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In recent years, many researchers and clinicians found interest in regenerative medicine using induced pluripotent stem cells
(iPSCs) with biomaterials due to their pluripotency, which is able to differentiate into any type of cells without human embryo,
which of use is ethically controversial. However, there are limitations to make iPSCs from adult somatic cells due to their low
stemness and donor site morbidity. Recently, to overcome above drawbacks, dental tissue-derived iPSCs have been highlighted as
a type of alternative sources for their high stemness, easy gathering, and their complex (ectomesenchymal) origin, which easily
differentiate them to various cell types for nerve, vessel, and other dental tissue regeneration. In other part, utilizing biomaterials
for regenerative medicine using cell is recently highlighted because they can modulate cell adhesion, proliferation and
(de)differentiation. Therefore, this paper will convey the overview of advantages and drawbacks of dental tissue-derived iPSCs
and their future application with biomaterials.
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Ⅰ. 서론

유도만능줄기세포(iPSC, induced pluripotent

stem cells)는 말 그대로 유도된 만능줄기세포로서

직접 성인의 체세포로부터만들어 배아줄기세포를대

신하여 외배엽, 중배엽, 내배엽 세포로 모두 분화가

가능한세포이다. 유도만능줄기세포는손상되거나병

이있는조직이나기관을대체하기위해배아줄기세포

를 (또는 배아) 사용하지 않을 수 있고, 신체의 여러

세포로분화가가능하기에(예 : 신경세포, 심장세포,

췌장 세포 및 간세포) 재생 의학 분야에서 큰 기대를

갖고 있는 분야이다1). 세포치료제로써 유도만능줄기

세포가 소개되기 이전에는 배아줄기세포를 사용하여

왔지만, 정자와난자가합쳐져발생과정을거쳐만들

어진 배아줄기세포를 사용한다는 생명윤리적 문제를

가지고있어그연구적임상적활용가능성이제한되고

있었다. 따라서유도만능줄기세포는생명윤리적문제

가없이일반인을위한재생분야뿐만아니라당뇨병,

혈소판결핍증, 파킨슨병, 황반변성증, 기타전신질

환및증후군환자의치료를위한재생분야에쓰일수

있는 적절한 세포치료 도구로 각광받고 있다2~6). (유

전학적)질병을 지닌 환자의 세포에서(유전학적)질병

특이적 유도만능줄기세포를 생산하여 유전학적 장애

및 (전신)질환을 연구 및 치료할 수 있는 세포 모델을

만들수있기때문이다7, 8). 

유도만능줄기세포를 만들기 위한 과정은 다음과 같

다. 먼저, 만능분화능을 가지고있는 배아줄기세포로

부터 (최종)분화가진행된체세포들을(주로인간섬유

아세포, human fibroblast) 다양한 생물학 기술을

도입하여 인위적으로 역분화시켜 다시 만능분화능을

가질 수 있도록 세포를 배양하는 과정을 거친다9). 일

본의신야야마나까(Sinya Yamanaka) 연구그룹은

2006년에처음으로유도만능줄기세포를생쥐의성체

섬유모세포로부터Oct3/4, Sox2, Klf4, 그리고c-

MYC의 네 가지 유전자를 임의로 도입하여 배아줄기

세포와 유사한 특성을 가지도록 만들어졌다9). 그리고

다음해인 2007년도에 같은 연구그룹이 같은 방법을

통해 사람의 성체 섬유모세포로부터 유도만능줄기세

포를 성공적으로 만들었다10). 또한 같은 시기에 영국

의 톰슨 (Thomson) 연구그룹 또한 사람의 성체 섬

유모세포로부터 Oct3/4, Sox2, Nanog, 그리고

Lin28의네가지유전자를도입하여유도만능줄기세

포를만들어냈다11). 

이와 같이 섬유모세포 및 기타 다른 종류의 체세포

에서 유도만능줄기세포를생성할 수 있음에도이것들

의채취가쉽지않다는단점그리고효율이극히낮다

는단점(~0.01%)으로임상적적용에제한이많은실

정이었다8). 특히, 사람에서섬유모세포를채취하기위

해서는생검을통해야하며, 가장피부바깥에존재하

여 채취가 쉬운 각질세포의 경우에도 생검을 통하지

않으면 유도만능줄기세포를 만들기가매우어려운 실

정이다12). 이러한 생검을 통한 침습적인 세포획득은

환자로 하여금 두려움을 가지게 하여, 이것을 대체할

수 있는 방법에 대한 연구가 되고 있다. 또한, 유도만

능줄기세포의효율을 높이기 위한 방법으로모세포의

줄기세포능이 높은 것을 이용하는 방법이 제시되어,

태아에서체세포를채취하거나태아및성인에서줄기

세포능이 있는 세포를 사용하는 연구가 되고 있다13).

하지만 태아의 체세포 및 줄기세포를 생검 또는 채취

하여 사용하는 것 또한 의료윤리적 문제를 일으킬 수

있다. 

이것을극복하기위한한가지방법으로, 연구자들은

구강내에서얻을수있는세포에대해서주목하기시

작하였다. 구강내세포는면봉으로닦아내면쉽게얻

을수있고, 얻는위치도혀, 구강점막, 잇몸조직등

다양하며, 의료폐기물로 처리 된 유치 영구치 및 제3

대구치등에서치수, 치주인대및치간유두줄기세포

를추출하여사용할수도있다14). 이러한치아조직유

래체세포및줄기세포는줄기세포능이풍부하여다른

일반적인 체세포인 섬유 아세포보다 유도만능줄기세
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포로쉽게그리고효율적으로분화할수있다7). 또한,

치아 줄기세포 조직은 외간엽기원으로 유도만능줄기

세포로역분화된이후에다시외배엽및중배엽인신

경, 혈관 그리고 구강조직으로의 분화가 다른 체세포

조직보다 쉽다15, 16). 따라서, 생검 없이 쉽게 얻을 수

있고, 역분화효율을높여줄수있는줄기세포능이있

으며, 외간엽기원으로 역분화 이후 분화가 쉬운 구강

조직유래 유도만능줄기세포는 그 임상적 활용가능성

이매우큰실정이다. 

또한, 구강조직유래 유도만능줄기세포를 재생의료

에 임상적용 하기 위해서는 식립할 때 필요한 생체재

료에 대한 연구가 필수적이다. 왜냐하면 세포 자체만

을 식립하게 되면 쉽게 흩어져서 재생이 도움이 되지

않기 때문이다. 그렇기 때문에, 유도만능줄기세세포

를 생체재료에 부착시켜 유도만능줄기세포-생체재료

복합체를만들어 실험실상에서원하는 부위의 조직재

생을 도모할 수 있다17). 그 이후 유도만능줄기세포를

원하는 세포로 분화시키고 이를 다시 신체 내에 식립

하게되는것이다. 이를위해서생체재료는단순한전

달체 역할을 벗어나 세포의 부착, 증식, 분화에 영향

을 줄 수 있고 이러한 연구가 최근 10년간 매우 많이

되고있는실정이다18). 

그러므로, 이번 종설 논문에서는 유도만능줄기세포

개발의 역사 및 생체재료를 이용한 리프로그래밍, 구

강조직유래 유도만능줄기세포 장단점, 구강조직유래

유도만능줄기세포-생체재료 복합체를 이용한 재생의

료 적용에 관한 것을 고찰해 보려고 한다. Figure 1

에서는 앞으로 이 종설 논문에서 이야기하고자 하는

바를 간략하게 모식도를 이용하여 표시한 것으로, 구

강조직유래유도만능줄기세포와생체재료의장점들을

상호융합하여연구되고있는재생의료분야를소개하

고있다.

Ⅱ. 유도만능줄기세포 역사 및 생체재료를
이용한 리프로그래밍

iPSCs 기술은 수많은 발견을 바탕으로 만들어졌

다. 연구자들로 하여금 iPSCs을 생산하게 한 3가지

주요 연구 흐름이 있었다. 첫 번째 물줄기로 1962년

ORIGINAL ARTICLE

Fig. 1. Schematic image showing sources for dental tissue derived iPSCs, advantages and disadvantages, merits from
biomaterials, and their regenerative application. Images are modified with permission from19-21)
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존 거든(John Gurdon) 박사는 체세포 핵 이식방법

으로, 난자의핵을제거한뒤올챙이의소장상피에서

분리된세포의핵을이식시키자몇몇의올챙이들이성

공적으로발생됨을보고했다22). 수십년후이안윌머

트(Ian Wilmut) 박사팀은 양에서 체세포 핵 이식방

법을통해복제에성공하였다. 이복제된양의이름은

돌리이고, 난자에 존재하고 있는 전체 유기체의 발달

에 필요한 정보를 포함하는 분화 된 세포가 배아상태

와같은미분화상태로되돌려지게되어복제에성공

할수있었으며, 이는역분화를유도하는인자들에의

해 새로 세포핵을 리프로그래밍(reprogramming)

하여 역분화를 유도할 가능성이 있다는 것을 밝혔다
23). 2001년에다카시다다(Takada Tada) 연구팀도

성체세포와배아줄기세포(Embryonic stem cells,

ESCs)의융합이체세포핵리프로그래밍의가능성을

제시했다24) .

두번째흐름은“마스터”전사인자의발견과관련이

있다. 많은연구자들이세포의분화및역분화를유도

하는등세포의운명을결정하여, 다양한세포들을리

프로그래밍하기 위한“마스터”조절인자를 찾기 시작

했다. 1987년에 Drosophila transcription

factor(Antennapedia)는 외부적으로 발현 시켜,

초파리에서더듬이대신에다리형성을유도하였으며,

포유류 전사 인자중의 하나인 MyoD를 외부적으로

도입하여 배아 섬유아세포를 근아세포(myoblast)로

전환시키는것에성공하였다25, 26). 이러한결과를바탕

으로 세포의 운명을 결정하는리프로그래밍에깊숙이

관여하는“마스터”전사인자의개념이발생되었다. 

세 번째 흐름은 배아줄기세포(Embryonic stem

cells, ESC)에 관한 것이다27). 배아줄기세포

(Embryonic stem cells, ESC)의 최초 생성물인

쥐의 배아줄기세포가 백혈병 억제 인자(LIF)와 함께

배양시만능분화능(pluripotency)을지속적으로유

지할수있는것을밝혀, 배아줄기세포배양조건을확

립하여연구에사용되기시작하였다28). 

연구의처음두가지흐름을결합하여2006년신야

야마나카(Sinya Yamanaka) 그룹은 난자 및 배아

줄기세포에서 발현되는 여러(전사)인자들을 동시에

외부에서 도입하여체세포를배아줄기세포상태로 되

돌아가는 리프로그래밍을 가정하였다. 그래서 24가

지 후보 유전자를 도입하여 그 중에 OSKM(Oct4,

Sox2, Klf4, c-Myc) 유전자로 결정되는 4가지 유

전자의 결합과 적절한 배양조건이 체세포를배아줄기

세포로 유도함을밝혀내어 이 세포를 유도만능줄기세

포라고 명명하였다. 유도만능줄기세포의 첫 번째 성

공은 레트로바이러스(retroviruses)를 이용하여

OSKM 의 4종류유전자를넣어줌으로써효율적으로

유도만능줄기세포를 만들었다9). 4년 후인 2010년

OSKM 또는 다른 4개 인자(Oct3/4, Sox2,

Nanog, Lin28)를 사용하여 치아에서 박리된 치수줄

기세포와 치간유두 줄기 세포에서 치아 조직 유래된

역분화 유도만능줄기세포를 최초로 성공적으로 만들

어치아조직유래유도만능줄기세포연구의시작을알

렸다8). 

현재까지 유도만능줄기세포를 만들기 위해 유전자

를 외부에서 전달하려면 레트로 바이러스 또는 렌티

바이러스(lentiviruses)를 삽입시켜 사용하는 것이

일반적이다. 하지만 이는 돌연변이 유발이 일어나거

나신체가바이러스에대해면역반응을일으킬수있

기 때문에 이러한 바이러스 형질 도입 방법을 적용하

기에는 임상적인 위험성을 배제할 수 없다29, 30). 그래

서숙주세포의게놈에통합되지않는유도만능줄기세

포 인자 전달 방법의 시도가 cDNA, miRNA,

PiggyBac, cell-penetrating peptide를 이용하

여 이루어지고 있다31~35). 하지만 이를 효율적으로 세

포에 전달하기 위해서는, 생체적합성이 뛰어나면서

세포내로유전자전달이가능한나노생체재료가필수

적이다. 최근까지 시도된 나노입자의 형태는 자성 나

노입자(magnetic nanoparticles), 양이온볼라형

양친매성입자(cationic bolaamphiphile), 폴리-
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β- 아미노 에스테르(poly-β-amino esters), 폴리

케탈나노입자(polyketal nanoparticle), 인산칼

슘나노입자(calcium phosphate nanoparticle)

및 폴리 아미드 아민 나노 입자(polyamidoamine

nanoparticles)등 이다36~40). 위의 나노입자와 더불

어전자기장(electromagnetic fields, EMF)과같

은외부힘을리프로그램되고있는세포에부여하거나

모세포를 키우는 생체재료의 표면에 (비)정렬된 나노

표면(topology)를 도입하여 동적 에피 제네틱

(dynamic epigenetic)에 변화를 직접 유도하는 리

프로그래밍효율성배가연구가활발히진행되고있다
41). 이와 같이 치아 조직 또는 일반적인 체세포 조직

유래 유도만능줄기세포를 임상적으로 이용하기 위해

서생체재료의도입은필수적으로이와관련된기술개

발이 최근까지 활발하게 되고 있다. 앞으로도 재생의

료에 사용하기 위해 적절한 담체 기질(carrier) 물질

및 생체재료의 표면 특성 및 외력으로 구성된 최적의

비 바이러스시스템을갖는 세포리프로그래밍최적화

에대한추가연구가필요하다42).

Ⅲ. 구강조직유래 유도만능줄기세포의
장점

구강상피세포, 치수줄기 세포, 치주인대줄기세포,

치낭 줄기세포, 치근단 줄기세포 및 탈락된 치아에서

의 성체줄기세포 등에서만들어진 유도만능줄기세포

를 구강조직 유래 유도만능줄기세포라고 할 수 있다.

주로발치된제3대구치또는치아에서유래되는여러

가지 줄기세포가 해당되며, 구강 내에서 쉽게 면봉을

통해 채취할 수 있는 구강상피세포도 사용할 수 있는

예중의하나이다. 구강조직유래유도만능줄기세포의

첫번째장점으로는일반적인구강조직유래줄기세포

및 기타조직유래 유도만능줄기세포들에 비해 비교적

자원이 제한적이지 않고 상대적으로 비침습적이며,

구강조직줄기세포에 비해서 모든 세포형태로 다양하

게 분화할 수 있다는 점이다37, 38). 구강조직 유도만능

줄기세포는발치된치아뿐만아니라구강점막, 치주

및치주주변조직에서채취된세포를쉽게이용할수

있어모세포를채취할수있는가용자원이상대적으로

풍부하다. 또한타액에서도발견되는구강조직세포를

이용할 수 있다는 점과 구강 내 상피세포를 면봉으로

긁어 채취할 수 있다는 점에서 침습적인 생검을 통해

모세포를 얻어야 하는 기타조직세포보다 환자친화적

인방법이라할수있다. 

더 중요한 것은, 구강조직유래 유도만능줄기세포는

체외에서배양 된 구강조직유래줄기세포보다증식성

및 줄기세포능이 높기 때문에 치과 또는 의학의 재생

치료에 사용되기 쉽다43). 또한 구강조직유래 줄기 세

포에비해임상에서재현성을보장할수있다는점인

데, 이는 구강조직유래 줄기세포의 경우 세대수가 증

가되면 쉽게 줄기세포능을 잃게 되어 다른 사람의 구

강조직에서채취한 줄기세포를 쓰게 되면줄기세포능

의 재현성이 일정하지 않게 된다. 반면 구강조직유래

유도만능줄기세포는최적화된배양조건하에서장기간

만능줄기세포능을유지할수있기때문에한가지세포

주를계속해서사용할수있다. 

기타조직유래 유도만능줄기세포들과 대비하여 또

다른 장점으로 구강조직유래 유도만능줄기세포는 모

세포인 구강조직의 에피제네틱 기억(epigenetic

memory)을 보존한다는 것이다14, 44). 에피제네틱 기

억은유도만능줄기세포에 모세포계통 특이적 분화를

유도하는 것으로, 이는 생성된 유도만능줄기세포가

원래의세포로우선적으로분화한다는것을의미한다.

따라서 외간엽조직에서 분화된 치아조직에서 유래된

유도만능줄기세포는신경, 혈관, 치아경조직, 연조직

및기타중배엽과외배엽에속한다른종류의(구강)조

직으로분화할수있는능력이더뛰어나다. 

한편, 배아줄기세포에서는 에피제네틱 기억의 부족

으로인해특정유형의세포조직으로분화할수있는
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능력이 낮다. 따라서 재생 의학, 특히 구강 내 조직과

관련된 재생의학에 사용할 때 큰 장애물이 된다는 점

을 발견하였지만 구강조직유래 유도만능줄기세포는

그렇지 않다45). 또 다른 배아줄기세포에 비하여 구강

조직유래 유도만능줄기세포의장점은 환자자신의 치

주 조직에서 얻을 수 있으며, 그로 인하여 이식 후 면

역 거부 및 배아줄기세포 사용에 대한 윤리적 우려를

방지할수있다는것이다46). 또한구강조직유래유도

만능줄기세포는 기증자의 게놈을 따르고 있어서, 그

기증자가지닌질병에따른생물학적특성분석및이

질병의치료를위한약물테스트를하기위해동물모

델및초대배양세포이용보다재현성이있으며임상적

으로도큰연관성을가질수있는질환특이적(유도만

능줄기)세포를제조할수있다7, 10). 동물모델사용시

사람에서의임상적효과와그유사도가언제나의문을

지니며, 초대배양세포는 증식 능력의 제한으로 장기

적실험이어려운실정이다. 

따라서유도만능줄기세포는인간관련장애또는질

환을 연구하는 유망한 줄기 세포 후보로 간주되고 있

으며, 구강조직유래유도만능줄기세포는쉽게접근할

수 있고 쉽게 유도만능줄기세포를 얻을 수 있다는 장

점으로주목받고있는실정이다. 지금까지파킨슨병

(Parkinson’s disease), 헌팅턴병(Hunting ton’

s disease), 다운 증후군(Down syndrome), 소아

당뇨병(Juvenile diabetes mellitus), 슈와크만증

후군(Shwachman-Bodian-Diamond

syndrome) 등의질환에특이적인유도만능줄기세포

가섬유아세포를이용하여대부분이연구되어왔지만,

구강조직유래 유도만능줄기세포를 이용한 질환 특이

적세포주개발은(구강)질병의메커니즘발견, 환자맞

춤형맞춤형치과의료기기, 신약개발, 및치료연구를

위한든든한기초를제공할것으로기대한다47).

Ⅳ. 구강조직유래 유도만능줄기세포의

단점 및 개선노력

재생의료분야에서 유도만능줄기세포를 사용할 때

가장 문제가 되는 것은 안전성의 문제이다. 구강조직

유래 유도만능줄기세포도 근본적으로 같은 방법을 통

해 유도만능줄기세포를 만들기 때문에 이러한 문제를

해결할 수 없다. 그 중에서 가장 주목 받는 문제점은

유도만능줄기세포의 생성을 위한 바이러스의 사용이

게놈불안정및종양형성능을증가시킨다는것이다48,

49). 이것들을 줄이기 위해 많은 연구들에서 바이러스

없이 사용할 수 있는 유도만능줄기세포 개발 방법이

생체재료를이용하여시도되고있다37, 40, 50). 또한유도

만능줄기세포의종양형성능은유도만능줄기세포를식

립 전 원하는 단계로 분화하여 재생의료를 위해 식립

함으로써 최소화 시킬 수 있다. 예를 들어 성체 세포

또는 재생 치료에 사용하기 위해 중배엽 줄기세포

MSC(Mesenchymal stem or stromal cells) 의

계통 특이적 전구 세포로 분화시키고 이를 식립할 수

있었다51). 구강조직유래 유도만능줄기세포도 역시 원

하는치수줄기세포또는MSC로분화를유도하여 (구

강조직)재생의료에사용시발생할수있는종양형성과

관련주요안전문제를극복하는데도움이될수있다.

또한 일반적인 유도만능줄기세포와 마찬가지로 구

강조직유래 유도만능줄기세포 역시 재생의료 임상적

용을 위한 프로토콜을 작성하는데 있어서, 동물유래

단백질에서의바람직하지 않은 감염의위험이나 면역

원제공에관한문제가제기되고있기때문이다52). 현

재의 프로토콜은 동물 유래 시약(주로 소 태아 혈청,

FBS)를사용하여감염성질환및바람직하지않은면

역원 제공 등의 다양한 안전관련 문제를 잠재적으로

가지고 있다53). 정확한 구성성분이 정확히 알려져 있

지않을뿐만아니라, 매생성단계마다성분이변화하

는혈청은유도만능줄기세포재현성의높은생성을막

을 뿐만 아니라, 바이러스, 마이코 플라스마(my

coplasma), 프리온(prions) 또는 다른 병원성, 독
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성또는면역원성물질로오염되어있을가능성이있어

임상적 적용을 위한 안정성에 문제가 있을 수 있다54).

또한세포를배양접시배양채취할때사용하는트립신

(trypsin)의 경우도 돼지에서 추출한 성분이기에 생

물학적안전의위험성이있을수있다. 따라서최근에

유도만능줄기세포의 임상적 안전성과 효율성을 보장

하기 위해 동물 혈청 세포 기반 생성프로토콜을 화학

적 약물 기반 프로토콜로 교체하는 등의 노력이 지속

되고있다55).

다음의 단점은 아직까지 임상에 적용하기에 어려운

낮은 유도만능줄기세포 습득률에 있다. 비록, 치수세

포와 같은 치아에서 유래된 조직은 섬유아세포보다

(약 0.01%) 유도만능줄기세포발생효율이4~10 배

증가하여0.1 %까지발생효율을높였다56). 그러나아

직도재생의료에 사용하기에 충분한습득률을 지니고

있다. 또한 유도만능줄기세포 획득을 위한 프로세스

의복잡성및긴생성시간(약 2~4주)과또다시원하

는조직으로분화시키는시간(1~3주) 등원하는조직

의재생을위해서너무많은시간이소요된다. 최근에,

이를극복하기 위하여유도만능줄기세포를 거치지 않

고 직접(구강 내)세포에서 뼈세포, 신경세포, 근육세

포로분화시키는직접교차분화(Direct conversion)

에대한연구가되고있다. 이와더불어유도만능줄기

세포생성및임상적사용을위해깊은생물학적이해

가 필요할 것으로 사료된다57, 58). 지금까지 살펴본 줄

기세포에관한특징들을Table 1에요약하여나타내

었다.

Ⅴ. 구강조직유래 유도만능줄기세포-
생체재료 복합체의 바이오 메디칼 적용

구강조직유래유도만능줄기세포는치수세포와같은

외간엽기원에서역분화하여 만들기 때문에 중배엽 세

포(혈액, 관, 근육, 연골등) 및신경세포같은외배엽

세포로의재분화가다른체세포조직보다더쉽고효

율적으로할수있다54, 59, 60). 하지만, 이러한성질을이

용하여여러조직의재생의료를위해구강조직유래유

도만능줄기세포를 활용하기 위한 노력에도 불구하고

여러 가지 한계가 존재하여 임상적 응용이 어렵다8, 10,

46). 그한계로, 유도만능줄기세포를원하는조직의세

포로 분화시키는데 배양하는 시간이 길다는 점, 분화

된세포를생체내에식립시쉽게분산되어생체내에

서의재생의료가쉽게되지못한다는점, 생체내의외

ORIGINAL ARTICLE

Collection(site) Limited Very limited Anywhere

Collection(level) Invasive Ultimately invasive Non-invasive

Ethics No relevant Highly relevant No relevant

Cost Low High High

Differentiation potential(General) Very limited Unlimited(3 germ layers ) Unlimited(3 germ layers )

Differentiation potential(oral tissue) Easy Moderate More easily

Reproducible Relatively bad Good Good

Possibility of customized 
Moderate High High

regenerative medicine

Risks for clinical usage Low Low High 

Table 1. Summary of characteristics from dental pulp stem cells, embryonic stem cells, and dental tissue derived iPSCs.

Dental pulp stem cell Embryonic stem cell Dental tissue derived iPSCs
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부응력, 장력등의극한환경하에서재생이쉽지않은

점 등이 있다. 이를 극복하기 위해서는 유도만능줄기

세포와 생체재료복합체를 이용한 재생의료가필수적

이다18). 

생체재료는 표면의 유도만능줄기세포를 생체 내에

식립할때임플란트용세포전달체로쓸수있을뿐만

아니라, 생체재료의표면특성, 물리화학적특성을변

화시켜서 유도만능줄기세포로의역분화 및 원하는 조

직으로의 분화를 촉진시킬 수 있다. 최근에 생체재료

의 탄성계수, 세포외기질, 표면거칠기, 삼차원 구조

등에 의해 세포의 분화 및 역분화가 결정됨이 밝혀졌

기 때문이다17). 예를 들어, 유도만능줄기세포로 역분

화를빨리시키기위해서는배아줄기세포와같은낮은

탄성계수를 갖는하이드로젤 형태의 소프트한표면이

유리하며, 이러한유도만능줄기세포를경조직세포로

분화시키기 위해서는딱딱한 표면의 높은 탄성계수를

가지는생체재료가유리하다61). 또한, 생체모방적으로

접근하여 재생의료에필요한 원하는 조직세포가 신체

내에서 많이 접하는 세포외기질의 형태 및 성분을 생

체재료에서 구현해준다면훨씬 효율적으로세포를 분

화시키고이를재생의료에쓰일수있다. 마지막으로,

나노표면형태를생체모방적으로생체재료에도입하게

되면이또한원하는조직의재생의료에활용될수있

다62). 또한, 지금까지살펴본재생의료를위한생체재

료의최적화조건들을Table 2로요약하였다. 

이뿐만아니라, 생체재료그자체또는나노케리어

를이용하여서생체분자또는약물등을담침및전달

할 수 있다63). 생체재료공학을 이용하여 이러한 생체

분자 또는 약물 등을 원하는 시기에 서방형으로 방출

하여 원하는 시기에 원하는 방향으로 세포의 운명을

결정할수있기때문이다. 또한생체재료중유연한성

질을 가지는 고분자를 이용하여 근육 및 피부와 같이

일정하게 장력을 받는 곳의 조직재생에 활용할 수 있

으며, 경조직재생의경우외부적힘에저항하는물리

력을지니게할수있고, 신경재생의경우신경이자라

나는방향을가이드할수있는구조를만들어신경재

생을유리하게진행할수있다64). 

Ⅵ. 결론

구강조직유래 유도만능줄기세포에 관한 연구는

2006년 신야 야마나카 연구팀의 유도만능줄기세포

개발이후2010년치수세포에서의유도만능줄기세포

개발, 그리고 현재에 임상적용을 위한 유도만능줄기

세포-생체재료복합체에이르기까지많은발전을해

오고 있다. 구강조직유래 유도만능줄기세포는, 모세

포를비침습적으로얻을수있는점, 모세포의줄기세

Surface charge & chemistry Positive or negative charge, amine, carboxyl groups,

Stiffness(Elastic modulus) 0.05~2000 kPa

Roughness(Ra, arithmetic average) 0.01~10 ㎛

Surface geometry Nano(micro)-pit, groove, other patterns…

Extracellular matrix composition Collagen, fibronectin, laminin, materigel…

3D geometry
Hydrogel, salt-leached, fibrous, sponge like, 

3D printed structure…

Table 2. Summary of utilized parameters of biomaterials for accelerating regenerative medicine in conjunction with dental
tissue derived induced pluripotent stem cell

Examples (or utilized range)
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포능과증식성이타체세포보다좋은점, 모세포가구

강조직의 에피제네틱 기억이 존재하여 구강조직으로

의분화가쉬우며, 외간엽기원으로다른중배엽및외

배엽으로의 분화가 쉬운 점등이 있어 각광받고 있다.

하지만, 아직까지 임상적용을 위해서는 바이러스 사

용으로인한게놈불안정성및종양형성능증가, 동물

유래 단백질로 인한 감염의 위험, 낮은 유도만능줄기

세포습득률등을해결해야하는등넘어야할산이존

재한다. 마지막으로이를생체내에식립시필연적으

로 세포-생체재료 복합체가 필요한데, 이를 위해 유

도만능줄기세포가 생체재료 위에서 자라고 분화 될

때, 조직재생을위한최적화연구가필요하다. 이러한

최적화연구는재생의료를위해해당조직을생체모방

하여이식될생체재료의여러가지특성(탄성계수, 표

면의 화학적 특성, 표면 구조, 부착된 생체 세포외기

질의 종류 등)을 최적화 시키는 것으로 요약될 수 있

다. 이러한 연구를 지속적으로 하게 된다면 불치병환

자의치료, 현재의기술로재생하기어려운넓은손상

범위의 성공적인 조직 재생, 재생능이 떨어진 노령인

구 및 전신질환 환자에서의 조직재생에 적용될 수 있

는 줄기세포-조직재생공학체의 개발이 가능할 것으

로전망된다. 더나아가국내외적으로안정성및유효

성 검토를 바탕으로 줄기세포-조직재생공학체 임상

시술의 법적인 토대가 마련된다면, 성공적인 임상 적

용으로이어져재생의료의전성기를맞이할것으로기

대해본다.

ORIGINAL ARTICLE
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