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	 บทนำ�: การศึกษาเปรียบเทียบผิวหนังหมูกับคนที่ใช้เป็นแผ่นกั้นการทดสอบการซึมผ่านของพอลิฟีนอลซึ่งมีฤทธิ์

ตา้นอนมุลูอสิระจากสารสกดัของพชืซึง่ใชเ้พิม่มลูคา่ของเครือ่งสำ�อางวสัดแุละวธิกีารทดลอง:ผวิหนงัจากหหูมกูบัผวิหนงัคนสาร

สกัดพืช 7 ชนิด คือ ดาหลา (EE) กุหลาบมอญ (RD) บัวผุด (RK) สมอไทย (TC)  สมอพิเภก (TB) อัญชัน (CT) กุหลาบแดง 

(RH) ทำ�การซึมผา่นเยือ่กัน้ดว้ยหลอดทดสอบการซมึผา่นทีอ่ณุหภมู ิ32oC นำ�ตวัอยา่งมาวดัสดี้วยวธิกีารโฟลนิซโิอ-คาลโชที่

ความยาวคลื่น 765 นาโนเมตรเทียบกับสารมาตรฐานคือกรดแกลลิก ผลการศึกษา: ความเข้มข้นตั้งต้นในส่วนให้ของ EE, 

RD, RK, TC, TB, CT และRH 5, 13.5, 56, 42, 37, 3.6 and 8.9 mg GAE·ml-1 ตามลำ�ดับ ความเข้มข้นตั้งต้นของพอลิฟี

นอลในสว่นใหก้บัอตัราการซมึผา่นเขา้สูส่ว่นรบัของพอลฟินีอลจากสารสกดัทัง้ 7 ชนดินีเ้มือ่ใชผ้วิหนงัหมเูปน็แผน่กัน้มแีนวโนม้ 

ความสัมพันธ์เป็นเส้นตรง (r = 0.8255) แต่เมื่อใช้ผิวหนังคนพบว่าไม่เป็นเส้นตรง (r = 0.3207) เวลาเริ่มต้นในการซึมผ่าน

ผวิหนงัคนประมาณ 12 - 22 ชัว่โมง แตผ่วิหนงัหมเูริม่ซมึผา่นตัง้แตเ่ริม่การทดสอบแสดงถงึความแตกตา่งของการซมึผา่นทัง้

อตัราและเวลาเริม่ตน้ สรปุผล: การใชผ้วิหนงัหมไูมอ่าจทดแทนการใชผ้วิหนงัคนในการทดสอบการซมึผา่นของพอลฟินีอลจาก
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Abstract

Comparison of human and porcine skins as the barrier membraneinan in vitro permeation of plant polyphenols

Aroonsri Priprem1*,Weeraya Sukkhamduang2, Weerawat Teeranachaideekul3, Supatra Porasuphatana1, 

Teerasak Damrongrungruang4 and Malyn Chulasiri3

IJPS, 2011; 7(3) : 39-46

	 Introduction: Porcine and human skin were compared  as barrier membranes in in vitro permeation 

of polyphenols from plant extracts as sources of antioxidants to be used as value-added ingredients in novel 

cosmetic products.  In vitro permeation was intended to assess expected release of ingredients from the applied 

products. Materials and Method: Excised skins from porcine ears and human abdomen were used as the barrier 

membrane in diffusion cells for comparison of polyphenols from 7 plant extracts; dahla (EE), damask rose(RD), 

buaput (RK), samohtai (TC), samohpipek (TB), blue butterfly pea (CT) and red rose (RH) at 32 oC.  Total polyphenols 

were analyzed by Folin-Ciocalteaucolorimetry at 765 nm using gallic acid as the standard and permeation rates 

were statistically compared. Results: Donor concentrations of EE, RD, RK, TC, TB, CT and  RH  were 5, 13.5, 

56, 42, 37, 3.6 and 8.9 mg GAE·ml-1. Relationships between donor polyphenol concentrations and permeation 

rates using porcine skin showed a linear correlation (r = 0.826) but not when using the human skin as the barrier 

(r = 0.321).  There were lag time of about 12 – 22 h when using the human skin but not porcine. Thus, porcine 

and the human skin did not provide the same permeation profiles which included rate, cumulative amount and lag 

time. Conclusion: Porcine skin cannot be used as a substitute of the human skin in in vitro permeation of plant 

extracts with substantially low quantities of polyphenols. 

Key words: In vitro permeation, phenolic compounds, plant extracts, porcine skin and human skin

บทนำ� (Introduction)

	 การประเมินการซึมผ่านผิวหนังในหลอดทดลอง

โดยอาศยัหลกัการแพรแ่ละใชอ้ปุกรณท์ดสอบทีม่ ี3 สว่น คอื 

ส่วนให้ (donor) ส่วนรับ (receptor) โดยมีแผ่นกั้น (barrier) 

ซึ่งมักจะเป็นผิวหนังหรือแผ่นจำ�ลองเป็นวิธีที่ได้รับความ

นิยมใช้ในห้องปฏิบัติการ เป็นแนวทางเบื้องต้นก่อนการคัด

สรรสูตรตำ�รับที่ให้การปลดปล่อยสารสำ�คัญเข้าสู่ผิวหนังซึ่ง

นอกจากจะใช้หาปริมาณและอัตราเร็วการซึมผ่านแล้วยัง

ช่วยให้ได้ข้อมูลรับรองความปลอดภัย (safety) ก่อนการ

ทดสอบในคนได้ระดับหนึ่ง ดังนั้นจึงบรรจุเป็นหนึ่งในข้อ

ปฏิบัติการทดสอบขององค์กรระหว่างประเทศเช่น สมาคม

ผู้ผลิตอุตสาหกรรมและผู้ค้าผลิตภัณฑ์เครื่องสำ�อางในยุโรป 

(COLIPA, 1997) เน้นความสำ�คัญของการเลือกแผ่นกั้น

ที่ใช้ในการทดสอบให้เลียนแบบความสามารถของเซลล์

ผิวหนังชั้นบนสุดของคนคือชั้นสตราตัมคอร์เนียม (stratum 

corneum) ซึ่งต้องประกอบด้วยชั้นไขมันเรียงตัวเป็นสอง

ชั้นที่บรรจุแน่นหนา (densely-packed lipid bilayers) ใน

ช่องว่างระหว่างเซลล์ของผิวหนังมีลักษณะเป็นช่องแคบ

และคดเคี้ยว (narrow and tortuous tunnels) ทำ�ให้จำ�กัด

อัตราการซึมผ่านผิวหนัง (rate limiting) ได้แต่ขณะเดียวกัน

ก็สามารถเปลี่ยนแปลงโครงสร้างด้วยตัวทำ�ละลายจำ�พวก

ไกลคอล(glycol) หรือ (alcohols) (Barry, 2001, Williams 

and Barry, 2004) หากสารสามารถซึมผ่านส่วนกั้นนี้ไปจะ

มีโอกาสผ่านเข้าไปสู่ระบบภายในร่างกายได้ การใช้ผิวหนัง

ของคนมีข้อจำ�กัดหลายประการ (Gabbanini et al., 2009) 

อาทิเช่น ผิวหนังที่ใช้ต้องได้จากคนซึ่งขณะตัดออกต้องยัง

มีชีวิตอยู่ อายุการใช้งานไม่นานและต้องเก็บรักษาด้วยการ

ควบคุมอย่างดี ความแตกต่างระหว่างผิวหนังบริเวณต่าง ๆ 

ทำ�ใหม้คีวามนยิมใชผ้วิหนงับรเิวณหนา้ทอ้งของอาสาสมคัร

ทีเ่ขา้รบัการผา่ตดัและมกีารตดัผวิหนงับรเิวณหนา้ทอ้งออก 

ดว้ยขอ้จำ�กดัตา่งๆ ดงักลา่วจงึมคีวามพยายามในการสรรหา

แผ่นกั้นสังเคราะห์หรือผิวหนังอื่นๆ เช่นคราบงู (Priprem 
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et al., 2008)  ผิวหนังหนูหรือหนังหมู (Diembeck et al., 

1999; Meyer et al., 1987) ผิวหนังหมูมีโครงสร้างและ

ส่วนประกอบใกล้เคียงกับผิวหนังคนจึงมีงานวิจัยแสดง

คุณลักษณะของการซึมผ่านผิวหนังเทียบได้ใกล้เคียงกับ

ผิวหนังคน (Dick and Scott, 1992; Kanikkannan et al., 

2000)  แม้จะมีข้อตกลงระงับการจำ�หน่ายผลิตภัณฑ์เครื่อง

สำ�อางที่ทำ�การทดสอบในสัตว์ทดลอง (6th Amendment to 

the Cosmetics Directive 93/35/EEC) ตัง้แตเ่ดอืนมกราคม 

พ.ศ.2531เป็นต้นมาแต่ก็มีข้อแนะนำ�ให้ใช้ได้ในกรณีการ 

ประเมินการซึมผ่านผิวหนังในหลอดทดลองโดยมิได้เป็น 

ผลกระทบต่อสัตว์โดยตรง (COLIPA, 1997)

 	 การใช้สมุนไพรในผลิตภัณฑ์เครื่องสำ�อางได้รับ

ความนิยมเพิ่มขึ้นด้วยความต้องการใช้ประโยชน์จากสารที่

มีฤทธิ์ต้านอนุมูลอิสระ (free radical scavenging or anti-

oxidant activity) ซึ่งคาดหวังผลในการต้านอักเสบ ชะลอ

วัย (Malhotra et al., 2008, Santos-Buelga and Scalbert, 

2000, Javanmardi et al., 2003) การลดริ้วรอยที่ผิวหนัง

ทำ�ให้เครื่องสำ�อางที่มีสารต้านอนุมูลอิสระจากสารสกัดพืช

ไดร้บัความนยิมของผูบ้รโิภคและเพิม่มลูคา่ของผลติภณัฑใ์น

ทอ้งตลาด สารสำ�คญัในสมนุไพรทีใ่หฤ้ทธิต์า้นอนมุลูอสิระที่

สำ�คญัคอืกลุม่พอลฟินีอล (polyphenols) (Zhengand Wang, 

2001) การเพิ่มปริมาณสารพอลิฟีนอลก็มีส่วนให้เพิ่มฤทธิ์

ตา้นอนมุลูอสิระและนา่จะมผีลตอ่ผวิหนงัเพิม่ขึน้ดว้ย หนว่ย

งานสากล กำ�หนดวธิตีรวจวดัเพือ่หาปรมิาณสารพอลฟินีอล

รวมในเหลา้ไวนด์ว้ยหลกัการวดัสทีีเ่กดิจากปฏกิริยิารดีกัชนั

ระหว่างสารพอลิฟีนอลกับนํ้ายาที่เป็นส่วนผสมระหว่าง

ฟอสโฟทงัสเตน (phosphotungsten) กบัมอลบิดนีมัออกไซด ์

(molybdenum oxides) เรียกว่าการทดสอบสีโฟลินซิโอ

คาลโช (Folin-Ciocalteau colorimetric assay) วัดสีที่เกิด

ขึ้นที่ความยาวคลื่น 765 นาโนเมตรวิธีนี้ได้พิสูจน์ตรวจวัด

เชงิปรมิาณในตวัอยา่งสารสกดัพชืสดรวมถงึเหด็ (Singleton 

and Rossi, 1965; Waterhouse, 2002; Yim et al., 2009) 

และเทียบกับสารมาตรฐานดังเช่นกรดแกลลิก (gallic acid) 

ได้ข้อมูลเป็น Gallic acid equivalence ย่อว่า GAE 

	 สารสกัดที่ทำ�การศึกษาเปรียบเทียบในการวิจัยนี้

ประกอบดว้ยสารสกดัจากพชืหลายชนดิทีม่โีอกาสในการนำ�

มาใชใ้นเครือ่งสำ�อางและมสีารตา้นอนมุลูอสิระดาหลา (Etlin-

geraelatior (Jack) R.M. Smith) กุหลาบมอญ (Damask 

rose, Rosa damascena Mill, family Rosaceae) กุหลาบ

แดง (Rosa hybrid L, family Rosaceae) บัวผุด (Rafflesia

Kerrii Meijer) สมอไทย (Terminalia chebula Retzius) 

สมอพิเภก (Terminalia bellirica Roxb.) อัญชัน (Clitoria-

ternatea Linn.)

	 การศึกษานี้มุ่งเปรียบเทียบผิวหนัง 2 ชนิดคือ

ผวิหนงัหมกูบัผวิหนงัคนทีใ่ชเ้ปน็แผน่กัน้ในการทดสอบการ

ซึมผ่านผิวหนังในหลอดทดลองโดยใช้สารสกัดจากพืชทั้ง 7 

ชนิดโดยควบคุมปัจจัยอื่นๆ ตามวิธีการในข้อกำ�หนดการ

ผ่านผิวหนังของ COLIPA

วิธีดำ�เนินการวิจัย (Methods)

1. 	 การเตรียมผิวหนังเป็นแผ่นกั้น

	 ผวิหนงัหมสูว่นห ู(Full-thickness of porcine ear 

skin, PS) จากโรงชำ�แหละสุกรเพื่อจำ�หน่ายเก็บภายใน 2 

ชั่วโมงหลังจากฆ่าผิวหนังคน (HS) ผ่าตัดบริเวณหน้าท้อง

ของผู้บริจาค 3คนซึ่งเก็บภายใน 15นาทีหลังจากการผ่าตัด

การลอกผิวหนังทำ�หลังจากการแช่นํ้าที่อุณหภูมิ 60°C เป็น

เวลา 45 วินาที (Akomeah et al., 2004) ความหนาของ

ผิวหนังหมูและผิวหนังคนหลังจากลอกแล้วคือ 1.0 ± 0.15 

mm แล ะ0.15± 0.2 mm

2. 	 การเตรียมสารสกัด

	 พชืทีใ่ชใ้นการศกึษานีค้อื ดอกดาหลา ดอกกหุลาบ

มอญ ดอกกุหลาบแดงและดอกอัญชันสีนํ้าเงิน เก็บสดและ

อบแห้งที่อุณหภูมิ 50oC ตัวอย่างผลได้แก่ ผลสมอไทย

และผลสมอพิเภกได้มาจาก CR Pure Light ประเทศไทย

หมักตัวอย่างที่อบแห้งในตัวทำ�ละลายเป็นเวลา 3 วันแล้ว

แยกกากออกด้วยการกรองผ่านกระดาษกรองได้สารสกัด

ที่เป็นของเหลวการสกัดดอกดาหลาดอกกุหลาบมอญผล

สมอไทยและผลสมอพิเภกรวมทั้งการเก็บรักษาตัวอย่าง

พืช (herbarium) ดำ�เนินการที่หน่วยวิจัยและพัฒนาโรงงาน

เอสเจอินเตอร์เนชันแนลกรุงเทพมหานครส่วนดอกกุหลาบ

แดงและดอกอัญชันสีนํ้าเงินดำ�เนินการที่คณะเภสัชศาสตร์

มหาวทิยาลยั ขอนแกน่ตวัทำ�ละลายทีใ่ชใ้นการสกดัพชืแสดง

ในตารางที่ 1

3. 	 การทดสอบการซึมผ่านผิวหนังในหลอดทดลอง

	 อุปกรณ์เซลล์ทดสอบการแพร่ชนิดแนวนอนสีชา 

(amber glass horizontal diffusion cells, Crown Glass Co., 

Inc., USA)ทีป่ระกอบดว้ยการประกบใหแ้ผน่กัน้ (ผวิหนงัหมู

หรอืผวิหนงัคนทีเ่ตรยีมและแชน่ํา้กอ่น) อยูร่ะหวา่งสว่นใหก้บั
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ส่วนรับในส่วนให้ของเซลล์ทดสอบทำ�การบรรจุตัวอย่างสาร

สกัดจากพืชชนิดต่างๆ ที่เจือจาง 1 ต่อ 10 เท่าด้วยนํ้าปราศ

จากออิอนปรมิาตร 3 ml ในสว่นรบัของเซลลท์ดสอบการแพร่

บรรจุนํ้าปราศจากอิออนปริมาตร 3 ml ของเหลวทั้งในส่วน

ใหแ้ละสว่นรบัปัน่ดว้ยความเรว็ 600 รอบตอ่นาทแีละควบคมุ

อณุหภมู ิ32 ± 1ºC  เกบ็ตวัอยา่งสารละลายในสว่นรบัทีเ่วลา

ตา่งๆเพือ่นำ�ไปวเิคราะหป์รมิาณพอลฟินีอลรวมเตมินํา้ปราศ

จากออิอน (อณุหภมู3ิ2ºC) ปรมิาณเทา่กบัทีเ่กบ็ไปวเิคราะห์

ไปแทนที่เพื่อให้เกิดการซึมผ่านต่อเนื่องในส่วนรับ

     

การวเิคราะหป์รมิาณพอลฟินีอลดว้ยการทดสอบสโีฟลนิ 

ซิโอคาลโช (Singelton  1999)

	 ตวัอยา่งสารละลายสว่นรบัทีเ่กบ็ทีเ่วลาตา่ง ๆ  นำ�

ไปวเิคราะหป์รมิาณพอลฟินีอลดว้ยการทำ�ปฏกิริยิากบัโฟลนิ

ซโิอคาลโซรเีอเจนตแ์ละยตุปิฏกิริยิาดว้ยโซเดยีมคารบ์อเนต

เก็บไว้ในที่มืดเป็นเวลา 60 นาทีแล้ววัดค่าการดูดกลืนแสง

ด้วยเครื่องยูวีสเปคโตรโฟโตมิเตอร์ (UV1700, Shimadzu, 

Japan) ที่ความยาวคลื่น 760 นาโนเมตร นำ�ค่าที่ได้ไป

เทียบหาความเข้มข้นของกรดแกลลิกที่ทำ�เป็นสารละลาย

มาตรฐานในช่วง 2.5-50 มิลลิกรัมต่อลิตรซึ่งเตรียมใหม่ทุก

วันวิธีการวิเคราะห์ที่ใช้นี้ได้ทำ�การประเมินผลความสัมพันธ์

ระหว่างค่าการดูดกลืนแสงกับความเข้มข้นของสารละลาย

มาตรฐานกรดแกลลิกโดยวัดความเที่ยงตรงและความ

แม่นยำ�ระหว่างวันเป็นเวลา 3 วัน และ 3 ช่วงเวลาภายใน

วันเดียวกันและพบว่า valid สำ�หรับการทดสอบเชิงปริมาณ

ในช่วงความเข้มข้นที่พบในสารละลายส่วนรับตลอดการ

ศึกษาดังนั้นจึงคำ�นวณปริมาณพอลิฟีนอลที่ซึมผ่านจากค่า

ดูดกลืนแสงของตัวอย่างโดยเทียบกับกรดแกลลิกและค่าที่

ได้ระบุเทียบกับกรดแกลลิกหรือ gallic acid equivalence 

(GAE) คำ�นวณปริมาณการซึมผ่านสะสมต่อหน่วยพื้นที่ที่

เวลาตา่งๆแลว้หาอตัราเรว็ของการซมึผา่นตามกฎของฟกิส์

      

การวิเคราะห์ข้อมูล

	 การวิเคราะห์ความสัมพันธ์เชิงเส้นตรงใช้สมการ

สหสมัพนัธแ์ละคา่สมัประสทิธิส์หสมัพนัธ ์(correlation coef-

ficient) ซึ่งสมการดังกล่าวใช้ในการคำ�นวณเวลาเริ่มต้นของ

การซมึผา่นผวิหนงั การเปรยีบเทยีบระหวา่งกลุม่การทดลอง 

2 กลุ่มใช้สถิติ t-test ถ้ามากกว่า 2 กลุ่มใช้ ANOVA ที่ระดับ

นัยสำ�คัญ 0.05

ตารางที่ 1	 สารสกัดพืช คุณลักษณะและการสังเกตด้วยกล้องจุลทัศน์ (กำ�ลังขยาย 400 เท่า)

	 vehicle	 Plant extract	 Abbreviation	 Characteristics	 Observation

					     (400 x )

Torch ginger (Etlingera elatior	 EE	 Clear brown yellow liquid, 	 Clear, no particles

(Jack) R.M.Smith)		  non viscous, slight odor

Damask rose	 RD	 Clear reddish brown liquid, non viscous,Clear, no particles

(Rosa damascena)	 	 slight odor, light white precipitates	

Bua-Phut	 RK	 Clear dark brown, white precipitates,	  Clear, no particles

(Rafflesiakerrii Meijer)		  light ador

Myrobalan wood	 TC	 Clear dark brown liquid, 	 Clear, no particles

(Terminalia chebula)		  brown precipitates, slight odor	 Clear, no particles

Belericmyrobalan	 TB	 Clear dark brow, light brown green

(Terminalia bellirica)		  precipitates, sligh odor

Butterfly pea	 CT	 Deep blue, no precipitate, no odor	 Clear, no particles

(Clitoriaternatea)			   Clear, no particles

Rose	 RH	 Reddish brown, white precipitate, 

(Rosa hybrida)		  slight odor
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ผลการวิจัย (Results)

	 ลักษณะของสารสกัดพืช 7 ชนิดที่เป็นตัวอย่าง

ของการทดสอบดังแสดงในตารางที่ 1 จัดแบ่งกลุ่มตามตัว

ทำ�ละลายที่ใช้ในการสกัดเป็น 3 กลุ่มประกอบด้วยดาหลา 

(EE) กุหลาบมอญ (RD) บัวผุด (RK) ในกลุ่มที่ใช้ 50%  

ไฮโดรไกลคอลเป็นตัวทำ�ละลายสมอไทย (TC) และสมอ

พเิภก (TB) ใช ้70%ไฮโดรไกลคอลเปน็ตวัทำ�ละลาย สว่นอญั

ชันสีนํ้าเงิน (CT) และกุหลาบแดง (RH) ใช้ 50% กลีเซอรีน

เป็นตัวทำ�ละลายในการสกัด ผลการสกัดและกรองแยกเอา

เฉพาะส่วนของเหลวพบว่าสารสกัดส่วนใหญ่มีกลิ่นเฉพาะ 

มีสีส่วนใหญ่สีเหลืองนํ้าตาลจนถึงสีนํ้าตาลเข้มเฉพาะสาร

สกดัอญัชนัและกหุลาบแดงทีม่สีนีํา้เงนิเขม้และสนีํา้ตาลแดง

ตามลำ�ดบั การสอ่งกลอ้งจลุทศันด์ว้ยกำ�ลงัขยาย 400 เทา่ไม่

พบตะกอนซึ่งอาจเป็นผลให้การศึกษาการซึมผ่านมีอิทธิพล

จากตะกอนที่จะเปลี่ยนแปลงปริมาณตั้งต้นของสารซึมผ่าน

ได้ สารสกัดบางตัวมีการรายงานปริมาณพอลิฟีนอลมาก่อน

อาทิเช่น ปริมาณพอลิฟีนอลรวมของดอกกุหลาบแดง 8 mg  

GAE g-1 dry weight (Kovatcheva-Apostolova et al, 2008) 

และผลสมอไทย 32.6 mg GAE g-1 dry weight (Chulasiri et 

al., 2011) ซึ่งใกล้เคียงกับผลการศึกษานี้

	 ในกลุ่มที่ 1 ซึ่งใช้ 50% ไฮโดรไกลคอลเป็นตัวทำ�

ละลายสำ�หรับการสกัดดังรูปที่1มีปริมาณพอลิฟีนอลตั้งต้น

จากสารสกัด 3 ตัวคือ EE, RD และ RK เป็น 5, 13.5 และ 

56 mg GAE ·ml-1แสดงว่าส่วนให้ของสารสกัดของดาหลา 

กุหลาบมอญและบัวผุดมีปริมาณพอลิฟีนอลต่างกัน เมื่อ

ทดสอบการซึมผ่านพบว่าอัตราการซึมผ่านผิวหนังหมูเป็น 

1.8 ± 0.6, 7.2 ± 1.4 และ 8.7 ± 0.4 µg GAE·cm -2·h-1 ตาม

ลำ�ดับโดยมีการเริ่มต้นการซึมผ่านเกิดตั้งแต่สารสกัดสัมผัส

กับผิวหนังหมู (ไม่พบlag time) เมื่อเทียบกับการใช้ผิวหนัง

คนพบว่าอัตราการซึมผ่านโดยลำ�ดับเป็นดังนี้ 1.3±0.6, 

0.3±0.1 and 0.6±0.4 µg GAE·cm-2·h-1 โดยพบการซึม

ผ่านเริ่มต้นที่เวลา 20.3±1.7, 22.1±4.0 และ 21.2±3.6 h 

ตามลำ�ดับ แม้ว่าอัตราเร็วของการซึมผ่านผิวหนังคนลดลง

เมือ่ปรมิาณพอลฟินีอลเริม่ตน้สงูขึน้แตเ่มือ่พจิารณาปรมิาณ

การซึมผ่านที่เวลาต่างๆ ก็พบว่าเป็นไปตามการแพร่กล่าว

คือความเข้มข้นของพอลิฟีนอลสูงกว่ามีปริมาณการซึม

ผา่นสะสมสงูกวา่สารสกดัในกลุม่แสดงใหเ้หน็ความแตกตา่ง

ระหว่างการซึมผ่านผิวหนังหมูกับผิวหนังคนทั้งอัตราเร็ว

ปรมิาณและเวลาทีเ่ริม่ซมึผา่นในกลุม่ที ่2 ซึง่ใช ้70% ไฮโดร

ไกลคอลเปน็ตวัทำ�ละลายในการสกดัมปีรมิาณพอลฟินีอลใน

สว่นใหข้องสารสกดัTC และTB เทา่กบั 42 และ 37 mgGAE/

ml ตามลำ�ดบัและใหอ้ตัราการเรว็ของซมึผา่นผวิหนงัหม ู8.4 

± 1.1 และ 5.1 ± 0.5 µgGAE·cm-2·h-1 เทียบกับอัตราเร็ว

ของการซึมผ่านผิวหนังคนเท่ากับ 1.4± 1.0 และ 0.8±0.4 

µg GAE·cmm-2·h-1 โดยมีปริมาณการซึมผ่านผิวหนังหมู

สูงกว่าผิวหนังคนประมาณ 13-15 เท่าในทำ�นองเดียวกัน

ไม่พบเวลาเริ่มต้นของการซึมผ่านในผิวหนังหมูแต่ผิวหนัง

คนต้องใช้เวลาเริ่มต้น 17.1±7.6 และ 20.4±3.0 ชั่วโมงตาม

ลำ�ดับ แม้ว่าไกลคอลเพิ่มขึ้นก็ไม่พบการเปลี่ยนแปลงของ

การซึมผ่านอย่างมีนัยสำ�คัญ (p>0.05) กับสารสกัดจาก

กลุ่ม ที่1ซึ่งเป็นสารชนิดเดียวกันเพียงแต่มีสัดส่วนของไกล

คอลตํ่ากว่ากลุ่มที่ 3 ใช้ 50% กลีเซอรีนเป็นตัวทำ�ละลาย

ของสารสกัดอัญชัน (CT) และกุหลาบแดง (RH) มีปริมาณ

พอลิฟีนอล ในส่วนให้ 3.6 and 8.9 mgGAE/ml ตามลำ�ดับ 

มอีตัราเรว็ของการซมึผา่นผวิหนงัหม ู2.6±0.4 และ 2.9±0.3 

µgGAE·cm-2·h-1 หรือผิวหนังคน 0.2 ±0.09 และ 0.3±0.09 

µgGAE·cm-2·h-1 ตามลำ�ดบั ปรมิาณสะสมซมึผา่นผวิหนงัหมู

สงูกวา่ผวิหนงัคนประมาณ 18 เทา่ เวลาเริม่ตน้ทีพ่บการซมึ

ผ่านผิวหนังคนของ CT และ RH 11.2±4.6 และ 13.5±4.8 

ชั่วโมงตามลำ�ดับ สารสกัดอัญชันและกุหลาบแดงมีการซึม

ผ่านผิวหนังแต่ละชนิดไม่แตกต่างกัน (p>0.05)

	 รูปที่ 2 แสดงการเขียนกราฟเพื่อศึกษาความ

สัมพันธ์ระหว่างปริมาณพอลิฟีนอลในส่วนให้กับอัตราการ

ซึมผ่านผิวหนัง 2 ชนิดที่ใช้สารสกัดทั้ง 7 ชนิด เมื่อความ

เข้มข้นของพอลิฟีนอลเพิ่มขึ้นมีผลให้อัตราการซึมผ่าน

ผิวหนังหมูเพิ่มขึ้นด้วยโดยมีค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ค่อน

ขา้งสงู (= 0.8255) ในขณะทีผ่วิหนงัคนมคีา่สมัประสทิธิน์ีต้ํา่ 

(= 0.3207) เป็นข้อยืนยันว่าผิวหนังคนมีการจำ�กัดการซึม

ผา่นของพอลฟินีอลในขณะทีผ่วิหนงัหมมูกีารจำ�กดันอ้ยกวา่

อภิปรายและสรุปผล (Results)

	 ผิวหนังหมูเป็นที่ยอมรับในการนำ�มาใช้เป็นแผ่น

กั้นของการศึกษาการซึมผ่านผิวหนังทดแทนผิวหนังคนที่

ตัดออกมาจากส่วนหน้าท้องและปรากฎในแนวปฏิบัติการ

ทดสอบการซึมผ่านผิวหนังในหลอดทดลองขององค์กร

หรือกลุ่มหรือสมาคมผู้ผลิตภัณฑ์เครื่องสำ�อาง (COLIPA, 

1997) ทำ�ให้สะดวกและมีการใช้กันมากเนื่องจากไม่ต้องยุ่ง

ยากเกี่ยวกับการขอผิวหนังที่ผ่าตัดจากคน การใช้ผิวหนัง
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หมูอาจได้ผลในบางกรณีหรือสารบางชนิดที่มีการซึมผ่าน

ได้ระดับหนึ่ง แต่จากการเปรียบเทียบผลการทดสอบการ

ซึมผ่านของสารพอลิฟีนอลระหว่างผิวหนังหมูกับผิวหนัง

คนในการศึกษาครั้งนี้พบว่าสารทดสอบชนิดเดียวกันใช้วิธี

เดียวกันในการทำ�การทดสอบการซึมผ่านพบว่าเวลาเริ่ม

ต้นของการซึมผ่านของสารพอลิฟีนอลจากสารสกัดพืชทุก

ตัวที่ทำ�การทดสอบแตกต่างในทิศทางเดียวกัน พอลิฟีนอล

เริ่มต้นซึมผ่านผิวหนังคนเมื่อมีเวลาสัมผัสผ่านไปแล้ว 12 

ชั่วโมงเป็นอย่างน้อย ซึ่งคาดว่าเป็นผลมาจากความแตก

ต่างระหว่างชนิดของไขมันในผิวหนังของคนกับหมู ผิวหนัง

หมูให้ผลใกล้เคียงกับผิวหนังคนเมื่อเป็นสารที่ชอบไขมัน 

(Dick and Scott, 1992) สารพอลิฟีนอลแสดงลักษณะกึ่งมี

ขัว้ (semi-polar) ในภาวะทีท่ดสอบสว่นใหม้พีอพลินีไกลคอล

หรอืกลเีซอรอล (ตํา่กวา่10%) ซึง่แมจ้ะเปน็สารชว่ยเพิม่การ

ซมึผา่นผวิหนงัแตม่ผีลตอ่ไขมนัในชอ่งวา่งระหวา่งเซลลข์อง

ชั้นสตราตัมคอร์เนียมในผิวหนังน้อย (Williams and Barry 

2004) การศกึษานีแ้สดงใหเ้หน็วา่สารทัง้สองนีไ้มม่ผีลตอ่การ

ซมึผา่นสารพอลฟินีอลปจัจยัทีจ่ำ�กดัการซมึผา่นทีส่ำ�คญัในที่

นีค้อืผวิหนงัซึง่พบวา่ผวิหนงัทัง้สองใหข้อ้มลูการซมึผา่น (ทัง้

ปรมิาณอตัราเรว็และเวลาเริม่ตน้) ซึง่วดัจากพอลฟินีอลรวม

แตกตา่งกนัอยา่งมนียัสำ�คญั (p <0.05) ผลไดแ้สดงใหเ้หน็วา่

ความสามารถในการซมึผา่นผวิหนงัของสารพอลฟินีอลจาก

สารสกัดทุกชนิดอยู่ในเกณฑ์ตํ่ามากโดยเมื่อคำ�นวณเทียบ

กับปริมาณตั้งต้นในสารละลายส่วนให้พบว่าร้อยละต่อพื้นที่

ต่อเวลาอยู่ในช่วงระหว่าง 0.0004 %•cm-2•h-1 (ค่าตํ่าที่สุด

จากสารสกัด RK ผ่านผิวหนังคน) ถึง 0.009%•cm-2•h-1 (ค่า

สูงสุดจากสารสกัด EE ผ่านผิวหนังคน) ซึ่งแสดงว่าการให้

สารสกัดทาที่ผิวหนังจะมีพอลิฟีนอลซึมผ่านน้อยกว่า0.001 

%·cm-2·h-1  ในสภาวะที่ไม่มีปัจจัยขับเคลื่อน เช่น สูตร

ตำ�รับ หรือส่วนประกอบที่ช่วยเพิ่มการซึมผ่านผิวหนังการ

ใช้ผิวหนังหมูในการทดสอบการซึมผ่านของสารสกัดจาก

พชืโดยเฉพาะอยา่งยิง่เมือ่ทดสอบการซมึผา่นพอลฟินีอลจงึ

อาจไมเ่หมาะทีจ่ะแปลผลเพือ่เทยีบกบัการซมึผา่นผวิหนงัคน 

หากเปน็การใชเ้พือ่ทดสอบเปรยีบเทยีบสตูรตำ�รบัหรอือืน่ใด

กค็วรทำ�ดว้ยความระมดัระวงัในการแปลผลเชน่กนั สารสกดั

จากพชืทีไ่ดร้บัความนยิมและมกีารใชม้ากขึน้ในเครือ่งสำ�อาง

จดัอยูใ่นกลุม่สารพอลฟินีอลทีน่ำ�มาเปน็ตวัอยา่งการศกึษานี ้

เนือ่งดว้ยการเตมิสารสกดัจากพชืในผลติภณัฑเ์ครือ่งสำ�อาง

มีปริมาณน้อย ประกอบกับการที่สารพอลิฟีนอลก็ซึมผ่าน

ได้น้อยมากทำ�ให้โอกาสสรุปผลผิดพลาดมีสูงมาก อย่างไร

ก็ตามผิวหนังคนก็เป็นชีววัสดุที่มีโอกาสให้ข้อมูลเบี่ยงเบน

สูงจำ�เป็นต้องเก็บเนื้อเยื่อและตัวอย่างในการทดสอบอย่าง

ระมดัระวงั นอกจากนีค้วรทำ�การวดัปรมิาณคงคา้งในผวิหนงั

ที่ใช้เป็นแผ่นกั้นเพื่อความชัดเจน
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รูปที่ 1	 ความสมัพนัธร์ะหวา่งปรมิาณการซมึผา่นสะสมของพอลฟินีอล (µgGAE·cm-2) ทีเ่วลาตา่งๆ เมือ่ซมีผา่นผวิหนงัหม ู

(●) และผิวหนังคน (■) ของ10%ของสารสกัดแต่ละชนิด ส่วนรับคือนํ้าที่ควบคุมอุณหภูมิที่ 32±1°C (n = 6)

รูปที่ 2	 ความสัมพันธ์ของปริมาณพอลิฟีนอลในส่วนให้ของสารสกัดแต่ละตัวกับอัตราการซึมผ่านของสารสกัดนั้นในการ

ทดสอบการซึมผ่านในหลอดทดลองเปรียบเทียบระหว่างการใช้ผิวหนังหมูเป็นแผ่นกั้น (ก) และผิวหนังคน (ข)



Comparison of human and porcine skins as the barrier membraneinan in vitro permeation of plant polyphenols

Vol. 7 No 3 September-December 2011 Priprem A. et al.

IJPS

46

References

Akomeah F, Nazir T, Martin GP, Brown MB.Effect of 
heat on the percutaneous absorption and skin 
retention of three model penetrants. Eur J 
Pharm Sci 2004; 21(2-3): 337-345.

Barry BW. Review Novel mechanisms and devices to 
enable successful transdermal drug Delivery. 
Eur J Pharm Sci 2001; 14: 101 -114.

Chulasiri M, Wanaswas P, Sriaum D,et al., Utilizing 
hydroglycolic extract from myrobalan fruits 
to counteract reactive oxygen species. Int 
J Cosmetic Science 2011; 33:371-376.

COLIPA.Guidelines for percutaneous absorption/  
penetration.  In: Macmillan R. editor. 2nd 

Edition, The European Cosmetic, Toiletry and 
Perfumery Association.  Brussel: Belgium; 
1997. 

Dick IP, Scott RC. Pig ear skin as an in vitro model for 
human skin permeability. J Pharm Pharmacol 
1992; 44: 640-645.

Diembeck W, Bekc H, Benech-KieVer F, Courtellemonth 
P, Dupuis J, Lovell W, et al. Test guidelines 
for in vitro assessment of dermal absorption 
and percutaneous penetration of cosmetic  
ingredients. Food ChemToxicol 1999; 37: 
191-205.

European Commission.Folin-Ciocalteu Index (OIV-AJ-
2-10-INDFOL)-Category IV method.  Official 
Journal of the European Union 2010; 43/01: 
12-13.

Gabbanini S, Lucchi E, Carli M, Berlini E, Minghetti A, 
Valgimigli L. In vitro evaluation of the permea-
tion through reconstructed human epidermis 
of essentials oils from cosmetic formulations.  
J Pharm Biomed Anal 2009; 50: 370-376.

Javanmardi J, Stushnoff C, Locke E, Vivanco JM.  
Antioxidant activity and total phenolic content 
of Iranian Ocimum accessions. Food Chem-
istry 2003; 83: 547-550.

Kanikkannan N, Kandimalla K, Lamba SS, Singh M. 
Structure-activity relationship of chemical 
penetration enhancers in transdermal drug 
delivery. Curr Med Chem 2000; 7: 593-608.

Kovatcheva-Apostolova EG, Georgiev MI, Ilieva MP, 
Skibsted LH, Rødtjer A, Andersen ML.  
Extracts of plant cell cultures of Lavandulavera 
and Rosa damascena as sources of phenolic 
antioxidants for use in foods. Eur Food Res 
Technol 2008; 227: 1243-1249.

Malhotra S, Subban R, Singh A. Lichens-role in tradi-
tional medicine and drug discovery.Internet 
J Alternative Med 2008; 5(2).

Meyer W, Schwarz R, Neurand K. The skin of domes-
tic mammals as a model for the human skin, 
with reference to the domestic pig. Curr Prob 
Dermatol 1987; 7: 39-52.

Priprem A, Khamlert C, Pongjanyakul T, Radapong 
S, Rittirod T, Chitropas P. Comparative  
permeation studies between scale region of 
shed snake skin and human skin in vitro. Am 
J Agri Biol Sci 2008; 3(1): 444-450.

Santos-Buelga C, Scalbert A. Proantocyanidins and 
tannin-like compounds: nature, occurrence  
dietary intake and effects on nutrition and 
health. J Sci Food Agric 2000; 80(7): 1094-
1117. 

Singleton VL, Rossi JA.Colorimetry of total phenolics 
with phosphomolybdic-phosphotungstic acid 
reagents. Am J Enol Vitic 1965; 16:144-158.

Waterhouse AL. Determination of total phenolics. In: 
Wrolstad ERE, editor. Current protocols in food 
analytical chemistry. New York: Wiley; 2002. 

Williams AC, Barry BW. Penetration enhancers. Adv 
Drug Delivery Rev 2004; 56(5): 603-618.

Yim HS, Chye FY, Ho SK, Ho CW. Phenolic profiles of 
selected edible wild mushrooms as affected by 
extraction solvent, time and temperature. As J 
Fd& Agro-Ind 2009; 2(3): 371-380.

Zheng W, Wang SY. Antioxidant activity and phenolic 
compounds in selected herbs. J Agric Food 
Chem 2001; 49(11): 5165-70.

     


