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กระตุ้นภูมิคุ้มกันและฤทธิ์ต้านอักเสบของสมุนไพร โดยรวบรวมข้อมูลและประมวลความรู้จากหนังสือและ

ต�ำราต่าง ๆ รวมทั้งเพิ่มเติมความรู้จากบทความและบทความวิจัยจากวารสารต่างประเทศเพื่อความทันสมัย

ตลอดจนผลงานวิจัยของผู้เขยีนไว้ด้วย
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และต้านอักเสบ โดยน�ำความรู้ที่นักวิจัยควรทราบและท�ำความเข้าใจก่อนท�ำการวิจัยและพัฒนายาสมุนไพรมา

ร้อยเรียง อาทิ แนวทางการใช้สมุนไพรในพยาธิวิทยาต่าง ๆ การคัดกรองสารออกฤทธิ์ชีวภาพในสมุนไพร  

และการออกแบบการวิจัยสมุนไพรในสัตว์ทดลอง สู่การวิจัยเพื่อทดสอบและประเมินฤทธิ์ชีวภาพ การตั้งต�ำรับ

สมุนไพร การใช้เทคโนโลยีและระบบน�ำส่งยาสมุนไพร การพัฒนายาและการศึกษาระดับพรีคลินิกและคลินิก  

และงานวจิัยของผู้เขยีนและคณะวจิยั ทีไ่ด้ร่วมกนัศกึษาวจิยัฤทธิก์ระตุ้นภมูคิุ้มกนัและต้านอกัเสบของสมนุไพรไว้

หลายเรื่อง รวมทัง้ได้น�ำเสนอประสบการณ์การวจิัยที่เกี่ยวข้องไว้ด้วย 

	ผู้เขียนหวังเป็นอย่างยิ่งว่าหนังสือเล่มนี้จะเป็นแหล่งค้นคว้าและอ้างอิงด้านการวิจัยและพัฒนาสมุนไพร 

และก่อให้เกิดประโยชน์ทางวิชาการต่อทั้งนิสิต นักศึกษา นักวิจัย และผู้สนใจด้านสมุนไพรและเภสัชศาสตร์  

เพื่อเป็นแนวทางส�ำหรับการวจิัยเพื่อร่วมกันพัฒนายาสมุนไพรต่อไป
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

4หน้า

1. บทน�ำ

	 การแพทย์แผนโบราณ (traditional medicines) เป็นรูปแบบการดูแลสุขภาพที่เก่าแก่ของมนุษย์ 

ในการป้องกันและรักษาความเจ็บป่วยทั้งทางร่างกายและจิตใจ ในอดีตแต่ละสังคมมีความแตกต่างกัน 

และมรีปูแบบของสงัคมทีห่ลากหลาย ท�ำให้เกดิพฒันาการทางการรกัษาเพือ่ต่อสูก้บัโรคทีค่กุคามสขุภาพและชวีติ

ในรูปแบบที่มคีวามหลากหลายไปด้วย1,2 การแพทย์แผนโบราณตามหลักขององค์การอนามัยโลก (World Health 

Organization; WHO) จะเกี่ยวข้องกับแนวปฏิบัติ แนวทาง ความรู้ และความเชื่อเกี่ยวกับสุขภาพ ที่ผสมผสาน 

กบัการใช้ยาทีไ่ด้มาจากพชื สตัว์ และแร่ธาต ุการรกัษาเชงิจติวญิญาณ เทคนคิทางหตัถการ และการออกก�ำลงักาย 

โดยอาจใช้ในรูปแบบเดยีว หรอืประยุกต์ใช้ทัง้หลายรูปแบบร่วมกัน เพื่อรักษา วนิจิฉัย และป้องกันความเจ็บป่วย 

หรือเพื่อคงไว้ซึ่งสุขภาพที่ดี ในกรณีที่ใช้พืชเป็นวัตถุดิบในการรักษาร่วมด้วยจะเรียกว่าการแพทย์สมุนไพร 

แผนโบราณ (traditional herbal medicine)1,3

	 การแพทย์แผนโบราณหลากหลายรูปแบบได้รับการน�ำมาใช้อย่างกว้างขวางในเอเชีย แอฟริกา  

และละตินอเมริกา เพื่อรักษาสุขภาพเชิงปฐมภูมิ โดยได้รับความนิยมในพื้นที่ส่วนใหญ่ของประเทศก�ำลังพัฒนา 

และแพร่หลายไปยังประเทศอุตสาหกรรมด้วย ซึ่งต่อมามีการปรับเปลี่ยนการเรียกการแพทย์แผนโบราณว่า 

การแพทย์แบบผสมผสาน หรือการแพทย์สนับสนุน (complementary medicine) หรือการแพทย์ทางเลือก 

(alternative medicine) ซึ่งสถาบันสุขภาพแห่งชาติ (The National Institutes of Health; NIH) ของประเทศ

สหรัฐอเมริกาใช้ค�ำว่า Complementary and Alternative Medicine (CAM) เพื่อครอบคลุมระบบการรักษา 

และผลิตภัณฑ์ที่ไม่ได้รับการพิจารณาเพื่อการรักษาแบบมาตรฐานการแพทย์ที่มีแบบแผน หรือการแพทย์ 

แผนปัจจุบัน ส�ำหรับระบบการแพทย์แผนโบราณต่าง ๆ ทั่วโลก ระบบที่ได้รับความนิยมใช้อย่างแพร่หลาย คือ 

การแพทย์แผนจนี (Traditional Chinese Medicine; TCM) และการแพทย์อนิเดยี (Ayurveda)

	 ในประเทศทางทวีปยุโรปและอเมริกาจะใช้ค�ำว่าการแพทย์แผนตะวันออก (oriental medicine)  

เพื่อครอบคลุมการรักษาตามแนวทางการแพทย์แผนจีน อินเดีย และเกาหลี ในขณะที่ค�ำว่าการแพทย์เอเชีย  

(Asian medicine) มักจะใช้เรยีกรวมกันระหว่าง TCM, Ayurveda หรืออายุรเวทของอนิเดยี และการแพทย์ทเิบต 

(Tibetan medicine) ซึ่งในระบบการแพทย์แผนโบราณเหล่านี้ มกีารใช้ยาสมุนไพรในการรักษาอย่างมาก

	 จากผลการปฏิวัติการแพทย์ในยุโรปท�ำให้มีความก้าวหน้าทางด้านเคมี เทคนิคการท�ำปฏิบัติการ  

และเครื่องมอืต่าง ๆ มากขึ้น ตลอดจน Robert Koch ได้ค้นพบการติดต่อของโรคโดยแบคทเีรยีและมกีารค้นพบ

ยาปฏชิวีนะ (antibiotics) ในต้นศตวรรษที่ 19 การแพทย์สมัยใหม่จงึมักถูกเรยีกว่าการแพทย์ตะวันตก (western 

medicine) แม้ว่าจะยังมกีารแพทย์แผนโบราณในประเทศตะวันตกด้วยก็ตาม นอกจากนี้ยังอาจเรยีกว่าการแพทย์

แผนปัจจุบัน (conventional medicine) อกีด้วย
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1. บทน�ำ

	 สมุนไพรได้รับการน�ำมาใช้ประโยชน์ทางยามาแต่โบราณ และในปัจจุบันยังมีการใช้อยู่ทั้งในรูปแบบ

สมนุไพรเดีย่วและสมนุไพรต�ำรบั หลายต�ำรบัสามารถใช้ในการรกัษาร่วมกบัยาแผนปัจจบุนัได้ โดยมกีารปรบัขนาด

การใช้ยาให้เหมาะสม ซึ่งต้องอาศัยประสบการณ์และผลการศกึษาทางเภสัชวทิยาประกอบกัน มีแนวโน้มว่าการ

ใช้สมุนไพรจะยิง่เพิม่มากขึ้นในอนาคตทัง้เพื่อวตัถปุระสงค์ในการบ�ำบดับรรเทาหรอืรกัษาโรค และส่งเสรมิสขุภาพ

ให้แข็งแรงสามารถต่อสู้กับโรคต่าง ๆ ได้ โดยแต่ละโรคหรอือาการจะมีความเหมาะสมส�ำหรับการใช้สมุนไพรที่

แตกต่างกนั ในบทความนี้จะได้กล่าวถงึแนวทางการใช้สมนุไพรและตวัอย่างการใช้สมนุไพรรกัษาโรคต่าง ๆ  ได้แก่ 

สมุนไพรส�ำหรับใช้เฉพาะที่หรือใช้ภายนอก สมุนไพรส�ำหรับโรคติดเชื้อ สมุนไพรส�ำหรับอาการอักเสบและ 

โรคภูมติ้านทานต่อตนเอง สมุนไพรส�ำหรับความเหนื่อยล้าและอาการอ่อนก�ำลัง และสมุนไพรส�ำหรับโรคมะเร็ง 

ตลอดจนการเปรยีบเทยีบข้อดี ข้อจ�ำกัดและข้อควรระวังต่าง ๆ ในการใช้สมุนไพรเดี่ยวและสมุนไพรต�ำรับ และ

ปัญหาหลักในการใช้ต�ำรับยาสมุนไพรที่มผีลต่อประสทิธภิาพในการรักษา การปนเปื้อน ความเป็นพิษ อาการไม่

พงึประสงค์ ตลอดจนกฎหมายและกฎระเบยีบต่าง ๆ ที่ไม่เอื้อต่อการใช้สมุนไพรอย่างปลอดภัย 

2. สมุนไพรส�ำหรับใช้เฉพาะที่หรอืใช้ภายนอก

	 วิธีการใช้ยาสมุนไพรที่เก่าแก่และท�ำได้ง่ายที่สุดคือการทาลงบนผิว จึงเป็นช่องทางในการบริหารยา

สมุนไพรที่ได้รับความส�ำคัญเป็นล�ำดับแรก ๆ การใช้สมุนไพรส�ำหรับทาผิวหนังเฉพาะที่หรือใช้ภายนอก 

มีวัตถุประสงค์เพื่อบรรเทาอาการคัน ผื่นแพ้จากการอักเสบบริเวณผิวหนังหรือโรคของระบบร่างกาย, บรรเทา

อาการปวดและอกัเสบทีม่ผีลต่อข้อ กล้ามเนื้อ และเนื้อเยือ่อืน่ ๆ  ใต้ผวิหนัง นอกจากนี้ยงัใช้เพือ่การรกัษาบาดแผล

ขนาดเล็ก และอาการเคล็ดขัดยอก บวมช�้ำ รักษาอาการอักเสบในส่วนต่าง ๆ  ของร่างกาย เช่น ต่อมไขมันบริเวณ

ผวิหนังที่ท�ำให้เกดิสวิอักเสบชนดิ acne vulgaris ช่องเปิดต่าง ๆ  ของร่างกาย เช่น ช่องปาก ล�ำคอ จมูก ช่องคลอด 

และทวารหนัก ตา แผลจากหลอดเลือดด�ำขอด (varicose ulcer) และการเกิดแผลกดทับ (pressure sore)  

อาการตดิเชื้อบรเิวณผวิหนัง รวมทัง้การตดิเชื้อปรสติต่าง ๆ ทัง้นี้ควรระมัดระวังการใช้สมุนไพรทาลงบนผวิหนัง

ที่มคีวามเสยีหาย แผลเปิด หรอืใช้ในบุคคลที่มคีวามไวต่อการเกดิการแพ้จากการสัมผัส

	 ในปัจจุบันสามารถทดสอบฤทธิ์ของสมุนไพรต่อเนื้อเยื่อได้โดยตรง โดยในรายงานการวิจัยต่าง ๆ  

พบว่าฤทธิ์ระงับเชื้อ ต้านอักเสบ และต้านมะเร็งส่วนใหญ่จะสัมพันธ์กับผลการทดลองในหลอดทดลอง (in vitro) 

ซึง่ค่อนข้างสมัพนัธ์กบัการคาดการณ์การออกฤทธิเ์มือ่ใช้ทาผวิหนงั แต่อาจน�ำไปใช้ในการคาดการณ์ผลทีเ่กดิขึ้น

เมือ่ใช้เป็นยารับประทานได้เพยีงเลก็น้อย ตวัอย่างการใช้สมนุไพรเฉพาะทีห่รอืใช้ภายนอกตามฤทธิ์ทางเภสชัวทิยา

ของสารส�ำคัญที่พบในสมุนไพร1 ได้แก่
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แนวทางการคัดกรอง
สารออกฤทธิ์ชีวภาพในสมุนไพร
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 สมุนไพรเป็นแหล่งทรัพยากรของสารจากธรรมชาต ิจงึมกีารวจิัยและรายงานการค้นพบสารใหม่จาก

พืชที่มีฤทธิ์ชีวภาพที่น่าสนใจและเป็นประโยชน์อย่างต่อเนื่อง กลยุทธ์หนึ่งที่ส�ำคัญในการวิจัยยาใหม่คือ 

การคัดกรองหาสารส�ำคัญหรือสารบริสุทธิ์อย่างเป็นระบบ หรือการค้นหาสารสกัดจากพืชที่มีฤทธิ์ชีวภาพ 

เพื่อใช้เป็นสารต้นแบบ (leads) ในการผลิตยา โดยการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ ์

(structure-activity relationship; SAR) ของสารต้นแบบร่วมกับการสร้าง computer-graphic model ช่วยในการ

วิจัย เพื่อให้ได้สารที่มีแนวโน้มมีฤทธิ์ชีวภาพอย่างมีประสิทธิภาพและมีชีวปริมาณออกฤทธิ์หรือชีวประสิทธิผล 

(bioavailability) ที่เหมาะสม ตลอดจนมดีัชนกีารรักษา (therapeutic index) ที่ยอมรับได้และมผีลข้างเคยีงน้อย1

2. ประวัตกิารคัดกรองสารจากผลติภัณฑ์ธรรมชาตสิู่การพัฒนายา

	 เป็นเวลาหลายสบิปีมาแล้วทีน่กัวทิยาศาสตร์ในมหาวทิยาลยัและบรษิทัยาได้พยายามคดักรองสารทีม่ี

ฤทธิ์ชีวภาพส�ำหรับการพัฒนายาใหม่จากพืช จุลินทรีย์ และสิ่งมีชีวิตจากทะเลท่ัวโลก ตลอดจนสารสังเคราะห์  

ในอดีตการคัดกรองผลิตภัณฑ์จากธรรมชาติเริ่มจากการใช้แฟรกชัน (fraction) ของสารตัวอย่างไปทดสอบฤทธิ์

ชีวภาพ ซึ่งมีความยุ่งยากและใช้เวลานาน จนกระทั่งปัจจุบันการคัดกรองสามารถท�ำได้อย่างรวดเร็วมากขึ้น 

สามารถทดสอบสารตัวอย่างคราวละจ�ำนวนมาก และมีการเชื่อมต่อผ่านระบบเครือข่ายคอมพิวเตอร์ ตัวอย่าง

ทดสอบมทีัง้สารสกัด (extract), แฟรกชัน และสารที่แยกได้จากสารสกัด (isolated compounds) ซึ่งความเร็วของ

การคัดกรองจะขึ้นกบัเทคโนโลยกีารแยกและการพสิจูน์เอกลกัษณ์โครงสร้างของสารจากผลติภณัฑ์ธรรมชาตนิัน้

	 ราวกึ่งศตวรรษก่อน สารโมเลกุลใหญ่ (macromolecules) เช่น โปรตนี และพอลแิซ็กคาไรด์ได้ถูกแยก

ทิ้งไประหว่างการสกัด แต่ในปัจจุบันพบว่าโปรตีน และพอลิแซ็กคาไรด์เป็นสารออกฤทธิ์ชีวภาพที่มีแนวโน้มใน

การกระตุ้นภูมคิุ้มกัน, ต้านอักเสบ และต้านไวรัส ตลอดจนฤทธิ์อื่น ๆ  ด้วย ซึ่งการพัฒนาทางวทิยาศาสตร์ในด้าน

เคม,ี ชวีเคม,ี ชวีวทิยา ตลอดจนสาขาอืน่ ๆ  ทีเ่กีย่วข้องจะช่วยให้การเรยีนรูเ้กีย่วกบัผลติภณัฑ์ธรรมชาตคิรอบคลมุ

ทัง้ในแนวกว้างและแนวลกึมากยิ่งขึ้น และเป็นการเพิ่มโอกาสที่จะได้ยาใหม่ที่มปีระสทิธภิาพมากขึ้น

	 ผลการส�ำรวจโดยนักวิทยาศาสตร์จากสถาบันมะเร็งแห่งชาติ (National Cancer Institute; NCI)  

ในประเทศสหรัฐอเมรกิาชี้ให้เห็นว่าราว 61% ของสารใหม่ที่มโีมเลกุลขนาดเล็ก 877 ชนิดที่ท�ำให้ได้ยาใหม่ทั่วโลก

ระหว่างปี ค.ศ. 1981-2002 นัน้ มคีวามเชือ่มโยงหรอืได้รบัแรงบนัดาลใจจากผลติภณัฑ์ธรรมชาติ ได้แก่ ผลติภณัฑ์

ธรรมชาติ 6%, อนุพันธ์ผลิตภัณฑ์ธรรมชาติ 27%, สารสังเคราะห์ที่มาจากฟาร์มาโคฟอร์ (pharmacophore) 

ของผลติภัณฑ์ธรรมชาต ิ5% และสารสังเคราะห์ทีอ่อกแบบขึ้นโดยอาศยัความรูพ้ื้นฐานจากผลติภณัฑ์ธรรมชาต ิเช่น 

การจ�ำลองผลิตภัณฑ์ธรรมชาติ 23% อย่างไรก็ตามในระยะเวลาที่ผ่านมาบริษัทยาหลายแห่งได้ลดส่วนงาน 
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1. บทน�ำ

	 “การคัดกรองสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพ” และ “การประเมินการออกฤทธิ์ของยาสมุนไพร” นั้นม ี

หลักการที่ต่างกัน การคัดกรองสารออกฤทธิ์ทางชวีภาพจะใช้การทดสอบฤทธิ์ทางชวีภาพในการ คัดกรองสารที่

สนใจซึ่งอาจเป็นสารสังเคราะห์ สารสกัดจากพืช สัตว์จากทะเล หรือจุลินทรีย์จากดินเพื่อน�ำมาแยกหาสารที่มี

ฤทธิ์ทางชีวภาพ การคัดกรองสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพเป็นวิธีการหลักที่บริษัทยาใช้ในการวิจัยเพื่อค้นหายาใหม่ 

ส่วนการประเมนิการออกฤทธิห์รอืการศกึษากลไกของยาสมนุไพรเป็นความพยายามทีจ่ะใช้การทดสอบในหลอด

ทดลอง (in vitro), ในสัตว์ทดลอง (in vivo) หรอืในบางครัง้เป็นการทดสอบในแหล่งก�ำเนดิ (in situ) ตลอดจนวธิี

การทางชวีภาพและทางเภสัชวทิยาเพื่อใช้อธบิายผลการรักษาของสมุนไพร 

	 ในการคดักรองสารสกดัหรอืแฟรกชนัของสมนุไพร ในเบื้องต้นหากผลการทดลองทีไ่ด้เป็นลบอาจต้อง

ยุติการทดลองนั้น ส�ำหรับการประเมินฤทธิ์ของยาสมุนไพรซึ่งทราบฤทธิ์เบื้องต้นมาก่อน หากการทดสอบทาง

ชวีภาพหนึง่ให้ผลเป็นลบกย็งัไม่ควรยตุกิารทดลอง ควรท�ำการทดสอบทางชวีภาพทีป่ระเมนิกลไกการออกฤทธิ์ที่

ต่างกนัควบคู่ไปด้วย ตัวอย่างเช่น red clover และ black cohosh ซึง่น�ำมาใช้ในสตรวียัหมดประจ�ำเดอืนเพือ่บรรเทา

อาการร้อนวูบวาบ (hot flash) มกีารศกึษาฤทธิ์คล้ายเอสโตรเจน (estrogenic activity) ของสารสกัดเมทานอลของ

พชืทัง้สองชนดินี้ โดยใช้การทดสอบการจับกับเอสโตรเจนรเีซพเตอร์ (estrogenic receptor binding assay) พบว่า

ในการทดสอบการจับกับเอสโตรเจนรเีซพเตอร์โดยตรง สารสกัดจาก red clover ให้ผลบวก ในขณะที่สารสกัด

จาก black cohosh ให้ผลลบ และไม่มฤีทธิค์ล้ายเอสโตรเจนในการทดสอบอืน่ ๆ  ทีศ่กึษาโดยการวดัปรมิาณเอนไซม์

ทีเ่กีย่วข้องกบัเอสโตรเจนหรอืการแสดงออกของยนี (gene expression) ทีเ่กีย่วข้อง แต่กลบัพบว่าสารสกัดดังกล่าว

มผีลในการจับกับซโีรโตนนิรเีซพเตอร์ชนดิ 5HT1A และ 5-HT7 ซึ่งแสดงให้เห็นว่าสารสกัดดังกล่าวอาจออกฤทธิ์

ผ่านกลไกการควบคุมระบบประสาท

	 ส�ำหรบัการพฒันายาใหม่หรอืการศกึษากลไกของยาสมนุไพร มกัจะเริม่จากการทดสอบฤทธิท์างชวีภาพ

ของสารตัวอย่างในการจับกับเอนไซม์หรอืรเีซพเตอร์ หากยนืยันได้ว่าผลการทดสอบเป็นบวก ก็จะท�ำการศกึษา

โดยใช้การทดสอบอื่น ๆ ในล�ำดับต่อไป ตัวอย่างเช่น การทดสอบการจับระหว่างลิแกนด์กับรีเซพเตอร์ที่จับกับ

จี-โปรตีน (G-protein coupled receptor) จะเกิดการส่งสัญญาณให้เกิดการตอบสนองภายในเซลล์รวมถึง 

การกระตุ้นเอนไซม์ ส่วนการจับระหว่างลิแกนด์กับรีเซพเตอร์ของ สเตียรอยด์ฮอร์โมนภายในนิวเคลียส จะเกิด

การส่งสัญญาณให้มกีารแสดงของยนี (gene expression) ท�ำให้เกดิปฏกิริยิาลูกโซ่เพื่อสร้างโปรตนีชนดิต่าง ๆ ที่

เกี่ยวข้องกับการเจริญและเพิ่มจ�ำนวนเซลล์ ดังนั้นการทดสอบในหลอดทดลองเพื่อวิเคราะห์การเปลี่ยนแปลง

ภายในเซลล์โดยการวัดแอคติวิตี้ของเอนไซม์ การแสดงออกของยีน หรือปฏิกิริยาอื่น ๆ จึงยังจ�ำเป็นต้องท�ำ 

การทดสอบร่วมไปด้วย

การทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพของ
สมุนไพรด้วยเอนไซม์และรีเซพเตอร์
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 มีวิธีการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพมากมายที่ใช้ในการคัดกรองเพื่อค้นหายาใหม่หรือเพื่อศึกษากลไก 

ของยาสมุนไพร การทดสอบทางชีวภาพสามารถแบ่งได้เป็นหลายประเภทตามวัตถุประสงค์ของการทดลอง เช่น 

การจบักบัเอนไซม์หรอืรเีซพเตอร์ และการแสดงออกของยนี หรอืแบ่งตามการออกฤทธิ ์เช่น ฤทธิต้์านออกซเิดชนั 

ฤทธิ์ต้านอักเสบ ฤทธิ์ต้านการรวมกลุ่มของเกร็ดเลือด ฤทธิ์ต้านมะเร็ง ฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย ฤทธิ์ต้านไวรัส  

และฤทธิ์ต้านเชื้อรา เป้าหมายของการคัดกรองได้ขยายวงกว้างจากพืชไปสู่สิ่งมีชีวิตในทะเลและจุลินทรีย ์ 

จากเดิมที่ใช้การทดสอบทั่วไปในการคัดกรองสารตัวอย่างอย่างกว้าง ๆ เพื่อค้นหายาใหม่ซึ่งด�ำเนินการมานาน

หลายสิบปีทั่วโลก ต่อมาจึงได้มีการปรับเปลี่ยนไปใช้วิธีการใหม่ ๆ ที่สามารถทดสอบกับตัวอย่างจ�ำนวนมาก 

(high-throughput) และใช้ต้นทุนต�ำ่เป็นเป้าหมายใหม่ที่ใช้ในการทดสอบคัดกรอง ท�ำให้ต่อมาจงึมวีธิกีารทดสอบ 

ใหม่ ๆ เกดิขึ้นเรื่อยมา1

	 ดงันัน้จงึเป็นเรือ่งส�ำคญัส�ำหรบันักวจิยัทีจ่ะต้องเรยีนรู้เทคโนโลยใีหม่ ๆ  อยูเ่สมอ ข้อมลูเหล่านี้สามารถ

หาได้จากหนังสอือ้างองิ, บทความปรทิัศน์ (review article), บทความวจิัย (research article) และเว็บไซต์ต่าง ๆ 

ตลอดจนบรษิัทที่จ�ำหน่ายชุดทดสอบ (assay kits) หรอืสารชวีภาพที่ใช้ในการทดสอบ เช่น รเีซพเตอร์ ยีน เอนไซม์ 

และเซลล์ นอกจากนี้หลายบรษิทัยังมหีน่วยสนบัสนนุการวจิยัทีช่่วยให้ค�ำแนะน�ำหรอืให้ค�ำปรกึษาการใช้ชดุทดสอบ

และสารชวีภาพทีจ่�ำหน่ายด้วย ในความเป็นจรงิไม่ว่าจะใช้วธิกีารทดสอบใด นกัวจิยักค็วรที่จะทราบหลกัการและ

มคีวามรู้เพยีงพอเกี่ยวกับสมบัตขิองตัวอย่างทดสอบ (test sample) และสารที่ใช้ในการทดสอบ เช่น รเีซพเตอร์ 

เอนไซม์ หรอืเซลล์ เป็นพื้นฐานอยู่แล้ว

2. ความรูท้ัว่ไปเกีย่วกบัเอนไซม์ รเีซพเตอร์ เซลล์ และการแสดงออกของยนีเพือ่การคัดกรอง

	 การคัดกรองมักจะท�ำเพื่อประเมินผลของสารสกัด แฟรกชันหรือสารบริสุทธิ์ต่อเอนไซม์ รีเซพเตอร์  

ยีน หรือเพื่อวัตถุประสงค์อื่น ๆ วัตถุดิบที่ใช้ส�ำหรับการทดสอบทางชีวภาพอาจเป็นเอนไซม์ที่ถูกแยกออกมา  

รเีซพเตอร์ หรอืเซลล์ไลน์ (cell line) ที่มเีอนไซม์ รเีซพเตอร์ หรอืยนีเป้าหมาย ซึ่งมกีารจัดท�ำในรูปแบบของชุด

ทดสอบชีวภาพ (bioassay kits) จ�ำนวนมากและมีจ�ำหน่ายอยู่ในปัจจุบัน ถ้ามีตัวอย่างทดสอบจ�ำนวนมากหรือ 

การทดสอบนัน้ท�ำขึ้นเพยีงเพือ่ศกึษากลไกของสมุนไพรหนึง่ชนดิหรอืไม่กีช่นดิ แนะน�ำให้ใช้ชดุทดสอบทีม่จี�ำหน่าย

และท�ำตามวธิกีารทดสอบทีใ่ห้มากบัชดุทดสอบนัน้ จะเป็นการเริม่ต้นการทดลองทีง่า่ยและสะดวก อย่างไรกต็าม 

ผู้วจิัยจ�ำเป็นที่จะต้องทราบคุณสมบัตขิองโปรตนี ยนี หรอืเซลล์ไลน์ที่ใช้ในการทดสอบและกลไกการทดสอบด้วย 

เพื่อช่วยให้สามารถวเิคราะห์หาสาเหตุและค�ำอธบิายหากผลการทดลองไม่เป็นไปตามที่คาดไว้
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แนวทางและการออกแบบ
การวิจัยสมุนไพรในสัตว์ทดลอง
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 ก่อนที่จะกล่าวถึงแนวทางและการออกแบบการวิจัยสมุนไพรในสัตว์ทดลอง จะกล่าวถึงนิยามศัพท์ที่

เกี่ยวข้องดังนี้ ตามนิยามศัพท์ในพจนานุกรมทางการแพทย์ของ Dorland ส�ำหรับผู้บริโภค (Dorland’s Medical 

Dictionary for Health Consumers) ระบุว่า “Pharmacology” (เภสัชวิทยา) เป็นวิทยาศาสตร์ที่เกี่ยวข้องกับ 

แหล่งที่มา ธรรมชาต ิเคมี ผลที่เกดิขึ้น และการใช้ยา และ “Pharmacognosy” (เภสัชเวท) เป็นการศึกษายาที่มา

จากแหล่งธรรมชาต ิส่วนสมาคมเภสชัเวทแห่งอเมรกิา (The Society of Pharmacognosy) ให้นยิาม “Pharmacognosy” 

ว่าเป็นการศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพ เคมี ชีวเคมีและชีวภาพของยา สารที่ใช้เป็นยา หรือสารที่มีแนวโน้ม 

เป็นยา หรือสารที่ใช้เป็นยาที่มาจากแหล่งธรรมชาติ เช่นเดียวกับการค้นคว้ายาใหม่จากแหล่งธรรมชาติ, 

“Pharmacodynamics” (เภสัชพลศาสตร์) เป็นการศกึษาผลทางชวีเคมแีละสรรีวทิยาของยาและกลไกการออกฤทธิ์

ของยา รวมทั้งความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างเคมีและการออกฤทธิ์, “Pharmacokinetics” (เภสัชจลนศาสตร์) 

เป็นการศกึษาว่าร่างกายมผีลอย่างไรต่อยา อาหาร หรอืสารแปลกปลอมตัง้แต่รบัเข้าสูร่่างกายจนกระทัง่ถกูก�ำจดั

ออกจากร่างกาย, “Pharmacotherapeutics” (เภสัชบ�ำบัด) เป็นการศึกษาข้อบ่งใช้ทางการรักษาและผลของยา  

และ “Toxicology” (พษิวิทยา) เป็นการศกึษาผลของสารทดสอบที่อาจก่อให้เกิดอันตรายต่อสิ่งมีชีวิตและสภาพ

แวดล้อม อาการพิษ กลไกการเกิดพิษ วิธีการรักษาตลอดจนการศึกษาสารต้านพิษ (antidotes) และการตรวจ

สอบพษิ ซึง่ในบทนี้จะกล่าวถงึเภสชัพลศาสตร์ในสตัว์ทดลอง (in vivo) ของยาสมนุไพรเป็นหลกั ไม่ครอบคลมุการ

ศกึษาเภสัชจลนศาสตร์ของยาสมุนไพร 

	 โดยแท้จรงิแล้วยาแผนปัจจุบันหลายชนดิเป็นสารที่แยกได้จากสมุนไพร หรอืเป็นสารอนุพันธ์ที่เตรยีม

ขึ้นจากสารประกอบทีพ่บในสมนุไพร ในศตวรรษทีผ่่านมานกัวจิยัทัว่โลกได้มกีารท�ำวจิยัทางเภสชัวทิยาในสมนุไพร

แผนโบราณมากขึ้น และมกีารใช้สัตว์ทดลองในการศึกษาทางเภสัชวทิยา การใช้สัตว์ทดลองในการทดลองเกี่ยว

กบัยา เภสชัวทิยา การพัฒนายา การประเมนิความปลอดภยั และพษิวทิยานัน้กลายมาเป็นแนวการปฏบิตัทิีด่แีละ

มีความจ�ำเป็นในการวิจัย โดยอาจใช้อวัยวะ เซลล์ หรือเนื้อเยื่อสัตว์ หรือแม้แต่ตัวสัตว์เป็นต้นแบบการเกิดโรค 

หรือใช้ในการท�ำนายการออกฤทธิ์หรือการเปลี่ยนแปลงของยาหรือสารแปลกปลอมจากภายนอก (xenobiotics) 

ที่เข้าสู่มนุษย์ การทดลองในสัตว์เป็นแบบแผน (building block) ที่จ�ำเป็นและช่วยให้ความรู้ทางการแพทย์และ

ชีววิทยาเจริญก้าวหน้าขึ้นอย่างมาก และยังช่วยให้เกิดความก้าวหน้าที่ส�ำคัญของความรู้ทางชีวการแพทย์ 

(biomedical) อกีด้วย

	 การใช้สัตว์ทดลองเป็นต้นแบบในการศึกษาเพื่อท�ำนายผลของสารเคมีและสิ่งแวดล้อมที่มีต่อมนุษย์ 

มีมานานกว่าศตวรรษแล้ว เริ่มจากการใช้สัตว์ในการศึกษาผลจากสารในสิ่งแวดล้อม (environmental agents)  

และต่อมาจึงมีการประยุกต์ใช้ในการศึกษาคัดกรองอย่างเป็นระบบเพื่อศึกษาผลของสารพิษและยาอย่าง 

กว้างขวาง โดยมรีายงานการใช้ยาทีท่ราบขนาดแน่นอนในสตัว์ และการบนัทกึรายละเอยีดของผลการทดลอง เช่น  
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แนวทางการวิจัย
เพื่อการตัง้ตำ�รับสมุนไพร
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 ในปัจจุบันตลาดผลิตภัณฑ์ธรรมชาติได้เติบโตขึ้นอย่างต่อเนื่อง มีการผลิตต�ำรับยาสมุนไพรออกมา

จ�ำหน่ายเพือ่ใช้ในการป้องกนั บ�ำบดั และบรรเทาโรคอย่างกว้างขวาง ซึง่ความคงตัวของสมุนไพรเป็นประเดน็หนึง่

ทีม่คีวามส�ำคัญทัง้ในทางพฤกษเคมี (phytochemistry) และการผลติผลติภัณฑ์ ต�ำรบัยาสมุนไพรส่วนใหญ่ประกอบ

ด้วยสมุนไพรหลายชนิดรวมกัน จึงมีความเป็นไปได้มากที่สารพฤกษเคมีหลากหลายชนิดที่อยู่รวมกันนั้นจะมี

ปฏิกิริยาต่อกัน และส่งผลถึงความคงตัวของต�ำรับยาสมุนไพรได้ ทั้งนี้ระหว่างกระบวนการผลิตหรือการสกัด 

เพื่อเตรยีมต�ำรับยาสมุนไพร โมเลกุลยาหรอืสารส�ำคัญอาจเกดิปฏกิริยิาเคม ีเช่น ออกซิเดชัน ไฮโดรไลซสี มีการ

เจรญิของจลุชพี หรอืเกดิการเสือ่มสลายจากสิง่แวดล้อมอืน่ ๆ  ซึง่ก่อให้เกดิปัญหาด้านความคงตวัของผลติภณัฑ์ 

เช่นกัน นอกจากนี้ระหว่างการเก็บรักษา ผลิตภัณฑ์ยาสมุนไพร (herbal drug preparation; HDP) ที่เตรยีมได้ยังมี

แนวโน้มที่จะเสื่อมสลายต่อไปอกี จนอาจท�ำให้สูญเสยีสารส�ำคัญ หรอืสารส�ำคัญอาจเปลี่ยนเป็นสารที่ไม่มฤีทธิ์

หรือแม้กระท่ังสารที่เป็นพิษได้ ดังนั้นในการตั้งต�ำรับยาสมุนไพรจึงควรท�ำความเข้าใจถึงสาเหตุของปัญหาที่

เกีย่วข้องกบัความคงตัวของผลติภณัฑ์และการป้องกนั เพือ่ใช้เป็นแนวทางการพฒันาและปรบัปรงุต�ำรบัยาสมนุไพร

ให้คงตัวและมปีระสทิธภิาพในการป้องกัน บ�ำบัด และบรรเทาโรคตามต้องการ และต้องท�ำการควบคุมคุณภาพ 

ของผลติภณัฑ์ทีไ่ด้ โดยเฉพาะอย่างยิง่ความเข้มข้นของสารออกฤทธิ ์ซึง่บ่งชี้คณุภาพของผลติภณัฑ์ ประสทิธภิาพ

การออกฤทธิ์ และอายุการเก็บ (shelf-life) ของผลิตภัณฑ์นั้น ๆ ได้ ในกรณีของผลิตภัณฑ์ยาสมุนไพรที่มีส่วน

ประกอบที่ทราบฤทธิ์การรักษา หากไม่ก�ำหนดเป็นอย่างอื่นจะก�ำหนดค่าความแปรปรวนของปรมิาณสารส�ำคัญ

ระหว่างอายุการเก็บไม่ควรเกนิ ±5% ของค่าเริ่มต้น1 

	 ในหลากหลายภูมิภาคท่ัวโลก โดยเฉพาะประเทศก�ำลังพัฒนาได้มีการใช้ยาสมุนไพรในระดับ 

การสาธารณสุขขั้นพื้นฐาน (primary healthcare) เพื่อการดูแลสุขภาพส่วนบุคคล ครอบครัว และคนในชุมชน  

การใช้สมุนไพรมทีัง้ที่ใช้แบบพชืรวม ใช้บางส่วน หรอืใช้ในรูปสารสกัดจากพชื แล้วน�ำไปผ่านกระบวนการต่าง ๆ 

ก่อนน�ำมาเตรยีมผลติภัณฑ์ เช่น การสกัด การกลั่น การท�ำให้บรสิุทธิ์ การท�ำให้เข้มข้น หรอืการหมัก ผลติภัณฑ์

ยาสมุนไพรที่คงตัวจะสามารถคงคุณสมบัติตามข้อก�ำหนด (specification) เมื่อท�ำการทดสอบซ�้ำในช่วงเวลาที่

ก�ำหนดหรอืจนกว่าจะถงึวนัหมดอาย ุซึง่ในปัจจบุนันยิมระบชุนดิและปรมิาณสารส�ำคญัในสมุนไพรในรปูแบบสาร

สกัดมาตรฐาน (standardized extract) 

2. แนวทางการศกึษาความคงตัวของยาสมุนไพร

	 ผลิตภัณฑ์ยาสมุนไพรที่มีความคงตัวดีจะยังคงมีคุณสมบัติเป็นไปตามข้อก�ำหนดทั้งในด้านอัตลักษณ์ 

ความแรง คุณภาพ และความบรสิทุธิภ์ายในระยะเวลาทีก่�ำหนดภายใต้สภาวะและการเกบ็รกัษาเฉพาะ มหีลากหลาย 
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190หน้า

ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 มนุษย์ใช้ประโยชน์จากสมนุไพรมาตัง้แต่อดตีและใช้อย่างต่อเนือ่งยาวนาน จนกระท่ังในปัจจบุนัสมนุไพร

ก็ยังได้รับความสนใจในการน�ำมาใช้ประโยชน์ด้านสุขภาพและมีแนวโน้มการใช้มากขึ้นเป็นล�ำดับ แต่เป็นที่น่า

เสยีดายว่าการใช้ประโยชน์จากต�ำรับยาสมุนไพรเพื่อการดูแลสุขภาพและการรักษาโรคและอาการต่าง ๆ  ยังมขี้อ

จ�ำกัดหลายประการ เช่น รูปแบบต�ำรับที่ไม่หลากหลายจงึยังไม่เหมาะกับผู้ใช้บางกลุ่ม  ไม่มแีบบแผนขนาดใช้ยา

ที่ชัดเจน ควบคุมความสม�่ำเสมอของปริมาณสารส�ำคัญได้ยาก และต�ำรับมักไม่คงตัวทั้งทางกายภาพ เคม ี 

และจุลชวีวทิยา อย่างไรก็ตามในหลายทศวรรษที่ผ่านมา  ได้มีการพัฒนารูปแบบยาเตรยีมที่มคีวามหลากหลาย

มากขึ้น และการน�ำส่งยาเข้าสู่ร่างกายมีความก้าวหน้าขึ้นเป็นล�ำดับ มีการพัฒนาเทคโนโลยีที่เกี่ยวข้องกับ 

เครื่องมอืที่ใช้ในการเตรยีมระบบน�ำส่งยามากขึ้น และมีการศกึษาวจิัยระบบน�ำส่งยาอย่างกว้างขวาง พร้อมกันนี้

ได้มีการประยุกต์ใช้เทคโนโลยีการน�ำส่งยาสมัยใหม่เพื่อน�ำส่งยาสมุนไพร มีการเตรียมต�ำรับสมุนไพรใน 

รูปแบบใหม่ ๆ เพื่อให้เป็นที่ยอมรับและเพิ่มความร่วมมือในการใช้ยาสมุนไพรของผู้ป่วยมากขึ้น และหวังผลใน 

การช่วยเพิม่ชวีปรมิาณออกฤทธิข์องสมนุไพรเพือ่เสรมิสร้างประสทิธภิาพและประสทิธผิลการรกัษา ช่วยลดความ

เป็นพิษและผลข้างเคียง เพิ่มความคงตัวและป้องกันการเสื่อมสลายทางกายภาพและเคมี ทั้งนี้เพื่อให้การใช้

สมุนไพรเพื่อการรักษาโรคและการดูแลสุขภาพเกดิประโยชน์สูงสุด 

2. ระบบน�ำส่งยา 

	 มียาหลากหลายรูปแบบที่บริหารโดยการรับประทาน เนื่องจากเป็นช่องทางที่บริหารได้สะดวกและ 

ไม่จ�ำเป็นต้องอาศัยความช่วยเหลือจากแพทย์หรือผู้เชี่ยวชาญ แต่ส�ำหรับยาประเภทโปรตีน ส่วนใหญ่จะไม่ได้

บรหิารผ่านช่องทางนี้ เนือ่งจากอาจถกูท�ำลายด้วยความเป็นกรดในกระเพาะอาหาร วธิกีารหนึง่ในการแก้ไขปัญหา

คอืการเคลอืบยาด้วยสารเคลอืบบางชนดิ เช่น cellulose acetate phthalate เพือ่ให้ยาสามารถต่อสภาวะความเป็น 

กรดในกระเพาะโดยไม่ถกูท�ำลายไปก่อน วธิกีารดงักล่าวช่วยให้ยาประเภทโปรตนีสามารถส่งผ่านไปยงัล�ำไส้อย่าง

ปลอดภัย ซึ่งในสภาวะที่เป็นด่างในล�ำไส้ ยาจะละลายอย่างรวดเร็วและถูกดูดซมึเข้าสู่ร่างกายได้ โดยเมื่อเปรยีบ

เทียบรูปแบบยาเตรียมที่มีชีวปริมาณออกฤทธิ์เร็วที่สุดไปช้าที่สุดจะเรียงล�ำดับได้ดังนี้ ยาน�้ำใส (solutions),  

ยาน�ำ้แขวนตะกอน (suspensions), ยาแคปซูล (capsules), ยาเม็ด (tablets) และยาเม็ดเคลอืบ (coated tablets)

	 เมื่อยาเข้าสู่ร่างกาย ยาจะผ่านกระบวนการดูดซึม (absorption), การกระจายตัว (distribution),  

เมแทบอลซิมึ (metabolism) และการขับออก (excretion) (ADME) เป็นกระบวนการต่อเนื่องที่เกดิขึ้น  บนเส้นทาง

อนัซบัซ้อนโดยหวงัว่ายาจะสามารถไปสูต่�ำแหน่งเป้าหมายเพือ่ออกฤทธิ ์อาจก่อนหรอืหลังการเปลีย่นแปลงสภาพ 
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ

	 ในกระบวนการค้นหายาใหม่ เมื่อท�ำการสังเคราะห์หรือแยกสกัดสารส�ำคัญจากสมุนไพรและท�ำให้

บริสุทธิ์แล้ว จะได้สารต้นแบบ (lead compounds) ที่จะเข้าสู่กระบวนการพัฒนาเพื่อให้ได้สารที่มีคุณสมบัติ 

เหมาะสมตามที่ก�ำหนดไว้ กระบวนการพัฒนาประกอบด้วยการศกึษาทางเภสัชวทิยา (pharmacological study),  

ความเป็นพษิ (toxicity), การก่อมะเร็ง (carcinogenicity), การก่อการกลายพันธุ์ (mutagenicity) และผลต่อการ

พัฒนาระบบสืบพันธุ์ (reproductive development) ข้อมูลเหล่านี้มีความส�ำคัญอย่างมากส�ำหรับการพิจารณา

ประสทิธภิาพของสารต้นแบบว่าจะมแีนวโน้มเป็นสารออกฤทธิท์ีค่วรพฒันาต่อหรอืไม่ และแสดงถงึความปลอดภยั

ในเบื้องต้นของสารต้นแบบ ซึง่การพฒันายาใหม่ รวมทัง้ยาจากสมนุไพรกม็กีระบวนการพฒันาในท�ำนองเดยีวกนั

	 ส�ำหรับยาในอุดมคติต้องมีประสิทธิภาพ มีความจ�ำเพาะ และมีความแรง เมื่อใช้ในขนาดหรือ 

ความเข้มข้นต�ำ่ก็แสดงให้เหน็ผลทางเภสชัวทิยาทีต้่องการ โดยมผีลทีเ่ด่นชดัต่อวถิทีางชวีภาพ (biological pathway) 

ที่จ�ำเพาะต่อเป้าหมาย และมีผลต่อวิถีอื่น ๆ น้อยเพื่อลดการเกิดผลข้างเคียงและมีความปลอดภัยต่อผู้ใช้  

แต่ในความเป็นจรงิแล้วอาจไม่มยีาชนดิใดที่มปีระสทิธภิาพพร้อมทัง้มคีวามปลอดภัยอย่างสมบูรณ์ ดังนั้นจงึต้อง

ท�ำการศกึษาทางเภสชัวทิยาของยาหรอืสารต้นแบบโดยมวีตัถปุระสงค์เพื่อให้ได้มาซึง่ข้อมลูทัง้ด้านประสทิธภิาพ

และความปลอดภัยของยาหรือสารต้นแบบ เพื่อน�ำมาพิจารณาความเหมาะสมในการพัฒนายาจากสารที่ม ี

แนวโน้มการออกฤทธิ์ตามต้องการ และควรพจิารณาหรอืท�ำการประเมนิซ�้ำหลาย ๆ ครัง้เพื่อความมั่นใจ

	 ทัง้นี้ความแรง ประสทิธภิาพ และความปลอดภัยของยาจะขึ้นอยู่กับความจ�ำเพาะของโครงสร้างและ

ปฏกิริยิาเคมรีะหว่างยาและเป้าหมาย ซึ่งในทางเภสัชวทิยาจะเกี่ยวข้องกับเภสัชพลศาสตร์ (pharmacodynamics; 

PD), เภสัชจลนศาสตร์ (pharmacokinetics; PK) และความเป็นพิษ (toxicity) สามารถอธิบายอย่างง่ายได้ว่า  

เภสัชพลศาสตร์จะเกี่ยวข้องกับปฏิกิริยาของยาต่อเป้าหมาย ในขณะที่เภสัชจลนศาสตร์จะเกี่ยวข้องกับปฏิกิริยา

ของร่างกายต่อยา ส่วนข้อมูลด้านความเป็นพิษของยาในระดับพรคีลนิกิ (preclinical study) ซึ่งจะด�ำเนนิการก่อน

การศึกษาในระดับคลินิก จะช่วยให้ความมั่นใจในด้านความปลอดภัยของยาที่สนใจ ข้อมูลด้านเภสัชพลศาสตร์ 

เภสัชจลนศาสตร์ และความเป็นพิษนี้จะช่วยในการก�ำหนดขนาดใช้ยา (dose) และรูปแบบการใช้ยา (dosing 

regimen) ส�ำหรับการทดลองทางคลนิกิต่อไป

	 ส�ำหรับการศึกษาทางเภสัชวิทยา การทดสอบในหลอดทดลอง (in vitro) เป็นการทดสอบเบื้องต้นที่

ท�ำได้ง่ายและมคี่าใช้จ่ายต่อหน่วยทดสอบน้อยกว่าการทดสอบในสัตว์ทดลอง (in vivo) จงึท�ำให้บรษิัทยาใช้การ

ทดสอบในหลอดทดลองเพือ่ประเมนิการตอบสนองทางเภสชัวทิยาเพิม่มากขึ้น แต่ในบางแง่มุมของการพฒันาทาง

เภสชัวทิยา กย็งัจ�ำเป็นต้องใช้การทดสอบในสตัว์ทดลอง เพือ่ศกึษาผลของยาในระบบของสิง่มชีวีติ อย่างไรกต็าม 

การศึกษาใด ๆ ที่มีการด�ำเนินการในระดับพรีคลินิกทั้งในด้านความปลอดภัยและความเป็นพิษต้องด�ำเนินการ 
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ตอนที ่1 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร

1. บทน�ำ 

	 องค์การอนามัยโลก (World Health Organization; WHO) ได้ให้นยิามยาสมุนไพรว่าเป็นผลติภัณฑ์ยา

ขัน้ส�ำเร็จปิดฉลาก ที่ประกอบด้วยสารส�ำคัญของพชืส่วนเหนอืดนิ หรือใต้ดนิ หรือส่วนอื่น ๆ ของพืช หรอืส่วน

ผสมของส่วนต่าง ๆ  เหล่านี้ จากรายงานของ WHO พบว่าประมาณ 80% ของประชากรโลกใช้ยาแผนโบราณเพื่อ

การดแูลสขุภาพขัน้ปฐมภมู ิแม้แต่ในประเทศทีพ่ฒันาแล้ว การแพทย์พื้นบ้านหรอืการแพทย์ทางเลอืกกไ็ด้รบัความ

นยิมเช่นกนั และจากรายงานการส�ำรวจนโยบายระดบัชาตด้ิานการแพทย์แผนโบราณและการควบคมุยาสมุนไพร

ชี้ให้เห็นว่าราว 50 ประเทศรวมทั้งจนี ญี่ปุ่น และเยอรมัน มีนโยบายระดับชาตแิละกฎหมายในการควบคุมดูแล

การแพทย์พื้นบ้านอยู่ด้วย1

	 ยาสมุนไพรได้รับการน�ำมาใช้อย่างยาวนานนับตั้งแต่อดีต และมีหลากหลายกรณีที่สมุนไพรช่วยให้ 

ผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น โดยทั่วไปยาสมุนไพรมีราคาถูกและหาได้ง่ายโดยเฉพาะอย่างยิ่งในประเทศที่มีการท�ำ

เกษตรกรรมมาก อย่างไรกต็าม การใช้ทรพัยากรด้วยความประมาทอาจมผีลต่อความยัง่ยนืของพชืหลายสายพนัธุ ์

ในประเทศไทยมีสมุนไพรมากกว่า 700 สายพันธุ์ที่มีการใช้โดยแพทย์แผนไทย แต่หลักฐานทางวิทยาศาสตร์ใน

การประเมนิความปลอดภยัและประสทิธภิาพของยาสมุนไพรยงัมไีม่มากนกั การควบคุมคุณภาพของยาสมุนไพร

เพื่อใช้ในการทดสอบทางคลนิกินัน้มคีวามซับซ้อนและยุ่งยาก โดยสมุนไพรที่จะน�ำมาทดสอบทางคลนิกิต้องผ่าน

การทดสอบความสม�ำ่เสมอของสารส�ำคัญในแต่ละรอบการผลติ (batch-to-batch uniformity) และในการเตรียม

ยาหลอก (placebo) เพื่อใช้เป็นกลุ่มควบคุมในการทดสอบจะต้องเตรียมให้มีสี กลิ่น และรสชาติเหมือนกับ 

ยาสมุนไพรที่ท�ำการทดสอบนั้น ซึ่งเป็นเรื่องที่ท�ำได้ยากเช่นกัน นอกจากนี้การทดสอบในระดับคลินิกยังต้องมี 

การก�ำหนดข้อก�ำหนดต่าง ๆ ที่เหมาะสมเพื่อการประเมินความปลอดภัยและประสิทธิภาพของยาสมุนไพร 

ประเภทต่าง ๆ ซึ่งจะช่วยลดเวลาและงบประมาณในการวิจัยได้ ทั้งนี้หากการวิจัยสมุนไพรในระดับคลินิกได้ม ี

การบูรณาการศาสตร์ด้านยาแผนโบราณและผนวกเข้ากับระบบบริการสุขภาพแห่งชาติ (national healthcare 

systems) ภายใต้แนวทางการก�ำกบัดแูลทีด่สี�ำหรบัการทดลองทางคลนิกิของยาสมนุไพรจะท�ำให้การวจัิยสมนุไพร

ระดับคลินิกมีความเป็นระบบและเกิดประโยชน์ทางการแพทย์อย่างเป็นรูปธรรม และยังเป็นประโยชน์ใน 

ระดบัอตุสาหกรรมอกีด้วย ซึง่ประเดน็เหล่านี้ควรน�ำไปพจิารณาก่อนทีจ่ะเริม่วางแผนการทดลองทางคลนิกิส�ำหรบั

ผลติภัณฑ์ยาสมุนไพร1,2

2. ปัญหาและความท้าทายในการวจิัยและพัฒนาสมุนไพรในระดับคลนิกิ

	 ในการวจิยัและพฒันายาสมนุไพรนัน้นบัว่าค่อนข้างมคีวามยุง่ยากในหลายประเดน็ และเป็นเรือ่งท้าทาย

ความส�ำเร็จอย่างมาก อาจพบปัญหาได้ในทุกขั้นตอนที่เกี่ยวข้อง แม้แต่ในขั้นตอนเริ่มแรกสดุของการวจิยั เช่น  
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การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพร
กระตุ้นภูมิคุ้มกันและต้านอักเสบ

ตอนที่ 2
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ระบบภูมิคุ้มกัน และเป้าหมายใน
การพัฒนายากระตุ้นภูมิคุ้มกัน
และต้านอักเสบจากสมุนไพร

10
บ ท ที่

ตัว
อย่
าง



290หน้า

ตอนที ่2 การวิจัยและพัฒนายาสมุนไพรกระตุ้นภูมิคุ้มกันและต้านอักเสบ

1. บทน�ำ1-3

	 เป็นที่ทราบกนัในปัจจบุนัว่าการอกัเสบของเนื้อเยือ่และอวยัวะส่วนต่าง ๆ  ในร่างกายนัน้เป็นอาการทีม่ี

ความสมัพนัธ์กบัโรคร้ายแรงหลายชนดิ เช่น โรคมะเรง็ โรคภมูต้ิานทานต่อตนเอง และโรคภมูแิพ้ ในภาวะทีเ่นื้อเยือ่

และอวยัวะในร่างกายเกดิการอกัเสบซ�ำ้   เป็นเวลานานจะมผีลรบกวนระบบภมูคิุม้กนัของร่างกาย ท�ำให้เกดิภาวะ

ภูมติ้านทานต่อตนเอง และกระตุ้นการตอบสนองโดยการอักเสบมากขึ้นไปอกี ประกอบกับการใช้ยาแผนปัจจุบัน

ทีเ่ป็นสารเคมสีงัเคราะห์ซึง่แม้ว่าจะออกฤทธิโ์ดยมคีวามจ�ำเพาะ และมคีวามเฉพาะที ่แต่อาจพบผลข้างเคยีงจาก

การใช้ยา และความไม่เข้ากนักบัร่างกายได้มากกว่าเมือ่เทยีบกบัการใช้ยาสมนุไพรซึง่ประกอบด้วยสารหลายชนดิ

ผสมกัน ซึ่งไม่ค่อยมคีวามจ�ำเพาะต่อต�ำแหน่งออกฤทธิ์ ส่วนใหญ่เข้ากับร่างกายได้ด ีและมผีลข้างเคยีงน้อยกว่า

ยาทีเ่ป็นสารเคมสีงัเคราะห์ ดังนัน้การใช้สมนุไพรจงึเป็นทางเลอืกทีด่ใีนการป้องกนัและรกัษาโรค โดยเฉพาะอย่างยิง่ 

ในโรคทีเ่กีย่วข้องกบัภมูคิุม้กนัและการอกัเสบ โดยอาจใช้เสรมิการรกัษาในแผนการรกัษาด้วยยาแผนปัจจบุนั หรอื

ทดแทนการใช้ยาแผนปัจจุบันเพื่อลดผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึ้นจากยาแผนปัจจุบันนั้น ทั้งนี้การวิจัยฤทธิ์กระตุ้น

ภูมิคุ้มกันและต้านอักเสบของสมุนไพรจะเป็นเครื่องมือในการช่วยยืนยันฤทธิ์ของสมุนไพรและผลข้างเคียงที่อาจ

เกิดขึ้น ซึ่งนับว่าเป็นกระบวนการที่มีความส�ำคัญอย่างยิ่งเพื่อให้การใช้สมุนไพรเกิดประโยชน์สูงสุดในการบ�ำบัด

รักษาโรคและปลอดภัย 

	 โดยปกตร่ิางกายจะมกีารรกัษาสมดลุของร่างกายหรอืโฮมโีอสเตซสิ (homeostasis) ซึง่เป็นสภาพความ

สมดุลตามธรรมชาติของอวัยวะทั้งหมด ระบบประสาท และระบบไหลเวียนโลหิต เมื่อสมดุลนี้ถูกรบกวน เช่น  

การบาดเจ็บ, ติดเชื้อ หรือพบเซลล์ของร่างกายที่ไม่สามารถควบคุมได้ (เช่น เซลล์มะเร็ง) ระบบภูมิคุ้มกัน 

ของร่างกายจะมีการตอบสนองเพื่อพยายามที่จะท�ำให้ร่างกายคืนสู่ความสมดุลเช่นเดิม โดยการตอบสนองขั้น 

พื้นฐานจะเป็นการจ�ำแนกและก�ำจัดเซลล์ที่เสียหายและเซลล์ตายออกจากร่างกาย ส่วนระดับการตอบสนองที่ 

ซับซ้อนมากขึ้นจะเป็นกระบวนการต้านการตดิเชื้อในร่างกาย เช่น แบคทเีรยี ไวรัส ปรสติ และรา

	 โลกของเราเตม็ไปด้วยจลุนิทรย์ีซึง่สามารถพบได้ทกุทีท่ัง้ในอากาศ น�ำ้ และดนิ แม้ว่าจลุนิทรย์ีส่วนใหญ่

มักจะไม่เป็นอันตราย และหลายชนิดยังเป็นประโยชน์ต่อมนุษย์ แต่ก็มีจ�ำนวนไม่น้อยที่ก่อให้เกิดโรคและ 

เป็นอันตรายต่อมนุษย์ โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้ที่มีร่างกายอ่อนแอ ระบบภูมิคุ้มกันไม่สามารถท�ำงานได้อย่างมี

ประสทิธภิาพ จงึมโีอกาสตดิเชื้อและเจบ็ป่วยได้ง่ายกว่าผู้ทีม่รี่างกายปกต ิแม้ในระยะทีผ่่านมานกัวทิยาศาสตร์จะ

ประสบความส�ำเร็จในการเอาชนะเชื้อก่อโรคร้ายแรงหลายชนิด เช่น ไข้ทรพิษ และมีการพัฒนายาปฏิชีวนะขึ้น

อย่างหลากหลาย แต่โรคตดิเชื้อกยั็งคงเป็นสาเหตกุารตายของมนุษย์ตลอดมาจนถงึปัจจบุนั และยงัมโีรคใหม่จาก

เชื้อโรคกลายพนัธุแ์ละสายพนัธุใ์หม่เกดิขึ้นอย่างต่อเนือ่ง เช่น West Nile virus, severe acute respiratory syndrome 
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แหล่งที่มาของสารปรับภูมิคุ้มกัน
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1. บทน�ำ1,2

	 การเกิดโรคติดเชื้อต่าง ๆ และความบกพร่องของระบบภูมิคุ้มกันซึ่งมีผลให้เกิดความผิดปกติและ 

โรคต่าง ๆ ทางภูมคิุ้มกัน เช่น ภูมแิพ้ หอบหดื ข้ออักเสบ และมะเร็ง ท�ำให้ร่างกายเกดิความเจ็บป่วยและอ่อนแอ  

การกระตุน้ภูมคิุม้กนัของร่างกายเพือ่ช่วยปรบัการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัของร่างกายจงึเป็นเรือ่งทีม่คีวามส�ำคญั

และจ�ำเป็นอย่างยิ่งในการช่วยควบคุมความผดิปกตแิละโรคเหล่านี้ และท�ำให้ร่างกายคนืสู่ภาวะสมดุลอกีครัง้

	 ระบบภูมิคุ้มกันเป็นระบบชีวภาพของร่างกายที่มีความซับซ้อนอย่างมาก การให้ภูมิคุ้มกันแก่ร่างกาย 

(immunization) ม ี2 วธิี คอื 1) การกระตุ้นด้วยแอนติเจนทัง้จากธรรมชาตแิละจากสารอื่น เช่น วัคซนี เพื่อให้เกดิ

ภูมิคุ้มกัน (active immunity) ที่พร้อมรับมือกับแอนติเจนเดิมในครั้งต่อไปและ 2) การรับเข้าสู่ร่างกายโดยตรง 

(passive immunity) โดยการถ่ายโอนแอนติบอดีจากคนหรือสัตว์ที่มีภูมิคุ้มกันในร่างกายอยู่ก่อนจากการสัมผัส

หรอืได้รับแอนตเิจนนัน้มาก่อน

	 ฤทธิ์ปรับภูมิคุ้มกันหรือฤทธิ์กระตุ้นภูมิคุ้มกัน (immunomodulatory activity) เป็นค�ำที่บ่งชี้ฤทธิ์ทาง

ชวีภาพหรอืฤทธิ์ทางเภสัชวทิยาของสารใด ๆ ต่อเซลล์หรอืสารน�ำ้ที่มหีน้าที่ต่าง ๆ ในระบบภูมิคุ้มกันผ่านหลาก

หลายกลไก โดยอาจเป็นการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันแบบจ�ำเพาะหรือไม่จ�ำเพาะ สารบางชนิดอาจมีผลต่อ 

ระบบภูมคิุม้กนัแบบใดแบบหนึง่ และบางชนดิอาจมผีลต่อระบบภมูคิุม้กนัทัง้สองแบบควบคูก่นั เนือ่งจากปฏกิริยิา

ควบคมุระหว่างเซลล์และสารน�ำ้ในกระบวนการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัท�ำงานร่วมกนัเป็นระบบ สารปรับภมูคิุม้กนั 

อาจเป็นได้ทั้งสารที่มีผลกระตุ้นภูมิคุ ้มกัน (immunomodulatory agents) และสารกดหรือยับยั้งภูมิคุ ้มกัน 

(immunosuppressive agents) ซึ่งอาจเรียกโดยรวมว่า immunomodulators และการที่ immunomodulators  

จะมีฤทธิ์อย่างไรนั้นขึ้นอยู่กับหลายปัจจัย เช่น ความเข้มข้นของสารทดสอบที่ใช้และระดับการทดสอบที่ต่างกัน 

เช่น ในหลอดทดลองหรือภายนอกร่างกาย (in vitro) ในสัตว์ทดลองหรือภายในร่างกาย (in vivo) หรอืระดับคลนิกิ

	 ทัง้นี้การกระตุน้ภมูคิุม้กันต้องสมดลุกบัการยบัยัง้ภมูคิุม้กนัเพือ่ควบคมุให้การท�ำงานของระบบภมูคิุม้กนั

เป็นไปอย่างปกติ สารกระตุ้นหรือกดภูมิคุ้มกันมีผลให้กระบวนการทางพยาธิสรีรวิทยาด�ำเนินไปอย่างเป็นปกติ

หรือปรับให้เป็นปกติ ดังนั้นจึงเรียกโดยรวมว่าสารปรับภูมิคุ้มกัน นอกจากสารปรับภูมิคุ้มกันจากสมุนไพรแล้ว 

สารช่วยกระตุ้นจากธรรมชาติ (natural adjuvants) ชนิดอื่น ๆ, สารสังเคราะห์ และแอนติบอดีก็ใช้เป็น 

สารปรับภูมิคุ้มกันเช่นกัน แม้กระนั้นก็มีข้อจ�ำกัดโดยทั่วไปในการเลือกใช้สารเหล่านี้ เช่น อาจเพิ่มความเสี่ยง 

ในการตดิเชื้อ และส่งผลกระทบโดยทัว่ไปทัง้ระบบภมูคุ้ิมกนั นอกจากนี้ตัวอย่างสารกดภมูคิุม้กนัชนดิสารสงัเคราะห์ 

เช่น cyclophosphamide ซึ่งได้รับการน�ำมาศึกษาอย่างกว้างขวาง ก็มีข้อจ�ำกัดจากผลข้างเคียงที่ส�ำคัญคือ 

การกดไขกระดูก (myelosuppression) 
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การคัดกรองและตัวอย่าง
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1. บทน�ำ

	 อาณาจักรพืชนั้นเป็นแหล่งทรัพยากรส�ำคัญของโมเลกุลสารออกฤทธิ์ใหม่ ๆ มากมายแม้ว่าทั่วโลก 

จะมีพืชมากถึงกว่า 500,000 สายพันธุ์ แต่สายพันธุ์ที่มีการน�ำมาศึกษาทางเคมีมีเพียงส่วนน้อย และแฟรกชัน 

จากการสกัดพืชเหล่านี้ที่มีการน�ำมาคัดกรองฤทธิ์ทางชีวภาพยิ่งมีน้อยกว่า พืชหนึ่งชนิดอาจประกอบด้วย 

สารเมตาบอไลต์มากกว่าร้อยชนดิ และมคีวามเป็นไปได้ว่าเครือ่งมอืหรอืวธิกีารวเิคราะห์อาจไม่สามารถวเิคราะห์

สารทั้งหมดได้ การค้นหายาใหม่จากพืชต้องอาศัยกระบวนการคัดกรองสารสกัดเพื่อหาสารใหม่และศึกษาฤทธิ์

ชวีภาพของสารนัน้ ซึง่วธิกีารแยกสารส�ำคญัหรอืแฟรกชนัจากพชืทีม่ปีระสทิธภิาพดจีะช่วยให้ได้สารทีม่ฤีทธิช์วีภาพ

หรอืสารต้นแบบ (lead compounds) ตรงตามความต้องการได้ และสารใหม่หรอืสารทีค่าดว่าจะมฤีทธิช์วีภาพเหล่า

นี้จะถูกแยกสกัดออกมาเพื่อพิสูจน์โครงสร้างและท�ำการศึกษาฤทธิ์ชีวภาพและความเป็นพิษต่อไป ทัง้นี้การแยก

สารบริสุทธิ์จากพืชเพื่อน�ำมาทดสอบหรือเป็นสารต้นแบบเป็นกระบวนการที่ใช้เวลามากทั้งขั้นตอนการแยกสาร

และการพิสูจน์โครงสร้าง อาจใช้เวลาเป็นสัปดาห์หรอือาจเป็นปี และต้องอาศัยความรู้ที่เกี่ยวข้องในหลายสาขา 

เช่น พฤกษศาสตร์ (botany), เภสัชเวท (pharmacognosy) และเคมี (chemistry) และเมื่อต้องการคัดกรอง 

สารส�ำคัญเพื่อทดสอบฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา ยังต้องใช้ความรู้ทางเภสัชวิทยา (pharmacology) และพิษวิทยา 

(toxicology) ด้วย 

	 เช่นเดยีวกันกับการวจิัยเพื่อค้นหาสารส�ำคัญในพชืที่มฤีทธิ์ต่อระบบภูมคิุ้มกัน จะเริ่มจากการทดสอบ

ผลของสารสกัดจากพืชนั้นในหลอดทดลอง (in vitro) ต่อตัวแปรที่เกี่ยวข้องกับภูมิคุ้มกันโดยกําเนิด (innate 

immunity) ทีเ่กดิขึ้นเองตามธรรมชาติ จากนัน้จงึท�ำการศกึษาผลต่อการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัทีม่คีวามจ�ำเพาะ 

(specific immune response) และการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัร่างกายหรอืภมูคิุม้กนัเยือ่เมอืก (systemic or mucosal 

immunological adjuvant activity) ต่อไป

	 ในการก�ำหนดมาตรฐานการรักษาด้วยสมุนไพรต่อระบบภูมิคุ้มกัน อาจใช้หลักการของ “ตัวชี้วัดทาง

ชวีภาพ (biomarkers)” ซึง่มพีื้นฐานจากการตัง้สมมตฐิานว่าสมนุไพรทีท่�ำการศกึษานัน้มฤีทธิช์วีภาพ จากนัน้ผูว้จิยั

ควรหาวธิกีารทดสอบในหลอดทดลองทีท่�ำได้ง่าย ไม่ซับซ้อน และมคีวามน่าเชือ่ถอือย่างน้อยหนึง่การทดสอบหรอื

มากกว่าเพื่อท�ำการประเมินฤทธิ์ชีวภาพในเบื้องต้น ในล�ำดับต่อมาจึงท�ำการแยกสารส�ำคัญที่มีฤทธิ์ที่สนใจ 

ออกมา หรืออย่างน้อยท�ำการทดสอบเพื่อให้ทราบว่าสารส�ำคัญนั้นเป็นสารประเภทใด เช่น โปรตีนหรือพอล ิ

แซ็กคาไรด์ ก่อนจะด�ำเนินการในขั้นสุดท้ายคือการพัฒนาระบบการทดสอบสารส�ำคัญที่มีความจ�ำเพาะ  

และสามารถใช้ในการเทยีบมาตรฐาน (standardization) ของสมุนไพรที่สนใจตลอดจนต�ำรับที่เกี่ยวข้องได้

	 สมุนไพรหลากหลายชนิดได้รับการกล่าวอ้างสรรพคุณในการกระตุ้นภูมิคุ ้มกันและต้านอักเสบ  

จึงนับเป็นความท้าทายส�ำหรับนักวิจัยในการพิสูจน์ข้อเท็จจริงด้วยหลักการทางวิทยาศาสตร์ที่น่าเชื่อถือ  
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1. บทน�ำ

	 ในบทนี้ผู้เขียนได้น�ำผลงานวิจัยที่ผู้เขียนมีประสบการณ์ในการท�ำวิจัยโดยตรงมารวบรวมไว้ ประกอบ

ด้วยงานวจิยัฤทธิก์ระตุ้นภมูคิุม้กนัและฤทธิต้์านอักเสบของสมนุไพรหลายชนดิ ได้แก่ งานวจิยัฤทธิก์ระตุน้ภมูคิุม้กนั

ของเนื้อไม้สนัโศก เปลอืกนมนาง พรมม ิและผลสมอพเิภก รวมทัง้พกิดัตรผีลา งานวจิยัเพือ่ศกึษาความสอดคล้อง

ของสรรพคุณการเป็นสมุนไพรอายุวัฒนะกับฤทธิ์กระตุ้นภูมิคุ้มกัน และงานวิจัยฤทธิ์ต้านอักเสบของใบยอ และ

หญ้าดอกขาว โดยงานวจิัยส่วนใหญ่จะมแีนวทางการคัดเลอืกสมุนไพรตามสรรพคุณของสมุนไพรที่มกีารอ้างองิ

ไว้แต่โบราณ และการเทียบเคียงกับสมุนไพรสายพันธุ์ใกล้เคียงกันที่มีการรายงานไว้ก่อนหน้านี้ มีตัวอย่าง 

การศกึษาคัดกรองทัง้การทดสอบในหลอดทดลองและในสัตว์ทดลอง โดยการทดสอบในหลอดทดลองได้เริ่มต้น

จากการเลอืกใช้เซลล์ในระบบภูมคิุ้มกันโดยการแยกเซลล์ เช่น สลีโนไซต์จากม้าม และแมคโครฟาจจากช่องท้อง

หนูทดลอง ต่อมาได้เลือกใช้เซลล์ไลน์ทดแทนเพื่อลดการใช้สัตว์ทดลอง และเลือกใช้สมุนไพรไทยในการศึกษา  

โดยมวีตัถปุระสงค์เพือ่การใช้ประโยชน์และสร้างมลูคา่สมนุไพร และการบรหิารทรพัยากรทีม่ใีนประเทศ งานวจิยั

เหล่านี้ได้ผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรม และด�ำเนินการวิจัยตามแนวทางการวิจัยที่ผู้เขียนได้ 

เรยีบเรยีงไว้ในบทต่าง ๆ ในหนังสอืเล่มนี้

2. การวจิัยฤทธิ์กระตุ้นภูมคิุ้มกันของเนื้อไม้สันโศก

	 ผู้เขียนได้ร่วมวิจัยการศึกษาฤทธิ์กระตุ้นภูมิคุ้มกันของสารสกัดจากเนื้อไม้ต้นสันโศก (Clausena 

excavata Burm f.) ซึ่งเป็นพชืในวงศ์ Rutaceae ชาวบ้านเชื่อว่าหากหมักเหล้าโรงก่อนเป็นเวลา 1 เดอืน แล้วน�ำมา

ต้มด้วยน�้ำจะได้น�้ำยาที่สามารถรักษาโรคมะเร็งได้ จึงได้จ�ำลองการสกัดด้วยวิธีพื้นบ้านดังกล่าวเปรียบเทียบกับ

การสกัดด้วยตัวท�ำละลายที่มีสภาพขั้วต่าง ๆ เปรียบเทียบวิธีการสกัดที่ใช้ความร้อนและไม่ใช้ความร้อนและ 

น�ำสารสกัดที่ได้มาทดสอบผลต่อระบบภูมิคุ้มกัน การเตรียมสารสกัดตามวิธีพื้นบ้านนั้นนับว่าเป็นเรื่องท้าทาย

ส�ำหรบังานวจิยั ในเบื้องต้นอาจช่วยพสิจูน์ฤทธิข์องสมนุไพรทีม่กีารใช้รกัษาโดยแพทย์พื้นบ้านได้ แนวทางดงักล่าว

นกัวจิยัอาจน�ำไปใช้เป็นทางเลอืกในการเตรยีมสารสกดัเพือ่ใช้ในการวจิยัได้ และการเปรยีบเทยีบวธิกีารสกัดโดย

ใช้ความร้อนและไม่ใช้ความร้อน ยังเป็นการศึกษาปัจจัยของอุณหภูมทิี่อาจมผีลต่อความคงตัวและประสทิธภิาพ

ของสารออกฤทธิใ์นสารสกดัต่อภมูคุ้ิมกนั และสามารถใช้ในการอธบิายหากผลการทดลองเป็นลบจากวธิกีารสกดั

ที่ไม่เหมาะสม

	 การวจิัยเริ่มจากการคัดกรองสารสกัดสันโศกที่สกัดด้วยวธิกีารสกัดต่าง ๆ ด้วยการทดสอบในหลอด

ทดลอง โดยศึกษาผลของสารสกัดต่อการฟาโกไซโทซิสของแมคโครฟาจ ทดสอบโดยใช้เทคนิค nitroblue 

tetrazolium (NBT) dye reduction และ lysosomal enzyme activity หลักการทดสอบ NBT dye reduction อาศัย
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1. บทน�ำ

	 ในปัจจุบันมีการน�ำสมุนไพรหรือต�ำรับยาสมุนไพรมาทดสอบทางคลินิกเพิ่มมากขึ้น เพื่อวัตถุประสงค์

ในการประเมนิฤทธิช์วีภาพต่าง ๆ  ทีห่ลากหลาย รวมทัง้ฤทธิท์ีเ่กี่ยวข้องกับระบบภมูคิุ้มกนัทัง้ในด้านประสทิธภิาพ

และความปลอดภัยในมนุษย์ ผลการศึกษาทางคลินิกมากมายได้แสดงให้เห็นถึงศักยภาพของสมุนไพรต่อระบบ

ภมูคุ้ิมกนัและการต้านอกัเสบในมนษุย์ ตวัอย่างเช่น การทดสอบทางคลนิกิของยาสมนุไพรจนีแผนโบราณรปูแบบ

ผงแห้งในผู้ป่วย 116 คนที่มอีาการล�ำไส้แปรปรวน (irritable bowel syndrome; IBS) เป็นเวลา 16 สัปดาห์ ทดลอง

แบบสุ่ม อ�ำพรางสองฝ่าย โดยใช้กลุ่มควบคุมยาหลอก พบว่ายาสมุนไพรจีนช่วยให้อาการล�ำไส้แปรปรวนดีขึ้น 

เมือ่เทยีบกับยาหลอก1 และอกีตวัอย่างการทดสอบทางคลนิกิในการบ�ำบดัโรค Crohn ซึง่อยูใ่นกลุม่โรคล�ำไส้อกัเสบ

เรื้อรังพบว่า polyglycoside จากพืชสมุนไพร Tripterygium wilfordii มีประสิทธิภาพที่ดีกว่าการใช้ยา 

แผนปัจจุบัน mesalazine ภายใต้สภาวะที่ท�ำการทดสอบ2 ทัง้นี้การทดสอบในทางคลนิกิยังเป็นการพสิูจน์ข้อบ่งใช้

ของสมุนไพรที่มกีารใช้กันอย่างกว้างขวางแต่ยังไม่มหีลักฐานยนืยันที่แน่ชัด เช่น Echinacea ซึ่งได้รับการน�ำมาใช้

เพื่อป้องกันและรักษาโรคไข้หวัด ผลการทดสอบทางคลินกิที่มกีารควบคุมแบบสุ่มบ่งชี้ว่า Echinacea สามารถลด

ความรุนแรงและระยะเวลาของโรคไข้หวัดได้3,4 อย่างไรก็ตาม จากการวิเคราะห์อภิมาน (meta-analysis)  

ในเวลาต่อมาจากการศึกษาทางคลินิกจ�ำนวน 24 เรื่องที่มีผู้เข้าร่วมการศึกษา 4,631 คนได้สรุปว่า Echinacea  

ไม่แสดงผลในเชงิบวกในการรักษาโรคไข้หวัด แต่มแีนวโน้มเชงิบวกในการป้องกันโรคไข้หวัด5 ในปัจจุบันมกีารใช้

สารกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (immunostimulants) เพียงไม่กี่ชนิดในทางคลินิก ซึ่งส่วนใหญ่ใช้เป็นสารเสริมฤทธิ์วัคซีน 

(adjuvants) การรักษาด้วยไซโตไคน์และภูมิคุ้มกันบ�ำบัด โดยในหัวข้อต่อไปนี้จะเป็นการยกตัวอย่างการทดสอบ

ทางคลนิกิของสมุนไพรที่มฤีทธิ์ต่อระบบภูมคิุ้มกันที่น่าสนใจ โดยมตีัวอย่างทดสอบทัง้ที่เป็นสมุนไพรเดี่ยว ๆ  และ

ต�ำรับสมุนไพรที่ประกอบด้วยส่วนผสมของสมุนไพรหลายชนิด แฟรกชัน และสารบริสุทธิ์ที่แยกได้จากสมุนไพร 

ทัง้ในรูปผงสมุนไพรแห้งหรอืสารสกัด 

	 การทดสอบผลของสมุนไพรหรือต�ำรับสมุนไพรต่อระบบภูมิคุ้มกันในระดับคลินิก เป็นขั้นตอนที่ต้อง

วางแผนและออกแบบการทดลองอย่างรอบคอบในทุกขั้นตอนที่เกี่ยวข้อง เพื่อลดการสูญเสียทั้งเวลาและ 

งบประมาณ และควรใช้จ�ำนวนอาสาสมคัรในการทดลองทีไ่ม่น้อยจนเกนิไป อย่างไรกต็ามจ�ำนวนอาสาสมคัรเป็น

อปุสรรคส�ำคญัหนึง่ในการวจิยัระดบัคลนิกิเนือ่งจากในการทดสอบส�ำหรบับางโรคอาจหาอาสาสมคัรได้ยาก ทัง้นี้

ผลการทดลองในระดับคลินิกที่ได้อาจมีความสอดคล้องหรือไม่สอดคล้องกับผลการทดลองในระดับพรีคลินิก 

เนื่องจากความแตกต่างของสภาวะการทดสอบในร่างกายและภายนอกร่างกาย และความแตกต่างของสายพันธุ์

สิ่งมีชีวิตที่ใช้ในการศึกษา และที่ส�ำคัญผู้วิจัยควรท�ำการวิจัยภายใต้หลักจริยธรรมที่เกี่ยวข้องอย่างเคร่งครัด 

ประเมนิและแปลผลตามความเป็นจรงิโดยปราศจากอคติ 
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การทดสอบในหลอดทดลอง................................ 309

การทดสอบฤทธิ์ชีวภาพ........................................ 88

การทำ�วิจัยทางเภสัชวิทยา1����������������������������������� 143

การบริหารยา......................................................243

การบริหารยาสมุนไพร.........................................237

การประเมินความปลอดภัย.................................. 148

การประเมินผลการทดสอบ.................................. 104

การประยุกต์ใช้ทางคลินิก..................................... 147

การแพทย์ตะวันตก..................................................4

การแพทย์ทางเลือก.................................................4

การแพทย์ทิเบต......................................................11

การแพทย์แผนจีน....................................................6

การแพทย์แผนตะวันออก.........................................4

การแพทย์แผนไทย.......................................... 13, 30

การแพทย์แผนโบราณ......................................... 4, 5
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การแพทย์แผนโบราณของเม็กซิกัน......................... 13

การแพทย์อิสลาม.................................................. 12

การแพทย์อียิปต์.....................................................11

การฟื้นฟูภูมิคุ้มกัน.............................................. 382

การแยกสารสำ�คัญ2���������������������������������������������� 29

การรักษาภาวะอักเสบ........................................... 56

การวิเคราะห์พืชสมุนไพร........................................20

การวิเคราะห์สาร................................................... 18

การวิจัยเพื่อค้นคว้ายาใหม่................................... 107

การวิจัยยาสมุนไพรแผนโบราณ........................... 144

การวิจัยสมุนไพร....................................................27

การศึกษากลไกของยาสมุนไพร..............................20

การศึกษาทางคลินิก.....................................23, 376

การศึกษาทางเภสัชวิทยา..................................... 145

การศึกษาทางเภสัชวิทยาของสมุนไพร....................21

การศึกษาในทางคลินิก.......................................... 30

การศึกษาในระดับคลินิก..................................... 268

การศึกษาในสัตว์ทดลอง......................................257

การศึกษาในหลอดทดลอง................................... 258

การศึกษาพิษวิทยา............................................. 255

การสุ่มตัวอย่าง.................................................... 149

การเสริมฤทธิ.์.......................................................75

การออกแบบการทดลอง......................................274

การออกแบบการศึกษาทางเภสัชวิทยา................. 149

การอักเสบ............................................................ 55

การอักเสบเรื้อรัง.................................................. 58

แกรนูโลไซต์........................................................ 302

โกฐน้ำ�เต้า4�������������������������������������������������������������42

ข

ขนาดยาเริ่มต้น................................................... 262

ขนาดยาสูงสุดที่ไม่ทำ�ให้เกิดผลข้างเคียง2��������������261

ข้อสันหลังอักเสบยึดติด.......................................... 51

ข้ออักเสบรูมาตอยด์...............................................52

ไขกระดูก............................................................ 300

ค

ความคงตัว.......................................................... 164

ความคงตัวของยาสมุนไพร...................................162

ความไม่คงตัว..............................................165, 167

คัมโป.......................................................................9

เครือข่ายไซโตไคน์................................................310

ง

งานวิจัยยาสมุนไพร................................................24

ช

ชะเอม.	............................................................... 383

ชาเขียว..................................................................40

ซ

เซลล์เพชฌฆาต.................................................. 305

ด

เดนไดรติก.......................................................... 302

ต

ตรีผลา	............................................................... 366

ต่อมนำ้�เหลือง3�����������������������������������������������������301

ตัวอย่างสมุนไพร..................................................153

ตำ�รับสมุนไพรที่มีการจำ�หน่าย6������������������������������76

ตำ�รับสมุนไพรรูปแบบกึ่งแข็ง1������������������������������� 176
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หนังสือแนะนำ�
กลุ่มวิทยาศาสตร์สุขภาพ

	 พรมมิเป็นสมุนไพรที่มีการใช้มานาน 

ทั้ งในการแพทย์อายุรเวทและการแพทย  ์

แผนไทย โดยมีสรรพคุณเด่นคือการบ�ำรุง 

สมองและบ�ำรุงความจ�ำหนังสือเล่มนี้ ประกอบ

ด ้วยองค ์ความรู ้ที่ เกี่ ยวข ้องกับพรมมิใน 

ด้านต ่าง ๆ ตั้ งแต ่ด ้านการใช ้พรมมิทาง 

การแพทย์พื้นบ้าน องค์ประกอบทางเคมีใน 

พรมมิการควบคุมคุณภาพ การเพาะปลูกและ 

เก็บเกี่ยว ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาและพิษวิทยา 

การศกึษาประสทิธภิาพและความปลอดภยัของ

พรมมิในมนุษย์ รวมถึงขั้นตอนการวิจัยพัฒนา

พรมมิให้อยู่ในรูปแบบที่ทันสมัยและสะดวกใน

การน�ำไปใช้ นอกจากนี้ในท้ายเล่มยังมีโมโน

กราฟอนัแสดงการก�ำหนดมาตรฐานของวตัถดุบิ

พรมมิในประเทศไทยรวมอยู่ด้วย

	 เภสชัระบาดวทิยา (Pharmacoepidemiology) คอื การศกึษา

รูปแบบ�และผลจากการใช้ยาในประชากรกลุ ่มใหญ่โดยใช้แนวทาง 

การศึกษาด้านระบาดวิทยา�หนังสือเล่มนี้ รวบรวมองค์ความรู้ด้านเภสัช

ระบาดวิทยาท่ีมีรูปแบบการน�ำเสนอ เน้นการอธิบายให้ผู้อ่านสามารถ

ศึกษาได้ด้วยตนเอง ด้วยตัวอย่างจากการศึกษาจริงเนื้อหาในหนังสือเล่ม

นีม้ปีระโยชน์ต่อนสิตินกัศึกษาเภสชัศาสตร์ เภสชักร �แพทย์ และบคุลากร

ทางการแพทย์ทีเ่ก่ียวข้องกับการใช้ยาของผู้ป่วย เพือ่ช่วยเสรมิ�ความเข้าใจ

รูปแบบการวิจัยและการด�ำเนินการด้านเภสัชระบาดวิทยา อันจะช่วยให้� 

ผู้อ่านสามารถแปลผลและประเมินความน่าเชื่อถือของการศึกษาด้าน

เภสัชระบาดวิทยา�ได้อย่างมีประสิทธิภาพ เหมาะสม และปลอดภัย

ปีพิมพ ์: 1/2561

ปีพิมพ์ : 1/2562

ผู้แต่ง: รศ. ดร. ภญ.กรกนก อิงคนินันท์ รศ. ดร. ภก.ธีรพล ทิพย์พยอมวิทยา
(บรรณาธิการ)

ผศ. ดร. ภก.ปิยะเมธ ดิลกธรสกุล,วิทยา

ศ. ดร. ภก.ณธร ชัยญาคุณาพฤกษ์

พรมมิ สมุนไพรบำ�รุงความจำ�

เภสัชระบาดวิทยา: 
พื้นฐานและการประยุกต์

	 ในปัจจุบันมีชีวเภสัชภัณฑ์หลายชนิดได ้รับ 

การออกแบบและพฒันาเพือ่ใช้ในทางการแพทย์ ซ่ึงบางส่วน

ได้รับการขึ้นทะเบียนยาแล้ว และอีกจ�ำนวนมากยังอยู่

ระหว่างขั้นตอนการวิจัยและพัฒนายา ในอนาคตอันใกล้

คาดว่าสัดส่วนการเพิ่มขึ้นของจ�ำนวนชีวเภสัชภัณฑ์ใหม ่

จะมมีากกว่ายาทีผ่ลิตโดยวธิกีารสังเคราะห์ทางเคม ีซึง่กลุ่ม

ชวีเภสชัภณัฑ์ทีอ่ยูใ่นความสนใจในปัจจบุนั ได้แก่ ไซโตไคน์ 

โกรทแฟคเตอร์ โมโนโคลนอลแอนติบอด ีเปปไทด์ฮอร์โมน 

โปรตีนที่เกี่ยวข้องกับการแข็งตัวของเลือด และเอนไซม์ 

เพื่อการรักษา	

ปีพิมพ ์: 1/2558

ผู้แต่ง: รศ. ดร.ภก.พัฒนา ศรีพลากิจ

ชีวเภสัชภัณฑ์: การออกแบบ

และพัฒนา
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	 โรคไตวายเรือ้รงัเป็นปัญหาส�ำคัญทาสาธารณสขุ 

ซึ่งมีโรคเบาหวานเป็นหนึ่งในสาเหตุหลักอันดับต้น ๆ  

ดังนั้น ผู้ป่วยโรคเบาหวานจึงต้องได้รับการดูแลเป็นพิเศษ

เพือ่ชะลอการเสือ่มของไต ทัง้นีห้ากผูป่้วยเบาหวาน ได้รบั

การส่งเสริมและป้องกันการเส่ือมของไตอย่างถูกต้องจะ

ช่วยชะลอการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต อันจะท�ำให้

คณุภาพชวิีตของผูป่้วยดีขึน้ หนงัสอืเล่มนี ้น�ำเสนอแนวทาง

ในการปฏิบัติงานของเจ้าหน้าที่ พยาบาล นิสิตและ

นกัศกึษา เพือ่การส่งเสรมิการจดัการตนเองของผูป่้วยเบา

หวาน 4 ด้าน คือ ด้านอาหาร ด้านอารมณ์ ด้านการ 

ออกก�ำลังกายและด้านการรักษาและการใช้ยา

ปีพิมพ์ : 1/2562

ปีพิมพ์ : 1/2560

ผู้แต่ง: ผศ. ดร. ดร.สมศักดิ์ โทจำ�ปา

ผู้แต่ง: รศ. ดร. ภญ.จารุภา วิโยชน์

การจัดการตนเอง

เพื่อชะลอการ

เสื่อมของไต 

จากเบาหวาน

ตัวชี้วัดทางชีวภาพของเซลล์

ผิวหนัง 
จากความรู้พื้นฐานสู่การนำ�ไปประยุกต์ใช้

เพื่อประเมินเวชสำ�อาง

	 ร่างกายร่างนี ้คอื โรงละครโรงใหญ่…มตีวัละครมากมาย 

กระโดดโลดเต้นไปมา… ตามบทบาทของตนเองอยู่ตลอดเวลา 

ทุกการแสดงที่เกิดขึ้น ณ โรงละครแห่งนี้ มีเสน่ห์ของศาสตร์ด้าน 

“สรีรวิทยา” ซ่อนตัวอยู่ศาสตร์ที่สะท้อนกระบวนการแห่งการมี

ชีวิต ศาสตร์ที่หลายเหตุการณ์ไม่อาจมองเห็นได้ด้วยตาเปล่า

ศาสตร์ที่ไม่อาจเข้าถึงได้… โดยการอาศัยเพียงความจะเป็นตัว

หนังสือ หรือภาพนิ่งเชิงกายวิภาคศาสตร์แต่… ต้องถูกเติมแต่ง

ด้วย “จิตนาการ” ที่เป็นภาพเคลื่อนไหว มีชีวิตชีวา รวมกับ 

การคิดวิเคราะห์ทั้งจากเหตุไปสู่ผลและจากผลไปหาเหตุ จึงจะ

ท�ำให้ความเข้าใจและความประทบัใจในศาสตร์ด้านสรรีวทิยาเกิด

ขึ้นได้อย่างแท้จริง” ขอผู้อ่านจงมีอิสระในการสร้างสรรค์จิตนา

การควบคู่ไปกับการอ่านต�ำราเล่มนี้

	 หนงัสอืเล่มนีม้เีนือ้หาครอบคลมุตัง้แต่ค�ำจ�ำกดัความของเครือ่ง

ส�ำอางและเวชส�ำอาง การอ้างสรรพคุณ-โครงสร้างของผิวหนังในระดับ

มหภาคและจุลภาค-การท�ำงานและการผลิตชีวโมเลกุลท่ีสามารถใช้เป็น

ตัวชี้วัดทางชีวภาพ (biomarkers) โดยเซลล์หลักที่พบในผิวหนัง ได้แก่ 

คีราติโนไซต์ (keratinocyte) เมลาโนไซต์ (melanocyte)และ 

ไฟโบรบลาสต์ (fibroblast)และการประเมินประสิทธิภาพและ 

ความปลอดภัยผลิตภัณฑ์เครื่องส�ำอางและเวชส�ำอางโดยใช้เซลล์และ 

เนื้อเย่ืผิวหนังเพาะเล้ียงโดยน�ำความรู้พื้นฐานเกี่ยวกับการท�ำงานและ 

การผลิตชีวโมเลกุลจากเซลล์เหล่านี้มาประยุกต์ใช้ ผู ้เขียนหวังเป็น 

อย่างยิ่งว ่า หนังสือเล่มนี้จะมีประโยชน์ทั้งในแวดวงวิชาการและ 

ภาคอุตสาหกรรม เพื่อน�ำไปประยุกต์ใช้ประเมินประสิทธิภาพและ 

ความปลอดภัยของผลิตภัณฑ์เครื่องส�ำอาง น�ำไปสู่ประโยชน์สูงสุดแก่ 

ผู้บริโภคที่จะได้ใช้ผลิตภัณฑ์ที่มีคุณภาพและความปลอดภัย

ปีพิมพ ์: 3/2562

ผู้แต่ง : รศ. ดร.กรองกาญจน์ ชูทิพย์

สรีรวิทยาระบบหัวใจร่วมหลอดเลือด

กับการประยุกต์ใช้ทางเภสัชวิทยา

หนังสือ¢าÂ´Õ
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สำนักพิมพ์
มหาวิทยาลัยนเรศวร

สั่งซื้อหนังสือออนไลน์
จัดส่งถึงบ้านสะดวกรวดเร็ว

nu_publishing

 กรณีต้องการสั่งซื้อหนังสือปริมาณมาก หรือเข้าชั้นเรียนติดต่อได้ที่
ฝ่ายจัดจำหน่ายสำนักพิมพ์มหาวิทยาลัยนเรศวร 

สั่งซื้อทันที
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