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국문초록

임부의 치주조직상태가 자간전증과 

조산 및 저체중아 출산에 미치는 영향

서울대학교 대학원 치의과학과 예방치과학전공

(지도교수 : 배 광 학)

하 정 은

조산 및 저체중아 출산은 영유아 사망 등의 주요 원인으로 공중보건

의 대표적인 문제 중 하나이며, 저출산으로 인한 인구 구성의 급격한 변

화를 겪고 있는 우리나라에서는 더욱 심각한 문제라 할 수 있다. 조산 

및 저체중아 출산율은 약 10% 내외로 나타나며, 조산 혹은 저체중 영아

의 경우, 호흡기계 질환, 심혈관계 이상, 간질, 심각한 학습 장애의 위험

이 높은 것으로 알려져 있다. 또한 자간전증은 임신 20주 이후에 고혈압

과 함께 단백뇨가 나타나는 임신 특이성 질환으로 발병률이 약 2-8% 정

도로 보고되고 있으며, 모체와 신생아의 질병 및 사망의 주요 원인 중에 

하나이다. 이러한 조산 및 저체중아 출산과 자간전증 발생의 위험요인으

로는 현재까지 흡연, 음주, 약물남용, 산전관리의 소홀, 영양 및 호르몬 

문제 등으로 보고된바 있으나, 감염이 가장 주요한 원인으로 꼽히고 있

어, 구강 내의 만성염증질환인 치주염이 조산 및 저체중아 출산과 자간

전증 발생에 영향을 미칠 수 있다는 가설이 제기되었다. 이에 본 연구에

서는 우리나라 임부를 대상으로 임신기간 중 치주조직상태가 자간전증과 

조산 및 저체중아 출산에 미치는 영향을 확인하고자 하였다. 본 연구는 

전향적 코호트 연구로써, 2009년 3월부터 2013년 6월까지의 연구기간 동

안 서울대학교 병원 산과에 정밀초음파 수진을 위해 내원한 제태연령 



21-24주 임부 중에서 본 연구에 대한 설명을 듣고 참여에 동의한 임부를 

대상으로 자기기입 설문조사 및 치주조직 검사, 치면열구액 채취를 수행

하여, 조산 및 저체중아 출산 여부 및 자간전증 발생 여부를 분석하여, 

다음과 같은 결과를 얻었다. 

1. 치주염에 이환되었을 때 자간전증이 발생할 위험이 5.2배 높게 나타

났으나, 치주염과 조산 및 저체중아 출산 간에는 유의한 연관성을 확인

할 수 없었다.

2. Fusobacterium nucleatum의 양이 많은 경우, 조산할 위험이 4.2배, 저

체중아를 출산할 위험이 2.9배, 자간전증이 발생할 위험이 3.9배 높아지

는 것으로 나타났으며, Porphyromonas gingivalis와 Tannerella forsythia

의 양이 많은 경우, 자간전증이 발생할 위험이 각각 3.9배, 5.5배 높아지

는 것으로 나타났다.

3. 치주염에 이환된 상태이면서, P. gingivalis, Prevotella intermedia, F. 

nucleatum, T. forsythia 및 Treponema denticola 치주병원균의 양이 많은 

경우 자간전증이 발생할 위험비가 각각 6.5배, 5.9배, 9.0배, 12.2배, 7.6배 

높아지는 것으로 조사되었다. 

4. 치주염에 이환된 상태가 아니지만 F. nucleatum의 양이 많은 경우, 저

체중아를 출산할 위험이 3.3배 높아지는 것으로 나타났다. 

  결론적으로, 임신기간 중 치주염에 이환되어 있거나, 주요 치주병원균

의 양이 많은 경우, 자간전증 발생과 조산 및 저체중아 출산의 위험이 

높아지는 것으로 조사되었다.

주요어 : 임산부, 자간전증, 자연조산, 저체중아 출산, 치주염

학 번 : 2011-31201
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제 1 절  연구 배경

1. 임신기에 발생하는 치주염에 대한 역학적 특성

임신기는 체내 호르몬 변화와 함께 신체적인 변화가 급격하게 일어나

는 시기이다. 더불어 구강 내 치주조직에서도 많은 변화가 나타나는데, 

가임기 여성이 임신을 하면 이로 인하여 임신성 치은염이 발생되는 경우

가 35-100%에 이르며, 이 중에서 약 10%는 화농성 육아종으로까지 악화

될 수 있다고 한다(Amar and Cung, 1994; Mealey, 1996). 이러한 치주조

직의 변화가 나타나는 원인으로는 임신으로 인하여 에스트로겐과 프로게

스테론의 농도가 증가하고, 이와 함께 혈관확장, 혈소판응집억제, 염증유

기 등의 염증발현에 중요한 역할을 하는 지방산인 프로스타글란딘의 합

성이 치은열구 내 조직에서 주로 이루어져, 치은출혈, 치은연하 세균총

의 변화를 일으키기 때문인 것으로 알려져 있다(Lee et al., 1999; Gursoy 

et al., 2008; Carrillo-de-Albomoz et al., 2010; Figuero et al., 2010). 또한 

임신기는 염증에 대한 감수성이 증가하므로, 치주조직 감염에 대한 위험

성도 증가할 수 있는 시기이다(Boggess and Edlstein, 2006). 임신기에 나

타나는 치주조직 변화는 연구마다 발생 시기나 심도가 다르게 보고되지

만, 대체적으로 임신 초기보다는 임신 2기와 3기에 염증 발현이 더 높게 

나타나는 것으로 알려져 있다(Gursoy et al., 2008; Arafat, 1974; Samant 

et al., 1976). 

임신기의 치주조직 변화를 확인하기 위한 역학적 연구는 1969년 

Cohen 등의 연구를 시작으로 1970년대부터 체계적으로 수행되기 시작했

다. Cohen 등(1969, 1971)은 15명의 임부와 연령이 동일한 임신하지 않은 

가임기 여성 15명을 대상으로 21개월간의 추적연구를 시행한 결과, 임신

하지 않은 여성보다 임신한 여성에서 gingival periodontal index가 더 높

게 나타났다고 보고하였다. Kornman과 Loesche(1980)는 임부 20명과 임

신하지 않은 여성 11명에 대하여 Gingival index (L ö e and Silness, 1963)
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를 조사한 결과, 제태연령 13주와 28주 사이에 치은염이 유의하게 증가

하다가, 28주 이후로 감소하는 경향을 나타냈다고 보고하였다. 그런데 

Miyazaki 등(1991)이 임부 2,424명과 임신하지 않은 여성 1,565명을 대상

으로 지역사회치주치료필요지수(Community Periodontal Index of 

Treatment Needs, CPITN)를 통해 치주조직상태 차이를 확인한 결과, 임

부와 임신하지 않은 여성간의 차이는 유의하지 않았다고 보고한 이래로, 

2000년대 이후 Tilakaratne 등(2000)과 Gursoy 등(2008)은 전향적 연구를 

수행한 결과, 임신으로 인한 치주조직 변화는 치은에만 국한되며, 치주

조직 부착상실정도는 임신 전과 후, 출산 후에 유의한 변화가 없어, 임

신이 치주조직에는 영향을 미치지 않는다고 보고하였다. 또한, Buduneli 

등(2010)은 43명의 임부를 대상으로 임신 2기와 출산 후에 전악치주검사

를 시행한 결과, 기존 연구에서 밝혀진 바와 같이 임신으로 인하여 치은

염 발생이 증가하였다고 밝혔으나, 치주조직 부착상실정도는 변화가 없

는 것으로 나타나 임신으로 인하여 치주염이 발생하는 것은 아니라고 주

장하였다. 한편, Xie 등(2013)은 39명의 임부를 대상으로 임신 중기와 출

산 후 22개월에 전악치주검사를 시행한 결과, 임신기보다 출산 후에 치

은출혈정도가 유의하게 낮아졌고, 더불어 치주낭 깊이와 치주조직 부착

상실정도에서 유의한 변화가 나타나, 치주낭 깊이 4 mm 이상 또는 부착

상실정도 4 mm 이상인 부위가 1군데 이상 있을 경우를 치주염이 있다

고 정의하였을 때, 임신하였을 경우 치주염에 이환될 위험이 약 2배 이

상 높아지는 것으로 나타났다고 보고하였다. 결과적으로 임신기의 치주

조직변화를 확인한 많은 역학연구를 통해서, 임신하였을 경우 임신하지 

않았을 때보다 치은염 발현이 증가하지만, 치주염 발생이 유의하게 높아

지지 않는 것으로 나타났다. 이러한 결과가 나타난 이유는 치주조직 부

착상실 수준이 유의하게 변화하기에는 임신기간이 짧고, 적절한 치주염 

진단기준을 이용한 코호트 연구의 수가 미미하기 때문이라고 주장하였다

(Gursoy et al., 2008).

1992년도 양과 신의 우리나라 임부 240명(임신 1기 34명, 2기 75명, 3
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기 131명)을 대상으로 치주낭 깊이, 치면세균막 지수(L ö e & Silness), 치

은치수(L ö e & Silness), 치주지수(Russel), CPITN을 조사한 결과, 임신 1

기보다 임신 3기에 치주낭 깊이가 더 크게 나타났으며, 치은지수와 치주

지수는 임신 3기 구치부에서 가장 높게 나타났다고 보고하였다. 또한 전

체의 48.3%가 CPITN 1으로 나타나, 구강위생교육이 필요하다고 주장하

였다. 2006년 이 등에 의하면, 임부 105명을 대상으로 지역사회치주지수

(Community Periodontal Index, CPI)를 조사한 결과, 임신 주수 간의 치주

조직상태는 유의한 차이를 나타내지 않았으며, CPI 3 이상인 경우를 치

주염으로 정의하였을 때, 치주염 유병률이 14.4%로 나타난다고 보고하였

다. 2007년 김과 이는 산욕기 산모 81명을 대상으로 치은출혈 및 치은동

통 여부를 조사한 결과, 75.3%의 산모에서 치은출혈이 발생하였으며, 

54.3%의 산모에서 치은동통이 나타났다고 하였다. 2010년 하 등에 의하

면, 제태연령 24주인 임부 113명을 대상으로 전악치주조직검사를 수행한 

결과, 치주조직 부착상실정도가 3.5 mm 이상인 경우가 2군데 이상 있을 

경우를 치주염으로 정의하였을 때, 치주염 유병률은 46.9%로 나타났다고 

보고하였다. 우리나라에서 수행된 역학연구는 모두 단면연구로 임신으로 

인한 치주조직변화 양상을 확인하기 어렵고, 연구마다 연구대상자 및 치

주상태 측정도구가 모두 상이하여, 우리나라 임부의 치주조직상태를 확

인하기 어려운 실정인 것으로 조사되었다.

임신기의 치주조직 변화와 관련한 분자생물학적 연구는 2000년대부터 

활발하게 이루어졌는데, Kornman과 Loesche(1980)는 역학연구를 통해, 

대상자들의 치은열구액(Gingival Crevicular Fluid, GCF)을 이용하여 치주

병원균 Actinomyces naeslundii, A. odontolyticus, A. viscosus, Bacteroides 

melaninogenicus, F. nucleatum 등 총 9종에 대한 미생물 분석을 시행한 

결과, 임신기간이 진행될수록 혐기성 세균의 양이 증가하는 것으로 나타

났다. Gursoy 등(2009)은 GCF 샘플을 이용하여 Polymerase chain 

reaction (PCR)을 시행한 결과, Prevotella nigrescens균의 농도는 임신기

에 나타나는 치은염과 연관이 있다고 주장하였다. 또한, 
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Carrillo-de-Albornoz 등(2010)은 임신성 치은염과 P. gingivalis는 유의한 

연관성이 있다고 보고하였고, P. gingivalis와 P. intermedia간에 유의한 

상관성이 있는 것으로 나타났다. 그런데, Adriaens 등(2009)은 20명의 임

부를 대상으로 임신 12주, 28주, 36주, 출산 후 4주 및 6주에 GCF 샘플

을 채취하여, checkerboard DNA-DNA hybridization방법으로 총 37종의 

치주병원균을 분석한 결과, 임신기간에 17개 치주병원균의 농도는 감소

하였으나, P. gingivalis와 T. forsythia 농도는 임신 12주차의 치은출혈과 

연관성이 있는 것으로 나타났다고 보고하였다. 또한, Figuero 등(2010)은 

48명의 임부와 28명의 임신하지 않은 여성을 대상으로 타액과 GCF 샘플

을 이용하여 enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)를 시행한 결

과, 염증과 연관된 단백면역물질인 interleukin-1β (IL-1β)와 

prostaglandin-E2 (PGE2)의 농도는 임신 여부간의 유의한 차이가 없는 것

으로 나타났다고 보고하였다. 우리나라 임부를 대상으로 수행한 분자생

물학적 연구는 2010년에 보고된 하 등의 연구가 유일한데, 임부의 GCF 

샘플을 이용하여 real-time PCR을 수행한 결과, 치주염이 있는 임부에서 

P. gingivalis, P. intermedia, T. denticola의 양이 치주염이 없는 임부에서

보다 유의하게 많은 것으로 나타났다. 임신기 치주조직 변화와 관련한 

분자생물학적 연구는 그 수가 적고, 연구설계 및 연구대상 등 방법론적 

차이가 큼에 따라 결과가 상이하게 나타나는 것으로 조사되었다. 

결론적으로 여러 역학 연구를 통해서 임신기에는 임신하지 않은 경우보

다 치은염 발현이 더욱 높게 나타나는 것으로 조사되었다. 또한 임신성 치

은염이 발현된 부위에서 일부 치주병원균의 농도가 높게 나타났다. Lieff 

등(2004)은 치주병원균이 치주조직에 감염 되었을 경우, 치주조직 부착상실

이 나타나는데 이것은 임신하지 않은 경우보다 임신하였을 때 더욱 빠르게 

진행될 수 있으므로, 임신기에는 치은염 뿐만 아니라 치주염 발생 위험도 

함께 증가할 것이라고 주장하였다. 따라서 임부를 대상으로 치은염증 뿐만 

아니라 치주조직 부착상실도 평가할 수 있는 전향적 연구를 시행하여, 임신

으로 인한 치주염의 발생 위험도 평가가 충분히 이루어져야 할 것이다. 
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2. 조산 및 저체중아 출산과 자간전증에 대한 역학적 특성

1) 조산(Preterm birth)

조산(Preterm birth)은 영유아 사망의 75% 이상을 차지하고 있으며, 

조산아의 경우는 신경계 발달 이상, 호흡기계 질환, 심혈관 이상, 간질, 

심각한 학습장애의 위험을 높이는 것으로 알려져 있어, 공중보건의 대표

적인 문제 중 하나이며(Khader and Taani, 2005; McCormick, 1985; 

Kramer, 1987), 저출산으로 인한 인구구성의 급격한 변화를 겪고 있는 

우리나라에서는 더욱 심각한 문제라 할 수 있다. 세계보건기구에 의하

면, 제태연령이 37주 미만인 경우를 조산으로 분류하고 있다(WHO, 

1984). 더욱 세분화하면, 28주 이전에 출산하는 경우를 extreme 

prematurity으로 지칭하며, 전체 조산의 약 5%를 차지한다. 또한 28-31주 

사이에 출산하는 경우를 severe prematurity라고 지칭하며 전체 조산의 

약 15%를 차지하는 것으로 알려져 있다. 또한 32-33주는 moderate 

prematurity로써 약 20%를 차지하며, 34-36주에 출산하는 경우를 near 

term으로 분류하며, 전체 조산의 60-70%를 차지하는 것으로 보고되고 

있다(Goldenberg et al., 2008).  

세계보건기구의 2013년 보건통계에 의하면, 전 세계적으로 조산율은 

약 11.0%로 나타난다고 보고되었으며, 지역별로 미국에서 12-13%, 유럽

지역에서 6.0%, 기타 선진국에서는 5-9% 수준으로 나타난다고 하였고, 

상대적으로 아시아에서는 조산율이 다른 지역에 비해 낮게 나타난다고 

보고하였다. 국내 조산율은 심 등(1993)에 의하면 1985년 7.2%에서 1992

년에는 14.4%로 증가하였다는 보고가 있으며, 구(2005)는 우리나라 전체 

출생신고 자료를 바탕으로 1995년부터 2003년까지 조산율 추이를 조사

한 결과, 1995년 4.3%에서 2003년 10.0%로 증가하였다고 보고하였다. 또

한, 2008년 아동종합실태조사에 따르면, 0-2세에서의 조산율은 9.7%로 

나타나(보건복지부, 2008), 전반적으로 약 10% 정도로 보고되고 있다. 
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조산은 다음의 3가지 경우에 발생하게 된다(Tucker et al., 1991).

  (1) 모체나 태아의 원인으로 인한 제왕절개 또는 유도분만 

  (2) 온전한 양막을 가진 모체에서의 자연조산

  (3) 조기양막파열

모체나 태아의 원인으로 인한 조산은 전체 조산 중에 30-35% 정도 

차지하며, 자연조산인 경우는 40-45%, 조기양막파열은 30-35% 차지하는 

것으로 알려져 있다(Tucker et al., 1991). 일반적으로 모체나 태아의 원

인으로 인한 조산 이외의 2가지 경우를 자연조산(Spontaneous preterm 

birth)으로 일컫는데, 온전한 양막을 가진 모체에서의 자연조산은 대부분 

백인 여성에서 많이 나타나는 것으로 보고되지만, 조기양막파열은 흑인

여성에서 많이 나타나는 것으로 보고되고 있다. 

조산과 연관된 모체의 위험요인은 사회경제적 수준이나 교육 수준이 

낮은 경우, 모체 나이가 너무 어리거나 너무 많은 경우로 꼽히지만, 이

러한 모체의 인구사회학적 요인이 조산에 어떤 경로로 영향을 미치는지

는 확실하게 규명되지 않았다(Brett et al., 1997; Thompson et al., 2006). 

또한, 신체활동과 관련해서 장시간 일하거나, 스트레스 상황에서 격렬한 

신체노동을 하는 경우, 조산의 위험이 높아질 수 있다고 알려져 있다

(Launer et al., 1990). 임신기간 동안의 영양상태도 조산에 주요한 요인

으로 고려되는데, 영양 상태를 체질량지수(body mass index, BMI)로 표현

하였을 때, 모체나 태아의 원인으로 인한 조산군에서는 BMI에 따른 차이

가 없으나, 자연조산군에서는 체질량지수가 낮을수록 조산의 위험도가 

높아지는 것으로 알려져 있다(Hendler et al., 2005). Neggers와 

Goldenberg (2003)는 모체가 마른 경우에 전반적인 혈류량의 감소와 함

께 자궁으로 전달되는 혈류량도 감소될 것이고, 이런 경우 감염에 더욱 

취약해지기 때문에 자연조산이 많이 발생될 것이라고 주장하였다. 또한 

과거에 조산을 경험하였던 여성의 15-50%에서 조산이 다시 발생하는 것

으로 알려져 있어, 과거의 조산경험은 조산의 또 다른 위험요인 중의 하
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나로 여겨지는데, Mercer 등(1999)은 조산한 여성의 경우, 다음 임신에서 

조산을 경험할 위험이 2.5배 증가한다고 보고하였다. 흡연의 경우도 주

요한 위험요인으로 고려되는데, 흡연하는 여성의 경우, 니코틴과 일산화

탄소가 혈관수축에 강하게 작용하면서, 태반으로 가는 혈류량을 급격하

게 감소시켜 태반에 손상을 일으키는 것으로 알려져 있다(Tracy et al., 

1997). 또한 흡연은 전신적인 염증반응과 연관성이 있기 때문에 흡연과 

조산이 연관성이 있는 것으로 보고되었다(Bermudez et al., 2000).

자연조산은 단일의 원인인자를 갖는 질환이 아니라, 여러 복합적인 

위험요인을 갖는다. 조기양막파열은 37주 이전에 특정한 이유 없이 양막

이 파열되는 것을 말하는데, 온전한 양막을 가진 모체에서의 자연조산과 

고려되는 위험요인이 비슷한 것으로 알려져 있으며, 그 중 가장 주요한 

원인은 자궁내 감염으로 꼽히고 있다. 하지만, 감염이라는 한 가지 요인

이 원인이 되어 조산이 발생하는 것은 아니며, 이를 포함하여 인구사회

학적 요인, 과거의 산과력, 신체활동, 영양상태, 자궁 및 태반의 허혈 또

는 출혈, 자궁 과팽창, 스트레스 및 기타 면역반응 등의 복합적인 요인

이 작용하는 것으로 알려져 있다(Romero et al., 2006). 반면 Goldenberg

와 Culhane(2005)은 조산의 위험요인들로 고려되는 것들은 모두 전신적

인 염증 상태를 초래할 수 있기 때문에, 감염이나 염증반응을 증가시키

는 경로가 조산을 증가시킬 것이라고 주장하였다. 

Romero 등(2006)은 자궁내 감염이 조산을 초래하는 기구는 면역체계

와 연관이 있다고 보고하였다. 특정 병원체에 감염되면, 염증반응과 함

께, interleukin (IL)-8, IL-1β 및 tumor necrosis factor (TNF)α와 같은 

염증매개물질이 방출된다. 일반적으로 태아가 존재하는 양막강(amniotic 

cavity)은 미생물이 존재하지 않는 멸균상태이지만, Steel 등(2005)이 제왕

절개를 시행한 여성의 70%에서 양막의 미생물을 확인하였다고 보고한 

것과 같이, 양막에서는 미생물이 존재하는 것으로 알려져 있어, 미생물

이 양막에 존재하다가 양막과 장막 사이 공간으로 확장되어, 양막강과 
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태아에게까지 도달하여 자궁내 감염을 발생시킨다고 요약할 수 있다. 이

와 같이 자궁 내 감염이 발생하여, 특정 병원균의 내독소와 염증매개물

질이 발생하면, 자궁을 수축시키는 기능을 하는 프로스타글란딘의 생산

을 자극하는데, 이로 인하여 자궁이 수축되면서 태아를 싸고 있는 양막

의 세포외 물질의 양을 감소시키면서 양막파열을 발생시켜 자연조산이 

나타난다고 보고되었다(Romero et al., 2006; Goldenberg et al., 2000). 

2) 저체중아 출산(Low birth weight)

  저체중아 출산(Low Birth Weight, LBW)은 세계보건기구 정의에 의하

면 출생 시 체중이 2,500g 미만인 경우를 말하며, 1,500g 미만인 경우에

는 very low birth weight라고 지칭하고, 1,000g 미만인 경우에는 

extremely low birth weight라고 지칭한다. 저체중아 출산율은 개발도상

국이 19.0%, 선진국이 7.0% 수준으로 나타나며, 지역별로는 아시아가 

22.0%, 유럽이 6.0%로 나타난다고 보고하였다(Kramer, 1987). 또한, 저체

중아 출산의 80%는 아시아에서 발생하고 있는 것으로 조사되었다

(Kramer, 1987). 국내 저체중아 출산율은 1996년 전국 64개 종합병원 출

생아를 대상으로 한 조사에서 9.8%로 조사되었고(배 등, 1997), 2001년에

서 2002년 사이에 기혼 직장여성을 대상으로 한 조사에서는 16.3%로 나

타났다(한과 김, 2003). 

  저체중아 출산은 태아와 신생아 사망과 밀접하게 연관되어 있기 때문

에 매우 주요한 공중보건문제로 꼽힌다. 만약 사망하지 않더라 하더라도 

저체중아는 성장지연으로 인하여 뇌성마비, 시력저하, 청력저하, 뇌수종 

등의 질환이 나타날 수 있는데, 출생 시 체중이 2,500g 이상으로 태어난 

아이는 1,000명 중에 1-2명 정도가 뇌성마비에 이환되는 것으로 나타나

지만, 제태연령이 23주, 출생체중이 500-600g으로 태어난 아이는 1,000명

중에 250명이 뇌성마비에 이환되는 것으로 보고되었다(Goldenberg and 

Culhane, 2007). Lorenz 등(1998)은 extremely low birth weight로 태어난 
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아이들의 생존율 및 이환질환에 대한 메타분석을 시행하였는데, 1975년

부터 1995년 사이에 생존율은 증가하였으나, 뇌성마비와 같이, 태아시기

에 성장지연으로 인한 문제들로 인한 질환 유병수준은 비슷하게 유지되

었다고 보고하였다. 또한 Goldenberg 등(1998)은 5-10 percentile의 성장

지연을 보인 아이들은 신경결손이 나타날 위험이 높아진다고 보고하였

다. 최근에는 저체중아와 만성질환과의 연관성에 대한 연구가 진행되고 

있는데, 저체중아로 태어난 아이들이 고혈압이나 당뇨, 심혈관계 질환에 

쉽게 이환된다는 가설인데, 일부 역학연구가 시행되고 있으나, 명확한 

연관성을 확인하기 위한 중재연구는 아직 미흡한 실정이다(Barker, 

1999).

   임신 기간 중 태아의 체중은 제태기간과 태아성장률 2가지로 결정되

기 때문에, 저체중아로 출생한 태아는 조산이었거나, 발육부전으로 인하

여 제태연령에 비해 작은 신생아, 부당경량아(small for gestational age, 

SGA)인 경우일 것이다(Kramer, 1987). 조산은 앞서 제시된 것과 같이 제

태연령 37주 미만에 출생한 경우를 말하고, SGA는 임신기간 동안의 발

육부전이 나타남으로써 제태연령 당 정상적으로 고려되는 태아무게를 기

준으로 했을 때 10 percentile 미만인 경우를 말한다(Williams et al., 

1982). 임신기간 동안의 태아 발육부전의 원인은 부적절한 영양상태, 임

신 전 BMI, 흡연 등으로 요약되며(Kramer, 2003), 이는 모체의 영양상태

와 매우 밀접한데, 최근 많은 연구들에서 마른 여성이 임신 하였을 경

우, 평균 체중의 여성보다 태아에게서 발육지연이 나타날 위험이 매우 

높아진다고 보고하였다(Neggers and Goldenberg, 2003; Wen et al., 

1990). 반면, 과체중 여성이 임신하였을 경우에는 저체중아 출산의 위험

은 낮아지지만, 오히려 임신성 고혈압이나 자간전증과 같은 임신 합병증 

발생 위험이 높아질 수 있다고 보고하였다. 
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3) 자간전증(Preeclampsia)

자간전증(preeclampsia)은 임신 20주 이후에 고혈압과 함께 단백뇨가 

나타나는 임신 특이성 질환으로 발병률이 약 2-8% 정도로 보고되고 있

다(Villar et al., 2004; Dolea and AbouZahr, 2003). 자간전증의 증상 및 

심도는 다양하게 나타나, 부종, 두통, 시력장애, 복통, 핍뇨, 경련 등이 

나타날 수 있으며, 심한 경우에는 혈소판 수치 감소, 간 효소 수치 상승, 

태아발육지연, 폐부종까지 나타날 수 있다(Von Dadelszen and Magee, 

2002; Trogstad et al., 2001; Odegard et al., 2000; Walker, 2000). 더욱이 

자간전증은 모체의 사망에까지 이르게 할 수 있는 질환이므로, 여성에게 

매우 주요한 임신과 관련한 공중보건문제라고 할 수 있다. 

자간전증은 과거에 자간전증 발병 경험이 있는 여성에서 재발할 위험

이 높게 나타나며, 임신 전 고혈압이나 당뇨, 신장질환, 비만과 같은 전

신질환과도 밀접한 연관성이 있는 것으로 보고되었다(Von Dadelszen 

and Magee, 2002; Trogstad et al., 2001; Odegard et al., 2000; Walker, 

2000). 또한 18세 이전의 임신 또는 40세 이후의 임신에서도 자간전증 

발생이 높게 나타나는 것으로 보고되었다. 자간전증은 가족력으로도 영

향을 받는데, 부모님의 가족 중 자간전증 발생 경험이 있는 경우나 가족 

중 고혈압이나 당뇨가 있는 경우, 심장질환이 있는 경우에 자간전증 발

생 위험이 높아진다고 알려져 있다. 한편, 흡연의 경우는 오히려 자간전

증의 발생 위험을 낮추는 것으로 보고되고 있다(England et al., 2002). 

자간전증의 발병 원인에 대해서는 아직까지 정확하게 밝혀진 바는 없

지만, 발병기구는 태반 형성과 밀접한 관련이 있다고 보고되고 있다

(Wang et al., 2009). 정상적으로 태반이 형성될 때는 cytotrophoblast 

stem cell에 의하여, 영양막세포가 형성되고, 이 세포가 모체의 나선동맥

으로 침투하여 small-caliber resistance vessel에서 high-caliber 

capacitance vessel로 변화되는데, 이러한 변화로써 태아의 적절한 성장

을 위한 영양분을 공급하게 해주는 역할을 한다. 혈관이 형성되는 과정 
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동안에 영양막세포는 epithelial phenotype에서 endothelial phenotype으로 

변화하게 된다. 한편 영양막세포가 endothelial phenotype으로 변화가 나

타나지 않아, 태반에 연결된 모체의 나선동맥이 얇은 상태로 남아있게 

되어, 태반 및 태아로의 혈류 공급 장애가 발생하게 되면, 자간전증이 

발생되는 것으로 알려져 있다(Lam et al., 2005). 이러한 경우, 태아 및 

태반의 혈류공급 장애 뿐만 아니라, 이차적으로 혈관 내피의 기능 장애

가 발생하여 모체의 여러 장기에 손상을 야기시킬 수도 있다(Wang et 

al., 2009; Lockwood et al., 2011). 또한 태아 역시 태반 혈류의 감소로 

인하여 발육 부전, 태아의 저산소증, 자궁 내 태아사망이 발생할 수 있

다. 

일반적으로 경도의 자간전증을 갖는 여성은 별도의 증상이 없는 경우

가 대부분이지만, 중증 자간전증에 이환된 경우나, 혈압이 지나치게 높

은 여성의 경우에는 간이나 신장, 뇌, 혈액응고체계 뿐만 아니라 태반 

및 태아에도 악영향을 미칠 수 있어, 손상된 태반을 통하여 혈액이 적절

하게 공급되지 않게 되면, 태아에게는 발육부전이 발생할 수 있다. 이런 

경우, 모체나 태아의 원인으로 조산이 나타나게 된다. 앞서 기술하였듯

이 자간전증의 증상은 부종, 두통, 시력장애, 복통, 핍뇨 등 증상 및 심

도가 다양하게 나타나지만, 이런 증상과 함께 경련(발작)이 함께 동반되

는 경우, 자간증(eclampsia)으로 정의한다(Villar et al., 2004). 더불어, 간 

기능 장애, 용혈증상, 혈소판감소를 동반하였을 경우, 헬프증후군(HELLP 

syndrome)으로 정의 내린다(Villar et al., 2004). 자간증이나 헬프증후군이 

발생하면 자간전증에 이환된 경우보다 모체의 사망 위험이 급격히 증가

하므로, 진단이 내려지는 즉시 임신을 종료해야 하는데, 임신 종료 후에

는 이러한 증상이 비교적 신속하게 완화되는 것으로 알려져있다(Duley, 

2009). 모체 사망의 10-15%는 자간전증과 자간증으로 인한 것으로 알려

져 있는데, 자간전증 및 자간증으로 인한 사망률은 선진국과 개발도상국 

사이에서 차이가 거의 없는 것으로 나타났다(Khan et al., 2006). 
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자간전증은 모체의 건강을 악화시키고, 조산을 일으키며, 심각한 경우 

태아를 사망에까지 이르게 하지만 자간전증의 심리학적인 후유증에 대한 

연구는 매우 미흡한 상태이다. 하지만, 자간전증으로 인하여 조산하게 

되는 경우 외상 후 스트레스 장애에 이환될 위험이 높아질 수 있다는 보

고가 있으나(Engelhard et al., 2002), 자간전증이나 자간증이 산후 우울증

에 어떠한 영향을 미치는지는 명확하게 입증되지 않았다. 

자간전증은 모체의 건강 악화 뿐만 아니라, 태반에도 영향을 미칠 수 

있어, 태아의 발육에 문제를 일으킬 수 있다. Kramer 등(2000)은 SGA로 

태어나는 태아의 약 12% 정도가 자간전증으로 인한 것이라고 보고하였

고, Hewitt 과 Newnham(1988)은 조산아의 1/5 정도가 자간전증으로 인한 

것이라고 보고하였다. 또한 개발도상국에서는 사산 또는 신생아가 사망

하는 경우의 25% 정도가 자간전증 및 자간증으로 인한 것이라고 보고되

었다(Walker, 2000). 자간전증으로 인하여 모체의 혈압이 매우 높거나, 

자간전증이 중증으로 나타나거나, 자간증이 나타난 경우에 태아의 건강

은 모체에 경도의 자간전증이 나타난 경우보다 더욱 악화될 수 있는데, 

이런 경우 호흡기계 질환, 신생아 황달, 수유장애, 저혈당증, 발작 등이 

나타날 수 있어, 병원에서의 집중적인 치료가 요구된다(Duley, 2009).
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3. 치주염이 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 영향을 미치는 

병리학적 기구

1891년 Willoughby D. Miller가 구강 내에서 나타나는 감염 및 염증 

반응은 국소적으로만 진행되는 것이 아니라, 여러 단백면역물질로 인하

여 전신으로 이행될 수 있다고 주장한 이래로, 치주염과 전신질환간의 

연관성에 대한 연구가 매우 활발하게 진행되었다. 그 결과, 여러 역학연

구에서 심혈관계 질환, 당뇨, 대사증후군, 골다공증 등 전신질환이 치주

염과 연관성이 있다고 보고되었다(Seymour et al., 2007; Beck et al., 

1996; Hung et al., 2003; Janket et al., 2003; Mealey and Oates, 2006; 

Khader et al., 2008). 뿐만 아니라, 조산 및 저체중아 출산, 자간전증 발

생도 치주염과 연관성이 있다는 보고와 함께 역학연구 및 분자생물학적 

연구가 활발하게 진행되었으나, 이와 관련된 병리학적 기구는 명확하게 

입증되지 않았다(Madianos et al., 2013). 하지만, 몇몇 연구에서 치주병원

균에 의한 감염을 방어하기 위하여 발생되는 국소적인 염증반응산물, 치

주병원균 또는 병원체의 내독소가 혈류로 들어가 전신적인 염증반응을 

나타나게 한다고 보고하였다. 따라서 치주염이 조산 및 저체중아 출산이

나 자간전증 발생에 작용하는 기구는 아래 3가지 가설로 압축할 수 있다

(Madianos et al., 2013).

(1) 치주병원균(periodontal pathogens)이 태아태반단위(fetoplacental unit)

로 이동하여 직접적인 오염을 야기한다.

(2) 치주병원균의 내독소인 지질다당체(lipopolysaccharide, LPS)가 혈류를 

통하여 태아태반단위에 작용한다.

(3) 치주병원균으로 인하여 염증반응을 일으킨 염증 치주조직에서 발생

된 염증매개물질(inflammatory mediators), IL-1, IL-6, TNF-α, PGE2가 

태아태반단위에 작용한다. 
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정상적인 임신과 출산 과정에서는 시간이 지날수록 양수 내 PGE2와 

TNF-α, IL-1β와 같은 염증매개물질의 농도가 증가하게 되는데, 일정 

기준치에 도달하면, 양막이 파열되고, 자궁경부가 열리면서 분만 과정이 

시작된다(Haram et al., 2003). 정상적인 분만 과정에서는 염증매개물질로 

인하여 분만이 시작되고, 각 과정에 염증매개물질이 역할을 하게 되는

데, 외부로부터 감염이나 염증 반응이 일어나게 되면, 정상적인 분만시

기보다 이른 시기에 분만 과정이 시작되어, 조산 및 저체중아 출산이 나

타날 수 있다.   

치주병원균은 숙주의 면역반응과 만성염증반응을 초래할 수 있는데, 

이러한 특성으로 인해 전신질환의 위험요인으로 제기되면서, 치주조직에

서의 만성염증반응인 치주염과 자간전증이 관련성이 있을 수 있다는 가

설이 제기되었다. Boggess 등(2003)은 급성 치주염(acute periodontitis)이 

있는 임부의 경우, 치주병원균이 태아태반단위에 직접적으로 작용하여, 

태반에 염증반응을 일으키고 이로 인하여 산화적 스트레스(oxidative 

stress)가 발생하여 태반 손상(placental damage) 또는 혈관 내피 기능장

애(endothelial dysfunction)를 야기시켜, 임신성 고혈압과 단백뇨가 나타

나는 자간전증이 발생될 수 있다는 가설을 제기하였고, Lockwood 등

(2011)도 염증반응에 의하여 활성화된 IL-1β나 TNF-α가 탈락막

(Decidua) 내에서 증가하고, 이로 인하여 MCPs (monocyte 

chemoattractant protein)와 대식세포(macrophage)가 증가함으로써, 태반

혈관형성 부전 및 저산소증이 일어나, 자간전증이 발생될 것이라는 가설

을 제기한 바 있다.
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4. 치주염과 자간전증과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성

1) 치주염과 조산 및 저체중아 출산 간의 연관성

Willoughby D. Miller(1891)의 focal infection theory가 주창된 이래로, 

치주염과 전신질환 간의 연관성에 대한 보고가 많이 있었는데, 치주염과 

조산 및 저체중아 출산간의 연관성 연구는 1994년 Collins 등에 의하여 

처음 시작되었다. Collins 등(1994)은 치주염의 원인균인 P. gingivalis를 

새끼를 밴 햄스터의 피하에 감염시킨 경우, 태어난 새끼의 체중이 20% 

감소되었다고 보고하였다. 뿐만 아니라, 전신염증의 상태를 나타내는 지

표인 TNF-α와 PGE2가 감염된 부위와 양수에서 높게 나타났다고 보고

하여, 치주염과 조산 및 저체중아 출산 간에 연관성이 있을 수 있다는 

가능성을 처음 보고하였다.

그 이후로 Offenbacher 등(1998)은 조산한 모체에서 T. forsythia, P. 

gingivalis, T. denticola, Aggregatibacter actinomycetemcomitans의 농도가 

높게 나타났다고 보고하였고, Mitchell-Lewis 등(2001)은 정상분만군과 조

산 및 저체중아 출산군 간의 치은열구액 내 12가지 치주병원균

(Campylobacter rectus, Peptostreptococcus micros, Eubacterium nodatum, 

A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis, P. intermedia, P. nigrescens, 

Streptococcus intermedius, Eikenella corrodens, F. nucleatum, T. 

forsythia, and Treponema denticola) 농도를 비교한 결과, T. forsythia와 

C. rectus의 농도가 정상군보다 조산군에서 더 높은 수준으로 나타났다

고 보고하였다. 또한, Madianos 등(2001)도 모체의 치주염과 조산 및 저

체중아 출산 간의 연관성을 확인하기 위하여, 15종의 치주병원균을 분석

하였는데, C. rectus과 P. intermedia가 조산군에서 더 많이 나타났다고 

보고하였다. 그런데 Buduneli 등(2005)은 환자-대조군 연구에서 12종의 

치주병원균의 농도를 비교하였는데, A. actinomycetemcomitans균과 P. 
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nigrescens균은 오히려 조산 위험을 낮추는 것으로 나타났고, C. rectus와 

P. micros는 조산 위험을 높이는 것으로 나타났으며, 다른 병원체는 두 

군간 유의한 차이가 없었다고 보고하였다.  

또한 조산 및 저체중아 출산 간의 연관성을 확인하기 위한 역학연구

도 활발히 이루어졌는데, 1996년 Offenbacher 등은 18-34세의 124명 산

모를 대상으로 환자-대조군 연구를 수행한 결과, 치주염이 있는 산모에

서 조산 및 저체중아를 출산할 위험이 약 7.9배 높게 나타났다고 보고하

였다. 1998년 Dasanayake는 100명의 산모를 대상으로 환자-대조군 연구

를 수행하였는데, CPITN으로 치주염을 조사하였을 때, 치주염이 있는 산

모에서 저체중아를 출산할 위험이 1.1배 높아진다고 보고하였으나, 유의

하지 않았다고 보고하였다. 이후로 2000년대에 들어서, 치주염과 조산 

및 저체중아 출산 간의 연관성을 확인하기 위한 수많은 역학연구가 진행

되었다.

치주염과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 확인하기 위한 환자-

대조군 연구결과는 Table 1-1과 같이, 유의한 연관성이 있다고 보고한 

연구에서 치주염이 있을 경우, 조산 및 저체중아를 출산할 위험이 약 2

배에서 6배까지 높아지는 것으로 보고되었으나, 치주염과 조산 및 저체

중아 출산 간에는 유의한 연관성이 없다는 보고도 많았다. Davenport 등

(2002)은 영국에서 236명의 조산 및 저체중아를 출산한 산모와 507명의 

정상출산을 한 산모를 대상으로 환자-대조군 연구를 수행한 결과, 두 군

간 치주낭 깊이의 차이가 나타나지 않아, 치주염과 조산 및 저체중아 출

산 간에는 유의한 연관성이 없다고 보고하였다. 또한, 영국 산모를 대상

으로 한 Moore 등(2004b), 터키의 Buduneli 등(2005), 독일의 Noack 등

(2005), 덴마크의 Skuldbol 등(2006), 브라질 산모를 대상으로 한 

Gomes-Filho 등(2006)과 Vettore 등(2008),  프랑스에서 Nabet 등(2010)의 

연구에서 치주염과 조산 및 저체중아 출산 간에는 유의한 연관성이 없는 

것으로 나타나, 치주염을 조산 및 저체중아 출산의 위험요인이 아니라고 
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보고하였다. 또한, 우리나라에서 수행된 환자-대조군 연구에서도 치주염

과 자연조산간의 유의한 연관성이 없다고 보고하였다(Ryu et al., 2010). 

한편, Goepfert 등(2004)은 제태연령 32주 전에 조산이 나타난 59명의 산

모를 대상으로 환자-대조군 연구를 수행한 결과, 치주염이 있는 경우 조

산할 위험이 3.4배 높아진다고 보고하였으며, Radnai 등(2006)은 헝가리 

산모를 대상으로 연구를 수행한 결과, 오즈비가 3.3으로 나타났다고 보

고하였다. Siqueira 등(2007)은 브라질의 조산 및 저체중아를 출산한 

1,305명과 정상 분만한 1,042명의 산모를 대상으로 대규모 환자-대조군 

연구를 수행하였는데, 치주염이 있는 경우, 조산할 위험성이 1.8배, 저체

중아를 출산할 위험이 1.7배 높아진다고 보고하였다.   

원인적 연관성을 확인할 수 있는 코호트 연구에서도 치주염이 조산 

및 저체중아 출산의 위험요인으로 작용한다는 결과도 많았으나, 치주염

과 조산 및 저체중아 출산 간의 연관성을 확인할 수 없었다는 연구결과

도 있었다(Table 1-2). Jeffcoat 등(2001)은 1,313명의 임부를 대상으로 전

향적 코호트 연구를 수행한 결과, 치주염이 있는 임부의 경우, 37주 이

전에 조산할 위험이 4.5배, 35주 이전에 조산할 위험이 5.3배, 32주 이전

에 조산할 위험이 7.1배 높아지는 것으로 나타났다고 보고하면서, 치주

염은 조산의 독립적인 위험 요소라고 결론지었다. 하지만, Moore 등

(2004a)은 영국의 임부 3,738명을 대상으로 코호트 연구를 수행한 결과, 

조산 및 저체중아 출산과 치주염은 유의한 연관성이 없는 것으로 나타났

다고 보고하였다. 

  환자-대조군 연구 및 코호트 연구 결과를 요약하였을 때, 조산의 경우

는 연구마다 상이한 결과가 나타났을 뿐만 아니라 동일 지역, 인종에 따

라서도 연구결과가 매우 상이하게 나타났다. 한편, 저체중아 출생은 연

구설계 및 방법에 따라 결과가 다르게 나타났으나, 대체적으로 코호트 

연구에서 치주염이 있는 경우 저체중아를 출산할 위험비가 2-3배 높아지

는 것으로 나타났다.   
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2) 치주염과 자간전증 발생간의 연관성

치주염은 병원체의 감염에 의하여 숙주의 면역반응과 만성염증반응을 

초래할 수 있는데, 이러한 특성으로 인하여 전신질환의 위험요인으로 제

기되면서, 최근에는 치주조직에서의 만성염증반응인 치주염과 자간전증

이 관련성이 있을 수 있다는 가설이 제기되었다. 가설이 제기된 이후로, 

자간전증과 치주염간의 연관성을 확인하고자 수  개의 환자 대조군 연구

가 수행되었다. 연구결과는 Table 1-3과 같이, 터키(Canakci et al., 

2004), 콜롬비아(Contreras et al., 2006), 브라질(Cota et al., 2006; 

Siqueira et al., 2008; Moura et al., 2012), 네델란드(Kunnen et al., 2007), 

한국(Ha et al., 2011)에서 수행된 대부분의 연구에서 치주염과 자간전증

은 혼동변수(confounder)와 독립적으로 유의한 연관성이 있는 것으로 나

타나, 치주염에 이환된 임부에서 자간전증 발생 위험이 최소 1.5배에서 

최고 7.9배까지 높다고 보고된 바 있으나, 요르단(Khader et al., 2006)과 

캐나다(Taghzouti et al., 2012)에서 이루어진 연구에서는 두 질환 간에 

유의한 연관성을 확인하지 못하였다. 질병과 위험요인 간 인과적 연관성

에 대하여, 환자 대조군 연구에서 야기되는 바이어스를 배제하고 가장 

높은 수준의 근거를 제공할 수 있는 역학 연구 설계인 코호트 연구는 많

은 비용과 시간이 소요되는 연구설계의 어려움으로 인하여 미국과 인도

에서만 연구결과가 보고되었다. Boggess 등(2003)은 1,115명의 건강한 임

부를 대상으로 수행한 전향적 코호트 연구에서는 임신기에 급성 치주염

이 발생한 임부에서 자간전증이 발생할 위험이 2배 높게 나타났다고 보

고하였고, Kumar 등(2013)은 340명의 인도 임부를 대상으로 한 코호트 

연구에서 치주염이 있는 경우, 자간전증이 발생될 위험이 7.5배 높게 나

타나는 것으로 보고하였다. 또한, 치주염이 자간전증에 미치는 영향을 

확인하기 위하여 수행된 Conde-Agudelo 등(2008)의 메타분석 결과, 임신

기에 치주염이 있는 임부는 치주염이 없는 임부에 비해 자간전증이 발생

할 위험이 76% 높게 나타났다고 보고하였다.
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지금까지 보고된 역학연구에서 결과가 다르게 나타나는 것은 표본 

수, 혼돈변수 및 치주염의 정의가 모두 다르기 때문인데, Siqueira 등

(2008)은 환자-대조군 연구에서 임상적 치주조직 부착상실정도가 4.0 mm 

이상인 부위가 많을수록, 치주탐침 후 출혈조직의 비율이 높을수록, 자

간전증에 이환될 가능성이 높아진다고 보고하였고, Contreras 등(2006)은 

자간전증과 치주염간의 연관성이 경도 치주염(incipient periodontitis)보다 

중등도 치주염(moderate or severe periodontitis)에서 더욱 높게 나타난다

고 보고하였다. 이와 같이 치주염을 어떻게 정의하느냐에 따라 위험비가 

다르게 나타나지만, 일부 연구를 제외하면 치주염과 자간전증 발생 간에

는 유의한 연관성이 있는 것으로 나타났다.  

치주병원균과 자간전증 발생 간의 연관성에 대해서 Boggess 등(2003)

은 임신 중에 치주염이 있는 경우, 치주병원균이 태아태반단위에 작용하

여 이로 인하여 태반에 부정적인 영향을 미치는 동시에 자간전증이 발생

될 것이라는 가설을 제시하였는데, 자간전증 산모군과 대조 산모군 사이

의 치은연하 세균막 내 치주병원균의 분포를 확인한 연구에서 P. 

gingivalis와 T. forsythia가 대조산모군보다 자간전증산모군에서 더욱 많

이 나타났다고 보고하였다(Contreras et al., 2006). 또한 Kunnen 등(2007)

은 자간전증산모군과 대조산모군의 치은열구액 내 치주병원균의 분포를 

확인하였는데, 파괴성 치주염(destructive periodontitis)의 미생물 표지자

로 알려진 Micromonas micros가 대조산모군보다 자간전증산모군에서 더 

많이 나타났다고 보고하였다. Barak 등(2007)은 자간전증 산모와 대조 산

모의 태반을 대상으로  real-time PCR로 정량분석하여 주요 치주병원균

으로 고려되는 A. actinomycetemcomitans, F. nucleatum, P. gingivalis, P. 

intermedia, T. forsythia 및 T. denticola의 분포를 확인한 결과, 6가지의 

병원체가 자간전증 산모의 태반에서 대조 산모보다 모두 유의하게 높게 

나타났다고 보고하였다. 
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Author (year) Nation Sample size
(cases/controls) Definition of case Definition of Periodontitis Outcomes Conclusions

Davenport et al
(2002) UK 236 / 507 PLBW (infants < 37 wks and 

weighting < 2,500g) Mean of PD (mm) NSD No evidence for an association 
between PLBW and periodontal disease

Goepfert et al
(2004) USA 59 / 80 PTB (early spontaneous preterm birth

 at less than 32 wks)
CAL > 5 mm 

in any one sextant aOR: 3.4 (1.5-7.7)
Women with early spontaneous preterm 

birth are more likely to have severe 
periodontal disease

Radnai et al
(2004) Hungary 41 / 44

PTB (preterm premature rupture of 
membranes or spontaneous preterm 

labour; < 37 wks) and/or < 2,500g)

PD ≥ 4 mm at one more 
site and bleeding on probing 

at ≥ 50% of the teeth
aOR: 5.5 (1.7-17.3) Periodontitis can be regarded as 

an important risk factor for PTB

Moore et al
(2004) UK 48 / 82 PTB (at less than 37 wks) Mean of PD (mm)

cut-off value: 2.25 mm NSD No association between periodontal disease 
and PTB

Moore et al
(2005) UK 61 / 93 PTB (at less than 37 wks) Number of sites with PD 

≥ 5 mm NSD No association between periodontal disease 
and PTB

Buduneli et al
(2005) Turkey 53 / 128 PLBW (infants < 37 wks and/or 

weighting < 2,500g)
Number of sites with PD 

≥ 4 mm NSD
No statistically significant differences 

between the cases and controls with regard 
to the periodontal parameter

Jarjoura et al
(2005) USA 83 / 120 PTB (at less than 37 wks)

LBW (weighting < 2,500g)
CAL ≥ 3 mm at 5 and 

more sites
PTB - aOR: 2.8 

(1.0-7.5)
LBW - NSD

Periodontitis is independently associated 
with PTB

Noack et al
(2005) Germany 59 / 42 PLBW (infants < 37 wks and 

weighting < 2,500g)
Proportion of sites 

with CAL ≥ 3 mm NSD Periodontitis was not a detectable risk 
factor for PLBW

Moliterno et al
(2005) Brazil 76 / 75 LBW (< 2,500g and < 37 wks) PD ≥ 4 and CAL ≥ 3 mm 

at 4 and more sites aOR: 3.5 (1.2-10.4) Periodontitis was considered a risk indicator 
for LBW

Bosnjak et al
(2006) Croatia 17 / 64

PTB (preterm premature rupture of 
membranes or spontaneous preterm 

labour; < 37 wks)
CAL ≥ 4 mm at 60% 

of the sites aOR: 8.1 (2.7-45.9)
Periodontal disease represents a strong, 

independent, and clinically significant risk 
factor for PTB

Radnai et al
(2006) Hungary 77 / 84

PTB (preterm premature rupture of 
membranes or spontaneous preterm 
labour; < 37 wks and/or < 2,500g)

PD ≥ 4 mm at one more 
site and bleeding on probing 

at ≥ 50% of the teeth
aOR: 3.32 (1.64-6.69) Chronic localized periodontitis could 

lead to PTB

Skuldbol et al
(2006) Denmark 21 / 33 PTB (at less than 35 wks) Proportion of sites 

with PD ≥ 4 mm NSD No association between PTB 
and periodontitis

Wood et al
(2006) Canada 151 / 100 PTB (spontaneous preterm birth

 at less than 35 wks)
Proportion of sites 

with CAL ≥ 3 mm NSD No evidence that clinical periodontal disease
 is associated with spontaneous PTB

 PLBW, Preterm Low Birth Weight; PTB, Preterm Birth; LBW, Low Birth Weight; PD, Pocket Depth; CAL, Clinical Attachment Loss.

[Table 1-1] Periodontal disease and preterm birth / low birth weight : case-control study (continued)
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Author (year) Nation Sample size
(cases/controls) Definition of case Definition of Periodontitis Outcomes Conclusions

Gomes-Filho et al
(2006) Brazil 44 / 177 PLBW (< 37 wks and < 2,500g) CAL ≥ 3 mm or 5 mm NSD No association between periodontal status

and PLBW

Gomes-Filho et al
(2007) Brazil 102 / 200 PLBW (< 37 wks and < 2,500g)

At least four teeth with one or 
more sites with a PD ≥ 4 mm, 

with CAL ≥ 3 mm 
at the same site

aOR: 2.1 (1.3-3.4) There was an association between 
periodontal disease and PLBW

Bassani et al
(2007) Brazil 304 / 611 LBW (< 2,500g)

PLBW (< 37 wks and < 2,500g)
At least three sites 
from different teeth 
with CAL ≥ 3 mm 

NSD Do not support the association between 
periodontal disease and LBW, PLBW

Siqueira et al
(2007) Brazil 1,305 / 1,042 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

At least four teeth with one 
or more sites with 
a PD ≥ 4 mm, 

with CAL ≥ 3 mm 

PTB - aOR: 1.77 
(1.12-2.59)

LBW - aOR: 1.67 
(1.11-2.51)

Maternal periodontitis is associated with an 
increased risk for PTB and LBW

Vettore et al
(2008) Brazil 50 / 66 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

PLBW (< 37 wks and/or < 2,500g)
PD ≥ 4, 5, 6 mm

CAL ≥ 3, 4, 5, 6 mm
PD ≥ 4 mm and CAL ≥ 3 mm

NSD
Maternal periodontal disease was not 

associated with having preterm low birth 
weight babies

Khader et al
(2009) Jordan 148 / 438 PLBW (< 37 wks and < 2,500g) Proportion of CAL ≥ 3 mm

34.5% in cases 
and 16.3% in 

controls
(p < 0.001)

The extent and severity of periodontal 
disease appeared to be associated with 

increased odds of PLBW delivery

Cruz et al
(2009) Brazil 164 / 384 LBW (< 2,500g)

At least four teeth with one or 
more sites with a PD ≥ 4 mm, 

with CAL ≥ 3 mm and bleeding 
of probing at same site

aOR: 2.3 (1.1-4.6)
Association between periodontal disease 

and LBW
(among mothers with low education levles)

Nabet et al
(2010) France 1,108 / 1,094

PTB (< 37 wks; spontaneous 
preterm birth, preterm premature 

rupture of membranes)

PD ≥ 4 mm and CAL ≥ 3 mm 
on the same site on four or more 

teeth 
NSD

Periodontitis was not associated with 
spontaneous preterm birth or preterm 

premature rupture of membranes or with the 
other causes

Ryu et al
(2010) Korea 59 / 113 PTB (< 37 wks; spontaneous 

preterm birth) ≥ 2 teeth showed CAL > 3.5 mm NSD Clinical periodontal condition showed no 
association with PTB

Giannella et al
(2011) Italy 400 / 402 PTB (< 37 wks)

At least four teeth with one 
or more sites with a PD ≥ 4 mm, 
with CAL ≥ 3 mm at same site

aOR: 3.9 (2.1-6.1) PTB is associated with periodontitis

Piscoya et al
(2012) Brazil 360 / 358 PTB (< 37 wks)

At least four teeth with one 
or more sites with a PD ≥ 4 mm, 
with CAL ≥ 3 mm at same site

aOR: 6.1 (3.0-12.2) Periodontitis is strongly associated with 
PTB

 PLBW, Preterm Low Birth Weight; PTB, Preterm Birth; LBW, Low Birth Weight; PD, Pocket Depth; CAL, Clinical Attachment Loss; NSD, No Statistical Difference.

[Table 1-1] Periodontal disease and preterm birth / low birth weight : case-control study 
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Author (year) Nation Sample size Obstetrical parameters Definition of Periodontitis Outcomes Conclusions

Jeffcoat et al
(2001) USA 1,313 PTB (< 37 wks, < 35 wks 

and < 32 wks)
CAL ≥ 3 mm 

at 3 and more sites
< 37 wks - aOR: 4.45 (2.16-9.18)

< 35 wks - aOR: 5.28 (2.05 - 13.6)
< 32 wks - aOR: 7.07 (1.70 - 27.40)

Periodontal disease is an independent risk 
factor for PTB

Mitchell-Lewis et al
(2001) USA 164 PLBW (< 37 wks 

and < 2,500g) Mean of PD (mm) NSD No association between 
periodontal status and PLBW

Lopez et al
(2002) Chile 639

PTB (< 37 wks), 
PLBW (< 37 wks 

and < 2,500g)

≥ 4 teeth with ≥ 1 site 
with PD ≥ 4 mm and 

with CAL ≥ 3 mm
PLBW - aRR: 3.5 (1.5-7.9)
PTB - aRR: 2.9 (1.0-8.1)

Periodontal disease is an independent risk 
factor for both PTB and LBW

Romero et al
(2002) Venezuela 69 Birth weight

/ Gestational age Russel index Birth weight - r = -0.49, p < 0.01
Gestational age - r = -0.59, p < 0.01

Periodontal disease could be 
a clinically significant risk factor

for PTB and LBW

Moore et al
(2004) UK 3,738 PTB (< 37 wks), 

LBW (< 2,500g) BOP, PD, CAL NSD
There was no association 

between either PTB or LBW 
and periodontal disease

Dorbudak et al
(2005) Austria 36 PTB (< 37 wks) PD > 5 mm OR: 20.0 (2.0-201.7) Periodontitis is a significant risk factor 

of PTB

Lunardelli and Peres
(2005) Brazil 449 PTB (< 37 wks), 

LBW (< 2,500g)
at least one site 

with PD ≥ 3.5 mm
PTB - aOR: 2.6 (1.0 - 6.9)

LBW - NSD
No association found between maternal 

periodontal disease and LBW

Marin et al
(2005) Brazil 152 Infant mean weight

BOP ≥ 5% and two or 
more sites with CAL ≥ 6 

mm, with PD ≥ 5 mm

Healthy - 3,588 ± 531.8
Periodontitis - 3092.6 ± 592.9

(> 25 years; p = 0.02)

Periodontal disease is statistically 
associated with a reduction in the 

infant birth weight among older than
25 years

Oittinen et al
(2005) Finland 130 PTB (< 37 wks) ≥ 1 sites with CAL ≥ 1 

mm, with PD ≥ 4 mm aOR: 5.5 (1.4-21.2) Strong association between periodontal 
disease and PTB

Rajapakse et al
(2005) SriLanka 227 PLBW (< 37 wks 

and < 2,500g)
Plaque scores, Bleeding 

scores, Pocket depth NSD Periodontal disease is not a significant
risk factor for PLBW

Meurman et al
(2006) Finland 207 PTB (< 37 wks), 

LBW (< 2,500g)
Community Periodontal 

Index NSD No association between poor dental 
health and delivery complications

Farrell et al
(2006) UK 1,793 PTB (< 37 wks), 

LBW (< 2,500g) Mean of PD NSD There was no association between 
periodontitis and PTB or LBW

Offenbacher et al
(2006) USA 1,020 PTB (< 37 wks 

and < 32 wks)
≥ 15 sites 

with PD > 4 mm
< 37 wks - RR: 1.6 (1.1-2.3)
< 32 wks - RR: 2.4 (1.1-5.2)

Maternal periodontal disease increases 
relative risk for PTB

 PLBW, Preterm Low Birth Weight; PTB, Preterm Birth; LBW, Low Birth Weight; BOP, Bleeding of Probing; PD, Pocket Depth; CAL, Clinical Attachment Loss.

[Table 1-2] Periodontal disease and preterm birth / low birth weight : cohort study (continued)



- 24 -

Author (year) Nation Sample size Obstetrical parameters Definition of Periodontitis Outcomes Conclusions

Boggess et al
(2006) USA 1,017 Small-for-gestational age ≥ 1 sites with ≥ 4 mm 

PD with BOP RR: 2.3 (1.1-4.7)
Periodontal disease early in pregnancy

is associated with delivery of 
a small-for-gestational age infant

Santos-Pereira et al
(2007) Brazil 124 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

At least one of six sites 
with CAL ≥ 1 mm and 

BOP in the same site
PTB - aOR: 4.9 (1.9-12.8)
LBW - aOR: 4.2 (1.3-13.3)

Chronic periodontitis is strongly 
associated with PTB and LBW

Toygar et al
(2007) Turkey 3,576 Birth weight, weeks of gestation CPITN

The mean birth weight and weeks 
of gestation decreased as the 

CPITN level increased (p < 0.001)

Maternal periodontitis may be a risk
 factor for an adverse pregnancy 

outcome

Saddki et al
(2008) Malaysia 472 LBW (< 2,500g)

≥ 4 site with PD ≥ 4 
mm and  CAL ≥ 3 mm at 

the same site with BOP
aRR: 3.84 (1.34-11.05)

Pregnant women with periodontitis are
at a significantly higher risk of 

delivering LBW infants

Mobeen et al
(2008) Pakistan 1,152 PTB (< 32 wks) ≥ 3 teeth with 

PD ≥ 3 mm NSD There was no association between 
periodontitis and PTB

Agueda et al
(2008) Spain 1,096 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

PLBW (< 37 wks and < 2,500g)

≥ 4 teeth with ≥ 1 site 
with PD ≥ 4 mm and
 CAL ≥ 3 mm at the 

same site

PTB - aOR: 1.77 (1.08-2.88)
LBW, PLBW - NSD

A modest association was found 
between periodontitis and PTB but not 

between periodontitis and LBW or 
PLBW

Srinivas et al
(2009) USA 786 PTB (< 37 wks) ≥ 3 teeth 

with CAL ≥ 3 mm NSD There was no association between 
periodontitis and PTB

Rakoto-Alson et al
(2010) Madagascar 204 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

at least 3 sites from
 different teeth 

with CAL ≥ 4 mm

The rates of periodontitis
PTB - 78.6% / Full-term - 8.6%
LBW - 77.3% / Normal weight - 

16.5% (p < 0.001)

The strong association among 
periodontitis, PTB and LBW

Vogt et al
(2010) Brazil 327 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g) at least 4 sites 

with CAL ≥ 4 mm
PTB - RR: 3.47 (1.62-7.43)
LBW - RR: 2.93 (1.36-6.34)

Periodontal disease was a risk factor 
for PTB and LBW

Al Habashneh et al
(2013) Jordan 277 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g)

PLBW (< 37 wks and < 2,500g)
Percent of sites with 

CAL ≥ 5 mm
PTB - aOR: 1.09 (1.06-1.12)
LBW - aOR: 1.09 (1.06-1.12)

PLBW - aOR: 1.13 (10.8-1.18) 
There was an association between 

periodontitis and PTB, LBW, PLBW

Kumar et al
(2013) Imdia 340 PTB (< 37 wks), LBW (< 2,500g) CAL and PD ≥ 4 mm in 

one or more sites
PTB - aOR: 2.72 (1.30-5.68)
LBW - aOR: 3.03 (1.53-5.97)

There was a significant association 
between periodontitis and adverse 

pregnancy outcomes

 PLBW, Preterm Low Birth Weight; PTB, Preterm Birth; LBW, Low Birth Weight; BOP, Bleeding of Probing; PD, Pocket Depth; CAL, Clinical Attachment Loss.

[Table 1-2] Periodontal disease and preterm birth / low birth weight : cohort study
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Author (year) Nation Sample size Definition of Periodontitis Outcomes Conclusions

 Case-control study             (cases/controls)

Canakci et al
(2004) Turkey 41 / 41 ≥ 4 teeth with ≥ 1 site with PD ≥ 4 mm and  

CAL ≥ 3 mm at the same site aOR: 3.47 (1.07-11.95) Maternal periodontal disease is associated with an 
increased risk for the development of PE

Contreras et al
(2006) Colombia 130 / 243 ≥ 2 sites with PD ≥ 4 mm, CAL ≥ 4 mm

and BOP aOR: 3.0 (1.91-4.87)
Chronic periodontal disease was significantly 

associated 
with PE in pregnant women

Khader et al
(2006) Jordan 115 / 230 Percentage of sites with CAL ≥ 3 mm, 

PD ≥ 4 mm, 3 mm NSD Do not support the hypothesis of an association 
between periodontal parameters and　PE

Cota et al
(2006) Brazil 109 / 479 ≥ 4 teeth with ≥ 1 site with PD ≥ 4 mm and  

CAL ≥ 3 mm at the same site aOR: 1.88 (1.1-3.0)
Maternal periodontitis was determined to be associated 

with 
an increased risk of PE

Kunnen et al
(2007) Netherlands 17 / 35 ≥ 15 sites with PD ≥ 4 mm and BOP aOR: 7.9 (1.9-32.8) A recent history of early-onset PE have a worse 

periodontal condition

Siqueira et al
(2008) Brazil 125 / 375 ≥ 4 teeth with PD ≥ 4 mm and  

CAL ≥ 3 mm at the same site aOR: 1.52 (1.01-2.29) Maternal periodontitis is a risk factor associated with 
PE

Ha et al
(2011) Korea 16 / 48 Localized : 2 - 3 teeth with CAL ≥ 3.5 mm

Generalized : ≥ 4 teeth with CAL ≥ 3.5 mm 
L - aOR: 4.79 (1.02-29.72)
G - aOR: 6.60 (1.25-41.61)

PE could be associated with the maternal periodontal 
condition

Taghzouti et al
(2012) Canada 92 / 245 ≥ 4 sites with PD ≥ 5 mm and

 CAL ≥ 3 mm at the same site NSD Do not support the hypothesis of an association 
between periodontal disease and PE

Moura et al
(2012) Brazil 284 / 290 ≥ 4 teeth with ≥ 1 site with PD ≥ 4 mm and  

CAL ≥ 3 mm at the same site aOR: 8.60 (3.92 - 18.88) Periodontitis was a risk factor for PE

 Cohort study

Boggess et al
(2003) USA 1,115 ≥ 15 sites with PD ≥ 4 mm

(progression: ≥ 2 mm or more)
aOR: 2.4 (1.1-5.3)

(aOR: 2.1 (1.0-4.4))
Active maternal periodontal disease during pregnancy 

is associated with an increased risk for the 
development of PE

Shetty et al
(2010) India 130 CAL ≥ 3 mm aOR: 5.78 (2.41-13.89) Periodontitis may be associated with an increased risk 

of PE

Kumar et al
(2013) India 340 ≥ 1 site with PD ≥ 4 mm aOR: 7.48 (2.72-22.42) Maternal periodontitis is associated with 

an increased risk of PE

 PE, Preeclampsia; BOP, Bleeding of Probing; PD, Pocket Depth; CAL, Clinical Attachment Loss.

[Table 1-3] Periodontal disease and preeclampsia
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제 2 절  연구 필요성

치주염은 조산 및 저체중아 출산, 자간전증 발생과 연관성이 있을 수 

있다는 가설이 제기된 이후로 이들 간의 연관성을 확인하기 위한 많은 

역학연구 및 분자생물학적 연구가 수행되었으나, 명확한 관련성이 입증

되지 못하고 있으며, 국내에서 수행된 연구도 2000년에 최 등이 종합병

원 산부인과에 입원한 분만 전후 산모 100명을 대상으로 치주질환정도와 

치은연하 세균막의 미생물 분포를 조산의 과거력과 연구기간 중 출산의 

조산여부에 따라 조사 분석하여 보고한 연구와 2010년 Ryu 등이 수행한 

환자-대조군 연구 외에는 거의 연구가 이루어지지 않은 실정이며, 치주

염과 자간전증 발생간의 연관성에 대한 연구도 Ha 등(2011)의 환자 대조

군 연구 이외에는 수행된 바 없다.

치주조직 감염이 조산 및 저체중아 출산, 임신기의 자간전증 발생의 

위험요인으로 확정되기 위해서는 보다 높은 수준에서 인과관계를 입증할 

수 있는 엄격하게 설계된 연구가 추가적으로 수행될 필요가 있는데, 지

금까지 진행된 역학연구들이 우리나라와 유전적 문화적 배경이 다른 서

구나 남미에서 주로 이루어졌고, 우리나라에서 진행된 연구가 거의 없다

는 점을 고려할 때, 우리나라 임부의 생물학적 특성이 반영된 역학연구

의 수행이 필요하다. 또한 기존 연구마다 치주염의 정의가 다르며, 치주

병원균을 주요 설명요인으로 고려하지 않아, 치주염이 조산 및 저체중아 

출산과 자간전증 발생에 영향을 미치는 병리학적 기구를 입증하는데 한

계가 있다. 

따라서 자간전증과 조산 및 저체중아 출산 예측을 위한 타당도 높은 

치주염 기준을 제시하고, 치주염 이환여부와 치주병원균을 모두 고려하

여 치주조직상태를 평가하며, 임부의 치주조직상태가 조산 및 저체중아 

출산, 임신기의 자간전증 발생에 미치는 영향을 확인하기 위하여 전향적 

코호트 연구의 수행이 필요하다. 
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제 3 절  연구 목적

○ 자간전증과 조산 및 저체중아 출산 예측을 위한 타당도 높은 치주염 

기준을 제시하고자 함.

○ 임부에서 나타난 치주염이 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미치는 

영향을 확인하고자 함.

○ 치주병원균이 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미치는 영향을 

확인하고자 함.

○ 치주염 이환 상태와 치주병원균 양을 모두 고려한 결합 치주지표를 

활용하여, 임부의 치주조직상태가 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 

미치는 영향을 확인하고자 함.
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제 2 장

연 구 대 상  및  방 법
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제 1 절  연구설계 및 대상

1. 연구설계

본 연구는 병원기반 전향적 코호트 연구 (Hospital based prospective 

cohort study)로써, 서울대학교 병원 의학연구윤리심의위원회의 승인 후

에 진행하였으며(No. H-0808-003-252), 연구수행기간은 2009년 3월부터 

2013년 6월까지였다. 연구수행과정은 아래 Figure 2-1과 같이, 서울대학

교 병원 산과에 정밀초음파 수진을 위해 내원한 제태연령 21-24주 임부

를 대상으로 설문조사와 치주조직검사 및 치면열구액 채취를 수행하였

고, 분만한 이후에는 산과력, 전신질환여부 및 조산 및 저체중아 출산, 

자간전증 발생 여부를 산과 전공의에게 전달받았다.

[Figure 2-1] Flow chart of this prospective cohort study
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2. 연구대상

본 연구의 대상자는 서울대학교 병원 산과에 정밀초음파를 수진하러 

온 제태연령 21-24주의 임부 중에서 연구 참여시기에 임신 전 고혈압, 

당뇨, 간염, 감염질환 등 전신적인 질환이 없으며, 본 연구에 대한 설명

을 듣고 참여에 동의한 임부를 대상으로 하였다. 구체적인 연구대상자 

선정 기준은 아래와 같았다.

1) 25-40세 임부

2) 자연치아수가 20개 이상인 임부

3) 단일태아를 임신한 임부

4) 조산 위험 군으로 항생제 치료를 받지 않은 임부

5) 연구 참여 시기에 자간전증에 이환되지 않은 임부

6) 흡연경험이 없는 임부

3. 표본 수 추정

치주염과 조산 간의 연관성 확인을 위한 표본 수는 1종 오류 0.05, 검

정력 0.8, 치주염이 없는 대상자 내 조산률을 기존 연구(Ryu et al., 

2010)에 따라 30%로 가정하고, 치주염과 조산 간의 위험비를 2.0으로 가

정하여(Offenbacher et al., 2006) 산출한 결과, 치주염이 있는 노출군은 

적어도 48명이 필요하다고 계산되었다. 또한 추적조사 시, 10%의 결측율

을 가정한다면, 53명이 필요하다. 우리나라 25-40세 여성의 치주염 유병

률을 약 20%로 가정한다면, 53명의 노출군을 확보하기 위해 총 265명의 

연구대상자가 필요하다고 산출되었다. 또한 저체중아 출산의 경우도 조

산율 및 치주염과의 위험비가 비슷하게 보고되므로 조산과 동일한 가정

에서 표본수를 추정하여, 265명의 연구대상자가 필요하다고 산출하였다. 

치주염과 자간전증간 연관성 확인을 위한 표본 수는 1종 오류 0.05, 
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검정력 0.8, 치주염이 없는 대상자 내 자간전증의 유병률을 기존 연구

(Ha et al., 2011)에 따라 10%로 가정하고, 치주염과 자간전증 발생간 위

험비를 3.0으로 가정하여 산출한 결과, 치주염이 있는 노출군은 적어도 

51명이 필요하다고 계산되었다. 또한 추적조사 시, 10%의 결측율을 가정

한다면, 56명이 필요하다. 우리나라 25-40세 여성의 치주염 유병률을 약 

20%로 가정한다면, 56명의 노출군을 확보하기 위해 총 280명의 연구대

상자가 필요하다고 산출되었다. 결과적으로 우리 연구의 대상자는 총 

283명으로 그 중에서 67명이 치주염을 갖는 것으로 나타났고, 216명에서 

치주염이 없는 것으로 나타났다.  

 



- 32 -

제 2 절  연구방법

1. 설문조사 

  설문조사는 자기기입방식으로 진행되었으며, 문항은 임신 전과 임신 

중의 운동정도, 임신 전의 흡연 및 음주경험, 임신 전 1년 이내와 임신 

중의 치면세마 수진경험, 임신 전의 키 및 몸무게로 구성되었다. 운동은 

'하지않음', '일주일에 1-2회', '일주일에 3회 이상'으로 조사하였고, 임신 

전의 음주경험은 '하지않음', '한달에 1-2회', '일주일에 1-2회'로, 임신 

전 1년 이내와 임신 중의 치면세마 수진경험은 '있음'과 '없음'의 이분형 

척도로 조사하였다. 또한 구강건강행태를 확인하고자 보조구강위생용품

인 치실 및 치간솔의 사용여부를 면접방식으로 조사하였으며, 대상자가 

사용빈도를 정확히 이야기하며, 본인의 구강건강관리를 위하여 정기적으

로 사용한다고 응답한 경우와 매일은 아니지만 가끔 사용한다고 응답한 

경우를 모두 사용군으로 분류하였고, 사용경험이 없는 임부는 비사용군

으로 분류하였다. 임신 전의 키 및 몸무게로 신체질량지수(Body Mass 

Index, BMI)를 산출하여, 세계보건기구 및 대한비만학회의 기준에 따라, 

저체중(<18.5), 정상(<23.0), 과체중 이상(≥23.0)으로 분류하였다(WHO, 

2000).

2. 치주조직 부착상실 검사

치주조직 부착상실 검사는 교육훈련을 받은 검사자 2인이 시행하였

다. 치주조직 부착상실 검사는 제 3대구치와 제 2대구치의 원심부분을 

제외한 모든 치아의 근심협측, 중앙협측, 원심협측, 원심설측, 중앙설측, 

근심설측의 여섯부위에 대하여 수행하였고, 15 mm까지 측정이 가능한 

치주탐침(University of North Carolina No.15 probe, Hu-Friedy, Chicago, 

IL, USA)을 이용하여 임상적 치주조직 부착상실정도(Clinical periodontal 
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attachment loss, CAL)를 측정하였다. 검사자 2인의 임상적 치주조직 부

착상실정도에 대한 조사자간 일치도는 0.822로 나타났다.

3. 전신질환 이환여부 및 산과관련 정보

설문조사법으로 조사하기 어려운 임부의 전신질환 이환여부 및 산과

관련 정보는 서울대학교병원 산과의 외래기록으로부터 제공받았다. 치주

조직 부착상실 검사를 완료한 임부의 병록번호와 이름을 산과 전공의에

게 전달하면, 전공의는 해당 임부의 고혈압, 당뇨, 빈혈, 심혈관계질환, 

간질환, 천식, 사구체신염, 비뇨생식기계 감염 등의 전신질환 기록을 조

사하였고, 산과관련 정보로써 첫아이 출산 여부, 첫아이 분만 시 연령, 

과거 조산 및 유산 경험, 분만 시 제태연령 및 태아 체중 및 분만 시 특

이사항을 조사하여 해당 연구팀으로 전달하였다. 

 

4. 조산 및 저체중아 출산과 자간전증

조산은 분만 시 제태연령이 37주 미만인 경우로, 모체나 태아의 원인

이 아닌 온전한 양막을 갖은 모체에서의 자연조산이 일어난 경우나 조기

양막파열로 자연조산이 발생한 경우를 정의하였고, 저체중아 출산은 출

산 시 태아 체중이 2,500g 미만인 경우로 정의하였다. 또한 자간전증은 

본 연구에 참여한 이후 고혈압(수축기 140 mmHg, 이완기 90 mmHg 이

상)과 단백뇨(+1 on random urine)가 동반된 경우로 정의하였다.

5. 치면열구액 채취 및 치주병원균 정량분석

  치주조직 부착상실 검사 시에 임상적 치주조직 부착상실정도가 가장 

크게 나타나는 2군데 부위를 격리하여 치은연상 세균막을 제거한 후, 건

조시키고 멸균된 페이퍼 포인트(#20) 2개를 각 부위의 치은열구에 20초

간 집어넣어 치은열구액을 채취하였다. 치은열구액을 채취한 페이퍼 포
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인트는 멸균된 Phosphate Buffer Solution 200 ㎕가 담긴 튜브에 넣어 정

량분석 실험 전까지 -20℃에서 보관하였다. 

  정량분석을 시행할 치주병원균은 치주병의 주요 원인균으로 고려되는 

T. denticola, P. gingivalis, P. intermedia, T. forsythia, A. 

actinomycetemcomitans 및 F. nucleatum로 정하였고, 여섯 가지 병원체

의 DNA 검출을 위하여, 보관하였던 검체를 얼음 위에서 녹인 후 

13,000g 에서 10분간 4℃에서 원심 분리하여 세균 pellet을 얻었다. 1.5 

㎖ e-tube에 protease K (Blood mini 50, QIAGEN, Valencia, CA, USA)를 

20 ㎕ 담고, 같은 e-tube에 세균 샘플을 담았다. 또한, Buffer AL (Blood 

mini 50, QIAGEN, Valencia, CA, USA) 200 ㎕를 e-tube에 담아서 혼합한 

후, 10분 동안 56℃ hot plate를 이용하여 열을 가하고 세정 과정을 거쳐

서 각 세균의 순수 DNA를 추출한 뒤, Deep-freezer에 보관하였다.

  Real-time PCR을 수행하기 위하여 1 ㎕의 DNA와 10㎕의 1×SYBR® 

Premix Ex Taq™ (Perfect Real Time, Applied Biosystems, Foster City, 

CA, USA), 그리고 각각 10 nM 농도의 sense와 antisense primer (Table 

2-1)가 포함된 20㎕ 반응 혼합액을 96-well plate (MicroAMP optical 

96-well reaction plate and optical caps, Applied Biosystems, Foster City, 

CA, USA)에 분주한 후, 초기 94℃에서 2분, 또한 94℃에서 15초간, 치주

병원균 별 annealing 온도에서 15초간, 그리고 72℃에서 33초간 반응회로

를 40회 반복하여, thermocycling program으로 real-time PCR을 수행하

였다. 수행 후 모든 데이터는 ABI PRISM 7300 software (Applied 

Biosystems, Foster City, CA, USA)를 사용하여 분석하였다.



- 35 -

Bacteria Sequences of the primers
Annealing

temperature
(℃)

P. gingivalis 5'-TGC AAC TTG CCT TAC AGA GGG-3'
5'-ACT CGT ATC GCC CGT TAT TC-3' 61

P. intermedia 5'-AAT ACC CGA TGT TGT CCA CA-3' 
5'-TTA GCC GGT CCT TAT TCG AA-3' 61

A. actinomy- 
cetemcomitans

5'-CTT ACC TAC TCT TGA CAT CCG AA-3'
5'-ATG CAG CAC CTG TCT CAA AGC-3'

60

F. nucleatum 5'-CGG GAG GCA GCA GTG GGG AAT-3'
5'-TTG CTT GGG CGC TGA GGT TC-5' 68

T. forsythia 5'-ATT GAA ATG TAG ACG ACG GAG AGT-3'
5'-TTA CCT GTT AGC AAC TGA CAG TCA-3' 58

T. denticola 5'-TAA TAC CGA ATG TGC TCA TTT ACA T-3'
5'-TCA AAG AAG CAT TCC CTC TTC TTC TTA-3'

58

[Table 2-1] Species-specific primer and annealing temperatures for real-time PCR

6. 통계분석 

모든 자료는 전산으로 입력하였고, 통계학적 유의수준은 0.05로 정하

였으며, PASW 통계 패키지 (Version 18.0, SPSS Inc., Chicago, IL, USA)을 

이용하여 분석하였다. 

조산 및 저체중아 출산과 자간전증 발생에 있어 가장 타당한 치주염 

기준을 선정하기 위해, 임상적 치주지표에 대한 평가는 3 mm 이상, 4 

mm 이상, 5 mm 이상, 6 mm 이상의 임상적 치주조직 부착상실정도가 

나타난 부위의 수에 대한 receiver operating characteristic (ROC) curve 

분석을 시행하여 area under the curve (AUC)를 산출하였고, AUC가 가

장 큰 기준에 대하여 민감도 및 특이도가 가장 높은 부위의 수를 산출하
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여 치주염 기준을 선정하였다. 또한 세균학적 치주지표를 선정하기 위하

여, 주요 치주병원균으로 고려되는 T. denticola, P. gingivalis, P. 

intermedia, T. forsythia, A. actinomycetemcomitans 및 F. nucleatum의 

치은열구액 내 DNA 양에 대한 분포를 확인하였다. 세균학적 치주지표는 

로그(log)값으로 변환한 DNA 양에 대한 75 percentile에 해당하는 값을 

cut-off value로 선정하여 치주병원균의 양이 ‘많다’ 와 ‘적다’의 이

분형 척도로 변환하여 활용하였다. 치주염 이환여부와 치주병원균 척도

를 결합한 결합치주지표를 이용하여, 임신기간 중 치주조직상태가 조산 

및 저체중아 출산, 자간전증 발생에 미치는 영향을 확인하였다. 제시된 

치주지표를 기준으로 치주염에 이환된 노출군과 비노출군 간의 연령, 산

과관련 특성, 전신건강상태 및 행태, 구강건강상태 및 행태의 차이는 범

주형 자료의 경우 chi-square test, 정규분포인 연속형 자료는 

independent samples t-test로 검정하였다. 치주염과 조산 및 저체중아 

출산, 자간전증 발생간의 연관성을 확인하기 위하여, 다변량 로지스틱 

회귀분석법(multivariable logistic regression)을 이용하여 분석하였고, 최

종 분석모형의 공변량은 입력방법(entering procedure)에 의하여, 연령, 

임신 전 체질량지수, 임신 전 음주, 임신 중 운동, 치실 또는 치간솔 사

용, 조산 경험 및 분만방법으로 선정하였다.  
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제 3 장

연  구  결  과
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제 1 절  

자간전증과 조산 및 저체중아 출산을 예측하기 위한 

치주염 기준 

자간전증과 조산 및 저체중아 출산을 예측하기 위한 임상적 치주지표

를 제시하기 위하여, 3 mm 이상, 4 mm 이상, 5 mm 이상, 6 mm 이상의 

임상적 치주조직 부착상실정도가 나타난 부위의 수에 대한 ROC curve 

분석을 시행하여 AUC를 산출한 결과, 조산 및 저체중아 출산을 예측하

기 위한 치주염 기준에 대한 ROC curve 분석에서는 AUC가 모두 0.5 이

하로 나타나, 타당한 결과를 제시하지 못하였다. 한편 자간전증 발생에 

있어서는 Figure 3-1과 같이, 임상적 치주조직 부착상실정도가 4.0 mm 

이상인 부위 수에 대한 AUC가 0.776으로 가장 높게 나타났다(Table 

3-1). 또한, 임상적 치주조직 부착상실정도가 4.0 mm인 부위가 2개 이상 

나타난 경우를 치주염 기준으로 가정하였을 때, 민감도는 0.733, 특이도

는 0.774로 나타났다(Table 3-2). 따라서 비정상적 임신과 출산을 예측하

기 위한 가장 타당도 높은 임상적 치주지표는 치주조직 부착상실정도가 

4.0 mm 이상 나타난 부위가 2개 이상인 경우인 것으로 조사되었다. 또

한 세균학적 치주지표는 주요 치주병원균으로 고려되는 T. denticola, P. 

gingivalis, P. intermedia, T. forsythia, A. actinomycetemcomitans 및 F. 

nucleatum의 치은열구액 내 DNA 양에 대한 분포를 확인하였다. 세균학

적 치주지표는 75 percentile에 해당하는 값을 cut-off value로 선정하여 

치주병원균의 양이 ‘많다’ 와 ‘적다’의 이분형 척도로 변환하였다.

임상적 치주지표와 세균학적 치주지표를 활용하여, 임상적 치주염 상

태 및 치주병원균의 양을 모두 고려한 결합 치주지표를 다음 4가지로 제

시하였다: (1) 임상적으로 치주염에 이환된 상태이면서, 치주병원균의 양

이 많은 경우, (2) 임상적으로 치주염에 이환된 상태이지만, 치주병원균
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[Figure 3-1] ROC curve analysis for clinical periodontal parameters

의 양이 적은 경우, (3) 임상적으로 치주염에 이환된 상태가 아니지만, 

치주병원균의 양이 많은 경우, (4) 임상적으로 치주염에 이환된 상태가 

아니면서, 치주병원균의 양도 적은 경우

임상적 치주지표로 정의된 치주염의 이환여부와 치주병원균의 양은 

Table 3-3과 같이, 치주염이 있는 67명의 임부 중에서  P. gingivalis, P. 

intermedia, A. actinomycetemcomitans, F. nucleatum, T. forsythia 및 T. 

denticola의 양이 많다고 나타난 임부는 약 50% 정도로 나타났고, 치주염

이 없는 임부 중에서 치주병원균의 양이 적다고 나타난 임부는 약 90%

정도로 매우 높게 나타났다.
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CAL ≥ 3 mm CAL ≥ 4 mm CAL ≥ 5 mm CAL ≥ 6 mm

AUC 0.706 0.776 0.514 0.533

[Table 3-1] Area under the curve of clinical periodontal parameters

 AUC, area under the curve; CAL, Clinical attachment loss.

 

≥ 1 site ≥ 2 sites* ≥ 3 sites* ≥ 4 sites*

Sensitivity 0.800 0.733 0.533 0.400

Specificity 0.678 0.774 0.836 0.911
*two or more sites with attachment loss ≥ 4.0 mm, not on the same tooth.

[Table 3-2] Sensitivity and specificity of clinical periodontal parameters 
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Amount of periodontal 
pathogens 

Clinical periodontal parameter (CAL ≥ 4.0 mm, ≥ 2 sties)

Yes (n=67) No (n=216)

P. gingivalis

    High 44 (62.0) 27 (38.0)

    Low 23 (10.8) 189 (89.2)

P. intermedia

    High 38 (52.8) 34 (47.2)

    Low 29 (13.7) 182 (86.3)

A. actinomycetemcomitans

    High 41 (45.6) 49 (54.4)

    Low 26 (13.5) 167 (86.5)

F. nucleatum

    High 46 (47.4) 51 (52.6)

    Low 21 (11.3) 165 (88.7)

T. forsythia

    High 38 (45.2) 46 (54.8)

    Low 29 (14.6) 170 (78.7)

T. denticola

    High 41 (45.6) 49 (54.4)

    Low 26 (13.5) 167 (86.5)

The data was presented by number(%).
CAL, Clinical attachment loss.

[Table 3-3] Clinical and bacterial periodontal parameters
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제 2 절  

임상적 치주지표와 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의 

연관성

임상적 치주지표의 기준에 따라 임상적 치주조직 부착상실정도가 4.0 

mm 이상인 부위가 2군데 이상인 상태를 치주염이 있다고 정하였을 때, 

치주염이 있는 임부와 건강한 치주상태를 갖는 임부간의 인구학적 특성 

및 건강행태의 차이는 Table 3-4와 같이, 임신 전 과체중 또는 비만인 

경우는 치주염이 있는 임부군에서 32.8%로 치주염이 없는 임부군의 

12.5%보다 유의하게 높았으며(p<0.001), 임신 전에 음주를 하지 않았다고 

응답한 분율은 치주염이 없는 임부군에서 54.6%로 치주염이 있는 임부

군 49.3%보다 유의하게 높았다(p=0.011). 치주염 여부에 따른 구강건강상

태 및 치과의료 이용행태는 Table 3-5와 같이, 임신 전 또는 임신 중 치

면세마 경험율은 차이가 없었으나, 정기적인 치실 또는 치간솔 사용율은 

치주염이 없는 임부에서 39.4%로 유의하게 높았다(p=0.006). 과거 조산경

험은 Table 3-6과 같이, 치주염이 있는 임부군에서 35.8%로 치주염이 없

는 임부군의 20.8%보다 유의하게 높았다(p=0.013). 

출산결과에 있어서 치주염에 따른 자연조산율 및 저체중아 출산율은 

유의한 차이가 없었으나, 자간전증 발생은 치주염이 있는 임부군에서 

13.4%로 나타나, 치주염이 없는 임부군의 1.9%보다 유의하게 높았다

(p<0.001, Table 3-7). 치주염과 조산 및 저체중아 출산, 자간전증 발생간

의 연관성은 Table 3-8과 같이, 치주염이 있는 임부의 경우, 치주염이 없

는 경우보다 자간전증이 발생할 위험성이 5.15배 높은 것으로 나타났다

(95% Confidence Interval[CI]: 1.36-19.48).
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[Table 3-4] Demographic characteristic and health behaviors between periodontitis 
and no periodontitis groups

Total Periodontitis
(n=67)

No 
periodontitis

(n=216)
p-value

Age (range)*
32.82±3.36

(25 - 40)

33.34±3.41

(25 - 40)

32.65±3.34

(26 - 40)
0.142

Body Mass Index

Low weight 50 (17.7) 12 (17.9) 38 (17.6)

<0.001Normal 184 (65.0) 33 (49.3) 151 (69.9)

Overweight / Obesity 49 (17.3) 22 (32.8) 27 (12.5)

Drinking before pregnancy

No 151 (53.4) 33 (49.3) 118 (54.6)

0.0111 to 2 times a month 104 (36.7) 21 (31.3) 83 (38.4)

≥ 1 to 2 times a week 28 (9.9) 13 (19.4) 15 (6.9)

Weekly exercise before pregnancy

No 176 (62.2) 42 (62.7) 134 (62.0)

0.9951 to 2 times 73 (25.8) 17 (25.4) 56 (25.9)

≥ 3 times 34 (12.0) 8 (11.9) 26 (12.0)

Weekly exercise during pregnancy

No 155 (54.8) 40 (59.7) 115 (53.2)

0.0641 to 2 times 89 (31.4) 14 (20.9) 75 (34.7)

≥ 3 times 39 (13.8) 13 (19.4) 26 (12.0)

Number(%) was presented except for age.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables and by 
independent samples t-test for continuous variables.
*Mean and standard deviation.
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[Table 3-5] Number of teeth and oral health behaviors between periodontitis and no 
periodontitis groups

Total Periodontitis
(n=67)

No periodontitis
(n=216)

p-value

Number of teeth (range)* 27.55±1.10
(23 - 28)

27.55±0.94
(24 - 28)

27.55±1.15
(23 - 28)

0.969

Scaling within 1 year before pregnancy

Yes 93 (32.9) 22 (32.8) 71 (32.9)
0.996

No 190 (67.1) 45 (67.2) 145 (67.1)

Scaling during pregnancy

Yes 25 (8.8) 7 (10.4) 18 (8.3)
0.594

No 258 (91.2) 60 (89.6) 198 (91.7)

Floss or interdental brush

Regular use 99 (35.0) 14 (20.9) 85 (39.4)
0.006

No 184 (65.0) 53 (79.1) 131 (60.6)

Number(%) was presented except for number of teeth.

p-value was determined by chi-square test for categorical variables and by 
independent samples t-test for continuous variables.
*Mean and standard deviation.
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[Table 3-6] Obstetric information between periodontitis and no periodontitis groups

Total Periodontitis
(n=67)

No periodontitis
(n=216) p-value

Age at first delivery
(range)*

31.34±3.23
(24 - 40)

31.69±3.70
(25 - 39)

31.24±3.08
(24 - 40) 0.321

Delivery experience

    Yes 132 (46.6) 33 (49.3) 99 (45.8)
0.624

    No 151 (53.4) 34 (50.7) 117 (54.2)

History of preterm birth

    Yes 69 (24.4) 24 (35.8) 45 (20.8)
0.013

    No 214 (75.6) 43 (64.2) 171 (79.2)

History of abortion

    Yes 107 (37.8) 29 (43.3) 78 (36.1)
0.290

    No 176 (62.2) 38 (56.7) 138 (63.9)

Number(%) was presented except for age at first delivery.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables and by 
independent samples t-test for continuous variables.
*Mean and standard deviation.
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[Table 3-7] Pregnancy outcome between periodontitis and no periodontitis groups

Total Periodontitis
(n=67)

No periodontitis
(n=216) p-value

Gestational age (range)* 38.34±2.62
(24 - 41)

37.55±3.05
(25 - 41)

38.58±2.42
(24 - 41) 0.005

Birth weight (range)† 3121.14±603.31
(630 - 4210)

2972.53±690.07
(960 - 3870)

3167.23±567.63
(630 - 4210) 0.021

Spontaneous preterm birth

    Yes 13 (4.6) 3 (4.5) 10 (4.6)
0.959

    No 270 (95.4) 64 (95.5) 206 (95.4)

Low birth weight

    Yes 27 (9.5) 9 (13.4) 18 (8.3)
0.214

    No 256 (90.5) 58 (86.6) 198 (91.7)

Preeclampsia

    Yes 13 (4.6) 9 (13.4) 4 (1.9)
<0.001

    No 270 (95.4) 58 (86.6) 212 (98.1)

Number(%) was presented except for gestational age and birth weight.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables and by 
independent samples t-test for continuous variables.
*Mean and standard deviation.
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[Table 3-8] Adjusted odds ratios and 95% confidence intervals of periodontitis for 
adverse pregnancy outcomes

Adverse pregnancy outcomes Model 1 Model 2 Model 3

Spontaneous preterm birth 0.99
(0.26–3.74)

0.98
(0.25–3.91)

1.17
(0.27–5.06)

Low birth weight 1.82
(0.77–4.31)

1.48
(0.59–3.72)

1.54
(0.59–4.04)

Preeclampsia 8.54
(2.52-28.98)

6.30
(1.72-23.06)

5.15
(1.36-19.48)

Model 1 was adjusted for age.
Model 2 was adjusted for age, BMI, obstetric history (history of preterm and 
delivery mode).
Model 3 was adjusted for age, BMI, obstetric history, health behaviors (drinking 
before pregnancy, weekly exercise during pregnancy, and use of floss or interdental 
brush).
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제 3 절  

세균학적 치주지표와 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의 

연관성

세균학적 치주지표의 기준에 따라 주요 치주병원균으로 고려되는 T. 

denticola, P. gingivalis, P. intermedia, T. forsythia, A. 

actinomycetemcomitans 및 F. nucleatum의 양이 많은 경우를 치주염 기

준으로 정하였을 때, 6가지 치주병원균과 조산 및 저체중아 출산, 자간

전증 발생간의 이변량 분석 결과는 Table 3-9, 10, 11과 같이, 치주병원

균과 자연조산 및 저체중아 출산 간에는 유의한 결과가 나타나지 않았으

나, P. gingivalis, F. nucleatum, T. forsythia는 자간전증 발생과 유의한 

연관성이 있는 것으로 나타났다. 

세균학적 치주지표를 설명변수로 하고, 자간전증과 조산 및 저체중아 

출산을 결과변수로 하여 연령, BMI, 건강행태 및 산과력을 공변량으로 

하여 다변량 분석을 진행한 결과는 Table 3-12와 같이, F. nucleatum의 

양이 많은 경우, 자연조산할 위험이 4.22배(95% CI: 1.19-15.00), 저체중아

를 출산할 위험이 2.95배(95% CI: 1.19-7.29), 자간전증이 발생할 위험이 

3.96배(95% CI: 1.09-14.42) 높아지는 것으로 나타났다. 또한, P. gingivalis 

및 T. forsythia의 양이 많은 경우, 자간전증이 발생할 위험이 각각 3.97

배(95% CI: 1.09-14.53), 5.52배(95% CI: 1.42-21.41) 높아지는 것으로 나타

났다.
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[Table 3-9] Periodontal pathogens between spontaneous preterm birth and term birth 

Amount of Periodontal 
pathogens

Total S-PTB
(n=13)

Term birth
(n=270) p-value

P. gingivalis

    High 71 (25.1) 3 (23.1) 68 (25.2)
0.864

    Low 212 (74.9) 10 (76.9) 202 (74.8)

P. intermedia

    High 72 (25.4) 1 (7.7) 71 (26.3)
0.132

    Low 211 (74.6) 12 (92.3) 199 (73.7)

A. actinomycetemcomitans

    High 93 (32.9) 3 (23.1) 90 (33.3)
0.442

    Low 190 (67.1) 10 (76.9) 180 (66.7)

F. nucleatum

    High 97 (34.3) 7 (53.8) 90 (33.3)
0.128

    Low 186 (65.7) 6 (46.2) 180 (66.7)

T. forsythia

    High 84 (29.7) 2 (15.4) 82 (30.4)
0.248

    Low 199 (70.3) 11 (84.6) 188 (69.6)

T. denticola

    High 90 (31.8) 3 (23.1) 87 (32.2)
0.489

    Low 193 (68.2) 10 (76.9) 183 (67.8)

The data was presented by number(%).
S-PTB, Spontaneous preterm birth.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.
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[Table 3-10] Periodontal pathogens between low birth weight and normal weight 

Amount of Periodontal 
pathogens

Total LBW
(n=27)

Normal 
weight

(n=256)
p-value

P. gingivalis

    High 71 (25.1) 8 (29.6) 63 (24.6)
0.567

    Low 212 (74.9) 19 (70.4) 193 (75.4)

P. intermedia

    High 72 (25.4) 5 (18.5) 67 (26.2)
0.385

    Low 211 (74.6) 22 (81.5) 189 (73.8)

A. actinomycetemcomitans

    High 93 (32.9) 6 (22.2) 87 (34.0)
0.216

    Low 190 (67.1) 21 (77.8) 169 (66.0)

F. nucleatum

    High 97 (34.3) 13 (48.1) 84 (32.8)
0.110

    Low 186 (65.7) 14 (51.9) 172 (67.2)

T. forsythia

    High 84 (29.7) 8 (29.6) 76 (29.7)
0.995

    Low 199 (70.3) 19 (70.4) 180 (70.3)

T. denticola

    High 90 (31.8) 8 (29.6) 82 (32.0)
0.799

    Low 193 (68.2) 19 (70.4) 174 (68.0)

The data was presented by number(%).
LBW, low birth weight.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.



- 51 -

[Table 3-11] Periodontal pathogens between preeclamptic women and healthy women 

Periodontal pathogens Total PE
(n=13)

Healthy
(n=270) p-value

P. gingivalis

    High 71 (25.1) 8 (61.5) 63 (23.3)
0.002

    Low 212 (74.9) 5 (38.5) 202 (76.7)

P. intermedia

    High 72 (25.4) 6 (46.2) 66 (24.4)
0.079

    Low 211 (74.6) 7 (53.8) 204 (75.6)

A. actinomycetemcomitans

    High 93 (32.9) 5 (38.5) 88 (32.6)
0.660

    Low 190 (67.1) 8 (61.5) 182 (67.4)

F. nucleatum

    High 97 (34.3) 8 (61.5) 89 (33.0)
0.034

    Low 186 (65.7) 5 (38.5) 181 (67.0)

T. forsythia

    High 84 (29.7) 8 (61.5) 76 (28.1)
0.010

    Low 199 (70.3) 5 (38.5) 194 (71.9)

T. denticola

    High 90 (31.8) 7 (53.8) 83 (30.7)
0.081

    Low 193 (68.2) 6 (46.2) 187 (69.3)

The data was presented by number(%).
PE, preeclampsia.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.
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[Table 3-12] Adjusted odds ratios and 95% confidence intervals of periodontal 
pathogens for adverse pregnancy outcomes

S-PTB LBW PE

P. gingivalis 1.38 (0.33-5.73) 1.31 (0.49-3.48) 3.97 (1.09-14.53)

P. intermedia 0.35 (0.04-2.89) 0.74 (0.25-2.18) 3.00 (0.86-10.47)

A. actinomycetemcomitans 0.90 (0.23-3.58) 0.71 (0.26-1.91) 1.54 (0.45-5.33)

F. nucleatum 4.22 (1.19-15.00) 2.95 (1.19-7.29) 3.96 (1.09-14.42)

T. forsythia 0.59 (0.12-2.96) 1.33 (0.51-3.49) 5.52 (1.42-21.41)

T. denticola 0.98 (0.24-3.96) 1.28 (0.49-3.33) 3.76 (1.00 - 14.14)

S-PTB, Spontaneous preterm birth; LBW, low birth weight; PE, preeclampsia.
Adjusted for age, BMI, obstetric history, health behaviors (drinking before 
pregnancy, weekly exercise during pregnancy, scaling during pregnancy and use of 
floss or interdental brush).
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제 4 절  

결합 치주지표와 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의

연관성

임상적 치주지표와 세균학적 치주지표를 활용하여, 임상적 치주염 상

태 및 치주병원균의 양을 모두 고려한 결합 치주지표는 (1) 임상적으로 

치주염에 이환된 상태이면서, 치주병원균의 양이 많은 경우, (2) 임상적

으로 치주염에 이환된 상태이지만, 치주병원균의 양이 적은 경우, (3) 임

상적으로 치주염에 이환된 상태가 아니지만, 치주병원균의 양이 많은 경

우, (4) 임상적으로 치주염에 이환되어 있지 않으면서 치주병원균의 양도 

적은 경우로 정의하였다. 결합 치주지표와 자간전증, 조산 및 저체중아 

출산간의 연관성을 확인한 이변량 분석 결과는 Table 3-13, 14, 15와 같

이, 조산 및 저체중아 출산은 결합 치주지표와 연관성이 없는 것으로 나

타났고, 자간전증의 경우는 결합 치주지표 간에 유의한 연관성이 있는 

것으로 나타났다(p<0.05). 

결합 치주지표를 설명변수로 하고 조산 및 저체중아 출산과 자간전증 

발생을 결과변수로 하여, 연령, BMI, 건강행태 및 산과력을 공변량으로 

선정하여 다변량 분석을 진행한 결과는 Table 3-16과 같이, 결합지표와 

자연조산간에는 유의한 연관성이 없는 것으로 나타났으나, 치주염에 이

환된 상태가 아니지만 F. nucleatum의 양이 많은 경우, 저체중아를 출산

할 위험이 3.31배(95% CI: 1.03-10.62) 높아지는 것으로 나타났다. 자간전

증의 경우, 치주염에 이환된 상태이면서, P. gingivalis, P. intermedia, F. 

nucleatum, T. forsythia 및 T. denticola 치주병원균의 양이 많은 경우 자

간전증이 발생할 위험비가 각각 6.47배(95% CI: 1.54-27.15), 5.93배(95% 

CI: 1.20-29.30), 9.04배(95% CI: 1.53-53.21), 12.24배(95% CI: 1.95-76.72), 

7.63배(95% CI: 1.48-39.47) 높은 것으로 조사되었다. 
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[Table 3-13] Complex periodontal parameters between spontaneous preterm birth and term 
birth

Periodontal parameters Total S-PTB Term birth p-value

P. gingivalis

    CPP (+), BPP (+) 44 (15.5) 1 (7.7) 43 (15.9)

0.579
    CPP (+), BPP (-) 23 (8.1) 2 (15.4) 21 (7.8)
    CPP (-), BPP (+) 27 (9.5) 2 (15.4) 25 (9.3)
    CPP (-), BPP (-) 189 (66.8) 8 (61.5) 181 (67.0)

P. intermedia

    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 1 (7.7) 37 (13.7)

0.447
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 2 (15.4) 27 (10.0)
    CPP (-), BPP (+) 34 (12.0) 0 (0.0) 34 (12.6)
    CPP (-), BPP (-) 182 (64.3) 10 (76.9) 172 (63.7)

A. actinomycetemcomitans

    CPP (+), BPP (+) 43 (15.2) 1 (7.7) 42 (15.6)

0.722
    CPP (+), BPP (-) 24 (8.5) 2 (15.4) 22 (8.1)
    CPP (-), BPP (+) 50 (17.7) 2 (15.4) 48 (17.8)
    CPP (-), BPP (-) 166 (58.7) 8 (61.5) 158 (58.5)

F. nucleatum
    CPP (+), BPP (+) 46 (16.3) 3 (23.1) 43 (15.9)

0.395
    CPP (+), BPP (-) 21 (7.4) 0 (0.0) 21 (7.8)
    CPP (-), BPP (+) 51 (18.0) 4 (30.8) 47 (17.4)
    CPP (-), BPP (-) 165 (58.3) 6 (46.2) 159 (58.9)

T. forsythia
    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 1 (7.7) 37 (13.7)

0.685
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 2 (15.4) 27 (10.0)
    CPP (-), BPP (+) 46 (16.3) 1 (7.7) 45 (16.7)
    CPP (-), BPP (-) 170 (60.1) 9 (69.2) 161 (59.6)

T. denticola
    CPP (+), BPP (+) 41 (14.5) 1 (7.7) 40 (14.8)

0.790
    CPP (+), BPP (-) 26 (9.2) 2 (15.4) 24 (8.9)
    CPP (-), BPP (+) 49 (17.3) 2 (15.4) 47 (17.4)
    CPP (-), BPP (-) 167 (59.0) 8 (61.5) 159 (58.9)

The data was presented by number(%).
S-PTB, Spontaneous preterm birth; CPP, Clinical periodontal parameter; BPP, Bacterial 
periodontal parameter.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.
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[Table 3-14] Complex periodontal parameters between low birth weight and normal weight 

Periodontal parameters Total S-PTB Term birth p-value

P. gingivalis

    CPP (+), BPP (+) 44 (15.5) 6 (22.2) 38 (14.8)

0.664
    CPP (+), BPP (-) 23 (8.1) 3 (11.1) 20 (7.8)
    CPP (-), BPP (+) 27 (9.5) 2 (7.4) 25 (9.8)
    CPP (-), BPP (-) 189 (66.8) 16 (59.3) 173 (67.6)

P. intermedia

    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 4 (14.8) 34 (13.3)

0.289
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 5 (18.5) 24 (9.4)
    CPP (-), BPP (+) 34 (12.0) 1 (3.7) 33 (12.9)
    CPP (-), BPP (-) 182 (64.3) 17 (63.0) 165 (64.5)

A. actinomycetemcomitans

    CPP (+), BPP (+) 43 (15.2) 4 (14.8) 39 (15.2)

0.149
    CPP (+), BPP (-) 24 (8.5) 5 (18.5) 19 (7.4)
    CPP (-), BPP (+) 50 (17.7) 2 (7.4) 48 (18.8)
    CPP (-), BPP (-) 166 (58.7) 16 (59.3) 150 (58.6)

F. nucleatum
    CPP (+), BPP (+) 46 (16.3) 7 (25.9) 39 (15.2)

0.393
    CPP (+), BPP (-) 21 (7.4) 2 (7.4) 19 (7.4)
    CPP (-), BPP (+) 51 (18.0) 6 (22.2) 45 (17.6)
    CPP (-), BPP (-) 165 (58.3) 12 (44.4) 153 (59.8)

T. forsythia
    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 5 (18.5) 33 (12.9)

0.621
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 4 (14.8) 25 (9.8)
    CPP (-), BPP (+) 46 (16.3) 3 (11.1) 43 (16.8)
    CPP (-), BPP (-) 170 (60.1) 15 (55.6) 155 (60.5)

T. denticola
    CPP (+), BPP (+) 41 (14.5) 5 (18.5) 36 (14.1)

0.554
    CPP (+), BPP (-) 26 (9.2) 4 (14.8) 22 (8.6)
    CPP (-), BPP (+) 49 (17.3) 3 (11.1) 46 (18.0)
    CPP (-), BPP (-) 167 (59.0) 15 (55.6) 152 (59.4)

The data was presented by number(%).
LBW, Low birth weight; CPP, Clinical periodontal parameter; BPP, Bacterial periodontal 
parameter.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.
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[Table 3-15] Complex periodontal parameters between preeclamptic women and healthy 
women

Periodontal parameters Total S-PTB Term birth p-value

P. gingivalis

    CPP (+), BPP (+) 44 (15.5) 8 (61.5) 36 (13.3)

< 0.001
    CPP (+), BPP (-) 23 (8.1) 1 (7.7) 22 (8.1)
    CPP (-), BPP (+) 27 (9.5) 0 (0.0) 27 (10.0)
    CPP (-), BPP (-) 189 (66.8) 4 (30.8) 185 (68.5)

P. intermedia

    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 5 (38.5) 33 (12.2)

0.001
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 4 (30.8) 25 (9.3)
    CPP (-), BPP (+) 34 (12.0) 1 (7.7) 33 (12.2)
    CPP (-), BPP (-) 182 (64.3) 3 (23.1) 179 (66.3)

A. actinomycetemcomitans

    CPP (+), BPP (+) 43 (15.2) 5 (38.5) 38 (14.1)

0.001
    CPP (+), BPP (-) 24 (8.5) 4 (30.8) 20 (7.4)
    CPP (-), BPP (+) 50 (17.7) 0 (0.0) 50 (18.5)
    CPP (-), BPP (-) 166 (58.7) 4 (30.8) 162 (60.0)

F. nucleatum
    CPP (+), BPP (+) 46 (16.3) 6 (46.2) 40 (14.8)

0.001
    CPP (+), BPP (-) 21 (7.4) 3 (23.1) 18 (6.7)
    CPP (-), BPP (+) 51 (18.0) 2 (15.4) 49 (18.1)
    CPP (-), BPP (-) 165 (58.3) 2 (15.4) 163 (60.4)

T. forsythia
    CPP (+), BPP (+) 38 (13.4) 6 (46.2) 32 (11.9)

0.001
    CPP (+), BPP (-) 29 (10.2) 3 (23.1) 26 (9.6)
    CPP (-), BPP (+) 46 (16.3) 2 (15.4) 44 (16.3)
    CPP (-), BPP (-) 170 (60.1) 2 (15.4) 168 (62.2)

T. denticola
    CPP (+), BPP (+) 41 (14.5) 6 (46.2) 35 (13.0)

0.001
    CPP (+), BPP (-) 26 (9.2) 3 (23.1) 23 (8.5)
    CPP (-), BPP (+) 49 (17.3) 1 (7.7) 48 (17.8)
    CPP (-), BPP (-) 167 (59.0) 3 (23.1) 164 (60.7)

The data was presented by number(%).
PE, Preeclampsia; CPP, Clinical periodontal parameter; BPP, Bacterial periodontal parameter.
p-value was determined by chi-square test for categorical variables.
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[Table 3-16] Adjusted odds ratios and 95% confidence intervals of complex 
periodontal parameters for adverse pregnancy outcomes

Complex periodontal parameters
CPP (+), BPP (+) CPP (+), BPP (-) CPP (-), BPP (+)

Spontaneous preterm birth

P. gingivalis 0.70 (0.07-6.62) 2.53 (0.41-15.50) 3.66 (0.61-21.91)

P. intermedia 0.62 (0.07-5.55) 1.71 (0.30-9.77) -

A. actinomycetemcomitans 0.66 (0.07-6.01) 2.53 (0.39-16.52) 1.51 (0.27-8.33)

F. nucleatum 3.05 (0.59-15.67) - 4.39 (0.98-19.66)

T. forsythia 0.65 (0.07-6.02) 1.72 (0.29-10.05) 0.65 (0.07-5.75)

T. denticola 0.76 (0.08-7.21) 1.78 (0.31-10.24) 1.37 (0.25-7.46)

Low birth weight

P. gingivalis 1.45 (0.45-4.63) 1.62 (0.38-6.96) 1.31 (0.26-6.65)

P. intermedia 0.99 (0.28-3.47) 2.21 (0.64-7.72) 0.61 (0.07-5.13)

A. actinomycetemcomitans 0.96 (0.27-3.36) 2.30 (0.62-8.53) 0.67 (0.14-3.24)

F. nucleatum 2.60 (0.83-8.15) 0.90 (0.15-5.21) 3.31 (1.03-10.62)

T. forsythia 1.53 (0.46-5.17) 1.53 (0.41-5.73) 1.33 (0.33-5.30)

T. denticola 1.52 (0.45-5.17) 1.50 (0.40-5.54) 1.21 (0.31-4.78)

Preeclampsia

P. gingivalis 6.47 (1.54-27.15) 1.60 (0.14-17.99) -

P. intermedia 5.93 (1.20-29.30) 6.72 (1.17-38.55) 5.55 (0.45-68.10)

A. actinomycetemcomitans 3.93 (0.90-17.13) 5.11 (0.91-28.76) -

F. nucleatum 9.04 (1.53-53.21) 8.40 (1.14-62.18) 7.05 (0.82-61.03)

T. forsythia 12.24 (1.95-76.72) 6.35 (0.89-45.20) 9.02 (0.99-82.13)

T. denticola 7.63 (1.48-39.47) 4.33 (0.74-25.39) 2.88 (0.25-33.12)

CPP, Clinical periodontal parameter; BPP, Bacterial periodontal parameter.
CPP (-), BPP (-) used as reference.
Adjusted for age, BMI, obstetric history, health behaviors (drinking before 
pregnancy, weekly exercise during pregnancy, scaling during pregnancy and use of 
floss or interdental brush).
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제 4 장

고       안
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지금까지 치주염과 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 

확인한 연구 결과는 연구마다 그 결과가 매우 상이하게 나타났는데, 이

것은 인종적인 요인, 표본 수, 혼돈변수 등으로 인한 것일 수 있겠지만, 

가장 큰 이유는 치주염의 정의가 다르기 때문이다. Ide와 Papapanou 

(2013)도 치주염과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성에 대한 체계적 고

찰에서 치주염의 정의 차이가 위험비 차이를 초래한다고 보고하였다. 그

래서 Gomes-Filho 등(2007)과 Vettore 등(2008), Manou 등(2008)은 다양한 

치주염 기준을 적용하여, 치주염과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 

확인하였고, Habashneh 등 (2013)은 ROC Curve Analysis를 이용하여, 자

연조산을 효과적으로 예측할 수 있는 치주염 기준을 제시한 바 있다. 

Gomes-Filho 등(2007)은 (1) 치주낭 깊이가 4 mm 이상인 부위가 한 군데 

이상일 때, (2) 임상적 치주조직 부착상실정도가 3 mm 이상인 부위가 한 

군데 이상일 때, (3) 치주낭 깊이가 4 mm 이상이면서 임상적 치주조직 

부착상실정도가 3 mm 이상인 부위가 존재하는 치아가 4개 이상일 때, 

(4) 치주낭 깊이가 4 mm 이상이면서 임상적 치주조직 부착상실정도가 3 

mm 이상인 부위가 존재하는 치아가 4개 이상이고, 동일한 부위에 탐침 

후 출혈이 나타났을 때를 치주염 기준으로 정하였을 때, 치주염과 조산 

및 저체중아 출산 간의 위험비가 1.9에서 2.2로 다양하게 나타났으나, 치

주염 기준을 치주낭 깊이가 4 mm 이상이면서 임상적 치주조직 부착상

실정도가 3 mm 이상인 부위가 존재하는 치아가 4개 이상일 때로 정하

였을 때, 민감도가 100, 특이도가 95, 양성예측도가 90.9, 음성예측도가 

100으로 가장 높은 타당도를 나타냈다고 보고하였다. Vettore 등(2008)은 

치주염 기준을 치주낭 깊이가 4, 5, 6 mm 이상일 때와 임상적 치주조직 

부착상실정도가 3, 4, 5, 6, mm 이상일 경우 및 치주낭 깊이가 4 mm 이

상이면서 임상적 치주조직 부착상실정도가 3 mm 이상일 때로 정하였을 

때, 조산 및 저체중아를 출산한 환자군에서 정상분만한 대조군보다 치주

지표가 더 부정적이게 나타났으나, 이러한 차이는 치주염 기준마다 다르

게 나타났으며, 임상적 치주조직 부착상실정도가 3 mm 이상인 부위의 
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수로 치주염 기준으로 선정하였을 때, 환자군과 대조군 간의 치주지표 

차이가 유의한 것으로 나타났다고 보고하였다. Manou 등(2008)은 치주염

과 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 확인한 23개의 연구 

데이터를 이용하여, 14개의 치주염 기준으로 2차 자료 분석을 시행한 결

과, 6개의 치주염 기준이  위험비가 유의하게 나타났고, 그 결과는 1.01

에서 2.34까지 다양하게 나타났다. 2013년 Habashneh 등은 ROC Curve 

Analysis를 이용하여 타당도 높은 치주염 기준을 선정한 결과, 임상적 치

주조직 부착상실정도가 5 mm 이상인 경우가 AUC가 0.78-0.86으로 가장 

높게 나타났다고 보고하였다. 그러나 본 연구에서는 ROC 분석을 시행한 

결과, 임상적 치주조직 부착상실정도가 4.0 mm 이상인 부위가 인접하지 

않은 2군에 이상에서 나타난 경우를 치주염 기준으로 선정하였을 때, 민

감도 및 특이도가 가장 높은 것으로 나났다. 이 기준은 이전 연구에서 

활용된 치주염 기준과 상이하게 나타났으나, 연구대상자의 연령 및 인종

이 다르기 때문인 것으로 사료되었다. 

지금까지의 역학연구에서 이용된 치주염 기준은 기존 연구에서 이용

된 기준을 그대로 사용하는 경우가 대부분이었다. 치주염의 기준을 세우

려면, 임상적 치주조직 부착상실이나 치주낭 깊이 및 발병범위에 대한 

기준 값을 제시해야하는데, Page와 Eke(2007)는 기준 값의 작은 차이도 

위험비에 큰 결과 차이를 초래할 수 있기 때문에, 매우 신중하게 설정하

여야 한다고 주장하였다. 따라서 추후에는 치주염과 전신질환간의 연관

성 연구를 수행함에 있어 기존 연구에서 활용된 치주염 기준을 충분히 

검토하고, ROC 분석과 같이 타당도가 높은 기준을 선정하기 위한 노력

이 필요할 것으로 사료되었다.

임신기간 중 치주조직상태가 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미

치는 영향을 확인하기 위하여, 흡연경험이 없는 283명의 임신 중기 임부

를 대상으로 전향적 코호트 연구를 수행한 결과, 치주염이 있는 임부는 

치주염이 없는 임부보다 자간전증이 발생될 가능성이 5.15배 높게 나타
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났으나, 치주염과 조산 및 저체중아 출산 간에는 유의한 연관성이 없는 

것으로 나타났다. 이러한 결과는 이전 연구결과와 비슷한 경향을 나타낸

다. Canakci 등(2004)의 연구에서는 임부의 체중, 혈청의 triglyceride 농

도와 혈청 콜레스테롤 수준을 보정한 결과, 임신기에 치주염이 있을 경

우, 자간전증이 발생할 가능성이 약 3.5배(95% CI: 1.07 - 11.95) 증가한

다고 보고하였다. 또한 Shetty 등(2010)은 제태연령 26-32주 시기에 존재

하는 치주염은 자간전증의 발생 위험성과 연관성이 있다고 보고하였다

(adjusted OR = 5.78, 95% CI 2.41-13.89). 게다가 Kunnen 등(2007)은 34

주 이전에 자간전증이 발생하였던 산모와 정상적인 임신기간을 보낸 대

조군 산모를 대상으로 연구를 수행한 결과, 연령, 흡연, 교육수준 및 체

질량지수를 보정하였을 때, 자간전증이 있었던 산모에서 치주염 유병률

이 약 8배 높게 나타났다고 보고하였다. Kumar 등(2013)도 20-35세 임신 

중기 임부 340명을 대상으로 전향적 코호트 연구를 수행한 결과, 치주염

이 있는 경우 자간전증 발생위험이 7.5배 높게 나타났다고 보고하였다. 

뿐만 아니라, 우리나라에서 수행된 환자-대조군 연구결과, 국소적 치주

염이 있는 산모는 치주염이 없는 산모보다 자간전증이 발생될 가능성이 

약 4.8배 높게 나타났고, 전반적 치주염이 있는 산모는 치주염이 없는 

산모보다 자간전증이 발생될 가능성이 약 6.6배 높은 것으로 나타났다

(Ha et al., 2011). 

치주염과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 확인한 역학연구 결과

에서 치주조직 감염이 조산 및 저체중아 출산의 위험요인으로 확증되지 

못하고 있다. 원인적 연관성을 확인할 수 있는 코호트 연구에서도 치주

염이 조산 및 저체중아 출산에 위험요인으로 작용한다는 결과도 많았으

나, 치주염과 조산 및 저체중아 출산간의 연관성을 확인할 수 없었다는 

연구결과도 있었다. 본 연구에서는 치주염과 조산 및 저체중아 출산간에

는 연관성이 없는 것으로 나타났으나, F. nucleatum의 양이 많은 경우, 

자연조산할 위험이 4.22배, 저체중아를 출산할 위험이 2.95배 높은 것으

로 나타났다. Bearfield 등(2002)과 Gauthier 등(2011)은 F. nucleatum이 
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조산에 영향을 미치는지 확인하기 위하여, 구강 내와 양수 내의 F. 

nucleatum DNA 서열을 확인한 결과, 조산한 산모의 양수 내에서 발견된 

F. nucleatum은 구강 내에서 기인한 것으로 확인되었다. 또한, 2009년 

Ebersole 등은 OPT (Obstetrics and Periodontal Therapy) study 내의 치

주염이 있는 823명의 혈청 샘플을 이용하여, A. actinomycetemcomitans, 

Campylobacter rectus, F. nucleatum, P. gingivalis, P. intermedia, T. 

forsythia 및 T. denticola를 확인한 결과, 조산한 산모에서 F. nucleatum

이 정상출산한 산모보다 유의하게 높게 나타난 것으로 보고하였다. 기존

의 역학연구에서 치주염은 조산 및 저체중아 출산의 위험요인으로 확증

되지 못하고 있는 실정이지만, 최근 조산한 산모의 구강 내에서 기인한 

치주병원균이 양수 내에서 확인되면서, 일부 치주병원균의 감염이 조산 

및 저체중아 출산의 위험요인으로 고려되나, 독립적인 위험요인으로 확

증되려면 추가적인 연구가 필요할 것으로 사료되었다. 

Boggess 등(2003)은 임신 중에 치주염이 있는 경우, 치주병원균이 태

아태반단위에 작용하여 이로 인하여 태반에 부정적인 영향을 미치는 동

시에 자간전증이 발생될 것이라는 가설을 제시하였다. 그 후, Barak 등

(2007)은 자간전증 산모와 대조 산모의 태반을 대상으로  Real-time PCR

로 정량분석하여 주요 치주염 병원체로 고려되는 A. 

actinomycetemcomitans, F. nucleatum, P. gingivalis, P. intermedia, T. 

forsythensis 및 T. denticola의 분포를 확인한 결과, 6가지의 병원체가 자

간전증 산모의 태반에서 대조 산모보다 모두 유의하게 높게 나타났다고 

보고하였다. 본 연구에서도 Barak 등(2007)의 연구와 동일한 6가지 치주

병원균을 대상으로 하였을 때, P. gingivalis와 T. forsythia의  활성화가 

높은 경우, 자간전증이 발생할 위험이 각각 3.9배, 5.5배 높아지는 것으

로 나타났다. 이것은 환자군과 대조군간의 치주병원균 분포를 확인한 이

변량 결과와는 다르게, 본 연구에서는 인구학적 요인, 건강행태 및 산과

정보를 모두 보정한 다변량 결과이기 때문에 결과가 상이하게 나온 것이

라 사료되었다. 또한 자간전증 산모군과 대조 산모군 사이의 치은연하 



- 63 -

세균막 내 치주병 병원체의 분포를 확인한 연구에서 P. gingivalis와 T. 

forsythia가 대조산모군보다 자간전증산모군에서 더욱 많이 나타났다고 

보고한 것과 같이(Contreras et al., 2006), 본 연구 결과는 P. gingivalis, 

T. forsythia와 같은 치주병원균이 태아태반단위에 직접적으로 영향을 미

칠 수 있고, 이로 인하여 자간전증이 발생될 수 있다는 가능성을 시사한

다고 할 수 있다.

치주염 발생 기구에서 치주병원균의 감염이 필수요인임에도 불구하고 

기준을 선정하는데 있어서 치주병원균을 고려한 연구는 거의 실행된 바 

없는데, 본 연구에서는 조산 및 저체중아 출산, 자간전증의 발생을 예측

하는데 있어서 가장 적절한 치주염 기준을 선정하기 위하여, 주요 치주

병원균 6종에 대한 분포를 확인하여 치주병원균의 양을 ‘많다’와 ‘적

다’의 이분형 척도로 분류하여 세균학적 치주지표로 활용하였다. 또한 

치주병원균 감염 및 활성화 시기와 치주염이 임상적으로 나타나는 시기

가 다를 수 있기 때문에 본 연구에서는 임상적 치주지표와 세균학적 치

주지표를 모두 고려하여 4가지의 결합지표를 추가적으로 제시하였다. 그 

결과, 결합지표와 자연조산간에는 유의한 연관성이 없는 것으로 나타났

으나, 치주염에 이환된 상태가 아니지만 F. nucleatum의 양이 많은 경우, 

저체중아를 출산할 위험이 3.31배 높아지는 것으로 나타났다. 이러한 결

과는 기존의 산모의 양수 내에서 발견된 F. nucleatum은 구강 내에서 기

인한 것으로 확인한 Bearfield 등(2002)과 Gauthier 등(2011)의 연구결과

를 함께 고려하였을 때, 임상적으로 치주염에 이환되기 전에 F. 

nucleatum의 감염이 조산 및 저체중아 출산에 더 주요한 위험요인으로 

작용할 수 있다는 것을 시사한다. 또한, 임상적으로 치주염에 이환된 상

태이면서, P. gingivalis, P. intermedia, F. nucleatum, T. forsythia 및 T. 

denticola 치주병원균의 양이 많은 경우 자간전증이 발생할 위험비가 각

각 6.5배, 5.9배, 9.0배, 12.2배, 7.6배 높은 것으로 조사되어, 치주염과 자

간전증 발생간의 연관성 연구에 있어서, 임상적으로 측정한 치주지표의 

활용이 필수적인 것으로 사료되었다. 아직까지 여러 역학연구에서 타당
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도 높은 치주염 기준을 선정하기 위한 분석은 별도로 시행되지 않는 실

정이지만, 앞으로는 치주염과 자간전증, 조산 및 저체중아 출산간의 연

관성 연구에서 뿐만 아니라 치주염과 전신질환간의 연관성을 확인하기 

위한 역학연구에서 임상적 치주지표나 세균학적 치주지표를 활용한 타당

도 높은 치주염 기준의 검토가 필요할 것으로 사료되었다.

본 연구는 치주염이 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미치는 영

향을 확인하기 위한 전향적 코호트 연구인데, 흡연경력이 없는 임부만을 

연구대상으로 선정하였다. Hujoel 등(2002)은 치주염이 있는 대상자와 치

주염이 없는 대상자 간의 전신질환 발생 위험비를 확인하는 연구에서는 

두 군 간의 흡연에 대하여 동일한 분포를 나타내지 않기 때문에, 흡연 

요인은 치주염과 흡연과 연관된 전신질환간 연관성을 유의하도록 만드는

데 영향을 미친다고 주장하였다. 더구나 조산 및 저체중아 출산, 자간전

증 발생은 과거 또는 현재 흡연여부와 연관성이 있는 것으로 나타났기 

때문에(Haber et al., 1993; Conde-Agudelo et al., 1999; Albandar et al., 

2000; Chan et al., 2001; Perni et al., 2012) 본 연구에서는 흡연으로 인

한 영향을 최소화시키기 위하여, 연구대상을 흡연경력이 없는 임부로 제

한하였다. 

본 연구는 치주염이 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미치는 영

향을 확인하기 위한 국내 최초의 전향적 코호트 연구임에도 불구하고, 

몇 가지 제한점을 갖고 있다. 첫째, 치주염과 자간전증, 조산 및 저체중

아 출산에 영향이 있다고 보고되는 사회경제적 수준을 공변량으로 고려

하지 못하였다. 그러나 건강행태나 산과정보와 같이, 타 연구에 비해 더 

많은 공변량을 고려하고 있기 때문에 이러한 제한점은 큰 문제가 되지 

않을 것이라 사료되었다. 둘째, 임상적인 치주염을 임상적 치주부착상실

정도로만 진단하여, 탐침 후 출혈이나 치주낭 깊이 등과 함께 고려하지 

못하였다는 제한점이 있으나, 기존에는 고려하지 않았던 세균학적 지표

를 활용하였다는 점에서 본 연구는 가치가 있다고 사료되었다. 또한, 본 
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연구에서 유의한 결과가 나타난 치주염과 자간전증 발생간의 연관성을 

확인한 전향적 코호트 연구는 전 세계적으로 매우 드물고, 연관성에 영

향을 미칠 수 있는 흡연 요소의 영향을 확실하게 배제한 흡연경력이 없

는 임부 대상의 연구라는 점에서 본 연구는 매우 가치 있다고 사료되었

으나, 자간전증과 조산 및 저체중아 출산과 치주염간의 명확한 연관성을 

확인하려면 추가적인 대규모 전향적 역학연구나 윤리적인 무작위 대조실

험연구가 필요할 것으로 사료되었다.
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제 5 장

결       론
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임신기간 중 치주조직상태가 자간전증과 조산 및 저체중아 출산에 미

치는 영향을 확인하기 위하여, 2009년 3월부터 2013년 6월까지의 연구기

간 동안 서울대학교 병원 산과에 정밀초음파 수진을 위해 내원한 제태연

령 21-24주 임부 중에서 연구 참여 시기에 자간전증이 없으며, 흡연 경

험이 없고, 본 연구에 대한 설명을 듣고 참여에 동의한 임부 283명을 대

상으로 전향적 코호트 연구를 수행한 결과, 다음과 같은 결론을 얻었다. 

1. 치주염에 이환되었을 때 자간전증이 발생할 위험이 5.2배 높게 나타

났다.

2. F. nucleatum의 양이 많은 경우, 조산할 위험이 4.2배, 저체중아를 출

산할 위험이 2.9배, 자간전증이 발생할 위험이 3.9배 높아지는 것으로 나

타났으며, P. gingivalis와 T. forsythia의 양이 많은 경우, 자간전증이 발

생할 위험이 각각 3.9배, 5.5배 높아지는 것으로 나타났다.

3. 치주염에 이환된 상태이면서, P. gingivalis, P. intermedia, F. 

nucleatum, T. forsythia 및 T. denticola 치주병원균의 양이 많은 경우 자

간전증이 발생할 위험이 각각 6.5배, 5.9배, 9.0배, 12.2배, 7.6배 높아지는 

것으로 조사되었다. 

4. 치주염에 이환된 상태가 아니지만 F. nucleatum의 양이 많은 경우, 저

체중아를 출산할 위험이 3.3배 높아지는 것으로 나타났다. 
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The relationship between maternal periodontal 

condition and adverse pregnancy outcomes

Ha Jung-Eun, BSDH, MSD
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Studies performed over the last 15 years have suggested that 

periodontitis may be associated with adverse pregnancy outcomes. 

However, this association has not been found in all populations. The 

aim of this prospective cohort study was to evaluate whether 

periodontal status and the presence of specific periodontal pathogens 

may influence the incidence of adverse pregnancy outcomes.

Pregnant women were clinically examined during 21th to 24th week 

of gestation, and divided in two groups: non-periodontitis and 

periodontitis by clinical periodontal parameter (CPP), bacterial 

periodontal parameters (BPP) and complex periodontal parameters. Full 

mouth periodontal probing was taken by two trained examiner 

(inter-examiner Kappa value = 0.822). CPP was defined as clinical 

periodontal attachment loss (CAL) of 4.0 mm and over on 2 or more 

sites not on the same tooth. Gingival crevicular fluid was collected 

using a sterilized paper point for quantitative analysis of A. 

actinomycetemcomitans, F. nucleatum, P. gingivalis, P. intermedia, T. 
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forsythensis and T. denticola. BPP was dichotomized as cut-off of 75 

percentile of six periodontal pathogens. After delivery, data on the 

pregnancy outcome were taken. Multivariable logistic regression analysis 

were performed.

Two hundred and eighty three women were included in the study 

(216 non-periodontitis and 67 with periodontitis). The incidence of 

spontaneous preterm (S-PTB), low-birth weight (LBW) and preeclampsia 

(PE) was 4.6%, 9.5% and 4.6%, respectively. After adjusting for all 

confounders, the adjusted odds ratio (aOR) of CPP for preeclampsia was 

5.15 (95% confidence interval[CI] of 1.36 to 19.48), aOR of BPP(F. 

nucleatum) for S-PTB, LBW and PE were 4.22 (95% CI: 1.19-15.00), 

2.95  (95% CI: 1.19-7.29) and 3.96 (95% CI: 1.09-14.42), respectively, 

aOR of BPP(P. gingivalis) for PE was 3.97 (95% CI: 1.09-14.53) and aOR 

of BPP(T. forsythia) for PE was 5.52(95% CI: 1.42-21.41). 

There was a significant relationship between clinical and/or bacterial 

periodontal condition and the occurrence of adverse pregnancy 

outcomes.

Keywords : Low birth weight, Periodontal disease, Preeclampsia, 

Pregnancy women, Spontaneous preterm birth
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