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งานวิจยันี้มวีตัถุประสงคเพือ่เตรียมอนุภาคของยาไอบูโพรเฟนทีม่ีขนาดนาโนเมตรหรือนา
โนปารติเคิลจากโซลิดดิสเพอรชันซึ่งเตรียมดวยวธิีการระเหยตวัทาํละลาย ระบบโซลิดดิสเพอรชัน
ประกอบดวย ยาไอบูโพรเฟน ไฮดรอกซีโพรพิลเซลลูโลส และ เจลูไซร 44/14 โดยศกึษาเปรียบเทยีบ
กับระบบโซลดิดิสเพอรชันซึง่ประกอบดวย ยาไอบูโพรเฟน และไฮดรอกซีโพรพิลเซลลูโลส และ 
ระบบโซลิดดิสเพอรชันซึง่ประกอบดวย ยาไอบูโพรเฟน และ เจลูไซร 44/14 เตรียมโซลิดดิสเพอรชัน
โดยผสมสารแตละชนิดในสัดสวนที่กําหนด ละลายดวยเอธานอลจนไดสารละลายใส นําไประเหย
แหงเพื่อไลตัวทําละลายที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซยีส จะไดของแข็งที่เรียกวาโซลิดดิสเพอรชัน 
เตรียมอนุภาคนาโนปารติเคลิโดยนําโซลิดดิสเพอรชันมากระจายตวัในน้ํา         จะไดอนุภาคยาไอบู 
โปรเฟนที่มีขนาดเล็กแขวนลอยอยูในน้ํา วัดขนาดอนุภาคยาดวยโฟตอนคอรีเลชนัสเปกโตรสโคป 
ผลการศึกษาพบวา จะเกิดอนุภาคนาโนปารติเคิล เมือ่มีสัดสวนยาไอบูโพรเฟน ตอ ไฮดรอกซีโพ
รพิลเซลลูโลส ตอ เจลูไซร 44/14 เทากับ 0.5:1:1 และ 1:1:1 สําหรับระบบโซลิดดิสเพอรชันที่
ประกอบดวยยาไอบูโพรเฟน และ ไฮดรอกซีโพรพิลเซลลูโลส ไมเกดินาโนปารติเคิลในทุกสัดสวนที่
ศึกษา แต ระบบโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวยยาไอบูโพรเฟน และ เจลูไซร 44/14 เกิดนาโนปารติ
เคิลได เมื่อมีเจลูไซร 44/14 ไมนอยกวา 1 สวนโดยน้ําหนกัในระบบที่มียาไอบูโพรเฟนในปริมาณ 1 
สวนโดยน้าํหนัก ผลการศึกษาดวยดฟิเฟอรเรนเชียล สแกนนงิคาลอรเีมตรี พบวาตวัยาไอบูโพรเฟน
กระจายอยูในระดับโมเลกุล ในระบบโซลดิดิสเพอรชัน ที่ใหอนุภาคนาโนปารติเคิลหลังจากกระจาย
ตัวในน้าํ ผลการศึกษานี้แสดงใหเห็นวาการกระจายตวักลับจากโซลดิดิสเพอรชันเปนวิธกีารหนึง่ใน
การเตรียมอนภุาคนาโนปารติเคิลของยา 
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Abstract 
Preparation of ibuprofen nanoparticles from solid dispersions 

by solvent evaporation method 
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 The objective of this study was to prepare ibuprofen nanoparticles from solid 

dispersion prepared by solvent method. Solid dispersion systems consisting of 

ibuprofen, L-hydroxypropylcellulose (L-HPC) and Gelucire 44/14 were studied in 

comparison with those consisting of ibuprofen and L-HPC and those consisting of 

ibuprofen and Gelucire 44/14. Solid dispersions were prepared by mixing ibuprofen with 

additives at predetermined weight ratio and then dissolved with ethanol until clear 

solution was obtained.  The solution was evaporated at 60 ºC to obtain solid mass, 

namely solid dispersion. 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 weight ratios of ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 were 0.5:1:1 and  1:1:1. Drug 

nanoparticles could not be formed from the systems containing ibuprofen and L-HPC at 

all weight ratios studied. On the other hand, the systems containing ibuprofen and 

Gelucire 44/14 could provide drug nanoparticles 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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  นาโนปารติเคลิ ที่เตรียมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชัน ที่มอัีตราสวน 

  ของ Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 

  0.5:1:1 และ 1:1:1          39 

 20 ผลของ LSD ที ่p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาค 

  นาโนปารติเคลิ ที่เตรียมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชัน ที่มอัีตราสวน 

  ของ Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 

  0.5:1:1 และ 1:1:1          40
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สารบัญรูป 
 

       รูปที ่                   หนา 
1 ตัวอยางลักษณะของ suspension ที่ไดจากการนาํโซลดิดิสเพอรชัน 

มากระจายตัวในน้าํ          41 

2 ผลของปริมาณ L-HPC และ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคยา  

Ibuprofen           42 

3 ผลของปริมาณ L-HPC ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen    43 

4 ผลของปริมาณ Gelucire 44/14  ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen   44 

5 ผลของปริมาณ Ibuprofen  ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen    45 

6 ความคงตวัของอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ binary  

system ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14      46 

7 ความคงตวัของอนุภาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ ternary  

system ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14     47 

8 ตัวอยาง suspension ที่มีความคงตัว       48 

9 ตัวอยาง suspension ที่ไมมคีวามคงตวั       49 

10 DSC thermograms ของ Ibuprofen , L-HPC และ Gelucire 44/14  50 

11 DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion  

ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ L-HPC ในอัตราสวน 1 : 1 และ 0.5 : 1  51 

12 DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion  

    ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ในอตัราสวน 1 : 1 

และ 0.5 : 1           52 

13 DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion  

ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ในอัตราสวน  

1 : 1 : 1 และ 0.5 : 1 : 1         53 

 14 IR spectrum ของตัวยา Ibuprofen       54 

15 IR spectrum ของ L-HPC         55 

16 IR spectrum ของ Gelucire 44/14       56
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17 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:1        57 

18 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:1        58 

19 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0        59 

20 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0        60 

21 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:0:1        61 

22 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 1:0:1        62 

23 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:1:1        63 

24 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:1:1        64 

25 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:1:0        65 

26 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:1:0        66 

27 IR spectrum ของโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:0:1        67 

28 IR spectrum ของ Physical Mixture ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC: 

 Gelucire 44/14 เทากับ 0.5:0:1        68 
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สัญลักษณและคํายอ 
 

B  =  Broad 

g  =  กรัม 

Gel  =  Gelucire 44/14 

HPC  =  L-HPC 

Ibu  =  Ibuprofen 

M.D.  =  Mean Diameter 

mean  =  คาเฉลี่ย 

mg  =  มิลลิกรัม 
mL  =  มิลลิลิตร 
NED  =  Not enough data 

nm  =  นาโนเมตร 
P.I.  =  Polydispersity Index 

S.D.  =  Standard Deviation 

SW  =  Sample warning 

°C  =  องศาเซลเซยีส 
≥  =  มากกวาหรือเทากบั 
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บทนํา 
 

ยาไอบูโปรเฟน (Ibuprofen) (1,2) เปนยาในกลุม Non Steroidal Anti-inflammatory 

Drugs (NSAIDs) ชนิด propionic acid derivatives ซึ่งยาในกลุม NSAIDs นี้ เปนกลุมยาที่

นํามาใชบรรเทาอาการอักเสบนอกเหนือจากการใชยาในกลุม corticosteroids โดยมีกลไกการออก

ฤทธิท์ี่สําคัญคอื  ยับยัง้การสราง prostaglandin โดยจะไปยับยั้งการทํางานของเอนไซม 

cyclooxygenase (COX) ซึ่งปนเอนไซมที่ทาํหนาที่ในการเปลีย่น arachidonic acid ใหเปน 

prostaglandin ชนิดตางๆ ซึ่งเปนสาเหตขุองอาการปวด บวม และมไีข นอกจากกลไกการออกฤทธิ์

ที่กลาวมาแลว ยาในกลุม NSAIDs ยังสามารถออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม lipoxygenase ที่ใชใน

กระบวนการสราง leukotriene B4 ซึ่งเปน mediator ที่ทาํใหมกีารชุมนมุของเม็ดเลือดขาว (เกิดการ

หลั่งของเอนไซมหลายชนิดจาก lysosome มาทาํลายกระดูกออนและเนื้อเยื่อบริเวณใกลเคยีง) 

ดวยกลไกนี้เอง NSAIDs จึงถูกนาํมาใชรวมในการรักษาโรคขออักเสบชนิดตางๆ อีกดวย 

 จะเหน็ไดวา จากประโยชนและประสิทธภิาพของ NSAIDs ที่กลาวมา ประกอบกบัยากลุม

นี้เปนยาทีน่ิยมนํามาใชในการรักษาโรคกนัอยางแพรหลาย บางกรณีอาจจําเปนตองใชติดตอเปน

ประจําและเปนเวลานาน แตยาในกลุม NSAIDs บางตัวนัน้ มคีวามสามารถในการละลายน้ํา 

(solubility) ต่ํามาก เชน Ibuprofen ทําใหการดดูซึมยาเขาสูกระแสโลหิตไมดี ดังนั้นจงึตองใช

ปริมาณยาในขนาดสูงเพื่อใหไดระดับในการรักษา ซึ่งอาจกอใหเกิดอาการขางเคียงได ดังนัน้ การลด

ขนาดอนุภาคเปนแนวทางหนึ่งในการเพิ่มการละลาย และเพิ่มชวีประสิทธิผลของยาในรางกายได 

ในการศึกษานีจ้ึงสนใจเตรียมอนุภาคนาโนปารติเคิลของยา Ibuprofen จากโซลิดดิสเพอรชัน  

 Solid dispersion (3,4) หมายถงึ การนาํตัวยาหนึ่งชนิดหรือมากกวา มากระจายในตัวพา

หรือสารของแข็งที่ไมทาํปฏกิิริยากนั ตัวพาที่อาจเปน polymer หรือ surfactant จะเขาไปจบักับ

อนุภาคของตวัยา ทําใหตัวยามีขนาดอนภุาคเล็กลง ไดถึงระดับที่เปนคอลลอยดหรือโมเลกุล ตวัพา

ที่ละลายน้าํไดดีจะทําใหตัวยาถูกปลดปลอยออกมาไดเร็ว เปนเหตใุหตัวยามกีารละลายที่ด ีสวนตัว

พาที่ไมละลายน้ําหรือละลายน้ําไดนอยจะทําใหตัวยาถูกปลดปลอยออกมาไดชา เปนผลใหตัวยามี

อัตราการละลายชา สามารถประยุกตใชในการเตรียมยาใหมีระยะเวลาการออกฤทธิ์นานขึ้นได  

วิธีการเตรียม Solid dispersion มีวิธีเตรียมไดดังนี ้

1. Melting method หรือวิธีการหลอม เตรียมขึ้นครั้งแรกโดย Sekiguchi และ Obi (5) 

เพื่อใหปลดปลอยตัวยาอยางรวดเร็ว โดยใชสวนผสมของตัวยาและตัวพาที่ละลายน้าํได นาํมา

หลอมรวมโดยใชความรอนแลวทาํใหเย็นและแข็งตัวอยางรวดเร็วในอางน้าํแข็ง นํามาบดยอยและ
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ผานแรง วิธกีารนี้ถกูพัฒนาตอมาโดย Goldberg และคณะ (6), Chiou และ Riegelman (7) ขอดี 

คือเตรียมงาย และประหยดั ขอเสียคือ สารตาง ๆ รวมทัง้ยาหรือตัวพาอาจสลาย หรือระเหยได 

หลีกเลี่ยงไดถาสวนผสมถกูหลอมในภาชนะปด หลอมภายใตสุญญากาศ หรือภายใตบรรยากาศ

ไนโตรเจนปองกันการ oxidation ของตัวยา หรือ ตัวพา จดุหลอมเหลวของระบบ ข้ึนกับ

สวนประกอบในระบบ เชน การเลือกตัวพา และสัดสวนของน้าํหนักของตัวยาในระบบ  

2. Solvent method หรือวิธีการระเหยตัวทําละลาย ใชในการเตรียม solid solution หรือ 

mixed crystal ของ สารอินทรีย หรือสารอนินทรีย เตรียมไดโดยละลายของแข็ง 2 ชนิด ลงในตวัทํา

ละลาย โดยเรียงลําดับตามการระเหยของตัวทําละลาย ใชในการเตรียม solid dispersion ของ 

griseofulvin-polyvinylpyrolidone, sulfathaiamzole-polyvinylpyrrolidone, reserpine-

polyvinylpyrrolidone ขอดีคือ จะปองกนัการสลายตวัของตัวยา หรือ ตัวพาจากความรอนไว โดย

การระเหยของตัวทําละลาย ที่อุณหภูมิต่ํา ๆ ขอเสียคือคาใชจายสงู ลําบากในการแยกตัวทาํละลาย

เพื่อใหเกิดเปน solid ที่สมบูรณ เพราะอาจเกิดเปนผลกึของสารขึ้นได 

3. Melting-solvent method  มีการคนพบวา 5-10% ของสวนประกอบที่เปนของเหลว

สามารถเขากนัไดกับ polyethylene glycol 6000 (PEG 6000)  โดยปราศจากการสูญเสยี

คุณสมบัติของของแข็งอยางมีนัยสาํคัญ (8) ของแข็งสามารถกระจายในของเหลวทีเ่หมาะสม 

อยางเชน PEG ถาอุณหภมูิต่ํากวา 70 °C จะเปนตัวทําละลายที่ดี polymorph ของยาอาจ

ตกตะกอนออกมาไดชาถาใชตัวทาํละลายไมเหมาะสม ดังนัน้ตองใชเทคนิคของตัวทําละลายและ

การหลอมระบายรวมกัน ขอจํากัดคือ ใชไดเฉพาะกับยาฤทธิ์แรงขนาดรับประทานต่ํากวา 50 mg 

เชน การเตรียม spironolactone-PEG 6000 และ griseofulvin-PEG 6000 (9) 

 

วัตถุประสงค 
1. เพื่อศึกษาการลดขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ดวยเทคนิคโซลิดดสิเพอรชัน วิธกีารระเหยตัวทํา

ละลาย โดยหาอัตราสวนที่เหมาะสมของ Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 เพื่อใหได

อนุภาคตัวยาในรูปนาโนปารติเคิล 

2.   เพื่อทดลองเตรียมอนุภาคนาโนปารติเคิลของยา Ibuprofen จากโซลิดดิสเพอรชันที่เตรียมได 

3.   เพื่อศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพ เชน ขนาดอนุภาคและความคงตวัทางกายภาพ ของ อนุภาค

นาโนปารติเคลิของยา Ibuprofen จากโซลดิดิสเพอรชันที่เตรียมได 
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ประโยชนที่ไดรับ 
ทราบอัตราสวนที่เหมาะสมของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 ทีท่ําใหไดอนุภาค

นาโนปารติเคลิ ตลอดจนทราบถึงวิธกีารเตรียมและประโยชนจากการใชเทคนิคโซลิดดิสเพอรชัน 

วิธีการระเหยตัวทําละลาย ทัง้นี้เพื่อเปนประโยชนในการพัฒนาตัวยา Ibuprofen ใหมีประสิทธิผล

ในการรักษามากยิง่ขึ้น นอกจากนี้ผลการศึกษาจะเปนแนวทางในการเตรียมอนุภาคนาโนปารติเคลิ

ของยาที่มีคุณสมบัติละลายน้ําไดนอยชนดิอื่น ๆ 
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ทบทวนวรรณกรรม 
 
ขอมูลทั่วไปของตัวยาและตัวพา 
 
1. Ibuprofen (10,11) 

 สูตรโครงสราง   :   

   

   

  

 ชื่อทางเคมี   :   (±)-2-(4-isobutylphenyl) propionic acid 

  (±)-(α-methyl-4(2-methyl-propyl) benzeneacetic acid 

   p-isobutyl-hydratropic acid 

 สูตรโมเลกุล   :   C13H18O2

 น้ําหนกัโมเลกลุ   :   206.281 

 ลักษณะ   :   ผลึกหรือผงสีขาวหรือคอนขางขาว มีกลิน่ออนๆ 

 จุดหลอมเหลว   :   75-77 °C 

 ความสามารถในการละลาย   :   ละลายน้าํไดนอยมาก ละลายดีมากในแอลกอฮอล 

 ฤทธิท์างเภสัชวิทยา  :  เปนยาในกลุม NSAIDs ใชเปน anti-inflammatory, anti-

analgesic และ antipyretic agent ออกฤทธิ์ยับยัง้การสังเคราะห prostaglandin โดยยับยัง้ 

cyclooxygenase enzyme ทั้ง cyclooxygenase-I และ cyclooxygenase-II ซึ่งเปนตัวไปกระตุน

ให arachidonic acid เปลีย่นเปน prostaglandin ซึ่งผลการยับยัง้ cyclooxygenase-II เปนสวนที่

ทําใหเกิดฤทธิท์างเภสัชวทิยา และการยับยั้ง cyclooxygenase-I ทําใหเกิดอาการขางเคียงตอระบบ

ทางเดินอาหารและกระบวนการรวมตัวของเกร็ดเลือด 

 ประโยชน  :  ใชในการรักษา Inflammatory disorders, rheumatoid disorders รวมทัง้ 

juvenile rheumatoid arthritis, mild to moderate pain, fever, dysmenorrhea, gout, 

ankylosing spondylitis, acute migraine headache 

 ขนาดยา   :   ในผูใหญรับประทาน 400-800 mg วันละ 3-4 คร้ัง  

 การเก็บรักษา   :   เก็บในภาชนะปองกนัแสงปดสนทิ ที่ 15-30 °C 
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2. Hydroxypropyl Cellulose (10,12) 

 สูตรโครงสราง   : 

 

 

 

 
             Where R is H or [-CH2-CH(CH3)-O]mH 

ชื่อทางเคมี   :   Cellulose, 2-hydroxypropyl ether 

สูตรโมเลกุล   :   Hydroxypropyl Cellulose เปน partially substituted poly 

(hydroxypropyl) ether of cellulose อาจประกอบดวย silica ไมเกิน 0.6% และมี anticaking 

agent ที่เหมาะสม โดยมวีางจาํหนายในหลายเกรดและความหนืด โดย L-HPC ที่ใชในการวิจยันี ้

เปนชนิดที่มีความหนืดต่าํ  

ความสามารถในการละลาย   :   ละลายไดดีในน้ําที่มีอุณหภูมิต่ํากวา 38 °C และใน

แอลกอฮอล แตไมสามารถละลายไดในน้ํารอน   

ลักษณะ   :   ผงสีขาวหรือเหลืองออน ไมมีกลิ่นและรส 

จุดหลอมเหลว   :   เร่ิมหลอมที่ 130 °C 

น้ําหนกัโมเลกลุ   :   50,000-1,250,000 

ประโยชน  :   สามารถใชเปน coating agent, emulsifying agent, stabilizing agent, 

suspending agent, tablet binder, thickening agent, viscosity-increasing agent 

การเก็บรักษา   :   เก็บในภาชนะปดสนิท ในที่แหงและเยน็ 
 

3. Gelucire 44/14 (13) 

 เปนสารสงัเคราะหโดยใชปฏิกิริยา alcoholysis/esterification โดยใช hydrogenated 

palm kernel oil เปนสวนที่ไมชอบน้ําและ PEG 1500 เปนสวนที่ชอบน้าํ เปนสารเริ่มตน 

 เปนชื่อทางการคาของ saturated polyglycolized glyceride ประกอบดวย mono-, di-, 

triglyceride และ mono-, difatty acid esters ของ polyethylene glycol (PEG) 

 ลักษณะ  :  white waxy solid 

 จุดหลอมเหลว  :  44 °C 

 HLB  :  14 

 ขอดี  :  1. เพิม่การดูดซึมและ bioavailability ของตัวยาสําคัญ 
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   2. เพิ่มความสามารถในการละลายและความคงตัว 

   3. ใชปองกันการเกิดปฏิกิริยา oxidation และ hydrolysis 

   4. ไมเปนพิษ 

 การเก็บรักษา  :  เก็บในภาชนะปดสนทิกนัแสงที่แหงและเย็น 
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วัสดุและวิธีการวิจัย 
 

เคมีภัณฑ 
 

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

2. L-hydroxypropylcellulose (Shin-Etsu Chemical Co.,Ltd., Tokyo, Japan) 

3. Gelucire 44/14 (Lot  number 100712, GATTEFOSSÉ SAS, France) 

4. Absoluted ethanol (Lot number 414607, Farmitalia Carlo Erba, Italy) 

 

เครื่องมือและอุปกรณ 
 

1. เครื่องชั่ง electric analytical balance (Model : A 200 S, Sartorius GmbH, Germany) 

2. Glass desiccator (diameter of 10 inches) 

3. Water bath (Memmert GmbH, Schwabach, Germany) 

4. Ultrasonic bath (Model T700/H, Sinten/HTW, Germany) 

5. เครื่องวัดขนาดอนุภาค (COULTER®  Model N4MD sub-micron particle analyzer, Coulter    

    counter, USA) 

6. เครื่อง Differential scanning calorimeter  (DSC 7, Perkin Elmer, USA) 

7. เครื่อง Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy (Model Magna-IR 550, Nicolet,   

 USA )(Collector Cell, Spectra Tech, USA) 

 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 
1.  ตํารับโซลดิดิสเพอรชนั 

1.1  Binary  system 

1.1.1  Ibuprofen + L-HPC 

1.1.2  Ibuprofen + Gelucire 44/14 

1.2  Ternary  system 

1.2.1  Ibuprofen + L-HPC + Gelucire 44/14 

สัดสวนของสารในแตละตํารับ แสดงในตารางที ่1, 2 และ 3 
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2.  การเตรียมตํารับโซลิดดิสเพอรชัน 
2.1  ชัง่ Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ตามอัตราสวนโดยน้าํหนักของแตละตํารับ     

       ดังแสดงในตารางที ่1, 2 และ 3 

2.2  นําสารทกุชนิดที่ชั่งไดจากขอ 2.1 ละลายใน ethanol 15 mL 

2.3  ระเหย ethanol ออกที่อุณหภูมิ 60 OC เปนเวลา 4 ชัว่โมง จะไดเปนของแข็งทีเ่รียกวา  

       solid dispersion 

2.4  เก็บ solid dispersion ที่ไดจากขอ 2.3 ใน desiccator เปนเวลา 1 วัน เพื่อใหแหงสนิท 

 
3.  การเตรียมนาโนปารติเคิล 

นํา solid dispersion ที่ไดจากขอ 2.4 มากระจายตัวในน้าํ 40 mL ดวยวิธีการ sonication  

       เปนเวลา 1 ชั่วโมง จะได suspension ที่มีอนุภาคยา Ibuprofen แขวนลอยอยูในน้าํ 

 
4.  การวัดขนาดอนุภาคของ Ibuprofen 

4.1  เมื่อนําโซลิดดิสเพอรชันที่ได มากระจายตัวในน้าํ แลวไดเปน suspension แลว ใหนาํ     

       suspension ที่ได มาทาํการวัดขนาดอนุภาคทนัท ี 

4.2  เจือจาง suspension ทีไ่ดใหอยูในชวง 5x104 ถึง 1x106 counts per second 

4.3  เท suspension ที่เจือจางแลวจากขอ 4.2 ลงใน cuvette 

4.4  นํา cuvette วางลงในเครื่องวัดขนาดอนุภาค แลวทําการวัดตามขัน้ตอนของเครื่อง โดยแต 

       ละตาํรับตองทําการวัดอยางนอย 3 ครั้ง เพื่อนําไปหาคาเฉลี่ย 

 
5. การประเมินผลทางสถิติ 
 เปรียบเทยีบความแตกตางของขนาดอนุภาคระหวางนาโนปารติเคิลตํารับตางๆ โดย

เลือกใชการทดสอบ Multiple Comparison in ANOVA ซึ่งประกอบดวย Analysis of Variance 

(ANOVA, p < 0.05) รวมกับ Least Significant Difference Procedure (LSD) ที่ระดับความ

เชื่อมั่น 95% (p = 0.05) เพื่อดูวาขนาดอนุภาคของโมเลกุลยาที่ไดจากโซลิดดิสเพอรชันในแตละ

ตํารับมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัหรือไม 
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6.  การศกึษาความคงตวัทางกายภาพ 
นํา suspension ที่เหลือจากการวัดขนาดอนุภาคในครั้งแรก มาแบงใส vial ขนาด 30 

มิลลิลิตร จํานวน 4 vial เพื่อนาํมาวดัขนาดอนุภาคหลังจากตั้งทิ้งไว 1, 3, 5 และ 7 วัน ที่

อุณหภูมิหอง เพื่อดูความคงตัวทางกายภาพของ suspension 

 
7.  การศกึษาคุณสมบัติทางความรอนดวย Differential Scanning Calorimetry (DSC) 

ตัวอยางทีน่ํามาศึกษาดวย Differential Scanning Calorimetry มีดังนี้ คือ 

1)  ผงยา Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14  

2)  ตํารับที่ไดจากการผสมแบบกายภาพ (Physical mixture) โดยนําสารแตละตัวมาผสมใหเขา 

     กันในบีกเกอรโดยการคนเบาๆ 

3)  ตํารับที่เปนโซลิดดิสเพอรชัน 

สัดสวนของสารที่นํามาศึกษาดวย Differential Scanning Calorimetry แสดงในตารางที่ 4 

 วิธีการศึกษาทาํโดย นําตวัอยางที่ตองการศึกษา มาชัง่น้าํหนักอยางแมนยาํดวย analytical 

balance ใหไดน้ําหนกัอยูในชวง 2-10 มิลลิกรัม โดยพยายามชัง่แตละตัวอยางใหมนี้าํหนัก

ใกลเคียงกนั ซึ่งในการทดลองนี้ น้ําหนักของแตละตัวอยางอยูในชวง 5-6 มิลลิกรัม แลวนาํมา

บรรจุใน aluminum pan จากนั้นทําการวัด DSC scan ดวยเครื่อง Differential Scanning 

Calorimeter โดยใชอัตราการ scan 10oC ตอนาที ตัง้แต 30oC ถึง 100oC ภายใตบรรยากาศกาซ

ไนโตรเจน 
 

8. การประเมินโครงสรางโมเลกลุยาดวย Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy 
  Fourier transform infrared (FTIR) spectroscopy เปนวิธทีี่ใชในการตรวจวัดโครงสราง, 

จําแนกประเภท, หมูฟงกชันของสารตัวอยาง, สัณฐานของไอโซเมอร และใชในการบงบอก

องคประกอบของสารที่เปนตัวเกิดปฏิกิริยา โดยโซลิดดิสเพอรชันที่มสีถานะเปนของแข็ง ชัง่ตัวอยาง

ปริมาณเล็กนอย (ประมาณ 0.5-1.0 มก.) แลวผสมกับผงโปแตสเซียมโบรไมด (KBr) แหง  

ประมาณ 100 มก.  จากนั้นนําสารผสมมาตอกดวย hydraulic press เพื่อเตรยีมเปน disk แลว

นําไปวัด spectrum ดวย FTIR spectrophotometer 
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ผลการวิจัย 
 

1.  ลักษณะของโซลิดดิสเพอรชัน 
  

จากการทดลองการเตรียมตาํรับโซลิดดิสเพอรชันโดยเทคนิคการระเหยตัวทาํละลาย พบวา 

ตํารับที่ม ีL-HPC เปนสวนประกอบอยูดวย ซึง่ก็คือ ตํารับที่ประกอบดวยยา Ibuprofen และ L-HPC 

และตํารับที่ประกอบดวยยา Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 โซลิสดิสเพอรชันที่ไดจะมี

ลักษณะเปนสารกึ่งแข็งสีขาวใส เมื่อมีปริมาณ L-HPC อยูในสัดสวนที่นอย แตเมื่อเพิ่มปริมาณของ 

L-HPC มากขึ้น จะไดโซลดิดิสเพอรชันที่มีสีเหลืองเพิม่ข้ึน ตามปรมิาณของ L-HPC สวนตํารับที่

ประกอบดวยยา Ibuprofen และ Gelucire 44/14 โซลิดดิสเพอรชันที่ได จะมีลักษณะเปนสารกึ่ง

แข็งใส ในทกุสัดสวน 

 

2.  ลักษณะของ suspension  
 

 จากการทดลองพบวา เมื่อนําโซลิดดิสเพอรชันที่ไดมากระจายตัวในน้าํ จะไดเปน 

suspension สีขาวขุน ซึง่มรีะดับความขุนแตกตางกันไป ข้ึนอยูกับความเขมขนของ suspension 

โดยถา suspension มีความเขมขนมากหรอืมีปริมาณสารอยูมาก ก็จะมีระดับความขุนสูง ดงัแสดง

ในรูปที่ 1 

 

3.  การศึกษาผลของปริมาณ L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาค  
    ของยา Ibuprofen 
  

3.1  จากการทดลองพบวา ตํารับ binary system ที่ประกอบดวยยา Ibuprofen และ L-HPC  

       ไมเกิดนาโนปารติเคิล ในทกุสัดสวนทีศ่ึกษา ดงัแสดงในตารางที่ 5 และรูปที่ 2 

3.2  ตํารับ binary system ที่ประกอบดวยยา Ibuprofen และ Gelucire 44/14  จะเกิดนาโน 

       ปารติเคิลได เมื่อมี Gelucire 44/14 ไมนอยกวา 1 สวนโดยน้าํหนักในระบบทีม่ียา  

       Ibuprofen ในปริมาณ 1 สวนโดยน้าํหนกั ยกเวน เมื่อ Ibuprofen : Gelucire 44/14  

       เทากับ 1 : 1.5 และ 1 : 2 จะไมเกิดนาโนปารติเคิล ดังแสดงในตารางที่ 6 และรูปที่ 2 

3.3  ตํารับ ternary system ที่ประกอบดวยยา Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 จะ    
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       เกิดนาโนปารติเคิล เมื่อมีสัดสวนยา Ibuprofen ตอ L-HPC ตอ Gelucire 44/14 เปน  
       1 : ≥ 1 : ≥ : 1 โดยน้าํหนัก  ดังแสดงในตารางที ่7 และรูปที่ 2        

 
4.  การศึกษาผลของปริมาณสารแตละชนิด ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา  

Ibuprofen 
 

จากผลการศึกษาในขอ 3 ไดเลือกสัดสวนของตํารับ ternary system ที่ไดเปนนาโนปารติ

เคิล มา 1 สัดสวน เพื่อใชเปนสัดสวนตั้งตน ในการเปลีย่นแปลงปริมาณของสารแตละชนิดในตาํรับ 

เพื่อศึกษาผลของปริมาณสารแตละชนิด ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen โดยสัดสวนที่เลือกมา 

คือ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 1 : 1 : 1 แลวทาํการปรับปริมาณ L-HPC เพือ่

ศึกษาผลของปริมาณ L-HPC ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen และทําการปรับปริมาณของ 

Gelucire 44/14 และ Ibuprofen เชนเดยีวกันกับกรณีของ L-HPC ไดผลดังนี ้

4.1  จากการทดลองเพื่อศึกษาผลของปรมิาณ L-HPC ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา    

Ibuprofen  พบวา เมื่อลดปริมาณ L-HPC ลง จะทําใหไมเกิดเปนนาโนปารติเคลิ  ดัง

แสดงในตารางที ่8 และรูปที ่3                                     

        4.2   จากการทดลองเพื่อศึกษาผลของปริมาณ Gelucire 44/14  ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา    

       Ibuprofen พบวา เมื่อลดปริมาณ Gelucire 44/14 ลง จะทําใหไมเกิดเปนนาโนปารติ 

       เคิล ดงัแสดงในตารางที่ 9 และรูปที่ 4                            

4.3 จากการทดลองเพื่อศึกษาผลของปริมาณยา Ibuprofen เอง ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา  

       Ibuprofen พบวา เมื่อลดปริมาณยา Ibuprofen ลง จะเกิดเปนนาโนปารติเคิลใน 

       สัดสวนทีม่ี Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากบั 0.5 : 1 : 1  แตจะไมเกิดเปน 

       นาโนปารติเคิลใน สัดสวนที่ม ีIbuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1  

        ดังแสดงในตารางที ่10 และรูปที่ 5 

 

5. การประเมินผลทางสถิติ 
 

จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชันใน

สัดสวนตางๆที่ทาํการศึกษา โดยใช ANOVA test และ LSD ที่ p = 0.05 ไดผลดังนี้ คือ   
 ระบบ binary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC 
 ไมมีสัดสวนใดเลยที่เกิดเปนนาโนปารติเคลิ จึงไมทําการประเมินผลทางสถิต ิ
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ระบบ binary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen:Gelucire 44/14 
ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.125, 1:0.25, 

1:0.5, 1:0.75, 1:1, 1:1.25, 1:1.5, 1:2, 1:3 และ 1:5  ไดแสดงดังตารางที ่11  

ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.125, 1:0.25, 

1:0.5, 1:0.75, 1:1, 1:1.25, 1:1.5, 1:2, 1:3 และ 1:5  ไดแสดงดังตารางที ่12  

พบวา ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ที่ม ีIbuprofen อยู 1 สวน

โดยน้าํหนัก และมี Gelucire 44/14 อยูนอยกวา 1 สวนโดยน้ําหนกั มีขนาดอนุภาคของ Iboprofen 

อยูในระดับไมครอน โดยไมมีความแตกตางกนั ยกเวนในตํารับที่ม ี Gelucire 44/14 อยู 0.5 สวน

โดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen แตกตางกับตํารับอ่ืนอยางมีนยัสําคญั  

 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ที่ม ี Ibuprofen อยู 1 สวนโดย

น้ําหนกั และมี Gelucire 44/14 อยู 1 สวนโดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูใน

ระดับนาโนปารติเคิล ซึ่งมีความแตกตางกบัตํารับที่มี Gelucire 44/14 อยูนอยกวา 1 สวนโดย

น้ําหนกั อยางมีนัยสาํคัญ 

 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ที่ม ี Ibuprofen อยู 1 สวนโดย

น้ําหนกั และมี Gelucire 44/14 อยูมากกวา 1 สวนโดยน้ําหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen 

อยูในระดับนาโนปารติเคิล โดยไมมีความแตกตางกนั และไมมีความแตกตางกับตํารับที่ม ีGelucire 

44/14 อยู 1 สวนโดยน้าํหนัก ยกเวนในตํารับที่ม ีGelucire 44/14 อยู 1.5 และ 2 สวนโดยน้ําหนกั 

จะมีขนาดอนภุาคของ Ibuprofen อยูในระดับไมครอน ซึง่มีความแตกตางกับตํารับอ่ืนอยางมี

นัยสําคัญ  
 ระบบ ternary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 

 ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ 

1:0.125:0.125, 1:0.25:0.25, 1:0.5:0.5, 1:0.75:0.75, 1:1:1, 1:1.25:1.25, 1:1.5:1.5, 1:2:2, 

1:3:3 และ 1:5:5  ไดแสดงดังตารางที่ 13  

ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ 

1:0.125:0.125, 1:0.25:0.25, 1:0.5:0.5, 1:0.75:0.75, 1:1:1, 1:1.25:1.25, 1:1.5:1.5, 1:2:2, 

1:3:3 และ 1:5:5  ไดแสดงดังตารางที่ 14 
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พบวา ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่ม ี Ibuprofen 

อยู 1 สวนโดยน้ําหนกั ม ีL-HPC และ Gelucire 44/14 แตละตัวอยูนอยกวา 1 สวนโดยน้ําหนกั จะ

มีขนาดอนุภาคของ Iboprofen อยูในระดบัไมครอน โดยไมมีความแตกตางกนั 

ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มี Ibuprofen อยู 1 

สวนโดยน้าํหนัก มี L-HPC และ Gelucire 44/14  อยางละ 1 สวนโดยน้ําหนัก จะมีขนาดอนุภาค

ของ Ibuprofen อยูในระดับนาโนปารติเคลิ ซึ่งมีความแตกตางกับตํารับที่ม ี L-HPC และ Gelucire 

44/14 แตละตัวนอยกวา 1 สวนโดยน้าํหนกั อยางมนีัยสาํคัญ 

ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มี Ibuprofen อยู 1 

สวนโดยน้าํหนัก ม ี L-HPC และ Gelucire 44/14 แตละตัวอยูมากกวา 1 สวนโดยน้าํหนัก จะมี

ขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูในระดับนาโนปารติเคลิ ซึ่งมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญใน

แตละตํารับ และแตกตางกบัตํารับที่มี L-HPC และ Gelucire 44/14 อยู 1 สวนโดยน้ําหนัก อยางมี

นัยสําคัญ ยกเวนในตํารับทีม่ีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เปน 1:1.5:1.5 จะ

ไมมีความแตกตางกับตํารับที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เปน 1:2:2 
ผลของปริมาณ L-HPC ที่มีตอขนาดอนุภาค Ibuprofen ในระบบ ternary system ที่

ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 
ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลดิดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 

1:0.5:1 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที ่15 

ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ1:0.25:1, 

1:0.5:1 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที่ 16 

 ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มี Ibuprofen และ 

Gelucire 44/14 อยางละ 1 สวนโดยน้าํหนัก พบวาเมื่อปริมาณของ L-HPC เทากับ 0.25 และ 0.5 

สวนโดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูในระดับไมครอน โดยไมมคีวามแตกตางกัน 

แตเมื่อปริมาณของ L-HPC เทากับ 1 สวนโดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูใน

ระดับนาโนปารติเคิล ซึ่งมีความแตกตางกบัตํารับอ่ืนอยางมนีัยสาํคัญ 
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ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนภุาค Ibuprofen ในระบบ ternary 
system ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 

ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 

1:1:0.5 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที ่17 

ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ1:1:0.25, 

1:1:0.5 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที ่18 

ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ทีม่ี Ibuprofen และ L-

HPC อยางละ 1 สวนโดยน้ําหนกั พบวาเมื่อปริมาณของ Gelucire 44/14 เทากับ 0.25 และ 0.5 

สวนโดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูในระดับไมครอน โดยไมมคีวามแตกตางกัน 

แตเมื่อปริมาณของ Gelucire 44/14 เทากับ 1 สวนโดยน้ําหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen 

อยูในระดับนาโนปารติเคิล ซึง่มีความแตกตางกับตํารับอ่ืนอยางมนีัยสาํคัญ 
ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนภุาค Ibuprofen ในระบบ ternary 

system ที่ประกอบดวย Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 
ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 

0.5:1:1 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที ่19 

ผลของ LSD ที่ p = 0.05 จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที่เตรียมจาก

ตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen:L-HPC:Gelucire 44/14 เทากับ0.25:1:1, 

0.5:1:1 และ 1:1:1 ไดแสดงดังตารางที ่20 

ในตํารับที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มี L-HPC และ 

Gelucire 44/14 อยางละ 1 สวนโดยน้าํหนัก พบวาเมื่อปริมาณของ Ibuprofen เทากับ 0.5 และ 1 

สวนโดยน้าํหนัก จะมีขนาดอนุภาคของ Ibuprofen อยูในระดับนาโนปารติเคิล ซึ่งมีความแตกตาง

กันอยางมีนยัสําคัญ แตเมื่อปริมาณของ Ibuprofen เทากับ 0.25 สวนโดยน้าํหนกั จะมีขนาด

อนุภาคของ Ibuprofen อยูในระดับไมครอน ซึง่มีความแตกตางกับตํารับอ่ืนอยางมนีัยสําคัญ 
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6. การศึกษาความคงตัวทางกายภาพของ suspension 
 

จากการทดลองพบวา    สัดสวนที่ไดเปนนาโนปารติเคิล   เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลงัจาก       

sonication ทนัที และวัดเมือ่ต้ัง suspension ทิ้งไว 1, 3, 5 และ 7 วัน จะมีความคงตัวที่แตกตางกัน

ไปในแตละตํารับ ทัง้ในลักษณะทางกายภาพที่สังเกตเหน็ได และขนาดอนุภาค โดย binary system 

ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ L-HPC ไมเกิดเปนนาโนปารติเคิลต้ังแตเร่ิมตน จงึไมได

ทําการศึกษาความคงตวั สําหรับ binary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 

เกิดนาโนปารติเคิลใน 4 สัดสวนที่ศึกษา คือ 1:1, 1:1.25, 1:3 และ 1:5 โดยสัดสวน 1:3 จะไมมี

ความคงตวั เมื่อต้ังทิง้ไวเพยีง 1 วนั ขนาดอนุภาคกม็ีขนาดเปนไมครอนแลว แตในสัดสวน 1:1, 

1:1.25 และ 1:5 จะมีความคงตัวมาก เมือ่ต้ังทิ้งไวเปนระยะเวลา 7 วัน ขนาดอนุภาคก็ยงัคงเปนนา

โนปารติเคิลอยู และสําหรับ ternary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 

44/14 เกิดนาโนปารติเคิลใน 6 สัดสวนทีศ่ึกษา คือ 1:1:1, 1:1.25:1.25, 1:1.5:1.5, 1:2:2, 1:3:3 

และ 1:5:5 โดยสัดสวน 1:1.5:1.5, 1:2:2 และ 1:3:3 จะไมมีความคงตัว เมื่อต้ังทิ้งไวเพียง 1 วัน 

ขนาดอนุภาคก็มีขนาดเปนไมครอนแลว แตในสัดสวน 1:1:1, 1:1.25:1.25 และ 1:5:5 จะมีความคง

ตัวถึง 3, 5 และ 7 วัน ตามลําดับ ดังแสดงในรูปที ่ 6 และ 7 โดยเมื่อสังเกตดูลักษณะของ 

suspension จะเหน็ไดวา ระบบที่มีความคงตัวสูง ลักษณะของ suspension ก็จะคงตัวเชนกนั คือ 

suspension จะตกตะกอนชา จะมีความขุนใกลเคียงกบัตอนหลงัจาก sonication เสร็จ แตในระบบ

ที่มีความคงตวัต่ํา suspension จะตกตะกอนอยางรวดเร็ว จนดานบนเปนสารละลายใส ดังแสดง

ในรูปที่ 8 
 

7.  ผลการศึกษา Differential Scanning Calorimetry (DSC) 
 

จากการทดลอง Differential Scanning Calorimetry (DSC) ไดเทอรโมแกรมของยา 

Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ของสารเดีย่ว ๆ ดังแสดงในรูปที ่ 10 และยาเตรียมโซ

ลิดดิสเพอรชัน ซึ่งมีอัตราสวนของ  Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 ตาง ๆ พบวาระบบ solid 

dispersion ทกุสัดสวนที่ใหอนุภาคนาโนปารติเคิล จะไมพบ peak ของยา Ibuprofen ดังแสดงใน

รูปที่ 11, 12 และ 13 
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8. ผลการศึกษา Fourier transform Infrared (FTIR) Spectrometry  
 

ผลการศึกษา IR Spectrum ของตัวยา Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 แตละตัว

เดี่ยวๆ แสดงในรูปที่ 14, 15 และ 16 ตามลําดับ สําหรับ IR Spectrum ของ Physical Mixture และ

ยาเตรียมโซลดิดิสเพอรชันในอัตราสวนตางๆ แสดงในรปูที่ 17-28 พบวา IR Spectrum ของทั้ง 

Physical Mixture และยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชัน ไมมคีวามแตกตางอยางมันยัสําคัญของตําแหนง 

IR peak  เมื่อเปรียบเทยีบกับ IR Spectrum ของวัตถุดิบต้ังตน และเมื่อเปรียบเทียบดู IR 

Spectrum ระหวาง Physical Mixture และยาเตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ประกอบดวยสารชนดิ

เดียวกนั ในอตัราสวนเทากนั ก็ไมพบวามีความแตกตางอยางมีนยัสาํคัญของตําแหนง IR peak 

เชนกนั 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



  
 

17

ตารางที่ 1  สัดสวนโดยน้ําหนกัของสารในแตละตํารับ binary system ที่ใชศึกษาผลของปริมาณ  

      L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา Ibuprofen 

Binary system 

Ibuprofen : L-HPC น้ําหนักของสารทีช่ั่งจรงิโดยประมาณ (g) 

  Ibuprofen L-HPC 

                      1 : 0.125 1 0.125 

                      1 : 0.25 1 0.25 

                      1 : 0.5 1 0.5 

                      1 : 0.75 1 0.75 

                      1 : 1 1 1 

                      1 : 1.25 1 1.25 

                      1 : 1.5 1 1.5 

                      1 : 2 1 2 

                      1 : 3 0.5 1.5 

                      1 : 5 0.5 2.5 

Ibuprofen : Gelucire 44/14 น้ําหนักของสารทีช่ั่งจรงิโดยประมาณ (g) 

  Ibuprofen Gelucire 44/14 

                      1 : 0.125 1 0.125 

                      1 : 0.25 1 0.25 

                      1 : 0.5 1 0.5 

                      1 : 0.75 1 0.75 

                      1 : 1 1 1 

                      1 : 1.25 1 1.25 

                      1 : 1.5 1 1.5 

                      1 : 2 1 2 

                      1 : 3 0.5 1.5 

                      1 : 5 0.5 2.5 
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ตารางที่ 2  สัดสวนโดยน้ําหนกัของสารในแตละตํารับ ternary system ที่ใชศึกษาผลของปริมาณ  

      L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา Ibuprofen 

 

 

Ternary system 

Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 น้ําหนักของสารทีช่ั่งจรงิโดยประมาณ (g) 

  Ibuprofen L-HPC Gelucire 44/14 

               1 : 0.125 : 0.125 1 0.125 0.125 

               1 : 0.25 : 0.25 1 0.25 0.25 

               1 : 0.5 : 0.5 1 0.5 0.5 

               1 : 0.75 : 0.75 1 0.75 0.75 

               1 : 1 : 1 1 1 1 

               1 : 1.25 : 1.25 1 1.25 1.25 

               1 : 1.5 : 1.5 1 1.5 1.5 

               1 : 2 : 2 1 2 2 

               1 : 3 : 3 0.5 1.5 1.5 

               1 : 5 : 5 0.5 2.5 2.5 
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ตารางที่ 3 สัดสวนโดยน้ําหนกัของสารในแตละตํารับ ที่ใชศึกษาผลของปริมาณสารแตละชนิด ที่ม ี

    ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen 

 

Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 น้ําหนักของสารทีช่ั่งจรงิโดยประมาณ (g) 

  Ibuprofen L-HPC Gelucire 44/14 

ศึกษาผลของปริมาณ L-HPC       

                     1 : 0.25 : 1 1 0.25 1 

                     1 : 0.5 : 1 1 0.5 1 

                     1 : 1 : 1 1 1 1 

ศึกษาผลของปริมาณGelucire 44/14       

                     1 : 1 : 0.25 1 1 0.25 

                     1 : 1 : 0.5 1 1 0.5 

                     1 : 1 : 1 1 1 1 

ศึกษาผลของปริมาณ Ibuprofen       

                     0.25 : 1 : 1 0.25 1 1 

                     0.5 : 1 : 1 0.5 1 1 

                     1 : 1 : 1 1 1 1 
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ตารางที่ 4 สัดสวนโดยน้ําหนกัของสาร ที่นาํมาศกึษาคุณสมบัติทางความรอนดวย Differential  

     Scanning Calorimetry (DSC) 

 

Ibuprofen : HPC : Gelucire 

Physical mixture Solid dispersion 

0.5 : 1 : 0 0.5 : 1 : 0 

1 : 1 : 0 1 : 1 : 0 

0.5 : 0 : 1 0.5 : 0 : 1 

1 : 0 : 1 1 : 0 : 1 

0.5 : 1 : 1 0.5 : 1 : 1 

1 : 1 : 1 1 : 1 : 1 
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ตารางที่ 5   ผลของปริมาณ L-HPC ที่มตีอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ binary systems ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ L-HPC เมื่อวัด 

                    ขนาดอนุภาคหลัง sonication ทันท ี
               

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g)  ครั้งที่ 1 ครั้งที่ 2 ครั้งที่ 3 เฉลี่ย 

Ibu:HPC Ibuprofen HPC Gelucire M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. 

        (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm)   

  1: 0.125  1 0.125 - >10000 NED 0.82 >10000 NED 0.97 >10000 NED 0.85 >10000 NED 

  1 : 0.25  1 0.25 - >10000 NED -0.56 >10000 NED -0.65 >10000 NED -0.45 >10000 NED 

  1 : 0.5  1 0.5 - >10000 NED -0.19 >10000 NED -0.27 >10000 NED 0.33 >10000 NED 

  1 : 0.75  1 0.75 - >10000 SW -13.3 >10000 NED 0.95 >10000 NED 0.73 >10000 NED 

  1 : 1 1 1 - >10000 NED 1.1 >10000 NED -0.97 >10000 NED 1.13 >10000 NED 

  1 : 1.25  1 1.25 - >10000 NED 0.91 >10000 NED 0.77 >10000 NED 0.89 >10000 NED 

  1 : 1.5 1 1.5 - >10000 NED 0.94 >10000 NED 1 >10000 NED 1 >10000 NED 

  1 : 2 1 2 - >10000 NED -0.43 >10000 NED 0.96 >10000 NED 0.99 >10000 NED 

  1 : 3  0.5 1.5 - >10000 NED 0.68 >10000 NED 0.59 >10000 NED 0.98 >10000 NED 

  1 : 5 0.5 2.5 - >10000 NED 0.46 >10000 NED -1.9 >10000 NED -1.9 >10000 NED 
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ตารางที่ 6   ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ binary systems ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ  

                   Gelucire 44/14  เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลงั sonication ทันท ี
               

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g)  ครั้งที่ 1 ครั้งที่ 2 ครั้งที่ 3 เฉลี่ย 

Ibu:HPC Ibuprofen HPC Gelucire M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. 

        (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm)   

  1: 0.125  1 - 0.125 >10000 SW -1.9 >10000 SW -2.3 >10000 NED 1.5 >10000 NED 

  1 : 0.25  1 - 0.25 >10000 SW -2.5 >10000 SW -2.9 >10000 SW -1.9 >10000 NED 

  1 : 0.5  1 - 0.5 6,320 NED 1.1 5,540 NED 0.98 5,630 NED 1.2 5,830 426.73 

  1 : 0.75  1 - 0.75 >10000 NED -1.6 >10000 NED -0.87 >10000 NED -2.1 >10000 NED 

  1 : 1 1 - 1 154 B 0.87 174 B 0.56 182 B 0.65 170 14.42 

  1 : 1.25  1 - 1.25 320 B 0.54 307 B 0.96 285 B 0.77 304 17.69 

  1 : 1.5 1 - 1.5 >10000 NED 0.98 >10000 NED 0.78 >10000 NED 1.1 >10000 NED 

  1 : 2 1 - 2 >10000 NED 0.84 >10000 NED 0.95 >10000 NED 1.1 >10000 NED 

  1 : 3  0.5 - 1.5 242 B 0.49 244 B 0.48 246 B 0.46 244 2 

  1 : 5 0.5 - 2.5 342 B 0.71 324 B 0.71 350 B 0.66 339 13.32 
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ตารางที่ 7   ผลของปริมาณ L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ ternary systems ที่ประกอบดวย  

                   Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลงั sonication ทนัท ี
               

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g)  ครั้งที่ 1 ครั้งที่ 2 ครั้งที่ 3 เฉลี่ย 

Ibu:HPC:Gel Ibuprofen HPC Gelucire M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. P.I. M.D. S.D. 

        (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm) (nm)   (nm)   

  1: 0.125 : 0.125 1 0.125 0.125 >10,000 NED -0.39 >10,000 NED -0.37 >10,000 NED -1.2 >10,000 NED 

  1 : 0.25 : 0.25 1 0.25 0.25 >10,000 NED 0.097 >10,000 NED 0.12 >10,000 NED -0.1 >10,000 NED 

  1 : 0.5 : 0.5 1 0.5 0.5 >10,000 NED 0.98 >10,000 NED 0.97 >10,000 NED 0.95 >10,000 NED 

  1 : 0.75 : 0.75 1 0.75 0.75 >10,000 NED 0.16 >10,000 NED 0.35 >10,000 NED 0.19 >10,000 NED 

  1 : 1 : 1 1 1 1 220 78 0.25 229 67 0.42 211 B 0.35 220 9 

  1 : 1.25 : 1.25 1 1.25 1.25 147 45 0.31 104 B 0.47 115 B 0.65 122 22.34 

  1 : 1.5 : 1.5 1 1.5 1.5 308 B 0.44 312 B 0.45 351 B 0.58 324 23.76 

  1 : 2 : 2 1 2 2 329 B 0.67 328 B 0.58 333 B 0.58 330 2.64 

  1 : 3 : 3 0.5 1.5 1.5 154 B 0.47 177 B 0.6 159 B 0.58 163 12.1 

  1 : 5 : 5 0.5 2.5 2.5 56.7 B 0.7 73.3 B 0.87 61.1 B 0.71 63.7 8.6 
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ตารางที ่8  ผลของปริมาณ L-HPC ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ ternary systems ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC 

                   และ Gelucire 44/14 เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลัง sonication ทันท ี

         

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g) ครั้งที่ Particle diameter (nm) P.I. 

Ibu:HPC:Gel Ibuprofen HPC Gelucire    mean 95% limits S.D.   

1 : 0.25 : 1 1 0.25 1 1 >10,000 8,400-15,900 NED 0.97 

        2 >10,000 14,700-40,300 NED 0.87 

        3 >10,000 17,600-62,400 NED -0.29 

        mean ± S.D.  >10,000   NED   

1 : 0.5 : 1 1 0.5 1 1 >10,000 9,360-18,600 NED 1 

        2 >10,000 10,800-23,100 NED 1.2 

        3 >10,000 18,500-74,800 NED -0.8 

        mean ± S.D.  >10,000   NED   

1 : 1 : 1 1 1 1 1 220 210-230 78 0.25 

        2 229 220-235 67 0.42 

        3 211 205-220 B 0.35 

        mean ± S.D.  220   9   
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ตารางที ่9  ผลของปริมาณ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ ternary systems ที่ประกอบดวย Ibuprofen,  

                  L-HPC และ Gelucire 44/14 เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลงั sonication ทันท ี

         

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g) ครั้งที่ Particle diameter (nm) P.I. 

Ibu:HPC:Gel Ibuprofen HPC Gelucire    mean 95% limits S.D.   

1 : 1 : 0.25 1 1 0.25 1 >10,000 16,100-48,900 NED 0.33 

        2 >10,000 17,100-57,400 NED 0.34 

        3 >10,000 17,700-63,300 NED 0.27 

        mean ± S.D.  >10,000       

1 : 1 : 0.5 1 1 0.5 1 >10,000 10,100-21,000 NED 1 

        2 >10,000 12,700-30,300 NED 0.69 

        3 >10,000 18,500-76,200 SW -5.2 

        mean ± S.D.  >10,000       

1 : 1 : 1 1 1 1 1 220 210-230 78 0.25 

        2 229 220-235 67 0.42 

        3 211 205-220 B 0.35 

        mean ± S.D.  220 ± 9       
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ตารางที ่10  ผลของปริมาณ Ibuprofen ที่มีตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ในระบบ ternary systems ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC  

                    และ Gelucire 44/14 เมื่อวัดขนาดอนุภาคหลัง sonication ทันท ี

         

สัดสวน ปริมาณสารโดยประมาณ (g) ครั้งที่ Particle diameter (nm) P.I. 

Ibu:HPC:Gel Ibuprofen HPC Gelucire    mean 95% limits S.D.   

0.25 : 1 : 1 0.25 1 1 1 >10,000 12,400-29,400 NED 0.93 

        2 >10,000 17,200-58,100 NED 0.73 

        3 >10,000 8,620-16,500 NED 1.1 

        mean ± S.D.  >10,000       

0.5 : 1 : 1 0.5 1 1 1 189 182-196 B 0.38 

        2 194 186-201 B 0.35 

        3 198 190-206 B 0.43 

        mean ± S.D.  193.7 ± 4.51       

1 : 1 : 1 1 1 1 1 220 210-230 78 0.25 

        2 229 220-235 67 0.42 

        3 211 205-220 B 0.35 

        mean ± S.D.  220 ± 9       
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ตารางที ่11  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ Gelucire  

                    44/14 เทากับ 1:0.125, 1:0.25, 1:0.5, 1:0.75, 1:1, 1:1.25, 1:1.5, 1:2, 1:3   

                    และ 1:5 

      

Source of Sum of Degree of Mean Square F Sig. 

Variation Squares Freedom       

Between Groups 6E+008 9 70225054.222 3841.584 .000 

Within Groups 365604.67 20 18280.233     

Total 6E+008 29       
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ตารางที ่12  ผลของ LSD ที ่p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิล   

                    ที่เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.125, 1;0.25, 1:0.5, 1:0.75, 1:1, 1:1.25, 1:1.5,  

                    1:2, 1:3 และ 1:5 

       
    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.125 1:0.25 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.5 4170.000* 110.394 .000 3939.72 4400.28 

  1:0.75 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:1 9830.000* 110.394 .000 9599.72 10060.28 

  1:1.25 9696.000* 110.394 .000 9465.72 9926.28 

  1:1.5 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:2 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:3 9756.000* 110.394 .000 9525.72 9986.28 

  1:5 9661.333* 110.394 .000 9431.06 9891.61 

1:0.25 1:0.125 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.5 4170.000* 110.394 .000 3939.72 4400.28 

  1:0.75 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:1 9830.000* 110.394 .000 9599.72 10060.28 

  1:1.25 9696.000* 110.394 .000 9465.72 9926.28 

  1:1.5 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:2 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:3 9756.000* 110.394 .000 9525.72 9986.28 

  1:5 9661.333* 110.394 .000 9431.06 9891.61 

1:0.5 1:0.125 -4170.000* 110.394 .000 -4400.28 -3939.72 

  1:0.25 -4170.000* 110.394 .000 -4400.28 -3939.72 

  1:0.75 -4170.000* 110.394 .000 -4400.28 -3939.72 

  1:1 5660.000* 110.394 .000 5429.72 5890.28 

  1:1.25 5526.000* 110.394 .000 5295.72 5756.28 

  1:1.5 -4170.000* 110.394 .000 -4400.28 -3939.72 

  1:2 -4170.000* 110.394 .000 -4400.28 -3939.72 

  1:3 5586.000* 110.394 .000 5355.72 5816.28 

  1:5 5491.333* 110.394 .000 5261.06 5721.61 
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ตารางที่ 12  (ตอ)   
    Mean          

(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.75 1:0.125 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.25 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.5 4170.000* 110.394 .000 3939.72 440.28 

  1:1 9830.000* 110.394 .000 9599.72 10060.28 

  1:1.25 9696.000* 110.394 .000 9465.72 9926.28 

  1:1.5 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:2 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:3 9756.000* 110.394 .000 9525.72 9986.28 

  1:5 9661.333* 110.394 .000 9431.06 9891.61 

1:1 1:0.125 -9830.000* 110.394 .000 -10060.28 -9599.72 

  1:0.25 -9830.000* 110.394 .000 -10060.28 -9599.72 

  1:0.5 -5660.000* 110.394 .000 -5890.28 -5429.72 

  1:0.75 -9830.000* 110.394 .000 -10060.28 -9599.72 

  1:1.25 -134.000 110.394 .239 -364.28 96.28 

  1:1.5 -9830.000* 110.394 .000 -10060.28 -9599.72 

  1:2 -9830.000* 110.394 .000 -10060.28 -9599.72 

  1:3 -74.000 110.394 .510 -304.28 156.28 

  1:5 -168.667 110.394 .142 -398.94 61.61 

1:2 1:0.125 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.25 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:0.5 4170.000* 110.394 .000 3939.72 4400.28 

  1:0.75 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:1 9830.000* 110.394 .000 9599.72 10060.28 

  1:1.25 9696.000* 110.394 .000 9465.72 9926.28 

  1:1.5 .000 110.394 1.000 -230.28 230.28 

  1:3 9756.000* 110.394 .000 9525.72 9986.28 

  1:5 9661.333* 110.394 .000 9431.06 9891.61 

1:3 1:0.125 -9756.000* 110.394 .000 -9986.28 -9525.72 

  1:0.25 -9756.000* 110.394 .000 -9986.28 -9525.72 

  1:0.5 -5586.000* 110.394 .000 -5816.28 -5355.72 

  1:0.75 -9756.000* 110.394 .000 -9986.28 -9525.72 

  1:1 74.000 110.394 .510 -156.28 304.28 

  1:1.25 -60.000 110.394 .593 -290.28 170.28 

  1:1.5 -9756.000* 110.394 .000 -9986.28 -9525.72 

  1:2 -9756.000* 110.394 .000 -9986.28 -9525.72 

  1:5 -94.667 110.394 .401 -324.94 135.61 
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ตารางที่ 12  (ตอ)   

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:5 1:0.125 -9661.333* 110.394 .000 -9891.61 -9431.06 

  1:0.25 -9661.333* 110.394 .000 -9891.61 -9431.06 

  1:0.5 -5491.333* 110.394 .000 -5721.61 -5261.06 

  1:0.75 -9661.333* 110.394 .000 -9891.61 -9431.06 

  1:1 168.667 110.394 .142 -61.61 398.94 

  1:1.25 34.667 110.394 .757 -195.61 264.94 

  1:1.5 -9661.333* 110.394 .000 -9891.61 -9431.06 

  1:2 -9661.333* 110.394 .000 -9891.61 -9431.06 

  1:3 94.667 110.394 .401 -135.61 324.94 

* The mean difference is significant at the .05 level.    
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ตารางที ่13  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่

              เตรยีมจากตํารับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                   Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.125:0.125, 1:0.25:0.25, 1:0.5:0.5, 1:0.75:0.75,  

                   1:1:1, 1:1.25:1.25, 1:1.5:1.5, 1:2:2, 1:3:3 และ 1:5:5 

            

Source of Sum of Degree of Mean Square F Sig. 

Variation Squares Freedom       

Between Groups 7E+008 9 76783524.972 583922.89 .000 

Within Groups 2629.920 20 131.496     

Total 7E+008 29       
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ตารางที่ 14  ผลของ LSD ที่ p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่  

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.125:0.125, 1;0.25:0.25, 1:0.5:0.5, 1:0.75:0.75,  

                    1:1:1, 1:1.25:1.25, 1:1.5:1.5, 1:2:2, 1:3:3 และ 1:5:5 
              

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.125:0.125 1:0.25:0.25 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.5:0.5 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.75:0.75 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:1:1 9776.667* 9.363 .000 9757.14 9796.20 

  1:1.25:1.25 9878.000* 9.363 .000 9858.47 9897.53 

  1:1.5:1.5 9676.333* 9.363 .000 9656.80 9695.86 

  1:2:2 9670.000* 9.363 .000 9650.47 9689.53 

  1:3:3 9836.667* 9.363 .000 9817.14 9856.20 

  1:5:5 9936.300* 9.363 .000 9916.77 9955.83 

1:0.25:0.25 1:0.125:0.125 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.5:0.5 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.75:0.75 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:1:1 9776.667* 9.363 .000 9757.14 9796.20 

  1:1.25:1.25 9878.000* 9.363 .000 9858.47 9897.53 

  1:1.5:1.5 9676.333* 9.363 .000 9656.80 9695.86 

  1:2:2 9670.000* 9.363 .000 9650.47 9689.53 

  1:3:3 9836.667* 9.363 .000 9817.14 9856.20 

  1:5:5 9936.300* 9.363 .000 9916.77 9955.83 

1:0.5:0.5 1:0.125:0.125 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.25:0.25 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.75:0.75 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:1:1 9776.667* 9.363 .000 9757.14 9796.20 

  1:1.25:1.25 9878.000* 9.363 .000 9858.47 9897.53 

  1:1.5:1.5 9676.333* 9.363 .000 9656.80 9695.86 

  1:2:2 9670.000* 9.363 .000 9650.47 9689.53 

  1:3:3 9836.667* 9.363 .000 9817.14 9856.20 

  1:5:5 9936.300* 9.363 .000 9916.77 9955.83 
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ตารางที่ 14  (ตอ)   
       

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.75:0.75 1:0.125:0.125 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.25:0.25 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:0.5:0.5 .000 9.363 1.000 -19.53 19.53 

  1:1:1 9776.667* 9.363 .000 9757.14 9796.20 

  1:1.25:1.25 9878.000* 9.363 .000 9858.47 9897.53 

  1:1.5:1.5 9676.333* 9.363 .000 9656.80 9695.86 

  1:2:2 9670.000* 9.363 .000 9650.47 9689.53 

  1:3:3 9836.667* 9.363 .000 9817.14 9856.20 

  1:5:5 9936.300* 9.363 .000 9916.77 9955.83 

1:1:1 1:0.125:0.125 -9776.667* 9.363 .000 -9796.20 -9757.14 

  1:0.25:0.25 -9776.667* 9.363 .000 -9796.20 -9757.14 

  1:0.5:0.5 -9776.667* 9.363 .000 -9796.20 -9757.14 

  1:0.75:0.75 -9776.667* 9.363 .000 -9796.20 -9757.14 

  1:1.25:1.25 101.333* 9.363 .000 81.80 120.86 

  1:1.5:1.5 -100.333* 9.363 .000 -119.86 -80.80 

  1:2:2 -106.667* 9.363 .000 -126.20 -87.14 

  1:3:3 60.000* 9.363 .000 40.47 79.53 

  1:5:5 159.633* 9.363 .000 140.10 179.16 

1:2:2 1:0.125:0.125 -9670.000* 9.363 .000 -9689.53 -9650.47 

  1:0.25:0.25 -9670.000* 9.363 .000 -9689.53 -9650.47 

  1:0.5:0.5 -9670.000* 9.363 .000 -9689.53 -9650.47 

  1:0.75:0.75 -9670.000* 9.363 .000 -9689.53 -9650.47 

  1:1:1 106.667* 9.363 .000 87.14 126.20 

  1:1.25:1.25 208.000* 9.363 .000 188.47 227.53 

  1:1.5:1.5 6.333 9.363 .507 -13.20 25.86 

  1:3:3 166.667* 9.363 .000 147.14 186.20 

  1:5:5 266.300* 9.363 .000 246.77 285.83 

1:3:3 1:0.125:0.125 -9836.667* 9.363 .000 -9856.20 -9817.14 

  1:0.25:0.25 -9836.667* 9.363 .000 -9856.20 -9817.14 

  1:0.5:0.5 -9836.667* 9.363 .000 -9856.20 -9817.14 

  1:0.75:0.75 -9836.667* 9.363 .000 -9856.20 -9817.14 

  1:1:1 -60.000* 9.363 .000 -79.53 -40.47 

  1:1.25:1.25 41.333* 9.363 .000 21.80 60.86 

  1:1.5:1.5 -160.333* 9.363 .000 -179.86 -140.80 

  1:2:2 -166.667* 9.363 .000 -186.20 -147.14 

  1:5:5 99.633* 9.363 .000 80.10 119.16 
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ตารางที่ 14  (ตอ)   
       

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:5:5 1:0.125:0.125 -9936.300* 9.363 .000 -9955.83 -9916.77 

  1:0.25:0.25 -9936.300* 9.363 .000 -9955.83 -9916.77 

  1:0.5:0.5 -9936.300* 9.363 .000 -9955.83 -9916.77 

  1:0.75:0.75 -9936.300* 9.363 .000 -9955.83 -9916.77 

  1:1:1 -159.633* 9.363 .000 -179.16 -140.10 

  1:1.25:1.25 -58.300* 9.363 .000 -77.83 -38.77 

  1:1.5:1.5 -259.967* 9.363 .000 -279.50 -240.44 

  1:2:2 -266.300* 9.363 .000 -285.83 -246.77 

  1:3:3 -99.633* 9.363 .000 -119.16 -80.10 

* The mean difference is significant at the .05 level.    
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ตารางที ่15  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1 และ 1:1:1 

      

Source of Sum of Degree of Mean Square F Sig. 

Variation Squares Freedom       

Between Groups 2E+008 2 95648400.000 3542533.3 .000 

Within Groups 162.000 6 27.000     

Total 2E+008 8       
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ตารางที่ 16  ผลของ LSD ที่ p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่  

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:0.25:1, 1:0.5:1 และ 1:1:1 

       

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.25:1 1:0.5:1 .000 4.243 1.000 -10.38 10.38 

  1:1:1 9780.000* 4.243 .000 9769.62 9790.38 

1:0.5:1 1:0.25:1 .000 4.243 1.000 -10.38 10.38 

  1:1:1 9780.000* 4.243 .000 9769.62 9790.38 

1:1:1 1:0.25:1 -9780.000* 4.243 .000 -9790.38 -9769.62 

  1:0.5:1 -9780.000* 4.243 .000 -9790.38 -9769.62 

* The mean difference is significant at the .05 level.    
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ตารางที ่17  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5 และ 1:1:1 

      

Source of Sum of Degree of Mean Square F Sig. 

Variation Squares Freedom       

Between Groups 2E+008 2 95648400.000 3542533.3 .000 

Within Groups 162.000 6 27.000     

Total 2E+008 8       
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ตารางที่ 18  ผลของ LSD ที่ p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่  

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 1:1:0.25, 1:1:0.5 และ 1:1:1 
       

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

1:0.25:1 1:0.5:1 .000 4.243 1.000 -10.38 10.38 

  1:1:1 9780.000* 4.243 .000 9769.62 9790.38 

1:0.5:1 1:0.25:1 .000 4.243 1.000 -10.38 10.38 

  1:1:1 9780.000* 4.243 .000 9769.62 9790.38 

1:1:1 1:0.25:1 -9780.000* 4.243 .000 -9790.38 -9769.62 

  1:0.5:1 -9780.000* 4.243 .000 -9790.38 -9769.62 

* The mean difference is significant at the .05 level.    
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ตารางที ่19  ผลของ ANOVA test จากการวิเคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1 และ 1:1:1 

      

Source of Sum of Degree of Mean Square F Sig. 

Variation Squares Freedom       

Between Groups 2E+008 2 95906633.444 2839341.1 .000 

Within Groups 202.667 6 33.778     

Total 2E+008 8       
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ตารางที่ 20  ผลของ LSD ที่ p=0.05 จากการวเิคราะหขอมูลขนาดอนุภาคนาโนปารติเคิลที ่  

                    เตรียมจากตาํรับโซลิดดิสเพอรชันที่มีอัตราสวนของ Ibuprofen, L-HPC และ  

                    Gelucire 44/14 เทากับ 0.25:1:1, 0.5:1:1 และ 1:1:1 
       

    Mean          
(I) ratio (J) ratio Difference Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

    (I-J)     Lower Bound Upper Bound 

0.25:1:1 0.5:1:1 9806.333* 4.745 .000 9794.72 9817.94 

  1:1:1 9780.000* 4.745 .000 9768.39 9791.61 

1:0.5:1 1:0.25:1 -9806.333* 4.745 .000 -9817.94 -9794.72 

  1:1:1 -26.333* 4.745 .001 -37.94 -14.72 

1:1:1 1:0.25:1 -9780.000* 4.745 .000 -9791.61 -9768.39 

  1:0.5:1 26.333* 4.745 .001 14.72 37.94 

* The mean difference is significant at the .05 level.    
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       suspension ที่ไดจากโซลิดดิสเพอรชัน            suspension ที่ไดจากโซลิดดิสเพอรชัน 

      ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ           ที่ประกอบดวย Ibuprofen, L-HPC และ          

         Gelucire 44/14 ในอัตราสวน 1:3:3              Gelucire 44/14 ในอัตราสวน 1:5:5                  

 
รูปที่ 1  ตัวอยางลกัษณะของ suspension ที่ไดจากการนําโซลิดดิสเพอรชันมากระจายตวัในน้ํา 
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1

10

100

1,000

10,000

ขนาดอนุภาค (nm)

  1: 0.125

  1 : 0
.25

  1 : 0
.5

  1 : 0
.75

  1 : 1

  1 : 1
.25

  1 : 1
.5

  1 : 2   1 : 3   1 : 5

Ibuprofen : HPC : Gelucire (W/W/W)

Ibu : HPC
Ibu : Gelucire
Ibu : HPC : gelucire

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปที่ 2  ผลของปริมาณ L-HPC และ Gelucire 44/14 ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen 
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220

>10,000>10,000

1

10

100

1,000

10,000

1 : 0.25 : 1 1 : 0.5 : 1 1 : 1 : 1

Ibuprofen:

 

 

 

L- HPC:Gelucire (w/w/w)

ขน
าด

อน
ภุา

ค 
(n

m
)

 

 

 

 

 
 

 
รูปที่ 3  ผลของปริมาณ L-HPC ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen 
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220

>10,000>10,000

1

10

100

1,000

10,000

1 : 1 : 0.25 1 : 1 : 0.5 1 : 1 : 1

Ibuprufen:L-HPC:Gelucire (w/w/w)

ขน
าด

อน
ภุา

ค 
(n

m
)

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 4 ผลของปริมาณ Gelucire 44/14  ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen 
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194 220

>10,000

1

10

100

1,000

10,000

0.25 : 1 : 1 0.5 : 1 : 1 1 : 1 : 1

Ibuprofen:L-HPC:Gelucire (w/w/w)

ขน
าด

อน
ภุา

ค 
(n

m
)

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 5 ผลของปริมาณ Ibuprofen  ตอขนาดอนุภาคยา Ibuprofen 
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1

10

100

1,000

10,000

100,000

หลังsonication 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน

ระยะเวลา (วัน)

ข
น
าด
อน
ุภ
าค

 (n
m

)

  1: 0.125
  1 : 0.25
  1 : 0.5
  1 : 0.75
  1 : 1
  1 : 1.25
  1 : 1.5
  1 : 2
  1 : 3
  1 : 5

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 6 ความคงตัวของอนภุาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ binary system  

ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14 
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1

10

100

1,000

10,000

100,000

หลังsonication 1 วัน 3 วัน 5 วัน 7 วัน

ระยะเวลา (วัน)

ข
น
าด
อ
นุ
ภ
าค

 (n
m

)

  1: 0.125 : 0.125
  1 : 0.25 : 0.25
  1 : 0.5 : 0.5
  1 : 0.75 : 0.75
  1 : 1 : 1
  1 : 1.25 : 1.25
  1 : 1.5 : 1.5
  1 : 2 : 2
  1 : 3 : 3
  1 : 5 : 5

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 7  ความคงตัวของอนภุาคยา Ibuprofen ที่เตรียมจากระบบ ternary system  

ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 
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                          หลัง sonication          ตั้งทิ้งไว 1 วัน 

 
 
 
 
 
 
 
                                                                           ตั้งทิ้งไว 3 วัน 

 
 
 
 

  
 
 

ตั้งทิ้งไว 5 วัน        ตั้งทิ้งไว 7 วัน 

 
รูปที่ 8  ตวัอยางลกัษณะของ suspension ที่มีความคงตัว 
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                               หลัง sonication       ตั้งทิ้ง 1 วัน 

 
 
 
 
 
 
 
                                                                           ตั้งทิ้งไว 3 วัน 
 
 
 
 
  
 
 
                                 ตั้งทิ้งไว 5 วัน     ตั้งทิ้งไว 7 วัน 

 
รูปที่ 9  ตวัอยางลกัษณะของ suspension ที่ไมมีความคงตัว 
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         หมายเหตุ  :  1  คือ  Ibuprofen 

                2 คือ  L-HPC 

                3 คือ  Gelucire 44/14 

 
รูปที่ 10  DSC thermograms ของ Ibuprofen , L-HPC และ Gelucire 44/14 
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              หมายเหตุ  :  1  คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : L-HPC เทากับ 1 : 1 

                     2 คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : L-HPC เทากับ 0.5 : 1 

                     3 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : L-HPC เทากับ 1 : 1 

                     4 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : L-HPC เทากับ 0.5 : 1 

 

รูปที่ 11  DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion ที่ประกอบดวย 

      Ibuprofen และ L-HPC ในอัตราสวน 1 : 1 และ 0.5 : 1 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



  
 

52

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
              หมายเหตุ  :  1  คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14 เทากับ 1 : 1 

                     2 คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14 เทากับ 0.5 : 1 

                     3 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14 เทากับ 1 : 1 

                     4 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : Gelucire 44/14 เทากับ 0.5 : 1 

 

รูปที่ 12  DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion ที่ประกอบดวย  

      Ibuprofen และ Gelucire 44/14 ในอตัราสวน 1 : 1 และ 0.5 : 1 
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           หมายเหตุ  :  1  คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 1 : 1 : 1 

                  2 คือ  Physical Mixture ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 0.5 : 1 : 1 

                  3 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 1 : 1 : 1 

                  4 คือ  Solid Dispersion ของ Ibuprofen : L-HPC : Gelucire 44/14 เทากับ 0.5 : 1 : 1 

 

รูปที่ 13  DSC thermograms ของ Physical Mixture และ Solid Dispersion ที่ประกอบดวย   

          Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 ในอัตราสวน 1 : 1 : 1 และ 0.5 : 1 : 1 
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วิจารณผลการวิจัย 
 

1.  ลักษณะของโซลิดดิสเพอรชัน 
 

 ในการเตรียมโซลิดดิสเพอรชันนัน้ จําเปนตองมกีารควบคุมอุณหภูมิในขั้นตอนของการ

ระเหยตัวทาํละลาย (ethanol) ใหอยูทีร่ะดับอุณหภูมิ 60 oC เนื่องจากเปนระดับอุณหภูมิที่

เหมาะสม สามารถทาํใหตวัทําละลายระเหยได   โดยไมทําใหตวัยาเสื่อมสลาย  จากการทดลอง    

โซลิดดิสเพอรชันที่ได จะมีลักษณะเปนสารกึ่งแข็ง สีขาวใส แตในระบบโซลิดดิสเพอรชันที่ม ีL-HPC 

เปนสวนประกอบ เมื่อเพิ่มปริมาณของ L-HPC มากขึ้น จะทําใหโซลิดดิสเพอรชันมีสีออกเหลอืง

เพิ่มข้ึน นอกจากนี ้ ในการเตรียมโซลิดดิสเพอรชันที่ม ี Gelucire 44/14 เปนสวนประกอบ เมื่อเพิ่ม

ปริมาณ Gelucire 44/14 มากขึ้น จะทําใหโซลิดดิสเพอรชันมีความเหลวเพิ่มมากขึ้น ดงันัน้ ใน

ระบบที่มี Gelucire 44/14 ประกอบอยูมาก จงึจําเปนตองนําโซลิดดิสเพอรชันที่ไดหลังจากระเหย

ตัวทําละลายแลว ไปแชน้าํแข็งเพื่อเพิ่มความแข็งของโซลิดดิสเพอรชันที่ได 

 
2.  ลักษณะของ suspension  
 

 หลังจากนําโซลิดดิสเพอรชันที่ไดมากระจายตัวในน้ํา จะไดเปน suspension สีขาวขุน แต

ในการ sonication นั้น บางครั้งก็ไมสามารถทําการกระจายตัวโซลิดดิสเพอรชันออกมาไดหมด อาจ

ทําให suspension ที่ไดนั้น มีความเขมขนนอยกวาที่ควรจะเปน  

 

3.  การศึกษาผลของปริมาณ L-HPC และ Gelucire 44/14 ที่มีตอขนาดอนุภาค  
    ของยา Ibuprofen 
 

 จากการทดลองพบวา มบีางสัดสวนทีส่ามารถเกิดเปนนาโนปารตเิคิลได เนื่องจากใน

สัดสวนนั้น มปีริมาณของ polymer และ surfactant ในสัดสวนที่พอเหมาะ จงึไปดูดซับที่ผิวอนุภาค

ของยา Iboprofen  และยบัยั้งการเติบโตของอนุภาค ทําใหไดอนุภาคในขนาดนาโนเมตร โดยจาก

ผลการวิจยัพบวา ใน binary system ทีป่ระกอบดวย Ibuprofen และ L-HPC จะไมเกิดเปนนาโน

ปารติเคิลเลย อาจเปนผลจากการที่ในระบบมี polymer เพียงอยางเดียว ซึ่งไมเพียงพอที่จะชวย

ยับยั้งการเติบโตของขนาดอนุภาคได สวนใน binary system ทีป่ระกอบดวย Ibuprofen และ 
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Gelucire 44/14 สามารถเกดิเปนนาโนปารติเคิลได เมื่อมี Gelucire 44/14 ไมนอยกวา 1 สวนโดย

น้ําหนกัในระบบที่มียา Ibuprofen ในปรมิาณ 1 สวนโดยน้ําหนัก แสดงใหเห็นวา เมื่อมี surfactant 

ในปริมาณที่เพียงพอ ก็สามารถไปดูดซบัอยูที่ผิวอนุภาคของยา และยับยั้งการเติบโตของขนาด

อนุภาคได เชนเดียวกับใน ternary system ที่ตองมีปริมาณ polymer และ surfactant ที่เพยีงพอ ก็

สามารถทําใหเกิดเปนนาโนปารติเคิลไดเชนกนั 

 

4. การศึกษาผลของปริมาณสารแตละชนิด ที่มีตอขนาดอนุภาคของยา  
Ibuprofen 
 

 จากการทดลองพบวาปริมาณของสารทั้ง 3 ชนิด คือ L-HPC, Gelucire 44/14 และ ตัวยา 

Ibuprofen เอง ตางก็มีผลตอการเกิดเปนนาโนปารตเิคิล เนื่องจากปริมาณของ polymer และ 

surfactant ที่เหมาะสมและเพียงพอกับปริมาณยา จะดูดซับอยูที่ผิวอนุภาคของยา ไปยับยั้งการ

เติบโตของขนาดอนุภาคยา ทําใหไดอนุภาคยาในขนาดนาโนเมตร  

 

5.  การศึกษาความคงตัวทางกายภาพของ suspension  
 

 พบวา suspension ที่ไดเปนนาโนปารตเิคิลหลังจากการ sonication จะมีความคงตัวที่

แตกตางกนัไป โดย suspension ที่ไมคงตัวจะสังเกตเห็นวามกีารตกตะกอนของอนุภาคลงมานอน

กนและเมื่อนําไปวัดขนาดอนุภาคก็จะมีขนาดอนุภาคทีใ่หญข้ึน ไมเปนนาโนปารติเคิล สวน

suspension ที่มีความคงตวั จะเกิดการตกตะกอนชากวา ทําใหยงัสงัเกตเห็น suspension มีความ

ขุนอยู และเมือ่นําไปวัดขนาดอนุภาคก็พบวายงัเปนนาโนปารติเคิลอยู โดยจากการศึกษา พบวา ใน 

binary system ที่ประกอบดวย Ibuprofen และ Gelucire 44/14 มีแนวโนมวาความคงตวัจะ

เพิ่มข้ึนเรื่อยๆ เมื่อมีสัดสวนของ Gelucire 44/14 มากขึ้น และมีสัดสวนของยานอยลง โดยสัดสวนที่

มีความคงตัวมากที่สุดคือ 1:5 แสดงใหเหน็วาปริมาณของ surfactant ที่มีอยูมาก จะสามารถยับยั้ง

การเติบโตของขนาดอนุภาคยา Ibuprofen ไดดี สวนใน ternary system ที่ประกอบดวย 

Ibuprofen, L-HPC และ Gelucire 44/14 มีแนวโนมวาความคงตัวจะเพิ่มข้ึนเรื่อยๆ เมื่อมีสัดสวน

ของ polymer หรือ surfactant มากขึ้น และมีสัดสวนของยานอยลงเชนกนั โดยสัดสวนที่มีความคง

ตัวมากที่สุดคอื 1:5:5 ซึ่งอาจเปนผลจากปริมาณของ polymer และ surfactant ในระบบที่มอียู

คอนขางมาก ทําใหระบบมคีวามคงตวัมาก 
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6.  ผลการศึกษา Differential Scanning Calorimetry (DSC) 
 
 เทอรโมแกรมของสัดสวนที่ไดนาโนปารติเคิลจะไมพบ peak ของยา Ibuprofen เนื่องจาก

ตัวยา Ibuprofen จะกระจายอยูในระดับโมเลกุล โดย Ibuprofen จะเปลี่ยนจาก crystal form ไป

เปน amorphous form ซึ่งไมแสดงจุดหลอมเหลว ทําใหไมพบ peak ข้ึนในเทอรโมแกรม นอกจากนี้ 

จะสังเกตเหน็วาจะไมพบ peak ของ Gelucire 44/14 เชนกนั เนื่องจาก Gelucire 44/14 เปนสารที่

มีคุณสมบัติเปน eutectic mixture คือ เมื่อนําไปผสมกบัสารอ่ืนจะเกดิการหลอมละลาย เมื่อนาํไป

ทํา DSC scan จึงไมพบ peak   

 

7. ผลการศึกษา Fourier transform Infrared (FTIR) Spectrometry  
 
 จากผลการทดลองที่ไดจาก FTIR พบวา IR Spectrum ที่ไดจาก Physical Mixture และ

ตํารับยาโซลิดดิสเพอรชันในแตละตํารับ มีความคลายคลึงกับผลรวมของ IR Spectrum ที่เปน

วัตถุดิบเร่ิมตน โดยพบ IR peak ซึ่งแสดง ถึงหมู function ที่สําคญัของสวนประกอบในตํารับยา

เตรียมแตละตํารับ ซึง่แสดงใหเห็นวากระบวนการเตรียมโดยวิธโีซลิดดิสเพอรชันดวยวิธกีารระเหย

ตัวทําละลาย และ สารที่เปนสวนประกอบของตํารับไมมีผลในการเปลี่ยนแปลง functional group 

หรือ โครงสรางโมเลกุลของตัวยาIbuprofen  
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ขอสรุปและขอเสนอแนะ 
 
 การศึกษาในครั้งนี้เปนการหาสัดสวนที่เหมาะสมของสาร 3 ชนิด คือ Ibuprofen, L-HPC 

และ Gelucire 44/14 เพื่อทาํใหไดโซลิดดิสเพอรชันที่เกดิเปนนาโนปารติเคิล โดยโซลิดดิสเพอรชันนี้

เตรียมจากวิธ ี solvent method หรือ วิธกีารระเหยตัวทําละลาย โดยใช absolute ethanol เปนตัว

ทําละลาย ประเมินคุณสมบัติของโซลิดดิสเพอรชันดวย Differential Scanning Calorimetry 

(DSC) วัดขนาดอนุภาคของ nanosuspension ที่เตรียมได และศึกษาความคงตัวทางกายภาพของ 

nanosuspension 

จากผลการทดลองจะเห็นวา เมื่อระบบมปีริมาณยา Iboprofen นอย และมีปริมาณ 

polymer และ surfactant ที่มาก จะทําใหมีแนวโนมทีท่ําใหเกิดเปนนาโนปารติเคลิไดมากกวา แต

จะมีความคงตัวที่แตกตางกันออกไปในแตละสัดสวน โดยในสัดสวนที่ม ี polymer และ surfactant 

เปนสวนประกอบอยูมากที่สุด จะมีความคงตัวมากที่สุด 

จากการศึกษา Differential Scanning Calorimetry (DSC) พบวา ในสัดสวนที่เกดินาโน

ปารติเคิลนั้น จะมีตัวยา Ibuprofen กระจายอยูในระดับโมเลกุลในโซลดิดิสเพอรชัน 

จากการศึกษา Fourier transform Infrared (FTIR) Spectrometry  พบวา กระบวนการ

เตรียมนาโนปารติเคิลของยา Ibuprofen โดยวิธีโซลิดดิสเพอรชันดวยวิธีการระเหยตัวทําละลาย ไม

มีผลในการเปลี่ยนแปลง functional group หรือ โครงสรางโมเลกุลของตัวยา Ibuprofen  

จะเหน็ไดวา ในครั้งนี้ไดศึกษาผลของปรมิาณสารทีม่ีตอขนาดอนุภาคตัวยาเทานั้น ดังนัน้ 

จึงมีขอเสนอแนะเพิ่มเติม คือ ควรศึกษาปจจัยอ่ืนๆที่มีผลตอขนาดอนุภาคของตัวยาไดอีก เชน 

ปริมาณของตัวทาํละลาย ชนิดของตัวทําละลาย ระยะเวลาที่ใชระเหยตัวทาํละลาย ปริมาณน้าํที่ใช

ในการกระจายตัว เปนตน นอกจากนี ้การศึกษาความคงตัวทางกายภาพ อาจทาํไดโดยเก็บสารใน

รูปของแข็งที่เปนโซลิดดิสเพอรชัน ซึง่อาจมีความคงตัวที่ดีกวาสารที่เก็บในรูป suspension และโซ

ลิดดิสเพอรชันที่เก็บในรูปของแข็งนัน้ ยงัสามารถพัฒนาตอไปไดอีก เชน ตอกใหอยูในรูปของยาเมด็ 

เปนตน 
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