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บทคัดย่อ 
 

กระชายดําเป็นพืชสมุนไพรในวงศ์ Zingiberaceae มีการนํามาใช้เป็นสมุนไพรทางเลือก

สําหรับรักษาโรคมาเป็นเวลานาน มีการศึกษาพบว่ากระชายดําสามารถยับยัÊ งการอักเสบ เพิ É ม

สมรรถภาพทางเพศชาย รักษาแผลในกระเพาะอาหาร ต้านเชื Ê อจุลชีพ ต้านมะเร็ง ยับยัÊงการเกิด

การกลายพันธุ์ ลดภาวะภูมิแพ้ ป้องกันโรคที É เกี É ยวกับระบบหัวใจและหลอดเลือด ลดความอ้วน 

และรักษาอาการทางระบบประสาท มีสารสําคัญกลุ่มเมทอกซี É ฟลาโวน โดยเฉพาะอย่างยึ É ง 5,7-

dimethoxyflavone (DMF), 5,7,4’-trimethoxyflavone (TMF) และ 3,5,7,3’,4’-pentametho 

xyflavone (PMF) เป็นส่วนประกอบหลัก ในการศึกษาครั Êงนี Ê มี วัตถุประสงค์เพื É อศึกษา

ค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ ค่าชีวประสิทธิผล การกระจายตัวในอวัยวะต่างๆ ผลของ

กระชายดําต่อระบบเอนไซม์ไซโตโครมพี 450 ในตับ (CYP) การขจัดออกนอกร่างกาย และบ่งชีÊ

ถึงสารเมทาบอไลต์ที Éพบในปัสสาวะ และอุจจาระของสารสกัดกระชายดํา เพื É อให้ทราบถึงระดับ

สารสําคัญในเลือด และในอวัยวะต่างๆ การปรับเปลี É ยนขนาดการรักษา ศึกษาความสัมพันธ์ของ

ระดับสารสําคัญในร่างกายกับฤทธิ Íทางเภสัชวิทยาและพิษวิทยา รวมถึงการเกิดอันตรกิริยาระหว่าง

ยากับสมุนไพร ในการศึกษาค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ และค่าชีวประสิทธิผล หนูขาว

เพศผู้ได้รับสารสกัดกระชายดําขนาด 250 มก./กก. ทางปากหรือทางเส้นเลือดดําที É หาง จากนั Êน

วัดระดับสารสําคัญในเลือดที É เวลาต่างๆ สําหรับการศึกษาการกระจายตัวในอวัยวะต่างๆ การกําจัด

ออกนอกร่างกาย และสารเมทาบอไลต์ หนูขาวเพศผูไ้ด้รับสารสกัดกระชายดําขนาด 750 มก./

กก. ทางปาก และวิเคราะห์สารสําคัญเมทอกซี É ฟลาโวนในตัวอย่างชีวภาพด้วยเทคนิค HPLC และ

บ่งชีÊสารเมทาบอไลต์ในปัสสาวะ และอุจจาระด้วยเทคนิค LC-MS นอกจากนี Êได้ให้สารสกัด

กระชายดําขนาด 250 มก./กก. แก่หนูไมซ์เพศผูท้างปากเพื É อศึกษาผลของสารสกัดกระชายดําต่อ

เอนไซม์ CYP ในตับ 5 ชนิด คือ CYP1A1, 1A2, 2B, 2E1 และ 3A โดยวัดการทํางานของ

เอนไซม์ ผลการศึกษาเภสัชจลนศาสตร์ของกระชายดําพบว่าความเข้มข้นสูงสุดของ PMF, TMF 

และ DMF ในเลือดมีค่าเท่ากับ 0.55-0.88 ไมโครกรัม/มล. ภายในเวลาสูงสุด 1-2 ชม. จากนั Êน

ระดับของสารสําคัญในเลือดค่อยๆ ลดลง ด้วยค่าครึ É งชีวิตเท่ากับ 3-6 ชม. ทั Êงนี Êพบว่าเมทอกซี É 

ฟลาโวนในสารสกัดกระชายดํามีค่าชีวประสิทธิผลที É ตํÉามาก โดยดูดซึมได้เพียงร้อยละ 1-4 ของ

ปริมาณที É ให้ทางปากเปรียบเทียบกับการให้ทางเส้นเลือดดํา พบสาร PMF, TMF และ DMF 

ปริมาณสูงสุดในตับ รองลงมาคือไต นอกจากนี Ê ยังสามารถตรวจพบได้ในปอด อัณฑะ และสมอง
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อีกด้วย การศึกษาผลต่อเอนไซม์ CYP พบว่าสารสกัดกระชายดํามีผลต่อการทํางานของเอนไซม์ 

CYP1A1, 1A2, 2B และ 2E1 แต่อย่างไรก็ตามเป็นผลกระทบในระดับที É ตํÉากว่าสารเหนี É ยวนํา

จําเพาะเอนไซม์ CYP แต่ละชนิด หลังจากที Éสารสกัดกระชายดําถูกดูดซึมเข้าสู่กระแสเลือด 

กระจายไปตามอวัยวะต่างๆ และเกิดการเปลี É ยนแปลงแล้ว จะถูกกําจัดออกนอกร่างกายผ่านทาง

ปัสสาวะในรูปแบบของการเกิด demethylation, sulfation และ glucuronidation ของสารเมทอก

ซี É ฟลาโวน และอุจจาระในรูปแบบของ demethylation ของสารเมทอกซี É ฟลาโวน จากการศึกษาที É

กล่าวถึงเภสัชจลนศาสตร์ข้างต้นชีÊให้เห็นข้อจํากัดของการนําสารสกัดกระชายดํามาใช้ จะเห็นได้ว่า

สารสกัดกระชายดํามีปัญหาในเรื É องของการดูดซึมที É ค่อนข้างตํÉา ดังนั Êนการพัฒนารูปแบบ

ผลิตภัณฑท์ี É ใช้ระบบนําส่งยา 2 แบบ คือ ระบบนําส่งยาแบบที É สามารถเกิดไมโครอิมัลชันได้เอง 

และการเกิดสารประกอบเชิงซ้อนกับไซโคลเด็กตริน รูปแบบที É สามารถเกิดไมโครอิมัลชันได้เองซึ É ง

มีส่วนประกอบสําคัญ ได้แก่ร้อยละ 80 ของ Cremophor® EL ต่อ propylene glycol ในอัตราส่วน 

2 ต่อ 1  และร้อยละ 20 ของ triglyceride ของ coconut oil และรูปแบบการเกิดสารประกอบ

เชิงซ้อนของสารสกัดกระชายดํากับไฮดรอกซี É โพลพิลเบตาไซโคลเด็กตริน พบว่าสามารถเพิ É มค่า

การละลาย ค่าการซึมผ่านใน Caco-2 cells และเพิ É มค่าชีวประสิทธิผล โดยสรุปแล้วการศึกษาครัÊง

นี Ê เป็นรายงานเภสัชจลนศาสตร์ของสารสกัดกระชายดําเป็นครั Êงแรก และระบบนําส่งยาแบบที É

สามารถเกิดไมโครอิมัลชันได้เอง และการเกิดสารประกอบเชิงซ้อนกับไซโคลเด็กตรินได้ถูก

พัฒนาขึ Êนเพื É อเพิ É มค่าชีวประสิทธิผล และเพื É อให้เกิดการนําสารสกัดกระชายดําไปใช้ในการป้องกัน

และรักษาโรคให้เกิดประสิทธิผลสูงสุด 
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ABSTRACT 
 

Kaempferia parviflora (KP) is a herbal plant belonging to family of 

Zingiberaceae. The plant extract is commonly used as alternative medicines. There 

are several pharmacological effects of KP such as anti-inflammation, aphrodisiac, 

anti-peptic ulcer, anti-microbacterial, anticancer, anti-mutagenicity, anti-allergic, 

cardioprotection, anti-obesity, and neuropharmacological activities. The plant  

contains several methoxyflavones, especially, 5,7-dimethoxyflavone (DMF), 5,7,4’-

trimethoxyflavone (TMF), and 3,5,7,3’,4’-pentamethoxyflavone (PMF). To provide 

the information on blood and tissue levels, optimum dosage regimen, correlation of 

drug concentration with pharmacological or toxicological activities, and drug 

interaction, the present study was designed to characterize the pharmacokinetic 

parameters, bioavailability values, organ distribution, effect on hepatic cytochrome 

P450 enzymes, excretion, and identification of metabolites after administration of KP. 

Male rats were intravenously or orally treated with 250 mg/kg BW of KP crude 

extract which was dispersed in PEG400, propylene glycol, ethanol, and water (KP 

solution). Then, blood samples were taken from tail vein at several time points to 

determine the pharmacokinetic parameters and bioavailability values. For organ 

distribution and excretion studies, the major organs, urine, and feces samples were 

collected at various times after orally administration of 750 mg/kg BW of KP 

solution. Methoxyflavones in the biological samples including blood, organs, urine, 

and feces samples were quantified by HPLC and the metabolites in urine and feces 

were further identified by using LC-MS. In order to investigate both in vitro and in 

vivo influences of KP on five mouse hepatic CYP450 metabolizing enzymes 

including CYP1A1, 1A2, 2B, 2E1, and 3A, their activities were measured by using 

enzyme activity assay. The results showed that PMF, TMF, and DMF concentrations 

quickly approached the maximum concentration ranging 0.55-0.88 µg/ml within 1-2 h 
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and then gradually excreted with the t1/2 of 3-6 h. Oral bioavailability of 

methoxyflavones was very low at about 1-4%. Three methoxyflavones were detected 

at highest levels in liver followed by kidney. They were also found in lung, testes, and 

brain. In addition, KP affected on several CYP450 metabolizing enzyme activities 

including CYP1A1, 1A2, 2B, and 2E1 with weak or medium modulations. After 

absorption, organ distribution, and metabolism, the components of KP were mainly 

eliminated through urine in the forms of demethylation, sulfation, and glucuronidation 

of methoxyflavones and in the feces as demethylated forms. According to the 

pharmacokinetic data, it indicated the limitation of the utilization of KP which was 

low oral bioavailability of methoxyflavones. As the results, self-microemulsifying 

drug delivery system (SMEDDS) and cyclodextrin (CD) complex formulations were 

developed in order to enhance drug absorption. KP-SMEDDS composing of 80% of 

Cremophor® EL:progylene glycol (2:1) and 20% of triglyceride of coconut oil and 

KP-HP-β-CD complex improved the dissolution rate, increased the drug permeability 

through Caco-2 cells, and enhanced the oral bioavailability of KP. In summary, these 

studies firstly demonstrated the pharmacokinetic data of KP as well as the novel KP 

formulations were developed to solve its low bioavailability problem, which will give 

rise to the future effective utilization of this plant extract. 
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