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บทคดัย่อ 

 บทนํา: โรคแผลในกระเพาะอาหารเป็นโรคเกี่ยวกบัระบบทางเดนิอาหารที่มอีตัราการเสยีชวีติค่อนขา้งสงู โดยเกดิ
จากสาเหตุที่สาํคญัคอื เชือ้ Helicobactor pylori ในการรกัษามกัจะใชย้าปฏชิวีนะรว่มกนัหลายขนานเพื่อป้องกนัเชือ้ดือ้ยา ซึ่ง
ผูป้่วยบางรายอาจเกดิผลขา้งเคยีงหรอืแพย้าได ้การใชน้ํ้ามนัจากธรรมชาตแิละสารสกดัพชืสามารถเพื่อทดแทนยาปฏชิวีนะ
และการพฒันาระบบนําสง่ยาในรปูแบบใหม่น่าจะเพิม่ประสทิธภิาพในการรกัษา ดงันัน้การศกึษาน้ีจงึมวีตัถุประสงคเ์พื่อพฒันา
เคอรค์ูมนิและพเิพอรร์นิไมโครสเฟียรแ์บบลอยตวัเพื่อใหอ้อกฤทธิใ์นกระเพาะอาหารไดน้านขึน้ วิธีดาํเนินการวิจยั: เตรยีม 
ไมโครสเฟียรท์ําโดยวธิกีารระเหยตวัทําละลาย โดยใชเ้อทลิเซลลูโลสเป็นผนังของอนุภาค (ความเขม้ขน้ 90-110 มลิลกิรมัต่อ
มลิลลิติรของตวัทําละลาย) การพฒันาระบบลอยตวัอาศยัหลกัการการกกัเก็บน้ํามนัมะพรา้วที่มคีวามหนาแน่นตํ่าไวภ้ายใน 
โดยทําการศกึษาปจัจยัทางดา้นสตูรตํารบัที่มผีลต่อลกัษณะภายนอก รปูร่างขนาดอนุภาค รอ้ยละของการกกัเก็บ ระยะเวลา
ลอยตวัของอนุภาค และศกึษารอ้ยละของการปลดปล่อยตวัยาในหลอดทดลอง ผลการวิจยั: ไมโครสเฟียรท์ีเ่ตรยีมไดม้รีปูรา่ง
กลม ขนาดอนุภาคอยูใ่นชว่ง 200-500 ไมโครเมตร ขึน้อยูก่บัปรมิาณเอทลิเซลลโูลสและความเขม้ขน้ของน้ํามนัทีใ่ช ้รอ้ยละการ
กกัเกบ็ของสารสาํคญัอยู่ในช่วง 20-90 ไมโครพารต์เิคลิทีเ่ตรยีมไดม้รีะยะเวลาลอยตวัในสภาวะที่เป็นกรดมากกว่า 72 ชัว่โมง
และอตัราเรว็ในการปลดปล่อยตวัยาชา้ลงเมื่อเพิม่ปรมิาณน้ํามนัทีก่กัเกบ็ สรปุผลการวิจยั: จากการศกึษาน้ีพบวา่  การเลอืก
สว่นประกอบทีเ่หมาะสมจะทําใหส้ามารถผลติไมโครสเฟียรแ์บบลอยตวัในสภาวะกรดไดน้านขึน้ และปลดปล่อยตวัยาในอยา่ง
ชา้ๆ และออกฤทธิไ์ดน้านขึน้และคาดวา่จะเป็นประโยชน์ในการรกัษาโรคแผลในกระเพาะอาหารอยา่งมปีระสทิธภิาพยิง่ขึน้ 
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Abstract 

 Introduction: Peptic ulcer is one of the major gastric diseases with relatively high mortality rate which one of 
the most important causes by Helicobactor pylori. Combinations of antibiotics have been used for the treatment of 
peptic ulcer inorder to avoid bacterial resistance which may cause side effect and sensitization to some patients. 
Natural oils and plant extracts would be interesting alternatives to antibiotics and the development of innovative drug 
delivery system may also enhance the treatment. The objective of this study was to develop curcumin and piperine 
floating microspheres that can prolong floating time of particles in acidic condition. Methods: microspheres were 
prepared by solvent evaporation method. Ethylcellulose was used as wall material (90-110 milligram per milliliter of 
solvent). Coconut oil was coencapsulated with the actives to increase the floating time. Effect of formulation parameters 
on morphology, shape, size of microspheres, percentage entrapment, floating time and vitro drug release rate was 
investigated. Results: The obtained microsphere exhibited spherical shape and processed size in the range of 200-500 
micrometer depending on the ethylcellulose and coconut oil concentration used. Percentage entrapments of curcumin 
or piperine were varied between 20-90%. The obtained microparticles had floating time in acidic solution over 72 hours 
and drug release was more slowly as the encapsulated oil content increased. Conclusions: Results from this study 
indicated that optimization of formulation could give desired floating time of microspheres and could be potentially 
benefited for the treatment of peptic ulcer. 
Keyworld: Floating microspheres, Curcumin, Piperine, Peptic ulcer 
IJPS 2016; 11(Supplement): 101-111 

 
 
1Lecturer, Faculty of Pharmaceutical Sciences, UbonRatchathani University, Warinchamrab District, UbonRatchathani 
2Pharmacy student, Faculty of Pharmaceutical Sciences, UbonRatchathani University, Warinchamrab District, UbonRatchathani 
3Associate Professor, Faculty of Pharmaceutical Sciences, UbonRatchathani University, Warinchamrab District, UbonRatchathani 
Corresponding author: Wandee Rungseevijitprapa, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Ubonratchathani University, Warinchamrab 
District, Ubonratchathani 34190, Thailand, Tel. 045-353621 E-mail:wandeeim@yahoo.com 
 
 



ว.เภสชัศาสตรอ์สีาน                    การพฒันาเคอรค์มูนิและพเิพอรร์นิไมโครสเฟียรแ์บบลอยตวัในสภาวะกรด 
 ปีที ่11 ฉบบัพเิศษ กุมภาพนัธ ์2559                                        วนัด ีรงัสวีจิติรประภา และคณะ 
 

103 
 

บทนํา 
 โรคแผลในกระเพาะอาหารเป็นโรคในระบบ
ทางเดนิอาหารทีพ่บบ่อยประมาณรอ้ยละ10 ของประชากร
ทัว่ไป (Javadzadeh and Hamedeyazdan, 2014) และมี
อตัราการเสียชีวิตค่อนข้างสูง ซึ่งสาเหตุที่ทําให้เกิดโรค
แผลในกระเพาะอาหารเกิดจากหลายสาเหตุโดยการติด
เชือ้ Helicobacter pylori (H.Pylori) เป็นสาเหตุหน่ึงทีเ่ชือ้มี
ความสมัพนัธ์กบัการเกิดแผลในกระเพาะอาหาร (gastric 
ulcer) กระเพาะอาหารอกัเสบ (gastritis) โรคแผลในลําไส้
เล็กส่วนต้น (duodenal ulcer) ตลอดจนการเกิดมะเรง็ใน
กระเพาะอาหาร (gastric cancer) มีรายงานว่ามากกว่า
รอ้ยละ50 ของประชากรทัว่โลกที่ตดิเชื้อ H. pylori มาจาก
ก า ร บ ริ โภ ค อ าห า รที่ ป น เ ป้ื อ น  (Suriyachan and 
Trakulpua, 2012) ในการรกัษาโรคแผลในกระเพาะอาหาร 
มกัจะใชย้า กลุ่มลดการหลัง่กรดรว่มกบัยาปฏชิวีนะรว่มกนั
ห ล า ย ช นิ ด  (William and Benjamin, 2007) แ ต่ อ า จ
ก่อใหเ้กดิความเสีย่งสงูในการดือ้ยา  
 ในปจัจุบันพบว่าผู้คนสนใจการรักษาแผลใน
กระเพาะอาหารดว้ยสมุนไพรมากขึน้เน่ืองจากเป็นการลด
ใชส้ารเคมรีาคาแพง ดงันัน้การใชน้ํ้ามนัจากธรรมชาตแิละ
สารสกดัพชืจงึเป็นทางเลอืกในการใชท้ดแทนยาปฏชิวีนะ 
สมุนไพรในปจัจุบนัที่สามารถรกัษาโรคแผลในกระเพาะ
อาหารทดแทนการใช้ยาปฏิชีวนะ คือขมิ้นชนัมีสารสกดั
สาํคญัคอืเคอรค์มูนิซึ่งมฤีทธิใ์นการมฤีทธิใ์นการฆา่เชือ้ H. 
pylori (Prucksunand et al., 2001) และพริกไทยมีสาร
สกดัสาํคญัคอืพเิพอรร์นิมฤีทธิต์า้นการเจรญิของแบคทเีรยี
เ ช่ น  Staphylococcus aureus, Pseudomonas 
aeruginosa, Escherichia coli และลดการเกิด แผลใน
กระเพาะอาหาร (Aljama,2011) แต่เน่ืองจากเคอร์คูมนิมี
ปญัหาด้านการละลายน้ําได้น้อย ค่าชีวประสทิธิผลน้อย

กวา่รอ้ยละ 1 การดดูซมึอยูใ่นระดบัตํ่า และมกีารเมตาบอลิ
ซมึออกจากร่างกายเรว็ ซึ่งจากคุณสมบตัดิงักล่าวทําให้มี
การศึกษาถึงการผลของพิเพอร์รินที่สามารถเพิ่มค่าชีว
ประสทิธผิลใหแ้ก่เคอรค์ูมนิไดโ้ดยการไปยบัยัง้เอนไซมเ์ม
ตาบอไลท์ของเคอร์คูมิน  ทําให้ออกฤทธิไ์ด้นานขึ้น 
(Ratanavarapornet al.,2013) โดยในปจัจุบันมีรูปแบบ
ของระบบนําส่งยามหีลายรปูแบบซึ่งหน่ึงในรปูแบบนัน้คอื 
ระบบไมโครสเฟียรแ์บบลอยตวั ในการศกึษาน้ีจะใชน้ํ้ามนั
มะพรา้วซึ่งมคีวามหนาแน่นตํ่าเพื่อกกัเกบ็ในไมโครสเฟียร์
จะทาํใหไ้มโครสเฟียรล์อยตวัได ้นอกจากน้ี น้ํามนัมะพรา้ว
ยงัมฤีทธิย์บัยัง้การเจรญิของเชื้อ H. pylori (Bergsson et 
al., 2000) ดงันัน้คณะผู้วจิยัจงึเห็นถึงความสําคญัในการ
พฒันายาให้อยู่ในรูปไมโครสเฟียรแ์บบลอยตวัโดยการใช้
น้ํามนัจากธรรมชาต ิซึ่งเป็นนวตักรรมของระบบนําสง่ยาที่
สามารถเพิม่ระยะเวลาในการออกฤทธิใ์นกระเพาะอาหาร 
ที่คาดว่าจะสามารถเพิม่ประสทิธภิาพในการรกัษาโรคได้
แผลในกระเพาะอาหารได ้
 
วีธีดาํเนินการวิจยั 
1. สารเคมี 
 เคอรค์มูนิ (Curcumin, Acros, USA); พเิพอรร์นี 
(Piperine, Fluka, Switzerland); น้ํามนัมะพรา้วบรสิทุธิ ์
(Coconut oil, Vechapong, Thailand); Ethycellulose 10 
CPS (Ethocel®, EC, Germany);Methanol, 
Dichloromethane (Carlo Erba, France), Polyvinyl 
alcohol 88 % hydrolyzed (Acros, USA, PVA) 
 
2. การเตรียมไมโครสเฟียร ์(Preparation of 
microspheres) 
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การเตรยีมไมโครสเฟียรจ์ะใชว้ธิกีารระเหยตวัทํา
ละลาย (Solvent evaporation method) ดดัแปลงจากวธิทีี่
มกีารรายงานก่อนหน้าน้ี (Sriwongjanya and Bodmeier, 
1997) โดยละลายสารสาํคญัประกอบดว้ยเคอรค์ูมนิหรอืพิ
เพอรร์นิ ลงในวตัภาคภายในทีป่ระกอบดว้ยน้ํามนัมะพรา้ว 
เอทธลิเซลลูโลส และตวัทําละลาย (ไดคลอโรมเีทนต่อเม
ทานอลอตัราส่วน 8.5:1.5) จากนัน้นํามาฉีดลงในวตัภาค
ภายนอกซึ่งประกอบดว้ยสารละลายพอลไีวนิลแอลกอฮอล์

ความเขม้ขน้รอ้ยละ 0.25 ในน้ําทําการป ัน่ผสมดว้ยเครื่อง 
marine propeller (Ika®-WERKE, Germany)ที่ความเร็ว 
1,100 รอบต่อนาที เป็นเวลา 15 นาที จากนัน้นํามาคน
ดว้ย Magnetic stirrer เพื่อระเหยตวัทําละลายภายใตตู้ดู้ด
ควนัเป็นเวลา 15 ชัว่โมง ทําการกรองและลา้งอนุภาคดว้ย
น้ํากลัน่ จากนัน้เก็บไมโครสเฟียร์แล้วนําไปทําให้แห้งใน 
Desiccator ก่อนนําไปใชท้ดสอบ ซึง่สตูรการเตรยีมไมโคร 
สเฟียรท์ีใ่ชใ้นการศกึษามสีว่นประกอบตามตารางที ่1 

 
ตารางท่ี 1 ปรมิาณสารในสตูรตํารบัไมโครสเฟียรท์ีท่าํการศกึษา

Formulation 
No. 

Ethyl cellulose 
(mg) 

Curcumin 
(mg) 

Piperine 
(mg) 

Coconut oil 
(ml)(% of 
solvent) 

Dichloromethane: 
Methanol 

(ml) 
1 900 100 - 0 8.5:1.5 
2 1000 100 - 0 8.5:1.5
3 1100 100 - 0 8.5:1.5
4  900 - 100 0 8.5:1.5 
5 1000 - 100 0 8.5:1.5
6 1100 - 100 0 8.5:1.5
7   900 100 - 2 (20%) 8.5:1.5 
8 1000 100 - 2 (20%) 8.5:1.5
9 1100 100 - 2 (20%) 8.5:1.5
10 900 - 100 2 (20%) 8.5:1.5
11 1000 - 100 2 (20%) 8.5:1.5
12 1100 - 100 2 (20%) 8.5:1.5
13 900 100 - 3 (30%) 8.5:1.5
14 1000 100 - 3 (30%) 8.5:1.5
15 1100 100 - 3 (30%) 8.5:1.5
16 900 - 100 3 (30%) 8.5:1.5
17 1000 - 100 3 (30%) 8.5:1.5
18 1100 - 100 3 (30%) 8.5:1.5
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3. การประเมินคณุลกัษณะของไมโครสเฟียร ์
(Characterization of microspheres) 

3.1 การวดัขนาดอนุภาคและศึกษาลกัษณะทาง
กายภาพของไมโครสเฟียร ์(size measurement 
and physical appearance evaluation of 
microspheres) 

 นําไมโครสเฟียรว์างบนแผ่นสไลด ์แลว้นําไปสอ่ง
กล้องจุลทรรศน์แบบใช้แสง (Light microscope, Nikon, 
Japan) ที่กําลังขยาย  40 X จากนั ้นวัดขนาดอนุภาค 
(n=100) และสงัเกตุลกัษณะทางกายภาพของอนุภาคดว้ย
ซ อ ฟ แ ว ร์  Image analysis system (Hollywood 
International group, Thailand) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปท่ี  1 ลักษณะภายนอกของอนุภาคไมโครสเฟียร์ที่
เตรยีมจากเอทลิเซลลูโลส 1000 มลิลกิรมัสารสําคญั 100 
มลิลกิรมั ถ่ายจากกลอ้งจุลทรรศน์แบบใชแ้สงทีก่ําลงัขยาย 
40 X (ก) พิเพอร์รินน้ํามันมะพร้าวร้อยละ 0, (ข) พิเพ

อร์รินน้ํามันมะพร้าวร้อยละ 20, (ค) พิเพอร์ริน น้ํามัน
มะพรา้ว รอ้ยละ 30, (ง) เคอรค์ูมนิ น้ํามนัมะพรา้วรอ้ยละ 
0, (จ) เคอร์คูมิน น้ํามนัมะพร้าวร้อยละ 20 และ (ฉ) กัก
เกบ็เคอรค์มูนิ น้ํามนัมะพรา้วรอ้ยละ 30 

 
3.2 การศึกษาหาร้อยละของผลผลิตท่ีได้ 
(Investigation of percent yield) 
 นําน้ําหนักแห้งของไมโครสเฟียร์ที่เตรยีมได้มา
คํานวนเทยีบกบัน้ําหนักของไมโครสเฟียร์ที่ใช้ในการ
เตรยีมวตัภาคภายใน (พอลเิมอร ์ยา และ น้ํามนั) เพื่อ
หารอ้ยละผลติแหง้ทีไ่ดต้ามสตูร 

รอ้ยละผลได ้ =   ×100 

 
3.3 การศึกษาร้อยละการกกัเกบ็สารในไมโครส
เฟียร ์(% Encapsulation efficiency, % EE)  

 นําอนุภาคไมโครสเฟียร์แห้งมา 10 มิลลิกรัม 
แลว้นําไปละลายในไดคลอโรมเีทนต่อเมทานอล อตัราสว่น 
8.5:1.5 จากนัน้นําไปเขย่าจนกระทัง่ไดส้ารสะลายใส แลว้
นําไปวเิคราะห์หาปรมิาณเคอรค์ูมนิและพเิพอรร์นิ โดยใช้
เครื่อง UV- spectrophotometerที่ความยาวคลื่น 421 นา
โนเมตร และ 343 นาโนเมตรตามลําดบั โดยใชไ้มโครพาร์
ติเคิลที่ไม่มีสารสําคญัเป็น Blank จากนัน้คํานวณร้อยละ
การกกัเกบ็ของตวัยาจากสมการ 

รอ้ยละการกกัเกบ็ = × 100 

 
 
 

(ก) (ข)               

 

(ค)  

(ง)  

 

(จ) 

 

(ฉ) 

500 µm 500 µm  500 µm

500 µm 500 µm 
500 µm 
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3.4 การศึกษาความสามารถในการลอยตวัของ
สาร (Study of floating ability) 

การศึกษาความสามารถในการลอยตวัของสาร
ดดัแปลงจากวธิขีอง Smriti และคณะ  
(Malviya et al.,2013) นําอนุภาคไมโครสเฟียรแ์หง้มา 10 
มิลลิกรมัใส่ลงหลอดทดลองที่บรรจุด้วยสารละลายกรด
ไฮโดรคลอลิกความเข้มข้น  0.1 นอร์มาลิตี (pH 1.2 ) 
ปริมาตร 10 มิลลิลิตร เพื่ อ เลียนแบบสภาวะกรดใน
กระเพาะอาหาร จากนั ้น ปิดขวดแล้วนําไป เขย่าใน 
Horizontal shaker (Julado, Germany) ด้ วยค วาม เร็ว 
100 รอบต่อนาทีที่ อุณหภูมิ 37 ºC ± 0.5 ºC จับเวลาที่
อนุภาคแรกเริม่จมทีก่น้หลอด และเวลาทีอ่นุภาคจมไปรอ้ย
ละ 50  

 
3.5 การศึกษาการปลดปล่อยตวัยาในหลอด
ทดลอง (In vitro drug release study) 
 การศึกษาความสามารถในการปลดปล่อย
สารสําคญัในหลอดทดลองดดัแปลงจากวธิขีอง Alam 
และคณะ (Alam et al.,2012) แต่เน่ืองจากเคอรค์ูมนิมี
ค่าการละลายในน้ําเพียง 3.12 mg/L (Kurien et al., 
2007) ดงันัน้ในการศกึษาการปลดปล่อยของตวัยาจาก
ไมโครสเฟียรใ์นการทดสองน้ีจงึใชส้ารละลาย 50 % เอ
ทานอลในน้ําเป็น release medium โดยในการศึกษา
จะนําไมโครสเฟียร์มา 20 มิลลิกรมั ใส่ลงใน release 
mediumปรมิาตร 20 มลิลลิติร  
ที่ อุณหภูมิ 37 ºC ± 0 .5 ºC ใน  Horizontal shaker 
(Julado, Germany)ที่ความเร็ว 100 รอบต่อนาที สุ่ม
ตวัอย่างมาหลอดละ 5 มลิลลิติร (n=3) ที่เวลา 0.5, 1, 
2, 4, 6, 12 และ 24 แลว้เตมิ release medium ใหม่ 5 
ลงในหลอดทดลองแทนปรมิาตรที่สุ่มตวัอย่างออกมา  

จากนัน้นําสารละลายที่ได้ไปวเิคราะห์หาความเขม้ขน้
ของตัวยาด้วย  UV-spectrophotometer แล้วนํ ามา
คาํนวณอตัราเรว็ในการปลดปลอ่ยตวัยา 
 
3.6 การวิเคราะหท์างสถิติ (Statistical analysis) 

 ผลการทดลองจะแสดงผลเป็นคา่ Mean ± SD 
และวเิคราะหค์า่ทางสถติโิดยใช ้ANOVA คา่ p<0.5 ถอืวา่
มคีวามแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญัทางสถติ ิ
 
ผลการศึกษา และอภิปรายผลการศึกษา  
1. การวดัขนาดอนุภาคและศึกษาลกัษณะทาง
กายภาพของไมโครสเฟียร ์(size measurement  and 
physical appearance evaluation of microspheres) 
 ผลการศกึษาขนาดอนุภาคและลกัษณะภายนอก
ของไมโครสเฟียร์ที่กักเก็บเคอร์คูมินหรือพิเพอร์รินใน
ปริมาณ  100มิลลิกรมัโดยศึกษาถึงปจัจัยของการเพิ่ม
ปรมิาณของเอทธลิเซลลูโลส พบว่าเมื่อเพิม่ปรมิาณเอทลิ
เซลลโูลสจะทาํใหไ้มโครสเฟียรม์แีนวโน้มทีม่ขีนาดใหญ่ขึน้ 
เน่ืองจากปรมิาณเอทิลเซลลูโลสจะทําให้เพิ่มความหนืด
ใหก้บัวตัภาคภายใน ดงันัน้เมื่อใหแ้รงเฉือน (shear force) 
ในการป ัน่เพื่อตดัสายพอลเิมอรด์้วยแรงเท่าเดมิ จะทําให้
อนุภาคได้ขนาดอนุภาคที่ใหญ่ขึ้นและเมื่อเพิ่มปริมาณ
น้ํามนัมะพร้าวจากร้อยละ 0 เป็น 20 และ 30 ตามลําดบั 
แนวโน้มของอนุภาคจะตดิกนัไมส่ามารถไหลไดอ้ยา่งอสิระ
เน่ืองจากน้ํามนัจะไปลดค่าอุณหภูมกิารเปลีย่นสถานะแกว้ 
(glass transition temperature) ของเอทิลเซลลูโลสลงทํา
ใหอ้นุภาคทีไ่ดเ้กดิการอ่อนตวัจนเกาะตดิกนัอยา่งไรกต็าม
พบว่าอนุภาคที่กกัเกบ็เคอรค์ูมนิและพเิพอรร์นิ จะมขีนาด
อยู่ในช่วง 200-500 ไมโครเมตร ดังแสดงในตารางที่ 2 
และ 3 และมลีกัษณะทรงกลมผวิเรยีบดงัรปูที ่2 
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ตารางท่ี 2 ผลของปรมิาณน้ํามนัทีใ่ชเ้ตรยีมต่อขนาดอนุภาคเฉลีย่ของไมโครสเฟียร ์(n=100)  

 หมายเหต ุ: N/A หมายถงึ อนุภาคเกาะตดิกนั (aggregate) หรอืแตกและไมส่ามารถวดัขนาดได ้
 
2. ผลการศึกษาการหาร้อยละการกกัเกบ็สารในไมโค
รสเฟียร ์(% Encapsulation efficiency, % EE)  
 จากการทดลอง เมื่อเพิ่มปรมิาณน้ํามนัที่ใช้ใน
การเตรยีมไมโครสเฟียรจ์ากความเขม้ขน้รอ้ยละ 20 เป็น 
30 พบว่าไม่มีผลต่อค่าร้อยละการกกัเก็บของสารสําคญั 
แต่ชนิดของสารสําคญัพบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมี
นยัสาํคญั โดยพเิพอรร์นิจะมคีา่รอ้ยละการกกัเกบ็สารในไม
โครสเฟียรส์งูกว่าเคอรค์ูมนิประมาณสองเท่า ทัง้น้ีอธบิาย
ได้จากขัน้ตอนการเกิดเป็นอนุภาคไมโครสเฟียร์ ซึ่ง
ประกอบดว้ย  4 เหตุการณ์คือ ตัวทําละลายจากวัฏ
ภาค ภายในแพร่ออกมายงัวฏัภาคภายนอก น้ําจากวฏั
ภาคภายนอกจากแพร่เขา้ไปยงัวฏัภาคภายใน ยาจะแพร่
ออกมายงัวฏัภาคภายในตามการแพร่ของตัวทําละลาย
ของวฏัภาคภายใน สุดท้ายพอลเิมอร์เกิดการตกตะกอน
เน่ืองจากสญูเสยีตวัทําละลายออกไป จงึทาํใหห้ยดอนุภาค
อิมัลชันค่อยๆ  เปลี่ยนสภาพจากของเหลวกลายเป็น

อ นุภ าคแข็งของไม โค รส เฟี ย ร์ โดย เมื่ อพิ จ ารณ า
ส่วนประกอบที่เป็นตัวทําละลายของวฏัภาคภายในของ    
ไมโครสเฟียร์ซึ่งประกอบด้วยไดคลอโรมีเทน เมทานอล 
และน้ํามนัมะพรา้วทีเ่ตมิลงไปเพื่อเป็นสารทีช่ว่ยใหอ้นุภาค
ลอยได้นัน้ พบว่าเคอร์คูมินซึ่งเป็นสารที่ไม่ชอบน้ํา จะมี
ความชอบในการละลายในสารละลายของวฏัภาคภายใน
มากกว่าพิเพอร์รนี ดงันัน้ ในระหว่างการเตรยีมไมโครส
เฟียร์ที่มีการแลกเปลี่ยนสารเกิดขึ้นคือ เคอร์คิวมินจะ
ละลายไดด้ใีนน้ํามนัและตวัทาํละลายของ   วฏัภาคภายใน
มากกวา่พเิพอรร์นี จงึแพรผ่า่นวฏัภาคภายในออกมายงัวฏั
ภาคภายนอก ทําใหค้่ารอ้ยละการกกัเกบ็สารสาํคญัมน้ีอย
กวา่พเิพอรร์นีดงัผลการทดลอง (รปูที ่2)  
 
 
 

  
 
 

 
 

 
Ethycellulose( mg) 

Mean particle siz(μm) 

0% Oil 20 % Oil 30 % Oil 
Curcumin Piperine Curcumin Piperine Curcumin Piperine 

 900 244.75 ±48.17 331.56 ±65.27 N/A 212.24 ±54.44 N/A 239.33 ±105.34 
1000 259.18 ±78.88 298.85 ±79.69 351.76 ±55.55 431.09 ±129.65 366.66 ±85.22 464.76 ±126.28 
1100 N/A 301.38 ±82.12 383.98 ±103.3 326.85 ± 75.52 N/A N/A 
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รปูท่ี 2 ผลของปรมิาณน้ํามนัและชนิดของตวัยาทีใ่ชต่้อคา่
รอ้ยละการกกัเกบ็ของตวัยาในอนุภาคไมโครสเฟียร ์
 
5.ผลการศึกษาความสามารถในการลอยของสาร 
(Study of floating ability)  

 การศึกษาความสามารถในการลอยตัวของ
อนุภาคไมโครสเฟียรใ์นสารละลายกรดไฮโดรคลอลกิความ
เขม้ขน้ 0.1   นอรม์าลติ ี(pH = 1.2 ) ทีส่ภาวะอุณหภูม ิ37 
± 0.5 ºC เพื่อเลยีนแบบสภาวะความเป็นกรดในกระเพาะ
อาหาร โดยพบว่าความสามารถในการลอยตวัของอนุภาค
ไมโครสเฟียรท์ี่กกัเกบ็เคอรค์ูมนิและพเิพอรร์นิ มแีนวโน้ม
เพิม่ขึน้เมื่อเพิม่ปรมิาณเอทลิเซลลูโลส และน้ํามนัมะพรา้ว
จากร้อยละ 20  เป็น 30  เน่ืองมาจากเมื่อปรมิาณเอทิล
เซลลูโลสและปรมิาณน้ํามนัมะพรา้วจะส่งผลใหข้นาดของ
อนุภาคใหญ่ขึ้น ทําให้สามารถกักเก็บปริมาณน้ํามัน
มะพรา้วไดม้ากจงึลอยสามารถลอยตวัไดน้านดงัตารางที ่3 

 
ตารางท่ี 3 ระยะเวลาการการลอยตวัของอนุภาคไมโครสเฟียรท์ีก่กัเกบ็ curcumin และ piperine 

Ethylcellulose 
(mg) 

Coconut 
oil (%) 

Time to sink (hr) 
First particle sink 50 %of particle sink 

Curcumin Piperine Curcumin Piperine 
900 0 0.20 0.38 10.45 10.35 
1000 0 0.50 0.42 14.00 13.45 
1100 0 0.59 0.57 14.35 14.20 
 900 20  9.15 42.5 36.55 >72 
1000 20  10.2 53.55 37 >72 
1100 20  21.3 55.3 >72 >72 
 900 30  10.1 45.05 >72 >72 
1000 30  37 57.45 >72 >72 

 
4.ผลการศึกษาเร่ืองการปลดปล่อยตวัยาในหลอด
ทดลอง (In vitro drug release) 
 จากผลการทดลองพบว่าการปลดปล่อยสารเคอร์
คมูนิและพเิพอิรร์นิจะมอีตัราเรว็ในการปลดปล่อยแบ่งเป็น 
2 ช่วงคอื ใน 2 ชัว่โมงแรกจะมอีตัราการปลดปล่อยออกมา
อย่างรวดเร็วในช่วงร้อยละ 10-50 เน่ืองมาจากตัวยา

บางสว่นทีไ่มไ่ดก้กัเกบ็อยูภ่ายในอนุภาคแต่เกาะอยูบ่รเิวณ
ผวิภายนอกจะถกูปลอดปลอ่ยออกมาก่อนอยา่งรวดเรว็ ซึง่
ตวัยาในช่วงน้ีจะเป็นส่วนที่ออกฤทธิเ์ร็วและช่วยในการ
รกัษาทนัท ีในช่วงที่สอง อตัราเรว็ในการปลดปล่อยตวัยา
จะชา้ลง ซึ่งเกดิขึน้จากตวัยาทีถู่กกกัเกบ็ไวภ้ายในอนุภาค 
จะต้องมกีารแพร่ผ่านชัน้น้ํามนัและผนังพอลเิมอร์ออกมา
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ตวัยาที่ปลดปล่อยออกมาในส่วนน้ี จงึเป็นเสมอืนตวัยาที่
รกัษาระดบัยาในกระแสเลอืด เพื่อให้มฤีทธิใ์นการรกัษาที่
นานขึ้น  นอกจากน้ียังพบว่า เมื่อเพิ่มปริมาณ น้ํามัน
มะพร้าวจาก  ร้อยละ  20  เป็ น  30  อัตราเร็วในการ
ปลดปล่อยของสาระสาํคญัจะลดลง ทัง้น้ีเน่ืองจากการเพิม่
ปริมาณน้ํามันทําให้อนุภาคมีขนาดใหญ่ขึ้น จึงทําให้
ระยะทางที่สารจะแพร่ผ่านน้ํามนัมาที่ผนังอนุภาคใช้ระยะ
เวลานานขึน้ และปรมิาณน้ํามนัทีก่กัเกบ็มากขึน้ จะเป็นชัน้
ที่ขดัขวางการแพร่ของตวัยาออกมา ทําใหย้ิง่เพิม่ปรมิาณ
น้ํามนัจงึมแีนวโน้มทีจ่ะลดอตัราเรว็ในการปลดปล่อยตวัยา
ลง ซึ่งตรงกบัการศกึษาเกี่ยวกบัการศกึษาการปลดปล่อย

ของสารของระบบลอยตวัที่ขนาดและพื้นผวิของอนุภาคมี
ผลต่อการปลดปลอ่ยของสารสาํคญั  
(Singh and Kim, 2000) และเมื่อเปรียบเทียบผลของ
สารสาํคญัทีก่กัเกบ็คอื เคอรค์ูมนิและพเิพอรร์นิ พบวา่เทื่อ
ใช้ น้ํ ามันที่ความเข้มข้นร้อยละ 20 อัตราเร็วในการ
ปลดปล่อยตัวยาทั ้งสองชนิดไม่แตกต่างกันอย่างมี
นยัสาํคญัแต่เมื่อเพิม่ปรมิาณน้ํามนัทีก่กัเกบ็เป็นรอ้ยละ 30 
พบว่าอตัราเรว็ในการปลดปล่อยของพเิพอรร์นิมแีนวโน้ม
สงูกว่าเคอรค์ูมนิ เน่ืองจากพเิพอรร์นิมคี่าการละลายในน้ํา
มากกว่า จงึสามารถปลดปล่อยออกมาได้เรว็กว่า ผลการ
ท ด ล อ ง ดั ง แ ส ด ง ใ น รู ป ที่  3

  

 
รปูท่ี 3 ผลของปรมิาณน้ํามนัทีก่กัเกบ็ในอนุภาคไมโครสเฟียรต่์อการปลดปล่อยเคอรค์มูนิและพเิพอรร์นิ (n=3)  
 
สรปุผลการศึกษา  
 จากการศึกษาสรุปได้ว่าการกักเก็บสารที่มีค่า
ความหนาแน่นตํ่าในปรมิาณที่เหมาะสม จะทําใหส้ามารถ
ผลิตไมโครสเฟียร์แบบลอยตัวในสภาวะกรดได้นานขึ้น 

ผลิตภัณฑ์ที่ เตรียมได้คาดว่าจะช่วยรักษาโรคแผลใน
กระเพาะอาหารไดอ้ยา่งมปีระสทิธภิาพไดด้ยีิง่ขึน้ 
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