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บทคัดยอ 

 งานวิจัยนี้ศึกษาการเตรียมแผนแปะนําสงยาไนอะซินซ่ึงเปนยาสําหรับโรคไขมันในเลือดสูง 
โดยวัสดุสําหรับใชเปนแผนแปะยา คือ เจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล เพ่ือศึกษาสัดสวนท่ี
เหมาะสม เจลาตินและพอลิอะคริลาไมดถูกข้ึนรูปท่ีสัดสวนตางๆ (gelatin: polyacrylamide 0:100, 
5:95, 10:90, 15:85, 20:80 %wt) และทําการศึกษาพฤติกรรมการซึมผานยาของสัดสวนเจลาตินและ
พอลิอะคริลาไมด 10:90 %wt ท่ีสัดสวนการเชื่อมขวางตางๆ (MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001, 0.005,               
0.01, 0.035 สําหรับ GE_PAM_0.001, GE_PAM_0.005, GE_PAM_0.01 และ GE_PAM_0.035) โดย
ใช Modified franz diffusion cell ท่ี pH 7.4 อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 24 ชั่วโมง ท้ังในระบบท่ีมี
และไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด จากผลการ
ทดลองการบวมตัวของไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด พบวาอัตราการบวมตัว และน้ําหนักท่ี
หายไป (%weight loss) ในไฮโดรเจลผสมนี้เพ่ิมข้ึน เม่ือความเขมขนของเจลาตินเพ่ิมข้ึน  
 ในการศึกษาพฤติกรรมการซึมผานของยาไนอะซิน พบวาปริมาณการซึมผานของยามี
แนวโนมท่ีเพ่ิมข้ึนตามเวลา และจะเริ่มคงท่ีในชวง 5 ชั่วโมงแรกของการซึมผานยา แผนแปะยาท่ีสัดสวน
การเชื่อมขวาง MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001 นั้นมีปริมาณยาท่ีสามารถปลดปลอยออกมาไดมากท่ีสุด ท้ังนี้
ในระบบท่ีมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาท่ี 0.1, 0.3, 0.5 และ 1 โวลตจะมีปริมาณการซึมผาน
ของยาเพ่ิมมากข้ึนกวาระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา เนื่องจากแรงผลักทางไฟฟาท่ี
กระทําตอแผนแปะยา เม่ือใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 40 กิโลเฮิรตซ มาชวยเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสง
ยา ปริมาณการซึมผานยาเพ่ิมข้ึนเม่ือระยะเวลาท่ีใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงนานข้ึน เนื่องจากผลกระทบ
จากความรอนจากการใชคลื่นเหนือเสียง ท้ังนี้ในระบบไฮบริดท่ีใชความตางศักยไฟฟารวมกับความถ่ีคลื่น
เหนือเสียงมีปริมาณการซึมผานของยา 78.24% ซ่ึงมากกวาระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟาและความถ่ี
คลื่นเหนือเสียงเพียงอยางเดียว  
 ดังนั้น แผนแปะยาไฮโดรเจลผสมจากเจลาติน และพอลิอะคริลาไมดมีประสิทธิภาพการ     
ซึมผานยาไนอะซิน และสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพการซึมผานของยาไดดีข้ึน เม่ือกระตุนดวยความตาง
ศักยไฟฟา และคลื่นเหนือเสียง ซ่ึงสามารถพัฒนาเปนแผนแปะนําสงยาโรคไขมันในเลือดสูงได  

คําสําคัญ:  เจลาติน พอลิอะคริลาไมด  ระบบนําสงยาผานหนัง  โรคไขมันในเลือดสูง  การปลดปลอยยาท่ี

ควบคุมดวยไฟฟา  ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 

 



(4) 
 

Thesis Title Permeation Characteristic of Niacin Drug from Gelatin/Polyacrylamide 

 Hydrogel Controlled by Electric Field and Ultrasound 

Name – Surname Miss Kanyanat Maengtap 

Program Materials Engineering 

Thesis Advisor Associate Professor Sumonman Niamlang, Ph.D. 

Academic Year 2023 

ABSTRACT 

 The study investigated the transdermal niacin drug delivery patch for 

hyperlipidemia treatment.  The gelatin and polyacrylamide were used as a patch matrix. 

The swelling property and the permeation characteristic were investigated. This study 

aimed to investigate the suitable gelatin and polyacrylamide ratios, 

gelatin/polyacrylamide hydrogel was prepared at various hydrogel ratios (gelatin: 

polyacrylamide 0:100, 5:95, 10:90, 15:85, 20:80). The permeation characteristic of 

gelatin/polyacrylamide hydrogel at the gelatin and polyacrylamide ratio of 10:90 % wt 

was investigated by using modified Franz diffusion cells at pH 7.4 and a temperature of 

37ºC for 24 h with or without external electrical potential, ultrasound, and a hybrid 

system. To investigate the effect of crosslinking ratio on the permeation characteristic, 

gelatin/polyacrylamide hydrogel was prepared at various crosslinking ratio 

(MolMBAA/MolAM at 0.001, 0.005, 0.01, 0.035 for GE_PAM_0.001, GE_PAM_0.005, 

GE_PAM_0.01 and GE_PAM_0.035). The results showed that the swelling and % weight 

loss of the hybrid hydrogel increased with the higher level of gelatin concentration.  

 From the investigation on the drug permeation, the amount of drug permeation 

tended to increase correlated with different periods of time and reach the equilibrium 

value at the 5th hour. At the GE PAM of 0.001, the amount of drug permeation was 

higher than other crosslinking ratio due to the highest % swelling. The amount of drug 

permeation increased with increasing electrical potential because of electric repulsive 

force. When being applied with the 40 kHz ultrasound to increase the drug delivery 

efficiency, the amount of drug permeation highly increased with the longer duration of 
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ultrasound due to thermal effects. In the hybrid system that combined the electrical 

potential with the ultrasound, the amount of drug permeation was 78.24%, which was 

higher than that of either the electrical potential or only the ultrasound. 

 Thus Gel/PAAM hydrogel, which was efficient in the drug permeation can be 

developed to become the niacin transdermal patch when being controlled by the 

external electrical potential, and ultrasound.  

Keywords:  gelatin, polyacrylamide, transdermal drug delivery system, hyperlipidemia, 

electrical controlled drug release, ultrasound 
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บทท่ี 1 

บทนํา 
 

1.1 ที่มาและความสําคัญ 

 ระบบนําสงยาผานผิวหนัง (Transdermal drug delivery systems) เปนระบบนําสงยาท่ีตัว

ยาสามารถแทรกซึมผานผิวหนัง และถูกดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนเลือดเพ่ือไปออกฤทธิ์ [1] ระบบนําสง

ยาผานผิวหนังนี้ไดรับความนิยมอยางแพรหลาย สงผลใหขนาดของตลาดระบบนําสงยาผานผิวหนังท่ัว

โลกในป ค.ศ. 2020 อยูท่ี 52.48 พันลานดอลลาร และคาดวาจะถึง 87.32 พันลานดอลลารในป ค.ศ. 

2030 โดยมีอัตราการเติบโตตอปท่ี 4.9% [2] ระบบนําสงยาผานผิวหนังนั้นไดรับความนิยม เนื่องจาก

เปนวิธีท่ีไมลวงล้ํารางกาย หลีกเลี่ยงการเกิดเมเทบอลิซึมครั้งแรกท่ีตับ และสามารถควบคุมการใชยาเกิน

ขนาดได แตระบบนี้ก็ยังมีขอจํากัด ไดแก การประยุกตใชยาท่ีมีโมเลกุลขนาดใหญ หรือยา กลุมท่ีมีสมบัติ

ไฮโดรฟลิกส (Hydrophilic) เนื่องจากชั้นสตราตัมคอรเนียม (Stratum Corneum) ของผิวหนังมี

คุณสมบัติเปนตัวก้ันผานท่ีมีประสิทธิภาพสูง จึงมีการพัฒนาระบบนําสงยาทางผิวหนังเพ่ือแกปญหา

ขอจํากัดเหลานี้ เชน การเปลี่ยนแปลงชั้นสตราตัมคอรเนียมดวยกระบวนการทางเคมี การเตรียมอนุภาค

ของวัสดุนําสงใหมีอนุภาคท่ีเล็กมากๆ การใชกระแสไฟฟาในการกระตุน เปนตน [3] พบวาระบบท่ีไดรับ

ความนิยมอยางมากในอุตสาหกรรมการแพทยนั้น ไดแก ระบบการกระตุนการนําสงยาผานผิวหนังดวย

ไฟฟา (Iontophoresis Transdermal Drug Delivery) ระบบชวยนําสงยาผานผิวหนังโดยใชคลื่นเหนือ

เสียง (Sonophoresis Transdermal Drug Delivery) การนําสงยาโดยเข็มขนาดเล็ก (Microneedle 

Transdermal Drug Delivery) ทะลุผานผิวหนัง และระบบการนําสงยาอนุภาคนาโน (Nanoparticle 

Transdermal Drug Delivery) [4]     

 การกระตุนการนําสงยาผานผิวหนังดวยไฟฟา ( Iontophoresis Transdermal Drug 

Delivery) เปนวิธีการเพ่ิมการประสิทธิภาพการซึมผานของยาโดยใชสนามไฟฟากระตุน หลักการทํางาน

คือ ใชประจุไฟฟาท่ีมีประจุเหมือนกันกับตัวยาผลักยาผานชั้นผิวหนังดวยแรงผลักทางไฟฟา ทําใหยา

สามารถซึมผานผิวหนังเขาสูกระแสเลือดไดมากข้ึน [5] ดังนั้นการกระตุนการนําสงยาผานผิวหนังดวย

ไฟฟานั้นมีจุดเดน คือ ความสามารถในการควบคุมปริมาณของยาไดดวยการปรับคาความตางศักยไฟฟา 

และยังใชรวมกับวิธีการเพ่ิมประสิทธิภาพทางผิวหนังอ่ืนๆ 

 ระบบชวยนําสงยาผานผิวหนังโดยใชคลื่นเหนือเสียง (Sonophoresis) เปนระบบท่ีใชคลื่น

เหนือเสียงชวยนําสงยาผานผิวหนัง และถายโอนยาอยางมีประสิทธิภาพ วิธีนี้ใชความถ่ีคลื่นเสียงไป



13 
 

รบกวนชั้น Lipid Bilayers ของผิวหนัง และเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสรางผิวหนัง ทําใหตัวยาสําคัญซึม

ผานผิวหนังไดดีข้ึน เพ่ิมการดูดซึมของยาผานรูขุมขน ตอมเหง่ือ โดยความถ่ีท่ีใชนั้นสามารถใชไดท้ัง

ความถ่ีสูงและความถ่ีต่ํา โดยมากความถ่ีท่ีนิยม คือ 20–150 กิโลเฮิรทซ เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพของการ

นําสงยา จึงมีการนําระบบชวยนําสงยามาผสมผสานกัน เชน การนําสงยาดวยคลื่นเหนือเสียงรวมกับ

ระบบการกระตุนดวยสนามไฟฟา หรือการใชการกระตุนดวยสนามไฟฟาผสมกับการใช Microneedle 

[6] 

 แผนแปะยาผานผิวหนัง (Transdermal Drug Delivery Patch) เปนแผนแปะสําหรับติดกับ

ผิวหนัง เพ่ือใหตัวยาถูกปลดปลอยจากแผนแปะ และถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือดผานผิวหนัง ขอดีของ

ระบบแผนแปะยาผานผิวหนัง คือ ใชงาย สะดวก ลดจํานวนครั้งในการใชยาโดยเฉพาะในโรคเรื้อรังท่ี

ตองใหยาเปนเวลานานหรือผูปวยไมสะดวกจะรับประทานยาและหลีกเลี่ยงความเจ็บปวดจากการใชยา

ฉีด [7] สมบัติท่ีเหมาะสมของวัสดุท่ีจะนํามาพัฒนาเปนแผนแปะยาผานผิวหนังสมควรมีความยืดหยุน 

นุม จับงาย ไมกอใหเกิดการบาดเจ็บแกผูปวย และควรปลอยยาในลักษณะท่ีควบคุมได ดังนั้น จึงมี

งานวิจัยมากมายท่ีศึกษาและพัฒนาวัสดุท่ีใชในการทําแผนแปะยาข้ึนมาหลากหลาย ซ่ึงไฮโดรเจล 

(Hydrogel) นั้นเปนวัสดุท่ีมีสมบัติท่ีโดดเดน มีสมบัติในการดูดซับน้ําไดสูงถึง 600 เทาของน้ําหนักตัวเอง 

และยอมใหโมเลกุลตางๆสามารถแพรผานได สามารถเกิดการบวมตัวและการหดตัวอยางเหมาะสมเพ่ือ

อํานวยความสะดวกในการปลดปลอยยาได ท้ังนี้ไฮโดรเจลสวนใหญยังมีความเขากันไดกับเนื้อเยื่อหรือ

รางกายของมนุษย (Biocompatibility) อีกดวย [8] ไฮโดรเจลสามารถเตรียมไดจาก พอลิเมอร

สังเคราะห (Synthetic Polymer) เชน พอลิอะคริลาไมด (Polyacrylamide) พอลิเมทาคริลิคแอซิด 

(Polymethacrylic Acid) พอลิเอทธิลีนออกไซด (Polyethylene Oxide) หรือ วัสดุจากธรรมชาติ 

(Natural Resource) เชน เซลลูโลส แปง ไคโตซาน โปรตีน เปนตน [9] 

 เจลาติน (Gelatin) เปนไฮโดรเจลจากวัสดุจากธรรมชาติ สามารถเตรียมไดจากการสลาย

คอลลาเจนของเนื้อเยื่อใน เอ็น หนัง และกระดูกของสัตว [10] เจลาตินนิยมนํามาใชในดานการแพทย

เปนอยางมาก เนื่องจาก ไมมีกลิ่น ไมมีสี หรือสีเหลืองเล็กนอย ละลายน้ําได อีกท้ังยังสามารถดูดซับน้ํา 

5–10 เทาของน้ําหนัก มีความสามารถในการเกิดเจล และมีความเขากันไดทางชีวภาพของมนุษย [11] 

แตเจลาตินมีขอดอยในสมบัติเชิงกลและเสถียรภาพในการเก็บรักษา มีงานวิจัยรายงานเก่ียวกับการเพ่ิม

ประสิทธิภาพของเจลาตินโดยผสมกับพอลิเมอร อ่ืนๆ เชน พอลิอะคริลาไมด (Polyacrylamide)         

พอลิไวนิลแอลกอฮอล (Polyvinyl Alcohol) คารบอกซิเมทิลเซลลูโลส (carboxymethyl cellulose) 

[12] 

http://nb.pcbu.ac.th/wp-content/uploads/2013/09/Vol_1No_1.pdf
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 โรคไขมันในเลือดสูง (Hyperlipidemia) เปนโรคท่ีพบไดบอยมากโรคหนึ่งและมีแนวโนมท่ีจะ

พบเพ่ิมมากข้ึนเรื่อยๆ แรกเริ่มโรคไขมันในเลือดสูงมักไมมีอาการแสดงใหเห็น ผูปวยจึงไมทราบวา 

ตนเองมีระดับไขมันในเลือดสูง ซ่ึงยาท่ีใช ในการรักษาโรคไขมันในเลือดสูง ไดแก ไนอะซิน                   

หรือกรดนิโคตินิก เปนยาท่ีถูกใชบอยในการลดระดับคอเลสเตอรอลและไตรกลีเซอไรดในเลือด ชวย

ปองกันไขมันในเลือดสูง [13, 14]  

 ดังนั้นงานวิจัยนี้จะศึกษา และพัฒนาแผนไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด

โดยใชยาไนอะซินเปนยาตนแบบ เพ่ือข้ึนรูปเปนแผนแปะยาท่ีมีความยืดหยุน ไมเจ็บปวดกับผิวหนัง และ

ซึมผานยาในลักษณะท่ีควบคุมได โดยมุงเนนท่ีจะศึกษาผลของความตางศักยไฟฟา ความถ่ีคลื่นเหนือ

เสียง และระบบผสมตอสมบัติกายภาพและเคมี รวมถึงพฤติกรรมการปลดปลอยของยาโรคไขมันในเลือด

สูงของแผนแปะยา   

 

1.2 วัตถุประสงคของการวิจัย          

 1.2.1 เพ่ือข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดโดยใชยาไนอะซินเปน

ยาตนแบบ 

 1.2.2 เพ่ือศึกษาผลของความตางศักยไฟฟา, ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด          

ตอสมบัติกายภาพและเคมีของแผนแปะยาไนอะซินจากเจลาติน/พอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล 

 1.2.3 เพ่ือศึกษาผลของความตางศักยไฟฟา, ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด         

ตอพฤติกรรมการซึมผานยาไนอะซินจากเจลาติน/พอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล 

 

 1.3 ขอบเขตของโครงการวิจัย          

 1.3.1 ข้ึนรูปแผนแปะยาไนอะซินจากเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล ท่ีสัดสวนโดย

น้ําหนักของ Gelatin:Polyacrylamide 0:100, 5:95, 10:90, 15:85, 20:80 และศึกษาสัดสวนการ

เชื่อมขวาง โดยใช N,N’-methylenebisacrylamide (MBAA) เปนสารเชื่อมขวาง (สัดสวนจํานวนโมล

สารเชื่อมขวาง MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001, 0.005, 0.01, 0.035)  

 1.3.2 ศึกษาสมบัติทางกายภาพและเคมี ในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาจากภายนอกท่ี 0, 0.1, 0.3, 0.5 และ 1 V, ความถ่ีคลื่นเหนือเสียงท่ี 40 kHz และระบบไฮบริด 

 1.3.3 ศึกษาผลพฤติกรรมการซึมผานยา ในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาจากภายนอกท่ี 0, 0.1, 0.3, 0.5 และ 1 V, ความถ่ีคลื่นเหนือเสียงท่ี 40 kHz และระบบไฮบริด  
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1.4 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

 1.4.1 ไดแผนแปะไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดโดยใชยาไนอะซิน        

เพ่ือนําไปเปนแผนแปะเพ่ือควบคุมการซึมผานยา 

 1.4.2 ไดขอมูลของสมบัติทางกายภาพ เคมี และพฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยา

ไนอะซินจากเจลาติน/พอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล ท้ังในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาจากภายนอก ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

บทท่ี 2 

ทฤษฎีและงานวิจัยที่เกีย่วของ 
 

2.1  ทฤษฎทีี่เกี่ยวของ 

 2.1.1  ระบบนําสงยาผานผิวหนัง (Transdermal Drug Delivery System, TDDS)  

   ระบบนําสงยาผานผิวหนัง โดยยาที่จายจะถูกดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนผานหลอด

เลือดในผิวหนังแลวไหลเวียนไปทั่วรางกาย ซึ่งมีจุดเดนแตกแตงจากระบบนําสงยารูปแบบอื่น เชน การ

จัดการความเจ็บปวยจึงสามารถใหยาแกเด็กหรือผูสูงอายุไดอยางสะดวกและปลอดภัย ระบบนี้ไม

เก่ียวของกับทางเดินอาหาร ดังนั้นทําใหสามารถหลีกเลี่ยงการเกิดเมตาบอลิซึมรอบแรก (First-Pass 

Metabolism) ที่ตับได และยาสามารถสงไดโดยปราศจากการรบกวนจาก pH เอนไซม และแบคทีเรีย

ในลําไส ดังแสดงในรูปที่ 2.1 นอกจากนี้ ยังใชสําหรับการนําสงยาหลายชนิด ทั้งสารประกอบที่ชอบน้ํา

และไมชอบน้ํา ดังนั้นระบบนําสงยาผานผิวหนังจึงไดรับความนิยมอยางมากในทศวรรษที่ผานมา             

[15, 16] แตระบบนําสงยาผานผิวหนังนั้นยังมีขอจํากัดจากชั้นผิวหนังทําใหประสิทธิภาพการนําสงยาไม

แสดงศักยภาพเต็มที่ โดยผิวหนังนั้นมีโครงสรางหลายชั้น ชั้นหนังกําพรามีหนาที่ปองกัน และชั้นหนังแท

ซึ่งเปนที่ตั้งของหลอดเลือดและผลิตเซลลผิวหนัง และแตละชั้นจึงมีองคประกอบท่ีขัดขวางการนําสงผาน

ผิวหนัง โดยชั้น Stratum Corneum นั้นเปนสวนที่ปดก้ันสารภายนอก สงผลกระทบกีดขวางสารที่มี

น้ําหนักโมเลกุลมากในระบบนําสงยา ดังนั้นการแกปญหาขอจํากัดนี้จึงมีการพัฒนาอยางมากในการชวย

และปรับปรังระบบการนําสงยาใหมีประสิทธิภาพมากยิ่งข้ึน [17]
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รูปท่ี 2.1  การเปรียบเทียบการนําสงยา 3 รูปแบบที่แตกตางกัน ทางปาก การฉีดเขาเสนเลือดดํา และ

ทางผิวหนัง แกไขจาก Delly, R et al. (2022). [15] 

 

 2.1.2  โครงสรางและหนาที่ของผิวหนัง 

  ผิวหนังเปนอวัยวะท่ีใหญที่สุดในรางกาย มีพื้นที่ประมาณ 1.5–2.0 ตารางเมตร และ

คิดเปนน้ําหนักประมาณ 16% ของน้ําหนักตัว ผิวหนังทําหนาที่ปกปองรางกายจากการถูกรบกวนจาก

ภายนอก ทั้งทางกายภาพ ทางกล ทางเคมี และรังสีอัลตราไวโอเลต (Ultraviolet) ดวย นอกจากนี้

ผิวหนังยังมีหนาที่ที่สําคัญในการรักษาสภาวะสมดุลผานระบบควบคุมอุณหภูมิของรางกาย ผิวหนังยังมี

หนาที่ในการขับถายของสารตางๆออกมาดวย ในระบบนําสงยาผานผิวหนังนั้น ผิวหนังเปนแหลงดูดซึม

ยาทั้งรูปแบบระบบนําสงยาสูเปาหมาย (Target Drug Delivery) และการนําสงยาทั่วไป โดยนําสงยา

ผานเสนเลือดฝอยจํานวนมากที่อยูในชั้นหนังแท โครงสรางผิวหนังโดยละเอียดแสดงในรูปที่ 2.2  
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รูปท่ี 2.2  โครงสรางของผิวหนัง [17] 

 

  โครงสรางผิวหนังนัน้สามารถแบงออกได 3 ชั้น คือ [1,17] 

  2.1.2.1  ชั้นหนังกําพรา (Epidermis) ผิวหนังชั้นนี้มีความหนา 50-150 µm เปน

ผิวหนังชั้นนอกสุด ชั้นหนังกําพราประกอบดวยหาชั้นที่แตกตางกัน ไดแก ชั้น Stratum Corneum, 

Stratum Lucidum, Stratum Granulosum, Stratum Spinosum และ Stratum Basale โดยแตละ

ชั้นพัฒนาขึ้นมาตามลําดับจากดานลางข้ึนมาสูผิวหนังดานนอก ดังแสดงในรูปท่ี 2.3 ตั้งแตชั้น Stratum 

Basale ข้ึนมาจนถึงชั้น Stratum Lucidum เปนเซลลผิวหนังที่ยังคงมีชีวิตอยู ชั้น Stratum Corneum 

ชั้นนี้เปนชั้นนอกสุดของผิวหนังกําพรามีความหนา 10–20 µm ผิวหนังท่ีหนาที่สุดมีความหนาประมาณ 

100 µm จะอยูบริเวณ ฝามือ และฝาเทา เซลลผิวหนังในชั้นนี้เปนเซลลที่ตายแลว และไมมีนิวเคลียส   

ซึ่งหลุดลอกออกไปตลอดเวลากลายเปนข้ีไคล ชั้น Stratum Corneum ประกอบดวยน้ํา 20 เปอรเซ็นต 

โปรตีน 40 เปอรเซ็นต และไขมัน 40 เปอรเซ็นต เนื่องจากเปนชั้นนอกสุดของรางกาย ผิวหนังชั้นนี้จึงทํา

หนาที่กําหนดปริมาณการซึมผานของสารตางๆ เขาสูรางกายผานทางผิวหนัง (Rate Limiting Barriers) 

กลาวคือ สารชนิดใดที่สามารถซึมผานผิวหนังชั้น Stratum Corneum ได จะสามารถซึมผานเขาสู

ผิวหนังชั้นอื่นๆ ไดเชนกัน หลังจากนั้นสารชนิดนั้นๆ ก็จะเขาสูระบบไหลเวียนเลือดตอไป 
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รูปท่ี 2.3  สวนประกอบชั้นหนังกําพรา [17] 

 

  2.1.2.2  ชั้นหนังแท (Dermis) ชั้นที่สองของผิวหนัง มีความหนา 3000-5000 µm 

เปนเนื้อเยื่อเก่ียวพัน (Connective Tissues) ที่เปนเสนใยโปรตีน ผิวหนังชั้นนี้มี 2 ชั้นเรียกวาชั้น 

Papillary และ Reticular ผิวหนังชั้นนี้มีบทบาทสําคัญในการทํางานของภูมิคุมกัน เนื่องจากการมีอยู

ของฟาโกไซต (Phagocytes) เซลลไฟโบบลาสต (Fibroblasts) ลิวโคไซต (Leucocytes) และแมสต

เซลล (Mast Cell) นอกจากนี้ยังมีรูขุมขน ตอมไขมัน และตอมเหงื่อจํานวนมากในผิวหนังชั้นหนังแท  

อันเปนผลมาจากบทบาทในการขับเหงื่อ และกลไกการหลั่งไขมันภายใตชั้นหนังกําพรา  

  2.1.2.3  ชั้นใตผิวหนัง (Subcutaneous หรือ Hypodermis) ชั้น Subcutaneous 

หรือท่ีเรียกวาชั้นใตผิวหนังหรือแผนพังผืดตื้น เปนชั้นผิวหนังที่อยูถัดจากชั้นหนังแท มีเนื้อเยื่อไขมันเปน

สวนประกอบหลัก ทําหนาที่ในการพยุงผิวหนังชั้นหนังกําพรา และชั้นหนังแท ทั้งนี้ยังเปนที่สะสมของ

ไขมันในรางกาย ไขมันในชั้นนี้ยังชวยปองกันแรงกระแทกหรือสั่นสะเทือนจากภายนอก และเปนฉนวน

กันความรอนเพ่ือใหความอบอุนแกรางกาย ภายในชั้นนี้มีเสนเลือดสําหรับขนสงสารอาหาร ออกซิเจน 

และขับของเสียออกจากผิวหนัง นอกจากนี้ยังมีเสนประสาทมากมายสําหรับรับความรูสึกตอแรงกด   
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ตารางที่ 2.1  หนาที่ของผิวหนัง [18]  

หนาที ่ โครงสราง/เซลลที่เก่ียวของ 

ปองกัน:  

    สารเคมี, อนุภาค เซลลช้ันนอกสุด (Stratum Corneum) 

    รังสีอัลตราไวโอเลต เซลลเมด็สี (Melanocytes) 

    แอนติเจน (Antigens), แฮปเทน (Haptens) เซลลลางเกอรฮันส (Langerhans Cell) 

    จุลินทรีย เซลลลางเกอรฮันส (Langerhans Cell) 

การรักษาสภาพแวดลอมภายในที่สมดลุ เซลลช้ันนอกสุด (stratum Corneum) 

ปองกันการสูญเสียน้ํา อิเล็กโทรไลต และโมเลกุลขนาด

ใหญ 

เซลลช้ันนอกสุด (stratum Corneum) 

ลดแรงกระแทก และดูดซับแรงสั่น แข็งแรง แตยืดหยุน ชั้นหนังแท และไขมันใตผิวหนัง  

การควบคุมอุณหภมู ิ
หลอดเลือด 

ตอมเหงื่อ Eccrine 

ฉนวน ไขมันใตผิวหนัง (Subcutaneous Fat) 

ประสาทสัมผัส, รับความรูสึก ปลายประสาทเฉพาะ (Specialized Nerve Endings) 

การหลอลื่น ตอมไขมัน (Sebaceous Glands) 

การปองกันและ Prising เล็บ 

แคลอรีสํ่ารอง ไขมันใตผิวหนัง (Subcutaneous Fat) 

สังเคราะหวติามินด ี เคราตโินไซต (Keratinocytes) 

กลิ่นตัว/ ฟโรโมน ตอมเหงื่ออะพอคริน (Apocrine Sweat Glands) 

จิตสังคม/การแสดง ผิวหนัง ริมฝปาก ผมและเล็บ 

 

 2.1.3  การดูดซึมผานผิวหนัง 

   การดูดซึมผานผิวหนัง คือ กลไกการดูดซึมของยาผานทางผิวหนังเพ่ือออกฤทธิ์

เฉพาะที่ผิวหนัง หรือเขาสูระบบไหลเวียนของเลือด และออกฤทธิ์ท่ัวรางกายหรือที่อวัยวะเปาหมาย 

กลไกในการควบคุมการดูดซึมผานผิวหนัง คือ กลไกการแพร (Diffusion) เนื่องจากผิวหนังเปนอวัยวะที่

มีพ้ืนท่ีมากท่ีสุด เหมาะสมกับการเลือกใหเปนพ้ืนที่นําสงยา แตก็ยังมีอุปสรรคจาก ผิวหนังชั้น Stratum 

Corneum ซึ่งประกอบดวย Keratinocytes ที่ตายแลวซึ่งประกอบกับองคประกอบ Ceramide Lipid 

ทําใหสรางโครงสรางชั้นนี้หนาแนนกีดขวางประสิทธิภาพการทําใหยาถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือด  

   2.1.3.1 เสนทางการดูดซึมผานผิวหนัง ถึงแมวาชั้น Stratum Corneum จะมีสวนที่

กีดขวางประสิทธิภาพการนําสงยาอยู แตอยางไรก็ตาม ยาก็ยังสามารถซึมผานผิวหนังได ผานสองทาง
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หลักคือ Transepidermal Route และ Transappendageal Route ดังแสดงในรูปท่ี 2.4 โดยเสนทาง

หลัก คือ เสนทางผานผิวหนัง (Transepidermal)  

   1)  เสนทางผานผิวหนัง (Transepidermal Route) คือ เสนทางผานเซลล

ผิวหนัง เปนชองทางหลักในการดูดซึมผานผิวหนัง แบงได 2 ชองทาง [1, 15] 

   -  เสนทางผานเซลลโดยตรง (Transcellular Route) เสนทางนีเ้ปน

เสนทางหลักในการดูดซึมผานผิวหนัง โดยการซึมผานของยาโดยตรงผานเซลลผิวหนัง โดยที่ตัวยาสําคัญ

ที่ชอบไขมันจะแพรผานเซลลเมมเบรนของเซลลผิวหนังที่เปนไขมัน และยาที่มีประจุหรือยาท่ีมีขั้ว

สามารถซึมผานไดดวยโปรตีนที่แทรกอยูในชั้นผิวหนัง 

   -  เสนทางผานระหวางเซลล (Intercellular Route) โดยปกติชั้นผิวหนัง

จะมีการจัดเรียงตัวของเซลลผิวหนัง และมีชองวางระหวางเซลล โดยมีลักษณะเปนชั้นน้ํามันเรียงตัวสลับ

กับชั้นน้ํา และมี Fatty Acid, Cholesterol และ Ceramide แทรกอยู ตัวยาสําคัญจะแพรผานระหวาง

ชองวางระหวางเซลลนี้  

   2)  เสนทางผานตอมและทอ (Transappendageal Route) ซึ่งเปนการนําสง

ยาผานผิวหนังทางทอในผิวหนัง โดยยาที่มีสมบัติผานชองทางเหลานี้ได คือ ยาที่มีสมบัติมีข้ัว มีประจุ   

ตัวยาที่ชอบไขมัน หรือยาที่มโีมเลกุลขนาดเล็กมากๆ ซึ่งยาเหลานี้จะสะสมที่รูขุมขนแลวปลดปลอยตัวยา

ออกมาเปนระยะ และมีการปลดปลอยตัวยาสูงถึงระดับของการรักษาทันทีหลังไดรับยา แตเสนทางนี้ก็

ไมใชเสนทางหลักในการซึมผานยาเขาสูผิวหนัง เนื่องจากมีพ้ืนที่นอย โดยมีพื้นที่เพียง ~ 0.1% ของ

ผิวหนังทั้งหมด ทั้งนี้เสนทางผานตอมและทอจะสวนทางกับทางเดินปกติของสารคัดหลั่งอีกดวย   

 

 
รูปท่ี 2.4  เสนทางการดูดซึมผานผิวหนัง [15] 
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  2.1.3.2  ปจจัยท่ีมีผลตอการดูดซึมผานผิวหนัง  

   ปจจัยที่มีผลตอการดูดซึมผานผิวหนังโดยเสนทางทั้ง 2 เสนหลัก ไดแก    

ตัวยาที่ชอบไขมันมีแนวโนมที่จะใชเสนทาง Transepidermal Route เปนหลัก และตัวยาที่มีความชอบ

น้ําหรือมีข้ัวจะมีแนวโนมที่จะใชเสนทาง Transappendageal Route เปนหลัก [19] นอกจากความเปน

ขั้วของยาแลว ยังมีปจจัยอ่ืนๆ ที่มีผลตอการซึมผานของยาดวย ไดแก 

   1)  ผิวหนัง 

   -  การชุมน้ําของผิวหนัง (Skin Hydration)  

   -  อุณหภูมิผิวหนัง  

   -  ลักษณะของผิวหนัง  

   2)  ตัวยาสําคัญ และรูปแบบตํารับ (Dosage Forms) 

   -  สมบัติของตัวยาสําคัญ ไดแก คา log P (คาสัมประสิทธิ์การกระจาย

ตัวระหวาง Octanol ซึ่งเปนตัวแทนของสวนที่ไมชอบละลายในน้ําหรือ Hydrophobic และน้ําซึ่งเปน

ตัวแทนของสวนท่ีละลายไดในน้ําหรือ Hydrophilic) ถาตัวยามีคา log P ระหวาง 1-3 (ชอบไขมัน)    

การซึมผานผิวหนังจะดี  

   -  ปริมาณ และความเขมขนของยาในตํารับ หากมีปริมาณยามาก      

จะทําใหความตางระดับของความเขมขนมาก การซึมผานยาเขาสูผิวหนังมากตามไปดวย  

   -  รูปแบบตํารับ การปลดปลอยตัวยาออกจากตํารับขึ้นอยูกับคาการ

ละลายของตัวยาสําคัญในตํารับ และสัมประสิทธิ์การกระจายตัว (Partition Coefficient) ของตัวยา

สําคัญระหวางชั้นผิวหนังและรูปแบบตํารับยา  

  3)  ตัวเพ่ิมการซึมผาน (Penetration Enhancer) [20, 21] 

   -  ตั ว เ พ่ิ มก า ร ซึ มผ า น ด ว ย ส า ร เ คมี  ( Chemical Penetration 

Enhancers) เปนการใชสารเคมีเพ่ิมการดูดซึมยาผานผิวหนังแบบไมทําลายผิวหนังแบบถาวร โดยทําให

ผิวหนังชุมน้ํามากขึ้น กอใหเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสรางผิวหนัง ลดไขมันที่เปนโครงสรางของผิวหนัง

ลง ทําใหไขมันที่ผิวหนังออนตัวลง (Fluidization) หรือเปลี่ยนแปลงโครงสรางชองวางระหวางเซลล 

หลักเกณฑสําคัญในการเลือกสารเพ่ิมการซึมผานดวยสารเคมี คือ จะตองไมกอใหเกิดความระคายเคือง

หรือมพิีษตอรางกาย ไมมีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา และจะตองทําลายผิวหนังแบบไมถาวร  

   -  ตัวเพิ่มการซึมผานทางกลไกกายภาพ (Physical Penetration 

Enhancers) เปนการใชตัวกระตุนทางกายภาพในการเพ่ิมการดูดซึมยาผานผิวหนัง ตัวอยางตัวกระตุน

ไดแก กระแสไฟฟา (Iontophoresis), การใชคลื่นเหนือเสียง (Sonophoresis) หรือการใชคลื่นเหนือ

เสียงรวมกับการนวดที่ผิวหนัง (Phonophoresis), การใชเข็มขนาดเล็ก (Microneedle) หรือระบบ
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นําสงยาอนุภาคนาโน (Nano Particle) ไดแก ลิโปโซม (Liposome) นาโนอิมัลชัน (Nano Emulsion) 

หรือไขมันอนุภาคนาโน (Lipid Nanoparticle) เปนตน  

  

 2.1.5  ตัวเพ่ิมการซึมผานโดยใชคลื่นเหนือเสียง (Sonophoresis)  

  ตัวเพ่ิมการซึมผานโดยใชคลื่นเหนือเสียง เปนการนําสงโมเลกุลของยาผานผิวหนัง

ภายใตอิทธิพลของคลื่นเหนือเสียง (Ultrasound) มีการขนสงยาเขาและผานผิวหนังระหวางหรือหลัง

การใชอัลตราซาวด โดยการใชอัลตราซาวดไปรบกวนชั้น Lipid Bilayers ของผิวหนัง และเกิดการ

เปลี่ยนแปลงโครงสรางผิวหนัง ทําใหตัวยาสําคัญซึมผานผิวหนังไดดีข้ึน เพิ่มการดูดซึมของยาผาน         

รูขุมขน ตอมเหงื่อ ดังแสดงในรูปที่ 2.5 

  2.1.5.1  สมบัติของคลื่นเหนือเสียง [22]  

  1)  ความถี่ของคลื่น (Frequency) สามารถแบงออกเปน 3 ชวง 

 ความถี่สูง (Diagnostic Ultrasound) เปนความถี่ ในชวง 3-10 MHz ใช กับงาน Clinical 

Imaging 

 ความถี่ปานกลาง (Therapeutic Ultrasound)  เปนความถ่ีในชวง 0.7-2 MHz ใชในงาน

กายภาพบําบัด 

 ความถี่ต่ํา (Power Ultrasound) เปนความถ่ีในชวง 20-100 kHz เปนชวงที่นิยมใชในมาก

ในทางการแพทย สําหรับการนําสงผานยาทางผิวหนังนิยมใชความถี่ชวงนี ้

 2)  ความสูงของคลื่น (Amplitude) ความสูงของคลื่นเสียงชวงท่ีนิยมใชใน

การนําสงยา คือ 0.1-3 W/cm2 เนื่องจากหากใชความสูงของคลื่นเสียงมากเกินไปจะเกิดความรอนมาก

ขึ้น 

  3)  ลักษณะของการเปลงคลื่น วาเปนแบบตอเนื่อง (Continuous Wave) 

หรือพัลส (Pulse Wave) ถาเปนแบบพัลสสัดสวนเวลาที่คลื่นเหนือเสียงเปดใชอยูเทียบกับเวลาท้ังหมด

จะสูง และต่ําซ้ํากันไปเรื่อยๆ ถาเปนแบบตอเนื่อง อุณหภูมิของระบบจะสูงข้ึนมากกวาแบบพัลส ดังนั้น

โดยทั่วไปจึงนิยมใชแบบพัลส 

  ในการสงผานพลังงานจากคลื่นเหนือเสียงเขาสูรางกายนั้น สิ่งสําคัญ คือ 

ตัวกลางเชื่อมระหวางแหลงกําเนิดคลื่นเหนือเสียงเรียกวา Coupling Medium หรือ Contact Medium 

อาจเปนประเภทน้ํามนั อิมัลชันชนิดน้ําในน้ํามัน เจลชนิดที่ตัวกลางเปนน้ํา (Aqueous Gel) และยาขี้ผึ้ง 

(Ointment)  
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  2.1.5.2   กลไกการเพ่ิมการซึมผานโดยใชคลื่นเหนือเสียง กลไกที่คลื่นเหนือเสียงชวย

เพ่ิมการซึมผานของผิวหนัง ไดแก การเกิดโพรงอากาศอะคูสติก (Acoustic Cavitation) ผลกระทบจาก

ความรอน (Thermal Effects) แรงแผรังสี (Radiation Forces) และการพาความรอน (Convection) 

กลไกที่สําคัญที่สุดในการเพ่ิมประสิทธิภาพการซึมผานของผิวหนัง คือ กลไกการเกิดโพรงอากาศ          

อะคูสติก เปนกระบวนการที่สรางฟองอากาศในของเหลวเมื่อถูกกระทําโดยแรงที่เกินคาความตานทาน

แรงดึง อัลตราซาวดที่แพรกระจายผานของเหลวสงผลใหเกิดฟองอากาศเล็กๆ เกิดการสั่น และการหด 

ขยาย ที่คลื่นความถ่ีสูง ฟองอากาศท่ีเกิดนิวเคลียสจะมีขนาดเล็ก (รัศมี ~3 ไมโครเมตร ที่ 1 เมกะเฮิรตซ) 

ในทางกลับกัน เม่ือใชคลื่นความถี่ต่ํา ฟองอากาศที่เกิดนิวเคลียสจะมีขนาดใหญ (รัศม ี~150 ไมโครเมตร 

ที่ 20 กิโลเฮิรตซ) การใชคลื่นเหนือเสียงความถ่ีต่ําจะสงผลใหการซึมผานดีขึ้นมากกวาคลื่นเหนือเสียง

ความถี่สูง [23]  

  การดูดซับพลังงานคลื่นเหนือเสียงและผลกระเจิงในเนื้อเยื่อจะทําใหเกิด

พลังงานความรอน ซึ่งจะทําใหเนื้อเยื่อที่สัมผัสรอนข้ึน ผลกระทบจากความรอนจะเพ่ิมข้ึนตามความถี่ 

อยางไรก็ตาม การสัมผัสกับอุณหภูมิที่เพ่ิมขึ้นอยางมีนัยสําคัญเปนเวลานานอาจทําใหเกิดผลเสียตอ

เนื้อเยื่อ ซึ่งรวมถึงแผลไฟไหม เนื้อราย และการลอกออกจากผิวหนังชั้นนอก เพ่ือลดผลกระทบจากความ

รอน แนวทางปฏิบัติทั่วไปคือการรักษาอุณหภูมิผิวใหต่ํากวา 40 องศาเซลเซียส 

 

 
 

รูปท่ี 2.5  การเพ่ิมการซมึผานโดยใชคลื่นเหนือเสียง [24] 
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 2.1.6  ระบบการนําสงยาผานผิวหนังดวยไฟฟา ( Iontophoresis Transdermal Drug 

Delivery) [25]  

  การพัฒนาระบบนําสงยาทางผิวหนังมีหลากหลายวิธี เชน การเปลี่ยนแปลงชั้น        

สตราตัมคอรเนียม การเตรียมอนุภาคของวัสดุนําสงใหมีอนุภาคที่เล็กมากๆ การใชกระแสไฟฟาในการ

กระตุน เปนตน พบวาในปจจุบันระบบการกระตุนการนําสงยาผานผิวหนังดวยไฟฟา (Iontophoresis) 

ไดรับความนิยมเปนอยางมาก ระบบนี้เปนวิธีการเพ่ิมการซึมผานของสาร หรือยาที่แตกตัวเปนไอออน 

ซึ่งสารหรือยาจะถูกผลักเขาสูผิวหนังดวยกระแสไฟฟา อาศัยหลักการวาประจุไฟฟาเหมือนกันจะผลักกัน 

สวนประจุไฟฟาตางกันจะดึงดูดกัน ยาที่มีประจุบวกจะเขาสูผิวหนังจากดานขั้วบวก (Anode) สวนยาที่มี

ประจุลบจะเขาสูผิวหนังจากดานข้ัวลบ (Cathode) ดังแสดงในรูปที่ 2.6 ระบบนี้จะมีความแตกตางจาก

ระบบอื่น เนื่องจากเปนการขนสงยาแบบแอคทีฟทรานสปอรท (Active Transport) ที่ใชพลังงานจาก

กระแสไฟฟา โดยแรงหลักท่ีใชสงผานยาเขาสูผิวหนังคือ อิเล็กโตรไมเกรชัน (Electromigration) และ  

อิเล็กโตรออสโมซิส (Electroosmosis) 

  2.1.6.1  ขอดี ขอจํากัด และขอควรระวังในการใชระบบนําสงยาผานผิวหนังโดยใช

ไอออนโตโฟเรซิส  

   ระบบนี้มีขอดี คอื หลีกเลี่ยงการเมแทบอลิซึมที่ตับ สามารถควบคุมอัตราการ

นําสงยาได และไมลวงล้ํารางกาย ในขณะท่ีขอจํากัดของระบบนี้ อาจจะทําใหผิวหนังเกิดรอยแดง หรือ

รอยไหม เกิดอาการแพ เชน รูสึกแสบหรือคัน และราคาแพง ทายท่ีสุด ขอควรระวังในการใชระบบนี้ คือ

ผูที่ไวตอการกระตุนดวยกระแสไฟฟาหรือใชกระแสไฟฟาไมไดควรระวัง อาจทําใหเกิดการเจ็บปวดหรือมี

แผลได หลีกเลี่ยงการวางขั้วไฟฟาในบริเวณที่มีกระแสไฟฟาผาน เชน สมองหรือหัวใจ 

  2.1.6.2  กลไกของไอออนโตโฟเรซิสในการนําสงยาทางผิวหนัง 

   การสงยาผานทางผิวหนังนั้นเกิดไดจาก 3 กลไกไดแก อิเล็กโตรไมเกรชัน 

อิเล็กโตรออสโมซิส และการแพรแบบธรรมดา ดังรายละเอียดตอไปนี้ 

  1)  อิเล็กโตรไมเกรชัน (Electromigration) เปนกระบวนการสงยาที่มี

ประจุ เมื่อไดรับความตางศักยไฟฟาประจุของยาจะเคลื่อนยายไปยังอิเล็กโทรดข้ัวตรงขาม 

  2)  อิเล็กโตรออสโมซิส (Electro-Osmosis) เปนการเคลือ่นที่ของน้ําเมื่อให

กระแสไฟฟา ซึ่งจะเคลื่อนที่จากข้ัวบวกไปขั้วลบ ดังนั้นการสงยาที่ไมมีประจุหรือมีขนาดใหญจะถูกสง    

ดวยกลไกนี ้

  3)  การแพรแบบธรรมดา (Passive Permeability) เปนการเคลื่อนที่ของ

ยาจากดานที่มีความเขมขนสูงไปดานที่ความเขมขนต่ํากวา  
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  จากกลไกของไอออนโตโฟเรซิสในการนําสงยาทางผิวหนังขางตน พบวา   

การเคลื่อนย ายโมเลกุลของยาที่ซึมผ านเข าสู ผิวหนังนั้น กลไกท้ัง 3 จะเกิดข้ึนรวมกัน โดยมี         

อิเล็กโตรไมเกรชัน และอิเล็กโตรออสโมซิสเปนกลไกหลัก   

 

 
 

รูปท่ี 2.6  การนําสงยาผานผิวหนังดวยไฟฟา [26]  

 

 2.1.7  ไฮโดรเจล (Hydrogel) [27]  

  ไฮโดรเจล เปนพอลิเมอรประเภทชอบนํ้าที่เปนโครงรางตาขาย 3 มิติ เนื่องจาก              

ไฮโดรเจลมีโครงรางตาขายท่ีเกิดจากการรวมตัวของพอลิเมอรที่มีหมู ฟงกชันที่ชอบนํ้าประกอบกัน       

เปนสายโซยาวจํานวนมาก และขดตัว จึงทําใหโครงสรางเกิดเปนรูพรุนและรองขนาดเล็กๆ มากมาย 

สงผลใหไฮโดรเจลมีสมบัติดูดซับน้ําไดดี และยอมใหโมเลกุลตางๆ เชน น้ํา แกสออกซิเจน แกส

คารบอนไดออกไซด โปรตีน ยา สามารถซึมผานได สําหรับวิธีการเตรียมไฮโดรเจลสามารถเตรียมได

หลายวิธี ไดแก การเชื่อมขวางทางกายภาพ (Physical Crosslink) การเชื่อมขวางทางเคมี (Chemical 

Crosslink) การสังเคราะหโคพอลิเมอร (Copolymer) และการฉายรังสีผานสารละลายพอลิเมอรเพื่อ

กระตุนใหสายโซเกิดการเชื่อมขวางกันเปนโครงรางตาขาย 

  2.1.7.1  การจําแนกประเภทของไฮโดรเจล แบงได 4 ประเภทใหญๆ ตามลักษณะ

ของการสังเคราะห และใชงานที่แตกตางกัน [27,28] 
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  1)  ไฮโดรเจลแบบแผนฟลม (Cast Film) โครงสรางของไฮโดรเจลประเภท

นี้ประกอบดวยสวนที่ชอบน้ําและไมชอบน้ํา สวนที่ไมชอบน้ําจะชวยปองกันไมใหพอลิเมอรละลายใน    

ตัวทําละลายตางๆ โครงสรางของไฮโดรเจลชนิดนี้แสดงดังรูปที่ 2.7  

 

 
 

รูปท่ี 2.7  โครงสรางของไฮโดรเจลแบบแผนฟลม [28]  

 

  2)  ไฮโดรเจลแบบโครงรางตาขาย (Crosslinked Network) เตรียมไดจาก

ปฏิกิริยาพอลิเมอไรเซชัน (Polymerisation) ของสารละลายผสมของมอนอเมอร (Monomer) ตัวริเริ่ม

ปฏิกิริยา (Initiator) และสารเชื่อมขวาง (Crosslinking Agent) จากนั้นนําไปเทลงในแมพิมพ โครงสราง

ของไฮโดรเจลชนิดนี้แสดงดังรูปที่ 2.8  

 

 
 

รูปท่ี 2.8  โครงสรางของไฮโดรเจลแบบโครงรางตาขาย [28] 

 

  3)  ไฮโดรเจลแบบกราฟทบนพื้นผิว (Surface Grafted Polymer) เตรียม

ไดจากการใหไฮโดรเจลเกิดพันธะบนพอลิเมอรอ่ืนที่ไมสามารถละลายน้ําได ซึ่งพิจารณาจากอุณหภูมิ

วิกฤติลางที่ทําใหพอลิเมอรไมรวมตัวกับนํ้า (Lower Critical Solution Temperature: LCST) จะแสดง



28 
 

พฤติกรรมการบวมตัว สวนที่อุณหภูมิสูงกวา LCST แสดงพฤติกรรมการหดตัว การเตรียมวิธีนี้สามารถ

ปรับปรุงสมบัติของไฮโดรเจลใหตรงกับความตองการและสามารถสมบัติเชิงกลใหดีขึ้น โครงสรางของ

ไฮโดรเจลชนิดนี้แสดงดงัรูปที่ 2.9  

 

 
 

รูปท่ี 2.9  โครงสรางของไฮโดรเจลแบบกราฟทบนพื้นผิว [28] 

 

  4)  ไ ฮ โ ด ร เ จล แบ บ อิน เ ต อ ร  เ พ เ น เ ต ร ตติ ง พอลิ เ มอ ร เ น็ ต เ วิ ร  ก 

(Interpenetrating Polymer Network, IPN) เปนไฮโดรเจลที่มีโครงรางตาขาย 2 ชนิดแทรกกันอยู     

ไมสามารถแยกออกจากกัน โดยอยางนอยจะตองมีโครงรางตาขายหนึ่งเกิดข้ึนมากอนหรือถูกสังเคราะห

ขึ้นมากอนแลว จากนั้นสายโซของพอลิเมอรอีกตัวหนึ่งจะเขาไปแทรกสอด นอกจากนี้ยังมีไฮโดรเจลชนิด

ที่เปนแบบก่ึงอินเตอรเพเนเตรตติงพอลิเมอรเน็ตเวิรก (Semi IPN) คือ ไฮโดรเจลที่มีพอลิเมอรโครงราง

ตาขายกับพอลิเมอรที่ไมมีโครงรางตาขายสอดแทรกกันอยู โครงสรางของไฮโดรเจลชนิดนี้แสดงดังรูปที่ 

2.10  

 

 
 

รูปท่ี 2.10  โครงสรางของไฮโดรเจลแบบ Interpenetrating Polymer Network [28] 
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  2.1.7.2  สมบัติของไฮโดรเจล (Properties of Hydrogels) [9,28] 

  ไฮโดรเจลประกอบดวยสวนที่ชอบน้ําและไมชอบน้ํา ทําใหมีสมบัติเฉพาะ 

คือ สามารถบวมตัวและไมละลายในน้ํา โมเลกุลของน้ําสามารถแทรกเขาไปอยูในบริเวณรูพรุนและแพร

ผานไดดวยแรงดันออสโมติก (Osmotic Pressure) โมเลกุลน้ําบางสวนจะเกิดอันตรกิริยากับสายโซ     

พอลิเมอรแลวผลักดันใหสายโซพอลิเมอรเกิดการขยายตัวหรือเกิดการบวมตัวข้ึน เม่ือไฮโดรเจลเกิดการ

ขยายตัวเต็มที่จะไมสามารถแยกขาดออกจากกันได เนื่องจากภายของในไฮโดรเจลประกอบดวย              

พอลิเมอรที่มีความยาวจํากัดและยึดกันดวยพันธะโคเวเลนซโดยมีตัวเชื่อมตอสายโซ เปนตัวยึดเกาะ

ระหวางสายพอลิเมอรไว แสดงดงัรูปที่ 2.11  

 

 
 

รูปท่ี 2.11  การเปลี่ยนแปลงของสายโซพอลิเมอรในโครงสรางของไฮโดรเจลเม่ือเกิดการบวมตัว [28] 

 

 2.1.8  เจลาติน (Gelatin) 

  เจลาตินเปนพอลิเมอรของสายพอลิเพปไทด คือ สายแอลฟา (α-chain) ซึ่งเปนสวน

หนึ่งของสายคอลลาเจนที่หมุนพันเปนเกลียว มีขนาดมวลโมเลกุล 50,000-200,000 ดาลตัน เจลาติน    

มีหนวยยอยเปนกรดอะมิโน ไดแก ไกลซีน (Glycine) โพรลีน (Prolein) และไฮดรอกซีโพรลีน 

(Hydroxylprolein) ดังโครงสรางท่ีแสดงในรูปที่ 2.12 เจลาตินเกิดจากการสลายคอลลาเจนดวยกรด

หรือดาง วัตถุดิบที่นํามาสกัดเจลาติน ไดแก หนัง กระดูก และเนื้อเยื่อเกี่ยวพันของสัตว [29] เจลาตินจะ

มีลักษณะหลากหลายทั้งเปนแผน เกล็ด ชิ้น หรือผง มีสีเหลืองออน สามารถละลายไดในน้ํารอน และเมื่อ

นําไปแชในน้ําเย็นจะไมละลาย แตจะบวมตัว และอุมน้ําได 5-10 เทาของน้ําหนักเดิม สมบัติโดดเดนของ

เจลาติน คือ การเกิดเจล (Gelation) เกิดจากการสรางรางแหในระดับจุลภาค (Micro-Structural 

Network) [30] เจลาตินสามารถกอเจลรวมกับน้ํา เกิดเปนเจลท่ียอนกลับไดดวยความรอน (Thermally 

Reversible Gel) 
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รูปท่ี 2.12  โครงสรางทางเคมีของเจลาติน [31] 

 

 2.1.9  พอลิอะคริลาไมด (Polyacrylamide) [32-34] 

   พอลิอะคริลาไมด (PAM) เปนพอลิเมอรเชิงเสน มีสูตรทางเคมีคือ (C3H5NO)n ดังรูปที่ 

2.13 เปนของแข็งคลายแกวแข็งที่อุณหภูมิหอง มีเสถียรภาพทางความรอนที่ดี และสามารถละลายน้ําได 

พอลิอะคริลาไมดสังเคราะหไดจากการเกิดพอลิเมอไรเซชันจากอนุมูลอิสระของอะคริลาไมด สมบัติทาง

กายภาพของโมโนเมอรอะคริลาไมดแสดงในตารางที่ 2.2 

 

ตารางที่ 2.2  สมบัติทางกายภาพของอะคริลาไมด [32] 

 

Molecular Weight 71.08 g/mol 

Melting Point 84.5 ±  3 ◦C 

Boiling Point 

87 ◦C (2 Torr) 

103 ◦C (5 Torr) 

116.5 ◦C (10 Torr) 

136 ◦C (25 Torr) 

App. Density 1.122 g/cm3 (30◦C) 

Solubility 

(g/100 g at 30 ◦C) 

Acetone 63.1 

Benzene 0.346 

Methanol 155 

Water 215.5 
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  พอลิอะคริลาไมด (PAM) ยังเปนพอลิเมอรท่ีไดรับความสนใจดานชีวการแพทย และ

เภสัชกรรมที่ศึกษาอยางกวางขวางวาเปนไฮโดรเจลสําหรับวัสดุที่เขากันไดกับเลือด PAM สามารถทํา

ปฏิกิริยากับหมูฟงกฺชันอ่ืนๆได เชน -COOH, -NH2 และ –C=O เนื่องจากหวงโซกระดูกสันหลัง 

(Backbone Chain) มีกลุมอะมิโดหลักหลายกลุม ดวยวัตถุประสงคในการผลิตวัสดุพอลิเมอรชนิดใหมที่

มีท้ังคุณสมบัติทางกลที่ดี และความเขากันไดทางชีวภาพ พอลิอะคริลาไมด (PAM) เปนศัพทเคมีทั่วไป    

ซึ่งหมายถึงสารประกอบประเภทกวางๆ มีสูตรผสม PAM จําเพาะหลายรอยชนิดที่แปรผันในความยาว

และจํานวนสายพอลิเมอรและชนิดของการแทนที่หมูฟงกชัน [34] เพ่ือใหไดตัวอยางพอลิอะคริลาไมด

เชิงเสน (PAM) ที่ละลายไดงายและมีน้ําหนักโมเลกุลสูง พอลิเมอไรเซชันกับน้ํามีขอไดเปรียบที่ชัดเจนใน

การผลิตพอลิเมอรเชิงเสนท่ีละลายน้ําไดอยางสมบูรณ นอกจากนี้สามารถรับน้ําหนักโมเลกุลที่สูงไดโดย

ใชสารผสมแอลกอฮอลในน้ําแบบตางๆ เปนตัวกลางพอลิเมอไรเซชัน ไมมีตัวเริ่มตน หรือไอออนที่ตกคาง

อยูในพอลิเมอร อยางไรก็ตาม การซาพอนนิฟเคชัน (Saponification) เปนปฏิกิริยาขางเคยีงท่ีจะเกิดข้ึน

หากทําปฏิกิริยาพอลิเมอไรเซชันที่อุณหภูมิเกิน 70 องศาเซลเซียส หลังจากการเก็บรักษาเปนเวลานาน 

ความหนืดของสารละลายจะลดลง เนื่องจากการเสื่อมสภาพของพอลิเมอร โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อ

สภาวะการเก็บรักษาไมด ี 

 

 
 

รูปท่ี 2.13  โครงสรางทางเคมีของพอลิอะคริลาไมด 

 

 2.1.10  โรคไขมันในเลือดสูง (Hyperlipidemia) [35-37] 

  โรคไขมันในเลือดสูง เปนโรคที่รางกายมีปริมาณไขมันในเลือดมากกวาปกติ ไขมันที่

สูงนั้นอาจเปนโคเลสเตอรอล (Cholesterol) หรือไตรกลีเซอไรด (Triglyceride) หากในรางกายมี

คอเลสเตอรอลและไตรกลีเซอไรดมากเกินไป อาจทําใหเกิดโรคตางๆ หรือภาวะแทรกซอนได เชน         

โรคความดันโลหิตสูง โรคหัวใจขาดเลือด โรคหลอดเลือดสมองตีบ โดยเกณฑที่ใชวัดระดับไขมันในเลือด

โดยทั่วไปแบงระดับเปน 3 รูปแบบดังนี ้
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ตารางที่ 2.3  เกณฑตรวจระดับไขมันในเลือด [37] 

ชนิดไขมันในเลือด 

ระดับเกณฑไขมัน 

มาตรฐาน 

(Ml/dL.) 

สูง-ต่ํากวามาตรฐาน 

(Ml/dL.) 

เสี่ยงตอสุขภาพ 

(Ml/dL.) 

ไขมันคอลเลสตอรอลชนิดดี (HDL) 60 35-45 < 35 

ไขมันคอลเลสตอรอลชนิดเลว (LDL) 60-130 130-159 160-189 

ไตรกลีเซอไรด (Triglyceride) < 150 150-199 200-499 

ปริมาณไขมันทั้งหมด < 200 200-239 240 

   

 2.1.11  ไนอะซิน (Niacin หรือ Nicotinic acid) [38,39]  

  ไนอะซิน หรือ กรดนิโคตินิก เปนวิตามินที่ละลายน้ํา (vitamin B3) เปนยาที่ถูกใช

บอยในการลดระดับคอเลสเตอรอล และไตรกลีเซอไรดในเลือด ชวยปองกันไขมันในเลือดสูง มี

ประสิทธิภาพในการลดไตรกลีเซอไรด ไดรอยละ 20-50 ลด LDL-C ไดรอยละ 5-25 และสามารถเพ่ิม 

HDL-C ไดรอยละ 10-25 โดยสูตรโครงสรางของยาไนอะซิน แสดงในรูปที่ 2.14 ไนอะซินมีกลไกการออก

ฤทธิ์ที่เกิดจากยาไปยับยั้งการปลอยกรดไขมันอิสระ (Non-Esterified Fatty Acids, NEFAs) จาก

เนื้อเยื่อไขมัน (Adipose Tissue) ทําใหมีระดับ NEFAs ในเลือดลดลง ลดการกักเก็บ NEFAs มาที่ตับ 

และลดการสังเคราะหไตรกลีเซอไรดในตับ สงผลใหตับสรางไลโปโปรตีนท่ีชื่อ VLDL (Very-Low-

Density Lipoprotein) ไดลดลง ดังนั้นจึงมีผลทําใหไขมันเลว (LDL-C) ลดลงดวย นอกจากนี้ยังมีผล

ยับยั้งการกําจัดโปรตีนท่ีมีบทบาทที่จําเพาะตอการเผาผลาญไขมัน (Apoprotein-AI) ทําใหมีไขมันดี 

(HDL-C) เพ่ิมข้ึน โดยปริมาณการใชยาไนอะซิน จะแตกตางกันออกไปตามเงื่อนไขของผูปวยแตละราย 

โดยมีปริมาณการใชยาที่เหมาะสม ตามอายุของผูปวย โดยขนาดยาเริ่มตนที่รับประทานที่ขนาด 250 

มิลลิกรัม/วัน สูงสุด 3,000 มิลลิกรัม/วัน  

 

 

 

รูปท่ี 2.14  สูตรโครงสรางของยาไนอะซิน [38]   
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 2.1.12  จลศาสตรการซึมผานยาทางผิวหนัง (Kinetic of Drug Permeation) [40-42] 

  ทําการศึกษาผลของความแรงของสนามไฟฟาตอจลนศาสตรการซึมผานของ         

ยาไนอะซินที่บรรจุอยูในไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด ซึ่งมีหลายแบบจําลองท่ี

สามารถตีความพฤติกรรมการซึมผานที่ควบคุมได หนึ่งในนั้นคือ Ritger and Peppas (1987) และ 

Korsmeyer and Peppas (1984) ไดพัฒนาสมการเชิงประจักษเพ่ือวิเคราะหทั้งการปลดปลอยยาของ 

Fickian และไมใช Fickian จากการบวมและระบบการนําสงพอลิเมอรที่ไมบวม สมการแสดงเปน 

 
Mt

M∞
= Ktn                                                  (2.1) 

 

เมื่อ   Mt  คือ ปริมาณยาที่ซึมผานออกมาที่เวลาใดๆ (t) 

   M∞  คือ ปริมาณยาที่ซึมผานออกมาที่เวลาอนันต (∞) 

   K  คอื คาคงที ่  

  n  คือ คา Release Exponent บอกถึงกลไกการซึมผาน 

จากสมการที่ 2.1 สามารถเขียนใหอยูในรูปลอการึทึมไดดังสมการที่ 2.2 

 

log 
Mt

M∞
=n log t+ log K                                         (2.2) 

  ทําการพล็อตกราฟความสัมพันธระหวาง log Mt/M∞ และ log ของเวลา เพ่ือหาคา 

n ซึ่งเปนคาที่สามารถระบุลักษณะการซึมผานของยา ที่ไดจากความชันของกราฟ คา n ใชเพื่อกําหนด

ลักษณะการปลดปลอยที่แตกตางกันตามรูปทรงเรขาคณิต อธิบายไวในตารางท่ี 2.4 และหาคาคงที่การ

แพร (Diffusion coefficient) ดังสมการท่ี 2.3 

 

Q =2C0(Dt/π)1/2                                         (2.3) 

 

เมื่อ   Q  คือ ปริมาณยาที่เคลื่อนท่ีผานพื้นที่หนาตัดของแผนแปะยาที่เวลา t (mg.cm/s) 

   C0  คือ ปริมาณยาที่อยูในแผนแปะยา (mg/cm3) 

    D  คือ คาคงที่การแพร (cm2s-1) 
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ตารางที่ 2.4  เลขชี้กําลังการแพรของ Ritger-peppas และกลไกการซึมผานยาที่มีรูปทรงเรขาคณิต 

แตกตางกัน [42] 

Diffusion exponent, n 
Drug release mechanism 

Thin film Cylindrical sample Spherical sample 

0.50 0.45 0.43 Fickian diffusion 

0.50 < n < 1.00 0.45 < n < 0.89 0.43 < n < 0.85 Non-Fickian 

1.0 0.89 0.85 Case-II transport 

 

 2.1.13  การหาอัตราการบวมตัว (Degree of Swelling) [40] 

  การบวมตัวของไฮโดรเจลแสดงถึงความสามารถในการดูดซับน้ําของไฮโดรเจล 

สามารถหาคาไดโดย การชั่งน้ําหนักแหงของไฮโดรเจล แลวหาผลตางน้ําหนักเมื่อทําใหไฮโดรเจลนั้นเกิด

การบวมน้ําอิ่มตัว ตามสมการ (2.4) ดังนี้ 

 

Degree of Swelling (%) = 
Ms–Md

Md
 x 100                           (2.4) 

 

โดยที ่ Ms   คือ น้ําหนักของชิ้นงานบวมตัว 

 Md   คือ น้ําหนักของชิ้นงานท่ีแหง 

 Mi   คือ น้ําหนักของชิ้นงานเริ่มตน 

 2.1.14  การคํานวณหาขนาดของรูพรุน (Porousity) 

  ขนาดของรูพรุนของไฮโดรเจล คํานวณไดจากสมการที่ (2.5) 

 

         ξ = v2,s
-1/3 ቂCn(

2Mതc

Mr
)ቃ

1/2

l     (2.5) 

 

โดยที ่ ξ คือ ขนาดรูพรุนของไฮโดรเจล 

 Mതc คือ น้ําหนักโมเลกุลระหวางสายโซที่ถูกเชื่อมขวาง (g/mol) 

 Mr คือ น้ําหนักโมเลกุลของมอนอเมอร (g/mol) 

 Cn คือ Flory characteristic ratio (Cn= 8.8) 

 V2,s คือ สัดสวนโดยปริมาตรของพอลิเมอรที่บวมน้ํา 

 l คือ ความยาวพันธะระหวางคารบอน-คารบอน (l = 1.54 Å) 
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คาของน้ําหนักโมเลกุลระหวางสายโซ สามารถคํานวณไดจากสมการท่ี (2.6) 

 

                    
1

Mതc
 = 

2

Mതn
–

ቀ
v̅

V1
ቁൣln൫1–v2,s൯ + v2,s + xv2,s

2 ൧

v2,r(v2,s/v2,r)
1
3 – 

1

2
(v2,s/v2,r)൨

     (2.6)  

 

โดยที ่ Mതn คอื น้ําหนักโมเลกุลเฉลี่ยของพอลิเมอรกอนเชื่อมขวาง 

 v ̅ คอื ปริมาตรเฉพาะของไฮโดรเจล (v ̅= 0.741 cm3/g) 

 V1 คือ ปริมาตรดวยโมลของน้ํา (V1= 18.1 cm3/mol) 

 V2,s คือ สัดสวนโดยปริมาตรของพอลิเมอรที่บวมน้ํา 

 V2,r คือ สัดสวนของพอลิเมอรตอปริมาตรในสภาวะปกติ 

 x คือ Interaction Parameter of PAM - water (X= 0.48)  

 

 2.1.15  การศึกษาการซึมผานผิวหนังแบบนอกรางกาย (In Vitro Skin Permeation Study) 

[43]  

  การศึกษาการขนสงยาทางผิวหนังมีวัตถุประสงคเพ่ือใหเขาใจการปลดปลอย หรือ

การแพรผานของยาจากผิวหนังเขาไปสูรางกาย ซึ่งการออกแบบการทดลองแบบภายนอกรางกาย        

(In Vitro) วิธีนี้สามารถวัดไดอยางถูกตอง การขนสงยาทางผิวหนังสามารถประเมินคาไดโดยใช                   

Two-Compartment Diffusion Cell Assemble ภายใตสภาวะเดียวกัน ทําไดโดยวางตัวอยางผิวหนัง

แตละชิ้นบน Diffusion Cell แนวตั้งหรือแนวขวาง ระบบขนสงยาทางผิวหนังของยาไดจากการสุมจาก

สารละลายตัวรับ (Receptor Solution) ที่เวลากําหนดไว และวิเคราะหความเขมขนของยาในตัวอยาง 

ดังนั้นสวนประกอบที่สําคัญสําหรับการประเมินการขนสงยาแบบภายนอกรางกาย คือ เครื่องมือ 

Diffusion Cell และผิวหนังจําลอง โดยทั่วไปเครื่องมือสําหรับวัดการซึมผานของผิวหนังแบบภายนอก

รางกาย แบงไดเปน 2 ประเภท ไดแก ระบบการแพรผานผิวหนังชนิดแนวตัง้ (The Vertical-Type Skin 

Permeation System) และเครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวนอน (Side by Side Diffusion Cell 

หรือ Horizontal Cell)  

  เครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวตั้ง พัฒนาโดย Franz, Keshary และ Chien 

ถูกใชบอยสําหรับการศึกษาจลศาสตรการดูดซึมยาผานผิวหนังเซลล หรือการปลดปลอยของสารสําคัญ

ทางยา เครื่องสําอางผานเมมเบรน ผิวหนังสิ่งมีชีวิต หรือผิวหนังสังเคราะห โดยทั่วไปการศึกษาการซึม

ผานทางผิวหนังแบบแบบนอกรางกาย ระบบนี้จะมีสวนของตัวรับ (Receptor Compartment) ซึ่งมี
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ปริมาตรและพ้ืนท่ีผิวที่มีประสิทธิภาพ สารละลายในสวน Receptor Compartment ถูกเขยาโดยแทง

แมเหล็กรูปยาว อุณหภูมิของสารละลายสามารถรักษาใหอยูในระดับคงที่โดยการไหลเวียนของน้ําผาน 

Water Jacket รอบๆ Receptor Compartment ดังแสดงในรูปที่ 2.15 

  เครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวนอน ถูกพัฒนาโดย Villia และ Chien เซลลนี้

ออกแบบสวนของสารละลาย (Solution Compartment) ใหในแตละครึ่งเซลลมีปริมาตรขนาดเล็ก

สําหรับความไวในการวิเคราะหไดมากที่สุด และคอนขางเล็กกวาพ้ืนท่ีแผนเมมเบรน เพ่ือใหสะดวกกับ

ตัวอยางผิวหนังที่หามาไดงาย ทั้งสารละลายสวนตัวให (Doner Solution) และสารละลายตัวรับจะถูก

เขยาภายในระบบปดทั้งหมด อุณหภูมิของระบบสามารถควบคุมใหสภาวะเทากันหรือไมเทากัน         

โดยอาศัยการไหลเวียนของน้ําผาน Water Jascket รอบๆสวนของสารละลาย  

 

 
 

รูปท่ี 2.15  เครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวตั้ง (Modified Franz Diffusion Cell) 

 

  สวนประกอบของเครื่อง ไดแก สวนบรรจุสารละลายดานรับ (Receptor Chamber) 

สวนบรรจุสารละลายดานใหหรือตัวยา (Donor Chamber) แทงแมเหล็กสําหรับคน (Stirrer Bars)    

เยื่อก้ันผาน (Membrane) ชองสําหรับสุมและเติมตัวอยาง (Sampling and Refill Port) ชองสําหรับน้ํา

หลอ (Water Jacket) เครื่องควบคุมอุณหภูมิแบบไหลวน (Heater Circulator) ปุมและตัวยึดเซลล 

(Tension Knop and Cell Clamp) โดยการศกึษาการซึมผานทางผิวหนังแบบนอกรางกาย ข้ันแรก คอื 

วางตัวอยางผิวหนังระหวางเซลลทั้ง 2 ดานของ Diffusion Cell ซึ่งตออยูกับอางควบคุมอุณหภูมิ       

โดยผิวหนังดานบนจะถูกวางประกบกับสวนบรรจุสารละลายดานใหหรือตัวยา สวนชองบรรจุสารละลาย

ดานรับจะถูกเติมดวยสารละลายบัฟเฟอร และทั้ง 2 ฝงจะถูกคนดวยแทงแมเหล็กเพื่อใหสารละลายเขา
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กันเปนเนื้อเดียวตลอดเวลา สารละลายดานรับจะถูกสุมที่เวลาตางๆ และถูกเติมดวยสารละลายบัฟเฟอร

ใหมในปริมาณท่ีเทากัน [44] 

2.1.16  Scanning Electron Microscope (SEM) [45-47] 

  กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราด (Scanning Electron Microscope, 

SEM) ถูกนํามาใชศึกษาลักษณะสัณฐาน และโครงสรางภายนอกหรือพื้นผิวของตัวอยาง เชน ลักษณะ

หนาตัดของโลหะและวัสดุ พื้นผิวดานนอกของเนื้อเยื่อและเซลล เปนตน ภาพที่ไดจากกลอง SEM เปน

ภาพเสมือน 3 มิติ จะแสดงภาพของตัวอยางที่กําลังขยายสูง ทําใหสามารถระบุลักษณะพื้นผิวของ

ตัวอยางไดอยางชัดเจน   

  สวนประกอบของเครื่อง SEM แสดงในรูปท่ี 2.16 สวนบนสุดเปนแหลงกําเนิด

อิเล็กตรอน หรือปนอิเล็กตรอน (Electron Gun) โดยอิเล็กตรอนจากแหลงกําเนิดถูกเรงใหเคลื่อนท่ีไป

ตามคอลัมนในสภาพสูญญากาศ โดยเลนสแมเหล็กไฟฟา (Electromagnetic Lens) 2 ชุด หรือมากกวา 

เปนตัวกําหนดทิศทาง เลนสแมเหล็กไฟฟาชุดแรก เรียกวา เลนสคอนเดนเซอร (Condenser Lens) 

เปนอุปกรณท่ีมีความสําคัญที่สุด เพราะเปนเลนสที่ทําหนาที่บีบอิเล็กตรอนท่ีลงมาจากแหลงกําเนิดให    

เปนลําที่มีขนาดพื้นที่หนาตัดเล็กลง สวนเลนสชุดทายคือ เลนสวัตถุ (Objecttive Lens) จะทําหนาที่

โฟกัสลําอิเล็กตรอน (Electron Beam) ใหไปตกบนผิวของตัวอยาง ซึ่งพ้ืนที่ผิวของตัวอยางบริเวณที่ถูก

ยิงดวยลําอิเล็กตรอนจะเกิดสัญญาณ (Signal) ตางๆข้ึน อุปกรณตรวจจับสญัญาน (Detector) ชนิดนั้นๆ 

จะสงสัญญาณไปประมวลผลเปนภาพแสดงบนหนาจอภาพ  

 

 
 

รูปท่ี 2.16  สวนประกอบของเครื่อง Scanning Electron Microscope (SEM) [47] 
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2.1.17  Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FT-IR Spectroscopy) [48-50] 

  เปนเครื่องมือที่ใชวิเคราะหวัสดุที่เปนสารอินทรียหรืออนินทรีย สามารถใชไดกับ

ตัวอยางทั้งที่เปนของแข็ง ของเหลว และแกส เพื่อตรวจวิเคราะหหาโครงสราง และองคประกอบของ

โมเลกุลรวมกับเทคนิคอ่ืน โดยอาศัยหลักการดูดกลืนคลื่นรังสีชวงกลางอินฟราเรด (Middle Infrared 

Region) ประมาณ 400 - 4000 cm-1
 เมื่อโมเลกุลไดรับพลังงานจากคลื่นรังสีอินฟราเรดที่มีความถี่ตรง

กับความถี่ของการสั่น (Stretching) หรือการหมุน (Bending) ของพันธะโควาเลนซในโมเลกุล จะทําให

เกิดการดูดกลืนแสง และมีการเปลี่ยนแปลงคาโมเมนตข้ัวคู (Dipole Moment) ของโมเลกุล จากนั้น

เครื่องมือจะวัดคาความเขมแสงตอความถ่ีหรือความยาวคลื่น (Wave Number) ไดผลเปนสเปคตรัม ซึ่ง

ในแตละพันธะของหมูฟงกชันจะแสดงคาความยาวคลื่นเฉพาะตางกัน 

 

 
 

รูปท่ี 2.17  สวนประกอบของเครื่อง  Fourier Transform Infrared Spectroscopy [50] 

 

 2.1.18  UV-Vis Spectroscopy [51] 

 เทคนิค UV-Vis Spectroscopy เปนเทคนิคที่เก่ียวของกับแสงที่มีความยาวคลื่นอยู

ในชวง Ultraviolet (UV) จนถึงชวง Visible Light หรือแสงขาว รูปท่ี 2.18 โดยเครื่องมือที่ใชในการ

วิเคราะหดวยเทคนิคนี้ คือ เครื่อง UV-Vis Spectrophotometer ซึ่งเปนเครื่องมือที่ใชในวิเคราะหสาร

โดยอาศัยหลักการดูดกลืนรังสีของสารที่ความยาวคลื่นแสงจะมีความสัมพันธกับปริมาณและชนิดของ

สารที่อยูในตัวอยาง สวนใหญจะใชวิเคราะหสารอินทรีย สารประกอบเชิงซอน หรือสารอนินทรีย ทั้งที่มี

สีและไมมีสี สารแตละชนิดจะดูดกลืนรังสีในชวงความยาวคลื่นที่แตกตางกันและปริมาณการดูดกลืนรังสี

ก็ขึ้นอยูกับความเขมของสารนั้น การดูดกลืนแสงของสารตางๆเปนสัดสวนโดยตรงกับความเขมขนของ

สาร จึงสามารถวิเคราะหไดในเชิงคุณภาพและปริมาณ เปนเทคนิคที่ใหสภาพไวที่ดี และใชกันอยาง

แพรหลาย  

 



39 
 

 
 

รูปท่ี 2.18  ชวงยาวคลื่น Ultraviolet (UV) จนถึงชวง Visible Light [52] 

 

2.2  ทบทวนวรรณกรรม 

 สุพนิต จึงแยมปน [41] ไดพัฒนาแผนแปะยาจากเจลาตินและเชลแลค เพ่ือใชเปนแผนแปะยา 

โดยใชกรดกาลิคเปนยาตนแบบ โดยทําการศึกษาผลของปริมาณเชลแลค ปริมาณของสัดสวนสารเชื่อม

ขวาง ผลของความตางศักยไฟฟาตอสมบัติทางกายภาพ ทางเคมี และพฤติกรรมการซึมผานยา โดยผสม

เจลาตินกับเชลแลคที่สัดสวนตางๆ พบวาอัตราสวนของการบวมตัวจะลดลงเมื่อปริมาณเชลแลคเพ่ิมข้ึน 

และปริมาณการซึมผานยาเพ่ิมขึ้นเม่ือเพ่ิมปริมาณเชลแลค ทั้งนี้กลูตารอลดีไฮดถูกเติมลงไปเปนสาร

เชื่อมขวางในไฮโดรเจลผสมเพื่อเพ่ิมเสถียรภาพของไฮโดรเจลในปริมาณตางๆ ผลท่ีไดคือเมื่อเพ่ิม

ปริมาณกลูตารอลดีไฮดสงผลใหปริมาณยาซึมผานออกมาลดลง และในระบบที่กระตุนดวยสนามไฟฟา

จากภายนอก ยาจะมีปริมาณออกมาจะเพ่ิมข้ึน เนื่องจากแรงผลักทางไฟฟา และการขยายของรูขุมขน   

 Hiep X. Nguyen และ Ajay K. Banga [53] ศึกษาการนําสง Methotrexate ผานผิวหนัง

ดวยใช Sonophoresis และ iontophoresis เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสงยา ใชไอออนโตโฟรีซิสเปน

เวลา 60 นาทีที่ความหนาแนนกระแสไฟ 0.4 ม. A/sq·cm ในขณะที่ใชโซโนโฟเรซิสความถี่ต่ําที่ความถ่ี 

20 kHz (การใชงาน 2 นาที และความเขม 6.9 W/sq·cm) ผิวหนังที่ผานการบําบัดมีลักษณะเฉพาะดวย

การยอมสี การสูญเสียน้ําผานผิวหนัง ความตานทานไฟฟาของผิวหนัง และการวัดอุณหภูมิของผิวหนัง 

ทั้ง Sonophoresis และ Iontophoresis สงผลใหความตานทานไฟฟาของผิวหนังลดลงอยางมีนัยสําคัญ 

ตลอดจนคาการสูญเสียน้ําในผิวหนังที่เพิ่มขึ้นอยางเห็นไดชัด (p < 0.05) นอกจากนี้ อุณหภูมิผิวจะเกิด

ซ้ํา (p < 0.05) ในการศึกษาการซึมผาน การใชอิออนทําใหการซึมผานของยาสูงกวากลุมที่ไมไดรับการ

รักษาอยางมีนัยสําคัญ (n = 4, p < 0.05) ผิวหนังสามารถซึมผาน Methotrexate ไดอยางชัดเจนหลัง

การรักษาโดยโซโนโฟเรซิส มากกวาโดยไอออโตโฟรีซิส (p < 0.01) นอกจากนี้ยังสังเกตเห็นผลเสริมฤทธิ์

กันสําหรับการใชโซโนโฟเรซิสและไอออโตโฟรีซิสรวมกัน การกระจายตัวของยาในชั้นผิวหนังเผยใหเห็น
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ระดับของ Methotrexate ในผิวหนังที่มีคลื่นเสียงความถ่ีสูงอยางมีนัยสําคัญมากกวาระดับของไอออน

โตโฟรีซิสและกลุมที่ไมไดรับการรักษา Iontophoresis และ Sonophoresis ความถ่ีต่ําพบวาชวยเพ่ิม

การนําสง Methotrexate ทางผิวหนังไดดีข้ึน ดังแสดงในรูปที่ 2.19 

 
 

รูปท่ี 2.19  ระดับ Methotrexate ในผิวหนัง (คาเฉลี่ย ±SD, n=4, p<0.05) [53] 

 

 สุมนมาลยและคณะ [40] ศกึษาผลกระทบของขนาดตาขายของไฮโดรเจล พอลิเมอรที่เปนสื่อ

กระแสไฟฟา และความแรงของสนามไฟฟาตอการนําสงยาที่ควบคุมโดยใชไฮโดรเจลพอลิอะคริลาไมดที่

บรรจุยา ซึ่งเตรียมในอัตราสวนการเชื่อมขวางตางๆ ทั้งที่มีและไมมีกระแสไฟฟา Poly(p-Phenylene 

Vinylene), PPV เปนพอลิเมอรนําไฟฟาแบบจําลอง ถูกใชเพ่ือศึกษาความสามารถในการควบคุม        

อะโลอินที่ซึมผานจากพอลิพาราเฟนิลีนไวนิลีน (p-Phenylene Vinylene)/พอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล 

(PPV/PAM ที่เจืออะโลอิน) ในการซึมผานแบบ Passive การแพรกระจายของอะโลอินจากระบบ           

ไฮโดรเจล PPV/PAM ท่ีเจือดวยอะโลอินหาอัตราสวน โดยซึมผานอยางชาๆตั้งแตในชวงสามชั่วโมงแรก

จนถึงในชวง 14 ชั่วโมงแรก ดังแสดงในรูปที่ 2.20 เนื่องจากอันตรกิริยาของไอออนิกระหวางยาที่มีประจุ

ลบและ PPV หลังจากเวลาผานไป อะโลอินสามารถแพรกระจายอยางตอเนื่องในสารละลายบัฟเฟอร

ผาน PAM Matrix ปริมาณของอะโลอินท่ีปลอยออกมาจาก PPV/PAM ที่เจือดวยอะโลอินเพิ่มข้ึนตาม

ความแรงของสนามไฟฟาที่เพ่ิมขึ้นอันเปนผลมาจากกลไกทั้งสาม ไดแก การขยายตัวของสายโซ PPV 

ภายในไฮโดรเจล การแตกตัวเปนไอออน และการแยกอิเล็กโตรโพเรชันของขนาดรูพรุนของเมทริกซ

รวมกัน นอกจากนี้พอลเิมอรที่เปนสื่อกระแสไฟฟาและสนามไฟฟาสามารถใชรวมกันเพ่ือควบคุมปริมาณ

ของยาที่ซึมผานออกมาในระดับท่ีตองการ เพ่ือควบคุมอัตราการซึมผาน และเพ่ือเปดปดการนําสงยา 
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รูปท่ี 2.20  ปริมาณของ Aloin ที่ซึมผานจาก Aloin/PAM Hydrogel ที่ เวลา t (h) ที่ อัตราสวน

Crosslink ตางๆ, E=0 V, pH= 5.5 และที่ 37 ◦C [40] 

 

  Long Le และคณะ [54] ไดทําการศึกษาการอัลตราซาวนดภายใตสภาวะความถี่ต่ํ า          

(20 kHz) เพ่ือชวยเพิ่มการลําเลียงเฮปาริน (Heparin) รวมกับการนําสงยาผานผิวหนังดวยไฟฟา 

(Iontophoresis) เฮปารินไดรับเลือกใหเปนโมเลกุลตนแบบสําหรับการศึกษานี้เนื่องจากมีคุณคาทางการ

รักษาสูง โดยเฉพาะอยางยิ่ง มันเปนหนึ่งในสารตานการแข็งตัวของเลือดที่ใชกันมากที่สุด สําหรับการ

ทดสอบประสิทธิภาพของอัลตราซาวนดกับไอออนโตโฟรีซิสสําหรับการนําสงโมเลกุลขนาดใหญทาง

ผิวหนัง จากผลการทดสอบพบวาการผสมผสานระหวางสองวิธีนี้มีขอไดเปรียบท่ีสําคัญกวาวิธีใดวิธีหนึ่ง

เพียงอยางเดียว โดยเฉพาะ 

1) การเพ่ิมประสิทธิภาพ transdermal flux: แสดงดังรูปที่ 2.21 การรวมกันของอัลตราซาวนด

และกระแสไฟฟามีประสิทธิภาพสูงกวาการใชรูปแบบเดียวภายใตสภาวะเดียวกัน 

2) สารลดแรงดัน/กระแสที่ตองการเพื่อใหไดฟลักซที่ตองการ เนื่องจากการปรับสภาพดวย             

อัลตราโซนิกชวยลดความตานทานของผิวหนัง จึงจําเปนตองใชแรงดันไฟฟาที่ต่ํากวา 

3) การนําสงโมเลกุลขนาดใหญทางผิวหนัง เนื่องจากการปรับสภาพดวยอัลตราซาวนดทําใหเกิด

เสนทางการขนสงใหมซึ่งชวยใหสามารถขนสงโมเลกุลขนาดใหญได  

4) การควบคุมการขนสงยาผานผิวหนัง อาจใชอัลตราซาวนดรวมกับอิออนโทโฟรีซิสรวมกันเพ่ือ

พัฒนาวิธีการนําสงยา ซึ่งใชการปรับสภาพดวยอัลตราซาวนดเพื่อซึมผานผิวหนัง และ

กระแสไฟฟาใชเพื่อควบคุมฟลักซ วิธีนี้อาจเปนประโยชนในการควบคุมการไหลผานผิวหนัง

ชั่วคราวอยางรวดเร็ว 
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รูปที่ 2.21  แสดงผลฟลักซเฮปารินทางผิวหนัง โดย ก. ใช Sodium Lauryl Sulfate (SLS) เปนสารลด

แรงตึงผิว ข. ใช Dodecyl Pyridinium Chloride (DPC) เปนสารลดแรงตึงผิว [54] 

 

  Zhen Qiao และคณะ [55] ไดทําการศึกษาไฮโดรเจลท่ียืดหยุนสูงและเหนียวซึ่งทําจาก      

เจลาตินและพอลิอะคริลาไมดตอการนําสงยาทางผิวหนัง การประเมินใชสารประกอบยาสี่ชนิด ไดแก 

นิโคติน ลิโดเคน ดิลไทอาเซม และไดโคลฟแนกโซเดียม อัตราการปลดปลอยสารเหลานี้เปนไปดังนี:้ 

Lidocaine > Diltiazem > Nicotine > Diclofenac ซึ่งแสดงความสัมพันธกันอยางชัดเจนระหวาง

อัตราการปลดปลอยกับความสามารถในการละลายในน้ําที่ pH 5.5 การศึกษาจลนศาสตรแสดงใหเห็น

การปลดปลอยยาที่ทดสอบทั้งหมดเปนเสนตรงและยั่งยืนใน 8 ชั่วโมงแรก ดังแสดงในรูปที่ 2.22 การ

ทดลองไดดําเนินการในหลอดทดลองบนผิวหนังมนุษยจําลอง การศึกษาความเปนพิษตอเซลลระบุวา

ไฮโดรเจลไมเปนพิษตอเซลลของมนุษย ความแข็งแรงของไฮโดรเจลที่ยืดหยุนไดสูงและมีความเหนียวจะ

ลดความรุนแรงของปญหาการสึกหรอเมื่อเวลาผานไปสําหรับการปลดปลอยยาผานผิวหนัง 

 

 
รูปที่ 2.22  การปลดปลอยยาจากไฮโดรเจลเปนเปอรเซ็นตของยาที่บรรจุ (ซาย) และในหนวย Mt/M∞  

เทียบกับเวลา (ขวา) [55] 
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 สุมนมาลยและคณะ [56] ไดทําการข้ึนรูปและศึกษาแผนแปะยากรดซาลิไซลิก โดยทําการขึ้น

รูปแผนแปะยา คอื แผนแปะยาซาลิไซลิกพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล และแผนแปะยาซาลิไซลิกพอลิฟนิ

ลีนไวนิลีนพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล ทําการศึกษาการซึมผานยาทั้งในระบบที่มีและไมมีสนามไฟฟา

กระตุน ผลการศึกษาพบวาแผนแปะยาซาลิไซลิกพอลิฟนิลีนไวนิลีนพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจลมีการซึม

ผานยาออกมาภายหลังสามชั่วโมงแรกของการซึมผานยา แตเมื่อการกระตุนดวยสนามไฟฟาจาก

ภายนอก แผนแปะยาซาลิไซลิกพอลิฟนิลีนไวนิลีนพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล ปริมาฯยาซึมผานออกมา 

84% 

 สุมนมาลยและคณะ [57] ไดทําการข้ึนรูปแผนแปะยาเบนโซอิกพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล    

แลวศึกษาสัดสวนสารเชื่อมขวาง คาคงท่ีการแตกตัวของกรด ขนาดโมเลกุลของยา และความแรงของ

แรงดันไฟฟาที่สงผลตอพฤติกรรมการซึมผานของยาที่มีฤทธิ์รักษาโรคทองรวงในลูกสุกร ทั้งในระบบที่มี

และไมมีการกระตุนดวยแรงดันไฟฟา พบวาพฤติกรรมการซึมผานยาจากพอลิอะคริลาไมดไฮโดรเจล     

มีพฤติกรรมการซึมผานยาที่เหมือนกัน ปริมาณยาที่ซึมผานออกมามีแนวโนมเพิ่มขึ้น และคงที่เม่ือเวลา

ประมาณ 10 ชั่วโมง ปริมาณยาที่ซึมผานออกมาเพ่ิมข้ึนตามขนาดของรูพรุนในไฮโดรเจล รูพรุนมีขนาด

ใหญตัวยาจึงสามารถเคลื่อนที่ออกมาไดงายกวา เมื่อเพ่ิมแรงดันไฟฟา ปริมาณการซึมผานยาจะสูงข้ึน 

เนื่องจากแรงผลักทางไฟฟาที่มากขึ้น และทําใหเกิดการขยายตัวของรูขุมขนบนผิวหนังชั้นนอก อีกทั้ง

คาคงที่การแตกตัวของกรดมีผลตอปริมาณของยาที่ซึมผานออกมา ดังนั้นปริมาณยาท่ีซึมผานสามารถ

ควบคุมไดโดยควบคุมความดันไฟฟา คาคงท่ีการแตกตัวของกรด และขนาดรูพรุนของไฮโดรเจล 

 พิชชาพร จารุเฉลิมรัตน [58] ไดพัฒนาแผนแปะนําสงยาไฮโดรเจลจากพอลิไวนิลแอลกอฮอล

ผสมแปงขาวโพดที่อัตราสวนตางๆ โดยใชยาไฮโดรคลอโรไทอะไซดเปนยาตนแบบ เพ่ือศึกษาผลของ

สัดสวนสารเชื่อมขวาง สมบัติทางกายภาพและทางเคมี รวมถึงพฤติกรรมการซึมผานยา โดยใช 

Modified Franz Diffusion Cell ที่ pH 7.4 อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 48 ชั่วโมง ในระบบที่มีและไม

มีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก จากผลการทดลองพบวาเมื่อกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาบนแผนแปะยาพอลิไวนิลแอลกอฮอลผสมแปงขาวโพดมีปริมาณการซึมผานของยามากกวา

แผนแปะยาพอลิไวนิลแอลกอฮอล เนื่องจากแรงผลักทางไฟฟาจากอิเล็กโทรดและขั้วของยา โดยใน

ระบบที่มีแปงขาวโพดปริมาณการซึมผานของยาสามารถออกมาไดมากถึง 98% ที่ 0.01V หลังจากนั้น

นําผลมาศึกษาจลศาสตรการแพรพบวา กลไกการแพรออกจากแผนแปะยาพอลิไวนิลแอลกอฮอลและ

พอลิไวนิลแอลกอฮอลผสมแปงขาวโพดเปนการแพรแบบ Non-Fickian จึงสรุปไดวาไฮโดรเจลพอลิไวนิล

แอกอฮอลผสมแปงขาวโพดมีประสิทธิภาพการซึมผานยาไดดี ควบคุมไดจากการใชความตางศักยไฟฟา

ภายนอก และสัดสวนสารเชื่อมขวาง ซึ่งสามารถพัฒนาเปนแผนแปะยาควบคุมดวยสนามไฟฟาจาก

ภายนอกสําหรับรักษาโรคความดันโลหิตสูงได 
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 Juhyun Park แล ะคณะ  [6] ไ ด คิ ด ค น อุ ป ก รณ ที่ ป ร ะยุ ก ต ใ ช  Sonophoresis ห รื อ 

Iontophoresis ในครั้งเดียวเทานั้น และสามารถใชงานไดพรอมกันดวย ดังรูปท่ี 2.23 โดยใชเซลล 

Franz Diffusion การประยุกตใชพรอมกันมีอัตราการเพ่ิมประสิทธิภาพที่สูงกวาการใชโซโนโฟเรซิสหรือ

ไอออโตโฟรีซิสเพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญ นอกจากนี้ ยังไดรับการเพ่ิมประสิทธิภาพการแทรกซึม

ของผิวหนังของยาเวชสําอางตางๆ ที่มีความเขมขนต่ํากวาและใชเวลาในการใชงานสั้น นอกจากนี้      

การรวมกันของ Sonophoresis และ Iontophoresis ทําใหเกิดผลรวมกันโดยไมสูญเสียหนาที่ของ

ตัวเอง การประยุกตใชพรอมกันเปนวิธีที่มีแนวโนมดีเนื่องจากกลยุทธนี้บรรลุการเพิ่มประสิทธิภาพทาง

ผิวหนังที่ความหนาแนนของพลังงานต่ํา เม่ือพิจารณาถึงความปลอดภัยแลว การใชงานพรอมกันนี้มีขอดี

ในการลดการระคายเคืองของผิวหนัง เนื่องจากกลยุทธนี้ชวยเพ่ิมการนําสงยาผานผิวหนังที่ความ

หนาแนนของพลังงานต่ํา  

 

 
 

รูปท่ี 2.23  อุปกรณและการทดลองการสงผานผิวหนัง ก.ภาพอุปกรณประดิษฐสําหรับโซโนโฟเรซิสและ

ไอออโตโฟรีซิส ข.การประยุกตใชอัลตราซาวนดและไอออนโตโฟรีซิส ค.การทดลองสงผาน

ผิวหนังโดยใช Franz Diffusion Cell [6] 

 

 Agustı´n Martı´nez-Ruvalcaba แ ล ะ ค ณ ะ  [ 59] ไ ด ทํ า ก า ร สั ง เ ค ร า ะ ห ไ ฮ โ ด ร เ จ ล                      

พอลิอะคริลาไมด-เจลาติน (PAM-G) ที่อัตราสวนตางๆกัน โดยใช N,N’-Methylenbisacrylamide เปน

สารเชื่อมขวาง เพ่ือศึกษาการบวมตัวของวัสดุที่ pH ตางกัน ผลการทดสอบที่ไดคือการบวมตัวของ 

ไฮโดรเจลเพ่ิมขึ้นเม่ือความเขมขนของเจลาตินเพ่ิมขึ้น รูปที่ 2.24 ในขณะที่ยังยังโมดูลัส (ที่สมดุลการ

บวม) ลดลงเล็กนอย ดังนั้นเจลาตินจึงมีผลเล็กนอยใน Young โมดูลัส ซึ่งแตกตางจากอิทธิพลของ

ความสามารถในการบวม การทดลองการบวมเผยใหเห็นวาไฮโดรเจล PAM-G เพ่ิมความสามารถในการ

บวมตัวในตัวกลางท่ีเปนดาง จากโครงสรางเจลาติน สามารถสรุปไดวาความเขมขนของเจลาตินและตัว
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ทําละลายทําใหบวมตัวเปนตัวกําหนดพฤติกรรมจลนพลศาสตรของการดูดซึมน้ํา เมื่อความเขมขนของ  

เจลาตินในโครงขายโพลีเมอรเพ่ิมขึ้น ความสามารถในการบวมตัวในไฮโดรเจลจะเพ่ิมขึ้น  และทําใหดูด

ซับน้ําไดสูงขึ้นเชนกัน ความสามารถในการบวมตัวนี้ไมพบในไฮโดรเจลทั่วไป (ไฮโดรเจลที่ไมมีเจลาติน) 

โดยที่ pH ของตัวกลางไมมีอิทธิพล  

 

 
 

รูปท่ี 2.24  การบวมตัวของไฮโดรเจลที่ความเขมขนของเจลาตินตางกัน [58] 

 

 ไพโรจน กลิ่นพิทักษ และ ฉันทนา อินจันทร [60] ไดทําการเตรียมและศึกษาลักษณะของ

ไฮโดรเจลอะคริลาไมดและกรดมาเลอิก ที่เตรียมไดโดยปฏิกิริยาพอลิเมอไรเซชันแบบอนุมูลอิสระในน้ํา

ของอะคริลาไมดกับกรดมาเลอิกซึ่งเปนมอนอเมอรและโคมอนอเมอร โดยใชระบบตัวริเริ่มโปแทสเซียม

เปอร ซั ล เฟต  (KPS) และ เตตร ะ เมทิ ล เ อทิ ลี น ไ ด เ อมี น  (TEMED) แล ะ ใช  Ethylene Glycol 

Dimethacrylate (EGDMA) และ N,N’Methylenebisacrylamide (MBA) เปนตัวเชื่อมโยงพันธะ 

ศึกษาการศึกษาพบวาไฮโดรเจลท่ีมี 1%MBA เปนตัวเชื่อมโยงพันธะที่มีคาการบวมตัวอยูในชวง 3,160-

3560% คาปริมาณน้ําสมดุลในน้ําของไฮโดรเจล 0.9630-0.9727 ไฮโดรเจลมีคา Fswp อยูในชวง 31-36 

เมี่อใช 1%MBA เปนตัวเชื่อมโยงพันธะตามลําดับ ไฮโดรเจลที่มีการบวมตัวมากกวา 3,000% ขึ้นไปมี

การแพรแบบ Non-Fickian Type สวนไฮโดรเจลที่มีการแพรของน้ํานอยกวา 3,000% ไมสามารถสรุป

ชนิดการแพรได จากการนําไฮโดรเจลมาศึกษาการบวมตัวในน้ํา พบวาเม่ือเวลาเพ่ิมขึ้นการบวมตัวของ

ไฮโดรเจลเพ่ิมขึ้นจนถึงคงที่ในที่สุด ความสัมพันธของการบวมตัวของไฮโดรเจลเมื่อปรับเปลี่ยนปริมาณ

ตางๆ พบวาการบวมตัวของไฮโดรเจลเริ่มสมดุลที่เวลา 36 ชั่วโมง 
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 สุนทรี นาคแท [61] ไดศกึษาการกําหนดสัดสวนการเชื่อมขวาง ขนาดโมเลกุลของยา คาคงที่

ของการแตกตัวของกรด ความแรงของแรงดันไฟฟาตอพฤติกรรมการแพรของยา จากพอลิอะคริลาไมด

ไฮโดรเจลทั้งในระบบที่มีและไมมีการกระตุนดวยสนามไฟฟา ทําการวิจัยโดยใชกรดเมตาฟอสฟอริก   

กรดฟอสฟอริก กรดแลคติก และกรดเบนโซอิก เปนยาตนแบบ และศึกษาพฤติกรรมการแพรของยาโดย

กําหนด pH 5.5 32 องศาเซลเซียส เวลา 48 ชั่วโมง จากการทดลองพบวาการแพรของยาทุกชนิด

เหมือนกัน ปริมาณยาที่แพรออกมาคอย ๆ เพ่ิมขึ้นและคงที่โดยปริมาณยาที่ออกมาเพิ่มขึ้น เมื่อลด

สัดสวนสารเชื่อมขวางลง สัดสวนสารเชื่อมขวางท่ีต่ําทําใหขนาดของรูพรุนใหญข้ึน ทําใหยาเคลื่อนที่

ออกมาไดงาย เมื่อเพิ่มแรงดันไฟฟาทําใหอัตราการแพรของยาสูงข้ึน เนื่องจากเกิดแรงผลักทางไฟฟา  

 Long He และคณะ [62] ไดทําการศึกษากลไกการปลอยเปปไทดสารตานอนุมูลอิสระที่เกิด

จากอัลตราโซนิก สารละลายเจลาตินออกซีไซดไดรับการรักษาดวยคลื่นเสียงความถี่สูง ตามดวย

กระบวนการไฮโดรไลซิสดวยเอนไซม และการวิเคราะหโครงสรางและสัณฐานวิทยา ผลการวิจัยพบวา 

Ultrasonication ยับยั้งการสรางพันธะไฮโดรเจน ลดการเชื่อมขวางระหวางโมเลกุลคอลลาเจน เปลี่ยน

สวนของโครงสรางที่พับเปนโครงสรางเปนเกลียว และลดความเสถียรทางความรอนของโมเลกุล      

คอลลาเจน การวิเคราะหทางจุลสัณฐานพบวา Ultrasonication ทําใหพื้นผิวเจลาตินหลวมและเกิดรอย

แตก รูปที่ 2.25 และเมื่อพลังของ Ultrasonication เพ่ิมขึ้น ระยะหางของชวงการทําซ้ํา (dÅ) ก็เพ่ิมขึ้น

เชนกัน นอกจากนี้ Ultrasonication ยังปรับปรุงการละลาย ความไมชอบน้ําของพื้นผิว และลักษณะ

การเชื่อมตอ  ตลอดจนเพิ่มปริมาณกรดอะมิโนพ้ืนฐานและอะโรมาติกในไฮโดรไลเสต โดยสรุปโดยการ

ปรับเปลี่ยนโครงสรางโปรตีน Ultrasonication จะเพ่ิมการเขาถงึของเอนไซมไปยังพันธะเปปไทดของ

โปรตีน และชวยเพ่ิมการปลดปลอยเปปไทด  

  

 
 
รูปท่ี 2.25  SEM ก.ตัวอยางออกไซดเจลาติน (Oxhide Gelatin) และ (ข.- ง.) กลุมที่บําบัดดวยคลื่น

เสียงความถี่สูง 200 W, 300 W, 400 W [62] 



 
 

บทท่ี 3 

วิธีการดําเนินการวิจัย 
 

 เพ่ือศึกษาการข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด โดยใชยาไนอะซิน 

เปนยาตนแบบ สําหรับใชเปนแผนแปะนําสงยา โดยข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมท่ีสัดสวนตางๆ เพ่ือนําไป

เปนแผนแปะยาท่ีมีความยืดหยุน ไมเจ็บปวดกับผิวหนัง และซึมผานยาในลักษณะท่ีควบคุมได โดยใช

ตัวกระตุนคือสนามไฟฟาจากภายนอก (Iontophoresis) และความถ่ีคลื่นเหนือเสียง (Ultrasound) โดย

มุงเนนท่ีจะศึกษาผลของความตางศักยไฟฟา ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด ตอสมบัติ

กายภาพและเคมี รวมถึงพฤติกรรมการซึมผานของยาโรคไขมันในเลือดสูงของแผนแปะยาโดยมีข้ันตอน

การดําเนินงานวิจัยดังนี้ 

 

3.1  สารเคมีและอุปกรณที่ใชในงานวิจัย 

 3.1.1  สารเคมีท่ีใชในงานวิจัย 

 

ตารางท่ี 3.1  สารเคมีท่ีใชในงานวิจัย 

สารเคม ี เกรด บริษัท หนาท่ี 

Acrylamide (AM) AR Loba Chemie™ ข้ึนรูปแผนไฮโดรเจล 

Gelatin  AR KemAus™ ข้ึนรูปแผนไฮโดรเจล 

tetramethylethylenediamine 

(TEMED) 

AR Sigma Aldrich, Co. ตัวทําปฏิกิริยาในการข้ึนรูป

แผนไฮโดรเจล 

N,N’-methylenebisacrylamide 

(MBAA) 

AR Sigma Aldrich, Co. ตัวทําปฏิกิริยาในการข้ึนรูป

แผนไฮโดรเจล 

Ammonium persulfate AR Sigma Aldrich, Co. ตัวริเริม่ทําปฏิกิริยาในการข้ึน

รูปแผนไฮโดรเจล 

Niacin AR Himedia™ ยาตนแบบ 

Potassium Chloride AR Ajax Finechem Pty.,Ltd สารละลายบัฟเฟอร 

Potassium Phosphate 

Monobase 

AR Ajax Finechem Pty.,Ltd สารละลายบัฟเฟอร 

Sodium Phosphate Dibasic AR Ajax Finechem Pty.,Ltd สารละลายบัฟเฟอร 

Sodium Chloride AR Ajax Finechem Pty.,Ltd สารละลายบัฟเฟอร 
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 3.1.2  อุปกรณ  

 3.1.2.1  บีกเกอร 

 3.1.2.2  กระบอกตวง 

  3.1.2.3  จานเพาะเชื้อ ขนาด 5 เซนติเมตร 

 3.1.2.4  เครื่องชั่ง 

 3.1.2.5  ขวดปริมาตร ขนาด 1000 มิลลิลิตร 

 3.1.2.6  เครื่องกวนสาร (Hotplate Stirrer) 

 3.1.2.7  แทงแมเหล็กกวนสาร (Magnetic stirring bars) 

 3.1.2.8  เครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวตั้ง 

 3.1.2.9  อุปกรณจายไฟ (Power Supply) 

 3.1.2.10  ขวดสีชา ขนาด 3 มิลลิลิตร 

 3.1.2.11  เข็มฉีดยาขนาด 1 มิลลิลิตร 

 3.1.2.12  เครื่องอัลตราซาวด 

 

3.2  ข้ันตอนการดําเนินการวิจัย  

 ข้ันตอนการดําเนินงานวิจัยของการศึกษาการพัฒนาแผนแปะนําสงยาไนอะซิน ดวยแผน

ไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดสําหรับโรคไขมันในเลือดสูง แสดงในรูปท่ี 3.1  
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รูปท่ี 3.1  ข้ันตอนการดําเนินการวิจัย 

ผสมเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนโดยนํ้าหนัก GE:PAM 0:100, 5:95, 10:90, 15:85 และ 20:80   

และใชสัดสวนสารเชื่อมขวาง N,N’-methylenebisacrylamide (MolMBAA/MolAM ท่ี 0.01) 

ผสมเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดโดยใชนํ้าเปนตัวทําละลาย 

ผสมใหเปนเน้ือเดียวกัน ท่ีอุณหภูมิ 45 ◦C เปนเวลา 40 นาที 

ผสมเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนท่ีเลือกมา ใชสัดสวนสารเชื่อมขวาง MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001, 0.005, 0.01, 0.035 

 ผสมใหเปนเน้ือเดียวกัน เทลงในแมพิม เสนผานศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร และท้ิงไวใหเย็นท่ีอุณหภูมิหอง  

 

เทลงในแมพิม เสนผานศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร 

และท้ิงไวใหเย็นท่ีอุณหภูมิหอง  

Modified Franz Diffusion cell ท่ี pH 7.4 

อุณหภูมิ 37 ◦C เปนเวลา 24 ช่ัวโมง 

ศึกษา Shelf Life Stability ท่ีระยะ 30 และ 60 วัน ท่ี

อุณหภูมิ 5 และ 25 ◦C 

Modified Franz Diffusion cell ท่ี pH 7.4 

อุณหภูมิ 37 ◦C เปนเวลา 24 ชั่วโมง 

กระตุนดวยคล่ืนเหนือเสียง (Ultrasound) 

40 kHz 

กระตุนดวยสนามไฟฟาจากภายนอก (Iontophoresis) 

ท่ี 0, 0.1, 0.3, 0.5, 1 V 

กระตุนดวยคล่ืนเหนือเสียง (Ultrasound) และ

สนามไฟฟาจากภายนอก (Iontophoresis) รวมกัน  

● ศึกษาการบวมตัว (Swelling Test) 

● วิเคราะหโครงสรางของแผนแปะยา (FT-IR spectrophotometer) 

● ศึกษาลักษณะทางกายภาพ (SEM) 

● ศึกษาปริมาณยาท่ีมีอยูจริง และปริมาณยาท่ีซึมผาน (UV-Vis spectrophotometer) 

นําสัดสวนท่ีดีท่ีสุดของ GE:PAM มาศึกษาสัดสวนสารเช่ือม

  

● ศึกษาการบวมตัว (Swelling Test) 

● ศึกษาลักษณะทางกายภาพ (SEM) 

เตรียมสารละลายยา (ยาไนอะซิน 25 mg ละลายในนํ้า 10 ml) แลวนําสารละลายยาเติม

ลงไปในสารละลายเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีเตรียมไว  
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3.3  วิธีการทดลอง 

 3.3.1  การข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

 ข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด ท่ีสัดสวนโดยน้ําหนักของเจลาตินและ   

พอลิอะคริลาไมด GE:PAM 0:100, 5:95, 10:90, 15:85 และ 20:80 ตามลําดับ โดยนํามาละลายใหเปน

เนื้อเดียวกันในน้ํา 10 มิลลิลิตร ท่ีอุณหภูมิ 45 องศาเซลเซียส เปน 40 นาที ผสมกันจนเปนเนื้อเดียวกัน 

แลวเทลงในแมพิมพ เสนผานศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร ท้ิงไวท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 12 ชั่วโมง ใช 

N,N’-methylenebisacrylamide (MBAA) เ ป น ส า ร เ ชื่ อ ม ข ว า ง โ ด ยสั ด ส ว น ส า ร เ ชื่ อ ม ข ว า ง 

MolMBAA/MolAM ท่ี 0.01 และใช Tetramethylethylenediamine (TEM) เปนตัวเรงปฏิกิริยาเชื่อม

ขวาง เติมแอมโมเนียมเปอรซัลเฟต (Ammonium Persulfate) เปนตัวริเริ่มปฏิกิริยา จากนั้นทดสอบ

อัตราการบวมตัวและลักษณะทางกายภาพ เพ่ือหาสัดสวนโดยน้ําหนักของเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด

ท่ีดีท่ีสุด นํามาข้ึนรูปเปนแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด โดยผสมเจลาตินและ         

พอลิอะคริลาไมดตามสัดสวนท่ีเลือก ผสมกับสารละลายยาไนอะซิน และใชสัดสวนสารเชื่อมขวาง 

MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001, 0.005, 0.01, 0.035 ผสมใหเปนเนื้อเดียวกัน เทลงในแมพิมพ เสนผาน

ศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร และท้ิงไวใหเย็นท่ีอุณหภูมิหอง    

 3.3.2  การวิเคราะหสมบัติของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

   ศึกษาสมบัติตางๆ ของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดโดยทําการศึกษา

ท่ีสัดสวนโดยน้ําหนักของเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดตางๆ ดังนี้ 

 3.3.2.1  การหาอัตราการบวมตัว (Degree of swelling) ศึกษาการบวมตัวของแผน

ไฮโดรเจลผสมท่ีสังเคราะหได โดยการตัดแผนไฮโดรเจลใหมีขนาด 2 x 2 เซนติเมตร แชในสารละลาย

บัฟเฟอรท่ีมีความเปนกรดดาง 7.4 เปนเวลา 48 ชั่วโมง นําไปชั่งน้ําหนัก เพ่ือหาคาการบวมตัว (Degree 

of Swelling) ซ่ึงคํานวณไดดังสมการท่ี 3.1 และคํานวณหาน้ําหนักท่ีหายไปไดจากสมการท่ี 3.2  

 

Degree of swelling (%) = 
Ms–Md

Md
 x 100    (3.1) 

 

Weight loss (%) = 
Mi–Md

Md
 x 100     (3.2) 

 

โดยท่ี Ms คือ น้ําหนักชิ้นงานบวมตัว 

 Md คือ น้ําหนักชิ้นงานท่ีแหง 

 Mi คือ น้ําหนักชิ้นงานเริ่มตน 
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  3.3.2.2  ศึกษาลักษณะทางกายภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด

ตาง ๆ โดยใชยาไนอะซิน 

  1)  ระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอกและคลื่น

เหนือเสียง  

  2)  ระบบท่ีมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

   3)  ระบบท่ีมีการกระตุนดวยคลื่นเหนือเสียง 

   4)  ระบบท่ีมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอกรวมกับการ

กระตุนดวยคลื่นเหนือเสียง 

 3.3.2.3  การวิเคราะหโครงสรางของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

ศึกษาโครงสรางของแผนไฮโดรเจล และศึกษาหมูฟงกชันท่ีเปลี่ยนไปเม่ือมีการเติมยาเขาไป โดย

วิเคราะหดวยเครื่อง Fourier Transform Infrared Spectrophotometer โหมดการทํางานแบบ   

ATR-FTIR ซ่ึงเปนโหมดการทํางานสําหรับชิ้นงานประเภทเจลหรือฟลม 

  3.3.2.4  การหาปริมาณยาท่ีมีอยูจริงในแผนแปะยา ทดสอบโดยนําแผนไฮโดรเจลท่ี

ข้ึนรูปได ตัดเปนชิ้นเล็กๆ แลวนําไปแชในสารละลาย DMSO (Dimethyl sulfoxide) เปนเวลา 48 

ชั่วโมง จากนั้นนําไปวัดคาการดูดกลืนแสงดวยเครื่อง UV-Visible spectroscopy เพ่ือศึกษาปริมาณยา

ไนอะซินท่ีมีอยูจริงในแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด  

  3.3.3  การศึกษาพฤติกรรมการซึมผานของยา  

 การศึกษาพฤติกรรมการซึมผานของยา สามารถทําไดโดยนําแผนไฮโดรเจลเจลาติน

ผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีอัตราสวนตางๆ มาทดลองใชกับเครื่องทดสอบการซึมผานผิวหนังแนวต้ัง หรือ

Modified Franz Diffusion Cell โดยการนําหนังหมูวางลงบนสารละลายบัฟเฟอรท่ีอยูใน Modified 

Franz Diffusion Cell ใหหนังหมูสัมผัสกับสารละลายบัฟเฟอร ท่ีมีคา pH 7.4 และนําแทงแมเหล็กคน

ในสารละลายบัฟเฟอรตลอดการทดลองเปนเวลา 24 ชั่วโมง 37 องศาเซลเซียส จากนั้นกระตุนดวย

ไฟฟาโดยใชความตางศักยไฟฟาท่ี 0, 0.1, 0.3, 0.5 และ 1 โวลต นําทองแดงมาใชเปนวัสดุในการนํา

ไฟฟา โดยวางข้ัวแคโทดบนหนังหมู สวนข้ัวแอโนดจะจุมลงไปในสารละลายบัฟเฟอร สารละลาย

บัฟเฟอรปริมาณ 2 มิลลิลิตร จะถูกดูดออกและสารละลายลายบัฟเฟอรใหมจะถูกใสเขาไป ทุก ๆ 15 

นาที ในระหวางชั่วโมงแรกของการทดลอง สามารถคํานวณหาปริมาณยาท่ีออกมาโดยใชเครื่อง UV-Vis 

spectroscopy โดยจะศึกษาท้ังระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา ความถ่ีคลื่นเหนือ

เสียง และระบบไฮบริด 

  3.3.3.1  การเตรียมสารละลายบัฟเฟอร สารละลายบัฟเฟอร ท่ีมีคา pH 7.4 เตรียม

ไดจากสารละละลายโซเดียมคลอไรดความเขมขน 0.41 โมลลาร สารละลายไตรโซเดียมฟอสเฟต ความ



52 
  

เขมขน 10 มิลลิโมลลาร สารละลายโพแทสเซียมคลอไรดความเขมขน 2.68 มิลลิโมลลาร และ

สารละลายโพแทสเซียมฟอสเฟตโมโนเบสิกความเขมขน 1.84 มิลลิโมลลาร ปริมาตร 1000 ลูกบาศก

เซนติเมตร  

 3.3.3.2  การเตรียมหนังหมู ทําการเตรียมหนังหมูโดยใชหนังหมูบริเวณหนาทอง 

เนื่องจากผิวบริเวณนี้มีความบางใกลเคียงกับผิวหนังมนุษยมากท่ีสุด นําหนังหมูบริเวณนี้มาลอกไขมัน

ออก ใหผิวหนังมีความหนาประมาณ 1 มิลลิเมตร จากนั้นลางทําความสะอาดดวยน้ําเกลือ และนําไปหอ

อลูมิเนียมฟอยล และเก็บไวท่ีอุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส 

 3.3.3.3  ศึกษาจลศาสตรการแพรออกของยาจากปริมาณท่ีออกมา ณ เวลาตางๆ โดย

หากลไกลการแพรและคาคงท่ีการแพรออกมาจากไฮโดรเจลท่ีข้ึนรูปได ดังสมการท่ี 2.1, 2.2 และ 2.3 

  3.3.4  การกระตุนการนําสงยาผานผิวหนัง 

  มีการกระตุนจากภายนอก 2 กระบวนการในการนําสงยาผานผิวหนัง ไดแก การ

กระตุนดวยคลื่นเหนือเสียง (Ultrasound) และกระตุนดวยสนามไฟฟาจากภายนอก (Iontophoresis) 

 3.3.4.1 การกระตุนดวยคลื่นเหนือเสียง (Ultrasound) โดยนําหนังหมูบริเวณหนา

ทองท่ีทําความสะอาดแลว มากระตุนดวยคลื่นเหนือเสียงท่ีความถ่ี 40 กิโลเฮิรตซ เปนเวลา 2, 10, 30 

และ 60 นาที 

 3.3.4.2 การกระตุนดวยสนามไฟฟา (Iontophoresis) กระตุนดวยไฟฟาโดยใช

แรงดันไฟฟา ท่ี 0, 0.1, 0.3, 0.5 และ 1 โวลต ในขณะท่ีทําการทดลอง Modified Franz Diffusion 

Cell 
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3.4  ระยะเวลาและแผนการดําเนินงานวิจัย  

 

ตารางท่ี 3.2  ระยะเวลาและแผนการดําเนินงานวิจัย 

การดําเนินงาน 
ระยะเวลา (เดือน) 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

1.เตรียมวัสดุ / สารเคมี / อุปกรณ

และศึกษางานวิจัยท่ีเก่ียวของ 

            

2.ข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสม

พอลิอะคริลาไมดท่ีอัตราสวนตางๆ 

และทดสอบสมบัติของไฮโดรเจลท่ีข้ึน

รูปได 

        

 

    

3.ทดสอบสมบัติทางกายภาพและทาง

เคมี และพฤติกรรมการซึมผานยาใน

ระบบท่ีมีและไม มีการกระตุนดวย

ความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบ

ไฮบริด  

            

4.วิเคราะหขอมูล 
            

5.สรุปผลและเขียนรายงาน 
            

 

 

 

 

 

แผนการดําเนินงาน 

การดําเนินงานจริง 



 
 

บทท่ี 4 

ผลการทดลองและการวิเคราะหผล 
 

 ในบทนี้จะกลาวถึงผลการทดลอง และวิเคราะหผลท่ีไดจากการข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมจาก

เจลาตินและพอลิอะคริลาไมด โดยใชยาไนอะซินเปนยาตนแบบ ทําการข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมท่ี

สัดสวนตางๆ ในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก ความถ่ีคลื่นเหนือ

เสียง และระบบไฮบริด ทําการศึกษาผลของสัดสวนสารเชื่อมขวางตอขนาดรูพรุน สมบัติทางกายภาพ

และเคมี รวมถึงพฤติกรรมการซึมผานของยาโรคไขมันในเลือดสูง ไดผลการดําเนินการดังนี้ 

 

4.1  สมบัติทางกายภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

 4.1.1  ศึกษาผลของสัดสวนเจลาตินและสัดสวนสารเชื่อมขวางตอสมบัติทางกายภาพของ

แผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

 เพ่ือศึกษาผลของสัดสวนเจลาตินตอสมบัติทางกายภาพของไฮโดรเจลเจลาตินผสม   

พอลิอะคริลาไมด  จึ ง ทําการ ข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด  ท่ีสัดสวน                  

โดยน้ําหนักของเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด GE:PAM 0:100, 5:95, 10:90, 15:85 และ 20:80                       

(GE_100PAM, 5GE_95PAM, 10GE_90PAM, 15GE_85PAM และ  20GE_80PAM) ตามลํ า ดั บ  ท่ี

สัดสวนสารเชื่อมขวาง MolMBAA/MolAM 0.01 โดยนําเจลาตินและพอลิอะคริลาไมดมาละลายใหเปนเนื้อ

เดียวกันในน้ํา 10 มิลลิลิตร อุณหภูมิ 45 องศาเซลเซียส เปนเวลา 40 นาที ผสมกันจนเปนเนื้อเดียวกัน 

แลวเทลงในแมพิมพ เสนผานศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร ท้ิงไวท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 12 ชั่วโมง ดัง

แสดงในตารางท่ี 4.1 แสดงลักษณะของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีเตรียมไดทุก

สัดสวน มีลักษณะเปนแผนเจลใส แสงสามารถสองผานได ผิวสัมผัสนิ่ม ยืดหยุนได   

 แผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด โดยผสมเจลาตินและ             

พอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนโดยน้ําหนักของเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด GE:PAM 10:90 %wt.          

ผสมกับสารละลายยาไนอะซินปริมาณ 12.5 มิลลิกรัม ท่ีละลายในน้ํา 10 มิลลิลิตร และใชสัดสวน         

สารเชื่อมขวาง MolMBAA/MolAM ท่ี 0.001, 0.005, 0.01, 0.035 (GE_PAM_0.001, GE_PAM_0.005, 

GE_PAM_0.01, และ GE_PAM_0.035) ตามลําดับ ผสมใหเปนเนื้อเดียวกัน เทลงในแมพิมพ เสนผาน

ศูนยกลางขนาด 5 เซนติเมตร และท้ิงไวใหเย็นท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 12 ชั่วโมง แสดงดังตารางท่ี 4.2 

พบวา แผนแปะยามีลักษณะเปนแผนเจลใสท่ีแสงสามารถสองผานได ผิวสัมผัสของแผนแปะยาจะนิ่ม 

ยืดหยุนได แตจะมีสีขุน และแผนแปะยาเหนียวข้ึนเม่ือสารเชื่อมขวางเพ่ิมข้ึน 
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ตารางท่ี 4.1  ลักษณะทางกายภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนตางๆ 

ตัวอยาง 

สัดสวนของเจลาติน

และพอลิอะคริลาไมด 

GE:PAM 

สัดสวนสาร

เชื่อมขวาง 

(mol) 

ลักษณะ รูป 

GE_100PAM 0:100 0.01 

แผนเจลใส 

แสงสงผานได 

นิ่ม ยืดหยุน 

 

5GE_95PAM 5:95 0.01 

แผนเจลใส 

แสงสงผานได 

นิ่ม ยืดหยุน 

 

10GE_90PAM 10:90 0.01 

แผนเจลใส 

แสงสงผานได 

นิ่ม ยืดหยุน 

 

15GE_85PAM 15:85 0.01 

แผนเจลใส 

แสงสงผานได 

นิ่ม ยืดหยุน 

 

20GE_80PAM 20:80 0.01 

แผนเจลใส 

แสงสงผานได 

นิ่ม ยืดหยุน 
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ตารางท่ี 4.2  ลักษณะทางกายภาพของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด 

ตัวอยาง 

สัดสวนสาร

เชื่อมขวาง 

(mol) 

ปริมาณยา 

(mg) 
ลักษณะ รูป 

GE_PAM_0.001 0.001 25 

แผนเจลใส  

แสงสงผานได 

 นิ่ม ยืดหยุน 

 

GE_PAM_0.005 0.005 25 

แผนเจลใส  

แสงสงผานได  

นิ่ม ยืดหยุน 

 

GE_PAM_ 0.01 0.01 25 
แผนเจลใส  

สีขาวขุนมากข้ึน 

 

GE_PAM_ 0.035 0.035 25 

แผนเจลใส 

สีขาวขุนมากข้ึน

เหนียวข้ึน 
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 4.1.2  ขนาดของรูพรุนและความหนาแนนของสายโซของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสม        

พอลิอะคริลาไมด 

  ขนาดรูพรุนของไฮโดรเจลเปนปจจัยท่ีสําคัญของการซึมผานยาของแผนไฮโดรเจล 

ขนาดรูพรุนสามารถวิเคราะหและคํานวณดวยสมการ 2.5 และ 2.6 จากการทดลองพบวา ในระบบท่ีไม

มีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา สัดสวนสารเชื่อมขวางมีผลตอขนาดของรูพรุน (Mesh size) โดย

เม่ือเพ่ิมสัดสวนสารเชื่อมขวางจะทําใหขนาดรูพรุนเล็กลง ดังตารางท่ี 4.3 แสดงวาสารเชื่อมขวางมีผลทํา

ใหโครงสรางของโซพอลิเมอรมีการเชื่อมขวางมากข้ึน และเม่ือปริมาณของสารเชื่อมขวางมากข้ึนก็จะทํา

ใหโครงสรางของโซพอลิเมอรมีความแข็งตึงและความยืดหยุนลดลง ทําใหไมสามารถขยายตัวจึงทําให

ขนาดรูพรุนเล็กลงตามปริมาณของสัดสวนสารเชื่อมขวาง  

    

ตารางท่ี 4.3  ขนาดรูพรุนของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนสารเชื่อม

ขวางตางๆในระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ตัวอยาง 
สัดสวนการเชื่อมขวาง (mol) 

MolMBAA/MolAM 

ขนาดรูพรุน (Å) 

0 V 

GE_PAM_0.001 0.001 241.38 ± 3.29 

GE_PAM_0.005 0.005 207.68 ± 3.54 

GE_PAM_0.01 0.01 154.50 ± 7.38 

GE_PAM_0.035 0.035 99.73 ± 12.34 

 

  นําแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวาง 

0.001 มากระตุนดวยความตางศักยไฟฟา เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการซึมผานของยา ผลการหาคาของ

ขนาดรูพรุน (Mesh size) ของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีกระตุนดวยความ

ตางศักยไฟฟาจากภายนอกท่ี 0.1 0.3 0.5 และ 1 โวลต มีคาเทากับ 405.41 ± 6.58, 413.77 ± 12.90, 

427.78 ± 9.10 และ 448.33 ± 15.36 ตามลําดับ ดังตารางท่ี 4.4 แสดงใหเห็นวา เม่ือเพ่ิมความแรง

ของความตางศักยไฟฟาจากภายนอกทําใหรูพรุนมีขนาดใหญข้ึน  
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ตารางท่ี 4.4  ขนาดรูพรุนของสายโซของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดในระบบท่ี

มีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ตัวอยาง 
ความตางศักยไฟฟา 

(V) 
ขนาดรูพรุน (Å) 

GE_PAM_0.001 

0.1 405.41 ± 6.58 

0.3 413.77 ± 12.90 

0.5 427.78 ± 9.10 

1 448.33 ± 15.36 

 

 ท้ั งนี้ ได ทํ าการ ศึกษาลักษณะสัณฐานวิทยาของแปะยาไฮโดรเจล เจลาตินผสม                    

พอลิอะคริลาไมด โดยนําแผนแปะยาแชในสารละลายบัฟเฟอร เปนเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้นนําไปเขา

เครื่อง Freeze dry เพ่ือทําใหแผนไฮโดรเจลแหง แลวนําไปถายภาพลักษณะสัณฐานภายในแผนไฮโดร

เจล เพ่ือศึกษาลักษณะสัณฐานของแผนแปะยา พบวาแผนไฮโดรเจลท่ีข้ึนรูปไดมีลักษณะมีลักษณะเปน

โครงรางตาขาย มีรูพรุนจํานวนมาก ซ่ึงรูพรุนนี้เกิดจากการรวมตัวของพอลิเมอรท่ีมีหมูฟงกชันท่ีชอบน้ํา 

โดยระหวางสายโซพอลิเมอรจะเชื่อมตอกันดวยพันธะโคเวเลนต พันธะไฮโดรเจนหรือ อันตรกิริยา

ระหวางหมูฟงกชันตางๆในสายโซ ประกอบกันเปนสายโซยาวจํานวนมากท่ีรวมตัวกันและขดตัว [63]  

 

4.2  การศึกษาการบวมตัว (Degree of swelling) ของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลา

ไมด  

 สมบัติการบวมตัวเปนสมบัติท่ีสําคัญของไฮโดรเจล ซ่ึงตองทําการศึกษาสําหรับการใชวัสดุท่ี

เปนแผนแปะนําสงยาผานผิวหนัง เปนปจจัยสําคัญท่ีสงผลตอการดูดซับและซึมผานยา โดยการบวมตัว

ของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดไดรับการประเมินในสารละลายบัฟเฟอรท่ีมีความเปน

กรดดาง 7.4 เปนเวลา 48 ชั่วโมง และนําผลทดสอบไปคํานวณในสมการท่ี 3.1 และ 3.2  

 การบวมตัวของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด พบวาการบวมตัวของแผน

ไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด GE_100PAM , 5GE_95PAM, 10GE_90PAM, 15GE_85PAM 

และ 20GE_80PAM มีคาเทากับ 631.69%, 643.36%, 650.23%, 656.63% และ 664.21% ตามลําดับ 

แสดงในรูปท่ี 4.1 ท้ังนี้การบวมตัวในไฮโดรเจลผสมนี้เพ่ิมข้ึน เม่ือความเขมขนของเจลาตินเพ่ิมข้ึน 

เนื่องมาจากคุณลักษณะท่ีชอบน้ําท่ีมีนัยสําคัญของหมู NH2 และ COO- ท่ีเชื่อมโยงกับสายพอลิเมอรปฐม
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ภูมิของเจลาติน ดังนั้น การเปลี่ยนแปลงความเขมขนของเจลาตินในโครงขายผสมเจลาตินและ            

พอลิอะคริลาไมด ปรับเปลี่ยนคุณลักษณะท่ีชอบน้ําของไฮโดรเจล [59] 

 

 
 

รูปท่ี 4.1  ผลการบวมของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนตางๆ 

 

 ผลการหาน้ํ าหนัก ท่ีหายไป (Weight loss (%))  ของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสม                 

พอลิอะคริลาไมดท่ีอัตราสวนตาง ๆ พบวานําหนักท่ีหายไปของของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสม           

พอลิอะคริลาไมด  GE_100PAM , 5GE_95PAM, 10GE_90PAM, 15GE_85PAM และ 20GE_80PAM   

มีคาเทากับ 1.05%, 2.35%, 3.51%, 6.23% และ 9.54% ตามลําดับ แสดงในรูปท่ี 4.2 โดยน้ําหนักท่ี

หายไปจะลดลงเม่ือความเขมขนของเจลาตินลดลง แสดงใหเห็นวามีการสูญเสียเจลาตินในแผนไฮโดรเจล

ผสมนี้ขณะอยูในสารละลายหรือของเหลวท่ีเปนตัวกลาง 

 



60 
 

 
 

รูปท่ี 4.2  ผลน้ําหนักท่ีหายไปของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนตาง ๆ  

 

4.3  การวิเคราะหโครงสรางของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดและยาไนอะซิน 

 การวิเคราะหโครงสรางทางเคมีระหวางแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดและยา

ไนอะซิน เพ่ือทดสอบหมูฟงกชั่นท่ีเปลี่ยนไปของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด เม่ือมีการ

บรรจุยาลงไป ทําการทดสอบดวยเครื่อง Fourier Transform Infrared Spectrophotometer โดย 

spectra ของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลอิะคริลาไมดและเม่ือเติมยาไนอะซิน แสดงดังตารางท่ี 4.5

และรูปท่ี 4.3 จากการวิเคราะหพบวา พบพีคตางๆท่ีเลขคลื่นดังนี ้แผนแปะยามีพีคเกิดข้ึนท่ี 3355 cm-1 

ซ่ึงแสดงหมูฟงกชั่นของ N-H stretching พบพีคท่ี 3197 cm-1 แสดงหมูฟงกชั่น O-H stretching       

พบพีคท่ี 1656 cm-1 แสดงหมูฟงกชั่น -C=C-stretching พบพีคท่ี 1359 cm-1 แสดงหมูฟงกชั่นของ    

C-H rocking และ N-O symmetric stretching และพบพีคเกิดข้ึนท่ี 1106 cm-1 ซ่ึงแสดงหมูฟงกชั่น

ของ C-N/C-O stretching  
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ตารางท่ี 4.5  ผลการวิเคราะหโครงสรางทางเคมีของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด และ

ยาไนอะซิน 

Identification Chemical group Wavenumber (cm-1) 

1 PAM+GE N-H stretching v 3355-3334 

2 
PAM+NA 

O-H stretching v 3199-3044 

-C=C-stretching v 1708-1610 

3 PAM+MBA C-H rocking v 1359-1283 

4 GE+NA C-N/C-O stretching v 1106-1019 

 

 จากกราฟจะเห็นวาแผนแปะยาไฮโดรเจลไมมีพีคใหมเกิดข้ึน แสดงใหเห็นวา ยาไนอะซินทํา

พันธะรวมกับแผนไฮโดรเจลเจลาติน และพอลิอะคริลาไมด โดยไมเกิดปฏิกิริยาเคมีท่ีทําใหเปลี่ยนแปลง

หมูฟงกชันหรือเกิดเปนสารอ่ืน 

 

 
 

รูปท่ี 4.3  ผลการวิเคราะหโครงสรางของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดและยาไนอะซินท่ี                   

สัดสวนสารเชื่อมขวางตางๆ  
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4.4  การศึกษาพฤติกรรมการซึมผานของยา 

 ศึกษาพฤติกรรมการซึมผานยาไนอะซินของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ี

สัดสวนสารเชื่อมขวางตาง ๆ ท้ังในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด ทําการทดลองดวยสารละลายบัฟเฟอร pH 7.4 ท่ีอยูใน 

Modified Franz Diffusion Cell โดยการทดสอบการปลดปลอยยา จะใชหนังหมูบริเวณหนาทองเปน

เมมเบรนในการนําสงยาแทนผิวหนังมนุษย สามารถเตรียมไดโดยนําผิวหนังบริเวณหนาทองของหมูมา

ลอกไขมันออกจนหมด และควบคุมความหนา 1-2 มิลลิเมตร ควบคุมสภาวะการทดลองท่ีอุณหภูมิ 37 

องศาเซลเซียส เวลา 24 ชั่วโมง ยาไนอะซินท่ีอยูในบัฟเฟอรท่ีซึมผานออกมาถูกวัดดวยเครื่อง UV-Vis 

Spectrophotometer ท่ีความยาวคลื่น 263 นาโนเมตร ปริมาณยาท่ีซึมผานตามเวลาพบวาในระบบท่ี

ไมมีการกระตุนดวยไฟฟา มีปริมาณยาท่ีออกมาจากแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด

ท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวาง GE_PAM_0.001, GE_PAM_0.005, GE_PAM_0.01 และ GE_PAM_0.035 

คือ 32.78%, 25.38%, 24.55% และ 14.78% ตามลําดับ ดังรูปท่ี 4.4 ปริมาณยาท่ีออกมามากท่ีสุดท่ี

สัดสวนสารเชื่อมขวาง 0.001 ซ่ึงเปนสัดสวนท่ีนอยท่ีสุด ซ่ึงแสดงใหเห็นวาปริมาณยาท่ีออกมาลดลง เม่ือ

สัดสวนสารเชื่อมขวางเพ่ิมข้ึน เนื่องจากสารเชื่อมขวางมีหนาท่ีเปนตัวเชื่อมสายโซพอลิเมอรและทําให

โครงสรางภายในของแผนแปะยาแข็งแรง เกิดการจับตัวกัน ยึดกันอยางหนาแนนของสายโซ  

 จากรูปท่ี 4.5 แสดงผลปริมาณการซึมผานยาไนอะซินของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสม

พอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีมีการกระตุนดวยไฟฟา ปริมาณยาท่ีซึมผานออกมามีปริมาณมากกวาระบบท่ี

ไมมีการกระตุนดวยสนามไฟฟา จากการวิจัยพบวาปริมาณยาท่ีซึมผานออกมามีแนวโนมท่ีเพ่ิมข้ึนตาม 

เวลาและจะเริ่มคงท่ีในชวง 5 ชั่วโมงแรกของการซึมผานยา ปริมาณยาท่ีออกมามากท่ีสุดเม่ือใชความตาง

ศักยไฟฟาท่ี 1 โวลต มีปริมาณยาออกมา 75.11% ปริมาณยาท่ีซึมผานออกมาท่ีความตางศักยไฟฟาท่ี 

0.1, 0.3 และ 0.5 คือ 65.04%, 69.32% และ 70.41% ซ่ึงแสดงใหเห็นวาเม่ือเพ่ิมความแรงของความ

ตางศักยไฟฟาสามารถเพ่ิมปริมาณการซึมผานของยา เนื่องจากแรงผลักทางไฟฟาของข้ัวท่ีเหมือนกับตัว

ยา ทําใหยาซึมผานไดมากข้ึน และเม่ือเพ่ิมความแรงของศักยไฟฟา ก็จะทําใหเกิดแรงผลักมากข้ึน สงผล

ใหปริมาณยาออกมาเพ่ิมมากข้ึน [57] 
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รูปท่ี 4.4  พฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีไม

มีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา 

 

 
 

รูปท่ี 4.5  พฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีมี

การกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา 
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 ความถ่ีคลื่นเหนือเสียงเปนอีกวิธีท่ีนํามาใชเพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการซึมผานยาทางผิวหนัง 

วิธีนี้ใชคลื่นเสียงความถ่ีไปรบกวนชั้น Lipid Bilayers ของผิวหนัง และเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสราง

ผิวหนัง ทําใหตัวยาสําคัญซึมผานผิวหนังไดดีข้ึน เพ่ิมการดูดซึมของยาผานรูขุมขน ตอมเหง่ือ ทําการ

ทดลองโดยใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงท่ีความถ่ี 40 กิโลเฮิรตซ เปนเวลา 2, 10, 30 และ 60 นาที แสดงใน

รูปท่ี 4.6 ผลของปริมาณยาท่ีออกมาจากแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวน

สารเชื่อมขวาง 0.001 ในระบบท่ีใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียง พบวาเม่ือใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงเปนเวลา 

60 นาที สามารถเพ่ิมปริมาณการซึมผานยาออกมามากท่ีสุดคือ 36.04% โดยท่ีปริมาณยาท่ีออกมาจาก

แผนแปะยาท่ีใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงเปนเวลา 2, 10 และ 30 นาที คือ 33.05%, 33.30% และ 

34.54% ตามลําดับ จากผลการทดลองพบวา เม่ือเปรียบเทียบเวลาท่ีใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงนานข้ึน 

จะทําใหปริมาณการซึมผานยาเพ่ิมข้ึน เนื่องจากผลจากความรอนจากการใชคลื่นเหนือเสียงเม่ือใช

เวลานานข้ึนจะทําใหเกิดความรอนท่ีบริเวณผิวหนังเพ่ิมข้ึนจึงทําใหรูขุมขนของผิวหนังเกิดการขยายตัว

ไดมากข้ึน [64, 65] 

 จากรูปท่ี 4.7 แสดงผลปริมาณการซึมผานยาไนอะซินของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสม

พอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอกรวมกับความถ่ีคลื่นเหนือ

เสียง โดยทําการศึกษาการซึมผานยาจากแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวน

สารเชื่อมขวาง 0.001 ในระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟาท่ี 1 โวลตรวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 40 

กิโลเฮิรตซ เวลา 60 นาที พบวาในระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟารวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียงมีปริมาณ

การซึมผานของยา 78.24% ซ่ึงมากกวาระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟาและความถ่ีคลื่นเหนือเสียงเพียง

อยางเดียว แสดงใหเห็นวาเม่ือใชสองระบบท่ีกลาวมารวมกันสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสงยาได 
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รูปท่ี 4.6  พฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีใช

ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 

 

 
 

รูปท่ี 4.7  พฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดในระบบท่ีมี

การกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอกรวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 
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4.5  ศึกษาจลศาสตรการซึมผานของยา  (Kinetic of Drug Permeation) 

 ทําการศึกษาผลจลนศาสตรการปลดปลอยของยาไนอะซินท่ีบรรจุอยูในไฮโดรเจลผสมจาก 

เจลาตินและพอลิอะคริลาไมด ท้ังในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด โดยใชโมเดลคณิตศาสตร ของ Ritger and Peppas (1987) 

และ Korsmeyer and Peppas (1984) ดังสมการท่ี 2.1, 2.2 และ 2.3 ซ่ึงเปนคาท่ีบงบอกถึงกลไกการ

ซึมผานของยา และคาคงท่ีการแพร  

 

ตารางท่ี 4.6  กลไกการซึมผานและคาคงท่ีการแพรของยาไนอะซินจากไฮโดรเจลเจลาตินผสม            

พอลิอะคริลาไมด 

Samples System n 
D 

(cm2/s) 

t 

(hr) 

GE_PAM_0.001 

Passive  

0.68 8.36 x 10-11 5 

GE_PAM_0.005 0.40 5.00 x 10-11 5 

GE_PAM_0.01 0.44 4.21 x 10-11 4 

GE_PAM_0.035 0.75 1.70 x 10-11 4 

GE_PAM_0.001 

Iontophoresis 

0.1 V 0.46 1.46 x 10-10 5 

0.3 V 0.45 1.66 x 10-10 6 

0.5 V 0.48 1.71 x 10-10 6 

1 V 0.47 1.99 x 10-10 6 

Ultrasound 

2 Min 0.34 1.67 x 10-11 7 

10 Min 0.28 1.70 x 10-11 8 

30 Min 0.32 1.83 x 10-11 8 

60 Min 0.46 1.99 x 10-11 9 

Iontophoresis + Ultrasound 1 V + 60 Min 0.36 1.18 x 10-10 10 

 

 กลไกการซึมผานของยาไนอะซินจากไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีมีการ        

นําสงยาในรูปแบบฟลมบาง มีคา n ดังตารางท่ี 4.6 แผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด

ท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวางตางๆ ท้ังในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก 

ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด มีคา n<0.5 ซ่ึงเปนระบบควบคุมนําสงยาแบบ Fickian 

Diffusion คือการแพรท่ีเปนไปตามกฎของฟก (Fick’s law) ซ่ึงเปนกลไกการแพรท่ีอัตราการแพรเขาสู

พอลิเมอรจะชากวาอัตราการแพรออกจากพอลิเมอร ดังแสดงในแผนภาพ (Schematic diagram)      

รูปท่ี 4.8 ท้ังนี้คงท่ีการแพร (Diffusion coefficient: D) ของการซึมผานยาในระบบท่ีมีการกระตุนดวย
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ความตางศักยไฟฟามีคามากกวาระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟา ซ่ึงจะสอดคลองกับ

ขนาดของรูพรุนและปริมาณการซึมผานของยา เม่ือการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจะทําใหเกิด      

รูพรุนท่ีกวางข้ึน ทําใหปริมาณยาท่ีซึมผานไดมากข้ึน คา D เพ่ิมข้ึน สามารถสรุปไดวาคา D แปรผัน

ตรงกันกับคาความตางศักยไฟฟา ท้ังนี้ระยะเวลาการซึมผานของยาในระบบท่ีมีการกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาจะมีปริมาณยาออกมาไดอยางมีประสิทธิภาพภายใน 6 ชั่วโมงแรก ในขณะท่ีระบบท่ี        

กระตุนดวยคลื่นเหนือเสียงจะปริมาณยาออกมาไดอยางมีประสิทธิภาพภายใน 8 ชั่วโมงแรก โดยปริมาณ

ยาจะซึมผานอออกมาอยางชาๆ ท้ังนี้ในระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟารวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียงมี

ระยะเวลาการซึมผานของยาท่ีมีประสิทธิภาพนานท่ีสุดถึง 10 ชั่วโมง 

 

 
 

รูปท่ี 4.8  กลไกการซึมผานยาแบบ Fickian Diffusion  

 

4.6  การศึกษาความคงสภาพของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีระยะเวลา

ตาง ๆ 

 ศึกษาความคงสภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด โดยนําตัวอยางมาเก็บ

ไวท่ีอุณหภูมิ 5 และ 25 องศาเซลเซียส เปนเวลา 1 และ 2 เดือน พบวาลักษณะทางกายภาพของแผน

แปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีเก็บไวในอุณหภูมิ 5 องศาเซลเซียส แผนแปะยาไมมี

การเปลี่ยนแปลงจากเดิม มีสีขาวใส แสงสามารถสองผานได แตผิวสัมผัสของแผนแปะยาท่ี 2 เดือน        

จะเหนียวข้ึนกวา 1 เดือน และท่ีอุณหภูมิ 25 องศาเซลเซียส ลักษณะของแผนแปะยาจะมีสีเหลืองใส 

และมีความนิ่มลดลง มีความเหนียวเพ่ิมข้ึน ตามระยะเวลาท่ีเพ่ิมข้ึน ดังแสดงในตารางท่ี 4.7 
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ตารางท่ี 4.7  ลักษณะทางกายภาพของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีระยะเวลา

ตาง ๆ 

ตัวอยาง 
อุณหภูมิ 

(◦C) 

เวลา 

(เดือน) 
ลักษณะ รูป 

GE_PAM_0.001_1 

5 

1 
สีขาวใส, 

เหนียวนุม 

 

GE_PAM_0.001_2 2 
สีขาวใส, 

เหนียวนุม 

 

GE_PAM_0.001_3 

25 

1 

สีขาวเหลือง

ใส, เหนียว

นุม 

 

GE_PAM_0.001_4 2 
สีเหลืองใส, 

เหนียว 

 
  

 ศึกษาพฤติกรรมการซึมผานยาไนอะซินจากแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสม                 

พอลิอะคริลาไมดท่ีเก็บไว ท่ีอุณหภูมิ 5 และ 25 องศาเซลเซียส เปนเวลา 1 และ 2 เดือน ในระบบท่ีไมมี

การกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก ทําการทดลองดวย Modified Franz Diffusion Cell 

ซ่ึงมีสารละลายบัฟเฟอร pH 7.4 อยูดานใน เปนเวลา 24 ชั่วโมง 37 องศาเซลเซียส  

 หลังจากไดทําการศึกษาผลของพฤติกรรมการซึมผานยาในระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความ

ตางศักยไฟฟาภายนอก พบวา ผลของปริมาณยาท่ีซึมผานออกมาจากแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสม

พอลิอะคริลาไมดท่ีเก็บไวในอุณหภูมิ 5 องศาเซลเซียส เปนเวลา 1 เดือน และ 2 เดือน คือ 32.51% 

และ 31.93% ตามลําดับ ในขณะท่ีแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีเก็บไวใน
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อุณหภูมิ 25 องศาเซลเซียส ท่ีเวลา 1 เดือน และ 2 เดือน คือ 29.92% และ 26.17% ตามลําดับ             

ดังแสดงในรูปท่ี 4.9 โดยปริมาณของยาท่ีถูกซึมผานออกมาจะลดลง เม่ืออุณหภูมิการเก็บแผนแปะยา

สูงข้ึน ท้ังนี้ระยะเวลาการเก็บแผนแปะยาก็สงผลตอการซึมผานของยาเชนเดียวกัน เม่ือเก็บเปน

ระยะเวลาท่ีนานข้ึนประสิทธิภาพของแผนไฮโดรเจลนั้นจะลดลง แสดงใหเห็นวาการเสื่อมสภาพของแผน

ยาจากการเก็บรักษาในสภาพแวดลอมท่ีไมเหมาะสม เชน อุณหภูมิ แสงแดด ความชื้น เปนตน รวมถึง

ระยะเวลาในการเก็บรักษา  

 

 
 

รูปท่ี 4.9  พฤติกรรมการซึมผานยาของแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด ท่ีอุณหภูมิ 5 

และ 25 องศาเซลเซียส เปนเวลา 1 และ 2 เดือน ในระบบท่ีไมมีการกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟาภายนอก 

 

 

 

 

 

 

 
 



 
 

บทท่ี 5 

สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 

 

 ผลการศึกษาและพัฒนาแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดโดยยาไนอะซินเปนยา

ตนแบบ โดยข้ึนรูปแผนไฮโดรเจลผสมท่ีสัดสวนตางๆ ศึกษาสมบัติกายภาพและเคมี รวมถึงพฤติกรรม

การซึมผานยาในระบบท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก ความถ่ีคลื่นเหนือ

เสียง และระบบไฮบริด สามารถสรุปไดดังนี้ 

 

5.1  สรุปผลการวิจัย 

 จากการศึกษาลักษณะทางกายภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด       

โดยศึกษาผลของสัดสวนเจลาตินและสัดสวนสารเชื่อมขวาง พบวาแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสม                 

พอลิอะคริลาไมดมีลักษณะเปนแผนเจลใส แสงสามารถสองผานได ผิวสัมผัสนิ่ม ยืดหยุนได เม่ือเติมสาร

เชื่อมขวางลงไป แผนแปะยาจะมีสีขาวขุนข้ึน เหนียวข้ึน ท้ังนี้ยังมีผลตอขนาดของรูพรุน (Mesh size) 

โดยเม่ือสัดสวนสารเชื่อมขวางเพ่ิมข้ึนจะทําใหรูพรุนมีขนาดเล็กลง เนื่องจากสัดสวนสารเชื่อมขวางทําให

สายโซพอลิเมอรมีการเชื่อมขวางมากข้ึน ความแข็งตึงและความยืดหยุนลดลง ทําใหไมสามารถขยายตัว

จึงทําใหขนาดรูพรุนเล็กลงไปดวย  
 แผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวนตางๆ มีพฤติกรรมการบวมตัวและ

น้ําหนักท่ีหายไปแตกตางกันตามสัดสวนของเจลาติน กลาวคือการบวมตัวในไฮโดรเจลผสมนี้เพ่ิมข้ึน  

เม่ือความเขมขนของเจลาตินเพ่ิมข้ึน เนื่องมาจากคุณลักษณะท่ีชอบน้ําท่ีเชื่อมโยงกับสายพอลิเมอรปฐม

ภูมิของเจลาตินปรับเปลี่ยนคุณลักษณะท่ีชอบน้ําของไฮโดรเจล และน้ําหนักท่ีหายไปลดลง แสดงใหเห็น

วามีการสูญเสียเจลาตินในแผนไฮโดรเจลผสมนี้ขณะอยูในสารละลายหรือของเหลวท่ีเปนตัวกลาง  

 พฤติกรรมการซึมผานยาไนอะซินของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีสัดสวน

โดยน้ําหนักของเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด GE:PAM 10:90 ถูกศึกษาโดยใช Modified franz 

diffusion cell ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส pH 7.4 เปนเวลา 24 ชั่วโมง ปริมาณยาท่ีซึมผานออกมามี

แนวโนมท่ีเพ่ิมข้ึนตามเวลา และจะเริ่มคงท่ีในชวง 5 ชั่วโมงแรกของการซึมผานยา โดยปริมาณยาท่ี

ออกมามากท่ีสุดท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวาง 0.001 ปริมาณยาออกมา 32.78% ในขณะท่ีเม่ือมีการกระตุน

ดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก มีปริมาณการซึมผานของยามากกวาระบบท่ีไมมีการกระตุนดวย

ความตางศักยไฟฟา และปริมาณยาท่ีซึมผานออกมามากท่ีสุดท่ี 1 โวลต มีปริมาณยาออกมา 75.11% 

แสดงใหเห็นวาเม่ือเพ่ิมความแรงของความตางศักยไฟฟาสามารถเพ่ิมปริมาณการซึมผานของยา เม่ือนํา
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ความถ่ีคลื่นเหนือเสียงมาชวยเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสงยา พบวาเวลาท่ีใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียงนาน

ข้ึนทําใหปริมาณการซึมผานยาเพ่ิมข้ึน เนื่องจากผลกระทบจากความรอนจากการใชคลื่นเหนือเสียง ท้ังนี้

ในระบบไฮบริดท่ีใชความตางศักยไฟฟาท่ี 1 โวลตรวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียง 40 กิโลเฮิรตซ เวลา 60 

นาที พบวาในระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟารวมกับความถ่ีคลื่นเหนือเสียงมีปริมาณการซึมผานของยา 

78.24% ซ่ึงมากกวาระบบท่ีใชความตางศักยไฟฟาและความถ่ีคลื่นเหนือเสียงเพียงอยางเดียว แสดงให

เห็นวา เม่ือใชสองระบบท่ีกลาวมารวมกันสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสงยาได และกลไกการซึมผาน

ของยาไนอะซินจากไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมดท่ีท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวางตางๆ ท้ังในระบบ

ท่ีมีและไมมีการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาจากภายนอก ความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และระบบไฮบริด   

มีคา n<0.5 ซ่ึงเปนระบบควบคุมนําสงยาแบบ Fickian Diffusion และคาคงท่ีการแพร (Diffusion 

coefficient: D) ของยาท่ีซึมผานออกมาจาก 8.36 x 10-11 เปน 1.18 x 10-10 เม่ือกระตุนดวยความตาง

ศักยไฟฟา 0 และ1 โวลต 

 ความคงสภาพของแผนไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด มีลักษณะทางกายภาพของ

แผนแปะยาจะมีสีเหลืองใส และมีความนิ่มลดลง ความเหนียวเพ่ิมข้ึน ตามระยะเวลาท่ีเพ่ิมข้ึน และ

ปริมาณยาท่ีซึมผานออกมาจะมีปริมาณท่ีลดลง เม่ืออุณหภูมิในการเก็บแผนแปะยาสูงข้ึน ท้ังนี้ระยะเวลา

การเก็บแผนแปะยาก็สงผลตอการซึมผานของยาเชนเดียวกัน เม่ือเก็บเปนระยะเวลาท่ีนานข้ึน

ประสิทธิภาพของแผนไฮโดรเจลนั้นจะลดลง  

 ดังนั้นแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสมพอลิอะคริลาไมด โดยใชยาไนอะซินเปนยาตนแบบ 

ท่ีสัดสวนสารเชื่อมขวางท่ีเหมาะสม และใชความตางศักยไฟฟาภายนอก คลื่นเหนือเสียง สามารถเพ่ิม

ประสิทธิภาพการนําสงยาผานผิวหนังไดดีข้ึน ท้ังนี้สามารถนําแผนแปะยาไฮโดรเจลเจลาตินผสม        

พอลิอะคริลาไมดไปประยุกตใชสําหรับรักษาโรคไขมันในเลือดได  

 

5.2  ขอเสนอแนะ 

 งานวิจัยนี้ไดทําการศึกษาและพัฒนาแผนไฮโดรเจลผสมจากเจลาตินและพอลิอะคริลาไมด เพ่ือ

นําไปข้ึนรูปเปนแผนแปะยาท่ีมีความยืดหยุน และซึมผานยาในลักษณะท่ีควบคุมได จากผลการทดลอง 

สามารถข้ึนรูปแผนแปะยาท่ีมีลักษณะนิ่มเหนียวได ในการกระตุนดวยความตางศักยไฟฟาและคลื่นเหนือ

เสียงสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพการนําสงยาได ท้ังนี้ข้ึนอยูกับการเลือกใชยา และวัตถุประสงคในการให

ยา ซ่ึงในอนาคตอาจจะตองศึกษาความแรงของความตางศักยไฟฟาท่ีเพ่ิมข้ึนและเหมาะสม รวมถึงศึกษา

เวลาในการใชความถ่ีคลื่นเหนือเสียง และเลือก coupling medium ใหเหมาะสม เพ่ือไมกอใหเกิดการ

เจ็บปวดแกผิวหนัง และหากจะพัฒนาแผนแปะยารักษาโรคไขมันในเลือดสูงในเชิงพาณิชย จะตองมีการ

ทดสอบเก่ียวกับมาตรฐานของผลิตภัณฑท่ีใชกับผิวหนัง 
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