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국 문 요 약 

 

흰 쥐 치아 재식 후 치수 치유 양상의  

조직학적 및 면역조직화학적 관찰 

 

본 연구의 목적은 흰 쥐(rat)를 이용하여 미성숙 단계의 치아를 발치 후 즉시 재

식 하였을 때 나타나는 치수의 치유 양상을 조직학적 및 면역조직화학적으로 관찰

하고자 함이었다. 생후 4주된 암컷 Sprague-Dawley 계 흰쥐의 상악 우측 제 1 

대구치를 발거 후 원래의 치조골와 내로 위치시켰다. 그리고 재식 후 3일, 5일, 1주

일, 2주일, 4주일 후 희생하여 조직학적 및 면역조직화학적으로 관찰하였다. 면역조

직화학적 관찰을 위하여 odontoblast의 표지자인 nestin을 이용하였다. 재식 후 3

일 째부터 국소적으로 치수 내 염증 소견이 관찰되었으나, 치근 부위에서는 이미 

치수의 재혈관화 및 치유가 진행되고 있는 소견이 관찰되었다. 재식 후 5일째부터

는 odontoblast-like cell이 관찰되기 시작하였다. 삼차 상아질의 형성은 재식 후 1

주 째부터 관찰되기 시작하였으며, 2주 째부터는 확실히 관찰할 수 있었다. 

Odontoblast-like cell 및 삼차 상아질 형성은 4주째까지도 계속 관찰되었다. 재식 

후 4주째에는 bone-like tissue 및 cementum-like tissue이 형성되었음을 관찰하

였다. 본 실험을 통하여 흰 쥐 치아 재식 시 석회화 과정은 초기에는 삼차 상아질 

침착에 의해서 진행되나, 시간이 경과하면서 점차 bone-like tissue 또는 

cementum-like tissue가 차지하는 비율이 증가하는 것을 관찰하였다.  

 

핵심되는 말 : 삼차상아질, 골, 치수 치유, 치아 재식, 쥐 
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흰 쥐 치아 재식 후 치수 치유 양상의  

조직학적 및 면역조직화학적 관찰 

 

지도교수 <이 승 종> 

 

연세대학교 대학원 치의학과 

고 은 진 

 

I. 서 론 

 

치아의 치수-상아질 복합체(pulp-dentin complex)는 치아에 외부 자극이 가해졌을 

때 발생한 손상을 스스로 치유할 수 있는 능력이 있는 조직이다. 예를 들어 치아 마

모, 치아 우식, 수복 치료시의 와동 형성 등의 자극은 치수 조직에 가역적 및 비가역

적 손상이 일으키는데, 치수 조직은 이러한 손상에 대하여 치수의 생활력과 기능을 

유지하기 위한 반응을 나타낼 수 있다. 그 결과 치수 조직은 치유 과정을 통해 생활

력을 회복하게 되며, 특히 손상 받은 odontoblast가 회복되면 치아의 석회화가 지속

될 수 있게 된다(About, Bottero, et al., 2000; Chiego, 1992; Goldberg et al., 2008; 

Harada et al., 2008; Hirata et al., 2005; Kuratate et al., 2008; Ohshima, 

Nakakura-Ohshima, Yamamoto, and Takeyasu, 2001). 이는, odontoblast의 주된 
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역할이 전상아질 및 상아질의 기질(collagen, proteoglycans)를 생산하고, 칼슘 이온

을 운반하여 전상아질 및 상아질의 석회화를 일으키는 것이기 때문에 나타나는 현상

이다(Linde, 1995). 이 경우 치아의 석회화는 주로 삼차 상아질(tertiary dentin)이 침

착되어 나타난다. 삼차 상아질은 상아세관이 매우 불규칙적인 것이 특징이며, 삼차 

상아질의 상아세관은 이차 상아질과 연속되지 않는 것이 보통이다. 이러한 특징은 외

부로부터 유해한 물질이 상아세관을 통해 치수조직으로 전달되지 않도록 보호하는 

작용을 한다(Smith, 2002). 따라서, 삼차 상아질의 형성은 치수 조직에서 일어나는 

방어 기전의 하나로 설명할 수 있다.  

 

삼차 상아질은 삼차 상아질을 형성하는 세포와 그 형태에 따라 다시 반응성 상아

질(reactionary dentin)과 수복 상아질(reparative dentin)로 구분될 수 있다. 만약, 

자극이 odontoblast의 파괴를 일으킬 정도로 크지 않다면, odontoblast는 결국 살

아남을 수 있게 된다. 오히려 자극에 의해 이전 상태보다 더 활성화되어 반응성 상

아질을 활발하게 형성하게 된다. 따라서 반응성 상아질이 매우 빠르게 생성되고 침

착되어 치아의 석회화가 진행된다. 또한, 원래 치수 내에 존재하였던 odontoblast

에 의하여 형성되기 때문에 상아세관은 보통 이차상아질과 연결되어 나타나는 특징

을 보인다(Stanley and Ranney, 1962). 그러나 만약 자극의 강도가 커서 

odontoblast가 살아남지 못하게 되는 경우에는 odontoblast 대신 odontoblast-like 

cell이 새롭게 분화되어, 이들에 의해 수복 상아질이 형성되게 된다. 수복 상아질은 

반응성 상아질과 달리 그 형태가 매우 다양한 것이 특징이다. 상아세관이 규칙적으

로 형성되어 있기도 하고, 매우 불규칙적인 형태나 상아세관이 없는 형태로도 나타
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나며, 때로는 상아기질 내에 세포가 합임되어 있기도 하는 등 매우 다양한 양상으

로 나타난다(Smith, 2002). 

 

이러한 치수의 치유 반응이 치아 재식이나 치아 이식 등과 같이 매우 높은 강도의 

충격이 가해졌을 때에도 일어날 수 있음이 보고되고 있다(Andreasen et al., 1995; 

Hasegawa et al., 2007; Hosoya et al., 2007; Hosoya et al., 2003; Nakakura-

Ohshima et al., 2003; Ogawa et al., 2006; Ohshima, Nakakura-Ohshima, 

Yamamoto, and Maeda, 2001; Shimizu et al., 2000; Takamori et al., 2008; Unno et 

al., 2009). 치아 재식은 발거된 치아를 원래의 치조골와에 재위치 시키는 방법으로, 

통법의 근관 치료가 실패하고 해부학적인 어려움으로 인하여 정상적인 치근단 수술

을 시행하기 어려운 경우나, 안면외상 등의 이유로 치아가 완전 탈구된 경우에 시행

하는 술식이다. 한편, 치아 이식은 상실된 치아를 수복하기 위한 방법의 하나로 치과 

영역에서 이루어지는 치료 술식이다. 이러한 치아 재식이나 치아 이식은 모두 그 과

정 중에 치아의 완전 탈구가 일어나며, 특히 생활치아가 완전 탈구 되었을 때에는 신

경과 혈액 공급이 차단되어 치수 조직에 큰 충격이 가해지게 된다. 이로 인하여 치수

에는 급성 염증 반응이 나타나며 odontoblast는 파괴적 변화를 보이게 된다. 그러나, 

바로 치아를 재식 혹은 이식하면 치근단공을 통하여 치수조직이 재신경화, 재혈관화 

및 재생이 되어 치유가 일어날 수 있음이 보고되고 있다. Byers(1992)와 

Kvinnsland(1991)는 쥐의 치아를 재식한 후에 치수 조직이 재신경화 됨을 보고하였

으며, Shimizu(2000), Ohshima(2001), Nakakura-Ohshima(2003), Tsukamoto-

Tanaka(2006), Hasegawa(2007)은 치아 재식 혹은 이식 후에는 치수 조직이 일시적
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으로 급성 염증을 보이지만, 그 이후에는 재혈관화가 일어나고 치수 조직이 치유됨을 

보고하였다. 그리고, Andreasen(1995)은 사람의 치아에서도 완전 탈구된 치아를 재

식 하였을 때 치수의 치유가 일어남을 임상적으로 보고하였다.  

 

이렇게 치아 재식이나 치아 이식 후에 치수가 치유되면, 치수 조직의 기능이 재개

되어 치아의 경조직이 계속 생성되고, 그 결과 치아의 석회화가 일어난다. 그리고, 치

아 재식이나 치아 이식 후에 형성되는 경조직은 조직학적으로 주로 삼차 상아질 또

는 골조직으로 구성되어 있다고 보고되고 있다(Hosoya et al., 2007; Nakakura-

Ohshima et al., 2003; Ogawa et al., 2006; Ohshima, Nakakura-Ohshima, 

Yamamoto, and Maeda, 2001; Shimizu et al., 2000; Takamori et al., 2008; 

Tsukamoto-Tanaka et al., 2006; Unno et al., 2009). 이 중 삼차 상아질은 반응성 

상아질 보다는 주로 수복 상아질의 형태로 나타난다. 수복 상아질이 형성되는 기전은 

다음과 같이 설명된다. 손상을 받은 odontoblast가 생존하지 못하게 되면, 치수의 간

엽세포들로부터 odontoblast-like cell이 새롭게 분화되고, 이들에 의해 수복 상아질

이 형성된다는 것이다(Smith, 2002). 한편, 골 조직을 형성하는 세포의 기원에 대하

여는 두 가지 가능성이 있다(Shimizu et al., 2000). 골 조직을 만드는 osteoblast가 

치주 세포에서 유래되었을 가능성과 치수 간엽세포에서 유래되었을 가능성이다

(Ogawa et al., 2006; Tsukamoto-Tanaka et al., 2006). 이렇게 치아의 석회화가 계

속 일어날 수 있다는 것은 임상적으로 의미가 있다. 이것은 미성숙영구치에서 치근의 

발육이 계속 진행될 수 있고, 상아질에 석회화 조직이 침착되어 남아있는 치근이 강

화될 수 있다는 의미이기 때문이다(Kvinnsland et al., 1991). 



 

- 5 - 

 

 

최근, 미성숙 영구치아의 근관 치료시의 경향은 치근의 두께 및 길이 성장이 계속

적으로 일어날 수 있도록 치근의 발육을 유도하는 방향으로 전환되고 있다

(Hargreaves et al., 2008). 단순히 치근단공을 폐쇄하는 개념의 apexification 보다

는 생활력이 있는 치수조직을 남겨두어 계속적으로 치근 발육이 일어나도록 유도하

는 apexogenesis가 치아의 장기적인 예후로 보았을 때 더 유리할 것이다. 또한, 생

활력을 상실한 괴사치수를 가진 치아의 경우도 재혈관화를 통하여 치수조직이 재생

되어 치근 발육 및 계속적인 석회화 조직 침착이 이루어질 수 있다고 보고되고 있다

(Banchs and Trope, 2004; Chueh and Huang, 2006; Iwaya et al., 2001; Jung et al., 

2008; Thibodeau and Trope, 2007). 그러나, 각각의 술식 후에 치수가 치유되는 양

상이나, 생성되는 석회화 조직이 조직학적으로 어떻게 구성되어있는지에 대한 연구는 

아직 부족하다.  

 

본 연구에서는 흰 쥐(rat)의 상악 우측 제 1 대구치를 이용하여 미성숙 단계의 치

아를 발치 후 즉시 재식 한 뒤 나타나는 치수의 치유 양상을 조직학적으로 관찰하고

자 하였다. 그리고, odontoblast의 marker인 nestin을 이용하여 면역조직화학적으로 

관찰하고자 하였다. 
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II. 실험 재료 및 방법 

 

1. 실험 동물의 전 처치 및 치아 재식 

 

본 실험에서는 생후 4주된 체중 100gm 내외의 암컷 Sprague-Dawley 계 흰쥐 

25마리를 이용하였다.  

마취는 Tiletamine(Zoletil50, Virbac, Carros, France) 1cc를 이용하여 복강내 주

사하였다. 마취가 유도된 후 날카로운 탐침으로 상악 우측 제 1 대구치의 peritomy

를 시행하였다. 그 후 조직 겸자를 이용하여 치관을 잡고 최소한의 외상을 가하면서 

상악 우측 제 1 대구치를 발거하였다. 발거 후 치아를 원래의 치조골와 내로 위치시

켰다. 발거치의 구강외 시간은 5초 이내가 되도록 조절하였다. 치아 재식 후 위치 유

지를 위한 특별한 고정방법은 사용하지 않았으며 쥐에게는 1주일간 항생제

(Amoxacillin 0.5g/100g)가 든 사료를 공급하였다. 단, 3일 후, 5일 후에 희생하는 실

험군에는 희생하는 날까지 항생제가 든 사료를 공급하였다. 

 

 

2. 실험 동물의 희생 및 표본 제작 

 

치아 재식을 시행한 쥐는 조직학적 관찰을 위해 순차적으로 희생하였다. 각 실험군

은 치아 재식 시행한 3일, 5일, 1주, 2주 ,4주 후 희생하였다. 각각 5마리씩 5개의 실

험군을 설정하였고, 5일 후 군은 한 마리가 재식 후 사망하여 4마리로 설정하였으며, 

4주후 군은 6마리로 설정하였다. 각 군에서 한 마리씩 상악 좌측 제 1 대구치를 대

조군으로 설정하였다. <Table 1> 



 

- 7 - 

 

희생 시 Tiletamine(Zoletil50, Virbac, Carros, France) 1cc 로 복강내 주사하였다. 

마취가 유도된 후에는 가슴을 절개하여 심장을 노출시킨 후 좌심실에 23G 주사기를 

삽입시키고 동물의 피를 흘려버린뒤 4% paraformaldehyde(0.1M phosphate buffer, 

pH 7.4)로 심장을 통해 관류 고정하였다. 그 후 en bloc으로 상악골을 적출하였다. 

적출된 상악골은 2일 이상 4% paraformaldehyde (0.1M phosphate buffer, pH 7.4)

에 담가 고정한 후 5% nitric acid에서 5일간 탈회하였다. 탈회 후 상악골을 절단하

였다. 실험군은 우측 제 1 대구치와 제 2 대구치를 중심으로 절단하였고, 대조군은 

좌측 제1 대구치를 중심으로 절단하였다. 그 후 절단편을 파라핀에 포매하였다. 

Microtome을 이용하여 시상면 방향으로 4um 두께로 절단한 후 슬라이드를 제작하

였다. 제작한 슬라이드는 hematoxylin과 eosin으로 염색을 시행하였다. 염색을 시행

한 후 조직 소견을 광학현미경 하에서 관찰하였다. 

 

 실 험 군                              대조군 

3일 

5일 

1주 

2주 

4주 

3d-1   3d-2   3d-3   3d-4   3d-5                3d-1-c 

5d-1   5d-2   5d-3   5d-4                        5d-1-c 

1w-1  1w-2   1w-3  1w-4   1w-5                1w-1-c 

2w-1  2w-2   2w-3  2w-4   2w-5                2w-1-c 

4w-1  4w-2   4w-3  4w-4   4w-5   4w-6        4w-1-c 

 

Table 1. 실험군 및 대조군 
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3. 면역조직화학적 분석 (Immunohistochemical analysis) 

 

 면역조직화학 염색을 위하여 조직 절단편을 3% hydrogen peroxide로 15분간 처리

한 후, 10mM citrate buffer(pH 6.0) 안에서 압력과 열을 5분간 가하여 전처리하였다. 

그 후 1:50으로 희석시킨 anti-nestin monoclonal antibody(Chemicon International, 

Temecula, CA, USA)를 4℃ 환경에서 24시간동안 처리하였다. 이후 TBS로 15분씩 3

번 씻어낸 후 biotinylated goat antirabbit secondary antibody(Zymed, CA, USA)와 

streptavidin peroxidase(Zymed, CA, USA)를 각각 10분간 처리하였다. 최종적으로 조직 

절단편을 diaminobenzidine(DAB) reagent kit(Zymed, CA, USA)으로 발색한 후 

hematoxylin으로 counterstain 시행하여 조직 소견을 광학현미경 하에서 관찰하였다. 
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III. 결 과 

 

< 대조군 > 

 

 3일, 5일, 1주, 2주, 4주 후의 모든 대조군은 dentinogenesis 과정 중의 치수 조직 

소견을 보였다. 규칙적인 상아세관 구조를 보이는 상아질 및 전상아질 층이 관찰되었

고, 그 하방의 치수-상아질 경계 부위에서는 상아기질을 분비하는 odontoblast layer

가 관찰되었다. 고배율에서 관찰하였을 때에는 odontoblast의 process가 전상아질 

층으로 연장되어 있었다.  

   치수 조직의 중심 부위에서는 fibroblast 및 blood vessel 등이 존재하고 있는 것

을 관찰할 수 있었다. <Fig.1> 

 

 

 

  



 

- 10 - 

 

 

 

Figure 1. control tooth(2w-1-c), A: coronal zone. It presents normal 

dentinogenesis process. (magnification, x50) B,D: Higher magnification of boxed 

area in A. Nestin-positive odontoblasts are arranged along the pulp-dentin 

border. Beneath the odontoblast layer, regular tubular dentin is observed. 

(magnification, x400)  C: At pulp-dentin border, odontoblasts are intensely 

nestin-positive. Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp; OB, odontoblasts 
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< 재식 후 3일 > 

 

치아 재식을 시행한 후 3일 째 에는 치수 치유가 진행되고 있는 소견이 관찰되

었다. 

 

 한 개의 표본에서만 치수 전반에 걸쳐 급성 염증 소견이 나타났으며, 나머지 표본

에서는 치관 부위에 국한된 국소적 염증 소견이 있었다. 염증 부위에서는 PMNs 

(polymorphonuclear leukocytes) 및 적혈구 등의 세포와 fibrin network가 관찰되었

다. <Fig.2-A,B>  

 

반면 치수강저 부위와 치근 부위의 치수에는 치관 부위보다 염증 소견이 미미하였

으며, 침착된 PMNs의 수가 비교적 적었다. 또한 혈관이 분포하고 있어 재혈관화가 

시작되었음을 관찰할 수 있었다. <Fig.2-A,D>  

 

전반적으로 치수-상아질 경계의 odontoblast cell layer는 퇴축되어있거나 소실되

어있는 상태였다. 또한, nestin 면역반응도 나타나지 않았다.<Fig.2-C,D> 

 

 

  



 

- 12 - 

 

 

 

Figure 2. 3 days after replantation(3d-4), A: There is localizaed inflammation in 

the coronal pulp. (magnification, x50), B: Higher magnification of upper boxed 

area in A. Neutrophils and red blood cells are observed in the pulp horn area. 

(magnification, x100), C: Higher magnification of boxed area in B. Nestin-positive 

cells are not observed. D,E : Higher magnification of lower boxed area in A. 

Blood supply is recovered in the root pulp. Nestin-positive cells are not observed.  

(magnification, x200) Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp 
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< 재식 후 5일 >  

 

치아 재식 후 5일 째 에도 치수의 국소적인 염증은 존재하였지만, 3일 째 보다는 

치수의 재혈관화 및 재생이 더 진행된 소견이었다. 심한 급성 염증 반응은 한 개의 

표본에서만 관찰되었으며, 나머지에서는 3일 째 소견과 비슷하게 모두 치관 부위에만 

국한된 경미한 염증이 나타났다. PMNs 등의 염증세포의 수는 보다 적게 관찰되었다. 

혈관의 분포는 치근과 치수강저 뿐 아니라 치관 부위에서도 나타나 재혈관화가 더 

진행되고 있는 소견이었다. <Fig.3> 

 

5일 째 부터 nestin에 양성반응을 보이는 odontoblast-like cell이 관찰되기 시작

하였다. 주로 치근의 치수-상아질 경계에서 관찰되었으나 일부 표본에서는 치관 부

위에서도 nestin 양성반응이 나타났다. <Fig.3><Fig.4>  
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Figure. 3. 5 days after replantation(5d-4), A,C: Coronal zone. Localizaed 

inflammation still remains including neutrophils and fibrin networks in the pulp 

horn area. And nestin-positive cells are not observed in the coronal 

area.(magnification, x100), B,D: Root zone. Formation of odontoblast-like cell 

layer begins at the pulp-dentin border. Odontoblast-like cells show nestin-

positive reaction. (magnification, x100) Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp; 

OB, odontoblast-like cells 
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Figure 4. 5 days after replantation(5d-3), A,B: Inflammatory reaction almost 

disappeared in this slide. (magnification, x50, x100), C,D : Higher magnification of 

boxed area in A. Nestin-positive odontoblast-like cells are observed in the 

coronal area. (magnification, x200) Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp; OB, 

odontoblast-like cells 
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< 재식 후 1주일 > 

 

치아 재식 후 1주일 째에는 치수가 치유되고 있는지 여부가 보다 명확하게 나타

났다.  

5개 중 2개의 표본에서 국소적인 염증이 없이 완전히 치수의 생활력이 회복된 소

견을 관찰할 수 있었다. 1개의 표본에서만 전반적으로 심한 염증 반응이 나타났으며, 

나머지 2개의 표본에서는 치관 부위에 국한된 경미한 염증이 있었다. 염증이 있는 부

위의 치수조직에서는 nestin에 음성반응을 보였고, odontoblast-like cell layer의 형

성도 관찰되지 않았으며, 삼차 상아질 형성도 관찰되지 않았다.  

치수의 염증 없는 부위 에서는 치아 재식 후 5일째보다 nestin에 약한 양성반응을 

보이는 odontoblast-like cell layer가 형성되어 있었다. 치수-상아질 경계 상방으로

는 약간의 삼차 상아질 형성이 시작되고 있었다. 그리고, 치수 전반에 걸쳐 보다 풍

부한 blood vessle들이 관찰되었다.  

이 시기부터 이전 시기에서는 나타나지 않았던 치근단공 부위의 석회화를 관찰할 

수 있었다. 치근의 치근단공 부위에 석회화 조직이 침착되어 bridge를 형성하고 있었

으며, 그 석회화 기질은 세포성 백악질과 같이 내부에 다수의 세포들이 함입되어 있

었다. <Fig.5> 
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Figure. 5. 1 week after replantation(1w-4), A,B: Inflammatory lesion disappeared 

in all of the pulp. Blood supply is recovered to the coronal pulp. But, intensity of 

nestin-immunoreactivity is generally weaker than that of 5 days after 

replantation. (magnification, x50) C: At root apex area, there is formation of 

mineralized region which is similar to the cellular cementum tissues.(arrows) 

(magnification, x100) D,E: Higher magnification of boxed area in A. Under the 

pulp-dentin border, there is a layer of odontoblast-like cells. Some tertiary 

dentin is deposited beneath the odontoblast-like cells layer.(magnification, x 200) 

Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp; OB, odontoblast-like cells; TD, tertiary 

dentin 
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< 재식 후 2주일 > 

 

재식 후 2주일 째 에는 심한 염증을 보이는 1개의 표본을 제외하고, 다른 4개의 

표본에서는 모두 완전히 치수 조직이 치유된 소견이었다.  

 

Nestin에 양성반응을 보이는 odontoblast-like cell들이 치수 전반에 걸쳐 치수-상

아질 경계에서 layer를 이루고 있었으며, 그 상방으로 두꺼운 삼차 상아질 층이 형성

되었다. 삼차 상아질은 상아세관이 규칙적 혹은 불규칙적으로 나타나는 다양한 형태

였고, 기존의 이차 상아질과는 뚜렷한 경계로 구분이 되었다. 그리고, 형성된 삼차상

아질 대부분에서 세포의 함입은 나타나지 않았다. <Fig.6-A,B,D,E> 

 

재식 후 1주일 째 부터 나타난 치근단공 부위의 석회화는 2주 째에 더욱 진행된 

소견이었다. 석회화 기질은 삼차 상아질과 세포성 cementum-like 조직이 뚜렷한 경

계 없이 혼합되어 있는 양상이었다. <Fig.6-C> 

 

심한 염증 반응을 보이는 1개의 표본에서는 odontoblast layer는 나타나지 않았으

며, 상아질의 두께 증가도 나타나지 않았으며, 치근부의 상아질은 외흡수가 상당히 

진행된 상태였다.  
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Figure. 6. 2 week after replantation(2w-3), A: Tertiary dentin deposition is clear 

with increased thickness beneath the preexisting dentin. (magnification, x50) B: 

Intense nestin-immunoreactivity is observed along the pulp-dentin border 

throughout the pulp. (magnification, x50) C: At root apex area, there is increased 

formation of mineralized tissue. It is mixed with tertiary dentins and cementum-

like tissues.(arrow) (magnification, x100) D,E: Higher magnification of boxed area 

in A. Beneath the pulp-dentin border, there is a layer of nestin-positive 

odontoblast-like cells. Increased tertiary dentin deposition is discovered. 

(magnification, x 400) Abbreviations: D, dentin; DP, dental pulp; OB, odontoblast-

like cells; TD, tertiary dentin 
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 <재식 후 4주일> 

 

재식 후 4주일 째 에는 6개 중 1개의 표본에서만 심한 염증이 나타났다. 나머지 5

개의 표본에서는 치수의 치유와 치아의 석회화가 2주째보다 훨씬 진행된 소견이 관

찰되었다.  

삼차 상아질 층은 매우 두꺼운 두께로 형성되어 있었으며, 이로 인해 그 하방의 치

수강은 협소해진 상태였다. 또한 삼차 상아질층 하방의 치수-상아질 경계에는 nestin

에 강한 양성반응을 보이는 odontoblast-like cell layer가 관찰되었다. <Fig.7> 

이 시기에 이전까지는 관찰되지 않았던 bone-like tissue들이 나타났다. 치유 소견

이 관찰되는 5개 표본 중 2개만이 삼차 상아질로만 석회화된 소견이었고, 2개에서는 

bone-like tissue와 삼차 상아질이 같이 나타났고, 1개에서는 bone-like tissue만으로 

석회화된 소견이 관찰되었다. 삼차 상아질과 bone-like tissue가 같이 나타난 경우, 

bone-like tissue는 치수 중심부에서 나타나거나 혹은 삼차 상아질과 혼합되어있는 

형태로 나타나기도 하였다.<Fig.8> Bone-like tissue는 특징적으로  조직 내에 

osteocyte-like cell과 Harversian canal들이 존재하는 것으로 구분할 수 있었다. 그

리고 그 주변으로는 osteoblast들이 분포하고 있었으나, 반면 nestin에 양성반응을 

보이는 odontoblast-like cell들은 관찰되지 않았다. <Fig.8> 

삼차 상아질과 bone-like tissue가 아닌 cementum-like tissue들도 국소적으로 관

찰되었다. 이들은 주로 이전까지 주로 치근단공 부위에서 관찰할 수 있었으나, 4주째

부터는 치근 상방부위에서도 나타났다. 치근 상방부에서 관찰되는 경우는 주로 치근 

외흡수가 진행되어 치근 상아질층이 거의 소실된 경우였다. <Fig.7-D> 
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Figure. 7. 4 week after replantation(4w-1), A: Tertiary dentin thickness is 

increased than that of 2 week after replantation. And pulp space is more 

narrowed. (magnification, x50) B: Intense nestin-positive cells are arranged 

along the pulp-dentin (magnification, x100) C: Higher magnification of boxed area 

in A. Odontoblast-like cells are arranged beneath a large amount of tertiary 

dentin.  (magnification, x200),  D: Mixed form of tertiary dentin and cellular 

cementum-like tissues is discovered under the external root resorption 

area.(arrow) (magnification, x100) Abbreviations: C, cementum-like tissues; D, 

dentin; DP, dental pulp; OB, odontoblast-like cells; TD, tertiary dentin 
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Figure. 8. 4week after replantation(4w-5) A: Both tertiary dentin and bone-like 

tissues are observed. Bone-like tissues are mixed with tertiary dentin. 

(magnification, x50)  B: Bone-like tissues occupy the pulp space. (magnification, 

x50), C: Higher magnification of boxed area in A. Cell inclusions are observed in 

the hard tissue matrix. (magnification, x 200) Abbreviations: B, bone-like tissues; 

D, dentin; TD, tertiary dentin 

 

 
 

Figure. 9. 4week after replantation(4w-6) A: As a result of pulp healing, only 

bone-like tissues are formed. There is no formation of tertiary dentin. 

(magnification, x 50) B: Higher magnification of boxed area in A. In the bone-like 

tissues matrix, Haversian canals and osteoblast-like cells are observed. 

(magnification, x 200) Abbreviations: B, bone-like tissues; D, dentin 



 

- 23 - 

 

IV.  고 찰 

 

치아의 재식 후에 치수 조직의 치유를 평가하기 위하여 본 실험에서는 쥐(rat)를 

이용하였다. 치아재식 실험에 적절한 동물실험 모델을 선택하기 위하여 다음과 같은 

조건을 고려해야 한다. 우선, 치아의 발치와 재식이 용이해야 하고, 실험 결과가 일관

적이고 재현성이 있어야 하며, 충분한 개체수를 이용할 수 있어야 한다. 쥐는 개체간

의 유전적 일관성이 우수하여 비교적 일관성 있는 결과를 보인다. 그리고 사육이 용

이하며 비용이 비교적 적게 든다. 또한, 손상 받은 조직의 치유속도가 빨라 전체 치

유 과정을 단기간에 관찰 할 수 있다는 장점이 있다. 쥐의 종류로는 rat과 mouse가 

있는데, rat의 상악 제 1 대구치는 치근이 5개이기 때문에 발치 시 치근 파절의 위험

성이 높은 반면, mouse의 상악 제 1 대구치는 치근이 3개여서 발치가 더 용이한 점

이 있다. 그러나 개체 및 치아의 크기가 rat보다 훨씬 작기 때문에 발치 및 재식을 

기술적으로 통제하기 어려운 점이 존재하여 본 실험에서는 rat을 실험동물로 선택하

였다.  

 

이번 실험에서 시행한 치아 재식은 생활치를 완전 탈구 시킨 후 원래의 치조골와

로 재위치 시키는 술식이다. 치아를 탈구하면 치수 조직으로의 신경과 혈액 공급이 

차단되게 된다. 그 후 이로 인하여 치수의 급성 염증 반응이 나타나고, odontoblast

는 파괴적 변화를 보이게 된다. 그러나, 치수-상아질 복합체는 다른 결합 조직과는 

달리 방어와 치유의 기능을 할 수 있는 조직으로서 이러한 손상에 대하여 치유 반응

을 나타낼 수 있다(Okiji, 2002; Smith, 2002). 그리고, 방어와 치유 기전을 통하여 



 

- 24 - 

 

odontoblast는 새로운 석회화 조직을 생성하게 된다. 이러한 작용은 치수조직 내에 

남아있던 odontoblast에 의해서도 일어날 수 있지만, odontoblast가 생존하지 못한 

경우, 치수 간엽세포로부터 odontoblast-like cell이 분화하여 원래의 odontoblast의 

기능을 대신하기도 한다고 하였다(Smith, 2002). 본 실험에서는 치아 재식 후에 점차

적으로 치수 조직이 재신경화, 재혈관화 및 재생되어 치유가 됨을 확인하였다. 그리

고, 치유가 진행되면서 파괴되었던 odontoblast를 대체할 수 있는 odontoblast-like 

cell이 나타나고, 그 후 점차적으로 치아의 석회화가 일어남을 확인할 수 있었다. 이

러한 odontoblast-like cell의 출현은 nestin을 이용한 면역조직화학적인 방법으로 확

인하였다. Nestin은 세포의 골격을 구성하고 있는 중간세사(intermediate filament) 

type VI에 속하는 단백질의 한 종류이며, 신경상피 줄기세포(neuralepithelial stem 

cell)에 특이하게 발현되어 nestin으로 명명되었다. Nestin은 신경계통의 줄기세포 혹

은 전구세포(progenitor cell)을 나타내는 지표로 사용되고 있으며, 발생과정의 전기

에는 발현이 증가되나 발생후기에는 발현이 감소하는 것으로 알려져 있다(Lendahl 

et al., 1990; Sejersen and Lendahl, 1993; Wiese et al., 2004). 치아에서의 nestin 

발현은 치아 발생과정 중 분화 상태의 odontoblast에서 나타난다. Nestin은 치아 발

생이 완료되면서부터 발현이 감소되나, 성숙한 치아에서도 치아 우식, 치아 재식 등

의 자극이 가해지면 다시 dentin-pulp complex에서 발현이 증가하게 된다(About, 

Laurent-Maquin, et al., 2000). 이러한 nestin은 새로 분화하고 있는 odontoblast나, 

dentin matrix를 분비하는 있는 상태의 odontoblast에서 나타나기 때문에, 분화 혹은 

기능중인 odontoblast의 marker로 nestin을 사용할 수 있다(About, Laurent-

Maquin, et al., 2000; Terling et al., 1995). 
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치아 재식이나 치아 이식 후 일어나는 치수의 치유 반응에 대하여, 이전 연구에

서는 삼차 상아질 형성이 나타나거나, bone-like tissue가 형성된다고 보고하였으며, 

때로는 이 두 가지 반응이 동시에 나타나기도 한다고 하였다(Hosoya et al., 2007; 

Nakakura-Ohshima et al., 2003; Ogawa et al., 2006; Ohshima, Nakakura-

Ohshima, Yamamoto, and Maeda, 2001; Shimizu et al., 2000; Takamori et al., 

2008; Tsukamoto-Tanaka et al., 2006; Unno et al., 2009).  Shimizu(2000)는 쥐 

치아 재식 후 4주째에 25%에서 삼차 상아질 형성이 나타났고, 50%에서는 bone-

like tissue 형성 및 25%에서는 이 두 가지가 혼합된 양상인 dentin-bone mixed 

tissue 형성이 나타났다고 하였다. Tsukamoto-Tanaka(2006)는 20%의 삼차 상아

질 형성, 60%의 bone-like tissue 형성 및 20%의 dentin-bone mixed tissue 형성

이 나타났다고 보고하였다. 이를 종합하면 이전 실험에서는 치아의 석회화가 주로 

bone-like tissue 형성으로 일어났음을 알 수 있다. 그러나, 본 실험에서는 이전과 

다른 결과를 얻었다. 치아 재식 후 4주 째 결과를 관찰하였을 때, 2개의 표본에서

는 tertiary dentin(40%), 다른 2개의 표본에서는 tertiary dentin과 bone-like 

tissue(40%)이 동시에 혼재되어 나타났으며, 나머지 1개의 표본은 모두 bone-like 

tissue(20%)로만 치유된 결과를 관찰할 수 있었다. 이는 이전 실험에서의 결과와는 

달리 삼차 상아질과 dentin-bone mixed tissue가 형성된 비율이 bone-like tissue

가 형성된 비율보다 높았음을 의미한다. 이와 같은 결과를 얻은 원인을 생각해보면, 

본 실험에서는 발치 후 재식 시까지의 시간을 5초 이내로 최소화했기 때문으로 사

료된다. Ogawa(2006)는 발치 후 재식까지 걸리는 시간과 치수치유 결과에 유의한 

연관성이 존재한다고 하였다. 즉, 재식시간이 연장될수록 삼차 상아질보다는 
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dentin-bone mixed tissue, bone-like tissue로 치유되거나, 염증반응이 나타날 가

능성이 높다고 하였다.  

 

Odontoblast는 치수 조직에서 가장 분화도가 높은 세포이며, neural crest로부터 

기원한다. Odontoblast의 주된 역할은 전상아질 및 상아질의 기질(collagen, 

proteoglycans)을 생산하는 것이며 또한 칼슘 이온을 운반하여 전상아질 및 상아질

의 mineralization을 진행시키는 역할을 한다(Linde, 1995). 이렇게 odontoblast에 

의하여 생성되는 상아질은 다시 일차 상아질, 이차 상아질, 삼차 상아질로 분류된다. 

이러한 분류는 상아기질을 분비하는 세포의 종류, 상아질이 생성되는 시기와 환경에 

의해 이루어진다. 이 중 일차 상아질과 이차 상아질을 생성하는 세포는 odontoblast

이며, 같은 세포에 의해 형성되기 때문에 일차 상아질과 이차 상아질의 상아세관은 

서로 연속되어있는 양상으로 나타난다. 다만 일차 상아질은 치아 맹출 전까지 형성되

는 조직이며, 이차 상아질은 치아가 맹출한 후에 기능을 시작하면서부터 생성된다는 

차이점이 존재한다. 그리고, 매우 느린 속도로 일생에 걸쳐서 천천히 형성되는 특징

이 있다. 반면, 삼차 상아질은 치아에 충격이 가해졌을 때 이에 대한 반응으로 생성

되는 조직이다. 즉, 치아에 자극이 가해지면, odontoblast가 비정상적으로 활성화되거

나, odontoblast-like cell 출현이 유도되며, 매우 빠른 속도로 삼차 상아질이 형성된

다(Smith, 2002; Smith et al., 1995). 본 실험에서는 치아 재식 후 점차적으로 

odontoblast-like cell이 나타났고, 그 후 삼차 상아질이 형성됨을 관찰할 수 있었다. 

치아 재식 후 5일째부터 odontoblast-like cell 출현을 관찰하였고, 2주째부터 삼차 

상아질이 뚜렷하게 침착 되었음을 확인하였다. 그리고 치아 재식 후 4주째에는 두꺼
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운 삼차 상아질 층이 형성되어 치수강이 급격히 좁아졌음을 관찰하였다. 특히, 대조

군과 비교하였을 때, 상아질 층의 두께가 확연히 두터움을 관찰할 수 있었다. 이로써, 

odontoblast-like cell이 빠른 속도로 삼차 상아질을 생성하였음을 확인하였다. 그리

고, 치수-상아질 경계부위에 나열되어있는 odontoblast-like cell을 5일째부터 4주째

까지 계속적으로 관찰할 수 있었다. 이것은 삼차 상아질 생성이 4주째까지도 계속적

으로 일어난다는 것을 의미하며, 삼차 상아질 생성이 언제까지 지속되는지에 대하여

는 더 장기적인 연구가 필요할 것으로 사료된다.   

 

Odontoblast-like cell의 기원에 대하여는 논란의 여지가 있으나, 치수에 존재하는 

미분화된 간엽 세포들이 분화하여 생성되는 것이라는 견해가 우세하다. 치수의 미분

화된 간엽 세포는 cell-rich zone과 pulp core에 위치하며, 주로 혈관 주위에서 발견

된다. 이 세포들은 자극을 받으면 분화하여 fibroblast나 odontoblast로 분화하게 된

다(Smith, 2002). Gronthos(2002)와 Batouli(2003)는 사람의 DPSCs(Dental pulp 

stem cells)을 쥐에 이식하였을 때 상아질 표면에 odontoblast가 나열되고 삼차상아

질이 형성되었음 보고하였다. 이는 odontoblast-like cell의 기원이 치수 내에 존재함

을 직접적으로 밝혀주고 있는 부분이다. 이러한 미분화된 간엽 세포의 수는 나이가 

증가함에 따라 감소한다. 따라서 연령이 높아질수록 치수 치유의 가능성은 낮아지게 

된다(Smith, 2002; Smith et al., 1995). 또한, 미성숙 치아일 경우 치근단공이 성숙 

치아에 비하여 매우 넓기 때문에 치근단공을 통하여 재혈관화가 일어날 가능성이 높

다(Kristerson and Andreasen, 1984). 본 실험에서는 치아 재식 후 치수의 치유가 

비교적 높은 비율로 일어났다. 모든 실험군에서 각각 염증소견이 관찰된 1마리를 제
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외하고 모두 치수의 치유가 일어났다. 이는 이번 실험에서 낮은 연령(4주령)의 쥐를 

이용하였고, 또한 미성숙 제 1 대구치를 이용하였기 때문으로 사료된다.  

 

치수의 치유 시기에 대하여는 본 실험의 결과와 이전 연구의 결과가 비슷하였다. 

이전 연구에서는 Rat의 치아를 재식하였을 때 5일 후부터 odontoblast-like cell의 

출현이 시작되었으며, 삼차 상아질의 형성은 1-2주일, bone-like tissue의 형성은 3-

4주에 나타났다(Ohshima, Nakakura-Ohshima, Yamamoto, and Maeda, 2001; 

Shimizu et al., 2000). 본 실험에서도 odontoblast-like cell은 5일 후부터 나타났으

며, 삼차 상아질의 형성은 2주 후부터 뚜렷하게 관찰되었다. 또한 bone-like tissue

의 형성은 4주 후부터 관찰이 되었다. 또한, 치유는 치근단 부위와 치수강저 부위에

서 먼저 일어나는 경향이 관찰되었는데, 이는 rat의 상악 제1대구치의 치근 이개부에 

존재하는 medullary tube를 통하여도 재혈관화가 일어날 수 있기 때문으로 생각된다. 

Medullary tube는 치아의 치수 조직과 치주 조직이 연결되는 통로로써, 치아 재식 

시 이곳을 통하여도 재혈관화가 일어날 수 있기 때문에 치수강저 부위의 치수 치유 

속도가 보다 빠르게 나타날 수 있다(Shimizu et al., 2000). 

 

이번 실험에서는 cementum-like tissue의 형성도 나타났는데, 이는 특히 치근 외

흡수로 상아질 층이 거의 흡수된 곳, 그리고 치주조직과 직접 연결되는 치근단부위에

서 나타났다. Cementum-like tissue의 존재는 치유 과정 중 치주 조직이 개입이 되

어 백악질 형성 과정이 진행되었다는 것을 의미한다. 치아 재식 시에는 치수 조직과 

마찬가지로 치주 조직에도 강한 손상이 가해지게 된다. 따라서, 이에 대한 보상반응
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으로 cementogenesis가 진행될 수 있다. 또한, 상아질의 흡수가 일어난 곳에서는 근

관내로 cementoblast-like cell이 유입되어 상아 기질과 혼합된 백악기질을 형성하게 

된다. 그 이후 hydroxyapatite 결정이 침착되면 상아질과 백악질이 혼합체를 형성하

는 반응이 진행된다. 이러한 과정을 통하여 intracanal cementum이 형성될 수 있다

(Egelberg, 1987).  

 

최근, 생활 치수를 가진 치아에서만이 아니라, 생활력이 없는 괴사치수를 가진 미

성숙 영구치아를 치료함에 있어서도 치수 재생 개념의 술식이 시도되고 있다

(Hargreaves et al., 2008). 즉, 괴사 치수를 가진 치아도 재혈관화를 통하여 치수 조

직이 재생될 수 있고, 그 결과 석회화 조직이 침착되어 치근의 발육이 진행될 수 있

다는 것이다. 그러나, 이 경우 재혈관화된 근관 내부가 실제적으로 어떤 과정으로 치

유되고 있는지, 그리고 석회화가 일어난 부분이 조직학적으로 어떻게 구성되어 있는

지에 대한 연구는 아직 부족하다. 이에 Wang(2010)은 치근단 치주염을 가진 미성숙

치아에서 치수를 제거하고 빈 근관내로 재혈관화를 유도한 후 그 치유 양상을 조직

학적으로 관찰하였다. 그 결과 근관 내에 약간의 생활력 있는 치수 조직이 남아있는 

부분에서는 odontoblast layer가 형성되었지만, 대부분은 근관 내로 치주 세포가 유

입되어 intracanal-cementum, bone-like tissue, PDL이 형성되었음을 관찰하였다. 

이는 근관 내의 치수 조직이 재생되지 못한 경우, 치주 조직이 근관 내로 유입되어 

치유가 일어날 수도 있다는 것을 의미한다(Nelson-Filho et al., 2008; Vojinovic and 

Vojinovic, 1993). 이번 실험에서는 치아 재식을 시행한 후 대부분의 치아에서 치수 

생활력이 회복되었기에 치주 조직이 아닌 치수 조직에 의하여 치유가 진행될 수 있
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었을 것으로 사료된다. 그 결과, 초기에는 삼차 상아질 침착에 의해서 치아의 석회화

가 진행됨을 관찰하였으나, 시간이 경과하면서 점차 bone-like tissue 또는 

cementum-like tissue가 차지하는 비율이 증가하는 것을 관찰하였다. 이러한 결과는 

치수강 내에 생활력이 있는 치수가 존재할 때, 치수 치유 및 치아 석회화가 어떤 양

상으로 나타나는지에 대한 정보를 제공해 줄 수 있을 것으로 사료된다. 다만, 치아 

재식 후 4주 째에 bone-like tissue와 cementum-like tissue가 나타난 것으로 보아 

치아 석회화가 장기적으로 진행되는 양상에 대한 관찰이 필요할 것으로 사료된다. 
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Histologic and Immunohistochemical analysis  

of dental pulp healing after tooth replantation in rats. 
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The objective of this study was to histologically observe the dental pulp healing 

after tooth replantation in rats. For immunohistochemical analysis, nestin was 

used as the odontoblastic marker. The maxillary right first molars of 4-week-old 

rat were extracted, and then immediately repositioned in the original socket. At 3 

days after replantation, there was localized inflammatory reaction. But, pulp 

revasculization and healing had already begun in the root area. At 5 days after 

replantation, odontoblast-like cells were observed. Tertiary dentin deposition 

was observed beneath the pulp-dentin border from 1 week after the replantation, 

and gradually increased until 2 weeks after the replantation. The presence of 

odontoblast-like cells and the formation of tertiary dentin continued up to 4 

weeks. At 4 weeks, the deposition of bone-like tissues and cementum-like 
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tissues were observed. These results showed that the mineralization of tooth 

after replantation was initially occurred by the deposition of tertiary dentin, but 

as time passed, the deposition of bone-like tissues and cementum-like tissues 

was begun and increased.  
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