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Abstract

Objectives : About 13% of the medicines used by traditional korean medicines(TKM), are called animal 
medicines and are derived from non-herbal sources such as animals and insects. However, the clinical use 
of these preparations from animal medicines is often based on tradition and belief, rather than on evidence 
of toxicity and efficacy. As a result, animal medicines containing toxin have caused serious problems from 
injecting patients with venom. Here, various venoms frequently used as TKM were reviewed in terms of 
their instinct toxity and tried to estimate their safety classification.

Methods : The estimation of safety classification was based on human equivalent dose(HED)-based MOS 
(margin of safety) and clinical dose applied for patients.

Results and Conclusions : Except that of snake venom due to no clinical dose, they were evaluated as class 
3 for bee venom, class 4 for cantharidin, toxin from blister beetle, and class 1 for venom from scolopendrid. 
In conclusion, animal medicines showed a wide range of safety classification from class 1 to class 4. This 
wide range is estimated to result from extremely limited applications of each venom for patients because 
of their strong toxicity. However, it should be cautious for application in clinics since animal medicines 
can produce anaphylactic reactions particularly after veinous administration even with a tiny amount of 
venom.

Key words : Animal medicine(venoms from bee, snake, blister beetle, scolopendrid), Toxicity, 
Safety classification
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I. 서 론

한약은 식물성, 동물성 그리고 광물성으로 크게 구분

되지만 일반적으로 사람에게 사용되는 한약은 대부분 

식물성 한약이다. 생체를 구성하는 4대 거대분자인 당, 

단백질과 핵산을 비롯하여 지질을 1차대사산물이라고 

한다. 반면에 식물에서 1 차대사산물로부터 새롭게 합

성되어 생리적 기능을 수행하는 물질을 2차대사산물 

또는 식물성천연화학물질(phytochemicals)이라고 한

다1). 대부분의 식물성천연화학물질은 식물이 자외선과 

외부 환경에 대항하여 자신을 보호하려는 목적에서 생

성하는 물질이다. 이러한 특성 때문에 식물성천연화학

물질은 의약품, 항생제 등의 개발을 위해 광범위하게 

이루어져 왔고 특히 오랜 기간을 걸쳐 이용된 한방 처

방에 있어서 약효의 기본적 근원이 된다. 

이와 같이 한방에서는 식물성-유래 한약재가 대부분

이지만 우리나라를 비롯하여 중국, 일본 등에서 동물, 

곤충, 어패류 등을 포함한 비식물성-유래 한약재도 사

용하여 왔다. 이들 비식물성-유래 한약재는 약 13%정

도로 동물성-유래 한약재가 다수 사용되고 있으며 약 

83종의 기원과 분류가 이루어지기도 했다2),3). 체내에

서 독성을 유발하는 물질을 독성물질이라고 하는데 독

성작용을 유발하는 물질에 대한 용어와 정의가 항상 일

정하게 사용되지는 않는다. 가장 일반적인 용어로 독물

(toxicant), 독소(toxin), 독(poison), 독성물질(toxic 

substance), 독성화학물질(toxic chemical) 등이 있

다4). 본 논문에서 다루려는 물질은 비식물성 유래이면

서 곤충을 포함한 동물성 한약재로 독성학적 측면에서 

독소(toxin)로 분류된다. 대표적인 동물성 독소를 함유

한 한약재는 봉독, 사독, 반묘를 비롯하여 오공 등이 

있다. 

따라서 본 연구에서는 봉독, 사독, 반묘 그리고 오공 

등에 대한 독성에 대한 고찰을 기초로 하여 한약재의 

안전성과 독성정도를 평가 위해 안전성등급화를 산출

하였다. 이들 동물성 약물에 대한 안전성등급화는 

LD50 (50% of lethal dose, 반수치사량)과 임상용량을 

이용하는 박 등5),6),7)에 의해 제안된 HED-based 치료

지수(human equivalence dose-based therapeutic 

index, 인체등가용량-기반 치료지수)를 바탕으로 산출

하였다. 

II. 본 론

1. 봉독(Bee venom)

한방에서는 전통적으로 침과 뜸의 치료 작용과 그 

방법을 다양한 질병을 비롯하여 미용과 생리기능 증진 

등에 이용하고 있다. 최근에는 약침요법을 바탕으로 봉

독요법(또는 봉침요법, Apitherapy, Bee venom 

therapy)이 개발되어 임상에 응용되고 있다8). 봉침요

법이란 꿀벌(Apis mellifera)의 침으로 인체의 경혈을 

자극하고 침액을 인체 내에 주입하여 각종 질병을 치료

하는 것을 말한다. 봉침요법에는 꿀벌의 침을 직접 피

부 표면에 찌르는 발침자법 및 직잡법과 더불어  주사

요법, 이온 전기도입법, 초음파요법, 연고 등을 통해 

봉독이 치료에 응용되고 있다9),10).

1) 구성성분 

Apis mellifera 의 봉독은 중량적으로 약 88%가 수

분이며 나머지는 폴리펩티드, 폴리펩티드, 효소, 아민

(amine), 지질 그리고 아미노산으로 구성되어 있다
9),11),12),13). Table 1은 구성 성분별 함량과 생물학적 영

향을 나타낸 것으로 조사에 따라 다소 함량 및 성분에

서 차이가 있다12),14). 이들 물질들은 약리작용뿐 아니라 

독성작용을 나타낸다. 약 10–100 개의 아미노산으로 

연결된 폴리펩티드로는 melittin, apamin  mast-cell 

degranulating(MCD) peptide, mastocytolytic(MCL) 

peptide,  secapin, tertiapin, melittin F, adolapin

이 있다. 효소로는 phospholipase A2(PLA2), hyalu- 

ronidase, phosphomonoestrase, lysophospholipase 

B3이 있으며 암모니아의 수소원자를 탄화수소기로 치

환하여 얻는 화합물인 아민류는 dopamine, histamine, 

noradrenaline이 있다. 그 외에 당, phospholipides, 

아미노산 등이 소량으로 봉독에 함유되어 있다.

2) 주요 구성성분의 특성

(1) Melittin : Melittin은 건조량의 40-60% 정도를 차

지하며 용혈성 및 강력한 심독성 폴리펩티드(hemolytic 

and strong cardio-toxic peptide)이다. Melittin

은 Fig. 1처럼 26개의 아미노산으로 구성되고 강한 
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Table 1. Chemical composition of bee venom from Apis mellifera

물질 분류            물질명 건조 뱀독의 %a 건조 뱀독의 %b

효소

Phospholipase A2 10-12 10-12

Hyaluronidase 1-3 1.5-2.0

Acid 1.0

Phosphomonoesterase

Lysophospholipase 1.0

α-glucosidase 0.6

단백질 또는 펩티드

Melittin 50 40-50

Apamine 1-3 3

Mast Cell Degranulating Peptide (MCD) 1-2 2

Secapin 0.5-2.0 0.5

Procamine 1-2 1.4

Adolapin 1.0

Protease inhibitor 0.8

Tertiapinc 0.1 0.1

Small peptides (with less than 5 amino acids) 13-15

생리활성적 아민

Histamine 0.5-2.0 0.6-1.6

Dopamine 0.2-1.0 0.13-1.0

Noradrenaline 0.1-0.5 0.1-0.7

아미노산
γ--aminobutyric acid 0.5 0.4

α-amino acids 1

당 Glucose & ructose 2

인지질 5

휘발성 물질 4-8

a: Ref 12, b; Ref. 9

Fig. 1. Structure of melittin

염기성을 띠며 봉독의 대표적인 독성 및 약리작용

을 유도하는 물질이다15). Melittin은 세포막에 부

착하여 용혈작용, 항균효능, 항암효능 등의 약리작

용과 독성작용을 유도한다. 특히 melittin은 봉침

의 항염증 및 항통증 효능을 유도하는 핵심성분으

로 확인되고 있다16),17). Melitin의 독성 및 약리작

용으로는 통각수용 세포의 활성과 감작을 유도하여 

통각-신호경로(pain-signaling pathways)에 따

라 경가소성(neural plasticity)의 변화를 일으키

는 것으로 이해되고 있다18),19).

(2) 효소 : 봉독에 존재하는 효소인 phospholipase A2 

(PLA2)와 hyaluronidase는 건조 봉독에 각각 10- 

12%와 1.5-2% 정도로 존재한다. 일반적으로 PLA2

는 cyclooxgenase-2 (COX-2)에 의한 prosta- 

glandin E2(PGE2) 생성을 유도하여 염증을 촉진

하는데 신경독성도 유발하는 것으로 확인되었다20). 
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Table 2. List of diseases and health problems improved or healed according to anecdotal reports

관절염 다발성 경화증 월경전 증후군

뇌전증 점액낭염 십자인대파열

홍채염 일부 암 인후염

만성통증 편두통 면역촉진제

혈액점성 및 응고성 감소 모세혈관 이완 항콜레스테롤증

Meruoses 비부비동염 홍채섬모채염

Therosclerosis 다발성 신경염 각결막염

감염성 척추염 신경통 천식

다발관절염 말라리아 근육통

근염 열대궤양 느린 회복의 찰과상

류머티스성 관절염 등과 같은 염증 발생의 원인에 

관여하는 물질은 glucuronic acid와 glucosamine

이 반복하여 연결되어 형성된 고분자 다당류인 

hyaluronic acid가 hyaluronidase에 의해 분해된 

저분자의 hyaluronic acid이다. 따라서 봉독의 

hyaluronidase는 생체 내에 존재하는 내인성 hy- 

aluronidase와 함께 작용하여 저분자의 hyaluronic 

acid 생성을 촉진할 수 있다21). 

(3) Apamin : Apamin은 봉독의 건조량에서 약 2-3% 

정도이며 신경독성을 일으키는 18개 아미노산으로 

구성된 폴리펩티드이다22). 중추신경계에서 calcium- 

dependent potassium channel의 선택적 저해를 통

해 활동전위 생성 빈도와 후과분극기(after-hyper- 

polarization period)의 조절에 영향을 준다23),24). 

(4) Mast cell degranulating(MCD) peptide : MCD 

peptide는 봉독의 건조량에서 약 2-3% 정도이다. 

MCD peptide는 비만세포로부터 histamine 방출

을 유도하여 가려움을 유발하는 매개체이다25). 또

한 MCD peptide는 해마에 결합하여 시냅스 강도

가 지속적으로 증가하는 장기 강화(long-term 

potentiation)를 유도한다. 장기 강화는 기억 저장

과 관련이 있지만 포화되면 기억 저장 능력의 감소

와 관련이 있다26). MCD peptide는 간질의 진행에

도 관련이 있는 것으로 확인되었다27).

(5) Adolapin : Adolapin은 봉독 건조량의 1% 정도로 

존재하며 103개의 아미노산으로 구성된 폴리펩티

드이다. Adolapin은 cyclooxygenase 활성 저해를 

통해 prostaglandin 합성을 감소하여 항염증효능

과 더불어 항통증 및 해열 효능이 있는 것으로 추

정되고 있다28,29).

2) 봉침의 독성 및 의학적 부작용

봉독은 봉침의 형태로 다양한 질병에 응용되고 있는

데 우선적으로 항염증 및 면역억제 효능이 있다. 특히 

비경혈부위보다 경혈부위에서 봉침의 항염증 및 항응

고 효능이 확인되고 있다30). 이러한 연유로 관절염, 점

액낭염, 건염, 국소소양감, 대상포진, 관절질환, 류머

티즘성 관절염. 라임관절염, 다발성 경화증, 골관절염 

등에 봉침이 응용되고 있다11). 특히 꿀벌종에 따른 봉

독 성분의 차이가 있을 지라도 봉침이 류머티즘에 오랜 

기간에 걸쳐 성공적으로 응용되어 온 것으로 확인되고 

있다31). 이외에도 Table 2에서처럼 봉침에 의한 다양

한 효능이 사람에 있는 것으로 의사와 환자들에 의해 

보고된 case report가 있다32),33). 그러나 많은 질환에 

있어서 봉침의 응용이 곧 완치가 된다는 보장이나 권고

할 정도는 아니다. 특히 봉침에 의한 알레르기 반응에 

대해 응급조치를 취할 수 있는 시설이 없다면 봉침 치

료를 삼가는 것이 권장되고 있다11),32). 

봉독에 노출 후 반응은 정상적인 반응과 알레르기 

반응으로 구분된다. 정상적인 반응은 비알레르기 반응

으로 모든 사람에게 나타나며 따가운 통증으로 수 분 

동안 지속되다가 시간이 지남에 따라 통증이 감소된

다34),35). 또한 노출된 부위에서 부풀어 오르는 부종과 

홍반이 관찰된다. 이러한 증상은 수 시간 또는 수 일 

동안 지속되기도 한다. 비록 봉독에 노출된 부위가 국

소적으로 크게 번지는 반응(large local reaction)이 

있더라도 전신반응으로 진행되는 경우가 없기 때문에 

우려할 필요는 없다. 가장 빈번하고 중요한 봉독에 의

한 독성 및 부작용은 개인의 차이 및 노출 정도에 따라 

다양하지만 봉독 노출에 의한 알레르기 반응이다36). 봉
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Table 3. Normal and allergic reaction to bee stings

봉독 노출 후 다양한 반응 증상 

노출 직후 정상적, 비알레르기 반응 통증

따갑고 가려움

노출 부위의 홍반

노출부위 발진

부풀어 오르는 부종

만지면 따가운 증상 

수 시간 및 수 일 후 정상적, 비알레르기 반응 가려움

잔여 증상

노출 부위의 갈색 또는 붉은 상해 반점

부종

국소적 반응의 확장 노출 부위의 혈관신경부종

24-72시간 후 노출 부위가 직경 10 cm 이상으로 번짐

피부 알레르기 반응 전신에 두드러기

봉독 노출 부위가 아닌 곳에서의 혈관신경부종

피부의 전신적 소양증

전신적 홍반 

비-치명적 전신적 알레르기 반응 알레르기성 비염 또는 결막염

경미한 호흡 장애

경련성 복통

중증의 소화계 불편

무기력

공포감 

치명적 알레르기 반응 쇼크

의식상실

저혈압 기절

중증의 호흡 장애

식도의 중증 부종

독에 노출 후 발생하는 알레르기 반응은 아나필락시스

이며 Table 3처럼 알레르기 반응은 경미한 반응부터 

호흡곤란에 의한 중증 반응까지 다양하다11). 이에 대한 

기전과 더불어 응급조치에 대한 이해를 통해 보다 안전

한 봉독요법 치료가 필요하다. 

3) 봉독에 의한 아나필락시스 알레르기 반응

(1) 기전 : 아나필락시스는 신체 전체에 영향을 주면서 

빠르게 시작하는 알레르기 반응이다. Fig. 2처럼 

아나필락시스는 비만세포 또는 호염기성백혈구로

부터 염증전달물질과 cytokine의 분비로 이루어지

는 면역반응에 기인한다37). 그러나 아나필락시스는 

원인불명 또는 드물게 비면역적 기전으로도 발생하

기도 한다. 아나필락시스의 면역반응 기전에서는 

면역글로불린인 IgE가 외부 항원결합하여 면역반

응을 유도한다. 항원이 결합된 IgE는 비만세포와 

호염기성백혈구의 세포막에 존재하는 IgE 수용체

인 FcεRI 수용체(high affinity IgE receptor)에 

결합하여 이들 세포의 활성화를 유도한다38). 활성

화된 세포들은 histamine과 같은 염증전달물질들

을  방출한다. 이들 염증전달물질은 기관지의 평활

근의 수축을 증가시키며 혈관확장을 유도한다. 혈

관확장을 통해 혈관으로부터 혈액이 빠져나오게 하

면서 심근의 기능 감소를 유도하게 된다. 이와 같

이 아나필락시스 유발은 IgE에 기인하여 발생도 

하였지만 IgE-비의존 면역반응으로도 발생한다. 

비면역반응성 아나필락시스는 물질이 직접적으로 



대한예방한의학회지 제20권 제1호(2016년 4월)

130

Fig. 2. Mechanisms inducing human anaphylaxis.
*FcεRI receptor: high affinity IgE receptor.

Table 4. Various allergens from venomous insects

알레르기 유도물질
봉독의 %

분자량 꿀벌 말벌 불개미

Pohspolipase A2 15,800 10-12% - -

Phospholipase A1B
31,000
37,000

- 10-25 -

Phospholipase A1B 28,200 - - 10-12c

Hyaluronidase
40,000
46,000

1-2 1.5-5 +/-

Acid Phosphates 98,000 1 - <1

Antigen 5 22-25,000 - 15-40 -

Antigen C 102,000 <1 - -

V mac 1 97,000 - 1 -

V mac 3 39,000 - <1 -

Solenopsis Ⅰ 35,000 - - 5-1c

Solenopsis Ⅲ 26,000 - - 3c

Solenopsis Ⅳ 14,000 - - 1-1.5c

Melittin 2,800 4.-60 - -

비만세포와 호염기성백혈구의 탈과립을 유도하여 

발생한다. 이들 세포 내의 과립에는 히스타민(his- 

tamine)과 같은 염증전달물질이 포함되어 있으며 

탈과립이 되면 염증전달물질이 세포 외로 분비하게 

된다. Fig. 2처럼 봉침에 의한 아나필락시스는 

IgE-매개성 면역반응에 기인하는 것으로 확인되고 

있다37),38). 봉독에 노출 후 아나필락시스 유도는 개

인차와 노출의 정도에 따라 차이가 있지만 수분 안

에 발생할 수도 있다. 

(2) 아나필락시스를 유발하는 단백질 : 아나필락시스가 

식물성 한약재보다 이러한 동물성 한약재에 의해 

더 빈번히 유도되는 이유는 봉독을 비롯하여 사독 

등의 동물-유래 독에 단백질 또는 peptide성분이 

존재하기 때문이다39). 일반적으로 항체를 유발하는 

대부분의 면역세포의 막에 존재하는 수용체는 단순

한 화학물질보다 이러한 단백질에 친화성이 더 강

하다. Table 4는 봉독을 비롯하여 곤충에서 아나

필락시스를 유도하는 항원으로 단백질 및 폴리펩티

드를 나타낸 것이다36). Melittin을 제외한 이들 단

백질들은 침이나 벌에 쏘였을 때 즉각적으로 통증

을 유발하는 물질은 아니다. 

(3) 증상 : 일반적으로 해를 일으키지 않는 것인 진드

기, 특정 화학물질 먼지, 꽃가루, 일부 음식 등에 

대해 과민반응을 알레르기라고 한다. 알레르기에 

대한 용어가 학술적으로 완전히 통일되지는 않았으

나 유럽 알레르기 임상면역학회(EAACI)의 제안에 

의하면 ‘알레르기란 항체 또는 세포 등의 매개를 통

한 면역학적 기전에 의해 야기되는 과민반응’을 말
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한다40). 봉침과 같이 다양한 곤충의 침에 찔리게 

되면 알레르기가 유발되는데 침에 찔린 부위에서 

즉각적으로 발생하는 통증, 붉음, 붓기, 가려움 등

을 국소반응이라고 한다35),41). 그러나 침에 의한 알

레르기 반응은 찔린 부위의 이러한 증상과 다르게 

전신적인 반응으로 이를 침-유도성 전신반응(sting- 

induce systemic reaction)이라고 한다. 알레르기

에 민감한 사람에게 발생하는 대표적인 전신반응의 

알레르기 반응으로는 아나필락시스 또는 아나필락

시스성 쇼크가 있다. 아나필락시스 쇼크는 의식상

실과 더불어 심하며 사망을 초래한다. 이러한 심각

한 아나필락시스성 쇼크는 기침, 불안, 구토, 저혈

압, 저림, 국소소양감, 발진, 창백, 가슴 통증, 빈

맥, 호흡곤란, 위경련, 심하게 부풀은 오른 눈꺼풀, 

입술과 혀 등의 증상을 동반한다42). 이러한 봉독에 

알레르기 반응을 보이는 사람은 알레르기-민감군

으로 약 1% 정도 되는데 이들에게 봉침은 금물이

다. 비록 사망의 정도는 아니지만 아나팔락시스성 

쇼크의 가벼운 증상은 봉침을 맞은 초기에는 그렇

게 심한 증상이 발현되지는 않는다. 그러나 봉침을 

지속적으로 맞는다면 눈꺼풀, 입술과 혀 등이 심하

게 부풀어 오르고 심하면 호흡곤란, 의식상실 등의 

심각한 증상이 나타난다42),43),44). 

(4) 주의사항 및 응급처치 : 첫 봉침 후 15-20분에 알

레르기 반응이 없다면 봉침을 계속적으로 수행할 

수 있다. 그러나 개인마다 차이가 크기 때문에 봉침

요법을 수행할 때는 반드시 응급치료장비가 필요하

다. 응급치료장비는 epinephrine과 antihistamine

의 환제 및 주사제가 보편적으로 이용된다. 또한 

봉독에 대한 알레르기 테스트를 통해 면역반응 유

무를 확인할 필요성이 있다. 또한 봉침 후 수분이

내에 발진 또는 눈 주위가 붓는 것과 더불어 토하

거나 의식불명과 호흡곤란을 보이면 즉각적으로 

epinephrine과 antihistamine 주사 등의 응급처

치가 필요하다43,44). 

(5) 봉독의 알레르기 테스트 : 꿀벌이 한번 찌를 때 배

출되는 봉독의 용량을 사람에게 주입하거나 피부에 

문지른다. 알레르기 테스트를 위한 부위는 심장에

서 멀리 떨어진 무릎부위가 추천되고 있다. 약 10- 

20분 동안 알레르기 반응이 없을 경우에는 봉침요

법을 수행할 수 있다45). 꿀벌이 한번 침을 찌를 때 

방출되는 봉독의 양은 0.15 mg에서 0.3 mg 정도

로 추정되고 있다. 

4) 안전성 및 안전용량

(1) 양봉인의 질환 : 양봉인에 대한 연구를 통해 봉독 

노출에 의한 가장 빈번한 질환은 양봉인 관절증

(beekeeper’s arthropathy)으로 반복적인 봉침에 

노출 후 2-14일간 지속되는 통증증후군이다46). 모

든 양봉인에게서 나타나는 것은 아니지만 봉침에 

반복적으로 노출되는 대부분의 양봉인에게서 단형

관절염을 비롯하여 소수형 관절질환이 확인되고 있

다. 이러한 증상은 약 15-30일 후에는 진정되지만 

때로는 만성질환으로 진행되는 경우도 있는 것으로 

추정되고 있다46). 다양한 세포의 세포막 불안정성, 

세포괴사와 세포자멸 등을 유도한다. 또한 봉독이 

항원으로 작용하여 수분에서 수 시간 내에 발생하

는 쇼크인 과민반응뿐 아니라 전신반응과 알레르기 

반응도 감수성이 있는 환자에게 봉독요법을 통해 

발생할 수 있다37),38). 특히 봉독에 대한 알레르기 

반응은 치명적인 결과를 낳을 수 있다. 

(2) 봉독의 LD50 : 사람에 피하주사에 대한 봉독의 LD50

는 2.8 mg/kg이다11). 이를 기준으로 60 kg 성인

에 대한 LD50은 168 mg/60 kg이 된다. 벌꿀의 1

회 쏘는 봉독 용량이 최대 0.3 mg이라고 추정했을 

때 60 kg 성인에 대한 LD50에 대한 꿀벌의 쏘임은 

약 560회가 된다. 즉, 60 kg 성인의 100명 중 50

명을 사망하게 하는 sting의 횟수는 560회이다. 

이와 같은 계산방법을 통해 Table 5은 1 sting 당 

봉독의 용량을 기준으로 단위체중 당 LD50에 대한 

봉독의 용량과 이에 해당하는 sting의 횟수를 나타

낼 수 있다. 예를 들어 10kg 어린이에 대한 LD50

의 봉독용량은 28 mg이고 sting 당 봉독의 양이 

0.3 mg일 경우 약 93회, 0.15일 경우 약 186회가 

LD50의 sting 횟수가 된다11,36.47). 

(3) 봉독의 안전성 등급 : 봉독 0.3 mg를 가진 봉침 1

일 피하투여 횟수를 10회로 임상투여최고 용량으로 

설정하여 봉침에 대한 안전성등급을 추정할 수 있

다. 최근 임상에서의 응용이 가능한 안전성등급화

가 HED-based 치료지수(human equivalence 

dose-based therapeutic index, 인체등가용량-

기반 치료지수)를 응용하여 개발되었다5),6),7). 그러

나 HED-based 치료지수를 이용한 안전성등급을 
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Table 5. The number of honey bee stings based on body weight and bees secretes

체중 (Kg) LD50 (봉동용량: mg)
봉독의 용량에 따른 LD50 (쏘임 횟수)

0.3 mg venom 0.15 mg venom

10 28 93.33 186.67

20 56 186.67 373.33

30 84 280 560

40 112 373.33 746.67

50 140 466.67 933.33

60 168 560 1120

70 196 653.33 1306.67

80 224 746.67 1493.33

90 252 840 1680

10 280 933.33 1866.67

110 308 1026.67 2053.33

120 336 1120 2240

Table 6. Safety classification of bee venom based on human equivalence dose-based therapeutic index

 사람 LD50

(mg/kg)
ALD

전환계수 
추정 ALD
(mg/kg)

ALD의 theoretical 
HED (mg/60 kg)

임상투여
최고 용량 (mg)

HED-based 
MOS

Class 

2.8 1.5 1.86 112 3 37 3

위해 동물의 LD50가 이용되었지만 앞서 서술된 것

처럼 봉독의 사람에 대한 LD50가 추정되어 있으므

로 여기서는 동물이 아니라 사람에 대한 LD50가 응

용되었다. Table 6에서처럼 봉침의 사람 피하투여

에 대한 LD50을 ALD(approximate lethal dose, 

개략치사량)으로 전환인자 1.5를 나누어 주면 봉침

에 대한 추정 ALD는 1.86 mg/kg이 된다. 즉 봉

독 0.3 mg를 함유한 봉침에 대한 60 kg 성인의 

사망을 유도할 수 있는 용량은 1.86 mg/kg × 60 

kg이므로 약 112 mg이다. 임상투여 최대 봉침의 

횟수를 10회 산정했을 때 HED-based MOS는 37

로 안전성 등급은 약물민감성을 가진 환자 및 노약

자에게 독성을 유발할 가능성이 있는 한약재로 분

류된다. 

봉독 0.3 mg은 꿀벌이 1번 쏠 때 분비할 수 있는 

최대용량이다. 이를 기준으로 1일 10회 피하에 투

여하여도 사람의 사망을 초래할 수 있는 용량보다

는 적다고 할 수 있다. 그러나 봉독에 의한 주요 사

망 원인이 일반적인 반응이 아니라 아나필락시스와 

같은 민감한 면역반응이므로 이와 같은 안전용량은 

큰 의미가 없다고 할 수 있다. 따라서 봉침에 대한 

의료사고를 예방하기 위해서는 봉독의 알레르기 테

스트가 봉침요법 이전에 필수적이라고 할 수 있다. 

봉침요법은 한의원에서 시행되어 왔으나 최근에 동

결 건조된 분말 형태의 봉독주사제인 아피톡신

(apitoxin)이 개발되어 식품의약품안전처에 의해 

승인되어 양방 의원에서도 봉독주사 치료가 시행되

고 있다. 조사에 의하면 101명의 골관절염 환자에

게 국소 주사한 결과 가려움증, 국소 통증, 두통 등

의 부작용이 발생하였다48). 또한 2011년에는 이물 

육아종 2례가 보고되었다49). 현재까지 면역관련 봉

독의 알려진 물질 또는 확인되지 않은 다당류 및 

인지질과 같은 아피톡신에 포함된 성분에 대한 면

역반응이 육아종성 병변 발생의 원인으로 추정되었

다. 이는 아무리 독성유발의 물질을 정제하여도 약

리작용을 하는 물질도 면역반응을 유발할 수 있으

며 아나필릭시스의 가능성도 배제할 수 없다는 것

을 의미한다. 

2. 사독(snake venom)

1) 구성성분

사독의 화학적 구성은 종간 및 종내의 차이가 크며 또
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Table 7. Main Enzymes of Snake Venom

효소 분류 효소명 기원
Oxydoreductases dehydrogenase lactate Elapidae

L-amino-acid oxidase All species
Catalase All species

Transferases Alanine amino transferase
Hydrolases Phospholipase A2 All species

Lysophospholipase Elapidae, Viperidae
Acetylcholinesterase Elapidae
Alkaline phosphatase Bothrops atrox
Acid phosphatase Deinagkistrodon acutus
5'-Nucleotidase All species
Phosphodiesterase All species
Deoxyribonuclease All species
Ribonuclease 1 All species
Adenosine triphosphatase All species
Amylase All species
Hyaluronidase All species
NAD-Nucleotidase All species
Kininogenase Viperidae
Factor-X activator Viperidae, Crotalinae
Heparinase Crotalinae
α-Fibrinogenase Viperidae, Crotalinae
β-Fibrinogenase Viperidae, Crotalinae
α-β-Fibrinogenase Bitis gabonica
Fibrinolytic enzyme Crotalinae
Prothrombin activator Crotalinae
Collagenase Viperidae
Elastase Viperidae

Lyases Glucosamine ammonium lyase

한 지역적 종에 따라 차이가 있다50). 사독은 단백질, 

펩티드, 당, 지질, 금소이온, 유기물질 등이 혼합된 복

합체이다. 그중에서도 사독 또는 사독 건조량의 90- 

95%가 단백질 및 폴리펩티드로 구성되어 있다50),51),52). 

사독은 독성유발 기전 및 성분의 특성에 따라 두 가지인 

viperid venom과 elapid venom종류로 분류된다53),54). 

Viperid venom은 단백질분해효소인 protease을 다량

으로 함유한 사독이다. Viperid venom은 통증, 세포

괴사, 국소부종, 혈액응고 장애와 더불어 발생하는 심

장손상으로 실혈 등의 증상을 유발하는 혈독소를 함유

하고 있다. Viperid venom에 의한 사망은 대부분 정

상혈압 유지의 붕괴에 기인한다. 반면에 elapid venom

은 근수축의 장애를 유발하여 마비증상을 일으키는 신

경독소를 함유한 사독이다55),56). Elapid venom에 의

한 사망은 가슴과 배 사이에 있는 근육으로 이루어진 

막인 횡격막이 더 이상 수축하지 않아 질식에 기인한

다. 그러나 viperid venom과 elapid venom에 의한 

사망이 명확하게 구분되어 나타나지 않고 상호 교체되

어 발생하거나 동시에 발생하기도 한다56),57). Elapid 

snake은 크기가 18 cm의 Drysdalia 종부터 6 m인 

King Cobra까지 다양하며 아시아, 북아메리카, 태평

양 및 인도양 지역에 발견된다. Viperid snake은 호

주, 아일랜드, 하와이, 북극 등지에서 발견된다57),58). 

(1) 단백질 또는 효소 : 사독의 구성에 있어서 대부분을 

차지하는 단백질은 종류 측면에서 수천가지가 확인

되고 있다. 이들 단백질은 신경독소가 많지만 가수

분해 효소와 같은 무독성의 단백질과 효소도 존재

한다50),58),59). 분자량이 13-150 KDa인 효소 독소

는 viperid venome의 80-90%, elapid venom의 

25-70% 정도를 차지한다60). 사독의 주요 효소는 
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Table 8. Various polypeptide of snake venom and toxicity

독소종류  해당독소

α-neurotoxins α-Bungarotoxin, α-toxin, erabutoxin, cobratoxin, fasciculin

β-neurotoxins Notexin, ammodytoxin, β-Bungarotoxin, crotoxin, taipoxin

κ-Toxins κ-Toxin

Dendrotoxins Dendrotoxin, toxins I and K

Cardiotoxins y-Toxin, cardiotoxin, cytotoxin

Myotoxins Myotoxin-a, crotamine

Sarafotoxins Sarafotoxins a, b, and c

Hemorrhagins Phospholipase A2, mucrotoxin A, hemorrhagic toxins a, b, c, HT1, HT2

Fig. 3. Neurotoxic mechanisms of various kind of elapid venom on cholinergic nerve system

Table 7과 같으며 digestive hydrolases, L-amino 

acid oxidase, phospholipases, thrombin-like 

pro-coagulant, kallikrein-like serine pro- 

teases, 혈관 내피조직의 손상을 metalloprote- 

inases(hemorrhagins) 등이 있다60). 

(2) 폴리펩티드 : 효소처럼 아미노산으로 구성되었지만 

크기가 작고 분자량이 5-10 KDa인 폴리펩티드 독

소는 Table 8과 같이 세포독소 심장독소와 시샙스

후 신경독소 등이 있다60). 

2) 독성기전

(1) 신경독소 : 사독의 독소는 elapid venom에 존재하

는 neurotoxin과 viperid venom에 존재하는 

hemotoxin으로 구분된다. 사독의 신경독소는 신

경전달물질에 의한 시냅스가 신호전달에 영향을 준

다. 신경전달 과정에서 대표적인 신경전달물질인 

acetylcholine은 신경세포막의 활동전위(action 

potential) 변화와 이온이 유입에 의해 액포에서 

시냅스전 신경세포에서 신경세포와 신경세포 사의 

시냅스 틈으로 분비된다. Actylcholine은 시냅스

후 신경세포의 수용체에 결합하여 시냅스후 신경세

포에 자극하게 된다. 이후 acetylcholine은 시냅스

후 신경세포의 막에 존재하는 acetylcholineste- 

rase에 의해 choline으로 전화되어 시샙스전 신경

세포로 재유입된다. 이와 같이 actylcholine에 의

해 신경세포 사이 정보가 교환되는 것을 콜린성 신

경계라고 한다. 사독의 신경독소는 콜린성 신경계

에 영향을 통해 독성을 유발한다. 아미노산 61개로 

구성된 fasciculin은 시냅스후 신경세포의 막에 존

재하는 acetylcholinesterase를 파괴하여 콜린성 

신경계에서 독성을 유발한다61),62). Acetylcholi- 

nestrase가 파괴되면 수용체에 acetylcholine이 

분해되지 않고 시냅스 틈에 존재하거나 수용체에 

결합된 상태로 지속적인 신경전달이 이루어지게 된

다. 이와 같이 actylcholine이 acetylcholinesterase

에 의해 choline으로 분해되지 않고 수용체에 결합

되면 죽음을 초래할 수 있는 긴장성 경련이 유발하
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Table 9. LD50 for snake venoms from various species 

   투여경로

LD50 mg/kg LD50 mg/kg

종(species) 복강투여 정맥투여 피하투여 피하투여

Oxyuranus microlepidotus       0.03

Acanthophis antarcticus   0.25 0.50 0.40

Notechis scutatus 0.04   0.18 0.12

Pseudonaja textilis   0.01 0.25 0.05

Pseudechis porphyriacus   0.50 2.00 2.52

Dendroaspis polyepis   0.25 0.28  
Enhydrina schistosa 0.12 0.13 0.15 0.17

Daboia (Vipera) russelli   0.08 4.75  
Ophiophagus hannah     1.7 1.8

Table 10. Safety classification of venom(Pseudonaja textilis) based on human equivalence dose-based therapeutic index

마우스 복강의 
LD50

ALD
전환계수 

추정 ALD 
(mg/kg)

Km factor
(animal/human)

ALD의 theoretical 
HED (mg/60 kg)

임상투여
최고 용량(mg)

HED-based 
MOS

Class

0.01 mg/kg 1.5 0.0066 3/37 0.0324 - - -

게 된다. Acetylcholine이 액포에서 방출되기 위

해서 Fig.3에서처럼 활동전위에 의한 칼슘이온

(Ca++)의 채널을 통해 신경세포 내로의 이동이 필

요하다. Dendrotoxin은 이온채널을 막아 이온의 

이동을 제한한다. 결과적으로 이온의 이동이 없다

면 신경신호가 시냅스 후 신경세포로의 정보 전달

이 이루어지지 않게 되며 신경마비를 유도하게 된

다. 또 다른 신경독소인 α-neurotoxin은 acetyl- 

choline과 같은 역할을 통해 신경독성을 유발한다. 

Fig. 3처럼 acetycholine은 시냅스전 신경세포에

서 분비되어 시냅스후 신경세포의 막에 존재하는 

수용체에 결합하여 정보를 전달하게 된다. 사독의 

신경독소인 α-neurotoxin은 시냅후 신경세포의 

수용체에 결합하여 acetylcholine의 흐름을 차단

하게 된다. 이러한 차단은 무감각과 신경마비를 유

발하게 된다. 

(2) 혈독소 : 사독의 viperid venom이 혈독소의 대부

분을 차지한다. 혈독소는 적혈구를 파괴하여 용혈

현상(hemolysis)과 혈액응고를 유도한다64),65),66). 

(3) 심장독소 : 심장독소는 심근의 특별한 부위에 결합

하여 근육세포의 탈분극을 유도하여 심근의 수축을 

방해한다. 이는 심박동을 불규칙하게 하여 사망을 

일으킨다67),68). 

3) LD50과 안전성

사독의 LD50은 Table 9처럼 마우스 정맥투여에 대해 

0.01 mg/kg에서 0.5 mg/kg 수준으로 확인되었다69),70). 

가장 독성이 강한 종의 LD50은 Pseudonaja textilis
의 0.01 mg/kg이다. 마우스의 LD50을 바탕으로 사람

의 사망을 유도할 수 있는 용량을 산출을 통해 안전성

을 평가할 수 있다. 

먼저, LD50은 투여된 개체군의 50% 치사를 나타내

는 독성지표이다. 따라서 사람 1인의 치사를 유도할 수 

있는 최소용량을 산출할 필요성이 있다. 최소용량은 개

체군 중 1 개체의 치사를 나타내는 용량을 ALD로 나타

낸다. 이를 위해 마우스의 LD50인 0.01 mg/kg를 마우

스 ALD로 산출하기 전환계수 1.5로 나누면 마우스 추

정 ALD는 0.0066 mg/kg이 된다. 즉 마우스의 사망

을 초래할 수 있는 최소용량은 0.0066 mg/kg이 된다. 

마우스의 ALD를 이용하여 사람의 ALD를 산출하는 것

을 theoretical HED(human equivalence dose, 인

체등가용량)이라고 하는데 이는 animal dose(mg/kg) × 

(animal km/human km)를 이용하여 계산한다5),6),7). 

따라서 0.0066 mg/kg × (3/37)은 0.00054 mg/kg

이며 이는 60 kg 체중의 사람을 사망하게 할 수 있는 

용량인 사람의 ALD는 0.0324 mg/60 kg이 된다. 그

러나 Table 10처럼 사독에 대한 임상용량은 확인할 수 
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없어 임상을 위한 안전성등급을 판정할 수가 없다. 반

면에 이러한 사람의 추정 ALD를 고려했을 때 극히 소

용량으로 임상에서 응용이 바람직하다. 또한 뱀 1마리

로부터 사독을 분리할 수 있는 량은 종 및 크기에 따라 

차이가 있지만 1 – 250 mg 수준을 고려했을 때 이 용

량이 모두 정맥으로 유입된다면 한번 물리는 것으로 사

망이 가능하다는 것을 또한 의미한다. 

3. 반묘(Blister Beetle venom)

반묘는 가뢰류(Blister Beetle)를 의미한다. 가뢰란 

곤충강 딱정벌레목에 속하는 가룃과 곤충의 총칭으로 

가룃과 곤충을 건조하여 사용하고 있다. 약용으로 응용

되고 있는 가뢰는 띠띤가뢰 또는 황흑소반묘(Mylabris 
cichorii Linne), 중국가뢰 또는 대반묘(Mylabris 
phalerata Pallas), 줄먹가뢰(Epicauta gorhami 
Marseul) 등이 있다71). 이들 곤충은 주로 여름이나 가

을에 채취되어 백탕 후 건조되어 이용되었다.

1) 주요 성분

반묘의 주성분은 벌레 건조량의 cantharidin 1-2%, 

fat 12%, 수지, formic acid 등으로 구성되어 있으며 

cantharidin이 독성을 야기하는 핵심 물질이다. 

Cantharidin의 분자식은 Fig. 4와 같이 C10H12O4이며 

terpenoid의 일종이다72). 딱정벌레 당 cantharidin 함

량은 종에 따라 차이가 있지만 0.2 mg에서 0.7 mg 수

준이지만 Epicauta immaculata은 4.8 mg 정도까지 

함유되어 있다. 또한 암컷보다 수컷이 더 많은 함량의 

cantharidin이 포함되어 있다73). 

Fig. 4. Molecular structure of cantharidin

2) 독성기전과 임상증상

(1) 독성기전 : 딱정벌레에 의해 피부가 물리면 can- 

tharidin은 피부 세포막의 지질부분을 쉽게 통과하

여 체내로 흡수된다. 체내로 흡수된 cantharidin

은 단백질의 아미노산을 연결하는 peptide 결합을 

절단하는 효소인 serine protease분비를 촉진시킨

다. Serine protease는 세포질 내부에 존재하는 

교소체판(desmosomal plaque), 세포와 세포 사

이의 부착의 구조물을 해체시킨다. 결과적으로 세

포간 연결고리가 절단되는 세포분리가 유도되며 피

부에 물집을 유발하게 된다74),75).  

(2) 임상증상

① 소화기관계 : Cantharidin 175 mg을 섭취 후 점막

에 수포 형성, 입술과 목에 심한 통증, 삼키는 것이 

고통스러울 정도의 식도의 부식이 유발되었다. 또

한 복부 통증과 장의 괘양화와 더불어 장의 운동성

을 증가시켜 수분 증가에 의한 설사가 동반되었다76).  

② 비뇨생식기계 : Cantharidin의 대표적인 독성은 신

장상해로 노출 후 신세뇨에서 출혈과 혈뇨를 유도

하는 독성을 비롯하여 음경발기지속증(priapism)을 

유도하는 것으로 확인되었다77),78). 

③ 심혈관계 : Cantharidin 노출 후 심장의 부정맥이 

확인되었다. 특히 맥박의 횟수가 정상보다 많은 상

태인 빈맥은 cantharidin에 의해 유도된 고혈압과 

연관이 있는 것으로 추정된다. 또한 심혈관계의 섬

유화와 무수축도 확인되었다76),82). 

④ 간독성 : 간의 실질변성과 세포의 형태가 허물지는 

cell individuality가 상실되는 것이 확인되었는데 

이는 serine protease 활성에 기인하는 것으로 추

정된다76),81),82). 

3) 반묘의 안전성등급

Cantharidin은 serine protease 활성을 유도하는 

특성을 나타내는데 이로 인하여 조직에서 세포 상호간 

연결체를 절단하는 기능을 통해 사마귀와 연성종양 등

을 제거하는 의학적 응용이 가능하다74),83). 그러나 이

러한 의학적 응용은 용량 측면에서 안전하고 적절하게 

처방되어야 한다. 일반적으로 안전성등급을 위해 동물

의 LD50을 이용하였으나5),6),7) 반묘의 cantharidin의 

사람에 대한 LD50가 추정되어 있으므로 여기서는 동물

이 아니라 사람에 대한 LD50가 응용되었다. 사람의 섭

취에 대한 cantharidin의 LD50은 0.5 mg/kg으로 추
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Table 11. Safety classification of cantharidin based on human equivalence dose-based therapeutic index

사람의 LD50

(g/kg)
ALD

전환계수 
추정 ALD 

(g/kg)
ALD의 theoretical  
HED (g/60 kg)

임상투여
최고 용량(g)

HED-based 
MOS

Class

0.025 2 0.0125 0.75 0.01 75 4

정되고 있으며 약 10 mg을 섭취했을 때 사망과 같은 

치명적인 결과를 초래하는 것으로 추정되고 있다77),84). 

한방 처방에 있어서 반묘의 복용량은 10 mg으로 추정

되고 있다. 반묘에 cantharidin이 약 2% 함유되어 있

을 경우에85) 사람의 섭취에 대한 cantharidin의 LD50

가 0.5 mg/kg이라는 것을 기초로 할 때 반묘에 대한 

LD50은 0.5 mg/kg × 50 = 25 mg/kg이 된다. 이를 

이용하여 Table 11에서처럼 반묘의 HED-based MOS 

(human equivalency-based margin of safety : 인

체등가용량-근거 안전역)를 통해 안전성등급의 산출이 

가능하다5),6),7). 반묘에 대한 사람의 추정 ALD는 전환

계수 2로 나누어지므로 0.025 g/kg ×2 =0.0125 g/kg

이 된다. 이를 다시 60 kg 사람으로 추정했을 때의 

ALD는 0.75이므로 반묘의 임상투여최고용량을 0.01g

으로 산정했을 때 HED-based MOS는 75이며 안전성

등급은 Class 4가 된다. 따라서 약 2% cantharidin이 

함유한 반묘를 60 kg 환자에 0.01g을 투여하였을 경

우에 반묘의 등급은 Class 4가 되어 환자에 따라 임상

용량의 3배 이하로 증가가 가능한 한약재가 된다. 

4) 반묘의 의료사고

앞서 언급한 것처럼 반묘의 1회복용량을 0.01g으로 

산정했을 때 반묘의 안전성등급은 Class 4로 환자에 따

라 임상용량의 3배 이하로 증가가 가능한 한약재이다. 

다음은 2013년 대한한의학회는 식품의약품안전처의 용

역사업으로 한의사 의료분쟁 사례분석 및 대처방안 연

구에 포함된 반묘 복용에 의한 의료사고 내용이다. 

(1) 반묘에 의한 사망사고 : 반묘 4.7g에서 5g씩 4봉을 

조제하여 투약한 결과, 사망을 초래하였다. 반묘 

4.7g엔 cantharidin이 90mg이 함유되어 있다, 

이는 사람에게 치사량으로 작용한 10mg의 9배가 

된다86). 

(2) 대한한의학협회의 분석 : 반묘는 1회 1.5g 내지 2g

의 소량을 엄격히 준수하여 조제되어 한다고 설명

하였다. 반묘 2g에 cantharidin이 40mg이 함유

되어 있기 때문에 사람에게 치사량으로 작용한 10 

mg의 4배가 된다.

4. 오공(Scolopendrid Venom) 

지네는 오공이라는 이름으로 한방에서 오래 동안 사

용하여 왔으며 신농본초경에도 효능에 대해 서술되어 

있다. 한국에서 서식하고 있는 오공은 대형종의 지네류

로 2과 7종이 있으며 국내에서 사용되는 오공은 대부

분은 노랑머리지네 왕지네(Scolopendra subspinipes 
mutilans)으로 약 95%가 이용되고 있다. 오공의 독은 

머리부분에 있는 2개의 악족(maxilla)중 제 1악족에 있

으며 이외에도 흉내와 꼬리의 기판에도 대량의 선체에 

존재한다87).  

1) 구성성분

오공 독(지네독, Scolopendrid Venom)의 구성성분

은 benzoic alkaloid인 scolopendrine과 강력한 통증

과 독성 유발의 촉매 역할을 하는 serotonin, 용혈성 

phospholipase A, 심장독소단백질 및 세포용해소인 

cytolysin이 있다88),89). 또한 phospholipids, chole- 

sterol, free fatty acids, triglycerides, cholestero 

esters, squalene의 지방성분과 enzymes esterase, 

acid, alkaline phosphatase, amino acid naphthy- 

lamidase 등도 Scolopendra morsitans 에서 확인되

었다87),90). 

2) 독성 및 임상 증상

지네에게 물리면 심한 통증과 붓기 그리고 기운이 

빠지면서 열이 동반된다. 지네에게 물려 죽은 사건은 

필리핀에서 7살 소녀의 일례인데 물리고 29시간 후에 

사망사고 외에는 아직 없다91). 그러나 오공의 독에 의

해 알레르기 반응에 의한 아나팔락시스 쇼크가 초래될 

수도 있다92). 
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Table 12. LD50 for venoms from various species of centipede

지네류 투여경로 마우스에 대한 LD50 (mg/kg)

Scolopendra viridicornis
근육
정맥

12.5 
1.5

Scolopendra subspinipes
근육
정맥

60 
2.35

Otostigmus scabricauda
근육
정맥

3.5 
0.6

Cyptops iheringi 
근육
정맥

17 
7.5

Scolopocryptos ferrugineus
근육
정맥

19.5 
8

Table 13. Safety classification of Scolopendrid Venom based on human equivalence dose-based therapeutic index

오공의 종류 투여
LD50

(g/kg)
ALD

전환계수 
추정 ALD 

(g/kg)
Km factor 

(animal/human)
ALD의 theoretical
HED (g/60 kg)

임상투여 
최고 용량(g)

HED-based 
MOS

Class

Scolopendra 
subspinipes

정맥 0.235 1.5 0.156 3/37 0.75 1 0.75 1

3) LD50과 안전성 등급

Table 12와 같이 지네류의 LD50이 확인되었으며 우

리나라에서 가장 널리 이용되는 지네인 Scolopendra 
subspinipes 독의 LD50는 마우스 정맥투여에 대해 약 

2.35 mg/kg이다93). 오공의 독이 건조량의 1%정도 포

함되었을 때 독을 포함한 오공 전체의 LD50는 235 

mg/kg이 된다. 일반적으로 오공의 복용량이 분말로 

1g으로 추정하여 HED-based MOS와 안전성등급에 

평가가 다음과 같이 할 수 있다5),6),7). 

(1) 안전성 등급 : 오공의 마우스 정맥투여에 의한 LD50

은 235 mg/kg이므로 1.5를 적용하여 LD50을 나누

어 주면 마우스의 경구투여 추정ALD 수치가 된다. 

Table 13에서처럼 추정 경구투여 ALD는 0.156 

g/kg이 된다. 마우스와 사람의 Km factor의 비가 

3/37이므로 성인 60 kg의 오공분말에 대한 ALD 

인체등가용량은 0.75 g/kg이 된다. 오공 분말의 1

회 복용량은 1g이므로 이를 나누어지면 HED- 

based MOS는 0.75, 안전성등급이 Class 1이 된

다. Class 1는 효능용량과 치사용량이 겹치기 때문

에 사용금지의 한약재 또는 기존 투여량의 1/10 –
1/100 정도의 투여 용량 감소가 필요한 한약재가 

된다.

III. 결 론

일부 동물성 한약재인 봉독, 사독, 반묘, 오공에 대한 

독성과 더불어 HED-based 치료지수를 바탕으로 한약

재로의 안전성등급화를 산출한 결과는 아래와 같다.

1. 이들 한약재의 독성의 분류 측면에서 생물체에 의

해 생산된 물질로 효소성 단백질과 polypeptide 

그리고 특정 단백질의 활성을 유도하는 물질로 

구성된 독소이다. 이들 독소는 대부분 즉각적인 

작용을 통해 독성을 유발하는 공통점이 있다. 예

를 들어 봉독인 경우에는 apamin이라는 폴리펩

티드가 신경세포에 작용하여 즉각적인 독성을 유

발한다. 사독 및 오공은 신경독소인 α-neurotoxin, 

β-neurotoxin과 심장독소인 cardiotoxic protein 

등의 폴리펩티드를 통해 노출과 동시에 즉각적인 

반응을 유발한다. 반면에 반묘의 독성은 폴리펩

티드가 아닌(C5H8)n의 분자식을 갖는 환상의 탄

화수소인 cantharidin에 기인한다. Cantharidin

은 peptide 결합을 절단하는 효소인 serine 

protease 분비를 촉진하여 심혈관계를 비롯하여 

간독성을 유발한다. 

2. 안전성등급화 산출은 정성적인 독성학적 특성과 

더불어 독소 전체 및 독소의 특정물질에 대한 
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Table 14. Toxin and Safety Classification and of 4 Animal Traditional Medicines

독소
한약재

부분 성분 또는 
종의 전체 성분 

LD50 대상 및 투여경로
HED-based 

MOS
Class

봉독 Apis mellifera 사람, 피하 37 3

사독 Pseudonaja textilis 마우스, 정맥 - -

반묘  Cantharidin 사람, 경구 75 4

오공 Scolopendra subspinipes 마우스, 정맥 0.75 1

LD50 같은 정량적 지표를 이용하였다. Table 14

는 각각의 독소 전체 또는 특정물질에 대한 동물 

및 사람의 추정 LD50을 이용하여 한약재로의 안

전성등급화를 추정한 것이다. 

3. 임상에서의 응용을 위한 용량에 대한 자료가 거

의 없는 관계로  사독을 제외한 봉독, 반묘, 오공

의 안전성등급은 각각 3, 4와 1이었다. HED- 

based MOS의 값을 기초로 한 안전성등급의 임

상적 의미는 MOS가 1 이하 한약재의 환자 투여

는 한의사들이 특히 주의하여야 하는 한약재이

다. 다시 말하면 HED-based MOS의 산출된 값

에서 1은 ALD와 임상투여 최고용량이 같다는 것

을 의미하며 1이하는 효능보다 부작용이나 독성 

또는 사망을 초래할 수 있는 지표로 이해할 수 있

다. 반면에 1보다 크면 클수록 투여용량은 안전성

을 가지면서 효능을 나타내는 용량의 한약재로 

분류할 수 있다. 따라서 현재 임상에서 응용되고 

있는 봉독과 반묘의 임상용량인 성인 기준 정맥

투여 3 mg과 10 mg은 비교적 안전하다고 할 수 

있다. 반면에 반묘의  임상용량 1 g은 환자에게 

위험을 초래할 수 있는 용량으로 이 용량의  1/10 

– 1/100 정도인 0.1 또는 0.01 g으로 투여용량을 

감소할 필요가 있다. 

4. 일반적으로 임상용량은 수많은 임상경험을 통해 

전통적으로 내려오는 용량이거나 동물을 이용한 

독성시험의 용량-반응 관계를 통해 설정된다. 그

러나 반묘와 오공과는 다르게 봉독의 경우에는 

안전성등급화에 따른 임상용량을 적용하기가 어

렵다. 앞의 설명처럼 봉독에 노출 후 반응은 정상

적인 반응과 알레르기 반응으로 구분되는데 알레

르기 반응은 용량과 상관없이 발생한다. 특히 봉

독에 의한 알레르기 반응이 일종인 아나필락시스

는 임상용량보다 낮은 소량의 봉독에 의해서도 

면역학적 또는 비면역학적 기전으로도 발생하여 

사망이라는 치명적인 결과를 초래한다. 따라서 

봉독에 의한 아나필락시스 예방을 위해서는 특이

체질 반응을 가진 환자에게는 반드시 주의가 필

요하다. 또한 봉독에 알레르기 반응을 보이는 사

람은 알레르기 민감군으로 약 1% 정도 되는데 이

들이 특이체질 반응을 가진 환자라고 추정된다. 

또한 봉독에 의한 아나필락시스를 예방하기 위해

서는 봉침의 처방과 응급치료 방안도 고려하여야 

한다. 즉, 첫 봉침 후 15-20분에 알레르기 반응

이 없다면 봉침을 계속적으로 수행하거나 응급치

료의 약물로 epinephrine과 antihistamine의 

환제 및 주사제를 준비할 필요성이 있다. 
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