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1. 서 론 

발생 중인 치 아는 형 태 형 성 (morphogenesis)과 

패턴형성 (pattem formation)을 연구하는데 있 
어 아주 매력적인 모델이며， 척추동물의 털， 비 

늘， 깃털， 사지 발생과 유사하다. 이들 기관 모두 

에서 공통적으로 많은 신호물질 (signaling 
mo1ecu1e)들이 발현되는 것으로 밝혀졌다. 예를 

들면 Msx-l , Msx-ι Fgf-8, Fgf-10, Bmp-4, 

Shh, Dlx-3, Dlx-5 등이 있다. 이 와 같이 서 로 다 
른 구조의 발생과정에서 같은 신호물질이 존속 

되어 나타난다는 것은 아주 홍미로운 일이다. 그 

러므로 치아발생 과정에서 얻은 풍부한 지식은 

다른 발생중인 기관에서도 유익할 수 있다. 

치아 발생은 치아상피와 간엽조직 사이에서 

일어나는 연속적이고 복잡한 과정으로， 많은 신 

호분자와 성장인자들이 이러한 과정을 조절하는 
것으로 알려져 있다1) 치 아머 리 완성 후에 일어 
나는 치아뿌리 발생 또한 상피와 간엽조직 사이 

의 상호작용에 의해 조절된다. 치아뿌리 형성 동 

안 Hertwig 상피뿌리집 (Hertwig ’s epithelial 
root sheath) 및 Malassez 상피 세 포잔존물 
(Malassez' s epithelial cell rest)과 같은 뿌리 발 
생에 필수적인 상피성 구조물이 형성된다. 그러 
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나 이 상피구조물의 정확한 기능에 대해서는 정 

확히 알려진 바가 없다. 

유전자발현 (gene expression)이나 신호 분자 
적 측면에서 볼 때 치아뿌리 형성은 치아 발생 

연구에서 가장 등한시 된 부분으로 단지 소수의 

유전자만이 규명되었으며 유전자 또는 신호물질 

의 전달에 대한 기능적인 연구도 아직 거의 행해 

지지 않았다. 따라서 현재까지 밝혀진 연구결과 

를 토대로 치아뿌리 발생의 조직， 발생학적인 특 

징， 더 나아가서 기능적인 부분과 최근의 연구방 

향에 대해 논의해 보고자 한다. 

II. 치아뿌리 발생의 조직， 발생학적 고찰 

치아머리 형성과 마찬가지로 치아뿌리 형성 

또한 상피와 간엽조직의 상호작용에 의해 조절 

된다. 치아뿌리의 대부분은 상아질로 구성펴어 

있고， 이 치아뿌리 상아질을 형성하는 상아질모 

세포를 분화시키기 위해서는 치아상피세포가 필 

요하다. 치 아머 리 형성 후， 바깥법 랑상피 (outer 
ename1 epithe1ium)와 속법 랑상피 (inner ename1 
epithelium) 세 포들이 치 아기 관 (dental organ)의 
치아목고리 Ccervical 100p)에서 증식하여 두 층 
의 상피세포로 이루어진 Hertwig 상피뿌리집을 
만든다. 이것에 의해 상아질모세포 Codontob1ast) 
가 치 아유두 (dent외 papilla)로부터 분화한다. 이 

상피 뿌리 집 은 치 아유두와 치 아주머 니 (denta1 
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follicle) 사이 에서 증식 하여， 치 아유두 바닥부를 

제외한 모든 치아유두 부분을 감쌀 때까지 성장 

하며 치아뿌리 형태를 결정하는데 중요한 역할 

을 하는 것으로 알려져 있다. Hertwig 상피뿌리 

집은 마침내는 분절되어 많은 불연속성의 상피 

세포 집단이 된다， 이때의 이들 세포의 모양은 

입방형에서 점점 편평한 모양으로 바뀌고， 바닥 

판 (bas떠 lamina)에 의해 결합조직과 완전히 분 

리되면 이를 Malassez 상피세포잔존물 이라 한 
다2→5) . 이런 분절된 상피집단이 형성되기 시작하 

면， 치아주머니의 간엽세포들이 치아 뿌리에 접 

촉하게 되 고 시 벤트칠모세 포 kementoblast)로 

분화하기 시작한다6) 치아뿌리 표면에서의 시벤 
트질 침착과 광화가 일어나는 시기는 치아주머 

니에서 유래한 섬유모세포에 의해 형성되는 치 

주인대 내의 교윈섬유의 형성 시기와 일치한다. 

이러한 섬유들은 나중에 치아를 턱뼈에 고정하 

고 치아주위조직간의 부착을 도모하기 위해 지 

아뿌리의 시멘트질과 이틀뼈에 묻히게 된다. 

흰쥐에서 첫 번째 어금니 경우 치아뿌리 형성 

이 생후 5일이 되면 시작된다. 생후 14일경에는 

Hertwig 상피 뿌리 집 및 Malassez 상피 잔존물의 

관찰이 가능하다. 또한 각각의 치 아뿌리 발생 단 

계가 다른 첫째， 둘째， 셋째 어금니를 관찰할 수 

있다 (그림 1A). 첫째， 둘째 어금니에서 치아머 

리 형성은 거의 끝나고， 치아뿌리는 2분의 1에서 

3분의 1정도가 형성된 것을 확인 할 수 있다. 성 

장하고 있는 치아뿌리의 끝 부위에서 상피뿌리 

집이 존재하고 상아질모세포가 상아질을 따라 

치 수 표면에 존재 한다 또한 Hertwig 상피 뿌리 

집은 치아목 아래로 길어지면서 분절된 양상을 

보인다. 전상아질모세포 (Pre←odontoblasts)가 

치아뿌리의 끝 쪽에 위치하며 상아칠모세포 전 

구세포인 것을 확인할 수 있다 (그림 lB). 

III. 치아뿌리 발생 중 상피의 역할 

1. Hertwig 상피뿌리집 (HERS)의 역할 

Hertwig 상피 뿌리 집은 치 아유두와 치 아주머 

니 사이로 증식하면서 이들 사이의 구조적 경계 

가 된다. 또한 치아뿌리 발생 시기를 조절하며， 
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상아질모세포와 시멘트질모세포와 같은 중간엽 

세포들의 분화를 유도하는 것으로 알려져 있다. 

Hertwig 상피뿌리집은 치아뿌리 끝에서 세포 

증식이 일어나 치아뿌리의 길이 성장에 관여한 

다7.m 치 아뿌리 발생 동안 속법 랑상피 와 바깥법 

랑상피는 각 시기별 기능을 수행하기 위해 세포 

의 크기가 변하고， 수가 점차 감소한다. 그 감소 

량은 속볍랑상피가 바깥법량상피보다 크다， 또 

한 전체 Hertwig 싱피뿌리집 세포의 길이는 생 

후 20일경에 급격히 줄어들기 시작하는데 치아 

뿌리 발생 중 Hertwig 상피뿌리집 세포의 이동 
은 관찰되지 않는다9) 또한 Hertwig 상피뿌리집 
은 아멜로블라스틴 (ameloblastin)과 같은 법 랑 

질관련단백질 (enamel-rεlated protein)을 합성， 

분비하고， 무세포성 시멘트질과 같은 광화된 세 

포외기질을 생산한다. 많은 연구에서 Hertwig 

상피뿌리집가 치아뿌리 형성 동안 상아질모세포 

의 분화 유도 및 그에 따른 상아질 침착과 관련 
있다고 보고되고 있다lO-12) ’ 

이러한 연구 결과로 보아 Hertwig 상피뿌리집 

은 치아뿌리 형성에 필수적이며， 치아뿌리의 크 

기， 형태， 숫자를 포함한 치아뿌리 형성에 있어서 

매우 중요한 역할을 한다는 것을 알 수 있다. 그러 

나아직 이들의 정확한역할에 대해서는명확하게 

밝혀진 바가 없으며， 아직도 논쟁의 여지가 많다. 

2. Malassez 상피잔존물 (Malassez ’ s epit 

helial oell rests)의 역할 

Malassez 상피 잔존물의 역 할을 이 해 하기 위 

해， 이들의 기원과 치주인대 내에서의 형태적 특 

정은 중요한 연구주제로 부각되었다. 현재까지 

의 연구에서 Malassez 상피잔존물의 형태학적 

특징은 조직학적 방법과 광학현미경을 통해서 

기술되어졌다. Malassez 상피 잔존물은 치주인 

대 내의 작은 세포 집단으로 백악질의 표면과 인 

접한 곳에서 치아표변을 그물망과 같은 형태로 

둘러싸고 있다 (그림 2A, B). 현재까지 보고된 
Malassez 싱 피 잔존물의 기 능으로 치 주인대의 

항상성을 유지하여 정상 치주인대 내의 세포 성 

분으로 치주인대를 유지하는 것과 치주인대의 

재생에 기여할 것이라 제안되었다13) 또한 시멘 
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트질 형성 유도14) 및 신경을 유도하고 형성 15)하 

며 치아뿌리의 흡수를 억제하는 역할도 하는 것 

으로 알려 져 있다16) 그러 나 Ma\assez 상피 잔존 

물에 대한 연구 또한 미비한 실정이며 더 활발한 

연구가 요구되어진다. 

N. 치아뿌리 발생 중 상피의 역할에 대한 

유전자적 연구 

치아뿌리 발생에 중요한 영향을 미치는 

Hertwig 상피뿌리집에 대한 관심이 집중되고 있 
음에도 불구하고J7) 시멘트질 형성과 치 아뿌리 
형태형성과 관련된 Hertwig 상피뿌리집과 Ma 

lassez 상피 잔존물의 역 할은 아직 도 정 확히 밝혀 
진 바가 없다. 그러나 현재 체외조직배양， 유전 

자전이 (transgenic) 흰쥐， 유전자결손 (knock 

out) 흰쥐 등 다양한 실험 기법을 통해 치아뿌리 

발생 및 그에 관여하는 유전자들의 기능 등이 연 

구되고 있다. 

치아뿌리 형성은 Hetwig 상피뿌리집의 형성을 
시작으로 개시되며 발생하는 동안 많은 신호전달 

물질들의 작용이 필요하다. 현재까지 치아뿌리 

발생과정을 조절하는 신호전달 물질들이 보고된 

바 있으나， 그것들의 치아뿌리 발생과 관련된 기 

능에 대해서는 자세히 연구 되지 않았다. 지금까 

지 알려진 초기 치아 발생단계의 신호전달 물질 

로는 Bν[pl에， FGFI9•20)’ S빠p.22) 그리 고 WNT 

정，24)가 있고 전사조절 인자로는 Msx-l and -f)’ 

Dlx-l and 꼈)， Pa.x-çf') 등이 있다. 특히 치 아 
형성을 개시하고 치아머리를 형성하는 동안 중요 

한 역 할을 하는 BMP-Msx pathway에 대 한 정 확 

한 기능은 아직까지 밝혀지지 않았지만， 치아머 

리 형성에서와 마찬가지로 상피와 간엽조직 사이 

에서 상호작용하여 치아뿌리를 형성하는데 어떠 

한 기능을 수행하고 있다고 생각된다갱 30) 

치아뿌리 발생 동안에도 이 신호전달경로의 관 

련성을 알아보기 위해 Bη띠 3， 4， 7 뿐만 아니라 

Msxl， 2의 발현 양상을 분석하는 연구가 진행되 

었다. Msx2가 치아뿌리집의 상피에서 발현되는 

반면 ， Bmp4가 간엽조직에서 발현되며 이 두 조 

절인자에 의해 상피-간엽조직의 상호작용이 조 

절된다3]) 또한 Bmp2， 4， 7은 상피 분화에 영 향을 
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미친다고 알려져 있다32) 치아주머니로부터 시벤 
트질모세포로의 분화와 상아질 표면에 시벤트질 

의 침착은 치아뿌리집의 상피세포에 의해 조절된 

다고 믿고 있다6). Bmp3는 뼈모세포와 시벤트질 
모세포에서 Msx2는 Ma\assez 상피 잔존물에서 
발현되는 결과로 보아， Ma\assez 상피잔존물과 

시멘트질모세포 간의 상관관계가 존재한다고 추 

측할 수 있다.Ms，χ2는 증식능력을 유지하고 분화 

를 억제하는 것으로 알려져 있는데， 증식과 분화 

하지 않는 Ma\assez 상피 잔존물에서 도 비 슷한 기 
능을 가질 것으로 생각되고 있다잃 그러나 현재 
까지도 Ma\assez 상피 세 포의 역 할이 나 유전자 발 

현 양상에 대한 연구는 미비한 수준이다. 

최근 연구에서 성장 호르몬과 인슐린유사성장 

인자 Gnsulin- like growth factors, IGFs)와 같은 
조절인자 (regulatory factors)가 설치 류 치 아발생 

중의 상아질 형성과 법랑질관련단백질과 관련 있 

다고 알려졌다34-36). IGF- 1 은 치아 상피의 분화 

와 증식을 조절하고 치아싹의 크기를 증가시키며 

치아머리 형성을 돕는다35) 또한 발생 중인 치아 

에서 치아기관의 세포 분화와 기질분비， 성숙을 
자극하는 역할을 한다잉，짧). Hertwig 상피뿌리집 

세포 또한 치아뿌리 발생 동안 아멜로블라스틴과 
같은 법랑질관련단백질을 분비하므로39-41). IGF-

I 과의 관련성에 대한 연구가 진행되었고 IGF 
I 이 Hertwig 상피 뿌리 집 의 바깥층 (outer layer) 

세포를 증식시켜 그로 인해 치아 뿌리 길이 증가 
에 영향을 미친다고 보고 된바 있다42) 또한， 치아 
뿌리 발생 개시단계 동안 전사 인자인 NFI-C/ 

CTF는 치 아뿌리 상아질모세포에서 중요한 역 할 
을 하는 것으로 나타났다43) 

발생중인 몇몇 기관의 형태형성과 성장에 중 
요한 역 할을 하는 Shh얘-46)가 치 아발생 동안 어 떠 

한 역할을 하는지에 대한 연구가 진행되었다. 

PtcMes mutant의 치아뿌리 표현형과 유전자 발현 
양상을 관찰함으로써 출생 후 치아뿌리 에서 Shh 
신호전달의 역할에 대해 자세히 알아보았다.5.뻐 

신호전달은 치아뿌리 길이 성장과 관련 있는 것 

으로 확인되었고 앞서 기술한 것과 마찬가지로 

IGF- 1 42)와 NFI - C/CTF43
) 또한 치 아뿌리 발생 

에 필수적인 인자로 보고되고 있다. 그러나 Shh 
와 이들간의 관계에 대해서는 아직 명확히 알려 
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지지 않았다. 또한 Ptc뼈 mutant의 치아뿌리 발 

생에서 Hertwig 상피뿌리집과 인접한 중간엽에 

서 세포 증식이 억제되면서 성장이 지연되는 것 

을 관찰했다. 따라서 S뻐 신호전달은 발생 중인 

상아질 형성과정 뿐만 아니라 출생 후 치아 발생 

과도 관련 있으며 Shh의 알맞은 조절이 정상적인 

치아뿌리 형성을 위해 요구되어진다. 

V. 결 론 

현재까지의 치아뿌리 발생에 대한 연구는 아 

직 도 확인되지 않은 부분이 훨씬 더 많이 남아있 

는 분야이지만， 발생학적 연구와 함께 다양한 연 

구가 병행된다면 치아뿌리 자체의 구조와 기능 

에 대해 더 폭 넓게 이해하는데 도움을 줄 것으 

로 생각된다. 치아뿌리 형성 동안 아직 밝혀지지 

않은 복잡한 상호작용에 의해 치아주위조직이 

발생하며 치아주위 조직 재생 연구를 위해 치아 

뿌리 발생 기작을 밝히는 것은 필수적이다. 질환 

으로 인해 소실된 치아주위조직을 재생시키기 

위해 수많은 연구에서 치아주위조직 형성， 유지 

및 재생을 조절하는 세포와 인자를 알아내기 위 

한 상당한 노력들이 이루어져왔다 그러나 아직 

도 많은 중요한 발생학적 의문들이 해결 되지 않 

았으며 무엇보다도 치아뿌리 발생 과정을 이해 

하는 것이 중심적인 것임에도 불구하고 여전히 

둥한시 되 어 왔다. 따라서 치 아뿌리 발생 동안에 

일어나는 기전을 이해한다면 앞으로의 치주조직 

재생과 관련하여 상당 부분 기여할 것이다. 
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Figure legends 

그림 1. 시상절단된 흰쥐의 초기 치Of'뿌리빌생괴정의 조직학적 관잘 (A) 헤마톡실린 (Hematoxylin)과 에오신 (eosin)으로 염색한 
생후 14일된 (PN14) 흰쥐의 아래턱 어금니 , 첫째， 둘째 어금니의 뿌리는 형성 중이며， 셋째 어금니는 이직 치아머리 형성 단계 
이다 (8) 첫째 어금니의 발생중인 먼쪽 치아뿌리 확대사진. HERS(Hertwig ’s eplthelial root sheath)는 치아목 아래로 길어 
지면서 분절된 양심을 보인다 인접한 치아유두의 중간엽 세포에서 치이뿌리 상아질모세포기 분화하고 첫깨 어금니메서 치아뿌 

리 상of질이 침착된 것을 확인힐 수 있다 (pod. pre-odontoblasts: od ‘ odontoblasts : ce. cementoblasts: ob. 
osteoblasts: ab. alveolar bone: pu. pulp: ers. epithelial root sheath . Scale bar: 200m) 

그림 2. (A) 생후 14일 된 흰쥐에서 Malassez 상피잔존물(epithelial cell rests of Malassez)의 조직학적 관찰， 화실표는 

Malassez 상피잔존물올 가리킨다 (8) 사람에서 그물망 형태로 치아뿌리를 둘러싸는 Malassez 상피잔존물을 나타내는 모 

식도 Adapted from Andreasen JO‘ Andreasen FM Essentials of traumatic injuries to the teeth. Copenhagen 
Munskgaard. 1990. 77 47)’ 
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그림 1 시상절단된 힐쥐의 초기 치아뿌리발생과정의 조직학적 관잘 

그림 2. (Al 생후 14일 된 흰쥐에서 Malassez 싱피진존물(epithelial cell rests of Malassezl의 조직학적 관칠 
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ABSTRACT • 

Developmental 8tudy of Tooth Root Development 

Ji-Youn Kim , Sung-Won Cho , Han-Sung Jung 

Department 01 Oral Biology, Oral S，αence Research Center, College 01 Dentistry, 
Brain Korea 21 Project, Yonsei Um’versity, Korea 

김지댄， 조'è웬 정한징 

The mammalian tooth development is govemed by sequential and reciprocal epithelial - mesenchymal interactions. DU11ng tooth 
development, aft밍 the completion of crown formation, the apical mesenchyme forms the developing periodontium while the inner 
and outer enamel epithelia fuse below the level of the crown cervical margin to produce a bilayered epitheli려 sheath t앙med 

Hertwig’s epithelial root sheath‘ Finally, the disintegrated root sheath generally remains as Malassez’s epithelial rest cells in the 
periodontal ligament. It is believed that they play an important functional role during root development. Although several sign떠ing 

pathways and transcription factors have been implicated in regulating molar crown development, relatively little is known about 
the regulation of root developmen t. In this study, we will discuss the functional role of the Hertwig’s epithelial root sheath and 
the epithelial rests cell of Malassez with investigation of signailing pathways 와ld transcription factors in this article. 

Key Words: Tooth root formation. Epithelial - mesenchymal Interaction. Hertwig ’ s epithelial root sheath ‘ 
Eepithelial rests cell of Malassez 
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