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서      론

급성여포성편도염(acute follicular tonsillitis, AFT)을 포함

한 각종 구인두감염은 다양한 구강내 세균 감염에 의해 발병

하게 된다. 일차적으로 경구 혹은 비경구적 항생제 및 비스테

로이드성 항염증약물(non-steroidal anti-inflammatory dr-
ugs, NSAIDs) 등의 내과적 치료를 시행하게 되며, 이외에도 

편도와(tonsillar crypts)의 세척 효과를 통한 증상 경감을 위

해 구강세척(oral gargle)을 시행하게 된다. 

차아염소산(hypochlorous acid, HOCl)은 체내에서 활성

화된 호중구 내에서 골수세포형과산화효소(myeloperoxi-
dase, MPO)에 의해 생성되며, 각종 세균에 대해 항균효과를 

가진다.1) Gould 등2)의 연구에 따르면, 차아염소산은 in vitro 
실험에서 100 μM 이상의 농도에서는 세포독성을 가지나, 그 

이하의 농도에서는 유의한 세포독성을 가지지 않는다. 또한 

Kim, Yu 등3,4)의 연구자들도 비강상피세포(nasal epithelial 

cell)에 저농도의 차아염소산 처리 후 2시간 이후까지도 유의

한 독성을 보이지 않는다고 보고하였다. 이러한 차아염소산을 
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Background and ObjectivesZZThe authors aimed to evaluate the safety of low concentra-
tion hypochlorous acid as an oral gargle solution. To do this, we carried out in vitro and in vivo 
experiments and evaluated its efficacy by compared with normal saline and chlorhexidine 
gargle using throat culture before and after gargling.
Materials and MethodZZThe authors treated oral mucosal epithelial cell with 3.5 ppm hypo-
chlorous acid and evaluated cytotoxicity. For evaluation of morphological change, oral mu-
cosa specimens were obtained during surgery before 30 minutes and 2 hours after treatment 
with hypochlorous acid. The specimens were evaluated with light microscopy. For evalua-
tion of efficacy, we performed oral gargle with normal saline, chlorhexidine and hypochlo-
rous acid in 10 healthy volunteers. The throat cultures were performed before and after each 
gargling. Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Hae-
mophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae, Aspergillus fumigatus, Rhizopus oryzae were 
evaluated semi-quantitatively (Grade 0 to 4).
ResultsZZThere was no cellular toxicity in MTT assay and the morphological changes 
were not observed. Both chlorhexidine and hypochlorous acid showed significant decrease 
of microbes (chlorhexidine: p=0.036, hypochlorous acid: p=0.031). There was no significant 
differences between them (p=0.217).
ConclusionZZLow concentration hypochlorous acid is safe for the oral mucosal epithelium 
and has antimicrobial efficacy similar to that of chlorhexidine.
	 Korean J Otorhinolaryngol-Head Neck Surg 2011;54:403-7
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비강세척에 이용하여 항균효과, 항진균효과 및 항바이러스효

과를 얻었다고 하는 연구 결과들이 있으나,3,4) 아직까지 구강

내 상피세포에 대한 차아염소산의 세포독성에 대한 연구 및 

구강내 감염에 대한 차아염소산의 치료효과에 대한 연구는 

거의 없는 실정이다. 

따라서 본 연구에서는 구강상피세포에 대한 차아염소산 처

리 후 세포독성을 in vitro 실험 및 현미경적 관찰을 통하여 
평가하고, 정상 자원자에서 생리식염수, 클로르헥시딘액, 차아

염소산 등 다양한 구강 세척액을 이용한 구강세척 전후 항균 

효과를 세균배양 결과를 비교함으로써 평가하고자 하였다.

재료 및 방법

저농도의 차아염소산(HOCl) 용액 제조

저농도의 차아염소산 용액은 이전의 연구들을 참조하여 제

조하였으며,3) salicid 기기(Dolki, Ltd., Seoul, Korea) 및 315 

mg의 NaCl가 들어 있는 salicid packet을 사용하였다. Sali-
cid 기기 내에 salicid packet 1개를 넣고 pH 7.0의 증류수 35 

mL를 넣은 후 작동시키는 것으로써, 제조 직후 약 3.5 ppm의 

농도를 가지는 차아염소산 용액을 제조할 수 있었다. 용액의 

오스몰 농도(osmolarity)는 약 3.54 Osm/L이었다.

세포 배양(Cell culture) 및 세포 독성 평가(Cytotoxicity

assay)

YD-10B 세포주(oral tongue, squamous cell carcinoma, 

1×105 cells/culture)를 배양하여 실험에 사용하였으며, 세포

배양법은 이전 연구들의 방법을 참조하였다.3) 세포 독성 평가

는 3-(4,5-dimethyl thiazol-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazoli-
um bromide(MTT) assay를 이용하였다. 96-well plate 각각

의 well 내에 100 uL 배양액 속에 9.6×103 cells의 밀도가 되

도록 세포를 분주하고 37℃, 5% CO2 조건 하에서 24시간 동

안 두었다. 3.5 ppm의 차아염소산 용액 2 μL를 각각의 well에 

넣고 24시간 동안 다시 배양하였다. 차아염소산을 포함한 배

양액을 30분과 2시간 이후 각각 제거하고 이후 10 μL의 MTT 

용액을 각각의 well에 넣고 37℃에서 4시간 동안 두었다. 그 

후 배양액을 제거하고 각각의 well에 200 μL의 dimethyl sul-
foxide를 첨가하여 세포용해(cell lysis)를 유도하였다. 흡광도

(OD) 측정을 위해 ELISA plate reader를 사용하였고 test wa-
velength는 570 nm, reference wavelength는 630 nm로 설정

하였다.

형태학적 변화 관찰

차아염소산 노출 후 구강내 상피세포의 형태학적 변화를 

살펴보기 위하여, 구강내 감염 등의 증거가 전혀 없이 구개수

인두피판술(uvulopalatal flap)을 시행받은 환자를 대상으로 

구강내 조직을 채취하였다. 수술 시작 전, 전신마취를 위한 기

도삽관이 이루어지고 흡인을 방지하기 위해 기도삽관튜브의 

ballooning이 충분히 이루어져 있는 상태에서, 수술을 위해 

제거되어야 할 부위에 표시를 하고 표시선 안쪽의 구강점막 

조직을 일부 절제하였다. 이후 구강 견인기로 입을 벌린 상태

에서 5분간 차아염소산으로 구강 세척을 시행하였다. 차아염

소산 용액을 모두 흡입하여 제거한 후, 수술 진행 도중 30분 

이후와 2시간 이후에 표시선 안쪽에서 각각 조직을 다시 일

부 절제하였다. 조직은 10% formalin을 이용하여 고정하였으

며 이후 paraffin에 담근 후 슬라이드를 제작하여 hematox-
ylin-eosin 염색을 시행하여 광학현미경으로 관찰하였다. 환

자는 연구의 필요성 및 진행 과정에 대해 충분한 설명을 듣고 

자의로 동의하였으며, 본 연구는 인하대학교 임상시험윤리위

원회(Institutional Review Board)의 승인을 받은 후 진행되

었다. 

구강내 정상 세균총에 대한 항균효과(Anti-microbial 

effect)

10명의 무증상 건강 자원자를 대상으로, 동량의 1) 생리식

염수, 2) 글루콘산클로르헥시딘 가글액(HexamedinⓇ, Buk-
wang Pharm., Seoul, Korea) 그리고 3) 차아염소산 용액을 

이용하여 구강 세척을 시행하기 전과 구강세척 시행 10분 후 

각각 면봉 도말법을 이용하여 세균 배양을 시행하였다. 각각

의 용액은 같은 양을 사용하였으며 구강 세척 후 다음 용액

을 이용하여 세척하기까지 적어도 1주일 이상의 휴지기를 두

어 이전 세척 용액에 의한 효과가 완전히 배제될 수 있도록 

하였다. 멸균된 면봉을 이용하여 양측 편도 주위의 전구개궁 

부위에서 도말한 이후 곧바로 면봉을 배지에 접종하여 진단

검사의학과로 의뢰하였으며, 대상균은 Staphylococcus au-
reus, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, 
Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae, Aspergil-
lus fumigatus, Rhizopus oryzae 등 7종류의 세균을 분석하
였다. 배지에서 자라는 세균의 밀도에 따라 Grade 0(no grow-
th), Grade 1(few), Grade 2(a few), Grade 3(some), Grade 4 

(many) 등으로 분류하였다.

통계분석(Statistical analysis)

통계분석을 위하여 SPSS 12.0(Statistical Package for the 

Social Sciences, Version 12.0, SPSS Inc., Chicago, IL, USA) 

프로그램을 사용하였으며, 통계기법으로 Student’s t-test 및 

Fisher’s exact test를 사용하였다. 모든 결과는(평균±표준편
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차)와 같이 표기하였으며 p-value 0.05 미만을 통계적 유의성
의 기준으로 삼았다. 

결      과

차아염소산 처리 후 세포독성 및 형태학적 변화

세포독성시험(cytotoxicity assay) 결과, 차아염소산 처리 

후 2시간 이후까지도 유의한 세포수의 감소를 보이지 않았

다(Fig. 1). 또한 광학현미경으로 수술 중 차아염소산 처리 전

과 30분 후, 2시간 후 각각 얻은 구강내 상피세포를 관찰하였

을 때, 2시간 후까지도 형태학적인 변화의 증거 없이 상피세포

층이 잘 유지되고 있는 것을 확인할 수 있었다(Fig. 2).

차아염소산 처리 후 구강내 정상 세균총의 항균효과

생리식염수 구강세척 전후 구강내 세균총의 수는 유의한 감
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Fig. 1. Measurement of Optical Density (OD) by 3-(4,5-dimethyl 
thiazol-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazolium bromide (MTT) assay before, 
30 minutes after, and 2 hours after low concentration hypochlorous 
acid treatment to oral tongue squamous cell carcinoma cell line. 
Error bar represents standard deviation. p>0.05, Student’s t-test.

Fig. 2. Evaluation of morphological change to human oral muco-
sal epithelium (A) before, (B) 30 minutes after, and (C) 2 hours af-
ter treatment with hypochlorous acid (×400, H&E stain).

Fig. 3. Result of throat culture after (A) normal saline gargle, (B) ch-
lorhexidine gargle and (C) hypochlorous acid gargle. Grade 0: no 
growth, Grade 1: few growth, Grade 2: a few growth, Fisher’s ex-
act test.
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소를 보이지 않았으나(p=0.574)(Fig. 3A), 클로르헥시딘 가글
액 및 차아염소산 구강세척 후에는 세척 전에 비해 유의하게 

감소하는 것을 확인할 수 있었다(클로르헥시딘: p=0.036, 차
아염소산: p=0.031)(Fig. 3B and C). 클로르헥시딘 가글액 후 
2명과 차아염소산 구강세척 후 1명에서 각각 Grade 1의 β-he-
molytic streptococci가 검출되었으며 통계적으로 의미 있는 

차이는 없었다(Fisher’s exact test, p=0.217).

고      찰

차아염소산은 강한 항균효과를 가지고 있어 이전부터 세제 

및 표백제 등으로 사용되어 왔다.5,6) 차아염소산은 골수세포

형과산화효소에 의해 생성되어 독성 및 산화작용을 하게 되

며 항균작용을 하게 된다.1,7,8) 본 연구에서 세포독성 평가 및 

광학현미경을 통한 형태학적 평가를 통하여 이전에 밝혀진 

비강점막세포에 대한 안전성뿐 아니라 처음으로 구강상피세

포에 대하여도 안전성을 확보할 수 있음을 in vitro 및 in vivo 
연구를 통하여 확인할 수 있었다. 구강점막은 중층각화상피

(stratified squamous epithelium)로 이루어져 있고 두꺼운 각

화층에 의해 보호받고 있으므로 비강점막세포에 비해 보다 세

포독성 등에 강할 것으로 예상되며, 따라서 구강 세척액의 독

성에도 보다 안전성이 높을 것으로 생각된다. 추후 전자현미

경 연구 등을 추가함으로써 이러한 안전성에 대한 평가를 좀

더 확실히 할 수 있을 것으로 기대된다.

클로르헥시딘 구강세척은 집중치료실 치료를 받고 있는 구

강위생이 불량한 환자들에서 병원내 감염(nosocomial in-
fection)을 감소시키는 효과가 있는 것으로 알려져 있다.9) 클

로르헥시딘 및 benzydamine 용액은 또한 구강세척액으로써 

사용하였을 때 두경부암 환자에서의 방사선 조사후 점막염

(irradiation mucositis)을 감소시키며, 항암치료 이후 유발된 

구인두 점막염에도 효과가 있는 것으로 알려졌다.10,11) 또한 급

성 구인두 염증에도 구강세척액이 효과가 있다는 연구 결과

도 있으며,12) 따라서 구강 세척액은 보다 다양한 임상적 기능

을 가지고 있다. 본 연구 결과 정상 자원자의 구강내 세균총에 

대해 차아염소산 구강세척액은 클로르헥시딘과 동등한 수준

의 항균효과를 가지는 것을 알 수 있었다. 따라서 구강내 감

염증에 대해서 효과적인 구강 세척액으로서의 기능을 할 수 

있을 것으로 기대된다. In vitro 실험에서 항균효과 및 항바이
러스 효과를 평가한 연구는 있었으나,3,4) 실제 인체내 in vivo 
연구에서 이러한 항균효과를 실제로 평가한 것은 본 연구가 

첫 번째 연구이다.

본 연구에서는 항균효과를 평가하기 위해 인후배양(throat 

culture) 방법을 사용하였다. 인후배양법은 전통적으로 급성

편도염의 원인균을 규명하고 확진할 수 있는 검사법으로서 A

군 연쇄상구균에 대하여 90~97%의 민감도 및 90% 이상의 

특이도를 가지는 것으로 알려져 있다.13) 그러나 본 연구에서

는 건강자원자를 참여시켰기 때문에 구강 세척 전에도 인후

배양 결과 양성률이 다소 낮았다. 또한 구강내 혼재하는 수십 

종류의 세균 중 7가지 대표적인 균주만 선정하여 결과를 분

석하였기 때문에, 실제로 연구에 포함되지 않은 균주 중 다른 

세균이 검출되었을 수 있다는 가능성을 배제할 수 없다. 그러

나 연구대상에 포함된 균주들은 구인두 감염을 주로 일으키

는 주된 원인균이므로 본 연구 결과에 의미가 있다고 할 수 

있으며, 추후 급성 여포성 편도염 환자 등을 대상으로 추가적

인 연구를 수행할 때 편도 삼출물 등에 대하여 인후배양 검

사를 진행한다면 보다 높은 양성률 및 보다 의미 있는 결과를 

기대할 수 있을 것이다. 

본 연구는 동일한 10명의 피험자에서 각각의 용액에 대해 

번갈아 구강 세척을 시행하고 전후 인후배양을 시행하여 결

과를 비교 분석하였기 때문에 피험자간 변이(inter-individu-
al variation) 등의 혼란변수를 배제할 수 있으므로 통계적 가

치가 매우 높다고 할 수 있다. 다만 10명이라는 적은 피험자 수

가 본 연구의 약점이다. 그러나 연구 진행시 아직 세포독성 및 

인체 안전성에 대한 검증이 완전히 이루어지지 않은 상태에서 

대규모의 피험 인원을 포함하여 연구를 진행하는 것은 비윤

리적이라고 저자들은 판단하였기 때문에, 대조군과의 통계적 

유의성을 규명할 수 있는 최소한의 참여 인원만을 선정하였

다. 본 연구를 통하여 구강 세척액으로서의 저농도 차아염소

산의 안전성을 입증하였으므로, 추후 클로르헥시딘과 차아염

소산 구강세척액의 항균효과가 의미 있는 차이가 있는지 밝히

기 위하여 보다 많은 수의 자원자를 모집하는 것이 필요하다

고 생각된다. 

또한 추후 연구를 통하여 클로르헥시딘 용액과 동등한 정

도 혹은 그보다 우수한 수준의 항균효과를 입증할 수 있다

면, 클로르헥시딘과 같이 집중치료실 환자의 구강위생 향상을 

통한 병원내 감염의 예방, 급성 인두염증의 치료 등 저농도 차

아염소산의 임상적 적응증을 보다 확대시킬 수 있을 것으로 

기대된다. 또한 salicid 기기 구입시 반영구적으로 사용이 가

능하므로, 장기적으로 구강 세척을 시행하여야 하는 환자군에

서는 의료비 절감의 효과 또한 얻을 수 있을 것으로 기대된다.
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