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보관조건에 따른 당귀수산의 성분 변화
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Objectives Danggwisu-san (Dangguixu-san) is a herbal prescription frequently used to 
treat pain or swelling caused by contusion. To determine the expiration period through sci-
entific methodology, stability of Danggwisu-san (Dangguixu-san) water extract, a herbal 
medicine, was examined under various storage conditions and periods.
Methods Danggwisu-san (Dangguixu-san) was stored either at room temperature 
(23±2oC), under a refrigerating condition (4oC) or under a freezing condition (−18±2oC) for 
0, 1, 2, 3 or 4 weeks and then freeze-dried. Total phenol and total flavonoid amounts were in-
vestigated; contents of amygdalin (Prunus persica), paeoniflorin (Paeonia lactiflora), and gly-
cyrrhizin (Glycyrrhiza uralensis) - the marker compounds of Danggwisu-san (Dangguixu-san) 
- were also analyzed through high performance liquid chromatography (HPLC).
Results No significant change in total phenol and total flavonoid amounts was observed 
under the indicated storage conditions. Moreover, the contents of marker compounds, i.e. 
amygdalin, paeoniflorin, and glycyrrhizin, did not alter significantly under the indicated con-
ditions, as well.
Conclusions Danggwisu-san (Dangguixu-san) was found to be stable up until 4 weeks 
under the indicated conditions. Further studies on efficacy and long-term stability are war-
ranted to establish the expiration period of Danggwisu-san (Dangguixu-san). (J Korean 
Med Rehabil 2016;26(4):1-8)

Key words Danggwisu-san (Dangguixu-san), Stability, Preservation, Anti-oxidation, 
High performance liquid chromatography

서론»»»
한약은 한의학의 기본이론을 바탕으로 질병의 예방이

나 치료를 위해 전통적으로 사용되어 왔다. 근래에는 보

관 및 복용의 편리함과 유효성, 안정성을 높이기 위해 환

제, 산제, 탕약 등 다양한 제형으로 사용되고 있다1). 이중 

탕약은 처방빈도가 가장 높은 제형으로 유효물질들이 수

용액 상태로 녹아 있기 때문에 복용이 간편하고 체내 흡
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수가 빠른 반면 수용액 상태이기 때문에 건조되어 있는 

제형인 산제나 환제에 비해 안정성이 떨어진다2,3). 이런 

불안정한 상태에도 불구하고 탕약의 보관방법이나 기간

에 대한 연구는 부족한 실정이다4). 그로 인해 대부분의 

사람들은 탕약의 보관방법이나 기간에 대한 정확한 정보

가 부족하고, 잘못된 보관방법 등으로 인해 탕약의 성분

이 변하여 유효성이 떨어질 수 있다. 

탕약의 안정성과 관련된 최근 연구를 보면 감초, 지실, 

인진의 3가지 약재 탕약을 8주간 실온과 냉장에서 보관하

며 HPTLC (High-performance thin-layer chromatog-

raphy)로 분석한 결과 특이한 성분의 소실이나 생성이 없

었다고 보고하였다5). 평위산 전탕팩에 대하여 6개월 가속

시험과 12개월 장기보존시험을 통해 이화학적 변화를 확

인한 결과 유의한 차이가 없음을 확인하여, 상온 41개월, 

냉장 24개월 냉동 34개월로 유통기한을 설정한 보고도 

있었다6). 곽향정기산 전탕액을 상온에 보관할 경우 2개월 

이내에는 항염증과 항산화 효능에 변화가 없음을 확인하

였고2), 반하사심탕 전탕팩의 상온, 냉장 보관기간에 따른 

성분 함량, 항염증 및 항산화 효능을 비교한 결과, 상온과 

냉장에서 60일까지 보관해도 약효의 손실이 없다고 보고

하였다4). 이처럼 보편적인 처방에 대한 연구가 진행되어 

있지만, 탕약 처방에 따라 구성 약재, 함량 및 성질 등에 

차이가 있기 때문에 각 처방에 맞는 보관조건을 설정할 

필요가 있다. 

당귀(當歸, Angelica gigas), 작약(芍藥, Paeonia lacti-

flora), 오약(烏藥, Lindera strichnifolia), 향부자(香附子, 

Cyperus rotundus), 소목(蘇木, Caesalpina sappan), 홍

화(紅花, Carthamus tinctorius), 도인(桃仁, Prunus per-

sica), 계피(桂皮, Cinnamomum cassia), 감초(甘草, 

Glycyrrhiza uralensis)로 구성되어 있는 당귀수산은 中國 

明代 李梃의 醫學入門에 처음 수록된 이후 많은 문헌에 

기록되어 있다. 어혈성 질환에 사용되며 打撲損傷, 氣血

凝結, 胸腹脇痛을 치료하며, 특히 血과 관계가 깊은 活血

祛瘀, 通經活絡, 理氣止痛 등에 효능이 있어 瘀血로 인한 

腫痛을 치료한다고 알려져 있다7,8).

최근 연구에 따르면 타박손상으로 어혈이 생긴 흰쥐에

서 당귀수산은 손상된 조직과 기능을 회복시켜 지구성 운

동능력의 회복 증대에 효과적이라고 하였고8), 외상성 창

상을 유발시킨 병태 모델에서 콜라겐의 증착과 만성염증, 

피부 재상피화를 감소시켜 병리조직학적으로 창상 치유

에 효과적인 것으로 보고되었다9). 

본 연구에서는 당귀수산의 보관조건 설정을 위한 과학

적 기초자료를 제공하고자 총 페놀, 총 플라보노이드 함

량과 구성 약재 중 도인, 작약, 감초의 지표성분인 amyg-

dalin, paeoniflorin, glycyrrhizin 함량을 비교하였다. 

재료 및 방법»»»
1. 재료

1) 약재 

본 연구에 사용된 당귀수산은 당귀, 작약, 오약, 향부

자, 소목, 홍화, 도인, 계피 및 감초 총 9종의 한약재로 구

성되어 있으며, 이는 그린명품제약(경기도 남양주)에서 

구입하여 사용하였다. 

2) 시약 

본 연구에 사용된 시약 중 항산화실험에 사용된 

Folin-Ciocalteau’s reagent, gallic acid, quercetin는 sig-

ma chemical co. (USA)에서 구입하였고, Na2CO3, dieth-

ylene glycol는 JUNSEI (Japan), NaOH는 SAMCHUN 

(Korea)에서 각각 구입하였다. 

함량분석에 사용된 표준품인 amygdalin, paeoniflorin

는 sigma chemical co. (USA), glycyrrhizin는 wako 

(Japan)에서 구입하였고, 각각 98, 99, 90% 이상의 순도

를 사용하였다. HPLC grade water, acetonitrile는 J.T. 

Baker (Phillipsburg, NJ, USA), formic acid는 JUNSEI 

(Japan)에서 구입하여 사용하였다. 

3) 기기

본 연구에 사용된 기기 중 Freeze dryer는 FD8512 

(Ilshinbiobase, Korea), ELISA reader는 SUNRISE (TECAN, 

Austria), 분석은 LCMS-2020 (SHIMADZU, Japan)을 사용

하였다. 추출기는 KS450C (Kyungseo machin, Korea), 

포장기는 WL-200 (Wooil. Korea)를 사용하였다.
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Herb name Scientific name Amount (g)

當歸 Angelica gigas 5.625

芍藥 Paeonia lactiflora 3.75

烏藥 Lindera strichnifolia 3.75

香附子 Cyperus rotundus 3.75

蘇木 Caesalpina sappan 3.75

紅花 Carthamus tinctorius 3

桃仁 Prunus persica 2.625

桂皮 Cinnamomum cassia 2.25

甘草 Glycyrrhiza uralensis 1.875

Total 30.375

Table I. Herbal Constituents of Danggwisu-san (Dangguixu-san)

Time 
(min)

Composition of mobile phase (%)

0.1% FA* in Water 0.1% FA* in Acetonitrile

0 90 10

7 50 50

*Formic acid.

Table II. Composition of the Mobile Phase Employed in the 
Gradient HPLC System for Analysis Danggwisu-san (Dangguixu-san)

Fig. 1. Chemical structures of the marker compounds of 
Danggwisu-san (Dangguixu-san). (A) amygdalin, (B) paeoni-
florin, (C) glycyrrhizin.

2. 방법

1) 추출 및 보관

당귀수산을 구성하는 9종의 생약을 Table I의 비율로 

배합하여 2% 주정을 포함한 10배의 정제수를 넣어 초고

속 추출기로 110oC에서 3시간 30분간 가압식 방법으로 

전탕한 후, 스파우트팩에 담아 기밀 포장 하였다. 포장한 

당귀수산은 상온(23±2oC), 냉장(4oC) 및 냉동(-18±2oC)

의 암소에서 각각 보관하였다. 설정한 기간(0, 1, 2, 3, 4

주)에 각 조건에서 보관한 당귀수산 중 무작위로 3개를 

선택하여 동결건조하여 실험에 사용하였다.

2) 총 페놀 함량

당귀수산에 함유되어 있는 총 페놀 함량은 Jang 등10)의 

방법을 일부 변경하여 측정하였다. 각 시료 50 μl을 취

해 2% Na2CO3용액 1 ml과 잘 혼합하고 50% Folin- 

Ciocalteau’s phenol reagent 50 μl를 추가하여 암소에

서 1시간 반응시킨 후 ELISA reader로 750 nm에서 흡광

도를 측정하였다. 표준물질로 gallic acid를 이용하여 검

량선을 작성하였고, 총 페놀함량은 건조 시료중량 당 mg 

gallic acid equivalent (mg GAE/g)로 나타내었다.

3) 총 플라보노이드 함량

당귀수산에 함유되어 있는 총 플라보노이드의 함량은 

Park 등11)의 방법을 일부 변경하여 측정하였다. 각 시료 

100 μl를 diethylene glycol 1 ml과 혼합하고, 1N NaOH 

100 μl를 첨가하였다. 충분히 혼합한 시료는 37oC에서 1

시간동안 반응시킨 후, ELISA reader로 415 nm에서 흡광

도를 측정하였다. 표준물질로 quercetin를 이용하여 검량

선을 작성하였고, 총 플라보노이드 함량은 건조 시료중량 

당 mg quercetin equivalent (mg QE/g)로 나타내었다.

4) 구성성분 함량

당귀수산에 구성성분인 amygdalin, paeoniflorin 및 

glycyrrhizin (Fig. 1) 함량은 Seo 등12,13)의 문헌을 참고하

여 분석조건을 설정 하였다. 분석에 사용한 column은 

ZoRBaX RRHd Eclipse Plus C18 (2.1×100 mm 1.8 μm, 

Agilent, USA)을 사용하였으며, temperature는 35oC, in-

jection volume은 1 μl, flow rate는 0.4 ml/min을 유지

하였다. 이동상은 초음파를 이용하여 degassing하여 사용

하였고, gradient system을 이용하여 분석하였다(Table II). 

Detector는 Electrospray ionization-mass spectrometry 

(ESI-MS)사용 하였으며 검출 조건은 Table III과 같다.

3. 통계처리

실험결과는 3회 반복 측정한 후 평균±표준편차로 나

타내었다. 각 평균치간의 유의성은 SPSS program (SPSS, 
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Fig. 2. Changes in (A) total phenol and (B) total flavonoid amounts of Danggwisu-san (Dangguixu-san) under various storage 
conditions. The conditions were 23±2oC (●), 4oC (▲) and −18±2oC (■), respectively. Data are expressed as mean±SD of tripli-
cate experiments. *p＜0.05 compared with the zero week. †mg gallic acid equivalent per g dry weight. ‡mg quercetin equivalent 
per g dry weight.

Analytes Condition

Interface ES I(+)

Nebulizer gas flow (L/min) 1.5

DL temperature (oC) 250

Heat block temperature (oC) 200

Dry gas flow (L/min) 15

Selected ion monitoring (SIM) 
mode (m/z)

Amygdalin: 480 (M+Na)
Glycyrrhizin: 824 (M+H)
Paeoniflorin: 498 (M+NH4)

Table III. Conditions for HPLC-MS analysis of Danggwisu-san
(Dangguixu-san)

Chicago, IL, USA)을 이용하여 분산분석(ANOVA)을 실시

하였으며, 통계적 유의성은 5% 수준으로(p＜0.05) Bon-

ferroni method of post-hoc test에 의하여 검정하였다.

결과»»»
1. 총 페놀 함량

당귀수산 제조 시점의 동결건조 시료와 상온, 냉장 및 

냉동에서 1, 2, 3, 4주 동안 보관한 동결건조 시료를 검체

로 하여 총 페놀 함량을 측정하였다.

총 페놀 함량은 Fig. 2A에서와 같이 gallic acid 등량값

(mg GAE/g)으로 표시할 때, 동결건조 시료 g 당 0주차에

서 88.5±5.07 mg이었고, 1, 2, 3 및 4주차 상온에서 

79.2±2.97, 84.9±6.64, 77.8±8.28, 82.3±3.11 mg, 냉장

에서 82.0±4.76, 84.0±7.87, 85.6±3.60, 86.1±4.86 mg, 

냉동에서 84.4±1.43, 86.1±8.99, 85.9±6.89, 86.3±6.16 

mg으로 나타났다.

2. 총 플라보노이드 함량

당귀수산 제조 시점의 동결건조 시료와 상온, 냉장 및 

냉동에서 1, 2, 3, 4주 동안 보관한 동결건조 시료를 검체

로 하여 총 플라보노이드 함량을 측정하였다.

총 플라보노이드 함량은 Fig. 2B에서와 같이 quercetin 

등량값(mg QE/g)으로 표시할 때, 동결건조 시료 g 당 0주

차에서 100.4±8.72 mg이었고, 1, 2, 3 및 4주차 상온에서 

101.7±6.11, 107.1±7.02, 105.1±3.06, 111.7±4.62 mg,  

냉장에서 102.4±6.00, 116.4±3.46, 103.7±5.03, 

108.4±6.00 mg, 냉동에서 111.7±2.31, 107.1±6.11, 

110.4±3.46, 105.1±8.33 mg으로 나타났다.

3. 구성성분 함량 

당귀수산 제조 시점의 동결건조 시료와 상온, 냉장 및 

냉동에서 1, 2, 3, 4주 동안 보관한 당귀수산의 동결건조 

시료를 검체로 하여, 설정한 HPLC-MS 분석법으로 당귀

수산의 구성 약재 중 도인의 amygdalin, 작약의 paeoni-

florin, 감초의 glycyrrhizin의 함량을 비교하였다(Fig. 3). 
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Fig. 4. Changes in (A) amygdalin, (B) paeoniflorin, and (C) 
glycyrrhizin contents of Danggwisu-san(Dangguixu-san) under 
various storage conditions. The conditions were 23±2oC (●), 
4oC (▲) and −18±2oC (■), respectively. Data are expressed 
as mean±SD of triplicate experiments. *p＜0.05 compared 
with the zero week.

Fig. 3. HPLC-MS chromatogram of the marker compounds and 
Danggwisu-san (Dangguixu-san) (A) amygdalin. (B) paeoniflorin. 
(C) glycyrrhizin. (D) Danggwisu-san (Dangguixu-san).

그 결과, 0주차 시료에서 amygdalin 함량은 3.2±0.3 

mg/g이었고, 1, 2, 3 및 4주차 상온에서 3.2±0.38, 3.5± 

0.12, 3.2±0.45, 3.8±0.48 mg/g, 냉장에서 3.1±0.35, 

3.5±0.44, 3.7±0.13, 3.7±0.23 mg/g, 냉동에서 3.2± 

0.13, 3.8±0.26, 4.0±0.51, 3.8±0.10 mg/g으로 측정되

었다. 0주차 paeoniflorin 함량은 17.3±1.63 mg/g이었

고, 1, 2, 3 및 4주차 상온에서 16.4±1.08, 15.9±0.65, 

14.3±1.63, 15.0±1.65 mg/g, 냉장에서 15.8±1.27, 

15.8±1.37, 15.2±0.47, 14.8±0.67 mg/g, 냉동에서 

15.9±0.39, 16.0±1.03, 16.4±1.66, 14.7±0.47 mg/g이 

있었고, 0주차 glycyrrhizin 함량은 2.0±0.36 mg/g, 1, 2, 

3 및 4주차 상온에서 2.0±0.18, 2.1±0.38, 2.1±0.49, 

2.1±0.44 mg/g, 냉장에서 2.2±0.15, 2.1±0.43, 2.2± 

0.03, 2.1±0.09 mg/g, 냉동에서 2.2±0.06, 2.4±0.47, 

2.4±0.62, 2.3±0.31 mg/g으로 측정되었다(Fig. 4).

고찰»»»
최근 천연물에 대한 관심이 높아지면서 한약의 기대와 

사용 역시 지속적으로 증가하고 있다14). 그에 따른 한약

의 유효성과 안전성, 안정성 등에 과학적 증거를 요구하

고 있으며 실제로 한약의 안정성이 어떠한 조건에서 얼마
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간 유지되는지에 대한 정확한 근거와 관련 연구는 부족한 

상황이다4). 특히 탕약은 모든 식품과 마찬가지로 시간의 

흐름에 따라 품질이 변하고 빛, 산소, 수분, 온도 등에 영

향을 받는다. 그중 온도가 품질변화에 가장 큰 요인으로 

작용한다1,15). 보통 2∼4주 유통기한을 설정하여 서늘한 

곳에 보관하는 것으로 인식되어 있지만 그에 대한 충분한 

과학적 근거는 마련되어 있지 않다16).

지금까지 진행된 연구에 따르면 腸癰에 효과가 있는 

대황목단피탕의 소염, 항균 등에 대한 경시적 변화를 측

정한 결과, 효능이 유지되는 9일 이내로 보관해야 한다고 

보고하였고17), 간장 기능을 활성화시키며, 특히 황달에 

특효가 있는 인진호탕의 혈청 중 GOT, GPT와 ALP, LDH 

활성도 등에 관한 경시적 변화를 측정한 결과, 약리학적 

효능이 인정되는 10일 이내로 보관할 것을 권장하였다18). 

보중익기탕 전탕팩을 12개월 장기보존시험을 통해 안정

성 및 주요성분에 대한 함량 변화를 분석 한 결과, 보관

기간 동안 특이한 변화가 없었으며 90% 함량 기준으로 

유지되는 23개월로 유통기한을 설정하였다19). 쌍화탕 전

탕팩을 12개월 장기보존시험을 통해 성상, pH, 미생물시

험 및 주요성분 함량 변화를 분석함으로써 14∼72개월의 

유통기한을 설정해야 한다고 보고하였다16).

이처럼 현재까지 진행된 연구에서와 같이 탕약의 종류

와 연구 방법에 따라 제시하는 보관기간이 다르며 정확한 

유통기한 설정을 위해 좀 더 다양한 종류의 탕약에 대한 

연구와 그에 따른 평가 방법의 확립이 필요하다2).

따라서 최근 한방병원을 내원하는 교통사고 환자들에

게 처방되는 당귀수산의 보관조건에 따른 안정성을 평가

하여 보관 방법 및 유통기한 설정에 과학적 기초자료를 

제공하고자 한다. 

항산화 물질들은 생체 내 산화작용을 억제하여 다양한 

질환에 관여하는 중요한 요소 중 하나이다20,21). 그 중 과

일 및 엽채류 등에 다량 함유되어 있으며 식물계에 널리 

분포되어 있는 페놀성 화합물은 2차 대사산물의 하나로 

다양한 분자량과 구조를 가지고 있다. 이들은 다수의 

phenolic hydroxyl (OH)기를 가지고 있어 여러 화합물과 

쉽게 결합하여 항산화, 항암 및 항염 등 다양한 생리 활

성 기능을 가지고 있다22,23). 당귀수산에 함유되어 있는 

총 페놀 함량을 측정한 결과, 모든 보관조건에서 유의적

인 차이가 없었다(Fig. 2A). 노란색 또는 담황색을 나타

내는 플라보노이드는 C6-C3-C6의 기본 골격을 가지며 페

놀 화합물과 같이 식물의 꽃, 잎, 과실뿐만 아니라 과실류 

등에도 다량 함유되어 있는 것으로 알려져 있다. 이들은 

활성산소종을 효과적으로 제거하며 항바이러스, 항염, 항

암 등에 효과가 있다24,25). 당귀수산에 함유되어 있는 총 

플라보노이드 함량을 측정한 결과, 모든 보관조건에서 유

의적인 차이가 없었다(Fig. 2B). 상온에서 3개월 동안 보

관한 곽향정기산 전탕팩의 항산화 효능을 측정한 결과, 

보관기간이 증가함에 따라 ABTS, DPPH 라디칼 소거활

성이 감소하는 것으로 보고하였고2), 반하사심탕 전탕팩의 

상온 보관은 90일 보관 시, 냉장 보관의 경우 90일 보관

까지 활성이 유지되는 것으로 보고하였다4). 탕약의 종류

에 따라 항산화 활성이 다르며, 실험 방법에 따라 결과가 

다른 것을 확인할 수 있었다.

식품의약품안전처 고시 제 2014-173호 대한약전외 한

약(생약)규격집 당귀수산엑스 과립, 당귀수산연ㆍ건조엑

스 정량법에 따라 도인 중 amygdalin, 작약 중 paeoni-

florin, 감초 중 glycyrrhizin에 대한 함량분석을 실시하였

다. 아몬드, 살구, 복숭아 등의 장미과 핵과류 종자에 함

유되어 있는 시안배당체의 하나인 amygdalin은 항염, 진

통, 항암 등에 효과가 있는 것으로 알려져 있다26-29). 작약

이나 모란 등 목단과 뿌리에 존재하는 성분 중 하나인 

paeoniflorin은 혈관확장, 항염, 면역 촉진 등에 효과가 

있으며30), 감초의 기능성 물질인 glycyrrhizin은 항염, 해

독, 항산화, 항진균성 등 많은 생리 활성 기능을 가지고 

있는 것으로 보고되어 있다31).

당귀수산의 구성성분인 도인, 작약, 감초의 amygdalin, 

paeonifloin, glycyrrhizin 함량을 측정한 결과, amygdalin

의 경우 보관기간에 따라 다소 증가하는 경향을 보였으나 

보관조건에 따른 유의적인 차이가 없었다. paeoniflorin의 

경우 보관기간에 따라 다소 감소하는 경향을 보였으나 보

관조건에 따른 유의적인 차이가 없었고, glycyrrhizin의 

경우 모든 보관조건에서 유의적인 차이가 없었다(Fig. 3). 

한약재 탕제의 포장재와 지표성분 변화에 관한 연구에서

는 냉장조건에서 15일, 25일 동안 보관한 소청룡탕의 

paeoniflorin, glycyrrhizic acid의 함량을 분석한 결과 두 

물질 모두 시간 경과에 따른 변화가 없음을 보고하였고, 

반하사심탕 전탕액의 보관조건에 따른 성분함량 변화를 

측정한 결과 glycyrrhizin의 경우 상온, 냉장에서 90일 보

관기간 동안 성분함량에 변화가 없는 것을 통해 본 실험

과 유사한 결과를 확인 할 수 있었다4,32).
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따라서 당귀수산의 경우 상온, 냉장 및 냉동에서 4주 

동안은 총 페놀, 총 플라보노이드 및 amygdalin, paeoni-

floin, glycyrrhizin 함량에는 변화가 없음을 확인하였고, 

항후 장기보존실험 및 약리학적 효능 변화에 대한 추가 

연구를 통해 보다 정확한 보관조건 설정이 필요할 것으로 

사료된다. 

결론»»»
상온, 냉장 및 냉동 조건에서 4주 보관기간 동안 당귀

수산의 총 페놀, 총 플라보노이드 함량과 amygdalin, 

paeoniflorin, glycyrrhizin 함량을 비교한 결과, 보관방법

에 상관없이 4주 동안은 모든 조건에서 유의적인 차이가 

없음을 확인하였다. 이러한 결과는 당귀수산의 보관조건 

설정을 위한 과학적 기초자료로 활용되며, 보다 정확한 

평가를 위해 추가 연구가 필요할 것으로 사료된다.
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