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초록: 골유도재생을 위해 젤란검(GEL)과 글리콜 키토산(GC) 조성막을 완충생리식염수(PBS)로 가교시켜 흡수

성 차폐막(GBR)을 제조하였다. GEL/GC 조성막의 특성 분석을 위해 푸리에 변환 적외선 분광학, 분해도, 접

촉각, 인장강도, 세포생존율을 평가하였다. 결과적으로 GEL 조성막에 GC의 함량이 증가할수록 막의 분해율

및 물리적 특성이 감소하였다. 랫 두개골에 결손부를 형성하여 흡수성 차폐막을 고정시켜 마이크로 CT, 조직

학적 평가를 통해 신생골을 관찰하였다. 신생골 재생의 양은 GEL/GC 군이 대조군보다 유의하게 더 컸다.

GEL/GC 흡수성 차폐막은 연조직을 차단하고 새로운 골형성에 효과가 있는 것을 확인하였다.

Abstract: Bioabsorbable membrane was prepared using gellan gum (GEL)-glycol chitosan (GC) with phosphate-buffered

saline (PBS) as a crosslinker for guided bone regeneration (GBR). The GEL/GC membrane was characterized by Fourier

transform infrared (FTIR), degradation, contact angle, tensile strength and cell viability. The result showed that by

increasing the GC content in GEL membrane, the degradable and mechanical properties were decreased. New bone was

observed through micro-CT and histological evaluation of forming a defect in rat calvarial and fixing the membrane. The

amount of newbone regeneration was significantly greater in GEL/GC group than the control. The GEL/GC membrane

blocked the soft tissue and has effects on the new bone formation.

Keywords: gellan gum, glycol chitosan, membrane, guided bone regeneration.

서 론

골유도재생(guided bone regeneration, GBR)을 위한 차폐

막은 뼈 결손 부위로부터 연조직의 침투를 효과적으로 차단

하기 위해 사용된다. 일반적으로 골의 치유 및 신생골 형성

의 주요 장애는 결합 조직의 침투에 있다.1 조직의 재생속도

는 각기 다르며, 일반적으로 단단한 골조직의 재생 속도는 연

조직보다 느리다. GBR은 특정 부위의 골 조직만을 위한 재

생 방법으로, 골 결손부위와 인접한 결합 조직에 차폐막을 사

용하여 분리시켜 새로운 골조직 촉진을 목적으로 한다.2 차폐

막은 크게 비흡수성과 흡수성으로 나뉠 수 있다. 비흡수성 차

폐막은 생체 내에서 흡수가 되지 않아 제거 수술 전까지 생

체 내에서 세포가 증식되는데 필요한 기간 확보가 용이한 장

점을 가진다. 그러나 일정기간 경과 후 2차 수술을 통해 비

흡수성 차폐막을 제거해야 하며 막이 조기에 노출되었을 경

우 조직 감염과 골손실을 초래한다. 흡수성 차폐막은 생분해

물질로 시간이 지남에 따라 체내에 흡수가 이루어진다. 막 제

거를 위한 재수술이 필요 없어 생체 내 조직과 세포 친화성

및 생체 적합성을 가진다.3 흡수성 차폐막 소재로 교원질,

polylactic acid(PLA), polyglycolic acid(PGA) 등이 있으며 체
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내에서 가수분해되어 흡수되고 염증반응을 유발하지 않고 조

직친화성과 이물반응으로 거대세포가 관찰되지 않아야 한다.

하지만, 기존 대부분의 흡수성막은 물리적 강도가 낮고 빠른

분해성과 흡수율로 이물반응이 신생조직의 형성 및 성숙에

방해가 된다는 보고가 있다.4,5 이를 위해 차폐막 흡수의 최적

시기와 차폐막 구조의 분해에 대한 연구가 필요하다. 흡수성

고분자의 분해성 및 흡수율을 조절하기 위해 고분자 물질을

혼합한 차폐막의 개발 연구가 활발히 진행되고 있다. 이상적

인 흡수성 고분자 조성 차폐막은 생분해성, 생체 적합성, 공

간 유지력, 세포 폐쇄능, 조작이 용이해야 한다.6 흡수성 소재

로 다당류 고분자인 젤라틴, 알길산, 하이알루론산, 키토산 등

이 의료용으로 폭넓게 사용되고 있다.7 골재생 수술 시 많이

사용되고 있는 시판용 차폐막으로 교원질 조성에 Geistlich

Bio-gide와 lyoplant는 조직 친화성이 우수하고 생체 내에서

완전히 분해 후 흡수되지만, 물성 조절이 어렵고 새로운 골

조직이 생성되기 전에 분해가 일어나 제 역할을 못하는 문제

점이 있다. 효과적인 골재생을 위해 골이식재를 이식 후 차

폐막으로 덮어줌으로써 부작용 없이 안정적으로 성장하고 연

조직 유입을 차단하기 위한 막이 필요하다.8 천연 고분자 젤

란검(gellan gum, GEL)은 내열성, 내효소성이 우수하며, 골

아세포 성장에 혁신적인 소재로 조직공학적으로 다양한 분야

에서 응용되고 있다.9 글루콘산, 람노오스, 포도당으로 구성

된 복합 다당류로, 엘로데아속 수초로부터 분리된 미생물을

순수 배양 발효시켜 얻은 고분자이다.10 산과 열에 우수하고

pH나 이온 첨가를 통한 물성조절이 가능하고 미국식품의약

안전청(FDA)의 허가를 받아 임상에 직접 응용되고 있다. GEL

은 생체적합성과 물리화학적 특성이 뛰어나며 제조 과정이

쉬워 필름, 하이드로젤, 마이크로캡슐 및 스폰지 등 다양한

형태로 사용이 가능하다.11 GEL과 더불어 사용된 글리콜 키

토산(glycol chitosan, GC)은 에틸렌 글리콜 그룹을 갖는 키

토산 유도체이며 수용성 천연고분자로 생체적합성과 생분해

성이 뛰어나 생체재료로 많은 연구가 되어 왔다.12 키토산은

키틴으로부터 아세틸기(acetyl group)를 제외하여 추출 및 정

제 과정을 거쳐 얻어진 것으로 D-글루코사민과 N-아세틸글

루코사민으로 이루어진 선형 다당류이다. GEL과 키토산 조

성은 생체재료로 약물 담지체 및 스캐폴더와 같은 의료용에

다양하게 활용되고 있다.13,14 본 연구에서는 GEL와 GC을 다

양한 조성비로 차폐막을 제조하고 고분자의 특성을 관찰하

였다. 또한 in vivo 연구를 통해 손상된 골조직 부위에 골이

식재를 식립한 후 GEL/GC 조성 차폐막의 골재생능을 관찰

하여 의료용 조직재생막으로 사용 가능성을 확인하고자 한다.

실 험

시약 및 재료. 젤란검(GEL; GelzanTM, Mw=1000 KDa)은

Sigma Aldrich(USA), 글리콜 키토산(GC; Mw=250 KDa)은

Wako(Japan)에서 구입하였다. PBS(phosphate-buffered saline,

pH 7.4)는 Gibco-Invitrogen(Schweiz)에서 구입하였고, 이외의

모든 시약은 정제과정 없이 사용되었으며, 3차 증류수를 사

용하였다. 양성 대조군은 소 유래 collagen 조성인 lyoplant

(B.Braun Co., Germany)를 사용하였다. 

GEL/GC 차폐막 제조. 전체 농도 1%로 고정시켜 각각의

조성비 GEL/GC(1.0:0, 0.9:0.1, 0.7:0.3, 0.5:0.5, 0.3:0.7)로 차

폐막을 제조하였다. 일정한 비율의 GEL과 GC를 3차 증류수

로 90 oC, 200 rpm 조건에서 맑고 투명한 용액이 될 때까지

용해시키고, petri dish에 casting한 후 50 oC의 열 건조기에서

24시간 건조시켰다. 건조 후 필름 형태의 막에 PBS(×1) 10 mL

에 6시간 처리하여 가교시킨 후, 3차 증류수로 세번 세척한

후 실험에 사용하였다.

FTIR 분석. 화학적 구조를 알아보기 위해 GEL, GC, GEL/

GC 조성 차폐막을 적외선 분광분석기(8201PC, Shimadzu,

Japan)를 사용하여 분석하였다. KBr을 혼합하여 펠렛을 제조

하고 감압 건조를 통해 수분을 제거한 후 4000~650 cm-1 영

역에서 측정하였다.15

분해도 평가. GEL/GC 조성 차폐막의 분해도를 버퍼에 침

지시켜 37 oC, 40 rpm 조건하에서 측정하였다. 무게를 측정하

기 전 whatman filterpaper를 사용하여 막 표면에 묻어 있는

수분을 제거하였다.16 시간에 따른 무게 변화를 계산하여 분

해율을 구하였다.

Degradation rate (%) = (1)

W =나중 차폐막의 무게, W0=처음 차폐막의 무게

인장강도 측정. 조성이 다른 차폐막의 인장강도를 측정하

기 위해 시편을 제작한 뒤, 만능시험기(TO-102D, Testone,

Korea)를 사용하였다. Cross-head 속도는 10 mm/min이고, 시

편당 3번씩 측정하여 평균값과 편차를 구하였다.

접촉각 측정. 제조한 GEL/GC 조성 차폐막의 친수성을 알

아보기 위해 접촉각을 측정하였다. 평평한 면에 차폐막을 위

치시키고 증류수를 떨어뜨려 5분 후에 물방울과 차폐막이 이

루는 각도를 측정하였다. 접촉각 측정기(Phoenix-Smart,

Surface Electro Optics, Korea)를 사용하여 각 3번씩 측정하

여 평균값을 구하였다.

세포생존율 평가. 10% FBS와 1% Penicillin이 함유된

DMEM 배지에서 37 oC, 5% CO2 조건 하에 fibroblast 세포

를 배양하였고, 2~3일 간격으로 계대 배양하여 실험에 사용

하였다. MTT assay 분석을 통해 세포의 생존율을 평가하였

다. GEL/GC 조성 차폐막 5 mm×5 mm의 정사각형 크기로 잘

라 멸균상태의 양면테이프를 이용하여 24 well plate에 부착

하였다. 그 위에 세포를 분주하여 24시간 배양 후, 세포가 배

양된 배지에 MTT(3-[4,5-dimethyl-Ithiazol-2-yl]-2,5dipheyltera-

W

W
0

------- 100×
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zolium bromide) (MTT assay reagent) 용액을 처리하여 37 oC

에서 4시간 동안 반응시켰다. 배양액을 제거하고 DMSO를

첨가하여 20분 반응시킨 후, 효소면역판독기(ELISA reader,

EL 340 Biokinetics Reader, Bio-Tek Instrument, USA)를 이

용하여 570 nm에서 흡광도를 측정하였다. 각 실험은 세 번

씩 수행하여 세포생존율을 계산하였다.

동물실험. 체중 300~350 g의 Sprague-Dowley 백서 8 주령

수컷 18 마리를 오리엔트 바이오(Orient Bio Co., Ltd., Korea)

에서 공급받아 1주일간 적응기간을 거쳐 실험을 진행하였

다. 사육실의 실내온도는 21±2 oC와 상대습도 55±5%로 유

지하였고, 전남대학교 수의대학 사육실에서 관리하였다. 모

든 동물실험은 전남대학교 동물실험 윤리위원회의 사전 승

인 이후, 표준작업지침을 준수하며 진행하였다(승인번호:

CNU IACUC-YB-R-2017-08). 백서를 고정시킨 후 Zoletil 50

(Tiletamine/zolazepam, Virbac, France)과 Rompun(xylazine,

Bayer Korea, Korea)을 혼합하여 체중 100 g당 100 µL의 용

량으로 대퇴근 부위에 근육 주사하여 마취하였다. 백서의 실

험부위인 두부에서 원활한 실험진행과 시야확보를 위해 전기

면도기를 이용하여 제모하고, 지혈과 고통경감을 위해 1: 100000

에피네프린이 함유된 2% lidocaine으로 국소마취하였다. 

두개골의 봉합선을 따라 정중부에 3 cm 가량 절개를 하고

골막기자를 이용하여 골막을 거상하여 두개골을 노출시켰다.

5 mm 직경의 trephine bur를 이용하여 두개골 중앙에 원형 결

손부를 형성하였다. 차폐막의 종류 및 사용 여부에 따라 실

험군을 나누었고, 모든 실험군에는 골이식재로 이종골(Bio-

Oss®, Geistlich, North America)을 이식하였다. 실험에 사용

된 이종골은 소 뼈에서 추출한 무기 천연 뼈 재료로 사람의

뼈와 유사한 구조이며 안정적인 골형성에 도움을 준다.17

음성대조군은 차폐막을 처리하지 않았고 이종골만 골결손

부에 채워 넣고 봉합하였다. 양성대조군은 콜라겐 멤브레인

(lyoplant)을 처리하였고, 실험군은 GEL/GC(0.7:0.3) 조성 차

폐막을 각각 고정시켰다. 흡수성 봉합사(4-0 Vicryl, Johnson

& Johnson Medical Gmbh, Germany)를 이용하여 골막을 봉

합하고, 비흡수성 봉합사(4-0 Blue nylon, Alee, Korea)를 이

용하여 피부를 봉합하였다.

마이크로 CT 분석. 실험 직후 4주, 8주 경과 후 실험동물

의 두개골 3D Image 분석을 위해 한국기초과학지원연구원

(Korea Basic Science Institute, Gwangju Center, Korea)에

배치된 마이크로 CT(Quantum GX, PerkinElmer, Hopkinton,

MA, USA)로 관전압 90 kV, 관전류 88 µA 조건하에 촬영하

였다. 실험동물은 2 L/min 산소 주입하에 2% iso-flurane으로

마취하였다. Quantum GX 내의 기존 소프트웨어인 3D

Viewer를 이용하여 CT 사진은 시각화되었다.

마이크로 CT 이미지 처리. 새로운 뼈의 정량 분석을 위해

다음과 같은 절차를 수행하였다. 이미지의 흔들림을 줄이고

3차원 이미지의 선명도를 향상시키기 위해 Analyze software

12.0(AnalyzeDirect, Overland Park, KS, USA)을 사용하였고

ROI모듈은 각 골 결손 주위의 새로운 뼈의 부피를 계산하는

데 사용하였다. 

조직학적 평가. 실험 4주, 8주 경과 후 실험동물을 ether 마

취로 희생시켜 두개골을 채취하였다. 생리 식염수로 세척하

고 10% 포르말린에 고정하고, 10% nitric acid로 탈회시킨

후, 탈수 및 파라핀 포매를 하였다. 5 µm 두께로 조직 절편

을 만들고 H&E(Hematoxylin and Eosin)염색한 후 광학 현

미경(Olympus Microscope CX21, Olympus Co., Japan)으로

조직을 관찰하였다.

결과 및 토론

차폐막 형태. GEL/GC(0.7:0.3) 조성 용액을 열 건조시킨

막(Figure 1(a))과 열 건조 후 PBS로 가교시킨 막(Figure 1(b))

의 형태이다. PBS 처리전 막의 경우 0.01~0.015 mm 두께로

얇고 쉽게 찢어졌으며 PBS로 처리한 막은 0.03~0.035 mm 두

께의 막이 제조되었다. GEL의 글루콘산의 음이온 결합부위

에 GC의 아민그룹과 PBS 내의 양이온이 결합되어 망상구조

가 형성되고 막의 두께에 영향을 주는 것으로 판단된다. 기

존 교원질 조성(lyoplant)에 골재생 차폐막의 경우 불투명한

형태(Figure 1(c), (d))로 골 결손부에 분말 형태의 골이식재

가 분산 및 유출되는 것을 관찰할 수 없었지만 GEL/GC 조

성막의 경우 투명한 형태의 막으로 분말형태에 골이식재의

Figure 1. Photographs of noncross-linked (a); cross-linked (b)

GEL/GC(0.7:0.3) membrane by PBS; the lyoplant collagen mem-

brane (c). The animal experiment surgery process (d, e). Implanting

of the membrane and complete coverage of the defects. 
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존재 여부를 쉽게 관찰할 수 있었다(Figure 1(e)).

IR 분석. GEL의 주요 피크인 O-H(3200~3600 cm-1), -CH2

(2900 cm-1) 에스테르기(ester groups)의 C=O는 1550~1650 cm-1

및 C-O의 1000~1100 cm-1의 특징적 피크를 관찰할 수 있었

다. GC의 분자구조 경우 O-H와 N-H의 진동은 3400 cm-1에

서 넓게 분포되어 있으며 아민기(amine)의 NH2(1596 cm
-1) 피

크를 확인할 수 있었다. PBS의 양성전자 Ca+, Mg+에 의해 가

교 결합된 GEL/GC 조성막은 키토산의 NH2와 NH로 인해

1516 cm-1에서 강한 결합 밴드를 확인하였다. 또한 1632 및

1560 cm-1에서의 변화에 의해 대부분의 GEL에 증가된 양성

화(protonation)로 확인할 수 있다(Figure 2). PBS로 가교시킨

GEL/GC의 막은 정전기적(electrostatic) 및 이온 상호 작용

(ionic interactions)에 의해 막이 형성된 것을 확인할 수 있었

다.18

분해도 평가. GEL/GC(1.0:0, 0.9:0.1, 0.7:0.3, 0.5:0.5, 0.3:

0.7) 조성 막의 분해도를 나타내었다(Figure 3). 대조군으로

선정한 교원질 조성의 lyoplant의 경우 30일 내에 100 % 분

해되는 것을 관찰하였다. GEL이 농도의 함유량에 따라 분해

율의 차이를 확인하였다. GEL 1.0% 조성막은 50일이 지난

후 전체 질량의 67.3% 가량 남았고, GEL/GC(0.9:0.1) 조성

막은 63.5% 정도로 큰 차이를 보이지 않았다. GEL/GC의 비

율이 0.7:0.3, 0.5:0.5 조성막은 50일 동안에 각각 48.8%,

41.8%로 전체 질량의 50% 이상 분해되었다. 가장 적은 양의

GEL이 함유된 막은 80% 가까이 분해가 되었다. GEL의 함

량이 높을수록 고분자 사슬 사이에 PBS로 인한 화학적 가교

로 가교 밀도가 높아 고분자 사슬의 mobility가 감소되어 수

분의 침투 및 분해 작용이 영향을 받는 것으로 판단된다.19

인장강도 측정. GEL/GC의 다양한 비율로 제조한 막을 열

건조 후 인장강도를 측정한 결과이다(Figure 4). 상대적으로

GEL의 비율이 높을수록 높은 인장강도 값을 보였으며, GEL

1% 조성막은 3.20±0.32MPa로 가장 높았다. GEL/GC 0.9:

0.1 조성과 0.7:0.3 조성막의 경우 0.7:0.3 조성막이 0.05MPa

값이 높은 것을 확인하였다. 이는 GEL의 carboxyl group과

GC의 amine group이 0.7:0.3의 조성에서 안정적으로 가교결

합되어 물리적 강도가 향상된 것으로 사료된다. GEL과 GC

Figure 2. FTIR spectra of GEL (a); GC (b); GEL/GC(0.7:0.3); (c)

membrane.

Figure 3. Weight loss of GEL/GC membrane and lyoplant mem-

brane during the soaking time (n = 3).

Figure 4. Comparative graph of mechanical strength of GEL and

GEL/GC membranes by UTM (n = 3).
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의 각각의 농도 및 혼합비에 따라 물성을 조절할수 있을 것

으로 사료된다. 이 후 GC의 비율이 높아질수록 인장강도 값

이 감소하였다. 이는 수산기를 함유한 GC는 수소 결합의 형

성을 촉진시켜 GEL-GEL의 고분자 사슬이 수소 결합으로 대

체됨으로써 분자간 힘을 감소시켰기 때문이다.20 두 고분자

물질의 적절한 비율로 혼합하여 차폐막 제조 시, 우수한 물

리적 특성을 보여 줄 수 있다. 흡수성 고분자인 PLGA 조성

차폐막의 인장강도는 약 6 MPa 정도이며 치과용 멤브레인으

로 사용되고 있다.21 차폐막의 사용 목적에 따라 GEL 조성을

달리하여 의료분야에 다양하게 사용할 수 있을 것으로 판단

된다.

접촉각 측정. GEL/GC 차폐막 표면에 접촉각을 측정한 결

과이다(Figure 5). GEL 1% 조성차폐막이 가장 높은 접촉각

을 보였고 GEL 비율이 낮아질수록 접촉각이 감소하는 경향

을 보였다. GEL에 처리한 PBS 내에 양이온은 막 형성에 영

향을 주며 특히 고농도의 GEL 막의 가교 결합은 내부구조와

물성간에 큰 영향을 준다. GEL 조성막이 PBS 처리 후 고분

자 사슬간의 가교가 치밀하여 물에 대한 친화도가 낮은 것을

알 수 있었다. 또한 GC가 함유된 막의 경우 친수적 성질의

GC 유도체의 분자가 물 분자와 상호작용으로 물에 대한 높

은 젖음성으로 높은 표면 에너지를 관찰할 수 있었다.22 낮은

접촉각은 친수성이 높아, 생체 내에서 삼출물이나 혈액을 흡

수하는데 도움을 줄 것으로 판단된다. 친수성을 가지는 GC

는 혈액이나 조직액과 접촉하면 팽창하는 효과를 활용하여

임플란트 피복 물질로 사용하는 연구가 진행되고 있다.23

세포생존율 평가. 의료용으로 사용 가능한 생체 소재의 안

전성 평가 실험은 ISO 10993 규격에 따라 세포생존율 연구

를 진행하였다. 골재생 차폐막으로 사용되는 GEL/GC 조성

막은 생체 내 삽입 후 수 개월에 걸쳐 체내로 흡수 및 생분

해되는 고분자 물질로 세포독성을 분석하기 위해 세포 생존

율을 MTT 분석을 하였으며 그 결과를 Figure 6에 나타내었

다. GEL/GC 조성 차폐막의 모든 그룹에서 80% 이상의 세

포생존율을 확인하였다.

마이크로 CT 평가. GEL/GC 조성 차폐막의 새로운 골생

성에 대한 효능을 평가하고자 세포 생존율이 가장 높고 친수

Figure 5. Contact angle images GEL/GC membranes (n = 3).

Figure 6. Cell viability of L929 fibroblast cells following 24-hour

exposure to GEL/GC membranes at different concentration ratio

(n = 3).

Figure 7. Representative micro-CT images of defects treated with

bone grafts materials and membranes (non-treatment group, lyo-

plant membrane group, GEL/GC membrane group) after 4 and 8

weeks.
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적 성질이 높은 GEL/GC(0.7:0.3) 조성 차폐막을 가지고 동물

실험을 진행하였다. 동물실험 직후, 4주, 8주 후에 실험 동물

을 호흡 마취 후 마이크로 CT 촬영을 하여 두개골 부위의 이

미지를 나타낸 것이다(Figure 7). CT 이미지를 3D로 재건하

여 신생골 형성을 육안으로 관찰하였다. 음성대조군은 4주, 8

주가 지났음에 불구하고 신생골은 거의 형성되지 않고 흩어

진 이종골의 모습을 관찰할 수 있다. 양성대조군 역시 이미

지상 신생골의 형성은 거의 볼 수 없었고 음성대조군에 비해

이종골은 덜 흩어진 것을 관찰하였다. 그에 반해, GEL/GC

차폐막을 처리한 실험군의 4주 후의 이미지를 보면 신생골은

거의 형성되지 않았지만 이종골이 흩어지지 않고 결손부 위

치에 잘 고정되어 있는 모습을 확인할 수 있다. 또한 8주 후

에는 결손부의 가장자리 쪽에 신생골이 형성되었음을 확인할

수 있었고, 이종골 역시 흩어지지 않고 결손부 위치에 잘 고

정되어 있다. GEL/GC 조성 차폐막은 수술 부위에 잘 고정

되었고, 신생골 형성에 도움을 주는 역할을 수행한 것으로 판

단된다.

마이크로 CT 이미지 정량 평가. 산출해낸 bone volume

값으로 실험군간의 골재생능을 비교하였다. 음성대조군 이종

골만 처리한 군에서 4주차에 1 mm3 미만의 값과 8주차에

1.02±0.3 mm3 값이 산출되었다. 양성대조군으로 사용한

lyoplant 처리군에서는 4주차에 1.07±0.05 mm3 값이 8주차에

1.36±0.18 mm3 값이 산출되었다. 이와 다르게 GEL/GC 차폐

막을 처리한 실험군의 경우 4주, 8주에서 각각 1.12±0.08 mm3,

2.12±0.13 mm3(p<0.05) 로 4주 동안 1.8배의 골재생율을 보였

Figure 9. Histological sections of rat cranial defect and surrounding cranial tissue, (a) covered without membrane; (b) covered with lyoplant

membrane; (c) covered with GEL/GC membrane with different periods (OB: original bone, CT: connective tissue, HG: heterogeneous bone,

NB: newly formed bone).

Figure 8. Micro-CT evaluation of the bone volume of defects

treated with bone grafts materials and membranes (non-treatment

group, lyoplant membrane group, GEL/GC membrane group) after

4 and 8 weeks.
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다(Figure 8). GEL은 섬유아세포의 성장을 막아주는 역할을

하면서 서서히 생분해되면서 신생골 형성에 도움을 주었다.24

또한 키토산의 경우 혈액응고를 촉진하여 지혈작용을 하고

체내에 항체 생성과정에 관여하여 면역을 증진시키는 등의

역할로 상처치유를 촉진시키는 연구 보고가 있다. 골형성에

는 다능성줄기세포(multipotential stem cell)가 골형성세포로

분화 및 골기질 형성과 광물화를 요구하는 복잡한 생물학적

과정이 필요하다.25 Klokkevold 등의 연구에서는 조골세포의

분화와 골형성에서 키토산 유도체가 골 전구세포

(osteoprogenitor cell)들의 분화 잠재력을 높이고 골형성을 촉

진시킬 수도 있는 것으로 보고하였다. 결손부에 처치한 GEL/

GC 막이 시간에 지남에 따라 생분해가 진행되면서 신생골

형성에 도움을 주는 것을 확인하였다.26

조직학적 평가. 광학 현미경을 사용하여 두개골 결손부에

서 신생골의 형성 유무를 확인하였다. 결손부에 이종골만 이

식하고 아무 처리를 하지 않았다. 수술 4주 후 연조직이 결

손부 안쪽까지 차오르면서 신생골 형성에 부정적인 영향을

주었다.27 이종골 이식만으로는 신생골이 잘 형성될 수 없는

것을 확인하였고, 이종골이 자기 위치에 고정되지 않았다. 8

주 역시 연조직이 많이 유입되었고 이종골이 많이 흩어진 모

습이다. 양성대조군(lyoplant)은 4주 차에서는 이종골이 잘 유

지되었지만 8주에서는 많이 흩어졌고, 음성대조군에 비해 연

조직의 유입은 적은 편이다. 이는 수술 8주 전에 lyoplant가

생체 내에서 분해된 것으로 사료된다.28 콜라겐을 소재로 한

멤브레인은 8주 이내로 분해가 되어 지방 조직에 침투된다는

연구보고가 있다.29 GEL/GC 차폐막은 결손부 위치에 잘 고

정되었다. 이로 인해 결손부에 연조직의 유입이 거의 없었고

이종골 역시 흩어지지 않고 잘 유지되는 것을 관찰하였다.

수술 8주 차에는 육안으로도 신생골을 관찰할 수 있었으며,

GEL/GC 조성 차폐막이 많이 분해된 모습을 관찰하였다(Figure

9). GEL/GC 차폐막은 수술 부위에 잘 유지되어 연조직의 유

입을 차단하고 신생골 형성에 영향을 주는것으로 판단하였다.

결 론

본 연구는 생체고분자 소재인 GEL/GC를 기반으로 차폐막

을 제조하여 물리적, 화학적 특성을 알아보고, 의료용 소재로

활용 가능성을 확인하기 위해 동물실험을 통해 평가하였다.

GEL/GC 차폐막은 GEL의 비율이 증가할수록 분해율은 낮았

지만 인장강도는 높아지는 것을 확인하였다. FTIR 구조 분석

에서는 GEL/GC 차폐막은 GEL과 GC의 고유 성질을 유지하

는 것을 확인하였고, 0.7:0.3 비율의 차폐막에서 가장 높은 인

장강도의 값을 보였다. 세포실험에서 모든 차폐막에서는 독

성이 없음을 확인하였으며, 세포생존율은 GEL/GC 0.7:0.3 차

폐막에서 가장 높아 이를 가지고 동물실험을 진행하였다. 마

이크로 CT 촬영을 통한 3D 이미지에서는 양성대조군, 음성

대조군 모두 이종골이 흩어진 상태였으며 골의 변화가 거의

없었다. 8주 후 GEL/GC 막으로 처리한 그룹은 이종골이 잘

유지되었고 골의 생성을 확인하였다. 실제로 조직사진에서도

유사한 결과가 나왔으며 신생골 형성에 긍정적인 영향을 미

치는 것으로 판단되었다. 이러한 결과 GEL/GC 조성 차폐막

은 골재생 의료소재로 활용가능하며 더불어 조직공학적으로

다양한 분야에서 사용될 수 있을 것으로 기대된다.
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