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งานวิจัยนี �ศึกษาการผลิตอนุภาคโคคริสตอลระหว่างตวัยาซลัฟาเม็ทท็อกซาโซล (SMX) ซึ�งเป็นยาที�

ละลายนํ �าได้น้อยกบักรดมาลิก (L-Malic acid) ด้วยกระบวนการ Gas Anti-Solvent (GAS) cocrystallization 

โดยใช้คาร์บอนไดออกไซด์ที�สภาวะใกล้จุดวิกฤตเป็นตวัต้านการละลาย โดยมีวตัถุประสงค์คือ เพิ�มอตัราการ

ละลายของตวัยา SMX โดยศกึษาอิทธิพลของอตัราสว่นระหว่างตวัยา SMX กบักรดมาลิก (2:1, 1.5:1 และ 1:1) 

อณุหภมูิ (35 oC และ 45 oC) และความเข้มข้นของสารละลาย (30%SAT 50%SAT และ 70%SAT) ในตวัทํา

ละลายอะซิโตน ที�มีต่อ Drug content ลกัษณะของอนภุาค จุดหลอมเหลวและอตัราการละลายของอนภุาคโค

คริสตอลที�ผลติได้ รวมทั �งเปรียบเทียบผลกบัอนภุาคโคคริสตอลที�ได้จากการผลิตด้วยเทคนิค Slow evaporation 

ผลการทดลองพบวา่ กระบวนการ GAS และเทคนิค Slow evaporation สามารถผลติอนภุาคโคคริสตอลระหว่าง

ตวัยา SMX และกรดมาลิก ซึ�งยืนยนัผลได้จากการวิเคราะห์ด้วยเทคนิค XRD ที�ปรากฏพีคใหม่ที�ค่า 2 theta 

เท่ากบั 6.8 และ 13.8 และจากการวิเคราะห์ด้วยเทคนิค FTIR แสดงให้เห็นว่าตวัยา SMX และกรดมาลิกนั �นยึด

เหนี�ยวกนัระหว่างโมเลกุลด้วยพนัธะไฮโดรเจน นอกจากนี �พบว่าค่า Drug content ของอนภุาคโคคริสตอลจาก

กระบวนการ GAS นั �นขึ �นอยู่กบัอตัราสว่นระหว่างตวัยา SMX และกรดมาลิก กลา่วคือ เมื�ออตัราสว่นมีค่าลดลง

จาก 2:1, 1.5:1 และ 1:1 ค่า Drug content ของอนภุาคที�ผลิตได้มีค่าลดลง ซึ�งสอดคล้องกันทั �งการผลิตที�

อณุหภมูิ 35 oC และ 45 oC ในขณะที�การเพิ�มความเข้มข้นของสารละลาย สง่ผลให้ความดนัที�อนภุาคตกตะกอน

ลดลง แตส่ง่ผลให้ปริมาณที�ผลิตภณัฑ์ที�ผลิตได้เพิ�มขึ �น โดยอนภุาคที�ผลิตได้จากกระบวนการ GAS มี 2 สว่นคือ 

สว่นสีขาวและสีเหลือง ซึ�งลกัษณะสณัฐานของอนุภาคโคคริสตอลจากภาพถ่าย SEM ประกอบไปด้วยตวัยา 

SMX และกรดมาลิกยึดเหนี�ยวกนัเป็นเนื �อเดียวกนั รูปร่างไม่แน่นอน โดยอนภุาคสีขาวมีขนาดเล็กกว่าสีเหลือง 

อนภุาคที�ผลติได้มีจดุหลอมเหลวอยูร่ะหวา่งตวัยา SMX และกรดมาลกิ และมีพลงังานที�ใช้ในการหลอมเหลวที�ตํ�า

กวา่สารตั �งต้นทั �ง 2 ชนิด นอกจากนี �การวิเคราะห์อตัราการละลายที�พบวา่ ตวัยา SMX ในอนภุาคโคคริสตอลที�ได้

จากกระบวนการ GAS สามารถละลายได้ 90% ภายใน 4.2 นาที ในขณะที�ของผสมทางกายภาพมีคา่เวลาในการ

ละลายได้ 90% เท่ากบั 8.2 นาที (อตัราสว่น 1:1) และ 25 นาที (อตัราสว่น 2:1) และสําหรับตวัยา SMX ที�ผ่าน

การบดใช้เวลา 28 นาที สาํหรับอตัราการละลายของอนภุาคโคคริสตอลจากเทคนิค Slow evaporation มีเวลาที�

ใช้ในการละลายได้ 90% ภายในเวลา 12 นาที โดยขึ �นอยู่กบัอตัราสว่นระหว่างตวัยา SMX และกรดมาลิก โดย

อตัราการละลายของอนภุาคโคคริสตอลจากกระบวนการ GAS ที�เพิ�มขึ �นเป็นผลมาจากความเป็นผลกึของอนภุาค

ที�ลดลง ซึ�งสอดคล้องกบัผลการวิเคราะห์ด้วยเทคนิค XRD  
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