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조위승청탕의 마우스 경구 단회 투여독성 평가
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Single Oral Dose Toxicity Test of Choweseuncheng-tang, a Polyherbal

Formula in ICR Mice
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The object of this study was to evaluate the single dose toxicity of Choweseuncheng-tang (CWS), a polyherbal

formula have been traditionally used as prevention or treatment agent for various diseases as Tae-eumin prescription

on Korean medicinal theory, Sasang-euihak, in male and female mice. Aqueous extracts of CWS (yield = 11.00%) was

administered to female and male mice as an oral dose of 2,000, 1,000 and 500 mg/kg (body weight) according to the

recommendation of Korea Food and Drug Administration (KFDA) Guidelines. Animals were monitored for the mortality

and changes in body weight, clinical signs and gross observation during 14 days after dosing, upon necropsy; organ

weight and histopathology of 14 principle organs were also examined. As results, we could not find any CWS

treatment related mortality and clinical signs, changes in the body and organ weights, gross findings and changes in

histopathology of principle organs, except for some dose-independent accidental findings. The results obtained in this

study suggest that the 50% lethal dose and approximate lethal dose of CWS aqueous extracts in both female and

male mice were considered as over 2,000 mg/kg, the limited highest dosage recommended by KFDA Guidelines, and

can be safety used in clinics.
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서 론

조위승청탕은 『東醫壽世保元』에 처음으로 수록된 처방으

로, 薏苡仁, 乾栗, 萊菔子, 龍眼肉, 麥門冬, 桔梗, 石菖蒲, 酸棗仁,

麻黃, 五味子, 遠志 및 天門冬으로 구성되어 있으며, 사상의학에

서 태음인의 脈緩, 胸悶, 下肢沈重, 易疲勞, 多眠, 短氣, 不思飮食,

內傷倒飽, 食滯, 虛勞, 健忘, 自汗盜汗, 小便不禁 등에 포괄적으로

응용되어 왔다1-3). 현재까지 조위승청탕의 항경련, 진통, 진정 및

평활근 이완 효과가 잘 밝혀져 있으며4), 신경세포 보호 효과5,6)를

통한 치매
7,8)

및 뇌졸중
9)
에 대한 예방 효과 역시 잘 알려져 있고,

우울증10,11), 비만12,13), 위점막 손상14)에 대한 효과 역시 세포 및

동물실험 또는 임상 증례를 통해 잘 알려져 있으나, 독성학적 측

면에 대한 보고는 가장 기본적이 되는 설치류 단회 투여독성에

대한 보고조차 찾아 볼 수 없다. 따라서 본 연구에서는 사상의학

에서 태음인의 다양한 질환 치료에 널리 사용되어 온 조위승청

탕의 일반적인 독성시험 중 현재 한국식품의약품안전청 고시 제

2009-116호 의약품 등의 독성시험기준15)에 명시되어 있는 마우스

경구 단회투여독성 시험을 실시하여, 장기투여 독성 시험과 생

식, 발생독성 시험을 위시한 특수 독성시험에 대한 기초자료를

제공하고, 객관적인 안전성을 확보하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 실험동물 및 사양관리

암수 각 20 마리의 ICR 마우스 (6-wk old upon receipt, SLC,

Japan)를 14일간의 순화과정을 거쳐 실험에 사용하였으며, 순화

과정 및 실험 전 기간 동안 온도 (20-25ºC)와 습도 (30-35%)가 조

절된 사육실에서 마우스용 polycarbonate 사육상자에 5 마리씩
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수용하여 사육하였고, 명암 주기 (light : dark cycle)는 12시간 주

기로 조절하였으며, 사료 (Samyang, Korea)와 음수는 자유롭게

공급하였다. 모든 실험동물은 투여일 및 최종 부검일 18시간 전

절식을 실시하였으며 (이 기간에도 음수는 자유롭게 공급하였다),

picric acid로 개체를 식별하였다. 본 동물실험은 대구한의대학교

동물실험윤리위원회(IACUC)의 승인을 받아 수행하였다.

2. 조위승청탕 추출물

본 실험에 사용된 약재는 약업사 (대원약업사, 대구, Korea)

에서 매입한 것을 현미경하에서 관능검사를 통하여 선정하여 사

용하였으며, 본 실험에 사용된 조위승청탕의 조성은 Table 1과

같다. 선정된 약제 1 점 분량 (총량 66 g)을 취하여 정제수 1,000

ml로 가열 추출한 후 (60ºC, 3시간, 3번), 흡인 여과한 여과액을

rotary vacuum evaporator (Rotavapor R144; Büchi

Labortechnik AG, Switzerland)로 감압·농축하여, 점조성의 추출

물을 얻은 다음 programmable freeze dryer (Freezone 1;

Labconco Corp., MO, USA)를 사용하여, 동결 건조시켜 총 7.26

g (수율 11.00 %)의 연갈색의 물 추출물을 얻어 실험에 사용하였

다. 준비한 조위승청탕 물 추출물은 -20ºC로 냉동 보관 후 실험

에 사용하였으며, 본 실험에서 사용한 용매인 증류수에 100

mg/ml의 농도까지 비교적 잘 용해되었다.

Table 1. Composition of Choweseuncheng-tang used in this study

H e rb s S c ie n tif ic  N am es Am oun ts 
(g )

P rod u c in g  
D is tr ic t

C o ic is  S em en Co ix  la ch rym a- jo b i va r . m a -yeun  
(R o m an .) S tap f 12 U iseong , 

G yeo ng bu k
C astaneae  

Sem en C astanea  c ren a ta  S . e t  Z . 12 J in an , 
C h eonb uk

R ap han i 
Sem en

R ap hanu s sa tivu s v a r. h o rten s is  
fo r . a can th ifo rm is  M ak ino 6 Ch in a

Long anae  
A r illu s D im oca rp u s lo ng an  Lou r. 4 C h in a

L ir io p e s R ad ix L ir io p e  p la typ h y lla  W an g  e t  Tan g 4 M iryan g , 
G yeo ng nam

P la tycod i 
R ad ix

P la tyco do n  g ran d if lo ru m  (Ja cq .) 
A . D C . 4 Y eong ch eon , 

G yeo ng bu k
A co r i G ram in e i 

R h izom a A co ru s g ram in eu s S o l. e x  A ito n 4 Ch in a

Z izyp h i 
Sp ino sae  
Sem en

Z izyp hu s ju ju b a  M ill 4 C h in a

Ep hed rae  
H e rb a Ep hed ra  s in ic a  S tap f . 4 C h in a

Sch izan d rae  
F ru c tu s S ch izan d ra  ch in en s is  (Tu rc z .) B a ill 4 M un gyeong , 

G yeo ng bu k
Po lyg a lae  

R ad ix P o lyg a la  te nu ifo lia  W illd . 4 C h in a

A sp a rag i R ad ix A sp a ragu s co ch in ch in en s is  M e rr. 4 C h in a

To ta l 1 2  Type s 66

All individual herbs were purchased from Daewon Pharmacy (Daegu, Korea)

3. 조위승청탕 추출물의 투여

실험동물은 군당 5 마리씩, 암수 매체 대조군, 암수 2,000,

1,000 및 500 mg/kg 투여군의 8군으로 구분하여, 실험을 실시하

였다. 조위승청탕은 사상의학에서 태음인의 대표적인 처방으로,

현재까지 독성에 대한 보고를 찾아볼 수 없어, 한국식품의약품안

전청 고시 제 2009-116호15)에 의거하여, 설치류 최고 한계투여용

량인 2,000 mg/kg을 최고 용량으로 설정하였으며, 공비 2로

1,000 및 500 mg/kg을 중간 및 저용량 투여군으로 설정하였다.

또한 암수 각각에 대한 매체 대조군을 추가 하였다. 모든 투여군

에서는 조위승청탕 추출물을 멸균 증류수에 용해시켜 20 ml/kg

의 용량으로 존데 (zonde)가 부착된 1 ml 주사기를 이용하여, 강

제 경구투여하였다. 식이와 음수에 따른 약물의 흡수 변화를 최

소화하기 위해, 투여 후 대략 3시간 동안 사료와 음수 공급을 제

한하였다.

4. 임상증상 및 체중의 관찰

모든 실험동물의 임상증상을 투여 전후에 각각 functional

observational battery test16,17)를 기초하여 동물의 행동, 자극에

대한 반응성, 각성도 및 경계성, 자세 및 보행 이상 등에 관한 일

반증상을 관찰, 기록하였으며, 투여일 이후에도 하루에 최소한 2

번씩 모든 실험동물의 임상증상을 관찰, 기록하였다. 또한 모든

실험동물의 체중을 투여 전 1일, 투여직전, 투여 후 1, 2, 7, 13 및

14일 (최종 희생일)에 각각 측정하였다.

5. 부검

투여 14일 후 모든 실험동물은 이산화탄소 마취하에 부검을

실시하고, 주요 장기를 위주로 이상 육안소견을 각각 관찰, 기록

하였다.

6. 장기중량 측정

모든 실험동물은 육안부검 소견을 관찰 기록한 후 하기의

장기에 대한 절대 중량을 각각 측정하였으며, 체중의 변화에 수

반된 이차적 변화를 최소화하기 위해 체중에 대한 각각의 장기

절대중량의 비율인 상대 중량을 산출하였다.

폐 (Lung), 심장 (Heart), 가슴샘 (Thymus), 좌측 신장

(Kidney-left), 좌측 부신 (Adrenal gland–left), 비장 (Spleen), 좌

측 고환 (Testis-left), 간 (Liver), 췌장 비장엽 (Pancreas-splenic

lobes), 좌측 부고환 (Epididymis-left), 좌측 악하임파절

(Submandibular lymph node-left), 좌측 난소 (Ovary-left), 뇌

(Brain) 및 자궁 (Uterus).

7. 조직병리

상기의 조직을 10% 중성포르말린에 18시간 이상 고정시킨

다음, 탈수를 거쳐 파라핀 포매 후 4 μm의 절편을 제작하였다.

이후 Hematoxylin & eosin (H&E) 염색을 실시하고, 광학현미경

하에서 이상 유무를 관찰, 기록하였다.

8. 통계처리

모든 수치는 평균 ± 표준편차로 표시하였으며, 다중비교검

증을 이용하여 통계처리를 실시하였고, 분산동질성을 Levene

test를 실시하여 검증하였다18). 등분산일 경우, one way ANOVA

test를 실시한 다음 Scheffe test로 사후 검증을 실시하여 군간의

유의성을 측정하였다. 비등분산일 경우에는 비모수 검증인
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Kruskal-Wallis H test를 실시하여 유의성이 인정된 경우에는,

Mann-Whitney U (MW) test를 실시하여 군간의 유의성을 검증

하였다
19)

. 반수치사량 및 95% 신뢰한계 (confidence limits)를

Probit 방법으로 측정하였으며, 임상 증상, 육안부검 및 조직병리

학적 소견은 각각 그 정도에 따라 0 (normal), 1+ (slight), 2+

(moderate) 및 3+ (severe)로 구분하였다
20-23)

. 통계처리 및 Probit

방법은 SPSS for Windows (Release 14.0K, SPSS Inc., USA)를 이

용하여 평가하였으며, p-value가 0.05 이하인 경우 통계적 유의

성을 인정하였다.

결 과

1. 사망례

조위승청탕 추출물 투여와 관련 있는 사망례는 실험 전 기

간동안 관찰되지 않아, 모든 실험동물 (5/5; 100%)을 최종부검을

실시하였다(Table 2).

Table 2. Mortality, clinical signs, gross and histopathological findings

of animals exposed with CWS in the single dose toxicity study

G ro up s
M a le  

veh ic le  
con tro l

C W S  t re a ted  
m a le  m ice  

(m g /kg )

Fem a le  
veh ic le  
con tro l

CW S  tre a ted  
fem a le  m ice  

(m g /kg )
2 ,00 0 1 ,00 0 5 00 2 ,0 0 0 1 ,00 0 5 00

M o rta lity 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5
G ro ss f in d in g s

Lung  fo ca l 
cong e stio n 1 /5 0 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 0 /5 0 /5

Th ym u s a trop h y 1 /5 0 /5 0 /5 1 /5 0 /5 0 /5 0 /5 0 /5
S p le en  a t ro ph y 2 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5

Lym ph  nod e  
h yp e rtrop h y a ) 1/5 1 /5 0 /5 1 /5 2 /5 2 /5 2 /5 1 /5

U te ru s ed em a 3 /5 2 /5 3 /5 2 /5

H is top a th o log ic a l 
f in d ing s

Lung  fo ca l 
cong e stio n 1 /5 0 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 0 /5 0 /5

Sp le en  w D E b ) 2/5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 0 /5 1 /5
Sp le en  rH P c ) 1/5 1 /5 1 /5 1 /5 1 /5 0 /5 1 /5 2 /5
L iv e r IF -FN d ) 1/5 0 /5 1 /5 0 /5 0 /5 1 /5 0 /5 0 /5
Lym ph  nod e  

H P a e ) 1/5 1 /5 0 /5 1 /5 2 /5 2 /5 1 /5 1 /5

Values were observed animals/total observed animals, CWS = Choweseuncheng-tang
aqueous extracts (yield = 11.00%), a) Submandibular lymph node, b) White pulp
lymphoid cell decreases, c) Red pulp lymphoid cell hyperplasia, d) Focal inflammatory
cell infiltration and focal necrosis, e) Diffused hyperplasia of lymphoid cells

2. 임상증상

조위승청탕 추출물 투여와 관련된 임상증상은 14일간의 실

험 전 기간동안 인정되지 않았다.

3. 체중의 변화

각각의 동일 성별의 매체 대조군에 비해, 조위승청탕 추출물

투여와 관련 있는 체중의 변화는 인정되지 않았다(Fig. 1).

4. 장기 중량의 변화

본 실험 결과, 조위승청탕 1,000 mg/kg 수컷 투여군에 국한

되어, 동일한 성별의 매체 대조군에 비해 유의성 있는 (p<0.05)

가슴샘 중량의 증가가 인정된 이외에, 조위승청탕 추출물 투여와

관련된 의미 있는 장기중량의 변화는 인정되지 않았다(Table 3).

Fig. 1. Changes on the body weights during 14 days of observation

in female (A) and male (B) mice. No meaningful changes on the body
weights were detected in all CWS extracts treated male and female groups as

compared with equal genders of vehicle control, throughout whole 14 days

experimental periods, respectively. Values are expressed as mean ± SD of five

mice. CWS = Choweseuncheng-tang aqueous extracts (yield = 11.00%); ‡, all
rats were overnight fasted; before means 1 day before administration. 0 means the

day of administration

Table 3. Relative organ weights of animals exposed with CWS in

the single dose toxicity study

G rou p s
M a le  

v eh ic le  
co n tro l

C W S  t re a ted  m a le  
m ice  (m g /kg )

Fem a le  
veh ic le  
con tro l

CW S  tre a ted  fem a le  
m ice  (m g /kg )

2 ,0 0 0 1 ,0 00 500 2 ,0 00 1 ,00 0 5 00
O rg an  w e igh ts  

(%  o f b od y w e igh t)

Lu ng 0 .60± 0 .
0 5

0 .5 8±
0 .02

0 .58±
0 .0 3

0 .5 9±
0 .0 4

0 .6 8± 0 .
0 7

0 .6 7±
0 .0 7

0 .6 8±
0 .0 4

0 .6 6±
0 .05

H ea rt 0 .54± 0 .
0 6

0 .4 8±
0 .02

0 .51±
0 .0 5

0 .5 4±
0 .0 2

0 .5 6± 0 .
0 1

0 .5 5±
0 .0 6

0 .5 8±
0 .0 7

0 .5 5±
0 .02

Th ym u s 0 .13± 0 .
0 4

0 .1 5±
0 .02

0 .20±
0 .0 3 *

0 .1 5±
0 .0 5

0 .2 4± 0 .
0 3

0 .2 5±
0 .0 4

0 .2 3±
0 .0 3

0 .2 2±
0 .04

K idn e y
(le ft)

0 .86± 0 .
0 7

0 .8 1±
0 .09

0 .80±
0 .0 7

0 .7 6±
0 .0 7

0 .6 6± 0 .
0 6

0 .6 8±
0 .0 5

0 .6 7±
0 .0 8

0 .6 4±
0 .04

A d ren a l g land
(le ft)

0 .01± 0 .
0 1

0 .0 1±
0 .01

0 .01±
0 .0 1

0 .0 1±
0 .0 1

0 .0 1± 0 .
0 1

0 .0 1±
0 .0 1

0 .0 1±
0 .0 1

0 .0 2±
0 .01

Sp le en 0 .28± 0 .
0 3

0 .2 7±
0 .02

0 .32±
0 .0 4

0 .3 0±
0 .0 4

0 .4 1± 0 .
0 5

0 .4 3±
0 .0 5

0 .4 3±
0 .0 7

0 .4 8±
0 .09

Te stis /O va ry
(le ft)

0 .36± 0 .
0 3

0 .3 5±
0 .04

0 .35±
0 .0 5

0 .3 7±
0 .0 5

0 .0 8± 0 .
0 2

0 .0 9±
0 .0 1

0 .0 7±
0 .0 2

0 .0 9±
0 .01

L ive r 4 .34± 0 .
1 4

4 .1 5±
0 .21

4 .33±
0 .1 6

4 .4 2±
0 .1 2

4 .4 6± 0 .
1 7

4 .4 6±
0 .1 8

4 .4 9±
0 .3 1

4 .6 7±
0 .28

P an c re a s 0 .61± 0 .
0 6

0 .6 0±
0 .05

0 .60±
0 .0 7

0 .5 6±
0 .0 5

0 .6 4± 0 .
1 0

0 .6 7±
0 .1 0

0 .6 3±
0 .0 1

0 .6 6±
0 .04

B ra in 1 .56± 0 .
1 5

1 .5 2±
0 .08

1 .51±
0 .1 2

1 .4 7±
0 .0 7

1 .8 7± 0 .
1 5

1 .8 8±
0 .1 7

1 .8 9±
0 .1 4

1 .8 3±
0 .17

Ep id id ym is 
(le ft)/U te ru s

0 .14± 0 .
0 2

0 .1 3±
0 .01

0 .14±
0 .0 2

0 .1 3±
0 .0 1

0 .6 3± 0 .
1 6

0 .5 6±
0 .1 9

0 .7 6±
0 .2 8

0 .6 9±
0 .29

Lym p h  no de  
(le ft )a )

0 .01± 0 .
0 1

0 .0 1±
0 .01

0 .01±
0 .0 1

0 .0 1±
0 .0 1

0 .0 1± 0 .
0 1

0 .0 2±
0 .0 2

0 .0 2±
0 .0 1

0 .0 2±
0 .01

Values are expressed as mean ± S.D. of five mice, CWS = Choweseuncheng-tang
aqueous extracts (yield = 11.00%), a) Submandibular lymph node, * p<0.05 as
compared with equal genders of vehicle control by Scheffe test

5. 부검소견

다양한 정도 (1～3+)의 폐 충출혈 (congestion), 가슴샘 및 비

장 위축 (atrophy), 악하임파절 종대 (hypertrophy) 또는 자궁부

종 소견이 암수 매체 대조군을 포함한 모든 실험군에 걸쳐 산발

적으로 관찰된 이외에 조위승청탕 투여와 관련된 의미 있는 육

안 부검소견은 인정되지 않았다(Table 2).
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6. 조직병리학적 관찰

14개 주요 장기에 대한 조직병리학적 검사를 실시한 결과,

경미한 (1+) 국소 폐 충출혈 (congestional spot; Fig. 2), 비장 백

색 수질 임파구 감소 또는 적색 수질 임파구 증생 (Fig. 3), 간의

국소 괴사 – 염증세포 침윤 (focal necrosis – inflammatory cell

infiltration; Fig. 4), 악하임파절 미만성 임파구 증생 (diffused

hyperplasia of lymphoid cells; Fig. 5) 소견이 암수 매체 대조군

을 포함한 모든 실험군에 걸쳐 산발적으로 관찰된 이외에 조위

승청탕 투여와 관련된 의미 있는 조직병리학적 변화는 인정되지

않았다(Table 2).

Fig. 2. Representative histopathological changes detected on the

lung. Note that slight (1+) lung focal congestional spots – thickening of

alveolar lung inflammatory cell infiltration with/without focal hemorrhages were

randomly detected throughout most of all experimental groups including both

genders of vehicle controls as sporadic finings not CWS treatment related

toxicological signs. CWS = Choweseuncheng-tang aqueous extracts (yield =
11.00%); A = alveolar sac-respiratory bronchiole; B = bronchus; All Hematoxylin

& Eosin stain; Scale bars = 80 µm.

Fig. 3. Representative histopathological changes detected on the

spleen. Note that slight (1+) hyperplasia of lymphoid cells and megakaryocyte
in the red pulp (rHP) or decreases of white pulp lymphoid cells (wDE) were

sporadically observed throughout most of all experimental groups including both

female and male vehicle control mice as accidental finings not PS treatment

related toxicological signs, respectively. CWS = Choweseuncheng-tang aqueous
extracts (yield = 11.00%); M = megakaryocyte; W = white pulp; R = red pulp;

All Hematoxylin & Eosin stain; Scale bars = 80 µm.

Fig. 4. Representative histopathological changes detected on the

liver. Note that marked increase trends of the frequency of slight (1+) focal
inflammatory cell infiltration and necrosis (IF-FN) were detected in one (1/5; 20%)

male vehicle control, CWS 2,000 mg/kg treated female and 1,000 mg/kg treated

male groups, as accidental sporadic findings, respectively. CWS =

Choweseuncheng-tang aqueous extracts (yield = 11.00%); All Hematoxylin & Eosin
stain; Scale bars = 80 µm.
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Fig. 5. Representative histopathological changes detected on the

submandibular lymph node. Note that marked increase trends of the
frequency of slight (1+) hyperplasia of lymphoid cells (HP) at histopathological

observations on the submandibular lymph node were sporadically observed

throughout most of all experimental groups including both female and male vehicle

control mice as accidental finings not PS treatment related toxicological signs,

respectively. CWS = Choweseuncheng-tang aqueous extracts (yield = 11.00%); C,
cortex; P, paracortex; M, medullary sinus; SF, secondary lymphatic follicle; All

Hematoxylin & Eosin stain; Scale bars = 80 µm

고 찰

본 연구에서는 사상의학에서 태음인의 다양한 질환에 포괄

적으로 응용되어온 대표적인 처방인 조위승청탕
1-3)

의 일반적인

독성시험 중 현재 한국식품의약품 안전청 고시 의약품 등의 독

성시험기준15)에 명시되어 있는 마우스 경구 단회투여독성 시험

을 실시하여, 장기투여 독성 시험과 생식․발생독성 시험을 위시

한 특수 독성시험에 대한 기초자료를 제공하고, 안전성을 확보하

고자 하였다. 한국식품의약품 안전청 고시15)에 따라 조위승청탕

추출물 2,000, 1,000 및 500 mg/kg을 단회 경구 투여한 다음 14

일간 체중 및 임상증상을 관찰하였으며, 14 일 후 최종 부검을

통하여 14개의 주요 장기에 대한 장기 중량, 육안 부검 및 조직

병리학적 관찰을 실시한 결과, 단회투여 독성 시험에서 설치류

최대 한계투여 용량인 2,000 mg/kg까지 조위승청탕 추출물 투

여와 관련된 사망례가 인정되지 않았으며, 용량 의존성이 인정되

지 않은 일부 우발적인 변화를 제외하고, 조위승청탕 추출물 투

여와 관련된, 체중, 임상증상, 장기중량, 육안 및 조직병리학적

변화 역시 인정되지 않았다.

한국식품의약품 안전청 고시 제 2009-116호
15)
에 따르면, 설

치류에서 투여한계 농도를 2,000 mg/kg 또는 최대 용해농도로

규정하고 있으며, 투여 용량은 용액의 경우 20 ml/kg, 현탁액인

경우 10 ml/kg을 넘지 못하게 규정하고 있다. 본 실험에서 사용

한 조위승청탕 추출물은 멸균 증류수에 100 mg/ml까지 비교적

잘 용해되어, 멸균 증류수에 100 mg/ml의 농도까지 용해시켜 20

ml/kg의 용량 즉, 2,000 mg/kg을 최고 농도로 투여하였다.

본 실험에서 모든 실험동물의 체중은 동일한 주령의 마우스

들의 정상 범주24,25)에 포함되어 관찰되었으며, 조위승청탕 추출

물 투여와 관련된 임상 증상은 인정되지 않았으며, 가슴샘을 제

외한 주요 장기의 중량 역시 동일한 주령 및 성별의 마우스 정상

범주
24,25)

에 포함되어 관찰되었다. 한편 수컷 1,000 mg/kg 투여군

에 국한되어 인정된, 가슴샘 중량의 유의성 있는 (p<0.05) 증가는

육안부검 및 조직병리학적 검사에서 별 다른 이상 소견이 인정

되지 않았으며, 투여 용량 의존성 역시 인정되지 않아, 조위승청

탕 투여와 관련된 직접적인 변화로 간주하기는 어려울 것으로

판단된다.

육안 부검 시 인정된 다양한 정도의 폐 충출혈, 가슴샘 및

비장 위축, 악하임파절 종대 또는 자궁부종 소견과 조직병리학적

검사에서 관찰된 경미한 국소 폐 충출혈, 비장 백색 수질 임파구

감소 또는 적색 수질 임파구 증생, 간의 국소 괴사 – 염증세포

침윤, 악하임파절 미만성 임파구 증생 소견들은 암수 매체 대조

군을 포함한 모든 실험군에 걸쳐 산발적으로 관찰되었으며, 용량

의존성이 전혀 인정되지 않아, 조위승청탕 추출물 투여와 관련

없는 우발적 병소로 판단된다. 한편 이들 병소들은 정상 마우스

에서 드물게 인정되는 소견으로 알려져 있고20-23), 자궁은 estrus

cycle에 따라 쉽게 변화할 수 있어
26,27)

, 자궁 부종 소견은 estrus

cycle에 따른 이차적 변화로 판단된다.

US Environmental Protection Agency OPPTS 870.10028)에

따르면 일반적으로 반수 치사량이 5,000 ~ 15,000 mg/kg인 물질

을 무독성 물질로, 500 ~ 5,000 mg/kg을 비교적 저독성 (Class

III) 물질로 규정하고 있으나, 한국식품의약품 안전청 고시 제

2009-116호
15)
에서는 설치류에서 투여한계 농도를 2,000 mg/kg으

로 제한하고 있다. 따라서 본 실험의 마우스 단회 경구투여 독성

실험에서 조위승청탕 추출물의 반수치사량 및 개략적 치사량은

각각 2,000 mg/kg 이상으로 관찰되어, 비교적 안전한 약물로 판

단된다.

결 론

본 연구에서는 한국식품의약품 안전청 고시15)에 따라 사상의

학에서 태음인의 다양한 질환에 포괄적으로 응용되어온 대표적인

처방인 조위승청탕의 마우스 경구 단회 투여독성 시험을 실시한

결과, 설치류 최대 한계투여 용량인 2,000 mg/kg까지 조위승청탕

추출물 투여와 관련된 사망례가 인정되지 않았으며, 용량 의존성

이 인정되지 않은 일부 우발적인 변화를 제외하고, 조위승청탕 추

출물 투여와 관련된, 체중, 임상증상, 장기중량, 육안 및 조직병리

학적 변화 역시 인정되지 않았다. 따라서 조위승청탕 추출물의 마

우스에 있어서 반수치사량 및 개략적 치사량은 각각 2,000 mg/kg

이상으로 관찰되어, 비교적 안전한 약물로 판단된다.
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