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บทคัดย่อ
ภาวะระดบัน�ำ้ตาลในเลอืดสงูท�ำให้เกดิกระบวนการไกลเคชนัซึง่น�ำไปสูก่ารสร้างผลติภณัฑ์แอดวานซ์ไกลเคชนัเอนด์ 

โปรดกัส์ ซึง่เป็นผลติภณัฑ์ส�ำคญัทีท่�ำให้เกดิภาวะแทรกซ้อนของโรคเบาหวาน ดงันัน้การยบัยัง้กระบวนการไกลเคชนัจงึเป็น

ทางเลอืกหนึง่ทีใ่ช้ในป้องกนัโรคแทรกซ้อนได้ งานวจิยันีเ้ป็นการศกึษาฤทธิก์ารต้านไกลเคชนัและฤทธิก์ารยบัยัง้แอลฟากลูโค 

ซเิดสจากส่วนสกดัเมทานอล ไดคลอโรมเีทน และเฮกเซนของยอดมะม่วงหิมพานต์ ฤทธิก์ารต้านไกลเคชันโดยใช้อลับูมนิจาก

วัวและน�้ำตาลฟรุกโตส ผลการศึกษาพบว่า สารสกัดหยาบจากส่วนสกัดด้วยตัวท�ำละลายเมทานอลมีฤทธิ์ในการยับยั้ง

การเกดิผลติภณัฑ์แอดวานซ์ไกลเคชนัเอนด์โปรดกัส์ นอกจากนีย้งัพบว่าส่วนสกดัชัน้เมทานอลแสดงฤทธิย์บัยัง้แอลฟากลโูค

ซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนูทั้งชนิดมอลเทสและซูเครสได้ดี โดยมีค่า IC
50
 เท่ากับ 0.91±0.02 และ 0.90±0.04 มิลลิกรัมต่อ

มลิลิลติร ตามล�ำดบั เมือ่เปรยีบเทยีบกบัอะคาร์โบส (IC
50
 เท่ากบั 0.59±0.02 และ 1.59±0.12 มลิลกิรมัต่อมลิลลิติร ตามล�ำดบั) 

จากผลการศกึษานีแ้สดงให้เหน็ศกัยภาพของส่วนสกดัยอดมะม่วงหมิพานต์ทีใ่ช้ในการรกัษาโรคเบาหวานและโรคแทรกซ้อน

ต่าง ๆ

ค�ำส�ำคัญ: การยับยั้งการสร้างแอดวานซ์ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ การยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดส มะม่วงหิมพานต์ 

การยับยั้งการสร้างแอดวานซ์ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์และแอลฟากลูโคซิเดส

ของส่วนสกัดยอดมะม่วงหิมพานต์

Anti-advanced glycation end-products and α-glucosidase activities from 

shoot of Anacardium occidentale Linn. extract
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Abstract
Hyperglycemia promotes the formation of protein glycation, leading to the production of advanced 

glycation end-products, which play a significant role in the development of complications. Therefore, 

the inhibition glycation is an attractive strategy in diabetes treatment. The objective of this study, methanol, 

dichloromethane and hexane extracts of cashew nut (Anacardium occidentale L.) shoots were evaluated 

for anti-glycation and α-glucosidase inhibitory activity. Investigation of protein glycation inhibitory activity 

of crude extracts in abovine serum albumin (BSA)/fructose system. The methanol extract showed the 

highest anti-advanced glycation end-product (AGEs). In addition, the methanol extract revealed highest 

α-glucosidase inhibitory activity against rat intestinal maltase and sucrase with an IC
50
 value of 0.91± 0.02 

and 0.90±0.04 mg/ml, respectively, compared with acarbose (IC
50
 value 0.59±0.02 and 1.59±0.12 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, α-glucosidase inhibitory activity, 

Anacardium occidentale L.

บทน�ำ

โรคเบาหวานคอื สภาวะทีร่่างกายนัน้มคีวามผดิปกติ

ของระบบเมแทบอลซึิมของไขมนั โปรตนี และคาร์โบไฮเดรต 

ลกัษณะส�ำคญัของโรคคอื ร่างกายไม่สามารถรกัษาน�ำ้ตาลให้

อยู่ในสภาวะปกติได้ ท�ำให้เกิดโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ โดย

เฉพาะบริเวณตา ไต หัวใจ และหลอดเลือด ปัจจุบันนี้พบว่า

ประชากรทั่วไปมีความเสี่ยงต่อการเกิดโรคเบาหวานชนิดที่ 

2 (type 2 diabetes) เป็นเบาหวานชนิดที่ไม่พึ่งอินซูลิน 

(non-insulin dependent diabetes) กันมากขึ้น เกิดจาก

การกินอาหารและสภาวะการใช้ชีวิตท่ีเปล่ียนแปลงไป [1] 

การรักษาโรคเบาหวานคือ การให้ร่างกายนั้นมีระดับน�้ำตาล

ทีล่ดลง ซึง่ปัจจุบนัได้มแีนวทางในการรกัษามากมาย แนวทาง

หนึง่คอื การยบัยัง้การท�ำงานของแอลฟากลโูคซเิดส ซึง่ถอืว่า

เป็นวิธีที่นิยมอย่างมาก เพราะสามารถลดระดับน�้ำตาลใน

กระแสเลือดหลังรับประทานอาหาร (postprandial 

glucose) โดยมกีลไกไปลดการดดูซมึของกลโูคสบรเิวณล�ำไส้ 

โดยตัวยาที่ใช้ในปัจจุบัน ได้แก่ อะคาร์โบส (acarbose) 

โวกลิโบส (voglibose) และไมกลิทอล (miglitol) แต่เมื่อรับ

ประทานยาดังกล่าวจะมีผลข้างเคียงต่อผู้ป่วย เช่น อาการ

ท้องอืด แน่นท้อง ผายลมบ่อย ถ่ายเหลว และปวดท้อง [2] 

นอกจากนี้ยังพบว่า หลังจากรับประทานยากลุ่มที่ยับยั้งการ

ท�ำงานของแอลฟากลูโคซิเดส อาจมีน�้ำตาลที่หลงเหลือและ

สามารถดูดซึมเข้าสู่ร่างกายได้ ซ่ึงหากร่างกายมีการสะสม

น�ำ้ตาลเป็นระยะเวลานานอาจน�ำไปสูก่ารเกดิโรคแทรกซ้อน

ต่าง ๆ ผลกระทบดังกล่าวนับว่าเป็นผลเสียต่อสุขภาพ โดย

ก่อให้เกิดการรวมตัวของน�้ำตาลในเลือดกับโปรตีน ไขมัน 

และกรดนิวคลีอิก ซึ่งจะเกิดผลิตภัณฑ์ที่เรียกว่า แอดวานซ์

ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ [advanced glycation end-

product; (AGEs)] ซึ่งสารชนิดน้ีมีอัตราการเกิดที่ช้าใน

ร่างกาย แต่ถ้าเกิดขึ้นแล้วจะมีความเสถียร ก�ำจัดออกจาก

ร่างกายได้ยาก และจะมีการสะสมตามบริเวณเนื้อเยื่อต่าง ๆ  

รวมทัง้ยงัพบอกีว่าปฏกิริิยาดงักล่าวจะเกดิขึน้ได้อย่างรวดเรว็

ในผู้ป่วยที่เป็นเบาหวาน [3] การป้องกันการเกิดไกลเคชัน

ในร ่างกายป ัจจุ บันได ้มีการใช ้ตัวยาอะมิโนกวานิดีน 

(aminoguanidine) แต่กมี็รายงานว่ายาดงักล่าว มคีวามเป็น

พิษต่อผู้ป่วยเบาหวานที่มีอาการแทรกซ้อนทางไต [4] ดังนั้น

การศึกษาฤทธิย์บัยัง้ไกลเคชนัและแอลฟากลูโคซเิดสจากพชื

สมุนไพรหรือพืชที่รับประทานได้นับเป็นอีกทางเลือกหน่ึงที่

น่าสนใจในการศึกษา เพื่อเป็นการส่งเสริมและลดการใช้ยา
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ในผู้ป่วย และเป็นแนวทางหนึ่งในการรักษาและป้องกัน

โรคเบาหวาน รวมถึงโรคแทรกซ้อนต่อไป

มะม่วงหิมพานต์ (Anacardium occidentale 

Linn.) จัดอยู ่ในวงศ์ Anacardiaceae เป็นพืชที่แพร่

กระจายในภูมิภาคเขตร้อน รวมทั้งมีการปลูกแพร่หลายใน

ประเทศไทยโดยเฉพาะพ้ืนทีภ่าคใต้ มะม่วงหมิพานต์มคีณุค่า

ทางโภชนาการมากมาย ในใบนั้นประกอบด้วยวิตามินเอ 

วติามนิซ ีโปรตนี ไขมนั คาร์โบไฮเดรต ฟอสฟอรสั เหลก็ และ

น�้ำ ส่วนในเมล็ดนั้นจะอุดมไปด้วย วิตามินอี เหล็ก และ

แมกนีเซียม [5] ส่วนการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาได้มี

การน�ำส่วนต่าง ๆ  มาใช้รกัษาโรค เช่น ฤทธิใ์นการต้านมะเรง็

และฤทธิใ์นการต้านแบคทเีรยีทีท่�ำให้เกดิโรคกระเพาะอาหาร

เรื้อรัง เนื่องจากมีสารในกลุ่มของสารประกอบฟีนอลิกใน

ปริมาณสูง ฤทธิ์ในการต้านอนุมูลอิสระ [6] รวมถึงลดระดับ

น�ำ้ตาลในกระแสเลอืด ได้มกีารศกึษาการลดระดบัน�ำ้ตาลใน

กระแสเลือดของหนูที่ถูกชักน�ำให้เป็นเบาหวาน โดยให้

รับประทานสารสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์ พบว่าสามารถ

ลดระดบัน�ำ้ตาลในกระแสเลอืดได้ และมกีารศึกษาการยบัยัง้

แอลฟากลูโคซิเดสจากยีสต์ (Baker’s yeast) พบว่ามีฤทธิ์

การยับยั้งที่ดีกว่ายาอะคาร์โบส [7] แต่ยังไม่มีการศึกษาการ

ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสในล�ำไส้เล็กของหนู (มอลเทสและ

ซูเครส) ซึ่งมีกลไกการท�ำงานคล้ายกับการท�ำงานในร่างกาย

ของมนุษย์ ดังนั้นงานวิจัยนี้มุ ่งเน้นศึกษาส่วนสกัดยอด

มะม่วงหิมพานต์ต่อการยับยั้งการเกิดไกลเคชัน และการ

ชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตผ่านการยบัยัง้แอลฟากลโูคซเิดส

จากล�ำไส้เลก็ของหน ู(มอลเทสและซูเครส) เพือ่เป็นข้อมลูแก่

ประชาชนในการใช้ประโยชน์ พชื ผกั ต่อการลดระดบัน�ำ้ตาล

ในเลือด และป้องกันโรคแทรกซ้อนต่าง ๆ เพื่อน�ำไปสู่การ

พัฒนาและส่งเสริมให้ประชาชนบริโภคพืชผักมากขึ้น 

เนื่องจากสามารถเป็นได้ท้ังอาหารและยา จนน�ำไปสู่การ

พัฒนาเป็นตัวยาต่อไปในอนาคต

วิธีด�ำเนินการวิจัย

1. การเตรียมส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์

ยอดมะม่วงหิมพานต์เก็บจากอ�ำเภอร่อนพิบูลย์ 

จังหวัดนครศรีธรรมราช ในวันที่ 27 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2559 

จากนั้นล้างท�ำความสะอาด หั่นเป็นชิ้นเล็ก ๆ แล้วอบที่

อณุหภมู ิ60 องศาเซลเซยีส เป็นเวลา 48 ชัว่โมง หลงัจากนัน้ 

น�ำตวัอย่างพชืมาบดให้ละเอยีด หนกั 750 กรมั แช่แบบหมกั 

(maceration) ด้วยตวัท�ำละลายเฮกเซน ไดคลอโรมเีทน และ

เมทานอล ตามล�ำดบั โดยใช้ตวัท�ำละลาย ปรมิาตรละ 3 ลติร 

แช่เป็นเวลา 3 วัน และสกัด จ�ำนวน 3 ครั้ง จะได้เป็นส่วน

สกดัหยาบออกมา น�ำส่วนสกดัหยาบมากรองด้วยผ้าขาวบาง 

และกรองด้วยกระดาษกรองเบอร ์ 1 จากนั้นระเหย

ตัวท�ำละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ (rotary 

evaporator)  น�ำสารสกัดหยาบจากช้ันเมทานอล 

ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซนมาท�ำการชั่งน�้ำหนัก และเก็บไว้

ในขวดสีชา เพื่อป้องกันไม่ให้ถูกแสงและเก็บรักษาไว้ที่

อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส จนกว่าจะน�ำไปทดสอบฤทธิ์การ

ยับยั้งการเกิดไกลเคชัน และการทดสอบฤทธ์ิยับยั้งแอลฟา

กลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนู 

2. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชัน [8]

การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชันโดยเตรียมส่วนสกัด

ของแต่ละตัวท�ำละลายที่ความเข้มข้น (0.25, 0.50, 0.75, 

1.0, 1.5 และ 2.0 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ที่ละลายใน

สารละลายไดเมทิลซัลฟอกไซด์ (Dimethylsulfoxide; 

DMSO)) ปริมาตร 10 ไมโครลิตร ผสมกับ abovine serum 

albumin (BSA) ที่ความเข้มข้น 1.0 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร 

และน�้ำตาลฟรุกโตส ความเข้มข้น 500 มิลลิโมลาร์ ที่ละลาย

ในสารละลายฟอสเฟสบัพเฟอร์ ความเข้มข้น 0.1 โมลาร์ 

พีเอช 7.4 ที่มีโซเดียมเอไซด์ (sodium azide) ความเข้มข้น 

0.02 เปอร์เซ็นต์ ควบคุมอุณหภูมิที่ 37 องศาเซลเซียส 

จากนั้นตั้งปฏิกิริยาเป็นระยะเวลา 7, 14, 21 และ 28 วัน 

วัดค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์โดยสเปกโทรฟลูออโร

มเิตอร์ความยาวคลืน่ excitation wavelength เท่ากบั 355 

นาโนเมตร และ emission wavelength เท่ากับ 460 

นาโนเมตร โดยใช้อะมิโนกลัวนิดีน (aminoguanidine) 

เป็นตัวควบคุมเชิงบวก (positive control) ค�ำนวณหาค่า

เปอร์เซ็นต์การยับยั้งการเกิดไกลเคชันโดยใช้สูตรดังที่กล่าว

ดงัสมการ และค่า IC
50
 ของการยบัยัง้โดยใช้โปรแกรม Graph 

Pad Prism 6.05 
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3. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็ก

ของหนู [9]

การศึกษาฤทธ์ิยับยั้ งแอลฟากลูโคซิเดสจาก

ล�ำไส้เล็กของหนู โดยเตรียมจากเอนไซม์อย่างหยาบ (rat 

intestinal acetone power Sigma-Aldrich. (St. Louis, 

MO, USA)) ซึ่งประกอบด้วยมอลเทสและซูเครสท่ีมีค่า

ความจ�ำเพาะ เท่ากับ 0.09 และ 0.45 ยูนิตต่อมิลลิกรัม

โปรตีน ตามล�ำดับ โดยชั่งเอนไซม์อย่างหยาบ หนัก 1 กรัม 

เติมโซเดียมคลอไรด์ (NaCl) ความเข้มข้น 0.9 เปอร์เซ็นต์ 

ปริมาตร 30 มิลลิลิตร จากนั้นปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 12,000 

รอบต่อนาที เป็นเวลา 30 นาที ปิเปตต์สารละลายส่วนบน

เก็บแช่แข็งที่อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส จนกว่าจะน�ำมา

วิ เคราะห์ เตรียมส ่วนสกัดของแต ่ละตัวท�ำละลายที่

ความเข้มข้น (0.1, 1 และ 10 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ที่ละลาย

ในสารละลายไดเมทิลซัลฟอกไซด์ ปริมาตร 10 ไมโครลิตร 

เตมิสารละลายเอนไซม์ ปรมิาตร 20 ไมโครลติร บ่มทีอ่ณุหภมูิ 

37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 10 นาที เติมซับสเตรตโดยใช้

มอลโตส ความเข้มข้น 0.58 มิลลิโมลาร์ และซูโครส 

ความเข้มข้น 20 มิลลิโมลาร์ ที่ละลายในสารละลาย

ฟอสเฟสบัพเฟอร์ ความเข้มข้น 0.1 โมลาร์ พีเอช 6.9 

ปริมาตร 20 ไมโครลิตร บ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 

เป็นเวลา 40 นาท ีจากนัน้หยดุปฏิกริยิาโดยต้มทีอ่ณุหภูม ิ100 

องศาเซลเซยีส เป็นเวลา 15 นาท ีวดัความเข้มข้นของกลโูคส

โดยการท�ำปฏกิริยิากบัเอนไซม์กลูโคสออกซิเดส โดยใช้ glu-

kit (Sigma-Aldrich) วัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 

540 นาโนเมตร โดยใช้อะคาร์โบสเป็นตัวควบคุมเชิงบวก 

ค�ำนวณหาค่าเปอร์เซ็นต์การยับยั้งโดยใช้สูตรดังที่กล่าวดัง

สมการ และค่า IC
50
 ของการยับยั้งโดยใช้โปรแกรม Graph 

Pad Prism 6.05 

% inhibition = [(A
0
-A

1
)/A

0
]× 100

เมื่อ A
0
 คือ ค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์ของปฏิกิริยาที่ไม่มีสารสกัด

 	 A
1
 คือ ค่าการดูดกลืนแสงฟลูออเรสเซนต์ของปฏิกิริยาที่มีสารสกัด

% inhibition = [(A
0
-A

1
)/A

0
]× 100

เมื่อ A
0
 คือ ค่าการดูดกลืนแสงของปฏิกิริยาที่ไม่มีสารสกัด

 A
1
 คือ ค่าการดูดกลืนแสงของปฏิกิริยาที่มีสารสกัด

4. การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิกท้ังหมด

ด้วยวิธี Folin Cioculteu reagent [10]

การศกึษาหาปรมิาณสารประกอบฟีนอลกิท้ังหมด 

โดยเตรียม Folin Cioculteu reagent ผสมกับน�้ำกล่ัน 

ปริมาตร 0.5 ไมโครลิตร กับสารสกัดแต่ละช้ันท่ีละลายใน

สารละลายไดเมทิลซัลฟอกไซด์ ความเข้มข้น 0.2 มิลลิกรัม

ต่อมลิลลิติร ปรมิาตร 100 ไมโครลติร เตมิ Folin Cioculteu 

reagent ปริมาตร 125 ไมโครลิตร ตั้งทิ้งไว้เป็นเวลา 6 นาที 

เตมิโซเดียมคาร์บอเนต (Na
2
CO

3
) ความเข้มข้น 7 เปอร์เซน็ต์ 

ปริมาตร 1.25 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรด้วยน�้ำกลั่นให้ได้

ปรมิาตร 3 มิลลลิติร ตัง้ทิง้ไว้ทีอ่ณุหภูมิห้อง เป็นเวลา 90 นาที 

วัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคล่ืน 765 นาโนเมตร 

ค�ำนวณปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมดจากกราฟ

มาตรฐานของกรดแกลลิก (gallic acid equivalent; GAE) 

ในรูปมิลลิกรัมของกรด แกลลิกต่อกรัมสารสกัด

5. การประเมินผลทางสถิติ

ค่าข้อมูลของค่า IC
50

 วิเคราะห์โดยใช้โปรแกรม 

Graph Pad Prism 6.05 (Graph Pad Software ประเทศ

สหรัฐอเมริกา) ของการทดสอบฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชันและ

แอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส ้ เล็กของหนู แสดงในรูป

ค่าเฉลี่ย±ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน โดยทดลองจ�ำนวน 3 ครั้ง
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ผลการวิจัย

1. การสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วงหิมพานต์

จากการศึกษาส่วนสกัดหยาบจากยอดมะม่วง 

หิมพานต์ด้วยวิธีแช่หมัก โดยใช้ตัวท�ำละลายเมทานอล 

ไดคลอโรมีเทน และเฮกเซน ซึ่งจะใช้ตัวท�ำละลาย ปริมาตร 

3 ลิตร ต่อน�้ำหนักยอดมะม่วงหิมพานต์ หนัก 750 กรัม 

ซึ่งลักษณะของสารสกัดหยาบในส่วนสกัดเมทานอลจะมี

ลกัษณะเหนยีวข้นสดี�ำ สารสกดัชัน้ไดคลอโรมเีทนมลีกัษณะ

หนืดสีเขียว และสารสกัดชั้นเฮกเซนมีลักษณะหนืดสีน�้ำตาล 

ตามล�ำดับ โดยมีอัตราส่วนคิดเป็นร้อยละของผลผลิตได้ของ

สารสกดัเมทานอล ไดคลอโรมเีทน และเฮกเซน เท่ากับ 14.8, 

1.48 และ 0.88 ตามล�ำดับ

2. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งไกลเคชัน

จากการศกึษาฤทธิย์บัยัง้ไกลเคชนัทีเ่หนีย่วน�ำโดย

การใช้น�้ำตาลฟรุกโตส โดยใช้ความเข้มข้นของสารสกัดท่ี

ความเข้มข้น 0.25, 0.50, 0.75, 1.0, 1.5 และ 2.0 มิลลิกรัม

ต่อมิลลิลิตร พบว่าสารสกัดช้ันเมทานอลมีฤทธ์ิยับยั้งได้ดี

ตั้งแต่วันที่ 7 ภายหลังการเริ่มปฏิกิริยาโดยมีค่า IC
50
 เท่ากับ 

0.65±0.07 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร จากนั้นเมื่อปล่อยให้

ปฏิกิริยาด�ำเนินต่อไป พบว่าสามารถยับยั้งการเกิดไกลเคชัน

ได้เช่นกนั แต่ประสทิธภิาพการยับยัง้ลดลงเมือ่เพิม่ระยะเวลา

ของการเกิดปฏิกิริยาในวันที่ 14, 21 และ 28 โดยมีค่า IC
50
 

เท่ากับ 0.87±0.06, 1.10±0.06 และ 1.98±0.07 มิลลิกรัม

ต่อมลิลลิติร ตามล�ำดบั ซึง่พบว่าประสทิธภิาพการยบัยัง้มค่ีา

ใกล้เคียงกับยาอะมิโนกวานิดีน โดยมีค่า IC
50

 เท่ากับ 

0.55±0.03, 0.72±0.01 และ 0.84±0.04 มิลลิกรัมต่อ

มิลลิลิตร ตามล�ำดับ ในขณะที่สารสกัดชั้นไดคลอโรมีเทน 

มีประสิทธิภาพการยับยั้งที่ดีในวันที่ 7 โดยมีค่า IC
50
 เท่ากับ 

1.96±0.04 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร แต่ภายหลังปฏิกิริยาใน

วันที่ 14, 21 และ 28 พบว่าประสิทธิภาพการยับยั้งลดลง 

โดยมีค่า IC
50 

มากกว่า 2.00 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร และ

สารสกัดชั้นเฮกเซนไม่พบประสิทธิภาพการยับยั้งไกลเคชัน 

(ตารางที่ 1)

3. การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็ก

ของหนู

จากการศึกษาฤทธ์ิยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก

ล�ำไส้เล็กของหนู (มอลเทสและซูเครส) โดยการใช้มอลโทส

และซูโครสเป็นซับสเตรต พบว่าทุกสารสกัดมีฤทธิ์ในการ

ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนู โดยสารสกัด

ช้ันเมทานอลให้เปอร์เซ็นการยั้บยั้งได้ดีทั้งชนิดมอลเทสและ

ซูเครส โดยมีค่า IC
50
 เท่ากับ 0.91±0.02 และ 0.90±0.04 

มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ตามล�ำดับ รองลงมาคือสารสกัดช้ัน

ไดคลอโรมเีทนและเฮกเซน และพบว่าสารสกดัชัน้เมทานอล 

มปีระสทิธภิาพการยบัยัง้เทยีบเท่ายาอะคาร์โบส (ตารางที ่1)

4. การทดสอบหาปริมาณสารประกอบฟีนอลิก

การหาปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดนั้นหาได้ด้วยวิธี 

Folin Cioculteu reagent จากกราฟมาตรฐานของ

สารละลายกรดแกลลิก สมการของกราฟ คือ y = 

0.0034x+0.0021, R2 = 0.985 พบว่าสารสกัดชั้นเมทานอล 

มีปริมาณสารฟีนอลิกมากที่สุด รองลงมาคือ สารสกัดชั้น

ไดคลอโรมีเทนและเฮกเซน โดยมีปริมาณฟีนอลิกท้ังหมด 

เท่ากับ 274.81±1.47, 140.25±2.56 และ 35.76±1.82 

มลิลกิรมักรดแกลลกิต่อกรมัสารสกดั ตามล�ำดบั (ตารางที ่1)
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อภิปรายและสรุปผลการวิจัย

จากการศึกษาการสกัดส่วนสกัดหยาบจากยอด

มะม่วงหิมพานต์ด้วยตัวท�ำละลายเมทานอล ไดคลอโรมีเทน 

และเฮกเซน พบว่าสารสกัดส่วนใหญ่จะอยู่ในชั้นส่วนสกัด

เมทานอล มีลักษณะเหนียวข้นสีด�ำ โดยมีอัตราส่วนคิดเป็น

ร้อยละผลผลิตที่ได้ 14.8 จากน้ันน�ำไปทดสอบฤทธ์ิทาง

ชีวภาพในการควบคุมระดับน�้ำตาลในกระแสเลือดผ่านการ

ชะลอการย่อยคาร์โบไฮเดรตโดยศึกษาการยับย้ังแอลฟากลู

โคซเิดสจากล�ำไส้เลก็ของหน ูเพือ่ลดการดดูซึมกลโูคสบริเวณ

ล�ำไส้ รวมถึงการศึกษาการป้องกันและการพัฒนาไปสู่การ

เกิดโรคแทรกซ้อนจากการท่ีมีน�้ำตาลในร่างกาย โดยศึกษา

จากการยับยั้งการเกิดไกลเคชัน จากการศึกษาฤทธ์ิยับยั้ง

ไกลเคชันที่ถูกเหนี่ยวน�ำด้วยน�้ำตาลฟรุกโตส พบว่าสารสกัด

เมทานอลมปีระสทิธภิาพในการยบัยัง้ตัง้แต่วนัที ่7 เป็นต้นไป 

และจะมปีระสทิธภิาพการยบัยัง้ทีเ่พิม่ขึน้เมือ่ปล่อยปฏกิริยิา

ด�ำเนินไปเรื่อย ๆ ซึ่งสอดคล้องกับปริมาณสารประกอบ

ฟีนอลิกทั้งหมด เท่ากับ 274.81±1.47 มิลลิกรัมกรดแกลลิก

ต่อกรัมสารสกัด (ตารางที่ 1) เมื่อเปรียบเทียบกับสารสกัด

ชั้นอื่น ๆ จากรายงานการศึกษาสารประกอบฟีนอลิกหลาย

ชนิดที่พบได้จากส่วนของใบมะม่วงหิมพานต์ท่ีมีฤทธ์ิในการ

ยับยั้งการเกิดไกลเคชัน เช่น cinnamic acid และอนุพันธ์ 

สามารถยับยั้งกระบวนการเกิดไกลเคชันได้ถึง 63.36 

เปอร์เซ็นต์ อีกทั้งมีฤทธิ์ในการยับยั้งการเกิดฟรุกโตซามีน 

β-amyloid carbonyl และ Nɛ-(carboxymethyl) lysine 

(CML) ที่จะมีผลต่อการเกิดสารในกลุ่ม amadori ซึ่งเป็น

สารเคมีท่ีผลิตขึ้นมาก่อนท่ีจะเปลี่ยนแปลงไปเป็นแอดวานซ์

ไกลเคชันเอนด์โปรดักส์ [11] นอกจากนี้สาร ferulic acid, 

cyaniding, quercetin และ cyaniding-3-rutinoside 

มีประสิทธิภาพในการยับยั้งไกลเคชันท่ีถูกเหน่ียวน�ำโดย

น�้ำตาลกลูโคส ฟรุกโตส และไรโบส และมีฤทธิ์ในการยับยั้ง

การเกดิเมทลิไกลออกซอล (methylglyoxal; MGO) ซึง่เป็น

สารที่มีความว่องไวในการเกิดปฏิกิริยาท่ีเกิดผ่านปฏิกิริยา

ออโตออกซิ เดทีฟ ไกล เคซิ เ ลชั น  ( au tox ida t i ve 

glycosylation) โดยสารดังกล่าวจะพบในผู้ป่วยที่เป็นโรค

เบาหวานมากกว่าคนปกติถึง 2-6 เท่า หากร่างกายมี MGO 

ที่สูง ส่งผลให้เกิดการรวมตัวสารชีวโมเลกุลอื่น ๆ  ในร่างกาย 

เช่น โปรตีน กรดนิวคลีอิก และไขมัน จนกลายเป็นสาร

เชิงซ้อนที่มีขนาดใหญ่ และมีความเชื่อมโยงกับการเกิดโรค

แทรกซ้อนต่าง ๆ ตามมา [12-14]

การยับยั้งการท�ำงานแอลฟากลูโคซิเดส คือการ

ยับยั้งการย่อยและการดูดซึมคาร์โบไฮเดรตในระบบย่อย

อาหารบริเวณล�ำไส้ ซึ่งวิธีการนี้เป็นแนวทางหนึ่งที่ใช้ในการ

ลดระดับน�้ ำตาลในกระแสเ ลือดหลัง ม้ืออาหารที่ มี

ประสิทธิภาพ ดังน้ันการศึกษาในครั้งน้ีเป็นการศึกษาการ

ยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสที่มาจากล�ำไส้เล็กของหนูซึ่งเป็น

สารสกัดหยาบเอนไซม์ (crude enzyme) ที่ประกอบด้วย

มอลเทสและซูเครส โดยมีกลไกการท�ำงานคล้ายกับการ

ท�ำงานในร่างกายของมนษุย์ การศกึษาส่วนสกดัทัง้หมดจาก

ยอดมะม่วงหมิพานต์ พบว่าสารสกดัชัน้เมทานอลมศัีกยภาพ

สูงท่ีสุดในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนู

ทัง้ชนดิมอลเทสและซูเครส โดยผลการยบัยัง้นัน้เทยีบเท่ายา

อะคาร์โบส รองลงมาคอื สารสกัดชัน้ไดคลอโรมเีทน จากการ

ทดลองดังตารางที่ 1 พบว่าสารที่ออกฤทธิ์ในการยับยั้ง

แอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนูทั้งชนิดมอลเทสและ 

ซูเครสมาจากสารที่สามารถละลายในตัวท�ำละลายที่มีขั้ว

ปานกลางจนถึงขั้วสูง คือสารในกลุ่มของฟลาโวนอยด์และ

สารประกอบฟีนอลิก มีรายงานการศึกษาองค์ประกอบทาง

เคมทีีแ่ยกได้จากใบมะม่วงหมิพานต์ พบสารประกอบฟีนอลิก 

เช่น quercetin, myricetin, catechin, epicatechin, 

amentoflavone และ proanthocyanidin [15] รวมถึง

สารในกลุ่มฟลาโวนอยด์ เช่น quercetin, quercetin 

3-O-rhamnoside, myricetin และ myricetin-3-O-

rhamnoside [16] จากรายงานการวิจัยของ Yin และคณะ 

[17] ได้รวบรวมและรายงานสารฟลาโวนอยด์และสาร

ประกอบฟีนอลิกจากพืชสมุนไพรหลายชนิด และสารบาง

ชนิดนั้นสามารถพบได้ในใบมะม่วงหิมพานต์ เช่น สาร 

quercetin พบว่ามีประสทิธภิาพในการยัง้แอลฟากลโูคซเิดส

จากยีสต์และล�ำไส้เล็กของหนูชนิดซูเครส โดยมีค่า IC
50

 

เท่ากบั 8.86 และ 216 ไมโครโมลต่อมลิลลิติร ตามล�ำดบั อกี

ทัง้สามารถยบัยัง้อะไมเลส โดยมค่ีา IC
50
 เท่ากบั 71 ไมโครโมล
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ต่อลติร และมกีารศกึษาถงึรปูแบบการยบัยัง้ต่อแอลฟากลโูค

ซิเดสจากยีสต์ โดยมีค่า K
i
 เท่ากับ 8.5 ไมโครโมลต่อลิตร 

นอกจากการนีม้รีายงานวจิยัศกึษาสารทีใ่ห้รสฝาดทีพ่บได้ใน

ทุก ๆ  ส่วนของมะม่วงหิมพานต์ คือ tannin พบได้ทั้งในส่วน

ของใบและผล สารในกลุม่ดงักล่าว ได้แก่ สาร epicatechin, 

epicatechin-(4β,8)-epicatechin gallate (B2-3′-O-

ga l la te ) ,  ep icatech in  ga l la te  (ECG)  and 

2-(4-hydroxyphenyl) ethyl 3,4,5- trihydroxybenzoate 

(HETB) มปีระสทิธภิาพการยบัยัง้แอลฟากลโูคซเิดส โดยมค่ีา 

IC
50
 เท่ากับ 29.85, 0.31, 0.71 และ 4.77 ไมโครโมลต่อลิตร 

ตามล�ำดับ อีกทั้งศึกษารูปแบบการยับยั้งของ B2-3′-O-

gallate และ ECG มีรูปแบบการยับยั้งแบบผสม (mixed 

competitive inhibitors) โดยมีค่า K
i
 เท่ากับ 0.30 และ 

0.21 ไมโครโมลต่อลติร ตามล�ำดบั ในขณะที ่HETB มรีปูแบบ

การยับยั้งแบบแข่งขัน (competitive inhibitors) โดยมีค่า 

K
i
 เท่ากับ 3.10 ไมโครโมลต่อลิตร [18] ส�ำหรับสารสกัดชั้น

เฮกเซนพบว่า มีฤทธ์ิในการยับยั้งแอลฟากลูโคซิเดสจาก

ล�ำไส้เล็กของหนูทั้งชนิดมอลเทสและซูเครส โดยมาจากสาร

ในกลุ่มเทอร์พีนอยด์ สอดคล้องกับรายงานที่ได้รวมรวบสาร

ในกลุ่มเทอร์พีนอยด์จากสมุนไพรที่มีศักยภาพในการยับยั้ง

แอลฟากลูโคซิเดส [17] และมีรายงานถึงการแยกสาร 

limonene โดยเป็นสารกลุ่มเทอร์พีนอยด์ที่สามารถพบได้

จากใบมะม่วงหมิพานต์ในปรมิาณสงูถงึ 85.9 เปอร์เซน็ต์ [19] 

และมฤีทธ์ิยบัยัง้แอลฟากลโูคซเิดส [20] นอกจากนีย้งัพบงาน

วิจัยอื่น ๆ ที่มีการใช้สารสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์ท่ีสกัด

ด้วยเมทานอลและน�้ำ โดยให้หนูและกระต่ายที่ถูกเหนี่ยวน�ำ

ให้เป็นเบาหวานรับประทาน พบว่าสามารถลดระดับน�้ำตาล

ในกระแสเลือดได้ โดยที่สารสกัดไปมีผลต่อการท�ำงานของ

เบต้าเซลล์ ส่งผลให้การหลัง่อนิซลิูนจากตบัอ่อนในปรมิาณที่

มากขึน้ เป็นผลให้ระดบัน�ำ้ตาลในกระแสเลอืดลดลง [21, 22] 

จะเห็นได้ว่าส่วนสกัดจากใบมะม่วงหิมพานต์นั้นมีศักยภาพ

ในการลดระดับน�้ำตาลหลายกลไกท้ังชะลอการดูดซึม

คาร์โบไฮเดรต และการไปกระตุ้นการหลั่งของอินซูลิน 

จากผลวิจัยข้างต้นแสดงให้เห็นว่าส่วนสกัดยอด

มะม่วงหมิพานต์จากสารสกดัชัน้เมทานอลมศีกัยภาพในการ

ออกฤทธิ์คู ่ (dual function) ท่ีมีผลต่อฤทธิ์การยับยั้ง

ไกลเคชันและแอลฟากลูโคซิเดสจากล�ำไส้เล็กของหนูทั้ง

มอลเทสและซูเครส แต่อย่างไรก็ตามข้อมูลที่ได้จากการวิจัย

นี้เป็นการศึกษาเบื้องต้น ซึ่งจะต้องมีการแยกและพิสูจน์

โครงสร้างทางเคมีของสารออกฤทธ์ิ รวมทั้งศึกษากลไกการ

การยับยั้ง เพื่อเป็นข้อมูลที่ใช้สนับสนุนการวิจัยและพัฒนาสู่

การเป็นยารักษาโรคเบาหวาน เพื่อใช้เป็นตัวเลือกในการ

รักษา และใช้ป้องกันการเกิดโรคแทรกซ้อนของผู้ป่วยโรค

เบาหวานได้ต่อไปในอนาคต
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