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บทคัดยอ 
 

ไซยานิดินและอนุพันธ เปนสารพวกแอนโธไซยานินจากธรรมชาติ พบไดทั่วไปในอาหารที่มนุษย
รับประทาน เชน ธัญญพืช ถ่ัว ผลไม ผัก และ ไวนแดง การบริโภคแอนโธไซยานินเกี่ยวของกับการลดความ
เส่ียงในการเกิดโรคตางๆ ได เชน หลอดเลือดแข็งตัว โรคหัวใจ มะเร็ง และเบาหวาน การยับย้ังเอนไซมอัล
ฟากลูโคซิเดสและอัลฟาอะไมเลส เปนหนึ่งในวิธีการรักษาที่เกี่ยวกับการดูดซึมคารโบไฮเดรต ชวยชะลอการ
ยอยน้ําตาลโมเลกุลคูใหเปนน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยว กระบวนการดังกลาวชวยลดการดูดซึมน้ําตาลกลูโคสและมี
ผลใหลดระดับน้ําตาลภายหลังรับประทานได ดังนั้นงานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงค เพ่ือศึกษาฤทธิ์การยับยั้ง
เอนไซมของไซยานิดิน และอนุพันธ รวมถึงกลไกการยับย้ังเอนไซมอัลฟากลูโคซิเดสและอัลฟาอะไมเลส 
นอกจากนี้ยังศึกษาถึงการเสริมฤทธิ์การยับย้ังเอนไซมอัลฟากลูโคซิเดสและอัลฟาอะไมเลสของไซยานิดิน และ
อนุพันธรวมกับอะคารโบส รวมทั้งศึกษาฤทธิ์ของไซยานิดิน หรือ อนุพันธตอการลดระดับน้ําตาลในเลือดของ
หนูขาว ผลการทดลองพบวา ลําดับการยับย้ังเอนไซมมอลเตสและซูเครส (อัลฟากลูโคซิเดส) ของไซยานิดิน
และอนุพันธเปนดังนี้ คือ ไซยานิดิน-3- รูติโนไซด > ไซยานิดิน-3-กาแลคโตไซด >ไซยานิดิน-3-กลูโคโซด > 
ไซยานิดิน > ไซยานิดิน-3,5-กลูโคไซด และในขณะเดียวกัน ลําดับการยับย้ังเอนไซมอัลฟาอะไมเลส คือ ไซยา

นิดิน-3- รูติโนไซด > ไซยานิดิน ≅ ไซยานิดิน-3-กลูโคโซด > ไซยานิดิน-3-กาแลคโตไซด ≅ไซยานิดิน-3,5-
กลูโคไซด ในความเขมขนตํ่าของไซยานิดิน-3- รูติโนไซด ไซยานิดิน-3-กาแลคโตไซด และไซยานิดิน-3-กลูโค
โซดเสริมฤทธิ์แบบซินเนอรจิสกับอะคารโบส ในการยับย้ังเอนไซมมอลเตสและซูเครส อยางไรก็ตามมีเพียงแต
ไซยานิดิน-3-รูติโนไซด เทานั้นที่เสริมฤทธิ์แบบซินเนอรจิสกับอะคารโบสที่ความเขมขนตํ่าตอการยับย้ัง
เอนไซมอัลฟาอะไมเลส และจากการวิเคราะหชนิดการยบัย้ังพบวาไซยานิดิน-3-รูติโนไซดและไซยานิดิน-3-กา
แลคโตไซดมีการยับย้ังเปนแบบแขงขันผสมตอการยับย้ังเอนไซมซูเครส  

ไซยานิดิน-3- รูติโนไซด (Cya3R) ขนาด 100 และ 300 mg/kg สามารถชะลอการดูดซึมน้ําตาล
กลูโคสในหนูขาวภายหลังที่ไดรับการปอนแปง น้ําตาลมอลโตสและน้ําตาลซูโครส ซึ่งสอดคลองกับผลการ
ทดลองในหลอดทดลอง นอกจากนี้ การให Cya3R ขนาด 30 mg/kg รวมกับ acarbose สามารถเสริมฤทธิ์ใน
การลดระดับน้ําตาลกลูโคสในเลือดของสัตวทดลองภายหลังไดรับการปอนแปง น้ําตาลมอลโตสและน้ําตาล
ซูโครส ซึ่งสอดคลองกับขอมูลท่ีพบในหลอดทดลองเชนกัน จากผลการศึกษาสรุปไดวา ไซยานิดินและอนุพันธ
เปนตัวยับย้ังการทํางานของเอนไซมอัลฟากลูโคซิเดสและอัลฟาอะไมเลสที่มีประสิทธิภาพ จึงอาจสามารถ
นํามาใชเพ่ือชะลอการดูดซึมน้ําตาลกลูโคสภายหลังการรับประทานอาหาร หรือใชรวมกับอะคารโบสในการ
รักษาโรคเบาหวานได 
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ABSTRACT 
 

Cyanidin and its derivatives, the natural anthocyanins, are widely distributed in human diet 
through crops, beans, fruits, vegetables, and red wine. Consumption of anthocyanins is associated 
with a reduced risk of several degenerative diseases such as atheroscelerosis, cardiovascular 
disease, cancer, and diabetes. Inhibition of α -glucosidase and α -amylase is one of the therapeutic 
approaches for carbohydrate absorption, by delaying digestion of disaccharides to absorbable 
monosaccharides. This leads to a reduction in glucose absorption and, subsequently, the rise of 
postprandial hyperglycemia is attenuated. Thus, this study was to evaluate the inhibitory effects of 
cyanidin and its derivatives both in vivo and in vitro and their kinetic inhibitions on α-glucosidase and 
α-amylase. Moreover, the study was also investigated the synergistic inhibition of cyanidin 
derivatives and acarbose on α -glucosidase and α -amylase. It was found that the order of potency 
on intestinal maltase and sucrase (α -glucosidase) was cyanidin-3-rutinoside > cyanidin-3-
galactoside > cyanidin-3-glucoside > cyanidin> cyanidin-3,5-diglucoside. In the meantime, it was 

cyanidin-3-rutinoside > cyanidin ≅ cyanidin-3-glucoside > cyanidin-3-galactoside ≅ cyanidin-3,5-
diglucoside on α -amylase. A low dose of cyanidin-3-rutinoside, cyanidin-3-galactoside, cyanidin-3-
glucoside showed a synergistic inhibition on intestinal α -glucosidase (maltase and sucrase) when 
combined with acarbose. However, only cyanidin-3-rutinoside exhibited a synergistic inhibition on α -
amyalse at the low dose of acarbose. A kinetic analysis showed that cyanidin-3-rutinoside and 
cyanidin-3-galactoside exerted a mixed type inhibition against intestinal sucrase.  

Cyanidin-3-rutinoside (Cya3R) at concentration of 100 and 300 mg/kg delayed post-pandrial 
hyperglycemia in rat after receiving maltose, sucrose and starch. In addition, the administration of 
Cya3R (30 mg/kg) simultaneously with acarbose exerted a synergistic effect on decreasing an 
elevation of blood glucose concentration in rats after loading maltose, sucrose and starch. These 
results were consistent with the ones obtained from in vitro experiments. Taken together, the results 
indicated that cyanidin and its derivatives were the effective α -glucosidase and α -amylase 
inhibitors and could be used to delay an elevation of blood glucose concentration after meal or to 
combine with acarbose for treatment of diabetes. 
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สารบัญรูป 
 
รูปท่ี                     หนา 
1 สูตรโครงสรางของแอนโธไซยานิน 10 
2 แสดงสูตรโครงสรางของไซยานิดินและอนุพันธที่ใชในการศึกษาครั้งนี้ 11 
3       Lineweaver Burk plot ของ cyanidin-3-rutinoside (A) และ cyanidin-3-galactoside (B) 

ตอการยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครส 20 
4 % enzyme inhibition ของ acarbose ที่ความเขมขนตางๆ กับไซยานิดินและอนุพันธ (A) 

Cya (B) Cya3Glu (C) Cya3Gal (D) Cya3R (E) Cya35Glu ที่ความเขมขน 1 μM ใน
การยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครส 22 

5 % enzyme inhibition ของ acarbose ที่ความเขมขนตางๆ กับไซยานิดินและอนุพันธ (A) 

Cya (B) Cya3Glu (C) Cya3Gal (D) Cya3R (E) Cya35Glu ที่ความเขมขน 1 μM ใน
การยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตส    
24 

6 ระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) ที่ความเขมขน 
( ) 30 mg/kg ( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) acarbose 5 mg/kg พรอมกับ
น้ําตาลมอลโตส 3 g/kg 26 

7 ระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่ความเขมขน ( ) 30 
mg/kg ( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลซูโครส 
3 g/kg 26 

8 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติ
โนไซตที่ความเขมขนตางๆ และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลมอลโตส 3 g/kg 27 

9 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติ
โนไซตที่ความเขมขนตางๆ และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลซูโครส 3 g/kg 27 

10 ระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) ท่ีความเขมขน 
( ) 30 mg/kg ( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับ
น้ําแปง 3 g/kg 28 

11 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติ
โนไซต (Cya3R) ที่ความเขมขนตางๆและ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําแปง 3 g/kg 29 
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สารบัญตาราง 
 
ตารางที่                                                                                                   หนา 

1 ฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความเขมขน 1 mM ในการ 
ยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตสและซูเครส  16 

           2  คา IC50 ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซม 

                 มอลเตสและซูเครส                                                                                             17 

         3 ฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความเขมขน 1 μM ในการยับยั้งการทํา 

                งานเอนไซม α-amylase  17 
4 คา IC50 ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับยั้งการทํางานเอนไซม  

α-amylase 18 
5 ฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความเขมขน 0.1 μM ในการเสริมฤทธิ์ 

ในการยับย้ังการทํางานเอนไซม α-amylase 25 
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คํายอที่ใชในการวิจัย 
 

IDDM      =   Insulin-Dependent Diabetes Mellitus 
           NIDDM      =   Noninsulin-Dependent Diabetes mellitus 
 Cya  = Cyanidin 

Cya3Glu  = Cyanidin-3-glucoside 
Cya3,5Glu  = Cyanidin-3, 5-diglucoside 
Cya3Gal  = Cyanidin-3-galactoside 
Cya3R   = Cyanidin-3-rutinoside 
mM  =  millimolar 

μM  =  micromolar 
nM  =  nanometre 
mg  =  miligram 
ml  =  milliliter 

μl  =  microlitre 
dl  =  deciliter 
SEM  = Standard Error of Mean 
IC50  = คาการยับย้ังการทํางานของเอนไซมที่ 50 เปอรเซนต 
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บทนํา 
 

Diabetes Mellitus (DM) เปนโรคความผิดปกติของกระบวนการเมตาบอลิสมของคารโบไฮเดรต

ภายในรางกาย  แบงออกไดเปน 2 ประเภทหลักๆ คือ 1) เกิดเนื่องจากภาวะการขาดฮอรโมนอินซูลิน β-cell 
ของตับออนไมสามารถสรางและหล่ังฮอรโมนอินซูลินได เรียกโรคเบาหวานชนิดนี้วา “Insulin Dependent 
Diabetes Mellitus” (IDDM) ซึ่งโรคเบาหวานชนิดนี้ จะตองอาศัยฮอรโมนอินซูลินในการรักษา  2) ภาวะ
โรคเบาหวานที่ตับออนสามารถสรางและหล่ังฮอรโมนอินซูลินเขาสูกระแสเลือดได แตฮอรโมนอินซูลินไม
สามารถทํางาน หรือออกฤทธิ์ได  เรียกโรคเบาหวานชนิดนี้วา  “Non-insulin Dependent Diabetes Mellitus” 
(NIDDM) การมีระดับน้ําตาลในเลือดสูงเปนเวลานานทําใหเกิดความผิดปกติที่เกี่ยวกับโครงสรางและการ
ทํางานของระบบอวัยวะตางๆ ของรางกายตามมา โดยเฉพาะระบบ ตา ไต หัวใจ และหลอดเลือด ซึ่งจัดเปน
ภาวะแทรกซอนจากโรคเบาหวานอันเปนสาเหตุของการเสียชีวิตที่สําคัญ (WHO, 1999; Caterson et al., 
2004)  แนวโนมในอนาคตองคการอนามัยโลกไดคาดการณไววา จํานวนของผูปวยโรคเบาหวานทั่วโลกจะ
เพ่ิมจํานวนขึ้นเปน 380 ลานคน ในป ค.ศ. 2025 ซึ่งปจจุบันพบจํานวนผูปวยโรคเบาหวานทั่วโลก 246 ลาน
คน และพบจํานวนผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 มากถึง 90-95% ของจํานวนผูปวยโรคเบาหวานทั้งหมด 
(WHO, 2006) สําหรับประชากรในประเทศไทยมีจํานวนผูปวยโรคเบาหวาน 1.536 ลานคน ในป ค.ศ. 2000 
และคาดวาป ค.ศ. 2030 จํานวนผูปวยโรคเบาหวานจะเพิ่มขึ้นเปน 2.739 ลานคน จากขอมูลขางตนจะเห็นได
วาแนวโนมจํานวนผูปวยเบาหวานเพิ่มสูงขึ้นเรื่อยๆทุกป ทั้งนี้เนื่องจากโรคเบาหวานเปนโรคเรื้อรังที่ไม
สามารถรักษาใหหายขาดได ดังนั้นส่ิงสําคัญในการดูแลรักษาผูปวยโรคเบาหวานคือ การทําใหผูปวยสามารถ
ควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดใหอยูในเกณฑที่ใกลเคียงกับภาวะปกติใหมากที่สุด เพื่อชวยในการปองกัน
ภาวะแทรกซอนที่อาจเกิดขึ้นได  ทั้งนี้ยังชวยทําใหผูปวยมีคุณภาพชีวิตดีขึ้นและอายุยืนยาวขึ้น (Rohlfing et 
al., 2002) 

การรักษาโรคเบาหวานนอกเหนือจากการควบคุมอาหาร ออกกําลังกาย ยังมีความจําเปนที่จะตองให
อินซูลินทดแทนในผูปวยเบาหวานชนิดชนิดที่ 1 และใหยาควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดในผูปวยเบาหวานชนิด
ที่ 2 ซึ่งถาหากใหการรักษาเปนระยะเวลายาวนานและไมสามารถควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดไดก็อาจมีการ
ใหอินซูลินรวมดวย (Clinical Guideline Task Force, 2005; ADA, 2007; American College of 
Endocrinology, 2007) ยาควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดชนิดรับประทานในปจจุบันมีหลายชนิด ไดแก 1) 
sulfonylureas เชน glibenclamide และ glipizide กลไกในการออกฤทธิ์คือ กระตุนการหล่ังอินซูลินจากเซลล
เบตาของตับออน (Malaisse et al.,1990)  2) biguanide เชน  metformin กลไกในการออกฤทธิ์คือ การไป
กระตุนการทํางานของอินซูลินโดยเพิ่มกระบวนการกลูโคสเมแทบอลิสม (Herman et al., 1979) 3) 
thiazolidinediones เชน rosiglitazone กลไกในการออกฤทธิ์คือ ไปกระตุนการทํางานของตัวรับฮอรโมน
อินซูลินสงผลทําใหการดูดซึมกลูโคสเขาสูกลามเนื้อเพ่ิมขึ้น (Perfetti et al.,2005) 4) α-glucosidase 
inhibitors เชน acarbose กลไกในการออกฤทธิ์คือ ไปยับยั้งการทํางานของเอนไซมแอลฟา-กลูโคซิเดสที่ 
บริเวณผนังลําไสเล็ก ชวยชะลอกระบวนการยอยและการดูดซึมของคารโบไฮเดรต สงผลทําใหระดับน้ําตาลใน
เลือดหลังอาหารลดลง (Vannasaeng et al.,1995; Decrecharawong et al., 1996) ในปจจุบันยาในกลุมของ 
alpha-glucosidase inhibitors เชน   อะคารโบส (acarbose) สวนหนึ่งไดถูกนํามาใชรักษาในกรณีที่ผูปวยไม
สามารถควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดหลังอาหารได (American Diabetes Association, 2007) ซึ่งการควบคุม
ระดับน้ําตาลในเลือดหลังอาหารจะสามารถชวยลดหรือชะลออัตราการเกิดภาวะแทรกซอนเรื้อรังจาก
โรคเบาหวานที่เกี่ยวกบัระบบหลอดเลือดและหัวใจได โรคดังกลาวเปนสาเหตุสําคัญของการเสียชีวิตของ
ผูปวยโรคเบาหวาน (Apichati et al., 2001) นอกจากนี้ยังใชรักษาผูมีภาวะ Impaired fasting glucose 
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รวมกับการควบคุมอาหารและการออกกําลังกาย (Chang et al., 2003) หรือใชรักษารวมกันกับยาควบคุม
ระดับน้ําตาลในเลือดกลุมอ่ืนในการรักษาผูปวยเบาหวานชนิดชนิดที่ 2 (American Diabetes Association, 
2007) อยางไรก็ตามยาในกลุม α -glucosidase inhibitors ยังพบผลขางเคียง คือ ทองอืด แนนอึดอัดทอง 
ทองรวง เปนตน (Coniff et al., 1995) และนอกจากนี้ยังมีรายงานเพิ่มเติมพบวา เมื่อใหในขนาดที่สูงและมี
การดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนโลหิตจะสงผลทําใหเกิดพิษตอตับได (Andrade et al, 1996)   

ดังนั้นนกัวิจัยจึงไดพยายามคิดคนนําผลิตภัณฑจากธรรมชาติมาใชเพ่ือพัฒนามาเปนยาแผนปจจุบัน 
ตัวอยางเชน การปรับเปล่ียนโครงสรางของของสารเคมีใหมีประสิทธิภาพในการรักษามากขึ้น เชน voglibose 
เปนยากลุม α -glucosidase inhibitors ใชสําหรับในการควบคุมระดับน้ําตาลในเลือดสําหรับผูปวยเบาหวาน
ชนิดที่ 2  ยาดังกลาวไดปรับปรุงโครงสรางของสารตั้งตนคือ valiolamine ที่ไดจากการหมัก Streptomyces 
hygroscopicus (Chen et al., 2006) รวมท้ังการนําสารธรรมชาติในกลุม alpha-amylase inhibitors มาใช 
จากการศึกษาที่ผานมาพบวา การยับย้ังการทํางานของเอนไซมแอลฟา-อะไมเลส สงผลทําใหระดับน้ําตาลใน
เลือดหลังอาหารลดลงไดเชนเดียวกัน (Yong-Mu et al., 2003)  เน่ืองจากเอนไซม α-amylase เปนเอนไซมที่
มีบทบาทสําคัญในกระบวนการยอยคารโบไฮเดรตในขั้นตอนแรก กอนที่จะเปล่ียนแปลงไปเปนน้ําตาลโมเลกุล
คูและนํ้าตาลโมเลกุลเดี่ยวสําหรับดูดซึมเขาสูกระแสโลหิตตอไป (Rhabasa-Lhoret and Chiasson, 2004)  

แอนโธไซยานิน (Anthocyanins) เปนสารเคมีที่ไดจากธรรมชาติ จัดอยูในกลุมฟลาโวนอยด 
(flovonoids) มคีุณสมบัติละลายในน้ําไดดี เปนรงควัตถุที่พบในผัก ผลไม และดอกไมหลายชนิดที่นํามาใชเปน
อาหารในชีวิตประจําวัน (Wang et al., 1997) เชน ผลองุน  ผลสตรอเบอรรี่ ดอกกระเจี๊ยบแดง แอลเดอรเบอร
รี่ (elderberries) แบลคเคอแรนท (black currants) ราสเบอรรี่ (rasberries) ดอกอัญชัน เปนตน ซึ่งรงควัตถุนี้
มีบทบาทตอสีในพืช ผัก ผลไม โดยใหชวงสีตั้งแตสีแดงไปจนถึงสีน้ําเงิน ละลายไดดีในน้ํา (Matsui et al., 
2006)   

โครงสรางหลักทางเคมีของแอนโธไซยานิน คือ C6C3C6  (ภาพที่ 1) โมเลกุลประกอบดวย aglycone 
จับตัวกับพันธะน้ําตาลไกลโคซิดิค (glycosidic linkage) (Brouillard, 1982) น้ําตาลที่จับกับแอนโธไซยานินที่
พบบอยคือ glucose นอกจากนี้ยังพบ monosaccharide เชน xylose, galactose และ fructose เปนตน สวน 
disaccharides สวนใหญเปน rutinose, sambubiose เปนตน โดยน้ําตาลสวนใหญจะเกาะที่คารบอนตําแหนง
ที่ 3 บางครั้งจะพบคารบอนตําแหนงที่ 5 ดวย ดังนั้น แอนโธไซยานินที่พบไดบอยจะเปน 3-monoside ซึ่งมี
น้ําตาลเกาะ 1 ตัวที่ตําแหนงคารบอนที่ 3  สวน 3-bioside คือมีน้ําตาลมาเกาะ 2 ตัวที่ตําแหนงคารบอนที่ 3 
และ 3,5-diglycoside คือมีน้ําตาลมาเกาะ 2 ตัว ที่ตําแหนงคารบอนที่ 3 และท่ี 5 น้ําตาลเหลานี้จะชวยทําให
แอนโธไซยานินมีความเสถียรเพ่ิมมากขึ้น และละลายในน้ําไดดีขึ้น  

 

 

 

 

 

รูปท่ี 1 สูตรโครงสรางของแอนโธไซยานิน 
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ไซยานิดิน (cyanidin) เปนสารตัวหนึ่งที่จัดอยูในกลุมของสารแอนโธไซยานิน  มีอนุพันธที่พบได
หลายชนิด (Wang et al., 1997; Seeram et al., 2001) โดยอนุพันธที่พบสวนใหญ ไดแก ไซยานิดิน-3-กา
แลกโตไซต (cyanidin-3-galactoside), ไซยานิดิน-3-กลูโคไซต (cyanidin-3-glucoside), ไซยานิดิน-3-รูติโน
ไซต (cyanidin-3-rutinoside) และ ไซยานิดิน-3,5-ไดกลูโคไซต (cyanidin-3,5-diglucoside ) ซึ่งเปนอนุพันธที่
สนใจศึกษาในครั้งนี้  

อนุพันธตางๆของไซยานิดินมีสูตรโครงสรางทางเคมีที่แตกตางกัน ชนิดของน้ําตาลและตําแหนงที่
น้ําตาลมาจับทําใหเกิดความแตกตางทางโครงสรางในแตละอนุพันธ โดยอนุพันธที่มีน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวมาจับ 
คือ น้ําตาล galactoside และ glucose จับยังตําแหนงคารบอนที่ 3 คือ cyanidin-3-galactoside และ  
cyanidin-3-glucoside ตามลําดับ สวน cyanidin-3,5-diglucoside มีน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวเปนน้ําตาล glucose 
2 ตัว มาจับที่คารบอนตําแหนงที่ 3 และท่ี 5  อนุพันธที่มีน้ําตาลโมเลกุลคู คือน้ําตาล rutinose มาจับคือ 
cyanidin-3-rutinoside (ภาพที่2) 
 
  

            
             cyanidin                     cyanidin-3-galactoside              cyanidin-3-glucoside 
          

                                 
                        cyanidin-3-rutinoside                 cyanidin-3,5-diglucoside        

 
 

รูปท่ี 2   แสดงสูตรโครงสรางของไซยานิดินและอนุพันธที่ใชในการศึกษาครั้งนี้ 
 

จากการศึกษาที่ผานมาพบฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของไซยานิดินมากมาย เชน ชวยลดภาวะการเกิด
โรคตางๆ เชน การเกิดภาวะหลอดเลือดแข็งตัว (atherosclerosis) โรคหลอดเลือดและหัวใจ (cardiovascular 
disease) มะเร็ง (cancer) และโรคเบาหวาน (diabetes) (Jayaprakasam et al., 2004) ซึ่งตัวอยางเกี่ยวกับ
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ฤทธิ์ลดการเกิดโรคเบาหวาน (diabetes) เชน ฤทธิ์ในการยับย้ังการทํางานของเอนไซม α-glucosidase 
(Matsui et al., 2001a, 2001b; Adisakwattana et al., 2004) เพ่ิมการนํากลูโคสเขาสูเซลล (Rie  et al., 
2007) และกระตุนการหล่ังอินซูลินจากเซลลเบตาของตับออนในสัตวทดลอง (Bolleddula  et al., 2006) 
 นอกจากนี้ยังมีรายงานถึงฤทธิ์ของ cyanidin-3-glucoside ในการยับย้ังการทํางานของเอนไซม 
aldose reductase โดยมีคา IC50 เทากับ 8.7-27.5 μg/mL ซึ่งจากผลการทดลองดังกลาว cyanidin-3-
glucoside อาจสามารถชะลอหรือปองกันการเกิดภาวะแทรกซอนจากโรคเบาหวานไดดวย (Robert et al., 
2007) 

 อยางไรก็ตามยังไมเคยมีรายงานการศึกษาเกี่ยวกับฤทธิ์ของอนุพันธุแอนโธไซยานินตอการลด
ระดับน้ําตาลในเลือดหลังรับประทานอาหารโดยผานทางการยับยั้งเอนไซม α -glucosidase และ α -amylase 
มากอนรวมถึงการศึกษาชนิดของปฏิกิริยาการยับย้ังเอนไซมทั้งสองชนิด และการศึกษาการเสริมฤทธิ์ของอนุ
พันธุแอนโธไซยานิน กับยาแผนปจจุบันในกลุมของ α-glucosidase inhibitor  

ดังนั้นการวิจัยนี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาความสัมพันธของโครงสรางทางเคมีของไซยานิดินตอการ
ยับย้ังการทํางานของเอนไซม α-glucosidase จากลําไสเล็กของหนูขาวและเอนไซม α-amylase รวมทั้ง
ศึกษาชนิดของปฏิกิริยาการยับย้ังเอนไซมและการเสริมฤทธิ์การยับย้ังการทํางานของเอนไซมดังกลาวรวมกับ 
acarbose ซึ่งเปนยาหลักในการควบคุมระดับน้ําตาลในกระแสเลือด นอกจากนี้การวิจัยยังทดสอบฤทธิ์การลด
ระดับน้ําตาลในเลือดหลังไดรับอาหารของไซยานิดินและอนุพันธในหนูขาว งานวิจัยนี้จะนําไปสูความเขาใจถึง
กลไกการออกฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธตอการชะลอการยอยและดูดซึมน้ําตาลกลูโคส และนําไปใช
ประโยชนตอการพัฒนาผลิตภัณฑจากธรรมชาติเพ่ือใชในการปองกันและรักษาโรคเบาหวาน 

 

วิธีดําเนินการวิจัย 

สัตวทดลอง 

หนูขาวเพศผูพันธุ Sprague-Dawley น้ําหนัก 250-300 กรัม จากสํานักสัตวทดลองแหงชาติ 
มหาวิทยาลัยมหิดล ตําบลศาลายา อําเภอนครชัยศรี จังหวัดนครปฐม นํามาเลี้ยงที่หองเล้ียงสัตวทดลอง คณะ
สัตวแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย อยางนอย 1 สัปดาหกอนเริ่มทําการทดลองเพื่อปรับสภาพ
รางกาย โดยควบคุมใหมีอุณหภูมิหอง 25 ± 1°C โดยเลี้ยงสัตวทดลองในกรงสแตนเลส ขนาด 16 นิ้ว x 10 
นิ้ว x 6 นิ้ว พรอมดวยวัสดุรองนอน ใหอาหารสําเร็จรูป CP082 mice feed และนํ้าสะอาดอยางเพียงพอตาม
ความตองการของสัตวทดลอง ดูแลสัตวทดลองตามระเบียบของสภาวิจัยแหงชาติ ซึ่งไดรับการอนุมัติจาก
คณะกรรมการจรรยาบรรณการใชสัตวทดลอง คณะสัตวแพทยศาตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 

สารเคมี 
1. Cyanidin      Chromadex, CA, USA  
2. Cyanidin-3-glucoside    Chromadex, CA, USA  
3. Cyanidin-3-rutinoside    Chromadex, CA, USA  
4. Cyanidin-3-galactoside    Chromadex, CA, USA  
5. Cyanidin-3,5-diglucoside   Chromadex, CA, USA  
6. ชุดตรวจน้ําตาล (PGO enzyme)   Chromadex, CA, USA  
7. 3,5-Dinitrosalicylic acid    Chromadex, CA, USA   
8. Acarbose     Bayer, Germany 
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9. Heparin  sulfate    Chromadex, CA, USA  
10. Starch (analytic grade)   Chromadex, CA, USA            
11. Alpha amylase (Procrine)   Chromadex, CA, USA         
12. Maltose     Chromadex, CA USA 
13. Sodium Potassium tartrate    Merck, Germany 
14. Dimethyl sulfoxide (DMSO)    Merck, Germany 
15. Phenol      Merck, Germany 
16. Sodium sulfate (Na2SO3)            Merck, Germany 
17. Sodium hydroxide (NaOH)           Merck, Germany 
18. Sodium chloride (NaCl)   Merck, Germany 
19. Sodium dihydrogenphosphate (NaH2PO4) Merck, Germany 
20. Methanol     Merck, Germany 
21. Hydrochloric acid      Merck, Germany 
22. Rat intestinal acetone powder   Sigma-Aldrich, USA 
23. PGO enzyme     Sigma-Aldrich, USA 
24. o-Dianistidine     Sigma-Aldrich, USA 

 

การทดลองที่ 1  การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม α-glucosidase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 
ศึกษาฤทธิ์การยับย้ังการทํางานเอนไซม α-glucosidase โดยมีอนุพันธของไซยานิดิน ทั้งหมดหา

ชนิดดวยกัน ไดแก cyanidin, cyanidin-3-glucoside, cyanidin-3-rutinoside, cyanidin-3-galactoside, 
cyanidin-3,5-diglucoside โดยเตรียมความเขมขนของสารดังกลาว 6 ความเขมขนผสมกับซับสเตรตไดแก 
น้ําตาลมอลโตสเขมขน 25.9 mM หรือกับน้ําตาลซูโครส เขมขน 48 mM รวมกับเอนไซมอัลฟากลูโคซิเดสจาก
หนู (ช่ัง 100 mg ของเอนไซมที่สกัดจากลําไสเล็กหนูขาวและละลายในสารละลาย 3 mL ของ 0.1 M Sodium 
phosphate buffer pH 7.0) โดยการทดลองที่ใชน้ําตาลมอลโตสและน้ําตาลซูโครสมีความจําเพาะเอนไซม
เทากับ 0.68 และ 0.20 units/mg protein ตามลําดับ ปลอยใหเกิดปฏิกิริยาภายใตอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 
เปนเวลา 30 นาที (สําหรับน้ําตาลมอลโตส) และเวลา 60 นาที (สําหรับน้ําตาลซูโครส) จากนั้นตมที่อุณหภูมิ 
100 องศาเซลเซียสเปนเวลา 10 นาที นําสารละละลายไปตรวจสอบน้ําตาลกลูโคส โดยใชวิธี glucose 
oxidation เปรียบเทียบกับการทดลองที่ไมมีสารไซยานิดินเพ่ือคํานวณเปอรเซ็นตการยับย้ัง  ทําการทดลองซ้ํา
โดยใช  acarbose  ซึ่งใชเปนตัวยาอางอิง (Pluempanupat et al., 2007) 
 

การทดลองที่ 2  การทดสอบฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม α -amylase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 

ศึกษาฤทธิ์การยับย้ังการทํางานเอนไซม α -amylase โดยมีอนุพันธของไซยานิดิน ทั้งหมดหาชนิด
ดวยกัน ไดแก cyanidin, cyanidin-3-glucoside, cyanidin-3-rutinoside, cyanidin-3-galactoside, cyanidin-
3,5-diglucoside โดยเตรียมความเขมขนของสารดังกลาว 6 ความเขมขน เตรียมสารละลายไซยานิดินแตละ
ชนิดที่ความเขมขน 1 mM  ผสมกับ 1g/L น้ําแปง และเอนไซม α -amylase (3 units/mL) เปนเวลา 10 นาที
ที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส จากนั้นเติมสารละลาย DNS reagent (1% 3,5-dinitrosalicylic acid, 0.2% 
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phenol, 0.05% Na2SO3, and 1% NaOH) นําไปตมเปนเวลา 10 นาทีและเติมสารละลาย 40% Sodium 
potassium tartate นําไปวัดคาการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 540 nm (Kandra et a;., 2005) 
  
การทดลองที่ 3 ศึกษาชนิดของการยับย้ังเอนไซม α -glucosidase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 

เลือกสารที่แสดงการยับย้ังการทํางานเอนไซมมากที่สุดมาศึกษาชนิดการยับยั้งเอนไซม α-
glucosidase ทําการเลือกความเขมขนของไซยานิดินและอนุพันธ 3 ความเขมขน เปนความเขมขนที่อยู
ระหวางคา IC50 ในการทดลองที่ 1 ทําการทดลองเหมือนการทดลองที่ 1 โดยเปล่ียนความเขมขนของซับส
เตรตไดแก น้ําตาลซูโครส 5 ความเขมขนตามลําดับ จากสมการของ Lineweaver-burk พล็อตกราฟระหวาง 

1/ν และ1/[S] คํานวณ คา K i และ K’i กําหนดชนิดของการยับย้ังเอนไซม 
 

การทดลองที่ 4 ศึกษาชนิดของการยับย้ังเอนไซม α -amylase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 

เลือกสารที่แสดงการยับย้ังการทํางานเอนไซมมากที่สุด มาศึกษาชนิดการยับยั้งเอนไซม α-amylase 
ทําการเลือกความเขมขนของไซยานิดินและอนุพันธ 3 ความเขมขน เปนความเขมขนที่อยูระหวางคา IC50 ใน
การทดลองที่ 2 ทําการทดลองเหมือนการทดลองที่ 2 โดยเปล่ียนความเขมขนของซับสเตรตไดแก น้ําตาล
ซูโครส 5 ความเขมขนตามลําดับ จากสมการของ Lineweaver-burk  พล็อตกราฟระหวาง 1/ν และ1/[S]  
คํานวณ คา K i และ K’i  กําหนดชนิดของการยับย้ังเอนไซม 
 

การทดลองที่ 5 ศึกษาการเสริมฤทธิ์การยับย้ังเอนไซม α-glucosidase และ α-amylase ของไซยานิดินและ
อนุพันธรวมกับ acarbose 
 

เลือกความเขมขนของอนุพันธไซยานิดิน ณ ที่การยับย้ังต่ําที่สุด โดยผสมกับ acarbose ที่ความ
เขมขนตางๆ ทําการทดลองเหมือนการทดลองที่ 1 หรือ การทดลองที่ 2 คํานวณเปอรเซ็นตการยับย้ัง 
เปรียบเทียบประสิทธิภาพในการเสริมฤทธิ์ของอนุพันธไซยานิดินแตละชนิด 
 
การทดลองที่ 6 การทดสอบฤทธิ์ลดน้ําตาลกลูโคสในกระแสเลือดของสารไซยานิดินในหนูขาว 

ศึกษาผลเฉียบพลัน ในการลดระดับน้ําตาลกลูโคสในกระแสเลือดของสารไซยานิดินในหนูขาว โดย
การทํา oral carbohydrate tolerance test โดยใชน้ําตาล maltose sucrose และ แปง ขนาด 3 ก./กก. เปน
สับสเตรท อดอาหารหนู 12 ชั่วโมงกอนทําการทดลอง ใชหนูกลุมละ 6 ตัว สําหรับสารที่จะทดสอบจะเลือก

จากผลการทดลองที่ 1 และ 3 โดยเลือกสารที่ออกฤทธิ์ดีที่สุดในการยับยั้งเอนไซม α-glucosidase และα-
amylase 
 

การปอนนํ้าตาลมอลโตส (maltose) 
กลุมที่ 1 กลุมควบคุม ปอนน้ํากลั่น 1 มล. 
กลุมที่ 2 ปอน acarbose 3 มก./กก. 
กลุมที่ 3 ปอนสารไซยานิดิน 30 มก./กก. 
กลุมที่ 4 ปอนสารไซยานิดิน 100 มก./กก. 
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กลุมที่ 5 ปอนสารไซยานิดิน 300 มก./กก. 
  
การปอนนํ้าตาลซูโครส (sucrose) 
กลุมที่ 2 ปอน acarbose 3 มก./กก. 
กลุมที่ 3 ปอนสารไซยานิดิน 30 มก./กก. 
กลุมที่ 4 ปอนสารไซยานิดิน 100 มก./กก. 
กลุมที่ 5 ปอนสารไซยานิดิน 300 มก./กก. 
 
การปอนนํ้าแปง (starch) 
กลุมที่ 1 กลุมควบคุม ปอนน้ํากลั่น 1 มล. 
กลุมที่ 2 ปอน acarbose 5 มก./กก. 
กลุมที่ 3 ปอนสารไซยานดิิน 30 มก./กก. 
กลุมที่ 4 ปอนสารไซยานิดิน 100 มก./กก. 
กลุมที่ 5 ปอนสารไซยานิดิน 300 มก./กก. 
  
เก็บเลือดหนูโดยวิธีเจาะจากหลอดเลือดดําที่หาง (tail vein) กอนใหสารทดสอบ (t=0) หลังจากนั้น 

10 นาทีจึงปอนน้ําตาล (maltose หรือ sucrose) หรือ แปง แลวเก็บเลือดที่ระยะเวลา 30, 60, 120 และ 180 
นาทีภายหลังจากปอนน้ําตาลหรือ แปง ในหลอดเก็บเลือดที่มีสารตานการแข็งตัวของเลือด หลังจากนั้นนํา
เลือดที่ไดไปปนแยกพลาสมาที่ดวยความเร็วรอบ 4,000 rpm นําพลาสมามาทดสอบหาความเขมขนของระดับ
น้ําตาลในพลาสมา โดยใชวิธี glucose oxidase test  แลวนําไปวัดคาดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm 
ดวยเครื่อง UV-visible spectrophotometer 
 
การรายงานผล 
การคํานวณ % การยับย้ังเอนไซม  จากสมการดังนี้ 
  

% การยับย้ัง  =        [CC  -  CI ]   x 100 
             CC    
 
เมื่อ  CC    คือ ความเขมขนของกลูโคส ที่ปลอยออกมาเมื่อไมมีไซยานิดิน 
       CI     คือ ความเขมขนของของกลูโคส ที่ปลอยออกมาเมื่อมีไซยานิดิน 
 
การคํานวณความเขมขนที่ยับย้ังเอนไซมได 50% (IC50)  
พล็อตกราฟระหวาง % การยับย้ังเอนไซม กับ log ความเขมขนของสารยับย้ัง  
คํานวณ IC50 จากโปรแกรม Sigma Plot 
 
การวิเคราะหผลทางสถิติ 

นําเสนอในรูปแบบของคาเฉล่ียของ IC50 ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐานของ IC50 จํานวนคา IC50 = 3 ใน
แตละการทดลอง ทําซ้ํา 3 ครั้ง เปรียบเทียบคา IC50 ของไซยานิดินแตละชนิด ประเมินความสัมพันธของ
โครงสรางตอการยับย้ังการทํางานเอนไซม α-glucosidase และ α-amylase คํานวณสถิติโดยใช Student t 
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test มี่นัยสําคัญทางสถิติที่ P< 0.01 กับการเปรียบเทียบในหลอดทดลอง การทดสอบความแตกตางระหวาง
กลุมทดลองตางๆ และกลุมควบคุมโดยใช one-way analysis of variance (ANOVA) พิจารณาคาความ
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับความเชื่อมั่นที่ 95% (p<0.05) ในสัตวทดลอง 
 

ผลการทดลอง 
 

1. ฤทธ์ิยับยั้งเอนไซม α-glucosidase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 
จากการทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนของอนุพันธไซยานิดินที่ความเขมขน 1 mM ตอการยับย้ังการทํางาน

เอนไซมมอลเตส (ตารางที่ 1) ซึ่งเอนไซมดังกลาวมีคา enzyme activity เทากับ 0.68 units/mg protein 
พบวา cyanidin-3-rutinoside มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมดังกลาวมากที่สุด แต cyanidin มีฤทธิ์ในการยับย้ัง
เอนไซมมอลเตสนอยที่สุด เมื่อเปรียบเทียบฤทธิ์ในการยับย้ังเอนไซมมอลเตส สามารถเปรียบเทียบฤทธิ์ใน
การยับย้ังจากมากไปนอยไดดังนี้  cyanidin-3-rutinoside > cyanidin-3-galactoside > cyanidin-3-glucoside 
> cyanidin>  cyanidin-3,5-diglucoside 

นอกจากนี้การทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนของอนุพันธไซยานิดินที่ความเขมขน 1 mM ตอการยับยั้งการ
ทํางานเอนไซมซูเครส เอนไซมดังกลาวมีคา enzyme activity เทากับ 0.10 units/mg protein โดยฤทธิ์ในการ
ยับย้ังเอนไซมใหผลในลักษณะเชนเดียวกันการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตส คือ  cyanidin-3-rutinoside 
> cyanidin-3-galactoside > cyanidin-3-glucoside > cyanidin > cyanidin-3,5-diglucoside 
 
ตารางที่ 1  แสดงฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความเขมขน 1 mM ในการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอล
เตสและซูเครส  
 
ความเขมขนของสารในกลุมไซยานิดินและ

อนุพันธ (1 mM) 
% Enzyme inhibition 

Maltase Sucrase 

Cyanidin (Cya) 13.75 ± 1.88 43.36 ± 0.07 
Cyanidin-3-glucoside (Cya3Glu) 22.38 ± 1.42 51.96 ± 0.93 

Cyanidin-3,5-diglucoside (Cya35Glu) 5.23± 0.78 10.41 ± 0.18 
Cyanidin-3-galactoside (Cya3Gal) 34.76 ± 1.05 64.00 ± 0.36 

Cyanidin-3-rutinoside (Cya3R) 41.37 ± 2.40 72.21 ± 0.43 

ผลการทดลองแสดงเปนคา mean±SEM, n= 3 
 

จากการคัดกรองไซยานิดินและอนุพันธพบวา ไซยานิดินและอนุพันธมีความจําเพาะกับการยับย้ัง
การทํางานเอนไซมซูเครสมากกวาเอนไซมมอลเตส ดังในการทดลองตอไปจึงทําการทดลองเพื่อหาคาการ
ยับย้ังการทํางานเอนไซมที่ 50 เปอรเซ็นต (IC50) ตอเอนไซมซูเครสและมอลเตส ตารางที่ 2 แสดงถึงคา IC50 
ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครสและมอลเตส พบวา Cya3R มีคา IC50 ต่ํา
ที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับอนุพันธไซยานิดินตัวอื่นๆ acarbose ใชเปนยาหลักในการทดสอบการยับย้ังการ

ทํางานเอนไซมมอลเตส และซูเครส โดยมีคา IC50 เทากับ 2.67 ± 0.05 และ 21.63 ± 3.48 μM ตามลําดับ 
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ซึ่งต่ํากวา Cya3R อยูประมาณ 528 เทา และ 17 เทา แสดงวา Cya3R เปนตัวยับย้ังเอนไซมซูเครสในระดับ
ปานกลาง แตเปนตัวยับย้ังเอนไซมมอลเตสไดไมดี 
 
ตารางที่ 2 แสดงคา IC50 ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตสและซูเครส 
 
เอนไซม คา IC50 

(Cya)  
 (mM) 

Cya3Glu 
(mM) 

Cya35Glu 
(mM) 

Cya3Gal 
(mM)

Cya3R 
(mM) 

Acarbose 
(μM) 

(Maltase) 
มอลเตส 

(Sucrase) 
ซูเครส 

>3 
 

1.42 ± 0.25 

> 3 
 

0.97 ± 0.05 
 

> 3 
 

0.52 ± 0.06 

3.83± 0.21 
 

> 1 

1.41 ± 009 
 

0.38 ± 0.02 

2.67 ± 0.05 
 

21.63 ± 3.48 

ผลการทดลองแสดงเปนคา mean±SEM, n= 3 
 

2. ฤทธ์ิยับยั้งเอนไซม α -amylase ของไซยานิดินและอนุพันธ 
 
จากการทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนของอนุพันธไซยานิดินที่ความเขมขน 1 mM ตอการยับย้ังการทํางาน

เอนไซม α-amylase (ตารางที่ 3) ซึ่งเอนไซมดังกลาวมีคา enzyme activity เทากับ 1 units/ml พบวา 
cyanidin-3-rutinoside มีฤทธิ์ในการยับย้ังเอนไซมดังกลาวมากที่สุด cyanidin และ cyanidin-3-glucoside มี
ฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซมรองลงมา เมื่อเปรียบเทียบฤทธิ์ในการยับย้ังเอนไซม α-amylase สามารถ

เปรียบเทียบฤทธิ์ในการยับย้ังจากมากไปนอยไดดังนี้ คือ cyanidin-3-rutinoside > cyanidin ≅ cyanidin-3-

glucoside > cyanidin-3-galactoside ≅ cyanidin-3,5-diglucoside 
ตารางที่ 4 แสดงถึงคา IC50 ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซม α-amylase 

พบวา Cya3R มีคา IC50 ต่ําที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับอนุพันธตัวอื่นๆ acarbose ใชเปนยาหลักในการทดสอบ
การยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครส โดยมีคา IC50 เทากับ 18.10±0.05 μM ซึ่งมีคาใกลเคียงกับ Cya3R 
แสดงวา Cya3R เปนตัวยับย้ังเอนไซม α -amylase ในระดับที่ดีมาก 
 

ตารางที่ 3 แสดงเปอรเซนตการยับย้ังการทํางานเอนไซม α-amylase ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความ
เขมขน 1 mM   
 

ความเขมขนของสารในกลุมไซยานิดินและอนุพันธ (1 mM) 
% Enzyme inhibition 

α -amylase 

Cyanidin (Cya) 64.82±0.01 
Cyanidin-3-glucoside (Cya3Glu) 63.06±0.01 
Cyanidin-3,5-diglucoside (Cya35Glu) 31.34±0.01 
Cyanidin-3-galactoside (Cya3Gal) 32.76±0.01 
Cyanidin-3-rutinoside (Cya3R) 70.31±0.01 

ผลการทดลองแสดงเปนคา mean±SEM, n= 3 
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ตารางที่ 4 แสดงคา IC50 ของไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซม α -amylase 
 

คา IC50 

(Cya)  
(μM) 

Cya3Glu 
(μM) 

Cya35Glu 
(μM) 

Cya3Gal 
(μM)

Cya3R 
(μM) 

Acarbose 
(μM) 

381.23±0.02 
 

302.80±0.05 >1 > 1 24.45±0.03 18.10±0.05 

ผลการทดลองแสดงเปนคา mean±SEM, n= 3 
 

3. กลไกในการยับยั้งการทํางานเอนไซมซูเครสและเอนไซม α-amylase ของไซยานิดิน
และอนุพันธ 
  

ภายหลังจากทดสอบฤทธิ์การยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครสของไซยานิดินและอนุพันธ จึงไดเลือก 
Cya3R และ Cya3Gal เพ่ือศึกษาถึงกลไกในปฏิกิริยายับย้ังการทํางานของเอนไซมซูเครส จากการศึกษาโดย
ใช Lineweaver-burk plot (รูปที่ 3A และ 3B) พบวา Cya3R และ Cya3Gal มีกลไกการยับย้ังการทํางานของ
เอนไซมซูเครสแบบแขงขันไดชนิดผสม (mixed noncompetitive) และเมื่อคํานวณคาคงที่ในการยับยั้ง
เอนไซมโดยอาศัย secondary plot พบวา Cya3R มีคา Ki = 0.32 และ Cya3Gal มีคา Ki = 0.40 ตามลําดับ 
และมีคา K/

i ของ Cya3R = 2.90 และ Cya3Gal = 3.22 เมื่อพิจารณาจากคา Ki และ K
/
i ของท้ัง Cya3R และ 

Cya3Gal พบวา สารทั้งสองชนิดสามารถยับย้ังการทํางานของเอนไซมซูเครส โดยจับกับเอนไซมในสภาวะท่ี
อยูในรูปของสารประกอบเชิงซอนกับสับสเตรต (enzyme substrate complex (ESI)) มากกวาการจับกับ
เอนไซม (EI) โดยตรง 

จากกราฟ Lineweaver-burk plot (รูปที่ 3C) และตารางที่ 4 แสดงคา Vmax และ Km พบวา คาของ 
Vmax คือ จุดตัดบนแกน y ลดลง เมื่อความเขมขนของตัวยับย้ังเพ่ิมขึ้น และคา Km คือ จุดตัดบนแกน X ไมมี
การเปล่ียนแปลง จึงสรุปไดวาการยับย้ังการทํางานของเอนไซม α-amylase ของ Cya3R นั้นเปนชนิดการ
ยับย้ังแบบไมแขงขัน และในขณะเดียวกันเมื่อทําการคํานวณหาคา Ki และ K'i ที่ไดจากสมการ รวมทั้งจาก
จุดตัดบนแกน X ของ secondary plot พบวา มีคาที่ใกลเคียงกันคือ 1.6x10-5 M จึงสรุปไดวาคาความสามารถ
ในการจับตัวกันระหวางเอนไซมอิสระกับ Cya3R ซึ่งจัดวาเปนตัวยับยั้ง (Ki) มีคาใกลเคียงกันกับคา
ความสามารถในการจับกันระหวาง Cya3R กับสารประกอบเชิงซอนระหวางเอนไซมอิสระกับสับสเตรต (K'i)  
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20

0

30

60

90

120

150

180

-8 -6 -4 -2 0 2 4 6 81/[S] (*10 L/g)

1/V
 (L

*m
in/

g)

เสนกราฟของสารละลายที่ไมมีตัวยับยั้งเอนไซมแอลฟา-อะไมเลส
เสนกราฟของสารละลายที่มีตัวยับยั้งเอนไซมแอลฟา-อะไมเลส (0.0125 mM)
เสนกราฟของสารละลายที่มีตัวยับยั้งเอนไซมแอลฟา-อะไมเลส (0.025 mM)
เสนกราฟของสารละลายที่มีตัวยับยั้งเอนไซมแอลฟา-อะไมเลส (0.05 mM)

 
(C) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 3 Lineweaver Burk plot ของ (A) Cya3Gal และ (B) Cya3R ตอการยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครส 

และ (C) Lineweaver Burk plot ของ Cya3R ตอการยับยั้งการทํางานเอนไซม α-amylase ผลการทดลอง

แสดงเปนคา mean±SEM, n= 3 
 

4.  การเสริมฤทธิ์การยับยั้งเอนไซม α -glucosidase ของ acarbose รวมกบัไซยานิดิน
และอนุพันธ 
  

จากรูปที่ 4  acarbose สามารถยับยั้งการทํางานเอนไซมซูเครสเพิ่มขึ้นเมื่อมีการเพิ่มความเขมขน 
ของ acarbose และเมื่อผสม acarbose ที่ความเขมขนตางๆกับไซยานิดินหรืออนุพันธที่ความเขมขน 1 μM 
ซึ่งเปนความเขมขนที่ไมสามารถยับย้ังการทํางานของเอนไซมซูเครสได พบวา Cya ไมสามารถเสริมฤทธิ์ของ 
acarbose ในการยับย้ังการทํางานเอนไซมซูเครสได (รูปที่ 4A) สวน Cya3Glu (รูปที่ 4B), Cya3Gal (รูปที่ 
4C) และ Cya3R (รูปที่ 4D) สามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ไดที่ความเขมขน 6.25 μM ของ acarbose  แต
การเสริมฤทธิ์กับ acarbose ที่ความเขมขนตํ่าสุด (3.12 μM) สูงกวาที่ความเขมขน 6.25 μM โดยพบวาการ
เสริมฤทธิ์ของ Cya3Glu, Cya3Gal และ Cya3R กับ acarbose ที่ความเขมขนตํ่า (3.12 μM) ในการยับย้ังการ
ทํางานของเอนไซมซูเครสจะเพิ่มสูงขึ้นประมาณ 2.0 เทาเมื่อเปรียบเทียบกับการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมโดยใช acarbose เพียงอยางเดียว แต Cya3,5Glu (รปูที่ 4E) ไมสามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ได
เลย 
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(D) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(E)                                                                               
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 4  แสดง % enzyme inhibition ของ acarbose ที่ความเขมขนตางๆ กับไซยานิดินและอนุพันธ (A) Cya 
(B) Cya3Glu (C) Cya3Gal (D) Cya3R (E) Cya35Glu ที่ความเขมขน 1 μM ในการยับย้ังการทํางาน

เอนไซมซูเครส ผลการทดลองแสดงเปน Mean±SEM, n= 3 
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จากรูปที่ 5 Acarbose สามารถยับยั้งการทํางานของเอนไซมมอลเตสเพิ่มขึ้นเมื่อความเขมขนของ 
acarbose เพ่ิมสูงขึ้น และเมื่อผสม acarbose กับไซยานิดินหรืออนุพันธที่ความเขมขน 1 μM ซึ่งเปนความ
เขมขนที่ไซยานิดินและอนุพันธไมสามารถยับย้ังการทํางานของเอนไซมมอลเตสได จากผลการทดลองพบวา 
Cya ไมสามารถเสริมฤทธิ์ของ acarbose ในการยับย้ังการทํางานเอนไซมอลเตสได (รูปที่ 5A) สวน Cya3Gal  
(รูปที่ 5C) และ Cya3R (รูปที่ 5D) สามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ไดที่ความเขมขน 0.19 μM ของ 
acarbose  ยกเวน Cya3Glu (รูปที่ 5B) ที่เสริมฤทธิ์ acarbose ที่ความเขมขนสูง (1.56 μM) สําหรับ 
acarbose ที่ความเขมขนตํ่าสุด (0.05 μM) Cya3Glu และ Cya3R สามารถเสริมฤทธิ์ไดมากกวา Cya3Gal 
โดยที่ความเขมขนนี้ Cya3Glu และ Cya3R เสริมฤทธิ์ใหมีการยับย้ังการทํางานเอนไซมเพ่ิมขึ้นถึง 3.0 เทา
เมื่อเปรียบเทียบกับการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตสโดยใช acarbose เพียงอยางเดียว ในขณะท่ี 
Cya35Glu (รูปที่ 5E) สามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ในการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตสไดที่ความ
เขมขน 1.56 และ 0.19 μM ของ acarbose เทานั้น และเมื่อลดความเขมขนของ acarbose ลง Cya35Glu ไม
สามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ในการยับย้ังการทํางานเอนไซมมอลเตสไดได 
 
(A) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(B) 
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(C)     
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(D) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(E)   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 5  แสดง % enzyme inhibition ของ acarbose ที่ความเขมขนตางๆ กับไซยานิดินและอนุพันธ (A) Cya 
(B) Cya3Glu (C) Cya3Gal (D) Cya3R และ (E) Cya35Glu ที่ความเขมขน 1 μM ในการยับยั้งการทํางาน

เอนไซมมอลเตส ผลการทดลองแสดงเปน mean±SEM, n= 3 
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ตารางที่ 5 แสดงฤทธิ์ของไซยานิดินและอนุพันธที่ความเขมขน 0.1 μM ในการเสริมฤทธิ์ในการยับย้ังการ

ทํางานเอนไซม α-amylase   
 

สาร 
 

ความเขมขน   
(μM) 

  
% Enzyme inhibition 

3.1 6.3 12.5 25 50 100 

Acarbose 5.68±0.03 14.03±0.01 32.48±0.01 62.18±0.01 69.72±0.01 72.6±0.01 

Acarbose+Cya 6.45±0.01* 14.50±0.08 32.62±0.01 62.31±0.01 69.77±0.01 72.63±0.01 

Acarbose+Cya3R 9.79±0.01* 15.77±0.02* 33.10±0.01* 62.37±0.01 70.08±0.01 72.69±0.01 

Acarbose+Cya3Glu 7.09±0.01* 14.90±0.05 32.96±0.01 62.28±0.01 69.80±0.01 72.64±0.01 

Acarbose+Cya3Gal 5.70±0.05 14.20±0.04 32.48±0.01 62.06±0.01 69.99±0.01 72.59±0.01 

Acarbose+Cya35Glu 5.69±0.01 14.15±0.01 32.49±0.01 62.22±0.03 69.73±0.01 72.60±0.03 

ผลการทดลองแสดงเปน mean±SEM, n= 3 
 

จากตารางที่ 5 Acarbose สามารถยับย้ังการทํางานของเอนไซม α-amylase เพ่ิมขึ้นเมื่อความ
เขมขนของ acarbose เพ่ิมสูงขึ้น และเมื่อผสม acarbose รวมกับไซยานิดินหรืออนุพันธที่ความเขมขน 0.1 

μM ซึ่งในความเขมขนของไซยานิดินและอนุพันธนี้ไมสามารถยับย้ังการทํางานของเอนไซมได พบวา มีเพียง 

Cya3R เทานั้นสามารถเสริมฤทธิ์กับ acarbose ไดที่ความเขมขนตํ่า คือ 3.1 และ 6.3 μM  
 

5. การทดสอบฤทธิ์ลดระดับนํ้าตาลในเลือดของอนุพันธไซยานิดินในหนูขาวปกติ 

จากการทดลองที่ 1 พบวาไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) เปนอนุพันธไซยานิดินที่สามารถยับย้ัง

การทํางานของเอนไซม α-glucosidase และα-amylase ไดดีที่สุด จึงนําอนุพันธดังกลาวมาศึกษาตอในหนู
ขาวดวยวิธี oral carbohydrate tolerance test โดยใชน้ําตาล maltose sucrose และแปงเพ่ือศึกษาถึงฤทธิ์ลด
ระดับน้ําตาลกลูโคสในเลือดของอนุพันธดังกลาว  ภายหลังใหน้ําตาล maltose หรือ sucrose พรอม Cya3R 
แตละความเขมขน พบวา Cya3R (100 และ 300 mg/kg) สามารถลดระดับน้ําตาลกลูโคสไดที่เวลา 30 และ 
60 นาที เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (รูปที่ 6 และ 7) ซึ่งประสิทธิภาพที่ลดระดับน้ําตาลกลูโคสของ 
Cya3R ใกลเคียงกับ acarbose มาก เมื่อเปรียบเทียบโดยใชคา AUC ในการไดรับน้ําตาลมอลโตส (รูปที่ 8) 
พบวาไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่ความเขมขน 100 และ 300 mg/kg สามารถลดระดับน้ําตาลกลูโคสได 13% 
และ 16% ตามลําดับ ซึ่งกลุมที่ไดรับ acarbose 5 mg/kg ลดระดับน้ําตาลกลูโคสได 15% สําหรับคา AUC ที่
คํานวณไดจากการไดรับน้ําตาลซูโครส (รูปที่ 9) พบวา Cya3R ที่ความเขมขน 100 และ 300 mg/kg สามารถ
ลดระดับน้ําตาลกลูโคสได 15% และ 16% ตามลําดับ ซึ่งกลุมที่ไดรับ acarbose 5 mg/kg ลดระดับน้ําตาล
กลูโคสได 18%   
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รูปท่ี 6 แสดงระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) ที่ความเขมขน ( ) 30 
mg/kg ( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลมอลโตส 3 g/kg    ผล

การทดลองแสดงเปน mean±SEM, n= 6 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
รูปท่ี 7 แสดงระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่ความเขมขน ( ) 30 mg/kg 
( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลซูโครส 3 g/kg ผลการทดลอง

แสดงเปน mean±SEM, n= 6 
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รูปท่ี 8 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่
ความเขมขนตางๆ และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลมอลโตส 3 g/kg ผลการทดลองแสดงเปน 

mean±SEM, n= 6 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 9 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่
ความเขมขนตางๆ และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําตาลซูโครส 3 g/kg ผลการทดลองแสดงเปน 

mean±SEM, n= 6 
 

ภายหลังการใหแปงและ Cya3R ที่เวลา 30, 60 และ 90 นาที พบวากลุมที่ไดรับ Cya3R ขนาด 100 
และ 300 mg/kg สามารถลดระดับกลูโคสในพลาสมาไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม
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ควบคุม โดย Cya3R ขนาด 100 mg/kg สามารถลดระดับกลูโคสในพลาสมาไดเทากับ 3%, 13.22%  และ 
2% ตามลําดับ และ Cya3R ขนาด 300 mg/kg สามารถลดระดับกลูโคสในพลาสมาไดเทากับ 4%, 17.36%  
และ 3% ที่เวลา 30, 60 และ 90 นาที ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม แตอยางไรก็ตาม Cya3R 
ยังไมสามารถลดระดับกลูโคสไดเทากันกับกลุมที่ไดรับ acarbose ซึ่งกลุมที่ไดรับ acarbose สามารถลดระดับ
กลูโคสในพลาสมาไดเทากับ 8%, 21.49% และ 6 % ที่เวลา 30, 60 และ 90 นาที ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบ
กับกลุมควบคุม 

 จากรูปที่ 10 เมื่อคํานวณหาพื้นที่ใตกราฟ (area under the curve, AUC) พบวากลุมที่ไดรับCya3R 
ขนาด 100 และ 300 mg/kg ณ ชวงนาที่ที่ 0 ถึง 180 สามารถลดคา AUC ไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยมี
คาลดลงเทากับ 5.71% และ 8.69% ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม แตพบวากลุมที่ไดรับ Cya3R 
ยังไมสามารถลดคา AUC ไดเทากับกลุมที่ไดรับ acarbose ซึ่งสามารถลดคา AUC ไดเทากับ 13.87% เมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (รูปที่ 11) 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 10 แสดงระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวที่ไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) ที่ความเขมขน ( ) 
30 mg/kg ( ) 100 mg/kg ( ) 300 mg/kg ( ) และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําแปง 3 g/kg ผลการ

ทดลองแสดงเปน mean±SEM, n= 6 
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รูปท่ี11 คา AUC ที่คํานวณไดจากระดับน้ําตาลกลูโคสของหนูขาวภายหลังไดรับไซยานิดิน-3-รูติโนไซตที่
ความเขมขนตางๆ และ acarbose 5 mg/kg พรอมกับน้ําแปง 3 g/kg   ผลการทดลองแสดงเปน 

mean±SEM, n= 6 
 

วิจารณผลการทดลอง 
 

เอนไซม α-amylase จากตับออน และเอนไซม α-glucosidase เปนเอนไซมที่ทํางานบริเวณลําไส
เล็ก ทําหนาที่ยอยแปงใหกลายเปนคารโบไฮเดรตที่มีโครงสรางเล็กลง และถูกยอยใหเปนน้ําตาลโมเลกุลคู  

สุดทายน้ําตาลโมเลกุลคูจะถูกยอยดวยเอนไซม α-glucosidase เชน มอลเตส และซูเครส ที่บริเวณ brush 
border membrane ของผนังลําไสเล็ก ใหเปนน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยว และดูดซึมเขาสูกระแสเลือด (Josse and 

Cheng, 2004) ดังนั้นหากสามารถยับยั้งเอนไซม α-amylase และเอนไซม α-glucosidase ไดยอมสงผลชวย
ชะลอการดูดซึมน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวเขาสูกระแสเลือดไดเชนเดียวกัน (Peng and Gang, 2007) จาก
การศึกษาที่ผานมาพบวา SOA-4, SOA-6, YGM-3 และ YGM-6 สารเหลานี้จัดอยูในกลุมของสารแอนโธไซยา

นิน มีฤทธิ์ในการยับย้ังเอนไซมมอลเตสได ซึ่งเอนไซมดังกลาวเปนเอนไซมที่จัดอยูในกลุมของเอนไซม α-

glucosidase รวมทั้งสามารถยับย้ังเอนไซม α-amylase ได จากนั้นเมื่อนําสารดังกลาวมาศึกษาใน
สัตวทดลองใหผลสอดคลองกันคือ ชวยชะลอการดูดซึมกลูโคสเขาสูกระแสเลือดในหนูขาวได (Mutsui et al., 

2001a)  และจากการศึกษาที่ผานมา พบวา ไซยานิดิน-3-รูติโนไซด (Cya3R) สามารถยับย้ังเอนไซม α-
glucosidase ได (Adisakwattana et al., 2004) 
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จากการคัดกรองไซยานิดินและอนุพันธตอการยับย้ังการทํางานเอนไซม α-glucosidase ไดแก มอล

เตส และซูเครส และ α-amylase  พบวาไซยานิดินและอนุพันธมีความสามารถในการยับย้ังการทํางาน
เอนไซมซูเครสได มากกวาเอนไซมมอลเตส และสามารถเรียงลําดับความสามารถในการยับยั้งเอนไซมทั้งสอง
ชนิด ไดดังนี้ Cyanidin-3-rutinoside > Cyanidin-3-galactoside > Cyanidin-3-glucoside > Cyanidin ซึ่ง
ใหผลในทิศทางเดียวกัน เมื่อพิจารณาจากโครงสรางทางเคมีแลว สามารถคาดคะเนไดวา โครงสรางทางเคมีที่

มีความจําเพาะและออกฤทธิ์ตอการยับย้ังเอนไซม α-glucosidase ไดดี ควรมีน้ําตาลเชื่อมตอภายใน
โครงสรางในตําแหนง 3’ และเมื่อเปนน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวควรเปนน้ําตาล galactose ซึ่งใหฤทธิ์ในการยับย้ังที่
ดีกวาน้ําตาล glucose และเมื่อเพ่ิมน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวตอจากโมเลกุลที่มีน้ําตาลอยูเดิม พบวาฤทธิ์ในการ
ยับย้ังการทํางานของเอนไซมเพ่ิมขึ้น สรุปไดวาลักษณะของน้ําตาลที่ตอในตําแหนงดังกลาวควรเปนน้ําตาล

โมเลกุลคูจะใหฤทธิ์ในการยับยั้งดีที่สุด ในขณะเดียวกันการยับยั้งการทํางานเอนไซม α-amylase ของไซยานิ

ดินและอนุพันธใหผลที่แตกตางกันออกไป โดยเรียงลําดับไดดังนี้ Cyanidin-3-rutinoside > Cyanidin ≅ 

Cyanidin-3-glucoside > Cyanidin-3-galactoside ≅ Cyanidin-3,5-diglucoside สรุปไดวาการมีน้ําตาล
กลูโคสหรือไมมีที่ตําแหนง 3’ ใหผลที่ไมแตกตางกันในการยับยั้งเอนไซม แตหากเปนน้ําตาลโมเลกุลคูจะใหผล
การยับย้ังเอนไซมที่ดีที่สุด และเมื่อเปล่ียนเปนน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวชนิดอื่น คือ galactose หรือการมีน้ําตาล
กลูโคสเพิ่มที่ตําแหนง 5’ กลับใหผลการยับย้ังที่ไมดี  

จากการศึกษาที่ผานมาเกี่ยวกับ acarbose พบวา เปนยากลุม α-glucosidase inhibitor โดยมีการ

ยับยั้งเอนไซม α-glucosidase และเอนไซม α-amylase ชนิดแขงขันแบบผันกลับได (reversible and 
competitive inhibition) (Hollander, 1992; Coniff et al., 1994) จากการทดลอง พบวาทั้ง Cya3R และ 
Cya3Gal มีกลไกการยับย้ังเอนไซมซูเครสแบบแขงขันไดแบบผสม และจากการพิจารณาคา Ki และ Ki’ 
พบวายับยั้งการทํางานเอนไซมซูเครสโดยไปจับกับเอนไซมในรูปสารประกอบเชิงซอนกับสับสเตรต (ESI) 

มากกวาในรูปการจับกับเอนไซม (EI) โดยตรง นอกจากนี้ Cya3R ยับยั้งเอนไซม α-amylase เปนแบบชนิด
ไมแขงขัน ซึ่งตางจากชนิดการยับยั้งเอนไซมของ acarbose โดยการยับยั้งแบบชนิดไมแขงขัน ตัวยับยั้งชนิด
นี้จะสามารถจับกับเอนไซมรูปอิสระและรูปสารประกอบเชิงซอนได ดังนั้น จึงทําใหคา Km ไมเปล่ียนแปลง แต
มีผลทําใหโครงสรางของเอนไซมเปล่ียนแปลงไป สารตั้งตนหรือสับสเตรตที่จะเปล่ียนไปเปนผลิตภัณฑจึง
นอยลง สงผลทําใหคา Vmax ลดลง เมื่อมีความเขมขนของสับสเตรตเพิ่มมากขึ้น รวมทั้งเมื่อนํามาคํานวนหาคา 
Ki กับ Ki

' พบวามีคาเทากัน แสดงใหเห็นชัดเจนวา การยับยั้งชนิดนี้เปนแบบ full non-competitive inhibition  
ซึ่งตัวยับย้ังชนิดนี้สามารถเขาจับกันกับเอนไซมอิสระ (Ki) ไดเทากับคาความสามารถในการเขาจับกันกับ
สารประกอบเชิงซอนระหวางเอนไซมกับสับสเตรต (Ki

') (มนตรี จุฬาวัฒนทล, 2543) ในทางตรงกันขามการ
ยับย้ังชนิดแขงขัน (competitive inhibition)  ตัวยับย้ังชนิดนี้จะแขงขันกันกับสับสเตรตในการเขาจับกับ
เอนไซมที่บริเวณเรงของเอนไซม และหากความเขมขนของสารตัวหนึ่งตัวใดระหวางสับสเตรตหรือตัวยับยั้งสูง
กวา จะสามารถเขาจับกับเอนไซมไดดีกวา แตสําหรับการยับยั้งชนิดไมแขงขัน (non-competitive inhibition)   
คาความเขมขนของสับสเตรตหรือตัวยับย้ัง ลวนแลวแตไมมีผลตอคาความสามารถในการจับกันระหวาง
เอนไซมกับตัวยับย้ัง ดังนั้นปริมาณอาหารประเภทแปงที่ผูปวยรับประทานจึงไมมีผลรบกวนการทํางานของไซ

ยานิดิน-3-รูติโนไซดในการยับย้ังเอนไซม α-amylase (มนตรี จุฬาวัฒนทล, 2543 ) 
จากการศึกษาการเสริมฤทธิ์การยับย้ังเอนไซมรวมกับ acarbose พบวา Cyanidin-3-rutinoside 

(Cya3R), Cyanidin-3-galactoside (Cya3Gal) และ Cyanidin-3-glucoside (Cya3Glu) สามารถเสริมฤทธิ์
แบบ synergism กับ acarbose ในการยับย้ังการทํางานของเอนไซมมอลเตสและซูเครสได ที่ความเขมขนตํ่า
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ของ acarbose เทานั้น ยกเวน cyanidin ที่ไมสามารถเสริมฤทธิ์การยับย้ังเอนไซมได และมีเพียง Cyanidin-3-

rutinoside (Cya3R) ที่เสริมฤทธิ์แบบ synergism กับ acarbose ในการยับย้ังเอนไซม α-amylase การเสริม
ฤทธิ์ที่เกิดขึ้นจะเปนประโยชนในผูปวยเบาหวานที่ไดรับยา acarbose สําหรับควบคุมระดับน้ําตาลในเลือด ให
มีประสิทธิภาพดีมากยิ่งขึ้น เนื่องจากสารเคมีในกลุมนี้พบไดในพืช และผลไมที่มีสีแดง ซึ่งเปนอาหารที่มนุษย
บริโภคกันอยูปจจุบัน 

จากการศึกษาในหลอดทดลองทั้งหมด พบวา Cya3R เปนสารที่ใหประสิทธิภาพในการยับย้ัง

เอนไซม α-glucosidase และ α-amylase ไดดีที่สุดจึงถูกนํามาศึกษาความสามารถในการชะลอการดูดซึม
น้ําตาลกลูโคสภายหลังการรับประทานอาหาร ในการศึกษานี้ไดใหน้ําตาลโมเลกุลคู ทั้งมอลโตสและซูโครสแก
สัตวทดลอง รวมถึงการใหแปงซึ่งเปนสารอาหารที่ใชเปนตัวแทนอาหารในกลุมคารโบไฮเดรต ผลการทดลอง
พบวา Cya3R ในขนาด 100 และ 300 mg/kg สามารถชะลอการดูดซึมน้ําตาลกลูโคสในหนูขาวที่ไดรับการ
ปอนแปง น้ําตาลมอลโตสและน้ําตาลซูโครสได ซึ่งสอดคลองกับผลการทดลองในหลอดทดลอง และผลการ
ทดลองที่ไดก็เปนไปในทิศทางเดียวกัน โดยพบวาการให Cya3R ที่ขนาด 30 mg/kg รวมกับ acarbose 
สามารถเสริมฤทธิ์ในการลดระดับน้ําตาลกลูโคสในเลือดของสัตวทดลองที่ไดรับการปอนแปง น้ําตาลมอลโตส
และนํ้าตาลซูโครส ซึ่งสอดคลองกับขอมูลที่พบในหลอดทดลองเชนกัน acarbose มีกลไกการออกฤทธิ์คือ 

ยับยั้งเอนไซม α-glucosidase และ α-amylase (Hollander, 1992; Coniff et al. 1994) ประสิทธิภาพของ 
acarbose ในการลดระดับ postprandial hyperglycemia ไมสูงมากนัก เมื่อเปรียบเทียบกับยาลดระดับน้ําตาล
ในเลือดกลุมอื่น เชน glibenclamide และ metformin แต acarbose ใหผลตอการลดระดับ Hemoglobin A1C 
(HbA1c) ไดใกลเคียงกับยากลุมอื่น คือ 0.5-1 % และจากการศึกษาท่ีผานมา เมื่อระดับ postprandial 
hyperglycemia ลดลง จะมีผลโดยตรงในการลดระดับ HbA1c ลงไดเชนเดียวกัน การชวยลดระดับ HbA1c นี้มี
ประโยชนตอผูปวยเบาหวานในการลดความเสี่ยงตอการเกิดโรคแทรกซอนตางๆ เชน โรคเสนเลือดหัวใจตีบ 
หลอดเลือดแข็งตัว โรคไต ความดันโลหิตสูง  (Salmeron et al. 1997; DECODE Study Group,  2001)  สาร
ในกลุมแอนโธไซยานิน โดยเฉพาะ ไซยานิดิน-3-รูติโนไซต (Cya3R) ซึ่งเปนสารจากธรรมชาติที่มี
ประสิทธิภาพมากที่สุดในการศึกษาครั้งนี้ Cya3R ชวยลดระดับน้ําตาลในเลือดสูงหลังรับประทานอาหาร 
(postprandial hyperglycemia) ไดโดยมีประสิทธิภาพใกลเคียงกับ acarbose ดังนั้นไซยานิดิน-3-รูติโนไซด 
อาจชวยลดระดับ HbA1c ไดเชนเดียวกับ acarbose แตอยางไรก็ตามสมมติฐานดังกลาว ควรตองทําการศึกษา
ฤทธิ์ของ Cya3R ในสัตวทดลองที่เปนเบาหวานเพิ่มเติมเพ่ือวัดระดับ HbA1c ในขณะเดียวกันควรตอง
ทําการศึกษาเพิ่มเติมทางดานพิษวิทยาของ Cya3R ซึ่งการศึกษาดังกลาวจะชวยตอบคําถามไดชัดเจนและ
ครอบคลุมมากยิ่งขึ้นทั้งในกลุมหนูปกติและกลุมหนูที่เปนโรคเบาหวาน ทั้งนี้เพ่ือเปนขอมูลพ้ืนฐานสําหรับการ
นํา Cya3R ไปใชในการปองกันและรักษาโรคเบาหวานตอไป 
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