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บทคดัยอ่  

นาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์เป็นตวัพาไขมนัขนาดนาโนเมตรที�ประกอบด้วย
ไขมนัของแข็งและ ไขมนัของเหลว ขนาดอนุภาคอยู่ในช่วงนาโนเมตร ซึ�งมขีอ้ดี

หลายประการในการนํามาใช้เป็นระบบนําส่งยา เช่นมีเสถียรภาพที�ด ีสามารถ
ควบคุมการปลดปลอ่ยยาได ้สว่นประกอบของระบบเป็นสารที�เขา้กนัไดก้บัร่างกาย 
ราคาของสารเคมไีม่แพง สามารถเพิ�มปรมิาณการผลติในระดบัอุตสาหกรรมไดง้า่ย 

ตํารบันาโนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออรม์กีารนํามาใช้ผา่นทางให้ทางต่าง ๆ เช่น ทาง
ฉีด ทางปาก ทางผวิหนัง และทางตา เป็นตน้ ซึ�งนอกจากการนําส่งยาแลว้ ยงัมี
การนํามาใช้กันอย่างกว้างขวางในทางเครื�องสําอางอีกด้วย การเปลี�ยนแปลง

พื�นผวิภายนอกของระบบนาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์ เช่นการเคลอืบพื�นผวิดา้น
นอกดว้ยพอลเิอทลิลนีไกลคอล ซึ�งช่วยเพิ�มชวีประสทิธผิลของยาได้ ทําใหร้ะบบ
นาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครีเออร์มคีวามน่าสนใจยิ�งขึ�นกว่าระบบคอลลอยด์แบบ
ดั �งเดมิ ในบทนี�จะกลา่วถงึการประยุกต์ระบบนาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์ในการ
นําส่งยาทางฉีด ทางกนิ ทางตา และทางปอด  

คาํสาํคญั: นาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์, ตวัพาไขมนัขนาดนาโนเมตร, การ

นําส่งยา  
 

 

Abstract 

Nanostructured lipid carriers (NLC) are second generation of lipid 
nanocarriers. NLC are colloidal carriers characterized by a solid lipid core 

consisting of a mixture of solid and liquid lipids and having a mean particle 
size in the nanometer range. The NLC have many advantages (e.g. 
physical stability, protection of incorporated labile drugs from degradation, 

controlled relea se, excellent tolerability, easy to scale up and low cost of 
excipients). NLC formulations for various application routes (parenteral, 
oral, topical, ocular, pulmonary, and rectal) have been developed and 

thoroughly characterized in vitro and in vivo. NLC have been widely studied 
as a next-generation delivery system in pharmaceuticals and cosmetics. 
The concept of surface modification is further increasing the importance of 
NLC among the conventional colloidal carriers. In this article reviews about 
the applications of NLC in the parenteral, oral, topical, ocular and 
pulmonary applications.  

 Keywords: nanostructured lipid carriers, drug delivery  
 

บทนํา

ตวัพาไขมนัขนาดนาโนเมตร หรือนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครี

เออร์ (Nanostructured lipid carriers; NLC) เป็นตวัพาไขมนั

ขนาดนาโนเมตรที�ประกอบด้วยไขมันของแข็ง  เช่น cetyl 

palmitate ไขมนัของเหลว เช่น medium chain triglyceride และ

สารทําอิมลัชัน เช่น Tween 80 เป็นระบบนําส่งยาที�ได้รบัการ

พฒันาขึ�นเพื�อลดปญัหาจากการบรหิารยาแบบดั �งเดิม ตลอดจน
เพิ�มประสทิธภิาพการรกัษา เนื�องจากป้องกนัไม่ให้ยาที�ถูกกกัเก็บ

ไว้ทําปฏิกิริยากับสารอื�น ช่วยชะลอการสลายตัวของยาจากการ

เกิดปฏิกิริยาเคมีกับสภาพแวดล้อม และสามารถควบคุมการ
ปลดปล่อยยาได้ เป็นต้น มงีานวิจยัจํานวนมากที�นําตวัพาไขมนั

ขนาดนาโนเมตรมาประยุกต์ในการนําส่งยาและสารออกฤทธิ �ทาง

เครื�องสําอางหลายชนิด ตวัอย่างสารออกฤทธิ �เช่น retinoic acid, 

paclitaxel, tacrolimus, ketoprofen, lovastatin, doxorubicin, 

itraconazole และ cyclosporine พบว่าการนําส่งยาด้วนตวัพา
ไขมันขนาดนาโน สามารถเพิ�มการละลายนํ� าสําหรบักลุ่มยาที�

ละลายนํ� าได้ยาก และสามารถนํามาใช้บริหารยาได้หลายทาง 

ไดแ้ก่ การบรหิารยาทางปาก ปอด ผวิหนัง การฉีดเขา้หลอดเลือด 

การนําส่งยาทางจมูก ทวารหนัก และทางตา1,2 โดยมรีายละเอียด

ดงัต่อไปนี�  

 

การบรหิารยาทางวถิตีา่ง ๆ  

การบริหารยาทางผิวหนัง 

การบรหิารยาทางผิวหนังเพื�อนําส่งยาไปที�ระดบัต่างๆ (skin 

surface, epidermis, dermis and hypodermis) นั �นมมีานานแล้ว 

ทั �งนี�ระบบนําส่งยาทางผวิหนัง มขีอ้ดหีลายประการคอื เป็นระบบ
นําสง่ยาที�สามารถหลกีเลี�ยงการถูกทําลายที�ทางเดนิอาหาร และที�

ตบัได ้ สามารถควบคุมการปลดปล่อยยาได้ เช่นออกแบบระบบ

นําส่งให้สามารถออกฤทธิ �ได้นานขึ�น ทดแทนการให้ยาในรูปแบบ

รบัประทาน และรูปแบบฉีดได้ด ี ผู้ป่วยสามารถบริหารยาด้วย
ตวัเองได ้และเมื�อตอ้งการหยุดยา สามารถทําไดง้่าย นอกจากนี�ยงั

ลดการเกิดผลข้างเคยีงจากการใช้ยา แต่ปญัหาของระบบนําส่งยา

ทางผิวหนังแบบเดมิ (conventional topical preparations) มี

หลายประการเชน่ การนํายาผ่านเขา้ไปในผวิหนังไดน้้อยเนื�องจาก 

ผวิหนังชั �นสตราตมัคอร์เนียมจะกีดขวางการซึมผ่านของสารหรอื
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สิ�งแปลกปลอม และ ตวัยาอาจถูกดูดซึมเข้าสู่กระแสเลอืดทําให้

เกดิอาการข้างเคยีงจากการใช้ยาได ้มนีักวจิยัจํานวนมากสนใจนํา

ระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์มาใช้ทางผวิหนัง เนื�องจาก
ระบบนําส่งนี�มีคุณลักษณะหลายประการที�เหมาะสมกับการ

นํามาใชท้างผวิหนงั กล่าวคอื มสีว่นประกอบเป็นไขมนัที�เขา้กนัได้

กับร่างกาย (biocompatible) และสลายตัวได้ในร่างกาย 

(biodegradable) ทําให้มคีวามเป็นพษิที�ตํ�า ขนาดอนุภาคที�เลก็ทํา
ให้อนุภาคมพีื�นผวิสมัผสักบัผวิหนังชั �นสตราตมัคอร์เนียมมาก ทํา

ให้สามารถเพิ�มการซึมผ่านของยาไปที�ผวิหนังได้ มีสมบตัิในการ

อุดกั �นผวิหนัง สามารถนําส่งยาไปยงับริเวณเป้าหมายในผิวหนัง 

หรือเพิ�มอัตราส่วนของผลดีและผลเสียของการใช้ยารกัษาทาง

ผวิหนงั (topical drug therapy)  

ตวัอย่างยาที�มกีารศกึษาวจิยั เช่น ketoprofen โดยมกีารนํา 

cyclodextrin มาใช้เพื�อเพิ�มค่าการละลายของยา ketoprofen 
จากนั �นจึง นํายาที� เกิดสารประกอบเชิงซ้อน (complex) กับ 

cyclodextrin ไปบรรจุลงในระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร ์

แล้วนํามาเตรยีมใหอ้ยูใ่นรูปตํารบัเจลโดยใช้ xanthan gum เพื�อให้
มคีวามหนืดที�เหมาะสมในการบรหิารยาทางผวิหนัง ผลการศกึษา
พบว่าอนุภาคยาที�เกดิสารประกอบเชิงซ้อนกบั cyclodextrin ใน

ระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์นั �นมขีนาดอนุภาคเฉลี�ย 500 

นาโนเมตรโดยมกีารกระจายขนาดอนุภาคที�แคบ ความสามารถใน

การบรรจุยาที�ดี (ร้อยละ 77) การปลดปล่อยยาภายนอกร่างกาย
เมื�อเปรยีบเทยีบกบัระบบยาแขวนตะกอน (suspension) นั �นพบว่า

แตกต่างจากระบบยาแขวนตะกอน ซึ�งมกีารปลดปล่อยยาออกมา

อยา่งรวดเรว็ในช่วงแรก จากนั �นระดบัยาจะคงที� แต่ระบบนาโนสต
รกัเจอร์ลิปิดแครเีออรส์ามารถปลดปล่อยยาออกมาได้สูงมากกว่า

ในช่วงแรกและค่อย ๆ ปลดปล่อยออกมาต่อเนื�อง ซึ�งปรมิาณยาที�

ปลดปล่อยออกมามากกว่าตํารบัยาแขวนตะกอน ประมาณ 1.4 

เท่าที�เวลา 60 นาที (รูปที� 1) ผลการซมึผ่านภายนอกร่างกายเมื�อ
เปรยีบเทยีบกบัตํารบัเจล ยาแขวนตะกอน พบว่าระบบนาโนสตรกั

เจอร์ลิปิดแครีเออร์สามารถเพิ�มการซึมผ่านได้สูงกว่าตําร ับยา

แขวนตะกอน ประมาณ 2 เท่า ซึ�งอาจอธิบายไดว้่ายาสามารถ

ปลดปล่อยออกจากระบบได้มากกว่า เ นื� องจากเมื�อยาเกิด

สารประกอบเชงิซ้อนกบั cyclodextrin แล้วจะมคีวามชอบนํ�ามาก
ขึ�น ทําให้ถูกผลกัออกจากแกนกลางที�เป็นไขมนัออกมาได้อย่าง

รวดเร็ว และระบบนาโนสตรักเจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นมีขนาด

อนุภาคที�เล็ก จึงสัมผัสกับผิวหนังอย่างใกล้ชิด คล้ายกับเป็น

แผ่นฟิลม์ที�เคลอืบบนผวิหนงัจงึช่วยเพิ�มการซมึผ่านผวิหนังของยา

ได้มากขึ�น จากข้อดีของทั �ง cyclodextrin และระบบนาโนสตรกั
เจอรล์ปิิดแครเีออรจ์งึทําใหเ้กดิการปลดปล่อยยาสงูขึ�นและสามารถ

ซึมผ่านผิวหนังได้ดีขึ�นด้วย ดงันั �นจะเหน็ได้ว่าระบบนาโนสตรกั

เจอรล์ปิิดแครเีออรม์คีวามน่าสนใจในการนํามาใช้ในระบบนําส่งยา

ทางผวิหนัง เนื�องจากสามารถเพิ�มการซึมผ่านของยาไดเ้ป็นอย่าง

ดี และสามารถใช้ร่วมกบัสารอื�น เช่น cyclodextrin เพื�อเพิ�ม

ประสทิธภิาพในการนําสง่ยา4  

  
รปูที� 1 การปลดปล่อยยา ketoprofen จากระบบ suspension (□) 

และระบบนาโนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออร ์(•)  
  

การบริหารยาทางตา 

ปญัหาสําคญัของระบบนําสง่ยาทางตาแบบดั �งเดมิคอื มชีวีประ

สทิธิผลตํ�า เนื�องจากสาเหตุหลายประการ เช่น ความสามารถใน

การซึมผ่านของยาทางกระจกตา (corneal) น้อย มกีารระบายยา

ออกทางรูเปิดของท่อนํ�าตา (nasolacrimal drainage effect) และ

ระยะเวลาที�ยาอยู่บรเิวณ ดา้นหน้ากระจกตาสั �น ระบบนาโนสตรกั

เจอร์ลิปิดแครีเออร์เป็นระบบนําส่งที�เข้ากนัได้กบัร่างกาย และมี

สมบตัิยึดเกาะกบัผวิกระจกตาได้ด ีดงันั �นจะช่วยเพิ�มระยะเวลาที�

ยาอยู่บรเิวณหน้ากระจกตาไดน้านขึ�น จงึทําใหย้าออกฤทธิ �และถูก
ดูดซึมได้มากยิ�งขึ�น5 ตวัอย่างยาที�มกีารศกึษาวจิยั เช่น ibuprofen 

บรรจุในระบบนาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์เพื�อการนําส่งทางตา 
ส่วนประกอบของระบบไดแ้ก่ Compritol ATO, Gelucire 44/14, 

Miglyol 812, stearylamine, transcutol P และ Cremphor EL 40 

โดย Gelucire 44/14 และ transcutol P เป็นสารที�มสีมบตัชิ่วย

เพิ�มการซึมผ่านของยาทางกระจกตา ส่วน stearylamine เป็นสาร

ที�ทําใหเ้กดิประจุบวกที�พื�นผวิของอนุภาคเพื�อช่วยเพิ�มการเกาะตดิ

ที�ดวงตาเนื�องจากเยื�อเมือกนั �นมีประจุลบ การเตรียมเป็นระบบ
ดังกล่าวใช้วิธี melted-ultrasonication ผลการทดลองพบว่า

สามารถบรรจุยาไดร้อ้ยละ 95.2 ขนาดอนุภาคเฉลี�ย 69 นาโนเมตร 

และมปีระจุที�ผวิ +28.9 มลิลโิวลต ์ผลการทดสอบความชุ่มชื�นของ

กระจกตา หลงัไดร้บัยาพบว่าตํารบันาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์

มรี้อยละของความชุ่มชื�นเป็น 78.91 ซึ�งอยู่ช่วงรอ้ยละ 76-80 ตาม
เกณฑ์ระดับความชุมชื�นของกระจกตา ที�มีสุขภาพดี พบว่า

ความสามารถในการซึมผ่านกระจกตาสูงกว่าตํารบัอ้างอิง (ยา 

ibuprofen ละลายใน normal saline) ถึง 4.19 เท่า ค่าชีวสมมูล
ของยาใน aqueous humor สูงกว่าตํารบัอ้างอิงถงึ 3.99 เท่า ส่วน

ความเขม้ขน้สูงสุดมากกว่าตํารบัอา้งองิถงึ 3.25 เท่า นอกจากนี�ยงั

สามารถตรวจพบยาในตํารบันาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์เมื�อ

เวลาผ่านไป 6 ชั �วโมง ในขณะที�ตํารบัอ้างองินั �นเมื�อเวลาผ่านไป 

3.3 ชั �วโมงก็ตรวจไม่พบยาแล้ว ดงันั �นถือได้ว่าระบบนาโนสตรกั

เจอรล์ิปิดแครีเออร์เป็นระบบที�มคีวามน่าสนใจในการนํามาใช้เพื�อ

การนําสง่ยาทางตา6  
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การบริหารยาทางปาก  

สามารถนํานาโนสตรักเจอร์ลิปิดแครีเออร์มาเตรียมเป็น

รูปแบบเพื�อการบรหิารยาทางปากได้หลายรูปแบบ เช่น บรรจุลง

ในแคปซูล เตรยีมเป็นเมด็เพลเลท หรอืนําไปตอกอดัเป็นยาเม็ด 

เป็นต้น เนื� องจากเตรียมให้อยู่ ในรูปผงแห้งได้หลายวิธี เช่น 

กระบวนการทําแห้งเยือกแข็ง (lyophilization) หรือการทําแห้ง

แบบพ่น (spray-drying) และนาโนสตรกัเจอรล์ิปิดแครเีออร์มขี้อดี

หลายประการเมื�อเปรียบเทียบกับระบบนําส่งยาอื�น ๆ เช่น 

สามารถบรรจุปรมิาณยาไดม้าก ขนาดอนุภาคเลก็ทําให้มีพื�นที�ผวิ

เพิ�มขึ�นจึงช่วยเพิ�มการดูดซึมยาได้ มีสมบตัิเกาะติดทําให้อยู่ใน

ทางเดนิอาหารไดน้านขึ�น สามารถเกดิปฏกิิรยิากบันํ�าดใีนทางเดนิ

อาหารทําให้อนุภาคสามารถดูดซึมเข้าไปได้ทางระบบนํ�าเหลือง 
(lymphatic vessel) ซึ�งช่วยลดการถูกทําลายของยาที�ตบัไดด้ว้ย7  

เนื�องจากนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์สามารถควบคุมการ

ปลดปล่อยยาได้ จงึเหมาะกบัยาที�มี therapeutic index แคบ 
ตวัอย่างยาที�มีการศึกษาวจิยั เช่น testosterone undecanoate 

บรรจุในระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์ โดยส่วนประกอบที�

สําคญัของตํารบั ได้แก่ Dynasan 118, oleic acid และ Tween 80 
โดยใช้วธิ ีhot high pressure homogenization ผลการทดลอง

พบว่า ระบบยานาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออรส์ามารถบรรจุยาได้
ประมาณร้อยละ 30 ซึ�งสูงกว่าตํารบัที�มีจําหน่ายในท้องตลาด 

(Andriol testoscap®) ประมาณ 3 เท่า ขนาดอนุภาคเฉลี�ย

ประมาณ 215 นาโนเมตร และประจุที�ผวิของอนุภาคคือ -29.8 
มิลลิโวลต์ และมีเสถียรภาพดีตลอด 3 เดือน นอกจากนี� เมื�อ
เปรยีบเทียบชีวประสทิธผิลในหนูทดลองระหว่างตํารบันาโนสตรกั

เจอร์ลิปิดแครีเออร์ กับตํารบัที�มีจําหน่ายในท้องตลาด (Andriol 

Testocaps®) โดยใหข้นาดยาเท่ากนัคอื 10 มิลลิกรมัต่อกิโลกรมั 

โดยทดสอบตํารบันาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์ในสภาวะที�อด
อาหาร ส่วนตํารบัที�จําหน่ายในท้องตลาดนั �นทดสอบใน 2 สภาวะ

โดยในภาวะอดอาหารจําลองโดยนํายาละลายใน Tween 80 และ

สภาวะไม่อดอาหารใหล้ะลายยาใน castor oil/Lauroglycol FCC 

ซึ�งสภาวะที�มอีาหารนั �นยาถูกดูดซมึไดด้กีว่า ผลการทดลองพบว่า
ในสภาวะอดอาหาร ชวีประสทิธผิลจากระบบนาโนสตรกัเจอรล์ปิิด

แครเีออร ์สูงกว่าตํารบัยาที�จําหน่ายในท้องตลาดประมาณ 1.5 เท่า 

โดยมีค่าใกล้เคียงกบัชีวประสิทธิผลจากตํารบัยาที�มีจําหน่ายใน

ท้องตลาดในสภาวะที�มอีาหารอยู ่ 

จากผลการทดลองที�กล่าวมาแสดงให้เหน็ว่า ระบบนาโนสตรกั
เจอร์ลิปิดแครเีออร์มศีกัยภาพในการนํามาประยุกต์เพื�อการนําส่ง

ยาทางปาก เพราะสามารถบรรจุยาได้สูง เพิ�มชีวประสทิธิผลของ

ยาได้ และสามารถลดความแตกต่างในการดูดซึมยาระหว่าง

สภาวะอดอาหารกบัสภาวะที�มีอาหาร จึงมีแนวโน้มในการเพิ�ม

ความร่วมมอืในการบริหารของผู้ป่วยได้ เนื�องจากช่วยลดจํานวน

ครั �งในการรบัประทานยา8  

 

การบริหารยาทางปอด  

ขอ้ดขีองการบรหิารยาทางปอด คอื สามารถลดการถูกทําลาย

ของยาที�ตบั ปอดเป็นอวยัวะที�มพีื�นที�มากจงึสามารถดูดซึมยาได้

มาก การบรหิารยาทางปอดสามารถใช้ไดก้บัยาหลายชนิด เช่น ยา

ต้านมะเรง็ปอด ยากลุ่มเปปไทด ์และยาต้านวณัโรค โดยระบบนา

โนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นมีความสามารถในการยึดเกาะ 

(bioadhesive) ทําให้ระยะเวลาที�ยาอยู่ในปอดยาวนานขึ�น (long 

residence time) นอกจากนี� ยงัสามารถออกแบบให้ควบคุมการ

ปลดปล่อยยาได ้ทําใหย้าออกฤทธิ �ไดน้านขึ�น และอนุภาคขนาดนา

โนยงัมผีลดตี่อการบรหิารยา เนื�องจากการพ่นยานั �นจะได้ละออง

อนุภาคที�มีขนาดเลก็และสมํ�าเสมอ ส่งผลให้ปรมิาณยาที�ได้รบัแต่

ละครั �งสมํ�าเสมอมากขึ�น หากขนาดของอนุภาคนั �นเล็กกว่า 500 
นาโนเมตร จะช่วยเพิ�มความสามารถในการแพร่กระจายของตวัยา

ได้ทั �วถึงทั �งปอด แต่อย่างไรก็ตามปจัจุบนัยงัไม่มผีลิตภณัฑ์ยาที�

นําส่งด้วยระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์ที�บริหารทางปอด
จําหน่ายในท้องตลาด1  

ตวัอย่างยาที�มกีารศกึษาวจิยั เช่น itraconazole บรรจุในระบบ

นาโนสตรักเจอร์ลิปิดแครีเออร์เพื� อการบริหารยาทางปอด 
ส่วนประกอบของตําร ับเป็นไขมันที�สามารถละลายยาได้ดีคือ 

Precirol ATO 5 และ oleic acids ส่วนสารทําอมิลัชนัคอื 2.5% 

Emulgin SLM 20 เนื�องจากไดอ้นุภาคที�มขีนาดสมํ�าเสมอ มกีาร
กระจายขนาดอนุภาคแคบและมเีสถียรภาพที�ดี ผลการทดลอง

พบว่าขนาดอนุภาคเฉลี�ยประมาณ 110 นาโนเมตร ประจุที�ผิว

ประมาณ -30 มลิลิโวลต์ ปริมาณยาที�บรรจุได้ประมาณร้อยละ 
95.2 และหลงัจากการปรบัตํารบัให้มคีวามเต่งเสมอกบัร่างกาย 

และ ทําปราศจากเชื�อโดยใช้ autoclave พบว่าขนาดอนุภาคและ
ประจุไม่แตกต่างอย่างมนีัยสําคญัจากตํารบัก่อนทําปราศจากเชื�อ 

ผลการทดสอบการปลดปล่อยยาออกจากระบบภายนอกร่างกาย

พบว่า มกีารปลดปล่อยยาออกจากระบบอย่างรวดเรว็ในช่วงแรก 
ซึ�งคาดวา่เนื�องจากยานั �นละลาย และกระจายอยู่ในระบบบรเิวณผวิ

ด้านนอกของแมทริกซ์ ทําให้สามารถแพร่ออกจากระบบอย่าง

รวดเรว็ (รูปที� 2)  
 

 

รปูที� 2 การปลดปล่อยยา itraconazole โดยวธิภีายนอกร่างกาย  
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ผลการทดสอบเสถยีรภาพของตํารบัพบว่าขนาดอนุภาคเฉลี�ย 

ประจุที�ผวิอนุภาคและความสามารถในการบรรจุยาเมื�อเก็บไวท้ี� 5 

และ 25 องศาเซลเซยีส ไม่แตกต่างจากหลงัเตรยีมได ้นอกจากนี�
เมื�อทดสอบขนาดและความสามารถในการบรรจุยาหลงัจากผ่าน

การพ่นละอองโดยเครื�อง jet stream nebulizer (Pari Boy Junior) 

และ ultrasonic nebulizer (Beurer IH50) พบว่าขนาดและ

ความสามารถในการบรรจุยาไม่แตกต่างอย่างมนีัยสําคญัจากก่อน
พ่น (รูปที� 3) ดงันั �น จากผลการทดลองแสดงใหเ้หน็ว่าระบบนาโน

สตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์มคีวามน่าสนใจในการนํามาใช้เพื�อนําส่ง

ยาทางปอด9  

 

 
รูปที� 3 ขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาคก่อนและหลงัพน่

ยา itraconazole (nebulization) โดยใชเ้ครื�องมอื jet stream 

nebulizer (Pari Boy Junior) และ ultrasonic nebulizer 

(Beurer IH50)  

 

ส่วนอีกตัวอย่างงานวิจ ัย คือ งานวิจ ัยที�พฒันาระบบนาโน 
สตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์เพื�อนําส่งยา celecoxib ทางปอด โดย

ส่วนประกอบที�สําคญัในตํารบัคอื compritol, miglyol, sodium 

taurocholate ขนาดอนุภาคเฉลี�ยคอื 217 นาโนเมตร และตํารบั

สามารถบรรจุยาไดม้ากถงึร้อยละ 90 การศกึษาการปลดปล่อยยา

ภายนอกร่างกายพบว่ามีการปลดปล่อยแบบอันดบัศูนย์ (zero 

order kinetics) ที�เวลา 8 ชั �วโมงตํารบันาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครี

เออร์ปลดปล่อยยาออกมาร้อยละ 10 ส่วนที�เวลา 24 ชั �วโมง

ปลดปล่อยยาออกมารอ้ยละ 34 และที�เวลา 72 ชั �วโมงมปีรมิาณยา

สะสมทั �งหมดประมาณ 3 มิลลิกรมั แสดงให้เห็นว่าตํารบันาโน 
สตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออร์สามารถควบคุมการปลดปล่อยยาได ้โดย

การปลดปล่อยยาที�สมบูรณ์มากกว่ารอ้ยละ 80 นั �น เกดิภายหลงั

จาก 72 ชั �วโมง ในขณะที�ตํารบัสารละลายมีการปลดปล่อยยา

ประมาณรอ้ยละ 95 ที�เวลา 8 ชั �วโมง (รูปที� 4)  

 

 
 

รูปที�  4 การปลดปล่อยยา celecoxib ภายนอกร่างกาย จาก

สารละลายยา (▲ ) และระบบนาโนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออร ์

(□)  

 

การทดสอบทางอากาศพลศาสตร์ (aerodynamics) พบว่า

ขนาดอนุภาคหลงัจากการพ่นละออง (nebulization) มากกว่ารอ้ย
ละ 70 มขีนาดเล็กกว่า 5 ไมครอน โดยขนาดเฉลี�ย 2.68 ไมครอน 

ซึ�งอยู่ในช่วงที�มคีวามเหมาะสมในการนําส่งยาทางการสูดพ่นเข้า

ทางปอดเพราะอนุภาคสามารถกระจายได้อย่างทั �วถึงในทางเดนิ

หายใจ นอกจากนี� หลงัจากการพ่นปรมิาณยาที�บรรจุในตํารบัยาไม่

แตกต่างจากตํารบัที�เตรียมได้ก่อนการพ่นยา จากการทดสอบหา

ปรมิาณยาที�อยู่ในปอด โดยให้ขนาดยาของตํารบันาโนสตรกัเจอร ์

ลปิิดแครเีออร ์1.47 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมั และตํารบัสารละลายมยีา
อยู่ 4.82 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมั พบว่าหลงัการพ่นละออง 30 นาที

พบปรมิาณยาในปอดจากตํารบันาโนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออรร์อ้ย

ละ 78.4 ของปรมิาณยาที�ให ้สว่นตํารบัสารละลายมปีรมิาณยาร้อย

ละ 84.48 ของปรมิาณยาที�ให ้แต่ในตํารบัสารละลายนั �นการกําจดั

ยาออกจากปอดเกิดขึ�นรวดเรว็ เมื�อเวลาผ่านไป 6 ชั �วโมงยามี

ปรมิาณลดลงมาก (รอ้ยละ 4.9) และที�เวลา 12 ชั �วโมงไม่สามารถ

ตรวจพบได ้ตรงขา้มกบัตํารบันาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออรซ์ึ�งยา
อยู่ ในปอดได้นานกว่า พบว่าระดับยาที�อยู่ ในปอดมีค่าคงที�

ประมาณ 2 ชั �วโมงแล้วค่อย ๆ ถูกกําจดัอย่างช้า ๆ โดยที�เวลา 12 

ชั �วโมงยงัสามารถตรวจวดัระดบัยาในปอดได้อยู่ และไม่สามารถ
ตรวจวดัไดท้ี� 24 ชั �วโมง (รูปที� 5)  

สาเหตุที�ระยะเวลาที�อยู่ในปอดของยาจากตํารบันาโนสตรกั

เจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นยาวกว่าตํารบัสารละลาย เป็นผลมาจาก

ตํารับนาโนสตรักเจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นสามารถหลีกเลี�ยงการ

กําจัดยาออกจากปอดทางกลไกของ mucociliary และ 
macrophage ไดเ้พราะอนุภาคมคีวามชอบไขมนัสูงทําให้เกาะติด

กบั epithelium ได้ดแีละขนาดอนุภาคที�เล็ก ทําให้สามารถหลบ

หลีกการกําจดัออกโดยกระบวนการจบักินของ macrophage ได ้

ดงัที�เคยมรีายงานไวก้่อนหน้านี�ว่าหากขนาดอนุภาคเลก็กว่า 260 
นาโนเมตร จะสามารถหลบหลีกกลไกนี�ได้ จากผลการทดลอง

ชี�ให้เห็นว่าระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์สามารถควบคุม
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การปลดปล่อยและเพิ�มเวลาที�ยาอยู่ในปอดได้ เมื�อเปรยี

ตํารบัสารละลาย ดงันั �นจงึน่าจะเป็นตํารบัที�ช่วยเพิ�มความร่วมมอื

ในการบริหารยาของผู้ป่วยได้เนื�องจากสามารถลดจํานวนครั �งใน
การบรหิารยาได้10  

 

รปูที� 5 ปรมิาณยา celecoxib ที�อยูท่ ี�เนื�อเยื�อปอดหลงัจากการพน่ยา

เป็นเวลา 30 นาท ีจากสารละลายยา

สตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออร ์(□)  

 

การบริหารยาโดยวิธีการฉีด 

การบริหารยาทางฉีดเป็นการนําส่งยาวิธีหนึ�ง

ทางเดินอาหาร ซึ�งยาจะถูกดูดซึมอย่างรวดเร็วและสมบูรณ์
มากกว่าการรบัประทาน แต่ขอ้เสยีคอือาจเกดิอนัตรายไดง้่ายและ

รุนแรงกวา่การบรหิารยาโดยการรบัประทาน เกดิความเจบ็ปวดใน
การบริหารยา แต่ยงัมียาหลายประเภทที�นําส่งทางฉีด เช่นยาที�

เป็นโปรตนี หรอือนุพนัธข์องโปรตนี สําหรบัระบบนาโนสตรกัเจอร์

ลิปิดแครเีออร์ สามารถนําส่งยาโดยวิธีฉีดเข้าทางหลอดเลือดดํา

หรือหลอดเลือดแดงได้ หากมีการควบคุมอนุภาคให้มขีนาดเล็ก

กว่า 0.5 ไมโครเมตร ซึ�งอนุภาคของระบบนําส่งในกระแสเลอืดจะ

ถูกกําจดัออกจากร่างกายทางตบัและม้ามต่อไป เนื�องจากนาโนสต
รกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์นั �นประกอบด้วยสารที�เข้ากนัได้กบัร่างกาย 

นอกจากนี�  ย ังสามารถดัดแปรพื�นผิวอนุภาค เช่น เคลือบผิว

อนุภาคด้วย polyethylene glycol (PEG) 

เสถียรภาพ และอยู่ในกระแสเลือดได้นาน

หลกีเลี�ยงกระบวนการกนิของเซลลไ์ด ้(phagocytosis
ตวัอย่างยาที�มกีารศกึษาวจิยั เช่น docetaxel 

โนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์ เพื�อนําส่งทางฉีด โดยสารที�ใช้เป็น

ส่วนประกอบของระบบนั �นเป็นสารที�เข้ากนัได้กับร่างกาย และ
สามารถย่อยสลายได้ในร่างกาย เช่น stearic acid, glyceryl 

monostearate, lecithin และ oleic acid ผลการทดลองพบว่าได้

ระบบที�มขีนาดอนุภาคเฉลี�ย 193 นาโนเมตร อนุภาคมรีูปร่างกลม

หรอืร ี(รูปที� 6) และประจุของอนุภาคประมาณ 
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การปลดปล่อยและเพิ�มเวลาที�ยาอยู่ในปอดได้ เมื�อเปรยีบเทยีบกบั

ตํารบัสารละลาย ดงันั �นจงึน่าจะเป็นตํารบัที�ช่วยเพิ�มความร่วมมอื

ในการบริหารยาของผู้ป่วยได้เนื�องจากสามารถลดจํานวนครั �งใน

 

ที�อยูท่ ี�เนื�อเยื�อปอดหลงัจากการพน่ยา

นาท ีจากสารละลายยา (•) และระบบนาโน 

การบริหารยาทางฉีดเป็นการนําส่งยาวิธีหนึ�งโดยไม่ผ่าน

ทางเดินอาหาร ซึ�งยาจะถูกดูดซึมอย่างรวดเร็วและสมบูรณ์
มากกว่าการรบัประทาน แต่ขอ้เสยีคอือาจเกดิอนัตรายไดง้่ายและ

รบัประทาน เกดิความเจบ็ปวดใน
การบริหารยา แต่ยงัมียาหลายประเภทที�นําส่งทางฉีด เช่นยาที�

ระบบนาโนสตรกัเจอร์

สามารถนําส่งยาโดยวิธีฉีดเข้าทางหลอดเลือดดํา

หรือหลอดเลือดแดงได้ หากมีการควบคุมอนุภาคให้มขีนาดเล็ก

ไมโครเมตร ซึ�งอนุภาคของระบบนําส่งในกระแสเลอืดจะ

ถูกกําจดัออกจากร่างกายทางตบัและม้ามต่อไป เนื�องจากนาโนสต
รกัเจอร์ลิปิดแครเีออร์นั �นประกอบด้วยสารที�เข้ากนัได้กบัร่างกาย 

พื�นผิวอนุภาค เช่น เคลือบผิว

polyethylene glycol (PEG) ซึ�งจะช่วยเพิ�ม

และอยู่ในกระแสเลือดได้นานขึ�น เพราะสามารถ

phagocytosis)1  
docetaxel บรรจุในระบบนา

เจอร์ลิปิดแครีเออร์ เพื�อนําส่งทางฉีด โดยสารที�ใช้เป็น

ป็นสารที�เข้ากนัได้กับร่างกาย และ
stearic acid, glyceryl 

ผลการทดลองพบว่าได้

นาโนเมตร อนุภาคมรีูปร่างกลม

ประมาณ -33.17 มลิลโิวลต ์

 

รปูที� 6 ภาพถ่ายดว้ยกล้องอเิลก็ตรอนแบบส่องผ่าน 

electron microscope) ของระบบยานาโนสตรกัเจอร์ลปิิด

แครเีออรท์ี�บรรจุยา doxetaxel

 

ระบบสามารถบรรจุยาไดสู้งถึงรอ้ยละ 
การปลดปล่อยยาภายนอกร่างกาย

ลปิิดแครเีออรท์ี�บรรจุยานั �นมกีารปลดปล่อยแบบ

release)  เมื� อ เทียบกับตํ า ร ับยาที� มีจํ าห น่าย
(Duopafei®) พบว่าในเวลา 24 

ปลดปล่อยออกมาประมาณร้อยละ 
ชั �วโมง ซึ�งต่างจาก Duopafei® ที�มกีารปลดปล่

ภายใน 24 ชั �วโมง (รูปที� 7) ซึ�งสามารถอธบิายไดว้่าระบบนาโนสต

รกัเจอรล์ปิิดแครเีออรม์ยีาที�บรรจุอยู่ในชั �นไขมนัดา้นใน ดงันั �นการ
ปลดปล่อยยาต้องผ่านการละลายและแพร่ออกมา ทําให้เกิดการ

ปลดปล่อยอยา่งช้าๆ จงึสามารถลดความถี�ใน
  

รปูที� 7 การปลดปล่อยยา doxetaxel 

ขายในทอ้งตลาด Duopafei® 
ลปิิดแครเีออร ์(■) 

 
ผลการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง และเซลล์หลอด

เลอืด (In vitro cytotoxicity and blood vessel endothelial cells

พบว่าระบบยานาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครเีออร์นั �นมคีวามไวในการ

ยับยั �ง เซลล์มะเร็งและเซลล์หลอดเลือดมากกว่า 
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ภาพถ่ายด้วยกลอ้งอเิลก็ตรอนแบบสอ่งผา่น (Transmission 

ของระบบยานาโนสตรักเจอร์ลิปิด 

doxetaxel
11 

 

ระบบสามารถบรรจุยาได้สูงถงึร้อยละ 89.72 ผลการทดสอบ
ภายนอกร่างกาย พบว่าระบบนาโนสตรกัเจอร ์

เออรท์ี�บรรจุยานั �นมกีารปลดปล่อยแบบทยอย (sustained 

เมื� อ เทียบกับตํ า ร ับยาที�มีจํ าห น่ายในท้อ งตลาด 
24 ชั �วโมงระบบที�ศึกษามียา

ปลดปล่อยออกมาประมาณรอ้ยละ 77 และปลดปล่อยนานถึง 96 
ที�มกีารปลดปล่อยยาอย่างรวดเรว็

ซึ�งสามารถอธบิายได้ว่าระบบนาโนสต

มยีาที�บรรจุอยู่ในชั �นไขมนัดา้นใน ดงันั �นการ
ต้องผ่านการละลายและแพร่ออกมา ทําให้เกิดการ

สามารถลดความถี�ในการบรหิารยาได ้ 

 
 ภายนอกร่างกาย จากตํารบัที�มี

 (▲) และระบบนาโนสตรกัเจอร์

ผลการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง และเซลล์หลอด

and blood vessel endothelial cells) 

พบว่าระบบยานาโนสตรกัเจอร์ลปิิดแครีเออร์นั �นมคีวามไวในการ

ยับยั �ง เซลล์มะเร็งและเซลล์หลอดเลือดมากกว่า Duopafei® 
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นอกจากนี�พบว่าระบบยานาโนสตรักเจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นมี

ความสามารถในการยบัยั �งการเจริญของเซลล์ในระยะ G2/M ได้

ดกีว่า สามารถลดขนาดของเซลล์มะเรง็ได้มากกว่า รวมทั �งมคีวาม
เป็นพษิน้อยกว่า ผลที�เกดิขึ�นสามารถอธบิายจากเหตุผลดงัต่อไปนี� 

I. ค่าประจุและขนาดของอนุภาคช่วยเพิ�มการซมึผ่านและสะสม

อยูบ่รเิวณเซลล์มะเรง็ไดม้ากกว่าเซลลป์กต ิ

II. ยาค่อยๆ ปลดปล่อยออกมาจากระบบ ทําให้ปริมาณยาใน
กระแสเลือดอยู่ในระดบัคงที�เป็นเวลานาน ซึ�งทําใหร้ะบบนา

โนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออรน์ั �นมปีระสทิธภิาพดกีว่าตํารบัที�มี

ขายอยู่ในปจัจุบนั (Duopafei®) เนื�องจากฤทธิ �ของยาต้าน

มะเรง็นั �นขึ�นอยูก่บัขนาดยาและระยะเวลาที�ยาอยูบ่รเิวณนั �น 

III. ระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออรท์ี�บรรจุยานั �นมฤีทธิ �ใน

การยบัยั �งการเจรญิเตบิโตของหลอดเลอืดของเซลลม์ะเรง็ 
 

ดงันั �นจากการทดลองจะพบว่าระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครี

เออรส์ามารถบรรจุยา docetaxel ได้ปรมิาณสูง มกีารปลดปล่อย

ยาเนิ�นนาน มคีวามไวต่อเซลล์มะเรง็และเซลล์หลอดเลอืด สามารถ

ยบัยั �งการเจรญิของเซลล์มะเร็งไดด้ ีนอกจากนี�มคีวามเป็นพิษต่อ
เซลล์น้อย จงึถอืว่าเป็นระบบนําส่งที�มปีระสทิธภิาพดใีนการนําส่ง

ยา docetaxel ทางฉีด11 

 

บทสรปุ  
 

ระบบนําส่งนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครเีออรม์ขี้อดหีลายประการ
ที�แตกต่างจากระบบนําส่งยาอื�น ทําใหร้ะบบนําส่งนี�มคีวามสําคญั

อย่างมากในการพฒันานาโนเทคโนโลยเีพื�อนําส่งยา เพราะเป็น

ระบบนําส่งอนุภาคระดับนาโนที�สามารถเพิ�มการผลิตในระดบั
อุตสาหกรรมได ้และมแีนวโน้มทางการตลาดที�ด ีระบบนาโนสตรกั

เจอร์ลิปิดแครีเออร์มีความสามารถในการบรรจุยาได้ดี สามารถ

ออกแบบให้ควบคุมการปลดปล่อยยาแบบทยอยได้ สามารถ
เตรยีมใหอ้ยู่ในรูปแบบผลติภณัฑไ์ดห้ลากหลาย เช่น ครมี ยาเมด็ 

แคปซูล หรอื ยาฉีด เป็นต้น นอกจากนี� การเปลี�ยนแปลงผวิของ

ระบบนาโนสตรกัเจอรล์ปิิดแครเีออรด์ว้ยสารที�ชอบนํ�า เช่น พอลเิอ
ทิลีนไกลคอล เพื�อช่วยเพิ�มชีวประสทิธิผลของยาเมื�อบริหารทาง

ฉีดนั �นได้รบัความสนใจในการศึกษาวิจยัมาก ดงันั �นจะเหน็ไดว้่า

ระบบนาโนสตรกัเจอร์ลิปิดแครีเออร์นั �นมีความน่าสนใจในการ

พฒันาเพื�อใช้ในการนําสง่ยาอยา่งมาก12 
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