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งานวิจยันี้มวีตัถุประสงคเพือ่เตรียมอนุภาคของยาไอบูโปรเฟนที่มีขนาดนาโนเมตร หรือนา
โนปารติเคิลจากโซลิดดิสเพอรชันซึ่งเตรียมดวยวธิีการหลอม ระบบโซลิดดิสเพอรชันประกอบดวย 
ยาไอบูโปรเฟน พอลิเอธิลีนกลัยคอล 6000 และ เจลูไซร 44/14 โดยศึกษาเปรียบเทียบกับระบบโซ
ลิดดิสเพอรชันซึ่งประกอบดวย ยาไอบูโปรเฟน และพอลิเอธิลีนกลยัคอล 6000 และ ระบบโซลิดดสิ
เพอรชันซึง่ประกอบดวย ยาไอบูโปรเฟน และ เจลูไซร 44/14 เตรียมโซลิดดิสเพอรชันโดยผสมสารแต
ละชนิดในสัดสวนที่กาํหนด และนําไปหลอมที่อุณหภมูิ 100 องศาเซลเชียส จนสารหลอมเปน
ของเหลวหมด นาํไปตั้งทิง้ไวที่อุณหภูมิหอง จนเยน็ลงเปนของแข็ง จะไดโซลิดดิสเพอรชัน เตรียม
อนุภาคนาโนปารติเคิลโดยนําโซลิดดิสเพอรชันมากระจายตัวในน้าํ จะไดอนุภาคยาไอบูโปรเฟนที่มี
ขนาดเล็กแขวนลอยอยูในน้าํ วัดขนาดอนภุาคยาดวยโฟตอนคอรีเลชันสเปกโตรสโคป ผลการศึกษา
พบวา จะเกิดอนุภาคนาโนปารติเคิล เมื่อมียาไอบูโปรเฟน นอยกวา 1 สวนโดยน้ําหนกั ในระบบทีม่ ี
พอลิเอธิลีนกลัยคอล 6000 และ เจลูไซร 44/14 ในปรมิาณอยางละ 1 สวนโดยน้าํหนัก และ เมื่อมี
เจลูไซร 44/14 ไมนอยกวา 2 สวนโดยน้ําหนัก ในระบบทีม่ี ยาไอบูโปรเฟน และ พอลเิอธิลีนกลยัคอล 
6000 ในปริมาณอยางละ 1 สวนโดยน้ําหนกั สําหรับระบบโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวยยาไอบ ู
โปรเฟน และ พอลเิอธิลีนกลัยคอล 6000 ไมเกิดนาโนปารติเคิลในทกุสัดสวนทีศึ่กษา แตระบบโซ
ลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวยยาไอบูโปรเฟน และ เจลูไซร 44/14 เกิดนาโนปารติเคลิได เมื่อมียาไอบู
โปรเฟนไมเกิน 1 สวนโดยน้ําหนกัในระบบที่มีเจลูไซร 44/14 ในปริมาณ 1สวนโดยน้ําหนกั หรือเมื่อมี
เจลูไซร 44/14 ไมนอยกวา 1 สวนโดยน้ําหนกัในระบบที่มียาไอบูโปรเฟนในปรมิาณ 1 สวนโดย
น้ําหนกั ผลการศึกษาดวยดิฟเฟอรเรนเชยีล สแกนนงิคาลอรีเมตรี พบวาตัวยาไอบูโปรเฟนกระจาย
อยูในระดับโมเลกุล ในระบบโซลิดดิสเพอรชัน ที่ใหอนภุาคนาโนปารติเคิลหลังจากกระจายตวัในน้ํา 
ผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วาการกระจายตัวกลับจากโซลิดดิสเพอรชันเปนวิธกีารหนึ่งในการเตรียม
อนุภาคนาโนปารติเคิลของยา 
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Abstract 
Preparation of ibuprofen nanoparticles from solid dispersions 

by melting method 
 

Sunee Techakasikornpanit, Oncharee Thiptawee 
Project advisor: Satit Puttipipatkhachorn 
Department of Manufacturing Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Mahidol University 
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 The objective of this study was to prepare ibuprofen nanoparticles from solid 
dispersion prepared by melting method. Solid dispersion systems consisting of ibuprofen, 
polyethylene glycol 6000 (PEG 6000) and Gelucire 44/14 were studied in comparison with 
those consisting of ibuprofen and PEG 6000 and those consisting of ibuprofen and 
Gelucire 44/14. Solid dispersions were prepared by mixing ibuprofen with additives at 
predetermined weight ratio and then heated at 100ºC until complete melting. The melted 
solution was cooled down at room temperature until congealing. The solid dispersions 
were redispersed with water to obtain drug particles suspended in water. Size of drug 
particles was measured by photon correlation spectroscopy. The results indicated that 
drug nanoparticles were formed when lower than 1 weight ratio of ibuprofen was present 
in the systems with PEG 6000 and Gelucire 44/14 at 1:1 weight ratio and when no less 
than 2 weight ratio of Gelucire 44/14 was present in the systems with ibuprofen and PEG 
6000 at 1:1 weight ratio. Drug nanoparticles could not be formed from the systems 
containing ibuprofen and PEG 6000 at all weight ratios studied. On the other hand, the 
systems containing ibuprofen and Gelucire 44/14 could provide drug nanoparticles when 
less than 1 weight ratio of ibuprofen was present in the systems with 1 weight ratio of 
Gelucire 44/14 and when no less than 1 weight ratio of Gelucire 44/14 was present in the 
systems with 1 weight ratio of ibuprofen. Differential scanning calorimetry study indicated 
that ibuprofen was molecularly dispersed in solid dispersion systems which were able to 
form drug nanoparticles after redispersing in water. This study demonstrated that 
redispersion from solid dispersions was a method to obtain drug nanoparticles. 
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1 สัดสวนของสารในตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen  6 
    และ Gelucire 44/14 
2 สัดสวนของสารในตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen    6            
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3 สัดสวนของสารในตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen,   7 
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 5 ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอ ขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจาก  16 
  ระบบกระจายตัวของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ 
   Gelucire 44/14   
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 ระบบกระจายตัวของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen , PEG 6000 และ  
 Gelucire 44/14   
8  ผลของปริมาณ PEG 6000 ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจาก   19 
 ระบบกระจายตัวของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen , PEG 6000 และ  
 Gelucire 44/14   
9  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่ 20 
 เตรียมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ  
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10  ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  21 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ  
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 11 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  22 

 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ4:1:1  
12 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 23 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ 4:1:1  
13 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  24 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ  
 Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25, 1:0.5, 1:1, 1:2 และ 1:4  
14 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 25 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ  
 Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25, 1:0.5, 1:1, 1:2 และ 1:4  
15 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  26 
 ที่เตรียม จากตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ1:1:4  
16 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 27 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ 1:1:4  
17 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  28 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ1:4:1  
18 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 29 
 ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000  
 และ Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ 1:4:1  
19 ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา   30 
 Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย  
 Ibuprofen และ Gelucire 44/14 
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 Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย  
 Ibuprofen และ Gelucire 44/14    
22 ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา   31 
 Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย  
 Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14   
23 ผลของปริมาณ PEG 6000 ตอความคงตัวของขนาดอนภุาคยา    32 
 Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย  
 Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14   
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 3 DSC thermograms ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม  35 
  ที่มี PEG 6000 เปนตัวพา 

4  DSC thermograms ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม 36 
 ที่มี Gelucire 44/14 เปน surfactant 
5  DSC thermograms ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม 37 
 ที่มี PEG 6000 และ Gelucire 44/14 

 6  IR Spectrum ของตัวยา Ibuprofen      38 
 7 IR Spectrum ของ Gelucire 44/14      39 
 8 IR Spectrum ของ PEG 6000       40 
 9 IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :  41 
  PEG 6000 = 0.5 : 1 

10  IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :   42 
 PEG 6000 = 1 : 1 
11  IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :    43 
 PEG 6000 : Gelucire 44/14 = 0.5 : 1 : 1 
12  IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :   44 
 PEG 6000 : Gelucire 44/14 = 1 : 1 : 1 
13  IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :   45 
 Gelucire 44/14 = 0.5 : 1 
14  IR Spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen :   46 
 Gelucire 44/14 = 1 : 1 
15  IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   47 
 PEG 6000 = 0.5 : 1 
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  รูปที ่                     หนา 
16  IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   48 
 PEG 6000 = 1 : 1 
17 IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   49 
 PEG 6000 : Gelucire 44/14 = 0.5 : 1 : 1 
18  IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   50 
 PEG 6000 : Gelucire 44/14 = 1 : 1 : 1 
19  IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   51 
 Gelucire 44/14 = 0.5 : 1 
20  IR Spectrum ของตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen :   52 
 Gelucire 44/14 = 1 : 1 
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สัญลักษณและคํายอ 
 

   มก.  =  มิลลิกรัม 
   มล.  =  มิลลิลิตร 
   ANOVA =  Analysis of Variance 
   °C  =  องศาเซลเซยีส 
   DSC  =  Differential Scanning Calorimetry 
   FTIR  =  Fourier Transform Infrared  
   g  =  กรัม 
   GEL  =  Gelucire 44/14 
   IBU  =  Ibuprofen 
   IR  =  Infrared 
   LSD  =  Least Significant Different 
   mean  =  คาเฉลี่ย 
   NED  =  Not Enough Data 
   nm  =  นาโนเมตร 
   PEG  =  Polyethylene Glycol 6000 
   PM  =  Physical Mixture 
   SD  =  Standard Deviation 
   Sig.  =  Significant 
   Std.  =  Standard 
   SW  =   Sample Warning 
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บทนํา 
  

ไอบูโปรเฟน (Ibuprofen) (1) [2-(4-Isobutylphenyl) propanoic acid] เปนยากลุม 
NSAIDs (non-steroidal antiinflammatory drugs) ที่ใชลดอาการปวด  บรรเทาอาการอักเสบ  และ
ลดไขไดอยางมีประสิทธิผล  แตเนื่องจากยาไอบูโปรเฟนมีความสามารถในการละลายต่ํา  ซึ่งเปนผล
ใหชีว ประสิทธิผล (bioavailability) ของยาต่ําลงดวย  การลดขนาดอนุภาคของยาเปนวิธหีนึ่งในการ
เพิ่มการละลาย  ขนาดอนุภาคของตัวยาทีล่ดลงทําใหเพิม่พื้นที่ผิวสัมผัสกับตัวกลาง  การละลายของ
ยาจงึเพิ่มข้ึน  ในการทดลองนี้ไดเลือกใชเทคนิค โซลิดดิสเพอรชัน (solid dispersion) ในการลด
ขนาดอนุภาคยา 
 โซลิดดิสเพอรชัน (2) หมายถงึ การกระจายตวัยาสําคัญตั้งแตหนึ่งชนิดขึ้นไปในตัวพา 
(inert carrier หรือ matrix) ในสภาวะทีเ่ปนของแข็ง  ซึ่งเทคนิคนี้สามารถลดขนาดของอนุภาคของ
ตัวยาลงไดถึงระดับที่เปนคอลลอยดหรือระดับโมเลกุล  เมื่อระบบที่มีตัวยากระจายอยูในตัวพาที่
ละลายน้ําไดดี (water-soluble carrier) สัมผัสกับตัวกลางของการละลาย (dissolution medium)  
ตัวพาจะละลายอยางรวดเร็ว  และยาทีม่ีขนาดละเอยีดจะปลดปลอยตัวยาออกมา  เปนเหตุใหตัวยา
มีการละลายเพิ่มข้ึน  โดยทั่วไปสามารถเตรียม โซลิดดิสเพอรชัน ได 3 วิธี ไดแก วิธีการหลอม 
[melting (fusion) method]  วิธีการระเหยตัวทําละลาย [solvent (coprecipitation) method]  และ
วิธีการหลอมและระเหยตวัทาํละลาย (melting-solvent method)   
 วิธีการหลอม (3) เปนวิธีการที่ใชสวนผสมของตัวยาและตัวพาที่ละลายน้ําได  นาํมาหลอม
รวมโดยใชความรอนแลวทําใหเยน็และแข็งตัวอยางรวดเร็วในอางน้าํแข็ง  (อาจนาํมาบดยอยและ
ผานแรง)  ขอดีของวิธีนี้คือ เตรียมงาย  และประหยัด  สวนขอเสียคือ สารตางๆรวมทั้งยาหรือตัวพา
อาจเสื่อมสลายหรือระเหยได  หลีกเลีย่งไดถาสวนผสมถูกหลอมในภาชนะปด  หลอมภายใต
สุญญากาศหรือในบรรยากาศไนโตรเจน  จุดหลอมเหลวของระบบนี้ข้ึนกบัสวนประกอบในระบบ  
เชน  สัดสวนโดยน้ําหนักของตัวยาตอตัวพาในระบบ 
 ในการศึกษาครั้งนี้ เปนการทดลองลดขนาดอนุภาคยาไอบูโปรเฟนโดยใชเทคนิค โซลิดดิส
เพอรชัน วิธกีารหลอม  ซึ่งกลุมผูวิจยัไดแบงการทดลองออกเปนสองระบบ คือ ระบบ binary  
system ประกอบดวย ยาไอบูโปรเฟน และตัวพา คือ polyethylene glycol 6000 (PEG 6000)  กับ  
ระบบ ternary system ซึ่งประกอบดวย ยาไอบูโปรเฟน , PEG 6000 และสารลดแรงตึงผิว 
(surfactant) คือ Gelucire 44/14 โดยแตละระบบประกอบดวย ยาไอบูโปรเฟน , PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 ในอัตราสวนตางๆกนั  แลวเปรียบเทยีบวาระบบใดสามารถลดขนาดอนุภาคยาไอบู
โปรเฟนไดดีกวากนั  จากนัน้ไดศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพของอนภุาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมได 
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ทบทวนวรรณกรรม 
 
Solid dispersion 
 
 Solid dispersion (4,5) หมายถงึ การนาํตัวยาชนิดหนึ่งหรือมากกวา มากระจายในตัวพา
หรือสารของแข็งที่ไมทาํปฏกิิริยากนั ตัวพาที่อาจเปน polymer หรือ surfactant จะเขาไปจับกับ
อนุภาคของตวัยา ทาํใหตัวยามีขนาดอนภุาคเล็กลงไดถึงระดับทีเ่ปนคอลลอยดหรือโมเลกุล ตัวพาที่
ละลายน้ําไดดีจะทาํใหตัวยาถูกปลดปลอยออกมาไดเร็ว เปนเหตุใหตัวยามีการละลายที่ดี สวนตวั
พาที่ไมละลายน้ําหรือละลายน้ําไดนอยจะทําใหตัวยาถูกปลดปลอยออกมาไดชา เปนผลใหตัวยามี
อัตราการละลายชา สามารถประยุกตใชในการเตรียมยาใหมีระยะเวลาการออกฤทธิ์นานขึ้นได 
 วิธีการเตรียม Solid dispersion มีวิธกีารเตรียมไดดังนี ้

1. Melting Method หรือวิธีการหลอม เตรียมขึ้นครั้งแรกโดย Sekiguchi และ Obi (6) 
เพื่อใหปลดปลอยตัวยาอยางรวดเร็ว โดยใชสวนผสมของตัวยาและตัวพาที่ละลายน้ําได นํามาหลอม
รวมโดยใชความรอนแลวทําใหเยน็และแข็งตัวอยางรวดเร็วในอางน้าํแข็ง นํามาบดยอยและผานแรง 
วิธีการนี้ถกูพฒันาตอมาโดย Goldberd และคณะ (7), Chiou และ Riegelman (8) ขอดี คือเตรียม
งาย และประหยัด ขอเสียคอื สารตาง ๆ รวมทัง้ยาหรือตัวพาอาจสลาย หรือระเหยได หลีกเลีย่งไดถา
สวนผสมถูกหลอมในภาชนะปด หลอมภายใตสุญญากาศ หรือภายใตบรรยากาศไนโตรเจนปองกัน
การ oxidation ของตัวยา หรือ ตัวพา จดุหลอมเหลวของระบบ ข้ึนกบัสวนประกอบในระบบ เชน 
การเลือกตัวพา และสัดสวนของน้ําหนักของตัวยาในระบบ หลักการนีถู้กใชเตรียม solid dispersion 
ของ steroid และ cardiac glycoside ใน polyethylene glycol 6000 

2. Solvent Method หรือวิธีการระเหยตัวทําละลาย ใชในการเตรียม solid solution หรือ 
mixed crystal ของ สารอินทรีย หรือสารอนินทรีย เตรียมไดโดยละลายของแข็ง 2 ชนิด ลงในตวัทํา
ละลาย โดยเรียงลําดับตามการระเหยของตัวทําละลาย ใชในการเตรยีม solid dispersion ของ 
griseofulvin-polyvinylpyrolidone, sulfathaiamzole-polyvinylpyrrolidone, reserpine-
polyvinylpyrrolidone ขอดีคือ จะถูกปองกนัการสลายตัวของตัวยา หรือ ตัวพาจากความรอนไว 
โดยการระเหยของตัวทาํละลาย ซึง่ตองการอุณหภูมิตํ่า ๆ ขอเสียคือคาใชจายสงู ลําบากในการ
แยกตัวทาํละลายและสรางรูปแบบผลึก 

3. Melting-solvent Method  มีการคนพบวา 5-10% ของสวนประกอบที่เปนของเหลว
สามารถเขากนัไดกับ Polyethylene glycol 6000 (PEG 6000)  โดยปราศจากการสูญเสยี
คุณสมบัติของของแข็งอยางมีนัยสาํคัญ (9) ของแข็งสามารถกระจายในของเหลวที่เหมาะสม  อยาง 
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เชน PEG ถาอุณหภูมิตํ่ากวา 70 °C มันจะเปนตวัทาํละลายที่ดี polymorph ของยาอาจตกตะกอน
ออกมาไดชาถาใชตัวทาํละลายไมเหมาะสม ดังนัน้ตองใชเทคนิคของตัวทาํละลายและการหลอม
ระบายรวมกัน ขอจํากัดคือ ใชไดเฉพาะกบัยาฤทธิ์แรงขนาดรับประแทนต่าํกวา 50 มก. มีการเตรียม 
spironolactone-PEG 6000 และ griseofulvin-PEG 6000 (10) 

  
ขอมูลทั่วไปของตัวยาและตัวพา  
 
 1. Ibuprofen (11,12) 
 โครงสราง  : 

   
            ชื่อทางเคมี  :  (±)-2-(4-isobutylphenyl) propionic acid 
 (±)-(α-methyl-4(2-methyl-propyl) benzeneacetic acid 
 p-isobutyl-hydratropic acid 
 สูตรโมเลกุล  :  C13H18O2 
 น้ําหนกัโมเลกลุ  :  206.281 
 ลักษณะ  :  ผลึกสีขาว 
 จุดหลอมเหลว  :  75-77 °C 
 ความสามารถในการละลาย  :  ละลายน้ําไดนอยมาก 
 ฤทธิท์างเภสัชวิทยา  :  เปนยาในกลุม NSAIDs ใชเปน anti-inflammatory, anti-analgesic 
และ antipyretic agent ออกฤทธิ์ยับยัง้การสังเคราะห prostaglandin โดยยับยั้ง cyclooxygenase 
enzyme ซึ่งเปนตัวไปกระตุนให arachidonic acid เปลี่ยนเปน prostaglandin  
 ประโยชน  :  ใชในการรักษา Inflammatory disorders, rheumatoid disorders รวมทัง้ 
juvenile rheumatoid arthritis, mild to moderate pain, fever, dysmenorrhea, gout, 
ankylosing spondylitis, acute migraine headache 
 การเก็บรักษา  :  เก็บในภาชนะปองกันแสงปดสนทิ ที่ 15-30 °C 
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 2. Polyethylene Glycol 6000 (PEG 6000) (13) 
 โครงสราง  : 

    
 PEG 6000 คือ polymer ของ ethylene ซึ่งมีมวลโมเลกุลอยูในชวง 1300-1600 
 ลักษณะ  :  powder หรือ creamy-white flakes 
 จุดหลอมเหลว  :  56-63 °C 
 ความสามารถในการละลาย  :  ละลายน้ํา, เขากนัไดกับทุกสัดสวนของ PEGs ชนิดอื่น, 
ละลายใน acetone, dichloromethane, ethanol และ methanol, ละลายไดบางใน aliphatic 
hydrocarbons และ ether, ไมละลายใน fixed oils และ mineral oils 
 ประโยชน  :  ใชเปนสารชวยละลายยึดเกาะ (binder) ในยาเม็ด, ชวยเพิ่มการละลายของ
สารที่ละลายน้าํไดนอยโดยทาํในรูปแบบ solid dispersion, ใชเปนสารเพิ่มความยืดหยุน 
(plasticizers) ในยาเม็ดเคลอืบฟลม 
 การเก็บรักษา  :  เก็บในภาชนะปดสนทิที่แหงและเย็น 
 3. Gelucire 44/14 (14) 
 เปนสารสงัเคราะหโดยใชปฏิกิริยา alcoholysis/esterification โดยใช hydrogenated palm 
kernel oil และ PEG 1500 เปนสารเริ่มตน 
 คือ saturated polyglycolized glyceride ประกอบดวย mono-, di-, triglyceride และ 
mono-, difatty acid esters ของ polyethylene glycol (PEG) 
 ลักษณะ  :  white waxy solid 
 จุดหลอมเหลว  :  44 °C 
 HLB  :  14 
 ขอดี  :  1. เพิม่ bioavailability 
   2. เพิ่มความสามารถในการละลายและความคงตัว 
   3. ไมเปนพิษ 
 การเก็บรักษา  :  เก็บในภาชนะปดสนทิที่แหงและเย็น 
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วัสดุและวิธีการวิจัย 
 
เคมีภัณฑ 
 

1. Ibuprofen (Lot  number IBU0108606, Siam Pharmaceuticals Co., Ltd., 
Thailand) 

2. Polyethylene glycol 6000 (Lot  number 358476/1, Namsiang Co., Ltd., 
Thailand) 

3. Gelucire 44/14 (Lot  number 100712, GATTEFOSSÉ SAS, France) 
4. Distilled water (Government Pharmaceutical Organization, Thailand) 

 
เครื่องมือและอุปกรณ 
 

1. เครื่องชั่ง Electric Analytical Balance (Model : A 200 S, Sartorius®, GMBH 
Gottingen, Germany) 

2. Hot air oven (Model ED 53/E2, Binder, Germany) 
3. Ultrasonic bath (Model T700/H, Sinten/HTW, Germany) 
4. Sub-micron particle size analyzer (Model N4MD, Coulter, Counter, USA) 
5. Differential Scanning Calorimeter (DSC7, Perkin Elmer, USA) 
6. เครื่อง Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy (Model Magna-IR 550, 

Nicolet, USA )(Collector Cell, Spectra Tech, USA) 
 
วิธีการวิจัย 
 

 1. ตํารับโซลดิดิสเพอรชนั 
1.1. ตํารับโซลิดดิสเพอรชันระบบ Binary  system ที่ศึกษา 

1.1.1. Ibuprofen +  Gelucire 44/14 สัดสวนของสารแตละตํารับ แสดงดังตาราง         
          ที่ 1 
1.1.2. Ibuprofen + PEG 6000  สัดสวนของสารแตละตํารับ แสดงดังตารางที่ 2 
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ตารางที่ 1  สัดสวนของสารในตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 
44/14 

 

 
ตารางที่ 2  สัดสวนของสารในตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen และ PEG 6000 
 

ปริมาณสารทีใ่ชในการเตรียมตัวอยาง ( g ) อัตราสวนโดยน้ําหนกัของ 
IBU : GEL Ibuprofen Gelucire 44/14 

              0.25  :  1 0.05 0.2 
                0.5  :  1 0.1 0.2 
                   2  :  1 0.4 0.2 
                   4  :  1 0.8 0.2 

  1  :  0.25 0.2 0.05 
1  :  0.5 0.2 0.1 

                    1  :  1 0.2 0.2 
                    1  :  2 0.2 0.4 
                    1  :  4 0.2 0.8 

ปริมาณสารทีใ่ชในการเตรียมตัวอยาง ( g ) อัตราสวนโดยน้ําหนกัของ 
IBU : PEG Ibuprofen PEG 6000 

                0.25  :  1 0.05 0.2 
                  0.5  :  1 0.1 0.2 

2  :  1 0.4 0.2 
4  :  1 0.8 0.2 

     1  :  0.25 0.2 0.05 
   1  :  0.5 0.2 0.1 

                     1  :  1 0.2 0.2 
1  :  2 0.2 0.4 
1  :  4 0.2 0.8 
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       1.2. ตํารับโซลิดดิสเพอรชันระบบ Ternary  system ที่ศึกษา 
 1.2.1. Ibuprofen + PEG 6000 + Gelucire 44/14 สัดสวนของสารแตละตํารับ
           แสดงดงัตารางที ่3 
 

ตารางที่ 3  สัดสวนของสารในตํารับโซลิดดิสเพอรชันทีป่ระกอบดวย Ibuprofen , PEG 6000  
     และ  Gelucire 44/14 
 

ปริมาณสารทีใ่ชในการเตรียมตัวอยาง ( g ) อัตราสวนโดยน้ําหนกัของ 
IBU : PEG : GEL Ibuprofen PEG 6000 Gelucire 44/14 

        0.25  :  1  :  1 0.05 0.2 0.2 
         0.5   :  1  :  1 0.1 0.2 0.2 
            1   :  1  :  1 0.2 0.2 0.2 
             2  :  1  :  1 0.4 0.2 0.2 
             4  :  1  :  1 0.8 0.2 0.2 

  1  :  0.25  :  1 0.2 0.05 0.2 
   1  :  0.5    :  1 0.2 0.1 0.2 

             1  :  2  :  1 0.2 0.4 0.2 
             1  :  4  :  1 0.2 0.8 0.2 

   1  :  1  :  0.25 0.2 0.2 0.05 
 1  :  1  :  0.5 0.2 0.2 0.1 

             1  :  1  :  2 0.2 0.2 0.4 
             1  :  1  :  4 0.2 0.2 0.8 
 

 2. การเตรียมโซลิดดิสเพอรชันและอนุภาคนาโนปารติเคิล 
2.1. ชั่งสารแตละตํารับ ตามอัตราสวนโดยน้ําหนกั 
2.2. หลอมสารในบีกเกอรโดยใช hot air oven ที่อุณหภูมิ 100 °C เปนเวลา 10 นาท ี

  คนใหเขากนัอยางสม่ําเสมอ 
2.3. ต้ังทิ้งไวใหสารเยน็ตัวจนเปนของแข็งที่อุณหภูมหิอง จะไดโซลิดดสิเพอรชัน 
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2.4   เติมน้าํ 10 มล. แลวนาํไป sonication ดวย ultrasonic bath ที่ระดับความแรง 9  
   เปนเวลา 30 นาที จะไดเปนอนุภาคนาโนปารติเคิลแขวนลอยอยูในน้ํา 

  3. การประเมินขนาดของอนุภาคนาโนปารติเคิล 
 นํา suspension ของยา Ibuprofen มาประเมนิขนาดอนุภาคดวยเครื่อง COULTER®  
Model N4MD sub-micron particle analyzer โดยนํา suspension ที่เตรียมไดมาเจือจางใน 
cuvette ของเครื่องใหอยูในชวง 5 x 10-5 ถึง 5 x 10-4 counts per second   จากนัน้วัดขนาดอนภุาค
ดวยเครื่องดังกลาวโดยใช Unimodal analysis อยางนอยตํารับละ 3 คร้ัง แลวนาํไปหาคาเฉลี่ยของ
ขนาดอนุภาค 

  4. การประเมินผลทางสถิติ 
 เปรียบเทยีบความแตกตางของขนาดอนุภาคระหวางนาโนปารติเคิลตํารับตางๆ โดยเลือกใช
การทดสอบ Multiple Comparison in ANOVA ซึ่งประกอบดวย Analysis of Variance    (ANOVA, 
p < 0.05)   รวมกับ   Least Significant Difference Procedure (LSD)    ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% 
(p = 0.05) เพื่อดูวาขนาดอนุภาคของโมเลกุลยาที่ไดจากโซลิดดิสเพอรชันในแตละตํารับมีความ
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัหรือไม 
  5. การประเมินความคงตัวทางกายภาพของอนุภาคนาโนปารติเคิล 
  นํา suspension ของตัวยา Ibuprofen ที่เตรียมไดมาแบงใส vial ขนาด 30 มล. จาํนวน 4 
vial แลวตั้งทิ้งไว 1, 3, 5 และ 7 วนัตามลําดับ เพื่อประเมินความคงตัวทางกายภาพของอนุภาคนา
โนปารติเคิล โดยดูจากการเปลี่ยนแปลงของลักษณะ suspension ที่เกิดขึ้นโดยการสังเกตดวยตา
เปลา และขนาดอนุภาคทีเ่ปลี่ยนแปลงไปดวยเครื่อง COULTER®  Model N4MD sub-micron 
particle analyzer  
  6. การศึกษา Differential Scanning Calorimetry (DSC) 
 นําผงยาโซลิดดิสเพอรชันมาศึกษาคุณสมบัติทางความรอนดวย differential scanning 
calorimetry (DSC) เปรียบเทียบกับผงยาของสารแตละตัวและสารผสมแบบกายภาพ (physical 
mixture)    โดยนําตัวอยางที่ชั่งน้ําหนักอยางแมนยําดวยเครื่องชั่งไฟฟาสําหรับวิเคราะห      ปริมาณ 
2-10 มก. (ชั่งสารแตละตัวอยางใหมีน้ําหนักใกลเคียงกัน) มาบรรจุใน aluminum pan ของเครื่อง  
จากนั้นนํามาวัดเทอรโมกราฟดวยเครื่อง differential scanning calorimeter โดยใชอัตราการสแกน 
10 oC ตอนาที ต้ังแต 30 oC ถึง 100 oC  และทําการทดลองภายใตบรรยากาศกาซไนโตรเจน 
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  7. การประเมินโครงสรางโมเลกุลยาดวย Fourier transform infrared (FTIR) 
spectroscopy 
  Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy เปนวิธทีี่ใชในการตรวจวัดโครงสราง, 
จําแนกประเภท, หมูฟงกชันของสารตัวอยาง, สัณฐานของไอโซเมอร และใชในการบงบอก
องคประกอบของสารที่เปนตัวเกิดปฏิกิริยา โดยโซลิดดสิเพอรชันที่มสีถานะเปนของแข็ง ชั่งตัวอยาง
ปริมาณเล็กนอย (ประมาณ 0.5-1.0 มก.) แลวผสมกับผงโปแตสเซียมโบรไมด (KBr) แหง ประมาณ 
100 มก.  จากนัน้นําสารผสมมาตอกดวย hydraulic press เพื่อเตรียมเปน disk แลวนาํไปวัด 
spectrum ดวย FTIR spectrophotometer 
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ผลการวิจัย 
 

ลักษณะของยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน 
  

จากการทดลองเตรียมตํารับโซลิดดิสเพอรชันโดยเทคนิคการหลอม พบวา 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ PEG 6000 ไดโซลิดดิสเพอรชันที่มีลักษณะเปน
ของแข็งสีขาวขุน ในทุกอัตราสวน   
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 อัตราสวน 1:1 ไดโซลิดดิสเพอรชันที่
มีลักษณะแข็งใส แตเมื่อมีสัดสวนของตัวยา Ibuprofen นอยลงหรือมีสัดสวนของ Gelucire 44/14 
เพิ่มมากขึ้น จะไดโซลิดดิสเพอรชันที่มีความแข็งลดลงและมีความขุนมากขึ้น 
  ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 อัตราสวน 1:1 ไดโซ
ลิดดิสเพอรชันที่มีลักษณะเปนของแข็งสีขาว เมื่อมีสัดสวนของตัวยา Ibuprofen นอยลงจะยังคงได
ยาเตรียมที่มีลักษณะเชนเดยีวกับอัตราสวน 1:1 แตเมื่อมีสัดสวนของ PEG 6000 เพิ่มข้ึน จะไดโซ
ลิดดิสเพอรชันที่มีลักษณะเปนผลึกของแข็งสีขาว และเมือ่มีสัดสวนของ Gelucire 44/14 เพิ่มข้ึน จะ
ไดโซลิดดิสเพอรชันที่มีลักษณะกึ่งแข็งสีขาว  
 
ลักษณะของ suspension 
  

จากการทดลองนาํโซลิดดิสเพอรชันมากระจายตัวในน้าํ พบวา 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ PEG 6000 ทุกอตัราสวน ได suspension ที่มีอนุภาค
สีขาวขนาดใหญแขวนลอยอยู และเมื่อต้ังทิ้งไวจะเกิดการตกตะกอนลงมาอยางรวดเร็ว 
 สวนตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ทุกอัตราสวน ได suspension ที่
มีลักษณะเชนเดียวกับตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ทุก
อัตราสวน กลาวคือ ลักษณะของ suspension มีสีขาวขุน ซึง่ระดับของความขุนจะสูงขึน้เมือ่ใน
ตํารับมีสัดสวนของ Ibuprofen เพิ่มมากขึน้  
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ผลการศึกษาขนาดอนุภาคของนาโนปารติเคิลที่เตรียมจากโซลิดดิสเพอรชัน 
 
1. ผลของปรมิาณยา Ibuprofen ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  

 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ในสัดสวนทีท่าํการศึกษา พบวาเกิด
นาโนปารติเคลิที่อัตราสวน 0.25:1, 0.5:1 และ 1:1 ดังแสดงในตารางที่ 4 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ในสัดสวนที่
ทําการศึกษา พบวาเกิดนาโนปารติเคิลที่อัตราสวน 0.25:1:1 และ 0.5:1:1 ดังแสดงในตารางที ่5 

2. ผลของปรมิาณ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ในสัดสวนทีท่าํการศึกษา พบวาเกิด
นาโนปารติเคลิที่อัตราสวน 1:1, 1:2 และ 1:4 ดังแสดงในตารางที ่6 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ในสัดสวนที่
ทําการศึกษา พบวาเกิดนาโนปารติเคิลที่อัตราสวน 1:1:2 และ 1:1:4 ดังแสดงในตารางที ่7 
            3. ผลของปรมิาณ PEG 6000 ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ PEG 6000 ไมเกิดนาโนปารติเคิลในทุกสัดสวนที่
ทําการศึกษา และไมสามารถวัดขนาดอนุภาคไดดวยเครื่อง COULTER®  Model N4MD sub-
micron particle analyzer เนื่องจากขนาดอนุภาคใหญเกินกวาที่เครือ่งจะสามารถตรวจวัดได 
 ตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ไมเกิดนาโนปารติเคิล
ในทุกสัดสวนที่ทาํการศึกษา  ดังแสดงในตารางที่ 8 
 
การประเมินผลทางสถิติ 
  

ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 เทากบั 0.25:1, 0.5:1, 
1:1, 2:1 และ 4:1 ไดแสดงดังตารางที ่9 
 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 เทากบั 0.25:1, 0.5:1, 
1:1, 2:1 และ 4:1 ไดแสดงดังตารางที ่10 
 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ 4:1:1 ไดแสดงดังตารางที่ 11 
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 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ 4:1:1 ไดแสดงดังตารางที่ 12 
 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 เทากบั 1:0.25, 1:0.5, 
1:1, 1:2 และ 1:4 ไดแสดงดังตารางที ่13 
 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 เทากบั 1:0.25, 1:0.5, 
1:1, 1:2 และ 1:4 ไดแสดงดังตารางที ่14 
 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ 1:1:4 ไดแสดงดังตารางที่ 15 
 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ 1:1:4 ไดแสดงดังตารางที่ 16 
 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ 1:4:1 ไดแสดงดังตารางที่ 17 
 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก
ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 เทากับ 
1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ 1:4:1 ไดแสดงดังตารางที่ 18 
 
การประเมินความคงตัวของอนุภาคนาโนปารติเคิล 
 
 จากการทดลองผูทาํการทดลองไดศึกษาความคงตัวของอนุภาคนาโนปารติเคิลของตํารับยา
โซลิดดิสเพอรชัน ดังนี ้

1. การเปลีย่นแปลงของลักษณะ suspension 
 เมื่อต้ัง suspension ทิ้งไวหลายวนั พบวาลักษณะของ suspension มีความขุนลดลง และ
เกิดการตกตะกอนของอนุภาคมากขึน้ ทําใหจํานวนครั้งของการ redisperse เพิ่มมากขึ้นตาม
จํานวนวันทีท่าํการศึกษา  
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2. การเปลีย่นแปลงของขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล 
 ผูทําการวิจัยเลือกทําการศึกษาเฉพาะอัตราสวนที่สามารถวัดขนาดอนุภาคไดดวยเครื่อง 
COULTER®  Model N4MD sub-micron particle analyzer ซึ่งพบวาเมื่อต้ัง suspension ทิ้งไว
หลายวัน ขนาดอนุภาคจะใหญข้ึนตามจํานวนวันที่ทําการศึกษา  ดังแสดงในตารางที่ 19-23 
 
Differential  Scanning  Calorimetry (DSC) 

 
จากการศึกษาเทอรโมแกรมที่ไดจากเครื่อง  Differential  Scanning  Calorimeter     พบวา 

เทอรโมแกรมของตัวยา Ibuprofen, Gelucire 44/14 และ PEG 6000 (รูปที่ 1) แสดงจุดหลอมเหลว
ของตัวยา Ibuprofen, Gelucire 44/14 มีคาเทากับ 75.79 °C, 36.23 °C ตามลําดับ และจุด
หลอมเหลวของ PEG 6000 ซึ่งมี 2 peak มีคาเทากับ  59.39 °C และ 72.57 °C 
 จากรูปที่ 2  เทอรโมแกรมของ Physical Mixture ซึ่งประกอบดวย ตัวยา Ibuprofen และ 
PEG 6000 พบวามีจุดหลอมเหลว 2 peak ของ ตัวยา Ibuprofen และ PEG 6000 ประมาณ 73 °C 
และ 53 °C  ตามลําดับ, เทอรโมแกรมของ Physical Mixture ที่ประกอบดวยตวัยา Ibuprofen และ 
Gelucire 44/14 พบวา มีจดุหลอมเหลว 1 peak ของตัวยา Ibuprofen มีคาประมาณ  74 °C  และ 
เทอรโมแกรมของ Physical Mixture ที่ประกอบดวยตัวยา Ibuprofen, Gelucire 44/14 และ PEG 
6000 พบวามจีุดหลอมเหลว 2 peak ของ ตัวยา Ibuprofen และ PEG 6000 ประมาณ 73 °C และ 
51°C  ตามลาํดับ โดยไมพบจุดหลอมเหลวของ Gelucire 44/14  เนื่องจากหลังจากผสมสารแบบ 
Physical  mixture แลวเกิด Eutectic  mixture มีลักษณะเยิ้มเหลวที่อุณหภูมิหอง 
 จากรูปที ่ 3 เทอรโมแกรมของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวธิีการหลอม ที่มี PEG 
6000 เปนตวัพา ในอัตราสวนตางๆ พบวามีจุดหลอมเหลว ประมาณ 47.5 °C  เมื่อเปรียบเทยีบกับ 
Physical Mixture  พบวามกีารเปลี่ยนแปลงจุดหลอมเหลวของ PEG 6000 และไมปรากฎ peak ยา 
Ibuprofen 
 จากรูปที ่ 4 เทอรโมแกรมของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธกีารหลอม ที่มี 
Gelucire 44/14 เปน surfactant ในอัตราสวนตางๆ พบวามีจุดหลอมเหลวของตัวยา Ibuprofen 
ประมาณ 71 °C  เมื่อเปรียบเทยีบกับ Physical Mixture  ซึ่งไมพบจุดหลอมเหลวของ Gelucire 
44/14 เชนกนั 
 จากรูปที ่ 5 เทอรโมแกรมของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวธิีการหลอม ที่มี PEG 
6000 เปนตัวพา และ Gelucire 44/14 เปน surfactant ดวยอัตราสวน 1:1:1 มีจุดหลอมเหลว 2 
peak มีคาเทากับ 72 °C และ75 °C  เมื่อเปรียบเทียบกบั Physical Mixture  พบวา   จุดหลอมเหลว 
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ยา Ibuprofen เปลี่ยนแปลงเปน 2 peak โดยไมพบจุดหลอมเหลวของ PEG 6000 และ Gelucire 
44/14 แตเทอรโมแกรมของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม ทีม่ี PEG 6000 เปน
ตัวพา และ Gelucire 44/14 เปน surfactant ดวยอัตราสวน 0.5:1:1 ไมแสดงจุดหลอมเหลว 
 
Fourier transform Infrared (FTIR) Spectrometry  

 
ผลการศึกษา IR Spectrum ของตัวยา Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 แสดง

ในรูปที ่ 6, 7 และ 8 ตามลําดับ สําหรับ IR Spectrum ของ Physical Mixture ในอัตราสวนตางๆ 
แสดงในรูปที่ 9 -14 ซึ่งไมพบความแตกตางอยางมีนยัสาํคัญ ของตําแหนง IR peak เมื่อเปรียบเทยีบ
กับ IR Spectrum ของวัตถุดิบต้ังตน  

สวน IR Spectrum ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธกีารหลอมในอัตราสวนตางๆ 
แสดงในรูปที ่ 15-20 จากลกัษณะของ IR Spectrumของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบ 
ดวย ตัวยา Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ในอัตราสวนตางๆ, ตํารับยาเตรียม โซ
ลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย ตัวยา Ibuprofen และ PEG 6000 ในอัตราสวนตางๆ และ ตํารับยา
เตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย ตัวยา Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ในอัตราสวน 1:1 ซึ่ง
ไมพบความแตกตางอยางมนีัยสําคัญ ของตําแหนง IR peak เมื่อเปรียบเทียบ กับ IR Spectrum 
ของ Physical Mixture ในแตละตํารับ และ IR Spectrum ของวัตถุดิบต้ังตน สวนลักษณะของ IR 
Spectrum ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย ยา Ibuprofen และ Gelucire 44/14 
ในอัตราสวน 0.5:1 พบวา IR peak สวนใหญคลายกบั IR Spectrum ของยา Ibuprofen ที่เปน
วัตถุดิบเร่ิมตน 
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ตารางที่ 4  ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ
กระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14   

  

หมายเหต ุ NED = Not Enough Data 
  SW = Sample Warning 

Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : GEL 

No. 
Mean 95% limits 

SD of Size 
Distribution 

Polydispersity 
Index 

0.25  :  1 1 137 132 – 142 43 0.16 
 2 140 134 – 145 45 0.18 
 3 146 140 – 151 39 0.10 
 mean 141 – – – 

0.5  :  1 1 199 190 – 208 65 0.19 
 2 208 199 – 217 77 0.31 
 3 235 223 – 246 broad 0.50 
 mean 214 – – – 

1  :  1 1 153 147 – 159 broad 0.53 
 2 167 160 – 173 broad 0.62 
 3 273 259 – 287 broad 0.88 
 mean 198 – – – 

2  :  1 1 >10,000 7,220 – >10,000 NED 1.1 
 2 >10,000 >10,000 NED – 0.034 
 3 >10,000 >10,000 SW – 4.7 
 mean >10,000 – – – 

4  :  1 1 >10,000 0 – >10,000 SW – 13.39 
 2 >10,000 0 – >10,000 SW – 23.3 
 3 >10,000 >10,000 SW – 3.0 
 mean >10,000 – – – 
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ตารางที่ 5 ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอ ขนาดอนุภาคยา Ibuprofen   ที่เตรียมจากระบบ
กระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14   

 

หมายเหต ุ NED = Not Enough Data 
  SW = Sample Warning 

Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : PEG : GEL 

No. 
Mean 95% limits 

SD of Size 
Distribution 

Polydispersity 
Index 

0.25  :  1  :  1 1 136 131 – 141 41 0.14 
 2 138 133 – 143 40 0.13 
 3 142 137 – 147 38 0.10 
 mean 139 – – – 

0.5  :  1  :  1 1 229 218 – 240 broad 0.38 
 2 243 231 – 255 broad 0.40 
 3 330 312 – 349 120 0.26 
 mean 267 – – – 

1  :  1  :  1 1 >10,000 8,890 – >10,000 NED 0.81 
 2 >10,000 >10,000 NED 0.0077 
 3 >10,000 >10,000 NED – 0.87 
 mean >10,000 – – – 

2  :  1  :  1 1 7,990 5,760 – >10,000 NED 1.2 
 2 >10,000 8,000 – >10,000 NED 1.1 
 3 >10,000 8,480 – >10,000 NED 1.2 
 mean >10,000 – – – 

4  :  1  :  1 1 >10,000 >10,000 NED 0.31 
 2 >10,000 >10,000 NED – 2.00 
 3 >10,000 >10,000 NED – 1.90 
 mean >10,000 – – – 
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ตารางที่ 6 ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ
กระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14   

 

หมายเหต ุ NED = Not Enough Data 
  SW = Sample Warning 
 

Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : GEL 

No. 
Mean 95% limits 

SD of Size 
Distribution 

Polydispersity 
Index 

1  :  0.25 1 >10,000 8,910 – >10,000 NED 0.64 
 2 >10,000 >10,000 NED – 0.20 
 3 >10,000 >10,000 SW – 3.6 
 mean >10,000 – – – 

1  :  0.5 1 >10,000 >10,000 NED 0.58 
 2 >10,000 >10,000 SW – 2.7 
 3 >10,000 >10,000 NED – 2.2 
 mean >10,000 – – – 

1  :  1 1 153 147 – 159 broad 0.53 
 2 167 160 – 173 broad 0.62 
 3 273 259 – 287 broad 0.88 
 mean 198 – – – 

1  :  2 1 267 253 – 280 95 0.26 
 2 269 255 – 283 broad 0.36 
 3 277 263 – 292 100 0.29 
 mean 271 – – – 

1  :  4 1 287 272 – 302 broad 0.51 
 2 302 285 – 318 broad 0.58 
 3 303 286 – 319 broad 0.57 
 mean 297 – – – 
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ตารางที่ 7  ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจาก ระบบ
กระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14   

 

หมายเหต ุ NED = Not Enough Data 
  SW = Sample Warning 
 

Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : PEG : GEL 

No. 
Mean 95% limits 

SD of Size 
Distribution 

Polydispersity 
Index 

1  :  1  :  0.25 1 >10,000 >10,000 NED – 1.1 
 2 >10,000 >10,000 SW – 3.9 
 3 >10,000 >10,000 SW – 3.8 
 mean >10,000 – – – 

1  :  1  :  0.5 1 >10,000 >10,000 NED 0.74 
 2 >10,000 >10,000 NED – 2.2 
 3 >10,000 >10,000 NED – 1.6 
 mean >10,000 – – – 

1  :  1  :  1 1 >10,000 8,890 – >10,000 NED 0.81 
 2 >10,000 >10,000 NED 0.0077 
 3 >10,000 >10,000 NED – 0.87 
 mean >10,000 – – – 

1  :  1  :  2 1 317 300 – 335 120 0.28 
 2 327 308 – 345 broad 0.36 
 3 371 349 – 393 broad 0.40 
 mean 338 – – – 

1  :  1  :  4 1 243 236 – 261 90 0.28 
 2 255 242 – 267 65 0.086 
 3 259 246 – 272 broad 0.34 
 mean 252 – – – 
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ตารางที่ 8 ผลของปริมาณ PEG 6000 ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ทีเ่ตรียมจากระบบ
กระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14   

 

หมายเหต ุ NED = Not Enough Data 
  SW = Sample Warning 
 

Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : PEG : GEL 

No. 
Mean 95% limits 

SD of Size 
Distribution 

Polydispersity 
Index 

1  :  0.25  :  1 1 >10,000 >10,000 NED 0.47 
 2 >10,000 >10,000 NED – 0.30 
 3 >10,000 >10,000 NED – 1.1 
 mean >10,000 – – – 

1  :  0.5  :  1 1 3,370 2,760 – 3,980 broad 1.1 
 2 >10,000 >10,000 NED 0.099 
 3 >10,000 >10,000 NED 0.58 
 mean >10,000 – – – 

1  :  1  :  1 1 >10,000 >10,000 NED 0.81 
 2 >10,000 >10,000 NED 0.0077 
 3 >10,000 >10,000 NED – 0.87 
 mean >10,000 – – – 

1  :  2  :  1 1 >10,000 >10,000 NED 0.74 
 2 >10,000 >10,000 NED – 0.057 
 3 >10,000 >10,000 SW – 8.4 
 mean >10,000 – – – 

1  :  4  :  1 1 3,010 2,490 – 3,520 broad 1.2 
 2 >10,000 >10,000 NED 0.55 
 3 >10,000 >10,000 NED 0.07 
 mean >10,000 – – – 
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ตารางที่ 9 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียม 
จากตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 
เทากับ 0.25:1, 0.5:1, 1:1, 2:1 และ 4:1 

  
Source of 
Variation 

Sum of 
Square 

Degree of 
Freedom 

Mean Square F Sig. 

 
Between Groups 
 
Within Groups 
 
Total 
 

 
3E+008 

 
9354.667 

 
3E+008 

 
4 
 

10 
 

14 

 
86716745.767 

 
935.467 

 

 
92698.916 
 

 
.000 

 
หมายเหต ุ  Sig.  =  Significant 
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ตารางที่ 10 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่
เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 
44/14 เทากับ 0.25:1, 0.5:1, 1:1, 2:1 และ 4:1 

 

95% Confidence Interval (I)  
Ibu 

(J) 
Ibu 

Mean Difference 
(I-J) 

Std. Error Sig. 
Lower Bound Upper Bound 

0.25 0.5 -73.000* 24.973 .015 -128.64 -17.36 
 1 -56.667* 24.973 .047 -112.31 -1.02 
 2 -9859.000* 24.973 .000 -9914.64 -9803.36 
 4 -9859.000* 24.973 .000 -9914.64 -9803.36 
0.5 0.25 73.000* 24.973 .015 17.36 128.64 
 1 16.333 24.973 .528 -39.31 71.98 
 2 -9786.000* 24.973 .000 -9841.64 -9730.36 
 4 -9786.000* 24.973 .000 -9841.64 -9730.36 
1 0.25 56.667* 24.973 .047 1.02 112.31 
 0.5 -16.333 24.973 .528 -71.98 39.31 
 2 -9802.333* 24.973 .000 -9857.98 -9746.69 
 4 -9802.333* 24.973 .000 -9857.98 -9746.69 
2 0.25 9859.000* 24.973 .000 9803.36 9914.64 
 0.5 9786.000* 24.973 .000 9730.36 9841.64 
 1 9802.333* 24.973 .000 9746.69 9857.98 
 4 .000 24.973 1.000 -55.64 55.64 
4 0.25 9859.000* 24.973 .000 9803.36 9914.64 
 0.5 9786.000* 24.973 .000 9730.36 9841.64 
 1 9802.333* 24.973 .000 9746.69 9857.98 
 2 .000 24.973 1.000 -55.64 55.64 
* The mean difference is significant at the .05 level. 
หมายเหต ุ Std. Error   = Standard Error 
  Sig.      = Significant  
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ตารางที่ 11 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนภุาคนาโนปารติเคิลที่เตรียม 
จากตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ4:1:1  

 
Source of 
Variation 

Sum of 
Square 

Degree of 
Freedom 

Mean Square F Sig. 

 
Between Groups 
 
Within Groups 
  
Total 
 

 
3E+008 

 
2699407.3 

 
3E+008 

 
4 
 

10 
 

14 

 
82720242.267 

 
269940.733 

 
306.439 

 
.000 

 
หมายเหต ุ  Sig.  =  Significant 
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ตารางที่ 12 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่
เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1, 1:1:1, 2:1:1 และ 4:1:1  

 

95% Confidence Interval (I)  
Ibu 

(J) 
Ibu 

Mean Difference 
(I-J) 

Std. Error Sig. 
Lower Bound Upper Bound 

0.25 0.5 -128.677 424.218 .768 -1073.88 816.55 
 1 -9861.333* 424.218 .000 -10806.55 -8916.12 
 2 -9191.333* 424.218 .000 -10136.55 -8246.12 
 4 -9861.333* 424.218 .000 -10806.55 -8916.12 
0.5 0.25 128.667 424.218 .768 -816.55 1073.88 
 1 -9732.667* 424.218 .000 -10677.88 -8787.45 
 2 -9062.667* 424.218 .000 -10007.88 -8117.45 
 4 -9732.667* 424.218 .000 -10677.88 -8787.45 
1 0.25 9861.333* 424.218 .000 8916.12 10806.55 
 0.5 9732.667* 424.218 .000 8787.45 10677.88 
 2 670.000 424.218 .145 -275.22 1615.22 
 4 .000 424.218 1.000 -945.22 945.22 
2 0.25 9191.333* 424.218 .000 8246.12 10136.55 
 0.5 9062.667* 424.218 .000 8117.45 10007.88 
 1 -670.000 424.218 .145 -1615.22 275.22 
 4 -670.000 424.218 .145 -1615.22 275.22 
4 0.25 9861.333* 424.218 .000 8916.12 10806.55 
 0.5 9732.667* 424.218 .000 8787.45 10677.88 
 1 .000 424.218 1.000 -945.22 945.22 
 2 670.000 424.218 .145 -275.22 1615.22 
* The mean difference is significant at the .05 level. 
หมายเหต ุ Std. Error   = Standard Error 
  Sig.      = Significant  
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ตารางที่ 13 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนภุาคนาโนปารติเคิลที่เตรียม 
จากตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 
เทากับ 1:0.25, 1:0.5, 1:1, 1:2 และ 1:4  

  
Source of 
Variation 

Sum of 
Square 

Degree of 
Freedom 

Mean Square F Sig. 

 
Between Groups 
 
Within Groups 
 
Total 
 

 
3E+008 

 
1789.333 

 
3E+008 

 
4 
 

10 
 

14 

 
84765273.100 

 
178.933 

 

 
473725.45 

 
.000 

 
หมายเหต ุ  Sig.  =  Significant 
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ตารางที่ 14 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่
เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire 
44/14 เทากับ 1:0.25, 1:0.5, 1:1, 1:2 และ 1:4  

 

* The mean difference is significant at the .05 level. 
หมายเหต ุ Std. Error   = Standard Error 
  Sig.      = Significant  
 

95% Confidence Interval (I)  
Gel 

(J) 
Gel 

Mean Difference 
(I-J) 

Std. Error Sig. 
Lower Bound Upper Bound 

0.25 0.5 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 1 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 2 9661.667* 10.922 .000 9637.33 9686.00 
 4 9747.667* 10.922 .000 9723.33 9772.00 
0.5 0.25 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 1 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 2 9661.667* 10.922 .000 9637.33 9686.00 
 4 9747.667* 10.922 .000 9723.33 9772.00 
1 0.25 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 0.5 .000 10.922 1.000 -24.34 24.34 
 2 9661.667* 10.922 .000 9637.33 9686.00 
 4 9747.667* 10.922 .000 9723.33 9772.00 
2 0.25 -9661.667* 10.922 .000 -9686.00 -9637.33 
 0.5 -9661.667* 10.922 .000 -9686.00 -9637.33 
 1 -9661.667* 10.922 .000 -9686.00 -9637.33 
 4 86.000* 10.922 .000 61.66 110.34 
4 0.25 -9747.667* 10.922 .000 -9772.00 -9723.33 
 0.5 -9747.667* 10.922 .000 -9772.00 -9723.33 
 1 -9747.667* 10.922 .000 -9772.00 -9723.33 
 2 -86.000* 10.922 .000 -110.34 -61.66 
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ตารางที่ 15 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนภุาคนาโนปารติเคิลที่เตรียม 
จากตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ1:1:4  

  
Source of 
Variation 

Sum of 
Square 

Degree of 
Freedom 

Mean Square F Sig. 

 
Between Groups 
 
Within Groups 
 
Total 
 

 
3E+008 

 
8827.333 

 
3E+008 

 
4 
 

10 
 

14 

 
85466676.767 

 
882.733 

 
96820.493 

 

 
.000 

 
หมายเหต ุ  Sig.  =  Significant 
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ตารางที่ 16 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่
เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ
Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5, 1:1:1, 1:1:2 และ 1:1:4  

 

95% Confidence Interval (I)  
Gel 

(J) 
Gel 

Mean Difference 
(I-J) 

Std. Error Sig. 
Lower Bound Upper Bound 

0.25 0.5 .000 24.259 1.000 -54.05 54.05 
 1 9802.333* 24.259 .000 9748.28 9856.39 
 2 9729.000* 24.259 .000 9674.95 9783.05 
 4 9702.667* 24.259 .000 9648.61 9756.72 
0.5 0.25 .000 24.259 1.000 -54.05 54.05 
 1 9802.333* 24.259 .000 9748.28 9856.39 
 2 9729.000* 24.259 .000 9674.95 9783.05 
 4 9702.667* 24.259 .000 9648.61 9756.72 
1 0.25 -9802.333* 24.259 .000 -9856.39 -9748.28 
 0.5 -9802.333* 24.259 .000 -9856.39 -9748.28 
 2 -73.333* 24.259 .013 -127.39 -19.28 
 4 -99.667* 24.259 .002 -153.72 -45.61 
2 0.25 -9729.000* 24.259 .000 -9783.05 -9674.95 
 0.5 -9729.000* 24.259 .000 -9783.05 -9674.95 
 1 73.333* 24.259 .013 19.28 127.39 
 4 -26.333 24.259 .303 -80.39 27.72 
4 0.25 -9702.667* 24.259 .000 -9756.72 -9648.61 
 0.5 -9702.667* 24.259 .000 -9756.72 -9648.61 
 1 99.667* 24.259 .002 45.61 153.72 
 2 26.333 24.259 .303 -27.72 80.39 
* The mean difference is significant at the .05 level. 
หมายเหต ุ Std. Error   = Standard Error 
  Sig.      = Significant  
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ตารางที่ 17 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนภุาคนาโนปารติเคิลที่เตรียม 
จากตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ1:4:1  

  
Source of 
Variation 

Sum of 
Square 

Degree of 
Freedom 

Mean Square F Sig. 

 
Between Groups 
 
Within Groups 
 
Total 
 

 
18572040 

 
61878000 

 
80450040 

 
4 
 

10 
 

14 

 
4643010.000 

 
6187800.000 

 

 
.750 

 
.580 

 
หมายเหต ุ  Sig.  =  Significant 
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ตารางที่ 18 ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่
เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, PEG 6000 และ
Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1, 1:1:1, 1:2:1 และ 1:4:1  

 
95% Confidence Interval (I)  

PEG 
(J) 

PEG 
Mean Difference 

(I-J) 
Std. Error Sig. 

Lower Bound Upper Bound 
0.25 0.5 2210.000 2031.059 .302 -2315.48 6735.48 
 1 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 2 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 4 2330.000 2031.059 .278 -2195.48 6855.48 
0.5 0.25 -2210.000 2031.059 .302 -6735.48 2315.48 
 1 -2210.000 2031.059 .302 -6735.48 2315.48 
 2 -2210.000 2031.059 .302 -6735.48 2315.48 
 4 120.000 2031.059 .954 -4405.48 4645.48 
1 0.25 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 0.5 2210.000 2031.059 .302 -2315.48 6735.48 
 2 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 4 2330.000 2031.059 .278 -2195.48 6855.48 
2 0.25 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 0.5 2210.000 2031.059 .302 -2315.48 6735.48 
 1 .000 2031.059 1.000 -4525.48 4525.48 
 4 2330.000 2031.059 .278 -2195.48 6855.48 
4 0.25 -2330.000 2031.059 .278 -6855.48 2195.48 
 0.5 -120.000 2031.059 .954 -4645.48 4405.48 
 1 -2330.000 2031.059 .278 -6855.48 2195.48 
 2 -2330.000 2031.059 .278 -6855.48 2195.48 
* The mean difference is significant at the .05 level. 
หมายเหต ุ Std. Error   = Standard Error 
  Sig.      = Significant  
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ตารางที่ 19  ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่
เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 
44/14 

 
Mean Particle Diameter (nm) Ratio of 

IBU : GEL 0 วัน 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน 
               0.25  :  1 141 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
                 0.5  :  1 214 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

1  :  1 198 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
2  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
4  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

 
 
ตารางที่ 20 ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen  ที่

เตรียมจากระบบกระจายตัวของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14   

 
Mean Particle Diameter (nm) Ratio of 

IBU : PEG : GEL 0 วัน 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน 
            0.25  :  1  :  1 139 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
              0.5  :  1  :  1 267 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

1  :  1  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
2  :  1  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

                 4  :  1  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
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ตารางที่ 21 ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่
เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen และ Geluci re 

 44/14    
 

Mean Particle Diameter (nm) Ratio of 
IBU : GEL 0 วัน 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน 

                    1  :  0.25 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
                    1  :  0.5 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

1  :  1 198 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  2 271 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  4 297 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

 
 
ตารางที่ 22  ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่

เตรียมจากระบบกระจายตวัของแข็งซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14   

 
Mean Particle Diameter (nm) Ratio of 

IBU : PEG : GEL 0 วัน 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน 
    1  : 1   :  0.25 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

                 1  :  1  :  0.5 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  1  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  1  :  2 338 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

                 1  :  1  :  4 252 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
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ตารางที่ 23 ผลของปริมาณ PEG 6000 ตอความคงตัวของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรยีม
จากระบบกระจายตัวของแขง็ซึ่งประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 
44/14   

 
Mean Particle Diameter (nm) Ratio of 

IBU : PEG : GEL 0 วัน 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน 
   1  : 0.25 :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

                 1  :  0.5  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  1  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
1  :  2  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 

                 1  :  4  :  1 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 >10,000 
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รูปที่ 1  DSC thermograms ของ Ibuprofen , PEG 6000 และ Gelucire 44/14  
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          รูปที่ 2  DSC thermograms ของ Physical Mixtures อัตราสวนตางๆ 
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      รูปที่ 3  DSC thermograms ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอมที่ม ี PEG                        
    6000 เปนตวัพา 
        
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

PERKIN-ELMER 
Date:  Aug 16,2006      00:35 a 
Scanning Rate:  10.0 C/min 
Sample  W t:  5.460 

IBUPROFEN : PEG 6000 (Solid Dispersion) = 1 : 1 
IBUPROFEN : PEG 6000 (Physical Mixture) = 1 : 1 
IBUPROFEN : PEG 6000 (Solid Dispersion) = 0.5 : 1 
IBUPROFEN : PEG 6000 (Physical Mixture) = 0.5 : 1 
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     รูปที่ 4 DSC thermograms ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธกีารหลอมที่มี Gelucire                        
      44/14 เปน surfactant 
 
 
 
 
 
 
 
 

IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (SD) = 0.5 : 1 
IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (PM) = 0.5 : 1 
 IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (SD) = 1 : 1 
IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (PM) = 1 : 1 
 

PERKIN-ELMER 

Date:  Aug 16,2006       00:40 a 
Scanning Rate:  10.0 C/min 
Sample  W t:  4.520 

IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (Solid Dispersion) = 0.5 : 1 
IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (Physical Mixture) = 0.5 : 1 
IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (Solid Dispersion) = 1 : 1 
IBUPROFEN : GELUCIRE 44/14 (Physical Mixture) = 1 : 1 
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     รูปที่ 5  DSC thermograms ของตาํรับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอมที่มี PEG 
      6000 และ Gelucire 44/14 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

IBUPROFEN : PEG 6000 : GELUCIRE 44/14 (Solid Dispersion) = 1 : 1 : 1 
IBUPROFEN : PEG 6000 : GELUCIRE 44/14 (Physical Mixture) = 1 : 1 : 1 
  

 

PERKIN-ELMER 

Date:  Aug 16,2006       00:45 a 
Scanning Rate:  10.0 C/min 
Sample  W t:  4.540 mg 

   IBUPROFEN : PEG 6000 : GELUCIRE 44/14 (Solid Dispersion) = 0.5 : 1 : 1 
   IBUPROFEN : PEG 6000 : GELUCIRE 44/14 (Physical Mixture) = 0.5 : 1 : 1 
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วิจารณผลการวิจัย 
  
ลักษณะของยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน 
  
 ในการเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน ควรควบคุมอุณหภูมิของ hot air oven และระยะเวลาที่ใชใน
การหลอมใหอยูที่ระดับอุณหภูมิ 100 oC เปนเวลา 10 นาที เพราะหากตัวยา Ibuprofen ไดรับความ
รอนสูงหรือนานจนเกินไป อาจทาํใหตัวยาเกิดการเสื่อมสลายได นอกจากนี้ ในตํารับยาเตรียมที่มี
สัดสวนของ Gelucire 44/14 อยูในปริมาณสูง จะทาํใหสารเกิดการแข็งตัวไดชา ดังนั้น อาจนําสารที่
หลอมเหลวแลวไปแช ice bath เพื่อทําใหสารแข็งตัวไดเร็วขึ้น 
 
ลักษณะของ suspension 
  
 ในบางตํารับ หลังจากนําโซลิดดิสเพอรชันมากระจายตัวในน้าํโดย sonication ดวยความ
แรงและเวลาที่กําหนดแลว ก็ยงัเหลือโซลิดดิสเพอรชันบางสวนที่กระจายตัวออกมาไมหมด ซึ่งจะทํา
ใหได suspension ที่มีความเขมขนของตัวยา Ibuprofen ที่นอยกวาที่ควรจะเปน ดังนัน้ อาจเพิ่ม
โอกาสในการทําใหโซลิดดิสเพอรชันกระจายตัวออกมาไดมากขึ้น โดยการใช stirring rod ชวยหรือ
เพิ่มระยะเวลาที่ใชในการ sonication ใหนานขึ้น 
  
ผลการศึกษาขนาดอนุภาคของนาโนปารติเคิลที่เตรียมจากโซลิดดิสเพอรชัน 
  

จากการทดลองพบวาปริมาณของ Ibuprofen และ Gelucire 44/14 มีผลตอการเกิด
อนุภาคขนาดนาโนปารติเคลิไดในบางตํารับ เนื่องจากในตํารับมีปริมาณของตัวพา (PEG 6000) 
และสารลดแรงตึงผิว (Gelucire 44/14) ในสัดสวนทีพ่อเหมาะ ซึง่จะไปดูดซับบนผิวของอนุภาคตัว
ยา Ibuprofen และยับยั้งการเติบโตของขนาดอนุภาค ทําใหอนุภาคยามีขนาดเล็กและเปนนาโนปาร
ติเคิลได 
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การประเมินผลทางสถิติ 
 
จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชันใน

สัดสวนตางๆที่ทาํการศึกษา โดยใช ANOVA test และ LSD ที่ p = 0.05 ไดผลดังนี้ คือ   
1. ผลของปรมิาณยา Ibuprofen ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  

  ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ที่มี Gelucire 44/14 อยู 1 สวน
โดยน้าํหนัก พบวาปริมาณของ Ibuprofen ที่แตกตางกันในแตละตาํรับมีผลทาํใหขนาดอนุภาคของ
ตัวยา Ibuprofen แตกตางกันอยางมีนยัสําคัญ ยกเวน ขนาดของอนุภาคที่ไดจากตํารับที่มีสัดสวน
ของสารทัง้สองเทากับ 0.5:1 ไมมีความแตกตางกับ 1:1 และที่สัดสวน 2:1 ไมมีความแตกตางกับ 
4:1 อยางมนีัยสําคัญ ดังแสดงในตารางที ่7 และ 8 
  ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ที่มี PEG 6000 และ 
Gelucire 44/14 อยางละ 1 สวนโดยน้ําหนกั พบวาปริมาณของ Ibuprofen ที่แตกตางกันในแตละ
ตํารับมีผลทําใหขนาดอนุภาคของตัวยา Ibuprofen แตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ ยกเวน ขนาด
อนุภาคที่ไดจากตํารับที่มีสัดสวนของสารทั้งสามเทากับ 0.25:1:1 ไมมีความแตกตางกับ 0.5:1:1 
อยางมีนยัสําคัญ และ ที่สัดสวน 1:1:1, 2:1:1 และ 4:1:1 ไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ ดัง
แสดงในตารางที ่9 และ 10 

2. ผลของปรมิาณ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  
 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ที่มี Ibuprofen อยู 1 สวนโดย
น้ําหนกั พบวาปริมาณของ Gelucire 44/14 ที่แตกตางกนัในแตละตํารับมีผลทําใหขนาดอนุภาค
ของตัวยา Ibuprofen แตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญ ยกเวน ขนาดอนภุาคที่ไดจากตํารับที่มีสัดสวน
ของสารทัง้สองเทากับ 1:0.25, 1:0.5 และ 1:1 ไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ ดังแสดงใน
ตารางที่ 11 และ 12  
 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ที่ม ี Ibuprofen และ 
PEG 6000 อยางละ 1 สวนโดยน้ําหนกั พบวาปริมาณของ Gelucire 44/14 ที่แตกตางกนัในแตละ
ตํารับมีผลทําใหขนาดอนุภาคของตัวยา Ibuprofen แตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ ยกเวน ขนาด
อนุภาคที่ไดจากตํารับที่มีสัดสวนของสารทั้งสามเทากับ 1:1:0.25 ไมมีความแตกตางกับ 1:1:0.5 
และที่สัดสวน 1:1:2 ไมมีความแตกตางกบั 1:1:4 อยางมีนัยสาํคัญ ดังแสดงในตารางที่ 13 และ 14 
          3. ผลของปรมิาณ PEG 6000 ตอขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล  
 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14 ที่มี Ibuprofen และ 
Gelucire 44/14 อยางละ 1 สวนโดยน้าํหนัก พบวาปริมาณของ PEG 6000 ที่แตกตางกันในแตละ
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ตํารับไมมีผลทําใหขนาดอนุภาคของตัวยา Ibuprofen แตกตางกันอยางมีนยัสําคัญ ดังแสดงใน
ตารางที่ 15 และ 16 
  
การประเมินความคงตัวของอนุภาคนาโนปารติเคิล 
  

ผลของความคงตัวทางกายภาพของตํารับที่ทาํการศึกษาโดยการตั้ง suspension ทิ้งไว
หลายวนั คือ มีการเปลี่ยนแปลงลักษณะของ suspension และขนาดอนุภาค แสดงวาอนุภาคนาโน
ปารติเคิลที่เตรียมไดนั้นยงัไมมีความคงตวั ดังนัน้ อาจทําการทดลองตอไปวามีปจจัยใดบางทีท่าํให
อนุภาคที่เตรียมไดมีความคงตัวมากขึน้ 
 
ผลการศึกษา Differential  Scanning  Calorimetry (DSC)  

 
จากผลการทดลองที่ไดจากวธิี Differential  Scanning  Calorimetry แสดงใหเหน็วา เทอร

โมแกรมของยา Ibuprofen กับสารที่ผสมกันแบบ Physical Mixtures จะใหเทอรโมแกรมไม 
แตกตางจากยา Ibuprofen ที่เปนวัตถุดิบเร่ิมตน โดยทั่วไป จุดหลอมเหลวของตวัยา Ibuprofen และ 
Gelucire 44/14 มีคาเทากบั 75.79 °C และ 36.23 °C ตามลําดับ  สําหรับเทอรโมแกรมของตํารับ
ยาโซลิดดิสเพอรชัน สัดสวนที่ไดนาโนปารติเคิล จะไมพบ peak ของยา Ibuprofen เนื่องจากตวัยา 
Ibuprofen จะกระจายอยูในระดับโมเลกลุ ซึ่งในตาํรับยาเตรียมดวยวิธีโซลิดดิสเพอรชัน ระบบที่ 
ประกอบดวย ยา Ibuprofen, Gelucire 44/14 และ PEG6000 ในอัตราสวน 0.5:1:1    จะไมพบจดุ
หลอมเหลวของยา  Ibuprofen อาจอธิบายไดวา ผงยา Ibuprofen ที่ใชศึกษาครัง้นี ้ เปนรูปผลึก 
(crystal form) แตเมื่อเตรียมใหอยูในรูปตํารับยาที่เตรียมดวยวธิีโซลิดดิสเพอรชันแลวยา Ibuprofen 
จะเปลี่ยนจากรูปผลึก(crystal form) ไปเปน รูปอสัณฐาน (amorphous form) ซึ่งเปนรูปที่ไมแสดง
จุดหลอมเหลว และกระจายตัวระดับโมเลกุลอยางแทจริง (true molecular dispersion) นอกจากนี ้
จะสังเกตเหน็วาจะไมเกิด peak ของ Gelucire 44/14 เชนกนั เนื่องจาก Gelucire 44/14 เปนสารที่
มีคุณสมบัติเปน eutectic mixture กลาวคือ เมื่อนาํไปผสมกับสารอื่นจะเกิดการหลอมละลาย จึงไม
แสดง peak ในเทอรโมแกรม 
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ผลการศึกษา Fourier transform Infrared (FTIR) Spectrometry  
  

จากผลการทดลองที่ไดจาก FTIR    พบวา  IR Spectrum ที่ไดจากตํารับยาโซลิดดิสเพอรชัน 
ใน แตละตํารับ คลายคลึงกบัผลรวม IR Spectrum ที่เปนวัตถุดิบเร่ิมตนกับตัวพา โดยพบ IR peak 
ซึ่งแสดง ถึงหมู function ทีสํ่าคัญของสวนประกอบในตํารับยาเตรียมแตละตํารับ ซึ่งแสดงใหเหน็วา
กระบวนการเตรียมโดยวิธโีซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม    และสารที่เปนสวนประกอบของ
ตํารับไมมีผลในการเปลีย่นแปลง functional group หรือ โครงสรางของตัวยา Ibuprofen  แต IR 
Spectrum ของ ตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย ยา Ibuprofen และ Gelucire 
44/14  ในอัตราสวน 0.5:1 สวนใหญคลายกับ IR Spectrum ของ ยา Ibuprofen ที่เปนวัตถุดิบ
เร่ิมตน อาจเนื่องมาจาก ความผิดพลาดของผูทดลองในการเตรียมตํารับโซลิดดิสเพอรชัน แลวยา
กระจายใน Gelucire 44/14 ไมสม่ําเสมอ หรือ การสุมสารตัวอยางในการวัด IR ไดปริมาณสาร
แตกตางกนั เปนตน 
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สรุปผลการวิจัย 
 
การวิจยันี้มวีัตถุประสงคเพื่อเตรียมอนุภาคของยา Ibuprofen ในระดับนาโนปารติเคลิ จาก

วิธีโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม ซึ่งมกีารศึกษาตางๆ ดังนี ้
 

ผลของปริมาณยา Ibuprofen ตอขนาดอนุภาค 
  

จากผลการวิจยัในสัดสวนทีท่ําการศึกษา พบวาปริมาณยา Ibuprofen มีผลตอขนาด
อนุภาค ซึง่ผลการศึกษาทัง้ใน binary system (เฉพาะระบบที่ประกอบดวยยา Ibuprofen และ 
Gelucire 44/14) และ ternary system นั้นมีแนวโนมคลายคลึงกัน กลาวคือ เมื่อปริมาณยา 
Ibuprofen ลดลง จะทําใหเกิดอนุภาคทีม่ขีนาดเล็กยิ่งขึน้จนเกิดเปนนาโนปารติเคิลได 
 

ผลของปริมาณสารลดแรงตึงผิว (Gelucire 44/14) ตอขนาดอนุภาค  
  

จากผลการวิจยัในสัดสวนทีท่ําการศึกษา พบวาปริมาณสารลดแรงตึงผิว (Gelucire 44/14) 
มีผลตอขนาดอนุภาค ซึง่ผลการศึกษาทั้งใน binary system (เฉพาะระบบที่ประกอบดวยยา 
Ibuprofen และ Gelucire 44/14) และ ternary system นัน้มีแนวโนมคลายคลึงกัน กลาวคือ เมื่อ
ปริมาณสารลดแรงตึงผิว (Gelucire 44/14) เพิ่มมากขึ้น จะทําใหเกิดอนุภาคทีม่ขีนาดเล็กยิ่งขึน้จน
เกิดเปนนาโนปารติเคิลได 
 

ผลของปริมาณตัวพา (PEG 6000) ตอขนาดอนุภาค 
  

เมื่อวัดขนาดอนุภาคของยา Ibuprofen ที่เตรียมจาก ternary system พบวาขนาดของ
อนุภาคที่ไดอยูนอกชวงที่เครื่อง COULTER® Model N4MD sub-micron particle analyzer จะ
สามารถวัดได สวน suspension ที่เตรียมจาก binary system (เฉพาะระบบทีป่ระกอบดวยยา 
Ibuprofen และ PEG 6000) นั้นสามารถมองเห็นขนาดอนุภาคของยา Ibuprofen ซึ่งเปนตะกอนสี
ขาวไดดวยตาเปลา แสดงวา ในสัดสวนที่ทาํการศึกษาทั้งหมดนัน้ไมเพยีงพอทีจ่ะทาํใหทราบวา 
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ปริมาณตัวพา (PEG 6000) มีผลตอขนาดอนุภาคหรือไม ดังนัน้ อาจตองออกแบบการทดลองตอไป
เพื่อใหทราบวาผลของตัวพาดังกลาวมีอิทธิพลตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen หรือไม  

  
ผลของความคงตัวของอนุภาคนาโนปารติเคิล 
  

ผลการศึกษาความคงตวัจากการเปลีย่นแปลงลักษณะของ suspension และ    การเปลี่ยน 
แปลงขนาดอนุภาค  พบวา ตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันทีท่ําการศึกษาไมมีความคงตวัของ
อนุภาคนาโนปารติเคิล 
 
ผลการตรวจสอบรูปผลึกและโครงสรางโมเลกุลของตัวยา Ibuprofen ดวยวิธี DSC 
และ FTIR  
  

จากผลการทดลองที่ไดจาก DSC, IR ซึ่งเปนวิธทีี่ใชในการตรวจสอบรูปผลึกและโครงสราง
โมเลกุลของตวัยา Ibuprofen ที่เปนวัตถดิุบเร่ิมตน และ ตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันในแตละ
ตํารับ 
 ผลการศึกษาที่ไดจาก IR Spectra ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันตํารับตางๆ กับสาร
ผสม physical mixtures ที่ประกอบดวย ตัวยาและตัวพาตางๆนั้น พบวา IR Spectra คลายคลึงกัน 
ดังนั้น การเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการหลอม ไมมีผลเปลี่ยนแปลงโครงสรางโมเลกุลของตัว
ยา Ibuprofen 

แตจากการศึกษา Differential  Scanning Calorimetry (DSC) ของตํารับยาเตรียมโซลิดดิส
เพอรชัน ระบบซึ่งประกอบดวย ยา Ibuprofen และ Gelucire 44/14 พบวายา Ibuprofen จะเปลี่ยน
จากรูปผลึก (crystal form) ไปเปนรูปอสัณฐาน (amorphous form) แบบไมสมบูรณ สวนตาํรับยา
เตรียมโซลิดดิสเพอรชัน ระบบซึ่งประกอบดวย ยา Ibuprofen, PEG 6000 และ Gelucire 44/14  ใน
อัตราสวน 0.5:1:1 พบวาตวัยา Ibuprofen รูปผลึก (crystal form) จะเปลี่ยนไปเปนรูปอสัณฐาน 
(amorphous form) อยางสมบูรณ และ กระจายตัวระดับโมเลกุลใน PEG 6000 และ Gelucire 
44/14 อยางแทจริง (true molecular dispersion)  
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ขอเสนอแนะ 
 

 1. ศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับปจจัยอื่นๆ ที่มีผลทําใหไดยาไอบูโปรเฟนที่มีอนุภาคนาโนปารติ
เคิล เชน ปริมาณของสารตางๆในระบบ ปริมาณน้าํที่ใชในการกระจายตัว อุณหภมูิที่ใชในการหลอม
ระยะเวลาที่ใชในการหลอมและการแข็งตัว เปนตน 
  2.  ศึกษาเพิ่มเติมเพื่อหาปจจัยที่มีผลตอความคงตัวของขนาดอนุภาคของยาไอบูโปรเฟน 
  3.   ทําการพัฒนายาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันของยาไอบูโปรเฟนเพื่อหารูปแบบของผลิต 
ภัณฑที่เหมาะสม 
  4. ศึกษาเภสัชจลนศาสตร และ เภสัชพลศาสตรของตํารับ ในสัตวทดลอง และในมนษุย 
ตามลําดับ 
  5.  เปรียบเทียบผลของการลดขนาดของอนุภาคยาไอบูโปรเฟนโดยใชเทคนิคโซลิดดิสเพอร
ชัน วิธีการหลอมกับวิธีอ่ืน รวมทั้งขอดี-ขอเสียของแตละวิธี เพื่อหาวิธีการเตรียมตํารับที่เหมาะสม 
  6. ออกแบบการทดลองเพือ่หาตัวพาที่ละลายน้ําไดดี (water-soluble carrier) ตัวอื่นที่
สามารถทําใหไดยาไอบูโปรเฟนที่มีอนุภาคนาโนปารติเคลิได 
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