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Abstract — The aim of this study was to reduce the side effects and to develop effective drugs using bucillamine (B), lor-

noxicam (L), and its mixtures on the analgesic and anti-inflammatory effects. With this goal, we compared their effects on

the four different mixtures with a sole treatment (B 40 mg/kg and L 1.60 mg/kg). The mixture 1, 2, 3, and 4 ratios of B to

L (mg/kg) were 20 to 0.80, 40 to 1.60, 80 to 3.20, and 40 to 1.14, respectively. In terms of acetic acid-induced vascular per-

meability, B and L inhibited the amount of dye leakage approximately 37.8 and 66.5%, respectively. And mixture 1, 2 and

3 showed inhibition of 47.4%, 81.5%, and 84.3%. The mixture 4 inhibited approximately 49.4%. In carrageenan- induced paw

edema model, mixtures of B and L effectively inhibited paw edema measured 1/2~3 hours after carrageenan injection.

Especially, mixture 2 inhibited 50.7%, 52.7%, 50.9% of paw edema after 1, 2, and 3 hr, significantly. We also examined an

analgesic effect using the writhing test. In terms of the acetic acid-induced writhing syndrome, the control group showed

writhing syndrome 18.5 times. B and L showed 9 and 6.3 times, inhibiting 51.6% and 65.9% respectively. And aspirin, as

a positive control drug, showed the 7.1 times writhing syndrome. The mixture 1, 2, 3, and 4 also significantly inhibited the

writhing syndrome to 62.2%, 93.0%, 51.4%, and 77.8%, respectively. From these results, we could suggest that the range

of B and L ratio of 25 : 1 to 35 : 1 may be applicable to developing analgesic and anti-inflammatory drugs.
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염증이란 물리적 자극이나 화학적 물질, 세균 감염 등에 의한

체내의 모든 조직과 기관에서 일어날 수 있으며, 경우에 따라서

는 만성 염증 상태로까지 이끌 수 있는 생체 방어 반응 과정이

다. 즉, 염증반응은 생체의 세포나 조직에 어떠한 기질적 변화를

가져오는 침습이 가해질 때, 그 손상 부위를 수복, 재생하려는 메

커니즘으로써 급성염증에 의한 조직 장애가 오면 혈관 내피 세

포의 변화로 혈관이 확장되고, 혈관 투과성이 항진되며, 백혈구

가 유주되는 등 일련의 염증 반응이 일어난다.1) 이 때, 주로 관

여하는 세포는 polymorphonuclear leucocyte, macrophage,

lymphocyte, mast cell 등이 있다. 즉 염증발생에 관계하는 화학

적 매개 물질에 의해 모세혈관이 확장되어 혈류가 느려지게 되면

모세혈관이나 세정맥의 외막세포 부착부의 내피세포 틈 사이로

중성 다핵 백혈구가 이동하게 되며, 이렇게 국소에 유주된 백혈

구는 phagocytosis를 일으키는 동시에 백혈구 내의 lysosome이

degranulation 되어 이들 과립에서 lysosome enzyme인 acid

phosphatase, β-glucuronidase, elastase 등이 유리되고 백혈구 막

의 arachidonic acid가 유리되어 염증과 관련된 반응이 일어나게

된다. 또한 물리 화학적, 생리학적 자극에 의해 활성화된

phospholipase에 의해 유리된 arachidonic acid는 cyclooxygenase에

의한 대사를 거쳐 생리활성을 갖는 PGE2, PGF2, PGD2. TxA2 및

PGI2가 되며, 또 lipoxygenase의 대사를 거쳐 5-HETE 및 최종산

물인 leukotriene C4, D4(LTD4), E4(LTE4)가 됨으로서 혈관 투과

성 항진, 백혈구 유주 등 염증 반응에 중요한 역할을 하게 된다.2,3)

관절에 일어날 수 있는 흔한 질환으로는 골관절염(osteoarthritis)

과 류마티스 관절염(rheumatoid arthritis) 및 다발성 관절염

(polyarthritis)이 있다. 골관절염은 동통과 경직으로 인해 중년기
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적 과정은 염증성인 류마티스 관절염과 달리 변성성이다.4) 일반

적으로 류마티스는 만성 류마티스관절염(chronic rheumatoid

arthritis)을 의미하며 이러한 질환은 관절을 중심으로 전신에 분

포되어 있는 결합조직에 대한 질환이므로 발병원인의 규명이 어

려운 난치성질환으로 알려져 있다. 만성 류마티스 관절염의 발

병률은 인종 및 지리적 위치에는 차이가 없으나 여자가 남자보

다 발병률이 높으며 특히 35세에서 45세 사이에 발병률이 가장

높으나, 나이가 들어감에 따라 남녀 차가 감소된다. 활막의 활동

성 만성염증으로 수족이 뻣뻣하고 관절부위에 통증, 종창

(swelling), 변형(degeneration)이 일어나며 무릎, 손가락 등에 피

하결절까지 일으킨다.5) 주 원인은 명확하지 않으나, 각종 감염설,

비타민 결핍설, 호르몬의 부조화와 면역학적 인체반응설 등이 제

기되어 왔다.6) 현재 류마티스성 질환 진단 후 초기 증상으로 관

절통, 근육통이 많이 보이므로, 항염과 진통 소염제를 일차적으

로 선택하고, 만성화 또는 전신증상의 발생 하였을 경우 항 류마

티스 제제나 면역 억제제를 사용하기도 한다.7) 관절염에 관한 연

구들 중 선구물질의 유도체 합성 및 검색을 통하여 수행되는 경

우에는 간혹 재원의 낭비를 초래할 수 있으며, 주요 target

pathway의 일부를 차단하는 경우, 예를 들어 TNF-α 억제제인

아라바(Arava)의 경우 기형발생의 위험으로 여성의 사용이 조심스

러울 뿐 아니라 간독성의 위험까지 있는 것으로 보고되었으며,8,9)

non-steroidal anti-inflammatory drugs(NSAIDs)에서 흔히 나타

나는 위장장애 부작용이 거의 없던 것으로 알려져서 관절염 환

자들에게 각광받고 있는 cyclooxygenase-II(COX-II) 억제제인 세

레브렉스(Celebrex)의 경우에는 알레르기6) 및 심장질환을 유발

할 가능성10)이 있을 뿐 아니라 다른 NSAIDs와 효능면에서도 크

게 차이가 없다는 보고가 있었다.11)

지난 20여 년간 류머티스 관절염 치료에 획기적인 발전이 있

었는데, 그 중 한가지로 항류머티스 약제 즉 disease modifying

antirheumatic drug(DMARD)의 등장을 들 수 있다. 현재 흔히

사용되고 있는 항류머티스 약제는 methotrexate, sulfasalazine,

hydroxychoroquine 등이 있으며,12) 최근에 안정성과 효능이 입

증된 약으로는 bucillamine, leuflunomide, cyclosporine 등을 들

수 있다. Bucillamine은 D-penicillamine의 부작용을 줄인 제품

으로 지효성 제제이다. 호르몬제나 소염진통제가 통증과 부종을

억제하나 류머티스 관절염을 치료할 수 없는데 반해, bucillamine

은 관절염의 진행을 늦추어주고 불구를 예방하는 효과를 지닌다.

또한 다른 항류마티스약제와 같이 bucillamine은 초기에 효과가

늦게 나타나 환자의 순응도가 떨어지므로 효과가 나타날 때까지

소염진통제등과 병용 투여하는 것이 바람직하다. 또한 부작용으

로 과민증, 정신신경계, 감각기계, 소화기계, 호흡기계, 혈액, 근

골격계, 피부, 간장, 신장 및 내분비계에 이상반응이 올 수 있으

므로 주의해야 한다.13)

Lornoxicam은 (3E)-6-chloro-3-[hydroxy(pyridin-2-ylamino)

methylene]-2-methyl-2,3-dihydro-4H-thieno[2,3-e][1,2] thiazin-4-

one 1,1-dioxide로서 분자량은 371.82이며 분자식은 C13H10ClN3O4S3

이다. Lornoxicam은 oxicam계 NSAIDs로 piroxicam, tenoxicam

등과 같이 nonselective COX inhibitor이며 5-lipoxigenase는 억

제하지 않는다. 다른 oxicam계 NSAIDs와 비교하여 짧은 소실반

감기(3~5시간)을 가지는 것이 특징이다.14) 골관절염(osteoarthritis,

OA), 류마티스성 관절염(rheumatoid arthritis, RA), 발치 후 동

통(post operative dental pain), 강직성 척추염(ankylosing

spondylitis) 등에 유용한 것으로 보이나, 아직 보고된 임상시험

결과는 많지 않다. Lornoxicam은 현대약품에서 주사제는 급성의

중등도 수술 후 통증을 적응증으로, 정제는 RA, OA, 발치 후 동

통, 요통을 적응증으로 식품의약품안전청의 승인신청을 2001년

1월 하였다. 진통, 소염효과의 작용기전(mechanism of action)은

COX를 저해하여 prostaglandin 합성을 차단이다.

Lornoxicam은 rat polymorphonuclear leucocytes를 사용한

in vitro 실험에서 PGD2 형성을 억제하는 효력이 tenoxicam의

100배, piroxicam의 50배, diclofenac의 20배로 보고 되었고, rat

에서의 carrageen 유도 edema test에서는 tenoxicam, piroxicam

의 10배 효력을 보였으며, 진통 작용을 보기 위한 mice에서의

acetylcholine 유도 writhing test에서도 tenoxicam보다 약 12배

강한 효력을 나타냈다는 보고가 있다. 그러나 약물의 효력

(potency)이 다른 oxicam계 NSAID보다 크다고 하여도 이것이

임상적 효과가 크다는 것을 의미하지는 않는다.15)

본 연구에서는 NSAIDs로 해열, 진통, 소염제인 lornoxicam(L)

과 DMARD로 만성 류마티스성 관절염 치료제인 bucillamine(B)

의 단독 투여시 염증과 통증에 미치는 영향을 각각 확인하고 이

들을 복합제제로 할 경우 B와 L의 비율이 25 : 1의 경우 mixture

1, 2 및 3을 각각 20 : 0.80 mg/kg, 40 : 1.60 mg/kg과 80 : 3.20

mg/kg로 경구투여 하였을 때와 비율이 35 : 1의 경우 각각

40 : 1.14 mg/kg으로 경구 투여하였을 때, 병용시의 효과와 양의

감소 및 증가에 따른 효과를 비교함으로써 기존의 제품이 갖고

있는 부작용은 줄이고 효력은 우수한 복합제제를 개발하고자 한다.

즉, 항염 활성을 확인하기 위해 Evan's blue를 정맥투여 후 초

산으로 모세혈관 투과성을 증진 시킨 생쥐에 대한 투과성 억제

실험과 carrageenan으로 흰쥐의 발에 부종을 일으킨 후 억제되

는 정도 실험을 실시 하였으며 진통효과를 확인하기 위하여 복

강 내 초산처치로 유도되는 복부의 수축반응을 지표로 하는 초

산법(Writhing syndrome)을 실시하였다.

재료 및 방법

시약 및 기기

Bucillamine(B)은 Nanjing Chemlin Chemical industry Co.에
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서 Lornoxicam(L)은 SINOCHEM NINGBO Co.사에서, 그 외

carrageenan, Evan's blue, aspirin, ibuprofen은 Sigma Co.에서

구입하였으며 기타시약은 일급시약을 사용하였다. 기기는

plethysmometer(Ugo Basile, Italy), UV spectrophotometer

(ASIS UVM340), thickness gauge(Mitutoyo Co., Japan), 원심

분리기(Eppendorf Centrifuge 5810R, Hamburg)를 사용하였다.

실험동물

(주) 샘타코에서 분양 받은 체중 170~180 g의 Sprague-Dawley

계 웅성 흰쥐 및 체중 25~28 g의 ICR계 웅성 생쥐를 본교 실험

동물 사육실에서 2주 이상 사육하여 적응시킨 뒤 실험에 사용하

였으며, 사육장은 인공 조명에 의하여 조명 시간을 아침 8시부

터 저녁 8시까지 12시간으로 조절하였으며 실내 온도는 24±2oC

로 유지하였다.

항염활성 실험

초산유발 생쥐 모세혈관 투과성 실험 − Whittle의 방법16)에 따

라서 검체가 단백질 친화성 색소인 Evan's blue의 모세 혈관 투

과성에 미치는 영향을 검토하였다. 생쥐 7~10마리를 1군으로 하

여 약물을 경구투여 하고, 30분 후에 Evan's blue 1%액 0.1 ml/

mouse로 꼬리정맥에 주사하였다. 20분 후에 0.7% 아세트산-생

리식염수액을 0.1 ml/10 g로 복강내 주사하여, 혈관 투과성을 증

대시키고, 20분 후 복강내부를 10 ml 생리식염액으로 씻은 다음

채취하고 3000 rpm에서 10분간 원심분리 한 후, 610 nm 자외선

흡수 스펙트럼 하에서 혈관 투과성의 정도를 대조약물로 aspirin

을 경구 투여하여 비교 검정하였다.

Carrageenan 유발 흰쥐 부종 실험 − Winter 등의 방법17)에 따

라서 흰쥐에 carrageenan edema 억제작용을 실시하였다. 120~

160 g 웅성 흰쥐의 뒷 발바닥에 1% carrageenan 0.1 ml을 피하

주사하여 부종을 유발시키고, 검체는 carrageenan 주사 30분 전

에 경구투여하였다. Carrageenan 주사 후부터 1시간 간격으로 3

회에 걸쳐 부종의 용적을 plethysmometer로 측정한 다음, 주사

전의 용적을 기준으로 하여 그 증가율을 다음 식으로 계산하여

부종 억제 정도를 검정하였다. 대조약물로는 ibuprofen 200 mg/

kg을 경구투여하여 비교하였다.

부종증가율(%)=

진통작용 대한 효과

Writhing syndrome −생쥐에 검체를 경구투여하고, 30분 후

에 Koster 등의 방법18)에 의해 0.7%초산-생리식염액 0.1 ml/10 g

을 복강 내 주사한 다음 10분에서 20분 사이의 writhing 증상의

발생수를 계수 하였다. 대조약물로는 aspirin 200 mg/kg을 경구

투여하여 비교하였다.

통계처리

모든 실험결과는 평균±표준편차(MeanS.D.)로 계산하였다. 각

군 간의 유의성 검정은 Student's t-test를 사용하고, 유의수준을

0.05로 하였다.

실험결과 및 고찰

항염활성 실험

초산유발 생쥐 모세혈관 투과 억제 작용 −염증(inflammation)

은 침해자극으로부터 시작하여 치유에 이르는 반응으로 조직 장

해에 대한 방어 및 회복을 위한 목적 반응이다. 염증의 4가지 주

요한 증상은 발적, 종창, 열감, 동통이라고 할 수 있다.19) 염증의

원인으로는 물리적 자극, 화학적 자극과 같은 외인적 인자나 각

종 병원성 미생물에 의한 감염과 이종항원의 감작에 의한 알레

르기 반응이 있다.

염증 부종에 있어서 모세혈관투과성이 항진되는 것은 혈장성

분이 혈관 외로 누출하는 것에 의해 일어나는 증상으로 염증의

초기단계인 모세혈관투과성에 미치는 작용에 의하여 항염증 효

과를 검정한다. 따라서 혈관투과성 항진의 염증병태모델의 작성

을 위하여 기염제로써 초산을 투여하고, 투과성 항진의 지표로

복강 내로 유출하는 Evan's Blue의 색소량을 지표로 하였다. B

와 L및 복합제제 투여군이 생쥐 모세혈관 투과성에 미치는 실험

결과는 Table I과 Fig. 1, 2와 같다. B 경구투여 시 복강액 중에

삼출된 Evan's Blue의 농도가 대조군에 비해 37.8% 가량 억제

되었고, L 투여군은 66.5%의 억제율을 보였다.

그리고 mixture1, 2, 3의 복합제제 투여군에서는 Evan's Blue

의 농도가 각각 47.4%, 81.5%, 84.3%로 유의적으로 억제되었다.

Mixture 4 투여군은 49.4%로 유의적인 억제를 나타내었다. 특히

                                                                  

 
---------------------------------------------------------------------------------------------------- 100×
유발 후 뒷발 용적-유발 전의 뒷발 용적

유발 전의 뒷발 용적

Table I − Effect of bucillamine, lornoxicam, and its mixtures on the

amount of dye leakage in acetic acid-induced vascular

permeability in mice

Treatment
Dose

(mg/kg)
No. of
mice

Evan's Blue
(µg/mouse)

Inhibition
(%)

Control - 10 150.2±36.8 -

B 40 08 093.4±35.6* 37.8

L 1.6 08 050.4±18.2*** 66.5

Mixture 1 20+0.80 08 079.0±36.8** 47.4

Mixture 2 40+1.60 08 027.8±15.6*** 81.5

Mixture 3 80+3.20 08 023.7±5.7*** 84.3

Mixture 4 40+1.14 08 076.0±26.9** 49.4

Aspirin 200 08 058.6±22.4*** 61.0

B: Bucillamine, L: Lornoxicam.
The values are mean±S.D.
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Significantly different from the
control group.
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mixture 2와 3이 거의 비슷하게 강력한 모세혈관 투과 억제 작

용을 나타내었으며 복합제제 투여군은 용량 의존적으로 억제됨

을 알 수 있었다. 한 편 대조약물인 aspirin 200 mg/kg 투여군에

서 억제율은 61.0%이었다. 이 결과 단독 투여군보다 혼합제제

투여군이 용량의존적으로 모세혈관투과성을 억제함을 확인하였다.

Carrageenan 유발 흰쥐 부종 실험 −Carrageenan은 해조류로

부터 얻을 수 있는 sulfated polygalactan으로, 특히 λ-carrageenan

은 대식세포에 대한 선택적 독성작용에 의해 급만성 염증을 일

으키는 특성을 가지고 있으며,20) plasmin을 활성화시켜 kinin의

생성을 항진시키는 특성이 있다. B와 L 및 복합제제 투여군이

급성 염증인 carrageenan 유발 족부종을 억제하는 정도를 파악

하기 위한 실험에서는 Table II, Fig. 3 및 4와 같은 결과를 얻었

다. B 투여군은 carrageenan 주사 후 30분, 1시간대에 46.7%,

18.4% 억제 되었으나 2시간, 3시간 대에서 억제 효과가 없었다.

Fig. 1 − Effect of bucillamine, lornoxicam, and its mixtures on the

amount of dye leakage in acetic acid-induced vascular

permeability in mice. B: Bucillamine, L: Lornoxicam.
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Significantly different from

the control group.

Table II − Inhibitory effect of bucillamine, lornoxicam, and its mixtures on carrageenan-induced paw edema in rats

Treatment
Dose

(mg/kg)

Increased percent of paw volume (Inhibition %)

1/2 h 1 h 2 h 3 h

Control - 26.7±5.4 39.5±9.2 126.4±7.3 169.5±14.5

B 40 14.2±4.1 (46.7) 32.2±17.8 (18.4) 134.1±10.7 (-6.1) 180.5±10.8 (-6.5)

L 1.6 21.0±5.9 (21.4) 26.5±4.3 (33.0)* 113.9±28.4 (9.9) 147.3±27.3 (13.1)

Mixture 1 20+0.80 21.5±12.9 (19.3) 27.5±10.8 (30.3) 085.7±13.1 (32.2)* 118.5±28.3 (30.1)*

Mixture 2 40+1.60 18.6±8.1 (30.3) 19.5±7.8 (50.7)* 059.8±11.1 (52.7)*** 083.2±6.9 (50.9)***

Mixture 3 80+3.20 24.4±7.4 (8.5) 26.4±6.6 (33.2)* 070.2±11.1 (44.5)*** 101.5±13.4 (40.1)***

Mixture 4 40+1.14 21.2±4.3 (20.6) 22.5±4.3 (43.1)** 089.9±22.7 (28.9)* 121.0±28.5 (28.6)*

Ibuprofen 200 24.3±1.0 (9.1) 30.2±5.8 (23.4) 066.2±14.8 (47.6)*** 127.8±22.1 (24.6)*

B: Bucillamine L: Lornoxicam.
The values are mean±S.D.
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Significantly different from the control group.

Fig. 2 − Dye leakage in acetic acid-induced vascular permeability in

mice.

Fig. 3 − Inhibitory effect of bucillamine, lornoxicam, and its

mixtures on carrageenan-induced paw edema in rats. B:

Bucillamine, L: Lornoxicam. The values are mean±S.D.
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Significantly different from

the control group.
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L 투여군은 또한 30분, 1시간 대에 각각 21.4%, 33.0%로 유의

적인, 2시간, 3시간대에 9.9%, 13.1%로 억제 됨을 확인하였다.

그리고 복합제제 투여군 중 특히 mixture 2에서는 1, 2, 3시간

대에 걸쳐 각각 50.7%, 52.7%, 50.9%의 유의적인 억제 효과를

나타내었으며 mixture 1 투여군에서 2, 3시간 대에 32.2%,

30.1%의 유의적인 억제효과를 확인하였다. 그리고 mixture 3 투

여시 2, 3시간 경과 시 44.5%, 40.1%로 억제 되었다. Mixture 4

투여군은 1, 2, 3시간 대에 43.1%, 28.9%, 28.6%의 억제효과를

확인하였다. 대조약물인 ibuprofen의 억제율은 1, 2, 3시간 대에

각각 23.4%, 47.6%, 24.6%이었다. 이 결과 단독투여군보다 혼

합제제투여군중 mixture 2, 3, 4 투여군의 발부종 억제효과가 뛰

어남을 확인 할 수 있었다. 이는 carragenan 주사 후, 전반기에

방출되는 histamine, serotonine 등의 매개 물질뿐만 아니라 후

반기의 bradykinin 및 prostaglandin류의 생성 억제와 관련된 것

으로 생각된다.

진통작용에 대한 효과

Writhing syndrome −검체의 진통효과를 평가하기 위하여 초

산처치로 유도되는 복부의 수축반응을 지표로 하는 초산법을 이

용한 통증억제작용에 대한 실험결과는 Table III, Fig. 5와 같다.

초산법은 Koster 등이 초산을 이용한 writhing syndrome 반응

을 abdominal contraction response라 하여 진통약물 검정에 유

용한 방법의 하나로, 이 반응의 억제여부를 확인하여 진통효과

를 평가하였다. 대조군은 10분 동안 18.5회의 writhing 증상을

일으켰고, B 투여군은 동 시간에 9회의 writhing 증상을 일으켜

서 대조군에 비해 51.6%의 억제작용을 보여주었다. 그리고 L 투

여군은 6.3회(65.9%)의 writhing 증상을 보여 B 투여군(51.6%)

보다 높은 진통작용을 보였으며, 양성 대조군으로 사용한 aspirin

또한 61.6%의 유의적인 억제현상을 나타내었다. 그리고 mixture

1, 2, 3의 경우 각각 62.2%, 93.0%, 51.4%의 유의성 있는 억제

현상을 보였으며 mixture 4 투여군은 77.8%의 억제현상을 보였

다. 이들 제제의 복합제제 중 mixture 2의 경우 대조약물인

aspirin의 61.1% 보다도 약 1.5배가량 높은 효과를 보여주었다.

결 론

이상과 같이 NSAIDs 로 해열, 진통, 소염제인 lornoxicam과

DMARD로 만성 류마티스성 관절염 치료제인 bucillamine의 단

Fig. 4 − Carrageenan induced paw edema in rats.

Table III − Effect of bucillamine, lornoxicam, and its mixtures on

acetic acid-induced writhing syndrome

Treatment
Dose

(mg/kg)
No. of
mice

No. of
writhing

Inhibition
(%)

Control - 10 18.5±6.2 -

B 40 09 09.0±5.1* 51.6

L 1.6 09 06.3±4.1** 65.9

Mixture 1 20+0.80 09 07.0±2.5** 62.2

Mixture 2 40+1.60 09 01.3±1.0** 93.0

Mixture 3 80+3.20 09 09.0±3.5** 51.4

Mixture 4 40+1.14 09 04.1± 1.1** 77.8

Aspirin 200 09 07.1±2.5** 61.6

B: Bucillamine L: Lornoxicam.
The values are mean±S.D.
*p<0.01, **p<0.001; Significantly different from the control
group.

Fig. 5 − Effect of bucillamine, lornoxicam, and its mixtures on acetic

acid-induced writhing syndrome. B: Bucillamine, L:

Lornoxicam. *p<0.01, **p<0.001; Significantly different

from the control group.
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독 투여 시 염증과 통증에 미치는 영향과 이들 제제의 복합제제

를 경구 투여하였을 때, 병용시의 효과와 양의 감소 및 증가에

따른 효과를 비교한 실험을 실시하여 다음과 같은 결과를 얻었다.

1) 항염활성 실험인 초산유발 생쥐 모세혈관 투과 억제작용을

보는 실험에서는 B와 L의 비율이 25 : 1과 35 : 1인 복합제제 투

여군 모두 유의적인 억제를 나타내었다. 특히 동량과 2배량 투

여군이 거의 비슷하게 강력한 모세혈관 투과 억제 작용을 나타

내었으며 복합제제투여군은 용량 의존적으로 억제됨을 알 수 있

었다.

2) 항염활성실험인 carrageenan유발 흰쥐 발부종 실험에서도

B와 L의 비율이 25 : 1인 것과 35 : 1인 복합제제 투여군 모두 발

부종을 억제하였다. 특히, 단독투여군보다 혼합제제투여군중 35 : 1

비율의 투여군과 mixture 2, 3 투여군의 발부종 억제효과가 뛰

어남을 확인 할 수 있었다.

3) 진통작용에 대한 효과인 writhing syndrome 억제효과 실험

역시 B와 L의 비율이 25 : 1, 35 : 1인 투여군 모두 억제현상을

보였다. 특히 mixture 2는 대조약물인 aspirin의 61.1% 보다도

약 1.5배가량 높은 효과를 보여주었다.

본 연구결과는 B와 L의 용량비율이 25 : 1부터 35 : 1의 조성

비 이내의 복합제제인 진통 소염제 개발에 자료로 응용할 수 있

을 것으로 사료된다.
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