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บทคัดย่อ


 การวิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อพัฒนาวิธีวิเคราะห์หาปริมาณยาสูตรผสมบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต 

และเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในรูปแบบยาเม็ด และตรวจสอบความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์โดยใช้

เทคนิคอัลตราไวโอเลตสเปกโทรสโกปี การวิเคราะห์ด้วยเทคนิคอัลตราไวโอเลตสเปกโทรสโกปีใช้วิธี 

simultaneous equation method พบค่าการดูดกลืนแสงอัลตราไวโอเลตสูงสุดของบรอมเฟนิรามีนมาลี

เอต และเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ที่ความยาวคลื่น (λ
max

) 261.5 และ 272.9 นาโนเมตรตามลำดับ 

สารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตในช่วงความเข้มข้น 20-60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร และ

สารละลายมาตรฐานเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในช่วงความเข้มข้น 40-120 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 

มีความสัมพันธ์เป็นเส้นตรงกับค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่นดังกล่าว ในการประเมินความแม่นของ

วิธีวิเคราะห์พบว่าเปอร์เซ็นต์การกลับคืนของบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ 

มีค่าเฉลี่ย 97.7 และ 102.2 ตามลำดับ การทดสอบความเที่ยงพบว่า เปอร์เซ็นต์ความเบี่ยงเบน

มาตรฐานสัมพัทธ์ในวันเดียวกัน และต่างวันของบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตมีค่าเฉลี่ย 0.57 และ 0.94 ตาม

ลำดับ และของเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์มีค่าเฉลี่ย 0.61และ 0.63 ตามลำดับ ในการวิจัยนี้พบว่า 

การใช้วิธี simultaneous equation method ให้ผลการวิเคราะห์ที่ถูกต้องมากกว่าการวิเคราะห์โดยใช้

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 1และ 2 วิธีวิเคราะห์ที่พัฒนาขึ้นเป็นวิธีที่ทำได้ง่าย รวดเร็ว มีความถูกต้อง 

เที่ยงตรง ประหยัด และสามารถนำไปใช้วิเคราะห์ยาเม็ดสูตรผสมที่มีบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิล

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์เป็นองค์ประกอบได้ 
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คำสำคัญ:	 การวิเคราะห์ เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ บรอมเฟนิรามีนมาลีเอต ยาเม็ดสูตรผสม อัลตรา

ไวโอเลตสเปกโทรสโกปี 


Abstract


	 The purpose of this study was to develop a simultaneous determination of 

brompheniramine maleate and phenylephrine hydrochloride in tablet dosage form using 

UV-spectroscopic technique. The methods were validated with respect to linearity, 

accuracy and precision. The UV-spectrophotometric method was based on simultaneous 

equation method which involved the formation and solving of simultaneous equation at 

261.5 and 272.9 nm, as absorbance maxima of brompheniramine maleate and 

phenylephrine hydrochloride, respectively. The calibration curve of brompheniramine 

maleate was linear at 261.5 and 272.9 nm over the concentration range of 20-60 µg/mL 

and the calibration curve of phenylephrine hydrochloride was linear at the same 

wavelengths between 40-120 µg/mL. The mean percentage recoveries were 97.7 and 102.2 

for brompheniramine maleate and phenylephrine hydrochloride respectively. The %RSD 

values of intra-day and inter-day precision were 0.57 and 0.94 for brompheniramine 

maleate, respectively and the %RSD values of that of phenylephrine hydrochloride were 

0.61 and 0.63 respectively. The determinations using first and second derivative UV-

spectrophotometric techniques were also investigated and the results showed that the 

simultaneous equation method was found to be more accurate and reproducible. The 

developed method was simple, rapid, precise, accurate, economical and suitable for 

simultaneous determination of brompheniramine maleate and phenylephrine hydrochloride 

combined tablets. 


Keywords:	 Simultaneous determination, phenylephrine hydrochloride, brompheniramine 
 

		  maleate, tablets, UV spectroscopy
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บทนำ


	 เฟนลิเอฟรนิไฮโดรคลอไรด ์(phenyleph-
 

rine hydrochloride) เปน็ยาทีม่ฤีทธิท์ำใหเ้สน้เลอืด
 

หดตวั สว่นบรอมเฟนริามนีมาลเีอต (brompheni-
 

ramine maleate) เป็นยาต้านฮิสตามีน ออกฤทธิ์

โดยป้องกันผลของสารที่เรียกว่า ฮิสตามีน (hista-

mine) ซึ่งถูกสร้างขึ้นภายในร่างกาย ฮิสตามีน

ทำให้เกิดอาการคัน จาม น้ำมูกหรือน้ำตาไหล 
 

ยาสูตรผสมที่มีตัวยา 2 ชนิดดังกล่าวเป็นองค์

ประกอบเป็นยาที่นำมาใช้บรรเทาอาการคัดจมูก 

บรรเทาน้ำมูกไหล อาการคันจากการแพ้ ใน
 

รูปแบบต่างๆ เช่น ยาเม็ด ยาแคปซูล ยาน้ำเชื่อม 

ยาหยอดจมูก ทั้งเป็นยาเดี่ยวและยาสูตรผสม 

เป็นต้น


รูปที่ 1 โครงสร้างทางเคมีของเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์และบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต


	 มีรายงานการพัฒนาวิธีวิเคราะห์ยาเฟนิล

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ โดยใช้เทคนิคและวิธีการ

หลากหลาย เชน่ การวเิคราะหด์ว้ยวธิ ีUV spectro-
 

photometry (Ahmed and Amin. 2007 : 84-7 

; Collado et al. 2000 : 909-20 ; Erk. 2000 : 

1023-31 ; Khoshayand et al. 2010 : 292-7; 

Rocha et al. 2002 : 875-8 ; Savic et al. 

2008 : 261-4 ; Shama. 2002 : 1385-92) 
 

การวิเคราะห์ด้วยวิธี spectrofluorometry (Juan 

et al. 2000 : 159-68) วิเคราะห์ด้วยวิธีทาง

โครมาโตกราฟี ได้แก่ high-performance liquid 

chromatography (Erk and Kartal. 1998 : 

617-22 ; De Beer, Vandenbroucke and 

Massart. 1994 : 1379-89 ; Galmier et al. 

2000 : 202-4 ; Marin et al. 2002 : 701-14 ; 

Okamura et al. 1999 : 363-72 ; Olmo et al. 

2005 : 159-65), micellar electrokinetic 

chromatography (Gil-Agusti et al. 2001 : 

621-30 ; Maria and Arroyo. 2003: 947-52) 

และ Capillary Zone Electrophoresis (Marin 

and Barbas. 2004 : 769-77 ; Wang, Sun 

and Sun. 1966 : 295-14) เป็นต้น มีการพัฒนา

วิเคราะห์ยาบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต โดยใช้

เทคนิคและวิธีการวิเคราะห์อื่นๆ เช่น Gas-liquid 

Chromatography (Robert et al. 1968 : 

1246-50) นอกจากนี้ มีรายงานการพัฒนาวิธีการ
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วิเคราะห์ยาสูตรผสมที่มีตัวยามากกว่า 2 ชนิดที่มี

ตัวยาเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์และบรอมเฟนิ-

รามีนมาลีเอตผสมอยู่ ด้วยวิธี HPLC (Ghanekar 

and Das Gupta. 1978 : 873-4 ; Zhao. 2005 : 

167-8) แนวทางการวเิคราะหย์าสตูรผสมดงักลา่ว
 

สามารถทำได้หลายวิธีเช่น ใช้วิธีการทาง สเปก-

โทรสโกปี (Spectroscopy) และ HPLC โดย

เฉพาะอย่างยิ่งการวิเคราะห์ด้วย HPLC เป็นวิธีที่

นิยมใช้มาก เนื่องจากสามารถใช้วิเคราะห์ยาสูตร

ผสมได้อย่างมีประสิทธิภาพ อย่างไรก็ตาม 
 

การวิเคราะห์ด้วย HPLC เป็นวิธีที่มีค่าใช้จ่ายสูง 

ใช้เวลานาน และใช้สารเคมีปริมาณมาก 


วัตถุประสงค์ของการวิจัย


	 การวิจัยครั้งนี้มุ่งที่จะพัฒนาวิธีวิเคราะห์

ยาสูตรผสมด้วยเทคนิคอัลตราไวโอเลตสเปกโทร-

สโกปี (Ultraviolet Spectroscopy) ซึ่งเป็นวิธีที่

สะดวก รวดเร็วและประหยัดค่าใช้จ่าย เพื่อเป็น

ทางเลือกในการนำไปประยุกต์ใช้วิเคราะห์ยาสูตร

ผสมรูปแบบต่างๆ ตามความเหมาะสม 


สารเคมีและเครื่องมือ สารมาตรฐานบรอม-
 

เฟนิรามีนมาลีเอตและสารมาตรฐานเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ (Siam Bheasach Co.,Ltd. 

Bangkok Thailand) Nasotapp®Ò tablets 
 

(เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ 10 มิลลิกรัม บรอม-

เฟนิรามีนมาลีเอต 4 มิลลิกรัม lot. 12A047)


	 เครือ่งมอื UV-VIS spectrophotometer 
 

JASCO V630 


วิธีดำเนินการวิจัย


	 การเตรียมสารละลายมาตรฐานเข้มข้น 

(Standard Stock Solution) ชั่งสารมาตรฐาน

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดร-

คลอไรด ์อยา่งละ 0.2000 กรมั ในขวดวดัปรมิาตร 
 

(Volumetric Flask) 200 มิลลิลิตร ปรับปริมาตร

ด้วยน้ำ 


	 การเตรียมสารละลายมาตรฐานบรอม-

เฟนิรามีนมาลีเอต เตรียมสารละลายมาตรฐาน
 

บรอมเฟนริามนีมาลเีอต จากสารละลายมาตรฐาน

เข้มข้น โดยนำไปเจือจางด้วยน้ำให้ได้ความเข้มข้น 

20, 30, 40, 50, และ 60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 

หลังจากนั้น นำไปวัดค่าการดูดกลืนแสง (Absor-

bance) และหาค่าความยาวคลื่นที่มีค่าการดูด

กลืนแสงอัลตราไวโอเลตสูงสุด (λ
max

) 


	 การเตรียมสารละลายมาตรฐานเฟนิล-

เอฟรนิไฮโดรคลอไรด ์ เตรยีมสารละลายมาตรฐาน

เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ จากสารละลาย

มาตรฐานเข้มข้น โดยนำไปเจือจางด้วยน้ำให้ได้

ความเข้มข้น 40, 50, 60, 80, 100, และ 120 

ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร หลังจากนั้น นำไปวัดค่า

การดูดกลืนแสงและหาค่า λ
max


	 การเตรียมสารละลายตัวอย่างยา ชั่ง

ตัวอย่างผงยาให้มีปริมาณเฟนิลเอฟรินไฮโดร-
 

คลอไรด ์ 20 มลิลกิรมัและบรอมเฟนริามนีมาลเีอต 
 

8 มลิลกิรมั ลงในขวดวดัปรมิาตรขนาด 50 มลิลลิติร 
 

นำไปแชใ่น ultrasonic bath 5 นาท ีปรบัปรมิาตร
 

ด้วยน้ำ กรองสารละลายผ่านแผ่นกรองขนาด 
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0.45 ไมครอน ปิเปตสารละลายยา 25.0 มิลลิลิตร 

ใสข่วดวดัปรมิาตรขนาด 50 มลิลลิติร ปรบัปรมิาตร
 

ด้วยน้ำ	


	 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธี

วิเคราะห์


		  ความเป็นเส้นตรง (Linearity) นำ

สารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต
 

ในช่วงความเข้มข้น 20 ถึง 60 ไมโครกรัมต่อ

มิลลิลิตร และสารละลายมาตรฐานเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ในช่วงความเข้มข้น 40 ถึง 120 

ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ไปวัดค่าการดูดกลืนแสง
 

ที่ความยาวคลื่นที่ λ
max

 หาความสัมพันธ์ระหว่าง

ค่าการดูดกลืนแสง และความเข้มข้นและหาค่า

สัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ (Correlation Coeffi-

cient, r )


		  ความเที่ยง (Precision) ทำการ

ทดสอบความเที่ยงภายในวันเดียวกัน (Intra-day 

Precision) และความเที่ยงต่างวันกัน (Inter-day 

Precision) โดยผสมสารละลายตัวอย่างยากับ

สารละลายมาตรฐานผสมบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต

และเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ ให้มีความเข้มข้น

ของยาผสมบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟ

รินไฮโดรคลอไรด์ 80, 100, 120 เปอร์เซ็นต์ที่ระบุ

บนฉลาก ระดับละ 3 ซ้ำ นำไปวัดค่าการดูดกลืน

แสงและคำนวณหาเปอร์ เซ็นต์ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐานสัมพัทธ์ (% RSD) 


	 ความแม่น (Accuracy) ทดสอบโดยวิธี

การเติมสารมาตรฐาน (Standard Addition) 

โดยผสมสารละลายตัวอย่างยากับสารละลาย

มาตรฐานผสมบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิล-

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ให้มีความเข้มข้นของยาผสม

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดร

คลอไรด์ 80, 100, 120 เปอร์เซ็นต์ที่ระบุบนฉลาก 

ระดับละ 3 ซ้ำ นำไปวัดค่าการดูดกลืนแสง และ

คำนวณหาเปอร์เซ็นต์การกลับคืน (% Recovery)


	 การวิเคราะห์หาปริมาณบรอมเฟนิรามีน

มาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในยา

เม็ด ชั่งตัวอย่างผงยาให้มีปริมาณ เฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ 10 มิลลิกรัม และบรอมเฟนิรามีน

มาลีเอต 4 มิลลิกรัม (เทียบเท่ากับยา 1 เม็ด) ลง

ในขวดวัดปริมาตรขนาด 50 มิลลิลิตร นำไปแช่
 

ใน ultrasonic bath 5 นาที ปรับปริมาตรด้วย
 

น้ำ กรองสารละลายผ่านแผ่นกรองขนาด 0.45 

ไมครอน แล้วนำสารละลายที่ได้ไปวิเคราะห์	


ผลการวิจัยและอภิปรายผล


	 การพัฒนาการวิเคราะห์ในที่นี้ใช้ 3 วิธี

คือ Simultaneous Equation Method, 

สเปกตรัม (Spectrum) อนุพันธ์อันดับที่ 1 และ

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 2 


	 วิธีที่ 1	 การวิเคราะห์หาปริมาณสาร

โดยวิธี Simultaneous Equation Method


	 เมื่อนำสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิ-

รามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ ไป

วัดค่าการดูดกลืนแสง พบว่าความยาวคลื่นที่มีค่า

การดูดกลืนแสงอัลตราไวโอเลตสูงสุดของบรอม-

เฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ 

อยู่ที่ 261.5 นาโนเมตร และ 272.9 นาโนเมตร 

ตามลำดับ (รูปที่ 2) 
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รูปที่ 2	 สเปกตรัมการดูดกลืนแสงของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตในน้ำและเฟนิล-
 

	 เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในน้ำ 


	 เมื่อหาความสัมพันธ์ระหว่างค่าการดูด

กลืนแสงที่ความยาวคลื่น 261.5 นาโนเมตรกับค่า

ความเข้มข้นของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟ-

นิรามีนมาลีเอต เป็นไปตามสมการ y = 0.0137x 

+ 0.0044 และมีค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์เท่ากับ 

0.9995 และความสัมพันธ์ระหว่างค่าการดูดกลืน

แสงที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร กับค่า

ความเข้มข้นของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟ-

นิรามีนมาลีเอต เป็นไปตามสมการ y = 0.0048x 

+ 0.008 มีค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ เท่ากับ 

0.9976 (รูปที่ 3) แสดงว่า ในช่วงความเข้มข้น 

20-60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร สารละลายบรอม

เฟนิรามีนมาลีเอตมีความสัมพันธ์เป็นเส้นตรงกับ

ค่าการดูดกลืนแสง ส่วนความสัมพันธ์ระหว่างค่า

การดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลืน่ 261.5 นาโนเมตร

กบัคา่ความเขม้ขน้ของสารละลายมาตรฐานเฟนลิ-

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ เป็นไปตามสมการ y = 

0.0045x + 0.0009 มีค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์

เท่ากับ 0.9996 และความสัมพันธ์ระหว่างค่าการ

ดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตรกับ

ค่าความเข้มข้นของสารละลายมาตรฐานเฟนิล-

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ เป็นไปตามสมการ y = 

0.0093x - 0.0114 มีค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์

เท่ากับ 0.9996 (รูปที่ 4) แสดงว่า ในช่วงความ

เขม้ขน้ 40-120 ไมโครกรมัตอ่มลิลลิติร สารละลาย
 

เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์มีความสัมพันธ์เป็น

เส้นตรงกับค่าการดูดกลืนแสงเช่นเดียวกัน ค่า

เฉลี่ยสภาพการดูดกลืนแสง (absorptivity) ของ

ยาทั้ง 2 ชนิด แสดงดังตารางที่ 1
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รูปที่ 3	 กราฟมาตรฐานแสดงความสัมพันธ์ของค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 261.5 และ 272.9 
 

	 นาโนเมตรและความเข้มข้นของสารละลายบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตในน้ำ 


รูปที่ 4	 กราฟมาตรฐานแสดงความสัมพันธ์ของค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 261.5 และ 272.9 
 

	 นาโนเมตรและความเข้มข้นของสารละลายเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในน้ำ 
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ตารางที่ 1	 ค่าเฉลี่ยสภาพการดูดกลืนแสงของสารมาตรฐาน


สารมาตรฐาน

สภาพการดูดกลืนแสง mL/mg.cm


265.1 nm
 272.9 nm


บรอมเฟนิรามีนมาลีเอต
 ค่าเฉลี่ย (n= 5 )
 13.9
 5


SD
 0.1
 0.1


เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์
 ค่าเฉลี่ย (n= 6 )
 4.5
 9.1


SD
 0.05
 0.1


 


	 การคำนวณหาความเข้มข้นของบรอมเฟ-

นิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ 

ด้วยวิธี simultaneous equation method หาได้ 

จากสูตรต่อไปนี้


	 C
BPM

	 =	 (A1ay2 - A2ay1) / (ax1ay2- ax2ay1)


	 C
PEH

	 =	 (A2ax1 - A1ax2) / (ax1ay2- ax2ay1)


	 (C
BPM

 = ความเข้มข้นของบรอมเฟ-
 

นิรามีนมาลีเอต, C
PEH

= ความเข้มข้นของเฟนิล

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์, A1 = ค่าการดูดกลืนแสง

ของสารตัวอย่างที่ความยาวคลื่น 261.5 นาโน

เมตร, A2 = ค่าการดูดกลืนแสงของสารตัวอย่าง
 

ที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร, ax1 = ค่า

สภาพการดูดกลืนแสงของบรอมเฟนิรามีนมาลี

เอตที่ความยาวคลื่น 261.5 นาโนเมตร, ax2 = 

ค่าสภาพการดูดกลืนแสงของบรอมเฟนิรามีน-
 

มาลีเอตที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร, 
 

ay1 = ค่าสภาพการดูดกลืนแสงของเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ที่ความยาวคลื่น 261.5 นาโนเมตร, 

ay2 = ค่าสภาพการดูดกลืนแสงของเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร)	


	 วิธืที่ 2	 การวิ เคราะห์ โดยวิธีการใช้

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 1


	 นำสเปกตรัมการดูดกลืนแสงอัลตรา
 

ไวโอเลตของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนริามนี-
 

มาลเีอตและเฟนลิเอฟรนิไฮโดรคลอไรด ์ แปลงเปน็

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 1 โดยใช้ Savitzky-

Golay algorithm และใช้ Δλ เท่ากับ 15 

points มาซ้อนทับกัน พบว่า สเปกตรัมอนุพันธ์

อันดับที่ 1 ของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิ-

รามีน มาลีเอต มีจุดผ่านศูนย์ (zero crossing) ที่

ความยาวคลื่น 261.5 นาโนเมตร และ สเปกตรัม

อนุพันธ์อันดับที่ 1 ของสารละลายมาตรฐาน
 

เฟนิลเอฟริน ไฮโดรคลอไรด์ มีจุดผ่านศูนย์ที่

ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร (รูปที่ 5) ซึ่ง
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สามารถนำมาใช้หาปริมาณของสารละลาย
 

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและสารละลายเฟนิล-

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ได้โดยตรง โดยการสร้าง

กราฟมาตรฐานหาความสัมพันธ์ระหว่างค่า

อนุพันธ์อันดับที่ 1 กับความเข้มข้นของสาร
 

ละลายบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและสารละลาย
 

เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ที่ความยาวคลื่น 

261.5 และ 272.9 นาโนเมตร พบว่า ความ

สัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของสารละลาย

มาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตกับค่าอนุพันธ์

อันดับที่ 1 ที่ความยาวคลื่น 272.9 นาโนเมตร 

เป็นไปตามสมการ y = 0.0012x + 0.0012 มีค่า

สัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ เท่ากับ 0.9993 และ

กราฟความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของสาร

ละลายมาตรฐานเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์กับ
 

คา่อนพุนัธอ์นัดบัที ่1 ทีค่วามยาวคลืน่ 261.5 นาโน
 

เมตร เป็นไปตามสมการ y = 0.004x - 0.002 มี

ค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์เท่ากับ 0.9997 


รูปที่ 5	 สเปกตรัมอนุพัน์อันดับที่ 1 ของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตในน้ำ (ความ
 

เข้มข้น 20, 30, 40, 50 และ 60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) และสารละลายมาตรฐานของเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ในน้ำ (ความเข้มข้น 40, 50, 60, 80, 100 และ 120 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร)


	 วิธีที่ 3 การวิเคราะห์โดยใช้สเปกตรัม

อนุพันธ์อันดับที่ 2


	  สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 2 ของสาร
 

ละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต มีจุด

ผ่านศูนย์ที่ความยาวคลื่น 259.8 นาโนเมตร และ 

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 2 ของสารละลาย

มาตรฐานเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ มีจุดผ่าน

ศูนย์ที่ความยาวคลื่น 276.5 นาโนเมตร ดังรูปที่ 6 

ซึ่งสามารถนำมาใช้หาปริมาณของยาทั้ง 2 ได้

โดยตรง โดยการสร้างกราฟมาตรฐานหาความ

สัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของสารละลาย

มาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตกับค่าอนุพันธ์
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อันดับที่ 2 ที่ความยาวคลื่น 276.5 นาโนเมตร 

เป็นไปตามสมการ y = 0.00007x + 0.00034 มี

ค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ เท่ากับ 0.9959 และ

กราฟความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของสาร

ละลายมาตรฐานเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์
 

กับค่าอนุพันธ์อันดับที่ 2 ที่ความยาวคลื่น 259.8 

นาโนเมตร เป็นไปตามสมการ y = 0.0003x - 

0.0001 มคีา่สมัประสทิธิส์หสมัพนัธเ์ทา่กบั 0.9986


รูปที่ 6	 สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 2 ของสารละลายมาตรฐานบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตในน้ำ (ความ
 

เข้มข้น 20, 30, 40, 50 และ 60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) และสารละลายมาตรฐานของเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ในน้ำ (ความเข้มข้น 40, 50, 60, 80, 100 และ 120 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร)


	 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธื

วิเคราะห์


	 ความเป็นเส้นตรง จากการทดสอบวิธี

การวิเคราะห์ทั้ง 3 วิธี พบว่า ความเข้มข้นในช่วง 

20-60 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตรของสารละลาย
 

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและความเข้มข้นในช่วง 

40-120 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตรของสารละลาย
 

เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์มีความสัมพันธ์เป็น
 

เส้นตรงกับค่าการดูดกลืนแสง ที่ความยาวคลื่น 

261.5 นาโนเมตร และ 272.9 นาโนเมตร 


	 การทดสอบความเที่ยง ในการประเมิน

ความเที่ยงของวิธีวิ เคราะห์ พิจารณาจาก

เปอร์เซ็นต์ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานสัมพัทธ์ จาก

ข้อมูลตารางที่ 2 แสดงผลการทดสอบความเที่ยง

ภายในวัน เดี ยวกันและต่ างวันกันของการ

วิเคราะห์วิธีที่ 1 simultaneous equation 
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method พบว่า เปอร์เซ็นต์ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน

สัมพัทธ์ของบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิล-

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในการวิเคราะห์ภายใน
 

วันเดียวกันมีค่าเฉลี่ย 0.57 และ 0.61 ตาม
 

ลำดับ ส่วนการวิเคราะห์ต่างวันกัน 3 วัน พบว่า 

เปอร์เซ็นต์ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานสัมพัทธ์ของ
 

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดร-

คลอไรด์ มีค่าเฉลี่ย 0.94 และ 0.63 ตามลำดับ 

ซึ่งอยู่ในเกณฑ์ที่ยอมรับได้ 


	 การทดสอบความแม่น ในการประเมิน

ความแมน่ของวธิวีเิคราะห ์ พจิารณาจากเปอรเ์ซน็ต
์ 

การกลับคืน จากข้อมูลตารางที่ 3 แสดงการ

เปรียบเทียบเปอร์เซ็นต์การกลับคืนของบรอม-
 

เฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ 

ของการวิเคราะห์ 3 วิธี พบว่า วิธีที่ 1 มีความ

แม่นดีที่สุด โดยเปอร์ เซ็นต์การกลับคืนของ
 

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดร-

คลอไรด์ มีค่าเฉลี่ยเท่ากับ 97.7 และ 102.2 ตาม

ลำดับ ส่วนการวิเคราะห์วิธีที่ 2 และ 3 มีความ

แม่นค่อนข้างต่ำ จึงเป็นวิธีวิเคราะห์ที่ไม่เหมาะสม


	 จากรายงานการวิจัยของ Ghanekar 

และคณะ (1978) ได้พัฒนาวิธีการวิเคราะห์ยา

สูตรผสมที่มีตัวยา 3 ชนิดคือเฟนิลโพรพาโนลามีน 

(Phenylpropanolamine) บรอมเฟนิรามีนมาลี

เอตและเฟนลิเอฟรนิไฮโดรคลอไรดเ์ปน็องคป์ระกอบ 
 

ด้วยวิธี HPLC โดยใช้ 1-heptanesulfonic acid 

เป็นเคาท์เตอร์ไอออน (Counterion) พบว่า เป็น

วิธีที่มีความไวสูง สามารถตรวจสอบยาทั้ง 3 ชนิด

ได้ในปริมาณที่ต่ำกว่า 1 ไมโครกรัม และ Zhao 

Xue-Mei (2005) ได้พัฒนาวิธีวิเคราะห์ยาผสมที่

มีตัวยา 5 ชนิดโดยวิธี HPLC เช่นเดียวกัน พบว่า 

เปอร์เซ็นต์การกลับคืนของบรอมเฟนิรามีนมาลี

เอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในยาผสมนั้น 

มีค่า 99.8 และ 99.7 ตามลำดับ อย่างไรก็ตาม 

ถึงแม้ว่าวิธีวิเคราะห์ด้วยเทคนิคอัลตราไวโอเลต-

สเปกโทรสโกปีที่ผู้วิจัยพัฒนาขึ้นจะมีความไวและ

ความแม่นต่ำกว่า แต่เป็นวิธีที่ทำได้ง่าย รวดเร็ว 

ประหยัดและมีความถูกต้องอยู่ในเกณฑ์ที่ยอมรับ

ได้ 




วารสาร มฉก.วิชาการ	 ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558
92

ตา
รา
งท

ี่ 2
	
กา
รท

ดส
อบ

คว
าม

เท
ี่ยง
ใน
วัน

เด
ียว
กัน

แล
ะต

่าง
วัน

กัน
ขอ

งก
าร
วิเ
คร
าะ
ห์ว

ิธีท
ี่ 1






คว
าม

เท
ี่ยง
 



 
 


ตัว
ยา



คว
าม

เท
ี่ยง
ใน
วัน

เด
ียว
กัน



คว

าม
เท
ี่ยง
ต่า
งว
ันก

ัน


วัน
ที่ 
1


วัน
ที่ 
2


วัน
ที่ 
3


ปร
ิมา

ณ
ที่


เต
ิม


(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 


R
SD




ปร
ิมา

ณ
ที่


เต
ิม


(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 


R
SD




ปร
ิมา

ณ
ที่


เต
ิม


(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 


R
SD




ปร
ิมา

ณ
ที่


เต
ิม


(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 


R
SD




บร
อม

เฟ
นิร

าม
ีน


มา
ลีเ

อต



(n
=3

)


32



31
.5



0.
48



32



31

.5



0.
61



32



31

.6



0.
98



32



31

.4



1.
32




40



39
.4



0.
30



40



39

.1



0.
71



40



39

.4



0.
63



40



39

.3



1.
49




48



46
.2



0.
94



48



47

.0



0.
72



48



46

.8



1.
58



48



47

.0



0.
44




ค่า
เฉ

ลี่ย



0.
57



0.
94




เฟ
นิล

เอ
ฟร

ิน


ไฮ
โด

รค
ลอ

ไร
ด์ 




(n
=3

)


80



80
.5



0.
57



80



80

.7



0.
73



80



80

.8



0.
57



80



80

.7



0.
89




10
0


10
2.
0


0.
89



10

0

10

1.
8


0.
93



10

0

10

1.
6


0.
79



10

0

10

1.
3


0.
47




12
0


12
5.
0


0.
38



12

0

12

4,
3


0.
50



12

0

12

4.
5


0.
46



12

0

12

4.
4


0.
32




ค่า
เฉ

ลี่ย



0.
61



0.
63






ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558	 วารสาร มฉก.วิชาการ
 93

ตา
รา
งท

ี่ 3
	

เป
อร

์เซ
็นต

์กา
รก

ลับ
คืน

ขอ
งบ

รอ
มเ

ฟน
ิรา

มีน
มา

ลีเ
อต

แล
ะเ

ฟน
ิลเ

อฟ
ริน

ไฮ
โด

รค
ลอ

ไร
ด์





วิธ
ีวิเ
คร
าะ
ห์



 ตัว
ยา



วิธ
ีที่ 
1


วิธ
ีที่ 
2


วิธ
ีที่ 
3


ปร
ิมา

ณ



ที่เ
ติม




(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 ก
าร



กล
ับค

ืน


ปร
ิมา

ณ



ที่เ
ติม




(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 ก
าร



กล
ับค

ืน


ปร
ิมา

ณ



ที่เ
ติม




(μ
m
g/
m
L)



ปร
ิมา

ณ



ที่พ
บ


(μ
m
g/
m
L)



%
 ก
าร



กล
ับค

ืน


บร
อม

เฟ
นิร

าม
ีน


มา
ลีเ

อต
(n

=3
)


32



31
.5



98
.4



32



33
.2



10
3.
8


32



31
.7



99
.1



40



39
.4



98
.5



40



43
.6



10
9


40



40
.0



10
0


48



46
.2



96
.3



48



55
.0



11
4.
6


48



49
.5



10
3.
1


ค่า
เฉ

ลี่ย








97
.7








10
9.
1







10
0.
4


%
RS

D








1.
1







3.
7







13
.0



เฟ
นิล

เอ
ฟร

ิน


ไฮ
โด

รค
ลอ

ไร
ด์


(n
=3

)


80



80
.5



10
0.
6


80



95
.4
0


11
9.
3


80



10
7.
1


13
3.
9


10
0


10
1.
9


10
1.
9


10
0


12
2.
5


12
2.
5


10
0


14
4.
4


14
4.
4


12
0


12
4.
9


10
4.
1


12
0


15
3.
1


12
7.
6


12
0


19
6.
8


16
4


ค่า
เฉ

ลี่ย








10
2.
2







12
3.
1







14
7.
4


%
RS

D








1.
6







3.
0







8.
8




วารสาร มฉก.วิชาการ	 ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558
94

	 การวิเคราะห์หาปริมาณบรอมเฟนิรามีน

มาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ในยา
 

เม็ด ในการวิจัยนี้เลือกใช้วิธีการวิเคราะห์ด้วย 

Simultaneous Equation Method ในการ

วิเคราะห์ตัวอย่างยา NasotappÒ tablets ได้ผลดัง

ตารางที่ 4 


ตารางที่ 4	 ผลการวิเคราะห์ปริมาณบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์ ในยาเม็ด

ด้วยวิธี Simultaneous Equation Method





ตัวอย่างยา


Nasotapp® Ò Tablets


บรอมเฟนิรามีนมาลีเอต
 เฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์


น้ำหนัก/เม็ด 

(มิลลิกรัม)


เปอร์เซ็นต์ที่ระบุบน

ฉลาก (% L.A.)


น้ำหนัก/

เม็ด(มิลลิกรัม)


เปอร์เซ็นต์ที่ระบุบน

ฉลาก (% L.A.)


1
 4.12
 103.0
 10.45
 104.5


2
 4.20
 105.0
 10.39
 103.9


3
 4.17
 104.2
 10.22
 102.2


ค่าเฉลี่ย
 4.16
 104.1
 10.35
 103.5


% RSD.
 
 0.97
 
 1.15





	 จากผลการวิเคราะห์ พบว่า ในยา 1 เม็ด

ตรวจพบปริมาณบรอมเฟนิรามีนมาลีเอต 4.16 

มิลลิกรัมหรือเทียบเท่า 104.1% ของปริมาณที่

ระบุบนฉลาก (% LA.) และ พบเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรด์ 10.35 มิลลิกรัม หรือเทียบเท่ากับ 

103.5 % ของปริมาณที่ระบุบนฉลาก โดยมีความ

เที่ยงเท่ากับ 0.97 และ 1.15 ตามลำดับ


สรุปผลการวิจัย


	 การวิจยัครั้งนี้ผู้วิจัยมุ่งพัฒนาวิธีวิเคราะห
์ 

หาปริมาณยาสูตรผสมในรูปแบบยาเม็ดโดยใช้
 

ยาเม็ดสูตรผสมเฟนิลเอฟรินไฮโดรคลอไรด์และ

บรอมเฟนิรามีนมาลีเอตเป็นยาตัวอย่าง ซึ่งการ

วิจัยนี้ใช้เทคนิคการวิเคราะห์ด้วยอัลตราไวโอเลต 

สเปกโทรสโกปี โดยแบ่งออกเป็น 3 วิธี คือ 
 

การวิเคราะห์โดย Simultaneous Equation 

Method การวิเคราะห์โดยวิธีการใช้สเปกตรัม

อนุพันธ์อันดับที่ 1 และสเปกตรัมอนุพันธ์อันดับ
 

ที่ 2 การวิเคราะห์โดย Simultaneous Equation 

Method พบค่าการดูดกลืนแสงอัลตราไวโอเลต

สูงสุดของบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตและเฟนิล-
 

เอฟรินไฮโดรคลอไรด์ที่ 261.5 นาโนเมตร และ 

272.9 นาโนเมตร ตามลำดับ ในการประเมิน

ความแม่นของวิธีวิเคราะห์ พบว่า เปอร์เซ็นต์
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การกลับคืนของบรอมเฟนิรามีนมาลีเอตมีค่าเฉลี่ย 

97.7 และเปอร์เซ็นต์การกลับคืนของเฟนิลเอฟริน

ไฮโดรคลอไรดม์คีา่เฉลีย่เทา่กบั 102.2 วธิวีเิคราะห
์ 

ดังกล่าวเป็นวิธีที่ทำได้ง่าย รวดเร็ว ประหยัดและ

มีความถูกต้อง สามารถนำไปใช้ในการวิเคราะห์

ตัวยาในตำรับยาเม็ดได้ ส่วนการวิเคราะห์โดยใช้

สเปกตรัมอนุพันธ์อันดับที่ 1 และอันดับที่ 2 ให้

ผลการทดสอบความแม่นและความเที่ยงค่อนข้าง

ต่ำซึ่งอาจเกิดจากมีสารที่รบกวนการวิเคราะห์ผสม
 

อยู่ในยาเม็ดดังกล่าว ดังนั้น จึงไม่เหมาะที่จะนำ

ไปใช้ในการวิเคราะห์ยาในตำรับนี้ 


กิตติกรรมประกาศ


	 ขอขอบคุณบริษัทสยามฟาร์มาซูติคอล

จำกัด ที่เอื้อเฟื้อสารมาตรฐานเพื่อการวิจัย และ

มหาวิทยาลัยหัวเฉียวเฉลิมพระเกียรติที่ได้ให้ทุน

อุดหนุนการวิจัยครั้งนี้จนสำเร็จลุล่วงด้วยดี


(




วารสาร มฉก.วิชาการ	 ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558
96

เอกสารอ้างอิง


Ahmed, I. S. and Amin, A. S. (2007) “Spectrophotometric microdetermination of 

phenylephrine hydrochloride in pure pharmaceutical formulations using 

haematoxylin” J Molecul Liq. 130: 84–87


Collado, M. S. et al (2000) “Simultaneous spectrophotometric-multivariate calibration 

determination of several components of ophthalmic solutions: phenylephrine, 

chloramphenicol, antipyrine, methylparaben and thimerosal” Talanta 52: 909–920.


De Beer, J. O. Vandenbroucke, C. V. and Massart, D. L. (1994) “Experimental design for 

the rapid select ion of separat ion condit ions for methyl and propyl 

parahydroxybenzoate, phenylephrine hydrochloride and chlorpheniramine maleate 

by ion-pair liquid chromatography” J Pharm Biomed Anal. 12: 1379–1389 


Erk, N. (2000) “Quantitative analysis of chlorpheniramine maleate and phenylephrine 

hydrochloride in nasal 	drops by differential-derivative spectrophotometric, zero-

crossing first UV spectrophotometric and absorbance ratio methods” J Pharm 

Biomed Anal. 23: 1023–1031.


Erk, N. and Kartal, M. (1998) “Simultaneous high performance liquid chromatographic and 

derivative ratio spectra spectrophotometric determination of chlorpheniramine 

maleate and phenylephrine hydrochloride” Farmaco. 53: 617–622


Galmier, M. J. et al. (2000) “High-performance liquid chromatographic determination of 

phenylephrine and tropicamide in human aqueous humor” Biomed Chromatogr. 

14: 202–204 


Ghanekar, A. G. and Das Gupta, V. (1978) “Quantitative determinations of two 

decongestants and an antihistamine in combination using paired ion high-

pressure liquid chromatography” J Pharm Sci. 67(6 ): 873-4.


Gil-Agusti, M. et al. (2001) “Determination of active ingredients in cough-cold preparations 

by micellar liquid chromatography” Talanta 54: 621–630. 




ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558	 วารสาร มฉก.วิชาการ
 97

Juan, A. et al. (2000) “Spectrofluorimetric determination of phenylephrine in the presence 

of a large excess of 	 paracetamol” Analytica Chimica Acta 419: 159–168 


Khoshayand, M. R. et al. (2010) “Simultaneous spectrophotometric determination of 

paracetamol, phenylephrine and chlropheniramine in pharmaceuticals using 

chemometric approaches” DARU 18(4): 292-297.


Maria, L. G. and Arroyo, P. J. (2003) “Determination of prednisolone, naphazoline and 

phenylephrine in local 	pharmaceutical preparations by micellar electrokinetic 

chromatography” J Sep Sci. 26: 947–952. 


Marin, A. et al. (2002) “Validation of a HPLC quantification of acetaminophen, 

phenylephrine and chlorpheniramine in pharmaceutical formulations: capsules and 

sachets” J Pharm Biomed Anal. 29: 701–714. 


Marin, A. and Barbas, C. (2004) “CE versus HPLC for the dissolution test in a 

pharmaceutical formulation containing acetaminophen, phenylephrine and 

chlorpheniramine” J Pharm Biomed Anal. 35: 769–777.


Okamura, N. et al. (1999) “Simultaneous determination of ephedrine, pseudoephedrine, 

norephedrine and methylephedrine in Kampo medicines by high-performance 

liquid chromatography” J Pharm Biomed Anal. 20: 363–372. 


Olmo, B. et al. (2005) “New approaches with two cyano columns to the separation 
 

of acetaminophen, phenylephrine, chlorpheniramine and related compounds” 
 

J Chromatogr B 817: 159–165. 


Robert, B. et al. (1968) “Determination of brompheniramine in blood and urine by gas-

liquid chromatography” Anal Chem. 40 (8 ): 1246–1250. 


Rocha, J. R. et al. (2002) “Spectrophotometric determination of phenylephrine 

hydrochloride in pharmaceuticals by flow injection analysis exploiting the reaction 

with potassium ferricyanide and 4-aminoantipyrine” J AOAC Int. 85(4): 875-8.




วารสาร มฉก.วิชาการ	 ปีที่ 18 ฉบับที่ 36 มกราคม - มิถุนายน 2558
98

Savic, I. et al. (2008) “The simultaneous spectrophotometric determination of trimazolin 

and phenylephrine hydrochloride in nasal preparation” Chem Ind Chem Eng.Q 



14 (4): 261-264


Shama, S. A. (2002) “Spectrophotometric determination of phenylephrine HCl and 

orphenadrine citrate in pure and in dosage forms” J Pharm biomed Anal. 
 

30: 1385-1392 


Wang, Z., Sun, Y. L. and Sun, Z. P. (1996) “Enantiomeric separation of amphetamine 
 

and phenylephrine by cyclodextrin mediated capillary zone electrophoresis” 
 

J Chromatogr. A, 735: 295–314. 	  


Zhao, Xue-Mei. (2005) “Determination of five components in Liufenkamin tablets by 

HPLC” Chinese Journal of Pharmaceuticals. 3: 167-168.


(



