
Ⅰ. 서론

2008년 우리나라 국민이 건강보험으로 진료를 받

은10대질환중에치수및치근단주위조직질환은1

위, 치아우식증은 8위를 차지하였다1). 치아우식증은

어린이 및 청소년에게 빈발하는 질환중의 하나이며,

세균의감염에의한만성적인치과질환의하나로서다

양한세균의상호작용, 구강내타액의여러가지항균

성분, 구강위생 등의 요소들이 복합적으로 영향을 미

치고 있다. 따라서 치아우식증과 관련된 다양한 요소

의비교평가가이루어질때어린이나청소년에서효율

적인연구가이루어질수있다. 치아우식증의주요세

균으로 알려진 뮤탄스 연쇄상구균(streptococcus

mutans)은글루칸이라는세포외다당류를형성함으

로써 치면의 세균부착과 치태형성에 관여하며, 탄수

화물을발효시켜생성한유산에의해치아를탈회시키

며강한내산성을가지고있다2, 3). 또한구강내에존재

하는유산간균(Lactobacillus)은진행된치아우식와

동에서많이발견되며우식활성과연관이있는균으로

알려져있다4).  
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Dental caries is multifactorial local disease which involves destruction of the hard tissues of the teeth by metabolities produces by
microorganisms. Recently, there has been growing interest in the role of nitric oxide (NO) and glutathione (GSH) in caries
incidence. The aim of the study was to survey the studies reported the association among salivary NO, GSH and dental careis.
Three studies reported the association between NO and dental caries. However, the results were contradictory. Only one study
showed negative association between GSH and dental caries. In Korea, NO showed negative association with Lactobacilli and
GSH showed positive association with dental caries. These observations suggest the possibility that NO and GSH could be new
biomarkers for dental caries. However, further study should be needed. 
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최근, 구강병에 저항하는 활성산소종(reactive

oxygen specied, ROS)과항산화효소의역할에대

한 흥미가 증가되고 있는데, 활성산소종에서 nitric

oxide(NO), 항산화물질로는 glultathione(GSH)

의생체내역할들이밝혀지면서2000년대이후이들

의 치아우식증 및 우식원인균에 대한 역할이 새롭게

인식되고있다.

그러나NO와치아우식증의관계에대해보고된연

구는 전 세계적으로 3편뿐이며, 그 결과도 서로 상반

된 결과를 보이고 있다5~7). GSH와 치아우식증의 관

계는 현재까지 영어권에서 1편8) 보고되었을 뿐이다.

더구나 대부분의 연구들이 30~40명 미만의 참여자

를대상으로이루어진연구로연구결과의일반화에문

제점이있었다. 

이 연구의 목적은 지금까지 연구되어온 NO, GSH

의치아우식증및우식원인균과의관계를살펴보고최

근 국내에서 발표된 학위논문9) 결과와 비교하여 이후

치아우식증의 새로운 생체지표 가능성을 탐구하는데

있다.

Ⅱ. 연구방법

NO, GSH의 치아우식증 및 우식원인균과의 관계

를 파악하기 위해 문헌조사를 실시하였다. 문헌조사

는 Pubmed를 이용하였고 국내 발표된 학위논문을

조사하였다.

Ⅲ. 연구성적

NO와 치아우식증의 관계에 대한 연구는 3편5~7)으

로 Doel 등5)이 2004년에 발표한 결과는 타액 내

nitrate 농도가 높을수록 치아우식증이 감소하였으

며 Bayindir 등6)은 2005년에 우식경험영구치수가

증가할수록 타액 및 치면세균막 내 NO 농도 역시 증

가한다고 보고하였다. Hegde 등7)은 2008년에 어린

이의 다발성 우식증과 영유아 타액 내 NO 농도를 비

교 평가한 결과에서 우식증이 없는 아동보다 있는 아

동에서NO의양이많았다고보고하였다. 김9)의 2011

년학위논문에서타액내NO 농도는치아우식증과는

연관성이없었지만Lactobacillus의수와는음의연

관성을보였다(표1). 

GSH와치아우식증의관계에대한연구는Oztürk

등8)이 2008년에 발표하였으며 그 결과는 타액의

GSH는우식증이없는군이우식증이있는군보다많

았으며GSH는우식경험영구치면지수와음의상관관

계를 보였다. 김9)의 2011년 학위논문에서 타액 내

GSH 농도는 치아우식증과 S. mutans와

Lactobacillus와양의상관관계를보였으며, 우식영
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표 1. NO와 치아우식증에 관한 연구

2004 Doel 등(영국) 단면조사 어린이 209명
타액 내 nitrate 농도 높은 군이 우식경험 낮음.(남자 106, 여자 103)

18~24세 22명
우식경험영구치지수 높은 군이 타액 및 치면세균막 내 NO 

2005 Bayindir 등(터키) 단면조사
(남자 10, 여자 12)

농도 높음. 모든 군에서 치면세균막 NO농도가 타액 NO 농도
보다 높음.

2008 Hegde 등(인도) 단면조사
71개월 이하 유아 60명과 71개월 이하의 조기유아우식증군과 6~12세의 우식증군에서
6~12세 어린이 60명 타액 내 NO 농도가 대조군에 비해 낮음.

2011 김민지(한국) 단면조사
6~14세 어린이 257명

타액 내 NO 농도는 우식증과 관련 없음.(남자 122, 여자 135)

연도 저자(국가) 연구설계 대상자 연구결과



구치면수와 GSH는 유의한 선형상관관계를 보였다

(표2). 

Ⅳ. 총괄 및 고안

1. NO

1980년 Furchgott와 Zawadzki는혈관내피세

포에서유리되어인접한평활근세포를이완시키는아

주 불안정한 확산 인자를 보고하였으며10), acety

lcholine 같은 물질의 자극에 의하여 내피 세포에서

분비되고 동맥의 이완에 필수적인 역할을 하는 이 인

자를 endothelium-derived relaxing factor

(EDRF)라고 불렀다11). 1985년 hemoglobin과

superoxide anion(O2-) 같은EDRF의강력한제

거 물질들이 발견되었고12), Ignaro 등13)은 NO가 수

용성 guanylate cyclase를 활성화시켜 세포내

cyclic guanosine monophosphate(cGMP)의
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그림 1. Schematic model of iNOS induction in murine macrophages by T cell lymphokine, IFN-γ, and bacterial cell wall product(LPS). NU,
nucleus; IFN-γ, interferon gamma; LPS, lipopolysaccharide; NOS, nitric oxide synthase; TNF-α, tumor necrosis factor-alpha; NO,
nitric oxide; THBP, tetrahydroblop -terin; cGMP, cyclic guanosine monophosphate 

표 2. GSH와 치아우식증에 관한 연구

2008 Oztürk 등(터키) 단면조사 19~25세 남자 37명
우식경험군에서 타액 내 GSH 농도 낮고 우식경험영구치지수
와 GSH는 음의 상관관계 보임.

6~14세 어린이 257명
타액 내 GSH 농도는 치아우식증과 S. mutans와

2011 김민지 단면조사
(남자 122, 여자 135)

Lactobacillus와 양의 상관관계를 보였으며, 우식영구치면수
와 GSH는 유의한 선형상관관계를 보임.

연도 저자(국가) 연구설계 대상자 연구결과
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증가를유도하고혈관평활근세포를이완시키는신호

분자라고 하였으며, 1988년에 비로소 EDRF는 NO

라는사실이확인되었다14).

1981년이전까지NO의생성은특정한세균의질소

화 과정에서 발생되는 것으로 생각되었으나, Green

등15)은설치류의체내에서많은nitrate가합성된다고

하였으며, 1985년 Stuehr과 Marletta는 세균의

endotoxin을마우스복강에주입하면대식세포에서

nitrite와 nitrate가 다량으로 분비되고 L-

arginine을기질로이물질들이생성된다고하였다16).

Hibbs 등17)은대식세포에서NO2-와NO3-합성

이L-arginine을기질로생성되며, Leaf 등18)은포

유류 동물의 대사 과정 중에 질소 산화물이 생성되고

특히 염증 발생 시에 nitrate의 생성이 급격히 증가

됨을 보고 하였으며, Moncada 등19)은 NO가 L-

arginine의 guanidino nitrogen으로부터 nitric

oxide synthase(NOS)에 의하여 생성된다는 사실

을밝혔다.

L-arginine으로부터NO를합성하는NOS는크

게 두 가지로 분류되며 이들을 constitutive

NOS(cNOS)와 inducible NOS(iNOS)라고 한다.

cNOS는내피세포13, 20), 신경세포21, 22), 또는심근세

포23)와같은세포내에상존하며칼슘에의하여활성

화되어 소량의 NO를 계속 생성할 수 있다. 반면

iNOS는간세포24, 25), 혈관평활근세포26, 27), 섬유아

세포28) 또는마우스의대식세포16, 29)와같은세포들에

서면역학적자극이나염증성자극에의하여합성되고

이들 세포에서는 다량의 NO를 생성한다(그림 1). 한

편 cNOS는 신경계에 존재하는 neuronal

cNOS(ncNOS)와 혈관계에 존재하는 endothelial

cNOS(ecNOS)로구분되며이들은칼슘에비의존성

인iNOS와달리칼슘에의존적이다(그림2). 
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그림 2. NO synthesis and mechanisms of action as an intercellular messenger in neurons, blood vessels, and macrophages. NOS, NO
synthase; GAPDH, glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase; cGMP, cyclic GMP.



NO는대부분의포유류동물의세포내에서생성되고

신경계에서는화학적신호전달물질로서, 혈관계에서

는혈압조절과혈소판의응집및호중성구의집합작용

을30), 골격근에서는대사와근수축조절등생리학적으

로중요한역할을하고31), 표적세포및숙주세포에여

러가지생리학적이며대사적인변화를유도한다17). 

NO의생리학적역할은혈관반응에서활발히연구

되었으며26, 27), 최근에는NO가신경계의생리학적전

달자로서뿐만아니라32), 염증반응33), 면역계및세포

독성34)의 중요한 조절 물질로 알려지고 있다. 또한

NO는 패혈증성 쇼크, 고혈압, 발작 및 신경 퇴행성

질환등에서도많이발견된다35). 한편, 면역세포에서

iNOS에 의해 생성된 NO는 다량으로 외부의 자극에

의해유전자수준에서발현되고주로침입한미생물이

나종양세포에대해독성을갖는방어물질로서작용

하는것으로알려져있다36). 따라서NO는기생충, 박

테리아그리고바이러스같은미생물들의침입에대해

서최초방어선의역할을할가능성이있다37).

치주질환의 병태생리에서 보고된 NO의 역할은

Chen 등38)이타액내NO 수준이치주병과관련이있

다고보고했고, Matejka 등39)은치주병을가진환자

의 염증 치은조직에서 NO의 전구물질인 L-

arginine과 L-eitrulline이 건강한 조직과 비교했

을 때 증가됨을 보고하였다. 또한 Lappin 등40)은

iNOS 단백질수준이염증이있는치주조직에서의미

있는증가를보였다고보고하였다. 

NO에 대한 국내 연구에서는 NO의 이중적인 성질

즉 치면세균막 내 박테리아를 감소시키거나숙주에서

면역반응으로서 역할을하지만 세포독성과 조직손상

의 능력이 있으므로 숙주에 좋지 않은 결과를 유도한

다고노화에도영향을미친다고하였지만치주조직세

포의 기능적인 변화에 관한 사실은 많이 알려져 있지

않다고 하였다41). 한편 치아우식증과 NO의 관련성에

대해서도 외국의 연구결과5~7)와 국내의 연구결과9)가

서로상반된결과를보이고있다. 

2. GSH

Glutathione(GSH)은 Glutathone sulfhy

dryl의 일반명칭으로글라이신, 글루타메이트, 시스

테인등 3종류의아미노산이결합되어생성된단백질

이다. 이 가운데 시스테인은 유황(-sulfur)을 가진

아미노산으로 파괴되기 쉽고 가장 결핍이 많아 GSH

를 형성하는데 중요한 역할을 한다. GSH는 강력한

항산화역할때문에Master Antioxidant로알려져

있으며 다른 항산화제의 조절자(regulator)로 기능

한다. GSH가결핍되면비타민C나E의항산화기능

을유지할수없다42).

oxidized glutathione은 glutathione reduc

tase에의해환원가능하며세포내 reduced gluta

thione과 oxidized glutathione의 비는 세포독성

의 지표로 사용된다43). 국내에서 치주질환에 대한

glutathione peroxidase에 대한 연구결과는 치주

질환의 병인발생에 있어서, 질환에 이환된 환자의 말

초혈액내다형핵 백혈구에서 반응성 산소유리기가증

가되어 이 유리기로 인하여 치주조직이 파괴될 수 있

고, 치주질환과 항산화효소간에 밀접한 관계가 있다

는연구를토대로치주질환환자의말초혈액내혈장과

적혈구에서 과산화수소를소거할 수 있는항산화효소

인 glutathione peroxidase(GSH-PX)와 cata

lase의 활성변화를 살펴보았는데, 이상의 제한된 실

험내에서의 결과를 볼 때 치주질환자의 말초혈액내

glutathione peroxidase와 catalase의 활성변화

가 치주조직의 염증상태와관련이 있음을 시사하였다
44). 한편, 외국의연구결과8)와국내연구결과9)는서로

반대의결과를보여주고있다. 

Ⅴ. 결론

최근 구강병에 저항하는 NO와 glutathione의 역

할에 대한 연구가 조금씩 되고 있지만 타액 내 NO와

glutathione 양의증가와감소의원인과역할은여전
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히불분명하다. 그러므로NO와glutathione이치아

우식증에미치는영향에관한기전이규명되어야하며,

활성산소종과항산화효소가치아우식증에미치는영향

에대한연구가이루어지면새로운치아우식증의생체

지표로서의가능성을발굴할수있으리라생각된다.
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