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미세다공성 Biphasic calcium phosphate ceramics의 
골이식 대체재로서의 기본특성에 대한 비교연구
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I. 서론
감염성 질환이나 외상, 임플란트 식립과 연관하여 

잔존골량이 부족한 경우 결손된 골조직을 회복하기 
위해 골이식술을 이용한 재건수술이 시행되어진다. 
이를 위해 골유도재생술과 동반하거나 또는 단독으
로 사용되는 여러 종류의 이식재중 자가골이 골형성, 
골유도, 골전도의 성질을 모두 가진 이상적인 이식
재로 평가되지만, 채득을 위한 부가적인 수술부위가 
필요하고, 이로 인한 환자 불편과 합병증의 가능성
이 증가하는 단점을 가진다1-3). 이러한 문제점으로 
인하여 자가골을 대체하기 위한 여러 종류의 골이식
재에 대해 많은 연구가 이루어져왔다. 이중 부분적
으로 골유도능을 가지는 것으로 알려진 탈회동결건
조골을 이용한 골이식술이 많이 시행되어져 왔다4,5). 
하지만 골유도능을 가지는 것으로 알려진 골형성 단
백질의 존재와 양에 대해 의문이 제기되었고, 질병
전염의 가능성을 전혀 배제할 수 없다는 문제점을 
가지며, 또한 임상에서 사용시 부적절한 흡수율과 
강도가 단점이 될 수 있다6-9). 동종골 이식재와 더불

어 최근에는 우골에서 단백질을 제거한 이종골 이식
재10), 생체유리와11) 여러 조성의 인산칼슘염과12,13) 
탄산칼슘염14) 등의 질병전염의 가능성이 전혀 없는 
합성골 이식재에 대한 연구가 광범위하게 이루어져 
왔다.1)

특히 합성골 이식재에 관한 연구가 광범위하게 이
루어지고 있으며, 전세계적으로 골재건수술에서 사
용되는 이식재의 상당부분을 합성골 이식재가 차지
하는 것으로 보고되었다15). 합성골 대체재로 가장 일
반적으로 이용되어지는 세라믹 재료중 인산칼슘계 
재료는 골조직과 치아의 성분 및 구조와 유사하며, 
생체친화성을 가지고 있기 때문에 골이식 재료로서 
많은 연구가 이루어져 왔다16,17). 인산칼슘계 세라믹
스중 수산화인회석(hydroxyapatite, HA)과 삼인산
칼슘(tricalcium phosphate, TCP) 혹은 이 두 상을 
혼합한 이상인산칼슘(biphasic calcium phosphate, 
BCP)은 우수한 생체친화성과 골전도성, 그리고 생분
해성을 가지고 있어 현재까지 광범위하게 연구․보고 
되고 있다18-20). 이중 가장 안정적인 HA상과 용해도
가 높은 β-TCP상이 혼합된 BCP가 치과와 정형외

본 연구는 보건복지부 보건의료기술진흥사업의 지원에 의하여 이루어진 것임 (A060412)
*교신저자 : 박진우, 대구광역시 중구 삼덕동 2가 188-1 경북대학교 치과대학 치주과학교실, 700-412 (전자우편 : jinwoo@knu.ac.kr)
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Figure 1. Flow chart of chemically precipitated BCP preparation procedure

과에서 성공적인 골이식 대체재로 사용되고 있다
19,20). BCP는 체내에서 점진적으로 분해되며 체액으
로 방출된 칼슘, 인산염 이온이 국소적인 부위에서 
체액의 과포화상태를 유발하여 세라믹 표면에 생물
학적 아파타이트의 침전을 이루는 것으로 알려졌다
21,22). 이러한 아파타이트층이 골형성 세포의 부착을 
조장하고 BCP의 골전도성에 기여하는 것으로 보고
되었다. 

상기의 합성골 이식재들은 생체내에서의 흡수성이 
물리화학적 성질에 따라 다르며, 이식재의 표면적, 
미세형태, 다공성(porosity)의 정도와 결정화도
(crystallinity)에 따라 분해 속도가 다르게 나타난다
23). 일반적으로 결정화도가 유사한 경우 개개 이식
재의 입자 크기가 큰 경우, 흡수와 연관하여 생체내 
잔존기간이 비교적 길고, 치밀한 소결체가 아니면 
마모입자(wear debris) 형성시 대식세포 반응을 유
발하여 이로 인한 골 용해(osteolysis)발생의 가능성
을 전혀 배제할 수는 없다24).

골이식재 자체에 존재하는 macropore가 골재생에 
긍정적인 역할을 하는 것으로 알려졌지만, 골이식재 
자체의 macropore의 크기나 수가 커질수록 골충진
재의 강도가 감소할 수 있다는 단점을 가지며, 
macroporous structure외에 이식재의 조성, 마이크
론 단위의 표면형태 등의 특성이 골재생에 영향을 
미치는 중요한 인자로 작용하는 것으로 알려졌다

25,26). 이와 연관하여 골이식재의 표면특성과 관련된 
최근의 연구는 마이크론 단위의 미세다공성구조의 
중요성을 강조하고 있다. 직경 10 µm이하의 micro-
pore는 이식재내부로의 체액순환을 용이하게 하여 
용해와 분해에 영향을 미치고 골재생 과정에서 단백
질 흡착, 세포부착과 광물화를 촉진하여 골조직 재
생을 향상하는 가장 중요한 표면특성의 하나인 것으
로 알려졌다. 

본 연구에서는 macropore는 가지지 않지만, 골재
생 과정에서 중요한 역할을 하는 것으로 알려진 삼
차원적으로 연결된 micropore구조를 가진 결정화도
가 높은 HA와 β-TCP상의 혼합된 조성을 가진 구
형의 골이식 대체재를 제작하여, 동일한 조성의 BCP
인 MBCP(Biomatlante, 프랑스)를 포함하여 현재 골
증강술에 광범위하게 사용되고 있는 두 종류의 우골
유래 이종골 이식재와 비교하여 향후 골이식 대체재
로서의 적용을 위해 기본적인 물리화학적인 표면특
성과 세포적합성을 평가하고자 하였다.

II. 연구재료 및 방법
1. BCP의 제조
본 실험에 사용될 BCP분말(MGSB로 명명)은 

Ca(NO3)2 ․ 4H2O와 (NH4)2 ․ HPO4를 사용하여 침전법
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(precipitation method)으로 제조하였다(Figure 1). 
BCP 분말을 합성하기 위하여 칼슘수용액에 인산수
용액을 적하하면서 교반하였다. HA/TCP의 비율이 
60 : 40이 되도록 Ca(NO3)2 ․ 4H2O 분말과 (NH4)2 ․
HPO4 분말을 Ca/P 비율에 적합하도록 사용하였다. 
HA/TCP에 다양한 비율로 제조된 BCP에 관해 많은 
보고가 되고 있지만20,27), 아직까지는 최적의 비율에 
관해서는 알려져 있지 않다. 하지만 일반적으로 현
재 정형외과 및 치과영역에서 많이 사용되어지는 비
율은 HA = 60%, TCP = 40%의 비율이 많이 사용되
어지는데, 이러한 비율에서 TCP의 용해성과 HA의 
scaffold로서의 기계적 강도에서 좋은 조건이 된다
는 보고를 참고하여 제조하였다16,19,20). 각각의 분말
을 완전히 용해시킨 후, 암모니아수를 첨가하여 pH
를 8.5로 조절하였다. 혼합된 두 용액을 80℃에서 
교반하면서 숙성시켰으며, pH 조절에 사용한 암모니
아수를 제거하기 위하여 세척한 후, 0.2㎛ 미세 필
터에 통과시켰다. 이렇게 채득한 분말을 충분한 건
조후, 분쇄하였다. 분쇄된 분말은 전기로에서 900℃
로 1시간동안 하소하여 BCP 분말을 제조하였다.

2. 골이식 대체재
상기의 과정을 통해 제작된 이식재인 MGSB를 동

일한 BCP성분의 MBCP(Biomatlante, 프랑스)를 포
함하여 아래와 같이 상용의 두 종류의 이종골 이식
재와 물리화학적 특성 및 세포적합성을 비교, 평가
하였다.

① MGSB(메가젠, 한국); 1 mm입자크기, 구형의 
미세다공성 이식재, BCP

② MBCP(Biomatlante, 프랑스, lot number; 
0803E106,); 1∼2 mm입자크기, 다공성 이식
재, BCP

③ Bio-Oss(Geistlich-Pharma, 스위스, lot num-
ber; 300401); 250-1000 ㎛입자크기, 우골유
래 망상골 이식재

④ BBP(오스코텍, 한국, lot number;040603); 
400∼600 ㎛입자크기, 우골유래 망상골 이식재

3. 평가 항목
1) 주사전자현미경 관찰 
주사전자현미경(scanning electron microscope 

(SEM); S-4200, Hitachi, 일본)을 이용하여 이식재
의 미세한 형태학적 특성을 관찰하였다.

2) 결정상과 구성 분석
평가에 사용된 이식재의 결정상을 평가하기 위하

여, X-선 회절분석기(X-ray diffractometry(XRD); 
DMAX-2500, Rigaku Co. Ltd., 일본)를 사용하여 
CuK⍺ (λ=1.5418 Å)로 10°∼ 60°까지 5℃/min의 
속도로 측정하였고, 퓨리에변환 적외선분광분석
(Fourier-transform infrared spectroscopy(FTIR); 
DPX300, Bruker Co. Ltd., 독일)을 이용한 구조분
석을 시행하였다.

3) 이식재내 칼슘/인산염의 비율 
각기 이식재의 Ca와 P의 비율을 조사하기 위하여 

유도결합 플라즈마 원자방출 분광분석기(Inductively 
coupled plasma atomic emission spectrometer 
(ICP-AES); OPTIMA 3000, Perkin Emer Co. 
Ltd., 미국)를 사용하여, 표준용액으로 Ca 1000 
(1004 mg/l), P 1000 (1006 mg/l) (Kanto Chem. 
Co. Inc, 일본)를 사용하여 정량분석 시행하였다.

4) 표면적 측정
시료의 표면적을 측정하기 위해 Brunauer- 

Emmett-Teller(BET)법을 이용한 비표면적/기공도 
분석기(High Speed Gas Sorption Analyzer; Nova 
2000-version 7.02, Quantachrome, 미국)를 이용
하여 고온, 진공하에서 표면에 부착된 불순물을 제
거한 시료에, 질소가스를 흡착시킨 후 흡착등온선으
로부터 단위 질량당 표면적을 측정하였다. 

5) 세포활성도/세포증식 평가
Mouse calvaria에서 유래한 MC3T3-E1 세포를 

사용하여, 각기 이식재에 대한 세포활성도를 평가하
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Figure 2. SEM images of different bone substitutes at magnifications of × 100 (upper) and × 2,000 (lower).

기 위해 MTT(3-(4,5-dimethylthiazol-2yl)-2,5 
diphenyltetrazolium bromide; thiazol blue) as-
say를 시행하였다. 배양된 세포를 well당 25 mg의 
이식재가 함유된 24 well plate에 2×104개로 세포
를 접종하여 CO2 배양기에서 37℃에서 1, 4 일간 배
양하였다. 각기 해당일에 배양액을 제거하고 인산완
충생리식염수로 2회 세척하였다. 각기 well당 37℃
의 MTT용액 250 ㎕를 첨가하고 같은 조건에서 3시
간동안 배양하였으며, 750 ㎕의 dimethyl sulfoxide
를 첨가하여 혼합한 후 150 ㎕씩의 용액을 이식재를 
포함하지 않은 새로운 96 well plate로 옮기고 ELISA 
reader(Precision Microplate Reader, Molecular 
Devices, 미국)를 이용하여 570 nm에서 흡광도를 
측정하였다

세포증식 평가를 위해 상기와 동일한 방법으로 3, 
5, 7 일간 배양한 후 trypsin-EDTA처리후 세포를 
수집하여 hemocytometer를 이용하여 증식된 세포
수를 측정하였다.

각기 이식재에 대한 세포 활성도와 증식세포수의 
차이에 있어서의 유의성을 one-way analysis of 
variance(ANOVA)를 이용하여 통계분석 시행하였다.

III. 결과
1. 이식재의 주사전자현미경 관찰소견
각기 이식재의 주사전자현미경을 이용한 미세 형

태학적 관찰에서 이식재 표면은 서로 다른 형태학적 
특성을 나타었다(Figure 2). 저배율 관찰소견에서
(× 100) Bio-Oss, MBCP, BBP는 유사한 거시적 형
상을 보여주며, macropore가 관찰된다. MGSB는 이
와는 다른 완전한 구형을 보여주고 있다. 고배율의 
소견에서(× 2,000) MGSB는 표면의 micropore가 
삼차원적으로 서로 연결된 기공형태로 형성된 것을 
관찰할 수 있고, MBCP에서보다 크고 명확한 마이크
론 단위의 구조적 특징을 나타내었다.

2. 이식재의 결정상과 구성
X-선 회절분석의 결과 MGSB와 MBCP는 HA와 

β-TCP가 혼합된 BCP 고유의 상을 나타내었고, 
Bio-Oss와 BBP에서는 HA의 상을 관찰할 수 있었
다(Figure 3). MBCP는 보고되어진 것처럼 60 : 40
의 HA와 β-TCP의 비율을 나타내었으며, MGSB도 
MBCP와 유사한 비율을 나타내었다. 합성된 MGSB



801

  Calcium concentration (mg/L) Phosphorous  concentration (mg/L) Ratio of Ca to P
MGSB 18.13 8.404 1.667
MBCP 17.04 7.859 1.676

Bio-Oss 18.57 7.962 1.803
BBP 13.37 6.015 1.718

Table 1. ICP-AES results of different bone substitutes

Figure 3. XRD patterns of different bone 

substitutes

Figure 4. FTIR spectra of different bone 

substitutes

의 경우 다른 2차상이 나타나지 않았으며, MBCP 역
시 α-TCP 및 calcium oxide의 peak을 관찰할 수 
없었다. Bio-Oss와 BBP는 HA의 peak을 보여주지
만, BBP의 경우 결정화도가 Bio-Oss에 비해 낮은 
것을 볼 수 있다. 

FTIR 분석의 결과에서 이러한 2차상의 유무와 결
정화 정도를 재확인할 수 있다(Figure 4). Bio-Oss
와 BBP, MGSB와 MBCP가 전체적으로는 유사한 
FTIR spectra를 형성하고 있다. 3000∼3570 ㎝-1부
근에서 모두 H2O의 흡수밴드(OH의 stretching vi-
bration)를 관찰할 수 있지만, Bio-Oss와 BBP가 더 
많이 형성되어져 있는 것을 보여준다. 특히, BBP의 
경우 1640 ㎝-1부근에서도 H2O의 흡수밴드(OH의 
bending vibration)가 관찰되었다. MGSB와 MBCP
는 3573 ㎝-1와 631 ㎝-1에서 OH의 흡수밴드
(stretching, bending vibration)를 관찰할 수 있는
데, 이는 일반적으로 합성한 시료에서 볼 수 있는 전
형적인 모습이다. 시료 모두 940∼1120 ㎝-1, 566 
㎝-1, 603 ㎝-1에서 orthophosphate(PO4)를 관찰할 

수 있지만, 이식재간의 차이점은 HPO4 흡수밴드에
서 확연히 구별된다. 880㎝-1영역에서 Bio-Oss와 
BBP는 HPO4 흡수밴드를 볼 수 있지만, MGSB와 
MBCP는 이러한 흡수밴드를 관찰할 수 없다. HPO4 
흡수밴드는 비화학양론적인 HA가 존재하거나, 결정
화도가 낮은 경우에서만 관찰할 수 있다. 또한, 
Bio-Oss와 BBP는 1450㎝-1에서 CO32-의 흡수밴드
를 관찰할 수 있는데, carbonated apatite인 이종골 
이식재와 합성에 의해 제작된 MGSB, MBCP와의 차
이점을 FTIR spectra에서 확인할 수 있다. 

3. 이식재내 칼슘/인산염의 비율 
각기 시료내의 Ca와 P의 비율을 조사한 ICP- 

AES의 결과, X-선 회절분석 결과에서, HA의 상을 
지니고 있는 Bio-Oss와 BBP가 MGSB 및 MBCP에 
비해 다소 높은 Ca/P 비율을 형성하고 있는 것을 나
타내었다(Table 1). Bio-Oss와 BBP는 동일한 우골 
유래의 골이식 대체재이지만, Ca/P 비율이 차이가 
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Figure 5. The optical density measured after 1 

and 4d of culture at a wavelength of 570 

nm by ELISA reader (n = 5 per group). 

* statistically significant difference compared to other 
groups (p < 0.05), 
** statistically significant difference compared to MGSB 
and Bio-Oss groups (p < 0.05), 
Ÿ statistically significant difference compared to Bio-Oss group 
at 1d of culture (p < 0.05), statistically significant difference 
compared to Bio-Oss group at 4d of culture (p < 0.05)

Figure 6. Cell proliferation measured at 3, 5 

and 7d of culture (n = 3 per group).

* statistically significant difference compared to other 
bone substitutes at 3, 5 and 7d of culture (p < 0.05)
Ÿ statistically significant difference compared to Bio-Oss 
group at 3, 5, and 7d of culture (p < 0.05)

Figure 7. SEM images of Bio-Oss at magnifications of × 3,000(a) and × 10,000(b). 

Numerous microparticles(arrows) can be seen on the surfaces of Bio-Oss.

나며 이는 이식재 제작에 사용된 우골의 종(species), 
나이, 골 유형에 의존하는 것으로 보고되었다28). 
MGSB와 MBCP는 HA의 화학양론적 비율인 1.67에 
근접하지만, 이 재료들이 이상인산칼슘(biphasic 
calcium phosphate)인 것을 감안하면, 그 결과치가 
어느 정도 높게 나온 것으로 추정할 수 있다. 

4. 표면적 측정
BET법을 이용한 분석결과 이식재의 단위 질량당 표면

적은 MGSB는 1.52 m2/g, MBCP는 3.04 m2/g, Bio-Oss
는 75.21 m2/g, BBP는 2.79 m2/g로 측정되었다.

5. 세포활성도 평가
MTT assay를 이용한 세포활성도 평가에서 모든 

군에서 1일에 비해 4일에 세포활성도의 증가 양상을 
관찰할 수 있었다(Figure 5). 4일째 각 이식재에 대
한 optical density는 polystyrene culture plate 
(PS)를 제외하면, MGSB, MBCP, BBP에서 유사한 
수치를 나타내었으며, Bio-Oss는 다른 모든 이식재
에 비해 현저히 낮은 optical density를 나타내었다
(p < 0.05).
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6. 세포증식 평가
각기 이식재에 대한 세포증식을 평가한 결과 3, 

5, 7일의 배양기간동안 증식세포수는 시간이 경과함
에 따라 증가하는 양상을 보였으며, Bio-Oss는 배
양기간에 따른 세포증식이 가장 낮은 것을 나타내었
다(Figure 6). 3, 5, 7일의 모든 평가기간에서 
Bio-Oss는 다른 모든 이식재에 비해 현저히 낮은 
증식세포수를 보였고(p < 0.05), MGSB는 3, 5, 7일
의 배양기간에서 PS와 유사한 증식세포수를 나타내
었다. 동일한 조성의 BCP인 MGSB와 MBCP에 있어
서 증식세포수는 각기 배양일에서 MGSB에서 더 높
은 것을 관찰할 수 있었다(p < 0.05).

IV. 고찰
상실된 치아를 회복하기 위한 임플란트 시술의 증

가와 더불어 골재건수술의 필요성 또한 증가한다. 
임상에서 장기간의 성공적인 기능을 위해서 적절한 
크기의 임플란트의 식립이 요구되며 이를 위해서 여
러 종류의 골이식재를 사용한 골재건수술이 위축된 
치조제를 증강하기 위해 시행된다. 가장 이상적인 
이식재인 자가골 이식재는 채득을 위한 부가적인 시
술부위가 필요하며 이와 연관된 단점으로 인해 여러 
종류의 골 대체재에 관해 많은 연구가 이루어져 왔
다. 골유도능을 가지는 것으로 알려진 탈회동결건조
골과 우골에서 단백질 성분을 제거한 이종골 이식재
를 사용한 골재건 수술에서 성공적인 결과가 보고되
고 있으나 질병전염의 가능성을 전혀 배제할 수는 
없다는 문제점을 가진다6-10). 골이식재와 관련된 최
근의 연구는 이러한 문제점이 없는 합성골 이식재에 
관해 광범위하게 진행되고 있는 추세이다. 

일반적으로 골형성능이나 골유도능이 없이 단지 
골전도성만 지니는 것으로 알려진 합성골 이식재는 
신생골 형성을 증진하기 위하여 자가골과 적절한 비
율로 혼합사용하는 것이 권장되었지만, 특히 임프란
트 시술과 연관한 상악동 골이식술에서의 사용과 연
관한 최근의 보고에서 합성골 이식재를 단독으로 사

용하더라도 자가골 단독사용이나 혼합사용시와 유사
한 성공적인 결과를 얻을 수 있음이 보고되었다29-31).

골이식재의 골유도능과 관련된 일련의 연구에서 
이식재가 이소성골형성(ectopic bone formation)을 
유도하기 위해서 화학적 조성 외에, 미세다공성의 
표면구조(microporous surface structure)를 포함
한 특정한 표면형태가 중요한 인자로 작용함이 제시
되었다32,33). 특정한 다공성 구조를 가지는 인산칼슘
계 이식재가 골형성 세포나 골형성단백질의 첨가 없
이도 중동물의 extraskeletal site에서 골형성을 유
도하는 것으로 알려졌다34-36). 골형성과정에서 mac-
roporous structure의 중요성과 더불어 Yuan 등37)

은 macropore내면에 존재하는 micropore가 인산칼
슘계 세라믹의 골유도능에 있어서 중요한 역할을 하
는 것으로 보고하였다. 현재까지 이식재의 골유도능
에 관한 정확한 기전은 설명되지 않았지만 칼슘과 
인을 함유하는 인산칼슘계 세라믹의 화학적 조성, 
상술한 이식재의 미세다공성구조와 적절한 용해도가 
이에 기여하는 것으로 여겨진다. 인산칼슘계 세라믹
의 화학조성은 생체환경내 존재하는 성장인자 등의 
표면흡착을 조장하여 차후 표면에 부착된 골형성 전
구세포들의 조골세포로의 분화를 촉진할 수 있는 것
으로 제시되었고38), 이식재 내면의 microporous 
structure역시 골형성 과정에 영향을 미치는 성장인
자 등의 흡착과 함입을 증가시켜 국소적인 부위에서 
골형성에 영향을 미치는 특정수준까지의 골형성 인
자들의 농도상승에 기여하는 것으로 알려졌다. 또한 
타이타늄 임플란트에서의 연구에서와 같이 분화를 
포함한 골형성세포의 반응이 이러한 미세구조
(microstructure)에 영향을 받는 것은 잘 알려진 사
실이다39,40).

Daculsi 등21,22)은 용해도가 높은 β-TCP와 안정
된 HA가 혼합된 micropore를 가진 BCP의 표면상에 
생물학적 아파타이트의 침전을 보고하였으며, 생체
내에서 이러한 아파타이트상에 골형성 전구세포에 
의한 골형성이 촉진됨을 보고하였다. 상기의 많은 
연구에서 알 수 있듯이 골이식재의 표면특성중 내면
의 micropore의 존재는 골재생과정에 관여하는 중
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요한 인자로 작용한다. 본 평가의 주사전자현미경 
소견에서 관찰할 수 있듯이, MGSB는 수백 마이크론 
직경의 macropore를 포함하는 macrostructure는 
부여되지 않았지만, 삼차원적으로 잘 연결된 특징적
인 micropore의 구조는 골형성 과정에서 성장인자 
등의 내부 함입을 촉진하여 이식재주위로의 국소적
인 농도를 증가함으로써 골형성을 증진할 수 있는 
데 기여할 것으로 기대된다.

이상적인 골이식재는 이식부에서 신생골에 의해 
완전히 대체되어야 하고, 이를 위해 적절한 생분해
성과 골전도성이 합성골 이식재에서 요구된다. 이러
한 이유로 인해 인산칼슘계 세라믹중 가장 안정된 
상인 HA는 생체에서 용해율이 너무 낮고, 반면 β
-TCP는 용해율이 너무 높아 단독사용시 적절한 골
재생의 결과를 얻을 수 없는 것으로 알려졌다. 인산
칼슘계 세라믹중 두 가지 상의 장점이 혼합된 BCP
가 생체내에서 최적의 골전도성을 나타내기 위한 
HA와 β-TCP의 혼합비에 대해서는 명확히 알려지
지는 않았으나, 동일한 혼합비를 가진 경우에서보다 
65 : 35와 85 : 15의 조성일 경우 뛰어난 골전도성
이 보고되었으며20) 대략 60 : 40의 HA와 β-TCP의 
비율이 적절한 것으로 알려졌다25,41,42). 본 연구에서 
이식재의 특성평가를 통해 MGSB는 MBCP와 유사한 
혼합비를 가진 것으로 나타났다. 

이식재의 표면적 측정을 위해 시행된 BET분석결
과 Bio-Oss는 다른 문헌에서43) 보고된 79.7m2/g과 
유사한 수치인 75.21m2/g를 나타내어 가장 높은 표
면적을 보였고, 이는 지난 연구에서보다 높은 값을 
나타내어 측정에 사용된 제품별로 어느 정도의 차이
가 있음을 보여주었다44). 이에 비해 Bio-Oss와 동일
하게 우골에서 유래한 이종골 이식재인 BBP의 표면
적은 2.79m2/g으로 Bio-Oss와 비교시 현격한 차이
를 나타내었다. MBCP는 문헌상 보고된 1.8m2/g보
다 다소 높은 3.05m2/g의 표면적을 나타내었고, 
MGSB는 이보다 낮은 1.52m2/g의 표면적 수치를 나
타내었다. 이는 문헌에서 보고된43) 다른 합성골 이
식재인 생체활성유리인 Biogran의 0.2m2/g , Perioglass
의 0.6m2/g, β-TCP인 Cerasorb의 1.2m2/g보다는 

높은 수치이지만 동일한 성분인 MBCP와 비교시 낮
은 수치로 이러한 차이는 MGSB가 MBCP에서의 
macroporous structure를 부여하지 않은 구형 입자
인 거시적구조의 차이에서 기인하는 것으로 생각된
다. 한편 동일한 구형의 이식재인 Cerasorb보다 증
가된 표면적 수치는 두 이식재간 micropore의 구조
적 차이와 연관이 있을 것으로 생각되지만, 향후 이
와 관련된 추가적인 분석이 필요할 것으로 생각된다.

MTT assay를 이용한 세포 생활력 평가에서 
Bio-Oss를 제외한 세 종류의 골이식재는 시간경과
에 따른 optical density의 명확한 증가를 관찰할 수 
있었으며, polystyrene culture plate를 제외하면, 
MGSB, BBP, MBCP는 배양 4일째 세포생활력에서 
유사한 결과를 나타내었다. 이에 비해 Bio-Oss에서
는 1, 4일에서 다른 이식재에 비해 현저히 낮은 op-
tical density를 나타내었고, 특히 배양 4일째에서 1
일에서와 비교시 큰 차이를 나타내지 않았다. 이는 
세포증식평가의 결과에서도 유사한 양상을 나타내어 
3, 5, 7일의 배양기간 동안 뚜렷한 세포수 증식을 
나타낸 다른 이식재에서와 달리 Bio-Oss에서는 그 
증가양상이 완만하였고, 각기 배양일에서의 증식세
포수 또한 다른 이식재와 비교시 현저히 낮은 것을 
관찰할 수 있었다. 이는 다른 이식재에서와는 달리 
Bio-Oss표면의 무수한 잔존 microparticle의 존재
가 적절한 세포부착과 증식을 저해한 결과인 것으로 
보인다(Figure 7). MGSB는 증식세포수에 있어 
polystyrene culture plate와 유사한 수치를 나타내
었으며, Bio-Oss를 제외한 다른 이식재에서와 같이 
시간이 경과함에 따라 증가된 세포활성도와 세포증
식을 보여 조골세포의 성장에 적절한 환경을 제공하
는 것으로 평가된다.

본 연구에서는 향후 상악동 골이식술을 포함한 비
교적 많은 부피의 골증강술이 필요한 부위에서 사용
하기 위해 HA와 β-TCP가 60 : 40의 비율로 혼합
된 삼차원적으로 연결된 micropore의 특징적인 구
조를 가진 구형의 BCP인 MGSB를 제조하여 그 특성
을 평가하였다. MGSB의 골이식 대체재로서의 기본
특성을 평가하기 위하여 동일한 조성의 MBCP와 현
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재 골증강수술에서 많이 사용되고 비교적 우수한 결
과가 보고되고 있는 우골유래 이종골이식재인 
Bio-Oss와 이와 유사한 BBP를 이용하여 물리화학
적 표면특성과 세포생활력을 포함한 세포적합성을 
비교, 평가한 결과 MGSB가 골이식 대체재로서의 적
절한 요구조건을 충족하는 것으로 나타났다. 하지만 
제조된 골이식재인 MGSB에 부여된 삼차원적인 연
결상을 가진 micropore의 생물학적 효과와 동물실
험을 통한 골재생능의 평가를 위해 향후 추가적인 
연구가 요구된다.

V. 결론
삼차원적으로 잘 연결된 micropore의 구조가 부

여된 60 : 40의 HA와 β-TCP의 조성을 가지는 
BCP인 MGSB는 골이식재로 사용하기 위한 적절한 
물리, 화학적 특성을 나타내었으며 골형성세포의 성
장에 적합한 생물학적 환경을 제공하였다. 본 연구
에서의 시험관적 평가는 비교적 단기간의 제한적 평
가로 좀더 진전된 평가가 필요하며, 특징적인 형태
와 연결성을 가진 micropore가 부여된 BCP의 생체
내 골재생 과정에서의 생물학적 효과를 확인하기 위
해, 향후 동물 실험을 통해 신생골 형성을 포함한 골
재생양상의 평가가 요구된다. 
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- Abstract -

Comparative study on the physicochemical properties 
and cytocompatibility of microporous biphasic calcium 

phosphate ceramics as a bone graft substitute
Kwang-Bum Park1, Jin-Woo Park2, Hyun-Uk Ahn1, Dong-Jun Yang1, 

Seok-Kyu Choi1, Il-Sung Jang3, Shil-Il Yeo2, Jo-Young Suh2

1. Megagen Co., Ltd.
2. Department of Periodontology, College of Dentistry, Kyungpook National University
3. Department of Pharmacology, College of Dentistry, Kyungpook National University

Objective : The purpose of this study was to evaluate the physicochemical properties and cyto-
compatibility of microporous, spherical biphasic calcium phosphate(BCP) ceramics with a 60/40 hy-
droxyapatite/β-tricalcium phosphate weight ratio for application as a bone graft substitute. 

Materials and Methods : Microporous, spherical BCP granules(MGSB) were prepared and their basic 
characteristics were compared with commercially available BCP(MBCP; Biomatlante, France) and de-
proteinized bovine bone mineral(Bio-Oss; Geistlich-Pharma, Switzerland, BBP; Oscotec, Korea). 
Their physicochemical properties were evaluated by scanning electron microscopy, X-ray diffrac-
tometry, Fourier-transform infrared spectroscopy, inductively coupled plasma atomic emission spec-
trometer, and Brunauer-Emmett-Teller method. Cell viability and proliferation of MC3T3-E1 cells on 
different graft materials were evaluated. 

Results : MGSB granules showed a chemical composition and crystallinity similar with those in 
MBCP, they showed surface structure characteristic of three dimensionally, well-interconnected 
micropores. The results of MTT assay showed increases in cell viablity with increasing incubation 
times. At 4d of incubation, MGSB, MBCP and BBP showed similar values in optical density, but 
Bio-Oss exhibited significantly lower optical density compared to other bone substitutes(p < 0.05). 
MGSB showed significantly greater cell number compared to other bone substitutes at 3, 5, and 7d of 
incubation(p < 0.05), which were similar with those in polystyrene culture plates.

Conclusion : These results indicated the suitable physicochemical properties of MGSB granules for 
application as an effective bone graft substitute, which provided compatible environment for osteo-
blast cell growth. However, further detailed studies are needed to confirm its biological effects on 
bone formation in vivo.2)

Key words : biphasic calcium phosphate, micropore, bone substitute, surface characteristics


