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ABSTRACTABSTRACTABSTRACTABSTRACT    

Fatty acids have been used as components in many products including food, cosmetics and 

medicines. Nowadays, fatty acids have also been employed in the pharmaceutical field due to their various 

properties. These properties include antimicrobial activities, anti-prostate growth and protection of the 

prostate cell structure. Some physicochemical properties of fatty acids can modify the properties of 

pharmaceutical products or drug molecules by, for instance, increasing the dissolution, permeability and 

absorption, and stability of the drug molecules or drug delivery system, improving the clinical effectiveness 

or controlling drug release. Factors affecting the properties of products prepared from fatty acids are 

fabrication techniques, product components, lipase enzymes and the melting point. Fatty acids are 

interesting for use in pharmaceuticals owing to their biocompatibility and low toxicity properties. 

 

KeywordsKeywordsKeywordsKeywords:::: fatty acid, application, pharmaceuticals 
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บทนํา  
กรดไขมัน (fatty acid) มีโครงสร!างโมเลกุลที่สําคัญ

สองส�วน คือ ส�วนสายโซ�ของอะตอมคาร�บอน (carbon 
chain) ซ่ึงเป8นส�วนไม�มีข้ัว และส�วนกรดคาร�บอกซิล 
(carboxyl group) ซ่ึงเป8นส�วนมีข้ัว กรดไขมันเป8นสารที่
พบได!ในธรรมชาติ โดยมักพบในรูปที่อะตอมคาร�บอนเรียง
เป8นสายยาวไม�เป8นแขนง ซ่ึงหากโครงสร!างมีพันธะคู�ในสาย
คาร�บอนหรือมีหมู�ฟJงก�ชันอ่ืน ๆ เรียกว�ากรดไขมันไม�อ่ิมตัว 
(unsaturated fatty acid) และหากไม�มีพันธะคู�หรือหมู�
ฟJงก�ชันใด ๆ ในสายคาร�บอนเลยจัดเป8นกรดไขมันอ่ิมตัว 
(saturated fatty acid) ความแตกต�างของจํานวน
คาร�บอนอะตอม การมีหรือไม�มีพันธะคู� และตําแหน�ง
พันธะคู�ที่ต�างกันในสายโซ�คาร�บอน มีผลให!กรดไขมันมี
สมบัติทางเคมีฟFสิกส�ที่แตกต�างกันออกไป กรดไขมันมักมี
จํานวนคาร�บอนอะตอมต�างกัน ดังแสดงในตารางที่ 1 ซ่ึงมี
จํานวนคาร�บอน 5 - 26 อะตอมในโมเลกุล กรดไขมันมี
การประยุกต�ใช!ในทางเคร่ืองสําอาง ยา และอาหาร อย�าง

แพร�หลาย เช�น การใช!เป8นส�วนประกอบใน สบู � โลชัน 
ครีมรองพื้น หรือใช!เป8นสารช�วยในตํารับยา เช�น ยาเม็ด 
และยาครีม1 

นอกจากการใช!กรดไขมันเป8นส�วนผสมในผลิตภัณฑ�
ต�าง ๆ แล!ว ในแง�ของฤทธิ์ทางชีวภาพของกรดไขมันเองนั้น 
พบว�ากรดไขมันต�างชนิดมีฤทธิ์ทางชีวภาพที่น�าสนใจด!วย 
เช�น ฤทธิ์ต!านเชื้อจุลชีพทั้งเชื้อรา มาลาเรีย และแบคทีเรีย 
โดยฤทธิ์ต!านเชื้อราพบได!ทั้งในกรดไขมันอ่ิมตัวและไม�
อ่ิมตัว และหากกรดไขมันยิ่งมีสายคาร�บอนที่ยาวจะเพิ่ม
ฤทธิ์ต!านเชื้อรา เช�น กรดเพนทาโนอิก (pentanoic acid) 
มีฤทธิต!านเชื้อ Myrothecium verrucaria และ 

Trichoderma viride ส�วนกรดคาไพรลิกมีฤทธิ์ต!านเชื้อได!
หลายชนิด ได!แก� Alernaria solani, Cucumerinum 

lagenarium, Fusarium oxysporum, Kluyveromyces 

marxianus, Myrothecium verrucaria, Saccharomyces 

cerevisiae และ Trichoderma viride โดยกลไกต!าน
เชื ้อราดังกล�าว เกิดจากการรบกวนเยื ่อหุ!มเซลล�

 
ตารางที่ 1 กรดไขมันอ่ิมตัวที่มีความยาวของจํานวนคาร�บอนแตกต�างกัน 
 

ชื่อไทย ชื่ออังกฤษ องค�ประกอบทางเคมี 

กรดเพนทาโนอิก  pentanoic acid CH3(CH2)3COOH 

กรดเฮกชาโนอิก hexanoic acid CH3(CH2)4COOH 

กรดเฮปทาโนอิก heptanoic acid CH3(CH2)5COOH 

กรดคาไพรลิก caprylic acid CH3(CH2)6COOH 

กรดคาพริก capric acid CH3(CH2)8COOH 

กรดลอริก lauric acid CH3(CH2)10COOH 

กรดไมริสติก myristic acid CH3(CH2)12COOH 

กรดปาล4มิติก  palmitic acid CH3(CH2)14COOH 

กรดสเตียริก stearic acid CH3(CH2)16COOH 

กรดอะราคิดิก arachidic acid CH3(CH2)18COOH 

กรดเบฮินิก behenic acid CH3(CH2)20COOH 

กรดลิกโนซีริก lignoceric acid CH3(CH2)22COOH 

กรดซีโรติก cerotic acid CH3(CH2)24COOH 
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การรบกวนเอนไซม�ที่สําคัญในการเจริญเติบโตของเชื้อรา 
และการยับยั้ ง เมตาบอลิซึม เช�น 2-bromo 14:0, 
3-oxa 14:0, 2-methoxy  มีฤทธิ์ยับยั้ ง เอนไซม� 
N-myristoyltransferase2 กรดไขมันลอริกและอนุพันธ�
ของกรดลอริกมีฤทธิ์ต!านเชื้อแบคทีเรียที่ก�อให!เกิดสิวคือ 
เข้ือ Propionibacterium acnes3 กรดไขมันไม�อ่ิมตัว 
เช�น กรดอีโคซะเพนตะอีโนอิก (eicosapentaenic acid) 
และกรดโดโคซะเฮกซะอีนิก (docosacexaenoic acid) 
ช�วยเพิ่มการซึมผ�านผิวหนังหรือเยื่อบุช�องปาก รวมถึง
สามารถใช!เป8นยาระบายอ�อน ๆ ได!4 ในการทดสอบในหนู
ทดลองพบว�ากรดลอริกและกรดไมริสติกเป8นกรดไขมันที่
ปDองกันไม�ให!ต�อมลูกหมากขยายตัวได!อย�างมีนัยสําคัญและ
ช�วยปกปDองเนื้อเยื่อของต�อมลูกหมาก5 
 

การประยุกต	ใช�กรดไขมันทางเภสัชกรรม 
 

มีการนํากรดไขมันมาใช!เป8นองค�ประกอบของตํารับ
ข้ีผึ้ง ครีม และยาเหน็บ โดยมีส�วนทําให!ตํารับมีความแข็ง
และคงรูป โดยกรดไขมันที่นิยมใช!ในเภสัชภัณฑ�เหล�านี้ คือ 
กรดกรดสเตียริกและกรดไมริสติก โดยผสมร�วมกับน้ํามัน
เพื่อปรับลดให!ได!ระดับความแข็งคงรูป หรืออุณหภูมิการ
หลอมที่ต!องการ นอกจากนี้กรดไขมันยังมีรายงานการ
ศึกษาวิจัย หรือใช!ประโยชน�ทางเภสัชกรรมในด!านอ่ืน ๆ 
ดังต�อไปนี้  (โดยได!สรุปการประยุกต�ใช!กรดไขมันทาง
เภสัชกรรมไว!ในตารางที่ 2) 
 

1. การเพ่ิมการละลาย 
มีการใช!กรดไขมันในการเพิ่มการละลายของสาร 

เช�น วิตามินอี โดยใช!กรดไขมันอ่ิมตัว คือ กรดไมริสติกมา
กระจายตัวในระดับโมเลกุลกับวิตามินอีร�วมกับอัลบูมินจาก
ไข� (egg albumin) ด!วยกระบวนการโซลิคดิสเพอร�ชัน  
(solid dispersion) ในสัดส�วน วิตามินอี : อัลบูมินจากไข� : 
กรดไมริสติก (1:5:0.5 โดยน้ําหนัก) โดยการบดผสม
ร�วมกันในโกร�ง พบว�าวิธีนี้ช�วยทําให!วิตามินอีมีอัตราการ
ละลายที่ดีข้ึนประมาณสองเท�า จากการที่กรดไขมันชนิด
ดังกล�าวสามารถก�อไมเซลล�ข้ึน ทั้งนี้ยืนยันจากการที่ค�าแรง

ตึงผิวของตัวกลางที่ลดลงด!วย ดังนั้นนอกจากการที่สารอยู�
ในสภาพการกระจายตัวระดับโมเลกุลจากการที่เตรียมผ�าน
วิธีโซลิคดิสเพอร�ชัน ยังมีผลมาจากการที่กรดไขมันที่ใช!นั้น
ก�อไมเซลล�และลดแรงตึงผิวทําให!วิตามินเปgยกตัวกลางได!
มากข้ึน การละลายที่ดีข้ึนดังกล�าวส�งผลให!ระดับสารนี้ใน
กระแสเลือดเพิ่มข้ึนอย�างมีนัยสําคัญเม่ือเทียบกับการใช!
วิตามินอย�างเดียว ุ6 

ระบบ cubic liquid crystalline ที่ประกอบไป
ด!วยกรดลอริก และโมโนลอริน (monolaurin) ในตัวทํา
ละลายจําลองของเหลวในลําไส!เล็ก (สารละลายบัฟเฟอร�
พีเอช 6.5) ที่มีสัดส�วนกรดลอริก : โมโนลอริน เป8น 4:1 ใน
ระดับความเข!มข!นร!อยละ 38 โดยน้ําหนัก ในสารละลาย
บัฟเฟอร�พีเอช 6.5 เตรียมโดยการผสมสารเข!าด!วยกัน 
พบว�าส�วนประกอบดังกล�าวสามารถละลายยาซินนาริซีน 
(c innar iz ine)  ได!มากกว�าการละลายของยานี้ ใน
สารละลายบัฟเฟอร�พีเอช 6.5 ได!ถึงสองแสนเท�า สามารถ
เพิ่มระดับการปลดปล�อยยานี้ในช�วงแรกไปถึงความเข!มข!น
ที่ต!องการที่เวลา 4 ชั่วโมง เนื่องจากการเพิ่มการละลาย
ของยานี้ และยังควบคุมการปลดปล�อยยาแบบเนิ่นต�อไป7 

 

2. การเพ่ิมการดูดซึมยาทางเดินอาหาร 
การรับประทานยาเป8นการบริหารยาที่ได!รับความ

นิยมมากที่สุด เนื่องจากเป8นวิธีที่สะดวกและยาสามารถ
กระจายสู�ส�วนต�าง ๆ ของร�างกาย จากการดูดซึมเข!าสู�
กระแสโลหิตและกระจายตัวไปยังบริเวณที่ต!องการ ลําไส!
เล็กเป8นบริเวณหลักของการดูดซึมอาหารและยาของ
ร�างกายมนุษย� การศึกษาการใช!กรดไขมันเพื่อเพิ่มการดูด
ซึมสารมีรายงานไว!ดังนี้  มีการศึกษาด!วยเทคนิคการ
ถ�ายภาพและติดตามการดูดซึมสารแมนนิทอลที่ติดฉลาก
สารฟลูออเรสเซนต� พบว�ากรดไขมันคาพริกในรูปเกลือ
โซเดียมช�วยเพิ่มการดูดซึมยาหรือโมเลกุลที่ชอบน้ําใน
ทางเดินอาหาร ด!วยกลไกการเปFดช�องว�างระหว�างเซลล�
แ ล ะ เ พิ่ ม ก า ร ซึ ม ผ� า น ท า ง เ ซ ล ล�  (transcellular 
permeation)8 นอกจากนี้มีการใช!โซเดียมคาเพลทในการ
เพิ่มการดูดซึม antisense oligonucleotide ทดสอบใน
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สุนัขชนิด beagle dog จํานวน 14 ตัว เป8นเพศผู!และเพศ
เมียจํานวนที่เท�ากัน โดยแบ�งสุนัขเป8นสองกลุ�ม กลุ�มแรก
ได! รับยา โดยการ รับประทาน  ทั้ งนี้ ไ ด! รั บยา เ ม็ดที่
ประกอบด!วยสารออกฤทธิ์นี้ 80.31 มิลลิกรัมและโซเดียม
คาเพลท 330 มิลลิกรัม วันละ 3 คร้ัง ติดต�อกันเป8นเวลา 
7 วัน  และกลุ�มที่สองโดยการฉีดซึ่งมีสารออกฤทธิ์นี้ 
0.5 มิลลิกรัมต�อกิโลกรัม ติดต�อกันเป8นเวลา 7 วัน พบว�า
การให!ยาโดยการรับประทานสามารถเพิ่มการดูดซึม 
antisense oligonucleotide ได!ร!อยละ 1.4 ของการฉีด
เข!าหลอดเลือดดํา9 

 

3 .  ก า ร เ พ่ิ ม ก า ร ซึ ม ผ, า น ผิ ว ห นั ง  ( s k i n  
p e r m e a b i l i t y )  

เนื ่อ งจากผิวหนังประกอบด!วยชั้นสตราตัม
คอร�เนียม (stratum corneum) เป8นปราการปกปDอง
ผิวหนังจากการแทรกซึมของสารจากภายนอกที่ดี ดังนั้น
การนําส�งยาผ�านทางผิวหนังจึงเป8นสิ่งที่ท!าทายและมัก
จําเป8นต!องหาวิธีเพิ่มการซึมผ�าน ซ่ึงการใช!สารเคมีเพื่อเพิ่ม
การซึมผ�านผิวหนังเป8นวิธีการหนึ่งที่นิยม สําหรับกลไกการ
เพิ่มการซึมผ�านผิวหนังของกรดไขมัน เกิดจากกรดไขมันไป
รบกวนชั้นไขมันที่เยื่อหุ!มเซลล�ของเซลล�ผิวหนังชั้นสตราตัม
คอร�เนียมและเพิ่มความเป8นของเหลวของไขมัน (lipid 
fluidity) กรดไขมันที่มีรายงานว�ามีสมบัติเพิ่มการซึมผ�าน
ผิวหนัง ได!แก� กรดลอริก กรดลิโนเลอิก กรดลิโนเลนิก 
กรดไมริสติก กรดโอเลอิก กรดปาล�มิติก กรดสเตียริก และ 
กรดไอโซสเตียริก10 การเพิ่มการซึมผ�านของไฟโกสติกมีน 
(physostigmine) โดยใช!กรดไขมัน อาศัยกลไกการเพิ่ม
การละลายของไฟโกสติกมีนและการรบกวนชั้นไขมันที่เยื่อ
หุ!มเซลล�ของเซลล�ผิวหนังชั้นสตราตัมคอร�เนียม11 โดย
พบว�าการเพิ่มความยาวสายคาร�บอนของกรดไขมันจาก
จํานวนคาร�บอน 8 อะตอม จนถึง 18 อะตอม ช�วยให!การ
ซึมผ�านสารไฟโกสติกมีนได!มากขึ้นหากใช!ตัวกลางเป8น
โพรพิลีนไกลคอล เนื่องจากลดการเกิดคู�อิออน (ion pair) 
จากการที่ความมีข้ัวของตํารับนี้ลดลง ขณะที่การเพิ่มความ
ยาวสายคาร�บอนของกรดไขมันดังกล�าวนี้โดยใช!ตัวกลาง

เป8นน้ํามันแร� (mineral oil) มีผลให!การซึมผ�านของสาร
ไฟโกสติกมีนลดลง เนื่องจากมีผลเพิ่มทั้ งขนาดและ
ความชอบไขมัน ซ่ึงลดทั้งการละลายและการเคลื่อนที่ของ
สารผ�านชั้นผิวหนังที่มีน้ําเป8นองค�ประกอบ โดยพบว�ากรด
โอลิอิกในน้ํามันแร�เพิ่มการซึมผ�านผิวหนังของไฟโกสติกมีน
ได!มากที่สุด 

 

4. การควบคุมการปลดปล,อยสาร 
อนุภาคนาโนไขมันแข็ง (solid lipid nanoparticles, 

SLN) มีขนาดอนุภาคในช�วง 1- 1,000 นาโนเมตร ระบบนี้
เตรียมโดยการเปลี่ยนระบบอิมัลชันมาเป8นไขมันแข็งขนาด
นาโน โดยไขมันนี้สามารถแข็งตัวได!ที่อุณหภูมิห!อง และ
อนุภาคของไขมันจะกระจายในสารละลายสารลดแรงตึงผิว
ที่ทําหน!าที่เป8นสารเพิ่มความคงตัว ส�วนประกอบโดยทั่วไป
ของระบบอนุภาคไขมันแข็งประกอบไปด!วย ไขมัน สารก�อ
อิมัลชัน และ น้ํา ในส�วนของไขมัน มีหลายชนิด ได!แก� 
ไตรกลีเซอไรด� (เช�น tristearin) partial glycerides 
กรดไขมัน (เช�น กรดสเตียริก) คลอเลสเตอรอล รวมทั้ง
แวกซ� (เช�น cetyl palmitate) ส�วนสารก�ออิมัลชันใช!ได!
หลายชนิดทั้งนี้จะพิจารณาจากประจุและน้ําหนักโมเลกุล 
สารก�ออิมัลชันที่ใช!นั้นจะเป8นสารเพิ่มความคงตัวของ
อนุภาคไขมัน ยาหรือสารออกฤทธิ์ที่บรรจุในอนุภาคไขมัน
แข็งจะได!รับการปกปDองจากภายนอก และควบคุมการ
ปลดปล�อยยาจากไขมันที่ หุ!มอยู�  อีกทั้ งประจุลบบน
โครงสร!างกรดไขมันสามารถผลักประจุบนอนุภาคอ่ืนทําให!
ลดการเกาะกลุ�มกันของอนุภาคได!12 การบรรจุยาในอนุภาค
นาโนไขมันแข็ง อาทิ การบรรจุยาเอ็นโรฟล็อกซาซิน 
(enrofloxacin) โดยใช!กรดเตตระเดคาโนอิก กรด
ปาล�มิติก และกรดสเตียริก เป8นสารก�อเมทริกซ�  ด!วยวิธี
โฮโมจีไนเซชัน (homogenization) ร�วมกับการใช!คลื่น
เสียงความถี่สูง (ultrasonication) โดยใช!สารละลาย
พอลิไวนิลแอลกอฮอล�เป8นสารลดแรงตึงผิว ปริมาณกรด
ไขมันต�อยาในสัดส�วน 9:1 พบว�าการปลดปล�อยยานี้จาก
อนุภาคนาโนไขมันแข็งที่ เตรียมจากกรดไขมันที่ มีสาย
คาร�บอนยาวจะช!ากว�าระบบที่ ใช!กรดไขมันที่ มีสาย
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คาร�บอนสั้น เนื่องจากความแข็งแรงของกรดไขมันที่มีสาย
คาร�บอนยาวที่มากกว�า13 การบรรจุยาไซโคสปอริน เอ 
(cyclosporin A) ในเมทริกซ�ของอนุภาคนาโนที่เตรียมจาก
กรดสเตียริก โดยเตรียมด!วยวิธี melt-homogenization 
ทําให!ยาปลดปล�อยได!ช!ากว�าจึงมีระดับยาในกระแสโลหิตที่
คงอยู�ได!ยาวนานกว�าตํารับทางการค!าที่เตรียมในรูปไมโคร
อิมัลชัน เพราะพื้นที่ผิวในการปลดปล�อยยาจากอนุภาค
นาโนของกรดไขมันนี้น!อยกว�าจากไมโครอิมัลชัน14 

การบรรจุยา betamethasone-21-acetate ใน

อนุภาคนาโนที่เตรียมจาก poly-ε-caprolactone ร�วมกับ
กรดสเตียริก และเคลือบอนุภาคด!วยกรดโอเลอิก เตรียม
โดยวิธีการแทนที่ตัวทําละลาย (solvent displacement) 
อนุภาคนาโนดังกล�าวสามารถควบคุมการปลดปล�อยยาได!
ยาวนานมากกว�า 1 เดือน รวมทั้งมีผลให!มีความเข!มข!น
ของยาที่สูงในบริเวณที่ทาและเพิ่มการออกฤทธิ์ให!นานข้ึน 
กรดไขมันที่ใช!ในการเคลือบอนุภาคนาโนไขมันซํ้าอีกรอบ
หนึ่งสามารถเพิ่มประสิทธิภาพของยาและลดการเสื่อม
สลายของยาได! รวมถึงช�วยเพิ่มการซึมผ�านผิวหนังของยา
ได!ด!วย15 

นอกจากการบรรจุยาในรูปแบบอนุภาคนาโนไขมัน
แข็งแล!ว ยังมีการบรรจุยาในกรดไขมันและเตรียมหรือข้ึน
รูปแบบอ่ืน ๆ  ด!วย เช�น การบรรจุยาธีโอฟFลลิน (theophylline) 
ในกรดสเตียริกที่ มีการรีดเป8นรูปกระบอกซ่ึงทําให!ยา
ปลดปล�อยช!าและออกฤทธิ์ได!นาน16 และยังมีการบรรจุยา
เมโทโพรลอลทาร�เทต (metroprolol tartate) ซ่ึงเป8นยา
ละลายน้ําดีในเมทริกซ�ผสมระหว�างกรดสเตียริกกับ 
พอลิเอทิลีนออกไซด� (polyethylene oxide) หรือ บรรจุ
ยาอะเซตามิโนเฟน (acetaminophen) หรือ ธีโอฟFลลินใน
เมทริกซ�ผสมระหว�างกรดไขมัน เช�น กรดสเตียริกกับพอลิ
เอทิลีนไกลคอล (polyethylene glycol) ด!วย
กระบวนการ hot melt extrusion ทําให!ควบคุมการ
ปลดปล�อยยาได!17,18 อินซูลินเป8นสารออกฤทธิ์ที่มีรายงาน
การนํามาควบคุมการปลดปล�อยโดยอาศัยการเตรียมเป8น
รูปแบบยาฝJงที่ใช!กรดปาล�มิติกในการข้ึนรูป พบว�าสามารถ

ควบคุมการปลดปล�อยอินซูลินให!เป8นแบบเนิ่นเพื่อลด
ระดับน้ําตาลในเลือดของหนูทดลอง19 

 

5. การเพ่ิมความคงตัวของตัวยาหรือระบบนําส,งยา 
จากสมบัติของกรดไขมันซ่ึงมีประจุลบบนโครงสร!าง

ทําให!สามารถจับกับสารอ่ืนที่มีประจุตรงข!ามได!และอาจก�อ
ตัวเป8นสารประกอบเชิงซ!อนที่มีความชอบน้ําลดลง ทําให!
ปกปDองสารที่สลายตัวด!วยกระบวนการไฮโดรลิซิสได! เช�น
เอนไซม�ไลโซไซม� (lysozyme) เม่ือเกิดสารประกอบ
เชิงซ!อนกับโซเดียมโอเลเอตด!วยแรงทางประจุ มีความ
คงตัวดีกว�า เอนไซม�เดี่ยวเม่ือเก็บไว! .ในตัวทําละลาย 
dimethyl sulfoxide (DMSO) ที่อุณหภูมิ 80 องศา
เซลเซียส เป8นเวลา 60 ชั่วโมง20 การเตรียมอนุภาคนาโน
ไขมันแข็งที่บรรจุ astaxanthin ซ่ึงเป8นสารต!านอนุมูล
อิสระ โดยใช!กรดสเตียริกเป8นเนื้ออนุภาคและเตรียมด!วย
วิธี high pressure homogenization สามารถทําให!สาร 
astaxanthin มีความคงตัวทางเคมีและขนาดอนุภาคไม�
เปลี่ยนแปลงเม่ือเก็บรักษาไว!ที่ 4 และ 25 องศาเซลเซียส21 
นอกจากนี้กรดไขมันสามารถเพิ่มความคงตัวให!ระบบนําส�ง
ยาได! กรดไขมันอ่ิมตัวที่มีสายคาร�บอนยาว 12 - 20 อะตอม 
มีสมบัติในการทําให!โครงสร!างผนังสองชั้น (bilayer) ของ
ลิโพโซมที่ เตรียมจาก 1,2-dipalmitoyl-sn-glycero-3-
phosphocholine มีความคงตัวจากการเพิ่มสถานะความ
เป8นเจลและความแกร�งของผนัง ในขณะที่กรดไขมันที่มี
สายคาร�บอนยาว 8 - 10 กลับลดความคงสภาพดังกล�าว
เนื่องจากรบกวนความเป8นระเบียบของชั้นไขมัน22 

 

6. การเพ่ิมประสิทธิผลเชิงคลินิก 
โพรดรัก (Prodrug) เป8นสารที่เกิดจากการเชื่อม

ระหว�างโมเลกุลของตัวยาสําคัญหรือสารที่ออกฤทธิ์กับส�วน
ที่ทําหน!าที่ขนส�ง (transport moiety) ด!วยพันธะโควาเลนต� 
(ส�วนใหญ�เป8นพันธะโควาเลนต�) สารโพรดรักที่ได!ควรไม�มี
ฤทธิ์หรือมีฤทธิ์น!อยมากเม่ือเทียบกับโมเลกุลของตัวยา มี
ความปลอดภัยไม�มีพิษ  และสามารถปลดปล�อยโมเลกุลยา
ที่ออกฤทธิ์ ณ ตําแหน�งที่ต!องการ ทั้งนี้เพื่อลดการเกิด
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เมตาบอลิ ซึมของสารโพรดรักและหรือการทําลาย
สารสําคัญในบริเวณอ่ืนที่ไม�ต!องการ แต�หลังจากเข!าสู�
ร�างกายในบริเวณซ่ึงมีเอนไซม�ที่จําเพาะต�อการสลายพันธะ
ระหว�างโมเลกุลของสารออกฤทธิ์และหมู�ที่นํามาเชื่อมต�อ 
จะทําให!สารออกฤทธิ์ ณ บริเวณที่เป8นเปDาหมายนั้นได!  
การเตรียมโพรดรักมักอาศัยหลักการคล!ายคลึงกันคือการ
เพิ่มความชอบไขมัน การเติมหมู�ซ่ึงปDองกันการสลายตัว
ของสารออกฤทธิ์ และยังคงละลายในน้ําได!  ซ่ึงจะช�วยให!
สารในรูปโพรดรักซึมผ�านชั้นเซลล�เมมเบรนเข!าไปได!ใน
ปริมาณที่มากพอ  และเกิดการเปลี่ยนรูปเป8นโมเลกุลยาซ่ึง
เป8นสารออกฤทธิ์23 สําหรับการเชื่อมโมเลกุลยากับกรด
ไขมันจะอาศัยการสังเคราะห�โดยอาศัยปฏิกิริยาเคมี
ระหว�างหมู�คาบอกซิลิกของกรดไขมันกับหมู�ฟJงก�ชันของ
โมเลกุลยา24 การสังเคราะห�โดยเชื่อมโมเลกุลยาเมสซาลาซีน 
(mesalazine) ซ่ึงเป8นยารักษาอาการอักเสบในลําไส!ใหญ�

กับกรดอีโคซะเพนตะโนอิก (eicosapentaenoic acid) 
และกรดคาไพรลิก ให!อยู�ในรูปโพรดรัก สามารถเพิ่ม
ประสิทธิภาพการรักษาแผลในลําไส! และลดผลข!างเคียง
ต�าง ๆ จากการที่ยาดูดซึมเข!าสู�กระแสเลือด เนื่องจาก
โมเลกุลดังกล�าวมีความคงตัวในกระเพาะอาหารแต�
ปลดปล�อยโมเลกุลยาเมสซาลาซีนได!ดีในบริเวณลําไส!ใหญ�25 
การเชื่อมโมเลกุลยาด็อกโซรูบิซิน (doxorubicin) กับ
โมเลกุลกรดอัลฟwาลิโนเลอิก สามารถลดความเป8นพิษ
และเพิ่มประสิทธิภาพการยับยั้งมะเร็งทั้งการทดสอบใน
เซลล �มะ เ ร ็ง ในหลอดทดลองและ ในหน ูทดลองที่
เหนี่ยวนําให!เป8นมะเร็ง26 มีการนํากรดปาล�มิติกมาใช!ใน
รูป N-palmitoyl cysteine เชื่อมกับยาออกทรีโอไทด� 
(octreotide) ให!อยู�ในรูปโพรดรัก สามารถช�วยเพิ่มค�าคร่ึง
ชีวิตของยา จึงเพิ่มประสิทธิภาพในการรักษามะเร็งที่ตับ27

 

 

ตารางที่ 2 การประยุต�ใช!กรดไขมันทางเภสัชกรรม 
 

การประยุต�ใช�กรดไขมันทางเภสัชกรรม ชนิดของกรดไขมัน 

1. การเพิ่มการละลาย กรดไมริสติก กรดลอริก 

2. การเพิ่มการดูดซึมที่ลําไสA โซเดียมคาเพลท 

3. การเพิ่มการดูดซึมผCานผิวหนงั กรดลอริก กรดลิโนเลอิก กรดลิโนเลนิก กรดไมริสติก  

กรดโอเลอิก กรดปาลมิติก กรดสเตียริก  

และกรดไอโซสเตียริก 

4. การควบคุมการปลดปลCอยสาร กรดปาล4มิติก กรดเตตระเดคาโนอิก กรดปาล4มิติก  

กรดสเตียริก  

สCวนผสมระหวCางกรดสเตียริกกับพอลิเอทิลีนออกไซด4  

สCวนผสมระหวCางกรดสเตียริกกับพอลิเอทิลีนไกลคอล  

5. การเพิ่มความคงตัวของตัวยาหรือระบบนําสCงยา 

 

กรดไขมันอ่ิมตัวที่มีสายคาร4บอนยาว 12 - 20 คาร4บอน

อะตอม โซเดียมโอเลเอต 

6. การเพิ่มประสิทธิผลเชงิคลินกิ กรดอีโคซะเพนตะโนอิก กรดคาไพริก  

กรดโดโคซะเฮกซะอีโนอีก กรดสควาเลโนอิก  

กรดสเตียริก กรดปาล4มิติก กรดอัลฟOาลิโนเลอิก  
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ปKจจัยที่ส,งผลต,อผลิตภัณฑ	ที่ประกอบด�วยกรดไขมัน 
ผลิตภัณฑ�ต�าง ๆ ที่เตรียมข้ึนจากกรดไขมันย�อมมี

ปJจจัยบางอย�างที่อาจส�งผลกระทบต�อสมบัติของผลิตภัณฑ�
ได! ทั้งที่พึงประสงค�หรือไม�พึงประสงค� จึงมีการศึกษาปJจจัย 
ที่ส�งผลกระทบต�าง ๆ เพื่อใช!เป8นประโยชน�ทั้งในแง�การ
พัฒนาและการปDองกันการเสียสภาพของผลิตภัณฑ� ดังนี้ 

1. วิธีการขึ้นรูปและส,วนประกอบในตํารับ   
วิธีการข้ึนรูปและส�วนประกอบในตํารับที่แตกต�าง

กัน ส�งผลให!ตํารับมีคุณสมบัติหลายประการแตกต�างกัน
ออกไป สําหรับตํารับที่ขึ ้นรูปเป8นแผ�น (disc) ด!วย
กรดสเตียริก โดยใช!กรดเบนโซอิก (benzoic acid) 
เป8นยาต!นแบบนั้น พบว�าปJจจัยที่ส�งผลกระทบต�อการ
ปลดปล�อยตัวยาอย�างมีนัยสําคัญคือ ขนาดอนุภาคของ
กรดสเตียริกและกรดเบนโซอิก อนุภาคที่มีขนาดที่ใหญ�ข้ึน 
จะส�งเสริมให!มีการปลดปล�อยยาที่มากข้ึน โดยที่แรงปJyน
ในช�วง 50 - 150 รอบต�อนาที ไม�มีผลต�อการปลดปล�อย
กรดเบนโซอิกในขณะที่ที่ความเร็วรอบที่ 200 รอบต�อนาที
ส�งผลให!อัตราการปลดปล�อยยาเพิ่มข้ึนอย�างมีนัยสําคัญ28

นอกจากนั้นการใช!สารเพิ่มปริมาณที่ละลายน้ําได! เช�น 
แลคโตส ช�วยเพิ่มการปลดปล�อยกรดเบนโซอิกและอินซูลิน
ที่เป8นตัวแทนของสารโมเลกุลเล็กและใหญ�ตามลําดับได!29  

กระบวนการผลิตหรือข้ึนรูปเป8นระบบนําส�งยาที่
ต�างกันทําให!สมบัติของตํารับมีความแตกต�างกันได! ซ่ึงใน
การศึกษาปJจจัยดังกล�าวต�อเม็ดยาที่เตรียมเป8นเม็ดกลม
ด!วยวิธีปJzนกลิ้ง (prilling) โดยเตรียมจากกรดไมริสติก 
กรดสเตียริก และ กรดเบฮินิก (behenic acid)  มีผลให!ยา
ที่บรรจุไว!มีอัตราการละลายที่สมบูรณ�กว�า และยากระจาย
ตัวในรูปอสัณฐาน ในขณะที่การผลิตแบบอัดรีดไขมันใน
สถานะของแข็ง (solid lipid extrusion) มีการละลายของ
ยาแค�เพียงบางส�วนโดยยากระจายตัวในรูปผลึกในเม็ดยา 
กลมที่เตรียมข้ึน นอกจากนี้ยังพบว�าการเลือกใช!ชนิดของ
กรดไขมันมีผลต�อการปลดปล�อยยา เช�น การใช!กรดเบฮินิก
จะส�งผลให!การปลดปล�อยยาช!ากว�าการใช!กรดไมริสติก 
และกรดสเตียริก ในการเป8นไขมันก�อรูป30 อนุภาคนาโน

ไขมันแข็งที่เตรียมจากกรดไขมันชนิดต�าง ๆ  สามารถบรรจุยา
เอ็นโรฟล็อกซาซิน ได!จากน!อยไปมาก ตามลําดับ ดังนี้ กรดเต
ตระเดคะโนอิก (tetradecanoic acid) < กรดปาล�มิติก <  
กรดสเตียริก โดยทุกตํารับสามารถปลดปล�อยตัวยาแบบ
เนิ่นได!นานต�างกันออกไป โดยอนุภาคนาโนไขมันแข็งมี
อัตราการปลดปล�อยที่มากไปน!อยตามลําดับ ดังนี้ ของกรด
เตตระเดคะโนอิก > กรดปาล�มิติก > กรดสเตียริก  
ตามลําดับ31 

2. เอนไซม	ไลเปส 
ทั้งนี้ปJจจัยที่สําคัญอีกประการที่ควรคํานึงถึงในการ

พัฒนาระบบนําส�งยาด!วยกรดไขมัดคือปริมาณเอนไซม�
ไลเปส (lipase) ซ่ึงเป8นเอนไซม�ที่มีผลอย�างมากต�อการ
สลายตั วของระบบนํ าส� งยาแบบเนิ่ นที่ มี ไข มันเป8น
ส�วนประกอบ เช�น ไมโครพาร�ทิเคิล (microparticle) และ
ยาฝJงทั้งแบบที่เตรียมผ�านการตอกอัดและการรีดข้ึนรูป32-34 

3. จุดหลอมเหลว 
การออกแบบให!อนุพันธ�กรดไขมันบางชนิดมีจุด

หลอมเหลวที่ต่ํากว�าอุณหภูมิร�างกายของมนุษย� สามารถ
เหนี่ยวนําร�วมกับเอนไซม�ไลเปสให!ระบบนําส�งยาที่มีไขมัน
เป8นส�วนประกอบ เกิดการเปลี่ยนแปลงและปลดปล�อยยา
จา กทั้ ง ก า รหลอมละล า ยขอ ง เ มท ริ กซ�  แ ละก า ร
เปลี่ยนแปลงทางกายภาพจากการย�อยด!วยเอนไซม�35 

 

ความปลอดภัย 
กรดไขมันหลายชนิดเป8นสารที่พบได!ในร�างกายของ

มนุษย�อยู�แล!ว อีกทั้งร�างกายยังมีการผลิตกรดไขมันอยู�เป8น
ปกติ เช�น กรดโอเลอิก กรดปาล�มิติก กรดปาล�มิโตเลอิก 
กรดสเตียริก กรดไมริสติก36 และอีกหลายชนิดที่มนุษย�
รับประทานเป8นอาหาร เป8นส�วนประกอบของอาหาร 
หรือใช!เพื่อเสริมอาหาร มาอย�างยาวนาน ได!แก� กรด
ลิโนเลอิก กรดลิโนเลอิก กรดอีโคซะเพนตะอีโนอิก 
กรดโดโคซะเฮกซะอีนิก เป8นต!น37 นอกจากคุณสมบัติ
การเป8นสารเฉ่ือย ราคาไม�แพง และสมบัติต�าง ๆ ที่กล�าว
ไปข!างต!นแล!ว พบว�ากรดไขมันเป8นสารที่มีความเข!ากันกับ
ร�างกาย และมีความเป8นพิษต่ํา38 กรดไมริสติกมีความเป8น



  

 

Chantadee T. et al.  

 

 

Thai Bull Pharm Sci. 2019;14(1):1-11                                                                                                                                                                        |9| 
 

 

พิษแบบเฉียบพลันที่ต่ําเม่ือทดสอบโดยการรับประทานใน
หนูทดลองเม่ือให!ทางการรับประทาน ไม�เหนี่ยวนําการ
กลายพันธ�ในเซลล�ของแบคทีเรีย หรือเซลล�สัตว�เลี้ยงลูก
ด!วยนมในการทดสอบในร�าง (in vivo) ในทํานองเดียวกัน 
กรดลอริกและกรดปาล�มิติก มีค�าความเข!มข!นของสาร
สูงสุดจากการศึกษา โดยไม�ก�อให!เกิดการเปลี่ยนแปลงอัน
ไม�พึงประสงค�ต�อโครงสร!าง (morphology) ความสามารถ
ในการทํางาน การเจริญเติบโต การพัฒนา หรือช�วงอายุ
ของสิ่งมีชีวิตที่ใช!ศึกษา (No-Observed-Effect Level; 
NOEL) ในระดับที่มากกว�า 6000 และ 5000 มิลลิกรัม/
กิโลกรัม ตามลําดับ เม่ือทดสอบโดยการรับประทานในหนู
ทดลอง39 หลังจากทดลองฝJงยารูปแบบฝJงที่ก�อตัวด!วย
กลีเซอรอลไตรปาล�มิเทต (glyceroltripalmitate) ที่ มี
ส�วนผสมของ ไตรกลีเซอไรด� คอเลสเตอรอล และ 
ฟอสโฟลิพิด ลงในเนื้อเยื่อ พบว�าไม�มีการอักเสบเกิดขึ้น 
จึงเป8นสิ่งที่บ�งบอกถึงความเข!ากันได!กับร�างกาย40 

 

บทสรุป 
กรดไขมันเป8นกลุ�มโมเลกุลสารที่ มีส�วนสายโซ�

คาร�บอนเป8นส�วนไม�มีข้ัวและส�วนกรดคาร�บอกซิลซ่ึงเป8น
ส�วนมีข้ัว สารกลุ�มนี้บางชนิดมีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา เช�น 
การต!านเชื้อจุลชีพ และเป8นส�วนประกอบของระบบนําส�ง
ยาต�าง ๆ นอกจากนี้กรดไขมันยังมีบทบาทในการพัฒนา
ตํารับยาต�าง ๆ เช�น การเพิ่มการละลาย การเพิ่มการดูดซึม
ที่ลําไส! การเพิ่มการดูดซึมผ�านผิวหนัง การควบคุมการ
ปลดปล�อยสาร การเพิ่มความคงตัวของตัวยาหรือระบบ
นําส�งยา และการเพิ่มประสิทธิผลเชิงคลินิก ปJจจัยที่ส�งผล
กระทบต�อสมบัติของผลิตภัณฑ�ที่ เตรียมจากกรดไขมัน  
ได!แก� วิธีการข้ึนรูปและส�วนประกอบในตํารับ เอนไซม�ไลเปส 
และจุดหลอมเหลว สําหรับข!อดีของการนํากรดไขมันมาใช!
ประโยชน�ทางเภสัชกรรม คือ เป8นสารที่มีความปลอดภัย 
สามารถเข!ากันได!กับร�างกาย และความเป8นพิษที่ต่ํา ดังนั้น
กรดไขมันจึงเป8นสารที่มีความน�าสนใจในการศึกษาวิจัย
เพื่อประโยชน�ในด!านต�าง ๆ สําหรับอุตสาหกรรมการผลิต
เภสัชภัณฑ� 
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