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บทความวิชาการเพื่อการศึกษาต่อเนื่องทางเภสัชศาสตร์ 
เรื่อง ระบบนำส่งยาแบบไบโลโซม 

 
 
 
 
 
 
 
  

วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรม 
1.  เพ่ือให้ทราบข้อมูลเกี่ยวกับที่มาและส่วนประกอบของระบบนำส่งยาแบบไบโลโซม 
2.  เพ่ือให้ทราบข้อมูลเกี่ยวกับความก้าวหน้าด้านงานวิจัยเกี่ยวกับระบบนำส่งยาแบบไบโลโซม 
  
บทคัดย่อ 

ไบโลโซมเป็นระบบที่มีลักษณะเป็นอนุภาคทรงกลมขนาดเล็ก โครงสร้างประกอบด้วยเกลือน้ำดี
กระจายตัวอยู่ในผนังของชั้นห่อหุ้มอนุภาค เหมาะสำหรับการนำส่งยาด้วยการรับประทานเนื่องจากเกลือนำ้ดี
ช่วยให้ไบโลโซมมีความคงตัวในทางเดินอาหาร ทั้งช่วยเสริมการนำส่งยาผ่านระบบน้ำเหลืองและช่วยหลีกเลี่ยง
กระบวนการเมแทบอลิซึมรอบแรกในตับ นอกจากนี้เกลือน้ำดีมีส่วนช่วยให้อนุภาคมีความยืดหยุ่นและอ่อนตัว 
อนุภาคไบโลโซมจึงสามารถแทรกผ่านเยื่อหุ้มเซลล์ได้ดี ส่งผลให้ค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของยาสูงขึ้น จึงมีการนำ
ไบโลโซมมาใช้เพ่ือนำส่งยาหรือสารออกฤทธิ์หลากหลายชนิดโดยการรับประทาน รวมทั้งวัคซีน ยากลุ่มโปรตีน 
ยากลุ่มเปปไทด์ และสารสกัดจากพืช การประยุกต์ใช้ไบโลโซมเพ่ือนำส่งยามีรายงานวิจัยอย่างต่อเนื่อง ทั้งการ
พัฒนาไบโลโซมเพื่อนำส่งยาทั่วร่างกายและเพื่อการนำส่งยาแบบมุ่งเป้า นอกจากนี้มีรายงานการพัฒนาไบโล
โซมเพื่อนำส่งยาผ่านช่องทางอื่นนอกเหนือจากการรับประทาน เช่น ดวงตาและผิวหนัง อย่างไรก็ตาม ระบบ
นำส่งแบบไบโลโซมยังมีข้อจำกัดบางประการ ทั้งต้องการการวิจัยเพิ่มเติมเกี่ยวกับระดับการกระตุ้นภูมิคุ้มกัน
ของวัคซีนบางชนิด รวมทั้งความคงสภาพ สภาวะการจัดเก็บที่เหมาะสมและการผลิตในระดับอุตสาหกรรม 
เพ่ือให้ไบโลโซมเป็นระบบท่ีมีศักยภาพในการนำส่งยาต่อไป 
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บทนำ 

ระบบนำส่งยาเป็นปัจจัยที่มีผลอย่างยิ่งต่อค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของยา มีงานวิจัยมากมายรายงาน
เกี่ยวกับการพัฒนาระบบนำส่งเพ่ือเพ่ิมการดูดซึมยา เพ่ิมความคงสภาพของยา หรือเพ่ือนำส่งยาไปสู่เป้าหมาย 
ซึ่งไบโลโซมเป็นหนึ่งในระบบที่มีรายงานการนำมาใช้เพ่ือนำส่งยาหรือสารออกฤทธิ์อ่ืน ๆ ไบโลโซมเป็นอนุภาค
ทรงกลมขนาดเล็กที่มีเกลือน้ำดี (bile salt) เป็นส่วนประกอบในชั้นห่อหุ้มอนุภาค สามารถนำส่งยาได้หลาย
ชนิดด้วยโครงสร้างที่บรรจุได้ทั้งสารที่ละลายได้ดีในน้ำและสารที่ละลายได้ดีในไขมัน รวมทั้งตัวยาประเภท
โปรตีนและเปปไทด์ ตัวอย่างยาหรือสารออกฤทธิ์ที่มีรายงานวิจัยการนำส่งด้วยไบโลโซม เช่น ยาต้านมะเร็ง  
ยาปฏิชีวนะ ยาต้านไวรัส ยาต้านเชื้อรา วัคซีนอหิวาตกโรค วัคซีนต้านไวรัสตับอักเสบสายพันธุ์บี และวัคซีน
ต้านไวรัสไข้หวัดใหญ่สายพันธุ์เอ 

ไบโลโซมสามารถเตรียมได้หลายรูปแบบ ไม่ว่าจะเป็นยาฉีด ยาใช้เฉพาะที่สำหรับดวงตา หรือยาใช้
เฉพาะที่สำหรับผิวหนัง อย่างไรก็ตาม รูปแบบที่มีรายงานวิจัยจำนวนมากคือการใช้ไบโลโซมเพื่อนำส่งยาแบบ
รับประทานเนื่องจากไบโลโซมมีความคงสภาพดีในทางเดินอาหาร จึงมีแนวโน้มที่ดีในการใช้เพื่อนำส่งสาร  
ออกฤทธิ์โดยหลีกเลี่ยงการฉีดซึ่งส่งผลให้ผู้ป่วยให้ความร่วมมือในการใช้ยามากข้ึน 

บทความนี้จึงรวบรวมข้อมูลเกี่ยวกับระบบนำส่งแบบไบโลโซมและข้อมูลอ่ืน ๆ ที่เกี่ยวข้อง เช่น ข้อมูล
เกี่ยวกับเกลือน้ำดีและการนำมาใช้ในการพัฒนาระบบนำส่งยา ตัวอย่างยาหรือสารออกฤทธิ์ที่พัฒนาในรูปแบบ
ไบโลโซมและผลการศึกษาประสิทธิภาพของระบบนำส่ง รวมทั้งการพัฒนาไบโลโซมในรูปแบบต่าง ๆ เพื่อเพ่ิม
ประสิทธิภาพในการนำส่งยา 
  
เนื้อหา 
1. ระบบนำส่งยาแบบอนุภาคทรงกลมขนาดเล็ก 

การพัฒนาระบบนำส่งยามักมีเป้าหมายเพื่อเพิ่มประสิทธิผลการรักษาและเพิ่มความร่วมมือในการใช้
ยาของผู้ป่วย เป็นที่ทราบโดยทั่วไปว่ายารูปแบบรับประทานคือรูปแบบที่ใช้งานสะดวกและผู้ป่วยให้ความ
ร่วมมือในการใช้ยา แต่ด้วยตัวยาสำคัญบางชนิดมีสมบัติทางเคมีและกายภาพที่ยากต่อการเตรียมในรูปแบบยา
รับประทาน โดยเฉพาะยาที่จัดอยู่ในกลุ่มที่ 4 ตามการจำแนกด้วยระบบ Biopharmaceutics Classification 
System (BCS)  ซึ่งยาในกลุ่มนี้เป็นสารที่ละลายในน้ำได้น้อยและมีอัตราการซึมผ่านต่ำ ทำให้ตัวยาสามารถ
ละลายได้น้อยในของเหลวภายในทางเดินอาหารและส่งผลกระทบต่อเนื ่องไปถึงค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ 
(bioavailability) ของยา[1]  ในช่วงหลายปีที่ผ่านมามีงานวิจัยมากมายที่มีวัตถุประสงค์เพื่อแก้ไขปัญหาของ
ยากลุ่มนี้ เช่น การใช้สารประกอบเชิงซ้อนหรือการใช้สารช่วยเพิ่มการซึมผ่าน ไคโตซาน (chitosan) เป็น
ตัวอย่างสารที่มีรายงานว่าสามารถเพ่ิมการซึมผ่านของยาและลดการขับยาออกจากเซลล์ได้ เนื่องจากไคโตซาน
สามารถขยายช่องว่างระหว่างเซลล์เยื่อบุลำไส้รวมทั้งยับยั้งการทำงานของพี-ไกลโคโปรตีน (p-glycoprotein) [2] 
นอกจากสารประกอบเชิงซ้อนหรือการใช้สารช่วยเพิ่มการซึมผ่าน งานวิจัยจำนวนมากเลือกใช้วิธีการพัฒนา
ระบบนำส่งที่มีอนุภาคขนาดเล็ก เช่น ระบบนำส่งแบบอนุภาคนาโนพอลิเมอร์ (polymeric nanoparticles) 
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ระบบนำส่งแบบนาโนอิมัลชัน (nano-emulsions) ลิโพโซม (liposomes) นิโอโซม (niosomes) ทรานสเฟอร์
โซม (transfersome) และไบโลโซม (bilosomes) 

 
 

รูปที่ 1 ลักษณะโครงสร้างของอนุภาคลิโพโซม (liposomes) นิโอโซม (niosomes)  
ทรานสเฟอร์โซม (transfersome) และไบโลโซม (bilosomes) (ดัดแปลงจาก [3,4] ) 

 
ลิโพโซม นิโอโซม ทรานสเฟอร์โซม และไบโลโซมเป็นระบบนำส่งที่มีลักษณะเป็นอนุภาคทรงกลม

ขนาดเล็ก (รูปที่ 1) มีส่วนประกอบหลัก ความคงสภาพด้านกายภาพและเคมี รวมทั้งความคงสภาพในระบบ
ทางเดินอาหารแตกต่างกันดังแสดงในตารางที่ 1  
 
ตารางท่ี 1 ส่วนประกอบหลัก ความคงสภาพด้านกายภาพและเคมี (เฉพาะปฏิกิริยาออกซิเดชัน) และความคง
สภาพในระบบทางเดินอาหารของลิโพโซม นิโอโซม ทรานสเฟอร์โซม และไบโลโซม 
 

หัวข้อ ลิโพโซม นิโอโซม ทรานสเฟอร์โซม ไบโลโซม 
ส่วนประกอบหลัก ฟอสโฟลิปิด สารลดแรงตึงผิว

ชนิดไม่มีประจุ 
ฟอสโฟลิปิดและ
สารประเภทเอจ-
แอคติเวเตอร์ 

ฟอสโฟลิปิด (บาง
ตำรับใช้สารลด
แรงตึงผิว) และ
เกลือน้ำดี  

ความคงสภาพด้าน
กายภาพและเคมี 
(เฉพาะปฏิกิริยา
ออกซิเดชัน) 

พบปัญหาความคง
สภาพจากปฏิกิริยา
ออกซิเดชัน 

โอกาสเกิดปัญหา
จากปฏิกิริยา
ออกซิเดชันน้อย
กว่าลิโพโซม 

อาจเกิดปฏิกิริยา
ออกซิเดชันเมื่อเก็บ
ทีอุ่ณหภูมิสูง 

ยังไม่พบรายงาน
ปัญหาที่เกิดจาก
ปฏิกิริยา
ออกซิเดชัน 

ความคงสภาพใน
ทางเดินอาหาร 

ความคงสภาพต่ำ
กว่าระบบไบโลโซม 

ความคงสภาพต่ำ
กว่าระบบไบโลโซม 

ยังไม่พบรายงาน 
(ส่วนใหญ่ใช้นำส่ง
ยาทางผิวหนัง) 

ความคงสภาพสูง
กว่าระบบลิโพ
โซมและนิโอโซม 

 
ระบบนำส่งแบบอนุภาคทรงกลมขนาดเล็กเหล่านี้สามารถนำส่งยาได้หลายชนิดด้วยโครงสร้างที่บรรจุ

ได้ทั้งตัวยาที่ชอบน้ำและตัวยาที่ชอบไขมัน โดยตัวยาที่ชอบน้ำจะถูกบรรจุไว้ในแกนกลางของอนุภาค ในขณะที่
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ตัวยาชอบไขมันจะถูกบรรจุไว้ในชั้นไขมันที่ห่อหุ้มอนุภาค [5] ระบบนำส่งเหล่านี้สามารถเพิ่มค่าการละลายน้ำ
ของยาที ่ละลายในน้ำได้น้อย ทั ้งสามารถหลีกเลี ่ยงกระบวนการเมแทบอลิซึมรอบแรกในตับ ( first-pass 
metabolism) โดยการนำส่งยาผ่านระบบน้ำเหลือง ทำให้ค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของยาสูงขึ้น [6-8] 

ลิโพโซมเป็นอนุภาคที่โครงสร้างประกอบด้วยฟอสโฟลิปิดซึ่งเป็นโมเลกุลที่มีทั้งส่วนที่มีขั้วและไม่มีขั้ว
อยู่ในโมเลกุลเดียวกัน (amphiphilic molecules) มีที่มาทั้งจากธรรมชาติหรือจากการสังเคราะห์ สารกลุ่ม
ฟอสโฟลิปิดสามารถรวมตัวกันเกิดเป็นโครงสร้างที่มีลักษณะเป็นอนุภาคทรงกลมที่ถูกห่อหุ้มด้วยชั้นไขมัน ที่
เรียงซ้อนกันสองชั้น [9] ลิโพโซมจึงสามารถนำส่งได้ทั้งสารที่ละลายได้ดีในน้ำและสารที่ละลายได้ดีในไขมัน มี
ประสิทธิภาพในการกักเก็บสารและมีความเข้ากันกับเยื่อบุในร่างกาย  

นิโอโซมเป็นรูปแบบระบบนำส่งที่พัฒนาต่อจากลิโพโซมโดยการใช้สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ 
(nonionic surfactants) ซึ่งเป็นโมเลกุลที่มีทั้งส่วนที่มีขั้วและไม่มีขั้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกันเหมือนฟอสโฟลิปิด 
สารลดแรงตึงผิวประเภทไม่มีประจุประกอบด้วยส่วนหัวที ่ชอบละลายในน้ำ เช่น พอลิเอธิลีนไกลคอล 
(polyethylene glycol) และส่วนหางที่ชอบละลายในไขมัน เช่น สายโซ่อัลคิล ซึ่งสารลดแรงตึงผิวประเภทไม่
มีประจุสามารถรวมตัวกันเป็นโครงสร้างที่มีลักษณะเป็นอนุภาคทรงกลมโดยตรงกลางเป็นน้ำที่ถูกห่อหุ้มด้วย
ชั้นไขมันที่เรียงซ้อนกันสองชั้นคล้ายกับการรวมตัวของลิโพโซม [9] 

ทรานสเฟอร์โซมมีลักษณะโครงสร้างคล้ายลิโพโซมและนิโอโซม แต่ทรานสเฟอร์โซมจะมีส่วนประกอบ
ของสารประเภทเอจแอคติเวเตอร์ (edge activator) เช่น พอลีซอเบต (polysorbate (Tween®)) ทำให้
โครงสร้างของทรานสเฟอร์โซมมีความยืดหยุ่นมากขึ้น จึงมักใช้ทรานสเฟอร์โซมเพ่ือนำส่งยาผ่านผิวหนัง [10] 

หากพิจารณาในด้านความคงสภาพระหว่างการนำส่งยาโดยการรับประทาน ทั้งลิโพโซมและนิโอโซมมี
โอกาสถูกทำให้เสียสภาพได้ด้วยเอนไซม์ในทางเดินอาหาร  [8] แต่ระบบที่ใช้สำหรับการนำส่งยาโดยการ
รับประทานนั้นต้องมีความคงตัวในทางเดินอาหารที่ดี สามารถปลดปล่อยตัวยาได้ ทั้งตัวยาควรถูกดูดซึมผ่าน
เซลล์เยื ่อบุผนังลำไส้ได้ แต่ด้วยข้อจำกัดของลิโพโซมและนิโอโซม เช่น ความคงตัวในทางเดินอาหารไม่ดี
เท่าที่ควร ทั้งพบปัญหาการกักเก็บยาและปัญหาการรั่วไหลของยา จึงเป็นที่มาของการพัฒนาระบบนำส่งแบบอ่ืน ๆ 
ที่มีแนวโน้มเป็นทางเลือกที่ดีกว่าสำหรับการนำส่งยาผ่านทางเดินอาหาร เช่น การเพิ่มเกลือน้ำดีเข้าไปใน
โครงสร้างของอนุภาค ซึ่งงานวิจัยในช่วงหลายปีที่ผ่านมาได้แสดงให้เห็นว่าการเติมเกลือน้ำดีเข้าไปในโครงสร้าง
ของอนุภาคสามารถเพิ ่มความคงสภาพของยาและเพิ ่มประสิทธิผลการรักษาได้ดีเมื ่อให้ยาในรูปแบบ
รับประทาน [11,12] 
 
2. การประยุกต์ใช้เกลือน้ำดีสำหรับนำส่งยา 

กรดน้ำดีเป็นสารที่สังเคราะห์ในตับและเก็บไว้ในถุงน้ำดี สามารถเปลี่ยนสภาพเป็นเกลือน้ำดีเมื่ออยู่ใน
ลำไส้เล็ก เนื่องจากกรดน้ำดีมีทั ้งส่วนที่มีขั ้วและไม่มีขั ้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกันจึงเป็นสารลดแรงตึงผิวที่มี
ความสำคัญต่อกระบวนการดูดซึมสารอาหารประเภทไขมันและวิตามินที ่ละลายได้ดีในไขมัน [13] หลาย
การศึกษารายงานประสิทธิภาพของการใช้สารกลุ่มน้ำดีทั้งกรดน้ำดีและเกลือน้ำดีเพื่อนำส่งยา ตัวอย่างระบบ
นำส่งแบบอนุภาคขนาดนาโนเมตรที่พัฒนาจากกรดน้ำดี เช่น ระบบนำส่งแบบ size-tunable cholate 
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nanocarriers และระบบนำส่งแบบ bile acid-polymer nanocarriers นอกจากนี้ กรดน้ำดีสามารถใช้เพ่ือ
นำส่งยาไปยังอวัยวะเป้าหมายโดยการเชื ่อมต่อโครงสร้างของกรดน้ำดีกับโมเลกุลยา (bile acid-drug 
conjugates) ในขณะที่เกลือน้ำดีมีรายงานว่าสามารถใช้เพื่อพัฒนาระบบนำส่งแบบ mixed micelles 

ระบบนำส่งแบบ size-tunable cholate nanocarriers เป็นระบบที่ใช้พอลิเมอร์แบบที่มีทั้งส่วนที่มี
ขั้วและไม่มีขั้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกัน (amphiphilic polymers) เพื่อนำส่งยารักษามะเร็งและยีนบำบัดโดยใช้
โครงสร้างของกรดน้ำดีเป็นแกนกลาง มีงานวิจัยเลือกใช้โอลิโกเมอร์สองแขนของกรดน้ำดีที่ชื ่อกรดโคลิก 
(cholic acid) เป็นแกนกลางของระบบนำส่ง ในขณะที่กิ่งพอลิเมอร์ประกอบด้วยโครงสร้างที่สามารถย่อย
สลายได้ในร่างกายและมีสมบัติชอบน้ำ ตัวอย่างสารที่นำมาใช้เป็นกิ่งพอลิเมอร์ เช่น พอลิเอธิลีนไกลคอล เด็กซ์
แทรน (dextran) พูลแลน (pullan) ไคโตซาน และพอลิแลกติก-โค-ไกลโคลิกเอซิด (poly(lactic-co-glycolic 
acid)) ดังนั้นด้วยลักษณะโครงสร้างพื้นผิวที่มีความชอบน้ำ ทำให้พอลิเมอร์เหล่านี้สามารถรวมตัวเป็นอนุภาค
ขนาดนาโนเมตร โดยใช้แรงดึงดูดระหว่างโมเลกุลของส่วนที่ไม่ชอบน้ำเพื่อลดพลังงานอิสระระหว่างผิว 
(interfacial free energy) ระบบนำส่งแบบ size-tunable cholate nanocarriers จึงถือเป็นอีกหนึ่งระบบที่
แสดงให้เห็นถึงประสิทธิภาพของกรดน้ำดีสำหรับการนำส่งยา [14] 

ระบบนำส่งแบบ bile acid-polymer nanocarriers เตรียมจากพอลิเมอร์ที่ชอบน้ำและย่อยสลายได้
ในร่างกาย ระบบดังกล่าวสามารถรวมตัวกันในสภาวะแวดล้อมที่เป็นน้ำเพื่อสร้างอนุภาคไมเซลล์ขนาดนาโน
เมตรที่มีโครงสร้างเฉพาะตัวแบบแกนกลางและเปลือก (core-shell structure) โดยแกนกลางเป็นกรดน้ำดี
และล้อมรอบด้วยส่วนเปลือกที่เป็นสารประเภทละลายได้ดีในน้ำ [13] ความสำคัญในการออกแบบระบบนำส่ง
ประเภทนี้คือขนาดของแกนกลางและเปลือก เนื่องจากการเพิ่มความยาวของพอลิเมอร์ในส่วนเปลือกที่ชอบน้ำ
จะส่งผลให้ค่าความเข้มข้นไมเซลล์วิกฤติสูงขึ้น ในขณะที่แกนกลางขนาดใหญ่จะเพิ่มประสิทธิภาพการกักเก็บ
ตัวยาสำคัญประเภทละลายได้ดีในไขมัน 

การเชื่อมต่อโครงสร้างของกรดน้ำดีกับโมเลกุลยาเป็นอีกหนึ่งระบบที่สามารถนำส่งยาไปยังตับ รวมทั้ง
เพ่ิมความคงสภาพต่อกระบวนการเมแทบอลิซึมและเพ่ิมการดูดซึมของยาที่ละลายได้ไม่ดีในน้ำผ่านระบบขนส่ง
ของน้ำดี [15] ตัวอย่างเช่นการเชื ่อมกรดน้ำดีที ่ชื ่อกรดดีออกซีโคลิก (deoxycholic acid) เข้ากับอินซูลิน 
(recombinant human insulin) เพื่อเตรียมอินซูลินในรูปแบบที่สามารถรับประทานได้ [16] อีกหนึ่งตัวอย่าง
คือการเชื่อมยาต้านมะเร็งไซตาราบีน (cytarabine) กับกรดน้ำดีที่ชื่อกรดโคลิก ซึ่งช่วยเพิ่มความจำเพาะต่อ
เซลล์มะเร็งประเภท cytarabine-sensitive HL60 cells จึงช่วยให้การดูดซึมยาดีขึ้น เพิ่มการสะสมของยาใน
เซลล์ตับและเพ่ิมค่าครึ่งชีวิตของยาในร่างกายเม่ือเทียบกับไซตาราบีนที่ไม่ได้เชื่อมต่อกับกรดน้ำดี [17] 

นอกจากกรดน้ำดี เกลือน้ำดีเป็นสารที่นำมาใช้เพ่ือพัฒนาระบบนำส่งยาเช่นกัน โครงสร้างโมเลกุลของ
เกลือน้ำดีประกอบด้วยส่วนที่ชอบน้ำและส่วนที่ชอบไขมัน เกลือน้ำดีจึงสามารถทำหน้าที่เป็นสารลดแรงตึงผิว
และสารช่วยเพิ่มค่าการละลายในน้ำ มีรายงานการใช้เกลือน้ำดีเพื่อเป็นส่วนประกอบในระบบนำส่งสำหรับยา
หรือสารที่ละลายได้ดีในไขมัน [18] เช่น แอมโฟเทอริซิน บี (amphotericin B) เรสเวอราทรอล (resveratrol) 
และออกซาโพรซิน (oxaprozin) โดยอาศัยกลไกการเพ่ิมความสามารถในการเปียกน้ำของยา [19-21] นอกจากนี้ 
มีรายงานการใช้เกลือน้ำดีเพื่อพัฒนาระบบนำส่งแบบ mixed micelles ทั้งเพื่อเป็นสารช่วยเพิ่มการซึมผ่าน
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ของยาสำหรับยาใช้เฉพาะที่ เช่น การนำส่งยาทางเยื่อบุช่องปาก การนำส่งยาทางเยื่อบุดวงตา การนำส่งยาทาง
เยื่อบุในจมูก และการนำส่งยาทางผิวหนัง [22,23]  

ระบบนำส่งแบบ mixed micelles พัฒนาจากงานวิจัยที่พบว่าเกลือน้ำดีสามารถสร้างไมเซลล์ผสมได้
เมื่อรวมตัวกับสารบางชนิด เช่น ไขมันชนิดมีขั้ว สารลดแรงตึงผิว หรือตัวยาสำคัญที่โครงสร้างมีทั้งส่วนที่มีขั้ว
และไม่มีขั ้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกัน ซึ่งไมเซลล์ผสมเหล่านี้มีค่าความเข้มข้นไมเซลล์วิกฤติค่อนข้างต่ำและมี
ความสามารถในการละลายสูงกว่าไมเซลล์เดี่ยว นอกจากนี้ระบบไมเซลล์ผสมสามารถเตรียมได้โดยไม่ต้องใช้ตัว
ทำละลายอินทรีย์ จึงมีความปลอดภัยและสามารถนำไปใช้ในการเตรียมตำรับเพื่อเพิ่มการดูดซึมของยาที่
ละลายได้ไม่ดีในน้ำ ตัวอย่างการพัฒนาตำรับยาที่ใช้ประโยชน์จากไมเซลล์ผสม เช่น ยาต้านเชื้อราแอมโฟเทอริ
ซิน บี (amphotericin B) ซึ่งละลายได้ไม่ดีในน้ำ จึงพัฒนาเป็นไมเซลล์ที่ประกอบด้วยเกลือน้ำดีที่ชื่อโซเดียมดี
ออกซีโคเลต (sodium deoxycholate) สำหรับฉีดเข้าสู่ร่างกาย [24] 
 
3. ไบโลโซม 

นอกจากระบบนำส่งยาที่กล่าวไปข้างต้น มีรายงานการใช้เกลือน้ำดีเพื่อปรับสมบัติบางประการของ
อนุภาคลิโพโซมและนิโอโซม โดยเมื่อปี ค.ศ. 2001 Conacher และคณะ ได้พัฒนาระบบนำส่งยาที่เรียกว่า
ไบโลโซม ซึ่งมีลักษณะเป็นอนุภาคทรงกลมขนาดเล็กที่ประกอบด้วยเกลือน้ำดีกระจายตัวอยู่ภายในผนังสองชั้น
ของฟอสโฟลิปิดหรือสารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ [25] สารกลุ่มเกลือน้ำดีที่มีรายงานการนำมาใช้ เช่น 
โซเดียมดีออกซีโคเลต โซเดียมไกลโคโคเลต (sodium glycocholate) และโซเดียมทอโรโคเลต (sodium 
taurocholate) ซึ่งผลการวิจัยพบว่าการมีเกลือน้ำดีเหล่านี้สามารถเพิ่มการซึมผ่านของยาที่ลำไส้เล็ก  [24,26] 
ช่วยให้ไบโลโซมมีความคงตัวในทางเดินอาหาร [27] อีกทั้งช่วยให้อนุภาคมีความยืดหยุ่นและอ่อนตัวจึงสามารถ
แทรกผ่านเยื่อหุ้มเซลล์ได้ดี [28] ส่งผลให้การดูดซึมผ่านทางเดินอาหารและค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของยาสูงขึ้น
เมื่อเทียบกับระบบนำส่งแบบลิโพโซมและนิโอโซม [29] เมื่อพิจารณาประเด็นความสามารถในการกักเก็บยา 
ไบโลโซมพบการรั่วไหลของยาและวัคซีนในระดับต่ำ ทั้งมีความสามารถในการบรรจุยาและการนำส่งยาผ่าน
ทางเดินอาหาร [30] กลไกที่ทำให้ไบโลโซมคงตัวในทางเดินอาหารนั้นยังไม่แน่ชัด แต่มีรายงานว่าเกลือน้ำดีช่วย
ให้โครงสร้างผนังสองชั้นของไบโลโซมมีความคงตัวในทางเดินอาหารมากขึ้น ทำให้ไบโลโซมเหมาะสำหรับนำส่ง
ยาที่มีความชอบไขมันสูง ยาที่ถูกดูดซึมผ่านทางเดินอาหารได้น้อย หรือยาที่ต้องการพัฒนาให้อยู่ในรูปแบบยา
รับประทาน [31,32] 
 
4. ส่วนประกอบของไบโลโซมและวิธีการเตรียม 

ส่วนประกอบที่ใช้ในการเตรียมไบโลโซมมักเป็นสารที่มีความปลอดภัยและมีรายงานว่ามีความเข้ากัน
กับเยื่อบุในร่างกายและย่อยสลายได้ในร่างกายมนุษย์ [5,33] โดยส่วนประกอบหลักได้แก่สารกลุ่มเกลือน้ำดี และ
สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุหรือบางตำรับอาจเลือกใช้สารกลุ่มฟอสโฟลิปิด [34] ตัวอย่างสารลดแรงตึงผิว
ชนิดไม่มีประจุ เช่น ซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท (sorbitan mono-oleate (Span®)) ตัวอย่างสารกลุ่มฟอสโฟลิ
ป ิดที ่ม ีรายงานใช ้เตร ียมไบโลโซม เช ่น ฟอสโฟไลพอน® (Phospholipon®) และฟอสฟาทิด ิลโคลีน 
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(phosphatidylcholine) โดยฟอสโฟไลพอน® เป็นฟอสโฟลิปิดชนิดหนึ่งที่ได้มาจากถั่วเหลือง มีส่วนประกอบ
ของฟอสฟาทิดิลโคลีนประมาณร้อยละ 70 มีรายงานว่าเมื่อใช้ฟอสโฟไลพอน® เป็นส่วนประกอบในการเตรียม
ไบโลโซม สารชนิดนี้สามารถลดขนาดอนุภาค เพ่ิมความสม่ำเสมอของอนุภาค [35] รวมทั้งเพ่ิมความสามารถของ
อนุภาคในการแทรกตัวผ่านเยื่อหุ้มเซลล์ [36] ตัวอย่างเกลือน้ำดีที่ใช้ในการเตรียมไบโลโซมคือโซเดียมดีออกซีโค
เลต มีรายงานว่าโซเดียมดีออกซีโคเลตมีประสิทธิภาพดีในการนำส่งยาและช่วยเพ่ิมค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของ
ยาที่ละลายน้ำได้น้อยเมื่อให้ยาโดยการรับประทาน นอกจากนี้มีรายงานว่าไบโลโซมที่มีส่วนประกอบของ
โซเดียมดีออกซีโคเลตมีระยะเวลาการปลดปล่อยยาในทางเดินอาหารนานขึ้นจึงช่วยเพ่ิมอัตราการซึมผ่านลำไส้
เล็ก ซึ่งเป็นสมบัติที่เป็นประโยชน์ในการเพิ่มประสิทธิภาพการรักษาของสารเบอร์เบอรีน (berberine) และ
เคอร์คมูิน (curcumin) ในการรักษาโรคไขมันพอกตับท่ีไม่ได้เกิดจากแอลกอฮอล์ในหนูทดลอง [17]  

ไบโลโซมสามารถเตรียมได้หลายวิธี เช่น thin-film hydration [37-39] หรือ hot homogenization [40,41] 
การเตรียมไบโลโซมด้วยวิธี thin-film hydration อ้างอิงจากการศึกษาของ Shukla และคณะ (2011) [39]  
คือการนำส่วนประกอบในตำรับ เช่น สารออกฤทธิ์ คอเลสเตอรอล และไดอะเซทิลฟอสเฟตไปละลายในตัวทำ
ละลายที่เหมาะสมและนำไประเหยที่ความดันต่ำจนได้ฟิล์มแผ่นบาง จากนั้นเติมสารละลายบัฟเฟอร์ที่มีเกลือ
น้ำดีและทำการลดขนาดอนุภาค ตัวอย่างยาและสารออกฤทธิ ์ที ่มีรายงานการเตรียมด้วย วิธี thin-film 
hydration เช่น ทาโครลิมัส (tacrolimus) ฟีโนไฟเบรต (fenofibrate) ไซโคลสปอริน เอ (cyclosporin A) 
วัคซีนคอตีบ (diphtheria toxoid) [39] วัคซีนบาดทะยัก (tetanus toxoid) [42] และแอนติเจนไวรัสตับอักเสบ
ชนิดบี (hepatitis B antigen) เป็นต้น [37,43] ส่วนวิธี hot homogenization จะใช้วิธีการหลอมส่วนประกอบ
ประเภทไขมันในตำรับ จากนั้นเติมสารละลายบัฟเฟอร์ สารออกฤทธิ์และเกลือน้ำดี โดยระหว่างแต่ละขั้นตอน
จะใช้เครื่องกวนผสมความเร็วสูงเพื่อให้ส่วนประกอบในตำรับผสมเข้ากันได้ดีพร้อมกับทำการลดขนาดอนภุาค 
ตัวอย่างยาและสารออกฤทธิ ์ที ่มีรายงานการเตรียมด้วยวิธี hot homogenization เช่น โกนาโดโทรปิน 
(gonadotropin) [44] 

 
5. งานวิจัยเกี่ยวกับการพัฒนาไบโลโซมเพื่อนำส่งสารออกฤทธิ์ 

ยารูปแบบรับประทานหลายชนิดมีค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์เพิ่มขึ้นเมื่อเตรียมในรูปแบบไบโลโซม  [12,45] 
มีรายงานว่าไบโลโซมช่วยเพ่ิมการดูดซึมยาผ่านเซลล์เยื่อบุลำไส้เล็ก นอกจากนี้เกลือน้ำดียังช่วยเสริมการดูดซึม
ยาผ่านเพเยอร์แพทซ์ (Peyer’s patches) ซึ่งเป็นเซลล์ต่อมน้ำเหลืองที่อยู่ด้านบนของลำไส้เล็ก นำไปสู่การ
นำส่งยาผ่านระบบน้ำเหลืองและช่วยหลีกเลี่ยงกระบวนการเมแทบอลิซึมรอบแรกในตับ  [8] ตัวยาหลายกลุ่มมี
การศึกษาวิจัยเพื่อนำส่งด้วยไบโลโซม เช่น ยาต้านมะเร็ง ยาโรคระบบประสาท ยาปฏิชีวนะ ยาต้านไวรัส ยา
ต้านเชื้อรา ยาลดการอักเสบ สารสกัดจากพืช รวมถึงยากลุ่มโปรตีนและเปปไทด์ [1,27,46] ตัวอย่างยาที่มีรายงาน
การพัฒนาในรูปแบบไบโลโซม ได้แก่ ลีโวฟลอกซาซิน ( levofloxacin) ด็อกซี่ไซคลิน (doxycycline) โมซิ
ฟลอกซาซิน (moxifloxacin) อะไซโคลเว ียร ์ (acyclovir) บิวทีนาฟีน (butenafine) และบูเดโซไนด์ 
(budesonide) โดยตารางที่ 2 แสดงตัวอย่างข้อมูลจากงานวิจัยเกี่ยวกับการพัฒนาระบบนำส่งยาแบบไบโล
โซมท้ังประเภทสารออกฤทธิ์ ส่วนประกอบหลัก วิธีเตรียม และวัตถุประสงค์การนำส่ง  
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ตารางท่ี 2 ตัวอย่างข้อมูลจากงานวิจัยเกี่ยวกับการพัฒนาระบบนำส่งยาแบบไบโลโซมในด้านประเภทสารออก
ฤทธิ์ ส่วนประกอบหลัก วิธีเตรียม และวัตถุประสงค์การนำส่ง 
 

สารออกฤทธิ์ ส่วนประกอบหลัก วิธีเตรียม วัตถุประสงค์ 
การนำส่ง 

อ้างอิง 

ฟีโนไฟเบรต - ฟอสฟาทิดิลโคลีน  
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งยาแบบ
รับประทาน 

[11] 

โกนาโดโทรปิน - สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ 
- ดีออกซีโคเลต 

hot 
homo-
genization 

นำส่งยาแบบ
รับประทาน 

[44] 

ไซโคลสปอริน - ฟอสฟาทิดิลโคลีน 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งยาแบบ
รับประทาน 

[47] 

โมซิฟลอกซาซิน - ครีโมฟอร์® (Cremophor®)  
- ซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท 60 (Span® 60) 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งยาแบบ
รับประทาน 

[48] 

บิวทีนาฟีน - ฟอสฟาทิดิลโคลีน  
- ซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท 60 (Span® 60) 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งยาแบบ
รับประทาน 

[49] 

ลูเทโอลิน  - ซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท 60 (Span® 60) 
- คอเลสเตอรอล 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งสารสกัด
แบบรับประทาน 

[52] 

เควอซิติน  - ซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท 60 (Span® 60) 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งสารสกัด
แบบรับประทาน 

[53] 

วัคซีนคอตีบ - คอเลสเตอรอล  
- ไดเซทิลฟอสเฟต (dicetyl phosphate)  
- ซอร์บิเเทน ทริสเทียเรต (sorbitan 
tristearate) 
- โซเดียมดีออกซีโคเลต 

thin-film 
hydration 

นำส่งวัคซีนแบบ
รับประทาน 

[39] 

 
หลายงานวิจัยยืนยันประสิทธิผลของไบโลโซมในการนำส่งยาโดยมีรายงานว่าไบโลโซมแสดง

ประสิทธิผลด้านการออกฤทธิ์สูงกว่ายาหรือสารประกอบที่ไม่ได้เตรียมในรูปแบบไบโลโซม การศึกษาของ 
Chen และคณะ (2009) [11] รายงานว่าการนำส่งยาฟีโนไฟเบรตด้วยระบบไบโลโซมให้ค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์
สูงกว่าระบบลิโพโซม การศึกษาของ Guan และคณะ (2011) [47] พบว่าการนำส่งยาไซโคลสปอรินด้วยไบโล
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โซมแสดงค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์จากการให้ยาโดยการรับประทานสูงที่สุดเมื่อเทียบกับลิโพโซมและตำรับ
อิมัลชันที่มีอนุภาคขนาดนาโนเมตร 

งานวิจัยของ Zafar และคณะ (2022) [48] รายงานว่าโมซิฟลอกซาซินที่บรรจุในไบโลโซมมีอัตราการ
ซึมผ่านเซลล์สูงกว่า แสดงผลการยับยั้งเชื้อแบคทีเรียได้ดีกว่า ทั้งมีความเป็นพิษต่อเนื้อเยื่อต่ำกว่าเมื่อเทียบกับ
โมซิฟลอกซาซินที่ไม่ได้บรรจุในไบโลโซม โดยโมซิฟลอกซาซินไบโลโซมแสดงผลค่าความเข้มข้นต่ำที่สุดที่
สามารถยับยั้งเชื้อ Escherichia coli และ Staphylococcus aureus ต่ำกว่าโมซิฟลอกซาซินที่ไม่ได้บรรจุใน
ไบโลโซมเท่ากับสองเท่าและสี่เท่าตามลำดับ นอกจากนี้มีรายงานว่าไบโลโซมที่บรรจุยาบิวทีนาฟีนแสดง
ประสิทธิผลที่ดีในการยับยั้งเชื้อราทั้ง Candida albicans และ Aspergillus niger [49] 

ผลการทดสอบในสัตว์ทดลองมีแนวโน้มเป็นไปตามผลการทดสอบในระดับห้องปฏิบัติการ การศึกษา
เปรียบเทียบประสิทธิภาพการลดการอักเสบด้วยการวิเคราะห์ทรานส์ฟอร์มมิ ่งโกรทแฟกเตอร์เบตา  
(transforming growth factor beta) และโปรตีนไคเนสซี (protein kinase C) พบว่ายาบูเดโซไนด์ที่บรรจุใน
ไบโลโซมสามารถลดการอักเสบแบบเฉียบพลันที่ปอดของหนูได้ดีกว่ายาบูเดโซไนด์ที่ไม่ได้เตรียมในรูปแบบไบโล
โซม [50] ทั้งมีรายงานว่าลีโวฟลอกซาซินที่บรรจุในไบโลโซมสามารถรักษาอาการของหนูที่ติดเชื้อแบคทีเรีย  
Burkholderia pseudomallei ได้ดีโดยไม่มีผลกระทบต่อไมโครไบโอม ดังนั้นไบโลโซมที่บรรจุยาลีโวฟลอก
ซาซินสามารถเพ่ิมประสิทธิผลการยับยั้งเชื้อแบคทีเรียของลีโวฟลอกซาซินได้อย่างมีนัยสำคัญ [33] เมื่อพิจารณา
ถึงประสิทธิภาพการซึมผ่านเยื่อบุทางเดินอาหาร มีรายงานว่าเซอทราลีน (sertraline) ที่บรรจุในไบโลโซม
สามารถซึมผ่านเยื่อบุลำไส้ของกระต่ายได้สูงกว่าเซอทราลีนที่ไม่ได้บรรจุในไบโลโซมห้าเท่า และมีอัตราการดูด
ซึมสัมพัทธ์ในหนูอยู่ที ่ร้อยละ 222 ดังนั้นระบบไบโลโซมจึงมีแนวโน้มที่ดีสำหรับใช้เพื่อนำส่งยาโดยการ
รับประทาน [51] 

มีรายงานการพัฒนาไบโลโซมเพ่ือนำส่งสารออกฤทธิ์ที่สกัดจากพืช ตัวอย่างเช่น ลูเทโอลิน (luteolin) [52] 
เควอซิติน (quercetin) [53] เคอร์คูมิน (curcumin) [6] และไลโคปีน (lycopene) [54] สารสกัดลูเทโอลินและเค
วอซิตินที่เตรียมในรูปแบบไบโลโซมแสดงผลการยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย ผลการต้านอนุมูลอิสระ และผลการต้าน
มะเร็งที่สูงกว่าแบบที่ไม่ได้เตรียมในรูปแบบไบโลโซม [52,53] ส่วนไลโคปีนเป็นสารต้านอนุมูลอิสระ การพัฒนาให้
อยู่ในรูปแบบไบโลโซมมีแนวโน้มเสริมประสิทธิผลการรักษามะเร็ง การปกป้องระบบหัวใจและหลอดเลือด การ
ปกป้องระบบประสาท การต้านการอักเสบ และการลดความดัน [54] 

เบอร์เบอรินเป็นสารกลุ่มอัลคาลอยด์ที่สกัดจากต้นหวงเหลียน (Coptis chinensis) เป็นสมุนไพรที่ใช้
เพื่อรักษาการติดเชื้อและการอักเสบในทางเดินอาหาร แต่มีรายงานว่าสารสกัดจากหวงเหลียนสามารถใช้เพ่ือ
รักษาอาการของโรคเบาหวานชนิดที่ 2 [55] โดยเบอร์เบอรินสามารถลดภาวะเครียดออกซิเดชัน (oxidative 
stress) ผ่านกลไก miR-106b/SIRT1 pathway [56] โดยยับยั ้งการแสดงออกของ miR-106b ส่งผลให้ยีน 
SIRT1 ซึ่งเก่ียวข้องกับการลดการตอบสนองต่อภาวะเครียดออกซิเดชันมีจำนวนเพ่ิมมากข้ึน ทำให้เบตาเซลล์ใน
ตับอ่อนมีการฟ้ืนตัวและผลิตอินซูลินได้ดีขึ้น [57] อีกท้ังเบอร์เบอรินสามารถเพ่ิมความไวต่ออินซูลินของร่างกาย
และเพิ ่มกระบวนการเมแทบอลิซึมของไขมันและน้ำตาลกลูโคสโดยการกระตุ ้นเอนไซม์อะดีโนซีนโมโน
ฟอสเฟต-แอคติเวตเต ็ดโปรตีนไคเนส (adenosine monophosphate-activated protein kinase) [58] 
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อย่างไรก็ตาม การใช้เบอร์เบอรินมีข้อจำกัดเนื่องจากถูกดูดซึมผ่านลำไส้ได้น้อย [59] และอาจทำให้รู้สึกไม่สบาย
ท้องเนื่องจากต้องรับประทานในขนาดที่ค่อนข้างสูง [60] การพัฒนาเบอร์เบอรินให้อยู่ในรูปแบบไบโลโซมจึงช่วย
เสริมการนำส่งเบอร์เบอรินผ่านการรับประทานและช่วยเสริมประสิทธิภาพการรักษาอาการเบาหวานได้ดีข้ึน 

นอกจากการนำส่งยาและสารสกัดจากพืช มีรายงานจำนวนมากเกี่ยวกับการพัฒนาไบโลโซมเพ่ือนำส่ง
ตัวยาประเภทโปรตีน เปปไทด์ และวัคซีนบางชนิด ซึ่งไม่ทนต่อสภาวะกรดในกระเพาะอาหารและสูญเสียความ
คงสภาพได้ง่ายด้วยเอนไซม์หลายชนิดในทางเดินอาหาร อีกท้ังการให้วัคซีนโดยการรับประทานเป็นที่สนใจมาก
ขึ้น เนื่องจากวัคซีนแบบฉีดต้องเตรียมให้อยู่ในรูปแบบผลิตภัณฑ์ปราศจากเชื้อ จึงมีต้นทุนการผลิตสูงทั้งทำให้
ผู้ป่วยเจ็บบริเวณที่ฉีดยาและเสี่ยงต่อการแพร่กระจายของเชื้อ ในแง่การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน มีรายงานว่าวัคซีน
แบบรับประทานสามารถกระตุ้นการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันได้คล้ายกับวัคซีนแบบฉีดใต้ผิวหนัง อีกทั้ง
การรับวัคซีนผ่านการรับประทานมักทำให้เกิดการกระตุ้นภูมิคุ้มกันที่ระดับเยื่อบุโดยเหนี่ยวนำให้เกิดการสร้าง
อิมมูโนโกลบูลินชนิด secretory immunoglobulin A ซึ่งเป็นสารที่ประกอบด้วยอิมมูโนโกลบูลินชนิดเอ
จำนวน 2 โมเลกุลเชื่อมต่อกัน [61] 

ด้วยข้อดีข้างต้น จึงมีงานวิจัยที่นำไบโลโซมมาใช้ในการนำส่งวัคซีนผ่านการรับประทานเพื่อกระตุ้น
ภูมิคุ้มกันต่อโรคหลายชนิด เช่น อหิวาตกโรค คอตีบ [30,62] บาดทะยัก วัคซีนต้านเชื้อแบคทีเรีย Group A 
Streptococci วัคซีนต้านเชื้อแบคทีเรีย Helicobacter pylori วัคซีนต้านเชื้อแบคทีเรีย Yersinia pestis 
วัคซีนต้านไวรัสตับอักเสบสายพันธุ์บี วัคซีนต้านไวรัสไข้หวัดใหญ่สายพันธุ์เอ (H3N2 antigen) และวัคซีนตา้น
เอนเทอโรไวรัส (HEV71) [38,40,43] 

สำหรับวัคซีนป้องกันไข้หวัดใหญ่ มีรายงานว่าเมื่อได้รับไบโลโซมที่บรรจุวัคซีนป้องกันไข้หวัดใหญ่ 
(influenza subunit vaccine) แบบรับประทาน วัคซีนดังกล่าวสามารถเหนี่ยวนำการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน
ของเซลล์ (cell-mediated response) ได้สูงเมื ่อเทียบกับการได้รับวัคซีนแบบฉีด โดยพบว่าร่างกายถูก
เหนี่ยวนำให้เกิดการตอบสนองต่อเซลล์ทีเฮลเปอร์ชนิดที่ 1 (T-helper cell type 1) และเซลล์ทีเฮลเปอร์ชนิด
ที่ 2 (T-helper cell type 2) [63] นอกจากนี้ งานวิจัยซึ่งพัฒนาไบโลโซมที่บรรจุวัคซีนป้องกันไข้หวัดใหญ่ชนิด
เอ/ปานามาฮีแมกกลูตินิน (A/Panama influenza hemagglutinin) แบบรับประทาน พบว่าระบบไบโลโซม
สามารถกระตุ้นได้ท้ังการสร้างแอนติบอดีที่จำเพาะต่อไข้หวัดใหญ่และอิมมูโนโกลบูลินชนิดเอ [41] 

ในด้านการพัฒนาวัคซีนบาดทะยัก งานวิจัยของ Mann และคณะ (2006) รายงานว่าเมื่อให้วัคซีน
บาดทะยักที่บรรจุในไบโลโซมโดยการรับประทาน วัคซีนสามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้ทั้งแบบเฉพาะที่และทั่ว
ร่างกาย โดยวัคซีนบาดทะยักที่บรรจุในไบโลโซมสามารถเหนี่ยวนำการสร้างอิมมูโนโกลบูลินชนิด  secretory 
immunoglobulin A รวมทั้งอิมมูโนโกลบูลินชนิดจี ในขณะที่ไบโลโซมที่ไม่ได้บรรจุวัคซีนไม่สามารถกระตุ้น
ภูมิคุ้มกันได้ เมื่อเปรียบเทียบผลการกระตุ้นภูมิคุ้มกันกับวัคซีนบาดทะยักรูปแบบฉีด พบว่าวัคซีนบาดทะยัก
รูปแบบฉีดไม่สามารถกระตุ้นได้ท้ังอิมมูโนโกลบูลินชนิด secretory immunoglobulin A และอิมมูโนโกลบูลิน
ชนิดจ ี[42] 

Shukla และคณะ (2011) พัฒนาไบโลโซมที่บรรจุวัคซีนคอตีบโดยวิธี thin film hydration จากนั้น
ทำการศึกษาในหลอดทดลองเพื ่อประเมินสมบัติของไบโลโซมในด้านรูปร่างของอนุภาค ขนาดอนุภาค 
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ประสิทธิภาพการกักเก็บสารและความคงสภาพ ทั้งทำการศึกษาในสัตว์ทดลองเพื่อประเมินผล การกระตุ้น
ภูมิคุ้มกัน โดยให้วัคซีนคอตีบที่บรรจุในไบโลโซมโดยการรับประทาน จากนั้นเก็บตัวอย่างเซรัมและสารคัดหลั่ง
หลายชนิดมาวิเคราะห์ปริมาณอิมมูโนโกลบูลินชนิด secretory immunoglobulin A ที่จำเพาะกับเชื้อคอตีบ 
(anti-diphtheria toxoid secretory immunoglobulin A) และอิมมูโนโกลบูลินชนิดจีที่จำเพาะกับเชื้อคอ
ตีบ (anti-diphthera toxoid immunoglobulin G) ผลการศึกษาพบว่าระบบไบโลโซมความเข้มข้นเท่ากับ 2 
Limits of flocculation (Lf) สามารถกระตุ้นระดับอิมมูโนโกลบูลินชนิดจีที่จำเพาะกับเชื้อคอตีบในเซรัมได้ไม่
ต่างจากการให้วัคซีนคอตีบแบบฉีดเข้ากล้ามเนื้อ (IM-administered alum-adsorbed Diphtheria toxoid) 
ความเข้มข้น 0.5 Lf นอกจากนี้ ไบโลโซมแบบรับประทานทุกตำรับสามารถกระตุ้นอิมมูโนโกลบูลินชนิด 
secretory immunoglobulin A ในสารคัดหลั่งจากเยื่อบุ ในขณะที่การให้วัคซีนแบบฉีดเข้ากล้ามเนื้ อไม่
สามารถกระตุ้นสารดังกล่าวได้ [39] 

Arora และคณะ (2011) [43] รายงานการให้วัคซีนผ่านการรับประทานเพื่อป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับ
อักเสบสายพันธุ ์บีโดยใช้ระบบนำส่งไบโลโซมที ่เคลือบด้วยพาลมิโทอิลแมนแนน (palmitoylmannan)  
ผลการศึกษาพบว่าไบโลโซมที่เคลือบด้วยพาลมิโทอิลแมนแนนสามารถกระตุ้นการสร้างอิมมูโนโกลบูลินชนิด  
secretory immunoglobulin A ได้ดีกว่าไบโลโซมแบบไม่เคลือบ โดยสามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้ทั้งแบบ
เฉพาะที่และทั่วร่างกาย ในขณะที่วัคซีนแบบฉีดไม่ประสบความสำเร็จในการกระตุ้นการตอบสนองของเซลล์
ภูมิคุ้มกันดังกล่าว 

แม้จะมีรายงานวิจัยมากมายที่สนับสนุนประสิทธิภาพของไบโลโซมสำหรับนำส่งวัคซีน แต่ไบโลโซมมี
ข้อจำกัดที่จำเป็นต้องศึกษาเพ่ิมเติม เช่น ระดับการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกัน มีรายงานว่าถึงแม้วัคซีนหรือ
แอนติเจนที่บรรจุในไบโลโซมจะสามารถกระตุ้นเซลล์ภูมิคุ้มกันได้  [29,64] แต่ระดับการกระตุ้นอาจยังไม่สูง
เท่าท่ีควรสำหรับการป้องกันโรคบางชนิด [37] 

การประยุกต์ใช้ไบโลโซมเพื่อนำส่งยามีรายงานอย่างต่อเนื่อง ทั้งการพัฒนาไบโลโซมเพื่อนำส่งยาทั่ว
ร่างกายและเพื่อการนำส่งยาแบบมุ่งเป้าที่เซลล์หรืออวัยวะโดยการติดลิแกนด์ ( ligands) กับผิวของไบโลโซม 
นอกจากนี้ไบโลโซมยังใช้เป็นระบบนำส่งยาในช่องทางอื่น ๆ นอกเหนือจากการรับประทาน เช่น ดวงตาและ
ผิวหนัง [65] เนื่องจากไบโลโซมมีอนุภาคขนาดเล็กและมีความยืดหยุ่นสูง จึงสามารถนำส่งยาผ่านดวงตาและ
ผิวหนังได้ด ี[25] มีงานวิจัยที่พัฒนาไบโลโซมท่ีมีส่วนประกอบของกรดไฮยาลูโรนิก ด้วยโครงสร้างของไบโลโซมที่
มีทั้งส่วนที่มีข้ัวและไม่มีขั้วอยู่ในโมเลกุลเดียวกันจึงสามารถช่วยเพ่ิมการซึมผ่านของยาผ่านกระจกตาและเยื่อบุ
ชั้นต่าง ๆ ของดวงตาได้ดี นอกจากนี้กรดไฮยาลูโรนิกยังช่วยเพิ่มการเกาะติดของไบโลโซมกับกระจกตา ทำให้
ยามีระยะเวลาการออกฤทธิ์นานขึ้นและส่งผลให้ประสิทธิภาพการรักษาดีขึ้น [66] สำหรับการนำส่งผ่านผวิหนัง 
มีงานวิจัยรายงานการใช้ระบบไบโลโซมเพื ่อเสริมการซึมผ่านผิวหนังของโมเลกุลยาและเครื่องสำอาง มี
การศึกษารายงานว่าเกลือน้ำดีที่ชื่อโซเดียมโคเลตแสดงประสิทธิภาพในการเป็นเอจแอคติเวเตอร์ได้ดีไม่ต่าง
จากพอลีซอเบตและซอร์บิเเทน โมโนโอลีเอท ในการช่วยเพิ่มการซึมผ่านผิวหนังของฮอร์โมนเอสทราไดออล 
(oestradiol) [67] 
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การพัฒนาไบโลโซมไม่ได้มีเพียงแค่การค้นหาส่วนประกอบใหม่หรือการทดลองเพื่อใช้นำส่งยาตัวใหม่
เท่านั้น แต่มีการพัฒนาด้วยการปรับชนิดของกระสายยาหรือการดัดแปลงลักษณะของไบโลโซม เช่น การ
เตรียมไบโลโซมในกระสายยาที่มีความหนืดสูง การปรับค่าศักย์ไฟฟ้าที่ผิวของไบโลโซม การปรับสมบัติที่ผิวของ
ไบโลโซม และการเตรียมไบโลโซมให้อยู่ในรูปแบบระบบนำส่งแบบมุ่งเป้าเพื่อนำส่งยาไปยังตำแหน่งที่ต้องการ
ด้วยการใช้สนามแม่เหล็กภายนอก เป็นต้น การเตรียมไบโลโซมในกระสายยาที่มีความหนืดสูง เช่น เจล หรือ
ไฮโดรเจล สามารถชะลออัตราการเคลื่อนที่ของอนุภาค ช่วยยืดระยะเวลาการออกฤทธิ์ จึงช่วยลดความถี่ใน
การใช้ยา ทั ้งช่วยเพิ ่มความแม่นยำของขนาดยาและเพ่ิมความสะดวกในการใช้ยา [68] ส่วนการปรับค่า
ศักย์ไฟฟ้าที่ผิวของไบโลโซมนั้นเป็นการเพิ่มโครงสร้างย่อยของฟอสเฟต พอลิฟอสเฟต หรืออัลคาไลน์ฟอสฟา
เตสที่ผิวของไบโลโซม โครงสร้างย่อยเหล่านี้จะกระตุ้นให้เกิดศักย์ไฟฟ้าบวกที่ผิวของไบโลโซมจึงสามารถเพ่ิม
การดูดซึมในทางเดินอาหารหรือการดูดซึมเข้าเซลล์ได้ 

มีรายงานการปรับสมบัติที่ผิวของไบโลโซมด้วยการเติมสารหรือการเคลือบสารบางชนิด เช่น การเติม
น้ำตาลแมนโนส (mannose) ซึ่งสามารถเพ่ิมความคงตัวของไบโลโซมและเพ่ิมความสามารถในการยึดเกาะกับ
เยื่อบุทางเดินอาหาร ในขณะที่การเคลือบไบโลโซมด้วยไคโตซานสามารถเพิ่มประสิทธิภาพของไบโลโซมโดย
เพิ่มการซึมผ่านเซลล์เยื่อบุลำไส้เล็ก [69] นอกจากนี้ มีงานวิจัยที่ศึกษาผลการเคลือบไบโลโซมด้วยโปรตีนจาก
สัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม โดยเลือกใช้โปรตีนที่โครงสร้างมีความชอบน้ำและมีประจุบวก เช่น โปรตีนในกลุ่มทรานส
เฟอร์ริน เพื่อให้โปรตีนเหล่านี้ทำหน้าที่เป็นลิแกนด์ธรรมชาติเนื่องจากสามารถจับกับตัวรับของเซลล์ตับได้
หลายชนิด เช่น ตัวรับเอเชียโลไกลโคโปรตีน (asialoglycoprotein) และตัวรับแลคโตเฟอริน (lactoferrin) [70] 
มีรายงานว่าระบบนำส่งที่มุ่งเป้าให้จับกับตัวรับเอเชียโลไกลโคโปรตีนให้ผลดี ในการรักษาโรคมะเร็งตับปฐมภูมิ
ชนิด hepatocellular carcinoma [71] นอกจากนี้ ลิแกนด์กลุ่มทรานสเฟอร์รินยังสามารถเพิ่มการซึมผ่านเข้า
เซลล์ของไบโลโซมผ่านกระบวนการลำเลียงสารเข้าเซลล์ (endocytosis) ด้วยตัวรับแลคโตเฟอรินที่พบมากใน
เซลล์มะเร็งหลายชนิด ทั้งมะเร็งตับ มะเร็งปอด และมะเร็งเต้านม [72] 

งานวิจัยของ Jain และคณะ (2014) [73] พัฒนาไบโลโซมที ่มีส ่วนประกอบของกลูโคแมนแนน 
(glucomannan-modified bilosomes) เพื่อนำส่งวัคซีนบาดทะยักโดยการรับประทาน ผู้วิจัยพัฒนาระบบ
นำส่ง 3 รูปแบบได้แก่นิโอโซม ไบโลโซม และไบโลโซมที่มีส่วนประกอบของกลูโคแมนแนน ระบบนำส่งทั้ง 3 
แบบมีขนาดอนุภาค ค่าศักย์ไฟฟ้าที่ผิว และประสิทธิภาพการกักเก็บวัคซีนใกล้เคียงกัน แต่ไบโลโซมที่มี
ส่วนประกอบของกลูโคแมนแนนแสดงผลกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้ดีกว่าและกักเก็บวัคซีนได้ดีกว่านิโอโซมและไบโล
โซมแบบดั้งเดิม เนื่องจากลักษณะพอลิเมอร์ของกลูโคแมนแนนช่วยเพิ่มความหนาแน่นของโมเลกุลแมนโนสที่
ผิวของอนุภาคจึงสามารถเพ่ิมการนำส่งสารเข้าเซลล์ได้มากข้ึน 

การใช้แม่เหล็กภายนอกร่วมกับไบโลโซมเป็นอีกหนึ่งแนวทางในการนำส่งยาแบบมุ่งเป้าไปยังตำแหน่ง
ที่ต้องการ [74] อนุภาคไบโลโซมอาจเชื่อมต่อกับออกไซด์เหล็กโดยตรงหรืออาจใช้วิธีบรรจุไบโลโซมในอนุภาคท่ี
เรียกว่า superparamagnetic iron oxide nanoparticles (SPIONs) [75] เพื ่อให้ไบโลโซมสามารถใช้งาน
ร่วมกับแม่เหล็กภายนอกได้ ซึ่งข้อดีของ SPIONs คือมีความเข้ากันกับเยื่อบุในร่างกาย ทั้งปรับแต่งพื ้นผิว
อนุภาคได้หลายแบบและสามารถควบคุมจากระยะไกลได้อย่างแม่นยำโดยไม่ทิ้งผลกระทบของแม่เหล็กไว้ใน
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ร่างกาย [76] มีรายงานการพัฒนาระบบนำส่งยาลอน็อกซิแคม (lornoxicam) แบบมุ่งเป้า โดยผู้วิจัยเตรียมไบโล
โซมท่ีมีตัวยาลอน็อกซิแคมด้วยวิธี thin film hydration ไบโลโซมท่ีเตรียมได้มีอนุภาคขนาดเล็กและมีเส้นผ่าน
ศูนย์กลางระดับนาโนเมตร จากนั้นบรรจุไบโลโซมใน SPIONs และเตรียมตำรับในรูปแบบยาฉีดไฮโดรเจล
สำหรับฉีดเข้ากล้ามเนื้อ ผลการทดสอบพบว่าไฮโดรเจลที่มีไบโลโซมบรรจุใน SPIONs สามารถนำส่งยาสู่
เป้าหมายและลดการอักเสบของไขข้อได้ดีกว่าไบโลโซมที่ไม่ได้บรรจุใน SPIONs ดังนั้นการใช้ไบโลโซมร่วมกับ
แม่เหล็กภายนอกจึงเป็นอีกวิธีหนึ่งที่มีประสิทธิภาพในการรักษาโรคข้อเสื่อม นอกจากนี้การฉีดยาเข้ากล้ามเนื้อ
ถือเป็นวิธีที่ปลอดภัยและผู้ป่วยให้การยอมรับมากกว่าการฉีดเข้าไขข้อโดยตรง 

 
6. ข้อจำกัดของไบโลโซม 

แม้จะมีข้อดีและจุดเด่นหลายประการ แต่ไบโลโซมยังมีข้อจำกัดและต้องการการพัฒนาอย่างต่อเนื่อง 
เช่น ข้อจำกัดเก่ียวกับขั้นตอนการเตรียมที่ซับซ้อน บางกรณีจำเป็นต้องใช้เครื่องมือเฉพาะเพ่ือลดขนาดอนุภาค 
การเตรียมตำรับใช้เวลาค่อนข้างมากและมีต้นทุนการผลิตสูง รวมถึงปัญหาด้านการจัดเก็บและความคงสภาพ
เนื่องจากไบโลโซมค่อนข้างไวต่อการเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิ  [77] อย่างไรก็ตาม ด้วยรูปแบบการใช้ประโยชน์ที่
หลากหลายและมีรายงานถึงประสิทธิภาพในการนำส่งสารออกฤทธิ์ด้วยการรับประทาน ไบโลโซมจึงถือเป็นอีก
หนึ่งทางเลือกที่ดีสำหรับการนำส่งยาและวัคซีน 

 
บทสรุป 

งานวิจัยจำนวนมากสนับสนุนประสิทธิภาพและข้อดีของไบโลโซมสำหรับการนำส่งยาและวัคซีน 
โดยเฉพาะการนำส่งผ่านระบบทางเดินอาหาร ทั้งมีงานวิจัยที่แสดงถึงการนำไบโลโซมไปใช้เพื่อนำส่งยาผ่าน
ระบบอื่น ๆ เช่น ดวงตาและผิวหนัง ปัจจุบันระบบนำส่งแบบไบโลโซมยังมีการพัฒนาอย่างต่อเนื่องเพื่อ หา
แนวทางเพิ่มประสิทธิภาพการนำส่งยาและสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพอื่น ๆ และผลการศึกษาส่วนใหญ่รายงาน
แนวโน้มที่ดีของไบโลโซมในการเพ่ิมค่าชีวปริมาณออกฤทธิ์ของยา ไบโลโซมจึงเป็นอีกทางเลือกหนึ่งสำหรับการ
พัฒนาระบบนำส่งยา อย่างไรก็ตามด้วยค่าใช้จ่ายในการสังเคราะห์และผลิตไบโลโซมที ่ค่อนข้างสูง 
ความก้าวหน้าของงานวิจัยส่วนใหญ่ยังอยู่ในขั ้นการศึกษาในสัตว์ทดลอง ทั้งยังไม่มีผลิตภัณฑ์ที่ออกวาง
จำหน่ายในตลาด งานวิจัยเกี่ยวกับระบบนำส่งแบบไบโลโซมจึงต้องการการพัฒนาอย่างต่อเนื่องเพื่อศึกษาผล
ทางคลินิกและเพ่ือค้นหากระบวนการที่เหมาะสมต่อการผลิตในระดับอุตสาหกรรมต่อไป 
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