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มหาวทิยาลยัมหาสารคาม 
 
วตัถปุระสงคข์องบทความ 

1. เพื่อใหท้ราบถงึสารส าคญัของมะระขีน้กในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืด 
2. เพื่อใหท้ราบถงึกลไกการออกฤทธิข์องมะระขีน้กในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืด 
3. เพื่อใหท้ราบถงึประสทิธภิาพทางคลนิิกและอาการไม่พงึประสงคข์องมะระขีน้กในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืด 

 
บทคดัยอ่ 
 โรคเบาหวานชนิดที่ 2 เป็นโรคเรื้อรงัทางเมแทบอลิซึม ซึ่งเป็นปญัหาสาธารณสุขที่ส าคญั โดยปจัจุบนัมี
จ านวนผูป้่วยโรคเบาหวานชนิดที ่2 หลายลา้นคนทัว่โลก การรกัษาโรคเบาหวานชนิดที ่2 ท าไดโ้ดยการปรบัเปลีย่น
พฤติกรรมสุขภาพและการใชย้า นอกจากนี้การใช้สมุนไพรและผลติภณัฑ์จากธรรมชาติเพื่อควบคุมระดบัน ้าตาลใน
เลอืดยงัเป็นอกีทางเลอืกหนึ่งที่ก าลงัไดร้บัความสนใจอย่างมากในการรกัษาโรคเบาหวาน มะระขีน้กจดัเป็นสมุนไพร
ไทยชนิดหนึ่งซึง่ไดร้บัความสนใจอย่างมาก โดยมกีารศกึษาจ านวนมากเกีย่วกบักลไกการออกฤทธิแ์ละประสทิธภิาพ
ทางคลนิิกของมะระขีน้กในการควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืด แม้ว่ากลไกการออกฤทธิข์องมะระขีน้กในการลดระดบั
น ้าตาลในเลอืดจะยงัไม่เป็นทีท่ราบแน่ชดัแต่คาดว่าน่าจะเกี่ยวขอ้งกบัหลายกลไกได้แก่ กระตุ้นการหลัง่อนิซูลนิ เพิม่
ความไวในการตอบสนองต่ออนิซลูนิ ยบัยัง้การดดูซมึกลโูคส ยบัยัง้เอนไซม ์hexokinase ปกป้องเซลลข์องตบัอ่อน และ
ยบัยัง้การท างานของเอนไซมท์ีใ่ชใ้นกระบวนการ gluconeogenesis การศกึษาฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดของมะระ
ขีน้กทัง้ในสตัวท์ดลองและมนุษยพ์บว่าสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดด้แีละไม่ท าใหเ้กดิอาการไม่พงึประสงคท์ีเ่ป็น
อนัตรายรา้ยแรง ดงันัน้มะระขีน้กจงึอาจเป็นอกีทางเลอืกหนึ่งส าหรบัการรกัษาโรคเบาหวาน โดยอาจใช้เสรมิกบัการ
รกัษาดว้ยยาทีม่กีารใชใ้นทางคลนิิกในปจัจุบนั 
 
ค าส าคญั : มะระขีน้ก เบาหวาน กลไกการออกฤทธิ ์ประสทิธภิาพทางคลนิิก 
 
บทน า 
 โรคเบาหวาน (Diabetes Mellitus; DM) เป็นโรคเรื้อรงัทางเมแทบอลิซมึที่ส่งผลให้ผู้ป่วยมรีะดบัน ้าตาลใน
เลอืดสงูอย่างต่อเนื่อง สาเหตุเกดิจากการขาดฮอรโ์มนอนิซลูนิหรอืการท างานของอนิซลูนิบกพร่อง ส่งผลใหเ้กดิความ
ผดิปกติของการควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืด ผู้ป่วยโรคเบาหวานจะมรีะดบัน ้าตาลในเลอืดหลงัอดอาหาร 8 ชัว่โมง 
(fasting plasma glucose) สูงตัง้แต่ 126 mg/dL ขึน้ไป (7 mmol/L) [1] ระดบัน ้าตาลในเลอืดทีสู่งขึน้นี้จะส่งผลให้เกดิ
ภาวะแทรกซอ้นทีส่ าคญัไดแ้ก่ อาการแทรกซอ้นทางระบบหวัใจและหลอดเลอืด ทัง้ภาวะแทรกซอ้นต่อหลอดเลอืดแดง
ขนาดเลก็ (microvascular complications) และหลอดเลอืดแดงขนาดใหญ่ (macrovascular complications) นอกจากนี้
ยงัพบความผดิปกตต่ิอระบบอื่นๆ เช่นระบบทางเดนิอาหาร ระบบสบืพนัธุ ์ระบบทางเดนิปสัสาวะและระบบประสาท
อตัโนมตั ิเป็นต้น [2] เบาหวานเป็นโรคทีพ่บมากในประชากรโลกในศตวรรษที ่21 โดยมกีารคาดคะเนว่าความชุกของ
โรคเบาหวานจะเพิ่มจาก 211 ล้านคนในปี ค.ศ.2010 เป็น 300 ล้านคนในปี ค.ศ. 2025 [3] โดยประมาณการณ์ว่า
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ประเทศก าลงัพฒันาในทวปีเอเชยีจะมอีตัราผูป้ว่ยโรคเบาหวานชนิดที ่2 ซึง่ผูป้ว่ยกลุ่มน้ีจะมคีวามบกพร่องในการหลัง่
อนิซลูนิและมกีารตอบสนองต่อฮอรโ์มนอนิซลูนิทีล่ดลง เพิม่ขึน้สงูทีส่ดุในจ านวนผูป้ว่ยโรคเบาหวานทัง้หมด ในประเทศ
ไทยพบผูป้ว่ยโรคเบาหวานในคนทีม่อีายุตัง้แต่ 35 ปีขึน้ไป ประมาณ 2.4 ลา้นคน คดิเป็นอตัราความชุกรอ้ยละ 9.6 โดย
พบอตัราความชุกของโรคเบาหวานสูงสุดในคนที่มอีายุตัง้แต่อายุ 65 ปีขึน้ไป และส่วนใหญ่เป็นเบาหวานชนิดที่ 2 
นอกจากน้ียงัพบอตัราการเสยีชวีติในผูป้่วยโรคเบาหวาน 12.3 คนต่อประชากร 1 แสนคน [4-6] สาเหตุการเสยีชวีติ
ส่วนใหญ่ของผู้ป่วยโรคเบาหวานมสีาเหตุจากการเกดิภาวะแทรกซอ้น โดยเฉพาะภาวะแทรกซ้อนต่อระบบหวัใจและ
หลอดเลอืด เน่ืองจากการทีผู่้ป่วยไม่สามารถควบคุมระดบัน ้าตาลเลอืดได้ ดงันัน้การควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืดให้
ใกลเ้คยีงกบัคนปกตมิากทีส่ดุจะช่วยชะลอการเกดิภาวะแทรกซอ้นในผูป้ว่ยได ้
 
แนวทางการรกัษาโรคเบาหวานในปัจจบุนั 
 หลกัการรกัษาโรคเบาหวานในปจัจุบนัคือการปรบัเปลี่ยนพฤติกรรมสุขภาพ เช่น การออกก าลงักาย การ
รบัประทานอาหารทีม่คี่าดชันีน ้าตาล (glycemic index) ต ่า การรบัประทานอาหารที่มเีสน้ใยอาหารสงู และการจ ากดั
ปรมิาณการดื่มแอลกอฮอล ์เป็นต้น ร่วมกบัการใชย้า ยารกัษาโรคเบาหวานชนิดที่ 2 ที่มกีารใชท้างคลนิิกในปจัจุบนั
ไดแ้ก่ 1) metformin ออกฤทธิย์บัยัง้การสรา้งน ้าตาลกลโูคสขึน้ใหม่ทีต่บั ยามขีอ้ดคีอืผูป้ว่ยมกัจะทนต่อยาไดด้ ีราคาถูก 
และช่วยท าใหผู้้ป่วยมนี ้าหนักตวัลดลง แต่ยามขีอ้หา้มใช้ในผูป้่วยที่เสีย่งต่อการเกดิภาวะ lactic acidosis เช่น ผูป้่วย
ภาวะหวัใจลม้เหลว ผูป้่วยโรคตบั โรคไต เป็นตน้ [7] 2) ยากลุ่ม sulfonylureas (เช่น glibenclamide, glimepiride เป็น
ตน้) ออกฤทธิโ์ดยกระตุน้การหลัง่อนิซลูนิจาก  cells ของตบัอ่อน ยามขีอ้เสยีคอืท าใหเ้กดิภาวะระดบัน ้าตาลในเลอืด
ต ่า (hypoglycemia) ไดบ้่อย 3) ยากลุ่ม alpha-glucosidase inhibitors (เช่น acarbose, voglibose เป็นต้น) ออกฤทธิ ์
โดยยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ alpha-glucosidase ซึง่ท าหน้าทีย่่อยสลายน ้าตาลโมเลกุลใหญ่ใหเ้ป็นโมเลกุลเลก็ใน
ล าไสเ้ลก็ส่วนต้น ยามกัท าใหเ้กดิอาการทอ้งอดื ทอ้งเสยี เนื่องจากคารโ์บไฮเดรตทีไ่ม่ถูกย่อยในทางเดนิอาหาร 4) ยา 
กลุ่ม thiazolidinediones (ไดแ้ก่ pioglitazone) ออกฤทธิโ์ดยกระตุน้การท างานของ peroxisome proliferator-activated 
receptor  (PPAR) ท าใหเ้พิม่ความไวในการตอบสนองต่ออนิซูลนิ โดยเฉพาะในเซลล์ไขมนั ยามผีลเสยีท าใหเ้กดิ
ภาวะบวมน ้า น ้าหนักตัวเพิ่มขึ้น 5) ยากลุ่ม glucagon-like peptide-1 agonists (GLP-1 agonists) (เช่น exenatide, 
liraglutide เป็นต้น) และ dipeptidylpeptidase-4 (DPP-4) inhibitors (เช่น sitagliptin, vildagliptin เป็นต้น) ออกฤทธิ ์
เพิ่มการท างานของ incretins ซึ่งเป็นฮอร์โมนจากทางเดินอาหารที่มีฤทธิก์ระตุ้นการหลัง่ของอินซูลิน โดย GLP-1 
agonits ยงัมผีลต่อ gastric emptying ควบคุมความอยากอาหารและท าใหน้ ้าหนกัตวัลดลงไดด้ว้ย ยาสามารถท าใหเ้กดิ
ภาวะ hypoglycemia ได้  และ  6 ) ยากลุ่ม  sodium glucose cotransporter2 inhibitors (SGLT2 inhibitors) ( เช่น 
dapagliflozin, canagliflozin เป็นตน้) ออกฤทธิย์บัยัง้การดูดซมึกลบัของน ้าตาลกลโูคสทีท่่อไต จงึเพิม่การขบัออกของ
น ้าตาลกลูโคส ยามผีลเสยีท าใหม้กีารตดิเชือ้ของระบบทางเดนิปสัสาวะและระบบสบืพนัธุไ์ด ้[8] แมว้่าปจัจุบนัจะมกีาร
พฒันายารกัษาโรคเบาหวานหลายชนิดดงักล่าวขา้งตน้ แต่ยาแต่ละกลุ่มกม็ขีอ้จ ากดัในการใช ้และท าใหเ้กดิอาการไม่
พงึประสงคท์ี่แตกต่างกนัออกไป นอกจากน้ียงัมผีู้ป่วยบางรายที่ยงัไม่สามารถควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืดได ้แม้จะ
ไดร้บัยาหลายชนิดในการรกัษาแลว้กต็าม อกีทัง้ยารกัษาโรคเบาหวานกลุ่มใหม่ๆ บางชนิดยงัมรีาคาสงู สง่ผลใหผู้ป้ว่ย
บางกลุ่มไม่สามารถเขา้ถงึการใชย้าเหล่านัน้ได ้การใชส้มุนไพรเพื่อควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืดจงึเป็นอกีทางเลอืกหนึ่ง
ในการใชร้่วมกบัยาเพื่อเพิม่ประสทิธภิาพการรกัษา ทีม่กีารน ามาใชก้นัอย่างแพร่หลาย [9] จากการทบทวนวรรณกรรม
อย่างเป็นระบบเกีย่วกบัสมุนไพรและผลติภณัฑเ์สรมิอาหารทีม่ฤีทธิค์วบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืดของ Yeh GY และคณะ 
(2003) [10] ซึ่งท าการสบืค้นงานวจิยัสมุนไพรและผลิตภัณฑ์เสริมอาหารที่ลดระดบัน ้าตาลในเลือด  โดยสบืค้นจาก
ฐานขอ้มูลคอื MEDLINE, OLDMEDLINE, Cochrane Library Database และ HealthSTAR คดัเลอืกเฉพาะงานวจิยัที่
มีรูปแบบการวิจยัแบบ Randomized controlled trial (RCT) เท่านัน้ ผลการศึกษาพบว่าสมุนไพรที่มีการศึกษาว่า
สามารถควบคุมระดับน ้ าตาลในเลือดได้ ได้แก่ ผักเชียงดา (Gymnema sylvestre), ว่านหางจระเข้ (Aloe vera), 
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vanadium และโดยเฉพาะอย่างยิง่ มะระขีน้ก (Momordica charantia) ซึ่งเป็นพชืสมุนไพรที่มงีานวจิยัเกี่ยวกบัฤทธิ ์
ควบคุมระดบัน ้าตาลในเลอืดจ านวนมาก 
 
ข้อมูลทัว่ไปของมะระข้ีนก 
 มะระขีน้กมชีื่อทางวทิยาศาสตร์คอื Momordica charantia (MC) อยู่ในวงศ์ Cucurbitaceae มชีื่อเรยีกอื่นๆ 
เช่น bitter melon, papilla, bitter gourd, salsaminocorrila และ karela เป็นต้น มะระขี้นกสามารถเพาะปลูกได้ใน
ประเทศเขตรอ้นชืน้ เช่น ประเทศในแถบอเมรกิาใต ้แอฟรกิาตะวนัออก และเอเชยี มะระขีน้กสามารถน ามารบัประทาน
เป็นอาหารและเป็นยาได ้ซึง่สามารถน ามาใชไ้ดท้ัง้สว่นใบ ผล และล าตน้ ในอดตีมกีารน าเอามะระขีน้กมาท าใหแ้หง้และ
บดเป็นผงแลว้ใส่แคปซลูรบัประทานเพื่อลดระดบัน ้าตาลในเลอืด ต่อมาไดค้น้พบว่าสารส าคญัในมะระขีน้กทีอ่าจมฤีทธิ ์
ลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดค้อื charantin, momocharin และ momordicin ซึง่สารพฤกษเคมทีัง้ 3 ชนิดนี้มสีตูรโครงสรา้ง
ทางเคมคีล้ายกบัอินซูลิน จงึคาดว่ามีฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลือดได้  [11] จากการศึกษาของ Joseph B และคณะ 
(2013) พบว่าสารทัง้ 3 ชนิดจัดเป็นสารส าคัญ active complound ของมะระขี้นกในการลดระดับน ้าตาลในเลือด 
โดยเฉพาะอย่างยิง่ charantin มฤีทธิร์ะดบัน ้าตาลในลอืดทีแ่รงกว่ายา tolbutamide [12] 
 
วิธีการสกดัสารจากมะระข้ีนก 
 การสกดัสารส าคญัจากมะระขีน้กสามารถท าไดโ้ดยการใช้ตวัท าละลายหลายชนิด แต่ทีน่ิยมมากทีสุ่ดไดแ้ก่
การสกดัด้วยน ้า และตัวท าละลายอินทรีย์ ซึ่งการใช้ตัวท าละลายที่แตกต่างกันจะได้สารส าคญัที่แตกต่างกัน ดัง
การศกึษาของ Virdi และคณะ (2003) [13] ซึง่ท าการศกึษาการสกดัสารส าคญัของมะระขีน้กดว้ยตวัท าละลาย 3 ชนิด
ได้แก่ น ้า, methanol และ chloroform โดยการสกดัด้วยน ้า ได้น าผลมะระขีน้กสด 0.5 กโิลกรมัหัน่เป็นชิ้น แช่น ้าใน
อตัราส่วน 10 : 25 นาน 1 ชัว่โมงทีอุ่ณหภูมหิ้อง กรองแลว้ระเหยจนแหง้แบบลดความดนัจนได้สารที่มคีวามเขม้ขน้ 
4.1% ของมะระขีน้กซึง่การสกดัดว้ยน ้าจะได้ปรมิาณสารสกดั (yield) 10 กรมั การสกดัดว้ย methanol ท าโดยน าผล
แหง้ของมะระขีน้กจ านวน 0.5 กโิลกรมัแช่ใน methanol ในอตัราสว่น 1 : 10 แลว้คนดว้ยจงัหวะสม ่าเสมอนาน 1 ชัว่โมง
ทีอุ่ณหภูม ิ50 องศาเซลเซยีส หลงัจากนัน้ท าการกรองแลว้ระเหยจนไดค้วามเขม้ขน้สารสกดัมะระขีน้ก 5.6% ซึง่จะได้
สารส าคญั (yield) 37 กรมั ส่วนการสกดัดว้ย chloroform จะท าคลา้ยกบัการสกดัดว้ย methanol แลว้ท าการระเหยจน
ได้ ความเข้มข้นสารสกดัมะระขีน้ก 4.8% ซึ่งจะได้ปริมาณสารสกดั (yield) 28 กรมั จะเหน็ได้ว่าการใช้สารสกดัที่
แตกต่างกนัท าใหไ้ดป้รมิาณสารสกดัทีแ่ตกต่างกนั นอกจากนี้สารส าคญัจากตวัท าละลายต่างชนิดกนักม็ปีระสทิธภิาพ
ในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืดทีแ่ตกต่างกนัดงัทีไ่ดม้รีายงานในการศกึษาต่างๆ ไดแ้ก่ 

1. การสกดัมะระขีน้กดว้ยน ้าเปรยีบเทยีบกบั chloroform (น ้าจดัเป็นตวัท าละลายทีน่ิยมใชใ้นการสกดัมะระ
ขีน้กมากที่สุด) ซึ่งการศกึษาทีผ่่านมาพบว่าสารสกดัมะระขีน้กด้วยน ้ามปีระสทิธภิาพดกีว่าตวัท าละลายอนิทรยี์อื่นๆ 
เช่น alcohol และ chloroform ดงัการศกึษาของ Ojewole และคณะ (2006) [14] ซึง่ท าการศกึษาผลการลดระดบัน ้าตาล
ในเลอืดโดยใชส้ารสกดัมะระขีน้กดว้ยน ้า ในหนูทีถู่กเหนี่ยวน าใหเ้ป็นเบาหวานดว้ยสาร streptozotocin แลว้ใชส้ารสกดั
มะระขีน้กดว้ย chloroform เป็นกลุ่มควบคุม ผลการศกึษาพบว่ากลุ่มทีไ่ดร้บัสารสกดัด้วยน ้ามปีระสทิธภิาพในการลด
ระดบัน ้าตาลในเลอืดไดม้ากกว่าสารสกดัมะระขีน้กดว้ย chloroform อย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิเช่นเดยีวกบัการศกึษา
ของ Bano (2011) [15] ซึ่งท าการศึกษาผลของสารสกดัมะระขี้นกด้วยน ้า ในหนูที่ถูกเหนี่ยวน าให้อ้วนและมีระดบั
น ้าตาลในเลอืดสูง หลงัจากให้หนูกนิสารสกดัมะระขีน้กนาน 5 สปัดาห์พบว่า  สารสกดัมะระขี้นกด้วยน ้าไม่มีผลลด
น ้าหนกัตวัของหนู แต่สามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดอ้ย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ 

2. การสกดัมะระขีน้กด้วยน ้าเปรยีบเทยีบกบั alcohol จากการศกึษาของ Vikrant และคณะ (2001) [16] 
เปรยีบเทยีบประสทิธภิาพของสารสกดัจากมะระขีน้กด้วยน ้าและ alcohol ในหนูเบาหวาน โดยให้สารสกดัแก่หนูใน
ขนาด 100, 200 และ 400 มลิลกิรมัต่อวนั ผลการศกึษาพบว่าเฉพาะสารสกดัมะระขีน้กด้วยน ้าขนาด 400 มลิลกิรมั
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เท่านัน้ทีส่ามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดได้ แต่ผลดงักล่าวนี้ขดัแยง้กบัผลการศกึษาของ Nobre และคณะ (2005) [17] 
ซึง่ศกึษาคุณภาพของการสกดัสารมะระขีน้กดว้ยตวัท าละลายชนิดต่างๆ โดยมกีารประเมนิในดา้นวธิกีารสกดั ตวัท า
ละลายที่ใช้ อัตราส่วนของน ้าต่อมะระขี้นกที่ใช้ และปริมาณของ flavonoids ที่สามารถสกดัได้จากมะระขี้นก ผล
การศกึษาพบว่าวธิกีารสกดัที่มปีระสทิธภิาพมากที่สุดคอืการหมกัด้วย ethanol ที่อตัราส่วนของพชืต่อตวัท าละลาย 
1.5:10 จะใหป้รมิาณของ flavonoids สงูที่สุดและการศกึษาของ Singh และคณะ (2008) [18] ไดท้ าการศกึษาผลของ
สารสกดัมะระขี้นกด้วย alcohol ต่อเซลล์ตับอ่อนในหนูเบาหวานในขนาด 6 มิลลิกรัมต่อน ้าหนักตัว 100 กรมัผล
การศกึษาพบว่าสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดแ้ละสามารถเพิม่การหลัง่อนิซลูนิจาก islets of Langerhans ได ้โดย
ไม่พบการท าใหเ้กดิความเป็นพษิ   

3. การสกดัมะระขีน้กดว้ยน ้าเปรยีบเทยีบกบั alcohol และ chloroform จากการศกึษาของ Virdi และคณะ 
(2003) [13] ไดท้ าการสกดัสารส าคญัของมะระขีน้กจากตวัท าละลายทัง้ 3 ชนิด หลงัจากนัน้จงึน าสารสกดัทีไ่ด้ ไปท า
การทดสอบฤทธิล์ดระดับน ้ าตาลในเลือดในหนูกลุ่มทดลองที่ถูกเหน่ียวน าให้เป็นเบาหวานด้วยสาร alloxan 
เปรยีบเทยีบกบัหนูในกลุ่มควบคุมซึง่ไดร้บัการฉีดน ้าเกลอื 0.85% หลงัจากท าการตดิตามนาน 4 สปัดาห ์ผลการศกึษา
พบว่าสารสกดัมะระขีน้กจาก methanol สามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดร้อ้ยละ 49 ในสปัดาหท์ี ่1 และรอ้ยละ 39 ใน
สปัดาหท์ี ่4 กลุ่มทีไ่ดส้ารสกดัดว้ยน ้าสามารถระดบัน ้าตาลในเลอืดได้รอ้ยละ 50 ทัง้ในสปัดาหท์ี ่1 และ 4 ส่วนกลุ่มที่
ไดร้บัสารสกดัดว้ย chloroform ไม่มกีารลดลงของระดบัน ้าตาลในเลอืด  

4. การสกดัด้วยวธิ ีPressurized Liquid Extraction (PLE) เพื่อสกดัสาร charantin ซึ่งเป็นสารส าคญัจาก
ผลของมะระขีน้ก โดยท าการเปรียบเทยีบการสกดัด้วยวธิ ีPLE โดยการใช้ตวัท าละลายชนิดต่างๆ ได้แก่ acetone, 
dichloromethane, ethanol และน ้า ควบคุมอตัราเรว็ของตวัท าละลายใหอ้ยู่ที่ 2-6 มลิลลิติรต่อนาท ีและอุณหภูม ิ50-
150 องศาเซลเซยีส ผลการศกึษาพบว่าการใช ้acetone และ ethanol เป็นตวัท าละลายมปีระสทิธภิาพมากกว่าการสกดั
ดว้ย dichloromethane และน ้า นอกจากนี้การสกดัด้วยวธิ ีPLE จะสามารถลดปรมิาณการใช้ตวัท าละลายลงได้ถงึ 5 
เท่า [19]  
 
กลไกการออกฤทธ์ิของมะระขี้นกในการลดระดบัน ้าตาลในเลือด 
 มงีานวจิยัจ านวนมากกว่า 140 การศกึษาทีไ่ดท้ าการศกึษาถงึกลไกการออกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดของ
มะระขีน้ก โดยมกีารศกึษาทัง้ในสตัวท์ดลองและการศกึษาในมนุษย ์และทดสอบโดยการให้สารสกดัมะระขีน้กดว้ยตวั
ท าละลายชนิดต่างๆ เช่น น ้า, ethanol, benzene, chloroform, acetone หรือใช้น ้าคัน้จากผลสด และผงแห้ง ผล
การศกึษาพบว่ากลไกการออกฤทธิท์ีค่าดว่าเกีย่วขอ้งกบัฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลเลอืด [11] ไดแ้ก่ กระตุ้นการหลัง่อนิซลูนิ, 
เพิ่มการใช้กลูโคสโดยเซลล์กล้ามเนื้อและเนื้อเยื่อต่างๆ, ลดการดูดซึมน ้าตาลกลูโคสเขา้สู่เซลล์ที่บริเวณล าไสเ้ลก็, 
ยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ hexokinase ยบัยัง้การท างานของเอนไซมท์ี่ใช้ในกระบวนการ gluconeogenesis และ
ปกป้อง pancreatic islet cells สารพฤกษเคมหีลกัที่คาดว่าเป็นสารทีอ่อกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลเลอืดของมะระขีน้กคอื 
momocharin, momordicin และ charantin (รปูที ่1) นอกจากนี้ฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลเลอืดของมะระขีน้กยงัอาจเกีย่วขอ้ง
กบัสารพฤกษเคมชีนิดอื่นๆดว้ย [12] 
 
1. ฤทธ์ิกระตุ้นการหลัง่อินซูลิน 
 การศึกษาของ Cummings และคณะ (2004) [20] ได้ท าการทดลองโดยให้หนูที่ถูกเหนี่ยวน าให้เป็น
โรคเบาหวานกนิสารสกดัมะระขีน้ก ซึง่สกดัดว้ย chloroform พบว่า สารสกดัมฤีทธิก์ระตุน้การหลัง่อนิซลูนิจาก  cells 
ของตบัอ่อนได ้และจากการศกึษาของ Ahmed และคณะ (2004) [21] พบว่าการใหน้ ้าคัน้มะระขีน้กเป็นระยะเวลา 10 
สปัดาห ์สามารถกระตุ้นการหลัง่อนิซูลนิในหนูที่ถูกเหนี่ยวน าใหเ้ป็นเบาหวานดว้ยสาร streptozotocin (STZ) และยงั
พบว่าน ้าคัน้มะระขีน้กมฤีทธิเ์พิม่การน ากลโูคสเขา้เซลลไ์ดอ้กีดว้ย 
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รปูท่ี 1 สตูรโครงสรา้งทางเคมขีอง Momorcharin (1), Momordicin (2) และ Charantin (3) [11, 22] 
 
2. ฤทธ์ิเพ่ิมความไวในการตอบสนองต่ออินซูลิน 
 การศึกษากลไกการออกฤทธิข์องสารสกัดมะระขี้นกของ Sridhar MG และคณะ (2008) [23] เพื่อหา
ประสทิธภิาพของสารสกดัมะระขีน้กต่อการเพิม่ความไวของกลา้มเนื้อในการตอบสนองต่ออนิซลูนิ ไดท้ าการศกึษาใน
หนู Wistar เพศผูท้ีถู่กเหนี่ยวน าใหเ้ป็นเบาหวานและใหก้นิอาหารทีม่ไีขมนัสงู (high fat-fed rat) หลงัจากนัน้ใหก้นิสาร
สกดัมะระขีน้กทีไ่ดจ้ากการน ามะระขีน้กมาบดแลว้น าคัน้ดว้ยผา้ขาวบางเพื่อแยกกากเป็นระยะเวลานาน 2 สปัดาห์ ผล
การศกึษาพบว่าสารสกดัจากมะระขีน้กสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดอ้ย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(p<0.05) แต่ไม่มี
ผลเพิม่ความไวในการตอบสนองต่ออนิซลูนิของกลา้มเน้ือ โดยไม่มผีลต่อ insulin receptor substrate-1 (IRS-1) และไม่
มผีลต่อกระบวนการ phosphorylation ของ insulin receptor อย่างไรกต็ามเมื่อตดิตามเป็นระยะเวลา 10 สปัดาหพ์บว่า
สารสกัดมะระขี้นกสามารถเพิ่มการเกิดปฏิกิริยา IRS-1 tyrosine phosphorylation ซึ่งเป็นขัน้ตอนหนึ่งในการส่ง
สญัญาณภายในเซลลข์องอนิซูลนิ ผลการศกึษานี้สอดคลอ้งกบัการศกึษาของ Abdollahi M และคณะ (2010) [24] ซึ่ง
พบว่าสารสกดัจากมะระขีน้กด้วยน ้าสามารถเพิม่ความไวต่ออนิซูลนิในหนูที่ถูกเหนี่ยวน าให้เป็นเบาหวานด้วยสาร 
streptozotocin 
 
3. ลดการดดูซึมน ้าตาลกลโูคสเข้าสู่เซลลบ์ริเวณล าไส้เลก็ 
 สารสกดัมะระขีน้กด้วยน ้าและ methanol สามารถยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ alpha-glucosidase ได้แก่ 
เอนไซม ์maltase ซึง่จะมผีลลดระดบัน ้าตาลในเลอืดหลงัรบัประทานอาหาร (postprandial plasma glucose) [25] จาก
การทดสอบ sucrose tolerance test พบว่าสารสกดัจากมะระขีน้กสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดไดภ้ายใน 30 นาท ี
โดยสารสกดัสามารถยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์sucrase ทีบ่รเิวณ mucosa ของล าไส ้[26] 
 
4. ยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์hexokinase  
 จากการศกึษาของ Choudhary SK และคณะ (2012) [27] ซึง่ศกึษาฤทธิข์องสารสกดัจากเมลด็มะระขีน้กต่อ
การลดระดบัน ้าตาลในเลอืดในหนูทีถู่กเหนี่ยวน าใหเ้ป็นเบาหวานดว้ย alloxan เป็นระยะเวลานาน 18 วนั ผลการศกึษา
พบว่าสารสกดัสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดได้โดยเพิม่การท างานของ hexokinase ซึ่งเป็นเอนไซม์ที่ใช้ในการเม
แทบอลซิมึของคารโ์บไฮเดรต ไดม้ากกว่ากลุ่มทดลองอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ 
 นอกจากฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดที่กล่าวมาแลว้ขา้งต้น มะระขีน้กยงัอาจมฤีทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืด
จากการยบัยัง้การท างานของเอนไซมท์ีใ่ชใ้นกระบวนการ gluconeogenesis (gluconeogenic enzymes) [11] และยงัมี
รายงานว่าสารสกดัมะระขีน้กมฤีทธิป์กป้องเซลลต์บัอ่อนไดอ้กีดว้ย [28]  
 
การศึกษาในสตัวท์ดลอง 

1 2 3 
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 การศกึษาในสตัวท์ดลองทีผ่่านมามทีัง้การใชม้ะระขีน้กแบบผงแหง้ของผลมะระขีน้ก หรอืสารสกดัจากมะระ
ขีน้ก โดยใหผ้่านการกนิและรปูแบบอื่นๆ ไดแ้ก ่

1. การไดร้บัมะระขีน้กแบบกนิ จากการศกึษาผลการลดระดบัน ้าตาลในเลอืดของ Rao และคณะ (2001) [29] 
พบว่าการใหส้ารสกดัมะระขีน้กขนาด 100, 200 และ 500 มลิลกิรมัต่อน ้าหนักตวัในหนูปกตทิีไ่ม่ไดเ้ป็นเบาหวาน ไม่มี
ผลต่อระดบัน ้าตาลในเลอืด แต่ผลการศกึษานี้ขดัแยง้กบัการศกึษาต่อมาซึง่พบว่าผลสดของมะระขีน้กสามารถลดระดบั
น ้าตาลในเลอืดของหนูเบาหวานทีถู่กเหนี่ยวน าด้วย alloxan ได้อย่างมนีัยส าคญั [30, 31] ซึ่งฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลใน
เลอืดของมะระขีน้กไดร้บัการยนืยนัในการศกึษาของ Leatherdale และคณะ (1981) [32] ซึง่ศกึษาผลของมะระขีน้กสด
ในรูปแบบน ้าขนาด 50 มลิลลิติรในสตัวท์ดลองทีไ่ดร้บักลูโคสชนิดรบัประทาน 50 กรมั (50 g oral glucose tolerance 
test) แลว้พบว่ามะระขีน้กสามารถลดระดบัน ้าตาลในเลอืดภายใน 30 นาทไีดอ้ย่างมนีัยส าคญั นอกจากนี้การศกึษาใน
กระต่ายที่ถูกเหนี่ยวน าให้เป็นโรคเบาหวาน โดยการให้ผงแห้งมะระขีน้กในขนาด 0.25, 0.5, 1.0 และ 1.5 กรมัต่อ
น ้าหนกัตวัหนึ่งกโิลกรมั พบว่าเฉพาะผงแหง้มะระขีน้กขนาด 1.0 และ 1.5 กรมัต่อน ้าหนกัตวัหนึ่งกโิลกรมัเท่านัน้ทีม่ผีล
ลดน ้าตาลในเลอืดไดอ้ย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิซึง่สอดคลอ้งกบัการศกึษาของ Kedar และคณะ (1982) [33] ซึง่ศกึษา
ฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดในกระต่ายทีถู่กเหน่ียวน าใหเ้ป็นเบาหวานแลว้ไดร้บัมะระขีน้กรูปแบบผงแหง้ขนาด 1, 2 
และ 3 กรมัต่อน ้าหนักตวัหน่วยกโิลกรมั พบว่ามะระขีน้กสามารถเพิม่ระดบัไกลโคเจนทีต่บัได้ และการไดร้บัมะระขีน้ก
ขนาด 3 กรมั มปีระสทิธภิาพในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืดเทยีบเท่ากบัการไดร้บัยา glibenclamide 

2. การไดร้บัมะระขีน้กในรปูแบบอืน่ๆ ไดแ้ก่ สารสกดัในรปูยาฉีดใตผ้วิหนงั (subcutaneous administration) 
ซึง่ประกอบดว้ยสารสกดัโปรตนีมะระขีน้กขนาด 5 และ 10 กรมัต่อกโิลกรมั หลงัจากนัน้จงึบรหิารยาใหแ้ก่หนูทีถู่ก
เหนี่ยวน าใหเ้ป็นเบาหวานดว้ยสาร streptozotocin ผลการศกึษาพบว่าสารสกดัโปรตนีทีไ่ดจ้ากมะระขีน้กสามารถลด
ระดบัไขมนัและน ้าตาลในเลอืดได ้โดยสามารถกระตุน้การหลัง่อนิซลูนิเพิม่ขึน้ 2 เท่า หลงัจากทีไ่ดร้บัสารสกดัเป็นเวลา 
4 ชัว่โมง และการฉีดสารสกดัในขนาด 10 ไมโครกรมัต่อมลิลลิติรเขา้ทีบ่รเิวณตบัอ่อนจะกระตุน้การหลัง่อนิซลูนิได ้แต่
ไม่มผีลเพิม่การหลัง่ glucagon และฤทธิก์ระตุน้การหลัง่อนิซลูนิจะเริม่ปรากฏภายใน 5 นาทหีลงัจากบรหิารยาและคงอยู่
ไดน้าน 30 นาท ี[34]  การศกึษาผลของมะระขีน้กต่อการดือ้ต่ออนิซลูนิในหนูทีม่ภีาวะอว้นลงพุง (abdominal obesity) 
ซึง่ไดร้บัอาหารทีม่ไีขมนัสงู โดยใหส้ารสกดัจากมะระขีน้ก หรอื rosiglitazone เป็นเวลานาน 8 สปัดาหเ์ปรยีบเทยีบกบั
กลุ่มควบคมุทีไ่ดร้บัอาหารทีม่ไีขมนัต ่า ผลการศกึษาพบว่ากลุ่มทีไ่ดร้บัมะระขีน้กมรีะดบั HbA1C และ free fatty acid 
ลดลงอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ (p<0.05) นอกจากนี้การศกึษานี้ยงัพบว่ามะระขีน้กยงัสามารถเพิม่การแสดงออกของ 
PPAR และ PPAR ทีเ่ซลลไ์ขมนัได ้ รว่มกบัการมปีรมิาณไขมนัหน้าทอ้งและ leptin จากเนื้อเยื่อไขมนัลดลง จาก
การศกึษานี้ท าใหค้าดว่ามะระขีน้กอาจมผีลลดการดือ้ต่ออนิซลูนิและลดปรมิาณไขมนัหน้าทอ้ง ผ่านการควบคุม PPAR 
และ PPAR [35] 
  
การศึกษาทางคลินิก 
 จากการศกึษาของ Waheed และคณะ (2008) [36] ท าการศกึษาฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดของมะระขีน้กใน
ผูป้ว่ยโรคเบาหวานชนิดที ่2 จ านวน 10 คนทีไ่ม่เคยไดร้บัยามาก่อน พบว่าหลงัจากไดร้บัสารสกดัมะระขีน้กดว้ยน ้าเป็น
ระยะเวลา14 วนั ผูป้ว่ยมรีะดบัน ้าตาลในเลอืดและในปสัสาวะลดลงอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิซึง่สอดคลอ้งกบัการศกึษา
ของ Fuangchan และคณะ (2011) [37] ทีท่ าการศกึษาในผูป้ว่ยโรคเบาหวานชนิดที ่2 รายใหม่นาน 4 สปัดาห ์โดยเป็น
การศกึษาแบบ multicenter, randomized double blind active control trial แบ่งผูป้ว่ยออกเป็น 4 กลุ่ม กลุ่มที ่1 ไดร้บั 
positive control คือยา metformin ส่วนกลุ่มที่ 2-4 ได้รับมะระขี้นกชนิดผงแห้งบรรจุแคปซูล ซึ่งมีสารส าคัญคือ 
chanrantin ทีป่ระกอบด้วยสารผสมของซึง่เป็นสารผสม ของ (+,b)-sitosteryl glucoside และ stigmasteryl glucoside 
ความเขม้ขน้ 0.04-0.05% (w/w) ในขนาด 500, 1,000 และ 2,000 มลิลกิรมั วนัละครัง้ ตามล าดบั ผลการศกึษาพบว่า
ผูป้่วยในกลุ่มที่ 4 ซึง่ไดร้บัมะระขีน้กในขนาด 2,000 มลิลกิรมั มรีะดบัน ้าตาลในเลอืดลดลงอย่างมนีัยส าคญัทางสถติิ 
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Rahman  และคณะ (2009) [38] ได้ท าการศกึษาผลของมะระขีน้กต่อภาวะดื้อต่ออนิซูลนิ โดยท าการวดัระดบั sialic 
acid ซึง่เป็น mediator ทีเ่กีย่วขอ้งกบัการเกดิภาวะดือ้ต่ออนิซูลนิและกระบวนการอกัเสบ โดยในผูท้ีม่รีะดบั sialic acid 
สูงจะมคีวามเสีย่งต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนของโรคเบาหวานเพิม่มากขึน้ กลุ่มตวัอย่างของการศกึษานี้คอืผู้ป่วย
โรคเบาหวานชนิดที ่2 จ านวน 50 คน ผูป้่วยกลุ่มทดลองจ านวน 25 คนไดร้บัน ้าคัน้มะระขีน้ก ส่วนผูป้่วยกลุ่มควบคุม
จ านวน 25 คน ไดร้บัยา rosiglitazone ผลการศกึษาพบว่าผูป้ว่ยทัง้ 2 กลุ่มมรีะดบั sialic acid และระดบัน ้าตาลในเลอืด
ไม่แตกต่างกนั (p=0.17 และ p=0.78 ตามล าดบั) แต่กลุ่มควบคุมมรีะดบัของคลอเรสเตอรอลทีส่งูกว่ากลุ่มทดลองอย่าง
มนีัยส าคญัทางสถิต ิ(p<0.05) อย่างไรกต็ามระดบัของคลอเลสเตอรอลของทัง้สองกลุ่มยงัอยู่ในระดบัปกติ การศกึษา
ของ Tongia A และคณะ (2004) [39] ได้ศึกษาฤทธิล์ดระดับน ้ าตาลในเลือดของสกัดมะระขี้นกซึ่งสกัดด้วย 
carbontetrachloride (CCl4) และ benzene (C6H6) ในผูป้่วยโรคเบาหวานชนิดที ่2 จ านวน 15 คนทีม่อีายุระหว่าง 52-
65 ปี และไดร้บัการรกัษาดว้ยยา metformin และ glibenclamide วนัละ 2 ครัง้มาก่อนหน้านี้ โดยท าการลดขนาดยาที่
ไดร้บัลงครึง่หนึ่งร่วมกบัการใหส้ารสกดัจากมะระขีน้กขนาด 200 มลิลกิรมั ผลการตดิตามระดบัน ้าตาลในเลอืดเป็นระยะ
เวลานาน 7 วนัพบว่ากลุ่มทีไ่ดร้บัทัง้ยา metformin และ glibenclamide ร่วมกบัสารสกดัจากมะระขีน้กมรีะดบัน ้าตาลใน
เลอืดทีล่ดลงมากกว่าการไดร้บัยา metformin และ glibenclamide เพยีงอย่างเดยีว 
 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวเิคราะหอ์ภมิานของมะระขีน้กต่อการลดระดบัน ้าตาลใน
เลอืดของ Ooi CP และคณะในปี 2012 [40] ดว้ยการสบืค้นขอ้มูลจากฐานขอ้มูล The Cochrane Library, MEDLINE, 
EMBASE, Proquest Health and Medical Complete, CINAHL, BioMed Central gateway, CAM on Pubmed, 
Sportdiscus, ISI Web of Knowledge, Academic Onefile, AARP Ageline, LILACS, Natural medicines 
comprehensive database, Turning Research Into Practice (TRIP) database, OpenGrey, Proquest Dissertations 
และTheses database พบงานวจิยัทางคลนิิกของมะระขีน้กจ านวน 4 การศกึษา ผลการวเิคราะหอ์ภมิานพบว่ามะระ
ขี้นกมีประสิทธิภาพในการลดระดับน ้ าตาลในเลือดไม่แตกต่างจากยาหลอกและยาลดระดับน ้ าตาลในเลือด  
glibenclamide และ metformin ในขณะทีจ่ากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและวเิคราะหอ์ภมิานของ Yin RV 
และคณะ (2014) [41] พบว่ามะระขีน้กสามารถลดระดบั HbA1C ไดด้กีว่ายาหลอกอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิและไม่พบ
รายงานการเกดิอาการไม่พงึประสงคท์ีเ่ป็นอนัตรายรา้ยแรงจากขอ้มูลของการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบทัง้ 2 
งานขา้งตน้  
 
อาการไม่พึงประสงคแ์ละความเป็นพิษ 
 ขอ้มลูในปจัจบุนัไม่ค่อยพบรายงานความเป็นพษิจากการใชม้ะระขีน้กทัง้ในรปูพชืสด ผงแหง้ หรอืสารสกดั
มะระขีน้ก จากการศกึษาในอดตีพบว่ามะระขีน้กในรปูสารสกดัจากเมลด็สามารถท าใหห้นูเพศผูเ้ป็นหมนัได ้[42] สว่น
การศกึษาในมนุษยพ์บว่าผูป้ว่ยสามารถทนต่ออาการขา้งเคยีงไดด้ ีอาการไม่พงึประสงคท์ีพ่บสามารถแบ่งออกเป็นดา้น
ต่างๆ ดงัต่อไปนี้ [37] 

1. ระบบประสาทสว่นกลาง ไดแ้ก่ มนึงง ปวดศรีษะ ง่วงซมึ 
2. ระบบทางเดนิอาหาร ไดแ้ก่ เบื่ออาหาร ปวดทอ้ง ทอ้งเสยี ทอ้งผกู ทอ้งอดื และคลื่นไสอ้าเจยีน 
3. ระบบทางเดนิหายใจ ไดแ้ก่ ตดิเชือ้ในระบบทางเดนิหายใจสว่นบน 
4. ระบบผวิหนงั ไดแ้ก ่ผื่น คนั 
5. ระบบอื่นๆ ไดแ้ก่ ใจสัน่ เพิม่ความอยากอาหาร 

 
บทสรปุ 
 ปจัจุบนัไดม้คีวามพยายามในการคน้หาและพฒันาผลติภณัฑ์จากธรรมชาตทิีม่ฤีทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืด
เพื่อเป็นทางเลอืกส าหรบัการรกัษาโรคเบาหวาน มะระขี้นกเป็นสมุนไพรที่มกีารใช้เพื่อรกัษาโรคเบาหวานตามภูมิ
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ปญัญาพื้นบ้านและมรีายงานการศกึษาจ านวนมากเกีย่วกบัฤทธิข์องมะระขีน้กในการลดระดบัน ้าตาลในเลอืด แม้ว่า
กลไกการออกฤทธิข์องมะระขีน้กยงัไม่เป็นทีท่ราบแน่ชดั แต่คาดว่าเกีย่วขอ้งกบัหลายกลไกไดแ้ก่ การกระตุน้การหลัง่
อนิซูลนิ เพิม่ความไวในการตอบสนองต่ออนิซูลินที่บรเิวณกล้ามเนื้อและเนื้อเยื่อไขมนั ลดการน ากลูโคสเขา้สู่เซลล์ 
ยบัยัง้เอนไซม์ hexokinase ปกป้อง islet cell ของตับอ่อน และยับยัง้การท างานของเอนไซม์ที่ใช้ในกระบวนการ 
gluconeogenesis การออกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืดดว้ยกลไกการออกฤทธิท์ีห่ลากหลายน้ี อาจเป็นขอ้ดขีองมะระ
ขีน้กทีเ่หนือกว่ายารกัษาโรคเบาหวานชนิดอื่นๆทีม่ใีชใ้นปจัจุบนั ดงันัน้การใชส้มุนไพรมะระขีน้กจงึจดัเป็นอกีทางเลอืก
หนึ่งในการรกัษาโรคเบาหวานทีน่่าสนใจ อย่างไรกต็ามควรมกีารศกึษาเพิม่เตมิเกีย่วกบัสารพฤกษเคมสี าคญัในมะระ
ขีน้กที่ออกฤทธิล์ดระดบัน ้าตาลในเลอืด เพื่อเป็นขอ้มูลส าหรบัการจดัท ามาตรฐานของสมุนไพรมะระขีน้ก รวมทัง้ยงั
จ าเป็นต้องมกีารศกึษาทางคลนิิกของการใช้มะระขีน้กเพิ่มเติมต่อไปในอนาคต เพื่อให้สามารถเลอืกใช้สมุนไพรให้
เหมาะสมกบัลกัษณะของผูป้ว่ย ซึง่จะสง่ผลใหเ้กดิประสทิธภิาพและความปลอดภยัในการรกัษาสงูสดุ 
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