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บทคัดย่อ 

งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาฤทธิ์การต้านไกลเคชั่น และฤทธิ์การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส จากส่วนสกัด    

เมทานอล ไดคลอโรมีเทน และ เฮกเซนของส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ ฤทธิ์การต้าน ไกลเคชั่นโดย        

ใช้อัลบูมินจากวัวและน้้าตาลฟรุกโตส ผลการศึกษาพบว่าสารสกัดหยาบจากส่วนสกัดด้วยตัวท้าละลายเมทานอล

มีฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดผลิตภัณฑ์แอดวานซ์ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ นอกจากนี้พบว่าส่วนสกัดชั้นเมทานอล

แสดงฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูทั้งชนิดซูเครส และชนิดมอลเทส ได้ดี โดยมีค่า IC50 

เท่ากับ 90 ± 0.025 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร และค่า IC50 เท่ากับ 91 ± 0.047 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ 

การแยกส่วนสกัดเมทานอล สามารถแยกสารได้ 4 ชนิด คือ kaempferol (1), isoquercetin (2), myricetin 

(3)  และ gallic acid (4) ซึ่ง isoquercetin สามารถยับยั้งมอลเทส และซูเครสสูงสุดที่ IC50 62.80±0.45 และ 

12.32±0.25 ไมโครโมล ตามล้าดับ การศึกษาการยับยั้งทางไคเนติกส์ของ isoquercetin พบว่าเป็นแบบ mixed 

type inhibition ในมอลเทส จากผลการศึกษานี้แสดงให้เห็นศักยภาพของส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ที่ใช้ใน

การรักษาโรคเบาหวาน และโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ 

ค าส าคัญ:  การยับยั้งการสร้างแอดวานซ์ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส  มะม่วงหิมพานต์   
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α-Glucosidase inhibitor from the leaves of cashew tree (Anacardium occidentale (Linn.))  
 

 

Thanakorn Damsud 

 

Abstract 

The objective of this study, methanol, dichloromethane and hexane crude extracts 
shoots of cashew nut (Anacardium occidentale L.) were evaluated for anti-glycation and              

-glucosidase inhibitory activity. Investigation of protein glycation inhibitory activity of crude 
extracts in abovin serum albumin (BSA)/fructose system. The methanol extract showed the 
highest anti-advanced glycation end-product (AGEs) In addition, the methanol extract revealed 

highest -glucosidase inhibitory activity against rat intestinal sucrose and maltase with an IC50 
value of 0.90 ± 0.02 and IC50 value of 0.91 ± 0.04 mg/mL, respectively. The methanol crude 
extracts afford 4 named kaempferol (1), isoquercetin (2), myricetin (3) and gallic acid (4). 
Isoquercetin revealed highest inhibition against maltase and sucrose with IC50 values of 
62.80±0.45 and 12.32±0.25 mM, respectively. The kinetic analysis of isoquercetin showed 
mixed type inhibition against maltase and sucrase. These results suggest that the shoots of 
cashew nut have a potential to be used for diabetes therapy and its complications. 

 

Keyword:   Anti-advanced glycation end-product, -glucosidase inhibitory activity,      

                Anacardium occidentale L. 
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บทที่ 1 

บทน า 

 

1.1 ความส าคัญและที่มาของปัญหา 

 โรคเบาหวานคือสภาวะที่ร่างกายนั้นมีความผิดปกติของระบบเมแทบอลิซึมของ ไขมัน โปรตีน และ
คาร์โบไฮเดรต ลักษณะส้าคัญของโรคก็คือร่างกายไม่สามารถรักษาน้้าตาลให้อยู่ในสภาวะปกติได้ ท้าให้เกิดโรค
แทรกซ้อนต่าง ๆ โดยเฉพาะ ตา ไต หัวใจและหลอดเลือด ปัจจุบันนี้พบว่าประชากรทั่วไปมีความเสี่ยงต่อการเกิด
โรคเบาหวานชนิดที่ 2 (Type 2 diabetes) เป็นเบาหวานชนิดที่ไม่พ่ึงอินซูลิน (Non-insulin dependent 
diabetes) กันมากข้ึน เกิดจากการกินอาหารและสภาวะการใช้ชีวิตที่เปลี่ยนแปลงไป (King, Aubert, & Herman, 
1998) การรักษาโรคเบาหวานคือการให้ร่างกายนั้นมีระดับน้้าตาลที่ลดลง ซึ่งปัจจุบันได้มีแนวทางในการรักษา
มากมาย แนวทางหนึ่งคือการยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดสนับเป็นวิธีที่นิยม เพราะสามารถลดระดับ
น้้าตาลในกระแสเลือดหลังรับประทานอาหาร (postprandial glucose) โดยมีกลไกไปลดการดูดซึมของกลูโคส
บริเวณล้าไส้ โดยตัวยาที่ใช้ในปัจจุบันได้แก่ acarbose, voglibose และ miglitol แต่เมื่อรับประทานยาดังกล่าว
จะมีผลข้างเคียงต่อผู้ป่วย เช่น อาการท้องอืด แน่นท้อง ผายลมบ่อย ถ่ายเหลว และปวดท้อง (Borges de Melo, 
da Silveira Gomes, & Carvalho, 2006) มีการศึกษาพบอีกว่าหลังจากรับประทานยา กลุ่มยับยั้งการท้างานของ
แอลฟากลูโคซิเดส อาจมีน้้าตาลที่หลงเหลือและสามารถดูดซึมเข้าสู่ร่างกายได้ ถ้าร่างกายมีการสะสมน้้าตาลเป็น
ระยะเวลานานอาจน้าไปสู่การเกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ ผลกระทบดังกล่าวนับว่าเป็นผลเสียต่อสุขภาพ โดย
ก่อให้เกิดการรวมตัวของน้้าตาลในเลือดกับโปรตีน  ไขมัน และกรดนิวคลีอิก ซึ่งจะเกิดผลิตภัณฑ์ที่เรียกว่า 
advanced glycation end-product (AGEs) ซึ่งสารชนิดนี้มีอัตราการเกิดที่ช้าในร่างกาย แต่ถ้าเกิดขึ้นแล้วจะมี
ความเสถียรและมีการก้าจัดออกจากร่างกายได้ยาก และจะมีการสะสมตามบริเวณเนื้อเยื่อต่าง ๆ และยังพบอีกว่า
ปฏิกิริยาดังกล่าวจะเกิดขึ้นได้อย่างรวดเร็วในผู้ป่วยที่เป็นเบาหวาน การป้องกันการเกิดไกลเคชั่นในร่างกายปัจจุบัน
ได้มีการใช้ตัวยา aminoguanidine แต่ก็มีรายงานว่ายาดังกล่าว มีความเป็นพิษต่อผู้ป่วยเบาหวานที่มีอาการแทรก
ซ้อนทางไต (Charernboon & Phanasathit, 2014) ดังนั้นการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่น และแอลฟากลูโคซิเด
สจากพืชสมุนไพรหรือพืชที่รับประทานได้นับเป็นอีกทางเลือกหนึ่งที่น่าสนใจในการศึกษา เพ่ือเป็นการส่งเสริมและ
ลดการใช้ยาในผู้ป่วย และเป็นแนวทางหนึ่งในการรักษาและป้องกันโรคเบาหวาน รวมถึงโรคแทรกซ้อนต่อไป 
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1.2 วัตถุประสงค์ของโครงการวิจัย 

 สกัด แยก พิสูจน์โครงสร้างทางเคมีของสารบริสุทธิ์ และทดสอบฤทธิ์การยับยั้งการเกิดไกลเคชั่น และ
การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู (มอลเทส และซูเครส) พร้อมทั้งศึกษา จลนพลศาสตร์ รูปแบบ
การยับยั้งจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
1.3 ขอบเขตของโครงการวิจัย 
 เพ่ือ สกัด แยก พิสูจน์โครงสร้างทางเคมีของสารบริสุทธิ์ และทดสอบฤทธิ์การยับยั้งการเกิดไกลเคชั่น 
และการชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตผ่านการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู (มอลเทส และซูเครส)  
พร้อมทั้งศึกษา จลนพลศาสตร์ รูปแบบการยับยั้งจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
1.4 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

 1 ด้านวิชาการ ได้ทราบถึงสารออกฤทธิ์ในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก Baker's yeast และ
ล าไส้เล็กของหนู รวมทั้งรูปแบบการยับยั้งของสารสกัดบริสุทธิ์ที่แยกได้จากใบมะม่วงหิมพานต์  และได้ผลงาน
ทางวิชาการเพ่ือตีพิมพ์เผยแพร่ในวารสารวิชาการภายในประเทศ หรือต่างประเทศ  

 2 ด้านสังคมและชุมชน น าผลงานวิจัยไปสู่การส่งเสริมการบริโภคผัก ที่มีคุณสมบัติเป็นอาหาร
และมีความสามารถลดระดับน้ าตาลในกระแสเลือดไปพร้อมๆกัน อีกทั้งยังเป็นทางเลือกหนึ่งเพื่อลดการใช้ยาที่
มีราคาแพง และผลข้างเคียง ในผู้ป่วยโรคเบาหวานชนิดที่ 2  
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บทที่ 2 

การทบทวนวรรณกรรมท่ีเกี่ยวข้อง 

 
2.1 มะม่วงหิมพานต์ (Anacardium occidentale) 
 2.1.1 ลักษณะทางพฤษศาสตร์ 
      มะม่วงหิมพานต์ (Anacardium occidentale) อยู่ในวงศ์ Anacardiaceae เป็นพืชพ้ืนบ้านของ
ตะวันออกเฉียงเหนือของประเทศบราซิล ปัจจุบันได้แพร่กระจายในภูมิภาคเขตร้อน รวมทั้งมีการปลูกแพร่หลายใน
ประเทศไทย โดยเฉพาะพ้ืนที่ภาคใต้ของประเทศไทย เป็นต้นไม้ท่ีไม่ผลัดใบ สูงราว 6-12 เมตร แผ่กิ่งก้านสาขาเป็น
พุ่มกว้างออกไปโดยรอบ 4-10 เมตร ใบหนาคล้ายรูปไข่ ปลายใบป้อม โคนใบแหลมยาวประมาณ 10-12 
เซนติเมตร กว้างประมาณ 5-7.5 เซนติเมตร ออกช่อดอกที่ปลายกิ่ง ช่อดอกยาว ประมาณ 15-25 เซนติเมตร บาง
ดอกมีแต่เกสรตัวผู้ บางดอกมีทั้งเกสรตัวผู้และเกสรตัวเมีย อยู่ในช่อดอกเดียวกัน ดังนั้น การผสมพันธุ์จึงท้าการ
ผสมในช่อเดียวกัน ลักษณะดอกเป็นช่อ ในหนึ่งดอกประกอบด้วยกลีบเลี้ยงสีเขียว 5 กลีบ กลีบดอกสีขาวนวล 5 
กลีบ เมื่อแรกบานกลีบดอกจะค่อย ๆ เปลี่ยนเป็นสีชมพูอมเหลือง แต่ละดอกมีขนาด เล็กมาก เมื่อเวลาดอกบาน 
กลีบดอกท้ัง 5 ม้วนเข้าหากลีบเลี้ยง คงโผล่ให้เห็นยอดเกสรตัวเมียชัดเจน เกสรตัวผู้ อยู่ภายในดอก 9 อัน และมีรัง
ไข่อยู่ที่ก้านเกสร ตัวเมีย (de Brito, de Araújo, Lin, & Harnly, 2007) ดังในรูปที่ 1  

 

 

 

(ก)                 (ข)                   (ค)                 (ง) 
รูปที่ 1 ลักษณะของต้นมะม่วงหิมพานต์ (ก) ยอด (ข) ผลและเมล็ด (ค) ดอก (ง) ต้น 

 2.1.2 พฤษเคมีและเภสัชวิทยา 
      มะม่วงหิมพานต์มีคุณค่าทางโภชนาการมากมาย ในใบนั้นประกอบด้วย วิตามินเอ วิตามินซี โปรตีน 
ไขมัน คาร์โบไฮเดรต ฟอสฟอรัส เหล็ก และน้้า ส่วนในเมล็ดนั้นจะอุดมไปด้วย วิตามินอี เหล็ก และแมกนีเซียม 
มะม่วงหิมพานต์มีสาระส้าคัญต่างๆ มากมายที่สามารถสกัดออกมาในแต่ละส่วนของต้น เช่น ผลของมะม่วงหิม
พานต์ (cashew apple juice) ประกอบด้วยน้้ามันหอมระเหย หลายชนิดซึ่งได้แก่ resorcinolic acid, 
anacardic acid, carotenoids, phenols (รูปที่ 2) และ tannin (de Brito, de Araújo, Lin, & Harnly, 2007)  
และมีงานวิจัยได้แสดงให้เห็นว่าสารสกัดจากผลมะม่วงหิมพานต์มีฤทธิ์ในการต้านมะเร็ง, ฤทธิ์ในการต้านแบคทีเรีย
โดยเฉพาะ Helicobacter pylori ซึ่งเป็นแบคทีเรียที่ท้าให้เกิดโรคกระเพาะอาหารเรื้อรัง เนื่องจากมีสารในกลุ่ม
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ของสารประกอบ phenolic ในปริมาณสูง ,ฤทธิ์ในการต้านอนุมูลอิสระที่ทดสอบโดยวิธี TRAP  ส่วนสารประกอบ 
phenolic ที่แยกได้จะเป็น anacardic acid, cardols, cardanols ส่วนของใบนั้นจะเป็นสารชนิด 
agathisflavavone  สารพวก ฟาโวนอยด์เช่น quercetin, kaempferol, และกลุ่มแอนโทรไซนินเช่น cyaniding, 
peonidin ซึ่งสารกลุ่มดังที่กล่าวมานั้นมีรายงานหลายชนิดพบว่าสามารถลดการเกิดโรคมะเร็ง และโรคที่เกี่ ยวกับ

หัวใจและหลอดเลือด (Rico, Bulló, & Salas‐Salvadó, 2016) 
 การใช้ใบมะม่วงหิมพานต์ในการรักษาโรคเบาหวานมีรายงานระบุว่า ใบมะม่วงหิมพานต์สามารถยับยั้ง
ภาวะระดับน้้าตาลในเลือดสูง โดยมีรายงานการทดลองถึงสารสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์ในการลดระดับน้้าตาลใน
เลือดของหนูที่ถูกชักน้าให้เกิดเบาหวานด้วยสาร streptozotocin โดยศึกษาสารสกัดที่สกัดด้วยเมทานอล (300 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม) พบว่าสามารถลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดได้ โดยกลไกการลดระดับน้้าตาลคือสารสกัดไป
กระตุ้นการท้างานของเบต้าเซลล์ ซึ่งเบต้าเซลล์นั้นจะมีผลต่อการหลั่งอินซูลินจากตับอ่อนที่มากขึ้นส่งผลให้ระดับ
น้้าตาลในกระแสเลือดลดลง  นอกจากนี้ยังมีรายงานว่าเมื่อให้สารสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์ที่สกัดด้วยน้้า (300 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม) แก่กระต่ายที่เป็นเบาหวานหลังจากได้รับสารสกัดไปเป็นเวลา 2-3 ชั่วโมง สามารถลดระดับ
น้้าตาลในกระแสเลือด (Ojewole, 2003) ส่วนในการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส พบว่าสารสกัดใบมะม่วง
หิมพานต์ที่สกัดด้วยเอทานอลสามารถยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก Baker's yeast (IC50 = 9.11 ppm) และพบว่า
มีฤทธิ์การยับยั้งที่ดีกว่า acarbose (IC50 = 117.06 ppm) ซึ่ง acarbose เป็นยาที่ใช้ในการรักษาเบาหวานชนิดที่
สองในปัจจุบัน (Mun'IM, A.,et al., 2013). แต่ยังไม่ทราบถึงสารที่ออกฤทธิ์ และกลไกการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส 
รวมทั้งยังไม่มีการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้ของหนู 
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รูปที่ 1 องค์ประกอบทางเคมีที่แยกได้จากต้นมะม่วงหิมพานต์ (A. occidentale)  
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2.2 โรคเบาหวาน (Diabetes mellitus) 
 โรคเบาหวาน (Diabetes Mellitus) เป็นความผิดปกติของร่างกายที่มีการผลิตฮอร์โมนอินซูลินไม่
เพียงพอ อันส่งผลทาให้ระดับน้้าตาลในกระแสเลือดสูงเกินปกติ โรคนี้มีความรุนแรงสืบเนื่องมาจากการที่ร่างกาย
ไม่สามารถใช้น้้าตาลได้อย่างเหมาะสม โดยปกติน้้าตาลจะเข้าสู่เซลล์ร่างกายเพ่ือใช้เป็นพลังงานภายใต้การควบคุม
ของฮอร์โมนอินซูลิน ในผู้ป่วยที่เป็นโรคเบาหวานจะไม่สามารถท้างานได้อย่างมีประสิทธิภาพ ผลที่เกิดขึ้นท้าให้
ระดับน้้าตาลในเลือดสูงขึ้น ในระยะยาวจะมีผลในการท้าลายหลอดเลือด ถ้าหากไม่ได้รับการรักษาอย่างเหมาะสม 
อาจน้าไปสู่สภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงได้ 
 อินซูลิน (Insulin) เป็นฮอร์โมนที่ควบคุมระดับน้้าตาลในเลือดให้เป็นปกติ ผลิตโดยเบต้าเซลล์ (β-Cell) 
ของไอส์เล็ทออฟลังเกอร์ฮันส์ (Islets of Langerhans) ในตับอ่อน ตับ อ่อนเป็นอวัยวะที่อยู่ในช่องท้องด้านหลัง
ของกระเพาะอาหาร อินซูลินสามารถควบคุมระดับ น้้าตาลในเลือดให้เป็นปกติ โดยเป็นตัวน้ากลูโคส กรดอะมิโน 
และกรดไขมันเข้าสู่เซลล์ ช่วยให้เซลล์ต่างๆ ใช้กลูโคสเป็นพลังงานได้ ช่วยให้มีการเปลี่ยนแปลงกลูโคสเป็นไกลโค
เจนเก็บสะสมไว้ในตับและกล้ามเนื้อ ช่วยให้มีการสังเคราะห์ไขมันจากกลูโคส เพ่ือเก็บไว้เป็นพลังงานส้ารองโดย
สะสมไว้ตามส่วนต่างๆ ของร่างกาย และช่วยให้มีการสังเคราะห์โปรตีนในร่างกายเมื่อร่างกายขาดอินซูลินหรือ
อินซูลินที่มีอยู่ออกฤทธิ์ไม่ได้จะมีผลให้การเผาผลาญโปรตีนคาร์โบไฮเดรต และไขมันในร่างกายผิดปกติ มีการสลาย
มากกว่าการสร้าง กล่าวคือ กลูโคสจะเข้าสู่เซลล์ไม่ได้ ท้าให้ร่างกายไม่สามารถใช้กลูโคสเป็นพลังงานหรือเปลี่ยน
กลูโคสเป็นไกลโคเจนหรือไขมันสะสมเพื่อเก็บไว้เป็นพลังงานส้ารองในร่างกาย ระดับ น้้าตาลในเลือดจึงสูง และถูก
ขับออกมาทางปัสสาวะมีการสลายโปรตีนในกล้ามเนื้อมาใช้เป็นพลังงานเพ่ือการด้ารงชีวิต ท้าให้กล้ามเนื้อเหี่ยวลีบ 
น้้าหนักลด และเมื่อมีการสลายไขมันที่สะสมไว้ในร่างกายเป็นพลังงานเพ่ิมขึ้นท้าให้เกิดสารคีโตนเพ่ิมมากขึ้นด้วย 
ในภาวะปกติ ผู้ที่ไม่ได้เป็นโรคเบาหวานร่างกายสามารถใช้กลูโคสเป็นพลังงานได้จึงมีสารคีโตนเกิดขึ้นเพียงเล็กน้อย 
และร่างกายสามารถใช้กลูโคสเป็นพลังงานได้หมด แต่ส้าหรับผู้ที่เป็นโรคเบาหวาน เมื่อมีการเผาผลาญไขมันเป็น
พลังงานมากๆ จะเกิดสารคีโตนเพ่ิมขึ้น จนเกินความสามารถของร่างกายที่จะใช้เป็นพลังงานได้ทันท้าให้เกิดการ
คงท่ี ของสารคีโตนในเลือดเรียกว่า คีโตซีส (Ketosis) ผู้ป่วยมีอาการอ่อนเพลีย กระหายน้้า หากเป็นมากก็จะหอบ
และหมดสติถึงตายได ้
 องค์การอนามัยโลกได้แบ่งโรคเบาหวานตามสาเหตุเป็น 4 ชนิด แต่ที่เป็นปัญหามากและมีผู้สนใจศึกษา
มากมี 2 ชนิด คือ 
 โรคเบาหวานชนิดที่ 1 หรือ โรคเบาหวานพ่ึงฮอร์โมนอินซูลิน (Type 1 Diabetes Mellitus หรือ 
Insulin Dependent Diabetes Mellitus, IDDM) เกิดจากตับอ่อนไม่สามารถผลิตฮอร์โมนอินซูลินหรือผลิตได้ไม่
เพียงพอ เนื่องจากเซลล์บีตาถูกทาลายจากระบบภูมิคุ้มกันที่ทางานผิดปกติ มักพบในเด็ก และพบประมาณร้อยละ 
5-10 อาการของโรคท่ีมักพบ ได้แก่ ปัสสาวะบ่อย กระหายน้้าบ่อยน้้าหนักลด และอ่อนเพลีย  
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 โรคเบาหวานชนิดที่ 2 หรือ โรคเบาหวานไม่พ่ึงฮอร์โมนอินซูลิน (Type 2 Diabetes Mellitus หรือ 
Non-Insulin Dependent Diabetes Mellitus, NIDDM) เซลล์บีตาในตับอ่อนสามารถผลิตฮอร์โมนอินซูลินได้ 
แต่ฮอร์โมนไม่สามารถท้างานได้ตามปกติ เซลล์ไม่ตอบสนองต่อฮอร์โมนเกิดภาวะดื้อต่อฮอร์โมนอินซูลิน ( Insulin 
Resistance) เป็นโรคเบาหวานชนิดที่พบได้มากที่สุดคิดเป็นร้อยละ 90 ของเบาหวานที่พบทั่วโลก อาการใน
ระยะแรกๆ ไม่เด่นชัดผู้ป่วยทราบว่า ตนเป็นโรคก็ต่อเมื่อมีอาการของภาวะแทรกซ้อนเกิดข้ึน 
 - โรคเบาหวานชนิดอื่นๆ ได้แก่ 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากเบต้าเซลล์ท้างานบกพร่องจากความผิดปกติทางพันธุกรรม 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากความบกพร่องในการออกฤทธิ์ทางชีวภาพของอินซูลินจากความผิดปกติ
ทางพันธุกรรม 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากโรคของตับอ่อน 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากโรคต่อมไร้ท่อต่างๆ 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากยาและสารเคมี 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากภาวะติดเชื้อ 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากกระบวนการออโตอิมมูนแบบอื่นๆ 
  - โรคเบาหวานที่เกิดจากโรคพันธุกรรมอ่ืนๆ 
 - โรคเบาหวานที่เกิดขึ้นขณะตั้งครรภ์ (Gestational Diabetes Mellitus)  
 ยาที่ใช้ลดระดับกลูโคสในเลือด 
 ยาที่ใช้ในผู้ป่วยเบาหวานชนิดที่ 2 ใช้ระดับกลูโคสในพลาสมาหลังอดอาหาร ร่วมกับอาการ แบ่งออกเป็น 
3 กลุ่ม คือ 

1. ยากระตุ้นการหลั่งฮอร์โมนอินซูลิน (Insulin Secretogogues) แบ่งเป็นกลุ่ม sulfonylurea เช่น 
glipizide, glibenclamide และ glicazide ออกฤทธิ์โดยจับกับตัวรับของยาที่เยื่อหุ้มเซลล์บีตาและ
ท้าให้เกิดการผ่านของแคลเซียมอิออนเข้าเซลล์เพ่ิมข้ึน มีผลกระตุ้นการหลั่งฮอร์โมนอินซูลิน และกลุ่ม 
non-sulfonylurea เช่น repaglinide และ nateglinide เป็นยาที่มีกลไกการออกฤทธิ์เหมือนกับ
กลุ่มแรกและออกฤทธิ์เร็ว ค่าครึ่งชีวิต 1 ชั่วโมง แต่มีราคาแพง เหมาะส้าหรับผู้ป่วยเบาหวานที่แพ้ยา
ซัลฟา หรือผู้ป่วยสูงอายุที่เสี่ยงต่อภาวะระดับ กลูโคสในเลือดต่้า 

2. ยาเพ่ิมความไวต่อฮอร์โมนอินซูลิน (Insulin Sensitizer) แบ่งเป็น biguanideได้แก่ metformin 
ออกฤทธิ์ลดการสร้างกลูโคสจากตับ เพ่ิมการสลายไกลโคเจนแบบไม่ใช้ออกซิเจนเพ่ิมการใช้กลูโคส
ของเซลล์กล้ามเนื้อ ลดการดูดซึมกลูโคสจากทางเดินอาหาร และกลุ่ม  thiazolidinedione ได้แก่ 
troglitazone, rosiglitazone และ pioglitazone ออกฤทธิ์โดยเพิ่มการใช้กลูโคสของเซลล์กล้ามเนื้อ 
และลดการสร้างกลูโคสจากตับ ยาในกลุ่มนี้แนะน้าให้ใช้ส้าหรับผู้ป่วยที่แพ้ metformin 
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3. ยาลดการดูดซึมกลูโคส (Glucose Inhibitor) ออกฤทธิ์โดยยับยั้งการท้างานของเอนไซม์กลูโคซิเดสที่
ผนังล้าไส้ท้าให้ลดการดูดซึมกลูโคส ได้แก่ acarbose และ voglibose โดย voglibose มีผลข้างเคียง
ต่อระบบทางเดินอาหารน้อยกว่า 

2.3 เอนไซม์เกี่ยวกับการย่อยอาหาร 
 2.3.1 เอนไซม์ไลเปส (Lipase)  
  เอนไซม์ไลเปส (Lipase) เป็นเอนไซม์ที่ช่วยย่อยไขมันเพ่ือให้ไขมันเข้าสู่เนื้อเยื่อต่างๆภายในเซลล์
ได้ เอนไซม์ไลเปสพบในทางเดินอาหาร การย่อยเริ่มต้นที่กระเพาะอาหารโดยมีเอนไซม์แก๊สติกไลเปส (Gastric 
Lipase) ย่อยไขมันให้กลายเป็นกรดไขมันประมาณ 15 % หลังจากนั้นไขมันจะถูกย่อยโดยเอนไซม์ไลเปสที่
หลังจาก pancreatic acinar cells อย่างสมบูรณ์ที่ลาไส้เล็กส่วนต้น ปัจจุบันมีการยับยั้งเอนไซม์ไลเปสได้หลายวิธี 
เพ่ือป้องก้นโรคอ้วน เช่น การใช้ยา orlistat เพ่ือยับยั้งการท้างานเอนไซม์ไลเปสและช่วยลดน้้าหนัก  
 2.3.2 เอนไซม์อะไมเลส (Amylase) และเอนไซม์กลูโคซิเดส (Glucosidase) 
  เอนไซม์อะไมเลส (Amylase) เป็นเอนไซม์ที่ย่อยต้าแหน่งพันธะ 4-glucan ของแป้ง การย่อย
คาร์โบไฮเดรตเริ่มต้นที่ปาก โดยเอนไซม์ salivary amylase ย่อยแป้งให้เป็นคาร์โบไฮเดรตสายสั้น ถัดจากนั้น
คาร์โบไฮเดรตสายสั้นจะถูกย่อยด้วยเอนไซม์ pancreatic  -amylase กลายเป็น maltose และ maltotriose 
จากนั้นเอนไซม์กลูโคซิเดส (Glucosidase) จะย่อย oligo-saccharides ให้กลายเป็น glucose การยับยั้งแอลฟา
กลูโคซิเดสสามารถลดปริมาณน้้าตาลโมเลกุลเดี่ยวที่เกิดจากปฏิกิริยา (รูปที่ 3) 
 
 
 
   
 

 
 

รูปที่ 2 การท้างานของแอลฟากลูโคสิเดส 

        แอลฟากลูโคซิเดส (-glucosidase, -D-glucoside glycohydrolase EC.3.2.1.20) จัดเป็นเอนไซม์
ในกลุ่มไฮโดรเลส (รูปที่ 4) ซึ่งจะพบพ่ีบริเวณล้าไส้เล็ก แอลฟากลูโคซิเดส สามารถแบ่งได้เป็น 2 ประเภท คือ 
แอลฟากลูโคซิเดส I (-glucosidase I) พบใน แบคทีเรีย ยีสต์ และ แมลง โดยมีหมู่เร่งปฏิกิริยาได้แก่หมู่ แอสพา
ราจีน (Asp) ฮีสทิดีน (His) และ ไทโรซีน (Tyr) จะมีความจ้าเพาะต่อสับสเตรทชนิด heterogenous  และอีกชนิด
คือ แอลฟากลูโคซิเดส II (-glucosidase II)พบใน เชื้อรา พืช และสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม โดยมีหมู่เร่งปฏิกิริยาได้แก่
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หมู่ ทริปโตเฟน (Trp) และ แอสพาราจีน (Asp) จะมีความจ้าเพาะต่อสับสเตรทชนิด homogeneous  (Zechel & 
Withers, 2000) ในส่วนแอลฟากลูโคซิเดสที่พบในมนุษย์นั้นจะเป็นแบบ maltase-glucoamylase (MGAM) โดย
จะมีความจ้าเพาะต่อสับสเตรทชนิด maltose, isomaltose, sucrose, และ oligosacharide สายสั้นๆ  แอลฟา
กลูโคซิเดสเป็นเอนไซม์ท่ีมีความส้าคัญต่อการย่อยแป้งและคาร์โบไฮเดรตที่มากกว่า 10 โมเลกุลขึ้นไปที่เชื่อมต่อกัน
ด้วยพันธะไกลโคซิดิก (glycosidic bond) ด้วยปฏิกิริยาไฮโดรไลซิส ให้กลายเป็นน้้าตาลโมเลกุลเดี่ยว เช่น น้้าตาล
กลูโคส ที่เข้าสู่กระแสเลือด และน้าไปเลี้ยงเซลล์ทั่วร่างกาย ซึ่งจะพบแอลฟากลูโคซิเดสในระบบย่อยอาหารของ
มนุษย์และสัตว์ เช่น น้้าลายและน้้าย่อยจากตับอ่อน ดังนั้นถ้ามีสารยับยั้งการท้างาน หรือลดประสิทธิภาพของ
แอลฟากลูโคซิเดสให้น้อยลง สารดังกล่าวก็จะช่วยลดระดับน้้าตาลในเลือดได้ (Abesundara, Matsui, & 
Matsumoto, 2004) 

 
 
 
 
 

รูปที่ 3 โครงสร้างสามมิติของแอลฟากลูโคซิเดส 

 สารยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส (-glucosidase inhibitors) บริเวณล้าไส้เล็กจะท้าหน้าที่ย่อยโอลิโกแซค
คาไรด์บริเวณปลายที่เป็นนอนรีดิวซิ่งชูก้า (non-reducing sugar terminal) ให้เป็นน้้าตาลกลูโคส ก่อนที่จะถูกดูด
ซึมเข้าสู่กระแสเลือด ดังนั้นหากสามารถยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดสได้ จะช่วยให้การย่อยโอลิโกแซคคา
ไรด์เป็นกลูโคสได้ช้าลง และชะลอการเพ่ิมของระดับน้้าตาลในเลือด นอกจากนี้สารยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสยังช่วย
เพ่ิมระดับอินซูลิน  ลดไตรกลีเซอไรด์ (Johnston et al., 1994) และสามารถต้านโรคมะเร็ง การติดเชื้อจากไวรัส 
HIV  (Borges de Melo, da Silveira Gomes, & Carvalho, 2006) รวมถึงช่วยต้านโรคที่เกิดกับไลโซโซม 
(Gloster et al., 2007) จากรูปที่ 5 เป็นการท้างานของยาที่ชื่อว่า acarbose ซึ่งการท้างานของยาชนิดนี้จะเป็น
การยับยั้งการท้างานของเอนไซม์แบบแข่งขัน (competitive inhibitor) ส่งผลให้โอลิโกแซคคาไรด์เป็นกลูโคสได้
ช้าลง แต่ผลเสียหายาชนิดนี้มีมากมาย  
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รูปที่ 4 การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสของ acarbose บริเวณล้าไส้ 

 ปัจจุบันยารักษาที่มีฤทธิ์ในการยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดสเช่น acarbose, voglibose, 
metformin และ miglitol (รูปที่ 6) มีผลในการลดระดับน้้าตาลหลังอาหาร (postprandial glucose) เป็นส่วน
ใหญ่ในขณะที่ลดระดับน้้าตาลขณะอดอาหาร (fasting plasma glucose) ได้ไม่มากนักผลข้างเคียงที่พบบ่อยเมื่อ
รับประทานยาในกลุ่มนี้ ได้แก่ ท้องอืด แน่นท้อง ผายลมบ่อย ถ่ายเหลว ปวดท้อง โดยเฉพาะถ้าได้รับยาในปริมาณ
สูงจึงส่งผลให้มีการศึกษาสมุนไพรที่มีกลไกการออกฤทธิ์เช่นเดียวกับยาในกลุ่มยาที่ยับยั้งการท้างานของแอลฟา
กลูโคซิเดสในล้าไส้ (-glucosidase inhibitor) (Borges de Melo, da Silveira Gomes, & Carvalho, 2006) 
 
 
 
 
 

 
รูปที่ 5 โครงสร้างของยารักษาที่มีฤทธิ์ในการยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดส 

 พืชสมุนไพรมีบทบาทส้าคัญในการรักษาโรคเบาหวานในปัจจุบันนี้ได้มีการค้นพบพืชมากกว่า 800 ชนิดที่
สามารถรักษาโรคเบาหวานได้ ที่ เทียบเท่าหรือดีกว่ายาแผนปัจจุบัน ตัวอย่างสารส้าคัญที่พบในพืช เช่น               
1-deoxynojirimycin ซึ่งแยกได้จากพืชในวงศ์ Moraceae  และสารกลุ่ม thiosugar ได้แก่ salacinol และ 
kotalanol ซึ่งแยกจากพืช Salacia reticulate Wight. ที่พบในประเทศศรีลังกา มีผลต่อการรักษาเบาหวานชนิด
ที่ 2 และได้มีการศึกษาทางด้านจลนพลศาสตร์การยับยั้งของเอนไซม์ พบว่า salacinol นั้น มีค่าการยับยั้งแอลฟา
กลูโคซิเดสในล้าไส้ของมนุษย์ได้ดีกว่า  acarbose และ miglitol และไม่มีความเป็นพิษในระยะยาว จึงน้ามาเป็น
ยารักษาโรคเบาหวานในปัจจุบัน (Morikawa et al., 2015) 
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บทที่ 3 

วิธีการด าเนินการวิจัย 

3.1 สถานที่ท าการวิจัย 
 สาขาวิทยาศาสตร์ คณะวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี มหาวิทยาลัยเทคโนโลยีราชมงคลศรีวิชัย วิทยาเขต
นครศรีธรรมราช 
 ภาควิชาเคมี คณะวิทยาศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย กรุงเทพมหานคร 
3.2 วิธีการด าเนินการวิจัย 
 3.2.1 การเตรียมส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
  ยอดมะม่วงหิมพานต์ เก็บจากอ้าเภอร่อนพิบูลย์ จังหวัดนครศรีธรรมราช เมื่อวันที่ 27 กุมภาพันธ์ 
พ.ศ. 2559  จากนั้นล้างท้าความสะอาด หั่นเป็นชิ้นเล็ก ๆ แล้วอบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส นาน 48 ชั่วโมง 
หลังจากนั้นน้าตัวอย่างพืชมาบดให้ละเอียดจ้านวน 750 กรัม แช่มาเซอเรชัน (maceration) ด้วยตัวท้าละลายเฮ
กเซน ไดคลอโรมีเทน และเมทานอลตามล้าดับ โดยใช้ตัวท้าละลายอย่างละ 3 ลิตร แช่เป็นเวลา 3 วัน และสกัด 3 
ครั้ง จะได้เป็นสารสกัดหยาบออกมา น้าสารสกัดหยาบมากรองด้วยผ้าขาวบาง และกรองด้วยกระดาษกรองเบอร์ 1 
แล้วระเหยตัวท้าละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ (rotary evaporator) และเครื่องดูดสุญญากาศ 
(vacuum pump) ตามล้าดับ น้าส่วนสกัดจาก เมทานอล ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน ท้าการชั่งน้้าหนัก และเก็บ
ไว้ในขวดสีชา เพื่อป้องกันไม่ถูกแสงที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส จนกว่าจะน้าไปทดสอบฤทธิ์การยับยั้งการเกิดไกล
เคชั่น และการท้างานแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหน ู 
 3.2.2 การแยกสารบริสุทธิ์จากส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
 น้าส่วนสกัดหยาบเมทานอลที่มีฤทธิ์ในการยับยั้งกลูโคซิเดส มาแยกบริสุทธิ์เบื้องต้นโยใช้ VCC (Quick 
column chromatography) (MeOH-CH2CL2) ได้ทั้งสิ้น 3 fraction จากนั้นน้า fraction หมายเลข 3 แยกให้
บริสุทธิ์มากขึ้นโดยการใช้ Sehadex LH-20 (MeOH) และต่อด้วย Silica gel column chromatography 
(MeOH-CH2Cl2) ได้สาร kaempferol (1), isoquercetin (2), myricetin (3)  และ gallic acid (4) 
 3.2.3 การพิสูจน์โครงสร้างทางเคมีของสารบริสุทธิ์จากส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
 พิสูจน์โครงสร้างทางเคมีของสารบริสุทธิ์ที่แยกได้ด้วยเทคนิคทางสเปกโทรสโกปี โดยใช้ Nuclear 
Magnetic Resonance Spectrometer (NMR) โดยการวิเคราะห์ 1H, 13C, 2D-NMR  
 3.2.4 การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้เล็กของหนู 

การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูดัดแปลงวิธีมาจาก Damsud และคณะ
(Damsud, Adisakwattana, & Phuwapraisirisan, 2013) การเตรียมเอนไซม์มอลเทส ซูเครส นั้นเตรียมได้จาก
สารสกัดเอนไซม์อย่างหยาบจากล้าไส้เล็กของหนู เตรียมโดยชั่งเอนไซม์หยาบมา 1 กรัม เติม 0.9%โซเดียมคลอไรด์ 
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(0.9% NaCl) จ้านวน 30 มิลลิลิตร แล้วน้าไปปั่นเหวี่ยงที่ 12,000 rpm เป็นเวลา 30 นาที ดูดสารละลายส่วนบน
ไปหาความจ้าเพาะ (specific activity) ต่อซับสเตรต (มอลโทส และซูโครส) ทุกครั้งก่อนการทดสอบ การวิเคราะห์
เตรียมตัวอย่างของส่วนสกัดชั้นต่างๆ ที่ความเข้มข้น (0.1 0.25 0.5 1 5 และ 10 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร) ละลายสาร
ตัวอย่างใน DMSO จ้านวน 10 ไมโครลิตร เติมสารละลายเอนไซม์ (มอลเทส และ ซูเครส) จ้านวน 20 ไมโครลิตร 
จากนั้นบ่มปฏิกิริยาเบื้องต้นเป็นเวลา 10 นาที ที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เติมซับสเตรต มอลโทส ที่ความ
เข้มข้น 0.58 มิลลิโมลาร์ และซูโครส ที่ความเข้มเข้ม 20 มิลลิโมลาร์ ที่ละลายในสารละลายฟอสเฟสบัฟเฟอร์ความ
เข้มข้น 0.1 โมลาร์ pH 6.9 จ้านวน 20 ไมโครลิตร จากนั้นบ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 15 นาที 
หยุดปฏิกิริยาการท้างานของเอนไซม์โดยการ ต้มที่อุณหภูมิ 100 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 10 นาที จากนั้นวัด
ความเข้มข้นของกลูโคสซึ่งเป็นผลิตภัณฑ์ในปฏิกิริยา โดยใช้ glu-kit (Sigma-Aldrich) (รูปที่ 7) วัดค่าการดูดกลืน
แสงของสารละลายที่ความยาวคลื่น 540 นาโนเมตร โดยใช้ยาโวลกลิโบส (voglibose)เป็นตัวควบคุมเชิงบวก
ค้านวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้งและค่า IC50 โดยใช้สูตร 

 
glucose oxidase

glucose + O2 + H2O gluconic acid + H2O2

reduced peroxidase oxidized

H2O2 + o-dianisidine o-dianisidine

(colorless) (brown)

H2SO4

Oxidized o-dianisidine oxidized o-dianisidine

(brown) (pink)  
รูปที่ 7 การวัดปริมาณกลูโคส จากเอนไซม์กลูโคสออกซิเดส (glucose oxidase) 

วัดค่าการดูดกลืนแสงของสารละลายที่ความยาวคลื่น 540 นาโนเมตร โดยใช้ยาโวลกลิโบส (voglibose) 
เป็นตัวควบคุมเชิงบวกค้านวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้งและค่า IC50 โดยใช้สูตร 

% inhibition  =  [(A0-A1)/A0]× 100 

เมื่อ A0 คือ ค่าการดูดกลืนแสงของปฏิกิริยาที่ไม่มีสารสกัด 

A1 คือ ค่าการดูดกลืนแสงของปฏิกิริยาที่มีสารสกัด 

 3.2.5 ศึกษาจลนพลศาสตร์การยับยั้งของแอลฟากลูโคซิเดส 

       ศึกษารูปแบบการยับยั้งของแอลฟากลูโคซิเดส โดยใช้เอนไซม์จาก Baker’s yeast ซึ่งจะใช้ PNP-G เป็น

สับสเทรต ส่วนเอนไซม์แอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู จะใช้น้้าตาลมอลโตสและซูโครส เป็นสับสเทรต 
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โดยการใช้สารบริสุทธิ์ที่แยกได้มาศึกษาการยับยั้ง รวมทั้งหาอัตราเร็ว (Vmax) ค่าคงที่ของการยับยั้ง (Ki) รูปแบบการ

ยับยั้ง จากกราฟ Lineweaver-burk plot 

  3.2.6 การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังไกลเคชั่น 
   การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่นโดยเตรียมส่วนสกัดของแต่ละตัวท้าละลายที่ความเข้มข้น (0.25 
0.50 0.75 1 1.5 และ 2 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ที่ละลายใน DMSO) จ้านวน 10 ไมโครลิตร ผสมกับ BSA ที่ความ
เข้มข้น 1.0 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร และ น้้าตาลฟรุกโตสความเข้มข้น 500 มิลลิโมลาร์ที่ละลายในสารละลายฟอสเฟส
บัพเฟอร์ความเข้มข้น 0.1 โมลาร์ pH 7.4 ที่มี 0.02 เปอร์เซ็นต์ sodium azide ในอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 
จากนั้นตั้งปฏิกิริยาเป็นระยะเวลา 7, 14, 21 และ 28 วัน วัดค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์โดยสเปกโทรฟลูออ
โรมิเตอร์ความยาวคลื่น excitation wavelength เท่ากับ 355 นาโนเมตร และ emission wavelength เท่ากับ 
460 นาโนเมตร โดยใช้อะมิโนกลัวนิดีน (Aminoguanidine) เป็นตัวควบคุมเชิงบวก (positive control) 
ค้านวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้งการเกิดไกลเคชั่น โดยใช้สูตรดังที่กล่าวดังสมการ และค่า IC50 ของการยับยั้ง 
โดยใช้โปรแกรม Graph Pad Prism 6.05  
     % inhibition  =  [(A0-A1)/A0]× 100 
    เมื่อ  A0 คือ ค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์ของปฏิกิริยาที่ไม่มีสารสกัด 
     A1 คือ ค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์ของปฏิกิริยาที่มีสารสกัด 
 3.2.7 การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมดด้วยวิธี Folin Cioculteu reagent 
   การศึกษาหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด ตามวิธีดัดแปลงของ Hossain et al. (2008) 
ใช้วิธี Folin Cioculteu reagent ผสมกับน้้ากลั่น 0.5 ไมโครลิตร กับส่วนสกัดแต่ละชั้นที่ละลายใน DMSO ความ
เข้มข้น 0.2 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร จ้านวน 100 ไมโครลิตร เติม Folin Cioculteu reagent จ้านวน 125 ไมโครลิตร 
ตั้งทิ้งไว้ 6 นาที เติม 7% Na2CO3 จ้านวน 1.25 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรด้วยน้้ากลั่นให้ได้ปริมาตร 3 มิลลิลิตร ตั้ง
ทิ้งไว้ที่ อุณหภูมิห้อง 90 นาที วัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 765 นาโนเมตร ค้านวณปริมาณ
สารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด จากกราฟมาตรฐานของกรดแกลลิก (gallic acid equivalent: GAE) ในรูปมิลลิกรัม
ของกรดแกลลิก/กรัมส่วนสกัด 
 3.2.8 การค านวณและการรายงานข้อมูล 
 ค่าข้อมูลของค่า IC50 วิเคราะห์โดยใช้โปรแกรม Graph Pad Prism 6.05 (Graph Pad Software             
ป ร ะ เท ศ สห รั ฐ อ เ ม ริ ก า ) ข อ ง ก า ร ท ด สอบ ฤท ธิ์ ยั บ ยั้ ง ไ ก ล เ ค ชั่ น  แ ล ะ แ อลฟา กลู โ ค ซิ 
เดสจากล้าไส้เล็กของหนู แสดงในรูปค่าเฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน โดยทดลองจ้านวน 3 ครั้ง 
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บทที่ 4 

ผลการทดลอง 

1. การสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 
 จากการศึกษาส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ ด้วยวิธีมาเซอเรชันโดยใช้ตัวท้าละลาย เมทานอล 
ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน โดยใช้ตัวท้าละลายในปริมาตร 3 ลิตร ต่อน้้าหนักยอดมะม่วงหิมพานต์ 750 กรัม ซึ่ง
ลักษณะของสารสกัดหยาบในส่วนสกัดเมทานอลจะมีลักษณะเหนียวข้นสีด้า ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนมีลักษณะ
หนืดสีเขียว และส่วนสกัดเฮกเซนมีลักษณะหนืดสีน้้าตาล ตามล้าดับ โดยมีอัตราส่วนคิดเป็นร้อยละผลได้ของส่วน
สกัด เมทานอล ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน เท่ากับ 14.8 1.48 และ0.88 ตามล้าดับ 
2. การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังไกลเคชั่น 
 จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่น ที่เหนี่ยวน้าโดยการใช้น้้าตาลฟรุกโตส โดยใช้ความเข้มข้นของส่วน
สกัดความเข้มข้น 0.25 0.50 0.75 1 1.5 และ 2 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีฤทธิ์ยับยั้งได้ดี
ตั้งแต่วันที่ 7 ภายหลังการเริ่มปฏิกิริยาโดยมีค่า IC50 เท่ากับ 0.65±0.74 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร จากนั้นเมื่อปล่อยให้
ปฏิกิริยาด้าเนินต่อไป พบว่าส่วนสกัดเมทานอลสามารถยับยั้งการเกิดไกลเคชั่นได้เช่นกัน แต่ประสิทธิภาพการ
ยับยั้งลดลงเมื่อเพ่ิมระยะเวลาของการเกิดปฏิกิริยาในวันที่ 14 21 และ 28 โดยมีค่า  IC50 เท่ากับ 0.87±0.62 
1.10±0.66 และ 1.98±0.72 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ ซึ่งพบว่าประสิทธิภาพการยับยั้งมีค่าใกล้เคียงกับยาอะ
มิโนกวานิดีน (aminoguanidin) ในขณะที่ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทน มีประสิทธิภาพการยับยั้งที่ดีในวันที่ 7 โดยมีค่า 
IC50 เท่ากับ 1.96±0.42  มิลลิกรัม/มิลลิลิตร แต่ภายหลังปฏิกิริยาในวันที่ 14 21 และ 28 พบว่าประสิทธิภาพการ
ยับยั้งลดลง โดยมีค่า IC50 มากกว่า 2.00 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร และส่วนสกัดเฮกเซนไม่พบประสิทธิภาพการยับยั้ง
ไกลเคชั่น (ตารางที่ 1) 
3. การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้เล็กของหนู 
 จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู  (มอลเทส และซูเครส) โดยการใช้ 
มอลโทส และซูโครสเป็นซับสเตรต พบว่าทุกส่วนสกัดมีฤทธิ์ในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู 
โดยส่วนสกัดเมทานอลให้เปอร์เซ็นการยั้บยั้งได้ดีทั้งชนิดมอลเทส และชนิดซูเครส โดยมีค่า IC50 เท่ากับ 
0.91±0.02 และ 0.90±0.04 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ รองลงมาคือส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนและเฮกเซน และ
พบว่าส่วนสกดัเมทานอลมีประสิทธิภาพการยับยั้งเทียบเท่ายาอะคาโบส (acarbose) (ตารางที่ 1) 
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4. การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิก 
 การหาปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดนั้นหาได้ด้วยวิธี Folin Cioculteu reagent จากกราฟมาตรฐานของ
สารละลายกรดแกลลิก สมการของกราฟคือ y= 0.0034x, R2 = 0.985 พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีปริมาณสาร     
ฟีนอลิกมากที่สุด รองลงมาคือส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนและเฮกเซน โดยมีสารประกอบฟีนอลิก 274.81±1.47 
140.25±2.56 และ 35.76±1.82 มิลลิกรัมกรดแกลิก/กรัมส่วนสกัด ตามล้าดับ (ตารางที่ 1) 
5. สารยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากยอดมะม่วงหิมพานต์  

ยอดมะม่วงหิมพานต์ จัดเป็นพืชผัก ที่นิยมรับประทานในบริเวณภาคใต้ของประเทศไทย และมีรายงานว่า

ใบนั้นสามารถลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดได้ในหนูทดลอง แต่ยังไม่มีรายงานการศึกษา และพิสูจน์โครงสร้าง

สารที่ออกฤทธิ์ดังกล่าว การวิจัยในครั้งนี้ ได้ศึกษาฤทธิ์การยับยั้งกลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู พบว่าสามารถ

แยกส่วนสกัดเมทานอล สามารถแยกสารได้ 5 ชนิด คือ keampferol (1), isoquercetin (2), myricetin (3)  

และ gallic acid (4)  ดังรูปที่ 8 

 

 
 

รูปที่ 8 สารบริสุทธิ์ที่แยกได้จากใบมะม่วงหิมพานต์ (A. occidental) 
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 Kaempforal (1): brown solid; 1H NMR (CD3OD, 400 MHz) H 7.74 (2H, d, J = 8.4 Hz, H-2´ 

and H-6´), 6.91(2H, d, J = 8.4 Hz, H-3´ and H-5´), 6.42 (1H, d, J = 2.5 Hz, H-8), 6.21 (1H, d, J = 2.5 

Hz, H-6). 

 isoquercetin (2); yellow solid; 1H NMR (CD3OD, 400 MHz) H7.71 (d, J = 2.0 Hz, 1H, H-2), 

7.59 (dd, J = 8.4, 2.0 Hz, 1H, H-6), 6.87 (d, J = 8.4 Hz,1H, H-5), 6.40 (s, 1H, H-8), 6.20 (s, 1H, H-6), 

5.26 (d, J = 7.2 Hz, 1H, H-1), 3.72 

 Myricetin (3): brown solid; 1H NMR (CD3OD, 400 MHz) H 6.95 (2H, s. H-2´ and H-6´), 6.34 

(1H, d, J= 2.1 Hz, H-8), 6.18 (1H, d, J= 2.1 Hz, H-6). 

 Gallic acid (4): light brown solid; 1H NMR (CD3OD, 400 MHz) H 6.91 (1H, s, H-2, and H-6) ; 

13C NMR (CD3OD, 100 MHz) C 121.0 (C-1), 109.0 (C-2 and C-6), 145.9 (C-3 and C-5), 138.3 (C-4), 

168.0 (C-7) 

 เมื่อทดสอบฤทธิ์การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูของสารที่แยกได้ พบว่า isoquercetin 

สามารถยับยั้งมอลเทส และซูเครสสูงสุดที่ IC50 62.80±0.45 และ 12.32±0.25 ไมโครโมล ตามล้าดับ ดังแสดงใน

ตารางที่ 2 การศึกษาการยับยั้งทางไคเนติกส์ของ isoquercetin พบว่าเป็นแบบ mixed type inhibition ในมอล

เทส กลไกการยับยั้ง ดังแสดงในรูปที่ 9 

ตารางท่ี 2 ฤทธิ์การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากสารบริสุทธิ์ที่แยกได้จากใบมะม่วงหิมพานต์ (A. occidental) 

 
Compound 

IC50 (M) 

Maltase Sucrase 

1 
2 
3 
4 

Acarbose 

64.14±2.42 
62.80±0.45 
235.42±2.87 
156.28±1.57 
54.67±1.32 

58.32±3.25 
12.32±0.25 
386.25±1.52 
275.42±2.32 
47.08±2.12 
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 รูปที่ 9 การยับยั้งกราฟ  Lineweaver-Burk plot ทางไคเนติกส์ของ isoquercetin (2) ในแอลฟา

กลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูชนิดมอลเทส 
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ตารางที่ 1 การยับยั้งไกลเคชั่น (AGEs) และแอลฟากลูโคซิเดสจากลา้ไสเ้ล็กของหนู และปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมดจากส่วนสกัดจากยอดมะม่วงหิมพานต์และตวัควบคุม 

 
NI = No inhibition (ไม่สามารถยับยั้งได ้โดยที่เปอร์เซ็นต์การยับยั้งน้อยกว่า 50 เปอร์เซ็นต์ ที่ความเข้มข้น 5 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร) 
 

 
 

 

 

ส่วนสกัด สารประกอบฟีนอลิก

ทั้งหมด 

(มิลลิกรัมกรดแกลิก/

กรัมส่วนสกัด) 

 

ฤทธิ์การยับย้ังไกลเคชั่น (AGEs) 

ฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้-

เล็กของหน ู

IC50 (มิลลกิรัม/มิลลิลิตร) 

วันที่ 7 วันที ่14 วันที่ 21 วันที่ 28 มอลเทส ซูเครส 

ส่วนสกัดเมทานอล 

ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทน 

ส่วนสกัดเฮกเซน 

อะมิโนกวานิดีน (AG) 

อะคาโบส 

274.81±1.47 

140.25±2.56 

35.76±1.82 

- 

- 

0.65±0.74 

1.96±0.42 

NI 

0.32±0.84 

- 

0.87±0.62 

2.00 

NI 

0.55±0.37 

- 

1.10±0.66 

2.00 

NI 

0.72±0.12 

- 

1.98±0.72 

2.00 

NI 

0.84±0.43 

- 

0.91±0.02 

10.98±0.22 

43.94±0.13 

- 

0.59±0.02 

0.90±0.04 

1.250±0.14 

13.07±0.25 

- 

1.59±0.12 
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บทที่ 5 

อภิปรายและสรุปผลการวิจัย 

 จากการศึกษาการสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ ด้วยตัวท้าละลาย เมทานอล ไดคลอ

โรมีเทน และเฮกเซน พบว่าสารสกัดส่วนใหญ่นั้นจะอยู่ในชั้นส่วนสกัดเมทานอล มีลักษณะเหนียวข้นสีด้า โดยมี

อัตราส่วนคิดเป็นร้อยละผลได้ 14.8 จากนั้นน้าไปทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพในการควบคุมระดับน้้าตาลในกระแส

เลือดผ่านการชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตโดยศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู เพ่ือลด

การดูดซึมกลูโคสบริเวณล้าไส้ รวมถึงการศึกษาการป้องกัน และการพัฒนาไปสู่การเกิดโรคแทรกซ้อนจากการ

ที่มีน้้าตาลในร่างกาย โดยศึกษาจากการยับยั้งการเกิดไกลเคชั่น  จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่นที่ถูก

เหนี่ยวน้าด้วยน้้าตาลฟรุกโตส พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีประสิทธิภาพในการยับยั้ง ตั้งแต่วันที่ 7 เป็นต้นไป 

และจะมีประสิทธิภาพการยับยั้งที่เพ่ิมขึ้น เมื่อปล่อยปฏิกิริยาด้าเนินไปเรื่อย ๆ ส่วนสกัดเมทานอลนั้นมี

ประสิทธิภาพในการยับยั้งไกลเคชั่นเนื่องจากมีปริมาณสารในกลุ่มฟีนอล และฟลาโวนอยด์ที่สูง ซึ่งสอดคล้อง

กับปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด เท่ากับ 274.81±1.47 มิลลิกรัมกรดแกลลิก/กรัมส่วนสกัด (ตารางที่ 

2) เมื่อเปรียบเทียบกับส่วนสกัดชั้นไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน สารในกลุ่มฟีนอล ฟลาโวนอยด์ และ ฟลาโว

นอยด์ไกลโคไซด์ ที่พบในใบมะม่วงหิมพานต์นั้นได้แก่ gallic, protocatechuic, p-hydroxybenzoic, 

cinnamic, p-coumaric ferulic acids myricetin quercetin kaempferol rhamnetin cyaniding 

peonidin delphinidin agathisflavone quercetin 3-O-rutinoside และ quercetin 3-O-rhamnoside 

(Ajileye, Obuotor, Akinkunmi, & Aderogba, 2015) (de Brito et al., 2007) ซึ่งสอดคล้องกับรายงาน

การศึกษาว่าสารในกลุ่มดังกล่าว หลายชนิดมีประสิทธิภาพในการยับยั้งการเกิดไกลเคชั่น เช่น สาร cinnamic 

acid และอนุพันธ์ ที่ความเข้มข้น 1 มิลลิโมลาร์ สามารถยับยั้งกระบวนการเกิดไกลเคชั่นโดยเปอร์เซนต์การ

ยับยั้งถึง 63.36 เปอร์เซ็นต์ และยังพบอีกว่า สาร cinamic acid มีฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดฟรุกโตซามีน -

amyloid carbonyl และ Nɛ-(carboxymethyl) lysine (CML) ที่จะมีผลต่อการเกิดจากในกลุ่ม amadori 

product ซึ่งเป็นสารเคมีที่ผลิตขึ้นมาก่อนที่จะเปลี่ยนแปลงไปเป็น advanced glycation end products 

(Adisakwattana, Sompong, Meeprom, Ngamukote, & Yibchok-anun, 2012) นอกจากนี้สาร ferulic 

acid cyanidin และ cyaniding-3-rutinoside ที่ความเข้มข้น 0.1-1 0.125-1 และ 0.25-1 มิลลิโมลาร์ 

ตามล้าดับ มีประสิทธิภาพในการยับยั้งไกลเคชั่นที่ถูกเหนี่ยวน้าโดยน้้าตาล กลูโคส ฟรุกโตส และไรโบส และมี

ฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดเมทิลไกลออกซอล (methylglyoxal: MGO) ซึ่งเป็นสารที่มีความว่องไวในการ

เกิดปฏิกิริยาที่เกิดผ่านปฏิกิริยาออโตออกซิเดทีฟไกลเคซิเลชัน (autoxidative glycosylation) โดยสาร

ดังกล่าวจะพบในผู้ป่วยที่เป็นโรคเบาหวานมากกว่าคนปกติถึง 2-6 เท่า หากร่างกายมี MGO ที่สูง ส่งผลให้เกิด

19 



 

 
 

การรวมตัวสารชีวโมเลกุลอื่น ๆ ในร่างกาย เช่น โปรตีน กรดนิวคลีอิก และไขมัน จนกลายเป็นสารเชิงซ้อนที่มี

ขนาดใหญ่ และมีความเชื่อมโยงกับการเกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ ตามมา (Thilavech, Ngamukote, 

Belobrajdic, Abeywardena, & Adisakwattana, 2016) (Suantawee, Cheng, & Adisakwattana, 

2016; Thornalley, 2003) (Sompong, Cheng, & Adisakwattana, 2017) 

 การยับยั้งการท้างานแอลฟากลูโคซิเดส คือการยับยั้งการย่อยและการดูดซึมคาร์โบไฮเดรตในระบบ

ย่อยอาหารบริเวณล้าไส้ ซึ่งวิธีการนี้เป็นแนวทางหนึ่งที่ใช้ในการลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดหลังมื้ออาหารที่

มีประสิทธิภาพ ดังนั้นการศึกษาในครั้งนี้เป็นการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสที่มาจากล้าไส้เล็กของหนูซึ่ง

เป็นเอนไซม์อย่างหยาบ (crude enzyme) ที่ประกอบด้วย มอลเทส และซูเครส โดยมีกลไกการท้างานคล้าย

กับการท้างานในร่างกายของมนุษย์ จากการศึกษาส่วนสกัดท้ังหมดจากยอดมะม่วงหิมพานต์พบว่าทุกส่วนสกัด 

สามารถยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูได้ ทั้งมอลเทส มีค่า IC50 อยู่ในช่วง 0.91±0.02 - 

43.94±0.13 และ ซูเครส 0.90±0.04 - 13.07±0.25 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ และพบว่าประสิทธิภาพ

ของส่วนสกัดเมทานอลมีฤทธิ์การยับยั้งที่เทียบเท่ายาอะคาโบส ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาส่วนสกัดใบมะม่วง

หิมพานต์ด้วยเอทานอล สามารถยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก Baker's yeast โดยมีค่า IC50 9.11 พีพีเอ็ม และ

มีรายงานอีกว่าใบมะม่วงหิมพานต์ ที่สกัดด้วยเมทานอล และน้้า เมื่อน้าไปให้หนู และกระต่ายที่ถูกเหนี่ยวน้าให้

เป็นเบาหวานรับประทาน สามารถลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดได้ โดยที่สารสกัดไปมีผลต่อการท้างานของ

เบต้าเซลล์ ส่งผลให้การหลั่งอินซูลินจากตับอ่อนในปริมาณท่ีมากขึ้น ส่งผลให้ระดับน้้าตาลในกระแสเลือดลดลง 

จะเห็นได้ว่าส่วนสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์นั้นมีศักยภาพในการลดระดับน้้าตาลหลาย ๆ กลไกทั้งชะลอการ

ดูดซึมคาร์โบไฮเดรต และการไปกระตุ้นการหลั่งของอินซูลิน หากพิจารณาการลดระดับน้้าตาลผ่านตัวยับยั้ง

กลูโคซิเดสในล้าไส้ของหนู การท้างานของเอนไซม์จะมีความแตกต่างกันที่ความจ้าเพาะต่อซับสเตรต (มอลโทส 

และซูโครส) และหมู่ที่ใช้ในการเร่งปฏิกิริยา (Borges de Melo, da Silveira Gomes, & Carvalho, 2006)  

นอกจากนี้ความมีขั้วของตัวยับยั้งก็ส่งผลต่อการจับกับโครงสร้างของเอนไซม์ มีการศึกษาว่าตัวยับยั้งขั้วสูงที่มี

องค์ประกอบของหมู่ไฮดรอกซิล (OH) มีความสามารถในการยับยั้งได้ดีกว่า หรือการเปลี่ยนแปลงต้าแหน่งของ

หมู่  OH รวมถึงมีหมู่ตาลมาเกาะที่บริ เวณโครงสร้าง (ไกลโคไซด์ ) ก็ส่งผลต่อการยับยั้งเช่นเดียวกัน 

(Thanakosai & Phuwapraisirisan, 2013) ในขณะที่ตัวยับยั้งขั้วต่้าจนถึงขั้วปานกลางประสิทธิภาพการจับ

กับเอนไซม์จะน้อยกว่าตัวยับยั้งขั้วสูง การเข้าจับระหว่างเอนไซม์กับตัวยับยั้งนั้น พบว่าจะเข้าตรงบริเวณ

โครงสร้าง หรือตรงบริเวณเร่งปฏิกิริยา (active site) ส่งผลให้โครงสร้างของเอนไซม์มีการเปลี่ยน แปลง จนไม่

สามารถเกิดปฏิกิริยาไฮโดรไลซิส (hydrolysis) กับซับสเตรตตามธรรมชาติได้ จึงส่งผลท้าให้มีปริมาณกลูโคส

ถูกดูดซึมบริเวณล้าไส้เล็กในปริมาณท่ีน้อยลง  
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 สารบริสุทธ์ที่แยกได้นั้นจะเห็นได้ว่าเป็นสารในกลุ่มฟลาโวนอยด์ มีรายงานว่าสารฟลาโวนอยด์นั้นมี

ประสิทธิภาพในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู ทั้งชนิดมอลเทส และซูเครส จากการศึกษา

จลพลศาสตร์พบว่าการเข้าจับของสารยับยั้งนั้นสามารถเข้าจับแบบแข่งขัน (competitive inhibition) 

กล่าวคือสารยับยั้งนั้นเข้าจับเอนไซม์อิสระ (E) บริเวณเร่ง (active site) ซึ่งรูปร่างของตัวยับยั้งจะมีรูปร่าง

คล้ายกับซับเสตรทตามธรรมชาติ โดยการยับยั้งแบบนี้จะส่งผลให้เอนไซม์อิสระนั้นลดน้อยลง ส่วนการยับยั้ง

แบบไม่แข่งขัน (non-competitive inhibition) การจับของตัวยับยั้งจะจับตรงบริเวณอ่ืนของเอนไซม์ที่ไม่ใช่

บริเวณเร่งปฏิกิริยา เมื่อจับแล้วจะส่งผลให้เอนไซม์นั้นมีรูปร่างที่เปลี่ยนแปลงไป จนไม่สามารถเร่งปฏิกิริยากับ

ซับเสตรทตามธรรมชาติได้ จากการทดลอง isoquercetin มีการยับยั้งแบบไม่แข่งขัน (non-competitive 

inhibition) หรือ mixed inhibition คือโครงสร้างของ isoquercetin มีการจับกับโครงสร้างของซูเครสและ

มอลเทส ส่งผลให้เอนไซม์ไม่สามารถเร่งปฏิกิริยาได้ อาจท้าเกิดจากโครงสร้างที่มีน้้าตาลเกาะ (glycoside) มี

ขนาดใหญ่ท้าให้ส่งผลต่อโครงสร้างของเอนไซม์ต่อการเร่งปฏิกิริยา ส่งผลให้มีผลผลิตจากปฏิกิริยาที่น้อยลง 

(Thanakorn Damsud, Adisakwattana, & Phuwapraisirisan, 2013; T. Damsud, Grace, 

Adisakwattana, & Phuwapraisirisan, 2014) 

 จากผลวิจัยข้างต้นแสดงให้เห็นว่าส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ มีศักยภาพในการออกฤทธิ์คู่ (dual 

function) ที่มีผลต่อฤทธิ์การยับยั้งไกลเคชั่น และแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู ทั้งมอลเทส และซู

เครส เพ่ือเป็นข้อมูลที่ใช้สนับสนุนการวิจัยและพัฒนา สู่การเป็นยารักษาโรคเบาหวาน เพ่ือใช้เป็นตัวเลือกใน

การรักษา และใช้ป้องกันการเกิดโรคแทรกซ้อนของผู้ป่วยโรคเบาหวานได้ต่อไปในอนาคต 
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รูปที่ 10 The 13H NMR (CDCl3) spectrum of kaempferol 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 11 The 13H NMR (CDCl3) spectrum of isoquercetin 
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รูปที่ 12 The13C NMR (CDCl3) spectrum of of isoquercetin 
 

 

 
รูปที่ 13 The 13H NMR (CDCl3) spectrum of of myricetin 
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รูปที่ 14 The 13H NMR (CDCl3) spectrum of gallic acid 

 

 

รูปที่ 15 The13C NMR (CDCl3) spectrum of gallic acid 
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บทคัดย่อ 

 งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาฤทธิ์การต้านไกลเคช่ัน และฤทธิ์การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส จากส่วนสกัดเมทานอล      

ไดคลอโรมีเทน และ เฮกเซนของส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ ฤทธิ์การต้านไกลเคช่ันโดยใช้อัลบูมินจากวัวและน้้าตาลฟรุก

โตส ผลการศึกษาพบว่าสารสกัดหยาบจากส่วนสกัดด้วยตัวท้าละลายเมทานอลมีฤทธ์ิในการยับยั้งการเกิดผลิตภัณฑ์แอดวานซ์

ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ นอกจากน้ีพบว่าส่วนสกัดช้ันเมทานอลแสดงฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูทั้งชนิด

ซูเครส และชนิดมอลเทส ได้ดี โดยมีค่า IC50 เท่ากับ 90 ± 0.025 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร และค่า IC50 เท่ากับ 91 ± 0.047 

ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ จากผลการศึกษานี้แสดงให้เห็นศักยภาพของส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ที่ใ ช้ในการรักษา

โรคเบาหวาน และโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ  

ค าส าคัญ: การยับยั้งการสร้างแอดวานซ์ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส  มะม่วงหิมพานต์   
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ต้นฉบับบทความ 



 

 
 

Abstract 

 The objective of this study, methanol, dichloromethane and hexane crude extracts shoots of 

cashew nut (Anacardium occidentale L.) were evaluated for anti-glycation and -glucosidase inhibitory 

activity. Investigation of protein glycation inhibitory activity of crude extracts in abovin serum albumin 

(BSA)/fructose system. The methanol extract showed the highest anti-advanced glycation end-product 

(AGEs) In addition, the methanol extract revealed highest -glucosidase inhibitory activity against rat 

intestinal sucrose and maltase with an IC50 value of 0.90 ± 0.02 and IC50 value of 0.91 ± 0.04 mg/mL, 

respectively. These results suggest that the shoots of cashew nut have a potential to be used for diabetes 

therapy and its complications. 

Keywords: Anti-advanced glycation end-product, -glucosidase inhibitory activity, Anacardium 

occidentale L. 

บทน า 

 โรคเบาหวานคือสภาวะที่ร่างกายนั้นมีความผิดปกติของระบบเมแทบอลิซึมของ ไขมัน โปรตีน และคาร์โบไฮเดรต 

ลักษณะส้าคัญของโรคก็คือร่างกายไม่สามารถรักษาน้้าตาลให้อยู่ในสภาวะปกติได้ ท้าให้เกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ โดยเฉพาะ 

ตา ไต หัวใจและหลอดเลือด ปัจจุบันนี้พบว่าประชากรทั่วไปมีความเสี่ยงต่อการเกิดโรคเบาหวานชนิดที่ 2 (Type 2 

diabetes) เป็นเบาหวานชนิดที่ไม่พึ่งอินซูลิน (Non-insulin dependent diabetes) กันมากขึ้น เกิดจากการกินอาหารและ

สภาวะการใช้ชีวิตที่เปลี่ยนแปลงไป [1] การรักษาโรคเบาหวานคือการให้ร่างกายนั้นมีระดับน้้าตาลที่ลดลง ซึ่งปัจจุบันได้มี

แนวทางในการรักษามากมาย แนวทางหนึ่งคือการยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดสนับเป็นวิธีที่นิยม เพราะสามารถลด

ระดับน้้าตาลในกระแสเลือดหลังรับประทานอาหาร (postprandial glucose) โดยมีกลไกไปลดการดูดซึมของกลูโคสบริเวณ

ล้าไส้ โดยตัวยาท่ีใช้ในปัจจุบันได้แก่ acarbose, voglibose และ miglitol แต่เมื่อรับประทานยาดังกล่าวจะมีผลข้างเคียงต่อ

ผู้ป่วย เช่น อาการท้องอืด แน่นท้อง ผายลมบ่อย ถ่ายเหลว และปวดท้อง [2] มีการศึกษาพบอีกว่าหลังจากรับประทานยา 

กลุ่มยับยั้งการท้างานของแอลฟากลูโคซิเดส อาจมีน้้าตาลที่หลงเหลือและสามารถดูดซึมเข้าสู่รา่งกายได้ ถ้าร่างกายมีการสะสม

น้้าตาลเป็นระยะเวลานานอาจน้าไปสู่การเกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ ผลกระทบดังกล่าวนับว่าเป็นผลเสียต่อสุขภาพ  โดย

ก่อให้เกิดการรวมตัวของน้้าตาลในเลือดกับโปรตีน  ไขมัน และกรดนิวคลีอิก ซึ่งจะเกิดผลิตภัณฑ์ที่เรียกว่า advanced 

glycation end-product (AGEs) ซึ่งสารชนิดนี้มีอัตราการเกิดที่ช้าในร่างกาย แต่ถ้าเกิดขึ้นแล้วจะมีความเสถียรและมีการ



 

 
 

ก้าจัดออกจากร่างกายได้ยาก และจะมีการสะสมตามบริเวณเนื้อเยื่อต่าง ๆ และยังพบอีกว่าปฏิกิริยาดังกล่าวจะเกิดขึ้นได้อย่าง

รวดเร็วในผู้ป่วยที่เป็นเบาหวาน [3] การป้องกันการเกิดไกลเคช่ันในร่างกายปัจจุบันได้มีการใช้ตัวยา aminoguanidine แต่ก็มี

รายงานว่ายาดังกล่าว มีความเป็นพิษต่อผู้ป่วยเบาหวานที่มีอาการแทรกซ้อนทางไต [4] ดังนั้นการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคช่ัน 

และแอลฟากลูโคซิเดสจากพืชสมุนไพรหรือพืชที่รับประทานได้นับเป็นอีกทางเลือกหนึ่งที่น่าสนใจในการศึกษา เพื่อเป็นการ

ส่งเสริมและลดการใช้ยาในผู้ป่วย และเป็นแนวทางหนึ่งในการรักษาและป้องกันโรคเบาหวาน รวมถึงโรคแทรกซ้อนต่อไป 

 มะม่วงหิมพานต์ (Anacardium occidentale Linn.) จัดอยู่ในวงศ์ Anacardiaceae เป็นพืชที่แพร่กระจายใน

ภูมิภาคเขตร้อน รวมทั้งมีการปลูกแพร่หลายในประเทศไทย โดยเฉพาะพื้นที่ภาคใต้ มะม่วงหิมพานต์มีคุณค่าทางโภชนาการ

มากมาย ในใบนั้นประกอบด้วย วิตามินเอ วิตามินซี โปรตีน ไขมัน คาร์โบไฮเดรต ฟอสฟอรัส เหล็ก และน้้า ส่วนในเมล็ดนั้นจะ

อุดมไปด้วย วิตามินอี เหล็ก และแมกนีเซียม [5] ส่วนการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา มีการน้าส่วนต่าง ๆ มาใช้รักษาโรคเช่น 

ฤทธิ์ในการต้านมะเร็ง ฤทธิ์ในการต้านแบคทีเรียที่ท้าให้เกิดโรคกระเพาะอาหารเรื้อรัง เนื่องจากมีสารในกลุ่มของ

สารประกอบฟีนอลิกในปริมาณสูง ฤทธิ์ในการต้านอนุมูลอิสระ [6] รวมถึงลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือด ได้มีการศึกษาการ

ลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดของหนูที่ถูกชักน้าให้เป็นเบาหวาน โดยให้รับประทานสารสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์ พบว่า

สามารถลดระดบัน้้าตาลในกระแสเลอืดได้ และมีการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากยีสต์ (Baker’s yeast) พบว่ามีฤทธิ์

การยับยั้งที่ดีกว่ายา acarbose โดยใช้สารสกัดจากใบ [7] แต่ยังไม่มีการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสในล้าไส้เล็กของหนู 

(มอลเทส และซูเครส) ซึ่งมีกลไกการท้างานคล้ายกับการท้างานในร่างกายของมนุษย์  ดังนั้นงานวิจัยนี้มุ่งเน้นศึกษาส่วนสกัด

ยอดมะม่วงหิมพานต์ต่อการยับยั้งการเกิดไกลเคช่ัน และการชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตผ่านการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก

ล้าไส้เล็กของหนู (มอลเทส และซูเครส) เพื่อเป็นข้อมูลแก่ประชาชนในการใช้ประโยชน์ พืช ผัก ต่อการลดระดับน้้าตาลในเลือด 

และป้องกันโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ เพื่อน้าไปสู่การพัฒนา และส่งเสริมให้ประชาชนบริโภคพืชผักมากขึ้น เนื่องจากสามารถ

เป็นได้ทั้งอาหารและยา จนน้าไปสู่การพัฒนาเป็นตัวยาต่อไปในอนาคต 

วิธีด าเนินการวิจัย 

1. การเตรียมส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 

 ยอดมะม่วงหิมพานต์ เก็บจาก อ้าเภอร่อนพิบูลย์ จังหวัดนครศรีธรรมราช เมื่อวันที่ 27 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2559  

จากนั้นล้างท้าความสะอาด หั่นเป็นช้ินเล็ก ๆ แล้วอบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส นาน 48 ช่ัวโมง หลังจากนั้นน้าตัวอย่างพืช

มาบดให้ละเอียดจ้านวน 750 กรัม แช่มาเซอเรชัน (maceration) ด้วยตัวท้าละลายเฮกเซน ไดคลอโรมีเทน และเมทานอล

ตามล้าดับ โดยใช้ตัวท้าละลายอย่างละ 3 ลิตร แช่เป็นเวลา 3 วัน และสกัด 3 ครั้ง จะได้เป็นสารสกัดหยาบออกมา น้าสารสกัด



 

 
 

หยาบมากรองด้วยผ้าขาวบาง และกรองด้วยกระดาษกรองเบอร์ 1 แล้วระเหยตัวท้าละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ 

(rotary evaporator) และเครื่องดูดสุญญากาศ (vacuum pump) ตามล้าดับ น้าส่วนสกัดจาก เมทานอล ไดคลอโรมีเทน 

และเฮกเซน ท้าการช่ังน้้าหนัก และเก็บไว้ในขวดสีชา เพื่อป้องกันไม่ถูกแสงที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส จนกว่าจะน้าไป

ทดสอบฤทธิ์การยับยั้งการเกิดไกลเคช่ัน และการท้างานแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู  

2. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่น [8] 

 การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคช่ันโดยเตรียมส่วนสกัดของแต่ละตัวท้าละลายที่ความเข้มข้น (0.25 0.50 0.75 1 1.5 

และ 2 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ที่ละลายใน DMSO) จ้านวน 10 ไมโครลิตร ผสมกับ BSA ที่ความเข้มข้น 1.0 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร 

และ น้้าตาลฟรุกโตสความเข้มข้น 500 มิลลิโมลาร์ที่ละลายในสารละลายฟอสเฟสบัพเฟอร์ความเข้มข้น 0.1 โมลาร์ pH 7.4 ที่

มี 0.02 เปอร์เซ็นต์ sodium azide ในอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส จากนั้นตั้งปฏิกิริยาเป็นระยะเวลา 7, 14, 21 และ 28 วัน 

วัดค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์โดยสเปกโทรฟลูออโรมิเตอร์ความยาวคลื่น excitation wavelength เท่ากับ 355 นาโน

เมตร และ emission wavelength เท่ากับ 460 นาโนเมตร โดยใช้อะมิโนกลัวนิดีน (Aminoguanidine) เป็นตัวควบคุมเชิง

บวก (positive control) ค้านวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้งการเกิดไกลเคช่ัน โดยใช้สูตรดังที่กล่าวดังสมการ และค่า IC50 

ของการยับยั้ง โดยใช้โปรแกรม Graph Pad Prism 6.05  

% inhibition  =  [(A0-A1)/A0]× 100 

เมื่อ A0 คือ ค่าการดดูกลืนแสงฟลอูอเรสเซนต์ของปฏิกิริยาที่ไมม่ีสารสกัด 

A1 คือ ค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์ของปฏิกริิยาที่มสีารสกัด 

3. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้เล็กของหนู [9] 

 การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู โดยเตรียมจากเอนไซม์อย่างหยาบ (Rat intestinal 

acetone power Sigma-Aldrich. (St. Louis, MO, USA)) ซึ่งประกอบด้วย มอลเทส และ ซูเครส ที่มีค่าความจ้าเพาะเท่ากับ 

0.09 และ 0.45 ยูนิต/มิลลิกรัมโปรตีน ตามล้าดับ โดยช่ังเอนไซม์อย่างหยาบจ้านวน 1 กรัม เติม 0.9% NaCl จ้านวน 30 

มิลลิลิตร จากนั้นปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 12,000 rpm เป็นเวลา 30 นาที ดูดสารละลายส่วนบนเก็บแช่แข็งที่อุณหภูมิ -20°C 

จนกว่าน้ามาวิเคราะห์ เตรียมส่วนสกัดของแต่ละตัวท้าละลายที่ความเข้มข้น (0.1 1 และ 10 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ที่ละลายใน 

DMSO) จ้านวน 10 ไมโครลิตร เติมสารละลายเอนไซม์อย่างหยาบ (crude enzyme) 20 ไมโครลิตร บ่มท่ีอุณหภูมิ 37°C เป็น

เวลา 10 นาที เติมซับสเตรต โดยใช้ มอลโตส ความเข้มข้น 0.58 มิลลิโมลาร์ และซูโครส ความเข้มข้น 20 มิลลิโมลาร์ที่ละลาย

ในสารละลายฟอสเฟสบัพเฟอร์ความเข้มข้น 0.1 โมลาร์ pH 6.9 จ้านวน 20 ไมโครลิตร บ่มที่อุณหภูมิ 37 °C เป็นเวลา 40 



 

 
 

นาที จากนั้นหยุดปฏิกิริยาโดยต้มที่อุณหภูมิ 100°C เป็นเวลา 15 นาที วัดความเข้มข้นของกลูโคส โดยการท้าปฏิกิริยากับ

เอนไซม์กลูโคสออกซิเดส โดยใช้ glu-kit (Sigma-Aldrich) วัดค่าการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคลื่น 540 นาโนเมตร โดยใช้อะคา

โบส (Acarbose) เป็นตัวควบคุมเชิงบวก (positive control) ค้านวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้ง โดยใช้สูตรดังที่กล่าวดัง

สมการ และค่า IC50 ของการยับยั้ง โดยใช้โปรแกรม Graph Pad Prism 6.05  

% inhibition  =  [(A0-A1)/A0]× 100 

เมื่อ A0 คือ ค่าการดดูกลืนแสงของปฏิกิริยาที่ไม่มสีารสกัด 

A1 คือ ค่าการดูดกลืนแสงของปฏกิิริยาที่มีสารสกัด 

4. การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมดด้วยวิธี Folin Cioculteu reagent [10] 

 การศึกษาหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด ตามวิธีดัดแปลงของ Hossain et al. (2008) ใช้วิธี Folin 

Cioculteu reagent ผสมกับน้้ากลั่น 0.5 ไมโครลิตร กับส่วนสกัดแต่ละช้ันที่ละลายใน DMSO ความเข้มข้น 0.2 มิลลิกรัม/

มิลลิลิตร จ้านวน 100 ไมโครลิตร เติม Folin Cioculteu reagent จ้านวน 125 ไมโครลิตร ตั้งทิ้งไว้ 6 นาที เติม 7% Na2CO3 

จ้านวน 1.25 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรด้วยน้้ากลั่นให้ได้ปริมาตร 3 มิลลิลิตร ตั้งทิ้งไว้ที่อุณหภูมิห้อง 90 นาที วัดค่าการดูดกลืน

แสงท่ีความยาวคลื่น 765 นาโนเมตร ค้านวณปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด จากกราฟมาตรฐานของกรดแกลลิก (gallic 

acid equivalent: GAE) ในรูปมิลลิกรัมของกรดแกลลิก/กรัมส่วนสกัด 

5. การประเมินผลทางสถิติ 

 ค่าข้อมูลของค่า IC50 วิเคราะห์โดยใช้โปรแกรม Graph Pad Prism 6.05 (Graph Pad Software             

ป ร ะ เ ท ศ ส ห รั ฐ อ เ ม ริ ก า ) ข อ ง ก า ร ท ด ส อ บ ฤ ท ธิ์ ยั บ ยั้ ง ไ ก ล เ ค ช่ั น  แ ล ะ แ อ ล ฟ า ก ลู โ ค ซิ 

เดสจากล้าไส้เล็กของหนู แสดงในรูปค่าเฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน โดยทดลองจ้านวน 3 ครั้ง 

ผลการวิจัย 

1. การสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ 

 จากการศึกษาส่วนสกัดหยาบจากยอดมะมว่งหิมพานต์ ด้วยวิธีมาเซอเรชันโดยใช้ตัวท้าละลาย เมทานอล ไดคลอโร

มีเทน และเฮกเซน โดยใช้ตัวท้าละลายในปริมาตร 3 ลิตร ต่อน้้าหนักยอดมะม่วงหิมพานต์ 750 กรัม ซึ่งลักษณะของสารสกัด

หยาบในส่วนสกัดเมทานอลจะมีลักษณะเหนียวข้นสีด้า ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนมีลักษณะหนืดสีเขียว และส่วนสกัดเฮกเซนมี

ลักษณะหนืดสีน้้าตาล ตามล้าดับ โดยมีอัตราส่วนคิดเป็นร้อยละผลได้ของส่วนสกัด เมทานอล ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน 

เท่ากับ 14.8 1.48 และ0.88 ตามล้าดับ 



 

 
 

2. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชั่น 

 จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคช่ัน ที่เหนี่ยวน้าโดยการใช้น้้าตาลฟรุกโตส โดยใช้ความเข้มข้นของส่วนสกัดความ

เข้มข้น 0.25 0.50 0.75 1 1.5 และ 2 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีฤทธ์ิยับยั้งได้ดีตั้งแต่วันท่ี 7 ภายหลังการ

เริ่มปฏิกิริยาโดยมีค่า IC50 เท่ากับ 0.65±0.74 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร จากนั้นเมื่อปล่อยให้ปฏิกิริยาด้าเนินต่อไป พบว่าส่วนสกัดเม

ทานอลสามารถยับยั้งการเกิดไกลเคช่ันได้เช่นกัน แต่ประสิทธิภาพการยับยั้งลดลงเมื่อเพิ่มระยะเวลาของการเกิดปฏิกิริยาใน

วันท่ี 14 21 และ 28 โดยมีค่า IC50 เท่ากับ 0.87±0.62 1.10±0.66 และ 1.98±0.72 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ ซึ่งพบว่า

ประสิทธิภาพการยับยั้งมีค่าใกล้เคียงกับยาอะมิโนกวานิดีน (aminoguanidin) ในขณะที่ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทน มี

ประสิทธิภาพการยับยั้งที่ดีในวันที่ 7 โดยมีค่า IC50 เท่ากับ 1.96±0.42  มิลลิกรัม/มิลลิลิตร แต่ภายหลังปฏิกิริยาในวันที่ 14 

21 และ 28 พบว่าประสิทธิภาพการยับยั้งลดลง โดยมีค่า IC50 มากกว่า 2.00 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร และส่วนสกัดเฮกเซนไม่พบ

ประสิทธิภาพการยับยั้งไกลเคช่ัน (ตารางที่ 1) 

3. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้เล็กของหนู 

 จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู (มอลเทส และซูเครส) โดยการใช้ มอลโทส และ

ซูโครสเป็นซับสเตรต พบว่าทุกส่วนสกัดมีฤทธิ์ในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู โดยส่วนสกัดเมทานอลให้

เปอร์เซ็นการยั้บยั้งได้ดีทั้งชนิดมอลเทส และชนิดซูเครส โดยมีค่า IC50 เท่ากับ 0.91±0.02 และ 0.90±0.04 มิลลิกรัม/

มิลลิลิตร ตามล้าดับ รองลงมาคือส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนและเฮกเซน และพบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีประสิทธิภาพการยับยั้ง

เทียบเท่ายาอะคาโบส (acarbose) (ตารางที่ 1) 

4. การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิก 

 การหาปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดนั้นหาได้ด้วยวิธี Folin Cioculteu reagent จากกราฟมาตรฐานของสารละลาย

กรดแกลลิก สมการของกราฟคือ y= 0.0034x, R2 = 0.985 พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีปริมาณสารฟีนอลิกมากที่สุด รองลงมา

คือส่วนสกัดไดคลอโรมีเทนและเฮกเซน โดยมีสารประกอบฟีนอลิก 274.81±1.47 140.25±2.56 และ 35.76±1.82 มิลลิกรัม

กรดแกลิก/กรัมส่วนสกัด ตามล้าดับ (ตารางที่ 1) 

 



 

 
 

ตารางที่ 1 การยับยั้งไกลเคช่ัน (AGEs) และแอลฟากลูโคซิเดสจากลา้ไสเ้ล็กของหนู และปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมดจากส่วนสกัดจากยอดมะม่วงหิมพานต์และตวัควบคุม 

 NI = No inhibition (ไม่สามารถยับยั้งได้ โดยที่เปอร์เซ็นต์การยับยั้งน้อยกว่า 50 เปอร์เซ็นต์ ท่ีความเข้มข้น 5 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร) 

 

ส่วนสกัด สารประกอบฟีนอลิก

ทั้งหมด 

(มิลลิกรัมกรดแกลิก/

กรัมส่วนสกัด) 

 

ฤทธิ์การยับย้ังไกลเคชั่น (AGEs) 

ฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล าไส้-

เล็กของหน ู

IC50 (มิลลกิรัม/มิลลิลิตร) 

วันที่ 7 วันที ่14 วันที่ 21 วันที่ 28 มอลเทส ซูเครส 

ส่วนสกัดเมทานอล 

ส่วนสกัดไดคลอโรมีเทน 

ส่วนสกัดเฮกเซน 

อะมิโนกวานิดีน (AG) 

อะคาโบส 

274.81±1.47 

140.25±2.56 

35.76±1.82 

- 

- 

0.65±0.74 

1.96±0.42 

NI 

0.32±0.84 

- 

0.87±0.62 

2.00 

NI 

0.55±0.37 

- 

1.10±0.66 

2.00 

NI 

0.72±0.12 

- 

1.98±0.72 

2.00 

NI 

0.84±0.43 

- 

0.91±0.02 

10.98±0.22 

43.94±0.13 

- 

0.59±0.02 

0.90±0.04 

1.250±0.14 

13.07±0.25 

- 

1.59±0.12 



อภิปรายและสรุปผลการวิจัย 

 จากการศึกษาการสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์ ด้วยตัวท้าละลาย เมทานอล ไดคลอโรมีเทน และเฮ

กเซน พบว่าสารสกัดส่วนใหญ่นั้นจะอยู่ในช้ันส่วนสกัดเมทานอล มีลักษณะเหนียวข้นสีด้า โดยมีอัตราส่วนคิดเป็นร้อยละผลได้ 14.8 

จากนั้นน้าไปทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพในการควบคุมระดับน้้าตาลในกระแสเลือดผ่านการชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตโดยศึกษาการ

ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนู เพื่อลดการดูดซึมกลูโคสบริเวณล้าไส้ รวมถึงการศึกษาการป้องกัน และการพัฒนา

ไปสู่การเกิดโรคแทรกซ้อนจากการที่มีน้้าตาลในร่างกาย โดยศึกษาจากการยับยั้งการเกิดไกลเคช่ัน จากการศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกล

เคช่ันที่ถูกเหนี่ยวน้าด้วยน้้าตาลฟรุกโตส พบว่าส่วนสกัดเมทานอลมีประสิทธิภาพในการยับยั้ง ตั้งแต่วันที่ 7 เป็นต้นไป และจะมี

ประสิทธิภาพการยับยั้งที่เพ่ิมขึ้น เมื่อปล่อยปฏิกิริยาด้าเนินไปเรื่อย ๆ ส่วนสกัดเมทานอลนั้นมีประสิทธิภาพในการยับยั้งไกลเคช่ัน

เนื่องจากมีปริมาณสารในกลุ่มฟีนอล และฟลาโวนอยด์ที่สูง ซึ่งสอดคล้องกับปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด เท่ากับ 

274.81±1.47 มิลลิกรัมกรดแกลลกิ/กรัมสว่นสกัด (ตารางที่ 1) เมื่อเปรียบเทียบกับส่วนสกัดช้ันไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน สารใน

กลุ่มฟีนอล ฟลาโวนอยด์ และ ฟลาโวนอยด์ไกลโคไซด์ ที่พบในใบมะม่วงหิมพานต์นั้นได้แก่ gallic, protocatechuic, p-

hydroxybenzoic, cinnamic, p-coumaric ferulic acids myricetin quercetin kampferol rhamnetin cyaniding 

peonidin delphinidin agathisflavone quercetin 3-O-rutinoside และ quercetin 3-O-rhamnoside [11] [12] ซึ่ง

สอดคล้องกับรายงานการศึกษาว่าสารในกลุ่มดังกล่าว หลายชนิดมีประสิทธิภาพในการยับยั้งการเกิดไกลเคช่ัน เช่น สาร cinnamic 

acid และอนุพันธ์ ที่ความเข้มข้น 1 มิลลิโมลาร์ สามารถยับยั้งกระบวนการเกิดไกลเคช่ันโดยเปอร์เซนต์การยับยั้งถึง 63.36 

เปอร์เซ็นต์ และยังพบอีกว่า สาร cinamic acid มีฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดฟรุกโตซามีน -amyloid carbonyl และ Nɛ-

(carboxymethyl) lysine (CML) ที่จะมีผลต่อการเกิดจากในกลุ่ม amadori product ซึ่งเป็นสารเคมีที่ผลิตขึ้นมาก่อนที่จะ

เปลี่ยนแปลงไปเป็น advanced glycation end products [13] นอกจากนี้สาร ferulic acid cyanidin และ cyaniding-3-

rutinoside ที่ความเข้มข้น 0.1-1 0.125-1 และ 0.25-1 มิลลิโมลาร์ ตามล้าดับ มีประสิทธิภาพในการยับยั้งไกลเคช่ันที่ถูก

เหนี่ยวน้าโดยน้้าตาล กลูโคส ฟรุกโตส และไรโบส และมีฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดเมทิลไกลออกซอล (methylglyoxal: MGO) ซึ่ง

เป็นสารที่มีความว่องไวในการเกิดปฏิกิริยาที่เกิดผ่านปฏิกิริยาออโตออกซิเดทีฟไกลเคซิเลชัน (autoxidative glycosylation) 

โดยสารดังกล่าวจะพบในผู้ป่วยท่ีเป็นโรคเบาหวานมากกว่าคนปกติถึง 2-6 เท่า หากร่างกายมี MGO ที่สูง ส่งผลให้เกิดการรวมตัว



 

 
 

สารชีวโมเลกุลอื่น ๆ ในร่างกาย เช่น โปรตีน กรดนิวคลีอิก และไขมัน จนกลายเป็นสารเชิงซ้อนท่ีมีขนาดใหญ่ และมีความเช่ือมโยง

กับการเกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ ตามมา [14] [15] [16] 

 การยับยั้งการท้างานแอลฟากลูโคซิเดส คือการยับยั้งการย่อยและการดูดซึมคาร์โบไฮเดรตในระบบย่อยอาหารบริเวณ

ล้าไส้ ซึ่งวิธีการนี้เป็นแนวทางหนึ่งที่ใช้ในการลดระดับน้้าตาลในกระแสเลือดหลังมื้ออาหารที่มีประสิทธิภาพ ดังนั้นการศึกษาในครั้ง

นี้เป็นการศึกษาการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสที่มาจากล้าไส้เล็กของหนูซึ่งเป็นเอนไซม์อย่างหยาบ (crude enzyme) ทีป่ระกอบด้วย 

มอลเทส และซูเครส โดยมีกลไกการท้างานคล้ายกับการท้างานในร่างกายของมนุษย์  จากการศึกษาส่วนสกัดทั้งหมดจากยอด

มะม่วงหิมพานต์พบว่าทุกส่วนสกัด สามารถยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไส้เล็กของหนูได้ ทั้งมอลเทส มีค่า IC50 อยู่ในช่วง 

0.91±0.02 - 43.94±0.13 และ ซูเครส 0.90±0.04 - 13.07±0.25 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล้าดับ และพบว่าประสิทธิภาพของ

ส่วนสกัดเมทานอลมีฤทธิ์การยับยั้งที่เทียบเท่ายาอะคาโบส ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาส่วนสกัดใบมะม่วงหิมพานต์ด้วยเอทานอล 

สามารถยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก Baker's yeast โดยมีค่า IC50 9.11 พีพีเอ็ม [7] และมีรายงานอีกว่าใบมะม่วงหิมพานต์ ที่สกัด

ด้วยเมทานอล และน้้า เมื่อน้าไปให้หนู และกระต่ายที่ถูกเหนี่ยวน้าให้เป็นเบาหวานรับประทาน สามารถลดระดับน้้าตาลในกระแส

เลือดได้ โดยที่สารสกัดไปมผีลต่อการท้างานของเบต้าเซลล์ ส่งผลให้การหลั่งอินซูลินจากตับอ่อนในปริมาณที่มากขึ้น ส่งผลให้ระดับ

น้้าตาลในกระแสเลือดลดลง [17] [18] จะเห็นได้ว่าส่วนสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์นั้นมีศักยภาพในการลดระดับน้้าตาลหลาย ๆ 

กลไกท้ังชะลอการดูดซึมคาร์โบไฮเดรต และการไปกระตุน้การหลัง่ของอินซูลิน หากพิจารณาการลดระดบัน้้าตาลผา่นตัวยับยัง้กลูโค

ซิเดสในล้าไส้ของหนู การท้างานของเอนไซม์จะมีความแตกต่างกันที่ความจ้าเพาะต่อซับสเตรต (มอลโทส และซูโครส) และหมู่ที่ใช้

ในการเร่งปฏิกิริยา [19] นอกจากน้ีความมีขั้วของตัวยับยั้งกส็่งผลต่อการจับกับโครงสร้างของเอนไซม์ มีการศึกษาว่าตัวยับยั้งขั้วสูง

ที่มีองค์ประกอบของหมู่ไฮดรอกซิล (OH) มีความสามารถในการยับยั้งได้ดีกว่า หรือการเปลี่ยนแปลงต้าแหน่งของหมู่ OH รวมถึงมี

หมู่ตาลมาเกาะที่บริเวณโครงสร้าง (ไกลโคไซด์) ก็ส่งผลต่อการยับยั้งเช่นเดียวกัน [20] [21] ในขณะที่ตัวยับยั้งขั้วต่้าจนถึงขั้วปาน

กลางประสิทธิภาพการจับกับเอนไซม์จะน้อยกว่าตัวยับยั้งขั้วสูง [22] การเข้าจับระหว่างเอนไซม์กับตัวยับยั้งนั้น พบว่าจะเข้าตรง

บริเวณโครงสร้าง หรือตรงบริเวณเร่งปฏิกิริยา (active site) ส่งผลให้โครงสร้างของเอนไซม์มีการเปลี่ยนแปลง จนไม่สามารถ

เกิดปฏิกิริยาไฮโดรไลซิส (hydrolysis) กับซับสเตรตตามธรรมชาติได้ [23] จึงส่งผลท้าให้มีปริมาณกลูโคสถูกดูดซึมบริเวณล้าไส้เล็ก

ในปริมาณที่น้อยลง  



 

 
 

 จากผลวิจัยข้างต้นแสดงให้เห็นว่าส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์ มีศักยภาพในการออกฤทธิ์คู่ (dual function) ที่มีผล

ต่อฤทธิก์ารยับยั้งไกลเคช่ัน และแอลฟากลูโคซิเดสจากล้าไสเ้ล็กของหนู ทั้งมอลเทส และซูเครส โดยเกิดจากสารในแต่ละส่วนสกัดมี

การการออกฤทธิ์เสริมกัน (synergistic effect) หรืออาจจะเป็นสารองค์ประกอบหลัก (major compounds) แต่อย่างไรก็ตาม

ข้อมูลที่ได้จากการวิจัยนี้เป็นการศึกษาเบื้องต้น ซึ่งจะต้องมีการแยก และพิสูจน์โครงสร้างทางเคมีของสารออกฤทธิ์ รวมทั้งศึกษา

กลไกการการยับยั้ง เพื่อเป็นข้อมูลที่ใช้สนับสนุนการวิจัยและพัฒนา สู่การเป็นยารักษาโรคเบาหวาน เพื่อใช้เป็นตัวเลือกในการ

รักษา และใช้ป้องกันการเกิดโรคแทรกซ้อนของผู้ป่วยโรคเบาหวานได้ต่อไปในอนาคต 
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