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Objectives: This study was conducted to verify the efficacy of the stress transdermal drug delivery system(patch)developed in 
the previous study. 
Methods: A total of 85 people were targeted to confirm the changes in theautonomic nervous system and brain wave index 
before and after the application of the patch. An electroencephalograph to measure brain wave activity in the frontal lobe 
and a finger sensor to measure electrocardiogram, heart rate, and arterial oxygen saturation were attached to the patient. 
After attaching the sensor to a subject who did not have a patch attached, a stabilization period of 5 minutes was allowed and 
biosignals were collected for approximately 2 minutes.
Results: After applying the patch, the stress index was confirmed to decrease by approximately 31.9% ± 4.2% comparedto 
before the experiment. After applying the patch, the ratio of alpha waves in the brain wave was found to increase by 9.4% ± 5.3% 
and the heart rate variability index increased from 8.6 ± 1.3 points to 9.3 ± 1.8. 
Conclusion: Considering these research results, it is thought that the patch used in this study has the efficacy ofstabilizing the 
autonomic nervous system, and is related to the stabilization of brain function accordingly.
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ABSTRACT

서    론

급격하게 변화하는 현대사회에서의 스트레스를 피할 수 없는 

일이 되었으며, 스트레스 완화에 대한 관심이 급격히 증가하고  

있다 (1). 스트레스 완화에 대한 일반적인 방법은 개인적이고 주관

적인 방법들이 대부분이며, 그에 대한 과학적이고 객관적인 입증

이 된 내용들은 극히 드물다. 급격한 스트레스나 만성 스트레스를 

겪는 이들에 대하여 반감기가 짧은 항불안제가 가끔 약물처방으로 

쓰이고 있지만, 이 또한 부작용으로 인하여 한계가 있는 치료방법

이다 (2).

학문적으로 스트레스란 어떤 이유 때문에 교감신경계가 자극되

어 신체의 변화가 발생하는 현상을 뜻한다. 통상 맥박과 호흡의 증

가, 혈압의 상승, 심박출량의 증가, 간으로부터의 포도당의 유리, 

정신활동의 증가, 골격근의 증가, 동공확대 등의 다양한 신체변화

가 발생한다 (3). 이러한 스트레스 반응은 시상하부, 중격해마시스템 

등 다양한 뇌 부위가 관여하며, 이러한 뇌의 여러 영역의 변화가 자
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율신경계를 활성하여 부신피질자극호르몬과 당질코르티코이드 및 

부신 카테콜라민 등 다양한 호르몬의 분비가 변화한다. 이러한 일

련의 스트레스 반응의 주요 조절자로는 변연계-시상하부-뇌하수

체. 부신축과 청반-노르에피네프린/자율신경계 경로가 있다 (4). 

스트레스의 측정은 통상 자율신경검사를 활용한다. 자율신경

검사(심박변이도 검사)는 심장박동의 변이 정도를 의미하며 자세

히 표현하면 하나의 심장주기로부터 다음 심장 주기 사이의 미세

한 변이를 뜻한다 (5). 심박수는 굴심방결절의 자발성에 자율신경계

가 영향을 미쳐서 결정되는데 교감신경과 부교감신경의 상호 작용

과 관련이 있다고 알려져 있다 (6). 인체 내부 및 외부환경변화에 따

라 이러한 자율신경의 상호작용은 짧은 시간 동안 변화하는데, 이

로 인하여 심박수의 변화가 발생하게 된다. 건강한 사람의 경우는 

심박의 변화가 크고 복잡하게 나타나지만, 질병이나 스트레스 상

태에서는 특히 복잡도가 현저히 감소함을 관찰할 수 있다 (7). 지속

적으로 스트레스가 많은 상태이면 이유 모를 심장의 두근거림, 이

유 없는 불안감, 만성피로, 불면, 소화기계 이상 등의 증상이 발현

된다고 알려져 있다 (8).

스트레스 반응은 기본적으로 생존을 위한 반응으로 짧은 지속시

간을 갖는 스트레스는 충분히 조절 가능하다 (9). 하지만 만성적으

로 지속적으로 받는 스트레스는 점차 기관의 조직과 기능 및 생리

에 파괴적인 변화를 초래한다. 이러한 만성적인 스트레스로 인한 

병리적인 스트레스 반응은 전뇌의 부신피질자극호르몬방출인자

(corticotropin releasing factor, CRF)가 핵심적인 역할을 할 것

으로 추정되고 있다 (10). 이러한 기조에 따라 현재 스트레스성 질환

의 치료에 효과적인 여러 약물에 대한 연구가 활발히 진행되고 있

다. 특히, 감정과 스트레스를 매개하는 CRF와 CRF 수용체의 대한 

길항제와 관련된 약물에 대한 다수의 연구가 진행되고 있다 (11). 하

지만 아직까지는 현재 개발되고 있는 CRF 관련 스트레스 치료제

는 뛰어난 효능이 기대되었지만, 반대급부로 독성과 부작용도 그

만큼 큰 단점이 있다 (12). 

본 연구에서 사용된 스트레스패치는 스트레스 완화효과를 검증

된 애기우산물을 포함한 천연물질 HR-032을 기반으로 유효물질

들을 조합하여 자체 생산하였다. 사용된 천연물질들은 대한민국 

식품약전에 포함된 천연물질들이며 화학제재 약물과 달리 이에 대

한 부작용은 극히 드물다는 장점이 있다. 그리고, 기존 스트레스 

관련 경구투여약물과 건강기능식품의 짧은 효능지속시간을 극복

하기 위하여 경피전달물질체계를 채택함으로 인체의 흡수시간을 

증가시켜 12시간 이상 효능이 지속된다.

재료 및 방법 

1. 연구대상

부산광역시 B대학교의 재학생을 대상으로 실시하였다. 20대

의 건강한 남녀 85명을 대상으로 하였으며, 두경부질환, 약물복

용, 심한 두통인 대상을 연구대상에서 제외하였다. 본 연구는 대

상자의 자발적인 참여를 통하여 이루어졌으며, 2024년 7월 10

일부터 2024년 10월 10일까지 3개월 간 실시하였다. 본 연구

는 부산가톨릭대학교의 의학연구윤리심의위원회(Institutiomal 

Review Board) 심의 후 모든 피험자로부터 서면 동의를 받았다

(CUPIRB-2024-059).

2. 측정장비 및 실험방법

뇌파 및 자율신경계 활성도는 옴니핏 Mind Care을 활용하여 측

정하였다. 전두엽의 뇌파활성도를 측정하기 위한 뇌파측정기와 심

전도, 심박동수, 및 동맥 산소포화도를 측정하기 위한 손가락 센서

를 환자에 부착하였다. 패치를 부착하지 않은 대상자에게 해당 센

서를 부착한 후 5분 동안 안정화 시간을 가졌으며 약 2분 동안 생

체신호를 수집하였다. 그 후 패치를 목 부위에 부착하고 10분이 흐

른 후 다시 생체신호를 수집하였다. 이러한 과정을 두 번 실시하였

으며, 동일인에게 수집된 생체신호 중 Z-score가 3보다 크거나 작

은 값은 이상치로 판단하여 배제하였다.

3. 기본뇌파의 측정

기본뇌파는 아무런 자극이 없는 자발뇌파 상태일 때 측정하였으

며 (13), 눈을 감고 편안한 상태에서 측정을 실시하였다. 기본뇌파를 

활용하여 다음과 같이 세부항목을 평가하였다.

1) 뇌파분포도 및 기본 뇌파

뇌파의 측정은 주파수 대역으로 구분되는 저주파에서 고주파 순

으로 델타(δ), 쎄타(θ), 알파(α), 베타(β), 감마(γ) 등 5개의 주파수 

영역으로 구분하였다. 

2) 두뇌활성도

Spectral edge frequency 90% (SEF 90%)은 주파수별 뇌

파 전체합의 90%에 해당하는 주파수를 의미하며, 적정범위는 

11.7–19.5 Hz이다 (14). 높은 경우 두뇌활동의 부하, 낮은 경우 두

뇌 활동의 부족을 의미한다. 

3) 두뇌스트레스

두뇌스트레스는 스트레스 상황에서 상승하는 High 베타의 파워 
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크기를 통하여 분석하였으며, 7 이상이면 스트레스가 크다는 의미

이다 (15).

4) 좌우뇌 불균형

뇌파 측정 결과에 따라 분석한 두뇌의 전반적인 컨디션을 의미

한다. 좌우뇌 불균형의 평가는 상대뇌 파워값(세타파, 알파파, 베

타파의 합)을 통해 좌우 뇌파의 신경학적 균형 상태를 확인한다. 

뇌파의 주파수가 10% 이상 혹은 진폭이 50% 이상의 차이가 있으

며 좌우뇌 불균형으로 결정한다 (16).

5) 집중도

집중도는 전반적인 주의력과 몰입력을 총체적으로 평하며, 세타

파에 대하 Low 베타 + Middle 베타의 파워 비율로 분석한다. 표

준 범위(level 5)보다 클수록 집중력이 높음을 의미한다 (17).

4. 심박변이도의 측정

심박변이도의 측정은 손가락에 낀 센서를 통하여 수집하였다. 

일정 시간 동안 심박변이도 index와 자율신경계의 활성(자율신경

계 나이, 교감신경 활성도, 부교감신경 활성도, 스트레스 지수, 피

로도, 신체 활력도)를 측정하였다. 다음과 같은 세부항목을 측정하

였다.

1) 심박변이도 histogram

심박변이도 histogram은 측정하는 동안의 심박 간격 분포를 표

시한 그래프(X축: 시간, Y축: 심박간격, 단위: ms)이며, 높이가 낮

고 폭이 넓을수록 건강한 상태를 의미하며, 높이가 높고 좁을수록 

건강하지 못한 상태를 뜻한다 (18).

2) 심박변이도 tachogram

심박변이도 tachogram은 측정하는 동안의 심박 간격의 변화를 

표시한 그래프이며, 그래프가 표준범위(732–930)보다 위에 위치

할수록 서맥, 아래에 위치할수록 빈맥을 의미하고, 파형의 진폭이 

클수록 건강함을 의미한다. Mean respiratory rate (RR)는 측정

된 심박간격의 평균을 의미한다 (18).

3) 심박변이도 index

심박변이도 index는 심박변이도 histogram을 정량화한 값으로 

표준범위(6.04)보다 클수록 건강함을 의한다. 

심박변이도 index = histogram 전체 면적 / Y축 최대 값

4) 스트레스

자율신경 균형 및 부교감신경의 활성도를 통하여 분석한다. 스

트레스가 높을수록 교감신경이 우세해지며, 부교감신경의 활성도

가 낮을수록 피검자가 컨디션이 좋지 않다고 느끼게 된다. 47 이상

의 경우 스트레스가 높음을 의미한다. 

5. 통계처리

총 85명의 패치 부착전의 생체신호와 부착후의 생체신호에 대

하여 대응표본 t 검정(paired t-test)을 실시하였다. 데이터는 결

과값 ± 표준편차로 표현하였으며, P < 0.05 수준에서 유의성을 검

증하였다. 모든 통계 분석은 SPSS (statistical package for the 

social science) version 18.0 프로그램(SPSS Inc.)을 이용하여 

분석하였다.

결    과

1. 연구대상의 특성

총 85명의 대상자의 일반적인 특성에 대하여 분석한 결과, 연령

은 21.7 ± 2.3세, 질병이 없는 건강한 상태였다. 몸무게의 평균은 

남성(n = 36)은 73.2 ± 6.2 kg이고, 여성(n = 49)은 52.5 ± 4.3 

kg였다.  

2. 기본뇌파의 결과

부착 전에는 키, 몸무게, 나이에 따른 통계적으로 유의한 차이는 

보이지 않았으며, 성별에 따른 유의한 차이가 있음을 알 수 있었다

(data not shown). 

1) 뇌파분포도 및 기본뇌파

패치 부착 전후에 기본뇌파의 비율은 알파파의 비율이 9.4% ± 

5.3% 증가하였으며, 베타파의 비율이 10.6% ± 4.8% 감소하였

음을 알 수 있었다(P < 0.01). 세타파와 델타파의 변화비율은 통

계적으로 유의한 차이를 보이지 않았다(P > 0.05) (Table 1).

Table 1. Ratio of baseline electroencephalogram, before 
and after patch application

Variable β 
wave

α
wave

θ
wave

δ
wave

Group
Before patch 45.2 ± 11.6 47.8 ± 7.0 5.2 ± 1.0 1.8 ± 0.4
After patch 35.8 ± 14.2** 57.2 ± 9.1** 5.4 ± 1.5 1.6 ± 0.9

Paired test was used. All parameters are expressed as mean ± 
standard deviation. 
**P < 0.01.
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Fig. 1. Assessment of brain activity. (A) Spectral edge frequency 90% (SEF 90%) showed 22.4 Hz before patch applica-
tion, (B) while it changed to 13.6 Hz after patch application. It was found that changes in brain activity tended to result 
in fast wave components being replaced by slower alpha wave components.

A) 

B) 
Fig. 2. Changes in brainwave 
power ratio. (A) Before patch ap-
plication, (B) while it changed to 
after patch application. This is 
the result of brain wave power 
ratio changes after the patch 
was applied to the same person. 
The most notable point in this 
result is that the ratio of alpha 
waves increased significantly.



2) 두뇌활성도

 SEF 90%는 패치 적용전 22.4 ± 6.5 Hz를 보이는 반면, 패치 

적용 후 18.6 ± 4.6 Hz로 변화하였다(P < 0.05) (Fig. 1, 2).

3) 두뇌스트레스

두뇌스트레스는 패치 적용 전 8.8 ± 1.1점, 패치 적용 후 7.2 ± 

1.4점으로 낮아졌으며, 통계적으로 유의미한 차이를 보였다(P < 

0.01). 

4) 좌우뇌 불균형

패치 적용 전과 패치 적용 후 좌우뇌 차이에 대한 통계적으로 유

의미한 차이는 발생하지 않았다.

5) 집중도

패치 적용 전 집중도는 6.1 ± 1.4 level이였으며, 패치 적용 후 

5.2 ± 1.6 level로 저하하였으며, 통계적으로 유의한 차이가 보였

다(P < 0.01).

3. 심박변이도 변이의 결과

1) 심박변이도 histogram

패치 부착 전 Y축의 결과는 7.7 ± 1.6이며, 패치 부착 후 높이

는 7.2 ± 1.7로 변화하였으며(P < 0.05), X축 간격의 결과는 59.5 

± 12.8 ms에서 패치 부착 후 64.0 ± 17.1 ms로 늘어났다(P < 

0.01) (Fig. 3).

2) 심박변이도 tachogram

패치 적용 후 파형의 진폭이 전반적으로 커졌으며, mean RR값

은 패치 부착 전 617.3 ± 23.1 ms에서 690.5 ± 26.8 ms로 증가

하였다(P < 0.01) (Fig. 4).

3) 심박변이도 index

심박변이도 index의 값은 패치 적용 전 8.6 ± 1.3점에서 패치 

적용 후 9.3 ± 1.8점으로 증가하였다(P < 0.01).

심박변이도 index = histogram 전체 면적 / Y축 최대값
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Fig. 3. Result of heart rate 
variability (HRV ) histogram. 
This is the result of the HRV 
histogram. Before applying the 
patch (A), the width was narrow 
and the amplitude was high, 
and after attaching the patch 
(B), the width was widened and 
the amplitude was reduced.



4) 스트레스

스트레스 지수는 패치 적용 전 64.8 ± 14.5점에서 패치 적용 후 

44.1 ± 16.3점으로 줄어들었다. 실험 전과 비교하여 패치 적용 후 

스트레스가 31.9% ± 4.2% 경감되었음을 알 수 있었다.

논    의

연구에서 사용된 패치를 대상자에게 부착한 후 외내부 환경변화

에 대한 자율신경계의 반응도가 예민해지며, 동시에 뇌파의 속파 

성분이 줄어듦을 알 수 있었다. 그리고, 기본파(알파파)의 비율이 

증가하며 SEF 90%가 줄어듦을 볼 수 있었다. 이와 같은 결과를 

고려하여 볼 때 천연물 패치는 사용자의 자율신경 활성도를 조절

함으로 스트레스에 대한 반응성을 증가시켜 준다는 사실을 알 수 

있었다.

현재 스트레스 완화를 위한 의료적 치료는 대증요법인 경우가 

대다수이다. 통증이 심하면 진통제나 소염제를, 우울감이 있으며 

우울증약을 처방하는 방식이다. 의료적 치료에 대한 새로운 접근

방식이 체계화된 시기는 2000년 후반이며 현재까지 다양한 방식

으로 치료를 시도 중이다. 그 중 가장 유효하다고 알려진 방식은 

CRF와 CRF 수용체의 대한 길항제이며, 이에 대한 연구가 가장 활

발히 진행 중이다 (19). 하지만 전술과 같이 이 치료 방법은 예상치 

못한 부작용으로 인하여 지속적인 치료효과의 적용은 불가능하다

고 알려져 있다. 주로 심신을 해칠 정도의 급격한 스트레스에 대한 

처치로 활용되고 있다. 

본 연구에서의 중요한 점은 일상생활에서 발생하는 스트레스는 

장시간 지속되므로, 장기간 스트레스에 대하여 지속적인 대처를 

할 수 있는 방법에 대한 고민이었다. 그에 대한 해결방식으로 효과

물질의 적용을 경구투여 방식 대신 경피전달물질체계, 소위 패치

라고 불리는 피부에 붙여서 물질을 흡수시키는 방식으로 채택하

는 것이었다. 현재 경피전달물질 체계는 고도화되어 흡수율이 높

고 지속시간이 긴 micro needle와 같은 방식이 개발되었으나 (20), 

본 연구에서는 전통적인 방식의 흡착물질을 활용한 패치를 사용하

였다. 전 연구에서 확인한 결과 실험에 사용한 패치의 지속시간은 

최대 약 24시간이며, 보통 12시간 이내에 유효한 효능이 지속됨을 

확인하였다. 

과거 스트레스의 측정은 설문지와 대화형 상담을 통해서 진행되

는 심리상담이 흔한 방법이었다. 현재는 심박변이도 검사를 활용

하여 자율신경계 기능상태를 쉽게 측정할 수 있다. 심박변이도 검

사는 심박동 간격의 변화를 측정하여 얼마나 스트레스에 잘 대응

하고 있는지, 자율신경계가 적절하게 작동하고 있는지를 정량적으

로 확인할 수 있는 검사이다 (5). 통상 교감신경의 경우 몸이 스트레

스를 받거나 긴장할 때 활성화되는데 이때 심장 박동수를 증가시

Fig. 4. Result of heart rate variability (HRV) tachogram. The tachogram result is before applying the patch (A), and the 
tachogram result is after applying the patch (B). You can see that the amplitude is relatively lower after applying com-
pared to before applying. This is the same result as the X-axis length of the histogram.
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기고 동공 확장, 소화 억제, 혈관 수축 등을 유도한다. 반대로 부교

감신경은 이완과 진정상태에서 활성화되어 심장 박동수 감소, 동

공수축, 소화 촉진, 혈류 정상화를 도와준다고 알려져 있다. 심박

변이도가 높으면 두 신경계 간의 균형이 잘 맞으며 그만큼 스트레

스상황에서도 대처능력이 뛰어나가 것을 의미하며, 심박변이도가 

낮을 경우에는 자율신경계 불균형으로 스트레스에 적절히 대응하

지 못한 상태를 뜻한다 (21). 심박변이도가 낮아져 있는 경우는 다음

과 같이 이유일 수 있다. 만성스트레스, 수면 부족, 과도한 신체활

동 및 운동부족 등이 대표적인 이유이며 본 연구에서는 수면 부족

과 과도한 신체활동을 한 상태일 경우 대상자에서 배제하였다. 

이러한 심박변이도 검사는 장시간 스트레스에 노출된 사람들의 

스트레스 상태에 대한 쉽고 정확한 결과를 보여준다는 점에서 훌

륭한 검사이다. 하지만 심박변이라는 생리지표는 환경적 변화 및 

개인적 특성에 따라 다양하다는 점에서 짧은 시간 심박변이의 변

화가 스트레스에 대한 반응성이 변화했다고 단언할 수 없다는 한

계가 있었다. 그래서 본 연구에서는 뇌파와 심박변이를 함께 측정

함으로 심박변이에 따른 스트레스 완화에 대한 검증도구로써 뇌파

의 결과를 활용하였다. 본 연구에서 전체 대상자 중 스트레스 완화

효과를 보인 대상자에게의 뇌파의 전반적인 변화는 기본파(알파

파) 파워비가 증가하고, 속파성분이 전체적으로 줄어듦을 볼 수 있

었다. 이는 스트레스와 완화된 뇌파의 다른 연구결과와 일치한 결

과이며, 본 연구에서의 패치 부착 후 스트레스 완화효과에 대한 결

과의 신뢰성을 고취하는 결과라 할 수 있다. 

뇌파에서 SEF 90%의 정상치범위는 11.7–19.5 Hz이다. 이는 

알파파의 범위와 베타파의 일부범위를 말하며, 기본적으로 눈을 

감았을 때는 이 수치가 더 줄어든다고 알려져 있다. 안정, 각성, 눈

감기를 할 경우 알파파는 전반적으로 뇌에서 발생하며, 후두부에

서 가장 큰 진폭을 갖는다고 알려져 있다 (22). 알파파는 안정된 상

태에서 더 많이 발현되며, 주로 심신이 안정되고 정신활동이 적을 

때 나타난다. 주의를 집중하거나 고등인지활동을 할 때 알파파는 

감소하며, 특히 스트레스 상황에서는 알파파가 더 적게 발생한다

고 알려져 있다 (23). 본 연구에서는 패치 부착 전에 대부분의 대상

자들이 경도의 스트레스 상황 이상(약 22.4 Hz)이였으며, 이는 과

도한 학업상황에 빠져있는 대학생에게 당연한 결과일 수도 있다

고 생각한다. 패치 부착 후 대상자의 알파파의 성분이 증가하고 속

파(베타파와 감마파)의 성분이 급격히 줄어들었으며, 이 결과 SEF 

90% 주파수가 낮아지는 결과를 볼 수 있었다. 또한 두뇌 스트레스 

지수에 영향을 미쳐 통계적으로 유의하게 점수가 낮아짐을 볼 수 

있었다. 또한 패치 부착 전 남녀의 뇌파분포의 비율의 차이는 여성 

참여자가 남성 참여자에 비하여 고주파수 대역(14–30 Hz)의 뇌파

가 높음을 알 수 있었다. 하지만 패치 부착 전후 전반적인 뇌파 변

화 비율 및 파워비의 변화 비율은 남녀 차이가 없었으므로 따라서 

성별에 의한 실험적 변수는 존재하지 않았다.

두뇌스트레스와 스트레스는 반드시 비례적인 관계는 아니다. 하

지만, 스트레스 상태일 때 뇌파의 알파파 성분이 줄어들고 30 Hz 

근처의 high 베타파의 성분이 증가하는 현상이 대부분 발생하므로 

스트레스 상태에서 두뇌스트레스는 동반된다고 할 수 있다. 본 연

구에서 패치 적용전과 패치 적용 후 심박변이가 증가하여 스트레

스가 줄어드는 경우에 뇌파 성분에서 알파파가 증가하고 베타파가 

증가하는 경우를 모두 함께 확인할 수 있었으며, 이러한 결과는 패

치 적용 후 스트레스 완화효과가 실제로 있었다는 증거 중에 하나

가 될 수 있다.

스트레스패치의 적용으로 변화되는 가장 뚜렷한 특징은 자율신

경계 중 교감신경의 활성도가 유의하게 낮아진다는 점이다. 스트

레스를 받는 대상자는 교감신경의 활성이 부교감신경보다 높으며, 

본 패치의 적용은 이러한 불균형을 조절해주는 효과가 있음을 알 

수 있었다. 교감신경의 저해와 부교감신경의 활성의 두 선택지에 

정확히 어떠한 경로로 이러한 결과가 나타나는지는 향후 연구과제

이다. 그리고, 본 패치는 자율신경불균형으로 발생하는 수면장애

가 있는 사람에게 수면을 도울 수 있는 도구로 사용할 수 있는 가

능성이 존재할 것이라고 예상된다.
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