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치조능 분리술을 이용해 식립된 임프란트의 장기간의 임상적 안정성
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Purpose: The purpose of this study is to evaluate the clinical stability of implants placed with a ridge splitting technique through

the investigation of the survival rate and marginal bone loss of implants.

Methods: 34 implants were placed in 20 patients with the ridge splitting technique. 8 out of 34 implants were placed with the non-

submerged approach. 26 out of 34 implants were placed with the submerged approach. Guided bone regeneration (GBR) and bone

graft were applied in 13 implants.

Results: A prosthetic procedure was performed on average 7.9 °æ 3.0 months after placement. The average follow up period was

4.2 °æ 2.1 years. During the follow up, the cumulative survival rate of implants was 100%. The mean marginal bone loss of

implants was 1.57 °æ 1.44 mm at the mesial side and 1.42 °æ 1.48 mm at the distal side. In non-submerged implants, the mean

marginal bone loss was 1.17 mm and 0.70 mm on the mesial and the distal sides, respectively. In submerged implants, the loss was

1.74 mm and 1.59 mm on the mesial and the distal sides, respectively. The difference between the two groups was not statistically

significant (P > 0.05). Complications during implant placement surgery, buccal bone dehiscence, fenestration, and buccal bone

plate fracture, occurred with 5 implants. In those implants, the mean marginal bone loss was 1.73 mm and 1.90 mm on mesial and

distal sides, respectively. In implants without complications, the mean marginal bone loss was 1.57 mm and 1.26 mm on the

mesial and the distal side, respectively. The difference between the two groups was not statistically significant (P>0.05).

Conclusions: Within limits of this study, considering the results of this study, the ridge splitting technique has a long-term clinical

stability to place the implant at the narrow alveolar ridge.  [THE JOURNAL OF THE KOREAN ACADEMY OF IMPLANT

DENTISTRY 2011;30(1):1-8]
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서 론

외상, 감염, 종양 및 발육장애에 의한 골결손은 골수복을

위한 골이식재를 필요로 한다. 골이식재료로는 자가이식,

동종이식, 이종이식 및 인공재료 등이 있지만 이 중 가장

이상적인골이식재는자가골임에변함이없다. 그러나한

정된양과술후에환자가경험하는동통을포함한불편감

과 술 후의 합병증의 발생 가능성 때문에 골형성(osteo-

genesis)을 위한 골형성촉진 능력을 가진 다른 이식재료

연구가계속되고있다. 골유도에의한골형성은복잡한분

자의상호작용, 세포의전달메세지, 조골세포와파골세포

의활성속도또는지속시간의영향에의해조절될뿐만아

니라 특수한 세포의 증식, 분화 및 주화성(chemotaxis)에

의해서도 조절된다. 또한 골형성 단백질(Bone Morpho-

genetic Protein, BMP) 와같은국소적자극요소가세포증

식을 촉진시킨다는 보고도 있다.  최근에 생체 유래 재료

의 안전성에 대한 관심이 높아지고 있으며 자가혈액이나

자가 세포∙조직을 이용해 조직 재생을 촉진하는 연구가

진행되고있다.

자가이식재료의하나인탈회상아질기질의관심이증가하

고 있다. 자가탈회상아질기질(Autogenous demineralized

dentin matrix, ADDM)이 신생골을 유도한다는 결과가 보

고되었으며1,2)임상에활용되기시작하였다3-5). 

사람의 치아 상아질에는 직경 0.9~2. 5㎛의 상아 세관이

1mm2 중 2만개에서 5만개 존재하며, 유기질은 중량비로

약20%를차지하고그주성분은골조직과같은Ⅰ형콜라

겐이다. 상아질의 골유도 활성 물질이 BMP라는 것이 분

자 수준에서는 증명되지 않았지만 transforming growth

factor-β(TGF-β)나 basic fibroblast growth factor

(bFGF), insulin-like growth factor(IGF) 등의 골형성을

촉진하는성장인자를함유하고있는것이명확히되어있

다6,7). 현재까지 포유동물 상아질의 골유도 활성은 실증되

고있지만, 사람의탈회동결건조상아질의골유도는조직

학적으로보고가적은편이다.

본 연구는 사람의 발거치아로부터 탈회동결건조 상아질

기질과립(particulated demineralized dentin matrix, DDM)

을 제작하여 누드 마우스 배부 피하에 이식하여 DDM 자

체의 골유도능을 조직학적으로 관찰하는 것을 목적으로

했다.

재료 및 방법

11.. 실실험험동동물물과과 사사육육

실험동물은 북해도 대학의 동물실험센터의 웅성, 4주령

의 누드 마우스(체중: 약 30g) 3 마리를 사용했다. 1주간

의 검역 기간을 거쳐서 전신적으로 이상이 없는 것을 확

인한 후 실험에 이용했다. 동물은 실온 평균 24℃, 명암

12시간 주기의 환경에서 고형 사료와 물을 자유롭게 주

어 사육했다. 북해도 대학교 실험동물위원회의 방침 및

동물실험관련법규를준수하였다
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22..  사사람람탈탈회회상상아아질질의의준준비비

생활치인 제3 대구치를 발거한 후, 저온 골분쇄기를 이용

해액체질소냉각하에서분쇄하여, 입경0.4~0.8㎜크기를

준비하였다. 그 후, Reddi등8,9) 방법을 일부 개량하여, 단백

분해효소저해제를이용해, 세정을90분(1 M NaCl, 0.05

M Tris-HCl, pH7.4), 탈지를 180분 (1급 Chloroform/1급

Methanol, 1:1), 세정을 60분 (100% Methanol, 50%

Methanol), 수세를 60분 (냉증류수), 염산 탈회를 18시간

(pH 2.0), 세정을 60분 (냉증류수), 동결건조를 12시간 행

하여 탈회상아질 과립(DDM)을 준비했다(Fig. 1). 조제한

DDM은70 mg씩나누어개량시린지(1ml tuberculin용)에

넣은후-80℃로동결보존했다. 이식직전에인산완충액

(phosphate buffered saline:  PBS)  100μl를DDM에침투시

켰다.(Fig. 2)

33..  피피하하이이식식

멸균 주사 용수에 희석한 Pentobarbital sodium

(NENBUTAL� INJECTION: 43mg/kg, Dainabot Co.,

Ltd., Japan)를복강내에투여해, 전신마취하에서배부로

부터 측부에 걸쳐 수술 부위의 소독을 실시했다. 이 후, 3

마리 모두 배부 양측으로 각각 2부위씩, 총 4 부위에 약

10mm의 피하 절개를 가해 피하 결합 조직을 둔적 박리

한 후 주머니를 형성하여 총 12부위가 실험에 사용되었

다. 같은 부위에, 개량 시린지를 이용해 DDM 단독 이식

을 실시했다. 이식물은 절개창 부위에서 탈락되지 않도

록절개창으로부터10mm 거리를두고이식하고, 절개창

의재위치후나일론실로봉합한후, 수술후의감염예방

을위해항생제연고를도포하였다. (Fig. 3)

44..  조조직직학학적적관관찰찰

이식4주후에희생시켜, 이식물을한덩어리로적출한후

10% 중성완충포르말린액에24시간침지고정했다. 10%

포름산-구연산 용액으로 3일간 탈회 한 후, 파라핀 포매

하여 두께 4μm의 연속 절편을 제작했다. Hematoxylin-

eosin(H-E) 염색을 시행하여, 광학 현미경으로 조직학

적관찰및Weibel법10)으로형태계측을하였다.

결 과

11.. 조조직직학학적적관관찰찰((44주주후후))

이식체는 얇은 섬유성막으로 덮혀있는 DDM이 치밀 구

조를나타내며다수의상아세관이관찰되었다.(Fig. 4)

Fig. 1 Preparation protocol of DDM.

Fig. 2. Preparation protocol of DDM

Fig. 3 Implantation method of DDM. 

Fig. 4 Histologic findings of implanted DDM after 4 weeks.
Undifferentiated mesenchymal cells are observed in the
peripheral area of the particulated DDM(H&E staining x 400).

누드마우스에서의 사람탈회상아질기질 과립에 의한 골유도 11

DDM 과립 표면에 신생골이 첨가성으로 형성되어 골아

세포의 규칙적인 배열이 보였다.(Fig. 5) 일부에서는

DDM 과립간을 가교와 같이 연결하는 연골의 형성이 관

찰되었다.(Fig. 6) 연골과 골조직은 각각 독립하고 있으

며 골수가 형성된 부분도 볼 수 있었다. DDM 과립간에

형성된 간엽조직내의 혈관 주위에는, 방추형으로부터 원

형의 미분화간엽세포가 관찰되었다. DDM 표층의 일부

에 다핵거세포에 의한 흡수와가 보였지만, 대부분은 잔

존하고있었다. 염증성세포침윤은보이지않았다. 

22.. 형형태태계계측측

DDM는74.7%를차지하였고나머지25.3% 안에경조직

은 1.7%(뼈 0.9%, 연골 0.4%, 골수 0.4%, 미분화간엽조

직23.6%)를차지하였다(Table 1). 

고 찰

11.. 탈탈회회상상아아질질의의골골유유도도능능

1965년 Urist11)에 의한 토끼에서의 염산탈회골의 근육

내에서의 골유도 연구가 보고 되었다. 탈회상아질기질에

의한 이소성골유도 현상이 1967년부터 보고되고 있다.

1967년Yeomans 와Urist12)는토끼의탈회상아질기질이

근육내에서 미분화간엽계 세포를 골로 유도시킴을 발표

하였다. 1970년Huggins and Urist13)는백서의절치유래

탈회상아질기질의 복부 피하 조직내에서의 연골∙골 유

도를보고했으며1970년Huggins등14)는돼지, 마우스, 백

서 유래 상아질기질의 연골∙골유도를 보고했다. 1977

년 Butler등15)는 백서 상아질의 비콜라겐성 단백질이 골

유도 활성을 가지는 것을 보고하였고 1986년 Inoue등16)

은, 백서탈회상아질기질의 연골∙골유도 현상을 보고했

다. 1989년 Kawai 와 Urist17)는 소의 상아질로부터,

Bessho등은1990년토끼상아질로부터, 1991년사람상

아질로부터 BMP양 물질을 부분 정제 하였다18,19). 이전에

골유도 물질은, 골기질로부터 부분 정제 되어 BMP라고

명명되었고20), 1988년Wozney등21)에의해서BMP의1

차 구조가 결정되었다. 1990년 Wang등22)에 의해서,

recombinant human bone morphogenetic protein(rh-

BMP)이 발표된 이래, 현재까지 14 종류의 BMP(BMP-

2~15)가클로닝되고있다23).

국내에서는 치아회분말을 이용한 조직유도 실험을 보고

한 논문들이 몇몇 발표되었지만24,25) Reddi 등26)은 탈회골

기질과비탈회골기질의골유도능에대해검색한결과, 탈

회처리를 실시하는 것으로 골유도 활성이 높아지는 것을

보고했다. Yasaku27)은상아질에존재하는무기성분이그

유도능을방해하고있는것을지적하고, 탈회처리가골유

도능 발현에 중요하다는 것을 보고하였다. 유 등(1995)

은 백서의 탈회상아질을 백서에 이식하여 연골내골화와

막내골화가 진행됨을 보고하였고28) 1996년 개 실험에서

는개의탈회상아질이임프란트주위에서골형성및임프

란트의 골유착을 촉진시키는 유용한 재료임을 보고하였

다29). 탈회처리에의해무기질과세포성분은제거되고상

아질의콜라겐섬유와상아세관이노출되어표면적이증

가하는 것이나 항원성이 낮아지는 것30), 탈회 후에도

BMP는기질에결합되어있는것으로알려져있다31). 

지금까지 백서나 마우스, 토끼, 돼지, 소 유래 탈회상아질

기질의 골∙연골 유도가 발표되었고, 사람탈회상아질기

질 단독이식에 의한 연골∙골유도 연구에 관해서는,

1991년 Ihoki32)는 사람탈회상아질기질 과립 30 mg를

Fig. 5 Histologic findings of implanted DDM after 4 weeks.
Appositional forming of new bone is formed on the surface of
DDM and regular arrangement of osteoblasts are observed.
(H&E staining x 150).

Fig. 6. Histologic findings of implanted DDM 4 weeks. Cartilage
is observed between DDM particles as a scaffold. 
(H&E staining x 150)
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22..  사사람람탈탈회회상상아아질질의의준준비비

생활치인 제3 대구치를 발거한 후, 저온 골분쇄기를 이용

해액체질소냉각하에서분쇄하여, 입경0.4~0.8㎜크기를

준비하였다. 그 후, Reddi등8,9) 방법을 일부 개량하여, 단백

분해효소저해제를이용해, 세정을90분(1 M NaCl, 0.05

M Tris-HCl, pH7.4), 탈지를 180분 (1급 Chloroform/1급

Methanol, 1:1), 세정을 60분 (100% Methanol, 50%

Methanol), 수세를 60분 (냉증류수), 염산 탈회를 18시간

(pH 2.0), 세정을 60분 (냉증류수), 동결건조를 12시간 행

하여 탈회상아질 과립(DDM)을 준비했다(Fig. 1). 조제한

DDM은70 mg씩나누어개량시린지(1ml tuberculin용)에

넣은후-80℃로동결보존했다. 이식직전에인산완충액

(phosphate buffered saline:  PBS)  100μl를DDM에침투시

켰다.(Fig. 2)

33..  피피하하이이식식

멸균 주사 용수에 희석한 Pentobarbital sodium

(NENBUTAL� INJECTION: 43mg/kg, Dainabot Co.,

Ltd., Japan)를복강내에투여해, 전신마취하에서배부로

부터 측부에 걸쳐 수술 부위의 소독을 실시했다. 이 후, 3

마리 모두 배부 양측으로 각각 2부위씩, 총 4 부위에 약

10mm의 피하 절개를 가해 피하 결합 조직을 둔적 박리

한 후 주머니를 형성하여 총 12부위가 실험에 사용되었

다. 같은 부위에, 개량 시린지를 이용해 DDM 단독 이식

을 실시했다. 이식물은 절개창 부위에서 탈락되지 않도

록절개창으로부터10mm 거리를두고이식하고, 절개창

의재위치후나일론실로봉합한후, 수술후의감염예방

을위해항생제연고를도포하였다. (Fig. 3)

44..  조조직직학학적적관관찰찰

이식4주후에희생시켜, 이식물을한덩어리로적출한후

10% 중성완충포르말린액에24시간침지고정했다. 10%

포름산-구연산 용액으로 3일간 탈회 한 후, 파라핀 포매

하여 두께 4μm의 연속 절편을 제작했다. Hematoxylin-

eosin(H-E) 염색을 시행하여, 광학 현미경으로 조직학

적관찰및Weibel법10)으로형태계측을하였다.

결 과

11.. 조조직직학학적적관관찰찰((44주주후후))

이식체는 얇은 섬유성막으로 덮혀있는 DDM이 치밀 구

조를나타내며다수의상아세관이관찰되었다.(Fig. 4)

Fig. 1 Preparation protocol of DDM.

Fig. 2. Preparation protocol of DDM

Fig. 3 Implantation method of DDM. 

Fig. 4 Histologic findings of implanted DDM after 4 weeks.
Undifferentiated mesenchymal cells are observed in the
peripheral area of the particulated DDM(H&E staining x 400).
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DDM 과립 표면에 신생골이 첨가성으로 형성되어 골아

세포의 규칙적인 배열이 보였다.(Fig. 5) 일부에서는

DDM 과립간을 가교와 같이 연결하는 연골의 형성이 관

찰되었다.(Fig. 6) 연골과 골조직은 각각 독립하고 있으

며 골수가 형성된 부분도 볼 수 있었다. DDM 과립간에

형성된 간엽조직내의 혈관 주위에는, 방추형으로부터 원

형의 미분화간엽세포가 관찰되었다. DDM 표층의 일부

에 다핵거세포에 의한 흡수와가 보였지만, 대부분은 잔

존하고있었다. 염증성세포침윤은보이지않았다. 

22.. 형형태태계계측측

DDM는74.7%를차지하였고나머지25.3% 안에경조직

은 1.7%(뼈 0.9%, 연골 0.4%, 골수 0.4%, 미분화간엽조

직23.6%)를차지하였다(Table 1). 

고 찰

11.. 탈탈회회상상아아질질의의골골유유도도능능

1965년 Urist11)에 의한 토끼에서의 염산탈회골의 근육

내에서의 골유도 연구가 보고 되었다. 탈회상아질기질에

의한 이소성골유도 현상이 1967년부터 보고되고 있다.

1967년Yeomans 와Urist12)는토끼의탈회상아질기질이

근육내에서 미분화간엽계 세포를 골로 유도시킴을 발표

하였다. 1970년Huggins and Urist13)는백서의절치유래

탈회상아질기질의 복부 피하 조직내에서의 연골∙골 유

도를보고했으며1970년Huggins등14)는돼지, 마우스, 백

서 유래 상아질기질의 연골∙골유도를 보고했다. 1977

년 Butler등15)는 백서 상아질의 비콜라겐성 단백질이 골

유도 활성을 가지는 것을 보고하였고 1986년 Inoue등16)

은, 백서탈회상아질기질의 연골∙골유도 현상을 보고했

다. 1989년 Kawai 와 Urist17)는 소의 상아질로부터,

Bessho등은1990년토끼상아질로부터, 1991년사람상

아질로부터 BMP양 물질을 부분 정제 하였다18,19). 이전에

골유도 물질은, 골기질로부터 부분 정제 되어 BMP라고

명명되었고20), 1988년Wozney등21)에의해서BMP의1

차 구조가 결정되었다. 1990년 Wang등22)에 의해서,

recombinant human bone morphogenetic protein(rh-

BMP)이 발표된 이래, 현재까지 14 종류의 BMP(BMP-

2~15)가클로닝되고있다23).

국내에서는 치아회분말을 이용한 조직유도 실험을 보고

한 논문들이 몇몇 발표되었지만24,25) Reddi 등26)은 탈회골

기질과비탈회골기질의골유도능에대해검색한결과, 탈

회처리를 실시하는 것으로 골유도 활성이 높아지는 것을

보고했다. Yasaku27)은상아질에존재하는무기성분이그

유도능을방해하고있는것을지적하고, 탈회처리가골유

도능 발현에 중요하다는 것을 보고하였다. 유 등(1995)

은 백서의 탈회상아질을 백서에 이식하여 연골내골화와

막내골화가 진행됨을 보고하였고28) 1996년 개 실험에서

는개의탈회상아질이임프란트주위에서골형성및임프

란트의 골유착을 촉진시키는 유용한 재료임을 보고하였

다29). 탈회처리에의해무기질과세포성분은제거되고상

아질의콜라겐섬유와상아세관이노출되어표면적이증

가하는 것이나 항원성이 낮아지는 것30), 탈회 후에도

BMP는기질에결합되어있는것으로알려져있다31). 

지금까지 백서나 마우스, 토끼, 돼지, 소 유래 탈회상아질

기질의 골∙연골 유도가 발표되었고, 사람탈회상아질기

질 단독이식에 의한 연골∙골유도 연구에 관해서는,

1991년 Ihoki32)는 사람탈회상아질기질 과립 30 mg를

Fig. 5 Histologic findings of implanted DDM after 4 weeks.
Appositional forming of new bone is formed on the surface of
DDM and regular arrangement of osteoblasts are observed.
(H&E staining x 150).

Fig. 6. Histologic findings of implanted DDM 4 weeks. Cartilage
is observed between DDM particles as a scaffold. 
(H&E staining x 150)
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Sprague-Dawley 백서배부피하에이식했지만, 단핵세

포의 침윤과 이물 거대세포의 출현을 보였을 뿐, 연골∙

골유도를 보이진 않았다. 1993년 이와 이33)는 국내 최초

로 동결건조한 사람의 탈회상아질기질을 토끼의 하악골

결손에이식하여왕성한골유도와골전도능력을조직학

적으로 관찰하였다. 1998년 Ike 등34)은 사람탈회상아질

기질 과립 70 mg을 젤라틴 캅셀내에 넣어 누드 마우스

대퇴근내에 이식 한 결과, 연골∙골유도가 적게 관찰된

것을 언급하고 있지만 조직 사진은 제시되어 있지 않았

다. 그들은DDM이rhBMP-2의운반체로서리사이클가

능한것을보고했다. Murata 등35)은사람탈회동결건조상

아질의골유도활성을조직학적으로보고하였다.

이미Sato 등36)은Wistar계백서배부피하에동일한실험

을 실시한 결과, 사람 DDM 단독으로는 과립간에 미분화

간엽세포의 매우 분명한 증식이 관찰되었지만 연골∙골

유도는 관찰하지 못했던 것과 rhBMP-2 첨가에 의해 확

실한골유도를얻을수있던것을보고하였다. 이경우백

서 배부 피하로의 유도 결과는 Ihoki의 보고와 같았으며

이종간 이식에 있어서의 항원성의 관여와 상아질 BMP

의서방량이낮음을생각할수있다.  본실험에서는사람

탈회상아질기질 자체의 골유도능을 조직학적으로 증명

하기 위해 면역 반응이 없는 무흉선 마우스를 사용하고,

4주 후에 부분적으로 연골과 골유도를 독립적으로 확인

했다. 이상의 고찰로부터, 사람 DDM이 가지는 골유도능

은 지극히 낮은 것이 시사되며 확실한 골유도를 위해서

는 BMP를 외부 첨가하는 것이나 구조를 보다 효율적으

로바꾸어표면적을크게할필요성을생각할수있다. 

TGF-β나bFGF, IGF등의성장인자는골형성을증강시

키는 것으로 알려져 있다.  또 근래에 상아질에는 석회화

에 관여하고 있다고 생각되고 있는 osteocalcin이나

osteonectine등의비콜라겐성단백질외에도, 상아질특유

의단백질인phosphophoryn 이나dentin sialoprotein의존

재가 밝혀졌다37). 특히 phosphophoryn 은 상아질에 특이

적인 단백질로, 비콜라겐성 단백질 중에서 양이 가장 많

아, 석회화에 관여하고 있다고 여겨지고 있다37). 이와 같

이, 상아질에는 골형성 신호를 증폭시키는 여러가지 성

장 인자가 골조직처럼 존재하고 있는 것이 나타나고 있

지만, BMP의 분자 수준에서의 분류와 함유량에 대해서

는아직까지명확하지않다.

22..  이이식식재재의의기기하하학학적적구구조조와와생생체체내내흡흡수수성성

이식재의 크기나 형태는 골유도에 대해 중요한 인자이다.

DDM은상아질의형태를막상이나과립상으로하는것이

가능하다. 1973년 Reddi 등8)은, 입자직경 0.42~0.85 mm

의백서탈회골과립및탈회상아질과립과0.42 mm이하의

매우가는과립을만들어배부피하로조직반응을비교검

토했다. 그결과입자직경0.42~0.85 mm의과립이생체내

에서 안정되어 있으며 골형성능이나 alkaliphosphatase의

활성치가 높았음을 보고하였다. 1986년 Inoue등38)은

Wistar계백서절치탈회상아질을role상으로제작하여, 백

서피하결합조직이나대퇴근, 복직근에이식한결과, 복

직근내에서가장강한연골∙골유도를관찰하였음을보고

했다. 본연구는, Urist 그룹의실험에준해과립상DDM을

이용했지만, role상으로 제작하면 표면적을 증가시켜,

BMP의서방성과국소농도를높이는효과가있을것이라

고생각된다. 

근래에 기질의 구조가 세포 분화에 영향을 주는 것으로

밝혀졌다. 1994년 Murata등39,40)은, BMP에 의한 골유도

과정은 운반체에 의존해, 연골성 골화 뿐만 아니라 직접

골화가 일어나는 것을 보고했다. 1995년 Kuboki등41) 은

이식물의 기하학적 구조가 골∙연골 유도에 있어서 중요

함을 보고하였다.  1998년 Murata등42)은 세포∙혈관의

침입을 방해하지 않는 기공 지름 150㎛의 다공질 apatite

를 BMP의 운반체에 이용하면 우선적으로 골이 유도되

는 것을 보고해, 운반체에 유래하는 국소 환경에 의해서

골이나 연골이 독립해 유도되는 것을 보고하였다. 1961

년 Bassett43)는 연골아세포나 골아세포의 분화에 영향을

미치는인자로서저산소분압하에서압력을더하면연골

이 형성되지만, 고산소 분압하에서 압력을 더하면 골이

형성되는 것을 보고 하고 있다. 즉, 이식재∙운반체의 크

기나 형태, 구조에 유래하는 미소 환경은, 골아세포나 연

골아세포의분화에영향을주는중요한인자라고생각되

고있다. 

상아질기질은세관구조를가져, 횡단면의1mm2 중에2
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만개에서 5만개의 상아 세관이 존재하지만, 세관 직경은

가늘고, 치수강 근처에서 약 2.5㎛, 중앙부에서 1.2㎛, 에

나멜질과 상아질과의 경계 부근에서 0.9㎛이다. 본 연구

결과에서는 과립 표면이나 과립간에만 골∙연골 형성이

미량 관찰되었지만, 과립 내부에는 세포 성분이 관찰되

지 않고 기존의 상아 세관만이 관찰되었다. 골아세포나

골세포등간엽세포는크기가10~20㎛이며, 파골세포의

크기는 20~100㎛이상44)이기 때문에 상아 세관내에 침

입 불가능한 것이다. 상아질은 골과 같은 불용성Ⅰ형 콜

라겐이 주성분이며, 불용성 콜라겐은 트립신등의 단백

분해 효소에서는 분해되지 않고, collagenase에 의해서

특이적으로 분해된다. 형태 계측에서 전체 조직중 DDM

은 74.7%를 차지하고 있었다(Table 1). 천연의 상아질

구조는세포∙혈관의침입을저해하는치밀구조이며, 생

체내흡수가매우늦은불용성도의강한3 차원구조체라

고할수있다. 그러나상아질을탈회가공처리하고, 자가

이식재로서 골재생에 사용하는 방법은 면역성의 문제가

없으며흡수성인장점등으로새로운생물학적치료법으

로발전할가능성을가지고있다고생각할수있다.

결 론

사람탈회상아질 과립 이식에 의한 경조직 유도 현상을

조직형태학적으로평가해, 다음과같은결론을얻었다. 

1. 사람탈회상아질과립은누드마우스배부피하에이식

하고4주후에연골과골을독립적으로유도했다. 

2. 조직 형태 계측 결과에서 연골은 0.4%, 골조직과 골수

조직은1.3%였다.

사람탈회상아질기질 이식은 골이식재로써의 가능성이

있으며향후더많은실험이필요하다고사료된다. 
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Sprague-Dawley 백서배부피하에이식했지만, 단핵세

포의 침윤과 이물 거대세포의 출현을 보였을 뿐, 연골∙

골유도를 보이진 않았다. 1993년 이와 이33)는 국내 최초

로 동결건조한 사람의 탈회상아질기질을 토끼의 하악골

결손에이식하여왕성한골유도와골전도능력을조직학

적으로 관찰하였다. 1998년 Ike 등34)은 사람탈회상아질

기질 과립 70 mg을 젤라틴 캅셀내에 넣어 누드 마우스

대퇴근내에 이식 한 결과, 연골∙골유도가 적게 관찰된

것을 언급하고 있지만 조직 사진은 제시되어 있지 않았

다. 그들은DDM이rhBMP-2의운반체로서리사이클가

능한것을보고했다. Murata 등35)은사람탈회동결건조상

아질의골유도활성을조직학적으로보고하였다.

이미Sato 등36)은Wistar계백서배부피하에동일한실험

을 실시한 결과, 사람 DDM 단독으로는 과립간에 미분화

간엽세포의 매우 분명한 증식이 관찰되었지만 연골∙골

유도는 관찰하지 못했던 것과 rhBMP-2 첨가에 의해 확

실한골유도를얻을수있던것을보고하였다. 이경우백

서 배부 피하로의 유도 결과는 Ihoki의 보고와 같았으며

이종간 이식에 있어서의 항원성의 관여와 상아질 BMP

의서방량이낮음을생각할수있다.  본실험에서는사람

탈회상아질기질 자체의 골유도능을 조직학적으로 증명

하기 위해 면역 반응이 없는 무흉선 마우스를 사용하고,

4주 후에 부분적으로 연골과 골유도를 독립적으로 확인

했다. 이상의 고찰로부터, 사람 DDM이 가지는 골유도능

은 지극히 낮은 것이 시사되며 확실한 골유도를 위해서

는 BMP를 외부 첨가하는 것이나 구조를 보다 효율적으

로바꾸어표면적을크게할필요성을생각할수있다. 

TGF-β나bFGF, IGF등의성장인자는골형성을증강시

키는 것으로 알려져 있다.  또 근래에 상아질에는 석회화

에 관여하고 있다고 생각되고 있는 osteocalcin이나

osteonectine등의비콜라겐성단백질외에도, 상아질특유

의단백질인phosphophoryn 이나dentin sialoprotein의존

재가 밝혀졌다37). 특히 phosphophoryn 은 상아질에 특이

적인 단백질로, 비콜라겐성 단백질 중에서 양이 가장 많

아, 석회화에 관여하고 있다고 여겨지고 있다37). 이와 같

이, 상아질에는 골형성 신호를 증폭시키는 여러가지 성

장 인자가 골조직처럼 존재하고 있는 것이 나타나고 있

지만, BMP의 분자 수준에서의 분류와 함유량에 대해서

는아직까지명확하지않다.

22..  이이식식재재의의기기하하학학적적구구조조와와생생체체내내흡흡수수성성

이식재의 크기나 형태는 골유도에 대해 중요한 인자이다.

DDM은상아질의형태를막상이나과립상으로하는것이

가능하다. 1973년 Reddi 등8)은, 입자직경 0.42~0.85 mm

의백서탈회골과립및탈회상아질과립과0.42 mm이하의

매우가는과립을만들어배부피하로조직반응을비교검

토했다. 그결과입자직경0.42~0.85 mm의과립이생체내

에서 안정되어 있으며 골형성능이나 alkaliphosphatase의

활성치가 높았음을 보고하였다. 1986년 Inoue등38)은

Wistar계백서절치탈회상아질을role상으로제작하여, 백

서피하결합조직이나대퇴근, 복직근에이식한결과, 복

직근내에서가장강한연골∙골유도를관찰하였음을보고

했다. 본연구는, Urist 그룹의실험에준해과립상DDM을

이용했지만, role상으로 제작하면 표면적을 증가시켜,

BMP의서방성과국소농도를높이는효과가있을것이라

고생각된다. 

근래에 기질의 구조가 세포 분화에 영향을 주는 것으로

밝혀졌다. 1994년 Murata등39,40)은, BMP에 의한 골유도

과정은 운반체에 의존해, 연골성 골화 뿐만 아니라 직접

골화가 일어나는 것을 보고했다. 1995년 Kuboki등41) 은

이식물의 기하학적 구조가 골∙연골 유도에 있어서 중요

함을 보고하였다.  1998년 Murata등42)은 세포∙혈관의

침입을 방해하지 않는 기공 지름 150㎛의 다공질 apatite

를 BMP의 운반체에 이용하면 우선적으로 골이 유도되

는 것을 보고해, 운반체에 유래하는 국소 환경에 의해서

골이나 연골이 독립해 유도되는 것을 보고하였다. 1961

년 Bassett43)는 연골아세포나 골아세포의 분화에 영향을

미치는인자로서저산소분압하에서압력을더하면연골

이 형성되지만, 고산소 분압하에서 압력을 더하면 골이

형성되는 것을 보고 하고 있다. 즉, 이식재∙운반체의 크

기나 형태, 구조에 유래하는 미소 환경은, 골아세포나 연

골아세포의분화에영향을주는중요한인자라고생각되

고있다. 

상아질기질은세관구조를가져, 횡단면의1mm2 중에2
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만개에서 5만개의 상아 세관이 존재하지만, 세관 직경은

가늘고, 치수강 근처에서 약 2.5㎛, 중앙부에서 1.2㎛, 에

나멜질과 상아질과의 경계 부근에서 0.9㎛이다. 본 연구

결과에서는 과립 표면이나 과립간에만 골∙연골 형성이

미량 관찰되었지만, 과립 내부에는 세포 성분이 관찰되

지 않고 기존의 상아 세관만이 관찰되었다. 골아세포나

골세포등간엽세포는크기가10~20㎛이며, 파골세포의

크기는 20~100㎛이상44)이기 때문에 상아 세관내에 침

입 불가능한 것이다. 상아질은 골과 같은 불용성Ⅰ형 콜

라겐이 주성분이며, 불용성 콜라겐은 트립신등의 단백

분해 효소에서는 분해되지 않고, collagenase에 의해서

특이적으로 분해된다. 형태 계측에서 전체 조직중 DDM

은 74.7%를 차지하고 있었다(Table 1). 천연의 상아질

구조는세포∙혈관의침입을저해하는치밀구조이며, 생

체내흡수가매우늦은불용성도의강한3 차원구조체라

고할수있다. 그러나상아질을탈회가공처리하고, 자가

이식재로서 골재생에 사용하는 방법은 면역성의 문제가

없으며흡수성인장점등으로새로운생물학적치료법으

로발전할가능성을가지고있다고생각할수있다.

결 론

사람탈회상아질 과립 이식에 의한 경조직 유도 현상을

조직형태학적으로평가해, 다음과같은결론을얻었다. 

1. 사람탈회상아질과립은누드마우스배부피하에이식

하고4주후에연골과골을독립적으로유도했다. 

2. 조직 형태 계측 결과에서 연골은 0.4%, 골조직과 골수

조직은1.3%였다.

사람탈회상아질기질 이식은 골이식재로써의 가능성이

있으며향후더많은실험이필요하다고사료된다. 
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Bone induction of human particulated demineralized 
dentin matrix in nude mice

Hyoun-Chull Kim1, Masaru Murata2, Toshiyuki Akazawa3

1 LivingWell Dental Hospital

2 Department of Oral Maxilofacial Surgery, School of Dentistry, Health Sciences University of Hokkaido

3 Hokkaido Industial Research Institute

Purpose : The aim of this study evaluated the osteoinductive properties of human demineralized dentin matrix (DDM) in the

subcutaneous tissue in nude mice.

Materials & Method : A human demineralized dentin matrix was prepared from extracted vital 3rd molar and implanted into the

subcutaneous tissue in nude mice. The demineralized dentin matrix was particulated and its size varied from 400 to 800㎛. The

hard tissue inducted by 70 mg of the demineralized dentin matrix was estimated at 4weeks after implantation

histomorphometrically. 

Result : The demineralized dentin matrix induced bone and cartilage independently. Appositional forming of new bone was

formed on the surface of demineralized dentin matrix and regular arrangement of osteoblasts were observed. Cartilage was

observed between demineralized dentin matrix particles as a scaffold. Histological examination showed that the demineralized

dentin matrix induced bone and cartilage, 0.9% and 0.4% in morphometric analysis, respectively. The demineralized dentin matrix

occupied 74.7% in the volume of the total tissues. 

Conclusion : This results showed that the human demineralized dentin matrix particles are osteoinductive insoluble matrices.

[THE JOURNAL OF THE KOREAN ACADEMY OF IMPLANT DENTISTRY 2011;30(1):9-15]

Key words : Collagen, Dentin, Human, Osteoinduction 
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Bone induction of human particulated demineralized 
dentin matrix in nude mice
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Purpose : The aim of this study evaluated the osteoinductive properties of human demineralized dentin matrix (DDM) in the

subcutaneous tissue in nude mice.

Materials & Method : A human demineralized dentin matrix was prepared from extracted vital 3rd molar and implanted into the

subcutaneous tissue in nude mice. The demineralized dentin matrix was particulated and its size varied from 400 to 800㎛. The

hard tissue inducted by 70 mg of the demineralized dentin matrix was estimated at 4weeks after implantation

histomorphometrically. 

Result : The demineralized dentin matrix induced bone and cartilage independently. Appositional forming of new bone was

formed on the surface of demineralized dentin matrix and regular arrangement of osteoblasts were observed. Cartilage was

observed between demineralized dentin matrix particles as a scaffold. Histological examination showed that the demineralized

dentin matrix induced bone and cartilage, 0.9% and 0.4% in morphometric analysis, respectively. The demineralized dentin matrix

occupied 74.7% in the volume of the total tissues. 

Conclusion : This results showed that the human demineralized dentin matrix particles are osteoinductive insoluble matrices.
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