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ABSTRACT

The aim of this study was to develop a new antimicrobial tissue conditioner containing silver nanoparticles 

(Ag0) and to evaluate its biological performance. Samples of tissue conditioner (Coe-soft, GC cooperation, Tokyo, 

Japan) containing Ag0 with the concentrations of 0 (control), 0.1, 0.5, 1.0, 2.0% were fabricated as 20 x 2.0 

(diameter x thickness) mm in size for present experiments. In antimicrobial assay, samples were placed on 

separate culture plate and microbial suspensions (180 μL) of three tested strains (Staphylococcus aureus, 

Candida albicans and Escherichia coli) were inoculated. Microbial growth was verified at 24 hours and extended 

to 72 hours and the antimicrobial effects of samples were evaluated as a percentage of viable cells in withdrawn 

suspension (100 μL). The borderline of the antimicrobial effect was determined at 99.9 % of microbial reduction. 

To test the cytotoxicity of the modified tissue conditioner loaded with Ag0, the extracts from experimental 

samples were prepared according to concentration of Ag0 (0, 0.1, 0.5, 1.0, and 2.0%) and incubated at 2, 8, 24 

and 72 hours. The cytotoxic effects of the extracts to cultured human gingival fibroblast (HGF) were measured 

by MTT assay. Samples combined with 0.5, 1.0 and 2.0% Ag0 displayed bactericidal effect against three tested 

strains in 24 and 72 hour incubation time without statistical difference between two incubating periods (p > 

0.01). While 0, 0.1 and 0.5% Ag0 showed no cytotoxic effect at all of incubating times, significantly high 

cytotoxic effect (less than 25% cell viability) was revealed at 2.0% Ag0 in 24 and 72 hours respectively (p < 

0.01) and significantly moderate cytotoxic effect (between 25-50% cell viability) was observed at 1.0% Ag0 in 24 

and 72 hours respectively and 2.0% at 8 hours (p < 0.01). Within the limitation of this study in vitro, the 

results suggest that 0.5% Ag0 loaded tissue conditioner could be a possible candidate for a novel antimicrobial 

tissue conditioner with uncompromised cytotoxicity.
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서 론

의치 조직조절재 (tissue conditioner)는 의치상 하부와 

지지조직 사이의 완충을 부여하여 구강점막에 가해지는 

압력을 완화시켜 손상된 구강점막 처치 및 회복에 중요한 

치과보철용 생체재료로서 임상에 널리 적용되고 있다. 조

직조절재의 필요물성들로 높은 체적안정성, 영구적인 탄

성, 적절한 찢김 저항 등이 있으나 무엇보다도 이 재료가 

구강조직에 직접 접촉되어 사용된다는 점에서 세균군락에 
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대한 저항과 생체적합성이 필연적으로 요구된다. 비록 조

직조절재가 7일 이내의 비교적 단기간으로 구강 내에 적

용되더라도 (Welker, 1977) 저작압, 작용시간경과에 따라 

구성 성분 중 에탄올, 가소제 (plasticizer) 등의 소실 그

리고 재료자체의 변성으로 인한 물성변화를 겪게 되고 또

한 거친 재료표면에 의한 세균 군락형성가능의 단점을 가

질 수 있으며 (Ozdemir 등, 2009) 의치관리가 불량하거나 

전신적 면역력이 저하된 경우 세균의 저장소 역할을 할 수 

있게 되어 칸디다균과 연관된 의치성 구내염, 포도상 구균

에 의한 인두와 상기도 감염 등의 합병증이 유발 될 수 있

다 (Marsh 등, 1992). 따라서 올바른 조직조절재의 위생

관리를 통한 세균군락 예방이 필수적이나 기계적, 화학적 

세척은 오히려 재료의 물성을 변질시킬 수 있다 (Nikawa 

등, 1997). 의치장착 이환율이 높은 노인들의 경우 신체적 

면역력과 동기적 구강위생능력이 상대적으로 저하되어있

고 특히 거동이 제한된 환자의 경우 적절한 의치관리능력

을 기대하기 더욱 힘들며 국소적, 전신적 항균제 등의 치

료는 전신적 질환을 가진 의치장착자의 경우 약물의 중복 

및 과다복용, 내성 그리고 치료비 증가 등의 문제점을 가

진다. 그 동안 nystatin이나 miconazole 등의 항

진균제나 triclosan 등의 항생제를 조직조절재 등

에 투여하는 노력들이 있었으나 투여약제의 조

기방출 등의 한시성과 화학 항생제에 대한 세

균의 내성증가와 같은 문제점들이 지적되어 왔

고 (Douglas와 Walker, 1973; Pesci-Bardon 등, 

2004) 따라서 내재적 항균성과 생체안정성을 가진 조직

조절재의 개발필요성이 대두되었으나 아직까지 만족할 만

한 성과는 미흡하다. 

은 (Ag)은 휘발 또는 분해가 일어나지 않는 안정성을 가

진 항균물질로 인체에 대한 친화성과 효과적인 항균성을 가

진 무기 물질이라는 전통적 경험을 바탕으로 생활 용기 등

에 사용되어 왔다. 은 나노입자 (silver nanoparticles; 

Ag0)는 용액 상태에서 존재하는 은 이온 (Ag+)의 응용확대

를 위해 나노기술을 적용하여 금속입자상태로 정제한 물질

로 귀금속인 은 (Ag)의 초미량 가공화로 인한 비용 절감 및 

상용화가 가능하며 은 금속, 은 분말에 비해 극대화된 활동 

표면적 그리고 지속적인 Ag+용출 등의 장점들이 있으며

(Sondi와 Sondi, 2004; 김지연 등, 2005) 특히 

치과용 고분자재료인 폴리머의 acrylates는 Ag0

와 같은 금속나노입자와의 화학적 결합에 적절

한 매개체로 보고되고 있다 (Singh과 Khanna, 

2007). Ag 또는 Ag+의 항균기전으로 미생물에 존재하는 

아미노기, 티올기, 이미다졸기 그리고 카르복실레이트기 등

은 비공유전자를 가진 원자단으로서 이들의 작용기는 Ag 

또는 Ag+과 결합하여 미생물의 호흡 및 전자전달과정을 방

해하여 균을 효과적으로 사멸한다고 설명되고 있다 

(Russell과 Hugo, 1994; Samuel과 Guggenbichler, 2004).

Ag는 생체불활성 원소이나 특정농도에서 인간조직에 

독성을 가진 것으로 보고되며 중등도의 용해성을 가지는 

Ag0는 Ag+방출이 가능하기 때문에 나노입자자체와 용출된 

Ag
+
이 모두 세포 독성 반응을 유발시킬 수 있다 (Ivask 등, 

2010). 그 독성 기전들 중 하나로 세포 내 미토콘드리아와

의 직접적 반응이 언급되는데 (Braydich-Stolle 등, 2005) 

미토콘드리아 세포막 단백질은 대개 아미노산을 포함하는 

sulfur 성분을 가지며 Ag는 이것과 직접 반응하여 활성산

소 (reactive oxygen species)생성을 증가시켜 세포를 사

멸시킨다 (Kim 등, 2012). 따라서 Ag0이 포함된 조직조절

재의 장기간 사용 시 지속적 용출되는 미량의 Ag+에 의한 

은피증 (argyria)이나 정상균주 위해작용(Petering, 1976; 

Rungby 등, 1987; Ramage 등, 2001)등의 부작용도 고려

될 수 있다. 특히 손상되거나 염증성 구강조직면과 직접 

접촉하여 사용되는 조절재의 특성상 항균효과와 동시에 

개발재료의 세포친화성이 요구되며 그동안 은 제오라이트

(silver zeolith)와 같은 물질을 조직조절재와 결합시키는 

여러 연구가 있었으나 (Mastsuura 등, 1997; 

Nikawa 등, 1997; Abe 등, 2004) Ag0을 적용한 

조직조절재의 항균특성 및 세포독성도 평가에 대한 연구

는 아직 보고된 바 없다.

본 연구에서는 천연항균물질인 Ag을 나노금속입자형태

로 가공 및 정제하여 조직조절재에 여러 농도로 첨가한 후 

의치구내염 주 원인균인 칸디다 균 (Candida albicans), 

병원성 호흡기감염 유발균인 포도상구균 (Staphylococcus 

aureus) 그리고 구강 외 균주인 대장균 (Escherichia coli)

에 대한 항균특성을 평가하고 Ag0 첨가에 따른 조절재의 

구강치은세포와의 친화성을 측정함으로써 새로운 항균성 

조직조절재 개발가능성과 임상적용을 타진하는데 있다.

재료 및 방법

1) 실험재료 및 시편제작

(1) 은 나노 용액 정제

1.0 노르말 농도의 질산은 (AgNO3) (Kojima 

Chemicals Co., Japan) 수용액 500 mL와 안정제인 PVP 

(PolyN-vinyl-2-pyrrolidone, Sigma-Aldrich Co., 

Missouri, USA)를 5.0%의 농도로 isopropyl 알코올에 녹
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인 500 mL 용액 두 가지를 서서히 혼합한 후 1 시간 동

안 아르곤 (Ar) 가스로 혼합용액 내 산소 (O2)를 제거하였

다. 다음 단계로 20 KGy의 60Co 감마선으로 혼합 용액을 

조사하여 조직조절재에 첨가될 은 나노용액 (약 105 

mg/L)을 정제하였다 (이 등, 2007). TEM (transmission 

electron microscopy) 분석결과 평균 50 - 100 nm입자

크기를 가지는 Ag0을 확인하였다 (Figure 1).

Figure 1. TEM views of the prepared silver nanoparticles 
used in this study. The average of particle size is 
distributed from 50 (hexagonal) to 100 (triangular) nm. 

(2) 은 나노-조직조절재(Ag0TC) 시편제작

실험시편용 조직조절재로 Coe-soft (GC cooperation, 

Tokyo, Japan)을 선택하였고 먼저 조절재 모노머에 Ag0 

sol (은 나노 용액)을 각각 0, 0.1, 0.5, 1.0, 2.0 부피비

(vol/vol %)로 각각 혼화한 다음, 조절재 분말을 제조사 

권고의 혼수비 (wt/wt %)로 30초간 혼합하였다. 균일한 

시편제작을 위해 혼합된 조직조절재를 지름 20 mm, 높

이 2.0 mm 디스크형태 음형을 가진 금속 몰드 내에 주

입한 후 몰드 양면을 일정한 압력하에서 두 장의 유리판

으로 고정한 후 경화 시까지 30 분간 항온조에 보관하였

으며 Ag0가 투여되지 않은 시편을 대조군 (0 %)으로 설

정하였다 (n = 12).

2) 항균 및 세포독성실험

(1) 실험균주 및 항균실험

항균성 검사를 위한 세 가지 표준균주들로서 S. aureus 

(Staphylococcus aureus, ATCC:6538), C. albicans 

(Candida albicans, ATCC:66027) 그리고 E. coli 

(Escherichia coli, ATCC: 10449)등을 선택하였고 초기 

투여 생균수 측정을 위하여 균 혼탁액 (microbial 

suspensions)을 분광기 (Milton Roy spectronic 20D+ 

spectrophotometer, Ivyland, USA)에서 600 nm 파장 및 

흡광도 (O.D.; optical density) 1.0으로 조정하였다. 균 

배양액을 완충용액 (phosphate buffer solution)으로 10-4

배로 단계 희석 (serial dilution)하고 평판 계수법(spread 

method)을 시행하여 37℃, 24 시간 배양 후 초기 투여 생

균 수 (2 x 107 CFU/mL)를 측정하였다 (CFU: colony 

forming unit). 시편들을 초음파 세척기 (Branson 2200, 

Danbury, USA)에 무균 증류수를 이용하여 1 시간동안 처

리한 다음 항균실험 직전 EO (ethylene oxide) gas 소독

을 24 시간 시행하였다. 멸균된 시편 (Ag0 투여 농도 당 

12개)들을 12 well dish (Costa, Corning, New York, 

USA)에 넣고 시편위에 희석된 각 균주 180 μL 씩 접종 

후 습윤 상태 하에서 37℃ 조건으로 24, 72 시간 배양한 

후 혼탁액 100 μL을 채집하여 균 증감 양상을 도말평판법 

(streaking agar plate)으로 확인하였다. 

항균효과는 단위 당 군락 균 수 (CFU)로 평가하고 통

상적인 기준에 따라 (Bruns 등, 1985; Gristina 등, 

1989) 99.9% 균 감소율을 실험시편의 최소세균사멸농도

(MBC; minimum bactericidal concentration)로 결정하

였고 3번의 독립된 연속실험을 시행한 후 그 평균값과 표

준편차를 구하였다.

3) 세포독성실험 (MTT)

(1) 세포배양

Ag0TC 시편들에 대한 세포독성실험을 위해 사람의 치은

섬유아세포인 human gingival fibroblast (HGF, ATCC 

2014, USA)를 선택하였다. 세포의 일차배양은 37℃, 5.0% 

CO2 incubator에서 24시간 시행되었고 적정 실험 세포농도

의 결정은 실험세포 수 측정 후 96 well plate (Becton 

Dickinson, Franklin Lakes, New Jersey, USA)에 세포 

농도별로 각각 분주한 후 ELISA reader (ELISA processor 

II, Behring, Germany)로 570 nm 파장 하에 측정된 흡광

도 0.6 ~ 0.7의 값으로 시행하였다 (4 x 104 cell/mL).

(2) 세포독성실험 (MTT) 

세포독성실험은 미토콘드리아의 탈수소효소작용을 보는 

MTT (tetrazolium-based 3-(4, 5-dimethylthiazol-2 

-yl)-2, 5 diphenyltetrazolium bromide) (Sigma, St. 

Louis, Missouri, USA) 시험법을 다음과 같이 시행하였다. 

배양 섬유아세포를 hemocytometer (Superior Marien 
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Figure 3. SEM image of 2.0 % Ag
0
TC composite(a), though a few large porosities are detected, overall surface texture is 

similar with control(b)(x 250).

Strains 
(Initial CFU:
 2×10

7
/mL) 

h

Colony count (CFU)

0 (control) 0.1 % 0.5 % 1.0 % 2.0 %

C. albicans
24 3x10

8
(10

7
) 7x10

6
(10

4
) 8x10

2
(102)

ND ND

72 2x10
8
(10

8
) 2x10

6
(10

6
) ND

S. aureus
24 5x108(108) 7x105(105) 2x10

2
(86)

72 8x10
8
(10

8
) 3x10

5
(10

4
) ND

E. coli
24 2x10

8
(10

7
) 5x10

4
(10

4
) 40(95)

72 3x10
8
(10

8
) 2x10

5
(10

5
) ND

Bold letter means 99.9% reduction of CFU. 
ND; non-detectable. 

Table 2. Antimicrobial effect of Ag
0
TC specimens against three tested strains. Results are presented as CFU count with 

standard deviation

Feld, Germany)를 이용하여 96 well plates에 well 당 4 x 

104 cells/mL의 농도로 180 μL씩 분주하고 이를 5.0%  

CO2, 95% air, 37 ℃로 24 시간 배양하였다. 항균실험용 

시편과 같이 동일하게 제작된 각 농도별 (0, 0.1, 0.5, 

1.0, 2.0 %) Ag0TC 시편들을 10 mL의 세포배양액에 넣고 

shaker로 흔들면서 24 시간 동안 유출시켜 MTT시험에 

사용할 시편 용출액 (extracts)으로 사용하였다. 각각의 

용출액들을 plate well에 20 μL씩 첨가한 후 2, 8, 24, 72 

시간 동안 5.0 % CO2, 95% air, 37℃로 배양하였고 

phosphate buffered saline에 희석한 10 % MTT를 각 

plate well에 100 μL씩 넣고 4 시간동안 배양하였다. MTT

용액을 흡입하여 제거하고 DMSO (dimethyl sulfoxide, 

Amresco, St. Louis, Missouri, USA) 100 μL를 넣은 뒤 

formazan이 용해되도록 30분간 배양하였다. ELISA 

reader를 사용하여 wave length 570 nm에서 흡광도를 

측정하였고 세포독성도 (cytotoxicity)를 세포 생존율 (Cv; 

Cell viability)로 평가하기위해 다음의 식을 사용하였으며 

Table 1에 따라 세포독성정도를 평가하였다(ISO, 1992).

CV 세포생존율 Control optical density
Sample optical density

×

Cell proliferation Cytotoxicity grade

 Less than 25% Highly cytotoxic

 25 - 50 % Moderate cytotoxic 

 More than 50% Not cytotoxic

Table 1. Grades of cytotoxicity corresponding to cell 

proliferation percentage

4) Scanning electron microscope (SEM)/energy 

dispersion X-ray (EDAX) 분석

주사전자현미경 (Philips XL30S FEG, Phillips, 

Eindhoven, Netherlands)분석으로 Ag0TC 실험시편과 대조

군간의 표면 상태 및 기공도 변화를 관찰하였고 시편내의 

실체적인 Ag0 존재를 확인하기위해 시편의 gold sputtering 

후 EDX (Saphire detector with LEAP+Crystals, EDAX 

Inc., New Jersey, USA)분석을 시행하였다.
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Figure 2. Cell viabilities(%) for tissue 
conditioners with varying concentration In the 

range of 0 - 2.0 % of Ag0 at 2-72 incubating 
hours. *means statistically different group 
from control and t means cytotoxic(< 50 % 

Cv) against HGF.

5) 통계

Ag0TC와 대조군과의 항균효과 및 세포독성도를 평가 

및 분석하기 위해 일원 ANOVA로 통계처리하고 각 투여

농도 및 적용 시간에 따른 유의성 차이를 검정하기 위해 

Duncan test를 수행하였으며 모든 통계는 99.9%의 유의

수준으로 검정되었다 (p = 0.01).

결  과

1) Ag0TC의 항균 효과

Ag0TC의 C. albicans, S. aureus 그리고 E. coli 실험

균주들에 대한 24시간 배양과 72시간 연장 배양 후 항균

효과는 0.5, 1.0, 2.0% Ag0 투여 농도에서 세 균주들에 

대한 세균사멸효과가 나타났으며 최소세균사멸농도는 24 

시간 배양 시 0.5% 투여군으로 관찰되었다 (Table 1). 초

기 투여균주 수 (2.0 × 107 CFU) 고려 시 Ag0TC가 첨가

되지 않은 대조군은 모든 실험균주에 대하여 세균증식이 

발생되었고 0.1% Ag0 투여군에서 대조군에 대한 유의차있

는 세균증식억제효과가 나타났으나 (p < 0.01) 사멸농도에

는 미치지 못하였으며 배양시간 연장에 따른 항균효과의 

통계적 유의차는 나타나지 않았다 (p>0.01) (Table 1).

2) Ag0TC의 세포독성

대조군 (0 % Ag0)을 기준으로 각 Ag0 투여농도와 배양

시간에 따른 생존 HGF 세포의 백분율 (Cv)을 산정한 결

과, 0.1% Ag0 투여군은 모든 배양기간에서 대조군과 유

의차가 없었고 (p > 0.01) 0.5% Ag0 투여군은 24, 72 시

간 배양 시, 1.0%와 2.0% Ag0 투여 군들의 경우 8, 24, 

72 배양시간에서 세포생존율이 대조군과 비교하여 유의

성 있게 감소하였다 (p < 0.01)(Figure 2).

세포독성평가(Table 1)(ISO, 1992)에서 대조군, 0.1% 

그리고 0.5% Ag0 투여군들의 경우 모든 배양기간에서 세

포독성이 관찰되지 않았고 1.0 % 투여군의 경우 2, 8 시

간 배양 시의 세포독성은 나타나지 않았으나 24, 72 시간 

배양에서 세포생존율은 각각 30%와 31%로서 중등도의 

세포독성을 보였다. 2.0% 투여군의 경우 2 시간 배양 시 

64%의 생존율로 세포독성이 나타나지 않았으나 8 시간 

배양 시 39 %의 세포생존율로 중등도의 독성을, 24, 72

시간 배양 시 각각 18%와 15%의 생존율을 기록하여 고도

의 세포독성도를 표출하였다 (Figure 2).

3) SEM/EDX 분석 결과 

표면 양상을 전자현미경 (x 250)으로 관찰한 결과 

2.0% Ag0TC 시편에서 대조군과 비교 시 확장된 기공이 

다소 관찰되었으나 그 외 특이한 표면 결함 등의 소견은 

나타나지 않았고 (Figure 3) EDX 스펙트럼 상에서 시편

내의 Ag0의 존재를 약 3 keV 지점의 특징적인 Ag peak

로 확인하였다(Figure 4).

고 찰

PMMA (polymethylmethacrylate), PEMA (polyethyl- 

methacrylate) 폴리머의 acrylate는 Ag0과 같은 금속나노

입자의 화학적 결합에 안정제 (stabilizer)로 적용되어 왔

고 비록 폴리머와의 화학결합으로 인한 Ag+의 활동은 억제
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Figure 4. EDX analysis identified silver in surface of 
Ag0TC. The sample was gold sputtered under high vacuum 

before the analysis. 

되나 시간 경과에 따라 폴리머는 Ag+의 Ag0로의 전환을 

유도하여 금속나노입자의 폴리머에 침착 시 금속이온의 집

괴화 (agglomeration)나 침전을 조절시켜 고른 분포를 가

능하게 하며 (Singh과 Khanna, 2007) 본 실험의 EDX분

석에서 시편 폴리머내 안정적인 합체를 확인하였다(Figure 

4). 은을 silver powder (은 분말) 또는 silver oxide 등의 

형태로 의료용 catheter와 같은 폴리머에 첨가 시 Samuel

과 Guggenbichler (2004)는 나노입자에 비해 큰 입자크기 

(1-4 μm)를 가진 silver powder의 경우 작용면적크기의 

제한성, silver oxide의 경우 용해성으로 인한 수 시간 정

도의 짧은 효능지속기간 등의 미흡한 항균효능을 언급하였

다. Ag을 silver zeolite (magnesium-aluminum silicate)

의 형태로 조직조절재에 투여하는 연구들도 보고되었는데 

Mastsuura 등, 1997; Nikawa 등, 1997; Abe 

등, 2004) zeolite의 경우 고농도의 Ag+을 방출하지

만 8일 미만의 한정된 작용기간의 문제점도 보고되었다 

(Samuel과 Guggenbichler; 2004). 

일반적인 조직조절재는 표면의 혐수성, 포함 성분인 

plasticizer와 solvent 등의 요소들로 인한 잠재적 항균성

과 동시에 세포독성을 가지는 것으로 보고되며 (Dahl 등, 

2006; Ozdemir 등, 2009) 구강조직과의 일정기간 긴밀한 

접촉 환경을 고려할 때 항균성 치과생체재료는 효과적인 

세균사멸능력과 동시에 구강조직에 대한 친화성이 확보되

어야 하므로 Ag0를 투여한 조직조절재의 항균 효과 및 세

포독성학적 분석에 물성과 더불어 우선적 고려가 필요하

다 (Dahl 등, 2006). 

조직조절재의 구강내 적용시점부터 표면거침성과 기공

은 세균군락형성의 표적이 되며 일단 유해균이 표면에 부

착되면서 여러 단계의 과정을 거쳐 세균막 (biofilm)을 

형성한다. 특히 세균막하부의 세균군락은 식균작용과 항

생치료의 난이성이 존재하므로 염증상태인 구강점막의 경

우 조절재 적용 초기부터 유해세균의 군락형성을 예방할 

수 있어야 한다. Gruber 등 (1966)은 zinc undecylenate

를 투여한 칸디다균 증식억제 실험에서 효과적이며 독성이 

없는 항진균제를 재료에 첨가시킬 것을 제안하였고 이 후 

nystatin, amphotericin B, chlorhexidine 등의 약제투여

에 의한 항균효과가 보고되기도 하였다 (Olsen, 1975). 그

러나 약제와 조직조절재간의 화학적 상호작용에 의한 효과

감소 (Thomas와 Nutt, 1978), 내성 및 약제성분의 조기방

출 (Douglas와 Walker, 1973; Pesci-Bardon 등 2004)

등의 단점들이 보고되었고 또한 약제입자가 타액에 용해되

고 남은 조절재 표면 공간이 세균의 새로운 배지역할을 할 

수 있으며 세균영양소가 풍부한 실제 구강 내 환경을 고려

할 때 그 효능이 의문시될 수 있다. 본 실험에 사용된 

Coe-soft에는 첨가항균성분으로 zinc undecylenate가 포

함되고 있어서 대조군 자체의 항균성과 함께 실험시편에 

투여된 Ag와의 상승효과가 기대되었으나 원재료자체인 

coe soft (대조군)의 경우 세 가지 균주들에 대한 어떠한 

세균 수 감소효과는 관찰되지 않았다. 실험방법의 상이성

이 존재하지만 Oikta 등 (1992)과 Chang과 Lee (1985)의 

연구들에서도 zinc undecylenate의 항균기능에 대한 의문

을 제기한 바 있고 따라서 본 실험의 세균 사멸능력은 0.5 

% 이상 투여된 Ag0의 효과로 판단된다. 구강조직과의 직접

접촉과 더불어 타액 흐름이 다소 제한된 조직조절재의 적

용환경을 재현하기 위하여 항균실험에서는 180 μL의 미

량의 세균혼탁액을 시편 위에 직접 접종하였고 시편 표면

의 Ag0와 직접 접촉 또는 유리된 Ag+이 멸균작용을 초래한 

것으로 평가된다. 은이 결합된 폴리머 (Ag-polymer)의 항

균기전에 대한 명확한 규명은 아직 없으나 폴리머 내의 은

의 촉매작용 (catalytic action)에 의해 발생된 활성산소 

(active oxygen)가 세균의 구조 손상을 초래하거나 

(Yoshida 등, 1999) 또는 폴리머 내에 고정된 살균물질이 

세균과 직접 접촉하여 세균막을 파괴한다는 기전 등이 언

급되고 있다 (Imazato 등, 2003).

본 실험에서 독성평가는 시편에서 유리된 Ag+ 추출액

으로 MTT assay를 이용하여 HGF의 생존율을 평가하는 

간접방식이었으며 세포를 시편 표면 위에 적용하는 직접

방식에 비하여 항상성과 반복가능성의 장점을 가진다 

(Bouillaguet 등, 2002). MTT assay는 치과생체재료의 

독성평가에 간편하면서 신속하고 재현 가능한 이점으로 

널리 사용되며 실험재료가 세포를 괴사시키지는 않지만 대
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사작용이나 기능에 영향을 주는 것 까지 파악할 수 있다는 

것이 다른 세포독성실험보다 장점이라고 할 수 있다 

(Ciapetti 등, 1993).

본 연구의 실험재료인 Coe-soft는 분말과 액의 혼합에 

의한 gel형태의 조직조절재로 주요 구성성분은 polyethyl 

methacrylate (PEMA)분말과 dibutylpthalate (49.7%), 

benzyl salicylate (35.1%). 그리고 ethyl alcohl (15.2%)

이 혼합된 모노머로 이루어져 있다. MTT assay 결과에서 

세포생존율은 Ag0 투여 농도와 배양시간에 따라 의존적으

로 감소하는 경향을 나타내었으며 Ag0이 투여되지 않은 

대조군의 성적을 고려할 때 모노머성분인 plasticizer와 

solvent에 의한 세포 독성유발요인은 배제되었다. 이는 중

합 후 시편을 증류수에 계류시킨 요소와 더불어 조절재에 

대한 저작압력이 plasticizer와 solvent의 용출을 가속시켜 

재료의 탄성과 체적변형을 점진적으로 초래하는 실제임상

환경과 다른 본 실험상의 정적인 실험조건과의 차이에서 

기인한 것으로 판단되며 상대적으로 Ag0 함유 시편자체의 

독성평가가 가능하였다. 그러나 본 실험의 경우 배양 72 

시간까지의 초기독성평가였으며 Ag0이 포함된 조직조절재

를 주기적 교체 없이 구강 내에 장기간 사용 할 경우 지

속적 용출되는 미량의 Ag+에 의한 은피증 (argyria)이나 

정상균주 위해작용 (Petering, 1976; Rungby 등, 1987; 

Ramage 등, 2001)등의 부작용에 대한 고려도 필요하다. 

Kim 등(2012)은 Ag0의 생의학적용에 있어 Ag0의 입자 크

기(10 - 100 nm)에 따른 세포독성도 변화연구에서 세포

생존율이 투여 나노입자의 크기와 반비례하였음을 보고하

였다. 따라서 본 실험에서 정제된 Ag0의 평균 입자크기

(50 - 100 nm)를 감안할 때 보다 향상된 세포친화성을 

위한 연구는 계속 필요하다.

본 실험에서 0.5% Ag0TC는 양호한 구강생체 친화성과 

우수한 항균성을 가진 새로운 조직조절재로서의 개발 가

능성을 생체 외 실험으로 부분적으로 확인하였으나 보다 

명확한 임상적용을 위한 생체 실험, 개조시편의 물성 및 

색조변화 등에 대한 계속적 연구가 요구된다.

결 론

본 연구에서는 은 나노 (Ag0)가 투여된 (0 - 2.0%)의

치 조직조절재 (Coe-soft)에 S. aureus, C albicans 그리

고 E. coli 등 세 가지 표준균주에 대한 항균특성과 치은

섬유아세포에 대한 세포독성도를 MTT assay로 각각 평

가하고 아래와 같은 결론을 도출하였다.

1. 0.5, 1.0 및 2.0% Ag0TC 시편에서 세 균주에 대하여 

항균효과가 도출되었고 최소세균사멸농도는 24, 72시

간 배양 시 0.5% Ag0 투여군으로 관찰되었다(p<0.01).

2. 세포독성평가에서 대조군(0 %), 0.1% 그리고 0.5% 

Ag0TC 시편들의 경우 2, 8, 24, 72 시간 배양기간 동

안 세포독성은 나타나지 않았고 1.0% 투여군의 경우 

2, 8 시간 배양 시 세포독성은 나타나지 않았으나 24, 

72 시간 배양에서 중등도의 세포독성을 보였다. 2.0% 

Ag0TC 시편에서 2 시간 배양 시 세포독성이 관찰되지 

않았으나 8 시간 배양 시 중등도의 독성을, 24, 72시

간 배양 시 고도의 세포독성도를 표출하였다.

3. 본 연구를 통하여 0.5% Ag0가 첨가된 조직조절재는 

우수한 항균성과 세포친화성을 가지는 의치용 생체재

료로서의 가능성이 도출되었으나 명확한 임상적 적용

을 위하여 물성변화, 색조변색 그리고 생체 실험 등의 

추가 연구들도 필요하리라 사료된다.
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