
 

 

 

 

 

 

 

 

มณัฑนา  จนัสุนา : การจ าลองเชิงโมเลกุลและการทดลองไตรบล็อกโคพอลิเมอร์ไมเซลล์
เพื่อเป็นตน้แบบในระบบน าส่งยา (TRIBLOCK COPOLYMER MICELLE AS A MODEL 
FOR DRUG DELIVERY SYSTEM : MOLECULAR MODELING AND 
EXPERIMENTAL STUDY)  อาจารยท่ี์ปรึกษา : ผูช่้วยศาสตราจารย ์ดร.วสิิษฐ ์แววสูงเนิน, 
180 หนา้. 

 
 พอลิแลคไทด์-พอลิเอธิลีนไกลคอล-พอลิแลคไทด์ไตรบล็อกโคพอลิเมอร์ไมเซลล์ได้รับ
ความสนใจในด้านการน าส่งยาเน่ืองจากมีสมบติัท่ีพิเศษ โดยการพิจารณาสมบติัท่ีเก่ียวขอ้งกับ     
ไตรบล็อกโคพอลิเมอร์ไมเซลลท์ั้งหมดช่วยใหเ้ขา้ใจรายละเอียดของไตรบล็อกโคพอลิเมอร์ไมเซลล์
น้ีต่อการน าไปประยุกตใ์ช้งาน พอลิเมอร์แบบแปรงจาก PEO ซ่ึงใช้เป็นตน้แบบของส่วนโคโรนา
ของไมเซลลถู์กน ามาศึกษาโดยใชแ้บบจ าลองมอนติคาร์โลบนผลึก ในการจ าลองแบบหยาบจะเทียบ
สายโซ่ PEO เป็นบีดแต่ละบีดแทนการเช่ือมต่อกนัของหน่วยเอธิลีน (CH2CH2) และ CH2O แรง
กระท าระยะใกลค้  านวณโดยใช ้rotational isomeric state model (RIS) และแรงกระท าระยะไกลใช้
การค านวณโดยใชฟั้งก์ชนัศกัยข์อง Lennard-Jones (LJ) จากนั้นศึกษาผลของความหนาแน่นการยึด
จบั (grafting density) ค่าการกระจายตวัแบบผสม (polydispersity) รวมถึงสมบติัของตวัท าละลายต่อ
สมบติัเชิงโครงสร้างของพอลิเมอร์แบบแปรง ผลการศึกษาท่ีไดพ้บว่าทั้งความหนาแน่นการยึดจบั
และค่าการกระจายตวัแบบผสม เป็นปัจจยัหลกัท่ีส่งผลต่อสมบติัของพอลิเมอร์ และพอลิเมอร์แบบ
แปรงจะถูกอดัมากข้ึนเม่ืออยู่ในตวัท าละลายท่ีไม่ดี (poor solvent) ซ่ึงเห็นไดจ้ากโปรไฟล์ความ
หนาแน่นและการกระจายตวัของบีดบนสายโซ่พอลิเมอร์ จากนั้นน าแบบจ าลองมอนติคาร์โลน้ีไป 
ใช้จ  าลองการรวมกลุ่มเชิงโครงสร้างของอนุภาคนาโนของ PEO (ซ่ึงในงานวิจยัน้ีใช้เป็นตน้แบบ
ส าหรับส่วนแกนกลางของไมเซลล์) ท่ีอยู่ภายไดส้ภาวะตวัท าละลายท่ีแตกต่างกนั พบว่าอนุภาค    
นาโนสามารถจดัเรียงตวัได้หนาแน่นข้ึนและเปล่ียนรูปร่างจนเกือบเป็นรูปทรงรีเม่ืออยู่ในตวัท า
ละลายแบบไม่ดี สมบติัของตวัท าละลายไม่มีผลต่อการกระจายตวัของบีดตรงกลางแต่มีผลอยา่งมาก
ต่อการกระจายตวัของบีดตรงปลาย และการจดัเรียงพนัธะของสายโซ่ภายในอนุภาคนาโนเป็นแบบ
สุ่ม นอกจากน้ีไดใ้ชก้ารจ าลองมีโซดายน์ ศึกษาผลของอตัราส่วน A/B ความเขม้ขน้ของพอลิเมอร์ 
และการเติมส่วนประกอบท่ีสามต่อการเปล่ียนแปลงรูปร่างของไตรบล็อกโคพอลิเมอร์แบบ ABA 
เม่ือ A แทนหน่วยเอธิลีนออกไซด์ในขณะท่ี B แทนหน่วยโพรพิลีนออกไซด์ ผลท่ีไดพ้บวา่ค่าความ
เขม้ขน้เร่ิมตน้ของการเกิดไมเซลล์ (cmc) และอตัราการเกิดไมเซลล์เพิ่มข้ึนเม่ือเพิ่มอตัราส่วน A/B 
การเติมโมเลกุลยาและการเปล่ียนแปลงสมบติัความไม่ชอบน ้ าของส่วนท่ีไม่ชอบน ้ าในโครงสร้าง           
ของบล็อกโคพอลิเมอร์ส่งผลต่อการเปล่ียนแปลงรูปร่างของไมเซลล์ทรงกลม นอกจากน้ี                                
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ในงานวิจยัไดใ้ช้การจ าลองเชิงโมเลกุลเพื่อออกแบบพอลิแลคไทด์-พอลิเอธิลีนไกลคอล-พอลิแลค
ไทด์ไตรบล็อกโคพอลิเมอร์ท่ีมีการเปล่ียนแปลงอตัราส่วน LA/EG ก่อนจะท าการสังเคราะห์จริง 
โดยใชเ้ทคนิคมีโซดายน์ และ DPD ศึกษาพฤติกรรมเฟส ค่า cmc และอตัราการเกิดไมเซลล์ จากนั้น
ไดท้  าการสังเคราะห์พอลิแลคไทด์-พอลิเอธิลีนไกลคอล-พอลิแลคไทด์ไตรบล็อกโคพอลิเมอร์และ
ศึกษาการเกิดไมเซลล์ จากผลการทดลองท่ีได้พบว่าสอดคล้องกับการจ าลองโมเลกุลคือ ท่ีค่า
อตัราส่วน LA/EG ท่ีเหมาะสมเท่านั้นท่ีสามารถเตรียมให้เกิดไมเซลล์ทรงกลมได ้และบล็อกโคพอลิ
เมอร์ท่ีมีอตัราส่วน LA/EG ท่ีสูงกวา่จะสามารถห่อหุม้โมเลกุลยาไดม้ากกวา่ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

MANTANA  CHANSUNA : TRIBLOCK COPOLYMER MICELLE AS A 

MODEL FOR DRUG DELIVERY SYSTEM: MOLECULAR MODELING 

AND EXPERIMENTAL STUDY.  THESIS ADVISOR : ASST. PROF. 

VISIT  VAO-SOONGNERN, Ph.D. 180 PP. 

 

TRIBLOCK COPOLYMER/MICELLE/MESOSCALE/MONTE 

CARLO/POLYMER BRUSH/ NANOPARTICLE 

 

 The PLAx-PEGy-PLAx triblock copolymer micelle has gained attention in the 

field of drug delivery due to its excellent properties. To get the sufficient details of 

this triblock copolymer micelle all effective properties were considered. The PEO 

brush, model for corona part of micelle, was studied by a novel Monte Carlo (MC) of 

coarse-grained model on high coordination lattice. A PEO chain was mapped to a 

coarse-grained model which each bead represents series of linked vector connecting 

the CH2CH2 and CH2O unit. The short and long-range interactions were based on the 

rotational isomeric state (RIS) and the Lennard-Jones (LJ) potential energy, 

respectively. The effects of grafting density, polydispersity and solvent quality on 

structure properties of polymer brushes were investigated. The results suggested that 

both polydispersity and grafting density were the major effects on the brush 

properties. The brush under poorer solvent was more compressed as clearly seen by 

brush density profile and bead distribution of grafted chains. Moreover, this MC 

method was also employed to simulate the structure aggregation of PEO nanoparticle 

as a model for the micelle core, under varying implicit solvent quality. The 

nanoparticle was denser packed themselves, increasing its density at the bulk region 
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and transforming to a nearly ellipsoid shape when the solvent quality was poorer. The 

distribution of middle beads was no significant effected by solvent quality, while the 

end beads distribution were strongly dependent. Bond orientations of chain in the 

nanoparticle were relatively random. Then, the aggregation behavior of triblock 

copolymer solution was simulated for molecular design. The ABA triblock copolymer 

(A = EO, B = PO) was investigated by MesoDyn. The effect of A/B block ratio, 

concentration and adding the third component on the morphology change were 

investigated. The results showed that the critical micelle concentration (cmc) and 

micelle formation rate were increased with increasing A/B block ratio. Introducing of 

hydrophobic drug and changing the strength of hydrophobicity part of the block 

copolymer were resulted in changing the shape of spherical micelle. Besides, PLAx-

PEGy-PLAx triblock copolymer micelle with varying LA/EG block ratio was 

simulated for molecular design before real synthesis. MesoDyn and DPD were used to 

gain more understanding about the phase aggregation, cmc and micelle formation 

rate. After that, the PLAx-PEGy-PLAx triblock copolymers were experimentally 

prepared and characterized. The results were in a good agreement with simulation 

results that only the appropriated LA/EG block ratio could induce the formation of a 

spherical micelle. The block copolymer with higher LA/EG ratio could encapsulate 

more drug. 
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