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	 นโีอโซมเปน็ถงุอนภุาคมผีนงัเปน็ชัน้ ทีเ่กดิจากการพองตวัของสารลดแรงตงึผวิชนดิไมม่ปีระจเุพยีงอยา่งเดยีวหรอืใช้

รว่มกบัไขมนั เชน่ คอเลสเตอรอล เปน็ตน้ แรกเริม่มรีายงานการใชน้โีอโซมในอตุสาหกรรมเครือ่งสำ�อาง ปจัจบุนัระบบอนภุาค

ชนิดนี้สามารถนำ�มาใช้เป็นระบบนำ�ส่งสารสำ�คัญที่มีคุณสมบัติชอบหรือไม่ชอบไขมันได้เช่นเดียวกับลิโพโซม นีโอโซมมีข้อด ี

ที่เหนือกว่าลิโพโซมคือมีความคงตัวทางเคมีดีกว่า เนื่องจากลิโพโซมมีฟอสโฟลิพิดที่สามารถสลายตัวได้ง่าย นีโอโซมจึงเป็น 

ตัวเลือกที่ดีของระบบนำ�ส่งยา ที่มีความเป็นพิษตํ่า สามารถปรับดัชนีในการรักษาให้จำ�กัดและควบคุมการออกฤทธิ์เฉพาะ

เซลลเ์ปา้หมายได ้บทความวจิารณม์เีนือ้หาเกีย่วกบัภาพรวมของปจัจยัทีม่ผีลตอ่การเกดินโีอโซม เทคนคิการเตรยีมนโีอโซม 

การประเมินลักษณะของนีโอโซมและการประยุกต์ใช้นีโอโซมในทางเภสัชกรรม

         

คำ�สำ�คัญ: นีโอโซม, ถุงอนุภาคของสารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ, คอเลสเตอรอล

Abstract

Niosome Delivery Systems in Pharmaceutical Applications

Oranuch Thanaketpaisarn1*
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	 Niosomes are lamellar non-ionic surfactant vesicles obtained from hydration of synthetic nonionic surfactants,  

with or without incorporation of cholesterol. Niosomes were first reported in the cosmetic industries. Recently, these 

vesicular systems can be used as carriers of hydrophillic and lipophilic drugs as liposomes. Niosomes exhibit more 

chemically stable than liposomes, in which the phospholipid degradation generally occurs.  Niosomes are promising 

vehicle and serve as an alternative drug delivery system. They are less toxic and improve the therapeutic index 

of drug by restricting its action to target cells. This review article presents an overview of theoretical concept of  
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factors affecting niosome formation, techniques of niosome preparation, evaluation of niosome characterization and 

pharmaceutical applications of niosome.
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บทนำ�
	 นีโอโซมมีลักษณะเป็นถุงทรงกลมขนาดเล็ก

คล้ายกระเปาะที่เก็บกักสารต่างๆ ไว้ภายใน อนุภาคเหล่านี้ 

มีลักษณะโครงสร้างของผนังเซลล์เป็นผนังสองชั้น ซึ่งเกิด

จากการจัดเรียงตัวเองของโมเลกุลสารลดแรงตึงผิวที่มี

คุณสมบัติมีขั้ว และไม่มีขั้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกัน ทำ�ให้เกิด

การจดัเรยีงตวัโดยนำ�สว่นทีม่คีณุสมบตัเิหมอืนกนัเขา้หากนั

และมกีารซ้อนกันเป็นผนังอาจเรียงตวัเปน็ชั้นเดียวหรืออาจ

เกิดได้มากกว่าหนึ่งชั้น นีโอโซมส่วนใหญ่มีขนาดอนุภาค 

ในช่วง 30-120 nm (รูปที่ 1) 

รูปที่ 1 	โครงสรา้งและการจดัเรยีงตวัของนโีอโซม (Buckton, 

1995)

ข้อแตกต่างของนีโอโซมและลิโพโซม

	 นีโอโซมเป็นระบบที่ใช้อย่างกว้างขวางเพื่อนำ�

ส่งยาโดยองค์ประกอบเป็นสารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ 

ซึ่งมีความเป็นพิษตํ่า แสดงพฤติกรรมคล้ายลิโพโซม อยู่ใน

กระแสเลือดได้นาน สามารถเปลี่ยนแปลงการกระจายตัวไป

ยังอวัยวะต่างๆ และเพิ่มความคงตัวต่อระบบเมแทบอลิซึม 

ได้ในขณะที่ลิโพโซมเป็นระบบที่ใช้อย่างกว้างขวางเพื่อนำ� 

ส่งยาโดยองค์ประกอบเป็นฟอสโฟลิพิด ซึ่งสลายตัวง่าย  

ต้องมีการเก็บรักษาอย่างเหมาะสมและใช้ฟอสโฟลิพิดชนิด 

ทีม่คีวามบรสิทุธิส์งู ฟอสโฟลพิดิทีน่ำ�มาเตรยีมอาจไมม่ปีระจุ

หรือมีประจุก็ได้  นีโอโซมมีข้อดีกว่าตำ�รับลิโพโซมที่มีความ

คงตัวมากกว่าเนื่องจากฟอสโฟลิพิดไวต่อการเกิดปฏิกริยา

ไฮโดรไลซิสและปฏิกริยาออกซิเดชันมากกว่าสารลดแรงตึง

ผวิชนดิไมม่ปีระจ ุและฟอสโฟลพิดิยงัมรีาคาทีส่งูกวา่สารลด

แรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุอีกด้วย

ข้อดีของนีโอโซม (Niosomes)

	 1. 	 นโีอโซมเปน็อนภุาคทีก่ระจายตวัในวฏัภาคนํา้ 

จึงได้รับการยอมรับจากผู้ป่วยมากกว่าระบบที่มีรูปแบบยา

เตรียมเป็นนํ้ามัน (oil base system)

	 2. 	 โครงสร้างของนีโอโซมมีส่วนที่ชอบนํ้าและ

ชอบนํ้ามัน ดังนั้น จึงสามารถใช้กับตัวยาที่มีคุณสมบัติ 

การละลายแตกต่างกันได้หลายชนิด

	 3. 	 ลักษณะของนีโอโซมที่ เป็นถุงทรงกลม 

ซึง่กกัเกบ็ตวัยาไวภ้ายใน สามารถควบคมุการปลดปลอ่ยและ 

เพิ่มความคงตัวของยาได้ทั้งนี้ความสามารถในการซึมผ่าน 

(permeability) และคณุสมบตัอิอสโมตคิของนโีอโซมมคีวาม

สำ�คัญต่อการควบคุมการปลดปล่อยยา (Arunothayanun  

et al., 1999) 

	 4. 	 นีโอโซมเป็นระบบนำ�ส่งที่สามารถควบคุม

คุณสมบัติต่างๆ เช่น ขนาด จำ�นวนชั้น (lamellarity) ประจุ

ทีผ่วิอนภุาค ปรมิาตรของอนภุาค และความเขม้ขน้ของยาได ้ 

ตามต้องการ

	 5. 	 นีโอโซมสามารถเพิ่มชีวประสิทธิผลของยา

	 6. 	 นีโอโซมสามารถเพิ่มการซึมผ่านยาทาง

ผิวหนังได้
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	 7. 	 สารลดแรงตึงผิวที่เป็นองค์ประกอบของ 

นโีอโซมสามารถสลายตวัไดใ้นรา่งกาย เขา้กนัไดก้บัรา่งกาย 

และไม่เป็นสารก่อให้เกิดภูมิคุ้มกัน (Handjani-vila et al., 

1979)

	 8. 	 เป็นระบบที่สามารถบริหารยาได้หลายวิธี 

เช่น ทางรับประทาน ยาฉีด และ ยาที่ใช้สำ�หรับผิวหนัง 

เป็นต้น และยังใช้เป็นตำ�รับสำ�หรับดวงตาได้ โดยพบว่า 

นีโอโซมไม่ระคายเคืองต่อดวงตาและเพิ่มการดูดซึมยาผ่าน

ดวงตาได้ 

	 9. 	 เป็นระบบที่ทำ�ให้ยาอยู่ในกระแสเลือดได้ 

นานขึ้น

	 10. 	นีโอโซมสามารถนำ�ส่งยาสู่เซลล์หรืออวัยวะ

เป้าหมายได้ 

องค์ประกอบของนีโอโซม

	 องค์ประกอบหลักของนีโอโซมมีดังนี้

	 1. 	 สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ (non-ionic 

surfactant)

	 นีโอโซมเป็นระบบที่เกิดจากการจัดเรียงตัวของ

สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ ตัวอย่างสารลดแรงตึงผิว

ชนิดไม่มีประจุที่นิยมใช้ ได้แก่ Glucosyl dialkyl ethers, 

Crown ethers, Ester linked surfactant, Polyoxyethylene 

alkyl ethers (เชน่ Tween®) และ Sorbitan esters (เชน่ Span®) 

เป็นต้น สารลดแรงตึงผิวเหล่านี้สามารถจัดเรียงตัวรวมกัน 

ได้เอง จนมีลักษณะทรงกลม จัดเรียงตัวเป็นชั้นเดียว 

หรอืหลายชัน้กไ็ด ้หรอืจดัเรยีงตวัโดยมลีกัษณะรปูทรงหลาย

เหลี่ยมที่เรียกว่า “Polyhedral structures” หรือจัดเรียงตัว

กลับที่เรียกว่า “Inverse structure” เมื่อมีการจัดเรียงตัว 

ในของเหลวชนิดไม่มีขั้ว  

	 2. 	 สารเพิ่มความแข็งแรงของผนังนีโอโซม

	 ที่ผิวอนุภาคหรือผนังอนุภาคจะมีการเสริม

ความแข็งแรงโดยการใช้คอเลสเตอรอล และสารประเภท 

“Poly(oxyethylene) cholesteryl ether” ซึ่งมีชื่อทางการค้า 

ว่า “Solulan C24®“ เป็นต้น มีรายงานพบว่านีโอโซมที่มี

องค์ประกอบของ Solulan C24® ซึ่งเป็นสารที่มีส่วนที่ชอบ

นํ้าขนาดใหญ่ จะสามารถอยู่ในกระแสเลือดได้นานและเพิ่ม 

การสะสมของยาหรือนำ�ส่งยาเข้าสู่เซลล์มะเร็งได้ดีขึ้น 

(Uchegbuet al., 1995) คอเลสเตอรอล มผีลยบัยัง้การเปลีย่น

สถานะของผนังอนุภาค เนื่องจากหากอุณหภูมิสูง ผนัง

อนุภาคนีโอโซมจะอยู่ในลักษณะผลึกเหลว (liquid crystal) 

มากกว่าสถานะเจล ดังนั้นการใช้สารในกลุ่มคอเลสเตอรอล 

ทำ�ให้ผนังอนุภาคยังคงอยู่ในสถานะเจลที่มีการเลื่อนไหลได้ 

(Cable, 1989)

	 3. 	 สารเพิ่มความคงตัว

	 องคป์ระกอบทีส่ำ�คญัของนโีอโซมจะประกอบดว้ย

สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุและสารเพิ่มความแข็งแรง 

ในผนังนีโอโซมเป็นหลัก อย่างไรก็ตามยังอาจมีสารที่  

ทำ�ให้เกิดประจุของอนุภาคได้ เพื่อให้ผิวอนุภาคเกิดมีแรง

ผลักกันทางประจุไฟฟ้าเพื่อเพิ่มความคงตัวให้กับอนุภาค 

(electrostatic stabilization) เช่น dicetyl phosphate และ 

phosphotidic acid  ที่มีประจุลบ และ stearylamine และ 

stearyl pyridinium chloride ที่มีประจุเป็นบวก เป็นต้น โดย

ส่วนใหญ่สารเพิ่มประจุจะใช้ในความเข้มข้น 2.5-5%(w/w)  

หากใชใ้นปรมิาณมากเกนิไปอาจจะไปยบัยัง้การเกดินโีอโซม 

ได้ นอกจากนี้ยังมีสารเพิ่มความคงตัวที่เป็นสารพอลิเมอร์  

ซึ่งเคลือบที่ผิวเพื่อทำ�ให้ผนังของอนุภาคนีโอโซมไม่มา 

รวมตัวกัน (steric stabilization) โดยพบว่าพอลิเมอร์ชนิดที่

มีหมู่ poly(oxyethylene) สามารถป้องกันการเกาะกลุ่มของ 

อนภุาคได ้ทำ�ใหร้ะบบนีม้คีวามคงตวัมากขึน้ (Beugin-Deroo  

et al., 1998)

การเตรียมนีโอโซม

	 วิธีการเตรียมนีโอโซมมีหลายวิธี โดยทั่วไปแล้ว 

กระบวนการเตรียมนีโอโซมมักใช้พลังงานมาเกี่ยวข้อง เช่น  

ความรอ้นและแรงเขยา่ เปน็ตน้ วธิกีารเตรยีมมผีลตอ่ลกัษณะ 

ของนีโอโซม โดยนีโอโซมอาจมีลักษณะเป็นถุงอนุภาค 

ชั้นเดียวหรือหลายชั้นก็ได้ ซึ่งนีโอโซมอาจมีขนาดเล็กได้ถึง

ระดับนาโนเมตร นอกจากวิธีการเตรียมมีผลต่อจำ�นวนชั้น

ของอนุภาค แล้วยังมีผลต่อขนาดและการกระจายตัวของ 

ขนาดอนภุาค ประสทิธภิาพในการกกัเกบ็ยา และความสามารถ 

ในการซึมผ่านเมมเบรนของอนุภาคด้วย วิธีการเตรียม 

นีโอโซมมีดังนี้

	 1. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยการใช้อีเธอร์ (Ether 

injection method) 

	 เตรยีมโดยการนำ�สารลดแรงตงึผวิชนดิไมม่ปีระจุ

มาละลายในอีเธอร์ แล้วฉีดสารละลายนี้ด้วยเข็มเบอร์ 14  

ลงในนํา้หรอืบฟัเฟอรท์ีอุ่น่ไวท้ีอ่ณุหภมู ิ60°C คนสารละลาย

ทิ้งไว้เพื่อระเหยอีเธอร์ ขณะที่อีเธอร์ระเหยออกไปจะเกิด 
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การเรียงตัวกันของสารลดแรงตึงผิวเกิดเป็นถุงอนุภาค 

ชั้นเดียว ขนาดอนุภาค 50-1000 nm ข้อเสียของการเตรียม

วิธีนี้คือ กำ�จัดอีเธอร์ออกจากระบบได้ยาก ความสามารถ 

ในการกักเก็บยาเมื่อเตรียมโดยวิธีนี้ประมาณ 67.7% 

(Bhaskaran and Lakshmi, 2009)

	 2. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยทำ�ให้เกิดฟิล์มและ

เขย่าด้วยมือ (Hand-shaking method) 

	 สารลดแรงตึงผิวและคอเลสเตอรอลถูกละลาย 

ในตัวทำ�ละลายอินทรีย์ (เช่น อีเธอร์ คลอโรฟอร์ม หรือ 

เมธานอล เป็นต้น) ในขวดก้นกลมแล้วนำ�มาระเหยตัวทำ�

ละลายออกไปด้วยเครื่องกลั่นระเหยสารแบบหมุน (rotary  

evaporator) จนกระทั่งเกิดเป็นแผ่นฟิล์มแห้งแล้วเติม

บัฟเฟอร์หรือนํ้า เพื่อให้เกิดการพองตัวที่อุณหภูมิที่สูงกว่า 

อุณหภูมิการเปลี่ยนแปลงสถานะ (Phase transition  

temperature: Tc) ของสารลดแรงตึงผิวและคอเลสเตอรอล

ที่ใช้ แล้วเขย่าของเหลวในระหว่างที่แผ่นฟิล์มพองตัว

เข้ากับบัฟเฟอร์ จะเกิดการฟอร์มตัวเป็นอนุภาคนีโอโซม 

ที่มีการจัดเรียงตัวหลายชั้น การเติมตัวยาในขั้นตอนใด 

จะขึน้กบัคณุสมบตักิารละลายของตวัยา หากตวัยาละลายนํา้

ได้ดีตัวยาจะถูกผสมในนํ้าหรือบัฟเฟอร์ และจะถูกกักเก็บไว้

ภายในนีโอโซม หากตัวยาละลายนํ้าน้อย ตัวยาจะถูกผสม 

ในตัวทำ�ละลายอินทรีย์และจะถูกกักเก็บในชั้นที่ไม่ชอบนํ้า

ของนโีอโซม ตวัอยา่งตำ�รบัทีเ่ตรยีมโดยวธินีีเ้ชน่ องคป์ระกอบ  

3 ชนิด ได้แก่ สารลดแรงตึงผิว (เช่น Span® 40, 60 หรือ 80 

เป็นต้น) คอเลสเตอรอล และ dicetyl phosphate ถูกนำ�มา

ผสมในอัตราส่วน 47.5: 47.5: 5 เพื่อนำ�ส่งยาเมโทเทรกเซต 

(methotrexate) (Chandraprakash et al., 1993) เป็นต้น 

ความสามารถในการกักเก็บยาเมื่อเตรียมโดยวิธีนี้ประมาณ 

78% (Bhaskaran and Lakshmi, 2009)

	 3. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยการใช้คลื่นเสียง 

(Sonication method) 

	 วธินีีเ้ตรยีมโดยการนำ�สารละลายของยามาเตมิลง

ในของผสมสารลดแรงตึงผิวกับคอเลสเตอรอลในขวดแก้ว

ขนาด 10 mL แล้วนำ�หัวปล่อยคลื่นเสียงชนิดไทเทเนียม 

(probe sonication) มาลดขนาดอนุภาคในสภาวะอุณหภูมิ 

60 °C เปน็เวลานาน 3 นาท ีอนภุาคทีไ่ดม้ขีนาดเลก็เรยีงตวั

เพียงชั้นเดียว มีขนาดไม่น้อยกว่า 100 nm

	 4. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยการใช้เครื่องไมโคร

ฟลูอิดไดเซอร์ (Microfluidizer) 

	 การเตรียมนี โอโซมวิธีนี้ เตรียมโดยการนำ�

สารละลายของยามาเติมลงในของผสมสารลดแรงตึงผิวกับ

คอเลสเตอรอลแล้วนำ�มาผ่านเครื่องไมโครฟลูอิดไดเซอร์  

ซึง่ใชแ้รงดนัของเหลวผา่นชอ่งทีม่ขีนาดเลก็ดว้ยความเรว็สงู  

(100 mL/min) ทำ�ใหอ้นภุาคทีไ่ดม้ขีนาดเลก็และการกระจาย 

ขนาดอนุภาคแคบหากใช้เวลาในการผ่านเครื่องไมโคร 

ฟลูอิดไดเซอร์นานขึ้นจะส่งผลทำ�ให้ขนาดเฉลี่ยของถุง

อนภุาคเลก็ลง การเตรยีมวธินีีจ้ะใหข้นาดอนภุาคใกลเ้คยีงกนั 

ในแต่ละครั้งที่ทำ�การผลิต (Khandare et al., 1994) 

	 5. 	 การเตรียมนี โอโซมโดยการใช้แรงดัน

ผ่านแผ่นกรองที่มีรูพรุนขนาดเล็ก (Multiple membrane  

extrusion method) 

	 สารลดแรงตึงผิว คอเลสเตอรอล และ dicetyl 

phosphate ถูกละลายในคลอโรฟอร์มแล้วนำ�มาระเหยให้

เกิดแผ่นฟิล์ม เติมนํ้าหรือบัฟเฟอร์เพื่อทำ�ให้แผ่นฟิล์มเกิด

การพองตัว นำ�ของผสมมาลดขนาดอนุภาคโดยการใช้ 

แรงดันผ่านแผ่นกรองชนิดโพลีคาร์บอเนตที่มีขนาดรูพรุน 

100-200 nm จำ�นวน 8 รอบ ซึง่เปน็วธิทีีด่สีำ�หรบัการควบคมุ

ขนาดอนุภาคโดยเฉพาะกับสารที่สลายตัวเมื่อถูกความร้อน 

(Khandare et al., 1994)

	 6. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยวิธีการกลับวัฏภาค 

(Reverse Phase Evaporation Technique: REV) 

	 วิธีนี้เตรียมโดยการละลายสารลดแรงตึงผิวกับ

คอเลสเตอรอลในอัตราส่วน 1: 1 ในคลอโรฟอร์ม เติมสาร 

ละลายยาลงไปจะเกิดของเหลวขาวขุ่น ควบคุมสภาวะของ

ผสมให้มีอุณหภูมิ 4-5 °C แล้วใช้คลื่นเสียง จนได้เจลที่มี

ลกัษณะใสหลงัจากนัน้เตมิสารละลายบฟัเฟอรล์งไปพรอ้มกบั

เขย่า นำ�ของผสมมาระเหยตัวทำ�ละลายอินทรีย์โดยควบคุม

อุณหภูมิที่ 40 °C และลดความดันด้วยเครื่องกลั่นระเหย

สารแบบหมุน ยาเตรียมที่ได้จะมีลักษณะหนืด นำ�มาอุ่น 

ที่อุณหภูมิ 60 °C เป็นเวลา 10 นาที จนเกิดเป็นนีโอโซม

ที่มีการจัดเรียงชั้นเดียวขนาดอนุภาค 500 nm ตัวอย่าง

การเตรยีมวธินีี ้เชน่ การเตรยีมนโีอโซมทีใ่ชส้ารลดแรงตงึผวิ 

ชนิดไม่มีประจุเป็น Tween 85® และคอเลสเตอรอล สำ�หรับ

นำ�ส่งยาไดโคลฟีแนค โซเดียม (Diclofenac sodium) 

(Naresh et al., 1994)
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	 7. 	 การเตรียมนีโอโซมโดยกักเก็บยาจากความ

แตกต่างของสภาวะความเป็นกรดด่าง (Khandare et al., 

1994)

	 การเตรียมนีโอโซมด้วยวิธีนี้ เป็นการกักเก็บ

ยาแบบ “remote loading” โดยอาศัยความแตกต่างของ

สภาวะกรดด่างเตรียมโดยการละลายสารลดแรงตึงผิวกับ 

คอเลสเตอรอลในคลอโรฟอร์มแล้วระเหยจนเกิดเป็น 

แผ่นฟิล์มในขวดก้นกลมเช่นกัน ต่างกันที่ ทำ�ให้แผ่นฟิล์ม

พองตัวโดยการใช้สารละลายกรดซิตริค (300 mM citric 

acid, pH 4.0) พรอ้มกบัเขยา่ขวดกน้กลมจนเกดิเปน็อนภุาค

หลายชัน้แลว้นำ�มาแชแ่ขง็และอุน่จนเหลว (frozen-thawed) 

จำ�นวน 3 รอบแล้วใช้คลื่นเสียงลดขนาดอนุภาค จนได้ 

สารแขวนลอยของนโีอโซม เตมิสารละลายของตวัยาในความ

เข้มข้น 10 mg/mL นำ�ไปเขย่า ค่า pH ของยาเตรียมจะถูก

เปลี่ยนจาก pH 4 เป็น 7-7.2 ด้วยการเติม 1 M disodium 

phosphate แล้วนำ�มาอุ่นจนมีอุณหภูมิ 60 °C เพื่อให้ยา

เคลือ่นทีเ่ขา้ไปยงันโีอโซมการเปลีย่นแปลงสภาวะความเปน็ 

กรดดา่งจะทำ�ใหเ้กดิการกกัเกบ็ยาไวภ้ายในอนภุาคได ้ความ

สามารถในการกกัเกบ็ยาเมือ่เตรยีมโดยวธินีีป้ระมาณ 87.5% 

(Bhaskaran and Lakshmi, 2009)

	 8. 	 การเตรยีมนโีอโซมโดย “The Bubble Method” 

(Chauhan and Luorence, 1989)

	 เป็นวิธีเตรียมนีโอโซมแบบใหม่ที่สามารถเตรียม

ตำ�รบัโดยใชเ้พยีงขัน้ตอนเดยีวและไมใ่ชต้วัทำ�ละลายอนิทรยี ์

ระบบจะเป็นขวดก้นกลมที่มีข้อต่อทั้งหมด 3 ส่วน ข้อต่อนี้ 

จะทำ�ให้เกิดการควบแน่นของไอนํ้าให้กลับเข้ามาในระบบ

และมีข้อต่อหนึ่งที่มีช่องทางสำ�หรับให้ก๊าซไนโตรเจน 

เข้ามาแทนที่ก๊าซออกซิเจนในระบบ วิธีนี้เตรียมโดยผสม

องค์ประกอบทั้งหมดในสารละลายบัฟเฟอร์ (pH 7.4) ที่อยู่

ในขวดก้นกลมภายใต้อุณหภูมิ 70 °C หลังจากนั้นปั่นผสม

ดว้ยเครือ่งปัน่ผสมความแรงสงูทนัทเีปน็เวลานาน 15 วนิาท ี 

ของผสมจะมีการเกิดเป็นนีโอโซมเนื่องจากใช้อุณหภูมิ 

ที่ค่อนข้างสูงและควบคุมขนาดอนุภาคให้มีขนาดเล็ก

	 9. 	 การ เตรี ยมนี โอ โซมจากโพรนี โอ โซม  

(proniosome) 

	 วธินีีเ้ปน็การเตรยีมนโีอโซมโดยการเคลอืบผงของ

สารที่ละลายนํ้าได้ เช่น ซอร์บิทอล ซูโครสสเตียเรท กลูโคส

โมโนไฮเดรต แลคโตสโมโนไฮเดรต ผงสเปรย์แลคโตสแห้ง 

และมอลโตเดกซ์ตริน เป็นต้น ด้วยสารลดแรงตึงผิวชนิด

ไมม่ปีระจ ุสารทีล่ะลายนํา้นีเ้ปรยีบเสมอืนเปน็ตวักลางทีช่ว่ย

กระจายตัวของสารลดแรงตึงผิวเมื่อมีนํ้าเติมเข้ามาในระบบ 

(รูปที่ 2) ทั้งนี้นํ้าหรือบัฟเฟอร์ที่เติมลงไปจะต้องมีอุณหภูมิ

มากกว่าค่าอุณหภูมิการเปลี่ยนแปลงสถานะ (Tc) ของสาร

ลดแรงตงึผวิ และในระหวา่งการเตมิบฟัเฟอร ์ใหเ้ขยา่เพือ่ให้

เกิดการกระจายตัว ดังนั้นโพรนีโอโซมจึงมีลักษณะเป็นผงที่

พรอ้มจะเกดินโีอโซมเมือ่มกีารเตมิสารละลายบฟัเฟอรน์ัน่เอง 

ข้อดีของการเตรียมในรูปแบบโพรนีโอโซมคือ เป็นตำ�รับ 

ผงแห้ง มีความคงตัวดีทั้งในระหว่างการทำ�ปราศจากเชื้อ

และการเกบ็รกัษา และงา่ยตอ่การผลติและการขนสง่ในระดบั

อุตสาหกรรม นอกจากนี้ยังสามารถนำ�มาผ่านกระบวนการ

ตอกอดัเปน็เมด็หรอืบรรจใุนแคปซลูเพือ่สะดวกในการใชง้าน 

ได้อีกด้วย

	 นอกจากกระบวนการเตรยีมจะสง่ผลตอ่ขนาดและ

จำ�นวนชัน้ของนโีอโซมแลว้ ขนาดและจำ�นวนชัน้ของนโีอโซม 

ทีป่ระกอบดว้ยสารลดแรงตงึผวิชนดิ polyoxyethylene alkyl 

ethers และคอเลสเตอรอลสามารถเปลี่ยนแปลงได้จาก 

หลายหนทาง เชน่ การเพิม่อณุหภมูทิีส่งูกวา่ 60 °C จะทำ�ให้

เกิดการเปลี่ยนจากถุงอนุภาคชั้นเดียวเป็นถุงอนุภาค

หลายชั้นขนาดใหญ่ได้ ทั้งนี้เป็นไปได้ว่าเกิดจากการที่หมู่ 

poly(oxythylene) ของสารลดแรงตึงผิว เกิดการสูญเสียนํ้า 

และทำ�ลายพันธะไฮโดรเจนระหว่างโมเลกุล ทำ�ให้ความ 

แข็งแรงของผนังอนุภาคลดลง ในขณะที่หากมีการเขย่า 

อย่างรุนแรงที่อุณหภูมิห้อง จะทำ�ให้เกิดผลตรงกันข้ามคือ

จะเกิดการเปลี่ยนจากถุงอนุภาคหลายชั้นไปเป็นอนุภาค 

ชั้นเดียว (Kaneshina et al., 1982)

	 โดยทัว่ไปยาอสิระทีไ่มถ่กูกกัเกบ็ในนโีอโซมจะถกู

แยกออกจากยาเตรียมโดยวิธีกรองผ่านเจล (gel filtration) 

นิยมใช้เจล Sephadex-50® และใช้ฟอสเฟตบัพเฟอร์ pH 

7.4 เป็นของเหลวสำ�หรับผลักให้อนุภาคออกมา นอกจากนี้ 

ยังสามารถแยกยาอิสระด้วยวิธีไดอะไลซิส (dialysis) หรือ 

แยกโดยใช้แรงปั่นเหวี่ยง (centrifugation) อย่างไรก็ตาม

การปั่นแยกโดยใช้แรงเหวี่ยงอาจไม่ได้ผลดีเท่าที่ควร 

โดยเฉพาะในกรณทีีม่คีวามแตกตา่งของความหนาแนน่ของ

นีโอโซมกับยาอิสระน้อย ซึ่งจะทำ�ให้การแยกเกิดขึ้นได้ยาก 

วิธีที่อาจแก้ไขปัญหานี้ได้คือการเติมโปรตามีน (protamine)  

ลงไปในยาเตรียมเพื่อทำ�ให้เกิดการแยกง่ายขึ้นขณะ 

ปั่นเหวี่ยง 
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ระบบนำ�ส่งนีโอโซมในทางเภสัชกรรม

ปีที่ 8 ฉบับที่ 2 พ.ค. - ส.ค. 2555 อรนุช ธนเขตไพศาล

ว. เภสัชศาสตร์อีสาน

การประเมินคุณลักษณะของนีโอโซม

	 1. 	 ความสามารถในการกักเก็บยา

	 หลงัจากทีไ่ดแ้ยกตวัยาอสิระทีไ่มถ่กูกกัเกบ็ภายใน

นีโอโซมออกไปแล้ว วิเคราะห์ปริมาณยาที่ถูกกักเก็บไว้

ภายในนีโอโซมโดยการทำ�ให้นีโอโซมแตกด้วย 50%(v/v) 

n-propanol หรือ 0.1%(w/v) Triton X-100 หรือ 2.5%(w/v) 

sodium lauryl sulfate (Balasubramaniam et al., 2002) 

แล้วนำ�ของเหลวมาปั่นผสมและปั่นเหวี่ยงแยกได้ของเหลว

ใสสว่นบน มาวเิคราะหห์าปรมิาณตวัยาสำ�คญัความสามารถ

ในการกักเก็บยาคำ�นวณดังนี้ 

	 ความสามารถในการกกัเกบ็ยาทีช่อบนํา้และไมช่อบ

นํา้ขึน้อยูก่บัวธิกีารเตรยีม โดยพบวา่การเตรยีมนโีอโซมดว้ย

วธิกีารใชอ้เีธอร ์จะสามารถกกัเกบ็ยาไดด้มีากกวา่การเตรยีม 

โดยวิธีการทำ�ให้เกิดฟิล์มและเขย่าด้วยมือ นอกจากนี้ 

ยังพบว่าประสิทธิภาพการกักเก็บยาจะลดลงเมื่อมีการใช้

คอเลสเตอรอลมากขึ้นในนีโอโซมที่ใช้สารลดแรงตึงผิวชนิด 

glycerol surfactant (Baillie et al., 1985)

	 2. 	 ขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค

	 ส่วนใหญ่อนุภาคนีโอโซมมีลักษณะเป็นทรงกลม

จึงมีการวัดขนาดอนุภาคจากเส้นผ่านศูนย์กลางซึ่งทำ�ได้ 

โดยการใช้กล้องจุลทรรศน์ เช่น กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน

แบบส่องผ่าน (Transmission Electron Microscopy: 

TEM) และกล้องจุลทรรศน์ชนิด freeze fracture electron  

microscopy เปน็ตน้ ปจัจบุนัมเีครือ่งมอืทีใ่ชแ้สงเลเซอรใ์นการ 

วดัขนาดและการกระจายขนาดอนภุาค โดยเทคนคิการกระเพือ่ม 

ของความเข้มแสง (Dynamic light scattering) (เช่น เครื่อง 

ZetasizerTM ของบริษัท Malvern) และเทคนิคการเลี้ยวเบน

ของแสง (Laser Diffraction) (เช่น เครื่อง MastersizerTM   

ของบรษิทั Malvern) เปน็ตน้ ซึง่ทำ�ใหว้ดัไดอ้ยา่งสะดวกและ

รวดเร็ว การวัดขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค 

สามารถนำ�มาใช้ในการประเมินความคงตัวของตำ�รับนีโอโซม

ได้ โดยอาจเก็บยาเตรียมในสภาวะแช่แข็งที่ -20 °C เป็น

เวลา 24 ชัว่โมง สลบักบัการใหค้วามรอ้นเพือ่ทำ�ใหย้าเตรยีม

เปลีย่นสถานะเปน็ของเหลวทีอ่ณุหภมูหิอ้ง (Freeze thawing)  

แลว้ทำ�การวดัขนาดและการกระจายขนาดอนภุาคเพือ่ประเมนิ

ความคงตัวของยาเตรียม โดยพิจารณาจากการรวมตัวกัน

ของอนุภาคทำ�ให้ขนาดอนุภาคใหญ่มากขึ้น

	 3. 	 ประจุที่ผิวอนุภาค (Surface charge)

	 ตำ�รับนีโอโซม อาจมีองค์ประกอบของสาร 

อเิลค็โตรไลทเ์พือ่เพิม่ประจบุนผวิอนภุาค ศกัยไ์ฟฟา้ทีพ่ืน้ผวิ 

(Zeta potential) เปน็คา่ทีบ่ง่บอกความคงตวัของนโีอโซมได ้

ซึ่งสามารถคำ�นวณได้จากสมการดังนี้

ƒ= 
mEπη
Σ

	 เมือ่กำ�หนดให ้ƒ= คา่ศกัยไ์ฟฟา้ (Zeta Potential), 

mE = การเคลือ่นทีอ่เิลค็โตรโฟรซิสิ (Electrophoretic mobility), 

h = ความหนดืของตำ�รบั, S= คา่คงทีไ่ดอเิลคทรคิ (dielectric 

constant)

	 การลดประจไุฟฟา้ทีผ่วิจะเพิม่อตัราเรว็ในการเกดิ

การจบักลุม่อยา่งหลวมและรวมตวักนัของอนภุาคได ้ปจัจบุนั

สามารถวดัคา่ศกัยไ์ฟฟา้ทีผ่วิอนภุาคไดง้า่ยและรวดเรว็ ดว้ย

การใชเ้ครือ่งมอืเชน่ เครือ่ง ZetasizerTM ของบรษิทั Malvern  

เป็นต้น

	 4. 	 การศกึษาการปลดปลอ่ยยาออกจากถงุอนภุาค

	 การศึกษาการปลดปล่อยยาทำ�ได้โดยการใช้วิธี

ถุงไดอะไลซิส ที่เขย่าด้วยอัตราคงที่และควบคุมอุณหภูมิ 

แล้วทำ�การสุ่มตัวอย่างสารละลายบัพเฟอร์ที่เวลาต่างๆ 

เพื่อวิเคราะห์หาปริมาณยาที่ถูกปลดปล่อยออกมาด้วยวิธี 

ที่เหมาะสม 

	 5. 	 การตรวจสอบการจัดเรียงตัวเป็นชั้นของ 

นีโอโซมและจำ�นวนชั้นที่จัดเรียงตัว

	 ถุงอนุภาคที่เกิดจากการจัดเรียงตัวเองเป็นชั้น

ของสารลดแรงตงึผวิสามารถตรวจสอบไดโ้ดยการทำ�ตดัแบง่ 

นีโอโซม (cross section) ภายใต้กล้องจุลทรรศน์โพลาไรท์  

(light polarization microscopy) จำ�นวนชั้นที่จัดเรียงตัว

รูปที่ 2 ขั้นตอนการเกิดนีโอโซมจากโพรนีโอโซม (proniosome) (Kumar et al., 2011)
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สามารถตรวจสอบไดโ้ดยการใชเ้ครือ่งมอื NMR spectroscopy, 

small angle X-ray scattering และ electron microscopy 

เป็นต้น

	 6. 	 การศึกษาการกระจายตัวของยาในร่างกาย 

	 การศกึษาการกระจายตวัของยาในรา่งกาย นยิมใช ้

สัตว์ทดลองเป็นหนูขาว (albino rat) ที่สุขภาพดี ใช้นีโอโซม 

เปล่าเป็นกลุ่มควบคุม และตำ�รับนีโอโซมที่มียาเป็น 

กลุ่มทดลอง อาจมีการฉีดตำ�รับที่มีขายในท้องตลาดเพื่อ

เปน็กลุม่เปรยีบเทยีบ ภายหลงัจากการฉดีตำ�รบันโีอโซมแลว้ 

ทำ�การผา่หนโูดยการตดัอวยัวะทีต่อ้งการศกึษาเชน่ ตบั มา้ม 

ไต ปอด และเก็บตัวอย่างเลือดของหนู มาทำ�การวิเคราะห ์

หาปริมาณสารสำ�คัญด้วยวิธีและเครื่องมือที่เหมาะสม 

ความคงตัวและความเป็นพิษของนีโอโซม

	 นีโอโซมเป็นระบบนำ�ส่งยาที่อยู่ในรูปแบบสาร

แขวนลอย จงึมกัเกดิปญัหาดา้นความไมค่งตวัทางกายภาพ 

ได้แก่ การเกาะกลุ่มกันของอนุภาค การรวมตัวกัน และ 

การรั่วของผนังอนุภาค เป็นต้น ปัญหานี้อาจแก้ไขโดยการ

เติมสารเพิ่มความคงตัว นอกจากนี้ยังมีปัจจัยอื่นๆ ที่ต้อง

คำ�นงึถงึ ไดแ้ก ่คณุสมบตัขิองสารทีเ่กบ็กกัภายในถงุอนภุาค 

ปรมิาณสารลดแรงตงึผวิและไขมนั รวมทัง้อณุหภมู ิการศกึษา 

ความคงตัวของนีโอโซม อาจทำ�โดยการเก็บรักษาตำ�รับ 

ในสภาวะปกติหรือสภาวะเร่ง เป็นระยะเวลาหนึ่ง แล้วนำ�มา 

วิ เคราะห์หาปริมาณสารสำ�คัญในตำ�รับ มีการศึกษา 

ความคงตวัของนโีอโซมชนดิ Sucrose stearate พบวา่ขนาด

อนภุาคนโีอโซมไมเ่ปลีย่นแปลง อยา่งไรกต็ามความสามารถ 

ในการกักเก็บยาลดลง 10% เมื่อเก็บที่อุณหภูมิ 2-8 °C 

เป็นเวลานาน 90 วัน (Abd-Elbary et al., 2008) สารลด

แรงตึงผิวที่นำ�มาใช้เตรียมนีโอโซมอาจก่อพิษต่อร่างกายได้ 

อยา่งไรกต็ามรปูแบบยาเตรยีมนีไ้มก่อ่ใหเ้กดิอาการขา้งเคยีง 

(Azminet al., 1985) และ พบว่าเมื่อทดสอบความเป็นพิษ

ในหนู รูปแบบยาเตรียมนี้ลดพิษหรืออาการข้างเคียงที่เกิด

จากตัวยาได้ (Rogerson et al., 1987)  

ปัจจัยที่มีผลต่อการตั้งตำ�รับนีโอโซม

	 1. 	 ตัวยาสำ�คัญ

	 การกักเก็บตัวยาสำ�คัญในนีโอโซมจะทำ�ให้ขนาด

อนุภาคใหญ่ขึ้น เป็นไปได้ว่าเกิดจากการจับกันของตัว

ยากับส่วนหัวของสารลดแรงตึงผิวและการเพิ่มประจุและ 

แรงผลักกันภายในชั้นของสารลดแรงตึงผิว นอกจากนี้ 

ความชอบนํ้าหรือไขมันของตัวยาสำ�คัญยังมีผลต่อระดับ 

การกักเก็บยาภายในนีโอโซมด้วย

	 2.	  ปริมาณและชนิดของสารลดแรงตึงผิว

	 การเลือกชนิดสารลดแรงตึงผิวจะคำ�นึงถึงในแง่ 

ความปลอดภัยและความคงตัวของระบบ พบว่าสารลด

แรงตึงผิวชนิด ether type surfactants ที่มีหนึ่งสายโซ่

ไฮโดรคาร์บอน (alkyl ether chain) จะมีความเป็นพิษ

มากกว่าชนิดที่มีสองสายโซ่ไฮโดรคาร์บอน (dialkyl ether 

chain) และพบวา่สารลดแรงตงึผวิชนดิ ester type surfactant  

(เชน่ Span®) จะมคีวามคงตวัทางเคมแีละความเปน็พษินอ้ย

กวา่ชนดิ ether type surfactants เนือ่งจากหมูเ่อสเทอรข์อง

สารลดแรงตึงผิวชนิด ester type surfactant จะสามารถ

สลายตัวได้โดยเอนไซม์เอสเทอเรสเกิดเป็นไตรกลีเซอไรด์

และกรดไขมันภายในร่างกาย (Hunter et al., 1988) Span® 

ที่มีค่าความชอบนํ้าต่อไขมัน (Hydrophilic-lipophilic  

Balance: HLB) ระหว่าง 4-8 สามารถเกิดเป็นถุงอนุภาคได้ 

(Yoshioka et al., 1994) แต่สารลดแรงตึวผิวที่มีค่า HLB 

ระหว่าง 14-17 ไม่เหมาะที่จะนำ�มาใช้ในการเตรียมนีโอโซม 

ค่าเฉลี่ยของขนาดอนุภาคนีโอโซมจะเพิ่มขึ้นตามความชอบ

นํ้าหรือการเพิ่มขึ้นของค่าความชอบนํ้าต่อไขมันของสาร

ลดแรงตึงผิว เนื่องจากค่าพลังงานอิสระที่ผิวลดลงตามการ

เพิม่ขึน้ของความชอบไขมนัของสารลดแรงตงึผวิ นอกจากนี ้

ยังพบว่าค่าความชอบนํ้าต่อไขมันมีผลต่อประสิทธิภาพ 

การกกัเกบ็ยาโดยการลดลงของคา่ดงักลา่วจาก 8.6 ไปยงั 1.7  

มีผลทำ�ให้ประสิทธิภาพการกักเก็บยาลดน้อยลงตามลำ�ดับ 

(ShahiwalaandMisra, 2002) ส่วนใหญ่สารลดแรงตึงผิวที่

นำ�มาใช้เตรียมนีโอโซมจะมีความยาวของสายโซ่คาร์บอน 

12-18 คาร์บอนอะตอม (Nasseri and Florence, 2003, 

Ozer et al., 1991) มีการศึกษาพบว่าสารลดแรงตึงผิวที่มี

สายคาร์บอนยาว 18 อะตอม (stearyl chain) จะแสดงความ

สามารถในการกักเก็บยาได้มากกว่าที่มีสายคาร์บอนยาว  

12 อะตอม (lauryl chain) ถุงอนุภาคที่เกิดจาก Span®  ที่มี

นํ้าหนักโมเลกุลสูงจะมีโอกาสเกิดการรั่วน้อยและมีความ

คงตัวมากขึ้นต่อการเปลี่ยนแปลงความดันออสโมติค  

(Bouwstra et al., 1997) 

	 โดยทั่วไปปริมาณของสารลดแรงตึงผิวต่อไขมัน

มากที่สุดในการเตรียมระบบนำ�ส่งนีโอโซมคือ 10-30 mM 

(1-2.5%w/w) เมือ่สดัสว่นของสารลดแรงตงึผวิตอ่ไขมนัมาก
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ระบบนำ�ส่งนีโอโซมในทางเภสัชกรรม

ปีที่ 8 ฉบับที่ 2 พ.ค. - ส.ค. 2555 อรนุช ธนเขตไพศาล

ว. เภสัชศาสตร์อีสาน

ขึน้จะสง่ผลเพิม่ความสามารถในการกกัเกบ็ยา ซึง่จะมผีลทำ�ให ้

ระบบมีความหนืดเพิ่มขึ้นด้วย (Uchegbu and Vyas, 1998)

	 การจัดเรียงตัวเป็นชั้นของอนุภาคนีโอโซมอาจ

จะอยู่ในสถานะของเหลวหรือเจล ขึ้นกับอุณหภูมิ ชนิดของ 

ไขมันหรือสารลดแรงตึงผิวและองค์ประกอบอื่น เช่น 

คอเลสเตอรอล เป็นต้น ดังนั้นอุณหภูมิการเปลี่ยนแปลง

สถานะ (Tc) ซึ่งเป็นอุณหภูมิการเปลี่ยนสถานะของสารลด

แรงตึงผิว จึงมีผลต่อประสิทธิภาพในการกักเก็บตัวยาด้วย 

เช่น Span 60® ที่มีค่าอุณหภูมิการเปลี่ยนแปลงสถานะสูง

จะช่วยทำ�ให้การกักเก็บสารดีขึ้น

	 3. 	 โครงสร้างของสารลดแรงตึงผิว

	 ลักษณะโครงสร้างของสารลดแรงตึงผิวมีผลต่อ 

ค่า critical packing parameters (CPP) ซึ่งเป็นตัวบ่งบอก

การจัดเรียงตัวและรูปร่างของนีโอโซม ขึ้นกับสัดส่วนที่ชอบ

และไม่ชอบนํ้า ดังสมการ

CPP = 
V
al

	 โดยที่ V = ปริมาตรของส่วนที่ไม่ชอบนํ้า, l = 

ความยาวของสว่นทีไ่มช่อบนํา้, a = พืน้ทีข่องสว่นทีช่อบนํา้

	 หากค่าของ CPP น้อยกว่า 0.5 นีโอโซมที่ได้เป็น

อนภุาคทรงกลม หากอยูร่ะหวา่ง 0.5-1 เปน็ไมเซลลท์ีเ่รยีงตวั 

เปน็ถงุทรงกลม (spherical vesicle) และหากมากกวา่ 1 จะมี

การจดัเรยีงตวัเปน็อนิเวริด์ไมเซลล ์(invert micelle) (รปูที ่3)

รูปที่ 3 	 ลกัษณะโครงสรา้งของสารลดแรงตงึผวิ สว่นทีช่อบนํา้ 

และไมช่อบนํา้ของโมเลกลุ มผีลตอ่การจดัเรยีงตวัและ

รูปร่างของนีโอโซม (Uchegbu and Vyas, 1998)

	 4. 	 ปริมาณของคอเลสเตอรอล และประจุ

	 คอเลสเตอรอลมีผลในการเพิ่มขนาดของอนุภาค

และเพิม่ประสทิธภิาพในการกกัเกบ็ยามากขึน้ เนือ่งจากไปเพิม่ 

ความแขง็แรงของผนงัอนภุาคและลดอตัราการปลดปลอ่ยตวั

ยาลง (Yoshida et al., 1992) สำ�หรับประจุอาจส่งผลทำ�ให้

เกดิแรงผลกัระหวา่งชัน้ของสารลดแรงตงึผวิทำ�ใหม้ปีรมิาตร

การกกัเกบ็ยามากขึน้ปรมิาณของคอเลสเตอรอลในตำ�รบัขึน้

กับค่าความชอบนํ้าต่อนํ้ามันของสารลดแรงตึงผิว หากสาร

ลดแรงตงึผวิมคีา่ความชอบนํา้ตอ่นํา้มนัมากกวา่ 10 อาจเพิม่

ปรมิาณของคอเลสเตอรอลได ้เพือ่ชดเชยการมสีว่นทีช่อบนํา้

มากขึ้นของสารลดแรงตึงผิว (Uchegbu and Vyas, 1998)

	 5. 	 องคป์ระกอบของผนงัอนภุาคหรอืองคป์ระกอบ

ในตำ�รับนีโอโซม

	 องค์ประกอบอื่นที่เพิ่มเข้ามาในตำ�รับจะส่งผลต่อ

รูปร่าง, ความสามารถในการซึมผ่านของผนังอนุภาค และ

ความคงตวัของนโีอโซม การเตมิ Solulan C24® (cholesteryl 

poly-24-oxyethylene ether) จะส่งผลเพิ่มความคงตัวจาก

ส่วนที่ชอบนํ้าของโมเลกุลที่ทำ�หน้าที่ป้องกันการรวมกัน

ของอนุภาค (steric stabilization) ตัวอย่างระบบนีโอโซม

ที่ประกอบด้วยสาร 3 ชนิดได้แก่ สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มี

ประจุชนิด Hexadecyl diglycerol ether (C16G2), Solulan 

C24® และคอเลสเตอรอล มีรูปร่างและลักษณะที่เกิดขึ้น

แตกต่างกันตามความเข้มข้นหรือสัดส่วนที่นำ�มาผสมกัน 

(รูปที่ 4) การเติม Solulan C24® และ คอเลสเตอรอล ลงใน

สารลดแรงตึงผิวชนิด C16G2 ในสัดส่วนที่ใกล้เคียงกัน  

จะเกิดการรวมตัวกันได้เป็นถุงขนาดใหญ่ (giant vesicles)  

ทีเ่รยีกวา่ “discomes” ซึง่มขีนาดอนภุาค 25-100 mm ระบบ

นำ�ส่งนี้ไวต่ออุณหภูมิ อาจเกิดการรั่วของอนุภาคได้หากมี

อุณหภูมิมากกว่า 37 °C (Uchegbu and Vyas, 1998) และ

สามารถควบคมุการปลดปลอ่ยยาได ้ในกรณรีะบบมกีารเตมิ

คอเลสเตอรอล ลงไปในระดับตํ่าหรือไม่เติมคอเลสเตอรอล

พบว่าเกิดการจัดเรียงตัวที่เรียกว่า “polyhedral vesicles” 

(รปูที ่4) ซึง่จะสามารถกกัเกบ็สารทีช่อบนํา้ไวไ้ดโ้ดยผนงัของ 

อนภุาคจะอยูใ่นสถานะเจล และมรีปูอนภุาคทรงแปดเหลีย่ม

ขนาดใหญ่ 2-10 mm ทำ�ให้เกิดการปลดปล่อยยาอย่างช้าๆ 

นำ�มาเตรียมยาสำ�หรับตา ยาฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนังและยาฉีด 

เข้ากล้ามเนื้อได้ พบว่าที่อุณหภูมิ 37 °C อนุภาคยังคงอยู่

ในรูปแปดเหลี่ยมได้แต่มีการปลดปล่อยตัวยามากขึ้น และ

เมื่ออุณหภูมิเพิ่มสูงขึ้นเป็น 43-45 °C ผนังอนุภาคจะมี

การเปลี่ยนสถานะจากเจลไปเป็นของเหลวทำ�ให้รูปร่างของ

อนภุาคเปลีย่นเปน็ทรงกลมและทำ�ใหค้วามหนดืของนโีอโซม 

ลดลง เมื่อเย็นตัวลงจะไม่สามารถเปลี่ยนกลับไปเป็นรูปทรง
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แปดเหลีย่มไดอ้ยา่งสมบรูณ ์(Florence et al., 1999, Nasseri 

and Florence, 2003) การตอบสนองต่ออุณหภูมิขึ้นกับ 

Solulan C24® เนือ่งจาก Solulan C24® มสีว่นทีช่อบนํา้มาก

เมื่ออุณหภูมิสูงขึ้นจะทำ�ให้ส่วนนี้เกิดการอุ้มนํ้าน้อยลง 

(dehydration) และส่งผลทำ�ให้พันธะไฮโดรเจนที่เชื่อมกัน

ของโมเลกุลน้อยลงตามไปด้วยทำ�ให้ผนังของอนุภาครั่ว

และมีการซึมผ่านของสารออกไปได้ง่ายขึ้น ปัจจุบันพบว่า

ระบบที่สามารถทำ�ให้เกิดอนุภาคทรงแปดเหลี่ยมได้ ได้แก่

ระบบที่ไม่มีคอเลสเตอรอล แต่มี Solulan C24® ผสมกับ

สารลดแรงตงึผวิชนดิไมม่ปีระจลุบ เชน่ poly(oxyethylene)-

5-cetyl ether และ poly(oxyethylene)-5-stearyl ethers 

(Florence et al., 1999) เปน็ตน้ อนภุาคนีส้ามารถรวมตวักนั

จนมีลักษณะเป็นท่อเรียงตัวหลายชั้นได้ซึ่งมีความยาวของ

อนุภาค 80 mm นีโอโซมรูปทรงแปดเหลี่ยม ที่เกิดจาก 

C16G2: Solulan C24®ในอัตราส่วน 91: 9 มีขนาดใหญ่ 

(8.0 ± 0.03 mm) มากกว่า นีโอโซมรูปแท่งหรือกลมที่เกิด

จาก C16G2: คอเลสเตอรอล: Solulan C24®ในอัตราส่วน 

49: 49: 2 (6.6 ± 0.2 mm) (Arunothayanun et al., 2000)

รูปที่ 4	 แผนภูมิแสดงสถานะ (phase diagram) ของระบบที่ประกอบด้วยสาร 3 ชนิดได้แก่ Hexadecyl diglycerol ether 

(C16G2), คอเลสเตอรอลและ Solulan C24® โดยพบว่าจะมีการจัดเรียงตัวเป็น “Polyhedral vesicles” เมื่อใช้

คอเลสเตอรอลในความเข้มข้นตํ่าน้อยกว่า 10% (Uchegbu et al., 1997)

	 6.	 วิธีการเตรียม

	 วธิกีารเตรยีมนโีอโซมมผีลตอ่ขนาดอนภุาค พบวา่ 

วิธีการเตรียมนีโอโซมโดยทำ�ให้เกิดฟิล์มและเขย่าด้วยมือ

จะได้นีโอโซมขนาด 0.35-13 nm ซึ่งดีกว่าเมื่อเปรียบเทียบ

กับวิธีการเตรียมนีโอโซมโดยการใช้อีเธอร์ (50-1000 nm) 

(Khandareet al.,1994) การเตรียมนีโอโซมโดยวิธีการกลับ

วัฏภาค (REV) ให้นีโอโซมขนาดเล็กและการใช้เครื่อง 

ไมโครฟลอูดิไดเซอรจ์ะชว่ยทำ�ใหน้โีอโซมมขีนาดอนภุาคเลก็

และการกระจายขนาดอนุภาคแคบ 

	 7. 	 อุณหภูมิในช่วงทำ�ให้แผ่นฟิล์มพองตัว

	 อุณหภูมิในช่วงทำ�ให้แผ่นฟิล์มพองตัวมีผลมาก

ตอ่ขนาดและรปูรา่งของอนภุาคนโีอโซม โดยปกตใินระหวา่ง

การเตรียมให้เกิดเป็นนีโอโซมจะต้องใช้อุณหภูมิที่สูงกว่า

อุณหภูมิการเปลี่ยนแปลงสถานะ (Tc) ของสารลดแรงตึงผิว  

เนื่องจากหากสถานะของสารลดแรงตึงผิวเป็นของเหลว 

จะทำ�ให้ง่ายต่อการการจัดเรียงตัวใหม่เป็นอนุภาค อนุภาค

นีโอโซมทรงแปดเหลี่ยม (polyhedral vesicle) ที่ประกอบ

ด้วย C16G2: Solulan C24® (91: 9) พบว่าจะมีการเปลี่ยน

รูปร่างเป็นทรงกลมที่อุณหภูมิ 48 °C  ในขณะที่อนุภาค



21

ระบบนำ�ส่งนีโอโซมในทางเภสัชกรรม

ปีที่ 8 ฉบับที่ 2 พ.ค. - ส.ค. 2555 อรนุช ธนเขตไพศาล

ว. เภสัชศาสตร์อีสาน

นีโอโซมที่ประกอบด้วย C16G2: คอเลสเตอรอล: Solulan 

C24® (49: 49: 2) ไม่แสดงการเปลี่ยนแปลงรูปร่างเมื่อมี

การเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิ (Arunothayanun et al., 2000) 

นอกจากนี้ปริมาตรของสารละลายบัฟเฟอร์ที่ใช้ในการ 

พองตัวและเวลาที่ใช้ในการพองตัวของแผ่นฟิล์มเป็นปัจจัย 

ที่สำ�คัญที่ส่งผลต่อความคงตัวของของนีโอโซมเช่นกัน

	 8. 	 ความต้านทานต่อความดันออสโมติค

	 การเติมเกลือที่มีความเข้มข้นสูงจะส่งผลทำ�ให้ 

นีโอโซมมีขนาดเล็กลง แต่ในสภาวะไฮโพโทนิค (hypotonic  

solution) เริ่มแรกนีโอโซมจะเกิดการปลดปล่อยยาช้าลง 

จากการพองตัวเพียงเล็กน้อยของนีโอโซมหลังจากนั้นจะมี 

การปลดปล่อยยาเร็วมากขึ้นเนื่องจากผนังของอนุภาค 

นีโอโซมเกิดการจัดเรียงตัวที่หลวมมากขึ้นภายใต้แรงดัน 

ออสโมติค (Malhotra and Jain, 1994)

	 9. 	 สภาวะความเป็นกรดด่างของสารละลาย

	 สภาวะความเป็นกรดด่างของสารละลายมีผล 

อยา่งมากตอ่ความสามารถในการกกัเกบ็ยา  มกีารศกึษาพบวา่ 

นีโอโซม กักเก็บยาเฟอบิโพรเฟน (flurbiprofen) มากที่สุด 

ที ่94.6% ในสภาวะทีเ่ปน็กรด (pH 5.5) ความสามารถในการ

กักเก็บยานี้จะลดลงอย่างมากเมื่อสารละลายมี pH มากกว่า 

6.8 เนื่องจากยาชนิดนี้จะอยู่ในรูปที่ไม่แตกตัวเมื่ออยู่ใน

สภาวะที่เป็นกรดทำ�ให้สามารถเข้าไปกักเก็บอยู่ในส่วนชั้น

ไขมันของนีโอโซมได้ดี (Mokhtar et al., 2008)

ระบบนำ�ส่งชนิดพิเศษ

	 1. 	 Aspasomes (Ascorbyl palmitate vesicles):

	 มกีารพฒันาระบบนำ�สง่โดยการใชส้าร  Ascorbyl  

palmitate คอเลสเตอรอลและสารให้ประจุลบ diacetyl  

phosphate เรยีกระบบนีว้า่ Aspasomes ทัง้นีเ้นือ่งจากระบบนี ้

มีองค์ประกอบหลักเป็น Ascorbyl palmitate ซึ่งมีคุณสมบัติ

เปน็สารลดแรงตงึผวิทีส่ามารถจดัเรยีงตวัเปน็ถงุทรงกลมได ้ 

ลักษณะพิเศษของระบบ Aspasome คือมีคุณสมบัติเป็น

สารต้านออกซิเดชันโดยตัวเองจากคุณสมบัติของ Ascobyl 

palmitate ปริมาณคอเลสเตอรอลมีผลน้อยมากต่อขนาด

อนุภาคและการกักเก็บยา หากใช้คอเลสเตอรอล 45%  

จะส่งผลให้มีการปลดปล่อยยาแบบเนิ่น นอกจากนี้ยังพบว่า 

ระบบนำ�ส่ง Aspasome สามารถซึมผ่านผิวหนังได้ใน

ปรมิาณทีส่งูกวา่ยาเตรยีมในรปูสารละลายและยากระจายตวั  

จงึเหมาะทีจ่ะนำ�มาใชใ้นการนำ�สง่ยาทางผวิหนงั (Gopinath 

et al., 2004) 

	 2. 	 Vesicles in water and oil system (V/W/O):

	 Yoshioka และคณะ (Yoshioka et al., 1994) 

เริ่มพัฒนาโดยการนำ�ระบบนีโอโซมมากระจายตัวในนํ้ามัน

จนเกิดเป็นอิมัลชันชนิด V/W/O ตัวอย่างเช่น การเตรียม 

นีโอโซมที่เกิดจาก sorbitol monostearate, คอเลสเตอรอล

และ Solulan C24® มากระจายตัวในนํ้ามันที่อุณหภูมิ 

60 °C จะเกิดระบบชนิด V/W/O ซึ่งสามารถกักเก็บโปรตีน

ป้องกันการสลายตัวในระบบทางเดินอาหาร และควบคุม 

การปลดปลอ่ยตวัยาได ้นอกจากนีย้งัพบวา่ทัง้ระบบ V/W/O 

และ W/O สามารถใชใ้นการกระตุน้ภมูคิุม้กนัได ้(immugencity  

properties) (Murdan et al., 1999)

	 3. 	 นโีอโซมทีม่สีารลดแรงตงึผวิชนดิโบลา (Bola 

surfactant containing niosomes):

	 เปน็ตำ�รบันโีอโซมทีม่สีดัสว่นของสารลดแรงตงึผวิ

ชนิด omega-hexadecyl-bis-(1-aza-18 crown-6) ซึ่งเป็น

สารลดแรงตึงผิวชนิดโบลา (bola surfactant) ต่อ Span® 80 

ตอ่ คอเลสเตอรอล ในอตัราสว่นโมล เปน็  2: 3: 1 มรีายงานวา่  

ตำ�รับโบลานีโอโซมของยาแอมโมเนียมกลีเซอไรซิเนต  

(ammonium glycyrrhizinate) สามารถช่วยเพิ่มการซึมผ่าน

เข้าสู่เซลล์ได้ (Donatella et al., 2007)

การใชน้โีอโซมเพือ่เปน็ระบบนำ�สง่ยาในทางเภสชักรรม

	 ชีวประสิทธิผลของตำ�รับยานีโอโซมขึ้นอยู่กับ

ปริมาณของยาที่ถูกปลดปล่อยออกมาที่อวัยวะเป้าหมาย 

โดยสารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุที่นิยมใช้มากที่สุดคือ 

sorbitan amphiphiles (Span® 20, 40, 60, 80) การประยกุต์

ใช้นีโอโซมทางเภสัชกรรมมีดังนี้

	 1. 	 ระบบนำ�ส่งยาเข้าสู่เซลล์มะเร็ง

	 นีโอโซมของ sorbitan monostearate ที่เคลือบ

ด้วย poly(oxyethylene) และ Solulan C24® จะสามารถ

อยู่ในกระแสเลือดได้นานขึ้นและถูกส่งไปยังตับและม้าม 

ระดับยาในกระแสเลือดสูงขึ้น 6 เท่าเมื่อเปรียบเทียบกับ

ยาในรูปสารละลาย และพบว่านีโอโซมที่ไม่ถูกเคลือบด้วย 

poly(oxyethylene) ของยาเมโทเทรกเซต (Methotrexate) 

และวินคริสติน (Vincristine) ก็แสดงฤทธิ์ต้านมะเร็งดีขึ้น

เช่นกัน (Uchegbu et al., 1996, Unezaki et al., 1995) 

ยามะเร็งอื่นที่ใช้ระบบนำ�ส่งนีโอโซมได้แก่ ดาอุโนรุบิซิน  

(Daunorubicin) (Balasubramaniam et al., 2002) 

ดอกโซรูบิซิน (Doxorubucin) (Uchegbu et al., 1995) และ 

บลีโอมัยซิน (Bleomycin) (Naresh et al., 1996) เป็นต้น
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	 2. 	 ระบบนำ�ส่งยาให้ออกฤทธิ์ที่ตับ 

	 อวัยวะเป้าหมายของการนำ�ส่งยารักษาโรค 

ลิชมาเนียหรือโรคริ้นฝอยทรายกัดคือตับ พบว่าการใช้ 

นีโอโซมที่มีองค์ประกอบของ Hexadecyl triglycerol เพื่อ

นำ�ส่งยาโซเดียม สติโบกลูโคเนต (sodium stibogluconate)  

มปีระสทิธภิาพในการรกัษาโรคดงักลา่วได ้โดยสามารถทำ�ให้

ระดบัของแอนติโมนี (antimony) ทีต่ับสูงขึน้เป็น 2 เท่า เป็น

ไปได้ว่ากลไกที่ทำ�ให้นำ�ส่งยาไปยังตับเกิดจากการจับของ

แมคโครฟาจ (macrophage) แลว้นำ�พานโีอโซมเขา้สูเ่ซลลต์บั  

และส่งผลทำ�ให้ประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยานี้เพิ่มขึ้น 

10 เท่า มีรายงานว่าสามารถลดผลอันตรายต่อหัวใจ ตับ 

และไตจากการใช้ยานี้ด้วย (Baillie et al., 1986) นอกจากนี้

ตำ�รับยาไซลิมาริน (silymarin) ในรูปแบบนีโอโซมเมื่อฉีด

เข้าใต้ผิวหนังสามารถป้องกันพิษที่ตับจากการกระตุ้นด้วย

คาร์บอนเตตระคลอไรด์ ได้ดีกว่าตำ�รับยาในรูปแบบยานํ้า

แขวนตะกอน (Mohamed et al., 2012)

	 3. 	 ระบบนำ�ส่งยาเข้าสู่สมอง

	 นีโอโซมที่มีการเคลือบลิแกนด์ซึ่งเป็นนํ้าตาล

บางชนิด สามารถนำ�ส่งยาประเภทเปปไทด์ผ่านผนังกั้น 

ในสมอง (blood brain barrier: BBB) เนื่องจากอาศัยการนำ�

ส่งยาผ่านทางระบบขนส่งกลูโคส (glucose transporter)  

ที่ผนังกั้นในสมอง ตัวอย่างระบบนีโอโซมนำ�ส่งสารเข้าสู่ 

สมอง ไดแ้ก ่ระบบ Radiolabelled (I125) vasoactive intestinal 

peptide (VIP)-loaded glucose-bearing niosomes (Dufes 

et al., 2004) สารสำ�คัญของตำ�รับนี้คือ VIP มีฤทธิ์ต้าน

การอักเสบและสามารถควบคุมอัตราการเจริญเติบโต 

ของเซลล์โดยเฉพาะในเนื้อเยื่อประสาท จึงสามารถนำ�มาใช้ 

ในการรักษาอัลไซเมอร์

	 4. 	 ระบบนำ�ส่งทางผิวหนัง

	 มีการนำ�ระบบนำ�ส่งยานีโอโซม ไปใช้กันอย่าง

กว้างขวางทางเครื่องสำ�อาง เนื่องจากสามารถนำ�ส่งสาร

สำ�คัญซึมผ่านผิวหนังได้ดีและมีราคาถูกกว่าลิโพโซม โดย

เฉพาะการเตรียมระบบนำ�ส่งในรูปแบบที่เรียกว่า “flexible/ 

elastic vesicle” ซึ่งเตรียมได้โดยการใช้สารลดแรงตึงผิว

ชนิด poly(oxyethylene)-7-dodecyl ether (VanHal et al., 

1996) หรือ poly(oxyethylene)-8-lauryl ester (Honeywell-

Nguyen and Bouwstra, 2003) ระบบนี้มีลักษณะคล้ายกับ

ทรานสเ์ฟอโรโซม (transferosomes) (Cevc et al., 1995, 1996) 

ซึง่เปน็ถงุอนภุาคลโิพโซมทีม่คีวามยดืหยุน่สงู ไดจ้ากการใช้

ไขมนัชนดิฟอสโฟลพิดิรว่มกบัสารลดแรงตงึผวิ เชน่ sodium  

cholate หรือ deoxycholate โดยเชื่อว่าอนุภาคชนิดนี้

สามารถบบีตวัผา่นชอ่งวา่งของเซลลใ์นชัน้ผวิหนงัดา้นบนได้

	 กลไกในการนำ�ส่งยาเข้าสู่ผิวหนังของนีโอโซม  

มีหลายกลไกดังนี้

	 (1) 	การดดูซบับรเิวณผวิสว่นนอกสดุแลว้เกดิการ

แตกและเพิ่มแรงส่งให้ยาเข้าสู่ผิวหนังได้ดีขึ้น 

	 (2) 	การซมึเขา้สูผ่วิหนงัชัน้นอกสดุหลอมรวมกบั

ส่วนของไขมันในชั้นนี้ และเกิดการปลดปล่อยสาร โดยทำ�

หน้าที่เป็นเหมือนตัวเก็บกักยาให้ค่อยๆ ปลดปล่อยออกมา 

ทำ�ให้เกิดประสิทธิภาพที่ยาวนานขึ้น

	 มีการพัฒนาระบบนี โอโซมมาผสมกับเจล 

คารโ์บพอล (1%w/w Carbopol® 934 gel) ทีม่กีลเีซอรอลและ

โพรพลินีไกลคอลเปน็องคป์ระกอบ (ShahiwalaandMisra, 2002) 

หรือเจลไฮดรอกซีโพรพิลเมธิลเซลลูโลส (Hydroxypropyl 

methyl Cellulose: HPMC) ทีม่กีลเีซอรอลเปน็องคป์ระกอบ 

(Reddy and Udupa, 1993) พบว่าสามารถซึมผ่านผิวหนัง

ด้วยอัตราการซึมผ่านที่สูงขึ้น และสำ�หรับการนำ�ส่งยา

บรรเทาอาการอกัเสบพบวา่ระบบนีส้ามารถยบัยัง้อาการบวม

จากอาการอักเสบที่เกิดจากการฉีดคาร์ราจีแนนที่อุ้งเท้าหนู

ดีกว่ารูปแบบเจลปกติตัวอย่างสารสำ�คัญที่นำ�มาเตรียมเป็น

ตำ�รบันโีอโซมทางผวิหนงัไดแ้ก ่ลโิดเคน (Lidociane)(Carafa 

et al., 2002), เอสตราไดออล (Estradiol) (Hofland Hans 

et al., 1995), และเมโทเทรกเซต (Methotrexate) (Lakshami 

et al., 2007) เป็นต้น

	 5. 	 ระบบนำ�ส่งยาทางตา

	 นีโอโซมที่เตรียมจาก sorbitan monostearate  

และเคลือบด้วยคาร์โบพอล (Carbopol® 934P) และ/

หรือไคโตซานได้ถูกพัฒนาเพื่อนำ�ส่งยาอะเซตาโซลาไมด์ 
(acetazolamide) หรือทิโมลอล มาลีเอท (timolol maleate) 

เพื่อรักษาโรคต้อหิน (glaucoma) (Aggarwal et al., 2004, 

Aggarwal and Kaur, 2005) การออกแบบระบบนำ�ส่งยา

โดยการเคลอืบผวิดว้ยสารทีเ่พิม่การยดึเกาะ (bioadhesion) 

จะช่วยเพิ่มระยะเวลาการสัมผัสของยาเตรียมกับตาได้โดย

พบว่าการเคลือบด้วยไคโตซานจะมีคุณสมบัติการยึดเกาะ

มากกว่าการใช้คาร์โบพอล (Aggarwal and Kaur, 2005) 

ระบบนีโอโซมของยาอะเซตาโซลาไมด์  (acetazolamide) 

สามารถออกฤทธิไ์ดย้าวนานถงึ 6 ชัว่โมงเมือ่เปรยีบเทยีบกบั

ยาดอรโ์ซลาไมด ์(dorzolamide: Dorzox®) ในทอ้งตลาด และ
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ระบบนีโอโซมของยาทิโมลอล  มาลีเอท  (timolol maleate) 

ให้ผลดีขึ้นเป็น 2 เท่าเมื่อเปรียบเทียบกับยารูปแบบเจล 

ในท้องตลาด นอกจากนี้ยังมีระบบนำ�ส่งนีโอโซมชนิด 

ทีเ่รยีกวา่ discome กส็ามารถนำ�สง่ยาทางตา โดย discome 

จะมีขนาดอนุภาค 16 mm มีองค์ประกอบเป็น sorbitan 

monopalmitate เช่นการใช้ discome ชนิดนี้นำ�ส่งยา 

ทิโมลอล มาลีเอท (timolol maleate) (Vyas et al., 1998) 

สามารถควบคมุความดนัภายในลกูตาได ้เปน็ไปไดว้า่ขนาด

อนภุาคของ discome ทีค่อ่นขา้งใหญจ่ะสง่ผลลดการกำ�จดัยา

ออกจากตาได ้ดงันัน้นโีอโซมจงึเปน็รปูแบบเภสชัภณัฑห์นึง่

ที่เหมาะสำ�หรับให้ยาทางตา และให้ผลที่ดีมากกว่ารูปแบบ 

สารละลายนอกจากนี้ยาคลอแรมเฟนิคอล ถูกนำ�มาเตรียม

เป็นตำ�รับนีโอโซมเพื่อใช้เป็นยาฆ่าเชื้อสำ�หรับตา พบว่า 

ไม่ทำ�ให้เกิดอาการระคายเคืองและให้การปลดปล่อยยา 

แบบเนิ่นทำ�ให้ลดจำ�นวนครั้งของการใช้ยาได้เมื่อเปรียบเทียบ

กับยาในรูปแบบสารละลาย (Yasin et al., 2012)

	 6. 	 ระบบนำ�ส่งวัคซีน

	 นีโอโซมสามารถนำ�ส่งแอนติเจน และดีเอ็นเอที่มี

รหสัของแอนตเิจน (DNA encoding for antigens) (Perrie et al., 

2004) สง่ผลทำ�ใหม้กีารตอบสนองของระบบภมูคิุม้กนั แมว้า่

ตัวสารลดแรงตึงผิวเองจะมีผลในการกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้  

(Hilgers et al., 1989) แต่นีโอโซมก็เป็นระบบนำ�ส่งวัคซีน

ที่ดีและเป็นสาร adjuvant ที่ช่วยเสริมประสิทธิภาพใน

การเพิ่มภูมิคุ้มกันได้ ตำ�รับนีโอโซมที่มีองค์ประกอบของ  

1-monopalmitoyl glycerol: คอเลสเตอรอล: dicetyl  

phosphate ในอตัราสว่น 5: 4: 1 ของโอวลับลมูนิ หรอื T-cell  

epitope  สามารถเป็นวัคซีนเพิ่มภูมิคุ้มกันเมื่อบริหารยา 

โดยการฉีดเข้าใต้ผิวหนัง (Brewer et al., 1996)  นอกจากนี้

ยังมีวัคซีนที่ใช้ระบบนำ�ส่งนีโอโซมเช่น วัคซีนป้องกันเชื้อ

ไวรัสเฮอร์ปีส์ ซิมเพล็กซ์ (herpes simplex virus type l) 

(Hassan et al., 1996) เป็นต้น

	 7. 	 ระบบนำ�สง่สารฉายภาพเพือ่วนิจิฉยั (imaging 

agents)

	 การวนิจิฉยัมะเรง็สามารถทำ�ไดโ้ดยการนำ�สง่สาร 

ฉายภาพไปยังเซลล์มะเร็งได้โดยผ่านทางกลูโคสรีเซ็พ

เตอร์ที่อยู่บนผิวของเซลล์มะเร็ง ตัวอย่างเช่น การวินิจฉัย

เซลล์มะเร็งชนิด PC3 ด้วยการฉีดนีโอโซม “N-palmitoyl 

glucosamine niosomes” ที่เคลือบด้วย poly(oxyethylene) 

ของสารฉายภาพแกโดลิเนียม (gadolinium salts) เข้า

เส้นเลือดดำ�ของหนู กลูโคซามีนที่ใช้ในระบบนำ�ส่งนีโอโซม

จะทำ�หน้าที่จับกับกลูโคสรีเซ็พเตอร์บนผิวของเซลล์มะเร็ง 

(Luciani et al., 2002, 2004)

บทสรุป
	 ในช่วงสามสิบปีที่ผ่านมามีการพัฒนาระบบนำ�

ส่งยานีโอโซมมากขึ้น ซึ่งพบว่าสามารถกักเก็บยาหรือสาร

สำ�คัญได้หลายชนิด ช่วยเพิ่มประสิทธิภาพในการนำ�ส่งยา 

ไปยังอวัยวะที่ต้องการและเพิ่มประสิทธิผลในการรักษา  

อีกทั้งนีโอโซมเป็นรูปแบบที่มีการผลิตง่าย มีราคาถูก

เนือ่งจากมสีารลดแรงตงึผวิสงัเคราะหใ์หเ้ลอืกใชจ้ำ�นวนมาก  

และมีความคงตัวมากกว่าลิโพโซม ปัจจุบันมีการใช้นีโอโซม 

เป็นระบบนำ�ส่งยาหรือสารวินิจฉัยเข้าสู่เซลล์มะเร็งและ

อวัยวะต่างๆ เช่น สมอง ตับ ตา และผิวหนัง เป็นต้น ทำ�ให้

เพิ่มประสิทธิภาพในการรักษาและลดอาการข้างเคียง 

ของตัวยาได้ ระบบนำ�ส่งนีโอโซมจึงเป็นรูปแบบยาหนึ่งที่

เหมาะสมในการนำ�มาใช้ทางเภสัชกรรม
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