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서    론

    2005년도 상반기 건강보험심사 통계지표 다빈도 외래상병순

위별현황을 보면 상위 7개 질환에 감기의 범주에 속하는 급성기

관지염, 급성편도선염, 다발성상세불명부위의 급성상기도감염, 급

성코인두염(감기), 급성인두염 등이 차지하고 있을 정도로1), 호흡

기질환은 일상생활에서 경험하는 가장 흔한 질환이며, 특히 급성

상기도질환인 감기는 걸려보지 않은 사람이 거의 없을 정도이다2). 

    감기의 초기 증상은 콧물, 코막힘, 기침, 두통, 목의 불편함 

및 발열 등으로 대개는 자연적으로 치유되지만, 일상생활을 방해

하고 일에 대한 개인의 능력을 감소시키며3), 소아나 노인의 경우 

합병증이 쉽게 유발될 수 있기 때문에 임상적으로는 보다 적극

적이고 효과적인 치료방법이 요구되고 있다. 

    감기는 한의학에서 感冒에 해당되고, 感은 感受, 冒는 侵襲의 

뜻4)
으로, 風邪에 접촉하고 감염되어 코막힘, 재채기, 두통, 오한, 

발열, 전신불쾌 등의 증상이 나타난다고 보며
5), 전통적으로 상한

론, 온병론과 같은 체계적 이론과 경험을 통하여 치료해 왔다.

    최근 감기에 대한 연구경향을 살펴보면, 외국의 경우 감기에 

대한 약물의 효능을 평가하는 객관적 임상시험연구3,6-12)가 다양

하게 이루어지고 있으나, 국내에서는 감기에 대한 한약의 효능을 

평가하는 임상시험연구13-18)는 많지 않은 실정이다.

    연교패독산
19)은 癰疽의 初發에 寒熱이 심하여 傷寒과 유사한 

증상에 활용되는 처방으로, 임상에서는 주로 풍열감모 등에 사용

되며2)
, 최근에는 단독

20)
, 여드름

21)
, 피부염

22,23)
, 보관기간

24) 
등에 

대한 연구가 있었지만 감기에 대한 연구는 찾아보기 힘들었다. 

    이에 저자는 연교패독산의 감기환자에 대한 유효성을 객관

적 임상시험연구로 확인하고자 대전대학교 교내보건소에 내원한 
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대학생들을 상대로 community-based 이중맹검 위약대조군 연구

를 시행하여 유의한 결과를 얻었기에 이에 보고하고자 한다.

대상 및 방법

1. 대상

 1) 선정기준

    2005년 4월 11일부터 6월 8일까지 9주간 대전대학교 교내 

보건소에 감기증상을 주소로 내원한 남, 여 재학생(학부생)중, 감

기증상(기침, 목의 불편함, 가래, 콧물, 코막힘, 재채기, 두통, 열, 

땀, 근육통, 입맛상실, 오한, 입이 쓰고 마름, 눈의 불편함 등 14

가지 증상)을 한 가지 이상 호소하는 경우, 호흡기내과를 전공한 

한의사(이하 시험자)에 의해 감기증상을 확인한 경우, 시험 참여

를 동의하고 서면 동의서에 서명한 경우, 감기증상을 자각한지 

3(±1)일 이내인 경우에 해당하는 자를 대상으로 하였다. 

 2) 제외기준

    임신․만성질환자(면역질환, 만성 간질환, 만성 신질환, 각

종 암, 당뇨병), 항생제․항히스타민제 등 다른 감기약을 복용 중

인 자(중단 후라도 wash out이 불충분한 3일 이내 자 포함), 천

식의 병력․알레르기성 비염 및 그에 상응하는 증상(가려운 눈, 

재채기, 천명), 기타 윤리적으로 또는 시험 결과에 영향을 줄 수 

있어 임상시험의 참여가 부적절 하다고 시험자가 판단한 경우에

는 연구대상에서 제외하고 총 200명을 선정하였다. 

2. 방법

    대전대학교 부속 한방병원 임상시험 심사위원회에서 임상시

험계획서에 대한 승인을 받았다. 전 참가자는 연구과정에 대한 

충분한 설명을 듣고 난 후 자발적으로 동의서에 서명하였고 무

작위로 시험약 또는 위약을 배부 받았다. 이때 시험약과 위약은 

모두 동일한 성상의 캡슐에 담겨져 시험자와 환자 모두 어떤 종

류의 약을 복용하는지 모르게 하였다. 첫 방문 시 한의사에 의해 

변증기준2)에 따라 변증 유형이, QSCCⅡ에 따라 사상체질이 분

류되었고 간호사에 의해 체온, 체중, 신장, 혈압 등이 측정되었

다. 감기 증상에 대해 자각증상점수기록표를 본인이 직접 작성토

록 하여, 기침, 목의 불편함, 가래, 콧물, 코막힘, 재채기, 두통, 

열, 땀, 근육통, 입맛상실, 오한, 입이 쓰고 마름, 눈의 불편함 등

의 14가지 증상에 대하여 그 경중도를 "1=없다, 2=조금 불편하

다, 3=불편하다, 4=심하다, 5=매우 심하다" 의 5가지로 나누어 스

스로 택하여 표시하도록 하였다. 점수는 ①번에서 ⑤번까지 차례

대로 1점에서 5점으로 배당하여 계산하였다. 모두 세 차례의 방

문을 하도록 하였는데, 첫 방문이 있은 지 3(±1)일후 2차 방문, 

7(±1)일후 3차 방문하도록 하였으며 2차 방문이라도 증상이 소멸

되었으면 이를 최종방문으로 처리하였다. 모든 참가자에게는 1

일 3회, 1회 1포(4캡슐)를 복용하도록 3일분 9포의 약이 투약되었

으며 2차 방문 시 추가로 4일분 12포의 약이 주어졌다. 약 복용 

중에는 다른 약의 복용은 금지되었고, 약 복용 후 증상이 경감하

여 약 복용의 필요성이 없거나 반대로 증상이 악화되어 다른 의

료기관을 이용하고자 할 때 남은 약을 가지고 다시 방문하여 최

종 설문을 작성하도록 하였다.

3. 약물

    제조는 KGMP인준업체인 삼익제약(주)에서 하였다. 연교패

독산 1회분(한 첩의 1/3량 = 12.82 g)의 양은 약 628 ㎎(12.82 g 

× 수득율 0.07 × 건조율 0.7)이며 1회분의 복용량은 800 ㎎(수침

건조엑스 628 ㎎ + 부형제 172 ㎎)이었다. 위약용 수침건조엑스

의 제형은 평위산(창출 0.67 g, 진피 0.5 g, 후박 0.5 g, 대조 0.34 

g, 감초 0.17 g, 건강 0.17 g - 한 첩의 1/6량 = 2.33 g)으로 원래

의 제약방법은 한 첩을 1일분으로 하나 위약의 함량을 최대한 줄

이기 위하여 약제 1첩을 2일분으로 하였다. 수침건조엑스로는 약 

114 ㎎(2.33 g × 수득율 0.07 × 건조율 0.7)이며 1회분의 복용량은 

800 ㎎(수침건조엑스 114 ㎎ + 부형제 686 ㎎)이었다. 부형제는 

유당과 전분이 각각 반반(50 : 50)이였다. 

Table 1. Prescription of Yeonkyopaedok-san(連翹敗毒散, YPS)

韓藥名 生藥名 用量(g)

連 翹 Forsythiae Fructus 0.88

金銀花 Lonicerae Flos 0.88

荊 芥 Schizonepetae Herba 0.88

防 風 Ledebouriellae Radix 0.88

柴 胡 Bupleuri Radix 0.88 

前 胡 Peucedani Radix 0.88

羌 活 Notopterygii Rhizoma 0.88

獨 活 Angelicae pubescentis Radix 0.88

枳 殼 Aurantii Fructus 0.88

桔 梗 Platycodi Radix 0.88

川 芎 Cnidii Rhizoma 0.88

赤茯苓 Poria 0.88

薄 荷 Menthae Herba 0.88

甘 草 Glycyrrhizae Radix 0.88

生 薑 Zingiberis Rhizoma Recens 0.50

Total Amount 12.82

4. 자료수집과 분석방법

 1) 피험자 수 산출 근거

    본 시험의 1차 유효성 지표는 감기 환자에서 연교패독산수침

건조엑스를 복용하는 시험군과 위약수침건조엑스를 복용하는 대

조군에서 복용 전과 복용 7일후 자각증상기록표로 측정되는 증상

의 경감 정도이다. 두 군간 증상경감 정도의 차이에 대한 독립 이

표본 t-검정(independent two sample t-test)을 근간으로 아래 주

어진 통계적 가정을 사용하여 피험자 수를 계산하였다. 제시된 

각 수치는 소청룡탕 임상시험17)의 결과를 참조하여 정하였다.

 2) 시험군 및 대조군으로의 무작위 배정

    임상시험 통계담당자가 사전에 준비한 무작위 배정표(균형

블록무작위배정)에 따라 한약담당자는 시험약과 위약을 라벨링

하였다. 앞 1절에서 기술한 선정기준과 제외기준에 위배되지 않

는 연구대상자에게 참여 순서대로 라벨링된 약이 투여되고 피험

자 식별코드가 부여됨으로써 계획된 무작위 배정이 수행되었다.

 3) 관찰항목, 임상검사항목

    첫 방문시 연구대상자의 인구학통계학적 특성치로 성별, 생

년월일, 연령, 신장, 체중, 학년을 조사하고 병력문진을 통하여 
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알레르기성 특이체질 여부, 감기증상 자각기간 등을 조사하였다. 

혈압, 맥박, 체온, 신장, 체중 등의 이학적 검사는 간호사에 의해 

시행되었고 감기증상을 비롯한 문진은 시험자에 의해 진행되었

다. 시험약의 유효성과 이상반응 평가를 위하여 감기증상 정도는 

약 복용 시작 후 3(±1)일째와 7(±1)일째에 조사되었고, 피험자의 

이상반응은 즉시 시험자나 모니터 요원에게 보고되도록 하였다.

 4) 유효성 평가기준

  (1) 1차 유효성 평가변수

    1차 유효성 평가변수는 피험자의 시험 시작 전(baseline) 총 감

기증상지수의 시험 시작 7일후의 변화로 다음과 같이 계산하였다.

   ① 각 감기증상의 정도는 다음과 같이 순위를 매겼다.

1=없다, 2=조금 불편하다, 3=불편하다, 4=심하다, 5=매우 심하다

   ② 각 증상지수는 다음과 같이 계산하였다.

100×(증상 정도의 순위-1)/(5-1)

   ③ 각 환자의 14개 감기증상정도에 대한 총 감기증상지수는 

다음과 같이 계산하였다.

(14개 증상지수 총합)/14

   ④ 1차 유효성 평가 변수인 총 감기증상지수의 변화는 다음

과 같이 계산하였다.

(시험시작 시 총 감기증상지수)–(시험종료 시 총감기증상지수)

  (2) 2차 유효성 평가변수

    2차 유효성 평가변수는 ①시험 시작 전(baseline) 총 감기증

상지수의 시험 시작 3일후의 변화, ②시험 시작 전(baseline) 각 

증상지수의 시험 시작 3일후, 7일후의 변화, ③시험시작부터 모

든 증상에 대한 환자의 자각증상이 소멸될 때까지 소요되는 기

간으로 하였다.

 5) 통계분석 방법

  (1) 분석 대상자군

    유효성을 평가하기 위한 분석 대상으로는 무작위 배정으로 

약을 처방받은 모든 피험자를 대상으로 하였다(Intention-to-treat 

analysis). ITT 분석에서 피험자의 탈락 등으로 결과 변수에 결측

치가 발생하면 가장 마지막 관측값으로 대체하여 통계분석 하였

고(last observation carried forward analysis), 통계적 유의성 기

준은 유의수준 5%로 하였다. 모든 통계분석은 통계팩키지 

SAS(Release 8.2 SAS Institute Inc., Cary, NC, U.S.A.)를 사용하

여 수행하였다.

  (2) 1차 유효성 평가변수의 통계분석

    시험군의 1차 유효성을 평가하고자 시험군과 대조군에서 구

한 총 감기증상지수의 변화에 대하여 독립 이표본 t-검정법

(independent two sample t-test)을 실시하였다. 또한 두 군의 차

이에 대한 95% 신뢰구간을 제시하였다. 1차 유효성 평가변수와 

2차 유효성 평가변수인 시험 후 3일째 총 감기증상지수의 변화

를 통합하여 선형혼합모형(linear mixed models)으로 분석함으

로써 군 간 변화와 시간에 따른 변화를 종합적으로 통계분석 하

였다. 인구학통계학적 특성과 이환 특성 중에서 1차 유효성 평가 

변수와 통계적으로 유의한 관련성이 있어 시험약의 유효성 평가

에 영향을 미칠 수 있는 변수들은 다중회귀분석모형을 통하여 

보정되었다.

  (3) 2차 유효성 평가변수의 통계분석

   ① 시험 시작 전(baseline) 총 감기증상지수의 시험 시작 3일

후의 변화 : 독립 이표본 t-검정법(independent two sample 

t-test)으로 통계분석 하였다.

   ② 시험 시작 전(baseline) 각 증상지수의 시험 시작 3일, 7일

후의 변화 : 독립 이표본 t-검정법(independent two sample 

t-test)으로 통계분석 하였다.

   ③ 시험시작부터 모든 증상에 대한 환자의 자각증상이 소멸

될 때까지 소요되는 기간 : Kaplan-Meier 방법으로 군간 생존함

수를 추정하며 이의 군간 차이는 로그-순위 검정(log-rank test)으

로 통계분석 하였다. 

  (4) 이상반응과 탈락율의 통계분석

    발현된 모든 이상반응은 자세한 설명과 함께 나열하였다. 시

험약과 연관성이 있는 이상반응과 연관성이 없는 이상반응의 빈

도를 기록하였다. 이상반응을 경험한 피험자의 비율 비교, 중지/

탈락율의 비교는 피어슨 카이제곱 검정 또는 피셔의 정확검정

(Fisher’s exact test)으로 통계분석 되었다.

결    과

1. 피험자의 인구통계학적인 특성 분포

    나이분포는 시험군 21.2±2.55, 대조군 21.5±2.84세로 두 군 

간에 유의한 차이는 없었다. 성별분포에서 시험군의 남여는 각각 

42, 58명, 대조군의 남여는 각각 45, 55명으로 양군 간에 통계적

으로 유의한 차이는 없었다. 학년분포에서 시험군은 1학년부터 

차례로 22, 30, 28, 20명, 대조군은 23, 33, 26, 18명으로 양군 간에 

유의한 차이는 없었다. 변증에서는 시험군의 풍열, 풍한형은 50, 

50명, 대조군은 42, 58명으로 양군 간의 유의한 차이는 없었고, 

체중분포도 양군 간의 유의한 차이는 없었다(Table 2). 

Table 2. Clinical Characteristics of Two Patients Groups Treated 

with Placebo or Yeonkyopaedok-san(YPS)

Characteristic Placebo YPS P-valueb)

Age(year) 21.54±2.84a) 21.2±2.55 0.375

Sex, n(%)
Female
Male

55(55%)
45(45%)

58(58%)
42(42%)

0.669

Pattern 
identification, n(%)

WH type
WC type

42(42%)
58(58%)

50(50%)
50(50%)

0.256

Grade, n(%)

First
Second
Third
Fourth

23(23%)
33(33%)
26(26%)
18(18%)

22(22%)
30(30%)
28(28%)
20(20%)

0.952

Weight(kg) 60.08±12.55 59.58±12.87 0.807

WH type : Wind-heat type. WC type : Wind-cold type. a) : Means±standard deviation. b) 

: Pearson's chi-square test for categorical variables(sex, pattern identi fication, grade) 
and independent two-sample t-test for continuous vari ables(age, weight).

2. 피험자의 이환 특성 분포

    초기 감기 증상 수와 감기 이환일 수에서 시험군과 대조군

간의 유의한 차이는 없었다(Table 3). 

3. 초기 감기 증상 정도 분포

    초기 감기 증상 정도 분포에서 목의 불편함 181, 코막힘 151, 
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콧물 136, 재채기 136, 기침 135, 두통 128, 눈의 불편함 118, 입이 

쓰고 마름 117, 가래 110, 열 97, 오한 91, 입맛상실 85, 근육통 81, 

땀은 58명이었다(Table 4).

Table 3. Number of Symptoms and Days of Contraction of a  

Disease on Baseline

Placebo YPS P-valueb)

No. of symptoms 7.90±2.83a) 8.33±2.84 0.285

Days of contraction of a disease 1.79±0.87 1.90±0.93 0.387

YPS : Yeonkyopaedok-san. a) : Means±standard deviation. b) : Independent two-sample 
t-test.

Table 4. Number of Symptomatic Degree

Degree
Symptoms

Placebo YPS
Total

1a) 2 3 4 5 1 2 3 4 5

Cough 30 46 14 9 1 35 39 17 7 2 135

Sore throat 9 36 39 9 7 10 35 24 23 8 181

Sputum 42 30 23 3 2 48 34 8 10 0 110

Runny nose 29 32 22 11 6 35 29 19 10 7 136

Plugged nose 28 29 25 11 7 21 26 37 11 5 151

Sneezing 36 39 17 6 2 28 41 24 6 1 136

Headache 43 27 20 8 2 29 38 20 8 5 128

Fever 51 37 9 3 0 52 33 13 2 0 97

Sweats 74 22 3 0 1 68 24 5 1 2 58

Muscle ache 61 25 11 3 0 58 24 12 5 1 81

Loss of appetite 59 30 7 3 1 56 22 16 6 0 85

Chills 54 30 10 6 0 55 29 12 3 1 91

Dry mouth 45 37 13 4 1 38 34 20 7 1 117

Eyeball discomfort 48 34 13 5 0 34 39 16 9 2 118

YPS : Yeonkyopaedok-san. a) : 1 ; No symptom, 2 ; Mild 3 ; Moderate 4 ; Severe 5 ; 
Very severe

4. 유효성 평가

 1) 시험시작 3일, 7일후 총 감기증상지수의 변화

    본 임상시험의 1차 유효성 평가변수인 ‘7일후 총 감기증상지

수의 변화’에서 시험군은 15.45±12.66, 대조군은 11.36±13.26점 감

소하여 시험군이 대조군보다 통계적으로 유의하게 감소하였다

(p=0.027). 2차 유효성 평가변수인 ‘3일후 총 감기증상지수의 변

화’에서 시험군은 11.39±12.36, 대조군은 8.41± 11.70점 감소하여 

시험군에서 감소의 폭이 더 컸지만 통계적으로는 경계수준의 유

의성을 보였다(p=0.081)(Table 5).

    두 군의 총 감기증상지수의 변화를 시간의 경과(3일 vs. 7일)

에 따른 변화와 처치 종류(시험군 vs. 대조군)에 따른 변화를 구

분하여 종합적으로 평가하고자 각 측정 시점의 총 감기증상지수

를 통합하여 선형혼합모형25)
(linear mixed models)으로 분석하였

다. 총 감기증상지수는 시간이 경과함에 따라 통계적으로 유의하

게 개선되어(3.5±0.49, p<.001) 자연적인 완해가 나타남을 알 수 

있었다. 각 시점에서 시험군은 대조군에 비하여 평균적으로 

3.54±1.7점 통계적으로 유의하게 감소하였고(p=0.039), 이 크기는 

시간 경과에 따른 자연적인 완해의 크기와 유사하였다(Table 6).

 2) 시험시작 3일후 14개 각 감기증상지수 변화

    두통항목에서 시험군, 대조군은 각각 19.25±25.34, 

11.5±24.47점 감소하여 통계적으로 유의한 차이(p=0.029)가 발생

하였다. 목의 불편함항목에서 시험군, 대조군은 각각 21±27.00, 

14±23.92점 감소하여 통계적으로 경계수준의 유의성(p=0.054)이 

나타났고, 재채기항목에서 시험군, 대조군은 각각 13.75±23.13, 

7.5±24.49점 감소하여 경계수준의 유의성(p=0.065)이 나타났다. 

나머지 감기 증상항목에서는 통계적으로 유의한 차이가 나타나

지 않았다(Table 7).

Table 5. Changes of Total Symptom Score of Common Cold before 

and after Treatment with Placebo or Yeonkyopaedok-san(YPS)

Placebo YPS Difference P-value
b)

Before 22.66±11.32a) 24.95±12.01 2.29 0.168

After(3days) 8.41±11.69 11.39±12.37 2.99 0.081

After(7days) 11.36±13.26 15.45±12.66 4.09 0.027

Difference : YPS - Placebo. Before : Total symptom score before treatment. After(3days) 
: Total symptom score before treatment - total symptom score on 3days. After(7days) : 
Total symptom score before treatment - total symptom score on 7days. a) : 
Means±standard deviation. b) : Independent two-sample t-test.

Table 6. Regression Analysis with Mixed Linear Models for the 

Changes of Total Symptom Score of Common Cold before and after 

Treatment with Placebo or Yeonkyopaedok-san(YPS)

Variable Estimate Standard error P-value

Intercept 11.63 1.23 <0.001

Period
a)

3.50 0.49 <0.001

Treatmentb) 3.54 1.70 0.039
a) 
: Reference level is 3days.

 b)
 : Reference level is placebo.

Table 7. Changes of Symptom Score of Common Cold before and 

after(3days) Treatment with Placebo or Yeonkyopaedok-san 

Symptoms
Baseline Score of Symptom Change of Score

Placebo YPS P-valueb) Placebo YPS P-value

Cough 26.25±23.67a) 25.50±24.87 0.827 7.50±22.61 8.25±21.04 0.808

Sore 
throat

42.25±25.05 46.00±28.37 0.323 14.00±23.92 21±27.00 0.054

Sputum 23.25±24.43 20.00±24.10 0.345 4.50±17.55 4.25±22.77 0.931

Runny 
nose

33.25±29.53 31.25±30.85 0.640 9.75±24.07 10.75±28.70 0.790

Plugged 
nose

35.00±30.15 38.25±27.40 0.426 11.50±25.23 12.25±28.31 0.843

Sneezing 24.75±24.49 27.75±23.00 0.373 7.50±24.49 13.75±23.13 0.065

Headache 24.75±26.71 30.50±27.66 0.136 11.50±24.47 19.25±25.34 0.029

Fever 16.00±19.31 16.25±19.58 0.928 8.75±18.60 7.25±21.41 0.597

Sweats 8.00±15.84 11.25±20.22 0.207 1.25±17.18 5.25±17.87 0.108

Muscle 
ache

14.00±20.20 16.75±23.59 0.377 7.00±17.07 10.75±19.55 0.150

Loss of 
appetite

14.25±20.80 18.00±23.59 0.235 6.00±20.45 9.5±22.13 0.247

Chills 17.00±22.16 16.50±21.97 0.873 9.75±18.77 10.75±18.21 0.703

Dry mouth 19.75±22.27 24.75±24.49 0.133 10.25±20.75 13.75±22.58 0.255

Eyeball 
discomfort

18.75±21.72 26.50±25.58 0.022 8.50±19.21 12.75±20.26 0.130

YPS : Yeonkyopaedok-san. a) : Means±standard deviation. b) : Independent two-sample 
t-test.

 3) 시험시작 7일후 14개 각 감기증상지수의 변화

    두통항목에서 시험군, 대조군은 각각 23±25.79, 13.75±25.96

점 감소하여 유의성있는 차이(p=0.012)가 발생하였고, 입맛상실

항목에서 시험군, 대조군은 각각 13±19.92, 7.5±20.57점 감소하여 

유의성있는 차이(p=0.037)가 발생하였다. 

    재채기항목에서 시험군, 대조군은 각각 18.75±23.13, 

13.25±22.88점 감소하여 경계수준의 유의성(p=0.093)을 나타내었

고, 입이 쓰고 마름항목에서 시험군, 대조군은 각각 17±23.00, 

11.5±22.59점 감소하여 경계수준의 유의성(p=0.090)을 나타내었

고, 땀항목에서 시험군, 대조군은 각각 17±23.00, 11.5± 22.59점 

감소하여 경계수준의 유의성(p=0.090)을 나타내었다. 눈의 불편
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함 항목에서는 시작시점에 시험군과 대조군에서 각각 26.5±25.58, 

18.75±21.72점으로 시험군에서 증상이 심하였지만(p=0.022) 7일후

에는 시험군과 대조군에서의 감소 점수가 각각 18.25±22.15, 

8.75±19.58점으로 시험군에서 더 유의하게 감소하여(p=0.002) 결

과적으로 7일후 증상은 대조군이 더 심하였다(Table 8).

Table 8. Changes of Symptom Score of Common Cold before and 

after(7days) Treatment with Placebo or Yeonkyopaedok-san 

Symptoms
Baseline Score of Symptom Change of Score

Placebo YPS P-valueb) Placebo YPS P-value

Cough 26.25±23.67
a)
25.50±24.87 0.827 10.75±22.26 12.25±22.33 0.635

Sore 
throat

42.25±25.05 46.00±28.37 0.323 21.75±25.54 27.25±37.79 0.229

Sputum 23.25±24.43 20.00±24.10 0.345 7.75±20.93 8.75±22.01 0.742

Runny 
nose

33.25±29.53 31.25±30.85 0.640 15.50±27.47 15.25±32.74 0.953

Plugged 
nose

35.00±30.15 38.25±27.40 0.426 17.25±27.22 20.00±28.43 0.486

Sneezing 24.75±24.49 27.75±23.00 0.373 13.25±22.88 18.75±23.13 0.093

Headache 24.75±26.71 30.50±27.66 0.136 13.75±25.96 23.00±25.79 0.012

Fever 16.00±19.31 16.25±19.58 0.928 9.75±19.43 10.25±21.64 0.864

Sweats 8.00±15.84 11.25±20.22 0.207 3.00±15.60 7.25±16.01 0.059

Muscle 
ache

14.00±20.20 16.75±23.59 0.377 8.25±19.48 11.75±20.55 0.218

Loss of 
appetite

14.25±20.80 18.00±23.59 0.235 7.50±20.57 13.50±19.92 0.037

Chills 17.00±22.16 16.05±21.97 0.873 10.25±20.75 13.00±19.29 0.333

Dry mouth 19.75±22.27 24.75±24.49 0.133 11.50±22.59 17.00±23.00 0.090

Eyeball 
discomfort

18.75±21.72 26.50±25.58 0.022 8.75±19.58 18.25±22.15 0.002

YPS : Yeonkyopaedok-san. 
a)
 : Means±standard deviation.

 b)
 : Independent two-sample 

t-test.

5. 증상 소멸 기간 비교  

    피험자의 탈락으로 시험시작 처음부터 약의 복용기간(또는 

소멸될 때까지의 기간)이 확인되지 않은 대상자들은 0일째에 중

도절단된 것으로 처리하였다. 한편 시험 중에 양약의 복용이나 

미 방문 등으로 탈락된 대상자는 탈락 직전에 중도절단된 것으

로 처리하였다. 

    全 시험 기간 동안 각 관측 시점에서 시험군의 자각증상 소

실률이 대조군에 비하여 전반적으로 높았지만 통계적으로는 유

의한 차이가 나타나지 않았다(p=0.592)(Fig. 1). 

Fig. 1. Kaplan-Meier estimation for survival function. P-value with 
log-rank test : 0.592.

6. 인구통계학적 특성과 이환특성을 보정한 유효성 평가

    Table 2과 Table 3에서 알 수 있듯이 인구통계학적 특성과 

이환특성에서 비록 두 군 간에 통계적으로 유의한 차이는 없었

지만 시험약의 유효성을 보다 엄밀히 평가하고자 이들 특성의 

군 간 차이를 보정하는 분석을 수행하였다. 통계분석은 먼저 1차 

유효성 변수인 ‘7일후 총 감기증상지수 변화’와 통계적으로 관련

성이 있는 변수를 선택하였으며, 이를 보정하기 위하여 다중선형

회귀모형을 사용하였다. 변수선택법으로 뒤로부터의 제거(제거

기준: p-value =0.1)법을 사용하여 최종 모형을 선택하였다. 

 1) 7일후 총 감기증상지수 변화와 시험대상자의 특성치의 관련

성 평가

    1차 유효성 평가변수와 시험대상자의 특성치간에 관련성을 

평가한 결과, 변증(p=0.005), 학년(p=0.034), 초기증상점수

(p<0.001)에서 통계적으로 유의한 관련성이 나타났다(Table 9). 

Table 9. Association between Clinical Characteristics of Patients and  

Primary Variable 

Variable
Changes of total 
symptom score

Pearson's 
Correlation
Coefficient

P-valuea)

Sex
Female
Male

13.56±12.02
13.20±14.44

- 0.851

Pattern 
identification

WH type
WC type

16.30±14.84
10.93±10.87

- 0.005

Grade - 0.15 0.034

Weight(kg) - 0.03 0.709

Age(year) - 0.04 0.581

Early Symptom score - 0.43 ＜0.001

WH type : Wind-heat type. WC type : Wind-cold type. a) : Independent two-sample t-test 
for variables of sex and pattern identification and analysis of Pearson's correlation 
coefficient for variables of grade, weight, age and early symptom score.

 2) 유의성 있는 특성 변수 보정한 유효성 평가

    다중회귀분석을 이용하여 Table 9에서 통계적으로 유의한 변

증, 학년, 초기증상점수를 보정한 후 치료군 간에 유효성을 평가

하였다. 처리와 변증 간에 교호작용이 통계적 유의수준(p＜0.05)

에는 미치지 못하지만 약간의 유의성이 나타나(p=0.132) 각 변증

형에서 치료군과 대조군의 유효성을 평가하였다(Table 10).

Table 10. Multiple Regression Analysis adjusted Clinical Characteristics 

of Patients 

Variable Estimate
Standard 
deviation

P-value

Group(YPS) 0.46 2.24 0.837

Pattern identification
(wind-heat)

-0.50 2.39 0.835

Grade 2.08 0.79 0.009

Early Symptom score 0.45 0.07 ＜0.001

YPS×Pattern identification 4.99 3.30 0.132

YPS : Yeonkyopaedok-san

 3) 풍열형에서 유효성 평가

    풍열형에서 1차 유효성 평가 변수와 유의한 관련성이 있는 

환자 특성치(학년, 초기증상)를 보정하였을 때 시험약은 위약에 

비해 5점 이상(5.07)의 증상호전을 보였으며 통계적으로는 경계

수준의 유의성(p=0.057)을 나타내었다(Table 11). 

 4) 풍한형에서 유효성 평가

    풍한형에서 1차 유효성 평가 변수와 유의한 관련성이 있는 

환자 특성치(학년, 초기증상)를 보정하였을 때 시험약의 효과는 
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매우 미미(0.74)하였으며 통계적으로도 유의성은 없었다

(p=0.716)(Table 12). 

Table 11. Multiple Regression Analysis in Wind-heat Type

Variable Estimate Standard error P-value

Group(YPS) 5.07 2.62 0.057

Grade 2.00 1.23 0.108

Early Symptom score 0.62 0.11 ＜0.001

YPS : Yeonkyopaedok-san

Table 12. Multiple Regression Analysis in Wind-cold Type

Variable Estimate Standard error P-value

Group(YPS) 0.74 2.04 0.716

Grade 1.85 1.01 0.070

Early Symptom score 0.27 0.10 0.006

YPS : Yeonkyopaedok-san

7. 이상반응과 탈락률 평가

    전체대상자 중 이상반응은 시험군에서는 2명, 대조군에서는 

3명이 발생하여 양군 간에 차이는 없었다. 탈락자를 살펴보면 시

험군, 대조군에 각각 20명, 25명으로, 시험군에서는 방문을 하지 

않은 경우 12명, 타 병원을 이용한 경우 3명, 약을 복용하지 않은 

경우 1명, 양약을 복용한 경우 4명, 이상반응 0명, 증례기록서를 

작성하지 않은 경우 0명이었고, 대조군에서는 방문을 하지 않은 

경우 13명, 타 병원을 이용한 경우 1명, 약을 복용하지 않은 경우 

1명, 양약을 복용한 경우 7명, 이상반응 2명, 증례기록서를 작성

하지 않은 경우가 1명이었다(Table 13).

Table 13. Frequency of Adverse Effect and Rate of Drop out 

Placebo YPS P-value

Adverse effects, 
n(%)

No
Yes

97
3

(97%)
(3%)

98
2

(98%)
(2%)

1.000a)

Rate of drop 
out, n(%)

No
Yes

75
25

(75%)
(25%)

80
20

(80%)
(20%)

0.397b)

Reason of 
drop out, n(%)

No interview
Other hospital

No taking medicine
Taking west drug
Adverse effects
No CRF Recording

13
1
1
7
2
1

(52%)
(4%)
(4%)
(28%)
(8%)
(4%)

12
3
1
4
0
0

(60%)
(15%)
(5%)
(20%)
(0%)
(0%)

0.628
a)

CRF : Case Report Form. YPS : Yeonkyopaedok-san. a) : Fisher exact test. b) : 
Pearson's chi-square test.

고    찰

    감기의 가장 흔한 원인은 리노바이러스(40%)와 코로나바이

러스(적어도 10%)이며, 파라인플루엔자바이러스, 호흡기세포융

합바이러스, 인플루엔자바이러스, 아데노바이러스도 일부에서 

원인이 된다26). 미국의 경우 매년 2500만명이 감기로 병원을 방

문하며 이로 인하여 2000만일의 노동손실과 2200만일의 학교결

석을 초래한다고 하며12), 유럽의 경우 성인은 1년에 평균 3-6회 

정도로 감기에 이환된다고 한다3). 

    서양의학에서 감기에 대한 정의는 문헌에 따라 약간의 차이

가 있지만 주로 바이러스에 의한 호흡기의 점막, 특히 비강, 부비

동, 인두의 급성염증으로 콧물, 기침, 재채기 등의 증세를 보이는 

것이라고 정의하며27), 대개 상기도에 한정되어 저절로 좋아지는 

질환이나 간혹 인접한 장기에 퍼져 다른 임상 증후를 초래하거

나 드물게는 세균 감염의 합병증을 가져올 수 있다28)
. 

    보건복지부의 2003년도 건강보험심사지표29)
를 보면, 외래의 

질병 소분류별 다발생 순위별 요양급여 실적의 상위 7개 질환 중 

5개가 감기의 범주에 속하는 급성편도염, 다발성 상세불명의 급

성 상기도감염, 급성 코인두염, 급성인두염 등이다. 외래로 진료

한 감기 관련 상병을 유사 상병군으로 분류하여 살펴보면, 감기

로 인한 외래 진료건수는 약국을 제외한 외래 진료건수의 21.5%

를 차지하며, 감기로 인한 요양급여비용은 약국을 제외한 외래 

요양급여비용의 14.2%에 해당하는 1조 3701억 원에 이르는 것으

로 나타났다.

    또한 건강보험심사평가원의 2005년도 상반기 건강보험심사 

통계지표 다빈도 외래상병순위별현황1)을 보면, 2003년도에 이어 

역시 상위 7개 질환에 감기의 범주에 속하는 급성기관지염, 급성

편도선염, 다발성상세불명부위의 급성상기도감염, 급성코인두염

(감기), 급성인두염 등이 차지하고 있고, 외래 진료 중 감기 관련 

상병을 유사 상병군으로 분류하여 분석한 결과, 감기로 인한 외

래 진료건수는 3974만 건으로 약국을 제외한 외래 진료건수 1억 

9760만 건 중 20.1%를 차지하고, 감기로 인한 요양급여비용 7002

억 원은 약국을 제외한 외래 요양급여비용 5조 4561억 원 중 

12.8%를 차지하는 것으로 나타났다. 원외처방에 의한 약국 약제

비가 포함되면 실제 감기관련 요양급여비용은 더 크게 발생된 

것으로 추정된다. 그밖에도 보건복지부의 2002년도 환자조사보

고서30)의 상병별 외래환자 수진율 변화를 보면, 인구 10만명당 

상위 5위까지의 상병별 외래환자 수진율은 1992년에서 1994년까

지 1위를 유지하던 소화기계의 질환은 1996년도 조사에서 2위로 

물러난 이후 계속 호흡기계의 질환이 1위를 차지하고 있다. 

    이렇듯 감기는 성인의 경우 1년 중 평균 2-5회 정도 걸리는 

일상생활에서 가장 흔하게 경험하는 질환의 하나이며28), 빈도가 

높은 만큼 이에 대한 의료수요도 많다. 그러나 감기는 감기바이

러스의 다양한 변종에 의하여 발생하며 이에 대한 근본적인 서

양의학적 치료방법이 없으며 2차 세균감염이 의심되면 항생제를 

사용하게 되는데 이의 남용이 큰 문제로 대두된다. 따라서 전통

적으로 감기치료에 우수하게 사용되어온 한약 처방들의 가치가 

의미있게 주목되고 있다. 

    감기는 한의학에서 感冒에 해당되는데, 感은 感受이고 冒는 

侵襲의 뜻4)으로 김5)은 “풍사를 접촉하고 감염되어 코막힘, 재채

기, 두통, 오한, 발열, 전신불쾌 등의 증상이 나타나는 일종의 질

병”이라고 하여 외감 풍한질환 중 가벼운 단계를 지칭하였다18). 

한의학에서는 감기에 걸려도 체질이 강한 경우는 쉽게 치유되나 

체질이 약하고 저항력이 약한 경우는 쉽게 裏證으로 전이되어 

다른 형태의 병으로 변한다고 보며, 감기는 인체의 衛氣의 저하

와 六淫 즉 외부의 급격한 환경변화(바람, 온도, 습도)에 의하여 

발생되는 질환으로 보고 있다2).

    한의학에서는 전통적으로 외감 질환에 대하여 傷寒論 및 溫

病論을 통하여 우수한 이론과 치료 경험을 가지고 있으며 이를 

바탕으로 감기를 다양하게 치료해 왔으나, 작금에는 임상에서 감

기치료를 한방의료기관에서 하는 경우는 많지 않은 실정이다. 따
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라서 감기치료에 적합한 우수한 한약의 객관성을 규명하고자 하

는 노력이 어느 때보다 더욱 절실하다고 하겠다. 

    서양의학에서는 감기에 대하여 항히스타민제, 항콜린제, 알

파 교감신경 자극제, 증기흡입, 비만세포안정화제, 비스테로이드

성 소염제, 비타민C, 글루코코티코이드, 항생제, Zinc, 인터페론, 

항바이러스제 등이 일정한 효과가 있는 것으로 알려져 있으며
28,31)

, 이를 대상으로 한 다양한 임상연구
32-37)

가 이루어지고 있고, 

중국에서도 한약을 이용한 감기에 대한 약물의 효능을 평가하는 

연구38-49)
가 많이 이루어지고 있다. 그러나 국내에서 한약 치료를 

대상으로 하여 감기에 대한 효능을 평가하는 객관적 임상시험 

연구13-18)
는 많지 않은 실정이다. 

    이에 저자는 임상에서 다용되고 있는 연교패독산을 대상으

로 감기환자에 대한 유효성을 평가하고자 대전대학교 교내보건

소에 내원한 대학생들을 상대로 community-based 이중맹검 위

약대조군 연구를 시행하여 유의한 결과를 얻었기에 이에 보고하

고자 한다.

    연교패독산은 금은화, 연교, 형개, 방풍, 시호, 전호, 강활, 독

활, 지각, 길경, 천궁, 적복령, 감초 각 3.75 g에 박하, 생강으로 구

성된 약제로 방약합편19)에 癰疽의 初發에 寒熱이 심하여 傷寒같

아 보이는 것을 다스린다고 하였다. 연교패독산은 인삼패독산에 

인삼을 빼고 형개와 방풍을 가한 형방패독산에 다시 연교와 금

은화를 가한 방제로, 방 중의 금은화, 연교는 淸熱解毒하며 輕宣

透表하는 효능이 있고, 형개, 방풍은 發汗解表시키고 散風祛濕하

며, 강활, 독활은 風寒濕邪를 發散하고 行血祛風시키는 천궁을 

배합하여 宣痺止痛의 효능을 증강시켜 頭項强痛과 肢體疼痛을 

제거하며, 시호, 전호, 박하는 表邪를 宣解하고, 지각, 길경은 寬

胸利氣한다. 또 전호에 지각, 길경을 배오하면 宣肺祛痰하고 복

령, 생강, 감초는 和中健脾하므로써 化痰시킨다50).

    임상적으로 연교패독산은 肺癰證의 釀成期에 淸熱解毒 化瘀

散結의 목적으로 사용되고, 風熱感冒에 疎風淸熱 解毒宣肺의 목

적으로 사용되며, 時行暴嗽하며 頭痛, 發熱, 咳嗽, 痰盛寒熱하고 

혹은 痰盛胸滿 鼻塞聲重 潮熱 등을 발하는 天行嗽에 사용되며, 

서양의학으로는 객담을 동반하는 만성기침, 객혈, 반복성 폐렴 

등의 증상을 나타내는 기관지확장증에 사용된다2). 최근 연구에

서 윤20)은 단독에, 김21)은 염증을 억제하여 여드름치료에 있어 면

역성 반응억제를 나타낸다고 하였으며, 김22)과 권23)은 동물실험

에서 연교패독산이 알러지성 접촉피부염에 상피세포의 손상을 

줄인다고 하였고, 길24)
은 연교패독산 파우치의 냉장보관 시 약리

학적 유효기간이 9일이라는 보고가 있었다. 

    연구는 대전대학교 교내 보건진료소에서 2005년 4월 11일부

터 6월 8일까지 9주 동안 이루어졌으며, 감기증상을 주소로 보건

소에 내원한 학생 중 제외 질환에 해당하지 않으며 연구전반에 

대한 설명을 듣고 동의서를 작성한 200명이 참가하였다. 

    피험자의 인구통계학적 특성분포를 보면, 성별분포에서 시

험군의 남여는 각각 42, 58명, 대조군의 남여는 각각 45, 55명으

로 양군 간에 유의한 차이는 없었다. 학년분포에서 시험군은 1학

년부터 차례로 22, 30, 28, 20명, 대조군은 23, 33, 26, 18명으로 양

군 간에 유의한 차이는 없었다. 변증분포에서 시험군의 풍열, 풍

한형은 50, 50명, 대조군은 42, 58명으로 양군 간에 유의한 차이

는 없었고 협습․협서형은 없었다. 2004년 박16)
의 연구에서도 대

상자 98명중 풍한․풍열형을 제외한 감모유형은 2명의 협습형만

이 관찰되었는데, 임상시험기간이 봄에 한정되어 있는 계절의 특

성에 기인한 것으로 보이며 향후 년 중 지속적 관찰을 통한 다양

한 감모유형에 관한 연구가 필요하리라 사료된다. 나이와 체중분

포에서 양군 간에 유의한 차이는 없었다(Table 2). 사상체질분류

는 불투명군이 많아서 제외되었다. 

    피험자의 이환특성을 보면, 감기 이환일 수, 초기 감기 증상 

점수 평균에서 양군 간에 유의한 차이는 없었다(Table 3). 반면, 

14개 증상의 각 점수비교에서는 눈의 불편함 항목에서 양군 간

에 유의한 차이(p=0.022)가 있었다(Table 7).

    초기 감기증상 정도분포를 보면, 목의 불편함 181, 코막힘 

151, 콧물 136, 재채기 136, 기침 135, 두통 128, 눈의 불편함 118, 

입이 쓰고 마름 117, 가래 110, 열 97, 오한 91, 입맛상실 85, 근육

통 81, 땀은 58명의 순으로 나타나(Table 5) 봄철 감기증상의 주

요 분포를 관찰할 수 있었다.

    이상반응과 탈락률 평가를 보면, 이상반응분포, 중지 혹은 

탈락자에서 양군 간에 유의한 차이는 없었다. 전체대상자 중 이

상반응은 시험군에서 2명, 대조군에서는 3명 발생하였고, 시험군

에서는 이상반응으로 인한 탈락자는 없었고 대조군에서는 3명중 

2명이 탈락하여 시험약으로 인한 중대한 이상반응은 관찰되지 

않았다(Table 13). 탈락자를 살펴보면, 시험군, 대조군에 각각 20, 

25명으로, 시험군에서는 방문을 하지 않은 경우가 12명, 타 병원

을 이용한 경우가 3명, 약을 복용하지 않은 경우가 1명, 양약을 

복용한 경우가 4명, 이상반응이 0명, 증례기록서를 작성하지 않

은 경우가 0명이었고, 대조군에서는 방문을 하지 않은 경우가 13

명, 타 병원을 이용한 경우가 1명, 약을 복용하지 않은 경우가 1

명, 양약을 복용한 경우가 7명, 이상반응이 2명, 증례기록서를 작

성하지 않은 경우가 1명이었다(Table 12).

    이상반응을 구체적으로 살펴보면, 피험자식별코드214-01(시

험군)은 매회 약 복용 시마다 복통이 있었고 4일째 복용 시에는 

복통으로 잠을 자지 못하였다고 하였다. 이상반응정도는 ‘중등

도’, 이상반응결과는 ‘회복 중’, 시험한약과의 인과관계는 ‘관련성

이 많음’, 처지 여부는 ‘무’, 시험의 지속여부는 ‘지속’이었다. 피

험자식별코드199-01(대조군)은 복용 5일째 오후 6시부터 8시까지 

2시간 동안 피부발진이 있다가 소실되었다. 이상반응정도는 ‘경

도’, 이상반응결과는 ‘회복됨’, 시험한약과의 인과관계는 ‘관련성

이 의심됨’, 처지 여부는 ‘무’, 시험의 지속여부는 ‘지속’이었다. 

피험자식별코드256-01(시험군)은 복용 첫 날 오후 1시부터 다음

날 오전 7시까지 소화장애와 두통이 있었다. 이상반응정도는 ‘경

도’, 이상반응결과는 ‘회복됨’, 시험한약과의 인과관계는 ‘관련성

이 의심됨’, 처지 여부는 ‘무’, 시험의 지속여부는 ‘지속’이었다. 

피험자식별코드242-01(대조군)은 복용 첫 날 오후 10시부터 2시

간간격으로 잠을 깨는 불면으로 다음날 시험을 중단하였다. 이상

반응정도는 ‘중등도’, 이상반응결과는 ‘알 수 없음’, 시험한약과의 

인과관계는 ‘관련성이 많음’, 처지 여부는 ‘무’, 시험의 지속여부

는 ‘중지’였다. 피험자식별코드243-01(대조군)은 복용 첫 날 오후 
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8시경 전신피부발진이 발생하였고 다음날 소양감만 남고 소실되

었다. 이상반응정도는 ‘중증’, 이상반응결과는 ‘회복 중’, 시험한

약과의 인과관계는 ‘관련성이 많음’, 처지 여부는 ‘무’, 시험의 지

속여부는 ‘중지’였다.

    중지탈락의 이유를 살펴보면, 보건소를 다시 방문하지 않은 

경우가 시험군 12, 대조군 13명, 병원치료를 위한 경우가 각각 3, 

1명, 약복용을 하지 않은 경우가 각각 1, 1명, 양약을 복용한 경

우가 각각 4, 7명, 이상반응이 각각 0, 2명, 자각증상을 기록안한 

경우가 각각 0, 1명이었다(Table 13). 이상반응자의 대조군 3명 

중 2명이 탈락하였고 시험군 2명은 시험을 중단없이 지속하여 

시험약의 이상반응으로 인한 탈락자는 발생하지 않았으며 시험

약은 위약에 비해 상대적으로 안전한 것으로 추정되었다.

    참가자 200명 중 45명이 탈락하여 참가율이 77.5%였는데, 이

는 감기연구의 특성상 사전 screening이 불가능하기 때문이며 향

후에는 이를 보완하여 충분한 연구인력, 다기관연구 등을 통해 

전 참가자를 전화 및 가정방문 등의 방법으로 탈락되지 않도록 

추적하여 탈락자로 인한 bias를 배제할 수 있는 연구설계가 필요

하리라 생각된다. 본 연구에서는 탈락자까지 포함한 전 참가자를 

분석하는 ITT분석법을 기본으로, 탈락자를 제외한 실제 참가자

만을 대상으로 하는 PP분석을 시행하였고, 탈락자가 결과에 어

떤 영향을 미치는 가를 평가하기 위해 탈락자에 대한 추가분석

도 실시하여 ITT분석결과가 PP분석결과에 비해 유효하다는 결론

을 도출하였는데, 이는 Henneicke- von Zepelin3)의 이중맹검 대조

군 감기연구에서 ITT분석만을 이용한 결과와 부합한다하겠다.

    유효성 평가를 살펴보면, 본 임상시험의 1차 유효성 평가변

수인 ‘7일후 총 감기증상지수의 변화’에서 시험군은 15.45±12.66

점 감소하였고 대조군은 11.36±13.26점 감소하여 시험군이 대조

군보다 통계적으로 유의하게 감소하였다(p=0.027). 2차 유효성 

평가변수인 ‘3일후 총 감기증상지수의 변화’에서는 시험군은 

11.39±12.36, 대조군은 8.41±11.70점 감소하여 시험군에서 감소의 

폭이 더 컸지만 통계적으로는 경계수준의 유의성(p=0.081)이 나

타났다(Table 5). 

    두 군에서의 총 감기증상지수의 변화를 시간의 경과(3일 vs. 

7일)에 따른 변화와 처치의 종류(시험군 vs. 대조군)에 따른 변화

를 구분하여 종합적으로 평가하고자 각 측정 시점의 총 감기증

상지수를 통합하여 선형혼합모형25) (linear mixed models)으로 

분석하였다. 총 감기증상지수는 시간이 경과함에 따라 통계적으

로 유의하게 개선되어(3.5±0.49, p<.001) 자연적인 완해가 나타남

을 알 수 있었다. 각 시점에서 시험군은 대조군보다 평균적으로 

3.54±1.70점 더 감소하여 통계적으로 유의한 차이(p=0.039)가 발

생하였고, 이 크기는 시간 경과에 따른 자연적인 완해의 크기와 

유사하였다(Table 6). 연교패독산은 위약에 비해 시간대별로 유

의한 효과를 보여주어 감기초기치료나 후기치료 등 이환일수(10

일 전후의 범위에서)에 상관없이 유효할 것으로 사료된다. 

    ‘시험시작 3일, 7일후 각 감기증상지수의 변화’를 보면, 3일

후 항목에서는 두통항목에서 시험군, 대조군은 각각 

19.25±25.34, 11.5±24.47점 감소하여 통계적으로 유의한 차이

(p=0.029)가 발생하였다. 목의 불편함 항목에서 시험군, 대조군

은 각각 21±27.00, 14±23.92점 감소하여 통계적으로 경계수준의 

유의성(p=0.054)이 나타났고, 재채기항목에서 시험군, 대조군은 

각각 13.75±23.13, 7.5±24.49점 감소하여 경계수준의 유의성

(p=0.065)이 나타났다. 나머지 감기 증상에서는 통계적으로 유의

한 차이가 나타나지 않았다(Table 7).

    7일후 항목에서는 두통항목에서 시험군, 대조군은 각각 

23±25.791, 13.75± 25.96점 감소하여 유의성있는 차이(p=0.012)가 

발생하였고, 입맛상실항목에서 시험군, 대조군은 각각 13±19.92, 

7.5±20.57점 감소하여 통계적으로 유의성있는 차이(p=0.037)가 

발생하였다. 재채기항목에서 시험군, 대조군은 각각 18.75±23.13, 

13.25±22.88점 감소하여 경계수준의 유의성(p=0.093)을 나타내었

고, 입이 쓰고 마름항목에서 시험군, 대조군은 각각 17±23.00, 

11.5±22.59점 감소하여 경계수준의 유의성(p=0.090)을 나타내었

고, 땀항목에서 시험군, 대조군은 각각 17±23.00, 11.5±22.59점 감

소하여 경계수준의 유의성(p= 0.090)을 나타내었다. 눈의 불편함

에서는 시작시점에 시험군과 대조군에서 각각 26.5±25.58, 

18.75±21.72점으로 시험군에서 증상이 심하였지만(p=0.022) 7일

후에는 시험군과 대조군에서의 감소 점수가 각각 18.25±22.15, 

8.75± 19.58점으로 시험군에서 더 유의하게 감소하여(p=0.002) 결

과적으로 7일후 증상은 대조군이 더 심하였다(Table 8).

    ‘증상소멸 기간비교’를 보면, 피험자의 탈락으로 시험시작 

처음부터 약의 복용기간(또는 소멸될 때까지의 기간)이 확인되지 

않은 대상자들은 0일째에 중도절단된 것으로 처리하였고, 시험 

중에 양약의 복용이나 미 방문 등으로 탈락된 대상자는 탈락 직

전에 중도절단된 것으로 처리하였다. 전 시험 기간 동안 각 관

측 시점에서 시험군의 자각증상 소실률이 대조군에 비하여 전

반적으로 높았지만 통계적으로는 유의한 차이(p=0.592)가 나타

나지 않았다(Fig. 1). 평균 7일 동안의 관찰을 통하여 시험약은 

위약에 비해 감기치료에 있어 기간을 단축시켜주지는 못하였지

만 이는 충분한 관찰기간이 아님에 기인할 수도 있는 바, 향후 

충분한 관찰기간을 가지고 시험약의 기간단축효과를 평가해야 

할 것으로 사료된다.

    치료군의 효과를 보다 엄밀히 평가하기 위하여, 환자의 인

구학적 또는 임상적 특성치에 있어 두 군 간에 통계적으로 유의

한 차이는 없었지만, 이들이 유효성 평가변수에 미치는 영향을 

보정하기위한 다중회귀분석을 수행하였다. 환자의 특성치와 유

효성 평가변수의 관련성을 분석한 결과, 변증, 학년, 초기증상점

수가 통계적으로 유의하였다(Table 9). 따라서 이들 변수를 보

정한 후 치료군 간에 유효성을 재평가하였고 결과는 군간 차이

가 여전히 통계적으로 유의하였다(Table 10). 시험약이 풍한형

보다 풍열형에 더 적응증이 있다고 가정하면, 이는 두 변증형에

서 통계적으로 시험약의 효과차이가 발생할 수 있음을 의미하

고 그렇다면 다중분석에서 처리군(시험군, 대조군)과 변증형 간

에 교호작용을 고려해야한다. 이를 감안한 다중회귀분석결과는 

Table 11에 제시되어있고 학계2)
에 보고된 시험약이 풍한형보다 

풍열형에서 효과 있다는 것이 통계적 유의수준에서는 유의하지 

않지만 약간의 유의성(p=0.132)을 나타냄을 알 수 있다. 이는 시

험약의 효과를 평가할 때 변증형에 따라 각각 분석하는 것이 적
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절할 수 있음을 의미한다. Table 12은 풍열형만을, Table 13은 

풍한형만을 대상으로 분석한 것으로, 풍열형에서는 환자들의 특

성치(학년, 초기증상)를 보정한 후에도 시험약의 효과가 경계수

준의 유의성(p=0.057)으로 의미 있지만, 풍한형에서는 시험약의 

효과가 유의하지 않았다. 이는 풍열형에서 시험약이 더 효과적

임을 반증한다.

    그런데, 2004년 박16-18)
등의 연구에서 저자가 실제로 내원 학

생들을 대상으로 교과서기준2)
의 변증을 시행한 바, 풍한형의 증

상만을 또는 풍열형의 증상만을 호소하는 경우는 많지 않아서 

대개 풍한․풍열형의 증상이 혼재되어 풍한형인지 풍열형인지 

구별하기 힘든 경우가 빈번하였고, 이번 연구에서도 호흡기내과

를 전공한 한의사에 의해 변증이 이루어졌으나 역시 풍한․풍열

형 구별에 어려움이 있었다. 이는 정량화된 변증기준표가 없기 

때문이며, 향후에는 감모유형변증을 정량화하기 위한 기준안이 

마련되어야 할 것으로 사료된다. 본 연구에서는 양형이 혼재할 

경우 하나의 증상이라도 더 많은 형을 해당형으로 분류하였다. 

    Table 10에서 학년 간에 통계적으로 유의한 차이가 발생

(p=0.034)하였는데, 2학년은 1학년에 비해, 3학년은 2학년에 비

해, 4학년은 3학년에 비해 유의성있는 차이가 발생하여 고학년일

수록 저학년에 비해 시험군․대조군 여부에 상관없이 감기증상

이 빨리 호전되는 결과를 나타내었다. 이는 대학의 문화특성상 

학년별로 다른 생활방식을 가지는 것으로 추정할 수 있으며 고

학년일수록 규칙적인 생활습관이나 적은 음주, 건강에 대한 관심 

등으로 감기회복률이 높은 것으로 생각된다. 향후 평소의 건강관

리나 생활습관이 감기의 회복률에 어떤 영향을 미치는 지에 대

한 후속연구가 필요하리라 생각된다.

    결론적으로 연교패독산을 투여한 시험군은 대조군에 비해 1

차 유효성 평가변수(7일후 측정)에서 통계적으로 유의한 효과

(p=0.027)를 나타내었고, 2차 유효성 평가변수(3일후 측정)에서 

경계수준의 유의성(p=0.081)을 나타내었다. 2차 유효성 평가변수

인 개별증상에 있어서, 3일후 평가에서는 두통(p=0.029), 목의 불

편함(p=0.054), 재채기(p=0.065)에 각각 유의성, 경계수준의 유의

성을 나타내었고, 7일후 평가에서는 두통(p=0.012), 입맛상실

(p=0.037), 눈의 불편함(p=0.002)에는 유의성이, 재채기(p=0.093), 

입이 쓰고 마름(p=0.090), 땀(p= 0.059)에는 경계수준의 유의성을 

나타내었다. 따라서 연교패독산은 제감기증상이 있는 환자에게 

일반적으로 사용하거나, 감기증상이 있는 풍열형 감기환자에게 

투여하거나, 두통, 목의 불편함, 재채기, 입맛상실, 눈의 불편함, 

입이 쓰고 마름, 땀 등의 증상이 동반된 감기 등에 다양하게 투

여할 수 있을 것으로 사료된다. 이53)의 연구에서 연교패독산은 

憎寒壯熱이 심하여 頭痛 拘急한 증에 사용한다고 하였고, 조13)는 

연교패독산과 쌍화탕합방이 한의원 내원 감기환자 투여빈도 2위

며, 사지통, 두통, 오한, 목의 불편함 등에 효과가 있다고 하여 본 

연구결과와도 부합하였다. 

    2004년 소청룡탕을 대상으로 진행된 선행연구결과와 비교하

면, 박16)의 연구에서 소청룡탕은 위약과 비교하여 풍한형 감기의 

콧물, 코막힘 증상에 유의한 효과가 있었고, 한17)의 연구에서 변

증이나 사상체질 분류 없이 무작위로 시험군과 대조군으로만 나

누어 소청룡탕을 투여한 결과, 양군사이의 유의한 차이는 없는 

것으로 나타났고, 배18)
의 연구에서 시험군의 태음인이 위약의 태

음인에 비해 코막힘, 재채기항목에서 유의한 것으로 나타났다. 

따라서 소청룡탕의 경우에는 단순히 제 감기환자에게 투여하는 

것은 유의성이 없고, 변증이나 체질분류를 통한 치료가 효과적

임을 시사하며, 변증을 통하여 풍한형 감기의 콧물, 코막힘에 사

용하거나, 사상체질분류를 통하여 태음인 감기의 코막힘, 재채

기에 사용하는 것이 유효하였다. 일본의 官本51)
, 馬場

52)
의 연구

에서도 소청룡탕은 재채기, 콧물, 코막힘에 유의한 효과가 있는 

것으로 나타났다. 

    종합하면, 제감기증상의 응용에는 연교패독산이 소청룡탕에 

비해 유리할 것으로 추정되며, 연교패독산은 풍열형에, 소청룡탕

은 풍한형에 적합하며, 연교패독산은 감기증상 중 두통, 목의 불

편함, 재채기, 입맛상실, 눈의 불편함, 입이 쓰고 마름, 땀에, 소청

룡탕은 콧물, 코막힘, 재채기에 더 유용할 것으로 사료된다.

    따라서 향후 감기약 치료효과에 있어 대증치료제로서의 한

약에 대한 정리가 필요할 것으로 사료되며 이런 개별증상에 맞

는 처방의 개발연구가 감기치료에 있어 한약의 대중성과 경제성

을 강화시켜 장기적으로 시장성을 높여줄 것으로 생각된다.

    본 연구를 바탕으로 향후 진행될 연구에서는 몇 가지 재고

사항이 있다고 본다. 

    먼저 이중맹검을 유지하기 위해 약제의 복용방법으로 수침

건조엑스를 캡슐에 넣어 복용하는 방식을 취했는데 주로 온복하

게 되는 전통적인 탕약이나 직접 수침건조엑스를 복용하는 방법

을 취할 수 없었다. 반면, 한의학에서는 급성병에는 탕제, 만성병

에는 환제를 쓰도록 하고 있어 감기초기에 탕약을 사용하는 것

이 좋을 듯 보이나 향후 감기약의 경제성과 시장성을 고려할 때 

휴대가 불편하고 양이 많은 탕제(파우치팩)보다 환․산제, 캡슐, 

정제, 드링크제 등의 형태로 감기관련 연구가 진행되는 것이 바

람직할 것으로 사료된다.

    대상 환자들이 20대 초반의 건강한 남녀로 다른 질환의 과

거력이나 현병력을 배제하기에 적합한 특징을 갖고 있으나 한편

으로는 전체 인구집단을 대표할 수 없다는 한계도 같이 가지고 

있다고 할 수 있다.

    다음은 계량화의 문제이다. 이번 연구에서 피험자를 사상체

질로 분류한 부분이 빠졌는데 이는 태양인 체질인이 불분명하게 

나오는 등 통계적으로 결측치가 많기 때문이다. 사상체질분류에

서 태양인 체질인이 불분명하게 나온 것은 김54)
의 연구에서 언급

되었듯이 태양인의 체질판단에 유의하다고 판단된 문항이 18문

항으로 소양인 40문항, 태음인 41문항, 소음인 32문항에 비해 상

대적으로 적으며 이에 대한 충분한 연구가 없음에 기인하다고 

사료된다. 또한 이55)와 박56)의 연구에서도 QSCCⅡ의 문항한계성

을 지적하였다. 따라서 사상체질인의 정확한 분류를 위한 우수한 

QSCCⅡ의 선행개발이 필수적이라 하겠다. 또한 감모변증유형을 

실제 임상에서 어떻게 적용할 것인가에 대한 연구도 필요하리라 

사료된다. 이러한 계량화의 문제가 해결되어야만 규칙성, 체계

화, 종합화의 문제가 해결되며 이를 통해 많은 연구가 이루어지

면 건강-질병현상에 대한 한의학의 이론적 근거, 실증에 근거한 



감기에 대한 연교패독산의 유효성 평가를 위한 community-based 이중맹검 위약 대조군 연구

- 243 -

임상적인 진단과 치료가 가능하게 될 것으로 생각된다
57)

. 

    다음은 제형방식으로, 박 등16-18)
의 연구에서는 소청룡탕수침

건조엑스에 유당 및 전분을 50% 섞어서 사용하였다. 이는 국내 

수침건조엑스 다수의 제형방식인데, 沈40)
이 지적했듯이 감기환

자는 과식과 단음식이 치료에 적합하지 않다. 따라서 이번 연구

의 연교패독산은 유당과 전분의 비율을 21.5%로 낮추었다. 어떤 

제형방식이 감기치료에 더 효과적인지에 대한 후속연구가 필요

하다하겠다. 

    위약의 제형에 있어 치료효과를 완전배제한 수침건조엑스를 

사용하면 더 정확한 결과를 기대할 수 있지만, 2004년 박 등16-18)
의 

연구에서 학생들이 캡슐을 열어보고 서로 맛을 보는 등 이중맹검

을 깨뜨릴 수 있는 소인이 있었다. 따라서 100% 무효하면서 수침

건조엑스의 제형을 유지한 체 한약 맛을 내기는 기술적으로 어려

워 본 연구에서는 이중맹검을 위해 평위산을 최대한 소량으로 사

용하였다. 향후 0%의 무효한 위약개발이 필요하리라 사료된다.

    본 연구의 관측일은 7일을 기준으로 하였는데 

Henneicke-von Zepelin3)는 7-9일, Barrett6)는 10일, Macknin7)는 

21일이상, 전
15)은 3-4일, Naser12)는 3-12일, 중의감모38,39,41)에서 풍

열형 감모는 3일을 기준으로 하였다. 본 연구의 감기증상항목은 

14가지인데, Macknin7)은 9가지항목, Barrett6)는 14가지항목, 전15)

은 9가지항목이었다. 감기증상의 호전도를 정확하게 평가할 수 

있는 적합한 관측기간이나 항목 등의 측정도구(측도, measure)에 

대한 연구가 필요하리라 사료된다. 

    이번 연구는 감기에 대한 한약의 유효성을 평가하는 연구가 

많지 않은 실정에서 한의학의 감기분야 연구에 있어 선도적인 

연구가 될 수 있으며 나아가 좀 더 효과적인 한방감기치료제의 

개발에 기초연구자료로서 기여할 수 있을 것으로 사료된다. 

결    론

    임상에서 다용되고 있는 연교패독산의 감기환자에 대한 유

효성을 확인하고자 교내보건소에 내원한 대학생들을 상대로 

community-based 이중맹검 위약대조군 연구를 시행하여 다음과 

같은 결론을 얻었다. 

    연교패독산은 1차 유효성 평가변수인 7일후 총 감기증상지

수의 변화에서 통계적으로 유의한 효과(p=0.027)를 나타내었다. 

연교패독산은 2차 유효성 평가변수인 3일후 총 감기증상지수의 

변화에서 경계수준의 유의성(p=0.081)을 나타내었다. 연교패독산

은 각 시점에서 통계적으로 유의한 효과(p=0.039)를 나타내었다. 

연교패독산은 2차 유효성 평가변수인 3일후 개별감기증상에서, 

두통(p= 0.029), 목의 불편함(p=0.054)에 통계적으로 유의한 효과

를, 재채기(p=0.065)에 경계수준의 유의성을 나타내었다. 연교패

독산은 2차 유효성 평가변수인 7일후 개별감기증상에서, 두통

(p= 0.012), 입맛상실(p=0.037), 눈의 불편함(p=0.002)에 통계적으

로 유의한 효과를, 재채기(p=0.093), 입이 쓰고 마름(p=0.090), 땀

(p=0.059)에 경계수준의 유의성을 나타내었다. 연교패독산은 풍

열형에서 경계수준의 유의성(p=0.057)을 나타내었다. 자각증상이 

소멸될 때까지 소요되는 기간 비교에서 시험군은 대조군에 비해 

유의성(p=0.592)이 없는 것으로 나타났다. 연교패독산을 투여한 

시험군에서 경미한 두통, 소화장애 외 이상반응은 관찰되지 않았

고, 이상반응으로 인한 탈락자는 없었다.

    이상의 결과로 연교패독산은 감기치료제로서 유효한 것으로 

사료된다. 
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