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บทคัดยอ 

โครงการวิจัยน้ีศึกษาการเตรียมและการประยุกตมีโซพอรัสนาโนคอมพอสิตของยางธรรมชาติ (NR)  

และเฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา (HMS) หรือ NR/HMS เปนตัวนําสงยาสําหรับการบรรจุและการปลดปลอย 

แบบควบคุมของไดโคลฟแนค เพ่ือปองกันการปลดปลอยยาในบริเวณกระเพาะอาหาร ลดความเปนพิษของยาและ

นําสงโดยตรงไปยังบริเวณลําไสเล็ก ซึ่งจะชวยปรับปรุงประสิทธิภาพของยาและลดผลขางเคียงที่ไมพึงประสงค  

การเตรียม NR/HMS ใชกระบวนการอินซิทูโซล-เจล (in situ sol-gel) โดยใชเตตระเอทิลออโทซิลิเกตเปนแหลง 

ซิลิกาและโดเดกซิลเอมีนเปนสารกอโครงรางในสารละลายผสมของนํ้าและเตตระไฮโดรฟวแรน การบรรจุยาในวัสดุ

นาโนคอมพอสิตใชวิธีอิมเพรคเนชัน (impregnation) จากการศึกษาสมบัติทางกายภาพและเคมีของวัสดุ 

นาโนคอมพอสิ ตด วย เทคนิค X-ray diffraction, N2 physisorption measurement, scanning electron 

microscopy และ fourier-transform infrared spectroscopy ยืนยันการมีอยูของไดโคลฟแนคใน NR/HMS 

การศึกษาการปลดปลอยแบบควบคุมดําเนินการในสภาพแวดลอมทางเดินอาหารที่อุณหภูมิคงที่ 37 oC เพ่ือเลียนแบบ

ระบบยอยอาหารของมนุษย ทําการศึกษาผลของคาความเปนกรด-เบส (pH) ที่แตกตางกันตอการปลดปลอย 

ไดโคลฟแนคออกจาก NR/HMS โดยเริ่มตนที่ pH = 1.0 เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ตามดวย pH = 6.8 เปนเวลา 4 ช่ัวโมง 

NR/HMS มีการปลดปลอยยาในสภาพ pH ของกระเพาะอาหารนอยกวา 2% แตแสดงการปลดปลอยยาในสภาพ 

pH ของลําไสเล็กสูงถึง 70% ของปริมาณยาที่บรรจุทั้งหมด สภาพไมชอบนํ้า (hydrophobicity) ของ NR ชวยให

รูปแบบการปลดปลอยไดโคลฟแนคคงที่มากกวากรณีของตัวนําสง HMS ที่เปนซิลิกาบริสุทธ์ิ 
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ABSTRACT 

This research project investigated preparation and application of mesoporous nanocomposite 

based on natural rubber (NR) and hexagonal mesoporous silica (HMS), namely NR/HMS, as a carrier 

for loading and controlled-releasing of diclofenac to prevent drug release in gastric area, reduce 

drug toxicity, and directly deliver to small intestine area, which will improve drug efficiency and 

mitigate undesired side effect. NR/HMS was prepared via in situ sol-gel process using tetraethyl 

orthosilicate as a silica source and dodecylamine as a templating agent in an aqueous solution of 

tetrahydrofuran. The existence of diclofenac in the NR/HMS nanocomposite after drug loading was 

confirmed by X-ray diffraction, N2 physisorption measurement, scanning electron microscopy, and 

fourier-transform infrared spectroscopy. The controlled-releasing studies were performed in 

gastrointestinal environments at a constant temperature of 37 oC, mimicking human digestion 

system. The effect of different pH values on diclofenac release from NR/HMS was investigated, 

which was initially performed at pH = 1.0 for 2 h, followed by at pH = 6.8 for 4 h. NR/HMS had a 

release of drug at pH of stomach less than 2% but exhibited drug release at pH of small intestine 

up to 70% of total drug loading. Hydrophobicity of NR enhanced stability of diclofenac release 

pattern rather than the case of pure silica, HMS. 
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บทท่ี 1  

บทนํา 

1.1. ความเปนมา และมูลเหตุจูงใจ 

ไดโคลฟแนค (diclofenac) เปนยาต านการอักเสบชนิดที่ ไม ใช สเตียรอยด  (nonsteroidal anti-

inflammatory drug, NSAID) โดยเปนยาที่ นิยมใชมากในปจจุ บัน เน่ืองจากมีสรรพคุณบรรเทาอาการ 

ปวดประจําเดือน ไมเกรน รวมถึงอาการปวดขออักเสบตาง ๆ เชน โรคขออักเสบรูมาตอยด (rheumatoid 

arthritis) ขอเสื่อมชนิดรุนแรง (osteoarthritis) ขอสันหลังอักเสบเรื้อรัง (ankylosing spondylitis) เปนตน [1,2] 

อยางไรก็ดีการที่ไดโคลฟแนคมีครึ่งชีวิตทางชีวภาพ (biological half-life) สั้นเพียง 1-2 ช่ัวโมง [2] ทําใหตองใชยา

ปริมาณมากเพ่ือรักษาระดับความเขมขนของยาใหเพียงพอตอการรักษา ปริมาณยาสวนเกินจึงกอใหเกิด

ผลขางเคียงที่รุนแรงตอระบบทางเดินอาหาร โดยเฉพาะบรเิวณกระเพาะอาหาร เน่ืองจากตัวยาสามารถยับย้ังกลไก

การสรางเมือกปกคลุมเย่ือบุผิวในกระเพาะอาหาร [1] ดวยเหตุน้ีการใชไดโคลฟแนคเปนระยะเวลานาน 

อาจกอใหเกิดผลคางเคียง เชน การเปนแผลในกระเพาะอาหาร (peptic ulceration) หรือโรคกระเพาะอาหาร 

(gastritis) เปนตน [3] 

ระบบการนําสงยา (drug delivery systems) ไปยังลําไสเปนวิธีการที่นาสนใจในชวงหลายทศวรรษที่ผานมา 

เน่ืองจากมีขอดีหลายประการดังน้ี 1) นําสงยาไปยังเปาหมายไดโดยตรง 2) ลดผลขางเคียงของยา และการสลายตัว

ของยาในกระเพาะอาหาร 3) เพ่ิมประสิทธิภาพของยาที่เสื่อมสภาพเร็ว หรือมีครึ่งชีวิตสั้น [4,5] ดวยเหตุน้ีจึงม ี

การศึกษาวิจัยตัวนําสงยาเปนจํานวนมากทั้งที่เปนสารอินทรีย และสารอนินทรีย สําหรับตัวนําสงยาจําพวก

สารอินทรียเปนสารจําพวกพอลิแซ็กคาไรด (polysaccharide) [6,7] และแอลจิเนต (alginates) [8,9] เน่ืองจาก

สามารถหาไดงาย มีราคาถูก สามารถยอยสลายไดดวยระบบทางชีวภาพของรางกาย และมีความเขากันไดดีกับ

รางกาย [5] สําหรับตัวนําสงยาจําพวกสารอนินทรีย เชน Fe3O4 [10], Zeolites [11] และซิลิกา [12] อยางไรก็ดี

ในชวงที่ผานมาซิลิกาจัดเปนตัวนําสงยาที่ไดรับความสนใจมากที่สุด เน่ืองจากซิลิกามีพ้ืนที่ผิวจําเพาะสูง ปริมาตร 

รูพรุนสูง เขากันกับรางกายของมนุษยไดดี อีกทั้งยังสามารถปรับแตงขนาดรูพรุน และฟงกชันทางเคมีบนพ้ืนผิวได

งาย [13] 

นาโนคอมพอสิตของยางธรรมชาติ (natural rubber, NR) และเฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา (hexagonal 

mesoporous silica, HMS) หรือ NR/HMS [14] เปนวัสดุที่มีความนาสนใจในการนําสงไดโคลฟแนค เน่ืองจาก

การมีโมเลกุลยางธรรมชาติแทรกในโครงขายของมีโซพอรัสซิลิกาอยางสม่ําเสมอสามารถสงเสริมอันตรกิริยา 

ไมชอบนํ้าระหวางโมเลกุลของไดโคลฟแนคกับตัวนําสงยาได ทั้งน้ียังไมมีงานวิจัยใดที่ศึกษาการใชวัสดุ NR/HMS 

เปนตัวนําสงยา ดังน้ันงานวิจัยน้ีจึงมุงเนนการพัฒนา NR/HMS เปนตัวนําสงยาไดโคลฟแนค และศึกษาเปรียบเทียบ

ผลของยางธรรมชาติในวัสดุ NR/HMS ตอการบรรจุและการปลดปลอยยาออกจากตัวนําสงยาในภาวะเลียนแบบ

ระบบยอยอาหารของมนุษย 
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1.2. วัตถุประสงคของงานวิจัย 

1.2.1. ศึกษาการเตรียมวัสดุ HMS และ NR/HMS ที่มีพ้ืนที่ผิวจําเพาะและปริมาตรรูพรุนสูง 

1.2.2. ศึกษาการใชนาโนคอมพอสิต NR/HMS เปนตัวนําสงยาไดโคลฟแนคในภาวะเลียนแบบระบบ 

ยอยอาหารของมนุษย 
 

1.3. ขอบเขตของงานวิจัย 

1.3.1. การสังเคราะหวัสดุ HMS ดวยวิธีโซล-เจล (sol-gel method) และ NR/HMS ดวยวิธีอินซิทูโซล-เจล 

(in situ sol-gel method) 

1.3.2. การบรรจุไดโคลฟแนคในตัวนําสงยาใชวิธีอิมเพรดเนชัน (impregnation) 

1.3.3. การปลดปลอยยาที่อุณหภูมิคงที่ที่ 37 องศาเซลเซียส เพ่ือเลียนแบบอุณหภูมิรางกายของมนุษย 

1.3.4. การปลดปลอยยาที่ pH = 1.0 และ 6.8 เพ่ือเลียนแบบภาวะในกระเพาะ และลําไสตามลําดับ 
 

1.4. วิธีการดําเนินการวิจัย 

1.4.1. ศึกษางานวิจัยที่เกี่ยวของกับการนําสงไดโคลฟแนค 

1.4.2. เตรยีมตัวนําสงยา HMS ดวยวิธีโซล-เจล และ NR/HMS ดวยวิธีอินซิทูโซล-เจล  

1.4.3. บรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยาดวยวิธีอิมเพรคเนชัน  

1.4.4. ศึกษาสมบัติทางเคมีกายภาพของตัวนําสงยากอนและหลังบรรจุยาโดยใชเทคนิควิเคราะหตาง ๆ 

1.4.5. ศึกษาการปลดปลอยไดโคลฟแนคในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษย 

1.4.6. สรุปผลการทดลอง อภิปราย และเขียนรายงานฉบับสมบูรณ 
 

1.5. ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

1.5.1. องคความรูพ้ืนฐานเกี่ยวกับการเตรียมวัสดุ HMS และ NR/HMS 

1.5.2. องคความรูเพ่ือพัฒนานาโนคอมพอสิต NR/HMS เปนตัวนําสงยาไดโคลฟแนค 
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บทท่ี 2 

เอกสารท่ีเก่ียวของ 

2.1 ไดโคลฟแนค 

2.1.1 ขอมูลทัว่ไป 

ไดโคลฟแนค (diclofenac) เปนยาตานอักเสบชนิดไมใชสเตียรอยด (non-steroidal anti-inflammatory 

drugs, NSAID) ตัวยาผลิตออกมาในรูปของเกลือโซเดียม และโพแทสเซียม ดังแสดงในรูปที่ 2.1 เน่ืองจาก 

ยาในรูปของเกลือสามารถดูดซึมเขาสูรางกายไดเร็วกวา ชวยบรรเทาอาการปวดไดเร็วกวา ในปจจุบันมีการผลิต

และจําหนายอยู 2 รูปแบบคือ แบบเม็ดขนาด 25 และ 50 มิลลิกรัม และแบบฉีด อยางไรก็ดีมีการผลิต 

ในรูปแบบอ่ืนเชนกัน เชน แบบเจลสําหรับทาภายนอก แบบนํ้าเช่ือม และแบบเหน็บทวาร [15,16] 

    
(a)        (b) 

รูปที่ 2.1 โครงสรางทางเคมีของ (a) ไดโคลฟแนคโซเดียมและ (b) ไดโคลฟแนคโพแทสเซียม [17] 

2.1.2 สรรพคุณทางยา [1,18,19] 

1. ใชเปนยาแกปวดในกรณีที่มีอาการเล็กนอยถึงปานกลาง 

2. ใชบรรเทาอาการปวดศีรษะไมเกรน (migraine) ปวดประจําเดือน (dysmenorrhea) ปวดฟน  

ปวดอักเสบในโรคกระดูก ปวดน่ิวในทอไต และน่ิวในถุงนํ้าดี ปวดหลังการผาตัดและคลอดบุตร  

ปวดเฉียบพลันดวยสาเหตุการถูกกระแทก ปวดอักเสบจากการไดรับบาดเจ็บ 

3. ใชเปนยาบรรเทาอาการปวดและลดการอักเสบจากภาวะขออักเสบจากสาเหตุตาง ๆ เชน โรคขออักเสบ 

รูมาตอยด (rheumatoid arthritis) โรคขอเสื่อมชนิดรุนแรง (osteoarthritis) โรคขอสันหลังอักเสบเรื้อรัง 

(ankylosing spondylitis) การอักเสบของถุงเล็ก ๆ ที่บรรจุนํ้าไขขอ (bursitis) โรคเกาตระยะเฉียบพลัน 

(gout) 

4. ใชเปนยาลดการอักเสบของกลามเน้ือและเสนเอ็น เชน เสนเอ็นอักเสบ (tendinitis) ขอเคล็ดขอแพลง 

(sprain) เปนตน 
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5. ใชเปนยาทาในรูปแบบเจลเพ่ือบรรเทาอาการปวด บวม อักเสบจากขอเสื่อม และจากการบาดเจ็บ 

ของกลามเน้ือ เสนเอ็น และขอ เชน อาการปวดกลามเน้ือหลังจากการเลนกีฬา หรือทํางานหนัก 

2.1.3 กลไกการออกฤทธิ์ของยา  

ไดโคลฟแนคมีฤทธ์ิยับย้ังการสรางสารโพรสตาแกลนดิน (prostaglandin) ในรางกาย ซึ่งเปนตัวชักนําใหเกิด

การอักเสบ โดยจะเขาไปขัดขวางการทํางานของเอนไซมไซโคลออกซีจีเนส (cyclooxygenase) ทั้งชนิดที่ 1  

(Cox-1) และชนิดที่ 2 (Cox-2) ซึ่งเปนสวนสําคัญของกระบวนการสังเคราะหสารโพรสตาแกลนดิน ยาชนิดน้ีจึงมี

สรรพคุณในการตานการอักเสบของเน้ือเย่ือตาง ๆ โดยเฉพาะการอักเสบของขอตอกระดูก เย่ือหุมปอด และเย่ือหุม

หัวใจ ในขณะเดียวกันตัวยาสามารถยับย้ังกลไกการสรางเมือกปกคลุมเย่ือบุผิวในกระเพาะอาหาร ทําใหเกิด 

การระคายเคือง เปนโรคแผลในกระเพาะอาหาร และเกิดการอักเสบของกระเพาะอาหารไดงาย [1] 

2.1.4 ปริมาณการใชไดโคลฟแนค [1] 

1. อาการปวดเล็กนอยถึงปานกลางในผูใหญ ใหรับประทานครั้งละ 50 มิลลิกรัม วันละ 3 ครั้ง 

2. อาการปวดศีรษะไมเกรนในผูใหญ ใหรับประทานยาครั้งละ 50 มิลลิกรัม ครั้งเดียว  

3. อาการปวดประจําเดือนในผูใหญ ใหรับประทานยาครั้งละ 50 มิลลิกรัม วันละ 3 ครั้ง  

4. โรคขออักเสบรูมาตอยดในผูใหญ ใหรับประทานยาวันละ 150-200 มิลลิกรัม โดยแบงเปนวันละ 3-4 ครั้ง 

สูงสุดไมเกินวันละ 225 มิลลิกรัม เมื่อมีอาการดีขึ้นควรลดปริมาณยาใหตํ่าสุดโดยที่ยังสามารถควบคุม

อาการได โดยทั่วไปอยูที่ครั้งละ 25 มิลลิกรัม วันละ 3 ครั้ง  

5. โรคขอเสื่อมชนิดรุนแรงในผูใหญ ใหรับประทานยาวันละ 100-150 มิลลิกรัม โดยแบงเปนวันละ 2-3 ครั้ง 

สูงสุดไมเกินวันละ 150 มิลลิกรัม เมื่อมีอาการดีขึ้นควรลดปริมาณยาโดยที่ยังสามารถควบคุมอาการได 

6. โรคขอสันหลังอักเสบเรื้อรังในผูใหญ ใหรับประทานยาวันละ 100-125 มิลลิกรัม โดยแบงเปนวันละ 2-4 ครั้ง 

สูงสุดไมเกินวันละ 125 มิลลิกรัม เมื่อมีอาการดีขึ้นควรลดปริมาณยาโดยที่ยังสามารถควบคุมอาการได 

7. โรคเกาตระยะเฉียบพลันในผูใหญ ใหรับประทานยาครั้งแรกในขนาด 75-100 มิลลิกรัม ตอไปให

รับประทานครั้งละ 50 มิลลิกรัม ทุก 6-8 ช่ัวโมง จนกวาอาการจะทุเลา 

8. อาการปวดน่ิวในทอไตในผูใหญ ใหใชยาชนิดฉีด ฉีดเขากลาม 75 มิลลิกรัม 

9. การใชยาทาเฉพาะที่ในการรักษาอาการปวด บวม อักเสบจากขอเสื่อม และการบาดเจ็บของกลามเน้ือ  

เสนเอ็นและขอ ใหทายาประมาณ 2-4 กรัม สําหรับพ้ืนที่ผิวหนังประมาณ 400-800 ตารางเซนติเมตร  

วันละ 3-4 ครั้ง ทาใหทั่วบริเวณที่มีอาการอักเสบ และนวดยาเบา ๆ 
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2.1.5 ผลขางเคียงของยา [1,18] 

1. อาจทําใหเกิดโรคแผลในกระเพาะอาหาร กระเพราะอาหารอักเสบ หรือกระเพาะอาหารทะลุได 

โดยเฉพาะอยางย่ิงในผูสูงอายุอาจทําใหมีเลือดออก อาเจียนเปนเลือด ถายอุจจาระเปนสีดํา 

2. อาจทําใหเกิดอาการปวดศีรษะ เวียนศีรษะ ตามัว เสียงดังในหู คลื่นไส อาเจียน งวง ซึม ออนเพลีย  

ปวดทอง ทองผูก ตับอักเสบ โรคภูมิแพกําเริบ เม็ดเลือดขาวตํ่า เกล็ดเลือดตํ่า โลหิตจางจากไขกระดูกฝอ 

3. อาจทําใหรางกายคั่งนํ้า (fluid retention) มือเทาบวม ความดันโลหิตสูง และอาจทําใหผูที่มีภาวะ

หัวใจวายเกิดมีอาการกําเริบ 

4. อาจทําใหเกิดภาวะไตวายเรื้อรังได หากใชยาน้ีติดตอกันเปนเวลานาน เพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิดโรค

กลามเน้ือหัวใจขาดเลือด โรคหลอดเลือดสมอง โรคหัวใจและหลอดเลือด 

5. อาจยับย้ังการจับตัวของเกล็ดเลือด ทําใหเลือดออกไดงาย จึงควรระมัดระวังการใชยาน้ีในผูปวยที่มี

ภาวะเลือดออกงาย และผูปวยที่ใชยาตานการแข็งตัวของเลือด 

6. อาจทําใหเกิดอาการแพยา เปนลมพิษ ผื่นคัน หอบหืด ภาวะช็อกจากการแพ (anaphylactic shock) 

7. อาจเกิดภาวะช็อกจากปฏิกิริยาอะนาไฟแล็กทอยด (anaphylactoid) ในผูที่ใชยาน้ีเปนครั้งแรก 

8. อาจทําใหเกิดโรคภูมิแพชนิดรุนแรง (anaphylaxis) แมวาจะพบไดนอยมากแตอาจเกิดขึ้นไดในผูปวยที่มี

ประวัติแพยาแอสไพริน หรือยาตานการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด โดยผูปวยจะมีอาการหายใจเร็ว 

มากผิดปกติ อาปากหายใจหอบ หายใจเขามีเสียงหวีด อาการเตือนอ่ืน ๆ เชน สีผิวของใบหนา

เปลี่ยนแปลง ชีพจรเตนเร็วผิดปกติ ผิวหนังบวม หนังตาหรือรอบ ๆ ตาบวมพอง ตองไดรับการรักษา 

อยางเรงดวนหากมีอาการ 

9. อาจมีอาการไวตอแสงมากกวาปกติในผูปวยบางราย การสัมผัสแสงแดดเพียงไมนานอาจทําใหผิวหนัง

ไหมเกรียมผิดปกติ เกิดถุงนํ้าใตผิวหนัง เกิดผื่น แดง คัน หรือสีซีดจางลงได 

2.2 กระบวนการดูดซับ 

กระบวนการดูดซับเปนกระบวนการที่เกี่ยวของกับการสะสมตัวของสาร หรือความเขมขนของสารที่บริเวณ

พ้ืนผิว หรือระหวางผิวหนา (interface) กระบวนการน้ีสามารถเกิดที่บริเวณผิวสัมผัสระหวาง 2 วัฏภาคใด ๆ เชน 

ของเหลวกับของเหลว แกสกับของเหลว แกสกับของแข็ง หรือของเหลวกับของแข็ง โมเลกุลหรือคอลลอยดที่ถูก 

ดูดซับเรียกวาตัวถูกดูดซับ (adsorbate) สวนสารที่ทําหนาที่ดูดซับเรียกวาตัวดูดซับ (adsorbent) ในกรณี

ของเหลว-ของแข็ง โมเลกุลของสารละลายหรือสารคอลลอยดจะถูกกําจัดออกจากตัวทําละลายและไปเกาะติด 
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อยูบนตัวดูดซับ โดยมีการถายเทมวลสารจนกระทั่งถึงจุดสมดุล โมเลกุลของสารจะเกาะติดอยูภายในโพรง  

หรือที่ผิวภายนอกของตัวดูดซับขึ้นอยูกับขนาดรพรุน และพันธะทางเคมี [20] 

สมดุลของการดูดซับจะอาศัยความสัมพันธที่ภาวะสมดุลของมวลสาร ซึ่งเปนความสัมพันธระหวาง 

ความเขมขนของตัวถูกดูดซับ ในวัฏภาคของเหลวกับความเขมขนของตัวถูกดูดซับบนวัฏภาคของแข็ง กระบวนการ

ดูดซับจะเกิดขึ้นตอไปเรื่อย ๆ โดยสารที่ถูกดูดซับและมีการคายการดูดซับ (desorption) ไปพรอมกัน ซึ่งสมดุล 

จะเกิดขึ้นเมื่ออัตราการดูดซับและการคายเทากัน การวัดปริมาณสารที่ถูกดูดซับที่อุณหภูมิคงที่หน่ึง ๆ น้ันเรียกวา 

ไอโซเทิรมของการดูดซับ (adsorption isotherm) ซึ่งเปนตัวแทนในการอธิบายการกระจายตัวของตัวถูกดูดซับ

ระหวางวัฏภาคของเหลวและของแข็ง โดยอัตราการกระจายตัวน้ีสามารถวัดไดที่จุดสมดุลและจะขึ้นอยูกับ 

ความเขมขนของตัวถูกดูดซับหรือคุณสมบัติของตัวถูกดูดซับ เมื่อเกิดการดูดซับขึ้นโมเลกุลของตัวที่ถูกดูดซับ  

จะเขาครอบครองทุกตําแหนงที่สามารถจะเกิดการดูดซับจนเต็มทุกตําแหนง และจะทําใหแรงดึงดูดของผิว 

ตัวดูดซับออนลง เน่ืองจากตําแหนงพ้ืนผิวมีนอยลง แตอาจยังคงสามารถดูดซับโมเลกุลตัวถูกดูดซับได โดยทําให

เกิดเปนการดูดซับช้ันที่สองหรือช้ันที่สามเกิดขึ้น ซึ่งอาจเกิดการดูดซับช้ันที่สองกอนที่ช้ันแรกจะเต็มทุกตําแหนง

และในบางตําแหนงอาจจะดูดซับตอหลายช้ัน ซอนสูงขึ้น รูปรางของไอโซเทิรมการดูดซับจะใหขอมูลเก่ียวกับ

กระบวนการดูดซับและปริมาณของสารถูกดูดซับบนพ้ืนผิวตัวดูดซับ [21] 

ไอโซเทิรมการดูดซับมีหลายแบบแตกตางกัน ขึ้นอยูกับชนิดตัวดูดซับ ชนิดตัวถูกดูดซับและอันตรกิริยา

ระหวางโมเลกุลกับพ้ืนที่ผิวของตัวดูดซับ ในป ค.ศ.1940 ไดมีการจําแนกไอโซเทิรมการดูดซับของสมดุลวัฏภาค

แกสกับของแข็งขึ้นโดย Brunauer, Deming, Deming และ Teller เรียกวา BDDT ไดแบง 9 ลักษณะไอโซเทิรม

การดูดซับออกเปน 5 แบบ ซึ่งการแบงประเภทไอโซเทิรมการดูดซับของ BDDT ไดเปนหลักในการแบงประเภทไอโซเทิรม 

การดูดซับของสหภาพเคมีบริสุทธ์ิและเคมีประยุกตระหวางประเทศ (International Union of Pure and 

Applied Chemistry, IUPAC) และปจจุบันไดมีการเสนอประเภทไอโซเทิรมการดูดซับ เพ่ิมอีก 1 ประเภท ซึ่งทํา

ใหไอโซเทิรมการดูดซับของ IUPAC สมบูรณเปน 6 ประเภทดังรูปที่ 2.2 

 
รูปที่ 2.2 ประเภทไอโซเทิรมของการดูดซับตามการแบงของ IUPAC [21] 
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ไอโซเทิรมของการดูดซับทางกายภาพแตละประเภทอธิบายไดดังน้ี 

แบบ I เปนไอโซเทิรมของการดูดซับลักษณะเฉพาะของตัวดูดซับที่มีขนาดเล็กกวา 2 นาโนเมตร (microporous 

adsorbent) การดูดซับสวนใหญจะเปนการดูดซับในรูพรุนขนาดเล็ก ลักษณะไอโซเทิรมจะเปนโคงเขา 

(concave) หาแกน P/P0 ตัวดูดซับมีขนาดใหญกวาขนาดเสนผานศูนยกลางของโมเลกุลที่ถูกดูดซับไมมาก 

ตัวดูดซับมีพ้ืนที่ผิวภายนอกนอย ดังน้ันการดูดซับจะถูกจํากัดเน่ืองจากไมสามารถเขาไปยังรูพรุนขนาด

เล็กได การบรรจุโมเลกุลลงในรูขนาดเล็กของตัวดูดซับน้ีอยางสมบูรณ และมีการอ่ิมตัวที่แนนอน โดยเกิด

การเรียงเปนช้ันเดียว ไอโซเทิรมแบบน้ีบางครั้งเรียกวา Langmuir หรือ L- shape isotherm [21] 

แบบ II เปนรูปแบบปกติของไอโซเทิรมที่เกิดในตัวดูดซับที่ไมมีรูพรุน (nonporous) หรือตัวดูดซับที่มีรูพรุนขนาด

ใหญ (microporous) โดยในแบบน้ีจะเกิดการดูดซับที่ตอเน่ืองจากการเรียงตัวโมเลกุลเพียงช้ันเดียว 

(monolayer) อยางสมบูรณกอนจึงเกิดเปนหลายช้ัน (multilayer) ในตอมาจากไอโซเทิรมตรงบริเวณ 

จุดเปลี่ยนโคงหรือจุด B (breakthrough)จะแสดงถึงการดูดซับแบบช้ันเดียวน้ันเสร็จสมบูรณ จากน้ันที ่

ความดันสูงขึ้นจะเกิดการดูดซับที่ตอเน่ืองจากช้ันแรกตอไป และจะเกิดการดูดซับเสร็จสมบูรณที่ความดัน

ยอยสูง ๆ ไอโซเทิรมแบบน้ีบางครั้งเรียกวา Sigmoid หรือ S-shape isotherm [21] 

แบบ III เปนรูปแบบของการดูดซับที่มีแรงดึงดูดที่ออนระหวางตัวดูดซับและตัวถูกดูดซับ แตแรงดึงดูดระหวาง

ตัวถูกดูดซับดวยกันมีคอนขางมาก จากกรณีน้ีจะทําใหเกิดการรวมตัวกันของตัวถูกดูดซับกอนที่ 

การดูดซับช้ันแรกจะเสร็จสมบูรณ ในแบบที่ III จะมีแรงกระทําระหวางโมเลกุลที่ถูกดูดซับกับผิว 

ตัวดูดซับมากกวาแบบ II ซึ่งเสนกราฟจะโคงออก (convex) จากแกน P/P0 จํานวนสารที่ถูกดูดซับ

เพ่ิมขึ้นอยางไมจํากัดซึ่งเปนแบบพิเศษ [21] 

แบบ IV เปนไอโซเทิรมของการดูดซับที่มีรูพรุนที่มีขนาดใหญกวาขนาดของเสนผานศูนยกลางของโมเลกุลที ่

ถูกดูดซับมาก จึงเกิดการเรียงตัวของโมเลกุลที่ผิวของตัวดูดซับเปนสองช้ัน (bilayer) ความชันของกราฟ

เพ่ิมขึ้นอีกครั้ ง  เมื่อความดันเพ่ิมขึ้นแสดงให เห็นวาตัวถูกดูดซับเริ่มเขาเ ติมในรูพรุนอีกครั้ ง  

และการเปลี่ยนระดับของกราฟเมื่อความดันเพ่ิมขึ้นอีกเปนผลมาจากการควบแนนภายในรูพรุนของ

ของแข็ง (capillary condensation in pores) โดยลักษณะของกราฟในชวงแรกจะเหมือนกับชนิดที่ 2 

ซึ่งจุดเปลี่ยนโคงจะแสดงถึงการดูดซับช้ันแรกอยางสมบูรณ [21] 

แบบ V เปนไอโซเทิรมรูปแบบพิเศษมีความคลายกับแบบ III เกิดขึ้นเมื่อแรงดึงดูดระหวางโมเลกุลที่ถูกดูดซับกบัผวิ

ของตัวดูดซับมีคานอย ซึ่งจะพบในตัวดูดซับที่มีขนาดรูพรุนในชวงเดียวกับไอโซเทิรมแบบ IV สําหรับ 

ไอโซเทิรมแบบ III และแบบ V น้ีจะคํานวณหาพ้ืนที่ผิวไดยากเน่ืองจากช้ันการดูดซับช้ันที่ 2 จะถูกสรางขึ้น

กอนที่ช้ันแรกจะเสร็จสมบูรณ [21] 

แบบ VI เปนการดูดซับบนพ้ืนผิวของ nonporous แบบหลายช้ัน (multilayer) โดยความสูงของแตละช้ันบง

บอกความสามารถของ monolayer ในช้ันน้ัน ๆ [21] 

 



8 

 

2.3 วัสดุรูพรุน 

วัสดุรูพรุน (porous Materials) หรือเรียกอีกอยางหน่ึงวาตัวคัดแยกโมเลกุล (molecular sieve) มีประโยชน

มากมายหลายดาน นอกเหนือจากการใชเพ่ือเปนตัวคัดแยกโมเลกุลแลว ยังสามารถใชเปนตัวเรงปฏิกิริยา  

ตัวดูดซับ เซ็นเซอร หรือใชในเครื่องมืออิเล็กทรอนิกสอ่ืน ๆ รูปแบบของรูพรุนสามารถแบงไดเปนสองแบบคือ  

รูพรุนแบบเปดซึ่งมีการเช่ือมตอไปที่ผิวของวัสดุ สวนแบบที่สองเปนรูพรุนปดและแยกออกจากภายนอก ดังน้ัน 

ในการดูดซับ หรือเรงปฏิกิริยาตองใชวัสดุรูพรุนแบบเปด โครงสรางและสัณฐานของวัสดุรูพรุนแบงไดหลายแบบ 

เชน รูพรุนแบบทรงกระบอก แบบทรงกลม แบบที่เปนแผน และแบบหกเหลีย่ม เปนตน นอกจากน้ีอาจมีโครงสราง

ซับซอน เชน ในรูพรุนอาจเปนแบบเสนตรง โคง หรือบิดเปนเกลียว [22] ดังแสดงในรูปที่ 2.3 

 
 (a) (b) (c) (d) 

รูปที่ 2.3 รูพรนุรูปแบบตาง ๆ (a) แบบทรางกระบอก (b) แบบทรงกลม  

(c) แบบที่เปนแผนและ (d) แบบที่บิดเปนเกลียว [22] 

วัสดุรูพรุนสามารถแบงไดตามขนาดของรูพรุนตามนิยามของ IUPAC โดยจัดแบงเปน 3 ประเภทคือ 

1. ไมโครพอรัส (microporous) เปนรูพรุนที่มีเสนผานศูนยกลางนอยกวา 2 นาโนเมตร 

2. มีโซพอรัส (mesoporous) เปนรูพรุนที่มีเสนผานศูนยกลางระหวาง 2 – 50 นาโนเมตร 

3. แมคโครพอรัส (macroporous) เปนรูพรุนที่มีเสนผานศูนยกลางมากกวา 50 นาโนเมตรขึ้นไป 

มีงานวิจัยจํานวนมากมุงพัฒนาและศึกษาการสังเคราะหวัสดุรูพรุนใหมีขนาดใหญขึ้น เพ่ือลดขอจํากัด 

การถายโอนมวล (mass transfer limitation) โดยวัสดุใหมที่ถูกคิดคนและพัฒนาอยางกวางขวางคือวัสดุชนิด 

มีโซพอรัสซิลิกา เชน MCM-41, MCM-48, SBA-15, SBA-16 และ HMS เปนตน [23] 

2.3.1 มีโซพอรัสซิลิกา 

มีโซพอรัสซิลิกา (mesoporous silica) คือ วัสดุที่มีรูพรุนกอตัวขึ้นมาจากซิลิกา สามารถตอติด (grafting)  

หมูฟงกชันอินทรียบนพ้ืนผิวโดยที่โครงสรางหลกัไมเปลี่ยนแปลงเพ่ือเพ่ิมความสามารถในการดูดซับ การสังเคราะห 

มีโซพอรัสซิลิกาจําเปนตองใชสารกําหนดโครงสราง (structure directing agent) เพ่ือชวยกําหนดรูพรุน  
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และพ้ืนที่ผิว แหลงซิลิกาที่นิยมใชคือเตตระเอทิลออโทซิลิเกต (tetraethyl orthosilicate, TEOS) แตสารดังกลาว

มีราคาสูง ในบางครั้งจึงนิยมใชโซเดียมซลิิเกต (sodium silicate หรือ water glass) ซึ่งมีราคาตํ่ากวาทดแทน [13] 

2.3.2 เฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา 

เฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา (hexagonal mesoporous silica, HMS) เปนมีโซพอรัสซิลิกาที่มีการจัดเรียง

โครงสรางรูพรุนแบบเฮกซะโกนอล และมีรูปรางรูพรุนคลายรูหนอน ซึ่งสงเสริมการแพรภายในรูพรุน และผนัง 

ซิลิกาของ HMS คอนขางหนา จึงมีเสถียรภาพทางความรอนสูง การเตรียม HMS ใชเอมีนปฐมภูมิ (primary 

amines) ที่มีสายโซไฮโดรคารบอนยาวเปนสารกําหนดโครงสรางในภาวะที่เปนกลาง โดยโมเลกุลเอมีนปฐมภูม ิ

จะรวมกันเปนไมเซลล (micelle) และเกิดอันตรกิริยากับไฮโดรไลสซิลิกาผานพันธะไฮโดรเจน ดังน้ันจึงสามารถ

กําจัดสารกําหนดโครงสรางดวยวิธีการสกัดไดดวยเอทานอล สารละลายกรดในนํ้า และสารละลายกรดในเอทานอล 

[13] 

2.3.3 คอมพอสิตของยางธรรมชาติ/มีโซพอรัสซิลิกา 

ยางธรรมชาติ (natural rubber, NR) เปนพอลิเมอรชนิดหน่ึงที่มีสมบัติเดนหลายประการ เชน มีสมบัติ

เชิงกลที่ดี มีความยืดหยุนสูง มีความเหนียว และสามารถยึดติดกับวัสดุอ่ืน อนุภาคของยางเปนสารพอลิเมอร

ไฮโดรคารบอนที่มีช่ือทางเคมีวา 1,4-พอลิไอโซพรีน ที่มีโครงสรางโมเลกุลแบบซิส (cis-1,4-polyisoprene) 

ประกอบดวยมอนอเมอรของไอโซพรีน (isoprene) ตอกันเปนจํานวนมากเปนโซโมเลกุลยาว การสังเคราะห

คอมพอสิตของยางธรรมชาติ/เมโซพอรัสซิลิกา (NR/HMS) จะทําผานวิธีอินซิทูลโซล-เจล (in situ sol-gel 

method) เน่ืองจากยางธรรมชาติเปนพอลิเมอรที่ไมชอบนํ้าและมีสภาพขั้วเขากับเตตระเอทิลออโทซิลิเกต 

(TEOS) ไดดี ซึ่งจากการศึกษาพบวา วัสดุคอมพอสิตของยางธรรมชาติ/เมโซพอรัสซิลิกาที่ไดน้ันมีพ้ืนผิวสูง 

ปริมาตรรูพรุนสูง และสภาพชอบนํ้าลดลง [14] 

                      
  Isoprene   cis-1,4-polyisoprene 

รูปที่ 2.4 สูตรโครงสรางของไอโซพรีนและพอลิไอโซพรีน [24] 
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2.4 พอลเิมอรกับระบบนําสงยา 

ระบบนําสงยา (drug delivery system) คือ การเตรียมยาในรูปแบบตาง ๆ ที่สามารถควบคุมให

ปลดปลอยยาในอัตราและปริมาณที่กําหนด และสามารถนํายาไปยังอวัยวะ หรือบริเวณเปาหมายในรางกาย 

ไดตามตองการ เพ่ือทําใหเกิดผลสูงสุดในการรักษาและลดผลขางเคียง พอลิเมอรเปนองคประกอบสําคัญ 

อยางหน่ึงในระบบนําสงยา ที่ชวยควบคุมใหการปลดปลอยยาเปนไปตามตองการ โดยทําหนาที่ใน 3 ลักษณะ

ใหญๆ คือ เปนสารชวยควบคุมการปลดปลอยยาใหเกิดอยางชา ๆ และคงที่ในปริมาณที่ตองการ เปนตัวชวย

ปองกันและนําสงยาไปยังบริเวณเปาหมายในรางกาย โดยไมทําใหยาเกิดการปลดปลอยหรือตัวยาถูกทําลายไป

กอน ทั้งน้ีพอลิเมอรที่เลือกใช ตองมีสมบัติทางชีวภาพสําคัญคือ ความเขากันไดกับเน้ือเย่ือในรางกาย 

(biocompatible) สามารถยอยสลายไดในรางกาย (biodegradable) และเมื่อยอยสลายในรางกายจะได 

เมตาบอไลซ (metabolite) ซึ่งเปนองคประกอบของเน้ือเยื่อเกี่ยวพันจึงทําใหไมเปนพิษ [25] 

โดยทั่วไประบบปลดปลอยแบบควบคุม (controlled release system) ที่ใชพอลิเมอรเปนตัวควบคุม 

จะตองคํานึงถึงชนิดและสมบัติพ้ืนฐานของพอลิเมอร ชนิดของยาและระบบที่ใชควบคุมการปลดปลอยยา 

โดยเฉพาะอยางย่ิงในรูปแบบของยาเตรียม (dosage form) ที่เปนยากินซึ่งนิยมใชกันมากที่สุดแบบหน่ึง  

มักจะใชหลักการแพรของยาผานเมทริกซพอลิเมอร โดยการเตรียมยากับพอลิเมอรในรูปเมทริกซบีด  

(matrix bead) ที่มียาถูกกักเก็บอยูในโครงสรางบีด การปลดปลอยยาจะอาศัยหลักการแพรของยาที่ละลาย

ผานเมทริกซบีดออกมา [25] 

การควบคุมการปลดปลอยในระบบนําสงยาใหอยูในอัตราและปริมาณที่ตองการน้ัน มีความสําคัญ 

ไมนอยไปกวาตัวยาที่ใชในการรักษาเลยทีเดียว เน่ืองจากการเตรียมยาเพ่ือใชในการรักษาแบบเดิม ๆ น้ัน ยาจะถูก

ปลดปลอยออกมาจนถึงระดับที่ใหผลในการรักษาโดยทันที และคอย ๆ ลดระดับลงจนหมดฤทธ์ิ จากน้ันผูปวยตอง

รับประทานยาใหม ทําใหตองเพ่ิมความถี่ในการใชยา ขณะที่การเตรียมยาในรูปแบบการปลดปลอยแบบควบคุม 

จะทําใหระดับของยาในพลาสมาคงที่เปนเวลานานตลอดชวง จึงไมจําเปนตองรบัประทานยาบอยครั้ง [25] 

2.5 การดูดซึมยาเขาสูรางกาย 

การดูดซึมยาเขาสูรางกาย (drug absorption) หมายถึง การดูดซึมยาจากบริเวณที่ใหยา (site of 

administration) เขาสูพลาสมา ดังน้ันการดูดซึมยาจึงเปนขั้นตอนที่สําคัญในการใหยาในทุก ๆ ทาง [26] 

2.5.1 ปจจัยทีมี่ผลตอการดูดซึมยาในทางเดินอาหาร 

การใหยาทางปาก (oral administration) เปนวิธีการใหยาที่ใชมากที่สุด ยาจะถูกดูดซึมมากที่สุดที ่

ลําไสเล็ก ปจจัยที่มีผลตอการดูดซึมในทางเดินอาหาร ไดแก [26] 
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1. Gastrointestinal motility: การทํางานของระบบทางเดินอาหาร หากยาเดินทางจากกระเพาะอาหาร

มายังลําไสไดเร็วการดูดซึมยาจะเกิดขึ้นไดเร็ว เชน การไดรับยาที่มีผลตอการทํางานของระบบทางเดิน

อาหารก็อาจลดหรือเพ่ิมการดูดซึมยาได 

2. Splanchnic blood flow: การไหลเวียนของเลือดในระบบทางเดินอาหาร หากมีการไหลเวียนดี ยาจะถูก 

ดูดซึมไดดี เชน การใหยาบางชนิดหลังรับประทานอาหารการดูดซึมยาจะดีขึ้น เน่ืองจากการรับประทาน

อาหารจะเพ่ิมการไหลเวียนของเลือดในระบบทางเดินอาหาร 

3. Particle size and formulation particle size: สูตรการต้ังตํารับยามีความสําคัญตอการดูดซึมยา 

แมวาจะเปนยาชนิดเดียวกัน และขนาดยา (dose) ที่เทากัน เมื่อใหในผูปวยคนเดียวกันแตเปนยาที่มี 

particle size และสูตรตํารับที่แตกตางก็อาจทําใหการดูดซึมมีความแตกตางได 

4. Physicochemical factor: อาหารหรือยาบางชนิดมีสมบัติที่อาจรบกวนตอการดูดซึมยาชนิดอ่ืน 

2.5.2 เสนทางการดูดซึมยาผานทางเดินอาหาร 

ยาจะถูกดูดซึมและกระจายไปสูอวัยวะและเน้ือเย่ือตาง ๆ ในรางกายไดน้ัน ตัวยาตองผานเย่ือหุมชีวภาพ 

(biological membrane) หน่ึงชนิดหรือมากกวา ซึ่งเย่ือหุมที่เปนไปไดไดแก เย่ือหุมของผนังทางเดินอาหาร 

ที่เก่ียวของกับการดูดซึม (absorption) และการหลั่ง (secretion) หรือเย่ือหุมที่รวมอยูกับตัวกั้นสมองกับเลือด 

(blood-brain barrier) ที่ปองกันสมองจากสารแปลกปลอมและเย่ือหุมของ proximal kidney tubule  

ที่เกี่ยวของกับการขับยาออก  

โครงสรางพ้ืนฐานของเย่ือหุมชีวภาพแสดงในรูปที่ 2.5 โดยที่เย่ือหุมประกอบดวยแผนของคูโมเลกุล 

ของไขมัน (bimolecular lipid) ที่ประกอบดวย phospholipids, cholesterol และ fatty acid esters  

จัดตัวในลักษณะที่มีสวนที่ไมชอบนํ้า (hydrophobic) อยูดานใน และมีสวนที่ชอบนํ้า (hydrophilic) เผชิญหนา

กับสภาพแวดลอมที่เปนนํ้าเน่ืองจากเย่ือหุมเหลาน้ีในตัวเปนไขมัน ดังน้ันสารที่ละลายไดในไขมันมักจะผานเขา

ไดทันที สารพวกที่เปนกรดออนและดางออนจะผานเย่ือหุมไดเมื่ออยูในรูปแบบที่ไมแตกตัวเปนไอออน  

(un-ionized form)  

 
รูปที่ 2.5 ลักษณะหนาตัดแสดงโครงสรางของเย่ือหุมชีวภาพที่ประกอบดวย phospholipid จัดเรียงตัวกันเปน 2 ช้ัน [27] 
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รูปที่ 2.6 ลักษณะของทางเดินอาหาร [27] 

ยาสามารถดูดซึมผานทางเดินอาหารรวมถึงการดูดซึมผานทางกระพุงแกม (buccal) ใตลิ้น (sublingual) 

กระเพาะอาหาร (stomach) ลําไส (intestine) และทวารหนัก (rectum) โดยรูปแบบยาเตรียมที่ใหทางปาก

ทั่วไปจะดูดซึมผานทางเดินอาหาร (gastrointestinal tract) ซึ่งตองเผชิญกับชวง pH ที่กวางและของเหลว 

ตาง ๆ ที่หลั่งออกมารวมทั้งนํ้าดี กรดไฮโดรคลอริค (hydrochloric acid) และเอนไซมตาง ๆ ที่ใชยอยสลาย 

(digestive enzymes) ซึ่งการเปลี่ยนแปลงของ pH จะมีผลตอระดับการแตกตัวเปนไอออน (ionization)  

ของยาที่เปนกรดและดาง ดังน้ันจึงมีผลตอการดูดซึมยาดังแสดงในรูปที่ 2.6 

รูปที่ 2.6 แสดงถึงชองวางกระพุงแกมซึ่งมีคา pH ประมาณ 6.8 และเน่ืองจากมีเสนเลือดมาหลอเลี้ยงมาก

จึงเปนตําแหนงที่มีการดูดซึมไดดี จะใชสําหรับการดูดซึมอยางรวดเร็วของยาบางชนิด  

กระเพาะอาหารมี pH ประมาณ 1 ถึง 3 จากการหลั่งของ hydrochloric acid ภาวะที่ เปนกรด 

ของกระเพาะอาหารทําใหเปนตําแหนงที่ยาชนิดกรดดูดซึมไดดีถายาน้ันสามารถละลายและคงสภาพ 

อยูในสารละลายที่เปนกรดของกระเพาะอาหารได ขณะที่ยาที่เปนดางจะละลายทันทีในกระเพาะแตการดูดซึม

ไมดีเน่ืองจากยาจะแตกตัวเปนไอออน ทําใหไมมีความสามารถในการละลายในไขมันไดเพียงพอที่จะนําสงผาน 

ผนังเย่ือหุมได แตเมื่อเขาสูลําไสเล็กจะแตกตัวเปนไอออนนอยลงจึงดูดซึมไดที่ลําไสเล็ก  

ความเปนกรดในกระเพาะอาหารอาจลดการดูดซึมยาไดถาทําใหยาน้ันสลายตัว และมียาที่เปนดาง 

หลายชนิดไมสามารถคงตัวในกรดและสลายตัวอยางรวดเร็ว นอกจากยาน้ันจะทําการปองกันเอาไวกอน

ตัวอยางเชน erythromycin เปนดางและสลายตัวในกระเพาะอาหาร ทําใหการดูดซึมยาเกิดขึ้นนอยจึงมี 

การนํายาเม็ด erythromycin มาเคลือบดวยฟลมที่ไมละลายในกรดแตจะละลายในสารละลายที่เปนดางใน

ลําไสเล็ก  
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การที่ยาจะผานจากกระเพาะอาหารสูลําไสเล็ก (small intestine) จะตองผาน pyloric sphincter 

อัตราเร็วในการผานของยาน้ีเรียกวาอัตราการวางของกระเพาะอาหาร (stomach emptying time) เมื่อยา 

เขาสูลําไสเล็กจะเผชิญกับของเหลวที่หลั่งออกมา เชน นํ้าดีที่เปนดางและเอนไซมตาง ๆ ที่ยอยโปรตีน 

การเปลี่ยนแปลงของ pH อยางฉับพลันจาก pH ที่เปนกรดไปเปน pH ที่เปนกลางสงผลหลายประการ 

พวกช้ันเคลือบที่แตกตัวในลําไส (enteric coating) ที่ไมยอมใหของเหลวในกระเพาะอาหารผานได จะละลาย

ในของเหลวในลําไสเล็ก ยาที่เปนกรดก็ละลายดวย นอกจากน้ีพ้ืนที่ผิวของผนังลําไสเล็กจะเพ่ิมมากขึ้นจากการ

ที่มีลักษณะเปน villi และ microvilli โดยที่ในลําไสจะมีพ้ืนที่ผิวโดยประมาณ 2 เทาของพ้ืนที่ผิวของกระเพาะ

อาหาร และมีอัตราเร็วของการไหลของเลือดมาหลอเลี้ยงที่มากกวาประมาณ 6 ถึง 10 เทา 

ลําไสใหญไมมี villi หรือ microvilli ที่ผนังลําไส และมี pH ไปทางเปนกลางหรือเปนดาง การดูดซึมของยา

บริเวณน้ีจึงเกิดขึ้นไดนอยกวาที่ลําไสเล็ก นอกจากน้ันในบริเวณน้ียังมีพวกจุลินทรีย microflora ที่สามารถ

สลายโมเลกุลแปลกปลอม ทําใหลดการดูดซึมยาที่อยูในบริเวณดังกลาว [27] 

2.6 งานวิจัยที่เก่ียวของ 

Mohammadzadeh และคณะ [12] ศึกษาการใชอนุภาคนาโนซิลิกาชนิด SBA-15 เปนตัวพา (carrier) 

สําหรับการควบคุมการนําสงยาตานการอักเสบชนิดไมใชสเตียรอยด (non-steroidal anti-inflammatory 

drugs: NSAID) ไดแก ไดโคลฟแนคโซเดียม (diclofenac sodium) และไพร็อกซิแคม (piroxicam) การบรรจุ

ยาในอนุภาคนาโนซิลิกาชนิด SBA-15 ใชวิธีการระเหยสารละลายยาในตัวทําละลายเมทานอล จากน้ัน

ตรวจสอบปริมาณยาที่บรรจุไดโดยใชเทคนิค Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR), X-ray 

diffraction (XRD) และ N2 adsorption-desorption measurement การทดสอบการปลดปลอยยาจาก

อนุภาคนาโนซิลิกาศึกษาโดยใชสารละลายบัฟเฟอรที่มีการจําลองสภาพคลายกระเพาะอาหาร (pH = 1.5)  

และลําไส (pH = 6.8) จากผลการทดสอบพบวาการบรรจุยาบนนาโนซิลิกาเกิดขึ้นมากกวา 90% ในภาวะของ

กระเพาะอาหาร ยาทั้งสองชนิดจะละลายอยางรวดเร็ว (ประมาณ 90%) ภายใน 15 นาที ในขณะที่ยาที่บรรจุ

บนอนุภาคนาโนซิลิกามีการปลดปลอยประมาณ 10-20% ของยาทั้งหมดที่ถูกบรรจุ และมีอัตราการปลดปลอย

ยาจากพ้ืนผิวที่ชากวาเมื่อเปรียบเทียบกับตัวอยางควบคุม จึงบงช้ีไดวาอนุภาคนาโนซิลิกา SBA-15  

มีความสามารถในการกักเก็บยาในคา pH ที่เปนกรด และปองการการปลดปลอยยาเหลาน้ัน สําหรับ 

การปลดปลอยในสภาวะจําลองลําไสเล็กซึ่งเปนชองทางหลักในการดูดซึมสูรางกายพบวารอยละการปลดปลอย

ใกลเคียงกับในสภาวะจําลองกระเพาะ  
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Nuntang และคณะ [14] ศึกษาการเตรียมนาโนคอมพอสิต NR/HMS โดยการสังเคราะหในการศึกษาน้ี 

ใชวิธีอินซิทูโซล-เจล ซึ่งมีเตตระเอทิลออโทซิลิเกต (tetraethylorthosilicate, TEOS) เปนแหลงซิลิกาต้ังตน  

โ ด เดซิ ล เ อมี น  ( dodecylamine, DDA) เป นส าร กํ าหนด โคร งสร า ง  และมี เ ตตระ ไฮ โดรฟ ว เ รน 

(tetrahydrofuran, THF) เปนตัวทําละลาย โดยทําการศึกษาผลของอัตราสวนโดยโมลของสารที่มีตอโครงสราง

และสมบัติทางกายภาพของคอมพอสิตที่เตรียมได จากการทดลองพบวา NR/HMS มีโครงสรางที่เปนระเบียบ

และความพรุนสูง โมเลกุลของยางธรรมชาติที่แทรกตัวในโครงสรางของ HMS สงผลใหปริมาตรรูพรุนสูง 

และความหนาของผนังรูปพรุนมีคาเพ่ิมขึ้น คอมพอสิตที่สังเคราะหที่ภาวะเหมาะสมมีพ้ืนที่ผิวจําเพาะและ

ปริมาตรรูพรุนที่สูง และการกระจายขนาดรูพรุนแคบ นอกจากน้ีการเกิดอันตรายกิริยาระหวางโมเลกุลของ 

ยางธรรมชาติและพ้ืนผิวของ HMS ชวยลดสภาพการชอบนํ้า (hydrophilicity)  

Flynn และคณะ [28] ศึกษาความเปนไปไดในการใชวัสดุมีโซพอรัสที่มีขนาดรูพรุนและองคประกอบทางเคมี

ตางกัน เปนตัวรองรับสําหรับการนําสงนิซิน เอ (Nisin A) ซึ่งเปนแบคทีริโอซิน (Bacteriocin) ที่มีขอบเขตใน 

ารออกฤทธ์ิกวาง วัสดุมีโซพอรัสที่ใชในงานวิจัยน้ีประกอบดวย เมโซพอรัสซิลิกาชนิด SBA-15 และ MCM-41 และ

พีริออดิกเมโซพอรัสออแกโนไซเลน (periodic mesoporous organosilane ไดแก PMO-MSE และ PMO-PA) 

จากการศึกษาพบวาอันตรกิริยาไมชอบนํ้ามีบทบาทสําคัญในการดูดซับนิซิน เอ โดย MCM-41 (ขนาดรูพรุน 2.8  

นาโนเมตร) มีความจุการดูดซับสูงที่สุด ความไมชอบนํ้าของสายโซเอทิลีน MSE บนตัวรองรับ PMO-MSE  

(ขนาดรูพรุน 6 นาโนเมตร) ชวยเพ่ิมความสามารถในการบรรจุ และการปองกันการยอยสลายดวยนํ้ายอยเปปซิน

มากกวา SBA-15 (ขนาดรูพรุน 6.8 นาโนเมตร) PMO-PA ที่มีการปรับปรุงพ้ืนผิวดวยเอมีนไมสามารถใชเปน 

ตัวรองรับในการบรรจุนิซิน เอ เน่ืองจากสภาพขั้วและอันตรกิริยาทางไฟฟา (Electrostatic interaction)  

การปลดปลอยนิซิน เอ เกิดขึ้นสูงสุดในภาวะของกระเพาะ (pH = 1.6) เมื่อใช MCM-41 เปนตัวดูดซับ ขณะที่ 

SBA-15 มีประสิทธิภาพการปลดปลอยนิซิน เอ ตํ่าสุด จลนพลศาสตรของการปลดปลอยเปนไปตามสมการ 

Higuchi สําหรับภาวะของลําไส (pH = 6.5) ไมพบการปลดปลอยนิซิน เอ ออกจากตัวรองรับ อยางไรก็ตาม 

ตัวรองรับที่มีนิซิน เอ บรรจุอยูสามารถใชยับย้ังเช้ือ Staphylococcus aureus  

 



15 

 

บทท่ี 3 

วิธีการดําเนนิงานวิจัย 

3.1. สารเคมีที่ใชในงานวิจัย 

3.1.1. การเตรียมตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS 

(1) โดเดซิลเอมีน (dodecylamine, DDA) 

(2) เตตระเอทิลออโทซิลิเกต (tetraethyl orthosilicate, TEOS) 

(3) เตตระไฮโดรฟวแรน (tetrahydrofuran, THF) 

(4) กรดซัลฟวริก (sulfuric acid) 

(5) เอทานอลบริสุทธ์ิ (absolute ethanol) 

(6) เอทานอลเกรดการคา (commercial ethanol) 

(7) นํ้าปราศจากไอออน (deionized water) 

(8) ยางธรรมชาติ (natural rubber) 

3.1.2. การสรางกราฟความเขมขนมาตรฐาน (calibration curve) สําหรับสารละลายไดโคลฟแนค 

(1) ไดโคลฟแนคโซเดียม (diclofinac sodium salt) 

(2) นํ้าปราศจากไอออน (deionized water) 

3.1.3. การบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา 

(1) ไดโคลฟแนคโซเดียม (diclofinac sodium salt) 

(2) เอทานอลบริสุทธ์ิ (absolute ethanol) 

3.1.4. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา 

(1) ไดโคลฟแนคโซเดียม (diclofinac sodium salt) 

(2) นํ้าปราศจากไอออน (deionized water) 

(3) กรดไฮโดรคลอริก (hydrochloric acid) 

(4) โซเดียมฟอสเฟตไตรเบสิกโดเดคาไฮเดรต (sodium phosphate tribasic dodecahydrate) 
 

3.2. เครื่องมือที่ใชในการทดลอง 

3.2.1. การเตรียมตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS 

(1) บีกเกอรขนาด 25, 50, 100 และ 250 มิลลิลิตร (beaker) 

(2) ขวดกนกลมขนาด 250 มิลลิลิตร (round bottom flask) 

(3) กระบอกตวงขนาด 100 มิลลิลิตร (graduated cylinder) 

(4) ขวดแกวพรอมฝาขนาด 250 มิลลิลิตร 

(5) อางนํ้ามันซิลิโคน (silicone oil bath) 
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(6) เครื่องกวนแมเหล็ก (magnetic stirrer) 

(7) แทงกวนแมเหล็ก (magnetic bar) 

(8) เทอรโมคัปเปล (thermocouple) 

(9) โถดูดความช้ืน (desiccator) 

(10) หลอดหยด (dropper) 

(11) ชอนตักสาร (spectular) 

(12) แทงคนสาร (stiring rod) 

(13) กระดาษกรองเบอร 42 (filter paper No.42) 

(14) กรวยบุชเนอร (buchner funnel) 

(15) เครื่องดูดสุญญากาศ (vacuum pump) 

(16) เตาอบ (oven)  

3.2.2. การสรางกราฟความเขมขนมาตรฐาน (calibration curve) สําหรับสารละลายไดโคลฟแนค 

(1) ขวดปรับปริมาตรขนาด 100 และ 1,000 มิลลิลิตร 

(2) หลอดหยด (dropper) 

(3) คิวเวตต (cuvette) 

(4) ชอนตักสาร 

(5) เครื่องช่ังสาร 

3.2.3. การบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยาและการปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา 

(1) ขวดรูปชมพูขนาด 250 มิลลิลิตร (erlenmeyer flask) 

(2) บีกเกอรขนาด 100, 250 มลิลิลิตร 

(3) ขวดปรับปริมาตรขนาด 1,000 มลิลิลิตร 

(4) กระบอกตวง 100 มิลลิลิตร 

(5) หลอดหยด (dropper) 

(6) ไซริงคขนาด 10 มิลลิลิตร (syringe) 

(7) ไซริงคฟลเตอร (syringe filter) 

(8) จุกยาง 

(9) ชอนตักสาร 

(10) โถดูดความช้ืน 

(11) อางนํ้าควบคุมอุณหภูมิแบบเขยา 

(12) เตาอบ 

(13) เครื่องช่ังสาร 
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3.3. เครื่องมือที่ใชในการวิเคราะห 

3.3.1. เครื่อง UV-VIS spectrophotometer 

เครื่อง UV-VIS spectrophotometer เปนเครื่องมือที่ใชในการตรวจวัดปริมาณแสงและคา intensity 

ในชวงรังสียูวีและชวงแสงขาวที่ทะลุผานหรือถูกดูดกลืนโดยตัวอยางที่วางอยูในเครื่องมือ โดยที่ความยาวคลื่น

แสงจะมีความสัมพันธกับปริมาณและชนิดของสารที่อยูในตัวอยาง ซึ่งสวนใหญจะเปนสารอินทรีย สารประกอบ

เชิงซอนและสารอนินทรียที่สามารถดูดกลืนแสงในชวงความยาวคลื่นเหลาน้ีไดคุณสมบัติในการดูดกลืนแสง 

ของสารเมื่อโมเลกุลของตัวอยางถูกฉายดวยแสงในชวงรังสียูวีหรือแสงขาวที่มีพลังงานเหมาะสมจะทําให

อิเล็กตรอนภายในอะตอมเกิดการดูดกลืนแสงแลวเปลี่ยนสถานะไปอยูในช้ันที่มีระดับพลังงานสูงกวา  

เมื่อทําการวัดปริมาณของแสงที่ผานหรือสะทอนมาจากตัวอยางเทียบกับแสงจากแหลงกําเนิดที่ความยาวคลื่น

คาตาง ๆ ตามกฎของ Beer-Lambert คาการดูดกลืนแสง (absorbance) ของสารจะแปรผันกับจํานวน

โมเลกุลที่มีการดูดกลืนแสง ดังน้ันจึงสามารถใชเทคนิคน้ีในการระบุชนิดและปริมาณของสารตาง ๆ ที่มีอยูใน

ตัวอยางได [29] 

 
รูปที่ 3.1 เครือ่ง UV-VIS spectrophotometer ย่ีหอ Biochrom รุน Libra  

3.3.2. เครื่อง X-ray diffractometer: XRD 

เครื่อง X-ray Diffractometer (XRD) เปนเครื่องมือที่ใชในการวิเคราะหสมบัติของวัสดุ โดยอาศัยหลัก 

การเลี้ยวเบนของรังสีเอกซ โดยสามารถทําการวิเคราะหสารประกอบที่มีอยูในสารตัวอยาง และนํามาใชศึกษา

รายละเอียดเก่ียวกับโครงสรางผลึกของสารตัวอยาง ผลึกของตัวอยางแตละชนิดจะมีขนาด Unit cell ที่ไมเทากัน 

ทําใหรูปแบบของการเลี้ยวเบนรังสีเอกซที่ออกมาไมเทากัน จึงทําใหสามารถหาความสัมพันธของสารประกอบ 

ตาง ๆ กับรูปแบบการเลี้ยวเบนของรังสีเอกซได ซึ่งจะทําใหทราบวาในตัวอยางน้ัน ๆ มีสารประกอบอะไรอยูบาง

เครื่อง XRD น้ันเปนเครื่องมือวิเคราะหเลี้ยวเบนรังสีเอกซในผลึกของตัวอยาง โดยอาศัยหลักการของ Bragg’s law 

หรือ 2dsinθ = nλ ในการคํานวณคาการเลี้ยวเบนของรังสีเอกซที่ยิงผานช้ันผลึกที่อยูในตัวอยาง โดยจะใช 

Detector รับความเขมของรังสีเอกซที่เกิดจากการเลี้ยวเบนในมุมตาง ๆ ของการทดสอบ [30] 
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รูปที่ 3.2 เครือ่ง X-ray diffractometer ย่ีหอ Brucker รุน D8 Advauce  

3.3.3. เครื่อง Surface area and porosity analyzer 

เครื่อง Surface area and porosity analyzer เปนเครื่องมือศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพและเคม ี

ของตัวอยาง เพ่ือวิเคราะหหาขนาดเสนผานศูนยกลางของรูพรุน (pore size diameter) พ้ืนที่ผิวของผง

ตัวอยาง (surface area) ปริมาตรของรูพรุน (pore volume) ในแบบตาง ๆ (micropore, mesopore and 

macropore) คาการดูดซับหรือคายกาซ (adsorption / desorption isotherm) และการดูดซับทางเคมี 

(chemisorption) โดยใชหลักการ vacuum volumetric technique [31] 

 

รูปที่ 3.3 เครือ่ง Surface area and porosity analyzer ย่ีหอ Micromeritics รุน ASAP 2020 

3.3.4. เครื่อง Scanning electron microscope: SEM 

เทคนิคจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราด หรือ scanning electron microscope (SEM) ศึกษาวัสดุ

โดยใชการกวาดลําอิเล็กตรอนบนผิววัสดุน้ัน แลวนําสัญญาณที่ได เชน สัญญาณอิเล็กตรอนทุติยภูม ิ

และสัญญาณอิเล็กตรอนกระเจิงกลับไปสรางเปนภาพ [32] 

กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนมีกําลังขยายประมาณ 30000 เทา ทําใหสามารถศึกษาโครงสรางขนาดเล็ก

ระดับนาโนเมตรถึงไมโครเมตร สามารถถายภาพตัวอยางไดหลากหลายโดยไมมีความจําเปนตองเคลือบผิว 
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ดวยสารตัวนําไฟฟากอนการถายภาพ โดยเลือกระบบสุญญากาศในหองใสตัวอยางที่เหมาะสมสําหรับตัวอยาง

แตละประเภท ไดแก [33] 

1. ระบบสุญญากาศระดับสูง (high vacuum) สําหรับตัวอยางประเภทเปนของแข็ง แหง และนําไฟฟา  

2. ระบบสุญญากาศระดับตํ่า (low vacuum) สําหรับตัวอยางประเภทเปนของแข็ง แหง และไมนําไฟฟา 

3. ระบบสุญญากาศระดับสภาวะแวดลอม (environmental SEM) ที่สามารถทํางานที่ความดัน  

10-2600 Pa เหมาะกับตัวอยางที่มีความช้ืน มีนํ้าเปนองคประกอบ และสามารถวัดตัวอยางที่มี

อุณหภูมิตํ่าได  

 
รูปที่ 3.4 เครือ่ง scanning electron microscope ย่ีหอ JEOL รุน JAM-IT500HR  

3.3.5. เครื่อง Fourier transform infrared spectrophotometer: FTIR 

เทคนิคดาน Infrared (IR) Spectroscopy เปนเทคนิคที่นิยมใชในการวิเคราะหตรวจสอบเก่ียวกับโมเลกุล

ของสาร โดยอาศัยหลัการเก่ียวกับการสั่น (vibartion) ของโมเลกุลแสงอินฟาเรดชวงกลาง (2.5-25 μm) มีความถี่

ตรงกับความถี่การสั่นของพันธะโควาเลนซในโมเลกุลของสาร เมื่อตัวอยางไดรับพลังงานจากคลื่นรังสีอินฟาเรด 

ที่พอเหมาะ จะเกิดการสั่นของโมเลกุลทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงโมเมนตขั้วคู (dipole moment) ของโมเลกุล  

ทําใหโมเลกุลเกิดการดูดกลืนแสงแลววัดแสงที่สงผานออกมาแสดงผล เปนความสัมพันธของความถี่หรือ  

wave Number กับคาการสงผานของแสงเรียกวา IR Spectrum ซึ่งลักษณะเสปคตรัมการดูดกลืนแสงของสารแต

ละชนิดจะมีคุณสมบัติเฉพาะโมเลกุลของสาร จึงสามารถดูดกลืนแสงอินฟาเรดไดที่ความถี่ที่แตกตางกัน ขึ้นอยูกับ 

ความแข็งแรงของพันธะและนํ้าหนักอะตอมของหมูฟงกชันในโมเลกุลน้ัน ๆ [34] 
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รูปที่ 3.5 เครื่อง Fourier transform infrared spectrometer ย่ีหอ Thermo Fisher รุน Spectrum One 

3.3.6. เครื่อง pH meter 

pH meter คื อ เค ร่ื อ งมื อ ไฟฟ าที่ ใ ช วั ด  pH ของสารละลาย โดยหลั กการ วัดความต า งศั กย  

(potentiometer) ประกอบดวยสวนสําคัญ 2 สวนดังน้ี 

1. อิเล็กโทรด (electrode) ทําหนาที่เปนภาคตรวจรับ ความเขมขนของไฮโดรเจนไอออนในสารละลาย

ที่ pH เทากับ 7 (standard pH buffer) ความตางศักยระหวางอิเล็กโทรดทั้ง 2 คือ อิเลก็โทรดอางอิง

กับอิเล็กโทรดตรวจวัด จะมีคาความตางศักยเทากับศูนยมิลลิโวลท (0 MV) ถาความเขมขนของ

ไฮโดรเจนไอออนเพ่ิมขึ้นหรือลดลง ความตางศักยก็จะเพ่ิมขึ้นหรือลดลงตามความเขมขนของ 

ไฮโดรเจนไอออนในสารละลายน้ัน โดยมีอิเล็กโทรดเปนตัวทําหนาที่รับสัญญาณ 

2. ตั ว เครื่ อ ง  pH Meter คื อ  potentiometer หรื อ  volt meter ทํ าหน าที่ สํ าคัญ  3 ประการ  

คือปรับความตางศักยใหกับอิเล็กโทรดอางอิง ใหมีคาความตางศักยเปนศูนยและคงที่ แปลงสัญญาณ

จากความตางศักยของไอออนของอิเล็กโทรดใหเปนความตางศักยทางไฟฟาและขยายสัญญาณ 

คาความตางศักยทางไฟฟาใหเพ่ิมมากขึ้นอยางเพียงพอใหแสดงผลที่มิเตอรแบบเข็มหรือตัวเลข [35] 

 
รูปที่ 3.6 เครือ่ง pH meter ย่ีหอ Denver Instrument รุน UltraBASIC 
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3.4. วิธีการดําเนินการทดลอง 

3.4.1. การสังเคราะหตัวนําสงยา 

3.4.1.1. การสังเคราะหเฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา (HMS) 

(1) เตรียม THF 13.34 กรัม และ DDA 3.75 กรัม ผสมรวมกันในขวดแกวพรอมฝาขนาด  

250 มิลลิลิตร กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา 30 นาทีที่อุณหภูมิหอง 

(2) เทนํ้ากลั่น 53.05 กรัม ลงในสารละลายที่เตรียมไว กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา 30 นาท ี

ที่อุณหภูมิหอง 

(3) คอยๆ หยด TEOS 10.50 กรัม ลงในสารละลายที่เตรียมไว กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา  

30 นาทีที่อุณหภูมิหอง 

(4) นําสารผสมที่เตรียมไดไปบม (ageing) ที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส เปนเวลา 18 ช่ัวโมง 

เพ่ือใหเกิดปฏิกิริยาคอนเดนเซชันที่สมบูรณ 

(5) นําสารผสมที่ไดกรองดวยเครื่องกรองสุญญากาศ แลวนําไปอบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส  

เปนเวลา 24 ช่ัวโมง เพ่ือกําจัดนํ้า และ THF กอนนําไปสกัดในขั้นตอไป 

(6) ช่ังผงของแข็งที่เตรียมไดจากขอ (5). ปริมาณ 3 กรัม ใสในขวดกนกลมขนาด 250 มิลลิลิตร 

(7) เตรยีมเอทานอลบริสุทธ์ิ 118.35 กรัม และกรดซัลฟวริก 0.7746 กรัม ผสมรวมกันในขวดกนกลม 

จากน้ันสกัดแยกดวยวิธี soxhlet extraction ที่อุณหภูมิ 80 องศาเซลเซียส เปนเวลา 4 ช่ัวโมง 

(8) นําสารผสมที่ไดกรองดวยเครื่องกรองสุญญากาศ แลวลางดวยเอทานอลประมาณ 1,500 

มิลลิลิตร เพ่ือกําจัดกรดซัลฟวริก ตรวจสอบความเปนกลางโดยใชกระดาษลิตมัสวัดคา pH 

(9) นําผงของแข็งที่ไดไปอบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส เปนเวลา 6 ช่ัวโมง เพ่ือกําจัดเอทานอล 

3.4.1.2. การสังเคราะหคอมพอสิตของยางธรรมชาติ/มีโซพอรัสซิลิกา (NR/HMS) 

(1) เตรียมยางธรรมชาตินํ้าหนัก 0.5 กรัม โดยตัดเปนช้ินขนาดความหนาไมเกิน 1 มิลลิเมตร  

แชดวย TEOS ปริมาณ 7 กรัม ในขวดแกวพรอมฝาขนาด 250 มิลลิลิตร เปนเวลา 16 ช่ัวโมง 

เพ่ือให TEOS แทรกตัวเขาไปในยางธรรมชาติ (swelling) หลังจากน้ันเท TEOS ออกจาก 

ขวดแกวใหหมด จดบันทึกนํ้าหนัก TEOS ที่ถูกดูดซึม 

(2) เท THF 13.38 กรัม ลงในขวดแกวพรอมฝาปดที่มียางธรรมชาติที่ เตรียมไว กวนดวย 

เครื่องกวนเปนเวลา 24 ช่ัวโมงที่อุณหภูมิหอง 

(3) เท DDA 3.75 กรัม ลงในสารละลายที่ เตรียมไว กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา 30 นาท ี

ที่อุณหภูมิหอง 

(4) เตรียม TEOS โดยมีนํ้าหนักเทากับ 10.50 กรัม หักลบดวยนํ้าหนัก TEOS ที่ถูกดูดซึม เทลงใน

สารละลายที่เตรียมไว กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา 30 นาทีที่อุณหภูมิหอง 
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(5) คอย ๆ หยดนํ้ากลั่น 53.05 กรัม ลงในสารละลายที่เตรียมไว กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา  

30 นาทีที่อุณหภูมิหอง 

(6) นําสารผสมที่เตรียมไดในขอที่ (5) ไปบม (ageing) ที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส เปนเวลา  

72 ช่ัวโมง เพ่ือใหเกิดปฏิกิริยาคอนเดนเซชันที่สมบูรณ 

(7) เตรียมเอทานอลบริสุทธ์ิปริมาตร 100 มิลลิลิตร แลวใสลงในสารละลายที่เตรียมไว กวนดวย

เครื่องกวนเปนเวลา 30 นาทีที่อุณหภูมิหอง เพ่ือใหเกิดการตกตะกอน 

(8) นําสารผสมที่ ไดกรองดวยเครื่องกรองสุญญากาศ จกาน้ันนําไปอบที่ อุณหภูมิ  60  

องศาเซลเซียส เปนเวลา 24 ช่ัวโมง เพ่ือกําจัดนํ้า เอทานอล และ THF กอนนําไปสกัดใน 

ขั้นตอไป 

(9) ทําการสกัดเชนเดียวกับการสังเคราะหเฮกซะโกนอลมีโซพอรัสซิลิกา 

3.4.2. การสรางกราฟความเขมขนมาตรฐาน (calibration curve) สําหรับสารละลายไดโคลฟแนค 

(1) เตรียมสารละลายไดโคลฟแนคที่มีความเขมขน 1, 5, 10, 25, 50 และ 90 พีพีเอ็ม โดยใช 

นํ้าปราศจากไอออนเปนตัวทําละลาย 

(2) ใชเครื่อง UV-VIS spectrophotometer ตรวจวัดคาความยาวคลื่นสูงสุด (λmax) ของสารละลาย 

ไดโคลฟแนคความเขมขน 90 พีพีเอ็ม ที่เตรียมได 

(3) วัดคาการดูดกลืนแสง (absorbance) ของสารละลายไดโคลฟแนคที่ความเขมขนตาง ๆ  

โดยใชความยาวคลื่นที่วัดไดในขอ (2) 

(4) สรางกราฟความสัมพันธระหวางคาการดูดกลืนแสงกับความเขมขนของสารละลาย 

ไดโคลฟแนค 

3.4.3. การบรรจุไดโคฟแนคบนตัวนําสงยาดวยวิธีอิมเพรคเนชัน 

(1) นําตัวนําสงยาที่เตรียมไดในขอ 3.4.1. ปริมาณ 0.5 กรัมไปอบที่อุณหภูมิ 120 องศาเซลเซียส  

เปนเวลา 2 ช่ัวโมง เพ่ือกําจัดความช้ืน และตัวทําละลายอินทรียที่ตกคาง 

(2) หาปริมาณการบรรจุสารละลายสูงสุด โดยนําเอทานอลบริสุทธ ซึ่งใชเปนตัวทําละลายไดโคล

ฟแนค หยดลงบนตัวนําสงยาจนกระทั่งตัวนําสงยาไมสามารถดูดซับสารละลายไดอีก จดบันทึก

ปริมาณการดูดซับ และคํานวณหาปริมาณบรรจุที่เหมาะสม ทั้งน้ีสําหรับการทดลองน้ีคือ 2 

มิลลิลิตร 

(3) เตรียมสารละลายไดโคฟแนคความเขมขน 50 พีพีเอ็มตอเอทานอลบริสุทธ์ิ 1 มิลลิลิตร  

กวนดวยเครื่องกวนเปนเวลา 15 นาทีที่อุณหภูมิหอง 

(4) หยดสารละลายที่เตรียมไดลงบนตัวนําสงยา ปริมาณ 2 มิลลิลิตร คลุกดวยชอนตักสาร จากน้ัน

คลุมดวยฟลมพลาสติกหออาหารเปนเวลา 15 นาที 
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(5) นําฟลมพลาสติกหออาหารออกและนําไปอบที่อุณหภูมิ 55 องศาเซลเซียส เปนเวลา 2 ช่ัวโมง 

จนกระทั่งตัวทําละลายระเหยหมด  

3.4.4. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา 

3.4.4.1. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสง NR/HMS ที่  pH 1.0 ในภาวะเลียนแบบ 

กระเพาะอาหาร 

(1) เตรียมสารละลาย pH 1.0 ปริมาตร 1 ลิตร จากสารละลายกรด HCl เขมขนปริมาตร 6.25 

มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าปราศจากไอออนและตรวจสอบ pH ดวยเครื่อง pH meter 

(2) นําสารละลายที่เตรียมไดปริมาตร 180 มิลลิลิตร ใสในขวดลูกชมพู และแชในอางนํ้าควบคุม

อุณหภูมิแบบเขยาไดที่อุณหภูมิคงที่ที่ 37 องศาเซลเซียส และความเร็วรอบการหมุน 100  

รอบตอนาที  

(3) นําตัวนําสงยา NR/HMS ที่บรรจุไดโคลฟแนคแลวจากขอ 3.4.3 ใสลงในสารละลายที่เตรียมไว 

และจับเวลาทันทีเมื่อเทตัวนําสงยาลงในสารละลาย 

(4) เก็บสารละลายปริมาตร 5 มิลลิลิตร ทุก ๆ 30 นาที เปนเวลา 4 ช่ัวโมง โดยใชไซริงค และ

กรองสารละลายผานไซริงคฟลเตอรลงในขวดแกวขนาด 25 มิลลิลิตร 

(5) นําสารละลายที่ เ ก็บได ในขอที่  (4 ) ไปตรวจ วัดหาค าการ ดูดกลืนแสงด วย เครื่ อง  

UV-VIS spectrophotometer และหาความเขมขนของสารละลายดวย calibration curve 

ที่เตรียมไดในขอ 3.4.2 

3.4.4.2. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสง NR/HMS ที่ pH 6.8 ในภาวะเลียนแบบลําไสเล็ก 

(1) เตรียมสารละลายบัฟเฟอร pH 6.8 ปริมาตร 1 ลิตร จากสารละลายกรด HCl เขมขนปริมาตร 

6.25 มิลลิลิตร และโซเดียมฟอสเฟตไตรเบสิกโดเดคาไฮเดรตปริมาณ 15 กรัม ปรับปริมาตร

ดวยนํ้าปราศจากไอออน และตรวจสอบ pH ดวยเครื่องวัดกรดดาง 

(2) ทําการทดลองเชนเดียวกันกับที่ pH 1.0 

3.4.4.3. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยาในภาวะจําลองระบบยอยอาหารของมนุษย 

(1) เตรียมสารละลาย pH 1.0 ปริมาตร 1 ลิตร จากสารละลายกรด HCl เขมขนปริมาตร 6.25 

มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยนํ้าปราศจาก และตรวจสอบ pH ดวยเครื่อง pH meter 

(2) นําสารละลายที่เตรียมไดปริมาตร 180 มิลลิลิตร ใสในขวดลูกชมพู และแชในอางนํ้าควบคุม

อุณหภูมิแบบเขยาไดที่อุณหภูมิคงที่ที่ 37 องศาเซลเซียส และความเร็วรอบการหมุน 100  

รอบตอนาท ี

(3) นําตัวนําสงยาที่บรรจุไดโคลฟแนคแลวจากขอ 3.6. ใสลงในสารละลายที่ เตรียมไว   

และจับเวลาทันทีเมื่อเทตัวนําสงยาลงในสารละลาย 
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(4) เก็บสารละลายปริมาตร 5 มิลลิลิตร ทุก ๆ 30 นาที เปนเวลา 2 ช่ัวโมง โดยใชไซริงค  

และกรองสารละลายผานไซริงคฟลเตอรลงในขวดแกวขนาด 25 มิลลิลิตร 

(5) เตรียมสารละลายโซเดียมฟอสเฟตไตรเบสิกโดเดคาไฮเดรตโดยใชโซเดียมฟอสเฟตไตรเบสิก- 

โดเดคาไฮเดรตปริมาณ 2.5 กรัม ละลายในนํ้าปราศจากไอออนปริมาตร 20 มิลลิลิตร 

(6) ปรับ pH ของสารละลายในขอ (4) เปน 6.8 โดยเติมสารละลายโซเดียมฟอสเฟตไตรเบสิก- 

โดเดคาไฮเดรตที่เตรียมจากขอ (5) ลงไปหลังจากเก็บตัวอยางครบ 2 ช่ัวโมง 

(7) เก็บสารละลายปริมาตร 5 มิลลิลิตร ทุก ๆ 30 นาที เปนเวลา 4 ช่ัวโมง โดยใชไซริงค  

และกรองสารละลายผานไซริงคฟลเตอรลงในขวดแกวขนาด 25 มิลลิลิตร 

(8) นําสารละลายที่เก็บไดในขอที่ (4) และ (7) ไปตรวจวัดหาคาการดูดกลืนแสงดวยเครื่อง  

UV-VIS spectrophotometer และหาความเขมขนของสารละลายดวย calibration curve 

ที่เตรียมไดในขอ 3.4.2 

 



25 

 

บทท่ี 4 

ผลการดําเนนิการวิจัย 

4.1. สมบัติทางเคมีกายภาพของตัวนําสงยากอนและหลังบรรจุไดโคลฟแนค 

4.1.1. การวิเคราะหสมบัติโครงสราง 

รูปที่ 4.1 แสดงรูปแบบ XRD ของตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ทั้งกอนและหลังบรรจุไดโคลฟแนค  

ซึ่งแสดงความเปนระเบียบของการจัดเรียงโครงสรางรูพรุนและสามารถใชยืนยันการมีอยูของไดโคลฟแนคหลัง 

การบรรจุดวยวิธีอิมเพรคเนชัน HMS และ NR/HMS มีพีค XRD ที่ตําแหนง 2θ ในชวง 1-3o ซึ่งเปนลักษณะระนาบ 

(100) เฉพาะของมีโซพอรัสซิลิกาที่มีโครงสรางรูพรุนคลายรูหนอน (wormhole-like porous structure) [13,14] 

สําหรับ NR/HMS ตําแหนงของพีค XRD เลื่อนไปที่ตําแหนง 2θ ตํ่ากวา HMS บงช้ีถึงขนาดหนวยเซลล (unit cell, 

a0) ที่กวางกวาดังแสดงในตารางที่ 4.1 ผลการวิเคราะหน้ีเปนการยืนยันวายางธรรมชาติแทรกตัวอยูในโครงสราง 

เฮกซะโกนอลของ HMS จึงทําใหความหนาของผนังรูพรุน (WT) เพ่ิมขึ้น การมีอยูของยางธรรมชาติยังสงผลตอ 

การจัดเรียงตัวแบบเฮกซะโกนอล ดังจะเห็นไดจากความเขมของพีคลดลงลง ภายหลังการบรรจุไดโคลฟแนคลงบน 

ตัวนําสงยา HMS ความเขมของพีค XRD ลดลง ขณะที่ตัวนําสงยา NR/HMS หลังบรรจุไดโคลฟแนคไมแสดงพีค 

XRD ของระนาบ (100) อยางชัดเจน ผลการวิเคราะหน้ีสามารถยืนยันวาไดโคลฟแนคถูกบรรจุในตัวนําสงทั้งสองชนิด  

จึงทําใหเกิดการรบกวนของสัญญาณ XRD 

 
รูปที่ 4.1 รูปแบบ XRD ของ (a) HMS, (b) HMS-D, (c) NR/HMS และ (d) NR/HMS-D 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 7 8

In
te

ns
ity

 /
 a

.u
. 

2-Theta / degree

(a)

(b)

(c)

(d)



26 

 

ตารางที่ 4.1 สมบัติทางกายภาพของตัวนําสงยากอนและหลังการบรรจุไดโคลฟแนค 

ตัวนําสง SBET (m2/g) Dp (nm) Vt (cm3/g) d100 (nm) a0 (nm) WT (nm) 

HMS 772 3.2 1.7 4.4 5.0 1.8 

HMS-D 230 3.6 0.7 4.6 5.3 1.7 

NR/HMS 586 2.5 1.0 4.8 5.6 3.1 

NR/HMS-D 405 2.5 0.8 - - - 
 

4.1.2. การวิเคราะหสมบัติความพรุน 

การบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา HMS สงผลใหปริมาตรการดูดซับ N2 (รูปที่ 4.2) ปริมาตรรูพรุนทั้งหมด 

(Vt) และพ้ืนที่ผิวจําเพาะ BET (SBET) ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (ตารางที่ 4.1) สําหรับกระจายขนาดรูพรุนแบบ BJH 

(รูปที่ 4.3) พบวาตัวนําสงยา HMS มีการกระจายตัวของรูพรุนในชวงแคบ และมีรูพรุนปฐมภูมิ (primary pores) 

ขนาดเล็กเพียง 3.2 นาโนเมตร ทั้งน้ีหลังการบรรจุไดโคลฟแนคความเขมของสัญญาณที่ขนาดรูพรุนปฐมภูมิลดลง

อยางมีนัยสําคัญ อยางไรก็ดีปริมาณไดโคลฟแนคที่บรรจุทั้งหมดไมควรที่จะเติมเต็มรูพรุนของตัวนําสงยา HMS  

ไดเกือบทั้งหมด ดวยเหตุน้ีการบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา HMS อาจไมไดเกิดภายในรูพรุนทั้งหมด  

แตเกิดขึ้นที่บริเวณปากรูพรุนและมีการอุดตันรูพรุน การวิเคราะหที่ตรวจพบไดจึงมีการลดลงอยางมีนัยสําคัญ 

 
รูปที่ 4.2 ไอโซเทิรมของการดูดซับ-การคาย N2 ของ (a) HMS และ (b) HMS-D 

0

200

400

600

800

1000

1200

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1

Q
ua

nt
ity

 A
ds

or
be

d 
(c

m
³/

g 
ST

P)

Relative Pressure (P/Po)

(a)

(b)



27 

 

 
รูปที่ 4.3 การกระจายขนาดรูพรุนแบบ BJH ของ (a) HMS และ (b) HMS-D 

การบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา NR/HMS สงผลใหปริมาตรของการดูดซับ N2 (รูปที่ 4.4) ปริมาตร 

รูพรุนทั้งหมดและพ้ืนที่ผิวจําเพาะ BET ลดลง (ตารางที่ 4.1) แตการลดลงดังกลาวเปนไปอยางสมเหตุสมผล แสดงวา 

มีการอุดตันที่ปากรูพรุนนอย ซึ่งสามารถอธิบายไดดวยการกระจายขนาดรูพรุนแบบ BJH ของ NR/HMS  

(รูปที่ 4.5) ถึงแมวา NR/HMS มีขนาดรูพรุนหลักอยูที่  2.5 นาโนเมตร ซึ่งเล็กกวาขนาดรูพรุนของ HMS  

แตการกระจายขนาดรูพรุนในชวงกวางของ NR/HMS ทําใหไดโคลฟแนคสามารถบรรจุอยูภายในรูพรุนอ่ืนที่มี

ขนาดใหญกวาได และอุดตันที่ปากรูพรุนนอยลง อยางไรก็ดีการบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา NR/HMS 

สามารถเกิดขึ้นได 2 บริเวณ คือ ภายในรูพรุนปฐมภูมิและชองวางระหวางอนุภาค (interparticle voids) ทั้งน้ี 

จากกระจายขนาดรูพรุนแบบ BJH บงช้ีวางการบรรจุไดโคลฟแนคเกิดขึ้นภายในรูพรุนปฐมภูมิของตัวนําสงยา 

เน่ืองจากรูพรุนขนาด > 10 นาโนเมตร ซึ่งเปนชองวางระหวางอนุภาคแทบไมมีการเปลี่ยนแปลงของปริมาตร 

อยางมีนัยสําคัญหลังการบรรจุไดโคลฟแนค 

4.1.3. การวิเคราะหสัณฐานวิทยา 

ภาพถาย SEM ที่กําลังขยาย 50,000 เทา (รูปที่ 4.6) แสดงวากอนการบรรจุยา HMS มีลักษณะเปนทรงกลม 

ขนาดเล็ก และมีชองวางระหวางอนุภาคมากกวา NR/HMS (รูปที่ 4.6a และ 4.6c ตามลําดับ) การแทรกตัวของ 

ยางธรรมชาติในนาโนคอมพอสิตสงเสริมการรวมตัวกันของอนุภาค ทําให NR/HMS มีขนาดอนุภาคใหญกวา 

และมีผนังรูพรุนที่หนากวา (ตารางที่ 1) นอกจากน้ีการรวมตัวกันของอนุภาคทําใหชองวางระหวางอนุภาคลดลง 

อยางไรก็ดีหลังการบรรจุไดโคลฟแนคพบวา HMS มีชองวางระหวางอนุภาคลดลงอยางเห็นไดชัด (รูปที่ 4.6b) 

เน่ืองจากมีการบรรจุอนุภาคของไดโคลฟแนคที่ชองวางระหวางอนุภาคหรือบริเวณปากรูพรุน โดยผลดังกลาว
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สอดคลองกับสมบัติความพรุนดังกลาวไวในหัวขอ 4.1.2. ในทางตรงกันขามตัวนําสงยา NR/HMS ที่ม ี

การกระจายขนาดรูพรุนมากกวา การบรรจุยาใน NR/HMS จึงสามารถเกิดขึ้นในรูพรุนปฐมภูมิดีขึ้น ภาพถาย 

SEM จึงสังเกตเห็นความเปลี่ยนแปลงของชองวางระหวางอนุภาคกอนและหลังบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา 

NR/HMS ไดนอย (รูปที่ 4.6d)  

 
รูปที่ 4.4 ไอโซเทิรมของการดูดซับ-การคาย N2 ของ (a) NR/HMS และ (b) NR/HMS-D 

 
รูปที่ 4.5 การกระจายขนาดรูพรุนแบบ BJH ของ (a) NR/HMS และ (b) NR/HMS-D 
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รูปที่ 4.6 ภาพ SEM ของ (a) HMS, (b) HMS-D, (c) NR/HMS และ (d) NR/HMS-D ที่กําลังขยาย 50,000 เทา 

4.1.4. การวิเคราะหหาหมูฟงกชันอินทรีย 

เทคนิค FTIR เปนเทคนิคที่ใชตรวจสอบหมูฟงกชันบนพ้ืนผิวของมีโซพอรัสซิลิกา และสามารถยืนยันการมีอยู

ของยางธรรมชาติบนตัวนําสงยา NR/HMS รวมทั้งยังใชวิเคราะหหาหมูฟงกชันอินทรยของไดโคลฟแนคเพ่ือยืนยัน

การบรรจุยาในตัวนําสงยา ตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ทั้งกอนและหลังบรรจุไดโคลฟแนคมีแถบหลักอยูที่

บริ เวณ 1000-1300 cm-1 และบริ เวณ 800 cm-1 ซึ่ งเปนบริ เวณการสั่นของพันธะไซลอกเซน (Si-O-Si)  

ในโครงสรางของซิลิกา ทั้งน้ีหลังการบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยาทั้ง 2 ชนิด มีแถบการสั่นเพ่ิมขึ้นบริเวณ  

700-750 cm-1 ซึ่งเปนแถบการสั่นของพันธะ C-Cl ในโครงสรางไดโคลฟแนค (รูปที่ 4.7a) 

สําหรับรูปที่ 4.7b แสดงสเปกตรัมในชวงความยาวคลื่น 1200-1800 cm-1 จากรูปพบวาตัวนําสงยา HMS  

มีแถบการสั่นเดียวที่บริเวณ 1630 cm-1 โดยเปนของนํ้าที่อยูในตัวนําสงยา เน่ืองจากกอนการทดสอบไมไดม ี

การกําจัดนํ้าโดยสมบูรณ สําหรับ NR/HMS มีแถบการสั่นเพ่ิมขึ้นที่บริเวณ 1340-1485 cm-1 ซึ่งเปนการสั่น

แบบโคงงอของพันธะ C-H ทั้งน้ีหลังการบรรจุยาบนตัวนําสงยาทั้ง 2 ชนิด พบแถบการสั่นของ C-N 

(secondary amine bonding with aromatic, 1280-1350 cm-1) และแถบการสั่นของวงแอโรมาติก (1450-

1600 cm-1)  

(a) (b) 

(d) (c) 
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รูปที่ 4.7 FTIR สเปกตรัมของ HMS, HMS-D, NR/HMS และ NR/HMS-D ที่ชวงความยาวคลื่น  

(a) 700-1300 cm-1, (b) 1200-1800 cm-1 และ (c) 2600-4000 cm-1 

สําหรับชวงความยาวคลื่น 2600-4000 cm-1 ดังแสดงในรูปที่ 4.7c ตัวนําสง NR/HMS มีการสั่นที่บริเวณ  

2840-2950 cm-1 ซึ่งเปนบริเวณการสั่นของพันธะ C-H ในขณะที่ตัวนําสง HMS มีอยูเพียงเล็กนอย อยางไรก็ดี 

หลังการบรรจุไดโคลฟแนคทําใหปริมาณพันธะของ C-H เพ่ิมขึ้น การสั่นบริเวณดังกลาวจึงเพ่ิมสูงขึ้น นอกจากน้ี 

พบแถบการสั่นที่บริเวณ 3500-3800 cm-1 หลังการบรรจุไดโคลฟแนค เน่ืองจากมีพันธะไฮโดรเจนระหวาง

พ้ืนที่ผิวของตัวนําสงยากับโมเลกุลยา 
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ตารางที่ 4.2 การแปรผลสเปกตรัม FTIR ของตัวนําสงยากอนและหลังบรรจุไดโคลฟแนค 

ตัวนําสงยา ความยาวคลื่น (cm-1) ชนิดของพันธะ/โมเลกุล 

HMS  800, 1000-1300 

 1630 

Si-O stretching of siloxane (Si-O-Si) 

O-H bonding of absorbed H2O 

HMS-D  700-750 

 800, 1000-1300 

 1280-1350 

 1450-1600 

 1630 

 2840-2950 

 3500-3800 

C-Cl stretching of halogen compounds 

Si-O stretching of siloxane (Si-O-Si) 

C-N stretching of secondary amine bonding with aromatic 

C-C stretching of aromatic 

O-H bonding of absorbed H2O  

C-H stretching 

intermolecularly hydrogen bonded 

NR/HMS  800, 1000-1300 

 1340-1485 

 1630 

 2840-2950 

Si-O stretching of siloxane (Si-O-Si) 

C-H bending 

O-H bonding of absorbed H2O  

C-H stretching 

NR/HMS-D  700-750 

 800, 1000-1300 

 1280-1350 

 1340-1485 

 1450-1600 

 1630 

 2840-2950 

 3500-3800 

C-Cl stretching of halogen compounds 

Si-O stretching of siloxane (Si-O-Si) 

C-N stretching of secondary amine bonding with aromatic 

C-H bending 

C-C stretching of aromatic 

O-H bonding of absorbed H2O  

C-H stretching 

intermolecularly hydrogen bonded 
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4.2. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 1.0 และ 6.8 

จากรูปที่ 4.8 การปลดปลอยไดโคลฟแนคที่ pH 1.0 พบวามีการปลดปลอยนอยกวา 2% เน่ืองจากอนุภาค

ของไดโคลฟแนคมีการละลายตํ่า [2] และถูกตรึงไวภายในรูพรุนของตัวนําสงยา NR/HMS ในทางตรงกันขาม 

ที่ pH 6.8 เปนภาวะที่ไดโคลฟแนคละลายไดดี [2] การปลดปลอยของไดโคลฟแนคจึงเกิดขึ้นอยางรวดเร็วในชวง 

30 นาทีแรก หลังจากน้ันการปลดปลอยเพ่ิมขึ้นเล็กนอยจนเขาสูสมดุลที่ประมาณ 80% ของปริมาณยาที่บรรจุ

ทั้งหมด จากผลการทดลองแสดงวาตัวนําสงยา NR/HMS สามารถใชนําสงไดโคลฟแนคได เน่ืองจาก 

มีการปลดปลอยนอยที่ภาวะจําลองกระเพาะอาหาร (pH 1.0) และมีการปลดปลอยสูงที่ภาวะจําลองลําไส  

(pH 6.8) 

 
รูปที่ 4.8 การปลดปลอยไดโคลฟแนคจากตัวนําสงยา NR/HMS ที ่pH เทากับ 1 และ 6.8 

4.3. การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ที่ภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของ

มนุษย 

รูปที่ 4.9 แสดงการปลดปลอยไดโคลฟแนคจากตัวนําสงยาในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษย  

ไดโคลฟแนคที่ไมไดบรรจุอยูบนตัวนําสงยามีการปลดปลอยตํ่าที่ pH 1.0 เน่ืองจากอนุภาคไดโคลฟแนคละลาย 

ไดนอย และมีการจับตัวเปนกลุมกอน ทั้งน้ีเมื่อ pH เปลี่ยนเปน 6.8 อนุภาคไดโคลฟแนคละลายไดดีขึ้น แตการละลาย

เกิดขึ้นเฉพาะที่ผิวหนาของกลุมกอนอนุภาคเทาน้ัน ในทางตรงกันขามไดโคลฟแนคที่บรรจุอยูบนตัวนําสงยา 

มีการปลดปลอยที่สูงกวา ถึงแมวาที่ pH 1.0 อนุภาคไดโคลฟแนคจับตัวเปนกลุมกอนเหมือนกัน แตการบรรจุบน 

ตัวนําสงยาทําใหมีการกระจายตัวของอนุภาคไปตามรูพรุนปฐมภูมิ และชองวางระหวางอนุภาค การรวมตัวกันเปน 

กลุมกอนจึงเกิดไดยากขึ้น เมื่อ pH เปลี่ยนเปน 6.8 การละลายจึงเกิดขึ้นไดดีกวา ดังน้ันการปลดปลอยของ 

ไดโคลฟแนคที่บรรจุอยูบนตัวนําสงยาจึงเกิดไดดีกวาไดคลฟแนคที่ไมไดบรรจุ 
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รูปที่ 4.9 การปลดปลอยไดโคลฟแนคจากตัวนําสงยาในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษย 

สําหรับตัวนําสงยา NR/HMS มีการปลดปลอยในภาวะเลียนแบบกระเพาะอาหาร (pH 1.0) นอยกวา 2% 

เมื่อเวลาผานไป 2 ช่ัวโมง หลังจากน้ัน pH เปลี่ยนแปลงเปนภาวะเลียนแบบลําไส (pH 6.8) การปลดปลอยเพ่ิมสูงขึ้น

เปน 70% ของปริมาณยาที่บรรจุทั้งหมด อยางไรก็ตามหลังจากแชไวที่ pH 1.0 เปนเวลา 2 ช่ัวโมง การปลดปลอยที่  

pH 6.8 มีปริมาณลดลงเมื่อเทียบกับผลการทดลองในหัวขอ 4.2 อีกทั้งยังใชระยะเวลาในการปลดปลอยนานขึ้น  

ทั้งน้ีสาเหตุอาจเกิดจากการแชที่ pH 1.0 ทําใหอนุภาคของไดโคลฟแนคที่มีการละลายไดนอยเกิดอันตรกิริยากับ 

ตัวนําสงยาที่แข็งแรงมากขึ้น ดวยเหตุน้ีเมื่อ pH เปลี่ยนเปน 6.8 อนุภาคไดโคลฟแนคบางสวนละลายออกมาไดชา  

สงผลใหมีการปลดปลอยลดลง และใชเวลาในการปลดปลอยนาน สําหรับตัวนําสงยา HMS มีการปลดปลอยในภาวะ

เลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษยไดดีกวา NR/HMS เน่ืองจากการมีอยูของยางธรรมชาติในโครงสราง 

ซิลิกาเปนการเพ่ิมอันตรกิริยาไมชอบนํ้าระหวางตัวนําสงยา NR/HMS กับอนุภาคไดโคลฟแนค การปลดปลอย 

ไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS จึงเกิดไดนอยลงเมื่อเทียบกับตัวนําสงยา HMS ที่มีบริเวณที่ไมชอบนํ้า 

นอยกวา นอกจากน้ีจากผลการวิเคราหดวยเทคนิค SEM และการกระจายรูพรุนแบบ BJH พบวาการบรรจุไดโคลฟแนค 

บนตัวนําสงยา HMS เกิดขึ้นที่ชองวางระหวางอนุภาคมากกวาตัวนําสงยา NR/HMS การแพรของอนุภาคไดโคลฟแนค 

สูสารละลายจึงเกิดขึ้นไดงายกวา อยางไรก็ดีตัวนําสงยา HMS ใหผลการทดลองที่มีคาความคลาดเคลื่อนสูง  

เชนเดียวกันกับการไมใชตัวนําสงยา เน่ืองจากการบรรจุบนตัวนําสงยา HMS เกิดขึ้นที่ชองวางระหวางอนุภาค อนุภาค 

ไดโคลฟแนคสามารถหลุดออกมาและจับตัวเปนกลุมกอนไดงาย การปลดปลอยจึงไมสามารถควบคุมไดอยางแมนยํา 
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บทท่ี 5 

สรุปผลการดําเนินงานวจิัย และขอเสนอแนะ 

5.1. สรุปผลการดําเนินงานวิจัย 

5.1.1. การพัฒนาและการศึกษาความเปนไปไดในการใช HMS และ NR/HMS ในการเปนตัวนําสงยา 

ไดโคลฟแนค 

จากการทดสอบสมบัติทางเคมีกายภาพเพ่ือยืนยันการมีอยูของไดโคลฟแนคหลังการบรรจุดวยวิธี 

อิมเพรคเนชันพบวา ทั้งเทคนิค X-ray diffraction, N2 physisorption measurement, scanning electron 

microscopy และ fourier-transform infrared spectroscopy สามารถยืนยันการมีอยูของไดโคลฟแนค  

โดยการวิเคราะหสมบัติโครงสรางแสดงใหเห็นวาความเขมของพีค XRD ในตัวนําสงยา HMS ลดลง .ในขณะที ่

ตัวนําสง NR/HMS ไมตรวจพบพีค XRD เน่ืองจากมีการแทรกตัวของอนุภาคไดโคลฟแนค ทําใหเกิดการรบกวน

ของสัญญาณ XRD การวิเคราะหสมบัติความพรุนแสดงปริมาตรการดูดซับ N2 ปริมาตรรูพรุนทั้งหมด และพ้ืนผิว

จําเพาะ BET ลดลง การวิเคราะหสัณฐานวิทยาแสดงใหเห็นถึงการแทรกตัวของอนุภาคไดโคลฟแนคระหวาง 

อนุภาคของโครงสรางซิลิกา สําหรับการวิเคราะหหาหมูฟงกชันอินทรียแสดงแถบการสั่นจําเพาะของไดโคลฟแนค 

ซึ่งเปนแถบการสั่นที่เพ่ิมขึ้นหลังจากบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา ดังน้ันสามารถสรุปไดวาการบรรจุยา 

ดวยวิธีอิมเพรคเนชันสามารถบรรจุไดโคลฟแนคบนตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ได 

จากการศึกษาการปลดปลอยยาพบวาการปลดปลอยในบริเวณกระเพาะอาหาร (pH 1.0) เกิดขึ้นไดนอยมาก  

แตมีการปลดปลอยสูงที่บริเวณลําไส (pH 6.8) ดวยเหตุน้ีตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS สามารถใชเปนตัวนําสงยา

ไดโคลฟแนคได 

5.1.2. ศึกษาผลของการมียางธรรมชาติในตัวนําสงยาตอการนําสงไดโคลฟแนค 

การใชตัวนําสงยา NR/HMS ที่มียางธรรมชาติแทรกตัวอยูในโครงรางของอนุภาคซิลิกา ทําใหความเปน

ระเบียบของโครงสรางรูพรุนลดลง ในตรงกันขามการเติมยางธรรมชาติเปนการเพ่ิมสมบัติความไมชอบนํ้าของ 

ตัวนําสงยา สงเสริมอันตรกิริยาไมชอบนํ้ากับไดโคลฟแนค นอกจากน้ีการเติมยางธรรมชาติยังสงเสริมการกระจาย

ขนาดรูพรุนและมีการบรรจุยาภายในรูพรุนดีขึ้น จากศึกษาการปลดปลอยในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของ

มนุษยพบวา NR/HMS มีการศักยภาพการปลดปลอยดอยกวา HMS เล็กนอยเน่ืองจากการเพ่ิมขึ้นของอันตรกิริยา 

ไมชอบนํ้าทําใหอนุภาคของไดโคลฟแนคหลุดออกมาไดนอยลง อยางไรก็ดี NR/HMS เปนตัวนําสงไดโคลฟแนค 

ที่เหมาะสมกวาตัวนําสง HMS เน่ืองจากมีการบรรจุเกิดขึ้นภายในรูพรุนปฐมภูมิดีกวา ทําใหยามีการกระจายตัวดี  

ลดการรวมตัวเปนกลุมกอน การปลดปลอยจึงมีความแมนยําสูงกวา แตตองมีการศึกษาผลของปริมาณ 

ยางธรรมชาติตอไป 

 

 

 



35 

 

5.2. ขอเสนอแนะ 

5.2.1. ศึกษาปริมาณยางธรรมชาติที่เหมาะสมของตัวนําสง NR/HMS เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการบรรจ ุ

และปลดปลอยไดโคลฟแนค 

5.2.2. ศึกษาปริมาณการบรรจุยาที่เหมาะสมสําหรับการนําสงไดโคลฟแนคบนตัวนําสง NR/HMS 

5.2.3. ศึกษาตัวนําสงยา NR/HMS ในการนําสงยาชนิดอ่ืน 
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ภาคผนวก ก ขอมูลการทดลอง 

การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 1.0 และ 6.8 

ปริมาณตัวนําสงยา 0.5 กรัม 

ปริมาตรของสารละลาย 180 มิลลลิิตร 

ตารางที่ ก.1 การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 1.0 

ครั้งที่ 1  ครั้งที่ 2 

Time (min) Absorbance (a.u.)  Time (min) Absorbance (a.u.) 

0 0.000  0 0.000 

30 0.108  30 0.066 

60 0.138  60 0.080 

90 0.162  90 0.070 

120 0.140  120 0.056 

150 0.132  150 0.052 

180 0.142  180 0.048 

210 0.132  210 0.064 

240 0.142  240 0.042 

ตารางที่ ก.2 การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 6.8 

ครั้งที่ 1  ครั้งที่ 2 

Time (min) Absorbance (a.u.)  Time (min) Absorbance (a.u.) 

0 0.000  0 0.000 

30 12.640  30 11.824 

60 13.552  60 13.400 

90 13.872  90 13.456 

120 14.080  120 13.320 

150 14.112  150 13.792 

180 14.384  180 13.560 

210 14.680  210 13.864 

240 14.656  240 14.000 
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การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหาร

ของมนุษย 

ตารางที่ ก.3 การปลดปลอยไดโคลฟแนค ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) Absorbance (a.u.)  Time (min) Absorbance (a.u.) 

0 0.000  0 0.000 

30 0.144  30 0.110 

60 0.122  60 0.090 

90 0.158  90 0.112 

120 0.160  120 0.040 

150 5.656  150 7.920 

180 6.392  180 6.440 

210 6.656  210 8.580 

240 7.180  240 9.392 

270 7.492  270 9.728 

300 8.152  300 10.472 

330 9.080  330 11.236 

360 10.008  360 11.928 

ตารางที่ ก.4 การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของ

มนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) Absorbance (a.u.)  Time (min) Absorbance (a.u.) 

0 0.000  0 0.000 

30 0.192  30 0.132 

60 0.110  60 0.090 

90 0.110  90 0.086 

120 0.110  120 0.090 

150 7.300  150 9.076 

180 7.332  180 10.348 

210 8.728  210 11.140 

240 10.040  240 11.080 

270 10.380  270 11.860 

300 10.740  300 11.968 

330 10.632  330 13.504 

360 11.024  360 14.432 
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ตารางที่ ก.5 การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหาร

ของมนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) Absorbance (a.u.)  Time (min) Absorbance (a.u.) 

0 0.000  0 0.000 

30 0.272  30 0.270 

60 0.288  60 0.208 

90 0.222  90 0.180 

120 0.196  120 0.166 

150 8.012  150 7.716 

180 9.192  180 8.984 

210 9.92  210 8.884 

240 10.824  240 9.200 

270 11.036  270 9.956 

300 11.116  300 9.82 

330 12.208  330 11.176 

360 12.344  360 11.416 
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ภาคผนวก ข ตวัอยางการคํานวณ และผลการคาํนวณ 

การคํานวณรอยละการปลดปลอยไดโคลฟแนคสะสม 

 % Cumulative Release = 
Ct

C0
 × 100% (สมการที ่ก.1) 

โดย % Cumulative Release คือ รอยละการปลดปลอยไดโคลฟแนคสะสม (%) 

 C0 คือ ความเขมขนเริ่มตนของสารละลาย (ppm) 

 Ct คือ ความเขมขนของสารละลาย ณ เวลาใดๆ (ppm) 

ตัวอยาง การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 6.8 ครั้งที่ 1 เวลา 120 นาที มี 

Absorbance เทากับ 14.080  

ขั้นที่ 1: คํานวณความเขมขนเริ่มตนของสารละลายไดโคลฟแนคที่บรรจุอยูบนตัวนําสงยา NR/HMS 

 C0 = 
100 mg

180 mL
 x 1 mL

1 g
 x 1000 g

1 kg
 

  = 555.56 ppm (mg/kg) 

ขั้นที่ 2: คํานวณความเขมขนที่เวลาใด ๆ ของสารละลายไดโคลฟแนคที่ถูกปลดปลอยออกจากตัวนําสงยา 

NR/HMS ดวยสมการจาก Calibration curve 

 
รูปที่ ข.1 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางความเขมขน (ppm) กับคาการดูดกลืนแสง 

 Ct = 14.080/0.0312 

  = 451.28 ppm 

ขั้นที่ 3: คํานวณรอยละการปลดปลอยไดโคลฟแนคสะสม (%) จากสมการที่ ก.1 

%Cumulative removal  = 
451.28

555.56
 × 100% 

    = 81.23% 

y = 0.0312x

R² = 0.9989
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การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 1.0 และ 6.8 

ตารางที่ ข.1 ผลการปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 1.0 

ครั้งที่ 1  ครั้งที่ 2 

Time (min) % Cumulative Release 

 

Time (min) 

% Cumulative 

Release 

0 0.00%  0 0.00% 

30 0.62%  30 0.38% 

60 0.80%  60 0.46% 

90 0.93%  90 0.40% 

120 0.81%  120 0.32% 

150 0.76%  150 0.30% 

180 0.82%  180 0.28% 

210 0.76%  210 0.37% 

240 0.82%  240 0.24% 

ตารางที่ ข.2 ผลการปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ที่ pH 6.8 

ครั้งที่ 1  ครั้งที่ 2 

Time (min) % Cumulative Release 

 

Time (min) 

% Cumulative 

Release 

0 0.00%  0 0.00% 

30 72.92%  30 68.22% 

60 78.18%  60 77.31% 

90 80.03%  90 77.63% 

120 81.23%  120 76.85% 

150 81.42%  150 79.57% 

180 82.98%  180 78.23% 

210 84.69%  210 79.98% 

240 84.55%  240 80.77% 
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การปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา HMS และ NR/HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหาร

ของมนุษย 

ตารางที่ ข.3 ผลการปลดปลอยไดโคลฟแนค ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหารของมนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) % Cumulative Release  Time (min) % Cumulative Release 

0 0.00%  0 0.00% 

30 0.83%  30 0.63% 

60 0.70%  60 0.52% 

90 0.91%  90 0.65% 

120 0.92%  120 0.23% 

150 32.63%  150 45.69% 

180 36.88%  180 37.15% 

210 38.40%  210 49.50% 

240 41.42%  240 54.18% 

270 43.22%  270 56.12% 

300 47.03%  300 60.42% 

330 52.38%  330 64.82% 

360 57.74%  360 68.82% 

ตารางที่ ข.4 ผลการปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอยอาหาร

ของมนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) % Cumulative Release  Time (min) % Cumulative Release 

0 0.00%  0 0.00% 

30 1.11%  30 0.76% 

60 0.63%  60 0.52% 

90 0.63%  90 0.50% 

120 0.63%  120 0.52% 

150 42.12%  150 52.36% 

180 42.30%  180 59.70% 

210 50.35%  210 64.27% 

240 57.92%  240 63.92% 

270 59.88%  270 68.42% 

300 61.96%  300 69.05% 

330 61.34%  330 77.91% 

360 63.60%  360 83.26% 
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ตารางที่ ข.5 ผลการปลดปลอยไดโคลฟแนคออกจากตัวนําสงยา NR/HMS ในภาวะเลียนแบบระบบยอย

อาหารของมนุษย 

ครั้งท่ี 1  ครั้งท่ี 2 

Time (min) % Cumulative Release  Time (min) % Cumulative Release 

0 0.00%  0 0.00% 

30 1.57%  30 1.56% 

60 1.66%  60 1.20% 

90 1.28%  90 1.04% 

120 1.13%  120 0.96% 

150 46.22%  150 44.52% 

180 53.03%  180 51.83% 

210 57.23%  210 51.25% 

240 62.45%  240 53.08% 

270 63.67%  270 57.44% 

300 64.13%  300 56.65% 

330 70.43%  330 64.48% 

360 71.22%  360 65.86% 
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