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Objectives  This study aimed to assess the effects of oral administration of deer antler 
extracts on an osteoporosis-induced animal model. We analyzed the results of using 
deer antler single extracts on animal models with osteoporosis through a systematic 
review and meta-analysis. 
Methods  We included osteoporosis studies in animal experiments that administrated 
deer antler extracts orally. We searched the following 13 databases without a language 
restriction: PubMed, EMBASE, Cochrane Library, Cumulative Index to Nursing and Allied 
Health Literature (CINAHL), China National Knowledge Infrastructure (CNKI), Wanfang, 
Korean Medical Database (KMbase), National Digital Science Library (NDSL), Korean 
Traditional Knowledge (Koreantk), Oriental Medicine Advanced Searching Integrated 
System (OASIS), Research Information Sharing Service (RISS), Korea Institute of Science 
and Technology Information (KISTI), and Koreanstudies Information Service System 
(KISS). We used Systematic Review Centre for Laboratory Animal Experimentation's 
risk of bias tool for assessing the methodological quality of the included studies. 
Results  A total of 299 potentially relevant studies were searched and 11 were included 
for a systematic review. Nine studies used a single deer antler extract. A study com-
pared the effects of single extracts of deer antler and antler glue, while another study 
compared the effects of three single extracts of deer antler, old antler, and antler glue. 
For evaluating the intervention effect, bone mineral density (BMD) was measured as 
the primary outcome, while the histomorphometric indicators of the bone and serum 
alkaline phosphatase and osteocalcin levels were used as the secondary outcome 
variables. On conducting a meta-analysis of studies on single deer antler extract, BMD was 
observed to be significantly increased compared to that in control group (standardized 
mean difference [SMD]=2.11; 95% confidence interval [CI]=1.58~2.65; Z=7.75; p< 
0.00001; I2=56%). As a result of meta-analysis, according to the concentration of deer 
antler, the group with high concentration showed statistically significantly higher BMD 
than the group with low concentration (SMD=1.28; 95% CI=0.74~1.82; Z=4.63; p< 
0.00001; I2=9%).
Conclusions  The research shows that the deer antler extracts have significant anti-os-
teoporotic effects on the osteoporosis-induced animal model. However the studies in-
cluded in this research had a high methodological risk of bias. This indicates the re-
quirement of considerable attention in the interpretation of the study results. (J Korean 
Med Rehabil 2022;32(2):65-81)
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서론»»»

골다공증은 골량의 감소로 인해 약해진 뼈가 가벼운 

충격에도 골절이 발생하기 쉬운 상태로 진행된 것을 의

미한다1). 골다공증은 골절 같은 신체의 외부적인 변화가 

발생하기 전까지는 무증상인 경우가 많아 이를 인지하지 

못하는 경우가 대부분이다2). 골다공증으로 인한 골절은 

척추, 대퇴골, 상완골, 손목관절 등에서 다양하게 나타나

는데 방사선 촬영으로는 뼈의 기질이 상당히 소실된 후

에야 골절이 확인되므로 초기에 발견하기가 쉽지 않다3). 

골다공증으로 인한 골절은 삶을 위협하는 치명적 질환 

중 하나인데, 특히 대퇴부 골절이 발생할 경우 1년 내 

15~20%의 사망률을 보일 정도로 위험한 요인이 된다1-3). 

건강보험심사평가원의 통계에 따르면 한국표준질병 사

인분류코드 상 M80 (병적 골절을 동반한 골다공증), M81 

(병적 골절이 없는 골다공증), M82 (달리 분류된 질환에

서의 골다공증)로 진단되어 진료를 받은 골다공증 환자

는 2015년 82만 1,754명에서 2019년 107만 9,548명으로 

4년간 31.4%가 증가하였다4). 

골소실이 급격하게 진행되기 시작하는 폐경기 여성과 

상대적으로 골절의 위험이 높은 노인층의 경우 골다공

증을 조기에 진단하여 골감소를 방지하고, 골다공증성 

골절과 골절로 파생되는 여러 가지 합병증 등을 예방하

기 위한 관리가 반드시 필요하다1-4). 

골다공증의 표준 치료로는 bisphosphonate, raloxifene, 

denosumab 등과 같은 골 흡수 억제제와 teriparatide와 같

은 골 형성 촉진제를 이용하고 있다5). 이러한 골 흡수 억

제제의 경우 장기간 사용하거나 갑자기 투약을 중단하였

을 때 파생되는 여러 가지 부작용과 합병증이 발생할 위

험성으로 인해 최근 골다공증 치료의 연구는 조골세포 

활성을 통해 골 형성을 촉진시키면서 인체의 부작용을 

최소화하기 위한 방향으로 진행되고 있다6,7). ≪黃帝內

經⋅素問≫ <痿論>8)에서 “腎氣熱則 腰脊不擧 骨枯而髓

減 發爲骨痿”라 하였고, <長刺節論>8)에서 “病在骨 骨重不

可擧 骨髓酸痛 寒氣至 名曰骨痺”라 하였는데 骨痿와 骨

痺를 골다공증의 범주로 해석할 수 있으며8,9), 골다공증

에 대한 한의학적 연구는 주로 腎陽, 腎陰을 補하는 補腎

藥 위주로 진행되어 왔다9).

鹿茸은 腎陽을 補하는 대표적인 약재로 숫사슴의 뿔

이 아직 골질화되지 않았거나 약간 골질화된 어린 뿔을 

잘라서 말린 것을 말하고, 鹿角은 숫사슴의 이미 골질화

된 뿔을, 鹿角膠는 鹿角을 절단하여 물로 끓여 농축하여 

만든 고체상의 아교질을 말한다10). 鹿科에 기원하는 鹿茸, 

鹿角, 鹿角膠는 모두 腎經에 귀경하여 補腎陽, 强筋骨하는 

효능으로 筋骨無力으로 인한 제반 증상을 치료하고, 益

精血, 壯筋骨하는 효능으로 생장 발육을 촉진한다고 하

였고, 그중 성장인자와 영양물질이 풍부한 鹿茸이 가장 

효과가 뛰어나다고 알려져 있다10,11). 이러한 효능으로 鹿

茸의 골다공증 억제 효과에 대한 연구9,12-14)가 많이 진행

되었지만 현재까지의 연구를 검토하여 이를 체계적으로 

분석한 연구는 없었다. 이에 저자는 동물모델에서 골다

공증에 대한 녹용의 효과를 알아보기 위한 체계적 문헌 

고찰 및 메타분석을 시행하였기에 보고하고자 한다.

연구 방법»»»

1. 연구 선정 및 배제 기준

본 연구는 Participants, Intervention, Comparison, Outcomes, 

Study Design의 형식에 따라 질문을 구체화였고, 동물연

구의 체계적 문헌고찰을 위하여 Systematic Review Centre 

for Laboratory Animal Experimentation (SYRCLE)에서 

제시한 가이드라인에 따라 시행하였다15).

1) 연구 대상(participants)

동물모델에서 골다공증에 대한 녹용의 효과를 평가

하기 위해 실험군과 대조군을 설정하여 시행한 실험연구

만을 대상으로 하였다. 한편 동물의 종류, 연령, 성별, 골

다공증을 유발하는 방법 등에 제한을 두지 않았다. 

2) 중재 방법(intervention)

중재군에는 녹용 단일 추출물을 경구로 위장관에 투

여하는 방법을 사용한 동물군을 포함하고, 추출물의 복

용 기간, 횟수, 용량 등에는 제한을 두지 않았다. 다만 한

방복합처방을 사용하거나 약침이나 훈증, 피하주사 등

과 같이 경구 투여가 아닌 경우, 세포실험만 시행한 경우

는 배제하였다. 녹혈만 사용하였거나 녹혈을 혼합한 연
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구 역시 배제하였다. 또한 녹각과 녹각을 농축하여 만든 

녹각교는 중재에서 제외하였다. 

3) 대조군(comparison)

대조군은 난소 절제 또는 좌골신경 절단 등의 다양한 

방법으로 골다공증을 유발하였으나 어떠한 중재도 받

지 않은 군을 대상으로 하였다. 

4) 결과 변수(outcome measures)

중재 결과를 평가하는 도구로는 골밀도(bone mineral 

density, BMD) 측정, 혈청학적 분석, 골조직 형태계측학

적 분석을 정량적인 지표로 측정한 값을 이용하였다.

(1) 1차 결과변수: 녹용 단일 추출물의 투여 전후 최

종으로 측정된 골밀도 값을 1차 결과변수로 

선정하였다.

(2) 2차 결과변수: 2차 결과변수로 해면골의 체적비

를 뜻하는 bone volume/total volume (BV/TV), 

골소주의 두께를 뜻하는 trabecular thickness (Tb. 

Th), 골소주 사이의 거리를 뜻하는 trabecular 

separation (Tb. Sp), 골소주의 개수를 뜻하는 

trabecular number (Tb. N) 등 형태계측학적 지

표를 선정하였다. 또한 골의 형성 및 흡수와 관

련이 있는 혈청 내 alkaline phosphatase (ALP)

와 osteocalcin 수치도 결과변수로 선정하였다.

5) 연구 설계(study design)

동물실험이 아닌 경우 종설 연구, 관찰 연구, 세포 실

험만 시행한 연구, 어떠한 방법에도 원문을 구할 수 없

는 연구들은 제외하였다. 연구가 출판된 날짜나 장소에

는 어떠한 제한도 두지 않았다.

2. 자료 검색

자료검색은 2020년 11월 6일부터 2021년 1월 6일까

지 시행하였다. 2021년 1월 6일까지 국내 및 국외 학술

지에 게재된 논문을 대상으로 하였고, 논문 검색 과정에

서 언어의 제한은 두지 않았다. 국내 자료 검색에는 한

국의학논문데이터베이스(KMbase), 과학기술정보통합서

비스(NDSL), 한국전통지식포탈(Koreantk), 오아시스 전

통의학정보포털(OASIS), 학술연구정보서비스(RISS), 과

학기술학회마을(KISTI), 한국학술정보(KISS) 데이터베

이스를 활용하였다. 국외 자료 검색에 활용한 데이터베

이스는 PubMed, EMBASE, Cochrane Library, Cumulative 

Index to Nursing and Allied Health Literature (CINAHL 

[via EBSCohost]), China National Knowledge Infrastructure 

(CNKI), Wanfang을 활용하였다.

국내 데이터베이스에서는 (골다공증) AND (녹용 or 

녹각 or 녹각교)로 검색한 뒤 논문의 제목과 초록을 검

토하여 녹용 단일 추출물의 경구 투여에 해당하는 동물

실험 연구를 선별하였고, 검색식은 각 데이터베이스의 형

식에 맞추어 사용하였다. 중국 데이터베이스인 CNKI에

서는 (SU =‘骨质疏松症’) AND (SU =‘鹿茸’OR SU =‘鹿

角’OR SU =‘鹿角膠’)로 검색한 연구들의 제목과 초록을 

검토하여 녹용 단일 추출물의 경구투여에 해당하는 동

물실험 연구를 선별하였다. PubMed, Embase, Cochrane 

Library, CINAHL (via EBSCohost)에서는 골다공증은 뜻

하는 osteoporosis와 녹용, 녹각, 녹각교의 영문명과 라

틴명을 조합하여 검색하였으며, 검색식은 각 데이터베

이스의 형식에 따라 변형하여 활용하였다. 대표적으로 

PubMed에서 사용한 검색식은 Table Ⅰ과 같다. 동물실험

과 관련한 검색의 효율성을 높이기 위하여 Animal filter

를 활용하였다16). 

No Search items

1 osteoporosis [MeSH Terms]

2 osteo* [tiab]

3 #1 OR #2

4 antler [MeSH Terms]

5 deer antler

6 Cervi Parvum Cornu

7 old antler

8 Cervi Cornu

9 antler glue

10 Cervi Cornus Colla

11 #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10

12 "animal experimentation" [MeSH Terms]

13 Animals filter (used in Hooijmans et al16).)

14 #12 OR #13

15 #3 AND #11 AND #14

Table Ⅰ. Search Strategy Used in PubMed
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3. 자료 추출

자료의 수집과 추출 과정은 독립된 2인의 연구자가 

연구 방법에서 언급한 연구 선정 및 배제기준에 따라 각각 

독립적으로 수행하였다. 연구자 2인의 의견이 일치하지 

않아 해당 연구를 충분히 재검토하고 합의점에 도달하지 

못한 경우 제 3 연구자의 의견을 수렴하여 진행하였다. 

4. 비뚤림 위험 평가

본 연구에서는 선정한 연구의 방법론적 질을 객관적

으로 평가17)하기 위해 SYRCLE에서 제공하는 동물연구 

비뚤림 위험 평가 도구인 SYRCLE의 risk of bias tool을 

사용하였다18). 해당 원문을 검토하여 10가지의 항목에 대

해 3가지로 분류하여 비뚤림 위험 낮음(low risk of bias), 

비뚤림 위험 높음(high risk of bias), 비뚤림 위험 불확실

(uncertain risk of bias)로 평가하였다. 독립된 2인의 연

구자가 최종 선정한 11편의 연구에 대한 질을 평가하였

고, 모든 항목은 해당 논문에 명시된 경우에 한하여 인

정하였다. 2인의 연구자 의견이 불일치하여 합의점을 도

출하지 못한 경우 제3 연구자의 의견을 수렴하여 해결

하였다.

5. 메타분석

메타분석에는 Cochrane의 Review Manager (RevMan) 

5.3 (The Nordic Cochrane Centre, The Cochrane Collaboration, 

Copenhagen, Denmark)을 사용하였다. 동물연구 특성상 

높은 이질성이 있다고 판단하여 변량효과모형(random ef-

fect model)을 사용하였고, Higgin의 동질성 검정상 각각

의 연구가 동질하다고 판단될 경우에 한하여 고정효과모

형(fixed effect model)을 사용하였다. 동물실험의 특성상 

이질성이 존재할 것임을 고려하여 메타분석에는 각 군 

간의 해당 중재 결과의 평균값 차이를 전체 군의 해당 중

재 결과의 표준편차로 나눈 표준화된 평균차(standardized 

mean difference, SMD)와 95%의 신뢰구간(confidence in-

terval, CI)을 사용하였다. 또한 하나의 연구에서 실험군이 두 

가지 이상일 때 대조군이 반복적으로 계산에 적용되어 해당 

연구의 가중치가 높아지는 것을 방지하기 위하여 대조군

의 전체 표본수를 실험군의 개수로 나누어 계산하였다.

본 분석에 포함된 연구들을 합성하여 메타분석 시행이 

적절한지 판단하기 위해 Higgin의 I2 동질성 검정과 카이

제곱검정인 Cochran Q-검사를 이용하여 이질성 검정을 시

행하였다. I2으로 연구의 수나 효과 크기의 종류에 영향 없

이 정량적으로 이질성을 평가하는데 0%의 경우 이질성이 

없는 상태이고, 값이 증가할수록 이질성이 커진다18). I2의 

범위에 따라 이질성에 대한 다양한 해석이 존재하는데 

통상적으로 0~25%인 경우 ‘이질성이 낮음’, 25~75%인 

경우 ‘중간 정도의 이질성이 있음’, 75% 이상인 경우 

‘실제적으로 높은 이질성이 있음’을 의미하고, Cochran 

Q-검사에서는 p-value가 0.1보다 작을 때 연구간 효과 

크기에 이질성이 존재하는 것으로 판단한다18,19).

본 연구에 선정된 11편의 논문20-30) 중 연구 디자인이 

이질적이지 않으며 중재군과 대조군, 결과변수를 종합하

여 합성가능한 경우 메타분석을 시행하였다. 통계적으로 

유의한 양적 자료의 합성을 위해 단일 녹용 추출물에 대한 

연구로 나누어 분류하고 합성이 가능한 양적자료를 분석

하였다. 단일 녹용 추출물에 대한 연구는 총 9편20-22,24-29)

이었다. 따라서 11편20-30)의 논문 중 메타분석에 활용한 

논문은 총 9편이었다20-22,24-29). 평가 도구는 1차 결과변수

인 골밀도 측정값의 양적자료를 합산하여 분석하였다. 

또한 고농도, 저농도 등 투여한 녹용의 농도나 분골, 상

대, 중대, 하대 등 녹용의 부위, 포제 방법 등에 따라 중

재군이 세분화되는 경우 각각의 개별 연구로 구분하여 

분석에 활용하였다. 

결과»»»

1. 연구 선정

국내 데이터베이스 검색을 통하여 한국학술정보(KISS)

에서 8편, 과학기술정보통합서비스(NDSL)에서 17편, 학

술연구정보서비스(RISS)에서 31편, 오아시스 전통의학정

보포털(OASIS)에서 9편, 한국전통지식포탈(Koreantk)에

서 23편, 한국의학논문데이터베이스(KMbase)에서 7편, 과

학기술학회마을(KISTI)에서 8편으로 총 103편이 검색되었다. 

국외 데이터베이스에서는 PubMed에서 28편, EMBASE에서 

34편, Cochrane Library에서는 2편, CINAHL (via EBScohost)
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에서는 6편, CNKI에서는 87편, Wangfang 39편으로 총 

196편이 검색되었다.

검색된 총 299편의 연구 중 중복된 142편을 제외한 

157편을 대상으로 자료 선정 및 배제기준에 따라 두 명

의 연구자가 제목과 초록을 위주로 1차 배제를 시행하였

다. 그 결과 동물실험이 아닌 연구 78편, 단일 추출물이 

아닌 한방복합처방을 대상으로 한 연구 46편, 녹용이 아

닌 녹각만을 이용한 연구 3편, 약침이나 훈증 등과 같이 

경구투여가 아닌 연구 10편, 실험 연구의 형태가 아닌 연

구 2편을 합친 139편을 제외하여 18편의 연구가 선정되

었다. 1차 선별된 18편의 논문을 검토한 결과 골다공증

을 유발한 군과의 비교가 아니라 정상 대조군과의 비교를 

시행하여 비교 대상군이 부적합하다고 판단한 연구 1편, 

연구대상이 골다공증이 아닌 연구 1편, 제목이나 초록에

서는 언급이 없었지만 원문 확인 시 추출물을 피하 주사

한 연구 2편, 녹용을 절각할 때 나오는 피인 녹혈만 이용

한 연구 1편, 녹용과 녹혈을 배합한 복합처방을 이용한 연

구 1편, 골다공증 유도 방법이 이질적인 연구 1편을 제외

하고 총 11편의 연구가 선정되었다. 연구 선정은 Preferred 

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 

(PRISMA)의 지침19)에 따라 진행하였고, 그 과정은 Fig. 1

과 같다. 

2. 연구 결과

1) 선정 문헌 및 연구 대상 분석 결과

총 11편의 논문은 1998년부터 2019년까지 다양하게 출

판되었는데 1998년20)에 1편, 2004년27), 2009년25), 2016

년30), 2018년21)에 각각 1편씩 출판되었고, 2014년23,24)과 

2019년28,29)에 각각 2편씩 출판되었으며, 2010년22,26)에 2편

이 출판되었다(Table Ⅱ). 실험에 사용된 동물의 종류는 11

편의 논문에서 모두 rat을 이용하였고, rat 중에서 Sprague- 

Dawley rat을 이용한 연구가 8편20,21,23,24,27-30)이었고, Wistar 

rat을 이용한 연구가 3편22,25,26)이었다. Rat의 성별은 11편20-30) 

연구 모두 암컷을 이용하였다(Table Ⅱ). 

2) 골다공증 동물 모델 분석 결과

골다공증을 유발하는 방법으로는 11편20-30) 모두 rat의 

난소를 절제하여 폐경기 여성의 골다공증과 유사한 조건

을 유도하여 실험하였다(Table Ⅱ).

3) 중재 방법 분석 결과

(1) 중재 방법 분류 

녹용만 이용한 연구가 9편20,22-24,26-30)으로 가장 많았고, 

녹용과 녹각교를 비교한 연구가 1편25), 녹용, 녹각, 녹각

교 세 가지를 비교한 연구가 1편21)이었다(Table Ⅱ). 녹

용을 상대, 중대, 하대 등 부위별로 나누어 효과를 살펴

본 연구가 2편20,23), 사슴의 종류와 뿔가지 숫자에 따른 

녹용의 효과를 비교한 연구가 1편24), 농도별 녹용의 효과

를 비교한 연구가 3편22,25,26), 녹용의 건조 방법에 따라 

효과를 비교한 연구가 1편27), 녹용에 함유된 성분별 효

과를 비교한 연구가 1편28)이었다(Table Ⅱ). 

(2) 중재군 당 동물 수 및 투여 기간 

중재군에 사용된 동물은 한 그룹당 최소 5마리에서 최

대 12마리의 rat으로 중재군당 평균 8.81마리가 사용되

었다. 중재의 투여 기간은 최소 42일에서 최대 140일까지 

다양하였고, 평균 89.54일이었다. 치료기간이 6주가 1편21), 

8주가 3편20), 12주가 4편24,27-29), 12주-13주가 2편22,26), 13

Fig. 1. Flow chart of the study selection, KISS: Koreanstudies

Information Service System, NDSL: National Digital Science

Library, RISS: Research Information Sharing Service, OASIS:

Oriental Medicine Advanced Searching Integrated System,

Koreantk: Korean Traditional Knowledge, KMbase: Korean

Medical Database, KISTI: Korea Institute of Science and 

Technology Information, CINAHL: Cumulative Index to Nursing

and Allied Heath Literature, CNKI: China National Knowledge

Infrastructure.
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주가 1편25), 20주가 2편23,30)이었다(Table Ⅱ). 

4) 평가도구 분석 결과

골다공증 진단에 가장 흔하게 사용되는 지표인 골밀도

(BMD)를 측정지표로 사용한 연구는 총 9편20-22,24-29)이

었다(Table Ⅱ).

혈청 내 골생성 지표인 osteocalcin을 측정한 연구는 7

편20,23-27,30)이었고, 골교체율을 의미하는 지표인 ALP를 

측정지표로 사용한 연구는 9편20-28)이었다31)(Table Ⅱ). 

골조직 형태계측학적 측정지표를 이용한 연구는 6

편22,23,25-27,30)이었으며 전체 골수 면적에서 해면골이 차

지하는 비율인 BV/TV를 측정한 연구는 4편22,23,26,30)이

었고, 골소주의 두께를 뜻하는 Tb. Th를 측정한 연구는 6

편22,23,25-27,30), 골소주 사이의 간격을 뜻하는 Tb. Sp와 골소

주의 개수를 뜻하는 Tb. N을 측정한 연구는 4편22,23,26,30)

이었다32)(Table Ⅱ). 

5) 효과 분석 결과

(1) 골밀도 측정값

골밀도(BMD)를 측정한 9편20-22,24-29)의 연구에서 모두 

대조군에 비해 통계적으로 유의하게 골밀도가 높았다

(Table Ⅱ).

(2) 혈청학적 지표

혈청 내 osteocalcin을 측정한 연구 7편20,23-27,30) 중 2

편20,23)을 제외한 5편24-27,30)의 연구에서 혈청 내 osteocalcin

의 값이 통계적으로 유의하였으며, 2편24,25)의 연구에서

는 대조군에 비하여 통계적으로 유의하게 증가하였고, 

3편26,27,30)의 연구에서는 대조군에 비하여 통계적으로 유

의하게 감소하였다(Table Ⅱ). 혈청 내 ALP를 측정한 연구 

9편20-28) 중 3편20,21,26)을 제외한 6편22-25,27,28)의 연구에서 

통계적으로 유의하였으며, 1편28)을 제외한 8편의 연구에

서 실험군이 대조군에 비하여 통계적으로 유의하게 혈청 

내 ALP 수치가 감소하였다(Table Ⅱ). 

(3) 해면골의 형태계측학적 지표 

BV/TV를 측정한 4편22,23,26,30) 연구에서 통계적으로 유

의하게 실험군이 대조군에 비하여 증가하였다(Table Ⅱ). 

Tb. Th를 측정한 6편22,23,25-27,30) 중 2편25,27)의 연구에서 실

험군이 대조군에 비하여 통계적으로 유의하게 골소주의 

두께가 증가하였다(Table Ⅱ). Tb. Sp를 측정한 4편22,23,26,30) 

중 3편22,23,30)의 연구에서 실험군이 대조군에 비하여 통계

적으로 유의하게 골소주 간의 간격이 감소하였는데 골소

주간의 간격이 좁다는 것은 골의 구조가 치밀해져 골다공

증으로 진행될 가능성이 감소함을 의미한다(Table Ⅱ). Tb. 

N을 측정한 4편22,23,26,30)의 연구에서 모두 실험군이 대조

군에 비하여 통계적으로 유의하게 골소주의 개수가 증

가하였다(Table Ⅱ).

(4) 기타 지표값 

중재결과에서 설정한 1차 결과값과 2차 결과값 외에도 

11개의 연구에서 각각 다양한 측정지표를 설정하였기에 

메타분석으로 합성할 수 없었고, 각 연구에서 측정한 골다

공증과 관련된 지표와 결과값을 정리하면 Table Ⅱ와 같다. 

3. 비뚤림 위험 평가 결과

무작위 배정 순서(random sequence generation) 항목

은 11편20-30)의 연구 모두 무작위 순서 방법에 대한 내용

이 없어 비뚤림 위험이 불확실한 것으로 평가하였다.

실험 시 동물의 기저 상태(baseline characteristics) 항목은 

Tseng23)과 Tseng 등30)을 제외한 9편의 연구에서 실험에 사

용된 rat의 연령, 최초 몸무게, 성별 등을 언급하여 중재

군과 대조군이 실험 시작점에서 유의한 차이가 없음을 밝

혀 총 9편20-22,24-29)의 연구에서 비뚤림 위험이 낮음으로 평

가하였고, 2편23,30)은 비뚤림 위험 불확실로 평가하였다. 

배정 은폐(allocation concealment) 항목은 11편20-30) 연

구 모두 배정 순서를 은폐하는 것과 관련된 내용이 언급

되지 않아 비뚤림 위험이 불확실한 것으로 평가하였다.

무작위 거주(random housing) 항목은 동물실험에서만 

존재하는 평가 항목으로 실험 동물들이 서식하는 곳의 빛 

노출 정도, 온도 등을 고려하였고 각 실험군이 서식하는 곳

의 환경이 균일하여 실험 결과에 영향을 주지 않는가를 

평가하는 항목으로 상기 내용을 언급한 Park과 Lee21), Qu

와 Gong29)의 2편의 연구만 비뚤림 위험이 낮음으로 평

가하였고, 이를 제외한 9편20,22-28,30)의 연구에서는 비뚤

림 위험이 불확실한 것으로 평가하였다.

연구자 눈가림(blinding) 항목은 11편20-30)의 연구 모두 

연구자의 눈가림과 관련된 내용이 본문에서 확인되지 않

아 비뚤림 위험이 불확실한 것으로 평가하였다.

무작위 결과 평가(random outcome assessment) 항목은 

11편20-30)의 연구 모두 이와 관련된 내용이 없어 비뚤림 

위험이 불확실한 것으로 평가하였다.
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평가자 눈가림(blinding of outcome assessment)은 11

편20-30)의 연구 중 어느 연구에서도 그 방법에 대한 언급

이 없어 11편20-30) 모두 비뚤림 위험이 불확실한 것으로 

평가하였다.

불완전한 결과자료(incomplete outcome data) 항목은 

프로토콜은 없지만 원문을 검토하였을 때 예상되는 모

든 결과값을 보고한 것으로 판단되어 10편20-25,27-30)의 연

구에는 비뚤림 위험이 낮은 것으로 평가하였다. 단, Li 

등26)의 연구에서는 실험 설계 시 설정한 그룹당 rat의 수

에 비해 실제 실험에서 증가된 변화가 있었으나 그 이유

가 명확하게 언급되어 있지 않아 결과값에 영향을 줄 수 

있다고 판단하였다. 따라서 1편26)의 연구에서 불완전한 

결과 자료(incomplete outcome data) 항목에서 비뚤림 위

험이 높은 것으로 평가하였다.

선택적 결과보고(selective reporting) 항목은 Li 등26)

의 연구에서 실제 실험에서 변동된 표본 수는 결과값의 

유의성과 관련이 있을 수 있다고 판단되어 비뚤림 위험 

불확실한 것으로 평가하였고 그 외 10편20-25,27-30)의 연구

에서는 원문 검토 결과 연구 방법에서 언급한 평가 도구

들을 모두 보고한 것으로 판단되어 비뚤림 위험 낮음으

로 평가하였다. 

그 외 비뚤림(other bias) 항목은 Li 등26)의 연구에서

는 연구 설계 과정에서 설정한 것과 다르게 실제 실험에 

참여한 실험군과 대조군의 수가 증가하였으나 이에 대한 

언급이 없어 추가적인 비뚤림이 발생할 가능성이 크다고 

판단하여 비뚤림 위험이 높은 것으로 평가하였다. 그 외

의 10편20-25,27-30)의 연구에서는 그 외 비뚤림(other bias) 항

목을 평가할 만한 충분한 근거가 부족하다고 판단하여 비

뚤림 위험은 불확실한 것으로 평가하였다(Figs. 2, 3).

Fig. 3. Risk of bias graph.

Fig. 2. Risk of bias summary. ?: unclear isk of bias, +: low 

risk of bias, -: high rise of bias. 
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4. 메타분석 결과

1) 골밀도

평가 지표로 골밀도를 측정한 9편20-22,24-29)의 논문에 

대하여 메타분석을 시행하였다. 그 결과 녹용 단일 추출

물을 투여한 군은 대조군에 비하여 통계적으로 유의하게 

골밀도가 높았다(SMD=2.11; 95% CI=1.58~2.65; Z=7.75; 

p<0.00001; I2=56%)(Fig. 4).

2) 녹용의 농도에 따른 골밀도

골밀도를 측정한 9편의 논문 중 녹용의 농도에 따른 

변화를 관찰한 실험 연구 3편22,25,26)에 대하여 녹용 농도

에 따른 골밀도의 변화를 알아보기 위하여 메타분석을 

시행하였다. 3편22,25,26)의 논문 모두 각각 녹용의 농도가 

높은 군이 낮은 군에 비해 통계적으로 유의하게 골밀도

가 높았다(SMD=1.28; 95% CI=0.74~1.82; Z=4.63; p< 

0.00001; I2=9%)(Fig. 5).

Fig. 5. Meta analysis of bone mineral density according to the concentration of deer antler.

Fig. 4. Meta analysis results for bone mineral density. A: Top part of Sika deer’s the first forked antler, B: Top part of Sika

deer’s the second forked antler, C: Top part of Sika deer’s the first three-forked antler, D: White slice of Sika deer’s the first

forked antler, E: Blood slice of Sika deer’s the first forked antler, F: Top part of Red deer’s forked antler that seems like lotus

flower, G: Blood slice of Red deer’s unforked antler, H: White slice of Red deer’s three-forked antler.
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뼈는 살아 있는 조직으로 파골세포와 조골세포의 작용

으로 일생 동안 지속적으로 파괴와 재형성의 과정을 겪

게 되는데, 이러한 교체(turnover) 과정에서 조골세포와 

파골세포의 작용이 불균형을 이루게 되면 골량이 감소하

여 골다공증이 발생하게 된다2). 골밀도는 20~30대에서 

가장 높고 약 35~40세까지 유지하다가 그 이후 골 흡수

가 골 형성보다 상대적으로 증가하게 되면서 매년 약 0.3~ 

0.5% 정도 골소실이 시작되고, 특히 여성의 경우 폐경기

가 시작되면서 급격하게 골소실이 진행되어 작은 충격에

도 골절이 쉽게 발생해 일상생활에도 큰 지장을 주게 된

다33). 또한 노인에서도 골모세포 감소, 비타민D 부족, 영

양부족 등 여러 요인으로 인해 골절이 발생하여 삶의 질 

저하, 골절된 부위 재골절, 감염 질환이나 2차 합병증이 발

생하는 경우가 많으며, 이것이 사망률 증가의 요인이 되

기도 하므로 조기 예방 및 치료가 중요하다34). 골다공증

의 약물치료로 사용되는 비스포스포네이트 등과 같은 골

흡수 억제제들은 장기투여 시 소화불량, 오심, 턱뼈 괴사 

등의 부작용이 있으며 이미 진행된 골다공증의 경우 감소

된 골량을 다시 증가하기는 어렵다는 점에서 치료제로서

의 한계가 있다6). 이러한 한계를 극복하기 위해 현재 조

골세포를 표적으로 인체 내 부작용을 최소화하면서 골 형

성을 촉진하는 치료제를 개발하기 위한 노력이 계속 진

행되고 있다7). 

한의학에서 골다공증은 <素問>에 기록되어 있는 ‘骨痿’ 

또는 ‘骨痺’의 범주로 생각할 수 있으며 주요 병인은 腎

陽虛, 腎陰虛로 보아 滋腎陰하고 補腎陽하는 치법을 위주

로 하였다8,35). 鹿茸은 대표적인 補陽藥으로 肝, 腎 二經에 

귀경하여 補腎陽, 强筋骨하는 효능이 있고, lysine, poly-

peptide 등 여러 종류의 아미노산과 지질 성분, collagen 

등을 함유하여 뼈를 튼튼하게 하는 기능을 한다10). 鹿角

은 이미 골질화된 숫사슴의 뿔로 단백질, 인산칼슘, 마그

네슘 등으로 구성되어 行血消腫하는 효능이 있으나 대

체로 녹용보다는 强筋骨하는 효과가 약하고, 鹿角을 농

축하여 만든 아교질인 鹿角膠는 滋補止血하는 효능이 녹각

보다 우수하나 녹용보다는 그 효과가 떨어져 長服해야 효

과를 나타낸다고 알려져 있다21,23,36). 골다공증에 대한 단

일 한약추출물 또는 한방복합처방의 효과를 알아보기 위

한 실험 연구들은 활발하게 진행되었는데, 이러한 실험 

연구의 결과들을 종합하여 체계적으로 고찰하고 분석한 

연구는 부족하다9,12). 이에 저자는 지금까지 연구된 많은 

한약재들 중에서 흔히 骨의 성장 및 회복, 유합에 효과가 

있다고 알려져 있는 녹용, 녹각에 한정하여 골다공증이 

유발된 동물모델을 대상으로 진행된 연구들의 체계적 문

헌 고찰을 통해 객관적인 효과를 밝히고 임상에서의 근

거를 마련하고자 하였다. 

선정기준에 따라 최종 선정된 11편의 동물실험 연구 모

두 rat을 이용한 실험 연구였다. Rat의 성별에 대해 살펴

보면 난소를 절제하여 골다공증을 유발한 11편20-30)의 연

구에서는 female rat으로 실험하였다(Table II). 여성의 경

우 폐경기에 골 형성을 촉진하는 에스트로겐의 급격한 감

소로 골 소실이 빠르게 진행되어 골다공증 발병률이 남

성에 비해 압도적으로 높게 된다. 이러한 골다공증의 병

태 생리학적 기전으로 인해 대부분의 골다공증에 관한 연

구들이 여성에 초점을 맞추고 있다. 그에 따라 본 연구

에서도 11편20-30)의 모든 연구에서 female rat을 사용하여 

폐경기 여성의 골다공증과 유사한 환경을 유도한 것으

로 생각된다. 

중재 방법은 녹용 단일 추출물만 이용한 연구가 9

편20,22-24,26-30)이었고, 녹용과 녹각교를 이용한 연구가 1

편25), 녹용, 녹각, 녹각교 세 가지 단일 추출물을 이용한 연

구가 1편21)이었다. 골질화 되지 않은 미성숙한 사슴의 뿔

인 녹용은 뿔 속에서 혈류순환이 원활하게 이루어져 각종 

영양 성분이 풍부한 반면 녹각은 성장이 완료된 숫사슴

의 각질화된 단단한 뿔로 영양 성분이 다소 휘발되어 상

대적으로 녹용보다 효능이 떨어지기 때문에 補腎陽의 대

표적 약재인 녹용 관련 연구가 많은 것으로 생각된다.

연구별로 매우 다양한 지표들이 활용되어 각 연구들의 

효과를 정량적으로 합산하기 위해 1차 결과 변수와 2차 

결과 변수를 선정하여 그 효과를 살펴보았다. 1차 결과 

변수인 골밀도(BMD)는 골다공증을 진단하는데 가장 유

용한 1차적인 지표로 총 9편20-22,24-29)의 연구에서 측정되

었다. 2차 결과 변수로 혈청 내 골생성 지표인 osteocalcin

은 7편20,23-27,30)에서 측정되었고, 골재형성의 유용한 지표

인 ALP를 측정한 연구는 9편20-28)이었다. Osteocalcin은 

골내 유일한 단백질로 골아세포에 의해 생성되며 난소 절

제 후 osteocalcin의 수치가 증가하는 경향이 있고, ALP는 

골재형성의 중요한 지표로 난소 절제 후 ALP의 활동수
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치가 증가하게 되므로 실험 전후 osteocalcin과 ALP의 측

정치 변화는 혈청학적으로 골다공증의 유의미한 지표가 

된다37). 또한 뼈의 교체율 증가가 클수록 osteocalcin의 수

치는 증가하게 되는 반면 골밀도(BMD)는 감소하게 되

어 역의 상관관계를 가진다고 알려져 있다38).

또한 2차적 결과변수로 활용한 골의 형태계측학적 지

표는 뼈의 해면체와 피질조직의 변화를 측정하기 위한 중

요한 방법으로, 폐경기 여성은 해면골의 연속성이 저하되

게 되어 쉽게 골절이 유발된다32). 해면골의 체적비를 뜻

하는 BV/TV와 골소주의 두께인 Tb. Th의 값이 클수록 

뼈의 강도가 센 것을 의미하고 반대로 값이 감소할수록 

골다공증으로 진행될 확률이 높아짐을 의미한다38). 골

소주 사이의 거리인 Tb. Sp는 값이 낮을수록 해면골들의 

배열이 조밀함을 의미하므로 뼈의 강도가 증가한 것을 

의미한다32). Li 등22), Tseng23), Tseng 등30)은 단일 녹용 추

출물을 투여한 실험군에서 대조군에 비해 통계적으로 유

의하게 BV/TV값과 Tb. N값은 증가하였고, Tb. Sp값은 

감소하였음을 밝혔다. 이를 통해 녹용이 해면골의 연속

성을 유지하도록 도와주어 골 강도의 감소를 억제하여 골

다공증을 예방하는 효과가 있음을 알 수 있었다. 본 연구

에서 설정한 결과 지표 외에도 11편의 연구에서 매우 다

양한 측정지표들을 측정하여 실험을 하였는데 각 연구

들마다 측정한 지표가 상이하여 본 연구에서는 몇 가지 

지표만을 선택적으로 연구하였다. 단일 녹용추출물을 중

재로 한 Ahn과 Shim20)은 중재군이 대조군에 비해 urine의 

creatinine의 수치를 감소시켰고, calcium/creatinine의 비가 

증가하였음을 발표하여 녹용, 녹각을 난소 절제로 인한 

신장 기능 저하에 응용할 수 있음을 밝혔다(Table II). 또

한, Tseng23)과 Li 등26)의 연구에서는 녹용 추출물을 투여

한 중재군에서 대퇴골의 힘과 강도를 의미하는 maximum 

load value 측정값이 대조군에 비해 증가함을 밝혀 골다

공증을 억제하는 효과가 있음을 밝혔다(Table II). 또한 

폐경 후 estradiol이 급격하게 감소하여 골감소를 유발하

는데 Park과 Lee21), Zheng 등27), Gong 등28)의 연구에서 

중재군이 대조군에 비해 estradiol이 유의하게 증가하여 

난소 절제로 유발된 골다공증 모델에서 혈청 estradiol 수

준을 유의하게 증가시켜 골 소실을 예방할 수 있는 근

거를 제시하였다(Table II).

단일 녹용 추출물을 투여한 연구 중에서 녹용의 종류, 

포제방법, 함유성분 등에 따라 분류하여 그 효과를 비

교한 연구들이 있었다24,27,28). Gong과 Li24)의 연구에서는 

녹용을 매화록과 마록의 뿔로 나누고, 分枝의 개수, 녹용

의 부위에 따라 중재군을 8군으로 나누어 효과를 알아

보았는데 매화록이면서 分枝의 개수가 적을수록, 부위

가 분골 쪽으로 갈수록 골밀도의 증가율이 높고, 골형성

을 촉진하는 인자인 BMP-2의 값이 높은 것으로 나타났

다(Table II). 녹용은 서식하는 기후환경에 따라 효능의 정

도가 차이가 나는데 추운 환경에서 자랄수록 환경 적응

을 위해 각종 영양물질들이 잘 분비되며, 부위별 분류에

서도 분골로 갈수록 골질화가 아직 진행되지 않아 각종 

영양소와 단백질 등의 성분들이 다량 함유되어 있기 때문

에 이러한 결과가 나타난 것으로 생각된다. 

Zheng 등27)은 녹용을 포제방법에 따라 현대의 동결건

조 방법을 이용한 活性鹿茸과 기존의 열건조시킨 鹿茸

을 비교하였다. 대조군에 비해 두 포제방법을 이용한 녹

용 중재군 모두 골밀도 증가에 유의한 효과가 있었고, 특

히 동결건조를 시행한 活性鹿茸이 기존 열처리한 鹿茸보

다 통계적으로 유의하게 우수한 효과를 나타내었다고 밝

혔다(Table II). 이러한 결과는 Yu 등39)의 연구에서도 기

존의 열탕건조를 시행하는 것보다 동결건조를 시행한 경

우에 녹용의 유효성분의 소실이 적어 동결건조가 더 우수

하다는 결론과 일치하였다.

Gong 등28)은 녹용이 함유하고 있는 성분별로 나누어 

분석하였는데 녹용의 polysaccharide를 鹿茸多糖군, pol-

ypeptides를 鹿茸多肽군, 두 가지 성분을 혼합한 鹿茸多糖

多肽군으로 나누어 그 효과를 비교하였다. 세 가지 중재

군 모두 대조군에 비해서 골밀도가 유의하게 증가하였고, 

그 중에서도 두 성분을 혼합한 鹿茸多糖多肽군이 가장 

높은 효과를 보였다(Table II). 이는 녹용의 유효한 성분들

이 골형성의 촉진을 유도하면서 파골세포의 활성을 억제

하여 항골다공증의 효과를 나타낸 것으로 생각된다.

선정된 총 11편의 연구는 비뚤림 위험 평가 결과 모두 

무작위배정 방법, 배정순서 은폐, 연구자의 눈가림, 평가 

결과의 눈가림 등의 방법에 대해 언급한 연구가 없어 

이질성이 높고, 비뚤림 위험이 불확실하다고 판단하였다

(Figs. 2, 3). 대부분의 전임상 연구에서 무작위 배정, 배

정 은폐, 눈가림 등의 항목에 대해서 언급한 연구는 거의 

없는 현실로40), 본 연구에서도 이를 확인할 수 있었다. 

이러한 경우 비뚤림이 발생할 가능성이 높게 되어 결과

를 왜곡하게 되거나 결과값의 신뢰도가 떨어지게 된다. 
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따라서 이를 방지하기 위해 동물을 대상으로 한 실험연구

에서 질적으로 명확하게 설계된 연구들이 이루어져야 할 

것으로 생각된다.

난소를 절제하여 골다공증을 유도한 rat을 대상으로 단

일 녹용 추출물을 중재군으로 한 9편20-22,24-29)의 골밀도

(BMD)를 메타분석한 결과 녹용 단일 추출물을 투여한 중

재군이 대조군에 비해 통계적으로 유의하게 골밀도가 높

은 것으로 나타났다(Fig. 4). 또한 녹용의 농도에 따라 골

밀도의 차이가 있는지 알아보기 위하여 녹용의 농도에 따

라 실험을 진행한 3편22,25,26)에 대하여 메타분석을 시행

한 결과, 농도가 높은 군이 낮은 군에 비하여 통계적으로 

유의하게 골밀도가 높았다(Fig. 5). 신장은 체내 칼슘와 

인의 재흡수를 조절하고, 비타민D를 활성화시켜 골대사

의 정상적 기능에 중요한 역할을 한다. 한의학에서 신장

이 뼈의 기능과 밀접한 연관이 있다는 腎主骨의 관점에

서 녹용은 신장의 기능을 보하는 대표적인 약재로 補腎陽

하여 신장의 기능을 원활하게 하고 骨髓를 生하고, 益精血

하여 체내 골량의 감소를 방지하는 역할을 하였을 것으

로 생각된다. 골다공증은 골내 파골세포와 조골세포의 균

형이 깨져 파골세포의 재흡수 기능이 증가하여 골소실이 발

생되어 진행되는 질환인데 녹용이 파골세포의 재흡수 기

전을 억제시켜 골량을 일정하게 유지하였을 것으로 생각

된다. 이는 Ahn 등41)의 연구에서도 녹용 추출물이 RANKL 

신호에 의해 유도되는 파골세포를 활성화시키는 유전자

의 발현을 억제하여 골소실을 억제하였다는 결과를 통해 

확인할 수 있었다. 골다공증은 예방하는 것이 곧 치료의 

일환이므로 골밀도가 급격하게 감소하는 시기인 폐경기 

여성에게 녹용을 활용하여 골다공증을 예방하고, 노화가 

진행되어 골다공증이 이미 시작된 노인층의 경우에는 진

행 속도를 늦추어 향후 발생할 수 있는 골절의 위험을 감

소시킬 수 있다는 측면에서 이러한 동물실험의 유의한 결

과를 토대로 향후 임상에서도 다양한 연구가 진행되어야 

할 것이다. 

본 연구의 한계는 분석에 포함된 연구와 표본의 수가 

많지 않아 결과의 타당도가 부족할 가능성이 있고, 비뚤

림 위험 평가 결과 연구의 질이 높지 않아 결과의 해석에 

주의가 요구된다는 점이다. 이러한 전임상 단계의 동물실

험 연구들의 결과를 인간에게 적용하기 위해서는 아직도 

많은 과정이 요구되는데 연구 설계 및 실험에 있어 방법

론적으로 충분한 보완과정이 그 출발점이라 할 수 있다. 

동물실험 연구의 체계적 문헌고찰은 임상연구의 중요한 

근거 마련이라는 목적에서 중요한 의의가 있는데 SYRCLE

과 Collaborative Approach to Meta-Analysis and Review 

of Animal Date from Experimental Studies은 이러한 동물 

연구의 방법론적 질을 높이기 위한 평가도구와 지침을 제

시하는 등 동물실험 연구에서의 그 객관적인 근거를 높

이기 위한 노력들이 계속 되고 있다18). 이렇게 동물 연구

의 한계를 극복하기 위한 노력에도 불구하고, 현재까지도 

동물실험 연구에 대한 연구 의식, 방법론적 질을 높이기 

위한 실제적인 노력들은 부족한 현실이다. 앞으로 실제 동

물 연구에서 실험을 시작하기에 앞서 방법론적 질을 높

이기 위한 노력들이 반드시 선행되어야 하며, 이러한 노

력으로 연구 결과의 타당도와 신뢰도가 높아진 동물실

험 연구들이 임상에서 유의한 근거로 활용될 수 있기를 

기대한다.

요약하면 본 연구는 골다공증이 유발된 동물모델에서 

녹용 단일 추출물 경구 투여의 골다공증 억제 효과에 대

해 체계적 문헌고찰 및 메타분석을 시행하여 개별 연구들

의 결과를 종합하여 체계적으로 분석하였다는데 의의가 

있다. 본 연구의 메타분석 결과는 녹용이 골다공증 동물

모델에서 골다공증 억제 효과가 있음을 시사하고 있으나 

포함된 논문 수와 표본의 수가 적고, 비뚤림 위험이 높아 

명확한 결론을 내리기에는 한계가 있어 높은 수준의 근거

로 활용되기엔 주의 깊은 해석이 필요하다. 

결론»»»

녹용 단일 추출물의 골다공증 유발 동물모델에 대한 

경구 투여 효과를 객관적으로 알아보기 위하여 11편의 

연구를 선정하여 체계적 문헌고찰 및 메타분석을 시행한 

결과 아래와 같은 결론을 얻었다.

1. 동물모델로는 모두 rat을 이용하였으며, 11편 모두 

rat의 난소 절제로 골다공증을 유발하였다.

2. 녹용만 이용한 연구가 9편으로 가장 많았고, 녹용

과 녹각교를 비교한 연구가 1편, 녹용, 녹각, 녹각

교 세 가지를 비교한 연구가 1편이었다.

3. 메타분석 결과 녹용을 투여한 군이 대조군에 비하
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여 유의하게 골밀도가 높았고, 녹용의 농도가 높은 

군이 낮은 군에 비하여 유의하게 골밀도가 높았다.

4. 본 연구 결과 녹용이 특히 골밀도 항목에서 유의한 

효과를 나타내어 동물모델에서 골다공증에 대한 억

제 효과의 가능성을 시사하고 있으나, 동물연구의 

특성상 비뚤림 위험이 높아 주의 깊은 해석이 필요

하다. 
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