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บทคัดยอ 
ระบบนําสงยาทางผิวหนังเปนระบบที่ใชบริหารยาเขาสูรางกายหรือออกฤทธิ์เฉพาะที่บริเวณ

ผิวหนัง แตมีขอจํากัดเก่ียวกับการซึมผานของตัวยาเขาสูผิวหนังโดยผิวหนังชั้นสตราตัมคอรเนียมซึ่ง
สงผลตอชีวประสิทธิผลของตัวยาในการออกฤทธิ์รักษา ผิวหนังชั้นสตราตัมคอรเนียมจึงเปนปญหาหลัก
ที่ทาทายความสามารถในการนําสงยาเขาสูผิวหนัง มีการวิจัยหลากหลายวิธีเพ่ือลดการขัดขวางของชั้น
สตราตัมคอรเนียม เชน การใชสารชวยเพ่ิมการซึมผานที่มีผลทางเคมีหรือทางกายภาพ มีรายงานการใช
ลิโพโซม นิโอโซม ทรานสเฟอรโซม และเอทโธโซมในการเพ่ิมการซึมผานของยาผานชั้นสตราตัมคอร
เนียม ปจจุบันการใชอนุภาคไขมันเพ่ือนําสงตัวยาผานผิวหนังกําลังไดรับความนิยม อยางไรก็ตามการใช
ลิโพโซมแบบเดิมมีขอจํากัดที่ไมสามารถซึมผานเขาสูผิวหนังชั้นลึกไดหรือผานไดในปริมาณที่นอย ไม
เพียงพอตอการออกฤทธิ์รกัษา ดังนั้นจึงมีการพัฒนาระบบเอทโธโซมข้ึนเปนครั้งแรกในป ค.ศ.1997 โดย 
Touitou และคณะ เอทโธโซมเปนระบบอนุภาคขนาดเล็กที่มีสวนประกอบของฟอสโฟลิพิด น้ํา และ 
เอทานอลในปริมาณสูง โครงสรางของเอทโธโซมประกอบดวยโมเลกุลของไขมันเรียงตัวซอนกันสองชั้น
ลอมรอบดวยชั้นน้ํา โดยชั้นในสุดเปนชั้นน้ําที่มีสวนผสมของเอทานอล เอทานอลในปริมาณที่สูงเปนสาร
ชวยเพ่ิมการซึมผานผิวหนังสงผลใหตัวยาสามารถซึมผานเขาไปในผิวหนังชั้นที่ลึกมากข้ึนได ในชวงไมก่ี
ทศวรรษที่ผานมาเอทโธโซมไดรับความสนใจศึกษาเปนอยางมากเนื่องจากขอดีตาง ๆ อาทิเชน การเพ่ิม
การซึมผานตัวยาในชั้นผิวหนังที่ลึกถึงชั้นหนังแท มีความสามารถในการกักเก็บปริมาณยาสูง และยังมี
ขนาดที่เล็กกวาเมื่อเปรียบเทียบกับระบบลิโพโซม นอกจากนี้ยังมีการนําเอทโธโซมไปประยุกตใชเพ่ือ
นําสงยารกัษาโรคผิวหนังตาง ๆ เชน โรคสะเก็ดเงิน โรคมะเร็งผิวหนัง โรคผื่นภูมิแพผิวหนัง และโรคเชื้อ
ราผิวหนัง เปนตน โดยในบทความนี้จะกลาวถึงองคประกอบของเอทโธโซม กลไกการเพ่ิมการซึมผาน
ทางผิวหนัง วิธีการเตรียม การศึกษาคุณสมบัติของเอทโธโซม การศึกษาเปรียบเทียบระบบเอทโธโซม 
กับลิโพโซม รวมถึงการประยุกตใชเอทโธโซมในแงของการนําสงยาทางผิวหนัง 
 

 

คําสาํคญั : เอทโธโซม, ลิโพโซม, ระบบนําสงยาทางผวิหนัง, การซึมผานผวิหนัง 
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Abstract 
          Transdermal drug delivery system (TDDS) utilizes the skin as a route for drugs 
administration or localized delivery of drugs to the skin but the foremost barrier against drug 
permeability is the stratum corneum which therefore limits the therapeutic bioavailability of the 
drug. The skin function as a barrier, and the stratum corneum is a major challenge for the 
delivery of drugs via the skin. To overcome the stratum corneum barrier, various mechanisms 
have been investigated, including the use of chemical or physical enhancers. Liposomes, 
niosomes, transferosomes and ethosomes also have the potential to overcome the skin barrier 
and have been reported to enhance the permeability of drug through the stratum corneum 
barrier. The use of lipid vesicles in delivery systems for skin treatment has attracted increasing 
attention in recent years. However, it is generally agreed that classic liposomes are of little or 
no value as carriers for transdermal drug delivery because they do not penetrate deeply the 
skin, but rather remain confined to the upper layer of the stratum corneum, Therefore they were 
developed into ethosomes. Ethosomes were introduced for the first time by Touitou et al. in 
1997. Ethosomal systems are small vesicular systems composed mainly of phospholipid, water, 
and high ethanol. The ethosome structure exhibits lipid bilayers, which enclose part of the 
surrounding water. The inner layer is a water-soluble compartment containing ethanol. As a 
penetration enhancer, a high concentration of ethanol can be used in the delivery of drugs into 
deep skin layers. In the last few decades, ethosomes have been intensively studied, because of 
the intrinsic advantages of ethosomes i.e. enhanced permeation of drug through deep skin for 
transdermal and dermal delivery, high drug entrapment efficiency, and smaller size compared to 
liposomes. In addition, applications of ethosomes have been reported to treatment various skin 
diseases such as psoriasis, squamous cell carcinoma, atopic dermatitis, and fungal skin 
infection. In this article, we described the structure of ethosomes the mechanism of ethosome 
penetration through the skin, methods of preparation ethosomes characterization of ethosomes, 
a comparative study of ethosomes with liposomes, and applications of ethosomes for drug 
delivery into the skin. 
 

Keywords: ethosome, liposome, transdermal drug delivery system, skin permeation 
 

บทนํา 
ปจจุบันนอกจากผลิตภัณฑรูปแบบ

ทางการรับประทานที่ไดรับความนิยมแลว ยังมี
รูปแบบผลิตภัณฑที่เขามามีบทบาทเพ่ิมมากข้ึน
และมีแนวโนมไดรับความนิยมอยางตอเนื่อง คือ 

รูปแบบผลิตภัณฑใหสารผานทางผิวหนัง
เนื่องจากไมเกิดปญหาการดูดซึมลดลงจากผล
ของอาหารในทางเดินอาหาร รวมทั้งหลีกเลี่ยง
การเกิด first-pass effect ที่ตับ ซึ่งจะชวยลด
การทําลายยาและสงผลใหยาออกฤทธิ์นานข้ึน
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สงผลใหลดปริมาณยาและ/หรือความถี่ในการ
บริหารยา นอกจากนี้ยังเปนการเพ่ิมการยอมรับ
ของผูปวยอีกดวย1 ทั้งนี้ปญหาสําคัญที่จํากัด
การซึมผานของตัวยาเขาสูชั้นผิวหนังที่ลึกหรือ
ระบบไหลเวียนเลือดของรางกาย คือ ผิวหนังชั้น
สตราตัมคอรเนียม ซึ่งเปนผิวหนังชั้นบนสุด
ป ร ะ ก อ บ ไ ป ด ว ย เ ซ ล ล เ ค อ ร า ติ โ น ไ ซ ต 
(keratinocytes) ซึ่งจะผลิตสารเคอราทิน 
(keratin) ซึ่งเปนโปรตีนชนิดหนึ่งที่ชวยทําให
โครงสรางผิวแข็งแรงและมีความยืดหยุน 
ปองกันสิ่งแปลกปลอมภายนอกไมใหเขาสู
รางกายจึงขัดขวางการซึมผานของยาสูผิวหนัง 
จึงเปนสาเหตุสําคัญที่นักวิจัยตางศึกษาคนควา
เพ่ือแกปญหาดังกลาว3 

 

เอทโธโซมคืออะไร 
เอทโธโซม (Ethosomes) เปนถุง

อนุภาคขนาดเล็กที่มีสวนประกอบของฟอสโฟ
ลิพิด  (phospholipids) น้ํา และเอทานอลใน
ปริมาณสูง (20-45%) ตางจากลิโพโซมที่ไมมี
สวนประกอบของเอทานอล มีการกลาวถึงเอท
โธโซมครั้งแรกในป ค.ศ. 1997 โดย Touitou 
และคณะ2 นักวิจัยทางเภสัชศาสตรชาวอิสราเอล 
เอทโธโซมไดรับการพัฒนามาจากลิโพโซม

เนื่องจากลิโพโซมมีขอจํากัดที่ไมสามารถนําสง
ยาหรือสารเขาสูผิวหนังในชั้นลึกได นักวิจัยจึง
คิดคนตัวพาที่สามารถนําสงยาในชั้นผิวหนังที่
ลึกข้ึน โดยเติมเอทานอลปริมาณสูงในการ
เตรียมลิโพโซม จึงเรียกวาตัวพาดังกลาววา  
“ เอทโธโซม ” 4 โครงสรางของเอทโธโซม
ประกอบดวยโมเลกุลของไขมันเรียงตัวซอนกัน
สองชั้นสลับกับชั้นน้ํา โดยมีสวนหัว ที่ละลายน้ํา
ไดดี และ สวนหาง ที่ไมละลายน้ํา ดังนั้นฟอสโฟ
ลิพิดจึงพยายามจัดเรียงตัวเพ่ือซอนสวนหาง
จากน้ําและหันสวนหัวไปในดานที่ตองสัมผัสกับ
น้ํา เพ่ือใหเกิดความเสถียรตามธรรมชาติ โดย
ชั้นในสุดเปนชั้นน้ําที่มีสวนผสมของเอทานอล
ดังภาพ 1 การกักเก็บยาของเอทโธโซมอาศัย
หลักการ “like dissolves like” คือ ตัวยาที่ชอบ
น้ํามันจะละลายในชั้นไขมัน สวนตัวยาที่ชอบน้ํา
จะละลายในชั้นน้ํา สงผลใหเพ่ิมการนําสงยาทั้ง
ที่ชอบไขมันและน้ํ าได  สวนเอทานอลที่ มี
ปริมาณสูงข้ึนเปนสารชวยเพ่ิมการซึมผาน
ผิวหนัง (penetration enhancer) สงผลใหตัวยา
สามารถซึมผานเขาไปในผิวหนังชั้นที่ลึกมากข้ึน
ได4,5 

 

ภาพที่ 1 ลักษณะโครงสรางเอทโธโซม6 
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เซลลตาง ๆ ในรางกายของมนุษยมีเย่ือ
หุมเซลลเ พ่ือทําหนาที่ปกปองสวนประกอบ
ภายในเซลลและเปนทางผานเขาออกของสาร
ตาง ๆ มีองคประกอบที่สําคัญ คือ โมเลกุลของ
ไขมันฟอตเฟสจัดเรียงตัวเปนสองชั้น (bilayer) 
คอเลสเตอรอล และโปรตีนที่แทรกอยูระหวาง
ชั้นไขมันฟอตเฟสซึ่งทําหนาที่เปรียบเสมือน
ประตูทางเขาออกของสารตาง ๆ รวมทั้งรับ
สัญญาณระหวางเซลล โดยทั้งลิโพโซมและเอท
โธโซมมีโครงสรางคลายเย่ือหุมเซลลตาม
ธรรมชาติของมนุษยที่ไมมีโปรตีนประกอบอยู
ดวย ดังนั้นเซลลของรางกายจึงไมปฏิเสธตัวพา
ดังกลาว เนื่องจากตัวพามีความคลายคลึงกับ
องคประกอบของเย่ือหุมเซลลมนุษย นอกจากนี้
ตัวพาไมมีความเปนพิษตอเซลลจึงสามารถนําสง
ยาทางผิวหนังดวยการใชตัวพาไดอยางเหมาะสม7 

อยางไรก็ตามเอทโธโซมมีขอดีบางประการที่
เหนือกวาลิโพโซม ไดแก ความสามารถของเอท
โธโซมในการนําสงตัวยาหรือสารเขาสูผิวหนังได
รวดเร็วกวา ปริมาณสูงกวา และความลึกมากกวา
การนําสงโดยการใชลิโพโซมแบบด้ังเดิม8-10 

 

กลไกการซึมผานทางผิวหนังของเอทโธโซม 
 กลไกการซึมผานทางผิวหนังของเอทโธ
โซมยังไมมีความชัดเจนแนนอน แตจากการ
ศึกษาวิจัยตาง ๆ สามารถสรุปกลไกการเพ่ิม
การซึมผานผิวหนังของตัวยาหรือสารตาง ๆ ได
ดังนี้  
1. Ethanol effect  

เกิดการแทรกตัวของเอทานอลใน
ชองวางระหวางเซลลของไขมัน โดยเอทานอลมี
คุณสมบัติในการเปนสารชวยเพ่ิมการซึมผาน
จากกลไกการเปลี่ยนแปลงการจัดเรียงตัวของ
ไขมันและลดความหนาแนนของชั้นไขมันของ

เย่ือหุมเซลลลง ทําใหถุงเอทโธโซมสามารถซึม
ผานผิวหนังไดงายข้ึน5,11 

 

2. Ethosome effect  
กลไกนี้เกิดตามมาจากกลไก ethanol 

effect โดยเปลี่ยนแปลงการจัดเรียงตัวของ
ไขมันทําใหเกิดชองทางใหม เอทโธโซมซึ่งมี
คุณสมบัติออนนิ่มเนื่องจากมีสวนประกอบของ
เอทานอลในปริมาณสูงและคุณสมบัติความมีข้ัว
สงผลใหเอทโธโซมสามารถเปลี่ยนแปลงรูปราง
จึงแทรกตัวผานชองวางระหวางเซลลของ
ผิวหนังที่มีขนาดเล็กกวาขนาดอนุภาคของเอท
โธโซมได  ดังนั้น เอทโธโซมจึงแทรกผาน
ชองทางเปดลงมา นอกจากนี้ เอทานอลยัง
สามารถหลอมรวมตัวกับชั้นไขมันของผิวหนัง
ทําใหเอทโธโซมสามารถซึมผานผิวหนังและ
ปลดปลอยตัวยาในชั้นผิวหนังที่ลึกได ดังภาพ 25,11 

 

วิธีการเตรียมเอทโธโซม 
 การเตรียมเอทโธโซมสามารถเตรียมได
หลายวิธี แตวิธีเตรียมที่ไดรับความนิยมมี 2 วิธี 
ไดแก  
1. วิธีเตรียมโดยใชความเย็น (Cold Method) 

วิธีนี้เปนวิธีเตรียมที่ไดรับความนิยมและ
นําไปใช เตรียมเอทโธโซมอยางแพรหลาย 
สามารถเตรียมโดยละลายฟอสโฟลิพิด ยา และ
ไขมันตาง ๆ ในเอทานอลที่อุณหภูมิหอง คนให
เขากัน เติมโพรพิลีนไกลคอลขณะคนผสม ให
ความรอนสารผสมในอางน้ํารอนจนสารผสมมี
อุณหภูมิ 30oC ตั้งน้ําใหมี อุณหภูมิ 30oC ใน
ภาชนะแยก เติมสารผสมลงในน้ําและคนผสม 5 
นาที สามารถลดขนาดอนุภาคของเอทโธโซมได
โดยใชกระบวนการ sonication หรือ extrusion 
หลังจากนั้นเก็บสารผสมที่ไดในตูเย็น11,12 
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2. วิธีเตรียมโดยใชความรอน (Hot Method) 
         สามารถเตรียมไดโดยกระจายฟอสโฟ
ลิพิดในน้ําและแชในอางน้ํารอนที่อุณหภูมิ 40oC 
จนกระทั่งไดเปนคอลลอยด (เฟสน้ํา) ผสมเอทา
นอลและโพรพิลีนไกลคอลในภาชนะแยก ตั้งให
มีอุณหภูมิ 40oC (เฟสสารละลายอินทรีย) เติม

เฟสสารละลายอินทรียลงในเฟสน้ํา คนผสมให
เขากัน ละลายยาในน้ําหรือในเอทานอลข้ึนอยู
กับคาการละลายของตั วยา วาละลายใน
สารละลายใดจึงเหมาะสม สามารถลดขนาด
อนุภาคของเอทโธโซมไดโดยใชกระบวนการ 
sonication หรือ extrusion11,12 

 

 

 
 

ภาพที่ 2  กลไกการซมึผานทางผิวหนงัของเอทโธโซม11 
 

การศึกษาคุณสมบัติของเอทโธโซมสําหรับ
นําสงยาทางผิวหนัง 
 ปจจุบันมีการศึกษาคุณสมบัติของเอท
โธโซมเ พ่ือการนําส งยาทางผิวหนังอยาง
แพรหลาย โดยคุณสมบัติที่นักวิจัยใหความ
สนใจและนิยมศึกษา ไดแก  
1. การศึกษาลักษณะภายในและภายนอก
ของอนุภาคเอทโธโซม (Visualization) 

สามารถศึกษาไดโดยใชกลองจุลทรรศน
อิเล็กตรอน ซึ่งมี 2 ชนิด ไดแก 
          1.1 กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบ
สงผาน (Transmission electron microscopy; 
TEM) ใชในการศึกษาโครงสรางหรือรายละเอียด
ขององคประกอบภายในของอนุภาค โดยลําแสง

อิเล็กตรอนจะสงผานอนุภาคหรือวัตถุตัวอยางที่
ศึกษา ซึ่งตองมีลักษณะบางเปนพิเศษทําให
ข้ันตอนในการเตรียมตัวอยางที่ศึกษาคอนขาง
ยุงยาก 
          1.2 กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบ
สองกราด (Scanning electron microscopy; 
SEM) ใชศึกษาลักษณะพ้ืนผิวของอนุภาคหรือ
ผิวของตัวอยางวัตถุที่นํามาศึกษา นอกจากนี้ยัง
สามารถศึกษาลักษณะรูปรางภายนอกของวัตถุ
ที่ศึกษาไดอีกดวย โดยลําแสงอิเลก็ตรอนจะสอง
กราดไปบนผิวของวัตถุ  ทําใหไดภาพซึ่งมี
ลักษณะเปนภาพ 3 มิติ13 
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2. ขนาดอนุภาค การกระจายขนาดอนุภาค
และศักยไฟฟาซีตาของอนุภาคเอทโธโซม 
(Vesicle size, size distribution, and zeta 
potential) 

ขนาดและการกระจายขนาดอนุภาค
สามารถศึกษาไดโดยใชเครื่องมือ Dynamic 
Light Scattering (DLS) ซึ่งเปนเทคนิควัดการ
กระเพ่ือมของความเขมแสง หรือที่เรียกวา 
Photon correlation spectroscopy (PCS) ซึ่ง
เปนเทคนิคที่ใชวัดขนาดของสารตัวอยางใน
ระดับนาโนเมตรตั้งแต 0.005-5 ไมโครเมตร 
การเคลื่อนที่ของอนุภาคตลอดเวลาแบบบราว
เนียนสงผลกระทบตอความเขมของแสงที่
กระเจิงจากอนุภาค อนุภาคขนาดใหญซึ่งมีคา
สัมประสิทธิ์การแพรเลื่อนตําแหนง (translational 
diffusion coefficient) ต่ํา จะเคลื่อนที่ชากวา
อนุภาคขนาดเล็ก หรืออาจกลาวไดวาอนุภาค
ขนาดใหญเคลื่อนที่ชา ทําใหเกิดการความถี่ใน
การกระเพ่ือมข้ึน-ลงของแสงที่กระเจิงต่ํา และ
อนุภาคขนาดเล็กเคลื่อนที่ไดเร็ว มีความถี่ใน
การกระเพ่ือมของแสงที่กระเจิงสูงกวา ดังนั้น
อัตราการเปลี่ยนแปลงของแสงที่กระเจิงจะชา
กวาสัญญาณที่ไดจากการวัดความเขมแสง
ในชวงระยะเวลาสั้น ๆ ของอนุภาคขนาดเล็ก 
และความถี่ในการกระเพ่ือมข้ึน-ลงของความ
เขมแสงนี้จะถูกสงไปยัง correlator โดยสาร
ตัวอยางตองผานการเตรียมเพ่ือใหไดความ
เขมขนที่เจือจางอยางเหมาะสม เนื่องจากมีผล
ตอสัญญาณที่ได สําหรับคาศักยไฟฟาซีตาของ
อนุภาคมีความสัมพันธกับประจุบนผิวของ
อนุภาค ซึ่งสงผลตอการตกตะกอนและการเกาะ
ตัวกัน การศึกษาคาศักยไฟฟาซีตาอาศัยเทคนิค
การวัดความเร็วในการเคลื่อนที่ของอนุภาคใน
ของเหลวภายใตสภาวะที่มีสนามไฟฟา โดยเมื่อ

ใหสนามไฟฟาเขาไปในเซลล  อนุภาคจะ
เคลื่อนที่เขาหาข้ัวตรงขามกับชนิดของประจุ 
โดยความเร็วในการเคลื่อนที่ของอนุภาคภายใต
สนามไฟฟา จะสงผลตอคาศักยไฟฟาซีตาที่วัดได14 

 

3. การศึกษาการกักเก็บยาหรือสารในอนุภาค
เอทโธโซม (Entrapment measurement) 

สามารถวิเคราะหไดโดยใชเทคนิคการ
หมุนเหว่ียง (Ultracentrifugation) เพ่ือเรงอัตรา
การตกตะกอนของอนุภาคที่ไมละลายออกจาก
ของเหลว หรือใชแยกของเหลวหลาย ๆ ชนิดที่
มีความถวงจําเพาะ (specific gravity) ตางกัน
ออกจากกัน จากนั้นจึงวัดปริมาณยาทั้งในสวน
เหนือตะกอนและสวนตะกอนเพ่ือนํามาคํานวน
หาปริมาณการกักเก็บยาตอไป11 

 

4. การศึกษาปริมาณยาของอนุภาคเอทโธโซม 
(Drug content) 
 สามารถวิเคราะหปริมาณยาไดโดยใช
เครื่องมือ UV Spectrophotometer เปนเทคนิค
การวิเคราะหสารโดยใชหลักการดูดกลืนแสงที่
อยูในชวงอัลตราไวโอเลต สารตัวอยางจะ
ดูดกลืนแสงบางสวนไว แสงที่ไมถูกดูดกลืนจะ
ผานออกมายังเครื่องวัดแสง (photomultiplier 
tube) ซึ่งจะทําการวัดปริมาณแสงที่ออกมา โดย
การหักลบกับปริมาณของแสงกอนดูดกลืน 
จากนั้นจึงทําการประมวลผลแสดงความสัมพันธ
ระหวางคาการดูดกลืนแสงและคาความยาวคลื่น
ของสาร15,16 

 

5. การศึกษาแรงตึงผิวของตํารับเอทโธโซม 
(Surface tension measurement) 
 การวัดคาแรงตึงผิวสามารถวัดไดจาก
อัตราสวนของแรงที่กระทําตอผิวของของเหลว
ตอระยะทางของผิวของของเหลวที่ยืดออกเมื่อ
แรงกระทํา มีหนวยเปนแรงตอระยะทาง มาตร
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วัดแรงตึงผิว (Tensiometer) เปนเครื่องมือที่ใช
สําหรับวัดแรงตึงผิวมีหลายชนิด ยกตัวอยาง
เชน Du Nouy ring tensiometer, Du Nouy 
padday tensiometer และ Wilhelmy Plate 
Tensiometer เปนตน15,17 

 

6. การศึกษาระดับยาหรือสารวาวแสงที่
สามารถซึมผานเขาไปในชั้นผิวหนัง (Skin 
permeation studies) 

สามารถศึกษาไดโดยใชกลองจุลทรรศน
แบบคอนโฟคอล ชนิดที่ใชเลเซอรในการสแกน 
(Confocal laser scanning microscopy; 
CLSM) เปนกลองจุลทรรนแบบคอนโฟคอลที่ใช
สําหรับงานที่ตองการภาพความละเอียดสูงและ
สามารถเลือกชั้นความลึกที่ตองการเก็บภาพได
ตามความตองการ ซึ่งคุณสมบัติหลักของกลอง
จุลทรรศนแบบคอนโฟคอลชนิดที่ใชเลเซอรใน
การสแกน คือ มีความสามารถในการเก็บภาพ
เฉพาะบริเวณจุดโฟกัสโดยสามารถเลือกระดับ
ความลึกได ซึ่งกระบวนการนี้เรียกวา การตัด
ดวยแสง (optical sectioning) การบันทึกภาพ
ของกลองชนิดนี้เปนการเก็บสัญญาณแสงจาก
จุดโฟกัสทีละจุด แลวนําสัญญาณทั้งหมดมา
สรางเปนภาพดวยเครื่องคอมพิวเตอร ดวย
กระบวนการดังกลาว ทําใหสามารถสรางภาพ 3 
มิติของวัตถุที่ซับซอนได ภาพที่ไดจะมีคุณภาพ
ดีกวาใชกลองทั่วไป เพราะภาพที่ไดจากระดับ
ความลึกที่เราตองการนั้นจะไมถูกซอนทับโดย
ภาพที่ระดับความลึกอ่ืน ในขณะที่ภาพที่ไดจาก
กลองจุลทรรศนแบบธรรมดาจะเปนภาพของ
แสงสะทอนทั้งหมด จากทุกชั้นความลึกที่แสง
สามารถทะลุผานลงไปได11,18 
 
 

7. อุณหภูมิการเปลี่ยนสถานะ (Transition 
temperature) 

สามารถศึกษาได โดยใช เครื่ องมื อ 
Differential Scanning Calorimetry (DSC) 
เปนเทคนิคที่ใชวิเคราะหทดสอบวัสดุโดยการวัด
คาพลังงานความรอนและอุณหภูมิของสาร
ตัวอยางเปรียบเทียบกับสารมาตรฐาน เมื่อมี
กา ร เปลี่ ยนแปลงทางกายภาพหรื อการ
เปลี่ยนแปลงทางเคมี เชน การหลอมเหลว การ
เปลี่ยนสถานะ เปนตน ตัวอยางจะถูกวางบน
จานอะลูมิ เนียมที่อยู ภายในเตาที่ควบคุม
อุณหภูมิ โดยภายในเตาจะมีสารอางอิงซึ่งเปน
จานอะลูมีเนียมเปลาเพ่ือใชเปนตัวเปรียบเทียบ
กับตัวอยาง ภายใตสภาวะเดียวกัน19 

 

8. ความคงตัวของอนุภาค (Vesicular stability) 
สามารถศึกษาไดโดยวัดขนาดของ

อนุภาคโดยใชเครื่องมือ Dynamic Light 
Scattering (DLS) เมื่อเก็บตํารับไวเปนระยะ
เวลานาน ๆ หรือสภาวะเรงตาง ๆ จากนั้นจึงดู
ลักษณะภายในของอนุภาคเอทโธโซมอีกครั้ง
ดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสงผานเพ่ือ
ยืนยันผลความคงตัว11 

 

การศึกษาเปรียบเทียบเอทโธโซมกับลิโพ
โซมในการนําสงยาทางผิวหนัง 

Touitou และคณะ12 ไดเริ่มตนศึกษา
การใชเอทานอลในปริมาณสูงเพ่ือเตรียมเปน
เอทโธโซม เนื่องจากในอดีตเคยมีผูทดลองเติม
เอทานอลในปริมาณต่ําแตไมประสบผลสําเร็จ  
ดวยคุณสมบัติของเอทานอลที่เปนสารชวยเพ่ิม
การซึมผาน จึงทําใหสามารถเพ่ิมการซึมผาน
ของสารผานผิวหนังไดเพ่ิมข้ึน งานวิจัยชิ้นนี้ให 

 
 



B.PAMORNPATHOMKUL AND T. NGAWHIRUNPAT                             TBPS 10 (1); 2015: 48-60 
                                                                                                                                                                      

55 
 

ความสนใจศึกษาการทดสอบคุณสมบัติตาง ๆ 
ของระบบเอทโธโซม ไดแก การศึกษาลักษณะ
ภายนอกและภายในของเอทโธโซม การศึกษา
ขนาดและการกระจายขนาดของอนุภาคเอทโธ
โซมเปรียบเทียบกับลิโพโซม การกักเก็บสารที่มี
ความเปนข้ัวตาง ๆ กันในอนุภาคเอทโธโซม
เปรียบเทียบกับลิโพโซม การเปลี่ยนแปลง
สถานะอุณหภูมิ ความคงตัวของเอทโธโซม และ
ความสามารถในการซึมผานของสารสูผิวหนัง 
Touitou และคณะ12 ใชเทคนิคการเตรียมเอทโธ
โซมแบบใชความเย็นดังที่ไดกลาวมาแลว โดย
ละลาย Phospholipon®90 กับสารวาวแสงใน
เอทธานอล คนใหละลายเขากัน เทน้ําที่เตรียม
ไวในอีกบีกเกอรหนึ่งชา ๆ ลงในสารผสม แลว
คนอย างต อ เนื่ อ ง  เ ก็บ เ อทโธ โซมที่ ไ ด ที่
อุณหภูมิหอง สวนการเตรียมลิโพโซม ใชวิธี 

mechanical dispersion เตรียมโดยละลาย 
Phospholipon®90 กับสารวาวแสงในคลอโรฟอรม 
นําสารละลายที่ไดไประเหยใหแหงใน rotary 
evaporator จะไดเปนชั้นฟลมของไขมันเกาะอยู
รอบฟลาสก จากนั้นนําไปเติมน้ําอีกครั้ง จะได
สารละลายของลิโพโซม สําหรับการศึกษาลกัษณะ
ภายในและภายนอกของถุงเอทโธโซม ศึกษาโดย
ใชกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสงผาน พบวา
อนุภาคเอทโธโซมประกอบดวยผนังซอนกันหลาย
ชั้นและแตละชั้นมีระยะหางเทา ๆ กัน ดังภาพที่ 3 
สวนการศึกษาลักษณะภายนอกของเอทโธโซม
สามารถศึกษาได โดยใชกล องจุ ลทรรศน
อิเล็กตรอนแบบสองกราด พบลักษณะอนุภาค
ภายนอกของเอทโธโซมที่มีลักษณะเปน 3 มิติ ดัง
ภาพที่ 4 

 

 
 

ภาพที่ 3 ลักษณะโครงสรางภายในของอนุภาคเอทโธโซม12 

 

 
 

ภาพที่ 4 ลักษณะภายนอกของอนุภาคเอทโธโซม12 
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          ตอมาเปนการศึกษาขนาดและการ
กระจายขนาดของอนุภาคเอทโธโซม โดยใช
เครื่องมือ Dynamic light scattering สําหรับ
เอทโธโซมพบวามีขนาดอนุภาคที่เล็กกวาเมื่อ
เปรียบเทียบกับขนาดอนุภาคของลิโพโซม และ
เมื่อทําการศึกษาการกระจายขนาดอนุภาคของ
เอทโธโซม พบวาเอทโธโซมมีการกระจายขนาด
อนุภาคแคบ โดยเมื่อกําหนดใหความเขมขน
ของฟอสโฟลิพิดคงที่และเปลี่ยนแปลงความ
เขมขนของเอทานอลที่ 20, 30, 40 และ 45% w/w 
พบวาขนาดของอนุภาคลดลงเมื่อเพ่ิมความ
เขมขนของเอทานอล ในขณะที่เมื่อกําหนดให
ความเขมขนของเอทานอลคงที่ที่  30 % และ
เปลี่ยนแปลงความเขมขนของฟอสโฟลิพิดที่
ความเขมขน 0.5, 1, 2, 3 และ 4% w/w พบวา
ขนาดของอนุภาคเพ่ิมข้ึนเมื่อเพ่ิมความเขมขน
ของฟอสโฟลิ พิด จากนั้นไดทําการศึกษา
ความสามารถในการกักเก็บยาของถุงอนุภาค
โดยศึกษาจากความเขมของสารวาวแสงที่มี
ความมีข้ัวตาง ๆ กัน ไดแก rhodamine red 
เปนตัวแทนของยาที่ชอบไขมัน D-289 เปน
ตัวแทนยาที่ชอบทั้งน้ําและไขมัน และ calceine 
เปนตัวแทนของยาที่ชอบน้ํา ตอการซึมผาน
ผิวหนังเปรียบเทียบระหวางอนุภาคเอทโธโซม
กับลิโพโซม โดยใชกลองจุลทรรศนแบบคอนโฟ
คอลชนิดที่ใชเลเซอรในการสแกน พบวาสําหรับ
สาร rhodamine red และ D-289 ในตํารับลิโพ
โซม สารวาวแสงไมสามารถซึมผานเขาไปใน
สวนแกนกลางอนุภาคได เขาไดเพียงสวนของ
ชั้นไขมันรอบนอก แตสําหรับอนุภาคเอทโธโซม 
สารวาวแสงทั้ง 2 ชนิด สามารถเขาไปไดทั้งใน
สวนของแกนกลางและชั้นไขมันรอบนอกของ
อนุภาค สวนสาร calceine ทั้งตํารับลิโพโซม
และเอทโธโซม สารวาวแสงสามารถเขาไปไดทั้ง

ในสวนของแกนกลางและชั้นไขมันรอบนอกของ
อนุภาค นั่นแสดงวาตํารับเอทโธโซมสามารถกัก
เก็บสารตนแบบของยาไดดีกวาลิโพโซม 
 จากนั้นผูวิจัยไดทําการศึกษาสถานะการ
เปลี่ยนแปลงอุณหภูมิโดยใชเครื่อง Differential 
scanning calorimeter พบวาตํารับเอทโธโซมมี
ผลทําใหชั้นไขมันมีการเปลี่ยนแปลงสภาพ
มากกวาเมื่อเปรียบเทียบกับตํารับลิโพโซม 
แสดงถึ งชั้ น ไ ขมัน เ กิดการ เปลี่ ยนแปลง
โครงสราง ทําใหสารหรือตัวยาซึมผานไดดีกวา
ปกติ ผูวิจัยไดทําการศึกษาความคงสภาพของ
ตํารับเอทโธโซมจํานวน 3 รอบการผลิต ที่
ระยะเวลา 1, 24, 30, 75, 105 และ 730 วัน 
พบวาคาเฉลี่ยและการกระจายขนาดของ
อนุภาคมีคาคงที่ตลอด 2 ป และเมื่อดูลักษณะ
อนุภาคเพ่ือยืนยันความคงตัวโดยใชกลอง
จุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสงผาน พบวา
ลักษณะอนุภาคไมมีการเปลี่ยนแปลง จึงยืนยัน
ไดวาอนุภาคยังคงมีความคงตัวตลอด 2 ป 
สุดทายผูวิจัยไดศึกษาการซึมผานของสารวาว
แสงที่ชอบไขมัน (rhodamine red) ผานผิวหนัง
ที่ความลึกตาง ๆ เปรียบเทียบระหวาง 3 สูตร
ตํารับ ไดแก ตํารับเอทโธโซม ประกอบดวย 
ฟอสโฟลิพิด 2% เอทานอล 30% และน้ํา ตํารับ 
hydroalcoholic solution ประกอบดวย เอ
นอล 30% และน้ํา ตํารับลิโพโซม ประกอบดวย 
ฟอสโฟลิพิด 2% และน้ํา โดยใชกลองจุลทรรศน
แบบคอนโฟคอลในการศึกษา ผลการศึกษา
พบวา ตํารับเอทโธโซมมีความเขมของสารวาว
แสง  rhodamine red สู งกว าตํ ารับ 
hydroalcoholic solution และตํารับลิโพโซม
อยางมีนัยสําคัญ จากงานวิจัยไดแสดงใหเห็นวา 
ตํารับเอทโธโซมมีความสามารถในการเพ่ิมการ
ซึมผานของสารตนแบบหรือตัวยาเขาสูชั้น
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ผิวหนังที่ลึกข้ึนได  การศึกษาดังกลาวเปน
ตัวอยางหนึ่งที่ชวยยืนยันขอดีของตํารับเอทโธ
โซมที่เหนือกวาตํารับลิโพโซม ทั้งในดานของ
ขนาดอนุภาคที่เล็กกวา ความสามารถการกัก 
เก็บยาที่ปริมาณสูงกวา สงผลใหนําสงสาร
ตนแบบไดในผิวหนังชั้นที่ ลึกมากกวาและ
ปริมาณสารสูงกวาอีกดวย 
 

การประยุกตใชเอทโธโซมสําหรับนําสงยา
ทางผิวหนัง 
            1. การนําสงยาสําหรับรักษาโรค
สะเก็ดเงิน 
 โรคสะเก็ดเงินเปนโรคที่เกิดจากความ
ผิดปกติของระบบภูมิคุมกัน แมไมมีอันตรายถึง
ชีวิตแตมีผลตอสภาพทางสังคมและเศรษฐกิจ
ของผูปวย Fang และคณะ20 ไดทําการศึกษาผล
ของ 5-aminolevulinic acid (ALA) ในตํารับเอท
โธโซมวามีประสิทธิภาพรักษาโรคสะเก็ดเงินใน
หนู โดย ALA เปนยาที่ใชรักษาโรคสะเก็ดเงินที่
ไดรับความนิยม เนื่องจากไมมีความเปนพิษ
และการยอมรับการใชยาของผูปวยดี แต
เนื่องจาก ALA มีความเปนข้ัวสูง จึงมีขอจํากัด
ในการซึมผานผิวหนัง Fang และคณะ20 จึง
ทําการศึกษาการซึมผาน ALA ผานผิวหนัง
เปรียบเทียบระหวางตํารับเอทโธโซมที่มีตัวยา 
ALA กับกลุมควบคุมที่ประกอบดวยสารละลาย 
ALA นอกจากนี้ยังศึกษาการฟนฟูสภาพของ
ผิวหนังในหนูที่ถูกเหนี่ยวนําใหผิวหนังมีความ
ผิดปกติคลายผิวหนังของผูปวยโรคสะเก็ดเงิน 
เมื่อทําการศึกษาปริมาณของ ALA ที่สะสมใน
ผิวหนังปกติและผิวหนังที่ถูกทําใหมีความ
ผิดปกติ เปรียบเทียบกันระหวางตํารับเอทโธ
โซมกับกลุมควบคุม ผลการศึกษาพบวากลุม
ควบคุมไมมีผลเพ่ิมการสะสมของยา ALA ทั้งใน
ผิวหนังปกติและผิวหนังที่ผิดปกติ ในขณะที่

ตํารับเอทโธโซมมีผลเพ่ิมการสะสมของยา ALA 
ทั้งในผิวหนังปกติและผิวหนังที่ผิดปกติอยางมี
นัยสํา คัญทางสถิติ  โดยพบวา เอทโธโซม
สามารถเพ่ิมการสะสมของยาในผิวหนังที่
ผิดปกติไดมากกวาในผิวหนังที่ปกติ ตอมา
ผูวิจัยทําการศึกษาความปลอดภัยของตํารับ 
เอทโธโซม โดยดูจากการมีชีวิตอยูของเซลล 
พบวาตํารับเอทโธโซมไมมีความแตกตางอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม
ควบคุม แสดงวาตํารับเอทโธโซมมีความ
ปล อ ด ภั ยต อ เ ซ ลล  สุ ด ท า ย ผู วิ จั ย จึ ง ไ ด
ทําการศึกษาความสามารถในการฟนคืนสู
สภาพปกติของผิวหนังผิดปกติ โดยใช TNF-α 
เปน indicator เนื่องจาก TNF-α และ cytokines 
ตาง ๆ เปนสาเหตุที่ทําใหผิวหนังเกิดความ
ผิดปกติหนาตัวข้ึนและเกิดการอักเสบ ดังนั้น
หากระดับของ TNF-α ลดลงจะชวยใหผิวหนัง
ฟนฟูกลับสูสภาพปกติได พบวาตํารับเอทโธ
โซมมีระดับ TNF-α ลดลงถึง  20% เมื่ อ
เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม แสดงถึงวาเอทโธ
โซมสามารถทําใหผิวหนังที่มีความผิดปกติ
สามารถฟน คืนสู สภาพปกติ ได  ส รุปการ
ศึกษาวิจัยครั้ งนี้ทั้ งในผิวหนังหนูปกติและ
ผิวหนังที่ถูกเหนี่ยวนําใหเกิดความผิดปกติ 
พบวาตํารับเอทโธโซมสามารถเพ่ิมการซึมผาน
ของ ALA และลดระดับของ TNF-α อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ  เมื่อเปรียบเทียบกับ
สารละลาย ALA จึงสามารถพัฒนาตํารับตอไป
เพ่ือรักษาโรคสะเก็ดเงินได21 
 

2. การนําสงยาสําหรับรักษาโรคมะเร็งผิวหนัง 
 ปจจุบันโรคมะเร็งเปนโรคที่พบบอยทั่ว
โลก มีผลตอชีวิตรวมถึงคุณภาพชีวิตของผูปวย 
การนําสงตัวยาเขาสูผิวหนังในปริมาณมาก
เพียงพอที่สามารถกําจัดเซลลมะเร็งได จึงเปน
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สิ่งสําคัญ Paolino และคณะ22 ไดศึกษาตํารับ 
เอทโธโซมที่บรรจุตัวยา paclitaxel (Paclitaxel-
loaded ethosomes®) เพ่ือรักษา squamous 
cell carcinoma โดยใช human squamous 
cell-carcinoma line ตัวยา paclitaxel เปนยา 
รักษามะเร็งในกลุม taxanes ออกฤทธิ์ยับย้ัง
การแบงตัวและการเ พ่ิมจํานวนของเซลล  
Paolino และคณะ22 ไดทําการศึกษาคุณสมบัติ
ทางเคมีฟสิกสและการซึมผานของตัวยาในชั้น
หนังแทที่ลึก พบวาการทาตํารับ Paclitaxel-
loaded ethosomes® บนผิวหนังสามารถเพ่ิม
การซึมผานของตัวยา paclitaxel ผานชั้นสต
ราตัมคอรเนียมของผิวหนังมนุษยได และมีฤทธิ์
ในการยังย้ังการเพ่ิมจํานวนของเซลลไดอีกดวย 
จากผลการทดลองสามารถสรุปไดวา ตํารับ 
Paclitaxel-loaded ethosomes® มีประสิทธิภาพ
ในการรักษา squamous cell carcinoma ได 
โดยตํารับดังกลาวไดรับการจดลิขสิทธิ์เปนที่
เรียบรอยแลว 
 

3. การนําสงยาสําหรับรักษาโรคผ่ืนภูมิแพ
ผิวหนัง 
 โรคผื่นแพผิวหนังเปนโรคที่พบไดบอย
มากติดอันดับ 1 ใน 10 ของโรคที่มีอุบัติการณ
บอยทั่วโลก พบวาผูปวยที่เปนผื่นภูมิแพผิวหนัง
มักกลับเปนซ้ําบอย ๆ ดังนั้นการรักษาใหผื่นแพ
หายโดยเร็วที่สุดจึงมีผลชวยเพ่ิมคุณภาพชีวิต
ของผูปวย Li และคณะ23 ไดทําการศึกษา
คุณสมบัติของตํารับเอทโธโซมที่บรรจุตัวยา 
tacrolimus เพ่ือรักษาโรคผื่นภูมิแพผิวหนัง 
(atopic dermatitis) และศึกษาฤทธิ์ทางเภสัช
วิทยาในการยับย้ังปฏิกิริยาการเกิดภูมิแพในหนู
เปรียบเทียบกับตํารับ tacrolimus ที่มีขายใน
ทองตลาด (Protopic®) ซึ่งมีปริมาณการซึมผาน
ผิวหนังที่ต่ํา ผลการศึกษาพบวาตํารับเอทโธโซม

แสดงขนาดอนุภาคที่เล็กกวาและประสิทธิภาพ
ในการกักเก็บยาที่สูงกวา เมื่อเปรียบเทียบกับ
ตํารับลิโพโซม สวนปริมาณของ tacrolimus ใน
ชั้นหนังกําพราภายหลังการใหยาเปนเวลา  24 
ชั่วโมง พบวามีปริมาณสูงกวาตํารับ Protopic® 

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งแสดงถึงตํารับเอท
โธโซมมีความสามารถซึมผานในชั้นผิวหนงัทีล่กึ
ไดในปริมาณที่สูงกวา สวนการทาตํารับเอทโธ
โซมที่บรรจุตัวยา tacrolimus ทางผิวหนัง 
พบวาสามารถลดการบวมของ BALB/c mice 
ไ ด ม า ก ที่ สุ ด  แ ส ด ง ใ ห เ ห็ น ว า  ตํ า รั บ มี
ประสิทธิภาพในการกดปฏิกิริยาการเกิดภูมิแพ 
การศึกษานี้สรุปไดวา ระบบนําสงเอทโธโซมที่
บรรจุตัวยา tacrolimus เปนตัวเลือกหนึ่งที่
นาสนใจในการนําสงตัวยา tacrolimus เพ่ือ
รักษาโรคผื่นภูมิแพผิวหนัง 
 

4. การนําสงยาสําหรับรักษาโรคเชื้อราผิวหนัง 

          โรคเชื้อราผิวหนังมักใชระยะเวลาในการ
รักษาที่นาน และการใชยาโดยการรับประทานนั้น 
แมจะมีประสิทธิภาพในการรักษา แตก็มีผลทําให
ตับมีความผิดปกติไดมาก ดังนั้นการบริหารยา
โดยการทาเขาสูผิวหนังโดยตรง จะชวยลดปญหา
ดังกลาวได Maheshwari และคณะ24 ไดทําการ
ประเมินและเปรียบเทียบตํารับเอทโธโซมและ 
ultradeformable liposomes (Transfersomes) ที่
ประกอบดวยตัวยา clotrimazole ที่มีฤทธิ์ในการ
ตานเชื้อรา โดย ultradeformable liposomes 
เป นลิ โพโซมที่ ได รั บการ พัฒนาเ พ่ื อ เ พ่ิ ม
ความสามารถในการซึมผานผิวหนังโดยการเพ่ิม
สารลดแรงตึงผิวเปนองคประกอบ เพ่ือใหผนัง
ของอนุภาคมีความยืดหยุนมากย่ิงข้ึน สําหรับผล
การศึกษาพบวาตํารับเอทโธโซมมีความสามารถ
ในการกักเก็บยาสูงกวา ขนาดใหญกวาเล็กนอย 
และมีการกระจายขนาดต่ํากวา เมื่อเปรียบเทียบ
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กับตํารับ ultradeformable liposomes และเมื่อ
ศึกษาความสามารถในการยับย้ังเชื้ อ โดย
พิจารณาจาก zone of inhibition พบวาตํารับเอท
โธโซมสามารถยับย้ังเชื้อไดมากกวาตํารับ 
ultradeformable liposomes และตํารับยาครีม
ตานเชื้อราในทองตลาด จากผลการศึกษา
สามารถสรุปไดวา ตํารับเอทโธโซมมีความ
เหมาะสมมากที่สุดในการนํามาใชตานเชื้อรา
ผิวหนัง เมื่อเปรียบเทียบกับตํารับลิโพโซมหรือ
รูปแบบยาครีม 

 

สรุป 
เอทโธโซมเปนถุงอนุภาคไขมันชนิด

หนึ่งที่ไดรับการพัฒนามาจากลิโพโซม โดยเติม
เอทานอลในปริมาณสูง ดวยคุณสมบัติของเอทา
นอลมีผลชวยเพ่ิมการซึมผานของสารหรือตัวยา
ในปริมาณที่สูงเพียงพอที่จะออกฤทธิ์ในการ
รักษาเขาสูชั้นผิวหนังที่ลึกข้ึนถึงชั้นหนังแท  
ตํารับเอทโธโซมจึงเปนระบบนําสงยาทางเลือก
ระบบหนึ่งที่นาสนใจและมีโอกาสพัฒนาเพ่ือ
นําไปประยุกตใชสําหรับนําสงยาทางผิวหนัง
ตอไป  
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