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Abstract

  Objectives : We report on the contents and reviews of the guidelines for clinical trials of herbal medicine for 

psoriasis.

  Methods : After reviewing the existing reports, the guidelines were drafted by the writing committee on 

guidelines for Korean medicine clinical trial center in Kyung Hee university Korean medicine hospital. Since then, 

the guidelines have been consulted by the experts in diseases, clinical trials and pharmaceuticals. In addition, the 

guidelines have been certified by the Korean medicine clinical trial center association and Korean Medicine 

Ophthalmology & Otolaryngology & Dermatology Society.

  Results : The guidelines for clinical trials are divided into 8 categories: (1) general contents, (2) evaluation 

standards of effectiveness, (3) outcome valuables, (4) selection of study participants, (5) designs of clinical trials, 

(6) safety evaluations, (7) combination therapies in psoriasis treatment and (8) Korean medical considerations.

  Conclusions : There are 3 major contents for discussion: (1) obscurity of Korean medical considerations to 
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Ⅰ. Introduction

  건선은 은백색의 비늘을 동반한 홍반, 구진과 판이 

특징인 피부질환으로 이 질환에는 면역 및 유전요인

이 다양하게 영향을 미치고 있다1). 유럽 및 북유럽에

서 건선의 유병률은 2% 정도로 알려져 있으며2), 국내

의 보건의료빅데이터개방시스템에 따르면 2016년 건

선 환자는 16만 명 정도로 상당히 빈번한 실정이다. 

기존의 치료법은 스테로이드, 비타민 D 유도체, 광선

요법 등을 사용하며, 최근에는 생물학적 제제

(biologic)인 TNF-α inhibitor인 etanercept, 

adalimumab, infliximab이나 T cell조절제인 

alefacept 등이 개발되고 있다3). 기존 치료법의 효과

에 대한 불만족, 치료비용 등의 문제로 한의학 치료를 

찾는 사람들은 점차적으로 증가하는 추세이다. 그러

나 현재 한국 한의학계에서 건선치료에 대한 연구는 

증례보고 위주로 이루어지고 있으며 실상 임상연구는 

부족한 상황이다.

  임상시험 가이드라인은 임상시험을 설계함에 있어

서 진단기준, 선정기준, 제외기준, 유효성 평가지표 

선정 등에서 필요한 근거를 제시하여 임상시험의 설

계시간 단축 및 연구의 방향 설정에 도움이 된다. 더

불어 미연에 발생할 수 있는 문제점을 예방할 수 있

어 임상연구의 질 향상을 도울 수 있다. 이에 식약처

에서는 비만, 당뇨병, 아토피 등의 임상시험 가이드라

인을 제정한 바가 있다. 건선 질환을 대상으로 한 한

약제제 임상시험 가이드라인 관련 연구로는 2016년 

강 등4)이 국내외 건선 임상시험 가이드라인 및 기존 

건선 치료 한약제제 임상연구 고찰을 통하여 건선 한

약제제 가이드라인 수립에 필요한 준비연구가 있었지

만 아직까지 건선 치료용 한약제제에 대한 임상시험 

가이드라인은 없다.

  따라서 본 연구는 1) 건선을 대상으로 한 한약제제 

임상시험 가이드라인 개발과정 및 구성을 설명하고, 

2) 가이드라인 내용을 소개하고자 해당 가이드라인을 

덧붙여 참고하도록 하였으며(Appendix 1, 3) 개발 당

시 중점적으로 고려되었던 점들을 제시하여 향후 수

립될 건선 한약제제 임상시험 가이드라인에 접근성 

및 활용성을 높이고자 계획되었다. 

Ⅱ. Methods

1. 가이드라인의 수립 배경

  본 가이드라인을 통하여 건선 질환에 유효하면서 

안전성을 확보한 한약제제를 개발하고자 할 때 필요

한 고려사항을 연구자 및 제약 업계에 제공하고자 한

다. 또한 가이드라인을 이용한 결과를 실제 임상유효

성 평가에 응용하고자 한다. 특히 한약제제의 경우 변

증 등의 한의학의 특수성을 살릴 수 있는 가이드라인

을 수립하고자 하였다.

2. 가이드라인 개발 과정

  본 연구는 한국보건산업진흥원을 통해 보건복지부 

한의약선도기술개발사업의 재정지원을 받아 진행되었

다(과제고유번호: HI13C0700). 우선 자료조사로 국내

외 건선임상시험가이드라인, 임상진료지침 및 국내외
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에서 진행된 건선 관련 임상연구에 대하여 조사하였

다4). 이 결과를 바탕으로 초안이 완성되었으며, 이후 

전문가 검토를 통하여 대한한방안이비인후피부과학회 

학회장 인준을 받았고(2016년 4월 25일), 한의약임상

시험센터협의회에서 가이드라인에 대한 인증을 받았

다(2017년 1월 10일).

3. 가이드라인 집필위원회 및 검토위원회 구성

  가이드라인 집필에는 경희대학교한방병원 한의약 

임상시험센터 가이드라인 집필위원회가 초안을 작성

하였다. 초본을 토대로 10명의 자문위원이 검토를 거

쳐서 최종본이 완성되었다. 자문위원은 총 10명으로 

구체적으로 다음과 같다. 

  위원장 1명(한국한의학연구원 이준환), 분과위원 3명

(경희대학교 이준희, 원광대학교 권영달, 대전대학교 

정인철), 임상시험방법론 전문가 2명(한국한의학연구원 

이명수, 메디팁(CRO) 유정희), 제약관련 전문가 3명(대

전대학교 박양춘, 원광대학교 김윤경, 한풍제약 김혜

수), 질환전문가 1인(부산한의학전문대학원 서형식).

4. 가이드라인의 구성

  가이드라인은 크게 건선의 증상, 진단, 역학, 치료 

부분을 개괄적으로 설명한 일반적 사항, 유효성 평가 

기준, 유효성 평가 방법, 시험 대상자 선정, 임상시험 

설계, 안전성 평가, 건선 치료에서의 병용요법, 한의

학적 고려사항으로 구분될 수 있다. 개략적인 설명은 

다음의 Results를 통하여 제시한다.

Ⅲ. Results

1. 일반적 사항

  건선은 은백색의 비늘로 둘러싸인 홍반, 구진과 판

을 특징으로 하는 면역학적 다유전자성 만성질환이다. 

증상으로 비늘로 덮인 듯한 구진, 홍반을 동반한 판이 

특징이며, 때로 소양감을 동반하기도 한다. 조직학적

으로 건성형 표피 과증식 및 과립층의 약화, 부전각화

증, 해면양 농포, 표피 및 진피 안으로의 호중구, 림프

구 침입, 진피 유두상 혈관구조를 보인다. 

  진단은 발병부위(두피, 체간, 엉덩이, 사지, 신전부) 

및 조갑 건선 유무, 주요형태(밝은 붉은색 판 위에 은

백색 인설이 덮고 있는 형태)를 가지고 있을 때 임상

적 증상을 통하여 진단한다. Auspitz’s sign이 유용한 

진단법이며, 주요감별질환으로는 화폐상 습진, 백선, 

피부 낭창, 균상 식육종, 습진, 백선, 편평 태선, 전신

성 홍반성 루푸스 등이 있다.

  표준 치료로는 건선의 중등도에 따라 초기에는 국

소치료제, 중등도에는 국소치료제와 광선치료, 중증의 

경우에는 전신치료제를 사용할 수 있다.

2. 유효성 평가기준 / 평가방법

1) PASI(Psoriasis Area and Severity Index)

  건선의 유효성 평가방법으로 가장 많이 사용된다. 

피부를 머리, 체간, 상지, 하지 4개의 부위로 나누고 

각각 부위의 증상(홍반, 유병기간, 인설 정도)과 증상

범위를 평가하여 이들을 통하여 값을 평가한다. 1차 

유효성 평가 변수로 PASI를 사용할 것을 권장하며, 

치료의 성공을 PASI 감소율이 75% 이상으로, 치료실

패를 PASI 감소율이 50% 이하로 설정하였다.

2) DLQI(Dermatology Life Quality Index)

  증상의 감정상태, 일상생활, 여가생활, 직장과 학교, 

대인관계와 치료 6가지 항목을 평가하는 10가지 문항

으로 구성되어 있으며, 삶의 질을 평가하고자 2차 유

효성 평가 변수로 사용하기를 권장한다. 

3) 기타

  PASI의 경우 손발바닥, 접힌 부위 피부 및 두피, 

조갑 부위는 적용하기 힘들다는 단점이 있고, 증상이 

10% 이하인 경우 민감도가 떨어진다는 한계가 있다. 

이에 PASI를 보조해 줄 수 있는 2차 유효성 평가 변
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수로 PGA(Physician’s Global Assessment) 혹은 

BSA(Body Surface Area)를 병용하는 것이 바람직할 

것으로 사료된다. 

  PGA는 건선의 심각도를 평가하는 6점 단위 평가

도구로 모든 건선 병변을 대상으로 판의 홍반, 인설, 

두께의 정도를 평가하는 지표이다. 이 도구는 체표면

적을 정량화하지는 않으며, 개별적인 병변을 평가하

지는 않는다. BSA는 건선 병변의 범위를 평가하는 

방법으로 화상의 표면적을 평가하기 위해 개발된 9의 

법칙을 사용하는 평가 방법이다. 머리와 목에 대해 

9%, 각 팔에 대해 9%, 앞, 뒤의 다리에 대해 9%, 체

간을 4등분 하여 각각에 대해 9%로 정의하며 회음부를 

1%를 가해 합계 100%로 한다. 또 다른 측정 방법으로 

손바닥이 BSA의 약 1%에 해당한다고 가정하여 환자의 

손바닥 영역 수로 BSA의 정도를 평가할 수 있다5).

3. 시험 대상자 선정

1) 건선의 중증도 설정

- Mild : BSA<10% or PASI<10, PGA(mild to 

moderate), 국소 요법만으로 잘 조절됨.

- Moderate : BSA>10% or PASI≥10, PGA 

(Moderate), 국소 요법만으로 어느 정도 조절됨.

- Moderate to severe : BSA>10% or PASI score 

10-20, 치료가 잘 안 되는 부위(손바닥, 발바닥 등)

에 상당히 두꺼운 병변이 있으면서 BSA<10%인 경

우, PGA(Moderate to severe), 국소 요법으로 조절

되지 않음. 

- Severe : BSA>20% or PASI>20, 상당히 두꺼운 

병변부와 더불어 매우 중요한 국소 증상이 동반되

면서 BSA>10%인 경우, PGA(Severe), 전신적인 치

료법이 필요한 상태.

2) 고려해야 할 합병증 혹은 동반질환

  우울증, 심혈관계 질환(중증의 경우), 관절질환, 비

만, 대사증후군, 흡연, 음주력, 정신과적 질환, 악성종

양, 크론병

4. 임상시험 설계

  임상시험 참여 이전에 국소 외용제나 경구용 제제, 

광선치료, 생물학적 제제를 사용하고 있었던 경우 치

료를 중단하고 적절한 휴약기(wash-out period) 및 

안정기(run-in period)를 거쳐야 한다. 그 기간은 약

물의 반감기를 고려할 경우 통상 2~4주 정도로 설정

할 수 있다. 중증 건선 환자의 경우 양약의 지속적 투

여가 필요한 경우가 있을 수 있다.

  치료적 탐색시험(therapeutic exploratory studies)

을 시행할 경우 임상적으로 유용한 투여용량 범위를 

평가하기 위하여 최소 3가지 이상의 투여용량에서 실

시되어야 한다. 이중 눈가림, 위약대조 시험이 권장되

며, 고정 용량군 - 평행군 시험이 일반적이다. 각 용

량별로 치료효과를 증명해야 하며 이를 위해 최소 

8~12주 동안 투약을 지속하도록 한다. 다만, 생약(한

약)제제의 경우 적정용량 설정을 위한 약동학-약력학

의 평가가 어려운 부분이 존재하여 11종 기성 한약서

에 의한 경험적 용량 혹은 기존 허가의약품의 경우 

허가용량을 적정용량으로 사용할 수 있다. 

  치료적 확증시험(therapeutic confirmatory studies)

을 시행할 경우 이미 치료효과가 널리 인정된, 시판중

인 치료제를 이용한 비교연구 임상시험이나 유효성분

이 제외된 위약을 이용한 위약대조임상시험이 일반적

으로 권장된다. 투약기간은 8~12주 사이를 기간으로 

잡고, 2~4주 정도의 단위로 중간평가를 시행한다. 느

리게 작용하는 한약(생약)제제의 경우 16~24주까지 

연장할 수 있다. 

5. 안전성 평가

  이상반응 및 안전성 평가, 뇨검사, 대변검사, 심전

도검사, 간기능검사, 신장기능검사 및 피부암 부작용 

여부, 면역결핍에 관련된 항체검사 등에 대해 치료 전

후의 결과를 비교해야 한다. 임상시험 동안 발생하는 
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모든 이상반응에 대해 정도, 약물관련성, 치료유무, 

중도탈락 여부 등을 개개로 분석하여 모두 기록되어

야 하며, 연구대상 약물에 대한 잠재적 이상반응 및 

오남용 등을 분석, 평가하여 결과에 반영해야 한다.

6. 건선 치료에서의 병용요법

  임상시험 기간 동안에는 원칙적으로 스테로이드제, 

항생제, 전신 광화학요법 및 다른 면역억제제의 투여

는 금한다. 단 연구목적에 따라 변동될 수 있다. 병용 

시 고려해야 할 사항은 Metatrexate(MTX)의 경우 간

독성, 빈혈, 백혈구, 적혈구, 혈소판감소, 오심, 구토, 

탈모, 신장과 폐 기능 장애의 부작용이 보고되어 있

다. Cyclosporin의 경우 신독성, 고혈압을 주의해야 

하며, Retinoid의 경우 간, 신장질환, 고지혈증, 심한 

음주자에게 본 약물의 병용을 금해야 한다. TNF-α 

억제제 병용 시 결핵감염유무, 악성림프종, 루프스모

양증후군, B형 간염바이러스 검사 등이 필요하다.

7. 한의학적 고려사항

  2002년에 발간된 中藥新藥治療白疕的臨床硏究指導

原則에 따르면 白疕의 한의학적 주요변증 분류기준은 

다음과 같다.

1) 風熱證

- 主症 : 새로운 피진이 끊이지 않고 나타나며, 구진

형과 반구진형 위주이다. 피진이 있는 피부 아래 색

이 선홍색이다. 제거 시 인설과 점상출혈이 보이는 

Auspitz 징후가 있다.

- 次症 : 처음 발생하거나 재발할 수 있으며, 가려움

은 일정하지 않고 心煩口渴, 口乾, 便秘, 尿黃, 舌質

紅, 苔黃, 脈數.

2) 血虛證

- 主症 : 피진이 판상이 주가 되며 피진 부위의 피부

색이 비교적 옅고 인설이 많으나 비교적 얇다.

- 次症 : 병정이 길고 오래되며 가려움이 있을 수 있

고 피로하고 舌質淡紅 苔薄白 脈細.

3) 血瘀證

- 主症 : 피부병변이 두텁게 침윤을 보이며 피진 부위

의 피부색이 암홍하고 인설이 견고하다.

- 次症 : 병정이 비교적 길고 피부 병변 부위가 국소

적으로 가벼운 편이며 오래도록 없어지지 않고 일

정하지 않은 소양감이 있을 수 있다. 전신증상이 불

명확하고 舌質暗紅 혹 어혈로 인한 점이나 반점이 

보일 수 있으며, 脈澁 혹 細澁.

  위의 언급한 主症을 가지고 있으며 次症이 2개 이

상 있으면 해당 변증으로 진단할 수 있다. 연구의 성

격에 따라 수정된 변증 기준을 사용할 수 있다. 이때 

변증은 임상경험 5년 이상의 전문의 2인이 위의 변증 

기준을 근거로 한 지침을 마련하고 합의에 의해 변증

하는 것을 권장한다.

4) 기타 고려사항

  치료적 탐색임상시험의 진입 전까지는 제법 또한 

규격에 포함되는 사항이므로 적합한 제법이 확립되어

야 하며, 한약(생약)제제의 규격, 기준 및 시험방법이 

확립되어야 한다. 한약제제 구성성분(예: 타르색소류 

등)이 건선을 유발할 수 있는지에 대한 충분한 정보 

및 검토가 있어야 한다.

  외용제의 경우 도포부위 및 피부상태에 따라 약물

의 흡수가 달라질 수 있으므로 이를 고려하여 설계하

고, pH 조절제 등의 적절한 부형제를 사용하여 흡수

율을 조절할 수 있다.

Ⅳ. Discussion

  기존 한의학 연구는 임상시험 설계에서 무작위화

(randomization), 할당(allocation) 은폐(concealment) 

및 맹검(blinding)에서 적절하지 못한 방법을 사용하



김봉현 외 8인 : 건선 치료용 한약제제에 대한 임상시험 가이드라인 설명 및 제언

45

여 질이 낮은 경우가 많았다6). 이에 임상시험에 대한 

질을 높이고자 한약제제에 해당하는 임상시험 보고지

침(CONsolidated Standards of Reporting Trials, 

CONSORT) 확장판이 만들어졌고 2017년에는 개정판

이 보고되었다7). 하지만 이러한 지침은 보고지침이기 

때문에 중재, 무작위, 눈가림 등의 내용이 위주이다. 

개별 질환에 대하여 진단기준, 선정/배제기준, 유효성

평가를 위한 방법, 한의학의 변증도구 사용방법에 대

한 내용을 얻기에는 부족함이 있었다.

  최근 한의학회에서 연구되고 있는 임상진료지침

(Clinical Practice Guideline, CPG)도 임상시험 가이

드라인과는 목적 및 제시내용이 다르다. CPG를 이용

하는 주체와 보건상의 목표에 따라 CPG가 수립되다 

보니8) CPG에는 개별적인 질환에 대한 전반적인 역

학, 진단, 평가 및 예후 등의 사항은 자세히 기술되어 

있으나 임상시험 설계와 관련된 환자모집, 유효성, 안

전성 평가 도구 등의 내용은 부족하였다.

  본 연구는 이러한 단점을 보완하여 건선 개별질환

의 특수성을 살리면서, 한의약산업에서 한약제제를 

개발하는데 필요한 가이드라인을 제시하고자 만들어

졌다. 또한 한의학의 특수성을 담아 기존의 의약품 임

상시험 가이드라인과는 차별화를 두고자 하였다. 

  자문위원들이 가이드라인 검토 시에 제기한 문제는 

크게 세 가지로 (1) 기존의 임상시험 가이드라인과 차

별화된 한의학적인 고려가 명확한지, (2) 유효성 평가

변수로 살펴보았던 PASI 및 DLQI가 영문판 밖에 없

어서 이를 임상시험에서 실제로 사용될 수 있는지, 

(3) 건선을 한의사가 임상적으로 진단할 수 있는지에 

대한 의문을 제기하였다.

  자문위원들의 의견 중 첫 번째를 살펴보면 한약제

제 대상 임상시험 가이드라인을 수립하는 이유는 기

존 의약품 임상시험 가이드라인에서 포괄하지 못하는 

한의학의 특수성을 담기 위함이며, 이러한 특수성은 

한의학적인 고려 부분에서 변증분류가 대표적으로 해

당이 된다. 하지만, 가이드라인의 한의학 변증분류 기

준을 보면 피부증상 및 임상증상, 맥진, 설진으로 구

성되어 있어, 모두 주관적인 지표로 편견이 개입될 가

능성이 크다. 더구나 이러한 변증분류는 중국의 변증

분류를 적용했다9)는 한계가 있다. 본 변증 분류가 한

국 한의학에 적합한지에 대한 여부는 한국 한의학에

서 이 분야의 전문가집단이라고 볼 수 있는 한방안이

비인후피부과학회의 공식적인 고려와 지침이 필요하

다. 추가적인 지적 내용으로 현재 배우고 있는 한방피

부과학의 교과서 내용과도 본 가이드라인의 변증분류 

기준이 일치하지 않는 것10)을 고려하였을 때, 변증 분

류 기준은 한약 제제 임상시험 가이드라인에서 좀 더 

정교하게 다듬어야 한다는 의견이 있었다. 

  또한 변증 분류 기준은 主症과 次症으로 구분되어 

있으며 主症을 가지고 있으며 次症을 2개 이상 가지

고 있는 경우가 기준점으로 제시되었는데, 2개 이상의 

증상이라는 말이 心煩口渴, 口乾, 便秘, 疲勞 등의 증

상에서 어디까지를 2개로 인정하는가에 관해서 표현

이 모호하고, 맥진, 설진을 객관적으로 평가할 수 있

는 방법이 있는가에 대한 한계점이 지적되었다. 그리

고 유효성을 평가하는 기준으로 양방에서 사용하는 

PASI의 75% 이상의 감소율을 가진 경우로 판단한다

고 하는데 한의학은 양방과는 다른 치료법 및 기준을 

가지는 만큼 유효성을 평가함에 있어서 추가적으로 

사용할 수 있는 기준을 마련하여 한의학 접근의 특수

성을 수립하는 것이 필요하다는 지적도 있었다. 이 부

분에 대한 해결 방법으로 임상경력 5년 이상에 해당

하는 전문의 2인 이상이 진단 및 평가의 세부지침을 

마련하도록 하여 본 문제에 대한 전문성을 높이는 방

법이 제기되었다. 다만 향후 장기적으로는 명확한 변

증기준이 마련되어 한의학 치료의 특수성을 명확히 

하는 것이 필요할 것이라 생각된다.

  두 번째로 제기된 문제는 유효성 평가변수가 영문

으로 되어 있어 평가지표로서 제대로 사용되기 어렵

다는 점이다. Appendix에 제시된 가이드라인에서 주

요 평가지표에 해당하는 PASI와 DLQI 모두 국문판

이 존재하지 않는다. PASI의 경우 평가자가 시행하

며, 증상의 심각성을 사진을 통하여 구분하며 현재 
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PASI 값으로 보험급여여부가 결정되는 만큼 중요평

가도구로 인정받으므로 언어적 문제는 PASI의 경우 

일반적으로 큰 영향을 끼치지 않는다고 볼 수 있다11). 

하지만 DLQI의 경우 환자가 작성하는 설문지로 해석

의 정도에 따라 기존에 만들어졌던 부분과는 다른 결

과가 나올 가능성이 높다. 설문문항도구가 실제 임상

에 사용되기 위해서는 타당도(validity)뿐 아니라 신뢰

도(reliability)를 가지고 있어야 한다. 또한 이 문항이 

번역된 경우 번역이 제대로 되었는지 번역본에 대한 

타당도 및 신뢰도 평가가 필요하다12). 향후 다른 임상

시험 가이드라인을 작성할 경우 이러한 부분에 대한 

고려가 필요하며, 필요하다면 선행연구로 주요 설문

들의 타당도 및 신뢰도를 평가하는 연구를 진행하는 

것도 필요할 것으로 보인다.

  마지막 자문위원들의 지적사항으로 한의사의 진단

가능여부를 언급한 사항이 있었다. 필자의 의견으로 

건선은 임상 증상으로 진단하기 때문에 한의사가 진

단하는데 큰 문제는 없다. 하지만 이 부분은 보다 넓

은 문제를 포괄하고 있다. 진단 자체는 임상적 증상으

로 판단하지만, 다른 유사질환과 감별하기 위해서는 

혈액검사, 조직검사 등이 필요할 수 있다. 임상시험 

가이드라인에서 언급된 바에 의하면 주요 제외기준으

로 혈청학적 이상이 있는 환자, 건선관절염환자들을 

제외하는데, 이를 통하여 임상시험이 이루어지고 그 

결과 한약제제가 출시된다 하더라도 한의사는 이 제

외기준을 확인할 수 있는 장치가 없다.

  진단 단계뿐만 아니라 한약 투여 시에 유효성은 적

절한 바이오마커(biomarker)가 없는 관계로 증상을 

통하여 평가하지만13) 안전성 평가 경우 혈액검사, 소

변검사에서 확인하며, 다양한 병용투여약물에 대한 

금기들이 설정되어 있다. 하지만 한의사는 이러한 안

전성 여부를 평가할 수 있는 제도적 기반이 없으며, 

의약품 안전사용서비스(Drug Utilization Review)에 

접근이 배제되어 있어 병용약물을 확인할 수 없다. 이

러한 상황에서 비록 임상시험을 통과할지라도 이 약

을 실제 한의사가 사용하기에는 매우 요원한 실정이

다. 임상시험 가이드라인의 수립배경 자체가 한약제

제의 개발을 통한 사용증진을 목적으로 한다면 향후 

사용증진을 위한 제도의 정비 및 개선이 필요하다고 

사료된다.

Ⅴ. Conclusion

  건선치료용 한약제제에 대한 임상시험 가이드라인

에 대한 개발과정 및 소개 더불어 가이드라인 수립 

시에 심의내역에 대하여 살펴 본 바 다음과 같은 내

용을 얻을 수 있었다.

  가이드라인의 주요 구성으로는 (1) 건선의 증상, 진

단, 역학, 치료 부분을 개괄적으로 설명한 일반적 사

항, (2) 유효성 평가 기준, (3) 유효성 평가 방법, (4) 

시험 대상자 선정, (5) 임상시험 설계, (6) 안전성 평

가, (7) 건선 치료에서의 병용요법, (8) 한의학적 고려

사항으로 구성되었다.

  한의학적인 고려사항으로는 변증기준으로 風熱證, 

血虛證, 血瘀證으로 구분되며 시험대상자가 이 중의 

한 기준에 해당하는 主症을 가지고 있으며 次症이 2

개 이상 있으면 해당 변증으로 진단할 수 있다.

 가이드라인 검토 시에 제기되었던 내용은 크게 세 

가지로 (1) 기존 임상시험 가이드라인과 차별화된 한

의학적인 고려가 명확하지 않음, (2) 유효성 평가변수

인 PASI 및 DLQI의 한글판 부재, (3) 유사질환과 감

별하기 위해서는 혈액검사, 조직검사 등이 필요할 수 

있는데 이에 대한 제도적 문제가 있었다.

  한약제제 임상시험 가이드라인을 수립하면서 대략

적인 내용과 검토 시에 제기된 내용을 제시하여 본 

가이드라인의 활용성을 높이고, 더불어 추후 해당 가

이드라인에 대한 업데이트 및 다른 질환의 임상시험 

가이드라인 수립 시에 도움이 될 수 있을 것으로 기

대된다.
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Appendix 1: 건선치료용 한약제제에 대한 임상시험 가이드라인 Ver 1.05

건선치료용 한약제제에 대한 임상시험 가이드라인

1. 서론

  본 가이드라인은 우리나라, 중국, 미국, 유럽의 치료 지침 및 가이드라인을 근간으로 만성적인 은백색의 비늘을 동반

한 홍반구진과 판을 특징으로 하고 전체 건선 중 80~90% 이상에 해당되는 만성 판상 건선 (심상성 건선) 환자의 한약

제제 치료에 대한 임상자료 평가 시 적정을 기하기 위한 것이다.

2. 일반적 사항

  2.1. 건선의 정의 및 분류

건선은 은백색의 비늘로 둘러싸인 홍반구진과 판을 특징으로 하는 면역학적 다유전자성 만성질환이다. 일종의 

유전적, 전신적, 염증성, 만성 질환으로 환경적인 요인에 영향을 받을 수 있는 질환을 말한다. 이 질환은 비늘로 

덮인 듯 하며 구진, 홍반을 동반한 판이 특징이며, 때로 소양감을 호소하기도 한다. 임상형에 따라 다음과 같이 

분류할 수 있다.

1) 물방울건선 (Gutte psoriasis)

2) 고름물집건선 (pustular psoriasis)

3) 건선성조갑이영양증 (Nail disease)

4) 홍색피부건선 (Erythrodermic psoriasis)

5) 역형건선 (Inverse psoriasis)/ 스침부건선 (Intertriginous psoriasis)

6) 건선관절염 (Psoriatic arthritis)

7) 판모양건선 (plaque psoriasis)

또한 병정의 양상에 따라 다음과 같이 분류할 수 있다.

        ① 진행기: 병정이 급하고 새로 구진, 발진이 많이 올라오는 상태. Koebner 현상 동반

        ② 정지기: 병정이 안정이 되며 점차적으로 발전되는 양상이 정지. 염증이 감소하고 새로운 피부 구진

이 나타나지 않는 시기

        ③ 회복기: 피부손상 및 변화가 약해지고 염증이 기본적으로 소실. 피부 및 안색이 점차적으로 담담해

지고 인설이 분명하게 감소. 담갈색의 색소침착반 또는 담백색 색소탈색반

      임상형에 따른 분류 중 판모양 건선이 가장 일반적인 형태의 건선으로 전체 건선환자의 80~90% 이상이 

여기에 해당된다. 병변의 경계가 분명하며 명확하게 드러나 있고, 1cm부터 수cm에 이르는 다양한 크기

의 홍반성 판을 특징으로 한다. 조직학적으로 건성형 표피 과증식 및 과립층 약화, 부전각화증, 해면양 

농포, 표피 및 진피 안으로 호중구, 림프구 침입, 증식된 진피 유두상 혈관 구조를 보인다. 판의 모양은 

원형부터 타원형까지 다양하고 대부분 두피, 체간, 엉덩이, 사지 및 신전부인 팔꿈치와 무릎과 같은 부위

에서 잘 나타난다. 병변이 관절 위나 손발바닥에 발생 시 판의 통증성 균열이 발생할 수 있다. 건선성 
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판은 전형적으로 건조하고 얇으며 은백색 또는 반짝이는 인설이 있다. 병변 부위의 해부학적 차이에 따

라 피부 병변 양상이 다르며 전신적으로 대칭적인 분포를 보인다.

  2.2. 건선의 병태생리

아직 확실히 알려지진 않았으나 현재 유전적 요인 하에 개인의 생활과 환경적 요인이 유발인자로 작용하며 

면역학적 요인에 의하여 각질형성 세포의 증식이 일어나는 것으로 알려져 있다. 건선의 병태생리는 복합적

인 피부 면역 반응이 관여되어 발생한 결과로 주요 염증 요소들, 비정상적인 각질형성세포의 증식 및 분화

와 연관되어 있다. 표피의 과각화와 더불어 상부 진피 혈관의 이상 변화로 유도된 신생혈관 형성, 림프구 

침투, 조직병리학적 변화가 나타나며 여기에 호중구의 현저한 유입이 이어지면서 표피의 무균성 농양 형태

를 만들어낸다. 

  2.3. 건선의 진단기준 및 임상적 의미

    2.3.1. 건선의 진단기준

진단은 병변의 전형적인 형태, 임상적 표현형을 통해 진단하며 주요 발생하는 위치(두피, 체간, 엉덩

이, 사지, 신전부) 및 조갑성 건선 유무, 주요 형태(밝은 붉은 색 판 위에 은백색 인설이 덮고 있는 

형태)가 주 진단 기준이다. Auspitz’s sign이 유용한 진단법이다. Koebner 현상과 특정계절 생성 여

부를 고려해야 하며 감별해야 할 질환으로는 화폐상습진, 백선, 피부 낭창, 균상식육종, 습진, 백선, 

편평태선, 전신성홍반성루푸스 등이 있다.

    2.3.2. 질환의 국내외 유병율

전 세계적으로 건선의 유병율은 0.1~3% 이며, 인종과 기후, 지리적 위치 등에 따라 많은 차이를 보인

다. 일반적으로 백인에게 유병률이 높으며 지리적으로 위도가 높을수록 높아진다. 국민건강보험공단은 

2009년부터 2013년까지 건강보험 진료비 지급자료를 분석한 결과 ‘건선(L40)’ 질환의 건강보험 진료인

원은 2009년 155,995명에서 2013년 163,707명으로 최근 5년간 연평균 1.2% 증가했다고 밝혔다. 남녀간 

유병률의 차이는 없다.

    2.3.3. 건선 치료제의 시장 현황

국민건강보험공단은 2009년부터 2013년까지 건강보험 진료비 지급자료를 분석한 결과 건선 진료에 

지출된 건강보험 진료비도 2009년 279억 9천여 만원에서 2013년 344억 6천여 만원으로 23.1% 증가

했다고 발표했다. 이는 연평균 5.4%가 증가한 추세다. 

대한건선협회는 환자들을 대상으로 한 설문조사를 통해 전체 환자의 67%가 현재의 치료가 불만족스

럽다고 응답한 반면 만족스럽다는 응답은 8%뿐이었다고 발표한 바 있다. 이들 중 58%가 불만족의 

이유로 효과부족을, 23%가 비용문제를 들었다.

미국 내 피부질환 치료를 위한 생약개발연구 및 제조현황에 관한 2011년도 연구보고서에 따르면, 

약 300여개의 피부질환 관련 치료제 개발 현황 중 건선 치료제 개발은 41건으로 피부암 치료제 개

발 74건, 피부감염증 치료제 개발 60건의 뒤를 잇고 있다. 건선 치료제 시장은 향후 10년간 강력한 

성장이 예상된다. 컨설팅업체인 디시즌 리소스의 보고서를 보면 미국, 유럽 5대국, 일본 등 글로벌 

7대 제약시장에서 건선 치료제 매출은 2013년 66억 달러에서 2023년 107억 달러 규모로 성장할 전

망이다.
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  2.4. 질환의 표준 치료

현재까지 알려진 건선 치료제로는 국소치료제(각질용해제, 국소스테로이드, 보습제, 비타민A유도체(레티노

이드), 비타민D3유도체 (Deltanoid), Anthralin, Calcineurin 억제제)와 전신치료제(경구용 레티노이드 

(Acitretin), Cyclosporine, 스테로이드, Fumaric acid esters (FAE), Methotrexate), 광선치료(Broadband 

UVB, Narrowband UVB, PUVA), 생물학제제(T세포조절제(Alefacept), TNF-α 억제제  (Etanercept, 

Infliximab, Adalimumab), 항IL-12/IL-23p40단클론항체 (Ustekinumab)) 등이 있다.

건선의 중증도에 따라 경증에는 주로 국소치료제를 사용하고 보조적으로 광선 치료를 응용하며, 중등증에

는 국소치료제, 광선치료 주로 활용하며 때로는 전신치료제를 사용하기도 한다. 증증의 경우에는 국소치료

제, 광선치료, 전신치료제, 생물학제제를 모두 고려할 수 있다.

3. 유효성 평가 기준

  3.1. PASI (Psoriasis Area and Severity Index)

건선의 유효성 평가 방법으로 가장 널리 사용되는 것으로, AAD (American academy of dermatology; 

USA), EADV (European academy of dermatology and venereology; Europe), NICE (National Institute for 

Health and Care Excellence; UK), NCGC (National Clinical Guideline Centre;UK) 등의 건선 임상진료가이

드라인에서 1차 유효성 평가 변수로 언급하고 있으며 말레이시아 건선 임상진료지침 및 SIGN (Scottish 

Intercollegiate Guidelines Network)에서 또한 PASI를 1차 유효성 평가 변수로 권고하므로 건선치료용 한약

제제의 1차 유효성 평가 변수로 PASI를 사용할 것을 권장한다. 치료의 성공을 PASI reduction rate 75로 선

정하고 치료 실패를 PASI reduction rate 50이 달성되지 않았을 때로 설정한다.

  3.2. DLQI (Dermatology Life Quality Index)

건선 치료용 한약제제 임상 연구 시 2차 유효성 평가 변수로 피부환자의 삶의 질을 평가하는 DLQI를 사용

하기를 권장한다. Finlay와 Khan이 개발한 DLQI는 피부병 환자들의 질환 특이 삶의 질 평가도구(disease 

specific quality of life measure)로서 임상적 유용성을 평가한다. DLQI는 임상 현장에서 가장 흔히 사용되

는 삶의 질 평가도구로 치료에 따른 삶의 질을 변화를 측정하기에 민감도, 타당도가 높은 측정 도구이며 특

별한 훈련 없이도 1차 진료 현장에서 사용하기 적당하다. EMEA (European Medicines Evaluation Agency)

에서 또한 DLQI를 2차성 유효성 평가 변수로 권고하므로 건선 치료용 한약제제의 2차 유효성 평가 변수로 

DLQI를 사용할 것을 권장한다.

  3.3. 기타 중등도 평가 기준

1차 유효성 평가 변수인 PASI 외 기타 중등도 평가 변수로 타당도, 신뢰도 연구가 이루어진 것은PGA 

(Physician’s Global Assessment), PSI (Psoriasis symptom inventory), BSA(Body Surface Area) 등이 있다. 

PASI는 손발바닥, 접힌부위 피부 및 두피, 조갑부위는 적용하기 힘들다는 단점이 있고 BSA 구역이 10%보

다 미만인 환자에게는 민감도가 낮아진다는 한계가 있다. 그렇기에 EMEA의 권고사항이나 말레이시아 임상

진료지침의 권고 사항에 따라 PASI 한 개만으로 건선의 심각도를 평가하는 것은 충분하지 않고 1차 유효성 

평가 변수인 PASI를 보완하는 2차 유효성 평가 변수로 PASI와 PGA 또는 PASI와 BSA를 같이 사용하는 것

이 바람직할 것으로 사료된다.
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  3.4. 기타 삶의 질 평가 기준

건선 치료용 한약제제 임상 시험 시 삶의 질을 평가하는 도구로서 타당도 연구가 이루어진 도구는 

generic SF-36® Health Survey, PDI (Psoriasis Disability Index), EQ-5D (EuroQoL score), PSA 

(Psoriasis Symptom Assessment score), SKINDEX 등이 있으며 이러한 삶의 질 평가 도구들은 2차 유효

성 평가 변수인 DLQI를 대체하거나 함께 측정할 수 있다. 임상 시험 목적에 맞게 특이적인 삶의 질 평

가 지표를 선택하여 사용할 것을 권고한다.

4. 유효성 평가 방법

  4.1. PASI

피부 영역이 머리, 체간, 상지, 하지 4부위로 나누어져 있고, 피부 홍반, 유병 기간, 인설, 체표면 병변 부위 

백분율 (%) 등의 하위항목으로 구성되어 있다. 홍반, 유병 기간, 인설 정도를 각각 0-4점 (0-absent, 1mild, 

2-moderate, 3-intense, 4-severe)으로 나누어 표기하고 체표면 백분율은 1-100%로 구분하여 1-6점(피부 영

역이 10% 미만 시 1점; 10-29% 2점; 30-49% 3점; 50-69% 4점; 70-89% 5점; 90-100% 6점)으로 구분하여 표

시한다. 단, 전체 피부를 두부는 10%, 체간은 30%, 상지는 20%, 하지는 40%로 배분한다. (별첨1)

  4.2. DLQI

DLQI는 증상과 감정상태, 일상생활, 여가생활, 직장과 학교, 대인관계와 치료 등 6개 항목을 평가하는 10점 

문항으로 구성되어 있다. 각 10문항에서 가장 높은 점수는 3점, 가장 낮은 점수는 0점으로 하여 최고 점수

는 30점이고 높은 점수일수록 건선 환자의 삶의 질에 더 큰 악영향을 주는 것으로 해석한다. (별첨 2)

5. 시험 대상자 선정

  5.1 일반적 고려사항

건선 환자 모집 시 건선의 중등도를 고려할 필요가 있다. EMEA의 기준에 따르면 건선의 증증도는 다음과 

같이 구별할 수 있다.

- Mild: BSA<10% or PASI<10, PGA(mild to moderate) 국소 요법만으로 잘 조절 됨.

- Moderate: BSA>10% or PASI≥10, PGA(Moderate). 국소 요법만으로 어느 정도 조절됨.

- Moderate to severe: 국소 요법으로 조절되지 않음. BSA>10% or PASI score 10-20. 치료가 잘 안되는 

부위(손바닥, 발바닥 등)에 상당히 두꺼운 병변이 있으면서 BSA<10%인 경우. PGA(Moderate to 

severe)

- Severe: 전신적인 치료법이 필요한 상태. BSA>20% or PASI>20. 상당히 두꺼운 병변부와 더불어 매우 

중요한 국소 증상이 동반되면서 BSA>10%인 경우. PGA(Severe)

     건선 환자 모집 시 합병증, 악화 인자와 관련된 동반질환을 고려할 필요가 있는데 관련 동반질환은 다음

과 같다.

1) Screening for depression

2) Assessment of cardio-vascular risk (in patients with severe disease)

3) Assessment of articular symptoms

4) Obesity

5) Metabolic syndrome
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6) Smoking

7) Alcohol consumption

8) Impact on psychological well-being

9) Malignancy

10) Crohn's disease

  5.2. 주요 선정 기준 

경증 및 중등증 만성 판상 건선 (심상성 건선) 환자를 대상으로 한약제제의 치료 효과를 평가하는 임상시험

의 주요 선정 기준은 다음과 같다.

1) 만 19세 이상 성인 (부모 동의가 필요없는 나이를 고려한 것으로 필요 시 연령 범위 변경 가능)

2) 경증, 중등증 만성 판상 건선 (심상성 건선)으로 최소 6개월 이상 앓은 자

  5.3. 주요 제외 기준

경증 및 중등증 만성 판상 건선 (심상성 건선) 환자를 대상으로 한약제제의 치료 효과를 평가하는 임상시험

의 주요 제외 기준은 다음과 같다.

1) 물방울건선(Gutte psoriasis), 고름물집건선(pustular psoriasis), 건선성 조갑이영양증(Nail disease), 홍

색피부건선(Erythrodermic psoriasis), 역형건선(Inverse psoriasis)/ 스침부건선(Intertriginous psoriasis), 

건선관절염(Psoriatic arthritis), 약물 유인성 건선 환자

2) 임상적으로 유의한 신장 또는 간 질환이 있거나, 혈액학적 검사 소견이 있는 경우 (CCr < 30 

mL/min, Serum creatinine ≥ 2 mg/dL 또는 정상상한치의 1.5배 이상, ALT/AST가 정상 상한치 3배 

이상)

3) 약물의 흡수, 분포, 대사, 배설에 영향을 줄 수 있는 위장관 질환 및 수술 환자, 현재의 활동성 위염, 

위장관/직장 출혈, 최근 12개월 이내의 활동성 염증성 대장 증후군 등 약물 또는 알코올 남용 병력이 

있거나 의심되는 환자

4) 임신하였거나 수유 중이거나 혈청이나 소변 검체의 임신검사를 통해 임신이 확인된 여성 환자 또는 

시험기간 동안 임신을 계획하고 있거나 임신가능성이 있지만 인정받는 피임법을 사용하지 않는 여성 

(필요시 설정)

5) 만성 항염증 치료를 요하는 모든 만성 염증성 상태인 환자

6) 본 임상시험 스크리닝 이전 3개월 이내에 다른 임상시험약을 투여받은 환자

7) 기타 시험책임자 또는 시험담당자가 부적절하다고 판단한 환자

단, 스크리닝 당시 다른 건선 치료약을 사용 중인 경우 4주간의 wash-out 기간을 가진 후 등록 가능하다.

6. 임상시험 설계

  6.1. 치료적 연구

건선의 한약제제 치료 효과 평가를 위한 연구는 다른 피부 질환에 사용되는 의약품에서 다뤄지는 것과 근

본적으로 다르지 않다. 임상시험 참여 이전에 국소 외용제나 경구용 제제, 광선치료, 생물학적제제를 사용

하고 있었던 경우 치료를 중단하고 적절한 휴약기(wash-out period) 및 안정기(run-in period)를 가져야 한

다. 동 기간은 약물의 반감기를 고려할 때, 통상 2 ∼ 4주 정도로 설정할 수 있다. 중증의 건선 환자의 경우 
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양약의 지속적 투여가 필요한 경우가 있으며, 무작위배정 이전에 건선 피부 상태가 안정한지(stable) 평가하

기 위해 일정 기간 안정기(run-in period)가 필요할 수 있다.

    6.1.1. 치료적 탐색 시험 (Therapeutic Exploratory Studies)

치료적 탐색 시험은 용량-반응 연구로, 무작위배정, 위약대조, 이중 눈가림 시험으로, 최적의 투여용량

뿐 만 아니라 임상적으로 유용한 투여용량 범위를 평가하기 위해 최소 3가지 이상의 투여용량에서 실

시되어야 한다. 건선치료용 한약제제의 유효성 평가 시 PASI 측정 시 계통 오차(bias), 발생 가능성 등

을 고려하여야 하며, 시험약과 위약의 건선 피부 증상에 대한 효과 차이가 작을 수 있기 때문에 이중 

눈가림, 위약대조 연구가 권장된다.

주된 용량-반응 시험은 2 ∼ 4주 정도의 휴약기(wash-out peirod) 및 피부병변 안정기 (run-in period)

를 거친 후 고정 용량군 그룹으로 무작위 배정하는 평행군 시험이 일반적이다. 각 용량별로 치료효과

를 증명해야 하며, 이를 위해 최소 8 ∼ 12주 동안 투약을 지속하도록 한다. 

임상 전의 연구자료에 근거하여 우선 시작용량과 최대용량을 설계한다. 그 범위 내에서 증가비례에 따

라 여러 개의 용량을 미리 설계한다. 주의할 점은 1) 용량은 증가방식을 사용하며, 대소조제량의 분조

시험을 동시에 진행하는 것은 비교적 큰 용량의 약물의 안전성을 확보할 수 없어서 적합하지 않다. 2) 

모든 피험자는 오직 한 가지 용량만 사용해야 한다. 

다만, 생약(한약)제제의 임상시험에서는 임상약리시험(제1상) 및 치료적 탐색 임상시험(제 2상)을 통한 

적정용량 설정을 위한 약동학-약력학의 평가가 어려운 부분이 존재하여 임상시험용 의약품의 적정용량

을 설정하는 것이 어렵다. 그래서 11종 기성 한약서에 의한 경험적 용량 혹은 기존 허가의약품의 경우 

허가용량을 적정용량으로 사용할 수 있다. 하지만, 이 용량이 임상시험에서 유효성을 가지는 용량인지 

분명히 할 수 없기 때문에 예비시험으로 안전성, 적정용량 확인을 위한 추가적인 탐색적 임상시험을 

시행할 수 있다. 

적정시험(titration study)을 계획한 경우 임상시험계획서에 명시된 용량결정 규칙에 따라 용량을 늘리되 

각 용량은 최소 4주 이상 충분한 기간 동안 투여되어야 한다. 노인 환자, 고위험군 환자 및 특수 환자

군의 경우 별도의 투여 계획이 고려될 수 있다.

시험대상자의 선정·제외기준, 유효성 평가 기준, 유효성 평가방법, 안전성 평가 기준 등은 동 가이드

라인에 명시된 일반적인 기준을 따른다.

    6.1.2. 치료적 확증 시험(Therapeutic Confirmatory Studies) 

건선치료용 한약제제에 대한 대부분의 연구들은 이미 치료효과가 널리 인정된, 시판중인 치료제를 이용

한 비교연구 임상시험이나 유효 성분이 제외된 위약 즉 음성대조군을 이용한 위약대조 임상시험이 일

반적으로 권장된다. 다만, 위약 대조 임상시험을 실시하고자 하는 경우에는 이에 대한 타당성이 입증되

어야 한다.

투여 계획(dosing schedule)은 대상 환자군에 대한 용량결정시험(또는 치료적 탐색 시험)을 기초로 정

하거나 11종 한약 의서에 나오는 한약제제의 경우 해당 문헌의 용량을 기준으로 정해져야 한다. 투여

기간은 시험 목적에 따라 달라지나, 유효성 평가를 위한 투약 기간은 8-12주 사이를 치료기간으로 삼고 

2-4주 정도의 단위로 중간 평가를 시행한다. 한약제제가 느리게 작용하는 약물 일 시 16-24주까지 치료

기간을 연장할 수 있다.

안전성 평가를 위한 투약기간은 12주 이상 요구되며, 안전성 평가를 위한 공개 연장 시험도 가능하다. 

투여 용량은 임상시험계획서에 명시된 용량 결정 규칙에 따라 늘리되, 각 투여 용량별 치료기간은 각
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각의 치료효과를 측정하기에 충분해야 한다.

치료적 확증 시험의 임상시험 디자인은 치료적 탐색 시험에 사용되는 디자인을 적용할 수 있다. 또한 

시험대상자의 선정·제외기준, 유효성 평가 기준, 유효성 평가 방법, 안전성 평가 기준 등은 동 가이드

라인에 명시된 일반적인 기준을 따른다.

    6.1.3. 대조군 설정

      6.1.3.1. 양성대조군

대조군의 선택은 연구 목적에 따라 달라질 수 있다. 적절한 대조군은 약리학적 분류 및 건선 환자

의 중증도를 기준으로 선택되어야 한다. 대조약과 시험약의 약리기전이 유사하다면, 두 제제간의 

효과에 대한 상대적 비교를 기초로 투여량을 결정해야 한다. 임상적으로 유용한 차이 또는 비열등

성 허용 한계(margin) 설정 시 약물의 효과 정도, 표준편차 등을 고려하여 결정한다.

      6.1.3.2. 위약대조군 

위약은 제형, 크기, 색상, 무게 등은 모두 시험약물과 최대한 일치해야 하지만 시험약물의 유효성

분이 들어있어서는 안 된다. 

7. 안전성 평가

  안전성 평가는 이상반응 발현 여부 및 치료 전후의 임상 검사치 변화를 기초로 한다. 또한 발현된 이상반응 

등에 대해 시험약에 의한 것인지 또는 기저 질환에 의한 것인지 판정하는데 주의를 기울여야 한다. 안전성 평

가는 이상반응 및 안전성 평가 인터뷰, 혈액검사, 뇨검사, 대변검사, 심전도검사, 간기능검사, 신장기능검사 및 

피부암 부작용 여부, 면역 결핍에 관련된 항체 검사 등에 대해 치료 전후의 결과를 비교하여야 한다. 임상시험 

동안 발생하는 모든 이상반응에 대해 정도, 약물관련성, 치료유무, 중도탈락 여부 등을 개개로 분석하여 모두 

기록되어야 하며, 연구 대상 약물에 대한 잠재적 이상반응 및 오남용 등을 분석․평가하여 결과에 반영하여야 한

다.

8. 건선 치료에서의 병용요법

  8.1. 일반적 고려 사항

임상시험 기간 동안에는 원칙적으로 스테로이드제, 항생제, 전신 광화학요법 및 다른 면역억제제의 투여는 

금한다. 연구 목적에 따라 국소적용의 코르티코스테로이드(corticosteroid), 보습제는 사용을 허용할 수 있으

며, 사용횟수 및 사용량은 평가지표로 이용되기도 한다. 이는 유효성 평가변수의 효과에 영향을 주는지 여

부를 적절한 통계방법(예; 공변량 분석법 등)을 사용하여 필요 시 보정할 수 있는 방법을 고려하여야 한다. 

또한 추출된 단일 성분이나 주요 유효성분이 확실한 경우에는 병용가능성이 높은 약물들에 대해서 약동학

적 상호작용 연구가 필요할 수 있다.

임상시험용의 의약품 및 이에 포함된 유효지표성분에 대한 생약(한약)-약물 상호작용의 보고가 있는 경우 

선정제외기준 및 병용금기약물로의 검토를 수행해야 한다. 피험자 등록 시에는 평소 복용하던 약물은 상세

하게 기술해야 하고 임상시험용 의약품과 관련된 약물은 체외로 소실되는 충분한 기간(wash-out period)을 

갖도록 고려한다. 한의학적인 원리가 적용된 경우에는 약물간의 십팔반(十八反) 십구외(十九畏) 상생상극

(相生相克)에 따른 상호작용을 고려한다.

다만, 연고 및 양약 내복약을 장기간 사용 시 한방치료의 반응이 저하될 수 있으니 주의한다.
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  8.2. 건선 치료용 양약 병용 요법에 따른 고려 사항

건선 치료제 중 다음의 양약을 병용 투여 시 고려해야 할 사항은 다음과 같다.

MTX는 간독성, 빈혈, 백혈구, 적혈구, 혈소판 감소, 오심, 구토, 탈모, 콩팥과 폐기능 장애 등 부작용이 

있으므로 이를 주의해야 한다. 사이클로스포린은 신독성, 고혈압 등을 주의해야 하며, 레티노이드제제 병

용 투여 시 간, 신장질환, 고지혈증, 심한 음주자 등은 금기해야 한다. 또한, TNF-알파 억제제 병용 요

법 시 결핵 감염 유무, 악성림프종, 루프스모양증후군, B형 간염바이러스 검사 등이 필요하다.

9. 한의학적 고려 사항

  9.1. 한의학적 변증 분류 기준 

건선은 한의학적 변증 분류 기준이 문헌마다 조금씩 차이가 있으나, 중약신약임상연구지도원칙 (2002) 중 

중약신약치료백비적임상연구지도원칙에 따르면 한의학적 주요 변증 분류 기준은 다음과 같다. 

    9.1.1. 풍열증

주증: 새로운 피진이 끊이지 않고 나타나며, 구진형과 반구진형 위주이다. 피진이 있는 피부 아래 색이 

선홍색을 띠며 제거 시 인설과 점상출혈이 보이는 Auspitz 징후가 있다.

차증: 처음에 발생하거나 재발할 수 있으며 가려움은 일정치 않고 심번구갈, 구건, 변비, 뇨황, 설질홍 

태황 맥삭

    9.1.2. 혈허증

주증: 피진이 판상이 주가 되며 피진 부위의 피부색이 비교적 옅고 인설이 많으나 비교적 얇다.

차증: 병정이 길고 오래되며 가려움이 있을 수 있고 피로하고 설질담홍 태박백 맥세

    9.1.3. 혈어증

주증: 피부 병변이 두텁게 침윤을 보이며 피진 부위의 피부색이 암홍하고 인설이 견고하다.

차증: 병정이 비교적 길고 피부 병변 부위가 국소적으로 가볍지만 오래도록 없어지지 않고 일정하지 

않은 소양감이 있을 수 있으며 전신증상이 불명확하고 설질암홍 혹 어혈로 인한 점이나 반점이 보일 

수 있으며, 맥삽 혹 세삽

위에 언급한 주증과 차증이 2개 이상 있으면 해당 변증으로 진단할 수 있다.

다만, 위에 제시된 3가지 변증 이외에도 연구의 성격에 따라 수정된 변증 기준을 사용할 수 있다. 또

한, 변증은 임상 경험 5년 이상의 전문의 2인이 위의 변증 기준을 근거로 한 지침을 마련하고 합의에 

의해 변증하는 것을 권장한다.

  9.2. 임상시험용 한약제제 의약품의 고려 사항 

생약을 주성분으로 하는 시험약을 제조하기 전에는 원생약의 산지를 파악하고, 최소 2인의 감별위원으로부

터 감별을 받은 후에 제조하여야 한다. 그 제법에 대해서는 상세히 기재하고, 치료적 탐색임상시험의 진입 

전까지는 제법의 표준화 및 기준 및 시험방법이 확립되어야 한다. 생약(한약)제제에서는 제법 또한 규격에 

포함되는 사항이므로, 되도록이면 임상시험계획승인신청시의 구비 자료 및 임상시험 진행 과정에서도 크게 

규격이 변경되지 않도록 물질의 규격과 기준 및 시험방법이 확립된 후에 진행할 것을 권고한다.

건선의 임상시험용 의약품은 구성성분(예; 타르색소류 등)이 건선을 유발할 수 있는지에 대한 충분한 정보 

및 검토를 통해 선택되어야 한다.

건선의 임상시험용 의약품은 병변 부위에 직접 적용하는 외용제로도 고려될 수 있다. 외용제는 경구제와 다
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르게 도포부위 및 그 피부장벽(barrier)의 기능 상태에 따라 약물의 흡수가 달라질 수 있으므로 이를 고려하

여 설계하고, 필요에 따라 pH 조절제 등 적절한 부형제를 사용하여 흡수율을 조절할 수 있다.
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(별첨1) Psoriasis Area And Severity Index (PASI)

Symptom Score

Score 0 1 2 3 4

Erythema
Induraton
Scaling

None Mild Moderate Severe Very severe

Area Score

Score 0 1 2 3 4 5 6

Area <1%
1%-less than 

10%
10%-less than 

30%
30%-less than 

50%
50%-less than 

70%
70%-less than 

90% 90%-100%

Area Score

Symptom Score Head(H) Trunk(T) Upper Limbs(UL) Lower Limbs(LL)

Erythema(E)

Induration(I)

Scaling(S)

Sum=E+I+S

Area Score

Sum X Area =

Constant factor 0.1 0.3 0.2 0.4

PASI Score
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(별첨 2) Dermatology Life Quality Index (DLQI)

  The aim of this questionnaire is to measure how much your skin problem has affected your life OVER 

THE LAST WEEK. Please tick one box for each question.

1 Over the last week, how itchy, sore, painful or stinging has your skin been?

Very much
A Lot
A little

Not at all

2
Over the last week, how embarrassed or self conscious have you been because 
of your skin?

Very much
A Lot
A little

Not at all

3 Over the last week, how much has your skin interfered with you going shopping 
or looking after your home or garden?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

4 Over the last week, how much has your skin influenced the clothes you wear?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

5
Over the last week, how much has your skin affected any social or leisure 
activities?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

6 Over the last week, how much has your skin made it difficult for you to do any 
sport?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

7

Over the last week, has your skin prevented you from working or studying? Yes
no

Not relevant

If “No”, over the last week how much has your skin been a problem at work or 
studying?

A Lot
A little

Not at all

8 Over the last week, how much has your skin created problems with your partner 
or any of your close friends or relatives?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

9 Over the last week, how much has your skin caused any sexual difficulties?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

10
Over the last week, how much of a problem has the treatment for your skin 
been, for example by making your home messy, or by taking up time?

Very much
A Lot
A little

Not at all

Not relevant

Scoring  :  The scoring of each question is as follows:
Very much : Scored 3
A lot: scored 2
A little: scored 1
Not at all: scored 0
Not relevant: scored 0
Question unanswered: scored 0
Question 7:”prevented work or studying”; scored 3

DLQI Scores Interpretation

0-1 No effect at all on patient’s life

2-5 Small effect on patient’s life

6-10 Moderate effect on patient’s life

11-20 Very large effect on patient’s life

21-30 Extremely large effect on patient’s life


