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Purpose : The purpose of this study was to evaluate the clinical effect of Vitamin C, Vitamin E, lysozyme, carbazochrome
complex medicine(IGATAN䠶) for periodontal disease 

Material and Methods : The study was performed by double blinded, ramdomized method. Forty two subjects diagnosed as
chronic incipient or moderate periodontitis at department of periodontology, Yonsei Dental Hospital were included in the study.
This study was approved by Institutional Review Board , Yonsei Universtiy Hospital.

All subjects received scaling at their first examination and second examination was scheduled after 2 weeks. At second
examination, periodontal parameters such as plaque index(PI), gingival index(GI), probing depth(PD), bleeding on probing(BOP),
gingival recession(GR) and clinical attachment level(CAL) were recorded(Baseline) with prescription of Vitamin C, Vitamin E,
lysozyme, carbazochrome complex(IGATAN䠶) (Experimental group 23 subjects) or placebo medicine(Control group; 19
subjects). The subjects were recalled after 4 weeks for periodontal parameters measurement.  

Results : In the experimental groups, PI, GI, CAL and BOP scores were significantly reduced at 4 weeks compared to baseline.
A statistically significant decrease in GI and BOP scores were observed in the experimental group compared to the control group.

Conclusion : It can be concluded that Vitamin C, Vitamin E, lysozyme, carbazochrome complex medicine(IGATAN䠶)  have an
effect in reducing gingival bleeding and improving periodontal inflammatory condition inchronic incipient- moderate
periodontitis. 
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서 론

치은및치주질환은치주조직내세균성치태의침착

과숙주반응에의해조직파괴가발생되는만성, 감염

성 질환이다1). 치은 열구, 치아표면에 치태가 침착되

면서 상피세포, 여러 세균들이 부착하여 생체막

(biofilm)을 형성하게되고2) lipopolysaccaride3),

free oxygen agent4)와 같은 독성인자(virulence

factor)을분비한다. 이에숙주면역반응으로화학주

성에 따라치주 결합조직에염증세포들이 침윤되면서

inflammatory agent, cytokine3), matrix

metalloproteinases3)을 분비하여 결합조직 파괴,

치주부착 상실을 발생시킨다. 임상증상으로는 치은

발적및치은출혈, 치주낭형성, 치은퇴축과함께치

조골 파괴가 일어나며5) 이런 치주질환의 치료에는 치

석제거술, 치근활택술 등을 포함하는 비외과적 치료

와 치은절제술, 치주판막술, 골삭제술, 조직유도재생

술등을포함하는외과적치료방법이있다. 이런기계

적인 치료이외에도 보조적으로 전신적, 국소적 항생

요법, 화학소독제등과같은약물치료방법이있다. 

이런 보조적 약물치료 방법에 있어 그 작용기전에

따라서치주원인균에직접작용하여치주낭내세균의

수를 감소시켜주는 항생제6)와 숙주의 면역반응을 조

절하여 치주조직의 파괴를 억제하는 항단백질제제,

항염증제제7), 그리고치주낭내를관주하여세균의수

를 감소시켜주는 클로르헥시딘과 같은 항균제8) 등이

있다. Vitamin C도치주질환의전신적위험인자9)로

생각될 만큼 치주질환과연관성을 보고하여치주질환

의 치료의 한 방법으로 고려되고 연구되어왔으며

Nishida 등10)은 Vitamin C의섭취와치주질환관계

는 약하지만 통계적으로 유의한 관련이 있다고 보고

하였다. Melnick 등11)도Vitamin C 결핍과ANUG

의 상관관계에 대해서 평균 혈장 Vitamin C 농도보

다낮은환자는평균혈장Vitamin C 농도보다높은

환자에 비해 ANUG의 위험도가 7배 높았다고 보고

하였으며Pussine 등12)은혈장내ascorbic acid 농

도가증가함에따라Porphyromonas gingivalis의

혈장항체농도는감소함을보고하기도하였다.

Lysozyme과같은항세균단백질도약물치료의한

방법으로서 연구되어 왔으며 Taichi 등13)은 타액내

항세균 단백질인 lysozyme이 치주염환자에게서 건

강한 사람에 비해 더 적게 검출되었다고 보고하였다.

그 이외에도 Vitamin E와 같은 물질도 항산화 특성

을 가지고 있기 때문에 치주조직 파괴를 일으키는

free oxygen radical의 산화작용을 억제하여 치주

치료제로서의가능성이연구되어왔다14). 

Carbazochrome은 adrenaline의 산화물로 염

증으로인한혈관투과성증가및모세혈관약화에따

른 출혈경향을 줄여주는 약물15)이며 치주질환과의 연

관성을보고한연구는아직없지만출혈증상을개선시

키는특성으로의학분야에서연구되고있다. 

본연구는보조적약물치료의한방법으로중등도이

하의만성치주염환자에게Vitamin C, Vitamin E,

Lysozyme, Carbazochorome 복합제제를 경구

투여시 그 임상 효과를 이중맹검, 무작위 배정방법을

통하여알아보고자한다.

연구재료 및 방법

1. 연구대상

연세대학교 치과병원 치주과에 내원한 환자중 전신

적으로건강하고초기및중등도만성치주염환자들을

대상으로 본 연구의 선정기준(Inclusion criteria),

제외기준(Exclusion criteria)에따라 무작위로선

택하였다. 모든환자에게본임상시험의목적및과정

에 대한 상세한 설명 후 환자의 서면 동의 하에 시험

참여를 결정하였고 상기절차는 연세대학교 치과대학

병원 IRB(Institutional Review Board)의 승인

을받아진행하였다(No. 2-2008-0008).



대한치과의사협회지 제47권 제12호 2009832

ORIGINAL ARTICLE

1) 선정기준(Inclusion criteria)

1. 18~65세의성인남녀

2. 현존자연치아수가최소18개이상인자

3.첫 내원 시 임상부착수준(Clinical attachment

level)이3㎜이상인자

4. 첫 내원 시 치주낭 탐침 깊이(Probing depth,

PD)가3㎜이상인자

5. 첫 내원 시 치주낭 탐침으로 전치부를 제외한

1 sextant 중 적어도 두 개 치아에서 출혈이

있는자

2) 제외기준(Exclusion criteria)

1. 임신부또는수유부

2. 고혈압, 당뇨등의전신질환을앓고있는환자

3. 방문1 이전 3개월 이내에, 다른 임상시험약물을

투여받은경험이있는환자

4. 출혈성 병력이나 질환을 가진 환자, 또는 이의

예방을위해항혈소판제제또는항응고제를복용

하고있는환자

5. 과거5년이내에암이발현된환자

6. 최근 1개월 이내 항생제를 복용한 경험이 있는

환자

7. 최근 6개월 이내 예방적 치과 치료외의 치주

치료를받은환자

8. 상악 전치부에 치열 교정 장치 혹은 보철물을

장착하고있는환자

9. 구강내연조직에심각한병적소견을보이는환자

(구강암환자)

10. 구강내즉시치아우식증치료를받아야할대상

치아가5개이상존재하는환자

11. 기타임상의의판단에적합하지않다고판단되는

환자

12. 과거동일제제(함유성분포함)에대해과민성이

일어난환자

2. 연구방법
1) 시험군 설정

선정/제외기준에 부합한 총 60명의 시험대상을 무

작위로선정하여시험군은Vitamin C, Vitamin E,

Lysozyme, Carbazochrome(이가탄䠶)을 투여한

군으로 대조군은 위약을 투여한 군으로 설정하였다.

시험군과 대조군은 Stratified permuted block

randomization 방법을 이용하여 무작위로 배정하

였다.   

가. 시험군：Vitamin C, Vitamin E, Lysozyme,

Carbazochrome 복합제제투여- 30명

나. 대조군：위약투여-30명

2) 시험재료

시험군과 대조군에 투여될 시험약 및 위약의 성분

및 용량은 아래 표에 상세히 기술하였으며 시험약 및

위약모두하루2캅셀씩3번복용하도록하였다. 

3) 대상치아

상하악 관계없이 전치를 제외하고 소구치와 대구치

를포함한1 sextant 을대상치아로설정하였다. 

4) 연구설계

초진시초기검사및피험자선정/제외기준적합여

부을 위한 스크리닝 검사를 실시하여 선정/제외기준

에부합하는총60명의시험대상인원을선별하고당

일치석제거술을실시하였다. 

2주후재내원하여baseline으로설정하고임상지

수를 측정하며 시험약 또는 위약을 이중맹검, 무작위

배정하여 투여하였다. 시험약 또는 위약 투여한지

시험군(시험약) Vitamin C 75mg, Vitamin E 17mg, Lysozyme
(이가탄䠶) HCl 15mg, Carbazochrome 1mg
대조군(위약) 미결정셀룰로오스, 유당수화물, 스테아르산마그네슘

구성성분 및 용량
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4주후재내원하여임상지수를측정하였다(Fig 1). 

3. 평가 방법

1) 초 진

초진시치석제거술및구강위생교육을실시하고시

험기간동안추가적인치주치료를금하도록권장한다.

2) Baseline

치석제거술시행2주일후를baseline으로설정하

고다음과같은임상지수를평가하였다. 

Silness & Löe Plaque index(PI) 치태지수,

Löe and Silness Gingival index(GI) 치은지수,

치주낭 탐침깊이 (Probing depth, PD), 치은출혈

지수(Bleeding on probing, BOP), 임상부착수준

(Clinical attachment level, CAL), 치은퇴축량

(Gingival recession, GR)

1) Silness & Löe Plaque index 치태지수(PI)

치아의 4개면(협면 변연부, 원심협면, 근심협면,

설면)을기록

0; 치은에치태가나타나지않을때

1; 유리치은의변연부나치아인접면상에얇은층의

치태가있으나긁어보아야인지될정도인경우

2; 치은낭과 치은염 및 인접치아 표면에 눈으로

관찰될수있을정도의침착물이있을때

3; 변연치은이나치주낭혹은치아표면에많은침착

물이있을때

2) Löe & Silness Gingival index 치은지수(GI)

치아의 4개면(협면 변연부, 원심협면, 근심협면,

설면)을기록

0; 정상치은

1; 경한 염증 - 경미한 색조변화, 가벼운 부종,

치주탐침에의한출혈성향이없는경우

2; 중증염증- 발적, 부종, 치은의색조변화, 치주

탐침에의한출혈이있을경우

3; 심한염증- 상당한발적과부종, 궤양이있으며,

계속적인출혈이있을경우

3) 치주낭탐침깊이

치주낭 탐침 깊이는 대상 치아의 협측근원심면,

협측중앙면, 설측근원심면, 설측중앙부의6부위에서

측정이 되었으며 , Marquis color-coded

periodontal probe를이용하였다.

4) 치은 퇴축양(Gingival recession) 및 임상부

착수준(Clinical attachment level, CAL) 치은

퇴축양은 백악법랑질 경계면에서 치은변연부까지의

퇴축된 길이를 측정하였고 치주낭 탐침깊이를이용하

여임상적부착수준을측정하였다.

5) 출혈지수 -  Bleeding on probing(BOP)

치아의6면에서탐침후출혈이있는경우는1로기

록하고그렇지않은경우는0으로측정하였다. 

4. 통계분석

무작위 배정되어 임상시험에 등록된 피험자 가운데

임상시험 계획대로 정확하게 protocol을 완료한 피

험자들만을 대상으로 하는 PP(per protocol)분석

법을시행하였다. 

측정된 임상 지수들을 바탕으로 시험군, 대조군 각

군내의 baseline, 4주 후의 변화는 paired t-test

을 이용하였으며 투약 4주 후 시험군, 대조군간의 비

교는 independent t-test을 이용하여 검정하였다

x (p<0.05).

시험군：시험약 2cap tid

대조군：위약 2cap tid

임상지수
측정

초진
Baseline
임상지수
측정

2주 4주

Fig 1. Study design
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임상시험전 계획된 피험자수는 60명이었으며 이를

위해 64명의 피험자를 모집하였다. 그러나 모집된

피험자중에서중도탈락인원을 제외하고모든 임상지

수검사를정확하게완료한피험자만을대상으로하여

총 42명의 피험자를 대상으로 결과분석을하였다.

피험자의평균연령은44.3세였으며남자가20명(시

험군：10명 대조군：10) 여자가 22명(시험군：13명

대조군：9명)이었다. 약물투여로인한임상시험도중

이나임상시험종결후중대한이상약물반응은관찰되

지않았다.  

1) 치태지수

Baseline 대비4주후대조군, 시험군모두통계적

으로유의하게치태지수의개선을보였다. 하지만대조

군과 시험군 간의 치태지수 감소 양상은 통계적으로

유의할만한차이가관찰되지않았다.

2) 치은지수

치은 지수를 살펴보면 baseline 기준으로 4주후

대조군은 미약한 감소가 있었지만 통계적 유의성이

없었으며 시험군에서는 통계적으로 유의할 만한 감소

경향을관찰할수있었다. 뿐만아니라4주후대조군

과시험군간의치은지수양상도대조군에비해시험군

이통계적으로유의할수준의감소경향을보여주었다.  

ORIGINAL ARTICLE

Table 1. Periodontal parameter at the baseline and 4weeks(mean±SD in ㎜)

인원 Baseline 4 week Baseline 대비
대조군 19 1.05±0.50 0.89±0.62 -0.16±0.23＊
시험군 23 1.05±0.59 0.80±0.67 -0.25±0.28＊

치은지수 (Gingival index)
인원 Baseline 4 week Baseline 대비

대조군 19 1.20±0.51 1.10±0.54 -0.10±0.31
시험군 23 1.31±0.45 0.93±0.56 -0.39±0.36＊†

치주낭 탐침깊이 (Probing depth)
인원 Baseline 4 week Baseline 대비

대조군 19 3.39±0.34 3.05±0.41 -0.34±0.43＊
시험군 23 3.31±0.63 3.07±0.40 -0.24±0.85

임상부착수준 (Clinical attachment level)
인원 Baseline 4 week Baseline 대비

대조군 19 0.71±0.29 0.62±0.31 -0.09±0.25
시험군 23 1.17±1.08 0.78±0.48 -0.38±0.85＊

치은출혈지수(Bleeding on probing)
인원 Baseline 4 week Baseline 대비
대조군 19 0.50±0.26 0.40±0.27 -0.10±0.17＊
시험군 23 0.59±0.23 0.35±0.26 -0.24±0.15＊†

치은퇴축량 (Gingival recession)
인원 Baseline 4 week Baseline 대비

대조군 19 0.21±0.23 0.22±0.31 -0.10±0.17
시험군 23 0.58±1.01 0.43±0.43 -0.15±0.86

＊ ： Significant statistically difference from baseline (p<0.05)
† ： Significant statistically difference between experimental and control at 4weeks (p<0.05)

치태지수 (Plaque index)
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3) 치주낭 탐침 깊이

Baseline과 비교하여 대조군과 시험군 모두 치주

낭탐침깊이의감소를관찰할수있었지만오히려대

조군에서통계적으로유의할만한감소경향을보이고

있었다.

4) 치은 퇴축량

치은 퇴축량을 비교해 보면 대조군과 시험군 모두

baseline 대비 감소경향을 보이고 있지만 그 정도가

경미하고통계적인유의성은없었다. 

5) 임상부착수준

Baseline과 비교하여 대조군과 시험군에서 모두

임상부착수준의 감소가 관찰되었지만 시험군에서 통

계적으로 유의한 감소량을 보였다. 하지만 4주후 시

험군과 대조군간의 임상부착수준감소 폭의 차이는

통계적유의성이없었다. 

6) 치은출혈지수

Baseline과 비교하여 대조군과 시험군 모두 4주

후 통계적으로 유의하게치은출혈이 감소하는경향을

보였다. 그러나 치은 출혈 감소량의 차이는 시험군이

대조군에비해서좀더큰폭으로감소하였으며통계적

유의성을보여주었다. 

총괄 및 고찰

본 연구는 Vitamin C, Vitamin E, lysozyme,

carbazochrome으로 이뤄진 복합제제를 중등도

이하의만성치주염환자에게투여하여그임상효과를

여러임상지수를통하여관찰하였다. 

시험약으로 사용된 복합제제는 Vitamin C 75㎎,

Vitamin E 17㎎, lysozyme 15㎎, carbazochrome

1㎎을 함유하고 있으며 치주질환과 각각의 성분과의

연관성은문헌을통해보고된바있으나각각의성분을

혼합한복합제제를전신적으로경구투여시그임상효

과에대해서는보고된바없다. 

Vitamin C(ascorbic acid)는 전자공여 역할을

하여 활성화된산소적을환원시켜주는효과적인 항산

화제4)이며교원질합성과elastin, bone matrix 등

의결합조직구성성분의생합성에도관여하는것으로

알려져있다16). Suomalaninen 등17)에 의하면

hydroxyl radical은 neutrophil로 하여금 결합조

직파괴를일으키는collagenase의분비를촉진시키

는데 Vitamin C의 항산화 작용으로 collagenase

의 분비가 억제됨을 보고 하였다. 민 등18)은 웅성백서

를 이용한 실험에서 ascorbic acid와 Zea Mays L

의불검화정량추출물을이용하여치주조직의치유에

미치는 영향을 관찰하였으며 ascorbic acid를 투여

한 군에서 자연치유군(대조군)보다 조직치유가 촉진

됨을병리조직학적으로관찰하였다. 

Vitamin E는 α-tocopherol이라고도 불리우며 항

산화작용을하는OH 페놀기와세포막의지질층과결

합할 수 있는 side chain을 가지고 있어 peroxyl

radical이세포막과반응하여세포막을파괴시키기전

에peroxyl radical을제거시킨다고한다4). Juvenile

periodontitis에 서 는 polymorphonuclear

neutrophil이 collagen 파괴를 일으키는 free

oxygen radical, elastase을 분비시키는데19)

Halliwell 등20)은 Vitamin E가 이런 free oxygen

radical의조직파괴기능을억제한다고보고하였다. 

Lysozyme은 타 액 등 에 존 재 하 는

mucopolysaccharidase로서박테리아의세포벽내에

불용성 polysaccharides을 수용성 mucopeptide

로변환시켜그람양성박테리아에효과적인전형적인

항세균 단백질13,21)이며 Yoji 등22)은 치주염과 연관된

미생물의 성장을 억제한다고 보고하였다. 한편

Younes 등23)은치은염증세포에의한치주결합조직내

elastin의 단백분해(proteolysis)를 lysozyme이

억제시킨다고하며, Ito 등13)은타액내낮은항세균단

백질의 수준은 치주염의위험인자이며이런 항세균단
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백질은치주염진단에유용한도구가될수있음을밝

히고있다.   

Carbazochrome과 치주질환과의 관계를 연구한

논문은 아직까지없으며 의과분야에서출혈경향을 줄

여주는역할을한다고알려져있다. 

본 연구결과, 시험군내에서 baseline과 비교하여

투약4주후에측정한모든임상지수가감소함을보였

으나 치태지수, 치은지수, 임상부착수준, 치은출혈지

수만이통계적으로유의하게감소됨을관찰할수있었

다. 한편 대조군내에서는 baseline대비 치은지수,

치은퇴축양, 임상부착수준은통계적으로유의한변화

가 없었지만 치태지수, 치주낭 탐침 깊이, 치은 출혈

지수등은통계적으로유의하게감소됨을관찰할수있

었다. 대조군내에서의 이러한 유의성 있는 변화는 치

석제거술및구강위생교육으로인한치은염증개선효

과가치은지수, 치주낭탐침깊이감소로나타난것이

라 설명된다24). 게다가 이런 임상시험에 참여한 피험

자들은구강위생관리에평소보다더큰노력을하게되

는데 이와같은 호손효과(Hawthorne effect)25)도

영향을끼쳤을것이라생각된다.  

4주후시험군과대조군간의여러임상지수감소양

상을비교해보면 시험군에서 대조군에비해치은지수

와 치은출혈지수가 통계적으로 유의하게 감소하였음

을확인할수있었다. 치은지수는치조골상실이나치

주 부착상실을 측정하지않지만 치은조직의건강도를

측정, 평가하는 지수로서 치은염의 유병율과 심도를

측정하기위해사용된다26). Greenstein 등27)에의하

면탐침시치은출혈이일어난치은은건강한치은에

비해 조직학적으로 염증성 결합조직이 더 많이 분포

되었다고 보고하였으며 세균학적으로도 Armitage

등28)은 탐침출혈이 있는 치은에서 spirochete같은

운동성 세균이 증가되었다고 보고하였다. 그리고 치

은의색조, 부종을검사하는시진검사에비하여탐침

출혈검사는 좀더 민감성있는 검사방법29)이며 치은염

증상태탐침시출혈증상은발적, 부종보다조기발현

된다고 한다30). 본 연구결과 시험군이 대조군에 비하

여 통계적으로 유의한 치은지수, 치은출혈지수 감소

량을 보인 바, 이는 시험약이 치주염 이환 시 치주낭

감소및 임상부착수준을 개선시키지는못하지만치은

염증해소및치은출혈감소효과를나타낸다고생각

된다. Leggott 등31)도 본 연구의 시험약과 유사한

ascorbic acid을 이용한 연구에서 ascorbic acid

의 섭취로 치은지수, 치은출혈지수가 감소하였고

ascorbic acid를 섭취하지 못하는 기간에서는 치은

지수, 치은출혈지수가 증가되는 결과를 보고하였다.

Kamijyo 등32)은Vitamin C, E, K1, lysozyme을

포함한복합제제를중등도치주염환자에게투여시치

은발적, 출혈증상의개선을관찰하였으며본시험결

과와부합되는결과를보고하였다.     

본 연구를 통하여 Vitamin C, Vitamin E,

lysozyme, carbazochrome으로 이뤄진 복합제제

는중등도이하의만성치주염환자에게4주투약결과

치은출혈을 감소시키고 치은염증상태를 개선시키는

효과를 보이고 있다. 하지만 각각의 성분에 관하여서

치주질환과의 관계는 문헌을 통해 연구되어 왔지만

4가지성분의복합되어각각의성분이서로상승작용

하여 본 연구 결과와 같은 임상적 효과을 일으키는지

에대해서는좀더연구가이뤄져야할것이다. 나아가

4주이상의투약을통해서도더향상된임상결과를보

이는지에대한연구도필요하다. 

결 론

본 실험 결과내에서 Vitamin C, Vitamin E,

lysozyme, carbazochrome(이가탄䠶) 복합제제는

중등도 이하의 치주질환에 대한 치은 출혈 감소 및

치주염증개선의효과를보인다. 

ORIGINAL ARTICLE
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