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บทที ่1 
บทน ำ 

 
1. ควำมเป็นมำและควำมส ำคัญ 

เซลลูไลทห์รือท่ีรู้จกักนัในนามผวิเปลือกส้มเกิดจากเน้ือเยือ่ไขมนั (adipose tissue) ในชั้นใตผ้วิหนงั 
(subcutaneous) เพิ่มจ านวนข้ึนจนดนัแผน่กั้น (septae) ซ่ึงไม่สามารถยดืหยุน่ไดข้ึ้นไปถึงชั้นหนงัแท ้
(dermis) ท าใหเ้กิดผวิขรุขระคลา้ยเปลือกส้ม สามารถมองเห็นไดง่้ายบริเวณตน้ขาและสะโพก มีรายงานวา่
ผูห้ญิงมากกวา่ 85% ก าลงัเผชิญกบัปัญหาเซลลูไลท ์ (Hexsel and Soirefmann, 2011) การรักษาเซลลูไลทใ์น
ปัจจุบนัมีหลายวธีิ ไดแ้ก่ endermiology, liposuction, subcision, mesotherapy, lasers, ultrasound และ 
bipolar and unipolar radiofrequency devices แต่วธีิเหล่าน้ีไม่มีการพิสูจน์ประสิทธิภาพในการรักษาท่ีชดัเจน
ประกอบกบัมีค่าใชจ่้ายในการรักษาสูงและตอ้งอาศยัผูเ้ช่ียวชาญในการใช้เคร่ืองมือ (Khan et al., 2010) 
 สารหลายชนิดถูกน ามาใชใ้นการลดเซลลูไลทไ์ม่วา่จะเป็น xanthines, retinoids, lactic acid หรือ
สมุนไพรต่างๆ (Avram, 2004) สารท่ีมีการน ามาใชก้นัอยา่งแพร่หลายรวมถึงมีการศึกษาถึงกลไกการออก
ฤทธ์ิท่ีชดัเจนในการลดเซลลูไลท ์คือ caffeine ซ่ึงเป็นสารในกลุ่ม xanthines กลไกการออกฤทธ์ิของ caffeine 
ในการสลายไขมนัมาจากหลายกลไกร่วมกนั ทั้งจากการยบัย ั้งเอนไซม ์  3’,5’-nucleotide phosphodiesterase,
การกระตุน้ sodium pump ในเน้ือเยือ่ไขมนัและการเพิ่มข้ึนของตวัรับ UCP-3 (uncoupling proteins) 
อุปสรรคส าคญัในการน าส่ง caffeine ทางผวิหนงัเพื่อใหไ้ปถึงจุดออกฤทธ์ิเพื่อลดเซลลูไลทท่ี์ชั้นเน้ือเยือ่
ไขมนั คือ caffeine เป็นสารท่ีละลายน ้า มีค่าการละลายเท่ากบั 1 กรัม ต่อ 46 มิลลิลิตร และค่า partition 
coefficient เท่ากบั -0.07 ท าใหมี้การซึมผา่นผวิหนงัต ่า (Aulton, 2002; Eseldin et al., 2010) จึงมีการพฒันา
สูตรต ารับเพื่อน าส่ง caffeine ข้ึนมากมายและแต่ละต ารับมีจุดเด่นและจุดดอ้ยแตกต่างกนัไป เช่น ในต ารับ
สารละลายท่ีมีตวัเพิ่มการซึมผา่น (enhancer) เป็นส่วนประกอบสามารถเพิ่มการซึมผา่นของ caffeine ไดดี้
เกินไปจนผา่นเขา้สู่กระแสเลือดไม่ไดไ้ปยงัจุดออกฤทธ์ิ และไมโครอิมลัชนั (microemulsion) สามารถน าส่ง 
caffeine ไดดี้ แต่อาจจะท าใหเ้กิดการระคายเคืองต่อผิวหนงัได ้ (Bolzinger et al., 2008; Kreilgaard, 2002) 

ระบบลิโพโซม (liposome) สามารถท าให ้ caffeine สะสมในผวิหนงัไดน้านแต่ไม่สามารถน าส่งยาไปถึง
เน้ือเยือ่ไขมนัได ้(Touitou et al., 1994) เป็นตน้  

จากขอ้ดีของระบบลิโพโซมและการใชต้วัเพิ่มการซึมผา่น ทางกลุ่มผูว้จิยัจึงเกิดแนวคิดท่ีจะพฒันา
ระบบน าส่งท่ีรวมคุณสมบติัทั้ง 2 เขา้ดว้ยกนั ระบบน าส่งลิโพโซมท่ีสามารถเพิ่มการซึมผา่นของสารลงไป
ถึงชั้นหนงัแทแ้ละเน้ือเยือ่ไขมนัได ้ คือ อิลาสติกลิโพโซมซ่ึงมีส่วนประกอบท่ีส าคญันอกเหนือจากลิโพโซม
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แบบดั้งเดิม (conventional liposome) คือ edge activator และ ethanol ซ่ึงท าหนา้ท่ีเป็นตวัเพิ่มการซึมผา่น  
ดงันั้นกลุ่มผูว้จิยัจึงมีความสนใจท่ีจะพฒันาระบบอิลาสติกลิโพโซมเพื่อน าส่ง caffeine ทางผวิหนงั โดย
ศึกษาถึงผลของความเขม้ขน้ของ lipid และ ethanol รวมถึงชนิดและความเขม้ขน้ของ edge activator ต่อการ
เกิดและคุณสมบติัทางกายภาพของระบบอิลาสติกลิโพโซม 

 
2. วตัถุประสงค์ของโครงกำรวจัิย 
วตัถุประสงค์ทัว่ไป  พฒันาสูตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมเพื่อใชใ้นการน าส่ง caffeine เขา้สู่ผวิหนงั 
วตัถุประสงค์เฉพำะ เพื่อศึกษา 

1. ผลของความเขม้ขน้ของ total lipid ต่อการเกิดอิลาสติกลิโพโซม 
2. ผลของชนิดและความเขม้ขน้ของ edge activator และผลของความเขม้ขน้ของ ethanol ต่อการ

เกิด,คุณสมบติัและความคงตวัทางกายภาพของอิลาสติกลิโพโซม 
3. ผลของ caffeine ต่อการเกิด, คุณสมบติัและความคงตวัทางกายภาพของอิลาสติกลิโพโซม 
4. ผลของสูตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมต่อการกกัเก็บ caffeine 

 
3. ประโยชน์ทีค่ำดว่ำจะได้รับ 

1. ไดสู้ตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมของ caffeine เป็นแนวทางในการพฒันาการน าส่ง caffeine ทาง

ผวิหนงัต่อไป 

2. ไดสู้ตรต ารับอิลาสติกลิโพโซม ท่ีสามารถน าไปพฒันาเพื่อน าส่งสารอ่ืนๆ ท่ีมีคุณสมบติัคลา้ย 

caffeine ได ้
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บทที ่2 
ปริทัศน์วรรณกรรม 

 
เซลลูไลท์ 
เซลลูไลท ์ คือ ลกัษณะของผวิหนงัท่ีเปล่ียนแปลงไปมีลกัษณะตะปุ่มตะป ่ ำคลำ้ยผวิเปลือกส้มพบ

มำกบริเวณตน้แขน ตน้ขำ หนำ้ทอ้งและกน้ สำมำรถพบไดใ้นทุกเพศ ทุกวยัโดยเฉพำะในผูห้ญิงหลงัวยั 
เจริญพนัธ์ุ (Goldman et al.,2006)   เซลลูไลทเ์กิดจำกกำรสะสมของไขมนัในชั้นเน้ือเยื่อไขมนั โดยไขมนัจะ
ถูกแบ่งเป็นช่องโดยเน้ือเยื่อเก่ียวพนัท่ีเรียกวำ่ fibrous septae ซ่ึงเป็นเน้ือเยือ่ท่ีมีควำมยดืหยุน่ต ่ำ เม่ือไขมนั
สะสมมำกข้ึนจึงเกิดกำรดนัชั้นผวิหนงัข้ึนไปดำ้นบนและมีบำงส่วนท่ีถูก fibrous septae ดึงเอำไวท้  ำให้เกิด
ลกัษณะของผวิหนงัท่ีขรุขระข้ึนดงัแสดงในรูปท่ี 1 เซลลูไลทม์กัพบในเพศหญิงมำกกวำ่เพศชำยเน่ืองจำก
ลกัษณะกำรเรียงตวัของ fibrous septae ท่ีแตกต่ำงกนั fibrous septae ของเพศชำยจะเรียงตวัประสำนกนัเป็น
ตำข่ำยท่ีแน่นหนำในขณะท่ีของผูห้ญิงจะเรียงตวัในแนวตั้งฉำกกบัผวิหนงัดงัแสดงในรูปท่ี 2 เม่ือเกิดกำร
สะสมของไขมนัมำกข้ึนจึงดนัตวัข้ึนไปดำ้นบนไดง่้ำยกวำ่ (Hexsel et al.,2011) 

 

 
 

รูปท่ี 1 แสดงลกัษณะผวิท่ีเกิดเซลลูไลทข้ึ์น  
(What Causes Cellulite[homepage on the internet]. North Carolina: Metabolic Effect Inc.,c2013. 

Available from: http://blog.metaboliceffect.com/2012/10/30/can-you-burn-cellulite/) 
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รูปท่ี 2 แสดงลกัษณะกำรเรียงตวัของ fibrous septae ในเพศหญิง (ซำ้ย) และเพศชำย (ขวำ) 
(LPG Lipomassage: All information to understand and fight cellulite[homepage on the internet].  

Valence: LPG SYSTEMS.,c2013. Available from: 
http://www.lpgsystems.com/endermologie/lipomassage/cellulite.php) 

 

เซลลูไลท์สำมำรถแบ่งไดเ้ป็นหลำยระยะทั้งจำกกำรแบ่งตำมพยำธิสภำพและตำมลกัษณะภำยนอก 
(Avram, 2004) โดยกำรแบ่งตำมลกัษณะภำยนอกนั้นสำมำรถแบ่งไดเ้ป็น 4 ระยะดงัน้ี    
  ระยะท่ี 0: ไม่เห็นกำรเปล่ียนแปลงบนผวิหนงั 

ระยะท่ี 1: ผวิหนงับริเวณท่ีเกิดเซลลูไลทข้ึ์นยงัคงเรียบอยู ่แต่จะเห็นลกัษณะผวิขรุขระ 
                เม่ือมีกำรบิดผวิหนงัข้ึนมำหรือขณะท่ีกลำ้มเน้ือหดตวั 

 ระยะท่ี 2: ผวิเปลือกส้มแสดงใหเ้ห็นขณะท่ียนืโดยไม่ตอ้งบิดผวิหนงั 
 ระยะท่ี 3: ลกัษณะผวิเปลือกส้มจะนูนและลึกมำกข้ึน ผวิมีลกัษณะขรุขระ 
การรักษาเซลลูไลท์ 
เซลลูไลทส่์งผลใหผ้วิของผูท่ี้เป็นไม่น่ำมองจนอำจขำดควำมมัน่ใจได ้ ดว้ยเหตุน้ีจึงมีกำรน ำสำร

หลำยชนิดมำพฒันำให้อยูใ่นรูปแบบต่ำงๆ เพื่อช่วยขจดัปัญหำดงักล่ำว ไดแ้ก่ สำรกลุ่ม PPAR agonists, 
xanthines, retinoids และ lactic acid (Avram, 2004; Khan et al., 2010; Rawlings, 2006) รวมถึงสมุนไพร
บำงชนิด เช่น สำรสกดัจำกแป๊ะก๊วย, ชะมดตน้ เป็นตน้ (Sainio,et al., 2000) 

 จำกกำรศึกษำผลิตภณัฑท่ี์ใชล้ดเซลลูไลทใ์นทอ้งตลำดของ Sainio และคณะ (2000) พบวำ่สำรท่ีถูก
น ำมำใชเ้ป็นสำรส ำคญัมำกท่ีสุด คือ caffeine เน่ืองจำกเป็นสำรท่ีหำไดง่้ำยและมีกลไกกำรออกฤทธ์ิลด 
เซลลูไลทผ์ำ่นหลำยกลไกร่วมกนั คือ ออกฤทธ์ิโดยตรงต่อเซลลไ์ขมนัท ำใหเ้กิดกำรสลำยไขมนั โดยยบัย ั้ง
เอนไซม ์   3’,5’-nucleotide phosphodiesterase ท ำให ้ cAMP ในเซลลไ์ขมนัสูงข้ึน เกิดกำรกระตุน้ protein 
kinase ท ำใหเ้อนไซม ์ triacylglycerol lipase อยูใ่นรูปท่ีมีฤทธ์ิสลำย triglyceride เป็นกรดไขมนัอิสระและ 
กลีเซอรอล (Rawlings, 2006) รวมถึงกำรกระตุน้ sodium pump ในเน้ือเยือ่ไขมนั ส่งผลใหไ้อออน sodium 
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ไหลออกไปยงัของเหลวนอกเซลล ์ (extracellular fluid) เกิดกำรสลำยไขมนัข้ึนในท่ีสุด (Lesser  
et al., 1999) นอกจำกน้ีคำเฟอีนสำมำรถเพิ่มตวัรับ UCP-3 (uncoupling proteins) ในชั้นเน้ือเยือ่ไขมนั ท ำให้
เน้ือเยือ่ไขมนัถูกเปล่ียนแปลงเป็นพลงังำนใหค้วำมอบอุ่นแก่ร่ำงกำย (Rawlings, 2006) 
 กำรศึกษำควำมสำมำรถในกำรลดเซลลูไลทข์อง caffeine ในสัตวท์ดลองพบวำ่เจลท่ีผสม caffeine 
5% w/w เม่ือทำบนผวิสุกรร่วมกบักำรใช ้ultrasound เป็นระยะเวลำ 15 วนัสำมำรถลดควำมหนำของเน้ือเยือ่
ไขมนัอยำ่งมีนยัส ำคญัโดยกำรท ำลำยเซลลไ์ขมนัจนจ ำนวนเซลลมี์ขนำดลดลง ในส่วนต ำรับเจลท่ีผสม 
caffeine เพียงอยำ่งเดียวไม่ไดผ้ลเช่นเดียวกบักำรใช ้ultrasound มำช่วยเน่ืองจำก ultrasound ช่วยเพิ่มกำรซึม
ผำ่นของ caffeine ลงไปในชั้นผวิหนงั (Velasco et al., 2008) และจำกกำรศึกษำโดยใชห้นูตวัเมียพบวำ่
ภำยหลงักำรทำอิมลัชนัผสม caffeine 4% w/w และอิมลัชนัผสม siloxanetriol alginate caffeine 6% w/w เป็น
ระยะเวลำ 21 วนัสำมำรถลดเส้นผำ่นศูนยก์ลำงของเซลลไ์ขมนัได ้17% และ 16% ตำมล ำดบัในขณะท่ีต ำรับ
ท่ีเป็นเจลไม่สำมำรถลดไดเ้น่ืองจำกเจลไม่สำมำรถน ำส่งสำรส ำคญัไปยงัจุดออกฤทธ์ิได ้ (Pires-de-Campos 
et al., 2008)  
 แม ้ caffeine จะมีฤทธ์ิในกำรลดเซลลูไลทไ์ดแ้ต่ดว้ยตวัของสำรเองไม่สำมำรถลงไปถึงยงัจุดออก
ฤทธ์ิท่ีเน้ือเยือ่ไขมนั ผูว้จิยัจึงสนใจท่ีจะพฒันำระบบน ำส่ง caffeine เพื่อใชใ้นกำรรักษำเซลลูไลท ์โดยระบบ
ท่ีสนใจศึกษำ คือ อิลำสติกลิโพโซมซ่ึงเป็นลิโพโซมประเภทหน่ึงโดยมีควำมยดืหยุน่ (elasticity) สูงกวำ่ 
ลิโพโซมแบบดั้งเดิม ควำมยดืหยุน่น้ีเกิดจำกส่วนประกอบส ำคญัในโครงสร้ำงผนงัไขมนัท่ีเรียกวำ่ edge 
activator ระบบน้ีถูกคิดคน้ข้ึนคร้ังแรกโดย Gregor Cevc ในปีค.ศ. 1992 และใหช่ื้อกำรคำ้วำ่ Transfersomes® 
ซ่ึงประกอบดว้ย soya phosphatidylcholine และ sodium cholate  (Cevc and Blume, 1992) 
 ระบบอลิาสติกลโิพโซม 
  ระบบอิลำสติกลิโพโซมประกอบดว้ยส่วนประกอบท่ีส ำคญั 3 ส่วน (Benson et al., 2009) คือ สำร
ไขมนั สำรลดแรงตึงผวิ (surfactant) และตวัเพิ่มกำรซึมผำ่น (enhancer) สำรไขมนัท่ีนิยมใช ้ คือ 
phosphatidylcholine ซ่ึงเป็นสำรจำกธรรมชำติ ในกำรเตรียมอิลำสติกลิโพโซมจะเรียกสำรลดแรงตึงผวิวำ่ 
edge activator โดยสำรลดแรงตึงผวิจะไปแทรกตวัอยูร่ะหวำ่งสำรไขมนัเกิดเป็นผนงัของอิลำสติกลิโพโซมท่ี
มีควำมยดืหยุน่ส่งผลใหก้ลไกในกำรซึมผำ่นผวิหนงัแตกต่ำงจำกลิโพโซมแบบดั้งเดิม สำรลดแรงตึงผวิท่ี
นิยมใช ้คือ sodium cholate, deoxycholate, Span®, Tween® และ dipotassium glycyrrhizinate นอกจำกน้ียงั
สำมำรถใชส้ำรอ่ืนท่ีไม่ใช่สำรลดแรงตึงผวิเป็น edge activator ได ้เช่น oleic acid และ limonene เป็นตน้ ใน
ส่วนของตวัเพิ่มกำรซึมผำ่นนิยมใช ้ ethanol โดยปริมำณท่ีใชใ้นต ำรับมกัไม่เกิน 10% แต่ในบำงกำรศึกษำ
อำจใชป้ริมำณ ethanol ท่ีมำกข้ึน เช่น กำรใชอิ้ลำสติกลิโพโซมท่ีมี ethanol ในต ำรับ 15% ในกำรน ำส่งสำร 
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catechin ไปยงัสมอง (Huang et al., 2011) ethanol จะช่วยใหข้นำดของอิลำสติกลิโพโซมเล็กลงรวมถึงเพิ่ม
กำรซึมผำ่นผวิหนงัดว้ย 
 กลไกการน าส่ง 
 อิลำสติกลิโพโซมมีผนงัท่ียดืหยุน่ต่ำงจำกลิโพโซมแบบดั้งเดิมท ำใหอิ้ลำสติกลิโพโซมสำมำรถผำ่น
ช่องท่ีมีขนำดเล็กกวำ่ตวัเอง 3-5 เท่ำไดด้งัแสดงในรูปท่ี 3 (Cevc et al., 1995)   ดงันั้นอิลำสติกลิโพโซมจึง
สำมำรถซึมผำ่นผวิหนงัไดลึ้กกวำ่ลิโพโซมแบบดั้งเดิมท่ีส่วนใหญ่จะอยูเ่พียงผวิหนงัชั้นนอกสุด (stratum 
corneum) เท่ำนั้น กลไกกำรผำ่นผวิหนงัท่ีส ำคญัของอิลำสติกลิโพโซม คือ อิลำสติกลิโพโซมจะผำ่นชั้น
ผวิหนงัชั้นนอกสุดอยำ่งรวดเร็วโดยกำรลอดผำ่นรอยต่อขนำดเล็กซ่ึงมีควำมกวำ้งนอ้ยกวำ่ 0.1 ไมโครเมตร
ระหวำ่ง horny cell ซ่ึงมี quasi-lamella lipid อยู ่โดยภำยหลงัผำ่นรอยต่อแลว้อิลำสติกลิโพโซมจะมีขนำดเท่ำ
เดิมไม่เปล่ียนแปลง  กำรเคล่ือนตวัของอิลำสติกลิโพโซมจะอำศยัควำมแตกต่ำงระหวำ่งปริมำณน ้ำใน 
หนงัก ำพร้ำชั้นนอกสุดกบัน ้ำในชั้นผวิท่ีอยูลึ่กลงไป หนงัก ำพร้ำชั้นนอกสุดจะเป็นส่วนท่ีแหง้ประกอบดว้ย
น ้ำเพียง 15% ในขณะท่ีผวิท่ีอยูลึ่กลงไปอยำ่งในชั้น basal layer มีน ้ำมำกกวำ่ถึง 5 เท่ำ ดงันั้นเม่ือทำ 
อิลำสติกลิโพโซมลงบนผวิหนงัจะเกิดกำรระเหยของน ้ำท ำใหเ้กิดแรงดนัอิลำสติกลิโพโซมลงไป และถำ้ใช้
ในลกัษณะ non-occlusive อิลำสติกลิโพโซมจะสำมำรถน ำส่งสำรลงไปในชั้นผวิท่ีลึกมำกข้ึนจนถึงระบบ
ไหลเวยีนโลหิตได ้(Cevc and Blume, 1992) 

 

 
 

รูปท่ี 3 แสดงกำรผำ่นช่องท่ีมีขนำดเล็กกวำ่ตวัมนัเองของอิลำสติกลิโพโซม  
 (Cevc et al., 1995)  
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การเตรียมอิลาสติกลโิพโซม  (อรัญญำและจีรเดช., 2550) 
 อิลำสติกลิโพโซมสำมำรถเตรียมไดจ้ำกหลำยวธีิ เร่ิมตั้งแต่แบบดั้งเดิมท่ีใชมื้อเขยำ่ (hand-shaken) 
จนถึงเทคนิคต่ำงๆ เช่น กำรระเหย (rotary evaporation), กำรอดัดว้ยควำมดนัสูง (high pressure 
homogenization)  เป็นตน้ โดยวธีิท่ีนิยมในหอ้งปฏิบติักำร คือ กำรระเหยโดยใชเ้คร่ือง rotary evaporator ใน
กำรเตรียมขั้นตอนแรกจะละลำยเฟสไขมนัในตวัท ำละลำยอินทรีย ์ จำกนั้นระเหยตวัท ำละลำยอินทรียอ์อก
เหลือแต่ไขมนัแหง้ติดเป็นฟิลม์บำงๆ เคลือบอยูบ่นผวิแกว้ ถำ้สำรหรือยำท่ีตอ้งกำรกกัเก็บละลำยในน ้ำมนั
ตอ้งน ำมำละลำยในตวัท ำละลำยอินทรียพ์ร้อมกบัไขมนั ถำ้สำรหรือยำท่ีตอ้งกำรกกัเก็บละลำยน ้ำตอ้งน ำมำ
ละลำยน ้ำก่อน จำกนั้นเติมสำรละลำยน ้ำท่ีอำจมีตวัยำหรือไม่มีตวัยำแต่ในสำรละลำยน ้ำน้ีมกัมี ethanol ผสม
อยูด่ว้ยลงบนแผน่ฟิลม์ แผน่ฟิลม์จะค่อยๆ หลุดออกมำเป็นลกัษณะคอลลอยดข์องอิลำสติกลิโพโซม 

การตรวจสอบคุณสมบัติอลิาสติกลโิพโซม 
 กำรตรวจสอบคุณสมบติัเบ้ืองตน้ของอิลำสติกลิโพโซม คือ ตรวจสอบกำรเกิด bilayer โดยกำร

สังเกตภำยใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิด polarized-light microscope จะตอ้งพบลกัษณะ maltese cross (Manosroi 

et al., 2003) คุณสมบติัท่ีส ำคญัอีกประกำรหน่ึงของอิลำสติกลิโพโซม คือ ควำมยดืหยุน่ของผนงัโดยวดั

ขนำดอนุภำคดว้ยเคร่ือง dynamic light scattering (Prajapati et al., 2011) โดยขนำดอนุภำคก่อนและหลงักำร 

extrusion ผำ่น polycarbonate membrane ท่ีมีขนำดเล็กกวำ่อนุภำคไม่มีกำรเปล่ียนแปลง  

 อิลำสติกลิโพโซมเป็นระบบท่ีพฒันำข้ึนเพื่อน ำส่งสำรจึงตอ้งมีกำรประเมินควำมสำมำรถในกำร 
กกัเก็บสำร (%Entrapment efficacy) โดยขั้นตอนกำรปฏิบติั คือ แยกอิลำสติกลิโพโซมออกจำกสำรท่ีไม่ถูก 
กกัเก็บก่อนซ่ึงอำจใชว้ธีิกำรป่ันดว้ยแรงเหวีย่งสูง (ultracentrifugation) หลงัจำกป่ันเหวี่ยง อิลำสติกลิโพโซม
จะตกตะกอนนอนกน้ (sediment) วเิครำะห์หำปริมำณสำรหรือยำท่ีไม่ไดถู้กกกัเก็บในอิลำสติกลิโพโซมจำก
สำรละลำยน ้ำเหนือตะกอน (supernatant) น ำค่ำดงักล่ำวมำค ำนวณหำร้อยละกำรกกัเก็บสำรใน 
อิลำสติกลิโพโซมจำกสมกำรต่อไปน้ี  

 

ร้อยละกำรกกัเก็บสำร = 
ปริมำณ          ทั้งหมด ปริมำณ          ในส่วนใส

ปริมำณ          ทั้งหมด
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ประโยชน์ของอลิาสติกลโิพโซมในการน าส่งสารทางผวิหนัง 
มีกำรศึกษำกำรใชร้ะบบอิลำสติกลิโพโซมในกำรน ำส่งยำหลำยชนิดทั้งในมนุษยแ์ละสัตวท์ดลอง 

ไดแ้ก่ ยำตำ้นกำรอกัเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด ์ เป็นตน้ มีกำรศึกษำเปรียบเทียบต ำรับยำ diclofenac ในรูปแบบ 
อิลำสติกลิโพโซมและไฮโดรเจลพบวำ่ระบบอิลำสติกลิโพโซมสำมำรถน ำส่งยำไดดี้กวำ่ (Cevc and Blume, 
2001) ในกำรศึกษำกำรน ำส่งยำ corticosteroid (Cevc et al., 1997) และ triamcinolone acetonide (Cevc and 
Blume, 2003) ในรูปแบบอิลำสติกลิโพโซมเปรียบเทียบกบัต ำรับครีมและโลชนัท่ีมีขำยในทอ้งตลำด พบวำ่ 
อิลำสติกลิโพโซมช่วยใหร้อยโรคในสัตวท์ดลองหำยไดเ้ร็วกวำ่ นอกจำกน้ีมีกำรศึกษำกำรใชร้ะบบ 
อิลำสติกลิโพโซมในกำรน ำส่งโปรตีน ไดแ้ก่ insulin พบวำ่สำมำรถลดระดบัน ้ำตำลในเลือดของสัตวท์ดลอง
ได ้ (Guo et al., 2000) และมีกำรใชอิ้ลำสติกลิโพโซมในกำรเป็น non-invasive vaccine ดว้ยกำรศึกษำจำก
ควำมสำมำรถในกำรกระตุน้ภูมิคุม้กนัเม่ือไดรั้บ tetanus toxoid จำกต ำรับอิลำสติกลิโพโซม, ลิโพโซม,  
นีโอโซมและโดยกำรฉีดเขำ้กลำ้มเน้ือ (intramuscular) พบวำ่ระบบน ำส่งอิลำสติกลิโพโซมสำมำรถกระตุน้
ภูมิคุม้กนัไดเ้ทียบเท่ำกบักำรฉีดในขณะท่ีระบบลิโพโซมและนีโอโซมกระตุน้ไดน้อ้ยกวำ่ (Gupta et al., 
2005) 
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บทที ่2 
ปริทัศน์วรรณกรรม 

 
เซลลูไลท์ 
เซลลูไลท ์ คือ ลกัษณะของผวิหนงัท่ีเปล่ียนแปลงไปมีลกัษณะตะปุ่มตะป ่ าคลา้ยผวิเปลือกส้มพบ

มากบริเวณตน้แขน ตน้ขา หนา้ทอ้งและกน้ สามารถพบไดใ้นทุกเพศ ทุกวยัโดยเฉพาะในผูห้ญิงหลงัวยั 
เจริญพนัธ์ุ (Goldman et al.,2006)   เซลลูไลทเ์กิดจากการสะสมของไขมนัในชั้นเน้ือเยื่อไขมนั โดยไขมนัจะ
ถูกแบ่งเป็นช่องโดยเน้ือเยื่อเก่ียวพนัท่ีเรียกวา่ fibrous septae ซ่ึงเป็นเน้ือเยือ่ท่ีมีความยดืหยุน่ต ่า เม่ือไขมนั
สะสมมากข้ึนจึงเกิดการดนัชั้นผวิหนงัข้ึนไปดา้นบนและมีบางส่วนท่ีถูก fibrous septae ดึงเอาไวท้  าให้เกิด
ลกัษณะของผวิหนงัท่ีขรุขระข้ึนดงัแสดงในรูปท่ี 1 เซลลูไลทม์กัพบในเพศหญิงมากกวา่เพศชายเน่ืองจาก
ลกัษณะการเรียงตวัของ fibrous septae ท่ีแตกต่างกนั fibrous septae ของเพศชายจะเรียงตวัประสานกนัเป็น
ตาข่ายท่ีแน่นหนาในขณะท่ีของผูห้ญิงจะเรียงตวัในแนวตั้งฉากกบัผวิหนงัดงัแสดงในรูปท่ี 2 เม่ือเกิดการ
สะสมของไขมนัมากข้ึนจึงดนัตวัข้ึนไปดา้นบนไดง่้ายกวา่ (Hexsel et al.,2011) 

 

 
 

รูปท่ี 1 แสดงลกัษณะผวิท่ีเกิดเซลลูไลทข้ึ์น  
(What Causes Cellulite[homepage on the internet]. North Carolina: Metabolic Effect Inc.,c2013. 

Available from: http://blog.metaboliceffect.com/2012/10/30/can-you-burn-cellulite/) 
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รูปท่ี 2 แสดงลกัษณะการเรียงตวัของ fibrous septae ในเพศหญิง (ซา้ย) และเพศชาย (ขวา) 
(LPG Lipomassage: All information to understand and fight cellulite[homepage on the internet].  

Valence: LPG SYSTEMS.,c2013. Available from: 
http://www.lpgsystems.com/endermologie/lipomassage/cellulite.php) 

 

เซลลูไลท์สามารถแบ่งไดเ้ป็นหลายระยะทั้งจากการแบ่งตามพยาธิสภาพและตามลกัษณะภายนอก 
(Avram, 2004) โดยการแบ่งตามลกัษณะภายนอกนั้นสามารถแบ่งไดเ้ป็น 4 ระยะดงัน้ี    
  ระยะท่ี 0: ไม่เห็นการเปล่ียนแปลงบนผวิหนงั 

ระยะท่ี 1: ผวิหนงับริเวณท่ีเกิดเซลลูไลทข้ึ์นยงัคงเรียบอยู ่แต่จะเห็นลกัษณะผวิขรุขระ 
                เม่ือมีการบิดผวิหนงัข้ึนมาหรือขณะท่ีกลา้มเน้ือหดตวั 

 ระยะท่ี 2: ผวิเปลือกส้มแสดงใหเ้ห็นขณะท่ียนืโดยไม่ตอ้งบิดผวิหนงั 
 ระยะท่ี 3: ลกัษณะผวิเปลือกส้มจะนูนและลึกมากข้ึน ผวิมีลกัษณะขรุขระ 
การรักษาเซลลูไลท์ 
เซลลูไลทส่์งผลใหผ้วิของผูท่ี้เป็นไม่น่ามองจนอาจขาดความมัน่ใจได ้ ดว้ยเหตุน้ีจึงมีการน าสาร

หลายชนิดมาพฒันาให้อยูใ่นรูปแบบต่างๆ เพื่อช่วยขจดัปัญหาดงักล่าว ไดแ้ก่ สารกลุ่ม PPAR agonists, 
xanthines, retinoids และ lactic acid (Avram, 2004; Khan et al., 2010; Rawlings, 2006) รวมถึงสมุนไพร
บางชนิด เช่น สารสกดัจากแป๊ะก๊วย, ชะมดตน้ เป็นตน้ (Sainio,et al., 2000) 

 จากการศึกษาผลิตภณัฑท่ี์ใชล้ดเซลลูไลทใ์นทอ้งตลาดของ Sainio และคณะ (2000) พบวา่สารท่ีถูก
น ามาใชเ้ป็นสารส าคญัมากท่ีสุด คือ caffeine เน่ืองจากเป็นสารท่ีหาไดง่้ายและมีกลไกการออกฤทธ์ิลด 
เซลลูไลทผ์า่นหลายกลไกร่วมกนั คือ ออกฤทธ์ิโดยตรงต่อเซลลไ์ขมนัท าใหเ้กิดการสลายไขมนั โดยยบัย ั้ง
เอนไซม ์   3’,5’-nucleotide phosphodiesterase ท าให ้ cAMP ในเซลลไ์ขมนัสูงข้ึน เกิดการกระตุน้ protein 
kinase ท าใหเ้อนไซม ์ triacylglycerol lipase อยูใ่นรูปท่ีมีฤทธ์ิสลาย triglyceride เป็นกรดไขมนัอิสระและ 
กลีเซอรอล (Rawlings, 2006) รวมถึงการกระตุน้ sodium pump ในเน้ือเยือ่ไขมนั ส่งผลใหไ้อออน sodium 
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ไหลออกไปยงัของเหลวนอกเซลล ์ (extracellular fluid) เกิดการสลายไขมนัข้ึนในท่ีสุด (Lesser  
et al., 1999) นอกจากน้ีคาเฟอีนสามารถเพิ่มตวัรับ UCP-3 (uncoupling proteins) ในชั้นเน้ือเยือ่ไขมนั ท าให้
เน้ือเยือ่ไขมนัถูกเปล่ียนแปลงเป็นพลงังานใหค้วามอบอุ่นแก่ร่างกาย (Rawlings, 2006) 
 การศึกษาความสามารถในการลดเซลลูไลทข์อง caffeine ในสัตวท์ดลองพบวา่เจลท่ีผสม caffeine 
5% w/w เม่ือทาบนผวิสุกรร่วมกบัการใช ้ultrasound เป็นระยะเวลา 15 วนัสามารถลดความหนาของเน้ือเยือ่
ไขมนัอยา่งมีนยัส าคญัโดยการท าลายเซลลไ์ขมนัจนจ านวนเซลลมี์ขนาดลดลง ในส่วนต ารับเจลท่ีผสม 
caffeine เพียงอยา่งเดียวไม่ไดผ้ลเช่นเดียวกบัการใช ้ultrasound มาช่วยเน่ืองจาก ultrasound ช่วยเพิ่มการซึม
ผา่นของ caffeine ลงไปในชั้นผวิหนงั (Velasco et al., 2008) และจากการศึกษาโดยใชห้นูตวัเมียพบวา่
ภายหลงัการทาอิมลัชนัผสม caffeine 4% w/w และอิมลัชนัผสม siloxanetriol alginate caffeine 6% w/w เป็น
ระยะเวลา 21 วนัสามารถลดเส้นผา่นศูนยก์ลางของเซลลไ์ขมนัได ้17% และ 16% ตามล าดบัในขณะท่ีต ารับ
ท่ีเป็นเจลไม่สามารถลดไดเ้น่ืองจากเจลไม่สามารถน าส่งสารส าคญัไปยงัจุดออกฤทธ์ิได ้ (Pires-de-Campos 
et al., 2008)  
 แม ้ caffeine จะมีฤทธ์ิในการลดเซลลูไลทไ์ดแ้ต่ดว้ยตวัของสารเองไม่สามารถลงไปถึงยงัจุดออก
ฤทธ์ิท่ีเน้ือเยือ่ไขมนั ผูว้จิยัจึงสนใจท่ีจะพฒันาระบบน าส่ง caffeine เพื่อใชใ้นการรักษาเซลลูไลท ์โดยระบบ
ท่ีสนใจศึกษา คือ อิลาสติกลิโพโซมซ่ึงเป็นลิโพโซมประเภทหน่ึงโดยมีความยดืหยุน่ (elasticity) สูงกวา่ 
ลิโพโซมแบบดั้งเดิม ความยดืหยุน่น้ีเกิดจากส่วนประกอบส าคญัในโครงสร้างผนงัไขมนัท่ีเรียกวา่ edge 
activator ระบบน้ีถูกคิดคน้ข้ึนคร้ังแรกโดย Gregor Cevc ในปีค.ศ. 1992 และใหช่ื้อการคา้วา่ Transfersomes® 
ซ่ึงประกอบดว้ย soya phosphatidylcholine และ sodium cholate  (Cevc and Blume, 1992) 
 ระบบอลิาสติกลโิพโซม 
  ระบบอิลาสติกลิโพโซมประกอบดว้ยส่วนประกอบท่ีส าคญั 3 ส่วน (Benson et al., 2009) คือ สาร
ไขมนั สารลดแรงตึงผวิ (surfactant) และตวัเพิ่มการซึมผา่น (enhancer) สารไขมนัท่ีนิยมใช ้ คือ 
phosphatidylcholine ซ่ึงเป็นสารจากธรรมชาติ ในการเตรียมอิลาสติกลิโพโซมจะเรียกสารลดแรงตึงผวิวา่ 
edge activator โดยสารลดแรงตึงผวิจะไปแทรกตวัอยูร่ะหวา่งสารไขมนัเกิดเป็นผนงัของอิลาสติกลิโพโซมท่ี
มีความยดืหยุน่ส่งผลใหก้ลไกในการซึมผา่นผวิหนงัแตกต่างจากลิโพโซมแบบดั้งเดิม สารลดแรงตึงผวิท่ี
นิยมใช ้คือ sodium cholate, deoxycholate, Span®, Tween® และ dipotassium glycyrrhizinate นอกจากน้ียงั
สามารถใชส้ารอ่ืนท่ีไม่ใช่สารลดแรงตึงผวิเป็น edge activator ได ้เช่น oleic acid และ limonene เป็นตน้ ใน
ส่วนของตวัเพิ่มการซึมผา่นนิยมใช ้ ethanol โดยปริมาณท่ีใชใ้นต ารับมกัไม่เกิน 10% แต่ในบางการศึกษา
อาจใชป้ริมาณ ethanol ท่ีมากข้ึน เช่น การใชอิ้ลาสติกลิโพโซมท่ีมี ethanol ในต ารับ 15% ในการน าส่งสาร 
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catechin ไปยงัสมอง (Huang et al., 2011) ethanol จะช่วยใหข้นาดของอิลาสติกลิโพโซมเล็กลงรวมถึงเพิ่ม
การซึมผา่นผวิหนงัดว้ย 
 กลไกการน าส่ง 
 อิลาสติกลิโพโซมมีผนงัท่ียดืหยุน่ต่างจากลิโพโซมแบบดั้งเดิมท าใหอิ้ลาสติกลิโพโซมสามารถผา่น
ช่องท่ีมีขนาดเล็กกวา่ตวัเอง 3-5 เท่าไดด้งัแสดงในรูปท่ี 3 (Cevc et al., 1995)   ดงันั้นอิลาสติกลิโพโซมจึง
สามารถซึมผา่นผวิหนงัไดลึ้กกวา่ลิโพโซมแบบดั้งเดิมท่ีส่วนใหญ่จะอยูเ่พียงผวิหนงัชั้นนอกสุด (stratum 
corneum) เท่านั้น กลไกการผา่นผวิหนงัท่ีส าคญัของอิลาสติกลิโพโซม คือ อิลาสติกลิโพโซมจะผา่นชั้น
ผวิหนงัชั้นนอกสุดอยา่งรวดเร็วโดยการลอดผา่นรอยต่อขนาดเล็กซ่ึงมีความกวา้งนอ้ยกวา่ 0.1 ไมโครเมตร
ระหวา่ง horny cell ซ่ึงมี quasi-lamella lipid อยู ่โดยภายหลงัผา่นรอยต่อแลว้อิลาสติกลิโพโซมจะมีขนาดเท่า
เดิมไม่เปล่ียนแปลง  การเคล่ือนตวัของอิลาสติกลิโพโซมจะอาศยัความแตกต่างระหวา่งปริมาณน ้าใน 
หนงัก าพร้าชั้นนอกสุดกบัน ้าในชั้นผวิท่ีอยูลึ่กลงไป หนงัก าพร้าชั้นนอกสุดจะเป็นส่วนท่ีแหง้ประกอบดว้ย
น ้าเพียง 15% ในขณะท่ีผวิท่ีอยูลึ่กลงไปอยา่งในชั้น basal layer มีน ้ามากกวา่ถึง 5 เท่า ดงันั้นเม่ือทา 
อิลาสติกลิโพโซมลงบนผวิหนงัจะเกิดการระเหยของน ้าท าใหเ้กิดแรงดนัอิลาสติกลิโพโซมลงไป และถา้ใช้
ในลกัษณะ non-occlusive อิลาสติกลิโพโซมจะสามารถน าส่งสารลงไปในชั้นผวิท่ีลึกมากข้ึนจนถึงระบบ
ไหลเวยีนโลหิตได ้(Cevc and Blume, 1992) 

 

 
 

รูปท่ี 3 แสดงการผา่นช่องท่ีมีขนาดเล็กกวา่ตวัมนัเองของอิลาสติกลิโพโซม  
 (Cevc et al., 1995)  
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การเตรียมอิลาสติกลโิพโซม  (อรัญญาและจีรเดช., 2550) 
 อิลาสติกลิโพโซมสามารถเตรียมไดจ้ากหลายวธีิ เร่ิมตั้งแต่แบบดั้งเดิมท่ีใชมื้อเขยา่ (hand-shaken) 
จนถึงเทคนิคต่างๆ เช่น การระเหย (rotary evaporation), การอดัดว้ยความดนัสูง (high pressure 
homogenization)  เป็นตน้ โดยวธีิท่ีนิยมในหอ้งปฏิบติัการ คือ การระเหยโดยใชเ้คร่ือง rotary evaporator ใน
การเตรียมขั้นตอนแรกจะละลายเฟสไขมนัในตวัท าละลายอินทรีย ์ จากนั้นระเหยตวัท าละลายอินทรียอ์อก
เหลือแต่ไขมนัแหง้ติดเป็นฟิลม์บางๆ เคลือบอยูบ่นผวิแกว้ ถา้สารหรือยาท่ีตอ้งการกกัเก็บละลายในน ้ามนั
ตอ้งน ามาละลายในตวัท าละลายอินทรียพ์ร้อมกบัไขมนั ถา้สารหรือยาท่ีตอ้งการกกัเก็บละลายน ้าตอ้งน ามา
ละลายน ้าก่อน จากนั้นเติมสารละลายน ้าท่ีอาจมีตวัยาหรือไม่มีตวัยาแต่ในสารละลายน ้าน้ีมกัมี ethanol ผสม
อยูด่ว้ยลงบนแผน่ฟิลม์ แผน่ฟิลม์จะค่อยๆ หลุดออกมาเป็นลกัษณะคอลลอยดข์องอิลาสติกลิโพโซม 

การตรวจสอบคุณสมบัติอลิาสติกลโิพโซม 
 การตรวจสอบคุณสมบติัเบ้ืองตน้ของอิลาสติกลิโพโซม คือ ตรวจสอบการเกิด bilayer โดยการ

สังเกตภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิด polarized-light microscope จะตอ้งพบลกัษณะ maltese cross (Manosroi 

et al., 2003) คุณสมบติัท่ีส าคญัอีกประการหน่ึงของอิลาสติกลิโพโซม คือ ความยดืหยุน่ของผนงัโดยวดั

ขนาดอนุภาคดว้ยเคร่ือง dynamic light scattering (Prajapati et al., 2011) โดยขนาดอนุภาคก่อนและหลงัการ 

extrusion ผา่น polycarbonate membrane ท่ีมีขนาดเล็กกวา่อนุภาคไม่มีการเปล่ียนแปลง  

 อิลาสติกลิโพโซมเป็นระบบท่ีพฒันาข้ึนเพื่อน าส่งสารจึงตอ้งมีการประเมินความสามารถในการ 
กกัเก็บสาร (%Entrapment efficacy) โดยขั้นตอนการปฏิบติั คือ แยกอิลาสติกลิโพโซมออกจากสารท่ีไม่ถูก 
กกัเก็บก่อนซ่ึงอาจใชว้ธีิการป่ันดว้ยแรงเหวีย่งสูง (ultracentrifugation) หลงัจากป่ันเหวี่ยง อิลาสติกลิโพโซม
จะตกตะกอนนอนกน้ (sediment) วเิคราะห์หาปริมาณสารหรือยาท่ีไม่ไดถู้กกกัเก็บในอิลาสติกลิโพโซมจาก
สารละลายน ้าเหนือตะกอน (supernatant) น าค่าดงักล่าวมาค านวณหาร้อยละการกกัเก็บสารใน 
อิลาสติกลิโพโซมจากสมการต่อไปน้ี  

 

ร้อยละการกกัเก็บสาร = 
ปริมาณ          ทั้งหมด ปริมาณ          ในส่วนใส

ปริมาณ          ทั้งหมด
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ประโยชน์ของอลิาสติกลโิพโซมในการน าส่งสารทางผวิหนัง 
มีการศึกษาการใชร้ะบบอิลาสติกลิโพโซมในการน าส่งยาหลายชนิดทั้งในมนุษยแ์ละสัตวท์ดลอง 

ไดแ้ก่ ยาตา้นการอกัเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด ์ เป็นตน้ มีการศึกษาเปรียบเทียบต ารับยา diclofenac ในรูปแบบ 
อิลาสติกลิโพโซมและไฮโดรเจลพบวา่ระบบอิลาสติกลิโพโซมสามารถน าส่งยาไดดี้กวา่ (Cevc and Blume, 
2001) ในการศึกษาการน าส่งยา corticosteroid (Cevc et al., 1997) และ triamcinolone acetonide (Cevc and 
Blume, 2003) ในรูปแบบอิลาสติกลิโพโซมเปรียบเทียบกบัต ารับครีมและโลชนัท่ีมีขายในทอ้งตลาด พบวา่ 
อิลาสติกลิโพโซมช่วยใหร้อยโรคในสัตวท์ดลองหายไดเ้ร็วกวา่ นอกจากน้ีมีการศึกษาการใชร้ะบบ 
อิลาสติกลิโพโซมในการน าส่งโปรตีน ไดแ้ก่ insulin พบวา่สามารถลดระดบัน ้าตาลในเลือดของสัตวท์ดลอง
ได ้ (Guo et al., 2000) และมีการใชอิ้ลาสติกลิโพโซมในการเป็น non-invasive vaccine ดว้ยการศึกษาจาก
ความสามารถในการกระตุน้ภูมิคุม้กนัเม่ือไดรั้บ tetanus toxoid จากต ารับอิลาสติกลิโพโซม, ลิโพโซม,  
นีโอโซมและโดยการฉีดเขา้กลา้มเน้ือ (intramuscular) พบวา่ระบบน าส่งอิลาสติกลิโพโซมสามารถกระตุน้
ภูมิคุม้กนัไดเ้ทียบเท่ากบัการฉีดในขณะท่ีระบบลิโพโซมและนีโอโซมกระตุน้ไดน้อ้ยกวา่ (Gupta et al., 
2005) 
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บทที ่3 

วสัดุและวธีิการด าเนินการวจิยั 

สารเคมีทีใ่ช้ในงานวจัิย 

1. Phosphatidylcholine (Phospholipon® 90) Lot-No.:70060 Ident-No.:228183 Rhone-Poulenc 

Rorer 

2. Chloroform Analytical Reagent Lot-No.:09 04 1093 Lab-Scan analytical science 

3. Tween®80 Lot-No.:16526 Croda 

4. Span®80 Namsiang 

5. Absolute Ethanol (EMSURE®) Lot-No.:603-002-00-5 Merck KGaA 

6. Caffeine Analytical Reagent Lot-No.:110M0067V Sigma-Aldrich 

7. Caffeine Anhydrous 

8. High Purity Nitrogen Lot-No.:1066 Thai Industrial Gas 

วสัดุทีใ่ช้ในงานวจัิย 

1. บีกเกอร์ ขนาด 50 และ 250 มิลลิลิตร 

2. Round bottom flask ขนาด 100 และ 250 มิลลิลิตร 

3. Volumetric flask ขนาด 10, 50, 100, 1000 และ 2000 มิลลิลิตร 

4. Volumetric pipette ขนาด 1 มิลลิลิตร 

5. Measuring pipette ขนาด 2, 3,10 และ 20 มิลลิลิตร 

6. Micropipette 

7. Micropipette tips 

8. Positive-displacement pipette 

9. Positive-displacement pipette tips & pistons 

10. LiposoFast™ (Avestin Inc.) 

11. หลอดทดลอง 
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12. Rack 

13. Cuvette (Starna Scientific Ltd.) 

14. Plastic Cuvette for Zeta sizer 

15. Centrifuge Bottles (Beckman) 

16. Dropper 

17. กระจกนาฬิกา 
18. Stirring rod แท่งแกว้คน 

19. Slide   

20. Coverglass 

21. Micro spatula 

22. ขวดแกว้สีชา 
23. ชอ้นเขา 
24. Ground Glass 

25. Parafilm® 

26. Aluminium Foil  

27. ลูกยาง 

28. Pasteur pipette 

เคร่ืองมือทีใ่ช้ในงานวจัิย 

1. Rotaty evaporator (Bushi Rotavapor R-215) 

2. Vortex-Genie®2 

3. Sonicator (Elma®Transsonic Digital S) 

4. UV-Visible Recording Spectrophotometer (Shimadzu) 

5. Zeta Sizer Nano series (Malvern) 

6. Ultracentrifuge (Beckman L-80) 

7. กลอ้งจุลทรรศน์ (Nikon Eclipse E 200) 

8. Analytical Balances 3 ต าแหน่ง (Mettler Toledo PG-S) 

9. Analytical Balances 4 ต าแหน่ง (Mettler Toledo AG) 
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10. Analytical Balances 5 ต าแหน่ง (Mettler Toledo AX) 

11. Hot-air oven (Memmert®) 
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วธีิการด าเนินการวจัิย 

1. การศึกษาผลของความเข้มข้นของ total lipid ต่อการเกดิลโิพโซม 

องคป์ระกอบของลิโพโซมท่ีส าคญั คือ Phospholipid ซ่ึงเป็นปัจจยัท่ีก าหนดคุณสมบติัของฟิลม์

และความสามารถในการเกิดเป็นลิโพโซม ดงันั้นในการศึกษาคร้ังน้ีจึงศึกษาผลของความเขม้ขน้ของ 

total lipid ท่ีใช ้ เพื่อพิจารณาเลือกความเขม้ขน้สูงสุดท่ีสามารถท าใหเ้กิดลิโพโซมไดภ้ายใตข้อ้จ ากดัของ

วธีิการและเคร่ืองมือท่ีใชใ้นการเตรียมลิโพโซม lipid ท่ีใช ้คือ Soybean Phosphatidylcholine (SPC) โดย

ศึกษา 3 ความเขม้ขน้ คือ 60 มิลลิกรัม, 90 มิลลิกรัม และ 120 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร การศึกษา

ประกอบดว้ยขั้นตอนดงัน้ี 

1.1 การเตรียมลิโพโซมดว้ยวธีิ film hydration โดยวธีิท่ีดดัแปลงมาจาก Touitou (Touitou, 1996) 

คือ ปิเปตเฟสไขมนั (lipid phase) ไดแ้ก่ SPC (ความเขม้ขน้ 200 มิลลิกรัม ใน chloroform 

1 มิลลิลิตร) ตามปริมาตรท่ีค านวณได ้ (ภาคผนวก ข) ใส่ลงใน round bottom flask ขนาด 100 

มิลลิลิตรและเจือจางดว้ย chloroform จนครบปริมาตร 4 มิลลิลิตร ผสมใหเ้ขา้กนั น าไปติดตั้ง

กบัเคร่ือง rotary evaporator (Bushi rotavapor R-215) ตั้งความเร็วรอบหมุน 100 rpm ความดนั 

200 mBar ภายใตส้ภาวะสุญญากาศ จากนั้นปรับความดนัลดลงจาก 200 เป็น 150, 100 , 50 และ 

30 mBar ตามล าดบัโดยเวน้ระยะเวลาระหวา่งความดนัแต่ละช่วงตามความเหมาะสมข้ึนกบั

ความเขม้ขน้ของไขมนั หลงัจากท่ี chloroform ระเหยจนหมดเก็บฟิลม์ท่ีไดภ้ายใตก้๊าซ

ไนโตรเจนในภาชนะปิดสนิทป้องกนัแสง ท่ีอุณหภูมิ 4◦C เพื่อน าไปศึกษาลกัษณะของฟิลม์ท่ีได้

ต่อไป โดยการสังเกตลกัษณะภายนอกดว้ยตาเปล่าและคดัเลือกปริมาณ total lipid จาก 3 ความ

เขม้ขน้ท่ีเหมาะสมในการเกิดฟิลม์ท่ีมีความหนาสม ่าเสมอและมีขอบเรียบเนียน 

1.2 การเตรียมลิโพโซมโดยใชป้ริมาณ total lipid ท่ีคดัเลือกจาก 1.1 ไฮเดรตฟิลม์โดยปิเปต 

ultrapure® water ปริมาณ 2 มิลลิลิตร ลงใน round bottom flask ท่ีมีฟิลม์อยู ่จากนั้นน าไปติดตั้ง

กบัเคร่ือง rotary evaporator ความเร็วรอบหมุน 150 rpm สลบักบัการ vortex โดยใชเ้วลา

ประมาณ 2 ชัว่โมงข้ึนอยูก่บัลกัษณะของ lipid dispersion ท่ีได ้ ลดขนาดของลิโพโซมดว้ยการ 

sonicate 10 นาทีดว้ยเคร่ือง Sonicator (Elma®Transsonic Digital S) เก็บลิโพโซมท่ีไดภ้ายใต้

ก๊าซไนโตรเจนในภาชนะปิดสนิทป้องกนัแสง ท่ีอุณหภูมิ 4◦C เพื่อน าไปศึกษาคุณสมบติัของ 

ลิโพโซมต่อไป 
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1.3 การประเมินคุณสมบติัของลิโพโซมท่ีเกิดข้ึน ประเมินจาก 

1.3.1 ลกัษณะภายนอกโดยการสังเกตดว้ยตาเปล่า 
1.3.2 ลกัษณะของ vesicle โดยการสังเกตภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ (Nikon Eclipse E200) 

1.3.3 การเกิด bilayer โดยการสังเกตภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิด polarized-light 

         (Manosroi et al., 2003) 

เลือกความเขม้ขน้สูงสุดของ total lipid ท่ีท  าใหเ้กิดลิโพโซมท่ีสมบูรณ์เพื่อใชใ้นการศึกษาต่อไป 

โดยมีเกณฑว์า่ลิโพโซมท่ีเกิดข้ึนตอ้ง 

1. มีลกัษณะเป็นของเหลวขุ่นขาว กระจายเป็นเน้ือเดียวคลา้ยน ้านม ไม่พบเศษของไขมนัท่ีมองเห็น

ดว้ยตาเปล่าและภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ 

2. พบลกัษณะ maltese cross เม่ือมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ชนิด polarized-light 

2. การศึกษาผลของชนิดและความเข้มข้นของ edge activator และความเข้มข้นของ ethanol ต่อการเกดิ

และคุณสมบัติทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

อิลาสติกลิโพโซม คือ ลิโพโซมท่ีมีส่วนประกอบของ Phospholipid, edge activator และ 

ethanol ซ่ึงในการศึกษาน้ีใช ้Tween®80 และ Span®80 ความเขม้ขน้ 5, 10, 15 % w/w และใชส้ารละลาย 

ethanol 7, 10, 15 % w/w ในน ้าเป็นเฟสน ้า (aqueous phase) โดยใชค้วามเขม้ขน้ของ total lipid จาก

การศึกษาในขอ้ 1 ดงันั้นส่วนประกอบของสูตรต ารับท่ีศึกษาแสดงไวใ้นตารางท่ี 1 โดยรหสัของสูตร

ต ารับท่ีแสดงไวใ้นตารางท่ี 1 ประกอบดว้ย edge activator, % ของ edge activator ท่ีใชแ้ละ % ethanol ท่ี

ใช ้ 

ตวัอยา่งสูตร T10-7: T คือ Tween®80 

   10 คือ Tween®80 10% w/w 

   7 คือ ใชส้ารละลาย ethanol 7% w/w ในการไฮเดรต 
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ตวัอยา่งสูตร S15-10: S คือ Span®80 

    15 คือ Span®80 15% w/w 

    10 คือ ใชส้ารละลาย ethanol 10% w/w ในการไฮเดรต 

ตารางท่ี 1 แสดงรหสัสูตรต ารับและส่วนประกอบของอิลาสติกลิโพโซมท่ีใชใ้นการทดลอง 

รหสัสูตรต ารับ 
Total lipid (%w/w) สารละลายท่ีใชไ้ฮเดรต 

SPC Tween®80 Span®80 Ethanol (%w/w) 

T15-15 85 15 - 15 
T15-10 85 15 - 10 
T15-7 85 15 - 7 

T10-15 90 10 - 15 
T10-10 90 10 - 10 
T10-7 90 10 - 7 
T5-15 95 5 - 15 
T5-10 95 5 - 10 
T5-7 95 5 - 7 

S15-15 85 - 15 15 
S15-10 85 - 15 10 
S15-7 85 - 15 7 

S10-15 90 - 10 15 
S10-10 90 - 10 10 
S10-7 90 - 10 7 
S5-15 95 - 5 15 
S5-10 95 - 5 10 
S5-7 95 - 5 7 

 

2.1 การเตรียมอิลาสติกลิโพโซมดว้ยวธีิ film hydration โดยวิธีท่ีดดัแปลงมาจาก Touitou (Touitou, 

1996) คือ ปิเปต SPC (ความเขม้ขน้ 200 มิลลิกรัม ใน chloroform 1 มิลลิลิตร), edge activator 
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(ความเขม้ขน้ 1 กรัม ใน chloroform 10 มิลลิลิตร) ตามปริมาตรท่ีค านวณได ้(ภาคผนวก ข) ใส่

ลงใน round bottom flask และเจือจางดว้ย chloroform จนครบปริมาตร 4 มิลลิลิตร ผสมใหเ้ขา้

กนั น าไปติดตั้งกบัเคร่ือง rotary evaporator ตั้งความเร็วรอบหมุนและความดนัตามความ

เหมาะสมของสูตรต ารับ ภายใตส้ภาวะสุญญากาศ หลงัจากท่ี chloroform ระเหยจนหมด  

เก็บฟิลม์ท่ีไดภ้ายใตก้๊าซไนโตรเจนในภาชนะปิดสนิทป้องกนัแสง ท่ีอุณหภูมิ 4◦C เพื่อน าไป

ศึกษาลกัษณะของฟิลม์ท่ีไดต่้อไป คดัเลือกสูตรต ารับท่ีท าใหเ้กิดฟิลม์โดยใชเ้กณฑเ์ช่นเดียวกบั

ขอ้ 1.1 

2.2 การเตรียมอิลาสติกลิโพโซมจากสูตรต ารับท่ีใหผ้ลการเกิดฟิลม์ดีจากการประเมินในขอ้ 2.1 โดย

น าฟิลม์ท่ีไดม้าไฮเดรตดว้ยวิธีเดียวกบัขอ้ 1.2 แต่เปล่ียนจาก ultrapure® water  เป็นสารละลาย 

ethanol (ความเขม้ขน้ท่ีใชข้ึ้นกบัสูตรต ารับ) เก็บอิลาสติกลิโพโซมท่ีไดภ้ายใตก้๊าซไนโตรเจน

ในภาชนะปิดสนิทป้องกนัแสง ท่ีอุณหภูมิ 4◦C เพื่อน าไปศึกษาคุณสมบติัทางกายภาพต่อไป 

2.3 ประเมินคุณสมบติัของอิลาสติกลิโพโซมท่ีเกิดข้ึนดงัน้ี 

2.3.1 ลกัษณะภายนอกโดยการสังเกตดว้ยตาเปล่า 

2.3.2 ลกัษณะของ vesicle โดยการสังเกตภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ 

2.3.3 การเกิด bilayer โดยการสังเกตภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิด polarized-light 

        (Manosroi et al., 2003) 

2.3.4 คุณสมบติัความยดืหยุน่ของผนงัอิลาสติกลิโพโซม โดยวดัขนาดอนุภาคดว้ยเคร่ือง Zeta  

         sizer (Malvern, Nano series) เปรียบเทียบก่อนและหลงัการ extrude ผา่น 

         polycarbonate membrane ท่ีมีขนาดเล็กกวา่อนุภาค 5 เท่า 

เลือกสูตรต ารับท่ีท าให้เกิดอิลาสติกลิโพโซมท่ีสมบูรณ์เพื่อใชใ้นการศึกษาต่อไป โดยมีเกณฑ์

วา่อิลาสติกลิโพโซมตอ้ง 

1. มีลกัษณะเป็นของเหลวขุ่นขาว กระจายเป็นเน้ือเดียวคลา้ยน ้านม ไม่พบเศษของไขมนัท่ีมองเห็น

ดว้ยตาเปล่าและภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์  

2. พบลกัษณะ maltese cross เม่ือมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ polarized-light 

3. ขนาดของอิลาสติกลิโพโซมก่อนและหลงัผา่น polycarbonate membrane ไม่ต่างกนั 
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3. การศึกษาผลของสูตรต ารับอลิาสติกลโิพโซมต่อความคงตัวทางกายภาพ 

ศึกษาความคงตวัของสูตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมภายหลงัการเตรียม 7 วนัเพื่อให้แน่ใจวา่สูตร

ต ารับท่ีผา่นการคดัเลือกนั้นคงสภาพอยูต่ลอดการทดลอง โดยเก็บต ารับอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการ

คดัเลือกจากการศึกษาท่ี 2 ไวใ้นตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4 °C เป็นเวลา 7 วนั และประเมินคุณสมบติัของ 

อิลาสติกลิโพโซมเช่นเดียวกบัขอ้ 2  

เลือกสูตรต ารับท่ีมีความคงตวัทางกายภาพ คือ คุณสมบติัทางกายภาพท่ีประเมินในขอ้ 2 ทุก

คุณสมบติัตอ้งไม่เปล่ียนแปลง เพื่อใชใ้นการศึกษาต่อไป  

4. การศึกษาผลของ caffeine ต่อการเกดิและคุณสมบัติทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

4.1 การหาค่าการละลายอิม่ตัวของ caffeine ในสารละลาย ethanol ทีอุ่ณหภูมิ 4 °C 

หาค่าการละลายอ่ิมตวัของ caffeine ในสารละลาย ethanol ท่ีอุณหภูมิ 4 °C ซ่ึงใชเ้ป็นเฟสน ้า

ของอิลาสติกลิโพโซมในการศึกษาขั้นต่อไป 

 4.1.1 การวเิคราะห์ caffeine ในสารละลาย ethanol ความเขม้ขน้ 7, 10 และ 15% โดยวธีิ UV 

Spectrophotometry (Lun et al., 1995) 

1. วธีิการหา λmax คือ scan caffeine ในสารละลาย ethanol ความเขม้ขน้ต่างๆ ดว้ย

เคร่ือง UV Spectrophotrometry ท่ีความยาวคล่ืน 200-440 nm แลว้เลือก λ ท่ีมีค่า 
absorbance สูงสุดซ่ึงเป็น λmax ของการวเิคราะห์ caffeine 

2. วธีิการท ากราฟมาตรฐาน โดยชัง่ caffeine 0.03 กรัม ใส่ลง volumetric flask ขนาด 100 

มิลลิลิตร เจือจางดว้ยสารละลาย ethanol ความเขม้ขน้ท่ีตอ้งการ ใหไ้ดส้ารละลาย 

caffeine 8 ความเขม้ขน้ (0.0393 x 10-5 – 3.0000 x 10-5 กรัม/มิลลิลิตร) วดัค่าการ

ดูดกลืนแสงของ caffeine แต่ละความเขม้ขน้ท่ี λmax ท่ีไดจ้ากขอ้ 1 น าขอ้มูลท่ีไดไ้ป

วาดกราฟมาตรฐาน 
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4.1.2 การหาค่าการละลายอ่ิมตวัของ caffeine ใน ethanol ความเขม้ขน้ 7, 10 และ 15% 

1. เตรียมสารละลาย caffeine ใน ethanol ความเขม้ขน้ 7, 10 และ 15% โดยชัง่ caffeine  

0.02 กรัมละลายในสารละลาย ethanol  15 มิลลิลิตร เร่งการละลายดว้ยการ vortex และ 

sonicate จนไดส้ารละลายใส 

2. เก็บสารละลายในขอ้ 2 ในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4ºC เป็นเวลา 1 วนั สังเกตสารละลายท่ีได ้

หากยงัเป็นสารละลายใสใหเ้ติม caffeine เพิ่มคร้ังละ 0.02 กรัม เก็บในตูเ้ยน็เป็นเวลา 1 

วนัอีกคร้ังก่อนจะน ามาสังเกตใหม่ ท าเช่นน้ีจนพบตะกอนของ caffeine  

3. กรองสารละลาย caffeine อ่ิมตวัท่ีไดจ้ากขอ้ 3 วเิคราะห์ความเขม้ขน้อ่ิมตวัโดยใชว้ธีิ 

UV Spectrophotometry ท่ีไดจ้ากขอ้ 4.1.1 ค  านวณหาค่าความเขม้ขน้ 90% ของความ

เขม้ขน้อ่ิมตวัเพื่อใชเ้ป็นเฟสน ้าของอิลาสติกลิโพโซมต่อไป 

4.2 การศึกษาผลของ caffeine ต่อการเกดิและคุณสมบัติทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

เตรียมอิลาสติกลิโพโซมจากสูตรต ารับท่ีผา่นการคดัเลือกจากการศึกษาท่ี 2 โดยใชว้ิธีเดียวกบั

ขอ้ 2 แต่ใชส้ารละลาย 90% ของสารละลาย caffeine อ่ิมตวัท่ีไดจ้ากขอ้ 4 เป็นเฟสน ้ า ประเมินการเกิด

และคุณสมบติัทางกายภาพของอิลาสติกลิโพโซมเช่นเดียวกบัขอ้ 3 โดยในตารางท่ี 2 แสดง

ส่วนประกอบของสูตรต ารับทั้งหมดท่ีใชใ้นการศึกษา ประเมินคุณสมบติัของอิลาสติกลิโพโซมโดยใช้

วธีิเช่นเดียวกบัขอ้ท่ี 2 และเลือกสูตรต ารับท่ีเกิดอิลาสติกลิโพโซมท่ีมีคุณสมบติัเหมาะสมโดยใชเ้กณฑ์

เช่นเดียวกบัขอ้ 2 เพื่อใชใ้นการศึกษาต่อไป 

ตารางท่ี 2 แสดงรหสัสูตรต ารับและส่วนประกอบของอิลาสติกลิโพโซมท่ีใชใ้นการทดลอง 

รหสัสูตรต ารับ 
Total lipid (%w/w) 

สารละลายท่ีใชไ้ฮเดรต 
SPC Tween®80 Span®80 

T5-7/C 95 5 - 

90% ของสารละลาย caffeine 
อ่ิมตวัใน ethanol ความเขม้ขน้

ต่างๆ 

T5-10/C 95 5 - 
T5-15/C 95 5 - 
T10-7/C 90 10 - 

T10-10/C 90 10 - 
T10-15/C 90 10 - 
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ตารางท่ี 2 แสดงช่ือสูตรต ารับและส่วนประกอบของอิลาสติกลิโพโซมท่ีใชใ้นการทดลอง (ต่อ) 

สูตรต ารับ 
Total lipid (%w/w) 

สารละลายท่ีใชไ้ฮเดรต 
SPC Tween®80 Span®80 

T15-7/C 85 15 - 

90% ของสารละลาย caffeine 
อ่ิมตวัใน ethanol ความเขม้ขน้

ต่างๆ 

T15-10/C 85 15 - 
T15-15/C 85 15 - 

S5-7/C 95 - 5 
S5-10/C 95 - 5 
S5-15/C 95 - 5 
S10-7/C 90 - 10 

S10-10/C 90 - 10 
S10-15/C 90 - 10 
S15-7/C 85 - 15 

S15-10/C 85 - 15 
S15-15/C 85 - 15 

หมายเหตุ: /C หมายถึง caffeine 

5. การศึกษาผลของ caffeine ต่อความคงตัวทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

ศึกษาความคงตวัของสูตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมท่ีไฮเดรตดว้ยสารละลาย caffeine ใน ethanol 

ภายหลงัการเตรียม 7 วนัเพื่อใหแ้น่ใจวา่สูตรต ารับท่ีผา่นการคดัเลือกนั้นคงสภาพอยูต่ลอดการทดลอง 

โดยเก็บต ารับอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการคดัเลือกจากการศึกษาท่ี 4.2 ในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4 °C เป็นเวลา 

7 วนั และประเมินคุณสมบติัของอิลาสติกลิโพโซมเช่นเดียวกบัขอ้ 2 และคดัเลือกสูตรต ารับท่ีมีความ 

คงตวัทางกายภาพเพื่อใชใ้นการศึกษาต่อไป  

6. การหาค่าความสามารถในการกกัเกบ็ caffeine ของสูตรต ารับอลิาสติกลโิพโซมทีผ่่านการคัดเลอืก 

วเิคราะห์ปริมาณ caffeine และค านวณค่าร้อยละการกกัเก็บสาร (% Entrapment)ใน 

อิลาสติกลิโพโซมโดย เตรียมอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการคดัเลือกจากการศึกษาท่ี 5 โดยใชว้ธีิการเตรียม

เช่นเดียวกบัการศึกษาท่ี 4.2 ป่ันเหวีย่งอิลาสติกลิโพโซมดว้ยเคร่ือง ultracentrifuge (Beckman L-80) ท่ี
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ความเร็ว 60,000 รอบต่อนาที อุณหภูมิ   4 °C เป็นเวลา 6 ชัว่โมง เพื่อแยกอิลาสติกลิโพโซมออกจาก 

caffeine ท่ีไม่ไดถู้กกกัเก็บซ่ึงจะอยูใ่นส่วนใส วเิคราะห์หาปริมาณ caffeine ในส่วนใสดว้ยวธีิ UV 

spectrophotometry ท่ีไดจ้ากขอ้ 4.1.1 และค านวณค่าร้อยละการกกัเก็บสารในอิลาสติกลิโพโซมดว้ยสูตร 

ร้อยละการกกัเก็บสาร = ปริมาณ          ทั้งหมด ปริมาณ          ในส่วนใส

ปริมาณ          ทั้งหมด
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บทที ่4 

ผลและอภปิรายผลการวจิยั 

1 การศึกษาผลของความเข้มข้นของ total lipid ต่อการเกดิลโิพโซม 

การศึกษาผลของความเขม้ขน้ของ total lipid ต่อการเกิดลิโพโซมโดยใชป้ริมาณ total lipid 60, 

90 และ 120 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตรพบวา่ฟิลม์ท่ีไดจ้ากต ารับท่ีมีปริมาณ total lipid ต่างกนัจะมีลกัษณะ

ของฟิลม์แตกต่างกนัโดยสัมพนัธ์กบัปริมาณ total lipid ท่ีเพิ่มข้ึน คือ สูตรต ารับท่ีมีปริมาณ total lipid 60 

มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร เกิดฟิลม์ท่ีมีความบางสม ่าเสมอท่ีสุดและมีขอบเรียบเนียน ในขณะท่ีสูตรต ารับท่ี

มีปริมาณ total lipid 120 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตรซ่ึงสูงท่ีสุดในการทดลองท าให้เกิดฟิลม์ท่ีมีลกัษณะหนา

ทึบไม่สม ่าเสมอและมีขอบขรุขระท่ีสุด สูตรต ารับท่ีมีปริมาณ total lipid 90 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตรท า

ใหเ้กิดฟิลม์ท่ีมีลกัษณะบางกวา่ต ารับท่ีมี total lipid 120 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิหลิตร ความหนาไม่

สม ่าเสมอ ขอบฟิลม์ขรุขระ ไม่เรียบเนียน (รูปท่ี 4) จากผลการทดลองพบวา่ความหนาของฟิลม์แปรผนั

ตามความเขม้ขน้ของ total lipid ท่ีเพิ่มข้ึนเน่ืองจากพื้นท่ีในการเกิดฟิลม์มีเท่ากนั คือ พื้นท่ีภายในฟลาสก์

กน้กลมขนาด 100 มิลลิลิตร และพบวา่ความขรุขระของขอบฟิลม์แปรผนัตามความเขม้ขน้ของ total 

lipid เช่นกนั เน่ืองจากเม่ือเพิ่มความเขม้ขน้ของ total lipid จะท าใหป้ริมาณของ chloroform ลดลงซ่ึง

ปริมาณของ chloroform ท่ีนอ้ยลงท าใหก้ารกระจายของ total lipid ในฟลาสกไ์ม่สม ่าเสมอเม่ือ 

chloroform ระเหยออกไปจึงเกิดเป็นฟิลม์ขรุขระขอบไม่เรียบเนียนข้ึน 

60 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร 90 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร 120 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร 
 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 4 ลกัษณะฟิลม์ท่ีเตรียมไดจ้าก total lipid ปริมาณต่างๆ 
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จากลกัษณะฟิลม์ท่ีเกิดข้ึนจึงเลือกความเขม้ขน้ของ total lipid 60 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร 

และไฮเดรตดว้ยน ้าพบวา่สามารถไฮเดรตไดง่้ายและได ้ lipid dispersion ท่ีดีไม่มีเศษไขมนัทั้งท่ีมองเห็น

ดว้ยตา (รูปท่ี 5) และมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ (รูปท่ี 6) นอกจากน้ียงัพบลกัษณะ maltese cross เม่ือ

น าไปส่องกลอ้งจุลทรรศน์ท่ีมีแสงโพลาไรซ์ (รูปท่ี 7) ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่ vesicle ท่ีเกิดข้ึนนั้นมีลกัษณะ

ของ bilayer 

 

รูปท่ี 5 ลกัษณะของ lipid dispersion ท่ีไดจ้ากต ารับท่ีใช ้SPC 60 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร 

 

รูปท่ี 6 ลกัษณะของลิโพโซมเม่ือมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ (100x) 

 

รูปท่ี 7 ลกัษณะ maltese cross ท่ีพบ จากต ารับท่ีใช ้SPC 60 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร (100x) 
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ดงันั้นปริมาณของ total lipid ท่ีเหมาะสมจะน าไปพฒันาเป็นระบบน าส่งอิลาสติกลิโพโซม

ต่อไปคือ 60 มิลลิกรัมต่อ 2 มิลลิลิตร เพราะเป็นสูตรต ารับท่ีท าใหเ้กิดฟิลม์ท่ีดี ไฮเดรตไดง่้ายและเกิด

เป็นลิโพโซมท่ีสมบูรณ์ 

2. การศึกษาผลของชนิดและความเข้มข้นของ edge activator และ ethanol ต่อการเกดิและคุณสมบัติ

ทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

 ในการเตรียมอิลาสติกลิโพโซมโดยใชป้ริมาณ total lipid ท่ีเลือกจากขอ้ 1 คือ 60 มิลลิกรัมต่อ 2 

มิลลิลิตร และปัจจยัท่ีสนใจศึกษา คือ ชนิดและความเขม้ขน้ของ edge activator ซ่ึงเป็นส่วนประกอบ

ของเฟสไขมนัต่อผลการเกิดฟิลม์และอิลาสติกลิโพโซม และความเขม้ขน้ของ ethanol ซ่ึงเป็นเฟสน ้าต่อ

ผลการเกิดอิลาสติกลิโพโซม พบวา่ทุกสูตรต ารับสามารถเกิดฟิลม์บางและขอบเรียบ (รูปท่ี 8) 

T15 T10 T5 
 

 

 

 

 

 

S15 S10 S5 
 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 8 ลกัษณะฟิลม์ของสูตรต ารับต่างๆ ท่ีมีชนิดและปริมาณของ edge activator ต่างกนั 

จากตารางท่ี 3 เม่ือไฮเดรตฟิลม์ท่ีไดด้ว้ย ethanol ความเขม้ขน้ต่างๆ พบวา่สูตร S5-10, S5-15, 

S10-7, S10-10, S10-15, S15-7 และ S15-10 พบเศษไขมนัและเกิดกอ้นใสท่ีคาดวา่เป็น Span®80 กระจาย

อยูท่ ัว่เม่ือมองดว้ยตาเปล่าดงัรูปท่ี 9 สูตรต ารับเหล่าน้ีจึงไม่ผา่นการคดัเลือก นอกจากน้ีพบวา่เม่ือสังเกต

ลกัษณะของ lipid dispersion ท่ีไดจ้ากสูตร S15-15 ดว้ยตาเปล่าพบวา่ไดล้กัษณะท่ีดีแต่เม่ือดูผา่นกลอ้ง

จุลทรรศน์กลบัพบเศษไขมนัจ านวนมากดงัรูปท่ี 10 และไม่พบลกัษณะ maltese cross จึงไม่ผา่นการ

คดัเลือกเช่นกนั 
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ตารางท่ี 3 ผลการดูกลอ้งจุลทรรศน์ของสูตรต ารับต่างๆ 

สูตรต ารับ 
ผลการทดลอง 

เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า เศษไขมนัผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ maltese cross 
T15-15 ✕ ✕ ✓ 
T15-10 ✕ ✕ ✓ 
T15-7 ✕ ✕ ✓ 

T10-15 ✕ ✕ ✓ 
T10-10 ✕ ✕ ✓ 
T10-7 ✕ ✕ ✓ 
T5-15 ✕ ✕ ✓ 
T5-10 ✕ ✕ ✓ 
T5-7 ✕ ✕ ✓ 

S15-15 ✕ ✓ ✕ 
S15-10 ✓ - - 
S15-7 ✓ - - 

S10-15 ✓ - - 
S10-10 ✓ - - 
S10-7 ✓ - - 
S5-15 ✓ - - 
S5-10 ✓ - - 
S5-7 ✕ ✕ ✓ 

หมายเหตุ:✓ คือ พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

    ✕ คือ ไม่พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่น
กลอ้งจุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

- คือ ไม่มีการสังเกต 
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รูปท่ี 9 แสดงลกัษณะของอิลาสติกลิโพโซมท่ีไม่ผา่นการคดัเลือก  

 

รูปท่ี 10 สูตร S15-15 เม่ือมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ (100x) 

ลกัษณะท่ีไดห้ลงัไฮเดรตของสูตรต ารับอ่ืนๆ ไดแ้ก่ T5-7, T5-10, T5-15, T10-7, T10-10, T10-

15, T15-7, T15-10, T15-15 และ S5-7 มีลกัษณะท่ีดีดงัรูปท่ี 11 คือ ไม่พบเศษไขมนัทั้งวธีิสังเกตดว้ยตา

และสังเกตดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์ดงัแสดงในรูปท่ี 12 รวมถึงพบลกัษณะ maltese cross ดงัแสดงในตาราง

ท่ี 3 จากผลการศึกษาน้ีพบวา่ทุกสูตรต ารับท่ีใช ้Tween®80 เป็น edge activator เกิดเป็นอิลาสติกลิโพโซม

ท่ีสมบูรณ์ ซ่ึงสาเหตุท่ีท าใหเ้กิดเหตุการณ์น้ีอาจเกิดจากโมเลกุลของ Span®80 ท่ีมากกวา่ Tween®80 เม่ือ

เทียบเป็นโมลดงัแสดงในตารางท่ี 4 ท าให้ bilayer ท่ีเกิดข้ึนมีโมเลกุลของ Span®80 มากเกินไปท าใหไ้ม่

สามารถเกิด vesicle ได ้ ดงันั้นจึงเลือกต ารับท่ีเกิดอิลาสติกลิโพโซมท่ีดีเพื่อใชศึ้กษาต่อไปในขั้นตอน

การศึกษาคุณสมบติัความยดืหยุน่ของผนงั vesicle ต่อไป 
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ตารางท่ี 4 อตัราส่วนโดยโมลระหวา่ง edge activator และ SPC 

สูตรต ารับ Edge activator: SPC (โมล) 
T15 1.030:1 
T10 0.647:1 
T5 0.307:1 
S15 3.194:1 
S10 2.014:1 
S5 0.946:1 

 

 

รูปท่ี 11 แสดงลกัษณะของอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการคดัเลือก 

 

รูปท่ี 12 แสดงลกัษณะของอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการคดัเลือกเม่ือมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ (100x) 

การศึกษาคุณสมบติัความยดืหยุน่ของอิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับพบวา่สูตรต ารับ T10-7, 

T15-7 และ S5-7 มีความยดืหยุน่เน่ืองจากเม่ือ extrude ผา่นเมมเบรนขนาด 100  nm ซ่ึงเป็นขนาดท่ีเล็ก

กวา่อิลาสติกลิโพโซมประมาณ 2-3 เท่า พบวา่ขนาดของอนุภาคไม่มีการเปล่ียนแปลงมากนกัดงัแสดงใน

รูป 13-15 กราฟก่อนการ extrusion ของสูตรต ารับ T15-7 และ T10-7 (รูปท่ี 13-14) ประกอบดว้ย 2 peak 
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และ peak ท่ีสองมีขนาดอนุภาคประมาณ 1,000 nm ซ่ึงไม่สามารถผา่น polycarbonate membrane ท่ีมี

ขนาดเล็กกวา่ 10 เท่าไดโ้ดยท่ีไม่แตก ในขณะท่ี peak แรกแสดงใหเ้ห็นถึงขนาดอนุภาคท่ีเล็กกวา่ peak ท่ี 

2 จึงสามารถผา่น polycarbonate membrane ไดโ้ดยขนาดไม่เปล่ียนแปลง ดงันั้นหากตอ้งการตรวจสอบ

คุณสมบติัความยดืหยุน่ของสูตรต ารับ T10-7 และ T15-7 อยา่งสมบูรณ์ควรใช ้polycarbonate membrane 

ท่ีมีขนาดประมาณ 200 nm ในการ extrusion รอบแรกเพื่อประเมินคุณสมบติัความยดืหยุน่ของลิโพโซม

ท่ีอยูใ่นส่วน peak ท่ีสองก่อนจะน ามา extrude อีกคร้ังดว้ย polycarbonate membrane ท่ีมีขนาดเล็กลง

เพื่อประเมินคุณสมบติัความยดืหยุน่ของ ลิโพโซมใน peak แรก ทั้งน้ีเพื่อใหส้ามารถประเมินคุณสมบติั

ความยดืหยุน่ไดอ้ยา่งสมบูรณ์ยิง่ข้ึนหรือหากตอ้งการขอ้มูลท่ีชดัเจนมากข้ึนควรแยกอิลาสติกลิโพโซม

ทั้ง 2 peak ออกจากกนัก่อนแลว้จึง extrude ดว้ย membrane ท่ีมีขนาดเหมาะสมต่อไป 

 

รูปท่ี 13 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrusion ของสูตรต ารับ T15-7 

 

รูปท่ี 14 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrusion ของสูตรต ารับ T10-7 
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รูปท่ี 15 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrusion ของสูตรต ารับ S5-7 

ต่อมาเม่ือพิจารณาลกัษณะกราฟของสูตรต ารับอ่ืนๆนอกจาก T10-7, T15-7 และ S5-7 พบวา่

สูตรต ารับดงักล่าวไม่มีคุณสมบติัความยดืหยุน่เน่ืองจากขนาดก่อนและหลงั extrude เปล่ียนแปลงมากดงั

แสดงในรูปท่ี 16 อนุภาคท่ีผา่นการ extrusion มีขนาดเล็กลงกวา่ขนาดเร่ิมตน้และมีการกระจายขนาด

กวา้งข้ึน จึงสรุปไดว้า่สูตรต ารับท่ีใหก้ราฟลกัษณะน้ีไม่มีคุณสมบติัความยดืหยุน่ ซ่ึงสอดคลอ้งกบัผล

การค านวณ %อิลาสติกลิโพโซมจากสัดส่วนของน ้าหนกัพื้นท่ีกราฟ (ภาคผนวก ข) ดงัแสดงในตารางท่ี 

5 ซ่ึงพบวา่สูตรท่ีไม่มีคุณสมบติัความยดืหยุน่จะมี %อิลาสติกลิโพโซมต ่า นอกจากน้ีในกรณีของสูตร

ต ารับท่ีใช ้ Tween®80 5% เป็น edge activator ซ่ึงมีขนาดก่อน extrude ใหญ่กวา่ polycarbonate 

membrane ท่ีใชป้ระมาณ 10 เท่า (ตารางท่ี  6) ซ่ึงไม่สามารถพิสูจน์คุณสมบติัความยดืหยุน่ไดช้ดัเจนใน

การศึกษาน้ีเน่ืองจากไม่มี membrane ขนาดเหมาะสม แต่อยา่งไรก็ตามสูตรต ารับดงักล่าวอาจจะไม่มี

ความยดืหยุน่เน่ืองจากมีขนาดใหญ่เกินกวา่ขนาดของอิลาสติกลิโพโซมโดยทัว่ไป (Benson et al., 2006; 

Cevc et al., 2001) ดงันั้นถา้ตอ้งการขอ้มูลท่ีชดัเจนมากข้ึนควรศึกษาเพิ่มเติมโดยใช ้membrane ท่ีมีขนาด

ประมาณ 200 nm ข้ึนไป 

เม่ือพิจารณาขนาดของอิลาสติกลิโพโซมแต่ละสูตรต ารับในตารางท่ี 6 แลว้พบวา่สูตรต ารับท่ีมี

ปริมาณ edge activator นอ้ยจะมีขนาดใหญ่ (Bergh BAI et al., 2001; Irfan M et al., 2012) เน่ืองจาก

ปริมาณ edge activator ท่ีนอ้ยลงจะท าใหค้วามโคง้ของผนงั vesicle นอ้ยลงจึงท าใหข้นาดของ vesicle 

ใหญ่ข้ึน นอกจากน้ียงัพบวา่ต ารับท่ีใช ้ Span®80 มีขนาดเล็กกวา่ต ารับท่ีใช ้ Tween®80 ในอตัราส่วนโดย

มวลเดียวกนัคือสูตร S5-7 มีขนาด 196.1 nm ในขณะท่ีสูตร T5-7 มีขนาด 973.2 nm เน่ืองจาก Span®80 

จะมีอตัราส่วนโดยโมลสูงกวา่ Tween®80 ท่ีอตัราส่วนโดยมวลเดียวกนัท าใหผ้นงัของต ารับ S5-7 มีความ

โคง้มากกวา่ต ารับ T5-7 
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รูปท่ี 16 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrusion ของสูตรต ารับ 

ท่ีไม่ผา่นการคดัเลือก (T15-10) 

ตารางท่ี 5 แสดง % อิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับต่างๆ 

สูตรต ารับ % อิลาสติกลิโพโซม 
T5-7 3.51 

T5-10 28.82 
T5-15 31.44 

T10-7*(E) 58.48 
T10-10 38.51 
T10-15 26.37 

T15-7*(E) 49.22 
T15-10 26.64 
T15-15 23.34 
S5-7 (E) 63.85 

*peak แรกของกราฟก่อน extrude ซอ้นอยูใ่นกราฟหลงัการ extrude ทั้งหมด 

(E) เกิดอิลาสติกลิโพโซม 

ตารางท่ี 6 แสดงขนาดอนุภาคของสูตรต ารับต่างๆ 

รหสั Z-ave Peak1 Peak2 
T5-7 973.2 851.3 - 

T5-10 882.4 371.9 - 
T5-15 1214 301.3 - 
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ตารางท่ี 6 แสดงขนาดอนุภาคของสูตรต ารับต่างๆ (ต่อ) 

รหสั Z-ave Peak1 Peak2 
T10-7 239.0 166.3 1653 

T10-10 463.8 283.3 - 
T10-15 438.8 314.6 - 
T15-7 254.5 155.4 1276 

T15-10 455.6 308.4 - 
T15-15 397.4 293.5 - 

S5-7 196.1 206.0 - 
 
นอกจากน้ีจากการศึกษาน้ียงัพบวา่ปัจจยัท่ีมีผลต่อความยดืหยุน่ของผนงัอิลาสติกลิโพโซมท่ี

ส าคญั คือ ความเขม้ขน้ของ ethanol ท่ีใชไ้ฮเดรต ซ่ึงจากผลการทดลองพบวา่สูตรต ารับท่ีมีความยดืหยุน่ 
คือ สูตรต ารับท่ีใชส้ารละลาย ethanol  7% ในการไฮเดรตซ่ึงเป็นความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ีใช ้ เน่ืองจากถึงแม ้
ethanol จะสามารถเพิ่มความยดืหยุน่ของผนงั bilayer ท่ีมี edge activator ได ้ แต่ถา้ใชค้วามเขม้ขน้สูง
เกินไปจะท าใหโ้ครงสร้างของผนงั bilayer ไม่คงตวั (Watcher, 2008) 

นอกจากการประเมินคุณสมบติัความยดืหยุน่โดยการวดัขนาดอนุภาคก่อนและหลงัการ 

extrusion แลว้ยงัสามารถสงัเกตเบ้ืองตน้ไดจ้ากความใสของ lipid dispersion ก่อนและหลงัการ 

extrusion ซ่ึงน ามาเป็นขอ้มูลประกอบได ้ จากการทดลองน้ีพบวา่ต ารับท่ีไม่มีคุณสมบติัความยดืหยุน่จะ

มีลกัษณะของ lipid dispersion หลงัผา่นการ extrusion ใสกวา่ก่อน extrusion อยา่งเห็นไดช้ดัเม่ือเทียบ

กบัต ารับท่ีมีความยดืหยุน่ (รูปท่ี 17) แสดงใหเ้ห็นวา่ vesicle หลงัผา่นการ extrusion แตกและมีขนาดเลก็

ลง 

 

รูปท่ี 17 แสดงลกัษณะของลิโพโซมท่ีไม่มีความยดืหยุน่ (คู่ซา้ย) และมีความยดืหยุน่ (คู่ขวา) 
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ดงันั้นสูตรต ารับท่ีมีคุณสมบติัเหมาะสมในการศึกษาต่อไปคือ T15-7, T10-7 และ S5-7 

เน่ืองจากใหฟิ้ลม์ท่ีดี ไฮเดรตไดง่้ายและไดอิ้ลาสติกลิโพโซมท่ีมีคุณสมบติัครบถว้น 

3. การศึกษาผลของสูตรต ารับอลิาสติกลโิพโซมต่อความคงตัวทางกายภาพ 

 จากผลการเก็บอิลาสติกลิโพโซมท่ีผา่นการคดัเลือกทั้ง 3 ต ารับ คือ T15-7, T10-7 และ S5-7 ใน

ตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4 °C เป็นเวลา 7 วนั ไม่พบเศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่าและมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ 

นอกจากน้ียงัพบลกัษณะ maltese cross เหมือนกบัตารางท่ี 3 (ตารางท่ี 7) แสดงวา่ทั้งสามต ารับยงัมี

ลกัษณะเป็น bilayer vesicle ซ่ึงเป็นคุณสมบติัของลิโพโซมอยู ่

ตารางท่ี 7 ผลการส่องกลอ้งจุลทรรศน์ของสูตรต ารับท่ีผา่นการคดัเลือกหลงัเก็บไวใ้นตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  

4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

สูตรต ารับ 
ผลการทดลอง 

เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า เศษไขมนัผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ maltese cross 
T15-7 ✕ ✕ ✓ 
T10-7 ✕ ✕ ✓ 
S5-7 ✕ ✕ ✓ 

หมายเหตุ: ✓ คือ พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

  ✕ คือ ไม่พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่น
กลอ้งจุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

เม่ือตรวจสอบคุณสมบติัความยดืหยุน่ของทั้งสามต ารับจากการวดัขนาดอนุภาคก่อนและหลงั

การ extrusion พบวา่ทั้งสามต ารับยงัคงสภาพความเป็นอิลาสติกลิโพโซมไดด้งัแสดงในรูปท่ี 18-20 

ดงันั้นจึงแสดงวา่สูตรต ารับทั้ง 3 สูตรต ารับมีความคงตวัทางกายภาพท่ีอุณหภูมิ 4 °C ภายใน 7 วนั 

นอกจากน้ียงัพบวา่ %อิลาสติกลิโพโซมหลงัเก็บเป็นเวลา 7 วนัไม่แตกต่างกบัหลงัเตรียมเสร็จใหม่ๆ มาก

นกั (ตารางท่ี 8) 
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รูปท่ี 18 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T15-7  

หลงัผา่นการเก็บในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

 

รูปท่ี 19 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T10-7  

หลงัผา่นการเก็บในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

 

รูปท่ี 20 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ S5-7  

หลงัผา่นการเก็บในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั 
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ตารางท่ี 8 %อิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับ T10-7, T15-7 และ S5-7 หลงัเก็บในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4 °C 

เป็นเวลา 7 วนั 

สูตรต ารับ 
%อิลาสติกลิโพโซม 
หลงัเตรียมเสร็จใหม่ 

%อิลาสติกลิโพโซม หลงั
เตรียม 7 วนั 

T10-7 58.48 45.45 
T15-7 49.22 46.01 
S5-7 63.85 56.28 

 

4. การศึกษาผลของ caffeine ต่อการเกดิและคุณสมบัติทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

 4.1 การหาค่าการละลายอิม่ตัวของ caffeine ในสารละลาย ethanol ทีอุ่ณหภูมิ 4 °C 

จากผลการคดัเลือกสูตรต ารับท่ีผา่นมามีเพียงสูตรต ารับท่ีใชส้ารละลาย ethanol 7% เป็นเฟสน ้า 

ดงันั้นการศึกษาในส่วนน้ีจึงไดห้าค่าการละลายอ่ิมตวัของ caffeine ในสารละลาย ethanol 7% และพบวา่ 

λmax ของ caffeine ในสารละลาย ethanol 7% คือ 273 nm (รูปท่ี 21) 

 

รูปท่ี 21 UV Spectrum ของ caffeine ในสารละลาย ethanol 7% 
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หาค่าการละลายอ่ิมตวัของ caffeine ใน ethanol 7% ท่ี 4 °C โดยวเิคราะห์ caffeine ดว้ยวธีิ UV 

Spectrometry และ น าค่า UV Absorbance ท่ีไดค้  านวณเทียบกบักราฟมาตรฐาน (ภาคผนวก ข) พบวา่ค่า

การละลายอ่ิมตวัของ caffeine เท่ากบั 1.31 x 10-2 กรัม/มิลลิลิตร ดงันั้นความเขม้ขน้ 90% ของค่าการ

ละลายอ่ิมตวัของ caffeine ใน ethanol 7% ในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ 4 °C ซ่ึงเป็นเฟสน ้าท่ีจะใชไ้ฮเดรตใน

การศึกษาต่อไป คือ 1.18 x 10-2 กรัม/มิลลิลิตร 

4.2 การศึกษาผลของ caffeine ต่อการเกดิและคุณสมบัติทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

จากการศึกษาพบวา่เม่ือไฮเดรตอิลาสติกลิโพโซม 3 ต ารับท่ีเลือกจากขอ้ 3 ดว้ยสารละลาย 
caffeine ใน ethanol 7% 1.18 x 10-2 กรัม/มิลลิลิตร สูตรต ารับ T15-7/C และ T10-7/C ท าใหเ้กิด lipid 
dispersion ท่ีดี ไม่พบเศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่าและมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์และพบลกัษณะ 
maltese cross ในขณะท่ีสูตรต ารับ S5-7/C ได ้lipid dispersion ท่ีมีผงสีขาวเม่ือสังเกตดว้ยตาเปล่า (ตาราง
ท่ี 9-10) เน่ืองจาก caffeine มีผลต่อ ionic strength ของสารละลายท าใหอิ้ลาสติกลิโพโซมเกิด 
aggregation (Crommelin et al., 1984) ดงันั้นถา้มีความสนใจท่ีจะใชสู้ตรต ารับ S5-7 บรรจุ caffeine ควร
ท าการทดลองโดยใชส้ารละลาย caffeine ความเขม้ขน้ต่างๆ ในการไฮเดรตเพื่อหาความเขม้ขน้สูงสุดท่ี
สามารถเกิดอิลาสติกลิโพโซมไดโ้ดยท่ีไม่เกิด aggregation 
 
ตารางท่ี 9 ภาพถ่ายแสดงลกัษณะของอิลาสติกลิโพโซมท่ีได ้ 

สูตรต ารับ S5-7/C* T10-7/C T15-7/C 
ภาพถ่าย
แสดง

ลกัษณะของ 
อิลาสติกลิโพ

โซม    

อิลาสติกลิโพ
โซมเม่ือมอง
ผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์ 

(100x)    
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ตารางท่ี 9 ภาพถ่ายแสดงลกัษณะของอิลาสติกลิโพโซมท่ีได ้(ต่อ) 

สูตรต ารับ S5-7/C* T10-7/C T15-7/C 

Maltese cross 

 

Maltese cross เล็กมากจน
ไม่สามารถถ่ายรูปได ้

Maltese cross เล็กมากจน
ไม่สามารถถ่ายรูปได ้

*รูปของ lipid dispersion ของต ารับ S5-7/C แตกต่างจากต ารับอ่ืนๆ เน่ืองจากถา้ถ่ายในลกัษณะเดียวกนั

สูตรต ารับอ่ืนๆ จะไม่สามารถมองเห็นเศษไขมนัไดช้ดัเจน 

ตารางท่ี 10 ผลการส่องกลอ้งจุลทรรศน์ของสูตรต ารับ T15-7/C และ T10-7/C 

สูตรต ารับ 
ผลการทดลอง 

เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า เศษไขมนัผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ maltese cross 
T15-7/C ✕ ✕ ✓ 
T10-7/C ✕ ✕ ✓ 
S5-7/C ✕ ✕ ✓ 

หมายเหตุ: ✓ คือ พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

  ✕ คือ ไม่พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่น
กลอ้งจุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

 ดงันั้นจึงเลือกสูตรต ารับ T15-7/C และ T10-7/C เพื่อศึกษาต่อในดา้นคุณสมบติัความยดืหยุน่

พบวา่ถึงแม ้ T15-7/C จะมี %อิลาสติกลิโพโซมลดลงจากก่อนบรรจุ caffeine  (ตารางท่ี 11) แต่เม่ือ

พิจารณาจากรูปท่ี 22 แลว้พบวา่สูตรต ารับ T15-7/C มีความยดืหยุน่ดีเน่ืองจากขนาดเร่ิมตน้ของ vesicle 

นั้นมีทั้งขนาดท่ีควรผา่น membrane ได ้(peak แรก) และไม่สามารถผา่น membrane ได ้(peak ท่ีสอง) แต่

เม่ือผา่นการ extrusion แลว้ปริมาณ vesicle ท่ีมีขนาดเล็กกวา่ membrane นั้นมีจ านวนนอ้ยมากเม่ือเทียบ

กบัจ านวนของ vesicle ใน peak ท่ีสอง แสดงใหเ้ห็นถึงความยดืหยุน่ของผนงั vesicle อยา่งไรก็ตามควร

มีการใช ้ membrane ท่ีมีขนาดเล็กกวา่ vesicle ใน peak ท่ีสอง 5 เท่าในการ extrusion เพื่อยนืยนัผล ใน
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ส่วนของ T10-7/C พบวา่มี %อิลาสติกลิโพโซมค่อนขา้งใกลเ้คียงกบัอิลาสติกลิโพโซมท่ีใช ้ ethanol ใน

การไฮเดรตดงัแสดงในตารางท่ี 11 และรูปท่ี 22-23 

ตารางท่ี 11 %อิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับท่ีมีเฟสน ้าเป็นสารละลาย caffeine 1.18 x 10-2 กรัม/

มิลลิลิตร ใน ethanol  7%  T10-7/C และ T15-7/C 

สูตรต ารับ % อิลาสติกลิโพโซม 
T10-7/C 51.33 
T10-7 58.48 

T15-7/C 30.06 
T15-7 49.22 

 

 

รูปท่ี 22 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T15-7/C 

 

รูปท่ี 23 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T10-7/C 
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5. การศึกษาผลของ caffeine ต่อความคงตัวทางกายภาพของอลิาสติกลโิพโซม 

เม่ือเก็บอิลาสติกลิโพโซม T10-7/C และ T15-7/C ในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั  

ไม่พบเศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่าและมองผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ พบลกัษณะ maltese cross 

เหมือนเดิม (ตารางท่ี 12) และมีคุณสมบติัความยดืหยุน่เหมือนเดิม ดงัแสดงในรูปท่ี 24 และ 25 ดงันั้น

สูตรต ารับ T10-7/C และ T15-7/C มีความคงตวัดีทางกายภาพท่ี 4 °C ภายใน 7 วนั 

ตารางท่ี 12 ผลการส่องกลอ้งจุลทรรศน์ของสูตรต ารับ T15-7/C และ T10-7/C หลงัเก็บไวใ้นตูเ้ยน็ท่ี

อุณหภูมิ 4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

สูตรต ารับ 
ผลการทดลอง 

เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า เศษไขมนัผา่นกลอ้งจุลทรรศน์ maltese cross 
T15-7 ✕ ✕ ✓ 

T10-7 ✕ ✕ ✓ 

หมายเหตุ: ✓ คือ พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

  ✕ คือ ไม่พบลกัษณะตามท่ีระบุ (เศษไขมนัท่ีมองเห็นดว้ยตาเปล่า, เศษไขมนัผา่น
กลอ้งจุลทรรศน์, ลกัษณะ maltese cross) 

 

รูปท่ี 24 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T15-7/C 

หลงัผา่นการเก็บในตูเ้ยน็ท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั 



37 
 

รูปท่ี 25 กราฟแสดงขนาดอนุภาคเปรียบเทียบก่อนและหลงัผา่นการ extrude ของสูตรต ารับ T10-7/C 

หลงัผา่นการเก็บท่ีอุณหภูมิ  4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

6. การหาค่าความสามารถในการกกัเกบ็ caffeine ของสูตรต ารับ T10-7/C และ T15-7/C 

 เม่ือวิเคราะห์หาปริมาณ caffeine ในส่วนใสซ่ึงแยกโดยวธีิ ultracentrifugation โดยใชว้ธีิ UV 

Spectrophotometry ท่ี λmax 273 nm และค านวณค่าร้อยละของการกกัเก็บ caffeine โดยเทียบกบักราฟ

มาตรฐาน พบวา่ต ารับ T10-7/C สามารถกกัเก็บ caffeine ไดสู้งกวา่ T15-7/C (ภาคผนวก ข) ดงัแสดงใน

ตารางท่ี 13 ซ่ึงความแตกต่างของร้อยละการกกัเก็บ caffeine ระหวา่งสองสูตรต ารับน้ีน่าจะเกิดจากความ

แตกต่างดา้นขนาดดงัแสดงในตารางท่ี 14 ซ่ึงพบวา่สูตรต ารับ T10-7/C มีขนาดใหญ่กวา่ T15-7/C จึงเก็บ 

caffeine ไดม้ากกวา่ นอกจากน้ีค่าร้อยละการกกัเก็บสารในอิลาสติกลิโพโซมท่ีไดจ้ากการศึกษาคร้ังน้ี

อาจไม่เพียงพอท่ีจะสรุปผลถึงความแตกต่างไดแ้น่นอนเน่ืองจากท าการทดลองเพียงคร้ังเดียวท าใหไ้ม่

สามารถวเิคราะห์ผลทางสถิติได ้ นอกจากน้ีในขั้นตอนการแยกส่วนใสและส่วนนอนกน้อาจแยกออก

จากกนัไดไ้ม่หมด ดงันั้นหากมีเวลาในการทดลองควรเพิ่มจ านวนคร้ังของการทดลองและอาจใชว้ธีิอ่ืน

ในการแยกส่วนใสและส่วนนอนกน้ออกจากกนัแทน เช่น การใชว้ธีิ gel filtration 

ตารางท่ี 13 แสดงค่าร้อยละการกกัเก็บ caffeine ของสูตรต ารับ T10-7/C และ T15-7/C 

สูตรต ารับ ร้อยละการกกัเก็บ caffeine 
T10-7/C 32.34% 
T15-7/C 11.16% 
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ตารางท่ี 14 ขนาดอนุภาคของอิลาสติกลิโพโซมสูตรต ารับ T10-7/C และ T15-7/C 

สูตรต ารับ ขนาด (nm) 
T10-7/C 293.57 
T15-7/C 255.7 
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บทที ่5 

สรุปผลการวจิยัและข้อเสนอแนะ 

1. สรุปผลการวจัิย 

จากการศึกษาน้ีสามารถเตรียมอิลาสติกลิโพโซมท่ีบรรจุ caffeine ไดโ้ดยใชว้ธีิ film hydration 

เช่นเดียวกบัการวจิยัของ Touitou, 1996 และพบวา่ความเขม้ขน้ของ total lipid เป็นปัจจยัท่ีมีผลต่อการ

เกิดลิโพโซมภายใตข้อ้จ ากดัของวธีิการท่ีเลือกใชใ้นการศึกษาน้ี นอกจากน้ียงัพบวา่ชนิดและปริมาณของ 

edge activator, ความเขม้ขน้ของ ethanol และ caffeine เป็นปัจจยัท่ีมีผลต่อการเกิดและคุณสมบติัของ 

อิลาสติกลิโพโซม โดยท่ีความเขม้ขน้ของ caffeine มีผลต่อ ionic strength ของระบบส่งผลใหเ้กิด 

aggregation ของอิลาสติกลิโพโซม ความเขม้ขน้ท่ีใชใ้นการศึกษาน้ีมีผลต่ออิลาสติกลิโพโซมท่ีใช ้

Span®80 5% w/w เป็น edge activator แต่ไม่มีผลกบัอิลาสติกลิโพโซมท่ีใช ้Tween®80 10 และ 15% w/w 

เป็น edge activator และปริมาณของ edge activator เป็นปัจจยัท่ีมีผลต่อขนาดและการกกัเก็บสารของ 

อิลาสติกลิโพโซม  

สูตรต ารับท่ีสามารถเกิดอิลาสติกลิโพโซมท่ีสมบูรณ์และกกัเก็บ caffeine ไดม้ากท่ีสุด คือ ต ารับ

ท่ีใช ้Tween®80 10% w/w เป็น edge activator ไฮเดรตดว้ยสารละลาย caffeine ใน ethanol 7% 

2. ข้อเสนอแนะ 

ในการศึกษาคร้ังน้ีควรเพิ่มจ านวนคร้ังในการหาร้อยละการกกัเก็บสารเป็นอยา่งนอ้ย 3 คร้ังและ

วเิคราะห์ขอ้มูลโดยวธีิการทางสถิติเพื่อให้ไดข้อ้มูลท่ีมีความน่าเช่ือถือยิง่ข้ึน นอกจากน้ีหากตอ้งการน า

สูตรต ารับอิลาสติกลิโพโซมท่ีบรรจุคาเฟอีนน้ีไปพฒันาต่อไปเป็นผลิตภณัฑต่์างๆ ควรท าการศึกษา

ความคงตวัในระยะเวลาท่ีนานข้ึน คือ 1 ปี (Nava G. et al) และศึกษาความสามารถในการซึมผา่น

ผวิหนงัโดยวธีิการทดลองแบบนอกกาย (in vitro) เช่น การใช ้Franz diffusion cell ก่อนและหลงัพฒันา

เป็นผลิตภณัฑ์และแบบในกาย (in vivo) เช่น วดัผลการลดเซลลูไลทใ์นอาสาสมคัรหลงัจากพฒันาเป็น

ผลิตภณัฑต่์อไป 
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 ภาคผนวก ก  

คุณสมบติัของสารท่ีใชใ้นการวจิยั 

1. Caffeine (Zubair, et al., 1986) 

ช่ือทางเคมี: 1,3,7-Trimethyl-2,6-dioxo-1,2,3,6-tetrahydro-purine 

 

รูปท่ี 26 สูตรโครงสร้างของ caffeine 

สูตรโมเลกุล: C8H10N4O2 

น ้าหนกัโมเลกุล: 194.19 

คุณสมบติัทางเคมีกายภาพ 

 ลกัษณะทางกายภาพ:  ผงสีขาว ไม่มีกล่ิน มีรสขม 

 จุดหลอมเหลว:   235-237.5˚c 

 ความหนาแน่น:     
   1.23 g/cml 

 ค่าการละลาย:   1 กรัม caffeine ละลายในน ้า 50 มิลลิลิตร, alcohol 75 มิลลิลิตรและ  

                         chloroform 6 มิลลิลิตร 

  Log P:    -0.07 (Aulton, 2002; Eseldin et al., 2010) 
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2. Phosphatidylcholine (Rowe, et al., 2009) 

ช่ือทางเคมี: 1,2-diacyl-sn-glycero-3-phosphocholine 

 

รูปท่ี 27 สูตรโครงสร้างของ Phosphatidylcholine 

น ้าหนกัโมเลกุล: 776 (เฉล่ีย) 

คุณสมบติัทางเคมีกายภาพ 

 ลกัษณะทางกายภาพ:  ของแขง็สีเหลือง 

 Transition temperature: < 1˚c  

 ความหนาแน่น:  0.5 g/ml 

 ค่าการละลาย:   Phosphatidylcholine สามารถละลายไดใ้น chloroform  

                                                      ไม่ละลายในน ้า 

สภาวะในการเก็บ: ควรเก็บในภาชนะภาชนะท่ีปิดสนิท ป้องกนัจากแสงและการออกซิเดชนั เก็บท่ี

อุณหภูมิต ่ากวา่ 0˚c 
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3. Tween®80 (Rowe, et al., 2009) 

ช่ือทางเคมี: Polyoxyethylene 20 sorbitan monooleate 

 

รูปท่ี 28 สูตรโครงสร้างของ Tween®80 

สูตรโมเลกุล: C64H124O26 

น ้าหนกัโมเลกุล: 1310 

คุณสมบติัทางเคมีกายภาพ 

 ลกัษณะทางกายภาพ: ของเหลว ใส สีเหลือง มีกล่ินเฉพาะตวั 

 Flash point:   149˚c 

 ความถ่วงจ าเพาะ: 1.08 g/ml 

 ค่าการละลาย:   Tween®80 ละลายไดใ้นน ้าและแอลกอฮอล ์ไม่ละลายใน mineral oil  

และ vegetable oil 

สภาวะในการเก็บ: ควรเก็บในภาชนะท่ีปิดสนิทและป้องกนัจากแสง เก็บในท่ีเยน็และแหง้ 
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4. Span®80 (Rowe, et al., 2009) 

ช่ือทางเคมี: (Z)-Sorbitan mono-9-octadecenoate 

 

รูปท่ี 29 สูตรโครงสร้างของ Span®80 

สูตรโมเลกุล: C24H44O6 

น ้าหนกัโมเลกุล: 429 

คุณสมบติัทางเคมีกายภาพ 

 ลกัษณะทางกายภาพ:  ของเหลว ใส สีเหลือง 

 Flash point:   >149˚c   

 ค่าการละลาย:   ละลายไดใ้นน ้ามนัและ organic solvent  

กระจายตวัไดใ้นน ้าแต่ไม่ละลายในน ้า 

สภาวะในการเก็บ: ควรเก็บในภาชนะท่ีปิดสนิทในท่ีเยน็และแหง้ 
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5. Ethanol 

ช่ือทางเคมี: Ethanol 

 

รูปท่ี 30 สูตรโครงสร้างของ Ethanol 

สูตรโมเลกุล: C2H6O 

น ้าหนกัโมเลกุล: 46.07 

คุณสมบติัทางเคมีกายภาพ 

 ลกัษณะทางกายภาพ:  ของเหลว ใส ไม่มีสี เป็น volatile liquid มีกล่ินเฉพาะตวัและ 

มีรสชาติเผด็ร้อน 

 จุดเดือด:   78.15˚c 

 ความถ่วงจ าเพาะ: 0.8119-0.8139 g/ml ท่ี 20˚c 

 ค่าการละลาย:   เขา้กนัไดก้บัน ้าและ chloroform 

 

 



49 
 

 

ภาคผนวก ข 

1. การค านวณเพือ่เตรียมส่วนประกอบต่างๆ ทีใ่ช้เตรียมอลิาสติกลโิพโซม 

เตรียม stock solution 

 Soybean Phosphatidylcholine (SPC) ความเขม้ขน้ 200 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 

 Tween®80 ความเขม้ขน้ 100 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 

 Span®80 ความเขม้ขน้ 100 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 

 ตวัอยา่งการค านวณปริมาณสารท่ีตอ้งใชใ้นการเตรียมลิโพโซมท่ีมี total lipid 60 มิลลิกรัมต่อ  

2 มิลลิลิตร 

  ปริมาณของ SPC Stock solution ท่ีใชคื้อ 
     

         
  300 µl 

 ตวัอยา่งการค านวณปริมาณสารท่ีตอ้งใชใ้นการเตรียมอิลาสติกลิโพโซมในสูตรต ารับ T10-7 

  ใช ้Tween®80 10%w/w ของ Total lipid ท่ีผา่นการคดัเลือก (60 มิลลิกรัมต่อ 2 

มิลลิลิตร) 

  ดงันั้นตอ้งใช ้SPC 54 มิลลิกรัม และ Tween®80 6 มิลลิกรัม 

  ใช ้SPC stock solution 
     

         
  270 µl 

ใช ้Tween®80 stock solution 
    

         
  60 µl 
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ตารางท่ี 15 สรุปปริมาตรหรือน ้าหนกัของสารท่ีใชใ้นการเตรียมอิลาสติกลิโพโซม 

สูตร
ต ารับ 

องคป์ระกอบของสูตรต ารับ 
(มิลลิกรัม) SPC stock solution 

(ไมโครลิตร) 

Tween®80 stock 
solution 

(ไมโครลิตร) 

Span®80 stock 
solution 

(ไมโครลิตร) SPC Tween®80 Span®80 

T15-15 51 9 - 255 90 - 
T15-10 51 9 - 255 90 - 
T15-7 51 9 - 255 90 - 

T10-15 54 6 - 270 60 - 
T10-10 54 6 - 270 60 - 
T10-7 54 6 - 270 60 - 
T5-15 57 3 - 285 30 - 
T5-10 57 3 - 285 30 - 
T5-7 57 3 - 285 30 - 

S15-15 51 - 9 255 - 90 
S15-10 51 - 9 255 - 90 
S15-7 51 - 9 255 - 90 

S10-15 54 - 6 270 - 60 
S10-10 54 - 6 270 - 60 
S10-7 54 - 6 270 - 60 
S5-15 57 - 3 285 - 30 
S5-10 57 - 3 285 - 30 
S5-7 57 - 3 285 - 30 
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2. การค านวณ %อลิาสติกลโิพโซม 

การค านวณ %อิลาสติกลิโพโซมท าเพื่อยนืยนัคุณสมบติัความยดืหยนุจากการวดัขนาดก่อนและ

หลงัการ extrusion ผา่น polycarbonate membrane ท าไดโ้ดยการพิมพก์ราฟท่ีไดจ้ากการวดัขนาดโดย

เคร่ือง Zeta sizer บนกระดาษท่ีมีน ้าหนกัเท่ากนัแลว้ตดักระดาษตามรูปกราฟท่ีไดโ้ดยตดัสองช้ินจาก

หน่ึงกราฟ คือ ส่วนท่ีซอ้นกนัของกราฟก่อนและหลงั extrusion และส่วนท่ีผา่น extrusion แลว้ จากนั้น

ชัง่น ้าหนกักระดาษของกราฟทั้งสองส่วนและค านวณโดยสูตรดา้นล่างไดผ้ลดงัแสดงในตารางท่ี 16-18 

น ้าหนกักราฟส่วนท่ีซอ้นทบักนั

น ้าหนกักราฟส่วนท่ีผา่น           แลว้
       อิลาสติกลิโพโซม 

ตารางท่ี 16 การค านวณอิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับต่างๆ 

สูตรต ารับ น.น. ส่วนท่ี overlap (a) น.น. ส่วนท่ี extrude (b) % อิลาสติกลิโพโซม(a100/b) 
T5-7 0.0004 0.0114 3.51 

T5-10 0.0022 0.0076 28.82 
T5-15 0.0020 0.0065 31.44 

T10-7*(E) 0.0193 0.0330 58.48 
T10-10 0.043 0.1117 38.51 
T10-15 0.0024 0.0091 26.37 

T15-7*(E) 0.0474 0.0963 49.22 
T15-10 0.0024 0.0091 26.64 
T15-15 0.0027 0.0116 23.34 
S5-7 (E) 0.0118 0.0185 63.85 

 

ตารางท่ี 17 การค านวณอิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับ T10-7, T15-7 และ S5-7 หลงัเก็บท่ีอุณหภูมิ 

4 °C เป็นเวลา 7 วนั 

สูตรต ารับ น.น. ส่วนท่ี overlap (a) น.น. ส่วนท่ี extrude (b) % อิลาสติกลิโพโซม(a100/b) 
T10-7 0.0070 0.0154 45.45 
T15-7 0.0104 0.0226 46.01 
S5-7 0.0103 0.0183 56.28 
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ตารางท่ี 18 การค านวณอิลาสติกลิโพโซมของสูตรต ารับ T10-7/C และ T15-7/C 

สูตรต ารับ น.น.ส่วนท่ี overlap (a) น.น.ส่วนท่ี extrude (b) % อิลาสติกลิโพโซม(a100/b) 
T10-7/C 0.0154 0.0300 51.33 
T15-7/C 0.0116 0.0296 30.06 

 

3. การสร้างกราฟมาตรฐานของ caffeine ในสารละลาย ethanol 7% 

เตรียมสารละลาย caffeine โดยชัง่ caffeine 30 มิลลิกรัม ใส่ลงใน volume metric flask ขนาด 10 

มิลลิลิตร แลว้ปรับปริมาตรดว้ยethanol 7% จนครบ 10 มิลลิลิตร น าไปเจือจางใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ต่างๆ 

ดว้ย ethanol 7% ดงัแสดงในตารางท่ี 19 และ 20 วดัค่าการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 273 nm โดยใช้

เคร่ือง UV Spectrophotometry น าค่าท่ีไดม้าสร้างกราฟมาตรฐานดงัแสดงในรูปท่ี 31 และ 32 

ตารางท่ี 19 ค่าการดูดกลืนแสงของ caffeine ใน ethanol 7% ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ (ส าหรับผลการทดลอง

ในการศึกษาท่ี 4.1) 

ความเขม้ขน้ (x 10-5 กรัม/มิลลิลิตร) ค่าการดูดกลืนแสง 
0.0393 0.021 
0.3932 0.209 
0.9830 0.536 
1.2288 0.646 
1.5360 0.806 
1.9200 1.005 
2.4000 1.260 
3.0000 1.577 
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รูปท่ี 31 กราฟมาตรฐานของสารละลาย caffeine ใน ethanol 7% 

(ส าหรับผลการทดลองในการศึกษาท่ี 4.1) 

ตารางท่ี 20 ค่าการดูดกลืนแสงของ caffeine ใน ethanol 7% ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ (ส าหรับผลการทดลอง

ในการศึกษาท่ี 6) 

ความเขม้ขน้ (10-5 กรัม/มิลลิลิตร) ค่าการดูดกลืนแสง 
0.0393 0.002 
0.3932 0.206 
0.9830 0.526 
1.2288 0.644 
1.5360 0.806 
1.9200 1.000 
2.4000 1.266 
3.0000 1.573 

 

 

y = 0.5234x + 0.005 
R² = 0.9998 
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ความเข้มข้นของสารละลาย caffeine ใน ethanol 7% (10-5 กรัม/มิลลิลิตร) 

Stand curve of caffeine in 7% Ethanol 
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รูปท่ี 32 กราฟมาตรฐานของสารละลาย caffeine ใน ethanol 7%  

(ส าหรับผลการทดลองในการศึกษาท่ี 6) 

 

  

y = 0.5244x + 0.0013 
R² = 0.9999 
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ความเข้มข้นของสารละลาย caffeine ใน ethanol 7% (10-5 กรัม/มิลลิลิตร) 

Stand curve of caffeine in 7% Ethanol 
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4. การหาร้อยละของการกกัเก็บ caffeine ในอลิาสติกลโิพโซม 

ท าการป่ันเหวีย่งแยกส่วนใสกบัอิลาสติกลิโพโซมท่ีนอนกน้ ใช ้ auto pipette ดูดส่วนใสมา 30 

µl ใส่ใน volume metric flask ขนาด 10 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดว้ย ethanol 7%  เจือจางจนสามารถวดั

ค่าการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 273 nm ดว้ยวธีิ UV Spectrophotometry ได ้แทนค่าการดูดกลืนแสง

ท่ีไดก้บัสมการมาตรฐานของสารละลายcaffeineในethanol 7% y = 0.5244x + 0.0013 แลว้ค านวณกลบั

เพื่อหาปริมาณ caffeine ทั้งหมดท่ีมีอยูใ่นส่วนใสท่ีดูดออกมาจนหมดดว้ย pasteur pipette ดงัแสดงใน

ตารางท่ี 21 

ตารางท่ี 21 ปริมาตรท่ีใชใ้นการวดัค่าการดูดกลืนแสงและผลการค านวณหาปริมาณcaffeineในส่วนใส 

สูตร ปริมาตรท่ีใช ้
(µl) 

ค่าการ
ดูดกลืนแสง* 

ความเขม้ขน้ 
(g/มิลลิลิตร) 

Dilution 
factor 

ความเขม้ขน้ 
(g/มิลลิลิตร) 

ปริมาณ
ทั้งหมด (g) 

T15-7/C 30 0.599 
0.600 
0.606 

1.14   10-5 
1.14   10-5 
1.15   10-5 

1111.11 
1111.11 
1111.11 

1.27   10-3 
1.27   10-3 

1.28   10-3 

5.25   10-2 
5.26   10-2 
5.31   10-2 

เฉล่ีย 5.27   10-2 
T10-7/C 30 0.462 

0.464 
0.465 

8.79   10-6 
8.82   10-6 
8.84   10-6 

1111.11 
1111.11 
1111.11 

9.77   10-4 

9.80   10-4 

9.82   10-4 

3.99   10-2 
4.01   10-2 
4.01   10-2 

เฉล่ีย 4.00   10-2 
*ค่าการดูดกลืนแสงไดจ้ากการวดัซ ้ าโดยใช ้sample เดิม 

ร้อยละการกกัเก็บcaffeineของสูตรต ารับ T10-7/C = (         )   
  

           
               

ร้อยละการกกัเก็บcaffeineของสูตรต ารับ T15-7/C = (         )   
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 ภาคผนวก ค  

วสัดุและเคร่ืองมือท่ีใชใ้นงานวจิยั 

 
รูปท่ี 33 Analytical Balances 3 ต าแหน่ง 

(Mettler Toledo PG-S) 

 
รูปท่ี 34 Analytical Balances 4 ต าแหน่ง 

(Mettler Toledo AG) 

 
รูปท่ี 35 Analytical Balances 5 ต าแหน่ง 

(Mettler Toledo AX) 

 
รูปท่ี 36 LiposoFast™ (Avestin Inc.) 
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รูปท่ี 37 Rotaty evaporator (Bushi) 

 
 
 

 
รูปท่ี 38 Sonicator (Elma®Transsonic Digital S) 

 

 
รูปท่ี 39 Ultracentrifuge (Beckman L-80) 

 
 

 
รูปท่ี 40 UV-Visible Recording Spectrophotometer 

(Shimadzu) 
 

 
รูปท่ี 41 Vortex-Genie®2 

 
รูปท่ี 42 Zeta Sizer Nano series (Malvern) 
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รูปท่ี 43 กลอ้งจุลทรรศน์ (Nikon Eclipse E 200) 
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