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บทคัดยอ

 โซลิดดิสเพอรชันเปนหนึ่งในกลยุทธที่ไดรับความนิยมมากที่สุดเพื่อชวยเพิ่มการละลายของยาที่
ละลายนํ้าไดนอยเพราะเทคนิคนี้งายตอการผลิตและการประยุกตเพื่อใชงาน โดยมีขอดีหลายประการ เชน การ
ลดขนาดอนุภาคของยา การปรับปรงุความสามารถในการเปยกและการละลาย และการแปลงโครงสรางผลกึของ
ยาใหอยูในรูปแบบอสัณฐาน โซลิดดิสเพอรชันสามารถแบงไดเปนสามยุคขึ้นอยูกับองคประกอบของสูตรตํารับ
ยุคแรก (ใชตัวพาผลึก: ยูเรีย แมนนิทอล) ยุคที่สอง (ใชตัวพาอสัณฐาน: พอลิไวนิลไพโรลิโดน พอลิเอทิลีนไกลคอล

ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลส) และยุคที่สาม (ใชสารลดแรงตึงผิวหรือตัวพาแอมฟฟลิกพอลิเมอร: 
Gelucire®, Poloxamer®, Soluplus®) ซึ่งเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันสามารถเตรียมไดสามวิธีที่แตกตางกัน ไดแก 
วธิกีารหลอม วธิกีารใชตวัทาํละลายและวิธกีารหลอมรวมกับวธิกีารใชตวัทาํละลาย ปจจบุนัโซลิดดสิเพอรชนัได
รบัการพฒันาในอตุสาหกรรมการผลติเพือ่แกปญหาจดุบกพรองในกระบวนการเตรยีมเบือ้งตน เชน วธิ ีhot melt 
extrusion วิธี MeltrexTM วิธีการทําใหแหงดวยเคร่ืองทําแหงแบบพนฝอย วิธีการทําใหแหงแบบแชเยือกแข็ง
ดังน้ันบทความน้ีจึงมีเนื้อหาเกี่ยวกับภาพรวมของนิยามของโซลิดดิสเพอรชัน ขอดีและขอเสีย การจําแนกตาม
ยุคและชนิดตัวพา รวมทั้งกระบวนการเตรียมการประเมินผลคุณลักษณะของโซลิดดิสเพอรชัน
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Abstract

 Solid dispersions are one of the most promising strategies to enhance solubility of poorly 
water soluble drugs because they are easier to produce and more applicable. They show many 
advantages such as reducing particle size of drug, improving wettability and dissolvability, and converting 

crystalline structure of drug to amorphous form. The solid dispersions can also be classifi ed into three 
generations based on composition of formulation i.e. fi rst generation (using crystalline carriers: urea, 
mannitol), second generation (using amorphous carriers: polyvinylpyrrolidone, polyethylene glycol, 
hydroxypropyl methylcellulose) and third generation (using surfactant or amphiphilic polymer carriers: 
Gelucire®, Poloxamer®, Soluplus®). There are three different methods to prepare solid dispersions such 
as melting or fusion method, solvent evaporation method and melting-solvent method. Nowadays, 
solid dispersions have been developed in manufacturing process to solve the drawback of the initial 
process such as hot melt extrusion, MeltrexTM, spray dry, freeze dry. Thus, the review article presents 
an overview of defi nition of solid dispersion, advantages and disadvantages, classifi cation according 
to generation and type of carrier including preparation and evaluation of solid dispersions. 
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บทนํา
 รูปแบบการใหยาดวยวิธีรับประทานเพื่อ
บรรเทาอาการและความเจ็บปวยจากโรคเปนรปูแบบ
ที่นิยมมากท่ีสุด เน่ืองจากบริหารยาเขาสูรางกายงาย 
พกพายาไดสะดวก ผูปวยใหความรวมมอืด ีและเหมาะ
สําหรับรักษาโรคเร้ือรัง แตปญหาการละลายยาเปน

ปญหาทีส่าํคญัอยางหนึง่ทีพ่บไดบอยสาํหรบัการเตรยีม

และพัฒนายาในรูปแบบตางๆ ไดแก ยานํ้า ยาเม็ด 
ยาแคปซูล โดยปญหาเรื่องการละลายน้ําไดนอยของ
ตัวยา นั้นอาจมีผลตอชีวประสิทธิผลในการรักษาได 
ซึ่งตาม Biopharmaceutical Classifi cation System 
(BCS) ยาเหลานี้จะจัดอยูในกลุม 2 และกลุม 4 โดย
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หลังจากการใหยาดวยวิธีรับประทาน การละลายนํ้า
ไดนอยของยาบางชนิด  มีผลจํากัดอัตราการปลด
ปลอยยา (dissolution rate) สงผลตอการดูดซึมยาใน
ระบบทางเดินอาหาร และผลจากการดูดซมึตํา่นีท้าํให
ชีวประสิทธิผลในการรักษาไมดีเทาที่ควร (Xu et al., 

2013) ในปจจุบนัพบวายาหรอืสารสาํคญัทางเภสชักรรม
มากกวา รอยละ 40 ยังมีปญหาเร่ืองการละลาย
(Lipinski, 2001) จึงมีการพัฒนาเทคนิคเพื่อเพ่ิมการ
ละลายยาหรอืสารสาํคญัเกดิขึน้มากมาย เทคนคิโซลดิ
ดสิเพอรชนั (solid dispersions) เปนเทคนคิหนึง่ทีไ่ด
รับความนิยมมาอยางยาวนานในการเพ่ิมการละลาย
ของยาหรือสารสําคัญท่ีละลายน้ํานอย และมีการ
พัฒนาในระบบโรงงานอุตสาหกรรมเพื่อผลิตยาดวย
เทคนิคนี้ออกสูตลาดดังแสดงในตารางท่ี 1 (Huang 

and Dai, 2014; Kawabata et al., 2011; Le-Ngoc 
Vo et al., 2013) เนื่องดวยเทคนิคนี้เตรียมคอนขาง
งายและมีขอดีสําหรับเพิ่มการละลายของตัวยาได
หลากหลายกลไกไมวาจะเปนการลดขนาดอนภุาคให
เลก็ในระดับโมเลกุลและตัวยาไมเกดิการเกาะเปนกลุม 
การเพ่ิมความสามารถในการเปยกของอนุภาค การ
เพ่ิมพื้นท่ีผิวใหสัมผัสตัวทําละลาย รวมถึงการ
เปล่ียนแปลงโครงสรางผลกึยาใหอยูในรูปอสัณฐาน ใน
บทความนีจ้ะกลาวถงึภาพรวมของเทคนคิโซลดิดิสเพอรชนั

ขอดีขอเสยี การจาํแนกหมวดหมูตามยคุ และตวัพาที่
นิยมใชในการเตรียม วิธีการเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน
และขอดีขอเสียของแตละเทคนิค รวมถึงการประเมิน
คุณลักษณะของโซลิดดิสเพอรชัน 

ตารางที่ 1  แสดงผลิตภัณฑในทองตลาดท่ีเตรียมดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอรชัน

ผลิตภัณฑ ตัวยาสําคัญ ชนิดตัวพา รูปแบบเภสัชภัณฑ
Certican® Everolimus HPMC ยาเม็ด
Cesamet® Nabilone PVP ยาเม็ด
Crestor® Rosuvastatin HPMC ยาเม็ด
Fenoglide® Fenofi brate PEG ยาเม็ด
Gris-PEG® Griseofulvin PEG ยาเม็ด
Isoptin® SR-E Verapamil HPC/HPMC ยาเม็ด
Incivek® Telaprevir HPMCAS-M ยาเม็ด
Intelence® Etravirine HPMC ยาเม็ด
Kaletra® Lopinavir, Ritonavir PVPVA ยาเม็ด
Kalydeco® Ivafcaftor HPMCAS ยาเม็ด
Nivadil® Nivaldipine HPMC ยาเม็ด
Onmel® Itraconazole HPMC ยาเม็ด
Prograf® Tacrolimus HPMC แคปซูล
Rezulin® Troglitazone HPMC ยาเม็ด
Sporanox® Itraconazole HPMC แคปซูล
HPMC; Hydroxypropyl methyl cellulose, PVP; Polyvinylpyrrolidone, PEG; Polyethylene glycol, HPC; 
Polyhydroxypropyl cellulose, HPMCAS; Hydroxylpropylmethylcellulose acetate succinate, PVPVA; 

Polyvinylpyrrolidone-co-vinyl acetate
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โซลิดดิสเพอรชัน (solid dispersion)
 นิยามของโซลิดดิสเพอรชัน 
 โซลดิดสิเพอรชนั คอื การกระจายของตัวยา
หรือสารสําคัญไปอยูในตัวพา (carrier) หรือเมทริกซ
ชนิดชอบนํ้า (hydrophilic matrix) ดังแสดงในรูปที่ 1 

โดยยาหรอืสารสาํคญัทีก่ระจายในตวัพาสามารถอยูใน
รูปผลึกหรืออสัณฐานและตัวพาสามารถอยูในสภาพ
ของผลึกหรืออสัณฐาน (Chiou and Riegelman, 
1971) 

รูปที่ 1  แสดงลักษณะการกระจายของตัวยาหรือสารสําคัญในตัวพา (โซลิดดิสเพอรชัน); ( ) แทนตัวพา;
( )) แทนตัวยาหรือสารสําคัญอาจอยูในรูปผลึกหรืออสัณฐาน และ ( ) แทนตัวยาหรือสารสําคัญที่
กระจายในตัวพา 

 ขอดีของโซลิดดิสเพอรชัน
 1. ขนาดอนุภาคของโซลิดดิสเพอรชันที่
เตรียมไดมีขนาดเล็ก ทําใหมีพื้นที่ผิวในการสัมผัสตัว
ทําละลายไดมากขึ้น จึงสามารถเพิ่มอัตราการละลาย
และเพ่ิมชีวประสิทธิผลในการรักษา
 2. การเพ่ิมความสามารถในการเปยกของ
อนุภาคโซลิดดิสเพอรชันดวยสมบัติที่ชอบน้ําของ
ตัวพา จึงมีผลเพิ่มการละลายของยาได
 3.  อนุภาคโซลิดดิสเพอรชันมีความพรุน
มากข้ึนจากสมบัตขิองตัวพา เชน การใชตวัพาพอลิเมอร

ทีม่โีครงสรางเสนตรง (linear polymer) จะมคีวามพรนุ
เพิ่มมากกวาการใชพอลิเมอรรางตาขาย (reticular 
polymer) ความพรุนจะชวยใหโมเลกุลนํ้าแทรกผาน
ไดดขีึน้ จงึเพิม่อตัราการละลายและการปลดปลอยยาได 

(Dhirendra et al., 2009)
 4. ยาท่ีเตรียมดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอร
ชนัเปลีย่นจากสภาพของรปูผลึกอยูในสภาพอสณัฐาน 
จงึเพิม่การละลายและความสามารถในการปลดปลอย
ยาได เนือ่งจากในกระบวนการละลายยาท่ีอยูในสภาพ

อสัณฐานไมตองใชพลังงานเพ่ือทําลายผลึกของตัวยา 
(Taylor and Zografi , 1997)

 ขอเสียของโซลิดดิสเพอรชัน
 1. ความคงตวัของโซลดิดิสเพอรชนัลดลง
เมือ่เกบ็ไวในระยะเวลานาน เนือ่งจากผลของความช้ืน
จากตวัพาทีใ่ชเตรยีมอาจดดูซบันํา้ไวเกดิการแยกชัน้ 
(phase separation) และตวัยาอาจเกดิการเปลีย่นจาก
สภาพจากอสัณฐานเปนผลึก
 2. ในกระบวนการเตรยีมโซลดิดิสเพอรชนั
อาจใชคาใชจายสูง 

 การจําแนกโซลิดดิสเพอรชัน

 โซลิดดิสเพอรชันสามารถแบงตามยุคและ
การใชชนิดตัวพาได 3 ยุค ดังแสดงในรูปที่ 2 (Patel 
et al., 2012) ดังนี้

 1. ยุคแรก (fi rst generation)
  เทคนิคโซลิดดิส เพอรชัน เ กิดขึ้ น
ครั้งแรกจากแนวคิดของ Sekiguchi และ Obi ในป 
1961 เพือ่เพิม่การละลาย อตัราการปลดปลอยยาและ
ชวีประสทิธผิลของยาละลายนํา้นอยดวยระบบยเูทกตกิ
มิกซเจอร (eutectic mixture) ซึ่งเปนการผสมสารที่
เปนของแข็งระหวางตัวยาและตัวพาดวยการหลอมให
เปนของเหลวเย้ิม ในยุคแรกน้ีตัวพาท่ีใชจะอยูใน
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รปูผลกึ ไดแก ยเูรยี และกลุมนํา้ตาลแอลกอฮอล (polyols) 
เชน แมนนิทอล ซอรบิทอล เชน การเตรียมยา
ซัลฟาไทอะโซล (sulfathiazole) ดวยการใชยูเรียเปน
ตัวพาสามารถเพ่ิมการละลายยาซัลฟาไทอะโซลได
มากขึน้ มกีารปลดปลอยเรว็และชวีประสิทธผิลสงูกวา
สูตรตํารับแบบด้ังเดิม ดวยผลของขนาดอนุภาคท่ี
เล็กลงและความสามารถในการเปยกของตัวยาดีกวา 
(Levy, 1963; Sekiguchi and Obi, 1961) ตอมา 
Okonogi และคณะ (1997) ไดศึกษาการละลายและ
อัตราการละลายของยาโอฟลอกซาซิน (ofl oxacin) 
ดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันโดยวิธีใชตัวทําละลาย
และใชยูเรียและแมนนิทอลเปนตัวพา พบวายา

โอฟลอกซาซนิทีใ่ชยเูรยีและแมนนทิอลมอีตัราการละลาย

ของยาเพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และการใช
ยเูรยีเปนตวัพาตํารบัสามารถเพ่ิมการละลายและอัตรา
การละลายของยาไดมากกวาการใชแมนนทิอลเพราะ
ยูเรียสามารถลดผลึกยาโอฟลอกซาซินไดมากกวา
แมนนิทอล ในยุคนี้ตัวพายูเรียไดรับความนิยมใน

การเตรยีมโซลิดดสิเพอรชนัมากกวาการใชกลุมนํา้ตาล
แอลกอฮอลเพราะยูเรียมีคุณสมบัติละลายนํ้าและ
สารละลายอินทรีย ในขณะท่ีกลุมนํ้าตาลแอลกอฮอล
ละลายนํ้าไดดีเทานั้น
 2. ยุคที่สอง (second generation)
  ยคุทีส่องของโซลดิดสิเพอรชนันีเ้กดิขึน้

ประมาณ 60-70 ปที่ผานมา ใชวิธีการเตรียมโดยการ
ใชยาในระดับโมเลกุลกระจายในตัวพาที่เปนรูปแบบ
อสัณฐานแทนตัวพารูปแบบผลึก เนื่องจากตัวพาใน
รปูแบบอสัณฐานมคีวามเสถยีรดานเทอรโมไดนามกิส 
(thermodynamics stability) มากกวาตัวพารูปแบบ

ผลึก ในยุคนี้ตัวพาท่ีนิยมคือพอลิเมอรที่มีสมบัติ
ละลายนํ้าดี ชวยเพิ่มความสามารถในการเปยกและ
ความสามารถในการกระจายของตัวยาไดดี นอกจาก
นีย้งัชวยเพ่ิมการละลาย อตัราการละลายและอัตราการ

ปลดปลอยยาดวย ตัวพาอสัณฐานสามารถแบง
ออกได 2 ประเภทใหญ คือ ตัวพาจากพอลิเมอร
สงัเคราะห เชน พอลิไวนิลไพโรลิโดน พอลิเอทิลนีไกลคอล 
พอลิเมทาคริเลต และตัวพาท่ีไดจากพอลิเมอร
ธรรมชาติ เชน ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลส 
ไฮดรอกซีโพรพิลเซลลูโลส ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิล
เซลลูโลสพทาเลต เปนตน 
 3. ยุคที่สาม (third generation)
  ยคุทีส่ามของโซลดิดสิเพอรชนันี ้ตวัพา
ในรูปแบบของสารลดแรงตึงผิวหรือพอลิเมอรที่มี

ลกัษณะโครงสรางเปนแอมฟฟลกิ (amphiphilic structure) 

เร่ิมไดรับความสนใจนํามาใช ซึ่งสารลดแรงตึงผิว
หรือแอมฟฟลิกพอลิเมอรนี้ชวยเพิ่มความเขากัน 
(miscibility) ไดดีระหวางตัวยาและตัวพา เพิ่มความ
สามารถในการเปยก เพิ่มการละลายไดดี รวมถึง
สามารถเพิ่มชีวประสิทธิผลไดดีกวาการใชพอลิเมอร
ละลายนํ้า โดยลดการตกตะกอนของยาหรือการ
เปลี่ยนแปลงโครงสรางของยาจากอสัณฐานเปนผลึก
เมื่อเก็บไวในระยะเวลานาน ตัวพาในยุคนี้ที่ไดรับ
ความนิยม เชน Poloxamer® Gelucire® Soluplus® 

โซเดียมลอริลซัลเฟต (Sodium lauryl sulfate) ทวีน 
80 (Tween80) ด-ีแอลฟาโทโคฟรอลพอลิเอทิลนีไกลคอล
1000 ซัคซิเนทหรือทีพีจี เอส 1000 (d-alpha 
tocopheryl polyethylene glycol 1000 succinate or 
TPGS 1000) เปนตน
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รูปที่ 2 แสดงแผนผังการเลือกใชตัวพาตามยุคสมัย

 ตัวพาที่นิยมใชเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน
 1. พอลิไวนิลไพโรลิโดน โดยทั่วไปมี

นํ้าหนักโมเลกุลอยูชวง 2500-3000000 ซึ่งสามารถ
จําแนกไดตามคา K ตามการคํานวณสมการของ 
Fikentscher (Leuner and Dressman, 2000) เชน 

พอลิไวนิลไพโรลิโดน K12 มีนํ้าหนักโมเลกุล 2500 
พอลิไวนิลไพโรลิโดน K25 มีนํ้าหนักโมเลกุล 30000 
ตัวพาพอลิไวนิลไพโรลิโดนน้ันมีอุณหภูมิสภาพแกว 
(glass transition temperature) สูงจึงเปนขอจํากัด

กรณเีตรยีมโซลดิดสิเพอรชนัดวยวิธกีารหลอม (melting 
method) แตสามารถละลายในสารละลายอินทรีย
หลายชนดิจงึใชเตรยีมดวยวธิใีชตวัทาํละลาย (solvent 
method) ทัง้นีใ้นกระบวนการเตรยีมยงัขึน้กบันํา้หนัก

โมเลกลุของพอลเิมอรทีใ่ชดวย เพราะนํา้หนกัโมเลกลุ
มีความสัมพันธกับความหนืด โดยพอลิเมอรที่มี
ความหนืดสูงจะปองกันการเกิดการเปล่ียนแปลงโครงสราง
ของยาจากอสัณฐานเปนผลึก แตความหนืดทีส่งูมผีล

ตออตัราการละลายของตัวยาดวย พอลไิวนลิไพโรลิโดน
ที่นิยมใชเตรียมโซลิดดิสเพอรชันมีนํ้าหนักโมเลกุล
ในชวง 2500-50000 (K12-K30) 
 2. พอลิเอทิลีนไกลคอล โดยทั่วไปมี
นํา้หนักโมเลกุลอยูในชวง 200-300000 จดัเปนตัวพา

ที่นิยมอีกชนิดที่ใชในโซลิดิสเพอรชันโดยเฉพาะ 
พอลเิอทลินีไกลคอลทีม่นีํา้หนกัโมเลกลุชวง 4000-6000 
เนือ่งจากมจีดุหลอมเหลวคอนขางตํา่ (นอยกวา 65 ºC) 
ในวิธีการเตรียมมีอัตราเกิดการเปล่ียนสถานะจาก
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ของเหลวเปนของแขง็ (solidifi cation) รวดเรว็ มคีวาม
เปนพิษตํ่าและราคาถูก (Bley et al., 2010) สามารถ
เตรยีมไดทัง้ในวธิกีารหลอมหรือวธิกีารใชตวัทาํละลาย 
เพราะมสีมบัตลิะลายนํา้ไดดแีละไมพบปญหาความช้ืน
ของสารซ่ึงสงผลตอการตั้งตํารับยา และจากการมีจุด
หลอมเหลวท่ีตํ่าทําใหพอลิเอทิลีนไกลคอลเหมาะกับ

การเตรียมดวยวิธกีารหลอมมากกวาพอลิไวนิลไพโรลิโดน
 3. ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลส เปน
พอลิเมอรที่จัดอยูในกลุมอนุพันธเซลลูโลส มีนํ้าหนัก
โมเลกุลอยูในชวง 10000-1500000 สามารถจําแนก
ไดหลายเกรดขึ้นอยูกับนํ้าหนักโมเลกุล องคประกอบ

ของหมูแทนที่เมทอกซี (methoxy) และไฮดรอกซีโพรพิล 
(hydroxy propyl) และมีคุณสมบัติละลายน้ําและ
สารละลายอินทรียไดดี เชน สวนผสมของเมทานอล
และไดคลอโรมีเทนหรือเอทานอล เปนตน จึงนิยมใช
เปนสารชวยทางเภสัชกรรมอยางกวางขวาง สําหรับ
การเตรยีมโซลดิดสิเพอรชนันยิมใช ไฮดรอกซโีพรพลิ
เมทิลเซลลูโลสเกรดที่มีนํ้าหนักโมเลกุลต่ําเปนตัวพา

เพราะสามารถเพ่ิมการละลายของยาแลความสามารถ
ในการปลดปลอยยาไดดีกวา ตัวอยางงานวิจัยการ

เตรียมโซลิดดสิเพอรชนัดวยวิธ ีhot melt extrusion และ
การทําใหแหงดวยเครื่องทําแหงแบบพนฝอย 
(spray drying) เพ่ือเพิม่การละลายและการปลดปลอย
ยาของยา simvastatin โดยใชตวัพาไฮดรอกซโีพรพลิ
เมทลิเซลลโูลสชนดิทีม่นีํา้หนักโมเลกลุตํา่ (Methocel® 
E3 LV และ Methocel® E5 LV) (Javeer et al., 2013) 
พบวายา simvastatin ทีเ่ตรยีมไดมกีารละลายและการ
ปลดปลอยยาเพิ่มขึ้นเมื่อเปรียบเทียบกับยาเดิม 
(neat drug) การใช Methocel® E3 LV สามารถเพิ่ม

การละลายไดมากกวา Methocel® E5 LV เนื่องจาก
นํ้าหนักโมเลกุลตํ่ากวา ซึ่งนํ้าหนักโมเลกุลของ
ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลสน้ีมีสัมพันธกับ
ความหนืดหากน้ําหนกัโมเลกุลตํา่เมือ่หลอมรวมกับยา
เม่ือทําใหเย็นและอนุภาคเปนผงแหงจะมีความ
ตานทานตอการกรอน (erosion) นอยกวาและมีการ

แพรของน้ําเพือ่ละลายตัวยาไดเร็วกวา (Reynolds et al., 
1998) ปจจุบันมีผลิตภัณฑยาที่เตรียมดวยตัวพา
ไฮดรอกซีโพรพิลเมทิลเซลลูโลสมากมาย เพื่อเพิ่ม
การละลายของยา รายละเอียดแสดงในตารางที่ 1 
 4. Poloxamer® เปนพอลิเมอรสังเคราะห
ชนดิไตรบล็อกโคพอลิเมอรมโีครงสรางแบบแอมฟฟลกิ
พอลิเมอร โดยประกอบดวยพอลิออกซีเอทลินีออกไซด
(polyoxyethylene oxide) - พอลอิอกซโีพรพลินีออกไซด 
(polyoxypropylene oxide) - พอลอิอกซเีอทลินีออกไซด

(polyoxyethylene oxide) (PEO-PPO-PEO) พอลิเมอร

Poloxamer® นี้มีสูตรโครงสรางคลายกันแตสามารถ
แบงไดหลายเกรดขึ้นอยูกับนํ้าหนักโมเลกุลและ
องคประกอบของ PEO และ PPO เชน Poloxamer® 
124 Poloxamer® 188 Poloxamer® 237 Poloxamer® 
338 Poloxamer® 407 (Devi et al., 2013) ปจจุบันมี
งานวจิยัมากมายนยิมใชตวัพา Poloxamer® 407 และ 
Poloxamer® 188 เพือ่แกปญหาและพฒันาการละลาย
ของยา ตวัอยางเชน การใช Poloxamer® 407 เปนตวัพา

เพือ่เตรียมโซลดิดสิเพอรชนัเพิม่การละลายของยานมิซีไูลด 
(nimesulide) ไอบูโพรเฟน และ ursolic acid
(Ei-badry et al., 2013; Eloy and Marchetti, 2014; 
Newa et al., 2008) การใช Poloxamer® 188 
เพื่อเตรียมโซลิดดิสเพอรชันสําหรับยาเมล็อกซิแคม 
และ วาลซารแทน (Ghareeb et al., 2009; Sharma 
and Jain, 2010)
 5. Soluplus® เปนกราฟทโคพอลิเมอร 
(graft copolymer) ทีป่ระกอบดวยพอลิไวนลิคาโพรแลคแทม 
(polyvinyl caprolactam) - พอลิไวนิลแอซิเทต 
(polyvinyl acetate) - พอลิเอทิลีนไกลคอล 

(polyethylene glycol) จัดเปนแอมฟฟลิกพอลิเมอร
อีกชนิดที่สังเคราะหขึ้นเพ่ือใชพัฒนายาท่ีละลายนํ้าได
นอยดวยวิธี hot melt extrusion เพราะมีอุณหภูมิ
สภาพแกวตํ่า และมีความเปนพิษตํ่า เชน การใชเตรียม
โซลดิดสิเพอรชนั เพือ่เพิม่การละลายของยาคารบามาซพีนิ 
(carbamazepine) กริซิโอฟูลวิน (griseofulvin) 
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ไอทราโคนาโซล (itraconazole) และ คารวีไดลอล 
(carvedilol) (Djuris et al., 2013; Hardung et al., 
2010; Hughey et al., 2013) 
 6. Ge l uc i r e ® เป นอ นุพันธ ได จ าก
องคประกอบของไตรกลีเซอไรด (triglycerides)
และเอสเทอรของกรดไขมันพอลิเอทิลีนไกลคอล 
(polyethylene glycol fatty acid ester) มจีดุหลอมเหลว
อยูในชวง 33-70 ºC มรีายงานวจิยัยาทีล่ะลายนํา้นอย
หลายชนิดพัฒนาการละลายโดยใชตัวพา Gelucire® 

เตรียมในรูปแบบโซลิดดิสเพอรชัน เชน ไนเฟดิพีน 

(nifedipine) อนิโดเมทาซิน (indomethacin) ไดโคลฟแนค 
(diclofenac) และ ไกลเบนคลาไมด (glibenclamide) 
เปนตน (Chauhan et al., 2005; El-badry et al., 
2009; Fini A et al., 2005; Vippagunta et al., 2002) 
และพบวาสาร Gelucire® สามารถเพ่ิมการซึมผานและ
เพิ่มชีวประสิทธิผลของตัวยาที่มีการดูดซึมตํ่าได 
(Fukushima et al., 2007)

วิธีการเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน 
 เทคนิคการเตรียมโซลิดดสิเพอรชนัสามารถ
แบงออกได 3 วิธีหลัก คือ วิธีการหลอม (melting or 
fusion method) วิธีการใชตัวทําละลาย (solvent 
evaporation or solvent method) และวิธีการหลอม
รวมกบัการใชตวัทาํละลาย (melting-solvent method) 

ซึ่งวิธีการหลอมและวิธีการใชตัวทําละลายไดรับ

ความนยิมมากกวาวธิกีารหลอมรวมการใชตวัทาํละลาย 
จึงมีการพัฒนาวิธีเพื่อใชทางอุตสาหกรรมมากขึ้น 
 1. วธิกีารหลอม เปนวธิทีีม่หีลักการเตรียมงาย 
โดยการผสมตวัยาหรอืสารสาํคญักบัตัวพา แลวนาํไปหลอม

จากน้ันทําใหเยน็ลงอยางรวดเร็วพรอมท้ังคนผสมดวย 
เชน การแชในถงันํา้แขง็พรอมคนผสมแรงๆ (ice bath 
agitation) หรอืการทาํใหเยน็ทีอ่ณุหภมูหิองหรอืใชโถ
ดดูความชืน้ หลงัจากนัน้นาํสารผสมทีแ่หงมาบดผานแรง
เพื่อลดขนาดอนุภาคใหเล็กลง หรือนําเขาแบบพิมพ
เพื่อผลิตตามรูปแบบเภสัชภัณฑ ขอดีของวิธีนี้คือไม

ตองใชตัวทําละลายอินทรีย แตวิธีนี้มีขอจํากัดกรณีที่
ตัวยาเส่ือมสลายเม่ือหลอมในอุณหภูมิสูง และตัวพา
ทีเ่ลอืกใชไดในวธินีีจ้ะตองมจีดุหลอมเหลวคอนขางตํา่ 
ตัวอยางเชน การใช Poloxamer® 407 และพอลิเอทิลีน

ไกลคอล 6000 เปนตัวพาเพือ่เตรยีมโซลดิดสิเพอรชนั
ดวยวิธีการหลอมละลายสามารถเพิ่มการละลายของ 
ursolic acid ไดเชนกัน แต Poloxamer® 407 สามารถ
เพิ่มการละลายของ ursolic acid ไดดีกวา เนื่องจาก 
Poloxamer® 407 มีโครงสรางแอมฟฟลิกพอลิเมอร 
สามารถเขากันไดดีกับตัวยา จึงเพิ่มการละลายไดดี
กวาการใชพอลิเอทิลีนไกลคอล 6000 (Eloy and 
Marchetti, 2014) การเตรยีมโซลดิดสิเพอรชนัยาตาน
ไวรสั UC-781 (ยาในกลุมอนพุนัธ thiocarboxanilide) 

โดยใชตวัพา Gelucire® 44/14 และพอลิเอทลินีไกลคอล
6000 ดวยวิธีการหลอม ตัวพา Gelucire® 44/14 และ
พอลิเอทิลีนไกลคอล 6000 สามารถเพ่ิมการละลาย
และอัตราการปลดปลอยของยาตานไวรัส UC-781 
แตอยางไรก็ตามการใชตัวพาพอลิเอทิลีนไกลคอล
6000 พบวาการละลายของตัวยาลดลงเม่ือผานไป 
7 วนั เนือ่งจากเกดิการเกาะกลุมกันของอนภุาคตวัยา 
(reaggregation) ในขณะท่ี Gelucire® 44/14 เปน
ตัวพาท่ีมีคุณสมบัติเปนสารลดแรงตึงผิว เพิ่มความ
สามารถในการเปยกไดดี จึงเพ่ิมการละลายไดดีกวา

ตัวยาเดิม 280 เทา (Damian et al., 2000) นอกจากนี้
ยังมีการใชตัวพาท่ีมีนํ้าหนักโมเลกุลตางกันสามารถ
สงผลตอการละลายของยาได Kolašinac และคณะ 
(2012) เตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม

โดยใช Poloxamer® 188 และ Poloxamer® 407 ซึ่ง
มีนํ้าหนักโมเลกุลตางกัน เปนตัวพาเพื่อเพิ่มการ

ละลายและการปลดปลอยยาของเดสลอราทาดีน 
(desloratadine) สําหรับเตรียมเปนยาเม็ด พบวา
ยาเดสลอราทาดีนที่ เตรียมโดยใชตัวพาทั้งสอง
สามารถเพิ่มการละลายและการปลดปลอยยาได และ
การใชตัวพา Poloxamer® 188 สามารถเพิ่มการ
ละลายของยาไดมากกวาการใชตัวพา Poloxamer® 
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407 เน่ืองจากน้ําหนักโมเลกุลและภายในโครงสรางของ
สายพอลิเมอรมีสายพอลิออกซีโพรพิลีน ซึ่งเปนสวน
ไมชอบนํา้นอยกวาและโครงสรางผลกึของยาทีเ่ตรยีม
ดวยโซลิดดิสเพอรชันอยูในรูปอสัณฐานแมวาวิธีการ
หลอมมีขอจาํกดัในการเตรียมท่ีสาํคญัคอืความเสถียร
ตอความรอนของตัวยาและตัวพา แตปจจุบนัไดพฒันา
เทคนิคตางๆ ขึ้นเพื่อลดระยะเวลาท่ีตัวยาเสื่อมจาก
ความรอน เชน hot melt extrusion, MeltrexTM 
และ melt agglomeration
  Hot melt extrusion เปนเทคนิคที่

พฒันาข้ึนเพ่ือเพ่ิมการละลายของยาท่ีละลายน้ําไดนอย
และปรับปรุงการปลดปลอยยา ใชหลักการเตรียม
โซลิดดิสเพอรชันแบบวิธีหลอม วิธีนี้ตัวยาและตัวพา
จะผสมและหลอมดวยความรอนใหเปนเนื้อเดียวกัน

แลวทาํใหเยน็อยางรวดเรว็ ซึง่กระบวนการเหลานีเ้กดิขึน้

ภายในเคร่ืองมือที่เรียกวา hot melt extruder แบบ
สกรูเดี่ยว (single screw extruder) และใชระยะเวลา
ในการเตรียมส้ันกวาวิธีดั้งเดิมจึงลดการเส่ือมสลาย
ของยาไดซึ่งเปนขอดีของวิธีนี้ เชน การศึกษาการ
เตรียมโซลิดดิสเพอรชันของตัวยาหรือสารสําคัญที่
ละลายน้ําไดนอยดวยวิธี hot melt extrusion ไดแก 
ลาฟูทิดีน (lafutidine) คารบามาซีพิน และ osthole 
(curcumin derivative) นอกจากน้ีการใชเคร่ืองมือนี้
สามารถเตรยีมไดงาย ไดปรมิาณมาก สามารถพฒันา
เตรียมในระดับอุตสาหกรรมได (Djuris et al., 2013; 
Fule and Amin, 2014; Yun et al., 2014) 

  MeltrexTM และ melt agglomeration 
เปนเทคนิคท่ีใชเตรยีมโซลิดดสิเพอรชนัมหีลกัการและ
กระบวนการเดยีวกันกับ hot melt extrusion แตมกีาร

พัฒนาสกรูเปนแบบสกรูคู (twin-screw extruder) 
สามารถบดผสมและหลอมไดอยางตอเนือ่งจงึใชเวลา
นอยกวาการใชสกรูแบบเด่ียว (ประมาณ 2 นาที) ซึ่ง

ระยะเวลาที่สั้นนี้จะชวยลดระยะเวลาที่ตัวยาหรือสาร
ชวยสัมผัสกับความรอน และอุณหภูมิในสวนของ

บาเรล (barrel) สามารถปรับไดตัง้แต 30 ºC ถงึ 250 ºC 

(Le-Ngoc Vo et al., 2013) ดังนั้นเทคนิคนี้จึง
เหมาะสําหรับยาที่ไวตอออกซิเดชันและไฮโดรลิซิส
เพราะออกซิเจนและความช้ืนอาจจะทําลายยาใน
ระหวางกระบวนการเตรยีม สาํหรบั melt agglomeration

เปนเทคนคิท่ีใชหลกัการเดยีวกนักบั hot melt extrusion
ไดรับการพัฒนาขึ้นเพื่อเตรียมแกรนูลสําหรับยาเม็ด 
โดยในกระบวนการเตรียมจะใชแรงเฉือนสงูเพ่ือผสมสาร 
เชน การผสมตวัพาทีห่ลอมแลวกับตวัยาและสารชวยอ่ืนๆ 
ในตาํรบั หรือการผสมตัวพาและยาท่ีหลอมแลวกบัสาร 

เทคนิคนี้จะชวยลดปญหาสารเหนียว (sticky) และ
ปญหาการอัดตัวเพื่อตอกยาเม็ด 
 2. วิธีการใชตัวทําละลาย เปนวิธีเตรียม
โซลิดดิสเพอรชันที่เหมาะกับตัวยาหรือสารสําคัญที่

ละลายนํา้ไดนอยและเสือ่มงายเมือ่ถกูความรอน เตรียม
โดยละลายสารผสมของตัวยาและตัวพาดวยตัวทํา
ละลายรวม ซึ่งตัวทําละลายที่ใชมีสมบัติละลายตัวยา
และตัวพาระเหยไดและตองไมเปนพษิ เชน เมทานอล 
เอทานอล อะซิโตน เอทิลอะซิเตต จากน้ันนาํไประเหย
แหงดวยวธิกีารตางๆ ซึง่ขอจาํกัดของวธินีีค้อืหลงัจาก
ผานการระเหย หากมีตัวทําละลายหลงเหลืออาจเปน
พิษตอรางกายได ดังนั้น ขั้นตอนการระเหยตัวทํา
ละลายและทําใหแหงจึงเปนขั้นตอนที่สําคัญย่ิง
สามารถระเหยตวัทาํละลายไดเรว็ ตวัยาทีเ่ตรยีมไดจะ
มีการเปลี่ยนแปลงโครงสรางจากรูปแบบผลึกกลาย

เปนรูปแบบ อสัณฐาน โมเลกุลของนํ้าสามารถแทรก
เขาไปในอนุภาคได จึงเพิม่ความสามารถในการเปยก 
ทาํใหตวัยาละลายนํา้ไดดมีากข้ึน ปจจุบนัมกีารพฒันา
วิธีเพื่อใชระเหยแหงในการเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน
ดวยวธิกีารใชตวัทาํละลายมากมายรวมถงึมีการใชใน

ทางอุตสาหกรรมมากขึ้น เชน การทําใหแหงโดยใชตู
อบแหง (drying oven) ใชเครื่องกลั่นระเหยสารแบบ
หมุน (rotary evaporation) ใชตูอบแหงแบบ
สุญญากาศ (vacuum drying oven) ใชเครื่องทําแหง
แบบพนฝอย (spray drying) และการทําใหแหงแบบ

แชเยือกแข็ง (freeze drying) 
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  2.1 การทําใหแหงโดยใชตูอบแหง 
ใชเครื่องกล่ันระเหยสารแบบหมุน และใชตูอบแหง
แบบสุญญากาศ เปนวิธีระเหยสารใหแหงดวยการใช
ความรอนไมสงูมากเพ่ือหลีกเล่ียงการเส่ือมสลายของ
ตัวยาหรือสารสําคัญ หลังจากระเหยแหงแลว
ผลิตภัณฑที่ไดอาจตองเก็บไวในโถดูดความช้ืนเพื่อ
ระเหยตัวสารละลายท่ีอาจเหลือใหหมด ยกตัวอยาง
เชน รายงานการวจิยัการเตรยีมโซลดิดสิเพอรชนัเพือ่
เพิม่การละลายของยานอรฟลอกซาซนิโดยระเหยแหง
โดยใชตูอบแหง และใชตัวพาตางชนิดกัน (พอลิไวนิล
ไพโรลิโดน ไฮดรอกซีโพรพิลเซลลูโลสที่มีนํ้าหนัก
โมเลกุลตํ่า และคารโบพอล) (Loh et al., 2014) พบ
วาการใชตวัพาไฮดรอกซโีพรพลิเซลลโูลสทีม่นีํา้หนกั
โมเลกุลตํ่าสามารถเพิ่มการละลายของยาไดดีกวายา
เดิมและการใชตัวพาอ่ืนๆ จากผลของการเพ่ิมพื้นที่
ผิวสัมผัสและความสามารถในการเปยก และยังพบ
วาการใชตัวพาสองชนิดรวมกันสามารถเพ่ิมการ
ละลายไดมากกวาการใชตวัพาหนึง่ชนดิ นอกจากนีย้งั
มีการศึกษาการเพิ่มการละลายยาคารวีไดลอลโดย
ระเหยแหงโดยใชตูอบแหง การศึกษาการเพ่ิมการ
ละลายในฟอสเฟตบัฟเฟอรพี เอช  6 .8  และ
ทริสไฮดรอกซีเมทิลามีนมีเทน พีเอช 12.5 ของ

ยาลอราทาดนีโดยใชพอลไิวนลิไพโรลิโดน K30 เปนตน

(Frizon et al., 2013; Yuvaraja and Khanam, 2014) 

แมวาวิธีนี้จะงายแตมีขอจํากัดในเรื่องกระบวนการ
เตรียมท่ีใชระยะเวลานาน
  2.2 การทาํใหแหงดวยเครือ่งทําแหง

แบบพนฝอย วิธีนี้เปนเทคโนโลยีที่มีประสิทธิภาพ
สาํหรับอตุสาหกรรมการผลิต เนือ่งจากสามารถระเหย
ตัวทําละลายออกจากตัวยาและตัวพาใหแหงเพื่อให
ผลิตภัณฑอนุภาคของแข็งภายในระยะเวลารวดเร็ว 
เทคนิคนี้จะใชปมดูดและพนสารผสมตัวยาและตัวพา
ใหเปนละอองสัมผัสกับกระแสลมรอนภายในหอง
อบแหงทาํใหตวัทาํละลายระเหยออกไปอยางรวดเรว็ ได

ผลิตภัณฑเปนผงที่มีขนาดอนุภาคเล็กๆ ยาที่เตรียม

เปนโซลิดดิสเพอรชันโดยใชเคร่ืองทําแหงแบบ
พนฝอยสวนมากจะเปลีย่นแปลงโครงสรางรปูแบบผลกึ
กลายเปนรูปแบบอสัณฐาน ดังนั้นจึงเพิ่มการละลาย
และอตัราการปลดปลอยยาของตวัยาไดด ีปจจบุนัการ

ทาํใหแหงดวยวธินีีจ้งึเปนทีน่ยิมใชเตรยีมโซลดิดิสเพอรชนั
ในอุตสาหกรรม เพราะสามารถเพิ่มการผลิตไดงาย 
ผลิตภัณฑที่ไดคุมคากับการลงทุน เชน ผลิตภัณฑ 
Incivek® (telaprevir) และ Intelence® (etravirine) 
เปนตน
  2.3  การทําใหแหงแบบแชเยือกแข็ง 
วิธีนี้เปนอีกทางเลือกหน่ึงสําหรับการระเหยแหงใน
กระบวนการเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน เพราะวิธีนี้

ระเหยแหงตัวทาํละลายโดยไมใชความรอนจงึหลกีเล่ียง

การเสื่อมของตัวยาที่ไมทนความรอน นั่นคือใช
วิธีเปลี่ยนสถานะของเหลวใหเปนผลึกแข็งแลวจึงลด
ความดนัเพือ่ใหผลึกนํา้แขง็ระเหดิเปนไอ ขอดีของวธิี
นี้คือลดความเส่ียงจากการเกิดการแยกชั้นของสาร
ผสม แตมีขอจํากัดเรื่องตัวทําละลายอินทรียที่ใชมี

จดุเยือกแขง็ต่ํามากไมสามารถแชแขง็เพือ่ระเหดิสารได
ตัวอยางเชน การใชตัวพา Soluplus® เพื่อเตรียม

โซลิดดิสเพอรชันยาคารวีไดลอลดวยวิธีทําใหแหงแบบ
แชเยือกแข็งเปรียบเทียบกับการทําใหแหงดวยวิธี
อบแหงสญุญากาศและดวยเครือ่งทาํแหงแบบพนฝอย 
พบวาการใชวิธีทําใหแหงแบบแชเยือกแข็งสามารถ
เพิ่มการละลายของตัวยาไดดีสุด จากผลของการ
เปลีย่นสถานะดวยการระเหิด ดงันัน้ผงสารทีแ่หงจะมี

ความพรุนมากกวาอีกสองวิธี ทําใหโมเลกุลของนํ้า
สามารถแทรกเขาไปในโมเลกุลยาไดงายข้ึน (Shamma
and Basha, 2013)

  2.4 Supercritical anti-solvent 
(SAS) เปนเทคนิค supercritical fl uid หรือของเหลว
เหนอืจดุวิกฤตชนดิหนึง่ทีน่าํมาใชเตรยีมโซลดิดิสเพอรชนั 
ของเหลวเหนอืจดุวกิฤตคอื สสารทีอ่ยูในสภาวะเหนอื
อุณหภูมิ ณ จุดวิกฤต (critical temperature) และ

ความดัน ณ จุดวิกฤต (critical pressure) สําหรับ
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ว. เภสัชศาสตรอีสาน

เทคนิค SAS ใชกาซคารบอนไดออกไซด ทําหนาที่
เหมือนตัวทําละลาย (anti-solvent) ในการละลาย
ตวัยาและตัวพา จากน้ันพนสารและตกตะกอนสารออก
มาภายใตความดันและอุณหภูมิเหนือจุดวิกฤต ขอดี
ของเทคนิคนี้คือการใชกาซคารบอกไดออกไซดเปน
ตัวทําละลายซ่ึงไมเปนพิษ จึงปลอดภัยตอมนุษยและ
สิ่งแวดลอม มีตัวอยางรายงานวิจัยศึกษาการใชวิธี 

SAS สามารถเพ่ิมอัตราการละลายของยาอะซิโทรมัยซนิ
และยาคารบามาซีพินไดดีกวาวิธีใชตัวทําละลาย 
(Adeli, 2014, Sethia and Squillante, 2004) 
 3. วธิกีารหลอมรวมกบัการใชตวัทาํละลาย 
เตรียมโดยละลายตัวยาดวยตัวทําละลาย จากนั้นนํา
ไปผสมกับตัวพาท่ีหลอมแลว ผสมแลวนําไประเหย
แหง คลายกับวิธีการใชตัวทําละลาย กรณีนี้ใชกับ
ตวัยาท่ีเส่ือมงายเม่ือไดรบัความรอน และตัวพาท่ีหลอมนี้

กระจายและละลายในตัวทําละลายไดงายกวาเมื่อ
เปรียบเทียบกับวธิกีารใชตวัทาํละลาย แตวธินีีไ้มคอย
เปนที่นิยม เนื่องจากขั้นตอนการเตรียมมากขึ้น
ไมเหมาะท่ีใชเตรียมในระบบอุตสาหกรรม

การประเมินคุณลักษณะโซลิดดิสเพอรชัน 
 ในการศึกษาวิจัยตัวยาหรือสารสําคัญที่
เตรียมดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันเพื่อเพ่ิมการ
ละลาย การปลดปลอยยาและพัฒนาใหชวีประสิทธผิล
ในการรกัษาดขีึน้ จาํเปนตองศึกษาและประเมนิสมบตัิ
และคุณลักษณะของโซลิดดิสเพอรชัน ไดแก 

 1. การศึกษาการละลายและการศึกษาการ
ปลดปลอยยาเปนคุณสมบัติที่ศึกษาเพ่ือเปรียบเทียบ
สารหรือตวัยาทีเ่ตรยีมดวยโซลิดดสิเพอรชนักบัตัวยา

เดมิ ซึง่สามารถทดสอบในตวัทาํละลายหรอืสารละลาย
ตางๆ ที่ตองการศึกษา เชน นํ้า กรดไฮโดรคลอริกพีเอช 2
หรือ ฟอสเฟตบัฟเฟอรพีเอช 6.8 
 2. คณุลกัษณะดานรูปรางดวยกลองจลุทรรศน
อเิล็กตรอนชนดิสองกราด (scanning electron micro-
scope: SEM) รวมกับขนาดอนุภาค เม่ือสองดวย

กลองจะพบผลึกของสารหรือตัวยาที่มีขนาดและ

รปูรางไมสมํา่เสมอ มผีวิผลกึคอนขางเรยีบในขณะทีก่าร
วิเคราะหความเปนผลึกของสารหรือ ตัวยาท่ีเตรียม
ดวยโซลิดดิสเพอรชัน พบวาตัวยาหอหุมดวยตัวพา
อาจมีลักษณะเปนทรงกลมหรือไมก็ได 
 3. การวิเคราะหความเปนผลึกดวยการ
เลี้ยวเบนรังสีเอ็กซ (x-ray diffraction) ซึ่งผลการ
วิเคราะหจะแสดงในรูป x-ray diffractogram ตัวยา
หรือสารสําคัญที่นํามาวิเคราะหมีการจัดเรียงตัวของ
โครงสรางที่แตกตางกัน ทําใหรังสีเกิดการเล้ียวเบน
ภายในชองวางระหวางอะตอมของโครงสรางตางกัน 
ดังนั้นพีกหรือรูปแบบที่ปรากฏของยาหรือสารสําคัญ
แตละตวัจงึมีลกัษณะเฉพาะเจาะจงแสดงถงึความเปน
ผลึกของสาร เมื่อวิเคราะหตัวยาที่เตรียมดวยเทคนิค
โซลิดดิสเพอรชัน พบวาพีกหรือรูปแบบของตัวยา
เปลี่ยนแปลงไป ซึ่งแสดงผลวาตัวยาเปลี่ยนจากผลึก
มาอยูในรูปอสัณฐาน 
 4. การตรวจสอบวิเคราะหโครงสรางที่
เปลี่ยนแปลงไปและบอกหมูฟงกชันดวยอินฟราเรด
สเปกโตรสโคป (IR spectroscopy) โดยท่ัวไปผลการ
วิเคราะหของสารหรือตัวยาแตละชนิดจะแสดง
สเปกตรัมของการดูดซับคล่ืนอินฟราเรดท่ีเฉพาะ
เจาะจง (fi nger print) ดังนั้น จากผลของสารหรือตัว
ยาที่เตรียมดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันมีโครงสราง

และความเปนผลึกท่ีเปลี่ยนแปลงไปจึงสามารถ
วิเคราะหการสรางพันธะระหวางสารหรือตัวยากับ
ตัวพาที่ใชในการเตรียมได

 5. การเปลีย่นแปลงทางความรอนของสาร
หรือตัวยาวิเคราะหดวยดิฟเฟอเรนเชียลสแกนนิง-
แคลอริมเิตอร (differential scanning calorimeter: DSC) 
ซึ่งการวิเคราะหดวย DSC นี้ใชวัดการเปล่ียนแปลง
พลงังาน (การดดูหรอืการคายพลงังาน) โดยความรอน
ที่ใหกับสารหรือตัวยาสอดคลองกับพลังงานท่ีใหกับ
สารหรอืตัวยา และพลงังานท่ีใหกบัสารหรอืตัวยามคีา

สอดคลองกับการเปล่ียนแปลงเอนทัลป (enthalpy) 
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เม่ือสารหรือตวัยามีการดดูพลังงานเรยีกวาเอนทลัปมี
การเปล่ียนแปลงแบบ endothermic และเม่ือมีการ
คายพลังงานจะเรียกวาเอนทัลปมีการเปล่ียนแปลง
แบบ exothermic ในการศึกษาวิเคราะหสารหรือ
ตัวยาที่เตรียมดวยเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันจะใชวัด
จุดหลอมเหลวของตัวยา โดยทั่วไปสารหรือตัวยา
ตางๆ มีการเปล่ียนแปลงทางกายภาพดูดหรือคาย
พลังงานแตละชนิดแตกตางกันจงึแสดงคา endothermic 
หรือ exothermic ตางกัน เม่ือวิเคราะหสารหรือ
ตัวยาเปรียบเทียบกับการเตรียมดวยเทคนิคโซลิด-

ดสิเพอรชนั จะพบการเปล่ียนแปลงของพลังงานเอนทัลป
ซึ่งผลจะสอดคลองกับโครงสรางที่เปลี่ยนแปลงไป
ของสารหรือตัวยาเมื่อวิเคราะหดวยการเลี้ยวเบน
รังสีเอ็กซนั่นเอง

สรุปผลการวิจัย
 โซลิดดิสเพอรชันเปนเทคนิคการกระจาย
ตวัยาใหอยูในตวัพา เพือ่เพิม่การละลายและอัตราการ
ละลายของตัวยา ดวยการลดขนาด การเพิ่มพ้ืนที่ผิว
เพือ่สมัผสัตวัทาํละลาย การเพิม่ความสามารถในการ
เปยก และการเปล่ียนแปลงความเปนผลึกตวัยามาอยู
ในรูปแบบอสัณฐานนําไปสูการเพิ่มชีวประสิทธิผลใน
การรักษา โดยทั่วไปมีวิธีการเตรียม 3 วิธีหลัก ไดแก 
วธิกีารหลอม วธิกีารใชตวัทาํละลาย และวธิกีารหลอม
รวมกับวิธีการใชตัวทําลาย และการเลือกใชตัวพาใน

การเตรียมนั้นขึ้นอยูกับวิธีการเตรียม เชน พอลิเอทิลีน-
ไกลคอลเหมาะสําหรับเตรียมดวยวิธีการหลอม
มากกวาพอลิไวนิลไพโรลิโดน ปจจุบันมีการพัฒนา
วิธีการเตรียมหรือการสังเคราะหตัวพามากข้ึนเพ่ือใช

ในระบบอุตสาหกรรม เชน การสังเคราะหตัวพา 
Soluplus® Gelucire® Poloxamer® การพัฒนาวิธกีารเตรียม
ดวยวิธี MeltrexTM และ supercritical anti-solvent 
(SAS) เปนตน ดังน้ันเทคนิคโซลิดดิสเพอรชันจึงเปน
เทคนิคหนึ่งท่ีไดรับความนิยมมากขึ้นเพ่ือแกปญหา

การละลายของยาท่ีละลายนํา้ไดนอยในทางเภสัชกรรม
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