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วัตถุประสงค์: การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพื่อประเมินประสิทธิผลและความปลอดภัยของแคปซูลมะระขี้นก 

ในการควบคุมระดับน�้าตาลในผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวาน

วิธีการวิจัย: รูปแบบการวิจัยเป็นการทดลองแบบสุ่มชนิดมีกลุ่มควบคุมชนิดปกปิด 2 ทาง ในอาสาสมัคร 193 

คนที่ได้รับมะระขี้นก หรือยาหลอกขนาด 2 กรัม/วัน เป็นเวลา 6 เดือน ซึ่งในทุกเดือนท�าการประเมินผลลัพธ์หลัก  

คือ ระดับน�้าตาลในเลือดด้วยค่า fasting plasma glucose (FPG) และค่า glycosylated haemoglobin (HbA
1c
) 

รวมถึงประเมินความปลอดภัยต่อตับและไตด้วยค่าทางห้องปฏิบัติการและการรายงานอาการไม่พึงประสงค์ ส่วน

ผลลัพธ์รองคือ ผู้ป่วยเบาหวานชนิดที่ 2 รายใหม่ที่พบ

ผลการวิจัย: ลักษณะพื้นฐานของอาสาสมัครทั้ง 2 กลุ่มไม่แตกต่างกัน (n=96 ในกลุ่มมะระขี้นก n=97 ในกลุ่ม

ยาหลอก) โดยอาสาสมัครมีค่าดัชนีมวลกายเฉลี่ย 26.24 kg/m2 ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล และ 25.99 kg/m2 ในกลุ่ม

ยาหลอก ในเดือนที่ 6 กลุ่มที่ได้รับมะระขี้นกแคปซูลมีค่า FPG ลดลงอย่างมีนัยส�าคัญสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับก่อน

ใช้ (p<0.05) แต่ FPG ในแต่ละเดือนไม่แตกต่างจากยาหลอก (p=0.487) นอกจากนั้นยังพบว่ากลุ่มที่ได้รับมะระขี้นก 

มีแนวโน้มการเพิ่มของค่า HbA
1c
 ต่อเดือนน้อยกว่ายาหลอกอย่างมีนัยส�าคัญ (p=0.035) เมื่อสิ้นสุดการวิจัยไม่พบผู้ป่วย

เบาหวานชนิดที่ 2 รายใหม่แต่พบภาวะน�้าตาลในเลือดต�่าที่ไม่มีอาการในทั้ง 2 กลุ่ม ๆ ละ 1 ราย และพบว่าค่า HDL ใน

กลุ่มที่ได้รับมะระขี้นกมีการลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p=0.014)

สรุปผล: การศึกษานี้สรุปได้ว่า ในผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวาน การใช้มะระขี้นกแคปซูลขนาด 2 กรัม/วัน เป็นระยะ

เวลา 6 เดือน มีแนวโน้มควบคุมระดับน�้าตาลในเลือด และไม่เกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่รุนแรง แต่ยังคงต้องมีการศึกษา

เพิ่มเติมในอาสาสมัครที่มีดัชนีมวลกายตั้งแต่ 30 kg/m2

ค�าส�าคัญ: มะระขี้นก ภาวะก่อนเบาหวาน เบาหวานชนิดที่ 2 ระดับน�้าตาลในเลือด

บทคัดย่อ
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Objective: This study investigated the effectiveness and safety of Momordica charantia L. 

capsules (MC) on glycemic control in volunteers with subjects.

Method: A double-blind, randomized controlled trial was conducted, volunteers were ran-

domly assigned to receive either MC or a placebo treatment 2 g/d for six months. Every month, sub-

jects were assessed primary outcomes; fasting plasma glucose (FPG) and glycosylated hemoglobin 

(HbA
1C

), including liver function and renal function tests by laboratory parameters and adverse drug 

reactions and secondary outcome, which was newly diagnosed diabetes type 2.

Results: Basic characteristics among 2 groups were not different (MC 2 g/d [n=96] vs placebo 

[n=97]). The average body mass index of volunteers was 26.24 kg/m2 and 25.99 kg/m2 in MC and 

placebo groups, respectively. In the sixth month, the FPG level decreased significantly from baseline 

(p<0.05) in the MC group. However, monthly FPG did not differ between MC and placebo groups 

(p=0.487). Moreover, HbA
1c
 increased slowly in MC treatment as compared to the placebo group 

(p=0.035). During the study, there were no cases of DM type 2. One case of asymptomatic hypogly-

cemia was reported in each group. There were no within-group changes in safety parameters except 

a significant decrease of high-density lipoprotein (HDL) in the MC group (p=0.014).

Conclusion: Consumption of MC 2 g/day may be beneficial in glycemic control. Further stu–

dies are needed to be done on prediabetes with high risks.

Keywords: bitter melon; prediabetes; type 2 diabetes mellitus; HbA
1c
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ความเป็นมา (Background)

เบาหวานนับเป ็นป ัญหาสาธารณสุขที่ส�าคัญ

ของประเทศไทย ในปี 2557 พบประชากรไทยที่มีอายุ

ตั้งแต่ 15 ปีขึ้นไปได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นเบาหวาน 8.8 

คนใน 100 คน และในปี พ.ศ. 2560 พบผู้ป่วยเบาหวาน

ในประเทศไทยจ�านวน 4.4 ล้านคน โดยคิดเป็นประมาณ 

8.9% ของประชากร1 กลุ่มที่มีภาวะก่อนเบาหวานจะ

เปลี่ยนเป็นกลุ่มที่เป็นโรคเบาหวาน เฉลี่ยปีละ 5-10% 

ซึ่งมีผลต่อการเปล่ียนแปลงของเส้นเลือดขนาดใหญ่และ

หลอดเลือดเล็ก และน�าไปสู่โรคภาวะแทรกซ้อนอาจเกิด– 

ข้ึนที่จอตา (diabetic retinopathy) ไต (diabetic 

nephropathy) เส้นประสาท (diabetic neuropathy) 

และโรคระบบหัวใจและหลอดเลือด2 แต่หากได้รับการดู– 

แลอย่างถูกต้อง คนกลุ่มนี้จะมีโอกาสลดระดับน�้าตาลใน

เลือดได้กลับมาสู่ระดับปกติได้เช่นเดียวกัน3

การดูแลผูท้ีม่ภีาวะก่อนเบาหวาน เป็นสิง่ท่ีบคุลากร

ทางการแพทย์ให้ความส�าคัญ โดยมุ่งเป้าที่การลดความ

เสี่ยงที่เกี่ยวข้องกับภาวะก่อนเบาหวาน ป้องกันและชะ–

ลอการเกิดโรคเบาหวาน ปัจจุบันมีแนวทางการรักษาทั้ง 

การใช้โปรแกรมการปรับพฤติกรรมในการด�าเนินชีวิต

ประจ�าวัน และการใช้ยา การใช้โปรแกรมการปรับพฤติ–

กรรมในการด�าเนินชีวิตประจ�าวันนั้นสามารถลดการเกิด

เบาหวานได้ถึง 58%4 อย่างไรก็ตาม ในบริบทการท�างาน

จริงนั้นสามารถท�าให้เกิดประสิทธิผลได้ยากเนื่องจาก

ปัจจัยหลาย ๆ อย่าง เช่น การขาดซึ่งบุคลากรทางการ

แพทย์ ระดับการศึกษาของกลุ่มเป้าหมาย วัฒนธรรมการ

ใช้ชีวิต เป็นต้น ส่วนยาที่ใช้รักษาเบาหวานแผนปัจจุบัน 

มีข้อมูลการใช้เพื่อป้องกันภาวะเบาหวานแต่เป็นการใช้

ยานอกข้อบ่งใช้ (off-label drug use) ซึ่งพบว่ามีประ–

สิทธิผลดีส�าหรับผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวาน ทั้งในการลด

ระดับน�้าตาลในเลือด ลดดัชนีมวลกาย ลดระดับไขมันเลว 

เพิ่มไขมันดี และลดภาวะดื้อต่ออินซูลิน5,6

ในส่วนของสมุนไพรนั้น มะระขี้นก (Momordica 

charantia L.) ยามะระขี้นก เป็นยาสมุนไพรในบัญชี

ยาหลักแห่งชาติในข้อบ่งใช้ แก้ไข้ แก้ร้อนใน กระหายน�้า  

ขนาดรับประทานครั้งละ 0.5-1 กรัม วันละ 3 ครั้ง ก่อน

อาหาร7 แต่โดยส่วนใหญ่มะระขี้นกถูกน�ามาใช้ในระบบ

บริการสุขภาพแบบนอกข้อบ่งใช้ เพื่อควบคุมระดับน�้า– 

ตาลในเลือด ซึ่งมีงานวิจัยอยู่จ�านวนหนึ่งที่น�าข้อมูลการ

ใช้มะระขี้นกส�าหรับผู้ป่วยเบาหวานมาประเมินผลพบ–

ว่ามะระขี้นกมีแนวโน้มว่าน่าจะมีผลช่วยควบคุมระดับ

น�้าตาลในเลือดในผู้ป่วยกลุ่มนี้8-10 ผู้ป่วยบางรายน�ามะระ

ขี้นกมาใช้ในการป้องกันเบาหวาน ซึ่งปัจจุบันมีงานวิจัย

ของมะระขี้นกในภาวะก่อนเบาหวาน พบว่าการรับประ–

ทานผงมะระขี้นกขนาด 2.5 กรัม/วัน เป็นระยะเวลา 8 

สัปดาห์ มีผลลดค่า fasting plasma glucose (FPG) 

เฉลี่ย -3.6±10.81 mg/dL ในผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวาน 

ซึ่งแตกต่างกับยาหลอกอย่างมีนัยส�าคัญ11

สารพฤกษเคมีในมะระข้ีนกท่ีอาจมีส ่วนช ่วย

ในการควบคุมการเปลี่ยนแปลงระดับน�้าตาลในเลือด 

ได้แก่ charantin, momocharin และ momordicin 

เนื่องจากพฤกษเคมีทั้ง 3 ชนิดนี้มีสูตรโครงสร้างทางเคมี

คล้ายกับอินซูลิน จึงคาดว่าน่าจะเป็นสารออกฤทธิ์12 โดย

คาดว่า charantin มีฤทธิ์แรงที่สุดในบรรดาสารทั้ง 3 

ชนิด13 กลไกที่สนับสนุนการน�ามาใช้ในเบาหวาน ได้แก่ 

ยับยั้งกระบวนการสร้างกลูโคส12 การกระตุ้นการหล่ัง

อินซูลิน14,15 เพิ่มความไวในการตอบสนองต่ออินซูลิน16,17 

ลดการดูดซึมน�้าตาลกลูโคสเข้าสู่ล�าไส้เล็ก18,19 และฤทธิ์

ปกป้องตับอ่อน20

จากการทบทวนวรรณกรรมท�าให้เห็นถึงศักยภาพ

ของมะระข้ีนกในการน�ามาใช้ป้องกันเบาหวานในผู้ที่มี

ภาวะก่อนเบาหวาน ซึ่งผู้ป่วยเหล่านี้หากไม่ได้รับการดูแล

สุขภาพที่เหมาะสม จะมีโอกาสที่คนกลุ่มนี้จะพัฒนาไป

เป็นเบาหวานชนิดที่ 2 ประกอบกับข้อจ�ากัดในการปรับ

เปลี่ยนพฤติกรรมสุขภาพที่ท�าได้ยากในชีวิตประจ�าวัน  

การศึกษาวิจัยในเรื่องนี้อาจช่วยให้มีทางเลือกให้กับ 

ผู้บริโภค รวมทั้งเป็นประโยชน์ต่อวงการอุตสาหกรรม

สมุนไพรด้วย

วัตถุประสงค์

1. เพื่อศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของมะระ

ขี้นกแคปซูลในการควบคุมน�้าตาลในเลือดในผู ้ที่มี
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ภาวะก่อนเบาหวาน

2. เพื่อศึกษาผลการชะลอการเป็นเบาหวานเบื้องต้นของ

แคปซูลมะระขี้นก

ขอบเขตการวิจัย

การศึกษานี้เป็นการศึกษาเชิงทดลองแบบสุ่มชนิด

มีกลุ่มควบคุมแบบปกปิด 2 ทาง (double-blind ran-

domized controlled trial) ด�าเนินการระหว่างเดือน

กุมภาพันธุ์ 2559 ถึงมกราคม 2561 ในกลุ่มตัวอย่างที่มี

ภาวะก่อนเบาหวาน 220 คน โดยขนาดตัวอย่างในการ

วิจัยค�านวณจากงานวิจัยของ Fuangchan A, 201121 ด้วย

โปรแกรม G*Power version ได้อาสาสมัครกลุ่มละ 93 

คน รวมกับ 15% drop out rate ท�าให้ควรมีอาสาสมัคร 

อย่างน้อย 110 คน/กลุ่มเพื่อให้เห็นผลความแตกต่างของ

กลุ่มรักษากับกลุ่มควบคุมที่ระดับนัยส�าคัญ 0.05 ด้วยอ�า– 

นาจการทดสอบ 80%

วิธีวิจัย

1. รูปแบบการวิจัย

การศึกษาวิจัยครั้งนี้ เป็นการทดลองแบบสุ่มชนิด

มีกลุ่มควบคุมชนิดปกปิด 2 ทาง

2. กลุ่มตัวอย่างในการศึกษา

กลุ่มตัวอย่าง คือผู้ที่ยินดีที่จะเข้าร่วมโครงการและ

มีภาวะก่อนเบาหวาน ทั้งเพศชายและเพศหญิง และ

–– มีระดับน�้าตาลในเลือด fasting plasma glu-

cose (FPG) 100-125 mg/dL หรือ glycosylated 

hemoglobin (HbA
1c
) 5.7-6.4%

–– มีอายุ 30-60 ปี 

โดยมีเกณฑ์คัดออก คือ

–– serum creatinine สูงกว่า 1.8 mg/dL

–– serum alanine aminotransferase (ALT), 

aspartate aminotransferase (AST), total bilirubin 

หรอื alkaline phosphatase สงูเกนิ 2.5 เท่าของค่าปกติ

–– hemogloblin <10 g/dL

–– มีประวัติโรคหัวใจ (angina, heart failure 

with left ventricular hypertrophy (LVH))

–– ตั้งครรภ์และให้นมบุตร

–– ผู้ที่เคยใช้ยากลุ่ม sulfonylureas, metformin,  

thiazolidinediones, glitinides, alphaglucosidase 

inhibitors

–– เคยฉีดยา insulin มาก่อนเข้าโครงการ

–– เข้าร่วมโครงการวจัิยอืน่ก่อนหน้านีน้้อยกว่า 30 วนั

3. เครื่องมือที่ใช้ในการศึกษา

3.1 เครื่องมือที่ใช้ในการท�าวิจัย ได้แก่ แผ่นพับ ความรู ้

เกี่ยวกับการปรับพฤติกรรมสุขภาพ

3.2 เครื่องมือที่ใช้รวบรวมข้อมูล คือ ทะเบียนประวัติ

ผู้ป่วย

4. วิธีการศึกษา

4.1 ขออนุมัติคณะกรรมการพิจารณาการศึกษาวิจัย

ในคนด้านการแพทย์แผนไทยและการแพทย ์

ทางเลือก กรมพัฒนาการแพทย์แผนไทยและ

การแพทย์ทางเลือก กระทรวงสาธารณสุข โดยมี

เลขที่โครงการที่ได้รับอนุมัติ 07-2558

4.2 ประชาสัมพันธ์โครงการวิจัยให้อาสาสมัครได้

ทราบ

4.3 ผู ้ช ่วยวิจัยสอบถามความยินยอมโดยสมัครใจ 

หากอาสาสมัครยินยอมเข้าร่วมโครงการ จะขอให ้

ลงนามในใบยินยอมด้วยความสมัครใจที่จัด

เตรียมไว้

4.4 แพทย์ท�าการคัดกรองอาสาสมัครตามเกณฑ์ที่

ก�าหนดขึ้น

4.5 สุ่มอาสาสมัครเข้ากลุ่ม

ตัวอย่างที่ได้รับการคัดเลือกจะถูกสุ่มด้วยวิธี ran-

domization เป็น 2 กลุ่ม คือ

 y กลุ่มที่ 1 110 คน มะระขี้นกแคปซูล 500 mg 

ที่มี charantin 0.04% รับประทานครั้งละ 2 แคปซูล วัน

ละ 2 ครั้ง ก่อนอาหาร เช้า เย็น เป็นเวลา 6 เดือน อาสา–

สมัครได้รับคนละ 840 แคปซูล โดยแบ่งให้เดือนละ 140 

แคปซูล (อาสาสมัครสามารถมาหลังนัดได้ไม่เกิน 5 วัน)

 y กลุ่มที่ 2 110 คน จะได้รับยาหลอก 500 mg 

รับประทานครั้งละ 2 แคปซูล วันละ 2 ครั้ง ก่อนอาหาร 

เช้า เย็น เป็นเวลา 6 เดือน อาสาสมัครได้รับคนละ 840 
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แคปซูล โดยแบ่งให้เดือนละ 140 แคปซูล (อาสาสมัคร

สามารถมาหลังนัดได้ไม่เกิน 5 วัน)

การเตรียมอาสาสมัครก่อนเข้ารับการศึกษา

–– อาสาสมัครจะได้รับการนัดหมายให้มารับค�า–

แนะน�าปรึกษาเกี่ยวกับการควบคุมอาหารและการออก–

ก�าลังกายตามโปรแกรมจนสามารถผ่านการทดสอบเพื่อ

ประเมินความรู้ความเข้าใจ ประมาณ 3 ครั้ง

–– นัดหมายอาสาสมัครให้มาติดตามผล และรับ

มะระขี้นกแคปซูล หรือยาหลอกทุก 1 เดือน

–– อาสาสมัครจะต้องงดอาหารและน�้า หลังจาก 

20.00 น. ก่อนวันนัด

–– อาสาสมัครจะต้องบันทึกรายการอาหารท่ีรับ

ประทาน ก่อนวันนัด 3 วัน

4.6 นัดครั้งที่ 1 (baseline) เมื่ออาสาสมัครมาถึง 

โรงพยาบาลให้ไปเจาะเลือดที่ห้องปฏิบัติการ เพื่อ

ตรวจ HbA
1c
, fasting plasma glucose (FPG), 

liver function test ได้แก่ aspartate amino-

transferase (AST) และ alanine aminotrans-

ferase (ALT), renal function test ได้แก่ serum 

creatinine, lipid profile ได้แก่ low-den-

sity lipoprotein (LDL), cholesterol (TC),  

triglyceride (TG) และ high density lipopro-

tein (HDL), cell blood count, hemoglobin 

โดยจะเจาะเลือดของอาสาสมัคร 6 ml หลังจาก

นั้นจึงรับมะระขี้นกแคปซูลหรือยาหลอก

4.7 นัดครั้งที่ 2-7 ห่างจากครั้งแรก และห่างกันครั้ง

ละ 1 เดือน เมื่ออาสาสมัครมาถึงโรงพยาบาลให้

ไปเจาะเลือดที่ห้องปฏิบัติการ ตามข้อ 4.6 และ

บันทึกผลการตรวจร่างกายไว้ในบันทึกประจ�าตัว 

และทะเบียนประวัติผู้ป่วย พบแพทย์เพื่อตรวจ

ร่างกายทั่วไป รับมะระขี้นกแคปซูลหรือยาหลอก

4.8 การนับจ�านวนอาสาสมัครที่ถูกวินิจฉัยว่าเป็น

เบาหวานระหว่างการวิจัย โดยแพทย์จะเป็น

ผู ้วินิจฉัยและบันทึกในแบบบันทึกของอาสา

สมัครโดยใช้เกณฑ์ FPG ≥126 mg/dL ไม่เกิน  

180 mg/dL หรือ HbA
1c
 ≥6.5%

5. การวิเคราะห์ข้อมูลและสรุปผล

ส�าหรับตัวแปรต่อเนื่องใช้สถิติ two-tailed stu-

dent t test ในการวิเคราะห์ ส่วนตัวแปรกลุ่มใช้สถิติ 

Chi-square ในการวิเคราะห์เพื่อหาความสัมพันธ์ของ

ปัจจัยต่าง ๆ ต่อผลลัพธ์ใช้ multilevel mixed effect 

linear regression model

ผลการวิจัย

1. ข้อมูลทั่วไปผู้ป่วย

อาสาสมัครที่ยินยอมเข้าร่วมการศึกษาจ�านวน 

464 คน ท�าการคัดออก 244 คน เนื่องจากไม่เข้าเกณฑ์

การคัดเข้าและปฏิเสธเข้าร่วมโครงการ จึงเหลืออาสา–

สมัครทั้งหมด 220 คน สุ่มแบ่งอาสาสมัครเป็น 2 กลุ่มคือ 

กลุ่มที่ได้รับมะระขี้นกและยาหลอก ในการนัดครั้งที่ 1 มี

อาสาสมัครจ�านวน 14 และ 13 คนในกลุ่มมะระขี้นกและ

ยาหลอกปฏิเสธการเข้าร่วมการศึกษาด้วยเหตุผลส่วน

ตัวจ�านวนอาสาสมัครที่อยู่จนครบการประเมินเป็นระยะ

เวลา 6 เดือน ทั้งหมด 185 คน แบ่งได้เป็นกลุ่มมะระ

ขี้นกแคปซูล จ�านวน 93 คน และกลุ่มยาหลอก จ�านวน 

92 คน มี 3 คนในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล และจ�านวน 

5 คน ในกลุ่มยาหลอกขาดการมาติดตามผลด้วยเหตุผล

ส่วนตัว (ในจ�านวนนี้มีกลุ่มละ 1 คนที่ออกจากการศึกษา

เนื่องจากระดับน�้าตาลในเลือดต�่า)

อาสาสมคัรส่วนใหญ่เป็นเพศหญงิ กล่าวคือ 71.88% 

ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล และ 80.41% ในกลุ่มยาหลอก 

อายุเฉลี่ย 47.81 ปี และ 49.26 ปี (อาสาสมัครอายุต�่าสุด 

31 ปี และอายุสูงสุด 60 ปี) ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูลและ

ยาหลอกตามล�าดับ ค่าดัชนีมวลกายเฉลี่ย 26.24 kg/m2  

ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล และ 25.99 kg/m2 ในกลุ่ม 

ยาหลอก เส้นรอบเอวเฉลี่ย 96.95 เซนติเมตร และ 

100.45 เซนติเมตร ตามล�าดับ ซึ่งทั้ง 2 กลุ่มอยู่ใน

เกณฑ์น�้าหนักเกิน (overweight) ตามเกณฑ์ของ WHO 

200422,23 ค่าความดันโลหิตเฉลี่ย 120.72 / 82.74 mmHg  

ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล และ 115.01 / 80.86 mmHg 

ในกลุ่มยาหลอก ซึ่งถือว่าอยู่ในเกณฑ์ปกติ24 ค่า FPG แรก

เริ่มเข้าโครงการเฉลี่ย 98.38 mg/dL ในกลุ่มมะระขี้นก
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แคปซูลและ 97.24 mg/dL ในกลุ่มยาหลอก ค่า HbA
1c
 

5.97% และ 6.06% ตามล�าดับ ทั้ง 2 กลุ่มเข้าเกณฑ์

ภาวะก่อนเบาหวาน25

ค่าระดับไขมันในเลือดหลังอดอาหาร ได้แก่ TC, 

TG, HDL, LDL พบว่า แรกเริ่มเข้าโครงการเฉลี่ย 209.60, 

209.44 mg/dL, 149.32, 150.69 mg/dL, 52.90, 

55.14 mg/dL, 127.25, 125.22 mg/dL ในกลุ่มมะระ

ขี้นกแคปซูลและกลุ่มยาหลอก ตามล�าดับ จากเกณฑ์ของ 

AACE 2017 Guidelines ระดับไขมันทั้ง 2 กลุ่มอยู่ใน

ภาวะ borderline-high26 ค่าทางห้องปฏิบัติการ AST 

และ ALT เพื่อประเมินการท�างานของตับในอาสาสมัคร 

พบว่าอยู่ในระดับปกติ โดยเริ่มเข้าโครงการเฉลี่ย 26.21, 

26.99 U/L และ 27.22, 27.94 U/L ในกลุ่มมะระขี้นก

แคปซูลและกลุ่มยาหลอกตามล�าดับ27 ค่าทางห้องปฏิบตั–ิ

การ estimated glomerular filtration rate (eGFR) 

และ creatinine เพื่อประเมินการท�างานของไตในอาสา–

สมัคร พบว่าอยู่ในระดับปกติ โดยเริ่มเข้าโครงการเฉลี่ย 

106.03, 106.12 ml/min/1.73 m2 และ 0.7, 0.67 

mg/dL ในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูลและกลุ่มยาหลอกตาม

ล�าดับ28 รายละเอียดดังตารางที่ 1

2. ผลลัพธ์การศึกษา

2.1 ผลลัพธ์หลัก

ที่เดือน 6 พบว่า ค่าเฉลี่ย FPG ในกลุ่มมะระขี้นก

แคปซูลลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติจาก 98.38 (SD 

ตารางที่ 1 ข้อมูลพื้นฐานอาสาสมัคร

MC
(n = 96)

Placebo
(n = 97)

p-value

เพศ

ชาย (%) 27 (28.13) 19 (19.59) 0.164

หญิง (%) 69 (71.88) 78 (80.41)

อายุ (ปี) 47.81 ± 7.52 49.26 ± 7.31 0.177

ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 26.24 ± 4.15 25.99 ± 4.03 0.665

รอบเอว (cm) 96.95 ± 18.33 100.45 ± 21. 13 0.227

ความดันโลหิตตัวบน (mmHg) 120.72 ± 29.41 115.01 ± 29.05 0.180

ความดันโลหิตตัวล่าง (mmHg) 82.74 ± 11.07 80.86 ± 9.80 0.218

Total cholesterol (mg/dL) 209.60 ± 37.74 209.44 ± 47.95 0.979

Triglycerides (mg/dL) 149.32 ± 115.71 150.69 ± 92.73 0.928

HDL cholesterol (mg/dL) 52.90 ± 12.87 55.14 ± 13.61 0.240

LDL cholesterol (mg/dL) 127.25 ± 33.70 125.22 ± 40.05 0.703

AST (U/L) 26.21 ± 9.00 26.99 ± 9.83 0.566

ALT (U/L) 27.22 ± 13.86 27.94 ± 14.28 0.723

Estimated glomerular filtration rate 
(ml/min/1.73 m2)

106.03 ± 10.20 106.12 ± 8.40 0.949

Creatinine (mg/dL) 0.70 ± 0.12 0.67 ± 0.15 0.153
หมายเหต:ุ ข้อมูลแสดงในรูป means ± standard deviation ค่า p > 0.05 แสดงให้เห็นว่าไม่มีความแตกต่างของข้อมูลพื้นฐานในทั้ง 

2 กลุ่ม
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13.51) ลดลงเหลือ 94.30 (SD 11.66) ค่าเฉลี่ย FPG 

ดีขึ้น -4.07 mg/dL [95%CI -7.70, -0.45; p=0.028] 

ในกลุ่มยาหลอกค่าเฉลี่ย FPG ลดลง จาก 97.24 (SD 

13.82) ลดลงเหลือ 94.68 (SD 20.40) ค่าเฉลี่ย FPG  

ดีขึ้น - 2.55 mg/dL [95%CI -7.53, 2.43; p=0.318] 

พบว่าไม่มีความแตกต่างกันทางสถิตใินกลุ่มยาหลอก เมื่อ

เปรียบเทียบค่าเฉลี่ย FPG ระหว่างอาสาสมัครทั้ง 2 กลุ่ม 

พบว่าไม่มีความแตกต่างกันทางสถิต ิ(p=0.876) และเมื่อ

น�าค่าเฉลี่ยของความต่างของ FPG ระหว่างกลุ่มมะระ

ขี้นกแคปซูลกับยาหลอกก็พบว่าไม่มีความแตกต่างกัน

ทางสถิต ิดังแสดงในตารางที่ 2

ค่าเฉลี่ยของระดับ HbA
1c
 ในกลุ่มมะระขี้นกแคป–

ซูล พบว่าจาก 5.97 (SD 0.48) ที่เริ่มต้น เพิ่มขึ้นเป็น 

6.07 (SD 0.75) ที่เดือน 6 (ค่าเฉลี่ย HbA
1c
 เพิ่มขึ้น 0.05 

(-0.11, 0.22) [95%CI -0.11, 0.22; p=0.529]) ในกลุ่ม

ยาหลอกค่าเฉลี่ย HbA
1c
 เพิ่มขึ้น จาก 6.06 (SD 0.48) ที่

เริ่มต้น เพิ่มขึ้นเป็น 6.22 (SD 0.48) ที่เดือน 6 (ค่าเฉลี่ย 

HbA
1c
 เพิ่มขึ้น 0.15 [95%CI -0.05, 0.36; p=0.141])  

เมื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ย HbA
1c
 ระหว่างอาสาสมัครทั้ง 

2 กลุ่ม พบว่าไม่มีความแตกต่างกันทางสถิต ิ(p= 0.097)  

แตเ่มื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยความแตกต่างของ HbA
1c
 ระ– 

หว่างกลุ่มมะระขี้นกแคปซูลกับยาหลอก คือ -0.22% 

[95%CI -0.40, -0.03; p= 0.022] พบว่ามีความแตกต่าง

กันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ ดังตารางที่ 2

ในการท�า post hoc analysis พบว่า กลุ่มมะระ

ขี้นกแคปซูล ค่า FPG มีแนวโน้มลดลงเฉลี่ย -0.67 mg/dL  

ต่อเดือน [95%CI -1.00, -0.34] กลุ่มยาหลอกค่า FPG 

มีแนวโน้มลดลงเฉลี่ย -0.25 mg/dL ต่อเดือน [95%CI 

-0.58, 0.08] เมื่อเปรียบเทียบค่าความชันของค่า FPG ที่

ลดลงระหว่าง 2 กลุ่มแล้วพบว่า ไม่แตกต่างกันทางสถิติ 

นอกจากนี้ยังพบว่า กลุ่มมะระขี้นกแคปซูล ค่า HbA
1c
 มี

แนวโน้มเพิ่มขึ้นเฉลี่ย 0.03% ต่อเดือน [95%CI 0.01, 

0.04] กลุ่มยาหลอกค่า HbA
1c
 มีแนวโน้มเพิ่มขึ้นเฉลี่ย 

0.05% ต่อเดือน [95%CI 0.03, 0.06] เมื่อเปรียบเทียบค่า

ความชันของค่า HbA
1c 

ที่เพิ่มขึ้นระหว่าง 2 กลุ่มแล้วพบ

ว่าแตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p=0.035) ดัง 

ตารางที่ 3

ในด้านความปลอดภยั ท่ีเดือน 6 พบว่า อาสาสมคัร

ท้ัง 2 กลุ่มไม่มคีวามผิดปกติในการตรวจทางห้องปฏบิตั–ิ 

การ ยกเว้น ค่า HDL กลุ่มมะระขี้นกแคปซูลลดลงอย่างมี

นัยส�าคัญเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก ส่วนอาการไม่พึง–

ประสงค์ที่พบในกลุ่มมะระขี้นกแคปซูล ได้แก่ hypogly-

cemia 1 ราย ส่วนกลุ่มยาหลอกพบ มีผื่นขึ้น 2 ราย คัน

ที่ผิวหนัง 2 ราย ท้องผูก 1 ราย hypoglycemia 1 ราย

2.2 ผลลัพธ์รอง

ในระหว่างการศึกษาไม่พบอาสาสมัครรายใดได้รับ

การวินิจฉัยว่าเป็นเบาหวาน (FPG ≥ 126 mg/dL หรือ 

HbA
1c
 ≥ 6.5%)29

อภิปรายผลการศึกษา

การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกในประเทศไทยที่น�า

มะระขี้นกแคปซูลที่มีการควบคุมสารส�าคัญมาใช้ในผู้ที่

มีภาวะก่อนเบาหวาน แสดงให้เห็นถึงแนวโน้มของมะระ

ขี้นกในการควบคุมระดับน�้าตาลในเลือดหลังอดอาหาร

และระดับน�้าตาลในเลือดสะสม กล่าวคือกลุ่มที่ได้รับ

มะระขี้นกมีค่า FPG ลดลงอย่างมีนัยส�าคัญเมื่อเทียบกับ

ค่าพื้นฐาน ถึงแม้การลดลงของ FPG นี้จะไม่แตกต่างจาก

กลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติก็ตาม อีกทั้งกลุ่มที่

ได้รับมะระขี้นกยังมีการเพิ่มขึ้นของ HbA
1C

 ช้ากว่ากลุ่ม

ควบคุมอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ

การศึกษานี้มีผลลัพธ์ไปในทิศทางเดียวกันกับงาน

วิจัยที่ท�าในแทนซาเนีย ที่เป็นการศึกษาแบบ crossover  

study เพื่อลด interpersonal variation ซึ่งพบว่าผง

มะระขี้นกขนาด 2.5 กรัม/วัน ให้เป็นระยะเวลา 8 สัปดาห์ 

ในผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวาน มีผลลดค่า FPG เฉล่ีย 

5.6 mg/dL ซ่ึงแตกต่างกับยาหลอกอย่างมีนัยส�าคัญ11 

อย่างไรก็ตามการศึกษาครั้งนี้กลุ ่มที่รับประทานมะระ

ขี้นกแคปซูล 2 กรัม/วัน มีผลลดค่าเฉลี่ย FPG ได้ประมาณ 

4.07 mg/dL ซึ่งระดับน�้าตาลในเลือดเริ่มต้นอาสาสมัคร

ชาวแทนซาเนียก็อยู่ในระดับ 90-97 mg/dL ซึ่งน้อยกว่า 

การศึกษาของเรา สาเหตุอาจเนื่องมาจาก ขนาดของ

การรับประทานยาในการศึกษาครั้งนี้มีขนาดต�่ากว่าการ
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ประสิทธิผลของแคปซูลมะระขี้นกต่อการควบคุมระดับน�้าตาล 

ในเลือดในอาสาสมัครที่มีภาวะก่อนเบาหวาน

วารสารเภสัชกรรมคลินิก

ปีที่ 27 ฉบับที่ 1 มกราคม - เมษายน 2564

บทความวิจัย
สุภาภรณ์ ปิติพร, อ�านาจ รักษ์งาน,  

ณัฐดนัย มุสิกวงศ์, ผกากรอง ขวัญข้าว
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ศึกษาที่ผ่านมา รวมทั้งการควบคุมสารส�าคัญในมะระขี้นก  

(งานวิจัยในแทนซาเนียไม่ได้ระบุวิธีการควบคุมสาร

ส�าคัญ) และการปรับพฤติกรรมสุขภาพที่ส่งผลต่อระดับ

น�้าตาลในเลือดอาสาสมัคร

นอกจากนั้นแล้ว  2 ปัจจัยท่ีอาจมีผลท�าให้ผล

ของมะระขี้นกในการควบคุมระดับน�้าตาลนี้ไม่ชัดเจน คือ 

การคัดกรองอาสาสมัคร จากการศึกษาของ Krawinkela 

et al.11 และ Chuengsamarn et al.30 ซึ่งได้ท�าการศึกษา

ในผู้ที่มีภาวะก่อนเบาหวานนั้น มีการคัดเลือกอาสาสมัคร 

ด้วยการตรวจยืนยันระดับน�้าตาลในเลือด 2 ครั้ง และทั้ง 

2 ครั้งเป็นการตรวจคนละวัน แต่ในการศึกษานี้ใช้การ

ตรวจเพียงครั้งเดียวเพื่อยืนยันว่ามีภาวะก่อนเบา–หวาน 

จึงอาจมีความเป็นไปได้ว ่าอาสาสมัครท่ีเลือกเข้ามา

บางรายอาจไม่ใช่ผู้ที่ภาวะก่อนเบาหวาน และดัชนีมวล

กายอาสาสมัครในการศึกษานี้ส่วนใหญ่เป็นผู้ที่มีภาวะ

อ้วนระดับ 1 คือ มีดัชนีมวลกายที่มากกว่า 25 kg/m2  

แต่การศึกษาในแทนซาเนียอาสาสมัครมีค่าดัชนีมวลกาย

อยู่ที่ 29-30 kg/m2 การศึกษาในไต้หวันใช้ผู้เข้าร่วมการ

ศึกษาที่มีดัชนีมวลกายประมาณ 30 kg/m2 ซึ่งจัดเป็น

คนอ้วนระดับ 231 เนื่องจากคนกลุ่มนี้มีโอกาสเกิดภาวะ

ดื้อต่ออินซูลินได้ง่าย32 ซึ่งมะระขี้นกมีกลไกเพิ่มความไว

ต่ออินซูลิน (insulin sensitivity)16,17 รวมถึง American 

Diabetes Association 202133 ได้แนะน�าให้ใช้ met-

formin ในการป้องกันเบาหวานชนิดที่ 2 ในผู้ที่มีดัชนี

มวลกายมากกว่าหรือเท่ากับ 35 kg/m2 ดังนั้นการศึกษา

ในอนาคตอาจคัดเลือกอาสาสมัครที่มีค่าดัชนีมวลกาย

ตั้งแต่ 30 kg/m2

สรุปผลการวิจัย

การใช้มะระขี้นกแคปซูลที่มี charantin 0.04% 

ขนาด 2 กรัม/วัน เป็นระยะเวลา 6 เดือน มีแนวโน้มใน

การควบคุมระดับน�้าตาลในเลือด รวมทั้งมีความปลอดภัย

ต่อการท�างานของตับและไต แต่อย่างไรก็ตามการศึกษา

ในอนาคตควรมีการคัดเลือกอาสาสมัครท่ีมีค่าดัชนีมวล

กายมากกว่า 30 kg/m2 เข้ามาศึกษาเพื่อให้เห็นผลของ

มะระขี้นกที่ชัดเจน รวมทั้งติดตามการปรับพฤติกรรม

สุขภาพของอาสาสมัครตลอดการศึกษา

กิตติกรรมประกาศ

งานวิจัยชิ้นนี้ได้รับทุนวิจัยจากส�านักงานพัฒนา–

การวิจัยการเกษตร (องค์การมหาชน)

คณะผู้วิจัย ขอขอบพระคุณ นพ.จรัญ บุญฤทธิการ  

ผู้อ�านวยการโรงพยาบาลเจ้าพระยาอภัยภูเบศร คุณมุก–

ดา จันทร์เกษม นส.นรกมล สุขเจริญ ภญ.วชิราภรณ์ ทอง– 

อ่อน พท.ป.นภัชญา เกษรา และ พท.ป.ปวัสรา คัมภีระธัม 

ที่ได้ช่วยเก็บข้อมูล คุณยดิษฐพล มั่นธรรม นักวิชาการ

เวชสถิติ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี และ 

นพ.ดลสุข พงษ์นิกร รองผู้อ�านวยการด้านการแพทย์ โรง

พยาบาลมะเร็งล�าปาง ที่ให้ค�าปรึกษาและด�าเนินการใช้

สถิติขั้นสูงเพื่อการวิเคราะห์ข้อมูล รวมถึงนักเทคนิคการ

แพทย์ และแผนกเวชระเบียน โรงพยาบาลเจ้าพระยา

อภัยภูเบศร
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