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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 
1. อธิบายความหมายของยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 
2. เขาใจสาเหตุและวัตถุประสงคของการกลบรสในยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 
3. ทราบหลักการของการกลบรสดวยวิธีตาง  ๆในยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 
4. อธิบายขอดี ขอเสีย และการเลือกใชวิธีกลบรสในยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 

 

บทคัดยอ 
 ยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก เปนยาเม็ดที่ออกแบบใหแตกตัวอยางรวดเร็วในชอง
ปากภายในเวลา 60 วินาที การแตกตัวอยางรวดเร็วทําใหยามีโอกาสสัมผัสกับปุมรับรสและเกิด
การรับรสขึ้น ดังนั้นเทคนิคการกลบรสจึงเปนสิ่งจําเปนในการพัฒนาตํารับ ซึ่งแบงออกเปน 2 
ประเภท คือ การเติมสารใหความหวาน และการปองกันยาสมัผัสกับปุมรับรส การเติมสารให
ความหวานเปนวิธีที่งายและมีราคาถูก แตกลบรสไดเพียงบางสวน สวนการปองกันยาสัมผัสกับ
ปุมรับรสมีหลากหลายเทคนิค ไดแก การเตรียมไมโครสเฟยร โซลิดดิสเพอรชัน การใชเรซินแลก
เปล่ียนไอออน และการเกิดสารประกอบเชิงซอน ประสิทธิภาพในการกลบรสขึ้นอยูกับสารกลบ
รสและสภาวะในการเตรียม ในการเลือกใชวิธีกลบรสตองคํานึงถึงประสิทธิภาพของการกลบรส 
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ควบคูกับคุณสมบัติของยา เชน ขนาดโมเลกุล ประจุ และขนาดการใชยา รวมทั้งลักษณะของยา
เม็ดที่ตองการ ปจจุบันมีการใชเทคนิคการกลบรสหลายเทคนิครวมกัน เพ่ือประสทิธิภาพสูงสุด
ในการกลบรส 

คําสําคัญ: การกลบรส ยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก ยาเม็ด การปองกันยาสัมผัสกับปุมรับรส 
การรับรส 

 
บทนํา 

เภสัชภัณฑที่จําหนายในปจจุบันมีหลายรูปแบบ ไมวาจะเปนรูปแบบยาเม็ด แคปซูลแข็ง 
แคปซูลนิ่ม ยาน้ํา ยาแขวนตะกอน และยาครีม เปนตน ทั้งนีก้ารเลือกใชเภสัชภัณฑใดขึ้นอยูกับ
ความพึงพอใจของผูบริโภคเปนสําคัญ  หนึ่งในเภสัชภัณฑที่เปนที่นิยมและใชอยางแพรหลาย 
คือ เภสัชภัณฑรูปแบบของแข็งโดยเฉพาะยาเม็ด เนื่องจากสะดวกในการใชงาน พกพาไดงาย 
สามารถพัฒนาดวยเทคโนโลยีที่ทันสมัยทําใหยามีคุณสมบัติออกฤทธิ์เร็ว ออกฤทธิ์นาน และลด
ผลขางเคียงจากการใชยาได อยางไรก็ตามปญหาที่เปนขอจํากัดของยาเม็ด คือ การบริหารยา 
เนื่องจากตองอาศัยความรวมมือจากการใชยาของผูปวยในการกลืนยา ถึงแมจะมีการพัฒนาเปน
เม็ดรี หรือเตรียมในรูปแบบยาเม็ดเคี้ยวแลวก็ตาม ยังไมสามารถแกปญหาดังกลาวไดโดยสิ้นเชิง 
โดยเฉพาะในผูปวยเด็ก และผูสูงอายุ ทําใหเกิดปญหาจากการใชยา เชน ความรวมมือในการใช
ยาลดลง การรักษาโดยใชยาไดผลอยางไมเต็มที่ แนวทางหนึ่งที่จะสามารถแกปญหาดังกลาวได 
คือ การพัฒนาเปนยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก (oral disintegrating tablets) 

ยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก (oral disintegrating tablets; ODTs) 
 ยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก (oral disintegrating tablets; ODTs หรือ fast 
dissolving tablets; FDTs หรือ orodisperse tablets)1 เปนรูปแบบยาเม็ดที่ออกแบบใหแตกตัว
หรือละลายอยางรวดเร็วในชองปากเมื่อวางไวบนล้ิน เภสัชตํารับของยุโรป นิยามไววาเปนยาที่
กระจายตัวหรือแตกตัวภายในเวลานอยกวา 3 นาที1 ขณะทีอ่งคการอาหารและยาของ
สหรัฐอเมริกาใหคําจํากัดวาเปนยาเตรียมรูปแบบของแข็งที่แตกตัวอยางรวดเร็วเมื่อวางไวบนล้ิน
ภายในเวลานอยกวา 30 วินาที2 นอกจากนั้นแลวยังมีการกําหนดระยะเวลาในการแตกตัวนอย
กวา 60 วินาทีอีกดวย1,2 ลักษณะการแตกตัวของยาเม็ดนี้จะเปนไปอยางรวดเร็ว ดังแสดงในรูปที่ 
1 ทําใหการนําสงยาไมอาศัยการเค้ียว หรือการดื่มน้ําจึงงายตอการบริหารยา และเปนการเพ่ิม
ความรวมมือในการใชยาของผูปวยโดยเฉพาะผูปวยเด็ก ผูปวยสูงอายุ ผูปวยจิตเวช ผูที่ไม
สะดวกในการดื่มน้ํา หรอืผูที่มีปญหาทางการกลืน   นอกจากนั้นยังทําใหการออกฤทธิ์ของยาเร็ว
ขึ้น เมื่อเปรียบเทียบกับยาเม็ดทั่วไป3 
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      รูปที่  1 แสดงลักษณะการแตกตัวของยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 
    Available at http://www.taiyo-yakuhin.com (20 June 2010) 

ลักษณะของ ODTs ที่ดี 4-6 ไดแก 
1. มีการแตกตัวอยางรวดเร็วในชองปากภายในเวลา 60 วินาท ี
2. มีรสชาติดี ปราศจากรสขม และใหความรูสึกในปากที่ด ี
3. มีความแข็งและความเปนรูพรุนเหมาะสม โดยการมีความพรุนมากเพ่ือใหยาเม็ดแตก

ตัวอยางรวดเร็ว ขณะที่ยังคงความแข็งใหเพียงพอตอการขนสง 
4. มีความคงตวั โดยเฉพาะความคงตัวตอความช้ืนเนื่องจากมีการใชสารชวยในตํารับที่

ละลายน้ํา 

การกลบรส (taste masking) 
 การมรีสชาติดแีละปราศจากรสขม เปนหนึ่งในลักษณะที่ดีของ ODTs เนื่องจากเม่ือยา
แตกตัวหรือละลายในปากแลวจะสัมผัสกับปุมรับรสบริเวณล้ินเกิดการรับรสขึ้น ดังนั้นการมี
รสชาติที่เหมาะสมจะเปนการเพ่ิมการยอมรับของผูปวย รวมทั้งเพ่ิมความรวมมือในการใชยา
ดวย รสชาติทีด่ีอาจเกิดจากคุณสมบัติของยาเองที่ปราศจากรสขม ซึ่งพบไดนอย ทําใหเทคนิค
การกลบรสเปนสิ่งที่จําเปนในการพัฒนา ODTs5 ลักษณะของเทคนิคที่ดใีนการกลบรส5,7 ไดแก 

1. มีตนทุนการผลิตนอย จากการใชสารเคมี เครื่องมือ อุปกรณ ที่หาไดงาย และมีขั้นตอน
การเตรียมที่ไมซับซอน 

2. ใชสารเคมีในการกลบรสที่มีความปลอดภัยและใชในปริมาณนอย เพ่ือใหขนาดเม็ดยาไม
ใหญเกินไป 

3. วิธีการกลบรสตองกลบรสที่ไมพึงประสงคของยาไดอยางสมบูรณโดยไมรบกวนการดูด
ซึมและชีวประสิทธิผลของยา 
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เทคนิคการกลบรส (taste masking technique) 
เทคนิคในการกลบรสแบงเปน 2 ประเภท แสดงในตารางที่ 1 
 

ตารางที่ 1 ประเภทของเทคนิคในการกลบรส 
ประเภทของเทคนิคการกลบรส ตัวอยางวิธีการกลบรส 

1. การเติมสารใหความหวาน และแตงกลิ่นรส  การเติมน้ําตาล น้ําตาลแอลกอฮอล เชน ซูโครส 
ไซลิทอล มอลโตส ซอรบิทอล แมนนิทอล และ 
สารทําใหเกิดฟองฟู 

2. การปองกันยาสัมผัสกับปุมรับรสบริเวณลิ้น การเคลือบในลักษณะไมโครสเฟยร การเตรียม
เปนโซลิดดิสเพอรชัน การใชเรซินแลกเปล่ียน
ไอออน และการเกิดสารประกอบเชิงซอน 

1. การเติมสารใหความหวาน แตงกลิ่นรส 

 เทคนิคนี้เปนการเติมน้ําตาล หรือน้ําตาลแอลกอฮอล เชน ซูโครส ไซลิทอล มอลโตส 
ซอรบิทอล แมนนิทอล และสารทําใหเกิดฟองฟู ทําใหเกิดการรับรสหวานหรือรสเปรี้ยวบริเวณ
ล้ิน8 เพ่ือบดบังรสของยา สารเหลานี้ละลายไดรวดเร็วในน้ําลายทําใหเกิดรสชาติและความรูสึกที่
ดีในชองปาก ปจจุบันมีการนําเทคนิคนี้มาใชในระดับอุตสาหกรรมการผลิต ODTs คือ 
WOWTAB, Zydis และ OraSolv5 โดยที่เทคนิค WOWTAB และ Zydis ใชวิธีการเติมสารให
ความหวาน สวนเทคนิค OraSolv ใชสารทําใหเกิดฟองฟู ซึ่งเตรียมโดยการตอกตรง เพ่ือกลบ
รสและเปนกลไกในการแตกตัว การกลบรสเกิดจากรสเปร้ียวของกรด ขณะทีก่ารแตกตัวเกิดจาก
ปฏิกิริยาทางเคมีระหวางสารประกอบคารบอเนต เชน โซเดียมไบคารบอเนต โซเดียม
คารบอเนต โพแทสเซียมไบคารบอเนต และโพแทสเซียมคารบอเนต กับกรด เชน กรดซิตริก 
และกรดทารทาริกทําใหเกิดกาซคารบอนไดออกไซด9 นอกเหนือจากนั้นการใชสารใหความ
หวานรวมกับสารแตงกล่ินจากธรรมชาติหรือการสังเคราะหเปนการเพ่ิมรสชาติและความรูสึกที่ดี
ในการใชยาใหดขีึ้นอีกดวย มีการศึกษาวิจัยเปรียบเทียบความสามารถในการกลบรสของตํารับ 
ODTs โดยการใชสารใหความหวานที่แตกตางกันทั้งชนดิและปริมาณของสารใหความหวาน 
รวมทั้งเทคนิคในการเตรียม พบวาการใชโยเกิรตผงเปนสารใหความหวานกลบรสไดดีกวา
มอลทิทอล โดยการเติมสารใหความหวานปริมาณมากขึ้น ทําใหประสิทธิภาพในการกลบรส
สูงขึ้นดวย สวนเทคนิคในการเตรียมพบวา การเตรียมเปนแกรนูลแหงมีความสามารถในการ
กลบรสมากกวาการเตรียมโดยการผสมใหเขากันทางกายภาพเทานั้น10 จากการทดสอบ
ความสามารถในการกลบรส โดยทําการศึกษาในอาสาสมัครและประเมินเปนคะแนนของรสชาติ
จากมากไปนอยสรุปไดวา เทคนิคนีมี้ศักยภาพในการกลบรสที่ไมพึงประสงคของยา และเปนวิธี
ที่งาย ราคาถูก แตสามารถกลบรสไดเพียงบางสวนเทานั้น ทําใหตองใชสารใหความหวานและ
สารแตงกลิ่นรสในปริมาณมาก ซึ่งเปนการเพ่ิมตนทุนการผลิต รวมทั้งทําใหขนาดของเม็ดยา
ใหญขึ้นอีกดวย10 
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2. การปองกันยาสัมผัสกับปุมรับรสบริเวณลิ้น 
 เทคนิคนีเ้ปนการกลบรสที่ปองกันหรือหลีกเลี่ยงการสัมผัสระหวางยาและปุมรับรส เพ่ือ
ไมใหเกิดสัญญาณประสาทในการรับรสของยา ไดแก การเคลือบในลักษณะไมโครสเฟยร การ
เตรียมเปนโซลิดดิสเพอรชัน การใชเรซินแลกเปล่ียนไอออน และการเกิดสารประกอบเชิงซอน 
การกลบรสดวยวิธีนีมี้วัตถุประสงคเพ่ีอแกปญหาการกลบรสที่ไมสมบูรณของการเติมสารให
ความหวานและสารแตงกล่ินรส 

2.1 ไมโครสเฟยร (Microsphere) 
 วิธีนี้เปนการกลบรสทางกายภาพ โดยใชสารเคลือบบริเวณผิวของยาปองกันการสัมผัส
ระหวางยากับปุมรับรส พอลิเมอรที่ใชในการเคลือบไมละลายที่ pH 7.4 แตละลายในสภาวะที่
เปนกรด เชน  พอลิเมทาคริเลต (polymethacrylate) ไดแก ยูเดรจิตอี 100 (Eudragit®E100) 
และยูเดรจิตอีพีโอ (Eudragit®E PO) จึงปองกันการละลายของยาในชองปากได ดังนั้นวิธีนี้ถือได
วาปองกันรสของยาไดอยางสมบูรณ การเคลือบที่ใชเปนการเคลือบพ้ืนผิวของยาที่มีขนาดเล็กใน
ระดับไมครอนดวยการเคลือบบางๆ จึงปองกันการแตกของอนุภาคที่พบไดในการเคลือบ
โดยทั่วไปเม่ือมีการตอกอัด การเค้ียว นอกจากนั้นแลวไมโครสเฟยรยังสามารถปลดปลอยยาได
อยางรวดเร็วภายในกระเพาะอาหารที่มีภาวะเปนกรด จึงกลาวไดวาไมโครสเฟยรเหมาะสมตอ
การพัฒนาเปน ODTs ที่ใหความรูสึกที่ดีในชองปากจากการที่มีขนาดอนุภาคเล็ก และปราศจาก
รสขม วิธีการเตรียมไมโครสเฟยร ไดแก การแขวนลอยในอากาศ (air suspension) โคอะเซอเว
ชัน (coacervation) การแยกเฟส (phase separation) วิธีพนแหง (spray drying) และการ
ระเหยตัวทําละลาย (solvent evaporation)7 สําหรับวิธีทีใ่ชในการพัฒนา ODTs ไดแก การ
ระเหยตัวทําละลาย และวิธีพนแหง 

การระเหยตัวทําละลาย เปนการเตรียมไมโครสเฟยรที่ใชตัวทําละลายในการละลายยา
และพอลิเมอรที่ใชเคลือบ จากนั้นระเหยตัวทําละลายออกจนไดในลักษณะไมโครสเฟยร วิธีนี้
เปนวิธีที่งายและใชขั้นตอนไมซับซอน ตัวอยางเชน11 การใชยูเดรจิตอี 100 (Eudragit®E100) 
เปนพอลิเมอรเตรียมกับยาเพรดนิโซโลน (prednisolone) ยาและพอลิเมอรละลายในอะซิโตน 
จากนั้นเทอยางชาในพาราฟนเหลวชนิดเบา (light liquid paraffin) คนผสมจนกระทั่งอะซิโตน
ระเหยจึงเติมเฮกเซน จากคุณสมบัติของของเหลวที่ไมเขากันทําใหเกิดแกนกลาง (core) ของยา
ในสารละลายและเกิดไมโครสเฟยรขึ้น ดังนั้นการเตรียมตองอาศัยสัดสวนที่เหมาะสมของ
ของเหลวทั้ง 2 ชนิดเพ่ือใหไดไมโครสเฟยรที่มีขนาดเล็ก ประสิทธิภาพในการกลบรสของไมโค
รสเฟยรในตํารับ ODTs ประเมินในอาสาสมัครสุขภาพดี เปรียบเทียบกับตํารับยาเม็ดเพรดนิโซ
โลนที่มีขายในทองตลาด พบวา ตํารับที่เตรียมจากไมโครสเฟยรไมพบความขม แตมีความรูสึก
สากในปาก เนื่องจากมีสารชวยในตํารับและไมโครสเฟยรที่ไมละลายในน้ําลาย ขณะที่ยาเม็ดที่มี
ขายในทองตลาดจะมีรสขมมาก ดังนั้นเทคนิคการระเหยตัวทําละลายสามารถเตรียมไมโครส
เฟยรที่มีคุณสมบัติในการกลบรส แตอนุภาคที่ไดมีขนาดใหญทําใหรูสึกสากในชองปาก และตอง
กําหนดสภาวะตางๆ ในการเตรียมเพ่ือใหไดไมโครสเฟยรที่เหมาะสม 
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วิธีพนแหงเปนวิธีที่ใชในการเตรียมไมโครสเฟยร ที่นิยมใชกันอยางแพรหลายในการ
พัฒนาตํารับ ODTs เนื่องจากใชเพียงขั้นตอนเดียวในการเตรียม สามารถควบคุมสภาวะในการ
เตรียมไดงาย และใชเวลาในการเตรียมนอยกวาเทคนิคการระเหยตัวทําละลาย วิธีนีย้าและพอลิ
เมอรละลายหรือกระจายตัวในตัวทําละลาย จากนั้นสเปรยเพ่ือทําใหแหงดวยความรอนจนไดใน
ลักษณะไมโครสเฟยร ตัวอยางการเตรียม12 เชน การใชยูเดรจิตอีพีโอ (Eudragit® E PO) เปน
พอลิเมอรในการเตรียมกับยาฟาโมทิดีน (famotidine) โดยเติมยูเดรจิตอีพีโอที่กระจายตัวในน้ํา 
และสารละลายพีอีจี 400 (PEG 400) ในน้ําลงในฟาโมทิดีนที่มีขนาด 5 ไมครอน จากนั้นสเปรย
ดวย เครื่องพนแหง (spray drier) ลักษณะของไมโครสเฟยรขึ้นอยูกับสภาวะของการเตรียม เชน 
ความเขมขนของสารและอัตราเร็วในการพนสาร ขนาดของไมโครสเฟยรจากวิธีนีมี้ขนาดนอย
กวา 10 ไมครอน เม่ือเพ่ิมความเขมขนของสารและอัตราเร็วในการพนทําใหมีขนาดใหญขึ้นมี
พ้ืนผิวขรุขระ และรูปรางไมกลม ประสิทธิภาพในการกลบรสของไมโครสเฟยรจากวิธีนี้ในตํารับ 
ODTs ประเมินในอาสาสมัครสุขภาพดเีชนเดียวกับไมโครสเฟยรที่เตรียมจากการระเหยตัวทํา
ละลาย พบวา ตํารับที่เตรียมจากวิธีพนแหงมีศักยภาพในการกลบรส แตยังคงมีความรูสึกสากใน
ปากเนื่องจากไมโครสเฟยรที่ไมละลายในน้ําลาย แตการเตรียมดวยวิธีนี้มีขอดีที่เหนือกวาการ
ระเหยตัวทําละลายที่ใชขั้นตอนและระยะเวลาในการเตรียมนอยกวา ปจจุบันมีการใชเทคนิคนี้ใน
ระดับอุตสาหกรรม คือ Advatab ในการเตรียม ODTs 

2.2 โซลิดดิสเพอรชัน (Solid dispersion) 
โซลิดดิสเพอรชัน13 คือ สภาวะที่สารประกอบหนึ่งชนิดหรือมากกวากระจายตัวอยูในตัว

พา ในกรณีที่ใชตัวพามีความสามารถในการละลายน้ําดจีะทําใหตัวยาสําคัญละลายน้ําไดดีขึ้น 
จากการเพ่ิมความสามารถในการเปยกของยา ลดความเปนผลึกของยา และเปลี่ยนแปลงการ
จัดเรียงตัวของยา นอกจากนั้นแลวยังสามารถนํามาใชในการกลบรส เม่ือยากระจายตัวในตัวพา
จะเกิดการเปลี่ยนแปลงการจัดเรียงตัวของยา ดังแสดงในรูปที่ 2 ที่มีการเปลี่ยนแปลงรูปผลึกของ
ยาไป  

                                  
       ตัวพา         ยา     โซลิดดิสเพอรชัน 

รูปที่ 2 แสดงลักษณะการกระจายตัวของยาในตัวพา (โซลิดดิสเพอรชัน); 
(  ) แทนยาที่กระจายตัวในตัวพา และ (     ) แทนตัวพา  

วิธีการเตรียมโซลิดดิสเพอรชันสามารถแบงได 3 วิธี คือ 
1) การใชตัวทําละลาย (solvent method) เปนการละลายยาและตัวพาในตัวทําละลายที่

เหมาะสม เม่ือระเหยตัวทําละลายออก ตัวยาจะกระจายอยูในเมทริกซ โดยสามารถใชเทคนิค
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อบแหง การอบแหงดวยระบบสุญญากาศ การทําแหงโดยใชลมรอน วิธีพนแหง หรือการทํา
แหงเยือกแข็ง (freeze drying) ในการเตรียมได 

2) การหลอมเหลว (hot melt method) เปนการผสมยาและตัวพาเขาดวยกัน จากนั้นใหความ
รอนจนหลอมเหลว และทําใหเย็นลงอยางรวดเร็วเพ่ือใหไดตัวยาที่กระจายอยูในเมทริกซ ใน
ระดับอุตสาหกรรมยาสามารถใชเทคนิคการหลอมดวยความรอน (hot melt extrusion) ได 

3) การใชตัวทําละลายและการหลอมเหลว เปนการละลายยาในตัวทําละลายแลวผสมในตัวพาที่
หลอมไวแลว จากนั้นระเหยตัวทําละลายออกเพ่ือใหไดตัวยาที่กระจายอยูในเมทริกซ 

ตัวอยางการกลบรสดวยวิธีการใชตัวทําละลาย14 โดยใชอารทีมีเธอร (artemether) มาพัฒนาเปน
ตํารับยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก ซึ่งยามีความสามารถในการละลายน้ําไดนอย ดังนั้นการ
พัฒนาตํารับยาจึงมีทั้งมีการกลบรส และเพ่ิมการละลายของยาดวย การพัฒนาใชโมโนอะมิโน
ไกลไซริซิเนตเพนตะไฮเดรต (monoamino glycyrrhyzinate pentahydrate) ซึ่งเปนสารใหความ
หวาน เปนตัวพาในการเตรียม โดยละลายยาในเมทานอล และละลายตัวพาในน้ํา ผสมทั้ง 2 
สวนใหเขากันและระเหยตัวทําละลายออกดวยการอบดวยความรอน จากนั้นนํามาเตรียมเปน 
ODTs โดยวิธตีอกตรง ตํารับ ODTs ที่เตรียมจากโซลิดดิสเพอรชันมีความสามารถในการกลบ
รสมากกวาการผสมกันระหวางยาและตัวพาใหเขากันทางกายภาพเทานั้น โดยความสามารถใน
การกลบรสเกิดจากตัวพาที่มีฤทธิ์ฝาดสมานไปทําใหโปรตีนจี (G-proteins) ที่ทําหนาที่ในการรับ
รสเสียคุณสมบัติในการนําสงสัญญาณจึงสามารถลดระดับความขมได นอกจากนั้นแลวตัวพายัง
มีรสหวาน และชวยลดการสัมผัสของยากับโปรตีนจี จึงชวยเสริมศักยภาพในการกลบรสอีกดวย 
สําหรับประสิทธิภาพในการกลบรสของโซลิดดิสเพอรชัน ทีด่ีกวาการเตรียมดวยการผสมใหเขา
กันทางกายภาพอยางเดียวนั้น เปนเพราะยากระจายตัวอยางสมํ่าเสมอในตัวพา ทําใหปองกัน
การสัมผัสระหวางยากับปุมรับรสไดอยางสมบูรณ ในกรณีตัวพาชนิดอื่นๆที่ไมมีฤทธิ์ฝาดสมาน
เพ่ือลดความสามารถของโปรตีนจีจะอาศัยคุณสมบัติที่ไมละลายในน้ําเพ่ือใหยากระจายตัวอยาง
สมํ่าเสมอลดการสัมผัสของยากับปุมรับรสเพ่ือกลบรสขมของยา นอกจากนั้นแลวยังสามารถเพ่ิม
ความคงตัวของยาได15 ตัวอยางเชน16 การกลบรสยาอะซีโคลฟแนค (aceclofenac) โดยใชยูเด
รจิตอี 100 (Eudragit® E100) เปนพอลิเมอร เตรียมโดยวิธีการใชตัวทําละลายซึ่งละลายยาและ
พอลิเมอรในเอทานอล จากนั้นระเหยตัวทําละลายออก และนํามาเตรียมเปนยาเม็ดชนิดแตกตัว
เร็วในชองปาก เมื่อประเมินประสิทธิภาพของการกลบรสในอาสาสมัครสุขภาพดพีบวาการใชยู
เดรจิตอี 100 เปนพอลิเมอรในการเตรียมโซลิสดิสเพอรชันสามารถกลบรสขมของยาไดด ี

2.3 เรซินแลกเปลี่ยนไอออน (Ion exchange resin) 
 เรซินแลกเปลี่ยนไอออน17 คือ สารพอลิเมอรไมละลายน้ําที่สามารถแลกเปลี่ยนไอออน
ได โดยหมูแลกเปลี่ยนไอออนจะยึดติดอยูกับโคพอลิเมอร เรซินแลกเปลี่ยนไอออน แบงเปน 4 
ชนิด คือ 
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1) เรซินแลกเปล่ียนไอออนบวก (cationic exchange resin) คือ เรซินที่มีหมูแลกเปลี่ยนไอออน
เปนหมูทีมี่ประจุลบ จะแลกเปล่ียนไอออนบวกของเรซินกับไอออนบวกอื่นที่อยูในสารละลาย 

2) เรซินแลกเปล่ียนไอออนลบ (anionic exchange resin) คือ เรซินที่มีหมูแลกเปลี่ยนไอออน
เปนหมูทีมี่ประจุบวกหรือเอมีน  จะแลกเปล่ียนไอออนลบของเรซินกับไอออนลบอื่นที่อยูใน
สารละลาย 

3) เรซินแลกเปล่ียนไอออนขั้วคู (zwitterionic exchange resin) คือ เรซินที่มีหมูแลกเปล่ียน
ไอออนไดทั้งประจุลบและประจุบวก สามารถแลกเปลี่ยนไดทั้งไอออนบวกและไอออนลบ 

4) เรซินแลกเปล่ียนไอออนจําเพาะ (specific ion exchange resin) คือ เรซินที่มีความชอบ
แลกเปลี่ยนกบัไอออนตรงขามบางชนิดเปนพิเศษ 

 เรซินแลกเปลี่ยนไอออนมีการนํามาใชในเภสัชกรรมดวยวัตถุประสงคหลายประการ 
ไดแก การนําสงยา กลบรสชาติที่ไมพึงประสงค เพ่ิมความคงตัวของยา และเปนสารชวยแตกตัว 
ยาทีอ่ยูในรูปแตกตัวสามารถแลกเปล่ียนเขาสูเรซินแลกเปลี่ยนไอออน โดยยาที่มีประจุบวกใชเร
ซินแลกเปลีย่นไอออนบวก และยาที่มีประจุลบใชเรซินแลกเปลี่ยนไอออนลบ เรซินแลกเปล่ียน
ไอออนที่มียาบรรจุอยู เรียกวา เรซิเนต การบรรจุยาจะเปนไปตามปฏิกิริยา คือ 
 
         Resin-SO3

- A+ +  Drug+    Resin-SO3
- Drug+ +  A+ 

    และ  Resin-(N(CH3)3+) B- +  Drug-  Resin-(N(CH3)3+) Drug- + B- 

 
ยาจะจับกับเรซินจนกระทั่งมีไอออนอื่นมาแลกเปลี่ยน เชน สารละลายในกระเพาะอาหารที่มี
ไฮโดรเจน โซเดียม และคลอไรดไอออน ทําใหยาถูกปลดปลอยออกมา และดูดซึมเขาสูรางกาย 
สวนเรซินจะไมถูกดูดซึม และขับออกจากรางกาย การปลดปลอยยาเปนไปตามปฏิกิริยา คือ 
  Resin-SO3

- Drug+  +  H+  Resin-SO3
- H+ +  Drug+ 

   หรือ   Resin-SO3
- Drug+  +  Na+  Resin-SO3

- Na+ +  Drug+ 
    และ  Resin-(N(CH3)3+) Drug- +  Cl-  Resin-(N(CH3)3+)Cl- + Drug- 

 
การกลบรสเกิดขึ้นเม่ือยาบรรจุในเรซินแลกเปลี่ยนไอออน ทําใหยาไมสามารถสัมผัสกับปุมรับรส
และไมแสดงรสของยาไดขณะที่ยาแตกตัวในชองปาก จนกระทั่งยานําสงสูบริเวณกระเพาะ
อาหารจึงมีการแลกเปล่ียนไอออนและปลดปลอยยาออกมา ตัวอยางการประยุกตใชเรซินแลก
เปล่ียนไอออนในการกลบรสของยา18 ไดแก การใชอินเดียน 234 (Indion 234) และ ทอลชัน 
343 (Tulsion 343) เปนเรซินแลกเปล่ียนไอออนบวกบรรจุยาไดเฟนไฮดรามีน 
(diphenhydramine) และทดสอบรสในอาสาสมัครสุขภาพดี พบวา การบรรจุยาในเรซินแลก
เปล่ียนไอออนสามารถกลบรสของยาไดดี  อาสาสมัคร 19 และ 18 คนไมพบรสขมในเรซิเนต
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ของการเตรียมดวยทอลชัน 343 (D-RT 343) และอินเดียน 234 (D-RI 234) ตามลําดับ ดังแสดง
ในรูปที ่3 และเม่ือนําเรซิเนตมาเตรียมเปน ODTs ยังคงคุณสมบัติในการแตกตัวของยาโดยแตก
ตัวเร็วภายในเวลา 60 วินาที 
 

 
 

รูปที ่3 แสดงผลการประเมินรสของยา เรซิเนตดวยเรซินชนิด อินเดียน 234 และทอลชัน 34318 

2.4 การเกิดสารประกอบเชิงซอน (Inclusion complex) 
 สารประกอบเชิงซอนเกิดขึ้นเมื่อโมเลกุลของยาเขาไปอยูในชองวางระหวางโมเลกุลของ 
สารเชิงซอน (complexing agent) ดวยแรงระหวางโมเลกุลตางๆ จึงลดปริมาณยาทีส่ัมผัสกับปุม
รับรสและกลบรสของยาได สารเชิงซอนที่นิยมใช คือ ไซโคลเด็กซทริน (cyclodextrins)7 ซึ่งเปน
สารประกอบจากโมเลกุลของน้ําตาล ประกอบดวยแอลฟา-ด-ีกลูโคไพราโนไซด (α-D-
glucopyranoside) อยางนอย 5 โมเลกุล เช่ือมดวยพันธะแอลฟา 1->4 ไกลโคซิดิก (α 1->4 
glycosidic) ที่มีลักษณะเปนวงกลม ดานนอกประกอบดวยหมูที่ชอบน้ํา ขณะที่ภายในมีชองวาง
ของหมูที่ไมชอบน้ําจึงเกิดสารประกอบเชิงซอนกับยาภายในโมเลกุลของไซโคลเด็กซทริน โดย
ยาจะตองมีขนาดโมเลกุลที่เหมาะสมในการเกิดพันธะกับไซโคลเด็กซทริน ดวยพันธะไฮโดรเจน 
(hydrogen bonds) พันธะไฮโดรโฟบิก (hydrophobic bonds) หรือแรงแวนเดอรวาลส  
(vanderwaals forces) การเกิดสารประกอบเชิงซอนกับไซโคลเด็กซทริน ทําใหคุณสมบัติของยา
ดีขึ้น เชน ยามีการละลายเพ่ิมขึ้น เพ่ิมความคงตัวของยา กลบกล่ินและรสที่ไมพึงประสงคของยา 
นอกจากนั้นแลวไซโคลเด็กซทรินยังมีรสหวานชวยในการกลบรสอีกดวย7 ไซโคลเด็กซทรินแบง
เปน 3 ประเภท ไดแก 

1) แอลฟาไซโคลเด็กซทริน (α-cyclodextrin) เปนไซโคลเด็กซทรินที่มีน้ําตาล 6 โมเลกุล ไม
นิยมใชในทางเภสัชกรรม เนื่องจากมีขนาดชองวางภายในโมเลกุลไมเหมาะสม 

2) เบตาไซโคลเด็กซทริน (β -cyclodextrin) เปนไซโคลเด็กซทรินที่มีน้ําตาล 7 โมเลกุล นิยมใช
ในทางเภสัชกรรม เนื่องจากมีขนาดชองวางภายในโมเลกุลเหมาะสม และมีราคาถูกกวา 

3) แกมมาไซโคลเด็กซทริน (γ-cyclodextrin) เปนไซโคลเด็กซทรินที่มีน้ําตาล 7 โมเลกุล ไม
นิยมใชในทางเภสัชกรรม เนื่องจากมีราคาสูง 
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โมเลกุลของยาที่อยูภายในไซโคลเด็กซทรินปองกันการสัมผัสระหวางยาและปุมรับรส ทําใหไม
เกิดสัญญาณประสาทในการรับรส โดยสามารถเตรียมสารประกอบเชิงซอนดวยวิธีตางๆ ไดแก 
การบดนวด (kneading) การระเหย (co-evaporation) โคอะเซอเวชัน (coacervation) วิธีพน
แหง (spray drying) และการทําแหงเยือกแข็ง (freeze drying) ตัวอยางการศึกษาเกิดสารประ
เชิงซอนของเบตาไซโคลเด็กซทริน เพ่ือกลบรสของยาเซทิริซีน (cetirizine) ดวยวิธซีูเปอรคริติ
คัลแอนตี้โซลเวนท (supercritical antisolvent; SAS)19 ซึ่งเปนการทําใหยาที่ละลายในตัวทํา
ละลายอินทรียตกตะกอนออกมา โดยใชคารบอนไดออกไซดเปนของเหลวเหนือจุดวิกฤต วิธีนีม้ี
ราคาถูกกวาการเตรียมสารประกอบเชิงซอนดวยวิธีอื่น  ๆ ไมเปนพิษ หรือเกิดอันตราย เพราะ
สามารถกําจัดหรือนําคารบอนไดออกไซดมาใชใหมได นอกเหนือจากนั้นยังลดขนาดของอนุภาค
ใหเล็กลงเหมาะในการเตรียมเปน ODTs ซึ่งมีขนาดในชวง 0.29–4.16 ไมครอน และมีการ
กระจายของขนาดที่แคบ ประสิทธิภาพการกลบรสทดสอบในอาสาสมัครสุขภาพดี พบวา การ
เตรียมสารประกอบเชิงซอนดวยวิธี SAS ลดระดับความขมของยาได ซึ่งเปนผลมาจากยาเขาไป
อยูในโมเลกุลของเบตาไซโคลเด็กซทริน จึงลดการสัมผัสของยาและปุมรับรส และการมีรสหวาน
ของเบตาไซโคลเด็กซทริน 

สรุป 
 เทคนิคการกลบรสขมของยา และการพัฒนาเปนยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก
แบงเปน 2 วิธี คือ การเติมสารใหความหวาน และการปองกันยาสัมผัสกับปุมรับรส ซึ่งแตละวิธีมี
ความแตกตางกัน ทั้งวิธีการเตรียม ขอด ีขอเสีย และประสิทธิภาพในการกลบรส ทั้งนีข้ึ้นอยูกับ
คุณสมบัติของตัวยาสําคัญ ชนิดและปริมาณของสารกลบรส ในการเลือกวิธีกลบรสนอกจากตอง
คํานึงถึงประสิทธิภาพของการกลบรสแลว ยังตองคํานึงถึงคุณสมบัติในการเตรียมเปนยาเม็ด
ชนิดแตกตัวเร็วในปากที่ดีดวย 
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คําถาม 
1. ขอใดไมใชลักษณะของยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในปาก 

 

1) มีการแตกตัวหรือละลายอยางรวดเร็วในชองปาก 
2) อาศัยการเค้ียว หรือการดื่มน้ําในการบริหารยา 
3) เพ่ิมความรวมมือในการใชยาของผูปวยทุกกลุม 
4) ตองมีความพรุนของมากที่สุดเพ่ือใหยาแตกตัวเร็ว 
5) การกลบรสมีความจําเปนในการพัฒนาตํารับ 

 
2. ขอใดไมใชเหตุผลในการกลบรสของตํารับยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในปาก 

 

1) เพ่ือเพ่ิมความรวมมือในการใชยา 
2) เนื่องจากยาสวนใหญมีรสขม 
3) เพ่ือลดโอกาสที่ยาสัมผัสกับปุมรับรส 
4) เพ่ือเพ่ิมขนาดเม็ดยาของยาเม็ดชนิดแตกตัวเร็วในชองปาก 
5) เพ่ือทําใหเกิดความรูสึกในปากที่ด ี

 
3. ขอใดคือขอดขีองการเติมสารใหความหวานและแตงกลิ่นรสเพ่ือกลบรส 

 

1) เปนวิธทีี่งาย สะดวก มีราคาถูก 
2) กลบรสของยาไดอยางสมบูรณ 
3) เพ่ิมคาการละลายของยา 
4) เพ่ิมความคงตัวของยา 
5) ถูกทุกขอ 

 
4. ขอใดกลาวไมถูกตองสําหรับการปองกันยาสัมผัสกับปุมรับรสบริเวณลิ้น 

 

1) เปนการกลบรสทางกายภาพของยา 
2) เทคนิคในการเตรียมขึ้นอยูกับคุณสมบัติของยา 
3) มีขั้นตอนและตนทุนการผลิตมากกวาการเติมสารใหความหวาน 
4) สารกลบรสสงผลตอประสิทธิภาพในการกลบรส 
5) มีขอดีที่ไมเกิดความรูสึกสากในปาก 

 
5. พอลิเมอรชนิดใดที่ใชเปนสารเคลือบในการกลบรสดวยการเตรียมไมโครสเฟยร 

 

1) พอลิเมอรทีไ่มละลายที่ pH ของน้ําลาย แตละลายในสภาวะที่เปนกรด 
2) พอลิเมอรทีล่ะลายไดดีในน้ําเพ่ือเคลือบรอบผิวของยา 
3) พอลิเมอรทีล่ะลายอยางรวดเร็วในปากเพ่ือปลดปลอยยา 
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4) พอลิเมอรทีไ่มละลายที ่pH ตางๆของรางกายแตอาศัยการแพรและการพองตัวใน
การปลดปลอยยา 

5) พอลิเมอรทีมี่คุณสมบัติในการควบคุมการปลดปลอยยาใหออกฤทธิ์เนิ่น 
 
6. ขอใดคือขอดีของการเตรียมไมโครสเฟยรโดยวิธีพนแหง 

 

1) สามารถเพ่ิมคาการละลายของยาไดหากใชพอลิเมอรทีไ่มละลายในน้ําลายแตละลาย
ในสภาวะกรด 

2) ไมพบความรูสึกสากในปาก 
3) ใชขั้นตอนและระยะเวลาในการเตรียมนอยกวาเทคนิคการระเหยตัวทําละลาย 
4) มีประสิทธิภาพในการกลบรสมากกวาเทคนิคการระเหยตัวทําละลาย 
5) ถูกทุกขอ 

 
7. ขอใดคือเหตุผลทีโ่ซลิดดิสเพอรชันสามารถกลบรสของยาได 

 

1) ตัวพาบางชนิดมีฤทธิ์ทําใหปุมรับรสเสียคุณสมบัติในการนําสงสัญญาณประสาท 
2) ตัวพาบางชนิดมีรสหวานจึงบดบังรสของยา 
3) ยากระจายตัวอยางสมํ่าเสมอในตัวพาลดการสัมผัสกับปุมรับรส 
4) เพ่ิมปริมาณสารในระบบจึงลดโอกาสที่ยาสัมผัสกับปุมรับรส 
5) ถูกทุกขอ 

 
8. คุณสมบัติที่สําคัญของยาในการกลบรสดวยการใชเรซินแลกเปล่ียนไอออนคือขอใด 

 

1) ขนาดโมเลกุล 
2) ประจุและการแตกตัว 
3) ความมีขั้ว 
4) ขนาดการใชยา 
5) น้ําหนักโมเลกุล 

 
9. ขอใดไมใชลักษณะของการกลบรสดวยการเกิดสารประกอบเชิงซอนกับเบตาไซโคลเด็กซ

ทริน 
 

1) มีรสหวานเพ่ิมขึ้น 
2) สามารถเพ่ิมการละลายของยา 
3) เพ่ิมความคงตัวของยา 
4) ตองมีขนาดโมเลกุลยาที่เหมาะสม 
5) การปลดปลอยยาจากตองการอาศัยไอออนในทางเดินอาหาร 
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10. หากยามีความสามารถในการละลายน้ําไดนอย และมีรสขม การกลบรสดวยหลักการใด
สามารถแกปญหาทั้งสองของยาได 
 

1) การเติมสารใหความหวานและแตงกลิ่นรส 
2) การเตรียมโซลิดดิสเพอรชันและใชเรซินแลกเปล่ียนไอออน 
3) การเตรียมไมโครสเฟยรดวยพอลิเมอรทีไ่มละลายในน้ําลายแตละลายในสภาวะกรด

และสารประกอบเชิงซอนกับเบตาไซโคลเด็กซทริน 
4) การเตรียมโซลิดดิสเพอรชันดวยตัวพาที่ละลายน้ําไดดีและสารประกอบเชิงซอน

กับเบตาไซโคลเด็กซทริน 
5) ใชการกลบรสไดทุกวิธ ี

 
 


