
ไทยเภสชัศาสตรแ์ละวทิยาการสขุภาพ ปี 12 ฉบับ 2, เมย. – มยิ. 2560 91 Thai Pharm Health Sci J Vol. 12 No. 2, Apr. – Jun. 2017 

 

ปจัจยัส ำคญัทีค่วรพจิำรณำในต ำรบัยำน ำ้แขวนตะกอน 
Key Factors to be Considered in Pharmaceutical Suspensions 

 

 

นพินธป์รทิศัน ์   Review Article  
 

   

ฐกร จันทะดี*, จริาย ุเศวตไกรพ, ณัฐดนัย เลศิสโุภชวณชิย ์และ  
ธวชัชยั แพชะมัด  

 

คณะเภสชัศาสตร ์มหาวทิยาลยัศลิปากร มหาวทิยาลยัศลิปากร อ. เมอืง จ. นครปฐม 73000 

 

* ตดิตอ่ผูน้พินธ:์ monzllquality@gmail.com 

 

วำรสำรไทยเภสชัศำสตรแ์ละวทิยำกำรสุขภำพ 2560;12(2):91-99. 

 

Takron Jantadee*, Chirayu Savetkairop, Nutdanai Lertsuphovanit, and 

Thawatchai Phaechamud  

 

Faculty of Pharmacy, Silpakorn University, Nakhon Pathom, 73000 Thailand 

 

* Corresponding author: monzllquality@gmail.com 

 

Thai Pharmaceutical and Health Science Journal 2017;12(2):91-99. 

   
 
 

 

บทคดัยอ่ 

เภสชัภณัฑ์รูปแบบยาน ้ าแขวนตะกอนเป็นยาเตรียมรูปแบบยาน ้าที่อนุภาคยา
ของแขง็กระจายตวัอยา่งสม ่าเสมอในกระสายยาโดยตวัยามกีารละลายน ้าทีต่ ่า ใน
การเตรยีมยาน ้าแขวนตะกอนมสีิง่ทีค่วรพจิารณาหลายอยา่ง โดยจ าเป็นตอ้งทราบ
สมบตัขิองตวัยาส าคญัทัง้ดา้นกายภาพและเคม ีเช่น ค่าการละลายและความคงตวั
ในกระสายยา สารแขวนตะกอนท าหน้าทีเ่พิม่ความหนืดใหร้ะบบท าใหล้ดอตัราการ
ตกตะกอนของผงยา ส าหรบัการเลอืกความเข้มข้นของสารแขวนตะกอนขึ้นกบั
ความหนืดของยาน ้าแขวนตะกอนที่ต้องการและขนาดหรอืความหนาแน่นของ
อนุภาคผงยาทีใ่ช ้ส าหรบัสารก่อฟลอคคูล มหีน้าทีช่่วยท าใหอ้นุภาคผงยาเกาะกนั
อย่างหลวม ๆ ซึ่งท าให้ตะกอนที่ตกลงมาไม่จบักันเป็นก้อนแข็งและสามารถ
กระจายตวัใหม่ได ้สารก่อฟลอคคูลทีน่ิยมใช ้ไดแ้ก่ อเิลก็โทรไลต์ พอลเิมอร ์และ 
สารลดแรงตงึผวิ โดยการเลอืกใช้ขึ้นกบัสมบตัทิางพื้นผวิของตวัยาในต ารบัเป็น
ส าคญั การเตมิพอลเิมอรเ์พื่อคลุมพื้นผวิอนุภาคสามารถลดปัญหาการเตบิโตของ
ผลกึยาเมื่ออยู่ในรูปยาน ้าแขวนตะกอน ทัง้นี้ยงัมรีูปแบบยาน ้าแขวนตะกอนชนิด
พเิศษทีม่กีารเตรยีมดว้ย ไดแ้ก่ ยาน ้าแขวนตะกอนของอนุภาคหลายหน่วย ยาน ้า
แขวนตะกอนเฉพาะคราว และยาน ้าแขวนตะกอนส าหรบัฉดี 

ค ำส ำคญั: ยาน ้าแขวนตะกอน, ต ารบั, ปัจจยัส าคญัค ำส ำคญั 
 
 

Abstract 

Pharmaceutical suspensions are uniform dispersions of solid drug particles 
in a vehicle in which the drug has limited aqueous solubility. Many aspects 
should be considered in suspensions preparation. These include physical 
and chemical properties of active ingredients such as their solubility and 
stability in vehicle. Suspending agents increase the viscosity of vehicle and 
retard the drug particle sedimentation. The used concentration of suspending 
agent depends on the desired viscosity of suspensions and size or density 
of drug particles. The flocculating agent initiates the bulk agglomeration of 
drug particles and minimizes the drug particle sedimentation and subsequent 
formation of cake; therefore, re-dispersibility is attained. The flocculating 
agents are electrolytes, polymers or surface active agents depending on the 
surface property of drug in formulations. The addition of polymer with a goal 
to cover on surface of drug particle could protect growth of drug crystals in 
suspensions. Other special suspensions have been prepared such as 
suspensions of multiparticulate, extemporaneous suspensions and injectable 
suspensions.  

Keywords: pharmaceutical suspension, preparation, key factor 

บทน ำ

เภสชัภณัฑ์รูปแบบยำน ้ำแขวนตะกอนเป็นรูปแบบยำเตรยีม
ชนิดหน่ึงที่มีกำรผลิตและกำรน ำมำใช้อย่ำงกว้ำงขวำง ซึ่งใน
กระบวนกำรผลิตมรีำยละเอียดที่ต้องพิจำรณำอยู่หลำยประกำร
เน่ืองจำกเป็นระบบที่มีของแข็งกระจำยตัวในของเหลวที่เป็น
กระสำยยำ1 ซึ่งกำรผลิตเพื่อให้ระบบดงักล่ำวมีควำมคงตวัและมี
ควำมน่ำใช้ต้องอำศยัควำมรูม้ำประกอบมำกพอสมควร ซึ่งในกำร
เลือกตวัยำและสำรปรุงแต่งเพื่อให้ได้ยำน ้ำแขวนตะกอนที่ดีนัน้
จ ำเป็นต้องพิจำรณำถึงปัจจยัต่ำง ๆ โดยพิจำรณำตำมกฎของส
โตก (Stokes’ law) ดงัน้ี2,3 
 

1. ตวัยาส าคญั มีควำมจ ำเป็นที่ต้องทรำบสมบตัิของตวัยำ
ส ำคญัในดำ้นกำยภำพและเคม ีเช่น ควำมคงตวัในกระสำยยำ เพื่อ
สำมำรถเลือกชนิดของกระสำยยำที่เหมำะสม ควรทรำบลกัษณะ
พืน้ผวิของผงยำ เช่นประจุ เน่ืองจำกมผีลต่อควำมคงตวัของยำน ้ำ
แขวนตะกอนได ้และใช้เป็นขอ้พจิำรณำในกำรเตรยีมยำน ้ำแขวน
ตะกอนในรูปดีฟลอคคูล (deflocculated form) หรือรูปฟลอคคูล 
(flocculated form) นอกจำกน้ีอนุภำคของตวัยำส ำคญัควรมขีนำด

ที่เหมำะสมโดยเอื้อต่อกำรให้ประสทิธภิำพในกำรรกัษำ และใหย้ำ
น ้ำแขวนตะกอนที่ได้มีลกัษณะสวยงำม โดยมีเน้ือเนียนละเอียด 
รวมทัง้มคีวำมคงตวัทำงเคมแีละกำยภำพดว้ย ตวัยำส ำคญัที่นิยม
ใช้ในยำน ้ำแขวนตะกอนควรมขีนำด 0.5 - 5 ไมครอน ในกรณีที่ตวั
ยำส ำคญัมขีนำดใหญ่เกนิไปจะท ำใหผ้งยำตกตะกอนไดง้่ำย ท ำให้
ยำเตรยีมไม่คงตวัและต้องใช้สำรแขวนตะกอนจ ำนวนมำก และถ้ำ
ผงยำมขีนำดเล็กเกินไป จะท ำให้ผงยำมพีื้นที่ผิวสูงและส่งผลให้
พลังงำนอิสระที่พื้นผิวมีค่ำสูงด้วย ท ำให้ผงยำมีแนวโน้มมำจบั
กนัเองเพื่อลดพลงังำนอิสระ ซึ่งมกัท ำให้ผงยำจบัตวัเป็นก้อนแขง็
และกระจำยตัวใหม่ยำก นอกจำกน้ี ควรค ำนึงถึงควำมบริสุทธิ ์
คำ่คงที่ของกำรแตกตวั ควำมหนำแน่น ค่ำกำรละลำย และควำมคง
ตวัดว้ย  
 

2. สารแขวนตะกอน นิยมใช้สำรคอลลอยด์ชนิดชอบน ้ ำ 
(hydrophilic colloid) เป็นสำรแขวนตะกอนในกระสำยยำซึง่เป็นน ้ำ 
ตวัอยำ่งสำรเหล่ำน้ีเช่น xanthan gum, methylcellulose, carboxy-
methyl cellulose sodium, acacia, tragacanth, bentonite, 
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carbopol แ ล ะ  hydroxy propyl methylcellulose (HPMC) ส ำ ร
แขวนตะกอนท ำหน้ำที่เพิม่ควำมหนืดให้ระบบ จึงท ำให้ลดอตัรำ
กำรตกตะกอนของผงยำตำมกฎของสโตก และท ำใหล้กัษณะยำน ้ำ
แขวนตะกอนมลีกัษณะสวยงำม เน่ืองจำกปรมิำตรกำรตกตะกอน 
(sedimentation volume) ใกล้เคียงหรือเท่ำกบัหน่ึง ส ำหรบัควำม
เข้มข้นของสำรแขวนตะกอนที่ต้องใช้ขึ้นกบัควำมหนืดของยำน ้ำ
แขวนตะกอนที่ต้องกำร และขนำดหรอืควำมหนำแน่นของอนุภำค
ผงยำทีใ่ช ้ 
 

3. สารก่อฟลอคคลู (flocculating agent) ช่วยท ำใหอ้นุภำค
ผงยำอยู่ในรูปเกำะกนัอย่ำงหลวม ๆ ซึ่งมขี้อด ีคอืท ำให้ตะกอนที่
ตกลงมำไม่จบักนัเป็นก้อนแขง็และสำมำรถกระจำยตวัใหม่ได ้สำร
ก่อฟลอคคลูทีนิ่ยมใช ้ไดแ้ก่ 

3.1 อิเลก็โทรไลต์ สำรน้ีมกีลไกคอืกำรลดค่ำศกัย์ซีตำ (zeta 
potential) ท ำให้เกิดแรงระหว่ำงอนุภำคผงยำได้ และเกิดกำรจบั
กนัอย่ำงหลวม ๆ ในกำรใช้สำรน้ีตอ้งเลอืกควำมเขม้ขน้ทีเ่หมำะสม 
เน่ืองจำกถ้ำใช้มำกเกินไปจะเกดิลกัษณะกำรกลบัประจุ และต ำรบั
ทีไ่ดจ้ะเป็นชนิดดฟีลอคคูล ซึ่งผงยำมกัจบัเป็นก้อนแขง็ไดง้ำ่ย สำร
อิเล็กโทรไลต์ที่นิยมใช้ ได้แก่  sodium citrate และ aluminium 
chloride  

3.2 พอลิเมอรช์นิดชอบน ้า สำรเหล่ำน้ีมกัมนี ้ำหนักโมเลกุล
สงู มสีำยโซ่โมเลกุลยำว สว่นของสำยโซ่โมเลกุลสำมำรถดดูซบับน
พืน้ผวิอนุภำคผงยำและส่วนที่เหลอืจะหนัออกสู่กระสำยยำ ดงันัน้
จะเกิดสะพำนเชื่อมระหว่ำงกนั ท ำให้ผงยำอยู่ในลกัษณะเกำะกนั
อยูห่ลวม ๆ 

3.3 สารลดแรงตึงผิว (surfactant) สำรลดแรงตงึผวิมทีัง้ชนิด
ที่มปีระจุและไม่มปีระจุบนโครงสรำ้ง ปกติไม่นิยมใช้สำรกลุ่มน้ีใน
กำรท ำใหเ้กดิฟลอคคลู 

ในกำรเลือกใช้สำรก่อฟลอคคูลในต ำรบัยำน ้ำแขวนตะกอน
ส ำหรบัฉีด ควรค ำนึงถงึเรื่องควำมปลอดภยัเป็นส ำคญั โดยเฉพำะ
กลุ่มสำรลดแรงตงึผวิ ซึง่ควรค ำนึงถงึชนิดและควำมเขม้ขน้ทีใ่ช ้

 
 

กำรเกดิฟลอคคเูลชนั (flocculation) 
 

กำรเตรยีมฟลอคคูลของผงยำท ำโดยกำรเตมิอเิลก็โทรไลต์ พอ
ลิเมอร์ หรือสำรลดแรงตึงผิว นอกจำกน้ีอำจอำศยักำรเติมสำรที่
เ ป็นของเหลวที่ ไม่ชอบน ้ ำ  (hydrophobic liquid) ลงไปจับกับ
อนุภำคที่ไม่ชอบน ้ำของผงยำ ท ำใหฟิ้ล์มของเหลวที่เคยถูกจบัไว้
กบัผงยำก่อตวัเป็น liquid bridge ระหวำ่งอนุภำค ในทีน้ี่จะกล่ำวถงึ
รำยละเอียดผลของอเิลก็โทรไลต์ พอลเิมอร์ และสำรลดแรงตึงผวิ
ต่อกำรเกดิฟลอคคลู ดงัน้ี  

 

1. อิเลก็โทรไลต ์ 

กำรเกิดฟลอคคูลด้วยกำรเติมอิเล็กโทรไลต์ขึ้นกบัชนิดของ
ประจุของตวัยำและสำรก่อฟลอคคูล ขนำดอนุภำคของผงยำ กำร

เติมสำรอื่นเป็นสำรร่วมในกระสำยยำ รวมทัง้ควำมเป็นควำมเป็น
กรดด่ำง (pH) ของกระสำยยำ ดงัเช่นมรีำยงำนกำรเกิดฟลอคคูล
จำกกำรลดประจุบนพื้นผิวด้วยไอออนที่มีประจุตรงข้ำม 4 จำก
กำรศึกษำผลของอิ เล็กโทรไลต์ต่ อกำรเกิดฟลอคคูลของ 
griseofulvin โดยอำศัยค่ำศักย์ซีตำ ปริมำตรของกำรตกตะกอน 
ควำมสำมำรถในกำรกระจำยตวัใหม่ และควำมคงตวั พบว่ำขนำด
อนุภำคมผีลต่อปรมิำณอเิลก็โทรไลต์ที่ใช้ดว้ย และพบว่ำอเิลก็โทร
ไลต์ช นิด trivalent มีประสิทธิภำพดีกว่ำช นิด divalent และ 
monovalent ตำมล ำดบั ซึ่งเป็นไปตำมกฎของ Schulze-Hardy5 

กำรเกำะกลุ่มของยำน ้ ำแขวนตะกอน magnesium hydroxide 
ขึน้กบัควำมเป็นกรดด่ำงของกระสำยยำ โดยยำน ้ำแขวนตะกอนจะ
ก่อตัวเป็นฟลอคคูลมำกที่สุดที่ pH ที่ระบบมีประจุเป็นศูนย์ที่
เรยีกว่ำ isoelectric point6,7 ส่วนกำรเติมสำรกลีเซอรนิลงในยำน ้ำ
แขวนตะกอน sulphaguanidine พบว่ำกลีเซอรินลดผลของอิเล็ก
โทรไลตใ์นกำรเป็นสำรก่อฟลอคคูล8 ดงันัน้กำรเตมิสำรอื่นเป็นสำร
รว่มในกระสำยยำมผีลต่อกำรเกดิฟลอคคลูดว้ย 

 

2. พอลิเมอร ์ 

ปกตนิิยมใช้พอลเิมอรเ์ป็นสำรแขวนตะกอน โดยใหค้วำมหนืด
เพื่อลดกำรตกตะกอนของผงยำ แต่ยงัสำมำรถใช้พอลิเมอร์ใน
ควำมเข้มข้นต ่ำเพื่อท ำหน้ำที่เป็นสำรก่อฟลอคคูล โดยกำรดูดซบั
บนผวิอนุภำค9 กลไกที่คำดวำ่เกดิขึน้คอืกลไกกำรเกดิสะพำนเชื่อม 
(bridging mechanism) คอืพอลเิมอร ์1 โมเลกุลแทรกและเชื่อมอยู่
ระหว่ำ งรอยต่อของอนุภำคมำกกว่ำ  1 อ นุภำค กำรเพิ่ม
ประสทิธภิำพของกลไกน้ีคอื โมเลกุลของพอลิเมอรค์วรดูดซบับน
อนุภำคผงยำได้มำกกว่ำ 2 ส่วน ลกัษณะโมเลกุลพอลิเมอร์ควรมี
ควำมแกร่ง (rigid) พอลิเมอรค์วรยดืออกได ้และยำวเพยีงพอที่จะ
ดูดซบับนอนุภำคมำกกว่ำ 1 อนุภำค และปริมำณพอลิเมอร์ต้อง
น้อยกว่ำปรมิำณที่จะไปห่อหุ้มอนุภำคไว้ ฉะนัน้กำรเกิดฟลอคคูล
ด้วยกลไกน้ีจะขึ้นกับน ้ ำหนักโมเลกุลของพอลิเมอร์ที่ใช้  สำร 
xanthan gum กม็ีสมบตัิก่อฟลอคคูลให้กบัสำรประเภทอนินทรีย์
ไดด้ว้ยกลไกกำรเกดิสะพำนเชื่อม10 

กลไกอื่นที่เกี่ยวข้องดว้ยคอืกำรสะเทนิประจุของอนุภำค พอลิ
เมอร์ชนิดที่มีประจุตรงข้ำมกับอนุภำคผงยำจะถูกดูดซับบนผิว
อนุภำคผงยำดว้ยแรงไฟฟ้ำสถติย ์และยงัสะเทินประจุผงยำ มผีล
ลด electrical double layer จึงลดแรงผลักระหว่ำงประจุและก่อ
ฟลอคคูลขึน้ พบวำ่กำรเกดิฟลอคคลูของ colloidal silica (minusil) 
โดยใช้  polyamine sulphate ซึ่งมีประจุบวก 11 พบว่ำเมื่อ เพิ่ม
ปรมิำณพอลเิมอรม์ำกขึน้จะท ำใหอ้นุภำคมปีระจุบวกมำกขึน้ ส่วน
กำรใช้พอลเิมอรช์นิดไม่มปีระจุ เช่น polyvinyl pyrrolidone (PVP) 
มผีลลดกำรเคลื่อนที่ของอนุภำค ซึ่งผลจะเด่นชดัมำกขึ้นเมื่อเพิม่
น ้ ำ หนั ก โ ม เ ล กุ ล ข อ ง  polyvinyl pyrrolidone (PVP) ก ำ ร ใ ช้  
carboxymethyl cellulose (CMC) และเจลำติน เพื่อควบคุมกำร
เคลื่อนที่ของอนุภำคจะขึ้นกบักำรไอออไนซ์ของกลุ่มคำรบ์อกซลิกิ
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และอะมโินบนโมเลกุลพอลเิมอร์12 กำรเตมิพอลเิมอรป์ระจุลบชนิด
น ้ ำหนัก โม เล กุลต ่ ำ  คือ  sodium polyacrylate/ methacrylate, 
polyacrylic acid (PAA) แ ล ะ  sodium polyacrylate จ ะมีผ ลต่ อ
อนุภำค hematite ที่แขวนตะกอนอยู่ โดยพอลิเมอร์ acrylate จะ
ถูกดูดซบับน hematite ด้วยแรงไฟฟ้ำสถิตย์และพนัธะไฮโดรเจน 
พอลเิมอรท์ี่มกีลุ่มคำรบ์อกซลิกิจะเกดิไอออไนซ์อย่ำงสมบูรณ์ที่ค่ำ
ควำมเป็นกรดด่ำงมำกกว่ำ 9 และแสดงค่ำศักย์ซีตำ -60 mV13 
นอกจำกน้ียงัมพีอลเิมอรช์นิดใหม่ ๆไดถู้กพฒันำเพื่อใช้เป็นสำรก่อ
ฟ ล อ ค คู ล  เ ช่ น  poly-glutamic acid ซึ่ ง ผ ลิ ต จ ำ ก  Bacillus 
licheniformis CCRC 1282614 โ คพอลิ เ ม อ ร์ ร ะหว่ ำ ง  sodium 
alginate และ polyacrylamide15 และเพคติน16 นอกจำกน้ีมกีำรใช้ 
HPMC ในกำรเป็นสำรก่อฟลอคคลูส ำหรบัอนุภำคยำ ciprofloxacin 
เพื่อใหต้ ำรบัมคีวำมคงตวัทำงกำยภำพสูง โดยพบว่ำท ำใหอ้นุภำค
ยำมีค่ำศักย์ซีตำที่ต ่ ำและมีปริมำตรกำรตกตะกอนสูงและผงยำ
กระจำยตัวใหม่ได้ง่ำย เช่นเดียวกันกับต ำรับ ofloxacin ที่ใช้ 
carbopol 940 เป็นสำรก่อฟลอคคลู17 

  

3. สารลดแรงตึงผิว 

ฟิล์มจำกสำรลดแรงตึงผิวมีผลควบคุมควำมคงตวัของยำน ้ำ
แขวนตะกอน สำรลดแรงตงึผวิชนิดที่มีประจุจะมผีลต่อประจุผงยำ 
ขณะที่ชนิดที่ไมม่ปีระจุจะมผีลต่ออนุภำคผงยำเน่ืองมำจำกแรงทำง
ไฟฟ้ำสถิตและควำมยำวของสำยโซ่โมเลกุล ส่วนของโมเลกุลที่มี
ควำมชอบน ้ำของสำรลดแรงตงึผวิมผีลต่อกำรเกดิฟลอคคลู กำรใช้ 
polyoxylated octyl กับตัวยำ sulphathiazole และ naphthalene 
พบว่ำกำรเพิ่มควำมยำวของสำยโซ่ส่วนที่ชอบน ้ำจะเพิม่กำรเกิด
ฟลอคคูลส ำหรบัตวัยำ sulphathiazole อย่ำงไรกต็ำมมผีลน้อยต่อ 
nephthalene18 ควำมเข้มข้นของสำรลดแรงตึงผิวที่ใช้จะมผีลต่อ
กำรเกดิฟลอคคูล เมื่อระบบมกีำรใช้อิเล็กโทรไลต์ร่วมด้วย กลไก
ของสำรลดแรงตงึผวิต่อกำรเกดิฟลอคคูลมดีงัน้ี19 ก) กำรดดูซบับน
ผิวอนุภำคและก่อเป็นสะพำนเชื่ อมระหว่ำงผงยำ ข) กำร
เกดิปฏกิิรยิำเคมที ำใหผ้งยำเชื่อมกนัด้วยปฏกิริยิำระหว่ำงไอออน
โลหะและสำรลดแรงตงึผวิ และ ค) ผลต่อประจุของผงยำ ซึ่งท ำให้
อนุภำครวมกนัอยำ่งหลวม ๆ ท ำใหก้ระจำยตวัใหมไ่ดง้ำ่ย  

นอกจำกน้ี ยงัมรีำยงำนกำรเกดิฟลอคคูลจำกสำรลดอรงตงึผวิ
ในรูปแบบอื่น ๆ อีก ดงัน้ี ยำน ้ำแขวนตะกอน sulphamerazine, 
salicylamide และ butamben ซึ่งใช้ polysorbate 20 หรอื 80 เป็น
สำรช่วยให้ผงยำเปียก พบว่ำเมื่อปรมิำณ sorbitol ในต ำรบัสูงจะ
ท ำให้เกิดฟลอคคูลขึ้น เน่ืองจำกเกิดกำรสูญเสียน ้ ำจำกกลุ่ม 
polyoxyethylene20 กำรเติมสำรลดแรงตึงผิว เช่น lauryl amine 
และ sodium dodecyl sulfonate ในควำมเขม้ขน้ 10 - 500 ppm มี
สมบัติลดกำรเกิดกำรจับ เ ป็นก้อนแข็ง  (caking) ของผลึก 
ammonium perchlorate โดยมกีลไก คอืลดกำรเชื่อมต่อของผลึก
สำร21 กำรใช้ polysorbate 80 ที่ควำมเข้มข้นต ่ำสำมำรถช่วยเพิม่
ควำมคงตวัของยำน ้ำแขวนตะกอน pyrantel pamoate โดย steric 

mechanism22 และมรีำยงำนกำรใช้พอลเิมอร์ เช่น HPMC ในกำร
ลดแร งตึ ง ผิว แ ละช่ ว ย ให้ต ำ ร ับย ำน ้ ำ แข วนต ะกอนขอ ง 
fluorometholone ซึ่งใช้เป็นยำหยอดตำมีควำมคงตัวโดยผงยำ
กระจำยตวัใหม่ได้ง่ำยขึ้น23 สำรลดแรงตึงผวิยงัมีผลช่วยลดกำร
เกำะตดิของผงยำทีแ่ขวนตะกอนกบัผนังภำชนะบรรจขุองต ำรบัแอ
โรซอล24 และพบว่ำ microcrystalline cellulose (Avicel PH102) 
สำมำรถลดแรงตึงผิวได้25 เน่ืองจำกสำรบำงส่วนที่มีโครงสร้ำง
คล้ำยโปรตนีซึ่งมสี่วนที่ชอบน ้ำและไม่ชอบน ้ำที่ละลำยออกมำจำก
สำรดงักล่ำว ในบำงครัง้กำรเติมสำรลดแรงตึงผวิมผีลรบกวนกำร
เกิดฟลอคคูล เช่น ต ำรบัยำน ้ำแขวนตะกอนส ำหรบัฉีดชนิดไม่ใช้
น ้ำเป็นกระสำยยำ พบว่ำ tween 80 และ lecithin เกดิสำรประกอบ
เชิงซ้อนกบั cefazolin และท ำให้เกิดกำรสูญเสียสภำพฟลอคคูล 
(deflocculation) ขึน้26 

 
ปญัหำกำรเกดิกำรเตบิโตของผลกึยำ 

เมือ่อยูใ่นรปูยำน ำ้แขวนตะกอน 
 

กำรเติบโตของผลึก (crystal growth) เกิดเน่ืองจำกยำส่วนที่
ละลำยในกระสำยยำสำมำรถเขำ้มำสะสมบนผลกึยำเดมิ ท ำใหผ้ลกึ
ยำมีขนำดใหญ่ขึ้น ปัญหำน้ีจะเกิดมำกขึ้นเมื่อเก็บยำน ้ ำแขวน
ตะกอนในสถำนที่ทีม่กีำรเปลี่ยนแปลงของอุณหภูมมิำก หรอืมกีำร
ระเหยของตัวท ำละลำยออกไป กำรเติบโตของผลึกจะน ำมำซึ่ง
ปัญหำควำมคงตวัของยำเตรยีมเพรำะเมื่อผงยำใหญ่มำกขึน้ จะมี
ผลท ำใหอ้ตัรำกำรตกตะกอนสูงดว้ย และบำงครัง้รูปผลกึของสำรที่
มเีหลี่ยมมุมจะท ำใหผ้งยำมกีำรขดักนัและส่งผลใหก้ำรกระจำยตัว
ของผงยำเกิดได้ยำก มีรำยงำนกำรศึกษำเกี่ยวกบักำรเกิดกำร
เติบโตของผลกึและวธิลีดปัญหำดงักล่ำว พบว่ำกำรลดอุณหภูมมิี
ผลเพิม่กำรเตบิโตของผลกึ paracetamol ซึง่กำรเตมิสำร povidone 
เช่น PVP K 30 และ PVP K90 สำมำรถลดปัญหำดังกล่ำว27 
โดยสำรพอลเิมอรน้ี์จะดดูซบับนผวิผงยำและลดโอกำสที่โมเลกุลยำ
ที่ละลำยอยู่จะก่อตวับนผวิผงยำ โดยพอลเิมอรบ์นผงยำจะเกดิไฮ
เดรชัน่และกำรดดูซบัของสำรพอลเิมอรช์นิดที่มกีำรดดูซบัดว้ยแรง
อ่อน ๆ หรือปำนกลำงจะมีลกัษณะแบบไม่ย้อนกลบัเกิดมำกขึ้น
เมื่อควำมยำวของสำยโซ่โมเลกุลสูงขึ้น ซึ่งจะช่วยป้องกนักำรก่อ
ตวับนผวิผงยำไดด้ขีึน้ดว้ย ตวัอย่ำงพอลเิมอร ์เช่น sucrose ester 
มีสมบัติเป็นสำรป้องกันกำรเติบโตของผลึก (crystal growth 
inhibitor) ของ paracetamol ได้ดีมำกกว่ำอนุพันธ์ของ sorbitan 
เล็กน้อยและ n-octenylsuccinate starch ที่ควำมเข้มข้นต ่ ำสุด 
(0.1%) มีผลดงักล่ำวเท่ำกับกำรใช้ sucrose ester28 ขณะที่กำร
เปลี่ยนแปลงอุณหภูมิมีผลเร่งกำรเติบโตของผลึก29 เมื่อใช้พอลิ
เมอร์ที่มีน ้ ำหนักโมเลกุลสูงขึ้นจะสำมำรถยับยัง้ได้มำกขึ้น 
เน่ืองจำกมชีัน้พอลิเมอร์ที่ดูดซบับนพื้นผวิผงยำที่หนำกว่ำ30 กำร
จดัเรยีงตวัของพอลเิมอรม์ผีลต่อกำรยบัยัง้กำรเกดิผลกึได ้โดยกำร
จดัเรยีงตวัที่ท ำใหม้พีืน้ที่เปิดว่ำงจะมผีลใหเ้กดิผลกึขึน้ไดม้ำกกว่ำ
31 กำรเปลี่ยนแปลงรูปผลกึยำสำมำรถมผีลเปลีย่นแปลงกำรละลำย
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ของตวัยำและส่งผลต่อกำรเตบิโตของผลกึยำได้ เช่น กำรเปลี่ยน
รปูผลกึของยำ carbamazepine จำกรปู anhydrous เป็น dihydrate 
จะมผีลลดกำรละลำยและเพิ่มกำรเติบโตของผลึก ทัง้น้ีเพรำะรูป
ผลกึแรกมคี่ำกำรละลำยมำกกว่ำรูปผลกึหลงัถงึ 2.4 เท่ำ32 จำกผล
กำรศึกษำกำรเปลี่ยนรูปผลึกและลักษณะพหุสัณฐำนของยำ 
niclosamide ต่อควำมคงตัวของยำน ้ ำแขวนตะกอนที่เตรียมขึ้น
จำกยำน้ี พบวำ่ควำมคงตวัขึน้อยูก่บักำรเปลี่ยนรูปของผงยำไปอยู่
ในรปูทีม่กีำรละลำยน้อย33  

ภำยหลังกำรลดขนำดอนุภำคยำ naproxen ในยำน ้ ำแขวน
ตะกอนจำกขนำด 20-30 ไมครอน เป็น 270 นำโนเมตร สำมำรถ
ลดกำรระคำยเคืองกระเพำะอำหำรเมื่อทดสอบกบัหนู (ต ำรบัน้ี
เลือกใช้ poloxamer 188 เป็นสำรแขวนตะกอน) เน่ืองจำกกำรลด
ขนำดผงยำมผีลลดควำมเข้มข้นเฉพำะที่ของยำและลดระยะเวลำ
สัมผัสยำ 34 จำกที่กล่ ำวมำพบว่ำกำรเติบโตของผลึกและ
คุณลกัษณะรูปผลึกของผงยำมคีวำมส ำคญัในกำรตัง้ต ำรบัยำน ้ำ
แขวนตะกอน โดยเฉพำะอย่ำงยิง่ในกำรผลิตยำน ้ำแขวนตะกอน
ส ำหรบัฉีด35,36 บำงครัง้พบว่ำชนิดของภำชนะบรรจุมีผลต่อกำร
เ ก ำ ะกลุ่ ม ข อ งผลึกย ำ  เ ช่ น  มักมีก ำ ร เ ก ำ ะกลุ่ ม ข อ งย ำ 
hydrocortisone แ ล ะ  oxytetracycline hydrochloride ม ำก เมื่ อ
บรรจุในภำชนะแก้วและพบกำรเกำะกลุ่มน้อยในภำชนะบรรจุที่
เป็นอะลูมเินียม37  

โดยสรปุ สำมำรถลดหรอืป้องกนัปัญหำกำรเตบิโตของผลกึได้
ดงัน้ี 1) เลอืกใช้ยำที่มกีำรกระจำยขนำดน้อย 2) เลอืกใช้ยำที่เป็น
รปูผลกึทีค่งตวัซึ่งมกัมกีำรละลำยน้อย 3) ไม่ควรบดย่อยดว้ยแรงที่
มำกเกนิไป เน่ืองจำกแรงจำกกำรเสยีดสที ำใหเ้กดิไฟฟ้ำสถติสะสม
บนพื้นผวิและมผีลต่อกำรก่อตวัของผลึก 4) กำรใช้สำรลดแรงตึง
ผิวเป็นสำรท ำให้ผงยำเปียกเพื่อแยกพลังงำนอิสระที่พื้นผิวผง
อนุภำคโดยลดแรงตงึผวิประจนัระหว่ำงของแขง็และกระสำยยำ 5) 
ใช้พอลเิมอรช์นิดไฮโดรคอลลอยดเ์ป็นสำรเคลอืบพืน้ผวิอนุภำค 6) 
เพิ่มควำมหนืดของกระสำยยำ 7) หลีกเลี่ยงกำรเปลี่ยนแปลง
อุณหภูมิ เน่ืองจำกกำรเพิ่มอุณหภูมิท ำให้ยำละลำยมำกขึ้นใน
กระสำยยำและเมื่ออุณหภูมติ ่ำลงจะท ำให้ยำละลำยไดน้้อยลงและ
มำก่อบนผลกึเดมิไดม้ำกขึน้ และ 8) หลกีเลี่ยงกำรเตรยีมกระสำย
ยำที่มสีำรอื่น เช่น น ้ำตำลละลำยในควำมเขม้ขน้สูง ซึ่งส่งเสรมิให้
ยำที่ละลำยอยู่โดนแย่งน ้ำไปละลำยสำรนัน้และท ำใหโ้มเลกุลยำมำ
ตกผลกึบนผงยำเพิม่เตมิ 

 
 รปูแบบยำน ำ้แขวนตะกอนชนดิพเิศษ 

 

ยาน ้าแขวนตะกอนของอนุภาคหลายหน่วย (suspensions of 
multiparticulate) 
 

สิง่ที่ท้ำทำยกำรพฒันำยำน ้ำแขวนตะกอนของอนุภำคหลำย
หน่วยชนิดออกฤทธิน์ำน คือ กำรแพร่หรือกำรปลดปล่อยยำสู่
กระสำยยำระหวำ่งกำรเกบ็และกำรเกดิปฏกิริยิำระหวำ่งกระสำยยำ

และอนุภำคหลำยหน่วย ซึ่งส่งผลต่อสมบตัิยำเตรยีมที่ได้ โดยมี
กำรศกึษำวธิกีำรลดปัญหำดงักล่ำวดงัน้ี38 

1. กำรเลือกกระสำยยำที่ตัวยำละลำยได้น้อยที่สุด โดยกำร
ทดสอบกำรละลำยของตวัยำส ำคญัในกระสำยยำต่ำง ๆ ส ำหรบัยำ
ที่ละลำยน ้ำไม่ดีควรเลือกใช้น ้ ำเป็นกระสำยยำ และควรเลือกใช้
น ้ำมนัหรอืกระสำยยำทีไ่มใ่ช่น ้ำส ำหรบัยำทีล่ะลำยน ้ำไดด้ ี

2. กำรเตรียมยำให้จ ับกับเรซินแลกเปลี่ยนอิออน (ion-
exchange resin) ใช้ในกรณีตวัยำที่สำมำรถละลำยน ้ำไดแ้ละมีหมู่
ฟังก์ชนัที่แตกตวัได ้โดยน ำยำมำจบับนเรซินแลกเปลี่ยนออิอนซึ่ง
จะท ำใหย้ำไมแ่พรอ่อกสูก่ระสำยยำทีเ่ป็นน ้ำ 

3. กำรเพิม่แรงดนัออสโมตกิของกระสำยยำจะลดกำรแพร่ของ
น ้ำเขำ้สู่อนุภำคเมื่อเก็บทิ้งไว้ และภำยหลงักำรรบัประทำนจะเกิด
กำรเจือจำงด้วยของเหลวในทำงเดินอำหำร ท ำให้น ้ ำซึมผ่ำนไป
ละลำยยำภำยในและท ำใหย้ำแพรอ่อกมำได ้ 

4. กำรปรบัเปลี่ยนควำมเป็นกรดด่ำงของกระสำยยำโดยเลอืก
ควำมเป็นกรดด่ำงที่ยำละลำยได้น้อยที่สุด แต่ต้องค ำนึงถึงเรื่อง
ควำมเหมำะสมในเรื่องควำมคงตวัของยำ พอลิเมอร์ สำรแขวน
ตะกอนและสำรอื่นในต ำรบั 

5. กำรใช้สำรเคลือบในกำรเตรียมอนุภำคหลำยหน่วย ที่มี
ประสิทธภิำพในกำรควบคุมกำรแพร่ของยำ ยำน ้ำแขวนตะกอน
ของอิน โดเมทำซินที่บรรจุ ในไมโครส เฟียร์ที่ เ ตรียมจำก 
ethylcellulose และ poly (-caprolactone) ในอตัรำส่วน 7:3 โดย
น ้ำหนกั พบว่ำมยีำน้อยกวำ่ 0.3% ทีแ่พรอ่อกมำสูก่ระสำยยำทีเ่ป็น
น ้ำภำยหลงัเกบ็ไว ้2 สปัดำห ์ 

 

ในกำรเตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอนของอนุภำคหลำยหน่วย ยงัคง
อำศยัหลกักำรของกำรเตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอนและอำจเติมสำร
คอลลอยด์เพื่อให้เกิดฟลอคคูล ซึ่งมีข้อดีคือท ำให้ยำน ้ ำแขวน
ตะกอนมกีำรกระจำยตวัใหม่ได้ง่ำย หรอือำจใช้สำรอิเลก็โทรไลต์
หรอืสำรลดแรงตงึผวิเพื่อก่อฟลอคคูล ได ้เน่ืองจำกอำจมปีฏกิริยิำ
ระหว่ำงสำรเคลอืบบนผวิเพลเลต (pellet) กบัส่วนผสมในกระสำย
ยำของยำน ้ำแขวนตะกอน ดงันัน้มผีูส้นใจศกึษำชนิดของพอลเิมอร์
ที่ใช้เป็นสำรเคลือบที่มคีวำมเหมำะสมกบักระสำยยำชนิดต่ำง ๆ 
โดยกำรเคลือบเพลเลตที่มีตวัยำ theophylline ด้วย Aquacoat 
หรอื EudragilR RS 30D ซึง่เตมิพลำสตไิซเซอร ์คอื acetyltributyl 
citrate (ATBC) หรือ triethyl citrate (TEC) ในควำมเข้มข้น 20% 
และกระสำยยำที่ ใ ช้ แขวนตะกอน เพล เลตที่ เ คลือบแล้ ว
ประกอบด้วย น ้ ำ สำรละลำยเกลือแกง สำรละลำยน ้ำตำลทรำย 
sorbitol 70%, polyethylene glycol (PEG) 600, propylene glycol 
หรือ glycerol จำกกำรศึกษำพบว่ำค่ำกำรละลำยของตัวยำใน
สำรละลำยน ้ำตำลทรำยจะลดลงเมื่อควำมเข้มข้นของสำรละลำย
เพิม่ขึน้ จำกกำรศกึษำกำรปลดปล่อยตวัยำภำยหลงักำรเตรยีมและ
เก็บทิ้งไว้เป็นเวลำ 5 วนั พบว่ำยำมกีำรปลดปล่อยออกมำเรว็ใน
กระสำยยำทีเ่ป็นน ้ำ และเรว็มำกขึน้ในกระสำยยำที่เป็น propylene 
glycol และ PEG 600 ทัง้น้ีเพรำะกระสำยยำเหล่ำน้ีสำมำรถละลำย
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สำรเคลือบได้บำงส่วน ขณะที่กำรใช้ sorbitol 70% และ glycerin 
มกีำรปลดปล่อยชำ้กว่ำ เมื่อใช้สำรเคลอืบเป็น Aquacoat และใช้ 
ATBC เป็นพลำสติไซเซอร์ ส่วนกำรใช้ Eudragil RS 30D ซึ่งมี 
TEC เป็นพลำสตไิซเซอร ์เป็นสำรเคลอืบกใ็หผ้ลคลำ้ยคลงึกนั และ
คำดว่ำกลไกที่ท ำให้เกดิกำรเคลื่อนที่ของยำจำกเพลเลตสู่กระสำย
ยำ คือ แรงขบัด้วยแรงดนัออสโมติก39 รูปแบบของยำน ้ำแขวน
ตะกอนแบบอนุภำคหลำยหน่วย เช่น  
 

ก) ยาน ้ าแขวนตะกอนในรูปแบบอนุภาคหลายหน่วยแบบ
ก ร ะ จ า ย ตั ว ไ ด้  (suspensions of dispersible multi-
particulate) 
รูปแบบยำที่ใช้กำรกระจำยต ำรับยำก่อนกำรใช้มีข้อดีคือ

สำมำรถให้ยำในขนำดสูงและสำมำรถใช้ในผู้ป่วยสูงอำยุได้ 
ตัวอย่ำงรูปแบบน้ี เช่น กำรน ำเพลเลตซึ่งมียำบรรจุอยู่และถูก
เคลอืบดว้ย Eudragit NE30D ซึ่งเป็นพอลเิมอรไ์ม่ละลำยน ้ำและ
สำมำรถควบคุมกำรปลดปล่อยตวัยำ มำเคลอืบทบัต่อดว้ย acrylic 
polymer ทีผ่สมกบั calcium sulfate dihydrate และเคลอืบทบัดว้ย 
HPMC และน ำเพลเลตทีไ่ดม้ำผสมกบัผง sodium alginate ซึ่งเมื่อ
ต้องกำรใช้ยำใหน้ ำส่วนประกอบดงักล่ำวมำผสมน ้ำและเขย่ำหรอื
ผสมเป็นเวลำครึง่นำท ีและตัง้ทิ้งไว ้1 นำท ีและท ำกำรผสมอกีครัง้
ก่อนรบัประทำน สิง่ที่เกิดขึ้นเมื่อมกีำรผสมกบัน ้ำคอื เกิดกำรไฮ
เดรชัน่ของ HPMC และเกิดเป็นเจลรอบเพลเลต ซึ่งช่วยยดืเวลำ
กำรปลดปล่อยอิออนของแคลเซียมออกจำกชัน้เคลอืบ โดยอิออน
เหล่ำน้ีจะท ำปฏิกิริยำกบั sodium alginate ซึ่งอยู่ภำยนอกท ำให้
เกิดเป็นเจลรอบๆ เพลเลตและในกระสำยยำ เจลที่เกิดขึ้นจะลด
โอกำสที่อนุภำคจะตกตะกอน นอกจำกน้ีเจลเหล่ำน้ียงัท ำให้กำร
กลืนยำง่ำยขึ้นเพรำะมีควำมลื่น รูปแบบยำดงักล่ำวได้ร ับกำร
ประเมนิผลและพบวำ่ไดร้บักำรยอมรบัจำกผูป่้วย38 

 

ข) ยาน ้ าแขวนตะกอนของไมโครแคปซูล (suspensions of 
microcapsules) และอืน่ๆ 
ไมโครแคปซูลที่บรรจุตวัยำส ำคญัสำมำรถเตรยีมด้วยเทคนิค

ต่ำง ๆ นอกจำกกำรน ำไมโครแคปซูลเหล่ำน้ีมำบรรจุในแคปซูล
หรอืตอกอดัเป็นเมด็แลว้ ยงัสำมำรถน ำมำเตรยีมใหอ้ยู่ในรูปยำน ้ำ
แขวนตะกอนได้ด้วย ซึ่งมีข้อควรพิจำรณำคล้ำยคลึงกับยำน ้ ำ
แขวนตะกอนของอนุภำคหลำยหน่วย ดงัที่กล่ำวไว้แล้ว (ส ำหรบั
อนุภำคหลำยหน่วยที่กล่ำวในขำ้งต้นมกัอำศยักำรเตรยีมโดยกำร
เคลือบเพลเลตด้วยพอลิเมอร์) สำรประกอบเชิงซ้อนระหว่ำง 
chlorpheniramine maleate และเรซิน ถูกบรรจุในไมโครแคปซูล
ซึ่งมผีนังเป็น cellulose acetate butyrate และน ำไมโครแคปซูลที่
ได้มำเตรียมในรูปยำน ้ำแขวนตะกอน ภำยหลงักำรทดสอบกำร
ปลดปล่อยตวัยำในสุนัขโดยให้ทำงกำรรบัประทำน พบว่ำระบบ
ช่วยท ำใหร้ะดบัยำคงที่ โดยมคี่ำชีวอนุเครำะห์ประมำณ 83%40, 41 
ยำน ้ำแขวนตะกอนไมโครแคปซูลที่บรรจุยำ theophylline ที่ไมโคร
แคปซูลเตรยีมขึน้โดยวธิ ีemulsification solvent evaporation โดย

ใช้ ethyl cellulose (EC) เป็นผนังไมโครแคปซูล ซึ่งใช้สำรใน
อตัรำส่วนของยำ:EC เป็น 1:1.4 มสีมบตัิทำงกำยภำพ และควำม
คงตวัที่ยอมรบัได ้รวมทัง้ยำมกีำรปลดปล่อยยำแบบเน่ิน ทัง้น้ีคำด
วำ่ท ำใหไ้ม่เกดิกำรเพิม่ขึน้อยำ่งกะทนัหนัของระดบัยำในเลอืด และ
เพิม่ประสทิธภิำพกำรรกัษำ42  

สำรทีก่่อตวัเป็นสำรประกอบเชงิซอ้นชนิดแลกเปลีย่นออิอนกบั
ย ำ  เ ช่ น  chlorpheniramine, diphenhydramine แ ล ะ  pseudo-
ephedrine ได้ ม ักเป็นพวกเรซิน เช่น amberlite ซึ่งมีทัง้ชนิด 
carboxylic acid cation-exchange resin เ ช่ น  amberlite CG50 
และช นิด sulfonic acid cation-exchange resin (amberlite CG-
120) สำรประกอบเชิงซ้อนที่ได้ดงักล่ำวสำมำรถน ำมำบรรจุในไม
โครแคปซูล โดยวิธีกำรต่ำง  ๆ เช่น emulsion-solvent evap-
oration โดยใช้พอลิเมอร์ที่ เหมำะสม ตัวอย่ำงเช่น cellulose 
acetate butyrate ส ำหรบัวธิกีำรโดยย่อ คอื กระจำยสำรประกอบ
เชิงซ้อนในสำรละลำยพอลิเมอร์ ซึ่งละลำยอยู่ในอะซิโตนและ
เตรียมเป็นอิม ัลชันในพำรำฟินเหลวซึ่งมีสำรก่ออิม ัลชันอยู่  
หลงัจำกนัน้ท ำกำรระเหยอะซิโตนออกและล้ำงไมโครแคปซูลดว้ย
เฮกเซน น ำไมโครแคปซูลที่ไดม้ำแขวนลอยในกระสำยยำที่เป็นน ้ำ
และม ีmethyl cellulose 1500, guar gum หรอื xanthan gum เป็น
สำรแขวนตะกอน40, 41 ปัจจยัที่มผีลต่อกำรปลดปล่อยยำ คอื ชนิด
ของเรซนิ ขนำดของไมโครแคปซูล ชนิดของตวัยำ เช่น พบว่ำกำร
ปลดปล่อยยำ chlorpheniramine จำกต ำรับที่เคลือบและไม่ได้
เคลอืบ เมื่อใช้ carboxylic acid resin เรว็กว่ำกำรใช้ sulfonic acid 
resin แ ล ะ ก ำ ร ป ล ด ป ล่ อ ย ย ำ  pseudoephedrine แ ล ะ 
diphenhydramine จำกไมโครแคปซูลที่เตรียมขึ้นน้ีเร็วกว่ำยำ 
chlorpheniramine แ ล ะ ไม โค รแคปซู ลที่ มี ข น ำด เ ล็ กมีก ำ ร
ปลดปล่อยยำที่เร็วกว่ำชนิดที่มีขนำดใหญ่กว่ำ นอกจำกน้ียำ 
terbutaline ในรูปสำรประกอบเชิงซ้อนกบัเรซินและเคลือบด้วย 
Eudragit RS/RL ท ำให้ยำน้ีออกฤทธิน์ำนได้เมื่อน ำมำเตรยีมเป็น
ยำน ้ำแขวนตะกอน43  

สำรประกอบเชิงซ้อนระหว่ำง bromhexine HCl และ indion 
244 ซึ่ ง เ ป็ น  cationic exchange resin ถู กน ำม ำ เ คลือ บด้ ว ย 
ethylcellulose ก่อนน ำมำแขวนลอยในสำรละลำย guar gum 
ควำมเขม้ขน้ 1% พบวำ่ต ำรบัยำน ้ำแขวนตะกอนที่ไดม้คีวำมคงตวั
ดโีดยมคี่ำครึง่ชวีติ 3.94 ปี44, 45 กำรเตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอนจำก
สำรประกอบเชงิซ้อนระหว่ำงยำกบัเรซนิและเคลอืบดว้ยชัน้เคลอืบ
ยงัมรีำยงำนกำรจดสทิธบิตัรไว้ดว้ย46 และบำงครัง้อำศยักำรบรรจุ
ในเมตรกิซข์องพอลเิมอรท์ีก่รอ่นตวัไดแ้ทนกำรเคลอืบ47 

นอกจำกน้ี อำจใช้กำรเปลี่ยนแปลงโมเลกุลยำใหม้กีำรละลำย
น ้ ำน้อยลงเพื่อลดปัญหำลดขมและผ่ำนกำรเตรียมเป็นไมโคร
แคปซูล เช่น กำรเปลี่ยนยำ diltiazem ให้อยู่ ในรูป diltiazem 
pectate เมื่อน ำสำรน้ีมำบรรจุในไมโครแคปซูลที่มีผนัง เป็น 
cellulose acetate butyrate หรอื poly (epsilon-caprolactone) และ
น ำมำเตรียมเป็นยำน ้ำแขวนตะกอน พบว่ำกำรปลดปล่อยยำไม่
ขึน้กบัควำมเป็นกรดด่ำงและ ionic strength และภำยหลงักำรเกบ็
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ไวห้น่ึงสปัดำหท์ีอุ่ณหภูมหิอ้งมกีำรเพิม่กำรปลดปล่อยยำ 8-12%48 
ยำ diclofenac sodium ในรูปยำน ้ำแขวนตะกอนออกฤทธิน์ำนถูก
พฒันำโดยผ่ำนกำรเตรยีมในรูปไมโครแคปซูลก่อนโดยมผีนังเป็น 
Eudragit L30D และเคลือบทับด้วย Eudragit RS30D49 ยำน ้ ำ
แขวนตะกอนของไมโครแคปซูลที่บรรจุ bacampicillin HCl มี
สมบตัิลดรสขมของยำและยงัคงมีค่ำชีวอนุเครำะห์ที่ดี50 Shively 
และ Simonelli (1989)51 ไดร้ำยงำนกำรเตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอน
จำกไมโครแคปซูลที่บรรจุ hydrocortisone acetate ไว้เช่นกัน 
นอกจำกน้ียงัมกีำรเตรยีมยำในรูปไมโครสเฟียรก่์อนน ำมำเตรยีม
เป็นยำน ้ำแขวนตะกอนชนิดออกฤทธิน์ำน เช่นยำ linopirdine52, 
ferrous sulfate53 แ ล ะ  pseudoephedrine HCl54 Ramadan แล ะ 
Tawashi (1990)55 พบว่ำควำมขรุขระของผิวไมโครสเฟียร์มีผล
เพิ่มควำมหนืดของยำน ้ำแขวนตะกอน เน่ืองจำกกำรเกิดแรงฝืด
ภำยใน (internal friction) เพรำะพืน้ที่สมัผสัระหว่ำงไมโครสเฟียร์
และระหวำ่งไมโครเฟียรแ์ละกระสำยยำมำกขึน้ 

มีกำร เตรียมยำน ้ ำแขวนตะกอนของนำโนปำร์ติ เคิล 
(nanoparticle) ทีบ่รรจุวคัซนี เช่น tetanus toxoid เพื่อน ำส่งวคัซนี
ทำงจมูกหรอืทำงกำรรบัประทำน56 ไมโครแคปซูลทีบ่รรจ ุteverelix 
ซึ่ ง คือ  gonadotropin-releasing hormone (GnRH) agonist ถู ก
ทดลองน ำมำเตรยีมในรูปยำน ้ำแขวนตะกอนและใช้ฉีดเขำ้ผวิหนัง 
พบว่ำมีกำรปลดปล่อยยำนอกร่ำง (in vitro) และในร่ำง (in vivo) 
ในลกัษณะกำรปลดปล่อยเร็วในช่วงแรกและคงที่ในเวลำต่อมำ57 
ยำน ้ ำแขวนตะกอนซึ่งเตรียมจำกนำโนปำร์ติเคิลที่บรรจุยำไว้ 
(nanosuspension) จะมลีกัษณะขุ่นคล้ำยน ้ำนม ระบบยำเตรยีมน้ี
มีประโยชน์ในกำรกลบรสของยำและสำมำรถควบคุมกำร
ปลดปล่อยยำ โดยนำโนปำร์ติเคลิที่กระจำยตวัในทำงเดนิอำหำร
ภำยหลงักำรรบัประทำนจะค่อย ๆ ปลดปล่อยตวัยำหรอือำจถูกดูด
ซมึ38 นำโนปำรต์เิคลิทีบ่รรจยุำ flurbiprofen ดว้ย Eudragit RS100 
และ RL100 ถูกน ำมำเตรียมในรูป nanosuspension ถูกน ำมำ
ศกึษำเพื่อใช้น ำส่งยำทำงดวงตำ พบว่ำท ำใหย้ำออกฤทธิน์ำนและ
ให้ระดบัยำในน ้ ำช่องลูกตำหน้ำ (aqueous humor) ที่สูง58 ไลโป
โซมที่บรรจุ ropiracain ซึ่งเป็นยำชำเฉพำะที่ เมื่อน ำมำเตรยีมใน
รูปยำน ้ำแขวนตะกอน จะท ำใหก้ำรขจดัยำออกช้ำลง59 นอกจำกน้ี
ยำน ้ ำแขวนตะกอนของไลโปโซมที่บรรจุยำบำงชนิด เช่น 
calcitonin เมื่อน ำมำเคลือบผิวไลโปโซมด้วย mucoadhesive 
polymer เช่น carbopol หรอื chitosan มผีลท ำใหเ้กิดกำรเกำะติด
เยื่อเมอืกของทำงเดนิอำหำรและเพิม่กำรดดูซมึยำ60 

 

กำรเตรยีมยำน ำ้แขวนตะกอนเฉพำะครำว 
(extemporaneous suspension) 

ในบำงกรณีอำจจ ำเป็นต้องเลือกใช้ตัวยำจำกยำเม็ดหรือ
แคปซูลเพื่อใช้เตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอนเฉพำะครำว เพรำะตวัยำ
นัน้อำจมรีำคำแพงมำกและมปีรมิำณกำรใช้น้อย หรอืตวัยำมคีวำม
คงตวัที่ไม่ดจีงึต้องรบีใช้ภำยหลงักำรเตรยีมทนัที ในกำรเตรยีมยำ

น ้ ำแขวนตะกอนเฉพำะครำวยังคงต้องอำศัยหลักกำรของกำร
เตรยีมยำน ้ำแขวนตะกอนมำประยุกต์ใช้ ทัง้น้ีสิง่ที่ควรพจิำรณำใน
กำรเตรยีมยำกลุ่มน้ี ไดแ้ก่ ควำมคงตวัทำงกำยภำพและเคม ีเป็น
ส ำคญัซึง่จะเกีย่วขอ้งกบัระยะเวลำในกำรเกบ็รกัษำต ำรบั ตวัอย่ำง
รำยงำนกำรศกึษำกำรเตรยีมดงักล่ำวแสดงไวใ้นตำรำงที ่1  
 
 ตำรำงที ่1  ตวัอยำ่งรำยกำรยำทีม่กีำรเตรยีมในรูปยำน ้ำแขวน
ตะกอนจำกยำเมด็หรอืยำแคปซลูส ำหรบัใชท้นัท ี 

 ตวัยาส าคญั แหล่งตวัยาส าคญั  เอกสารอ้างอิง 
Allopurinol ยำเมด็ Alexander และคณะ, 199761 
Cefadroxil ยำผง Vidal และคณะ, 200862 
Folic acid ยำเมด็ Gunasekaran และคณะ, 201563 
Furosemide ยำเมด็ Ali และคณะ, 201664 
Levofloxacin ยำเมด็ Hoppe และคณะ, 199865 
Lorazepam ยำเมด็ Lee และคณะ, 200466 
Metronidazole ยำเมด็ Alexander และคณะ, 199767 
Mycophenolate mofetil ยำแคปซลู Venkataramanan และคณะ, 199868 
Naratriptan HCl ยำเมด็ Xu และคณะ, 199869 
Omeprazole ยำแคปซลู Baniasadi และคณะ, 201270 
Phenytoin sodium ยำแคปซลู Viriyaroj และคณะ, 200971 
Propranolol ยำเมด็ Musko และคณะ, 201372 
Rifampin ยำแคปซลู Baniasadi และคณะ, 201573 
Spironolactone ยำเมด็ Alexander และคณะ, 199774 
Theophylline ยำเมด็ Musko และคณะ, 201372 
Valacyclovir HCl ยำเมด็ Fish และคณะ, 199875 

 
ยำน ำ้แขวนตะกอนส ำหรบัฉดี 

ยำน ้ำแขวนตะกอนส ำหรบัฉีด ซึง่มนี ้ำมนัเป็นกระสำยยำ มกัมี
สมบตัิช่วยท ำให้ยำออกฤทธิน์ำนขึ้น ซึ่งเป็นผลมำจำกสมบตัิกำร
ไมช่อบน ้ำของกระสำยยำ ซึง่ลดกำรละลำยของยำและยงัมขีอ้ด ีคอื 
ช่วยปกป้องยำจำกน ้ ำ เอ็นไซม์ และอิออน ซึ่งมกัมีผลเร่งกำร
สลำยตวัของยำ น ้ำมนัถัว่ลสิงและน ้ำมนังำได้ถูกน ำมำใช้ในยำน ้ำ
แขวนตะกอนชนิดฉีดในปี ค.ศ. 1950 เพื่อใช้ในกำรเตรยีมยำน ้ำ
แขวนตะกอน penicillin G procain ซึ่งต ำรบัจะถูกเหน่ียวน ำให้มี
ลกัษณะเป็นเจลดว้ยกำรเตมิ aluminium monostearate นอกจำกน้ี
ยัง มี ตั ว ย ำ อื่ น ที่ เ ต รี ย ม ใ น รู ป แ บบ น้ี  เ ช่ น  somatotropin, 
corticotropin, luteinizing hormone-releasing hormone (LHRH) 
และ cyclosporin ในกำรน ำสำรออกฤทธิท์ี่เป็นโปรตนีหรอืเปปไทด์
เหล่ำน้ีมำเตรยีมในรูปแบบยำเตรยีมน้ีมขีอ้ควรระวงั คอื ยำกลุ่มน้ี
สลำยตวัไดง้่ำยจำกกำรเปลี่ยนแปลงควำมเป็นกรดด่ำง แรงเฉือน
จำกกำรผสม ควำมรอ้น ชนิดของสำรท ำละลำยและเอนไซม ์เป็น
ต้น ซึ่งถ้ำควบคุมเรื่องแรงเฉือนจำกกำรผสม กำรเปลี่ยนแปลง
ควำมเป็นกรดด่ำงจะช่วยป้องกนัยำจำกกำรสลำยตวัได้มำก และ
สำมำรถหลีกเลี่ยงกำรสลำยตวัโดยกำรตัง้ต ำรบัเป็นยำน ้ำแขวน
ตะกอนชนิดฉีดที่มนี ้ำมนัเป็นกระสำยยำ76 ยำน ้ำแขวนตะกอนของ 
recombinant human insulin สำมำรถก่อตวัเป็นก้อนได้ภำยหลงั
กำรสมัผสัสภำวะเร่ง ซึ่งมแีรงคนผสมและอุณหภูมสิูง77 ขณะที่ยำ
ฉีดบำงชนิดมีลกัษณะแขวนตะกอนได้ เน่ืองจำกกำรตกตะกอน
ของตวัยำ เช่น LysB28 ส ำหรบั ProB28-human insulin (LysPro) มี
สมบัติตกตะกอนในสภำวะที่ ใช้ ในกำรเตรียม ส่วน insulin 
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ultralente ซึ่งออกฤทธิน์ำน มีส่วนผสมของ zinc ion, sodium 
acetate และเกลือแกง ผลึกมขีนำด 20  1 ไมครอน ยำน ้ำแขวน
ตะกอนน้ีให้ค่ำชีวอนุเครำะห์ต่ำง ๆ ไม่แตกต่ำงอย่ำงมนีัยส ำคญั
ทำงสถติจิำกกำรใช ้ultralente human insulin78  

 
สรปุ  

เน่ืองจากยาน ้าแขวนตะกอนเป็นเภสชัต ารบัที่มีสองเฟสคือ
ของแขง็และของเหลวรวมกนัในต ารบั ท าให้มขีอ้ควรพจิารณาใน
การตัง้ต ารบัหรอืการเตรยีมหลายประการ โดยสารหลกัทีค่วรไดร้บั
การพิจารณาในต ารบั คอืตวัยาส าคญั สารแขวนตะกอน สารก่อ
ฟลอคคูล ส าหรบัสารแขวนตะกอนในต ารบัมกัเป็นพอลเิมอร์ชนิด
ชอบน ้ากลุ่มไฮโดรคอลลอยด ์ซึง่ประสทิธภิาพในการแขวนตะกอน
และท าใหต้ ารบัมคีวามคงตวัทางกายภาพขึน้กบัชนิด ประจุ ความ
เข้มขน้ เป็นต้น และในระดบัความเข้มขน้ต ่า ๆ พอลิเมอร์เหล่าน้ี
ยงัอาจใช้เป็นสารก่อฟลอคคูลไดด้ว้ย โดยสารก่อฟลอคคูลมหีน้าที่
ช่วยใหอ้นุภาคผงยาเกาะกนัอย่างหลวม ๆ และท าใหต้ะกอนที่ตก
ลงมาไม่จบักนัเป็นก้อนแข็งและสามารถกระจายตวัใหม่ได้ สารที่
สามารถแสดงสมบตัเิป็นสารก่อฟลอคคูล ได ้ไดแ้ก่ อเิลก็โทรไลต์ 
พอลเิมอร ์และสารลดแรงตงึผวิ ซึง่มกีลไกเฉพาะในการท าใหผ้งยา
มาเกาะกลุ่มกนัได้ ส าหรบัปัญหาการเตบิโตของผลกึยาเมื่อเกบ็ไว้
เน่ืองจากการสะสมของโมเลกุลยาบนพืน้ผวิของผงยาเดิมสามารถ
ลดปัญหาน้ีได้โดยการคลุมพื้นผิวอนุภาคด้วยพอลิเมอร์ เช่น 
povidone จากการพฒันาของเทคโนโลยยีงัมกีารเตรยีมรูปแบบยา
น ้าแขวนตะกอนชนิดพเิศษ เช่น ยาน ้าแขวนตะกอนของอนุภาค
หลายหน่วย ยาน ้ าแขวนตะกอนเฉพาะคราว และยาน ้ าแขวน
ตะกอนส าหรบัฉีด ดงันัน้ความรู้พื้นฐานในการพฒันาต ารบั และ
ปัจจยัต่าง ๆ ที่ควรค านึงถึงในการเตรยีมยาน ้าแขวนตะกอน จึง
เป็นสิง่ที่ควรพจิารณาเสมอในการต่อยอดสู่การพฒันารูปแบบยา
น ้าแขวนตะกอนแบบใหม ่ๆ  
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