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ABSTRACT
Objectives: This case study aimed to evaluate changes in periodontal pathogens and systemic disease indicators following the 
adjunctive use of probiotics for periodontal treatment. Methods: Two adults, a 64-year-old male and 71-year-old female, were 
selected with ethical approval and underwent comprehensive oral and systemic health assessments before and after probiotic 
intake with periodontal debridement. Results: There was a significant reduction in the periodontal pathogens, particularly 
Porphyromonas gingivalis and Treponema forsythia, and no adverse systemic indicators were observed. Moreover, a trend 
toward improved lipid profiles was noted, suggesting a potential positive impact on systemic health. Conclusions: This study 
shows the potential role of probiotics in enhancing oral health and preventing systemic diseases, thus highlighting the need for 
further research and clinical trials.
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서론
구강 내 세균은 구강 및 전신 건강에 영향을 끼치며 세균 감염성 질환의 치료 및 예방을 위해 관련된 병원성 세균에 대한 관리가 필요하다. 치

주 병원성 세균은 치주염의 원인 중 하나로 치조골 흡수와 최종적으로 치아상실을 야기한다[1]. 최근 문헌에서는 이러한 구강 내 세균이 구강 
염증에 국한되지 않고 독소 방출이나 혈류 침투를 통해 전신 염증 증가에 직접 관여하는 것으로 보고된다[2]. 구강 세균과 연관된 구강 외 전신 
질환으로는 심혈관 질환 및 임신 관련 질환, 류마티스 관절염, 뇌 질환 등이 있으며, 각 질환 부위에서 Porpyromonas gingivalis, Tannerella 
forsythia, Treponema denticola와 같은 red complex 3종 또는 Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia, Campylobacter 
rectus 등의 치주병원성 세균 종이 발견되었음이 보고되었다[3-5]. 따라서 구강 및 전신질환을 예방하기 위해서는 치주질환과 관련된 구강 내 
세균을 검사하고 관리하는 것이 필요하다.
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치면세균막관리와 치석제거, 치주정화술은 전통적인 구강 내 세균 관리 방법의 일환이자 비외과적 치주치료로서 치과에서 주로 수행되어 왔
다. 하지만 선행 연구에 따르면 치주낭의 깊이가 5 mm를 초과하는 경우 치주치료 효과가 감소할 수 있다[6]. 이를 보완하기 위해 화학적 접근
법인 전신적 항생제 복용이 권고된다[7]. 항생제의 사용은 병원성 세균의 증식을 억제하고 염증 반응을 감소시키는 것을 목적으로 한다. 그러나 
항생제 사용에는 설사, 위장장애, 메스꺼움, 발열, 두통, 알레르기 반응과 같은 부작용이 예상된다[8]. 또한 대부분의 만성 치주염 환자는 항생제 
복용을 필요로 하지 않는 것으로 보고된다[9]. 항생제의 오남용으로 인한 증가된 항생제 내성은 공중보건에도 직면한 문제다. 위와 같은 이유로, 
항생제는 치료에 신중하게 사용되어야 하며, 대안 치료법에 대한 연구와 개발이 필요한 상황이다.

프로바이오틱스(Probiotics)는 숙주의 건강 상의 이점을 제공할 수 있는 미생물로 20세기 초 일리야 메치니코프에 의해 처음 제안되었다. 프
로바이오틱스의 주요 기능은 병원균 억제 및 염증 관련 분자 억제, 숙주 면역 반응 조절 등으로 장과 관련된 기능이 개선될 수 있다[10]. 구강 내 
프로바이오틱스의 접근을 통한 치료 가능성도 보고되고 있다[11]. 특히, 전통적인 치과 치료법으로 달성하기 어려운 숙주-미생물 간의 상호작
용을 효과적으로 다루어 미생물 균형을 회복하고 치료 후 회복에 도움을 줄 수 있다[12]. 체계적 문헌 고찰 및 메타분석을 통해 프로바이오틱스
가 비외과적 치주치료의 부가적요법으로서 사용될 수 있음이 제시된다[13]. Choi[14]는 동물실험을 통해 프로바이오틱스 Lactobacillus 
curvatus의 치주염 및 대장 내 염증 관련 지표를 평가한 결과, 치주염 유발부위와 대장 내 TNF-α 및 IL-1β와 같은 염증지표의 유의한 감소를 
보고하였다. 하지만 아직 국내에서는 사람을 대상으로 치주 및 전신 지표를 동시에 평가한 연구는 전무하다. 이에 본 연구에서는 치주치료의 보
조적 요법으로 프로바이오틱스 적용이 치주 병원성 세균 및 전신질환 지표에 미치는 영향을 평가하는 연구의 기초자료로서 일부 증례를 보고
하고자 한다. 본 증례는 Case Report guidelines (CARE guideline)을 준수하여 작성되었다.

증례

1. 연구설계

1) 사전 설문
본 연구는 연구대상자의 윤리적 고려를 위해 사과나무치과병원 기관 생명윤리위원회에서 심의를 받았다(IRB: ATDH-2023-0001). 연구에 지

원한 대상자는 구글 설문 링크를 통해 사전 설문을 통해 대상자 적합 여부를 판정하였다<Fig. 1>. 사전 설문에는 치과 치료여부, 마지막 치과 방
문일, 정신질환 관련 약물 복용 여부, 출혈성 질환 여부, 5년 이내 암 진단 여부, 한달 이내 항생제 복용 여부, 타 임상연구 참여 여부, 흡연 여부, 
임신 또는 임신 계획 여부 사항이 포함되었다. 연구 대상자에 적합하다고 판정되는 경우 병원 내원을 안내하였다.

Fig. 1. Clinical study flow chart
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2) 구강 검사
첫 방문 시 연구 참여 안내 및 동의서 구득을 통해 연구 참여여부를 확정하였다. 이후 전반적인 구강상태 평가를 위한 치과용 X-ray(파노라

마) 촬영을 수행하였고, 치주 상태에 대한 평가를 위해 치주지표 검사가 수행되었다. 지주지표 검사에는 치주낭 측정, 탐침 시 출혈, 치은염 지
수, 치태 지수가 포함되었다. 치주지표 검사는 Ramfjord의 대표치아 6개(#16, #21, #24, #36, #41, #44)의 6 부위(협측 근심, 협측 중앙, 협측 원
심, 설측 근심, 설측 중앙, 설측 원심)에 대해서 수행되었다[15].

3) 구강 미생물 검사
구강 내 미생물의 종류와 양을 분석하기 위하여 구강유해균검사(Oralbiome CHECK, ㈜닥스메디, 대한민국)를 사용하였다. 가글 제품과 검

체 수거용 튜브가 포함된 검사 전용 키트가 이용되었다. 대상자는 30초간 가글 제품으로 가글 후 튜브에 뱉게끔 안내 받고 수거된 샘플은 분석 
업체로 전달하여 결과지를 수령하였다. 세균 검사는 정량적 실시간 단백질 연쇄 반응(Quantitative real-time polymerase chain reaction, 
qPCR) 방식이 사용되었으며 게놈 DNA는 Bacteria Genomic DNA Isolation Kit (LaboPass, COSMO genetech, Korea)을 이용하고 제조사
의 지시에 따라 추출되어 분석되었다. 치주 병원성 세균으로는 red complex에 해당하는 P. gingivalis, T. forsythia, T. denticola 3종과 
orange complex에 해당하는 P. intermedia, C. rectus, F. nucleatum 3종, 우식 관련 균 종 S. mutans을 포함해 총 7종의 세균이 평가에 포
함되었다.

4) 전신질환 지표 검사
혈압 및 혈액화학검사가 전신질환 지표 변화 및 이상반응을 평가하기 위해 수행되었고 해당 병원 내 위치한 건강증진센터의 간호사와 임상

병리사에 의해 수행되었다. 공복 혈당 및 혈액화학검사는 정맥 채혈을 통해 수행되었고 정확한 측정을 위해 내원 8시간 전부터 공복을 유지하
도록 안내하였다. 혈액샘플은 채취 후 원심분리기(DM0408, DLAB Scientific Co. LTD., China)를 이용하여 원심 분리되었다. 혈액화학검사
를 수행하기 위해 분리된 혈청 샘플을 A25 (BioSystems S.A., Spain) 장비를 통해 분석하였다. 혈액화학검사에는 포도당, 총 콜레스테롤, 중성
지방, 고밀도 지단백(High density lipoprotein, HDL) 콜레스테롤, 저밀도 지단백질(Low density lipoprotein, LDL) 콜레스테롤, C 반응성 
단백질(C-reactive protein, CRP)이 포함되었다[16,17]. 당화혈색소는 A1Care® 분석장비(㈜아이센스, Korea)를 이용하여 제조사의 지시에 따
라 평가되었다. 12주 후 치주지표 검사, 구강 유해균 검사, 혈압 및 혈액화학검사가 반복 수행되었다.

5) 중재
모든 검사를 시행 후 치석제거 및 치주세정술을 수행하고 대상자에게 12주동안 분말 형태의 프로바이오틱스를 하루 1포(3 g) 섭취하도록 교

육하였다. 프로바이오틱스는 ㈜닥스메디의 프로바이오틱스 4S가 사용되었다. 해당 제품의 배합은 <Table 1>과 같다.

Table 1. Composition of the probiotic
Ingredient Content
4 strains probiotics (Lactobacillus plantarum DM083, Lactobacillus fermentum DM072, 
Lactobacillus fermentum DM075, Lactobacillus rhamnosus DM163)

Over 10 billion CFU

Vitamin D 10 μg
Zinc 8.5 mg
Selenium 55 μg
Carbohydrates 3 g

2. 연구대상
연구 대상자는 성인을 대상으로 하였으며 다음과 같은 경우 대상자에서 제외하였다. 잔존자연치아 개수가 12개 미만인 자, 교정치료 중인 자, 

임산부, 조절되지 않는 당뇨 및 고혈압 환자, 최근 1개월 내 항생제 또는 치주질환 치료보조제 복용한 자, 최근 1개월 이내 면역억제제 또는 부신
피질호르몬을 사용한 자, 최근 1개월 이내 프로바이오틱스 또는 건강기능식품을 섭취한 자에 해당하는 경우 제외되었다. 연구대상자는 총 2명
으로 64세 남성(증례 1)과 71세 여성(증례 2)이 모집되었다. 대상자의 구강 파노라마 영상은 <Fig. 2>와 같다. 증례 1은 26개의 자연치아를 보유 
중이었으며 치과 치료 이력으로 #36 발치 치료, #35-#37 보철 치료, #46 임플란트 치료, #47 수복 치료가 확인되었다. 전반적인 수평적 골 소실
이 관찰되었으나 현재 기타 불편 사항은 없다고 답하였다. 증례 2는 30개의 자연치아와 #17 근관치료, #46 및 #47의 보철 치료를 받은 것이 확
인되었다. 두 대상자 모두 앓고 있는 전신질환이 없고 복용 중인 약도 없는 것이 문진을 통해 확인되었다.
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Fig. 2. Panorama images of case 1 (left) and case 2 (right)

3. 연구결과
증례 1과 2의 치주지표 검사 결과는 <Table 2>와 같다. 프로바이오틱스 복용 후 치주낭 측정 깊이를 제외한 두 증례의 모든 치주지표는 일부 

증가하는 경향을 보였다. 그러나 모두 표준편차 범위내 변화로 유의미한 변화를 확인하지 못했다.
프로바이오틱스 복용 전, 후 7종의 구강유해균 수치 변화는 <Fig. 3>과 같다. 프로바이오틱스 복용 여부와 상관없이 모든 균이 두 증례에서 

관찰되었다. 증례 1의 결과에서는 C. rectus를 제외한 6종의 세균의 수치가 프로바이오틱스 복용 후 감소하였다. 종별 감소율은 P. gingivalis 
99.9%, T. denticola 48.3%, T. forsythia 99.8%, P. intermedia 99.9%, F. nucleatum 38.1%, S. mutans 29.1% 였다. 증례 2에서는 프로바
이오틱스 복용 후 P. gingivalis, T. forsythia, F. nucleatum의 수치가 감소하였고 각각 95.2%, 88.2%, 43.0%의 감소율을 보였다. 반면, T. 
denticola에서는 증가하는 경향을 보였지만 여전히 23의 낮은 수치를 유지하였고, S. mutans도 약 8배 증가하였지만 증례 1의 S. mutans 수
치의 약 9% 수준이었다.

혈압 및 혈액 화학검사를 수행한 결과는 <Table 3>과 같다. 증례 1과 2의 혈압 및 맥박은 모든 시점에서 정상으로 나타났다. 공복 혈당 수치
는 두 증례 모두 프로바이오틱스 복용 후 증가하였지만 당화혈색소 수치는 감소하였다. 증례 1에서 총 콜레스테롤, 중성지방, HDL 콜레스테
롤, LDL 콜레스테롤은 모두 감소하는 경향을 보였다. 반면, 증례 2에서는 중성지방 및 LDL 콜레스테롤 수치에서만 감소하였다. CRP 역시 두 
증례의 모든 시점에서 정상 수준으로 관찰되었다.

Table 2. Periodontal assessment measurements at baseline and after 12 weeks for case 1 and case 2

Parameters (units) Case 1 Case 2
Baseline After (12 w) Baseline After (12 w)

Probing depth (mean±SD, mm) 2.44±0.61 2.42±0.69 2.06±0.47 1.86±0.54
Bleeding on probing (number of point) 0 3 7 8
Gingival index (mean±SD) 0.00±0.00 0.25±0.60 0.61±0.80 0.83±0.77
Plaque index (mean±SD) 0.19±0.40 0.31±0.47 0.78±1.02 0.81±0.58

Table 3. Measurements of blood test at baseline and after 12 weeks for case 1 and case 2

Parameters (units) Case 1 Case 2
Baseline After (12 w) Baseline After (12 w)

Blood pressure (mmHg) 117/69 112/69 114/69 119/69
Pulse (BPM) 50 55 75 68
Glucose 90 100 83 117
HbA1c (%) 6.6 5.3 5.9 5.3
Total Cholesterol (mg/dL) 192 183 194 195
Triglyceride (mg/dL) 57 50 86 64
HDL Cholesterol (mg/dL) 66.7 65.8 55.4 66
LDL Cholesterol (mg/dL) 86 80 106 85
C-reactive protein (mg/L) 0.1 0.33 0.11 0.04
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Fig. 3. Changes in the number of bacteria per 100 million in the oral cavity after taking probiotics for case 1 (upper) and case 
2 (lower)
Pg: Porphyromonas gingivalis, Td: Treponema denticola, Tf: Tannerella forsythia, Pi: Prevotella intermedia, Cr: 
Campylobacter rectus, Fn: Fusobacterium nucleatum, Sm: Streptococcus mutans

총괄 및 고안
본 연구는 프로바이오틱스가 구강 내 치주 병원성 세균의 변화 및 전신질환 지표에 미치는 영향을 탐구한 국내 첫 증례 연구다. 윤리적 승인

을 거쳐 선별된 두 명의 성인 대상자를 대상으로 진행되었으며, 치주 건강 상태와 구강 내 병원성 미생물의 양, 혈압 및 혈액화학검사를 포함
한 전반적인 건강 상태를 치주치료를 동반한 프로바이오틱스 복용 전후로 평가하였다. 연구 결과는 치주치료와 보조 요법으로 프로바이오틱
스를 섭취했을 때 치주 병원성 세균의 정량적 수치와 일부 전신질환 지표에서 긍정적인 변화를 보였다. 특히, 치주질환과 높은 연관성을 보이
는 P. gingivalis와 T. forsythia 수치는 두 증례에서 모두 최소 88%이상 감소시키며 치주 병원성 세균 감소에 효과적이었다. 전신질환 지표에
서는 두 증례 모두 이상 수치가 관찰되지 않았다. 하지만 이상지질혈증 관련 수치인 중성지방과 LDL 콜레스테롤이 공통적으로 감소하는 경향
성이 확인되었다. 이는 보조요법으로 프로바이오틱스가 구강 내 미생물 균형을 개선하여 치주 건강을 증진시킬 수 있는 잠재력을 지니고, 나
아가 전신 건강에도 긍정적인 영향을 미칠 수 있음을 제시한다.

본 증례에서 12주간 프로바이오틱스의 복용 후 치주지표의 유의미한 변화를 관찰할 수 없었다. 프로바이오틱스의 치주조직에 대한 효능은 
아직 논란의 여지가 있다. 체계적 문헌고찰을 통해 프로바이오틱스의 치주염 치료 가능성을 평가한 선행연구에 따르면 포함된 10개의 문헌 중 
3개의 문헌에서 치주 임상지표에 대해 대조군과 유의한 차이가 나타나지 않았다[18]. 치주조직에 대한 프로바이오틱스의 효능은 투여 방법, 대
상자에 따라 달라질 수 있다. 본 연구에서 사용된 프로바이오틱스 제품은 가루 형태로 제공되었고 이는 구강 조직과 장기간 접촉하는데 제한
점을 지닌다. 이를 보완하기 위해 로젠지, 씹는 정제형 또는 껌 형태가 추천된다[11]. 또한 본 연구에 모집된 두 증례는 모집 당시 치주 상태가 
이미 건강한 수준이었기 때문에 개선 여부를 평가하기에는 무리가 있다. 따라서 추후 치주낭 깊이와 치은염증 수준을 고려한 대상자 모집과 씹
는 정제형 또는 껌 형태의 제품을 활용하여 평가하는 것이 권장된다.

본 증례 결과를 통해 비외과적 치주치료와 함께 프로바이오틱스 복용 시 치주 병원성 세균 감소에 효과가 있음을 확인하였다. 치주치료는 A. 
actinomycetemcomitans 및 P. gingivalis를 포함한 치주 병원성 세균을 감소시킨다고 보고된다[19]. 하지만 대부분의 문헌에서 비외과적 치
주치료와 함께 프로바이오틱스의 복용을 병행한 경우 치주치료를 단독으로 수행했을 때 보다 P. gingivalis와 T. denticola, P. intermedia, F. 
nucleatum에서 유의한 감소가 보고된다[18,20,21]. 프로바이오틱스 복합체에 포함된 L. fermentum DM072는 H2O2 생산을 통해 S. mutans
에 대해 강한 항균 효능을 보이고, 구강 상피 KB에 대해서도 강한 부착력을 나타낸다[22]. 이러한 L. fermentum DM072의 효능은 본 연구에
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서 P. gingivalis 및 T. forsythia, P. intermedia, F. nucleatum의 감소에도 영향을 끼쳤을 것으로 사료된다. 프로바이오틱스의 보조적 처치가 
치주 병원성 세균을 감소시키고 치은 연하 미생물 군집 조성을 변화시키는 것은 다양한 연구를 통해 확인할 수 있다[18]. 이는 치주질환 뿐만 아
니라 전신질환 예방에도 영향을 미칠 수 있다는 점에서 의의가 있다. 체계적 문헌고찰을 통해 P. gingivalis와 전신질환 간의 연관성을 분석한 
연구에서는 P. gingivalis가 류마티스 관절염, 심혈관 질환, 신경퇴행성 질환을 포함한 다양한 전신질환 발병에 영향을 미치는 것이 보고되었다
[23]. 또한 F. nucleatum은 직장암 및 구강암, 심혈관 질환을 포함한 다양한 전신질환과 직접 및 간적적인 연관성을 보이는 것으로 보고된다
[24]. 따라서 구강 관리의 보조 요법으로서 프로바이오틱스의 복용은 구강 내 병원성 세균을 감소시켜 구강 및 전신질환의 발병 위험성을 낮추
는 데에 도움이 될 것으로 사료된다.

12주간의 프로바이오틱스 섭취는 콜레스테롤 관련 수치의 개선 가능성을 나타냈다. 선행연구[25]에서 고지혈증 환자 대상 연구에 대해 메타
분석을 실시한 결과, 프로바이오틱스의 복용은 LDL 콜레스테롤 및 중성지방 수치의 각각 평균 6.63 및 1.32 mg/dL 감소의 효과가 있는 것으로 
보고하였다. 지질 프로파일에 대한 프로바이오틱스의 효과를 체계적 문헌고찰 및 메타 분석을 실시한 연구에 따르면 Lactobacillus 중에서 특
히 L. plantarum이 LDL 콜레스테롤의 수치를 줄이는 것으로 보고된다[26]. 본 연구의 결과는 선행연구 결과를 지지하며 프로바이오틱스 섭취
가 고지혈증 개선 및 심혈관 질환 위험 요인을 줄이는 것에 도움이 될 수 있음을 나타낸다. 추후 잘 설계된 임상연구를 통해 이상지질혈증에 대
한 프로바이오틱스의 효능을 평가하는 것이 필요할 것으로 사료된다.

본 연구에서는 두 증례의 한정된 결과만을 제공하기 때문에 해석에 유의해야 한다. 프로바이오틱스 섭취 후 일부 구강유해균 수치에서 소폭의 
증가도 확인되었다. 이는 프로바이오틱스의 영향은 개인별로 다를 수 있으며 개인의 기존 건강 상태, 구강 내 미생물 군집 및 기타 생활 습관 요인
들과 상호작용하는 것을 암시한다. 이러한 제한 점에도 본 연구는 한국인의 구강에서 새롭게 발견한 프로바이오틱스를 임상 현장에서 평가했다
는 것에 의의가 있다. 본 연구에서 사용된 프로바이오틱스 제품에는 L. plantarum DM083, L. fermentum DM072 및 DM075, L. rahmnosus 
DM163 복합체가 포함되며 모두 한국인의 구강에서 채취한 종이다[27-29]. 프로바이오틱스 연구에서 일반적으로 사용되는 프로바이오틱스는 
Lactobacillus reuteri이며 인간의 장과 대변에서 분리되었다[21,30]. 따라서 본 증례 결과를 토대로 새로운 프로바이오틱스의 구강 및 전신 건강
에 대한 효과를 무작위 배정, 이중맹검 임상연구의 수행이 요구된다.

결론
본 증례 연구는 프로바이오틱스가 치주 병원성 세균의 감소와 전신질환 지표에 미치는 영향을 탐구한 국내 첫 증례 연구로, 특히 치주질환과 

연관성이 높은 세균의 수치를 현저히 감소시켜 치주 건강을 증진시킬 뿐만 아니라, 이상지질혈증 관련 수치의 감소를 통해 전신 건강에도 긍정
적인 영향을 미칠 수 있음을 제시한다. 연구자료는 두명의 증례를 포함하며 다음과 같은 결론을 얻었다.

1. 치주치료의 보조요법으로 프로바이오틱스를 복용 시 구강 내 병원성 미생물인 P. gingiavlis 및 T. forsythia가 88% 이상 감소하였다.
2. 프로바이오틱스의 복용은 LDL 콜레스테롤 및 중성지방의 수치를 평균 6.63 및 1.32 mg/dL 감소시켰다.
이상의 결과로 볼 때 구강 미생물 간 균형과 혈액 내 지질 수치의 감소에 대한 보조 요법으로서 프로바이오틱스의 잠재적 역할을 강조하며 이

에 대한 더 깊이 있는 연구와 임상 시험의 필요성을 시사한다.
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