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ABSTRACT
Objectives : This study was performed to investigate the antifatigue effect of SM-2000 on fatigued and stressed people.
Methods : This study was carried out on 23 healthy people who have fatigue and stress. 11 people as the mentally-

stressed group were examined by subjective symptoms of fatigue and blood cortisol test. They drank SM-2000 for seven days.
SM-2000 was made up herbs which were used for fatigue. After that they were again examined by subjective symptoms of
fatigue and blood cortisol test. 12 people as the physically-fatigued group were examined with fatigue biomarkers and exercise
test. They also drank SM-2000 for seven days. After that they were again examined with fatigue biomarkers and exercise test.

Results : Cortisol level, subjective symptoms of fatigue scores and physical, mental, and neuro-sensory symptoms of
fatigue scores after drinking SM-2000 were not significantly increased compared with before drinking SM-2000 in the mental
stressed group.
SM-2000 significantly decreased lactate, glucose, and phosphorous levels, and running time after drinking SM-2000 was

significantly suppressed compared with before drinking SM-2000 in the physically-fatigued group.

Conclusions : On the basis of these results, SM-2000 had a clinical antifatigue effect in physically-fatigued people.
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Ⅰ. 서 론

피로는 元氣가 虧損되거나 精血不足으로 인해

발생하는 慢性 衰弱性 病症으로 虛勞, 虛損의 범주

에 속하며
1
, 일상적인 활동 이후의 비정상적인 탈

진 증상, 기운이 없어서 지속적인 노력이나 집중이

필요한 일을 수행하기 어려울 정도로 전반적으로

기운이 없는 상태로 정의할 수 있다
2
. 1차 의료에

서 볼 수 있는 지속성 피로는 9-13%, 만성 피로를

호소하는 사람은 1-3% 정도로 보고되고 있고
3,4
, 단

순 피로감을 주소로 내원한 경우가 많아 우리나라

에서는 6번째로 흔한 증상이다5.

피로 환자가 늘어나고 피로 치료법 연구가 활발

해지면서 피로 평가 방법도 다양해지고 있다. 평가

를 위한 피로 관련 지표들로는 혈중 lactate 농도,

혈청 암모니아 농도, 혈청 creatinine phosphokinase

활성, 혈청 무기인산염 농도, 혈청 glucose 농도, 근

육 글리코겐 함량, 근육 lactate dehydrogenase 활

성, 근육 citrate synthase 활성
6
등의 바이오마커 관

련 지표들과 피로사정도구(FAI: fatigue assessment

instrument)
7
, 피로도(Chalder fatigue scale)

8
, MFI
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(multidimensional fatigue inventory)
9
, BFI(the

brief fatigue inventory)
10
가 있으며, 이를 평가지표

로 이용한 연구가 이뤄지고 있다.

한의학에서 피로와 스트레스 관련되어 주로 처

방되는 方劑로는 六味地黃湯, 補中益氣湯, 十全大

補湯, 歸脾湯, 五積散, 雙和湯 순이었으며, 다용되

는 한약재로는 熟地黃, 當歸, 白朮, 茯苓, 黃芪, 芍

藥, 人蔘, 陳皮, 川芎 등의 순이었다
11
. 한약 처방

및 한약재를 이용한 피로 회복, 스트레스 감소에

대한 임상적 연구는 葡萄汁加酸棗仁湯
12
, 안구 피로

와 관련한 한방조성물 투여
13
, 八物湯을 이용한 생

체 젖산 회복률에 관한 연구
13
가 있었지만 그 수가

적고, 기존 기능성 식품이나 의약품에 비해 복용법

이 어렵거나 1회 용량이 많아 쉽게 섭취하기 어려

워 한약 처방으로 항피로 관련 임상연구가 쉽지

않다. 또한 湯劑의 휴대, 저장, 많은 복용량 등의

문제점
15
을 보완한 새로운 한방 제형이 요구되고

있지만, 치료효과가 신속하며, 흡수가 용이한 湯劑

의 장점을 살리고 불편한 복용의 단점을 줄일 수

있도록 하는 제형 연구가 부족한 실정이다.

본 연구에서는 피로의 원인을 氣血虛損으로 간

주하고 이에 처방될 수 있는 다빈도 약제들로 구

성된 복합 한약재 복합 추출물(SM-2000)을 조제

하여 항피로 효과에 미치는 영향을 구체적으로 관

찰해 보고자 임상 연구를 시행하였다. 섭취하기 편

리한 제형 개발을 위해 한약재 복합 추출물을 농

축하고, 1회 섭취량을 100 cc로 최소화하였다. 피험

자를 정신적 피로군과 육체적 피로군으로 나누어

일차 유효성 평가 지표를 각각 혈중 cortisol과 혈

중 lactate로 설정하고, 피로자각증상 설문 검사 및

혈중 피로 지표 검사를 시행한바 정신적, 육체적

피로 회복에 유의성 있는 결과를 나타내었기에 보

고하는 바이다.

Ⅱ. 연구 대상 및 방법

1. 연구디자인

본 연구는 2009년 5월 세명대학교 부속 한방병

원 IRB(institute review board)의 심사를 통과하

였으며(IRB No. 2009-05), 2009년 8월 31일부터

2009년 11월 1일까지 임상연구를 실시하였다. 정신

적 피로 측정군(이후 정신적 피로군)은 평소 자각

적으로 피로를 느끼고, 최근 일주일간 중간고사로

피로한 상태이며, 자의에 의해 임상연구 동의성에

서명한 피험자 중 피로자각증상 설문 검사(subjective

symptoms of fatigue)
16

점수 10점 이상인 사람을

선발하였고, 육체적 피로 유발군(이후 육체적 피로

군)은 운동검사가 가능한 운동 능력을 가진 사람

을 대상으로 하였다. 이를 만족하는 정신적 피로군

11명과 육체적 피로군 12명을 대상으로 분석을 실

시하였다.

2. 피험자

1) 선정 기준

(1) 연령 및 성별 : 만 18세 이상, 30세 미만의 남성

(2) 지난 3개월 동안 일반적 감기나 소화불량

을 제외한 별다른 질병이나 증상으로 병원치료를

받은 적이 없는 사람

(3) 정신적 피로군 : 피로를 호소하며 피로자

각증상 설문 검사 점수가 총 10점 이상인 사람

(4) 육체적 피로군 : 운동 검사가 가능한 운동

능력을 가진 사람

2) 제외기준

다음 조건의 하나라도 해당되는 자는 본 연구에

서 제외하였다.

(1) 1주일에 3회 이상 음주를 하고 있는 사람

(2) 하루 2끼 미만으로 식사를 하고 있는 사람

(3) 평소 심장 질환이나 기관지 계통에 질환이

있는 사람

(4) 다음 질환으로 본 연구에 참여가 어렵다고

연구자가 판단한 경우

조절되지 않는 고혈압, 합병증을 동반한 당뇨,

급만성 간염/ 간경변, 중증 고지혈증, 신경정신계

질환, 중증의 심혈관계 질환, 결핵 및 기타 감염성
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질환으로 본 연구에 참가하기 어렵다고 연구자가

판단한 경우

(5) 과거 3개월 이내 다른 임상연구에 참가한 경우

(6) 연구자가 판단하기에 운동 능력이 부적당

한 정신적 질환자

(7) 밤샘근무를 하는 야간작업자

(8) 연구 수행과 관련된 서식 작성 능력이 없

는 것으로 판단되는 자

(9) 그 외 연구자가 임상연구 참여에 부적당하

다고 판단하는 자

3. 검체투여

1) 한약재 복합 추출물(SM-2000)

본 연구에 사용된 복합 한약재 복합 추출물

(SM-2000)은 식품의약청의 한국인의 한약재 복용

실태 조사
11
에 의거하여, 식약 공용

17
다빈도 한약

재로 구성되었다. 약재는 세명대학교 부속 한방병

원 약재과에서 구입, 사용하였다. SM-2000의 내용

과 분량은 Table 1과 같다. 구성물 880 g을 탕전기

에 넣고 증류수를 3000 ml를 가하고, 100 ℃ 온도

에서 3시간 동안 추출, 1400 ml가 되게 농축하여 1

회 100 ml씩 섭취하도록 하였다.

Name of
Herb

Pharmacognostic Name
Weight
(g)

%

人 蔘 Ginseng Radix 100 11.4
肉 桂 Ciniamoni Cortex 100 11.4
灸甘草 Glicyrrhizae Radix 80 9.1
白芍藥 Paeoniae Radix Alba 80 9.1
黃 芪 Astragali Radix 80 9.1
當 歸 Angelicae Gigantis Radix 80 9.1
白 朮 Atractylodis Rhizoma 60 6.8
川 芎 Cnidii Rhizoma 60 6.8
地 黃 Rehmanniae Radix Preparat 60 6.8
茯 苓 Poria 60 6.8
白茯神 Hoelen 40 4.5
遠 志 Polygalae Radix 40 4.5
石菖蒲 Acori Rhizoma 40 4.5

Total amount 880 100

Table 1. Composition of SM-2000

2) 섭취방법

SM-2000 100 cc를 1일 2회 섭취하며 총 7일간

14회 점심과 저녁식사 후 30분 후에 섭취하도록 하

였다.

4. 시험절차

1) 정신적 피로군

오전 8시경 채혈 후 피로자각증상 설문 검사를

실시하고, 이후 SM-2000을 당일부터 하루 2회씩

점심과 저녁식사 후에 섭취하도록 하였다. 1주일

후 내원하여 오전 8시경 채혈을 하고, 피로자각증

상 설문 검사를 실시하였다.

2) 육체적 피로군

채혈 이후 30분 후에 운동검사(1000 m를 5분 안

에 달리기)로 운동 부하를 주고 30분 후 다시 채혈

을 하였다. 이후 SM-2000을 당일부터 하루 2회씩

점심과 저녁식사 후에 섭취하도록 하였다. 1주일

후 내원하여 채혈을 하고, 30분 후에 같은 방법으

로 운동 부하를 주고 30분 후 다시 채혈을 하였다.

3) 방문시기

총 3회 세명대학교 한방병원에 내원하도록 하였

다. 첫 번째 방문 시 스크리닝 검사를 하였다. 1일

후 두 번째 방문 시 정신적 피로군은 혈중 cortisol

검사 및 피로자각증상 설문지 검사를 하였고, 육체

적 피로군은 혈중 lactate, 혈중 피로 물질 검사 및

운동 검사를 하였다. 이후 7일 뒤인 세 번째 방문

시 정신적 피로군은 혈액검사, 혈중 cortisol 검사

및 피로자각증상 설문 검사를 하였고, 육체적 피로

군은 혈액검사, 혈중 lactate, 혈중 피로 물질 검사

및 운동 검사를 하였다.
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Time
Schedule

Before Drinking
After Drinking

Mental Stressed Group Physical Fatigued Group

Visit First Second Third Second Third

Informed Consent O

Basic Investigation O

Vital Sign O O O O O

Past History O

Daily Habit Investigation O

Screening Test O

Laboratory Test O O

Prescription O O

Mental stress Test O O

Physical Fatigue Test O O

Combined Treatment O O O O O

Basic investigation birth, height, weight

Vital sign blood pressure, pulse, body temperature

Screening test
complete blood count, bio chemistry, investigation sheet for subjective symptoms
of fatigue(only mental stressed group)

Laboratory test

Complete blood count
white blood cell, red blood cell, mean corpuscular volume,
hemoglobin, hematocrit, platelets count, lymphocyte

Bio chemistry

Na, K, Ca, Cl, BUN, creatinine, uric acid, total bilirubin,
albumin, total protein, creatine kinase, ALT, AST, γ-GT,
alkaline phosphatase, glucose, triglyceride, total cholesterol,
HDL-cholesterol, LDL-cholesterol

Mental stress test blood cortisol

Physical fatigue test lactate, glucose, lactate dehydrogenase, free fatty acid, phosphoruos, exercise test

Table 2. Schedule of Clinical Trial and Test List

5. 유효성 및 안정성 평가

1) 유효성 평가

(1) 정신적 피로군

정신적 피로 회복의 일차 유효성 평가 지표로

SM-2000 섭취 전에 cortisol 수치와 섭취 후 cortisol

수치의 차이를 측정하였고, 이차 유효성 평가 지표

로 피로자각증상 설문 검사의 총점 및 신체적, 정

신적, 신경 감각적 피로자각증상의 SM-2000 섭취

전 점수와 섭취 후 점수를 측정하였다. 피로자각증

상 조사표는 1976년 일본 산업 피로 연구위원회가

표준화시킨 설문검사로 총 30문항이며 신체적 증

상, 정신적 증상, 신경 감각적 증상 요인으로 각각

10개의 항목으로 구성되어 있고, 각 항목 당 1점씩

배정되어 있다.

(2) 육체적 피로 유발군

육체적 피로 회복의 일차 유효성 평가지표로

SM-2000 섭취 전 운동 전후 혈중 lactate 농도와

섭취 후 운동 전후의 혈중 lactate 농도를 측정하였

고, 이차 유효성 평가지표로 혈중 glucose, free

fatty acid, phosphorus, lactate dehydrogenase의

SM-2000 섭취 전의 운동 전후 수치와 섭취 후의

운동 전후 수치를 측정하였고, SM-2000 섭취 전

운동 검사 결과와 섭취 후 운동 검사 결과를 측정

하였다.

2) 안정성 평가 및 이상반응

안정성 평가를 위해 대상자의 일반 혈액 검사
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생화학적 검사를 실시하였고, 피험자의 증상 및 이

상반응을 청취하여 정리하였다.

6. 통계분석

모든 통계처리는 SPSS 10.0을 이용하여 실시하

였다. 연구대상자들의 일반적 특성은 기술통계방법

을 이용하였고, SM-2000 섭취 전ㆍ후의 각 혈액검

사 수치의 변화도와 설문지 점수의 변화를 유의수

준 5%에서 Wilcoxon signed rank test를 통해 분석

하였으며, p<0.05를 통계학적 의의가 있는 것으로

간주하였다.

Ⅲ. 결 과

1. 피험자의 일반적 특성

본 연구의 임상연구를 위해 스크리닝을 한 사람

의 수는 정신적 피로군 15명, 육체적 피로군 12명

이었고 이들 중 스크리닝을 통해 탈락된 사람은

정신적 피로군 4명이었으며, 중도탈락자는 없었다.

따라서 총 23명(정신적 피로군 11명, 육체적 피로

군 12명)의 피험자가 본 임상연구에 참여하였다.

복약순응률은 98%였다.

대상자들의 각 집단별 신체적 특성은 다음과 같

다(Table 3).

Mental
Stressed Group

Physical
Fatigued Group

Age (year) 21.8±3.1 22.3±0.5

Height (cm) 177.1±6.2 172.4±6.5

Weight (kg) 74.5±12.2 64.7±7.4

Blood pressure
(mm Hg)

130.6±12.2/
80.75±7.6

124.1±11.9/
71.3±5.7

Pulse
(beats/min)

84.1±5.8 74.8±11.6

Respiration
(beats/min)

20±0.2 20±0.9

Values are mean±S.D.

Table 3. Characteristic of Subject at First Visit

2. 일반혈액검사 및 생화학적 검사

피험자의 일반혈액검사 및 생화학적 검사는

SM-2000 섭취 전 정신적 피로군에서 lymphocyte,

uric acid, 육체적 피로군에서 uric acid 수치를 제

외한 나머지 항목은 정상범위로 나타났다. lymphocyte,

uric acid의 수치가 정상치보다 약간 높은 피험자가

있었으나 임상적 증상을 보이지 않아 별무 이상으

로 진단, 임상연구에 참여하게 하였다.

3. 유효성 평가

1) 정신적 피로군

(1) 혈중 cortisol

SM-2000 섭취 전후 혈중 cortisol 농도 변화를 비

교한 결과 유의한 차이가 나타나지 않았다(Table 4).

(2) 총 피로자각증상 점수

임상연구 전 피로자각증상 설문 검사 점수에 비

해 SM-2000 섭취 후 피로자각증상 설문 검사 점수

가 감소하였고, 섭취 전후에 유의한 차이(p<0.001)

가 나타났다(Table 4).

(3) 신체적 피로자각증상 점수

임상연구 전 피로자각증상 설문지 검사 중 신체

적 피로자각증상 점수에 비해 SM-2000 섭취 후 신

체적 피로자각증상 점수가 감소하였고, 섭취 전후

에 유의한 차이(p<0.01)가 나타났(Table 4).

(4) 정신적 피로자각증상 점수

임상연구 전 피로자각증상 설문 검사 중 정신적

피로자각증상 점수에 비해 SM-2000 섭취 후 정신

적 피로자각증상 점수가 감소하였고, 섭취 전후에

유의한 차이(p<0.001)가 나타났다(Table 4).

(5) 신경 감각적 피로자각증상 점수

임상연구 전 피로자각증상 설문지 검사 중 신경

감각적 피로자각증상 점수에 비해 SM-2000 섭취 후

신경 감각적 피로자각증상 점수가 감소하였고, 섭취

전후에 유의한 차이(p<0.05)가 나타났다(Table 4).
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Before
Drinking

After
Drinking

Cortisol (ug/dL) 15.8±3.6 17.3±2.9

Investigation Sheet for Subjective
Symptoms of Fatigue Score

16.0±4.3 9.8±5.6***

Physical Symptoms of
Fatigue Score

6.6±1.5 4.1±2.6**

Mental Symptoms of
Fatigue Score

5.4±2.6 2.8±2.4***

Neuro-Sensory Symptoms of
Fatigue Score

4.0±1.5 2.5±1.4*

Values are mean±S.D.
***: p<0.001, significant difference compared with before
drinking.
**: p<0.01, significant difference compared with before
drinking.
*: p<0.05, significant difference compared with before
drinking.

Table 4. Change of Cortisol and Fatigue Scale Score

2) 육체적 피로군

(1) 혈중 lactate

혈중 lactate 농도는 운동 전에 비해 운동 후가

모두 증가하였다. 운동 후의 혈중 lactate 증가량은

SM-2000 섭취 후가 섭취 전에 비해 유의성(p<0.01)

있게 증가가 억제되었다(Table 5).

(2) 혈중 glucose

혈중 glucose 농도는 운동 전에 비해 운동 후가

모두 상승하였다. 운동 후의 혈중 glucose 증가량은

SM-2000 섭취 후가 섭취 전에 비해 유의성(p<0.01)

있게 증가가 억제되었다(Table 5).

(3) Free fatty acid

혈중 free fatty acid 농도는 운동 전에 비해 운

동 후가 모두 상승하였으며, 운동 후의 혈중 free

fatty Acid 증가량은 SM-2000 섭취 전후에 통계적

으로 유의한 차이는 없었다(Table 5).

(4) 혈중 phosphorous

혈중 phosphorous 농도는 운동 전에 비해 운동

후가 모두 상승하였다. 운동 후의 혈중 phosphorous

증가량은 SM-2000 섭취 후가 섭취 전에 비해 유의

성(p<0.01) 있게 증가가 억제되었다(Table 5).

(5) 혈중 lactate dehydrogenase

혈중 lactate dehydrogenase 농도는 운동 전에

비해 운동 후가 모두 상승하였으며, 운동 후의 혈

중 lactate dehydrogenase 증가량은 SM-2000 섭취

전후에 통계적으로 유의한 차이는 없었다(Table 5).

Before Drinking After Drinking

Before Exercise After Exercise Change Before Exercise After Exercise Change

Lactate(mg/dL) 13.0±4.5 68.6±17.8 55.6±19.3 15.0±12.1 47.7±19.4 32.7±29.5**

Glucose(mg/dL) 84.3±7.3 103.8±8.9 19.6±10.4 88.5±4.0 95.7±6.1 7.2±5.3**

Free Fatty Acid(uEq/L) 651.9±224.5 722.1±178.3 70.2±166.8 678.3±248.3 703.8±306.7 25.5±310.0

Phosphorous(mg/dL) 3.5±0.4 4.7±0.3 1.2±0.4** 3.7±0.4 3.9±0.4 0.2±0.3**

Lactate Dehydrogenase(IU/L) 151.0±25.7 157.5±24.8 6.5±11.1 142.3±20.4 148.5±21.1 6.2±7.3
Values are mean±S.D.
** : p<0.01, significant difference compared with before drinking.

Table 5. Change of Lactate, Glucose, Free Fatty Acid, Phosphorous, Dehydrogenase

(6) 운동능력평가

SM-2000 섭취 전의 운동검사 기록은 199.6±9.6

(초)였으며, SM-2000 섭취 후의 운동 검사 기록은

183.3±14.4(초)로 섭취 전에 비해 섭취 후가 유의성

(p<0.001) 있게 운동 검사 기록이 짧아지는 것으로

나타났다(Table 6).

Before Drinking After Drinking

199.6±9.6 183.3±14.4***
Values are mean±S.D.
*** : p<0.001, significant decreased compared with before
drinking.

Table 6. Change of Exercise Exam (Second)
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4. 안정성 평가 및 이상반응

전체 임상연구 대상자의 일반혈액검사 및 생화

학적 검사는 SM-2000 섭취 후 정신적 피로군에서

MCV, lymphocyte 항목을 제외한 나머지 항목 모

두 정상범위로 나타났다. 정신적 피로군에서 MCV,

lymphocyte 수치는 정상치보다 약간 높은 피험자가

있었으나 임상 증상을 보이지 않아 별무 이상으로 진

단하였다. 피험자 중 1명(정신적 피로군)이 SM-2000

섭취 첫째 날 상열감을 보였으나, 둘째 날부터 소실되

어 임상 시험을 계속 수행, 완료하였다(Table 7, 8).

Mental Stressed Group Physical Fatigued Group
Normal Values Measure

Before Drinking After Drinking Before Drinking After Drinking
WBC 7.6±1.7 6.9±1.2 6.0±1.4 5.8±1.1 4.5-11.0 103 /ml
RBC 5.2±0.2 5.1±0.2 5.0±0.2 4.9±0.3 4.50-6.50 106 /ml
Hgb 16.2±0.6 15.8±0.5 14.7±1.3 14.6±1.4 12.0-17.0 g/dL
Hct 47.2±1.5 46.0±1.6 43.3±2.6 43.2±3.0 36.0-52.0 %
MCV 90.8±2.4 90.6±2.4 87.6±3.7 88.3±4.0 82.0-92.0 fl
MCH 31.1±0.9 31.1±0.9 29.7±2.2 29.8±2.2 27.0-33.0 pg
MDHC 34.2±0.9 34.3±0.7 33.8±1.3 33.6±1.3 32.0-36.0 g/dL
PLT 221.2±82.7 235.8±60.5 247.6±57.8 237.3±61.8 150-400 103 /ml
RDW 22.9±34.9 12.4±0.6 12.9±0.9 12.9±0.8 11.0-16.0 %
PDW 12.3±1.2 11.6±1.0 10.9±1.3 11.0±1.3 14.5-17.5 %
MPV 9.8±0.6 9.5±0.6 8.9±0.8 9.2±0.7 9.0-13.0 fl

Neutrophil 51.9±10.7 55.5±7.7 57.8±7.7 56.3±4.5 40-80 %
Lymphocyte 41.9±11.3 37.6±8.0 36.6±7.2 38.2±4.8 15-44 %
Monocyte 6.2±1.5 6.8±1.3 5.6±1.6 5.5±1.7 0-10 %

Values are mean±S.D.

Table 7. Change of Mental Stressed and Physical Fatigued Group's Complete Blood Count

Mental Stressed Group Physical Fatigued Group
Normal Values Measure

Before Drinking After Drinking Before Drinking After Drinking
Ca 9.2±0.2 9.1±0.4 9.3±0.3 9.1±0.2 8.2-10.8 mg/dL

Uric acid 6.6±0.9 6.5±0.9 6.3±1.0 5.8±0.7 3.0-7.0 mg/dL
Amylase 72.4±16.4 73.9±19.7 66.1±17.3 70.0±0.3 43-116 IU/L
BUN 16.2±4.4 13.6±3.3 13.8±2.0 12.5±1.7 8.0-20.0 mg/dL

Creatinine 0.9±0.1 1.0±0.1 1.0±0.1 1.0±0.1 0.6-1.1 mg/dL
Total cholesterol 158.9±30.5 153.4±28.1 152.8±28.5 146.3±24.3 130-220 mg/dL
Triglyceride 89.5±32.8 86.5±31.2 68.3±30.1 67.4±32.8 50-130 mg/dL
HDL-cholesterol 53.8±12.3 54.3±10.6 54.3±10.9 54.8±9.4 23-88 mg/dL
LDL-cholesterol 104.8±28.0 98.4±27.5 82.0±27.3 74.8±23.8 0-140 mg/dL
Total protein 7.2±0.3 7.2±0.4 7.3±0.3 7.2±0.5 5.8-8.1 g/dL
Albumin 4.7±0.2 4.5±0.2 4.6±0.2 4.5±0.2 3.8-5.1 g/dL

Total bilirubin 1.0±0.2 0.9±0.3 1.0±0.3 0.9±0.3 0.2-1.2 mg/dL
AST 19.9±6.5 17.3±5.7 23.9±9.2 20.3±3.7 8-38 IU/L
ALT 21.3±16.4 22.0±16.9 22.9±18.7 16.3±7.5 4-44 IU/L
γ-GT 27.6±8.6 26.9±9.1 21.0±15.6 22.0±13.9 16-73 IU/L
ALP 248.7±57.1 259.8±52.5 247.2±54.7 257.4±50.8 104-338 IU/L

Values are mean±S.D.

Table 8. Change of Change of Mental Stressed and Physical Fatigued Group's Bio Chemistry
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Ⅳ. 고 찰

‘피로’란 신체 기능이 원활히 이루어지지 않는

경우로 스트레스(stress) 혹은 피로(fatigue)가 쌓

였다고 표현한다. 피로(fatigue)는 근 수축 활동에

요구되는 힘을 충분히 발휘 또는 유지하지 못하는

상태
17
, 스트레스(stress)의 경우 육체적인 피로와

대조적으로 정신적인 과부하로 인해 오는 신체리

듬의 불균형으로 인식되고 있다
18,19
.

한의학에서 피로는 虛勞, 虛損의 범주에 속하며,

元氣가 虧損되거나 精血不足으로 인해 발생하는

慢性 衰弱性 病症을 의미한다. 원인은 다양하나 주

로 先天 不足, 後天性 營養失調, 體質虛弱, 및 勞倦

內傷이며, 이를 치료하기 위해 흔히 保養劑가 사용

된다
1
. 연구결과에 의하면 尹의 五加皮

20
, 李의 四君

子湯
21
, 李의 八物湯

12
, 李의 當歸補血湯과 雙補丸

22
,

河의 補肝湯
23

등의 연구를 통해 운동 후 피로 회

복에 유의한 효과가 있다고 보고되었으며, 宋 등은

調胃升淸湯, 八物君子湯과 淸心蓮子湯이 항스트레

스 효과가 있다고 보고했다
24
.

피로 회복과 관련한 치료법 연구가 활발해지면

서 피로 평가 방법도 다양해지고 있다. 항피로 효

과를 평가하기 위한 피로 관련 지표 중 바이오 관

련 마커들로는 혈중 lactate 농도, 혈청 암모니아

농도, 혈청 creatinine phosphokinase 활성, 혈청 무

기인산염 농도, 혈청 glucose 농도, 근육 글리코겐

함량, 근육 lactate dehydrogenase 활성, 근육 citrate

synthase 활성 등이 임상에서 활용되고 있다
6
. 한편,

주관적 피로 평가 지표로는 피로사정도구(FAI)
7
,

피로도
8
, MFI

9
, BFI

10
이 임상에서 많이 활용되고

있다.

항피로 관련 연구가 활발해지면서 의학계뿐만

아니라 식품업계에서도 피로회복 건강보조식품의

출시가 활발히 이루어지고 있다. 일반 의약품의 형

태로 우루사 및 비타민 B군을 원료로 하거나
6
, 홍

삼 또는 인삼을 주원료로 하고 다양한 한약재를

혼합한 유형
25
과 건강식품 형태인 기능성 스포츠

음료 및 해조추출물을 주원료로 하거나 한약재를

혼합하는 등의 제품
26
이 일반 음료, 분말 또는 캡슐

형태로 개발 판매되고 있다. 그러나 이들 제품의

정확한 작용기전 및 효능에 대한 임상적 연구는

미흡한 상태이다.

한의원, 한방병원에서 피로와 관련해서 주로 처

방되는 方劑는 주로 補陰, 補氣, 補血을 목적으로

한 六味地黃湯, 補中益氣湯, 十全大補湯, 歸脾湯,

五積散, 雙和湯 순이었고, 한약재 역시 補陰, 補血

補氣를 목적으로 한 熟地黃, 當歸, 白朮, 茯苓, 黃

芪, 芍藥, 人蔘, 陳皮, 川芎 등의 순이었다
11
.

한약 湯劑는 처방에서 약 복용 시간이 길며, 휴

대가 불편하며, 오래 저장하기 어렵고, 복용량이

많다는 문제점이 있다
14
. 따라서 기존 湯劑의 문제

점을 보완한 새로운 한방 제형의 개발이 필요하다.

그러나 湯劑의 변증시치와 병증 변화에 따라 약물

가감의 응용성이 크고, 치료효과가 신속하고, 흡수

가 용이한 장점
27
이 있으며, 실험적 연구에서도 한

약 전탕액의 염증반응 관련 cytokine 생성분비를

제제약에 비해 더 효과적으로 억제한다
28
는 보고가

있었다. 따라서 湯劑의 장점을 유지하고 불편한 복

용의 단점을 줄일 수 있도록 새로운 제형 연구가

필요한 시점이다.

이에 저자는 피로와 관련되어 임상에서 많이 사

용되는 한약재인 熟地黃, 當歸, 白朮, 茯苓, 白茯神,

白芍藥, 黃芪, 人蔘, 川芎, 肉桂, 甘草에 開竅補心하

는 遠志, 石菖蒲를 가하여 복합 한약재 복합 추출

물(SM-2000)을 조제하여 항피로 효과에 미치는

영향을 구체적으로 관찰해 보고자 임상 연구를 시

행하였다. 섭취하기 편리한 제형 개발을 위해 한약

재 복합 추출물을 농축하고, 1회 섭취량을 100cc로

최소화하였다.

SM-2000의 피로에 대한 유효성 평가를 위한 임

상연구를 통해 현재까지 활용되고 있는 피로도 평

가 지표 중 객관적이라 할 수 있는 피로 자각증상

조사표
16
와 스트레스 지표인 혈중 cortisol 농도를

이용하여 자각적으로 피로를 호소하는 피험자를
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대상으로 하여 정신적 피로군으로 설정한 뒤 처방

섭취 후의 피로 회복도를 측정하였다.

또한 혈중 피로 물질 지표인 혈중 lactate,

glucose, free fatty acid, phosphorous, lactate

dehydrogenase를 운동 유발 검사가 가능한 대상자

를 선정하여 SM-2000 섭취 전후 육체적 운동으로

피로를 유발하고 회복되기까지 혈중 피로 지표의

변화량을 통해 SM-2000의 육체적 피로에 대한 유

의한 효과가 있는지를 확인하고자 하였다.

본 연구의 임상연구를 위해 스크리닝을 한 사람

의 수는 정신적 피로군 15명, 육체적 피로군 12명

이었고 이들 중 스크리닝을 통해 탈락된 사람은

정신적 피로군 4명이었다. 정신적 피로군은 일주일

간의 중간고사를 마친 시점에서 임상연구를 실시

하여, 피로가 유발된 상태가 측정되어지도록 하였

고, 육체적 피로군은 운동부하검사가 가능한 피험

자로 구성하였다. 이들 중 3명은 피로 자각 증상

설문 검사 점수가 10점 미만이었고, 1명은 고지혈

증과 비알콜성 지방간염 소견을 보여 탈락되었으

며, 중도탈락자는 없었다. 따라서 총 23명(정신적

피로군 11명, 육체적 피로군 12명)의 피험자가 본

임상연구에 참여하였다.

피로의 정도를 측정하기 위해서 1976년 일본 산

업 피로 연구위원회가 표준화시킨 피로자각증상

조사표
16
를 이용한 설문검사를 실시하였다. 피로자

각증상 조사표의 내용은 총 30문항이며 신체적 증

상, 정신적 증상, 신경 감각적 증상 요인으로 각각

10개의 항목으로 구성되어 있고, 각 항목당 1점씩

배정되어 있다.

정신적 피로의 일차 유효성 평가 지표를 혈중

cortisol 농도로 사용하였다. 스트레스 상황에 대한

신체의 여러 반응 중 가장 대표적인 것이 시상하

부-뇌하수체-부신피질축(hypothalamus-pituitary

-adrenal cortex axis)의 cortisol 분비 반응이다. 시

상하부-뇌하수체-부신피질축 활성화로 분비된 cortisol

중 약 95%는 CBG(corticosteroid binding globulin)

에 결합되어 있고, 일부는 알부민에 결합되어 혈액

내에서 운반된다. 이들에 결합되지 않은 나머지 호

르몬만이 MR(mineralocorticoid receptor)과 GR

(glucocorticoid receptor)에 결합하여 작용할 수 있

는 활성화된 형태의 cortisol이 된다. 활성화된 형태

의 cortisol은 분자량이 작고 친지방성이어서 세포

벽을 잘 통과할 수 있으므로, 혈액이 아닌 기타 체

액에서도 검출 가능하다
29
. 스트레스 반응은 생리적

으로 에피네프린과 노르에피네프린 분비로 인해

교감-부신수질계가 활성화 되고, 시상하부-뇌하수

체-부신피질계에서는 내생오피오이드펩타이드, 코

티코트로핀, cortisol을 분비하는데, cortisol은 뇌하

수체 부신피질축의 회환작용에 의해 신체적, 정신

적 스트레스에 대해 변화된 생리적 상태를 반영하

는 주요 지표로서 스트레스의 상황에서 생리적 현

상으로 cortisol의 증가를 보인다
30
. 기저 cortisol 수

준은 특별한 스트레스 사건 없이도 일주기리듬을

가지고 일정하게 분비되는 cortisol 수준으로서, 일

반적으로 아침에 가장 수준이 높고 오전에 급격히

감소하다가 오후엔 비교적 안정된 상태를 유지하

고 자정에 가장 수준이 낮아지고, 수면 시작 후 몇

시간 이내에 다시 급격히 증가하는 패턴을 보인다.

각 개인 내의 기저 cortisol 수준은 오랜 기간에 걸

쳐 비교적 안정적이라고 알려져 있다
31
. cortisol을

이용해 임부의 피로도를 측정
32
, 항암요법의 피로도

를 타액 cortisol로 측정
33
하거나, 근피로 회복을 혈

중 cortisol 변화량으로 평가한 연구
34
가 있다.

SM-2000을 섭취한 뒤 피로 회복 정도를 평가한

결과, 정신적 피로를 호소하는 군에서 임상실험 전

보다 피로자각증상 검사 점수가 감소하였다. 섭취

전 후의 변화를 비교한 결과 섭취 전후에 유의한

차이가 있는 것으로 나타났다.(p<0.001) 피로로 인

해 나타나는 신체적, 정신적, 신경 감각적 증상은

SM-2000 투여로 유의성 있게 감소하는 것으로 나

타났다.

혈중 cortisol 수치의 섭취 전 후의 변화를 비교

한 결과 섭취전후에 유의한 차이가 나타나지 않았

다. 이는 피로 유발이 제대로 되지 않아 혈액 채취
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시 기저 cortisol 농도가 낮게 측정되었고, 주사 바

늘로 찌르는 혈액 채취가 일시적으로 스트레스를

유발할 수 있고, 혈액 채취 전일의 일상생활을 제

한하지 않아 음료 섭취 후 혈액 채취 전일 급격하

게 피로를 유발하는 행위를 통제하지 않아 유의한

차이가 나타나지 않은 것으로 사료된다.

항피로 관련 바이오마커들로 혈중 lactate 농도,

혈청 암모니아 농도, 혈청 creatinine phosphokinase

활성, 혈청 무기인산염 농도, 혈청 glucose 농도, 근

육 글리코겐 함량, 근육 lactate dehydrogenase 활

성, 근육 citrate synthase 활성
6
등이 사용된다.

혈중 lactate 농도는 세포에 산소가 충분히 공급

되는 상황에서는 TCA 회로가 원활히 진행되므로

혈중 젖산농도가 0.56-2.00mol/L의 범위로 유지되

고, 그 이상으로 축적되지 않으나 세포에서 요구되

는 산소량보다 산소공급이 부족한 상황에서 근육

내에 젖산이 생성되고, 고강도 운동 시 산소 공급

량이 근육의 산소소모량에 미치지 못하는 경우에

근육조직의 젖산 농도가 증가하게 된다. 이때 생성

된 젖산은 혈액으로 확산되어 심장 및 간에서 처

리되고 운동으로 인해 젖산이 축적되면 체내 산성

화가 초래되어 운동 중 당질대사에 관여하여

phosphorylase 활성이 저해되고, 결과적으로 무산

소 상태에서 운동에너지의 급원이 되는 glucose 신

생이 억제된다. 피로물질인 lactate는 최대산소섭취

량의 50-60%를 초과할 때 lactic acid의 한계점이

나타나며, 근육 및 혈액 내에 높은 수준으로 축적

되면 혈액의 pH가 저하되면서 glycogen의 분해가

억제되어 근피로가 유발되므로 운동을 그 강도에

서 계속할 수가 없게 된다. 따라서 혈중 lactate 농

도는 무산소 운동능력을 측정하는데 많이 이용되

고 있으며
35
, 혈중 lactate를 육체적 피로 회복의 일

차적 유효성 평가 지표로 사용하였다.

육체적 피로 군에서의 혈중 lactate 농도는 운동

후에 상승하였으며, SM-2000 섭취 전 운동 전후의

혈중 lactate 농도는 증가하였다. SM-2000 섭취 후

의 운동 전후의 혈중 lactate 농도 증가량은 섭취

전에 비해 적게 나타나 변화율에 있어서 섭취 전

에 비해 유의하게 증가가 억제되었다.(p<0.01). 이

는 SM-2000이 육체적 피로 개선 효과가 있는 것으

로 나타내는 것으로 SM-2000의 섭취로 인해 피로

물질인 lactate의 혈중 제거가 빨라지고, 자각적인

신체적, 정신적 및 신경 감각적 증상 호소가 감소

한 것으로 사료된다.

혈중 glucose는 근수축의 에너지원으로서 근육의

글리코겐과 함께 사용된다. 운동의 개시와 함께 활

동근에 의한 혈당의 흡수량은 증가하며 그것과 같

이 간에서 혈중에 동원되어지는 glucose의 양도 증

가한다
36
.

혈중 glucose 농도는 운동 전에 비해 운동 후에

상승하였는데, 운동 후의 혈중 glucose 증가량은

SM-2000 섭취 후가 섭취 전에 비해 유의하게 증가

가 억제되었다(p<0.001).

근육 속의 당원은 근 에너지대사에 있어 직접적

인탄수화물의 연료로 사용되는 반면, 간의 glycogen

은 혈중 glucose의 유지수단으로 이용되며, 이는 장

시간 운동 중에 혈중 glucose 수준이 내려가게 되

면, 간의 glycogenesis로 glucose가 혈중으로 방출된

다. 운동을 시작하면 증가되는 소비율에 대한 대처

방안으로 체내 glucose 생산율이 증가하는데 이러

한 운동 시의 glucose 증가는 norepinephrine의 작

용에 의한 insulin 억제기전에 의해 더욱 가속화되

며, 운동 강도가 강할수록 증가폭 또한 크다
37
. 본

임상연구에서 육체적 피로를 유발하기 위해 실시

한 운동부하검사는 그 강도가 동일하였기 때문에

동일 강도의 운동 수행 후 혈중 glucose 증가율이

감소되었다는 것은 근육과 간에서의 glucose 유출

이 적었다는 것을 의미한다. 즉, 같은 양의 운동을

하더라도 SM-2000을 섭취하면 에너지의 소비를

적게 하면서도 동일한 양의 운동을 할 수 있고, 에

너지 소비량이 적어짐에 따라 발생되는 피로 산물

도 감소되므로 이로 인해 피로감이 덜 해지는 것

으로 사료된다.

운동과 함께 조직의 지방 분해 속도도 증가된다
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고 보고 있는데
38
, 자전거 타기를 30분 동안 수행하

기 전과 후에 분리한 인간의 둔부 지방세포 속에

는 카테콜아민이 자극되어진 글리세롤의 방출이

운동 후 35-50% 증가되었다
38
. 인간에게 있어서

free fatty acid 이용율은 최대 산소 섭취량의 60%

운동 강도에서 자전거 타기를 40분 수행한 후 3배

정도로 증가되었고
39
, 최대 트레이드밀 운동부하로

4시간 운동한 후에는 5-6배 이상 글리세롤과 free

fatty acid 발현속도가 증가하였다. 운동을 많이 하

거나, 운동 강도가 높을수록 free fatty acid가 증가

하고 이는 혈중 피로 지표로서 이용될 수 있음을

의미한다.

혈중 free fatty acid 농도는 운동 전에 비해 운

동 후에 모두 상승하였으며, 운동 후의 혈중 free

fatty acid 증가량은 SM-2000 섭취 전후에 통계적

으로 유의한 차이는 없었다.

이는 free fatty acid가 지방 대사와 관련하여 고

지방섭취 및 비만인 대상자에게는 변화량이 적게

나타날 수 있고, 식이섭취를 엄격하게 제한하지 않

은 상태이므로, 혈액 체취 전 섭취한 음식의 종류

에 따라 혈액 free fatty acid 농도가 달라질 수 있

기 때문으로 사료된다.

세포내 phosphorous의 축적도 피로의 정도를 반

영하는 지표라 할 수 있다
40
. 혈중 phosphorous의

농도는 운동이 지속됨에 따라 점차 증가되는 추세

를 보이고 운동 종료 시에는 안정 시에 비해 유의

한 차이를 나타내는 것으로 알려져 있다. 또한 개

인적인 차이가 적고 다른 피로 요인들에 비해 절

대 축적 수치로 피로의 진전을 나타내는 좋은 지

표로 사용될 수 있다
40
. 세포내 phosphorous의 증가

는 세포내 에너지 수준의 저하를 의미하고, myosin

과 actin의 친화력을 높이는 단계에서 ATP가 가수

분해 되며 방출되는 것이라고 불 수 있다. 이 단계

가 근육의 힘 생성을 위한 교차결합 전환과정에서

가장 중요한 부분으로 근 수축력을 위한 교차결합

을 감소시키게 되고 약하게 결합된 상태가 힘 생

성을 약화시키는 작용을 하여 피로가 유발되는 것

이다
41
. 한편 phosphorous 농도가 증가하게 되면 근

력 발생 시 칼슘에 대한 민감성을 감소시켜 같은

힘의 생성을 위해 더 많은 칼슘이 요구된다. 그러

므로 근력발생에 영향을 미치게 된다
40
.

혈중 phosphorous 농도는 운동전에 비해 운동

후에 상승하였는데 운동 후의 혈중 phosphorous 증

가량은 SM-2000 섭취 후가 섭취 전에 비해 유의성

있게 증가가 억제되었다(p<0.01)

SM-2000 섭취로 인해 근육으로의 혈액순환이

활발해져 세포내 phosphorous가 체내에서 빨리 대

사되고, 이는 근력 생성을 위한 교차결합을 증가시

켜 힘 생성을 증가시키고, 혈중 칼슘 요구량을 감

소시켜 근력 발생이 더 용이해지는 것으로 사료되

며, 이로 인해 운동 능력 또한 향상되는 것으로 사

료된다.

Lactate dehydrogenase는무산소상태에서 pyruvate

로부터 lactate 형성을 촉매 하는 효소로서, 고강도

운동 시 그 활성이 증가되며, 근육 피로에 있어서

중요한 인자로 알려져 있다. 과격한 운동을 할 경

우 과량의 pyruvate가 생성되어 젖산 형성이 촉진

되고, pyruvate를 젖산으로 전환시키는 과정을 촉

매하는 lactate dehydrogenase 활성이 증가하게 된

다
42
. 임상연구 결과 혈중 lactate dehydrogenase 농

도는 운동 전에 비해 운동 후에 상승하였으며, 운

동 후의 혈중 lactate dehydrogenase 증가량은

SM-2000 섭취 전후에 통계학적으로 유의한 차이

가 없었다.

Lactate dehydrogenase는 간, 근육, 골격, 뇌, 신

장, 적혈구, 심장에 많이 분포하는 효소로 상기 장

기에 염증이나 질환이 있을 경우 증가할 수 있기

때문에 환자가 인지하지 못한 상기도감염 등의 염

증성 질환을 가지고 있는 경우에는 다른 혈중 피

로 지표에 비해 변화량이 덜 억제될 수 있기 때문

에 통계적 유의성이 없는 수준의 변화가 나타난

것으로 사료된다.

SM-2000 섭취 전의 1000 m 달리기에 소요된 운

동검사 시간은 196.6±9.6(초)였으며, SM-2000 섭취
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후의 운동 검사 시간은 183.3±14.4(초)로 섭취 전에

비해 섭취 후가 유의한 차이(p<0.001)를 보이며 기

록향상이 되는 것으로 나타나 SM-2000이 혈중 피

로 물질을 신속히 대사, 처리해 체내 제거율을 높

이고, 이로 인해 운동능력 또한 향상 시킨다고 할

수 있다.

SM-2000은 十全大補湯의 구성약제에 遠志, 石菖

蒲, 白茯神을 加한 것으로 補氣血虛, 開竅, 安心, 補

心하여 피로 물질의 원활한 대사를 돕고, 정신적

안정을 유도하여 위와 같은 임상 연구 결과가 도

출된 것으로 사료된다.

정신적 피로도를 정량화하기 위한 척도가 부족

하고, 정신적, 육체적 피로 유발 중 피로 유발의 기

전에는 많은 요소가 내재하고 있기 때문에 혈중

cortisol 변화, lactate 생성이나 감소 등의 몇 가지

항목만으로 피로기전이나 피로현상을 모두 설명할

수는 없으나, 본 연구를 통해 살펴본 결과 SM-2000

의 투여는 정신적 피로를 자각적으로 감소시키고,

육체적 피로로 인한 lactate, glucose, phosphorus의

혈중 농도 변화를 저하시키는 것으로 보아 단기간

고강도의 운동 후 피로 회복에 효과가 있는 것으

로 생각된다. 그러나 향후 운동부하방법, SM-2000

의 투여량, 투여시간 및 정확한 기전에 대한 연구

가 필요하며, 정신적 피로를 정량화하기 위해 혈중

cortisol을 피로도 척도로 사용하였으나 주사 바늘

을 통한 혈액 채취로 스트레스를 유발될 수 있으

므로, 타액 cortisol을 이용한 연구나 스트레스나 정

신적 피로를 정확하게 평가할 수 있는 지표를 사

용한 연구가 필요할 것으로 사료된다. 신속하게 치

료효과가 나타나는 湯劑의 장점을 살리고, 휴대와

복용이 간편한 새로운 제형의 한약 개발이 필요하

며, 위약효과로 인한 주관적인 피로도 개선을 배제

하기 위해서는 이중 맹검과 대조군 설정을 통한

다기관 임상시험이 필요할 것으로 사료된다.

Ⅴ. 결 론

피로를 호소하면서 피로자각증상 설문 검사 점

수가 총 10점 이상인 피험자를 정신적 피로군으로

설정하고, 운동검사가 가능한 운동 능력을 가진 사

람을 육체적 피로군으로 선정한 뒤 SM-2000을 투

여한 뒤 피로도를 평가하여 다음과 같은 결과를

얻었다.

정신적 피로군에게 SM-2000을 투여한 후 피로

자각증상 설문 검사 상 피로도는 유의성 있는 감

소를 보였으나, 혈중 cortisol은 통계적으로 유의성

을 보이지 않았다.

육체적 피로군에게 SM-2000을 투여한 후 운동

전후의 피로 지표를 측정한 결과 혈중 lactate,

glucose 및 phosphorous의 운동 후 증가량은

SM-2000 섭취로 유의성 있게 감소하였으나, 혈중

free fatty acid, lactate dehydrogenase의 증가량은

통계적으로 유의성을 보이지 않았다. 그리고 대상

자들의 SM-2000 투여 후 운동능력이 섭취 전에 비

해 향상된 것으로 나타났다.

따라서 SM-2000은 육체적 피로 회복에 유효한

효과가 있으며, 피로 증상 회복에도 유효한 효과가

있는 것으로 사료된다.
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