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ABSTRACT − A rapid and sensitive reversed-phase high performance liquid chromatography (HPLC) method was devel-

oped for the determination of piroxicam in the rabbit plasma. After a treatment of plasma sample by liquid-liquid extraction,

the drug was analyzed on an HPLC system with ultraviolet detection at 330 nm. HPLC was carried out using reversed-phase

isocratic elution with a C18 column, a mobile phase of a mixture of acetonitril, doubly deionized water and acetic acid

(43.74:56.00:0.26 v/v%) at a flow rate of 1.1 mL/min. The chromatograms showed good resolution and sensitivity and no

interference of plasma. The calibration curve for the drug in plasma sample was linear over the concentration range of 0.01-

2.0 µg/mL. The intra- and inter-day assay accuracies of this method ranged from 86.82% to 108.33% of normal values and

the precision did not exceed 13% of relative standard deviation. The plasma concentration of piroxicam decreased to below

the quantifiable limit at 12 hr after the i.v. bolus administration to rabbits following dose of 0.375 mg/kg yielding a apparent

plasma half life of 1.38 hr. The transdermal route prolongs plasma levels of piroxicam. The bioavailability, calculated from

the dose-adjusted ratio of the AUCtransdermal to the AUCi.v., was 7.44%. The plasma concentration of piroxicam was detected

by 48 hr after the transdermal administration of patch at a dose of 32 mg/kg. This method was suitable for cutaneous absorp-

tion studies of piroxicam in the rabbit after transdermal administration of different types of dosages of the drug. 
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최근 국내에서는 국소적용 소염진통제가 다양한 제형1-4)

으로 개발되어 시판되고 있다. 이 중 피록시캄은 비스테로이

드성 소염제로서 골관절염 및 류마티스성 관절염의 치료에

사용되고 있다. 피록시캄은 사이클로옥시게나제를 억제하여

프로스타그란딘의 생합성을 차단하지만, 리포옥시게나제에는

영향을 미치지 않는다고 알려져 있다. 피록시캄은 식물성 혈

구응집소에 대한 반응성을 증가시키며, 류마티스성 인자의

생성을 억제하고 말초혈액의 억제성 T세포수를 증가시키는

등 우수한 소염효과를 나타낸다. 피록시캄은 경구투여시 빠

르게 흡수되며, 반감기가 비교적 길어서 1일 1회 투여 경구

제로 사용되고 있다. 즉, 20 mg의 용량으로 1일 1회 반복투

여시 7일 후 혈중농도가 3-5 µg/mL 정도의 정상상태 혈중농

도에 도달되어 치료효과를 나타내는 것으로 알려져 있다.5)

피록시캄은 경구투여시 비교적 흡수가 잘되어 경구투여제

로 임상 적용되고 있지만, 위장장해, 소화성궤양 등의 부작

용을 초래할 수 있다. 이러한 부작용을 경감시킬 목적으로

최근에 다양한 경피제형이 전신흡수5-8) 또는 국소적용9-13)을

목적으로 개발되어 왔다. 국소적용 후 전신흡수를 목적으로

하는 제제 개발을 위해서는 겔제제3,4,7) 등의 제형연구, 경피

수송 촉진제2,10) 연구 및 in vtro-in vivo 상관성9) 연구 등을

통해 경구투여제를 대체할 제제개발이 활발히 진행되고 있

다. 한편, 경피투여 후 국소적용을 목적으로 하는 제제로서

최근 국내에서 피록시캄 함유 패취제가 널리 시판되고 있다.

현재 시판되고 있는 패취제의 사용시간은 12시간이 주를 이

루고 있으나, 사용시간이 24시간인 것도 개발되어 판매되고

있다. 이러한 관점에서 피록시캄 함유 패취제의 보다 안정한

지속성 제제 개발의 필요성이 요구되고 있다. 

본 연구에서 사용한 피록시캄 함유 패취제는 전신흡수를

목적으로 한 것이 아니라 국소적용을 목적으로 한 것이다.

따라서 패취제를 적용한 후 약물이 지속적으로 방출되어 장

시간 환부의 진피 및 피하 조직에 약물이 공급될 수 있으면
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이상적인 제형이라 할 수 있다. 그러나 패취제를 피부에 적

용한 후 혈중으로의 이행되는 시간을 검토하면, 전신순환 혈

중으로의 흡수율을 산출할 수 있을 뿐만 아니라, 투여 후 작

용부위로의 약물 이행에 대한 지속성 여부를 판별할 수 있다. 

본 연구에서는 이러한 패취제의 개발하는 단계에 있어서

약물의 경피흡수 지속성을 간편하게 평가할 수 있는 동물모

델로서 토끼를 사용하고 이의 유용성을 평가하였다. 또한, 피

록시캄의 토끼 생체시료중 약물분석을 위하여 토끼 혈장에

서의 HPLC 분석법을 확립하고 검증(validation)하였다. 토끼

혈장중 피록시캄 HPLC 분석은 현재까지 보고되고 있지 않

다. 따라서 본 연구에서는 사람 및 흰쥐의 피록시캄 HPLC

분석법5-8)을 개량하여 토끼 혈장에서의 HPLC 분석법을 확

립하였다.

실험 방법

실험재료 및 기기

피록시캄 및 내부표준물질인 나프록센은 Sigma Chemical

Co. (St. Louis, MO, 미국)로부터 구입하여 사용하였다. 피

록시캄 함유 패취제는 SK주식회사(대전, 한국)의 시판 제제

를 구입하여 사용하였다. 에텔(Tedia Co., INC., 미국), 아세

토니트릴(Fisher Scientific Co., Ltd., 미국), 메탄올(Fisher

Scientific Co., Ltd., 미국) 및 헤파린(Upjohn., No. 268-5,

미국)을 구입하여 사용하였으며, 기타 시약은 모두 특급 또

는 HPLC급을 사용하였다.

기기로는 HPLC(Jasco Co., 일본: Model PU-980 펌프

및 흡광검출기, LC-Net Ⅱ control borwin 기록기, AS-

950-10 자동주입기), pH 미터(M520, Orion Research Inc.,

미국), 저온원심분리기(GS-6KR, Beckman Industries, 미국),

탁상용원심분리기(Microfuge E, Beckman Industries, 미국),

냉동고(OPR-DFU-250, Operon ENG. Co., 한국), 초음파세

척기(M2010, Jinwoo ENG. CO., 한국), 진탕기(Eurostar,

IKA-Labortechnic Co., 독일) 등을 사용하였다.

실험동물

실험동물은 2.8-3.2 kg의 토끼(New Zealand White

Rabbits)를 샘타코(경기도 안성, 한국)로부터 구입하여 온도

23±2oC, 상대습도 50±10%, 환기횟수 10-15 회/hr, 조명주기

12 hr 점등/12 hr 소등, 조도 150-300 Lux의 환경하에서 사

육상자에 1마리씩 수용하여 토끼용 사료(삼양유지사료, 강원

도 원주, 한국) 및 필터를 이용하여 여과된 정제수를 자유섭

취시키면서 약 1주간의 순화기간을 거친 후, 실험에 사용하

였다.

토끼 혈장 중 피록시캄의 HPLC분석

본 연구에서는 토끼의 혈장 중 피록시캄의 HPLC 최적

분석조건을 확립하였다. 즉, HPLC 칼럼은 분석조건이 우수

한 Agiliant C18 Column (4.6 mm×150 mm, 5 µm)을 사용

하였다. 이동상 용매는 아세토니트릴:물:아세트산 = 43.74

:56.00:0.26 v/v% 혼합액을 사용하였다. 유속은 1.1 ml/min으

로 하였고, 흡광검출기 파장은 330 nm에 고정하였다. 내부

표준물질은 구조가 유사하고 분리도가 우수한 나프록센

(naproxen)을 사용하였다. 생체시료중 피록시캄의 추출용매

로는 수종의 용매를 사용하여 검토한 결과, 추출률이 우수하

고, 가장 재현성이 좋은 메탄올:아세토니트릴 = 1:4 혼합액을

사용하였다.

HPLC 분석조건의 검증(validation)

검량선 작성

피록시캄 표준품을 메탄올에 녹이고 1,000 µg/mL로 만든

후 냉장 보관시키고, 이 용액을 메탄올로 희석하여 피록시캄

의 혈장중 농도가 0.01, 0.02, 0.05, 0.1, 0.5, 1.0, 2.0 µg/

mL가 되도록 혈장시료를 만들었다. 내부표준물질인 나프록

센은 메탄올에 녹여 1,000 µg/mL으로 만든 후 최종농도

50 µg/mL로 희석하였다. 각각의 표준혈장 500 µL에 내부표

준물질(50 µg/mL) 20 µL를 가하였다. 이것을 30초 동안 진

탕해준 후 메탄올 100 µL 및 아세토니트릴 400 µL를 가하

여 10분간 진탕추출하였다. 혼합액을 원심분리(3분, 12000 rpm)

한 후 상징액 40 µL를 취하여 HPLC에 주입하였다. 얻어진

크로마토그램으로부터 내부표준물질의 피크면적에 대한 피

록시캄의 피크면적의 비를 구하여 검량선을 작성하였다. 하

루에 5번 시행하여 일내 재현성을 구하고, 연속하여 5일간

실험을 시행하여 일간 재현성을 구하였다.

혈장시료의 처리

실험동물인 토끼로부터 얻은 혈장 500 µL에 내부표준액

20 µL를 넣고 검량선 작성시와 동일한 처리과정을 거친 시

료 400 µL를 HPLC에 주입하였다.

혈장 중 농도 계산

얻어진 크로마토그램으로부터 내부표준물질의 피크면적에

대한 피록시캄의 피크면적의 비를 구하여 위에서 얻어진 검

량선으로부터 혈장 중 피록시캄의 농도를 산출하였다.

분석조건의 검증

시험방법과 같이 검체를 처리하여 HPLC로 분석하였을 때

얻어진 크로마토그램에서 약물 및 내부표준물질 피이크의 유

지시간을 확인하고, 분석조건에서 약물 및 내부표준물질(I.S.)

이 기타 혈장 성분들과 잘 분리되는 가를 확인하여 특이성

을 평가하였다. Blank 혈장시료, 내부표준물질 20 µL를
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spike한 혈장시료, 최종농도가 0.01, 0.02, 0.05, 0.1, 0.5,

1.0, 2.0 µg/mL가 되도록 표준액과 내부표준물질 20 µL를

spike한 혈장시료를 처리하여 HPLC로 분석하였을 때, 혈장

시료로부터 구한 약물 검량선의 계산식으로부터 직선성을 평

가하였다. 또한, 0.01, 0.02, 0.05, 0.1, 0.5, 1.0, 2.0 µg/mL

7가지 농도의 약물함유 혈장 표준액을 검체처리방법으로 처

리하여 분석하여 다음과 같이 정밀성, 정확성 및 감도(정량

한계)를 구하였다. 즉, 약물과 내부표준물질의 피크면적비의

표준편차를 약물과 내부표준물질의 피크면적비의 평균값으

로 나눈 비의 백분율(%)로서 구하였다. 하루에 5번 시행하

여 일내 정밀성(%C.V.)을 구하고, 5일간 실험을 반복 시행

하여 일간 정밀성(%C.V.)을 구하였다. 정확성은 검량선에 의

하여 정량한 농도의 평균값을 기지의 농도로 나눈 비의 백

분율(%)로서 구하였으며 감도는 정밀성이 20%이하이고, 정

확성이 80-120%인 조건을 만족하는 농도로 구하였다. 이로

부터 혈장 중 약물에 대한 본 HPLC분석법은 시험에 이용

될 수 있는 충분한 감도, 특이성, 직선성, 정확성 및 정밀성

을 갖고 있는가를 평가하였다.

정맥주사 및 경피투여 후 혈장중 농도 측정

토끼를 실험용 케이지에 넣어 고정한 후 토끼의 귀동맥에

폴리에틸렌튜브(PE-50, Intramedic, Clay Adams, 미국)를

삽관한 후 고정하였다. 토끼가 수술로부터 안정을 회복한 후

에 피록시캄을 귀정맥으로 정맥주사(0.375 mg/kg) 하였다. 

약물투여 후 혈액을 귀동맥으로부터 2, 5, 10, 15, 30분,

1, 2, 3, 4, 6, 8시간 및 12시간에 채취하였다. 혈액 약

1.5 mL를 각각의 시간대에서 마이크로튜브에 받아서 탁상용

원심분리기를 이용하여 원심분리 후 얻어진 혈장 500 µL를

정량에 사용하였다. 혈장 500 µL에 내부표준액인 나프록센

(naproxen) 50 µg/mL 용액 20 µL를 가한 후 메탄올 100 µL

및 아세토니트릴 400 µL를 가하여 10분간 진탕추출하였다.

혼합액을 원심분리(3분, 12000 rpm)한 후 상징액 40 µL를

취하여 상기의 HPLC 분석조건에서 정량하였다.

경피제제를 적용하기 전에 제제를 충분히 부착할 수 있는

일정면적을 정하여 토끼 등부위의 털을 제모기를 사용하여

제거한 후, 다시 남아 있는 짧은 털을 제거하였다. 토끼를

실험용 케이지에 넣어 고정한 후 토끼의 귀동맥에 폴리에틸

렌튜브(PE-50)를 삽관한 후 고정하였다. 토끼가 수술로부터

안정을 회복한 후에 피록시캄 함유 경피제제를 등부위의 피

부에 부착하였다. 경피투여량은 피록시캄으로서 32 mg/kg으

로하였다. 제제적용 후 혈액을 귀동맥으로부터 1.5, 1, 2, 3,

4, 6, 8, 12, 18, 24, 36 및 48시간에 채취하였으며, 시료

중 피록시캄의 정량은 정맥주사에서와 같은 방법으로 하였다.

약물동태학적 해석

피록시캄을 정맥주사한 후 얻은 혈장 중 약물농도-시간 데

이타를 선형 1-컴파트먼트 모델에 따라 속도론적으로 해석

하여 겉보기 소실속도정수(kel,qpp) 및 겉보기 혈중 소실반감

기(t1/2,app)를 산출하였다.

경피제제를 경피투여한 경우에는 얻어진 혈장중 약물농도

-시간 데이타를 흡수부위를 가정한 선형 1-컴파트먼트 모델

에 따라 속도론적으로 해석하였다. 이 경우 시간 t에 대한

혈장중 농도 C는 다음과 같이 나타낼 수 있다.

여기서, F는 흡수율을, D는 투여량을, Vd는 분포용적을,

ka는 흡수속도정수를, kel은 약물의 소실속도정수를 각각 나

타낸다. 경피투여 후 얻어진 혈장중 농도-시간 데이터를 위

식에 비선형최소자승법으로 피팅(fitting)하여 흡수속도정수

(ka), 겉보기 소실속도정수(kel,qpp) 및 겉보기 혈중 소실반감기

(t1/2,qpp)를 산출하였다.

혈중농도곡선하 면적(AUC) 같은 파라미터를 산출시 컴파

트먼트모델을 미리 가정할 경우 많은 오차가 발생할 수 있

다. 따라서, 정맥주사 및 경피투여한 후 얻어진 혈장 중 약

물농도-시간 데이터로부터 다음과 같은 모델 비의존적 방법

으로 파라미터들을 산출하였다.

여기서 마지막 채혈시간까지의 혈중농도곡선하 면적(AUCt)

은 사다리꼴면적공식으로 산출하였으며, 무한대 시간까지의

혈중농도곡선하 면적(AUC)은 사다리꼴면적공식 및 extrapo-

lation법의 합으로 산출하였다. 또한, 절대생체이용률(ABA,

%)은 정맥주사시의 AUC에 대한 경피투여시의 AUC의 비

율에 투여용량을 보정하여 산출하였다. 

결과 및 고찰

토끼 혈장 중 피록시캄의 HPLC 분석조건의 검증

본 연구에서는 토끼의 혈장 중 미량분석을 위하여 피록시

캄의 HPLC분석법을 확립하고 이를 검증(validation) 하였다.

사람 또는 흰쥐 등의 실험동물의 생체시료 중 피록시캄의

C
ka F D⋅ ⋅

Vd ka kel–( )
-------------------------- e

kel– t⋅
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+( )=

AUCt C td
0

T

∫=
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HPLC분석방법은 많이 보고되고 있으나, 토끼의 생체시료 중

HPLC 분석법은 현재까지 거의 보고되고 있지 않다. 따라서

본 연구에서는 사람 및 흰쥐에서 보고된 방법을 고려하여 토

끼의 혈장 중 피록시캄 HPLC분석법을 확립하였다. 즉, 생

체시료 중 피록시캄의 추출용매로는 수종의 용매를 사용하

여 검토한 결과, 추출률이 우수하고, 가장 재현성이 좋은 메

탄올:아세토니트릴 = 1:4 혼합액을 사용하였다. 또한 수종의

혼합액을 사용하여 검토한 결과 이동상 용매는 아세토니트

릴:물:아세트산 = 43.74:56.00:0.26 v/v% 혼합액을 사용하였

다.

시험방법 항과 같이 검체를 처리하여 HPLC로 분석하였

을 때 얻어진 크로마토그램은 Figure 1과 같았다. 피록시캄

의 피크 유지시간은 4분대, 내부표준물질의 피크유지시간은

6분대이었으며, 분석조건에서 약물 및 내부표준물질은 기타

혈장 성분들과 잘 분리되어 특이성이 있음을 알 수 있었다. 

공 혈장시료, 내부표준물질 20 µL를 첨가한 혈장시료, 최

종농도가 0.01(정량한계), 0.02, 0.05, 0.1, 0.5, 1.0, 2.0 µg/

mL가 되도록 표준액과 내부표준물질 20 µL를 첨가한 혈장

시료를 처리하여 HPLC로 분석하였을 때, 혈장시료로부터

구한 약물의 검량선의 계산식은 y = 3.0547x-0.0387 (r=0.9998)

로 0.01-2.0 µg/mL 범위에서 양호한 직선성을 나타내었다

(Figure 2). 

정밀성, 정확성 및 감도(정량한계)를 구하기 위해 0.01,

0.02, 0.05, 0.1, 0.5, 1.0, 2.0 µg/mL 7가지 농도의 약물함

유 혈장 표준액을 상기의 검체처리방법으로 처리하여 분석

하였다. 정밀성은 약물과 내부표준물질의 피크면적비의 표준

편차를 약물과 내부표준물질의 피크면적비의 평균값으로 나

눈 비의 백분율(%)로서 구하였다. 하루에 5번 시행하여 일

내 정밀성(%C.V.)을 구하고, 5일간 실험을 반복 시행하여 일

간 정밀성(%C.V.)을 구하였다. 정확성은 검량선에 의하여 정

량한 농도의 평균값을 기지의 농도로 나눈 비의 백분율(%)

로서 구하였으며 감도는 정밀성이 20%이하이고, 정확성이

80-120%인 조건을 만족하는 농도로 구하였다. 이때 본 분석

방법의 정밀성 C.V.%는 일내 정밀성이 12.11% 이하, 정량

한계농도에서의 일내 정밀성은 10.13%이하였고, 일간 정밀

성은 10.92% 이하, 정량한계농도에서의 일간 정밀성은

4.66%이하이었다. 일내 정확성 편차는 11.28%이하, 정량한

계농도에서의 일내 정확성 편차는 11.28%이하였으며, 일간

정확성 편차는 13.18%이하, 정량한계농도에서의 일간 정확

성 편차는 13.18%이하이었다. 정량한계농도(감도)는 0.01 µg/

mL이었다(Table I). 이로부터 토끼 혈장 중 피록시캄에 대한

본 HPLC분석법은 시험에 이용될 수 있는 충분한 감도, 특이

성, 직선성, 정확성 및 정밀성을 갖고 있음을 알 수 있었다.

Figure 1−Typical HPLC chromatograms of piroxicam and internal
standard (I.S.) in the rabbit plasma samples. (A) Blank plasma, (B)
Plasma spiked with piroxicam (0.01 µg/mL) and IS (50 µg/mL,
20 µL), (C) Plasma sample after the transdermal administration of
piroxicam at a dose of 32 mg/kg. The plasma concentration of piroxi-
cam was determinated to be 0.202 µg/mL, (D) Plasma sample at hr
after the i.v. bolus administration of piroxicam at a dose of 0.375 mg/
kg. The plasma concentration of piroxicam was determinated to be
0.259 µg/mL.
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피록시캄의 단회 정맥주사 후 혈장중 농도 패턴

피록시캄을 토끼에 단회 정맥주사(0.375 mg/kg)한 후 혈

장중 소실 양상을 Figure 3(A)에 나타내었다. 피록시캄을 정

맥주사한 후 체내동태를 밝힌 문헌은 현재까지 거의 보고된

바 없다. 본 연구에서 토끼에 정맥주사한 후 혈장중 농도는

세미로그 플롯에서 직선에 가깝게 소실되었으며, 12시간 이

후에는 정량한계농도(감도)인 0.01 µg/mL이하로 감소되어 검

출되지 않았다. 초기 빠른 시간대에서 일부 급속한 혈중농도

의 감소를 보였으나, 혈장중 농도-시간 데이터는 2-컴파트먼

트 모델보다는 1-컴파트먼트 모델에 보다 오차범위가 작게

피팅되었다. 혈장중 농도-시간 데이터로부터 산출한 동태학

적 파라미터를 Table II에 나타내었다. 1-컴파트먼트 모델을

가정하여 산출한 겉보기 혈장중 소실반감기(t1/2,app)는 1.38시

간이었으며, 모델 비의존적 파라미터인 AUC는 2.80 µg·hr·

mL-1이었다.

피록시캄의 단회 경피투여 후 혈장중 농도 패턴

본 연구에서는 피록시캄 함유 패취제의 경피흡수를 평가

하기 위해서 토끼를 사용한 동물모델의 활용성을 검토하였

다. 피록시캄 패취제는 시판제제를 구입하여 사용하였다. 패

취제를 시용하여 경피로 투여한 후의 혈장중 농도-시간 양

상을 Figure 3(B)에 나타내었다. 경피투여량은 피록시캄으로

Figure 2−Calibration curve of piroxicam in the rabbit plasma. The
curve was linear over the concentration range of 0.01-2.0 µg/mL.
Each point represents the mean of 10 samples.

Table I−Precision and accuracy for the determination of
piroxicam in the rabbit plasma (n=5)

Concentration
(µg/mL)

Precision (C.V.%) Accuracy %

Intra-day Inter-day Intra-day Inter-day

0.01a) 10.13 4.66 88.72 86.82

0.02 10.42 10.92 99.51 98.11

0.05 12.11 9.59 107.42 98.24

0.1 8.68 6.39 108.33 96.02

0.5 5.07 6.76 102.64 105.91

1.0 9.50 4.01 102.42 100.83

2.0 9.09 3.09 100.41 99.42

 a) LLOQ : Low limit of quantitation

Figure 3−Plasma concentration-time profile of piroxicam. (A) i.v. bolus administration at a dose of 0.375 mg/kg in rabbits. Each point rep-
resents the Mean±S.E. of 3 rabbits. (B) Transdermal administration of patch at a dose of 32 mg/kg in rabbits. Each point represents the
Mean±S.E. of 5 rabbits.



182 신대환·박승혁·이경복·이종길·정연복

J. Kor. Pharm. Sci., Vol. 39, No. 3(2009)

서 32 mg/kg으로 하였다. 패취제를 적용한 후 7시간대에 최

대혈중농도(Cmax)에 도달되었으며 48시간까지 혈장중 농도가

검출되었다. 경피투여시 겉보기 혈장중 소실반감기는 정맥주

사에 비해 4배정도 큰 값을 보여 늦어짐을 알 수 있었으나,

패취제로부터 지속적인 흡수가 이루어진다는 점에서 소실반

감기의 참값은 아니라고 추정되었다. 경구투여시 피록시캄은

빠르게 흡수되어 Cmax는 약 2-5시간대에 나타나며, 30-60시

간의 소실반감기를 나타난다고 보고되고 있다14). 본 연구에

서 경피투여의 경우 겉보기 혈장중 소실반감기는 경구투여

에 비해 작은 값을 보였다.

경피로 투여한 후의 AUC를 정맥주사시의 AUC와의 비율

로부터 투여량으로 환산하여 산출한 절대생체이용률(ABA)

는 7.44% 이었다. 본 연구에 사용된 피록시캄 패취제는 전

신작용을 목적으로 하는 것이 아니라 국소적용을 목적으로

한 제제이기 때문에, 혈중으로의 흡수율은 제제의 평가지표

사항은 아니라고 할 수 있다. 그러나 본 연구에 사용된 시

판 피록시캄 패취제는 48시간까지 혈장중 농도가 검출되는

것으로부터 지속성 제제로 평가할 수 있었다. 즉, 토끼를 사

용한 동물실험 모델은 패취제 등의 제제개발 단계에서 간편

한 평가 모델로서 유용하게 사용될 수 있다고 생각되었다.

결 론

본 연구에서는 토끼의 혈장 중 미량분석을 위하여 피록시

캄의 HPLC분석법을 확립하고 이를 검증(validation) 하였다.

0.01-2.0 µg/mL 범위에서 충분한 감도, 특이성, 직선성, 정확

성 및 정밀성을 갖고 있음을 알 수 있었다. 피록시캄을 토

끼에 단회 정맥주사한 12시간 이후에는 혈장중 농도가 검출

되지 않았으며, 겉보기 혈장중 소실반감기(t1/2,app)는 1.38시간

이었다. 패취제를 적용한 후 7시간대에 최대혈중농도(Cmax)

에 도달되었으며 48시간까지 혈장중 농도가 검출되었다. 경

피로 투여한 후의 절대생체이용률(ABA)는 7.44% 이었다.

또한, 본 연구에 사용된 패취제는 48시간까지 혈장중 농도

가 검출되는 것으로부터 지속성 제제로 평가할 수 있었다. 
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mg/kg for i.v. and 32 mg/kg for TD in rabbits

 Route  Parameter Mean±S.E.

i.v.a) kel,app (hr-1) 0.507 ± 0.0295

t1/2,app (hr) 1.380 ± 0.0842

AUC  (µg·hr·mL-1) 2.800 ± 0.3060

 TDa) Cmax (µg/mL) 845.000 ± 1210000.

tmax (hr) 7.000 ± 1.4900

ka (hr-1) 0.497 ± 0.0848

kel,app (hr-1) 0.139 ± 0.0224

t1/2,app (hr) 5.380 ± 0.6450

AUCt (µg·hr·mL-1) 16.100 ± 2.4100

AUC (µg·hr·mL-1) 17.800 ± 2.2800

ABA (%)b) 7.440 ± 0.95000

a)i.v. (n=3), TD (n=5)
b)Absolute bioavailability (ABA) was calculated from the following
equation:

 ABA (%) = [AUCTD / AUCi.v.] × [Dosei.v. / DoseTD] × 100
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