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 สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 มีสารสําคัญคือ madecassoside และ asiaticoside 

และมีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาในการพัฒนาการเรียนรูและความจําในสัตวทดลอง และมีความเปนพิษ

ต่ํา แตยังขาดขอมูลทางดานเภสัชจลนศาสตร ดังนั้นงานวิจัยนี้จึงมีจุดประสงคที่จะศึกษา  

เภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  หลังการรับประทานในหนูแรท โดย

ทําการศึกษาในหนูแรทเพศผูพันธุ Spraque-Dawley ซึ่งไดรับการปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบก  

อีซีเอ 233 แบบครั้งเดียว และแบบตอเนื่อง 7 วัน วันละ 2 คร้ัง ในขนาด 30 และ 60 มก./กก. แลว

ตรวจวัดระดับ madecassic acid ในพลาสมา ดวยวิธีไฮเพอรฟอรแมนซลิควิดโครมาโตกราฟที่ได

ยืนยันความถูกตองแลว ซึ่งวิธีนี้สามารถวิเคราะห madecassic acid ในชวง 0.6-24 มคก./มล. 

และความเขมขนต่ําสุดที่สามารถวิเคราะหไดเทากับ 0.6 มคก./มล. ความแมนและความเที่ยงของ

วิธีวิเคราะหทั้งภายในวันเดียวกันและตางวันกันในคาของ % bias และ % RSD มีคานอยกวา  

10 % และมีประสิทธิภาพของการเตรียมตัวอยางไมต่ํากวา 90 % วิธีวิเคราะหมีความจําเพาะ

เจาะจงไมถูกรบกวนดวยสารอื่นในรางกาย เมื่อนํามาใชศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัด

มาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 พบวาในกลุมที่ไดรับสารสกัดครั้งเดียวในขนาด 30 และ 60 มก./กก.มี

คาเวลาที่ความเขมขนสูงสุดที่ 2.25 และ 4 ชม. คาความเขมขนสูงสุดเทากับ 1.16 และ 3.80  

มคก./มล. คาพื้นที่ใตเสนโคงเทากับ 1.83 และ 9.34 มคก. ชม./มล. และคาครึ่งชีวิตเทากับ 0.54 

และ 0.96 ชม. ตามลําดับ และเมื่อศึกษาในกลุมที่ไดรับสารสกัดแบบตอเนื่องพบวามีคาพื้นที่ใต

เสนโคงและคาครึ่งชีวิตสูงกวากลุมที่ ได รับสารสกัดแบบครั้งเดียวทั้งสองขนาด  แสดงวา 

madecassic acid อาจมีการสะสมในรางกาย คาดวาขอมูลเบื้องตนจากการศึกษาทางเภสัช

จลนศาสตรในการศึกษานี้จะเปนประโยชนสําหรับการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรหรือเภสัช

พลศาสตรของอีซีเอ 233 ตอไป 
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 The standardized extract of Centella asiatica ECa 233 (ECa 233) containing mainly 

madecassoside and asiaticoside.  Pharmacological evaluation of ECa 233 in animals demonstrated 

positive effect on learning and memory.  ECa 233 has been found to exhibit a favorable safety 

profile.  However, information on pharmacokinetics of ECa 233 is not currently available.  The aim of 

this study was to investigate the pharmacokinetic profiles of ECa 233 after oral administration in rats.  

Male Sprague-Dawley rat received ECa 233 at single dose (30 or 60 mg/kg) and multiple doses for 7 

days (30 or 60 mg/kg twice daily) by oral administration.  Madecassic acid levels in plasma were 

determined by validated high performance liquid chromatography method.  The concentrations of 

madecassic acid were linearly related to the response in the range of 0.6-24 μg/ml and the lower 

limit of quantification (LLOQ) was 0.6 μg/ml.  The intra-day and inter-day accuracy and precision in 

term of % bias and % RSD were less than 10 %.  The extraction recoveries of madecassic acid was 

not less than 90 %.  No endogenous interference was detected.  The method was applied to 

pharmacokinetic studies of ECa 233.  After single oral administration of 30 and 60 mg/kg of ECa 233, 

the main pharmacokinetic parameters obtained were: Tmax, 2.25 and 4 h; Cmax, 1.16 and 3.80 μg/ml;  

AUC0-24h, 1.83 and 9.34 μg.h/ml; and t1/2, 0.54 and 0.96 h, respectively.  However, after multiple 

doses administration with both 30 and 60 mg/kg, AUC0-24h and t1/2 were higher than those observed 

after single dose administration, indicating that madecassic acid was possibly accumulated.  

Preliminary pharmacokinetic profiles obtained in the present study is expected to be further 

pharmacokinetic or pharmacodynamic studies of ECa 233. 
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คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ 

 
%  = percent 

μg  = microgram 

μl  = microlitre 

0C  = degree Celsius 

AUC = area under the curve 

Cmax = maximum concentration 

g  = gram 

h  = hour 

k  = kappa 

kg  = kilogram 

M  = Molar 

mg  = milligram 

min = minute 

ng  = nanogram 

nm  = nanometer 

pg  = picogram 

R2  = coefficient of determination 



ฒ 

คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ (ตอ) 

 
RSD = relative standard deviation 

SD  = standard deviation 

SE  = standard error 

t1/2  = half-life 

Tmax = time to reach maximum concentration 

UV  = ultraviolet 

α  = alpha 

β  = beta 
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บทที่  1 

บทนํา 

 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

บัวบกมีชื่อวิทยาศาสตรวา Centella asiatica (Linn.) Urban  อยูในวงค Umbelliferae 

พบมากในแถบเอเชียตะวันออกเฉียงใต อินเดีย ศรีลังกา จีน มาดากัสการ แอฟริกาใตและอเมริกา

ใต  สารสําคัญที่พบในบัวบกสวนมากเปน triterpene acid และ glycoside ไดแก asiatic acid, 

madecassic acid,  asiaticoside และ madecassoside ซึ่งในสมัยกอนมีการนําบัวบกมาใช

รักษาแผลสด แผลเรื้อรัง แผลไฟไหม น้ํารอนลวก และแกอาการฟกช้ํา (Jamil et al., 2007;             

วันดี กฤษณพันธ, 2539) 

ตอมามีการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของบัวบกทั้งในสัตวทดลองและทางคลินิก พบวา

บัวบกมีฤทธิ์ในการสมานแผล (Maquart et al., 1999; Shukla et al., 1999) มีผลตอการเรียนรู

และความจํา (Veerendra and Gupta, 2003) รักษาแผลในทางเดินอาหาร (Cheng and Koo, 

2000; Guo et al., 2004) รักษาความผิดปกติของหลอดเลือดดํา (Cesarone et al., 2001) และ

ฤทธิ์ลดการอักเสบ (Punturee et al., 2004) จะเห็นไดวาบัวบกเปนพืชสมุนไพรที่นาสนใจ ควรมี

การพัฒนาเปนยาใชรักษาโรคตอไป แตการทําสมุนไพรใหเปนยานั้นคอนขางยาก เนื่องจาก

สมุนไพรมีความแปรปรวนสูง สารสกัดที่ไดในแตละครั้งอาจไมเหมือนกัน ดังนั้นกลุมนักวิจัยใน

จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยจึงไดรวมกันพัฒนาวิธีการสกัดสารมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 (ECa 

233) เปนสารสกัดที่มีปริมาณสารสําคัญที่สม่ําเสมอ โดยกําหนดใหมีปริมาณ triterpenoid 

glycosides ไมนอยกวา 80% และมีอัตราสวนของ madecassoside ตอ asiaticoside เปน 1.5 + 

0.50 : 1 (Tantisira, 2009) เมื่อนํามาศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาพบวาสารสกัดมาตรฐานบัวบก         

อีซีเอ 233 มีฤทธิ์แกไขภาวะบกพรองของการเรียนรูและความจํา (มยุรี ตันติสิระและคณะ, 2551; 

Kam-eg et al., 2009) และมีฤทธิ์เรงการสมานแผลทั้งในแผลกรีดและแผลไหม (มยุรี ตันติสิระ

และคณะ, 2551; Tanintaraard et al., 2009) จากนั้นไดทําการศึกษาความเปนพิษเฉียบพลันและ
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พิษกึ่งเรื้อรัง โดยการใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกทางปากตอเนื่อง 3 เดือน พบวาสารสกัด

มาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 มีความเปนพิษตํ่า (Chivapat et al., 2011) แมจะมีการศึกษาทั้งฤทธิ์

และพิษของสารสกัดมาตรฐานบัวบกแลว แตยังขาดขอมูลทางดานเภสัชจลนศาสตร  ซึ่งจําเปนตอ

การนําเอาสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ไปพัฒนาใชเปนยารักษาโรค ดังนั้นงานวิจัยนี้จึง

สนใจที่จะศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 หลังใหรับประทานแบบ

คร้ังเดียวและแบบหลายครั้งติดตอกันในหนูแรท เพื่อใหไดขอมูลของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 

233  ซึ่งจําเปนตอการพิจารณากําหนดขนาดและความถี่ของการบริหารในการทดลองขั้นตอน

ตอไป  

 

วัตถุประสงคของการวิจยั 

ศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 หลังใหรับประทานแบบ

คร้ังเดียวและแบบหลายครัง้ติดตอกันในหนูแรท 

 

คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 

- Pharmacokinetics 

- ECa 233, Standardized extract of Centella asiatica 

- Madecassic acid 

 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั 

 ไดขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ในสัตวทดลอง ซึ่ง

สามารถนําไปใชประโยชนในการกําหนดขนาดและวิธีใชที่เหมาะสมกับการศึกษาเภสัชจลนศาสตร

ในมนุษยตอไป 



3 

บทที่  2 

เอกสารและงานวิจัยที่เก่ียวของ 

 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วของ 

บัวบก 

 ขอมูลทางพฤกษศาสตร (Jamil et al., 2007; วันดี กฤษณพันธ, 2539) 

ชื่อสามัญ ( ไทย )  บัวบก 

              ( อังกฤษ )  Asiatic pennywort , Gotu  kola 

ชื่อวิทยาศาสตร   Centella asiatica (Linn.) Urban 

ชื่อวงศ    Umbelliferae 

ชื่อพื้นเมืองอื่น ๆ   ผักหนอก, ผักแวน 

 

ลักษณะทางพฤกษศาสตร (วันด ีกฤษณพนัธ, 2539) 

 บัวบกเปนพืชลมลุก  ข้ึนเปนกอติดดิน มีอายุหลายป  ลําตนเลื้อยไปตามพื้นดิน  แตกราก

และใบตามขอ  ใบเปนใบเดี่ยว  รูปไต  ออกเปนกระจุกตามขอ  ขอบใบหยัก  กานใบยาว  ดอก

เดี่ยวหรือเปนชอเล็ก ๆ ประมาณ  3-4  ดอก  ดอกสีมวงแดง  ผลแบน 
 

 
 

รูปที่ 1  Centella asiatica (Linn.) Urban (http://www.centerchem.com) 
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องคประกอบทางเคม ี(Jamil et al., 2007) 

1. Triterpene acid ไดแก asiatic acid, madecassic acid, terminolic, centic, 

centellic, centolic acid, indocentolic acid, isobrahmic, betulic, brahmic และ madasiatic 

acid 

2. Volatile และ Fatty oil ไดแก glyceride ของ palmitic, stearic, lignoceric, oleic, 

linoleic และ linolenic acid  

3. Alkaloid ไดแก hydrocotylin 

4. Glycoside ไดแก asiaticoside A, asiaticoside B, asiaticoside, madecassoside 

และ centelloside 

5. Flavonoid ไดแก 3-glucosylquercetin, kaempferol, 3-glucosylkaempferol,                         

7-glucosylkaempferol, quercetin 

6. อ่ืน ๆ ไดแก mesoinositol, oligosaccharide centellose, stigmasterol, sitosterol, 

campesterol, polyacetylenes, carotenoids, vitamin B และ vitamin C เปนตน 
 

 
 

รูปที่ 2  สูตรโครงสรางของ asiaticoside, madecassoside, madecassic acid และ asiatic acid 

 



5 

สารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 (ECa 233) (Tantisira, 2009) 

สกัดสารมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 (ECa 233) มีลักษณะเปนผงสีขาวนวลถงึเหลอืงนวล 

ซึ่งมีปริมาณ triterpenoid  glycosides ไมนอยกวา 80% และมีอัตราสวนของ madecassoside 

ตอ asiaticoside เปน 1.5 + 0.50 : 1  
 

 
 

รูปที่ 3 สารสกดัมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 (ECa 233) 

 

งานวจิัยเกี่ยวกับบัวบกและสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 (ECa 233) 

ขอมูลการศกึษาทางเภสชัวิทยา 

1. ฤทธิ์ในการสมานแผล 

1.1 การศึกษาใช titrated extract จากบัวบก (TECA) ซึ่งประกอบดวย asiatic acid, 

madecassic acid และ asiaticoside ในหนูแรท โดยผาตัดฝง staintess steel ใตผิวหนัง และฉีด 

TECA ลงบนแผลของหนู จากนั้นนํา wound chamber มาวิเคราะหทางชีวเคมีและฮีสโตวิทยา 

พบวาเพิ่มการ remodeling ของ collagen matrix และกระตุนการสราง glycosaminoglycan 

มากขึ้น (Maquart et al., 1999) 

1.2 การศึกษาใช asiaticoside ความเขมขน 0.2% ทาบนแผลของหนูตะเภาปกติ และ 

0.4% ทาบนแผลของหนูแรทที่เปนเบาหวาน พบวามีผลเพิ่ม hydroxyproline, tensile strength, 

collagen และกระบวนการ epithelisation (Shukla et al., 1999)  
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1.3 การศึกษาฤทธิ์และกลไกการออกฤทธิ์ของ asiaticoside ขนาดต่ําตอการสมานแผล

ไหมในหนูถีบจักร พบวาเมื่อทาขี้ผ้ึงที่มี asiaticoside ขนาด 10 pg, 1 ng และ 100 ng/wound 

area พบวาประสิทธิภาพการสมานแผลไหมดวยขี้ผ้ึง asiaticoside เพิ่มข้ึน ผานกระบวนการ 

angiogenesis ระหวางการซอมแซมแผล ซึ่งเปนผลมาจากการกระตุนการสราง vascular 

endothelial growth factor จากการเพิ่มข้ึนของ monocyte chemoattractant protein-1 ใน 

keratinocyte และการเพิ่มข้ึนของ interleukin-1β ใน macrophage เกิดจากการเหนี่ยวนํารวมกัน

ดวย asiaticoside และ monocyte chemoattractant protein-1 (Kimura et al., 2008)   

1.4 การศึกษาฤทธิ์ตอผิวหนังของหนูตะเภาของครีมกลัยโคไซดของใบบัวบก โดยใชครีม 

กลัยโคไซดที่สกัดไดจากใบบัวบก ความเขมขนรอยละ 1.0 ทาผิวหนังของหนูตะเภาที่โกนขนออก

แลวเปนวงกลม ขนาดเสนผาศูนยกลาง 2.5 เซนติเมตร วันละครั้ง เปนเวลา 1 เดือน แลวสังเกต

ปฏิกิริยาตอผิวหนังของครีมยานี้เปรียบเทียบกับผลจากการทาผิวหนังดวยครีมเบส ผลการทดลอง

ไมพบความผิดปกติของผิวหนังหนูตะเภาโดยการสังเกตดวยตาเปลา และการศึกษาชิ้นเนื้อ 

ผิวหนังทางพยาธิวิทยาพบวาครีมกลัยโคไซดของใบบัวบกทําใหมี keratinization เพิ่มขึ้น มี 

papilomatosis และเซลลในชั้น epidermis และ dermis บวมขึ้นเล็กนอย และมี small round cell 

infiltration เพิ่มข้ึนเล็กนอย รวมทั้งไมพบความผิดปกติของหลอดเลือด ตอมผิวหนังหรือรูขุมขน 

(บุญเจือ ธรณินทรและคณะ, 2527) 

1.5 การศึกษาการหายของแผลทางคลินิคโดยการใชครีมใบบัวบก 1% รักษาแผลเรื้อรังใน

ผูปวย 22 ราย แลววัดขนาดแผลในวันที่ 7, 14 และ 21 พบวาขนาดของแผลลดลงทั้งดานกวาง 

ดานยาว และดานลึก และเมื่อส้ินสุดการรักษาพบวาขนาดของแผลที่วัดทางดานกวาง ดานยาว

และดานลึกมีขนาดเล็กลงจากเดิมเฉลี่ยรอยละ 47.47, 46.98 และ 76.68 ตามลําดับ และในวันที่ 

21 ของการศึกษามีแผลหายสนิท 17 ราย และยังไมหายสนิท 5 ราย (ศิริรัตน โกศัลยวัฒนและ

คณะ, 2531) 

1.6 การศึกษาฤทธิ์ในการสมานแผลของสารสกัดหยาบบัวบกแยกสวน (fractional 

extracts) ในหนูแรท ทําการทดสอบดวยการทํา burn wound  ซึ่งเปนแผลจากความรอนและ 

incision  wound  ซึ่งเปนแผลจากการกรีด  เมื่อทาสารสกัดดังกลาวลงบนแผล  พบวาทําใหแผล
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ใน burn wound  มีขนาดเล็กลง  และทําให  tensile  strength  ของ incision  wound  มีคาสูง

กวากลุมควบคุม (มยุรี ตันติสิระและคณะ, 2551)   

1.7 การศึกษาผลของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ตอการสมานแผลที่เกิดจากการ

กรีดในหนูแรท โดยทาเจลสารสกัดมาตรฐานบัวบก 0.05% ที่แผลวันละครั้ง เปนเวลา 3 วัน พบวา

มีฤทธิ์เรงการสมานแผล โดยมีคาแรงดึงสูงสุด (tensile strength) และความหนาของชั้นหนัง 

กําพราสูงกวากลุมที่ไดรับเจลที่ไมมีสารทดสอบ (Tanintaraard et al., 2009) 

1.8 การศึกษาผลของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ตอโรคแผลรอนในชนิดไมรุนแรง

ในอาสาสมัคร โดยไดรับยาปายปากอีซีเอ 233 เทียบกับยาหลอก ปายปากวันละ 3 คร้ัง เปนเวลา 

10 วัน พบวายาปายปากอีซีเอ 233 มีผลลดระดับความปวด การอักเสบและขนาดของแผลรอนใน

ชนิดไมรุนแรงได (Ruengprasertkit et al., 2010) 

 

2. ฤทธิ์ตอการเรียนรูและความจํา 

2.1 การศึกษาผลของสารสกัดบัวบกดวยน้ําตอการเรียนรูของหนูแรทที่ได รับสาร 

streptozotocin เขาทาง intracerebroventricular เพื่อทําใหมีอาการคลายโรค Alzheimer’s ใน

มนุษย และมีความผิดปกติของการเรียนรูจากการที่มีการสราง free radical เพิ่มข้ึน จากนั้นปอน

สารสกัดบัวบกดวยน้ําในขนาด 100, 200 และ 300 mg/kg ตอเนื่อง 21 วัน พบวาชวยเพิ่ม

ความสามารถในการเรียนรูของหนูโดยสัมพันธกับขนาดที่ให และพบวาในขนาด 200 และ 300 

mg/kg มีผลลดระดับของ malondialdehyde และเพิ่มระดับของ glutathione และ catalase 

(Veerendra and Gupta, 2003) 

2.2 การศึกษาผลตอการเรียนรูและความจําของสารสกัดบัวบกดวยน้ําในหนูถีบจักร โดย

ปอนสารสกัดในขนาด 200 mg/kg ตอเนื่องกัน 15 วัน เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่ไดรับน้ํากลั่น 

แลวนําไปทดสอบทางพฤติกรรม โดยในการทดสอบวัด open field, dark/bright arena, hole 

board และ radial arm maze test ทางชีวเคมี ไดแกการวัด acetylcholine esterase activity 

และทางเนื้อเยื่อวิทยา (dendritic arborization) พบวาหนูขาวที่ไดรับสารสกัดบัวบกดวยน้ํา

แสดงผลการพัฒนาการเรียนรูและความจําเมื่อทดสอบดวย radial arm maze และ hole board 
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test โดยไมมีผลเปลี่ยนแปลง locomotor เมื่อเทียบกับกลุมควบคุม และพบวาในสมองสวน 

hippocampus ซึ่งเกี่ยวของกับความจํามีการทํางานของ acetylcholine esterase เพิ่มข้ึน และ

เซลลประสาทสวน dendrite มีการแตกแขนงมากขึ้น (Rao et al., 2005) 

2.3 การศึกษาผลตอการเรียนรูและความจําของสารสกัดใบบัวบกดวยน้ําในหนูแรท โดย

ปอนสารสกัดในขนาด 2, 4 และ 6 ml/kg ตอเนื่อง 2, 4 และ 6 สัปดาห พบวาเซลลประสาทสวน 

dendrite ในเสนประสาท hippocampal CA3 มีการแตกแขนงและความยาวของเซลลประสาท

เพิ่มข้ึน ในกลุมที่ไดรับสารสกัด 4 และ 6 ml/kg นาน 4 และ 6 สัปดาห (Rao et al., 2006) 

2.4 การศึกษาผลของอนุพันธุของ asiatic acid ในการปองกันเซลลประสาท โดยการให 

glutamate ซึ่งเปนสารที่เปนพิษตอเซลลประสาท ลงในที่เพาะเลี้ยงเซลลประสาทสวน cortex 

ของหนู พบวาอนุพันธุของ asiatic acid บรรเทาความเปนพิษตอเซลลประสาทจาก glutamate 

ได โดยไปชะลอการลดระดับของ glutathione, glutathione peroxidase และเอนไซมอ่ืน ๆ ซึ่ง

เกี่ยวของกับกลไกของเซลลในรางกายที่จะชวยลด oxidative stress และยังพบวามีผลลดการ

ผลิต nitric oxide ที่เกินตองการซึ่งเกิดจากการเหนี่ยวนําของ glutamate ได (Lee et al., 2000) 

2.5 การศึกษาผลในการเรงสรางเซลลประสาทโดยใชสารสกัดบัวบกดวยเอทานอลขนาด 

100 μg/ml ใน human SH-SY5Y cells ที่มี nerve growth factor พบวาทําใหเสนประสาทยาว

ข้ึน แตเมื่อใชสารสกัดบัวบกดวยน้ําในขนาดเทากันไมพบฤทธิ์ดังกลาว และเมื่อทดลองเอา sub-

fraction ของสารสกัดบัวบกดวยเอทานอลที่เปน non-polar และ polar จากการแยกดวย silica-

gel chromatography ก็ยังคงพบฤทธิ์ดังกลาว โดยพบวา asiatic acid ที่มีอยูใน sub-fraction มี

ฤทธิ์ทําใหเสนประสาทยาวขึ้น เมื่อใหหนูแรทด่ืมน้ําที่ผสมสารสกัดบัวบกดวยเอทานอลวันละ 

300-330 mg/kg พบวาเซลลประสาทฟนตัวไดเร็วขึ้นและมีการสราง axon ใหมเพิ่มข้ึน โดยเปน 

axon ที่มีขนาดใหญและเปน myelinated axon จํานวนมาก (Soumyanath et al., 2005) 

2.6 การศึกษาฤทธิ์ตอการเรียนรูและความจําของสารสกัดมาตรฐานบัวบก ECa233  ใน

หนูถีบจักร พบวาสารสกัดมาตรฐานบัวบก ECa233  แสดงฤทธิ์ในการแกไขภาวะบกพรองของการ

เรียนรูและความจําในโมเดลของการปดกั้นหลอดเลือดคาโรติดชั่วคราว (2 vessels occlusion, 

2VO) ไดในขนาด 10 และ 30 mg/kg ทั้งใน Morris Water Maze test และ Step-down test 
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รวมทั้งมีฤทธิ์ลดปริมาณ malondialdehyde ของสมอง โดยไมมีผลเปลี่ยนแปลง locomotor 

activity (มยุรี ตันติสิระและคณะ, 2551) 

2.7 การศึกษาฤทธิ์ตอการเรียนรูและความจําของสารสกัดมาตรฐานบัวบก ECa233  ใน

หนูถีบจักร ซึ่งถูกเหนี่ยวนําดวย β-amyloid peptide ใหมีความบกพรองตอการเรียนรูและ

ความจํา  โดยศึกษาทั้งในกลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบก ECa233 ในขนาด 10 หรือ 30 

mg/kg  กอนและหลังฉีด β-amyloid peptide พบวาในหนูทั้งสองกลุมสารทดสอบแสดงฤทธิ์

แกไขภาวะบกพรองตอการเรียนรูและความจําเมื่อทดสอบดวย Morris Water Maze และไมมีผล

เปล่ียนแปลง locomotor  activity (Kam-eg et al., 2009) 

 

3. ฤทธิ์รักษาแผลในทางเดนิอาหาร 

3.1 การศึกษาฤทธิ์ของบัวบกในหนูแรทที่ถูกเหนี่ยวนําใหเกิดแผลในกระเพาะอาหารดวย

เอทานอล เมื่อทําการศึกษาดวยวิธี ex-vivo gastric chamber โดยการทําใหเกิดแผลที่กระเพาะ

อาหารดวย 50% เอทานอล และหลังจากนั้นใหน้ําสกัดบัวบกขนาด 0.50 g/kg พบวาทําให 

gastric transmucosal potential difference กลับมาดีข้ึนได  และเมื่อศึกษาในหนูทดลองโดย

ปอนน้ําสกัดบัวบกขนาด 0.05, 0.25 และ 0.5 g/kg แกหนูทดลองกอนที่จะใหเอทานอล พบวา

สามารถลดอัตราการเกิดแผลในกระเพาะอาหารได 58 - 82 % และสามารถลดการทํางานของ

เอนไซม mucosal myeloperoxidase ไดตามขนาดของน้ําสกัดบัวบกที่ให ซึ่งนาจะเกิดจากน้ํา

สกัดบัวบกชวยเพิ่มความแข็งแรงของ mucosal barrier และลดการทําลายกระเพาะอาหารจาก 

อนุมูลอิสระได (Cheng and Koo, 2000) 

3.2 การศึกษาผลการยับยั้ง inducible nitric oxide synthase (iNOS) ของน้ําสกัดบัวบก

และ asiaticoside ในหนูแรทที่ถูกเหนี่ยวนําใหเปนโรคกระเพาะอาหารดวยกรดอะซิติก เมื่อปอน

น้ําสกัดบัวบกขนาด 0.10 และ 0.25 g/kg และ asiaticoside ขนาด 5 และ 10 mg/kg พบวา

สามารถลดขนาดของแผลอักเสบของกระเพาะอาหารไดตามขนาดของสารสกัดบัวบกที่ให  และยัง

สามารถยับยั้งการทํางานของ inducible nitric oxide synthase (iNOS) ได (Guo et al., 2004) 
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4. ฤทธิ์ตอระบบหัวใจและหลอดเลือด 

4.1 การศึกษาผลของ total triterpenic fraction ของบัวบก (TTFCA) ขนาด 60 mg วันละ 

2 คร้ัง ในผูปวยที่มีภาวะ venous hypertention และ microangiopathy พบวาอาการบวมของขอ

เทา, capillary filtration และปริมาตรของขาลดลง ทําใหการไหลเวียนเลือดที่ขาดีข้ึน (Cesarone 

et al., 2001) 

4.2 การศึกษาผลของสารสกัดบัวบกในการลดความดันเลือด โดยใชสารสกัดจากบัวบก

ดวยตัวทําละลาย 3 ชนิด คือ เฮกเซน ไดคลอโรมีเทน และเอทานอล ทดลองในหนูแรทที่ถูก

เหนี่ยวนําใหความดันเลือดสูงแบบ Goldblatt 2 kidney-1 clip (2K-1C) คือการหนีบหลอดเลือด

แดงไต และความดันเลือดสูงดวยการใหสาร NG-nitro-L-arginine methyl ester (L-NAME) ใหมี

คาความดันซิสโทลิกสูงกวา 180 มม.ปรอท จากนั้นปอนสารสกัดบัวบกในขนาด 1 กรัม/น้ําหนักหนู 

1 กก./วัน เปนเวลา 7 วัน พบวาคาความดันซิสโทลิก ความดันเลือดแดงเฉลี่ย (mean arterial 

blood pressure, MAP) และคาความตานทานของหลอดเลือดบริเวณอวัยวะสวนลางและขาหลัง 

(hindlimg vascular resistance, HVR) มีคาลดลงในขณะที่อัตราการไหลของเลือดที่ไปเล้ียง 

บริเวณอวัยวะสวนลางและขาหลังของหนูทดลอง (hindlimb blood flow, HBF) มีคาเพิ่มข้ึน 

(นภดล เลือดนักรบ, 2542) 

 

5. ฤทธิ์ลดการอักเสบ 

5.1 การศึกษาฤทธิ์ตานการอักเสบของบัวบกโดยศึกษาผลตอการสราง nitric oxide และ 

tumor necrosis factor-α ใน J774.2 mouse macrophage พบวาสารสกัดบัวบกดวยน้ําเพิ่มการ

สราง nitric oxide โดยมีความสัมพันธกับขนาดที่ให และเสริมฤทธิ์ของ lipopolysaccharide ใน

การกระตุนการสราง nitric oxide ในขณะที่สารสกัดบัวบกดวยเอทานอลมีผลตอการสราง nitric 

oxide แตเมื่อใหรวมกับ lipopolysaccharide พบวามีผลยับยั้งการสราง nitric oxide และ 

inducible nitric oxide synthase gene expression รวมทั้งมีผลลดการสราง tumor necrosis 

factor-α ดวย (Punturee et al., 2004) 
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 5.2 การศึกษาผลลดการอักเสบของสารสกัดบัวบกในหนูแรท โดยการฉีดสารสกัดบัวบก

ขนาด 2 และ 4 mg/kg ทาง intraperitoneal เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่ฉีดน้ําเกลือ จากนั้น

กระตุนใหเกิดการอักเสบดวยการฉีด prostaglandin E2 ทาง intraplantar พบวากลุมที่ไดรับสาร

สกัดบัวบกการบวมของอุงเทาหนูแรทนอยกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ โดยมีผลเพิ่มข้ึน

สัมพันธกับขนาดสารสกัดบัวบกที่ไดรับ (Somchit et al., 2004) 

 5.3 การศึกษาผลลดการอักเสบของ  madecassic acid ในเซลล  RAW 264.7 

macrophage ที่ถูกกระตุนดวย lipopolysaccharide (LPS) ซึ่ง LPS จะทําใหเกิดการอักเสบผาน 

NF-kB pathway ทําใหมีปริมาณของ nitric oxide, prostaglandin E2, tumor necrosis factor-α, 

interleukin-1β และ interleukin-6 เพิ่มข้ึน สงผลใหเกิดการอักเสบตามมา ซึ่งพบวา madecassic 

acid มีผลตานการอักเสบจากการกระตุนดวย LPS โดยจะยับยั้งทําใหปริมาณของ inducible 

nitric oxide synthase, COX-2, tumor necrosis factor-α, interleukin-1β และ interleukin-6 

ลดลง ผานการลดการกระตุน NF-kB (Won., et al, 2010)   

 

 6. ฤทธิ์ระงับปวด 

 6.1 การศึกษาผลระงับปวดของสารสกัดบัวบกในหนูขาว โดยการฉีดสารสกัดบัวบกขนาด 

10, 30, 100 และ 300 mg/kg ทาง intraperitoneal เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่ฉีดน้ําเกลือ 

หลังจากนั้นกระตุนใหเกิดความเจ็บปวดดวยการฉีด acetic acid ทาง intraperitoneal แลวดูการ

บิดตัวดวยความปวดของหนูขาวและทํา hot-plate test เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม พบวากลุมที่

ไดรับสารสกัดบัวบกมีผลระงับปวดไดดีกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ โดยมีผลเพิ่มข้ึนสัมพันธ

กับขนาดสารสกัดบัวบกที่ไดรับ (Somchit et al., 2004) 

6.2 การศึกษาผลของใบบัวบกตอพฤติกรรมการตอบสนองตอความเจ็บปวดในหนูแรท

หลังเกิดการอักเสบบริเวณฝาเทา โดยปอนสารสกัดบัวบกความเขมขน 10, 100 และ 1000 mg/kg 

เทียบกับกลุมควบคุม หลังจากนั้นทําใหเกิดความเจ็บปวด โดยการฉีดฟอรมาลีนความเขมขน 

10% เขาที่บริเวณฝาเทาขวาของหนูทดลอง จากนั้นศึกษาพฤติกรรมการเลียฝาเทาเพื่อลดอาการ
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ปวดระคายเคืองที่เปลี่ยนแปลงไปของหนูทดลอง พบวาหนูกลุมที่ไดรับสารสกัดบัวบกมีพฤติกรรม

การเลียเทาขางที่ไดรับความเจ็บปวดนอยลงเมื่อเทียบกลับกลุมควบคุม (Tianwattanatada et al., 

2010) 

 

การศึกษาทางพิษวทิยา 

 พิษเฉียบพลัน 

 จากการศึกษาพิษเฉียบพลันของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 โดยการปอนสารสกัด

ทางปากในขนาด 10 g/kg เพียงครั้งเดียวใหแกหนูถีบจักรเพศผูและเพศเมีย เพศละ 10 ตัว พบวา

สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ไมทําใหหนูถีบจักรเสียชีวิตหรือทําใหเกิดอาการพิษใด ๆ เมื่อ

สังเกตผลเปนเวลา  14  วัน (Chivapat et al., 2011) 

 

 พิษกึง่เรื้อรัง 

 ผลการศึกษาพิษกึ่งเรื้อรังในหนูแรทที่แบงออกเปน 4 กลุม ประกอบดวย กลุมควบคุมที่

ไดรับการปอนน้ําและกลุมทดลองที่ไดรับการปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ในน้ําขนาด 

10, 100 และ 1000 mg/kg/วัน เปนเวลา 3 เดือน พบวาหนูที่ไดรับสารสกัดทุกขนาดมีน้ําหนักตัว  

การกินอาหารและสุขภาพไมแตกตางจากกลุมควบคุมที่ไดรับน้ํา นอกจากหนูเพศเมียที่ไดรับสาร

สกัดบัวบกขนาด 1000 mg/kg ซึ่งพบวามีจํานวนเม็ดเลือดขาวสูงกวากลุมควบคุมอยางมีนัย 

สําคัญ แตไมพบการเปลี่ยนแปลงของอวัยวะภายในที่สัมพันธกันแตอยางใด หนูเพศผูที่ไดรับสาร

สกัดบัวบกขนาด 1000 mg/kg มีระดับโซเดียมสูงกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ แตคงอยู

ในชวงคาปกติ ผลการตรวจอวัยวะทางจุลพยาธิวิทยาไมพบการเปลี่ยนแปลงที่มีอุบัติการณและ

ความรุนแรงสัมพันธกับขนาดของสารสกัดบัวบกที่ให (Chivapat et al.,2011) 
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การศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดบัวบก 

 การศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดบัวบกมีการศึกษาที่คอนขางนอย ในป 1990 

Grimaldi และคณะ ไดทําการศึกษาในมนุษย โดยใหอาสาสมัคร 12 คน รับประทานสารสกัด

บัวบก TTF ( total triterpenic fraction of Centella asiataca) ที่ประกอบดวย asiatic acid และ 

madecassic acid รวมกันประมาณ 60% กับ asiaticoside 40% แลววิเคราะหปริมาณของ 

asiatic acid ในพลาสมา โดยใหสารสกัดในขนาด 30 และ 60 มิลลิกรัม คร้ังเดียว พบวาเวลาที่

ระดับ asiatic acid สูงสุดในพลาสมา (Tmax) มีคาเปน 4.5 และ 4.2 ชั่วโมง คาความเขมขนสูงสุด

ในพลาสมา (Cmax)  มีคาเปน 0.70 และ 1.36 μg/ml และมีคาครึ่งชีวิต (t1/2) เปน 2.2 และ 3.4 

ชั่วโมง ตามลําดับ และเมื่อใหรับประทานสารสกัดขนาดเดิมตอเนื่องเปนเวลา 7 วัน พบวาระดับ

ความเขมขนสูงสุดในพลาสมา (Cmax) คาครึ่งชีวิต (t1/2) และคาพื้นที่ใตเสนโคง (AUC) เพิ่มสูงขึ้น

กวาการรับประทานแบบครั้งเดียว 

ตอมาในป 2009 Zheng และ  Wang ไดทําการศึกษาในในสุนัขบีเกิ้ล โดยปอนสารสกัด

บัวบกที่มีสวนประกอบของ asiaticoside 72% กับ madecassoside 6% แลวทําการวัดปริมาณ

ของ asiatic acid เชนเดียวกัน โดยปอนสารสกัดบัวบกขนาด 540 mg จํานวน 2 แคปซูล เพียงครั้ง

เดียว พบวาระดับ asiatic acid สูงสุดในพลาสมา (Tmax) ที่เวลา 2.70 ชั่วโมง คาความเขมขนสูงสุด

ในพลาสมา (Cmax)  มีคาเปน 0.74 μg/ml และมีคาครึ่งชีวิต(t1/2) เปน 4.29 ชั่วโมง  

ซึ่งการที่ทั้งสองการศึกษาทําการวัดระดับของ asiatic acid ในพลาสมา เนื่องจากพบวา 

asiaticoside เมื่อเขาสูรางกายผานทางปากนั้นจะถูก hydrolysis ที่หมูน้ําตาลเปลี่ยนไปเปน 

asiatic acid ดวยจุลชีพที่ลําไส (Sheng and Sun, 2011) ดังรูปที่ 4 
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รูปที่ 4 แสดงการ metabolism ของ asiaticoside 
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บทที่  3 

วิธีดําเนินการวิจัย 

สัตวทดลอง 

 หนูแรท เพศผู สายพันธุ Sprague-Dawley น้ําหนัก 350-450 กรัม ไดมาจากสํานักสัตว 

ทดลองแหงชาติ มหาวิทยาลัยมหิดล ศาลายา จังหวัดนครปฐม แลวนํามาเลี้ยงในโรงเลี้ยง

สัตวทดลอง คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย อยางนอย 7 วัน กอนนํามาทําการทด- 

ลอง มีการควบคุมสลับเวลามืดและสวางชวงละ 12 ชั่วโมงตอวัน อุณหภูมิประมาณ 25±2 องศา-

เซลเซียส  ความชื้นสัมพัทธ 50-60 เปอรเซ็นต ใหอาหารสําเร็จรูปของบริษัทเจริญโภคภัณฑและน้ํา

โดยไมจํากัด โดยจะงดอาหารอยางนอย 12 ชั่วโมงกอนนํามาทดสอบ    

โครงการวิจัยนี้ไดรับอนุมัติจากคณะกรรมการควบคุมดูแลการเลี้ยงและการใชสัตวทดลอง

เพื่องานทางวิทยาศาสตรของคณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย และปฏิบัติกับ

สัตวทดลองตามจรรยาบรรณการใชสัตวเพื่องานทางวิทยาศาสตร สภาวิจัยแหงชาติ พ.ศ.2542 

(Approval No. 09-33-01, ภาคผนวก ก)   

 

สารเคมี วัสดุและอุปกรณ 

สารเคม ี

- สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ซึ่งประกอบดวย madecassoside 42.90% and 

asiaticoside 38.8% จาก ดร.เอกรินทร สายฟา และคณะ คณะเภสัชศาสตร 

จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

- Madecassic acid (98.4% purity), [LKT Laboratories,Inc,China] 

- Ammonium chloride (99.5 %), Analytical  grade [Fluka, Germany] 

- Tetrabutyl ammonium bisulfate, Analytical  grade [Sigma, USA] 

- 85% Phosphoric acid, Analytical  grade [RCI Labscan Limited, Thailand] 

- Ethyl acetate, Analytical  grade [RCI Labscan Limited, Thailand] 
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- Acetonitrile, HPLC grade [RCI Labscan Limited, Thailand] 

- Ultra pure water, For HPLC analysis [Simplicity 185 millipore S.A. 67120 

Molshem, France ] 

- Heparin sodium solution [Nuparin®,Troikaa Pharmaceuticals Limited, India] 
 

วัสดุและอุปกรณ 

- Syring 1 ml with needle 27G1/2 

- Cap-lock tube 1.5 ml 

- Gavage tube 

- Plexiglas restraint box 

- Centifuge tube ขนาด 15 ml 

- Test tube ขนาด 10 ml 

 

เครื่องมือที่ใชในการวิจยั 

- ชุดเครื่องมือ High-performance liquid chromatography (HPLC) : HPLC 

Shimadzu รุน LC-20A (LC-20A prominence Liquid Chromatograph, SIL-20AC 

prominence Auto Sampler, SPD-20A prominence UV/VIS Detector, CTO-

20AC prominence Column Oven, CBM-20A prominence Communications 

Bus Module), HPLC Column (Phenomenex  C18 (250 x 4.6 mm , 5 μ), USA) 

- เครื่อง centrifuge รุน Rotina 420R 

- Vortex mixer (Scientific Industries, USA) 

- เครื่องชั่งสําหรบัวิเคราะหมีความละเอียดถงึทศนิยม 4 ตําแหนง (Sartorius BL210S, 

Germany) 

 

 



17 

ขั้นตอนการวจิัย   

สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซี เอ  233 มีสวนประกอบของ  madecassoside และ

asiaticoside ในอัตราสวน 1.5 + 0.50 : 1 ในการศึกษาเบื้องตนเพื่อหาวิธีวิเคราะหปริมาณของ 

madecassic acid และ asiatic acid ในตัวอยางพลาสมาเดียวกันพรอมกันนั้น พบวาเมื่อ spike 

สารละลายของ madecassic acid และ asiatic acid ลงใน blank plasma จะสามารถตรวจพบ

พีคของสารทั้งสองตัว ในขณะเดียวกันแตเมื่อนําพลาสมาของหนูแรทที่ถูกปอนสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 มาวิเคราะหกลับพบเพียงพีคของ madecassic acid เทานั้น (ภาคผนวก ข) จึงมี

ความเปนไปไดที่ asiaticoside อาจมีวิถีเมแทบอลิซึมในหนูที่แตกตางจากมนุษยและสุนัข ซึ่ง 

asiaticoside จะถูกเปลี่ยนเปน asiatic acid จึงทําใหไมสามารถตรวจพบระดับ asiatic acid ใน

พลาสมาของหนูแรทได  

ดังนั้นในงานวิจัยนี้จึงศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ซึ่งมี

สวนประกอบสวนใหญเปน madecassoside โดยการวัดระดับของ madecassic acid ใน

พลาสมา โดยแบงเปน 3 ข้ันตอน ดังนี้ 

 1. การพัฒนาวิธีวิเคราะหหาระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี High-

Performance Liquid Chromatography โดยประยุกตจากวิธีวิ เคราะหของ Thongnopnua 

(2008) 

 2. การตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดย

วิธี High-Performance Liquid Chromatography 

 3. การศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  โดยการวัดระดับ

ของ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี High-Performance Liquid Chromatography 
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1. การพัฒนาวิธีวิเคราะหหาระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี                         

High-Performance Liquid Chromatography 

 1.1 การเตรียมสารละลายมาตรฐานของ madecassic acid (stock solution) 

 เตรียม stock solution ของ madecassic acid ใน methanol ที่ความเขมขน 1.0 mg/ml 

โดยชั่ง madecassic acid หนัก 10 mg เติม methanol จนปริมาตรครบ 10 ml ใน volumetric 

flask 

 

 1.2 การเตรียมสารละลายมาตรฐานของ madecassic acid ในพลาสมาเพื่อสรางกราฟ

มาตรฐาน 

 เตรียมสารละลายมาตรฐานของ madecassic acid ความเขมขน 9, 18, 36, 90, 180 

และ 360 μg/ml ใน methanol โดยการทํา serial dilition จากสารละลายมาตรฐาน stock 

solution 

เมื่อปเปตสารละลายมาตรฐานแตละความเขมขนขางตนมา 10 μl เติมลงในพลาสมา 

150 μl จะไดพลาสมาที่มี madecassic acid ความเขมขน 0.6, 1.2, 2.4, 6, 12 และ 24 μg/ml 

ตามลําดับ 

 

 1.3 การเตรียมตัวอยางสําหรับฉีดเขาเครื่อง HPLC  

- นํา blank plasma 150 μl แลวเติมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid 10 μl 

- เติม 42.5% phosphoric acid ปริมาณ 10 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 30 วินาที 

- เติมสารละลาย 0.01 M tetrabutyl ammonium bisulfate 15 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 

30 วินาที 

- เติมสารละลาย 6.0 M aqueous ammonium chloride 20 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 

30 วินาที 
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- เติม ethyl acetate 1.5 ml ผสมใหเขากันเปนเวลา 3 นาที นําไป centrifuge ที่ 4,000 

รอบตอนาที เปนเวลา 10 นาที แยกเอาเฉพาะ organic layer และระเหยแหงภายใต nitrogen 

gas ที่อุณหภูมิหอง 

 -  ทําการละลายสวนแหงดวย methanol 120 μl นําไป centrifuge ที่ 4,000 รอบตอนาที 

เปนเวลา 10 นาที และดูดสารละลายสวนใสฉีดเขาเครื่อง HPLC คร้ังละ 50 μl 

 

 1.4 การเตรียมระบบวิธีวิเคราะหดวยเครื่อง HPLC 

Column  :  Phenomenex  C18 ( 250 x 4.6 mm , 5 μ ) 

 Mobile phase  :  Acetonitrile : Ultra pure water ( 56:44 v/v ) 

 Flow  rate  :  0.6  ml/min 

 Detector  :  UV  detector  at  wavelength  217  nm 

 Injection volume :  50  μl    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



20 

2. การตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี 

High-Performance Liquid Chromatography  

2.1 ประสิทธิภาพของการเตรียมตัวอยาง 

เตรียมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid ความเขมขน  1.5, 5.0 และ 15.0 μg/ml  

แลวใสลงในพลาสมา  ทําซ้ําความเขมขนละ 3  ตัวอยาง  วิเคราะหดวยวิธี HPLC  และคํานวณคา 

% การคืนกลับสัมบูรณ ตามสมการ (1) 

% การคืนกลับสัมบูรณ  = 100  (Peak area) วิเคราะห  ……….(1) 

                       (Peak area)สารมาตรฐาน 

โดยเกณฑการพิจารณาคา % การคืนกลับสัมบูรณ ควรมีคาไมต่ํากวา 60 %  

 

2.2 สภาพเชิงเสน 

 เตรียมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid ความเขมขน  0.6, 1.2, 2.4, 6, 12 และ 

24 μg/ml  แลวใสลงในพลาสมา  สรางกราฟมาตรฐานความสัมพันธระหวางความเขมขนของ 

madecassic acid ในพลาสมากับ peak area ที่วัดได  โดยทําซ้ํา 3 ชุด และคํานวณคา

สัมประสิทธิ์ความถดถอยเชิงเสน (linear regression coefficient)  ควรมีคาอยางนอย  0.99 

จากนั้นคํานวณคา % RSD ของคา slope และ R2 ตามสมการ (2) โดยเกณฑการพิจารณาคา               

% RSD ควรมีคา ≤ 15 %   

% RSD = 100 SD     ……….(2) 

             Mean 

 

2.3  การหาคาความเขมขนต่ําสุดที่วิเคราะหได 

คาความเขมขนต่ําสุดที่วิเคราะหไดแสดงดวยคา  lower limit of quantitation (LLOQ)   

 เตรียมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid ความเขมขน 0.3, 0.4, 0.5 และ 0.6 

μg/ml แลวใสลงในพลาสมา ทําซ้ํา 5 ตัวอยาง วิเคราะหดวยวิธี HPLC จากนั้นคํานวณคา % bias 

ตามสมการ (3) และ % RSD 
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% Bias = 100 (คาเขมขนที่วิเคราะห) – (คาเขมขนจริง)  ……….(3) 

                  (คาเขมขนจริง) 

โดยเกณฑการพิจารณาคา % bias และ % RSD ควรมีคา  ≤ +20 % และ ≤ 20 %  

ตามลําดับ 

 

 2.4 ความแมนและความเทีย่ง 

โดยเกณฑการพิจารณาคา % bias และ % RSD ควรมีคา  ≤ +15 % และ ≤ 15 %  

ตามลําดับ 

2.4.1 การวิเคราะหภายในวันเดียวกัน 

เตรียมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid ความเขมขน  1.5, 5.0 และ 15.0 μg/ml  

แลวใสลงในพลาสมา  ทําซ้ําความเขมขนละ 5  ตัวอยาง  วิเคราะหดวยวิธี HPLC  และคํานวณคา 

% bias  และ  % RSD 

2.4.2  การวิเคราะหตางวันกัน 

เตรียมสารละลายมาตรฐาน madecassic acid ความเขมขน 1.5, 5.0 และ 15.0 μg/ml    

แลวใสลงในพลาสมา  ทําซ้ํา  5  วัน  วิเคราะหดวยวิธี HPLC  และคํานวณคา % bias  และ                 

% RSD 

 

 2.5  สภาพจําเพาะของวิธีวิเคราะห 

 วิเคราะหดวยวิธี HPLC  โดยดูลักษณะ peak  และคา retention time ของ madecassic 

acid เปรียบเทียบกันระหวาง   

-  blank  plasma 

-  plasma ที่มี standard solution ของ madecassic acid 
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3. การศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 โดยวัดระดับของ 

madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี High-Performance Liquid Chromatography 

3.1 การเตรียมสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  

เตรียมสารสกดัมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ในน้าํ  ที่ความเขมขน  20 mg/ml ใหสารสกัด

มาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 โดยผานทาง gavage tube เขาสูกระเพาะอาหารหนูแรท คร้ังละ

ประมาณ 0.6 – 1.2 ml  

 

3.2 การแบงกลุมการทดลอง 

      3.2.1 กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบครั้งเดียว (Single oral administration) โดยสารสกัด

มาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ถูกปอนใหแกหนูแรทครั้งเดียว แบงออกเปน 2 กลุม กลุมละ 6 ตวั ดังนี ้

-  กลุมที่ 1 : ใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  ขนาด  30 mg/kg 

-  กลุมที่ 2 : ใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  ขนาด  60 mg/kg 

      3.2.2 กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบหลายครั้งติดตอกัน (Multiple oral administration) 

โดยสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ถูกปอนใหแกหนูแรท วันละ 2 คร้ัง ตอเนือ่ง 7 วนั แบง

ออกเปน 2 กลุม กลุมละ 6 ตวั ดังนี ้

-  กลุมที่ 1 : ใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซเีอ 233  ขนาด  30 mg/kg/คร้ัง 

-  กลุมที่ 2 : ใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233  ขนาด  60 mg/kg/คร้ัง 

 

3.3 การเก็บตัวอยางเลือด  

หนูแตละตัวจะถูกใสไวใน restrainer ที่สามารถใหหางหนูลอดออกมาได (นําหนูออกจาก 

restrainer เพื่อใหอาหารและน้ํา กอนใสกลับเขาไปใหมกอนเจาะเลือดในชวงเวลาที่ 4, 8 และ 12 

ชั่วโมง) โดยเจาะเสนเลือดดําที่หางหนู เก็บเลือดครั้งละ 0.4 มิลลิลิตร (Diehl et al., 2001) 

      3.3.1 กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบครั้งเดียว (Single oral administration) โดยเจาะ

เลือดที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 และที่เวลา 0.5, 1, 1.5, 2, 2.5, 3, 

4, 6, 8, 10, 12 และ  24 ชั่วโมง หลังไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 
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      3.3.2 กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบหลายครั้งติดตอกัน (Multiple oral administration) 

โดยเจาะเลือดที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ในวันที่ 7 และที่เวลา 0.5, 

1, 1.5, 2, 2.5, 3, 4, 6, 8, 10, 12 และ  24 ชั่วโมง หลังไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ใน

วันที่ 7 

3.3.3  นําเลือดที่ไดไป centrifuge ที่ความเร็ว 10,000 รอบตอนาที  เปนเวลา 10 

นาที  แยกเก็บพลาสมา  และนําไปเก็บที่ -20 oC  เพื่อนําไปวิเคราะหโดยวิธี HPLC ตอไป  

 

3.4 การวิเคราะหปริมาณสาร madecassic acid ในตัวอยางพลาสมาหน ู

- นําพลาสมาที่เก็บที่เวลาตาง ๆ ปริมาณ 150 μl จากนั้นเติม 42.5% phosphoric acid 

10 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 30 วินาที 

- เติม 0.01 M tetrabutyl ammonium bisulfate solution 15 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 

30 วินาที 

- เติม 6.0 M aqueous ammonium chloride solution 20 μl ผสมใหเขากันเปนเวลา 30 

วินาที 

- เติม ethyl acetate 1.5 ml ผสมใหเขากันเปนเวลา 3 นาที นําไป centrifuge ที่ 4,000 

รอบตอนาที เปนเวลา 10 นาที แยกเอาเฉพาะ organic layer และระเหยแหงภายใต nitrogen 

gas ที่อุณหภูมิหอง 

 -  ทําการละลายสวนแหงดวย methanol 120 μl นําไป centrifuge ที่ 4,000 รอบตอนาที 

เปนเวลา 10 นาที และดูดสารละลายสวนใสฉีดเขาเครื่อง HPLC คร้ังละ 50 μl ตามระบบในขอ 

1.4 

- คํานวณความเขมขนของ madecassic acid โดยเทียบกับกราฟมาตรฐาน 
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การเก็บรวบรวมและการวิเคราะหขอมูล 

รวบรวมขอมูลที่ไดมาคํานวณคาทางเภสัชจลนศาสตร ไดแก เวลาที่ความเขมขนสูงสุด 

(Tmax), คาความเขมขนสูงสุด (Cmax) คาพื้นที่ใตเสนโคงที่เกิดจากความสัมพันธระหวางระดับยาใน

พลาสมากับเวลา (Area under the curve, AUC0-t) และคาครึ่งชีวิต (Half-life, t1/2) 

ผลการทดลองรายงานเปนคาเฉลี่ย ± คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลี่ย (mean 

± standard error of mean)  วิเคราะหความแตกตางของคา Tmax, Cmax, AUC0-t และ t1/2 ระหวาง

กลุมทดลอง  2  กลุม  โดยใช Student’s t-test   พิจารณาคาความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง

สถิติที่ระดับความเชื่อมั่นที่ 95% (p<0.05)  

การวิเคราะหคาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid โดยคา Tmax, Cmax ใชขอมูลจริง

มาหาคาเฉลี่ย ± คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลี่ย 

การคํานวณ AUC0-t ใชหลัก trapezoidal rule ดังนี้ 

 AUC0-t = พื้นที่สามเหลี่ยมและพื้นที่ส่ีเหลี่ยมคางหมูที่ไดจากการแบงพื้นที่ภายใต

เสนกราฟ ความสัมพันธระหวางความเขมขนของสารในพลาสมากับเวลาออกเปนสวน ๆ แลวนํา

พื้นที่ทั้งหมดที่คํานวณไดตั้งแตเวลา 0-t มารวมกันจะไดเปน  AUC0-t โดย 

พื้นที่สามเหลี่ยม = ½ x ฐาน x สูง 

พื้นที่ส่ีเหลี่ยมคางหมู = ½ x สูง x ผลบวกของดานคูขนาน 

การหาคาครึ่งชีวิต (Half-life, t1/2) คือ ระยะเวลาที่ใชในการกําจัดยาออกจากรางกาย

คร่ึงหนึ่งของปริมาณทั้งหมด ซึ่งคํานวณไดจากสูตร 

t1/2 = 0.693/ Ke  เมื่อ  

Ke = คาคงที่ของอัตราการกําจัดยา (Elimination Rate Constant) คํานวณจาก

ความชันของเสนตรงที่เกิดจากการพล็อตระหวางล็อกความเขมขนของยาในพลาสมากับเวลา 

ในชวงเฟสของการกําจัดยา  
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บทที่  4 

ผลการวิจัย 

 

การตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี 

High-Performance Liquid Chromatography 

1. ประสิทธิภาพของการเตรียมตัวอยาง 

 ประสิทธิภาพของการเตรียมตัวอยาง madecassic acid ในพลาสมาแสดงดวยคา % การ

คืนกลับสัมบูรณ (absolute recovery) พบวา % การคนืกลับสัมบูรณของ madecassic acid ที่

ความเขมขน 1.5, 5 และ 15 μg/ml  มีคาดังตารางที่ 1 โดย % การคนืกลับสัมบูรณ มีคาไมต่ํากวา 

60 % 
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ตารางที่ 1 คา % absolute recovery ของการเตรียมตัวอยาง madecassic acid ในพลาสมา 

 

Madecassic acid 

concentration 

(μg/ml) 

Peak area in plasma 
Peak area in 

methanol 

% absolute 

recovery 

1.5 114963 

111576 

111983 

83817 137.16 

133.12 

133.60 

Mean 112840.67  134.63 

SD 1849.23  2.21 

5 228472 

229027 

224171 

206263 110.77 

111.04 

108.68 

Mean 227223.33  110.16 

SD 2657.92  1.29 

15 521309 

556182 

561521 

543995 95.83 

102.24 

103.22 

Mean 546337.33  100.43 

SD 21838.94  4.01 
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2. สภาพเชิงเสน 

ความสัมพันธระหวางความเขมขนของ madecassic acid ในพลาสมากับ peak area มี

ลักษณะเปนเสนตรง ในชวงความเขมขน 0.6 – 24 μg/ml แสดงตัวอยางของชุดที่ 1 มีคา 

coefficient of determination (R2) ของ madecassic acid มีคาเทากับ 0.999 ดังรูปที่ 5 โดยมีคา 

% RSD ของ slope และ R2เทากับ 11.44 และ 0.08 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที่ 2 

 

 
 

รูปที่ 5 แสดงตัวอยางกราฟมาตรฐานของ madecassic acid ในพลาสมา ชุดที่ 1 
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ตารางที่ 2 การยืนยนัสภาพเชิงเสนของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมา 

 

N Parameters of calibration curve 

Slope R2 

1 30616 0.9996 

2 33237 0.9981 

3 38282 0.9989 

Mean 34045 0.9989 

SD 3896 0.0008 

% RSD 11.44 0.08 
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3. การหาคาความเขมขนต่ําสุดที่วิเคราะหได 

 ความเขมขนต่ําสุดของ madecassic acid ในพลาสมาทีว่ิธีสามารถวิเคราะหไดคือ 0.6 

μg/ml ดังแสดงตามตารางที ่3 โดยมีคา % bias และ % RSD เทากับ 1.83 และ 3.35 ตามลําดับ 

 

ตารางที่ 3 ความเขมขนต่ําสุดของ madecassic acid ในพลาสมาทีว่ิธีสามารถวิเคราะหได 

 

Concentration of 

madecassic acid 

(μg/ml) 

N Peak area of 

madecassic acid 

% Bias 

0.6 1 90932 -2.93 

2 97443 4.02 

3 97782 4.38 

4 97748 4.35 

5 93045 -0.67 

Mean  95390 1.83 

SD  3196.46  

%RSD  3.35  
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4. ความแมนและความเที่ยง 

4.1 การวิเคราะหภายในวนัเดียวกนั 

ความแมนและความเที่ยงของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมา ที่ความ

เขมขน 1.5, 5 และ 15 μg/ml พบวาคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตความแมนของการวิเคราะห มีคาอยูในชวง 

-7.54 – +7.68 % ดังตารางที่ 4 และความเที่ยงของการวิเคราะหมีคาอยูในชวง 5.44 - 9.11 % ดัง

ตารางที่ 5 

 

ตารางที่ 4 ความแมนของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมา ในวนัเดยีวกนั 

 

Madecassic acid 

concentration 

(μg/ml) 

% Bias (n=5) 

Mean 1 2 3 4 5 

1.5 -7.34 -4.56 2.81 -14.75 -13.85 -7.54 

5 2.27 2.63 23.83 -0.56 10.22 7.68 

15 -1.87 5.75 6.92 -4.67 -3.90 0.45 

 

ตารางที่ 5 ความเที่ยงของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมา ในวนัเดยีวกนั 

 

Madecassic 

acid 

concentration 

(μg/ml) 

Analyzed madecassic acid concentration 

(n=5) 
Mean SD %RSD 

1 2 3 4 5 

1.5 1.39 1.43 1.54 1.28 1.29 1.39 0.11 7.91 

5 5.11 5.13 6.19 4.97 5.51 5.38 0.49 9.11 

15 14.72 15.86 16.04 14.30 14.42 15.07 0.82 5.44 
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4.2 การวิเคราะหตางวนักนั 

ความแมนและความเที่ยงของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมา ที่ความ

เขมขน 1.5, 5 และ 15 μg/ml พบวาคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตความแมนของการวิเคราะหมีคาอยูในชวง                

-4.17 - +7.50 % ดังตารางที่ 6 และความเที่ยงของการวิเคราะหมีคาอยูในชวง 5.74 – 9.78 %      

ดังตารางที่ 7 

 

ตารางที่ 6 ความแมนของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมาตางวนักนั 

 

Madecassic acid 

concentration 

(μg/ml) 

% Bias 

Mean 1 2 3 4 5 

1.5 2.81 12.67 0.67 22.67 -1.33 7.50 

5 -0.56 8.40 13.00 6.80 -12.80 2.97 

15 -1.87 2.40 -1.60 -10.13 -9.67 -4.17 

  

ตารางที่ 7 ความเที่ยงของการวิเคราะห madecassic acid ในพลาสมาตางวนักนั 

 

Madecassic acid 

concentration 

(μg/ml) 

Analyzed madecassic acid concentration 

Mean+SD %RSD 1 2 3 4 5 

1.5 1.54 1.69 1.51 1.84 1.48 1.61+0.15 9.34 

5 4.97 5.42 5.65 5.34 4.36 5.15+0.50 9.78 

15 14.72 15.36 14.76 13.48 13.55 14.37+0.82 5.74 
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5. สภาพจําเพาะของวธิีวิเคราะห 

 สภาพจําเพาะของการวิเคราะห พบวาคา retention time ของ madecassic acid ใน

พลาสมามีคา 8.7 นาที เมื่อเทียบกับ blank plasma และโครมาโตแกรมของ madecassic acid 

ไมถูกรบกวนดวยสารอื่น ๆ ในพลาสมา ดังแสดงในรูปที่ 6 

 
 

  
                  (A)          (B) 
 

รูปที่ 6 แสดงโครมาโตแกรมของ blank plasma (A) เทียบกับโครมาโตแกรมของพลาสมา 

                  madecassic acid (B) 
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การศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 โดยการวัดระดับของ 

madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี High-Performance Liquid Chromatography 

1. กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบครั้งเดียว (Single oral administration) โดยสารสกัดมาตรฐานบวับก

อีซีเอ 233 จะถูกปอนใหแกหนูแรทครั้งเดียว 

 1.1 กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg 

 ผลระดับ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบก  

อีซีเอ 233 และที่เวลาตั้งแต 0.5 ชั่วโมงจนถึง 24 ชั่วโมงหลังปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 

233 ของหนูแรท 6 ตัว แสดงไวในตารางที่ 8 และกราฟความสัมพันธของคาเฉลี่ยระดับ ใน

พลาสมากับเวลา แสดงไวในรูปที่ 7 ไดคา Tmax เทากับ 2.25 + 0.25 ชั่วโมง คา Cmax เทากับ 1.16 

+ 0.34 μg/ml คา AUC0-24h เทากับ 1.83 + 0.41 μg.h/ml และ t1/2 เทากับ 0.54 + 0.30 ชั่วโมง 

 

ตารางที่ 8 คาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ของหนูแรทที่ไดรับสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg คร้ังเดียว (n=6) ไดแก คา Tmax, Cmax, AUC0-24h และ t1/2 

 

Subject No. Tmax  

(hour) 

Cmax  

(μg/ml) 

AUC0-24h            

(μg.h/ml) 

Ke t1/2 

(hour) 

1 - <LLOQ - - - 

2 - <LLOQ - - - 

3 - <LLOQ - - - 

4 2 0.82 1.42 0.82 0.85 

5 2.5 1.49 2.23 2.98 0.23 

6 - <LLOQ - - - 

Mean 2.25 1.16 1.83 1.90 0.54 

SE 0.25 0.34 0.41 1.09 0.30 
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รูปที่ 7  ระดับของ madecassic acid ในพลาสมาทีเ่วลาตาง ๆ ของหนูแรทที่ไดรับ 

                       สารสกัดมาตรฐานบวับกอซีีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg คร้ังเดียว (n=6) 
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1.2 กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg 

 ผลระดับ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบก  

อีซีเอ 233 และที่เวลาตั้งแต 0.5 ชั่วโมงจนถึง 24 ชั่วโมงหลังปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 

233 ของหนูแรท 6 ตัว แสดงไวในตารางที่ 9 และกราฟความสัมพันธของคาเฉลี่ยระดับ ใน

พลาสมากับเวลา แสดงไวในรูปที่ 8 ไดคา Tmax เทากับ 4 ชั่วโมง คา Cmax เทากับ 3.80 + 1.74 

μg/ml คา AUC0-24h เทากับ 9.34 + 3.88 μg.h/ml และ t1/2 เทากับ 0.96 + 0.50 ชั่วโมง 

 

ตารางที่ 9 คาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ของหนูแรทที่ไดรับสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว (n=6) ไดแก คา Tmax, Cmax, AUC0-24h และ t1/2 

 

Subject No. Tmax  

(hour) 

Cmax  

(μg/ml) 

AUC0-24h  

(μg.h/ml) 

Ke T1/2 

(hour) 

1 4 5.33 13.79 2.67 0.26 

2 4 7.98 17.94 3.99 0.17 

3 4 1.28 3.84 0.64 1.08 

4 4 0.60 1.80 0.30 2.31 

5 - <LLOQ - - - 

6 - <LLOQ - - - 

Mean 4 3.80 9.34 2.43 0.96 

SE 0 1.74 3.88 0.85 0.50 
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รูปที่ 8  ระดับของ madecassic acid ในพลาสมาทีเ่วลาตาง ๆ ของหนูแรทที่ไดรับ 

                       สารสกัดมาตรฐานบวับกอซีีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว (n=6) 
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2. กลุมที่ไดรับสารสกัดแบบหลายครั้งติดตอกัน (Multiple oral administration) โดยสารสกดั

มาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ถูกปอนใหแกหนูแรท วนัละ 2 คร้ัง ตอเนื่อง 7 วัน 

 2.1 กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg 

 ผลระดับ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบก  

อีซีเอ 233 ในวันที่ 7 และที่เวลาตั้งแต 0.5 จนถึง 24 ชั่วโมงหลังไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบก            

อีซีเอ 233 ในวันที่ 7 ของหนูแรท 6 ตัว แสดงไวในตารางที่ 10 และกราฟความสัมพันธของคาเฉลี่ย

ระดับ ในพลาสมากับเวลา แสดงไวในรูปที่ 9 ไดคา Tmax เทากับ 2.50 + 0.54 ชั่วโมง คา Cmax 

เทากับ 1.98 + 0.12 μg/ml คา AUC0-24h เทากับ 15.28 + 4.95 μg.h/ml และ t1/2 เทากับ 4.80 + 

1.99 ชั่วโมง 

 

ตารางที่ 10 คาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ของหนูแรทที่ไดรับสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วันละ 2 คร้ัง ตอเนื่อง 7 วัน (n=6) ไดแก คา Tmax, Cmax,       

AUC0-24h และ t1/2 

 

Subject No. Tmax  

(hour) 

Cmax  

(μg/ml) 

AUC0-24h  

(μg.h/ml) 

Ke t1/2 

(hour) 

1 - <LLOQ - - - 

2 - <LLOQ - - - 

3 4 1.92 16.98 0.09 7.70 

4 2.5 1.70 3.78 1.16 0.60 

5 2 2.27 12.59 0.31 2.24 

6 1.5 2.04 26.90 0.08 8.66 

Mean 2.50 1.98 15.28 0.41 4.80 

SE 0.54 0.12 4.95 0.26 1.99 
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รูปที่ 9 ระดับของ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลาตาง ๆ ของหนแูรทที่ไดรับ 

                       สารสกัดมาตรฐานบวับกอซีีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วันละ 2 คร้ัง ตอเนื่อง 7 วัน 

                       (n=6) 
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2.2 กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg 

 ผลระดับ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลา 0 คือกอนปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบก    

อีซีเอ 233 ในวันที่ 7 และที่เวลาตั้งแต 0.5 จนถึง 24 ชั่วโมงหลังไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบก            

อีซีเอ 233 ในวันที่ 7 ของหนูแรท 6 ตัว แสดงไวในตารางที่ 10 และกราฟความสัมพันธของคาเฉลี่ย

ระดับ ในพลาสมากับเวลา แสดงไวในรูปที่ 11 ไดคา Tmax เทากับ 3.83 + 0.86 ชั่วโมง คา Cmax 

เทากับ 3.23 + 0.61 μg/ml คา AUC0-24h เทากับ 12.55 + 3.24 μg.h/ml และ t1/2 เทากับ 2.70 + 

1.41 ชั่วโมง 

 

ตารางที่ 11 คาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ของหนูแรทที่ไดรับสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วันละ 2 คร้ัง ตอเนื่อง 7 วัน (n=6) ไดแก คา Tmax, Cmax,      

AUC0-24h  และ t1/2 

 

Subject No. Tmax  

(hour) 

Cmax  

(μg/ml) 

AUC0-24h  

(μg.h/ml) 

Ke t1/2 

(hour) 

1 3 4.31 6.48 4.31 0.16 

2 3 3.84 5.79 3.84 0.18 

3 4 5.30 15.01 2.65 0.26 

4 2.5 1.50 3.76 0.35 1.98 

5 8 2.49 23.39 0.14 4.95 

6 2.5 1.91 19.42 0.08 8.66 

Mean 3.83 3.23 12.55 1.90 2.70 

SE 0.86 0.61 3.24 0.80 1.41 
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รูปที่ 10  ระดบัของ madecassic acid ในพลาสมาที่เวลาตาง ๆ ของหนูแรทที่ไดรับ 

                        สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง ตอเนื่อง 7 วัน  

                        (n=6) 
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3. เปรียบเทยีบคาทางเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ในพลาสมาทั้ง 4 กลุม พบวาเวลา

ที่ระดับของ madecassic acid ในเลือดสูงสุด (Tmax) ของกลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบก          

อีซีเอ 233 แบบครั้งเดียว ในขนาด 60 mg/kg มีคาสูงกวาขนาด 30 mg/kg แตกตางอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติที่  p < 0.05 และคาระดับความเขมขนของ madecassic acid สูงสุดในเลือด 

(Cmax) ระหวางกลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 แบบตอเนื่อง 7 วนั ในขนาด 30 

mg/kg มีคาสงูกวากลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg แบบครั้งเดียว 

แตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที ่  p < 0.05 และพบวาคาพืน้ทีใ่ตเสนโคงความเขนขนของ 

madecassic acid (AUC0-24h) และคาครึ่งชีวิต (t1/2) เมื่อใหสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 

แบบตอเนื่อง 7 วัน จะมีคาสูงกวาการใหแบบครั้งเดียวในทั้ง 2 ขนาด แตไมแตกตางอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที ่12 

 

ตารางที่ 12 แสดงคาเภสัชจลนศาสตรของ madecassic acid ในพลาสมาทั้ง 4 กลุม 

 

Parameter Single dose Multiple doses 

30 mg/kg 60 mg/kg 30 mg/kg 60 mg/kg 

Tmax (hour) 2.25 + 0.25 4a 2.50 + 0.54 3.83 + 0.86 

Cmax (μg/ml) 1.16 + 0.34 3.80 + 1.74 1.98 + 0.12b 3.23 + 0.61 

AUC0-24h                        

(μg.h/ml) 

1.83 + 0.41 9.34 + 3.88 15.28 + 4.95 12.55 + 3.24     

t1/2 (hour) 0.54 + 0.30 0.96 + 0.50 4.80 + 1.99 2.70 + 1.41 
a p < 0.05 vs. 30 mg/kg single dose; b p < 0.05 vs. 30 mg/kg single dose 
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บทที่  5 

สรุปและอภิปรายผลการวิจัย 

 

การตรวจสอบความถูกตองของวิธีวิเคราะหระดับ madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี 

High-Performance Liquid Chromatography 

 ประสิทธิภาพของการเตรียมตัวอยาง madecassic acid ในพลาสมาแสดงดวยคา % การ

คืนกลับสัมบูรณ พบวา % การคืนกลับสัมบูรณของ madecassic acid ที่ความเขมขน 1.5, 5 และ 

15 μg/ml มีคาเฉลี่ยเทากับ 115.07 + 17.62 % วิธีการสกัดที่ใชคือ organic extraction ดวย 

ethyl acetate แลวนํามาทําแหงดวยการเปาดวยแกสไนโตรเจน ซึ่งอยูในเกณฑที่กําหนดคือ ไมต่ํา

กวา 60% (เพ็ญศรี ทองนพเนื้อ, 2553) 

สภาพเชิงเสนความสัมพันธระหวางความเขมขนของ madecassic acid ในพลาสมากับ 

peak area ในชวงความเขมขน 0.6 – 24 μg/ml พบวามีคา coefficient of determination (R2) 

ของ madecassic acid เทากับ 0.999 ซึ่งมีคาเขาใกล 1 แสดงถึงความเปนเสนตรง โดยมีคา                   

% RSD ของคา slope และ R2 เทากับ 11.44 และ 0.08 ตามลําดับ ซึ่งอยูในเกณฑที่กําหนดคือไม

เกิน 15 % (เพ็ญศรี ทองนพเนื้อ, 2553) 

ความเขมขนต่ําสุดของ madecassic acid ในพลาสมาทีว่ิธีสามารถวิเคราะหไดคือ 0.6 

μg/ml โดยมีคา % bias และ % RSD เทากับ 1.83 และ 3.35 ตามลาํดับ ซึง่อยูในเกณฑที่กําหนด

คือตํ่ากวา + 20 % และ 20 % (เพ็ญศรี ทองนพเนื้อ, 2553) ตามลาํดบั  

ความแมนของการวิเคราะห madecassic acid  ในพลาสมา ที่ความเขมขน 1.5, 5 และ 

15 μg/ml พบวาความแมนของการวิเคราะหในวันเดียวกันมีคาอยูในชวง -7.54 – +7.68 % และ

ตางวันกันมีคาอยูในชวง -4.17 - + 7.50 %  ซึ่งอยูในเกณฑที่กําหนดคือไมเกิน + 15 % (เพ็ญศรี 

ทองนพเนื้อ, 2553) วิธีวิเคราะหนี้จึงมีความแมนเชื่อถือได  

 ความเที่ยงของการวิเคราะห madecassic acid  ในพลาสมา ที่ความเขมขน 1.5, 5 และ 

15 μg/ml พบวาความเที่ยงของการวิเคราะหในวันเดียวกันมีคาอยูในชวง 5.44 - 9.11 % และใน
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ระหวางวันมีคาเฉลี่ยเทากับ 5.74 – 9.78 % ซึ่งอยูในเกณฑที่กําหนดคือไมเกิน 15% (เพ็ญศรี          

ทองนพเนื้อ, 2553) วิธีวิเคราะหนี้จึงมีความเที่ยงเชื่อถือได 

 นอกจากนี้ยังพบวาโครมาโตแกรมที่ไดจากการวิเคราะหความเขมขนของ madecassic 

acid  ในพลาสมา ไมถูกรบกวนดวยพีคใดในพลาสมาเมื่อเปรียบเทียบกับโครมาโตแกรมของ 

blank plasma แสดงวาวิธีนี้มีสภาพจําเพาะในการวิเคราะหหาความเขมขน madecassic acid  

ในพลาสมา 

 จากการที่วิธีวิเคราะหหาความเขมขนของ madecassic acid ในพลาสมาดวยวิธีนี้มี

ความจําเพาะ แมนยํา เที่ยงตรง และมีประสิทธิภาพในการสกัดเปนไปตามเกณฑที่กําหนด จึงมี

ความเหมาะสมและเชื่อถือไดที่จะนําไปใชในการหาความเขมขนของ madecassic acid                

ในพลาสมาในการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ตอไป 

 

การศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 โดยการวัดระดับของ 

madecassic acid ในพลาสมา โดยวิธี High-Performance Liquid Chromatography 

 การศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดบัวบกมีคอนขางนอย ในป 1990 Grimaldi 

และคณะไดทําการศึกษาในมนุษย  โดยใหอาสาสมัครรับประทานสารสกัดบัวบก  TTF                      

(total triterpenic fraction of Centella asiatica) ที่ประกอบดวย asiatic acid และ madecassic 

acid รวมกันประมาณ 60% กับ asiaticoside 40% แลววิเคราะหปริมาณของ asiatic acid ใน

พลาสมา ตอมาในป 2009 Zheng และ Wang ไดทําการศึกษาในในสุนัขบีเกิล โดยปอนสารสกัด

บัวบกที่มีสวนประกอบของ asiaticoside 72% กับ madecassoside 6% แลววัดเฉพาะปริมาณ

ของ asiatic acid ซึ่งคณะผูวิจัยทั้งสองการศึกษาพบวา asiaticoside เมื่อเขาสูรางกายผานทาง

ปากนั้นจะถูก hydrolysis ตัดหมูน้ําตาลออกเปลี่ยนไปเปน asiatic acid แลวจึงถูกดูดซึมเขาสู

กระแสเลือด ดังนั้นในงานวิจัยนี้จึงไดทําการศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบก        

อีซีเอ 233 ซึ่งมีสวนประกอบหลักเปน madecassoside 42.90% และ asiaticoside 38.8% โดย

คาดวาทั้ง madecassoside และ asiaticoside ซึ่งเขาสูรางกายผานทางปากจะมีการเปลี่ยนแปลง

ไปเปน madecassic acid และ asiatic acid ตามลําดับ 
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 โดยที่การวิเคราะหปริมาณของ madecassic acid และ asiatic acid ในพลาสมาของหนู

แรทนั้นยังไมเคยมีการศึกษามากอน ในงานวิจัยนี้จึงไดประยุกตวิธีวิเคราะหของ Thongnopnua 

(2008) ซึ่งใชสําหรับการวิเคราะห asiatic acid มาใชในการวิเคราะหปริมาณของทั้ง madecassic 

acid และ asiatic acid เนื่องจากวิธีนี้เปนวิธีวิเคราะหที่ใชพลาสมาในปริมาณนอยเหมาะกับ

ปริมาณเลือดที่เก็บไดจากหนูแรทที่มีปริมาณนอย ในขณะที่วิธีวิเคราะห asiatic acid ในมนุษย

และสุนัขจะใชปริมาณพลาสมาที่มากกวา วิธีการนี้ใชหลักการตกตะกอนโปรตีนดวยกรด H3PO4 

(42.5%) สารละลาย tetrabutyl ammonium bisulfate (0.01M) และสารละลาย aqueous 

ammonium chloride (6.0M) จากนั้นสกัดแยก madecassic acid ดวย ethyl acetate  

ในการศึกษาเบื้องตนเพื่อหาวิธีวิเคราะหปริมาณของ madecassic acid และ asiatic 

acid ในตัวอยางพลาสมาเดียวกันพรอมกันนั้น พบวาเมื่อ spike สารละลายของ madecassic 

acid และ asiatic acid ลงใน blank plasma จะสามารถตรวจพบพีคของสารทั้งสองตัว ใน

ขณะเดียวกันแตเมื่อนําพลาสมาของหนูแรทที่ถูกปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 มา

วิเคราะหกลับพบเพียงพีคของ madecassic acid เทานั้น (ภาคผนวก ข) จึงมีความเปนไปไดที่พีค

ของ asiatic acid อาจถูกบดบังดวยสารอื่น ๆ ในพลาสมา หรือ asiaticoside อาจมีวิถีเมแทบอลิ

ซึมในหนูที่แตกตางจากมนุษยและสุนัข ซึ่ง asiaticoside จะถูกเปลี่ยนเปน asiatic acid จึงทําให

ไมสามารถตรวจพบระดับ asiatic acid ในพลาสมาของหนูแรทได  

อยางไรก็ตามเมื่อพิจารณาจากการศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดจากสมุนไพรอื่น ๆ 

เชน Milk thistle ซึ่งมีสารสําคัญคือ silybin, isosilybin, silydianin และ silychristin โดยผูวิจัยได

ทําการศึกษาวิเคราะหเฉพาะปริมาณของ silybin ซึ่งเปนสวนประกอบหลักเพียงชนิดเดียว 

(Bhattaram et al., 2002) และใน TTF ซึ่งเปนสารสกัดจากสมุนไพรบัวบกที่มีสวนประกอบของ 

asiatic acid และ madecassic acid รวมกันประมาณ 60% กับ asiaticoside 40% (Tantisira, 

2009) ซี่งผูวิจัยก็ไดศึกษาเภสัชจลนศาสตรโดยวิเคราะหปริมาณของ asiatic acid ที่ถูก

เปลี่ยนแปลงมาจาก asiaticoside ซึ่งเปนสวนประกอบหลักเพียงชนิดเดียวเชนกัน ดังนั้นใน

งานวิจัยนี้จึงทําการศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ซึ่งมี

สวนประกอบสวนใหญเปน madecassoside โดยการวัดระดับของ madecassic acid 
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ในงานวิจัยนี้ไดทําการศึกษาเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ใน

หนูแรท 2 กลุมคือ กลุมทีถ่กูปอนสารสกดัเพียงครัง้เดียวและกลุมทีถู่กปอนสารสกัดตอเนื่อง 7 วัน 

วันละ 2 คร้ัง โดยในแตละกลุมสัตวทดลองจะถกูแบงกลุมเพื่อใหสารสกัด 2 ขนาดคอื 30 mg/kg 

และ 60 mg/kg พบวากลุมที่ไดรับสารสกัดแบบครั้งเดียวในขนาด 60 mg/kg เวลาที่ระดับ 

madecassic acid สูงสุดในเลือดคือ 4 ชัว่โมง ซ่ึงมีคายาวกวากลุมที่ไดรับในขนาด 30 mg/kg ที่มี

คาเทากับ 2.25 ชั่วโมง อาจเนื่องจากขนาดยาที่สูงขึ้นและถาหากอัตราการดูดซึมเทาเดิม สงผลให

เวลาที่ระดับ madecassic acid สูงสุดในเลือดยาวออกไป ซึ่งแตกตางอยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ 

และยังพบการดูดซึมไดตั้งแตชวง 30 นาทีแรก แสดงวามีการดูดซึมไดดี และเมือ่เพิ่มขนาดสาร

สกัดพบวาคา Cmax และ AUC0-24h สูงขึ้น แสดงวามีการดูดซึมไดมากขึ้นและมปีริมาณยาอยูใน

กระแสเลือดสูงขึ้น แตการดดูซึมมีความแปรปรวนระหวางหนูแตละตวั จึงทําใหคาที่ไดไมแตกตาง

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ นอกจากนีย้ังพบวาคาครึ่งชวีิตของยามีคาอยูใน ชวง 0.5 ถึง 1 ชั่วโมง 

แสดงวามกีารกําจัดยาที่คอนขางเร็ว จงึไมสามารถตรวจวัดระดับยาไดหลังชัว่โมงที ่ 4 ในกลุมที่

ไดรับสารสกัดในขนาดต่ําและหลังชั่วโมงที่ 6 ในกลุมที่ไดรับสารสกัดในขนาดสูง 

นอกจากนี้ยังพบวาในกลุมที่ถูกปอนสารสกัดตอเนื่องในขนาด 30 mg/kg นั้นมีคา Tmax, 

Cmax,  AUC0-24h และ t1/2 สูงกวากลุมที่ถูกปอนเพียงครั้งเดียว ในขณะที่ในขนาด 60 mg/kg นั้นมี

เพียงคา AUC0-24h และ t1/2 ที่สูงกวาการปอนแบบครั้งเดียว แสดงวามีการสะสมของ madecassic 

acid ในรางกาย ทําใหมีปริมาณยาอยูในรางกายไดมากขึ้น ซึ่งเปนไปในแนวทางเดียวกับ

การศึกษาในมนุษยที่พบวาเมื่อรับประทานสารสกัดบัวบกแบบตอเนื่องจะมีคา AUC0-24h และ t1/2 

ของ asiatic acid สูงขึ้นกวาการรับประทานเพียงครั้งเดียว  

แตในงานวิจัยนี้พบปญหาวาในกลุมที่ถูกปอนสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 

แบบตอเนื่องในขนาดต่ํากลับมีคา AUC0-24h และ t1/2 สูงกวาในกลุมที่ไดรับในขนาดสูง ทั้งนี้อาจ

เนื่องจากหนูแรทบางตัวมีการดูดซึมยาไดมากแตกตางจากตัวอื่น สงผลใหมีคา AUC0-24h และ t1/2 

ที่สูงแตกตางจากตัวอ่ืน นอกจากนี้ยังแตกตางจากการศึกษาในมนุษยที่เมื่อใหขนาดยาที่สูงขึ้น

แบบตอเนื่องจะมีคา AUC0-24h และ t1/2 สูงกวาการไดรับยาในขนาดต่ํา  
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ในงานวิจัยนี้ยังพบวาสามารถตรวจพบสาร madecassic acid ในพลาสมาไดหลังจากให

สารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 ไปแลว 12 ชั่วโมง ในหนูแรทกลุมที่ไดรับสารสกัดแบบตอเนื่อง 

และจากขอมูลการศึกษาฤทธิ์ตอการเรียนรูและความจําในหนูถีบจักร โดยปอนสารสกัดมาตรฐาน

บัวบกอีซีเอ 233 ใหในขนาด 30 mg/kg ตอเนื่อง 8 วัน พบวาสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 

แสดงผลแกไขภาวะบกพรองในการเรียนรูและความจําไดดีในระยะทาย ๆ ของการทดสอบ (มยุรี 

ตันติสิระและคณะ, 2551) ซึ่งนาจะสัมพันธกับปริมาณของ madecassoside ที่ไดรับเขาสูรางกาย

และแสดงฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

แมวาในงานวิจัยนี้จะพบปญหาวาในหนูแรทบางตัวนั้นมีระดับ madecassic acid ต่ํากวา

คาต่ําสุดที่วิธีนี้สามารถวิเคราะหได โดยเฉพาะในกลุมที่ไดรับสารสกัดขนาดต่ํา ทําใหขอมูลที่ไดใน

บางกลุมการทดลองไมครบถวนสมบูรณ ซึ่งอาจจะเกิดจากปจจัยภายในรางกายของหนูแรทที่

สงผลใหการดูดซึมยานอยหรืออาจจะเกิดจากสภาพความไวของวิธีวิ เคราะหไมเพียงพอ                  

ดังนั้นอาจจะพัฒนาวิธีวิเคราะหที่มีความไวมากกวานี้หรือใชเครื่องมือตรวจวัดระดับ madecassic 

acid ที่มีความละเอียดในการวิเคราะหมากขึ้นกวาวิธี HPLC เชน LC/MS-MS เปนตน 

จากขอมูลการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของสารสกัดมาตรฐานบัวบักอีซีเอ 233 

ดังกลาวเบื้องตนสามารถนําไปใชประโยชนในการกําหนดขนาดและวิธีใชที่เหมาะสมในการ

วางแผนการศึกษาเภสัชจลนศาสตรหรือเภสัชพลศาสตรทั้งในสัตวทดลองและในมนุษย เพื่อ

พัฒนาสารสกัดมาตรฐานอีซีเอ 233 ข้ึนมาใชประโยชนในทางคลินิกตอไป 
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(A)                                                              (B) 

 
      (C) 

 

รูปที่ 11 แสดงโครมาโตแกรมของ blank plasma (A), โครมาโตแกรมของ blank plasma ที่     

            spiked madecassic acid และ asiatic acid (B) และโครมาโตแกรมของพลาสมา 

            หนูแรทที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบัวบกอีซีเอ 233 (C

0.0 5.0 10.0 15.0

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

110

mV
Detector A:217nm 

0.0 5.0 10.0 15.0

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

110

mV
Detector A:217nm 

M
ad

ec
as

si
c 

ac
id

A
si
at

ic
 a

ci
d

0.0 5.0 10.0 15.0

0

25

50

75

100

125

150

mV
Detector A:217nm 

M
ad

ec
as

si
c 

ac
id

min min 

min 



57 

ตารางที่ 13 ระดับ Madecassic acid ในเลือดของหนูแรท กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg แบบครั้งเดียว 
 

Subject Madecassic level (μg/ml) ที่เวลาตาง ๆ  

 No. 0 hr 0.5 hr 1 hr 1.5 hr 2 hr 2.5 hr 3 hr 4 hr 6 hr 8 hr 10 hr 12 hr 24 hr 

1 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND ND ND ND ND ND 

2 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

3 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ ND 

4 0 ND ND <LLOQ 0.82 0.79 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

5 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.49 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND 

6 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND 

Mean 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ 0.82 1.14 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

SE 0 N/A N/A N/A N/A 0.35 N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A 

 

ND = Not detected 
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ตารางที่ 14 ระดับ Madecassic acid ในเลือดของหนูแรท กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg แบบครั้งเดียว 

 

Subject Madecassic level (μg/ml) ที่เวลาตาง ๆ  

 No. 0 hr 0.5 hr 1 hr 1.5 hr 2 hr 2.5 hr 3 hr 4 hr 6 hr 8 hr 10 hr 12 hr 24 hr 

1 0 1.90 <LLOQ 0.70 1.05 1.50 3.40 5.33 <LLOQ ND ND ND ND 

2 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ 0.78 2.84 4.76 7.98 <LLOQ <LLOQ ND ND ND 

3 0 <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.28 ND ND ND ND ND 

4 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 0.60 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND 

5 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND ND ND ND ND 

6 0 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

Mean 0 1.90 <LLOQ 0.70 0.92 2.17 4.08 3.80 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

SE 0 N/A N/A N/A 0.13 0.67 0.68 1.74 N/A N/A N/A N/A N/A 

 

ND = Not detected 
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ตารางที่ 15 ระดับ Madecassic acid ในเลือดของหนูแรท กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วันละ 2 ครั้ง 

                                 ตอเนือ่ง 7 วัน 
 

Subject Madecassic level (μg/ml) ที่เวลาตาง ๆ  

 No. 0 hr 0.5 hr 1 hr 1.5 hr 2 hr 2.5 hr 3 hr 4 hr 6 hr 8 hr 10 hr 12 hr 24 hr 

1 <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

2 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 

3 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.04 <LLOQ 0.89 1.92 <LLOQ <LLOQ ND 0.61 <LLOQ 

4 <LLOQ <LLOQ 0.60 1.40 <LLOQ 1.70 1.33 <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND 

5 <LLOQ 1.98 2.09 <LLOQ 2.27 1.60 <LLOQ 2.18 1.45 <LLOQ ND <LLOQ <LLOQ 

6 <LLOQ 1.24 1.89 2.04 1.85 <LLOQ 1.80 <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.07 1.65 ND 

Mean <LLOQ 1.61 1.53 1.72 1.72 1.65 1.34 2.05 1.45 <LLOQ 1.07 1.13 <LLOQ 

SE N/A 0.37 0.47 0.32 0.36 0.05 0.27 0.13 N/A N/A N/A 0.52 N/A 

 

ND = Not detected 
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ตารางที่ 16 ระดับ Madecassic acid ในเลือดของหนูแรท กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วันละ 2 ครั้ง 

                                 ตอเนือ่ง 7 วัน 
 

Subject Madecassic level (μg/ml) ที่เวลาตาง ๆ  

 No. 0 hr 0.5 hr 1 hr 1.5 hr 2 hr 2.5 hr 3 hr 4 hr 6 hr 8 hr 10 hr 12 hr 24 hr 

1 ND ND <LLOQ <LLOQ 2.4 <LLOQ 4.31 ND ND ND ND ND ND 

2 ND ND ND <LLOQ 1.3 <LLOQ 3.84 ND ND ND ND ND ND 

3 ND <LLOQ ND <LLOQ 2.57 0.73 4.63 5.3 ND ND ND ND ND 

4 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.5 0.63 0.69 ND <LLOQ <LLOQ <LLOQ ND 

5 <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.27 <LLOQ <LLOQ <LLOQ 2.49 1.86 0.75 <LLOQ 

6 <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.14 0.76 1.91 <LLOQ <LLOQ 1.37 1.16 <LLOQ 0.79 <LLOQ 

Mean <LLOQ <LLOQ <LLOQ 1.14 1.76 1.35 3.35 3.00 1.37 1.83 1.86 0.77 <LLOQ 

SD N/A N/A N/A N/A 0.44 0.26 0.92 2.31 N/A 0.67 N/A 0.02 N/A 

 

ND = Not detect
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กราฟแสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทแตละตัว 

 

 
 

รูปที่ 12  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่4 

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg คร้ังเดียว  
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รูปที่ 13  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่5  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg คร้ังเดียว 
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รูปที่ 14  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่1  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว 
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รูปที่ 15  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่2  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว 
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รูปที่ 16  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่3  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว 
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รูปที่ 17  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่4  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg คร้ังเดียว 

 

 

 

 

 

 

 

0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

0 5 10 15 20

M
ad

ec
as
si
c 
ac
id
 c
on

ce
nt
ra
ti
on

 (µ
g/
m
l)

Time (hour)



67 

 
 

รูปที่ 18  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่3  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 19  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่4  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 20  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่5  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 21  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่6  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 30 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

0

0.5

1

1.5

2

2.5

0 5 10 15 20

M
ad

ec
as
si
c 
ac
id
 c
on

ce
nt
ra
ti
on

 (µ
g/
m
l)

Time (hour)



71 

 
 

รูปที่ 22  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่1  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 23  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่2  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 24  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่3  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 25  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่4  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 26  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่5  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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รูปที่ 27  แสดงความเขมขนของ Madecassic acid ในพลาสมาของหนูแรทตวัที ่6  

                         กลุมที่ไดรับสารสกัดมาตรฐานบวับกอีซีเอ 233 ขนาด 60 mg/kg วนัละ 2 คร้ัง   

                         ตอเนื่อง 7 วัน 
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