
I. 서론

성장인자란 유사분열 활성을 갖는 polypeptide로
정의되는데 자신이 작용하는 세포에서 분비되든지
(autocrine factor), 인접 세포에서 분비되어지든지
(paracrine factor) 다양한조직및세포에서합성된다
1). 수 많은 종류의 polypeptide계 성장인자 중 창상
치유에 관여하는 성장인자로서 혈소판유래 성장인
자(Platelet-derived growth factor, PDGF), 섬유아세
포 성장인자(Fibroblast growth factor), 변형 성장인
자(Transforming growth factor), 인슐린-유사 성장인
자(Insulin-like growth factor), 상피 성장인자
(Epidermal growth factor)와 interleukin-1 등이 있으
며 이들은 국소부위에서 중배엽세포를 조절하는데
중요한 역할을 한다고 알려져 있다2). 이중 PDGF가
조직 재생에 가장 큰 영향을 줄 수 있는 것으로 보고
되고 있다. PDGF는 분자량이 28-35 KDa의 조절성
단백질3-4)로서 Ross5) 와 Kohler와 Lipton6)에 의하여
발견되었고 Antoniades7)에 의하여분리되어개발명
명되었으며 단종이량체(PDGF-AA, BB)와 이종이량
체(PDGF-AB)가 발견되었다8). PDGF는 혈소판의 α

granule로부터 유리된다고 알려져 있고9) 혈소판 이
외에 단핵세포 및 대식세포, 섬유아세포, 내피세포,
골기질 등으로부터 분리된다고 알려져 있으며 중배
엽의 세포 즉 섬유아세포, 신경세포, 평활근세포, 골

세포를 조절하는데 중요한 역할을 하고 있다고 알려
졌다6, 10). 이러한 PDGF는 중성구, 단핵세포 그리고
섬유아세포에 대해 화학주성이 있으며11-12)

fibronectin, 교원질 분해효소와 다른 성장인자들의
합성을 포함하는 창상 치유과정에 있어서 주된 역할
을 하는 세포들을 자극시키는 것으로 알려져 있다13-

14). Cochran 등15)은 PDGF-BB가신생쥐의두개골에
서 골기질 축적속도를 억제한다고 보고하였고,
Canalis 등16)은 PDGF-BB가 interstitial collagenase의
증가에 의한 교원성 단백질분해를 증가시킨다고 보
고하였으며, Centrella와 McCarthy1)는 백서두개관에
서 배양된 조골세포에 PDGF-BB적용시 DNA, 교원
질 및 비교원성 단백질의 합성이 증가된다고 보고하
였다. 또한 Lynch 등17)은 PDGF-BB를 쥐에 전신적
투여시 골밀도 및 골격의 강도가 증가되었다고 보고
하였다. 생체실험에서 Lynch 등18)은 돼지의 피부 창
상부위에 PDGF-BB 적용시 적용농도에 따라 신생
결체조직과내피층의두께가증가됨을관찰하였다.
Rutherford 등19)은 PDGF가 치수, 치은 및 치주인

대로부터 유래된 섬유아세포의 증식을 촉진하였다
고 보고하였고, Matsuda 등20)은 배양된 쥐의 치주인
대세포에 PDGF 적용시 세포증식, 화학주성, 교원질
합성을 증가시킨다고 보고하였으며, Oates 등21)은
PDGF가 사람의 치주인대세포에 주된 유사분열 촉
진인자로 작용한다고 주장하였다. Piche와 Graves22)
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는 골유래세포 배양시 PDGF를 첨가한 경우 세포 증
식률이촉진된다고보고하였다.
Rutherford19)와 Giannobile 등23)은 PDGF-BB를

IGF-1과 함께 사용할 때 치주인대 세포의 DNA합성
에 대해 상승효과를 나타낸다고 보고하였고, Lynch
등24)은 PDGF-BB 및 IGF가 치주인대세포를 자극하
므로 치주조직재생에 효과가 있으며 이들 두 성장인
자를혼용시상승효과가있다고보고하였다.
PDGF는매우분화된골세포에서생성되며25) 골조

직내에서 초기와 후기 분화단계의 세포분열을 증가
시키며 치유반응에서 중요한 역할을 한다. 또한
PDGF는 골조직과 골세포 배양에서 교원섬유 합성
을 증가시키며 세포분열을 증가시키는 것으로 알려
져 있다1, 16). 골조직 배양에서 성장촉진 영향 이외에
도 PDGF는 신생 마우스의 두개관의 배양에서 골흡
수를 촉진시키며 이러한 증가는 cyclo-oxygenase 활
성을 억제함으로써 prostaglandin의 합성을 방해하
는 것으로 여겨진다26). PDGF가 직접 파골세포에 작
용한다는 증거는 아직 알려져 있지 않다. 따라서 골
조직내의 어떠한 다른 매개물질에 의해 골흡수의 증
가가일어나리라여겨진다.
골기질을 합성하며 활발한 대사작용으로 석회화

과정에 중요한 역할을 하는 조골세포는 골표면에 근
접한 세포질내에 과립형질내세망이 발달해 있고, 핵
주위로골지체가위치하며, 골지체바깥세포질에사
립체가 존재하며27), 세포막에 당 단백효소인 염기성
인산 분해효소를 갖고 있다. 또한 조골세포내에 미
세소관28)과 5-7nm의미세사29)가존재하며, 용해소체
도존재한다고알려져있다30-31). 또한조골세포는많
은표현형의특징을가지고있다. 즉 제1형교원섬유
의 생합성32), 높은 염기성 인산 분해효소 활성도,
PTH-의존형 adenylate cyclase 활성, prostaglandin
E2 합성, osteonectin, osteopontin33), bone phospho-
proteins34), proteoglycan과 collagenase의 생합성,
1,25(OH)2D3-의존형 osteocalcin합성35)등이 있다. 따
라서 조골세포의 표현형의 특질들은 성장인자에 대
한 반응을 측정하기에는 유용하나 그 이전에 다양한
세포형의 분화와 발현정도의 기본 상태를 인식하는
것이필수적이다.

치주재생에 있어서 성장인자의 화학주성인자는
매우 중요하다7, 36). 특히 조골세포와 치주인대세포
의 이주능력에 대한 작용이 중요한데 그 이유는 치
주병소의 기저부에는 항상 골조직과 치주인대가 있
으며 완벽한 치주재생이 이루어지기 위해서는 이들
세포가 치관쪽으로 이동하여야 하기 때문이다. 강력
한 주성 성분없이는 세포들의 치관쪽 이동은 일어나
지 않을 것이며 골형성이식재나 이주능력과 함께 증
식이 중요한데 병소 기저부의 치주인대세포들이 창
상부위로 이주한 후 휴지기에 빠지는 것을 방지하여
야 하기 때문이다. 이러한 성장인자 중 PDGF는 골
형성과 창상치유에 주로 관계하는 것으로 알려져 있
다1, 7). 또한 PDGF는골흡수와교원질퇴화에도관여
하는데 이는 교원질 분해효소의 생성을 자극하기 때
문이다37). PDGF가 조직재생에 미치는 영향의 원리
는 상처 발생 직후 최초로 혈소판이 침착되고 혈괴
가형성되면처음나타나는세포는과립세포, 단핵세
포와 임파구이며 PDGF는 이때 혈소판 단핵세포와
손상받은 내피세포에 의해 다른 성장인자와 함께 분
비된다. 혈소판으로부터 유래된 PDGF에 의해 초기
의 백혈구와 섬유아세포를 이주하게 하고 대식세포
로부터 유래된 PDGF는 섬유화과정에 주된 역할을
한다. 즉 혈괴가 형성될 때 혈소판과 손상받은 내피
세포, 그리고 상처속으로 들어가 대식세포로 전환된
단핵세포로부터 유래된 PDGF는 섬유아세포의 이주
와증식그리고신생결체조직의형성을야기한다.
이 연구의 목적은 골형성세포로의 분화능력에 대

한 표지인자로 알려진 조골세포의 증식도와 염기성
인산 분해효소의 활성도, 석회화결절 형성정도 및
osteocalcin 합성도를 측정하기 위하여 ROS 17/2.8세
포와 HOS 세포에서 PDGF-BB를 농도별로 투여하여
결과를 확인하므로서 PDGF가 치주조직재생에 중요
한골세포분화에미치는영향을알아보고자하였다.

II. 실험재료및방법

1. 조골세포의배양

백서와 사람 조골세포주인 ROS 17/2.8 세포와
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HOS 세포를 사용하였으며각각 통상적인방법에의
해 5% fetal bovine serum(FBS, Gibco, USA)과 항생
제가 포함된 F12 배양액과 10% FBS가 포함된
Dulbecco's modified Eagle media(DMEM, Gibco,
USA) 에서 배양하였다. 모든 세포는 75cm2배양 플
라스크에서배양하였으며배양액은일주일에 2회교
환하고 세포가 단층을 이룬 후 1 : 10으로 계대배양
하였다. 배양시 온도는 37℃, 습도는 95%를 유지하
였고 계속하여 5% CO2와 95% 공기를 공급하였다.
세포는실험목적에따라 24 well plate와 6 well plate
에 분주하여 일주일간 배양하여 세포가 단층을 이룬
후실험에사용하였다.

2. 세포증식도측정

조골세포를 24-well plate에 well 당 2×104개의 세
포가 되도록 분주하여 배양하면서 세포가 단층을 이
루기 전 PDGF-BB를 여러 가지 농도(0.1, 0.4, 2, 10,
50 ng/ml)로혹은시간의경과에따라처치하였으며,
배양이 끝난 후에는 trypsin-EDTA 용액을 이용하여
부착된 세포를 모아 인산 완충 생리식염수(D-PBS,
pH 7, Gibco, USA)로 희석시킨 후 광학현미경
(Nikon, Japan)하에서 hemocytometer(Sigma, USA)
를 이용하여 계수 하였다. 계수한 세포는 대조군에
비해%로표시하였다. 

3. 조골세포의 염기성 인산 분해효소 활성도 측
정

세포내의 염기성 인산 분해효소 활성도를 측정하
기위해 24-well plate에서 10 ng/ml의 PDGF-BB를처
치하여시간별(1, 2, 3일)로 배양하여계수한후 원심
분리하여 세포를 모은 후 증류수를 첨가하여 ultra-
sonic disrupter(Tomy, Seiko, Tokyo, Japan)로 10초
간 초음파처리 하여 세포추출액을 효소활성에 사용
하였다. 
세포추출액의 일정량을 0.1% Triton X-100/saline

으로 상온에서 처치하고 기질인 20 mM의 p-nitro-
phenyl phosphate(PNPP, Sigma, USA) 존재하에

glycine-NaOH buffer(pH 10.4)와 함께 37℃에서 30
분간 반응시켜 기질인 PNPP로부터 유리되어 나온
PNP의 양을 흡광광도계(spectrophotometer,
Shimadzu, Japan)를 이용하여 405 nm에서 비색정량
하였다. 

4. 조골세포의석회화결절형성측정

조골세포를 24-well plate에 분주하여 세포가 단층
으로 증식한 후 매 2-3일마다 50㎍/ml ascorbic
acid(Sigma, USA)와 10 mM β-glycerophosphate
(Sigma, USA)를혼합한신선한배양액으로교환하며
여러 가지 농도(0.1, 0.4, 2, 10, 50 ng/ml)의 PDGF-
BB를 처치하였다. 처치를 시작한 19일 후 3.7% for-
malin으로 세포를 고정하고 3% silver nitrate(Sigma,
USA)용액을 넣어 직사광선에서 석회화결절형성이
보일 때까지 15-30분간 반응시킨 후 1% toluidine
blue(Sigma, USA)로 대조염색을시행하였다. 염색이
완료된 후 광학현미경(Nikon, Japan)하에서 석회화
결절의형성을관찰하였다. 

5. Osteocalcin 생성측정

Osteocalcin 합성을 ROS 17/2.8와 HOS 세포에서
측정하였다. 6-well plate에서세포가단층을이룬후
72 시간동안 PDGF-BB를 처치한 후 0.5% Triton X-
100/PBS를이용하여세포추출액을준비하였다.
세포추출액은 enzyme immunoassay(EIA) kit

(Takara, Biomedicals, JAPAN)를 이용하여 제조회사
의 방법에 따라 osteocalcin 합성량을 측정하였다.
즉, 각 농도의 osteocalcin 표준용액과 세포추출액을
각 well에 첨가한 후 상온에서 2시간 반응시킨 후 반
응액을 버리고 인산 완충 생리식염수로 3회 세척하
였으며 Antibody-POD 결합용액을첨가하여, 상온에
서 1시간 반응시켰다. 반응액을 버리고 PBS로 다시
4회 세척한 후 기질용액을 첨가하여, 상온에서 15분
간 반응시켰다. 1N 황산을 각 well에 더해서 반응을
정지시킨 다음 증류수를 이용하여 대조군을 삼은 후
파장 492nm에서 흡광도를 측정하였다. 발색은 반응
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정지후 1시간까지안정하며그래프용지의가로축에
각osteocalcin 표준용액의 농도를, 세로축에 대응할
흡광도를 놓아 표준곡선을 작성하고, 세포추출액의
흡광도로부터대응하는 osteocalcin농도를읽었다.

6. 통계처리

실험결과는 평균과 표준 오차로 나타내었으며
Student's t test를이용하여통계적으로분석하였다.

III. 실험결과

1. 조골세포의세포증식도측정

ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포의 세포증식도를 측
정하기 위하여 여러 가지 농도(0.1, 0.4, 2, 10, 50
ng/ml)의 PDGF-BB를 처치한 결과 ROS 17/2.8 세포
는 유의차를 보이지 않은 반면 HOS 세포의 경우 모
든 농도(0.1, 0.4, 2, 10, 50ng/ml)에서 세포증식이 증
가되었고 그 증가는 농도 의존적으로 나타났으며 특
히 10ng/ml의 농도에서 현저한 증가를 나타내었다
(Table 1과 Figure 1 및 2). 
또한 시간경과에 따른 세포증식도를 측정하기 위

하여 10 ng/ml의 PDGF-BB를 처치하여 처치 전 및

처치 후 1, 2, 3일째 세포증식도를 측정한 결과 대조
군과 PDGF-BB 처치군 모두 시간이 경과함에 따라
세포증식이 증가하였으며 두 세포 모두 3일째 대조
군에 비해 유의성있는 증가를 나타내었다(Figure 3
및 4).

2. 조골세포의 염기성 인산 분해효소 활성도 검
사

ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포의염기성인산 분해
효소 활성도를 측정한 결과, ROS 17/2.8 세포에서는
PDGF-BB 농도가 0.1ng/ml, 0.4ng/ml, 2ng/ml 일때
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Table 1. Effect of PDGF-BB on cell proliferation in ROS
17/2.8 and HOS cell culture

Cell proliferation(% of control)

PDGF conc. Ros 17/2.8 HOS
(ng/ml)

0 100±6.11 100±7.00
0.1 123.96±7.93* 122.76±5.97**
0.4 89.41±8.41 135.07±10.17**
2 85.25±7.03 174.25±10.26**
10 115.21±10.37 182.84±9.89**
50 124.88±8.29* 118.66±7.46**

*: p<0.05, **: p<0.01 from Student’s t test

Figure 1. Effect of PDGF-BB on cell proliferation as determined by cell counting. Ros 17/2.8 cells couning. Ros were cultured
for 48 hours in the DMEM/10% FBS with increasing concentrations of PDGF. (*:p<0.05 from Student’s t test)
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활성도가 증가하였고, 10ng/ml, 50ng/ml 일 때 감소
하였다. HOS 세포에서는 PDGF-BB 농도가 증가함
에 따라 감소하였다. 특히 HOS 세포의 경우 10
ng/ml의 PDGF-BB를처치한경우가장큰감소를보
였다(Table 2와 Figure 5 및 6).
또한 시간경과에 따른 염기성 인산 분해효소의 활

성도를 측정하기 위하여 10 ng/ml의 PDGF-BB를 처
치하여처치전및처치후 1, 2, 3일째활성도를측정

한 결과 ROS 17/2.8 세포의 경우 1일과 3일째 대조
군에 비해 활성도가감소하였으며 HOS 세포의 경우
처치후 1, 2, 3 일 모두대조군에비해활성도가감소
하는경향을나타내었다(Figure 7 및 8).

3. 조골세포의장기배양시석회화결절형성측정

HOS 세포를 19일간 배양하여 von Kossa 염색 후
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Figure 2. Effect of PDGF-BB on cell proliferation as determined by cell counting. HOS cells were cultured for 48 hours in
the DMEM/10% FBS with increasing concentrations of PDGF. (**:p<0.05 from Student’s t test)
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Figure 3. Time course effect of PDGF-BB on cell proliferation. ROS 17/28 cells were cultured with 10ng/ml
PDGF.(**;p<0.01 from Student’s t test)
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Table 2. Effect of PDGF-BB on ALP activity in ROS 17/2.8 and HOS cell culture

ALP activity per cell number

PDGF cone. ROS 17/2.8 HOS
(ng/ml)

0 8.78 6.72
0.1 9.00 4.18
0.4 10.46 4.14
2 9.42 3.97
10 8.04 3.16
50 7.79 4.40
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Figure 5. Effect of PDGF-BB on ALP activity. ROS 17/2.8 cells were cultured for 48 hours with increasing concentrations
of PDGF.

Figure 4. Time course effect of PDGF-BB on cell proliferation. HOS cells were cultured with 10ng/ml PDGF. (**: p<0.01
from Student’s t test)
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Figure 7. Time corese effect of PDGF-BB on ALP activity. ROS 17/2.8 cells were cultured with 10ng/ml PDGF

Figure 8. Time course effect of PDGF-BB on ALP activity. HOS cells were cultured with 10ng/ml PDGF

Figure 6. Effect of PDGF-BB on ALP activity. HOS cell were cultured for 48 hours with increasing concentrations of
PDGF.



광학현미경으로 관찰한 결과 대조군에서 다수의 작
은 석회화결절을 관찰한 결과, HOS 세포에서는
0.1ng/ml, 0.4ng/ml의 PDGF-BB를처치한결과대조
군과 별 차이 없이 다수의 작은 석회화결절이 관찰
되었고, 10ng/ml와 50ng/ml의 PDGF-BB 처치 결과
석회화결절의 크기는 증가하였으며, 그 수는 대조군
에 비해 감소하는 경향을 보였다(Table 3과 Figure
9).

4. 조골세포의osteocalcin 합성량측정

Osteocalcin 합성량을 측정한 결과, 두 세포 모두
에서 PDGF-BB 처치시 농도가 증가함에 따라 osteo-
calcin 합성량이 억제되었으며, HOS세포에는 ROS
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Figure 9. Effect of PDGF-BB on the calcified nodule formation in HOS cells in cultures

Figure 10. Effect of PDGF-BB on the osteocalcin production in ROS 17/28 cells in culture(**:P<0.01 form Student’s t test)

Table 3. Effect of PDGF-BB on the calcified nodule for-
mation in HOS cells in culture

PDGF cone.(ng/ml) No. of calcified nodule
0 71.00±27.78
0.1 69.50±8.45
0.4 71.50±12.92
2 58.25±10.38
10 51.50±9.49
50 38.50±8.43

Data represent Mean±S.E of 4 replicates.

100

50

0
control(0) 0.1 0.4 2 10 50

concentrations of PDGF(ng/ml)

N
o.

 o
f c

al
ci

fi
ed

 n
od

ul
e

3

1.5

0
control(0) 0.1 0.4 2 10 50

concentrations of PDGF(ng/ml)

** **
**

os
te

oc
al

ci
n(

ng
/m

l)



793

* * * **

3

4

0
control(0) 0.1 0.4 2 10 50

concentrations of PDGF(ng/ml)

os
te

oc
al

ci
n(

ng
/m

l)

Figure 11. Effect of PDGF-BB on the osteocalcin production in HOS cells in cultures(*:p<0.05, **:p<0.01 from Student’s t
test)
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Figure 12. Effect of PDGF-BB on the 1,25(OH)2D3-stimulated osteocalc in cultures of ROS 17/2.8 cells in
cultures.(**:p<0.01 from Student’s t test)

Figure 13. Effect of PDGF-BB on the 1,25(OH)2D3-stimulated osteocalc in production in cultures of HOS cells in cul-
tures.(**:p<0.01 from Student’s t test)



17/2.8세포에 비하여 osteocalcin 합성량이 상대적으
로 높게 나타났다(Figure 10 및 11). 또한 1,25
(OH)2D3를 처치한 결과 osteocalcin 합성량이 대조
군에 비하여 증가되었으며, 1,25(OH)2D3와 PDGF-
BB를같이처치한결과, 1,25(OH)2D3에 의하여증가
된 osteocalcin 합성량도 억제하였다(Figure 12 및
13).

IV. 총괄및고안

골조직은교원질, 당단백과같은세포의기질과조
골세포, 파골세포, 골세포 등 여러 종류의 세포들로
구성되어있는 매우 복잡하고 활동적인 조직으로서
지속적으로 골개조가 일어나며, 골개조는 파골세포
에 의한 골흡수와 조골세포의 골형성에 의하여 균형
을 이루는 과정으로 순차적으로 진행된다. 이 중 골
기질의 성분을 주로 합성하는 조골세포는 미분화 간
엽세포에서 유래된 전조골세포가 골표면에 도달하
여 성숙한조골세포로분화되고, 10-20%가 골세포로
석회화조직에묻힌다고알려져왔다38).
골대사과정은 동일 조직내에서 파골세포에 의한

골흡수와 조골세포에 의한 골형성이 상호 보완적 혹
은 상호 견제적인 현상으로 동시에 발견되는 결합현
상이라 할 수 있다. 이러한 골흡수와 형성의 균형정
도를 평가하는데 과거에는 골교체율이 이용되었으
나 최근에는 생화학적 표지자를 이용하게 되었다.
즉 골형성의 생화학적 표지자로서는 osteocalcin
(Bone gla-protein), procollagen I carboxyl terminal
extension peptide 등이 사용되고 염기성 인산 분해
효소 활성도도 많이 사용된다. 조골세포의 활성도를
연구하기 위하여 여러 가지 방법들이 기술되었는데
이에는 골조직배양, 골유도세포 혹은 조골세포 유사
세포 일차배양 등이 포함되며, 이러한 배양 방법은
조골세포의 병리와 생리를 이해하는데 중요한 공헌
을하였고, 최근에는사람의조골세포배양방법도여
러연구가들에의하여발전되었다39).
치주조직은치은, 치주인대, 백악질그리고치조골

등 네 가지 조직학적으로 상이한 조직이 상호 연결
된 복합구조로 구성되어있다. 또한 치주조직 자체는

두 개의 경조직인 치근표면의 백악질과 치조골사이
의 교원섬유를 지닌 연조직이 존재하여 치아를 고유
위치에 상존하게 하여 상호연결하는 형태의 구조를
가진 특수한 형태를 지니고 있다. 이러한 구조는 치
태침착으로 인해 조직파괴가 야기되어 고유기능을
상실하는 것이 치주질환이며, 소실된 치주조직을 재
생한다는 의미는 치아를 고유위치에 잔존시켜 저작
기능을 완성하게 하는 것이다. 치주치료의 궁극적인
목적은 파괴된 치주조직 결손부에 신생골과 신생백
악질 형성 그리고 그 사이에 기능적으로 배열된 치
주인대가 형성되는 치주조직의 재생이다. 과거 여러
치료 방법은 대부분 긴접합상피결합40, 41), 치근흡수
42, 43), 골유착44, 45) 등의 결과를 초래하여 치주조직재
생이라는 원래의 목적을 이룰 수 없었다. 그러나 최
근에 치주조직에 관여하는 여러 조직에 대한 성질과
또한 이들 각종세포의 고유성상이 규명되고 세포의
화학주성이 밝혀지면서 이들 치유에 관여하는 세포
의 생성 및 활성을 조절하려는 노력이 시행되어져
왔다46). 본 연구에서 PDGF-BB를 실험재료로 정한
배경은 골유래세포 배양시 PDGF-BB를 첨가한 경우
세포의증식률이촉진되었다는 Piche와 Graves22)의
연구와치수, 치은및치주인대로부터유래된섬유아
세포를 대상으로 PDGF-BB의 효과를 규명한
Rutherford 등19)의 보고에 근거를 두었다. 또한
Lynch 등24)은 생체실험에서 PDGF-BB나 IGF-I을 단
독으로 치주결손부에 적용하였을 때 신생치조골과
신생백악질의 형성을 자극할 수 있다는 보고를 하였
고, 두 성장인자를 혼용할 때 그 효과가 상승된다고
보고하였다.
PDGF는 Ross5)와 Kohler와 Lipton32)에 의하여 동

맥의 평활근 세포의 증식을 자극하는 물질이 혈소판
에서 분비된다는 사실이 발견되었고, Antoniades 등
7)이 이를 분리 정제하여 PDGF라 명명하였다. 그러
나 이름과는 달리 혈소판 뿐 아니라 최근에는 단핵
세포, 대식세포47), 섬유아세포48), 내피세포49) 및 골기
질50) 등에서도 발견된다고 보고되고 있다. PDGF는
열에안정적인단백질로 AA, BB, AB 세 가지형태가
있으며 각각은 세포막의 α, β 수용기에 선택적으로
결합하며 그 기능은 DNA와 교원질 합성, 섬유아세
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포, 평활근세포에 대한 화학주성 및 유사분열 촉진
등으로 밝혀지고 있다. PDGF의 치주조직 재생에 대
한 연구는 많이 진행되어 왔으나 그 적용법에 대하
여는 아직 규명되지 않거나 정해진 바가 없어 학자
에따라다양하게연구되고있다.
PDGF의 골조직에 대한 영향은 여러 연구에서 다

소 상반된 견해를 보이고 있어 본 연구에서는 PDGF
가 조골세포의 분화에 미치는 영향을 알아보고자 실
험을 시행하였다. ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포는
백서와 사람의 골조직에서 분리된 조골세포로서 섬
유아세포 형태를 보이다가 장기간 배양시 높은 농도
의 염기성 인산 분해효소 활성도를 보이며 조골세포
와 골세포로 분화 가능하며 골기질의 석회화를 유도
하는세포로알려져있다. 
ROS 17/2.8세포와 HOS세포에 대한 PDGF-BB의

영향을관찰하기위하여농도별, 시간경과에따른조
골세포의 증식도를 측정해 본 결과 ROS 17/2.8세포
에서는 세포증식도에서 유의한 차이를 보이지 않았
다. 그러나 HOS세포에서는 PDGF-BB 모든 농도
(0.1, 0.4, 2, 10, 50 ng/ml)에서대조군에비하여세포
증식도가증가되었고, 특히 10 ng/ml의 PDGF-BB 농
도에서 현저한 증가를 나타냈다. 이러한 결과는
PDGF-BB의 적용농도에 따른 세포증식에 관한 여러
시험관적인연구결과와일치하는내용이다.
Canalis51)는 쥐의 두개관을 조직배양하여 0.1, 10,

100 ng/ml의 PDGF-BB투여시농도가증가함에따라
DNA 합성능이 증가함을 보고하였고, Oates 등21)은
사람의 치주인대세포에 0.1, 0.5, 10, 20, 50 ng/ml의
PDGF-BB, AA를 투여해본 결과 농도가 증가함에 따
라 양군 모두 DNA 합성능이 증가하였다고 보고 하
였다. 정등52)은치주인대세포에 PDGF-BB투여시세
포증식을 촉진시키며, 20 ng/ml농도시 최고의 효과
를보인다고보고하였다. Blom 등53)은 PDGF가농도
의존적으로 세포의 활성을 증가시키며, 50 ng/ml농
도에서 DNA 합성이 274%로 나타나고 최적의 유사
분열 유발농도는 0.1-15 ng/ml 라고 보고하였으며,
생체에서 세포이주와 증식에 적절한 PDGF의 농도
에 대하여는 아직 알려진 것은 없으나 여러 선학의
연구를 참조시 주로 50 ng/ml이상의 PDGF농도에서

세포의 활성에 큰 영향을 미치는 것으로 밝혀졌다.
그러나 이 연구에서는 PDGF-BB의 농도가 10 ng/ml
일 때가 50 ng/ml일 때보다 세포의 증식도가 증감을
보였다. 이는 정 등52)은 20 ng/ml일 때, Blom 등53)은
50 ng/ml일 때 가장 증식도가 크다는 결과와는 다른
것이다. 이 연구에서 PDGF-BB농도를 분류시 순차
적으로 희석하는 방법을 사용하여 50, 10, 2, 0.4, 0.1
ng/ml의 농도로 배분되어서 20 ng/ml의 농도로는
실험을 하지 못했다. 다음의 실험에서는 10 ng/ml와
50 ng/ml 사이의 농도를 세분하여 가장 증식도가 높
은 농도를 정확히 찾아 보고해야 될 것으로 생각된
다.
PDGF-BB 처치 후 시간경과에 따른 세포증식도

관찰 결과 ROS 17/2.8세포와 HOS세포 모두에서 시
간이 경과함에 따라 세포증식이 증가함이 보였는데
특히 3일째 대조군에 비하여 유의성있는 증가를 보
였다. PDGF-BB 적용후 시간경과후 이곳에 세포의
이주와 증식이 촉진되어 치주인대 섬유아세포의 급
속한 재군집과 새로운 치주인대 형성에 기여한다는
보고와일치하고있다19-21). PDGF-BB의 임상적적용
시 유용한 시간으로 사용될 수 있는 시간은 30초, 1,
2, 4 및 8분 등 비교적 짧은 시간이 이용될 수 있다.
그러나 이번 실험에서는 PDGF-BB적용후 1, 2, 3일
에 세포증식도를 측정한 것이어서 임상적으로 적용
이 불가능한 시간이다. 1, 2, 3일후 세포증식도의 증
가함을 밝히는 것보다 임상적으로 적용할 수 있는
적용후 짧은 시간 후에 나타나는 세포증식도를 관찰
한 결과가 더 필요할 것으로 생각된다. 주로 세포막
에 결합되어 존재하는 염기성 인산 분해효소는 기질
특이성과 염기성 pH에서 최적의 활성을 나타내는
효소이고54) 세포외막과 석회화조직의 기질소포에서
높은 농도로 발견되며56) 석회화 과정동안 무기인산
의 국소적 농도증가55), 광화결절 성장억제제의 국소
적 파괴57), 무기인산의 운반58), 세포분열이나 분화의
조절자59)로써의역할을한다. 그러나칼슘과인대사
에 관여하는 효소로써 염기성 인산 분해효소의 정확
한기능은알려져있지않다. 
Robinson 등60)은 유기인산기질에서 무기인산을

분리해낼 수 있는 효소라고 보고하였고, Siffert61)는
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골형성이전의 골기질형성에 주로 관여한다고 보고
하였고, Stein 등62)은 골세포의표지인자로염기성인
산 분해효소 활성도를 측정해 보아야하며 염기성 인
산 분해효소 활성도는 골세포분화의 표지인자라고
보고하였다. 이 실험에서 ROS 17/2.8세포와 HOS세
포에서 PDGF-BB농도에 따른 염기성 인산 분해효소
활성도를 측정한 결과, ROS 17/2.8세포에서는 저농
도(0.1, 0.4, 2 ng/ml)처치시 활성도가 증가하였으나
고농도(10, 50 ng/ml)에서는 감소하였다. HOS세포
에서는모든농도에서(0.1, 0.4, 2, 10, 50 ng/ml) 감소
하였으며, 특히 10 ng/ml에서 가장 큰 감소를 보였
다. 이는 Centrella 등13-15)이 발표한태생기쥐의골에
서 PDGF-AB, BB 적용시염기성인산분해효소활성
도가 감소한다는 보고와 일치한다. 이렇게 감소하는
이유는 PDGF가 골아세포에 작용하여 다른 다양한
성장인자의 효과를 조절하기 때문에 활성도가 감소
하는 것으로 사료된다. 그러나 PDGF-BB가 단순히
염기성 인산 분해효소 활성만을 지연시키는 결과인
지, 다른 성장인자나 다른 골기질 단백질에 영향을
미친 결과인지에 대하여는 이 실험에서는 알 수 없
었다. 10 ng/ml PDGF-BB 처치 후 시간경과에 따른
염기성 인산 분해효소 활성도를 측정한 결과 ROS
17/2.8세포는전반적인활성도는증가하였으나대조
군에 비하여 1, 3일 후에는 감소하였다. HOS세포에
서는 염기성 인산 분해효소 활성도가 감소하였고 대
조군에 비하여서도 1, 2, 3일 후 모두 다 감소하였다.
이 결과는 서 등63)과 Nojima 등64)의 연구 결과인 치
주인대세포의 염기성 인산 분해효소 활성도가 시간
이 경과함에 따라 증가한다는 결과와 일치되지 않는
것이다. 그러나 이는 적용세포의 종류, 세포 접종수
에의한세포의밀도, 세포배양기간과실험에사용된
배양액의 농도 등의 실험방법의 차이에 의한 것으로
생각된다. 그러나 일반적으로 염기성 인산 분해효소
의 활성도는 처음 몇 일동안 증가하다가 나중에 감
소한다는 결과와 일치하지 않으므로 이에 관한 집중
적인연구가더욱필요하다고생각된다. 
여러농도의(0.1, 0.4, 2, 10, 50 ng/ml) PDGF-BB를

HOS세포에 처치한 결과 19일후에 다수의 석회화결
절이 관찰되었다. 이는 Hiroko 등65)이 발표한 신생

골 쥐 두개골에 PDGF처치시 21일 후에 석회화결절
이 형성되었다는 연구 결과와 일치하는 것이다. 그
러나 이번 실험에서 저농도(0.1, 0.4 ng/ml) PDGF-
BB 처치시 작은 크기의 석회화결절이 관찰되었고,
고농도의(10, 50ng/ml) PDGF-BB 처치시 크기에 있
어서는 저농도의 경우보다는 큰 석회화 결절이 관찰
되었으나 숫자에 있어서는 대조군보다 감소하는 결
과를 보였다. 이는 최 등66)이 발표한 시간경과에 따
라 석회화 결절의 수와 크기가 증가했다는 보고와는
다른것이다.
조골세포의 osteocalcin 합성량 측정의 결과는

ROS 17/2.8세포와 HOS세포에 여러 농도의(0.1, 0.4,
2, 10, 50 ng/ml) PDGF-BB 처치시 농도가 증가함에
따라 osteocalcin 합성량이 억제되었고 HOS세포에
서 ROS17/2.8세포보다상대적으로 osteocalcin 합성
량이높게나타났다.
이러한 연구 결과 PDGF-BB는 조골세포의 증식을

촉진시키는 작용을 하는 반면 개개 세포의 기능은
억제시키는 양상을 보인 것으로 판단된다. 따라서
PDGF-BB의 영향은 다른 골기질단백질이나 성장인
자에 직접적으로 영향을 끼치거나 PDGF-BB에 영향
을 받은 염기성 인산 분해효소가 다른 성장인자나
골기질 단백질에 영향을 미치는 것으로 생각된다.
그러나 골개조와 연관되어 PDGF의 어떤 요소가 염
증과 창상치유에 반응하는 기능을 갖고 있을 것으로
만 추측하고 있다16). 그러므로 다른성장인자와 병용
하여 골세포의 분화와 증식에 대한 효과를 확인하기
위하여 여러 농도의 PDGF를 처치하여 더 많은 시험
관내 실험과 생체실험을 하여 계속적인 연구를 해야
할것으로사료된다.

V. 결론

PDGF가 배양중인 조골세포의 증식과 활성도에
미치는 영향을 관찰하기 위하여 백서와 사람의 조골
세포주인 ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포를 배양하였
다. 배양 후 세포를 계수하여 세포증식도를 분석하
였고, 염기성인산분해효소활성도와석회화결절형
성 및 osteocalcin 합성도를 측정하여 조골세포의 활

796



성도를관찰하여다음과같은결과를얻었다.
1.ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포에 PDGF-BB를
처치한결과, ROS 17/2.8 세포에서는각농도간
에 세포증식도에서 유의차를 보이지 않은 반면
(p>0.05), HOS 세포의 경우 모든 농도에서 세
포증식이증가되었고, 그증가는농도의존적으
로나타났으며, 특히 10 ng/ml의 농도에서현저
한증가를나타내었다. 

2.시간경과에 따른 세포증식도를 측정하기 위하
여 10 ng/ml의 PDGF-BB를 처치한 결과, 대조
군과 PDGF-BB 처치군 모두에서 시간이 경과
함에따라세포증식도가증가하였으며, 두세포
모두 3일째 대조군에 비해 유의성 있는 증가를
나타내었다.

3.ROS 17/2.8 세포와 HOS 세포의 염기성 인산분
해 효소 활성도를 측정하기 위하여 여러 가지
농도(0.1, 0.4, 2, 10, 50 ng/ml)의 PDGF-BB를
처치한 결과 두 세포 모두 농도가 증가함에 따
라 활성도가 감소하는 경향을 나타내었으며
HOS 세포의 경우 특히 10 ng/ml의 PDGF-BB
를처치한경우에서가장큰감소를보였다

4.시간경과에 따른 염기성 인산 분해효소의 활성
도를측정하기위하여, 10 ng/ml의 PDGF-BB를
처치한 결과, ROS 17/2.8 세포의 경우 1일과 3
일째 대조군에 비해 활성도가 감소하였으며,
HOS 세포의 경우에는 처치 후 1, 2, 3 일 모두
대조군에 비해 활성도가 감소하는 경향을 나타
내었다.

5.석회화결절 형성을 관찰한 결과, HOS 세포에
서는 0.1 ng/ml, 0.4 ng/ml의 PDGF-BB를 처치
한 경우 대조군과 별 차이 없이 다수의 작은 석
회화결절이 관찰되었고, 10 ng/ml와 50 ng/ml
의 PDGF를 처치한 경우에는 석회화결절의 크
기는 증가한 반면 그 수는 대조군에 비해 감소
하는경향을보였다. 

6.Osteocalcin 합성량을 측정한 결과, 두 세포 모
두에서 PDGF-BB 처치시 농도가 증가함에 따
라 osteocalcin 합성량이 억제되었으며, HOS세
포에는 ROS 17/2.5세포에 비하여 osteocalcin

합성량이 상대적으로 높게 나타났다. 또한
1,25(OH)2D3를 처치한 결과 osteocalcin 합성량
이 대 조 군 에 비 하 여 증 가 되 었 으 며 ,
1,25(OH)2D3와 PDGF-BB를 같이 처치한 경우
에서는 1,25(OH)2D3처치에 의하여 증가된
osteocalcin 합성량이억제됨이관찰되었다.

이상과 같은 결과를 종합하여 볼 때 PDGF-BB는
조골세포의 증식을 촉진시키는 작용을 하는 반면 개
개 세포의 기능은 억제시키는 양상을 보인 것으로
사료된다
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