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계지복령환의 효능에 대한 국내외 실험연구 동향 분석

대전대학교 한의과대학 부인과교실
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ABSTRACT

The Analysis of the Experimental Research Trend of Efficacy of 
Gyejibokryeong-hwan

Sae-Byul Jang, Seon-Eun Baek, Kyung-Hee Choi, Jeong-Eun Yoo
Dept. of Oriental Gynecology, College of Oriental Medicine, 

Dae-Jeon University Graduate School

Objectives: Gyejibokryeong-hwan (GBH), a traditional Korean herbal medicine, 
has been widely used for the treatment of the blood stasis syndrome. This study 
is purposed to analyze the experimental research trend of GBH in Korea for 
developing further research plan. 

 

Methods: A search of Korean research database-Oasis, RISS and KISS- and 
Pubmed was carried out for publications until 2015, for the words, 'Guizhifulingwan', 
‘Gyejibokryeonghwan’, or ‘Keishibukuryogan’. Then study selection is conducted according 
to PRISMA guidelines, studies not related or using modified formula or administered 
for human are excluded, 48 studies are included in this review, finally. We analyzed 
studies by research method, subject, outcome measure, and result of the study. 

 

Results: There were 31 in vivo studies about the effect of GBH on platelet 
aggregation, anti-oxidant, blood viscosity, and hypercholesterolemia, etc. 12 in vitro 
studies were about the effect of GBH on the cervical carcinoma, chronic kidney 
disease, uterine myoma, hepatocarcinoma, atherosclerosis, cancer chemo-prevent. 9 
ex vivo studies were about the effect of GBH on the platelet aggregation, chronic 
kidney disease, ovaulatory disorder, and rheumarthritis. 

 

Conclusions: We proposed the translational research of GBH involving scientific 
discoveries and developing practical applications by investigating the concept of 
blood stasis syndrome in terms of current physiopathological mechanism.
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Ⅰ. 서  론

桂枝茯苓丸은 ≪金匱要略≫에 최초로 

수록된 처방1)으로 桂枝 茯苓 牧丹 桃仁 

芍藥으로 구성되어 있는 어혈증의 대표

적인 처방이다. 어혈증은 혈의 흐름에 

장애가 일어난 혈액의 유속저하, 울체 

등의 순환장애와 정상적인 혈의 기능을 

수행할 수 없는 혈관 밖으로 누출된 혈

을 포함하는 병태로2) 국부의 痛症, 腫脹, 

出血, 口脣靑紫, 皮膚瘀斑 등의 증상을 

특징으로 하고, 순환계의 문제 뿐 아니

라 면역계, 신경계 관련 다른 질환과도 

밀접한 연관이 있으며
3)
, 실제 임상에서

는 계지복령환의 活血祛瘀 효능을 이용

하여 어혈로 인한 經閉, 하복의 종괴로 

통증이 있는 증, 월경 시 腹部脹痛, 難産, 

死胎不下, 임신 후 漏下不止 등 부인과 

질환 및 어혈증에 두루 활용하고 있다4).

현재까지 계지복령환의 효능에 대한 

연구동향을 살펴본 결과 많은 실험, 임

상연구 결과가 발표되었지만 기초 실험

연구와 임상연구 간의 연계성을 찾기에

는 어려웠다. 계지복령환에 대한 이차적 

문헌연구로 김5)은 부인과질환에서 나타

내는 생리적 효능기전에 대하여 기존의 

문헌을 검색하여 정리하였고, 정6)은 국

내학술지를 중심으로 실험적 연구 및 치

험례, 임상연구에 대하여 동향을 보고하

였으나, 질환의 범위가 국한되어 있고 

검색 자료가 국내에 한정되었다는 한계

가 있었다. 

이에 본 연구에서는 계지복령환에 대

한 국내외의 실험 연구를 조사하여 계지

복령환의 효능과 기전을 확인하고 연구

주제별로 정리하고 고찰하였다.

Ⅱ. 대상 및 방법

1. 문헌 검색

국내의 연구는 한국 학술 정보(KISS), 

한국 교육 학술 정보원(KERIS), 전통의

학정보포털(OASIS)에서 검색 범위를 2015

년까지 발표된 학위논문 및 학회지에 게

재된 논문으로 제한하고 ‘계지복령환’, 

‘Gyejibokryeong-hwan', ‘Gyejibokryeonghwan', 

‘桂枝茯苓丸'으로 검색하여 수집하였다. 

국외의 연구는 Pubmed에서 검색 범위를 

2015년까지 발표된 논문으로 제한하고 

'Guizhifulingwan', ‘Gyejibokryeonghwan’ 

‘Keishibukuryogan’로 검색하여 원문이 지

원되는 논문으로 한정하여 수집하였다.

2. 문헌 선별

1) 제외 기준

다음의 경우에 해당되는 경우에는 연

구대상에서 제외하였다.

(1) 계지복령환과 관계가 없는 연구

(2) 계지복령환의 효능과 관계가 없는 

경우

(3) 계지복령환을 인체대상으로 투여

한 경우

(4) 실험연구가 아닌 연구

(5) 원문을 열람할 수 없는 연구

2) 선별 과정

국내의 연구자료는 OASIS에서 26개, 

RISS에서 51개, KISS에서 13개의 논문

이 검색되어 총 90개의 논문 중 각각의 

데이터베이스에서 중복 검색된 50개의 

논문을 제외하고 40개의 논문의 제목과 

초록을 검토하여 계지복령환과 관계가 

없는 연구 7건, 효능과 관계가 없는 연구 

2건, 인체 대상으로 투여한 경우 5건, 실
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험연구가 아닌 연구 2건, 전문을 열람할 

수 없는 2개의 논문을 제외한 후 22개의 

논문을 연구 대상으로 선정하였다.

국외의 연구자료는 Pubmed에서 63개

의 논문이 검색되어 제목과 초록을 검토

하여 계지복령환과 관계가 없는 연구 3

건, 효능과 관계가 없는 연구 1건, 인체 

대상으로 투여한 경우 25건, 전문을 열

람할 수 없는 8개를 제외한 후 26개의 

논문을 연구 대상으로 선정하였다.

Fig. 1. Flow chart of the paper selection process.

3. 분석방법

선별된 48개의 논문을 in vitro 실험연

구, ex vivo 실험연구, in vivo 실험연구

로 분류하였고, 각 연구는 연구주제, 실

험모델, 평가지표, 결과, 서지사항의 항

목을 정리하고 연구주제와 발표년도 순

으로 정렬하였다. 또한 연구를 통해 확

인된 계지복령환의 생리활성기전과 병증

에 대한 주요효과 및 반응지표를 범주를 

나누어 분석하고 종합하였다.

Ⅲ. 결  과

1. 연구주제별 분석 

연구 주제별 분석은 선별된 48개의 논

문을 대상으로 in vitro⋅ex vivo⋅in vivo 

실험연구로 나누어 논문의 주제별로 분

석하였다.

1) in vitro 실험연구

12편의 in vitro 실험논문을 주제별로 

분류한 결과 자궁경부암을 주제로 3편, 

간암을 주제로 2편, 동맥경화를 주제로 

2편, 항염효과를 주제로 2편, 자궁근종을 

주제로 1편, 안면홍조를 주제로 1편, 신

경세포보호를 주제로 1편이 보고된 것으

로 나타났다. 각 연구의 실험모델, 평가

지표 및 결과는 표에 정리하여 제시하였

다(Table 1). 
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Subject Model Outcome measure Results Study ID

Cervical 
Carcinoma

HTNC* 
HUEC‡

HTCA§

Growth of HTNC*
Growth of HTEC‡

Growth of HTCA§

MAP Kinase Activity

Decrease Growth of HTEC‡, 
HTCA§

Decrease MAP Kinase Activity of 
HTEC‡, HTCA§

Kim et al
(2002)7)

Cervical 
Carcinoma

Hela Cell

Cell Viability
Collapse of Mitochonria 
Membrane Potential
Translocation of Bax

Caspase-3,-9 Activation
Glucose Response Protein 78

Decrease Cell Viability
Increase Sub-G Fraction 

Increase Caspase-3,-9 Activation
Increase Expression Glucose 

Response Protein 78

Chae
(2004)8)

Cervical 
Carcinoma

Hela Cell
Cell Proliferation
Caspase-3 Activity

MAP Kinase Activity

Decrease Cell Proliferation
Increase Caspase-3 Activity

Decrease MAP Kinase Activity

Hwang 
et al

(2006)9)

Hepatocarcinoma
HepG2 
Hep3B

HepG2 Hep3B Survival Rate
COX-1 Activity
COX-2 Activity

COX-1 Hydroperoxidase Activity
COX-2 Hydroperoxidase Activity

Decrease HepG2 Hep3B Survival Rate
Decrease Cell Proliferation
Decrease COX-1 Activity

Decrease COX-1 Hydroperoxidase 
Activity

Decrease COX-2 Hydroperoxidase 
Activity

Lee et al
(2003)10)

Hepatocarcinoma
HepG2 
Hep3B

COX Metabolites
Decrease COX Metabolites 

(COX-2 Activity)
Joo

(2002)
11)

Atherosclerosis
Human 
Platelet

Thromboxane Synthetase 
Activity
Nitrate

Phosphoinositide Breakdown

Decrease Platelet Aggregation
Not Affect Thromboxane 

Synthetase Activity
Mot Affect NO Production

Inhibit Phospholipase C Activity

Kim
(2003)12)

Atherosclerosis
Anti-oxidant

Rat RBCs Antihaemolysis Activity Increase Antihaemolysis Activity
Sekiya 
et al

(2002)
13)

Anti-inflammatory 
Effects

HaCaT 
Cell

MDC
RANTES

IL-8

Decrease Expression of MDC, 
RANTES, IL-8

Jeong 
et al

(2015)14)

Anti-inflammatory 
Effects

Human 
Dermal 

Microvessel 
Endothelial 

Cells

Cell viability
MIF
IL-6
IL-8

TNF-α

Decrease Expression of MIF, IL-6, 
IL-8, TNF-α

Decrease Expression of COX-2, 
iNOS

Yoshihisa 
et al

(2010)15)

Utrine Myoma
HTNC*
HTMC†

Growth of HTNC*
Growth of HTMC†

MAP Kinase Activity

Decrease Growth of HTNC*
Decrease Growth of HTMC†

Decrease MAP Kinase Activity of 
HTMC†

Kim et al
(2001)16)

Hot flash
MCF-7 
Cells

MCF-7 Cell Proliferation
No Change in MCF-7 Cell 

Proliferation

Noguchi 
et al

(2005)17)

Protective Effect 
of Neuronal Cell

Death

Cerebellar 
Granule 
Cell

Cell Viability Increase Cell Viability
Shimada 
et al

(2004)18)

* HTNC : Human Utrine Normal Cell
† HUEC : Human Endometrial Cancer Cell
‡ HTMC : Human Utrine Myoma Cell 
§ HTCA : Human Carcinoma Cell 

Table 1. In Vitro Experimental Researches of Gyejibokryeong-hwan 
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2) ex vivo 실험연구

9편의 ex vivo 실험논문을 주제별로 

분류한 결과 혈전증이 3편, 동맥경화증

이 2편, 자궁근종이 1편, 배란장애가 1편, 

만성 신질환이 1편, 류마티스 관절염이 

1편 보고되었다. 

Subject Model Outcome measure Results Study ID

Atherosclerosis
Human 

Neutrophil
Superoxide Generation
Tyrosyl-phosphorylation

Decrease Superoxide Generation, 
Decrease Tyrosyl-phosphorylation

Choi
(2002)19)

Atherosclerosis
Human 
Platelet

Platelet Aggregation
NO

Cyclic AMP
Cyclic GMP 

Thromboxane B2
Ca2+ Mobilization Tyrosine

Phosphorylation of 
PLC-γ2 IP3

Decrease Platelet Aggregation
Increase Cyclic AMP, Cyclic GMP

Decrease Thromboxane B2
Inhibit Ca2+ Mobilization

Kim 
et al

(2004)20)

Thrombosis
PRP of SD 

Rat
Platelet Aggregation Decrease Platelet Aggregation

Kim 
et al 

(2000)21)

Thrombosis
PRP of SD 

Rat
Platelet Aggregation Decrease Platelet Aggregation

Kim 
et al 

(2000)22)

Thrombosis
Guinea Pig 
Whole Blood

Pressure Rate
PATI* Value

Decrease Whole Blood Pressure 
Rate 

Increase PATI* Value

Terawaki 
et al

(2015)23)

Utrine 
Myoma

Human 
Utrine 

Myoma Cell

Cell Proliferation
MAP Kinase Activity

bcl-2 Expression

Decrease cell Proliferation
Decrease MAP Kinase Activity

Increase bcl-2 Expression

Yi
(2002)24)

Ovulatory 
Disorder

CINC† in 
Rat Ovarian 
Cell Culture

CINC†/gro
IL-1β
TNF-α

Increase CINC†/gro
Increase IL-1β

Yasui 
et al

(2003)25)

Chronic 
Kidney 
Disease

Mesangial 
Cell From 
Human 
Kidney

Mesangial cell 
Proliferation

Fibronectin Synthesis

Decrease Cell Proliferation
Decrease Fibronectin Synthesis

Kwon 
et al

(2003)26)

Rheumatoid 
Arthritis

Rheumatoid 
Arthritis 
Patients

Biomarker Protein

Haptoglobin-α1 Chain is a Biomarker 
Candidate for Discriminating 

Responders from Non-responders 
to Gyejibokryeong-hwan Treatment 

for Rheumatoid Arthritis

Ogawa 
et al

(2007)27)

* PATI : Platelet Aggregatory Threshold Index
† CINC : Cytokine-induced Neutrophil Chemoattractant

Table 2. Ex Vivo Experimental Researches of Gyejibokryeong-hwan

3) in vivo 실험연구

31편의 in vivo 실험연구 논문을 주제

별로 분류한 결과 심혈관계 질환과 관련

된 주제가 11편으로 가장 많은 것으로 

나타났으며 세부항목을 살펴보면 동맥경

화증 6편, 혈전증 4편, 혈관기능 1편이 

보고되었다. 심혈관계 질환 외에도 항산

화 효능 2편, 안면홍조 3편, 간질환(지방
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Subject Model Outcome measure Results Study ID

Atherosclerosis Rabbit
Aortic Surface Plaque

Lipid Peroxide
Decrease Aortic Surface Plaque 

Decrease Lipid Peroxide

Sekiya 
et al

(1999)28)

Atherosclerosis 
Male NZW 
Rabbit

TC*, LDL†, HDL‡

TC*:HDL‡ Ratio
LDL†:HDL‡ Ratio
LDL Oxidation

Vitamin E Content in LDL†

Endothelial Cellular Damage
Atherosclerotic Area 
Cholesterol Deposition

Decrease TC*, LDL†

Decrease TC*:HDL‡ Ratio
Decrease LDL†:HDL‡ Ratio
Increase LDL† Oxidation Resistancy
Increase Vitamin E Content in 

LDL†

Decrease Endothelial Cellular 
Damage

Decrease Atherosclerotic Area 
Decrease Cholesterol Deposition 

in a Thoracic Aorta

Kim 
(2002)29)

Atherosclerosis
Anti-oxidant

Wistar Male 
Rats

Antihaemolysis Activity
Increase Antihaemolysis 

Activity

Sekiya 
et al

(2002)13)

Atherosclerosis Rabbit Lipid Peroxide Decrease Lipid Peroxide
Sekiya 
et al

(2002)30)

Atherosclerosis Rabbits
Aortic Surface Plaque

Lipid Peroxide
8-OHdG§

Decrease Aortic Surface Plaque
Decrease Lipid Peroxide

Decrease 8-OHdG§

Sekiya 
et al

(2005)31)

Atherosclerosis
Anti-oxidant

Rats
Lipid Peroxide
NO2-/NO3-

VCAM-1∥, NOS¶

Decrease Lipid Peroxide
Decrease NO2-/NO3-
Decrease Expressions of 

VCAM-1∥, NOS¶

Nozaki 
et al

(2007)32)

Thrombosis Wistar Rat 

Platelet
Fibrinogen

PT
++ 

FDP** Level
Whole Blood Viscosity and 

Plasma Viscosity

Increase Platelet
Increase Fibrinogen 
Decrease PT

++

Decrease FDP** Concentration
Decrease Whole Blood Viscosity 

and Plasma Viscosity 

Han 
(1992)

33)

Thrombosis SD rat
Platelet, Fibrinogen

FDP**
PT++, PTT‡‡

Increase the Number of Platelet 
Increase Fibrinogen 

Decrease PT++, PTT‡‡

Kim 
et al 

(1996)34)

Thrombosis Wistar Rat

Platelet, Fibrinogen 
Hematocrit, PT++, FDP**

Dermal Temperature
Whole Blood and Plasma 

Viscosity

Increase the Number of Platelet 
Increase Fibrinogen 
Decrease PT++

Decrease FDP**
Increase Dermal Temperature
Decrease Whole Blood and 

Plasma Viscosity

Lee
et al 

(1996)35)

Vascular Function Rats
NO2-/NO3-

Blood Viscosity
Decrease NO2-/NO3-

Decrease Blood Viscosity
Goto et al
(2004)36)

Table 3. In Vivo Experimental Researches of Gyejibokryeong-hwan 

간 및 고지혈증 1편, 비알콜성 지방간 및 

간염 1편, 비알콜성 간염 2편) 4편, 간암 

1편, 신질환(당뇨병성 신병증 2편, 신부전 

1편) 3편, 대사질환(비만 1편, 고지혈증 

및 제 2형당뇨 1편)2편, 진통 및 항염 1편, 

항염 및 항종양 1편, 선근증 1편, 발기부

전 1편, 피부색소침착 1편이 보고되었다. 

각 연구의 실험모델, 평가지표 및 결과

는 표에 정리하여 제시하였다(Table 3). 
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Anti-oxidant b/c Mouse SOD§§ Gene Expression Increase SOD§§ Gene Expression
Hong 

(1998)37)

Anti-oxidant b/c Mouse 

Lipoperoxide 
Glutathion

Catalase Activity
SOD§§ Activity

Decrease Lipid Peroxidation
Increase Glutathion

Increase Catalase Activity
Increase SOD§§ Activity

Lee et al 
(1999)38)

Hot flash Rats
Skin Temperature
Plasma CGRP¶¶ 

Decrease Skin Temperature
Decrease Plasma CGRP¶¶ 

Noguchi 
et al

(2003)39)

Hot flash Rats Plasma CGRP¶¶ Decrease Plasma CGRP¶¶ 
Noguchi 
et al

(2003)40)

Hot flash Rats

Skin Temperature
CGRP¶¶ 

Pituitary FSH, LH
Ovary and Uterus Weight

Plasma 17β-estradiol

Decrease Skin Temperature
Decrease Plasma CGRP¶¶ 

Noguchi 
et al

(2005)17)

Fatty Liver 
Hypercholesterolemia

Rats 
ALT, ALP
ICAM-1*** 
RMP4†††

Decrease ALT, ALP
Increase ICAM-1***

Qian et al
(2014)41)

Non Alcoholic Fatty 
Liver Disease
Nonalcoholic 
Steatohepatitis 

Rabbits

 TC*, Lipid Peroxide
8-OHdG§

α-SMA Positive Area
Hepatic Stellate Cells

Decrease TC*, Lipid Peroxide
Decrease 8-OHdG§

Decrease α-SMA Positive Area
Decrease Hepatic Stellate Cells

Fujimoto 
et al

(2008)42)

Nonalcoholic 
Steatohepatitis 

Db/db Mice Leptin Decrease Leptin
Takahashi 

et al
(2014)43)

Nonalcoholic 
Steatohepatitis 

Db/db Mice
Insulin
Leptin

Adiponectin

Decrease Insulin
Decrease Leptin

Decrease Adiponectin 

Takahashi 
et al

(2014)44)

Hepatocarcinoma Rats
Serum GPT, GOT, ALP, 

LDH, LAP
Decrease GPT, GOT, ALP, 

LDH, LAP
Shin 

(1981)45)

Diabetic 
Nephropathy

Male Wistar 
Rats

Lipid Peroxidation
Triglyceride, TC*
Renal AGEs‡‡‡

Decrease Lipid Peroxidation
Decrease Triglyceride, TC*

Decrease AGEs‡‡‡

Nakagawa 
et al

(2003)46)

Diabetic 
Nephropathy

WBN/Kob 
Rats 

Kidney and Liver Weight
8-OHdG§

Lipid Peroxidation
TGF-β1

Fibronectin

Decrease Kidney Weight and 
Liver Weight

Decrease TGF-β1
Decrease Fibronectin

Decrease Lipid Peroxidation
Decrease 8-OHdG§

Nakagawa 
et al

(2007)47)

Renal Failure Rats 

MCP-1, VCAM-1∥

Osteopontin, TGF-β1
Fibronectin, GAPDH

Body Weight, Kidney Weight
Serum Urea Nitrogen
Serum Creatinine

Urinary Protein Excretion

Decrease MCP-1
Decrease VCAM-1∥ 

Decrease Osteopontin
Decrease TGF-β1

Decrease Fibronectin
Decrease Serum Urea Nitrogen
Decrease Urinary Protein Excretion

Nakagawa 
et al

(2011)48)

Obesity
SHR/NDmcr-cp 

Rats

Leptin, Triglyceride, 
Cholesterol 

Steatosis Ccore
Adipocyte

Decrease Leptin, Triglyceride, 
Cholesterol

Decrease Steatosis Score
Decrease Size of Adipocytes

Gao et al
(2015)49)

 Hyperlipidemia
Type 2 Diabetes

Rats

Body Weight, Liver 
Weight, Kidney Weight

Epididymal Adipose Tissue
Glucose, Insulin, HOMA-IR

TC*, Triglyceride, 
Free Fatty Acid

Adiponectin, Leptin, TNF-α

Decrease TC*
Decrease Triglyceride

Decrease Leptin
Decrease the Size of Fat Cells 

Decrease TNF-α 

Nakagawa 
et al

(2008)50)
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Anlgesic
Anti-inflammation
Anti-convulsion

Muscle Relaxation
Change of Body 
Temperature

Rats

Paw Licking Time and 
Escape Time at Hot Plate

Edema of the Paw
Muscle Relaxation
Convulsion Time 
Body Temperature

Increase Paw Licking Time and 
Escape Time (Analgesic effect)
Decrease Edema of the Paw 

(Anti-inflammation)
Not Affect Muscle Relaxation
Decrease Convulsion Time 

Slightly Decrease Body Temperature

Ha et al 
(1995)51)

Anti-inflammation
Anti-tumor

Female 
(C57BL/6XC3H) 
F1 (B6C3F1) Mice

Paw edema
Tumor genesis

Reduce Paw Edema
Reduce Tumorgenesis

Joo
(2002)11)

Uterine
Adenomyosis

Female SHN 
Mice

Prolactin, LH, FSH,
Thymidylate Synthetase 

Decrease Incidence of Adenomyosis
Decrease Activity of 

Thymidylate Synthetase

Mori et al
(1993)52)

Impotence SD rat 

Serum Cholesterol
Systolic Blood Pressure

Peak Sustained 
Intracavernous Pressure
the Number of Caveolae
Caveolin-1, bFGF, eNOS, 

nNOS Expression 

Decrease Serum Cholesterol Level
Increase Peak Sustained 
Intracavernous Pressure
Increased in Caveolae, 
Caveolin-1, bFGF

Decreased in eNOS, nNOS 
Protein Expression

Kim 
(2004)53)

Pigmentation
Female DBA/2 

Mice
Epidermal Pigment Cell

Body Weight 
Decrease Epidermal Pigment Cell
Decrease Body Weight Gain

Norimoto 
et al

(2011)54)

* TC : Total Cholesterol
† LDL : Low-density Lipoprotein Cholesterol
‡ HDL : High-density Lipoprotein Cholesterol 
§ 8-OHdG : 8-hydroxy-2-deoxyguanosine
∥ VCAM-1 : Vascular Adhesion Molecule-1
¶ NOS : Nitric Oxide Synthase
** FDP　: Fibrinogen Degradation Product
++ PT : Prothrombin Time
‡‡ PTT : Partial Thromboplastin Time
§§ SOD : Super Oxide Dismutase
¶¶ CGRP : Calcitonin Gene-related Peptide
*** ICAM-1 : Intercellular Adhesion Molecule-1
††† RMP4 : Retinol-binding Protein 4
‡‡‡ AGEs : Advanced Glycation End Products

 

Ⅳ. 고  찰

 

계지복령환은 桂枝, 茯苓, 牧丹, 桃仁, 

芍藥으로 구성된 처방으로 活血祛瘀 효

능이 있어 하복의 종괴로 통증이 있는 증, 

어혈로 인한 經閉, 월경 시 腹部脹痛, 難

産, 死胎不下, 임신 후 漏下不止 등 부인

과 질환에 두루 활용되고 있으며4) 678명

의 한의사를 대상으로 한 박 등55)의 설

문연구에서 어혈증에 사용하는 처방으로 

계지복령환을 선택한다는 응답이 74%에 

달해 당귀수산 다음으로 어혈증에 활용

도가 높은 것으로 조사된 바 있다.

어혈증의 대표적인 처방인 계지복령환

에 대하여 선정된 48편을 통하여 기존의 

국내외 연구 동향을 분석한 결과, 현재

까지 실험연구를 통해 항동맥경화, 항혈

전, 항산화, 항지질, 항염증, 종양증식억

제, 진통, 신경세포 보호, 혈관기능 개선, 

배란기능개선 등의 효능이 확인되었으며 

활용가능한 질환의 범위는 동맥경화증, 

혈전증, 자궁의 양성 및 악성종양, 간의 

악성종양, 지방간 및 간염, 신기능부전, 

당뇨 및 고지혈증 등의 대사질환, 갱년

기의 안면홍조, 배란장애, 발기장애 등으
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로 조사되었다(Table 1, 2, 3).

부인과 영역에 관해서는 국내 연구와 

국외 연구 간 주제의 다양성에서 차이를 

보였는데, 부인과 질환과 관련된 연구 

12건 중 자궁경부암 3건, 자궁근종 2건은 

국내에서 발표되었으며 안면홍조 4건, 

배란장애 1건, 선근증 1건, 프로게스테론

으로 유도된 색소침착에 관한 연구 1건

은 국외에서 보고된 연구로 국내 연구가 

고전적으로 징하의 범주에 해당하는 질

환에 국한된 반면 국외에서는 비교적 다

양한 질환을 주제로 연구했다는 차이점

이 있었다.

계지복령환의 효능에 따른 주요 실험지

표의 변화를 살펴보면 platelet, fibrinogen, 

PATI value를 증가시키고 혈소판 응집, 

PT, PTT, FDP, 혈액점도를 감소시켜 

항혈전 효능을 나타냈으며, Lipid peroxide, 

8-OHdG, Atherosclerotic area, Endothelial 

celluar damage, cAMP, cGMP, Tyrosyl- 

phosphorylation을 감소시키고 LDL oxidation 

resistancy, Antihaemolysis 활성도를 증

가시켜 항동맥경화 효능을 확인하였다. 

또한 glutathion, SOD 유전자 발현 및 

활성도, catalase 활성도를 증가시키고 Lipid 

peroxide, NO, NOS, VCAM-1을 감소시

켜 항산화 효능을 나타내었고, caspase-3, 

caspase-9 활성도와 Bcl-2 발현을 증가시

키고 세포증식, COX-1, COX-2, MAP 

Kinase 활성도를 감소시켜 항종양 효능

을 보였으며, TC, LDL, Leptin, 지방세포크

기를 감소시키고 leptin, insulin, adiponectin

를 감소시켜 항지질 효능을, IL-6, IL-8, 

TNF-α를 감소시켜 항염증 효능을 보이

는 것으로 확인 되었다(Fig. 2).

Fig. 2. Major results for each efficacy of GBH.

한편 국내외의 연구동향을 비교해보면 

KISS, RISS, OASIS에서 검색된 국내논

문을 살펴본 결과 2005년 이전까지 주로 

항혈전, 항종양을 주제로 한 실험연구가 

다수 발표되었고, Pubmed 검색을 통해 

살펴본 국외 연구에서는 최근 10년간에

도 실험연구가 활발히 진행되고 있으며 

연구주제가 항염증, 대사성질환, 피부질

환 등으로 확장되는 추세를 보였다.

어혈증은 혈의 흐름에 장애를 일컫는 

병태로2) 국부의 痛症, 腫脹, 出血, 口脣

靑紫, 皮膚瘀斑 등을 특징으로 하는데 

순환계의 문제 뿐 아니라 면역계, 신경

계 관련 다른 질환과도 밀접한 연관이 

있다3). 박 등56)은 어혈에 관해 연구된 

211개의 문헌 분석을 통하여 활혈화어 

효능을 가진 약들이 혈액응고, 혈액점도

의 증가, 고지혈증, 염증, 신생물, 허혈성

뇌질환, 죽상동맥경화증, 외상, 산화스트

레스, 통증, 고혈압, 당뇨, 신병증, 간손

상 등에 효과가 있음을 보고하였는데, 

이는 본 연구를 통해 정리한 계지복령환

의 효능과 상통하는 내용이다. 또한 김5)

은 계지복령환이 조직 및 세포단위에서 

면역인자의 조절, 사이토카인 분비조절, 

호르몬 분비조절 작용을 통하여 자궁내
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막증, 자궁선근증, 자궁근종을 개선한다

는 작용기전을 발표하였다. 

정 등
6)
의 연구에 따르면, 국내에 발표

된 계지복령환 임상연구는 월경통, 갱년

기증후군, 교통사고 후 통증을 대상으로 

하였고, 월경통, 불임, 붕루 등 부인과 질

환과 전립선 질환, 뇌경색에 대한 치험례

가 있는 것으로 조사되었다. 이를 바탕으

로 고찰해볼 때, 다수의 실험 연구에서 

계지복령환이 어혈증에 효과가 있다는 

가설에서 어혈을 혈액순환장애의 개념으

로 이해하고 동맥경화 및 혈전생성을 억

제하는 효능을 확인하였으나 상기 주제

의 다수의 실험연구가 임상연구까지 이

어지지는 않았다는 점을 알 수 있었다. 

또한 고전적으로 계지복령환의 적응증으

로 알려져 있는 자궁경부암, 자궁근종 및 

간암, 만성신부전 등에 대한 계지복령환

의 효과가 실험연구를 통해 밝혀진 바 있

으나 임상연구를 통해 확인된 것을 발견

하기는 어려웠다. 또한 발표된 임상연구

에서 효과를 평가하는데 있어 실험연구

에서 의미 있는 변화를 보였던 임상병리

적 지표가 포함되지 않은 것이 다수였다.

현재 식약처에 등록된 계지복령환의 

효과
57)
는 비교적 체력이 있고 때로는 하

복부통, 어깨결림, 머리 무거움, 어지러

움, 상기되어 발의 차가움 등을 호소하

는 사람의 월경이상, 월경불순, 월경통, 

갱년기장애, 어깨결림, 어지러움, 머리 

무거움, 타박상, 동창, 기미 등으로 한정

되어 있는데, 위의 실험연구 결과를 바

탕으로 임상에 적용할 수 있도록 중개연

구가 진행되어 그 유효성을 확인한다면 

고지혈증, 동맥경화증, 자궁근종 및 종

양, 배란장애 등의 각종 어혈 병증에 활

용 범위를 확대할 수 있는 근거를 마련

할 수 있을 것으로 생각된다.

본 연구는 고찰의 범위를 실험연구에 

한정하여 임상연구의 동향을 체계적으로 

분석하지 못했다는 점, 국외 연구의 검색 

데이터 베이스를 Pubmed에 한정하였다는 

부족한 점이 있으나, 현재까지 진행된 계

지복령환 실험연구의 동향을 파악하여 향

후 실험연구 및 임상연구를 계획할 때 참

고할 수 있는 기초자료를 확보하고, 효

율적인 연구를 위한 몇 가지 의견을 제

시했다는 점에서 의의가 있다. 본 연구 

결과를 바탕으로 계지복령환의 어혈증 

개념을 확대한 다양한 만성 난치성 질환

에 대한 연구, 전임상과 임상의 연계성

이 강화된 중개연구를 제안하는 바이다.

Ⅴ. 결  론

 

1. 실험적 연구에서 계지복령환은 항염, 

항지질, 항산화, 항종양, 면역증강, 호

르몬 및 사이토카인 분비 조절능을 

가진 것을 확인하였다.

2. 계지복령환 실험연구를 정리한 결과 

활용가능한 질환의 범위는 동맥경화

증, 혈전증, 자궁의 양성 및 악성종양, 

간의 악성종양, 지방간 및 간염, 신기

능부전, 당뇨 및 고지혈증 등의 대사

질환, 갱년기의 안면홍조, 배란장애, 

발기장애 등으로 조사되었다.
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