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เบอร์กามอททินและบทบาทในการยับย้ังเอนไซม์ CYP3A4 
Bergamottin and Its Role as Inhibitors of CYP3A4 

สุดา จักรทอง1,2 

 

บทคัดย่อ 
เบอร์กามอททินจัดเป็นสารประกอบฟิวแรโนคูมารินท่ีพบมากในนํ้าเกรปฟรุต แสดงฤทธ์ิยับย้ังการทํางาน

ของเอนไซม์ Cytochrome P450 (CYP) 3A4 ส่งผลให้ผู้ป่วยได้รับยาเกินขนาด ซ่ึงมีผลกระทบต่อการรักษาของ
ผู้ป่วย โดยเฉพาะการทานยาลดความดันเลือด ยาแก้แพ้ และยาลดระดับโคเลสเตอรอลร่วมกับนํ้าเกรปฟรุต และ
จากการศึกษาพบว่าส่วนของหมู่แทนท่ีท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 ในโครงสร้างของสารประเภทฟิวแรโนคูมารินมีผลต่อ
การเกิดอันตรกิริยากับเอนไซม์ CYP3A4 โดยผลการยับย้ังจะสูงข้ึน ถ้าหมู่แทนท่ีท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 เป็นหมู่ 
ออกซีเจอรานิลและมีหมู่ฟังก์ชันท่ีมีข้ัวเกาะท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 6' และ 7' 
 

ABSTRACT 
Bergamottin, is a furanocoumarin compound, isolated as a major component from 

grapefruit juice which has been found to inhibit cytochrome P450 (CYP) 3A4, leading to the 
possibility of a patient overdose. Coadministration of grapefruit juice with drugs including 
calcium channel blockers, immonosuppressants, antihistamines and cholesterol-lowing statins 
resulted in substantial increases in their oral bioavailabilities, which are in some cases 
accompanied by the alteration of drug and drug toxicity. An alkyl substituent at the 5-position 
on the furanocoumarin is essential for the interaction with CYP3A4. The inhibitory potency of the 
furanocoumarin was enhanced by the incorporation of geranyloxy derived moieties with 
hydrophilic groups at the 6', 7'-position. 
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บทนํา 
เกรปฟรุต มีช่ือสามัญว่า “grapefruit” มีช่ือ

วิทยาศาสตร์ว่า “Citrus paradise MacFad.” เกรป
ฟรุตจัดเป็นส้มชนิดหน่ึงซ่ึงเป็นลูกผสมระหว่างส้มโอ
และส้ม (รูปท่ี 1) ลําต้นคล้ายกับต้นส้มท่ัวไป ใบบาง มี
กลิ่นหอม ดอกออกเป็นช่อสีขาว ผลมีขนาดเล็กกว่าผล
ส้มโอแต่ขนาดใหญ่กว่าส้ม เปลือกหนาสีเหลือง ตัวกุ้ง 
(ถุงนํ้าภายในกลีบ) มี 3 สี คือ สีขาว สีแดงและสีชมพู 
รสชาติเปรี้ยวอมหวาน มีเมล็ดสีขาวแทรกอยู่ภายใน
กลีบ มีถ่ินกําเนิดในคาบสมุทรมาลายูและหมู่เกาะ
อินเดียตะวันออก ประเทศท่ีปลูกเกรปฟรุตมากและ

ปลูกเพ่ือการค้า ได้แก่ จีน เวียดนาม มาเลเซีย และ
ไต้หวัน นํ้าเกรปฟรุต (grapefruit juice) ประกอบด้วย
สารท่ีมีฤทธ์ิทางชีวภาพหลายชนิด เช่น ไลโคปีน 
(lyocopene) เบต้าแคโรทีน (betacarotene) ลิโม
นอยด์ (limonoids) เพกทิน (pectins) ฟลาโวนอยด์ 
( flavonoids) แ ล ะ ฟิ ว แ ร โ น คู ม า ริ น 
(furanocoumarins) เป็นต้น จากรายงานการวิจัย
พบว่าถ้าทานยาร่วมกับนํ้าเกรปฟรุต อาจส่งผลเสียต่อ
การรักษาผู้ป่วยได้ (Nogata et al., 2006; Egashira 
et al., 2004; Girennavar et al., 2006) 

 

                  

ก                                                         ข 
รูปท่ี 1 ผลเกรปฟรุต 

(ก) ท่ีมา: http://en.wikipedia.org/wiki/List_of_drugs_affected_by_grapefruit 
(ข) ท่ีมา: http://irenekimmakeup.blogspot.com/2011/02/glorious-grapefruit.html 
 

สารประเภท Furanocoumarins 
สารประเภทฟิวแรโนคูมาริน หรือ ฟิวโรคูมา

ริน (furocoumarins) จัดเป็นสารประกอบอินทรีย์ท่ี
พบในพืชหลายชนิด โดยเฉพาะอย่างย่ิงพืชในวงศ์ 
Umbelliferae แ ล ะ  Rutaceae ( พื ช ว ง ศ์ ส้ ม ) 
(Wagstaff, 1991; Guo and Yamazoe, 2004; 
Baumgart et al., 2005) นอกจากน้ียังพบฟิวแรโนคู
มาริน ในค่ืนฉ่าย (Apium graveolens L.) หัวผักกาด 
( Pastinaca sativa)  ผั ก ชี ฝ รั่ ง   ( Petroselium 
crispum) แครอท (Daucus carota L.) ส้ม (Citrus 
aurantium L.) และมะนาว (Citrus limon) เป็นต้น 

โครงสร้างทางเคมีของฟิวแรโนคูมาริน ประกอบด้วยวง
แหวนฟิวแรน (furan ring) ต่ออยู่กับวงคูมาริน 
(coumarin) โดยการต่อของวงฟิวแรนอาจต่ออยู่กับวง
คูมารินในรูปแบบท่ีแตกต่างกัน ทําให้สารประกอบ
ดังกล่าวมีโครงสร้างได้หลายไอโซเมอร์ แต่โครงสร้าง
หลักทางเคมี (core structure) ของฟิวแรโนคูมารินท่ี
พบมากท่ีสุดคือโครงสร้างหลักท่ีเป็นแบบ psoralen 
และ angelicin โดยอนุพันธ์อ่ืน ๆ ของฟิวแรโนคูมาริน 
ท่ีมีโครงสร้างหลักเหมือนกับ psoralen เรียกว่า linear 
furanocoumarins และสารท่ีมีโครงสร้างหลัก
เ ห มื อ น กั บ  angelicin เ รี ย ก ว่ า  angular 
furanocoumarins (รูปท่ี 2 และ 3) 
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รูปท่ี 2 โครงสร้างหลักของสารประเภทฟิวแรโนคูมาริน 
 

ชีวสังเคราะห์ของสารประกอบประเภทน้ีเกิด
ผ่านข้ันตอนใน phenylpropanoid pathway และ 
shikimate pathway ซ่ึงเกิดข้ึนจากปฏิกิริยาการจับคู่ 
(coupling reaction) (รูป ท่ี  3 ) ระหว่างสาร 
dimethylallyl pyrophosphate (DMAPP) และสาร 
umbelliferone (7-hydroxycoumarin)  

สารประกอบฟิวแรโนคูมารินหลายชนิด
จัดเป็นสารประกอบประเภท phototoxic คือเม่ือถูก
แสงจะเกิดการแตกพันธะเป็นสารอนุมูลอิสระ (free 
radical) หรือเกิดพันธะ (chemical cross linking) 

กับองค์ประกอบในเซลล์ ส่งผลให้เซลล์เสียสภาพและ
ตายได้ง่าย นอกจากน้ีสารฟิวแรโนคูมารินยังเป็นพิษ
และทําให้เกิดการกลายพันธ์ุในเซลล์ของสัตว์เลี้ยงลูก
ด้วยนมอีกด้วย (Ashwood-Smith et al., 1980) และ
พบว่าอนุพันธ์ของฟิวแรโนคูมาริน คือ เบอร์กามอททิน 
(BG) และ 6',7'-dihydroxybergamottin (DHB) ซ่ึง
พบมากในนํ้าเกรปฟรุต ส่งผลกระทบต่อการเผาผลาญ
ยาบางชนิดภายในร่างกาย (Kakar et al., 2004; 
Tassaneeyakul et al., 2000) 
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รูปท่ี 3 ชีวสังเคราะห์ของสารประเภทฟิวแรโนคูมาริน 
 

การค้นพบ 
สารเบอร์กามอททิน (bergamottin หรือ 5-

geranyloxypsoralen) จัดเป็นสารประเภทฟิวแรโน- 
คูมาริน ท่ีพบมากในนํ้าเกรปฟรุต และสามารถพบได้ใน

พืชวงศ์ส้ม (Rutaceae) สารดังกล่าวถูกแยกได้ครั้งแรก
จากมะกรูดฝรั่ง (Citrus bergamia) (Nogata et al., 
2006) สารเบอร์กามอททินแสดงฤทธ์ิยับย้ังการทํางาน
ของเอนไซม์ Cytochrome P450 (CYP) 3A4 ซ่ึงเป็น

ฟิวแรน คูมาริน 

หรือ 
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เอน ไซ ม์ ในลํ า ไ ส้ เ ล็ กและสามารถพบได้ ในตั บ 
(Manthey and Buslig, 2005; Honda, et al., 2004; 
Fujita et al., 2008) โดยเอนไซม์ดังกล่าวจะทําหน้าท่ี
สกัดก้ันไม่ให้ยาเข้าสู่กระแสเลือดมากเกินไป เม่ือ
เอนไซม์ชนิดน้ีลดลง ทําให้ตัวยาบางชนิดรวมถึงยาท่ีใช้
ในการรักษา เช่น felodipine (ยารักษาความดันโลหิต
สูง) terfenadine (ยาแก้แพ้) lovastatin (ยาลดระดับ
โ ค เ ล ส เ ต อ ร อ ล แ ล ะ ไ ข มั น บ า ง ช นิ ด ใ น เ ลื อ ด ) 
cyclosporine (ยารักษาโรค SLE) และ midazolam 
(ยานอนหลับ) แสดงฤทธ์ิในการรักษารุนแรงข้ึน 
เน่ืองจากร่างกายได้รับตัวยามากเกินขนาด จึงส่งผลเสีย
ต่อการรักษาและร่างกายผู้ป่วยได้ เรียกปรากฏการณ์น้ี
ว่า “The grapefruit juice effect” แต่ถ้าใช้สาร 
เบอร์กามอททินร่วมกับยาบางชนิด เช่น ยาไวอากร้า 
(Viagra, ยารักษาโรคหัวใจและโรคปอดท่ีมีภาวะความ

ดันสูง) หรือยาซาควินาเวียร์ (Saquinavir, ยารักษา
ภาวะติดเช้ือไวรัส human immunodeficiency virus 
(HIV)) จะส่งผลดี เน่ืองจากสารเบอร์กามอททินทําให้ยา
อยู่ในร่างกายได้นานข้ึนจึงมีประสิทธิภาพการรักษาท่ีดี
ข้ึน (Bailey et al., 1998) จากการวิจัยในช่วงแรกเช่ือ
ว่าสารประเภทฟลาโวนอยด์ ได้แก่ naringin และ 
quercetin (รูปท่ี 4) ท่ีมีความเข้มข้นค่อนข้างสูงในนํ้า
เกรปฟรุต มีผลยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 
ในหลอดทดลอง (in vitro) แต่เม่ือทําการแยกสารท้ัง
สองให้บริสุทธ์ิและนําไปทดสอบในเซลล์ (in vivo) 
พบว่าสารดังกล่าวไม่แสดงฤทธ์ิการยับย้ังการทํางาน
ของเอนไซม์ CYP3A4 (Miniscalco et al., 1992; 
Schrag and Wienkers, 2001; Bailey et al., 1993; 
Rashid et al., 1993) 
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รูปท่ี 4 โครงสร้างทางเคมีของ naringin และ quercetin 
 

การวิจัยในเวลาต่อมาพบว่าสารในนํ้าเกรป
ฟรุตท่ีแสดงฤทธ์ิยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 
คือสารประเภทฟิวแรโนคูมาริน ได้แก่ เบอร์กามอททิน, 
อิปอกซิเบอร์กามอททิน (epoxybergamottin), 6',7'-
dihydroxybergamottin (DHB), paradisin A, 
paradisin B, และ paradisin C (รูปท่ี 5) (Fukuda et 
al., 1997; Guo et al., 2000; Wangensteen et al., 
2003) โดยพบว่าสารประกอบฟิวแรโนคูมารินท่ีมี
โครงสร้างเป็นไดเมอร์ ซ่ึงพบได้น้อยในนํ้าเกรปฟรุต 

(คือ paradisin A, paradisin B, และ paradisin C) 
แสดงฤทธ์ิในการยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 
สูงกว่าโครงสร้างท่ีเป็นมอนอเมอร์ (คือ เบอร์กามอททิน  
อิ ป อก ซิ เ บ อ ร์ ก า ม อท ทิน  แ ล ะ  6',7'-
dihydroxybergamottin (DHB)) (Manthey and 
Buslig, 2005; Cesar et al., 2009) 
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ชีวสังเคราะห์ของเบอร์กามอททิน 
ชีวสังเคราะห์ของเบอร์กามอททิน (รูปท่ี 6) 

เกิดผ่านปฏิกิริยาแอลคิลเลชัน (alkylation) ระหว่าง 
DMAPP (dimethylallyl pyrophosphate) กับ 
umbelliferone ทํา ใ ห้ เ กิดผลิ ตภัณ ฑ์ เ ป็น 
demethylsuberosin แ ล ะ ต่ อ จ า ก น้ั น 
demethylsuberosin เกิดปฏิกิริยาการปิดวงแหวน 
(cyclization) ของหมู่แอลคิล โดยใช้ NADPH 
(nicotinamide adenine dinucleotide phosphate 
oxidase) แก๊สออกซิเจน และ cytochrome P450 
monooxygenase เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา เกิดเป็นสาร 

marmesin โดยตัวเร่งปฏิกิริยาเดียวกันน้ีจะถูกใช้ต่ออีก
สองข้ันตอนเพ่ือกําจัดหมู่ hydroxyisopropyl ซ่ึงเป็น
หมู่แทนท่ีใน marmesin เพ่ือเปลี่ยนไปเป็น psoralen 
และ เ พ่ื อ เติ มห มู่ ไ ฮดรอก ซิ ล  (hydroxyl)  ใ ห้ กั บ 
psoralen และเกิดเป็น bergaptol หลังจากน้ัน 
bergaptol เกิดปฏิกิริยาเมทิลเลชัน (methylation) 
โดยใช้ SAM (S-Adenosyl methionine) เกิดเป็น 
bergapten และในข้ันตอนสุดท้ายเป็นการเติมหมู่ 
GPP (geranyl pyrophosphate) เข้าไปแทนท่ีหมู่
เมทิล (methyl) เพ่ือให้ได้เบอร์กามอททินเป็น
ผลิตภัณฑ์ (Dewick, 2001; Bisagni, 1992) 
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รูปท่ี 5 โครงสร้างทางเคมีของ paradisin A, paradisin B และ paradisin C 
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รูปท่ี 6 ชีวสังเคราะห์ของเบอร์กามอททิน 

 

การสังเคราะห์เบอร์กามอททิน 
สารเบอร์กามอททินถูกสังเคราะห์ข้ึนครั้งแรก

โดย Chatterjee และ Chaudhury ในปี 1961 
(Chatterjee and Chaudhury, 1961) โดยเตรียมจาก
ปฏิ กิริยาระหว่างสารเจอรานิลคลอไรด์  (geranyl 
chloride) โลหะโซเดียม (Na) และ bergaptol แต่เกิด
ผลิตภัณฑ์ท่ีต้องการเพียง 10% ต่อมาในปี 1997 

Bellevue และคณะ (Bellevue et al., 1997) 
ปรับปรุงการสังเคราะห์เบอร์กามอททิน โดยใช้สารเจอ
รานิลคลอไรด์ในโซเดียมไฮดรอกไซด์ (NaOH) และเบน
ซิ ล ไ ต ร บิ ว ทิ ล แ อ ม โ ม เ นี ย ม โ บ ร ไ ม ด์ 
(benzyltributylammonium bromide) ทําปฏิกิริยา
กับ bergaptol ได้ผลิตภัณฑ์สูงถึง 98% (รูปท่ี 7) 

O O

O

CH3
CH3

CH3

O

Cl

CH3
CH3

CH3

O O

OH

O

+

Na, EtOH

reflux 80 hrs.

10%

geranyl chloride

bergaptol

bergamottin

 
(ก) วิธีสังเคราะห์ของ Chatterjee 

O O

O

CH3
CH3

CH3

O

Br

CH3
CH3

CH3

O O

OH

O

+

NaOH

98%

geranyl bromide

bergaptol

PhCH2N(Bu)3Br
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(ข) วิธีสังเคราะห์ของ Bellevue 

รูปท่ี 7 การสังเคราะห์เบอร์กามอททิน 
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การศึกษาโครงสร้างของสารประเภทฟิวแรโนคู
มารินต่อการยับย้ังเอนไซม์ CYP3A4 

ในปี 2006 Row และคณะ ได้ออกแบบและ
ปรับเปลี่ยนหมู่ฟังก์ชันของสารประเภทฟิวแรโนคูมาริน 
ซ่ึงมีลักษณะโครงสร้างคล้ายกับเบอร์กามอททิน เพ่ือ
ศึกษาส่วนของโครงสร้างท่ีมีส่วนเก่ียวข้องกับการยับย้ัง

เอนไซม์ CYP3A4 โดยในเบ้ืองต้นได้คาดการณ์ว่าส่วน
ของโครงสร้างท่ีมีผลกับการทํางานของเอนไซม์มี 4 
ส่วน คือ ก) หมู่แลคโทน (lactone) ข) วงฟิวแรน 
(furan ring) ค) หมู่แทนท่ีจําพวกโอเลฟิน (olefin) ท่ี
คาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 และ ง) หมู่ฟังก์ชันท่ีคาร์บอน
ตําแหน่ง 6' และ 7' ดังแสดงในรูปท่ี 8 

 

O O

O

CH3
CH3

CH3

O

1'

2'
3'

4'

5'

6'
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ก

�
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5

 

รูปท่ี 8 ส่วนของโครงสร้างของฟิวแรโนคูมารินท่ีมผีลต่อการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 

 

สารท่ีนํามาศึกษามีจํานวน 14 สาร (รวมท้ัง
เบอร์กามอททิน) (รูปท่ี 9) โดยมีการปรับเปลี่ยนความ
ยาวของหมู่แอลคิลท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 และหมู่
ฟั ง ก์ ชัน ท่ีคาร์ บอน ท่ีตํ า แห น่ ง  6 '  และ  7 '  โ ดย
เปรียบเทียบระหว่างหมู่ฟังก์ชันท่ีตําแหน่งดังกล่าวท่ี
เป็นแอลกอฮอล์ (alcohol) หรือ อิปอกไซด์ (epoxide) 
หรือ อีเทอร์ (ether) (6-12) เพ่ือศึกษาและ
เปรียบเทียบผลการยับย้ังเอนไซม์ CYP3A4 โดย
คาดการณ์ว่าหมู่แลคโทนในโครงสร้างของสารฟิวแรโน-
คูมาริน มีส่วนช่วยในการเกิดอัตรกิริยากับเอนไซม์ โดย
การเกิดพันธะไฮโดรเจนหรือแรงดึงดูดไดโพล-ไดโพล 
ส่วนพันธะคู่ในวงฟิวแรนเช่ือว่าจะถูกออกซิไดซ์และ
เปลี่ยนไปเป็นอิปอกไซด์ ก่อนท่ีจะไปจับกับเอนไซม์ 
ดังน้ันจึงได้มีการเตรียมสารซ่ึงเกิดจากการรีดิวซ์พันธะคู่
ของวงฟิวแรน (13 และ 14) เพ่ือศึกษาผลการยับย้ัง 
โดยคาดว่าจะไม่แสดงฤทธ์ิการยับย้ัง 

จากผลการศึกษาพบว่า สารประกอบประเภท
คูมาริน (1-3) และฟีนอลิกฟิวแรโนคูมาริน (phenolic 

furanocoumarin) (4 และ 5) ไม่มีผลต่อการทํางาน
ของเอนไซม์ แต่โครงสร้างท่ีมีท้ังวงฟิวแรน และหมู่
แทนท่ีท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 ในโครงสร้างของ 
ฟิวแรโนคูมาริน (6-12) มีผลต่อการเกิดอันตรกิริยากับ
ส่วนท่ีเป็นบริเวณเร่งของเอนไซม์ (active site) 
CYP3A4 นอกจากน้ันยังพบว่า ผลการยับย้ังจะสูงข้ึน 
ถ้าหมู่แทนท่ีท่ีคาร์บอนตําแหน่งท่ี 5 เป็นหมู่ออกซี- 
เจอรานิล (geranyloxy) และมีหมู่ฟังก์ชันท่ีมีข้ัวเกาะท่ี
คาร์บอนตําแหน่งท่ี 6' และ 7' ซ่ึงแสดงให้เห็นว่า
สารประกอบประเภทน้ีสามารถเกิดอัตรกิริยากับส่วนท่ี
เป็นบริเวณเร่ง (active site) ของเอนไซม์ CYP3A4 ได้
ท้ังส่วนท่ีมีข้ัวและไม่มีข้ัว (ตารางท่ี 1) 

สารประเภทฟิวแรโนคูมาริน นอกจากจะแยก
ได้จากนํ้าเกรปฟรุตแล้ว ยังสามารถแยกสารเหล่าน้ีได้
จากนํ้ามันของเปลือกผลเกรปฟรุต (grapefruit peel 
oil) และพืชชนิดอ่ืน ๆ ในวงศ์ส้ม (Rutaceae) ได้อีก
ด้วย 
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7-Benzyoxychromen-2-one (1) 7-(3-Methylbut-2-enyloxy)chromen-2-one (2)

7-(3',7'-Dimethylocta-2,6-dienyloxy)chromen-2-one (3) 8-Hydroxy-7H-furo-[3,2-g]chromen-7-one (4) bergapten (5)

4-(3-Methylbut-2-enyloxy)-furo[3,2-g]chromen-7-one (6) 4-(3,3-Dimethyloxiranylmethoxy)-furo[3,2-g]chromen-7-one (7) Oxypeucedanin hydrate (8)

bergamottin (9) 6',7'-epoxybergamottin (10) 6',7'-dihydroxybergamottin (11)

4-(6-Hydroxy-7-methoxy-3,7-dimethyloct-
2-enyloxy)-furo[3,2-g]chromen-7-one (12)

4-(3,7-Dimethylcota-2,6-dienyloxy)-2,3-
dihydrofuro[3,2-g]-chromen-7-one (13)

4-Hydroxy-2,3-dihydrofuro[3,2-g]chromen-7-one (14)

 

รูปท่ี 9 โครงสร้างสารคูมารินและฟิวแรโนคูมาริน ท่ีนํามาศึกษาผลการยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 
 

ตารางท่ี 1 แสดงค่า IC50 ของการยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ CYP3A4 ในตับ (human liver, HL) และลําไส้ 
(intestine) โดยอนุพันธ์ของฟิวแรโนคูมาริน 

สาร HL (IC50/µM) Intestine S9 
((IC50/µM) 

สาร HL (IC50/µM) Intestine S9 
((IC50/µM) 

12 0.13 ± 0.03 0.06 ± 0.01 7 5.18 ± 0.22 1.33 ± 0.17 
10 0.33 ± 0.04 0.22 ± 0.01 13 49.3 ± 1.9 NR 
11 0.65 ± 0.07 0.64 ± 0.01 14 >100 NR 
5 1.52 ± 0.18 NR 1 >100 NR 
6 1.89 ± 0.26 0.46 ± 0.09 2 >100 NR 
8 3.34 ± 0.10 3.23 ± 0.19 3 >100 NR 
9 4.48 ± 0.42 3.11 ± 0.90 4 NR NR 

หมายเหตุ: NR หมายถึง no results 
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ผลกระทบท่ีเกิดจากการทานยาร่วมกับนํ้า
เกรปฟรุตน้ันไม่พบใน นํ้าส้ม นํ้ามะนาว หรือ นํ้าองุ่น 
แต่พบได้หากทานยาร่วมกับ ไวน์แดง (red wine) 
อย่างไรก็ตาม ไวน์แดงแสดงฤทธ์ิการยับย้ังเอนไซม์ 
CYP3A4 ท่ีต่ํากว่านํ้าเกรปฟรุต (Bailey et al., 2003) 

ในต่างประเทศมีการจําหน่ายผลิตภัณฑ์ท่ีได้
จากเกรปฟรุตท่ีมีสารเบอร์กามอททินเป็นส่วนประกอบ 
ได้แก่  นํ้ า เกรปฟรุตแช่แข็งเ ข้มข้น อาหารเสริม 
ตลอดจนเครื่องสําอาง เป็นต้น โดยในผลิตภัณฑ์แต่ละ
ย่ีห้อประกอบด้วยปริมาณสารเบอร์กามอททินท่ี
แตกต่างกัน น่ันหมายความว่าผลิตภัณฑ์เหล่าน้ันจะ
ส่งผลกระทบต่อการยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ 
CYP3A4 ไม่มากก็น้อย อย่างไรก็ตามการตอบสนองกับ
สารเบอร์กามอททินของแต่ละคนแตกต่างกันข้ึนอยู่กับ
ปริมาณของเอนไซม์  CYP3A4 ท่ี มีอ ยู่ ในร่ างกาย 
โดยท่ัวไปการลดคุณสมบัติการยับย้ังเอนไซม์ CYP3A4 
และปริมาณของสารเบอร์กามอททินในนํ้าเกรปฟรุต
สามารถทํ า ได้  3  วิ ธี  คื อ  การฉายแสง ยู วี  (UV 
irradiation) การให้ความร้อน (heating juice) และ
การเติมเช้ือราท่ีกินได้ (edible fungus) (Uesawa 
and Mohri, 2006a, 2006b; Myung et al., 2008) 
 

สรุป 
สารประเภทฟิวแรโนคูมารินพบมากในพืช

วงศ์ส้ม โดยเฉพาะสารเบอร์กามอททินท่ีพบมากในนํ้า
เกรปฟรุตแสดงฤทธ์ิยับย้ังการทํางานของเอนไซม์ 
Cytochrome P450 (CYP) 3A4 ส่งผลให้ผู้ป่วยได้รับ
ยามากเกินขนาด ซ่ึงทําให้เกิดผลข้างเคียงข้ึน โดยฤทธ์ิ
การยับย้ังเอนไซม์ CYP3A4 น้ีมีท้ังข้อดีและข้อเสีย
ข้ึนอยู่กับว่าใช้ร่วมกับยาชนิดใด ดังน้ันหากต้องบริโภค
ผลิตภัณฑ์ท่ีได้จากเกรปฟรุต หรือ นํ้าเกรปฟรุต หรือ 
สารเบอร์กามอททินท่ีได้จากพืชในสกุลส้มอ่ืน ๆ ต้อง

คํานึงถึงผลกระทบดังกล่าวด้วย อย่างไรก็ตามหากต้อง
ทานยาควรปฏิบัติตามคําแนะนําของแพทย์อย่าง
เคร่งครัด 
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