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무기인산염과 탈단백우골의 혼합사용이
골재생에 미치는 효과

나성윤, 권영혁*, 박준봉, 허 익, 정종혁

경희대학교 치의학전문대학원 치주과학교실, 구강생물학연구소

I. 서론
오늘날 임플란트 치료는 치아 결손부의 구강건강 

및 저작기능 회복을 위한 획기적인 치과 치료법으로 
각광받고 있으며 점차 보편화된 치과치료의 일부분
이 되었다. 또한 임플란트 치료에 대한 수요 증가와 
더불어 심미성에 대한 요구 증가가 커짐에 따라 치
조골 결손부의 부족한 골량 및 골부피를 증대시키는 
것이 임플란트 식립의 필수적인 고려사항이 되었다. 
특히 외상이나 치주질환으로 인해 광범위하게 상실
된 치조골은 임플란트의 식립을 더욱 어렵게 하며, 
부족한 골결손 부위의 새로운 골재생이 치료결과를 
좌우하는 경우가 대부분이기 때문이다.1)

치조제 결손부의 골형성을 증가시킬 목적으로 여
러 다양한 방법들이 시도되어왔다. 골이식재를 이용
한 골전도1,2), 차폐막을 이용한 골유도재생술3,4), 성
장인자를 이용한 골유도2,5-7), 의도된 골절에 의한 
골신장술8,9)이 있다. 또한 최근 각광받고 있는 성장
인자들 중 인슐린유사성장인자(IGF), 변형성장인자
(TGF-β), 그리고 골형태형성단백질-2(BMP-2) 등

은 골아세포의 분화를 유도하고 증식을 조절하여 골
형성과 재생에 관여하는 것으로 밝혀졌다10,11). 하지
만 성장인자들의 골유도 효과가 비록 인정된다 할지
라도 체내에서의 불활성화, 고가의 비용 등이 단점
으로 지적되고 있어 임상 적용이 쉽지는 않을 것으
로 보인다. 이에 조작이 쉽고, 생물학적 안정성을 가
지며, 저비용의 새로운 골유도 물질에 대한 연구가 
필요한 상태이다. 그 중 골유도재생술은 골 결손을 
해결하기 위한 대표적인 치료방법 중 하나이며 
Nyman 등12)에 의해 체계적으로 연구된 조직유도재
생술식에 기초한 것으로 차폐막을 이용하여 상방 연
조직세포의 골 결손부로의 이주를 차단하고 선택적
으로 하부 잔존골로부터 골세포의 분화 및 증식을 
유도하여 골조직을 재생시키는 술식이다13). 골유도
재생술에 의한 골재생과정은 발치와의 치유과정과 
유사하며14), 골형성의 예견성에 있어 우수한 결과를 
보여주었다15-20). 

골유도재생술에 사용되는 차폐막은 생체적합성, 
세포차단성, 창상고정력, 그리고 재생공간의 유지능
력이 있어야 한다13,21-24). 특히 차폐막 하방에 재생
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되는 골의 양을 결정하는 가장 중요한 요소는 차폐
막에 의해 형성된 공간의 크기가 안정적으로 유지되
는가에 달려있다25,26). 차폐막 하방의 재생 공간 확보 
및 유지를 위하여 이전의 ePTFE막에 티타늄으로 기
계적 강도를 보강한 티타늄강화차폐막(titanium-re-
inforced expanded polytetrafluoroethylene; TR- 
ePTFE)이 많이 사용되었다27-29). 

Simion 등30)은 티타늄강화형차폐막을 사용하여 
수직적인 치조제 증대술을 시행하여 3-4㎜의 수직
골을 재생할 수 있음을 보고하였고, Jovanovic 등27)

은 5마리의 성견 연구에서 부가적인 골이식재를 배
제한 채 티타늄강화차폐막만을 사용하여 6개월의 치
유기간 후 수직적으로 4㎜ 정도의 골재생을 보고하
면서 이전의 ePTFE막과 비교 시 더 많은 양의 골을 
형성할 수 있다고 하였다. 골유도재생술시 차폐막의 
재생공간유지 및 골재생 과정을 촉진하기 위해 자가
골, 탈회동결건조골, 동결건조골, 탈단백우골 및 합
성골등의 골이식재가 이용되고 있다31-40). 대표적인 
이종골 이식재인 탈단백우골은 사람과 같은 칼슘/인 
비율을 갖는 천연 인회석결정체로 이루어져 있고 비
교적 낮은 온도인 300℃에서 화학적 과정을 거쳐 골
의 유기질 성분을 제거하기 때문에 합성골과 달리 
골 본래의 다공성 구조를 그대로 유지하여 인간의 
골과 매우 유사한 화학적 조성과 형태 및 초미세구
조를 보인다. Weibrich 등은 탈단백우골이 다른 골
이식재에 비해 5배 이상의 높은 표면적을 보이며 수
많은 결정체 공간과 미세터널을 갖기 때문에 혈관과 
골의 성장을 증가시켜 골유착을 일으키는 것으로 보
고하였다. 또한 탈단백우골은 염증반응이 없는 생체
친화성이 있으며, 골형성의 비계로 작용하는 골전도
성이 있는 것으로 알려져 있다.

탈단백우골이 골조직의 재생을 증가시키지 못한다
는 보고들도 있고, 오히려 골재생을 방해한다는 부
정적인 보고들도 있다. Slotte과 Lundgren은 쥐의 
두개골에 탈단백우골을 이식한 결과, 탈단백우골이 
초기 골형성을 방해한다고 하였으며 인 등도 토끼 
두개관에 천공형 티타늄막을 이용한 수직적 골유도
재생술에서 탈단백우골이 골재생을 촉진시키지 않으

며, 오히려 골아세포로 분화될 세포의 증식을 방해
하는 것으로 추측하였다.

무기인산염(Inorganic polyphosphate, PolyP)은 
(NaPO3)n의 분자식을 갖는 인체에 무해한 물질로
서, 수십 또는 수백개의 orthophosphate (Pi) resi-
dues가 고에너지의 phosphoanhydride 결합을 형성
하고 있는 중합체이다. 무기인산염은 생물과 무생물
의 도처에 존재하며 특히 인체의 세포 및 조직에서 
다량 발견된다.

Leyhausen 등은 무기인산염이 다양한 인체 세포 
등에서 발견되며 그 중 bone forming osteoblasts
에서 가장 많은 농도로 관찰된다고 하였고 또한 
bone mineralization의 조절자로 작용하는 것으로 
추측 된다고 하였다. Schroeder 등은 무기인산염이 
인체 내 세포내외에 모두 분포하며, 분포하는 장소
에 따라 기능이 다르다고 하였으며 골의 대사과정에
서 무기질 침착에 관여한다고 하였다.  

이러한 연구들을 바탕으로 이번 연구는 웅성백묘 
두개관에 피질골을 제거하고 그 상방에 티타늄강화
차폐막(TR-ePTFE)을 이용한 골유도재생술을 시행
하면서 각기 다른 농도의 무기인산염과 전달체로서 
탈단백우골을 혼합 이식하여 새로 형성된 골을 조직
학적으로 분석함으로써 무기인산염과 탈단백우골의 
혼합사용이 골재생에 미치는 영향을 알아보기 위하
여 시행하였다.

II. 연구재료 및 방법
1. 연구재료
차폐막으로는 티타늄강화차폐막(TR-9W, W.L. 

Gore & Associate. inc, U.S.A)을 사용하였다. 
25×20㎜크기의 티타늄강화차폐막을 내면이 가로, 
세로 각각 8㎜, 5㎜, 내면 높이 5㎜인 직육면체로 
만들어 ethylene oxide로 소독한 후 골유도재생술에 
사용하여 필요한 공간을 확보할 수 있도록 하였으며 
차폐막을 핀으로 고정하기위해 collar의 길이를 3㎜
이상이 되도록 하였다. 또한 차폐막 하방에 적용한 
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티타늄 강화차폐막 탈단백우골 4% 무기인산염 8% 무기인산염 16%
무기인산염

대조군 ○ ○
실험군 I ○ ○ ○
실험군 II ○ ○ ○
실험군 III ○ ○ ○

Table 1. 대조군과 실험군

골이식재로는 0.25-1㎜의 입자크기를 갖는 소의 망상
골로 만든 탈단백우골(Bio-Oss® spongiosa, Geistlich 
AG, Wolhusen, Switzerland)을 사용하였으며 무기인
산염은 Poly P75(Sodium polyphosphate, Sigma, St. 
Louis, MO, U.S.A)를 사용하였다.

티타늄차폐막(TG)과 탈단백우골(DBB)을 사용한 
군을 대조군, 4% 무기인산염(4% polyP)에 침적한 
탈단백우골과 티타늄강화차폐막을 사용한 군을 실험
군I, 8%의 무기인산염(8% polyP)에 침적한 탈단백
우골과 티타늄강화차폐막을 사용한 군을 실험군II, 
그리고 16%의 무기인산염(16% polyP)에 침적한 탈
단백우골과 티타늄강화차폐막을 사용한 군을 실험군
III으로 분류하였다(Table 1).

2. 연구대상
생후 6주된 평균체중 2㎏의 웅성백묘(Newzealand 

white rabbit)를 각 군마다 2마리씩 총 8마리를 사
용하였으며 실험기간동안 고형사료(축협사료, 축산
업협동조합, 한국)를 공급하였고 분리된 실내 사육실
에서 사육하였다. 

3. 연구방법
1) 시술과정
실험동물에 졸레틸(Virbac, France, 0.2㎖/㎏) 

0.5㎖와 케타민(Ketamin, 유한양행) 0.1㎖를 1:1로 
섞은 후 1㎖를 근육주사하여 전신마취하고, 수술부
위는 리도케인 2%(1:100,000 에피네프린, 광명, 한
국) 0.5㎖로 국소마취 하였다. 두개면 수술부위의 모
발을 제거한 후 #15 수술도를 이용하여 시상방향으

로 절개, 전층판막을 거상하였다. 시상면 봉합부위
를 기준으로 좌우로 약 2㎜ 떨어진 부위에 라운드 
카바이드 버(HP long #6)로 주수 하에 각각 약 1-2
㎜ 깊이, 시상방향으로 8㎜ 좌우방향으로 5㎜ 넓이
로 피질골을 제거하였다. 

골내 출혈을 확인 후 미리 제작하여 소독한 가로, 
세로 각각 8㎜, 5㎜, 내면 높이 5㎜인 직육면체로 
구부린 티타늄강화차폐막 내부에 탈단백우골만을 채
우거나 4%, 8%, 16% 농도 각각의 무기인산염에 침
적한 탈단백우골을 채운 후 출혈이 되는 부위에 위
치시켰다. 3㎜이상 형성된 티타늄강화차폐막의 col-
lar부위를 핀으로 고정하였다. 무기인산염에 침적한 
경우에는 20분간 침적 후 5분간 건조시켜서 사용하
였다. 흡수성 봉합사(4-0 chromic cat gut, Ailee, 
U.S.A)를 이용하여 골막과 표피를 함께 봉합하였다. 

2) 술 후 처치
세균감염을 방지하기 위하여 수술 당일과 술 후 3

일까지 gentamycin(동화약품, 한국) 0.5㎖와 1% 
Ketoprofen(유니온베트, 한국) 0.2㎖를 근육주사 하
였다.

3) 조직준비 및 분석
실험동물들은 술 후 4, 8주에 각각 과량의 졸레틸

을 근육주사하고 이산화탄소로 질식사 시킨 후 두피
를 거상하고 차폐막과 하방 두개골을 포함하는 조직
시편을 채득하였다. 조직학적 관찰을 위해 비탈회골
의 표본을 제작하고자 시편을 4% paraformalde-
hyde 용액에 고정하고, 70% 알코올에 1일간 담가둔 
다음, Villanueva bone stain용액에 3일간 침적시키
고 통법에 따라 에탄올에 단계별로 탈수시켰다. 
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Methyl methacrylate monomer(MMA monomer, 
Junsei, Japan)를 침투시킨 시편을 MMA mono-
mer, MMA polymer(Wako, Japan)와 benzoyl 
peroxide를 혼합하여 만든 레진으로 포매하였다. 시
편은 경조직절단기(Maruto Co., Japan)를 이용하여 
500㎛ 두께로 절단한 후, 경조직 연마기(Maruto 
Co., Japan)로 80㎛의 절편을 얻어 조직학적 검사
를 위하여 Artixscan 4000ft(Microtek Co., U.S.A)
를 이용하여 시편을 스캔한 후 분석하였다. 그리고 
TDI Scope Eye 프로그램(Techsan int Co., Korea)
을 이용하여 조직계측학적 분석을 시행하였다.  

4. 조직계측학적 분석 방법
1) 신생골 형성율 

(New bone formation ; %)
신생골 형성율은 차폐막에 의하여 형성된 공간의 

면적에 대한 새로이 형성된 신생골 면적 총합의 백
분율로 계산한다(Figure 1).

Total areas of newly formed bone (mm2) × 100Area of space created by the membrane (mm2)

2) 골이식재 잔존율 
(Residual graft material ; %)

골이식재 잔존율은 차폐막에 의하여 형성된 공간
의 면적에 대한 골이식재 면적 총합의 백분율로 계
산한다(Figure 1).

Total areas of graft materials (mm2) × 100Area of space created by the membrane (mm2)

5. 통계학적 분석
실험기간 동안 대조군 및 실험군들의 신생골 형성

율과 골이식재 잔존율에 대한 기간별 비교는 Mann 
Whitney U test를 이용하였으며, 실험 4주, 8주 각 
기간에서 대조군 및 실험군들 간의 신생골 형성율과 
골이식재 잔존율 비교에는 Kruskal-Wallis test를 
사용하였다. 

Figure 1. A schematic diagram used in his-

tomorphologic analysis.

   Dotted line below delineates the bone 

surface. The upper space created by 

the membrane contains graft matiera 

l(GF) and newly formed bone(NB).

III. 연구 성적
1. 조직학적 소견
1) 대조군 I
  (1) 수술 4주
탈단백우골이 차폐막 하방 공간의 대부분을 차지

하고 있으며 주위는 소성결합조직으로 둘러싸여져 
있었다. 또한 기존골의 표면 부위에서도 뚜렷한 변
화는 보이지 않았다(Figure 2).

  (2) 수술 8주
4주군에 비해 기존골 표면위에서 약간의 신생골 

형성을  관찰할 수 있었으며 탈단백우골은 흡수되지 
않고 유지되었고 탈단백우골 주위로 치밀한 결합조
직이 관찰되었다(Figure 3).

2) 실험군 I
  (1) 수술 4주
차폐막 하방 대부분의 공간은 탈단백우골을 둘러

싼 소성결합조직으로 채워져 있으며 기존골 부위로 
부터 소량의 미약한 신생골 형성을 관찰할 수가 있
었다(Figure 4).
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Figure 2. (TG+DBB 4weeks)

   DBB particles was surrounded by con-

nective tissues.

Figure 3. (TG+DBB 8weeks)

   A little new bone formation was detected 

in the bottom of the residual bone.

Figure 4. (TG+DBB+4% polyP 4weeks)

   DBB particles was surrounded by con-

nective tissues.

A little newly formed tissue was detected 

in the bottom of the residual bone.  

Figure 5. (TG+DBB+4% polyP 8weeks)  

   Trabecular bone formation near the re-

sidual bone. 

Figure 6. (TG+DBB+8% polyP 4weeks)

   DBB particles was surrounded by con-

nective tissues.

   A little newly formed tissue was detected 

in the bottom of the residual bone. 

Figure 7. (TG+DBB+8% polyP 8weeks)

   Trabecular bone formation near the re-

sidual bone.

   DBB particles were connected with tra-

becular bone from the residual bone surface.

  (2) 수술 8주
4주군에 비해 탈단백우골 주위로 신생골의 형성이 증

가되어 전반적으로 분포되어 있는 양상을 보였으며 탈단
백우골의 흡수양상은 보이지 않았다. 또한 기존골 표면
으로부터 신생골 형성이 더욱 뚜렷하였다(Figure 5).

3) 실험군 II
  (1) 수술 4주
기존골과의 경계부위에서 소량의 신생골이 발견되

었으며 차페막 하방의 대부분의 공간은 전반적으로
는 탈단백우골의 사이를 결합조직들이 채우고 있는 
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Figure 8. (TG+DBB+16% polyP 4weeks)

   DBB particles was surrounded by con-

nective tissues.

 Figure 9. (TG+DBB+16% polyP 8weeks)

    A little new bone formation was detected 

in the bottom of the residual bone.

Figure 10. Mean new bone formation by the 

period

Figure 11. Mean new bone formation by  polyP 

concentration

Figure 12. Mean residual graft material rate 

by period

Figure 13. Mean residual graft material rate 

by polyP concentration

양상이었다(Figure 6).

  (2) 수술 8주
4주군에 비해 소주골의 형성이 현저히 두드러지고 

탈단백우골을 둘러싸는 양상을 보이며 막 하방의 공
간에 골고루 넓게 분포하고 있었다. 또한 골아세포
가 뚜렷이 증가되어 전반적으로 분포되어 있는 양상
을 보였으며 신생골이 서로 융합 개조되는 양상을 
보였다(Figure 7). 

4) 실험군 III

  (1) 수술 4주
다른 실험군들과 마찬가지로 막 하방의 공간은 탈

단백우골과 소성결합조직이 대부분을 차지하고 있으
며 기존골의 경계부에서만 소량의 신생골이 관찰되
었다(Figure 8).

  (2) 수술 8주
차폐막하방의 탈단백우골은 흡수되지 않고 남아 

있었으며 소량의 신생골이 골이식재를 둘러싸는 양
상을 보였고 탈단백우골의 대부분이 결합조직으로 
둘러싸여 있었다. 또한 기존골 표면에서 관찰된 소
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New bone formation(%) Residual graft material(%)
4weeks

(mean±S.D.)
8weeks*

(mean±S.D.)
4weeks

(mean±S.D.)
8weeks

(mean±S.D.)
Control (TG+DBB) 3.36±0.72 7.33±0.20 36.13±0.66 35.24±1.51

Test I 
(TG+DBB+4%polyP) 3.84±0.94 10.49±0.77* 36.98±0.65 34.68±5.54

Test II
(TG+DBB+8%polyP) 3.73±0.39 14.38±2.48* 38.16±4.60 35.65±0.53

Test III
(TG+DBB+16%polyP) 4.29±1.53 7.06±0.79* 33.75±5.53 32.76±1.41

* Statistically significant difference compared to control group(P<0.05)

Table 2. New bone formation and residual graft material.

량의 신생골 형성이 더욱 뚜렷해졌다(Figure 9).

2. 조직계측학적 분석
1) 실험기간에 따른 골 형성
4주군에 비해 8주군의 대조군과 실험군I, II, III 

모두에서 통계학적으로 유의성 있는 증가를 보였다
(Figure 10).

2) 무기인산염 농도에 따른 실험기간별 골 형성
8주군에서 실험군II, 실험군 I, 실험군 II 순으로 

신생골 형성이 증가하였으며 통계학적으로 유의성이 
있었다(Figure 11).

3) 실험기간에 따른 골이식재 잔존율
4주군에 비해 8주군에서 모든 군은 골이식재 흡

수가 없었으며 유의성 있는 차이를 보이지도 않았다
(Figure 12).

4) 무기인산염 농도에 따른 골이식재 잔존율
무기인산염 농도와 관계없이 실험군 모두에서 골

이식재는 잔존하였으며 통계학적 유의성 차이를 나
타내지 않았다(Figure 13).

IV. 고안
이번 실험에서는 웅성 백묘 두개관에 일정한 크기

로 피질골을 제거한 후 각기 다른 농도의 무기인산
염에 침적한 탈단백우골을 채운 티타늄강화차폐막을 
이용하여 골유도재생술을 시행한 후 실험동물들을 
4, 8주에 희생시켜 무기인삼염과 탈단백우골의 혼합
사용이 골재생에 미치는 영향을 관찰하였다.

Schenk 등은 비글견을 이용한 실험을 통해 골재
생 및 형성과정을 시기에 따라 일차 해면골이 형성
되는 첫 번째 단계, 일차 해면골이 해면골과 치밀골
로 변환되는 두 번째 단계, 그리고 형성된 골이 개조
되는 세 번째 단계의 세 단계로 분류하였는데 첫 번
째 단계는 약 8주경에 이루어지지만 두 번째 단계는 
16주에도 완전히 이루어지지 않는다고 하였다. 이를 
근거로 이번 실험에서는 골재생과 형성과정을 8주까
지 비교, 관찰하였다.

이번 실험에서 골유도재생술을 시행한 부위는 웅
성백묘의 두개관을 이용하였는데 두개관은 형태학적
으로나 발생학적으로 막성골이라는 점에서 안면의 
막성골들과 유사성을 가지며 해부학적으로 두개관은 
중간에 해면골이 개재되어 있는 두 개의 피질골판으
로 이루어져 있다는 점에서 하악골과 유사하고 생리
학적으로 두개관내의 피질골은 퇴축된 하악골과 닮
았다고 할 수 있다. 또한 두개관의 시상면 봉합부위
를 피하여 실험하였는데 그 이유는 봉합부위가 골재
생이 가장 활발히 일어나는 곳이어서 무기인산염과 
전달체의 효과를 비교 관찰하기에는 부적절하다고 
판단하였고 술 후 감염 및 노출의 위험성을 배제하
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고자 했기 때문이다.
이번 실험에서 1-2㎜ 깊이로 피질골을 제거한 것

은 골수로부터 유래된 혈액공급 및 골형성인자의 작
용을 촉진하기 위하여 시행하였다. 또한 주변이 골
로 둘러싸인 와동형의 골결손부는 주위 골로부터 활
발한 골재생으로 인해 골이식재의 골형성 효과를 구
분하기 어렵게 하기 때문에 이번 실험에서는 기존 
골의 외방성으로 골형성을 유도하는 골결손부를 만
들어 다른 골재생에 관여하는 요소들을 배제한 상태
에서 골재생에 미치는 효과를 살펴보려고 하였다.

차폐막의 고정은 골재생을 유도하는 중요한 요인
30)이기에 이번 실험에선 차폐막의 미세동요를 방지
하기 위하여 고정용 핀을 사용하였다. 실험기간 동
안 티타늄강화차폐막에 의하여 형성되는 재생공간의 
유지는 다른 연구 결과26,27,30)와 동일하게 전 기간 
동안 잘 이루어졌으며 염증반응이 없었던 것으로 볼 
때 조직친화성도 좋은 것으로 나타났다.

차폐막 하방의 골이식재로 사용한 탈단백우골의 
효과에 대해서는 상반된 연구들이 보고되고 있는데 
Klinge 등은 토끼의 두개골에 탈단백 우골이나 비흡
수성의 치밀한 수산화인회석을 넣은 경우와 이식재
를 넣지 않은 대조군을 비교하여 시간경과에 따라 
골재생 정도는 비슷하지만, 초기에는 탈단백 우골이 
골재생을 촉진시키는 것으로 관찰되었고, 조직 및 
방사선학적으로 탈단백 우골의 흡수소견을 보인다고 
보고하였다. 또한 Hämmerle 등은 임플란트의 골결
손부위에 탈단백우골을 비흡수성차폐막과 함께 사용
한 결과 탈단백우골과 신생골의 접촉도는 80%이상
으로 탈단백우골의 우수한 골전도성을 보고였으며 
Artzi 등은 티타늄 그물막과 탈단백 우골을 이용한 
수직적 치조제 증대술을 시행하여 9개월 후, 82.1%
의 골증대 결과를 얻었고, 그물막 하방에 0.5-1㎜의 
치밀한 결합조직을 관찰하였다. 즉 기저골과 가까울
수록 신생골 형성이 증가하고 층판골이 우세한 반면, 
기저골에서 멀어질수록 신생골의 양이 감소하고 교
직골이 우세하고 이식재와 결합조직이 대부분을 차
지하는 양상을 보인다. 또한 발치창이나 상악동 증
대술에서도 같은 양상을 보고하였다.

반면, Carmagnola 등은 개의 하악과 사람의 발치
창에 탈단백우골을 이식한 각각의 실험에서 실험군의 
신생골 형성이 골이식재를 사용하지 않은 대조군에 
비하여 현저히 적으며 중심부의 이식재는 결합조직에 
둘러싸여 있음을 보고 하였다. Stavropoulos 등도 
쥐의 하악지에 반구형태의 테프론막과 탈단백우골을 
함께 위치시키고 1년 후 희생시켜 조직 검사 시 차폐
막만 위치시킨 경우에는 88%의 골형성을 보인 반면 
탈단백우골을 함께 적용시킨 경우에는 23%의 골형성
을 보였다고 하였다. 또한 결합조직이 탈단백우골을 
둘러싸고 있고 이식재의 흡수소견은 없으며 결합조직
이 골로 전환되는 소견도 관찰되지 않으며 이식재가 
오히려 골형성을 방해한다고 주장하였다. 인 등의 연
구에서도 탈단백우골은 골재생을 촉진시키지 않으며 
오히려 골아세포로 분화될 세포의 증식을 방해한다고 
하였으며, 이번 실험에서 탈단백우골은 무기인산염의 
전달체로서의 역할로만 사용되었으며 골형성을 증가
시키지 못하는 것으로 나타났다. 

순수한 골전도성 만으로는 신생골 형성 및 물리적 
강도가 자가골에 비해 미치지 못하다고 알려져 있다. 
따라서 골전도 물질은 골유도 물질과 병용 시에 보
다 큰 골재생의 효과를 기대 할 수가 있다. 골유도는 
골형성의 잠재력을 갖는 세포들(osteoprogenitor 
cells)을 골아세포로 분화시키는 과정으로 성장인자
들 및 골형태형성단백질, 특히 골형태형성단백질-2
가 골유도를 촉진하는 것으로 보고되고 있다6,7).

하지만 골형태형성단백질-2는 유전자 재조합으로 
만들어 고가이며, 대장균에서 추출하므로 면역반응
과 질병전파에 대한 우려가 있고, 용량의존성이 있
어서 원하지 않는 방향으로의 이소골 형성을 야기할 
수 있고, 흡수가 빨리 일어나며, 체내에서 20-30분
후에 불활성화 되는 단점이 있다6). 

이번 실험에서는 음식첨가물로써 사용이 허가된 
인체에 무해한 화학물질인 무기인산염의 골유도 및 
골재생 효과를 관찰하였다. 무기인산염은 지구상에 
광범위하게 존재하며 수십에서 수백 개의 ortho- 
phosphate residue가 연결된 중합체로 골의 대사과
정에서 무기질 침착에 관여하는 것으로 알려져 있다. 
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Fleisch 등은 인(phosphorous)의 합성물질인 bi-
sphosphonate가 골흡수를 막는 강력한 억제 물질이
라고 보고하였고, 또한 원숭이와 쥐를 이용한 동물
실험에서 bisphosphonate가 experimental perio-
dontitis를 억제 한다는 보고도 있다. 이 등은 토끼
의 대퇴골에 교원질과 탈염골분(demineralized hu-
man bone powder)을 매개체로 2% 무기인산염의 
효과에 관한 실험을 통해, 무기인산염이 매개체의 
골전도능을 향상시키거나 손상된 골조직의 골유도잠
재력을 증가시킴으로써 골재생을 촉진한다고 보고하
였다. Kawazoe 등은 쥐를 이용한 세포실험을 통해 
무기인산염이 골아세포 분화의 표지(Marker)인 os-
teopontin과 osteocalcin의 발현을 증가시키며 pol-
yphosphatase의 활성을 증가시킴으로써 세포의 골
화를 촉진시킨다고 보고하였다. 정 등은 무기인산염
의 농도에 따른 골재생 효과의 차이를 알아보고자 
1%와 2%로 농도를 달리하여 실험한 결과 2%의 무기
인산염 사용 군에서 뚜렷한 골재생이 나타났다고 보
고하면서 이것은 무기인산염이 골세포나 골전구 세
포들을 골 결손부로의 이주를 유도하여 나타나는 것
으로 생각할 수 있으며 이 등의 연구결과와 일치한
다고 하였다.

이번 연구는 이전 실험들에 비해 고농도의 무기인
산염을 사용하여 골형성에 필요한 세포들의 골 결손
부로의 이주를 돕는 골유도 효과를 증진시키고자 시
행하였다.

이번 실험결과 8주 관찰에서 실험군 I과 II는 대
조군에 비해 보다 많은 양의 신생골이 관찰되었으며 
그 분포 또한 막하방 공간에 골고루 퍼져있었다. 하
지만 실험군 III의 경우 가장 높은 농도임에도 불구
하고 실험군 I과 II에 비해서 오히려 신생골의 양이 
적었으며 대조군과 비슷하였다. 이와 같은 결과로 
볼 때 일정농도의 무기인산염이 골재생을 증가시키
는 것으로 보이지만 적정 농도와 그 정확한 기전에 
대해서는 추가적인 연구가 필요할 것으로 생각된다. 
또한 다양한 매개체를 통해 무기인산염의 골유도능
에 따른 골재생의 효과를 관찰, 연구해야 할 것으로 
생각한다.

V. 결론
이번 연구는 무기인산염과 탈단백우골의 혼합사용

이 골재생 과정에 미치는 영향을 평가하기 위하여 
생후 6주된 평균무게 2kg의 웅성백묘 두개관에 일정
한 크기로 피질골을 제거한 후, 그 상방에 4%, 8%, 
16%의 무기인산염에 침적한 탈단백우골을 채운 티타
늄강화차폐막을 이용하여 골유도재생술을 시행하였
다. 티타늄강화차폐막과 탈단백우골을 함께 사용한 
군을 대조군, 4% 무기인산염에 침적한 탈단백우골과 
티타늄강화차폐막을 사용한 군을 실험군 I, 8%의 무
기인산염에 침적한 탈단백우골과 티타늄강화차폐막
을 사용한 군을 실험군 II, 그리고 16%의 무기인산
염에 침적한 탈단백우골과 티타늄강화차폐막을 사용
한 군을 실험군 III으로 분류하였다. 술 후 4, 8주에 
각각 희생시켜 차폐막을 포함한 조직절편을 채취하
여 통법에 따라 비탈회표본을 제작하고 조직학적 및 
조직계측학적으로 분석하여 다음과 같은 결론을 얻
었다. 

1. 대조군과 실험군 모두에서 시간경과에 따라 신
생골의 형성이 증가하였다.

2. 4%와 8% 무기인산염을 사용한 군은 시간이 지
나면서 대조군에 비해 더 많은 신생골량을 보
였으며 8% 무기인산염을 사용한 군에서 가장 
많은 신생골의 형성을 관찰하였다. 

3. 무기인산염의 농도가 증가할수록 골재생량은 
증가하였지만 16%의 경우 대조군과 비교 시 
신생골량은 큰 변화가 없었다. 

4. 탈단백우골은 실험기간동안 흡수가 일어나지 
않았다.

이상의 결과를 통해 적정농도의 무기인산염이 전
달매개체의 골전도 및 골유도능을 항진시켜 골재생
을 촉진시킬 수 있음을 확인할 수 있었으나 예상 보
다는 골형성량이 부족함을 관찰할 수 있었다.
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- Abstract -

Effect of deproteinized bovine bone mineral soaked in 
inorganic polyphosphate on bone regeneration

Seong-Yoon Na, Joon-Bong Park, Young-Hyuk Kwon, Yeek Herr, Jong-Hyuk Chung 

Department of Periodontology and Institute of Oral Biology, School of Dentistry, 
Kyung Hee University

This study was performed to evaluate the effect of deproteinized bovine bone mineral soaked in 
inorganic polyphosphate on bone regeneration in the calvaria of rabbit in the procedure of guided 
bone regeneration with titanium reinforced expanded polytetrafluoroethylene(TR-ePTFE) membrane. 
The rabbits were divided into four groups. Control group used TR-ePTFE membrane filled with de-
proteinized bovine bone mineral, experimental group I used TR-ePTFE membrane and deproteinized 
bovine bone mineral soaked in 4% inorganic polyphosphate, experimental group II and III used 
TR-ePTFE membrane and deproteinized bovine bone mineral soaked in 8% or 16% inorganic poly- 
phosphate respectively.

After decortication in the calvaria, GBR procedure was performed on 8 rabbits with only 
TR-ePTFE membrane or titanium reinforced ePTFE membrane filled with deproteinized bovine bone 
mineral soaked in inorganic polyphosphate. The animals were sacrificed at 4 weeks, and 8 weeks af-
ter the surgery. Non-decalcified specimens were processed for histologic analysis, and new bone for-
mation was assessed by histomorphometric as well as statical analysis.

1. Both control group and experimental group demonstrated increasing of new bone formation until 8weeks.
2. At 8 weeks, experimental group I and group II showed the significant difference compared to 

control group in new bone formation. Especially experimental group II showed the most in-
creasing of new bone formation.

3. The higher concentration of inorganic polyphosphate filled, the more volume of bone formation pro-
moted, but experimental group III did not reveal significant difference compared to contol group.

4. Deproteinized bovine bone mineral did not resorbed at all until 8 weeks.

These results suggest that inorganic polyphosphate has a promoting effect on bone regeneration, 
possibly by enhancing osteoconductivity of the carrier and by increasing osteoinductivity of the de-
fected alveolar bone tissue, but not as we respect.2)

Key words : Inorganic polyphosphate, Bone regeneration, Osteoconductivity, Osteoinductivity




