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Running title : Oral health care in the long COVID era

The purpose of this study is to investigate the relationship between periodontal disease and coronavirus disease 2019 
(COVID-19) as a respiratory disease, and to suggest its molecular biological mechanism. Oral bacteria and viruses can 
be aspirated into the respiratory tract and may cause respiratory diseases. The COVID-19 virus can inhabit, replicate and 
spread in the oral environment including dental plaque, saliva, and periodontal pockets. The COVID-19 virus can induce 
strong innate immunity and inflammatory responses by binding to the angiotensin-converting enzyme 2 receptors, which 
are abundantly present in the oral stratified epithelium in the oral cavity. The COVID-19 virus may activate inflammasome, 
one of inflammatory key factors in cell cytoplasm. In patients with periodontal disease, oral hygiene habits, professional oral 
cleaning, and plaque control management are effective for reducing the possibility of COVID-19 infection. This review is 
based on the evidences from COVID-19 related literature in the last two years. 
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서론

코로나바이러스감염증-19(coronavirus disease 2019, 
COVID-19, 이하 코로나19)는 호흡기 질환이다. 이 호흡
기 질환은 주로 사람과 사람끼리 접촉에 의해, 제2형 중
증급성호흡기증후군 코로나 바이러스(severe acute re-
spiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2, 이
하 코로나19 바이러스)로 전염된다. 세계보건기구(World 
Health Organization, WHO)는 실시간 역학조사 통계 
자료를 상황보고서를 통해 발표한다1). 2022년 5월 10일 
기준, 전 세계적으로 5억명 이상 확진, 600만명 이상 사망
하였으며 대한민국에서는 1,700만 이상 확진, 20,000명 
이상 사망하였다. 대한민국에서는 2020년 1월 첫 확진자
가 발생하였으며, 코로나 대유행의 2년여 기간 동안 강화
된 방역 지침 및 사회적 거리두기를 실시하였다. 2022년 
4월에 코로나19는 1급 감염병에서 2급으로 하향되고, 사
회적 거리두기도 해제되었다2).

코로나19 바이러스에 감염되면 약 80%의 일반인은 무
증상이거나 경증이며 1주일 정도면 해소된다3). 하지만 코
로나19가 회복되었다고 하더라도, 10-20% 사람들은 후
유증을 경험하고 있다1). 그 후유증은 기침, 호흡곤란, 가
슴통증, 피로, 기억력 및 수면 장애, 우울증, 불안, 미각 상
실 등 다양하며, 중장기적으로 영향을 미치고 있어 롱코
비드(long COVID) 혹은 ‘코로나19 후유증’으로 표현하
기도 한다1~3). 문헌에 따라 급성 코로나19 이후 증후군
(post-acute COVID-19 syndrome), 코로나 이후 증후
군(post-COVID syndrome), 지속적 코로나 이후 증후
군(persistent post-COVID syndrome), 만성 코로나 증
후군(chronic COVID syndrome)등 다양한 명칭으로 기
술되고 있다4). 세계보건기구는 확진 후 3개월 내에 시작
하여 최소 2개월 이상 지속되는 증상을, 미국 질병통제예
방센터(Centers for Disease Control and Prevention, 
CDC)는 코로나19 감염 시점으로부터 4주 후에 보이는 

증상을 long-COVID 혹은 post-COVID-19 conditions
로 정의한다5). 이번 종설(review)에서는 롱코비드로 통일
하려 한다.

코로나19는 고위험군에 치명적이다4, 6). 기저 질환, 60
세 이상 취약자가 걸리는 경우, 폐렴과 같은 치명적인 호
흡기 질환의 증상을 보이며, 중환자실(intensive care 
unit, ICU)에 입원하거나 사망할 수 있다(Fig. 1). 마찬가
지로 롱코비드도 기저 질환자, 이전에 중증 코로나19를 
경험했던 사람들, 특히 입원했거나 ICU 치료가 필요한 
사람들에게 더욱 심각한 위험이 발생하는 것으로 알려져 
있다3). 

코로나19와 관련된 구강 증상은 어떠할까? 대표적인 
구강 내 증상으로 미각 장애가 알려져 있지만, 환자의 상
태에 따라 궤양, 미란, 수포, 농포, 반점, 구진, 플라크, 홍
반 등 다양하다7). 코로나19 및 롱코비드는 전신 건강 및 
정신 건강뿐 아니라 구강 위생 등 생활 습관에 부정적 영
향을 줄 수 있다. 특히 고령 환자나 기저 질환자들 또한 중
환자실의 환자들은 치태 조절 및 구강 위생 관리가 어렵기 
때문에, 치주 질환이 더 악화할 수 있다8). 과거 20여 년 이
상, 여러 연구 들에서 치주 질환과 호흡기 질환이 밀접한 
연관성이 있음을 역학적, 임상적, 분자생물학적으로 증명
하였다9~11). 코로나19는 신종 호흡기 질환이며, 중등도로 
악화시 폐렴으로 이환되기도 한다. 따라서 이번 종설에서
는 지난 2년간의 최신 문헌 근거 중심으로 치주 질환과 호
흡기 질환인 코로나19의 임상적 연관성, 분자생물학적 메
커니즘을 제시하고, 이에 대한 적절한 구강 위생 관리법
을 알아보려고 한다.

치주질환과 코로나19의 연관성 – 가설 제시

코로나19 바이러스는 사람 간의 긴밀한 접촉에 의해 전
파된다. 긴밀한 접촉의 기준은 2미터(약 6피트)이다. 감
염된 사람이 대화, 기침, 재채기, 혹은 운동할 때 생기는 
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비말(droplet)이나 에어로졸(aerosol)에 의해 전파된다
(Fig. 1 좌). 비말은 5μm 이상 크기의 침방울이다. 2미
터 이내 짧은 거리에 있는 다른 사람에게 튈 수 있고, 타
인의 비강 혹은 구강 점막 표면에 직접 닿기도 한다. 에어
로졸(aerosol) 작은 입자로 5μm 이하 크기이다. 2미터 이
상 이동하며, 몇 시간 동안 공기에 머물 수 있다. 바이러
스는 오염된 표면의 접촉을 통해 확산되므로, 즉 바이러
스가 묻은 표면을 만진 손으로 입이나 코, 눈을 만지면 감

염될 수도 있다.  한편, 코로나19 바이러스의 전파력이 강
하고 통제가 어려운 이유는 유증상자(양성 확진자) 뿐 아
니라 정상으로 보이는 무증상(asymptomatic) 혹은 전증
상(pre-symptomatic)자에 의해 지역사회를 통해 전파될 
수 있기 때문이다12).

코로나19 바이러스가 신체 주요 장기 세포에 침투하
는 메커니즘은 다음과 같다(Fig. 1 우). 코로나 바이러스
는 일차적으로 비강(nasal cavity)의 점액(mucus)을 매

Fig. 1. 코로나19 바이러스(SARS-CoV-2)가 감염되는 경로(좌)와 비강 및 호흡기 조직 세포(우) 
좌 : ‌�코로나19 바이러스는 에어로졸(aerosol)이나 비말(droplet)에 의해 비구강(nasal and oral cavity)을 통해 호흡

기로 감염된다.
우 : ‌�비강 상피(nasal epithelium)에 침투: 코로나19 바이러스는 비강의 점액(mucus)을 통해 ACE2 receptor에 결

합한다. 호흡기 폐포(pulmonary alveolus)로 침투: II형 폐포(type 2 alveolar cell)의 ACE2 receptor에 결합한
다. 염증 반응으로 neutrophil, macrophage가 활성화 된다.

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2; Angiotensin-converting enzyme 2 re-
ceptor, ACE2 receptor. Figure in right panel is modified from Bourgonje, Abdulle et al.13)
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개로 하여 달라 붙는다. 그리고 Angiotensin-converting 
enzyme 2 receptor(ACE2 수용체)에 결합하여 비강 상
피(epithelium)를 통과하게 된다13). 또한 코로나19 바이
러스는 직접 폐로 들어갈 수 있다. 호흡기 폐포(pulmo-
nary alveolus)로 침투하여 감염시키며, 염증이 심한 경
우 광범위한 폐포 손상이 발생할 수 있다. II형 폐포(type 
2 alveolar cell)의 반응성 증식 및 염증 세포 (예: neutro-
phil, macrophage) 침윤이 뒤따른다. 또한 코로나 바이
러스는 혈관내 내피 세포의 ACE2 수용체와 결합하여, 모
세혈관을 손상시키거나 폐색하고, 적혈구 응집을 동반하
기도 한다.

치주 질환은 만성 염증성 질환으로, 주로 정상 구강총
(normal oral flora)으로 이루어진 치태(biofilm)의 불균
형(dysbiosis)에 의해 발생한다14,15). 치주 질환의 두 가지 
주요 유형은 치주염과 치은염이며, 전 세계적으로 가장 흔
한 질병 중 하나로 인구의 95%까지 이환 되어 있다16). 특
히 중증(severe) 치주염의 유병률은 최대 20%로 알려져 

있다15). 치주 질환과 전신 질환의 직간접적 연관성에 대한 
많은 연구가 있으며, 호흡기 질환과의 연관성에 대한 증
거도 제시되었다9~11). 2020년 초부터 호흡기 질환인 코로
나19가 전 세계적으로 확산되기 시작하면서, 특히 호흡기 
질환과의 그 관계성에 대한 관심이 높아지고 있다17). 불량
한 구강 위생이나 심한 치주 질환을 가진 치과 환자의 코
로나19 바이러스 전파 가능성을 연구하기 시작했다18). 최
근에는 치주 질환의 심각성이 코로나19 감염 및 심각성과 
어떻게 연관될 수 있는지 조사되었다18).

병원에 입원하는 환자는 대부분 매우 불량한 구강 위생 
상태를 보인다(Fig. 2). 스스로 양치질을 하기 힘든 경우가 
많으므로, 음식물 및 치태가 치아 및 치아 보철물 사이나 
구강 점막에 다량 침착 될 수 있다. 코로나19 바이러스와 
같은 호흡기성 병원체들은 구강 병원체들과 함께 이러한 
치아나 보철물, 혀, 구강 점막 같은 구강 등에 일시적으로 
머물다가, 호흡 기관으로 내려가 호흡기 질환을 유발할 수 
있다. 분자 생물학적 연구들에 의해서 폐렴을 일으키는 병

Fig. 2. ‌�음압병동 중환자실에 입원한 코로나19 환자(좌)와 구강 상태(우). 치아 사이 및 구강 점막에 침착된 다량의 
치태가 보인다. 
Figures are courtesy of Prof. Chang-Seop Lee from Jeonbuk National University Hospital.
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원균이 구강 내에서도 발견되었고, 상기도 및 하기도에서 
발견된 균주와 일치한다는 것이 증명되었다10,11). 최근 연
구에서는 치주염이 있는 코로나19 환자의 경우에서, 중환
자실 입원률, 인공호흡기의 필요성 및 사망률이 증가하며, 
질병 악화와 관련된 바이오마커 (예: 백혈구, D-dimer, C 
reactive protein)의 혈중 농도가 유의하게 증가함을 밝
혔다18). 이러한 점에서, 구강(oral cavity) 내 치아, 혀, 구

강 점막 등이 코로나19 등 호흡기성 질환 감염의 중요한 
서식지 혹은 저장소 역할을 할 수 있다.

치주질환과 코로나19의 연관성
- 구강내 부착 방법 및 분자생물학적 메커니즘

코로나19 바이러스는 구강을 매개로 하여 전파되고 악

Fig. 3. 코로나19 바이러스(SARS-CoV-2)의 구강내 감염 추정 메커니즘
A. ‌�다양한 구강 내 감염 위치(cell invasion sites): 코로나19 바이러스(SARS-CoV-2)는 타액(saliva), 치태

(dental plaque), 치은열구액(gingival crevicular fluid)를 통해 치주 조직의 구강 상피(oral epithelium)
에 침투한다.

B. ‌�염증과 숙주 반응(inflammation and host response): SARS-CoV-2는 ACE2 receptor를 통해 세포질
내 면역 주요 인자인 인플라마좀(inflammasome) 면역 반응을 활성화시킨다.

Tumor necrosis factor, TNF; lipopolysaccharide, LPS; nuclear factor kappa B, NF-κB; Toll-like re-
ceptors, TLRs; nod-like receptor family pyrin domain containing protein; NLRP3; Angiotensin-con-
verting enzyme 2 receptor, ACE2 receptor
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화될 수 있다. 그렇다면 구강(oral cavity)이 어떻게 코로
나19 등 호흡기성 질환 감염의 중요한 서식지 역할을 할 
수 있을까? 코로나 바이러스는 구강 내 타액 및 치태를 
매개로 하여 구강내 구조물인 혀, 구강저, 치주낭(peri-
odontal pocket) 등에 서식하거나, 복제되어, 전파될 가
능성이 있다. 따라서 코로나19 바이러스의 구강내 부착 
및 서식 가능한 방법은 아래와 같이 제시될 수 있다(Fig. 
3A). 1) 구강 상피(oral epithelium)에 직접 부착; 2) 비말
(침방울)을 매개로 한 타액 박막(salivary pellicle) 부착; 
3) 치태(dental plaque)에 직접 부착 및 서식; 4)치주낭
(periodontal pocket)내 치은열구액(gingival crevicu-
lar fluid, GCF)에 서식 

코로나19 바이러스가 구강(oral cavity) 내 감염되는 세
포 공격 위치(cell invasion site)는 구강 상피(oral epi-
thelium)이다. 구강 협점막, 혀, 침샘, 치주 조직 등의 구강 
상피에는 수많은 ACE2 수용체가 존재하기 때문이다19). 
코로나19 바이러스가 구강에 감염되는 메커니즘은 다음
과 같이 제시된다(Fig. 3). 즉 타액(saliva), 치아 표면의 치
태(dental plaque), 그리고 치주낭(periodontal pocket)
내 치은 열구액(gingival crevicular fluid)을 매개로 하여 
코로나19 바이러스가 서식한다(Fig. 3A). 그리고 바이러
스는 구강 상피에 있는 다량의 ACE2 수용체에 결합하여 
감염시킬 수 있다19). 치주염의 경우, 치은 상피의 염증성 
궤양(ulcer)이 생기고, 상피 세포의 보호 기능이 저하되면, 
코로나19 바이러스의 노출과 침입에 대한 위험도가 증가
한다. 이와 함께, 치주 병원균의 단백질 분해효소(prote-
ases)는 바이러스 S단백질을 분해(프라이밍, priming)하
여, 구강 상피 세포에 발현되는 ACE2와 결합을 용이하게 
하고, 코로나19 바이러스를 감염시킬 수 있다.

코로나19 바이러스의 구강 내 염증 및 이에 대한 숙주 
반응의 분자 생물학적 추정 메커니즘은 다음과 같다(Fig 
3B). 코로나19 바이러스가 구강 상피에 침투하여, 중증 
각화 상피(stratified squamous epithelium)에 있는 다

량의 ACE2 수용체(receptor)에 결합한다. 이후, 세포내
에서는 바이러스 자체에 의한 (direct activation), 혹은 
바이러스 침입을 통해 이차적으로 발생하는 숙주세포의 
내재적 메커니즘(host intrinsic mechanism)에 의한 선
천성 면역계의 활성이 일어난다. 특히, 세포질 내의 선청
성 면역계의 주요 요소이며 다단백 올리고머(oligomer) 
인플라마좀(inflammasome)을 활성화 시킴으로써 면역 
및 염증 반응을 포함한 순차적인 일련의 과정(cascade)
을 유발한다20). 참고로 인플라마좀은 대식세포(macro-
phages), 단핵구(monocytes), 수지상세포(dendritic 
cells), 호중구(neutrophils) 및 선천성 림프구세포(in-
nate lymphoid cells)와 같은 선천성 면역반응을 매개하
는 세포에서 중요한 역할을 하는 세포질내 수용체이다.

인플라마좀의 형성 및 활성 과정은 첫 준비 단계인 프라
이밍(priming)을 통해 시작한다21). 2022년 Nature im-
munology지의 최신 연구에 의하면, 종양괴사인자(tu-
mor necrosis factor, TNF)나 lipopolysaccharide(LPS)
를 통한 nuclear factor kappa B(NF-κB)의 자극에 의해 
프라이밍이 시작하며, 코로나19 바이러스의 다양한 항원
에 의한 톨유사수용체(Toll-like receptors, TLRs)의 활성
화가 이 과정을 매개하는 것으로 알려져 있다6). 한편, 세
포 주변에 동반한 염증성 상태에 따라, 세포질 내 활성산
소종(reactive oxygen species, ROS)의 증가, 세포 외 K+ 
유출 등 다양한 추가적인 신호가 존재할 경우에도 인플라
마좀이 활성화 될 수 있다. 세포질에서는 다단백 올리고
머의 다중단백복합체(multiprotein complex) 형태의 인
플라마좀이 형성되며 이를 통해 caspase-1을 자동 활성
화되어, 최종적으로 전구체(pro-) 상태의 IL-1β, IL-18는 
성숙한 상태의 염증성 사이토카인이 된다.

이러한 최종 염증성 산물들은 다양한 병적 상태의 면역 
반응에 중요하게 관여 하는 것으로 알려져 있으며, 현재까
지 다양한 종류의 인플라마좀이 보고 되고 있는데, 그 중 
가장 많이 연구된 것이 nod-like receptor family pyrin 
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domain containing protein (NLRP3) 인플라마좀이다
22~24). 최근 연구 결과에 따르면, 코로나 19 환자의 말초혈
관 및 폐조직에서 NLRP3 인플라마좀 활성화가 확인되었
고, 이는 환자의 중증도와 밀접한 관련을 보여 질환의 병
태생리에 중요한 역할을 할 수 있음이 증명되었다22, 23). 치
과 영역에서 최근 연구들에 의하면 NLRP3은 치주 질환 
발병과 관련이 있는 것으로 알려져 있으며, 만성 치주염
과 공격적인 치주염에서 유의하게 증가하는 것으로 제시
되고 있다21,24).

치과 환자의 코로나19 관리 및 구강위생 방법

치과의료종사자 및 치과 환자는 기본적으로 대한민국 
질병관리청이나 미국 CDC에서 공통적으로 권장하는 코
로나19 방역 및 예방 수칙의 최신 가이드라인을 준수해야 
한다25,26). 대한민국 질병관리청에서는 2020년 8월 치과
의료기관의 감염예방관리 절차와 방법에 관한 지침서를 
배포하였고27), 대한치과협회지에서는 2022년 4월 치과
의료종사자의 코로나19의 2년간 감염 발생 현황을 분석
하여, 치과감염 관리지침의 최신지견을 발표한 바 있다12). 
이는 기존 치과 진료에서 보편적으로 준수하던 감염 조절 
방법과 비슷하지만, 코로나19에 맞춰 좀더 격상된 가이
드라인을 제시한 것이다. 간단히 요약하자면, 일반 치과 
환자같이 코로나19감염이 의심되지 않는 무증상자에 대
해서도 개인보호장비(personal protective equipment, 
PPE)의 적용을 권장하였는데, 특히 에어로졸발생술식
(Aerosol-generating procedure, AGP)시 PPE 사용을 
강력하게 권고하였다. 치주 질환자의 진료시 에어로졸발
생술식(AGP) 등으로 공기 전파 가능한 장비는 초음파 스
케일러, 공기 연마 (air polishing), 하이스피드용 치과 핸
드피스 등이 포함된다. 치과 의료 종사자는 AGP시 KF94 
또는 동등한 마스크(예: 미국 N95)를 착용하고, 안면 보호
대(face shield)나 보안경 등을 사용하는 것이 필요하다.

치과 환자는 가능하면 개별적인 방에서 치료하며, 자
주(하루 3회 이상) 자연 환기를 하는 것이 좋다. 질병관리
청 호흡기 감염병 예방을 위한 가이드라인에 의하면 10
분 정도의 자연 환기 시 공기 감염 위험이 33% 이하로 
줄어든다28). 자연 환기가 어려운 경우, 공기청정기를 사
용할 수 있다29). 병원 ICU에서 고효율미립자공기(high-
efficiency particulate air, HEPA) 공기청정기 사용시, 
공기 중 에어로졸 코로나19 바이러스가 일부 제거될 수 
있음이 밝혀졌다30).

진료실에서 치과 환자 특히 치주 질환자에 대한 호흡
기 질환 예방과 관리는 어떻게 해야 할까? 무엇보다도 전
문적인 구강 관리가 중요하다. 그동안 여러 문헌에서  감
기나 독감, 폐렴 등 에 대한 구강 위생 및 세정 효과를 증
명하였다31~33). 최근 한 연구에서는 스케일러에 과산화수
소를 넣었을 때, 코로나19의 비말 전파 범위를 감소시킬 
수 있음을 보였다34). 또한 미국 치과의사협회지(Journal 
of the American Dental Association, JADA)의 최근 
2021년 11월 발표에 의하면, 간단하고 짧은 구강 세정
(mouthrinse) 만으로도 타액에 있는 코로나19 바이러스
를 현저하게 줄이는 것으로 나타났다35). 이 연구에 의하
면, 치과 진료 전 60초의 구강 세정을 하는 경우, 45분 
동안 타액에서의 코로나19 바이러스 양이 70~97% 감소
하였다. 흥미로운 것은 클로로헥시딘(0.12%), 포비돈 아
이오드(0.5%), 과산화수소수(1%) 뿐 아니라, 생리식염수
(1%)로 1분간 구강 세정을 하는 경우에도 세정제 간 유의
한 차이(p<0.05)가 없었다는 것이다. 이는 치과 환자의 바
이러스 전파력은 초기 바이러스 및 병원체의 양(load)과 
유의한 연관성이 있음을 제시한다. 

롱코비드 시대, 구강위생 관리는 일반적인 감염 관리 수
칙을 지키는 것이 기본이다. 바이러스 변이 및 전파 상황
에 따라 국가의 방역 정책 지침은 유동적이다. 따라서 치
과의료종사자들이 먼저 업데이트된 감염예방수칙을 파
악하고, 동료 직원 및 일반인에게 이해하기 쉽도록 교육해
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야 한다12). 참고로 보건복지부에서는 코로나19시대 구강
내 감염과 구취 예방을 위한 ‘생활 속 구강관리 수칙’을 배
포한 바 있다36). 정부 수칙 및 이번 종설을 근거로, 일반인 
및 환자가 스스로 할 수 있는 구강 위생 방법은 다음과 같
이 제안된다. 1)흡연, 음주, 단 음식 피하기 2)칫솔질 전 후 
흐르는 물에 비누로 30초 이상 손 씻기 3)하루에 2번 이
상(잠자기 전 필수) 칫솔질 하기 4)혓바닥 깨끗이 닦기 5)
치약, 컵은 개인별로 사용하기 6)칫솔 및 구강위생 용품은 
환기가 잘 되는 곳에 보관 7)구강세정(mouthrinse) 하기

결론

본 연구에서는 치주질환과 호흡기질환인 코로나19의 
연관성을 알아보고, 그 분자생물학적 메커니즘을 제시하

였다. 코로나19 바이러스는 구강 내 치태, 타액, 치주낭에 
서식하거나, 복제되어, 전파될 수 있다. 코로나19 바이러
스는 구강 상피에 직접 부착하거나, 비말을 매개로 하여 
타액 박막에 부착할 수 있다. 또한 치태에 직접 부착하거
나, 치주낭 내 치은열구액을 매개로 하여 서식할 수 있다. 
코로나19 바이러스는 구강내 중증 각화 상피에 다량 존재
하는 ACE2 수용체에 결합하여, 세포 내 염증 유도성 핵심 
인자 중 하나인 인플라마좀을 통해 강력한 면역 및 염증 
반응을 일으킬 수 있다. 치주질환자의 구강위생 습관, 전
문가 구강 세정 및 치태 조절은 코로나19 바이러스를 줄
이는 데에 효과적이다. 롱코비드 시대에 치과의료종사자
는 치과에 방문한 환자에 대해 일반적인 감염 관리 프로토
콜을 철저히 준수하고, 지속적인 구강위생 교육 및 기본적
인 치주 치료 및 유지 관리를 시행하여야 한다.
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