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กิตติกรรมประกาศ 
 

วิทยานิพนธฉบับนี้ สําเร็จลุลวงไดดวยความกรุณา และความชวยเหลืออยางดียิ่งจาก อาจารยท่ี
ปรึกษาวิทยานิพนธรองศาสตราจารย ดร .วันดี รังสีวิจิตรประภา  และผูชวยศาสตราจารย ดร .บัญชา  
ยิ่งงาม อาจารยท่ีปรึกษารวม ซ่ึงไดใหคําแนะนํา ตรวจแกไข ขอบกพรองตาง  ๆ ดวยความเอาใจใส 
รวมท้ังการเปนแบบอยางท่ีดีแกผูวิจัยมาโดยตลอด ผูวิจัย ขอขอบพระคุณเปนอยางสูงไว ณ  ท่ีนี้ และ
ขอบพระคุณ รองศาสตราจารย ดร.วริษฎา ศิลาออน ประธานกรรมการสอบวิทยานิพนธ และ ผูชวย
ศาสตราจารย ดร.ชุตินันท ประสิทธิ์ภูริปรีชา และ ดร.รับขวัญ เชื้อล ีกรรมการสอบวิทยานิพนธท่ีกรุณาให
คําแนะนําและขอเสนอแนะเพ่ิมเติมท่ีเปนประโยชนสําหรับการศึกษาครั้งนี้  

ขอขอบคุณ รองศาสตราจารย ดร.อริยาภรณ พงษรัตน ศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตร
อุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี ท่ีใหความอนุเคราะห
น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ท่ีสกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็น เพ่ือใชในงานวิจัย ขอขอบคุณโครงการยกระดับ
สมรรถนะนักวิจัยไทยเพ่ือสรางขีดความสามารถในการแขงขัน มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี ท่ีสนับสนุน
ทุนในการวิจัย ขอขอบพระคุณทานอาจารยทุกทานท่ีใหความรู ประสิทธิ์ประสาทวิชาอันเปนประโยชน
ตองานวิจัยครั้งนี้ ขอขอบพระคุณพ่ีนักวิทยาศาสตร ท่ีใหความชวยเหลือในการศึกษาจนงานวิจัยสําเร็จ
ลุลวงดวยดี พ่ี ๆ เพ่ือน ๆ นอง ๆ นักศึกษาท่ีคอยใหกําลังใจ และขอขอบพระคุณสถาบันการศึกษาแหง
นี้ ท่ีไดใหความรู และประสบการณอันมีคาในการศึกษา 

ทายสุดนี้ผูวิจัยกราบขอบพระคุณบิดา มารดา คุณอนวัช และเด็กชายองศา สุขไพเราะ ท่ีให
กําลังใจ เขาใจ สละเวลา สงเสริมและสนับสนุนใหมีการศึกษาท่ีดี คุณคาและประโยชนท่ีเกิดจาก
การศึกษาครั้งนี้ ขอมอบแดผูท่ีอยูเบื้องหลังในการสงเสริมความสําเร็จ ท้ังท่ีไดกลาวนามถึงและมิได
กลาวนามถึงทุกทาน และขอขอบคุณมา ณ โอกาสนี้ 
 
 

วลัยพร เตียประสิทธิ์ 
ผูวิจัย 
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   การซึมผานทางรูขุมขน 
 

สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามั นงา มีสวนประกอบท่ีสําคัญ  คือ เซซามิน เซซาโมลิน และ         
เซซามอล ซ่ึงมีฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญ ไดแก ฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระ ฤทธิ์ตานการอักเสบ ฤทธิ์ใน
การ ยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนส  มีรายงานวา เซซามิน และเซซามอลยังมีฤทธิ์ใน การยับยั้งเอนไซม     
คอลลาจีเนส อีลาสเตส  และไฮยาลูนิเดส ซ่ึง เปนสาเหตุของริ้วรอยบนผิวหนัง อยางไรก็ตามคาการ
ละลายในสารละลายท่ีต่ําของสารลิกแนนจึงเปนอุปสรรคของการนําสงสารทางผิวหนัง ดังนั้น        
การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาดนาโนอาจชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการนําสงสาร
เขาสูผิวหนั งใหดียิ่งข้ึน  การวิจัยครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพ่ือ ศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของ สารก่ึงบริสุทธิ์       
ลิกแนนจากน้ํามันงาและพัฒนาอนุภาคไขมันขนาด นาโนซ่ึงกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามันงา
เพ่ือการนําส งทางผิวหนัง  เตรียมอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรดวยวิธีการเตรียมอิมัลชัน แบบใชความ
รอน  และลดขนาดอนุภาคดวยเครื่องโฮโมจีไนซและเครื่องโซนิเคทแบบโพรบ ศึกษา ปจจัยของ
กระบวนการและสวนประกอบในตํารับของการเตรียม อนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (Solid lipid 
nanoparticles, SLN) นาโนสตรัคเจอรลิปดแคริเออร (Nanostructure lipid carrieres, NLC) และ
นาโนอิมัลชัน  (Nanoemulsion, NE) วัดขนาดอนุภาคและคาการกระจายอนุภาค (PDI) ดวยอาศัย
หลักการกระเจิงของแสงเลเซอร  ผลการศึกษาพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน แสดงฤทธิ์ในการตานอนุมูล
อิสระดวยวิธี DPPH• และ ABTS•+ ไดดีกวาน้ํามันงา ในขณะท่ี ไมพบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม      
คอลลาจีเนสและอีลาสเตสท่ีความเขมขนท่ีมากกวา 400 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร อนุภาคไขมันขนาด    
นาโนในทุกรูปแบบมีขนาดอยูในชวง 175.13-215.40 นาโนเมตร และมีรอยละในการกักเก็บสาร      
เซซามินและเซซาโมลินในชวง 93.00-98.37 และ 95.94-98.92 ตามลําดับ การศึกษาการปลดปลอย
สารเซซามิน และเซซาโมลินดวยเทคนิคไดอะไลซิสพบวา ตํารับ SLN, NLC และ NE  สามารถ
ปลดปลอยสารไดมากกวาสารละลายลิกแนนในน้ํามันงา อนุภาค SLN ปลดปลอยสารไดเร็วกวา NLC  
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และ NE ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE มีรูปแบบการปลดปลอยสารท่ีใกลเคียงกัน การศึกษาการ    
ซึมผานชั้นผิวหนังของสารเซซามิน และเซซาโมลินดวยเทคนิค Franz diffusion cell พบวาอัตราการ
แพรผาน (steady state flux) ของสารเซซามิน จากสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในน้ํามันงา 
อนุภาค SLN, NLC และ NE คือ 0.23, 0.26. 0.35 และ 0.31 ไมโครกรัมตอตารางเซนติเมตรตอ
ชั่วโมง ตามลําดับในขณะท่ี อัตราการแพรผาน สารเซซาโมลิน ของสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ใน
น้ํามันงา ตํารับอนุภาค SLN, NLC และ NE คือ 0.12, 0.27, 0.33 และ 0.31 ไมโครกรัมตอตาราง
เซนติเมตรตอชั่วโมง คุณลักษณะทางกายภาพของ  SLN, NLC และ NE ไมมีการเปลี่ยนแปลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเม่ือเก็บ ภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส  ความชื้นสัมพัทธ รอยละ 
75 เปนเวลา 3 เดือน ดังนั้นอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ี กักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามันงาชวย
เพ่ิมการซึมผานทางรูขุมขน และมีศักยภาพท่ีจะพัฒนาเปนผลิตภัณฑบํารุงผิวหนังตอไป  
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AUTHOR  :  WALAIPORN TIAPRASIT 
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 DELIVERY, SKIN PERMEATION  
 

Lignans extract from sesame oil mainly comprise of sesamin, sesamolin and 
sesamol which have strong bioactivities such as antioxidant, anti-inflamation and 
tyrosinase inhibition. Sesamin and sesamol also have been reported to inhibit 
collagenase, elastase and hyarulonidase enzyme activities that cause skin wrinkle. 
However, the low aqueous solubility of lignans is the obstacle for skin delivery. Thus, 
encapsulation of lignans into lipid nanoparticles may enhance skin delivery. The 
purpose of this experimental research was to determine the bioactivities of lignans  and 
develop lipid nanoparticles containing lignans for skin delivery. Lipid nanoparticles 
were prepared by hot emulsification method and the particle size was reduced by 
homogenizer and followed by probe sonicator. Process and formulations parameters 
for the preparation of solid lipid nanoparticles, (SLN), nanostructure lipid carriers, 
(NLC) and nanoemulsion (NE) were investigated. Particle size and polydispersity index 
(PDI) were measured by laser light scattering. Lignans showed better antioxidant 
activity than sesame oil by 2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl hydrate (DPPH) and 2,2'-
azino-bis-3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid (ABTS) antioxidant assay while 
lignans found gellatinase and elastase inhibition at concentration more than 400 
µg/mL. All lipid nanoparticle systems exhibit average volume diameter in the rage of 
175.13-215.40 nm with 93.00-98.37 and 95.94-98.92 sesamin and sesamolin 
encapsulation efficiency respectively. In vitro release study showed that sesamin and 
sesamolin can be released from SLN, NLC and NE faster than lignans solution 
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Moreover, SLN presents the rapid release than NLC and NE, which providing the 
similar release patterns. In vitro skin permeation by franz diffusion cell found the 
steady state flux of sesamin from lignans solution, SLN, NLC and NE were 0.23, 0.26. 
0.35 and 0.31 µg/cm2/h, respectively, while the steady state flux of sesamolin from 
lignans solution, SLN, NLC and NE were 0.12, 0.27, 0.33 and0.31 µg/cm2/h, 
respectively. Physical stability of SLN, NLC and NE remained unchanged when stored 
at 4°C and 75% relative humidity for 3 months. In conclusion, lipid nanoparticles 
containing lignans extract from sesame oil could enhanced skin delivery and have 
potential to be further developed as skin care products.  
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4.17 กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมัน  
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 25°C 75% RH และ 40°C 75% RH เปนเวลา 1 เดือน และ 3 เดือน (n=3) 61 



 
บทที่ 1 
บทนํา 

 
1.1 ความเปนมาและความสําคัญ 
 จากขอมูลเอกสารประมวลสถิติดานสังคม ป พ.ศ. 2558 เรื่องประชากรไทยปจจุบันและอนาคต 
ไดกลาวถึงสถานการณแนวโนมของประชากรไทยวา กําลังมีการเปลี่ยนแปลงเขาสูการเปนสังคมผูสูง
วัยโดยประเทศไทยกลุมสังคมสูงวัย มีจํานวนสูงเปน อันดับท่ี 2 ในกลุมประเทศอาเซียน  รองจาก
สิงคโปร จากป 2548 ประเทศไทยมีประชากรผูสูงอายุประมาณ รอยละ 10 ของประชากรท้ังหมด 
และคาดวาในป พ .ศ. 2578 ผูสูงอายุจะเพ่ิมข้ึ นถึงรอยละ 25 ของประชากรท้ังหมด หรือมีจํานวน    
16 ลานคน (สํานักงานปลัดกระทรวงพัฒนาสังคมและความม่ันคงของมนุษย, 2557)  

ดังนั้นปญหาตาง  ๆ ท่ีเก่ียวกับผูสูงอายุจึงไดรับความสนใจในการศึกษา ไดแก ปญหาทางดาน
ผิวหนังของผูสูงอายุ โดยผิวหนังมีการเปลี่ยนแปลงตามอายุท่ีเพ่ิมข้ึน เกิดการเสื่อมเนื่องจากมีการ
สะสมของเสียภายในเซลล  (วลัยอร ปรัชญพฤทธิ์ , 2557) การทําลายเซลลผิวหนังเนื่องจากอนุมูล
อิสระ ทําใหเกิดการทําลายคอลลาเจน คอลลาเจนจึงมีปริมาณนอยลง ผิวหนัง ขาดความยืดหยุน 
รวมท้ังทําให องคประกอบตาง  ๆ เชน อีลาสติน โปรติโอไกลแคน และ ไกลโคอะมิโนไกลแคน มีการ
จัดเรียงตัวไมเปนระเบียบ ผิวหนังจึงหยอนยานเปนริ้วรอยลึก สีผิวเขมในบางจุด (จารุภา วิโยชน , 
2560) ในปจจุบันมีหลักฐานจํานวนมากท่ีบ งชี้วาปจจัยท่ีกอใหเกิดภาวะอนุมูลอิสระและสารออกซิ
แดนทบนผิวหนังมากเกินสมดุล  (oxidative stress) ท่ีสําคัญท่ีสุดมาจาก UV ในแสงแดด ผลจากการ
ไดรับรังสีอัลตราไวโอเลตท่ีผิวหนังจะเกิด lipid peroxidation, lipid radical, melanin radical 
และการลดลงของสารตานอนุมูลอิสระตามธรรมชาติในรางกาย ท้ังชนิดเอนไซมและไมใชเอนไซม  
(วิชิต, 2547) นอกจากนี้รังสียูวีเอและยูวีบีกระตุนใหไฟโบรบลาสตผลิตอีลาสเตส (elastase) ซ่ึงเปน
เอนไซมท่ียอยอีลาสติน สงผลใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุนและเกิดริ้วรอย และยังเพ่ิมปริมาณ
เอนไซมเมทริกซเมทัลโลโปรติเอส (metrix metalloproteinases, MMPs) ทําใหเกิดการเสื่อมสลาย
ของเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล ซ่ึงประกอบไ ปดวยคอลลาเจน อีลาสติน และไกลโคอะ มิโนไกลแคน    
(จารุภา วิโยชน, 2560) ดังนั้นควรมีกลไกท่ีชวยในการควบคุมปริมาณอนุมูลอิสระใหอยูในภาวะสมดุล
ไมใหสูงจนเกิดอันตราย 
 จากรายงาน พบวาน้ํามันงา และสาร ลิกแนนจากน้ํามันงามีฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีหลาก หลาย เชน 
การทดสอบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ ในรงควัตถุสีน้ําตาลท่ีสกัดมาจากเมล็ดงาดํา พบวามีฤทธิ์ท่ีสูง
กวาโทรล็อกซ (Trolox) และวิตามินอี (alpha-tocopherol) และมีฤทธิ์เทียบเทา Beta Hydroxy 
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 Acid (BHA) (Xu J., Chen S., and Hu Q., 2005) หรือในการทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระของ
น้ํามันงาท่ีไดจากงาขาวและงาน้ําตาล โดยงาน้ําตาลจะมีสารสเตอรอลและวิตามินอีสูงกวางาขาว แต มี
ปริมาณเซซามินและเซซาโมลินต่ํากวางาขาว และการค่ัวงาจะชวยเพ่ิมฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระมากกวางา
ท่ีไมไดค่ัว (Mohamed H.M.A. and Awatif I.I., 1998) มีงานวิจัยท่ีบงชี้วาสารเซซามอลชวยยับยั้ง
การทํางานของลิโพโพลีแซคคาไรด (Lipopolysaccharide, LPS) จึงมีฤทธิ์ตานการอักเสบ (Uehara 
J. et al, 2010) และเซซามอลยังชวยยับยั้งการทํางานของเอนไซมไทโรซิเนส ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีสําคัญ
ในกระบวนการผลิตเมลานิน (Mahendra Kumar C., et al, 2011) การวิจัยใน albino rats พบวา 
เซซามอลชวยในกระบวนการรักษาบาดแผลได โดยพบวาคา tensile strength ของบาดแผลเพ่ิมข้ึน
อยางมีนัยสํา คัญ เม่ือให เซซามอล ทาง ชองทอง ท่ีปริมาณ  50 มิลลิกรัม /กิโลกรัม  เทียบกับ กลุม
ควบคุม ท่ีไมไดรับยาใด ๆ  และท่ีใหการรักษาดวย ตัวยา  dexamethasone ทางกลามเนื้อ ท่ี 0.17 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม นอกจากนี้ยังพบการเพ่ิมปริมาณของ hydroxyproline อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(Shenoy R.R. et al., 2011) แลวยังมีงานวิจัยท่ีกลาว พบวา น้ํามันงาและองคประกอบในน้ํามันงา  
คือ เซซามิน และเซซามอล มีฤทธิ์ ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมไฮโดรไลติ ก ไดแก เอนไซม
คอลลาจีเนส เอนไซมอิลาสเตสและเอนไซมไฮยาลูโรนิเดสเดส (Yadav N.V. et al., 2011)  
 จากประโยชนอันหลากหลายของน้ํามันงา จึงมีผูสนใจบริโภคและใชประโยชนกับน้ํามันงาเปน
จํานวนมาก อยางไรก็ตามการนําน้ํามันงามาใช ประโยชน โดยการทาน้ํามันงาไปท่ีผิวโดยตรง อาจทํา
ใหน้ํามันงาไมสามารถซึมผานเขาสูผิวหนังชั้นสตราตัมคอรเนียมได ซ่ึงโดยท่ัวไปแลวการซึมผานของ
สารเขาสูผิวหนังมีอยู 3 เสนทาง คือ ผานทางผิวหนัง การขามผานสตราตัมคอรเนียมท่ีอยูระหวางทอ
บนผิวหนัง และผานทางรูขุมขนท่ีติดอยูกับตอมไขมัน การแทรกผานของโมเลกุลเขาสูสตราตัมคอร
เนียม มีอยู 2 แนวทาง  คือ การทําลาย หรือกอกวนตัวก้ันของสต ราตัมคอรเนียม หรือ การใชระบบ
อนุภาครวมกับเครื่องมือทางกล และไฟฟา หรืออีกแนวทางหนึ่ง คือ การใชอนุภาคพิเศษท่ีซึมผาน
ผิวหนังได โดยไมทําลายตัวก้ันสตราตัมคอรเนียม ดังนั้นการพัฒนาระบบตัวพานาโนไขมัน จะชวยเพ่ิม
ประสิทธิภาพในการนําสงสา รเขาสูผิวหนังใหดียิ่ง ข้ึน เชน นาโนอิมัลชัน ขนาดอนุภาค 20-200       
นาโนเมตร , นาโนพารติเคิลไขมัน ขนาดอนุภาค 100-500 นาโนเมตร หรือ ลิโพโซม ขนาดอนุภาค 
20-1000 นาโนเมตร ลวนเป นตัวพาไขมันท่ีชวยในการนําสงสาร และควบคุมการปลอยสารเขาสูชั้น
ผิวหนังท่ีลึกลงไป ไดอยางมีประสิทธิภาพ (วราภรณ, 2555) ผูวิจัยจึงสนใจท่ีจะพัฒนาอนุภาคนาโนท่ี
เก็บกักสารสกัดลิกแนนในน้ํามันงา ในรูปแบบนาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร (Nanostructured lipid 
carriers, NLC) ในการนําสงสารลิกแนน จากน้ํามันงา เขาไปสูชั้นผิวหนัง เพ่ือมีโอกาสพัฒนาเปน
ผลิตภัณฑเวชสําอางสําหรับการฟนฟูผิวหนังในผูสูงวัยตอไป 
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1.2 วัตถุประสงคการวิจัย 
 1.2.1 เพ่ือศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของสารลิกแนนจากน้ํามันงา  
 1.2.2 เพ่ือพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนซ่ึงกักเก็บสารสกัดลิกแนนจากน้ํามันงา เพ่ือ
การนําสงทางผิวหนัง  
 
1.3 สมมติฐานการวิจัย 
 1.3.1 สารลิกแนนจากน้ํามันงามีฤทธิ์ในการฟนฟูสภาพผิว 
 1.3.2 อนุภาคไขมันขนาดนาโนสามารถนําสงสารลิกแน นจากน้ํามันงาเขาสูชั้นผิวหนัง ไดดีมาก
ข้ึน  
 1.3.3 สวนประกอบในสูตรตํารับมีผลตอคุณลักษณะของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
 
1.4 ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
 ไดสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน เพ่ือกักเก็บสารลิกแนนจากน้ํามันงาเหมาะสมในการนําสง
เขาสูชั้นผิวหนัง เพ่ือใหสามารถพัฒนาเปนผลิตภัณฑเครื่องสําอางในระดับอุตสาหกรรมตอไป 
 
1.5 ขอบเขตการศึกษา 
 1.5.1 การสกัดสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.2 การศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของสารสกัดลิกแนน 
 1.5.3 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนโดยยังไมบรรจุสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.4 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีบรรจุสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.5 การศึกษาการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนดวยเครื่อง Differential Scanning 
Calorimeter (DSC) การเลี้ยวเบนรังสีเอ็กซ (x-ray diffraction) และกลองจุลทรรศนแรงอะตอม 
(Atomic force microscopy, AFM) ของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
 1.5.6 การศึกษาการปลดปลอยสารสกัดลิกแนนในหลอดทดลอง (In vivo release) 
 1.5.7 ทดสอบการซึมผานผิวหนังหมูดวยวิธี Franz diffusion cell 
 1.5.8 ทดสอบความคงสภาพของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 



 
บทที่ 2 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 

2.1 งา 
 งา เปนพืชน้ํามันท่ีอยูในวงศ (Family) Pedaliaceae มีชื่อวิทยาศาสตรวา Sesamum indicum 
L. มีชื่อเรียกท่ีหลากหลาย เชน Sesame, benni seed, bambara และ sesamier เปนตน  
 การจําแนกชนิดและพันธุงา โดย International Plant Genetic Resources Institute (IPGRI) 
และ National Bureau of Plant Genetic Resources (NBPGR) มีการจําแนกชนิดงาออกตามสีของ
เมล็ด โดยแบงไดท้ังหมด 12 สี และทางศูนยวิจัยพืชอุบลราชธานี จําแนกพันธุงาท่ีมีการเพาะปลูกใน
ประเทศไทยตามสีของเมล็ด ได 3 สี คือ สีดํา สีขาว และสีดํา-แดง (อริยาภรณ, 2556)  
 2.1.1 องคประกอบในเมล็ดงา 
  เมล็ดงาประกอบไปดวยโปรตีนรอยละ 18.3-25.4 น้ํามันรอยละ 43.3-44.3 ซ่ึงมีกรด
ไขมันชนิดตาง ๆ เปนองคประกอบแสดงดังตารางท่ี 2.1 และปริมาณกรดไขมันท่ีพบไดในน้ํามันงาจะมี
ความแตกตางจากกรดไขมันท่ีพบในน้ํามันพืช และไขมันสัตวชนิดอ่ืน ๆ แสดงดังตารางท่ี 2.2 
  องคประกอบสําคัญท่ีอยูในงา คือ สารลิกแนน (Lignans) ซ่ึงมีปริมาณไมสูงมาก โดยสาร
ลิกแนนในงา แบงออกเปน 2 ชนิด คือ เซซามิน  (sesamin) และเซซาโมลิน (sesamolin) (โครงสราง
ทางเคมีแสดงดังภาพท่ี 2.1) ซ่ึงเปนสารลิกแนนท่ีละลายในน้ํามัน สวนสารลิกแนนท่ีละลายไดในน้ํา 
ไดแก sesaminol glucosides มีรายงานวาสามารถพบสาร เซซามินไดในพืชชนิดอ่ืน  ๆ แตสาร         
เซซาโมลิน พบในงาเทานั้น  
 
 
 
 
 
 
 
 

 ภาพท่ี 2.1 โครงสรางทางเคมีของเซซามิน (sesamin)  และเซซาโมลิน (sesamolin)  
   ท่ีมา: Mahendra K. et al. (2011) 
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ตารางท่ี 2.1 กรดไขมันชนิดตาง ๆ ท่ีพบไดในเมล็ดงา 
 

กรดไขมัน รอยละ 
กรดโอเลอิก (Oleic acid; 18:1) 41.4 
กรดไลโนเลอิก (Linoleic acid; 18:2) 39.4 
กรดปาลมมิติก (Palmitic acid; 16:0) 11.7 
กรดสเตียริก (Stearic acid; 18:0) 5.2 
กรดบีเฮนิก (behenic acid; 20:0) 0.6 
กรดไลโนเลนิก (Linolenic acid; 18:3) 0.4 
กรดอะแรคิดิก (Arachidic acid; 20:0) 0.4 
 

ท่ีมา: ดัดแปลงจาก อริยาภรณ พงษรัตน (2556) 
 
ตารางท่ี 2.2 ปริมาณกรดไขมันในน้ํามันชนิดตาง ๆ 
 

ชนิดของน้ํามัน 

ปริมาณกรดไขมัน (รอยละ) 

ชนิดอ่ิมตัว 
ชนิดไมอ่ิมตัว 

ชนิดพันธะคู 1 
พันธะ 

ชนิดพันธะคูหลาย
พันธะ 

รวม 

น้ํามันมะพราว 86 6 2 8 
น้ํามันปาลม 48 38 9 47 
น้ํามันหมู 38 53 9 62 
น้ํามันฝาย 26 29 51 80 
น้ํามันถ่ัวลิสง 19 46 30 76 
น้ํามันรําขาว 19 38 37 75 
น้ํามันงา 15 40 40 80 
น้ํามันถ่ัวเหลือง 15 23 58 81 
น้ํามันมะกอก 14 72 9 81 
น้ํามันขาวโพด 13 25 58 83 
น้ํามันดอกทานตะวัน 10 21 64 85 
น้ํามันดอกคําฝอย 9 12 74 86 
 

ท่ีมา: ดัดแปลงจาก อริยาภรณ พงษรัตน (2556) 
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 2.1.2 วิธีการสกัดน้ํามันงา แบงออกเปน 3 วิธี ดังนี้ (วาสนา วงษใหญ, 2550)  
  2.1.2.1 Hydrolic press หรือการใชแรงอัดไฮโดรลิก เปนวิธีท่ีใชกันมานาน และได
น้ํามันงาท่ีมีคุณภาพดีท่ีสุด การสกัด หรือการหีบน้ํามันแบบนี้จะไมมีการใชความรอน น้ํามันท่ีไดจะมีสี 
กลิ่น รสชาติ และคุณคาทางโภชนาการท่ีใกลเคียงกับในเมล็ดธรรมชาติมากท่ีสุด 
  2.1.2.2 Expeller method เปนการสกัดน้ํามันโดยการใชเกลียวหมุนบีบอัดอยาง
ตอเนื่อง อุณหภูมิระหวางทํางานจะคอนขางสูง คุณภาพของน้ํามันท่ีไดจะไมดีเทาวิธีการใชแรงอัด
ไฮโดรลิก 
  2.1.2.3 การสกัดโดยการใชสารเคมี เชนการใชออกเทน เฮกเซน เพนเทน เฮปเทน โดย
วิธีการ คือ เมล็ดงาจะถูกบด กอนท่ีจะนําไปนึ่งดวยไอรอน จากนั้นจึง ใชสารเคมีท่ีเปนตัวทําละล าย 
เพ่ือชวยในการละลายน้ํามันออกมา เหลือกากแหงของงาไว แลวจึงแยกตัวทําละลายออก 
 2.1.3 คุณสมบัติของน้ํามันงาท่ีดี  
 มีสีเหลืองออน ไมมีกลิ่น มีความนุมนวลในรสชาติ คากรด (Acid Value; AV) ท่ี 0.1 กรดไขมัน
อิสระ (Free Fatty Acid, FFA) ท่ี 0.05 คาเปอรออกไซด (PV) ท่ี 2.0 คาไอโอดีน (Iodine value; IV) 
ท่ี 103-116 และคาสปอนนิฟเคชั่น (Sponification; SP) ท่ี 186-199 อยางไรก็ตามน้ํามันงามีกลิ่น
เฉพาะตัว สําหรับงาค่ัวจะมีสีเหลืองเขม สารเซซาโมลินในน้ํามันงาชวยใหน้ํามันงามีกลิ่นหอม การเก็บ
น้ํามันงาควรเก็บในขวดแกวสีชาเพ่ือปองกันการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชั่น  
 
2.2 ช้ันผิวหนัง (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
 ผิวหนังมนุษยประกอบดวย 3 ชั้นหลัก คือ Epidermis, Dermis และ Subcutaneous fat  
(ภาพท่ี 2.2) โดยมีลักษณะท่ีเฉพาะและหนาท่ีแตกตางกันในแตละชั้น  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

    ภาพท่ี 2.2  โครงสรางของช้ันผิวหนัง 
           ท่ีมา: WebMD (2017)  
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 2.2.1 ช้ันหนังกําพรา (epidermis) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  เซลล keratinocyte (corneocyte) เปนสวนประกอบหลักของผิวหนังชั้นนี้ โดยเริ่ม จาก
บริเวณชั้นลางสุด เรียกชั้นนี้วา basal layer เม่ือมีการแบงตัวจะเกิดเซลลใหม  ๆ เรียกวา daughter 
cell ซ่ึงจะเคลื่อนท่ีข้ึนสูดานบนชา ๆ จนถึงชั้นบนสุด ซ่ึงเรียกกระบวนการนี้วา keratinication ในชั้น 
epidermis จะแบงเปนชั้นยอยตาง ๆ ตามลักษณะของเซลลท่ีอยู  
  2.2.1.1 basal layer คือ ชั้นลางสุด ในชั้นนี้มีเซลลรูปรางสี่เหลี่ยมลูกเตา (cuboidal 
shape)  
  2.2.1.2 spinous layer ในชั้นนี้ประกอบไปดวย keratin 1,10 ซ่ึงเปน keratin ท่ีมี
ความแข็งแรงมาก ทําใหทนตอแรงเสียดทานไดดี Desmosome ซ่ึงเปนเซลลท่ีมีรูปรางเปนมุมแหลม 
จะเห็นไดชัดเจนมากในชั้นนี้ มีการผลิตโปรตีนและสารประกอบตาง ๆ เพ่ิมมากข้ึนในเซลลชั้นนี้ 
  2.2.1.3 granular layer เซลลในชั้นนี้จะพบ granule ท่ีเรียกวา keratohyaline 
granules ซ่ึงประกอบดวย  profilaggrin ซ่ึงเปน precursor ของ filaggrin สวน granular cells มี
หนาท่ีสําคัญในการสราง  filaggrin, form cell envelope, สราง high-molecular-weight keratins 
และมีการทําลาย nucleus และ organelles ของ cells  
  2.2.1.4 horny layer เปนชั้นท่ีอยูบนสุดของ  epidermis เรียกวา stratum corneum 
ในชั้นนี้ไมมี  organelles อีกแลว และมีการเรียงตัวกันเหมือนกําแพงอิฐ  ตัวท่ีเปนเหมือนอิฐก็คือ  
keratinocytes สวนปูนท่ีเคลือบฉาบอิฐใหติดกันนั้น  คือ สารท่ีหลั่งออกมาจาก  lamellar granules 
โดยสวนประกอบหลักเปน โปรตีน กับไขมัน โดยเซลลในชั้นนี้ไมมีการทํางานใด  ๆ หนาท่ีหลักของ  
ผิวหนังชั้นบนสุดนี้  คือ protective barrier เชน  ปองกันการระเหยของน้ําจากชั้นผิว                       
(transepidermal water loss= TEWL) สารท่ีไดจากการสลายตัวของ  filaggrin ก็กลายไปเปน  
natural moisturizing factor = NMF โดยท้ังหมดลวนเปนสวนสําคัญในการใหคว ามชุมชื้น นุมนวล 
และยืดหยุนของผิว 
 2.2.2 ช้ันหนังแท (dermis) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  ผิวหนังชั้น dermis อยูระหวาง epidermis กับ subcutaneous fat เปนชั้นท่ีกําหนด
ความหนาของผิวหนังบริเวณตาง  ๆ ของรางกาย  เม่ือแกตัวลง  ผิวหนังชั้น dermis นี้ก็จะบางลงดวย  
สวนประกอบหลักของผิวหนังชั้น  dermis คือ คอลลาเจน (collagen) โดยพบวาในระหวางเสนใย
คอลลาเจนนั้นจะถูกแทรกซึมไปดวยเสนประสาท  เสนเลือดและตอมเหง่ือ แทรกตัวอยูดานบนสุดของ
ชั้น dermis ท่ีติดกับ epidermis นั้นเราเรียกวา  papillary dermis สวนดานลางลงมาเรียกวา  
reticular dermis ในชั้น papillary dermis นั้น พบเสนใยคอลลาเจนท่ีมีขนาดเล็กกวา  มีจํานวน
มากกวาและพบเสนเลือดอยูหนาแนนกวา  เม่ือเทียบกับชั้น  reticular dermis เซลล ท่ีเปน
สวนประกอบหลักของผิวหนังชั้น dermis คือ ไฟโบรบลาสต (fibroblasts) ซ่ึงมีหนาท่ีสรางคอลลาเจน  
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อีลาสติน (elastin) เมทริกซโปรตีน (matrix proteins) และเอนไซม ตาง ๆ เชน คอลลาจีเนส 
(collagenase) และ สโตรไมลีซิน (stromelysin) 
  นอกจากนี้ยังพบ  immune cells เชน mast cells, PMNs, lymphocytes, 
macrophages ในผิวหนังชั้นนี้อีกดวย  
  2.2.2.1 คอลลาเจน  
   คอลลาเจน เปนโปรตีน ท่ีมีความแข็งแรงมากท่ีสุด  โดยกอใหเกิดความแข็งแรง
และยืดหยุนอยางมาก ตอผิวหนัง คอลลาเจนนั้นเปนเปาหมายหลักของตลาดเครื่องสําอางในปจจุบัน  
รวมท้ังการพัฒนาดานความงามและการชะลอความแก (antiaging medicine 
   คอลลาเจน ประกอบไปดวย โปรตีน  18 ชนิด โดยเราจะพบ คอลลาเจน ท่ี
เจริญเติบโตเต็มท่ีแลวในผิวหนังชั้นบน  ตรงกันขามกับ อีลาสตินซ่ึงจะพบอีลาสตินท่ีเปน immature 
fibers ในผิวชั้นบน สวน mature elastin กลับพบมากท่ีดานลางของผิวหนังชั้น dermis 
   คอลลาเจนถูกสรางข้ึนในเซลลไฟโบรบลาสต เปน procollagen กอน แลวจึง
เปลี่ยนเปนคอลลาเจนโดยผานข้ันตอนตาง ๆ ซ่ึงใชวิตามินซี และ Fe++ เปนสวนสําคัญ  ดังนั้นในคนไข
ท่ีขาดวิตามินซีจะมีการสรางคอลลาเจนลดลงอยางมาก เรียกชื่อโรคนี้วา scurvy 
   ชนิดของคอลลาเจนท่ีพบในผิวหนังชั้น dermis มีดังนี้ 
   (1)  คอลลาเจนชนิดท่ี 1 เปนสวนประกอบรอยละ 80-85 ของ dermis จึงเปน
ตัวหลักท่ีบงชี้ถึงความแข็งแรงของผิวหนังชั้น  dermis ในคนอายุมากและในผิวท่ีถูกแสงแดดมานาน  
พบวาจํานวนของคอลลาเจนชนิดท่ี 1 มีจํานวนลดลงอยางชัดเจน  จึงเปนท่ีเชื่อไดวา  คอลลาเจนชนิดท่ี 
1 นั้นเปนตัวบงชี้ถึง skin aging ท่ีสําคัญ 
   (2)  คอลลาเจนชนิดท่ี 3 เปนตัวท่ีพบรองลงมา  โดยพบอยูรอยละ 10-15 มี
ขนาดเสนใยท่ีเล็กกวาคอลลาเจนชนิดท่ี 1 เรียกอีกชื่อหนึ่งวา  fetal collagen พบคอลลาเจนชนิดท่ี 3 
มากในระยะ embryo และจะพบมากรอบ ๆ เสนเลือดและบริเวณใตชั้น epidermis 
   (3)  คอลลาเจนชนิดท่ี 4 พบบริเวณ basement membrane zone 
   (4)  คอลลาเจนชนิดท่ี 5 พบท่ัวไปในชั้น dermis ประมาณรอยละ 4-5 
   (5)  คอลลาเจนชนิดท่ี 7 พบบริเวณ Demalepidermal Junction (DEJ) โดย
เปน anchoring fibrils 
   (6)  คอลลาเจนชนิดท่ี 17 พบบริเวณ hemidesmosome 
  2.2.1.2  อีลาสติน (elastin) (จารุภา, 2560) 
   อีลาสตินเปนเสนใยโปรตีนท่ีมีความยืดหยุน ชวยใหเนื้ อเยื่อคืนรูปรางหลังจาก
ถูกยืด หรือทําใหหดตัว อีลาสตินเปนโปรตีนท่ีไมละลายน้ํา ท่ีมีตนกําเนิดมาจากโทรโปอีลาสติน 
(tropoelastin) ซ่ึงเปนกรดอะมิโนท่ีมีโครงสรางเปนขดอยางไมมีแบบแผน สวนใหญพบกรดอะมิโนท่ีมี 
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ขนาดเล็ก ซ่ึงไมมีข้ัว เชน ไกลซีน และอะลานีน นอกจากนี้ยังพบโปรลีนและไลซีน สวนไฮดรอกซี      
โปรลีน และไฮดรอกซีไลซีนนั้น พบในปริมาณเล็กนอย โทรโปอีลาสตินผลิตจากเซลลไฟโบรบลาสต 
แลวถูกขับออกมานอกเซลล โทรโปอีลาสตินท่ีเปนอิสระ จะเขาสูกระบวนการสรางเสนใยอีลาสตินท่ีมี
ความสมบูรณ เพ่ือใหมีการเชื่อมตอกันระหวางสายดวยพันธะเคมีและไดเปนเสนใยอีลาสติน พันธะเคมี
ท่ีเกิดข้ึนเปนผลมาจากเอนไซมไลซิ ลออกซิเดสรวมกับมีไอออนคอปเปอร เปนปจจัยรวม การเชื่อมโยง
สงผลใหเกิดเสนใยอีลาสตินท่ีมีคุณสมบัติไมละลายน้ํา และมีความยืดหยุนสูง 
   ในชั้นหนังแท จะพบเสนใยอีลาสตินใน 3 รูปแบบ ไดแก ออกซีทาแ ลน 
(oxytalan) อีลายูนิน (elaunin) และอีลาสติน (elastin fiber) เสนใยอีลาสตินท้ัง 3 รูปแบบ มี
โครงสรางท่ีแตกตางกันตามลําดับของกระบวนการเกิดอีลาสติน 
   เสนใยคอลลาเจน และอีลาสตินมี โครงสรางและ องคประกอบแตกตางกันดัง
ตารางท่ี 2.3 
 
ตารางท่ี 2.3  เปรียบเทียบโครงสรางและองคประกอบของคอลลาเจน และอีลาสติน 
 

คอลลาเจน อีลาสติน 
โครงสรางประกอบดวยเพปไทด  3 สายบิดเกลียว 
(triple helix) 

โครงสรางเปนขดอยางไมมีแบบแผน (random 
coil conformation) 

ลําดับกรดอะมิโนจัดเรียงตัวซํ้า ๆ ไมมีการจัดเรียงตัวซํ้า ๆ 
กรดอะมิโนท่ีพบมากในโครงสราง คือ ไกลซีน   
โปรลีน และไฮดรอกซีโปรลีน 

กรดอะมิโนท่ีพบมากในโครงสราง คือ ไกลซีน   
โปรลีน อะลานีน และไลซีน 

มีคารโบไฮเดรตเปนสวนประกอบของโครงสราง 
 

ไมมีคารโบไฮเดรตเปนสวนประกอบของ
โครงสราง 

เกิดการเชื่อมโยงกันดวยพันธะโควาเลนต ผาน
หมูอัลดีไฮดของกรดอะมิโน โดยอาศัย 
ไลซิลออกซิเดสเปลี่ยนหมูไฮดรอกซีของไลซีน 
และของไฮดรอกซีไลซีนไปเปนหมูอัลดีไฮด 

เกิดการเชื่อมโยงกันดวยโครงสรางทางเคมีท่ี
เรียกวาเดสโมซีน หรือไอโซเดสโมซีน โดยอาศัย      
ไลซิลออกซิเดสเปลี่ยนไลซีนใหเปนอัลไลซีน 

 

ท่ีมา:  จารุภา วิโยชน (2560) 
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  2.2.1.3 Glycoprotein 
   Glycoprotein มีหนาท่ีเก่ียวกับ  cell migration, cell adhesion, และ cell 
orientation Glycoprotein ท่ีพบมากท่ีสุดใน  dermis คือ fibronectin และ tenascin fibronectin 
เปน filamentous Glycoprotein ท่ีมีสวนสําคัญในการยึดเกาะของเกร็ดเลือดกับ  collagen และมี 
บทบาทสําคัญในขบวนการเกิด  granulation tissue และ re-epithelialization Tenascin พบ
เฉพาะบริเวณ  papillary dermis เทานั้น ดังนั้นความสําคัญของ  Glycoprotein ก็คือ tissue 
remodeling และ wound healing นั่นเอง 
  2.2.1.4 Glycosaminoglycans (GAGs) 
   GAGs เปน polysaccharide chains ซ่ึงยึดเกาะอยูกับ  core proteins มี
หนาท่ีสําคัญเก่ียวกับ  salt and water balance GAGs ท่ีพบมากท่ีสุดใน  dermis คือ hyaluronic 
acid และ dermatan sulfate hyaluronic acid นั้นมีหนาท่ีสําคัญเก่ียวกับ  cell growth, cell 
membrane receptor, cell adhesion พบ hyaluronic acid อยูท่ัว ๆ ไปในชั้น  dermis 
โดยเฉพาะในบริเวณท่ี  cell ไมหนาแนน โดย hyaluronic acid จะฉาบอยูรอบ  ๆ คอลลาเจนและ 
เสนใยอีลาสติน และชองวางระหวาง เซลลตาง ๆ โดยพบวาในคนแก  จะมี hyaluronic acid ลดลง
อยางมากในชั้น dermis ดังนั้นจึงเปนท่ีมาของผลิตภัณฑเสริมความงามตาง  ๆ ท่ีชวยเพ่ิม hyaluronic 
acid ใหกับผิว โดยจะฟนความชุมชื่นใหกับผิวในวัยชราได  รวมท้ังใช hyaluronic acid เปนสารเติม
เต็มโดยฉีดเขาสูผิวหนังบริเวณท่ีมีริ้วรอยชนิด 
 2.2.3 Hypodermis (Subcutaneous tissue) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  อยูใตชั้น dermis ลงไป ประกอบไปดวย  fat cells เปนหลัก โดยเปนแหลงสําคัญของ
พลังงานสะสมของรางกาย  เม่ืออายุมากข้ึน ไขมันในชั้น subcutaneous จะลดลง โดยอาจจะหายไป  
หรือมีการสะสมบริเวณหนาทองหรือตนขา  จึงเปนท่ีมาของการดูดไขมันออกจากบริเวณหนาทองและ
ตนขา แลวนําไปเติมเต็มในสวนของแกมและคาง  
 
2.3 อนุมูลอิสระ (โอภา วัชระคุปต, 2550) 
 อนุมูลอิสระ คือ อะตอม โมเลกุล หรือ สารประกอบท่ีมีอิเล็กตรอนเดี่ยว อยูในออรบิทัลนอกสุดท่ี
มีระดับพลังงานสูงสุด รวมถึงอะตอมของไฮโดรเจนและอิออนของโลหะทรานซิชันสวนใหญ อนุมูล
อิสระมีท้ังท่ีอยูในสภาวะเปนกลางทางไฟฟา และอนุมูลอิสระท่ีมีประจุไฟฟา โดยมีท้ังประจุบวกและ
ประจุลบ ดังนั้นอนุมูลอิสระจึงมีคุณสมบัติเฉพาะ คือ มีความไว สูงในการเกิดปฏิกิริยากับโมเลกุลอ่ืน  ๆ 
อยางไรก็ตามอนุมูลอิสระบางชนิดมีความเสถียร ไมไวในการเกิดปฏิกิริยา และสามารถคงสภาพอนุมูล
ไดนาน ตัวอยางอนุมูลอิสระท่ีมีความสําคัญทางชีวภาพ ไดแก อนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน   
(O2

-• ) อนุมูลไฮดรอกซี (•OH) อนุมูลอัลคอกซี (RO•) และอนุมูลไฮโดรเปอรออกซิล (HOO2
•) อนุมูล 
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อิสระเหลานี้จัดเปนอนุมูลท่ีไวในการเกิดปฏิกิริยาสูงมาก ขณะท่ีไนตริกออกไซด (NO) หรือ อนุมูล    
ไนตริกออกไซด (•NO) อนุมูลวิตามินอีและอนุมูลวิตามินซี เปนอนุมูลอิสระท่ีมีความไวสูงรองลงมา  
 อนุมูลอิสระ และสารท่ีเก่ียวของกับอนุมูลท่ีมีบทบาททางชีววิทยา แบงออกเปน 3 กลุมใหญ คือ 
กลุมท่ีมีออกซิเจนเปนองคประกอบ (reactive oxygen species, ROS) กลุมท่ีมีไนโตรเจนเปน
องคประกอบ (reactive nitrogen species, RNS) และกลุมท่ีมีคลอรีนเปนองคประกอบ (reactive 
chlorine species, RCS) สารบางชนิดจัดอยูใน 2 กลุม เชน เปอรออกซีไนเตรท 
 2.3.1 การเกิดอนุมูลอิสระ 
  อนุมูลอิสระในสิ่งมีชีวิตเกิดจากการเผาผลาญของเซลลโดยการใชออกซิเจน อนุมูล
ซุปเปอรออกไซดแอนอิออน (O2

-• ) และอนุมูลไฮดรอกซี (•OH) เปนอนุมูลท่ีพบในเซลลมากกวา อนุมูล
อ่ืน ๆ สวนไฮโดรเจนเปอรออกไซดและเปอรออกซีไนเตรท (ONOO-) แมวาโครงสรางไมอยูในรูปอนุมูล
อิสระ แตเปนสารท่ีไดจากปฏิกิริยาตอเนื่องท่ีมีอนุมูลอิสระเปนตนเหตุ สารท่ีไมไดอยูในรูปอนุมูลอิสระ
เหลานี้มีบทบาทในปฏิกิริยารีดอกซท่ีเกิดข้ึนในเซลลเปนอยางมาก และมีความเปนพิษสูง เรียกสารท่ีวา
นี้วาสารไวสูง (reactive species, RS)  
 2.3.2 อนุมูลอิสระกับการเกิดโรค  
  อนุมูลอิสระมีความสําคัญในกระบวนการเกิดโรค ท้ังเปนตนเ หตุ และเปนปจจัยท่ีทําให
โรคพัฒนาอยางรวดเร็ว และมีความรุนแรงมากยิ่งข้ึน โดยเฉพาะโรคท่ีเก่ียวกับความเสื่อม และความ
บกพรองของเซลลประสาท และระบบสื่อสารในสมอง นอกจากนี้อนุมูลอิสระยังเก่ียวของกับ
กระบวนการอักเสบ เปาหมายแรกท่ีอนุมูลอิสระทําใหเกิดความเสียหายและเปนสาเหตุของการเกิดโรค 
คือ ขีวโมเลกุลท่ีสําคัญในรางกายท่ีไวตอการถูกออกซิไดซ ไดแก ลิพิดท่ีเปนองคประกอบของเมมเบรน 
โปรตีนท่ีเปนองคประกอบของเ อนไซม รีเซปเตอร สารสื่อประสาทและดีเอ็นเอ ท้ังนี้เนื่องจาก ลิพิด 
โปรตีน และดีเอ็นเอ เป นสารชีวโมเลกุล ท่ีมีอิเล็กตรอนหรืออะตอมไฮโดรเจนท่ีหลุดออกไดงาย ทําให
อนุมูลอิสระเขาไปทําปฏิกิริยาโดยจับคูเขากับอิเล็กตรอนของสารชีวโมเลกุล หรือดึงอิเล็กตรอน หรือ
อะตอมไฮโดรเจนของสารชีวโมเลกุลนั้น  ๆ สารชีวโมเลกุลเหลานี้ถูกออกซิไดซโดยอนุมูลอิสระ ทําให
คุณสมบัติ และการทําง านของชีวโมเลกุลเปลี่ยนไป เกิดความบกพรอง หรือถูกทําลาย อันเปนตนเหตุ
ของการเกิดโรค 
 2.3.3 การปองกันอันตรายและความเสียหายจากอนุมูลอิสระ 
  อนุมูลอิสระ ท่ีเกิดข้ึนในเซลลรางกายมีหลายชนิด มีท้ังท่ีเปนประโยชนและโทษ อนุมูล
อิสระบางชนิดทําหนาท่ีเปนตัวสงสัญญาณต อเซลล และบางชนิดมีฤทธิ์ตอการทํางานของเซลลหรือ
อวัยวะ ดังนั้นเซลลและรางกายจึงมีกลไกเพ่ือควบคุมปริมาณอนุมูลอิสระไมใหสูงจนเกิดอันตราย แต
หากเกิดภาวะผิดปกติทําใหกลไกปองกันบกพรองไมสามารถควบคุมสภาวะสมดุลได จะทําใหเกิดภาวะ 
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อนุมูลอิสระและสารออกซิแดนทมากเกินสมดุล (oxidative stress) กลไกท่ีชวยในการควบคุมปริมาณ
อนุมูลอิสระไดแก 
  2.3.3.1 เอนไซมในระดับเซลล เอนไซมเปนกลไกแรกท่ีชวยคววบคุมใหอนุมูลอิสระอยูใน
สมดุล เอนไซมท่ีสําคัญไดแก  เอนไซมซุปเปอรออกไซดดิสมิวเตส (Superoxide dismutase, SOD) 
เอนไซมคาตาเลส (Catalase, CAT) เอนไซมกลูตาไทโอนเปอรออกซิเดส (Glutathione peroxidase, 
GPx) และเอนไซมไทโอรีด็อกซินรีดักเตส (Thioredoxin reductase TR)  
  2.3.3.2 สารตานอนุมูลอิสระ หรือ สารขจัดหรือกําจัดอนุมูลอิสระ (radical scavenger) 
สารตานอนุมูลอิสระเปนสารท่ีสามารถทําปฏิกิริยากับอนุมูลอิสระโดยตรง เพ่ือกําจัดอนุมูลใหหมดไป 
หรือ หยุดปฏิกิริยาลูกโซไมใหดําเนินตอ สารกําจัดอนุมูลอิสระท่ีมีตามธรรมชาติ เชน กรดยูริค บิลิรูบิน 
สวนวิตามินซี วิตามินอี กลูตาไทโอน เบตาแคโรทีน และยูบิควิโนน จะหยุ ดปฏิกิริยาลูกโซการเกิด
อนุมูล  โดยสารตานอนุมูลอิสระประเภทนี้ มีสวนสําคัญในการทําใหปฏิกิริยาลิพิดเปอรออกซิ เดชัน
สิ้นสุดลง  
  2.3.3.3 สารคีเลทโลหะ (metal chelator) สารคีเลทโลหะช วยในการควบคุมปริมาณ
อนุมูลอิสระใหอยูในสมดุล เนื่องจากโลหะทรานซิชัน เชน  ธาตุเหล็ก และทองแดง มีสวนสําคัญในการ
เกิดอนุมูลอิสระ  
 2.3.4 ผลของอนุมูลอิสระตอผิวหนัง (วิชิต, 2547) 
  มนุษยอาศัยอยูในสภาวะแวดลอมท่ีเต็มไปดวยออกซิเจน และขบวนการชีวเคมีของเซลล
ในรางกายจะผลิต ROS ออกมาตลอดเวลา ถาไมมีการควบคุม ก็จะเกิดการทําลายเซลล สําหรับ
ผิวหนังซ่ึงเปนอวัยวะท่ีใหญท่ีสุด และอยูภายนอกทําใหตองสัมผัสกับสิ่งแวดลอม เชน แสงแดด ความ
รอน ความเย็น หรือสารเคมี แ ละปจจุบันมีหลักฐานจํานวนมากท่ีบ งชี้วา oxidative stress ท่ีสําคัญ
ท่ีสุดของผิวหนังมาจาก UV ในแสงแดด ผลจากการไดรับรังสีอัลตราไวโอเ ลตท่ีผิวหนังจะเกิด lipid 
peroxidation, lipid radical, melanin radical และการลดลงของสารตานอนุมูลอิสระตาม
ธรรมชาติในรางกาย ท้ังชนิดเอนไซมและไมใชเอนไซม นอกจากนี้ยังมีปฏิกิริยาท่ีเกิดจาก oxygen 
dependent photosensitization ท่ีรูจักกันดีจาก endogenous sensitizers ไดแก porphyrins, 
flavins, melanins และ tryptophan metabolites ลวนผาน ROS ท้ังสิ้น  
  การเปลี่ยนแปลงทางคลินิกท่ีผิวหนัง 3 ชนิดท่ีเปนผลของแสงแดด โดยผานอนุมูลอิสระ
ไดแก photocarcinogenesis, photoaging และ photodermatosis บางประเภท สําหรับผิวหนัง
ชราจากแสงแดด มีการศึกษาวา อนุมูลอิ สระทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงคอลลาเจน และพบวาบริเวณ
ผิวหนังท่ีมี photoaged จะมีเม็ดเลือดขาวจํานวนมาก ซ่ึงเม็ดเลือดขาวเหลานี้สามารถปลอย ROS 
ออกมาทําลายคอลลาเจนได 
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2.4 รังสียูวีกับผิวหนังแกกอนวัย (จารุภา วิโยชน, 2560) 
 2.4.1 คอลลาเจนถูกทําลาย 
  ผิวหนังท่ีเสื่อมสภาพเนื่องจากรังสียูวี มักมีลักษณะหยอนยานเปนริ้วรอยลึก สีผิวเขมใน
บางจุด โดยพบวาปริมาณเนื้อเยื่อเก่ียวพัน ไดแก คอลลาเจนมีปริมาณนอยลง ขาดความยืดหยุน และ
องคประกอบตาง ๆ เชน อีลาสติน โปรติโอไกลแคน และกลูโคสะมิโนไกลแคน มีการจัดเรียงตัวไมเปน
ระเบียบ นอกจากนี้พบจํานวนเซลลท่ีเก่ียวของกับกระบวนการอักเสบ เชน มาสทเซลล (mast cell) 
และนิวโทรฟล (neutrophils) ซ่ึงเซลลเหลานี้จะพบไดนอยในเซลลผิวหนังของผูสูงอายุ ทําใหการ
ตานทานตอสิ่งแปลกปลอมลดลง  
 2.4.2 รังสียูวีกับการทําลายดีเอ็นเอและผลิต ROS 
  โมเลกุลท่ีอยูในชั้นผิวหนัง เชน พอไฟริน (porphyrins), เธอริน (pterins), บิลิรูบิน 
(bilirubin) และกรดทรานสยูโรคานิค (trans urocanic acid) เปนตน ถูกกระตุนหลังจากไดรับรังสียูวี
เอและทําปฏิกิริยากับออกซิ เจนไดผลเ ปน singlet oxygen ซ่ึงเปนอนุมู ลอิสระท่ีมีออกซิเจนเปน
สวนประกอบ หรือ ROS ซ่ึง ROS สามารถทําลายโครงสราง DNA โปรตีน ไขมัน และแซ็กคาไรด ท่ี
เปนองคประกอบของเซลล และรังสียูวีเอสามารถทําลาย DNA ไดโดยตรง และเหนี่ยวนําใหเกิด
เซลลมะเร็ง นอกจากนั้นรังสียูวีเอยังสงผลใหเซลลไฟโบรบลาสตผลิต Matrix metalloproteinases 
(MMPs) มากข้ึน 
  รังสียูวีเอแล ะยูวีบียังกอใหเกิดการผลิตซุปเป อรออกไซดแอนไอออน (superoxide 
anion, O-

2) ซ่ึงซุปเปอรออกไซด แอนไอออนท่ีเกิดข้ึนจํานวนหนึ่งจะ ถูกเปลี่ยนเปนไฮโดรเจนเป อร
ออกไซด  แสะไฮโดรเจนเป อรออกไซดนี้สามารถทําปฏิกิริยากับเฟอรัส เรียกวาปฏิกิริยาเฟนตัน 
(fenton reaction) ไดผลผลิตเปนไฮดรอกซิลแรดิเคิล (hydroxyl radical, -OH) ท่ีมีความเปนพิษสูง 
ทําใหการสังเคราะห DNA และโปรตีน รวมท้ังการแบงเซลลบกพรอง นอกจากนี้ไฮดรอกซิลแรดิเคิลยัง
ทําใหไขมันท่ีไมอ่ิมตัว ซ่ึงเปนองคประกอบข องผนังเซลล เกิดปฏิกิริยาลิพิดเป อรออกซิเดชัน สงผลให
ผนังเซลลสูญเสียความแข็งแรง  
  นอกจาก ROS แลว อนุมูลอิสระท่ีมีไนโตรเจนเปนสวนประกอบ หรือ RNS เชน          
ไนตริกออกไซด (nitric oxide, NO) ก็มีสวนสําคัญในการกระตุนไฟโบรบลาสตผลิต MMPs เชนกัน  
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 2.4.3 รังสียูวีกับการกระตุนไซโตไคน (cytokines) และโกรธแฟคเตอร (growth factors)  
  การทํางานของไฟโบรบลาสตถูกควบคุมดวยไซโตไคนและโกรธแฟคเตอร รวมท้ังการผลิต
เอนไซมและองคประกอบของเมทริกซนอกเซลลไฟโบรบลาสตนั้น ยังข้ึนอยูกับการทํางานของ           
รีเซปเตอรและไซโตไคน และโกรธแฟคเตอรท่ีมีอยูในเซลล  
  MMPs นั้นถูกผลิตจากการท่ีรั งสียูวีกร ะตุนรีเซปเตอร ท่ีมีตําแหนงอยูบริเวณท่ีผิวของ
เซลลไฟโบรบลาสต การกระตุนการทํางานของรีเซปเตอรยังไมเปนท่ีเขาใจกันดี แตเปนไปไดวาอาจเกิด
จากการท่ีรังสียูวีไปกระตุนการทํางานของเอนไซมไทโรซีนไคเนส (tyrosine kinase) นอกจากกระตุนรี
เซปเตอรแลวรังสียูวียังสามารถกระตุนการทํางานของนิวเคลียรแฟคเตอร-แคปปาบี หรือเอ็นเอฟ- แคป
ปาบี (nuclear factor-KB, NF-KB) ซ่ึงเปนทรานสคริปชันแฟคเตอรท่ีผลิตไซโตไคนตาง  ๆ รวมท้ัง    
โกรธแฟคเตอรและเอนไซมท่ีทําลายคอลลาเจน  
  รังสียูวีเอและยูวีบีกระตุนใหไฟโบรบลาสตผลิตอีลาสเตส (elastase) ซ่ึงเปนเอนไซมท่ี
ยอยอีลาสติน สงผลใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุนและเกิดริ้วรอย ท้ังนี้การกระตุนการผลิตอีลาสเตส
โดยรังสียูวีนั้น สวนหนึ่งเกิดจากการกระตุนใหคีราติโนไซต และ /หรือไฟโบรบลาสตปลดปลอยไซโต
ไคนชนิดตาง  ๆ นอกจากนั้นรังสียูวียังกระตุ นใหไฟโบรบลาสตผลิตเนปริลีซีน (neprilysin) ซ่ึงเชื่อวา
เปนเอนไซมท่ีอยูในกลุมเดียวกับอีลาสเตสทําหนาท่ียอยนิวโรเพปไตด (neuropeptides) หลายชนิด 
สงผลใหนิวโรเพปไตดท่ีผิวหนังลดลง นําไปสูการเสื่อมสภาพของผิวหนัง 
 2.4.4 รังสียูวีกับการลดการสรางโปรคอลลาเจน (procollagen) 
  นอกจากการเพ่ิมปริมาณเอนไซม MMPs แลว รังสียูวียังสงผลใหโปรคอลลาเจนชนิดท่ี 1 
และ 3 ลดลง รวมท้ังทําใหโครงสรางของเนื้อเยื่อเก่ียวพันเกิดการเปลี่ยนแปลง   
 
2.5 เอนไซม  
 เอนไซม เปนกลุมโปรตีนท่ีมีหนาท่ีพิเศษแตกตางจากโปรตีน และมหชีวโมเลกุลอ่ืน  ๆ คือ มี
ความสามารถในการเรงปฏิกิริยาในสิ่งมีชีวิตไดอยางมีประสิทธิภาพ โดยเอนไซมมีความจําเพาะกับสาร
ท่ีทําปฏิกิริยาท่ีเรียกวา สารตั้งตน (substrate) และสามารถทํางานโดยเอนไซมจะไมเปลี่ยนรูปไปเปน
ผลิตภัณฑอ่ืน เอนไซมสามารถเพ่ิมอัตราเร็วของปฏิกิริยา และลดพลังงานกระตุนของปฏิกิริยาได  
 2.5.1 เมทริกซเมทัลโลโปรติเนส (metrix metalloproteinases, MMPs) เปนกลุมเอนไซม
ท่ีทําหนาท่ียอยสลายเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล โดยมีแคลเซียมและสังกะสีเปน co-factor เอนไซมนี้
ทําใหเกิดการเสื่อมสลายของเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล ซ่ึงประกอบไปดวยคอลลาเจน อีลาสติน และ
ไกลโคสมิโนไกลแคน MMPs แตละชนิดจะมีความจําเพราะกับสับสเตรทตางกัน ในชวงแรกจึงเรียก
ตามชื่อสับเสตรทท่ีจําเพราะ เชน คอลลาจีเนส (collagenase), เจลาติเนส (gelatinase) และเมทัลโล
อีลาสเตส (metalloelastase) เปนตน แตในปจจุบัน MMPs แตละชนิดสามารถจําเพาะกับสับเสตรท 
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ไดหลายชนิด บางสับเสตรทก็จําเพาะกับ MMPs มากกวา 1 ชนิด จึงปรับการเรียกชื่อเปนลําดับแทน 
เชน collagenase เปลี่ยนเปน MMP-1 และ gelatinase A เปลี่ยนเปน MMP-2 เปนตน (สหพัฒน, 
2550) เอนไซม คอลลาจีเนสเปนเอนไซมชนิดหนึ่งในกลุมโปรติเอสท่ีสามารถยอยสลาย native 
collagen ได โดยท่ัวไปเอนไซมคอลลาจีเนสท่ียอยคอลลาเจนจะตองมี Zn2+ เปนโคแฟคเตอรบริเวณ
เรง ซ่ึงจัดเปนเมทัลโลโปรติเนส บางชนิดจัดเปนซีรีนโปรติเนสและโปรติเอสอ่ืนๆรองลงมา เอนไซม
คอลลาจีเนสชนิดเมทัลโลโปรติเนสยอยสลายสายคอลลาเจนตรงพันธะเปปไทดระหวางกรดอะมิโน
ชนิดอ่ืนๆกับไกลซีน-โพรลีน (Watanabe, 2004) 
  MMPs จําแนกไดเปน 3 กลุม ข้ึนอยูกับประเภทของชีวโมเลกุลท่ีเอนไซมนี้จะเขาไปยอย 
ไดแก 
  2.5.1.1  กลุมคอลลาจีเนส เชน MMP-1 ทําหนาท่ียอยสลายคอลลาเจนท่ีขดกันเปน
เกลียว (triple-helical structure) ใหแยกออกจากกัน เพ่ือใหเอนไซมยอยโปรตีนชนิดอ่ืนรวมท้ัง 
MMPs เขาไปยอยสลายตอ  
  2.5.1.2  กลุมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 ท่ีมีขนาด 72 และ 92 กิโลดาลตัน (72 and 92 kd 
IV collagenase) หรือมีชื่อเรียกวา เจลาติเนส เชน MMP-9 สามารถยอยคอลลาเจนท่ีอยูบริเวณเยื่อ
ฐาน (basement membrane) ตรงรอยตอระหวางชั้นหนังแทและหนังกําพรา รวมท้ังสามารถยอยเจ
ลาติน และคอลลาเจนท่ีถูกแปรสภาพโดยคอลลาจีเนสมากอน 
  2.5.1.3  กลุมสโตรมีไลซิน (stromelysins) เชน MMP-3 สามารถยอยสารไดหลายชนิด 
เชน เจลาติน, ไฟโบรเนคติน, โปรติโอไกลแคน และลามินิน (laminin) รวมท้ังกระตุน proMMP-1 ซ่ึง
เปนเอนไซมในรูปแบบท่ีไมสามารถทํางนได ไปเปนเอนไซมท่ีสามารถทํางานได  
  การทํางานของ MMPs ถูกยับยั้งไดโดยทิชชูอินฮิบิเตอรออฟเมทริกซเมตัลโลโปรติ
เนสหรือทิมป (tissue inhibitor of metalloproteinases, TIMPs) และการทํางานของทิมปจะ ถูก
ยับยั้งโดย ROS สงผลใหเมทริกซนอกเซลลในผิ วหนังท่ีไดรับรังสียูวีอยางตอเนื่อง มีปริมาณลดลงจาก
การทําลายโดย MMPs เนื่องจากสมดุลของ MMPsและทิมปเปลี่ยนแปลงไปในแนวทางท่ีสงผลให
กิจกรรมของ MMPs เพ่ิมข้ึน (จารุภา วิโยชน, 2560) 
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2.6 ชองทางการซึมผานผิวหนัง (route of penetration) (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
 ชองทางการซึมผานผิวหนังมี 2 ทางคือ 
 (1)  ผานทางรูเปด หรือ ทอบนผิวหนัง 
 (2)  ผานทางหนังกําพรา ซ่ึงแบงเปน 2 ชองทางคือ ผานทางชองวางระหวางเซลล (intercellular 
route) และผานทางเซลลของผิวหนัง (transcellular route) 
 2.6.1 การซึมผานทางรูเปดบนผิวหนัง (transappendageal route) 
  ไดแก รูขุมขน ตอมเหง่ือ ตอมไขมัน ซ่ึงยอมใหสารท่ีเปนโพลาร และโมเลกุลใหญซึมผาน
ได แตพ้ืนท่ีเหลานี้มีเพียง 0.1% ของพ้ืนท่ีผิวหนัง จึงไมชวยในการซึมผานมากนัก นอกจากนี้ยังจะตอง
สวนทางกับการหลั่งของเหง่ือ หรือไขมันอีกดวย 
 2.6.2 การซึมผานทางหนังกําพรา (transepidermal route) 
  ชั้นท่ีมีความสําคัญตอการซึมผาน คือ ชั้นสตราตัมคอรเนียม การซึมผานทางชองวาง
ระหวางเซลล (intercellular route) และการซึมผานทางเซลลของผิวหนัง (transcellular route) 
แสดงดังภาพท่ี 2.3 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   ภาพท่ี 2.3  การซึมผานหนังกําพรา (transepidermal route)  
         ท่ีมา: ดัดแปลงจาก ปราณีต โอปณโสภิต (2557) 
 
  2.6.2.1 การซึมผานทางชองวางระหวางเซลล  ระหวางเซลลในชั้น สตารตัมคอรเนียม 
ประกอบดวยของเหลวท่ีเปนไขมันหลายชนิด เชน phospholipids, fatty acid, chloresterol, 
triglycerides และ ceramides ดังนั้นสารท่ีจะซึมผานชั้นนี้ ควรท่ีจะละลายไดบางในไขมัน แตก็ไม
ควรท่ีจะละลายดีเกินไป ไมเชนนั้นตัวยาจะถูกจับไวท่ีชั้นนี้จนหมด ไมสามารถซึมผานสูผิวหนังชั้นอ่ืนได 
ยาควรมีสัมประสิทธิ์การแบงภาคใกลเคียงกับ 1  
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  2.6.2.2 การซึมผานเซลล เซลลของสตารตัมคอรเนียม เปนเซลลท่ีตายแลวไมมีนิวเคลียส 
สวนประกอบหลักเปนโปรตีน และเคราติน เซลลมีการเรียงตัวกันอยางหน าแนน โครงสรางคลายเสน
ใย คอนขางแหงและก่ึงแข็ง ตางจากเซลลชั้นใน และหนังแทท่ีชุมชื้น ดังนั้นสารตาง  ๆ ท่ีจะผานเขาสู
รางกายโดยผานชั้นสตราตัมคอรเนียม ควรเปนสารท่ีละลายน้ําดี 
 2.6.3 ปจจัยท่ีมีผลตอการดูดซึมผานทางผิวหนัง (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
  2.6.3.1 ปจจัยทางชีวภาพ 
   1) อายุผิวหนัง อายุของผูปวยมีความสัมพันธในการซึมของตัวยาเขาสูผิวหนัง 
โดยผิวหนังของทารก มีการซึมผานของตัวยาไดดีกวาวัยหนุมสาว 
   2) สภาพผิวหนัง เม่ือผิวหนังอยูในสภาพท่ีสมบูรณ มันจะทําหนาท่ีตานการซึม
ผานของสารตาง ๆ แตเม่ือมีสิ่งใดมาทําลายชั้นผิวหนังไป การซึมผานของสารก็จะมากยิ่งข้ึน 
   3) ตําแหนงของผิวหนัง เนื่องจากชั้นสตราตัมคอรเนียมมีความหนาของผิวหนัง
ท่ีแตกตางกันตามบริเวณตาง ๆ ของรางกาย  การซึมผานผิวหนังของตัวยาจึงแปรเปลี่ยนไปตาม ความ
หนา โครงสรางของชั้นสตราตั มคอรเนียม ความหนาแนนของรูขุมขน ตอมเหง่ือ และตอมไขมัน และ
อัตราการดูดซึมสารชนิดเดียวกันของแตละคนก็แตกตางกันดวย 
   4) เมตาบอลิสมในผิวหนัง ในชั้นผิวหนัง viable epidermis และชั้นหนังแท มี
เอนไซมท่ีเก่ียวของกับการสรางและทําลายสาร การนําสงยาทางผิวหนังควรท่ีจะคํานึงถึงปจจัยนี้ 
เพราะหากยาถูกเมตาบอลิสมท่ีผิวหนัง อาจทําใหยาไมออกฤทธิ์ หรือมีอาการขางเคียงได 
   5) การหมุนเวียนของโลหิต  การหมุนเวียนของโลหิตมีผลตอการซึมผานของยา
ทางผิวหนัง การซึมผานจะเพ่ิมข้ึน เม่ือมีการหมุนเวียนของโลหิตมากยิ่งข้ึน 
   6) ความแตกตางของสัตวแตละชนิด  สัตวเลี้ยงลูกดวยนมมีลักษณะผิวแตกตาง
กัน โดยสัตวจะมีรูขุมขนมากกวาคน และไมมีตอมเหง่ือ จึงมีผลตอชองทางหลักท่ีตัวยาจะซึมผานเขาสู
รางกาย ดังนั้นในการศึกษาการซึมผานของตัวยาของสัตวทดลองท่ีมีขนท่ีผิวหนัง มาก จึงตองมีการโกน
ขนออก 
  2.6.3.2 ปจจัยจากสิ่งแวดลอม 
   1) ความชื้น  (skin hydration) เม่ือผิวหนังมีความชุมชื้น ชั้นสตราตัมคอร
เนียมของผิวหนังจะเกิดการพองตัว สงผลใหการซึมผานขอ งตัวยาผานชั้นผิวหนังมีอัตราเพ่ิ มข้ึนอยาง
รวดเร็ว  
   2) อุณหภูมิ อุณหภูมิมีผล 2 ทางคือ เพ่ิมพลังงานจลนใหกับสารสามารถ
เคลื่อนท่ีไดเร็วข้ึน และมีผลตอสรีรวิทยาของผิวหนัง โดยทุก  ๆ 10 องศาท่ีเปลี่ยนไป การซึมผานผิวจะ
เปลี่ยนไปประมาณ 2 เทา และอุณหภูมิท่ีสูงข้ึน มีผลทําใหระบบหมุนเวียนโลหิตเพ่ิมมากข้ึน 
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  2.6.3.3 ปจจัยจากระบบนําสงยา 
   1) สมบัติทางเคมีกายภาพของตัวยา ยาท่ีมีโมเลกุลใหญ จะมีคาสัมประสิทธิ์
การแพรนอยกวาโมเลกุลขนาดเล็ก ซ่ึงคาสัมประสทธิ์การแพรเปนสัดสวนกลับกับรากท่ีสองของ
น้ําหนักโมเลกุล ยาท่ีมีคุณสมบัติการแพรผานผิวหนังดี ควรมีน้ําหนักโมเลกุลนอยกวา 600 Da 
นอกจากนี้ควรมีสมบัติทางเคมีกายภาพอ่ืน  ๆ ท่ีเหมาะสม เชน คา Log P (partition coefficient) 
ประมาณ 1 คาคงท่ีของการแตกตัว (pKa) คาความเปนกรดดาง คาความเขมขนของยา  การจับกันของ
ยากับผิวหนัง 
   2) สมบัติทางเคมีกายภาพของระบบนําสงยา 
    2.1)  ผลของกระสายยาตอความชุมชื้นของผิวหนัง ในชั้นผิวหนังมีสารท่ีมี
ความจําเปนในการควบคุมปริมาณน้ําของสตราตัมคอรเนียม  ไมใหต่ํากวา 20% เพ่ือใหผิวหนังมีความ
ออนนุม เม่ือตองการใหมีการซึมผานของยามากข้ึน ตองทําใหผิวหนังเกิดการ hydration มากข้ึน โดย
การใชสารท่ีชวยใหเกิดแผนฟลมปกคลุมผิวหนัง เพ่ือลดการสูญเสียน้ํา เพ่ิมความชุมชื้น และชวยเพ่ิม
อัตราการซึมผานของตัวยา  
    2.2)  ผลของกระสายยาตอการปลดปลอยยา ความชอบของกระสายยากับ
โมเลกุลยา มีผลตอการปลดปลอยโดยท่ัวไป ถายาปลดปลอยจากระบบนําสงงาย จะมีอัตราการซึมผาน
ท่ีสูงข้ึน กลไกการปลดปลอยยาข้ึนกับโมเลกุลของยาละลาย หรือแขวนลอยในระบบนําสงยา และคา
สัมประสิทธิ์การแบงภาคของยาจากระบบนําสงยาไปยังผิวหนัง 
     2.3)  สวนประกอบของระบบนําสงยา สวนประกอบของระบบนําสงยา มี
อิทธิพลตอคาการดูดซึมผานผิว หนังของยา ไมเพียงแตมีผลตออัตราการปลดปลอยยา แตมีอิทธิพลตอ
การซึมผานชั้นสตราตัมคอรเนียม ตัวอยางของสารท่ีมีอิทธิพลตอการซึมผานยา เชน methyl 
salicylate จะมีการซึมผานผิวหนังไดดีกวา salicylic acid เนื่องจากมีความชอบไขมัน (lipophilic) 
มากกวา 
 
2.7 วิธีการเพ่ิมการดูดซึมผานผิวหนัง (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
 2.7.1 Drug or vehicle interactions 
  2.7.1.1 Drug หรือ Prodrug โดยการเลือกยาท่ีมีคุณสมบัติในการซึมผานผิวหนังไดดี 
เชน มีมวลโมเลกุลนอยกวา 600 Da มีคา LogP 1-3 มีการละลายในน้ํามันไดดี จุดหลอมเหลวต่ํา หรือ
ปรับปรุงโครงสรางทางเคมีใหเปน บรรพเภสัช (prodrug) ท่ีมีคุณสมบัติท่ีเหมาะสมในการเพ่ิมการแพร
ของโมเลกุลเขาสูผิวหนัง 
  2.7.1.2 วิธีการทางเคมี โดยการเตรียมยาใหมีความเขมขนมากยิ่งข้ึน ซ่ึงยาท่ีมีการ
ละลายเพ่ิมข้ึน จะมีการซึมผานท่ีสูงข้ึนกวาปกติ 
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  2.7.1.3 ion pair หรือ complex coacervation การเพ่ิมการซึมผานตัวยา โดยการ
ปรับปรุงยาใหมีประจุ 
  2.7.1.4 Eutectic system เปนการผสมสาร 2 ชนิด เพ่ือใหมีจุดหลอมเหลวท่ีลดลง 
ชวยในการซึมผานผิวหนังได 
 2.7.2 การดัดแปลงช้ันสตราตัมคอรเนียม  เชนการทําใหผิวหนังมีความชุมชื้นมากยิ่งข้ึน หรือ
การใชสารเรงการซึมผานผิวหนัง เพ่ือใหมีผลชวยในการเปลี่ยนแปลงสภาพผิวหนังใหมีความเหมาะสม 
หรือสงเสริมการซึมผานของตัวยา สารเรงการซึมผานจะไปจับกับโปรตีน หรือไขมันในชั้นสตราตัมคอร
เนียม ทําใหผิวหนังจัดเรียงตัวกันหลวมข้ึน ตัวยาจึงแพรผานไดงายข้ึน 
 2.7.3 การลอก หรือขามผานช้ันสตราตัมคอรเนียม  เชนการใชสารเคมี เลเซอร หรือเทป ลอก
ชั้นสตราตัมคอรเนียมออก การใชวิธี micro needle array มาจัดเรียงกันในปริมาณท่ีมากพอ เพ่ือ
ชวยนําสงตัวยาไปยังชั้น viable epidermis หรือ dermis และการนําสงขามชั้นสตราตัมคอรเนียมอีก
วิธี คือ การสงทางรูขุมขน  
 2.7.4 การใชเครื่องมือชวยในการนําสง เชน วิธีโฟโนโฟเรซิส เปนการใชคลื่นเสียงความถ่ีสูง วิธี
ไออนโตโฟเรซิส โดยการใชกระแสไฟฟาความแรงต่ํา วิธีอิเล็กโทรพอเรชัน วิธีชวยในการซึมผานยา 
โดยการลดความตานทานของผิวหนัง  
 2.7.5 ระบบนําสงในรูปแบบคอลลอยด หรืออนุภาค  การใชระบบนําสงท่ีมีขนาดนาโนในการ
นําสงสารผานผิวหนัง เชน การใชลิโพโซม solid lipid nanoparticles (SLN) และ nano structured 
lipid carriers (NLC) 
 
2.8 ระบบนําสงโดยใชไขมัน 
 2.8.1 อนุภาคไขมันแข็งระดับนาโนเมตร (solid lipid nanoparticles)  
(วันดี รังสีวิจิตรประภา, 2554) 
  อนุภาคไขมันแข็งระดับนาโนเมตร เตรียมไดโดยการเตรียมอิมัลชันชนิดน้ํามันในน้ํา โดย
ใชสารหอหุมประเภทไขมัน เม่ือเย็น ลงท่ีอุหภู มิหอง สารหอหุมจะเปลี่ยนอนุภาคเปนของแข็งและจะ
หอหุมสารสําคัญท่ีออกฤทธิ์ไว โดยสวนประกอบท่ีสําคัญของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร 
ประกอบไปดวย ไขมันแข็ง (รอยละ 0.1-30) สารกออิมัลชั่น (รอยละ 0.5-5) สารสําคัญ (รอยละ 1-5) 
และน้ํา (รอยละ 70-99)  
 2.8.2 ตัวพาไขมันระดับนาโมเมตร (nanostructured lipid carrier, NLC)  
  ตัวพาไขมันระดับนาโนเมตร ถือเปนการพัฒนารุนท่ี 2 ของระบบนําสงอนุภาคไขมันแข็ง
ระดับนาโนเมตร เพ่ือใชกักเก็บยา หรือสารออกฤทธิ์ท่ีมีคุณสมบัติละลายในไขมันไดดี ระบบนี้มีขอดีท่ี
เหนือกวาอนุภาคไขมันแข็งระดับนาโน คือ สามารถชวยชะลอการสลายตัวของสารท่ีกักเก็บไว และ 
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ชวยเพ่ิมประสิทธิภาพของชีวประสิทธิผล แลวยังชวย ในการบริหารยาเขาสูรางกายไดหลายทาง 
สวนประกอบของตัวพาไขมันแข็ง ขนาด นาโน เมตร คือ ไขมันแข็ง ไขมันเหลว สารกออิมัลชั่น 
สารสําคัญ และน้ํา โดยมีสวนผสมระหวางไขมันแข็งและไขมันเหลว เปนสัดสวนระหวางรอยละ 0.1-
30 ของไขมันท้ังหมด ทําใหจุดหลอมเหลวของไขมันในระบบลดลง โดยท่ีระบบยังคงคุณสมบัติการเปน
ของแข็งท่ีอุณหภูมิหอง และอุณหภูมิรางกาย เม่ือเตรียมเสร็จแลว จะมีโครงสรางของผลึกหลากหลาย
ชนิด มีชองวางระหวางผลึกท่ีไมสมบูรณ แลวยังมีสวนของไขมันเหลวท่ีชวยกักเก็บสารออกฤทธิ์ ดังนั้น
ระบบตัวพาไขมันขนาดนาโนเมตร จึงสามา รถกักเก็บสารออกฤทธิ์ไดมากกวาอนุภาคไขมันแข็งระดับ
นาโนเมตร (ภาพท่ี 2.4) 
 
 
 
 
 
 
            ก              ข 
 

ภาพท่ี 2.4  เปรียบเทียบลักษณะโครงสรางของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (ก) และตัวพา
  ไขมันขนาดนาโนเมตร (ข)  
  ท่ีมา: ดัดแปลงจาก วันดี รังสีวิจิตรประภา (2554) 
 
 2.8.3 ปจจัยท่ีมีผลตอคุณลักษณะของตัวพาไขมัน 
  2.8.3.1 วิธีการผลิต กรรมวิธีการผลิตมีผลตอการปลดปลอยตัวยาหรือสารออกฤทธิ์ออก
จากระบบนําสง 
  2.8.3.2 ปริมาณไขมันเหลว ความเขมขนของไขมันมีผลตอรอยละการกักเก็บสารใน
ระบบนําสง และการปลดปลอยตัวยา  
  2.8.3.3 ความเขมขนของยาหรือสารออกฤทธิ์  ความเขมขนของยามีผลใหระ บบท่ีผลิตมี
ความแตกตางกัน เชน ขนาดอนุภาคท่ีใหญข้ึน หรือคาประจุไฟฟาท่ีผิวของอนุภาค 
  2.8.3.4 สารพอลีเ อธิลีน ไกลคอล สารนี้ชวยหลีกเลี่ย งในการจับกินของเซลล 
macrophage โดยเพ่ิมความชอบน้ําท่ีผิวของอนุภาค และยังมีผลรบกวนบริเวณผิวอนุภาค ทําให
ประจุไฟฟาท่ีผิวลดลง และยังชวยใหเกิดการปลดปลอยยาท่ีกักเก็บในระบบตัวพาไขมันไดเร็วข้ึน 
 
 
 
 
 
 
 



21 
 

2.9 งานวิจัยท่ีเกี่ยวของ 
 2.9.1 ฤทธิ์ในการสมานบาดแผล (Wound healing activity) 
  จากการวิจัยใน albino rats พบวาเซซามอล (sesamol) ชวยในกระบวนการรักษา
บาดแผลได โดยพบวาคา  tensile strength ของบาดแผลเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญ เม่ือให sesamol 
i.p. 50 มิลลิกรัม/กิโลกรัม เทียบกับตัวอยางควบคุม ท่ีไมใหอะไรเลย และ ตัวอยางท่ีใหการรักษาดวย 
dexamethasone i.m. 0.17 มิลลิกรัม /กิโลกรัม  และพบวาปริมาณของ ไฮดรอกซีโพรลีน 
(hydroxyproline) ซ่ึงเปนสวนประกอบท่ีสําคัญของคอลลาเจนก็มีปริมาณเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (Shenoy R.R et al., 2011)  
 2.9.2 ฤทธิ์ในการปองกันเซลลประสาท (Neuroprotective) 
  จากการวิจัย ในหลอดทดลอง โดยใช เซลล gerbil brain ทดสอบสวนของ cerebral 
ischemia  โดยดูปริมาณการสรางไนตริกออกไซด การทดสอบแบงหนูเปน 3 กลุม และมีการใหอาหาร 
(op) และสารเสริมแตกตางกัน ในปริมาณ 20 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน คือ กลุมท่ี 1 (กลุมควบคุม) ให
อาหารปกติกับน้ําเกลือ กลุมท่ี 2 อาหารปกติกับเซซามินบริสุทธิ์ และกลุมท่ี 3 อาหารปกติกับสารสกัด
หยาบของน้ํามันงา  ท่ีประกอบไปดวย เซซามิน รอยละ 90 และ เซซาโมลิ น รอยละ 10 และผลการ
ทดลองพบวา  ถามีการดูแลโดยใหเซซามิน หรือ สารสกัดหยาบของน้ํามันงา  แกกลุมตัวอยางกอน จะ
สามารถลดปริมาณการตายของ gerbil brain ใน cerebral ischemia ไดถึงรอยละ 56 และรอยละ 
49 ตามลําดับ (Cheng F.-C. et al., 2006)  
  ในการทดสอบกับ Wistar adult rat เพศผู โดยการฉีดสารสกัดน้ํามันงาดํา  (S. indicum 
extracts) เขาทางชองทอง (i.p.) ปริมาณ 300 มิลลิกรัม/กิโลกรัม วันละ 2 ครั้ง แลวจึงผาสมองดูรอย
แผล leukocytes infiltration และ apoptosis clues โดยพบวาสารสกัดน้ํามันงาชวยลด 
leukocytes infiltration และ พบวาชวยยับยั้งการตายของเซลล (anti-apototic) และ การตานการ
อักเสบ (anti-inflammatory) ซ่ึงเปนผลมาจากกการยับยั้งการทํางานของ lipid peroxidation และ 
MAPK และ COX2 (Botelho J.R.S. et al., 2014)  
  จากการวิจัยโดยการบรรจุ เซซามอลในรูปแบบอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (Solid 
lipid nanoparticles, SLN) โดยมีสวนประกอบของ SLN เปน Polysorbate 80 รอยละ 45.45 soy 
lecithin รอยละ 0.58 Compritol 888 ATO รอยละ 7.27 และน้ํา โดยการฉีดตํารับท่ีมีการบรรจุ     
เซซามอลในรูปแบบ SLN เขาสูสมอง (Intracerebroventricular: ICV) ปริมาณเซซามอลท่ีใหแกกลุม
ตัวอยางคือ 8 และ 16 มิลลิกรัม/กิโลกรัม เพ่ือชวยในการปองกันการเกิดอัลไซเมอร โดยอาศัยฤทธิ์
ของเซซามอลใน การยับยั้งการผลิต cytokine หรือฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิ สระ (Sachdeva A.K.      
et al., 2015)  
 
 
 
 
 
 



22 
 

 2.9.3 ฤทธิ์ในการยับย้ังการสังเคราะหเมลานิน  
  การทดสอบ ในสัตวทดลอง พบวา เซซามอล สามารถยับยั้งเอนไซม diphenolase และ 
monophenolase  เม่ือทดสอบท่ีความเขมขน 1.9 ไมโครโมลาร และ 3.2 ไมโครโมลารตามลําดับ จึง
สามารถยับยั้งการสังเคราะหเมลานินในเซลลเมลาโนมาของหนู  เม่ือทดสอบกับเซลล B16F10 โดย
พบวาเม่ือใช เซซามอลท่ี 100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร สามารถยับยั้งเซลลได รอยละ 60 และจากการวัด
ดวยวิธี MTT พบวาการใชเซซามินท่ี 100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ทําใหการมีชีวิตของเซลลลดลง รอยละ 
30 และจากการดูผลของ สารลิกแนนจากน้ํามันงา ตอกระบวนการตายของเซลล (apoptotic) พบวา 
เซซามินไมทําใหเซลลตาย แตเซซามอลแสดงใหเห็นวาเซลลมีรูปรางท่ีเปลี่ยนแปลงไป และมีผลตอการ
มีชีวิตของเซลล โดยพบวาเซลลเกิด apoptotic cells เกือบรอยละ 40 (Mahendra Kumar C.      
et al., 2011) 
 2.9.4 ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ (Antioxidation) 
  งานวิจัยหาปริมาณสารสําคัญในน้ํามันงาท่ีสกัดจากงาขาว และงาน้ําตาล พบวาน้ํามันงาท่ี
ไดจากงาน้ําตาลมีปริมาณสเตอรอล (total sterol) และวิตามินอี (tocopherol) สูง แตมีปริมาณเซซา
มิน เซซาโมลิน และสารไฮโดรคารบอนอ่ืน  ๆ นอยกวาน้ํามันงท่ีไดจากงาขาว การค่ัวงาจะ ชวยเพ่ิม
ประสิทธิภาพของสารตานอนุมูลอิสระในงา รวมถึงเพ่ิมปริมาณรอยละสัมพันธของสารเซซามอล      
เอทธิลิดีนสเตอรอล (ethylidene sterols) รวมถึงวิตามินอี ซ่ึงสารเหลานี้แสดงออกถึงการต านอนุมูล
อิสระ และการเพ่ิมงาขาวท่ี ผานการค่ัว ในปริมาณรอยละ 0.1 จะเพ่ิมประสิทธิภาพในการตานอนุมูล
อิสระไดสูงข้ึนมาก (Mohamed H.M.A. and I.I. Awatif, 1998)   
  จากการสกัดสารออกจากกากงาดําท่ีไมไดค่ัว ไดสารออกมา 4 สวน พบวาสารท่ีไดจาก
สวนท่ี 2 และ 3 แสดงถึงฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH (2,2-Diphenyl-1-
picrylhydrazyl hydrate) เม่ือทําการวิเคราะห โดยการทําใหสารในท้ัง 2 สวนนี้บริสุทธิ์ดวยวิธี 
preparative HPLC พบสาร lignan glycosides และสารสีน้ําตาลท่ียังไมสามารถระบุชนิดไดอีก 1 
ชนิด ซ่ึงสารชนิดนี้มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ ดวยการยับยั้งปฏิกิริยาออกซิเดชั่นของ low density 
lipoprotein (LDL) (Shyu Y.-S. and L.S. Hwang, 2002)  
  ในการทดลองสกัดสารสกัดหยาบท่ีมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระจากกากงา และจากการ
วิเคราะหดวยวิธี HPLC พบวาสารนั้นคือสารลิกแนน และในการทดสอบฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระดวย
วิธี β-carotene bleaching, linoleic acid peroxidation และ DPPH พบวาสารสกัดหยาบท่ีไดมี
ความสามา ถในการตานอนุมูลอิสระ ตั้งแตความเขมขน 100 และ 200 ppm ไดเทียบเทากับสาร 
butylated hydroxy toluene (BHT) ท่ีความเขมขน 200 ppm และสารสกัดหยาบท่ีทําใหบริสุทธิ์
จะมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดียิ่งข้ึนตั้งแตความเขมขน 5 10 50 100 และ 200 ppm (Suja, 
K.P., A. Jayalekshmy, and C. Arumughan, 2005)  
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  เซซามอลเปนสารท่ีพบไดในงา และในการทดสอบฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระของสาร      
เซซามอล โดยทดสอบในหลอดทดลอง ดวยวิธี hydroxyl, superoxide anion, nitric oxide, ABTS, 
DPPH ไดคา IC50 ของสารเซซามอล  ท่ี 31.29, 40.72, 36.36, 3.65 และ 3.23 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
ตามลําดับ ซ่ึงเซซามอลแสดงถึงฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดอยางมีประสิทธิภาพ  (Kanimozhi, P. 
and N.R. Prasad, 2009)  
 2.9.5 ฤทธิ์ตานการอักเสบ (Anti-inflamation) 
  เซซามิน และเซซาโมลินซ่ึงเปนสารลิกแนนหลักท่ีไดจากน้ํามันงา แสดงใหเห็นถึง
ความสามารถในการควบคุมการผลิตไนตริกออกไซด ในการทดลองกับเซลลไมโครเกลีย (microglia) 
และ BV-2 cell line ในงานวิจัยแสดงใหเห็นวาเซซามินมีผลตอสาร cytokine ท่ีสรางมาจาก LPS 
โดยสามารถยับ ยั้ง LPS-stimulated IL-6 mRNA และโปรตีน ผลท่ีไดแสดงใหเห็นวาเซซามินยับยั้ง 
LPS ใหมีการสราง IL-6 1 โดยแสดงออกท่ีวิถีของ p38 MAPK และการกระตุน NF kB (Jeng, K.-
C.G., et al., 2005) 
  เซซามินมีสวนชวยในการปองกันกระดูกเสื่อม โดยชวยในการลดการแสดงออกของ 
MMP-1, MMP-3 และ MMP-13 ซ่ึงเปนสารท่ีทําใหเกิดการเสื่อมสลายของ PGs และคอลลาเจน ชนิด
ท่ี 2 นอกจากนั้นในการทดลองกับ human articular chondrocytes (HACs) แสดงใหเห็นวา IL-1β 
นั้นถูกยับยั้งดวยเซซามิน และในการรักษาดวยเซซามินพบวาลักษณะของ  Osteoarthristis cartilage 
มีการเปลี่ยนแปลง เชน ลดการเรียงตัวกันอยางไมเปนระเบียบของเซลลกระดูกออน เพ่ิมความแข็งแรง
ของเซลลกระดูกออน ชวยลดการสูญเสียคอลลาเจน ชนิดท่ี 2 และ PGs ดวยเซซามินยังชวยเพ่ิมการ
จัดเรียงตัวของคอลลาเจนชนิดท่ี 2 และ PGs ในเนื้อเยื่อกระดูกออนของหนูกลุมควบคุม ดังนั้น        
เซซามินมีประสิทธิภาพในการลดการเกิดโรคขอกระดูกเสื่อม และมีความเปนไปไดในการใชเซซามิน
เปนสารท่ีชวยบรรเทาการเกิดโรคนี้ (Phitak, T., et al., 2012)  
 2.9.6 ฤทธิ์การตานเอนไซมไฮโดรไลติก 
  การทดสอบในหนู โดยการใหน้ํามันงาเปนอาหารเสริมทางสายยาง โดยน้ํามันงาท่ีใหมี 2 
ชนิดคือ น้ํามันงาโดยท่ัวไป และน้ํามันงาท่ีมีการแยกเอาสารเซซามิน และเซซามอลออก ใหน้ํามันงากับ
หนู Wistar rat เพศผู ในปริมาณ 1 มิลลิลิตร/หนู/วัน เปนเวลา 15 วัน กอน และ 15 วันหลังจากท่ีมี
การเหนี่ยวนําใหหนูเกิดอาการขออักเสบ ทําการวัดปริมาณเอนไซมไฮโดรไลติก อันไดแก เอนไซม
คอลลาจีเนส เอนไซมอีลาสเตส และเอนไซมไฮยาลูโรนิเดส พบวาหนูท่ีใหอาหารเสริมน้ํามันงาท้ัง 2 
ชนิด มีปริมาณเอนไซมท่ีลดลงเม่ือเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไมได รับยาใด ๆ และหนูกลุมท่ีใหน้ํามันงา
ท่ีมีการแยกสารเซซามิน และเซซามอลออก มีปริมาณเอนไซมท่ีลดลงนอยกวากลุมท่ีใหน้ํามันงาปกติ 
ดังนั้นสารสําคัญ ในน้ํามันงาอันไดแกเซซามิน และเซซามอล มีสวนชวยในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมไฮโดรไลติก (Yadav, N.V., et al., 2016)  
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 2.9.7 การทดสอบการเปนพิษของเซซามอล 
  การทดสอบความเปนพิษของ เซซามอล ตอ C57BL/6 mice เพศเมีย ตามวิธีการ OECD 
423 พบวา acute toxicological มีผลขางเคียง (adverse effect) ท่ี 300 มิลลิกรัม/กิโลกรัม และ
พบวาท่ี 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม มีผลตอลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาข้ันรุนแรงตออวัยวะทุกชนิด และ
มีผลตอ DNA และในการทดลองให single dose ท่ี 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม มีผลทําใหหนู 2 ใน 3 
ตัวตาย ภายใน 2 ชั่วโมง ดังนั้น เซซามอลจึงถูกจัดอยูใน  GHS category 4 (>300 - 2000) โดยมีคา 
LD50 ท่ี 500 มิลลิกรัม/กิโลกรัม (Khan, S., et al., 2016)   
 2.9.8 เอนไซมในกระบวนการเมตาบลิซึมสารบริเวณช้ันผิวหนัง 
  พบการแสดงออกของเอนไซมท่ีบริเวณผิวหนัง เชน เอนไซมในกลุม Cytochrome P450 
หลายชนิดเชน เอนไซม CYP1A, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C เปนตน เอนไซมในกลุม Oxidizing 
enzyme เชน ฟลาวินโมโนออกซิเจเนส (flavin monooxygenase) นอกจากนั้นยังพบ Conjugated 
enzyme เชน Glutathione S-transferases, sulfotransferase ท่ีพบในชั้นคีราติโนไซต  และ N-
acetyltransferases ท่ีพบในเซลลคีราติโนไซตและไฟโบรบลาสต นอกจากนี้ยังพบเอนไ ซมชนิดอ่ืนๆ 
เชน carboxyesterase ท่ีมีควมสําคัญในปฏิกิริยาเอสเทอรไฮโดรไลซิส (ester hydrolysis) 
(Svensson C.K., 2008) 



 
บทที่ 3 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

3.1 วัสดุ อุปกรณและสารเคมี 
 3.1.1 วัตถุดิบน้ํามันงา  
  น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ (virgin sesame oil) ท่ีสกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็นจากศูนยการ
เรียนรูและพัฒนา งาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรื อนแบบยั่งยืน  คณะเกษตรศาสตร  มหาวิทยาลัย
อุบลราชธานี 
 3.1.2  สารมาตรฐาน 
  สารมาตรฐานสําหรับวิเคราะหสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี โครมาโตกราฟเหลวความดัน
สูง  
  สารเซซามิน (Sesamin) เซซาโมลิน (Sesamolin) และ เซซามอล (Sesamol) บริษัท 
Sigma-Aldrich, USA 
 3.1.3 สวนประกอบของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร 
  3.1.3.1  น้ํามันงา 
  3.1.3.2  โอลิแวกซ (Oliwax®) บริษัท Hallstar, Italy 
  3.1.3.3 สารลดแรงตึงผิว โพลอกซซาเมอร 188 (Kolliphor® P188) บริษัท Sigma-
Aldrich, USA 
 3.1.4 ตัวทําละลาย 
  3.1.4.1 อะซิโตน (commercial grade)  
  3.1.4.2 ไอโซออกเทน (Fisher scientific, UK) 
  3.1.4.3 เมทานอล (HPLC grade, ) 
  3.1.4.4 เอทานอล (commercial grade) 
  3.1.4.5 Dimethyl sulfoxide (DMSO, Fisher scientific, UK) 
 3.1.5 สารเคมีสําหรับการวิเคราะหเอนไซมเจลลาติเนส 
  ชุดทดสอบเอนไซมเจลาติเนสและคอลลาจีเนส (EnzChek® Gelatinase/Collagenase 
Assay Kit, Molecular Probes, USA) ซ่ึงประกอบไปดวย 
  3.1.5.1 DQ gelatin จากหนังหมู 
  3.1.5.2 10X Reaction Buffer 
  3.1.5.3 1,10-Phenanthroline, monohydrate 
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  3.1.5.4 เอนไซมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 จาก Clostridium histolyticum  
 3.1.6 สารเคมีสําหรับการวิเคราะหเอนไซมอิลาสเตส 
  ชุดทดสอบเอนไซมอิลาสเตส (EnzChek® Elastase Assay Kit, Molecular Probes, 
USA) ซ่ึงประกอบไปดวย 
  3.1.6.1 DQ elastin จาก bovine neck ligament, BODIPY FL 
  3.1.6.2 10X Reaction Buffer 
  3.1.6.3 Elastase จาก ตับออนของหมู 
  3.1.6.4 N-Methoxysuccinyl-Ala-Ala-Pro-Val-chloromethyl ketone 
 3.1.7  วัสดุและอุปกรณ 
  3.1.7.1 Freezer (-86°C ultralow frezzer, Nuaire, USA) 
  3.1.7.2 Light /Fluorescent microscope (Nikon, Eclipse Ni, USA) 
  3.1.7.3 High speed homogenizer (Ultra taurrax, IKA, Germany) 
  3.1.7.4 Dialysis tubing (cellu Sep T4® MW cut off 12,000-14,000 Membrane 
Filtration Product, Inc., USA) 
  3.1.7.5 Incubator shaker (Kuhner/ISF-I-W, Switzerland)  
  3.1.7.6 Centrifuge (Biofuge Fresco, Heraeus, Germany) 
  3.1.7.7 High pressure liquid chromatography (Ultimate 3000, ThermoFisher 
Scientific, USA) 
  3.1.7.8 Zetasizer Nano ZS (Malvern Instruments, UK) 
  3.1.7.9 Franz diffusion cell (VTC-300, Logan instruments corp, USA) 
  3.1.7.10  DSC (DSC822, Mettler Toledo, Switzerland) 
  3.1.7.11 Microplate reader (BMG Clariostar, Germany) 
  3.1.7.12 Atomic Force Microscope (XE 100 Park system, Korea) 
  3.1.7.13 X-ray diffraction spectrophotometer (X'Pert MPD Philips, Japan) 
  3.1.7.14 ผิวหนังสุกรตายแรกเกิด (จ. นครปฐม) 
 
3.2 วิธีการทดลอง 
 3.2.1 วิธีการแยกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา 
  วิธีการแยกสารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนจากน้ํามันงา โดยดัดแปลงวิธีการจาก  Dar และคณะ  
(2015) ละลายน้ํามันงา 500 กรัม/อะซิโตน ในอัตราสวน  1:8 (น้ําหนัก/น้ําหนัก) และบมขามคืนท่ีตู
อุณหภูมิ -80 องศาเซลเซียส จากนั้นทําการแยกไตรกลีเซอไรดออก โดยกรองดวยกระดาษกรอง 
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ไนลอน ขนาด 0.45 ไมครอน ทําการแยกน้ํามันสีเหลืองจากสารท่ีกรองดวยเครื่องกลั่นระเหยสารแบบ
หมุน ผสมสารท่ีเหลือกับไอโซออกเทน ในอัตราสวน 1:8 (น้ําหนัก/น้ําหนัก) แลวทําการบมตออีก 4-5 
วันท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เพ่ือเหนี่ยวนําใหเกิดผลึกของ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน จากนั้นทําการ
กรองเอาผลึกสารก่ึงบริสุทธิ์ออกดวยกระดาษกรอง Whatman เบอร 1 และผึ่งใหแหงท่ีอุณหภูมิหอง 
 3.2.2 การวิเคราะหสารสารกึ่งบริสุทธิ์ดวยวิธีโครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
  3.2.2.1 การเตรียม ตัวอยาง เพ่ือการวิเคราะหโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง โดย
ดัดแปลงวิธีการจาก Dar et al. (2015)  
   ละลายผลึก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนใน เมทานอล (HPLC grade) เพ่ือทําเปน
สารละลายความเขมขน 1 มก./มล. กรองสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยกระดาษกรองไนลอน
ขนาด 0.45 ไมครอน เพ่ือใชในการวิเคราะห 
  3.2.2.2 การเตรียมสารละลายมาตรฐาน 
   ละลายสารมาตรฐานเซซามิน หรือเซซาโมลิน 1 มิลลิกรัมในเมทานอล 1 
มิลลิลิตร แลวเจือจางดวยเมทานอลใหไดความเขมขน 1.56, 3.12, 6.25, 12.50, 25.00, 50.00 และ
100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
  3.2.2.3 การวิเคราะหสารสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยเครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดัน
สูง 
   วิเคราะหสาร สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีแยกไดดวยการวิเคราะหโครมาโตกราฟ
เหลวความดันสูง ดวยวิธีโครมาโตกราฟแบบผันกลั บ (reversed phase chromatography) คอลัมน 
ขนาด 250 มม. x 4.6 มม. เสนผานศูนยกลาง 5 ไมครอน ตัวตรวจหาแบบอุลตราไวโอเลต (UV) ตัวทํา
ละลายเคลื่อนท่ีคือ เมทานอล :น้ํา อัตราสวน 70:30 อัตราการไหล 1.0 มล./นาที ตรวจวัดท่ีความยาว
คลื่น 290 นาโนเมตร ปริมาณสารท่ีฉีดอยูท่ี 20 ไมโครลิตร  โดยใชสารเซซามิน  และเซซาโมลิน เปน
สารเครื่องหมายมาตรฐาน (standard marker) 
 3.2.3 การทดสอบฤทธิ์สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา 
  3.2.3.1 การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส 
   การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ เอนไซมเจลลาติเนส  ตามคูมือแนะนําการ
ใชงานของ EnzChek® Gelatinase/Collagenase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ในหัวขอ
วิธีการทดสอบการยับยั้งเอนไซมเจลาติเนส /คอลลาจีเนส เจือจางสารตัวอยางในความเขมขนตาง ๆ 
ดวยสารละลายบัฟเฟ อร Tris-HCl pH 7.4  เติมสารละลายตัวอยาง ปริมาตร 80 ไมโครลิตร  DQ 
gelatin ปริมาตร 20 ไมโครลิตร และสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 จาก Clostridium 
histolyticum ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ใน 96-well plate บมตัวอยางท่ี อุณหภูมิหอง และปองกัน
จากแสงเปนเวลา 90 นาที วัดคาความเขมของฟลูออเรสเซนสดวยเครื่อง fluorescence microplate 
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 reader ท่ีความยาวคลื่นในการกระตุน และดูดกลืนแสงท่ี 495 ± 15 นาโนเมตร และ 538 ± 20    
นาโนเมตร ตามลําดับ โดยมีตัวอยางมาตรฐาน คือ EGCG ตัวควบคุมแบบบวก ท่ีออกฤทธิ์ในการยับยั้ง
การทํางานขอ งเอนไซม  คือ 1,10-phenanthroline, monohydrate ตัวควบคุมแบบลบ คือ 
สารละลายบัฟเฟอรท่ีไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม  
  3.2.3.2 การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซมอิลาสเตส 
   การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ เอนไซมอิลาสเตส ตามคูมือแนะนําการใช
งานของ EnzChek® Elastase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ในหัวขอวิธีการทดสอบการ
ยับยั้งเอนไซม เอนไซมอิลาสเตส  เจือจางสารตัวอยางในความเขมขนตาง ๆ ดวยสารละลายบัฟเฟอร 
Tris-HCl pH 8  เติมสารละลายตัวอยางปริมาตร 50 ไมโครลิตร และเอนไซมอีลาสเตส ความเขมขน 
0.4 ยูนิต/มิลลิลิตร ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ใน 96 well plate บมท่ีอุณหภูมิหอง และปองกันจาก
แสงเปนเวลา 15 นาที เติมสารละลาย DQ Elastin ปริมาตร 50 ไมโครลิตร บมตัวอยางท่ีอุณหภูมิหอง 
และปองกันจากแสง เปนเวลา 30 นาที วัดคาความเขมของฟลูออเรสเซนสดวยเครื่อง fluorescence 
microplate reader ท่ีความยาวคลื่นในการกระตุน และดูดกลืนแสงท่ี 495 ± 15 นาโนเมตร และ 
538 ± 20 นาโนเมตร ตามลําดับ โดยมีตัวอยางมาตรฐาน คือ EGCG ตัวควบคุมแบบบวกท่ีออกฤทธิ์ใน
การยับยั้งการทํางานของเอนไซม  คือ N-methoxysuccinyl-Ala-Ala-Pro-Val-chloromethyl 
ketone ตัวควบคุมแบบลบ คือ สารละลายบัฟเฟอรท่ีไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม  
   3.2.3.3 การทดสอบฤทธิ์กําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 2,2-diphenyl-1-picryhydrazil 
(DPPH)  
   การเตรียมสารละลาย Trolox วิตามินซี และสารสกัด 
   ละลาย Trolox 1 มิลลิกรัมดวยเมทานอล 1 มิลลิตร แลวเจือจางใหไดความ
เขมขน 1.25, 2.50, 5.00, 10.00 และ 20.00 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร ละลายวิตามินซี 1 มิลลิกรัมดวย  
เมทานอล 1 มิลลิตร แลวเจือจาง ใหไดความเขมขน 0.63, 1.25, 2.50, 5.00 และ 10.00 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร ละลายสารตัวอยางดวย DMSO แลวเจือจางในความเขมขนตาง ๆ ในเมทานอล  
   การเตรียมสารละลาย DPPH 
   ชั่ง DPPH 3.91 มิลลิกรัม ละลายดวยเมทานอลปริมาตร 10 มลลิลิตร แลวเจือ
จางใหไดสารละลาย DPPH 0.004 โมลาร เก็บใหพนแสง  
   วิธีทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี DPPH  
   ปเปต สารละลายตัวอยางความเขมขนตาง  ๆ ในปริมาตร 50 ไมโครลิตรใน    
96-well plate แลวเติมสารละลาย DPPH เขมขน 0.004 M ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ลงในทุกหลุม 
บมในท่ีมืดเปนเวลา 25 นาที แลววัดคาการดูดกลืนแสงท่ี 517 นาโนเมตร โดยใช Trolox และ       
วิตามินซีเปนตัวควบคุมแบบบวก ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระวัดจากความสามารถในการฟอกจางสี 
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ของสารทดสอบ โดยวัดคาการดูดกลืนแสงท่ีลดลง โดยเทียบกับกลุ มควบคุม คือ DMSO และ
สารละลาย DPPH ทําการทดลอง 3 ซํ้า จากนั้นนํามาสรางกราฟมาตรฐานโดยแสดงความสัมพันธ
ระหวางคารอยละการยับยั้ง (% inhibition) กับความเขมขนของ Trolox แปลผลรอยละของการ
ยับยั้งอนุมูลอิสระโดยใชสมการท่ี 3.1  
 
   % inhibition = [ (Abscontrol - Abssample)/ Abscontrol] x 100  (3.1) 
 
 โดย Abscontrol คือ คาการดูดกลืนแสงของชุดควบคุม และ Abssample คือ คาการดูดกลืนแสงของ
ตัวอยางท่ีทดสอบ 
 
  3.2.3.4 การทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS 
   ชั่งสาร ABTS 95.98 มิลลิกรัม ละลายใน DI ปริมาตร 25 มิลลิลิตร ละลาย 
potassium persulfate 6.4 มิลลิกรัมใน DI ปริมาตร 25 มิลลิลิตร ผสมสารละลายท้ัง 2 ในอัตราสวน 
1:1 แลวบมสารผสมไวท่ีอุณหภูมิหอง ปองกันแสง เปนเวลา 14-16 ชั่วโมง เพ่ือใหเกิดปฏิกิริยา  
จากนั้นเจือจางดวยเมทานอล เพ่ือใหไดสารละลาย ABTS ท่ีมีคาการดูดกลืนแสง ท่ี 405 นาโนเมตรอยู
ในชวง 0.70-0.90 ใชสารละลาย ABTS นี้ในการทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระ  
   จากนั้นเตรียมตัวอยางโดยละลายสารตัวอยางดวย DMSO แลวเจือจางในความ
เขมขนตาง ๆ ในเมทานอล ปเปตสารละลายตัวอยางความเขมขนตาง  ๆ ในปริมาตร 20 ไมโครลิตรใน 
96-well plate  แลวเติมสารละลาย ABTS ปริมาตร 180 ไมโครลิตร ผสมใหเขากัน  บมท่ี
อุณหภูมิหอง ปองกันแสง เปนเวลา  15 นาที แลววัดคาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคลื่น               
405 นาโนเมตร โดยใช Trolox และ วิตามินซี เปนตัวควบคุมแบบบวก คํานวณหาคารอยละการยับยั้ง   
(% inhibition) จากสมการท่ี 3.2 
 
   % inhibition = [ (Abscontrol - Abssample)/ Abscontrol] x 100  (3.2) 
 
 โดย Abscontrol คือ คาการดูดกลืนแสงของชุดควบคุม และ Abssample คือ คาการดูดกลืนแสงของ
ตัวอยางท่ีทดสอบ 
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 3.2.4 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.4.1 การศึกษาปจจัยท่ีมีผลตอการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
   การศึกษาปจจัยท่ีมีผลตอการพัฒนา ตํารับอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโน  ใน
เบื้องตนทําการศึกษาท่ีละตัวแปร ไดแก สัดสวนของปริมาณไขมันเหลว สารลดแรงตึงผิว ปริมาณไขมัน
รวม และปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ซ่ึงมีผลตอขนาดอนุภาค การกระจายตัวของอนุภาค คาประจุ
ไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ปริมาณรอยละการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน เพ่ือหาสภาวะ ท่ีเหมาะสมในการ
เตรียมอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเพ่ือเก็บกักสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
  3.2.4.2 การเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
   เตรียมตํารับ อนุภาคไขมันขนาดนาโน  โดยมี โอลิแวกซ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน
และน้ํามันงา เปนวัฏภาคน้ํามัน และสารลดแรงตึงผิวชนิดไมมีประจุ  และน้ํา ปราศจากประจุ  และ    
วัฏภาคน้ํา หลอมสารวัฏภาคน้ํามันท่ีอุณหภูมิ 80 องศาเซลเซียส พรอมท้ังใหความรอนกับสารวัฏภาค
น้ําท่ีอุณหภูมิสูงกวาวัฏภาคน้ํามันเล็กนอย ปนผสมท้ังสองวัฏภาคดวยเครื่อง high speed 
homogenizer (Ultra Turrax T10 basic, IKA, Germany) ท่ีความเร็วรอบประมาณ 12,500 rpm 
จากนั้นทําการลดขนาดอนุภาคดวยคลื่นเสียง ความถ่ีสูง  (Ultrasonication) ดวยเครื่อง  Probe 
sonicator (Vibra cells, U.S.A.) 
 3.2.5 การประเมินคุณสมบัติของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.5.1 การวัดขนาดอนุภาค และการกระจายตัวขนาดอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  เจือจางอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยน้ําปราศจากไอออนในอัตราสวน 400 เทา (v/v) 
ผสมใหเขากันแลวนําไปวัด ขนาดอนุภาค และการกระจายตัวขนาดอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer® 
Nano-ZS (Mavern instrument, UK) โดยวัดท้ังหมด 3 ซํ้า เครื่องทําการวัดโดยการท่ีลําแสงตก
กระทบไปท่ีอนุภาคของตัวอยาง และเกิดการกระเจิงของแสง โดยท่ีอนุภาคขนาดเล็กจะเคลื่อนท่ีเร็ว
กวาอนุภาคขนาดใหญ ทําใหเกิดความผันผวนและความเขมของแสงท่ีเครื่องวัดไดอยางรวดเร็ว แลวจึง
มีการคํานวณหาคาสัมประสิทธิ์การแพรของอนุภาค แล ะสามารถนํามาคํานวณขนาดเสนผาน
ศูนยกลางของอนุภาคไดจากสมการของ สโตกและไอนสไตน (Stokes-Einstein) (Washington, 
1992), (Finsey, 1994), (Allen, 1997) ดังสมการท่ี 3.3 
 

     d = kT
3πρD

      (3.3) 

 
  เม่ือ   d คือ เสนผานศูนยกลางของอนุภาคทรงกลม 
    D คือ สัมประสิทธิ์การแพร 

    ρ คือ คาความหนืดของสารตัวกลางท่ีอนุภาคแขวนลอยอยู 
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    k คือ คาคงท่ีของโบลทซมาน (Boltzmann's cinstant) 
    T คือ คาองศาสัมบูรณ 
 
  3.2.5.2  การวัดคาไฟฟาท่ีผิวอนุภาค  
   เจือจางอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยน้ําปราศจากไอออนในอัตราสวน 400 เทา 
(v/v) ผสมใหเขากันแลวนําไปวัด คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer® Nano-ZS 
(Mavern instrument, UK) โดยวัดท้ังหมด 3 ซํ้า การหาคาประจุสามารถวัดไดจากความเร็วในการ
เคลื่อนท่ีของอนุภาคในสนามไฟฟาดวยวิธีเลเซอรดอปเปอรอะนีโมเมทรี (laser doppler 
anemometry, LDA) (Rungseevijitprapa, 2011) คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาคของระบบนําสง
สามารถวัดไดโดยใชสมการของ Helmholtz-Smoluchowski (Washington, 1992) ดังสมการท่ี 3.4 
 

      ξ = V
nεE

      (3.4) 

 

   เม่ือ   ξ คือ คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค 
      n คือ ความหนืดของตัวกลาง 

      ε คือ คาคงท่ีไดอิเล็คตริก (dielectric constant) 
 
  3.2.5.3  การวิเคราะหหาปริมาณการเก็บกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาด
นาโน 
   การวิเคราะหหาปริมาณการเก็กกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาด
นาโน โดยการนําอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ไปปนเหวี่ยงดวยเครื่อง ปนเหวี่ยง (Centrifuge) ดวย
อัตราเร็ว 7,500 รอบตอนาที ท่ี อุณหภูมิ  25 องศาเซลเซียส เปนเวลา 10 นาที จากนั้นลางดวยน้ํา
ปราศจากไอออน ในสภาวะเดียวกัน 3 รอบ เก็บเฉพาะสวนอนุภาค รวมอนุภาคของท้ัง 3 รอบ ละลาย
ในเมทานอลจนไดปริมาตร 4 มิลลิลิตร จากนั้นทําใหอนุภาคแตกตัวดวยเครื่อง Ultrasonication นาน 
10 นาที วิเคราะหหาปริมาณ สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนดวยวิธีโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง แลว
คํานวณหาคารอยละในการกักเก็บดังสมการท่ี 3.5  
 
   คารอยละการกักเก็บ = ปริมาณสารตัวอยางในอนุภาค x 100   
        ปริมาณสารตัวอยางท้ังหมด  (3.5) 
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 3.2.6 การศึกษาการเปล่ียนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาค ไขมันขนาดนาโนดวย
เครื่อง Differential Scanning Calorimeter (DSC-Thermogram) 
  เปรียบเทียบ การเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอน ของอนุภาค ไขมันขนาดนาโน กับ
สารตาง ๆ ท่ีมีในตํารับ ไดแกไขมันแข็ง (Oliwax) ไขมันเหลว (น้ํามันงา) และสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
โดยทําการชั่งสารน้ําหนักไมเกิน 20 มิลลิกรัมลงใน DSC pan ปดฝาภาชนะ เจาะรู แลววางภาชนะ
สําหรับใสตัวอยาง และภาชนะท่ีไมมีตัวอยาง ลงท่ีตําแหนงวางตัวอยางในเครื่อง  DSC (Mettler-
Tolerdo, Switzerland) ตั้งการทํางานใหมีการเพ่ิมอุณหภูมิครั้งละ 10 องศาเซลเซียส จนถึง 90 
องศาเซลเซียส คํานวณคาพลังงานเอน โทรป และคาดัชนีความเปนผลึก (crystalline index, CI) ใน
การเปลี่ยนสถานะของสารแตละชนิดจากสมการท่ี 3.6 (Freitas and Muller, 1999) 
 
   CI =     EnthalpyNLC dispersion [J/g

-1] x 100 
     Enthalpyไขมันวัตถุดิบ[J/g

-1] x ความเขมขนวัฏภาคไขมัน [%] (3.6) 
  
 3.2.7 การศึกษาระนาบของผลึกอนุภาคไขมันขนาดนาโน ดวยเทคนิคการเล้ียวเบนของรังสี
เอ็กซ (X-ray diffraction, XRD)  
  ทําตัวอยางใหแหงโดยการเทบนจานแกวปลอยท้ิงใหแหงในโถแกวดูดความชื้น (glass 
dessicator) นําตัวอยางท่ีบดละเอียดใสในแทนบรรจุตัวอยาง แลวใชแทนโลหะกดตัวอยางใหแนนกับ
แทนบรรจุ ผิวหนาตัวอยางเรียบ เกลี่ยตัวอยางสวนเกินออก จากนั้นวางแทนบรรจุตัวอยางลงบนแทน
วางตัวอยางของเครื่อง X-ray diffractometer (XRD) รุน X'Pert MPD ยี่หอ Philips โดยใช Cu Kα 
เปนแหลงกําเนิดรังสี (λ = 1.5406 A°) ซ่ึงใชรวมกับโปรแกรมวิเคราะห X' Pert line 1.3b เพ่ือ
วิเคราะหระนาบของผลึกในตัวอยาง โดยตั้งคาการหมุนโกนิโอมิเตอรท่ี 2θ ตั้งแต 5-80° ดวยอัตราเร็ว 
0.45° ตอ 0.5 วินาที ใชกระแสไฟฟาท่ี 20 mA ความตางศักยไฟฟาท่ี 30 kV  
 3.2.8 การศึกษาลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนดวยกลองจุลทรรศน
แรงอะตอม (Atomic force microscopy) 
  ทําตัวอยางใหแหงโดยการหยดตัวอยางลงบนกระจกปดสไลดแลวท้ิงใหแหงท่ีอุณหภูมิหอง
ภายในโถแกวดูดความชื้น จากนั้นวางตัวอยางท่ีแทนวางตัวอยาง และวัดดวยกลองจุลทรรศนแรง
อะตอม Atomic Force Microscope (XE 100 Park system, Korea) โดยใชรูปแบบการวัดแบบ 
non-contact AFM วัดตัวอยางในขนาด 20x20 ไมครอน แลววัดขนาดอนุภาคโดยเฉลี่ย และแสดง
ภาพเปนแบบ 3 มิติ 
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 3.2.9 การทดสอบการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  เติม สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในปริมาณท่ีมากเกินพอลงในตัวทําละลายผสมระหวาง
เอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ในอัตราสวนตาง ๆ คือ  0:10, 1:9, 3:7, 
1:1, 10:0 และสารละลาย DMSO รอยละ 1 จากนั้นเขยาท่ีตูควบคุมอุณหภูมิ ท่ี 100 รอบตอนาที  
อุณหภูมิ 32 องศาเซลเซียส จนเขาสูสภาวะสมดุล เก็บตัวอยางปริมาตร 1 มิลลิลิตร แลวปนเหวี่ยง
ดวยเครื่องปนเหวี่ยงท่ีความเร็วรอบ 12,000 รอบตอนาที นาน 10 นาที นําไปวิเคราะหปริมาณ        
เซซามิน และเซซาโมลิน ดวย เครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง  ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 ทําการ
ทดสอบ 3 ซํ้า 
 3.2.10 การศึกษาการปลดปลอยสาร (In vitro release study) 
  3.2.10.1  เติมตํารับ อนุภาคไขมันขนาดนาโน  ท่ีมีการเก็บกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนจาก
น้ํามันงา ปริมาตร 1 มิลลิลิตร ลงในถุงไดอะไลซิส แลวมัดปลายของท้ัง 2 ขางใหแนน  
  3.2.10.2  ใสตัวทําละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร 
pH 7.4 ในอัตราสวน  1:1 ปริมาตร 50 มิลลิลิตร ตั้งท้ิง ในเครื่องเขยาความเร็วรอบ 100 รอบตอนาที 
โดยควบคุมอุณหภูมิไวท่ี 32 องศาเซลเซียส  
  3.2.10.3  สุมตัวอยางในชั่วโมงท่ี 0.5, 1, 3, 6, 12 และ 24 ครั้งละ 0.5 มิลลิลิตร และใส 
PBS กลับคืนในปริมาณเทากัน ในทุกครั้งท่ีสุมตัวอยางออกมาเชนกัน  
  3.2.10.4  วัดปริมาณของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในรูปแบบของสารเซซามินและเซซาโมลิน
ท่ีถูกปลดปลอยออกมา ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 โดยเปรียบเทียบระหวางตํารับท่ีเปน โซลิดลิปดนาโนพาร
ติเคิล นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชั่น และสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา 
 3.2.11  การศึกษาการซึมผานเซลลผิวหนังของ สารกึ่งบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็บกักใน อนุภาค
ไขมันขนาดนาโนโดยวิธี Franz diffusion cell 
  เพ่ือศึกษาการนําสง สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็ บกักใน โซลิดลิปดนาโนพารติเคิล            
นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชัน และสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา ไปยังชั้น 
Dermis และวิเคราะหหาปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนโดยใชเครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง 
  3.2.11.1  เตรียมผิวหนังลูกหมูแรกเกิด โดยการลอกเอาชั้นไขมันออกจนห มด โกนขนให
หมด ทําการเก็บรักษาในตูเย็น - 20 องศาเซลเซียส กอนนํามาใช ใหลางดวยน้ํากลั่น แลวแชไวใน 
สารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 1 คืน 
  3.2.11.2  ศึกษาการซึมผานเซลลผิวของ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็บกักใน อนุภาคโซลิด   
ลิปดนาโนพารติเคิล  นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชั่น และสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์        
ลิกแนนในน้ํามันงา โดยการขึงผิวหนังบน Franz diffusion cell โดยใหผิวหนังดาน Dermis สัมผัสกับ 
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ตัวทําละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ในอัตราสวน  1:1 
ซ่ึงเปนสารละลายตัวกลาง 
  3.2.11.3  เติมสารตัวอยางท่ีตองการทดสอบปริมาณ 200 ไมโครลิตร ลงไปบนผิวหนัง
ทางชอง donor ทําการเปดเครื่อง เพ่ือใหมีการหมุนเวียนของสารละลายตัวกลาง  โดยตั้งความเร็วรอบ
ท่ี 100 รอบตอนาที  ควบคุมอุณหภูมิท่ี 32 ± 2 องศาเซลเซียส ดูดสาร ท่ีอยูใน receiver ครั้งละ     
300 ไมโครลิตร ท่ีเวลา 30 นาที 1, 3, 6, 12 และ 24 ชั่วโมง  เพ่ือนําไปวิเคราะหหาปริมาณ สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน และมีการเติมสารละลายตัวกลางกลับคืนในปริมาณเทากับท่ีนําออกไปทุกครั้ง  
  3.2.11.4  วิเคราะหปริมาณสาร เซซามินและเซซาโมลิน ดวยวิธีโครมาโตกราฟเหลวความ
ดันสูง ทําการทดสอบ 3 ซํ้า ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 
 3.2.12  การทดสอบความคงตัวของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.12.1  ทดสอบความคงตัวทางกายภาพ 
   เก็บตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ภายใตสภาวะควบคุมท่ี อุณหภูมิ 4, 25 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เก็บตัวอยางของทุกตํารับในวัน
เริ่มตน เดือนท่ี 1 และเดือนท่ี 3 เพ่ือประเมินคุณสมบัติทางกายภาพ ไดแก การเปลี่ยนสีของตํารับ การ
แยกชั้น แลววัด ขนาดอนุภาค การกระจายอนุภาค คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer 
nanoseries (Malvern Instruments, UK) 
  3.2.12.2  ทดสอบความคงตัวทางเคมี 
   เก็บตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4, 25 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เก็บตัวอยางของทุกตํารับในวัน
เริ่มตน เดือนท่ี 1 และเดือนท่ี 3 เพ่ือวิเคราะหปริมาณสารเซซามิน และเซซาโมลินท่ีคงเหลือดวยเครื่อง
โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง ตามวิธีในขอ 3.2.2.3  
 3.2.13  การวิเคราะหทางสถิติ 
  แสดงผลโดยใชคา เฉลี่ย สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน จากการทดลอง 3 ซํ้า และในการหา
สภาวะท่ีเหมาะสมในการเตรียมตํารับ ทําการวิเคราะหขอมูลดวยสถิติเชิงวิเคราะห  one way ANOVA 
และทดสอบความแตกตาง โดยวิธี Duncan ท่ีระดับนัยสําคัญท่ีแสดงความแตกตาง ท่ี p < 0.05 
ทดสอบความสัมพันธระหวางตัวแปรดวยคาสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ (R2) โดยขอมูลแตละชุดมีการแจก
แจงแบบปกติ และความแปรปรวนเทากัน 

 



 
 

 
บทที่ 4 

ผลการทดลอง 
 

4.1 ผลการแยกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา 
 การแยกผลึก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนจากน้ํามันงา  จากศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตร
อุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี แลวนํามาแยกสารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน โดยทําการแยกสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา ไดผลึกท่ีมีสีขาวครีม (ภาพท่ี 4.1)
ผลการทดลองแสดงดังตารางท่ี 4.1  
 
ตารางท่ี 4.1  รอยละผลผลิตสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันในแตละครั้งการผลิต 
 

ครั้งท่ี 
ครั้งการผลิต

น้ํามันงา 

น้ําหนัก
น้ํามันงาท่ีใช 

(กรัม) 

น้ําหนักผลึก
สารกึ่งบริสุทธิ์
ลิกแนนท่ีได 

(กรัม) 

รอยละผลผลิต  
(% w/w) 

1 1 500.58 0.90 0.18 
2 2 1000.58 4.77 0.48 
3 3 450.00 2.93 0.65 
 เฉลี่ย   0.44 ± 0.24 

  
 เม่ือสองผลึกดวยกลองจุลทรรศน ธรรมดาและฟลูออเรสเซนต  พบวาผลึกสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนมี
ลักษณะใส และสามารถเรืองแสงฟลูออเรสเซนตได ดังภาพท่ี 4.2 
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   ภาพท่ี 4.1  ผลึกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกไดจากน้ํามันงา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  ภาพท่ี 4.2  ผลึกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนสองโดยกลองจุลทรรศนธรรมดาและฟลูออเรสเซนต 
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4.2 ผลการวิเคราะหสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธีโครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
 การวิเคราะหผลึกลิกแนนท่ี สกัดจากน้ํามันงาดําหีบเย็นด วยวิธีโครมาโตกราฟ เหลวความดันสูง 
แบบผันกลับ (reversed phase chromatography) โดยดัดแปลงวิธีการการวิเคราะหจาก Dar et al. 
(2015) ซ่ึงเปนวิธีท่ีมีการทดสอบความนาเชื่อถือ โดยการใช คอลัมนขนาด 250 มิลลิเมตร . x 4.6 
มิลลิเมตร . เสนผานศูนยกลาง 5 ไมครอน ตรวจวัดแบบอุลตราไวโอเลต (UV-detector) ท่ีความยาว
คลื่น 290 นาโนเมตร ตัวทําละลายเคลื่อนท่ีประกอบ ดวย เมทานอล :น้ํา อัตราสวน 70:30 อัตราการ
ไหล 1.00 มิลลิลิตร ./นาที ปริมาตรท่ีฉีดสาร ตัวอยาง 20 ไมโครลิตร โดยแยกสารแบบไอโซเครติก 
(isocratic) โดยใชเซซามินและเซซาโมลินเปนสารมาตรฐาน ซ่ึงมีคา retention time ท่ี 10.83 นาที  
และ14.22 นาที ตามลําดับ (ภาพท่ี 4.3)  
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ภาพท่ี.4.3 โครมาโตแกรมของสารมาตรฐานเซซามิน เซซาโมลิน (A) และสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน
   ท่ีแยกจากน้ํามันงาดําสกัดเย็น (B)  
 
 จากการวิเคราะหปริมาณเซซามิน และเซซาโมลินในน้ํามันงาและ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีสกัดได
เม่ือเทียบกับกราฟสารมารตรฐาน เซซามิน และเซซาโมลินในชวงความเขมขน 1.56-100 .00 
ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร (ภาพท่ี 4.4) พบวา ในน้ํามันงามีสารเซซามินและเซซาโมลิน 3.81 ± 0.18 และ 
3.79 ± 0.18 มิลลิกรัมตอน้ํามันงา 1 กรัม (n=3) ตามลําดับ ในขณะท่ี สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีสารเซ
ซามิน และเซซาโมลิน 353.42 ± 25.57 และ 345.29 ± 16.81 มิลลิกรัมตอ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน     
1 กรัม (n=6) ตามลําดับ 
 
 
 

เซซามิน 

เซซาโมลนิ 

A 

B 
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ภาพท่ี 4.4 กราฟของสารมาตรฐานเซซามิน (A) และสารมาตรฐานเซซาโมลิน (B) ในชวงความ
   เขมขน 1.56-100.00 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร (n=3) 
 
 
 
 
 
 
 

y = 0.6134x + 0.3727
R² = 0.9997

0

10

20

30

40

50

60

70

0 20 40 60 80 100 120

Pe
ak

 a
re

a 
(A

U
)

Concentration (µg/mL)

y = 0.4832x + 0.2736
R² = 0.9997

0

10

20

30

40

50

60

0 20 40 60 80 100 120

Pe
ak

 a
re

a 
(A

U
)

Contration (µg/mL)

A 

B 



40 

4.3 วิเคราะหฤทธิ์ทางชีวภาพของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
 4.3.1 ฤทธิ์ยับย้ังการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนสและอีลาสเตส 
  คอลลาเจนท่ีมีการยอยใหมีโมเลกุลท่ีเล็กลง จะเปลี่ยนเปนเจลลาตินซ่ึงเปน ไฮโดร
คอลลอยดประเภทโปรตีนท่ีพบบริเวณผิวหนัง กระดูก และเนื้อเยื่อเก่ียวพัน โดยเอนไซมเจลลาติเนส
ทําใหเกิดการเสื่อมสลายของเจลลาติน และสงผลใหมีการทําลายคอลลาเจนท่ีผิวหนัง ในขณะท่ี
เอนไซมอีลาสเตส ทําลายอิลาสตินท่ีผิวหนังทําใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุน ในการทดสอบฤทธิ์ใน
การยับยั้ งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตสของ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  โดยการใช ชุด
ทดสอบเอนไซมเจ ลลาติเนสและอีลาสเตส  [EnzChek® Gelatinase Assay Kit, EnzChek® 
Elastase Assay Kit (Molecular Probes, USA)] โดยทําการทดสอบกับสาร ก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ี
ความเขมขนสูงสุด 400 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร ซ่ึงเปนความเขมขนสูงสุดท่ีสามารถละลายได ใน
สารละลาย 1% DMSO และทําการทดสอบกับสารมาตรฐานเซซามิน, เซซาโมลิน และเซซามอล ซ่ึงคา
ความเขมขนในการยับยั้ งการทํางานเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส ของสารตาง ๆ ไดรอยละ 50 
(IC50) แสดงดังตารางท่ี 4.2 
 
ตารางท่ี 4.2  คาความเขมขนในการยับย้ังการทํางานเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส (IC50)  
    ของสารตาง ๆ ไดรอยละ 50 
 

สารท่ีทดสอบ 
คา IC50 (µg/mL) 

เอนไซมเจลลาติเนส เอนไซมอีลาสเตส 
EGCG 16.67 ± 2.08 80.82 ± 11.93 
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน > 400 > 400 
เซซามิน (สารมาตรฐาน) > 100 > 100 
เซซาโมลิน (สารมาตรฐาน) > 100 > 100 
เซซามอล (สารมาตรฐาน) > 600 > 600 

 

EGCG คือ Epigallocatechin gallate เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  
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 4.3.2 ฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระ 
  4.3.2.1 ฤทธิกํ์าจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 2,2-diphenyl-l-1-picryhydrazil (DPPH•)  
   จากการทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH• ของ สารก่ึงบริสุทธิ์
ลิกแนน, น้ํามันงา และสารมาตรฐานเซซา มอล เม่ือเทียบกับสารมาตรฐาน คือ Trolox และวิตามินซี 
(ascorbic acid) เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  แสดงผลเปนคาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูล
อิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดังตารางท่ี 4.3 
 
ตารางท่ี 4.3  คาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดวยวิธี DPPH• 
 

สารท่ีทดสอบ คา IC 50 (mg/mL)  

Trolox  0.005 ± 0.000 
วิตามินซี   0.004 ± 0.000 
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  8.297 ± 0.197 
น้ํามันงา   18.300 ± 0.945 
สารมาตรฐานเซซามอล  0.003 ± 0.000 

 
  4.3.2.2 ฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS•+  
   จากการทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS•+ ของ สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน , น้ํามันงา และสารมาตรฐานเซซามอล เม่ือเทียบกับสารมาตรฐาน คือ Trolox และ
วิตามินซี (ascorbic acid) เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  แสดงผลเปนคาความเขมขนท่ีสามารถจับ
กับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดังตารางท่ี 4.4 
 
ตารางท่ี 4.4  คาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดวยวิธี ABTS 
 

สารท่ีทดสอบ คา IC 50 (mg/mL)  

Trolox  0.006 ± 0.000 
วิตามินซี   0.005 ± 0.000 
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  8.534 ± 0.731 
น้ํามันงา 15.233 ± 0.418 
สารมาตรฐานเซซามอล   0.002 ± 0.000 
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4.4  การพัฒนาตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
 4.4.1 ผลของสัดสวนน้ํามันงาตอขนาดอนุภาค 
  กระบวนการพัฒนาระบบอนุภาคไขมันขนาดนาโน ปจจัยดานสัดสวนของปริมาณของสาร
ตาง  ๆ ในตํารับ จะสงผลตอคุณลักษณะของอนุภาคท่ีเตรียมได โดยในการวิจัยนี้ไดศึกษาทดลอง
ปรับเปลี่ยนสัดสวนของปริมาณน้ํามันงาในตํารับอนุภาคไขมันท่ีรอยละ 0, 10, 20, 30, 40 และ 100 
ของปริมาณไขมันรวม โดยมีปริมาณไขมันรวมและสาร ลดแรงตึ งผิวคงท่ี รอยละ 7.50 และ 2.50 
ตามลําดับ และวัดขนาดอนุภาค (particle size) และการกระจายอนุภาค (Polydispersity index, 
PDI) ในวันท่ี 1, 3, 5 และ 7 จากการทดลองพบวาขนาดของอนุภาคของตํารับท่ี ไมมีสวนประกอบของ
น้ํามันงา ซ่ึงเปนระบบโซลิดลิปดนาโนพารติเคิล (SLN) มีขนาดอนุภาคอยูในชวง 212-220 นาโนเมตร 
และ ตํารับท่ีมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอยละ 100 เปนสวนประกอบซ่ึงเปนระบบนาโนอิมัลชัน (NE) มีขนาด
อนุภาคอยูในชวง 195-199 นาโนเมตร  แปรผกผันกับสัดสวนของน้ํามันงาในตํารับ เม่ือเปรียบเทียบ
ขนาดอนุภาคของท้ัง 6 ตํารับนี้ดวยวิธีทางสถิติพบวา ขนาดอนุภาคของตํารับท่ีมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอย
ละ 100 และท่ีไมมีน้ํามันงาเปนสวนประกอบ มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีความเชื่อม่ัน 
95% กับขนาดอนุ ภาคของตํารับอ่ืน  ๆ และขนาดอนุภาคของตํารับท่ีมีสัดสวนของน้ํามันงาท่ีรอยละ 
10-40 ของปริมาณไขมันรวมนั้นไมมีความแตกตางกันทางสถิติ (ภาพท่ี 4.5)  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 ภาพท่ี 4.5  ผลของสัดสวนของน้ํามันงาในตํารับตอขนาดอนุภาคและคาการกระจายอนุภาค
        หลังจากเตรียมเสร็จเปนเวลา 7 วัน โดยมีปริมาณไขมันรวม และสารลดแรงตึง 
        ผิวท่ีรอยละ 7.50 และ 2.50 ตามลําดับ  
หมายเหตุ: * แสดงถึงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีความเชื่อม่ันท่ี p < 0.05 
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 4.4.2 ผลของปริมาณสารลดแรงตึงผิวในตํารับตอขนาดของอนุภาค 
  สารลดแรงตึงผิว ท่ีใชในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันจะมีผลตอขนาดอนุภาคและความ
คงตัวของตํารับ ในการทดลองนี้ ไดมีการเลือกใช Kolliphor® P188 ซ่ึงคือ poloxamer 188 เปน     
พอลิเมอรท่ีทําหนาท่ีเปนสาร ลดแรงตึงผิว ชนิดไมมีประจุ เพ่ือใช ในการเตรียมตํารั บ ซ่ึง poloxamer 
188 เปนสารท่ีองคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (US-FDA) อนุญาตใหใชในตํารับ เนื่องจาก มี
ความปลอดภัย ไมกอใหเกิดการระคายเคืองผิว  จากการศึกษาเปลี่ยนแปลงปริมาณสาร ลดแรงตึงผิว ท่ี
รอยละ 2.50, 5.00 และ 7.50 ในตํารับ โดยมีสัดสวนของน้ํามันงาท่ีรอยละ 40 ของปริมาณไขมันรวม 
และมีปริมาณไขมันรวมคงท่ี ท่ีรอยละ 7.50 ของตํารับ เม่ือปริมาณสาร ลดแรงตึงผิว เพ่ิมข้ึนจากรอยละ 
2.50 เปน 5.00 พบวาอนุภาคท่ีไดมีขนาดท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญ แตเม่ือเพ่ิมสารลดแรงตึงผิว เปนรอย
ละ 7.50 ขนาดอนุภาคกลับมีขนาดใหญข้ึน (ตารางท่ี 4.5)  
 

ตารางท่ี 4.5  ผลของสารลดแรงตึงผิวท่ีมีตอขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค ในวันท่ี 7 
    (n=3), (โอลิแว็กซ รอยละ 4, น้ํามันงา รอยละ 3) 
 

ตํารับท่ี Kolliphor®  
(%) 

ขนาดอนุภาค 
(nm) 

คาการกระจาย
อนุภาค 

คาประจุไฟฟาท่ีผิว
อนุภาค (mV) 

1 2.50 202.30. ± 3.40a 0.19 ± 0.03 -27.47 ± 0.49 
2 5.00 176.37 ± 0.21 0.17 ± 0.01 -21.90 ± 1.05 
3 7.50  196.80 ± 3.60a 0.20 ± 0.02 -25.67 ± 1.10 

 

หมายเหตุ: a แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 2 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือทดสอบ 
  ดวยวิธี Duncan 
 

 4.4.3 ผลของปริมาณไขมันรวมตอขนาดอนุภาค 
  จากการเปลี่ยนแปลงปริมาณ ไขมันรวม ท่ีรอยละ 5.00, 7.50 และ 10.00 ท่ีประกอบไป
ดวยโอลิแว็กซ (ไขมันแข็ง) และน้ํามันงา (ไขมันเหลว ) โดยมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอยละ 40 ของปริมาณ
ไขมันรวม ปริมาณสารลดแรงตึงผิวคงท่ี ท่ีรอยละ 5.00 ของตํารับ ทําการวัดขนาดอนุภาค และคา PDI 
ในวันท่ี 7 พบวาเม่ือเพ่ิมปริมาณไขมันรวมจากรอยละ 5.00 เปนรอยละ 7.50 อนุภาคมีขนาดเล็กลง 
แตเม่ือปริมาณไขมันรวมในตํารับเพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 10.00 อนุภาคท่ีไดมีขนาดใหญข้ึน (ตารางท่ี 4.6) 
โดยขนาดอนุภาคของท้ัง 3 ตํารับมีความแตกตางกันทางสถิติท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95  
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ตารางท่ี 4.6  ผลของปริมาณไขมันรวมท่ีมีตอขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค (n=3) 
 

 

หมายเหตุ: a แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 5 และ 6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ
 ทดสอบดวยวิธี Duncan 
        b แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 4 และ 6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ 
  ทดสอบดวยวิธี Duncan 
        c แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 4 และ 5 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ 
  ทดสอบดวยวิธี Duncan 
 
  ดังนั้นสูตรตํารับของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรท่ีเหมาะสม ควรประกอบไปดวย    
สารลดแรงตึงผิวรอยละ 5.00 และมีปริมาณไขมันรวมท่ีรอยละ 7.50 
 
 4.4.4 ผลของสัดสวนน้ํามันงาตอคารอยละการกักเก็บสาร 
  สูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน เม่ือเพ่ิมสัดสวนของน้ํามันงาจากรอยละ 10, 20 และ 
30 ของปริมาณไขมันรวม พบวาขนาดของอนุภาคท่ีเตรียมไดอยูในชวง 184.60-200.90 นาโนเมตร  
และคารอยละในการกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลิน อยูในชวง รอยละ 91.90-92.30 และ 90.51-
94.52 ตามลําดับ แตเม่ือเพ่ิมสัดสวนของน้ํางาเปนรอยละ 40 พบวารอยละในการ กักเก็บสารเซซามิน 
และเซซาโมลินลดลงมาอยูท่ีรอยละ 80.06 และ 80.20 แสดงผลดังตารางท่ี 4.7 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ตํารับท่ี 
โอลิแว็กซ 

(%) 
น้ํามันงา 

(%) 
ขนาดอนุภาค 

(nm) 
คาการกระจาย

อนุภาค 
คาประจุไฟฟาท่ี

ผิวอนุภาค 
(mV) 

4 3.00 2.00 188.30 ± 0.95a 0.26 ± 0.01a -19.43 ± 0.70 
5 4.50 3.00 176.37 ± 0.21b 0.17 ± 0.01b -21.90 ± 1.05 
6 6.00 4.00 186.07 ± 1.04c 0.19 ± 0.00c -26.83 ± 0.75 
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ตารางท่ี 4.7  ผลของปริมาณน้ํามันงาของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์       
    ลิกแนนรอยละ 0.10 ท่ีมีตอขนาดอนุภาค คาการกระจายอนุภาคและคาประจุไฟฟา
    ท่ีผิวอนุภาค (n=3) 
 

สัดสวนของน้ํามันงา
ตอปริมาณไขมันรวม 

(%) 

ขนาดอนุภาค 
(nm) 

คาการกระจายอนุภาค 
คาประจุไฟฟาท่ีผิว

อนุภาค (mV) 

10 200.90 ± 1.01 0.21 ± 0.00 -21.57 ± 0.47 
20 198.80 ± 3.82 0.21 ± 0.01 -22.83 ± 0.15 
30 184.60 ± 1.11 0.20 ± 0.02 -26.63 ± 0.67 
40 187.40 ± 0.10 0.20 ± 0.01 -24.97 ± 0.57 

 
ตารางท่ี 4.8  คารอยละการกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีปริมาณ 
    น้ํามันงาในสัดสวนตาง ๆ กันของปริมาณไขมันรวม (n=3) 
 

สัดสวนน้ํามันงาตอ 
ปริมาณไขมันรวม (%) 

รอยละการกักเก็บ (%) 

เซซามิน เซซาโมลิน 

10 92.27 ± 0.43 94.52 ± 2.98 
20 91.90 ± 0.72 90.51 ± 0.58 
30 92.30 ± 3.81 93.14 ± 0.63 
40 80.06 ± 0.64 80.20 ± 0.72 

 

 
 4.4.3  ผลของปริมาณสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนตอคารอยละการกักเก็บสาร 
  ศึกษาสูตรตํารับท่ีเหมาะสมของอนุภาคไขมันขนาดนาโน  ซ่ึงประกอบดวยปริมาณไขมัน
รวมรอยละ 7.50 สารลดแรงตึงผิว รอยละ 5.00 ปริมาณน้ํามันงารอย 30 ของปริมาณไขมันรวม  เพ่ือ
เปรียบเทียบคารอยละการกักเก็บสาร โดยทําการแปรผันปริมาณ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนเพ่ือบรรจุลงใน
อนุภาคนาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร ท่ีรอยละ 0.05, 0.10, 0.50 และ 1.00 พบวาคารอยละการกัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีความเขมขนรอยละ 0.05-0.50 อยูในชวง 89.94-93.40 88 .09 และ 
88.09-91.86 สําหรับสารเซซามิน และเซซาโมลิน  ตามลําดับ และเม่ือเพ่ิม สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ี
ความเขมขนรอยละ 1.00 พบวาคารอยละการเก็บสาร สารเซซามินลดลงมาท่ีรอยละ 61.56 ± 1.28 
และเซซาโมลิน ลดลงมาท่ีรอยละ 82.50 แสดงดังภาพท่ี 4.6. 
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ภาพท่ี 4.6  คารอยละการกักเก็บสารของอนุภาคไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ NLC ท่ีกักเก็บสาร 
   กึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในความเขมขนรอยละ 0.05, 0.10, 0.50 และ 1.00 (n = 3) 
 
  ดังนั้นอนุภาคไขมันขนาดนาโน ซ่ึงประกอบดวยปริมาณไขมันรวมรอยละ 7.50 สารลด
แรงตึงผิวรอยละ 5.00 ปริมาณน้ํามันงารอย 30 ของปริมาณไขมันรวม สามารถบรรจุ สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนไดเหมาะสมท่ีความเขมขนรอยละ 0.5  
  เม่ือบรรจุสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีความเขมขนรอยละ 0.50 ภายในอนุภาคโซลิดลิปดนา
โนพารติเคิล (SLN, ตํารับท่ี 7), นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร (NLC, ตํารับท่ี 8) และนาโนอิมัลชัน 
(NE, ตํารับท่ี 9) พบวาสามารถกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลินในอนุภาคขนาดนาโนเมตรไดในชวง
รอยละ 93.00-98.37 และ 95.94-98.92 ตามลําดับ โดยตํารับท่ี  8 ซ่ึงเปนรูปแบบ NLC มี
ความสามารถในการกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลินไดมากท่ีสุด แสดงดังตารางท่ี 4.9 
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ตารางท่ี 4.9   คารอยละการกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนความเขมขนรอยละ 0.50 ในอนุภาค 
    ไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE (n=5) 
 

ตํารับท่ี โอลิแว็กซ น้ํามันงา Kolliphor® 
คารอยละการกักเก็บสาร (%) 
เซซามิน เซซาโมลิน 

7 7.50 0.00 5.00 93.00 ± 4.31 96.46 ± 4.99 
8 5.25 2.25 5.00 98.37 ± 2.30 98.92 ± 2.36 
9 0.00 7.50 5.00 95.06 ±2.91 95.94 ± 3.03 

 
4.5 การศึกษาการเปล่ียนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยเครื่อง 
Differential Scanning Calorimeter (DSC-Thermogram) 
 จากการทดสอบการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ใน 3 รูปแบบ คือ SLN, NLC และ NE และสวนประกอบของ
อนุภาคไขมัน พบวาจุดหลอมเหลวของโอลิแว็กซ และสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน คือ 67.93 และ 82.08 °C 
และเอนทาลปการหลอมเหลว คือ 131.47 J.g-1 และ 24.01 J.g-1ตามลําดับ แสดงดังภาพท่ี 4.7 ใน
อนุภาคไขมันแบบ SLN ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 มีคาเอนทาลป  และคารอย
ละของดัชนีความเปนผลึก (Crystallinity index, CI) ท่ี 6.18 J.g-1 และ 62.68% สวนอนุภาคไขมัน
แบบ NLC ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 มีคาเอนทาลป  และคารอยละของดัชนี
ความเปนผลึกท่ี 2.04 J.g-1 และ 20.69% แสดงดังภาพท่ี 4.8 
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ภาพท่ี 4.7 กราฟ DSC สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (a) และ โอลิแว็กซ (b) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 4.8 กราฟ DSC ของNLC ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 (a), NE ท่ีกักเก็บ
  สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (b) และSLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน     
  รอยละ 0.50 (c)  
 
 

a 

b 
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4.6 ศึกษาระนาบของผลึกอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยเทคนิคการเล้ียวเบนของรังสีเอ็กซ (X-ray 
diffraction, XRD) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.9 กราฟ XRD ของ โอลิแว็กซ  (a), สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (b), poloxamer 188 (c), 
  SLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (d), NLC ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์   
  ลิกแนนรอยละ 0.50 (e) และ NE ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (f) 
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ภาพท่ี 4.10  กราฟ XRD ของNE ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (a), NE ท่ีกักเก็บสารกึ่ง 
                บริสุทธิ์ ลิกแนนรอยละ 0.50 (b), NLC ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (c), NLC 
                ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (d), SLN ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ 
                ลิกแนน (e) และSLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (f) 
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4.7 ศึกษาลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยกลองจุลทรรศนแรงอะตอม 
(Atomic force microscopy) 
 จากการวิเคราะหอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ  0.5 ใน
รูปแบบ SLN และ NLC ดวยการสองกลองจุลทรรศนแรงอะตอม พบวาอนุภาค SLN และ NLC มี
รูปรางเปนทรงกลม โดยอนุภาครูปแบบ SLN มีขนาดอนุภาคอยูในชวง 200-300 นาโนเมตร ในขณะท่ี
อนุภาครูปแบบ NLC มีขนาดอนุภาคอยูในชวง  800-1000 นาโมเมตร ภาพ 3 มิติของอนุภาคท้ัง 2 
ชนิด แสดงดังภาพท่ี 4.11 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 4.11  ภาพสามมิติจากกลองจุลทรรศนแรงอะตอมของอนุภาคไขมันในรูปแบบ SLN (A)  
   และNLC (B)  
 
 
 
 
 

A 

B 
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4.8 ทดสอบการปลดปลอยสาร และการซึมผานทางผิวหนังของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
 4.8.1 ทดสอบการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน เปนสารท่ีมี คาการละลายน้ําต่ํา ในการศึกษาการปลดปลอยสาร 
และการซึมผานผิวหนังจําเปนตองหาตัวทําละลายท่ีมีเหมาะสมเพ่ือ ใหอยูภายใตสภาวะการปลดปลอย
อิสระ (sink condition) สงผลใหการปลดปลอยสารเกิดข้ึนไดอยางสมบูรณ จึงทําการทดลองละลาย
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในตัวทําละลาย 3 กลุม คือ ตัวทําละลายอินทรียท่ีมีข้ัว คือ  สารผสมระหวาง
เอทิลแอลกอฮอล กับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ในอัตราสวนตาง  ๆ ตัวทําละลายอินทรียท่ีไมมีข้ัว 
ไดแก dimethyl sulfoxide (DMSO) และสารผสมระหวาง สารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) กับ DMSO 
รอยละ 1 และกลุมสุดทายคือ สารลดแรงตึงผิว ไดแก Tween 20 และ Tween 80 ท่ีอุณหภูมิ 32 ± 
2 องศาเซลเซียส  ซ่ึงเปนอุณหภูมิท่ีบริเวณผิวหนัง จากผลการทดลองพบวาเซซามินและเซซาโมลิน มี
คาการละลา ยในสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ท่ี 0.001 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร การเพ่ิมสัดสวน
เอทิลแอลกอฮอลเปนรอยละ 10 และ 30 สามารถเพ่ิมการละลายไดเล็กนอย กลุมตัวทําละลาย
อินทรีย เชน DMSO และเอทิลแอลกอฮอล สามารถเพ่ิมการละลายไดมากกวากลุมสารลดแรงตึงผิว 
โดยคาการละลายของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในตัวทําละลายตาง ๆ แสดงดังตารางท่ี 4.10 
 4.8.2 ทดสอบการปลดปลอยสารดวยเทคนิคไดอะไลซิส 
  การทดสอบการปลดปลอยสารเพ่ือใหทราบอัตราเร็วในการปลดปลอยสารจากอนุภาค
ไขมันขนาดนาโนเมตร และการละลายของสารในสารละลายตัวกลาง จากการทด ลองการปลดปลอย
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ท่ีกักเก็บในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรแบบ  SLN, NLC และ NE 
เทียบกับการปลดปลอย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบสารละลายในน้ํามันงา โดยใช
สารละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ในอัตราสวน 1:1 ปริมาตร 
50 มิลลิลิตร เปนสารละลายตัวกลาง เขยาดวยเครื่องเขยาท่ีอุณหภูมิ 32 ± 2 องศาเซลเซียส  อัตราเร็ว 
100 รอบตอนาที ผลการทดลองดังภาพท่ี 4.12 
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ตารางท่ี 4.10  คาขีดการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในตัวทําละลายตาง ๆ  
      (pH 7.4, 32 ± 2 องศาเซลเซียส อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 
 

ตัวทําละลาย 
คาขีดการละลาย (มิลลิกรัม/มิลลิลิตร) 

เซซามิน เซซาโมลิน 

PBS pH 7.4 0.001 ± 0.000 0.001 ± 0.000 

10%EtOH:PBS  0.002 ± 0.000 0.002 ± 0.000 

30%EtOH:PBS  0.018 ± 0.002 0.017 ± 0.002 

50%EtOH:PBS  0.218 ± 0.011 0.258 ± 0.013 

70%EtOH:DI  1.006 ± 0.120 1.366 ± 0.164 

100% EtOH  2.567 ± 0.093 3.408 ± 0.205 

100% DMSO  > 1000 > 1000 

1% DMSO  0.001 ± 0.000 0.005 ± 0.004 

5% Tween 20  0.150 ± 0.002 0.300 ± 0.003 

10% Tween 20  0.149 ± 0.004 0.366 ± 0.009 

20% Tween 20  0.228 ± 0.003 0.666 ± 0.007 

5% Tween 80  0.123 ± 0.003 0.302 ± 0.008 

10% Tween 80  0.200 ± 0.002 0.504 ± 0.004 

20% Tween 80  0.233 ± 0.001 0.566 ± 0.001 
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ภาพท่ี 4.12  การปลดปลอยสารเซซามิน (A) และสารเซซาโมลิน (B) จากตํารับ SLN, NLC และ 
   NE ดวยเทคนิคไดอะไลซิส (ชวงมวลโมเลกุล 12,000-14,000, สารละลายผสม 
   ระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) (1:1), 32 ± 2  
   องศาเซลเซียส อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 
 
 
 
 

B 

A 
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 4.8.3 ทดสอบการซึมผานทางผิวหนังดวยเทคนิค Franz diffusion cell 
  การประเมินการซึมผานผิวหนังของลูกสุกรตายแรกเกิดของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน
เมตรแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ท่ีพัฒนาข้ึน เม่ือ

ทดสอบดวยเทคนิค Franz diffusion cell ท่ีอุณหภูมิ 32 ± 2 °C และสุมเก็บตัวอยางในชวงเวลา 
0.5, 1, 3, 6, 12 และ 24 ชั่วโมง ตามลําดับ ผลการทดลองแสดงดังภาพท่ี 4.13 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 4.13  ปริมาณสารเซซามิน (A) และเซซาโมลิน (B) ท่ีซึมผานผิวหนังสุกรตายแรกเกิดของ
    สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีละลายในน้ํามันงา และตํารับท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
    ในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรแบบ SLN, NLC และ NE สารละลายผสมระหวาง
    เอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) (1:1), 32 ± 2 องศาเซลเซียส 
    อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 

A 

B 
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  จากการทดลองพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนสามารถซึมผานชั้น
ผิวหนังไดดีกวารูปแบบของสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา และในชั่วโมงท่ี 24 ตํารับท่ีมี
การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนเมตร พบปริมาณสารเซซามิน และเซซาโมลิน
ในสารละลายตัวกลางมากกวา 7 ไมโครกรัม/ตารางเซนติเมตร แตสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนใน
น้ํามันงา พบสารเซามิน และเซ ซาโมลินเพียง 5.96 ± 2.43 และ 3.35 ± 1.43 ไมโครกรัม/ตาราง
เซนติเมตร ตามลําดับ นอกจากนั้นคา steady state flux หรือ อัตราการแพรผานผิวหนังสุ กรตาย
แรกเกิด จากความชันของกราฟ อนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรท่ีกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 
0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE มีคา steady state flux ท่ีมากกวาสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนในน้ํามันงา แสดงดังภาพท่ี 4.14 โดยคา steady state flux ของสารเซซามิน ของสารละลาย
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา ตํารับอนุภาค SLN, NLC และ NE คือ 0.23, 0.26. 0.35 และ 0.31 
ไมโครกรัม/ตารางเซนติเมตร/ชั่วโมง ตามลําดับ ในขณะท่ีสารเซซาโมลิน ของสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์
ลิกแนนในน้ํามันงา , SLN, NLC และ NE คือ 0.12, 0.27, 0.33 และ 0.31 ไมโครกรัม /ตาราง
เซนติเมตร/ชั่วโมง ตามลําดับ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.14 คาเฉล่ีย steady state flux ของสารเซซามิน และสารเซซาโมลินท่ีซึมผานหนัง 
  สุกรตายแรกเกิดของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีละลายในน้ํามันงา และตํารับท่ีกักเก็บสาร
  สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ในอนุภาคไขมันขนาดนาโนแบบ SLN, NLC และ 
  NE (n=3) 
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4.9 ทดสอบความคงตัวของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเตรท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน ในรูปแบบ 
 SLN, NLC และ NE  
 4.9.1 ทดสอบความคงตัวทางกายภาพ 
  ทดสอบความคงตัวทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ 
ลิกแนนรอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4 องศา
เซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศา
เซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เพ่ือประเมินลักษณะทางกายภาพของ อนุภาค
ไขมันขนาดนาโนเมตรท้ัง 3 รูปแบบ แสดงผลดังภาพท่ี 4.15 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.15  ลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน   
    รอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืน
    สัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศา
    เซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
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  จากศึกษาความคงตัวทางกายภาพของตํารับ ท้ัง 3 ตํารับในทุกอุณหภูมิ พบวา ตํารับไมมี
การแยกชั้น หรือเปนเจลขนสีขาว ตลอดระยะเวลาการเก็บตํารับเปนเวลา 3 เดือน 
  เม่ือวัดขนาด อนุภาค  การกระจายอนุภาค และคาประจุไฟฟาท่ีผิว อนุภาคของตํารับ
ท้ังหมด พบวาขนาดอนุภาคของตํารับ SLN, NLC และ NE ไมมีการเปลี่ยนแปลงอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติจากเดือนท่ี 0 เม่ือเก็บภายใตสภาวะอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปน
เวลา 3 เดือน แตอนุภาคท้ัง 3 รูปแบบมีขนาดท่ีแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากเดือนเริ่มตนเม่ือ
เก็บไวท่ีอุณภูมิ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 แสดงผลดังตารางท่ี 4.11 
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 4.9.2 วิเคราะหปริมาณสารเซซามินและเซซาโมลินท่ีคงเหลือในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร
ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE 
  การวิเคราะหสารเซซามินและสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับ เม่ือเก็บไวท่ี อุณหภูมิ 
อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เพ่ือประเมินถึงการเปลี่ยนแปลง
ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ท่ีกักเก็บไวในตํารับ SLN, NLC, และ NE พบวาปริมาณสารเซซา
มิน และเซซาโมลินคงเหลือนอยท่ีสุด เม่ือเก็บตํารับ  SLN, NLC, และ NE ท่ี 40องศาเซลเซียส ความชื้น
สัมพัทธรอยละ 75, องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75และ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธ
รอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน ตามลําดับ แสดงผลดังภาพท่ี 4.16 และภาพท่ี 4.17 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.16  กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซามินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
    ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธ
    รอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศาเซลเซียส 
    ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
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ภาพท่ี 4.17  กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมันขนาด 
    นาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส  
    ความช้ืนสัมพัทธ รอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ  
    40 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
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บทที่ 5 

อภิปรายผล สรุปผล และขอเสนอแนะ 
 

5.1 อภิปรายผลการวิจัย 
 5.1.1 การแยกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงาและวิเคราะหสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี         
โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
  งานวิจัยนี้ไดสกัดสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จาก น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ (virgin sesame oil) ท่ี
สกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็นจากศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรือนแบบ
ยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี พบวาสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกไดจากน้ํามันงา
ดําสกัดเย็น มีลักษณะเปนผลึกสีขาวครีม จากการวิเคราะหปริมาณ สําคัญของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน
จากน้ํามันงาท่ีใชในงานวิจัยนี้ ดวยวิธี โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง โดยใชเซซามิน และเซซาโมลิน 
เปนสารมาตรฐาน (Standard) พบวามีปริมาณเซซามินและเซซาโมลิน  3.81 ± 0.18 และ 3.79 ± 
0.18 มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม ตามลําดับ ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบกับงานวิจัยจากกอนหนานี้ท่ีได
ทําการศึกษาหาปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนของผลิตภัณฑน้ํามันงาในทองตลาดไทยพบวา มีปริมาณ
เซซามินและเซซาโมลิ นอยูในชวง 0.93 – 2.89 มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม และ 0.30 – 0.74 
มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม ตามลําดับ (Rungkadilok et al., 2010) แสดงวา น้ํามันงาจากศูนยการ
เรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัย
อุบลราชธานี มีปริมาณสารในกลุมลิกแนนมากกวาจากแหลงอ่ืน  ๆ และเม่ือวิเคราะหหาปริมาณสาร    
เซซามินและเซซาโมลินใน สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน พบปริมาณเซซามิน และเซซาโมลิน ท่ี 353.42 ± 
25.57 และ 345.29 ± 16.81 มิลลิกรัมตอ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  1 กรัม หรือประมาณ 1.69 และ 
1.65 กรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัม ซ่ึงปริมาณสารเซซามินและเซซาโมลิน ในเมล็ดงามีความหลากหลาย 
ข้ึนกับสายพันธุ บริเวณเพาะปลูก สภาวะในการเจริญเติบโต เชน  ชนิดของดิน ปุย และสภาพอากาศ 
รวมไปถึงขนาดของเมล็ดงา ระยะเวลาในการเก็บเก่ียว ลวนมีผลตออ งคประกอบในเมล็ดงา และ
น้ํามันงาท่ีได (Rungkadilok et al., 2010) รวมถึงงานวิจัยของ Hemalatha S. และ Ghafoorunissa 
(2004 ) ท่ีทําการสกัดน้ํามันจากงา ขาว และงาดํา  21 ตัวอยางท่ีมาจาก หลายสายพันธุ และแหลง
เพาะปลูก แลววิเคราะหหาปริมาณ   เซซามิน และเซซาโมลิน พบวาตัวอยางท่ีมีปริมาณเซซามิน และ
เซซาโมลินมากท่ีสุดแตกตางจากตัวอยางท่ีมีปริมาณ  เซซามิน และเซซาโมลินนอยท่ีสุดอยู 5-6 เทา 
จากการศึกษาพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกจากน้ํามันงามีสารเปนองคประกอบถึง 16 ชนิด 
โดยสารสวนใหญเปนสารอะไกลโคน (aglycones) ประเภทท่ีละลายไดในไขมัน เม่ือทําการสกัดสาร 
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กลุมนี้จึงถูกชะลางออกมาในสวนของน้ํามัน สารประกอบหลักของสารอะไกลโคนในน้ํามันงา คือ     
เซซามินและเซซาโมลิน ในขณะท่ีเซซามอล , เซซามินอล (sesaminol), เซซาโมลินอล (sesamolinol) 
เปนสารประกอบยอยของสารอะไกลโคนในน้ํามันงา  (Dar A. and Arumugam N., 2013) สาร      
เซซามินและเซซาโมลินเปนสารท่ีพบมากท่ีสุดในสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงาโดยมีปริมาณตั้งแต 
0.70-8.85 และ 0.20-4.80 กรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัมตามลําดับ สวนสารเซซามอลมีปริมาณเพียง
เล็กนอยโดยอยูในชวง 50-100 มิลลิกรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัม โดยปริมาณของสารนั้นแตกตางไป
ตามแหลงเพาะปลูก (Wan Y. et al., 2014) ซ่ึงเม่ือคิดเปนรอยละปริมาณสารเซซามิน , เซซาโมลิน 
และเซซามอล ในน้ํามันงามีสัดสวนท่ีรอยละ 0.07-0.89, 0.02-0.48 และ 0.005-0.01 ตามลําดับ 
 5.1.2 การวิเคราะหฤทธิ์ทางชีวภาพของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  5.1.2.1 ฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลลาติเนสและอีลาสเตส 
   ริ้วรอยของผิวหนัง และผิวหนังแกกอนวัย เกิดจากการท่ีคอลลาเจนในชั้น
ผิวหนังแทถูกทําลาย ซ่ึงคอลลาเจนสลายโดยเอนไซมคอลลาจีเนส และเกิดเปนเจลาตินซ่ึงเ ปนโปรตีน
โมเลกุลท่ีเล็กลงท่ีสามารถถูกทําลายดวยเอนไซมเจลลาติเนส นอกจากนี้การสูญเสียความเตงตึง หรือ
ความยืดหยุนของผิวหนัง ก็เนื่องมาจากเสนใยอีลาสตินนั้นถูกทําลายดวยเอนไซมอีลาสเตส การ
ทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลาติเนสและอีลาสเตส เพ่ือหาฤทธิ์ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในการ
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง 2 ชนิด โดยใชชุดทดสอบ EnzChek® Gelatinase Assay Kit และ 
EnzChek® Elastase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ซ่ึงมีสารตั้งตนเปน DQTM Gelatin 
(Elastin ในกรณีของชุดทดสอบการยับยั้งเอนไซมอีลาสเตส) ท่ีเชื่อมตอกับสารเรืองแสงฟลูออเรสเซนต 
สามารถตรวจวัดการดูดกลืนแสงในชวงแสงฟลูออเรสเซนต ท่ีเปลี่ยนแปลงได โดยคาการดูดกลืนแสงท่ี
ลดลงแสดงถึงความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลาติเนส และอีลาสเตสท่ีเพ่ิมข้ึน ใน
การทดสอบแบบ in vitro เม่ือทดสอบท่ีความเขมขนสูงสุดท่ีสามารถละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  สาร
มาตรฐานเซซามิน , เซซาโมลิน และเซซามอลได พบวาไมมีความแตกตางจากกลุมควบคุมท่ีไมมีสาร
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง 2 ชนิด เนื่องจากสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รวมถึงสารมาตรฐานเซซามิน 
เซซาโมลิน และ เซซามอลเปนสารท่ีละลายน้ําไดยาก ทําใหเกิดขอจํากัดในการทําใหสารก่ึงบริสุทธิ์    
ลิกแนนเปนสารละลายท่ีมีความเขมขนตาง ๆ เพ่ือใชในการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพ ดังนั้นดวย
ขอจํากัดในการละลายของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รวมถึงสารมาตรฐานเซซามิน เซซาโมลิน จึงอาจเปน
เหตุใหการทดลองแบบ in vitro จึงไมพบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตสท่ีชัดเจน 
อยางไรก็ตามมีงานวิจัยท่ีทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมคอลลาจีเนส อีลาสเตส และไฮยาลูโรนิเดสข
องสารเซซามิน และเซซามอล โดยการใหอาหารทางสายยางแกหนูเพศผูเปนเวลา 15 วัน กอนจะมี
การเหนี่ยวนําใหเปนโรคขออักเสบอีก 15 วัน โดยทําการเปรียบเทียบระหวางการใหน้ํามันงาท่ีมีสารเซ
ซามอล และเซซามินท่ีมีความเขมขน 0.24 และ 3.23 มิลลิกรัมตอกรัมน้ํามันงา ตามลําดับ กับ 
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น้ํามันงาท่ีมีการสกัดสารเซซามอล และเซซามินออก แลววิเคราะหหาปริมาณเอนไซมคอลลาจีเนส 
อีลาสเตส และไฮยาลูโรนิเดสในเนื้อเยื่อของไขขอ โดยพบวาหนูท่ีไดรับน้ํามันงาท่ีมีสารเซซามอล และ
เซซามิน มีปริมาณของเอนไซมท้ัง 3 ชนิดนั้นลดลง และมีผลทําใหหนูมีอาการไขขออักเสบท่ีลดลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (Yadav et. al., 2016) และในการทดสอบฤทธิ์แบบ in vivo เม่ือเซซามิน และเซ
ซาโมลิน เขาสู เซลลรางกายของสิ่งมีชีวิต สาร ท้ัง 2 ชนิดจะถูกเปลี่ยนเปนอนุพันธ  ตาง ๆ เชน เซซา
มอล เซซาโมลินอล โมโนคาเตชอล หรือไดคาเตชอล ดวยเอนไซมในกลุม cytochrom P450 ซ่ึงมัก
พบในตับ ซ่ึงอนุพันธเหลานี้ มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีมาก (Wan Y. et al., 2014) ดังนั้นการ
ใชสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนเพ่ือชวยฟนฟูสภาพผิว อาจจะผานกลไกดานอ่ืน เชน งานวิจัยท่ี พบวาเซซา
มอล ชวยในกระบวนการรักษาบาดแผล และเพ่ิมปริมาณของไฮดรอกซีโพรลีน (hydroxyproline) ซ่ึง
เปนสวนประกอบท่ีสําคัญของคอลลาเจนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Shenoy R.R et al., 2011) 
  5.2.2.2 ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระดวยวิธีจับอนุมูล DPPH• และ ABTS•+ 
   อนุมูลอิสระมีผลทําใหเกิดการทําลายเซลลผิว มีการเปลี่ยนแปลงของ     
คอลลาเจน นอกจากนั้นแสงแดดยังเปนตัวกระตุนใหเกิดอนุมูลอิสระมากข้ึน สงผลใหเกิด ผิวหนังเหี่ยว
ยนจากแสงแดด  หรือมีการเกิดเปนมะเร็งผิวหนังได (วิชิต ลีนุตพงษ , 2547) ในการทดสอบฤทธิ์การ
ยับยั้งอนุมูลอิสระ พบวาสาร มาตรฐาน เซซามอลมีฤทธิ์ในก ารตานอนุมูลอิสระไดดี และมีฤทธิ์ ในการ
ยับยั้งอนุมูลอิสระ ท่ีดีกวาตัวควบคุมเชิงบวก คือ วิตามินซี ในขณะท่ีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระของ
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน จะนอยกวาสารมาตรฐานเซซามอล แต สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีฤทธิ์ในการตาน
อนุมูลอิสระไดดีกวาน้ํามันงา ถึ ง 3 เทา จากการวิเคราะห สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  พบวามีสารเซซามิน
และเซซาโมลินเปนสวนประกอบหลัก และพบสารเซซามอลเปนสวนประกอบเพียงเล็กนอย สอดคลอง
กับงานวิจัยท่ีกลาววา เซซามินและเซซาโมลินเปนสวนประกอบหลักของน้ํามันงา ซ่ึงมีปริมาณแตกตาง
กันตามแหลงท่ีเพาะป ลูก โดยในไทยมีปริมาณเซซามินและเซซาโมลิน อยูท่ีประมาณ 0.3-0.74 กรัม 
ตอ น้ํามันงา 1 กิโลกรัม สามารถพบปริมาณ เซซามอล ท่ีประมาณ 50-100 มิลลิกรัม ตอ น้ํามันงา 1 
กิโลกรัม (Wan Y., 2014) โดยสารเซซามอลมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีกวาวิตามินซี 1.5, 6 และ 
2.5 เทา เม่ือทดสอบดวยวิธีดวยวิธี DPPH, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน (O2

-• ) และอนุมูล
ไนตริกออกไซด (•NO) ตามลําดับ และมีฤทธิ์ท่ีเทียบเทาวิตามินซี เม่ือกําจัดอนุมูลไฮดรอกซี (•OH) และ
ไฮโดรเจนเปอรออกไซด (Greetha T., Rohit B and Pal KI, 2009) ในขณะท่ีเซซามิน และเซซาโมลิน
ท่ีเปนสวนประกอบหลักของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน นั้น มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออน ในป  2003 
Nakai และคณะ ไมพบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH•, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซด
แอนอิออน และอนุมูลไฮดรอกซี ของสารเซซามินเม่ือทดสอบแบบ in vitro ในขณะท่ี Dai และคณะ 
แยงวาสาร  เซซามินมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ โดยมีคา IC50 ของการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 
DPPH•, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน และอนุมูลไฮดรอกซี ท่ี 7.5, 29.5, 26 กรัม/ลิตร แต 
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ในปจจุบันเปนท่ีทราบกันดีวาสารเซซามินมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนเม่ือทดสอบแบบ in 
vitro แตมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือทําการทดสอบแบบ in vivo 
เชนงานวิจัยท่ีใหสารเซซามินแกกลุมตัวอยางนักศึกษาเพศชาย ท่ีไมสูบบุหรี่  2 ชั่วโมงกอนท่ีจะออก
กําลังกายดวยการปนจักรยาน พบวานักศึกษากลุมท่ีไดรับเซซามินมีระดับของลิปดเปอรออกไซด 
(lipid peroxide) ท่ีต่ํากวากลุมตัวอยางท่ีไดรับยาแบบหลอกอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Kiso Y. and 
Moritani T., 2003) ดังนั้นสารเซซามินจึงถูกจัดใหเ ปนสารกลุม pro-antioxidant โดยในรางกาย
มนุษย หรือ หนู เม่ือมีการยอยสารเซซามินแลว พบวาหมูเมทิลีนไดออกซีฟนิล 
(methylenedioxyphenyl) ของสารเซซามินไดแยกตัวออกและเปลี่ยนโครงสรางเปนสารโมโนคา
เทชอล (monocatechol) หรือไดคาเทชอล  (dicatechol) (Nakai M. et al., 2003) (Yasuda K et 
al.., 2010) (Penalvo JL et. at., 2005) ในงานทดลองสารเซซามินแบบ in vitro แสดงใหเห็นวาสาร
เมตาบอไลทของเซซามินท่ีอยูในรูปของ     คาเทชอล มีความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระกลุมท่ีมี
ออกซิเจนเปนองคประกอบ (reactive oxygen species, ROS) และยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอร
ออกซิเดชันไดดีกวาสารกลุมเซซามิน (Nakai et al., 2003) 
   ในสวนของสารเซซาโมลินก็มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนเชนกันเม่ือ
ทดสอบแบบ in vitro ในป 1988 Kang และคณะ รายงานวาไมพบการยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอร
ออกซิเดชันเม่ือทําการทดสอบแบบ in vitro กับไมโครโซมของเซลลตับหนูท่ีมีการเหนี่ยวนําดวย ADP-
Fe3+/NADPH แตพบการยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอรออกซิเดชันในตับและไตของหนูท่ีไดรับอาหารเสริม
ท่ีมีเซซาโมลินเปนสวนประกอบ  
   ดังนั้นการพบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนของเซซามิน และเซซาโมลิน  
ในการทดสอบแบบ in vitro เนื่องจากโครงสรางเคมีของสารท้ัง 2 ชนิดไม มีหมูไฮดรอกซีลฟนอล 
(phenolic hydroxyl group) จึงเสียความสามารถในการเปนผูให อิเล็กตรอนท่ีดีแกอนุมูลอิสระ แต
การท่ีพบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีของสารท้ัง 2 ชนิดนี้ในการทดสอบแบบ in vivo เนื่องจากสาร
มีการเปลี่ยนโครงสรางใหเปนสารเมตาบอไลทท่ีมีหมูไฮดรอกซีฟนอลในโครงสราง จึง มีฤทธิ์ตานอนุมูล
อิสระไดดี 
   อยางไรก็ดีการเปลี่ยนแปลงโครงสรางของสารเซซามินและเซซาโมลิน 
นอกจาก โดยกระบวนการเมตาบอลิซึมในสิ่งมีชีวิตแลว ยังมีกระบวนการอ่ืน  ๆ เชน การเปลี่ยน         
เซซาโมลินไปเปนเซซามอลโดยใชความรอน หรือ การเปลี่ยนเซซามินไปเปนพิโนเรซินอล 
(pinoresinol) โดยใชปฏิกิริยา การยอยดวยกรด  (acid hydrolysis) (Wan Y. et al, 2014) 
นอกจากนี้ยังมีรายงานวามีบางกลไกท่ีชวยเปลี่ยนโครงสรางของสารเซซามินใหเปนเซซาโมลินซ่ึงเปน
สารตั้งตนของเซซามอลไดอีกดวย (Dar AA. and Arumugam N., 2013) 
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   สารเซซาโมลินซ่ึงเปนสารในกลุมไกลโคไซน ท่ีไมเสถียรเม่ือสัมผัสความรอนจะ
เกิดปฏิกิยาไฮโดรไลซิส หรือเมตาบอไลทภายในรางกาย ดวยเอนไซม Cytochrome P450 (Wan Y. 
et al, 2014) จะใหสารเซซามอล ท่ีมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดี  
 5.1.3 การพัฒนาตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเพ่ือกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  การพัฒนาอนุภาคไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE โดยรูปแบบ SLN 
และ NLC เปนระบบ ท่ีมีการพัฒนาข้ึนมาจากอิมัลชันชนิดน้ํามันในน้ํา  โดยการแทนท่ีไขมันท่ีเปน
ของเหลวดวยไขมันชนิดท่ีเปนของแข็งใหเกิดเปนเมทริกซแข็งท่ีหอมลอมโมเลกุลของสารสําคัญเพ่ือ
นําสงสารในรูปแบบอนุภาคของแข็ง ซ่ึงมีขอดีท่ีแตกตางจากระบบ NE คือ สามารถปองกันการเสื่อม
สลายของตัวยาไดดีกวา รูปแบบ SLN และ NLC มีขอดีหลายประการ เชน ชวยเพ่ิมการยึดติดผิวหนัง
เม่ือทาบนผิว คุณสมบัติดังกลาวทําใหเกิดการปกคลุมผิว (occlusion) ทําใหผิวหนังชุมชื้น เพ่ิมกา รดูด
ซึม เสริมการซึมผานของสารสําคัญ และ การปลดปลอยสารแบบควบคุม (วราภรณ จรรยาประเสริฐ , 
2555) ในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน จะเตรียมดวยวิธีการปนดวยความเร็วสูง และการ
ใชคลื่นเสียงความถ่ีสูง ซ่ึงเปนวิธีผลิตท่ีทําไดงาย มีสภาวะผลิตซํ้าได และสามารถขยายการผลิตเปน
จํานวนมากไดงาย  
  การพัฒนาตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนในท้ัง 3 รูปแบบ เพ่ือ กักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์        
ลิกแนนจากน้ํามันงาเพ่ือชวยในการ ซึมผานทางผิวหนัง จะพิจารณาจาก ขนาดของอนุภาค  ท่ีควรอยู
ในชวงไมเกิน 300 นาโนเมตร เพราะเปนขนาดท่ีซึมผานทางรูขุมขนได (Tarl et al., 2011) และ
สามารถเขาถึงบริเวณเปาหมายท่ีความลึก 600-1200 ไมครอน (Wing et al., 2011) โดยท่ัวไปแลว
สวนของชั้นหนังกําพราจะหนา 75-150 ไมครอน ชั้นของพา พิลารี (papillary layer) และชั้น          
เรติคิวลาร (reticular layer) ของชั้นหนังแทอยูลึกลงมาจากผิวดานบน 300 และ 700 ไมครอน 
ตามลําดับ โดยท้ัง 2 ชั้นนี้ จะมีเซลลไฟโบรบลาส ตท่ีสรางเสนใย คอลลาเจน และมีเสนใยอิลาสติน 
(Sorrell JM. and Caplan AI., 2004) และเปนชั้นผิวหนั งท่ีเปนเปาหมายในการนําสง สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนเพ่ือชวยในการฟนฟูผิว  
  ในการพัฒนาตํารับอนุภาคไขมัน ขนาดนาโน ไดศึกษาปจจัยท่ีเนน สวนประกอบหลักของ
ตํารับ ไดแก  สัดสวนของไขมันเหลว ซ่ึงในข้ันแรกนั้นพบวาสัดสวนของไขมันเหลวไมมีผลตอขนาด
อนุภาคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซ่ึงสอดคลองกับงานวิจัยของ Yuan et al. (2017) ท่ีพบวาการเพ่ิม
สัดสวนของปริมาณกรดโอเลอิกซ่ึงเปนไขมันเหลวในตํารับไมมีผลตอขนาดอนุภาค แตจะมีผลตอ
ปริมาณการกักเก็บสารภายในอนุภาค และความสามารถในการปลดปลอยตัวยาสําคัญออกจากตํารับ 
ชนิดและปริมาณของไขมันเหลวมีผลตอความคงตัวของตํารับ โดยไขมันเหลวมีสวนท่ีทําให เกิดการเรียง
ตัวโครงสรางของผลึกท่ีไมเปนระเบียบ ไขมันเหลวท่ีมีจุดหลอมเหลวต่ํา ชวยใหตํารับมีความคงตัวมาก
ยิ่งข้ึน Yang et al. (2014) ไดเปรียบเทียบการใชน้ํามันมะกอก และน้ํามันปาลมเปนไขมันเหลวใน 
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ตํารับ พบวาตํารับท่ีใชน้ํามันมะกอกมีความคงตัวมากกวาตํารับท่ีใชน้ํา มันปาลม เนื่องจา กน้ํามัน
มะกอกมีจุดหลอมเหลวท่ี - 6 องศาเซลเซียส  สวนน้ํามันปาลมมีจุดหลอมเหลวท่ี 35องศาเซลเซียส  
ดังนั้นท่ีอุณหภูมิหองน้ํามันปาลมจะเปนไข น้ํามันมะกอกท่ีมีความหนืดนอยกวา จะชวยใหเคลื่อนท่ีปก
คลุมโดยรอบอนุภาคไดงายกวา จึงชวยใหตํารับท่ีได มีความคงตัวท่ีดี ซ่ึงคุณลักษณะของน้ํามันมะกอก 
มีความคลายคลึงกับน้ํามันงา  โดยมีจุดหลอมเหลวต่ํา คือ ท่ี - 6 องศาเซลเซียส  และคาความหนืดของ
น้ํามันงา และน้ํามันมะกอก ท่ี 40 องศาเซลเซียส  อยูท่ีประมาณ 0.03 Pa.s (Lemuel and Tianying, 
2014) และน้ํามันท้ัง 2 ชนิดยังมีชนิดของกรดไขมันอ่ิมตัวท่ีใกลเคียงกัน จากการทดลองเก็บอนุภาค
ไขมันท่ีมีน้ํามันงาเปนสวนประกอบในสัดสวน  ตาง ๆ กัน ท่ีอุณหภูมิหอง เปนเวลา 7 วัน พบวาไมมี
การเปลี่ยนแปลงขนาดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ในขณะท่ีสารลดแรงตึงผิว มีผลตอขนาดของอนุภาค 
พบวา เม่ือปริมาณ สารลดแรงตึงผิว เพ่ิมข้ึนจากรอยละ 2.50 เปน 5.00 อนุภาคมีขนาดลดลง อยางมี
นัยสําคัญ แตเม่ือเพ่ิม สารลดแรงตึงผิว เปนรอยละ 7.50 ขนาดอนุภาคกลับใหญข้ึน ซ่ึงสอดคลองกับ
งานวิจัยวา สารลดแรงตึงผิว ท่ีชวยในการลดแรงตึงผิวระหวางหยดไขมันและน้ําชวยทําใหอนุภาค
เคลื่อนท่ีไดงายในระหวางข้ันตอนการปนผสม ทําใหอนุภาคของไขมันขนาดนาโนนั้นมีขนาดเล็ก และมี
ผิวสัมผัสท่ีมากข้ึน ดังนั้นเม่ือเพ่ิม สารลดแรงตึงผิว  จึงทําใหอนุภาคมีขนาดท่ีเล็กลง (วันดี รังสีวิจิตร
ประภา, 2554) แตเม่ือเพ่ิมปริมาณสารลดแรงตึงผิวมากยิ่งข้ึน จะทําใหอนุภาคใหญข้ึน เนื่องจากสาร
ลดแรงตึงผิวสวนเกินจะหอหุมอนุภาคทําใหขนาดของอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน (Suksiriworapong, 
2014) และจากการเปลี่ยนแปลงปริมาณไขมันรวม พบวาอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน เม่ือเพ่ิมปริมาณ
ไขมันรวมจากรอยละ 7.50 เปน รอยละ 10.00 ซ่ึงอนุภาค ท่ีมีขนาดใหญข้ึนเนื่องจากปริมาณไขมัน
สงผลตอความหนืดของระบบ การใชเวลาและแรงท่ีเทาเดิมในการเตรียมตํารับ ทําใหประสิทธิภาพใน
การลดขนาดของอนุภาคนั้นลดลง (Jinarat et al., 2017) และมีรายงานวาปริมาณไขมันแข็งท่ีเพ่ิมข้ึน
ทําใหความคงตัวของตํารับลดลง  (Yingngam et al., 2007) นอกจากนั้นความเขมขนของไขมัน
ท้ังหมดในระบบ ตองสอดคลองกับปริมาณสารลดแรงตึงผิว กลาวคือ ปริมาณสารลดแรงตึงผิวจะตองมี
ปริมาณมากพอท่ีจะปกคลุมผิวของอนุภาคไขมันได จึงจะทําใหระบบมีความคงตัว ปองกันการกลับมา
รวมกันของอนุภาคไขมัน (Zirak and Pezeshki, 2015) ดังนั้นการเพ่ิมปริมาณไขมันรวม แตความ
เขมขนสารลดแรงตึงผิว ท่ีเทาเดิม จะมีผลทําใหอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน  เม่ือนําตํารับท่ีเหมาะสมมากัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  โดยมีการแปรผันสัดสวนของไขมันเหลว พบวาเม่ือสัดสวนไขมันเหลว
เพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 40 คารอยละในการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน กลับลดลงจากรอยละ 90 เหลือ
เพียงรอยละ 80 ซ่ึงการเพ่ิมปริมาณไขมันเหลวภายในระบบ ทําใหเกิดโครงสรางท่ีไรระเบียบภายใน
เมทริกซไขมัน อนุภาคจึงหอหุมสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีมีความเปนผลึกไดลดลง สอดคลองกับรายงาน
วิจัยของ Teeranachaideekul et al. (2008) ท่ีทําการเปรียบเทียบอนุภาค NLC ท่ีกักเก็บน้ํามันรอย
ละ 5.00 กับรอยละ 50 โดยใชเทคนิกสเปกตรัมโปรตอน NMR พบวาการเพ่ิมปริมาณน้ํามันท่ีบรรจุใน 
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 NLC ทําใหเกิดการรบกวนโครงสรางภายในของเมทริกซไขมัน ทําใหเกิดความไรระเบียบของ
โครงสรางภายในเมทริกซ จึงมีการเคลื่อนไหวของน้ํามันมากข้ึน นอกจากนี้การเพ่ิมปริมาณน้ํามันทําให
เกิดการกระจายของน้ํามันท่ีไมสมํ่าเสมอในโครงสราง ในระหวางกระบวนการตกผลึก การละลายของ
น้ํามันในซิทิลปาลมิเตทลดลง และไขมันเริ่มกลับมาเปนผลึก กอน เนื่องจากมีจุดหลอมเหลวสูง แลว
ตามดวยการสะสมน้ํามันปริมาณมากบริเวณผิวของอนุภาค น้ํามันจึงมีการเคลื่อนท่ีสูง ดังนั้นการเพ่ิม
ปริมาณไขมันเหลวในปริมาณมาก จึงทําใหความสามารถในการกักเก็บสารสําคัญลดลง  
 5.1.4 คุณสมบัติทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  ในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันท่ีมีไขมันแข็งเปนสวนประกอบ สามารถเกิดผลึกในรูปพหุ
สัณฐาน (polymorph) ท่ีมีพลังงานสูงและเปนโครงสรางท่ีไมสมบูรณ  แตภายหลังอาจเกิดความไมคง
ตัวทางเทอรโมไดนามิ ก มีแนวโนมท่ีจะเกิดโครงสรางพหุสัณฐานท่ีมีความคงตัวท่ีมีพลังงานต่ํากว า ได
โครงสรางท่ีมีการเรียงตัวท่ีเปนระเบียบมากข้ึน ดังนั้นจึงนิยมใชวิธีการวัดแยกปริมาณความรอนแบบ
สองกราด (Differential Scanning Calorimetry, DSC) และการเลี้ยวเบนรังสีเอ็กซ (x-ray 
diffraction) เพ่ือสังเกตการเปลี่ยนแปลงโครงสรางภายหลังการผลิต (วราภรณ จ รรยาประเสริฐ , 
2555) การเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรดวยเครื่อง  DSC 
เปนการสังเกตการเปลี่ยนแปลงของสารระหวางการทําใหตัวอยางรอนข้ึนหรือเย็นลง ทําใหทราบขอมูล
ท้ังสมบัติทางกายภาพและพลังงานของสาร (Dubey A., Prabhu P. and Kamath J.V., 2012) เม่ือ
เปรียบเทียบกราฟ DSC สวนประกอบของอนุภาคไขมัน คือ โอลิแว็กซ และ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  กับ
อนุภาคไขมันท้ัง 3 รูปแบบ พบวาโอลิกแว็กซมีความเปนผลึกมาก จุดหลอมเหลวต่ํากวาสารสกัด       
ลิกแนน แตเม่ือเตรียมเปนตํารับ  SLN และ NLC ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 
แลว พบวาคาเอนทาลปลดลง และคารอยละของดัชนีความเปนผลึก (CI) ของอนุภาคแบบ NLC มีคา
นอยกวา SLN แสดงวาอนุภาค  NLC มีความเปนอสัณฐานมาก กวา SLN และในตํารับท่ีมีการกักเก็บ
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนไมพบพีคของสาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน แสดงวาสาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนสามารถเขา
กันไดดีกับตํารับ โดยเปลี่ยนจากรูปของผลึกไปอยูในสวนของไขมันในตํารับ  (Kesharwani R. et al., 
2016) ความกวางของพีคของอนุภาค NLC กวางกวาอนุภาค SLN เนื่องจากการเพ่ิมปริมาณน้ํามันทํา
ใหกราฟดูดกลืนความรอนในชวงหลอมเ หลวกวางข้ึน การเติมไขมันเหลวเพ่ิมข้ึนในตํารับทําใหการ
กลับมาเปนผลึกในระหวางการลดอุณหภูมิของข้ันตอนการผลิตชาลง (Teeranachaideekul V.      
et al., 2008) ในขณะท่ีอนุภาค NE ไมพบพีคของสารใดเลยเนื่องจากไมมีสวนประกอบของโอลิแว็กซ  
รวมถึง สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน สามารถเขากับตํารับไดดีเม่ือศึกษาคุณลักษณะทางกายภาพของ
สวนประกอบ  และอนุภาค ท่ีมีการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในท้ัง 3 รูปแบบโดยใช
เทคนิคการเลี้ยวเบนของรังสีเอ็กซ พบวาโอลิแว็กซและ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีความเปนผลึกสูง และ
เม่ือเตรียมเปนตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50  
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 ลักษณะความเปนผลึกของตํารับท้ัง 3 ชนิดนั้นลดลง และกราฟการเลี้ยวเบนของอนุภาคท้ัง 3 ชนิดมี
โครงรูปท่ีคลายกับกราฟการเลี้ยวเบนของ  poloxamer 188 ซ่ึงเปนสารลดแรงตึงผิวท่ีมีในอนุภาคท้ัง 
3 ชนิด เม่ือเปรียบเทียบกราฟการเลี้ยวเบนของอนุภาคท้ัง 3 ชนิดท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
กับอนุภาคท่ีไมมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน พบวาอนุภาคท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน
ของท้ัง 3 ตํารับกับอนุภาคท่ีไมมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์มีกราฟการเลี้ยวเบนท่ีเหมือนกัน และมีโครง
รูปท่ีแตกตางจากสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  แสดงวาอนุภาคไขมันขนาดนาโนท้ัง 3 ชนิดสามารถกักเก็บ
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนภายในตํารับไดดี  การวัด ขนาดอนุภาคของอนุภาคไขมันขนาดนาโน ท่ีมีการ      
กักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในท้ัง 3 รูปแบบ เม่ือวิเคราะหดวยเครื่อง Zetasizer 
nanoseries  มีขนาดอยูท่ีประมาณ 200 นาโมเมตร  ซ่ึงเปนการวัดขนาดอนุภาคดวยวิธี  photon 
correlation spectroscopy (PCS) โดยเปนการวัดความผันผวนของความเข มแสงท่ีกระเจิงเนื่องจาก
การเคลื่อนท่ีของอนุภาค ท้ังนี้วิธีนี้ไมใชการวัดขนาดอนุภาคโดยตรง แตเปนการวัดผลของการกระเจิง
แสง ซ่ึงใชเพ่ือการคํานวณอนุภาคตอไป ในขณะท่ีการวัดขนาดอนุภาคโดยการใชกลองจุลทรรศนแรง
อะตอม (atomic force microscopy, AFM) เปนการวัดแรงอะตอมซ่ึงเกิดข้ึนระหวางพ้ืนผิวตัวอยาง
และปลายแหลมของ AFM ซ่ึงนอกจากใชในการตรวจสอบขนาดอนุภาคแลว ยังใหขอมูลสามมิติของ
อนุภาคดวย ซ่ึงอนุภาคไขมันขนาดนาโน ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบ 
SLN ท่ีวัดดวยวิธี PCS มีขนาดอนุภาคใกลเคียงกับขนาดอนุภาคท่ีวัดดวยวิธี AFM ในขณะท่ีอนุภาค
ไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบ NLC ท่ีวัดดวยวิธี AFM 
มีขนาดอนุภาคท่ีแตกตางจากวิธีการวัดแบบ PCS อาจเนื่องจากการเปลี่ยนแปลงโครงสรางไขมันใน
ระหวางการเตรียมตัวอยางโดยการทําใหแหงเพ่ือวัดขนาดดวยวิธี AFM ซ่ึงองคประกอบของอนุภาค 
NLC มีไขมันเหลวและน้ําเปนสวนประกอบมากกวาอนุภาค SLN อนุภาค NLC จึงมีการเปลี่ยนแปลง
โครงสรางท่ีมากกวาอนุภาค SLN (Teeranachaideekul V. et al., 2008) 
 5.1.5 การทดสอบการปลดปลอยสาร และการซึมผานทางผิวหนังของ สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน
จากอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  การทดสอบการปลดปลอย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากอนุภาคไขมันขนาดนาโนท้ัง          
3 รูปแบ บ และสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในน้ํามันงาจากเมมเบรนแยกสาร (dialysis 
membrane) โดยวิเคราะหจากปริมาณเซซามินและเซซาโมลินในสารละลายตัวกลาง พบวาการ
ปลดปลอยสารจากอนุภาคขนาดนาโนเมตรท้ัง 3 รูปแบบ มีการปลดปลอยสารท่ีรวดเร็วในชวงแรก 
และมีการปลดปลอยสารไดเร็วกวาสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในน้ํามันงา  ซ่ึงสารละลายสารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนนท่ีมีความเขมขนของเซซามินและเซซาโมลินท่ีมากกวา แตกลับมีการปลดปลอยสารท่ีชา
กวา เนื่องมาจากโมเลกุลของตัวยาจํานวนมากพยายามแพรออกมาทําใหเกิดการขวาง (hindering 
effect) การแพร (Wissing SA and Muller RH., 2002) ในกรณีของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการ 
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กักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 อนุภาค SLN ปลดปลอยสารไดเร็วกวา NLC และ NE 
ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE มีรูปแบบการปลดปลอยสารท่ีใกลเคียงกัน เม่ือพิจารณาถึงคารอยละ
การกักเก็บสารในอนุภาค พบวาอนุภาค SLN มีคารอยละในการกักเก็บสารนอยกวาอนุภาค NLC และ 
NE จึงคาดวาสารท่ีถูกปลดปลอยมานาจะสะสมอยูท่ีผิวอนุภาค แทนท่ีจะถูกหอหุมในเมทริกซไขมัน  
(zur Muhlen A., Schwarz C. and Mehnert W., 2007) การปลดปลอยสารออกมาอยาง รวดเร็วใน
ครึ่งชั่วโมงแรกจนถึงชั่ วโมงท่ี 6 เรียกวา initial burst release ซ่ึงจะชวยใหมีฤทธิ์ในการรักษาทันที 
จากนั้นปริมาณสารยังคงปลดปลอยออกมาเรื่อย  ๆ และเริ่มคงท่ีในชั่วโมงท่ี 12 และปลดปลอยสารมา
ไดเกือบท้ังหมดในชั่วโมงท่ี 48 ซ่ึงเปนชวงท่ีความเขมขนของสารภายในถุงเมมเบรนกับสารละลาย
ตัวกลางมีความเขมขนท่ีเทากัน เรียกวา steady state การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในรูปแบบ
ของอนุภาคไขมันจึงมีรูปแบบการปลดปลอยแบบ เนิ่น (sustained release) เนื่องจากสารสําคัญ
ภายในอนุภาคจะคอย ๆ ถูกปลดปลอยออกสูวัตภาคภายนอก  
  รูปแบบการปลดปลอยสารจะ สอดคลองกับการทดสอบการซึมผานทางผิวหนังสุกรแรก
เกิด โดยสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนสามารถซึมผานชั้นผิวหนังไดดีกวารูปแบบของ
สารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา โดยคา steady state flux ของอนุภาคไขมันขนาดนาโน
ท่ีกักเก็บสาร ลิกแนนรอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE มีคามากกวาของสารละลาย สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ในน้ํามันงา รูปแบบในการปลดปลอยสารเปนปจจัยหนึ่งท่ีชวยใหการซึม
ผานผิวหนังของอนุภาคไขมันท้ัง 3 รูปแบบดีกวา การปลดปลอยสารข องสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิ
กแนนในน้ํามันงา นอกจากนั้นสารลดแรงตึงผิวท่ีเปนสวนประกอบในอนุภาคไขมันขน าดนาโน สงผล
ตอการแทรกซึมของผิว ทําใหสารท่ีกักเก็บในรูปแบบอนุภาคสามารถซึมผานผิวหนังไดดีกวาในรูปแบบ
สารละลาย และคาการกักเก็บตัวยาเปนปจจัยสําคัญอยางหนึ่งในการซึมผานผิว (Chen H. et al., 
2006) ขนาดอนุภาคเปนหนึ่งปจจัยท่ีชวยนําสงสารเขาสูชั้นผิวหนัง โดยอนุภาค SLN มีขนาดอนุภาคท่ี
ใหญท่ีสุด คือ 200 นาโมเตร ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE อยูในชวง 170-180 นาโนเมตร อัตรา
การแพรผาน  (steady state flux ) ผิวหนังสุกรของอนุภาค SLN จึงนอยกวา NLC และ NE และ
อนุภาค NLC มีอัตราการแพรผานของสาร  เซซามิน และเซซาโมลินท่ีมากกวา อนุภาคในรูปแบบ NE 
ซ่ึงสอดคลองกับงานวิจัยของ Teeranachaideekul และคณะ (2008 ) ท่ีทดสอบผลของการปรับ
สัดสวนน้ํามันตอการแทรกซึมของตัวยาจาก NLC พบวา NLC ทําใหปริมาณสีฟลูโอเรสเซนไนลเรด 
(Nile red) กระจายเขาไปในผิวหนังไดมากกวานา โนอิมัลชัน โดย NLC ท่ีมีสัดสวนของน้ํามันนอยจะ
ทําใหมีการสะสมของสีท่ีหนังกําพรามาก และเม่ือเพ่ิมสัดสวนน้ํามันใน NLC ทําใหปริมาณสีซึมลึกสู
หนังแท การปลดปลอยสีของบริเวณหนังแทท่ีสูงข้ึนเนื่องจากการปลดปลอย สารท่ีสูงจาก NLC ท่ีมี
ปริมาณน้ํามันสูง รวมกับผลการปกคลุมทําใหสีสามารถซึมลึกสูผิวหนังชั้นลึกได  
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 5.1.6 ทดสอบความคงตัวของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีกักเก็บ สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน ใน
รูปแบบ SLN, NLC และ NE 
  เม่ือทดสอบความคงตัวทางกายภาพ ของอนุภาคไขมัน ท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอย
ละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส , 25 องศาเซลเซียส และ 40
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 เปนเวลา 3 เดือน พบวา ท้ัง 3 ตํารับมีลักษณะเปน
คอลลอยด สีขาว  มีลักษณะทึบแสง  ไมมีการแ ยกชั้น และเปน   เจลขน ดังนั้นอุณ หภูมิและความชื้น
สัมพัทธไมมีผลตอความคงตัวทางกายภาพของท้ัง 3 ตํารับ เม่ือนําตํารับไปวัดขนาด และคาการ
กระจายของอนุภาคดวยเครื่อง Zetasizer nanoseries พบวาท่ีอุณหภูมิ 40องศาเซลเซียส ทุกตํารับมี
ขนาดอนุภาคท่ีลดลงและแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากขนาดในวันเริ่มต น แตอยางไรก็ตาม
ขนาดอนุภาคของทุกตํารับอยูในชวงท่ี ใกลเคียง  200 นาโนเมตร ซ่ึงเปนเปาหมายในการพัฒนาตํารับ
เพ่ือนําสง สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน เขาสูชั้นผิวหนัง โดยท่ัวไปอุณหภูมิมีผลตอ ความหนืดระดับจุลภาค 
(microviscosity) ของตัวอยาง โดยอุณหภูมิท่ีเพ่ิมข้ึน เปนเหตุใหความหนืดระดับจุลภาพลดลง จึงทํา
ใหตัวอยางเกิดการสูญเสียความคงสภาพ (Freitas C. and Muller RH., 1998) อุณหภูมิท่ีเหมาะสม
ในการเก็บรักษาตํารับ เพ่ือรักษาความคงตัวทางกายภาพ ข้ึนอยูกับสวนประกอบของตํารับดวย 
ตัวอยางเชน อุณหภูมิท่ีเหมาะในการเก็บรักษาตํารั บ SLN ท่ีมี Compritol เปนสวนประกอบ คือท่ี 8 
องศาเซลเซียส (Freitas C. and Muller RH., 1998) ในขณะท่ีอุณหภูมิท่ีเหมาะในการเก็บรักษาตํารับ 
SLN ท่ีมี Trilaurine และ phospholipid เปนสวนประกอบ คือ ท่ี 20 องศาเซลเซียส (Heiati H., 
Tawashi R. and Phillips NC., 1996)  
  เม่ือพิจารณา สารเซซามินและสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับ เม่ือเก็บไวท่ี อุณหภูมิ 4 
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 และ 40 
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 เปนเวลา 3 เดือน พบวาอนุภาค SLN เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ  
40  องศาเซลเซียส  มีปริมาณสารสําคัญท้ัง 2 ชนิดคงเหลือนอยกวารอยละ 60 ในขณะ ท่ีการ
เปลี่ยนแปลงปริมาณรอยละของสารเซซามิน และเซซาโมลิน ท่ีคงเหลือของอนุภาค NLC และ NE เม่ือ
เก็บรักษาเปนเวลา 3 เดือน พบวามีปริมาณเซซามินท่ีลดลง แตปริมาณเซซาโมลินท่ีคงเหลือเพ่ิมข้ึน 
โดยมีรายงานวาสารเซซามินสามารถเปลี่ยนโครงสรางเปนเซซาโมลินไดดวย กลไกทางเคมี  (Dar AA. 
and Arumugam N., 2013) ในกระบวนการสังเคราะหเซซาโมลิน  พบวาการเติมหมูออกซิเจนไป
ระหวางหมูฟูแรนและวงแหวนอะโรม าติก โดยเอนไซม Cytochrom P450 CYP92B14 ท่ีชวยใน
ปฏิกิริยา oxygenation ของการเปลี่ยนเซวามินไปเปนเซวาโมลินและเซซามินอล (Maruta J., et al., 
2017) ซ่ึงในระหวางการเก็บรักษา อาจมีกลไกท่ีกระตุนใหเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสรางจาก สาร     
เซซามินไปเปนสารเซซาโมลิน  
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5.2 สรุปผลการวิจัย 
 พบสารเซซามิน และเซซาโมลินในสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีสกัดจากน้ํามันงาดําแบบสกัดเย็น และ
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีไดมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดดีกวาน้ํามันงา สวนสารมาตรฐานเซซามอลมี
ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดดีกวาวิตามินซี  ไมพบฤทธิ์ในการตานเอนไซม เจลาติเนส  และเอนไซม
อีลาสเตส เม่ือทดสอบแบบ in vitro เม่ือทดสอบในสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีความเขมขน
สูงสุดได สวนประกอบท่ีเหมาะสมสําหรับอนุภาคไขมันขนาดนาโน คือ ปริมาณไขมันรวม รอยละ 7.50 
สารลดแรงตึงผิว รอยละ 5.00 และสัดสวนของน้ํามันงาท่ี รอยละ 30 ของปริมาณไขมันรวม  อนุภาค
ขนาดนาโนสามารถกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนไดมากท่ีสุดท่ีรอยละ 0.50 นอกจากนี้รูปแบบอนุภาค
ไขมันขนาดนาโน ชวยในการปลดปลอย และการซึมผานของ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ไดเร็วกวารูปแบบ
สารละลาย สารก่ึงบริสุ ทธิ์ลิกแนน ในน้ํามันงา  อุณหภูมิสูงมีผลตอลักษณะทางเคมีของอนุภาคไขมัน
ขนาดนาโนท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน โดยเฉพาะรูปแบบ NLC และ NE  
 
5.3 ขอเสนอแนะ 
 เซซามิน และเซซาโมลิน อาจไมพบการยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส 
แตอาจมีคุณสมบัติในการสรางคอลลาเจน ดังนั้น ควรทดสอบฤทธิ์ในการ กระตุนการ สรางคอลลาเจน
ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนโดยการทดสอบกับเซลลไฟโบรบลาสต  และควรศึกษาถึงกลไกในการเปลี่ยน
โครงสรางเซซามินและเซซาโมลินเม่ือใชทางผิวหนังตอไป 
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