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요약

본 연구는 기존의 치면열구전색재 ConciseTM에 세륨옥사이드 나노입자(Cerium oxide nano particles; 
CNPs)를 0-4.0 wt%를 첨가하여 새로운 치면열구전색재를 제조하여 물리적 성질과 세포독성을 평가하였다. 물
리적 성질은 중합깊이, 물흡수도와 용해도를 측정하였고 세포독성평가는 불멸화된 구강점막세포(Immortalized 
human oral keratinocyte (IHOK))를 이용하여 MTT assay법으로 평가하였다. 실험 결과 중합 깊이는 CNPs 
첨가량이 증가할수록 감소하였고, 용해도는 CNPs를 2.0 wt% 첨가된 실험군에서 가장 낮은 값을 보였으며 물흡
수도는 각 실험군별 유의한 차이는 나타나지 않았다(p>0.05). 세포독성 실험 결과는 모든 실험군에서 높은 세포
생존율을 보였다. 이는 CNPs가 물리적 성질을 크게 약화 시키지 않으며 세포독성을 나타내지 않았으므로 생체
적합성을 입증하였다. CNPs의 특성을 고려하여 향후 CNPs의 효율적인 분산 기술에 대한 추가 연구가 필요할 
것으로 사료된다.
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Abstract

In this study cerium nano particles(CNPs) with 0-4.0 wt% was incorporated to the conventional dental 
pit and fissure sealant(ConciseTM) to produce new pit and fissure sealant the physical properties and 
cytotoxicity. The physical properties were measured for polymerizing depth the degree of water 
absorption and solubility. The cytotoxicity of cell viability was analyzed by MTT assay using immortalized 
human oral keratinocyte(IHOK). As a result of this preceding study the polymerizing depth was decreased 
by the increasing of the amount of CNPs. The solubility degree of the sealant added CNPs with 2.0 wt% 
showed was the lower and the water absorption showed no significantly difference with the control 
groups(p>0.05). The cytotoxicity test results showed high survival rates in all experimental groups. 
Therefore, pit and fissure sealant by the addition of CNPs excellent cell viability be produced without 
weaken the physical property of the cell viability fissure sealant containing CNPs does not weaken 
physical properties and has no cytotoxic effects biocompatibility. Considering its properties effect of 
CNPs, further studies are required for distribution technology application.
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I. 서 론

치아우식 발생이 높은 교합면의 형태학적 특징인 깊
고 좁은 소와 및 열구를 인위적으로 도포하여 구강 내 
환경으로부터 물리적으로 방어하여 매우 효과적인 우
식 예방법으로 치면열구전색이 임상에서 활용되고 있
다[1]. 치면열구전색술은 시술 과정 중 구강내 수분과 
교합압 뿐만 아니라 재료의 변색, 수축 탈락 및 파절 등 
여러 요인의 문제점이 발생하고 있다[1][2]. 이러한 치
면열구전색재의 단점을 개선하기 위해서는 재료에 가
해지는 압력에 내구성을 강화하기 위한 중합 깊이, 물
흡수도와 용해도 등의 물리적 성질이 우수해야 한다[3]. 
물리적 성질 강화를 개선하기 위해 하이드록시아파타
이트(Hydroxyapatite:HA), S-PRG filler, SrF2계, 
calcium phosphate 등 다양한 충전재(filler)를 첨가
하여 마모 저항성, 중합 수축, 미세누출, 강도개선 및 항
균효과에 관한 선행연구가 보고되었다[4-8]. 

Bowen[9]에 의해 개발된 Bis-GMA(bisphenol-g
lycidylmethacrylate) 레진계는 치면열구전색재를 포
함하여 폭넓게 치과 수복재료에 많이 사용되고 있으나 
Bis-GMA(bisphenol-glycidylmethacrylate)레진계 
재료는 중합 후 잔존 하는 미반응 모노머(monomer)
의 미중합층은 유해한 독성을 유발하고 강도 저하, 마
모, 변색 등 재료의 물리적 성질을 저하하는 요소로 작
용하고 있다[10][11].

최근 나노입자를 치면열구전색재에 첨가하여 물성과 
생체 적합성을 향상시키는 물질에 관한 연구가 진행되
고 있다. 나노입자는 지름이 100 nm 이하의 작은 입자
의 물질로 넓은 표면적, 작은 비중량, 우수한 기계적 강
도, 전환 성능, 수송, 촉매 활성 증가 등 물리 화학적 분
야 뿐 아니라 의약학 분야 등 폭 넓은 분야에 연구하고 
있는 물질이다[12]. 전 등[13]은 생체활성 유리 나노입
자(bioactive glasses nano particles; BGn)를 첨가
하여 물성평가와 세균부착 억제 효과를 보고하였으며 
세륨옥사이드 나노입자(Cerium oxide nano particles; 
CNPs)를 첨가하여 기계적 성질과 항균효과에 관한 영
향을 보고하였다[14][15]. 세륨옥사이드 나노입자(Cerium 
oxide nano particles; CNPs)는 생체내에서 활성산소를 
약화시키는 특징을 가지고 있으며 세포사멸 방지, 염증 

개선, 상처 치유 등 의학 분야에서 다양한 목적으로 적
용하고 있는 생체적합성이 우수하고 물성 개선에 효과
가 있는 입자이다[16-18].

이에 본 연구는 CNPs를 적용한 연구를 기반으로 기
존의 치면열구전색재에 다양한 농도로 첨가하여 새로
운 치면열구전색재를 제조하여 중합 깊이, 물흡수도와 
용해도의 물리적 성질과 세포독성 연구를 통해 물성 개
선과 생체적합성이 우수한 새로운 치면열구전색재의 
가능성을 평가하고자 한다.

Ⅱ. 연구재료 및 방법

1. 연구재료
1.1 세륨 나노 입자(Cerium nano particle; CNPs)를 

첨가한 복합 치면열구전색재 제조
본 연구는 불소 미방출 치면열구전색재 제품인 ConciseTM

(3M ESPE, USA, Lot number N758202)에 세륨옥사이드 
나노입자(Sigma, st. Louis, MO, USA, Lot number MKC-
D7986, < 25 nm particles)를 빛을 차단하기 위해 갈색 유
리병을 호일로 감싸고 무게비(wt%)로 계산하여 0, 0.5, 1.0, 
2.0, 4.0 %를 혼합하여 초음파기(KFS-300N ultrasonic-pr
ocessor, Korea Process Technology, Korea)를 이용하
였다. 이때 발생하는 열을 방지하기 위해 얼음을 넣어 분산하
였다. CNPs를 첨가하지 않은 실험군을 대조군으로 혼합비율
과 기호는 [Table 1]과 같다.

Table 1. The composition of dental pit and fissure 
sealant containing CNPs

 
2. 연구방법 

2.1 중합 깊이(Depth of cure)
중합 깊이는 ISO 6874:2005(E) 규정에 따라 높이 

Materials 
code

Pit and fissure 
sealant

Cerium oxide nano 
particles

ConciseTM (wt%) CNPs (wt%)
CNPs 0 100 0

CNPs 0.5 99.5 0.5
CNPs 1.0 99 1.0
CNPs 2.0 98 2.0
CNPs 4.0 96 4.0
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6mm, 직경 4mm 금속 몰드에 기포가 생기지 않도록 약
간 과잉 충전하고 LED 광조사기(Curing light. VALOTM, 
ultradent co, USA)를 이용하여 40초 광조사 후 주형에서 
시편을 제거하였다. 시편 하부의 미중합된 부위를 플라스
틱 스파튤라로 제거 후 Digital calipers(Mitutoyo, 
Japan)로 시편 높이 값을 2로 나누어 평가하였다. 실험
군별 5개씩 총 20개의 시편을 3회 반복 측정하여 평균
값을 산출하였다.

2.2 물흡수도(water sorption)와 용해도(solubility) 측정 
2.2.1 시편제작
물흡수도와 용해도의 시편제작은 테프론 몰드의 디스

크 형태로 직경 10mm, 두께 2mm를 이용하여 기포가 
생기지 않도록 몰드에 과잉 충전 주입 후 LED 광조사기
(Curing light. VALOTM, ultradent co, USA)를 이용
하여 앞. 뒷면 각각 20초씩 광중합 하였다. 각 실험군별 
5개씩 총 25개의 제거된 시편은 미중합층 제거를 위해 
SiC #400, #800, #1200 grit로 연마한 후 EO가스법으
로 멸균하였다(Person medical, Korea).

2.2.2 연구방법
ISO 4049 (2009)의 규격에 따라 제작된 시편을 실온

의 건조자(dessicator)에 24시간 보관한 후 ±0.1 mg
까지 정확하게 무게를 측정하였다(Explorer, OHAUS, 
Korea). 이러한 과정을 통해 얻은 최종 무게를 측정한
다(m1). m1 값을 측정 후 서로 직각이 되는 곳에서 시편
의 직경을 digital caliper(Mitutoyo, Japan)를 이용하
여 평균 직경과 두께를 측정하여 시편의 부피(V, mm3)
를 계산하였다. 37±1℃의 증류수에 7일간 보관 후 표
면의 수분을 제거한 무게를 측정하였다(m2). 다시 실온
의 건조자에서 일정하게 ±0.1 mg 무게를 측정하였다
(m3). 물흡수도(Wsp) 와 용해도(Wsl)는 ㎍/mm3 단위
로 다음의 공식을 이용하여 산출하였다.

물흡수도는 Wsp = (m2-m3)/V
용해도는 Wsl = (m1-m3)/V
이때 V: 시편의 부피 (mm3)

2.3 세포독성(Cytotoxicity)
2.3.1 세포배양
불멸화된 구강점막세포(Immortalized human oral 

keratinocyte; IHOK)를 96-well plate에 1×104 

cells/well 농도로 배양 후 배지(DMEM/F-12 (3:1) 
supplemented with 10% fetal bovine serum (FBS, 
Gibco, Grand Island, New York, USA), and 1% 
Penicillin(Gibco, Grand Island, New York, USA)
에 분주하고 37℃의 5% CO2 배양기에서 24시간 배양
하였다.

2.3.2 세포 생존율 평가
세포독성 평가에 사용된 시편은 물흡수도와 용해도

에 사용된 시편과 동일한 방법으로 실험군별 5개씩 총 
25개의 시편을 제작하였으며 ISO 10993-12의 규격에 
따라 시편의 표면적에 따라 증류수의 양이 3 cm2 /mL
으로 37℃에서 24시간 120 rpm 속도로 진탕 배양기
에서 용출하였다. 50 µL의 2배 농도의 세포배양용 배
지와 용출물(50%)과 세포배양액 배지에 희석한 용출물
(0, 12.5, 25, 50, 100%)을 농도로 처리하여 37℃의 
5% CO2 세포 배양기에서 24시간 동안 반응 후 MTS 
시약(CellTiter 96, Promega, Madison, WI, USA)을 
제조사의 지시대로 10% 첨가하여 2시간 반응시켰다. 
Microplate reader (SpectraMax M2e, Molecular 
Devices)로 490 nm에서 흡광도를 측정하였다. 각 실
험군의 흡광도(n=6)를 음성대조군(50 µL 세포배지에 
50 µL 2배 농도의 세포배지)의 흡광도로 나누어 100
을 곱하여 세포활성을 나타냈으며 독립적인 동일 실험
을 3회 반복 수행하여 세포생존율(%) 평균값은 다음의 
공식을 이용하여 산출하였다.

세포생존율(%) = (Abstest/Abscontrol) × 100

3. 자료분석방법 
통계분석은 PASW Statistics 20 (SPSS, Chicago, 

IL., USA)을 사용하여 일원배치(one-way ANOVA)와 
Tukey HSD 다중비교 분석을 사후검정으로 유의수준 
p<0.05에서 실험군별 비교·분석 평가하였다.
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Ⅲ. 연구결과

1. 중합 깊이(Depth of cure)
중합 깊이는 1.25 mm - 1.84 mm 범위를 나타냈으

며 CNPs 첨가량이 증가할수록 중합 깊이가 유의하게 
감소하는 양상을 나타냈다(p<.0.05)[Figure 1]. CNPs
를 첨가하지 않은 대조군 CNPs0 실험군에서 1.84mm
로 가장 높은 범위 값을 보였으며 CNPs0.5 실험군에서 
1.77mm, CNPs1.0 실험군에서 1.64mm, CNPs2.0 
실험군에서 1.41mm, CNPs4.0 실험군에서 1.2 mm로 
가장 낮은 값을 보였다. CNPs2.0과 CNPs4.0 실험군
은 ISO 6874 규격에 명시된 1.5mm 이상의 요구 조건
에 미흡한 값을 나타냈다.

Fig. 1. Depth of cure of CNPs incorporated dental pit 
and fissure sealant (mm). The same lower 

letters above the bar graph indicate there are 
no significant differences the groups (p<0.05).

2. 물흡수도(water sorption)와 용해도(solubility)
물흡수도와 용해도의 결과는 [Fig. 2](A)(B)와 같다. 

용해도[Fig. 2](A)는 CNPs 첨가량이 증가할수록 감소
하는 양상을 나타냈으며 CNPs2.0 실험군에서 가장 낮
았으며 통계적으로 유의한 차이가 나타났으며 
(p<0.05), 물흡수도 [Fig. 2](B)는 CNPs의 첨가량에 따
라 다소 값의 차이는 보였으나 통계적 유의한 차이는 
나타나지 않았다(p>0.05). 따라서 CNPs의 첨가량은 
치면열구전색재의 물흡수도에 큰 영향을 미치지는 않
으나 용해도에는 영향을 미치는 것을 확인하였다.

Fig. 2. (A) Solubility (Wsl) and (B) Water sorption 
(Wsp). The same lower letters above the bar 

graph indicate there are no significant 
differences the groups (p<0.05).

3. 세포독성(Cytotoxicity)
세포생존율(%) 결과는 CNPs를 첨가한 모든 실험군

에서 대조군과 비교하여 70% 이상의 세포생존율을 보
여 통계적으로 유의미한 차이가 나지 않아 세포독성이 
없는 것으로 확인하였다(p>0.05)[Fig. 3].

Fig. 3. Cell viability assay by MTT test. Horizontal bars 
indicate that the connected groups are not 

statistically different at (p<0.05)

Ⅳ. 고 찰

치아우식 예방법으로 많이 사용되는 치면열구전색술
은 구강 내 수분과 저작압 등 외력에 견딜 수 있는 내구
성을 갖기 위해서는 기계적 특성뿐 아니라 물리적 특성
도 우수해야 한다[8][10]. 치면열구전색재의 충분한 중
합은 재료의 장기간 유지 및 임상적 성공을 위한 전제
조건이며 미중합된 단량체는 세포독성을 증가시키고, 
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부적절한 중합은 수복물의 파절 및 탈락을 유발하여 기
계적 성질 및 수명을 단축하는 요소로 작용한다
[19][20]. 본 연구에서 중합 깊이는 CNPs 첨가량이 증
가할수록 중합 깊이가 감소하는 양상을 나타냈다[Fig. 
1]. ISO 6874 [21] 규격에 의하면 치면열구전색재의 
필요한 중합 깊이는 1.5 mm 이상으로 규정되어 있다. 
본 연구의 결과 CNPs2.0과 CNPs4.0 실험군에서 규격
에 다소 미치지 못하는 결과를 나타냈다. 이는 치면열
구전색재의 기질과 CNPs의 입자 분산의 미흡함에 있
다고 판단되며 향후 입자의 분산 기술력에 관한 연구가 
필요할 것으로 사료된다. 

물흡수도와 용해도는 수분이 재료에 미치는 영향으
로 수분을 흡수하여 재료의 물성을 약하 시키고 유리된 
가용성 성분으로 인해 조기 변색 및 조직반응을 유발하
는 등 임상적으로 중요한 의미를 가지고 있다[8][13].

본 연구에서 물흡수도는 CNPs가 첨가되지 않은 대
조군과 CNPs을 첨가한 모든 실험군에서 다소 값의 차
이는 있었으나 통계적으로 유의한 차이는 나타나지 않
았으며(p>0.05)[Fig. 2(B)], 용해도는 CNPs의 첨가량
이 증가하면서 유의한 차이가 나타났다. 특히 CNPs2.0
과 CNPs4.0 실험군에서 통계적 유의한 차이가 나타났
다(p<0.05)[Fig. 2]. Chen[22] 등은 CNPs의 다양한 
입자크기, 분포, 형태 등 합성조건에 따라 이온결합 구
조에 영향을 끼친다고 하였다. 본 연구에서도 CNPs4.0 
실험군이 CNPs2.0 실험군과 비교하여 용해도 값이 증
가한 이유는 선행연구에서 살펴본 바와 같이 치면열구
전색재의 기질에 첨가된 입자의 분산된 정도의 차이로 
기질과 입자 사이의 결합에 의한 원인으로 판단된다. 

재료의 생물학적 안정성은 재료의 물리적 성질과 함
께 중요한 평가로 세포독성은 필수적인 연구이다. 본 
연구의 세포독성은 ISO-10993-12[23] 규격에 의해 
세포생존율을 평가한 결과 10%의 저농도 뿐 아니라 
100%의 고농도를 사용한 실험군에서도 불멸화된 구강
점막세포(IHOK) 생존율이 70% 이상을 보여 세포독성
이 없음을 나타났다[Fig. 3]. Rosenkranz 등[24]은 
CNPs 입자로 세포독성 연구 결과 24시간 이후에 독성
이 없어 본 연구 결과와 일치하였으나 72시간 경과 후
에는 독성이 나타났다고 보고하였다. 또한 Chen[22] 
등은 CNPs의 크기, 형태 이외에 표면 전하 차이가 세

포독성에 영향을 미친다고 보고하여 시간, 농도 및 표
면 전하에 대한 추가 연구의 필요성이 있다. 

본 연구의 중합 깊이, 물흡수도와 용해도의 연구결과
를 종합해 보면 CNPs의 첨가량에 따라 대존군과 비교
하여 높은값을 보이거나 유사한 값을 나타내므로 물리
적 성질을 크게 약하 시키지 않았으며 세포독성 평가 
결과 저농도뿐 아니라 고농도에서도 70% 이상의 세포
생존율을 보여 생물학적 안정성을 보여주었기에 CNPs
는 치면열구전색재에 응용할 수 있는 재료의 가능성을 
입증하였다. 

이상의 결과 CNPs의 새로운 치과재료 가능성을 시
사한 점은 의의가 있으나 재료의 특성에 따른 CNPs의 
분산 방법과 표면 전하(surface charge)의 작용 기전
에 대한 미흡한 부분은 본 연구의 한계점이기에 후속 
연구가 필요하다.

Ⅴ. 결 론

본 연구는 기존의 치면열구전색재에 세륨옥사이드나
노입자(CNPs)를 첨가하여 중합 깊이, 물흡수도와 용해
도의 물리적 성질을 측정하고 용출액 농도에 따른 
MTT assay 방법으로 불멸화된 구강점막세포(IHOK) 
세포생존율을 평가하여 세포독성을 연구하여 다음과 
같은 결과를 얻었다. 

1. CNPs 첨가량이 증가할수록 중합 깊이는 통계적으
로 유의하게 감소하는 차이를 보였다(p<0.05). 

2. 물흡수도는 CNPs 첨가량에 미치는 영향이 없었으
나(p>0.05) 용해도는 CNPs2.0 실험군에서 통계적 
유의한 차이를 보였다(p<0.05).

3. 모든 실험군의 용출액에서 불멸화된 구강점막세포
(IHOK)는 70% 이상의 생존율을 보여 세포독성은 
없는 것으로 확인하였다(p>0.05).

본 연구는 기존의 치면열구전색재에 CNPs를 첨가하
여 물리적 성질에 대한 평가와 세포독성이 없음을 입증
하였으나 추후 CNPs의 효율적인 나노입자 분산 기술
에 관한 연구가 필요할 것으로 사료된다.
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