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ABSTRACT

Objectives : This clinical trial is performed to investigate the effect of improving the hypersensitivity reaction and 

the safety of powdered ethanol extract Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv. for allergic patients.

Methods : This study was randomized, double blinded, placebo-controlled clinical trial. 60 allergic rhinitis subjects 

were randomly assigned to Treatment group(n=30) and Control group(n=30). They were received the test substance 

or placebo in their 1st and 2nd visit, and took it once a day, 1 powder bag per 1 time, for 8 weeks. 

The freeze dried powder of Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv. was mixed with 30% ethanol and the filtrate 

was collected thrice with constant stirring of the mixture. The placebo was prepared in the same form as the test 

substance by replacing with corn starch. Total Nasal Symptom Score(TNSS) questionnaires and laboratory tests 

were performed at the screening and last visit to evaluate the efficacy. And to assess safety, vital signs and 

adverse events were confirmed at every visit. Statistical analysis about the result was performed using SAS 9.4.

Results : In treatment group, there was a significant decrease in B cell after taking the test substance(p<0.005). 

And there was a statistically significant difference between groups(p<0.005). Changes in nasal symptoms were not 

statistically significant between groups, and both groups showed statistically significant differences before and 

after the test(p<0.0001). Also there were no adverse events associated with the clinical trial product.

Conclusions : This clinical trial showed that Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv. extract was helpful in 

improving the hypersensitivity reaction in allergic patients without significant side effects.
1)
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Ⅰ. 서   론

알레르기 비염은 비점막의 자극에 대한 과도한 방어반응으

로 유발되는 질환으로, 재채기, 콧물, 코막힘이 주요 증상으

로 나타나며, 아토피성 피부염, 두드러기, 천식 등과 더불어 

현대인의 삶의 질을 저하시키는 원인 중 하나이다1). 이러한 

알레르기 질환은 최근 세계적으로 유병률이 증가하는 추세이

나, 현대의학에서 면역 질환에 대한 대부분의 치료는 약물 치
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료이고 이는 근본적인 완치보다는 일시적인 증상 조절에 불과

하여 재발이 흔하고, 지속적인 약물 사용이 요구된다2). 또한 

면역 요법은 근본적인 알레르기 비염 치료방법으로 알려져 있

으나, 증상의 발현과 원인 항원의 노출의 인과 관계가 확실한 

경우에만 시행되므로 보편적으로 사용할 수 있는 방법은 아니

다. 이에 약물을 대신하여 식품이나 생약 추출물을 이용한 치

료에 의존하려는 환자들이 증가하면서, 다양한 생약 추출물의 

약리 효과를 입증하는 연구들이 보고되고 있다. 최근 김 등은 

알레르기 비염에 대해 녹차, 구아바잎, 장미꽃잎 추출 복합물

을 이용한 무작위 이중맹검 시험을 진행하여 알레르기 비염의 

전반적인 증상을 완화시키는 효과가 있음을 보고하였다3). 

김 등의 연구에 따르면 더덕 및 기타 초롱꽃과 식물을 대상

으로 면역 억제 및 활성에 관한 연구가 다양하게 시행되었다4). 

더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.)은 초롱꽃

과(桔梗科 : Campa- nulaceae)에 속하는 多年生 蔓生本草인 

더덕(羊乳) Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.의 根

으로, 성미는 平하고 甘辛하며 養陰潤肺, 祛痰排膿, 淸熱解毒

의 효능을 가지고 있어 乾咳, 肺癰 등에 사용되며 肺實證에 

응용할 수 있으며5), 천식과 기관지염, 객담, 원기회복 등에 효

과가 있는 것으로 조사되었다4). 맹 등의 연구에서는 in vitro 

상태에서 더덕 에탄올 추출물의 수소공여능과 항산화효과를 

측정하여 보고하였고6), 변 등의 연구에서는 더덕의 성분 중 

하나인 saponin fraction의 단핵구, 대식세포, 림프구에 의해 

조절되는 다양한 염증 반응에 대한 억제 작용을 평가하였으며
7), 이 등의 연구에서는 면역질환에 대한 더덕의 효능을 밝히

기 위해 잎 또는 뿌리에서 추출한 총 메탄올 추출물을 사용하

여 사이토카인 및 독성 분자 생산, 식균 작용 및 세포 부착과 

같은 대식세포 기능에 대한 면역 조절 효과를 평가 하였다8). 

조 등은 더덕으로부터 얻은 saponin 성분 중 lancemaside A

가 마우스의 복강대식세포에서 항염증효과를 나타냄을 조사하

였고9), 김 등의 연구에서는 단핵구와 대식세포의 염증 반응에

서 더덕의 lancemaside A가 나타내는 세포 및 분자 메커니즘

을 조사하였다10). 이 등은 마우스 항천식 모델을 이용하여 돌

더덕의 천식억제 효과를 연구하였다11).

이 연구에서는 더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) 

Trautv.) 추출물의 섭취가 과민면역반응 개선에 도움이 되는지 

확인하고자 임상시험을 실시하게 되었으며, 더덕 추출물의 항염

증, 항알레르기 효과에 관한 다수의 연구가 보고되었지만6-11), 

무작위 배정 이중맹검 임상시험은 처음 진행되는 것이다. 

본 연구에서는 과민면역반응을 보이는 대상자 모집을 위해 

TNSS(Total Nasal Symptom Score) 평가의 4가지 항목인 

콧물, 코막힘, 코의 가려움증, 재채기 모두 각 1점 이상인 알

레르기 비염 질환자를 대상자로 선정하였고, 시험물질 투여 전

후의 혈액 내 면역반응 관련 수치의 변화와, Nasal symptom

의 변화를 확인하여 과민면역반응 개선에 대한 유효성을 확인

하고, 안전성을 평가하고자 하였다.

Ⅱ. 연구 대상 및 방법

1. 연구 대상

이 연구는 세명대학교 부속 제천한방병원 기관윤리심의위

원회의 승인을 받아 시행하였다(IRB 승인 번호 2017-09-01).

2018년 1월 29일부터 2018년 6월 1일까지 세명대학교 부

속 제천한방병원에서 임상시험에 자의적으로 참여할 것을 동

의하고, 동의서에 서명한 지원자 중 선정 및 제외기준을 만족

하는 대상자를 연구 대상으로 선정하였으며, 시험군과 대조군 

각 30명씩 총 60명을 무작위 배정하여 진행하였다.

1) 선정기준

(1) 만 18세 이상 65세 미만의 남, 여 피험자

(2) 치료를 받지 않고 있는 알레르기 비염 질환을 가진 피험자 : 

알레르기 비염 평가지(Total Nasal Symptom Score, 

TNSS) 검사에서 각 항목(콧물/코막힘/코의 가려움증/재

채기)이 1점 이상

(3) 본 임상시험에 자의로 참여를 결정하고 임상시험동의서에 

서명하고 동의한 피험자 

2) 제외기준

(1) 더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.) 성분에 

알레르기가 있는 피험자

(2) 상기도감염 피험자

(3) 천식 피험자

(4) 스테로이드 제제를 사용하고 있는 피험자

(5) 심부전, 심근경색, 뇌졸중 등의 급성 중증 심혈관계 질환

을 가진 피험자

(6) 시험제품의 흡수에 영향을 줄 수 있는 위장관계 질환(예: 

크론씨 병)이나 위장관계 수술(단, 단순 맹장 수술이나 탈

장 수술은 제외)의 과거력이 있는 피험자

(7) 1개월 이내에 다른 임상시험 또는 임상시험에 참여한 피

험자

(8) BUN 수치가 정상치의 2배 이상인 피험자

(9) ALT/AST 수치가 정상범위에 3배를 넘는 피험자

(10) 갑상선 질환 피험자

(11) Serum creatinine이 1.5mg 이상인 피험자

(12) 정신질환(우울증, 정신분열 등) 피험자

(13) 약물 또는 알코올 남용 병력이 있는 피험자

(14) 임신 혹은 수유 중인 피험자

(15) 기타 연구자가 연구 참여에 부적합하다고 판단한 자

2. 연구 방법

최초 방문인 스크리닝(방문 0)에서 연구자가 이 연구의 목

적과 내용, 방법에 대해 대상자에게 구체적으로 설명하고 서

면으로 동의를 받았으며, 동의서를 작성한 순서에 따라 스크

리닝 번호를 부여한 후 대상자의 인구학적 정보, 병력 및 복

용 중인 약물을 조사하였다. 이후 TNSS score를 측정하여 네 

개의 평가 항목 중 한 항목이라도 1점 미만인 대상자는 제외

하였다. 1차 방문은 스크리닝 이후 2주 이내에 시행하였다. 

시험 물질은 SAS 9.4로 작성된 6블럭 무작위 배정표에 따

라 포장되었고, 선정된 대상자들의 1차 방문 순서대로 처방되

었다. 1차 방문일부터 4주간 시험 물질 복용 후 2차 방문이 
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Characteristics Treatment group (n=30) Control group (n=30) p-value

Sex
Male, n(%) 8(26.67%) 7(23.33%)

0.7656*

Female, n(%) 22(73.33%) 23(76.67%)

Age Mean±SD 36.90±8.16 42.83±9.50 0.0119†§

Height (cm) Mean±SD 164.28±8.41 159.78±7.40 0.0317†§

Weight (kg) Mean±SD 64.78±13.41 62.73±11.14 0.5206†

Medical history n 0 0 -

Operation history n 0 1 1.0000‡

* : analyzed by Chi-square test
† : analyzed by Two-sample t-test
‡ : analyzed by Fisher’s exact test
§: p-value < 0.05

Table 1. Characteristics of Subjects

시행되었으며, 잔여 시험 물질 반납 및 순응도 평가 진행 후 

시험 물질을 교부하였고, 3차 방문에서는 잔여 시험 물질 반

납 및 순응도 평가 후 증상 변화 확인을 위해 TNSS 검사를 

시행하였다. 매 방문시마다 신체검사, 활력징후를 측정하였

고, 병용약물의 변화와 이상반응 여부를 조사하였으며, 방문 

0, 3에서는 채혈을 통한 실험실 검사를 진행하였다. 

연구에서 시험군 및 대조군에 배부된 시험 물질과 Placebo

는 ㈜웰파이토에서 제조한 것으로, 8주간 매일 1회 1포(5g)

씩 복용하도록 하였고, 시험군은 1포당 더덕(Codonopsis 

lanceolata (S. et Z.) Trautv.) 추출물 1.8g, 부형제인 말토

덱스트린 3.2g, 대조군은 1포당 옥수수전분 1.8g, 말토덱스

트린 3.2g을 복용하였다. 시험 물질인 더덕 추출물의 제조를 

위해, 제주지역에서 지배한 더덕 뿌리를 동결 건조하여 미세 

분말로 분쇄하고 -20 ℃에서 보관하였으며, 이후 동결 건조

된 분말을 30% 에탄올에 침지시키고 72시간동안 혼합물을 

일정하게 섞으면서 매 24시간 간격으로 여과액을 3회 추출하

였다. 여과액은 회전 농축기(IKA® RV 10 Basic Digital, 

IKA Co., Germany)를 이용하여 45℃에서 감압 하에 농축시

켰다. Placebo는 더덕 추출물을 옥수수전분으로 대체하였고, 

시험 물질과 동일한 성상으로 제조되었다.

본 임상시험에 앞서 ㈜웰파이토에서 천식 모델 마우스에 

더덕을 투여하여 나타나는 항염증 및 항알레르기 효능 평가를 

위한 실험을 시행하였고, 더덕 투여군은 Codonopsis lanceolata 

(S. et Z.) Trautv. 50mg/kg, 250mg/kg, 500mg/kg의 세 

가지 농도별 투여군으로 분류되었다. 실험 결과 더덕의 농도별 

투여군에서 농도 의존적 효과를 관찰하였고 Codonopsis 

lanceolata (S. et Z.) Trautv. 250mg/kg군과 500mg/kg군

에서 유의한 효과를 보였기에 실험에서 얻은 효능 예측 가능 

용량을 인체 적용 농도로 환산하고 임상 시험 진행을 고려하

여 1포당 더덕 추출물의 용량을 1.8g으로 결정하였다. 

3. 평가 변수

더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.) 추출물

의 과민 면역 반응 개선에 대한 유효성을 평가하기 위해 시험 

물질 투여 전과 8주 투여 후에 실험실 검사를 시행하였다. 1차 

유효성 평가 변수로는 혈액 내 IgE 수치 및 T cell/B cell 수치

의 변화를, 2차 유효성 평가 변수로는 WBC 수치/Neutrophile 

/Lymphocyte/ Monocyte/Basophile/Eosinophile/NK cell

의 변화, Nasal symptom(TNSS)의 변화를 확인하였다. 안

전성 평가 변수로는 이상 반응과 활력 징후, 혈액학적 검사, 

혈액화학적 검사, 요 검사를 포함한 실험실 검사를 확인하였다.

4. 자료 분석 및 통계 방법

수집된 자료 중 연속형 자료는 평균, 표준편차, 최소, 최대

치 등을 구하고, 범주형 자료는 빈도와 백분율을 계산하였다. 

두 군간의 비교는 자료의 정규성 여부에 따라 연속형 변수는 

Two-sample t-test 또는 Wilcoxon’s rank sum test에 의

해 비교하였고, 범주형 변수는 Chi-square test 또는 Fisher’s 

exact test를 이용하여 비교하였다. SAS 9.4 프로그램을 이

용하여 분석하였으며, 유의 확률(p-value)이 0.05 미만인 경

우 통계적으로 유의한 것으로 정의하였다. 

본 임상시험의 주 분석 집단(main population)은 FAS(Full 

Analysis Set)으로 하였고, 추가 분석은 PPS(Per-Protocol 

Set)을 대상으로 하였으며, 안전성에 대한 자료는 SS(Safety 

Set)을 대상으로 분석하였다. FAS는 ITT(Intention-To- 

Treat) 원칙을 따르며 본 임상시험에 사용된 시험 물질을 한 

번이라도 복용한 대상자 중 Baseline 이후에 적어도 한 번 이

상 1차 유효성 평가 변수의 값이 측정된 대상자를 대상으로 하

였으며, 결측치가 발생된 경우에는 LOCF(Last Observation 

Carried Forward)법에 의해 자료 분석을 실시하였다.

Ⅲ. 결   과

1. 인구학적 조사

본 임상시험에 총 64명이 참가하기로 동의하였고, 스크리

닝 기간을 거쳐 무작위 배정된 대상자는 총 60명이었으며, 시

험군에 30명, 대조군에 30명이 배정되어 연구를 진행하였다. 

무작위 배정 및 시험 물질 복용 시작 후 탈락한 대상자는 없었

으며, 최종적으로 총 60명의 데이터를 분석하여 결과를 도출

하였다.

연구대상자의 평균 연령은 시험군이 대조군에 비해 유의하

게 낮았고(p<0.05), 평균 신장은 시험군이 유의하게 큰 것으
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Treatment group (n=30) Control group (n=30)
p-value‡

Mean±SD p-value* Mean±SD p-value†

IgE (IU/mL)

W0 138.52±177.25 70.66±68.70

0.2648W8 133.80±165.87 0.2944 71.89±71.90 0.6747

W8-W0§ -4.72±24.22 1.22±15.82

T cell (%)

W0 150.58±16.53 153.99±15.00

0.1337W8 155.05±13.38 0.0491∥ 153.02±15.83 0.7344

W8-W0 4.47±11.92 -0.97±15.56

CD3 (T3 cell, %)

W0 76.23±7.54 77.34±9.33

0.3257W8 78.36±6.42 0.0660 77.37±7.86 0.9868

W8-W0 2.13±6.11 0.03±9.87

CD4 (T4 cell, %)

W0 46.59±10.06 51.30±8.40

0.1716W8 48.46±9.05 0.0892 50.97±8.79 0.7825

W8-W0 1.88±5.84 -0.33±6.49

CD8 (T8 cell, %)

W0 27.77±8.30 25.35±5.82

0.1741W8 28.23±7.88 0.3905 24.68±5.82 0.2958

W8-W0 0.46±2.91 -0.67±3.46

B cell (%)

W0 7.90±2.88 6.10±2.88

0.0029∥W8 6.09±2.81 0.0035∥ 6.77±3.26 0.2386

W8-W0 -1.81±3.12 0.67±3.05

WBC (×103/L)

W0 5.99±1.30 6.38±1.69

0.1498W8 5.50±1.10 0.0686 6.53±1.54 0.6807

W8-W0 -0.49±1.41 0.14±1.90

Neutrophile (%)

W0 55.60±9.63 54.86±8.00

0.9896W8 56.29±7.92 0.6018 55.53±7.69 0.7236

W8-W0 0.70±7.23 0.67±10.23

Lymphocyte (%)

W0 35.05±8.57 35.49±7.24

0.7427W8 34.50±7.30 0.6397 35.62±7.13 0.9397

W8-W0 -0.55±6.37 0.13±9.32

Monocyte (%)

W0 6.30±1.75 6.06±1.54

0.6369W8 5.92±1.35 0.1556 5.49±1.21 0.0547

W8-W0 -0.38±1.44 -0.57±1.55

Basophile (%)

W0 0.86±0.35 0.99±0.41

0.0618W8 1.01±0.41 0.1398 0.86±0.46 0.2437

W8-W0 0.15±0.55 -0.13±0.60

Eosinophile (%)

W0 2.19±1.41 2.60±1.61

0.6313W8 2.27±1.29 0.7513 2.50±1.67 0.7204

W8-W0 0.08±1.43 -0.10±1.52

NK cell (%)

W0 10.50±6.70 11.03±6.14

0.7686W8 7.54±4.03 0.0035∥ 8.44±5.57 0.0042∥

W8-W0 -2.96±5.11 -2.59±4.57

* : Compared within treatment group : analyzed by Paired t-test
†: Compared within control group : analyzed by Paired t-test
‡: Compared between groups : analyzed by Paired t-test
§: W8 : 8th week (V3), W0 : Baseline (V0)
∥: p-value < 0.05

Table 2. Comparison of Outcome Variable between Groups

로 나타났으나(p<0.05) 연구 결과와의 연관성은 낮은 항목이

었으며, 두 군간의 성별과 체중은 통계적으로 유의한 차이가 

없었다. 연구 시작 전 병력 및 치료력은 시험군과 대조군 모

두 1명도 조사되지 않았고, 수술력이 있는 대상자는 대조군에

서만 1명으로 두 군간의 유의한 차이는 없었다(Table 1).

2. 연구 결과

시험 물질 투여 전 및 8주 투여 후 IgE의 변화량 평균값은 

시험군에서 -4.72±24.22, 대조군에서 1.22±15.82로 통계

적으로 유의한 차이는 없었다(p>0.1). T cell의 변화량 평균

값은 시험군에서 4.47±11.92, 대조군에서 –0.97±15.56으

로 군간의 통계적으로 유의한 차이는 없었으나(p>0.1), 군내 

변화에 대해서는 시험군에서 통계적으로 유의한 차이를 보였

다(p<0.05). CD3의 변화량 평균값은 시험군에서 2.13±6.11, 

대조군에서 0.03±9.87로 통계적으로 유의한 차이는 없었다

(p>0.1). CD4의 변화량 평균값은 시험군에서 1.88±5.84, 

대조군에서 -0.33±6.49로 통계적으로 유의한 차이는 없었

다(p>0.1). CD8의 변화량 평균값은 시험군에서 0.46±2.91, 

대조군에서 -0.67±3.46으로 통계적으로 유의한 차이는 없

었다(p>0.1). B cell의 변화량 평균값은 시험군에서 –1.81± 

3.12, 대조군에서 0.67±3.05로 시험군에서 통계적으로 유

의하게 감소를 보였으며(p<0.005), 군내 변화에 대해서는 시

험군에서 통계적으로 유의한 차이를 보였다(p<0.005). 2차 
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Treatment group (n=30) Control group (n=30)
p-value‡

Mean±SD p-value* Mean±SD p-value†

TNSS§
W0 7.90±2.28 7.93±1.68

0.8801W8 3.60±1.65 <0.0000¶ 3.73±2.15 <0.0000¶

W8-W0∥ -4.30±2.73 -4.20±2.37

Itching of nose
W0 1.87±0.73 1.60±0.77

0.1789W8 0.87±0.73 <0.0000¶ 0.90±0.66 <0.0001¶

W8-W0 -1.00±0.87 -0.70±0.84

Sneezing
W0 2.00±0.83 1.93±0.74

1.0000W8 0.97±0.61 <0.0000¶ 0.90±0.55 <0.0000¶

W8-W0 -1.03±0.85 -1.03±0.72

Rhinorrhea
W0 2.00±0.87 2.20±0.76

0.7878W8 0.90±0.61 <0.0000¶ 1.03±0.85 <0.0000¶

W8-W0 -1.10±0.92 -1.17±0.99

Nasal obstruction
W0 2.00±0.83 2.20±0.89

0.4887W8 0.87±0.43 <0.0000¶ 0.90±0.76 <0.0000¶

W8-W0 -1.13±0.82 -1.30±1.02

* : Compared within treatment group : analyzed by Paired t-test
†: Compared within control group : analyzed by Paired t-test
‡: Compared between groups : analyzed by Paired t-test
§: Total Nasal Symptom Score
∥: W8 : 8th week (V3), W0 : Baseline (V0)
¶: p-value < 0.05

Table 3. Comparison of Nasal Symptom between Groups

Treatment group (n=30) Control group (n=30)
p-value‡

Mean±SD p-value* Mean±SD p-value†

RBC (×106/L)

W0 4.50±0.39 4.55±0.41

0.0260∥W8 4.50±0.39 0.4101 4.46±0.38 0.8950

W8-W0§ 0.00±0.14 -0.10±0.17

Hemoglobin (g/dL)

W0 13.74±1.49 13.84±1.63

0.0400∥W8 13.65±1.55 0.2479 13.51±1.61 0.0006∥

W8-W0 -0.09±0.42 -0.33±0.48

Hematocrit (%)

W0 41.29±3.98 41.69±4.08

0.1006W8 41.37±4.00 0.7397 41.11±4.19 0.0752

W8-W0 0.08±1.31 -0.57±1.70

Platelet (×103/L)

W0 264.40±60.40 266.37±59.40

0.2093W8 272.17±74.40 0.1873 264.27±47.27 0.6909

W8-W0 7.77±31.50 -2.10±28.64

Table 4. Comparison of Safety Evaluation Variable between Groups

유효성 평가 변수인 시험 물질 투여 전 및 8주 투여 후의 

WBC, Neutrophile, Lymphocyte, Monocyte, Basophile, 

Eosinophile, NK cell의 수치 변화는 두 군간 통계적으로 유

의한 차이가 없었다(p>0.05)(Table 2). Nasal symptom 

(TNSS)의 변화 또한 군간의 통계적으로 유의한 차이가 없었

으나(p>0.05), 군내 변화에 대해서는 모든 항목에서 시험군과 

대조군 모두 통계적으로 유의한 차이를 보였다(Table 3).

3. 안전성 평가

임상시험기간 동안 발현된 전체 이상반응은 3건으로, 3건 

모두 입원치료로 인해 중대한 이상반응(Serious Adverse 

Event, SAE)에 해당되었으며, 시험군에서 6.67%(2/30명), 

대조군에서 3.33%(1/30명)으로 두 군간 발현율의 통계적 유

의한 차이는 없었다. 상기 이상반응은 상세불명의 사고가 2건

(시험군 1건, 대조군 1건), 어지럼증이 1건으로 조사되었다. 

상세불명의 사고는 임상시험기간 중 교통사고로 입원한 대상

자들이며, 증상이 경미하고, 이상 반응이 시험 물질과 관련성

이 없으며, 시험 물질의 복용 중단이 없었기에 탈락 없이 연

구 진행하였다. 어지럼증은 임상시험기간 중 이석증 발병으로 

입원 치료한 경우로, 이 또한 이상 반응이 시험 물질과 관련

성이 없고, 시험 물질을 지속 복용하였기에 연구 종료 시까지 

진행하였다. 임상시험 제품과의 관련이 있는 것으로 평가된 

이상약물반응은 1건도 발현되지 않았다.

실험실적 검사 중, 스크리닝 시점 대비 종료시점의 변화량

에 대해 군간 통계적으로 유의한 변화가 있었던 검사 항목은 

RBC(p<0.05)와 Hemoglobin(p<0.05)이었으며, 군내 통계적

으로 유의한 변화가 있었던 검사 항목은 시험군에서 BUN 
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Treatment group (n=30) Control group (n=30)
p-value*

Mean±SD Mean±SD

Blood pressure 
(mmHg)

Systolic
W0† 116.33±12.93 116.43±12.18

0.2328
W8‡ 117.53±12.41 113.93±11.36

Diastolic
W0 70.80±7.24 71.00±8.54

0.2104
W8 70.43±8.88 67.63±10.01

Pulse (pulse/min)
W0 75.70±7.42 75.00±9.57

0.4529
W8 73.03±9.37 74.30±9.94

Body temperature (℃)
W0 36.64±0.21 36.60±0.27

0.4520
W8 36.54±0.22 36.56±0.19

* : Compared between groups : analyzed by Paired t-test
†: W0 : Baseline (V0) 
‡: W8 : 8th week (V3)

Table 5. Comparison of Vital Sign Measurement between Groups

Treatment group (n=30) Control group (n=30)
p-value‡

Mean±SD p-value* Mean±SD p-value†

ALT (IU/L)

W0 17.13±8.26 21.63±18.89

0.6146W8 16.87±8.59 0.7810 20.17±13.34 0.5047

W8-W0 -0.27±5.21 -1.47±11.89

AST (IU/L)

W0 21.57±4.30 24.37±9.62

0.4299W8 21.17±4.85 0.4401 22.77±7.70 0.2692

W8-W0 -0.40±2.80 -1.60±7.78

Total cholesterol 
(mg/dL)

W0 191.80±34.50 210.37±31.48

0.6426W8 181.63±25.60 0.0704 203.53±29.86 0.1537

W8-W0 -10.17±29.65 -6.83±25.55

Glucose (mg/dL)

W0 93.37±10.09 97.53±10.13

0.8821W8 91.17±10.62 0.2375 94.77±19.12 0.4139

W8-W0 -2.20±9.99 -2.77±18.28

BUN (mg/dL)

W0 11.42±2.84 12.19±3.21

0.2625W8 12.73±2.81 0.0236∥ 12.63±2.62 0.4187

W8-W0 1.31±3.00 0.44±2.94

Creatinine (mg/dL)

W0 0.64±0.12 0.61±0.10

0.7452W8 0.64±0.10 0.8306 0.61±0.09 0.8071

W8-W0 0.00±0.08 0.00±0.07

Triglyceride 
(mg/dL)

W0 127.33±107.36 122.43±71.66

0.4589W8 159.57±256.55 0.4514 121.93±68.81 0.9671

W8-W0 32.23±231.29 -0.50±65.76

ALP (IU/L)

W0 64.60±15.21 67.53±13.35

0.5052W8 66.20±15.55 0.3516 67.70±13.71 0.8995

W8-W0 1.60±9.26 0.17±7.17

Urine pH

W0 5.88±0.60 6.13±0.82

0.3412W8 6.05±0.61 0.2451 6.08±0.74 0.7793

W8-W0 0.17±0.77 -0.05±0.97

Urine Specific 
gravity

W0 1.02±0.01 1.02±0.01

0.2476W8 1.02±0.01 0.1678 1.02±0.01 0.6825

W8-W0 0.00±0.01 0.00±0.01

* : Compared within treatment group : analyzed by Paired t-test
†: Compared within control group : analyzed by Paired t-test
‡: Compared between groups : analyzed by Paired t-test
§: W8 : 8th week (V3), W0 : Baseline (V0)
∥: p-value < 0.05

(p<0.05), 대조군에서 Hemoglobin(p<0.001)으로 조사되었

다(Table 4). 매 방문시 측정한 활력징후(수축기 및 이완기 혈

압, 맥박, 체온)에 있어서, 스크리닝 시점과 종료시점의 통계

적으로 유의한 변화는 없었다(Table 5). 
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Ⅳ. 고   찰

알레르기 비염이란 알레르기 염증반응으로 인하여 발생하

는 질환으로, 임상양상에 있어 코막힘, 재채기, 수양성 비루, 

가려움증이 전형적인 4가지 증상이며, 이중 코막힘이 가장 흔

히 나타난다12). 알레르기 질환은 알레르겐에 대한 특이 IgE를 

생성하는 것을 특징으로 하며, 알레르기 비염이 의심되는 상

황에서 감별을 위해 피부반응검사, 혈청 특이 IgE 검사 등을 

시행한다13). 현대의 알레르기 비염 치료는 원인 항원에 대한 

회피, 약물 치료, 면역요법, 환자/보호자 교육을 원칙으로 하

며, 현실적으로 원인물질이나 유발인자 등을 완전히 제거하거

나 회피하는 것이 어려우므로 알레르기 염증 및 증상 조절을 

위한 약물치료가 치료의 중심이 된다14). 약물치료로도 증상이 

잘 조절되지 않거나 부작용이 발생하여 장기적인 치료가 어려

운 경우, 원인 알레르겐을 소량씩 증량하며 인체에 노출시켜 

면역조절과 관용을 유도하는 면역요법을 시행하게 되는데, 모

든 환자들에게 적용 가능한 치료법은 아니다13). 알레르기 비

염은 호전과 악화를 반복하며 만성적으로 불편감을 유발하고 

약물치료가 지속적으로 필요하기 때문에 많은 환자들이 약물

을 대신할 수 있는 대체제로 생약 추출물을 찾고 있으며, 다

양한 생약 추출물의 면역 억제 및 활성에 관한 연구가 보고되

었다.

더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.)은 우리

나라 전역의 고산지대의 음습한 곳에서 자생하거나 재배되는 

초롱꽃과의 다년생 초본으로, 더덕의 뿌리는 한국과 중국 등

에서 전통적으로 진해제, 거담제, 해독제로 사용해왔으며, 인

삼, 도라지 등과 같이 saponin 성분을 함유하고 있다15).

더덕 에탄올 추출물은 인삼 에탄올 추출물과 비교하여 항

산화효과가 큰 것으로 보고되었고6), 더덕의 saponin fraction

이 nitric oxide(NO)와 tumor necrosis factor(TNF)-의 

분비를 억제하며7), 더덕이 대식세포 매개 면역반응을 조절하는 

능력이 있음이 밝혀졌다8). 또한 더덕에서 유래한 lancemaside 

A가 pro-inflammatory cytokine, TNF-, IL-1 등을 

억제한다는 것이 보고되었고9), lancemaside A의 강력한 항

산화 및 IKK/NF-B 억제 작용의 결과 항염증기능이 나타남

을 보고하였다10). 국내의 한 연구에서는 더덕 추출물을 마우

스 천식 동물모델에 적용하여 histamine, IL-31, MMP-9

의 발현이 현저하게 감소함을 보였고, 더덕의 항산화물에 의

한 천식 억제 효과가 있음을 보고하였다11).

이에 본 연구에서는 더덕 추출물의 항염증 및 항알레르기 

효과에 대해 알아보고자 알레르기 비염의 증상을 가진 대상자

를 모집하여 임상시험을 진행하였다. 총 64명의 대상자를 모

집하여 알레르기 비염 증상 평가를 위해 TNSS 설문을 시행하

였고, 실험실 검사를 포함한 스크리닝을 거쳐 총 60명이 무작

위 배정되어 시험군 30명, 대조군 30명이 임상시험에 참여하

였으며, 무작위 배정 및 시험 물질 복용 시작 후 탈락한 대상

자는 없었다. 

본 연구의 기간은 투약 시작 후 8주로, 스크리닝 이후 2주 

이내에 1차 방문이 시행되었으며 1차 방문일로부터 4주간 시

험 물질 복용 후 2차 방문이 진행되었고, 마찬가지로 2차 방

문일로부터 4주간 시험 물질 복용 후 마지막 3차 방문을 진행

하였다. 매 방문시마다 신체검사, 활력징후를 측정하고 이상

반응을 확인하였으며, 스크리닝일과 마지막 방문일에 TNSS 

설문 및 채혈을 통한 실험실 검사를 진행하여 안전성과 유효

성을 평가하였다.

혈청 총 IgE는 혈청 내에 존재하는 IgE 전체를 측정하는 

검사로, 알레르기 질환이 있는 환자의 경우 혈청 총 IgE가 증

가되어 있는 경향이 있다16). 본 연구에서는 시험 물질 투여 

전 및 8주 투여 후의 IgE(IU/mL) 변화량 평균값이 통계적으

로 유의한 차이를 보이지 않았다. 시험군에서는 시험 물질 투

여 전 IgE 평균값(Mean±SD)이 138.52±177.25로 나타났

고, 대조군에서는 70.66±68.70으로 측정되었는데, 무작위 

배정으로 이루어진 시험군과 대조군에서 초기 IgE 수치에 큰 

차이가 있었고, 표준편차 또한 크게 나타남으로써 명확한 비

교가 이루어지에 어려웠을 것으로 보인다. 추후 연구에서는 

초기 대상자 선정 과정에서 IgE 수치를 고려한다면, 보다 정

확한 비교가 가능할 것으로 사료된다. 또한 알레르기 질환이 

있을 때 혈액 또는 분비물 내의 호산구 수가 증가하는 경향이 

있는데17), 본 연구에서는 백혈구 수 중에서 호산구가 차지하

는 %를 표현하였으며, 측정 결과 수치의 변화는 두 군간의 통

계적으로 유의한 차이가 없었다. 윤 등의 연구에서는 혈청 총 

IgE의 농도와 알레르기의 상관성은 높은 것으로 나타났으나, 

호산구와의 연관성은 낮은 것으로 보고되었다18). 알레르기의 

감작 단계에서 항원은 대식세포에 의해 처리되어 T cell과 B 

cell을 자극하며, 이 때 B cell은 helper T cell의 보조를 받아 

형질세포로 분화되어 IgE를 생성 및 분비하고, 생성된 IgE는 

비만세포나 Basophile의 세포막 표면에 있는 수용체에 결합

하여 감작이 성립된다19). 따라서 이러한 IgE 매개 알레르기 

반응에 있어 T cell과 B cell 수치의 변화 또한 지표가 될 수 

있다. 이 연구에서 시험 물질 투여 전후의 T cell의 변화량 평

균값은 시험군과 대조군간의 통계적으로 유의한 차이가 없었

으나, B cell은 시험군에서 감소를 보였고, 변화량 평균값에

서도 군간의 통계적으로 유의한 차이가 있었다(p<0.005). 이

는 B세포의 분화와 증식을 억제하여 B세포로부터 IgE 생성을 

감소시킴으로써 알레르기 반응의 개선 가능성을 의미한다고 

볼 수 있다.

시험 물질 복용 전후의 콧물, 코막힘, 코의 가려움증, 재채

기 증상의 정도를 측정한 TNSS 결과는 네 가지 항목에서 시

험군과 대조군 모두 감소를 보였으나 두 군간의 통계적으로 

유의한 차이는 없었다. 두 군에서의 전반적인 증상 감소에 있

어서는 임상 연구가 진행되는 과정에서의 계절적 변화의 영향

이 작용한 것으로 추정되며, 첫 무작위 배정부터 마지막 대상

자 모집까지 두 달여의 간격이 있었음을 고려할 때, 결과에 

있어 각 대상자의 무작위 배정 시기의 영향도 작용하였을 것

으로 사료된다. 또한 본 연구에서 알레르기 비염의 주관적 증

상 평가를 위해 사용한 TNSS의 각 항목이 0~4점으로 구성

되어 있었던 것을 감안하여, 추후 연구에서는 보다 세밀한 중

증도 평가를 위해 각각의 증상에 대한 시각아날로그척도

(visual analogue scale, VAS) 또는 이외의 정량적 측정 도

구를 활용하는 것도 필요하리라 사료된다20).

안전성 평가를 위해 실시한 실험실적 검사 중, RBC와 

Hemoglobin이 시험군과 대조군간의 통계적으로 유의한 차이

가 있었으나, RBC와 Hemoglobin 모두 시험군 내에서의 전후 

비교에서 통계적으로 유의한 변화는 없었으며, Hemoblobin 
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수치가 대조군에서 통계적으로 유의하게 감소된 것으로 보고

되었다(p<0.001). RBC와 Hemoglobin 모두 시험군에 비해 

대조군에서 유의한 감소를 보인 것으로, 이는 본 연구의 안전

성 평가 결과에 영향을 미치지 않을 것으로 사료된다. 또한 한 

연구에 의하면, 더덕 부탄올 분획물이 GM-CSF(granulocyte 

-macrophage-colony stimulating factor)의 mRNA 발현, 

NF-B(nuclear factor-kappa B), AP-1(activator protein 

1) 등을 상향 조절하여 혈액손실을 회복시키는 것으로 알려졌

다21). 이외에 시험군에서 BUN 수치의 유의한 변화가 있었으

나 군간의 통계적으로 유의한 차이는 없었다. 신장 이식 후 

허혈-재관류 손상(ischemia-reperfusion injury)에 대한 

Codonopsis pilosulae (Fr.) Nannf.의 보호 효과를 보고한 

논문에 의하면, Codonopsis saponin을 사용한 후 BUN과 혈

청 크레아티닌(Scr)의 수치가 감소하였고, 이는 saponin이 

신장 이식 후 허혈-재관류 손상에 의해 야기되는 신장의 형

태학적 변화를 개선할 수 있음을 의미한다고 보고하였다22). 

다른 안전성 평가 항목에서는 모두 통계적으로 유의한 차이가 

없었다.

본 연구를 바탕으로 추후 연구 설계에 있어 고려할 수 있는 

것들은 다음과 같다. 첫째, 알레르기 질환에 있어서는 원인 

항원에 대한 노출이 가장 큰 원인이 되므로, 알레르기 비염의 

확인을 위해 피부반응검사 등의 시행을 고려해 볼 수 있다. 

둘째, 알레르기의 특성상 계절적 변화가 증상의 정도의 영향

을 미칠 수 있으므로, 시험 약물 복용 이후의 추적 관찰을 고

려해 볼 수 있다. 셋째, 대상자의 주관적인 증상 변화에 대한 

보다 구체적인 정보를 위해 TNSS 이외에도 삶의 질 평가 등 

추가적인 설문을 진행하여 연구 결과를 도출하는 것이 필요할 

것으로 사료된다. 

결과적으로 본 연구 결과 더덕 추출물의 투여 후 B cell의 

수치가 유의적으로 감소한 것을 고려할 때, 더덕의 성분에 관

한 연구와 임상 증상 개선에 대한 보다 많은 연구가 시행된다

면 다양한 알레르기 질환에 활용될 가능성이 있을 것으로 사

료된다.

Ⅴ. 결   론

2018년 1월 29일부터 2018년 6월 1일까지 세명대학교 부

속 제천한방병원에서 실시한 ‘알레르기 비염 질환자를 대상으

로 한 더덕(Codonopsis lanceolata (S. et Z.) Trautv.) 추출

물의 과민면역반응 개선에 대한 유효성 및 안전성 평가’ 임상

시험에 참여하여 8주간 시험 물질을 복용하고 연구를 종료한 

대상자 60명(시험군 30명, 대조군 30명)의 복용 전후 실험실 

검사와 주관적 증상을 평가하여 더덕 추출물의 과민면역반응 

개선에 대한 유효성을 평가하였으며 다음과 같은 결과를 얻었다.

1. 시험 물질 투여 전 및 8주 투여 후 IgE, T cell의 변화량 

평균값은 통계적으로 유의한 차이가 없었으나, B cell은 

시험군에서 통계적으로 유의하게 감소되었고(p<0.005), 

대조군과 통계적으로 유의한 차이를 보였다(p<0.005).

2. Nasal symptom의 변화는 시험군과 대조군간의 통계적으로 

유의한 차이를 보이지 않았으며, 두 군 모두에서 시험 전후 

통계적으로 유의한 차이를 보였다(p<0.0001).

3. 무작위 배정된 대상자 60명 중 임상시험 종료 시까지 탈락

자는 없었으며, 8주간의 시험 물질 투여 중 및 투여 후 임

상시험 제품과 관련이 있는 이상반응은 발현되지 않았다. 
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