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1. 서  론 
 

거의 매일 정형외과, 신경외과, 구강악안면외과

와 치과에서는 골결손이 일어난 뼈를 보충해 주어

야하는 환자를 만나게 된다. 지금까지 많이 사용되

어온 대표적인 방법으로는 자가이식(autograft pro-

cedure：환자 본인의 뼈를 자신의 골반 같은 부분

에서 채취하여 결손부에 이식)하는 것이었다. 그러

나, autograft bone은 채취한 뼈의 형태와 양이 제

한적이며 채취하는 수술이 복잡하고 비용이 많이 

들어 환자의 신체적, 경제적 부담이 크다. 천연의 

뼈는 매우 치밀한 연결조직이며 그 구성은 hydroxya-

patite 형태의 calcium phosphate와 type I collagen

으로 구성되어 있다. 뼈의 내부는 다공성의 tra-

becular bone으로 구성되어 있고, 외부는 치밀한 

cortical층(compact bone)으로 구성되어 있다. 그

림 1에서도 볼 수 있듯이, 그 구성은 lamellar 

matrix가 집중되어 있으며, Haversian canal로 알려

져 있는 실린더형의 도관이 형성되어 있고 이는 신

경 시스템이나 혈액과 같은 순환기 시스템이 지나

는 길을 제공한다. Haversian canal속에 있는 

capillary는 marrow cavity 속에 있는 동맥과 정

맥으로부터 발생된다. Haversian system으로부터 

생성된 Volkmann's canal은 영양분의 통로를 제공

한다. Cortial bone의 표면은 골막이라고 불리는 연

결조직으로 싸여 있으며 그 주요 성분은 collagen

이 풍부한 섬유상 층과 osteoprogenitor cell로 이
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루어져 있다. 다음으로 뼈의 내부에 구성되어 있는 

cancellous bone과 trabecular bone들은 골수로 

둘러싸여진 spicule형태의 trabecule이 격자형태로 

이루어져 있다(그림 2). 각 trabecule들은 골세포에 

의해 bone matrix가 유지되며, Osteoclast라고 하는 

분해영역도 존재한다. Osteoblast는 marrow spaces

와 연결되어 있으면서 새로운 뼈를 형성시킨다.
1-4 

현재 뼈대신 사용되고 있는 titanium, alumina, 

stainless steel 같은 재료들과는 달리 뼈는 bio-

active하여 인대나 혈관 같은 연결 조직으로 둘러

싸여 있다. Alumina같은 bioinert 한 재료의 문제

점은 자연적인 뼈의 성장을 도울 수 없고, implant는 

시간이 지남에 따라 뼈와의 박리가 일어난다. Stain-

less steel같은 재료는 피로가 누적되어 결과적으로 

파괴되기도 하고 응력을 주변의 뼈로 전달하여 두 

재료간의 강성차이로 인한 파괴가 일어나기도 한다.  

일반적으로 사람의 몸은 뼈의 손상을 효과적으

로 치료할 수 있는 능력을 가지고 있다. 그 손상 부위

가 작을 경우 원래의 손상부위에 있던 original bone

보다도 더 강한 뼈가 재생된다. 그러나 선천적인 

비정상의 뼈나 외상이나 질병에 의한 그 손상부위

가 클 경우, 인체의 재생능력에 한계가 발생한다. 

현재까지 상술한 방법이 점진적으로 발전되어져 왔

으나 아직 완벽한 안전성을 가지는 방법은 아직 없다.
1
  

그러므로 천연의 뼈와 동일하게 bioactive할 뿐

만 아니라 동일한 정도의 기계적 물성을 가지는 골

수복재(bone substitute)의 개발이 요구된다. 또한 

fully interconnected pores network을 가지고 있

어 골전도(bone conduction)가 일어나야 하는 등 

점차적으로 요구되는 특성이 세분화되고 있다. 한

편, 금속재료로는 이러한 구조를 얻기가 매우 어렵

기 때문에 다른 재료로 접근해야 할 필요가 있으며, 

원래의 뼈와 유사한 기계적 물성을 가지고 있는 세

라믹인 hydroxyapatite와 calcium phosphate가 

치료용으로 사용되기 위해서는 강도와 인성을 더욱 

증가시켜야 한다. 이러한 금속 및 bioceramic의 문

제점을 극복하기 위해 개발된 것이 고분자와 bioce-

ramics의 hybrid 재료로서 bioceramic의 골전도성

과 고분자물의 가공성과 생체적합성을 결합시켜 좋

은 결과들이 보고되고 있다. 본문에서는 골수복재

로 적용되고 있는 골대체재와 골충진재들에 대한 

최근의 연구동향을 소개하고자 한다.  

 

 

2. 골 충진재 

 

2.1 골 재생용 고분자 Bone Filler  

인체에 이식되는 모든 재료들 특히 골 조직 재생

을 위한 고분자 재료들은 반드시 생체적합성이 있
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그림 1.  A pen drawing of the structure of cortical bone. 

 

그림 2.  A pen drawing of the structure of trabecular or 

cancellous bone. 
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어야 한다. 부가적으로 이들 재료들은 가공성 및 

성형성을 나타내거나, 상처부위에 잘 맞도록 in-situ 

polymerization 특성이 좋아야 한다. 세포들의 접

착과 성장 그리고 분화를 위해 영양분이나 배설물

이 잘 확산될 수 있는 다공성인 지지체 구조를 가

져야 하며, 그들의 분해에 의한 부가적인 생성물도 

생체적합성을 가져야 한다. 또한 천연 골과 유사한 

기계적 강도를 가져야 하는 것도 매우 중요한 문제

이다. 일반적으로 사람의 trabecular bone의 압축

강도는 5 MPa이고 그 모듈러스는 50 MPa을 갖는

다.
5
 골재생 재료는 적합한 양의 새로운 조직이 형

성될 때까지도 그 기계적 특성을 유지해야 한다. 

한편, 재료가 너무 강하면 천연 골에 stress가 가

해져 천연 골에 erosion 현상이 나타난다. 표 1에

는 일반적인 골수복용 고분자 재료의 특성을 나타

내었다.
1
  

2.2 골 재생용 Mineral Bone Filler  

1) Hydroxyapatite(HAp)  

Self-setting apatite (Brown and Chow, 

1986b)는 (Ca10(PO4)6(OH)2 형태의 hydroxya-

patite로 전이된다. 이러한 hydroxyapatite의 경우 

천연 경조직와 매우 높은 생체적합성을 가지며, 

clinical setting 또한 매우 용이하여 현재 많이 사

용중이다.
6,7

  

2) HAp from calcium phosphate  

Acidic calcium phosphate와 dicalcium phos-

phate anhydrous를 가지는 tetracalcium phos-

phate (TECP)와  basic calcium phosphate의 혼

합물인 calcium phosphate cement (CPC)는 self 

setting에 의한 생성물이 매우 생체적합성이 좋다

고 알려져 있다.
6,8

 그 반응은 다음과 같다.  

 
                        H2O  
Ca4(PO4)2O + CaHPO4 --------> Ca5(PO4)3OH  

 

HAp로 전환된 calcium phosphate는 소결공정

에 의해 생성된 HAP ceramic과 그 구조가 매우 

다르다. CPC는 HAp ceramic보다 조직에 대한 높

은 compatibility와 외형 적응성을 가진다고 보고

되고 있다.
9-12

  

3) HAp from CaO-SiO2-P2O5  

CaO-SiO2-P2O5 base bioactive bone glass 

cement HAp는 생체내에서 5분내에 경화가 가능

하며, 기존의 self setting cement보다 높은 생체 

활성과 적합한 강도를 갖는다고 알려져 있다. 이러

한 적합한 기계적 강도와 빠른 setting 특성을 가

지므로 골조직을 위한 약물전달 재료로의 사용에도 

적합하다고 할 수 있다.
13-15 

 

이외에도 source를 달리하는 여러 가지 bioce-

ramic이나 nacre powder와 같은 천연 무기물들이 

존재한다. 하지만 이들은 생체적합성에 대한 많은 

연구가 요구된다.  

2.3 연골 재생용 Bone Filler 재료  

2.3.1 Non-degradable Polymers  

적절한 윤활 작용과 기계적 강도, 생체적합성 재

료에 세포가 부착할 수 있는 특성, 마모와 피로강

표 1.  Some Bone Regeneration Polymers and Propertiesa 

Material Degradable Compressive 

Strength(㎫) 

Modulus 

(㎫) 

Porous(㎛) Support Cell 

Adhesion 

Processable 

(Moldable) 

Cancellous Bone Yes 5 50(Compressive) Yes Yes No 

Trabecular Bone Yes NR 50-100(Young's) Yes Yes No 

PLA Yes(bulk) NR NR 100-500 Yes Yes 

PLGA Yes(bulk) 60±20 0.5(tensile) 2.4(Young's) 150-710 Yes Yes 

Poly(ortho-ester) Yes(surface) 4-16 NR NR Yes NR 

Polyphosphazene Yes(surface) NR NR 160-200 Yes NR 

Polyanhydride Yes(surface) NR 140-1400(tensile) NR Yes Yes 

PET No  NR NR No Yes 

PET/HA No 320±60 NR NR Yes Yes 

PLGA/Ca Phosphate Yes(bulk) NR 0.25 100-500 Yes Yes 

PLA/Ca Phosphate Yes(bulk) NR 5(Young's) 100-500 Yes Yes 

PLA/HA Yes(bulk) 6-9 NR NR NR NR 

PolyactiveTM Yes(bulk) NR NR NR Yes Yes 

DegraPolTM Yes(bulk) NR 30-1200(elastic) NR Yes Yes 
a NR indicates not reported. 
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도가 어느 정도 요구되기 때문에 이러한 비분해성 

고분자재료가 필요하게 된다.  

① Poly(vinyl alcohol) 

PVA는 합성 고분자 중 처음으로 인공 관절에 

적용된 재료이다. PVA 수화 겔은 연골과 비슷한 

수분 함량을 갖는다. 그러나 이와 같은 많은 수화 

겔의 경우 미개질 형태에서 연골 대체제로 쓰이기 

위해서는 기계적 안정성이 부족하다.
16

 PVA의 인

공연골로서의 몇가지 이점은 상대적으로 높은 생체

적합성을 나타내며, 많은 양의 수분함량에도 잘 적응

하며, 소독이 가능하고, 원하는 모양으로 만들기가 용

이하다는 것이다.
17 

일부 연구에 의해 기계적 강도

를 높인 PVA가 상용화되었다. 제조 시 물과 PVA

의 비율, PVA의 분자량, 그리고 cycle 회수에 따

라 다양한 물성의 재료가 얻어진다.
18,19 

 

② Polyacrylates  

HEMA와 acrylic acid의 함량을 조절하여 기계

적 강도를 높인 재료가 제조가능한데, acrylic acid

를 많이 함유할수록 음전하를 띠어 그 결과 높은 

complex modulus를 나타낸다고 한다. 이를 Wis-

tar rat에 이식하여 in-vivo 실험한 결과 재료에 

조직이 부착되었으며 염증반응도 없었다고 한다.
20,21

 

이 외에 기계적 균일성과 생분해성을 보이는 poly 

(ethyl methacrylate)/tetrahydrofurfuryl metha-

crylate(PEMA/THFMA) 재료는 중합반응시의 낮

은 발열과 수축이 아주 작은 이점이 있다.
22

  

③ Poly(N-isopropylacrylamide) 

Injectable hydrogel로서 32 ℃와 37 ℃ 사이에

서 LCST 거동을 나타내는 물질로서 주사제로 체

내에 주사시 hydrogel이 형성되어 골 결손부위에 

직접 주사하여 사용할 수 있다. 이들의 poly(NIPAAm- 

co- Aac)의 경우 LCST거동이 32 ℃와 34 ℃ 사

이에서 나타나며, 이들은 골 결손부위의 poly-

meric plug로 사용이 가능한 특성을 나타낸다. 하

지만 이들은 생체적합성에 대한 연구가 더 요구된

다.
23

  

④ Polyethylene  

UHMWPE의 경우 천연 골과 유사한 특성을 나

타내는데, 이들을 3차원 구조물로 만들고 이들의 

표면에 HA 코팅 처리한 재료를 rabbit의 연골조직

에 이식 실험결과 2주 후 연골 조직인 Hyaline 

like 연골이 형성되었다.
24

  

2.3.2 Synthetic Degradable Polymers  

① Polyesters 

Poly(α-hydroxy acids)로서 가장 많이 알려진 

것으로 PGA와 PLA를 들 수 있다. 하지만 이들의 

특성 중 고려되어야 할 점은 이들의 분해물질인 

glycolide와 lactide의 산성에 의해 국부적인 pH의 

변화를 야기시킨다는 것이다. 부가적으로 PLA의 

경우 메틸 그룹에 의해 높은 결정성인 PGA보다 

소수성을 나타낸다. 따라서 PGA는 수주일 내에 분

해가 일어나는데 비해 PLA는 분해속도가 매우 느

리다. 종종 1년의 기간 동안에도 안정한 상태로 남

아있다고 한다. 이러한 특성들을 이용해 우리는 두 

가지 재료의 조성을 조절하여 적절한 분해기간을 

갖는 공중합체를 만들 수 있다. 그러나 이런 공중

합체의 특성은 각각의 성질에 대해 선형적인 비례

를 나타내지는 않는다. 이외에 PLLA, PLH-H, 

PLG-FR, PGTMC 등도 보고되어 있다.
25-28

  

② Polyethylene oxide  

연골 수복을 위한 고분자 재료는 결손부위의 위

치와 형태에 대하여 침투성이 상대적으로 약하다. 

이러한 문제점을 해결하기 위해 in-situ gel을 형

성하는 고분자에 대해 여러 연구가 있어왔다. 그 

중의 하나로 주사용 고분자로 사용하는 PEO를 들 

수 있다. Alginate나 PEMA와는 달리 신장에서 제거

되며 더불어 고도로 수화된 겔은 면역반응을 일으

키는 거대분자의 barrier로 작용한다. 또한 자외선 

조사시 가교될 수 있으며, 이러한 프로세스는 고분

자 시스템의 구조적인 안정성이 더해질 수 있는 이

점을 가지고 있다.
29

  

2.3.3 Natural Degradable Polymers  

① Alginate 

Alginate는 L-gluronic acid와 D-mannuronic 

acid 두 개의 monosaccharides로 구성된 수용성 

polysaccharides이다. 이들 polysaccharides는 칼

슘이온에 의해 쉽게 3차원의 겔을 형성하여 성장

인자나 배양세포를 쉽게 encapsulating 할 수 있

다. 이러한 칼슘 alginate gel은 가수분해되지 않으

며, 효소나 EDTA와 같은 chelating agent에 의해 

분해된다.
30

 또한 alginate는 생체유래 물질이 아니

므로 면역반응이나 완전히 분해가 되지 않는 것을 

고려해야 한다.
30,32 

Alginate와 chondrocyte사이의 

상호작용에 대한 연구에 의하면 cellular mor-

phology 특성을 나타내는 alginate 속의 chon-

drocyte 시스템에서 평면배양 시에 그들의 round 

shape과는 대조적으로 fibroblastic한 연골세포가 

나타났다고 한다.
33 

이들의 이점으로는 in-vivo 실험 시
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에 alginate-cell suspension을 in-situ 가교했을 

때 catilaginous tissue 형태를 가진다는 것이다.
34,35

  

② Collagen 

Collagen gel은 supporting chondrogenesis를 

위한 고분자 담체로서 연구되어져 왔다. Collagen

은 생체 내에서 모든 형태의 연결조직에 존재하며, 

hyaline cartilage에서는 type II가 우세하게 존재

하며, type I과 함께 이들 두 type은 정렬된 fibril

들이 엉켜있는 구조를 띠고있어 압력에 견디는 특

성을 가지는 거대분자 fiber 구조를 가진다. 따라서 

collagen은 매우 우수한 단백질 structural matrix

로 작용한다.
2
 그래서 대부분의 cartilage repair 

연구는 이 두 type의 collagen에 초점이 맞추어져 

있다.  

③ Fibrin gels 

Fibrinogen은 혈관에 상처가 발생하면 스스로 

모여 fibrin을 형성한다. Fibrin은 생체내의 상처가 

치료될 때 주요 역할을 수행하는데, 이때 실제의 

중합 반응에 의한 상처의 치료는 fibrinogen 분자

가 활성을 띠게 됨으로써 일어나게 된다. Fibrino-

gen 분자는 각각 α-, β-, γ-subunit으로 구성되

어 있으며, α-, β-chain에는 리간드를 가지고 있다. 

리간드는 inactive fibrinogen의 protective cap으로 

작용하는 짧은 단백질 sequence에 의해 측면에 존

재하게 된다. 이때 thrombin 효소에 의해 단백질 

sequence가 잘려나가 리간드는 활성을 띠게 되며, 

하나의 fibrinogen 분자의 리간드는 정전기적 인력

과 수소결합에 의해 다른 fibrin분자의 binding 

pockets과 결합하게 된다. 그 결과 random하고 3

차원적인 network이 형성된다. 이런 효소 반응에 

의해 형성된 3차원 구조의 covalent fibrin hydrogel

은 hydrolytic 혹은 proteolytic 방법에 의해 분해될 

수 있다. Fibrin과 chondrocyte를 이용한 fibrin 

support의 chondrocyte의 생존능력 시험에서 독

성을 나타내지 않았으며, cell의 phenotype이 계속 

유지되었다. 하지만 thrombin과 같은 효소를 사용할 

경우 30-60초 정도의 아주 짧은 겔 형성시간을 

가지는 반면에, 3-4일 이내에 분해가 시작되는 단

점을 가지고 있다.
36

  

④ Chitosan 

키토산은 키틴으로부터 유도된 polysaccharide로

서 glucosamine 단량체로 구성되어 있고, 많은 수

의 glycosaminoglycan과 유사한 성질을 나타내며, 

상대적으로 생체적합성과 생분해성을 나타내고, 강한 

면역반응은 나타나지 않는다. 키토산을 기초로 하는 

hydrogel에서 extracellular environment를 모사

하여 chondroitin sulfate와 가교시켰을 때 cartilage 

형성이 유도되고 chondrocyte의 phenotype이 유지

되는 것을 기대할 수 있다고 한다.
37,38

  

 

 

3. 골 대체재 

 

3.1 Treatment Concept  

뼈는 스스로 재생되는 놀라운 능력을 가지고 있

다. 그러나 이 재생이 이루어지기 위해서는 세가지 

요소가 필요하다. 뼈를 형성하는 세포, 그 세포를 

정상적으로 기능하도록 하는 성장인자들(growth 

factors), 그리고 세포가 부착되어 자랄 수 있게 

하는  지지체가 그것이다. 뼈의 재생은 이 세 가지 

요소가 조화를 이루어야 원래의 조직과 가장 닮은 

건강한 뼈를 재생할 수 있게 된다.  

3.2 Technology for Enhanced Bone Repair    

3.2.1 Growth Factor  

뼈의 성장을 촉진시키는 인자를 고농도로 골대체

재에 함유하게 하여 새로운 골세포의 성장을 촉진

하여 더 빨리 손상된 뼈가 복원하게 되는 것이 그 

기본이다. 뼈가 손상을 입으면 손상된 부위로 백혈

구와 적혈구가 이동하여 응고되며 성장인자들을 운

반하여, 혈소판과 백혈구에서 발견되는 성장인자들

이 골절치료와 골수복에 중요한 역할을 한다는 것

을 밝혀졌다. 이러한 성장인자들은 자연적인 치유 

과정을 조절하고 촉진하는 놀라운 기능을 가지고 

있다. 상품화되어 있는 골조직 성장인자로는 In-

terpore Cross사의 AGF
TM

(Autologous Growth 

Factor), orquest의 rh GDF(recombinant human 

Growth and Differentiation Factor), Genetic 

institute 사의 rh BMP-2(recombinant human 

Bone Morphogenic Protein-2)와 Biopharm GmbH

에 의해 개발된 BMP group의 성장인자인 MP52 

(Morphogenic protein 52), 등이 있다. 또한 UC 

SF의 연구진은 부러진 골질간(bone matrix space)

에 VEGF(Vascular endotherial growth factor)를 

주사했는데, 이를 통해 골질 생장세포인 골아세포

(osteoblast)의 생성이 유도된다는 사실을 발견하

였다. 성장인자를 골대체재와 결합하기 위해 AGF

의 경우 겔 내에 함입시켜 골대체재에 고정시키는 

등의 방법을 사용한다(그림 3). 
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3.2.2 Cells  

① Messenchymal stem cell 

배아기에는 골격계의 생성 및 성장에 관여하고 

성장이 끝나면 조골세포 외에 연골세포, 근육세포, 

섬유세포 등 여러가지 종류의 골격계 세포들로 분

화할 수 있는 능력을 가진 세포를 말하며, 골수기

질간세포(Bone Marrow Stromal Stem Cell)라고

도 한다. 성인에게서 추출할수 있는 대표적인 multi-

potential cell로 성인의 골결손을 치료하는 골대체

재에 이식하기에 가장 좋은 세포이다.  

② Embryonic stem cell 

면역반응의 걱정이 없으며 인체내의 모든 세포나 

조직으로 성장할 수 있는 전능성 세포로 이를 이용

하면 손상된 조직이나 장기를 복원할 수 있다. 그

러나 현재, 세포 공급원의 윤리적인 문제로 인해 

획득에 어려운 점이 있다.  

③ Osteoblast 

골아세포는 세포 밖으로 골질을 분비하고 스스로

는 골질에 싸여 골세포로 변한다. 섬유아세포에서 

분화한 것으로, 분열능력이 크고, 형성과정에 있는 

경골의 표층에 한 층으로 배열되어 수상돌기로 서

로 연락하고 있다. 이 세포군의 바깥쪽에는 골막

(骨膜)이 있다. 뼈 형성이 끝나도 골막내면에는 조

골세포가 존재하지만 노화된 뼈에서는 그 수가 감

소한다.  

3.2.3 Materials for Scaffold  

① A Natural Alternative to Autograft 

자신의 뼈 일부를 donor site로부터 채취하여 신

체의 다른 부분(recipient site)에 위치시켜 뼈생성

(osteogenesis)을 돕는다. 면역 반응이 일어나지 

않고 미세구조가 동일하여 bone graft 중에서 성공

률이 가장 높지만 자가골을 채취하는 이차적인 복

잡한 수술이 필요하여 감염의 원인이 될 수 있고 

자가골이 충분하지 못할 경우나 큰 골결손이 일어

났을 때에는 사용할 수 없다. 또한 회복까지 걸리

는 시간이 길어 환자에게 불편을 준다.  

A. 해면골조직 (Cancellous) autograft 

B. 피질부 (Cortical) autograft：뼈가 형성되는 

동안 구조적인 지지체가 될 수 있으나 graft

의 흡수에 의해 약해져 파괴가 일어날수 있다.  

C. 해면골조직과 피질부의 조합 (Combination of 

cancellous & cortical) autograft 

D. 혈관화 (Vascularized) autograft：뼈에 피가 

공급되도록 뼈를 이식하여 흡수가 거의 없고, 

피로에 의한 파괴(fatigue fracture)가 적으

며, bone의 유합과 뼈의 비대(hypertrophy)

가 빨라 큰 골결손의 재건에 알맞다.  

E. Nonvascularized autograft：메타골간 (Meta-

diaphysis), 급성외상(acute trauma), 또는 비

유합(nonunion)의 작은 결함, 골간단(metap-

hyseal) 또는 골단(epiphyseal)의 큰 결함에

도 사용하나 결함의 크기가 8 cm 이상이면 사

용할 수 없다.  

② Allograft와 Xenograft 

자가골이 부족할 때 다른 사람(allograft)이나 동

종의 동물(xenograft)로부터 골조직을 공급받는 방법

으로 신체가 거부반응을 일으키기 쉽고 재료의 보

존기간이 1년정도로 제한적이며 예후도 자가골 이

식보다 좋지 않다. 맨 처음 보고된 xenograft 재료

로는 소의 장골을 탈회하여 만든 DMB (DeMineral-

ized Bone)이 있는데 이식재와 함께 바이러스 등이 

전이될 위험이 allograft 사용의 가장 큰 제약이었다. 

독일의 Tutogen사 같은 곳에서는 “Tutoplast 처

리”는 독특한 방법을 개발하여 HIV, HBV, HCV나 

CJD 같은 pathogen을 없애거나 inactivate시켜 

보다 안전하고 장기간 보존할수 있는 xenograft 

재료를 개선하고 있다.  

③ 결정화 유리계열 

1971년 Hench가 Bioglass의 생체활성을 보고

한 이래 여러 가지 골질 성분과 유사한 인산칼슘계 

결정화 유리가 연구되고 있다. Ceravital 결정화유

리(46SiO2-5Na2O-0.5 K2O -3MgO-33CaO- 

12.5P2O5), A-W 결정화유리 (46SiO2-5Na2O- 

40CaO-6CaF2 -3P2O5), Bioverit (50SiO2-15CaO- 

Proteins Biomaterials

Bioactive scaffolds

Proteins Biomaterials

Bioactive scaffolds

그림 3. Concept of bioactive scaffold. 
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6MgO-2Al2O3-5.5Na2O-9.5K2O-8P2O5) 등의 

여러 가지 종류의 결정화 유리들의 골형성성에 관

한 보고가 이루어지고 있다.  

④ α-Tricalcium phosphate
39,40

 

결손된 뼈에 porous tricalcium phosphate 

(TCP) implant를 넣으면 흡수되면서 뼈로 대체된

다는 것은 이미 알려진 사실이다. TCP는 HAp 보

다 흡수성이 좋고 화학적으로 안정하지만, 생리환

경내로 들어가면 흡수성이 떨어진다. 따라서 몇가지 

뼈성장 인자 -Bone morphogenetic protein, insu-

lin-like growth factor-I (IGF-I), fibroblast 

growth factor, platelet-derived growth factor 

(PDGF), transforming growth factor (TGF)-들

을 도입하여 골수복과 형성을 촉진할수 있다. 이러

한 osteoinductive proteins은 매트릭스에 의해 매

개되어 전달된다. 그림 4는 IGF를 함유한 TCP를 

골대체재로 사용하여 치유된 뼈의 사진이다. 원래

의 뼈와 같은 정도이거나 더 높은 밀도로 복원되었

다.  

TCP만으로 이루어진 골대체재로는 Norian Skeletal 

repair System (SRS)의  Bone mineral substi-

tute가 있는데 이 재료는 monocalcium/ trical-

cium phosphate/ calcium carbonate/ liquid so-

dium phosphate로 이루어져 있다.  

⑤ Apatitic calcium phosphate bone substitute
41

 

(ABS ; a-BSMTM, ETEX Corporation, Cam-

bridge, MA)  

ABS는 injectable paste의 형태로 수화된 cal-

cium phosphate로부터 만들어져 체온인 37 ℃에서 

poorly crystalline apatitic calcium phosphate 

(PCA)를 형성한다. PCA reaction product는 체내

에서 안정하다. 이 재료는 원래 뼈의 광물성분과 

구조적으로 유사하기 때문에 이식후 1-2개월 안

에 완전히 생체에 흡수된다. ABS material 은 또한 

체열로 경화되는 성질을 가지고 있어서 외부에서 

외과 수술없이 실온에서 간단한 주사만으로도 처치

할 수 있다. 그림 5에서는 이 ABS 골대체재를 이

그림 4.  (좌)-IGF를 함유한 TCP로 치유된뼈, (우)- 원래

의 뼈. 

 

그림 5.  ABS/ cellular elements   and new bone. (a) 저배

율 (b), (c).  Scale bar Å 270 mm, (c) MN：multi-nucleated 

cells, VA：vascular elements, NB: new bone. 

(b) 

(a) 

(c) 
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식후 3주 뒤의 조직사진을 보여주고 있다. Mas-

sons trichrome으로 탈회한 조직을 염색했다. 흡

수되지않은 ABS material이 회색의 불규칙한 부분

이고 블루와 레드부분이 세포와 조직부분이다.  

⑥ Polymer + HAP + TCP mixture 

A. PLA/TCP
42,43

  

골결손을 대체하기 위해서 가장 많이 사용되는 세

라믹은 hydroxyapatite(HA)와 tricalcium phos-

phates (TCPs)로서 이들의 좋은 osteoconduc-

tivity와 bone-bonding properties는 골수복에 대

단히 유용하다. 그러나 porous form으로 만들었을 

때 현저한 기계적인 물성의 감소로 인해 가공에 제

약을 받았다. 가장 많이 사용되고 있는 생체고분자

인 poly(lactide)와 poly(glycolide), copolymers

는 가공성은 좋으나 너무 유연하여 골전도가 일어

나지 않는다. 또한, 이 고분자 물질은 osteolytic 

reactions으로 인한 비특이적인 염증반응을 일으킬 

위험도 있다. 두가지 재료의 단점을 극복하기 위

해 osteoconductive ceramic과 resorbable poly-

mer를 혼합하여 생체적합성과 osseointegration 능

력을 향상시킬 수 있다. 그림 6은 poly(D,L-lac-

tide)를 TCP로 코팅한 면의 SEM 사진이다. 고분

자물이 전체의 matrix가 되고 TCP는 grain으로서 

구조를 강화하고 있다.  

B. Gelatin/α-TCP
44

  

천연의 inorganic calcium phosphate와 fibrous 

organic collagen으로 구성되어 있다.  

Gelatine 겔은 세포 친화성이 우수하기 때문에 

물속에서 collapse-type calcium phosphate의 구

조를 유지시켜주는 접착제의 역할을 할 수 있다.  

물 속에서 TCP는,  

 

5Ca(PO4)2+7H2O→Ca8(HPO4)2(PO4)2+5H2O+Ca(OH)2        (1)  

 

Ca8(HPO4)2(PO4)45H2O→ Ca10(PO4)6(OH)2 + 3CaHPO4           (2)  

 

3Ca3(PO4)2 + H2O → Ca9(HPO4)(PO4)5OH                          (3)  

 

의 과정을 거치며 분해된다. Gelatine으로 보강된 

TCP는 그림 7처럼 물속에서도 파괴되지 않는다. 그

림 7은 pH 7.4, 38 ℃의 tris(hydroxymethyl) ami-

nomethane buffer solutions에 담근 gelatin gel을 

여러 가지농도로 포함하고 있는 α-TCP cement 

paste의 모습이다. Gelatin 겔을 포함하고 있는 α- 

TCP는 파괴되지않고 형태를 유지하고 있다.  

C. PPF/TCP
45

  

Injectable, in situ polymerizable, biodegrad-

able orthopaedic material인 poly(propylene 

fumarate)(PPF)와 vinyl monomer (N-vinyl 

pyrrolidone), initiator로 (benzoyl peroxide)(BPO)

를 첨가한 injectable paste에 TCP로 기계적인 물

성까지 보강하여 골대체재를 만들 수 있다. 가벼운 

상처는 수술이나 깁스 없이 간단히 부러진 뼈에 in-

jectable PPF를 주사하여 접착하는 과정을 그림으

로 나타낸 것이다(그림 8).  

 

그림 6. α-TCP로 코팅된 poly(D,L- Lactide)의 코팅면. 

 

그림 7. α-TCP cement paste containing 0, 3, 10, and 20 

wt%  gelatin gel. 
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3. 결  론 

 

바람직한 bone filler 재료라 함은 생체적합성이

나 기타 부가적인 요구조건을 만족하는 것은 당연

한 것이며, 기능적인 면에서 살펴보면 인체에 이식

되었을 때 손상된 부위를 고정시키고 외부의 물리

적인 힘에 견디어야 하며, 더불어 기존의 정상적인 

뼈와 같은 특성을 가지는 뼈의 재생을 유도할 수 있

어야 할 것이다. 현재에 많이 사용되고 있는 acellular 

재료들 중에서 기본적인 요구조건은 제외시키더라

도 위에서 언급한 consolidation과 regeneration 

두 가지 모두를 만족하는 재료는 거의 없다. 따라

서 우리는 이러한 두 가지의 조합된 특성을 보이는 

재료의 개발에 좀더 힘써야 할 것이다. 최근에는 고분

자 재료에 성장활성 물질을 담아 그들이 생체에 이

식되었을 때 성장인자에 의한 골 형성을 유도하게 

하는 연구가 많이 되고 있으며, 그 결과가 기대된다.  
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