
I. 서 론

파괴된 치주조직의 재생에 관한 연구는 치
주분야의 최우선 과제이다. 손상된 치주조직
의 치유과정에서 치은상피의 빠른 증식으로
인하여, 손상부위의 기저부에 이르기까지 긴
접합상피가 치면과 만나게 됨으로써, 새로운
백악질과 치주인대 그리고 치조골의 형성에
의한 실질적인 재생을 바라는 치주 치료의 목
적을 어렵게 한다1~4). 상피의 하방증식을 막
기위한 방법으로 Ellegaard등5)은 골내낭에 자
가골을 이식한 후 치은이식편을 피개하는 술
식을 제안하였고, Prichard6)는 치간부위에 모
든 연조직을 제거한 후 치조골을 노출시키는
방법을 고안하기도 하였다. Magnusson등7)은
치유과정중 치은결체조직과 상피가 치근면과
만나지않게 하기위해 밀리포어막(Millipore
filter)을 이용한 동물실험에서 노출된 치근면
의 50%에서 새로운 섬유성 부착을 관찰할 수
있었다고 보고하였으며, 이는 Gottlow등8)이
이전에 실험동물의 치관을 제거한 후 치은상
피와 치은결체조직이 치근과 접하게하지 않
게하기위해 밀리포어막을 이용하여 치주인대

세포만 증식되게 한 연구의 결과와 유사하였
다. 이러한 연구결과들은 신부착의 형성은 접
합상피와 치은 결체조직을 배제하고, 치주인대
와 치조골 조직의 증식을 유도함으로써 얻을
수 있다는 이른바 조직재생유도술의 기본원리
를 제시하여 주었다. 이후 Gottlow등9)과
Becker등10)은 각각 테프론막과 신장형 사불화
에틸렌 중합체(expanded polytetrafluoroethylene,
ePTFE)막을 이용한 임상보고를 통해 임상적,
조직학적으로 신부착을 관찰할 수 있었다고
하였다. 그 후, 2급 치근이개부 병변의 치료에
조직유도재생법을 이용한 많은 임상결과들이
보고되었다11, 12). Pontoriero등11)은 ePTFE막을
이용한 하악 구치부의 2급 치근이개부 병변의
치료에서 치료 6개월 후 완전한 이개부위의
폐쇄를 얻을 수 있었다고 하였으며, Caffesse등
12)은 하악 구치부 2급 치근이개부 병변치료에
서 ePTFE막을 사용한 군에서 부착증가를 얻
었으나 완전한 이개부 폐쇄는 얻지못하였다고
하였다. 그 후 조직재생유도술식에 의한 치주
조직의 신부착 효과를 높이기 위해 치근면의
탈회나 골 또는 골 대체물질의 이식을 병행한
시도들이 있었다13~15). 이들의 임상 연구 결과
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들은 매우 다양하며 지금까지는 이같은 부가
적인 약제 및 재료의 사용은 차폐막만을 사
용한 것에 비해 유의성있는 차이를 보이고
있지는 않았다. 
초기의 조직재생유도술식에 관한 연구에서

사용되어진 차폐막은 대부분 생체비흡수성인
밀리포어막과 ePTFE이었다. 특히 ePTFE막
은 조직에 대한 차폐능력이 뛰어나고 생체
안정도와 생체 친화성이 우수한 물질로 인정
되고 있으나10~16), 이것은 생체내에서 완전한
불활성 및 비흡수성 차폐막이므로 막의 제거
를 위한 2차 수술이 필요하다는 점이 단점으
로 지적되고 있다. 특히 2차 수술은 미성숙된
신생치주조직에 손상을 주기때문에 치료의
결과에 좋지않은 영향을 줄 수도 있다. 최근
에는 이러한 단점을 보완하기 위해 제거수술
이 필요없는 생체흡수성 차폐막(bioresorbable
membrane)에 대한 연구가 활발히 진행되고
있으며 현재까지 시도되었거나 사용되고 있
는 재료로는 type I 콜라젠16), 아테로콜라젠
(atellocollagen) 또는 카자일(cargile)과 같은
교원질막17~24), 폴리글락틴(polyglactin) 91025,
26), 폴리락트산(polylactic acid)-폴리글라이콜
산(polyglycolic acid) 공중합체27), 폴리우레탄
(polyurethan)28), 그리고 폴리락트산29~33)등의
합성 고분자들이 있다. 콜라젠은 글루탈알데
하이드와의 화학적인 가교의 정도에 따라 분
해속도가 달라지는데, 치주인대조직에 대한
화학주성과 지혈작용이 있으며, 초기 혈관과
조직이 안으로 자라올 수 있도록 섬유성 지
지대의 역할을 한다. 그러나 이 소재는 사용
되어진 콜라젠의 유형에 따라 다양한 면역반
응이 나타나며 치주조직 재생에 긍정적인 결
과를 보인 경우도 그 효과는 그다지 크지 않
았다19, 21). 특히 소의 콜라젠을 이용하는 경우,
동물로 부터의 Creuzfeldt-Jakob 질환과 같은
감염문제에서 완전히 벗어나지 못하는 등이
문제점으로 지적되고있다21). 정형외과 영역에
서 처음 사용되었던 폴리락트산은 가수분해

를 통해 물과 이산화탄소의 형태로 체내에서
빠져나가는 생체흡수성 합성고분자로 Galgut
등34)이 처음으로 이 소재를 치주영역에 적용
한 후로 Gottlow등30)은 동물실험에서 임상적
으로 염증이나 치은퇴축이 거의 없었으며, 조
직학적으로도 상당한 양의 신부착과 신생골
형성을 관찰하였다고 보고하였으며, 또다른
보고에서 생체흡수성 합성고분자는 ePTFE
보다 치은퇴축이나 차폐막의 노출이 적었으며
더 많은 신부착을 볼 수 있었다고 하였다35). 
성장인자는 창상의 치유과정에서, 관련된

여러가지 세포 활동을 자극하여 세포에 대한
이동과 증식, 그리고 기질의 합성에 영향을
미치는 강력한 생물학적 매개체의 역할을 하
는 폴리펩타이드(polypeptide)로서, 혈소판유
래성장인자(platelet derived growth factor,
PDGF), 외피성장인자, 전환성장인자 그리고
인슐린 유사성장인자(insulin like growth
factor, IGF) 등이 있다. 이들 중 혈소판유래
성자인자는 높은 양전하를 띠는 2개의 긴 폴
리펩타이드 사슬이 황결합(sulfide bond)으로
연결된 이중체 단백질로서 분자량이 28,000내
지 35,000 Da에 이른다. 서로 다른 폴리펩타
이드 즉, PDGF-A, PDGF-B는 서로 다른 유
전자로부터 유래되지만 56%정도의 유사부분
을 보이고 있다36~38). 사람의 혈소판에서 분리
한 PDGF는 동종 이중체인 AA와 BB, 그리
고 이종 이중체인 AB가 존재하는데39) 이들
중 PDGF-AB와 PDGF-BB가 사람의 섬유아
세포의 디옥시리보핵산의 합성을 촉진시킨다
고 알려져 있다40, 41). Lynch등42, 43)은 PDGF와
IGF-1(insulin like growth factor-1)의 혼합물
을 이용한 동물실험에서 신생골 및 신생백악
질의 형성이 증가하였다고 보고하였고, 그 후
Matsuda44)와 Oates등45)도 시험관 실험을 통
해 PDGF-BB가 사람의 치주인대조직에 대해
강력한 유사분열유도(mitogenic)효과를 보인
다고 보고하였다. 따라서 이와 같은 효과를
가진 성장인자를 생체흡수성차폐막에 함입시
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켜 조직재생유도술식에 사용한다면 치주조직
재생의 효과를 증진시킬 수 있을 것으로 생
각된다. 
이 연구의 목적은 폴리락트산(poly-l-lactic

acid)과 폴리글라이콜산(polyglycolic acid)으로
제작된 흡수성 차폐막에 200ng/cm2의 농도로
혈소판유래 성장인자를 함유하여 치주조직의
재생을 평가하는데 있다.

II. 실험 재료 및 방법

1. 실험 동물

체중 13kg 내외의 생후 18개월된 6마리의
비글견(Marshall Farms USA, Inc., New
York, U. S. A.)을 실험 동물로 하였으며, 이
들 중 2마리는 암컷이었고 4마리는 숫컷이었
으며, 모두 임상적으로 치주질환이 없었다. 실
험 견들은 실험 기간 동안 각각 다른 우리에
서 사육되었으며 변화된 환경에 대한 2주간
의 적응기간을 갖게 한 후 실험을 시작하였
으며, 결손부 형성 수술 전까지는 고형사료
(서현초이스, 서현축산, 한국)를 먹게 하였다. 

2. 실험 재료

실험용으로 만든 차폐막은 다음과 같은 방
법으로 제작하였다. 폴리글라이콜산(점도
18,000 poise)(삼양사, 서울, 한국)을 용융하여
방사기(Extrusion system Ltd,. Drighlington,
England)로 250℃에서 방사를 하여 관형편직
기(tube knitter)(Koike Ltd., Nara, Japan)로
편직을 하였다. 제작된 망사를 펴서 고정한
후, 염화메틸렌으로 녹이고 에틸아세테이트를
첨가시킨, 분자량 367,900의 폴리락트산(Purac
Biochem BV, Gorinchem, Holland)을 피막 시
켰다. 이 후 상온에서 24시간 건조하여 용매
를 증발시키고 다시 24시간 진공 건조시켜 남
은 용매를 제거하였다. PDGF-BB(Genzyme,

CA, U. S. A.)를 함유하는 차폐막을 제조하
기 위해서는 PDGF-BB를 소의 혈청알부민
(bovine serum albumin, BSA)이 폴리락트산
중량에 대하여 10% 비율로 함유된 인산염 완
충액(pH 7.4)에 가하고 이를 폴리락트산 용액
에서 유화 시켰다. 이 유탁액을 폴리글라이콜
산으로 제작된 편직물에 기구(doctoring
blade)를 이용하여 피복 시켰다. 

3. 실험 방법

상악은 좌우 제 2 소구치, 하악은 좌우측의
제 2, 4 소구치를 실험대상으로 하였고 수술은
2% 염화자일라진액(Rompun䠶, 한국 바이엘,
서울, 한국) 15mg/kg을 정맥주사 하여 전신마
취를 유도한 후 시행하였으며, 수술 부위에는
에피네프린(1:100,000)이 포함된 2% 염산 리
도케인(유한양행, 서울, 한국)을 이용한 국소
마취 하에서 무균적 조건에서 실시하였다.

(1) 치조골의 결손부 형성
치은열구 절개를 한 후 상하악의 실험대상

치아의 인접치아까지가 포함되게 협측에만
전층판막을 만들었다. 육아조직을 모두 제거
한 후, 저속 회전하는 다이아몬드 절삭용 바
와 치즐을 이용하여 협측 치조골을 제거하였
다. 과열에 따른 조직 손상을 줄이기 위하여
멸균생리식염수로 충분히 세척하면서 실시하
였다. 협측골의 제거는 백악법랑경계부에서
치근방향으로 4mm 정도의 길이까지, 그리고
근원심 치근의 우각부까지 연장하였으며, 실
험치아와 차폐막 사이의 공간을 확보하기 위
해 2급 치근이개부를 형성하였다. 이 과정에
서 백악질이 제거되지 않도록 주의하였다. 자
연 치유를 방지하고 만성염증의 상태를 일으
키기 위해 실리콘 고무 인상재(Provil䠶, Bayer
Dental, Lever Kusen, Germany)를 결손부에
넣고 판막을 재 위치시킨 후 흡수성 봉합사
인 4-0 chromic cat-gut(Ethicon Ltd.
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England)을 이용하여 수직누상봉합법으로 봉
합하였다. 수술후 유동식을 섭취하게 하였고
600,000 U의 페니실린 G 프로케인(Pfizer Co.
New York, U. S. A.)을 5일간 근주하였고 이
후 1달 동안 아무런 구강위생처치를 하지 않
았다.

(2) 재건수술
결손부 형성 1개월 경과 후, 치은열구절개

및 전층판막을 만들어 고무인상재를 제거한
후 스케일링 및 치근면 활택술을 시행하였다.
노출된 결손부의 최하방점을 기준점으로 정
하기 위해 33½ round bur로 잔존 치조골과
같은 높이에다 기준홈을 형성하였다. 저자들
이 만든 실험용 차폐막은 수술 전날 24시간
동안 산화에틸렌가스로 소독하였다. 실험군으
로는 PDGF-BB 함유 차폐막을, 대조군으로는
아무런 차폐막도 넣지 않은 것, PDGF-BB가
함유되지 않은 실험용 차폐막을 상악 좌우측
제 2소구치, 하악의 좌우측 제 2, 4소구치를
임의로 선택하여 결손부에 각각 피개하였다.
차폐막은 결손부 보다 2-3mm 측방 및 치근
방향으로 연장되게 크기를 조절하였으며, 치
유 기간 중 차폐막의 움직임이나 탈락을 막
기 위해 막의 치근단부 좌, 우측에 각각 1개
씩의 핀(Frios䠶 Friatec AG, Mannheim,
Germany)으로 고정한 후 판막을 치관부로
약간 당겨서 수직누상봉합을 하였다. 수술 후
7일간 600,000 U 페니실린 G 프로케인 항생
제( Pfizer Co. New York, U. S. A.)를 근주하
였고 매일 0.1% 클로르헥시딘액(부광약품, 서
울, 한국)을 사용하여 구강위생을 유지하게
하였으며 유동식을 섭취하게 하였다. 
차폐막 매식 수술 2주, 5주 후에 암컷이 한

마리씩 포함되게 각 3마리씩 선정하여 2% 염
화자일라진주사액(Rompun䠶, 한국 바이엘, 서
울, 한국)을 정맥주사 하여 전신마취 시킨 후
경동맥을 통해 10% 중성 포르말린 완충용액
을 주입하여 조직을 관류고정시킨 후 희생시

키고 3주간 10% 중성 포르말린 완충용액이
담긴 용기 속에 보관하였다.

(3) 조직학 및 조직계측학적 관찰
① 조직의 처리
고정된 조직을 Donath와 Breuner46)가 기술

한 방법에 따라 비탈회표본을 제작하였다. 먼
저 치근의 정중부를 중심으로 협설측 방향으
로 좌우를 다이아몬드로 처리된 띠모양의 톱
(Exakt-cutting grinding system, Exakt-
Apparateb, Hamburg, Germany)을 이용, 분리
하여 시편의 두께가 2-3mm되게 절단하였다.
통법에 따라 탈수(50, 70, 90, 95, 100%의 에
탄올과 자일렌을 이용, 이 중 100%의 에탄올
에는 3일간, 나머지는 2일간을 4℃에서 교반
시킴)시킨 후 메틸메타아크릴레이트(Osteo-
bed䠶 bone embedding solution, Polyscience,
Inc. Warrington, PA. U. S. A.)를 이용하여
포매하였다. 포매는 3단계로 나누어 실시하였
는데, 1단계는 유리병에다 포매액만 넣고, 2단
계는 포매액에다 촉매제(benzoyl peroxidase)
를 1.0w/v%만큼 섞은 용액으로 하였다. 1,2단
계의 포매는 2일에 한 번씩 액을 교환해주면
서 4℃ 냉장실에서 교반하면서 실시하였다. 3
단계는 촉매제를 2.5w/v% 만큼 섞은 포매액
에 담구어 실온에서 하루동안 둔 후 다음날
35℃의 진공오븐(35℃, 25psi)에서 1일간 두었
다가 이 후 55℃에서 4일간 두어 완전히 경화
시켰다. 1, 2와 3단계의 포매과정은 플라스틱
주사기를 이용하여 진공을 형성한 상태에서
실시하였다. 중합이 완료된 시편이 든 유리병
은 -70℃의 냉동실에 20분간 두었다가 종이타
월로 싼 다음, 망치를 이용하여 깨뜨려 포매
가 완성된 블록을 얻었다. 블록을 적당한 부
위까지 연마한 다음 그 반대편도 처음 면과
평형 하게 갈아내었다. 이렇게 만든 블록을
플라스틱 슬라이드에 시아노아크릴레이트로
접착시키고 압력을 가한 상태로 24시간 두었
다. 블록이 붙은 슬라이드를 Exakt-micro
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grinding system(Exakt-Apparateb, Hamburg,
Germany)으로 연마하여 슬라이드면과 블록의
반대면이 완전히 평행이 되게 하였다. 또 다른
플라스틱 슬라이드를 Exakt-precision
adhesive system을 이용하여 블록이 붙은 슬
라이드와 평행하게 시아노아크릴레이트로 고
정하여 블록을 사이에 두고 고정된 평행한
두 개의 슬라이드를 얻었다. 먼저 고정한 슬
라이드를 Exakt-cutting and grinding system
의 진공장치에다 연결하여 단단히 고정시킨
후 두께가 약 100μm 정도가 되게 절단하였
다. 절단된 표본은 Exakt-micro grinding
system에다 800, 1200, 2500, 4000 사포를 차례
로 이용하여 연마하여 최종적으로 두께 20μm
의 매끈하고 얇은 표본이 얻어지게 하였다.
연마 후 toluidine blue 와 multiple 염색법으로
염색하고 광학 현미경(Olympus BH-2,
Olympus Co, Tokyo, Japan)으로 조직 소견을
관찰하였다.

② 조직계측학적 분석
조직계측학적 분석은 Global Lab Image

Analysis System(Data Translation Inc.,
Malboro, MA.,U. S. A.)을 이용하였다. 광학
현미경(Olympus BH-2, Olympus Co, Tokyo,
Japan)에 CCD 카메라(ITC-47, Ikegami
Tsushinki Co. Ltd., Tokyo, Japan)를 부착하
여 영상저장장치(framegrabber)(DT-55, Data
translation Inc., USA)로 컴퓨터와 연결하여
조직의 현미경상이 256 흑화도값(gray level)
을 가지는 640×480 화소(pixel)의 디지털 영
상으로 컴퓨터 화면상에 나타나도록 한 후,
영상분석소프트웨어(Global lab Image
Analysis System)(Data Translation Inc.,
Malboro, MA.,U. S. A.)를 사용하여 정량 계
측하였다. 먼저 현미경상의 조직계측치의 기
본단위를 화소 단위에서 밀리미터 단위로 변
환하여 표현하기 위하여 1mm 눈금의 모눈종
이를 디지털 영상으로 저장하여 화면상의 화

소값을 밀리미터 값에 대응시켰다. 길이의 측
정은 화면상에서 측정하고자 하는 두 개의
기준점을 선택하여 값을 구하였으며, 신생 골
의 면적은 컴퓨터 화면상에서 기준홈에서부
터 신생 골의 치관부 말단까지를 포함하는
영역을 하나의 블록에 포함되게 선정한 후
블록 내에 있는 신생 골과 주위조직과의 흑
화도(grayness)의 차이를 이용하여 신생 골만
을 채택하게 하여 계산하였다(그림 1). 

III. 연구 결과

1. 조직학적 소견

(1) 실험 2주 소견
아무것도 넣지 않은 군에서는 잔존 치조골

부근까지 상피의 하방 증식이 일어나고 있었
으며 골막에서 나온 치밀한 결합조직이 빠른
속도로 자라 올라오는 소견이 관찰되었다(그
림 2).
PDGF-BB를 함유하지 않은 차폐막 소견에

서는 파골 세포의 모습은 보이지 않았고 신
생 골의 형성도 아직은 발견되지 않았다. 기
준홈 안에는 얇은 소성결합조직이 차 있고
밖으로는 염증세포의 침윤이 관찰되었다. 잔
존 치조골 상방에는 역전층(reverse line)이 보
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그림 1 Newly formed bone coronal to the apical border
of the notch was captured.



이며 조골세포양의 모습도 보였다(그림 3).
PDGF-BB 함유 차폐막군에서는 신생 골이

나 신생백악질의 형성은 아직 미미하였고 차
폐막의 내측으로는 막의 흡수에 따른 염증세
포의 침윤이 보이며 침윤의 정도는 치근면으
로 올수록 그 정도가 덜하였다. 잔존 치조골
상부에는 역전층이 보였다(그림 4). 차폐막과
치면 사이의 결합조직은 차폐막측에서는 느
슨하였고 치근면 가까이에서는 치밀한 소견
을 보였으며 섬유아세포 및 다형핵백혈구도
관찰되었다(그림 5). 
한편 실험 2주째 막의 내측으로 자라 내려

오는 상피의 하방 증식관찰에서 상피가 백악
법랑경계부에서 멈춘 경우를 증식 차단
(prevented), 치관부1/3 에서 멈춘 것을 부분
적 증식 차단(limited), 그리고 기준홈까지 내
려온 경우를 완전 하방 증식(complete)으로
구분하여 관찰한 결과, PDGF-BB 함유 및
PDGF-BB 비함유 실험용 차폐막군에서는 기
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그림 2 Without membrane specimen at 2 weeks.
Alveolar bone resorption was observed below the
apical end of root planing(arrow). (toluidine blue
staining : original magnification ×40)

그림 4 PDGF-BB loaded membrane specimen at 2
weeks.

Inflammatory cell infiltration were seen adjacent to
resorbing membrane(M) and reverse line(arrow) was
seen in alveolar crest.(multiple staining : original
magnification ×40)

그림 3 Drug-unloaded membrane specimen at 2 weeks.
Thin connective tissue(CT) was filled in experimental
notch area and reverse line(large arrow) and
osteoblast-like cells(small arrow) were seen in alveolar
crest.(toluidine blue staining : original magnification
×100)



준홈과 백악법랑경계부를 기준으로 치관부
1/3에서 증식이 멈춘 반면, 아무것도 피개하
지 않은 군에서는 기준홈에까지 이르는 상피
의 하방증식이 관찰되었다(표 1).

(2) 실험 5주 소견
아무것도 넣지 않은 군에서는 기준홈의 상

부로 해면골과 층판골이 보였으며 그 사이로
골수의 형성도 관찰되었다. 신생백악질도 관
찰되며 신생골은 기준홈 부근에서만 관찰되
었다(그림 6, 7). 
PDGF-BB를 함유하지 않은 차폐막군에서

는 염증세포의 침윤이 보이고 있으며 차폐막
은 거의 흡수되어 보이지 않았다. 기준홈 주
위로는 느슨한 결합조직이 발달되어있는 소
견을 보이고 있었으며 신생 골과 얇은 신생
백악질의 형성이 관찰되었다(그림 8, 9).
PDGF-BB 함유 차폐막군에서는 신생 골이

치관부로 많이 증식된 소견을 보였으며, 차폐
막은 거의 흡수되어 보이지 않았다. 해면골
형태의 신생 골 주위로 신생백악질의 생성도
관찰되었다. 신생 골 외측으로 골막이 잘 형
성되어 있으며 기존의 골의 상방 뿐만 아니
라 외측 면에서도 골의 형성이 발달된 소견
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그림 5 PDGF-BB loaded membrane specimen at 2
weeks.

Connective tissue attachment on a dentin(D) without
new cementum formation.(multiple staining ; original
magnifica-tion × 100)

그림 6 Without membrane specimen at 5 weeks. 
Newly formed alveolar bone marrow(arrow) was
seen surrounded by woven bone(W) and lamella
bone (L).(toluidine blue staining ; original
magnification × 40)

Membrane Without membrane Unloaded PDGF-BB loaded
Epithelial (n=6) (n=6) (n=6)
Downgrowth

Prevented 0 4 4
Limited(coronal 1/3) 2 2 2
Complete 4 0 0

표 1 Histological Observation of Epithelial Downgrowth Along the Barrier at 2 weeks



이 관찰되었다(그림 10). 
실험 5주째에서도 2주째와 마찬가지로 차폐

막을 피개한 군에서는 상피의 하방증식이 치

관부 1/3에서 거의 멈춘 반면, 아무것도 피개
하지 않은 군에서는 기준홈에까지 이르는 증
식이 관찰되었다(그림 11)(표 2).
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그림 7 Without membrane specimen at 5 weeks.
(toluidine blue staining ; original magnification ×
100)

그림 9 Drug-unloaded membrane specimen at 5 weeks.

Cementum neoformation was observed(arrow).

(toluidine blue staining ; original magnification × 100)

그림 8 Drug-unloaded membrane specimen at 5 weeks.
Thread like new bone (N) near the notch and woven
bone like trabeculae on the apical notch was seen.
New cementum deposition (arrow) was also seen.
(toluidine blue staining ; original magnification × 40)

그림 10 PDGF-BB loaded membrane specimen at 5
weeks.
Active alveolar bone formation (B) was observed from
the base of the experimental notch (N). (toluidine
blue staining ; original magnification × 40)



2. 조직계측학적 분석 결과

실험 2주군에서 백악법랑경계부에서 기준홈
의 하연까지의 길이는 실험군간에 차이가 거

의 없었다(표 3). 그러나 기준홈의 하연에서
치조골 상연까지의 길이를 측정하여본 결과
PDGF-BB 함유 차폐막군에서는 0.30mm로
미미하지만 신생 골이 기준홈의 상방으로 형
성된 반면, 아무것도 피개하지않은 군,
PDGF-BB가 함유되지 않은 차폐막군에서는
오히려 기준홈의 하방으로 골의 흡수로 인한
음의 측정값이 나타났다. 신생 백악질의 길이
또한 아무것도 피개하지않은 군과 PDGF-BB
함유 차폐막군에서는 평균치가 각각 0.20mm
와 0.11mm였던 반면 PDGF-BB 비함유차폐
막군에서는 거의 미미하였다(표 3).
실험 5주에서 백악법랑경계부에서 기준홈의

하연까지의 길이 역시 군간의 차이는 거의
없었다. 그러나 신생 골의 길이는 PDGF-BB
함유 차폐막군에서 평균 1.33mm로 가장 큰
경향을 보였고, 신생 골의 면적 측정에서도
PDGF-BB 함유 차폐막군의 평균치가
0.16mm2로 가장 많은 경향을 보였으며, 그 다
음이 아무것도 피개하지 않은 군이었고
PDGF-BB 비함유 차폐막군에서 평균치가 가
장 낮았다. 
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그림 11 PDGF-BB loaded membrane at 5 weeks. 
Epithelial downgrowth was prevented (arrow) near
the cementoenamel junction. (original magnification
× 40)

Membrane Without membrane Unloaded PDGF-BB loaded
Epithelial (n=6) (n=6) (n=6)
Downgrowth

Prevented 0 4 5
Limited(coronal 1/3) 1 2 1
Complete 5 0 0

표 2 Histological Observation of Epithelial Downgrowth Along the Barrier at 5 weeks

표 3 Histometric Assessment at 2 weeks 

Without Membrane Unloaded PDGF-BB loaded
(n=6) (n=6) (n=6)

Assessment mean mean mean

Height of Defect(mm) 4.03 4.07 4.06 
Length of New Bone(mm) -0.09 -0.11 0.30
Length of New Cementum(mm) 0.20 0.04 0.11



신생백악질의 길이 또한 PDGF-BB 함유
차폐막군에서 0.66mm로 가장 많은 경향을 보
였고 나머지 군에서는 평균치가 0.3mm 이하
로 나타났다(표 4). 

IV. 총괄 및 고안

이 연구는 폴리락트산과 폴리글라이콜산으
로 제작한 생체흡수성차폐막내에 혈소판유래
성장인자(PDGF)를 함유시키고, 인위적으로
형성된 실험동물의 치조골 결손부에 피개시
켜 치주조직의 재생능력을 평가하고자 하였
다. 
Scantlebury47)는 차폐막이 갖추어야 할 5 가

지 조건으로 첫째 막 자체가 조직과 융합되
면서 상피의 이동을 제한하여야 하며, 둘째,
세포들을 분리시키고 흡수가 되더라도 일정
기간 붕괴되지 않아서 공간확보가 가능해야
하며, 셋째, 너무 뻗뻗하여 조직을 뚫는 일이
없어야 하며, 넷째, 임상적으로 조작이 용이해
야하고 마지막으로 문제가 생기면 제거가 가
능해야 한다고 제시 하였다. 이 연구에서 사
용한 생체흡수성 차폐막과 폴리락트산만을
이용한 소재, 그리고 폴리락트산과 폴리글라
이콜산을 공중합시켜 만든 폴리글락틴 910 등
과 같은 생체흡수성 합성고분자들은 앞의 조
건들을 완전하게 만족시키지는 않지만 약물
을 함유시켰을 때 방출속도를 조절하기 쉽고
분해기간 및 물리적 성질을 조절하기가 비교

적 용이한 특성이 있다48, 49). 이 연구에서 사
용한 실험용 차폐막은 폴리글라이콜산 편직
물에다 폴리락트산용액을 피막 시키고 건조
시킨 것으로서 두께가 150μm정도였으며 백서
의 피하조직내의 조직반응은 매식 1, 2주에는
염증반응이 나타났지만 4주 이후에는 염증반
응이 감소하였으며 이런 양상은 ePTFE막과
비슷하였다51). 
자연에 존재하는 다단백질인 성장인자는 중

배엽 기원의 세포(섬유아세포, 신경교세포, 평
활근)들에 대한 증식, 이동 및 기질 생성에
영향을 미치는 강력한 생물학적 매개체의 역
할을 하는 물질이다. 이들 중 PDGF는 두 개
의 이중체(AA, BB와 AB)가 존재하는데 이
중 동종 이중체인 PDGF-BB가 치주인대조직
에 대한 유사분열 유도효과 및 화학주성이
높음이 관찰되었다51). Matsuda등44)은 백서의
섬유아세포에 대한 성장인자의 화학주성 및
유사분열유도능에 관한 실험에서 PDGF-BB
는 0.1-1ng/ml에서도 유사분열유도능을 가지
며 10ng/ml에서 최대에 이른다고 하였으며,
화학주성은 0.01ng/ml 정도의 저 농도에서도
나타나며 최대효과는 0.1ng/ml 에서였다고 보
고하였다. 또한 Lee등52)은 200ng/cm2의
PDGF-BB를 생분해성 차폐막에 함입하여 약
물의 방출 실험을 한 결과 1일째 0.75ng이 방
출되었으며 이후 0.1ng씩 지속적으로 방출되
었으며 이는 표면에 노출된 PDGF-BB가 먼
저 방출되고 내부의 약물이 순차적으로 용출
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표 4 Histometric Assessment at 5 weeks

Without Membrane Unloaded PDGF-BB loaded
(n=6) (n=6) (n=6)

Assessment mean mean mean

Height of Defect(mm) 4.03 4.02 4.05 
Length of New Bone(mm) 0.53 0.35 1.33
Area of New Bone(mm2) 0.08 0.04 0.16
Length of New Cementum(mm) 0.19 0.33 0.66



된 것으로 생각된다고 하였다. 따라서 우리들
의 연구에서는 이를 바탕으로 200ng/cm2의
약물이 함유된 차폐막을 이용하여 차폐막 분
해에 따른 지속적인 약물의 서방출효과(slow
release)를 기대하였다. 한편 이런 성장인자를
손상 실험부위에 적용하는 방법에 대해 다양
한 시도들이 진행되어 왔다. Lynch등42, 43)은
PDGF-BB와 IGF(insulin-like growth factor)
혼합물을 카복시메틸셀룰로스 담체(carrier)를
이용하여 치근면에 적용하여 골 융합 없이
신생 골 및 신생백악질의 증가를 보고하였고,
Rutherford55)는 PDGF-BB와 덱사메타손을 콜
라젠 메트릭스를 담체로 치근면에 적용하였
다. 그러나 Park등54)은 담체를 이용하게되면
손상부 공간 내로 세포의 이동이 방해받아
세포증식과 새로운 기질 침착이 어렵고 담체
의 제거에 탐식세포가 필요하므로 면역반응
이 초래될 뿐만 아니라 담체의 유지기간이
짧아서 약물의 단시간의 효과밖에 기대할 수
없다고 하여 구연산으로 탈회한 치근면에 미
세피펫으로 성장인자를 직접 바르는 방법을
제시하였다. 이 방법은 PDGF-BB가 세포외
기질과 결합하므로 성장인자가 치근면에 안
전하게 유지되어 초기 치유기간에 지속적으
로 유리될 뿐 아니라 세포의 이동과 증식에
아무런 방해도 않고 면역반응도 초래하지 않
는다고 하였다. 그러나 이 방법 역시 초기 속
방출(burst) 후 약물이 체액으로 빠져나가 버
려 지속적인 서방출효과를 기대하기는 어려
우리라 생각된다. 그들은 이런 우려 때문에
Matsuda등44)이 제시한 유효약물농도 보다 훨
씬 높은 3-5μg의 고농도의 PDGF-BB를 사용
하였다. 
차폐막 소재 자체의 치주조직재생능력 비교

를 위해서는 최소한 1개월 이상 장기간의 실
험기간이 필요하지만 저자들의 연구는 소재
에 대한 비교 평가보다 약물에 의한 초기 재
생능력에 더 비중을 두었으므로 Lynch등42 ,43)

의 PDGF를 이용한 실험에서와 같이 2주와 5

주간의 비교적 단기간의 평가를 하였다. 
상피의 하방증식은 실험 2주째에서 차폐막

을 피개한 군에서는 거의 치관부 1/3이내에서
멈춘 반면 아무것도 피개하지않은 군에서는
기준홈 가까이 까지 증식되는 양상을 보였다.
이는 일반적인 치주치료 후 긴 접합상피의
치유가 일어난다는 여러 보고와 같았다2, 3, 4).
이와 같은 경향은 실험 5주째에서도 비슷한
양상을 보였으며, 차폐막을 사용한 군들에서
도 일부 표본에서 드물게 상피의 전위를 보
였다. Warrer등28)은 조직재생유도술식은 사용
되는 차폐막의 특성에 따라 그 결과는 매우
민감하다고 하였으며, 차폐막을 따라 자라는
상피의 하방증식을 막거나 지연시키는 정도
가 가장 중요한 요소라고 하였다. Selvig등55)

은 상피의 하방증식은 세균 침착의 가능성을
시사하는 것이며 신 부착 형성에 좋지 못한
결과를 초래한다고 하였으며 Vuddhakanok등
27)도 치은의 퇴축, 막의 조기 노출, 상피의 하
방 증식과 신 부착과는 서로 상반된 관계를
보인다고 하였다. 우리들의 실험 결과와 김
등50)과 Lee등52)이 동일한 약물함유차폐막을
사용한 백서의 두개골 폐쇄효과 실험에서 보
고한 골 재생유도효과의 결과가 다소 상이점
을 보이는 것은 실지 임상 적용시에는 앞에
서 언급한 세균의 침착, 치은의 퇴축, 막의 조
기 노출 등의 변수들이 결과에 영향을 미쳤
기 때문이라고 생각된다. 
실험 2주째에 PDGF-BB 함유차폐막군을

제외한 나머지 군에서 기준홈의 하방에 치조
골이 위치하고 있었다. 이는 저속 회전하는
절삭용 바를 이용한 손상부 형성 시에 받은
외상 때문에 골의 괴사가 생기고 술후 치유
에 영향을 미쳐 골 높이의 감소로 나타난 것
으로 생각된다. Loben과 Glickman56)은 저속
회전하는 다이아몬드 바를 이용한 협측 치조
골의 삭제가 술 후 치주조직에 미치는 영향
에 대한 보고에서 치조정의 손상없이 협측의
치조골만 삭제하여도 실험 14일째 상, 하악
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모두에서 치조골 높이의 감소가 일어났음을
보고하였다. 그들은 또 골 삭제는 치조골과
판막사이의 혈병에 염증상태를 일으켜서, 이
로 인한 조직화 및 성숙을 방해한다고 하였
다. PDGF-BB 함유차폐막의 경우는 신생 골
의 형성이 다소 관찰되었으나 Lynch등42, 43)의
보고와는 그 절대량에 있어서는 상당히 차이
가 있는데, 이는 약물의 적용방법 및 약물 농
도의 차이에 기인한 것으로 생각된다. 
실험 5주에서 모든 군이 신생골의 형성을

보였는데, 그 중 PDGF-BB 함유차폐막군의
경우는 2주의 소견과 연관지어 볼 때 많은 양
의 신생 골을 형성하였는데 이는 시간이 지
날수록 염증반응의 소실과 지속적인 성장인
자의 방출에 의한 치주조직 재생효과의 결과
로 생각된다. 
Dahlin등67)은 조직재생유도술식에 사용되는

흡수성 차폐막의 문제점으로 탐식활동에 따
른 국소적 염증반응, 공간확보 및 세포 차단
과 관련하여 치주조직재생의 완성과 차폐막
의 분해, 흡수 사이의 적절한 시간동안의 유
지의 문제를 지적하였다. Blumenthal68)도 원
하는 세포집단의 완성과 차폐막의 분해사이
의 적절한 시간 간격이 매우 중요하다고 하
였으며, Minabe59)는 3-4주 까지가 매우 중요
하며 치주조직의 재생을 최대로 하기 위해서
는 너무 빨리 차폐막이 흡수되거나 매식물에
의한 염증반응등으로 인해 창상의 치유가 방
해받아서는 안된다고 하였다. 그러나 동물실
험을 통한 연구 결과, 막 자체의 분해 및 흡
수와 관련된 염증반응이 창상의 치유에는 별
다른 영향을 미치지는 않는 것 같다고 하였
다. 우리들의 연구에서도 2주 소견에서는 막
의 분해에 따른 염증세포의 침윤이 다수 관
찰되었으나 실험 5주 군에서는 염증의 정도
가 덜하였고 치주조직 재생에 크게 영향을
미치지는 않았다. 
흡수성 합성고분자를 이용한 여러 동물실험

의 결과는 매우 다양하게 보고되고 있다. 이

는 앞에서도 언급했듯이 생분해성 차폐막은
막의 흡수 시기와 정도, 막의 구조 및 형태에
따라 조직재생효과가 크게 달라지기 때문으
로 생각된다. 이 연구는 PDGF-BB가 함유된
차폐막의 치주조직재생 효과를 관찰할 목적
으로 단기간의 실험을 하였기 때문에 조직재
생 효과의 절대치를 다른 연구결과와 비교하
는데는 한계가 있다. 그러나 이 연구의 한계
내에서 PDGF-BB가 함유된 차폐막은 신생
치조골 및 신생 백악질 형성에 효과가 있음
을 알 수 있었다. 이 전의 연구결과에 따르면
차폐막이 시간이 경과함에 따라 점차 분해되
면서 함입된 성장인자의 방출이 지속되고 있
어52) 향후 장기간에 걸친 실험을 통하여, 그
효과를 재검증할 필요성이 있을 것으로 생각
되며, 아울러 차폐막의 형태를 임상적용에 용
이하게 개선하여 실시한다면 더 정확한 결과
를 찾을 수 있을 것이다. 

V. 결 론

6마리의 비글견에다 인위적인 치조골 결손
부를 형성한 후, 200ng/cm2 농도의 PDGF-
BB가 함유된 생체흡수성차폐막이 손상된 치
주조직의 재생에 미치는 영향을 조직학적 및
조직계측학적으로 관찰한 바 다음과 같은 결
과를 얻었다.
1. 이 실험에서 사용된 차폐막은 상피의 하

방 증식을 억제하였다.
2. 실험 2주의 조직학적 소견에서는 차폐막

을 이용한 군에서 염증세포의 침윤이 관
찰되었고, 신생 치조골의 소견은 보이지
않았다.

3. 실험 5주의 조직학적 소견에서는 모든
군에서 기준 홈의 상부로 신생 치조골의
모습이 관찰되었고, PDGF-BB 함유차폐
막군에서는 기존 골의 상방 뿐만 아니라
외측 면에서도 골의 형성이 발달된 소견
이 관찰되었다. 
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4. 실험 2주의 조직계측학적 분석에서
PDGF-BB 함유차폐막군에서 대조군들
보다 신생 치조골 양의 평균값이 높게
나타나는 경향이었다.

5. 실험 5주의 조직계측학적 분석에서는
PDGF-BB 함유차폐막군이 신생 치조골
의 길이, 신생 치조골의 면적 그리고, 신
생 백악질의 길이의 평균값이 높은 경향
을 보였다. 
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-Abstract-

Effects of platelet-derived growth factor loaded
bioresorbable membrane on periodontal regeneration

Young Ku*, Jeong-Eun Kim*, Soo-Boo Han*, Chong-Pyoung Chung*, 
Yoon-Jeong Park**, Seung-Jin Lee**, Young-Hyuk Kwon***

*Department of Periodontology, College of Dentistry, Seoul National University 
and Dental Research Institute

**College of Pharmacy, Ewha Woman's University
***Department of Periodontology, College of Dentistry, Kyung-Hee University

PDGF-BB has been recognized as a highly potential growth factor for guided tissue
regeneration in periodontal defect. This study carried out histologic and histometric evaluation of
200ng/cm2 PDGF-BB loaded bioresorbable membrane made from polyglycolic and polylactic acid.
It was tested for its biocompatibility, ability to prevent epithelial downgrowth and amount of
periodontal regeneration. Without membrane and PDGF-BB unloaded bioresorbable membrane
were used as control. Healthy six beagle dogs were used. Each dog was anesthetized and buccal
flaps were reflected in the mandibular and maxillary premolar areas. Buccal alveolar bone
between the mesiobuccal and distobuccal line angles was surgically removed on the lower 2nd
and 4th premolar in mandible, 2nd premolar in maxilla, to a level 4mm apical to the cemento-
enamel junction with creating a Class II buccal furcation defect for available space. Care was
taken not to remove the root cementum layer and rubber impression materials were placed over
each surgically created defect. Flaps were repositioned and sutured. Reconstructive surgery was
performed 1 month after defect preparation. PDGF-BB loaded membranes and controls were
randomly placed on maxillary 2nd premolars and mandibular 2nd and 4th premolars. Plaque
control regimen was instituted with daily brushing with a 0.1% chlorhexidine digluconate during
experimental periods. The animals were sacrificed 2 and 5 weeks after surgery and undecalcified
specimens were prepared for histologic evaluation. 
The degree of coronal regrowth of new bone, new cementum and the amonut of new bone

areas formed on the defected area of the PDGF-BB loaded membrnae turned superior to without
membrane and drug unloaded membrane. Experimental membrane could prevent the epithelial
downgrowth irrespective of drug loaded or not and showed good biocompatiblity. These results
implicated that PDGF-BB loaded bioresorbable membrane could be highly useful tool for guided
tissue regeneration of periodontal defects.
Key words : guided tissue regeneration; membranes, artificial ; polyglycolic acid/therapeutic

use ; polylactic acid/therapeutic use ; PDGF-BB. 


