 매
식부 주위에 있는 숙주의 미분화 간엽 세포들을 연골모세포,골모 세포로 변환 하
게끔 유도하여 골형성이 이루어지게 되는 것이다.골유도 이식재의 경우 골이 존재
하지 않는 영역으로도 골이 성장할 수 있도록 도와준다6,17,18).
자가골은 오랫동안 이식재의 황금 기준으로 알려져 왔으며,사용가능한 이식재

중 유일하게 골형성능을 가진 이식재이다.Buchardt등19-20)과 Alberius등21)에 의
하면 자가골을 이식하였을 때 가장 좋은 결과를 얻을 수 있다고 보고하였다.그러
나 자가골 이식은 공여부에 따른 또 다른 수술이 필요하고 충분한 양의 골을 얻을
수 없으며 수술 시간이 길어진다는 단점을 가지고 있다.이러한 단점들로 인해 동
종 이식재와 합성 이식재에 대한 개발이 이루어졌다.
동종골은 사체 혹은 다른 공여자로부터 얻어지는 것으로 공여부가 필요 없으며

수술시간이 짧아진다는 장점을 가지고 있으나 이식재가 항원으로 작용하여 수여자
에게 면역반응을 일으 킬수 있으며 골형성능이 없기 때문에 자가골에 비해 골이
형성되는 시간이 더 걸리며 형성되는 골양도 적다는 단점이 있다.
이러한 자가골과 동종골의 단점으로 인해 여러 가지 골대체재료가 개발 사용되



고 있다.이중 가장 일반적으로 사용되는것이 세라믹재 이다15).유기물을 제거한 소
뼈나 수산화 인회석이나 TCP와 같은 합성 인산 칼슘 세라믹 그리고 산호질과 같
은 탄산 칼슘등이 이에 해당하는데 이러한 세라믹들은 골전도성만을 가지고 있다
13,22).즉 골조직의 치유와 성장을 증진 시켜주는 기질 혹은 비계로 작용하게 된
다.일반적으로 이러한 세라믹재들은 압축강도는 강하지만 인장 강도는 약하며 이
는 인체 골과 유사한 성질이다15).
Bio-OssⓇ(Osteohealth,Shirley,NY)는 HA (hydroxyapatite)재료로서 일반적으로

가장 많이 사용되는 골대체재료이다.이것은 소뼈에서 숙주의 면역반응을 야기할
수 있는 유기질 성분을 제거한 것으로 제작 시 수산화인회석(HA)내에 존재하던 모
세혈관들과 서로 연결된 미세터널(intercrystallinemicrotunnel)들을 남긴채 제거된
다.남은 Bio-OssⓇ의 HA 무기질은 인간의 골과 매우 유사한 화학적 조성,형태,
초미세 구조(ultrastructure)를 갖는다.이러한 초미세구조의 다공체는 골아세포의
부착을 증가시키고 기질의 합성을 가능하게 한다.또한 높은 표면적을 가지는 내부
구조를 갖는다15,23).
Slotte등24)에 의하면 쥐의 실험에서 특이한 거부 반응 없이 높은 신생골 형성

능력을 가지고 있다고 보고하였다.Hockers등25)에 의하면 자가골 이식과 비교하였
을 때 신생골 형성능력이 떨어지지 않는다고 주장하였다.Young등26)은 동물 실험
에서 자가골이 다핵 세포에 의해 흡수되는 반면 Bio-Oss의 경우 흡수되지 않고 골
을 형성한다고 보고하였으며,Merkx등27)은 16주 후에도 흡수되지 않고 남아있으
며 주위 치조골에 유합되는 경향을 보인다고 보고하였다.Melloing등28)은 치주질
환으로 인한 결손부위에 Bio-OssⓇ를 이식한 결과 신생골 및 백악질,새로운 치주
인대의 재생 등에 효과가 있어 치주적 결손부로의 이식이 추천된다고 보고하였으
며,Yildirim 등29)은 이식 6개월 후의 조직 소견에서 결손부에서 14.7%의 신생골이
형성되며 29.7%의 Bio-Oss가 남아 있고,그중 29.1%가 주변골과 유합되어 있다고
보고하였다.또한 Valentini등30)은 상악동 거상술시 Bio-OssⓇ를 이식한 결과 6개
월 후 39.17%,12개월 후에 11.64%가 잔존하며 신생골은 6개월 후 21.08%가 12개
월 후에는 27.55%가 형성되었다고 보고하였다.이러한 Bio-Oss와 다른 대체재료와
의 비교연구 또한 이루어졌는데,Jensen등31)은 가토에서 소뼈 유래 골재체재료인
EndobonⓇ,Bio-OssⓇ,그리고 산호질 유래 골 대체재료인 Proosteon500Ⓡ,그리고



Interpore500HA/CCⓇ 등을 비교한 결과 Bio-OssⓇ가 다른 대체재료에 비해 주변
골과 유합되는 양상이 가장 뛰어났으며 Interpore500HA/CCⓇ의 경우 완벽히 흡
수되는 경향을 나타냈다고 보고하였다.Kim 등32)은 백서에서 치과용 연석고,치아
회분말,Bio-OssⓇ를 이식한 후 16주 후의 조직소견에서 Bio-OssⓇ의 효과가 가장
좋았다고 보고하였다.
CerasorbⓇ(Curasan, Kleinosthein, Germany)는 베타 β-TCP(β-tricalcium

phosphate)으로,자연골에는 존재하지 않는 무균의 인공 재료로 혈액이나 조직을
매개로 하는 감염으로부터의 위험성을 제거할 수 있는 혈액이나 인공의 생체 친화
성 골대체재료인다.다른 골대체재료와 마찬가지로 골전도성을 보이며,신생골 침
착에 적합한 물리적 기질로서 작용을 한다13).다공성으로 입자 크기가 커서 일반적
으로 대식세포의 식작용을 받지 않는다.보통 3개월에서 24개월 후에 완전 분해되
면서 자연골로 대치되며 치유기간 동안 교원질과 혈관이 입자의 미세기공
(micropore)및 큰공극(macropore)에 유합된다.입자가 유합되기 전에 교원질 섬유
가 모세혈관과 신생골의 생성을 유도한다15,33).많은 연구에서 이러한 인공물질의
골생성에 기여하는 바와 이러한 이물질의 흡수에 대한 결과가 밝혀졌다.
Lu등34,35)은 TCP의 생체 분해성이 물리적 화학적인 용해 또는 분해과정을 거치

는 단계와 파골세포와 식세포의 분해과정에 의해서 일어나고,이식 초기에는 주로
물리 화학적인 분해과정이 주를 이루고,후반기로 갈수록 세포와 관련된 형태의 흡
수를 보이면서 골개조 현상이 일어난다고 보고하였다.Wilfang등36)에 의하면 α와
β-TCP의 흡수양상을 관찰한 결과 4주에서는 비슷하고 16주에서는 70%,40% 그리
고 약 80주 후에는 둘 다 10% 이하로 남게 되므로 인공치아는 5-6개월 후에 이식
하여야 한다고 보고하였다.Wiltfang등37)에 의하면 β-TCP는 미세기공으로 연결된
재료로서 수산화인회석보다 높은 용해도를 보이며,다른 calcium phosphate
ceramic에 비해 빠른 흡수를 보이며 또한 골형성을 촉진하는 한편 용출,흡수의 과
정을 거쳐서 자가골로 치환될 수 있다고 보고하였다.Szabo등38)은 12-18개월 후에
완전히 흡수되고 해부학적으로나 기능적으로 골로 대체된다고 보고하였다.Merten
등39)은 β-TCP의 골형성 과정에서는 초기에는 hydrolyticcelluardegradation이 주
로 일어나고 후반 20주 이상에서는 bifunctionalremodeling이 주로 일어난다고 하



였다.Monchau등40)은 동물실험에서 파골세포에 의한 결정의 흡수를 살펴본 결과
수산화인회석의 경우 천층의 흡수만 관찰되며 한정적으로 흡수되는 경향을 보이나
β-TCP의 경우 좀 더 깊고 광범위하지만 천층에 한해서 이러한 골개조 현상이 일
어난다고 보고하였다.Kondo등41)과 Zerbo등42)은 β-TCP를 주의 경골에 이식한
후 관찰한 결과 7일 후부터는 신생골 형성이 관찰되며 28일후부터 골수로 치환된
다고 보고하였다.또한 다핵성 TRAP(tartrate-resistentacidphosphatease)에 양성,
그리고 ED1단백질에 양성을 보이는 파골세포가 β-TCP에 붙어서 이를 흡수한다
고 보고하였다.Fujita등43)은 이식 8주후에 결손부의 변연골과 β-TCP사이를 연
결하는 세망 조직이 관찰되며 많은 골세포가 관찰되었다고 보고하였으며 Gaasbeek
등44)은 경골에 결손부를 만들어 이식한 결과 신생골과는 구별되면서 지닌다고 보고
하였다.또한 Lee등45)은 동물동물 시험에서 자가골과 β-TCP를 시술한 후 골형성
단백질을 관찰한 결과 신생골의 형성은 자가골에서 4주에 β-TCP에서 8주에 관찰
되었으며,골형성 단백질의 경우 자가골에서는 4주에 가장 많이 발현되고 12주째로
갈수록 감소하며 β-TCP에서는 12주로 갈수록 증가하는 결과를 보고하였으며 이를
미루어볼 때 골치유기간은 자가골보다 더 많이 필요하다고 보고하였다.Kasten등
46)은 bone marrow stromal cell이 calcium deficient hydroxyapatite나
demineralizedbonematrix에 비해 β-TCP에서 많이 발현된다고 보고하였다.
이전의 연구를 종합해 볼 때,Bio-OssⓇ는 수년간 그 안정성과 효용성이 입증된

상태이며,자가골이나 동종골을 대체할 수 있는 골대체재로 인정을 받고 있고,β

-TCP제재인 CerasorbⓇ의 경우도 생체에 잘 적합하며,안전하고 다른 골대체재와
같이 골전도성이며,신생골 침착에 적합한 물리적 기질로 작용함을 확인할 수 있었
다.본 연구에서는 백서 두개골 결손부에 Bio-Oss와 Cerasorb및 이의 혼합물을
이식하여 골결손부에서 골이 치유되는 과정을 비교 평가한 결과,각각의 재료와 두
재료를 혼합한 경우 모두에서 특이할만한 이상반응을 관찰할 수 없었으며,그 안정
성을 확인할 수 있었다.골형성량 비교에서 Bio-Oss와 Cerasorb를 혼합 사용한 경
우에 Bio-Oss혹은 Cerasorb를 단독 이식한 경우보다 신생골 형성이 두드러졌으나
통계적으로 유의한 수준은 아니었다.또한 Bio-Oss와 Cerasorb를 단독으로 사용한
경우 골형성량을 비교하였을 때 역시 통계적으로 유의한 차이는 없었다.따라서 새



로운 골 대체 재료로서 Cerasorb를 사용하여도 큰 문제가 없으리라고 사료된다.



VVV...결결결론론론

백서 두개골에 골절제술을 시행하고 골결손부에 Bio-OssⓇ,Bio-OssⓇ+CerasorbⓇ
(1:1),CerasorbⓇ을 이식하여 신생골 형성을 통한 치유 과정을 비교 연구 하였다.
골결손부는 criticaldefect인 직경 8mm의 크기로 형성하였으며,실험 1주,2주,4주
째에 희생하고 광학 현미경으로 치유과정을 관찰하여 다음과 같은 결과를 얻었다.

1.실험 1주군에서는 대조군에서는 0.030±0.022mm3,Bio-OssⓇ에서는 0.190±0.180
mm3,Bio-OssⓇ+CerasorbⓇ에서는 0.240±0.339mm3,CeresorbⓇ에서는
0.010±0.020mm3을 얻었다.

2.실험 2주군에서는 대조군에서는 0.156±0.066mm3,Bio-OssⓇ에서는 0.480±0.188
mm3,Bio-OssⓇ+CerasorbⓇ에서는 0.292±0.141mm3,CeresorbⓇ에서는
0.349±0.194mm3을 얻었다.

3.실험 4주군에서는 대조군에서는 0.202±0.027mm3,Bio-OssⓇ에서는 0.902±0.250
mm3,Bio-OssⓇ+CerasorbⓇ에서는 1.172±0.628mm3,CeresorbⓇ에서는
0.842±0.267mm3을 얻었다.

위의 실험 결과를 토대로 결론지어보면 Bio-OssⓇ와 CerasorbⓇ을 혼합 사용한
경우 Bio-OssⓇ 혹은 CerasorbⓇ를 단독 이식한 경우보다 신생골 형성이 약간 우수
하였으나 통계학적으로 유의한 수준은 아니었다.또한 Bio-OssⓇ와 CerasorbⓇ를 단
독으로 사용한 경우 골형성량을 비교하였을 때 역시 통계적으로 유의한 수준이 아
니었다.따라서 새로운 골 대체 재료로서 CerasorbⓇ를 사용하는데 큰 문제가 없으
리라고 사료된다.
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사사사진진진 부부부도도도 설설설명명명

Fig.1.Photomicrographofcontrolgroup.(H-Estaining,×40):aprepareddefect
atcorticalbone

Fig.2.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor1week
(H-Estaining,×40):withgraftingBio-OssⓇ,considerableinflammationand
fibrosiswereobserved.

Fig.3.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor2weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingBio-OssⓇ,considerableinflammationand
fibrosiswereobserved.

Fig.4.Photomicrographofexperimentalgroup1afterimplantationfor4weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingBio-OssⓇ,inflammationwasreducedand
fibrosiswasstabilized.Andnew boneformationwasobservedatdefect
margin.

Fig.5.Photomicrographofexperimentalgroup2afterimplantationfor1week
(H-Estaining,×40):withgraftingthemixtureofBio-OssⓇ andCerasorbⓇ,
considerableinflammationandfibrosiswereobserved.

Fig.6.Photomicrographofexperimentalgroup2afterimplantationfor2weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingthemixtureofBio-OssⓇ andCerasorbⓇ,
considerableinflammationandfibrosiswereobserved.



Fig.7.Photomicrographofexperimentalgroup2afterimplantationfor4weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingthemixtureofBio-OssⓇ andCerasorbⓇ,
inflammationwasreducedandfibrosiswasstabilized.

Fig.8.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor1weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingCerasorbⓇ,Theinflammationwas
reducedandfibrosiswerestabilized.

Fig.9.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor2weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingCerasorbⓇ,considerableinflammationand
fibrosiswereobserved.

Fig.10.Photomicrographofexperimentalgroup3afterimplantationfor4weeks
(H-Estaining,×40):withgraftingCerasorbⓇ,inflammationwasreducedand
fibrosiswasstabilized.Andnew boneformationwasobservedatdefectmargin.
TherewasnoevidenceofosteoinductionbyCerasorbⓇ.
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