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서  론 

 

약물의 경구투여는 복용의 용이성, 취급의 편의성 등의 장점으로 인

하여 다양한 약물의 투여방법 중 가장 널리 이용되고 있다. 그러나 일

반적인 경구제제는 제제 내에 함유하고 있는 약물의 방출을 제어하

는 것이 쉽지 않고, 이는 환자로 하여금 복용의 불편함, 약물의 부작용 

등을 유발하기도 한다.1-6 이러한 문제를 해결하고자 서방성제제가 개발

되었다. 서방성제제는 제제 내의 약물이 일정한 속도로 장시간 방출되도

록 설계된 제형으로 약물의 효능을 극대화시키고, 약물에 의한 부작

용을 줄일 수 있는 이점이 있다. 따라서 이러한 서방성제제를 개발하

기 위해 많은 연구가 진행되었고, 다양한 제조 방법 중 최근에 널리 

이용되는 방법 중 하나가 생체적합성 고분자를 이용하는 것이다.7-9  

생체적합성 고분자를 이용하여 경구제제의 서방화를 위해 많이 이
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초록： 본 연구에서 제조한 다중층 펠렛은 수팽윤성 고분자를 포함하는 시드층, 모델 약물인 독사조신을 함유한 약

물층, 약물의 방출을 제어하는 다공성막 그리고 지질층으로 구성되어 있으며, 유동층 코팅방법을 이용하여 제조하였

다. 펠렛을 구성하는 각각의 층에 다양한 특성을 가지는 고분자들의 블렌딩에 따른 독사조신의 약물방출 거동을 확

인하기 위하여 히드록시프로필메틸셀룰로오스(HPMC)와 에틸셀룰로오스(EC)의 양을 달리하여 약물층을 제조하였

고, 셀룰로오스 아세테이트(CA)와 Eudragit® RS의 비율을 달리하여 다공성막을 제조하였다. 그리고 지질층에 의한

방출 거동을 확인하고자 피마자유의 두께를 다르게 하여 펠렛을 제조한 결과, 대략 1500 μm의 균일한 크기를 가지

는 구형의 펠렛을 얻었다. 수용액에서 용출시험을 통하여 시간에 따른 약물방출량을 확인한 결과, 약물층에 첨가된

고분자 중, EC의 비율과 다공성막에서 CA의 비율이 증가하고, 피마자유층의 두께가 두꺼워지면 약물의 방출이 감소

함을 알 수 있었다. 그리고 약물방출을 제어하는데 가장 큰 역할을 하는 다공성막의 다공형성거동 역시 SEM을 통해

확인하였다. 

 
Abstract： In this study, a multi-layered pellet was composed of a seed layer including a water-

swellable agent and a drug layer containing doxazosin as a model drug, a porous membrane and a castor 

oil layer to control drug release. The pellet is prepared by a fluidized bed coating method. To confirm drug 

release from polymer blending in multi-layered pellet system, it is prepared by containing different ratio 

such as hydroxypropylmethylcellulose (HPMC)：ethyl cellulose (EC) in drug layer and cellulose acetate 

(CA) : Eudragit RS in membrane. Also, to confirm the effect of oil in drug release, castor oil is coated. As 

a result, we observed regularly spherical pellet with diameter of 1500 μm. Release pattern of drug is 

confirmed by dissolution tester in aqueous media. The more the ratio of EC in drug layer, CA in membrane, 

and castor oil layer in pellet, the less the drug release is observed. Formation and the amount of pores in 

membrane is observed by SEM. 

 
Keywords： fluidized-bed coater, doxazosin mesylate, castor oil, cellulose acetate, drug release. 
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용되는 고분자로는 메틸셀룰로오스(MC), 에틸셀룰로오스(EC), 히

드록시프로필셀룰로오스(HPC), 히드록시프로필메틸셀룰로오스(HPMC), 

셀룰로오스 아세테이트(CA), 및 Eudragit® 시리즈 등의 셀룰로오

스 유도체나 아크릴산 유도체가 있다.10,11 이 고분자들의 특성은 체

내 복용 시 부작용이 없는 공통된 특성을 가지고, 물에 불용이거나 서

서히 용해되는데, 이러한 특성을 응용하여 서방성제제에 적용된다. 특

히 각각 다른 특성을 가지는 고분자들의 블렌딩을 통해 넓은 범위의 

방출을 유도할 수 있으므로 제제 내에서 약물의 방출을 제어하는데 

매우 유리하다. 12-14  

고분자 블렌딩은 제제 내에서 여러 가지 형태로 적용되는데, 그 중 

하나는 약물을 함유하고 있는 제제 내부에 약물과 함께 고분자들의 매

트릭스를 형성하는 것이다. 이러한 방법은 정제에서 많이 사용되는 것

으로 제제 내부 구조가 단순해지고, 비용이 절감되는 장점을 가진

다.15-17 또한 위장관 내의 pH에 영향을 받지 않는 고분자들을 이

용할 경우, 위장관의 이동시간 등을 일정하게 유도할 수 있어 약물

의 지속적인 방출에 매우 유리하다.18,19 이러한 방법으로 널리 이용되

는 고분자에는 HPMC 및 EC 등이 있다. HPMC는 용출액과 접촉하

면 겔을 형성하고 천천히 용출액에 용해되는 특성을 가지며, 이와는 

대조적으로 EC는 용출액에 거의 용해되지 않는 소수성 성질을 가진

다. 이러한 두 가지 고분자들의 특성을 조절하여 고분자 블렌드를 형성

하면 약물의 방출을 다양하게 제어할 수 있게 된다.20-22 또한 펠렛과 

같은 제제에서 약물의 방출을 제어하는 막의 형태로도 많이 사용된다. 

막의 형태로 주로 사용되는 고분자로는 CA, EC, HPMC, Eudragit® 

시리즈 등이 널리 이용되고 있으며, 그 중 Eudragit® 시리즈는 4차 

암모늄 양이온이 치환된 아미노메타크릴레이트의 공중합체로 종류

에 따라 치환된 4차 암모늄 양이온의 양이 다르다.24,25 Eudragit® RS 

는 적은 양의 4차 암모늄 양이온이 치환된 물질이고, Eudragit® RL

의 경우는 많은 양이 치환된 물질이다.23-28 두 물질은 용출액에 대한 

투과도에서 차이가 난다. 그리고 막의 용도로 널리 이용되는 고분자

중 하나인 CA는 히드록시그룹이 아세틸화되어 있는 셀룰로오스로 용

출액에 대한 용해도가 낮고, 제제 밖의 용출액은 제제 안으로 끌어당

기지만, 제제 내부의 용출액은 밖으로 방출하지 않는 반투과적인 특

성을 가지고 있다. 이렇게 각각의 다양한 특성을 가진 고분자들의 블

렌딩을 통해서도 약물의 방출을 제어할 수 있다.29-35  

본 연구에서는 전립선 비대증 치료제인 독사조신을 모델 약물로 선

택하고,36,37 다중층 펠렛으로 제형하였다. 다중층 펠렛에서 약물방출

을 제어하는 다양한 요인 중, 특히 약물층 내의 HPMC와 EC의 비, 다

공성막의 CA와 Eudragit® RS의 비 등의 고분자 블렌딩과 피마자유

(castor oil)를 이용한 지질층의 두께에 따른 독사조신의 방출거동을 

확인하였다. 또한 SEM을 이용한 다공성막의 특성을 확인하였다.  

 

실  험 

 

시약 및 재료. 전립선 비대증 치료제이자 모델 약물인 독사조신은 

Unique Chem. Co. Ltd.(인도)에서 구입하였고, 다중층 펠렛의 결정

성 핵 물질로 사용된 설탕핵은 IPS(Milan, Italy)에서 구입하여 사용

하였다. 충진제로 사용된 락토오스는 Lactochem(Borculo Domo, 

Netherlands)에서 구입하였고, 약물방출을 제어하는 막을 구성하

는 코팅기재인 초산셀룰로오스(CA)는 아세탈기가 39.8 wt% 함유

된 것을 Aldrich Chem. Co.(Milwakee, USA)사에서 구입하여 사용

하였으며, Eudragit® RS는 Röhm GmbH & Co. KG(Germany)에

서 구입하였다. 막의 다공 형성 물질로 트리에칠렌시트레이트(TEC)는 

Sigma Chem. Co.(St. Louis, MO, USA)에서 PEG200(poly-

ethyleneglycol 200), PEG6000(polyethyleneglycol 6000)은 Showa 

Chem. Co. Ltd. (Tokyo, Japan)로부터 구입하였다. 각각의 첨가제

를 결합시키는 물질로 히드록시프로필메틸셀룰로오스(HPMC E5, Dow 

Chemical, USA)와 히드록시프로필셀룰로오스(HPC, Nisso, Japan)

가 사용되었다. 그리고 약물방출을 지연시키기 위해 사용된 hydrated 

castor oil은 Sigma Chem. Co.에서 구입하였으며, 아세톤, 에탄올을 

비롯한 코팅 과정에서 사용된 모든 용매는 HPLC 등급을 사용하였다.  

펠렛의 제조. 펠렛은 유동층 코팅기인 Uniglatt(Glatt, Germany)를 

이용하여 펠렛 내에서 각각 다른 역할을 하는 여러 층들의 거듭된 코

팅 과정을 거쳐 제조하였다. 먼저 약물을 펠렛 밖으로 밀어주는 역할

을 하는 시드층을 코팅하였고, 다음으로 모델약물인 독사조신 메실레

이트를 포함한 약물층을 코팅하였다. 그리고 약물의 방출을 제어하기 

위해 다공성막과 피마자유층을 코팅하였다. 이때, 약물층에 친수성 

HPMC와 소수성 EC의 블렌딩에 따른 독사조신의 방출 거동을 확인

하고자 EC가 첨가되지 않은 펠렛과 각각 다른 양의 EC가 첨가된 약

물층을 제조하였고, 다공성막에 함유된 고분자들의 비율에 따른 약물

의 방출거동을 확인하기 위해 CA와 Eudragit® RS의 비율을 다르

게 한 펠렛을 제조하였다. 그리고 펠렛의 최외각 층에 코팅된 피마

자유의 두께에 따른 약물의 방출을 확인하고자 피마자유를 코팅하

지 않은 펠렛과 각각 다른 두께로 피마자유를 코팅한 펠렛을 제조하

였다. 최적의 펠렛제조를 위해 각각의 코팅 단계에서 Table 1, 

Table 1. The Formulation (seed layer) and Formulation (drug layer) for Ⅰ Ⅱ Multi-layered Pellet (unit : g)

Ingredients Formulation Ⅰ Formulation Ⅱ-a Formulation Ⅱ-b Formulation Ⅱ-c 

Sugar sphere 600 - - - 
Seed layer bead - 200 200 200 
Doxazosine - 7.5 7.5 7.5 
Lactose 810 100 100 100 
HPMC 162 33.8 33.8 33.8 
PEG6000 24 8 8 8 
Ethyl cellulose - - 2.5 7.5 
Water 945 175 175 175 
Ethanol 1065 280 280 280 
Acetone 1350 550 550 550 
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Table 2, 및 Table 3과 같은 비율로 배합하여 코팅액을 제조하였

고, Table 4의 코팅 조건으로 기기를 가동하였다. 코팅 후에는 제조된 

펠렛의 잔존용매를 제거하기 위하여 유동층 코팅기를 10분간 공회전

시켰으며, 24시간 동안 40 ℃ 오븐에서 보관하였다.  

코팅된 펠렛의 용출실험. 여러 단계를 거쳐 제조한 펠렛은 각각

의 시간에 따른 독사조신의 방출거동을 확인하기 위해 용출시험기

인 TDT-08L(elecrolab Inc., India)을 사용하고, USP 용출 제 2

법인 패들법을 통해 용출시험을 실시하였다. 대한약전 기준 및 시험

법을 준수한 인공위액(pH 1.2) 900 mL을 사용하였으며, 젤라틴 

캡슐에 0.3 g을 충진하여 용출시험 준비를 마쳤다. 용출시험은 패들 속

도 75 rpm, 온도 37±0.5 ℃ 조건을 24시간의 시험이 완료할 때까

지 일정하게 유지하도록 하였다. 시료는 1, 2, 4, 6, 8, 12, 24시간에 

각 1 mL씩 채취하였고, 각 시료당 5개씩 준비하였다. 그리고 2 mL

의 바이알에 담아 보관하였다.  

HPLC 분석. 용출시험을 끝낸 시료는 HPLC를 통해 독사조신의 

양을 정량하였다. 분석에 사용된 HPLC는 자동샘플인젝터(AI-3, 

Dynamax®, Houston, USA)와 용매펌프(SD-200, Dynamax®, 

Houston, USA)로 구성되어 있고, 데이터를 처리하기 위한 시스템은 

멀티크로2000(V. 4.2)을 사용하였다. 약물을 검출하기 위해 UV검

출기(UV-1, Dynamax®, Houston, USA)를 사용하였고, UV파

장은 246 nm로 검출하였다. 분리에 사용된 컬럼은 ODS-3 CP 

(GROM-SIL, 10 μm, 15 cm×4.6 mm, GROM Co., Germany)

을 사용하였다. 이동상은 아세트산과 트리에틸아민을 0.5：0.25 

(vol%)로 섞은 것을 아세토니트릴과 2：3의 비로 섞어 제조하여 사

용하였다. 제조한 이동상은 초음파분쇄기를 이용하여 탈기한 후, 0.45 

μm 크기의 PVDF 실린지 필터(Millipore, USA)로 여과하여 준비하

였으며, 그리고 이동상의 유속은 1 mL/min으로 측정하였다.  

함량 분석 및 표준검정곡선 제조. 표준검정곡선을 얻기 위해 독

사조신을 인공위액(pH 1.2)에 녹여 70, 7 및 0.7 μg/mL의 농도로 

제조한 후, HPLC를 이용, 분석을 실시하였다. 얻어진 분석 결과는  

 

Y(피크면적)=A×X(농도)+B  

 

의 식을 통해 약물의 농도를 결정하였으며, 펠렛 내부에 있는 약물 전

체의 함량을 결정하기 위해 펠렛 0.1 g을 인공위액(pH 1.2) 100 mL

에 넣어 초음파분쇄기(Sonics & Materials Inc., CT, USA)를 이용

하여 용해시켰다. 그리고 0.45 μm 크기의 PVDF 실린지 필터로 여

과하고 피펫을 이용하여 시료 1 mL를 채취하였다. 채취한 시료는 

HPLC 분석을 통하여 그 양을 측정하였다.  

다공성막의 제조. 펠렛 내에 약물의 방출속도를 결정하는데 가장 

큰 영향을 미치는 다공성막의 특성을 확인하기 위해 펠렛에 코팅된 

다공성막과 동일한 조성을 가지는 막을 필름의 형태로 제조하였다. 

CA와 Eudragit® RS의 비율이 각각 다르게 함유된 다공성막의 코

팅액을 8 mL씩 테프론으로 제조한 직경 4 cm의 접시에 취하고 이

를 실온에서 건조시켰다. 제조된 다공성막은 내부에 잔류하는 용매를 

제거하기 위해 60 ℃에서 감압공정을 거쳤다. 그리고 블레이드를 이

용하여 2×2 cm 크기로 자르고, CA와 Eudragit® RS의 비율에 따

른 다공형성 정도를 확인하기 위해 pH 1.2의 인공위액 50 mL를 

용출액으로 하여 37.0±0.5 ℃ 100 rpm의 조건에서 교반인큐베이

터(SI600R, Jeio tech., Korea)에 넣어 용출시험을 진행하였다. 각 

시료에 따라 12 및 24시간 용출시험 후, 교반인큐베이터에서 꺼내어 

용출액을 제거하였다.  

SEM 측정. 용출 전, 후의 다중층 펠렛의 내부단면도와 CA와 

Eudragit® RS의 비율이 각각 다르게 제조된 다공성막의 표면을 

SEM(scanning electron microscope, Model: S-2250N, Hitachi 

Co., Tokyo, Japan)을 이용하여 관찰하였다. SEM을 측정하기 위

하여 펠렛을 금속판 위에 고정시킨 후, 비활성 기체인 아르곤 가스를 

충진하고, 플라즈마 스퍼터 K575(Emitech Ltd., 일본)를 이용하여 

시료를 얇은 금박으로 코팅하였다.  

 

결과 및 토론  

 

펠렛의 제조와 모폴로지. 제조가 완료된 펠렛은 Figure 1에서 

볼 수 있는 것처럼 평균 1500 μm 크기의 균일한 구형의 형태를 

가졌다. 약물층에서 EC의 양에 따른 독사조신의 방출거동에 대해 

알아보기 위해 각기 다른 양의 EC가 함유된 약물층을 코팅하였고, 

EC가 첨가되지 않은 약물층에 CA와 Eudragit® RS의 비율에 따

른 약물의 방출속도와 양을 확인하기 위해 Eudragit® RS의 비율

Table 2. The Formulation  (membrane) for Ⅲ Multi-layered Pellet
(unit：g)  

Ingredient Formulation Ⅲ-a Formulation Ⅲ-b Formulation Ⅲ-c

Drug 140 140 140 
CA 6.02 6.62 7.72 
Eudragit® RS 6.02 5.42 4.82 
HPC 2.8 2.8 2.8 
PEG200 2.8 2.8 2.8 
TEC 1.0 1.0 1.0 
Water 1.8 1.8 1.8 
Ethanol 18 18 18 
Acetone 180 180 180 

Table 4.The Coating Conditions 

 Condition 

Outlet temperature 30∼35 ℃ 

Inlet temperature 32∼40 ℃ 

Inlet air pressure 2.0∼2.1 Torr 

Spray air 1.2∼2.4 Torr 
Flow 8∼20 mL/m 

Partition height 15∼20 mm 

Table 3. The Formulation (castor oil layer) for Ⅳ Multi-layered 
Pellet (unit : g)  

Ingredient Formulation Ⅳ-a Formulation Ⅳ-b

Seed 140 140 
Cater oil 11.65 23.3 
HPMC 2.33 4.67 
Acetone 130.7 130.7 
Water 32.7 32.7 
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이 40, 45, 및 50%가 포함된 다공성막을 제조하였다. 그리고, 약

물의 방출속도를 낮추고자 피마자유를 첨가하여 코팅한 펠렛을 제

조하였다.  

펠렛의 약물방출 거동. 펠렛의 약물방출은 다음과 같은 메커니즘

을 따른다. 펠렛 내에 포함되어 있는 염이 삼투압을 유발시키고, 용

출액은 다공성막을 통과하여 펠렛의 내부로 들어가게 된다. 이 때 용

출액은 다공성막 내의 친수성 다공형성물질을 용해시키고, 용해된 다

공형성물질은 확산에 의해 펠렛의 외부로 방출된다. 빠져나간 친수성

물질의 위치에는 다공이 형성되는데, 이는 나중에 용해된 약물이 제

제 밖으로 빠져나오는 데 필요한 통로의 역할을 한다. 다음으로 펠렛 

내부로 유입된 용출액은 약물층을 용해시키고, 시드층으로 유입, 수

팽윤성 고분자를 팽윤시킨다. 그리고 팽윤된 시드층은 약물층 내에 

있는 물질들을 펠렛 밖으로 밀어낸다. 그 결과 용해된 약물을 포함한 

약물층의 물질들은 다공성막을 통과하여 펠렛 밖으로 방출된다.  

EC에 따른 약물의 방출 거동. 펠렛 내의 약물층에 각각의 다른 

양의 EC를 함유한 펠렛에 대한 용출시험을 실시하여 Figure 2와 같

은 결과를 얻었다. EC가 첨가되지 않은 펠렛의 경우, 용출시험 시작 

후 2시간에서의 방출량이 대략 50%에 이른 반면 약물층에 EC가 

각각 2.5 g과 7.5 g이 함유된 펠렛의 방출량은 용출시험 2시간째

에 각각 30% 및 15%인 것이 확인되었다. 24시간이 지난 이후 펠렛 

내 독사조신의 최종 방출량에 있어서도 EC가 첨가되지 않은 펠렛과 

2.5 g이 첨가된 펠렛은 펠렛 내의 독사조신이 대부분 빠져나갔지만 

7.5 g의 경우, 85%의 최종 방출량이 확인되었다. 이를 통해 EC의 약

물방출지연 효과를 확인할 수 있다. 이렇게 EC가 약물방출을 지연시키

는 이유는 약물층의 HPMC와 EC 매트릭스에서 EC가 HPMC의 수

화를 방해하기 때문으로 EC가 함유되지 않은 펠렛의 경우 다공성막

을 통해서 침투한 용출액이 친수성 HPMC를 용해시켜 펠렛 내부에 

채널을 형성시키지만, HPMC에 소수성 EC가 매트릭스를 이루고 있

는 펠렛의 경우는 EC가 HPMC와 용출액의 접촉을 지연시키기 때문

으로 사료된다.  

CA와 Eudragit® RS의 비율에 따른 약물의 방출거동. 다중층 펠렛 

내에서 약물의 방출을 제어하는데 중요한 역할을 하는 다공성막의 주

요 코팅기재로 CA와 Eudragit® RS가 사용되었다. 펠렛 내의 CA와 

Eudragit® RS의 비율을 달리하여 제조한 펠렛에 대한 용출 시험

을 실시하여 Figure 3과 같은 결과를 얻었다. 40%의 CA가 첨가된 

다공성막의 경우 약물의 방출속도가 50%의 CA가 첨가된 다공성

막의 경우보다 대략 10%의 약물방출 지연 효과가 나타남을 확인할 

수 있었다. 이는 CA에 비해 상대적으로 Eudragit® RS가 용출액에 

대한 투과도가 크기 때문이라 사료된다. Eudragit® RS는 4차 암모

늄 양이온이 치환된 아미노메타크릴레이트의 공중합체로 4차 암모늄 

양이온의 친수성으로 인해 펠렛 외부로부터의 용출액의 확산과 투과

가 CA에 비해 상대적으로 높다. 따라서 동일한 양의 코팅기재에서 

Eudragit® RS의 비율이 높아지면 펠렛 내 용출액의 침투속도 및 침

투량이 증가하여 펠렛 내의 약물의 방출이 빨라지는 것이다.  

다공성막의 모폴로지. CA와 Eudragit® RS의 비율에 따른 다공

성막의 모폴로지를 확인하고자 필름을 제조하였으며, SEM을 이용하

Figure 2. Effect of EC in drug layer on the release of doxazosin
in pellet(0 g(■), 2.5 g(●), and 7.5 g(▲)). 
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Figure 3. Effect of CA content in the membrane on the release
of doxazosin in pellet(40%(■), 45%(●), and 50%(▲) percent
of CA). 
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(a) 

 

(b) 

Figure 1. Schematic diagram (a) and SEM photograph (b) of
pellet in multi-layered pellet(original magnification：×40).  
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여 관찰하였다(Figure 4). 제조된 필름 내의 Eudragit® RS의 비율

이 증가할수록 친수성기의 증가에 따라 필름 내 다공의 크기가 증가

함을 확인하였다.  

피마자유에 따른 약물의 방출거동. 펠렛 내의 독사조신의 초반 방

출 속도를 줄이기 위한 방법으로 다공성막 위에 소수성 필름을 코팅

하였다. 코팅에 사용된 소수성 고분자는 피마자유로 흔히 식품이나 화

장품, 제제에서 많이 사용하는 물질로 본 실험에서는 오일의 소수적

인 특성을 이용하고자 하였다. 다공성막 위에 코팅한 피마자유에 의

한 독사조신의 방출거동은 Figure 5에서 확인할 수 있다. 펠렛에 10%

의 피마자유를 코팅한 펠렛의 경우, 코팅하지 않은 펠렛보다 각 시간 

때에 대략 10% 정도 방출량이 적게 나타남을 확인할 수 있었다. 또

한 20%의 피마자유를 코팅한 펠렛에서 역시 10%에 비해 10% 정

도 방출량이 감소하는 것을 확인하였다. 이는 소수성인 피마자유가 펠

렛의 최외각층에 위치하여 펠렛 내부로 확산하고자 하는 용출액의 

접근을 막았기 때문이라 사료된다. 이러한 결과를 통해 볼 때, 피마자

유의 두께 역시 다중층 펠렛의 약물방출을 제어하는 중요한 요인이 

됨을 확인할 수 있었다.  

제조된 펠렛의 모폴로지. Figure 6은 제조된 펠렛의 용출실험 전

후 펠렛의 형태를 SEM을 통하여 관찰하였다. 용출실험 전 펠렛의 

내부는 각 층의 경계가 비교적 선명하게 구별되고 있음을 나타내고 있

다. 용출실험 후 펠렛의 내부는 얇은 반투막층 안에 약물층 대부분이 

비어있음을 알 수 있으며, 중심부에 핵층 일부만이 남아있음을 관찰

 
(a) 

 
(b) 

 
(c) 

Figure 4. SEM photographs of membrane containing different
ratio of CA：Eudragit® RS in membrane after disolution test.
(a) CA：Eudragit® RS＝6：4, (b) CA：Eudragit® RS＝5：5,
and (c) CA：Eudragit® RS＝4：6(original magnification：×500).

 
(a) 

 
(b) 

Figure 6. SEM photographs of cross-section in multi- layered
pellet. (a) before the dissolution test and (b) after the dissolution
test(original magnification : ×50). 

Figure 5. Dissolution profile of drug pellet in different castor oil
coating level (0%(■), 10%(●), 20%(▲)). 
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할 수 있다. 이는 내부의 약물층이 용해되어 반투막층의 다공을 통하

여 외부로 빠져나갔기 때문으로 사료된다.  

 

결  론 

 

본 연구에서는 전립선 비대증 치료제인 독사조신을 모델 약물로 

선택하고, 24시간 동안 일정한 방출속도를 가지는 서방성제제를 제

조하기 위해 다중층 펠렛을 제형으로 선정하고, 유동층 코팅 방법을 

이용하여 제조하였다. 다중층 펠렛에서 약물방출을 제어하는 다양

한 요인 중, 특히 약물층 내의 EC의 비, 다공성막의 CA와 Eudragit® 

RS의 비 등의 고분자 블렌딩과 피마자유를 이용한 지질층의 두께에 

따른 독사조신의 방출거동을 확인하였다. 또한, 다공성막을 필름의 

형태로 제조하여 다공성막에 생성되는 다공의 형태를 확인하였다. 

본 연구 결과를 통해 다중층 펠렛 내의 각 구성 성분의 종류와 양은 

약물방출을 조절할 수 있는 중요한 요인이 됨을 확인하였다.  

 

감사의 글：본 연구는 산업자원부 차세대 성장동력산업 과제와 

과학교육기술부에 의하여 이루어졌으므로 이에 감사드립니다.  
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