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NF-B is a key signaling pathway in human cancer. Combining a NF-B inhibitor and 
an anticancer drug is an attractive approach for cancer treatment. However, separating the 
administration of the anticancer drug and NF-B inhibitor is uncontrollable in terms of drug 
distribution and quantity towards the specific site of action. Therefore, co-delivery of these 
compounds in a particulate carrier system constructed with the identical composition would 
overcome this obstruction. This study thus aimed to develop liposomes for co-delivery of doxorubicin 
(DOX) and BAY11-7085 (BAY), an NF-B inhibitor. Their physicochemical characteristics were 
investigated in terms of entrapment efficiency, size, zeta potential, and stability. Liposomes 
entrapping BAY were prepared with various lipid compositions and drug-to-lipid ratios by using either 
the thin film (TF) or reverse phase evaporation (REV) method, and subsequently reduced in size by 
extrusion through a 200 nm membrane. The results demonstrated that the entrapment efficiency of 
BAY in liposomes prepared by TF was higher than those prepared by REV. Inclusion of cholesterol, 
reduction of drug-to-lipid ratio, and saturation of lipid chains were found to decrease drug 
entrapment. The highest entrapment at 60% was achieved in liposomes prepared by TF and 
constructed with SPC (Phospholipon 90G) at the drug-to-lipid ratio of 1:20. The obtained liposomes 
were neutral with diameters of 170 nm. This formulation was further loaded with DOX using the pH 
gradient technique, yielding ultimate co-entrapment efficiency for DOX and BAY at 90% and 40%, 
respectively. Subsequently, the evaluation of the cytotoxic effect in cancer cell lines, including SK-
Hep-1, HepG2 and A549, of the developed formulation was carried out by using an MTT assay. The 
results revealed that BAY exhibited the strongest inhibitory effect on the cell viability of SK-Hep-1 
due to its high level of basal NF-B. The combination of the two compounds was found to enhance 
the cytotoxic effect toward SK-Hep-1. Liposomal formulations entrapping BAY or DOX either 
administered alone or in a co-delivery manner exhibited similar tendency to free drugs with 
comparable or more improved efficacy. Consequently, the most potent cytotoxic effect was 
obsereved in SK-Hep-1 cells treated with liposomes co-delivering BAY and DOX. In conclusion, 
these results clearly demonstrate that liposomes co-entrapping BAY and DOX can be successfully 
prepared. The treatment of model cancer cells with liposomes co-delivering BAY and DOX suggests 
the feasibility to use them as a novel approach to improve the chemotherapeutic effect. 
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NF-B เป็นกลไกสาํคญัเกีย่วกบัเกดิมะเรง็ในมนุษย ์ ดงันัน้การใชส้ารยบัยัง้ NF-B รว่มกบั
ยาตา้นมะเรง็ชนิดอื่นๆ จงึเป็นแนวทางการรกัษามะเรง็ทีน่่าสนใจ อยา่งไรกต็ามการบรหิารยาตา้นมะเรง็แยก
กบัสารยบัยัง้ NF-kB นัน้ ควบคุมไดย้ากทัง้ในเรือ่งของการกระจายยาในรา่งกายทีแ่ตกต่างกนั และปรมิาณ
ของยาแต่ละชนิดทีไ่ปสูบ่รเิวณเป้าหมายทีต่อ้งการรกัษา การบรหิารยารว่มกนัในระบบอนุภาคทีใ่ชเ้ป็นตวัพา
ในการนําสง่ยาน่าจะเป็นทางออกในการเอาชนะอุปสรรคเหล่าน้ีได ้ การศกึษาน้ีมวีตัถุประสงคใ์นการพฒันาไล

โปโซมในการนําสง่ doxorubicin (DOX) รว่มกบั BAY11-7085 (BAY) ซึง่เป็นสารยบัยัง้ NF-B ลกัษณะทาง
กายภาพและเคมขีองไลโปโซมถกูตรวจสอบในดา้นประสทิธภิาพในการกกัเกบ็ยา, ขนาดอนุภาค, ศกัยซ์ตีา 
และความคงตวัของอนุภาค ไลโปโซมทีใ่ชเ้กบ็กกั BAY ถกูเตรยีมขึน้โดยศกึษาถงึหลายปัจจยัทีเ่กีย่วขอ้งทัง้
สว่นประกอบของไขมนัทีใ่ช ้ สดัสว่นของปรมิาณยาต่อไขมนั โดยใชว้ธิกีารเตรยีมคอื thin film (TF) หรอื 
reverse phase evaporation (REV) และลดขนาดดว้ย extrusion ผา่นแผน่กรองขนาด 200 นาโนเมตร จาก
ผลการทดลองพบวา่การเตรยีมไลโปโซมดว้ยวธิ ี TF มปีระสทิธภิาพในการกกัเกบ็ BAY ในไลโปโซมมากกวา่
วธิ ีREV ตาํรบัทีใ่ชโ้คเลสเตอรอลเป็นสว่นประกอบ การลดสดัสว่นปรมิาณยาต่อไขมนั และการใชไ้ขมนัอิม่ตวั
เป็นสว่นประกอบในการเตรยีมลว้นเป็นปัจจยัลดประสทิธภิาพการกกัเกบ็ยาในไลโปโซม จากการเตรยีมไลโป
โซมดว้ยไขมนัไมอ่ิม่ตวั SPC (Phospholipon 90G) ทีส่ดัสว่นยาต่อไขมนั 1:20 ดว้ยวธิ ี TF ใหไ้ลโปโซมทีม่ี
ประสทิธภิาพการกกัเกบ็ยาสงูสดุคอื 60% ไลโปโซมทีไ่ดเ้ป็นกลาง มเีสน้ผา่นศนูยก์ลาง 170 นาโนเมตร เมือ่
นําตาํรบัน้ีมาใชใ้นการเกบ็กกั DOX ดว้ยวธิ ี pH gradient พบวา่ระดบัยาทัง้สองชนิดทีส่ามารถเกบ็กกัรว่มกนั
ไดข้อง DOX และ BAY คอื 90% และ 40% ตามลาํดบั จากนัน้ไลโปโซมทีเ่ตรยีมไดถ้กูนํามาศกึษาถงึความ
เป็นพษิต่อเซลลม์ะเรง็ 3 ชนิด คอื SK-Hep-1, HepG2 และ A549 ดว้ยวธิ ีMTT พบวา่ BAY มปีระสทิธภิาพ

สงูสดุในการยบัยัง้การรอดชวีติของ SK-Hep-1 เน่ืองจากลกัษณะของ SK-Hep-1 ทีม่รีะดบั NF-B พืน้ฐานสงู 
การใหย้ารว่มกนัพบวา่เสรมิประสทิธภิาพความเป็นพษิต่อเซลล ์SK-Hep-1 ไลโปโซมเกบ็กกั BAY และ DOX 
ทัง้ในรปูแบบเดีย่ว และแบบบรหิารยารว่มกนัทัง้สองชนิดใหผ้ลการยบัยัง้เซลลม์ะเรง็ทีม่แีนวโน้มเหมอืนกบั
การบรหิารยาทีไ่มไ่ดถ้กูเกบ็กกัในไลโปโซม ดว้ยประสทิธภิาพทีเ่ทา่เทยีมหรอืมากกวา่ โดยการบรหิารไลโป
โซมทีเ่กบ็กกั BAY และ DOX รว่มกนัมคีวามเป็นพษิต่อเซลล ์ SK-Hep-1 มากทีส่ดุ ผลทีไ่ดจ้ากการศกึษาน้ี
แสดงใหเ้หน็ไดช้ดัเจนวา่ การเกบ็กกั BAY และ DOX รว่มกนัในไลโปโซม สามารถเตรยีมขึน้ได ้ และการ
รกัษาเซลลม์ะเรง็ดว้ยการบรหิารไลโปโซมทีเ่กบ็กกั BAY รว่มกบัไลโปโซมทีเ่กบ็กกั DOX มคีวามเป็นไปไดท้ี่
จะใชเ้ป็นแนวทางใหมใ่นการเพิม่ประสทิธภิาพใหแ้ก่การรกัษาดว้ยเคมบีาํบดั 
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