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동종조직에서의 방사선 멸균효과에 한 연구

Ⅰ. 서 론

조직은행의 목적은 동종조직을 수혜 받는 환자와 수술하

는 의사에게 안전한 조직을 공급하는 것이다. 조직은행의

설립과 조직처리기술의 발달로 여러 외과분야에서 재건을

위한 동종조직의 사용은 점차 증가하는 추세이다. 동종조직

사용에 있어 질병의 전이와 기증자로부터 또는 조직의 채취

및 처리 시 발생 가능한 세균의 오염에 의한 합병증 발생에

한 많은 고찰이 있었다1,2).

보다 안전한 동종조직의 사용을 위해 이식용으로 선택하

기 위한 규정, 즉 기증자 선별검사와 안전한 조직 처리 및

멸균방법이 발전하게 되었다. 간염과 에이즈 같은 전염성

이은 1,4,5∙김성진2,4∙박우윤3,4∙김경원1,4∙엄인웅5∙류주연5
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질환은 현재 기증자 선별검사를 통해 제외된다. 조직은행에

서 채취된 동종조직 중 경조직의 경우, 단순 냉동상태로 사

용되어지는 경우를 제외한 조직처리과정을 거친 부분의

경우, 감염원이 되는 골수 및 혈액이 제거되며 다양한 최종

멸균방법이 사용되고 있다. 특히 최근에 광범위하게 사용되

는 방사선 조사 멸균법은 여러 종류의 세균뿐만이 아니라

HIV에 한 멸균에 효과적인 것으로 보고되고 있다. 본 논

문에서는 기증자의 내재요인이나 채취 및 처리 시 발생가능

한 조직의 세균오염에 한 방사선 멸균조사의 효용성 및

조직성상에 따른 적정 방사선량을 확인해 보고자 한다.

Ⅱ. 연구 및 방법

세균 오염으로부터 안전한 동종조직을 획득하기 위해선

기증의 시작인 기증자 선별 검사부터 채취, 저장, 처리, 최

종 포장시의 전 과정에 한 평가가 이루어져야한다. 한국

조직은행에서 2001년 1월부터 2002년 8월까지 기증받아

채취된 조직(409개)을 상으로 세균배양 검사를 실시하

다. 세균배양검사의 시기는 채취 후부터 최종분배직전까지

여러 단계가 있으나 본 연구에서는 방사선 멸균의 효과를

확인하고자 채취 직후(단순 초저온 냉동상태로 이식되는 경

우 포함)와 처리 전, 후 및 방사선 멸균조사 후로 분류하여

시행하 다.

동종조직은 단순냉동상태와 각종 시약을 사용 후 냉동건

조 등의 처리과정을 거치는 두 경우로 구분하 고 방사선

멸균조사는 조사량에 따라 멸균효능의 차이뿐만 아니라 이

식재의 성상에도 향을 줄 수 있으므로 조직이식재의 성상

에 따라 조사량을 결정하여 방사선 멸균조사를 한 후 최종

세균배양검사를 시행하 다.

AATB(American Association of Tissue Banks)의 경

우 최소 조사량을 15kGy로 규정하 고 많은 문헌에서 최

25kGy이상이 조사되는 경우 이식재의 성상에 변화를

야기한다고 보고되었다. 본 연구에서는 경조직과 연조직을

모두 포함시켰으며, 냉동상태로 사용되는 이식재의 경우 -

80℃의 냉동상태를 유지하면서 25kGy를 조사하 고 여러

시약처리를 한 뒤 냉동 건조를 한 경우에는 15kGy를 조사

한 후 최종 세균배양 검사를 시행하 다.

Ⅲ. 연구 결과

채취시 세균배양하여 냉동상태로 저장 중인 조직의 경우

56.5%(231개)에서 세균이 검출되지 않은 안전한 상태

고 나머지 조직에서는 CNS, E. Faecalis, Enterobacter,

G(+) Bacillus, K. Pneumonia, Pseudomonas, S.

aureus, Yeast 등의 독성이 약한 균부터 강한 세균까지 다

양한 균종이 검출되었다(Fig. 1). 

냉동상태로 저장중인 조직 중 분배시 냉동상태로 이식되

는 조직과 조직처리과정을 거치는 조직으로 구분하여 세균

오염도를 확인하 다. 처리 과정을 거치지 않고 냉동상태로

분배, 이식된 조직은 모두 22개로 방사선 멸균 전에 72%

(16개)에서 세균이 검출되지 않았으며, CNS, Pseu-

domonas, K. Pneumonia의 균이 검출 된 경우 냉동상태

로 25kGy 방사선 멸균조사 후 세균배양검사에서 모두 음

성반응을 나타내어 방사선 멸균조사의 효능이 입증되었다

(Fig. 2).

처리과정을 거친 조직의 경우, 처리전 47%(26개)에서

세균검출이 안되었고 배양된 세균의 종류는 CNS, E.

Faecalis, G(+) Bacillus, K. Pneumonia, Pseudo-

monas, S. aureus, Streptococcus, Corynebacter 등이

검출되었다. 시약 및 냉동건조 등의 처리 후 세균배양검사

를 실시한 결과 약 89%(49개)에서 음성반응을 보여 세척

과 시약처리를 하는 과정에서 소독의 효과가 있음을 확인

Fig. 1. Micro-organisms isolationed from tissues after
procurement.

Fig. 2. Micro-organisms isolated from Fresh Frozen
Tissues.



할 수 있었으나 Enterobacter, G(-) Bacillus 등은 처리과

정중에 나타나지 않은 균종이 처리 후 배양된 것으로 보아

처리과정 중 오염이 발생했음을 알 수 있었고, 처리 전에도

확인되었던 K. Pneumonia, S. aureus 등의 일부 세균이

처리 후에도 잔존함을 확인하 다(Fig. 3). 냉동 건조과정

후 최종포장을 완성한 뒤에 15kGy 방사선멸균 조사를 시

행하 고 최종세균배양 검사에서 모두 음성 반응을 보여 효

과적으로 멸균되었음을 확인하 다. 최종 분배되는 조직은

최종 멸균후 세균배양 검사를 실시하여 음성을 확인한 뒤

분배, 이식이 가능하다.

Ⅳ. 총괄 및 고찰

19세기 말에 방사선의 살균작용이 발견되면서 방사선의

산업적 효용성이 검토되었으며, 1956년부터 의료용구의 멸

균에 상용화되었다. 1958년 Vries 등은 동종골의 멸균에

방사선조사법의 효용성에 해 발표하 으며 이후 HIV 등

의 전염성 질환의 전이 방지에 한 효과가 연구되면서 최

근에는 미국조직은행연합회, 유럽조직은행연합회, 아시아

태평양조직은행연합회(IAEA 지원) 등에서 동종조직 멸균

의 방법으로 널리 사용되고 있다3).

멸균(sterilization)은 상의 표면 또는 내부에 분포하는

모든 세균이 사멸되어 무균의 상태로 만드는 과정을 말하

며, 소독(disinfection)이라 함은 상의 표면 또는 내부에

있는 병원성 미생물을 죽이거나 불활성시켜 감염력을 억제

하여 안전한 상태를 만드는 과정이다. 멸균의 정도는 상

에 생존이 추정되는 오염균의 최 생존확률로 나타내며,

무균성 보증수준(sterility assurance level: SAL), 10-n으

로 표현된다. 신체에 직접 접촉되거나 이식되는 의료용구에

해서는 10-6의 SAL이 요구된다. 의료용구 멸균에 한

국제기준에 있어서 감마선 멸균법의 특징은 멸균 후 멸균을

확인하는 B.I(Biological Indicator) Test 및 멸균검사

(Sterility Test)를 실행할 필요가 없다(ISO11137

B.3.5.5 참조). EO 가스 멸균 및 Steam (Autoclave) 멸

균은 매 멸균처리 배취별로 B.I 및 멸균 검사를 실행하는

반면 방사선 멸균 조사의 경우 선량측정(Dosimetry) 결과

만으로 멸균을 보증할 수 있다4).

그러나 의료용구와 달리 인체조직이식재의 경우 방사선멸

균의 효과와 더불어 조직 성상의 변화를 최소화해야 하므로

가장 적정한 조사선량을 결정하는 것은 안전하고 질높은 이

식재를 처리해야 하는 조직은행의 중요 관심사이다. 세균을

사멸시키기 위해 많은 양의 방사선 조사를 하는 것이 요구

될 수 있으나 이 경우 물리적 강도 저하 및 이식재의 생물학

적 특성에 향을 주어 이식 후 자가조직과의 융합에 장, 단

기적으로 향을 미칠 수 있기 때문이다.

일반적으로 멸균 시 15~25kGy정도의 방사선량을 적용

시키는데 이러한 방사선 조사 시 미생물 세포내에서 전리와

여기 작용에 의해 미생물의 생체분자 절단과 라디칼 생성.

소멸반응이 일어나 죽게 된다. 즉 멸균의 효과를 위해선

15~25kGy정도의 방사선량이 필요하며, 방사선 멸균 시

환경은 상온, 상압, 공기의 존재 하에서 이루어지므로 고온,

고압을 필요하지 않아 온도에 향을 받은 골형성유도단백

(Bone Morphogeneic Protein; BMP)의 손실이 없어 뼈

의 멸균에 효과적으로 알려져 있다.

뼈조직의 경우 최종멸균법으로 사용하는 방사선 조사는

일반적 지침사항이나 여러 조직은행에서 시행하는 방사선

조사의 환경은 다양하다. 미국조직은행연합회(AATB)의 경

우 최종 조직멸균을 위해 감마 방사선이나 electron beam

방사선을 사용하도록 권고하고 방사선 조사의 과정은 모두

처리서류에 기록하도록 하고 있다. 방사선 조사 후 최종 분

배 전에 10% destructive sterility 검사 또는 100% 스웹

검사를 시행하고 AAMI(Association for the Advance-

ment of Medical Instrumentation)의 지침사항을 따르도

록 명시하 다. Bacillus pumilis 포자를 이용한 세균학적

평가를 하며 최소 조사량을 15kGy로 규정하 다5). 아시아

태평양 지역에서 주로 채택하고 있는 IAEA 지침서에서는

이온화 방사선(ionizing irradiation)조사법을 사용하여 세

균의 소독(decontamination)을 위해선 15kGy, 세균의 멸

균(sterilization)을 위해 25kGy를 규정하고 있다. 바이러

스 멸균(virus inactivation)에 해선 향을 미치는 요인

이 다양하므로 보다 많은 조사량을 명시하 으나 아직 추천

조사량을 결정하고 있지 않다6). 유럽조직은행지침서(EATB)

와 한국조직은행 지침서에서도 방사선 조사법을 이식재의

최종 멸균법에 포함시키고 있다7).

조직은행에서 방사선 멸균법을 채택 시 멸균효과와 더불

어 생체조직의 성상 및 효능의 보존에 한 고려를 해야 한

다. 조직은행에서 사용하는 방사선조사량에 따라 저장골의

강도에 향을 받는데 20~30kGy까지는 비교적 물리적 강
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Fig. 3. Micro-organisms isolated from Tissues during the
processing (Freeze-Dried).

Before the processing
During the processing
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도의 변화가 없다고 보고되어 있고 굴곡과 염전 강도가

90%까지 유지된다고 한다. 30kGy 이상인 경우 이식골의

50�70%까지 감소하며 60kGy의 경우 압축강도는 80%,

염전강도는 65% 감소한다고 보고되었다8). 

퇴골이나 경골과 같이 골연부(osteochondral side)를

이식하는 경우 물리적 강도의 유지는 필수 사항이며, 적절

한 강도를 유지할 수 있도록 초저온 냉동상태 또는 신선 냉

장상태로 이식수술이 시행되기 때문에 물리적 강도를 유지

할 수 있는 방사선 멸균조사가 효과적이다. 방사선 멸균조

사의 경우 실온 또는 냉동상태로 시행되는데 방사선 조사

시 수분이 함유된 경우 프리라디칼이 발생되며, 경조직의

경우 프리라디칼에 의해 콜라겐 알파체인이 파괴되면서 물

리적 강도가 약화될 수 있다. -78℃이하의 냉동상태인 경우

물분자의 이동이 정지되어 프리라디칼이 발생이 감소함으

로써 실온상태로 시행하는 경우보다 경조직의 물리적 강도

에 미치는 향이 적어진다9).

이와 같이 냉멸균의 장점이 있어 물리적 강도가 필수적인

덩어리 뼈로 사용되는 단순 초저온 냉동골의 멸균에 사용되

며, 봉포장상태로 멸균을 실시하므로 멸균과정중의 오염

을 최소로 할 수 있다. 본 연구에서도 물리적 강도가 중요시

되는 경조직의 경우 국제조직은행지침서에 명시된 25kGy

를 조사하면서 -80℃의 초저온 냉동상태를 유지하 으며

멸균 전에 발견된 여러 종류의 미생물이 뼈의 물리적 강도

의 손실 없이 멸균되었음을 확인 할 수 있었다.

단순 초저온 냉동법에 의한 조직 처리와 함께 동종 조직의

항원성을 제거하기 위해 골수와 혈액을 제거하고, 시약을

통해 탈수와 탈지 및 무기물 제거 등을 시행 후 냉동건조를

하는 처리방법이 흔히 사용되는 조직은행술식이다. 동결 건

조한 경우 30~35kGy의 방사선 조사에 의해 염전 강도가

70%까지 감소한다고 보고되었다8). 그러나 냉동건조를 하

는 골이식재의 경우 부분 분말형태나 칩형태로 처리되어

결손부의 필러(filler)역할을 하므로 방사선 멸균조사 시 물

리적 강도보다는 골유도능에 미치는 향을 고려해야 한다.

본 연구에서는 세척과 시약처리 후 냉동건조를 시행한 이식

재에 해서 국제조직은행지침서상에 명시된 최저 방사선

조사량인 15kGy를 조사하여 처리전과 처리 후 발견된 미

생물의 효과적 멸균을 확인할 수 있었다. 시약 및 냉동건조

처리된 이식재의 골유도능에 한 가토 두개골의 이식수술

에서 양호한 골형성을 확인하여 골유도능의 보존과 미생물

의 멸균을 효과적으로 수행할 수 있는 방사선량을 확인하

다10).

최근에 냉동건조된 조직이식재의 품질 관리(quality con-

trol)를 위해서 일반적인 에틸렌 옥사이드 가스(ethylene

oxide gas)소독보다는 방사선을 이용한 멸균법의 우수성이

추천되고 있고, 탈무기질화 및 항생제 추가가 시도되고 있

고, 또한 방사선으로 재 멸균하여 무균상태 하에서 사용하

는 것이 효과적이고, 방사선으로 멸균하여 1년이 경과한 칩

본(chip bone) 및, 근막(fascia lata)이 조직 적합성이 높

음이 보고되었다11).

저장된 냉동골의 골수에 존재하는 많은 양의 지질이 방사

선멸균 후 osteoblast-like cell에 유해한 향을 미친다는

보고가 있어 동종골 처리과정 중의 지방제거가 동종골의 생

체적합성에 유효함이 입증되었다12). 이식재의 지질을 제거하

는 처리과정이 시행되는 경우와 이식재의 성상 및 처리 전

오염도 측정 하에 방사선 조사량의 변화를 줄 수 있다는 가

정 하에 본 연구에서는 15kGy를 처리조직의 방사선 조사량

으로 결정하여 시행한 결과 멸균상태를 확인할 수 있었다.

방사선 멸균조사 전부터 사용되어온 에칠렌 옥사이드

(ethylene oxide: EO)는 약 60년의 역사를 가지고 있으

며, 낮은 온도와 습도 하에서 의료용구의 멸균뿐만이 아니

라 조직은행에서 조직의 멸균에도 상용되어 오고 있다. 일

정한 습도(40~100% RH) 및 온도(40~60℃)의 EO가스

에 수 시간 이상 노출시킴으로써 미생물을 구성하는 단백질

말단기(-OH, -SH, -COOH, -CHO, -NH2)에 hydroxy

기(-CH2CH2OH)형태로 반응하여 미생물을 살균키는 방

법으로 이들은 금속염화물 또는 염산과 반응하여 ethylene

chlorohyfrin(ECH)을 생성하고 물과 반응하면 ethylene

glycel(EO)을 생성하여 강력한 살균력과 함께 강한 독성을

지니고 있다. 그러나 EO가스는 점막과 피부에 해 자극

성, 용혈성, 세포변이성이 있어 미국조직은행연합회에서는

EO가스를 이용하여 생체조직을 멸균시 EO 가스잔존수치

한계를 지킬 것을 규정하고 있다5)(Table 1).

세균의 멸균뿐만이 아니라 이식 골 조직의 바이러스 비활

성화시키는 방법으로 감마선 조사 멸균법(25kGy)외에, 증

Table 1. Residual level in Parts per Million of Ethylene Oxide

Tissue Size/Weight         Ethylene oxide     Ethylene chlorohydrin     Ethylene glycol

Very Small (<100mg)     2500           2500       5000

Small(<10 grams)       250       250          5000

Medium(10�100 grams)   100           100           2000

Large(>100grams)       25           25     500

provided by AATB Standards
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기 가열 처리(82.5℃/154min)와 화학적인 멸균법-

Peracetic Acid-Ethanol 처리법 (PES, 2% peracetic

Acid, 96% Ethanol, Aqua[2:1:1], 200mbar, 교반, 4시

간)이 있으나, EO가스의 잔존가능성 및 이식재 성상 및 물

리적 강도 보존에 용이한 방사선 조사법의 바이러스 멸균에

한 연구가 활발히 진행됨에 따라 방사선 멸균조사의 효용

성은 더욱 확 되었다13).

Ⅴ. 결 론

멸균 방법 증의 하나로 사용되어온 방사선 조사법은 오랫

동안 의료계에서 상용되어왔고 국제 조직은행 지침서에도 최

종 멸균법의 하나로 소개되어 있다. 조사량은 지침서 별로 상

이하나 부분 15~25kGy를 추천하고 있으나 조직은행의

이식재 처리기술이 날로 변화되고 향상됨에 따라 멸균의 효

과뿐만이 아니라 이식재의 특성을 보존하면서 멸균될 수 있

는 적정한 조사량을 규정해야 하는 필요성이 두되고 있다.

현재 세균의 멸균을 위해서 제시되고 있는 조사량과 바이

러스 사멸을 목적으로 제시되고 있는 조사량은 차이가 있으

며 본 연구에서는 이식재 처리 방법에 따른 세균 멸균을 중

심으로 하는 조사량의 결정에 해 1년 8개월간의 이식재

멸균과 세균배양 검사에 한 조사를 시행하 다. 덩어리

뼈로 골수와 혈액의 완전한 제거가 용이하지 않는 골연부이

식재에 해선 -80℃의 냉동상태로 25kGy의 방사선을 조

사한 경우 물리적 강도의 약화 없이 효과적으로 멸균상태를

유지 할 수 있었다. 세척과 시약처리를 통해 감염원이 되는

골수와 혈액을 제거하고 경조직의 경우 시약 사용으로 지질

을 제거하고 냉동건조를 하는 처리방법을 선택한 경우

15kGy의 조사량으로 충분한 세균의 멸균 상태를 확보할

수 있었기에 보고하는 바이다.

향후 바이러스 사멸에 관한 실험과 연구 조사가 필요하리

라 사료된다.
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