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ยาเมด็ลอยตวัฟองฟู่ ท่ีประกอบดว้ยยาเม็ดแกนเคลือบดว้ยชั้นเคลือบฟองฟู่ และเมมเบรนกกัเก็บ

แก๊สถูกพฒันาข้ึนเพื่อเพิ่มระยะเวลาคงคา้งในกระเพาะอาหารและเพิ่มชีวประสิทธิผลของตวัยา ปัญหาท่ี

พบบ่อยสําหรับยาเม็ดลอยตวัชนิดน้ีคือการติดกนัของเม็ดยาซ่ึงทาํให้สูญเสียคุณสมบติัการลอยตวัและ

การปลดปล่อยตวัยาแบบออกฤทธ์ิเน่ิน การศึกษาน้ีใชส้ารกนัติด (talc, glyceryl monostearate (GMS), 

magnesium stearate and Aerosil® 200) เพื่อแกปั้ญหาการติดกนัของยาเม็ดลอยตวั มีการศึกษาผลของ

ชนิดและปริมาณสารกันติดต่อคุณสมบัติแผ่นฟิล์มของชั้ นเคลือบกักเก็บ (Eudragit®RL30D) 

เช่นเดียวกบัผลต่อคุณสมบติัการลอยตวัและการปลดปล่อยตวัยาของยาเมด็ลอยตวั ผลการศึกษาแสดงให้

เห็นวา่การใชส้ารกนัติดเพียงปริมาณเล็กนอ้ย (5%w/w) สามารถลดแรงในการดึงแผน่ฟิล์มแยกออกจาก

กนัไดอ้ยา่งมาก Talc และ GMS สามารถลดแรงดีงแผน่ฟิลม์แยกออกจากกนัไดม้ากกวา่สารกนัติดตวัอ่ืน 

การเติมและการเพิ่มปริมาณสารกนัติดลด puncture strength elongation และ energy at break ของ

แผน่ฟิล์ม Eudragit®RL 30D สําหรับยาเม็ดลอยตวัพบวา่การเติมและเพิ่มปริมาณสารกนัติดมีแนวโนม้

เพิ่ม time to float และทาํให้การปลดปล่อยตวัยาชา้ลง อยา่งไรก็ตามยาเม็ดลอยตวัท่ีใช ้talc และ GMS 

เป็นสารกนัติดท่ี 5%w/w ไม่มีผลต่อ time to float อย่างมีนยัสําคญั นอกจากผลของสารกนัติด ยงัมี

การศึกษาผลของระดบัชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สต่อคุณสมบติัยาเม็ดลอยตวั การเพิ่มระดบัชั้นเคลือบกกัเก็บ

แก๊สจะเพิ่ม time to float และทาํให้การปลดปล่อยตวัยาชา้ลง ในการศึกษาน้ีเราไดย้าเม็ดลอยตวัท่ีมี

คุณสมบติัการลอยตวัท่ีดี (time to float นอ้ยกว่า 15 นาที floating time มากกวา่ 12 ชัว่โมง) และ

ปลดปล่อยตวัยาชา้ๆ ในทุกตาํรับทั้งท่ีไม่มีและมีสารกนัติด 
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The effervescent-based floating tablet consisted of core tablets coated with effervescent layer 

and gas-entrapped membrane has been developed to prolong gastric retention time and obtain 

sufficient drug bioavailability. Problem that usually occurs is tackiness of floating tablets. This can 

cause failure in floatation and sustained release action of the floating tablet. In this study, the anti-

tacking agents (talc, glyceryl monostearate (GMS), magnesium stearate and Aerosil® 200) were used 

to solve tackiness problem of the floating tablet. The effects of type and amount of anti-tacking agents 

on free film properties of gas-entrapped membrane (Eudragit®RL) as well as floating properties and 

drug release of the floating tablet were investigated. The results showed that only small amount of 

anti-tacking agent (5%w/w) decreased dramatically peeling force of the films. Talc and GMS seemed 

to decrease the peeling force more than the others anti-tacking agents. Puncture strength, elongation 

and energy at break of Eudragit®RL 30D films decreased with incorporating and increasing amount of 

anti-tacking agents. For the floating tablets, addition and increase amount of anti-tacking agent 

seemed to increased time to float and decreased drug release. However, the floating tablets using talc 

and GMS as anti-tacking agent at 5%w/w did not affect time to float significantly. Besides effect of 

anti-tacking agent, the effect of gas-entrapped-membrane coating level on floating tablet properties 

was also investigated. Increasing level of gas-entrapped membrane increased time to float and 

retarded drug release. In this study, good floating abilities (time to float less than 15 minutes, floating 

time longer than 12 hours) and sustained drug release of the floating tablets were obtained in all 

formulations with and without anti-tacking agents. 
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1. ความสําคัญและทีม่าของปัญหา 

  จากอดีตจนถึงปัจจุบนัการศึกษาวจิยัดา้นเทคโนโลยขีองระบบนาํส่งยาชนิดรับประทาน (oral 

drug delivery systems) มีเป้าหมายหลกัเพื่อเพิ่มค่าชีวประสิทธิผล (bioavailability) ของตวัยาสาํคญั 

ถึงแมว้า่ปัจจุบนัจะมีการพฒันาระบบนาํส่งยาออกฤทธ์ิเน่ินข้ึนมาซ่ึงมีขอ้ดีหลายประการ เช่น ระบบ

นาํส่งยาออกฤทธ์ิยาวนานข้ึนทาํใหล้ดความถ่ีในการใหย้าและเพิ่มความร่วมมือในการรักษาจากผูป่้วย 

แต่สาํหรับยาบางกลุ่ม เช่น ยาท่ีถูกดูดซึมไดดี้ท่ีกระเพาะอาหารหรือทางเดินอาหารส่วนตน้, ยาท่ีตอ้งการ

ผลออกฤทธ์ิเฉพาะท่ี (local effect) ในกระเพาะอาหาร  รวมทั้งตวัยาท่ีมีปัญหาดา้นการละลาย หรือความ

คงตวัในสภาวะด่างของลาํไส้เล็ก จาํเป็นตอ้งทาํใหย้าเหล่าน้ีคงคา้งอยูใ่นกระเพาะอาหารเป็นเวลานาน

ข้ึน และค่อยๆ ปลดปล่อยตวัยาออกมา เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพในการรักษาของตวัยา การออกแบบและ

พฒันาระบบนาํส่งยาท่ีจะช่วยเพิ่ม gastric residence time (GRT) ของยากลุ่มดงักล่าวจึงเร่ิมตน้ข้ึน ระบบ

นาํส่งยาลอยตวัเป็นรูปแบบหน่ึงท่ีพฒันาข้ึนเพื่อให้ระบบนาํส่งยาคงคา้งอยูใ่นกระเพาะอาหารเป็น

เวลานาน โดยมีวตัถุประสงคเ์พื่อเพิ่มค่าชีวประสิทธิผลของตวัยาจากการท่ีระบบนาํส่งยามี GRT 

ยาวนานกวา่ระบบนาํส่งยาทัว่ๆ ไป  

  การศึกษาน้ีตอ้งการพฒันายาเมด็ลอยตวัโดยอาศยัการเกิดแก๊สซ่ึงเป็นระบบนาํส่งยาลอยตวั

รูปแบบหน่ึง โดยมีวตัถุประสงคเ์พื่อยดืระยะเวลาคงอยูใ่นกระเพาะอาหารใหน้านข้ึน ทาํใหส้ามารถเพิ่ม

ประสิทธิภาพของตวัยาสาํคญัโดยไปเพิ่มค่าชีวประสิทธิผล การเตรียมระบบนาํส่งยาทาํไดโ้ดยการตอก

ยาเมด็แกนท่ีประกอบดว้ยตวัยาสาํคญั แลว้เคลือบดว้ยชั้นด่างและชั้นฟิลม์ท่ีสามารถกกัเก็บแก๊สได้

ตามลาํดบั การลอยตวัของระบบนาํส่งยาอาศยัหลกัการการเกิดแก๊สเน่ืองจากปฏิกิริยาระหวา่งกรดใน

กระเพาะอาหารกบัด่างในระบบนาํส่งยา แก๊สคาร์บอนไดออกไซดท่ี์เกิดข้ึนและถูกกกัเก็บไวใ้นระบบ
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นาํส่งยาทาํใหค้วามหนาแน่นของระบบนอ้ยกวา่ความหนาแน่นของกรดในการเพาะอาหาร (gastric 

fluid) มีผลทาํใหร้ะบบนาํส่งยาสามารถลอยตวัอยูใ่นกระเพาะอาหารไดเ้ป็นเวลานาน 

  กระบวนการผลิตยาเมด็ลอยตวัรูปแบบน้ีตอ้งอาศยัการเคลือบ ปัญหาหน่ึงท่ีพบหลงัจาก

กระบวนการผลิตคือการเหนียวติดกนัของชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สของยาเมด็ลอยตวัเม่ือเก็บไวร้ะยะหน่ึง 

การฉีกขาดของชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สจากการพยายามแยกเมด็ยาท่ีติดออกจากกนั ทาํใหร้ะบบนาํส่งยา

จะไม่สามารถลอยตวัไดเ้น่ืองจากชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สท่ีเกิดการฉีกขาดไม่สามารถกกัเก็บแก๊สท่ีเกิดจาก

ปฏิกิริยาเน่ืองจากกรดในกระเพาะอาหารหรือตวักลางท่ีเป็นกรดกบัด่างในชั้นเคลือบทาํใหเ้กิดแก๊สได ้

ดว้ยเหตุน้ีการแกปั้ญหาการเหนียวติดกนัของฟิลม์พอลิเมอร์ท่ีใชใ้นการเคลือบชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สจึง

เป็นส่ิงสาํคญัท่ีตอ้งคาํนึงถึง  

  การใชส้ารกนัติด (anti-tacking agents) เป็นวธีิการหน่ึงท่ีสามารถนาํมาประยกุตใ์ชใ้นการ

แกปั้ญหาน้ีได ้ สารกนัติดควรเป็นสารฉ่ือยซ่ึงไม่ทาํปฏิกิริยากบัทั้งตวัยาสาํคญัและสารก่อฟิลม์ รวมทั้ง

ไม่มีผลต่อคุณสมบติัต่างๆ ของชั้นเคลือบ ตวัอยา่งสารกนัติดท่ีนิยมใช ้ เช่น glyceryl monostearate 

(GMS), talcum รวมถึงสารลดแรงตึงผวิ เช่น nonionic surfactant ชนิดต่างๆ ก็สามารถช่วยลดการเหนียว

ติดกนัของฟิลม์พอลิเมอร์ลงได ้ 

  การศึกษาน้ีตอ้งการพฒันายาเมด็ลอยตวัท่ีอาศยัการเกิดแก๊สและแกปั้ญหาการเหนียวติดกนัของ

ชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สของยาเมด็ลอยตวัซ่ึงเตรียมจากฟิลม์พอลิเมอร์อะคริลิก โดยจะทาํการศึกษาผลของ

การใชส้ารกนัติดชนิดต่างๆ ในปริมาณท่ีต่างกนัต่อความสามารถในการลอยตวัและการปลดปล่อยตวัยา

ของยาเมด็ลอยตวั รวมทั้งศึกษาผลของการเติมสารกนัติดต่อการลดการเหนียวติดกนัของแผน่ฟิลม์พอลิ

เมอร์ เน่ืองจากการศึกษาเก่ียวกบัการแกปั้ญหาการเหนียวติดกนัของยาเมด็ยงัมีนอ้ยมาก โดยเฉพาะกรณี

ของยาเมด็ลอยตวัยงัไม่มีการศึกษากนัมาก่อน ดงันั้นหากงานวิจยัน้ีประสบความสาํเร็จก็จะเป็น

ประโยชน์ในการแกปั้ญหาการเหนียวติดกนัของฟิลม์พอลิเมอร์ท่ีใชก้ระบวนการเคลือบยาเมด็ลอยตวั 

รวมทั้งสามารถประยกุตใ์ชแ้กปั้ญหาการเหนียวติดกนัของฟิลม์พอลิเมอร์ในการเคลือบยาเมด็ระบบอ่ืนๆ 

สาํหรับอุตสาหกรรมการผลิตยาต่อไปในอนาคต 

 

2. วตัถุประสงค์ 

1. เพื่อพฒันาตาํรับและแก้ปัญหาการเหนียวติดกนัของยาเม็ดลอยตวัท่ีเคลือบโดยฟิล์มพอลิเมอร์

อะคริลิก 

2. เพื่อศึกษาผลของการใชส้ารกนัติดต่อความสามารถในการลอยตวัและการปลดปล่อยตวัยาของยา

เมด็ลอยตวั เช่น ชนิด และปริมาณสารกนัติด 
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3. ผลการวจัิย 

 

 ผูว้จิยัไดด้าํเนินการครบถว้นตามระเบียบวธีิวจิยัตามท่ีเสนอไวใ้นขอ้เสนอโครงการ เพื่อให้บรรลุ

ตามวตัถุประสงคข์องโครงการ คือ เพื่อพฒันาตาํรับและแกปั้ญหาการเหนียวติดกนัของยาเม็ดลอยตวัท่ี

เคลือบโดยฟิล์มพอลิเมอร์อะคริลิกและศึกษาผลของการใช้สารกนัติดต่อความสามารถในการลอยตวั

และการปลดปล่อยตวัยาของยาเม็ดลอยตวั ผลการศึกษาแสดงให้เห็นว่าการใชส้ารกนัติดเพียงปริมาณ

เล็กน้อย (5%w/w) สามารถลดแรงในการดึงแผ่นฟิล์มแยกออกจากกนัไดอ้ย่างมาก Talc และ GMS 

สามารถลดแรงดีงแผน่ฟิล์มแยกออกจากกนัไดม้ากกวา่สารกนัติดตวัอ่ืน การเติมและการเพิ่มปริมาณ

สารกนัติดลด puncture strength elongation และ energy at break ของแผน่ฟิล์มท่ีใชส้ําหรับหรับชั้น

เคลือบกกัเก็บแก๊ส (Eudragit®RL 30D) สําหรับผลของสารกนัติดต่อคุณสมบติัของยาเม็ดลอยตวัพบวา่

การเติมและเพิ่มปริมาณสารกนัติดมีแนวโนม้เพิ่ม time to float และทาํให้การปลดปล่อยตวัยาช้าลง 

อยา่งไรก็ตามยาเมด็ลอยตวัท่ีใช ้talc และ GMS เป็นสารกนัติดท่ี 5%w/w ไม่มีผลต่อ time to float อยา่งมี

นยัสําคญั นอกจากผลของสารกนัติด ยงัมีการศึกษาผลของระดบัชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สต่อคุณสมบติัยา

เมด็ลอยตวั การเพิ่มระดบัชั้นเคลือบกกัเก็บแก๊สจะเพิ่ม time to float และทาํให้การปลดปล่อยตวัยาชา้ลง 

ในการศึกษาน้ีเราไดย้าเม็ดลอยตวัท่ีมีคุณสมบติัการลอยตวัท่ีดี (time to float นอ้ยกวา่ 15 นาที floating 

time มากกวา่ 12 ชัว่โมง) และปลดปล่อยตวัยาชา้ๆ ในทุกตาํรับทั้งท่ีไม่มีและมีสารกนัติด 

 จากผลการวจิยัน้ีทาํใหส้รุปไดว้า่การใชส้ารกนัติดสามารถแกปั้ญหาการติดกนัของยาเม็ดลอยตวั

ไดโ้ดยยาเมด็ลอยตวัยงัคงมีคุณสมบติัการลอยตวัท่ีดีและปลดปล่อยตวัยาชา้ๆ ตามตอ้งการ    
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4. Output จากงานวจัิย 

 ผลงานวจิยัท่ีไดจ้ากการดาํเนินโครงการวจิยัน้ี คณะผูว้จิยัไดเ้ผยแพร่ผลงานวิจยัสู่วงการวิชาการ

และสาธารณชนในระดบันานาชาติ ไดแ้ก่ 

- งานประชุม Chiang Mai International Conference on Biomaterials & Applications (CMICBA 2011), 

Aug 9-10, 2011, The Empress Hotel, Chiang Mai, Thailand. ในหวัขอ้เร่ือง “Magnesium Stearate as 

Anti-tacking Agent in Acrylic Polymer Films Intended for Gas-entrapped Floating Delivery System”  

- งานประชุม 8th World Meeting on Pharmaceutics, Biopharmaceutics and Pharmaceutical Technology 

(2012), March 19-22, 2012, Istanbul, Turkey. ในหวัขอ้เร่ือง “Effect of Anti-tacking agent (Talc) on 

Effervescent Floating Tablets” 

ผลงานวิจยัท่ีไดย้งัมีประโยชน์ต่อการเรียนการสอนดา้นเทคโนโลยเีภสัชกรรม เภสัช

อุตสาหกรรม การผลิตยาและการออกแบบระบบนาํส่งยาควบคุมการปลดปล่อยรูปแบบใหม่ ทั้งใน

ระดบัปริญญาตรีและบณัฑิตศึกษา            นอกจากน้ียงัมีแนวโนม้ท่ีจะสามารถพฒันาเป็นผลิตภณัฑไ์ด้

จริงเน่ืองจากยาเมด็ลอยตวัท่ีพฒันาข้ึนน้ีใชเ้ทคนิคการเตรียมท่ีไม่ยุง่ยากซบัซอ้น และการแกปั้ญหาการ

เหนียวติดของฟิลม์ยงัสามารถประยกุตใ์ชก้บัยาเมด็เคลือบทัว่ไปได ้ ดงันั้นน่าจะเป็นประโยชน์ต่อ

อุตสาหกรรมยาของประเทศไทยไดใ้นอนาคต 
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