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ABSTRACT

Objectives：The purpose of this study is to determine whether Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca 

Sinica Exsiccata, and Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination (ILF-RE) 

improves laboratory test results in participants with liver function disorder.

Methods：This study was conducted at Woosuk university Korean medicine hospital where participants with high 

serum alanine transaminase (ALT) levels from 45 to 135 U/L were enrolled. Subjects received ILF-RE 3.6 g (1.2 

g/day as ILF-RE) or placebo 3.6 g for 12 weeks. It was confirmed that urushiol was not detected in ILF-RE. The 

primary outcomes were the decrement degree of serum ALT and gamma-glutamyl transferase (GGT) levels between 

two groups. The secondary outcomes were the decrement degree of serum aspartate transaminase (AST), alkaline 

phosphatase (ALP), lactate dehydrogenase (LD), total bilirubin, total cholesterol, triglyceride (TG) and fatty liver 

index (FLI) levels between two groups. Adverse events, skin prick tests, laboratory tests, and vital signs were 

observed and analyzed to confirm the safety of ILF-RE.1)

Results：In the ILF-RE group, the liver function index ALT, GGT, lipid metabolism index TG, and fatty liver index 

FLI were significantly decreased compared to the placebo group. There was no significant difference in ILF-RE 

group in terms of adverse events, severe adverse events, skin prick test, laboratory test, and vital signs compared 

with placebo group.
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Conclusions：ILF-RE was found to be effective in improving liver function. In addition, no clinically significant 

adverse events or body changes were observed during this study.

Key words : Rhus verniciflua Stokes, Qi Shu, Lacca Sinica Exsiccata, Eucommia ulmoides Oliver, Du Zhong, 

Eucommiae Cortex, ILF-RE, liver function
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Ⅰ. 서   론

간은 체내에서 가장 큰 기관으로 에너지 및 영양소 대사, 

담즙의 합성, 빌리루빈 대사, 혈액응고, 약물 및 독소의 해독 

등 체내 대사의 중추적 역할을 수행한다. 최근 경제 수준의 

향상 및 서구형 생활습관이 일반화 되면서 과도한 영양공급과 

운동량 저하로 비만과 관련된 만성질환이 늘고 있다. 특히, 

환경오염, 불규칙한 식사, 스트레스, 피로, 영양섭취의 불균

형 등으로 면역력이 저하되고 약물 및 독성물질로부터 보호기

능을 담당하는 간이 손상된 만성간염, 간경변, 간암 등의 발

생은 현대인들에게 큰 문제가 되고 있다. 지방간은 간 내에 

지방침착으로 인한 무게가 간 내 무게의 5% 이상으로 이루어

진 경우로 정의된다1). 비알코올성 지방간질환(non-alcoholic 

fatty liver disease, NAFLD)은 지방간의 원인이 알코올에

서 기인되지 않은 경우를 말하며, 간내 단순 지방침착부터 지

방간염, 간경변에 이르는 일련의 과정을 모두 포함하는 용어

이다2,3). 최근 NAFLD의 유병률은 서구의 여러 국가뿐만 아

니라 국내에서도 증가하고 있으며, 이는 성인 및 소아 비만의 

증가와 관련이 있다. NAFLD의 유병율은 국가마다 차이가 있

지만 선진 국가에서 전체 인구의 약 20~30%로 보고되고 있

다4). NAFLD는 비만 유병률의 증가와 더불어 서구뿐만 아니

라 국내에서도 유병률이 급격하게 증가하고 있으며, 이로 인

한 막대한 사회적 비용의 증가가 예상된다. NAFLD는 지방간 

및 간염을 거쳐 간경변증이나 간암과 같은 말기 간질환으로 

진행할 수 있는 것으로 알려져 있다. 최근 NAFLD가 지방간

과 인슐린 저항성과의 연관이 있다고 밝혀지면서 대사증후군

의 한 요소이자 심혈관 질환의 위험인자로 간주되고 있다5). 

말기 간질환 및 심혈관 질환의 발생을 예방하기 위해 지방간 

질환에 대한 적절한 치료가 무엇보다 중요하다고 할 수 있다. 

간질환이 우리나라 중장년층에서 빈번하게 발병되는 질환으

로 사회적 문제로 대두되기 시작하면서 이를 개선 또는 치유

하려는 연구가 천연물을 대상으로 활발히 이루어지고 있다
6-8). 현재까지 임상적으로 사용되고 있는 대표적인 간질환 치

료제인 silybin, silymarin의 경우 국화과 식물인 밀크씨슬

(Silybum marianum)의 종자에서 분리되었으며9,10), 차전자

(Plantago asiatica)의 aucubin11), ursodeoxycholic acid 및 

vitamin B complex 등이 간독성 치료제로 사용되고 있으나, 

이들 질환의 심각성과 빈도수에 비해 개발된 치료제가 많지 

않은 실정을 감안하면 천연물에서 간질환 개선 제품의 개발은 

그 의미가 클 것이다. 

옻나무(Rhus verniciflua Stokes)는 옻나무과(Anacardiaceae)

에 속하는 자웅이성의 낙엽교목으로 漆樹(Qi Shu)라고도 한

다. 약재는 옻 또는 건칠이라고 하며, 생약명은 Lacca Sinica 

Exsiccata이다. 공업용 또는 약용으로 쓰이며, 한방과 민간에

서 약재와 식품으로 이용되어 왔다. 옻나무는 전 세계에 200 

여종이 있으며, 주로 온대지대에 분포한다. 국내에는 옻나무

(Rhus verniciflua), 개옻나무(Rhus trichoncarpa), 붉나무

(Rhus chinensis) 등이 있다12). 옻나무는 중앙아시아의 티벳

과 히말리아가 원산지로 한국, 중국, 일본 등 동북아시아에서 

많이 자란다. 우리나라에서는 전북 임실, 강원 원주를 비롯하

여 전북 남원에 옻 재배 단지가 조성되었으며, 충북 옥천군은 

옻 특구로 지정되어 많은 수량의 옻나무가 재배되고 있다13). 

옻나무 추출분말은 2014년에 식품의약품안전처에서 갱년기 

남성 건강의 기능성 원료로 인정을 받은 바 있다. 

두충(Eucommia ulmoides Oliver)은 杜仲 또는 杜冲(Du 

Zhong)이라 하며, 두충과(Eucommiaceae)에 속하는 낙엽교

목으로 수피와 잎을 자르면 가는 섬유의 고무질이 함유되어 

있는 것이 특징이며, 생약명은 Eucommiae Cortex이다. 원

산지는 중국으로 현재는 한국, 일본, 미얀마 등에서도 재배되

고 있다. 두충은 우울증, 생식기능 저하, 성기능 저하, 뼈 근

육 이상 개선, 남성 갱년기 증상 개선14), 중추신경계 손상에 

따른 근육위축 억제15), 골다공증 예방 및 치료16) 등의 연구가 

이루어진바 있으며, 補腎 및 補骨의 효능이 있다고 요약할 수 

있다.

본 인체적용시험에서는 혈청 alanine transaminase(ALT) 

수치가 45-135 U/L인 연구대상자 120명을 대상으로 12주

간 옻나무-두충추출혼합물(Rhus verniciflua Stokes with 

Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia 

ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex 

Extract Combination, ILF-RE) 1.2 g이 포함된 인체적용

시험 제품 3.6 g 또는 ILF-RE가 포함되지 않은 placebo 3.6 g

을 복용시키고 간기능 지표, 지질대사 지표, 지방간 지수, 이

상 반응 발생 결과, 피부 단자 검사 결과, 진단검사의학 검사 

결과, 활력 징후 결과를 placebo와 비교 분석하여 ILF-RE의 

간기능 개선 효과를 살펴보고자 하였으며, 유의적인 결과 및 

결론을 얻었다.

Ⅱ. 연구 대상 및 방법

1. 연구 대상

본 시험은 우석대학교부속한방병원 기관생명윤리위원회의 

승인을 받아 시행하였다(2018년 10월 23일 IRB 승인 번호 

WSOH IRB H1810-02-01). 연구대상자가 최초로 등록한 
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2018년 11월 9일부터 최종 방문한 2019년 9월 30일까지 연

구대상자에게 인체적용시험의 목적, 내용, 기능성식품의 효과 

및 이상반응에 대하여 사전에 충분히 설명한 후, 자발적 서면

동의를 받아 진행하였다. 본 인체적용시험의 목표 연구대상자

수는 각 섭취군당 42명으로 전체 84명으로 하였으며, 중도탈

락 30%를 고려하여 등록 연구대상자는 ILF-RE 섭취군 60

명, placebo 섭취군 60명으로 총 120명으로 산정하였다. 연

구 참여를 위해 서면동의서를 작성한 353명을 대상으로 스크

리닝 검사를 실시하여 선정기준에 부합하는 연구대상자 120

명을 선정하고 시험을 진행하였다. 유효성 평가는 주 분석군

인 full analysis set(FAS)을 대상으로 실시하였다. FAS군에

서 제외된 연구대상자는 연구계획서 위반 1명, 유효성 평가에 

포함시키기에 적절하지 않다고 판단한 자 31명으로, 분석 

FAS군은 ILF-RE 섭취군 45명, placebo 섭취군 43명이었

다. 안전성 평가는 시험을 완료한 safety군 120명을 대상으

로 실시하였다. safety군은 ILF-RE 섭취군 60명, placebo 

섭취군 60명이었다(Figure 1).

Figure 1. Flow diagram of subject progress through the 
randomized controlled trial for evaluating efficacy and safety of 
Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata
and Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae 
Cortex Extract Combination on improvement of liver function. *full 
analysis set; †principal investigator. 

1) 선정기준

① 스크리닝 검사 당시 연령이 만 19세 이상, 70세 이하인 성인 

남녀

② 혈청 ALT 수치가 45-135 U/L인 자

③ 본 인체적용시험에 대한 자세한 설명을 듣고 완전히 이해한 

후, 자의로 참여를 결정하고 주의사항을 준수하기로 서면 

동의한 자

2) 제외기준

① 혈청 gamma-glutamyl transferase(GGT), aspartate 

transaminase(AST) 수치가 수행기관 정상 상한치의 3배를 

초과하는 자

② 급성, 만성 간염 환자 또는 B형 또는 C형 바이러스 보유자

③ 간경화, 간암 또는 간암의 징후가 인정되는 자

④ 치료가 필요한 담도계 질환 단, 담낭염이 없는 2 cm 미만 

담석, 담낭절제술 받은 경우 등록 가능함

⑤ 치료를 요하는 임상적으로 유의한 급성 또는 만성 심뇌혈

관계, 내분비계, 면역계, 호흡기계, 신장 및 비뇨기계, 신경

정신계, 근골격계, 염증성 및 혈액·종양성 질환, 위장관계 

질환 등이 있는 자

⑥ 스크리닝 검사 전 1년 이내에 식도정맥류 출혈, 간성 혼수, 

복수 등 한 가지 이상의 병력이 있는 자

⑦ 스크리닝 검사 전 1개월 이내에 간기능 개선 의약품 및 건

강기능식품을 복용한 자

⑧ 스크리닝 검사 전 3개월 이내에 항정신병 약물치료를 받은 

경험이 있는 자

⑨ 약물 중독이 의심되는 자

⑩ 스크리닝 검사 전 3개월 이내에 평균 알코올 섭취량이 21 

units/주로 1 unit은 알코올 10 g 및 12.5 mL에 해당됨

⑪ 약물 및 인체적용시험 제품에 임상적으로 유의한 과민반응의 

병력이 있는 자

⑫ 임신 혹은 수유중인 여성

⑬ 가임여성 중 적절한 피임법의 시행을 수용하지 않은 경우

⑭ 스크리닝 검사 전 3개월 이내에 타 인체적용시험에 참여한 자

⑮ 혈청 creatinine이 2.0 mg/dL 초과인 자

 단검사의학검사 결과를 비롯한 기타 사유로 인하여 시험책

임자가 연구 참여에 부적합하다고 판단한 자

2. 연구 방법

연구대상자는 스크리닝 방문으로부터 2주 이내에 1차 방문

하여 연구대상자 선정/제외기준 적합성을 재검토 받은 후 인

체적용시험에 등록되었으며, ILF-RE 섭취군과 placebo 섭

취군에 무작위배정되어 1차 방문일까지 기초평가를 완료하였

다. 이후 인체적용시험 제품을 하루 2번씩 12주간 매일 섭취

하면서 6주마다 수행기관에 방문하여 유효성 평가, 활력징후, 

약물 투여력 및 의학적 상태 변화 조사, 이상반응 조사 등을 

수행하였다. 연구대상자는 ILF-RE 섭취군 또는 placebo 섭

취군 중 하나에 무작위배정되어 12주 동안 인체적용시험 제

품을 1회 2정씩 1일 2회 아침과 저녁 식후에 경구 섭취하였다.

본 시험에 사용한 인체적용시험 제품은 ILF-RE 제품과 

placebo 제품이 있었다. ILF-RE 제품 1일 복용량은 3.6 g으로 

제품 중의 ILF-RE 함유량은 1.2 g으로 옻나무추출물 0.6 g, 

두충추출물 0.6 g을 함유하고 있었으며, 옻나무 20 g/일/생

물과 두충 6 g/일/건물을 각각 열수 추출, 농축 및 건조의 과

정을 거쳐 제조한 후 1:1 비율로 혼합하였다. placebo 섭취군

의 1일 복용량도 마찬가지로 3.6 g이었으며, 옻나무추출물 

또는 두충추출물은 함유하고 있지 않았다. 본 인체적용시험에 

사용한 제품은 단백질과 비특이적인 결합 및 피부에 대한 심한 

알레르기 작용을 유발하는 것으로 알려진 우루시올이 제거된 
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원료로 제조되었으며, 한국기능식품연구원 시험에서 ILF-RE의 

우루시올 불검출을 확인하였다.

3. 평가 변수

1차 유효성 평가 지표는 ALT, GGT이었으며, 2차 유효성 

평가 지표는 간기능 지표로는 AST, alkaline phosphatase 

(ALP), lactate dehydrogenase(LD), total bilirubin 수치를 

이용하였으며, 지질대사 지표로는 total cholesterol, 

triglyceride(TG), high density lipoprotein cholesterol 

(HDL-C), low density lipoprotein cholesterol(LDL-C) 

수치를 이용하였으며, 지방간 지수인 fatty liver index(FLI), 

hepatic steatosis index(HSI)를 이용하였다. FLI는 body 

mass index(BMI), 허리둘레, TG, GGT를 이용하여 계산되며, 

0-100 사이의 값을 가진다. 계산식은 다음과 같다.

FLI
e×Logetriglycerides×BMI×LogeGGT× waist circumference
e×Logetriglycerides×BMI×LogeGGT× waist circumference

×

HSI(Hepatic steatosis index)는 ALT, AST, BMI를 이용하여 계산되며, 계산식은 다음과 같다.

HSI×ALTAST ratioBMI i f female  i f diabetes mellitus

안전성 평가 지표는 자·타각 증상 등 이상반응 모니터링, 진단검사의학 검사, 활력징후를 이용하였다. 

4. 자료 분석 및 통계 방법

프로그램은 Window용 SAS(SAS Institute Inc., Cary, 

NC, USA)를 이용하였으며, 각 자료는 평균±표준편차로 표

기하였다. 통계학적 유의수준은 0.05로 하였다. 집단간 기저

치 분포의 차이를 확인하기 위한 검정은 chi-square test 또

는 Fisher’s exact test 와 independent t-test를 이용하였다.

유효성 평가 변수는 섭취 전과 섭취 12주 후의 변화에 대해

서 섭취군 별로 기술통계량을 제시하였고, 시험군과 대조군간 

차이에 대하여 independent t-test 등을 이용하여 분석하였

다. 각 섭취군 별로 섭취 전 대비 12주 시점의 유효성 평가 변

수의 변화 차이는 paired t-test를 이용하여 분석하였다. 

안전성 평가 변수는 인체적용시험 기간 동안 발생한 모든 

이상반응에 대하여 전체와 섭취군 별로 빈도, 퍼센트로 요약

하였다. 섭취군 간 이상반응의 발생 양상을 chi-square test 

또는 Fisher’s exact test를 이용하여 분석하였다. 진단검사

의학 검사와 활력징후 결과에 대하여 섭취군내 비교와 섭취군간 

비교를 실시하였다. 섭취군내 비교의 경우, 기술통계량을 제시

하였으며 평균 변화에 대하여 paired t-test를 이용하여 분

석하였다. 섭취군간 비교의 경우, 평균 변화에 대하여 independent 

t-test 등을 이용하여 비교 분석하였다.

Ⅲ. 결   과

1. 연구대상자의 인구학적 정보

본 시험에 참여하여 1회 이상 인체적용시험 제품을 섭취한 

연구대상자는 총 120명이이었다. 연구대상자 중 114명이 남성

으로 ILF-RE 섭취군 59명, placebo 섭취군 55명이었으며, 

6명이 여성으로 ILF-RE 섭취군 1명, placebo 섭취군 5명이

었다. 

평균 연령은 전체 39.86±7.74세로 ILF-RE 섭취군 

39.18±7.32세, placebo 섭취군 40.53±8.14세, 신장은 전

체 172.84±7.51 cm로 ILF-RE 섭취군 173.62±6.97 cm, 

placebo 섭취군 172.07±8.01 cm, 체중은 전체 84.38± 

12.77 kg로 ILF-RE 섭취군 84.91±11.89 kg, placebo 섭

취군 83.84±13.67 kg, BMI는 전체 28.17±3.40 kg/m2로 

ILF-RE 섭취군 28.12±3.28 g/m2, placebo 섭취군 28.21± 

3.54 kg/m2, 허리둘레는 전체 95.60±7.99 cm로 ILF-RE 

섭취군 95.70±7.07 cm, placebo 섭취군 95.50±8.87 cm

이었다. 연령, 신장, 체중, BMI, 허리둘레는 두 섭취군 간에 

통계적으로 유의한 차이는 없었다.

수축기혈압은 전체 127.97±9.53 mmHg로 ILF-RE 섭

취군 128.23±8.99 mmHg, placebo 섭취군 127.70±10.10 

mmHg, 이완기혈압은 전체 84.34±9.34 mmHg로 ILF-RE 

섭취군 84.48±8.09 mmHg, placebo 섭취군 4.20±10.51 

mmHg, 맥박수는 전체 77.36±11.73 회/분으로 ILF-RE 

섭취군 77.07±11.45 회/분, placebo 섭취군 77.65±12.08 

회/분이었다. 수축기혈압, 이완기혈압, 맥박수는 두 섭취군 

간에 통계적으로 유의한 차이는 없었다.

ALT는 전체 62.49±19.26 U/L로 ILF-RE 섭취군 60.93 

±17.09 U/L, placebo 섭취군 64.05±21.25 U/L, GGT는 

전체 71.71±40.75 U/L로 ILF-RE 섭취군 71.12±40.02 

U/L, placebo 섭취군 72.30±41.80 U/L, alpha fetoprotein 

(AFP)은 전체 3.26±1.77 ng/mL로 ILF-RE 섭취군 3.20 

±1.43 ng/mL, placebo 섭취군 3.32±2.07 ng/mL, HBs 

Ag은 전체 0.48±0.10 COI로 ILF-RE 섭취군 0.49±0.10 

COI, placebo 섭취군 0.47±0.09 COI, anti-HBs는 전체 

190.79±292.45 mIU/mL로 ILF-RE 섭취군 179.16± 

294.31 mIU/mL, placebo 섭취군 202.41±292.58 mIU/mL, 

anti-HBc IG M은 전체 0.09±0.02 COI로 ILF-RE 섭취군 

0.09±0.02 COI, placebo 섭취군 0.09±0.02 COI, anti- 



옻나무-두충추출혼합물(ILF-RE)의 간기능 개선에 대한 유효성 및 안전성을 평가하기 위한 무작위배정 이중눈가림 인체적용시험 49

ILF-RE* group (n=60) Placebo group (n=60) Total (n=120) p-value†

Sex (M/F) 59/1 55/5 114/6 0.207‡

Age (years) 39.18±7.32 40.53±8.14 39.86±7.74 0.341

Height (cm) 173.62±6.97 172.07±8.01 172.84±7.51 0.260

Weight (kg) 84.91±11.89 83.84±13.67 84.38±12.77 0.651

BMI§ (kg/m2) 28.12±3.28 28.21±3.54 28.17±3.40 0.888

WC∥ (cm) 95.70±7.07 95.50±8.87 95.60±7.99 0.893

SBP¶ (mmHg) 128.23±8.99 127.70±10.10 127.97±9.53 0.761

DBP# (mmHg) 84.48±8.09 84.20±10.51 84.34±9.34 0.869

Pulse rate (times/min) 77.07±11.45 77.65±12.08 77.36±11.73 0.787

ALT** (U/L) 60.93±17.09 64.05±21.25 62.49±19.26 0.378 

GGT†† (U/L) 71.12±40.02 72.30±41.80 71.71±40.75 0.874 

AFP∥∥ (ng/mL) 3.20±1.43 3.32±2.07 3.26±1.77 0.722

HBs Ag (COI) 0.49±0.10 0.47±0.09 0.48±0.10 0.272

Anti-HBs (mIU/mL) 179.16±294.31 202.41±292.58 190.79±292.45 0.665

Anti-HBc Ig M (COI) 0.09±0.02 0.09±0.02 0.09±0.02 0.901

Anti-HCV (COI) 0.10±0.02 0.10±0.03 0.10±0.02 0.520

Alcohol (n, %) 46 (76.67) 42 (70.00) 88 (73.33) 0.409¶¶

Alcohol (units/week) 10.13±6.72 11.33±6.18 10.70±6.46 0.384

Smoking (n, %) 26 (43.33) 32 (53.33) 58 (48.33) 0.273¶¶

Smoking (pieces/day) 14.19±5.38 13.19±7.47 13.64±6.58 0.568

Values are presented as mean±SD or number (%). *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia 
ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by independent t-test; ‡analyzed by Fisher’s 
exact test; ¶¶analyzed by chi-square test; §body mass index; ∥waist circumference; ¶systolic blood pressure; #diastolic blood 
pressure; **alanine transaminase; ††gamma-glutamyl transferase; ∥∥alpha fetoprotein. 

Table 1. Demographic Comparison Between Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides 
Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

ILF-RE⁎ group (n=45) Placebo group (n=43)
p-value‡

Baseline 12 week Change value p-value† Baseline 12 week Change value p-value†

ALT§ (U/L) 59.67±18.33 48.47±17.90 -11.20±14.49 <0.001 62.63±21.33 60.47±22.96 -2.16±25.90 0.588 0.049

GGT∥ (U/L) 69.89±41.04 58.67±34.30 -11.22±19.21 <0.001 64.19±34.76 62.41±32.62 -1.78±19.38 0.551 0.024

AST¶ (U/L) 34.24±8.45 29.32±9.34 -4.92±7.97 <0.001 35.86±10.30 35.17±10.51 -0.69±12.24 0.713 0.060 

ALP# (U/L) 70.67±19.16 65.57±14.99 -5.09±15.09 0.029 72.95±18.04 70.16±19.81 -2.79±14.86 0.225 0.473 

LD** (U/L) 155.73±33.19 145.48±24.70 -10.26±23.56 0.006 159.67±26.99 152.53±20.94 -7.14±26.02 0.079 0.557 

Total bilirubin
(mg/dL)

1.02±0.31 1.04±0.27 0.02±0.29 0.597 1.00±0.30 1.13±0.33 0.13±0.25 0.001 0.062 

Values are presented as mean±SD. *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver 
with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by paired t-test; ‡analyzed by independent t-test; §alanine 
transaminase; ∥gamma-glutamyl transferase; ¶aspartate transaminase; #alkaline phosphatase; **lactate dehydrogenase. 

Table 2. Comparison of Primary and Secondary Outcomes related to Liver Function between Rhus verniciflua Stokes with Latin name 
Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

HCV는 전체 0.10±0.02 COI로 ILF-RE 섭취군 0.10±0.02 

COI, placebo 섭취군 0.10±0.03 COI이었다. ALT, GGT, 

AFP, HBs Ag, anti-HBs, anti-HBc Ig M, anti-HCV는 

두 섭취군 간에 통계적으로 유의한 차이는 없었다. 

음주자는 전체 88명으로 ILF-RE 섭취군 46명, placebo 

섭취군 42명이었다. 음주자의 주 평균 음주량은 10.70±6.46 

units 이었다. 흡연자는 전체 58명으로 ILF-RE 섭취군 26

명, placebo 섭취군 32명이었다. 흡연자의 하루 평균 흡연량

은 13.64±6.58 개였다. 음주량과 흡연량은 두 섭취군 간에 

통계적으로 유의한 차이는 없었다(Table 1).

2. 유효성 평가

1) 간기능 평가 지표 결과

섭취 전과 섭취 12주 후 ALT 수치는 ILF-RE 섭취군이 

59.67±18.33 U/L와 48.47±17.90 U/L, placebo 섭취군이 

62.63±21.33 U/L와 60.47±22.96 U/L이었다. ILF-RE 

섭취군의 ALT 수치가 군내에서 유의하게 감소하였으며

(p<0.001), 두 섭취군 간에도 통계적으로 유의한 차이가 있었

다(p<0.05). GGT 수치는 ILF-RE 섭취군이 69.89±41.04 

U/L와 58.67±34.30 U/L, placebo 섭취군이 64.19±34.76 

U/L와 62.41±32.62 U/L이었다. ILF-RE 섭취군의 GGT 
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A B

Figure 2. Change from baseline in alanine transaminase (A) and gamma-glutamyl transferase (B). Values are presented as mean±SD. 
Analyzed with independent t-test and p-value compared to placebo. *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata 
and Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination.

ILF-RE* group (n=45) Placebo group (n=43)
p-value‡

Baseline 12 week Change value p-value† Baseline 12 week Change value p-value†

Total 
Cholesterol 
(mg/dL)

225.09±29.10 219.20±32.19 -5.89±27.64 0.160 216.23±43.51 221.57±45.02 5.33±34.06 0.311 0.093 

TG§ (mg/dL) 218.87±124.04 193.56±107.42 -25.30±122.96 0.174 207.58±131.68 237.52±134.79 29.94±92.23 0.039 0.020

HDL-C∥ 

(mg/dL) 44.93±8.44 45.03±7.73 0.10±6.56 0.920 45.07±8.64 45.62±9.87 0.55±4.69 0.446 0.710 

LDL-C¶

(mg/dL) 134.29±27.12 136.87±26.10 2.58±24.72 0.488 125.14±31.14 129.63±34.87 4.49±24.54 0.237 0.716 

FLI# 71.46±18.58 64.94±19.56 -6.52±10.41 <0.001 70.63±20.11 70.62±20.26 0.00±10.12 0.998 0.004

HSI** 32.49±2.69 32.59±2.66 0.11±0.93 0.451 33.03±3.25 33.39±3.35 0.35±1.28 0.078 0.303 

Values are presented as mean±SD. *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver 
with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by paired t-test; ‡analyzed by independent t-test; §triglyceride; ∥

high density lipoprotein cholesterol; ¶low density lipoprotein cholesterol; #fatty liver index; **hepatic steatosis index.

Table 3. Comparison of Outcomes Related to Lipid Metabolism and Fatty Liver between Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca 
Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

A B

Figure 3. Change from baseline in triglyceride (A) and fatty liver index (B). Values are presented as mean±SD. Analyzed with 
independent t-test and p-value compared to placebo. ILF-RE, Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and 
Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination.

수치가 군내에서 유의하게 감소하였으며(p<0.001), 두 섭취

군 간에도 통계적으로 유의한 차이가 있었다(p<0.05). AST 

수치는 ILF-RE 섭취군이 34.24±8.45 U/L와 29.32±9.34 

U/L, placebo 섭취군이 35.86±10.30 U/L와 35.17±10.51 

U/L이었다. ILF-RE 섭취군의 AST 수치가 군내에서 유의하

게 감소하였다(p<0.001). ALP 수치는 ILF-RE 섭취군이 

70.67±19.16 U/L와 65.57±14.99 U/L로 군내에서 유의

하게 감소하였으며(p<0.05), LD 수치는 155.73±33.19 

U/L와 145.48±24.70 U/L로 군내에서 유의하게 감소하였

다(p<0.01). ALT의 변화량은 ILF-RE 섭취군이 –11.20±14.49 

U/L, placebo 섭취군이 –2.16±25.90 U/L로 통계적으로 유

의한 차이가 있었으며(p<0.05), GGT의 변화량은 ILF-RE 

섭취군이 –11.22±19.21 U/L, placebo 섭취군이 –1.78± 

19.38 U/L로 통계적으로 유의한 차이가 있었다(p<0.05) 

(Table 2, Figure 2).

2) 지질대사 지표와 지방간 지표 결과

섭취 전과 섭취 12주 후 지질대사지표를 비교한 결과, TG가 

ILF-RE 섭취군이 218.87±124.04 mg/dL와 193.56± 

107.42 mg/dL, placebo 섭취군이 207.58±131.68 mg/dL

와 237.52±134.79 mg/dL로 두 섭취군 간에 통계적으로 유

의한 차이가 있었다(p<0.05). 총 콜레스테롤, 고밀도 콜레스
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ILF-RE* group (n=60) Placebo group (n=60) Total (n=120) p-value†

Adverse event 4 (6.67) 6 (10.00) 10 (8.33) 0.509

SPT‡
Positive 0 0 0

Negative 60 (100.00) 60 (100.00) 120 (100.00)

Values are presented as number (%). *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver 
with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by chi-square test; ‡skin prick test.

Table 4. Comparison of Adverse Event and Skin Prick Test Between Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and 
Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

ILF-RE* group (n=60) Placebo group (n=60)
p-value‡

Baseline 12 week Change value p-value† Baseline 12 week Change value p-value†

WBC§ (K/ul) 6.73±1.43 6.85±1.59 0.12±1.40 0.503 6.67±1.19 6.84±1.71 0.17±1.66 0.440 0.874 

RBC∥ (M/ul) 5.21±0.34 5.16±0.36 -0.05±0.20 0.057 5.23±0.44 5.26±0.43 0.03±0.20 0.267 0.032 

Hemoglobin (g/dL) 15.73±0.96 15.71±1.00 -0.03±0.51 0.671 15.73±1.09 15.86±1.11 0.13±0.56 0.077 0.108 

Hematocrit (%) 47.59±2.89 47.08±3.19 -0.51±1.89 0.041 47.58±3.56 47.60±3.36 0.02±2.08 0.946 0.146 

Platelet (K/ul) 259.55±49.68 249.91±40.90 -9.64±25.89 0.006 256.65±46.58 247.45±48.73 -9.20±25.35 0.007 0.926 

Total Protein (g/dL) 7.48±0.32 7.47±0.34 -0.01±0.34 0.831 7.45±0.39 7.49±0.41 0.03±0.35 0.458 0.493 

Albumin (g/dL) 4.58±0.18 4.54±0.19 -0.04±0.18 0.069 4.56±0.27 4.54±0.26 -0.03±0.21 0.367 0.611 

BUN¶ (mg/dL) 14.26±3.14 13.69±3.51 -0.57±2.86 0.128 14.11±3.05 16.43±22.79 2.32±22.53 0.428 0.328 

Creatinine (mg/dL) 0.95±0.11 0.94±0.10 -0.01±0.10 0.541 0.95±0.13 0.94±0.14 -0.01±0.09 0.435 0.926 

Glucose (mg/dL) 106.20±11.71 106.19±9.66 -0.01±9.10 0.993 107.67±16.51 108.62±14.03 0.95±12.66 0.562 0.633 

CK# (U/L) 151.92±89.88 182.14±273.29 30.22±221.44 0.295 163.68±120.00 149.26±84.72 -14.42±94.57 0.242 0.155 

hs-CRP** (mg/L) 1.40±1.99 1.51±1.82 0.11±2.52 0.746 1.96±3.97 1.64±1.84 -0.32±4.00 0.538 0.487 

Specific gravity 1.03±0.00 1.03±0.01 0.00±0.01 0.072 1.03±0.00 1.03±0.01 0.00±0.00 0.183 0.556 

pH value 5.98±0.60 6.16±0.74 0.17±0.78 0.095 5.89±0.61 6.06±0.70 0.17±0.84 0.127 0.983 

Values are presented as mean±SD. *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver 
with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by paired t-test; ‡analyzed by independent t-test; §white blood 
cell; ∥red blood cell; ¶blood urea nitrogen; #creatine kinase; **high-sensitivity C-reactive protein. 

Table 5. Comparison of Laboratory Test Related to Safety between Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and 
Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

테롤, 저밀도 콜레스테롤은 두 섭취군 간 통계적으로 유의한 

차이가 없었다. 지방간 지표 중에서 FLI는 ILF-RE 섭취군이 

71.46±18.58 점과 64.94±19.56 점, placebo 섭취군이 

70.63±20.11 점과 70.62±20.26 점이었다. ILF-RE 섭취

군의 FLI 점수가 군내에서 유의하게 감소하였으며(p<0.001), 

두 섭취군 간에도 통계적으로 유의한 차이가 있었다(p<0.01). 

TG의 변화량은 ILF-RE 섭취군이 –25.30±122.96 mg/dL, 

placebo 섭취군이 29.94±92.23 mg/dL로 통계적으로 유의

한 차이가 있었으며(p<0.05), FLI 변화량은 ILF-RE 섭취군

이 –6.52±10.41 점, placebo 섭취군이 0.00±10.12 점으

로 통계적으로 유의한 차이가 있었다(p<0.01) (Table 3, 

Figure 3).

3. 안전성 평가

1) 이상반응과 피부단자 검사 결과

전체 연구대상자 120명 중 9명에서 14건의 경증 이상반응

이 있었는데, ILF-RE 섭취군 4명에서 7건, placebo 섭취군 

5명에서 7건이었다. 인체적용시험 제품 섭취와 관련이 있다

고 판단된 건은 ILF-RE 섭취군에서 만성 위염 1건, placebo 

섭취군에서 설사 1건, 급성 위염 1건 및 코 염증 1건의 총 4

건이었다. 1명에서 1건의 중대한 이상반응은 placebo 섭취군 

1명에서 독감으로 인한 입원 1건이었다. 두 섭취군 간 이상반

응 발생율에는 통계적으로 유의한 차이가 없었다. 

연구대상자들의 인체적용시험 제품에 의한 피부 팽진 또는 

발적의 발생 유무를 관찰한 피부 단자 검사에서는 전체 연구

대상자 120명 모두 음성반응을 보였다(Table 4). 

2) 혈액검사 결과

섭취 전과 섭취 12주 후 진단검사의학 검사를 비교한 결과, 

적혈구(red blood cell, RBC) 수치는 ILF-RE 섭취군이 

5.21±0.34 M/ul와 5.16±0.36 M/ul, placebo 섭취군이 

5.23±0.44 M/ul와 5.26±0.43 M/ul로 두 섭취군 간에 통

계적으로 유의한 차이가 있었으나(p=0.032), ILF-RE 섭취

군내에서는 통계적으로 유의한 차이가 없었다(p=0.057). 

hematocrit 수치는 ILF-RE 섭취군에서 47.59±2.89 %와 

47.08±3.19 %로 감소하였으나 placebo 섭취군과 비교할 때 

통계적으로 유의한 차이가 없었다(p=0.146). platelet 수치는 

ILF-RE 섭취군에서 259.55±49.68 K/ul와 249.91±40.90 

K/ul로 감소하였으나 placebo 섭취군과 비교할 때 통계적으

로 유의한 차이가 없었다(p=0.926). 백혈구(white blood cell, 

WBC), hemoglobin(Hb), total protein, albumin, blood urea 

nitrogen(BUN), creatinine, glucose, creatine kinase(CK), 

high sensitivity C-reactive protein(hs-CRP), specific 
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ILF-RE* group (n=60) Placebo group (n=60)
p-value‡

Baseline 12 week Change value p-value† Baseline 12 week Change value p-value†

SBP§ (mmHg) 128.23±8.99 127.00±8.77 -1.23±9.24 0.305 127.70±10.10 126.31±10.69 -1.39±9.55 0.265 0.928

DBP∥ (mmHg) 84.48±8.09 83.40±8.84 -1.09±8.43 0.322 84.20±10.51 81.19±9.77 -3.01±9.15 0.014 0.233

Pulse rate
(times/min)

77.07±11.45 76.98±9.86 -0.08±8.71 0.941 77.65±12.08 76.22±10.54 -1.43±9.46 0.248 0.420

Values are presented as mean±SD. *Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and Eucommia ulmoides Oliver 
with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination; †analyzed by paired t-test; ‡analyzed by independent t-test; §systolic blood 
pressure; ∥diastolic blood pressure.

Table 6. Comparison of Vital Signs Related to Safety between Rhus verniciflua Stokes with Latin name Lacca Sinica Exsiccata and 
Eucommia ulmoides Oliver with Latin name Eucommiae Cortex Extract Combination Group and Placebo Group

gravity, pH 항목에서는 섭취군 내 및 두 섭취군 간에 통계적

으로 유의한 차이가 없었다(Table 5). 

3) 활력징후 결과

연구대상자들의 활력징후인 수축기혈압(systolic blood 

pressure, SBP), 이완기혈압(diastolic blood pressure, DBP), 

맥박수(pulse rate, PR)를 방문별로 실시하였으며, 인체적용

시험 제품 섭취 전과 섭취 12주 후 활력징후 결과를 분석하였

다. DBP가 placebo 섭취군에서 84.20±10.51 mmHg와 

81.19±9.77 mmHg로 통계적으로 유의하게 감소하였으나

(p=0.014), ILF-RE 섭취군과 비교할 때 통계적으로 유의한 

차이는 없었다(p=0.233). 다른 항목에서는 두 섭취군 간에 

통계적으로 유의한 차이가 없었다(Table 6). 

Ⅳ. 고   찰

간 건강의 기능성을 확인하는 인체적용시험의 바이오마커 

중에서 ALT, GGT, AST, ALP, LD는 간세포, 담도계 손상

을 확인하는 간 기능 관련 효소이며, bilirubin은 배설능의 지

표이다. 또한 total cholesterol, TG, HDL-C, LDL-C은 간

의 지방 수준 및 지방 대사를 평가하는 바이오마커이다17). 간

기능 검사의 바이오마커 중에서 ALT, AST는 ALP, 

bilirubin에 비해 간세포 질환을 정확하게 확인할 수 있는 지

표이다18). 또한 GGT는 감염성 질환이나 혈청 간염을 제외하

면 AST, ALT보다 더 민감한 지표이며, 뇌 질환, 당뇨병, 심

근경색, 협심증 등에서도 상승하므로 임상적으로도 중요한 지

표이다19). GGT 상승의 주요 원인으로 남성은 고도 알코올 섭

취, 여성은 지방간이 가장 주요한 요인으로 알려져 있으며, 

남성에서는 고혈압, 고중성지방혈증, 복부 비만과 연관이 있

다20). 본 인체적용시험에서는 ILF-RE 섭취군이 간세포, 담

도계 손상과 관련된 지표인 ALT, GGT 및 간의 지방 대사를 

평가하는 지표인 TG에서 placebo 섭취군에 비해 통계적으로 

유의한 감소를 보였다. 이러한 결과는 ILF-RE가 간세포, 담

도계, 간의 지방 대사 과정에 작용하여 손상된 간세포를 회복

시키는 기능성이 있다는 것을 나타낸다. 또한 BMI, 허리둘

레, TG, GGT를 이용하여 계산되는 지방간 지수인 FLI도 감

소하였다. 이는 ILF-RE가 간기능 및 지질대사 지표의 감소

와 허리둘레, 체중 등의 신체 계측 지표의 개선을 통해 지방

간의 중증도 감소에 유의하게 작용한다고 해석할 수 있다. 

본 시험의 안전성 평가 지표 중에서 자·타각 증상 등 이상

반응 결과를 보면 경증 이상반응은 placebo 섭취군에서 설사 

1건, 급성 위염 1건 및 코 염증 1건이 인체적용시험 제품 섭

취와 관련이 있을 가능성이 있다고 판단되어 일시적으로 섭취

를 중단하거나 치료 약물을 병용 투여하였다. ILF-RE 섭취

군에서 만성 위염 1건이 인체적용시험 제품과 관련이 있을 가

능성이 있었으나 일상생활에 지장이 없었고 증상이 2일 경과 

후 자연 소실되어 취해진 조치는 없었다. 중대한 이상반응은 

placebo 섭취군에서 독감으로 인한 입원 1명 1건이 있었으

나, 본 인체적용시험과의 인과관계는 없다고 판단되었다. 그 

외의 모든 이상반응은 인체적용시험 제품의 섭취와 인과관계

가 없다고 판단하였다. 안전성 평가 지표 중에서 진단검사의

학 검사는 WBC, RBC, Hb, hematocrit, platelet, total 

protein, albumin, BUN, creatinine, CK, hs-CRP, 

specific gravity, pH 결과 값을 섭취 전과 섭취 12주 후를 

비교한 결과에서 RBC를 제외하고는 두 군간에 통계적으로 유

의한 차이가 없었다. RBC도 ILF-RE 섭취군 및 placebo 섭

취군의 자체 내에서는 통계적 유의성이 없고 placebo 섭취군

의 RBC 수치가 증가하여 나타난 결과로 보아 임상적 의의는 

없다고 판단하였다. 안전성 평가 지표로서 활력징후는 SBP, 

DBP, PR을 측정하였다. 시험 결과 SBP, DBP, PR 모두 

ILF-RE 섭취군과 placebo 섭취군간에 통계적으로 유의한 

차이가 없었다. DBP가 placebo 섭취군에서 12주 복용후 통

계적으로 유의하게 감소하였으나 placebo가 혈압에 영향을 

미친다고 판단하기는 어려워 임상적 의의를 부여하지는 않았

다. 본 시험에서 분석한 안전성 지표를 종합하면 ILF-RE는 

placebo와 비교할 때 이상반응 발생 빈도 및 중증도, 진단검

사의학 검사, 활력징후의 지표에서 차이가 없어 복용시 안전

성을 확보하였다고 할 수 있다. 

옻나무는 식품공전상 줄기와 가지만을 사용할 수 있는 제

한적 원료로서 우루시올 성분을 제거한 옻나무 물추출물을 특

정 식품유형에만 제한적으로 사용할 수 있다. 옻나무는 생체

기능을 조절하는 성분을 함유하고 있어 건강에 유익하다고 알

려져 있다. 옻나무의 일반 성분으로는 urushiol, gallic acid, 

butin, sulfuretin, garbanzol, fisetine 등이 있다21,22). 옻

나무의 수액은 위장의 소화, 간의 어혈 및 심장의 정혈 기능

을 도와주며, 당뇨병, 부인병, 구충, 복통 및 빈혈의 치료에 

사용되었다23,24). 최근에는 옻나무추출물 및 성분이 숙취해소
25), 항혈전 및 항산화작용 등이 있다고 보고되면서 다양한 생

리활성 기능성이 제기되었으며26), 특히 간기능 개선 효과에 
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관한 많은 연구가 이루어졌다27-30).

두충은 항산화, 항염증, 신경보호 활성을 가진 lignans, 

iridoids, phenolics, flavonoids 등의 화학 또는 제약 연구가 

이루어졌으며31-34), 특히 간 기능 개선의 약리학적 효능에 대

해서는 다양한 생리활성 효능이 보고되었다35-38). 

간 개선과 관련된 건강기능식품은 간세포의 생존율을 증가

시키며, 단백질 합성을 도와 간이 딱딱해지는 섬유화 현상을 

억제시킨다. 헛개나무추출물, 표고버섯균사체추출물, 밀크씨

슬(엉겅퀴 종류, 마리아엉겅퀴)추출물은 간세포가 쉽게 파괴

되지 않도록 생존율을 높이는데 도움을 준다. 간 개선에 도움

을 주는 건강기능식품 기능성 원료는 표고버섯균사체추출물, 

표고버섯균사체, 복분자추출분말, 유산균발효다시마추출물, 

도라지추출물, 유산균발효마늘추출물, 발효울금, 브로콜리스

프라우트분말, 곰피추출물, 헛개나무과병추출분말, 댕댕이나

무열매추출분말의 11종이 있으며, 고시형기능성원료는 밀크

씨슬추출물의 1종이 있다39). 본 원료는 옻나무를 열수추출 및 

건조하여 옻나무추출물을 제조하고, 두충을 열수추출 및 건조

하여 두충추출물을 제조하였으며, 옻나무추출물과 두충추출

물을 1:1 의 비율로 혼합하여 최종 ILF-RE를 제조하였다. 

본 원료는 알레르기 유발성분인 우루시올이 제거된 원료로서 

ILF-RE에서 우루시올 불검출을 확인하였으며, 피부자극시

험과 피부감작성시험 결과에서도 안전함을 확인하였다. 비임

상시험을 수행한 결과, 옻나무추출물과 두충추출물 단독보다

는 1:1 혼합 시 간기능 개선에 대한 시너지 효과를 나타냈다. 

최종원료인 ILF-RE로 비임상시험을 수행한 결과, in vitro

에서 지방 축적 억제, 간세포내 지방합성 감소 및 산화적 스

트레스가 억제됨을 확인하였다. 또한 본 원료로 수행한 in 

vivo에서 사염화탄소 및 고지방식이로 유발된 간손상 동물 모

델에서 간보호 및 항산화 효과를 확인하였으며, 조직학적으로

도 간 손상을 완화시킴을 확인하였다. 동물 모델에 투여한 용

량은 120 mg/kg으로 인체 환산 용량은 하루 1.2 g이다
40-42).

Ⅴ. 결   론

본 인체적용시험에서는 혈청 ALT 수치가 45-135 U/L인 

자 120명을 대상으로 12주간 ILF-RE 1.2 g이 포함된 제품 

3.6 g 또는 ILF-RE가 포함되지 않은 placebo 3.6 g을 복용

시키고 간기능 지표, 지질대사 지표, 지방간 지수, 이상 반응 

발생 결과, 피부 단자 검사 결과, 진단검사의학 검사 결과, 활

력 징후 결과를 비교 분석하여 다음의 결과를 얻었다. 

1. ILF-RE 섭취군은 placebo 섭취군에 비해 간기능 지

표인 ALT, GGT와 지질대사 지표인 TG, 지방간 지수인 

FLI가 통계적으로 유의하게 감소하였다. 

2. ILF-RE 섭취군은 placebo 섭취군에 비해 이상반응 발생 

결과, 피부 단자 검사 결과, 진단검사의학 검사 결과, 

활력 징후 결과에서 통계적으로 유의한 차이가 없었다.

이상의 결과에서 ILF-RE는 간기능 개선에 효과가 있음을 

확인할 수 있었다. 또한 본 연구가 진행되는 동안 임상적으로 

의미있는 이상반응이나 신체변화가 관찰되지 않아 ILF-RE 

섭취는 인체에 안전하다고 판단하였다.
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