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กิตติกรรมประกาศ 
 

วิทยานิพนธฉบับนี้ สําเร็จลุลวงไดดวยความกรุณา และความชวยเหลืออยางดียิ่งจาก อาจารยท่ี
ปรึกษาวิทยานิพนธรองศาสตราจารย ดร .วันดี รังสีวิจิตรประภา  และผูชวยศาสตราจารย ดร .บัญชา  
ยิ่งงาม อาจารยท่ีปรึกษารวม ซ่ึงไดใหคําแนะนํา ตรวจแกไข ขอบกพรองตาง  ๆ ดวยความเอาใจใส 
รวมท้ังการเปนแบบอยางท่ีดีแกผูวิจัยมาโดยตลอด ผูวิจัย ขอขอบพระคุณเปนอยางสูงไว ณ  ท่ีนี้ และ
ขอบพระคุณ รองศาสตราจารย ดร.วริษฎา ศิลาออน ประธานกรรมการสอบวิทยานิพนธ และ ผูชวย
ศาสตราจารย ดร.ชุตินันท ประสิทธิ์ภูริปรีชา และ ดร.รับขวัญ เชื้อล ีกรรมการสอบวิทยานิพนธท่ีกรุณาให
คําแนะนําและขอเสนอแนะเพ่ิมเติมท่ีเปนประโยชนสําหรับการศึกษาครั้งนี้  

ขอขอบคุณ รองศาสตราจารย ดร.อริยาภรณ พงษรัตน ศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตร
อุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี ท่ีใหความอนุเคราะห
น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ท่ีสกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็น เพ่ือใชในงานวิจัย ขอขอบคุณโครงการยกระดับ
สมรรถนะนักวิจัยไทยเพ่ือสรางขีดความสามารถในการแขงขัน มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี ท่ีสนับสนุน
ทุนในการวิจัย ขอขอบพระคุณทานอาจารยทุกทานท่ีใหความรู ประสิทธิ์ประสาทวิชาอันเปนประโยชน
ตองานวิจัยครั้งนี้ ขอขอบพระคุณพ่ีนักวิทยาศาสตร ท่ีใหความชวยเหลือในการศึกษาจนงานวิจัยสําเร็จ
ลุลวงดวยดี พ่ี ๆ เพ่ือน ๆ นอง ๆ นักศึกษาท่ีคอยใหกําลังใจ และขอขอบพระคุณสถาบันการศึกษาแหง
นี้ ท่ีไดใหความรู และประสบการณอันมีคาในการศึกษา 

ทายสุดนี้ผูวิจัยกราบขอบพระคุณบิดา มารดา คุณอนวัช และเด็กชายองศา สุขไพเราะ ท่ีให
กําลังใจ เขาใจ สละเวลา สงเสริมและสนับสนุนใหมีการศึกษาท่ีดี คุณคาและประโยชนท่ีเกิดจาก
การศึกษาครั้งนี้ ขอมอบแดผูท่ีอยูเบื้องหลังในการสงเสริมความสําเร็จ ท้ังท่ีไดกลาวนามถึงและมิได
กลาวนามถึงทุกทาน และขอขอบคุณมา ณ โอกาสนี้ 
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ชื่อปริญญา :  วิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
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อาจารยท่ีปรึกษา : รองศาสตราจารย ดร.วันดี รังสีวิจิตรประภา 
คําสําคัญ : สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน, น้ํามันงา, อนุภาคไขมันขนาดนาโน, การนําสงทางผิวหนัง 
   การซึมผานทางรูขุมขน 
 

สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามั นงา มีสวนประกอบท่ีสําคัญ  คือ เซซามิน เซซาโมลิน และ         
เซซามอล ซ่ึงมีฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญ ไดแก ฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระ ฤทธิ์ตานการอักเสบ ฤทธิ์ใน
การ ยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนส  มีรายงานวา เซซามิน และเซซามอลยังมีฤทธิ์ใน การยับยั้งเอนไซม     
คอลลาจีเนส อีลาสเตส  และไฮยาลูนิเดส ซ่ึง เปนสาเหตุของริ้วรอยบนผิวหนัง อยางไรก็ตามคาการ
ละลายในสารละลายท่ีต่ําของสารลิกแนนจึงเปนอุปสรรคของการนําสงสารทางผิวหนัง ดังนั้น        
การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาดนาโนอาจชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการนําสงสาร
เขาสูผิวหนั งใหดียิ่งข้ึน  การวิจัยครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพ่ือ ศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของ สารก่ึงบริสุทธิ์       
ลิกแนนจากน้ํามันงาและพัฒนาอนุภาคไขมันขนาด นาโนซ่ึงกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามันงา
เพ่ือการนําส งทางผิวหนัง  เตรียมอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรดวยวิธีการเตรียมอิมัลชัน แบบใชความ
รอน  และลดขนาดอนุภาคดวยเครื่องโฮโมจีไนซและเครื่องโซนิเคทแบบโพรบ ศึกษา ปจจัยของ
กระบวนการและสวนประกอบในตํารับของการเตรียม อนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (Solid lipid 
nanoparticles, SLN) นาโนสตรัคเจอรลิปดแคริเออร (Nanostructure lipid carrieres, NLC) และ
นาโนอิมัลชัน  (Nanoemulsion, NE) วัดขนาดอนุภาคและคาการกระจายอนุภาค (PDI) ดวยอาศัย
หลักการกระเจิงของแสงเลเซอร  ผลการศึกษาพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน แสดงฤทธิ์ในการตานอนุมูล
อิสระดวยวิธี DPPH• และ ABTS•+ ไดดีกวาน้ํามันงา ในขณะท่ี ไมพบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม      
คอลลาจีเนสและอีลาสเตสท่ีความเขมขนท่ีมากกวา 400 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร อนุภาคไขมันขนาด    
นาโนในทุกรูปแบบมีขนาดอยูในชวง 175.13-215.40 นาโนเมตร และมีรอยละในการกักเก็บสาร      
เซซามินและเซซาโมลินในชวง 93.00-98.37 และ 95.94-98.92 ตามลําดับ การศึกษาการปลดปลอย
สารเซซามิน และเซซาโมลินดวยเทคนิคไดอะไลซิสพบวา ตํารับ SLN, NLC และ NE  สามารถ
ปลดปลอยสารไดมากกวาสารละลายลิกแนนในน้ํามันงา อนุภาค SLN ปลดปลอยสารไดเร็วกวา NLC  

 
 
 
 



ค 
 

และ NE ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE มีรูปแบบการปลดปลอยสารท่ีใกลเคียงกัน การศึกษาการ    
ซึมผานชั้นผิวหนังของสารเซซามิน และเซซาโมลินดวยเทคนิค Franz diffusion cell พบวาอัตราการ
แพรผาน (steady state flux) ของสารเซซามิน จากสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในน้ํามันงา 
อนุภาค SLN, NLC และ NE คือ 0.23, 0.26. 0.35 และ 0.31 ไมโครกรัมตอตารางเซนติเมตรตอ
ชั่วโมง ตามลําดับในขณะท่ี อัตราการแพรผาน สารเซซาโมลิน ของสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ใน
น้ํามันงา ตํารับอนุภาค SLN, NLC และ NE คือ 0.12, 0.27, 0.33 และ 0.31 ไมโครกรัมตอตาราง
เซนติเมตรตอชั่วโมง คุณลักษณะทางกายภาพของ  SLN, NLC และ NE ไมมีการเปลี่ยนแปลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเม่ือเก็บ ภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส  ความชื้นสัมพัทธ รอยละ 
75 เปนเวลา 3 เดือน ดังนั้นอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ี กักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากน้ํามันงาชวย
เพ่ิมการซึมผานทางรูขุมขน และมีศักยภาพท่ีจะพัฒนาเปนผลิตภัณฑบํารุงผิวหนังตอไป  
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ABSTRACT 
 
TITLE :  DEVELOPMENT OF LIPID NANOPARTICLES CONTAININGG LIGNANS  
  EXTRACT FROM SESAME OIL FOR SKIN DELIVERY 
AUTHOR  :  WALAIPORN TIAPRASIT 
DEGREE  :  MASTER OF SCIENCE 
MAJOR  :  COSMETIC SCIENCE AND HEALTH PRODUCTS 
ADVISOR  :  ASSOC. PROF. WANDEE RUNGSEEVIJITPRAPA, Dr.rer.nat. 
KEYWORDS  :  LIGNANS, SESAME OIL, NANOSTRUCTURE LIPID CARRIERS, SKIN 

 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 กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมัน  
 ขนาดนาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ 4°C 75% RH,  
 25°C 75% RH และ 40°C 75% RH เปนเวลา 1 เดือน และ 3 เดือน (n=3) 61 



 
บทที่ 1 
บทนํา 

 
1.1 ความเปนมาและความสําคัญ 
 จากขอมูลเอกสารประมวลสถิติดานสังคม ป พ.ศ. 2558 เรื่องประชากรไทยปจจุบันและอนาคต 
ไดกลาวถึงสถานการณแนวโนมของประชากรไทยวา กําลังมีการเปลี่ยนแปลงเขาสูการเปนสังคมผูสูง
วัยโดยประเทศไทยกลุมสังคมสูงวัย มีจํานวนสูงเปน อันดับท่ี 2 ในกลุมประเทศอาเซียน  รองจาก
สิงคโปร จากป 2548 ประเทศไทยมีประชากรผูสูงอายุประมาณ รอยละ 10 ของประชากรท้ังหมด 
และคาดวาในป พ .ศ. 2578 ผูสูงอายุจะเพ่ิมข้ึ นถึงรอยละ 25 ของประชากรท้ังหมด หรือมีจํานวน    
16 ลานคน (สํานักงานปลัดกระทรวงพัฒนาสังคมและความม่ันคงของมนุษย, 2557)  

ดังนั้นปญหาตาง  ๆ ท่ีเก่ียวกับผูสูงอายุจึงไดรับความสนใจในการศึกษา ไดแก ปญหาทางดาน
ผิวหนังของผูสูงอายุ โดยผิวหนังมีการเปลี่ยนแปลงตามอายุท่ีเพ่ิมข้ึน เกิดการเสื่อมเนื่องจากมีการ
สะสมของเสียภายในเซลล  (วลัยอร ปรัชญพฤทธิ์ , 2557) การทําลายเซลลผิวหนังเนื่องจากอนุมูล
อิสระ ทําใหเกิดการทําลายคอลลาเจน คอลลาเจนจึงมีปริมาณนอยลง ผิวหนัง ขาดความยืดหยุน 
รวมท้ังทําให องคประกอบตาง  ๆ เชน อีลาสติน โปรติโอไกลแคน และ ไกลโคอะมิโนไกลแคน มีการ
จัดเรียงตัวไมเปนระเบียบ ผิวหนังจึงหยอนยานเปนริ้วรอยลึก สีผิวเขมในบางจุด (จารุภา วิโยชน , 
2560) ในปจจุบันมีหลักฐานจํานวนมากท่ีบ งชี้วาปจจัยท่ีกอใหเกิดภาวะอนุมูลอิสระและสารออกซิ
แดนทบนผิวหนังมากเกินสมดุล  (oxidative stress) ท่ีสําคัญท่ีสุดมาจาก UV ในแสงแดด ผลจากการ
ไดรับรังสีอัลตราไวโอเลตท่ีผิวหนังจะเกิด lipid peroxidation, lipid radical, melanin radical 
และการลดลงของสารตานอนุมูลอิสระตามธรรมชาติในรางกาย ท้ังชนิดเอนไซมและไมใชเอนไซม  
(วิชิต, 2547) นอกจากนี้รังสียูวีเอและยูวีบีกระตุนใหไฟโบรบลาสตผลิตอีลาสเตส (elastase) ซ่ึงเปน
เอนไซมท่ียอยอีลาสติน สงผลใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุนและเกิดริ้วรอย และยังเพ่ิมปริมาณ
เอนไซมเมทริกซเมทัลโลโปรติเอส (metrix metalloproteinases, MMPs) ทําใหเกิดการเสื่อมสลาย
ของเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล ซ่ึงประกอบไ ปดวยคอลลาเจน อีลาสติน และไกลโคอะ มิโนไกลแคน    
(จารุภา วิโยชน, 2560) ดังนั้นควรมีกลไกท่ีชวยในการควบคุมปริมาณอนุมูลอิสระใหอยูในภาวะสมดุล
ไมใหสูงจนเกิดอันตราย 
 จากรายงาน พบวาน้ํามันงา และสาร ลิกแนนจากน้ํามันงามีฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีหลาก หลาย เชน 
การทดสอบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ ในรงควัตถุสีน้ําตาลท่ีสกัดมาจากเมล็ดงาดํา พบวามีฤทธิ์ท่ีสูง
กวาโทรล็อกซ (Trolox) และวิตามินอี (alpha-tocopherol) และมีฤทธิ์เทียบเทา Beta Hydroxy 
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 Acid (BHA) (Xu J., Chen S., and Hu Q., 2005) หรือในการทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระของ
น้ํามันงาท่ีไดจากงาขาวและงาน้ําตาล โดยงาน้ําตาลจะมีสารสเตอรอลและวิตามินอีสูงกวางาขาว แต มี
ปริมาณเซซามินและเซซาโมลินต่ํากวางาขาว และการค่ัวงาจะชวยเพ่ิมฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระมากกวางา
ท่ีไมไดค่ัว (Mohamed H.M.A. and Awatif I.I., 1998) มีงานวิจัยท่ีบงชี้วาสารเซซามอลชวยยับยั้ง
การทํางานของลิโพโพลีแซคคาไรด (Lipopolysaccharide, LPS) จึงมีฤทธิ์ตานการอักเสบ (Uehara 
J. et al, 2010) และเซซามอลยังชวยยับยั้งการทํางานของเอนไซมไทโรซิเนส ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีสําคัญ
ในกระบวนการผลิตเมลานิน (Mahendra Kumar C., et al, 2011) การวิจัยใน albino rats พบวา 
เซซามอลชวยในกระบวนการรักษาบาดแผลได โดยพบวาคา tensile strength ของบาดแผลเพ่ิมข้ึน
อยางมีนัยสํา คัญ เม่ือให เซซามอล ทาง ชองทอง ท่ีปริมาณ  50 มิลลิกรัม /กิโลกรัม  เทียบกับ กลุม
ควบคุม ท่ีไมไดรับยาใด ๆ  และท่ีใหการรักษาดวย ตัวยา  dexamethasone ทางกลามเนื้อ ท่ี 0.17 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม นอกจากนี้ยังพบการเพ่ิมปริมาณของ hydroxyproline อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(Shenoy R.R. et al., 2011) แลวยังมีงานวิจัยท่ีกลาว พบวา น้ํามันงาและองคประกอบในน้ํามันงา  
คือ เซซามิน และเซซามอล มีฤทธิ์ ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมไฮโดรไลติ ก ไดแก เอนไซม
คอลลาจีเนส เอนไซมอิลาสเตสและเอนไซมไฮยาลูโรนิเดสเดส (Yadav N.V. et al., 2011)  
 จากประโยชนอันหลากหลายของน้ํามันงา จึงมีผูสนใจบริโภคและใชประโยชนกับน้ํามันงาเปน
จํานวนมาก อยางไรก็ตามการนําน้ํามันงามาใช ประโยชน โดยการทาน้ํามันงาไปท่ีผิวโดยตรง อาจทํา
ใหน้ํามันงาไมสามารถซึมผานเขาสูผิวหนังชั้นสตราตัมคอรเนียมได ซ่ึงโดยท่ัวไปแลวการซึมผานของ
สารเขาสูผิวหนังมีอยู 3 เสนทาง คือ ผานทางผิวหนัง การขามผานสตราตัมคอรเนียมท่ีอยูระหวางทอ
บนผิวหนัง และผานทางรูขุมขนท่ีติดอยูกับตอมไขมัน การแทรกผานของโมเลกุลเขาสูสตราตัมคอร
เนียม มีอยู 2 แนวทาง  คือ การทําลาย หรือกอกวนตัวก้ันของสต ราตัมคอรเนียม หรือ การใชระบบ
อนุภาครวมกับเครื่องมือทางกล และไฟฟา หรืออีกแนวทางหนึ่ง คือ การใชอนุภาคพิเศษท่ีซึมผาน
ผิวหนังได โดยไมทําลายตัวก้ันสตราตัมคอรเนียม ดังนั้นการพัฒนาระบบตัวพานาโนไขมัน จะชวยเพ่ิม
ประสิทธิภาพในการนําสงสา รเขาสูผิวหนังใหดียิ่ง ข้ึน เชน นาโนอิมัลชัน ขนาดอนุภาค 20-200       
นาโนเมตร , นาโนพารติเคิลไขมัน ขนาดอนุภาค 100-500 นาโนเมตร หรือ ลิโพโซม ขนาดอนุภาค 
20-1000 นาโนเมตร ลวนเป นตัวพาไขมันท่ีชวยในการนําสงสาร และควบคุมการปลอยสารเขาสูชั้น
ผิวหนังท่ีลึกลงไป ไดอยางมีประสิทธิภาพ (วราภรณ, 2555) ผูวิจัยจึงสนใจท่ีจะพัฒนาอนุภาคนาโนท่ี
เก็บกักสารสกัดลิกแนนในน้ํามันงา ในรูปแบบนาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร (Nanostructured lipid 
carriers, NLC) ในการนําสงสารลิกแนน จากน้ํามันงา เขาไปสูชั้นผิวหนัง เพ่ือมีโอกาสพัฒนาเปน
ผลิตภัณฑเวชสําอางสําหรับการฟนฟูผิวหนังในผูสูงวัยตอไป 
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1.2 วัตถุประสงคการวิจัย 
 1.2.1 เพ่ือศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของสารลิกแนนจากน้ํามันงา  
 1.2.2 เพ่ือพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนซ่ึงกักเก็บสารสกัดลิกแนนจากน้ํามันงา เพ่ือ
การนําสงทางผิวหนัง  
 
1.3 สมมติฐานการวิจัย 
 1.3.1 สารลิกแนนจากน้ํามันงามีฤทธิ์ในการฟนฟูสภาพผิว 
 1.3.2 อนุภาคไขมันขนาดนาโนสามารถนําสงสารลิกแน นจากน้ํามันงาเขาสูชั้นผิวหนัง ไดดีมาก
ข้ึน  
 1.3.3 สวนประกอบในสูตรตํารับมีผลตอคุณลักษณะของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
 
1.4 ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
 ไดสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน เพ่ือกักเก็บสารลิกแนนจากน้ํามันงาเหมาะสมในการนําสง
เขาสูชั้นผิวหนัง เพ่ือใหสามารถพัฒนาเปนผลิตภัณฑเครื่องสําอางในระดับอุตสาหกรรมตอไป 
 
1.5 ขอบเขตการศึกษา 
 1.5.1 การสกัดสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.2 การศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของสารสกัดลิกแนน 
 1.5.3 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนโดยยังไมบรรจุสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.4 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีบรรจุสารลิกแนนจากน้ํามันงา 
 1.5.5 การศึกษาการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนดวยเครื่อง Differential Scanning 
Calorimeter (DSC) การเลี้ยวเบนรังสีเอ็กซ (x-ray diffraction) และกลองจุลทรรศนแรงอะตอม 
(Atomic force microscopy, AFM) ของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
 1.5.6 การศึกษาการปลดปลอยสารสกัดลิกแนนในหลอดทดลอง (In vivo release) 
 1.5.7 ทดสอบการซึมผานผิวหนังหมูดวยวิธี Franz diffusion cell 
 1.5.8 ทดสอบความคงสภาพของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 



 
บทที่ 2 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 

2.1 งา 
 งา เปนพืชน้ํามันท่ีอยูในวงศ (Family) Pedaliaceae มีชื่อวิทยาศาสตรวา Sesamum indicum 
L. มีชื่อเรียกท่ีหลากหลาย เชน Sesame, benni seed, bambara และ sesamier เปนตน  
 การจําแนกชนิดและพันธุงา โดย International Plant Genetic Resources Institute (IPGRI) 
และ National Bureau of Plant Genetic Resources (NBPGR) มีการจําแนกชนิดงาออกตามสีของ
เมล็ด โดยแบงไดท้ังหมด 12 สี และทางศูนยวิจัยพืชอุบลราชธานี จําแนกพันธุงาท่ีมีการเพาะปลูกใน
ประเทศไทยตามสีของเมล็ด ได 3 สี คือ สีดํา สีขาว และสีดํา-แดง (อริยาภรณ, 2556)  
 2.1.1 องคประกอบในเมล็ดงา 
  เมล็ดงาประกอบไปดวยโปรตีนรอยละ 18.3-25.4 น้ํามันรอยละ 43.3-44.3 ซ่ึงมีกรด
ไขมันชนิดตาง ๆ เปนองคประกอบแสดงดังตารางท่ี 2.1 และปริมาณกรดไขมันท่ีพบไดในน้ํามันงาจะมี
ความแตกตางจากกรดไขมันท่ีพบในน้ํามันพืช และไขมันสัตวชนิดอ่ืน ๆ แสดงดังตารางท่ี 2.2 
  องคประกอบสําคัญท่ีอยูในงา คือ สารลิกแนน (Lignans) ซ่ึงมีปริมาณไมสูงมาก โดยสาร
ลิกแนนในงา แบงออกเปน 2 ชนิด คือ เซซามิน  (sesamin) และเซซาโมลิน (sesamolin) (โครงสราง
ทางเคมีแสดงดังภาพท่ี 2.1) ซ่ึงเปนสารลิกแนนท่ีละลายในน้ํามัน สวนสารลิกแนนท่ีละลายไดในน้ํา 
ไดแก sesaminol glucosides มีรายงานวาสามารถพบสาร เซซามินไดในพืชชนิดอ่ืน  ๆ แตสาร         
เซซาโมลิน พบในงาเทานั้น  
 
 
 
 
 
 
 
 

 ภาพท่ี 2.1 โครงสรางทางเคมีของเซซามิน (sesamin)  และเซซาโมลิน (sesamolin)  
   ท่ีมา: Mahendra K. et al. (2011) 
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ตารางท่ี 2.1 กรดไขมันชนิดตาง ๆ ท่ีพบไดในเมล็ดงา 
 

กรดไขมัน รอยละ 
กรดโอเลอิก (Oleic acid; 18:1) 41.4 
กรดไลโนเลอิก (Linoleic acid; 18:2) 39.4 
กรดปาลมมิติก (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 พงษรัตน (2556) 
 
ตารางท่ี 2.2 ปริมาณกรดไขมันในน้ํามันชนิดตาง ๆ 
 

ชนิดของน้ํามัน 

ปริมาณกรดไขมัน (รอยละ) 

ชนิดอ่ิมตัว 
ชนิดไมอ่ิมตัว 

ชนิดพันธะคู 1 
พันธะ 

ชนิดพันธะคูหลาย
พันธะ 

รวม 

น้ํามันมะพราว 86 6 2 8 
น้ํามันปาลม 48 38 9 47 
น้ํามันหมู 38 53 9 62 
น้ํามันฝาย 26 29 51 80 
น้ํามันถ่ัวลิสง 19 46 30 76 
น้ํามันรําขาว 19 38 37 75 
น้ํามันงา 15 40 40 80 
น้ํามันถ่ัวเหลือง 15 23 58 81 
น้ํามันมะกอก 14 72 9 81 
น้ํามันขาวโพด 13 25 58 83 
น้ํามันดอกทานตะวัน 10 21 64 85 
น้ํามันดอกคําฝอย 9 12 74 86 
 

ท่ีมา: ดัดแปลงจาก อริยาภรณ พงษรัตน (2556) 
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 2.1.2 วิธีการสกัดน้ํามันงา แบงออกเปน 3 วิธี ดังนี้ (วาสนา วงษใหญ, 2550)  
  2.1.2.1 Hydrolic press หรือการใชแรงอัดไฮโดรลิก เปนวิธีท่ีใชกันมานาน และได
น้ํามันงาท่ีมีคุณภาพดีท่ีสุด การสกัด หรือการหีบน้ํามันแบบนี้จะไมมีการใชความรอน น้ํามันท่ีไดจะมีสี 
กลิ่น รสชาติ และคุณคาทางโภชนาการท่ีใกลเคียงกับในเมล็ดธรรมชาติมากท่ีสุด 
  2.1.2.2 Expeller method เปนการสกัดน้ํามันโดยการใชเกลียวหมุนบีบอัดอยาง
ตอเนื่อง อุณหภูมิระหวางทํางานจะคอนขางสูง คุณภาพของน้ํามันท่ีไดจะไมดีเทาวิธีการใชแรงอัด
ไฮโดรลิก 
  2.1.2.3 การสกัดโดยการใชสารเคมี เชนการใชออกเทน เฮกเซน เพนเทน เฮปเทน โดย
วิธีการ คือ เมล็ดงาจะถูกบด กอนท่ีจะนําไปนึ่งดวยไอรอน จากนั้นจึง ใชสารเคมีท่ีเปนตัวทําละล าย 
เพ่ือชวยในการละลายน้ํามันออกมา เหลือกากแหงของงาไว แลวจึงแยกตัวทําละลายออก 
 2.1.3 คุณสมบัติของน้ํามันงาท่ีดี  
 มีสีเหลืองออน ไมมีกลิ่น มีความนุมนวลในรสชาติ คากรด (Acid Value; AV) ท่ี 0.1 กรดไขมัน
อิสระ (Free Fatty Acid, FFA) ท่ี 0.05 คาเปอรออกไซด (PV) ท่ี 2.0 คาไอโอดีน (Iodine value; IV) 
ท่ี 103-116 และคาสปอนนิฟเคชั่น (Sponification; SP) ท่ี 186-199 อยางไรก็ตามน้ํามันงามีกลิ่น
เฉพาะตัว สําหรับงาค่ัวจะมีสีเหลืองเขม สารเซซาโมลินในน้ํามันงาชวยใหน้ํามันงามีกลิ่นหอม การเก็บ
น้ํามันงาควรเก็บในขวดแกวสีชาเพ่ือปองกันการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชั่น  
 
2.2 ช้ันผิวหนัง (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
 ผิวหนังมนุษยประกอบดวย 3 ชั้นหลัก คือ Epidermis, Dermis และ Subcutaneous fat  
(ภาพท่ี 2.2) โดยมีลักษณะท่ีเฉพาะและหนาท่ีแตกตางกันในแตละชั้น  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

    ภาพท่ี 2.2  โครงสรางของช้ันผิวหนัง 
           ท่ีมา: WebMD (2017)  
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 2.2.1 ช้ันหนังกําพรา (epidermis) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  เซลล keratinocyte (corneocyte) เปนสวนประกอบหลักของผิวหนังชั้นนี้ โดยเริ่ม จาก
บริเวณชั้นลางสุด เรียกชั้นนี้วา basal layer เม่ือมีการแบงตัวจะเกิดเซลลใหม  ๆ เรียกวา daughter 
cell ซ่ึงจะเคลื่อนท่ีข้ึนสูดานบนชา ๆ จนถึงชั้นบนสุด ซ่ึงเรียกกระบวนการนี้วา keratinication ในชั้น 
epidermis จะแบงเปนชั้นยอยตาง ๆ ตามลักษณะของเซลลท่ีอยู  
  2.2.1.1 basal layer คือ ชั้นลางสุด ในชั้นนี้มีเซลลรูปรางสี่เหลี่ยมลูกเตา (cuboidal 
shape)  
  2.2.1.2 spinous layer ในชั้นนี้ประกอบไปดวย keratin 1,10 ซ่ึงเปน keratin ท่ีมี
ความแข็งแรงมาก ทําใหทนตอแรงเสียดทานไดดี Desmosome ซ่ึงเปนเซลลท่ีมีรูปรางเปนมุมแหลม 
จะเห็นไดชัดเจนมากในชั้นนี้ มีการผลิตโปรตีนและสารประกอบตาง ๆ เพ่ิมมากข้ึนในเซลลชั้นนี้ 
  2.2.1.3 granular layer เซลลในชั้นนี้จะพบ granule ท่ีเรียกวา keratohyaline 
granules ซ่ึงประกอบดวย  profilaggrin ซ่ึงเปน precursor ของ filaggrin สวน granular cells มี
หนาท่ีสําคัญในการสราง  filaggrin, form cell envelope, สราง high-molecular-weight keratins 
และมีการทําลาย nucleus และ organelles ของ cells  
  2.2.1.4 horny layer เปนชั้นท่ีอยูบนสุดของ  epidermis เรียกวา stratum corneum 
ในชั้นนี้ไมมี  organelles อีกแลว และมีการเรียงตัวกันเหมือนกําแพงอิฐ  ตัวท่ีเปนเหมือนอิฐก็คือ  
keratinocytes สวนปูนท่ีเคลือบฉาบอิฐใหติดกันนั้น  คือ สารท่ีหลั่งออกมาจาก  lamellar granules 
โดยสวนประกอบหลักเปน โปรตีน กับไขมัน โดยเซลลในชั้นนี้ไมมีการทํางานใด  ๆ หนาท่ีหลักของ  
ผิวหนังชั้นบนสุดนี้  คือ protective barrier เชน  ปองกันการระเหยของน้ําจากชั้นผิว                       
(transepidermal water loss= TEWL) สารท่ีไดจากการสลายตัวของ  filaggrin ก็กลายไปเปน  
natural moisturizing factor = NMF โดยท้ังหมดลวนเปนสวนสําคัญในการใหคว ามชุมชื้น นุมนวล 
และยืดหยุนของผิว 
 2.2.2 ช้ันหนังแท (dermis) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  ผิวหนังชั้น dermis อยูระหวาง epidermis กับ subcutaneous fat เปนชั้นท่ีกําหนด
ความหนาของผิวหนังบริเวณตาง  ๆ ของรางกาย  เม่ือแกตัวลง  ผิวหนังชั้น dermis นี้ก็จะบางลงดวย  
สวนประกอบหลักของผิวหนังชั้น  dermis คือ คอลลาเจน (collagen) โดยพบวาในระหวางเสนใย
คอลลาเจนนั้นจะถูกแทรกซึมไปดวยเสนประสาท  เสนเลือดและตอมเหง่ือ แทรกตัวอยูดานบนสุดของ
ชั้น dermis ท่ีติดกับ epidermis นั้นเราเรียกวา  papillary dermis สวนดานลางลงมาเรียกวา  
reticular dermis ในชั้น papillary dermis นั้น พบเสนใยคอลลาเจนท่ีมีขนาดเล็กกวา  มีจํานวน
มากกวาและพบเสนเลือดอยูหนาแนนกวา  เม่ือเทียบกับชั้น  reticular dermis เซลล ท่ีเปน
สวนประกอบหลักของผิวหนังชั้น dermis คือ ไฟโบรบลาสต (fibroblasts) ซ่ึงมีหนาท่ีสรางคอลลาเจน  
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อีลาสติน (elastin) เมทริกซโปรตีน (matrix proteins) และเอนไซม ตาง ๆ เชน คอลลาจีเนส 
(collagenase) และ สโตรไมลีซิน (stromelysin) 
  นอกจากนี้ยังพบ  immune cells เชน mast cells, PMNs, lymphocytes, 
macrophages ในผิวหนังชั้นนี้อีกดวย  
  2.2.2.1 คอลลาเจน  
   คอลลาเจน เปนโปรตีน ท่ีมีความแข็งแรงมากท่ีสุด  โดยกอใหเกิดความแข็งแรง
และยืดหยุนอยางมาก ตอผิวหนัง คอลลาเจนนั้นเปนเปาหมายหลักของตลาดเครื่องสําอางในปจจุบัน  
รวมท้ังการพัฒนาดานความงามและการชะลอความแก (antiaging medicine 
   คอลลาเจน ประกอบไปดวย โปรตีน  18 ชนิด โดยเราจะพบ คอลลาเจน ท่ี
เจริญเติบโตเต็มท่ีแลวในผิวหนังชั้นบน  ตรงกันขามกับ อีลาสตินซ่ึงจะพบอีลาสตินท่ีเปน immature 
fibers ในผิวชั้นบน สวน mature elastin กลับพบมากท่ีดานลางของผิวหนังชั้น dermis 
   คอลลาเจนถูกสรางข้ึนในเซลลไฟโบรบลาสต เปน procollagen กอน แลวจึง
เปลี่ยนเปนคอลลาเจนโดยผานข้ันตอนตาง ๆ ซ่ึงใชวิตามินซี และ Fe++ เปนสวนสําคัญ  ดังนั้นในคนไข
ท่ีขาดวิตามินซีจะมีการสรางคอลลาเจนลดลงอยางมาก เรียกชื่อโรคนี้วา scurvy 
   ชนิดของคอลลาเจนท่ีพบในผิวหนังชั้น dermis มีดังนี้ 
   (1)  คอลลาเจนชนิดท่ี 1 เปนสวนประกอบรอยละ 80-85 ของ dermis จึงเปน
ตัวหลักท่ีบงชี้ถึงความแข็งแรงของผิวหนังชั้น  dermis ในคนอายุมากและในผิวท่ีถูกแสงแดดมานาน  
พบวาจํานวนของคอลลาเจนชนิดท่ี 1 มีจํานวนลดลงอยางชัดเจน  จึงเปนท่ีเชื่อไดวา  คอลลาเจนชนิดท่ี 
1 นั้นเปนตัวบงชี้ถึง skin aging ท่ีสําคัญ 
   (2)  คอลลาเจนชนิดท่ี 3 เปนตัวท่ีพบรองลงมา  โดยพบอยูรอยละ 10-15 มี
ขนาดเสนใยท่ีเล็กกวาคอลลาเจนชนิดท่ี 1 เรียกอีกชื่อหนึ่งวา  fetal collagen พบคอลลาเจนชนิดท่ี 3 
มากในระยะ embryo และจะพบมากรอบ ๆ เสนเลือดและบริเวณใตชั้น epidermis 
   (3)  คอลลาเจนชนิดท่ี 4 พบบริเวณ basement membrane zone 
   (4)  คอลลาเจนชนิดท่ี 5 พบท่ัวไปในชั้น dermis ประมาณรอยละ 4-5 
   (5)  คอลลาเจนชนิดท่ี 7 พบบริเวณ Demalepidermal Junction (DEJ) โดย
เปน anchoring fibrils 
   (6)  คอลลาเจนชนิดท่ี 17 พบบริเวณ hemidesmosome 
  2.2.1.2  อีลาสติน (elastin) (จารุภา, 2560) 
   อีลาสตินเปนเสนใยโปรตีนท่ีมีความยืดหยุน ชวยใหเนื้ อเยื่อคืนรูปรางหลังจาก
ถูกยืด หรือทําใหหดตัว อีลาสตินเปนโปรตีนท่ีไมละลายน้ํา ท่ีมีตนกําเนิดมาจากโทรโปอีลาสติน 
(tropoelastin) ซ่ึงเปนกรดอะมิโนท่ีมีโครงสรางเปนขดอยางไมมีแบบแผน สวนใหญพบกรดอะมิโนท่ีมี 
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ขนาดเล็ก ซ่ึงไมมีข้ัว เชน ไกลซีน และอะลานีน นอกจากนี้ยังพบโปรลีนและไลซีน สวนไฮดรอกซี      
โปรลีน และไฮดรอกซีไลซีนนั้น พบในปริมาณเล็กนอย โทรโปอีลาสตินผลิตจากเซลลไฟโบรบลาสต 
แลวถูกขับออกมานอกเซลล โทรโปอีลาสตินท่ีเปนอิสระ จะเขาสูกระบวนการสรางเสนใยอีลาสตินท่ีมี
ความสมบูรณ เพ่ือใหมีการเชื่อมตอกันระหวางสายดวยพันธะเคมีและไดเปนเสนใยอีลาสติน พันธะเคมี
ท่ีเกิดข้ึนเปนผลมาจากเอนไซมไลซิ ลออกซิเดสรวมกับมีไอออนคอปเปอร เปนปจจัยรวม การเชื่อมโยง
สงผลใหเกิดเสนใยอีลาสตินท่ีมีคุณสมบัติไมละลายน้ํา และมีความยืดหยุนสูง 
   ในชั้นหนังแท จะพบเสนใยอีลาสตินใน 3 รูปแบบ ไดแก ออกซีทาแ ลน 
(oxytalan) อีลายูนิน (elaunin) และอีลาสติน (elastin fiber) เสนใยอีลาสตินท้ัง 3 รูปแบบ มี
โครงสรางท่ีแตกตางกันตามลําดับของกระบวนการเกิดอีลาสติน 
   เสนใยคอลลาเจน และอีลาสตินมี โครงสรางและ องคประกอบแตกตางกันดัง
ตารางท่ี 2.3 
 
ตารางท่ี 2.3  เปรียบเทียบโครงสรางและองคประกอบของคอลลาเจน และอีลาสติน 
 

คอลลาเจน อีลาสติน 
โครงสรางประกอบดวยเพปไทด  3 สายบิดเกลียว 
(triple helix) 

โครงสรางเปนขดอยางไมมีแบบแผน (random 
coil conformation) 

ลําดับกรดอะมิโนจัดเรียงตัวซํ้า ๆ ไมมีการจัดเรียงตัวซํ้า ๆ 
กรดอะมิโนท่ีพบมากในโครงสราง คือ ไกลซีน   
โปรลีน และไฮดรอกซีโปรลีน 

กรดอะมิโนท่ีพบมากในโครงสราง คือ ไกลซีน   
โปรลีน อะลานีน และไลซีน 

มีคารโบไฮเดรตเปนสวนประกอบของโครงสราง 
 

ไมมีคารโบไฮเดรตเปนสวนประกอบของ
โครงสราง 

เกิดการเชื่อมโยงกันดวยพันธะโควาเลนต ผาน
หมูอัลดีไฮดของกรดอะมิโน โดยอาศัย 
ไลซิลออกซิเดสเปลี่ยนหมูไฮดรอกซีของไลซีน 
และของไฮดรอกซีไลซีนไปเปนหมูอัลดีไฮด 

เกิดการเชื่อมโยงกันดวยโครงสรางทางเคมีท่ี
เรียกวาเดสโมซีน หรือไอโซเดสโมซีน โดยอาศัย      
ไลซิลออกซิเดสเปลี่ยนไลซีนใหเปนอัลไลซีน 

 

ท่ีมา:  จารุภา วิโยชน (2560) 
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  2.2.1.3 Glycoprotein 
   Glycoprotein มีหนาท่ีเก่ียวกับ  cell migration, cell adhesion, และ cell 
orientation Glycoprotein ท่ีพบมากท่ีสุดใน  dermis คือ fibronectin และ tenascin fibronectin 
เปน filamentous Glycoprotein ท่ีมีสวนสําคัญในการยึดเกาะของเกร็ดเลือดกับ  collagen และมี 
บทบาทสําคัญในขบวนการเกิด  granulation tissue และ re-epithelialization Tenascin พบ
เฉพาะบริเวณ  papillary dermis เทานั้น ดังนั้นความสําคัญของ  Glycoprotein ก็คือ tissue 
remodeling และ wound healing นั่นเอง 
  2.2.1.4 Glycosaminoglycans (GAGs) 
   GAGs เปน polysaccharide chains ซ่ึงยึดเกาะอยูกับ  core proteins มี
หนาท่ีสําคัญเก่ียวกับ  salt and water balance GAGs ท่ีพบมากท่ีสุดใน  dermis คือ hyaluronic 
acid และ dermatan sulfate hyaluronic acid นั้นมีหนาท่ีสําคัญเก่ียวกับ  cell growth, cell 
membrane receptor, cell adhesion พบ hyaluronic acid อยูท่ัว ๆ ไปในชั้น  dermis 
โดยเฉพาะในบริเวณท่ี  cell ไมหนาแนน โดย hyaluronic acid จะฉาบอยูรอบ  ๆ คอลลาเจนและ 
เสนใยอีลาสติน และชองวางระหวาง เซลลตาง ๆ โดยพบวาในคนแก  จะมี hyaluronic acid ลดลง
อยางมากในชั้น dermis ดังนั้นจึงเปนท่ีมาของผลิตภัณฑเสริมความงามตาง  ๆ ท่ีชวยเพ่ิม hyaluronic 
acid ใหกับผิว โดยจะฟนความชุมชื่นใหกับผิวในวัยชราได  รวมท้ังใช hyaluronic acid เปนสารเติม
เต็มโดยฉีดเขาสูผิวหนังบริเวณท่ีมีริ้วรอยชนิด 
 2.2.3 Hypodermis (Subcutaneous tissue) (บังอร ฉางทรัพย, 2548) 
  อยูใตชั้น dermis ลงไป ประกอบไปดวย  fat cells เปนหลัก โดยเปนแหลงสําคัญของ
พลังงานสะสมของรางกาย  เม่ืออายุมากข้ึน ไขมันในชั้น subcutaneous จะลดลง โดยอาจจะหายไป  
หรือมีการสะสมบริเวณหนาทองหรือตนขา  จึงเปนท่ีมาของการดูดไขมันออกจากบริเวณหนาทองและ
ตนขา แลวนําไปเติมเต็มในสวนของแกมและคาง  
 
2.3 อนุมูลอิสระ (โอภา วัชระคุปต, 2550) 
 อนุมูลอิสระ คือ อะตอม โมเลกุล หรือ สารประกอบท่ีมีอิเล็กตรอนเดี่ยว อยูในออรบิทัลนอกสุดท่ี
มีระดับพลังงานสูงสุด รวมถึงอะตอมของไฮโดรเจนและอิออนของโลหะทรานซิชันสวนใหญ อนุมูล
อิสระมีท้ังท่ีอยูในสภาวะเปนกลางทางไฟฟา และอนุมูลอิสระท่ีมีประจุไฟฟา โดยมีท้ังประจุบวกและ
ประจุลบ ดังนั้นอนุมูลอิสระจึงมีคุณสมบัติเฉพาะ คือ มีความไว สูงในการเกิดปฏิกิริยากับโมเลกุลอ่ืน  ๆ 
อยางไรก็ตามอนุมูลอิสระบางชนิดมีความเสถียร ไมไวในการเกิดปฏิกิริยา และสามารถคงสภาพอนุมูล
ไดนาน ตัวอยางอนุมูลอิสระท่ีมีความสําคัญทางชีวภาพ ไดแก อนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน   
(O2

-• ) อนุมูลไฮดรอกซี (•OH) อนุมูลอัลคอกซี (RO•) และอนุมูลไฮโดรเปอรออกซิล (HOO2
•) อนุมูล 
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อิสระเหลานี้จัดเปนอนุมูลท่ีไวในการเกิดปฏิกิริยาสูงมาก ขณะท่ีไนตริกออกไซด (NO) หรือ อนุมูล    
ไนตริกออกไซด (•NO) อนุมูลวิตามินอีและอนุมูลวิตามินซี เปนอนุมูลอิสระท่ีมีความไวสูงรองลงมา  
 อนุมูลอิสระ และสารท่ีเก่ียวของกับอนุมูลท่ีมีบทบาททางชีววิทยา แบงออกเปน 3 กลุมใหญ คือ 
กลุมท่ีมีออกซิเจนเปนองคประกอบ (reactive oxygen species, ROS) กลุมท่ีมีไนโตรเจนเปน
องคประกอบ (reactive nitrogen species, RNS) และกลุมท่ีมีคลอรีนเปนองคประกอบ (reactive 
chlorine species, RCS) สารบางชนิดจัดอยูใน 2 กลุม เชน เปอรออกซีไนเตรท 
 2.3.1 การเกิดอนุมูลอิสระ 
  อนุมูลอิสระในสิ่งมีชีวิตเกิดจากการเผาผลาญของเซลลโดยการใชออกซิเจน อนุมูล
ซุปเปอรออกไซดแอนอิออน (O2

-• ) และอนุมูลไฮดรอกซี (•OH) เปนอนุมูลท่ีพบในเซลลมากกวา อนุมูล
อ่ืน ๆ สวนไฮโดรเจนเปอรออกไซดและเปอรออกซีไนเตรท (ONOO-) แมวาโครงสรางไมอยูในรูปอนุมูล
อิสระ แตเปนสารท่ีไดจากปฏิกิริยาตอเนื่องท่ีมีอนุมูลอิสระเปนตนเหตุ สารท่ีไมไดอยูในรูปอนุมูลอิสระ
เหลานี้มีบทบาทในปฏิกิริยารีดอกซท่ีเกิดข้ึนในเซลลเปนอยางมาก และมีความเปนพิษสูง เรียกสารท่ีวา
นี้วาสารไวสูง (reactive species, RS)  
 2.3.2 อนุมูลอิสระกับการเกิดโรค  
  อนุมูลอิสระมีความสําคัญในกระบวนการเกิดโรค ท้ังเปนตนเ หตุ และเปนปจจัยท่ีทําให
โรคพัฒนาอยางรวดเร็ว และมีความรุนแรงมากยิ่งข้ึน โดยเฉพาะโรคท่ีเก่ียวกับความเสื่อม และความ
บกพรองของเซลลประสาท และระบบสื่อสารในสมอง นอกจากนี้อนุมูลอิสระยังเก่ียวของกับ
กระบวนการอักเสบ เปาหมายแรกท่ีอนุมูลอิสระทําใหเกิดความเสียหายและเปนสาเหตุของการเกิดโรค 
คือ ขีวโมเลกุลท่ีสําคัญในรางกายท่ีไวตอการถูกออกซิไดซ ไดแก ลิพิดท่ีเปนองคประกอบของเมมเบรน 
โปรตีนท่ีเปนองคประกอบของเ อนไซม รีเซปเตอร สารสื่อประสาทและดีเอ็นเอ ท้ังนี้เนื่องจาก ลิพิด 
โปรตีน และดีเอ็นเอ เป นสารชีวโมเลกุล ท่ีมีอิเล็กตรอนหรืออะตอมไฮโดรเจนท่ีหลุดออกไดงาย ทําให
อนุมูลอิสระเขาไปทําปฏิกิริยาโดยจับคูเขากับอิเล็กตรอนของสารชีวโมเลกุล หรือดึงอิเล็กตรอน หรือ
อะตอมไฮโดรเจนของสารชีวโมเลกุลนั้น  ๆ สารชีวโมเลกุลเหลานี้ถูกออกซิไดซโดยอนุมูลอิสระ ทําให
คุณสมบัติ และการทําง านของชีวโมเลกุลเปลี่ยนไป เกิดความบกพรอง หรือถูกทําลาย อันเปนตนเหตุ
ของการเกิดโรค 
 2.3.3 การปองกันอันตรายและความเสียหายจากอนุมูลอิสระ 
  อนุมูลอิสระ ท่ีเกิดข้ึนในเซลลรางกายมีหลายชนิด มีท้ังท่ีเปนประโยชนและโทษ อนุมูล
อิสระบางชนิดทําหนาท่ีเปนตัวสงสัญญาณต อเซลล และบางชนิดมีฤทธิ์ตอการทํางานของเซลลหรือ
อวัยวะ ดังนั้นเซลลและรางกายจึงมีกลไกเพ่ือควบคุมปริมาณอนุมูลอิสระไมใหสูงจนเกิดอันตราย แต
หากเกิดภาวะผิดปกติทําใหกลไกปองกันบกพรองไมสามารถควบคุมสภาวะสมดุลได จะทําใหเกิดภาวะ 
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อนุมูลอิสระและสารออกซิแดนทมากเกินสมดุล (oxidative stress) กลไกท่ีชวยในการควบคุมปริมาณ
อนุมูลอิสระไดแก 
  2.3.3.1 เอนไซมในระดับเซลล เอนไซมเปนกลไกแรกท่ีชวยคววบคุมใหอนุมูลอิสระอยูใน
สมดุล เอนไซมท่ีสําคัญไดแก  เอนไซมซุปเปอรออกไซดดิสมิวเตส (Superoxide dismutase, SOD) 
เอนไซมคาตาเลส (Catalase, CAT) เอนไซมกลูตาไทโอนเปอรออกซิเดส (Glutathione peroxidase, 
GPx) และเอนไซมไทโอรีด็อกซินรีดักเตส (Thioredoxin reductase TR)  
  2.3.3.2 สารตานอนุมูลอิสระ หรือ สารขจัดหรือกําจัดอนุมูลอิสระ (radical scavenger) 
สารตานอนุมูลอิสระเปนสารท่ีสามารถทําปฏิกิริยากับอนุมูลอิสระโดยตรง เพ่ือกําจัดอนุมูลใหหมดไป 
หรือ หยุดปฏิกิริยาลูกโซไมใหดําเนินตอ สารกําจัดอนุมูลอิสระท่ีมีตามธรรมชาติ เชน กรดยูริค บิลิรูบิน 
สวนวิตามินซี วิตามินอี กลูตาไทโอน เบตาแคโรทีน และยูบิควิโนน จะหยุ ดปฏิกิริยาลูกโซการเกิด
อนุมูล  โดยสารตานอนุมูลอิสระประเภทนี้ มีสวนสําคัญในการทําใหปฏิกิริยาลิพิดเปอรออกซิ เดชัน
สิ้นสุดลง  
  2.3.3.3 สารคีเลทโลหะ (metal chelator) สารคีเลทโลหะช วยในการควบคุมปริมาณ
อนุมูลอิสระใหอยูในสมดุล เนื่องจากโลหะทรานซิชัน เชน  ธาตุเหล็ก และทองแดง มีสวนสําคัญในการ
เกิดอนุมูลอิสระ  
 2.3.4 ผลของอนุมูลอิสระตอผิวหนัง (วิชิต, 2547) 
  มนุษยอาศัยอยูในสภาวะแวดลอมท่ีเต็มไปดวยออกซิเจน และขบวนการชีวเคมีของเซลล
ในรางกายจะผลิต ROS ออกมาตลอดเวลา ถาไมมีการควบคุม ก็จะเกิดการทําลายเซลล สําหรับ
ผิวหนังซ่ึงเปนอวัยวะท่ีใหญท่ีสุด และอยูภายนอกทําใหตองสัมผัสกับสิ่งแวดลอม เชน แสงแดด ความ
รอน ความเย็น หรือสารเคมี แ ละปจจุบันมีหลักฐานจํานวนมากท่ีบ งชี้วา oxidative stress ท่ีสําคัญ
ท่ีสุดของผิวหนังมาจาก UV ในแสงแดด ผลจากการไดรับรังสีอัลตราไวโอเ ลตท่ีผิวหนังจะเกิด lipid 
peroxidation, lipid radical, melanin radical และการลดลงของสารตานอนุมูลอิสระตาม
ธรรมชาติในรางกาย ท้ังชนิดเอนไซมและไมใชเอนไซม นอกจากนี้ยังมีปฏิกิริยาท่ีเกิดจาก oxygen 
dependent photosensitization ท่ีรูจักกันดีจาก endogenous sensitizers ไดแก porphyrins, 
flavins, melanins และ tryptophan metabolites ลวนผาน ROS ท้ังสิ้น  
  การเปลี่ยนแปลงทางคลินิกท่ีผิวหนัง 3 ชนิดท่ีเปนผลของแสงแดด โดยผานอนุมูลอิสระ
ไดแก photocarcinogenesis, photoaging และ photodermatosis บางประเภท สําหรับผิวหนัง
ชราจากแสงแดด มีการศึกษาวา อนุมูลอิ สระทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงคอลลาเจน และพบวาบริเวณ
ผิวหนังท่ีมี photoaged จะมีเม็ดเลือดขาวจํานวนมาก ซ่ึงเม็ดเลือดขาวเหลานี้สามารถปลอย ROS 
ออกมาทําลายคอลลาเจนได 
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2.4 รังสียูวีกับผิวหนังแกกอนวัย (จารุภา วิโยชน, 2560) 
 2.4.1 คอลลาเจนถูกทําลาย 
  ผิวหนังท่ีเสื่อมสภาพเนื่องจากรังสียูวี มักมีลักษณะหยอนยานเปนริ้วรอยลึก สีผิวเขมใน
บางจุด โดยพบวาปริมาณเนื้อเยื่อเก่ียวพัน ไดแก คอลลาเจนมีปริมาณนอยลง ขาดความยืดหยุน และ
องคประกอบตาง ๆ เชน อีลาสติน โปรติโอไกลแคน และกลูโคสะมิโนไกลแคน มีการจัดเรียงตัวไมเปน
ระเบียบ นอกจากนี้พบจํานวนเซลลท่ีเก่ียวของกับกระบวนการอักเสบ เชน มาสทเซลล (mast cell) 
และนิวโทรฟล (neutrophils) ซ่ึงเซลลเหลานี้จะพบไดนอยในเซลลผิวหนังของผูสูงอายุ ทําใหการ
ตานทานตอสิ่งแปลกปลอมลดลง  
 2.4.2 รังสียูวีกับการทําลายดีเอ็นเอและผลิต ROS 
  โมเลกุลท่ีอยูในชั้นผิวหนัง เชน พอไฟริน (porphyrins), เธอริน (pterins), บิลิรูบิน 
(bilirubin) และกรดทรานสยูโรคานิค (trans urocanic acid) เปนตน ถูกกระตุนหลังจากไดรับรังสียูวี
เอและทําปฏิกิริยากับออกซิ เจนไดผลเ ปน singlet oxygen ซ่ึงเปนอนุมู ลอิสระท่ีมีออกซิเจนเปน
สวนประกอบ หรือ ROS ซ่ึง ROS สามารถทําลายโครงสราง DNA โปรตีน ไขมัน และแซ็กคาไรด ท่ี
เปนองคประกอบของเซลล และรังสียูวีเอสามารถทําลาย DNA ไดโดยตรง และเหนี่ยวนําใหเกิด
เซลลมะเร็ง นอกจากนั้นรังสียูวีเอยังสงผลใหเซลลไฟโบรบลาสตผลิต Matrix metalloproteinases 
(MMPs) มากข้ึน 
  รังสียูวีเอแล ะยูวีบียังกอใหเกิดการผลิตซุปเป อรออกไซดแอนไอออน (superoxide 
anion, O-

2) ซ่ึงซุปเปอรออกไซด แอนไอออนท่ีเกิดข้ึนจํานวนหนึ่งจะ ถูกเปลี่ยนเปนไฮโดรเจนเป อร
ออกไซด  แสะไฮโดรเจนเป อรออกไซดนี้สามารถทําปฏิกิริยากับเฟอรัส เรียกวาปฏิกิริยาเฟนตัน 
(fenton reaction) ไดผลผลิตเปนไฮดรอกซิลแรดิเคิล (hydroxyl radical, -OH) ท่ีมีความเปนพิษสูง 
ทําใหการสังเคราะห DNA และโปรตีน รวมท้ังการแบงเซลลบกพรอง นอกจากนี้ไฮดรอกซิลแรดิเคิลยัง
ทําใหไขมันท่ีไมอ่ิมตัว ซ่ึงเปนองคประกอบข องผนังเซลล เกิดปฏิกิริยาลิพิดเป อรออกซิเดชัน สงผลให
ผนังเซลลสูญเสียความแข็งแรง  
  นอกจาก ROS แลว อนุมูลอิสระท่ีมีไนโตรเจนเปนสวนประกอบ หรือ RNS เชน          
ไนตริกออกไซด (nitric oxide, NO) ก็มีสวนสําคัญในการกระตุนไฟโบรบลาสตผลิต MMPs เชนกัน  
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 2.4.3 รังสียูวีกับการกระตุนไซโตไคน (cytokines) และโกรธแฟคเตอร (growth factors)  
  การทํางานของไฟโบรบลาสตถูกควบคุมดวยไซโตไคนและโกรธแฟคเตอร รวมท้ังการผลิต
เอนไซมและองคประกอบของเมทริกซนอกเซลลไฟโบรบลาสตนั้น ยังข้ึนอยูกับการทํางานของ           
รีเซปเตอรและไซโตไคน และโกรธแฟคเตอรท่ีมีอยูในเซลล  
  MMPs นั้นถูกผลิตจากการท่ีรั งสียูวีกร ะตุนรีเซปเตอร ท่ีมีตําแหนงอยูบริเวณท่ีผิวของ
เซลลไฟโบรบลาสต การกระตุนการทํางานของรีเซปเตอรยังไมเปนท่ีเขาใจกันดี แตเปนไปไดวาอาจเกิด
จากการท่ีรังสียูวีไปกระตุนการทํางานของเอนไซมไทโรซีนไคเนส (tyrosine kinase) นอกจากกระตุนรี
เซปเตอรแลวรังสียูวียังสามารถกระตุนการทํางานของนิวเคลียรแฟคเตอร-แคปปาบี หรือเอ็นเอฟ- แคป
ปาบี (nuclear factor-KB, NF-KB) ซ่ึงเปนทรานสคริปชันแฟคเตอรท่ีผลิตไซโตไคนตาง  ๆ รวมท้ัง    
โกรธแฟคเตอรและเอนไซมท่ีทําลายคอลลาเจน  
  รังสียูวีเอและยูวีบีกระตุนใหไฟโบรบลาสตผลิตอีลาสเตส (elastase) ซ่ึงเปนเอนไซมท่ี
ยอยอีลาสติน สงผลใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุนและเกิดริ้วรอย ท้ังนี้การกระตุนการผลิตอีลาสเตส
โดยรังสียูวีนั้น สวนหนึ่งเกิดจากการกระตุนใหคีราติโนไซต และ /หรือไฟโบรบลาสตปลดปลอยไซโต
ไคนชนิดตาง  ๆ นอกจากนั้นรังสียูวียังกระตุ นใหไฟโบรบลาสตผลิตเนปริลีซีน (neprilysin) ซ่ึงเชื่อวา
เปนเอนไซมท่ีอยูในกลุมเดียวกับอีลาสเตสทําหนาท่ียอยนิวโรเพปไตด (neuropeptides) หลายชนิด 
สงผลใหนิวโรเพปไตดท่ีผิวหนังลดลง นําไปสูการเสื่อมสภาพของผิวหนัง 
 2.4.4 รังสียูวีกับการลดการสรางโปรคอลลาเจน (procollagen) 
  นอกจากการเพ่ิมปริมาณเอนไซม MMPs แลว รังสียูวียังสงผลใหโปรคอลลาเจนชนิดท่ี 1 
และ 3 ลดลง รวมท้ังทําใหโครงสรางของเนื้อเยื่อเก่ียวพันเกิดการเปลี่ยนแปลง   
 
2.5 เอนไซม  
 เอนไซม เปนกลุมโปรตีนท่ีมีหนาท่ีพิเศษแตกตางจากโปรตีน และมหชีวโมเลกุลอ่ืน  ๆ คือ มี
ความสามารถในการเรงปฏิกิริยาในสิ่งมีชีวิตไดอยางมีประสิทธิภาพ โดยเอนไซมมีความจําเพาะกับสาร
ท่ีทําปฏิกิริยาท่ีเรียกวา สารตั้งตน (substrate) และสามารถทํางานโดยเอนไซมจะไมเปลี่ยนรูปไปเปน
ผลิตภัณฑอ่ืน เอนไซมสามารถเพ่ิมอัตราเร็วของปฏิกิริยา และลดพลังงานกระตุนของปฏิกิริยาได  
 2.5.1 เมทริกซเมทัลโลโปรติเนส (metrix metalloproteinases, MMPs) เปนกลุมเอนไซม
ท่ีทําหนาท่ียอยสลายเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล โดยมีแคลเซียมและสังกะสีเปน co-factor เอนไซมนี้
ทําใหเกิดการเสื่อมสลายของเมทริกซท่ีอยูภายนอกเซลล ซ่ึงประกอบไปดวยคอลลาเจน อีลาสติน และ
ไกลโคสมิโนไกลแคน MMPs แตละชนิดจะมีความจําเพราะกับสับสเตรทตางกัน ในชวงแรกจึงเรียก
ตามชื่อสับเสตรทท่ีจําเพราะ เชน คอลลาจีเนส (collagenase), เจลาติเนส (gelatinase) และเมทัลโล
อีลาสเตส (metalloelastase) เปนตน แตในปจจุบัน MMPs แตละชนิดสามารถจําเพาะกับสับเสตรท 
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ไดหลายชนิด บางสับเสตรทก็จําเพาะกับ MMPs มากกวา 1 ชนิด จึงปรับการเรียกชื่อเปนลําดับแทน 
เชน collagenase เปลี่ยนเปน MMP-1 และ gelatinase A เปลี่ยนเปน MMP-2 เปนตน (สหพัฒน, 
2550) เอนไซม คอลลาจีเนสเปนเอนไซมชนิดหนึ่งในกลุมโปรติเอสท่ีสามารถยอยสลาย native 
collagen ได โดยท่ัวไปเอนไซมคอลลาจีเนสท่ียอยคอลลาเจนจะตองมี Zn2+ เปนโคแฟคเตอรบริเวณ
เรง ซ่ึงจัดเปนเมทัลโลโปรติเนส บางชนิดจัดเปนซีรีนโปรติเนสและโปรติเอสอ่ืนๆรองลงมา เอนไซม
คอลลาจีเนสชนิดเมทัลโลโปรติเนสยอยสลายสายคอลลาเจนตรงพันธะเปปไทดระหวางกรดอะมิโน
ชนิดอ่ืนๆกับไกลซีน-โพรลีน (Watanabe, 2004) 
  MMPs จําแนกไดเปน 3 กลุม ข้ึนอยูกับประเภทของชีวโมเลกุลท่ีเอนไซมนี้จะเขาไปยอย 
ไดแก 
  2.5.1.1  กลุมคอลลาจีเนส เชน MMP-1 ทําหนาท่ียอยสลายคอลลาเจนท่ีขดกันเปน
เกลียว (triple-helical structure) ใหแยกออกจากกัน เพ่ือใหเอนไซมยอยโปรตีนชนิดอ่ืนรวมท้ัง 
MMPs เขาไปยอยสลายตอ  
  2.5.1.2  กลุมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 ท่ีมีขนาด 72 และ 92 กิโลดาลตัน (72 and 92 kd 
IV collagenase) หรือมีชื่อเรียกวา เจลาติเนส เชน MMP-9 สามารถยอยคอลลาเจนท่ีอยูบริเวณเยื่อ
ฐาน (basement membrane) ตรงรอยตอระหวางชั้นหนังแทและหนังกําพรา รวมท้ังสามารถยอยเจ
ลาติน และคอลลาเจนท่ีถูกแปรสภาพโดยคอลลาจีเนสมากอน 
  2.5.1.3  กลุมสโตรมีไลซิน (stromelysins) เชน MMP-3 สามารถยอยสารไดหลายชนิด 
เชน เจลาติน, ไฟโบรเนคติน, โปรติโอไกลแคน และลามินิน (laminin) รวมท้ังกระตุน proMMP-1 ซ่ึง
เปนเอนไซมในรูปแบบท่ีไมสามารถทํางนได ไปเปนเอนไซมท่ีสามารถทํางานได  
  การทํางานของ MMPs ถูกยับยั้งไดโดยทิชชูอินฮิบิเตอรออฟเมทริกซเมตัลโลโปรติ
เนสหรือทิมป (tissue inhibitor of metalloproteinases, TIMPs) และการทํางานของทิมปจะ ถูก
ยับยั้งโดย ROS สงผลใหเมทริกซนอกเซลลในผิ วหนังท่ีไดรับรังสียูวีอยางตอเนื่อง มีปริมาณลดลงจาก
การทําลายโดย MMPs เนื่องจากสมดุลของ MMPsและทิมปเปลี่ยนแปลงไปในแนวทางท่ีสงผลให
กิจกรรมของ MMPs เพ่ิมข้ึน (จารุภา วิโยชน, 2560) 
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2.6 ชองทางการซึมผานผิวหนัง (route of penetration) (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
 ชองทางการซึมผานผิวหนังมี 2 ทางคือ 
 (1)  ผานทางรูเปด หรือ ทอบนผิวหนัง 
 (2)  ผานทางหนังกําพรา ซ่ึงแบงเปน 2 ชองทางคือ ผานทางชองวางระหวางเซลล (intercellular 
route) และผานทางเซลลของผิวหนัง (transcellular route) 
 2.6.1 การซึมผานทางรูเปดบนผิวหนัง (transappendageal route) 
  ไดแก รูขุมขน ตอมเหง่ือ ตอมไขมัน ซ่ึงยอมใหสารท่ีเปนโพลาร และโมเลกุลใหญซึมผาน
ได แตพ้ืนท่ีเหลานี้มีเพียง 0.1% ของพ้ืนท่ีผิวหนัง จึงไมชวยในการซึมผานมากนัก นอกจากนี้ยังจะตอง
สวนทางกับการหลั่งของเหง่ือ หรือไขมันอีกดวย 
 2.6.2 การซึมผานทางหนังกําพรา (transepidermal route) 
  ชั้นท่ีมีความสําคัญตอการซึมผาน คือ ชั้นสตราตัมคอรเนียม การซึมผานทางชองวาง
ระหวางเซลล (intercellular route) และการซึมผานทางเซลลของผิวหนัง (transcellular route) 
แสดงดังภาพท่ี 2.3 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   ภาพท่ี 2.3  การซึมผานหนังกําพรา (transepidermal route)  
         ท่ีมา: ดัดแปลงจาก ปราณีต โอปณโสภิต (2557) 
 
  2.6.2.1 การซึมผานทางชองวางระหวางเซลล  ระหวางเซลลในชั้น สตารตัมคอรเนียม 
ประกอบดวยของเหลวท่ีเปนไขมันหลายชนิด เชน phospholipids, fatty acid, chloresterol, 
triglycerides และ ceramides ดังนั้นสารท่ีจะซึมผานชั้นนี้ ควรท่ีจะละลายไดบางในไขมัน แตก็ไม
ควรท่ีจะละลายดีเกินไป ไมเชนนั้นตัวยาจะถูกจับไวท่ีชั้นนี้จนหมด ไมสามารถซึมผานสูผิวหนังชั้นอ่ืนได 
ยาควรมีสัมประสิทธิ์การแบงภาคใกลเคียงกับ 1  
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  2.6.2.2 การซึมผานเซลล เซลลของสตารตัมคอรเนียม เปนเซลลท่ีตายแลวไมมีนิวเคลียส 
สวนประกอบหลักเปนโปรตีน และเคราติน เซลลมีการเรียงตัวกันอยางหน าแนน โครงสรางคลายเสน
ใย คอนขางแหงและก่ึงแข็ง ตางจากเซลลชั้นใน และหนังแทท่ีชุมชื้น ดังนั้นสารตาง  ๆ ท่ีจะผานเขาสู
รางกายโดยผานชั้นสตราตัมคอรเนียม ควรเปนสารท่ีละลายน้ําดี 
 2.6.3 ปจจัยท่ีมีผลตอการดูดซึมผานทางผิวหนัง (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
  2.6.3.1 ปจจัยทางชีวภาพ 
   1) อายุผิวหนัง อายุของผูปวยมีความสัมพันธในการซึมของตัวยาเขาสูผิวหนัง 
โดยผิวหนังของทารก มีการซึมผานของตัวยาไดดีกวาวัยหนุมสาว 
   2) สภาพผิวหนัง เม่ือผิวหนังอยูในสภาพท่ีสมบูรณ มันจะทําหนาท่ีตานการซึม
ผานของสารตาง ๆ แตเม่ือมีสิ่งใดมาทําลายชั้นผิวหนังไป การซึมผานของสารก็จะมากยิ่งข้ึน 
   3) ตําแหนงของผิวหนัง เนื่องจากชั้นสตราตัมคอรเนียมมีความหนาของผิวหนัง
ท่ีแตกตางกันตามบริเวณตาง ๆ ของรางกาย  การซึมผานผิวหนังของตัวยาจึงแปรเปลี่ยนไปตาม ความ
หนา โครงสรางของชั้นสตราตั มคอรเนียม ความหนาแนนของรูขุมขน ตอมเหง่ือ และตอมไขมัน และ
อัตราการดูดซึมสารชนิดเดียวกันของแตละคนก็แตกตางกันดวย 
   4) เมตาบอลิสมในผิวหนัง ในชั้นผิวหนัง viable epidermis และชั้นหนังแท มี
เอนไซมท่ีเก่ียวของกับการสรางและทําลายสาร การนําสงยาทางผิวหนังควรท่ีจะคํานึงถึงปจจัยนี้ 
เพราะหากยาถูกเมตาบอลิสมท่ีผิวหนัง อาจทําใหยาไมออกฤทธิ์ หรือมีอาการขางเคียงได 
   5) การหมุนเวียนของโลหิต  การหมุนเวียนของโลหิตมีผลตอการซึมผานของยา
ทางผิวหนัง การซึมผานจะเพ่ิมข้ึน เม่ือมีการหมุนเวียนของโลหิตมากยิ่งข้ึน 
   6) ความแตกตางของสัตวแตละชนิด  สัตวเลี้ยงลูกดวยนมมีลักษณะผิวแตกตาง
กัน โดยสัตวจะมีรูขุมขนมากกวาคน และไมมีตอมเหง่ือ จึงมีผลตอชองทางหลักท่ีตัวยาจะซึมผานเขาสู
รางกาย ดังนั้นในการศึกษาการซึมผานของตัวยาของสัตวทดลองท่ีมีขนท่ีผิวหนัง มาก จึงตองมีการโกน
ขนออก 
  2.6.3.2 ปจจัยจากสิ่งแวดลอม 
   1) ความชื้น  (skin hydration) เม่ือผิวหนังมีความชุมชื้น ชั้นสตราตัมคอร
เนียมของผิวหนังจะเกิดการพองตัว สงผลใหการซึมผานขอ งตัวยาผานชั้นผิวหนังมีอัตราเพ่ิ มข้ึนอยาง
รวดเร็ว  
   2) อุณหภูมิ อุณหภูมิมีผล 2 ทางคือ เพ่ิมพลังงานจลนใหกับสารสามารถ
เคลื่อนท่ีไดเร็วข้ึน และมีผลตอสรีรวิทยาของผิวหนัง โดยทุก  ๆ 10 องศาท่ีเปลี่ยนไป การซึมผานผิวจะ
เปลี่ยนไปประมาณ 2 เทา และอุณหภูมิท่ีสูงข้ึน มีผลทําใหระบบหมุนเวียนโลหิตเพ่ิมมากข้ึน 
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  2.6.3.3 ปจจัยจากระบบนําสงยา 
   1) สมบัติทางเคมีกายภาพของตัวยา ยาท่ีมีโมเลกุลใหญ จะมีคาสัมประสิทธิ์
การแพรนอยกวาโมเลกุลขนาดเล็ก ซ่ึงคาสัมประสทธิ์การแพรเปนสัดสวนกลับกับรากท่ีสองของ
น้ําหนักโมเลกุล ยาท่ีมีคุณสมบัติการแพรผานผิวหนังดี ควรมีน้ําหนักโมเลกุลนอยกวา 600 Da 
นอกจากนี้ควรมีสมบัติทางเคมีกายภาพอ่ืน  ๆ ท่ีเหมาะสม เชน คา Log P (partition coefficient) 
ประมาณ 1 คาคงท่ีของการแตกตัว (pKa) คาความเปนกรดดาง คาความเขมขนของยา  การจับกันของ
ยากับผิวหนัง 
   2) สมบัติทางเคมีกายภาพของระบบนําสงยา 
    2.1)  ผลของกระสายยาตอความชุมชื้นของผิวหนัง ในชั้นผิวหนังมีสารท่ีมี
ความจําเปนในการควบคุมปริมาณน้ําของสตราตัมคอรเนียม  ไมใหต่ํากวา 20% เพ่ือใหผิวหนังมีความ
ออนนุม เม่ือตองการใหมีการซึมผานของยามากข้ึน ตองทําใหผิวหนังเกิดการ hydration มากข้ึน โดย
การใชสารท่ีชวยใหเกิดแผนฟลมปกคลุมผิวหนัง เพ่ือลดการสูญเสียน้ํา เพ่ิมความชุมชื้น และชวยเพ่ิม
อัตราการซึมผานของตัวยา  
    2.2)  ผลของกระสายยาตอการปลดปลอยยา ความชอบของกระสายยากับ
โมเลกุลยา มีผลตอการปลดปลอยโดยท่ัวไป ถายาปลดปลอยจากระบบนําสงงาย จะมีอัตราการซึมผาน
ท่ีสูงข้ึน กลไกการปลดปลอยยาข้ึนกับโมเลกุลของยาละลาย หรือแขวนลอยในระบบนําสงยา และคา
สัมประสิทธิ์การแบงภาคของยาจากระบบนําสงยาไปยังผิวหนัง 
     2.3)  สวนประกอบของระบบนําสงยา สวนประกอบของระบบนําสงยา มี
อิทธิพลตอคาการดูดซึมผานผิว หนังของยา ไมเพียงแตมีผลตออัตราการปลดปลอยยา แตมีอิทธิพลตอ
การซึมผานชั้นสตราตัมคอรเนียม ตัวอยางของสารท่ีมีอิทธิพลตอการซึมผานยา เชน methyl 
salicylate จะมีการซึมผานผิวหนังไดดีกวา salicylic acid เนื่องจากมีความชอบไขมัน (lipophilic) 
มากกวา 
 
2.7 วิธีการเพ่ิมการดูดซึมผานผิวหนัง (ปราณีต โอปณโสภิต, 2557) 
 2.7.1 Drug or vehicle interactions 
  2.7.1.1 Drug หรือ Prodrug โดยการเลือกยาท่ีมีคุณสมบัติในการซึมผานผิวหนังไดดี 
เชน มีมวลโมเลกุลนอยกวา 600 Da มีคา LogP 1-3 มีการละลายในน้ํามันไดดี จุดหลอมเหลวต่ํา หรือ
ปรับปรุงโครงสรางทางเคมีใหเปน บรรพเภสัช (prodrug) ท่ีมีคุณสมบัติท่ีเหมาะสมในการเพ่ิมการแพร
ของโมเลกุลเขาสูผิวหนัง 
  2.7.1.2 วิธีการทางเคมี โดยการเตรียมยาใหมีความเขมขนมากยิ่งข้ึน ซ่ึงยาท่ีมีการ
ละลายเพ่ิมข้ึน จะมีการซึมผานท่ีสูงข้ึนกวาปกติ 
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  2.7.1.3 ion pair หรือ complex coacervation การเพ่ิมการซึมผานตัวยา โดยการ
ปรับปรุงยาใหมีประจุ 
  2.7.1.4 Eutectic system เปนการผสมสาร 2 ชนิด เพ่ือใหมีจุดหลอมเหลวท่ีลดลง 
ชวยในการซึมผานผิวหนังได 
 2.7.2 การดัดแปลงช้ันสตราตัมคอรเนียม  เชนการทําใหผิวหนังมีความชุมชื้นมากยิ่งข้ึน หรือ
การใชสารเรงการซึมผานผิวหนัง เพ่ือใหมีผลชวยในการเปลี่ยนแปลงสภาพผิวหนังใหมีความเหมาะสม 
หรือสงเสริมการซึมผานของตัวยา สารเรงการซึมผานจะไปจับกับโปรตีน หรือไขมันในชั้นสตราตัมคอร
เนียม ทําใหผิวหนังจัดเรียงตัวกันหลวมข้ึน ตัวยาจึงแพรผานไดงายข้ึน 
 2.7.3 การลอก หรือขามผานช้ันสตราตัมคอรเนียม  เชนการใชสารเคมี เลเซอร หรือเทป ลอก
ชั้นสตราตัมคอรเนียมออก การใชวิธี micro needle array มาจัดเรียงกันในปริมาณท่ีมากพอ เพ่ือ
ชวยนําสงตัวยาไปยังชั้น viable epidermis หรือ dermis และการนําสงขามชั้นสตราตัมคอรเนียมอีก
วิธี คือ การสงทางรูขุมขน  
 2.7.4 การใชเครื่องมือชวยในการนําสง เชน วิธีโฟโนโฟเรซิส เปนการใชคลื่นเสียงความถ่ีสูง วิธี
ไออนโตโฟเรซิส โดยการใชกระแสไฟฟาความแรงต่ํา วิธีอิเล็กโทรพอเรชัน วิธีชวยในการซึมผานยา 
โดยการลดความตานทานของผิวหนัง  
 2.7.5 ระบบนําสงในรูปแบบคอลลอยด หรืออนุภาค  การใชระบบนําสงท่ีมีขนาดนาโนในการ
นําสงสารผานผิวหนัง เชน การใชลิโพโซม solid lipid nanoparticles (SLN) และ nano structured 
lipid carriers (NLC) 
 
2.8 ระบบนําสงโดยใชไขมัน 
 2.8.1 อนุภาคไขมันแข็งระดับนาโนเมตร (solid lipid nanoparticles)  
(วันดี รังสีวิจิตรประภา, 2554) 
  อนุภาคไขมันแข็งระดับนาโนเมตร เตรียมไดโดยการเตรียมอิมัลชันชนิดน้ํามันในน้ํา โดย
ใชสารหอหุมประเภทไขมัน เม่ือเย็น ลงท่ีอุหภู มิหอง สารหอหุมจะเปลี่ยนอนุภาคเปนของแข็งและจะ
หอหุมสารสําคัญท่ีออกฤทธิ์ไว โดยสวนประกอบท่ีสําคัญของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร 
ประกอบไปดวย ไขมันแข็ง (รอยละ 0.1-30) สารกออิมัลชั่น (รอยละ 0.5-5) สารสําคัญ (รอยละ 1-5) 
และน้ํา (รอยละ 70-99)  
 2.8.2 ตัวพาไขมันระดับนาโมเมตร (nanostructured lipid carrier, NLC)  
  ตัวพาไขมันระดับนาโนเมตร ถือเปนการพัฒนารุนท่ี 2 ของระบบนําสงอนุภาคไขมันแข็ง
ระดับนาโนเมตร เพ่ือใชกักเก็บยา หรือสารออกฤทธิ์ท่ีมีคุณสมบัติละลายในไขมันไดดี ระบบนี้มีขอดีท่ี
เหนือกวาอนุภาคไขมันแข็งระดับนาโน คือ สามารถชวยชะลอการสลายตัวของสารท่ีกักเก็บไว และ 
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ชวยเพ่ิมประสิทธิภาพของชีวประสิทธิผล แลวยังชวย ในการบริหารยาเขาสูรางกายไดหลายทาง 
สวนประกอบของตัวพาไขมันแข็ง ขนาด นาโน เมตร คือ ไขมันแข็ง ไขมันเหลว สารกออิมัลชั่น 
สารสําคัญ และน้ํา โดยมีสวนผสมระหวางไขมันแข็งและไขมันเหลว เปนสัดสวนระหวางรอยละ 0.1-
30 ของไขมันท้ังหมด ทําใหจุดหลอมเหลวของไขมันในระบบลดลง โดยท่ีระบบยังคงคุณสมบัติการเปน
ของแข็งท่ีอุณหภูมิหอง และอุณหภูมิรางกาย เม่ือเตรียมเสร็จแลว จะมีโครงสรางของผลึกหลากหลาย
ชนิด มีชองวางระหวางผลึกท่ีไมสมบูรณ แลวยังมีสวนของไขมันเหลวท่ีชวยกักเก็บสารออกฤทธิ์ ดังนั้น
ระบบตัวพาไขมันขนาดนาโนเมตร จึงสามา รถกักเก็บสารออกฤทธิ์ไดมากกวาอนุภาคไขมันแข็งระดับ
นาโนเมตร (ภาพท่ี 2.4) 
 
 
 
 
 
 
            ก              ข 
 

ภาพท่ี 2.4  เปรียบเทียบลักษณะโครงสรางของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (ก) และตัวพา
  ไขมันขนาดนาโนเมตร (ข)  
  ท่ีมา: ดัดแปลงจาก วันดี รังสีวิจิตรประภา (2554) 
 
 2.8.3 ปจจัยท่ีมีผลตอคุณลักษณะของตัวพาไขมัน 
  2.8.3.1 วิธีการผลิต กรรมวิธีการผลิตมีผลตอการปลดปลอยตัวยาหรือสารออกฤทธิ์ออก
จากระบบนําสง 
  2.8.3.2 ปริมาณไขมันเหลว ความเขมขนของไขมันมีผลตอรอยละการกักเก็บสารใน
ระบบนําสง และการปลดปลอยตัวยา  
  2.8.3.3 ความเขมขนของยาหรือสารออกฤทธิ์  ความเขมขนของยามีผลใหระ บบท่ีผลิตมี
ความแตกตางกัน เชน ขนาดอนุภาคท่ีใหญข้ึน หรือคาประจุไฟฟาท่ีผิวของอนุภาค 
  2.8.3.4 สารพอลีเ อธิลีน ไกลคอล สารนี้ชวยหลีกเลี่ย งในการจับกินของเซลล 
macrophage โดยเพ่ิมความชอบน้ําท่ีผิวของอนุภาค และยังมีผลรบกวนบริเวณผิวอนุภาค ทําให
ประจุไฟฟาท่ีผิวลดลง และยังชวยใหเกิดการปลดปลอยยาท่ีกักเก็บในระบบตัวพาไขมันไดเร็วข้ึน 
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2.9 งานวิจัยท่ีเกี่ยวของ 
 2.9.1 ฤทธิ์ในการสมานบาดแผล (Wound healing activity) 
  จากการวิจัยใน albino rats พบวาเซซามอล (sesamol) ชวยในกระบวนการรักษา
บาดแผลได โดยพบวาคา  tensile strength ของบาดแผลเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญ เม่ือให sesamol 
i.p. 50 มิลลิกรัม/กิโลกรัม เทียบกับตัวอยางควบคุม ท่ีไมใหอะไรเลย และ ตัวอยางท่ีใหการรักษาดวย 
dexamethasone i.m. 0.17 มิลลิกรัม /กิโลกรัม  และพบวาปริมาณของ ไฮดรอกซีโพรลีน 
(hydroxyproline) ซ่ึงเปนสวนประกอบท่ีสําคัญของคอลลาเจนก็มีปริมาณเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (Shenoy R.R et al., 2011)  
 2.9.2 ฤทธิ์ในการปองกันเซลลประสาท (Neuroprotective) 
  จากการวิจัย ในหลอดทดลอง โดยใช เซลล gerbil brain ทดสอบสวนของ cerebral 
ischemia  โดยดูปริมาณการสรางไนตริกออกไซด การทดสอบแบงหนูเปน 3 กลุม และมีการใหอาหาร 
(op) และสารเสริมแตกตางกัน ในปริมาณ 20 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน คือ กลุมท่ี 1 (กลุมควบคุม) ให
อาหารปกติกับน้ําเกลือ กลุมท่ี 2 อาหารปกติกับเซซามินบริสุทธิ์ และกลุมท่ี 3 อาหารปกติกับสารสกัด
หยาบของน้ํามันงา  ท่ีประกอบไปดวย เซซามิน รอยละ 90 และ เซซาโมลิ น รอยละ 10 และผลการ
ทดลองพบวา  ถามีการดูแลโดยใหเซซามิน หรือ สารสกัดหยาบของน้ํามันงา  แกกลุมตัวอยางกอน จะ
สามารถลดปริมาณการตายของ gerbil brain ใน cerebral ischemia ไดถึงรอยละ 56 และรอยละ 
49 ตามลําดับ (Cheng F.-C. et al., 2006)  
  ในการทดสอบกับ Wistar adult rat เพศผู โดยการฉีดสารสกัดน้ํามันงาดํา  (S. indicum 
extracts) เขาทางชองทอง (i.p.) ปริมาณ 300 มิลลิกรัม/กิโลกรัม วันละ 2 ครั้ง แลวจึงผาสมองดูรอย
แผล leukocytes infiltration และ apoptosis clues โดยพบวาสารสกัดน้ํามันงาชวยลด 
leukocytes infiltration และ พบวาชวยยับยั้งการตายของเซลล (anti-apototic) และ การตานการ
อักเสบ (anti-inflammatory) ซ่ึงเปนผลมาจากกการยับยั้งการทํางานของ lipid peroxidation และ 
MAPK และ COX2 (Botelho J.R.S. et al., 2014)  
  จากการวิจัยโดยการบรรจุ เซซามอลในรูปแบบอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเมตร (Solid 
lipid nanoparticles, SLN) โดยมีสวนประกอบของ SLN เปน Polysorbate 80 รอยละ 45.45 soy 
lecithin รอยละ 0.58 Compritol 888 ATO รอยละ 7.27 และน้ํา โดยการฉีดตํารับท่ีมีการบรรจุ     
เซซามอลในรูปแบบ SLN เขาสูสมอง (Intracerebroventricular: ICV) ปริมาณเซซามอลท่ีใหแกกลุม
ตัวอยางคือ 8 และ 16 มิลลิกรัม/กิโลกรัม เพ่ือชวยในการปองกันการเกิดอัลไซเมอร โดยอาศัยฤทธิ์
ของเซซามอลใน การยับยั้งการผลิต cytokine หรือฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิ สระ (Sachdeva A.K.      
et al., 2015)  
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 2.9.3 ฤทธิ์ในการยับย้ังการสังเคราะหเมลานิน  
  การทดสอบ ในสัตวทดลอง พบวา เซซามอล สามารถยับยั้งเอนไซม diphenolase และ 
monophenolase  เม่ือทดสอบท่ีความเขมขน 1.9 ไมโครโมลาร และ 3.2 ไมโครโมลารตามลําดับ จึง
สามารถยับยั้งการสังเคราะหเมลานินในเซลลเมลาโนมาของหนู  เม่ือทดสอบกับเซลล B16F10 โดย
พบวาเม่ือใช เซซามอลท่ี 100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร สามารถยับยั้งเซลลได รอยละ 60 และจากการวัด
ดวยวิธี MTT พบวาการใชเซซามินท่ี 100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ทําใหการมีชีวิตของเซลลลดลง รอยละ 
30 และจากการดูผลของ สารลิกแนนจากน้ํามันงา ตอกระบวนการตายของเซลล (apoptotic) พบวา 
เซซามินไมทําใหเซลลตาย แตเซซามอลแสดงใหเห็นวาเซลลมีรูปรางท่ีเปลี่ยนแปลงไป และมีผลตอการ
มีชีวิตของเซลล โดยพบวาเซลลเกิด apoptotic cells เกือบรอยละ 40 (Mahendra Kumar C.      
et al., 2011) 
 2.9.4 ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ (Antioxidation) 
  งานวิจัยหาปริมาณสารสําคัญในน้ํามันงาท่ีสกัดจากงาขาว และงาน้ําตาล พบวาน้ํามันงาท่ี
ไดจากงาน้ําตาลมีปริมาณสเตอรอล (total sterol) และวิตามินอี (tocopherol) สูง แตมีปริมาณเซซา
มิน เซซาโมลิน และสารไฮโดรคารบอนอ่ืน  ๆ นอยกวาน้ํามันงท่ีไดจากงาขาว การค่ัวงาจะ ชวยเพ่ิม
ประสิทธิภาพของสารตานอนุมูลอิสระในงา รวมถึงเพ่ิมปริมาณรอยละสัมพันธของสารเซซามอล      
เอทธิลิดีนสเตอรอล (ethylidene sterols) รวมถึงวิตามินอี ซ่ึงสารเหลานี้แสดงออกถึงการต านอนุมูล
อิสระ และการเพ่ิมงาขาวท่ี ผานการค่ัว ในปริมาณรอยละ 0.1 จะเพ่ิมประสิทธิภาพในการตานอนุมูล
อิสระไดสูงข้ึนมาก (Mohamed H.M.A. and I.I. Awatif, 1998)   
  จากการสกัดสารออกจากกากงาดําท่ีไมไดค่ัว ไดสารออกมา 4 สวน พบวาสารท่ีไดจาก
สวนท่ี 2 และ 3 แสดงถึงฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH (2,2-Diphenyl-1-
picrylhydrazyl hydrate) เม่ือทําการวิเคราะห โดยการทําใหสารในท้ัง 2 สวนนี้บริสุทธิ์ดวยวิธี 
preparative HPLC พบสาร lignan glycosides และสารสีน้ําตาลท่ียังไมสามารถระบุชนิดไดอีก 1 
ชนิด ซ่ึงสารชนิดนี้มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ ดวยการยับยั้งปฏิกิริยาออกซิเดชั่นของ low density 
lipoprotein (LDL) (Shyu Y.-S. and L.S. Hwang, 2002)  
  ในการทดลองสกัดสารสกัดหยาบท่ีมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระจากกากงา และจากการ
วิเคราะหดวยวิธี HPLC พบวาสารนั้นคือสารลิกแนน และในการทดสอบฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระดวย
วิธี β-carotene bleaching, linoleic acid peroxidation และ DPPH พบวาสารสกัดหยาบท่ีไดมี
ความสามา ถในการตานอนุมูลอิสระ ตั้งแตความเขมขน 100 และ 200 ppm ไดเทียบเทากับสาร 
butylated hydroxy toluene (BHT) ท่ีความเขมขน 200 ppm และสารสกัดหยาบท่ีทําใหบริสุทธิ์
จะมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดียิ่งข้ึนตั้งแตความเขมขน 5 10 50 100 และ 200 ppm (Suja, 
K.P., A. Jayalekshmy, and C. Arumughan, 2005)  
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  เซซามอลเปนสารท่ีพบไดในงา และในการทดสอบฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระของสาร      
เซซามอล โดยทดสอบในหลอดทดลอง ดวยวิธี hydroxyl, superoxide anion, nitric oxide, ABTS, 
DPPH ไดคา IC50 ของสารเซซามอล  ท่ี 31.29, 40.72, 36.36, 3.65 และ 3.23 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
ตามลําดับ ซ่ึงเซซามอลแสดงถึงฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดอยางมีประสิทธิภาพ  (Kanimozhi, P. 
and N.R. Prasad, 2009)  
 2.9.5 ฤทธิ์ตานการอักเสบ (Anti-inflamation) 
  เซซามิน และเซซาโมลินซ่ึงเปนสารลิกแนนหลักท่ีไดจากน้ํามันงา แสดงใหเห็นถึง
ความสามารถในการควบคุมการผลิตไนตริกออกไซด ในการทดลองกับเซลลไมโครเกลีย (microglia) 
และ BV-2 cell line ในงานวิจัยแสดงใหเห็นวาเซซามินมีผลตอสาร cytokine ท่ีสรางมาจาก LPS 
โดยสามารถยับ ยั้ง LPS-stimulated IL-6 mRNA และโปรตีน ผลท่ีไดแสดงใหเห็นวาเซซามินยับยั้ง 
LPS ใหมีการสราง IL-6 1 โดยแสดงออกท่ีวิถีของ p38 MAPK และการกระตุน NF kB (Jeng, K.-
C.G., et al., 2005) 
  เซซามินมีสวนชวยในการปองกันกระดูกเสื่อม โดยชวยในการลดการแสดงออกของ 
MMP-1, MMP-3 และ MMP-13 ซ่ึงเปนสารท่ีทําใหเกิดการเสื่อมสลายของ PGs และคอลลาเจน ชนิด
ท่ี 2 นอกจากนั้นในการทดลองกับ human articular chondrocytes (HACs) แสดงใหเห็นวา IL-1β 
นั้นถูกยับยั้งดวยเซซามิน และในการรักษาดวยเซซามินพบวาลักษณะของ  Osteoarthristis cartilage 
มีการเปลี่ยนแปลง เชน ลดการเรียงตัวกันอยางไมเปนระเบียบของเซลลกระดูกออน เพ่ิมความแข็งแรง
ของเซลลกระดูกออน ชวยลดการสูญเสียคอลลาเจน ชนิดท่ี 2 และ PGs ดวยเซซามินยังชวยเพ่ิมการ
จัดเรียงตัวของคอลลาเจนชนิดท่ี 2 และ PGs ในเนื้อเยื่อกระดูกออนของหนูกลุมควบคุม ดังนั้น        
เซซามินมีประสิทธิภาพในการลดการเกิดโรคขอกระดูกเสื่อม และมีความเปนไปไดในการใชเซซามิน
เปนสารท่ีชวยบรรเทาการเกิดโรคนี้ (Phitak, T., et al., 2012)  
 2.9.6 ฤทธิ์การตานเอนไซมไฮโดรไลติก 
  การทดสอบในหนู โดยการใหน้ํามันงาเปนอาหารเสริมทางสายยาง โดยน้ํามันงาท่ีใหมี 2 
ชนิดคือ น้ํามันงาโดยท่ัวไป และน้ํามันงาท่ีมีการแยกเอาสารเซซามิน และเซซามอลออก ใหน้ํามันงากับ
หนู Wistar rat เพศผู ในปริมาณ 1 มิลลิลิตร/หนู/วัน เปนเวลา 15 วัน กอน และ 15 วันหลังจากท่ีมี
การเหนี่ยวนําใหหนูเกิดอาการขออักเสบ ทําการวัดปริมาณเอนไซมไฮโดรไลติก อันไดแก เอนไซม
คอลลาจีเนส เอนไซมอีลาสเตส และเอนไซมไฮยาลูโรนิเดส พบวาหนูท่ีใหอาหารเสริมน้ํามันงาท้ัง 2 
ชนิด มีปริมาณเอนไซมท่ีลดลงเม่ือเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไมได รับยาใด ๆ และหนูกลุมท่ีใหน้ํามันงา
ท่ีมีการแยกสารเซซามิน และเซซามอลออก มีปริมาณเอนไซมท่ีลดลงนอยกวากลุมท่ีใหน้ํามันงาปกติ 
ดังนั้นสารสําคัญ ในน้ํามันงาอันไดแกเซซามิน และเซซามอล มีสวนชวยในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมไฮโดรไลติก (Yadav, N.V., et al., 2016)  
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 2.9.7 การทดสอบการเปนพิษของเซซามอล 
  การทดสอบความเปนพิษของ เซซามอล ตอ C57BL/6 mice เพศเมีย ตามวิธีการ OECD 
423 พบวา acute toxicological มีผลขางเคียง (adverse effect) ท่ี 300 มิลลิกรัม/กิโลกรัม และ
พบวาท่ี 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม มีผลตอลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาข้ันรุนแรงตออวัยวะทุกชนิด และ
มีผลตอ DNA และในการทดลองให single dose ท่ี 2000 มิลลิกรัม/กิโลกรัม มีผลทําใหหนู 2 ใน 3 
ตัวตาย ภายใน 2 ชั่วโมง ดังนั้น เซซามอลจึงถูกจัดอยูใน  GHS category 4 (>300 - 2000) โดยมีคา 
LD50 ท่ี 500 มิลลิกรัม/กิโลกรัม (Khan, S., et al., 2016)   
 2.9.8 เอนไซมในกระบวนการเมตาบลิซึมสารบริเวณช้ันผิวหนัง 
  พบการแสดงออกของเอนไซมท่ีบริเวณผิวหนัง เชน เอนไซมในกลุม Cytochrome P450 
หลายชนิดเชน เอนไซม CYP1A, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C เปนตน เอนไซมในกลุม Oxidizing 
enzyme เชน ฟลาวินโมโนออกซิเจเนส (flavin monooxygenase) นอกจากนั้นยังพบ Conjugated 
enzyme เชน Glutathione S-transferases, sulfotransferase ท่ีพบในชั้นคีราติโนไซต  และ N-
acetyltransferases ท่ีพบในเซลลคีราติโนไซตและไฟโบรบลาสต นอกจากนี้ยังพบเอนไ ซมชนิดอ่ืนๆ 
เชน carboxyesterase ท่ีมีควมสําคัญในปฏิกิริยาเอสเทอรไฮโดรไลซิส (ester hydrolysis) 
(Svensson C.K., 2008) 



 
บทที่ 3 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

3.1 วัสดุ อุปกรณและสารเคมี 
 3.1.1 วัตถุดิบน้ํามันงา  
  น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ (virgin sesame oil) ท่ีสกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็นจากศูนยการ
เรียนรูและพัฒนา งาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรื อนแบบยั่งยืน  คณะเกษตรศาสตร  มหาวิทยาลัย
อุบลราชธานี 
 3.1.2  สารมาตรฐาน 
  สารมาตรฐานสําหรับวิเคราะหสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี โครมาโตกราฟเหลวความดัน
สูง  
  สารเซซามิน (Sesamin) เซซาโมลิน (Sesamolin) และ เซซามอล (Sesamol) บริษัท 
Sigma-Aldrich, USA 
 3.1.3 สวนประกอบของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร 
  3.1.3.1  น้ํามันงา 
  3.1.3.2  โอลิแวกซ (Oliwax®) บริษัท Hallstar, Italy 
  3.1.3.3 สารลดแรงตึงผิว โพลอกซซาเมอร 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 สารเคมีสําหรับการวิเคราะหเอนไซมเจลลาติเนส 
  ชุดทดสอบเอนไซมเจลาติเนสและคอลลาจีเนส (EnzChek® Gelatinase/Collagenase 
Assay Kit, Molecular Probes, USA) ซ่ึงประกอบไปดวย 
  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 เอนไซมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 จาก Clostridium histolyticum  
 3.1.6 สารเคมีสําหรับการวิเคราะหเอนไซมอิลาสเตส 
  ชุดทดสอบเอนไซมอิลาสเตส (EnzChek® Elastase Assay Kit, Molecular Probes, 
USA) ซ่ึงประกอบไปดวย 
  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 ตับออนของหมู 
  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 ในอัตราสวน  1:8 (น้ําหนัก/น้ําหนัก) และบมขามคืนท่ีตู
อุณหภูมิ -80 องศาเซลเซียส จากนั้นทําการแยกไตรกลีเซอไรดออก โดยกรองดวยกระดาษกรอง 
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ไนลอน ขนาด 0.45 ไมครอน ทําการแยกน้ํามันสีเหลืองจากสารท่ีกรองดวยเครื่องกลั่นระเหยสารแบบ
หมุน ผสมสารท่ีเหลือกับไอโซออกเทน ในอัตราสวน 1:8 (น้ําหนัก/น้ําหนัก) แลวทําการบมตออีก 4-5 
วันท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เพ่ือเหนี่ยวนําใหเกิดผลึกของ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน จากนั้นทําการ
กรองเอาผลึกสารก่ึงบริสุทธิ์ออกดวยกระดาษกรอง Whatman เบอร 1 และผึ่งใหแหงท่ีอุณหภูมิหอง 
 3.2.2 การวิเคราะหสารสารกึ่งบริสุทธิ์ดวยวิธีโครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
  3.2.2.1 การเตรียม ตัวอยาง เพ่ือการวิเคราะหโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง โดย
ดัดแปลงวิธีการจาก Dar et al. (2015)  
   ละลายผลึก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนใน เมทานอล (HPLC grade) เพ่ือทําเปน
สารละลายความเขมขน 1 มก./มล. กรองสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยกระดาษกรองไนลอน
ขนาด 0.45 ไมครอน เพ่ือใชในการวิเคราะห 
  3.2.2.2 การเตรียมสารละลายมาตรฐาน 
   ละลายสารมาตรฐานเซซามิน หรือเซซาโมลิน 1 มิลลิกรัมในเมทานอล 1 
มิลลิลิตร แลวเจือจางดวยเมทานอลใหไดความเขมขน 1.56, 3.12, 6.25, 12.50, 25.00, 50.00 และ
100 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
  3.2.2.3 การวิเคราะหสารสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยเครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดัน
สูง 
   วิเคราะหสาร สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีแยกไดดวยการวิเคราะหโครมาโตกราฟ
เหลวความดันสูง ดวยวิธีโครมาโตกราฟแบบผันกลั บ (reversed phase chromatography) คอลัมน 
ขนาด 250 มม. x 4.6 มม. เสนผานศูนยกลาง 5 ไมครอน ตัวตรวจหาแบบอุลตราไวโอเลต (UV) ตัวทํา
ละลายเคลื่อนท่ีคือ เมทานอล :น้ํา อัตราสวน 70:30 อัตราการไหล 1.0 มล./นาที ตรวจวัดท่ีความยาว
คลื่น 290 นาโนเมตร ปริมาณสารท่ีฉีดอยูท่ี 20 ไมโครลิตร  โดยใชสารเซซามิน  และเซซาโมลิน เปน
สารเครื่องหมายมาตรฐาน (standard marker) 
 3.2.3 การทดสอบฤทธิ์สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา 
  3.2.3.1 การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส 
   การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ เอนไซมเจลลาติเนส  ตามคูมือแนะนําการ
ใชงานของ EnzChek® Gelatinase/Collagenase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ในหัวขอ
วิธีการทดสอบการยับยั้งเอนไซมเจลาติเนส /คอลลาจีเนส เจือจางสารตัวอยางในความเขมขนตาง ๆ 
ดวยสารละลายบัฟเฟ อร Tris-HCl pH 7.4  เติมสารละลายตัวอยาง ปริมาตร 80 ไมโครลิตร  DQ 
gelatin ปริมาตร 20 ไมโครลิตร และสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนส ชนิดท่ี 4 จาก Clostridium 
histolyticum ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ใน 96-well plate บมตัวอยางท่ี อุณหภูมิหอง และปองกัน
จากแสงเปนเวลา 90 นาที วัดคาความเขมของฟลูออเรสเซนสดวยเครื่อง fluorescence microplate 
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 reader ท่ีความยาวคลื่นในการกระตุน และดูดกลืนแสงท่ี 495 ± 15 นาโนเมตร และ 538 ± 20    
นาโนเมตร ตามลําดับ โดยมีตัวอยางมาตรฐาน คือ EGCG ตัวควบคุมแบบบวก ท่ีออกฤทธิ์ในการยับยั้ง
การทํางานขอ งเอนไซม  คือ 1,10-phenanthroline, monohydrate ตัวควบคุมแบบลบ คือ 
สารละลายบัฟเฟอรท่ีไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม  
  3.2.3.2 การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซมอิลาสเตส 
   การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ เอนไซมอิลาสเตส ตามคูมือแนะนําการใช
งานของ EnzChek® Elastase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ในหัวขอวิธีการทดสอบการ
ยับยั้งเอนไซม เอนไซมอิลาสเตส  เจือจางสารตัวอยางในความเขมขนตาง ๆ ดวยสารละลายบัฟเฟอร 
Tris-HCl pH 8  เติมสารละลายตัวอยางปริมาตร 50 ไมโครลิตร และเอนไซมอีลาสเตส ความเขมขน 
0.4 ยูนิต/มิลลิลิตร ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ใน 96 well plate บมท่ีอุณหภูมิหอง และปองกันจาก
แสงเปนเวลา 15 นาที เติมสารละลาย DQ Elastin ปริมาตร 50 ไมโครลิตร บมตัวอยางท่ีอุณหภูมิหอง 
และปองกันจากแสง เปนเวลา 30 นาที วัดคาความเขมของฟลูออเรสเซนสดวยเครื่อง fluorescence 
microplate reader ท่ีความยาวคลื่นในการกระตุน และดูดกลืนแสงท่ี 495 ± 15 นาโนเมตร และ 
538 ± 20 นาโนเมตร ตามลําดับ โดยมีตัวอยางมาตรฐาน คือ EGCG ตัวควบคุมแบบบวกท่ีออกฤทธิ์ใน
การยับยั้งการทํางานของเอนไซม  คือ N-methoxysuccinyl-Ala-Ala-Pro-Val-chloromethyl 
ketone ตัวควบคุมแบบลบ คือ สารละลายบัฟเฟอรท่ีไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม  
   3.2.3.3 การทดสอบฤทธิ์กําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 2,2-diphenyl-1-picryhydrazil 
(DPPH)  
   การเตรียมสารละลาย Trolox วิตามินซี และสารสกัด 
   ละลาย Trolox 1 มิลลิกรัมดวยเมทานอล 1 มิลลิตร แลวเจือจางใหไดความ
เขมขน 1.25, 2.50, 5.00, 10.00 และ 20.00 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร ละลายวิตามินซี 1 มิลลิกรัมดวย  
เมทานอล 1 มิลลิตร แลวเจือจาง ใหไดความเขมขน 0.63, 1.25, 2.50, 5.00 และ 10.00 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร ละลายสารตัวอยางดวย DMSO แลวเจือจางในความเขมขนตาง ๆ ในเมทานอล  
   การเตรียมสารละลาย DPPH 
   ชั่ง DPPH 3.91 มิลลิกรัม ละลายดวยเมทานอลปริมาตร 10 มลลิลิตร แลวเจือ
จางใหไดสารละลาย DPPH 0.004 โมลาร เก็บใหพนแสง  
   วิธีทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี DPPH  
   ปเปต สารละลายตัวอยางความเขมขนตาง  ๆ ในปริมาตร 50 ไมโครลิตรใน    
96-well plate แลวเติมสารละลาย DPPH เขมขน 0.004 M ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ลงในทุกหลุม 
บมในท่ีมืดเปนเวลา 25 นาที แลววัดคาการดูดกลืนแสงท่ี 517 นาโนเมตร โดยใช Trolox และ       
วิตามินซีเปนตัวควบคุมแบบบวก ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระวัดจากความสามารถในการฟอกจางสี 
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ของสารทดสอบ โดยวัดคาการดูดกลืนแสงท่ีลดลง โดยเทียบกับกลุ มควบคุม คือ DMSO และ
สารละลาย DPPH ทําการทดลอง 3 ซํ้า จากนั้นนํามาสรางกราฟมาตรฐานโดยแสดงความสัมพันธ
ระหวางคารอยละการยับยั้ง (% inhibition) กับความเขมขนของ Trolox แปลผลรอยละของการ
ยับยั้งอนุมูลอิสระโดยใชสมการท่ี 3.1  
 
   % inhibition = [ (Abscontrol - Abssample)/ Abscontrol] x 100  (3.1) 
 
 โดย Abscontrol คือ คาการดูดกลืนแสงของชุดควบคุม และ Abssample คือ คาการดูดกลืนแสงของ
ตัวอยางท่ีทดสอบ 
 
  3.2.3.4 การทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS 
   ชั่งสาร ABTS 95.98 มิลลิกรัม ละลายใน DI ปริมาตร 25 มิลลิลิตร ละลาย 
potassium persulfate 6.4 มิลลิกรัมใน DI ปริมาตร 25 มิลลิลิตร ผสมสารละลายท้ัง 2 ในอัตราสวน 
1:1 แลวบมสารผสมไวท่ีอุณหภูมิหอง ปองกันแสง เปนเวลา 14-16 ชั่วโมง เพ่ือใหเกิดปฏิกิริยา  
จากนั้นเจือจางดวยเมทานอล เพ่ือใหไดสารละลาย ABTS ท่ีมีคาการดูดกลืนแสง ท่ี 405 นาโนเมตรอยู
ในชวง 0.70-0.90 ใชสารละลาย ABTS นี้ในการทดสอบฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระ  
   จากนั้นเตรียมตัวอยางโดยละลายสารตัวอยางดวย DMSO แลวเจือจางในความ
เขมขนตาง ๆ ในเมทานอล ปเปตสารละลายตัวอยางความเขมขนตาง  ๆ ในปริมาตร 20 ไมโครลิตรใน 
96-well plate  แลวเติมสารละลาย ABTS ปริมาตร 180 ไมโครลิตร ผสมใหเขากัน  บมท่ี
อุณหภูมิหอง ปองกันแสง เปนเวลา  15 นาที แลววัดคาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคลื่น               
405 นาโนเมตร โดยใช Trolox และ วิตามินซี เปนตัวควบคุมแบบบวก คํานวณหาคารอยละการยับยั้ง   
(% inhibition) จากสมการท่ี 3.2 
 
   % inhibition = [ (Abscontrol - Abssample)/ Abscontrol] x 100  (3.2) 
 
 โดย Abscontrol คือ คาการดูดกลืนแสงของชุดควบคุม และ Abssample คือ คาการดูดกลืนแสงของ
ตัวอยางท่ีทดสอบ 
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 3.2.4 การพัฒนาสูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.4.1 การศึกษาปจจัยท่ีมีผลตอการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
   การศึกษาปจจัยท่ีมีผลตอการพัฒนา ตํารับอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโน  ใน
เบื้องตนทําการศึกษาท่ีละตัวแปร ไดแก สัดสวนของปริมาณไขมันเหลว สารลดแรงตึงผิว ปริมาณไขมัน
รวม และปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ซ่ึงมีผลตอขนาดอนุภาค การกระจายตัวของอนุภาค คาประจุ
ไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ปริมาณรอยละการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน เพ่ือหาสภาวะ ท่ีเหมาะสมในการ
เตรียมอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนเพ่ือเก็บกักสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
  3.2.4.2 การเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
   เตรียมตํารับ อนุภาคไขมันขนาดนาโน  โดยมี โอลิแวกซ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน
และน้ํามันงา เปนวัฏภาคน้ํามัน และสารลดแรงตึงผิวชนิดไมมีประจุ  และน้ํา ปราศจากประจุ  และ    
วัฏภาคน้ํา หลอมสารวัฏภาคน้ํามันท่ีอุณหภูมิ 80 องศาเซลเซียส พรอมท้ังใหความรอนกับสารวัฏภาค
น้ําท่ีอุณหภูมิสูงกวาวัฏภาคน้ํามันเล็กนอย ปนผสมท้ังสองวัฏภาคดวยเครื่อง high speed 
homogenizer (Ultra Turrax T10 basic, IKA, Germany) ท่ีความเร็วรอบประมาณ 12,500 rpm 
จากนั้นทําการลดขนาดอนุภาคดวยคลื่นเสียง ความถ่ีสูง  (Ultrasonication) ดวยเครื่อง  Probe 
sonicator (Vibra cells, U.S.A.) 
 3.2.5 การประเมินคุณสมบัติของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.5.1 การวัดขนาดอนุภาค และการกระจายตัวขนาดอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  เจือจางอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยน้ําปราศจากไอออนในอัตราสวน 400 เทา (v/v) 
ผสมใหเขากันแลวนําไปวัด ขนาดอนุภาค และการกระจายตัวขนาดอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer® 
Nano-ZS (Mavern instrument, UK) โดยวัดท้ังหมด 3 ซํ้า เครื่องทําการวัดโดยการท่ีลําแสงตก
กระทบไปท่ีอนุภาคของตัวอยาง และเกิดการกระเจิงของแสง โดยท่ีอนุภาคขนาดเล็กจะเคลื่อนท่ีเร็ว
กวาอนุภาคขนาดใหญ ทําใหเกิดความผันผวนและความเขมของแสงท่ีเครื่องวัดไดอยางรวดเร็ว แลวจึง
มีการคํานวณหาคาสัมประสิทธิ์การแพรของอนุภาค แล ะสามารถนํามาคํานวณขนาดเสนผาน
ศูนยกลางของอนุภาคไดจากสมการของ สโตกและไอนสไตน (Stokes-Einstein) (Washington, 
1992), (Finsey, 1994), (Allen, 1997) ดังสมการท่ี 3.3 
 

     d = kT
3πρD

      (3.3) 

 
  เม่ือ   d คือ เสนผานศูนยกลางของอนุภาคทรงกลม 
    D คือ สัมประสิทธิ์การแพร 

    ρ คือ คาความหนืดของสารตัวกลางท่ีอนุภาคแขวนลอยอยู 
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    k คือ คาคงท่ีของโบลทซมาน (Boltzmann's cinstant) 
    T คือ คาองศาสัมบูรณ 
 
  3.2.5.2  การวัดคาไฟฟาท่ีผิวอนุภาค  
   เจือจางอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยน้ําปราศจากไอออนในอัตราสวน 400 เทา 
(v/v) ผสมใหเขากันแลวนําไปวัด คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer® Nano-ZS 
(Mavern instrument, UK) โดยวัดท้ังหมด 3 ซํ้า การหาคาประจุสามารถวัดไดจากความเร็วในการ
เคลื่อนท่ีของอนุภาคในสนามไฟฟาดวยวิธีเลเซอรดอปเปอรอะนีโมเมทรี (laser doppler 
anemometry, LDA) (Rungseevijitprapa, 2011) คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาคของระบบนําสง
สามารถวัดไดโดยใชสมการของ Helmholtz-Smoluchowski (Washington, 1992) ดังสมการท่ี 3.4 
 

      ξ = V
nεE

      (3.4) 

 

   เม่ือ   ξ คือ คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค 
      n คือ ความหนืดของตัวกลาง 

      ε คือ คาคงท่ีไดอิเล็คตริก (dielectric constant) 
 
  3.2.5.3  การวิเคราะหหาปริมาณการเก็บกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาด
นาโน 
   การวิเคราะหหาปริมาณการเก็กกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาด
นาโน โดยการนําอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ไปปนเหวี่ยงดวยเครื่อง ปนเหวี่ยง (Centrifuge) ดวย
อัตราเร็ว 7,500 รอบตอนาที ท่ี อุณหภูมิ  25 องศาเซลเซียส เปนเวลา 10 นาที จากนั้นลางดวยน้ํา
ปราศจากไอออน ในสภาวะเดียวกัน 3 รอบ เก็บเฉพาะสวนอนุภาค รวมอนุภาคของท้ัง 3 รอบ ละลาย
ในเมทานอลจนไดปริมาตร 4 มิลลิลิตร จากนั้นทําใหอนุภาคแตกตัวดวยเครื่อง Ultrasonication นาน 
10 นาที วิเคราะหหาปริมาณ สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนดวยวิธีโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง แลว
คํานวณหาคารอยละในการกักเก็บดังสมการท่ี 3.5  
 
   คารอยละการกักเก็บ = ปริมาณสารตัวอยางในอนุภาค x 100   
        ปริมาณสารตัวอยางท้ังหมด  (3.5) 
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 3.2.6 การศึกษาการเปล่ียนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาค ไขมันขนาดนาโนดวย
เครื่อง Differential Scanning Calorimeter (DSC-Thermogram) 
  เปรียบเทียบ การเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอน ของอนุภาค ไขมันขนาดนาโน กับ
สารตาง ๆ ท่ีมีในตํารับ ไดแกไขมันแข็ง (Oliwax) ไขมันเหลว (น้ํามันงา) และสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
โดยทําการชั่งสารน้ําหนักไมเกิน 20 มิลลิกรัมลงใน DSC pan ปดฝาภาชนะ เจาะรู แลววางภาชนะ
สําหรับใสตัวอยาง และภาชนะท่ีไมมีตัวอยาง ลงท่ีตําแหนงวางตัวอยางในเครื่อง  DSC (Mettler-
Tolerdo, Switzerland) ตั้งการทํางานใหมีการเพ่ิมอุณหภูมิครั้งละ 10 องศาเซลเซียส จนถึง 90 
องศาเซลเซียส คํานวณคาพลังงานเอน โทรป และคาดัชนีความเปนผลึก (crystalline index, CI) ใน
การเปลี่ยนสถานะของสารแตละชนิดจากสมการท่ี 3.6 (Freitas and Muller, 1999) 
 
   CI =     EnthalpyNLC dispersion [J/g

-1] x 100 
     Enthalpyไขมันวัตถุดิบ[J/g

-1] x ความเขมขนวัฏภาคไขมัน [%] (3.6) 
  
 3.2.7 การศึกษาระนาบของผลึกอนุภาคไขมันขนาดนาโน ดวยเทคนิคการเล้ียวเบนของรังสี
เอ็กซ (X-ray diffraction, XRD)  
  ทําตัวอยางใหแหงโดยการเทบนจานแกวปลอยท้ิงใหแหงในโถแกวดูดความชื้น (glass 
dessicator) นําตัวอยางท่ีบดละเอียดใสในแทนบรรจุตัวอยาง แลวใชแทนโลหะกดตัวอยางใหแนนกับ
แทนบรรจุ ผิวหนาตัวอยางเรียบ เกลี่ยตัวอยางสวนเกินออก จากนั้นวางแทนบรรจุตัวอยางลงบนแทน
วางตัวอยางของเครื่อง X-ray diffractometer (XRD) รุน X'Pert MPD ยี่หอ Philips โดยใช Cu Kα 
เปนแหลงกําเนิดรังสี (λ = 1.5406 A°) ซ่ึงใชรวมกับโปรแกรมวิเคราะห X' Pert line 1.3b เพ่ือ
วิเคราะหระนาบของผลึกในตัวอยาง โดยตั้งคาการหมุนโกนิโอมิเตอรท่ี 2θ ตั้งแต 5-80° ดวยอัตราเร็ว 
0.45° ตอ 0.5 วินาที ใชกระแสไฟฟาท่ี 20 mA ความตางศักยไฟฟาท่ี 30 kV  
 3.2.8 การศึกษาลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันแข็งขนาดนาโนดวยกลองจุลทรรศน
แรงอะตอม (Atomic force microscopy) 
  ทําตัวอยางใหแหงโดยการหยดตัวอยางลงบนกระจกปดสไลดแลวท้ิงใหแหงท่ีอุณหภูมิหอง
ภายในโถแกวดูดความชื้น จากนั้นวางตัวอยางท่ีแทนวางตัวอยาง และวัดดวยกลองจุลทรรศนแรง
อะตอม Atomic Force Microscope (XE 100 Park system, Korea) โดยใชรูปแบบการวัดแบบ 
non-contact AFM วัดตัวอยางในขนาด 20x20 ไมครอน แลววัดขนาดอนุภาคโดยเฉลี่ย และแสดง
ภาพเปนแบบ 3 มิติ 
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 3.2.9 การทดสอบการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  เติม สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในปริมาณท่ีมากเกินพอลงในตัวทําละลายผสมระหวาง
เอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ในอัตราสวนตาง ๆ คือ  0:10, 1:9, 3:7, 
1:1, 10:0 และสารละลาย DMSO รอยละ 1 จากนั้นเขยาท่ีตูควบคุมอุณหภูมิ ท่ี 100 รอบตอนาที  
อุณหภูมิ 32 องศาเซลเซียส จนเขาสูสภาวะสมดุล เก็บตัวอยางปริมาตร 1 มิลลิลิตร แลวปนเหวี่ยง
ดวยเครื่องปนเหวี่ยงท่ีความเร็วรอบ 12,000 รอบตอนาที นาน 10 นาที นําไปวิเคราะหปริมาณ        
เซซามิน และเซซาโมลิน ดวย เครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง  ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 ทําการ
ทดสอบ 3 ซํ้า 
 3.2.10 การศึกษาการปลดปลอยสาร (In vitro release study) 
  3.2.10.1  เติมตํารับ อนุภาคไขมันขนาดนาโน  ท่ีมีการเก็บกัก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนจาก
น้ํามันงา ปริมาตร 1 มิลลิลิตร ลงในถุงไดอะไลซิส แลวมัดปลายของท้ัง 2 ขางใหแนน  
  3.2.10.2  ใสตัวทําละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร 
pH 7.4 ในอัตราสวน  1:1 ปริมาตร 50 มิลลิลิตร ตั้งท้ิง ในเครื่องเขยาความเร็วรอบ 100 รอบตอนาที 
โดยควบคุมอุณหภูมิไวท่ี 32 องศาเซลเซียส  
  3.2.10.3  สุมตัวอยางในชั่วโมงท่ี 0.5, 1, 3, 6, 12 และ 24 ครั้งละ 0.5 มิลลิลิตร และใส 
PBS กลับคืนในปริมาณเทากัน ในทุกครั้งท่ีสุมตัวอยางออกมาเชนกัน  
  3.2.10.4  วัดปริมาณของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในรูปแบบของสารเซซามินและเซซาโมลิน
ท่ีถูกปลดปลอยออกมา ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 โดยเปรียบเทียบระหวางตํารับท่ีเปน โซลิดลิปดนาโนพาร
ติเคิล นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชั่น และสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา 
 3.2.11  การศึกษาการซึมผานเซลลผิวหนังของ สารกึ่งบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็บกักใน อนุภาค
ไขมันขนาดนาโนโดยวิธี Franz diffusion cell 
  เพ่ือศึกษาการนําสง สาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็ บกักใน โซลิดลิปดนาโนพารติเคิล            
นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชัน และสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา ไปยังชั้น 
Dermis และวิเคราะหหาปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนโดยใชเครื่องโครมาโตกราฟเหลวความดันสูง 
  3.2.11.1  เตรียมผิวหนังลูกหมูแรกเกิด โดยการลอกเอาชั้นไขมันออกจนห มด โกนขนให
หมด ทําการเก็บรักษาในตูเย็น - 20 องศาเซลเซียส กอนนํามาใช ใหลางดวยน้ํากลั่น แลวแชไวใน 
สารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 1 คืน 
  3.2.11.2  ศึกษาการซึมผานเซลลผิวของ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนท่ีเก็บกักใน อนุภาคโซลิด   
ลิปดนาโนพารติเคิล  นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร นาโนอิมัลชั่น และสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์        
ลิกแนนในน้ํามันงา โดยการขึงผิวหนังบน Franz diffusion cell โดยใหผิวหนังดาน Dermis สัมผัสกับ 
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ตัวทําละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร pH 7.4 ในอัตราสวน  1:1 
ซ่ึงเปนสารละลายตัวกลาง 
  3.2.11.3  เติมสารตัวอยางท่ีตองการทดสอบปริมาณ 200 ไมโครลิตร ลงไปบนผิวหนัง
ทางชอง donor ทําการเปดเครื่อง เพ่ือใหมีการหมุนเวียนของสารละลายตัวกลาง  โดยตั้งความเร็วรอบ
ท่ี 100 รอบตอนาที  ควบคุมอุณหภูมิท่ี 32 ± 2 องศาเซลเซียส ดูดสาร ท่ีอยูใน receiver ครั้งละ     
300 ไมโครลิตร ท่ีเวลา 30 นาที 1, 3, 6, 12 และ 24 ชั่วโมง  เพ่ือนําไปวิเคราะหหาปริมาณ สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน และมีการเติมสารละลายตัวกลางกลับคืนในปริมาณเทากับท่ีนําออกไปทุกครั้ง  
  3.2.11.4  วิเคราะหปริมาณสาร เซซามินและเซซาโมลิน ดวยวิธีโครมาโตกราฟเหลวความ
ดันสูง ทําการทดสอบ 3 ซํ้า ตามวิธีในขอ 3.2.2.3 
 3.2.12  การทดสอบความคงตัวของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  3.2.12.1  ทดสอบความคงตัวทางกายภาพ 
   เก็บตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ภายใตสภาวะควบคุมท่ี อุณหภูมิ 4, 25 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เก็บตัวอยางของทุกตํารับในวัน
เริ่มตน เดือนท่ี 1 และเดือนท่ี 3 เพ่ือประเมินคุณสมบัติทางกายภาพ ไดแก การเปลี่ยนสีของตํารับ การ
แยกชั้น แลววัด ขนาดอนุภาค การกระจายอนุภาค คาประจุไฟฟาท่ีผิวอนุภาค ดวยเครื่อง Zetasizer 
nanoseries (Malvern Instruments, UK) 
  3.2.12.2  ทดสอบความคงตัวทางเคมี 
   เก็บตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4, 25 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เก็บตัวอยางของทุกตํารับในวัน
เริ่มตน เดือนท่ี 1 และเดือนท่ี 3 เพ่ือวิเคราะหปริมาณสารเซซามิน และเซซาโมลินท่ีคงเหลือดวยเครื่อง
โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง ตามวิธีในขอ 3.2.2.3  
 3.2.13  การวิเคราะหทางสถิติ 
  แสดงผลโดยใชคา เฉลี่ย สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน จากการทดลอง 3 ซํ้า และในการหา
สภาวะท่ีเหมาะสมในการเตรียมตํารับ ทําการวิเคราะหขอมูลดวยสถิติเชิงวิเคราะห  one way ANOVA 
และทดสอบความแตกตาง โดยวิธี Duncan ท่ีระดับนัยสําคัญท่ีแสดงความแตกตาง ท่ี p < 0.05 
ทดสอบความสัมพันธระหวางตัวแปรดวยคาสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ (R2) โดยขอมูลแตละชุดมีการแจก
แจงแบบปกติ และความแปรปรวนเทากัน 

 



 
 

 
บทที่ 4 

ผลการทดลอง 
 

4.1 ผลการแยกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา 
 การแยกผลึก สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนจากน้ํามันงา  จากศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตร
อุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี แลวนํามาแยกสารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน โดยทําการแยกสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงา ไดผลึกท่ีมีสีขาวครีม (ภาพท่ี 4.1)
ผลการทดลองแสดงดังตารางท่ี 4.1  
 
ตารางท่ี 4.1  รอยละผลผลิตสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันในแตละครั้งการผลิต 
 

ครั้งท่ี 
ครั้งการผลิต

น้ํามันงา 

น้ําหนัก
น้ํามันงาท่ีใช 

(กรัม) 

น้ําหนักผลึก
สารกึ่งบริสุทธิ์
ลิกแนนท่ีได 

(กรัม) 

รอยละผลผลิต  
(% 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 

  
 เม่ือสองผลึกดวยกลองจุลทรรศน ธรรมดาและฟลูออเรสเซนต  พบวาผลึกสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนมี
ลักษณะใส และสามารถเรืองแสงฟลูออเรสเซนตได ดังภาพท่ี 4.2 
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   ภาพท่ี 4.1  ผลึกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกไดจากน้ํามันงา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  ภาพท่ี 4.2  ผลึกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนสองโดยกลองจุลทรรศนธรรมดาและฟลูออเรสเซนต 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



37 

4.2 ผลการวิเคราะหสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธีโครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
 การวิเคราะหผลึกลิกแนนท่ี สกัดจากน้ํามันงาดําหีบเย็นด วยวิธีโครมาโตกราฟ เหลวความดันสูง 
แบบผันกลับ (reversed phase chromatography) โดยดัดแปลงวิธีการการวิเคราะหจาก Dar et al. 
(2015) ซ่ึงเปนวิธีท่ีมีการทดสอบความนาเชื่อถือ โดยการใช คอลัมนขนาด 250 มิลลิเมตร . x 4.6 
มิลลิเมตร . เสนผานศูนยกลาง 5 ไมครอน ตรวจวัดแบบอุลตราไวโอเลต (UV-detector) ท่ีความยาว
คลื่น 290 นาโนเมตร ตัวทําละลายเคลื่อนท่ีประกอบ ดวย เมทานอล :น้ํา อัตราสวน 70:30 อัตราการ
ไหล 1.00 มิลลิลิตร ./นาที ปริมาตรท่ีฉีดสาร ตัวอยาง 20 ไมโครลิตร โดยแยกสารแบบไอโซเครติก 
(isocratic) โดยใชเซซามินและเซซาโมลินเปนสารมาตรฐาน ซ่ึงมีคา 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)  
 
 จากการวิเคราะหปริมาณเซซามิน และเซซาโมลินในน้ํามันงาและ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีสกัดได
เม่ือเทียบกับกราฟสารมารตรฐาน เซซามิน และเซซาโมลินในชวงความเขมขน 1.56-100 .00 
ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร (ภาพท่ี 4.4) พบวา ในน้ํามันงามีสารเซซามินและเซซาโมลิน 3.81 ± 0.18 และ 
3.79 ± 0.18 มิลลิกรัมตอน้ํามันงา 1 กรัม (n=3) ตามลําดับ ในขณะท่ี สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีสารเซ
ซามิน และเซซาโมลิน 353.42 ± 25.57 และ 345.29 ± 16.81 มิลลิกรัมตอ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน     
1 กรัม (n=6) ตามลําดับ 
 
 
 

เซซามิน 

เซซาโมลนิ 

A 

B 
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ภาพท่ี 4.4 กราฟของสารมาตรฐานเซซามิน (A) และสารมาตรฐานเซซาโมลิน (B) ในชวงความ
   เขมขน 1.56-100.00 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร (n=3) 
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4.3 วิเคราะหฤทธิ์ทางชีวภาพของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
 4.3.1 ฤทธิ์ยับย้ังการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนสและอีลาสเตส 
  คอลลาเจนท่ีมีการยอยใหมีโมเลกุลท่ีเล็กลง จะเปลี่ยนเปนเจลลาตินซ่ึงเปน ไฮโดร
คอลลอยดประเภทโปรตีนท่ีพบบริเวณผิวหนัง กระดูก และเนื้อเยื่อเก่ียวพัน โดยเอนไซมเจลลาติเนส
ทําใหเกิดการเสื่อมสลายของเจลลาติน และสงผลใหมีการทําลายคอลลาเจนท่ีผิวหนัง ในขณะท่ี
เอนไซมอีลาสเตส ทําลายอิลาสตินท่ีผิวหนังทําใหผิวหนังสูญเสียความยืดหยุน ในการทดสอบฤทธิ์ใน
การยับยั้ งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตสของ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  โดยการใช ชุด
ทดสอบเอนไซมเจ ลลาติเนสและอีลาสเตส  [EnzChek® Gelatinase Assay Kit, EnzChek® 
Elastase Assay Kit (Molecular Probes, USA)] โดยทําการทดสอบกับสาร ก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ี
ความเขมขนสูงสุด 400 ไมโครกรัม /มิลลิลิตร ซ่ึงเปนความเขมขนสูงสุดท่ีสามารถละลายได ใน
สารละลาย 1% DMSO และทําการทดสอบกับสารมาตรฐานเซซามิน, เซซาโมลิน และเซซามอล ซ่ึงคา
ความเขมขนในการยับยั้ งการทํางานเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส ของสารตาง ๆ ไดรอยละ 50 
(IC50) แสดงดังตารางท่ี 4.2 
 
ตารางท่ี 4.2  คาความเขมขนในการยับย้ังการทํางานเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส (IC50)  
    ของสารตาง ๆ ไดรอยละ 50 
 

สารท่ีทดสอบ 
คา IC50 (µg/mL) 

เอนไซมเจลลาติเนส เอนไซมอีลาสเตส 
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 เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  
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 4.3.2 ฤทธิ์การตานอนุมูลอิสระ 
  4.3.2.1 ฤทธิกํ์าจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 2,2-diphenyl-l-1-picryhydrazil (DPPH•)  
   จากการทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH• ของ สารก่ึงบริสุทธิ์
ลิกแนน, น้ํามันงา และสารมาตรฐานเซซา มอล เม่ือเทียบกับสารมาตรฐาน คือ Trolox และวิตามินซี 
(ascorbic acid) เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  แสดงผลเปนคาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูล
อิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดังตารางท่ี 4.3 
 
ตารางท่ี 4.3  คาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดวยวิธี DPPH• 
 

สารท่ีทดสอบ คา 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 ฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS•+  
   จากการทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี ABTS•+ ของ สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนน , น้ํามันงา และสารมาตรฐานเซซามอล เม่ือเทียบกับสารมาตรฐาน คือ Trolox และ
วิตามินซี (ascorbic acid) เปนสารควบคุมปฏิกิริยาผลบวก  แสดงผลเปนคาความเขมขนท่ีสามารถจับ
กับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดังตารางท่ี 4.4 
 
ตารางท่ี 4.4  คาความเขมขนท่ีสามารถจับกับอนุมูลอิสระไดรอยละ 50 (IC50) ดวยวิธี ABTS 
 

สารท่ีทดสอบ คา 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 ผลของสัดสวนน้ํามันงาตอขนาดอนุภาค 
  กระบวนการพัฒนาระบบอนุภาคไขมันขนาดนาโน ปจจัยดานสัดสวนของปริมาณของสาร
ตาง  ๆ ในตํารับ จะสงผลตอคุณลักษณะของอนุภาคท่ีเตรียมได โดยในการวิจัยนี้ไดศึกษาทดลอง
ปรับเปลี่ยนสัดสวนของปริมาณน้ํามันงาในตํารับอนุภาคไขมันท่ีรอยละ 0, 10, 20, 30, 40 และ 100 
ของปริมาณไขมันรวม โดยมีปริมาณไขมันรวมและสาร ลดแรงตึ งผิวคงท่ี รอยละ 7.50 และ 2.50 
ตามลําดับ และวัดขนาดอนุภาค (particle size) และการกระจายอนุภาค (Polydispersity index, 
PDI) ในวันท่ี 1, 3, 5 และ 7 จากการทดลองพบวาขนาดของอนุภาคของตํารับท่ี ไมมีสวนประกอบของ
น้ํามันงา ซ่ึงเปนระบบโซลิดลิปดนาโนพารติเคิล (SLN) มีขนาดอนุภาคอยูในชวง 212-220 นาโนเมตร 
และ ตํารับท่ีมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอยละ 100 เปนสวนประกอบซ่ึงเปนระบบนาโนอิมัลชัน (NE) มีขนาด
อนุภาคอยูในชวง 195-199 นาโนเมตร  แปรผกผันกับสัดสวนของน้ํามันงาในตํารับ เม่ือเปรียบเทียบ
ขนาดอนุภาคของท้ัง 6 ตํารับนี้ดวยวิธีทางสถิติพบวา ขนาดอนุภาคของตํารับท่ีมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอย
ละ 100 และท่ีไมมีน้ํามันงาเปนสวนประกอบ มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีความเชื่อม่ัน 
95% กับขนาดอนุ ภาคของตํารับอ่ืน  ๆ และขนาดอนุภาคของตํารับท่ีมีสัดสวนของน้ํามันงาท่ีรอยละ 
10-40 ของปริมาณไขมันรวมนั้นไมมีความแตกตางกันทางสถิติ (ภาพท่ี 4.5)  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 ภาพท่ี 4.5  ผลของสัดสวนของน้ํามันงาในตํารับตอขนาดอนุภาคและคาการกระจายอนุภาค
        หลังจากเตรียมเสร็จเปนเวลา 7 วัน โดยมีปริมาณไขมันรวม และสารลดแรงตึง 
        ผิวท่ีรอยละ 7.50 และ 2.50 ตามลําดับ  
หมายเหตุ: * แสดงถึงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีความเชื่อม่ันท่ี p < 0.05 
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 4.4.2 ผลของปริมาณสารลดแรงตึงผิวในตํารับตอขนาดของอนุภาค 
  สารลดแรงตึงผิว ท่ีใชในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันจะมีผลตอขนาดอนุภาคและความ
คงตัวของตํารับ ในการทดลองนี้ ไดมีการเลือกใช Kolliphor® P188 ซ่ึงคือ poloxamer 188 เปน     
พอลิเมอรท่ีทําหนาท่ีเปนสาร ลดแรงตึงผิว ชนิดไมมีประจุ เพ่ือใช ในการเตรียมตํารั บ ซ่ึง poloxamer 
188 เปนสารท่ีองคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (US-FDA) อนุญาตใหใชในตํารับ เนื่องจาก มี
ความปลอดภัย ไมกอใหเกิดการระคายเคืองผิว  จากการศึกษาเปลี่ยนแปลงปริมาณสาร ลดแรงตึงผิว ท่ี
รอยละ 2.50, 5.00 และ 7.50 ในตํารับ โดยมีสัดสวนของน้ํามันงาท่ีรอยละ 40 ของปริมาณไขมันรวม 
และมีปริมาณไขมันรวมคงท่ี ท่ีรอยละ 7.50 ของตํารับ เม่ือปริมาณสาร ลดแรงตึงผิว เพ่ิมข้ึนจากรอยละ 
2.50 เปน 5.00 พบวาอนุภาคท่ีไดมีขนาดท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญ แตเม่ือเพ่ิมสารลดแรงตึงผิว เปนรอย
ละ 7.50 ขนาดอนุภาคกลับมีขนาดใหญข้ึน (ตารางท่ี 4.5)  
 

ตารางท่ี 4.5  ผลของสารลดแรงตึงผิวท่ีมีตอขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค ในวันท่ี 7 
    (n=3), (โอลิแว็กซ รอยละ 4, น้ํามันงา รอยละ 3) 
 

ตํารับท่ี Kolliphor®  
(%) 

ขนาดอนุภาค 
(nm) 

คาการกระจาย
อนุภาค 

คาประจุไฟฟาท่ีผิว
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 แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 2 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือทดสอบ 
  ดวยวิธี Duncan 
 

 4.4.3 ผลของปริมาณไขมันรวมตอขนาดอนุภาค 
  จากการเปลี่ยนแปลงปริมาณ ไขมันรวม ท่ีรอยละ 5.00, 7.50 และ 10.00 ท่ีประกอบไป
ดวยโอลิแว็กซ (ไขมันแข็ง) และน้ํามันงา (ไขมันเหลว ) โดยมีสัดสวนน้ํามันงาท่ีรอยละ 40 ของปริมาณ
ไขมันรวม ปริมาณสารลดแรงตึงผิวคงท่ี ท่ีรอยละ 5.00 ของตํารับ ทําการวัดขนาดอนุภาค และคา PDI 
ในวันท่ี 7 พบวาเม่ือเพ่ิมปริมาณไขมันรวมจากรอยละ 5.00 เปนรอยละ 7.50 อนุภาคมีขนาดเล็กลง 
แตเม่ือปริมาณไขมันรวมในตํารับเพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 10.00 อนุภาคท่ีไดมีขนาดใหญข้ึน (ตารางท่ี 4.6) 
โดยขนาดอนุภาคของท้ัง 3 ตํารับมีความแตกตางกันทางสถิติท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95  
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ตารางท่ี 4.6  ผลของปริมาณไขมันรวมท่ีมีตอขนาดอนุภาคและการกระจายขนาดอนุภาค (n=3) 
 

 

หมายเหตุ: a แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 5 และ 6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ
 ทดสอบดวยวิธี Duncan 
        b แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 4 และ 6 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ 
  ทดสอบดวยวิธี Duncan 
        c แสดงถึงความแตกตางกับตํารับท่ี 4 และ 5 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ี p < 0.05 เม่ือ 
  ทดสอบดวยวิธี Duncan 
 
  ดังนั้นสูตรตํารับของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรท่ีเหมาะสม ควรประกอบไปดวย    
สารลดแรงตึงผิวรอยละ 5.00 และมีปริมาณไขมันรวมท่ีรอยละ 7.50 
 
 4.4.4 ผลของสัดสวนน้ํามันงาตอคารอยละการกักเก็บสาร 
  สูตรตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน เม่ือเพ่ิมสัดสวนของน้ํามันงาจากรอยละ 10, 20 และ 
30 ของปริมาณไขมันรวม พบวาขนาดของอนุภาคท่ีเตรียมไดอยูในชวง 184.60-200.90 นาโนเมตร  
และคารอยละในการกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลิน อยูในชวง รอยละ 91.90-92.30 และ 90.51-
94.52 ตามลําดับ แตเม่ือเพ่ิมสัดสวนของน้ํางาเปนรอยละ 40 พบวารอยละในการ กักเก็บสารเซซามิน 
และเซซาโมลินลดลงมาอยูท่ีรอยละ 80.06 และ 80.20 แสดงผลดังตารางท่ี 4.7 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ตํารับท่ี 
โอลิแว็กซ 

(%) 
น้ํามันงา 

(%) 
ขนาดอนุภาค 

(nm) 
คาการกระจาย

อนุภาค 
คาประจุไฟฟาท่ี

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       
    ลิกแนนรอยละ 0.10 ท่ีมีตอขนาดอนุภาค คาการกระจายอนุภาคและคาประจุไฟฟา
    ท่ีผิวอนุภาค (n=3) 
 

สัดสวนของน้ํามันงา
ตอปริมาณไขมันรวม 

(%) 

ขนาดอนุภาค 
(nm) 

คาการกระจายอนุภาค 
คาประจุไฟฟาท่ีผิว

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  คารอยละการกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีปริมาณ 
    น้ํามันงาในสัดสวนตาง ๆ กันของปริมาณไขมันรวม (n=3) 
 

สัดสวนน้ํามันงาตอ 
ปริมาณไขมันรวม (%) 

รอยละการกักเก็บ (%) 

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  ผลของปริมาณสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนตอคารอยละการกักเก็บสาร 
  ศึกษาสูตรตํารับท่ีเหมาะสมของอนุภาคไขมันขนาดนาโน  ซ่ึงประกอบดวยปริมาณไขมัน
รวมรอยละ 7.50 สารลดแรงตึงผิว รอยละ 5.00 ปริมาณน้ํามันงารอย 30 ของปริมาณไขมันรวม  เพ่ือ
เปรียบเทียบคารอยละการกักเก็บสาร โดยทําการแปรผันปริมาณ สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนเพ่ือบรรจุลงใน
อนุภาคนาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร ท่ีรอยละ 0.05, 0.10, 0.50 และ 1.00 พบวาคารอยละการกัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีความเขมขนรอยละ 0.05-0.50 อยูในชวง 89.94-93.40 88 .09 และ 
88.09-91.86 สําหรับสารเซซามิน และเซซาโมลิน  ตามลําดับ และเม่ือเพ่ิม สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ี
ความเขมขนรอยละ 1.00 พบวาคารอยละการเก็บสาร สารเซซามินลดลงมาท่ีรอยละ 61.56 ± 1.28 
และเซซาโมลิน ลดลงมาท่ีรอยละ 82.50 แสดงดังภาพท่ี 4.6. 
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ภาพท่ี 4.6  คารอยละการกักเก็บสารของอนุภาคไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ NLC ท่ีกักเก็บสาร 
   กึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในความเขมขนรอยละ 0.05, 0.10, 0.50 และ 1.00 (n = 3) 
 
  ดังนั้นอนุภาคไขมันขนาดนาโน ซ่ึงประกอบดวยปริมาณไขมันรวมรอยละ 7.50 สารลด
แรงตึงผิวรอยละ 5.00 ปริมาณน้ํามันงารอย 30 ของปริมาณไขมันรวม สามารถบรรจุ สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนไดเหมาะสมท่ีความเขมขนรอยละ 0.5  
  เม่ือบรรจุสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีความเขมขนรอยละ 0.50 ภายในอนุภาคโซลิดลิปดนา
โนพารติเคิล (SLN, ตํารับท่ี 7), นาโนสตรักเจอรลิปดแคริเออร (NLC, ตํารับท่ี 8) และนาโนอิมัลชัน 
(NE, ตํารับท่ี 9) พบวาสามารถกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลินในอนุภาคขนาดนาโนเมตรไดในชวง
รอยละ 93.00-98.37 และ 95.94-98.92 ตามลําดับ โดยตํารับท่ี  8 ซ่ึงเปนรูปแบบ NLC มี
ความสามารถในการกักเก็บสารเซซามิน และเซซาโมลินไดมากท่ีสุด แสดงดังตารางท่ี 4.9 
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ตารางท่ี 4.9   คารอยละการกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนความเขมขนรอยละ 0.50 ในอนุภาค 
    ไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE (n=5) 
 

ตํารับท่ี โอลิแว็กซ น้ํามันงา Kolliphor® 
คารอยละการกักเก็บสาร (%) 
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 การศึกษาการเปล่ียนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยเครื่อง 
Differential Scanning Calorimeter (DSC-Thermogram) 
 จากการทดสอบการเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ใน 3 รูปแบบ คือ SLN, NLC และ NE และสวนประกอบของ
อนุภาคไขมัน พบวาจุดหลอมเหลวของโอลิแว็กซ และสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน คือ 67.93 และ 82.08 °C 
และเอนทาลปการหลอมเหลว คือ 131.47 J.g-1 และ 24.01 J.g-1ตามลําดับ แสดงดังภาพท่ี 4.7 ใน
อนุภาคไขมันแบบ SLN ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 มีคาเอนทาลป  และคารอย
ละของดัชนีความเปนผลึก (Crystallinity index, CI) ท่ี 6.18 J.g-1 และ 62.68% สวนอนุภาคไขมัน
แบบ NLC ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 มีคาเอนทาลป  และคารอยละของดัชนี
ความเปนผลึกท่ี 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 รอยละ 0.50 (a), NE ท่ีกักเก็บ
  สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (b) และSLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน     
  รอยละ 0.50 (c)  
 
 

a 

b 

a 

b 

c 
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4.6 ศึกษาระนาบของผลึกอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยเทคนิคการเล้ียวเบนของรังสีเอ็กซ (X-ray 
diffraction, XRD) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.9 กราฟ XRD ของ โอลิแว็กซ  (a), สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (b), poloxamer 188 (c), 
  SLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (d), NLC ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์   
  ลิกแนนรอยละ 0.50 (e) และ NE ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (f) 
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ภาพท่ี 4.10  กราฟ XRD ของNE ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (a), NE ท่ีกักเก็บสารกึ่ง 
                บริสุทธิ์ ลิกแนนรอยละ 0.50 (b), NLC ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน (c), NLC 
                ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (d), SLN ท่ีไมกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ 
                ลิกแนน (e) และSLN ท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 (f) 
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4.7 ศึกษาลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโนดวยกลองจุลทรรศนแรงอะตอม 
(Atomic force microscopy) 
 จากการวิเคราะหอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร ท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ  0.5 ใน
รูปแบบ SLN และ NLC ดวยการสองกลองจุลทรรศนแรงอะตอม พบวาอนุภาค SLN และ NLC มี
รูปรางเปนทรงกลม โดยอนุภาครูปแบบ SLN มีขนาดอนุภาคอยูในชวง 200-300 นาโนเมตร ในขณะท่ี
อนุภาครูปแบบ NLC มีขนาดอนุภาคอยูในชวง  800-1000 นาโมเมตร ภาพ 3 มิติของอนุภาคท้ัง 2 
ชนิด แสดงดังภาพท่ี 4.11 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 4.11  ภาพสามมิติจากกลองจุลทรรศนแรงอะตอมของอนุภาคไขมันในรูปแบบ SLN (A)  
   และNLC (B)  
 
 
 
 
 

A 
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4.8 ทดสอบการปลดปลอยสาร และการซึมผานทางผิวหนังของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
 4.8.1 ทดสอบการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน เปนสารท่ีมี คาการละลายน้ําต่ํา ในการศึกษาการปลดปลอยสาร 
และการซึมผานผิวหนังจําเปนตองหาตัวทําละลายท่ีมีเหมาะสมเพ่ือ ใหอยูภายใตสภาวะการปลดปลอย
อิสระ (sink condition) สงผลใหการปลดปลอยสารเกิดข้ึนไดอยางสมบูรณ จึงทําการทดลองละลาย
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในตัวทําละลาย 3 กลุม คือ ตัวทําละลายอินทรียท่ีมีข้ัว คือ  สารผสมระหวาง
เอทิลแอลกอฮอล กับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ในอัตราสวนตาง  ๆ ตัวทําละลายอินทรียท่ีไมมีข้ัว 
ไดแก dimethyl sulfoxide (DMSO) และสารผสมระหวาง สารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) กับ DMSO 
รอยละ 1 และกลุมสุดทายคือ สารลดแรงตึงผิว ไดแก Tween 20 และ Tween 80 ท่ีอุณหภูมิ 32 ± 
2 องศาเซลเซียส  ซ่ึงเปนอุณหภูมิท่ีบริเวณผิวหนัง จากผลการทดลองพบวาเซซามินและเซซาโมลิน มี
คาการละลา ยในสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ท่ี 0.001 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร การเพ่ิมสัดสวน
เอทิลแอลกอฮอลเปนรอยละ 10 และ 30 สามารถเพ่ิมการละลายไดเล็กนอย กลุมตัวทําละลาย
อินทรีย เชน DMSO และเอทิลแอลกอฮอล สามารถเพ่ิมการละลายไดมากกวากลุมสารลดแรงตึงผิว 
โดยคาการละลายของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในตัวทําละลายตาง ๆ แสดงดังตารางท่ี 4.10 
 4.8.2 ทดสอบการปลดปลอยสารดวยเทคนิคไดอะไลซิส 
  การทดสอบการปลดปลอยสารเพ่ือใหทราบอัตราเร็วในการปลดปลอยสารจากอนุภาค
ไขมันขนาดนาโนเมตร และการละลายของสารในสารละลายตัวกลาง จากการทด ลองการปลดปลอย
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ท่ีกักเก็บในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรแบบ  SLN, NLC และ NE 
เทียบกับการปลดปลอย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบสารละลายในน้ํามันงา โดยใช
สารละลายผสมระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) ในอัตราสวน 1:1 ปริมาตร 
50 มิลลิลิตร เปนสารละลายตัวกลาง เขยาดวยเครื่องเขยาท่ีอุณหภูมิ 32 ± 2 องศาเซลเซียส  อัตราเร็ว 
100 รอบตอนาที ผลการทดลองดังภาพท่ี 4.12 
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ตารางท่ี 4.10  คาขีดการละลายของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนในตัวทําละลายตาง ๆ  
      (pH 7.4, 32 ± 2 องศาเซลเซียส อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 
 

ตัวทําละลาย 
คาขีดการละลาย (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  การปลดปลอยสารเซซามิน (A) และสารเซซาโมลิน (B) จากตํารับ SLN, NLC และ 
   NE ดวยเทคนิคไดอะไลซิส (ชวงมวลโมเลกุล 12,000-14,000, สารละลายผสม 
   ระหวางเอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) (1:1), 32 ± 2  
   องศาเซลเซียส อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 
 
 
 
 

B 

A 
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 4.8.3 ทดสอบการซึมผานทางผิวหนังดวยเทคนิค Franz diffusion cell 
  การประเมินการซึมผานผิวหนังของลูกสุกรตายแรกเกิดของตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน
เมตรแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ท่ีพัฒนาข้ึน เม่ือ

ทดสอบดวยเทคนิค Franz diffusion cell ท่ีอุณหภูมิ 32 ± 2 °C และสุมเก็บตัวอยางในชวงเวลา 
0.5, 1, 3, 6, 12 และ 24 ชั่วโมง ตามลําดับ ผลการทดลองแสดงดังภาพท่ี 4.13 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 4.13  ปริมาณสารเซซามิน (A) และเซซาโมลิน (B) ท่ีซึมผานผิวหนังสุกรตายแรกเกิดของ
    สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีละลายในน้ํามันงา และตํารับท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
    ในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรแบบ SLN, NLC และ NE สารละลายผสมระหวาง
    เอทิลแอลกอฮอลกับสารละลายบัฟเฟอร (pH 7.4) (1:1), 32 ± 2 องศาเซลเซียส 
    อัตราเร็ว 100 รอบตอนาที, n=3) 

A 

B 
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  จากการทดลองพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนสามารถซึมผานชั้น
ผิวหนังไดดีกวารูปแบบของสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา และในชั่วโมงท่ี 24 ตํารับท่ีมี
การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนเมตร พบปริมาณสารเซซามิน และเซซาโมลิน
ในสารละลายตัวกลางมากกวา 7 ไมโครกรัม/ตารางเซนติเมตร แตสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนใน
น้ํามันงา พบสารเซามิน และเซ ซาโมลินเพียง 5.96 ± 2.43 และ 3.35 ± 1.43 ไมโครกรัม/ตาราง
เซนติเมตร ตามลําดับ นอกจากนั้นคา steady state flux หรือ อัตราการแพรผานผิวหนังสุ กรตาย
แรกเกิด จากความชันของกราฟ อนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรท่ีกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 
0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE มีคา steady state flux ท่ีมากกวาสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนในน้ํามันงา แสดงดังภาพท่ี 4.14 โดยคา 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 คาเฉล่ีย steady state flux ของสารเซซามิน และสารเซซาโมลินท่ีซึมผานหนัง 
  สุกรตายแรกเกิดของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีละลายในน้ํามันงา และตํารับท่ีกักเก็บสาร
  สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 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 
ลิกแนนรอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บภายใตสภาวะควบคุมท่ีอุณหภูมิ 4 องศา
เซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศา
เซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เพ่ือประเมินลักษณะทางกายภาพของ อนุภาค
ไขมันขนาดนาโนเมตรท้ัง 3 รูปแบบ แสดงผลดังภาพท่ี 4.15 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.15  ลักษณะทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน   
    รอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืน
    สัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศา
    เซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
   
 
 
 
 
 
 

A 

B 

C 
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  จากศึกษาความคงตัวทางกายภาพของตํารับ ท้ัง 3 ตํารับในทุกอุณหภูมิ พบวา ตํารับไมมี
การแยกชั้น หรือเปนเจลขนสีขาว ตลอดระยะเวลาการเก็บตํารับเปนเวลา 3 เดือน 
  เม่ือวัดขนาด อนุภาค  การกระจายอนุภาค และคาประจุไฟฟาท่ีผิว อนุภาคของตํารับ
ท้ังหมด พบวาขนาดอนุภาคของตํารับ SLN, NLC และ NE ไมมีการเปลี่ยนแปลงอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติจากเดือนท่ี 0 เม่ือเก็บภายใตสภาวะอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปน
เวลา 3 เดือน แตอนุภาคท้ัง 3 รูปแบบมีขนาดท่ีแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากเดือนเริ่มตนเม่ือ
เก็บไวท่ีอุณภูมิ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 แสดงผลดังตารางท่ี 4.11 
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 4.9.2 วิเคราะหปริมาณสารเซซามินและเซซาโมลินท่ีคงเหลือในอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตร
ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE 
  การวิเคราะหสารเซซามินและสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับ เม่ือเก็บไวท่ี อุณหภูมิ 
อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 
และ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน เพ่ือประเมินถึงการเปลี่ยนแปลง
ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ท่ีกักเก็บไวในตํารับ SLN, NLC, และ NE พบวาปริมาณสารเซซา
มิน และเซซาโมลินคงเหลือนอยท่ีสุด เม่ือเก็บตํารับ  SLN, NLC, และ NE ท่ี 40องศาเซลเซียส ความชื้น
สัมพัทธรอยละ 75, องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75และ 4 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธ
รอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน ตามลําดับ แสดงผลดังภาพท่ี 4.16 และภาพท่ี 4.17 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 4.16  กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซามินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
    ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธ
    รอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ 40 องศาเซลเซียส 
    ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
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ภาพท่ี 4.17  กราฟแสดงรอยละของปริมาณสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับอนุภาคไขมันขนาด 
    นาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส  
    ความช้ืนสัมพัทธ รอยละ 75, 25 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 และ  
    40 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธรอยละ 75 เปนเวลา 3 เดือน 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

0

25

50

75

100

125

4°C 25°C 40°C 4°C 25°C 40°C 4°C 25°C 40°C

SLN NLC NE

Se
sa

m
ol

in
 re

m
ai

ni
ng

 (
%

)

1 month

3 months



 
บทที่ 5 

อภิปรายผล สรุปผล และขอเสนอแนะ 
 

5.1 อภิปรายผลการวิจัย 
 5.1.1 การแยกสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงาและวิเคราะหสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนนดวยวิธี         
โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง 
  งานวิจัยนี้ไดสกัดสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จาก น้ํามันงาดําบริสุทธิ์ (virgin sesame oil) ท่ี
สกัดโดยวิธีการบีบแบบอัดเย็นจากศูนยการเรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรือนแบบ
ยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัยอุบลราชธานี พบวาสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกไดจากน้ํามันงา
ดําสกัดเย็น มีลักษณะเปนผลึกสีขาวครีม จากการวิเคราะหปริมาณ สําคัญของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน
จากน้ํามันงาท่ีใชในงานวิจัยนี้ ดวยวิธี โครโมโตกราฟเหลวความดันสูง โดยใชเซซามิน และเซซาโมลิน 
เปนสารมาตรฐาน (Standard) พบวามีปริมาณเซซามินและเซซาโมลิน  3.81 ± 0.18 และ 3.79 ± 
0.18 มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม ตามลําดับ ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบกับงานวิจัยจากกอนหนานี้ท่ีได
ทําการศึกษาหาปริมาณสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนของผลิตภัณฑน้ํามันงาในทองตลาดไทยพบวา มีปริมาณ
เซซามินและเซซาโมลิ นอยูในชวง 0.93 – 2.89 มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม และ 0.30 – 0.74 
มิลลิกรัมตอน้ํามันงาหนึ่งกรัม ตามลําดับ (Rungkadilok et al., 2010) แสดงวา น้ํามันงาจากศูนยการ
เรียนรูและพัฒนางาเชิงเกษตรอุตสาหกรรมครัวเรือนแบบยั่งยืน คณะเกษตรศาสตร มหาวิทยาลัย
อุบลราชธานี มีปริมาณสารในกลุมลิกแนนมากกวาจากแหลงอ่ืน  ๆ และเม่ือวิเคราะหหาปริมาณสาร    
เซซามินและเซซาโมลินใน สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน พบปริมาณเซซามิน และเซซาโมลิน ท่ี 353.42 ± 
25.57 และ 345.29 ± 16.81 มิลลิกรัมตอ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  1 กรัม หรือประมาณ 1.69 และ 
1.65 กรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัม ซ่ึงปริมาณสารเซซามินและเซซาโมลิน ในเมล็ดงามีความหลากหลาย 
ข้ึนกับสายพันธุ บริเวณเพาะปลูก สภาวะในการเจริญเติบโต เชน  ชนิดของดิน ปุย และสภาพอากาศ 
รวมไปถึงขนาดของเมล็ดงา ระยะเวลาในการเก็บเก่ียว ลวนมีผลตออ งคประกอบในเมล็ดงา และ
น้ํามันงาท่ีได (Rungkadilok et al., 2010) รวมถึงงานวิจัยของ Hemalatha S. และ Ghafoorunissa 
(2004 ) ท่ีทําการสกัดน้ํามันจากงา ขาว และงาดํา  21 ตัวอยางท่ีมาจาก หลายสายพันธุ และแหลง
เพาะปลูก แลววิเคราะหหาปริมาณ   เซซามิน และเซซาโมลิน พบวาตัวอยางท่ีมีปริมาณเซซามิน และ
เซซาโมลินมากท่ีสุดแตกตางจากตัวอยางท่ีมีปริมาณ  เซซามิน และเซซาโมลินนอยท่ีสุดอยู 5-6 เทา 
จากการศึกษาพบวา สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีแยกจากน้ํามันงามีสารเปนองคประกอบถึง 16 ชนิด 
โดยสารสวนใหญเปนสารอะไกลโคน (aglycones) ประเภทท่ีละลายไดในไขมัน เม่ือทําการสกัดสาร 
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กลุมนี้จึงถูกชะลางออกมาในสวนของน้ํามัน สารประกอบหลักของสารอะไกลโคนในน้ํามันงา คือ     
เซซามินและเซซาโมลิน ในขณะท่ีเซซามอล , เซซามินอล (sesaminol), เซซาโมลินอล (sesamolinol) 
เปนสารประกอบยอยของสารอะไกลโคนในน้ํามันงา  (Dar A. and Arumugam N., 2013) สาร      
เซซามินและเซซาโมลินเปนสารท่ีพบมากท่ีสุดในสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนจากน้ํามันงาโดยมีปริมาณตั้งแต 
0.70-8.85 และ 0.20-4.80 กรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัมตามลําดับ สวนสารเซซามอลมีปริมาณเพียง
เล็กนอยโดยอยูในชวง 50-100 มิลลิกรัมตอน้ํามันงา 1 กิโลกรัม โดยปริมาณของสารนั้นแตกตางไป
ตามแหลงเพาะปลูก (Wan Y. et al., 2014) ซ่ึงเม่ือคิดเปนรอยละปริมาณสารเซซามิน , เซซาโมลิน 
และเซซามอล ในน้ํามันงามีสัดสวนท่ีรอยละ 0.07-0.89, 0.02-0.48 และ 0.005-0.01 ตามลําดับ 
 5.1.2 การวิเคราะหฤทธิ์ทางชีวภาพของสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  5.1.2.1 ฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลลาติเนสและอีลาสเตส 
   ริ้วรอยของผิวหนัง และผิวหนังแกกอนวัย เกิดจากการท่ีคอลลาเจนในชั้น
ผิวหนังแทถูกทําลาย ซ่ึงคอลลาเจนสลายโดยเอนไซมคอลลาจีเนส และเกิดเปนเจลาตินซ่ึงเ ปนโปรตีน
โมเลกุลท่ีเล็กลงท่ีสามารถถูกทําลายดวยเอนไซมเจลลาติเนส นอกจากนี้การสูญเสียความเตงตึง หรือ
ความยืดหยุนของผิวหนัง ก็เนื่องมาจากเสนใยอีลาสตินนั้นถูกทําลายดวยเอนไซมอีลาสเตส การ
ทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลาติเนสและอีลาสเตส เพ่ือหาฤทธิ์ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในการ
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง 2 ชนิด โดยใชชุดทดสอบ EnzChek® Gelatinase Assay Kit และ 
EnzChek® Elastase Assay Kit, (Molecular Probes, USA) ซ่ึงมีสารตั้งตนเปน DQTM Gelatin 
(Elastin ในกรณีของชุดทดสอบการยับยั้งเอนไซมอีลาสเตส) ท่ีเชื่อมตอกับสารเรืองแสงฟลูออเรสเซนต 
สามารถตรวจวัดการดูดกลืนแสงในชวงแสงฟลูออเรสเซนต ท่ีเปลี่ยนแปลงได โดยคาการดูดกลืนแสงท่ี
ลดลงแสดงถึงความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลาติเนส และอีลาสเตสท่ีเพ่ิมข้ึน ใน
การทดสอบแบบ in vitro เม่ือทดสอบท่ีความเขมขนสูงสุดท่ีสามารถละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  สาร
มาตรฐานเซซามิน , เซซาโมลิน และเซซามอลได พบวาไมมีความแตกตางจากกลุมควบคุมท่ีไมมีสาร
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง 2 ชนิด เนื่องจากสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รวมถึงสารมาตรฐานเซซามิน 
เซซาโมลิน และ เซซามอลเปนสารท่ีละลายน้ําไดยาก ทําใหเกิดขอจํากัดในการทําใหสารก่ึงบริสุทธิ์    
ลิกแนนเปนสารละลายท่ีมีความเขมขนตาง ๆ เพ่ือใชในการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพ ดังนั้นดวย
ขอจํากัดในการละลายของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รวมถึงสารมาตรฐานเซซามิน เซซาโมลิน จึงอาจเปน
เหตุใหการทดลองแบบ in vitro จึงไมพบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตสท่ีชัดเจน 
อยางไรก็ตามมีงานวิจัยท่ีทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมคอลลาจีเนส อีลาสเตส และไฮยาลูโรนิเดสข
องสารเซซามิน และเซซามอล โดยการใหอาหารทางสายยางแกหนูเพศผูเปนเวลา 15 วัน กอนจะมี
การเหนี่ยวนําใหเปนโรคขออักเสบอีก 15 วัน โดยทําการเปรียบเทียบระหวางการใหน้ํามันงาท่ีมีสารเซ
ซามอล และเซซามินท่ีมีความเขมขน 0.24 และ 3.23 มิลลิกรัมตอกรัมน้ํามันงา ตามลําดับ กับ 
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น้ํามันงาท่ีมีการสกัดสารเซซามอล และเซซามินออก แลววิเคราะหหาปริมาณเอนไซมคอลลาจีเนส 
อีลาสเตส และไฮยาลูโรนิเดสในเนื้อเยื่อของไขขอ โดยพบวาหนูท่ีไดรับน้ํามันงาท่ีมีสารเซซามอล และ
เซซามิน มีปริมาณของเอนไซมท้ัง 3 ชนิดนั้นลดลง และมีผลทําใหหนูมีอาการไขขออักเสบท่ีลดลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (Yadav et. al., 2016) และในการทดสอบฤทธิ์แบบ in vivo เม่ือเซซามิน และเซ
ซาโมลิน เขาสู เซลลรางกายของสิ่งมีชีวิต สาร ท้ัง 2 ชนิดจะถูกเปลี่ยนเปนอนุพันธ  ตาง ๆ เชน เซซา
มอล เซซาโมลินอล โมโนคาเตชอล หรือไดคาเตชอล ดวยเอนไซมในกลุม cytochrom P450 ซ่ึงมัก
พบในตับ ซ่ึงอนุพันธเหลานี้ มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีมาก (Wan Y. et al., 2014) ดังนั้นการ
ใชสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนเพ่ือชวยฟนฟูสภาพผิว อาจจะผานกลไกดานอ่ืน เชน งานวิจัยท่ี พบวาเซซา
มอล ชวยในกระบวนการรักษาบาดแผล และเพ่ิมปริมาณของไฮดรอกซีโพรลีน (hydroxyproline) ซ่ึง
เปนสวนประกอบท่ีสําคัญของคอลลาเจนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Shenoy R.R et al., 2011) 
  5.2.2.2 ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระดวยวิธีจับอนุมูล DPPH• และ ABTS•+ 
   อนุมูลอิสระมีผลทําใหเกิดการทําลายเซลลผิว มีการเปลี่ยนแปลงของ     
คอลลาเจน นอกจากนั้นแสงแดดยังเปนตัวกระตุนใหเกิดอนุมูลอิสระมากข้ึน สงผลใหเกิด ผิวหนังเหี่ยว
ยนจากแสงแดด  หรือมีการเกิดเปนมะเร็งผิวหนังได (วิชิต ลีนุตพงษ , 2547) ในการทดสอบฤทธิ์การ
ยับยั้งอนุมูลอิสระ พบวาสาร มาตรฐาน เซซามอลมีฤทธิ์ในก ารตานอนุมูลอิสระไดดี และมีฤทธิ์ ในการ
ยับยั้งอนุมูลอิสระ ท่ีดีกวาตัวควบคุมเชิงบวก คือ วิตามินซี ในขณะท่ีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระของ
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน จะนอยกวาสารมาตรฐานเซซามอล แต สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีฤทธิ์ในการตาน
อนุมูลอิสระไดดีกวาน้ํามันงา ถึ ง 3 เทา จากการวิเคราะห สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  พบวามีสารเซซามิน
และเซซาโมลินเปนสวนประกอบหลัก และพบสารเซซามอลเปนสวนประกอบเพียงเล็กนอย สอดคลอง
กับงานวิจัยท่ีกลาววา เซซามินและเซซาโมลินเปนสวนประกอบหลักของน้ํามันงา ซ่ึงมีปริมาณแตกตาง
กันตามแหลงท่ีเพาะป ลูก โดยในไทยมีปริมาณเซซามินและเซซาโมลิน อยูท่ีประมาณ 0.3-0.74 กรัม 
ตอ น้ํามันงา 1 กิโลกรัม สามารถพบปริมาณ เซซามอล ท่ีประมาณ 50-100 มิลลิกรัม ตอ น้ํามันงา 1 
กิโลกรัม (Wan Y., 2014) โดยสารเซซามอลมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีกวาวิตามินซี 1.5, 6 และ 
2.5 เทา เม่ือทดสอบดวยวิธีดวยวิธี DPPH, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน (O2

-• ) และอนุมูล
ไนตริกออกไซด (•NO) ตามลําดับ และมีฤทธิ์ท่ีเทียบเทาวิตามินซี เม่ือกําจัดอนุมูลไฮดรอกซี (•OH) และ
ไฮโดรเจนเปอรออกไซด (Greetha T., Rohit B and Pal KI, 2009) ในขณะท่ีเซซามิน และเซซาโมลิน
ท่ีเปนสวนประกอบหลักของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน นั้น มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออน ในป  2003 
Nakai และคณะ ไมพบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี DPPH•, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซด
แอนอิออน และอนุมูลไฮดรอกซี ของสารเซซามินเม่ือทดสอบแบบ in vitro ในขณะท่ี Dai และคณะ 
แยงวาสาร  เซซามินมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ โดยมีคา IC50 ของการกําจัดอนุมูลอิสระดวยวิธี 
DPPH•, กําจัดอนุมูลซุปเปอรออกไซดแอนอิออน และอนุมูลไฮดรอกซี ท่ี 7.5, 29.5, 26 กรัม/ลิตร แต 
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ในปจจุบันเปนท่ีทราบกันดีวาสารเซซามินมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนเม่ือทดสอบแบบ in 
vitro แตมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือทําการทดสอบแบบ in vivo 
เชนงานวิจัยท่ีใหสารเซซามินแกกลุมตัวอยางนักศึกษาเพศชาย ท่ีไมสูบบุหรี่  2 ชั่วโมงกอนท่ีจะออก
กําลังกายดวยการปนจักรยาน พบวานักศึกษากลุมท่ีไดรับเซซามินมีระดับของลิปดเปอรออกไซด 
(lipid peroxide) ท่ีต่ํากวากลุมตัวอยางท่ีไดรับยาแบบหลอกอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Kiso Y. and 
Moritani T., 2003) ดังนั้นสารเซซามินจึงถูกจัดใหเ ปนสารกลุม pro-antioxidant โดยในรางกาย
มนุษย หรือ หนู เม่ือมีการยอยสารเซซามินแลว พบวาหมูเมทิลีนไดออกซีฟนิล 
(methylenedioxyphenyl) ของสารเซซามินไดแยกตัวออกและเปลี่ยนโครงสรางเปนสารโมโนคา
เทชอล (monocatechol) หรือไดคาเทชอล  (dicatechol) (Nakai M. et al., 2003) (Yasuda K et 
al.., 2010) (Penalvo JL et. at., 2005) ในงานทดลองสารเซซามินแบบ in vitro แสดงใหเห็นวาสาร
เมตาบอไลทของเซซามินท่ีอยูในรูปของ     คาเทชอล มีความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระกลุมท่ีมี
ออกซิเจนเปนองคประกอบ (reactive oxygen species, ROS) และยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอร
ออกซิเดชันไดดีกวาสารกลุมเซซามิน (Nakai et al., 2003) 
   ในสวนของสารเซซาโมลินก็มีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนเชนกันเม่ือ
ทดสอบแบบ in vitro ในป 1988 Kang และคณะ รายงานวาไมพบการยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอร
ออกซิเดชันเม่ือทําการทดสอบแบบ in vitro กับไมโครโซมของเซลลตับหนูท่ีมีการเหนี่ยวนําดวย ADP-
Fe3+/NADPH แตพบการยับยั้งปฏิกิริยาลิปดเปอรออกซิเดชันในตับและไตของหนูท่ีไดรับอาหารเสริม
ท่ีมีเซซาโมลินเปนสวนประกอบ  
   ดังนั้นการพบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีออนของเซซามิน และเซซาโมลิน  
ในการทดสอบแบบ in vitro เนื่องจากโครงสรางเคมีของสารท้ัง 2 ชนิดไม มีหมูไฮดรอกซีลฟนอล 
(phenolic hydroxyl group) จึงเสียความสามารถในการเปนผูให อิเล็กตรอนท่ีดีแกอนุมูลอิสระ แต
การท่ีพบฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดีของสารท้ัง 2 ชนิดนี้ในการทดสอบแบบ in vivo เนื่องจากสาร
มีการเปลี่ยนโครงสรางใหเปนสารเมตาบอไลทท่ีมีหมูไฮดรอกซีฟนอลในโครงสราง จึง มีฤทธิ์ตานอนุมูล
อิสระไดดี 
   อยางไรก็ดีการเปลี่ยนแปลงโครงสรางของสารเซซามินและเซซาโมลิน 
นอกจาก โดยกระบวนการเมตาบอลิซึมในสิ่งมีชีวิตแลว ยังมีกระบวนการอ่ืน  ๆ เชน การเปลี่ยน         
เซซาโมลินไปเปนเซซามอลโดยใชความรอน หรือ การเปลี่ยนเซซามินไปเปนพิโนเรซินอล 
(pinoresinol) โดยใชปฏิกิริยา การยอยดวยกรด  (acid hydrolysis) (Wan Y. et al, 2014) 
นอกจากนี้ยังมีรายงานวามีบางกลไกท่ีชวยเปลี่ยนโครงสรางของสารเซซามินใหเปนเซซาโมลินซ่ึงเปน
สารตั้งตนของเซซามอลไดอีกดวย (Dar AA. and Arumugam N., 2013) 
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   สารเซซาโมลินซ่ึงเปนสารในกลุมไกลโคไซน ท่ีไมเสถียรเม่ือสัมผัสความรอนจะ
เกิดปฏิกิยาไฮโดรไลซิส หรือเมตาบอไลทภายในรางกาย ดวยเอนไซม Cytochrome P450 (Wan Y. 
et al, 2014) จะใหสารเซซามอล ท่ีมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระท่ีดี  
 5.1.3 การพัฒนาตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนเพ่ือกักเก็บสารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน 
  การพัฒนาอนุภาคไขมันขนาดนาโนในรูปแบบ SLN, NLC และ NE โดยรูปแบบ SLN 
และ NLC เปนระบบ ท่ีมีการพัฒนาข้ึนมาจากอิมัลชันชนิดน้ํามันในน้ํา  โดยการแทนท่ีไขมันท่ีเปน
ของเหลวดวยไขมันชนิดท่ีเปนของแข็งใหเกิดเปนเมทริกซแข็งท่ีหอมลอมโมเลกุลของสารสําคัญเพ่ือ
นําสงสารในรูปแบบอนุภาคของแข็ง ซ่ึงมีขอดีท่ีแตกตางจากระบบ NE คือ สามารถปองกันการเสื่อม
สลายของตัวยาไดดีกวา รูปแบบ SLN และ NLC มีขอดีหลายประการ เชน ชวยเพ่ิมการยึดติดผิวหนัง
เม่ือทาบนผิว คุณสมบัติดังกลาวทําใหเกิดการปกคลุมผิว (occlusion) ทําใหผิวหนังชุมชื้น เพ่ิมกา รดูด
ซึม เสริมการซึมผานของสารสําคัญ และ การปลดปลอยสารแบบควบคุม (วราภรณ จรรยาประเสริฐ , 
2555) ในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโน จะเตรียมดวยวิธีการปนดวยความเร็วสูง และการ
ใชคลื่นเสียงความถ่ีสูง ซ่ึงเปนวิธีผลิตท่ีทําไดงาย มีสภาวะผลิตซํ้าได และสามารถขยายการผลิตเปน
จํานวนมากไดงาย  
  การพัฒนาตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนในท้ัง 3 รูปแบบ เพ่ือ กักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์        
ลิกแนนจากน้ํามันงาเพ่ือชวยในการ ซึมผานทางผิวหนัง จะพิจารณาจาก ขนาดของอนุภาค  ท่ีควรอยู
ในชวงไมเกิน 300 นาโนเมตร เพราะเปนขนาดท่ีซึมผานทางรูขุมขนได (Tarl et al., 2011) และ
สามารถเขาถึงบริเวณเปาหมายท่ีความลึก 600-1200 ไมครอน (Wing et al., 2011) โดยท่ัวไปแลว
สวนของชั้นหนังกําพราจะหนา 75-150 ไมครอน ชั้นของพา พิลารี (papillary layer) และชั้น          
เรติคิวลาร (reticular layer) ของชั้นหนังแทอยูลึกลงมาจากผิวดานบน 300 และ 700 ไมครอน 
ตามลําดับ โดยท้ัง 2 ชั้นนี้ จะมีเซลลไฟโบรบลาส ตท่ีสรางเสนใย คอลลาเจน และมีเสนใยอิลาสติน 
(Sorrell JM. and Caplan AI., 2004) และเปนชั้นผิวหนั งท่ีเปนเปาหมายในการนําสง สารก่ึงบริสุทธิ์   
ลิกแนนเพ่ือชวยในการฟนฟูผิว  
  ในการพัฒนาตํารับอนุภาคไขมัน ขนาดนาโน ไดศึกษาปจจัยท่ีเนน สวนประกอบหลักของ
ตํารับ ไดแก  สัดสวนของไขมันเหลว ซ่ึงในข้ันแรกนั้นพบวาสัดสวนของไขมันเหลวไมมีผลตอขนาด
อนุภาคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซ่ึงสอดคลองกับงานวิจัยของ Yuan et al. (2017) ท่ีพบวาการเพ่ิม
สัดสวนของปริมาณกรดโอเลอิกซ่ึงเปนไขมันเหลวในตํารับไมมีผลตอขนาดอนุภาค แตจะมีผลตอ
ปริมาณการกักเก็บสารภายในอนุภาค และความสามารถในการปลดปลอยตัวยาสําคัญออกจากตํารับ 
ชนิดและปริมาณของไขมันเหลวมีผลตอความคงตัวของตํารับ โดยไขมันเหลวมีสวนท่ีทําให เกิดการเรียง
ตัวโครงสรางของผลึกท่ีไมเปนระเบียบ ไขมันเหลวท่ีมีจุดหลอมเหลวต่ํา ชวยใหตํารับมีความคงตัวมาก
ยิ่งข้ึน Yang et al. (2014) ไดเปรียบเทียบการใชน้ํามันมะกอก และน้ํามันปาลมเปนไขมันเหลวใน 
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ตํารับ พบวาตํารับท่ีใชน้ํามันมะกอกมีความคงตัวมากกวาตํารับท่ีใชน้ํา มันปาลม เนื่องจา กน้ํามัน
มะกอกมีจุดหลอมเหลวท่ี - 6 องศาเซลเซียส  สวนน้ํามันปาลมมีจุดหลอมเหลวท่ี 35องศาเซลเซียส  
ดังนั้นท่ีอุณหภูมิหองน้ํามันปาลมจะเปนไข น้ํามันมะกอกท่ีมีความหนืดนอยกวา จะชวยใหเคลื่อนท่ีปก
คลุมโดยรอบอนุภาคไดงายกวา จึงชวยใหตํารับท่ีได มีความคงตัวท่ีดี ซ่ึงคุณลักษณะของน้ํามันมะกอก 
มีความคลายคลึงกับน้ํามันงา  โดยมีจุดหลอมเหลวต่ํา คือ ท่ี - 6 องศาเซลเซียส  และคาความหนืดของ
น้ํามันงา และน้ํามันมะกอก ท่ี 40 องศาเซลเซียส  อยูท่ีประมาณ 0.03 Pa.s (Lemuel and Tianying, 
2014) และน้ํามันท้ัง 2 ชนิดยังมีชนิดของกรดไขมันอ่ิมตัวท่ีใกลเคียงกัน จากการทดลองเก็บอนุภาค
ไขมันท่ีมีน้ํามันงาเปนสวนประกอบในสัดสวน  ตาง ๆ กัน ท่ีอุณหภูมิหอง เปนเวลา 7 วัน พบวาไมมี
การเปลี่ยนแปลงขนาดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ในขณะท่ีสารลดแรงตึงผิว มีผลตอขนาดของอนุภาค 
พบวา เม่ือปริมาณ สารลดแรงตึงผิว เพ่ิมข้ึนจากรอยละ 2.50 เปน 5.00 อนุภาคมีขนาดลดลง อยางมี
นัยสําคัญ แตเม่ือเพ่ิม สารลดแรงตึงผิว เปนรอยละ 7.50 ขนาดอนุภาคกลับใหญข้ึน ซ่ึงสอดคลองกับ
งานวิจัยวา สารลดแรงตึงผิว ท่ีชวยในการลดแรงตึงผิวระหวางหยดไขมันและน้ําชวยทําใหอนุภาค
เคลื่อนท่ีไดงายในระหวางข้ันตอนการปนผสม ทําใหอนุภาคของไขมันขนาดนาโนนั้นมีขนาดเล็ก และมี
ผิวสัมผัสท่ีมากข้ึน ดังนั้นเม่ือเพ่ิม สารลดแรงตึงผิว  จึงทําใหอนุภาคมีขนาดท่ีเล็กลง (วันดี รังสีวิจิตร
ประภา, 2554) แตเม่ือเพ่ิมปริมาณสารลดแรงตึงผิวมากยิ่งข้ึน จะทําใหอนุภาคใหญข้ึน เนื่องจากสาร
ลดแรงตึงผิวสวนเกินจะหอหุมอนุภาคทําใหขนาดของอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน (Suksiriworapong, 
2014) และจากการเปลี่ยนแปลงปริมาณไขมันรวม พบวาอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน เม่ือเพ่ิมปริมาณ
ไขมันรวมจากรอยละ 7.50 เปน รอยละ 10.00 ซ่ึงอนุภาค ท่ีมีขนาดใหญข้ึนเนื่องจากปริมาณไขมัน
สงผลตอความหนืดของระบบ การใชเวลาและแรงท่ีเทาเดิมในการเตรียมตํารับ ทําใหประสิทธิภาพใน
การลดขนาดของอนุภาคนั้นลดลง (Jinarat et al., 2017) และมีรายงานวาปริมาณไขมันแข็งท่ีเพ่ิมข้ึน
ทําใหความคงตัวของตํารับลดลง  (Yingngam et al., 2007) นอกจากนั้นความเขมขนของไขมัน
ท้ังหมดในระบบ ตองสอดคลองกับปริมาณสารลดแรงตึงผิว กลาวคือ ปริมาณสารลดแรงตึงผิวจะตองมี
ปริมาณมากพอท่ีจะปกคลุมผิวของอนุภาคไขมันได จึงจะทําใหระบบมีความคงตัว ปองกันการกลับมา
รวมกันของอนุภาคไขมัน (Zirak and Pezeshki, 2015) ดังนั้นการเพ่ิมปริมาณไขมันรวม แตความ
เขมขนสารลดแรงตึงผิว ท่ีเทาเดิม จะมีผลทําใหอนุภาคมีขนาดใหญข้ึน  เม่ือนําตํารับท่ีเหมาะสมมากัก
เก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  โดยมีการแปรผันสัดสวนของไขมันเหลว พบวาเม่ือสัดสวนไขมันเหลว
เพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 40 คารอยละในการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน กลับลดลงจากรอยละ 90 เหลือ
เพียงรอยละ 80 ซ่ึงการเพ่ิมปริมาณไขมันเหลวภายในระบบ ทําใหเกิดโครงสรางท่ีไรระเบียบภายใน
เมทริกซไขมัน อนุภาคจึงหอหุมสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีมีความเปนผลึกไดลดลง สอดคลองกับรายงาน
วิจัยของ Teeranachaideekul et al. (2008) ท่ีทําการเปรียบเทียบอนุภาค NLC ท่ีกักเก็บน้ํามันรอย
ละ 5.00 กับรอยละ 50 โดยใชเทคนิกสเปกตรัมโปรตอน NMR พบวาการเพ่ิมปริมาณน้ํามันท่ีบรรจุใน 
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 NLC ทําใหเกิดการรบกวนโครงสรางภายในของเมทริกซไขมัน ทําใหเกิดความไรระเบียบของ
โครงสรางภายในเมทริกซ จึงมีการเคลื่อนไหวของน้ํามันมากข้ึน นอกจากนี้การเพ่ิมปริมาณน้ํามันทําให
เกิดการกระจายของน้ํามันท่ีไมสมํ่าเสมอในโครงสราง ในระหวางกระบวนการตกผลึก การละลายของ
น้ํามันในซิทิลปาลมิเตทลดลง และไขมันเริ่มกลับมาเปนผลึก กอน เนื่องจากมีจุดหลอมเหลวสูง แลว
ตามดวยการสะสมน้ํามันปริมาณมากบริเวณผิวของอนุภาค น้ํามันจึงมีการเคลื่อนท่ีสูง ดังนั้นการเพ่ิม
ปริมาณไขมันเหลวในปริมาณมาก จึงทําใหความสามารถในการกักเก็บสารสําคัญลดลง  
 5.1.4 คุณสมบัติทางกายภาพของอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  ในการเตรียมตํารับอนุภาคไขมันท่ีมีไขมันแข็งเปนสวนประกอบ สามารถเกิดผลึกในรูปพหุ
สัณฐาน (polymorph) ท่ีมีพลังงานสูงและเปนโครงสรางท่ีไมสมบูรณ  แตภายหลังอาจเกิดความไมคง
ตัวทางเทอรโมไดนามิ ก มีแนวโนมท่ีจะเกิดโครงสรางพหุสัณฐานท่ีมีความคงตัวท่ีมีพลังงานต่ํากว า ได
โครงสรางท่ีมีการเรียงตัวท่ีเปนระเบียบมากข้ึน ดังนั้นจึงนิยมใชวิธีการวัดแยกปริมาณความรอนแบบ
สองกราด (Differential Scanning Calorimetry, DSC) และการเลี้ยวเบนรังสีเอ็กซ (x-ray 
diffraction) เพ่ือสังเกตการเปลี่ยนแปลงโครงสรางภายหลังการผลิต (วราภรณ จ รรยาประเสริฐ , 
2555) การเปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางความรอนของอนุภาคไขมันขนาดนาโนเมตรดวยเครื่อง  DSC 
เปนการสังเกตการเปลี่ยนแปลงของสารระหวางการทําใหตัวอยางรอนข้ึนหรือเย็นลง ทําใหทราบขอมูล
ท้ังสมบัติทางกายภาพและพลังงานของสาร (Dubey A., Prabhu P. and Kamath J.V., 2012) เม่ือ
เปรียบเทียบกราฟ DSC สวนประกอบของอนุภาคไขมัน คือ โอลิแว็กซ และ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  กับ
อนุภาคไขมันท้ัง 3 รูปแบบ พบวาโอลิกแว็กซมีความเปนผลึกมาก จุดหลอมเหลวต่ํากวาสารสกัด       
ลิกแนน แตเม่ือเตรียมเปนตํารับ  SLN และ NLC ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 
แลว พบวาคาเอนทาลปลดลง และคารอยละของดัชนีความเปนผลึก (CI) ของอนุภาคแบบ NLC มีคา
นอยกวา SLN แสดงวาอนุภาค  NLC มีความเปนอสัณฐานมาก กวา SLN และในตํารับท่ีมีการกักเก็บ
สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนไมพบพีคของสาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนน แสดงวาสาร ก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนสามารถเขา
กันไดดีกับตํารับ โดยเปลี่ยนจากรูปของผลึกไปอยูในสวนของไขมันในตํารับ  (Kesharwani R. et al., 
2016) ความกวางของพีคของอนุภาค NLC กวางกวาอนุภาค SLN เนื่องจากการเพ่ิมปริมาณน้ํามันทํา
ใหกราฟดูดกลืนความรอนในชวงหลอมเ หลวกวางข้ึน การเติมไขมันเหลวเพ่ิมข้ึนในตํารับทําใหการ
กลับมาเปนผลึกในระหวางการลดอุณหภูมิของข้ันตอนการผลิตชาลง (Teeranachaideekul V.      
et al., 2008) ในขณะท่ีอนุภาค NE ไมพบพีคของสารใดเลยเนื่องจากไมมีสวนประกอบของโอลิแว็กซ  
รวมถึง สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน สามารถเขากับตํารับไดดีเม่ือศึกษาคุณลักษณะทางกายภาพของ
สวนประกอบ  และอนุภาค ท่ีมีการกักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในท้ัง 3 รูปแบบโดยใช
เทคนิคการเลี้ยวเบนของรังสีเอ็กซ พบวาโอลิแว็กซและ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน มีความเปนผลึกสูง และ
เม่ือเตรียมเปนตํารับอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50  
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 ลักษณะความเปนผลึกของตํารับท้ัง 3 ชนิดนั้นลดลง และกราฟการเลี้ยวเบนของอนุภาคท้ัง 3 ชนิดมี
โครงรูปท่ีคลายกับกราฟการเลี้ยวเบนของ  poloxamer 188 ซ่ึงเปนสารลดแรงตึงผิวท่ีมีในอนุภาคท้ัง 
3 ชนิด เม่ือเปรียบเทียบกราฟการเลี้ยวเบนของอนุภาคท้ัง 3 ชนิดท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน 
กับอนุภาคท่ีไมมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน พบวาอนุภาคท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน
ของท้ัง 3 ตํารับกับอนุภาคท่ีไมมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์มีกราฟการเลี้ยวเบนท่ีเหมือนกัน และมีโครง
รูปท่ีแตกตางจากสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน  แสดงวาอนุภาคไขมันขนาดนาโนท้ัง 3 ชนิดสามารถกักเก็บ
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนภายในตํารับไดดี  การวัด ขนาดอนุภาคของอนุภาคไขมันขนาดนาโน ท่ีมีการ      
กักเก็บ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในท้ัง 3 รูปแบบ เม่ือวิเคราะหดวยเครื่อง Zetasizer 
nanoseries  มีขนาดอยูท่ีประมาณ 200 นาโมเมตร  ซ่ึงเปนการวัดขนาดอนุภาคดวยวิธี  photon 
correlation spectroscopy (PCS) โดยเปนการวัดความผันผวนของความเข มแสงท่ีกระเจิงเนื่องจาก
การเคลื่อนท่ีของอนุภาค ท้ังนี้วิธีนี้ไมใชการวัดขนาดอนุภาคโดยตรง แตเปนการวัดผลของการกระเจิง
แสง ซ่ึงใชเพ่ือการคํานวณอนุภาคตอไป ในขณะท่ีการวัดขนาดอนุภาคโดยการใชกลองจุลทรรศนแรง
อะตอม (atomic force microscopy, AFM) เปนการวัดแรงอะตอมซ่ึงเกิดข้ึนระหวางพ้ืนผิวตัวอยาง
และปลายแหลมของ AFM ซ่ึงนอกจากใชในการตรวจสอบขนาดอนุภาคแลว ยังใหขอมูลสามมิติของ
อนุภาคดวย ซ่ึงอนุภาคไขมันขนาดนาโน ท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบ 
SLN ท่ีวัดดวยวิธี PCS มีขนาดอนุภาคใกลเคียงกับขนาดอนุภาคท่ีวัดดวยวิธี AFM ในขณะท่ีอนุภาค
ไขมันขนาดนาโนท่ีมีการกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 ในรูปแบบ NLC ท่ีวัดดวยวิธี AFM 
มีขนาดอนุภาคท่ีแตกตางจากวิธีการวัดแบบ PCS อาจเนื่องจากการเปลี่ยนแปลงโครงสรางไขมันใน
ระหวางการเตรียมตัวอยางโดยการทําใหแหงเพ่ือวัดขนาดดวยวิธี AFM ซ่ึงองคประกอบของอนุภาค 
NLC มีไขมันเหลวและน้ําเปนสวนประกอบมากกวาอนุภาค SLN อนุภาค NLC จึงมีการเปลี่ยนแปลง
โครงสรางท่ีมากกวาอนุภาค SLN (Teeranachaideekul V. et al., 2008) 
 5.1.5 การทดสอบการปลดปลอยสาร และการซึมผานทางผิวหนังของ สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน
จากอนุภาคไขมันขนาดนาโน 
  การทดสอบการปลดปลอย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน จากอนุภาคไขมันขนาดนาโนท้ัง          
3 รูปแบ บ และสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในน้ํามันงาจากเมมเบรนแยกสาร (dialysis 
membrane) โดยวิเคราะหจากปริมาณเซซามินและเซซาโมลินในสารละลายตัวกลาง พบวาการ
ปลดปลอยสารจากอนุภาคขนาดนาโนเมตรท้ัง 3 รูปแบบ มีการปลดปลอยสารท่ีรวดเร็วในชวงแรก 
และมีการปลดปลอยสารไดเร็วกวาสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ ลิกแนนในน้ํามันงา  ซ่ึงสารละลายสารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนนท่ีมีความเขมขนของเซซามินและเซซาโมลินท่ีมากกวา แตกลับมีการปลดปลอยสารท่ีชา
กวา เนื่องมาจากโมเลกุลของตัวยาจํานวนมากพยายามแพรออกมาทําใหเกิดการขวาง (hindering 
effect) การแพร (Wissing SA and Muller RH., 2002) ในกรณีของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีมีการ 
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กักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอยละ 0.50 อนุภาค SLN ปลดปลอยสารไดเร็วกวา NLC และ NE 
ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE มีรูปแบบการปลดปลอยสารท่ีใกลเคียงกัน เม่ือพิจารณาถึงคารอยละ
การกักเก็บสารในอนุภาค พบวาอนุภาค SLN มีคารอยละในการกักเก็บสารนอยกวาอนุภาค NLC และ 
NE จึงคาดวาสารท่ีถูกปลดปลอยมานาจะสะสมอยูท่ีผิวอนุภาค แทนท่ีจะถูกหอหุมในเมทริกซไขมัน  
(zur Muhlen A., Schwarz C. and Mehnert W., 2007) การปลดปลอยสารออกมาอยาง รวดเร็วใน
ครึ่งชั่วโมงแรกจนถึงชั่ วโมงท่ี 6 เรียกวา initial burst release ซ่ึงจะชวยใหมีฤทธิ์ในการรักษาทันที 
จากนั้นปริมาณสารยังคงปลดปลอยออกมาเรื่อย  ๆ และเริ่มคงท่ีในชั่วโมงท่ี 12 และปลดปลอยสารมา
ไดเกือบท้ังหมดในชั่วโมงท่ี 48 ซ่ึงเปนชวงท่ีความเขมขนของสารภายในถุงเมมเบรนกับสารละลาย
ตัวกลางมีความเขมขนท่ีเทากัน เรียกวา steady state การกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในรูปแบบ
ของอนุภาคไขมันจึงมีรูปแบบการปลดปลอยแบบ เนิ่น (sustained release) เนื่องจากสารสําคัญ
ภายในอนุภาคจะคอย ๆ ถูกปลดปลอยออกสูวัตภาคภายนอก  
  รูปแบบการปลดปลอยสารจะ สอดคลองกับการทดสอบการซึมผานทางผิวหนังสุกรแรก
เกิด โดยสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ในอนุภาคขนาดนาโนสามารถซึมผานชั้นผิวหนังไดดีกวารูปแบบของ
สารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนในน้ํามันงา โดยคา steady state flux ของอนุภาคไขมันขนาดนาโน
ท่ีกักเก็บสาร ลิกแนนรอยละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE มีคามากกวาของสารละลาย สารก่ึง
บริสุทธิ์ลิกแนนรอยละ 0.50 ในน้ํามันงา รูปแบบในการปลดปลอยสารเปนปจจัยหนึ่งท่ีชวยใหการซึม
ผานผิวหนังของอนุภาคไขมันท้ัง 3 รูปแบบดีกวา การปลดปลอยสารข องสารละลาย สารก่ึงบริสุทธิ์ลิ
กแนนในน้ํามันงา นอกจากนั้นสารลดแรงตึงผิวท่ีเปนสวนประกอบในอนุภาคไขมันขน าดนาโน สงผล
ตอการแทรกซึมของผิว ทําใหสารท่ีกักเก็บในรูปแบบอนุภาคสามารถซึมผานผิวหนังไดดีกวาในรูปแบบ
สารละลาย และคาการกักเก็บตัวยาเปนปจจัยสําคัญอยางหนึ่งในการซึมผานผิว (Chen H. et al., 
2006) ขนาดอนุภาคเปนหนึ่งปจจัยท่ีชวยนําสงสารเขาสูชั้นผิวหนัง โดยอนุภาค SLN มีขนาดอนุภาคท่ี
ใหญท่ีสุด คือ 200 นาโมเตร ในขณะท่ีอนุภาค NLC และ NE อยูในชวง 170-180 นาโนเมตร อัตรา
การแพรผาน  (steady state flux ) ผิวหนังสุกรของอนุภาค SLN จึงนอยกวา NLC และ NE และ
อนุภาค NLC มีอัตราการแพรผานของสาร  เซซามิน และเซซาโมลินท่ีมากกวา อนุภาคในรูปแบบ NE 
ซ่ึงสอดคลองกับงานวิจัยของ Teeranachaideekul และคณะ (2008 ) ท่ีทดสอบผลของการปรับ
สัดสวนน้ํามันตอการแทรกซึมของตัวยาจาก NLC พบวา NLC ทําใหปริมาณสีฟลูโอเรสเซนไนลเรด 
(Nile red) กระจายเขาไปในผิวหนังไดมากกวานา โนอิมัลชัน โดย NLC ท่ีมีสัดสวนของน้ํามันนอยจะ
ทําใหมีการสะสมของสีท่ีหนังกําพรามาก และเม่ือเพ่ิมสัดสวนน้ํามันใน NLC ทําใหปริมาณสีซึมลึกสู
หนังแท การปลดปลอยสีของบริเวณหนังแทท่ีสูงข้ึนเนื่องจากการปลดปลอย สารท่ีสูงจาก NLC ท่ีมี
ปริมาณน้ํามันสูง รวมกับผลการปกคลุมทําใหสีสามารถซึมลึกสูผิวหนังชั้นลึกได  
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 5.1.6 ทดสอบความคงตัวของอนุภาคไขมันขนาดนาโนท่ีกักเก็บ สารกึ่งบริสุทธิ์ลิกแนน ใน
รูปแบบ SLN, NLC และ NE 
  เม่ือทดสอบความคงตัวทางกายภาพ ของอนุภาคไขมัน ท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน รอย
ละ 0.50 ในรูปแบบ SLN, NLC และ NE ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส , 25 องศาเซลเซียส และ 40
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 เปนเวลา 3 เดือน พบวา ท้ัง 3 ตํารับมีลักษณะเปน
คอลลอยด สีขาว  มีลักษณะทึบแสง  ไมมีการแ ยกชั้น และเปน   เจลขน ดังนั้นอุณ หภูมิและความชื้น
สัมพัทธไมมีผลตอความคงตัวทางกายภาพของท้ัง 3 ตํารับ เม่ือนําตํารับไปวัดขนาด และคาการ
กระจายของอนุภาคดวยเครื่อง Zetasizer nanoseries พบวาท่ีอุณหภูมิ 40องศาเซลเซียส ทุกตํารับมี
ขนาดอนุภาคท่ีลดลงและแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากขนาดในวันเริ่มต น แตอยางไรก็ตาม
ขนาดอนุภาคของทุกตํารับอยูในชวงท่ี ใกลเคียง  200 นาโนเมตร ซ่ึงเปนเปาหมายในการพัฒนาตํารับ
เพ่ือนําสง สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน เขาสูชั้นผิวหนัง โดยท่ัวไปอุณหภูมิมีผลตอ ความหนืดระดับจุลภาค 
(microviscosity) ของตัวอยาง โดยอุณหภูมิท่ีเพ่ิมข้ึน เปนเหตุใหความหนืดระดับจุลภาพลดลง จึงทํา
ใหตัวอยางเกิดการสูญเสียความคงสภาพ (Freitas C. and Muller RH., 1998) อุณหภูมิท่ีเหมาะสม
ในการเก็บรักษาตํารับ เพ่ือรักษาความคงตัวทางกายภาพ ข้ึนอยูกับสวนประกอบของตํารับดวย 
ตัวอยางเชน อุณหภูมิท่ีเหมาะในการเก็บรักษาตํารั บ SLN ท่ีมี Compritol เปนสวนประกอบ คือท่ี 8 
องศาเซลเซียส (Freitas C. and Muller RH., 1998) ในขณะท่ีอุณหภูมิท่ีเหมาะในการเก็บรักษาตํารับ 
SLN ท่ีมี Trilaurine และ phospholipid เปนสวนประกอบ คือ ท่ี 20 องศาเซลเซียส (Heiati H., 
Tawashi R. and Phillips NC., 1996)  
  เม่ือพิจารณา สารเซซามินและสารเซซาโมลินท่ีคงเหลือในตํารับ เม่ือเก็บไวท่ี อุณหภูมิ 4 
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75, 25 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 และ 40 
องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธรอยละ  75 เปนเวลา 3 เดือน พบวาอนุภาค SLN เม่ือเก็บท่ีอุณหภูมิ  
40  องศาเซลเซียส  มีปริมาณสารสําคัญท้ัง 2 ชนิดคงเหลือนอยกวารอยละ 60 ในขณะ ท่ีการ
เปลี่ยนแปลงปริมาณรอยละของสารเซซามิน และเซซาโมลิน ท่ีคงเหลือของอนุภาค NLC และ NE เม่ือ
เก็บรักษาเปนเวลา 3 เดือน พบวามีปริมาณเซซามินท่ีลดลง แตปริมาณเซซาโมลินท่ีคงเหลือเพ่ิมข้ึน 
โดยมีรายงานวาสารเซซามินสามารถเปลี่ยนโครงสรางเปนเซซาโมลินไดดวย กลไกทางเคมี  (Dar AA. 
and Arumugam N., 2013) ในกระบวนการสังเคราะหเซซาโมลิน  พบวาการเติมหมูออกซิเจนไป
ระหวางหมูฟูแรนและวงแหวนอะโรม าติก โดยเอนไซม Cytochrom P450 CYP92B14 ท่ีชวยใน
ปฏิกิริยา oxygenation ของการเปลี่ยนเซวามินไปเปนเซวาโมลินและเซซามินอล (Maruta J., et al., 
2017) ซ่ึงในระหวางการเก็บรักษา อาจมีกลไกท่ีกระตุนใหเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสรางจาก สาร     
เซซามินไปเปนสารเซซาโมลิน  
 
 
 
 
 
 



72 

5.2 สรุปผลการวิจัย 
 พบสารเซซามิน และเซซาโมลินในสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีสกัดจากน้ํามันงาดําแบบสกัดเย็น และ
สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนท่ีไดมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดดีกวาน้ํามันงา สวนสารมาตรฐานเซซามอลมี
ฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระไดดีกวาวิตามินซี  ไมพบฤทธิ์ในการตานเอนไซม เจลาติเนส  และเอนไซม
อีลาสเตส เม่ือทดสอบแบบ in vitro เม่ือทดสอบในสารละลายสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ท่ีความเขมขน
สูงสุดได สวนประกอบท่ีเหมาะสมสําหรับอนุภาคไขมันขนาดนาโน คือ ปริมาณไขมันรวม รอยละ 7.50 
สารลดแรงตึงผิว รอยละ 5.00 และสัดสวนของน้ํามันงาท่ี รอยละ 30 ของปริมาณไขมันรวม  อนุภาค
ขนาดนาโนสามารถกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนไดมากท่ีสุดท่ีรอยละ 0.50 นอกจากนี้รูปแบบอนุภาค
ไขมันขนาดนาโน ชวยในการปลดปลอย และการซึมผานของ สารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน ไดเร็วกวารูปแบบ
สารละลาย สารก่ึงบริสุ ทธิ์ลิกแนน ในน้ํามันงา  อุณหภูมิสูงมีผลตอลักษณะทางเคมีของอนุภาคไขมัน
ขนาดนาโนท่ีกักเก็บสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนน โดยเฉพาะรูปแบบ NLC และ NE  
 
5.3 ขอเสนอแนะ 
 เซซามิน และเซซาโมลิน อาจไมพบการยับยั้งการทํางานของเอนไซมเจลลาติเนส และอีลาสเตส 
แตอาจมีคุณสมบัติในการสรางคอลลาเจน ดังนั้น ควรทดสอบฤทธิ์ในการ กระตุนการ สรางคอลลาเจน
ของสารก่ึงบริสุทธิ์ลิกแนนโดยการทดสอบกับเซลลไฟโบรบลาสต  และควรศึกษาถึงกลไกในการเปลี่ยน
โครงสรางเซซามินและเซซาโมลินเม่ือใชทางผิวหนังตอไป 
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