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Objectives: Periodontitis is multifactorial disease mainly caused by microbial community. Recently, some research has been
conducted to find other possible risk factors including stress hormones related to periodontitis. Psychological stress can affect the
periodontal health by a variety of biological mechanisms. This study compared the stress hormone levels in healthy subjects and
patients with periodontal disease using saliva in order to investigate the association between periodontitis and stress.

Methods: The human saliva was collected from 38 periodontally healthy individuals and 34 patients with chronic periodontitis
under Institutional Review Board. Their age was 20-60 years (40.3 10.45). From these samples, determination of salivary levels
of cortisol and Dehydroepiandrosterone (DHEA) performed by enzyme immunoassay kit (Salimetrics Europe, Suffolk, UK). The
independent t-test and Mann-Whitney test for trend was applied using IBM SPSS statistics version 12.0 Program to analyze
statistically significant differences. 

Results: Salivary cortisol levels of periodontitis patients were higher than those levels of healthy subjects (P < 0.001), while
salivary DHEA levels of periodontitis patients were not significantly different (P = 0.431). Salivary cortisol/DHEA ratio of
periodontitis patients was higher than those levels of healthy subjects (P < 0.001).

Conclusions: Our study demonstrates the high levels of cortisol concentrations and cortisol/DHEA ratio in saliva of
periodontitis patients than those of healthy subjects. Since cortisol levels and cortisol/DHEA ratio can be significant factors related
to the severity of periodontal disease, our study would be helpful for early diagnosis and treatment of periodontal disease. 
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Ⅰ. 서론

치주염은 세계에서 가장 일반적인 구강 내 만성 질

환 중 하나로, 보건복지부 국민건강영양 조사에 따르

면치은염및치주질환은한국에서외래다발성질환

중두번째로가장자주발생하는질병으로알려져있

다(Korea Ministry of Health-Welfare, 2013).

치주염은 복잡한 세균 감염에 의해 치아를 지지하는

치주조직의손실을일으키며1), 이는구강내치태세

균조절이상및숙주염증면역반응과연관되어있다
2). 또한 이전의 연구에서는 치주질환의 위험도(risk

factor)가 연령, 흡연, 전신 질환 및 스트레스 같은

다수의인자와연관이있다는것을확인하고있다3).

스트레스는 일반적으로 사람이 심리적 혹은 신체적

으로 감당하기 어려운 상황에 처했을 때 느끼는 불안

과위협의감정적자극과이에대한심리적반응을의

미한다4). 스트레스 반응은 hypothalamus-

pituitary-adrenal cortex (HPA) 축 (axis)의

활 성 화 와 시 상 하 부 에 서 cortisol과

glucocorticoid 같은부신피질자극호르몬방출을

포함한다5). 따라서HPA 축의기능을연구하기위해,

혈액 및 소변을 이용하여 cortisol 수준을 측정하기

도 한다6). 또 다른 부신 호르몬인 Dehydroe-

piandrosterone(DHEA)도우울증등정신적스트

레스와상관관계를가지며7), cortisol과DHEA는서

로 길항작용을 하고있다8). 다양한 질병의 원인 및 발

병기전에서스트레스와질병과의밀접한관계가알려

져 있다8-10). 1970년대 후반, 타액 호르몬 변화도 구

강질환의발병기전에영향을미칠수있음이제안되

었다9). 최근에는 치아 우식 및 치주 질환과 스트레스

가같은각종구강질환의발병이연관되어있음이제

시되기도하였다10).   

스트레스는 생물학적 다양한 메커니즘에 의해 치주

건강상태에 영향을 미칠 수 있다11). 스트레스가 심한

경우, 방출된 스트레스 관련 호르몬으로 세균 감염의

가능성이 커지며12), 점점 치태의 양이 증가하고 숙주

면역력이감소하면치주질환이가속화될수있다. 타

액에는 구강건강에 중요한 역할을 하는 무기질, 유기

질, 전해질 및 펩타이드 단백질들을 포함하고 있다.

스트레스는 타액의 분비를 감소시키며, 구강 내 타액

이 부족하면 세균 성장에 유리한 환경이 되어13) 치주

질환을발생하기쉬운조건이된다. 그러나, 치주염의

스트레스수준 측정과관련된 타액연구는 현재까지도

많지않다.  어떤타액스트레스호르몬이치주염에위

험 인자로 작용하는지에 대한 정량적 연구가 많지 않

으며14), α-amylase15), cortisol1)등 몇몇 스트레스

관련인자에국한되어있다. 치아우식및치주질환심

화도(severity)와 그 타액 수준(level)이 상관관계가

있는지는 거의 밝혀져 있지 않다. 더구나 한국인에서

스트레스와치주염의 연관성에대한 선행연구는알려

진바없다. 

따라서본연구에서는치주염과스트레스호르몬사

이의 관계를 조사하기 위해 타액을 사용하여 한국인

치주염환자와건강한사람의타액스트레스호르몬의

수준을비교하였다. 나아가, 치주염환자치주염의심

한 정도에 따라 타액 스트레스 호르몬 수준에 어떠한

차이를보이는지분석하였다.

Ⅱ. 재료및방법

1. 대상자 선택

본 임상 controlled cross-sectional study(횡

단연구)에는총 72명의대상자가참여하였으며, 전북

대 학 교 병 원 임 상 연 구 윤 리 심 의 위 원 회

(Institutional Review Board; IRB)의승인하에

이루어졌다(IRB No: 2015-06-010-002). 치주

염 환자는 만 20세이상 성인으로 2013년 3월부터

2014년 2월까지전북대학교치과병원치주과에내원
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한 치주염 환자 34명, 건강한 성인 38명을 대조군으

로 구성하였다(Fig. 1). 당뇨, 고혈압, 에이즈, 임신,

수유, 3개월내항생제투여자는배제하였다. 

2. 대상자 분류

대상자는치주염환자들(periodontitis group)과

치주적으로 건강한 사람들(healthy group)로 분류

하였다. 임상적인평가는탐침시출혈(bleeding on

probing, BOP), 탐침 깊이(probing depth, PD)

그리고 임상부착수준(clinical attachment level,

CAL)을 측정하였다. 모든 평가는 숙련된 치주과 임

상의 한 명(S Heo)에 의해 수행되었다. 치주질환 분

류는 1999년 세계치주학회 워크샵에서 고안된 치주

질환분류체계를 이용하여 다음과 같이 분류하였다16).

(slight periodontitis[CAL: 1-2mm]; moderate

periodontitis[CAL: 3-4mm]; severe periodon-

titis[CAL: >4mm]).

3. 타액 샘플 분석

피험자는타액채취1시간전부터는음식을먹지않

도록지시되었다. 1시간내에음식을먹은경우, 피검

전에물을이용하여충분히가글하여입안에남아있는

잔여물을 씻어낸 후, 50ml conical tube에 타액을

채취하였다. 타액은 10분 동안 수집한 총 타액량

(volume)을이용하여타액분비율(ml/min)을측정

하였다17). 수집한 전체 타액은 원심 분리하여(11,000

×g, 15 min, 4℃) 1.5mL sample tube에나눠서

실험하기전까지-80℃에보관하였다. 

4. 타액 스트레스 수준 분석

수집된 타액으로부터 cortisol과 DHEA의 농도를

측정하기 위해 ELISA kit를 사용하였다

(Salimetrics Europe, Suffolk, UK). 분석은 제

조사의 지시에 따라 수행 하였다. 단백질 농도는

μg/mL으로 표현하였다. cortisol의 분석 감도는

Fig. 1. Study flow diagram.
Study flow diagram of healthy and periodontal group. All participants with the age range of 20-60 years took part in
the program under written consent forms. After giving informed consent, patients received a periodontal examination to
determine healthy subjects group and periodontal patients group.

오리-6 이솔  2016.10.26 3:40 PM  페이지899   mac001 in 2540DPI 100LPI



대한치과의사협회지 제54권 제11호 2016900

0.1-30μg/mL이며, DHEA의 분석 감도는 0.01-

1.0ug/mL 이다. 수집된 데이터는 SPECTRO-

starNano(BMG Labtech)로 450nm에서분석하

였다. 모든분석은중복측정방법으로, 동일샘플을3

번반복(triplicates) 분석하였다.

4. 통계 분석

SPSS 통계 프로그램(version 12.0)은 데이터 분

석에 사용하였다. 치주염 환자와 건강한 사람 사이에

서 cortisol과 DHEA농도를 비교하기 위해

independent t-test와 Whitney U-test를 시행

하였다.

Ⅲ. 결과

연구그룹의임상적인특성으로연령, 성별, 흡연상

태, 치주염의 정도 및 타액의 분비율을 조사 하였다

(Table 1). 대상자의 연령은 30대 이하가 40명, 40

대 14명, 50대 13명 그리고 60대가 5명으로 구성되

어있다. 성별은남자47명, 여자25명이며, 흡연자는

29명 비흡연자는 43명이었다. 이 중 38명은 건강한

사람, 10명은 초기 치주염 환자(slight or mild

type) 그리고 24명은 중등도 및 심한 치주염 환자

(moderate to severe type)였다. 치주적으로건강

한 사람의 탐침 깊이(probing depth, PD) 평균은

2.0±0.7 mm이고치주염환자는 4.6±2.3 mm였

으며, 임상 부착 수준(clinical attachment level,

CAL)의 평균은 각각 -0.6±1.4 mm, 4.4±3.3

ORIGINAL ARTICLE

Table 1. Demographic characteristics of the study groups.

BOP: Bleeding on probing, CAL: Clinical attachment level, PD: Probing depth
SD: Standard Deviation

Age(year; mean±SD) 33.9±9.5 46.7±11.4

Age group, n(%) <40 30(78.9) 10(29.4)

40-49 5(13.2) 9(26.5)

50-59 2(5.3) 11(32.3)

60≤ 1(2.6) 4(11.8) n.s

Gender, n(%) Male 23(60.5) 24(70.6)

Female 15(39.5) 10(29.4) n.s

Smoking, n(%) Yes 10(26.3) 19(55.9)

No 28(73.7) 15(44.1) n.s

Periodontal severity, n(%) Healthy 38(100) 0

Mild(slight) 0 10(29.4)

Moderate to severe 0 24(70.6) n.s

Periodontal clinical parameters PD(mm) 2.0±0.7 4.6±2.3 <0.001

CAL(mm) -0.6±1.4 4.4±3.3 <0.001

BOP(%) 30.9 67.6 <0.001

Salivary flow rate 0.8±0.4 0.7±0.4 n.s
(ml/min; mean ±SD)

Characteristics Categories Healthy group(number=38) Periodontitis group(number=34) p-value
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mm 였다. 탐침 시 출혈(bleeding on probing,

BOP)는 치주적으로 건강한 사람이 30.9%였고, 치

주염 환자는 67.6% 였다. 타액 분비율(salivary

flow rate)은 각각 0.8±0.4 ml/min, 0.7±0.4

ml/min 를나타냈다. 

치주적으로건강한사람과치주염환자의타액스트

레스호르몬수준을비교하였다(Table 2). 치주염환

자는 cortisol과 cortisol/DHEA 비율에서 건강한

사람에 비해 높은 수준을 보였으며, 통계적으로도 유

의하였다(p<0.001). 그러나DHEA의수준은통계적

으로 유의한 차이가 없었다(p>0.05). 다음으로 치주

질환의분류체계에의한치주염의정도에따른스트레

스 호르몬의 수준을 비교해 보았다. Cortisol,

DHEA, cortisol/DHEA 비율 모두 치주염의 정도

에따른통계적으로유의한차이가없었다(Table 3).  

일반적으로호르몬의분비는남성과여성사이에생

물학적으로차이가있으며18), 특히여성의경우월경으

로 인한 호르몬의 변화가 있을 수 있다. 따라서, 치주

적으로 건강한 그룹과 치주염 환자 그룹을 각각 여성

과 남성으로 나눠서 타액 호르몬의 수준을 비교해 보

았으나 cortisol, DHEA, cortisol/DHEA 비율 모

두통계적으로 유의한 차이가 없었다(Table 4). 마지

막으로스트레스호르몬의수준은흡연에영향을받을

수 있기 때문에19), 흡연 유무가 호르몬의 수준에 영향

을주는지조사하였다. 그결과치주적으로건강한그

룹과치주염환자그룹에서모두비흡연자에비해흡

연자에서대체로스트레스호르몬수준이높은경향을

보였지만 cortisol, DHEA, cortisol/DHEA 비율

모두통계적으로는유의한차이는없었다(Table 5). 

Table 2. Comparison of salivary stress hormone levels between two groups.

DHEA: Dehydroepiandrosterone
The values were present as mean±SD.
The units of measurement are nanogram per milliliter (ng/mL).

Cortisol 13.30±3.50 18.00±4.10 <0.001

DHEA 0.18±0.19 0.15±0.11 0.431

Cortisol/DHEA ratio 167.3±249.4 402.8±336.1 <0.001

Variables Groups p-value
Healthy group Periodontitis group

Table 3. Comparison of salivary stress hormone levels in severity of periodontitis.

DHEA: Dehydroepiandrosterone
The values were present as mean±SD.
The units of measurement are nanogram per milliliter (ng/mL).

Cortisol 35.40±7.40 36.20±7.00 0.777

DHEA 0.16±0.13 0.15±0.11 0.752

Cortisol/DHEA ratio 441.9±451.3 363.6±221.0 0.495

Variables Severity p-value
Mild(n=10) Mod-Severe(n=24)
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Ⅳ. 고찰

오늘날 타액을 진단매체로 이용한 연구가 다양하게

이루어지고 있다20). 대타액선과 소타액선의 분비물,

치은 열구액(gingival crevicular fluid, GCF)으

로 구성되는 전체 타액(whole saliva)은 구강조직과

치아의건강상태유지에필수적인다양한단백질과펩

타이드를포함한다. 전체타액은타액선분비물및치

은열구액(GCF) 이외에도기관지와비강분비물, 음식

물, 염증이나 혈액에서 기원되는 혈장 단백질

(plasmatic protein), 적혈구(erythrocyte), 백혈

구(leukocyte), 구강점막및면역세포, 다양한미생

물들을 포함하고 있다21-23). 따라서, 이런 다양한 타액

조성이구강및전신건강상태를나타내주는specific

biomarker로이용되고있다24). 예를들어, 타액성분

으로 구강 질환과 스트레스의 관련성을 찾기 위한 몇

몇연구들이진행되고있다. 타액내단백질의농도는

혈액이나 소변에서 보다 훨씬 낮은 경향을 보인다는

기존보고들이있다19). 하지만스트레스와관련된연구

에서는 혈장과 소변에서 보다 타액에서 더 다양한 종

류의타액사이토카인을검출하였으며, 타액내사이토

카인 농도가 혈액이나 소변에서 보다 높은 농도로 검

출될수있음을보고했다22). 예를들어, 스트레스호르

몬인cortisol의농도는혈액보다타액에서더민감하

게 발견되며 더 높은 농도로 측정되었다1). 또한, 타액

수집은 다른 연구방법에 비해 비 침습적이기 때문에

심리적스트레스를감소시키는경향이있다24). 타액은

소변이나혈액보다저장및수송비용또한낮은경향

ORIGINAL ARTICLE

Table 4. Comparison of saliva  stress hormone  levels between male and female.

DHEA: Dehydroepiandrosterone
The values were present as mean±SD.
The units of measurement are nanogram per milliliter (ng/mL).

Cortisol 13.00±3.50 13.60±3.60 0.612 18.40±3.40 20.40±5.30 0.210

DHEA 0.17±0.12 0.16±0.26 0.677 0.17±0.13 0.23±0.19 0.309

Cortisol/
141.1±176.1 207.6±335.8 0.429 392.8±376.0 358.5±352.5 0.595

DHEA ratio

Variables Healthy group p-value Periodontal group p-value
Male Female Male Female

Table 5. Comparison of saliva stress hormone levels between smoking and non-smoking.

DHEA: Dehydroepiandrosterone
The values were present as mean±SD.
The units of measurement are nanogram per milliliter (ng/mL)

Cortisol 14.30±2.60 12.80±3.70 0.277 19.20±3.10 18.8±5.20 0.800

DHEA 0.23±0.14 0.16±0.20 0.330 0.17±0.12 0.20±0.18 0.621

Cortisol/
177.71±135.0 219.3±294.2 0.189 395.0±392.0 367.27±336.38 0.640

DHEA ratio

Variables Healthy group p-value Periodontal group p-value
Smoking Non-smoking Smoking Non-smoking
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이있다. 따라서타액성분분석으로구강질환과스트

레스의관련성을찾기위한시도들이있었다25).

치주질환이스트레스와관련이있음을나타내는몇

가지증거들이있다. 첫째, 치주질환은불안, 우울등

과같은내적심리적요인에의해영향을받는다26). 타

액을 이용하여 hypercortisolemia정도를 분석한

결과스트레스호르몬인cortisol이정상인보다치주

질환환자에서더높게측정되었다27). 둘째, 치주질환

은 사고, 취업, 결혼 등과 같은 급작스런 환경적 변화

와 관련이 있다.  스트레스와 치주질환과의 관계를

Social Readjustment Rating Scale(SRRS)를

이용하여 분석한 결과 외적, 사회적 스트레스가 치주

질환과 통계적으로 유의성을 보였다(p<0.001)26). 셋

째, 스트레스는 일반적인 염증성질환 및 치주질환의

발병 기전에 중요한 위험요소(risk factor)가 될 수

있다. 스트레스를 받을 경우 스트레스 호르몬의 분비

가 증가하여 면역력을저하시켜세균감염의 가능성이

커진다. 이로인해치주질환의주요원인이라고할수

있는 치태(치면세균막)의 양이 증가하면, 치주질환을

일으키기에 적합한 초기조건을 만들어 주거나, 기존

의 치주질환을 악화시키는 환경을 제공하게 된다12) .

하지만 치주질환 심화도(severity)와 타액 스트레스

호르몬의 정량적 상관관계는 아직 명확히 밝혀진 바

없다.

부신(adrenal glands)에서 만들어지는 cortisol

은주요 glucocorticoid 호르몬이며, 자발적으로분

비되기도하고다양한생화학물질과정신적인자극에

의해 분비되기도 한다29). Cortisol분비는 맥박이 뛰

는형태로분비되는데오전8~10시에최고수준을보

이고 자정에 최하 수준을 나타낸다. 실제로 타액의

cortisol 수준은 혈액보다 그 수치가 높다는 것을 밝

혔다30). 타액내 cortisol의주요기능은항염증작용,

지방대사촉진 glucose생산, 그리고 면역작용 등이

있다30). 한편, 타액 내 cortisol은 여러 종류의 육체

적인 스트레스와 운동에 의해 증가됨을 보여왔는데,

일반적으로 고통스런 진료 경험이나 심한 운동을 한

후에 cortisol이증가한다고보고되고있다31-33). 즉

타액 내 cortisol 수준은 정신적인 스트레스에 대한

생리적인 반응을 반영한다. 본 연구 결과에 따르면,

치주염환자의타액에서치주염이없는사람보다높은

수준의 cortisol 농도(p<0.001)를 확인할 수 있었

고, 이는기존연구결과와동일하다1).

DHEA역시 부신에서 생성되는 스테로이드 호르몬

콜레스테롤로부터 합성된다. DHEA는 다른 호르몬

의 전구물질이 되어 인체 기능 유지에 관여하여 대사

와 스트레스를 조절하고, 면역력을 증강시킨다.

DHEA는호르몬장애, HIV/AIDS, 심장질환, 우울

증, 당뇨병, 염증질환, 면역질환등의환자에서낮은

수준으로발견된다. Cortisol과 DHEA는반대효과

(opposing effect)를 갖기 때문에, cortisol과

DHEA의 비율(cortisol/DHEA, ratio)이 중요한

분석자료로 쓰인다. 신체의 조절기전을 통해,

cortisol과 DHEA의 비율이 서로 균형을 이루고 있

다34). Cortisol과 DHEA간의 비율은 체내에서 비율

이 맞지 않으면 동맥경화, 골다공증, 체중증가 및 면

역체계 기능 장애 등으로 이어 질 수 있다35, 36). 본 연

구에서DHEA수준을측정한결과, DHEA는평균적

으로 치주염 환자가 좀 더 낮은 경향을 보였다.

DHEA와 cortisol의 비율은 cortisol의 수준이 높

은치주염환자에게서통계적으로유의하게높게나타

났다(p<0.001).

이전연구에서는흡연과스트레스관련호르몬수준

의 변화와 관련성이 있는 것으로 알려져 있으며19), 흡

연을 할 경우에는 흡연을 하지 않을 경우보다 스트레

스 호르몬의 수준이 높다는 연구결과가 있다37). 따라

서, 본 연구에서도 스트레스 호르몬과 흡연과의 연관

성에대해조사한결과, 치주적으로건강한그룹과치

주염환자그룹에서모두흡연자의경우비흡연자보다

평균적으로 cortisol 수준이 높게 나타나는 경향을

보였지만 통계적으로 유의하지는 않았다(p>0.05).
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앞으로 더 많은 대상자를 통해 선행적(prospective)

임상증례조절(clinical case control) 연구가필요

할것으로사료된다. 

이번연구에서는처음으로한국인성인치주염과스

트레스의연관성을타액내여러스트레스호르몬을통

해 분석하였다. 본 연구의 결과, 건강한 그룹에 비해

치주염 환자 그룹의 타액내에서 높은 농도의

cortisol, 낮은 수준의 DHEA 그리고, 유의한 수준

의 cortisol/DHEA 비율을 보였다. 따라서 다양한

타액내스트레스호르몬의수준분석은치주질환의조

기진단, 예방및스트레스조절관리에도움을줄수있

을것으로기대된다.
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