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ค าน า 

Quercetin (3,3’,4’,5,7-pentahydroxy-2-phenylchromen-4-one) เป็นสารท่ีจดัอยูใ่นประเภท 

Flavonoid ลกัษณะเป็นผงสเีหลอืงสวา่ง พบได้ทัว่ไปในผกัและผลไม้ เป็นสารท่ีมีฤทธ์ิทางเภสชัวิทยา

มากมาย อนัได้แก่ ฤทธ์ิต้านอนมุลูอิสระ (antioxidant), ฤทธ์ิต้านการอกัเสบ (anti-inflammatory), ฤทธ์ิต้าน

เช่ือแบคทีเรีย (anti-bacterial), ฤทธ์ิต้านการแข็งตวัของเลอืด (anti-coagulative), ฤทธ์ิลดความดนัโลหิตสงู 

(anti-hypertensive) และ ฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็ง (antineoplastic) แม้ quercetin จะมีฤทธ์ิทางเภสชัวิทยา

ท่ีดีแตเ่น่ืองจากมีคณุสมบติัการละลายน า้ได้น้อย ท าให้มีการดดูซมึต ่าจึงสง่ผลตอ่ประสทิธิภาพในการ

รักษา ดงันัน้การเพิ่มการละลายจึงเป็นสิง่จ าเป็นส าหรับยาประเภทนี ้

 จากข้อมลูความสามารถในการละลายของยา quercetin ท่ีกลา่วไว้ข้างต้น  ท าให้ผู้วิจยัสนใจศกึษา

แนวทางการเพิ่มการละลายของยาที่ละลายน า้ได้ยากโดยใช้เทคนิค amorphous solid dispersion (ASDs) 

และเทคนิค self-emulsifying drug delivery system (SEDDS) ซึง่เป็นเทคนิคท่ีได้รับความนิยมในการเพิ่ม

การละลายและจากปัญหาของงานวิจยัฉบบันีผู้้วิจยัหวงัวา่จะเป็นประโยชน์หรือเป็นแนวทางในการศกึษา

ตอ่ส าหรับผู้ ท่ีสนใจเก่ียวกบัการเพิ่มการละลายของยา quercetin ด้วยเทคนิค ASDs และเทคนิค SEDDS 
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บทคัดย่อ 

 

 Quercetin เป็นสารท่ีถกูน าเอามาใช้เป็นสารต้านอนมุลูอิสระ, สารต้านการอกัเสบ, สารต้านเชือ้

แบคทีเรีย, สารต้านการแข็งตวัของเลอืด และสารต้านเซลล์มะเร็ง โดยพบวา่ quercetin มีคณุสมบติัในการ

ละลายน า้ต ่า สง่ผลให้มีคา่ชีวประสทิธิผลต ่าเม่ือให้ในรูปแบบของยารับประทาน ซึง่งานวิจยันีมี้

วตัถปุระสงค์เพื่อเพิ่มคา่การละลายของยา quercetin โดยใช้เทคนิค  amorphous solid dispersion 

(ASDs) ท่ีเตรียมจากพอลเิมอร์ hydroxypropyl cellulose 3 ชนิด (SSL, SL และ L) ในอตัราสว่น 1:1, 1:2 

และ1:3 และเทคนิค Self-emulsifying drug delivery system (SEDDS) ซึง่เตรียมจากการน า quercetin 

มาละลายในสารละลายผสม  CCG: P35: DGE  (ในอตัราสว่น 10:10:80) พบวา่ เทคนิค ASDs ไม่สามารถ

เพิ่มคา่การละลายของ quercetin ได้ สว่นเทคนิค  SEDDS  สามารถเพ่ิมคา่การละลายของ quercetin ได้

เป็น 20.46 เทา่ ท่ีเวลา 20 นาที และ 16.95 เทา่ ท่ีเวลา 120 นาที 
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Abstract 

 

Quercetin has been used for health promoting such as antioxidant, anti-inflammatory, anti-

bacterial, anti-coagulative, anti-bacterial and antineoplastic.  The poorly water-soluble quercetin 

has been a significant problem of bioavailability for oral administration.  The purpose of this study 

is improvement the quercetin solubility by amorphous solid dispersion (ASDs) and Self-

emulsifying drug delivery system (SEDDS). The hydroxypropyl cellulose polymer 3 types (SSL, 

SL and L) at the ratio 1:1, 1:2 and 1:3 were contained in ASDs. SEDDS was frabicated by 

dissolved quercetin in mixture of CCG: P35: DGE (at ratio 10:10:80). The dissolution profiles of 

SEDDS shown the higher solubility than unmodified quercetin and ASDs. Moreover, SEDDS can 

increase solubility of quercetin for 20.46 folds and 16.95 folds at 20 mins. and 120 mins., 

respectively.  
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บทที่ 1 

บทน า 

 

ที่มาและความส าคัญ 

quercetin (3,3’,4’,5,7-pentahydroxy-2-phenylchromen-4-one)[1] หรือ Vitamin P เป็นสารท่ี

จดัอยูใ่นประเภท flavonoid ลกัษณะเป็นผงสีเหลอืงสวา่ง ซึง่พบได้ทัว่ไปในผกัและผลไม้ พบมากใน

แปะก๊วย , Saint John’s wort โดย quercetin เป็นสารท่ีมีฤทธ์ิต้านอนมุลูอิสระ (antioxidant), ฤทธ์ิต้าน

การอกัเสบ (anti-inflammatory), ฤทธ์ิต้านเชือ้แบคทีเรีย (anti-bacterial), ฤทธ์ิต้านการแข็งตวัของเลอืด 

(anti-coagulative), ฤทธ์ิลดความดนัโลหิตสงู (anti-hypertensive) และมีฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็ง 

(antineoplastic)[2] ซึง่มีข้อบง่ใช้ คือใช้ในการรักษาโรคมะเร็ง, เคมีปอ้งกนั, โรคเก่ียวกบัระบบหวัใจและ

หลอดเลอืด และโรคตอ่มลกูหมากอกัเสบ ซึง่ขนาดยาทัว่ไปชนิดรับประทานท่ีใช้ในการรักษา คือ 400 - 

500 mg รับประทาน 3 ครัง้ตอ่วนั[3]  หรือ 500 - 1,000 mg ตอ่วนั โดยจากการศกึษาพบวา่รับประทานยา

มากกวา่ 1,000 mg ตอ่วนัติดตอ่กนั 12 สปัดาห์ ไมมี่พบอบุติัการณ์การเกิดพิษ อยา่งไรก็ตาม ยงัไม่มี

ข้อมลูความปลอดภยัในการใช้ยาระยะยาวท่ีเพียงพอ และมีความเสีย่งในการเป็นสารก่อมะเร็ง มีรายงาน

วา่ใช้ quercetin ขนาดสงูทางหลอดเลอืดด ามีผลเป็นพิษตอ่ไต[4]  

ยา quercetin รูปแบบผลติภณัฑ์อาหารเสริม มีข้อมลูทางคลนิิกด้านฤทธ์ิ antioxidant ในผู้ ป่วย 

sarcoidosis พบวา่เพ่ิมฤทธ์ิ antioxidant ในเลอืด และลดตวัชีว้ดัภาวะความเครียดท่ีเกิดจากออกซิเดชนั 

และการอกัเสบ อยา่งไรก็ตาม ในการศกึษาฤทธ์ิ quercetin ทางคลีนิกในโรคความดนัโลหิตสงู ไม่พบ

ตวัชีว้ดัภาวะความเครียดท่ีเกิดจากออกซิเดชนัและไม่มีฤทธ์ิ antioxidant ในอาสาสมคัรท่ีร่างกายแข็งแรง 

พบวา่มีการเพิ่มระดบั  quercetin ในกระแสเลอืดและใช้ในการรักษาโรคมะเร็ง รวมถึงยงัมีการศกึษาทาง

คลนิิกในระยะ phase 1 พบวา่quercetin มีฤทธ์ิในการรักษาโรคมะเร็ง แตอ่ยา่งไรก็ตามจ านวนของผู้ ป่วย

น้อยเกินท่ีจะสามารถสรุปผลได้ 
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โดยยา quercetin มีคา่ log P เทา่กบั 1.48 ท าให้ยา quercetin มีคณุสมบติัการละลายในน า้ต ่า 

แตส่ามารถละลายได้ดีใน ether กบั methanol และละลายได้ใน ethanol, acetone, pyridineและ acetic 

acid และยา quercetin มีจุดหลอมเหลว (melting Point) เทา่กบั 316.5 °C ดงันัน้จุดประสงค์ในการ

ท างานวิจยันีคื้อ เพื่อเพิ่มคณุสมบติัการละลายของยา quercetin[1] 

โดยยา quercetin รูปแบบท่ีมีในท้องตลาด ได้แก่ quercetin bioflavonoids 100 vegetarian 

caps[5] , quercetin with bromelain veg capsules[6] , organika quercetin with bromelain 500mg ใน

รูปแบบผลติภณัฑ์อาหารเสริม และ Jarrow formulas quercetin 500 mg ส าหรับ antioxidant และ 

cardiovascular supports[7] 

เทคนิคการแก้ปัญหาการละลายของยานัน้มีหลายเทคนิค เช่น encapsulation, 

nanoemulsifying drug delivery system (SEDDS), protein- or cellulose-base nanoparticles และ 

amorphous solid dispersion(ASDs)[8] 

โดยงานในวิจยันีไ้ด้ท าการเปรียบเทียบระหวา่ง 2 วิธี คือ วิธี amorphous solid dispersion 

(ASDs) และวิธี self-emulsifying drug delivery system (SEDDS) เพราะวา่เป็นวิธีเพิ่มการละลายท่ีงา่ย

ท่ีสดุจากหลายเทคนิคข้างต้น โดยวิธี amorphous solid dispersion และวิธี self-emulsifying drug 

delivery system (SEDDS) แตกตา่งกนัซึง่มีวิธีเตรียม ดงันี ้

1. Amorphous solid dispersion (ASDs) ซึง่เป็นวิธีการท่ีใช้ในการแก้ปัญหาการละลายของยา

ท่ีมีคา่การละลายต ่า และ มีขัน้ตอนในการเตรียมได้หลายวิธี โดยพบวา่วิธีท่ีนิยมใช้ในทางเภสชักรรม 

ได้แก ่melt extrusion ซึง่เหมาะกบัยาท่ีมีจุดหลอมเหลว (melting Point) ไม่สงูมาก, spray drying เหมาะ

กบัยาท่ีสามารถละลายในตวัท าละลายท่ีสามารถระเหยได้ และ co-precipitation เหมาะกบัยาท่ีมีจุด

หลอมเหลวสงูและยาท่ีมีคา่การละลายต ่าในตวัท าละลายอินทรีย์ทัว่ไป (common organic solvents)[9]  

ดงันัน้ยา quercetin จึงเหมาะกบัวิธี co-precipitation ในการท า amorphous solid dispersion เน่ืองจาก

ยา quercetin มีจุดหลอมเหลวสงู 
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co-precipitation เป็นวิธีการน าสารท่ีมีคณุสมบติัการละลายต ่ากบั polymer มาแยกละลายใน

ตวัท าละลาย (solvent) ชนิดเดียวกนัจากนัน้ผสมสารละลายทัง้ 2 ชนิดเข้ากนัแล้วน าสารละลายท่ีได้ไป

ระเหยตวัท าละลาย (solvent) ออกจนหมด ท าให้ได้ตะกอนท่ีมีสารกระจายตวัอยา่งไม่เป็นระเบียบใน 

polymer (amorphous form) ซึง่สามารถเพ่ิมการละลายของสารนัน้ได้ เน่ืองจากปอ้งกนัการจบัตวักนั

ของโมเลกลุสาร (crytalization) 

         polymer ท่ีนิยมใช้ในเทคนิค ASDs คือ อนพุนัธ์ cellulose เน่ืองจากเป็นสารจากธรรมชาติท่ีไม่

เป็นอนัตรายและมีคา่ Tg สงู โดยมีการสงัเคราะห์สาร cellulose acetate suberate (CASub), 

hydroxypropylcellulose acetate (HPCA) และ cellulose acetate adipate propionate (CAAdP) เพื่อ

ใช้ส าหรับ ASDs โดยเฉพาะ[8]  ซึง่ในงานวิจยันีไ้ด้น า hydroxypropyl cellulose มาใช้ในการท า ASDs 

เพราะเป็น polymer ในกลุม่ cellulose เพียงชนิดเดียวท่ีสามารถละลายได้ดีทัง้ในน า้และ organic 

solvent เช่น dimethyl formamide, dimethyl sulfoxide, dioxane, ethanol (95%), methanol, 

isopropanol (95%) และ propylene glycol (PEG-10) โดยผู้วิจยัได้เลอืกใช้ hydroxypropyl cellulose 

เกรด SSL, SLและ L เพื่อท าการเปรียบเทียบระหวา่งเกรดและหาเกรดท่ีช่วยเพิ่มการละลายได้ดีท่ีสดุ 

โดยข้อดีของวิธีนีคื้อ 1.1 ให้การกระจายตวัยาท่ีมีขนาดเลก็มากจนถึงระดบัโมเลกลุในพาหะท่ี

ละลายน า้ได้ 1.2 ยามกัไมอ่ยูใ่นรูปผลกึท าให้ใช้พลงังานน้อยในการละลาย 1.3 ตวัยาจะอยูใ่นสภาวะ

สารละลายยิ่งยวด อาจท าหน้าท่ีปอ้งกนัการตกตะกอน 1.4 ไม่เกิดการเกาะกลุม่ของอนภุาคขนาดเลก็ 

ของยา 1.5 เพิ่มความสามารถในการเปียกและการกระจายตวัของยาในน า้ 1.6 เกิดสารประกอบเชิงซ้อน

ซึง่สามารถละลายน า้ได้ระหวา่งตวัยาและพาหะ [11] 

ข้อจ ากดัส าหรับวิธีนี ้ คือ 1.1 จ ากดัการใช้เฉพาะยาท่ีมีขนาดการใช้ต ่าหรือคอ่นข้างต ่า เน่ืองจาก

ต้องใช้พาหะจ านวนมากในการเพิ่มการละลายของยา 1.2 ความคงตวัของ solid dispersion มกัไม่ดี ยา

เม็ดท่ีเตรียมจาก solid dispersion ทนัที มกัให้การแตกตวัและละลายดีกวา่ยาเม็ดท่ีเตรียมด้วยวิธี

ธรรมดา แตเ่ม่ือเก็บไว้นานยาเม็ดท่ีเตรียมจาก solid dispersion มกัจะแข็งขึน้และการละลายลดลง 

นอกจากนีค้วามคงตวัท่ีอุณหภมิูและความชืน้สงูจะต ่ากวา่ยาเม็ดธรรมดา 1.3 กระบวนการตอกอดัมกั
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ท าลายคณุสมบติัท่ีเพิ่มการละลายของ solid dispersion และพาหะบางตวัยงัท าหน้าท่ีเป็นสารยดึเกาะ 

ท าให้การแตกตวัของยาเม็ดช้าลง ดงันัน้การเพิ่มการละลายของ Solid Dispersion อาจถกูท าลายไป[11] 

 2. self-emulsifying drug delivery system (SEDDS) เป็น isotropic mixture ท่ีประกอบด้วย

ตวัยา น า้มนั สารลดแรงตงึผิว (surfactants) และตวัท าละลายร่วม (co-solvents) เป็นอิมลัชนัท่ีมีขนาด

ของdroplet อยูใ่นช่วงนาโนเมตรถึงไมโครเมตร แบง่ออกเป็นประเภท self-microemulsifying drug 

delivery system (SMEDDS) ซึง่มีขนาด droplet อยูร่ะหวา่ง 100-250 nm และ self - 

nanoemulsification drug delivery systems (SNEDDS) ขนาด droplet เลก็กวา่ 100 nm[12] SEDDS 

โดยทัว่ไปจะบรรจุใน hard หรือ soft gelatin capsules เม่ือมีการเคลือ่นท่ีในระบบทางเดินอาหารและ

ผสมกบัของเหลวในระบบทางเดินอาหารจะท าให้เกิดเป็นอิมลัชนัได้เอง 

คณุสมบติัของตวัยาส าคญัและสารช่วยในต ารับ เช่น น า้มนั สารลดแรงตงึผิว และตวัท าละลาย

ร่วม คณุสมบติัของตวัยาส าคญั ได้แก่ ขีดการละลาย (solubility) ของยาในน า้มนั ยาท่ีละลายน า้ยาก 

สามารถละลายได้ดีในน า้มนัหลายชนิด น า้มนัท่ีใช้ในระบบน าสง่ยาอิมลัชนัชนิดเกิดขึน้เองสว่นใหญ่

ประกอบด้วยกรดไขมนัท่ีมีคาร์บอน 6-18 คาร์บอน ซึง่มีสถานะเป็นของเหลวมีความหนืดต ่าท าให้ละลาย

ยาได้ดีจึงช่วยเพิ่มการดดูซมึยาผา่นทางระบบน า้เหลอืง ตวัอยา่งกรดไขมนั เช่น caproic acid, caprylic 

acid, capric acid, stearic acid, oleic acid, linoleic acid และ linolenic acid เป็นต้น ตวัอยา่งน า้มนัท่ี

ได้จากธรรมชาติท่ีนิยมใช้ เช่น corn oil, olive oil, peanut oil, rapeseed oil, sesame oil, soybean oil, 

hydrogenated soybean oil, hydrogenated vegetable oils  และ medium chain triglycerides เป็น

ต้น [13] 

การเตรียมต ารับในรูปแบบ SEDDS มีข้อดีคือ 2.1 เพิ่มความสามารถในการละลายของยา 2.2 

เพิ่มbioavailability ของยา 2.3 เพิ่ม drug loading capacity 2.4 เป็นระบบท่ีมีเสถียรภาพทางอุณหพล

วตัท่ีดี (thermodynamic stability)  2.5 สามารถปอ้งกนัตวัยาหลกัจากสภาวะแวดล้อมทัง้บรรยากาศ

ภายนอกและสภาวะแวดล้อมภายในร่างกายมนษุย์ได้ดี 2.6 ลด intra-subject และ inter-subject 

variability และผลจากอาหาร รวมทัง้ target ท่ียาไปออกฤทธ์ิมีความจ าเพาะเจาะจง 2.7 เม่ือเทียบกบัยา
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ท่ีอยูใ่นรูปแบบ solid dosage form ตวัยาท่ีเป็นแบบ self-emulsifying นัน้สามารถเพ่ิมการละลายของยา

และลดการระคายเคืองภายในทางเดินอาหาร [14] 

ข้อจ ากดัส าหรับวิธีนี ้ คือ 2.1 ความไม่คงตวัทางเคมีของยาและ surfactant ท่ีความเข้มข้นสงู 

ปริมาณ surfactant ท่ีมากในต ารับ (30-60%) สง่ผลตอ่การระคายเคืองทางเดินอาหาร 2.2 co-solvent ท่ี

สามารถระเหยได้ในสตูรต ารับ self-emulsifying เม่ือบรรจุใน soft หรือ hard gelatin capsule จะไปมีผล

ให้ยาท่ีชอบไขมนั (lipophilic drug) เกิดการตกตะกอน[15] 

ดงันัน้การเตรียมยา quercetin โดยวิธี ASDs และวิธี SEDDS จะเพิ่มการละลายของตวัยา 

quercetin ท าให้ยาสามารถละลายน า้ได้ดีขึน้ สง่ผลให้ยามีชีวะประสทิธิผลท่ีดีขึน้ 

วัตถุประสงค์ของงานวิจัย 

       1.         เพื่อเพิ่มการละลายของยา quercetin 

2.         เพื่อพฒันาสตูรต ารับของยา quercetin 

ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

1.  ทราบถึงแนวทางในการเลอืกสารช่วยท่ีเหมาะสมในการเพิ่มการละลายของยา quercetin โดย

ระบบน าสง่ยาชนิดท่ีเกิดอิมลัชนัได้เองและโซลดิดิสเพอชนั 

2. ทราบอตัราสว่นท่ีเหมาะสมของยา quercetin และสารช่วยในต ารับ 

3.  ทราบปัจจยัท่ีสง่ผลตอ่การปลดปลอ่ยสารส าคญั 

กรอบแนวคิด 

 

 

 

วิธีการเพิ่มการละลายของยา quercetin  

เกรดของ polymer 

ชนิดของ surfactant 

ชนิดของ oil 

 

ค่าการละลายของยา 

quercetin  
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นิยามศัพท์ 

1. amorphous solid dispersion (ASDs) เป็นวิธีการท่ีใช้ในการแก้ปัญหายาท่ีมีคา่การละลาย

ต ่า และ มีขัน้ตอนในการเตรียมได้หลายวิธี โดย พบวา่วิธีท่ีนิยมใช้ในทางเภสชักรรม ได้แก่ Melt 

extrusion ซึง่เหมาะกบัยาท่ีมีจุดหลอมเหลว (melting Point) ไม่สงูมาก, spray drying เหมาะกบัยาท่ี

สามารถละลายในตวัท าละลายท่ีสามารถระเหยได้ และ co-precipitation เหมาะกบัยาท่ีมีจุด

หลอมเหลว (melting Point)สงูและยาท่ีมีคา่การละลายต ่าในตวัท าละลายอินทรีย์สามญั(common 

organic solvents)[7]  

2. self-emulsifying drug delivery system (SEDDS) เป็น isotropic mixture ท่ีประกอบด้วยตวั

ยา น า้มนั สารลดแรงตงึผิว (surfactants) และตวัท าละลายร่วม (cosolvents) เป็นอิมลัชนัท่ีมีขนาดของ

droplet อยูใ่นช่วงนาโนเมตรถึงไมโครเมตร[12] SEDDS โดยทัว่ไปจะบรรจุใน hard หรือ soft gelatin 

capsules เม่ือมีการเคลือ่นท่ีในระบบทางเดินอาหารและผสมกบัของเหลวในระบบทางเดินอาหารจะท า

ให้เกิดเป็นอิมลัชนั[13] 
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บทที่ 2 

วรรณกรรมและงานวิจัยที่เก่ียวข้อง 

 

2.1. ยาเควอซทิิน (quercetin) 

2.1.1. ลกัษณะของยาเควอซทิิน (quercetin) 

    

รูปท่ี1 โครงสร้างยา quercetin 

 

ยา quercetin (3,3’,4’,5,7-pentahydroxy-2-phenylchromen-4-one)[1]หรือ Vitamin P เป็นสาร

ท่ีจดัอยูใ่นประเภท Flavonoid ลกัษณะเป็นผงสเีหลอืงสวา่ง ซึง่พบได้ทัว่ไปในผกัและผลไม้ พบมากใน

แปะก๊วย และ Saint John’s wort[2]  

2.1.2. ฤทธ์ิทางเภสชัวทิยา 

  ยาquercetinเป็นสารท่ีมีฤทธ์ิต้านอนมุลูอิสระ(antioxidant),ฤทธ์ิต้านการอกัเสบ(anti-

inflammatory),ฤทธ์ิต้านเชือ้แบคทีเรีย (anti-bacterial), ฤทธ์ิต้านการแข็งตวัของเลอืด (anti-
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coagulative), ฤทธ์ิลดความดนัโลหิตสงู (anti-hypertensive) และ มีฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็ง 

(anticancer)[2] 

2.1.3.   ผลการศึกษาฤทธ์ิทางเภสชัวทิยา 

1) ฤทธ์ิต้านอนมุลูอิสระ(antioxidant) 

จากงานวิจยัเร่ือง ยา quercetin ช่วยลดตวับง่ชีข้องภาวะเครียดท่ีเกิดจากออกซิเดชนัและการ

อกัเสบในผู้ ป่วย Sarcoidosis  (quercetin reduces markers of oxidative stress and inflammation in 

sarcoidosis ) พบวา่ ยา quercetin ไม่สง่ผลต่อระดบักลตู้าไธโอน (Endogenous blood glutathione 

levels) ในร่างกาย ดงัท่ีแสดงในกราฟ A แตย่า quercetin สามารถเพ่ิมสารต้านอนมุลูอิสระโดยรวม 

(Total plasma antioxidant capacity) โดยระดบัสารต้านอนมุลูอิสระแสดงในรูปของ trolox equivalent 

ซึง่จะเห็นได้วา่ระดบัของ trolox equivalent เพิ่มขึน้อยา่งมีนยัส าคญัในผู้ ป่วยท่ีได้รับยา quercetin ดงัท่ี

แสดงในกราฟ B 

 

 

รูปท่ี 2 ผลของยา quercetin ตอ่ระดบัระดบักลตู้าไธโอน (Endogenous blood glutathione levels) ใน

ร่างกาย และระดบัสารต้านอนมุลูอิสระโดยรวม (Total plasma antioxidant capacity) 

และพบวา่ ยา quercetin สามารถลดระดบั Malondialdehyde (MDA) ซึง่เป็นตวับง่ชีถ้ึงการ

ท าลายไขมนัได้อยา่งมีนยัส าคญั 
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รูปท่ี 3 ผลของยา quercetin ตอ่ระดบัระดบัMalondialdehyde (MDA) 

2) ฤทธ์ิต้านการอกัเสบ (anti-inflammatory) 

จากงานวิจยัเร่ือง ยา quercetin ช่วยลดตวับง่ชีข้องภาวะเครียดท่ีเกิดจากออกซิเดชนัและการ

อกัเสบในผู้ ป่วย Sarcoidosis  (quercetin reduces markers of oxidative stress and inflammation in 

sarcoidosis ) พบวา่ ยา quercetin สามารถลดระดบั TNF/IL-10 และระดบั IL-8/IL-10 ซึง่เป็นตวับง่ชีถ้ึงการ

อกัเสบอยา่งมีนยัส าคญั[16] 

 

 

รูปท่ี 4 ผลของยา quercetin ตอ่ระดบั TNFα/IL-10 (panel A) และ IL-8/IL-10 (panel B) ในผู้ ป่วย 

Sarcoidosis 
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3) ฤทธ์ิต้านเชือ้แบคทีเรีย (anti-bacterial) 

  จากงานวิจยัเร่ืองประสทิธิภาพในการต้านเชือ้แบคทีเรียและฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็งของยา 

quercetin ในรูปแบบของอนภุาคนาโน (quercetin loading CdSe/ZnS nanoparticles as efficient 

antibacterial and anticancer materials) พบวา่ ยา quercetin มีฤทธ์ิในการต้านเชือ้แบคทีเรียท่ีดือ้ตอ่

ยาได้แตกตา่งกนั โดยในงานวิจยันีไ้ด้ท าการทดสอบกบัเชือ้ E.coli, B.subtilis, S.aureus และ 

P.aeruginosa ซึง่ยา quercetin มีประสทิธิภาพในการต้านเชือ้ E.coli และ B.subtilis cells ดีกวา่ 

S.aureus และ P. aeruginosa[17] 

 

 

รูปท่ี 5 ประสทิธิภาพของยา quercetin ในการต้านเชือ้แบคทีเรียท่ีดือ้ตอ่ยา 

 

4) ฤทธ์ิต้านการแข็งตวัของเลอืด (anti-coagulative) 

จากงานวิจยัเร่ือง  trans-resveratrol และ quercetin ปอ้งกนัการเกิด human platelet 

aggregation และการสงัเคราะห์สาร eicosanoid เพื่อปอ้งกนัการเกิด coronary heart disease (The 

red wine phenolics trans-resveratrol and quercetin block human platelet aggregation and 

eicosanoid synthesis: Implications for protection against coronary heart disease) พบวา่ trans-

Resveratrol และ quercetin มีคณุสมบติัเป็น dose-dependent ในการยบัยัง้ thrombin-induced และ 
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ADP-induced platelet aggregation ในขณะท่ี ethanol มีคณุสมบติัในการยบัยัง้ thrombin-induced 

aggregation[18] 

5) ฤทธ์ิลดความดนัโลหิตสงู(anti-hypertensive) 

จากงานวิจยัเร่ือง การสงัเคราะห์และคณุลกัษณะของอนพุนัธ์ของยา quercetin (Quercetin 

derivatives as novel antihypertensive agents: Synthesis and physiological characterization) 

พบวา่ อนพุนัธ์ Q1 ท าให้หลอดเลอืดขยายตวั (vasodilation) ท่ีความเข้มข้นต ่า (10− 10 to 10− 8 M) และ

ไม่สง่ผลตอ่อตัราการเต้นของหวัใจ, อนพุนัธ์ Q2 มีฤทธ์ิเป็น negative inotropic effect และ negative 

lusitropic effect โดยอนพุนัธ์ Q2 สง่ผลตอ่อตัราการเต้นของหวัใจ แตไ่ม่มีนยัส าคญั และท าให้หลอด

เลอืดเกิดการหดตวั (vasoconstriction), อนพุนัธ์ Q3 พบวา่ไม่มีผลตอ่การท างานของหวัใจในหน ู Rat 

ยกเว้นความเข้มข้นของอนพุนัธ์ Q3 ท่ีความเข้มข้นสงู (10− 7 M) จะพบวา่เกิดหลอดเลอืดขนาดเลก็เกิด

การหดตวั (vasoconstriction), อนพุนัธ์ Q4 พบวา่ สามารถลดคา่  LVP และ LVdP/dt max ท่ีความเข้มข้น 

10− 6 M และไม่สง่ผลตอ่คา่พารามิเตอร์อ่ืนของหวัใจ, อนพุนัธ์ Q5 มีคณุสมบติัเป็น dose-dependent 

negative inotropic effect และ negative lusitropic effect โดยอนพุนัธ์ Q5 ไม่สง่ผลตอ่อตัราการเต้นของ

หวัใจ และลดความดนัในหลอดเลอืดหวัใจได้อยา่งมีนยัส าคญัท่ีความเข้มข้นสงู (10-8 M to 10-6 M) และ

อนพุนัธ์ Q6 ไม่สง่ผลตอ่การท างานของหวัใจ[19] 
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รูปท่ี 6 โครงสร้างอนพุนัธ์ของยา quercetin 

 

6) ฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็ง(anticancer) 

           จากงานวิจยัเร่ือง ประสทิธิภาพในการต้านเชือ้แบคทีเรียและฤทธ์ิเป็นสารต้านมะเร็งของยา 

quercetin ในรูปแบบของอนภุาคนาโน (Quercetin loading CdSe/ZnS nanoparticles as efficient 

antibacterial and anticancer materials) พบวา่ ยา quercetin มีฤทธ์ิในการยบัยัง้การแบง่เซลล์ BGC-

823, A549, Hela และ MCF-7 โดยเฉพาะเซลล์ BGC-823 และยา Quercetin ท่ีอยูใ่นรูปอนภุาคนาโน มี

ฤทธ์ิในการต้านมะเร็งคล้ายกบัยา cisplatin[17] 
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Complexes Cell line 

BGC-823 A549 Hela MCF-7 Hs68 

quercetin 65.7 ± 1.9 68.3 ± 2.8 79.8 ± 4.1 56.1 ± 3.9 > 100 

CdSe nanoparticles 62.8 ± 3.7 57.3 ± 4.7 60.6 ± 3.7 49.6 ± 1.2 > 100 

Qe/CdSe/ZnS 

nanoparticles 

11.3 ± 0.9 25.6 ± 0.5 19.8 ± 2.4 28.1 ± 2.8 > 100 

Cisplatin 10.6 ± 0.7 17.4 ± 0.9 9.2 ± 1.1 20.8 ± 1.9 3.8 ± 0.3 

 

ตารางที่ 1 คา่ความเข้มข้นของสารท่ีออกฤทธ์ิยบัยัง้ (antagonist) ได้ 50% (IC50) (μg/mL) 

 

2.1.4.   ผลการศึกษาทางพิษวทิยา  

จากการศกึษาทางพิษวิทยาและสารท่ีก่อให้เกิดมะเร็งของยา quercetin ในหนทูดลอง F344/N 

เพศผู้และเพศเมีย เปรียบเทียบผลกบัสารท่ีเคยท าการศกึษามาก่อน โดยให้สารเป็นระยะเวลา 2 ปี ท่ี

ความเข้มข้น 0, 1000, 10,000 หรือ 40,000 ppm ขนาดยาท่ีถกูน าสง่ประมาณ 40-1900 mg/kg/day  

พบวา่ไมมี่ผลตอ่การรอดชีวิตและไม่มีผลการรักษาทางคลนิิกท่ีเก่ียวกบัการเกิดพิษ โดยในกลุม่ท่ีได้รับ

ปริมาณยาในขนาดท่ีสงู ในช่วงระยะเวลาการศกึษาคร่ึงหลงั พบวา่ ท าให้น า้หนกัตวัลดลงเม่ือ

เปรียบเทียบกบักลุม่ควบคมุ เม่ือมีการประเมินผลในช่วง 6 เดือนและ15 เดือน ยงัไม่พบผลทางการรักษา
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ท่ีเก่ียวกบัรอยโรคท่ีมาจากพิษ แตท่ี่ระยะเวลา 2 ปี เกิดความเป็นพิษและท าให้เกิดเนือ้งอกท่ีไตในหนเูพศ

ผู้  รวมถึงเพ่ิมระดบัความรุนแรงของโรคไตอกัเสบเรือ้รัง การเจริญของเซลล์ท่ีมากเกินปกติ และการเกิด

เนือ้งอกท่ีทอ่[18]  

2.2.      พอลเิมอร์ (Polymer) 

2.2.1.hydroxypropyl cellulose 

1) ข้อมลูทัว่ไป 

Hydroxypropyl cellulose (HPC) คือ อนพุนัธ์ของเซลลโูลสท่ีสามารถละลายได้ทัง้น า้และ

สารละลายออร์แกนิค โดยจะใช้เป็นสารปรุงแตง่ยา หรือสารเพิ่มปริมาณยา (excipient), สารปกปอ้งใน

ต ารับยาตา (topical ophthalmic protectant) และสารหลอ่ลืน่ (lubricant) 

2) โครงสร้างทางเคมี 

 

รูปท่ี 7 โครงสร้างทางเคมี hydroxypropyl cellulose 

 

3)               คณุสมบติัจ าเพาะ 

(1)  ทางเคมีและฟิสกิส์   

https://en.wikipedia.org/wiki/Excipient
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● ผงสขีาวเหลอืง ไม่มีกลิน่ ไม่มีรสชาติ  ให้ pH เทา่กบั 5.0–8.5 เม่ือละลายใน aqueous 

solution ท่ีความเข้มข้น 1% w/w  

● ความหนาแนน่ 0.5g/cm3  

● แรงตงึผิว (interfacial tension) 12.5mN/m เม่ือละลายใน aqueous solution ท่ีความ

เข้มข้น 0.1% เปรียบเทียบกบั mineral oil.  

● จุดหลอมเหลว (melting point) 135–140 °C 

(2)  ความสามารถในการละลาย 

● ละลายได้ 1 ใน 10 สว่นในสารละลาย dichloromethane  

● ละลายได้ 1 ใน 2.5 สว่นในสารละลาย 95% ethanol 

● ละลายได้ 1 ใน 2 สว่นในสารละลาย methanol 

● ละลายได้ 1 ใน 5 สว่นในสารละลาย propan-2-ol 

● ละลายได้ 1 ใน 2 สว่นในน า้ 

● ไม่ละลายใน aliphatic hydrocarbons, aromatic hydrocarbons, carbon 

tetrachloride, petroleum distillates, glycerin, และ oils 

● ละลายได้ดีในน า้ท่ีอุณหภมิูต ่ากวา่ 38 C และไม่ละลายในน า้ร้อน โดยเกิดการ

ตกตะกอนและพองตวัท่ีอุณหภมิูระหวา่ง 40 และ 45 C  

● ละลายในตวัท าละลายอินทรีย์ทัง้ในอุณหภมิูร้อนและเย็น เช่น dimethyl formamide; 

dimethyl sulfoxide; dioxane; ethanol (95%); methanol; propan-2-ol (95%); and 

propylene glycol. 

อยา่งไรก็ตาม grade ของ hydroxypropyl cellulose มีผลตอ่คณุภาพการละลายในตวัท าละลาย

อินทรีย์บางตวั เช่น acetone, butyl acetate, cyclohexanol, dichloromethane, lactic acid, methyl 

acetate, methyl ethyl ketone, propan-2-ol (99%) และ tert-butanol 
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(3)  ความหนืด 

คา่ความหนืดของ hydroxypropyl cellulose นัน้มีหลายช่วง โดยแสดงในตารางที่ 5 (Table V) 

โดยการเตรียมสารละลาย ควรคอ่ยๆใส ่ hydroxypropyl cellulose ลงในตวัท าละลายพร้อมกบัคนแรงๆ 

ซึง่ความหนืดจะเพิ่มขึน้ เม่ือเพิ่มความเข้มข้นของ hydroxypropyl cellulose เพิ่มขึน้ 

 

 

ตารางที่ 2 คา่ความหนืดของ hydroxypropyl cellulose 

 (4)  การจดัเก็บ  

เก็บในภาชนะปิดสนิท ในท่ีแห้งและเย็น 

(5)  ความคงตวัของสาร 

hydroxypropyl cellulose เป็นสารท่ีมีความคงตวั ถึงแม้วา่ตวัสารจะดดูความชืน้หลงัการอบแห้ง

แล้วก็ตาม โดยสารละลายของ hydroxypropyl cellulose จะคงตวัท่ี pH 6.0–8.0 แตท่ี่ pH ต ่า สารละลาย

ของ hydroxypropyl cellulose จะถกู acid hydrolysis ท าให้ความหนืดของสารละลายลดลง ซึง่อตัรา

การเกิด hydrolysis จะเพิ่มขึน้ เม่ือเพิม่อุณหภมิูและความเข้มข้นของ hydrogen ion และท่ี pH สงู และ 

alkali catalyzed oxidation  จะเกิดการยอ่ย polymer ท าให้ความหนืดของสารละลายลดลง[10] 
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4) ผลการศกึษาและงานวิจยั 

จากงานวิจยัเร่ือง ประสทิธิภาพของของ hydroxypropylcellulose และ Tween 80 ในทางเคมี

กายภาพ และ การดดูซมึของยา ezetimibe ในรูปแบบ   solid dispersion (Effect of 

hydroxypropylcellulose and Tween 80 on physicochemical properties and bioavailability of 

ezetimibe-loaded solid dispersion ) การเพิ่มการละลายของยา Ezetimibe จดัอยูใ่น 

Biopharmaceutics Classification System (BSC) class 2 ซึง่มีคา่การละลายและการดดูซมึต ่า และ

เป็นยาลดระดบัไขมนัในกระแสเลอืด โดยยบัยัง้การดดูซมึของคอเลสเตอรอลในล าไส้เลก็ โดยงานวิจยันี ้

ได้ท าการเพิ่มการละลายด้วยวิธีการ solid dispersions และท าการเปรียบเทียบ polymer ระหวา่ง 

hydroxypropyl cellulose กบั tween 80 พบวา่ hydroxypropylcellulose สามารถเพ่ิมการละลายดีกวา่ 

Tween 80 ในวิธี solid dispersions การให้ยารูปแบบรับประทาน[20] 

 

2.2.2 caprylic/ capric glyceride  (CCG) (22) 

1) ข้อมลูทัว่ไป 
caprylic/ capric glyceride  (CCG) เป็นสว่นผสมของ glycerol กบั C8:0 

(octanoic) และ C10:0 (decanoic) fatty acids ซึง่มาจากน า้มนัมะพร้าวและน า้มนั

ปาล์ม ซึง่สารละลายนีส้ามารถละลายได้ดีในสารละลายอินทรีย์ และสามารถใช้เพิ่มคา่ 

bioavailability ของยา ซึง่สามารถน ามาใช้เป็น co-surfactant และยงัมีคณุสมบติัเป็น 

bacteriostatic อีกด้วย 
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2) โครงสร้างทางเคมี 

 

 

 

รูปท่ี 8 โครงสร้างทางเคมี caprylic/ capric glyceride  (CCG) 

3)  คณุสมบติัจ าเพาะ 

(1)  ทางเคมีและฟิสกิส์ 

โดยมีช่ือพ้อง คือ Akoline-MCM (AK-MCM)  ซึง่ประกอบด้วย monoglycerides 55-

69%,free glycerol of 2,5%และ hydroxyl ซึง่มีคา่ 342-418mg KOH/g 

(2)  ความหนืด 

20-25 cP ( 77˚F ) 

3)           ผลการศกึษาและงานวิจยั 

         จากผลของงานวิจยันี ้ ได้มีการศกึษารูปแบบการน าสง่ self-nanoemulsifying drug 

delivery systems (SNEDDS) ของ cefpodoxime proxetil โดยมีการเปรียบเทียบ co-surfactantในแต่

ละต ารับท่ีแตกตา่งกนั ผลท่ีได้คือ AK-MCM สามารถละลายยาได้ดี อีกทัง้มีความเข้ากนัของสารทัง้สาม

ตวัคือ CAE,AK-MCM และ CR-EL 
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4) ผลการศกึษาและงานวิจยั  

   จากผลของงานวิจยันี ้ได้มีการศกึษารูปแบบการน าสง่ self-nanoemulsifying 

drug delivery systems (SNEDDS) ของ cefpodoxime proxetil โดยมีการเปรียบเทียบ co-surfactant

ในแตล่ะต ารับท่ีแตกตา่งกนั ผลท่ีได้คือ AK-MCM สามารถละลายยาได้ดี อีกทัง้มีความเข้ากนัของสารทัง้

สามตวัคือ CAE,AK-MCM และ CR-EL 

 
 

รูปท่ี 9 Ternary diagram ของ  CR-EL, AK-MCM และ Capryol 90 (CAE) 

 

2.3.      น า้มนั (Oil) 

2.3.1. polyoxyl 35 castor oil (P35) (22) 

1) ข้อมลูทัว่ไป 

มีช่ือทางเคมีคือ 2-hydroxyethyl(Z,12R)-12-hydroxyoctadec-9-enoate ซึง่เป็นสาร

ช่วยท่ีใช้ส าหรับยาท่ีมีคา่การละลายน า้ไม่ดี (poorly-water soluble) มกัถกูใช้เป็นสารช่วย
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ละลายในยาท่ีเป็น hydrophobic drugs รวมถึง anaesthetics, photosensitisers, sedatives, 

immunosuppressive agents and (experimental) anticancer drugs 

2) โครงสร้างทางเคมี 

 

รูปท่ี 10 โครงสร้างทางเคมี polyoxyl 35 castor oil (P35) 

 

3) คณุสมบติัจ าเพาะ 

(1)  ทางเคมีและฟิสกิส์  

เป็นสารท่ีช่วยเพิ่มการละลายโดยเกิดจากการผสมระหวา่งcastor oil กบั ethylene 

oxide ในสดัสว่น1 : 35 แล้วน ามาท าให้บริสทุธ์ิ 

(2)  ความสามารถในการละลาย 

ให้สารละลายท่ีใสเม่ือละลายในน า้และละลายในสารอินทรีย์ เช่น                 

ethanol,n-propanol,isopropanol, ethyl acetate, chloroform,carbon tetrachloride, 

trichloroethylene, 

toluene และ xylene 

(3)  ความหนืด 

600 - 750 mPa·s 
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(4)  การจดัเก็บ 

เก็บในภาชนะบรรจุท่ีปิดสนิทห้ามโดนแสง ถ้าหากต้องการเก็บไว้เป็นเวลานาน

แนะน าให้เก็บภายในภาชนะท่ีสมบูรณ์ 

(5)  ความคงตวัของสาร 

สามารถเก็บได้ อยา่งน้อย 24 เดือนในกรณีท่ีเก็บไว้ในภาชนะบรรจุท่ีปิดสนิทท่ี 

อุณหภมิูห้อง (25 ° C) 

4)      ผลการศกึษาและงานวิจยั 

จากการศกึษางานวิจยัเร่ือง ยา efavirenz ในรูปแบบ self micro-emulsifying drug delivery 

systems. (novel self micro-emulsifying drug delivery systems (SMEDDS) of efavirenz) โดยมีการ

เปรียบเทียบระบบการน าสง่ยาของ efavirenz ด้วยระบบ self-emulsifying drug delivery systems ใน

แตล่ะต ารับท่ีมีการใช้ co-surfactant ท่ีแตกตา่งกนั พบวา่ ต ารับท่ีมีการใช้ polyethoxylated castor oil 

(Cremophor® EL) มีคา่การละลายมากท่ีสดุในการทดลอง อยา่งมีนยัส าคญั
[26] 

  

 รูปท่ี 11 กราฟแสดงความสามารถของการเพิ่มการละลายของ co-surfactant  ในแต่ละชนิด 
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2.4.      สารลดแรงตงึผิว (Surfactant) 

2.2.2. 2.4.1  diethylene glycol monoethyl ether (DGE) (24) 

1) ข้อมลูทัว่ไป 

DGE โดยสว่นมากถกูน ามาใช้ในทางอุตสาหกรรม มกัถกูใช้เป็นตวัท าละลาย ไน

โตรเซลลโูลส (nitrocellulose)  เรซิน (resins) และ ใช้ในอุตสาหกรรมย้อมผ้า แตไ่ม่นิยมน ามาใช้ใน

อุตสาหกรรมผลติอาหาร และเน่ืองจากมีความบริสทุธ์ิ >99% จึงมกันิยมน าไปใช้ในอุตสาหกรรมการผลติ

เคร่ืองส าอางการเตรียมยาส าหรับโรคทางผิวหนงัเน่ืองจากมนัมีคณุสมบติัการเป็นทัง้ lipophilic และ 

hydrophilic จึงช่วยเพิ่มการดดูซมึเข้าสูผิ่วหนงัได้อยา่งดี โดยพบวา่การบริหารยาทางผิวหนงัมีค่า LD50 

เทา่กบั 9500 mg/kg (ในกระตา่ยทดลอง) และส าหรับการบริหารยาทางปากมีคา่ LD50เทา่กบั 5130 

mg/kg (ในหนทูดลอง) โครงสร้างทางเคมี 

2) โครงสร้างทางเคมี 

 

รูปท่ี 12 โครงสร้างทางเคมีของ DGE 

3) คณุสมบติัจ าเพาะ 

(1) ทางเคมีและฟิสกิส์    

  diethylene glycolmonoethyl ether (DGE) ประกอบด้วย ether ethylene 

oxide และ 2-ethoxyethano น า้หนกัโมเลกลุ 134.175 กรัม/โมล มีลกัษณะเป็นของเหลวหนืดเลก็น้อยไม่

มีส ีมีกลิน่อ่อนๆ รสขม 
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(3) ความสามารถในการละลาย 

  สามารถละลายได้ใน  ether pyridine chloroform และorganic solvents 

ละลายได้ดีใน ethyl ether และน า้ 

(4) ความหนืด 

 3.85 Pa.s  ท่ี 25 deg C 

(5) การจดัเก็บ 

   ควรเก็บในภาชนะปิดสนิท (ควรเก็บไว้ในภาชนะท่ีมีการบรรจ ุ nitrogen และ

หลงัจากเปิดใช้ไม่ควรเก็บไว้นาน) สามารถเก็บได้นานถึง 3 ปีหลงัจากการผลติ  

(6) ความคงตวัของสาร  

หลกีเลีย่งการสมัผสักบัความชืน้และอากาศเน่ืองจากจะท าให้สารเสือ่มคณุภาพ 

4) ผลการศกึษาและงานวิจยั 

โดยศกึษาการน าสง่ยา glibenclamide เข้าผา่นผิวหนงัด้วยระบบนาโนอิมลัชนั

(nanoemulsion) โดยการศกึษาจะให้เทียบระหวา่งสารลดแรงตงึผิว ตา่งชนิดกนั ทัง้หมด 17 ชนิด โดยผล

การทดลอง พบวา่ต ารับท่ีใช้สารลดแรงตงึผิว diethylene glycol monoethyl ether(DGE) มีความสามาร

ในการเพิ่มการละลายได้มากท่ีสดุในต ารับทัง้หมด โดยผลมีความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัส าคญั (23) 

  

รูปท่ี 13 แสดงความสามารถของการเพิ่มการละลายของสารลดแรงตงึผิว (co-surfactant) แตล่ะชนิด 

https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/ethyl%20ether
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2.5 ตวัพา (carrier) 

neusilin®US2 (magnesium aluminum silicate:X700)(28)       

1) ข้อมลูทัว่ไป 

magnesium aluminum silicate มกัถกูใช้เป็นสารช่วยแขวนตะกอน (suspending 

agent) และสารท่ีท าให้คงตวั (stabilizing agent) ในต ารับยาเม็ด, ขีผ้ึง้ และครีม โดยในต ารับยา

เม็ด magnesium aluminum silicate ยงัถกูใช้เป็นสารช่วยยดึเกาะ (binder) และสารช่วยแตกตวั 

(disintegrant) 

2) โครงสร้างทางเคมี 

  

รูปท่ี 14 โครงสร้างทางเคมีของ X700 

 

3) คณุสมบติัจ าเพาะ 

(1) ทางเคมีและฟิสกิส์       

magnesium aluminum silicate มีลกัษณะเป็นผงสขีาวถึงสคีรีม, ไม่มีกลิน่, ไม่มีรสชาติ

,นุม่, เกลด็เลก็ลื่น หรือ ละเอียดเป็นผง, เป็นแผน่หลากหลายขนาดตัง้แต ่0.3 - 0.4 mm ถึง 1.0 - 2.0 mm, 

หนา 25 - 240 mm มีรูขนาด 20 - 120 mm 

(2) ความสามารถในการละลาย      

ไม่ละลายในน า้, สารละลายอินทรีย์ และแอลกอฮอล์ 
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        (3) ขนาดและรูพรุน (13) 

ขนาดเฉลีย่  44-177µm  

ขนาดเฉลีย่ของรูพรุน 5-6 unit 

พืน้ท่ีผิวเฉพาะ 300 m3 

ความสามารถในการดดูซบัน า้มนั 320 unit 

(4)ความคงตวัของสารและการจดัเก็บสาร       

magnesium aluminum silicate มีความคงตวัท่ีสภาวะท่ีแห้ง และสามารถคงตวัในช่วง 

pH ท่ีกว้าง สว่นการจดัเก็บสารควรจดัเก็บอยูใ่นภาชนะท่ีปิดสนิท และจดัเก็บในสถานท่ีแห้งและเย็น 

2.6 แนวทางการเพิ่มการละลายของยาท่ีละลายน า้ได้ยาก 

1) วิธีการเพิ่มการละลายของยา 

แบง่เป็น 3 วิธี 

1.วิธีการเปลีย่นแปลงคณุสมบติัทางเคมีของตวัยาส าคญั                                                       

เช่น การดดัแปลงหมู่โครงสร้างของอนพุนัธ์สาร การท าเป็นสารประกอบเชิงซ้อน โดยการเติมสาร

บางชนิด 

2. วิธีการเปลีย่นแปลงคณุสมบติัทางเคมีกายภาพของตวัยาส าคญั                                          

มกัจะใช้วธีิการเปลีย่นแปลงการจดัเรียงโมเลกลุของตวัยาการลดขนาดของอนภุาค การเพิ่มพืน้ท่ี

ผิวท าให้มีการเพิ่มคา่การละลายและอตัราการละลายของตวัยาส าคญัท่ีละลายน า้ยากให้เพิ่มขึน้ เชน่ 

การท าSolid dispersion 
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3.วิธีการใช้สารอ่ืนในต ารับหรือเทคนิคในการผลิต                                                       

ซึง่อาจจะเป็นเทคนิคการเพิ่มไขมนัเพื่อเพิ่มการละลายหรือชีวประสทิธิผล นัน้ก็คือระบบการเกิด 

อิมลัชนั เช่น SEDDS 

self emulsifying  drug delivery systems (SEDDS)[13]    

SEDDS มีลกัษณะทางกายภาพเป็นของเหลวใส มีความหนืดซึง่สามารถเกิดเป็นอิมลัชนัอยา่ง

รวดเร็วเม่ือสมัผสัโดนกบัของเหลวในระบบทางเดินอาหารขึน้ กบัองค์ประกอบในสตูรต ารับ ปัจจยัท่ีสง่ผล

กบัการปลดปลอ่ยยาออกจากระบบ SEDDS คือ ขนาดของอนภุาค ความมีขัว้ กลไกการเกิดอิมลัชนัของ 

SEDDS  เม่ือยาอยูใ่นรูปแบบ SEDDS  และสมัผสักบัน า้ยอ่ยในระบบทางเดินอาหารยาจะกระจายตวัเป็น

หยดน า้มนัขนาดเลก็เกิดเป็นอิมลัชนั เกิดเป็นอิมัลชนั ชนิดน า้มนัในน า้ขึน้  

กลไกการเกิดอมิลัชนัในระบบทางเดินอาหาร  

เม่ือรับประทานอาหารหรือยาท่ีมีไขมนัเป็นองค์ประกอบ เอนไซม์ lipase จะหลัง่มาจาก ตอ่ม

น า้ลายและเยื่อบุกระเพาะอาหาร เพื่อยอ่ย triglyceride จากนัน้เกิดเป็นอิมลัชนัใน กระเพาะอาหาร เม่ือ

เคลือ่นท่ีไปยงัล าไส้เลก็จะเกิดกระบวนการ lipolysis จากตบัอ่อนและเกลอืน า้ดี ท่ีหลัง่จากถงุน า้ดี เกิด

เป็น FA และ monoglycerides จะท าให้ขนาดหยด อิมลัชนัจะลดลง ซึง่ยาที่ละลายน า้ยากสามารถ

ละลายได้ใน intermediate phase  

การประยกุต์ SEDDS/SMEDDS ทางเภสชักรรม 

1.เพิ่มการละลายและ bioabillity ของยาที่ละลายน า้ยาก 

2.ยาท่ีจดัอยูใ่น BCS class II และ IV แบง่เป็น 2 ลกัษณะคือ 

● ยาท่ีมีการจดัเรียงตวัฟอร์มในรูปแบบของผลกึแข็งแรงยานีจ้ะละลายในไขมนัได้น้อย แต่

สามารถละลาย ได้ในระบบท่ีมีสารลดแรงตงึผิวอยูห่รือระบบตวัท าละลายร่วม 
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● ยาท่ีมีคา่ partition coefficient (LogP) สงูและมีจุดหลอมเหลวต ่า จะละลายในระบบท่ีเป็น

ไขมนัได้ดี เทคนิคการเพิ่มการละลายโดยใช้ไขมันจึงเหมาะกบัยากลุม่นี ้

 solid dispertion[27]                        

solid dispersion เป็นการกระจายตวัยาในสภาวะของแข็งโดยใช้สารช่วยท่ีละลายน า้ได้และเป็น

สารเฉ่ือยมารวมกนั เทคนิคนีเ้รียกรวมๆคือ eutectic mixture และ solid solution กลายเป็นช่ือ solid 

eutectic  mixture สามารถเตรียมโดยการหลอมสารสองชนิดในอตัราสวนท่ีเหมาะสมหลงัจากนัน้ท าให้

เย็นอยา่งรวดเร็วเพื่อให้สารเกิดการตกผลกึขนาดเลก็พร้อมๆ กนัของสารผสมทัง้สอง สว่น solid solution 

คือการกระจายอนภุาคของตวัยาในขณะท่ีโมเลกลุอยูใ่นตวัพาที่เป็นของแข็ง โดยจะแบง่ solid solution 

ตามความความเข้ากนัของสาร ได้เป็นระบบท่ีตอ่เน่ืองเนือ้เดียวกนั และระบบท่ีไม่ตอ่เน่ือง (continuous 

and discontinuous) ตามลกัษณะการกระจายตวัของตวัยาส าคญัในตวัพาได้ 17 ระบบผลกึท่ีเข้าไป

แทนท่ี (substitutional crystalline) ระบบผลกึท่ีแทรกในช่องวา่ง (interstitial crystalline) และระบบอ

สณัฐาน ระบบผลกึท่ีเข้าไปแทนท่ีจะเกิดกบัโมเลกลุของตวัยากับตวัพา และมีปริมาณน้อยกวา่ 20%  

กลไกของ solid dispersion ในการเพิ่มอตัราการละลายของยา คือเพิ่มการกระจายตวัยาท่ีมีขนาดเลก็

มากจนถึงระดบัโมเลกลุในสารช่วยตวัพาที่ละลายน า้ได้ผลของสารช่วยตวัพาที่ท าให้เกิดการละลายของ

ยาอาจเกิดการแพร่รอบ ๆ อนภุาคของยาส าคญั เม่ือเร่ิมมีการละลาย เน่ืองจากสารช่วยตวัพาจะละลาย

ได้หมดทนัที ยาส าคญัมกัไม่อยูใ่นรูปผลกึ ท าให้ใช้พลงังานต ่าในการละลายตวัยาส าคญัจะอยูใ่นสภาวะ

สารละลายยิ่งยวดโดยท าหน้าท่ีปอ้งกนัการตกตะกอน หากมี การตกตะกอนก็จะอยูใ่นสภาวะสณัฐานท่ี

กึ่งเสถียร (metastable) ซึง่มีคา่การละลายสงูไม่ท าให้เกิดการเกาะกลุม่ของอนภุาคของยาส าคญั เพิ่ม

ความเปียกและการกระจายตวัของยาส าคญัในน า้ เกิดสารประกอบเชิงซ้อนซึง่สามารถละลายน า้ได้กบั

ตวัยาส าคญัและสารช่วยพา 

เทคนิคการเตรียม solid dispersion เป็นเทคนิคท่ีน ามาใช้ในทางอุตสาหกรรมได้ เพียงแตร่ะบบ

นีจ้ะมีข้อจ ากดัในการผลติเน่ืองจากมีปัญหาในกระบวนการผลติ solid dispersion ท่ีได้มกัจะเป็นมวล

สารท่ีเหนียวติดกนั ท าให้ระบบการไหลท่ีไม่ดีและปัญหา เช่น  
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● จ ากดัการใช้เฉพาะยาท่ีมีขนาดการใช้ต ่า เน่ืองจากต้องใช้สารช่วยพาปริมาณมาก ในการชว่ย

เพิ่มการละลายยาส าคญั  

● การใช้วิธีหลอมเหลวอาจท าให้ตวัยาส าคญัหรือสารช่วยพา สลายได้ 

● ความคงตวัไม่คอ่ยดี ยาท่ีเตรียมโดยวิธีนีม้กัแตกตวังา่ย มกัให้การแตกตวัและละลายดีกวา่ยา

เม็ดท่ีเตรียมโดยวิธีธรรมดา แตเ่ม่ือเก็บไว้นาน มกัจะแข็งขึน้และละลายลดลง อีกทัง้ความคงตวั

ท่ีอุณหภมิูและความชืน้สงูจะน้อยกวา่ยาเม็ดธรรมดา 

● กระบวนการตอกอดัยาเม็ดจะท าลายคณุสมบติัท่ีเพิ่มการละลายของยาชนิด Solid Dispersion  
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บทที่ 3 

วิธีการด าเนินการวิจัย 

3.1 เคมีภัณฑ์ 

1. Quercetin hydrate, 95% (Lot No.A0372949, Acros, Spain) 

2. Hydroxypropyl cellulose grade SL (Lot No.NFA-1011, Nippon Soda co., Ltd, 

Japan) 

3. Hydroxypropyl cellulose grade SSL (Lot No.NFB-0521, Nippon Soda co., Ltd, 

Japan) 

4. Hydroxypropyl cellulose grade L (Lot No.NFA-1211, Nippon Soda co., Ltd, Japan) 

5. Methanol (Lot No.153697-0919, Qrac, NewZealand) 

6. Sodium chloride (NaCl) (Lot No.1105238, Ajaxfinechem Pty Ltd, New Zealand) 

7. Hydrochloric acid (HCL) (Lot No.10 07 0057, RCI labscan, Thailand) 

8. Caprylic/capric glyceride (CCG) 

9.  Diethylene glycol monoethy ether (DGE) (Lot No. WPYF52C, Basf SE, Germany) 

10.  Polyoxyl 35 castor oil (P35) (Lot No.87121075L0, Basf SE, Germany) 

11.  Magnesium aluminometasilicate (Neusilin® US2) (silicon dioxide: X700) (Lot No. 

410034, Fuji Chemical Industries, Japan) 
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12. Trifluoroacetic acid (TFA) (Lot No. 1491509, Fisher Chemical, United Kingdom) 

3.2 เคร่ืองมือและอุปกรณ์ 

1. Electric analytical balance (MS204, Maettler Toledo, Switzerland) 

2. High Performance Liquid Chromatography (HPLC) (1260 Qual  Pump VL, Agilent 

technologic, USA) 

3. Dissolution Tester (DT720, Erweka, Germany) 

3.3 ขัน้ตอนการด าเนินงานวิจัย 

1 การเตรียม Standard stock solution  

1.1 ชัง่สาร standard quercetin 25 mg 

1.2 เทใส ่volumetric flask 25 ml และเติมตวัท าละลาย methanol ปรับจนครบปริมาตร 

1.3 โดยความเข้มข้นของสารละลาย standard stock solution ท่ีได้ คือ 1000 µg/ml 

1.4 จากนัน้น าสารละลายท่ีได้ไปเจือจางให้ได้ความเข้มข้น 0.1, 0.2, 0.3, 0.4, 0.5, 0.6, 

0.7, 0.8, 0.9,1 mg/ml 

1.5 น าสารละลายข้อท่ี1.4 น าไปทดสอบด้วยเคร่ือง HPLC 

2. การเตรียมต ารับ Solid dispersion 

2.1 น า Hydroxypropyl cellulose เกรด SL, SSL, L และยา quercetin มาชัง่น า้หนกัตาม

สดัสว่นดงัตาราง 
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ตาราง 3 สดัสว่นน า้หนกัของ quercetin กบั polymer 

Quercetin : Hydroxypropyl cellulose (w/w)  Quercetin (g) Hydroxypropyl cellulose (g) 

1:1 5 5 

1:2 4 8 

1:3 3 9 

  

2.2 โดยละลายยา quercetin และ Hydroxypropyl cellulose ลงใน Methyl alcohol ตาม

สดัสว่นโดยวิธีการแยกละลาย 

2.3 น าสารละลายตวัอยา่งมาผสมกนั ภายในบีกเกอร์ 

2.4 ระเหย Methyl alcohol  

 

3. การเตรียมต ารับ self-emulsifying drug delivery system 

3.1 ผสมยา Quercetin เข้ากบัสารละลาย oil 

3.2 น า surfactant ละลายในสารละลายท่ีมีคณุสมบติัเป็น hydrophilic พร้อมใส ่co-

surfactant โดยใช้ magnetic stirrer ซึง่สดัสว่นระหวา่ง oil ,surfactant และ co-

surfactant ได้แก่ Caprylic/capric glyceride (CCG), Polyoxyl 35 castor oil (P35) 

และ Diethylene glycol monoethy ether (DGE) เป็นอตัราสว่น 10 : 10 : 80, 30 : 60 

: 10 และ 80 : 10 : 10 โดยใช้ยาQuercetin 5 g     ผสมลงไป จากนัน้น าไปเขยา่ท่ี

ความเร็ว 150 รอบตอ่นาที ท่ีอุณหภมิู 25 °C นาน 72 ชัว่โมง 

3.3 บนัทกึข้อมลูและบนัทกึผลเป็นternary phase diagram 
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ตาราง 4  แสดงอตัราสว่นของสว่นประกอบในต ารับระหวา่งCCG : P35 : DGE 

ต ารับท่ี อตัราสว่นของ CCG : P35 : DGE Solubility (μg/ml) ±S.D. 

1 10 : 10 : 80 42.24 ± 0.0015 

2 30 : 60 : 10 26.66 ± 4.2268 

3 80 : 10 : 10 12.06 ± 0.0015 

 

3.4 จากนัน้เตรียมต ารับ SEDDS อตัราสว่น 10 : 10 : 80 ให้ได้น า้หนกั 50 กรัม ผสมตวัพา 

silicon dioxide (X700) 50 กรัม ด้วยโกร่ง 

4. ขัน้ตอนการวิเคราะห์ 

1.  วิเคราะห์การแยกสารด้วย high performance liquid chromatography (HPLC) 

น าสารละลาย standard stock solution ,solid dispersion และ self-emulsifying 

drug delivery system เข้าเคร่ือง HPLC โดยสภาวะท่ีเหมาะสมในการทดสอบ ดงัแสดงใน

ตารางที ่7 
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ตาราง 5 : สภาวะท่ีเหมาะสมท่ีใช้ในการทดสอบ   

Parameter Description 

Column C18 

Column size 5µm 250x4  , 6mm 

Mobile phase Methanol : 0.1% ortho phosphoric acid 

(65:35%) 

Flow rate 1 ml/min 

Detector and wavelength UV detector, 369 nm 

Injection loop capacity 20  µl 
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2.  การทดสอบการละลายน า้ dissolution study 

2.1 การทดสอบการปลดปลอ่ยยา โดยใช้ USP Apparatus 2 (paddle method) โดย

น าสารละลาย standard stock solution ,solid dispersion และ self-emulsifying drug 

delivery system ตามอตัราสว่นมาทดสอบอยูใ่น vessel ท่ีมีสารละลายบพัเฟอร์ pH 1.2 ขนาด 

900 ml ควบคมุอุณหภมิูท่ี 37 องศาเซลเซียส, ความเร็วรอบ paddle ท่ี 50 รอบ/นาที 

2.2 วิธีการเตรียมสารละลายบฟัเฟอร์ 

2.2.1 ชัง่ NaCl ปริมาณ 12 g ละลายลงในน า้กลัน่ 500 ml 

2.2.2. ละลาย HCl 42 ml ลงในน า้กลัน่ 500 ml 

2.3 น าบพัเฟอร์ท่ีเตรียมแล้วเทลงในน า้กลัน่ 5000 ml 

2.4 น าสารละลาย ASDs และ SEDDS ท่ีชัง่ในปริมาณเทียบเทา่ปริมาณ quercetin 

400 mg เทลงใน vessels ท่ีมีสารละลายบพัเฟอร์ pH 1.2 ขนาด 900 ml ให้อยูใ่น

สภาวะความร้อน 37 องศาเซลเซียส การหมนุ 50 rpm เก็บสารตวัอยา่งทกุ 

5,10,15,30,60,90 และ 120 นาที เพื่อน าไปทดสอบหาการละลายด้วยเคร่ือง HPLC 

ตอ่ไป 
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บทที่ 4 

ผลการวิจัย 

 

4.1 ผลการศึกษาการเตรียมต ารับโซลดิดิสเพอร์ชนั 

  การพฒันาโดยใช้เทคนิคโซลดิดิสเพอร์ชัน ซึง่ได้จากการระเหยตวัท าละลาย methyl 

alcohol จากการทดลองโดยใช้พอลเิมอร์ hydroxypropyl cellulose ทัง้ 3 เกรด คือ SL , SSL และ L รอ

ระเหยเป็นเวลา 5 วนั ในอตัราสว่น 1:1 , 1:2 , 1:3 พบวา่ โซลดิดิสเพอร์ชนัในอตัราสว่น 1:3 ของพอลิ

เมอร์ มีลกัษณะเป็นของเเข็ง เป็นแผน่ฟิล์มหนา เหนียวเกาะเป็นแผน่ เม่ือผงเกาะรวมกันมากไป จึงท า

การลดอตัราสว่นลง เป็นอตัราสว่น 1:2 และ 1:1 พบวา่โซลดิดิสเพอร์ชนัของพอลเิมอร์อตัราสว่น 1:1 ท่ี

เป็นของแข็ง เป็นผงไม่จบักนัเป็นแผน่ฟิล์ม และ 1:2 มีลกัษณะเป็นของแข็งแผน่ฟิล์ม คล้ายกนักบั

อตัราสว่น 1:3 แตมี่ความเหนียวน้อยกวา่ 
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ตาราง 6 ลกัษณะทางกายภาพของโซลดิดิสเพอร์ชนั 

ชนิดและอตัราสว่นพอลเิมอร์ ลกัษณะทางกายภาพ 120 ชัว่โมง 

SSL 1:1 

 

SL 1:1 
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L 1:1 

 

SSL 1:2 

 

SL 1:2 
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L 1:2 

 

SSL 1:3 

 

SL 1:3 

 



39 
 

L 1:3 
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4.2 ผลการทดสอบการละลายโซลสิดิสเพอร์ชนั 

การละลายของ quercetin ในตวักลางจ าลองสภาวะในกระเพาะอาหาร (SGF pH 1.2) พบวา่ มี

คา่การละลายยาเป็นร้อยละ 1.60 และการทดสอบการละลายของโซลดิดิสเพอร์ชนัของ HPC เกรด SL 

,SSL และ L พบวา่ โซลดิดิสเพอร์ชนัของ HPC ท่ีมีการละลายของ quercetin มากท่ีสดุ คือ เกรด SSL ท่ี

อตัราสว่น 1:1 ซึง่มีคา่การละลายของต ารับร้อยละเทา่กบั 1.0947 ซึง่มีคา่การละลายน้อยกวา่ quercetin 

 

รูปท่ี 15 กราฟแสดงผลการทดสอบการละลายของโซลดิดิสเพอร์ชนั 
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4.3 การวเิคราะห์ทดสอบสารประกอบภายในโซลดิดิสเพอร์ชนั 

a. standard quercetin 

 

 

b. ASDs HPC grade SSL 1:1 

 

 

 

 

 

Rt =  4.991 min 

Rt = 4.851 min 
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c. ASDs HPC grade SL 1:1 

 

 

d. ASDs HPC grade L 1:1 

 

 

 

 

 

 

Rt = 4.811 min 

Rt = 4.841 min 
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e. ASDs HPC grade SSL 1:2 

 

 

f. ASDs HPC grade SL 1:2 

 

 

 

 

 

 

Rt = 4.913 min 

Rt = 4.911 min 
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g. ASDs HPC grade L 1:2 

 

 

 

h. ASDs HPC grade SSL 1:3 

 

 

 

 

 

Rt = 4.784 min 

Rt = 4.894 min 
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i. ASDs HPC grade SL 1:3 

 

 

j. ASDs HPC grade L 1:3 

 

รูปท่ี 16 การวิเคราะห์ด้วย HPLC เพือ่ทดสอบสารประกอบภายในโซลดิดิสเพอร์ชนั 

การวิเคราะห์ด้วย HPLC เพื่อทดสอบสารประกอบภายในโซลดิดิสเพอร์ชนั ท่ีความยาวคลืน่ 369 

nm พบวา่ standard quercetin ท่ีน ามาใช้ในการทดสอบมี retention time คือ 4.991 นาที และต ารับโซ

ลดิดิสเพอร์ชนัท่ีน ามาทดสอบคือ ASDs/HPC เกรด SSL ,SL , L โดยท่ีอตัราสว่น 1:1 มี retention time 

คือ 4.851 ,4.811 ,4.841  อตัราสว่น 1:2 คือ 4.913, 4.911, 4784 และอตัราสว่น 1:3 คือ 4.894, 4.922 

,4.953 ตามล าดบั 

Rt = 4.922 min 

Rt = 4.953 min 
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4.4 ผลการศึกษาการเตรียมต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอมิลัชนัได้ขึน้เอง  

การพฒันาต ารับโดยใช้ระบบน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง ท่ีเตรียมจากยาquercetin, oil, 

surfactant และ co-surfactant ได้แก่ CCG : P35 : DGE ท่ีอตัราสว่น 10 : 10 : 80 ซึง่เป็นอตัราสว่นท่ีดี

ท่ีสดุและ เขยา่เป็นเวลา 72 ชัว่โมง จากนัน้น ามาดดูซบับนตวัพาที่เป็นของแข็งคือ X700 (1:1) 

พบวา่ SEDDS ท่ีดดูซบับนตวัพา X700 มีลกัษณะเป็นผงละเอียดสเีหลอืง สว่นท่ีไม่ได้ผสมจะ

เป็นของเหลวมีเหลอื 

 

ตาราง7 ลกัษณะทางกายภาพของต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้ขึน้เอง  

รูปแบบสารอิมลัชัน่ ลกัษณะทางกายภาพ 

liquid SEDDS 

 

solid SEDDS  
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k. liquid SEDDS  

 

 

l. solid SEDDS 

 

 

รูปท่ี 17 การวิเคราะห์ด้วย HPLC เพือ่ทดสอบสารประกอบภายในต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง 

การวิเคราะห์ด้วย HPLC เพื่อทดสอบสารประกอบภายในต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้ขึน้

เอง  ท่ีความยาวคลืน่ 369 nm พบวา่ standard quercetin ท่ีน ามาใช้ในการทดสอบมี retention time 

Rt = 4.987 min 

Rt = 4.978 min 
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คือ 4.991 นาที และต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้ขึน้เองท่ีน ามาทดสอบคือ liquid SEDDS และ 

solid SEDDS พบวา่มี retention time คือ 4.978 และ 4.987 ตามล าดบั 

 

4.5 ผลการทดสอบการละลายต ารับน าสง่ยาชนิดเกิดอมิลัชนัได้ขึน้เอง 

 

รูปท่ี 18  กราฟแสดงการทดสอบการละลายของยา quercetin ต ารับน าสง่ยา SEDDS และ Solid 

SEDDS ใน SGF pH 1:2  

การละลายของยา quercetin ชนิดเกิดอิมลัชนัได้เองชนิดของเหลว ในสภาวะทดสอบการละลาย

ในกระเพาะ (SGF pH1.2) พบวา่ มีการละลายเป็นร้อยละ 18.36 และการทดสอบการละลายของชนิด

เกิดอิมลัชนัได้ขึน้เองโดยการดูดซบับนตวัพาชนิดของแข็ง มีการปลดปลอ่ยของตวัยามากกวา่อิมลัชนั

ชนิดของเหลว โดยมีคา่การละลายเป็นร้อยละ 27.14 
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บทที่ 5 

สรุปและอภปิรายผล 

 

    Quercetin เป็นสารท่ีจดัอยู่ในประเภท flavonoid ลกัษณะเป็นผงสีเหลืองสวา่ง พบได้

ทัว่ไปในผกัและผลไม้ เป็นสารท่ีมีฤทธ์ิทางเภสชัวทิยามากมาย แต่เน่ืองจากมีคณุสมบตัิการ

ละลายน า้ได้น้อย ท าให้มีการดดูซมึต ่า  

ดงันัน้จึงพิจารณาการเพิ่มการละลายของยา quercetin เพ่ือให้ละลายน า้ได้มากขึน้และเพิ่ม

การดดูซมึ การพฒันาต ารับการเพิ่มการละลายของยาท่ีละลายน า้ยากมีหลายวธีิ โดยเลือกใช้

วธีิ ASDs เปรียบเทียบกบั วธีิ SEDDS ในการเพิ่มการละลาย ซึง่วธีิ ASDs และวิธี SEDDS 

แตกต่างกนัท่ีวธีิเตรียม ดงันี ้วธีิ ASDs จะใช้วธีิการเตรียมแบบ co-precipitation โดยการน า

ยา quercetin กบั hydroxypropyl cellulose มาแยกละลายใน methanol จากนัน้ผสม

สารละลายทัง้ 2 ชนิดเข้ากนัแล้วน าสารละลายท่ีได้ไประเหย methanol ออกจนหมด โดยท า

การเปรียบเทียบการเพิ่มการละลายยา quercetin ของพอลเิมอร์ hydroxypropyl cellulose 

เกรด SSL, SL และ Lในอตัราสว่น 1:1, 1:2 และ 1:3 วธีิ SEDDS โดยระบบน าสง่ยาชนิดเกิด

อมิลัชนัได้เอง นัน้สามารถเตรียมได้โดยใช้สว่นผสมระหวา่ง oil, surfactant และ co-

surfactant ได้แก่ CCG : P35 : DGE ท่ีอตัราสว่น 10 : 10 : 80, 30 : 60 : 10 และ 80 : 10 : 

10 ซึง่พบวา่อตัราสว่น 10 : 10 : 80 สามารถกกัเก็บยา quercetin ได้มากท่ีสดุ จึงเลือกสตูร

ต ารับนีม้าท าการศึกษาต่อ 

โดยเลือกเทคนิคการเตรียมต ารับ SEDDS โดยการดดูซบับนตวัพาชนิดของแข็ง ซึง่

เป็นวธีิท่ีง่ายและใช้ตวัพาในกลุม่ของ porous silica ท่ีนิยมใช้กนัเน่ืองจากมีความพรุนสงู โดย
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แต่ละชนิดของตวัพาจะมีขนาดความพรุนและพืน้ท่ีผวิท่ีแตกต่างกนั ซึง่ผู้วจิยัได้เลือกตวัพา

ชนิด magnesium aluminometasilicate:X700 (Neusilin®US2) เน่ืองจาก X700 เป็นแกรนลู

ท่ีมีน า้หนกัเบาและละเอียดท่ีสดุ รวมถึงมีพืน้ท่ีผวิท่ีมีขนาดใหญ่และธรรมชาติท่ีมีรูพรุน จึงท า

ให้สามารถดดูซบัน า้มนัหรือน า้ได้ปริมาณมาก และสามารถบดอดัเป็นเม็ดยาท่ีมีคณุภาพสงู

ได้อีกด้วย ยิ่งไปกว่านัน้ ยงัมีคณุสมบตัิท่ีเป็นกลาง 

จากการศึกษาการทดสอบการละลายของยา quercetin ท่ีเตรียมอยู่ในรูปของต ารับ 

ASDs ท่ีเตรียมจาก hydroxypropyl cellulose เกรด SSL, SL และ L ในอตัราส่วน 1:1, 1:2 

และ1:3 และ SEDDS ท่ีดดูซบับนตวัพา X700 ในอตัราสว่น 1:1และ liquid SEDDS โดยใช้ 

USP dissolution apparatus II ในตวักลาง simulated gastric (SGF) 900 ml ท่ีอณุหภมู ิ

37±0.5 °C ใช้ความเร็วท่ี 50 rpm   

ต ารับ ASDs ของ HPC เปรียบเทียบค่าการละลายของแต่ละเกรดพบวา่ในอตัราสว่น 

1:1 และ 1:2 แตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญั อตัราสว่น 1:3 เกรด SL และ L ไม่แตกต่างกนัอย่าง

มีนยัส าคญั โดยเกรดท่ีมีการละลายของ quercetin มากท่ีสดุ คือ เกรด SSL ท่ีอตัราสว่น 1:1 

ท่ีเวลา 20 นาที มีค่าการละลายร้อยละ 1.1538 เทียบกบั quercetin มีค่าการละลายร้อยละ 

1.6869  และท่ีเวลา 120 นาที มีค่าการละลายร้อยละ 1.0947 เทียบกบั quercetin มีค่าการ

ละลายร้อยละ 1.6013 โดยเม่ือเปรียบเทียบการละลายของต ารับ ASDs กบั quercetin พบวา่ 

มีค่าการละลายลดลง ไม่แตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ ทัง้นีอ้าจเป็นเพราะมีการ

เกิดปฏิกิริยาออกซเิดชัน่ ท าให้เกิดการสลายตวัของยา quercetin โดยจากการศึกษาก่อนหน้า

นีพ้บวา่ต ารับยา quecetin ในรูปแบบ ASDs ซึง่เตรียมจากพอลเิมอร์ท่ีเป็นอนพุนัธ์ของ

เซลลโูลส มีการสลายตวัของ quercetin อย่างรวดเร็ว โดยอตัราการสลายตวัของ quercetin 

สมัพนัธ์กบัคณุสมบตัิไม่ชอบน า้ของพอลเิมอร์[29] 
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ส าหรับยา quercetin ท่ีเตรียมอยู่ในรูปของต ารับ SEDDS เปรียบเทียบค่าการละลาย

ระหวา่งสตูรต ารับท่ีดดูซบับน X700 และ liquid SEDDS พบวา่ ท่ีเวลา 20 นาที liquid SEDDS 

มีค่าการละลายร้อยละ 22.7487 เทียบกบัสตูรต ารับท่ีดดูซบับน X700 มีค่าการละลายร้อยละ 

34.5115  และท่ีเวลา 120 นาที  liquid SEDDS มีค่าการละลายร้อยละ 18.3631  เทียบกบั 

สตูรต ารับท่ีดดูซบับน X700 มีค่าการละลายร้อยละ 27.1414 โดยเม่ือเปรียบเทียบการละลาย

พบวา่ สตูรต ารับท่ีดดูซบับน X700 มีอตัราการปลดปล่อยยา quercetin สงูสดุ และเม่ือ

เปรียบเทียบการละลายระหวา่งสตูรต ารับท่ีดดูซบับน X700 กบั  liquid SEDDS  พบวา่ท่ีเวลา 

20 นาที และ 120 นาที มีค่าการละลายแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ เน่ืองจากต ารับ 

Solid SEDDS มีการดดูซบัด้วยตวัพา silicon dioxide (X700) ท าให้มีพืน้ท่ีผวิมาก จึงเพิ่มการ

ละลายของต ารับ 

ดงันัน้การเพิ่มการละลายของยาท่ีละลายน า้ได้ยาก โดยเปรียบเทียบระหวา่งวธีิ ASDs 

และวธีิ SEDDS พบวา่วธีิ SEDDS สามารถช่วยเพิ่มการละลายของยา quercetin ได้มากกวา่

วธีิ ASDs โดยใช้สว่นประกอบสว่นผสมระหวา่ง oil, surfactant และ co-surfactant ได้แก่ 

CCG : P35 : DGE ท่ีอตัราสว่น 10 : 10 : 80 ดดูซบับน X700  สามารถเพิ่มการละลายของยา 

quercetin ได้ 20.46 เท่าท่ีเวลา 20 นาที และ 16.95 เท่าท่ีเวลา 120 นาที 
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ภาคผนวก 

การค านวณกราฟความเข้มข้นมาตราฐาน (Standard curve) 

การค านวณ standard curve หาปริมาณยา quecetin โดยใช้สมการแสดงความสมัพนัธ์

ระหวา่งปริมาณ quecetin เทียบกบั peak area 

 

 

 

รูปท่ี 19 ความสมัพนัธ์ระหวา่ง peak area กบัปริมาณ quecetin 

 จากการทดลองได้กราฟแสดงความสมัพนัธ์์ระหวา่ง peak area กบัปริมาณ quecetin พบวา่ 

สมการ standard curve ท่ี UV 369 คือ y = 56879x - 396.29 (R² = 0.9995) 
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การค านวณหาการปลดปลอ่ย quecetin ของ ASDs 

ตารางที ่8 การละลาย quecetin ใน SGF pH 1.2 โดยใช้อตัราสว่นของพอลเิมอร์ท่ีแตกตา่งกนั 

(mean±SD) 
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การค านวณหาการปลดปลอ่ย quecetin ของ SEDDS 

ตารางที ่9 การละลาย quecetin ใน SGF pH 1.2 โดยชนิดและอตัราสว่นของพอลเิมอร์ท่ีแตกตา่งกนั 

(mean±SD) 

 

 

การวเิคราะห์โดยใช้สถิติ Independent T-test 

ตารางที ่10 การค านวณปริมาณ quecetin quercetin เทียบกบัโซลดิดิสเพอร์ชนั เกรด SSL อตัราสว่น 

1:1 ท่ีละลายท่ี 20 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 

 

 

ตารางที ่11 การค านวณปริมาณ quecetin quercetin เทียบกบัโซลดิดิสเพอร์ชนั เกรด SSL อตัราสว่น 

1:1 ท่ีละลายท่ี 120 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 
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ตารางที่ 12 การค านวณปริมาณ quecetin ระบบน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin เทียบกบั 

ระบบน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin โดยการดดูซบับนตวัพา magnesium 

aluminometasilicate:X700 ท่ีละลายท่ี 20 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 

 

 

ตารางที่ 13 การค านวณปริมาณ quecetin ระบบน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin เทียบกบั 

ระบบน าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin โดยการดดูซบับนตวัพา magnesium 

aluminometasilicate:X700 ท่ีละลายท่ี 120 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 

 

 

ตารางที่ 14 การค านวณปริมาณ quecetin โซลดิดิสเพอร์ชนั เกรด SSL อตัราสว่น 1:1 เทียบกบั ระบบ

น าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin โดยการดดูซบับนตวัพา magnesium 

aluminometasilicate:X700 ท่ีละลายท่ี 20 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 
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ตารางที่ 15 การค านวณปริมาณ quecetin โซลดิดิสเพอร์ชนั เกรด SSL อตัราสว่น 1:1 เทียบกบั ระบบ

น าสง่ยาชนิดเกิดอิมลัชนัได้เอง quecetin โดยการดดูซบับนตวัพา magnesium 

aluminometasilicate:X700 ท่ีละลายท่ี 120 นาที โดยใช้สถิติ Independent T-test 
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การวเิคราะห์โดยใช้สถิติ ANOVA 

ตารางที ่16 การค านวณปริมาณ quercetin ท่ีละลายท่ี 20 นาที โดยใช้สถิติ ANOVA 
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ตารางที ่ 17 การวิเคราะห์ปริมาณ quercetin ท่ีละลายท่ี 20 นาที โดยเปรียบเทียบพหคุณูแบบภายหลงั

ด้วยการทดสอบแบบ LSD 
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ตารางที ่18 การค านวณปริมาณ quercetin ท่ีละลายท่ี 120 นาที โดยใช้สถิติ ANOVA 
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ตารางที ่19 การวิเคราะห์ปริมาณ quercetin ท่ีละลายท่ี 120 นาที โดยเปรียบเทียบพหุคณูแบบภายหลงั

ด้วยการทดสอบแบบ LSD 
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