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서 론
    

만성피로는 만성피로증후군(chronic fatigue syndrome)

과 특발성만성피로(idiopathic chronic fatigue)를 포괄

하는 진단명이다1). 만성피로증후군은 의학적으로 설

명되지 않는 주관적인 피로가 6개월 이상 지속되거

나 재발되는 것을 특징으로 하는 질환으로서, 만성피

로증후군의 주요 진단기준을 이루고 있는 8가지 주
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Objectives: The aim of this review is to ascertain whether Bojungikgi-tang and its modifications is more effective 
than non-specific management in chronic fatigue syndrome (CFS).
Methods: We collected clinical trials to investigate the effects of Bojungikgi-tang and non-specific management on 
general symptoms, fatigue, and sleep quality in CFS patients. The databases used for data retrieval were Pubmed, 
Central Cochrane, CNKI, VIP, CiNii, OASIS, RISS, and Koreamed. We performed selection/exclusion process from 
the found records according to prespecified criteria, and assessed the final included trials according to the Cochrane 
risk of bias tool. The included studies were classified on the basis of interventions in experimental group.
Results: Seven randomized controlled trials (476 participants) were eligible and their results were synthesized in the 
meta-analysis. The synthesis showed a substantial effect of Bojungikgi-tang (relative risk 0.20 [95% CI 0.13 to 0.31], 
Z=7.44, P<0.00001; I2=0%) and combination of Bojungikgi-tang and Sosiho-tang (relative risk 0.15 [95% CI 0.08 
to 0.28], Z=5.85, P<0.00001; I2=0%) compared with non-specific management on improvement of general symptoms. 
However, we could not find sufficient clinical research records to determine their effects of improvement on fatigue 
and sleep quality.
Conclusions: Bojungikgi-tang and its modifications are more effective than non-specific management for improvement 
of general symptoms in CFS post-treatment. 
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요 증상들 중 4가지 이상을 충족하는 경우에 진단될 

수 있다1). 만성피로증후군 진단기준은 1988년 미국 

질병통제예방센터(centers for disease control and 

prevention; CDC)에 의해 처음으로 제안되었으며2), 

이후 다양한 진단기준들이 제안되어 왔다3–7). 1994년

에 제안된 CDC 진단기준1)은 현재 가장 널리 사용되

고 있는 만성피로증후군 진단기준이며8,9), 이 진단기

준은 2005년에 부분적으로 수정되었다10). 한편 특발

성만성피로는 6개월 이상 지속되는 만성 재발성 피

로가 나타나면서, 만성피로증후군의 8가지 주요 증상

들 중 3가지 이하 만을 충족하는 경우에 진단될 수 

있다1).

현재까지 만성피로증후군에 대하여 권고되고 있는 

검증된 치료법은 없다11–13). 따라서 만성피로증후군에 

대한 치료는 증상의 관리와 완화를 목적으로 이루어

지고 있으며, CDC는 만성피로증후군 증상 완화를 

위한 방법으로서 보완대체의학적 치료방법 중에서 

침, 온열요법, 가벼운 마사지, 요가, 기공 등을 선택

적으로 활용할 수 있음을 권고하고 있다11). 그러나 

CDC는 한약을 포함한, 한의학에 기반한 경구투여용 

제제와 관련해서는 구체적인 권고를 하지 않고 있다.

최근 우리나라 한의사를 대상으로 이루어진 조사

연구에서, 한약은 만성피로증후군과 특발성만성피로 

환자의 치료 또는 증상 관리를 위해 가장 효과적이

고 널리 사용되는 치료 수단이며, 한약 처방 중에서 

보중익기탕(補中益氣湯)이 가장 다빈도로 선택되는 

기본방인 것으로 조사되었다9). 또 Chen 등14)은 만성

피로증후군 대한 문헌 연구를 통해, 비기휴허(脾氣虧

虛), 간비불화(肝脾不和), 기허혈어(氣虛血瘀), 간신음

허(肝腎陰虛), 비신양허(脾腎陽虛)가 만성피로증후군

의 주된 변증분형이며, 이 중 비기허가 가장 주된 변

증분형이 된다고 주장하였다. 그러나 만성피로 환자

를 대상으로 하여 보중익기탕의 임상적 유용성에 대

한 결론을 얻기 위한 체계적인 문헌 고찰은 현재까

지 수행된 바가 없었다. 

2009년 이루어진 만성피로증후군 및 특발성만성피

로 환자를 대상으로 한 한약 치료의 효용성에 대한 

체계적인 문헌 고찰은 엄격한 선택/배제 기준으로 해

당 문헌을 찾을 수 없었으며15), 최근에 다시 시도되

었으나 여전히 결론을 도출하지는 못하였다16). Wang 

등17)은 만성피로증후군에서 중약과 비특이적인 치료 

결과에 대한 메타분석을 통해 중약의 유효성에 대한 

근거를 제시하였으나, 실험군 중재에 사용된 중약의 

종류는 다양하였고 보중익기탕은 포함되지 않았다.

이 연구에서는 체계적인 문헌 고찰을 수행하여, 만

성피로증후군 환자의 증상 관리와 완화를 위해 보중

익기탕과 그 변방이 비특이적인 치료에 비해 유용한

지 여부를 확인하고자 한다. 

연구방법

1. 선택/배제 기준

1) 연구설계

무작위대조시험(randomized controlled trial; RCT), 

유사 무작위대조시험(quasi-randomized controlled trial; 

Quasi-RCT) 또는 대조군 임상시험(controlled clinical 

trial; CCT)을 선택하였다.

2) 연구 대상자

미국 CDC의 진단기준을 만족하는 만 18세 이상의 

성인 남녀를 대상으로 수행된 연구를 선택하였다.

3) 실험군 중재

이 연구에서 실험군 중재에는 원칙적으로 보중익

기탕이 경구 투여된 경우로 한정하였다. 보중익기탕

을 기본방으로 하여 가감한 경우나 다른 처방과 합

방한 경우는 선택되었다. 전통적인 방법인 전탕법을 

이용해 추출한 경우뿐만 아니라 제제약으로 사용한 

경우도 포함되었으며, 투약기간에 제한은 두지는 않

았다.

한약과 함께 침, 뜸과 같은 다른 한의학 중재, 서

양의학적 중재를 병행한 경우는 원칙적으로 선택에
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서 제외되었으나, 대조군에도 동일한 중재를 시행한 

경우는 선택되었다. 

4) 대조군 중재

대조군 중재는 위약, 무처치, 비타민과 같은 건강

보조제만 사용된 경우, 생활습관 교정과 같은 교육상

담이 이루어진 경우는 선택되었다. 대조군에 침과 같

은 한의학적 중재나 서양의학적 중재를 사용한 경우

는 배제되었으나, 증상완화를 위한 간헐적인 대증치

료 같은 일상적인 치료(usual care)를 한 경우는 포함

되었다.

5) 평가지표

 (1) 1차 평가지표 (primary outcome)

만성피로증후군의 중증도 평가에 널리 사용되는 

평가지표는 피로중증도(intensity of fatigue)나 만성피

로증후군의 진단기준이 되는 8가지 주요 증상들과 

피로감 각각에 대한 중증도를 종합한 주요 증상중증

도(general intensity of main symptoms)가 활용되어 

왔다. 중국에서는 1993년부터 국가주도로 만성피로

증후군에 대한 주요 증상중증도 평가기준을 표준화

하여 이를 대부분의 임상연구에서 치료효과 평가의 

기준으로 활용되고 있다18,19). 이 연구에서도 치료 효

과의 크기를 평가하기 위해 주요 증상중증도를 기반

으로 한 유효성(effectiveness)을 1차 평가지표로 선

택하였다.

만성피로증후군을 대상으로 한 임상연구에서 유효

성은 주요 증상의 개선 정도에 따라 3~4단계로 범주

화하여 평가된다. 그러나 연구마다 범주화하는 주요 

증상이 조금씩 다를 뿐만 아니라 유효하다는 판정을 

내리는 기준에도 연구마다 조금씩 차이가 있다. 따라

서 이 연구에서는 주요 증상중증도가 거의 개선되지 

않았거나 악화된 경우를 무효로, 개선된 경우는 그 

정도에 상관없이 유효로 보고, 주요 증상중증도의 개

선정도를 이분형으로 척도화하였다. 각 군별 총 연구

참여자의 수를 N, 주요 증상중증도가 유효수준까지 

개선된 연구참여자의 수를 Ne, 개선되지 않은 연구참

여자의 수를 Nu, 유효성을 Effectiveness이라고 했을 

때, 유효성을 계산하는 방법은 다음과 같이 정의된

다.

 (2) 기타 평가지표 (secondary outcome)

피로중증도와 수면의 질도 치료효과의 크기를 평

가하기 위한 지표로 사용되었다. 피로중증도는 numeral 

rating scale, fatigue scale-14, Chalder fatigue scale, 

multidimensional fatigue inventory-20, fatigue severity 

scale, visual analogue scale 등 육체적, 정신적, 사회

적 피로도를 평가한 경우 모두 포함되었으며, 수면의 

질 평가지표는 Pittsburgh sleep quality index, Verran 

and Snyder-Halpern sleep scale, visual analogue 

scale 등 수면상태 및 수면만족도를 정량적으로 평가

한 경우 지표에 포함되었다.

2. 검색 전략

만성피로증후군에 진단기준이 처음으로 제시된 

1988년부터 2019년 6월까지 데이터베이스에 등록된 

논문을 대상으로 문헌검색이 수행되었다. 출판 언어

에 대한 제한은 설정하지 않았다. 검색에 사용된 데

이터베이스는 다음과 같았다; Pubmed, Central Cochrane, 

CNKI, VIP, CiNii, OASIS, RISS, Koreamed. Pubmed

에 사용된 검색어는 다음과 같았으며, 데이터베이스

의 종류 및 특성에 따라 검색어는 수정되어 사용되

었다.

(chronic fatigue syndrome[MeSH] OR myalgic 

encephalomyelitis OR postviral fatigue syndrome) 

AND (buzhongyiqi OR buzhong Yiqi OR bojungikgi 

OR bojoongiggi OR Hochu-ekki-to OR Hochuekki 

OR herb*) 

검색된 문헌에 대한 선택/배제는 2명의 연구자에 

의해 독립적으로 수행되었으며, 선택/배제시 연구자

간에 이견이 발생한 경우, 연구자는 서로 자신의 판

단근거를 제시하며 상호검토하여, 합의를 통해 사전

( 95 )
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에 정의된 기준에 따라 선택/배제가 이루어지도록 하

였다.

3. 비뚤림 위험 평가

선택된 문헌에 대한 비뚤림 위험 평가는 Cochrane 

ROB 평가도구20)에 따라 이루어졌다. Cochrane ROB 

평가도구는 다음과 같이 총 7개 항목으로 구성되어 

있다; 무작위 배정순서 생성, 배정순서 은폐, 연구참

여자, 연구자에 대한 눈가림, 결과평가에 대한 눈가

림, 불충분한 결과자료, 선택적 보고, 그 외 비뚤림. 

비뚤림 위험 평가도 선택/배제를 수행한 2명의 연구

자에 의해 독립적으로 수행된 후, 불일치하는 경우에

는 상호 제시된 판단근거에 따라 결론을 도출하였다.

4. 이상반응

만성피로증후군에서 보중익기탕의 잠재적 위험성

을 조사하기 위해, 선택된 문헌에 보고된 이상반응을 

요약하였다.

5. 자료분석과 합성

자료의 양적 합성은 RevMan 5.3 소프트웨어 (Nordic 

Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration, 

Copenhagen, Denmark)를 이용하여 이루어졌다. 평가

지표가 이분형 자료인 경우에는 실험군과 대조군 각

각에 대해 주요 증상중증도가 개선된 환자 수와 개

선되지 않거나 악화된 환자 수를 추출하여 상대위험

도(relative risk; RR)와 95% 신뢰구간을 구하였다. 

평가지표가 연속형 자료인 경우에는 변량효과 모형

(random-effects model)을 적용하고, 실험군과 대조군 

각각에서 연구시작 시점부터 치료가 끝나는 시점까

지의 평가지표들의 변화량의 평균차(mean difference, 

MD)를 계산하여 메타분석을 수행하였다. 

이질성 평가는 Higgin’s I2를 구하여, I2가 40% 이

하인 경우는 이질성이 중요하지 않다고 간주되었으

며, 75% 이상인 경우에는 상당한 이질성이 있다고 

판단하였다. 

근거수준 평가

근거수준의 평가는 GRADE 가이드라인 개발 도구
21)에 따라 이루어졌다. GRADE 평가의 주요 내용은 

결과의 중요도, 연구설계, 비뚤림 위험, 비일관성, 비

직접성, 비정밀성, 출판 비뚤림, 효과의 크기, 교란변

수의 효과, 양-반응관계, 근거수준의 등급 항목으로 

구성된다. GRADE 평가 시 적용되는 구체적인 평가

기준은 연구 주제와 특성에 따라 차이가 있으므로, 

한국보건의료연구원에서 제공하는 체계적인 문헌고

찰 매뉴얼22)에 따라 평가가 수행되었다.

연구결과

1. 선택된 문헌

각각의 데이터를 통해 검색된 문헌의 총 수는 137

편 였으며, 그 중 14편의 저자, 제목, 학술지, 출판년

도가 동일한 중복검색 문헌들을 우선 배제되었다. 나

머지 123개의 문헌을 대상으로 제목과 초록을 통해 

선택 기준에 부합되는지 여부를 스크리닝하였고, 총 

19편의 문헌에 대해 전문을 읽고 적격성 여부를 판

단하여, 최종적으로 7편의 논문23–29)이 선택되었다. 

전문을 확인을 통해 선택에서 배제된 이유는 다음과 

같았다; 부적격한 연구설계(전후비교연구 7편, 사례

일련연구 1편, 증례보고 1편), 불명확한 진단기준 1

편, 부적격한 중재 1편, 중복문헌 1편. 문헌의 검색과 

선택/배제 결과는 그림 1에 도시하였다.

최종 선택된 임상연구는 모두 RCT였고, 7편 모두 

중국에서 수행된 연구였다. 총 476명의 연구 대상자 

중에서 남성은 214명, 여성은 162명이었으며, 7편의 

RCT 중 2편23,27)은 CDC 1988 진단기준이 적용되었

고, 5편의 RCT24–26,28,29)는 CDC 1994 진단기준이 적

용되었다. 7편 중 3편24,27,29)은 간울비허(肝鬱脾虛), 1

편28)은 중기부족(中氣不足), 1편25)은 중기부족과 심비

양허(心脾兩虛) 기준을 충족시키는 만성피로증후군 

환자를 대상으로 수행되었다.

선택된 RCT 중 2편23,26)은 보중익기탕과 일상적인 
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대증요법 간의 효과 차이를, 1편28)은 보중익기탕의 

변방인 보중해피탕(補中解疲湯)과 건강보조제 간의 

효과 차이를 비교한 문헌이었다. 3편24,27,29)에서는 보

중익기탕에 소시호탕(小柴胡湯)을 합방한 중재와 건

강보조제 간의 효과 차이가 비교되었고, 나머지 1편
25)에서는 보중익기탕에 귀비탕(歸脾湯)을 합방한 중

재와 건강보조제 간의 효과 차이가 비교되었다. 6편

의 RCT23,25–29)에서는 전탕액으로 투약되었고, 나머지 

1편24)에서는 과립형태의 엑기스 제형으로 투약되었

다. 전탕액으로 투약된 6편 중 2편23,28)에서는 환자의 

상태에 따라 수증가감(隨證加減)이 이루어졌다. 1편

의 RCT23)에서는 보중익기탕을 기본방으로 하여, 미

열이 지속되면 청호 20g, 별갑 30g을 추가하고; 인후

통이 비교적 심하면 산두근 10g, 사간 15g을 추가하

며; 표재성 림프절 종대와 통증이 비교적 심하면 반

지련 30g, 유향, 몰약 각 10g을 추가하고; 두통이 비

교적 심하면 천궁 15g, 백지 20g을 추가하며; 예민하

고 수면장애가 비교적 심하면 산조인 30g, 황련 3g을 

Fig. 1. PRISMA chart. It presents the process for study selection

( 97 )



Journal of Korean Medicine 2020;41(1)

http://dx.doi.org/10.13048/jkm.2000798

추가하고; 식욕부진과 소화불량이 비교적 심하면 복

령, 신곡을 각 30g 추가하며; 관절통이 비교적 심하

면 우슬 30g, 계지 10g을 추가하였다. 나머지 1편의 

RCT28)에서는 보중익기탕에 갈근 15g, 용골 30g, 모

려 30g을 가한 보중해피탕을 기본방으로 하여 혈허

한 경우에는 계원육, 숙지황, 천궁, 백작약을 추가하

고; 간울한 경우에는 목향, 향부자, 울금, 합환피, 불

수를 추가하며; 신허한 경우에는 산수유, 상기생, 두

충, 금앵자, 복분자, 오가피를 추가하고; 심신불교로 

수면장애가 있는 경우에는 산조인, 야교등, 부소맥, 

복신을 추가하였다. 중재 기간은 최단 4주부터 최장 

2개월이었다.

유효율은 7편의 RCT 모두에서 평가지표로 사용되

었다. 유효율 외에도 피로중증도29), 전반적인 증상중

증도27)와 혈중 면역글로불린의 농도25)가 각각 1편의 

RCT에서 평가지표로 사용되었다. 선택된 7편의 문

헌들의 주요한 내용은 table 1에 요약하여 제시한다.

2. 선택된 문헌의 비뚤림 위험

선택된 문헌의 비뚤림 위험은 그림 2에 요약하여 

도시하였다. 선택된 7편의 RCT 중 1편27)을 제외한 

나머지 모두에서 무작위 배정순서 생성방법에 대해 

구체적으로 보고되지 않아 불명확(unclear)로 평가되

었으며, 7편 모두에서 배정순서에 대한 은폐 조치를 

취했다는 어떤 내용도 보고되지 않아 모두 고위험

(high risk)로 평가되었다. 연구참여자, 연구자에 대한 

눈가림의 경우, 실험군 중재와 대조군 중재 사이에 

제형 차이가 명확하지 않은 1편24)은 불명확으로 평

가되었으나, 제형 차이가 명확하고, 피험자 눈가림이 

이루어지지 않은 6편의 RCT23,25–29)는 고위험으로 평

가되었다. 결과평가에 대한 눈가림의 경우, 평가자에 

대한 눈가림없이 주관적인 평가방법을 통해 결과값

을 얻었으므로 모두 고위험으로 평가되었다. 선택적 

보고 항목에서는 선택된 RCT 모두가 비뚤림 위험을 

평가하기에 불충분한 정보가 부족해서 불명확으로 

평가되었다. 결과자료 및 그 외 비뚤림 항목의 경우, 

결측치가 없었고, 그 외 비뚤림이 없는 것으로 판단

되어 선택된 RCT 모두 저위험(low risk)으로 평가되

었다.

3. 1차 평가변수

전반적인 증상중증도에 대한 개선효과를 나타내는 

forest plot는 그림 3에 도시하였다. 7편 RCT23–29)에 

대한 합성을 통해, 보중익기탕을 기본방으로 한 1개

월 이상의 투약이 만성피로증후군의 주요 증상에 대

한 전반적인 개선에 유의한 효과가 있음이 확인되었

으며(RR 0.20 [95% CI 0.13 to 0.31], Z=7.44, 

P<0.00001), 그 이질성은 중요하지 않다고 평가되었

다(I2=0%). 변증분형에 대한 구분없이 없이 모집되었

거나23,26) 중기부족증으로 진단된28) 만성피로증후군 

환자에 대하여 보중익기탕의 단독 투여는 주요 증상

에 대하여 유의한 개선효과가 있었으며(RR 0.27 

[95% CI 0.15 to 0.49], Z=4.39, P<0.0001), 그 이질

성은 중요하지 않았다(I2=0%). 간울비허증으로 진단

된24,27,29) 만성피로증후군 환자에서는 보중익기탕과 

소시호탕의 합방이 투여되어 주요 증상에 대한 개선

효과는 유의하였으며(RR 0.15 [95% CI 0.08 to 

0.28], Z=5.85, P<0.00001), 이질성은 중요하지 않았

다(I2=0%). 중기부족증과 심비양허증을 동시에 진단

받은 경우25)에서도 만성피로증후군 환자에게 투여된 

보중익기탕과 귀비탕의 합방은 주요 증상에 대한 개

선효과는 유의하였다(RR 0.13 [95% CI 0.02 to 

0.95], Z=2.01, P=0.04). 세 하위 군간의 이질성은 중

요하지 않았다(I2=5.5%).

3. 기타 평가변수

피로중증도의 경우, 1편의 RCT에서 간울비허증으

로 진단된29) 만성피로증후군 환자에서는 보중익기탕

과 소시호탕의 합방이 4주동안 투여되었으며, 아데노

신3인산(adenosine triphosphate; ATP)를 복용한 대조

군에 비해 6점 만점으로 평가된 피로중증도에 대하

여 유의한 개선효과가 관찰되었다(MD –2.24 [95% 
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CI -3.02 to -1.46], Z=5.66, P<0.00001).

수면의 질의 변화에 대해 평가한 RCT는 찾을 수 

없었다.

5. 근거수준

GRADE 평가결과는 table 2에 제시되어 있다. 선

택된 문헌의 높은 비뚤림 위험도와 충분하지 않은 

피험자 수로 인해 메타분석 결과의 근거수준은 확실

성 항목에서 모두 매우 낮거나 낮은 것으로 평가되

었다. 

6. 이상반응

선택된 7편의 RCT 중 2편23,25)이 이상반응 발생여

부에 대해 보고하였으며, 보고된 이상반응은 없었다.

고 찰

만성피로증후군은 의학적으로 설명되지 않는 심각

한 잠행성 또는 돌발성 피로가 6개월 이상 지속되거

나 재발되는 것을 특징으로 하며, 다음에 제시된 8가

지 주요 증상 중 4가지 이상이 피로 발병일 이후에 

시작되는 경우 진단되는 질환이다; ① 단기 기억이나 

집중력 장애, ② 인후통, ③ 경부 또는 겨드랑이 림프

절의 압통, ④ 근육통, ⑤ 부종이나 발적이 없는 다발

성 관절통; ⑥ 새로운 유형, 패턴의 심한 두통, ⑦ 상

쾌하지 않은 수면, ⑧ 24시간 이상 지속되는 과로 후 

권태감1). 만성피로증후군은 근통성 뇌척수염 (myalgic 

encephalomyelitis; ME)으로 불리기도 하지만, 최근 

미국 의학한림원(Institute of Medicine)은 만성피로증

후군의 핵심적인 특성을 보다 정확하게 표현할 수 

있는 새로운 명칭으로서 전신성 활동불능병 (systemic 

Fig. 2. Risk of bias summary (A) and its graph (B). Each risk of bias item for all included studies was shown.
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exertion intolerance disease; SEID)을 제시하였다7). 

만성피로증후군은 남성에 비해 여성에게서 높은 유

병율을 나타내며30), 우리나라의 유병율은 약 1.22%

인 것으로 보고되었다31). 메타분석에 포함된 476명의 

피험자 중 남성이 214명, 여성이 262명으로서, 이 연

구에서도 여성이 남성에 비해 다수를 차지하였다. 

보중익기탕은 황기, 인삼, 백출, 감초, 당귀, 진피, 

승마, 시호로 구성되어, 중기부족(中氣不足) 또는 기

허증 치료에 사용되는 대표적인 처방이다. 보중해피

탕은 보중익기탕에 갈근을 추가하여 승양(升陽) 기능

을 강화하고, 용골, 모려를 추가하여 염신장정(斂神藏

精) 효능을 추가한 보중익기탕의 변방 중 하나이다28). 

따라서 본 연구에서는 실험군 중재로서 보중익기탕

에 수증가감한 경우도 선택기준에 포함되었으므로, 

보중해피탕의 효능을 확인하는 RCT 연구도 선택되

었다.

선택된 문헌에 대한 메타분석을 통해, 보중익기탕

이 만성피로증후군의 주요 증상에 대한 전반적인 개

선에 유의한 효과가 있음이 확인되었다. 선택된 7편

의 RCT 중 5편24,25,27–29)은 특정 변증분형에 해당하는 

피험자들을 대상으로 수행되었다. 간울비허형 만성피

로증후군을 대상으로 하는 3편의 RCT24,27,29)에서는 

보중익기탕과 소시호탕의 합방이 실험군 중재로 선

택되었고, 중기부족형 만성피로증후군 환자를 대상으

로 하는 1편28)에서는 보중익기탕이, 중기부족 심비양

허를 모두 만족하는 만성피로증후군25)에서는 보중익

기탕과 귀비탕의 합방이 각각 실험군 중재로 사용되

었다. 특정한 변증분형에 대한 구분없이 만성피로증

후군의 진단기준을 만족하는 환자에게도 2편의 RCT
23, 26)에서 보중익기탕이 단독으로 투약되었는데, 일

상적인 대증요법을 수행한 경우에 비해 주요 증상에 

대한 전반적인 개선 효과가 있음을 확인할 수 있었

Fig. 3. Forest plot for improvement of general symptoms.
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다(RR 0.29 [95% CI 0.15 to 0.55], Z=3.82, 

P=0.001; I2=0%). 그러나 비기허 또는 중기허로 변증

된 만성피로증후군 환자에게 보중익기탕을 운용한 

경우, 건강보조제를 투여한 대조군에 비해 그 효과의 

크기는 더 커짐을 확인할 수 있었다(RR 0.15 [95% 

CI 0.09 to 0.27], Z=6.55, P<0.00001; I2=0%). 이는 

최근 이루어진 만성피로에 대한 우리나라 한의사 인

식조사9)에서, 대부분의 한의사가 만성피로증후군이

나 특발성만성피로 환자의 진단시 변증을 수행한다

고 응답한 사실과 상응하는 결과로 볼 수 있으며, 만

성피로 환자의 진료시 변증의 효용성을 나타내는 결

과로 해석될 수 있다. 그러나 비기허 또는 중기허로 

변증된 만성피로증후군 환자를 대상으로 한 연구들

에서는 모두 복합처방 또는 변방이 실험군 중재로 

사용되었기 때문에, 이 결과가 변증의 효과인지 복합

처방의 결과인지 명확하지 않다. 따라서 변증의 유효

성에 대한 직접적인 근거로 볼 수는 없을 것이다.

보중익기탕의 만성피로증후군에 대한 효과를 설명

할 수 있는 기전에 대한 근거는 여전히 충분하지 않

다. 최근에 이루어진 몇몇 도전적인 기초연구32–34)는 

만성피로증후군에서 동반되는 기허증(氣虛證)이나 양

허증(陽虛證)에 대한 한약의 개선 효과가 미토콘드리

아의 ATP 생성 촉진에 기반할 가능성을 보여준다. 

그러나 이들 연구들은 아직 보기(補氣) 효능이 있는 

몇몇 개별 약제에 대한 기초적인 기전 연구가 이루

어졌을 뿐이다. 

이 연구에서 1차 평가변수로 사용된 유효성은 피

로 외에도 만성피로증후군에서 나타나는 주요한 증

상들에 대한 중증도를 종합적으로 평가한 지표이다. 

따라서 보중익기탕의 피로 개선효과를 확인하기 위

해서는 피로중증도에 대한 변화량을 분석해보아야 

한다. 1편의 RCT29)에서 피로중증도가 평가변수로 사

용되었는데, 보중익기탕과 소시호탕의 합방이 4주동

안 투여되었을 때, ATP 투여군에 비해 피로중증도에 

대한 유의한 개선효과가 확인되었다. 그러나 선택된 

RCT가 1편뿐이었고, 총 피험자수도 64명으로 적었

으며, 비뚤림 위험이 높은 연구였다. 따라서 이 분석

결과만으로 만성피로증후군 환자에 대해 보중익기탕

이 피로 개선효과가 가진다고 보기에는 그 근거가 

충분하지 않았다. 한편 수면의 질이 평가변수로 사용

된 RCT는 찾을 수 없었다.

이 체계적인 문헌고찰 연구를 통해 도출한 결과에 

대한 근거수준은 매우 낮음 또는 낮음으로 평가되었

다. 근거수준이 전반적으로 낮게 평가된 가장 주된 

원인은 높은 비뚤림 위험이었다. 선택된 7편의 RCT 

모두는 무작위 배정순서 생성, 배정순서 은폐, 연구

참여자 및 연구자에 대한 눈가림, 결과평가에 대한 

눈가림 항목에서 불명확 또는 높은 비뚤림 위험으로 

평가되었다. 특히 배정순서의 은폐는 모든 연구에서 

적절하게 이루어졌다는 근거를 찾을 수 없었고, 1차 

평가변수인 유효성이 평가자의 주관이 많이 개입할 

수 밖에 없는 전반적인 증상중증도에 기반하여 평가

된다는 점을 고려했을 때, 높은 비뚤림 위험은 근거

수준을 약화시키는 결과를 가져왔다. 따라서 향후 만

성피로증후군에 대한 보중익기탕의 효능을 검증하기 

위한 임상연구에서는 배정순서의 은폐, 평가자에 대

한 눈가림검이나 보다 객관적인 피로평가지표의 사

용이 필요할 것으로 판단되었다.

이 연구의 가장 큰 제한점은 선택된 임상연구들이 

모두 중국에서 수행되었으며, 비뚤림 위험이 높았다

는 점이다. 특히 table 2에 제시된 근거수준에 대한 

평가에서 보중익기탕 단독사용 또는 귀비탕 합방시 

전반적인 증상걔선 효과, 보중익기탕과 소시호탕 합

방의 피로 개선효과는 근거수준이 매우 낮음으로 평

가되었는데, 이는 효과에 대한 어떤 추정도 불확실하

다는 것을 의미한다. 그러나 만성피로증후군에서 전

반적인 증상개선을 위한 보중익기탕의 투여 또는 소

시호탕과 합방한 투여는, 추후 연구결과에 따라 효과 

추정치가 바뀔 가능성이 높지만, 현재까지의 연구결

과들을 근거로 분석했을 때 지지될 수 있다.
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결 론

이 체계적인 문헌고찰을 통해 만성피로증후군에서 

보중익기탕 또는 보중익기탕과 소시호탕의 합방을 4

주에서 2개월동안 투약하는 것이 건강보조제 또는 

일반적인 대증치료군에 비해 피로를 포함한 전반적

인 동반증상들의 완화에 유의한 효과가 있다는 근거

를 확인하였다. 이 연구결과는 우리나라 한의학 임상

에서 만성피로의 완화를 위해 가장 다빈도로 사용되

고 있는 보중익기탕의 유용성을 지지하는 근거가 될 

수 있을 것으로 기대된다.
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