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      지  증가에 라 매  수도 증가하고 

다. 보건복지 에  2017  우리나라 매  수는 약 

69만  추산 고 2024 에는 100만 , 2041 에는 200만 

지 증가할 것  망 다1). 건강보험심사평가원  진료경향 

에  매질 에 한 진료비는 2007  비 2017  7.3  

증가하여 체 진료비 증가폭  3.4 보다 2  상 높  것  

기허가 한약제제를 대상으로 한 인지장애 치료 유효 약물 탐색

– 인지장애 임상연구를 위한 비연구
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     It is necessary to investigate the efficacy of commercial Korean herbal medicine for cognitive disorder. The 

purpose of this study is to select candidates among licensed herbal medicines that are expected to be effective in the 

treatment of cognitive disorders and can be used in future clinical trial. From laboratory experiments, we first found 

individual single herbal drugs that could be effective for cognitive disorder, and then through experts 

recommendation, selected five priorities of single herbal drug and obtained the information of the best herb as a 

combination of each herbal drug. To derive the final herbal prescriptions, we searched the KFDA drug information 

system for licensed herbal medicines containing each drug and its combination. As a result of laboratory experiments 

and experts recommendation, we found that the five effective single herbal drugs for cognitive disorders. They are 

Ginseng Radix, Acori Graminei Rhizoma, Cyperi Rhizoma, Coptidis Rhizoma, Pinelliae Rhizoma, Hoelen cum Pini Radix, 

and Rehmanniae Radix Preparata(Pinelliae Rhizoma, Hoelen cum Pini Radix, and Rehmanniae Radix Preparata were tied 

for 5th). And licensed herbal prescriptions derived from the planned search are Palbohoichoon-tang, Taehwa-hwan, 

Bosim-hwan, and so on. Among these, in consideration of the feasibility of research and possibility of success in 

development, Yukgunja-tang, Samhwangjichul-hwan can be selected as future study subjects. Through experimental 

studies and expert recommendations, we have derived herbal prescriptions that can be effective in treating cognitive 

disorders from licensed herbal medicines.
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나타났다. 특  매   가장 많  비  차지하는 알 하

 매(Alzheimer’s Dementia)는 2017  체 요양 여비용 

 가장 많   차지했다2). 

    경도 지장애 (Mild Cognitive Impairment; MCI)는 동  연

에 비해 지 능  떨어  지만 상생  수행하는 능

 보 어 는 상태 다. 2017  65  상   22.5 

%가 경도 지장애  것  추산 었다3). 경도 지장애는 상에

 매  행 는 간단계라는 에  요한 질  다루어

지고 는 , 체 알 하  매 병에  경도 지장애에  

진행하는 경우가 상에  직  병하는 것에 비해 6-12  높다

는 연 가 다4). 

    재 지 진 매 병  염증 (inflammation), 포

상, 산  스트 스 (oxidative stress), 미토콘드리아 능장애, 

뇌 루코스 (glucose) 사  등5)  복합 다. 그러나 

재 사용 고 는 약 들  특  경  목  하여 개  것

에 복합  매  병 에 효과  하지 못하여 

증상  는 지연 등 한  약효만  보 고 다6). 

    한약  추출  복합체 , 단  처 라 하 라도 여러 경

에 동시에 작용하여 복합  효능  나타낼 수 므  새 운 

매 료  가능  가지고 다7). 내에 도 매  한

약 연 들  다양하게 수행 고 8,9), 한약  사용한 매에 

한 실험연 들에 한 10)도 루어 다. 

    한약 는 한약  한 원리에 라 합하여 한 약 11)

는 한약  말 는 엑스  한 한   생약 12)

 말한다. 복용과 가 간편하  특  엑스과립 는 질  재

 고 안  높  안   용출  우수하다는 장

 다13). 한약  상  한 연 는 시  한약  들

  함량 나 효능에 한 비  실험14,15), 탕액과 시  한약

   효능 비 14,16)가 수행 었고 특  매  해

는 민 건강보험 여 처  56  상  주요 생리지   

신경 포 변 에 한 효능  비 한 연 17)가 수행   다.

    한약 가  탕액 태에  벗어나 한약 처  , 

 한 결과  만큼18), 한약 에 한 연  용  

한 학  상과 에 도움   것 다. 그 에 새 운 약

 개 만큼  한약  상  지장애 료에 한 효능

 하는 연 가 필요하다고 할 수 다.

    에 들  허가 한약  상  매  경도 지장

애  포함한 지장애 료에 한 효 과 안  하는 실

험  상연  계  다. 본 연 는 그에 한 행연

, 항신경염증, 뇌 포 증식, ATP 생산  효능  하는 

포실험과 가 추천 식  통해 지장애 료에 효능  보  

것  는 후보 한약  하는 과  수행하 에 

보고하는 다.

재료  법

    지장애  포실험  통해 효  보 는 단미( )  

우  별하 다. 가  통해 우   단미  상에

도 효  높  단미  각 단미별 합약  합  하 고 

검색  통해 각 합  포함  한약  검색하여 지장애 효 

가능  높  후보 한약   도출하 다. 체 연  법

 개요는 Fig. 1과 같다.

Initial selection of single herbal drugs

Identify the effectiveness through lab experiments

Experts recommendation through questionnaires

Analysis of advisory contents

Select 5 priorities of single herbal drug and its combination 

drugs

Licensed herbal medicines searching

Final herbal prescription selection

Fig. 1. Flow chart of the research process.

1.  상 단미 보

    한 식 추출 행 (KPEB, Ochang, Korea)에  에 사용

할 단미 326  양 았다. 한약처  사용한 매  실험
19)  통하여 추가  단미  하 다. 추가  한 감 , 단

삼, 당귀, 맥 동, 하, 복신, 출, 복 , 산수 , 산약, 산 , 

창포, 숙지 , 원지, 삼, 진피, 택사, ,  니허브 

(Yeongchen, Korea)에  하 다. 

2. 포실험  통한 효능 

1) 항신경염증 효능 

  (1) 재료  시약

    포 양 지 Dulbecco's Modified Eagle's Medium 

(DMEM), 우태아 청  항생 는 HyClone (Logan, UT, USA)에

 하 다. 신경염증  극원 lipopolysacharide (LPS, 

E.coli O55:B5)는 Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, USA)에  
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하 고, 포 양 dish  plate는 Sarstedt (Nümbrecht, 

Germany)  사용하 다. Cell counting kit  Dojindo 

Molecular Technologies (Kumamoto, Japan)  사용하

다. 단미 추출  dimethyl sulfoxide (DMSO)에 용해시켜 실험

에 사용하 다.

  (2) 단미 추출

    단미 각 50 g에 70% 에탄  200 ㎖  고 heating mantle

에   냉각하여 2시간 동안 3 에 걸쳐 추출하 다.  

에 filter paper  고 감압하여 여과하고 감압 축  사용

해 축하 다.

  (3) 포 양

    마우스 래  포 BV2는 경 학  (Daegu, Korea)에

 양 았 , 1%  항생  (100 U/㎖ 페니실린, 100 ㎍/㎖ 

스트 토마 신)  10%  우태아 청  포함  DMEM 지  사

용해 5% CO2, 37 ℃  포 양 에  양하 다.

  (4) 포 생  

    포 생  CCK assay  용하여 하 다. BV2 포

 5×105 cells/㎖  도  DMEM 지에 고 게 시켜 

96-well 양 에 100 ㎕/well씩 주하고 18시간동안 양하여 

착시켰다. 양  BV2 포에 각각  단미 추출  100 ㎍/

㎖  도  지에 어 처리하 다. 24시간 양 후, CCK 용액

 각 well당 10 ㎕씩 첨가하고, 추가  1시간  양하 다. 450 

㎚ 장에  도계 (SpectraMax i3, Molecular Devices, 

San Jose, USA)  도  하 다. 각각  포 생  비

처리 상 포  도 값과 비 하여  (%)  시하 다.

  (5) 산 질  (NO) 비 

    신경염증  도  각 단미 추출  억   평가

하  해 griess assay  진행하 다. BV2 포  5x105 cells/

㎖  도  DMEM 지에 고 게 시켜 96-well plate에 100 

㎕/well씩 주하고 18시간동안 양하여 착시켰다. 양  

BV2 포에 각각  단미 추출  100 ㎍/㎖  도  지에 

어 처리하고, 1시간 후 100 ng/㎖ LPS  처리하여 신경염증 

 도하 다. 24시간  추가  양한 후 포 양  각 well

에 포 양액과 동량 (100 ㎕)  griess reagent  첨가하 다. 

상 에  5 간 양하고, 색  료  도계  사용해 

570 ㎚ 장에  도  하여 산 질  (NO)    

억  도  하 다.

  (6) 통계 처리

    술통계량  Mean±SEM  하 고 간  검

 One-way ANOVA , 사후검  Dunnett's test  수행하

다. p＜0.001  경우 하다고 단하 다.

2) 뇌 포 증식 효능 

  (1) 재료  시약

    포 양 지 Eagle's Minimum Essential Medium 

(EMEM), 우태아 청  항생 는 HyClone (Logan, USA)에  

하 다. 포 양 dish  plate는 Sarstedt (Nümbrecht, 

Germany)  사용하 다. Cell counting kit  Dojindo 

Molecular Technologies (Kumamoto, Japan)  사용하

다. 단미 추출  DMSO에 용해시켜 실험에 사용하 다.

  (2) 단미 추출

    단미 각 50 g에 70% 에탄  200 ㎖  고 heating mantle

에   냉각하여 2시간 동안 3 에 걸쳐 추출하 다.  

에 filter paper  고 감압하여 여과하고 감압 축  사용

해 축하 다.

  (3) 포 양

    마우스 래  신경 포  NE-4C는 American Type 

Culture Collection (ATCC, Rockville, USA)  하여 

10% FBS, 1%  항생  (100 U/㎖ 페니실린, 100 ㎍/㎖ 스트 토

마 신)  2mM glutamine  첨가한 EMEM  지  사용해 

35% CO2, 37℃  포 양 에  양하 다.

  (4) 포 생  

    신경 생  하  해 CCK assay  실시하 다. 96 

well plate에 양  NE4C 포에 각 단미  50 µg/㎖  처리하

여 18시간 양한 후, CCK 용액  각 well당 10 ㎕씩 첨가하여 

37℃에  시켰다. 1시간 후, 도계 (SpectraMax i3, 

Molecular Devices, San Jose, USA)  용하여 450 ㎚에  

도  하고 과  비  통해 상  포 생  

계산하 다. 

  (5) 통계 처리

    술통계량  Mean±SEM  하 고 간  검

 One-way ANOVA , 사후검  Dunnett's test  수행하

다. p＜0.05  경우 하다고 단하 다.

3) 피루브산 탈수 효  (pyruvate dehydrogenase; PDH) 

  통한 ATP 생산  효능 

  (1) 재료  시약

    포 양 지 DMEM  항생 는 HyClone (Logan, UT, 

USA)에  하 다. 질  Alexa Fluor 488, Hoechst 

33258 (Invitrogen, USA) , 항체는 goat anti-rabbit Ab 

(Invitrogen, USA)  사용하여 염색법  용하여 PDH 산

 하 다. 단미 추출  DMSO에 용해시켜 실험에 사용하

다.

  (2) 단미 추출

    단미 각 50 g에 70% 에탄  200 ㎖  고 heating mantle

에   냉각하여 2시간 동안 3 에 걸쳐 추출하 다.  

에 filter paper  고 감압하여 여과하고 감압 축  사용

해 축하 다.

  (3) 포 양

    AD293 포는 Stratagene (USA)에  하 고 1%  항생  

(100 U/㎖ 페니실린, 100 ㎍/㎖ 스트 토마 신)가 포함  DMEM 

지  사용해 5% CO2, 37℃  포 양 에  양하 다. 

  (4) PDH  

    PDH  하  하여 PDHE1a Ser300  산  도

 염색법  하 다. AD293 포  black 96-well 

plate에 24시간 양한 후, 100 mg/ml 도  각각  단미 추출

 24시간 처리하 다. 포들  2% paraformaldehyde  고

하 , Anti-PDHE1a (pSer300, Merck Millipore, AP1064)  
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overnight  첨가하여 시켰다. PBS  3  수 한 후 Alexa 

Fluor 488, goat anti-rabbit Ab (Invitrogen, USA, A11008), 

Hoechst 33258 (Invitrogen, USA, H3569)  2시간 하

 PBS  3  수 한 후 미경 Operetta (PerkinElmer, 

USA)  사용하여 하 다. 양  5 mM 

dichloroacetate (DCA)  사용하 , software package 

Harmony High-Content Imaging and Analysis Software 3.1 

프 그램  용하여 량 하 다. 

  (5) 통계 처리

    술통계량  Mean±SEM  하 고 간  검

 One-way ANOVA , 사후검  Dunnett's test  수행하

다. p＜0.05  경우 하다고 단하 다.

3. 가 

    포실험  통해 효능  보  단미  우  별한 후, 가 

 실시하 다. 

1) 지 작

    항신경염증 효능  는 단미 상  25가지, 뇌 포 증식 효능

 는 단미 상  10가지, ATP 생산  효능  는 단미 상

 25가지  시하 다. 개별 단미  체  실험결과는 술하

지 않았고 효과크  순 는 하게 단미  가나다순  나

열하 다.   상에  지장애에 효과  단미( 료약)  3가

지 택하도  하 고, 택한 각 단미별  합할 경우 효과  

가할 수 는 단미( 합약)  시  체 단미( 복  하고  

51가지)  1~2가지   (七情配 )   상 경

험에 근거하여 택하도  하 다.

2) 가   지 포

     한 과 학 한 신경 신과 수 15  가  

하고  통해 지  포하 다.

3) 내용 취합

    지  포한 15  답  모  보하 다.

4) 내용 

    각 단미별  료약  추천 빈도  악하여  추천 단미  

5순 지 하 다. 각 료약별  합약 추천 빈도  악하

여 합약  1순 지 하 다. 추천 빈도가 같  는 모  

하 다.

4. 약  

    허가 한약  상  지장애 료에 효과  처  

찾  해 식 약 안 처 약 통합 보시스  ‘ 약 등 

보검색’ (https://nedrug.mfds.go.kr/searchDrug)  용하 다. 

별  료약 1개  합약 1  합  포함하고 는 한약

 모  검색하고 료약과 합약 합별  검색  한약  

리하 다. 

결    과

1. 포실험에  지장애 개  효능 단미

1) 항신경염증 효능 단미

    체 단미  상  BV2 포에 한 독  평가하여 50 

㎍/㎖에  포독  없는 것  하 고  결과   2에 

나타내었다(Fig. 2). 갈 , 고량강, 맥, , 당귀, 충, 목향, 

하, 하, , 출, 산 , 창포, 어 , 약, 계, 

채, 양곽, 삼, 각 , 택란, 택사, 합 피, 향 , 지 가 

BV2 포에  NO 도  하게 감 시켰고 특  산 , 택사, 

약, 합 피, 계, 충, 고량강 순  효과가 큰 것  나타났

다(Fig. 3).

Fig. 2. Effect of single herbal drugs on BV2 cell viability. BV2 cells 

were evenly distributed in DMEM culture media at a concentration of 5 

× 105 cells/㎖. Then, put 100 μl/well each on a 96-well culture plate and 

incubated it for 18 hours to be attached. Each single herbal drug at a 

concentration of 100 μg/㎖ was mixed with it. After incubating for 24 

hours, added 10 μl of CCK solution per well and incubated for an 

additional 1 hour. The absorbance was measured at 450 nm wavelength 

with a spectrophotometer. Data are mean ± SEM values. CON ; 

untreated cells.
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Fig. 3. Effect of single herbal drugs on level of nitric oxide (NO) 

secretion in BV2 cell. BV2 cells were evenly distributed in DMEM culture 

media at a concentration of 5 × 105 cells/㎖. Then, put 100 μl/well each 

on a 96-well culture plate and incubated it for 18 hours to be attached. 

Each single herbal drug at a concentration of 100 μg/㎖ was mixed with 

it. After 1 hour, 100 ng/㎖ LPS was treated to induce neuroinflammatory 

reactions. After incubating for an additional 24 hours, added 100 μl of the 

griess reagent to each well. After incubating at room temperature for 5 

minutes, the absorbance was measured at a wavelength of 570 nm using 

a spectrophotometer when the coloration was completed. Data are mean 

± SEM values. CON ; untreated cells. ***p<0.001 vs LPS.

2) 뇌 포 증식 효능 단미

    맥 동, 하, 복신, 산수 , 산약, 숙지 , 진피(陳 ), 삼, 

,  NE-4C 포에  상  포 생  하게 증

가시킨 것  나타났다. 특  산약, , 삼에  효과가 큰 것

 나타났다(Fig. 4). 

Fig. 4. Effect of single herbal drugs on NE-4C cell viability. 50 μg/㎖ 

of each single herbal drug was treated in NE-4C cells (neural stem cell) 

and incubated for 18 hours on a 96 well plate. Then, a CCK solution was 

added 10 μl per well to react at 37℃. After 1 hour, absorbance was 

measured at 450 nm using a spectrophotometer. Data are mean ± SEM 

values. CON ; untreated cells. *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001 vs CON.

3) ATP 생산  효능 단미

    귀 우, , 목별 , 작약, 복 , 비 엽, 산사, 상지, 

곡, 학  향, 약, 채, 계, 양곽, 진, 근 피, 

, 죽여, 진피(秦 ), 청 , 택사, 향 , , 장근  

AD293 포에  PDH 산  도  하게 감 시킴  

PDH  증가 어  할 수 었  특  죽여, 

, 택사에  효과가 큰 것  나타났다(Fig. 5).

Fig. 5. Effect of single herbal drugs on PDH activity in AD293 cell. 
AD293 cells were incubated on the black 96-well plate for 24 hours and 

each single herbal drug at a concentration of 100 mg/ml was treated for 

24 hours. Cells were fixed using 2% paraformaldehyde and the 

anti-PDHE1α (S300) was added to react overnight. After three washings 

with PBS, it was tested with Alexa Fluor 488, goat anti-rabbit Ab, and 

Hoechst 33258 for two hours. After three washings with PBS, it was 

measured using fluoroscopy. Blue represent nucleus and green represent 

phosphorylation of Ser300 residue of PDHE1α. Data are mean ± SEM 

values. CON ; untreated cells. DCA ; dichloroacetate. *p<0.05, **p<0.01, 

***p<0.001 vs CON. 

2. 내용 

1) 단미별 료약 추천

    각 단미별  료약  추천  빈도  악한 결과 삼, 

창포, 향 , , 하, 복신, 숙지  가장 많  추천 었

 체 료약 추천 답 133   삼  16  (12.0%), 창포

는 12  (9.0%), 향 는 11  (8.3%),  10  (7.5%), 

하, 복신, 숙지  9  (6.8%)  나타났다(Table 1). 

2) 추천 단미별 합약 추천

    추천  료약에 한 합약  악한 결과 삼  복신과 진

피(15.8%), 창포는 복신(25.0%), 향 는 복신(28.6%),  

과 진피(18.2%), 하는 진피(33.3%), 복신  창포(40.0%), 

숙지  산수 (20.0%)  택한 경우가 가장 많았다(Table 2). 

3. 한약  

    식 약 안 처 약 통합 보시스  ‘ 약 등 보검

색’ 결과,  7가지 단미  각각  합약 1  합  가장 

많  포함하고 는 한약 는 보 춘탕(4 합) 었다. 다  

안 , 주 독 , 태 (각 3 합), 가미 담탕, 하 출천

마탕, 보심 , 보 , 복 보심탕, 삼 , 삼 지출 , 탕, 

삼안 단, 보양 , 청심보 탕, 향사 탕(각 2 합) 순

었다.  가감 탕, 건비 , 공진단, 곽향 산, 하탕, 내

산, 도담탕, 출탕, 보생탕, 보 탕, 보허탕, 복 , 

산, 삼 사심탕, 억간산가진피 하, 산, 미지 탕, 진탕, 

미 , 행 탕(각 1 합) 등  검색 었다(Table 3).
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Table 1. Single Herbal Drugs that Showed Effectiveness in the Lab 

Experiments and Recommended Frequency by Experts as a 

Treatment Drug

Ginseng Radix (人蔘) 16

Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲) 12

Cyperi Rhizoma (香附子) 11

Coptidis Rhizoma (黃連) 10

Pinelliae Rhizoma (半夏) 9

Hoelen cum Pini Radix (白茯神) 9

Rehmanniae Radix Preparata (熟地黃) 9

Angelicae Gigantis Radix (當歸) 6

Bambusae Caulis In Taeniam (竹茹) 5

Rhei Rhizoma (大黃) 4

Paeoniae Radix Alba (白芍藥) 4

Epimedi Herba (淫羊藿) 4

Rubi Fructus (覆盆子) 3

Corni Fructus (山茱萸) 3

Dendrobii Herba (石斛) 3

Astragali Radix (黃耆) 3

Liriopis Radix (麥門冬) 2

Helenii Radix (木香) 2

Crataegii Fructus (山査) 2

Dioscoreae Rhizoma (山藥) 2

Linderae Radix (烏藥) 2

Fraxini Cortex (秦皮) 2

Eucommiae Cortex (杜沖) 1

Atractylodis Rhizoma Alba (白朮) 1

Eriobotryae Folium (枇杷葉) 1

Agrimoniae Herba (仙鶴草) 1

Gleditsiae Spina (皂角子) 1

Citri Pericarpium (陳皮) 1

Artemisiae Apiaceae Herba (靑蒿) 1

Alismatis Rhizoma (澤瀉) 1

Albiziae Cortex (合歡皮) 1

Geranii Herba (玄之草) 1

Puerariae Flos (葛花) 0

Alpiniae Officinarum Rhizoma (高良薑) 0

Dianthi Herba (瞿麥) 0

Selaginelliae Herba (卷柏) 0

Euonymi Caulis Suberatum (鬼箭羽) 0

Momordicae Semen (木鼈子) 0

Menthae Herba (薄荷) 0

Saposhnikovia Radix (防風) 0

Zizyphi Spinosae Semen (酸棗仁) 0

Mori Ramulus (桑枝) 0

Houttuyniae Herba (魚腥草) 0

Lysimachiae Foeni-graeci Herba (寧陵香) 0

Potentillae Chinensis Herba (萎陵菜) 0

Cinnamomi Cortex Spissus (肉桂) 0

Artemisiae Capillaris Herba (茵蔯) 0

Ailanthi Radicis Cortex (樗根白皮) 0

Peucedani Radix (前胡) 0

Lycopi Herba (澤蘭) 0

Polygoni Cuspidati Radix (虎杖根) 0

Frequency sum 133

Table 2. Recommended Frequency of Combination Drug for Each 

Recommended Drug

Recommended 
drug

Combination drugs Frequency
Frequency 

sum

Ginseng Radix 
(人蔘)

Hoelen cum Pini Radix (白茯神)
Citri Pericarpium (陳皮)
Liriopis Radix (麥門冬)

Atractylodis Rhizoma Alba(白朮)
Rehmanniae Radix Preparata(熟地黃)

Astragali Radix (黃耆)
Menthae Herba (薄荷)

Pinelliae Rhizoma (半夏)
Saposhnikovia Radix (防風)

Epimedi Herba (淫羊藿)
Bambusae Caulis In Taeniam(竹茹)

3
3
2
2
2
2
1
1
1
1
1

19

Acori Graminei 
Rhizoma (石菖蒲)

Hoelen cum Pini Radix (白茯神)
Zizyphi Spinosae Semen (酸棗仁)

Ginseng Radix (人蔘)
Angelicae Gigantis Radix (當歸)

Helenii Radix (木香)
Menthae Herba (薄荷)

Pinelliae Rhizoma (半夏)
Houttuyniae Herba (魚腥草)

Epimedi Herba (淫羊藿)
Cyperi Rhizoma (香附子) 
Geranii Herba (玄之草) 

4
2
2
1
1
1
1
1
1
1
1

16

Cyperi Rhizoma
(香附子)

Hoelen cum Pini Radix (白茯神) 
Citri Pericarpium (陳皮) 
Coptidis Rhizoma (黃連) 

Paeoniae Radix Alba (白芍藥)
Zizyphi Spinosae Semen (酸棗仁) 

Rehmanniae Radix Preparata (熟地黃)
Epimedi Herba (淫羊藿) 

Bambusae Caulis In Taeniam (竹茹) 
Alismatis Rhizoma (澤瀉)

4
2
2
1
1
1
1
1
1

14

Coptidis 
Rhizoma
(黃連)

Rhei Rhizoma (大黃)
Citri Pericarpium (陳皮)

Angelicae Gigantis Radix (當歸)
Pinelliae Rhizoma (半夏) 

Hoelen cum Pini Radix (白茯神) 
Rehmanniae Radix Preparata (熟地黃)

Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲)
Bambusae Caulis In Taeniam (竹茹) 

Cyperi Rhizoma (香附子)

2
2
1
1
1
1
1
1
1

11

Pinelliae 
Rhizoma (半夏)

Citri Pericarpium (陳皮)
Atractylodis Rhizoma Alba (白朮) 
Angelicae Gigantis Radix (當歸)

Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲)
Hoelen cum Pini Radix (白茯神) 

4
3
2
2
1

12

Hoelen cum Pini 
Radix (白茯神)

Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲)
Zizyphi Spinosae Semen (酸棗仁) 

Helenii Radix (木香) 
Rehmanniae Radix Preparata (熟地黃)

Ginseng Radix (人蔘) 
Astragali Radix (黃耆)

4
2
1
1
1
1

10

Rehmanniae 
Radix Preparata 

(熟地黃)

Corni Fructus (山茱萸)
Hoelen cum Pini Radix (白茯神)

Dioscoreae Rhizoma (山藥)
Angelicae Gigantis Radix (當歸)

Liriopis Radix (麥門冬)
Helenii Radix (木香)

Paeoniae Radix Alba (白芍藥)
Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲)

Ginseng Radix (人蔘) 
Citri Pericarpium (陳皮)

Alismatis Rhizoma (澤瀉)

3
2
2
1
1
1
1
1
1
1
1

15

Table 3. Ranking of Recommended Drug, Each Combination Drug with it, and Herbal Prescriptions Including a Combination of Both

Ranking Recommended drug (A) Combination drug with A (B) Herbal Prescriptions including A and B

1 Ginseng Radix (人蔘) Hoelen cum Pini Radix (白茯神)

Gwangdongjangwon-jeong
Boshim-hwan (Buxin-wan) (補心丸)

Jujadokseo-hwan (Zhuzidushu-wan) (朱子讀書丸)
Cheongsimbohyeol-tang (Qingxinbuxue-tang) (淸心補血湯)

Palbohoichoon-tang (Babaohuichun-tang) (八寶廻春湯)
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Citri Pericarpium (陳皮)

Gamiondam-tang (Jiaweiwendan-tang) (加味溫膽湯)
Gest-hwan

Banhabaekchulcheonma-tang (Banxiabaizhutianma-tang) (半夏白朮天麻湯)
Bosaeng-tang (Baosheng-tang) (保生湯)

Bojungikgi-tang (Buzhongyiqi-tang) (補中益氣湯)
Boheo-tang (Buxu-tang) (補虛湯)

Bongnyeongbosim-tang (Fulingbuxin-tang) (茯苓補心湯)
Bongnyeong-eum (Fuling-yin) (茯苓飮)

Samgi-tang (Shenqi-tang) (蔘耆湯)
Samso-eum (Shensu-yin) (蔘蘇飮)

Samchulgeonbi-tang (Shenshujianpi-tang) (蔘朮健脾湯)
Sopung-san (Xiaofeng-san) (消風散)

Anche-hwan
Yukgunja-tang (Liujunzi-tang) (六君子湯)

Igwiseungyang-tang (Yiweishengyang-tang) (益胃升陽湯)
Insamanjung-dan

Insamnyangyeong-tang (Renshenyangrong-tang) (人蔘養榮湯)
Jaboyangyeong-hwan (Zibuyangrong-wan) (滋補養榮丸)

Jujadokseo-hwan (Zhuzidushu-wan) (朱子讀書丸)
Cheongseoikgi-tang (Qingshuyiqi-tang) (淸暑益氣湯)

Cheongsimbohyeol-tang (Qingxinbuxue-tang) (淸心補血湯)
Tangnisodog-eum (Toulixiaodu-yin) (托裡消毒飮)

Taehwa-hwan (Taihe-wan) (太和丸)
Palmulgunja-tang (Bawujunzi-tang) (八物君子湯)

Palbohoichoon-tang (Babaohuichun-tang) (八寶廻春湯)
Hyangsayukgunja-tang (Xiangshaliujunzi-tang) (香砂六君子湯)

2 Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲) Hoelen cum Pini Radix (白茯神)
Gwangdongjangwon-jeong

Boshim-hwan (Buxin-wan) (補心丸)
Jujadokseo-hwan (Zhuzidushu-wan) (朱子讀書丸)

3 Cyperi Rhizoma (香附子) Hoelen cum Pini Radix (白茯神)
Anjungjogi-hwan (Anzhongtiaoqi-wan) (安中調氣丸)

Palbohoichoon-tang (Babaohuichun-tang) (八寶廻春湯)

4 Coptidis Rhizoma (黃連) 

Rhei Rhizoma (大黃)

Geopungjibo-dan (Qufengzhibao-dan) (祛風至寶丹)
Samhwangsasim-tang (Sanhuangxiexin-tang) (三黃瀉心湯)
Samhwangjichul-hwan (Sanhuangzhishu-wan) (三黃枳朮丸)

Sunheung-hwan

Citri Pericarpium (陳皮)

Gamiyeongsin-hwan (加味寧神丸)
Gest-hwan

Bohwa-hwan (Baohe-wan) (保和丸)
Samhwangjichul-hwan (Sanhuangzhishu-wan) (三黃枳朮丸)

Anjungjogi-hwan (Anzhongtiaoqi-wan) (安中調氣丸)
Anjung-hwan
Anche-hwan

Insamanjung-dan
Jangjeongso Q-hwan

Jeonglo-hwan
Taehwa-hwan (Taihe-wan) (太和丸)

Hanbo-hwan

5

Pinelliae Rhizoma (半夏) Citri Pericarpium (陳皮)

Gamiondam-tang (Jiaweiwendan-tang) (加味溫膽湯)
Gagamwiryeong-tang (Jiajianweiling-tang) (加減胃苓湯)

Geonbi-hwan (Jianpi-wan) (健脾丸)
Gwakyangjeonggi-san (Huoxiangzhengqi-san) (藿香正氣散)

Gungha-tang (Qiongxia-tang) (芎夏湯)
Naeso-san (Neixiao-san) (內消散)

Dodam-tang (Daotan-tang) (導痰湯)
Dipenko S-soft extract

Banhabaekchulcheonma-tang (Banxiabaizhutianma-tang) (半夏白朮天麻湯)
Baekchul-tang (Baishu-tang) (白朮湯)
Bohwa-hwan (Baohe-wan) (保和丸)

Bongnyeongbosim-tang (Fulingbuxin-tang) (茯苓補心湯)
Bunsimgi-eum (Fenxinqi-yin) (分心氣飮)

Bulhwangeumjeonggi-san (Buhuanjinzhengqi-san) (不換金正氣散)
Samduhaejeong-tang

Samso-eum (Shensu-yin) (蔘蘇飮)
Ssangkum-tang (Shuangjin-tang) (雙金湯)

Sogam-soft extract Sinbikol
Anjungjogi-hwan (安中調氣丸)

Ekgan-sangajinpibanha (Yigan-sanjiachenpibanxia) (抑肝散加陳皮半夏)
Oyaksungisangadodam-tang (Wuyaoshunqisanjiadaotan-tang) (烏藥順氣散加導痰湯)

Ojeok-san (Wuji-san) (五積散)
Yukgunja-tang (Liujunzi-tang) (六君子湯)

Ijin-tang (Erchen-tang) (二陳湯)
Chejeung-hwan

Taehwa-hwan (Taihe-wan) (太和丸)
Palbohoichoon-tang (Babaohuichun-tang) (八寶廻春湯)

Haengso-tang (Xingsu-tang) (杏蘇湯)
Hyangsayukgunja-tang (Xiangshaliujunzi-tang) (香砂六君子湯)

Hoelen cum Pini Radix (白茯神) Acori Graminei Rhizoma (石菖蒲)
Gwangdongjangwon-jeong

Boshim-hwan (Buxin-wan) (補心丸)
Jujadokseo-hwan (Zhuzidushu-wan) (朱子讀書丸)
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고    찰

    매는 후천  뇌질 에 해 억 , 언어능 , 지남 , 단

  수행능  등  능  하  상생 에 지장  래

하는 질 다20). 근 한   증가  함께   

질 도 증가하고  그  매  래  연평균 증가

 가장 높  것  나타났다21). 에 라 매 료에 한 수

요가 차 증가하고 는 추 나 아직 지 매  원 에 해  

 지지 않았 에 증상  는 지연 효과가 는 약

만  뿐 시키는 약  개 지 못하 다6). 매  병

 염증, 포 상, 산  스트 스, 미토콘드리아 능장애, 뇌 

루코스 사 등5)  복합 나 재 알 하  매에 사용

는 약   아 틸콜린 해효  억

(Acetylcholinesterase Inhibitors) 22) 아 틸콜린 해효 라는 

한 가지 에 해 작용한다. 그  에 복합  매  

에 효과  하 에 그것  역할  한 , 러한 

 단  용한 다  새 운 매 료  개 에 어 도 어

운  고 다23).

    한 학에 는 매에  나타나는 억  하, 지  감퇴, 

  행동 , 격 변  등  상증상  매(痴 ), 매병

( 病), 건망(健忘), ( 狂), 허 (虛勞) 등  범주에  다루고 
24), 한  상에 는 매  경도 지장애  료  해 

료  함께 한약 처  주  료 법  삼고 다25).

    한약  추출  복합체 고 한약 료  본 원리는 생체 능

  에 단  처  안에 도 복합  효능  끌어낼 

수 다26).  단  합  단  에 작용하는 원리 는 

매  복합  에 효  하  어 다. 그러나 한약

 개별 단미  효과 뿐 아니라 여러 단미  상승효과  통해 다양

한 에 동시 작용할 수 므 7) 매  복합  에 해 

효과  하는 새 운 매 료  안   수 다고 

단 다. 

    본 연  한약  매 료  가능 에 주목하고 

매  경도 지장애  포함한 지장애 료에 효한 한약  탐색

하는 실험연  상연  계  다. 본 연 는 그에 한 

행연  지장애 료에 효능  보  것  는 후보한

약  하는 과  수행하 다. 특  한약 처  , 

 한 결과 18) 한약  상  해당 연  수행한다

 한 학  상  높 고 에 여하  신약 개  비 비용

과 시간  감할 수  것 라 단하고 허가 한약  에

 탐색하고  하 다.

    개별 단미  지장애 료에 효과가 는 것  별하고

 약 345  단미  상  포실험  수행하 다. 각 단미 

 항신경염증 효능, 뇌 포 증식 효능, ATP 생산  효능  

는 것  별하고, 그것  상  가  통해 상

도 효  높  단미  각 단미별 합약  악하 다. 

후  료약과 합약  합  포함하는 허가 한약  

검색하여 지장애에 효할 가능  높  후보 한약   

도출하 다.

    매  포함한 퇴행  뇌질 에  뇌 상  염증  

도하 ,  과 에  미 아 포(microglia)  가 나타난

다.  미 아 포는 NO  비 한 염증 매개 질  비

 진하게 다27). BV2 미 아 포에  각 약재  포독  

평가하여 50 ㎍/㎖에  독  나타나지 않는다는 것  하

다(Fig. 2). 50 ㎍/㎖  약재 추출  처리하고 신경염증  

하는 LPS (100 ng/㎖)  처리하여 NO 생 량  비  하

다. 그 결과 맥, 충, 고량강, 창포, 어 , , 산 , 

약, 채, 계, 양곽, 삼, 각 , 합 피, 향 , 택란, 택

사, 지 가 NO  생  하게 감 시킨 것  나타났  

특  산 , 택사, 약, 합 피, 계, 충, 고량강  효과 었

다(Fig. 3).

    나 가 들어감에 라 가 생하  뇌  신경 포 수

는 차 감 하고 능도 떨어지게 다. 특  신피질과 해마에  

신경 포  사 (apoptosis)과 시냅스  실(loss of synapse)  

해 매가 생한다고 알  다28). 그러나 신경 포  재생능

 극  낮다는 사실  해  신경 포  재생시키고 보

하여 뇌 포  동  진시키고 지 능  복시키는 질  

개  요 어 다29). 들  신경 포  용하여 신경

포 증식에 효과가 는 단미  찾고  하 다. NE-4C 신경

포에 50 ㎍/㎖ 약재 추출  처리하고 포생  한 결

과 맥 동, 하, 산수 , 숙지 , 삼, , , 산약, 복신

에  한 증가  보 다(Fig. 4).

    근 보고들에 하  산  스트 스, 산 증, 염증  

슐린 항  (insulin resistance) 등  한 ATP 생산 하가 

신경 포  능장애  하고 베타 아 드  생산  증가시

Rehmanniae Radix Preparata (熟地黃) Corni Fructus (山茱萸)

Gagampalmi-hwan (Jiajianbawei-wan) (加減八味丸)
Gamisingi-hwan (shenqi-wan) (加味腎氣丸)

Gongjin-dan (Gongchen-dan) (拱辰丹)
Dokwaljihwang-tang (Duhuodihuang-tang) (獨活地黃湯)

Buikjihwang-hwan (Fuyidihuang-wan) (附翼地黃丸)
Sukjiwhanggosam-tang (Shudihuangkushen-tang) (熟地黃苦蔘湯)

Sibimijihwang-tang (Shierweidihuang-tang) (十二味地黃湯) 
Yeollyeonggobon-dan (Yanlingguben-dan) (延齡古本丹)
Yungmijihwang-tang (Liuweidihuang-tang) (六味地黃湯)
Jaboyangyeong-hwan (Zibuyangrong-wan) (滋補養榮丸)
Jeungikgwiyong-hwan (Zengyiguirong-wan) (增益歸茸丸)

Cheongsangboha-hwan (Qingshangbuxia-wan)　(淸上補下丸)
Palmijihwang-hwan (Baweidihuang-wan) (八味地黃丸)

Palmi-hwan (Bawei-wan) (八味丸)
Hyeongbangjihwang-tang (Jingfangdihuang-tang) (荊防地黃湯)

Hwanso-dan (haishao-dan) (還少丹)



Y. K. Seo et al 215

켜 신경 포 사   알 하  매  킨다고 알  다
30). 특  ATP 생산에 요한 효  PDH  경우 알 하  동

모 에   억 어  었 31) 알 하  료 

 GSK3b에 해 PDH가 산 어  억 는 것  

보고   다32). 라  본 연 에 는 염색법  통해 각 단

미  PDH 산  억  여  하 다. 그 결과 복 , , 

양곽, , 죽여, 향 , , 택사에  PDH 산  도가 

하게 감 하여 PDH   증가시키는 것  나타났  

특  죽여, , 택사에  매우 효과 었다(Fig. 5). 

    상  결과  통해 우  별  단미  상  실험  미 

뿐 아니라 실  상에  용 도에 해 하고  15  

한 신경 신과 수  상   실시하 다. 답  

한 결과 지장애 료에 추천 는 상  단미는 삼, 창포, 향

, , 하, 복신, 숙지  순  것  나타났다(Table 1). 

    삼(人 )  보원 (大補 ) 고탈생진(固 生津), 안신 지

(安神益智)하는 효능  어 당귀(當歸), 원지(遠志) 등과 함께 합

하여 건망 충(健忘 忡)  료한다33). 실험 는 신경 포  

사   시냅스 상과 같  퇴행  신경 상에 해 가  증

가시키고 산 스트 스  경  억 하여 미토콘드리아  상

 보 하는 효과에 한 연 가 보고 었다34).

    창포(石菖蒲)는 담개규( 痰開竅)하는 효능  어 담(痰)

 하여 신  미해질  담  거하고 개규(開竅)시키는 작

용  하여 건망 (健忘耳聾), 신 간(神昏 ) 등에 사용한다. 

해마  콜린  신경계 보  작용  , 주요  질  아사

(asarone)  산  스트 스  신경 포  보 하는 효과가 

 찰 었다35,36).

    향 ( 附子)는 간 (肝胃不 ), 울 ( 不舒), 담

비만(痰飮肥滿) 등  료하여 매  다양한 원   담 과 

상(七情傷)  능  다스릴 수 다33). 한 항콜린작용과 

APP(amyloid precursor protein), PS(presenilin)-1, PS-2 

에 한 억 능  보 다는 보고가 다37).

    (黃連)  청열 습(淸熱燥濕), 사 해독( 解毒), 청심

(淸心除煩)  효능   주요  berberine  항균, 항염

증, 압강하 등  작용  우수하다38). 한 LPS 처리 복강 식

포에  iNOS, COX-2  TNF-α  생 해38), 억장애 개 효

과39) 등  보고 었다.

    하( 夏)는 담지 ( 痰止嘔), 비산결(消痞散 )  효능  

어 담다천해(痰多 咳), 담 계(痰飮 悸), 토 (嘔 反胃), 

비민(胸 痞悶) 등  료하 ,  추출 에  아 틸콜린 해

효   억 40)  MAO-B  억 41) 효능  는 것  보

고   다.

    복신( 茯神)  심(寧心), 습(利濕), 건비(健 ), 지(益

智) 등  효능  어 건망(健忘), 경간(驚 ), 변 리( 便不利), 

실 (失 ), 심허경계(心虛驚悸) 등  병증에 사용 다. 아 틸콜린 

해효  억  등  통해 신경 포  신  달  진시키고 해

마  능  진시키는 것  보고 었다42,43).

    숙지 (熟 黃)  보 (補血滋陰), 보 수(補精益髓) 등

 효능  다44). 신경 포에 상  한 에  항산  작용 

 해마  신경 포 과 신경 장 (NGF)  증가  통해 

학습능 과 억능  향상시켰다는 보고가 다45,46).

    추천  료약에 한 합약  료약  삼  경우 복신

과 진피가 가장 많았고, 창포  경우 복신, 향  경우에도 

복신,  경우 과 진피, 하  경우 진피, 복신  경

우 창포, 숙지  경우 산수 가 가장 많았다(Table 2). 

    다   료약과 각각  합약 1  합  하나

라도 포함  한약  검색하  해 식 약 안 처 약 통

합 보시스  검색  용하 다. 가장 많  료약과 합약 1  

합  포함하고 는 한약 는 보 춘탕  하-진피, 삼

- 복신, 삼-진피, 향 - 복신 합   단미  가지고 

다. 째는 안 , 주 독 , 태 었고 다  가미

담탕, 하 출천마탕, 보심 , 보 , 복 보심탕, 삼 , 삼

지출 , 탕, 삼안 단, 보양 , 청심보 탕, 향사

탕 등  었다. 그  가감 탕, 건비 , 공진단, 곽향 산, 

하탕, 내 산, 도담탕, 하 출천마탕, 출탕, 보생탕, 보

탕, 보허탕, 복 , 심 , 산, 삼 사심탕, 억간산가

진피 하, 산, 미지 탕, 진탕, 청 탕, 미 , 행 탕 

등도 추천 료약과 합약 합  포함하고 었다(Table 3).

    에 수행  건강보험 여 한약 처  56   다빈도 한약 

처  50  상  매  주요 생리지   신경 포 변 에 

한 효능  비 한 연 17,47)에 는 효한 처  각각 해

독탕, 천 보심단, 맥 동탕, 가미 요산, 시 탕, 삼 , 청심연

, 심  8   당귀 탕, 하사심탕, 청 산, 해

독탕, 하 출천마탕, 강 탕, 청 탕, 춘양격산, 도 승

탕, 삼 사심탕  10  처  시한  다.   삼 , 

심 , 하 출천마탕, 청 탕, 삼 사심탕  본 연  결과

에  도출  한약  동 한 것 ,  처   연  

하는 결과  나타내었다.

    들 한약   질병 리본  상연 보 비스 (Clinical 

Research Information Service, CRIS)에 미 등  상연  

처 과 단미 개수가 많아 개별 단미  특 나 효능  충  

 어 운 처  하  탕, 삼 지출  등  향후 

지장애 상 비 상, 상연 에 용 가능한 한약  시  

수 다.

    본 연 는 다 과 같  한  가지고 다. 첫째, 지장애 

료에 효과  후보 한약  도출하는 법  실험연  

결과  탕  한 가 추천 식  사용하 는 ,  법  

과학 에 한 검토가 루어지지 못했다. 다만 새 운 후보 한약

 도출 법   태라는  가 다고 할 수 다. 

째,  가 추천과 에  법, 목집단 법 등 객

 법  지 못했다. 는 본 연 가 가 추천  통해 

 한약  하 는 것  아니라 향후 연  

료  얻  한 도  수행 었  다.

    본 연  상  결과  토    한약  

용하여 효  평가 동 실험  연  수행할 다. 

 통해 해당  효  다  한약  증 추가 

상시험  행 료  용할 수  것 다. 한 추후 지장



216 Y. K. Seo et al

애 료에 어 한약 처  택  폭  고 나아가 지장애 

료에 한 비용 담  경감하는 에도 도움   것  

다. 

결    

    허가 한약  상  포실험과 가 추천 식  통

해 매  경도 지장애  포함한 지장애 료에 효할 것  

는 후보 한약  한 결과는 다 과 같다.

    항신경염증 효능 포실험  통해 맥, 충, 고량강, 창포, 

어 , , 산 , 약, 채, 계, 양곽, 삼, 각 , 

합 피, 향 , 택란, 택사, 지  BV2 미 아 포에  

NO 생 억  효과  하 다.

    뇌 포 증식 효능 포실험에  맥 동, 하, 산수 , 숙지 , 

삼, , , 산약, 복신  NE-4C 신경 포  생  

하게 증가시켰다.

    PDH   포실험에  복 , , 양곽, , 

죽여, 향 , , 택사가 AD293 포  PDH 산  도  

하게 억 함  PDH  하게 증가시켰다.

    지장애  포실험에  도출  단미  가  통

해 상  효  다고 추천  단미는 삼, 창포, 향 , 

, 하, 복신, 숙지  등 었다.

    각각  추천 단미에 한 합약  삼에 는 복신과 진피, 

창포에 는 복신, 향 에 는 복신, 에 는 과 진

피, 하에 는 진피, 복신에 는 창포, 숙지 에 는 산수 가 

가장 많았다. 

    식 약 안 처 약 통합 보시스  검색 결과 료약과 

합약 1  합  포함한 한약 는 보 춘탕, 안 , 

주 독 , 태  등 었다. 

    미 수행  연  처 과 단미 개수  해 연  한  

는 처  하  향후 효  평가  연  상연 에

 용할 수 는 한약 는 탕, 삼 지출  등 다.
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