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ABSTRACT

EffectofairexposureofAllomatrixonbone

formationinrabbit’scalvarium

Sung-KyuLee

Advisor:Prof.Kim,SuGwan,Ph.D.

DepartmentofDentistry,

GraduateSchoolofChosunUniversity

Purpose:Thepurposeofthisstudyistoevaluatethedegreeof

theboneformationwhenAllomatrix,puttytypeallograftmaterial,

is applied at bone defects formed at rabbit’s calvarium when

varyingairexposuretime.

Materials and Methods: We divided by 4 sectors about4cm

diameterareaatcalvarium of6rabbitsandthebonedefectarea

of8mm diameter and 2mm depth were formed. nothing was

apppliedatleftupperside.each,3dayexposedgraftmaterialat

rightupperside,1dayexposedgraftmaterialatrightlowerside

and 1hourexposedgraftmaterialatleftlowersidewasapplied

and setthese8week group.after4weeeks,another6 rabbits

wereexperimentedbysamemethodandsetthese4weekgroup.

andrabbitsweresacrificedandwemadespecimensbyresinblocks

andafter,wemadespecimensliceds.
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Results:Degree ofbone formation wasevaluated by new bone

formation areaandtherewasnostatisticalsignificancebetween

eachgroupsbyonewayANOVA andpvaluewas0.75at4week

groupand0.696at8weeksgroup.

Conclusions:ThedegreeofboneformationbyPuttytypeallograft

material“Allomatrix”exposedtoairpollutionforvarioustimedid

showanydifference.

Keywords:Allograft,Bonegraft,Boneregeneration
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INTRODUCTION

골 결손부 처치에 사용되는 골유도재생술은 통상적으로 차단막과 더불어

골대체제를 사용하는 술식으로 현재 치과영역에서 임플란트 시술과 더불어

다양하게 적용되고 있다.골 대체제의 종류는 환자에게서 직접 얻는 자가골에서

부터 동종골,이종골,그리고 합성골까지 다양하지만 자가골을 제외하고 그

효능에 대해서는 논쟁의 여지가 있다.(1)또한 골대체재의 적용 후에 적절한

재생 여부를 좌우하는 요인에 있어 술 전 오염의 여부나 보관 환경이 큰 영향을

미치게 되는데 이러한 술 전 오염을 예방하기 위해서는 수술 부위의 청결과 술

후 항생제 적용 그리고 술 전 골대체재를 적용 시 멸균상태를 유지하는 등의

과정이 필요하다.이번 연구에서 사용된 골대체재는 ALLOMATRIX
®
INJEC-

TABLE PUTTY(Wright Medical Tech, Inc., Arlington, Tenn,

USA)로 동종골을 이용한 퍼티 형태의 골 이식재로 제품에 포함된 분말과

용액을 혼합하여 골 결손부에 적용하게 된다.기존에 자가골의 보관에 관한 연구

중 공기노출을 실험군에 포함하여 그것의 골 형성에 관한 조직학적 분석을

시행하였고 또한 저자들도 임상에서 이식재를 오염시킬 수 있는 다양한 요인

중에서 골이식재의 공기 중 노출가능성을 가장 흔한 요인으로 간주되어 본

실험을 진행하게 되었다.

본 논문의 목적은 ALLOMATRIX
®
INJECTBLE PUTTY를 가토의

두개관에 형성한 골 결손부에 이식재의 공기 노출시간을 달리하여 오염을 시킨

후 적용했을 때 골형성 정도의 차이를 평가하기 위함이다.
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MATERIALSAND METHODS

1.실험 재료

(1)실험 동물

생후 6~12개월 된 체중 5kg내외의 토끼 12마리를 대상으로 하였다.모두

동일 조건하에서 사육되었고,건강 상태는 모두 양호하였다.

(2)골이식 재료

WRIGHT사의 ALLOMATRIX
®
NJECTABLEPUTTY(WrightMedical

Tech,Inc.,Arlington,Tenn,USA)1cc를 각각의 골 결손부에 적용

하였다.

2.실험 방법

(1)마취

수술전 2% xylazinehydrochloride(3mg/kg,Rumpun
Ⓡ
;BayerVetchem-

KoreaLtd.,Seoul,Korea.)과 Zoletil
Ⓡ
(VirbacS.A.,Carros,France)를

1:1로 섞은 용액을 0.2mL/Kg의 용량으로 근주하여 전신 마취를 유도한 후

임플란트 식립 부위의 출혈 방지와 동통 억제를 위해 2% hydrochloridelidocaine

(1:100,000Epinephrine,YuhanCo.Ltd.,Seoul,Korea)으로 침윤마취를

시행하였다.

(2)대조군 및 실험군의 분류

12마리 토끼의 두개관의 정중앙 부위에 직경 4cm정도의 공간을 4분획으로 나

누어서 각각 지름 8mm,깊이 2mm의 결손부를 Trephinebur(3i,Biomet

3i™,Florida,USA)를 이용하여 fullthickness로 형성한 후 토끼를 기준으로

왼쪽 윗부분에는 아무것도 이식하지 않았고 오른쪽 윗부분은 ALLOMATRIX
®

INJECTABLEPUTTY1cc의 파우더를 개봉하여 공기 중에 3일 노출시킨 이
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식재를,오른쪽 아래 부분은 공기 중에 1일 노출시킨 이식재를,왼쪽 아래 부분에

는 공기 중에 1시간 노출시킨 이식재를 이식하였다.또한 위에서 언급한 순서대로

대조군,실험1군,실험2군,실험3군으로 설정하였고 이들 6마리를 8주군으로 지

정하였다.다른 토끼 6마리에도 같은 방법으로 실험군과 대조군을 설정 후 4주군

으로 지정하였다.

(3)골 결손부 형성

앞서 기술한 마취방법으로 전신마취 시행 한 후,실험동물을 위치시키고 두개관

부위를 제모하고 포타딘으로 수술 부위부터 주변까지 소독한 후 소독된 구멍포로

방포하였다.두개관 정중앙 부위에 세로 5cm 가량의 절개를 가하고 조직을 견인

하고 골을 노출시킨 후,골막하 박리를 통해 두개관을 노출시켰다.노출된 두개관

을 앞에서 기술한 방법대로 4cm의 지름을 갖는 가상의 원을 4분획으로 나누어

각각의 부위에 trephinebur를 이용하여 지름 8mm 깊이 2mm로 형성하고 왼

쪽 위를 대조군,오른쪽 위를 실험 1군,오른쪽 아래를 실험 2군,왼쪽 아래를 실

험 3군의 순서로 골이식을 시행하였다.시술 후 골막은 4-0흡수성 봉합사로 봉합

을 시행하고,피부도 4-0흡수성 봉합사를 이용하여 층별 봉합을 시행하였다.수

술 부위의 감염 예방을 위해 술 후 5일 동안 1mLgentamicinsulfate(0.1

ml/kg,Deasung Gentamycin inj.,Deasung MicrobiologicalLabs.

Co.,Ltd,Uiwangsi,Korea)를 하루 2회 각각 2cc씩 근주하였다.

4주군 실험은 최초의 8주군 실험 후 4주뒤 시행하였다.

(4)실험 동물의 희생과 임상적 및 방사선학적 검사

실험 후 각각 4주와 8주의 치유기간을 허용한 후에 ketamine(Ketalar
®
,

YuhanCo.Ltd.,Seoul,Korea)의 과량 근주하여 투여로 동물을 희생시키고,

두개관 부위의 골편을 채취하였다.

3.실험 평가

(1)조직학적 평가

토끼를 희생시킨 후 주변골을 포함한 두개관 실험부위 블록 형태로 제거하였다.
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제거된 시편은 즉시 10% 포르말린 용액에 넣어 고정하였다.그 후 70%의

alcohol에 6 일간 고정하며,이후 24 시간 동안 상온의 흐르는 물에서

세척하였다.알코올 세척을 통해 탈수시킨 후 glycometacylateresin(spurr

Low-viscosity Embedding media,Polyscience,PPA,USA)에 포매

하였다.중합시킨 시편을 high-precisiondiamonddisc(Low speeddiamond

wheelsaw 650,SBT,Sanclemente,CA,USA)를 사용하여 약 200um

두께로 절단한 후 최종적으로 Lapping& polishingmachine(OMNILAP

2000,SBT,San clemente, CA,USA)을 사용하여 30 um 두께로

연마하고,각 시편당 2개의 슬라이드를 제작하는데 골의 조직학적 통계계측을

위한 기본적인 염색법인 Villanuevaosteochromebonestain(Sanclemente,

CA,USA)을 시행한 후 광학현미경(OlympusBX51,Tokyo,Japan)으로

관찰하였다.

(2)조직형태계측학적 평가

조직형태계측학적으로 신생골 형성정도(newboneformationarea:NBFA)로

평가되었고 방법은 아래와 같다.

Newboneformingarea(%)= (Newboneformingarea/defect)X100

(3)통계학적 분석

통계학적인 분석은 SPSS v.17.0(SPSS,Chicago,IL,USA)를 이용한

One-wayANOVA를 사용하였으며,Pvalue이 0.05보다 작은 경우에 통계학적

으로 유의성이 있는 것으로 간주하였다.
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RESULTS

조직학적,조직형태계측학적 결과(Fig.1-8)

Fig.1~8에서와 같이 골 이식 후 실험1군,2군,3군 모두 염증세포 침윤의

특이한 차이 없이 신생골 형성을 보였다.그러나 실험군의 전반적인 신생골

형성정도를 확인 했을 때 4주군과 8주군과의 유의한 골 형성의 차이는 확인할 수

없었다.(Table1)전반적으로 실험군 토끼에서 골 형성율이 낮은 것으로 판단된다.

통계학적 분석결과 pvalue(<0.05)를 기준으로 했을 때 그룹 간 혹은 4주군

8주군 간의 유의성이 없는 것으로 확인되었다.

Table1.Newboneformationarea(NBFA)at4and8weeksafterimplant

placement(Mean±SE)

Time
period

Control
Experimental
group1

Experimental
group2

Experimental
group3

4weeks
19.38±
6.5

14.58±
4.3

24.93±
8.1

18.58±
7.2

8weeks
16.13±
4.6

13.57±
2.3

15.57±
2.5

21.05±
7.1

Therewasnostatisticallysignificantdifferenceamonggroups(p>0.05).
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DISCUSSION

치과 임상에서 골 결손부를 수복하기 위해 사용되는 술식은 골유도재생술,골신

장술,치조제 확장술 등으로 다양하고,여기에 사용되는 골 이식재는 자가골,동종

골,이종골,합성골로 흔히 분류한다.자가골은 골 기질 이외에도 골 형성을 유도

시키는 세포를 포함하고 있어 골 재생율을 기대할 수 있으나 제 2의 수술부위가

필요하고 채취 가능한 양도 제한되어 있어 동종골,이종골,합성골 등을 개발하게

되었다.
1,2
이중 동종골은 같은 종에서 채취한 골을 이용하는 방법으로 이를 조금

더 효과적으로 이용하기 위해 다양한 보관방법이나 처리방법이 제시되어 왔다.3,4

동종골,이종골은 임상에 적용하기 전 문제가 되는 부분은 질병전염인데 이에 관

하여 논란의 여지는 있지만 WHO 권장내용에 따르면 이종골의 경우는 감염 가능

성이 감지되지 않은 조직으로 분류되어 있다.
5

동종골 채취와 보관하는 과정에서 생길 수 있는 세균 오염 발생을 줄이기 위하

여 저강도 감마선,ethyleneoxide,microwave등의 다양한 방법이 적용되었

다.
6-8
그러나 모든 멸균 방법은 근본적으로 동종골의 생물학적,물리적 특성에 영

향을 미칠 수 있다.
6,7,9

또한 이식재를 보관하는 환경은 이식재가 가지는 세포의

활성화나 보존에 많은 영향을 미친다.예를 들면 보관 시 무균상태를 유지하기 위

해 세팔로스포린과 같은 항생제를 사용하거나 보관기간을 6개월 이상 늘리기 위해

-40도 이하의 온도에서 보관하기도 한다.6개월 이하의 기간은 –20~ -40도 정

도의 온도에서 냉동보관이 허용된다.
10
냉동건조를 시행한 경우 신선 경조직을 사

용하는 경우에 비해서 면역 반응 및 전염성 질환의 이환 가능성을 줄일 수 있다.11

또한 건조 시의 온도가 높을 경우 골형성단백의 변성을 일으킬 수 있기 때문에 치

과영역에서는 대부분 냉동건조법을 사용하고 있다.
10
이러한 냉동 혹은 건조하는

보관 이외의 동종골의 성격을 나눌 수 있는 요인은 탈회에 있다.이러한 동종골은

탈회를 함으로써 물리적 강도는 약해지지만 골 치유 과정에서 흡수단계가 생략된

빠른 골 형성이 가능해진다.반대로 비탈회골은 골이 치유되는 과정은 느릴 수 있

지만 물리적 강도가 보장됨으로 더 안정적일 수 있다.
12
이러한 처리과정도 골 이

식재가 역할을 하는데 영향을 줄 수 있지만 골 이식재의 보관 역시 향후 골 재생
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에 영향을 줄 수 있다.Rocha등은 자가골을 저장함에 있어서 하악각 부위,공기

노출,생리식염수,그리고 plateletpoorplasma에 나누어 보관하여 골 형성을

조직학적으로 분석한 결과 공기 노출군의 경우 생리식염수와 plateletpoor

plasma보관군에 비해 낮게 형성된 골이식 부위를 보였다고 보고하였지만 하악각

부위에 보관한 대조군과 유의성이 없음을 보고하였다.
13

이 등은 동종골의 형태에 있어 칩이나 분말의 형태로 되어있는 것을 동종골의

1세대로 칭했고 이후 수술 시 용이성을 위해 젤이나 분말반죽 형태로 제작되는 것

을 2세대라고 하였는데 ALLOMATRIX®는 여기에 해당 된다고 할 수 있다.12

일반적으로 탈회된 동종골은 물리적으로 강도가 약해져 있어 형태의 형성이 용이

하지 않고 이식재의 손실이 수반될 수 있다.
14
따라서 차폐막을 사용하는 등의 부

수적인 술식을 동반하여 완전성을 더할 수 있다.그러나 젤이나 퍼티의 형태로 시

판된 이식재의 경우 이러한 부분에 있어 조작성이 높아져 차폐막의 이용을 좀 더

용이하게 하며 차폐막을 이용하지 않고 수복 형태를 자유롭게 조작함에 따라 시술

비용도 낮아지는 장점이 있다.
15
이러한 이식재는 임상에 적용하기 전 다양한 환경

에 노출될 수 있으며 특수한 상황에서 이식재가 오염되는 경우가 생길 수 있다.

일반적으로 임상에서 사용되는 골대체재 제품들을 사용할 때 구강 내 적용하기 전

오염되는 경우는 많지 않다.그러나 제품의 개봉 후 수복부위에 적용하기 전까지

공기에 노출되는 경우는 그 노출 시간에 따라 다양하고 정확한 요인을 알 수 없지

만 Rocha등의 연구에서 언급한 것처럼 저장 환경에 따라 골 형성의 차이가 생기

기 때문에 이를 변수로 설정한 연구가 필요할 것으로 사료되었다.

실제 이번 연구에서 결과로 본 ALLOMATRIX
®
의 공기노출의 영향은 없다고

판단된다.그러나 4주,8주군간의 그룹간 신생골 형성률의 평균값의 차이가 많지

않은 것으로 볼 때 실험 동물군들 자체가 실제로 골 형성 능력 정도가 낮았다고

판단되어 본 연구에서 변수로 설정한 요인을 결과로 확인하기에 어려운 측면이 있

었다.그 외에도 본 연구에서 설정된 공기노출은 앞에서 논의된 내용으로 봤을 때

실온의 보관의 측면으로 볼 수 있다.공기노출 기간을 보관기간의 차원에서 보게

된다면 2~10도에서 항생제로 처리한 골 이식재의 유효기간이 5일이라고 기술한

이 등의 주장에 따랐을 때 노출시간을 시간단위로 정한 것이 실험 결과에 영향을

미치지 못했을 가능성이 있다.또한 노출 온도나 조건에 크게 제한을 두지 않은
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것도 결과를 정확히 예측 분석하기 어렵게 만든 요인이라고 사료된다.실험결과를

분석하면서 논의된 내용에 따르면 동종골의 처리 온도와 보관환경이 동종골의 골

형성 능력에 영향을 미칠 수 있다고 사료된다.
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CONCLUSION

본 연구에서는 ALLOMATRIX
®
분말의 공기노출시간을 달리하여,토끼 두개

관 골결손부에 이식하여 각 이식재의 골형성율을 분석하고,골형성능이 공기노출

에 의해 영향을 받는지를 규명하고자 하였다.대조군과 실험 1,2,3군의 조직형

태계측학적 결과는 실험 후 4주 및 8주 후,NBFA값은 대조군과 실험군 모두에

서 유의성이 있는 차이는 나타나지 않았으며,모두 일정 수준 이상의 골형성이 관

찰되었다.

위의 결과를 토대로 얻어진 결론은 토의 두개에 형성된 골 결손부에에 있어

ALLOMATRIX
®
INJECTABLE PUTTY 분말 공기노출시간의 차이에 따른

골 형성율은 유의한 차이가 없다는 것을 확인했다.하지만 분석방법을 달리하거나

임플란트 식립을 병행하는 것,또는 다른 오염방법을 고려하게 될때 좀더 의미

있는 결과를 도출할 수 있을 것으로 사료된다.
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Figurelegends

Fig.1.Photomicrographof4weekscontrolgroup

Histopathologicfindingsofthecontrolgroup,4weeks

afterexperiment.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.2.Photomicrographof8weekscontrolgroup

Histopathologicfindingsofthecontrolgroup,8weeks

afterexperiment.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.3.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup1

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup1,4

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.4.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup1

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup1,8

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.5.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup2

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup2,4

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)
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Fig.6.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup2

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup2,8

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.7.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup3

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup3,4

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)

Fig.8.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup3

Histopathologicfindingsoftheexperimentalgroup3,8

weeksaftergraft.(A,scanningimage,x12.5;B,higher

magnification,x40.Villanuevaosteochromestain)
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사 진 부 도

Fig.1.Photomicrographof4weekscontrolgroup
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Fig.2.Photomicrographof8weekscontrolgroup
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Fig.3.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup1
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Fig.4.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup1
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Fig.5.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup2
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Fig.6.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup2
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Fig.7.Photomicrographof4weeksExperimentalgroup3
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Fig.8.Photomicrographof8weeksExperimentalgroup3
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