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บทคดัยอ่  

อุตสาหกรรมยามจีุดประสงคใ์ชร้ะบบน าส่งยาเพื่อควบคุมอตัราการซมึผ่านยาจาก
ระบบกักเก็บเข้าสู่กระแสโลหิต เยื่อแผ่นสังเคราะห์ถูกค้นพบมานานแล้ว โดย
พฒันาคุณภาพใหม้คีวามสมบูรณ์และสามารถคดัแยกสารไดร้วดเรว็ โครงสรา้งเยื่อ
แผ่นไม่สมมาตรชนิดที่ประกอบด้วย 2 ส่วน คือ ชัน้บนหรือชัน้คดัเลือกเฉพาะมี
ลกัษณะบางและแน่น ท าหน้าที่คดัเลอืกสาร ส่วนชัน้ล่างหรอืชัน้ค ้ายนั มลีกัษณะ
หนา มีรูพรุน และแขง็แรงกว่า ท าหน้าที่เป็นโครงร่างค ้าจุน จึงท าให้เยื่อแผ่นไม่
สมมาตรชนิดนี้ ยอมใหส้ารไหลผ่านไดด้ ีและตา้นทานการอุดตนับรเิวณผวิหน้าได้
ดกีว่าเยื่อแผ่นสมมาตร วสัดุที่ใชใ้นการผลติเยื่อแผ่นมหีลายประเภท โดยที่ใช้ทาง
เภสัชกรรมเป็นพอลิเมอร์ที่สลายตัวได้ทางชีวภาพและเข้ากับร่างกายได้ดี 
บทความน้ีเน้นถงึการเตรยีมเยื่อแผ่นชนิดน้ีโดยใชว้ธิกีารกลบัวฏัภาค คอืการท าให้
สารละลายพอลเิมอร์เปลี่ยนจากสารละลายเนื้อเดยีวเป็นโครงสร้างแขง็ที่มีความ
พรุนเมื่อมีการเปลี่ยนแปลงของอุณหภูมิหรือส่วนประกอบ มีการประเมิน
คุณลกัษณะของเยื่อแผ่นรูพรุนเพื่อเข้าใจถงึสมบตัิด้านโครงสร้างและความพรุน 
ทัง้นี้ เยื่อแผ่นไม่สมมาตรถูกใชเ้ป็นระบบควบคุมการปลดปล่อยยา เช่น เมมเบรน 
ควบคุมการปลดปล่อยยาผ่านผวิหนัง วสัดุตกแต่งแผล เมด็ยาและแคปซูลออสโม-
ตกิ และวสัดุในวศิวกรรมเนื้อเยื่อ  

ค ำส ำคญั: เยื่อแผ่นไม่สมมาตร, เภสชักรรม, การประยุกต์ใช ้ 

 

   

 

Abstract 
Purpose of controlled drug delivery system in pharmaceutical industry is to 
moderate the permeation rate of drug from a reservoir into the blood. 
Synthetic membranes had been discovered long time ago and developed for 
defect-free and high-flux properties. Usually, anisotropic membrane has two 
compositions which made up by a thin covered, dense skin as selective layer 
with thick, strong porous support layer underneath.  Therefore, membrane 
flux is high, anti- fouling character and better permeable than the isotropic 
membrane. The membrane materials mostly used for pharmaceutical science 
are biodegradable and biocompatible polymers. This review concentrates on 
the membrane production with phase inversion even initially homogenous 
polymer solution is precipitated to a porous solidified structure via thermal 
quenching or composition change.  The characterization of anisotropic 
membrane is conducted for understanding its structure and porosity 
properties.  Anisotropic membrane has been employed for controlled drug 
release systems including transdermal membrane, wound dressing, osmotic 
tablet and capsule, and tissue engineering materials. 

Keywords: anisotropic membrane, pharmaceutical, applications 
 
 

 
 

บทน า 

เยื่อแผ่นมีความส าคัญต่อเทคโนโลยีต่าง ๆ และถูกน าไป
ประยุกต์ใชใ้นวงกวา้ง เนื่องจากคุณสมบตัหิลกัคอืสามารถควบคุม
อัตราการซึมผ่านของอนุภาค เพิ่มความเข้มข้น หรือท าให้สาร
บรสิุทธิข์ ึน้ กระบวนการเตรยีมและพฒันาเยื่อแผ่นสงัเคราะห์มมีา
ยาวนานกว่า 40 ปี จนปัจจุบนัมกีารใชเ้ยื่อแผ่นสงัเคราะห์จ านวน
มากในอุตสาหกรรมต่าง ๆ เช่น แยกน ้าทะเล สกดัแยกเกลอื และ
บ าบดัน ้าเสยี โดยน าไปใช้แทนกระบวนการแยกธรรมดา หรอืใช้
เสรมิในกระบวนการเดมิ ส าหรบัอุตสาหกรรมยามกีารน าเยื่อแผ่น
ไปใช้ในระบบน าส่งยาเพื่อควบคุมอัตราการซึมผ่านของยาจาก
ระบบเขา้สู่ร่างกาย1,2  

 

ความเป็นมาของเยือ่แผน่ 
 

นักวทิยาศาสตร์เริม่ศึกษาเยื่อแผ่นอย่างเป็นระบบขึ้นในช่วง
ครสิต์ศกัราชที ่18 โดยเริม่ใชค้ าว่า “osmosis” เพื่ออธบิายการซึม
ผ่านของน ้ าผ่านไดอะเฟรม (diaphragm)  และช่วงต้นของ
คริสต์ ศตวรรษที่  20 มีก า รน า เ ยื่ อ แผ่ น เ ป็น เครื่ อ งมือ ใ น
ห้อ งปฏิบัติการ เพื่ อพัฒนาทฤษฎีท างกายภาพแล ะ เ คมี  
ตวัอย่างเช่น การวดัความดนัออสโมซสิในสารละลายดว้ยเยื่อแผ่น
เพื่ออธบิายพฤตกิรรมของสารละลายเจอืจางในอุดมคตจินเกดิเป็น
สมการของ van’t Hoff ขณะเดยีวกนั Maxwell และคณะ3,4 ได้น า
หลกัการของเยื่อเลอืกผ่าน เพื่อพฒันาเป็นทฤษฎีจลนศาสตร์ของ
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ก๊าซ ในช่วงแรกนักวจิยัทางเยื่อแผ่นท าการทดลองกบัอวยัวะสตัว์
ทีม่ชี่องลมทุกประเภท เช่น กระเพาะปัสสาวะหม ูววั หรอืปลา และ
ล าไสข้องสตัว ์ต่อมามกีารน าเยื่อแผ่นชนิดคอลลอยด ์ไดแ้ก่ ไนโตร
เซลลูโลสมาใช ้เนื่องจากสามารถผลติไดเ้อง โดยในปี ค.ศ. 1907 
มกีารเตรยีมเยื่อแผ่นจากไนโตรเซลลูโลสใหม้รีูพรุนซึ่งทดสอบได้
โดย bubble test นอกจากนี้ งานวิจัยอื่นได้ปรับปรุงเทคนิคให้
สามารถผลิตเยื่อแผ่นชนิดคอลลอยด์ที่มีรูพรุนขนาดเล็กในเชิง
พาณิชย์ได้ในช่วงต้นของปี ค.ศ. 1930 ต่อมาเทคโนโลยเียื่อแผ่น
ส าหรบักรองอนุภาคขนาดเลก็เริม่มกีารน าพอลเิมอร์ชนิดอื่น ไดแ้ก่ 
cellulose acetate มาใชใ้นกระบวนการผลติน ้าดื่ม3-6 

ในปี ค.ศ. 1960 วิทยาการเยื่อแผ่นสมัยใหม่เริ่มได้รับการ
พฒันาขึ้นแต่ยงัน าไปใช้ในห้องปฏิบัติการบางแห่งเท่านัน้และมี
ส่วนน้อยทีน่ าเยื่อแผ่นไปประยุกต์ในระดบัอุตสาหกรรม เนื่องจาก
การท างานของเยื่อแผ่นยงัไม่ได้รบัความน่าเชื่อถือ อีกทัง้ยอมให้
สารผ่านเยื่อแผ่นน้อยและราคาแพงเกนิไป จากปัญหาดงักล่าวจงึมี
การพฒันาคุณภาพของเยื่อแผ่นใหม้คีวามสมบูรณ์และสามารถคดั
แยกสารได้ดขีึ้น โดยเยื่อแผ่นที่ได้รบัการพฒันาขึน้ใหม่มลีักษณะ
ไม่สม ่าเสมอและใช้ส าหรบังานออสโมซิสแบบย้อนกลบั (reverse 
osmosis) นอกจากนี้ ยงัมกีระบวนการขึ้นรูปเยื่อแผ่นรูปแบบอื่น 
ได้แก่ interfacial polymerization, multilayer composite casting 
และ coating ทีพ่ฒันาเพื่อใหเ้ยื่อแผ่นมปีระสทิธภิาพสูงขึน้7 ต่อมา
ในช่วง 30 ปีหลงัมกีารน าเยื่อแผ่นมาใชใ้นกระบวนการแยกสารกนั
มากขึ้น ในปี ค .ศ. 1980 มีการพัฒนาเยื่อแผ่นเพื่อแยกก๊าซ
ไฮโดรเจน ได้แก่ Monsanto Prism® membrane และภายหลังมี
การสร้างระบบแยกก๊าซไนโตรเจนออกจากอากาศ รวมถึงระบบ
แยกก๊าซคาร์บอนไดออกไซด์ออกจากก๊าซธรรมชาติ นอกจากนี้ 
บรษิัทวศิวกรรมแห่งเยอรมนัได้ผลิตระบบเยื่อแผ่นเพื่อระเหยน ้า
ออกจากแอลกอฮอล์ในเชงิพาณิชย์เป็นแห่งแรกเพื่อจ าหน่ายทาง
การคา้8  

การพฒันาเยื่อแผ่นเพื่อน าไปประยุกต์ใชใ้นระดบัอุตสาหกรรม
ได้ถูกพฒันาให้มคีวามเหมาะสมมากขึ้นตามล าดบั ขณะเดยีวกนั
ในวงการแพทย์น า เยื่ อแผ่นไปประยุกต์ ใช้และพัฒนาขึ้น
เช่นเดยีวกนั เช่น ไตเทยีม และปรบัปรุงเทคโนโลยจีนสามารถผลติ
ในปริมาณมากได้ รวมถึงสามารถผลิตแผ่นเยื่อส าหรับผลิต
ออกซิเจนให้แก่เลือด ส าหรับผู้ ป่วยที่ต้องผ่าตัดเปิดหัวใจ 
นอกจากนี้เยื่อแผ่นยงัถูกน าไปใชใ้นระบบควบคุมการน าส่งยาโดย
บรษิัท Alza ในปี ค.ศ. 1966 ซึ่งบรษิัทดงักล่าวและผู้ผลิตรายอื่น
ไดพ้ฒันาเทคโนโลยเียื่อแผ่นใหม้ปีระสทิธภิาพและความปลอดภยั
ในการน าส่งยามากขึ้นจนสามารถใช้ในอุตสาหกรรมยาได้อย่าง
แพร่หลาย9,10 

 

ค าจ ากดัความและหลกัการของเยือ่แผน่  
  

เยื่อแผ่นคอื “ตวักลาง” ทีอ่าจมลีกัษณะเป็นฟิลม์บาง (ของแขง็) 
หรือหยดขนาดเล็กมาก (ของเหลว) ท าหน้าที่กัน้ระหว่าง 2 วฏั

ภาคและต้านทานการผ่านของอนุภาคที่แตกต่างกันได้อย่าง
จ าเพาะเจาะจง2 เยื่อแผ่นมลีกัษณะทางโครงสร้างได้หลากหลาย
แบบ เช่น เป็นเนื้อเดยีวกนัหรอื ไม่เป็นเนื้อเดยีวกนั รวมถงึอาจมี
หรอืไม่มปีระจุ หมู่เคมอีื่น ๆ บนพืน้ผวิวสัดุ โดยทัว่ไปเยื่อแผ่นควร
มคีวามหนาอยู่ในช่วง 100 นาโนเมตร – 1 มลิลเิมตร และมคีวาม
ต้านทานไฟฟ้า 1 – 1,000,000 โอห์มต่อตารางเซนติเมตร และมี
คุณสมบัติในการเลือกผ่าน ซึ่งสามารถพิจารณาได้จาก  1) 
ความชอบของเยื่อแผ่นต่อสาร 2) ขนาดของรูพรุน และ 3) การมี
ประจุของเยื่อแผ่น  

เยื่อแผ่นทีด่คีวรมคีุณสมบตัดิงันี้ สามารถแยกสารไดจ้ าเพาะ มี
ความสามารถในการซมึผ่านสูง และคงตวัดีทัง้ต่อแรงกล อุณหภูม ิ
และสารเคม2ี,11,12 หลกัการส าคญัของกระบวนแยกดว้ยการใช้เยื่อ
แผ่น คอื ต้องมแีรงขบัดนัทีท่ าให้สารละลายไหลผ่านเยื่อแผ่นและ
เกดิการแยกขึน้ เช่น ผลต่างของความเขม้ขน้ ผลต่างของศกัย์เคม ี
ผลต่างของอุณหภูม ิหรอืผลต่างของความดนั2 

 

ขอ้ดแีละขอ้จ ากดัของเทคโนโลยเียือ่แผน่  
  

ข้อดีของเทคโนโลยีเยื่อแผ่น 
อุตสาหกรรมที่น าเยื่อแผ่นไปประยุกต์ใช้ เช่น การสกัดแยก

เกลือ การท าน ้าให้บรสิุทธิ ์และการบ าบดัน ้า ซึ่งเมื่อเปรยีบเทยีบ
กับกระบวนการแยกแบบเดิม พบว่ากระบวนเยื่อแผ่นมีข้อเด่น3 
ได้แก่ (1) ใช้พลงังานในระบบค่อนข้างต ่า เพราะสามารถแยกได้
โดยไม่ต้องเปลี่ยนแปลงสถานะของสารเมื่อเปรียบเทยีบกับการ
กลัน่หรือการต้มระเหย (2) ควบคุมกระบวนการได้ง่ายขึ้น 
เนื่ องจากเยื่อแผ่นมีลักษณะเป็นชุด (modular) หรือหน่วยที่
สามารถน าหน่วยย่อยมาต่อกันเพื่อเพิ่มพื้นที่ในการแยกได้ (3) 
สามารถท าได้ในอุณหภูมิห้อง เนื่องจากเป็นการแยกตามขนาด
ของโมเลกุล (หรอืรูปร่าง หรอืชนิดของประจุ) (4) ลดปัญหาการ
สลายตวัของสาร ซึ่งเป็นผลจากการใช้พลงังานต ่าในกระบวนการ 
(5) ไม่เกิดของเหลือทิ้ง เพราะกระบวนการเยื่อแผ่นสามารถแยก
ผลติภณัฑท์ีต่อ้งการได ้และ (6) ไดผ้ลติภณัฑท์ีม่คีุณภาพสงู 

ซึง่ขอ้ดดีงักล่าวยงัสอดคลอ้งกบัผลลพัธใ์นอุตสาหกรรมอาหาร
และยาทีน่ าเยื่อแผ่นไปใชป้ระโยชน์ในการแยกสาร การเพิม่ความ
เขม้ขน้ และท าใหส้ารบรสิุทธิ ์ดงันัน้อาจกล่าวไดว่้าเทคโนโลยเียื่อ
แผ่นเป็นกระบวนการที่ดี น่าเชื่อถือ และมีความคุ้มทุนในการ
น าไปใช2้,11 

 

ข้อจ ำกดัของเทคโนโลยีเยื่อแผ่น  
การน าเยื่อแผ่นไปประยุกต์ในอุตสาหกรรมต่าง ๆ ระยะยาว

โดยเฉพาะด้านเคมแีละปิโตรเคม ียงัไม่พบขอ้พสิูจน์ในด้านความ
น่าเชื่อถอื นอกจากนี้ บางกระบวนการจ าเป็นต้องมกีารปรบัสภาพ 
(pretreatment) อย่างมาก เนื่องจากเยื่อแผ่นมีความไวต่อการ
สะสมของอนุภาคทีไ่ม่สามารถผ่านเยื่อแผ่นได ้ท าใหค้วามเขม้ขน้
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บรเิวณผวิหน้าเยื่อแผ่นสูงกว่าในตวัสารละลาย และเกดิการอุดตนั 
(membrane fouling) จากอนัตรกริยิาเคม1ี1 

 

ชนดิของเยือ่แผน่ 
  

สามารถแบ่งชนิดเยื่อแผ่นได้ตามแหล่งที่มา เช่น มาจาก
ธรรมชาตหิรอืการสงัเคราะห์ (ในบทความนี้พจิารณาน าเสนอเยื่อ
แผ่นทีไ่ดจ้ากการขึน้รูปหรอืสงัเคราะห์เท่านัน้ ไม่รวมถงึเยื่อแผ่นที่
เกดิจากโครงสรา้งทางชวีภาพ เช่น เยื่อหุม้เซลล ์เป็นตน้) หรอือาจ
แบ่งตามโครงสร้าง เช่น เยื่อแผ่นที่มีหรือไม่มีรูพรุน นอกจากนี้ 
อาจแบ่งตามลักษณะการใช้งาน เช่น เยื่อแผ่นส าหรับการแยก
ของเหลว/ของเหลว ของเหลว/ก๊าซ หรอืก๊าซ/ก๊าซ และสุดทา้ยอาจ
แบ่งตามกลไกการท างาน เช่น เยื่อแผ่นทีม่กีลไกการแยกดว้ยการ
แพร่ และเยื่อแผ่นทีม่กีลไกการแยกดว้ยการแลกเปลีย่นอิออน เป็น
ตน้  

สามารถแบ่งเยื่อแผ่นตามขนาดรูพรุนเป็นสามประเภท (ตาม
ร ะบบ  International Union of Pure and Applied Chemistry, 
IUPAC) คือ เยื่อแผ่นที่มีรูพรุนขนาดใหญ่เส้นผ่านศูนย์กลาง
มากกว่า 50 นาโนเมตร ส่วนขนาดกลางมรีูพรุนเสน้ผ่านศูนย์กลาง
น้อยกว่า 50 นาโนเมตร และขนาดเล็กมรีูพรุนเสน้ผ่านศูนย์กลาง
น้อยกว่า 2 นาโนเมตร การแบ่งชนิดของเยื่อแผ่นที่จะท าให้เห็น
ความแตกต่างระหว่างการท างานและวธิีการผลิตได้อย่างชดัเจน
คือการแบ่งชนิดตามลักษณะโครงสร้าง โดยแบ่งได้เป็น 1) เยื่อ
แผ่นรูพรุนชนิดสมมาตร (isotropic หรือ symmetric membrane) 
และ  2) เยื่ อ แผ่นรูพรุ นชนิ ดไม่ สมมาตร  (anisotropic หรือ 
asymmetric membrane) อย่างไรกต็าม การแบ่งประเภทแบบนี้ยงั
ไม่สามารถครอบคลุมเยื่อแผ่นที่มีการพัฒนาหรือใช้งานกันอยู่ 
ดงันัน้จงึเพิม่ชนิดของเยื่อแผ่นที่ส าคญัอื่น ๆ เขา้กบัการแบ่งชนิด
ตามโครงสรา้งและกลไกการแยก1,2,11,12 ดงัตารางที ่1 

  
 

 ตารางที ่1  ประเภทของเยื่อแผ่นสงัเคราะห์  
วิธีกำรแบ่ง ชนิดของเยื่อแผ่น รปูแบบ ลกัษณะ วิธีกำรเตรียม กลไกกำรท ำงำน 

1. โครงสรา้ง Isotropic /  
Symmetric 

membrane 

Nonporous dense 
membrane 

 

 

มีความหนาแน่นสูง ช่องว่างน้อยกว่า 
40% โดยช่องว่างดงักล่าวมขีนาดเล็ก
กว่า 5 nm และเป็นเนื้อเดยีวกนั  

 

Extrusion, casting Diffusion membrane 

Isotropic 
microporous 
membrane 

 

 

มรีูพรุนสม ่าเสมอหรอืเหมอืนกนัตลอดชัน้
ความหนา มขีนาดรูพรุน 0.01-10 µm 

 
 

Sintering, track-etching, 
phase inversion 

Pore membrane 

Electrocally charged 
membrane  

(negative, positive 
ion) 

 

ภายในเนื้อพอลิเมอร์มีหมู่ทางเคมีที่มี
ประจุกระจายอยู่อย่างสม ่าเสมอ 

 
 

Casting Ion-selective  

     (ต่อ) 
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ตารางที ่1  ประเภทของเยื่อแผ่นสงัเคราะห์ (ต่อ)   

วิธีกำรแบ่ง ชนิดของเยื่อแผ่น รปูแบบ ลกัษณะ วิธีกำรเตรียม กลไกกำรท ำงำน 

  Anisotropic / 
Asymmetric 
membrane 

Loeb-Sourirajan 
anisotropic 
membrane 
(Integrally skinned 
membrane) 

 

ม ี2 ชัน้โดยชัน้ผวิมโีครงสรา้งแน่นกว่าชัน้
ล่าง และผลติจากวสัดุชนิดเดยีวกนั 

 
 

Phase inversion Pore membrane 

Thin-film composite 
anisotropic 
membrane 

 

 

ม ี2 ชัน้โดยชัน้ผวิมโีครงสรา้งแน่นกว่าชัน้
ล่าง แต่ผลติจากวสัดุต่างชนิดกนั 

 
 
 

Interfacial 
polymerization 

Diffusion membrane 

Supported liquid 
membrane 

 

เยื่อแผ่นของเหลวอยู่ในรูปฟิล์มของเหลว
ดา้นบนและภายในรูพรุนของชัน้รองรบั
ทีส่ามารถกกักนัโมเลกุลขนาดเลก็ทีช่ ัน้
เดมิไม่สามารถกกักนัได ้

Support matrix  Diffusion membrane 

2. กลไก 
การแยก 

In-situ formation 
membrane 

Liquid membrane Supported  

 

เยื่อแผ่นของเหลวอยู่ในรูปฟิล์มของเหลว
ดา้นบนและภายในรูพรุนของชัน้รองรบั
ทีส่ามารถกกักนัโมเลกุลขนาดเลก็ทีช่ ัน้
เดมิไม่สามารถกกักนัได ้

 
 

Support matrix Diffusion membrane 

Emulsion 

 

เยื่ อแผ่นของเหลวอยู่ในรูป  emulsion 
จ านวนมากที่มีความสามารถในการ
เลอืกผ่านสาร 

Double emulsion Diffusion membrane 

Dynamic membrane 

- 

เกดิจากอนุภาคคอลลอยด์หรอืสาร
แขวนลอยในสารละลายจบัตวัหรอืถูก
ดูดซบับนชัน้รองรบั (เยื่อแผ่นรูพรุน) 
เมื่อกรองอนุภาคทีถู่กดูดซบัไวท้ า
หน้าทีเ่หมอืนเยื่อแผน่อกีแผ่นหนึ่ง 

Pre-coat technique Diffusion & pore 
membrane 

Ion-exchange 
membrane 

Positive หรอื 
negative ion 

 

- Casting Ion-selective 
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ขอ้ดแีละขอ้จ ากดัของเยือ่แผน่รพูรนุ 
ชนดิไมส่มมาตรเมือ่เทยีบกบัชนดิสมมาตร 

ข้อดขีองเยื่อแผ่นรูพรุนชนิดไม่สมมาตรมขี้อด ีได้แก่ (1) ทน
ต่อแรงกล (mechanical resistance) ไดด้กีว่า (2) ทนต่อการอุดตนั 
(fouling) บรเิวณผวิหน้าของเยื่อแผ่นไดสู้ง (3) มคีวามสามารถใน
การคดัเลอืกสาร  (selectivity) ไดด้กีว่า (4) มอีตัราการไหล (flow 
rate) สูง และ (5) ยอมให้สารไหลผ่าน (flux) ได้มากกว่า 10-100 
เท่า 

อย่างไรกต็าม เยื่อแผ่นรพูรุนชนิดไม่สมมาตร มขีอ้จ ากดั คอื มี
กระบวนการเตรยีมยุ่งยากและซบัซอ้นกว่าชนิดสมมาตร  

 

โครงสรา้งของเยือ่แผน่ชนดิไมส่มมาตร 
  

เยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตร มี 2 ประเภท ได้แก่ 1) Loeb-
Sourirajan anisotropic membrane ( Integrally skinned 
membrane) 2) Thin-film composite anisotropic membrane ใน
ทีน่ี้จะเน้นชนิด integrally skinned membrane เป็นหลกัเนื่องจาก
เป็นชนิดทีม่รีายงานการน าไปใชใ้นทางเภสชักรรมเป็นจ านวนมาก 
เช่น เปลอืกแคปซูลเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตร ส าหรบัระบบน าส่งยา
ด้วยกลไกออสโมติก เยื่อแผ่นควบคุมการปลดปล่อยยาผ่าน
ผวิหนัง, สิง่ตกแต่งแผล (wound dressing) ในบทความนี้กล่าวถึง
เยื่อแผ่นชนิดนี้ด้วยชื่อ “เยื่อแผ่นไม่สมมาตร (asymmetric หรือ 
anisotropic membrane)”  ทั ้ง นี้   เ พื่ อ ใ ห้ ส อดคล้ อ ง กับ ก า ร
ประยุกตใ์ชท้างเภสชักรรมทีจ่ะอา้งองิถงึในส่วนถดัไป  

“เยื่อแผ่นไม่สมมาตร” ถูกพฒันาขึ้นครัง้แรก ในช่วงปี ค.ศ. 
1940 มวีตัถุประสงคเ์พื่อเพิม่ความสามารถในการไหลผ่านของสาร
ในกระบวนการออสโมซิสแบบย้อนกลบั โครงสร้างของเยื่อแผ่น
ชนิดนี้ มีลักษณะเป็นชั ้นที่มีความพรุน ขนาดรูพรุน  หรือ
ส่วนประกอบแตกต่างกนัตัง้แต่ส่วนบนสู่ส่วนล่างของผวิหน้าเยื่อ
แผ่น โดยชัน้ภายในโครงสรา้งของเยื่อแผ่นดงักล่าวประกอบดว้ย 2 
ส่วน ได้แก่ ชัน้บนมลีกัษณะบาง (0.1 - 1 ไมโครเมตร) และแน่น  
ท าหน้าที่คดัเลือกสาร หรอืเรยีกว่า selective layer ส่วนชัน้ล่างมี
ลกัษณะหนา (100-200 ไมโครเมตร) มรีูพรุน และแขง็แรงกว่า ท า
หน้าที่เป็นโครงร่างค ้าจุนเยื่อแผ่นหรือเรียกว่า supportive layer 
ดังรูปที่ 1 จากส่วนประกอบข้างต้นจึงท าให้เยื่อแผ่นชนิดไม่
สมมาตรมีลักษณะบาง ยอมให้สารไหลผ่านได้ดี ลดการอุดตัน
บรเิวณผวิหน้า และมคีวามแขง็แรงมากกว่าชนิดสมมาตร  

โครงสรา้งไม่สมมาตรดงักล่าวสามารถเตรยีมโดยกระบวนการ
กลบัวฏัภาค (phase inversion หรอื phase separation) จากพอลิ
เมอร์หรอืวสัดุตัง้ต้นอื่นชนิดเดยีวกนัทัง้โครงสรา้งซึ่งแตกต่างจาก
เยื่อแผ่นชนิด Thin-film composite ที่เกิดจากการน าพอลิเมอร์ที่
แ ตกต่ า งกันมาประกอบกันด้ วยกร ะบวนการ  interfacial 
polymerization นอกจากนี้ โครงสร้างของเยื่อแผ่นไม่สมมาตรที่
เตรยีมดว้ยกระบวนการขา้งตน้ยงัสามารถแบ่งได ้3 ประเภทตาม-  

   

 รูปที่ 1  โครงสร้างเยื่อแผ่นไม่สมมาตรประเภท Loeb-
Sourirajan anisotropic membrane ห รื อ  Integrally skinned 
membrane (ดดัแปลงจาก Baker, 2000)1 

 
 

ลักษณะของ supportive layer หรือชัน้ล่างของเยื่อแผ่น ดงัรูปที่ 
2b-d โดยเปรยีบเทยีบรูปแบบโครงสรา้งต่าง ๆ กบัเยื่อแผ่นรูพรุน
ชนิดสมมาตรทีเ่ตรยีมขึน้ดว้ยวธิเีดยีวกนั1,11 ดงัรปูที ่2a 
 
 

 

 รูปที ่2  ภาพตัดขวางของเยื่อแผ่นรูพรุนชนิดสมมาตรและไม่
สมมาตรภายใต้กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน (SEM) ประกอบด้วย a) 
โครงสรา้งสมมาตร b) โครงสรา้งไม่สมมาตรแบบ finger c) โครงสรา้งไม่
สมมาตรแบบ sponge ที่มกีารกระจายขนาดของรูพรุนแตกต่างกนั d) 
โครงสรา้งไม่สมมาตรแบบ skin ทีม่กีารกระจายขนาดของรพูรุนเท่ากนั1  
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โครงสร้ำงของเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมำตร มีชนิดของ
โครงสรา้งดงัต่อไปนี้  
 

1) Finger  
โครงสรา้งเยื่อแผ่นมรีูพรุนเรยีงตวัในแนวตัง้ฉากจากดา้นบนสู่

ด้านล่าง ซึ่งมลีกัษณะคล้ายนิ้วมอืหรอืหลอดดงัรูป 2b ซึ่งในทาง
ปฏบิตับิรเิวณ supportive layer ไม่สามารถต้านทานต่อแรงดนัน ้า
เมื่อเปรยีบเทยีบกบัชัน้ผิวหรอื selective layer เนื่องจากมีความ
พรุนสงูและรพูรุนไม่ไดเ้รยีงตวัในทศิทางเดยีวกนั ลกัษณะดงักล่าว
ท าให้โครงสร้างนี้ไม่ทนต่อแรงเชงิกลและเกิดการเสยีหายได้ง่าย
เมื่ออยู่ภายใต้ความดนัสูง ดงันัน้ควรใชภ้ายใต้สภาวะทีม่คีวามดนั
น ้าต ่า  

 

2) Sponge 
โครงสร้างเยื่อแผ่นประกอบด้วยรูพรุนที่มีขนาดแตกต่างกัน

กระจายอยู่ทัว่ไป ดงัรูป 2c จงึมคีวามแขง็แรงต่อแรงเชงิกลสูงและ
ทนต่อแรงอดัน ้า โดยทีโ่ครงสรา้งไม่เสยีหายไดม้ากกว่าแบบ finger 
รวมถึงสามารถท าให้แห้งได้โดยไม่สูญเสียคุณสมบัติในการ
คดัเลือกสาร แต่อาจท าให้ปรมิาณสารที่ไหลผ่านมีปริมาณลดลง 
ดงันัน้จงึสามารถน าเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรรูปแบบนี้ไปประยุกต์
ในสภาวะทีม่แีรงดนัอดัสงูได ้
 

3) Skin 
โครงสร้างเยื่อแผ่นประกอบด้วยรูพรุนที่มกีารกระจายขนาด

เท่ากนัแต่มโีครงสร้างแตกต่างกนัดงัรูป 2d ทัง้นี้บรเิวณด้านบนมี
ลกัษณะเป็นผิวที่โครงสร้างเยื่อแผ่นเรียงตัวกนัเป็นชัน้หนาแน่น 
และส่วนภายในเป็นโครงสร้างที่มีความพรุนสูงมากกว่าผิวบน
ดงักล่าว  

 
 

วสัดสุ าหรบัผลติเยือ่แผน่ 
  

วสัดุทีใ่ชใ้นการผลติเยื่อแผ่นมหีลายประเภท13-17 โดยสามารถ
แบ่งไดด้งัตารางที ่2  

 

แนวทำงกำรเลือกวสัดใุนกำรผลิตเยื่อแผ่น 

การเลือกวสัดุเพื่อผลิตเยื่อแผ่นควรพจิารณาสมบัติตามชนิด
ของเยื่อแผ่น2 ดงันี้  

 

1. เยื่อแผ่นรพูรนุ 
กลไกการแยกสารคอื การคดัขนาด โดยสมบตัทิีต่้องค านึงถึง

ในการเลอืกวสัดุทีม่ผีลต่อการผลติเยื่อแผ่นประเภทนี้คอืความยาก
ง่ายในการขึน้รปู และความคงตวัต่อความรอ้นและสารเคมขีองวสัดุ 
ตัวอย่างเยื่อแผ่นรูพรุนประเภทนี้ ได้แก่ เยื่อแผ่นชอบน ้า เช่น  
cellulose ester และ chitosan ส่วนเยื่ อแผ่นไม่ ชอบน ้ า  เช่น 
polysulfone/ polyether sulfone และ polyvinylidene fluoride  

 

2. เยื่อแผ่นแบบแน่น 
กลไกการแยกสารคอื การละลาย-การแพร่ (solution-diffusion) 

ดงันัน้ วสัดุทีใ่หป้ระสทิธภิาพในการแยกสูงไดแ้ก่ เยื่อแผ่นชอบน ้า 
เ ช่ น  polyacrylic acid, polyacrylonitrile, polyvinyl alcohol แล ะ 
chitosan ส าหรบัเยื่อแผ่นไม่ชอบน ้า เช่น polydimethylsiloxane, 
polyoctylmethyl siloxane และ polyether block amide 

 

 ตารางที ่2  วสัดุส าหรบัผลติเยื่อแผ่น  
ประเภท ตวัอย่ำง 

1. วัส ดุที่ดัดแปลง
จากธรรมชาต ิ

• Cellulose acetate  
• Cellulose acetobutyrate 
• Cellulose regenerate 
• Cellulose nitrate 
• Chitosan 
* Cellulose acetate หรือ cellulose triacetate เป็นหนึ่งในวัสดุที่ใช้ใน

การผลติแผ่นเยื่อมานานทีสุ่ด 
*  กลุ่ ม  cellulose ester และ  chitosan เ ป็นวัส ดุหลักที่มีการน ามา

ประยุกต์ใชใ้นทางเภสชักรรม 
2. วัสดุที่ได้จากการ

สงัเคราะห ์
• Polyamide (aromatic polyamide, copolyamide, polyamide hydrazide)  
• Polyimide  
• Polyamideimide  
• Polybenzimidazole  
• Polysulfone  
• Vinyl polymers 
• Polyfuran  
• Polycarbonate  
• Polyethylene  
• Poplypropylene  
• Polyvinyl alcohol  
• Polyacrylic acid  
• Polyacrylonitrile  
• Polyether sulfone  
• Polyolefins 
• Polyhydantoin  
• Polydimethylsiloxane  
• Polyoctylmethylsiloxane  
• Polyether block amide  
* พอลิเมอร์สงัเคราะห์เหล่านี้นิยมใช้ในอุตสาหกรรมเคม ีเช่น การแยก

สารเคมหีรอืเกลอื การท าน ้าใหบ้รสิุทธิ ์และการบ าบดัน ้าเสยี  
3. วสัดุอนินทรยี ์ • Ceramic  

• Zeolite 
• Porous glass, silica  
• Metal เช่น stainless steel, molybdenum, tin  
* วสัดุอนินทรยี์มคีุณสมบตัิทางเคมแีละความร้อนดีกว่าพอลิเมอร์ แต่มี

การน ามาผลติอยู่จ ากดั  
4. วสัดุอื่น ๆ • Polyelectrolyte complex 

• Graphite oxide 
• Oils 

 
 

การเตรยีมเยือ่แผน่ชนดิไมส่มมาตร  
  

วธิีการเตรยีมเยื่อแผ่นขึ้นอยู่กบัวสัดุที่เลือกใช้และสมบัติของ
แผ่นที่ต้องการตามที่กล่าวมาข้างต้น ส าหรบัการเตรยีมเยื่อแผ่น
ชนิด integrally skinned membrane หรอื asymmetric membrane 
ถูกพฒันาขึ้นครัง้แรกด้วยวิธีการกลับวัฏภาค โดยใช้ cellulose 
acetate เป็นวสัดุตัง้ต้น11 ซึ่งการกลับวฏัภาคหมายถึงการท าให้
สารละลายพอลิเมอร์เปลี่ยนจากสารละลายเนื้อเดียวไปเป็น
ของเหลวที่มีสองวัฏภาคภายใต้สภาวะหนึ่ง  ๆ2  ด้วยหลักการ
ตกตะกอน วสัดุตัง้ต้นดงักล่าวควรละลายได้ที่อุณหภูมหิรอืในตวั

https://scholar.google.co.th/citations?view_op=view_citation&hl=th&user=9zFXzNwAAAAJ&citation_for_view=9zFXzNwAAAAJ:YsMSGLbcyi4C
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ท าละลายที่เหมาะสม เมื่อมีการเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิหรือ
ส่วนประกอบในระบบจะเหนี่ยวน าให้ของเหลวกลายเป็นสองวฏั
ภาค ไดแ้ก่ วฏัภาคของแขง็ (solid phase หรอื polymer-rich) ซึ่ง
เป็นส่วนโครงสร้างของเยื่อแผ่น และวัฏภาคของเหลว ( liquid 
phase หรือ solvent-rich) เป็นส่วนของรูพรุน1 ซึ่งการเตรียม
ดงักล่าวมขี ัน้ตอนทีส่ าคญัดงันี้18 เริม่ดว้ย (1) ละลายพอลเิมอร์ให้
เป็นสารละลายเนื้อเดียวกันและมีความหนืดเหมาะสม (2) เท
สารละลายพอลิเมอร์ลงในภาชนะทีท่นต่อตวัท าละลายเพื่อขึ้นรูป
ฟิล์ม (3) ระเหยตัวท าละลายออก (4) เกิดการตกตะกอนของ
ของเหลวแยกเป็น 2 วฏัภาค และสุดทา้ย (5) ระบบเกดิการคนืตวั
ในสภาวะที่มอีุณหภูมสิูง เช่น ในน ้าร้อนอุณหภูม ิ 70 - 80 องศา
เซลเซยีส 

อย่างไรกต็าม จะเหน็ไดว่้ากระบวนการกลบัวฏัภาคท าให้เกิด
โครงสรา้งทัง้แบบสมมาตรและไม่สมมาตร ทัง้นี้ขึน้อยู่กบัอตัราส่วน
ของส่วนประกอบและอุณหภูมิ นอกจากนี้  ระบบการเตรียมเยื่อ
แผ่นอาจจะเกิดการตกตะกอนขึ้นเมื่อมีการเปลี่ยนแปลงของ
อุณหภูมิหรือส่ วนประกอบ ดังนั ้นสามารถแบ่ งประเภท
กระบวนกำรกลบัวฏัภำคไดส้องแบบดงันี้  

 
1. กำรกลบัวฏัภำคจำกกำรเหน่ียวน ำด้วยกำรแพร่ (Diffusion 
induced phase inversion)  

เป็นการกลบัวฏัภาคทีเ่กดิจาก 1) การระเหยของตวัท าละลาย
ทีร่ะเหยไดอ้อกจากสารละลายเนื้อเดยีวทีม่ ี3 องค์ประกอบได้แก่ 
ตวัท าละลาย ตวัตกตะกอน (precipitant) และพอลเิมอร ์ซึง่เรยีกว่า 
dry process และอาจเกดิจาก 2) การเตมิสารทีไ่ม่ใช่ตวัท าละลาย 
(non-solvent) หรอืตวัตกตะกอน เช่น น ้า หรอืสารทีล่ะลายน ้าได้ 
ลงในระบบดงักล่าวซึ่งเรยีกว่า wet process การเตรยีมดว้ยวธิีการ
แพร่นี้ท าให้ได้โครงสร้างทัง้ลักษณะสมมาตรและไม่สมมาตร 
ส าหรบัเยื่อแผ่นไม่สมมาตรมีรูพรุนจากการตกตะกอนที่เกิดขึ้น
อย่างรวดเรว็บรเิวณผวิหน้าฟิล์มก่อน และมขีนาดเลก็กว่าภายใน
หรือส่วนล่างของฟิล์มซึ่ งท าให้เกิดลักษณะไม่สมมาตรขึ้น 
นอกจากนี้ เทคนิคดงักล่าวยงัเป็นวธิพีื้นฐานในการเตรยีมเยื่อแผ่น
เชิงพาณิชย์เช่นกัน จากที่กล่าวมาข้างต้นจะเห็นว่าการกลับวัฏ
ภาคมหีลายเทคนิคที่ใช้เตรียมเยื่อแผ่นไม่สมมาตรด้วยหลักการ
ตกตะกอน แต่ทุก เทคนิคมีกลไกการขึ้นรูป เยื่ อแผ่นผ่ าน
พารามิเตอร์ทางอุณหพลศาสตร์และจลนศาสตร์ที่คล้ายคลึงกัน 
เช่น ศกัย์ทางเคม ีความสามารถในการแพร่ของสาร และพลงังาน
กบิส์อสิระ (Gibb’s free energy) ของระบบ อย่างไรกต็าม การขึน้
รูปเยื่อแผ่นผ่านพารามเิตอร์ทางจลนศาสตร์มคีวามซบัซ้อนอย่าง
มาก ดงันัน้บทความนี้น าเสนอการขึน้รูปเยื่อแผ่นผ่านพารามเิตอร์
ทางอุณหพลศาสตร์ เนื่องจากเป็นข้อมูลที่สามารถเห็นภาพได้
ชดัเจน โดยแสดงในรูปแบบแผนภาพวัฏภาค (phase diagram) 
ขององคป์ระกอบในระบบ ไดแ้ก่ พอลเิมอร ์ตวัท าละลาย และ non-
solvent หรอือุณหภูม ิ 

1.1 กำรระเหยของตวัท ำละลำยท่ีระเหยง่ำย 
กระบวนการนี้ประกอบด้วยองค์ประกอบ 3 ชนิด ได้แก่ พอลิ

เมอร์ ตวัท าละลายทีร่ะเหยง่าย และ non-solvent เมื่อมอีตัราส่วน
อยู่ในช่วงที่เหมาะสม และระบบเข้ากันได้อย่างสมบูรณ์ โดยที่
อตัราส่วนอื่นทีป่รากฏช่องว่างแสดงถงึระบบทีไ่ม่เขา้กนัดงัรปูที ่3  

 

 

 รูปที ่3  แผนภาพวฏัภาคขององค์ประกอบ 3 ชนิดจากการ
ระเหยตวัท าละลาย (ดดัแปลงจาก รตันา จริะรตันานนท)์2 

 
จากรูปที่ 3 อธิบายได้ดงันี้ บริเวณมุมของสามเหลี่ยมแสดง

องค์ประกอบบรสิุทธิ ์เสน้ขอบทีล่ากระหว่างมุม 2 มุมคอื ของผสม
ขององค์ประกอบสองชนิด และจุดใด ๆ ภายในสามเหลี่ยมแสดง
ถงึของผสมขององคป์ระกอบทัง้ 3 ชนิด ภายในช่วงทีอ่งคป์ระกอบ
เป็นไปตามสภาวะทางอุณหพลศาสตร์ พบว่าระบบจะเข้ากันได้ด ี
แต่ในช่วงอื่นระบบจะไม่เขา้กนั โดยแยกเป็นสองวฏัภาคทีแ่ตกต่าง
กนั ถ้าตวัท าละลายทีร่ะเหยง่ายแยกออกจากสารละลายเนื้อเดียว 
(จุด A) ทีป่ระกอบดว้ยพอลเิมอรร์อ้ยละ 10 ตวัท าละลายรอ้ยละ 60 
แ ล ะ  non- solvent ร้ อ ย ล ะ  30 ได้ ส มบู ร ณ์  ร ะบบคง เหลื อ
องค์ประกอบเพียงสองชนิด ประกอบด้วยพอลิเมอร์ และ non-
solvent ดงัจุด B ซึ่งอยู่บรเิวณที่สารผสมเป็นเนื้อเดยีวกนัพอดีจะ
แยกเป็นสองวฏัภาคโดย จุด B’ จะเกดิโครงสรา้งแขง็แกร่ง และจุด 
B’’ จะเกดิรพูรุนขึน้  

 
1.2 กำรเติม non-solvent 
ในกระบวนการนี้ มอีงค์ประกอบ 3 ชนิด ไดแ้ก่ พอลเิมอร์ ตวั

ท าละลายทีร่ะเหยง่าย และ non-solvent ดงัรปูที ่4 ซึง่พบว่า ระบบ
เกิดการเข้ากันเป็นบริเวณกว้าง ซึ่งหากเติม non-solvent ลงใน
สารละลายเนื้อเดยีว (จุด A) ที่ประกอบด้วย พอลิเมอร์และตวัท า
ละลาย แล้วตวัท าละลายระเหยออกจากระบบดว้ยอตัราเรว็เท่ากบั 
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non-solvent ทีเ่ขา้สู่ระบบ องคป์ระกอบของระบบจะเคลื่อนไปตาม
เส้น A-B  ที่จุด D ระบบจะเข้าสู่  miscibility gap และเกิดการ
แยกวฏัภาคเป็น 2 วฏัภาคโดย polymer-rich จะอยู่บรเิวณขอบบน
ของบรเิวณที่เขา้กนั ส่วน solvent-rich จะอยู่บรเิวณขอบล่างของ
บรเิวณทีเ่ขา้กนัเมื่อมปีรมิาณพอลเิมอรใ์น polymer-rich สงูพอทีจ่ะ
ท าใหเ้กิดเป็นของแขง็ (solidification) ทีจุ่ด D ในขณะทีจุ่ด B คอื
ต าแหน่งที่มีทัง้ solid polymer-rich และ liquid solvent-rich ส่วน 
solvent-rich เกดิรพูรุนที ่B’ และ B’’ 

ตัวอย่างการเตรียมเยื่อแผ่นไม่สมมาตรจากไคโตแซนด้วย
วธิกีารกลบัวฏัภาคจากการเหนี่ยวน าดว้ยการแพร่ เป็นการเตรยีม
เยื่อแผ่นไม่สมมาตรจากพอลิเมอร์ไคโตแซน  ด้วยวิธี dry/wet 
phase separation เพื่ อ ใช้ เ ป็นสิ่งตกแต่ งแผลที่ควบคุมการ
ปลดปล่อยยาต้านแบคทีเรียได้ 19 ซึ่งมีกลไกดังรูปที่ 5 โดย
กระบวนการเตรยีมเยื่อแผ่นไม่สมมาตรในงานวจิยันี้ ใชเ้ทคนิค dry 
process  ในการระเหยตวัท าละลายออกไป เพื่อใหเ้กดิ  polymer-
rich  หรอืโครงสร้างแบบเน้นบรเิวณส่วนบนของเยื่อแผ่น และใช้
เทคนิค wet process ส าหรบัการแลกเปลี่ยนระหว่างตวัท าละลาย 
และ non-solvent ในทีน่ี้คอืสารละลายโซเดยีมไฮดรอกไซด ์เพื่อให้
เกิด solvent-rich หรือโครงสร้างที่มีรูพรุนขึ้นและท าให้แห้งด้วย
วธิกีารท าแหง้แบบเยอืกแขง็ 

 
 

 

 

 รูปที ่4  แผนภาพวฏัภาคขององคป์ระกอบ 3 ชนิดจากการเตมิ 
non-solvent (ดดัแปลงจาก รตันา จริะรตันานนท)์2  

 
 
 
 
 
 

 

 รูปที ่5  การเตรยีมเยื่อแผ่นไคโตแซนชนิดไม่สมมาตรด้วยวธิี 
dry/wet phase separation (ดดัแปลงจาก Miและคณะ, 2003)19  

 
 

 

 รูปที ่6  การเตรยีมเยื่อแผ่นไคโตแซนชนิดไม่สมมาตรโดยใชซ้ิ
ลกิา (ดดัแปลงจาก Santos และคณะ, 2008)20  
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ส าหรบัการเตรยีมเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรจากไคโตแซนด้วย
วิธีการกลับวัฏภาคจากการเหนี่ยวน าด้วยการแพร่และใช้สาร 
อนินทรยี์เป็นสารก่อรูพรุน20 เป็นการเตรยีมเยื่อแผ่นโดยใช้ซิลิกา
เ ป็นสาร ก่อรูพรุน เพื่ อน าส่ งยา  sodium sulfamerazine และ 
sulfametoxipyridazine ในงานวจิยันี้ต้องการศกึษาผลของปรมิาณ
ซลิกิาต่อลกัษณะเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรทีไ่ดโ้ดยมวีธิกีารเตรยีม
ดงัรปูที ่6   

 
1.3 ตัวอย่ำงกำรเตรียมเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมำตรจำก 

Cellulose acetate ด้วยวิธีกำรกลบัวฏัภำคจำกกำรเหน่ียวน ำ
ด้วยกำรแพร่เพื่อเคลือบยำเมด็21 

เป็นการเตรียมเยื่อแผ่นไม่สมมาตรจาก cellulose acetate 
เพื่อเคลือบยาเม็ดด้วยเทคนิคจุ่ม (dip coating) ในงานวิจัยนี้
ต้องการศึกษาผลของการเกิดการกลับวัฏภาคต่ออัตราการ
ปลดปล่อยยา theophylline โดยเคลือบยาเม็ดด้วยสารละลาย 
cellulose acetate ที่ละลายในอะซิโตนผสมน ้า ก่อนระเหยตัวท า
ละลายเหล่านี้ออกจากเยื่อแผ่น 

 
2. กำรกลบัวฏัภำคท่ีเหน่ียวน ำด้วยกำรเปล่ียนแปลงอุณหภมิู 
(Temperature induced phase inversion) 

เยื่อแผ่นทีเ่กดิจากการลดอุณหภูมขิองสารละลายพอลเิมอร์จะ
ใหโ้ครงสรา้งเยื่อแผ่นลกัษณะสมมาตร แต่ยงัสามารถท าใหเ้กิดเยื่อ
แผ่นไม่สมมาตรได ้โดยน าวธิกีารแพร่เขา้ไปร่วมดว้ย กระบวนการ
นี้ท าให้เกิดรูพรุนโดยการลดอุณหภูมขิองสารละลายเนื้อเดยีวทีม่ี
องค์ประกอบเป็นพอลเิมอร์และตวัท าละลายทีอุ่ณหภูมสิูง ซึ่งเมื่อ
ลดอุณหภูมจิะเหนี่ยวน าให้เกิดบรเิวณที่เข้ากนัได้ขึ้นเป็นบริเวณ
กวา้งดงัรปูที ่7  

 

 

 

 รูปที ่7  แผนภาพวฏัภาคการกลบัวฏัภาคที่เหน่ียวน าด้วยการ
เปลีย่นแปลงอุณหภูม ิ(ดดัแปลงจาก รตันา จริะรตันานนท)์2  

 

โดยรูป 7 นี้เป็นแผนภาพวฏัภาคของระบบที่มีองค์ประกอบ
สองชนิดและอุณหภูม ิระบบเป็นสารละลายเนื้อเดยีวกนัที ่T1 (จุด 
A) และเมื่อลดอุณหภูมิจนถึง T2 ที่จุด B ระบบเกิดแยกตัวเป็น
สองวฏัภาคโดยส่วนทีม่เีนื้อพอลเิมอร์มาก (polymer-rich) อยู่ทีจุ่ด 
B’’ และส่วนที่มตีวัท าละลายมาก (solvent-rich) อยู่ที่ B’ ส าหรบั
เส้น B’-B และ B’’-B แสดงอัตราส่วนของแต่ละวฏัภาคในระบบ 
ทัง้นี้เมื่อปรมิาณพอลิเมอร์ในส่วนที่มีเนื้อพอลิเมอร์มากสูงถึงค่า
วกิฤต ระบบจะเปลี่ยนสถานะเป็นของแขง็ซึ่งคอืเนื้อของเยื่อแผ่น 
และส่วนทีม่ตีวัท าละลายมากจะเป็นส่วนรูพรุน  

 
 

ปจัจยัทีม่ผีลตอ่โครงสรา้งและสมบตั ิ
ของเยือ่แผน่  

1. องคป์ระกอบของสำรละลำยพอลิเมอรแ์ละตวัท ำละลำย  

การศึกษาผลของปริมาณพอลิเมอร์และตัวท าละลายต่อ
ลกัษณะเยื่อแผ่นไม่สมมาตรเคลือบยาเมด็ที่เตรยีมจาก cellulose 
acetate พบว่าเยื่อแผ่นไม่สมมาตรที่ใช้อตัราส่วนพอลิเมอร์ต่อตวั
ท าละลาย 10/80 มผีลใหก้ารกระจายของขนาดรูพรุนของเยื่อแผ่น
สม ่าเสมอและมรีูปร่างทรงกระบอก โดยมคีวามคดเคี้ยวสูง ขณะที่
อตัราส่วนพอลิเมอร์ต่อตวัท าละลาย 15/75 รูพรุนเป็นรูปทรงรไีม่
สม ่าเสมอและรูพรุนแต่ละรูแยกจากกัน จึงมีความต้านทานการ
แพร่มากเนื่องจากความคดเคี้ยวของรูพรุน ดงันัน้การเพิม่ปรมิาณ
พอลเิมอรม์ผีลใหโ้ครงสรา้งของเยื่อแผ่นแน่นขึน้21  

 
2. องคป์ระกอบของ non-solvent หรือสำรก่อร ู(pore forming 
agent)  

ก) ปริมำณ non-solvent  
ในการศึกษาผลของปริมาณ non-solvent ต่ออัตราการ

ปลดปล่อยยา Theophylline จากยาเมด็เคลอืบเยื่อแผ่นไม่สมมาตร
ทีเ่ตรยีมจาก cellulose acetate พบว่าการเพิม่อตัราส่วน cellulose 
acetate/acetone ท าให้อตัราการปลดปล่อยยาลดลง จนกระทัง่มี
อตัราส่วน 0.12-0.14 จะท าใหอ้ตัราการปลดปล่อยยาเริม่คงที ่และ
เมื่อพิจารณาปริมาณ non-solvent หรือน ้าในสารเคลือบ พบว่า
ปริมาณน ้ าร้อยละ 5 ในสารเคลือบที่มีอัตราส่วน  cellulose 
acetate/acetone ทีต่ ่าทีสุ่ด สามารถท าใหย้าปลดปล่อยไดเ้ร็วที่สุด 
โดยปรมิาณพอลิเมอร์มผีลต่ออตัราการปลดปล่อยเป็นหลัก โดย
ชัน้ skin layer ทีม่คีวามหนาน้อยกว่ายอมใหต้วักลางเขา้สู่ระบบได้
ดีกว่า แต่เมื่ออัตราส่วนเพิ่มขึ้นส่งผลให้ปริมาณ non-solvent 
เพิ่มขึ้นและมีบทบาทมากขึ้นแทน โดยน ้ าท าให้เกิดรูพรุนใน 
supportive layer เพิม่ขึ้นและท าให้ตัวกลางสามารถเข้าสู่ภายใน
ระบบไดด้กีว่า21  
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ข) ปริมำณ pore forming agent  
การเตรียมเยื่อแผ่นไคโตแซนชนิดไม่สมมาตรด้วยวิธี DIPS 

โดยใช้ซิลิกาเป็นสารก่อรูพรุนเพื่อควบคุมการปลดปล่อยยา 
sodium sulfamerazine และ sulfametoxipyridazine ได้ศึกษาผล
ของปริมาณสารก่อรูพรุนที่ใช้ในการคืนตัวของระบบต่อลกัษณะ
โครงสร้างของเยื่อแผ่นไม่สมมาตร พบว่าการใช้ซิลิกาท าให้เกิด
เยื่อแผ่นไม่สมมาตร โดยการกระจายและความหนาแน่นของรูพรุน
เพิ่มขึ้นตามปริมาณซิลิกา นอกจากนี้การเพิ่มขึ้นของรูพรุน
ดงักล่าวส่งผลให้ความหนาและชัน้ที่มรีูพรุนของเยื่อแผ่นชนิดไม่
สมมาตรมากขึน้เช่นกนั รูพรุนทีเ่กดิขึน้มขีนาดเฉลี่ยเท่ากบัขนาด
ของอนุภาคซิลิกา ดังนัน้ขนาดของสารก่อรูพรุนอนินทรีย์เป็น
ตวัก าหนดขนาดของรูพรุนโดยตรง อย่างไรก็ตาม ปรมิาณซิลิกา
ส่งผลต่อรูพรุนจนถึงเพียงค่าหนึ่งเท่านัน้ ซึ่งพิจารณาได้จากค่า
รอ้ยละส่วนทีเ่ป็นรูพรุนทีม่คี่าสูงสุดรอ้ยละ 100 หากเตมิมากกว่านี้
จะท าใหไ้ดเ้ยื่อแผ่นชนิดสมมาตรแทน20  
 
ค) กำรระเหยตวัท ำละลำย 

การเตรยีมเยื่อแผ่นไม่สมมาตรจากไคโตแซนด้วยวธิ ีdry/wet 
phase separation ใช้ เ ป็ นสิ่ ง ตกแต่ ง แผล  (wound dressing) 
สามารถควบคุมการปลดปล่อยยาต้านแบคทเีรียได้ ได้ถูกน ามา
ศกึษาลกัษณะของเยื่อแผ่นและความสามารถในการยอมใหส้ารซมึ
ผ่านภายหลงัการท า pre-heat ในระยะเวลาแตกต่างกนั ไดแ้ก่ 10, 
20, 40 และ 60 นาที ทัง้นี้  ใน dry process ความหนาของ skin 
layer มีค่าเพิ่มขึ้นตามเวลาที่ใช้ในการระเหย ส่วนชัน้ด้านล่างมี
ความพรุนลดลงเมื่อเพิ่มเวลาในการระเหย พบว่าการดูดซับน ้า
ลดลงเมื่อเพิม่เวลาที่ใช้ในการระเหย เนื่องจากความพรุนของชัน้
ล่างลดลงส่งผลให้ช่องทางให้น ้าผ่านลดลงไปด้วย รวมทัง้การซมึ
ผ่านของความชื้นลดลงเช่นกนั ขณะที่การซึมผ่านของออกซิเจน
เพิม่ขึ้นเมื่อลดระยะเวลาที่ใช้ในการระเหย เนื่องจากขนาดรูพรุน
ของชัน้ล่างใหญ่กว่าโมเลกุลของออกซิเจน ดงันัน้การซมึผ่านของ
ออกซเิจนถูกควบคุมโดย skin layer ซึง่มคีวามหนาแน่นสงู19 

 
ง) อณุหภมิูในกำรคืนตวั Annealing (Tempering) 

จากการศึกษาผลของอุณหภู มิที่ ใ ช้ ใ นกา รคืนตั ว ต่ อ
ความสามารถในการยอมให้สารซึมผ่านของเยื่อแผ่นไคโตแซน
ชนิดเยื่อแผ่นไม่สมมาตรที่เตรยีมด้วยวธิีการกลบัวฏัภาคจากการ
เหนี่ยวน าดว้ยการแพร่ โดยใชซ้ลิกิาเป็นสารก่อรูพรุนเพื่อควบคุม
การปลดปล่ อยยา  sodium sulfamerazine และ  sulfametoxi-
pyridazine พบว่าเมื่อเพิ่มอุณหภูมิที่ใช้ในการคืนตัวมีผลให้
ความสามารถในการซึมผ่านของยา sodium sulfamerazine 
เพิ่มขึ้น  เนื่องจากการเพิ่มอุณหภูมิท าให้พอลิเมอร์ในวัฏภาค
ของเหลวเคลื่อนตวัมากขึน้เนื่องจากร่างแหถูกท าลายส่งผลให้เกดิ
การถ่ายเทมวลสารผ่านเยื่อแผ่นไดม้ากขึน้20  

 

การประเมนิสมบตัขิองเยือ่แผน่ 
  

การประเมินสมบัติของเยื่อแผ่น ส่วนใหญ่ใช้วิธีการหา
โครงสร้างและรูพรุน เนื่องจากมคีวามสมัพนัธ์กบัการถ่ายเทมวล
สาร ซึ่งส่งผลต่อความสามารถในการแยกสารละลายต่าง ๆ ที่มี
ส่วนประกอบแตกต่างกนั ทัง้นี้ขนาดของรูพรุนมผีลต่อการกักกนั
สารมากกว่าสมบตัิของวสัดุที่ใชเ้ตรยีมเยื่อแผ่น เพราะการกักกนั
สารขึ้นอยู่กบัการคดัขนาดเป็นหลกั การหาขนาดรูพรุนอาจใช้วธิี
วดัโดยตรงหรอืทางอ้อม วธิกีารวดัขนาดรูพรุนและความพรุนของ
เยื่อแผ่นมดีงันี้ 1) กำรใช้กล้องจลุทรรศน์อิเลก็ตรอน (Electron 
microscope) 2) วิธี Bubble point เพ่ือหำขนำดรูพรุน 3) วิธี 
Mercury intrusion porometer โดยใชป้รอทแทนของเหลวอื่นใน
การแทรกซึมสู่รูพรุนเนื่องจากปรอทมีแรงตึงผิวสูง (0.48 N/m) 
ข้อดีของ Mercury intrusion สามารถทราบปริมาตรของปรอทที่
ความดันต่างๆ และท าให้ทราบการกระจายของรูพรุน ปรอท
สามารถเข้าไปอยู่ในรูพรุนที่มขีนาดใหญ่ได้ทัง้หมดที่ความดนัต ่า   
และเมื่อเพิม่ความดนัปรอทจึงเข้าไปในรูพรุนที่มขีนาดเล็ก ส่วน
ข้อเสียคือ อุปกรณ์มีราคาแพง และเมื่ อรูพรุนมีขนาดเล็ก
จ าเป็นตอ้งใชค้วามดนัสงูมาก และค่าทีไ่ดร้วมถงึรพูรุนตนัดว้ย  ซึง่
แตกต่ า งกับ   bubble  point  4 )  วิ ธีวัดสภำพกำรซึมผ่ ำน  
(Permeability) เป็นวธิีหาขนาดรูพรุนโดยวดัฟลักซ์ (Flux) ของ
ของเหลวซี่งปกติใช้น ้ ามาผ่านเยื่อแผ่นด้วยความดันคงที่  5) 
วิ ธี กำรดูดซับก๊ ำซและปล่ อยออก  (Gas adsorption – 
desorption) วิธีนี้เหมาะสมส าหรบัเยื่อแผ่นที่มีรูพรุนขนาดเล็ก
กว่า 5 นาโนเมตร ปัจจุบนัอุปกรณ์วดัความพรุนของวสัดุนิยมใช้
หลกัการนี้ โดยตรวจวดั isotherm ของก๊าซเฉื่อย ซึ่งส่วนมากนิยม
ใชก๊้าซไนโตรเจน2,10,22 

 

การประยุกตใ์ชเ้ยือ่แผน่ชนดิไมส่มมาตร
ส าหรบัการควบคุมการปลดปลอ่ยยา 

  

การควบคุมการปลดปล่อยยาโดยประยุกต์ใช้เยื่อแผ่นไม่
สมมาตรสามารถท าไดใ้นหลายรูปแบบ เช่น เยื่อแผ่นควบคุมการ
ปลดปล่อยยาผ่านผิวหนัง วสัดุตกแต่งแผล ยาเม็ดและแคปซูล
ออสโมตกิ และอื่น ๆ โดยมรีายละเอยีดดงันี้ 

 
เยื่อแผ่นควบคุมกำรปลดปล่อยยำผ่ำนผิวหนัง  

การใช้เยื่อแผ่นไม่สมมาตรควบคุมการปลดปล่อยยาผ่าน
ผวิหนังตอ้งค านึงถงึหลกัการควบคุมการปลดปล่อยยาผ่านผวิหนัง 
ทัง้นี้อาจมวีตัถุประสงคส์ าหรบัออกฤทธิแ์บบเฉพาะทีห่รอืออกฤทธิ ์
ทัว่ร่างกาย โดยตัวยาต้องซึมผ่านผิวหนังชัน้สเตรตัมคอร์เนียม 
(Stratum Corneum) ซึง่เป็นส่วนชัน้นอกสุดของผวิหนังของชัน้อพีิ
เดอมีส (Epidermis) เพื่อกระจายไปยังผิวหนังที่ลึกลงไปและ
สามารถกระจายไปยงัเนื้อเยื่อชัน้ต่าง ๆ ในผวิหนัง และยาควรถูก
ดูดซึมเข้ากระแสเลือดได้หากต้องการให้ออกฤทธิท์ ัว่ร่างกาย 
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เนื่องจากผวิหนังชัน้สเตรตมัคอร์เนียมเป็นผวิหนังชัน้นอกสุดของ
ร่างกายและสารต่าง ๆ ซึมผ่านผิวหนังชัน้นี้ได้ยาก จึงเป็นชัน้
ผวิหนังทีท่ าหน้าทีเ่ป็นตวัก าหนดอตัราการซึมผ่านของสารต่าง ๆ 
เขา้สู่ร่างกายทีผ่่านทางผวิหนัง ซึ่งความชุ่มชืน้ของผวิหนังมผีลต่อ
การซึมผ่านของยาผ่านผวิหนังชัน้นี้ โดยสภาวะที่ผวิหนังมคีวาม
ชุ่มชื้นจากน ้าสามารถช่วยท าใหย้าซมึผ่านไดม้ากขึน้ ดงันัน้สารที่
สามารถผ่านผวิหนังชัน้นี้เข้าไปได ้ส่วนใหญ่สามารถซมึเขา้ไปยงั
ผวิหนังชัน้อื่น ๆ และเข้าสู่ระบบไหลเวยีนโลหติได้ ปรมิาณยาที่
บรรจุลงในต ารบัทีไ่ม่ไดอ้อกแบบใหม้กีารควบคุมการปลดปล่อยยา
ที่ดอีาจส่งผลต่อประสทิธิภาพและเกิดผลข้างเคียงที่เกิดจากการ
ไดร้บัยาน้อยหรอืมากเกนิไปได้ ดงันัน้เยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรดงั
รูปที่ 8 เป็นทางเลือกส าหรับการแก้ไขปัญหาการควบคุมการ
ปลดปล่อยยาทางผวิหนังได2้3,24  

 

 

 รูปที ่8  โครงสร้างของแผ่นแปะผิวหนังรูปแบบ Integrally 
skinned membrane 

 
การน าเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรเพื่อใช้ในการควบคุมการ

ปลดปล่อยยาผ่านผวิหนัง เช่น การเตรยีมเยื่อแผ่นเซลลูโลสนาโน
ไฟเบอรเ์พื่อเป็นโครงส าหรบัไฮโดรเจล จากนัน้ใชส้ารเปอรร์โิอเดด 
คลอไรด์ (periodate–chlorite) ท าปฏิกิริยาออกซิเดชนัที่บริเวณ
ผวิหน้าของไฮโดรเจล เพื่อใหผ้วิหน้าไฮโดรเจลมปีระจุและพื้นที่ผวิ
เฉพาะที่มาก เพื่อใช้ควบคุมการปลดปล่อยยาไพร็อกซิแคม 
(piroxicam) ซึ่งเป็นตวัยาที่มีประจุให้ถูกปลดปล่อยผ่านเยื่อแผ่น
แบบออกฤทธิน์าน โดยบรรจุยาเขา้สู่ระบบนี้ทีม่โีครงสรา้งเยื่อแผ่น
ไม่สมมาตรในสภาวะพีเอชที่เป็นกลาง ซึ่งตัวยาไพร็อกซิแคม
สามารถเขา้ไปอยู่ตามช่องว่างทีเ่ป็นรูพรุนของชัน้เยื่อแผ่น โดยยา
ถูกดงึดูดใหต้ดิกบัตวัเยื่อแผ่นดว้ยแรงทางไฟฟ้าสถติระหว่างตวัยา
ที่มีประจุบวกกับพื้นที่ภายในของเยื่ อแผ่นที่มีประจุลบ25 การ
ปลดปล่อยยาเกดิขึน้ผ่านการซมึผ่านของสารละลายอเิลก็โทรไลต์
เขา้สู่เยื่อแผ่นและท าใหแ้รงอเิลก็โทรสตาตกิระหว่างตวัยาทีม่ปีระจุ
บวกกบัพื้นผวิภายในของเยื่อแผ่นทีม่ปีระจุลบอ่อนแอลง ส่งผลให้
ยาปลดปล่อยออกมาผ่านกระบวนการบดบงักนัทางไฟฟ้าสถติและ
การแลกเปลี่ยนประจุ ซึ่งจากการทดสอบการปลดปล่อยยาสู่
โซเดียมอะซิเตทบัฟเฟอร์พีเอช 5.5 พบว่าตัวยาสามารถ
ปลดปล่อยออกจากเยื่อแผ่นได ้ดงันัน้เป็นการยนืยนัความสามารถ

ของระบบนี้ซึ่งเป็นเยื่อแผ่นชนิดนาโนไฟเบอร์ในการใช้เป็นแผ่น
แปะผวิหนังในการควบคุมการปลดปล่อยยา26  

การควบคุมการปลดปล่อยยาไนโตรกลเีซอรนีผ่านผวิหนังจาก
แผ่นแปะผวิหนังแบบกกัเก็บตวัยา (reservoir type) โดยเยื่อแผ่น
ไม่สมมาตรควบคุมการปลดปล่อยตวัยากัน้อยู่ระหว่างบรเิวณทีก่กั
เก็บตัวยากับผิวหนัง การน าเยื่อแผ่นไม่สมมาตรควบคุมการ
ปลดปล่อยยาผ่านผวิหนังมขีอ้ดคีอื ชัน้ที่มรีพูรุนสามารถกกัเกบ็ตวั
ยาไว้ ในขณะที่ชัน้ที่มคีวามหนาแน่นของพอลิเมอร์ท าหน้าทีเ่ป็น
ส่วนควบคุมอัตราการปลดปล่อยยา ซึ่งอัตราการปลดปล่อยยา
ขึ้นกับสมบัติทางกายภาพเคมีของพอลิเมอร์ที่เป็นเยื่อแผ่นและ
โครงสรา้งของเยื่อแผ่น ซึ่งพบว่ามรีายงานการใช ้Poly (4-methyl-
1-pentene) (TPX) เป็นพอลิเมอร์ของเยื่อแผ่นไม่สมมาตรเพื่อ
ควบคุมอัตราเร็วการปลดปล่อยยาไนโตรกลีเซอรีน  ทัง้นี้ ใน
กระบวนการเตรียมเยื่อแผ่น สามารถปรบัเปลี่ยนโครงสร้างของ
เยื่อแผ่นผ่านการควบคุมชนิดและปรมิาณสารที่ไม่ใช่ตวัท าละลาย
พอลเิมอร์ทีเ่ตมิลงไปในสารละลายส าหรบัขึ้นรูป เช่น การเติมบิว
ทานอล หรือสารลดแรงตึงผิว เช่น Span 80 ลงในสารละลาย
ส าหรบัขึน้รปู ซึง่เพิม่รพูรุนภายในเยื่อแผ่นและท าใหเ้พิม่อตัราการ
ซึมผ่านของยาผ่านเยื่อแผ่นนี้ได้ นอกจากนี้การเพิม่ความเขม้ขน้
ของยาในตวักกัเก็บช่วยเพิม่อตัราการปลดปล่อยยาออกจากเยื่อ
แผ่น ขณะทีก่ารเพิม่ความหนืดของต ารบัโดยการเตมิโพลไิวนิลไพ
โรลโิดนมผีลลดอตัราการปลดปล่อยยา27  

เยื่อแผ่นไม่สมมาตรซึง่ประกอบดว้ยนาโนไฟเบอรท์ีเ่ตรยีมจาก
พอลิเมอร์สองชนิด คือ poly (NIPAM-co-stearyl acrylate) ซึ่งไว
ต่อการเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิ และ polyethylene glycol dimetha-
crylates ซึ่งไม่ไวต่อการเปลี่ยนอุณหภูมิ โดยเตรียมด้วยวิธี 
electrohydrodynamic cojetting ให้แต่ละด้านมีรูปร่างเหมือนกัน 
พบว่าการเปลีย่นแปลงอุณหภูมภิายนอกส่งผลต่อการเปลี่ยนแปลง
โครงสรา้งเยื่อแผ่นไม่สมมาตรนี้ โดยการเปลีย่นแปลงอุณหภูมจิาก 
4 องศาเซลเซียส เป็น 37 องศาเซลเซียส หรือสลับกันท าให้
โครงสร้างสายโซ่พอลิเมอร์เปลี่ยนรูปในลกัษณะหดตวัหรอืคลาย
ตวัในขนาดระดบันาโนซึ่งส่งผลต่อการปลดปล่อยของสาร ได้แก่ 
bovine serum albumin  และ dexamethasone phosphate ที่ถูก
บรรจุไวใ้นเยื่อแผ่นไม่สมมาตรน้ี28  

 
วสัดตุกแต่งแผล  

ผิวหนังเป็นอวยัวะที่มีบทบาทส าคญัต่อร่างกายโดยมหีน้าที่
ปกป้องร่างกายจากอันตรายภายนอกและเป็นส่วนส าคญัในการ
ควบคุมอุณหภูมขิองร่างกายและการสูญเสยีน ้า เมื่อผวิหนังได้รบั
บาดเจ็บจะมีการซ่อมแซมตนเองได้ ซึ่งกระบวนการดงักล่าวมี
ความซบัซ้อน ผลลพัธ์ของกระบวนการซ่อมแซมอาจสมบูรณ์โดย
ไม่เกิดบาดแผลหรืออาจเกิดแผลเป็นได้ขึ้นกับความรุนแรงและ
สภาพผวิหนังทีไ่ดร้บับาดเจบ็ การมบีาดแผลทีรุ่นแรงซึ่งก่อใหเ้กดิ
การสญูเสยีชัน้ผวิหนัง เช่น แผลตดิเชือ้เรือ้รงั แผลจากไฟไหม้หรอื
อุบตัเิหตุ จ าเป็นตอ้งไดร้บัการท าแผลเพื่อรกัษาสมดุลอุณหภูม ิลด
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การสูญเสยีน ้า ป้องกนัการติดเชื้อ ซึ่งเป็นภาวะทีอ่าจก่ออนัตราย
ถงึชวีติได ้และรวมไปถงึเพื่อป้องกนัการเกดิแผลเป็นและบาดแผล
เรื้อรงั เวชปฏิบัติมาตรฐานที่ใช้ตกแต่งแผลลักษณะดงักล่าวคือ 
การปลูกถ่ายผวิหนังตนเอง (Autologous skin graft) แต่เนื่องจาก
การปลูกถ่ายผิวหนังตนเองจ าเป็นต้องมีการผ่าตัดเพิ่มเติมซึ่ง
ก่อใหเ้กดิความเจบ็ปวดและบาดแผลเพิม่ขึน้ ดงันัน้อาจไม่เหมาะ
กับผู้ป่วยบางราย ท าให้มีเวชปฏิบัติทางเลือกอื่น เช่น การปลูก
ถ่ายผิวหนังจากผู้บริจาค (allograft) ซึ่งมีข้อจ ากัดด้านจ านวนผู้
บรจิาค การเกบ็รกัษาและฆ่าเชือ้ ในปัจจุบนัมคีวามตอ้งการการท า
แผลทีส่่งเสรมิใหเ้กิดกระบวนการซ่อมแซมบาดแผลทีร่วดเร็วและ
เกดิความเจบ็ปวดต่อผูป่้วยน้อยทีสุ่ด จงึไดม้แีนวคดิการสรา้งเยื่อ
แผ่นสงัเคราะห์เพื่อใชเ้ป็นวสัดุตกแต่งแผลซึ่งสามารถจัดหาไดง้่าย 
และสะดวกต่อการเกบ็รกัษา29,30 

การเลอืกใชว้สัดุตกแต่งแผลควรเลอืกให้เหมาะสมกบัลักษณะ
ของแผลที่เกิดขึ้น วัสดุตกแต่งแผลที่ดีควรมีคุณสมบัติส าคญัที่
ใกล้เคยีงกบัผวิหนังปกติของมนุษย์ และช่วยส่งเสรมิกระบวนการ
ซ่อมแซมผิวหนัง ได้แก่ มีความยืดหยุ่นสูง รักษาความชุ่มชื้น 
ป้องกันเชื้อโรคหรือสิ่งปนเป้ือนภายนอก ในขณะเดียวกันยัง
สามารถระบายอากาศและของเสยี เช่น น ้าเหลอืง และหนองออก
จากแผลเพื่อป้องกนัการสะสมของเชื้อโรค และควรสะดวกต่อการ
ตกแต่งใชง้านและน าออกจากผวิ ซึ่งสมบตัพิื้นฐานของวสัดุทัว่ไป
หากป้องกันสิ่งปนเป้ือนภายนอกและรกัษาความชุ่มชื้นได้ มกัมี
ข้อจ ากัดคือ ระบายหนองและอากาศได้ต ่า และวัสดุที่สามารถ
ระบายอากาศและหนองได้ดมีกัสามารถป้องกนัสิง่ปนเป้ือนได้ต ่า
เช่นกนั การประยุกตใ์ชเ้ยื่อแผ่นไม่สมมาตรเป็นวสัดุตกแต่งแผลซึ่ง
มคีุณสมบตัเิฉพาะทีเ่หมาะสมจงึมคีวามน่าสนใจ โดยผวิชัน้บนที่มี
ลกัษณะบางและแน่นสามารถช่วยป้องกนัเชื้อโรคและสิง่ปนเป้ือน
ภายนอกได ้และผวิชัน้ล่างทีม่ลีกัษณะหนา พรุน คล้ายฟองน ้า มี
ความสามารถในการดูดซบัหนองจากแผลไดแ้ละระบายอากาศจาก
แผลไดด้3ี0,31 ในขัน้ตน้มกีารเลอืกใชว้สัดุทีม่รีูพรุนขนาดใหญ่ใต้ชัน้
หนาของวสัดุไม่ชอบน ้า แต่พบปัญหาการระบายน ้าเหลืองหรือ
หนองออกได้ไม่ดีพอ ท าให้เกิดการคัง่ของของเสียที่แผลและ
จ าเป็นต้องเปลี่ยนวสัดุบ่อย จึงมีการพฒันาเยื่อแผ่นไม่สมมาตร
จากวัสดุชนิดเดียว และเตรียมในลักษณะ Loeb-Sourirajan 
anisotropic membrane ด้วยวัส ดุโพลียู รี เทน (polyurethane) 
พบว่าสามารถใช้รกัษาบาดแผลได้ดี และคุณสมบัติที่ไม่ชอบน ้า
สามารถกระตุ้นกระบวนการแขง็ตวัของเลอืดได้29 การพฒันาเยื่อ
แผ่นไม่สมมาตรเพื่อใช้เป็นวสัดุตกแต่งแผลมุ่งเน้นเลือกวัสดุที่มี
คุณสมบัติดังที่ได้กล่าวนี้ด้วย ทัง้นี้ตัวอย่างวิธีการขึ้นรูปวัสดุ
ตกแต่งแผล เช่น เทคนิค Dry-wet phase inversion และ การปัน่
เสน้ใยดว้ยไฟฟ้าสถติ (electrospinning technique) มรีายละเอยีด
ดงันี้ 

Dry-wet phase inversion เป็นเทคนิคที่พฒันาขึ้นจากวธิี wet 
phase inversion เพื่อให้ได้ผิวชัน้บนที่มีความหนาและความ
สมบูรณ์ยิง่ขึน้ และโครงสรา้งทีไ่ดม้รีพูรุนขนาดเลก็ลงซึง่ส่งเสรมิให้

เกิดกระบวนการซ่อมแซมผิวได้เร็วและเจ็บปวดน้อยกว่า โดยมี
กระบวนการผลิตที่ง่ายและไม่ซบัซ้อนโดยใช้วิธีการระเหยตัวท า
ละลายจากสารละลายพอลิเมอร์ก่อนการแลกเปลี่ยนตวัท าละลาย
และท าให้เกิดเป็นโครงสร้างที่มรีูพรุนขึ้น โดยมปัีจจยัที่ส่งผลต่อ
ลักษณะโครงสร้างของเยื่อแผ่นที่ได้ เช่น ระยะเวลาที่ใช้ในการ
ระเหยตวัท าละลาย รวมถงึชนิดของพอลเิมอรแ์ละตวัท าละลายทีใ่ช ้
ดังนัน้การเลือกใช้พอลิเมอร์จึงต้องเลือกใช้ชนิดที่สามารถใช้
เทคนิคดงักล่าวเตรยีมให้เกิดโครงสร้างรูพรุนได้ เช่น ไคโตแซน
หรือโพลียูรีเทน และสารที่ใช้ในกระบวนการแลกเปลี่ยนตัวท า
ละลาย เช่น เมทานอล หรอืบิวทานอล อย่างไรก็ตาม เนื่องจาก
เป็นตวัท าละลายทีม่พีษิสูงจงึต้องมกีระบวนการก าจดัสารเพิม่เตมิ 
ท า ให้มีแนวคิดการ ใช้คาร์บอนไดออกไซด์วิกฤติยิ่ ง ยวด 
(supercritical carbon dioxide, scCO2) ซึ่งเมื่อควบคุมอุณหภูมิ
และความดันให้เหมาะสมจะมีสมบัติเป็นตัวท าละลาย และสาร
แลกเปลี่ยนตวัท าละลายในกระบวนการดงักล่าวได ้เรยีกเทคนิคนี้
ว่า scCO2 assisted phase inversion ซึ่งสามารถควบคุมปัจจยัที่
ส่งผลต่อโครงสรา้งและขนาดรูพรุนของเยื่อแผ่นได้ดกีว่า สามารถ
ลดขัน้ตอนในการก าจดัสารพิษลงได้ ไม่ปลดปล่อยสารพิษเรือน
กระจกระหว่างกระบวนการผลิต และใช้เวลาในการผลิตต ่ากว่า 
นอกจากนี้ยังมีเทคนิคที่เหนี่ยวน าให้สารละลายพอลิเมอร์เกิด
โครงสร้างเยื่อแผ่นด้วยการเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิ เช่น ใน
การศึกษากระบวนการผลิตเยื่อแผ่นไม่สมมาตรเพื่อเป็นวัสดุ
ตกแต่งแผลจากกลูโคแมนแนน จากคุณสมบัติส าคญัของกลูโค
แมนแนนทีส่ามารถหล่อเป็นชัน้ฟิล์มกนัน ้าไดแ้ละสามารถเกดิเป็น
โครงสร้างรูพรุนผ่านการท าแห้งแบบแช่เยือกแข็ง ท าให้ได้วสัดุ
ตกแต่งแผลทีม่คีวามยดืหยุ่นสูง ป้องกนัการซมึผ่านของเชื้อจุลชพี 
ดูดซับของเสียได้ดี และไม่ยับยั ้งการเจริญของเซลล์ เมื่ อ
เปรยีบเทยีบกบัวสัดุตกแต่งแผลที่เตรยีมจากกลูโคแมนแนนที่ใช้
เทคนิค dry-wet phase inversion32 

เทคนิคการปัน่เส้นใยด้วยไฟฟ้าสถิตนี้ใช้ไฟฟ้าแรงดนัสูงเพื่อ
สรา้งเสน้ใยในระดบันาโนพอลเิมอร์สามารถน ามาใช้ประโยชน์ได้
หลากหลาย รวมถงึการใชเ้ตรยีมวสัดุตกแต่งแผล วสัดุตกแต่งแผล
มลีกัษณะเป็นแผ่นเส้นใยพอลิเมอร์จากการปัน่ด้วยไฟฟ้าสถิตที่
ต่างกนัจ านวนสองชนิด ท าให้เกิดโครงสร้างที่ต่างกนัเป็นสองชัน้ 
โดยชัน้บนเป็นเสน้ใยพอลเิมอรข์นาดเลก็และมคีวามไม่ชอบน ้า จงึ
มคีวามหนาแน่นสงู สามารถป้องกนัน ้าและเชือ้โรคได ้ทัง้นี้นิยมใช้
พอลิคาโปรแลคโตน (polycaprolactone) หรอืพอลิแลกติกแอซิด 
(polylactic acid) เป็นพอลเิมอร์ของส่วนประกอบ และชัน้ล่างเป็น
ชัน้ที่มีรูพรุนจากโครงข่ายเส้นใยนาโนสามมิติที่ชอบน ้ าซึ่งมี
ลกัษณะใกล้เคยีงกบัเมทรกิซ์นอกเซลล์ (extracellular matrix) ซึ่ง
ช่วยส่งเสรมิการซ่อมแซมของผวิ ทัง้นี้ยงัสามารถเลือกใช้วสัดุได้
หลากหลายชนิด เช่น กรดไฮยาลูรอนิก (hyaluronic acid) และ 
โซเดยีมอลัจิเนต (sodium alginate) การปรบัแต่งสมบัติของเยื่อ
แผ่นท าไดโ้ดยเปลี่ยนแปลงปัจจยัทีส่่งผลต่อเทคนิคการปัน่เส้นใย
ด้วยไฟฟ้าสถิตได้โดยตรง การควบคุมปัจจยัที่เกี่ยวข้องระหว่าง
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กระบวนการผลติจงึเป็นสิง่ทีค่วรพจิารณา และยงัมกีารศกึษาและ
พฒันาการบรรจุยาปฏิชวีนะหรอืสารชวีโมเลกุลลงในวสัดุตกแต่ง
แผล เพื่อช่วยก าจดัเชื้อและส่งเสรมิกระบวนการซ่อมแซมผิวหนัง
ดว้ย เช่น การศกึษาเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรจาก Poly(L-lactide)-
sericin แ ล ะ  Poly(L-lactide) บ ร ร จุ ย า ไ น โ ต ร ฟู ร า โ ซ น 
(nitrofurazone) พบว่ายาสามารถซึมผ่านเข้าสู่แผลได้ดีและมี
ระยะเวลาการออกฤทธิข์องยายาวนานจากการปลดปล่อยยาจาก
ผวิชัน้ล่างของเยื่อแผ่น32 

 
ยำเมด็และแคปซูลออสโมติก 

การควบคุมการปลดปล่อยยาสามารถท าไดห้ลายวธิ ีเช่น การ
เตรยีมระบบน าส่งยาใหอ้ยู่ในรูปแบบเมทรกิซ์ หรอืการใชห้ลกัการ
ออสโมซสิในการเตรยีมยาใหอ้ยู่ในรปูยาเมด็หรอืแคปซูล อย่างไรก็
ตามยาทีบ่รรจุในระบบเมทรกิซ์อาจมคี่าชวีประสทิธิผลแปรปรวน
ได้จากการเปลี่ยนแปลงการปลดปล่อยยาจากการเปลี่ยนแปลง
ความเป็นกรดด่างภายในทางเดนิอาหาร ค่าการละลายของตวัยา
ส าคญั และสภาพการไหลเวยีนของของเหลวในร่างกาย ส่วนระบบ
ออสโมซิสนัน้มกีารปลดปล่อยยาที่เป็นอิสระจากปัจจยัดงักล่าว33 
ดงันัน้การปลดปล่อยยาจงึอยู่ในรูปแบบสมการอนัดบัศูนย์ (zero 
order) ระบบน าส่งยาแบบแคปซูลออสโมตกิเป็นระบบทีถู่กเคลอืบ
ด้วยเยื่อหุ้มลกัษณะไม่สมมาตร ซึ่งเปลือกแคปซูลยอมให้น ้าผ่าน
ได้มาก จึงสามารถน าส่งยาที่ละลายน ้ าน้อยได้ดีกว่าระบบ 
elementary osmotic pump ทัง้นี้การผลิตแคปซูลออสโมติกที่
ประกอบดว้ยเยื่อหุม้ลกัษณะไม่สมมาตรซึ่งมรีูพรุนทีเ่กดิขึน้เองได้
โดยไม่ต้องใช้เครื่องมือเจาะเหมือนกับรูปแบบอื่นๆ 34 ท าให้
ค่าใชจ้่ายเกีย่วกบัเครื่องมอืในการผลติลดลง 

แคปซูลออสโมตกิหรอืแคปซูลทีเ่คลอืบด้วยเยื่อหุม้ลกัษณะไม่
สมมาตร (asymmetric membrane capsule; AMC) เ ป็นระบบ
น าส่งยาแบบออสโมติกชนิดรับประทานที่ถูกจัดอยู่ในรูปแบบ 
controlled porosity osmotic pump (CPOP) และถูกสร้างขึ้นมา
เพื่อแกปั้ญหาทีย่าเหนี่ยวน าใหเ้กดิการระคายเคอืงกระเพาะอาหาร
บริเวณที่อยู่ใกล้ช่องหรือรูของยาเม็ดออสโมติกแบบเจาะรูเดียว
ส าหรบัการปลดปล่อยยา เช่น ยาอินโดเมธาซิน ออกจากระบบ 
elementary osmotic pump ในกรณีของผลิตภัณฑ์ Osmosin®35 
ถูกออกแบบให ้AMC มคีวามคลา้ยคลงึกบัแคปซูลเจลาตนิแขง็ แต่
รูพรุนของ AMC เกดิขึน้ได้เอง (in situ poring) โดยไม่ต้องใช้การ
เจาะรูด้วยแรงกลหรือแสงเลเซอร์เหมือนการผลิตในรูปแบบอื่น  
AMC มสี่วนประกอบหลกัสองส่วน ไดแ้ก่ ส่วนแกนส าหรบับรรจุยา 
และส่วนผนังทีม่คีวามแขง็แกร่งและไม่ละลายน ้าอย่างรวดเร็วและ
มลีกัษณะเป็นเยื่อหุม้ไม่สมมาตร กล่าวคอืบรเิวณดา้นในเป็นส่วนที่
หนาและพรุน แต่บรเิวณด้านนอกเป็นส่วนที่บางและแน่น โดยรู
พรุนดงักล่าวมขีนาดอยู่ในช่วง 10 องัสตรอมถงึ 100 ไมโครเมตร 
และมีปริมาณ 5-95% ของโครงสร้าง36-38 ส่งผลให้อัตราการ
เคลื่อนทีข่องน ้าผ่านเยื่อเลอืกผ่านเขา้สู่ระบบ AMC มากกว่าระบบ

น าส่งยารูปแบบออสโมตกิชนิดอื่น ดงันัน้ AMC จงึสามารถน าส่ง
ยาทีล่ะลายน ้าน้อยไดด้กีว่า39 

 

ขอ้ดแีละขอ้เสยีของแคปซูลทีเ่คลอืบดว้ย
เยือ่แผน่ลกัษณะไมส่มมาตร 

แคปซูลออสโมตกิหรอืแคปซูลทีเ่คลอืบดว้ยเยื่อแผ่นลกัษณะไม่
สมมาตรมีข้อดีที่เหนือกว่าระบบน าส่งยาแบบออสโมติกชนิด
รบัประทานรปูแบบอื่นหลายประการ ดงันี้  

1. ลดปัญหาการระคายเคอืงกระเพาะอาหาร เนื่องจาก AMC 
มีรูพรุนจ านวนมากเพื่อช่วยกระจายปริมาณยาที่ถูกปลดปล่อย
ออกมาให้อยู่รอบๆ แทนการปลดปล่อยยาทัง้หมดที่บริเวณใด
บรเิวณหนึ่งจากการเจาะรู ดงันัน้ AMC ก่อใหเ้กดิการระคายเคอืง
ต่อเยื่อเมอืกทางเดนิอาหารไดน้้อย40  

2. สามารถน าส่งยาทีม่คี่าการละลายน ้าต ่าไดด้ ีเน่ืองจากรูพรุน
ของ AMC สามารถช่วยใหน้ ้าเคลื่อนผ่านเยื่อเลอืกผ่านเขา้สู่ระบบ
ไดเ้รว็กว่า และสามารถน าส่งยาทีม่คีวามดนัออสโมซสิได4้1  

3. อัตราการปลดปล่อยยาของ AMC ไม่ขึ้นกับขนาดรูน าส่ง
สาร42  

4. การเตรยีม AMC ท าไดง้่าย ไม่จ าเป็นต้องใชอุ้ปกรณ์ในการ
ผลิตเฉพาะ เช่น อุปกรณ์ เครื่องมือหรือเลเซอร์ส าหรบัเจาะรู 43 
อย่างไรก็ตาม AMC มีข้อ เสียตรงที่อาหารอาจมีผลต่อการ
ปลดปล่อยยา และไม่สามารถคาดการณ์ถงึผลขา้งเคยีงของ AMC 
ที่อาจเกิดขึ้นจากการปลดปล่อยยาในปริมาณม าก (dose 
dumping) อย่างรวดเรว็ได4้4  

 

แคปซูลออสโมตกิหรอืแคปซูลทีม่เียื่อแผ่นไม่สมมาตรสามารถ
เตรยีมไดด้ว้ยเทคนิคการกลบัวฏัภาค โดยใชพ้อลเิมอร์ทีไ่ม่ละลาย
น ้า เช่น cellulose acetate และ ethyl cellulose ร่วมกับสารก่อรู
พรุน เช่น glycerin โดยท าให้พอลิเมอร์เปลี่ยนจากรูปสารละลาย
เป็นโครงสร้างต่อเนื่องด้วยการตกตะกอนตามหลกั like dissolve 
like (ตัวถูกละลายที่มีข ัว้จะละลายในตัวท าละลายที่มีข ัว้ แต่ไม่
ละลายในตัวท าละลายที่ไม่มีข ัว้ ส่วนตัวถูกละลายที่ไม่มีข ัว้จะ
ละลายในตวัท าละลายที่ไม่มขี ัว้ แต่ไม่ละลายในตัวท าละลายที่มี
ข ัว้) และในขณะเดียวกันสารก่อรูพรุนจะเคลื่อนออกมาด้วยการ
ละลายของตวัเองและท าให้เกดิรูพรุน44,45 ซึ่งสามารถเตรยีมไดท้ัง้
วธิกีารเตรยีมแคปซูลแบบเปียกและวธิกีารเตรยีมแคปซูลแบบแหง้ 

โดยภาพรวม ระบบน าส่งยาที่ควบคุมการปลดปล่อยด้วย
หลกัการออสโมซสิมศีกัยภาพดา้นการรกัษาทีน่่าสนใจ และ AMC 
เป็นรปูแบบหนึ่งของการน าส่งยาดว้ยหลกัการน้ีทีส่ามารถน าส่งยา
ไดห้ลากหลายประเภท จุดเด่นของ AMC คอืสามารถผลติในระดบั
อุตสาหกรรมได้ และไม่ต้องใช้เครื่องเลเซอร์ในการเจาะรูบน
แคปซูลเพื่อใหย้าถูกปลดปล่อยออกมา นอกจากนี้ยงัสามารถน าส่ง
ยาที่มีค่าการละลายน ้าต ่าได้โดยอาศัยสารก่อแรงดันออสโมซิส 
(osmogent) และสารช่วยละลายเป็นตวัช่วยละลายยาที่ละลายน ้า
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ไม่ดนีัน้ ระบบ AMC ปลดปล่อยยาด้วยอตัราคงทีห่รอือันดบัศูนย์ 
(zero order) ปัจจัยที่มีผลต่อการปลดปล่อยยา ได้แก่ ค่าการ
ละลายของตวัยาส าคญั ความดนัออสโมซสิในระบบ ความหนาของ
เยื่อแผ่น และระดบัความเขม้ขน้ของสารก่อรพูรุน นอกจากนี้ AMC 
ยงัมีรูปแบบการปลดปล่อยยาในหลอดทดลอง ( in vitro) และใน
ร่างกาย (in vivo) ทีส่อดคล้องกนั และสามารถท านายได้45 ดงันัน้ 
AMC เป็นระบบควบคุมการปลดปล่อยยาชนิดรับประทานที่มี
ประสทิธภิาพ 

 

ตวัอยา่งยาเม็ดและแคปซูลออสโมตกิ 
ทีเ่ตรยีมดว้ยระบบ AMC 

ตวัอย่างของยาเม็ดและแคปซูลออสโมติกที่เตรยีมด้วยระบบ 
AMC มดีงันี้ 

1 .  ย า เ ม็ ด ไ กลคล า ไซด์  ( gliclazide) ซึ่ ง เ ป็ นย า รักษา
โรคเบาหวานชนิดเคลอืบเมด็ยาดว้ยเทคโนโลยเียื่อหุม้ไม่สมมาตร
ซึ่งสารเคลือบประกอบด้วยเอททิลเซลลูโลสที่ละลายในตัวท า
ละลายเอทานอล อะซิโตนและน ้า ในอตัราส่วน 70:20:10 โดยมี
โพพิลีนไกลคอลเป็นพลาสติไซเซอร์ พบว่ายาเม็ดเคลือบที่สาร
เคลือบมีปริมาณเอททิลเซลลูโลสน้อยแต่ปริมาณโพพิลีนไกล
คอลมาก  สามารถปลดปล่อยยาด้วยอัตราเร็วคงที่ได้นาน  20  
ชัว่โมง   และพบว่าสูตรยาเมด็เคลอืบทีใ่ชเ้อททลิเซลลูโลสเป็นพอ
ลิเมอร์ก่อเยื่อหุ้มไม่สมมาตรปลดปล่อยยาด้วยอัตราเร็วคงที่ได้
ดกีว่ายาเมด็ทีเ่คลอืบดว้ยไคโตแซน46  

2. ยาเม็ดทีโอฟิลีน (theophyline) ซึ่งเป็นยาขยายหลอดลม 
โดยได้ใช้เทคโนโลยีเดียวกันกับการเตรียมยาเม็ดไกลคลาไซด์ 
โดยมกีารปรบัความเข้มข้นของสารก่อรูพรุน คอื เมทลิเซลลูโลส 
พบว่าเมื่อความเขม้ขน้ของเมทลิเซลลูโลสเพิม่ขึน้มผีลท าให้อตัรา
การปลดปล่อยยานี้ลดลง เนื่องจากเมทิลเซลลูโลสที่เพิ่มขึ้นไป
ปรบัเปลีย่นรูปร่างของรูพรุนจากรูพรุนทีบ่างกลวงเป็นรูพรุนที่หนา
ขึน้ และท าใหย้าปลดปล่อยผ่านช่องว่างไดย้ากขึน้ดว้ย21  

3. แคปซูลยาอินโดเมทาซิน (Indomethacin) ซึ่งเป็นยาต้าน
การอกัเสบชนิดที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ ได้มกีารใช้ AMC เป็นเปลือก
แคปซูลเพื่อบรรจุยานี้ โดยเตรยีมจากสารละลายเซลลูโลสอะซิเตท 
ความเขม้ขน้รอ้ยละ 15 ในอะซโิตนและเอทานอลในสดัส่วน 9 ต่อ 
1 จากนัน้เติมสารก่อรูพรุน (Pore forming agent) โดยสารก่อรู
พรุนทีใ่ชม้ ี2 ชนิดคอื กลเีซอรอล และโพลเีอทธิลีนไกลคอล โดย
ขึน้รูปแคปซูลโดยการจุ่มแม่พมิพ์แคปซูลลงในสารละลายทีเ่ตรยีม
ไวเ้พื่อใหเ้กดิชัน้บาง ๆ ของแคปซูล พบว่าน ้าหนักแคปซูลแปรผนั
ตรงกบัปรมิาณรูพรุนทีเ่กิดขึน้ โดยแคปซูลทีม่กีลเีซอรอลเป็นสาร
ก่อรพูรุนจะมนี ้าหนักมากกว่าและปลดปล่อยยาไดม้ากกว่า47 

4. แคปซูลยาเฟลอไบโพรเฟน ( flurbiprofen) เป็นยาต้าน
อักเสบชนิดไม่ใช่สเตียรอยด์ (Non-steroidal anti-inflammatory 
drugs, NSAIDs) โดยแคปซูลถูกขึ้นรูปจากแม่พิมพ์ที่จุ่มลงใน

สารละลายเซลลูโลสอะซเิตททีล่ะลายในอะซโิตนต่อน ้า 90 ต่อ 10 
ส่วนตามล าดบั โดยมกีลเีซอรอลเป็นสารก่อรูพรุนและเติมสารก่อ
แรงดนัออสโมติกหรอืสารเพิม่การละลายเข้าไปในแคปซูล พบว่า
สารก่อแรงดนัออสโมติกที่มขี ัว้ต ่าและค่าออสโมลาลิตี้ต ่าช่วยการ
ปลดปล่อยยาได้ด ีสารเพิม่การละลายสามารถเพิม่แรงดนัออสโม
ตกิใหท้างอ้อมโดยท าใหต้วัยาละลายมากขึน้และท าให้เกิดแรงดนั
ออสโมติกจากตัวยาเอง พบว่าแคปซูลที่มีสารก่อแรงดนัออสโม
ตกิหรอืสารเพิม่การละลายท าใหภ้ายในแคปซูลมคีวามดนัออสโม
ตกิเพิม่ขึน้และสารส าคญัในแคปซูลปลดปล่อยไดเ้รว็ขึน้48  

5. แคปซูลยาอะไซโคลเวยี (acyclovir) ซึ่งเป็นยาต้านไวรสัใช้
รกัษาและป้องกนัโรคเรมิ ยานี้ถูกดูดซึมได้ไม่ดใีนทางเดนิอาหาร
และถูกดูดซึมโดยกระบวนการไม่อาศัยพลังงาน (Passive 
diffusion) ยาจึงดูดซึมช้าและยามีค่าครึ่งชีวิตในระบบทางเดิน
อาหารที่สัน้และมโีอกาสที่ยาสลายตัวก่อนการดูดซึม จึงมีความ
สนใจเพื่อใช้ AMC ในการควบคุมการปลดปล่อยยานี้ เพื่อเพิม่ค่า
ครึง่ชวีติของยาและลดปรมิาณยาทีใ่ชใ้หน้้อยลง รวมทัง้ลดความถี่
ในการบรหิารยา โดยแคปซูลประกอบด้วยเซลลูโลสอะซิเตทเป็น
พอลเิมอร์ โดยเตมิกลเีซอรอลเป็นสารก่อรูพรุนและโซเดยีมลอรลิ
ซลัเฟตเป็นสารก่อแรงดนัออสโมตกิ พบว่าปรมิาณของกลเีซอรอล
ที่น้อยจะท าให้เกิดรูพรุนน้อยและส่งผลให้น ้าเข้าสู่ระบบได้ยาก 
ปรมิาณของสารก่อแรงดนัออสโมตกิทีน้่อยมผีลลดปรมิาณน ้าที่เขา้
สู่ระบบดว้ยเช่นกนั ในขณะทีป่รมิาณของพอลเิมอร์ทีม่ากขึ้นมผีล
ท าใหช้ัน้ของแคปซูลหนาขึน้และลดปรมิาณน ้าทีเ่ขา้สู่ระบบ ท าให้
ยาละลายไดไ้ม่ดแีละส่งผลต่อการดูดซมึยา ดงันัน้ปรมิาณของสาร
ก่อรูพรุนและสารก่อแรงดนัออสโมตกิแปรผนัตรงกบัการดูดซึมยา 
แต่ปรมิาณของพอลเิมอรแ์ปรผกผนักบัการดูดซมึยา49  

6. แคปซูลยาคาร์วีไดลอล (carvedilol) ซึ่งเป็นยารักษา
โรคหัวใจ ยานี้มีการละลายขึ้นอยู่กับค่าความเป็นกรดด่างของ
สารละลาย โดยยาละลายไดด้ใีนสารละลายทีม่คีวามเป็นกรด จงึมี
การประยุกต์ใช ้AMC ในการควบคุมการปลดปล่อยยา โดยขึน้รูป
ของแคปซูลด้วยเซลลูโลสอะซิเตทที่เตรียมในอะซิโตนต่อน ้ าใน
สดัส่วน 45 ต่อ 5 ตามล าดบั โดยมีกลีเซอรอลเป็นสารก่อรูพรุน 
ปริมาณของสารก่อรูพรุนที่เพิ่มขึ้นส่งผลให้น ้ าหนักของแคปซูล
เพิม่ขึน้ โดยในแคปซูลมกีารบรรจุฟรุกโตส (Fructose) และกรดฟู
มารกิ (Fumaric acid) เพื่อท าหน้าที่เป็นสารก่อแรงดนัออสโมติก 
และสารควบคุมความเป็นกรดด่าง (pH regulating agent) โดย
ระบบปลดปล่อยยาพรอ้มกบักรดฟูมารกิเพื่อท าใหส้ภาพแวดล้อม
รอบตัวยามีความเป็นกรดเสมอในขณะปลดปล่อยและท าให้ยา
สามารถละลายได้โดยไม่ขึ้นกบัสภาพแวดล้อมของระบบทางเดนิ
อาหาร รวมทัง้ควบคุมการปลดปล่อยยาไดน้านขึน้50  

7. แคปซูลยาอะทโีนลอล (atenolol) ซึ่งเป็นยารกัษาโรคความ
ดนัโลหติสงูทีม่กีารประยุกตใ์ช ้AMC ในการควบคุมการปลดปล่อย
ยา โดยขึ้นรูปแคปซูลจากแม่พิมพ์จุ่มลงในเซลลูโลสอะซิเตทที่
เตรียมในสารละลายอะซิโตนต่อน ้าในสัดส่วนเท่ากับ 45 ต่อ 5 
ตามล าดับด้วยการใช้กลีเซอรอลเป็นสารก่อรูพรุน โดยภายใน
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แคปซูลมกีารเติมกรดซิตริกเพื่อเพิม่ความเป็นกรดและช่วยเพิ่ม
การดูดน ้าเข้าสู่ระบบส่งผลให้ยาละลายเพิม่ขึ้นจากสภาวะความ
เป็นกรดและปรมิาณของน ้าที่เพิม่ขึ้น และท าใหก้ารปลดปล่อยยา
ออกจากระบบเพิม่มากขึ้น นอกจากนี้ภายในแคปซูลยงัมีการใส่
สารเพิ่มความหนืด คือ ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลส ซึ่ง
ปริมาณสารเพิ่มความหนืดที่เหมาะสมสามารถช่วยท าให้ยา
ปลดปล่อยไดม้ากขึน้51  

8. ยาเมด็ไนเฟดปีิน (nifedipine) มกีารพฒันาระบบน าส่งยาที่
จะช่วยปลดปล่อยยาไนเฟดปีินซึ่งเป็นยารกัษาโรคความดนัโลหติ
สงูทีม่กีารละลายน ้าต ่า ดว้ยระบบปัม๊แรงดนัออสโมตกิจากการพอง
ตวั (swellable elementary osmotic pump) โดยเมด็ยาถูกตอกอดั
เป็นเมด็โดยประกอบดว้ยตวัยาส าคญั สารช่วยพองตวั คอื HPMC 
สารช่วยเปียก คอื sodium lauryl sulfate (SLS) และสารก่อแรงดนั
ออสโมติกคือโพแทสเซียมคลอไรด์ (potassium chloride, KCl) 
จากนัน้เคลือบด้วยเซลลูโลสอะซิเตทโดยใช้น ้ามนัละหุ่ง (castor 
oil) เป็นพลาสตไิซเซอร์ โดยละลายในตวัท าละลายอะซโิตนต่อเอ
ทานอลในสดัส่วน 40 ต่อ 60 ตามล าดบั พบว่าสารช่วยเปียกใน
ปรมิาณทีม่ากขึน้สามารถเพิม่การปลดปล่อยยาออกจากระบบ โดย
เมื่อเพิม่ปรมิาณ HPMC มากขึ้นถึงระดบัหนึ่งจะไม่ส่งผลต่อการ
ปลดปล่อยยา นอกจากนี้การเตมิ sodium lauryl sulfate  สามารถ
เพิม่การปลดปล่อยยาได้อย่างมากเมื่อมปีรมิาณ 15 มลิลิกรมัต่อ
เม็ด  พบว่าโพแทสเซียมคลอไรด์ปริมาณ 100 มิลลิกรมัต่อเม็ด
เพยีงพอในการรกัษาระดบัแรงดนัออสโมตกิไดน้าน 10 ชัว่โมงโดย
เมื่อเพิ่มปริมาณ KCl มากกว่านี้ไม่มีผลต่อการคงระดับแรงดัน
ออสโมตกิ52 

 
กำรประยุกต์ใช้เยื่อแผ่นชนิดไม่สมมำตรส ำหรบัประโยชน์อ่ืน  

ความพิการที่กระดูก (bone defects) เป็นปัญหาสุขภาพที่
ส าคัญที่พบได้ในมนุษย์ ปัจจุบันมีการรักษาด้วยการปลูกถ่าย
กระดูก แต่มีรายงานว่าการน าไฟโบรบลาสท์ปลูกถ่ายเข้าไปใน
บริเวณที่เสื่อมสภาพอย่างรวดเร็วท าให้เกิดเปลือกหุ้มชนิดเยื่อ
เหนียว (fibrous capsule) ซึ่งยบัยัง้การเจรญิของหลอดเลือดและ
เซลล์ osteoblast ท าให้กระดูกไม่เชื่อมติดกัน (bone nonunion) 
จึงได้มีการพัฒนาวิธีการรักษาใหม่เพื่อแก้ไขปัญหานี้  โดยใช้
วธิกีารชกัน าใหก้ระดูกคนืสภาพ หลกัการของการชกัน าใหก้ระดูก
คนืสภาพคอืการแยกเนื้อเยื่ออ่อนจากกระดูกทีม่คีวามพกิารโดยใช้
เยื่อกัน้ (barrier membrane) ทัง้นี้ช่องว่างที่เกิดจากเยื่อกัน้ท า
หน้าที่เป็นตัวยบัยัง้การเกิดเปลือกหุ้มชนิดเยื่อเหนียวและมีการ
สรา้งกระดูกในลิม่เลอืดใตเ้ยื่อกัน้นัน้ 

เนื่องจากยาแอสไพรนิและสารเคอร์คูมนิเป็นสารทีม่คีุณสมบตัิ
เร่งการสร้างกระดูกใหม่ทัง้คู่ จงึได้มกีารศึกษาเพื่อออกแบบเยื่อ
แผ่นไม่สมมาตรที่บรรจุทัง้แอสไพรินและเคอร์คูมินส าหรบัใช้ใน
การชกัน าใหก้ระดูกคนืสภาพ53 นอกจากนี้ ในการชกัน าใหก้ระดูก
คนืสภาพบรเิวณกระดูกเบา้ฟัน (alveolar bone) ไดม้กีารออกแบบ

ให้เยื่อหุ้มนั ้นบรรจุตัวยาปฏิชีวนะด้วย เช่น ยา tetracycline, 
chlorhexidine และ amoxicillin เพื่อป้องกนัการตดิเชือ้บรเิวณทีท่ า
การรกัษา โดยบรรจุยาเหล่านี้ภายในเยื่อแผ่นไม่สมมาตรทีเ่ตรยีม
จากวสัดุผสมระหว่างคอลลาเจนและไคโตแซน พบว่ายามีการ
เสื่อมสลายน้อยกว่าเมื่อเปรยีบเทยีบกบัยาที่อยู่ในเยื่อหุ้มคอลลา
เจนหรือ เยื่ อ หุ้มไคโตซานเดี่ยว 54 เยื่ อแผ่นไม่สมมาตรยัง
ประยุกต์ใช้ในงานการผ่าตัดหวัใจและหลอดเลือดได้ด้วย โดยใช้
เป็นเยื่อหุม้ทีใ่ชแ้ลกเปลีย่นแก๊สในเครื่องเอค็โม่55  

ส าหรบัระบบการควบคุมการปลดปล่อยยาที่เตรยีมและขึ้นรูป
ได้ไม่ยากคือการเตรียมในรูปแบบเมทริกซ์โดยยาจะกระจายอยู่
ภายในพอลิเมอร์ ซึ่งอาจพบปัญหาที่ตัวยามกีารปลดปล่อยนาน
เกนิไป เนื่องจากเยื่อหุม้ยอมใหย้าซมึผ่านต ่า หรอืยามกีารละลาย
น ้าน้อย นอกจากนี้ในบางกรณียงัพบการกกัตัวยาไว้ในเนื้อพอลิ
เมอร์มากเกนิไปด้วย จงึมกีารพฒันาเยื่อแผ่นไม่สมมาตรเพื่อเป็น
ตัวบรรจุและควบคุมการปลดปล่อยตัวยาให้กับระบบน าส่งยาสู่
ผวิหนังเพื่อส่งเสรมิการซึมผ่านของยา56 เช่น การน าเยื่อแผ่นไม่
สมมาตรที่เตรียมจากพอลิสไตรีน-บล็อก-พอลิไวนิลไพริดีนมา
ห่อหุม้ดว้ยเบต้า-ไซโคลเด็กซ์ตรนิ พบว่าเยื่อแผ่นนี้มคีวามเข้ากนั
ได้ทางชีวภาพและสามารถยึดติดกับวัสดุหลายชนิด เช่น แก้ว 
ซิลิโคน นอกจากนี้เมื่อน ามาใช้ในการน าส่งสาร Triclosan พบว่า
สามารถบรรจุสารนี้ได้ถึง 305.5 ไมโครกรมัต่อตารางเซนติเมตร
และสามารถปลดปล่อยยาไดย้าวนานถงึสองสปัดาห์57 

วิศวกรรมเนื้อเยื่อซึ่งเกี่ยวข้องกับการสร้าง ทดแทน หรือ
ซ่อมแซมเนื้อเยื่อทีป่กตไิม่มกีารสรา้งใหม่ นับเป็นอกีหนึ่งศาสตร์ที่
มกีารน าเยื่อแผ่นไม่สมมาตรมาใช้อย่างแพร่หลาย โดยมกีารน า
เทคโนโลยีเยื่อแผ่นไม่สมมาตรส าหรับเป็นโครงเลี้ยงเซลล์ 58 
ตัวอย่างอวัยวะที่มีการใช้ศาสตร์นี้ ในการเตรียมหรือขึ้นรูปคือ
หลอดเลอืด ซึ่งมขีอ้ดทีีเ่หนือกว่าการปลูกถ่ายด้วย Allograft และ 
xenograft ตรงทีม่โีอกาสเกดิปฏกิิรยิาต่อต้านอวัยวะใหม่น้อยกว่า
59 นอกจากหลอดเลอืดแล้ว ยงันิยมใชเ้ทคโนโลยวีศิวกรรมเน้ือเยื่อ
ในการส่งเสรมิการซ่อมแซมกระดูกและเนื้อเยื่ออ่อนอื่น ๆ  โดยมี
การประยุกต์ใชเ้ยื่อแผ่นไม่สมมาตรทีเ่ตรยีมจากพอลิเมอร์โพลีกลี
เซอรอลซีบาเคตเป็นโครงเลี้ยงเซลล์เนื้อเยื่ออ่อน ซึ่งปกติพอลิ
เมอรน์ี้ถูกเตรยีมเป็นเยื่อหุม้สมมาตร ดงันัน้ท าใหม้ขีอ้จ ากดัในการ
ใช้เนื่องจากเนื้อเยื่ออ่อนส่วนมากมสีมบตัิเชงิกลแบบไม่สมมาตร 
จงึไดม้กีารออกแบบใชโ้พลกีลเีซอรอลซบีาเคตเพื่อเตรยีมเป็นเยื่อ
แผ่นไม่สมมาตรส าหรับเป็นโครงเลี้ยงเซลล์เพื่อให้มีสมบัติ
ใกลเ้คยีงกบัเนื้อเยื่อทีต่อ้งการซ่อมแซม60 

 

สรปุ 

ระบบการน าส่งยาที่ประยุกต์เทคโนโลยเียื่อแผ่นเพื่อควบคุม
การน าส่งยาโดยเฉพาะเยื่อแผ่นชนิดไม่สมมาตรมีจุดเ ด่นที่
เหนือกว่าชนิดสมมาตรคือ ทนต่อแรงกลและการอุดตันบริเวณ
ผวิหน้าของเยื่อแผ่นไดสู้งกว่า มอีตัราการไหลทีสู่ง อย่างไรกต็าม
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ระบบที่พัฒนาขึ้นจะมีประสิทธิภาพมากน้อยเพียงใดขึ้นอยู่กับ
วิธีการเตรียมเป็นหลัก ดังนัน้จึงจ าเป็นต้องเข้าใจกระบวนการ
เตรยีม ซึง่การเตรยีมโดยการกลบัวฏัภาคอาศยัหลกัทางเทอร์โมได
นามิกมาอธิบายปรากฏการณ์ที่เกิดขึ้น รวมถึงปัจจัยที่มีผลต่อ
สมบตัิและโครงสร้างของระบบ เช่น องค์ประกอบของสารละลาย
พอลิเมอร์และตัวท าละลาย องค์ประกอบของ non-solvent หรือ 
pore forming agent การระเหยตวัท าละลาย และอุณหภูมใินการ
คืนตัว ซึ่งการประเมินสมบัติของเยื่อแผ่นรูพรุนสามารถใช้
วธิกีารใชก้ล้องจุลทรรศน์อเิล็กตรอน การใชว้ธิ ีbubble point การ
ใช้วิธี mercury intrusion porometer การใช้วิธีวัดสภาพการซึม
ผ่าน การใช้วิธีการดูดซับก๊าซและปล่อยออก เป็นต้น การ
ประยุกต์ใช้เยื่อแผ่นไม่สมมาตรในการควบคุมการปลดปล่อยยา 
เช่น ใช้เป็นเยื่อแผ่นควบคุมการปลดปล่อยยาผ่านผิวหนัง วสัดุ
ตกแต่งแผล ยาเม็ดและแคปซูลออสโมติก และวัสดุวิศวกรรม
เน้ือเยื่อ  
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