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1. บทน า 
    เนื่องจากมังคุดเป็นตัวอย่างของผลไม้ไทย ที่มีการใช้ในภูมิปัญญาไทย ในการรักษาโรคหลาย
ชนิด จากรายงานการวิจัยทางวิทยาศาสตร์ของกลุ่มต่างๆ และของคณะผู้วิจัยท าให้ทราบศักยภาพ
เบื้องต้นที่น่าสนใจอย่างยิ่งของมังคุดในการน ามาใช้ในการรักษาและปูองกันโรคต่างๆ โดยขณะนี้ผู้วิจัย

ได้ศึกษาและท าการแยกสารบริสุทธิ์และสารกึ่งบริสุทธิ์จากมังคุดจากสารสกัดอัลกอฮอล์ได้ คือ -
mangostin จากการศึกษาเบื้องต้นพบว่า สารสกัดเบื้องต้นก่อนการแยกให้บริสุทธิ์มีคุณสมบัติที่มี
ศักยภาพสูง ในการน ามาประยุกต์ใช้ด้านต้านการแบ่งตัวของมะเร็งและมีฤทธิ์ antioxidation ที่มี
ประสิทธิภาพสูง ขณะนี้หลายประเทศได้มีความสนใจศึกษาสารจากมังคุดอย่างเข้มข้น บางประเทศ
ก าลังเริ่มการทดลองท าการศึกษาทางคลินิกในบางโรคแล้ว โดยส่วนใหญ่ใช้เพียงสารสกัดหยาบ 
(crude extract)  

ส าหรับคณะผู้วิจัยเองก่อนที่เสนอขอทุน วช. ได้ท าการศึกษาฤทธิ์ต้านมะเร็ง in vitro ของสาร -

mangostin ที่แยกได้บริสุทธิ์ จากผลการทดสอบเบื้องต้นพบว่าสาร -mangostin ให้ผลยับยั้งการ
แบ่งตัวของเซลล์มะเร็งเต้านม SKBR3 ที่ให้ผลที่ดีเช่นเดียวกับที่ได้ศึกษา จาก crude extract แต่มี
ฤทธิ์ที่แรงข้ึน  ในปีงบประมาณ 2554-2555 ที่ผ่านมา ทีมผู้วิจัยได้รับงบสนับสนุนการศึกาาการใช้สาร 

-mangostin  ที่ลงลึกในด้านต่างๆของเซลล์มะเร็งหลากหลายชนิด (10 ชนิด) เปรียบเทียบกับยา

มะเร็งชนิดต่างๆ เพ่ือการพัฒนาเป็นยาต่อไป จะเห็นว่าผลที่ได้ส าหรับสาร -mangostin ได้ฤทธิ์ที่
แรงกว่ายาที่ใช้เปรียบเทียบบางชนิดในการทดลองกับเซลล์หลายชนิดโดยเพาะกับมะเร็งล าไส้ (CACO-
II ) และเซลล์มะเร็งเต้านมบางชนิด (MCF-7), (MDA-MB-231) และโดยภาพรวมให้ฤทธิ์ที่ได้ผลดีเมื่อ

เทียบกับยาชนิดต่างๆ รายงานจากต่างประเทศแสดงผลของ -mangostin จากมังคุดสามารถลด 
tumor growth และ lymph node metastasis ในหนู ซึ่งผลงานตีพิมพ์ในกลุ่มคณะผู้วิจัยศึกษาใน
หนู BALB/c แสดงผลของ crude methanolic extract ที่ชัดเจนในการลดขนาดของก้อนมะเร็งล าไส้ 
(NL-17) ที่ท าการ transplanted ในหนูได้ผลดี เป็นรายงานที่ชัดเจน จึงควรน าไปสู่การศึกษาฤทธิ์ต้าน

ก้อนมะเร็งของสารบริสุทธิ์ -mangostin ซึ่งเป็นสารส าคัญ และมีปริมาณสูง ใน crude extract ที่
สามารถแยกสารส าคัญได้เอง  โดยท าการศึกษาผลในสัตว์ทดลอง in vivo ในปีงบประมาณ 2556 นี้ 

โดยศึกษาผลจากการฉีดสาร -mangostin เข้าช่องท้อง และโดยการปูอน รวมทั้งท าการศึกษาความ
เป็นพิษในสัตว์ทดลอง BALB/c mice นอกเหนือจากที่ศึกษาในโครงการวิจัยที่ 2 ที่ศึกษาสมบูรณ์ใน
หนูแรทและเม้าส์ ซ่ึงหากได้ผลดีมีความปลอดภัยในระดับประยุกต์ใช้ได้ จึงจะสามารถสรุปผลประเมิน
เพ่ือใช้ศึกษาทางคลินิกต่อไป 

ขณะนี้การศึกษาในกลุ่มผู้วิจัยต่างๆทางด้านสมุนไพรในประเทศไทย มีผลการศึกษาในระดับแนว
หน้าใกล้เคียงกับรายงานของโลกในปัจจุบัน จึงเชื่อว่าการวิจัยในเรื่อ งนี้ จะสามารถแข่งขันได้กับ
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ต่างประเทศที่ก าลังให้ความสนใจศึกษาฤทธิ์ของมังคุดมากยิ่งขึ้น ยิ่งกว่านั้นมังคุดเป็นผลไม้ที่เป็น
ทรัพยากรของชาติเราเอง ที่สามารถน าเปลือกที่ทิ้งแต่คงคุณประโยชน์อย่างสูงมาศึกษาได้ง่าย จึงหวัง
ว่าผลจากการวิจัยจะเป็นส่วนหนึ่งในการน าประโยชน์ของผลไม้ซึ่งเป็นสมุนไพรไทย คือ มังคุด มาใช้ใน
การรักษาโรคเป็นยาใหม่ที่พัฒนามาจากสมุนไพรได้ และจะมีผลต่อความน่าเชื่อถือ และส่งเสริมการ
วิจัยและพัฒนาของสมุนไพรไทยในระดับสากล 

 
2. วัตถุประสงค์ 

 เพื่อการศึกษาฤทธิ์ของสารบริสุทธิ์ -mangostin ในการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็ง
ล าไส้ใหญ่ในหนูทดลอง ดังนี้ 
 2.1 ศึกษาผลด้านการต้านมะเร็งล าไส้ (in vivo antitumor activity) ของสารบริสุทธิ์ (แอลฟา

แมงโกสตินสาร; -mangostin) ในสัตว์ทดลอง เปรียบเทียบกับยาปัจจุบันที่ใช้รักษาโรคมะเร็ง โดย
การทดลองจะท าการทดลองในระบบที่ได้เคยทดลองได้ผลดีจากสาร crude alcoholic extract  

  2.1.1 การศึกษานี้จะดูผลการต้านมะเร็งโดยการฉีดสาร -mangostin ทางช่องท้อง 

และท าเพ่ิมจากที่น าเสนอไว้ โดยจะทดลองการต้านมะเร็งเมื่อปูอนสาร -mangostin ทางปากเพ่ือ
การประยุกต์ใช้กับผลิตภัณฑ์อาหารที่ท าการพัฒนาขึ้นในโครงการ 
   2.1.2 ตรวจระดับ gene expression ของโปรตีนที่เกี่ยวข้องกับกลไกต่างๆของการ
ต้านมะเร็งด้าน apoptosis (Bax และ Bcl ยีน) ที่สกัดแยก RNA จากชิ้นเนื้อของสัตว์ทดลองที่ใช้สาร 

-mangostin และศึกษา tumor marker; cytokeratin โดยใช้วิธี real time PCR เช่นเดียวกับ
วิธีการที่ศึกษาใน in vitro ในปีที่ 1 

 2.2  ศึกษาขนาดพิษ (toxicity) ของสาร -mangostin โดยศึกษาในหนู BALB/c (เพ่ิมจากที่
เสนอในโครงการที่ 2) เพ่ือเป็นข้อมูลในการทดลองการต้านมะเร็งในหนู BALB/c ขนาดที่ใช้ฉีดและ

เพ่ิมการปูอน และเพ่ือเป็นข้อมูลในการพัฒนาผลิตภัณฑ์อาหารที่มีสาร -mangostin ในโครงการที่ 
3  และเป็นข้อมูลส าหรับการใช้ในโรคมะเร็งและการปูองกันและรักษาภาวะพังผืดในตับ และภาวะตับ
แข็ง 
 
3. ทบทวนวรรณกรรมท่ีเกี่ยวข้อง 

มังคุด  Mangosteen 
ชื่อวิทยาศาสตร์  Garcinia mangostana L. 
ชื่อวงศ์   Guttiferae 
 



  ส านักงานคณะกรรมการวิจัยแหง่ชาติ  
 

19 
 

ลักษณะทางพฤกษศาสตร์  
เป็นไม้ยืนต้นสูงประมาณ 10-12 เมตร ทุกส่วนมียางสีเหลือง ใบเดี่ยว เรียงตรงข้าม รูปไข่หรือ

รูปวงรีแกมขอบขนาน กว้าง 6-11 ซม. ยาว 15-25 ซม. เนื้อใบหนาและค่อนข้างเหนียวคล้ายหนัง 
หลังใบสีเขียวเข้มเป็นมัน ท้องใบสีอ่อนกว่า ดอกเดี่ยวหรือเป็นคู่ออกท่ีซอกใบใกล้ปลายกิ่ง สมบูรณ์เพศ
หรือแยกเพศ กลีบเลี้ยงสีเขียวอมเหลือง กลีบดอกสีแดง ฉ่ าน้ า ผลเป็นผลสด ค่อนข้างกลม (สมุนไพร
พ้ืนบ้าน, 2542) ส่วนที่ใช้ ราก ท าให้ประจ าเดือนมาตามปกติ รักษาโรคบิดมูกเลือด , ต้น รักษาโรคบิด
มูกเลือด, เปลือกต้น ชะล้างบาดแผล รักษาแผล, ใบ รักษาโรคบิดมูกเลือด, ดอก รักษาโรคบิดมูกเลือด, 
ผลดิบ สมานแผล แก้บาดแผล แก้ท้องร่วง, เปลือกผล แก้แผลเป็นหนอง แก้แผลเปื่อย แก้บิดมูกเลือด 
(สมุนไพรพื้นบ้าน, 2542) 

องค์ประกอบทางเคมี  
ประกอบด้วย xanthone, mangostin, tannin, chrysanthemin, garcinone, gartanin, 

mangostanol, mangostinone, vitamin B1, B2, C (สมุนไพรพ้ืนบ้าน, 2542; Moongkarndi et 
al., 2004) เป็นต้น 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา  
สารจากเปลือกมังคุดมีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรีย , ต้านเชื้อรา, ยับยั้งเอนไซม์ viral reverse 

transcriptase และ HIV protease, ต้านเชื้อมาลาเรีย, แก้ท้องเดิน, ต้าน histamine, ต้าน 
serotonin, ลดการอักเสบ ลดการเกิดแผลในทางเดินอาหาร, ยับยั้งเอนไซม์ DNA topoisomerases I 
และ II, จับกับอนุมูลอิสระ ต้านออกซิเดชั่น, ต้านมะเร็ง, เพ่ิมความดันโลหิต (สมุนไพรพ้ืนบ้าน, 2542; 
Moongkarndi et al., 2004) เป็นต้น 

การวิจัยในประเทศไทย พบว่าสารสกัดหยาบ (crude extract) จากเปลือกมังคุดที่สกัดด้วย 
methanol สามารถการต้านการแบ่งตัวของเซลล์มะเร็งเต้านม (SKBR3) โดยมีค่า ED50 ที่ความ
เข้มข้น 9.25 ± 0.64 µg/ml ซึ่งเกี่ยวข้องกับกระบวนการ apoptosis โดยตรวจสอบจากการ
เปลี่ยนแปลงรูปร่างของเซลล์ นอกจากนี้ยังมีฤทธิ์ต้านการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชัน (antioxidation) 
รวมถึงการยับยั้งการเกิด Reactive Oxygen Spicies (ROS reduction) อีกด้วย (Moongkarndi et 
at., 2004) 

 Mangostin 
 เป็นสารกลุ่ม phenolic compounds ตัวหนึ่ง ซึ่งอนุพันธ์ของ xanthone มีชื่อทางเคมี คือ 
1,3,6-trihydroxy-7-methoxy-2,8-bis-(3-methyl-2-butenyl)-9H-xanthen-9-one หรือ 1,3,6-
trihydroxy-7-methoxy-2,8-di(3-methyl-2-butenyl) xanthone (The Merck Index, 1996) 

และยังแบ่งเป็น - beta และ gamma-mangostin ขึ้นกับหมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง hydroxyl (-OH)  

ดังแสดงในรูปที่ 3 (Matsumoto et al., 2004) ในด้านของฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาพบว่า -mangostin 
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สามารถเหนี่ยวน าการเกิด apoptosis ของ human leukemia HL60 cell line โดยกระตุ้นระบบ 
caspase-3, 9 ในไมโตรคอนเดรีย ซึ่งตรวจการเกิด apoptosis โดยดูจากรูปร่างของเซลล์ที่เปลี่ยนไป 
และดจูาก cytocrome C/AIF ที่ถูกปลดปล่อยออกมา จากการตรวจสอบโครงสร้างทางเคมีที่สัมพันธ์
กับกระบวน apoptosis พบว่าการแทนที่หมู่ methoxy (H3C-O-C)  โดยหมู่ hydroxyl พบว่าลด
ความแรงอย่างมีนัยส าคัญ (Matsumoto et al., 2003);  antiproliferative activity, antioxidation 
และ induction of apoptosis ต่อ SKBR3 human breast adenocarcinoma cell line 
(Moongkarndi et al., 2004 (a), Moongkarndi et al., 2004 (b))  นอกจากนี้ยังมีฤทธิ์ยับยั้งการ
ท างานของเอนไซม์ sphingomyelinase ท าให้กระตุ้นการเกิด apoptosis ของเซลล์ การยับยั้ง
กระบวนการเกิด oxidative damage ของ LDL ในมนุษย์, การเป็น competitive antagonist ของ 
histamine ที่ H1 receptor และมีฤทธิ์ต้านเชื้อ Helicobactor pylori (Iikubo et al., 2002) เป็น

ต้น ส าหรับ -mangostin มีการศึกษาพบว่าสามารถยับยั้งการสร้าง prostaglandin E2 โดยยับยั้ง
การท างานของเอนไซม์ COX-1 และ COX-2 ที่ความเข้มข้น 0.8 และ 2 µg/ml ตามล าดับ, มีฤทธิ์
ต้านเชื้อ methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA), มีฤทธิ์ antimalarial และฤทธิ์
ในการยับยั้งเอนไซม์ monoamine oxidase  (Nakatani et al., 2002) ผลการศึกษาทาง in vivo 

ของสารสกัด และ -mangostin มีการรายงานเป็นระยะๆ โดยจากการทดลองและการศึกาที่
แตกต่างกัน (Doi H et al., 2009; Shibata Ma, et al., 2011; Kosem K  et al., 2012)   แต่ก็มีผู้
ศึกษาว่าการวิจัยยังคงต้องมีข้อมูลทางวิทยาศาสตร์ต่างๆมากขึ้นในการน ามาใช้ทางคลินิก 

 
4. ระเบียบวิธีด าเนินการวิจัย (ตามที่เสนอไว้)   
 4.1  ได้รับผลการพิจารณาอนุมัติการวิจัยในสัตว์ทดลอง จากคณะกรรมการก ากับและดูแล
การใช้สัตว์ คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยมหิดล ก าหนดการศึกษาตาม modified protocol ของ 
Gupta et al., 2000 and Holland, 2004 และได้รับอนุมัติการวิจัยในสัตว์ทดลองที่ Kyushu 
University ประเทศญี่ปุุน 

 4.2 ศึกษาความเป็นพิษของสาร -mangostin ใน BALB/c mice ทั้งโดยการฉีดเข้าช่อง
ท้อง และการให้ทางปาก (ท าวิจัยเพิ่มข้ึนจากที่เสนอไว้) 

4.2.1 การทดสอบความเป็นพิษของ -mangostin ด้วยวิธีฉีดทางช่องท้อง โดยใช้
สารช่วยการละลายที่ได้ท าการทดลองศึกษามาให้เหมาะสม (ใช้สารช่วยละลายคือ 0.5 % 
hydroxypropyl methylcellulose; HPMC) ด้วยขนาด 0, 50, 100, 200 และ 500 mg/kg body 
weight ถูกฉีดทางช่องท้องวันละ 1 ครั้งเป็นเวลา 7 วัน โดยแบ่งหนูเป็นกลุ่มกลุ่มละ 5 ตัว หลังจากการฉีด
ครัง้สุดท้ายเป็นเวลา 24 ชั่วโมง หนูถูกชั่งน้ าหนักและท าการฆ่าเพ่ือเก็บอวัยวะภายในได้แก่ หัวใจ ปอด 
ตับ ไต และม้าม 
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4.2.2 การทดสอบความเป็นพิษของ -mangostin ด้วยวิธีการปูอนทางปาก 

สารละลาย α-mangostin ใน 0.5 % HPMC ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ (50 – 500 mg/kg body 
weight) ถูกปูอนทางปากวันละ 1 ครั้งเป็นเวลา 14 วัน  

  4.3  การศึกษาฤทธิ์ของ -mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนู 
  4.3.1 หนูที่ใช้ทดลองคือ BALB/c mice จะแบ่งหนูออกเป็นกลุ่มๆต่างๆ เตรียมเซลล์

เพ่ือฉีดเซลล์ NL-17 cells (106 cells/mouse; ที่เดิมเคยศึกษาใช้ left footpad แต่จาก
ประสพการณ์ต่อมาใช้ฉีดเข้าด้านข้างของท้องหนู 

4.3.2 ฉีดเซลล์ NL-17 cells (1.5 x106 cells/mouse; ที่ใต้ผิวหนังกลางหลังหนู 
แนะน าให้ฉีดบริเวณหลังเยื้องทางขวา) เป็นเวลา 3 วัน ทดลองเบื้องต้นเพ่ือตรวจดูความส าเร็จของการ
เกิดขนาดของก้อนมะเร็งที่เกิดข้ึนให้มีขนาดใกล้เคียงกัน 

4 . 3 . 3  ท า ก า ร ฉี ด ส า ร  -mangostin ฉี ด เ ข้ า ช่ อ ง ท้ อ ง  ( intraperitonial 
administration; i.p.) ภายหลังฉีดเซลล์มะเร็ง 3 วัน ด้วยขนาดยา  ที่ 25, 50, 100 mg/kg body 

weight, 200 l /mouse  (ขนาดที่ใช้นี้ต้องท าการวิจัยเริ่มต้นก่อนว่าได้ผลและปรับเปลี่ยนเมื่อ
ประเมินจากผลเริ่มต้นที่ได้) เป็นเวลา 14 วัน กลุ่มควบคุมฉีดยา 5-FU ขนาด 10 mg/kg body 
weight 

4.3.4 ท าการปูอนสาร -mangostin ภายหลังฉีดเซลล์มะเร็ง 24 ชม. (ท าวิจัยเพ่ิม
จากที่เสนอขอทุนไว้) ด้วยขนาดยาต่างๆ  ที่ 25, 50, 100, 250 mg/kg body weight (ขนาดที่
เลือกใช้ต้องปรับเปลี่ยนเมื่อประเมินจากผลความเป็นพิษที่ได้ผลจากการศึกษา) เป็นเวลา 14 วัน กลุ่ม

ควบคุมฉีดยา 5-FU ขนาด 20 mg/kg body weight จากการทดลองสรุปว่าขนาด -mangostin ที่
ใช้ปูอนคือ 250 mg/kg body weight          

4.3.5 ตรวจผลทุก 2 วัน และค านวณ Median survival time (MST) และ life 
span of treated-tumor mice ของหนูทุกกลุ่ม 

 
Antitumor activity (%) = [1 – (treated tumor mice /untreated tumor mice)] x 100 

     Increase in life span (%) = (MSTtreated-tumor mice / MSTuntreated-tumor mice) x 100 

 ขนาดของก้อนมะเร็ง น้ าหนักและพฤติกรรมการกินอาหาร ถูกบันทึกทุก 2 วัน ขนาดของ

ก้อนมะเร็งแสดงเป็นปริมาตร (Volume, V, mm3 ) ค านวณจาก ความยาว (Length, L, mm) และ

ความกว้าง (Width, W, mm) ตามสมการ V = L × (W2/2) 

          Sacrifice หนูโดยการดมยา เจาะเลือด ตัดชิ้นเนื้อเพ่ือท า การตรวจทางพยาธิวิทยา และการ
แยกสกัด RNA ในการตรวจ gene expression ต่างๆ  
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4.3.6 ประเมินค่าทางสถิติโดยใช้ one-way analysis of variance (ANOVA) และ 
Student t - test. ค่า P < 0.01 และ P < 0.05 พิจารณา statistically as significant. 

 
5. ผลการวิจัย  

  5.1 การเตรียม -mangostin ส าหรับการทดสอบในสัตว์ทดลอง 
    -mangostin เป็นสารในกลุ่ม xanthones ซึ่งมีคุณสมบัติเป็น hydrophobic compound ที่

ไม่ละลายน้ า การศึกษาครั้งนี้จึงใช้ 0.5 %  HPMC (hydroxypropyl methylcellulose) เป็นตัวท า

ละลาย การทดลองแสดงให้เห็นชัดว่า -mangostin สามารถถูกเตรียมเป็นสารละลายแบบ suspension 

ได้ดีด้วย HPMC ในขณะที่ไม่สามารถละลายได้ในน้ า  ดังแสดงใน รูปที่ 1 และการทดลองยังพบว่าความ

เข้มข้นสูงสุดของ -mangostin สามารถถูกเตรียมได้ที่ระดับ 50 mg ในปริมาตร 1   ml ของ 0.5 % 

HPMC การเตรียม -mangostin ใน HPMC ที่ความเข้มข้น  ต่าง ๆ นั้น จะถูกใช้ส าหรับการฉีดทางช่อง

ท้องและการปูอนทางปาก หลังจากการ sonication ที่อุณหภูมิห้อง 

 

 

 

 

 

 

 

    

รูปที่ 1 การเตรียม -mangostin ในน้ าและ 0.5% HPMC 

 5.2  การทดสอบความเป็นพิษของ -mangostin ด้วยวิธีฉีดทางช่องท้อง  
  -mangostin  ใน 0.5 % HPMC ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ คือ 0, 50, 100, 200 และ 500 

mg/kg ถูกฉีดทางช่องท้องวันละ 1 ครั้งเป็นเวลา 7 วัน โดยแบ่งหนูเป็นกลุ่มกลุ่มละ 5 ตัว หลังจากการฉีด

ครั้งสุดท้ายเป็นเวลา 24 ชั่วโมง หนูถูกชั่งน้ าหนักและท าการฆ่าเพ่ือเก็บอวัยวะภายในได้แก่ หัวใจ ปอด ตับ 

ไต และม้าม 

 Water                       HPMC 
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  ผลการทดลองแสดงให้เห็นว่า  น้ าหนักร่างกายหนูที่ถูกฉีดด้วย -mangostin ที่ความ

เข้มข้น 200 และ   500  mg/kg นั้นลดลงอย่างมีนัยส าคัญในแต่ละวัน ลักษณะภายนอกพบว่าหนูมีอาการ

ผิดปกติอย่างเห็นได้ชัด คือ ขนตั้ง อุจจาระเหลว มีสีเหลือง แสดงว่า -mangostin ถูกดูดซึมเข้าทางเดิน

อาหารที่ความเข้มข้นสูงยังพบว่าหนูมีอาการเซื่องซึม  ส าหรับหนูที่ฉีดด้วย -mangostin  ขนาดสูงที่ 500 

 mg/kg พบว่าหนูตายถึง 2 ตัว จาก 5 ตัวหลังจากฉีดเพียง 1 ครั้งและหนูทุกตัวตายหลังจากการฉีดครั้งที่ 

3 ส าหรับการฉีด -mangostin  ส าหรับความเข้มข้น 50 – 200 mg/kg พบว่าหนูรอดชีวิตทุกตัวหลังจาก

การฉีด 7 วัน แต่กลุ่มที่ฉีดด้วยความเข้มข้น 200 mg/kg พบว่าน้ าหนักร่างกายหนูลดลงอย่างเห็นได้ชัดและ

เมื่อเปิดช่องท้องพบว่ามีการตกค้างของ -mangostin บนพ้ืนผิวอวัยวะภายในและยังพบว่าอวัยวะ

ภายในต่าง ๆ  มีสีคล้ าและจับตัวกันเป็นก้อนในรูปแบบที่ผิดปกติแตกต่างจากหนูที่ฉีดด้วย vehicle 

( 0.5 % HPMC เพ่ือเป็น control group)  อย่างชัดเจนดัง รูปที่ 2  ดังนั้นความเข้มข้นที่ปลอดภัยส าหรับ

หนูในการศึกษาฤทธิ์ต้านการเจริญของเซลล์มะเร็งควรที่จะ ≤100 mg/kgส าหรับการฉีดทางช่องท้อง 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2  แสดงภาพอวัยวะภายในช่องท้องของหนูกลุ่มควบคุมและหนูกลุ่มท่ีฉีด -mangostin  

           ความเข้มข้น 200 mg/kg  

 

 

 

 

    Control mouse               200 mg/kg -mangostin 
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ตารางท่ี 1 จ านวนหนูที่รอดชีวิตหลังจากการฉีด -mangostin ทางช่องท้อง 

การฉีดครั้งที่ 
-mangostin (mg/kg) 

0 50 100 200 500 
1 5 5 5 5 5 
2 5 5 5 5 3 
3 5 5 5 5 1 
4 5 5 5 5 0 
5 5 5 5 5 0 
6 5 5 5 5 0 
7 5 5 5 5 0 
วันสุดท้าย 5 5 5 5 0 

วันสุดท้าย คือ หนึ่งวันหลังจากฉีด -mangostin ทางช่องท้องครั้งสุดท้าย เป็นวันที่นับจ านวนหนูที่
รอดชีวิต ก่อนชั่งน้ าหนักร่างกายและฆ่าหนู เพ่ือเก็บตัวอย่างเลือดและอวัยวะภายใน 

 

ตารางท่ี 2 การเปลี่ยนแปลงน้ าหนักร่างกายหนูหลังจากการฉีด -mangostin ทางช่องท้อง 

การฉีดครั้งที่ 
-mangostin (mg/kg) 
0 50 100 200 500 

1 18.9  0.3 18.4  1.0 19.2  0.7 18.5  0.5 17.5  1.2 

2 19.6  0.8 17.5  1.2 18.1  0.8 18.1  0.9 16.9  1.1 

3 18.9  0.5 16.3  1.7 17.1  0.8 16.7  0.5 15.2  0.0 

4 19.6  0.5 17.5  1.3 17.8  0.9 16.1  0.5 - 

5 20.1  0.6 17.6  1.4 18.3  0.6 15.7  0.7 - 

6 19.8  0.8 17.8  1.0 18.3  0.7 15.5  1.0 - 

7 19.9  0.8 18.1  1.0 18.7  0.6 14.7  1.3 - 

วันสุดท้าย 20.0  0.7 17.2  1.1 18.3  0.5 14.3  2.1 - 

วันสุดท้าย คือ หนึ่งวันหลังจากฉีด -mangostin ทางช่องท้องครั้งสุดท้าย เป็นวันที่นับจ านวนหนูที่

รอดชีวิต ก่อนชั่งน้ าหนักร่างกายและฆ่าหนู เพ่ือเก็บตัวอย่างเลือดและอวัยวะภายใน 
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ตารางท่ี 3 เปรียบเทียบน้ าหนักของอวัยวะภายในหลังจากการฉีด -mangostin ที่ความเข้นข้น 

ต่าง ๆ เป็น ระยะเวลา 7 วัน ทางช่องท้อง 

อวัยวะ 
(g) 

-mangostin (mg/kg) 
0 50 100 200 500 

หัวใจ 0.11  0.00 0.10  0.01 0.09  0.01 0.08  0.01 - 

ปอด 0.16  0.01 0.13  0.01 0.14  0.01 0.12  0.01 - 

ตับ 1.07  0.05 0.88  0.13 1.06  0.08 0.78  0.20 - 

ไต 0.27  0.01 0.23  0.01 0.25  0.02 0.23  0.04 - 

ม้าม 0.10  0.01 0.11  0.01 0.15  0.02 0.08  0.04 - 

  

5.3   การทดสอบความเป็นพิษของ -mangostin ด้วยวิธีการป้อนทางปาก 

 การปูอนทางปากเป็นอีกวิธีหนึ่งที่จะศึกษาความเป็นพิษในสัตว์ทดลองสารละลาย -

mangostin ใน 0.5 % HPMC ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ  (50 – 500 mg/kg ) ถูกปูอนทางปากวันละ 1 ครั้ง

เป็นเวลา 14 วัน  จากการสังเกตพฤติกรรมภายนอกและน้ าหนักร่างกายพบว่าไม่มีความแตกต่าง

ระหว่างหนูที่ปูอน -mangostin และหนูกลุ่มควบคุมที่ปูอน  0.5% HPMC ตลอดระยะเวลาการทดสอบ

ยังพบว่าหนูรอดชีวิตทุกตัว  และมีการเพ่ิมน้ าหนัก  ร่างกายตามเกณฑ์ปกติ  นอกจากนี้ยังไม่พบความ

แตกต่างของน้ าหนักของอวัยวะภายใน  แต่อย่างไรก็ตามได้ท  การเก็บตัวอย่างเลือดเพ่ือวัดระดับเอนไซม์ที่

บ่งชี้การท างานของตับและไตเพ่ิมเติม  ผลการทดสอบความเป็นพิษ  ของ -mangostin ที่ปูอนทางปาก

นั้นแสดงให้เห็นว่า -mangostin มีความเป็นพิษน้อยมาก  เนื่องจากหนูยังมี  อาการปกติ  สามารถกิน

อาหารและน้ าได้ท าให้น้ าหนักร่างกายเพ่ิมขึ้นตามเกณฑ์ปกติเช่นเดียวกับหนูกลุ่มควบคุม 
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ตารางท่ี 4 จ านวนหนูที่รอดชีวิตหลังจากการปูอน -mangostin ทางปาก 

การปูอนครั้งที่ 
-mangostin (mg/kg) 

0 50 100 200 500 

1 5 5 5 5 5 
2 5 5 5 5 5 
3 5 5 5 5 5 
4 5 5 5 5 5 
5 5 5 5 5 5 
6 5 5 5 5 5 
7 5 5 5 5 5 
8 5 5 5 5 5 
9 5 5 5 5 5 
10 5 5 5 5 5 
11 5 5 5 5 5 
12 5 5 5 5 5 
13 5 5 5 5 5 
14 5 5 5 5 5 

วันสุดท้าย 5 5 5 5 5 

 

 

 

วันสุดท้าย คือ หนึ่งวันหลังจากปูอน -mangostin ทางปากครั้งสุดท้าย เป็นวันที่นับจ านวนหนูที่

รอดชีวิต ก่อนชั่งน้ าหนักร่างกายและฆ่าหนูเพ่ือเก็บตัวอย่างเลือดและอวัยวะภายใน 
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ตารางท่ี 5 การเปลี่ยนแปลงน้ าหนักร่างกายหนูหลังจากการปูอน -mangostin ทางปาก 

การปูอนครั้งที่ 
-mangostin (mg/kg) 

0 50 100 200 500 

1 18.0  0.9 17.7  0.4 18.0  1.0 18.6  1.4 18.5  0.8 

2 17.7  0.9 17.5  0.4 18.0  1.3 18.7  1.3 18.7  0.9 

3 17.6  0.7 17.5  0.7 17.0  1.1 18.2  1.6 18.2  1.0 

4 18.2  0.8 17.7  0.7 17.3  1.0 17.7  1.4 17.3  0.9 

5 18.8  0.7 17.7  0.7 17.8  0.9 18.5  1.3 18.2  0.9 

6 18.5  0.8 17.8  0.8 17.8  1.0 18.7  1.1 18.5  0.6 

7 18.8  0.6 17.8  1.0 18.0  0.8 18.7  1.2 19.0  0.8 

8 18.9  0.7 18.0  1.0 18.3  1.0 19.0  1.1 18.9  0.6 

9 18.8  0.8 18.3  0.7 18.2  1.0 18.9  1.1 18.7  0.7 

10 18.6  0.7 18.0  0.8 18.6  1.1 19.3  1.3 18.9  0.7 

11 18.8  0.6 18.4  0.8 18.7  1.2 19.5  1.5 19.2  0.6 

12 19.0  0.8 18.1  0.7 18.6  1.2 19.4  1.6 19.2  0.7 

13 19.4  0.7 18.7  0.5 19.4  1.1 20.0  1.6 19.9  0.7 

14 19.1  0.6 18.6  0.5 19.3  1.0 20.3  1.9 20.1  0.8 

วันสุดท้าย 19.3  0.6 18.8  0.9 19.1  1.2 19.9  1.7 19.8  0.8 

วันสุดท้าย คือ หนึ่งวันหลังจากปูอน -mangostin ทางปากครั้งสุดท้าย เป็นวันที่นับจ านวนหนูที่

รอดชีวิต ก่อนชั่งน้ าหนักร่างกายและฆ่าหนู เพ่ือเก็บตัวอย่างเลือดและอวัยวะภายใน 
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ตารางท่ี 6 เปรียบเทียบน้ าหนักของอวัยวะภายในหลังจากการปูอน -mangostin ทางปาก 

            ที่ความเข้นข้นต่าง ๆ เป็นเวลา 14 วัน   

อวัยวะ 

(g) 

-mangostin (mg/kg) 

0 50 100 200 500 

หัวใจ 0.10  0.01 0.11  0.01 0.11  0.01 0.11  0.01 0.11  0.01 

ปอด 0.16  0.02 0.15  0.01 0.16  0.02 0.17  0.01 0.16  0.02 

ตับ 1.06  0.13 0.99  0.08 0.97  0.13 1.03  0.07 1.21  0.20 

ไต 0.25  0.02 0.28  0.03 0.26  0.02 0.28  0.01 0.27  0.02 

ม้าม 0.10  0.02 0.10  0.01 0.11  0.02 0.10  0.01 0.10  0.01 

5.4  การศึกษาฤทธิ์ของ -mangostin ต่อการยับย้ังการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนู 

5.4.1 ฤทธิ์ของ -mangostin ต่อการยับย้ังการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนูที่ให้โดย
การฉีดทางช่องท้อง     

การศึกษาฤทธิ์ยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็ง หลังจากการปลูกเซลล์มะเร็งล าไส้ใหญ่ NL-
17 cells ปริมาณ 1.5 × 106 cells ในหนูแต่ละตัวบริเวณใต้ผิวหนัง (แนะน าให้ฉีดบริเวณหลังเยื้อง
ทางขวาa subcutaneous inoculation) เป็นเวลา 3 วัน สาร เพ่ือดูว่าปริมาณก้อนมะเร็งเกิดขึ้นใน

ขนาดที่ใกล้เคียงกัน ฉีดสาร -mangostin ที่ความเข้มข้น 25, 50 และ 100 mg/kg ทางช่องท้องวันละ 
1 ครั้ง เป็นเวลา 14 วัน ขนาดของก้อนมะเร็งถูกแสดงเป็นปริมาตร  (Volume, V, mm3  ) ค านวณจาก 
ความยาว (Length, L, mm) และความกว้าง (Width, W, mm) ตามสมการดังต่อไปนี้  
    V = L × (W2/2) 

นอกจากนี้ ในวันสุดท้ายของการทดลองก้อนมะเร็งจะถูกตัดออกเพ่ือเทียบน้ าหนักที่
แน่นอนระหว่างกลุ่ม และเก็บที่ -80 องศาเซลเซียส เพ่ือใช้ในการทดลองอ่ืนๆ ต่อไป 

ฤทธิ์ของ -mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนูที่ให้โดยการฉีดทางช่อง
ท้อง   

การทดลองครั้งที่ 1 

จากการวัดทุกวันหลังจากการฉีด -mangostin จนสิ้นสุดการทดลองพบว่าการเพ่ิมขนาด

ของก้อนมะเร็งช้าลงในหนูกลุ่มที่ฉีด -mangostin ตามล าดับความเข้มข้นที่เพ่ิมขึ้น ในวันสุดท้าย

หลังจากการฉีด -mangostin ได้ท าการเทียบกับปริมาตรก้อนมะเร็งกับกลุ่มควบคุมที่ฉีด 0.5 % HPMC 

เท่านั้น ( 799.7   105.3 mm3 ) พบก้อนมะเร็งเมื่อฉีด -mangostin ที่ความเข้มข้น 25, 50 และ 100  

mg/kg มีปริมาตรลดลง 3.7  %  ( 770.5   171.8  mm3 ), 25.7  %   (593 .8   78 .3  mm3) และ 47.4 %  
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(420.2  92.1 mm3 ) ตามล าดับ นอกจากนี้ยังท าการเก็บและชั่งน้ าหนักก้อนมะเร็งในวันสุดท้ายหลังจาก

การฉีด -mangostin ครั้งที่ 14 เป็นเวลา 1 วัน เพ่ือเก็บตัวอย่างเนื้อเยื่อมะเร็ง ส าหรับการทดสอบอ่ืน ๆ 

ต่อไป เมื่อเปรียบเทียบน้ าหนักของก้อนมะเร็งระหว่างหนูกลุ่มควบคุมกับหนูกลุ่มที่ฉีด -mangostin พบ
ความสัมพันธ์เช่นเดียวกับการเปรียบเทียบปริมาตรของก้อนมะเร็ง  น้ าหนักของมะเร็งกลุ่มควบคุมสูงที่สุด
คือ 0.498 ± 0.114 กรัม และลดลง 2.6 % ( 0.485 ± 0.166 กรัม ),  20.1 % (0.398 ± 0.084 กรัม ) และ 

41.6 % ( 0.29 ± 0.070 กรัม ) เมื่อฉีด -mangostin ที่ความเข้มข้น 25, 50 และ  100 mg/kg ตามล าดับ 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 3 การเพ่ิมขนาดของมะเร็ง NL-17 colon cancer ในหนูแต่ละกลุ่มที่ฉีด -mangostin ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ  
 

 

 

 

 

 

รูปที่  4 เปรียบเทียบขนาดของก้อนมะเร็ง NL-17 colon cancer จากปริมาตร (volume, mm3) และน้ าหนัก 

(weight, g) ในหนูแต่ละกลุ่มหลังจากฉีด -mangostin ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ เป็นระยะเวลา 14 วัน 
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รูปที่ 5  เปรียบเทียบขนาดของก้อนมะเร็ง NL-17 colon cancer ในหนูแต่ละกลุ่มหลังจากฉีด -mangostin  

            ที่ความเข้มข้นต่าง ๆ เป็นระยะเวลา 14 วัน 

ฤทธิ์ของ -mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนูที่ให้โดยการฉีด
ทางช่องท้อง   

การทดลองครั้งที่ 2 

การฉีดสาร α-mangostin ที่ความเข้มข้น 100 mg/kg ทางช่องท้องเป็นเวลา 14 วัน 

พบว่าก้อน มะเร็งมีขนาดเล็กกว่าก้อนมะเร็งของหนูกลุ่มควบคุมที่ฉีดด้วย 0.5% HPMC อย่างมี

นัยส าคัญ  วันสุดท้ายของ การทดลอง ปริมาตร (Tumor volume) และน้ าหนัก (Tumor weight) 

เฉลี่ยของกลุ่มควบคุม คือ 969.9 ± 194.3 mm3 และ 0.725 ± 0.187 g  ในขณะที่หนูกลุ่มที่ฉีด α-

mangostin มีปริมาตรและน้ าหนักของก้อนมะเร็งที่ 363.6 ± 109.4 mm3 และ 0.326 ± 0.144 g 

ซึ่งให้ฤทธิ์ยับยั้งที่ดีกว่าหนูที่ฉีด 5-FU 10 mg/kg ในฐานะยามาตรรฐานซึ่งมีปริมาตรก้อนมะเร็งเฉลี่ยที่ 

906.4 ± 398.4 mm3  และมีน้ าหนักก้อนมะเร็งเฉลี่ยที่ 0.674 ± 0.285 g ดังในรูปที่ 6A และ 6B  
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เมื่อเปรียบเทียบปริมาตรของก้อนเนื้อมะเร็ง ณ วันที่ 5, 10 และ 15 กับปริมาตรก้อนเนื้อมะเร็ง ณ 

วันที่เริ่มต้นฉีดสาร α-mangostin จึงทราบสัดส่วนปริมาตร (Tumor volume ratio) ที่เพ่ิมขึ้นจาก 

วันแรก ผลการทดลองดังรูปที่ 6C แสดงให้เห็นสัดส่วนปริมาตรของก้อนมะเร็งที่เพ่ิมขึ้นสูงสุด 40.6 ± 

22.5 เท่าในหนูกลุ่มควบคุม ส่วนหนูกลุ่มที่ฉีด α-mangostin พบสัดส่วนปริมาตรเพ่ิมขึ้นต่ าสุด 12.7 

±4.8 เท่า ในขณะที่หนูกลุ่มฉีด 5-FU พบการเพ่ิมขึ้น 27.3 ± 11.4 เท่า เมื่อเปรียบเทียบสัดส่วน

ปริมาตรของก้อนมะเร็ง ทั้ง 3 กลุ่มในวันสุดท้ายของการทดลองพบว่าหนูกลุ่มฉีด α-mangostin 

สามารถยับยั้งการ เจริญได้ 68.7%  ในขณะที่หนูกลุ่มที่ฉีด 5-FU ยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งได้ 

32.7% เมื่อเทียบกลับหนูกลุ่มควบคุม  อย่างไรก็ตามการฉีด α-mangostin ทางช่องท้องท าให้

น้ าหนักร่างกายหนูลดลง 11% แต่พฤติกรรม ภายนอกยังปกติและไม่พบการตกค้างขอ ง α-

mangostin ในช่องท้อง จึงเป็นช่วงความเข้มข้นที่ปลอดภัย และมีประสิทธิภาพในการยับยั้งการ

เจริญเติบโตของซลล์มะเร็ง  
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รูปที่ 6 ฤทธิ์ของ α-mangostin ที่ให้โดยการฉีดทางช่องท้อง 

A: เปรียบเทียบปริมาตร (volume, mm3) ของก้อนมะเร็งในหนูหลังจากฉีด 100 mg/kg α-
mangostin และ 10 mg/kg 5-FU เป็นระยะเวลา 14 วัน 

B: เปรียบเทียบน้ าหนัก (weight, g) ของก้อนมะเร็งในหนูหลังจากฉีด 100 mg/kg α-mangostin 
และ 10 mg/kg 5-FU เป็นระยะเวลา 14 วัน 

C: สัดส่วนปริมาตรของก้อนมะเร็ง (Tumor volume ratio) ในหนูหลังจากฉีด 100 mg/kg α-

mangostin และ 10 mg/kg 5-FU ณ วันที่ 5, 10 และ 15 เทียบกับวันที่เริ่มต้นฉีดสาร α-
mangostin 
D: น้ าหนักร่างกายหนูในแต่ละวันระหว่างการทดลอง 
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5.4.2  ฤทธิ์ของ α-mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนูที่ให้โดยการ
ป้อนทางปาก   

การศึกษานี้ได้ตรวจสอบประสิทธิภาพของ α-mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญเติบโต

ของเซลล์มะเร็งด้วยวิธีการปูอนทางปาก การศึกษาความเป็นพิษก่อนหน้านี้ α-mangostin ที่มีความ

เข้มข้นสูง 500 mg/kg ไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงทางร่างกายและพฤติกรรมใดๆ ดังนั้นในการทดลอง

นี้จึงเลือกใช้ α-mangostin ที่ความเข้มข้น 250 mg/kg เนื่องจากละลายใน 0.5% HPMC ได้ดีกว่า 

ส าหรับกลุ่มยาควบคุมใช้ 5-FU ยามาตรฐานขนาด 20 mg/kg ตามขนาดยาที่ปรับส าหรับใช้ปูอนทาง

ปาก 

ผลการทดลองด้วยการปูอน α-mangostin เป็นเวลา 14 วัน (รูปที่ 8 และ 9) ในหนูแสดง

ให้เห็นว่าไม่พบความแตกต่างของปริมาตรและน้ าหนักของก้อนมะเร็งเมื่อเทียบกับหนูกลุ่มควบคุมที่

ปูอน 0.5% HPMC เท่านั้น  ดังในรูปที่ 8A และ 8B ปริมาตรและน้ าหนักของก้อนมะเร็งในวันสุดท้าย

ของหนูกลุ่มควบคุม โดยยังไม่เปรียบเทียบกับขนาดเริ่มต้นวันแรกของก้อนมะเร็งที่แตกต่างกันในแต่ละ

กลุ่ม คือ 1,104.9 ± 324.1 mm3 และ 0.728 ± 0.342 g ตามล าดับ หนูกลุ่มที่ปูอน α-mangostin 

มีก้อนมะเร็งปริมาตร 1,148.4 ± 305.7 mm3 และน้ าหนัก 0.792 ± 0.286 g, ส่วนหนูในกลุ่มที่ปูอน 

5-FU มีก้อนมะเร็งขนาดเล็กกว่ากลุ่มอ่ืน ๆ อย่างชัดเจน คือ ปริมาตร 750.4 ± 330.8 mm3 และ 

น้ าหนัก 0.546 ± 0.277 g ตามล าดับ  

เมื่อแสดงค่าเป็นสัดส่วนปริมาตรก้อนมะเร็งในหนูระหว่างวันสุดท้ายและวันแรกพบว่าหนู

กลุ่มควบคุมมีขนาดสัดส่วนปริมาตรเพ่ิมขึ้น 36.0 ± 10.5 เท่า, หนูกลุ่มที่ปูอน α-mangostin เพ่ิม 

32.4 ± 10.3 เท่า และหนูกลุ่มที่ปูอน 5FU มีสัดส่วนปริมาตรเพ่ิมเพียง 23.3 ± 12.0 เท่า จากค่า

สัดส่วนปริมาตรของก้อน มะเร็งของหนูแต่ละกลุ่มเทียบกับกลุ่มควบคุมแสดงให้เห็นว่าสาร α-

mangostin ที่ปูอนทางปากสามารถ ยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งได้ 10.0% ส่วน 5 -FU มีฤทธิ์

ยับยั้งได้ 35.3 % ตลอดระยะเวลาการทดลองด้วย การปูอน α-mangostin ไม่พบผลกระทบต่อ

ร่างกายใด ๆ พฤติกรรมภายนอก เช่น การเคลื่อนไหว การ บริโภคอาหารและน้ า ส่วนน้ าหนักร่างกาย

เฉลี่ยของหนูแต่ละกลุ่มก็ไม่แตกต่างกันตลอดการทดลอง 
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รูปที ่8 ฤทธิ์ของ α-mangostin ที่ให้โดยการปูอนทางปาก 

A: เปรียบเทียบปริมาตร (volume, mm3) ของก้อนมะเร็งในหนูหลังจากปูอน 250 mg/kg α-
mangostin และ 20 mg/kg 5-FU เป็นระยะเวลา 14 วัน 

B: เปรียบเทียบน้ าหนัก (weight, g) ของก้อนมะเร็งในหนูหลังจากปูอน 250 mg/kg α-mangostin 
และ 20 mg/kg 5-FU เป็นระยะเวลา 14 วัน 

C: สัดส่วนปริมาตรของก้อนมะเร็ง (Tumor volume ratio) ในหนูหลังจากปูอน 250 mg/kg α-

mangostin และ 20 mg/kg 5-FU ณ วันที่ 5, 10 และ 15 เทียบกับวันที่เริ่มต้นปูอนสาร α-
mangostin 

D: น้ าหนักร่างกายหนูในแต่ละวันระหว่างการทดลอง 
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การย้อมเนื้อเยื่อมะเร็ง 

 วิธีการทาง Histochemical stains ถูกใช้เพ่ือสังเกตการเปลี่ยนแปลงทางพยาธิวิทยาของ
เนื้อเยื่อมะเร็งหลังจากที่หนู BALB/c ที่ได้รับการฉีดยาโดยการย้อมด้วย Hematoxylin and Eosin 
(HE staining)  Hematoxylin สามารถย้อม DNA , RNA แสดงให้เห็นสีม่วงโดยเฉพาะบริเวณ
นิวเคลียสและ Eosin สามารถเชื่อมต่อกับโปรตีนแสดงให้เห็นสีแดงหรือสีชมพูโดยเฉพาะบริเวณ 
cytoplasm ดังรูปที่ 10  ด้วยวิธีการนี้ที่ก าลังขยาย x 400 เราสามารถเห็นนิวเคลียส (สีม่วง) และ 
cytoplasm (สีชมพู) ของแต่ละเซลล์ได้อย่างชัดเจน   

 ผลการศึกษา HE staining ไม่พบความแตกต่างระหว่างเนื้อเยื่อมะเร็งจากหนูกลุ่มควบคุม (A) 

และหนูกลุ่มที่ฉีด α - mangostin (B) ถึงแม้ว่าขนาดของก้อนมะเร็งจะต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ การ
ย้อมด้วยวิธี COX (Cytochrome C Oxidase) และ SHD (Succinate dehydrogenase) staining 
ถูกท าเพ่ือวัดการท างานของ mitochondria ซึ่งอาจเปลี่ยนแปลงไป 

 ระดับ Cytochrome C oxidase หรือ Complex IV และ Succinate dehydrogenase 
หรือ Complex II ของ electron transports chain ใน mitochondria ของเซลล์มะเร็งอาจ
เปลี่ยนแปลง oxidative capacity หลังจากฉีดยา อย่างไรก็ตามหลังจากการย้อมและสังเกตุภายใต้
กล้องจุลทรรศน์ที่ก าลังขยาย x100 และ x400 ไม่พบความแตกต่างระหว่างเนื้อเยื้อมะเร็งของหนูกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มท่ีได้รับ α - mangostin  

 การทดลองนี้แสดงให้เห็นว่าประสิทธิภาพการท างาน mitochondria ในเซลล์มะเร็งของหนู

กลุ่มควบคุมและกลุ่มที่ได้รับยาไม่แตกต่างกัน การยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนูที่ได้รับ α - 
mangostin อาจใช้กลไกอ่ืนที่เราต้องการศึกษาต่อไป 
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รูปที่ 10  การย้อมเนื้อเยื่อมะเร็งด้วยวิธี HE Stainจากก้อนมะเร็งของหนูกลุ่มควบคุม (A), หนูที่

ฉีด mangostin, (B) และ หนูที่ฉีด 5-FU (C) 

 

 

 

 

A. Control mouse 

×400 ×100 

B. Mangostin-treated mouse 

C. 5FU-treated mouse 
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รูปที่ 11  การย้อมเนื้อเยื่อมะเร็งด้วยวิธี COX Stainจากก้อนมะเร็งของหนูกลุ่มควบคุม (A), หนูที่

ฉีด mangostin, (B) และ หนูที่ฉีด 5-FU (C) 

 

 

 

 

 

 

A. Control mouse 

×400 ×100 

B. Mangostin-treated mouse 

C. 5FU-treated mouse 
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รูปที่ 12 การย้อมเนื้อเยื่อมะเร็งด้วยวิธี SDH Stainจากก้อนมะเร็งของหนูกลุ่มควบคุม (A), หนูที่

ฉีด mangostin, (B) และ หนูที่ฉีด 5-FU (C) 

 

 

 

A. Control mouse 

×400 ×100 

B. Mangostin-treated mouse 

C. 5-FU-treated mouse 
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5.4.3 การประเมินศักยภาพของ α-mangostin ต่อการแสดงออกของ Bax และ Bcl-2 
mRNA 

ประเมินศักยภาพของ α-mangostin ต่อการเพ่ิมหรือลดปริมาณของระดับ mRNA ของ

ยีนที่เกี่ยวข้องกับการตายของเซลล์มะเร็งแบบ apoptosis คือ Bax และ Bcl-2 โดยใช้วิธี real time 

RT-PCR แบบ one-step method ท าการตรวจการแสดงออกของ ยีน Bax, Bcl-2  ซึ่งมีการรายงาน

ว่าระดับการแสดงออกของยีนดังกล่าว มีความสัมพันธ์กับการตายของเซลล์มะเร็งโดยกระบวนการ 

apoptosis (Ferenc et al, 2010; Lee rt al, 2012) และ นอกจากนี้มีการทดสอบระดับการ

แสดงออกของยีน CK-19 ซึ่งมีการศึกษาเพ่ือใช้เป็น molecular marker การบ่งชี้การเกิดมะเร็งใน

เนื้อเยื่อที่ตรวจ (Saloustros et al, 2011; Uawisetwathana, 2007) โดยศึกษาปริมาณ และ วิธีการ

ได้รับสาร α-mangostin ต่อหนู BALB/c มีผลกับการแสดงออกของยีนดังกล่าวหรือไม่ ซึ่งใน

โครงการวิจัยที่ศึกษาในปีที่ 1 ที่ทดลองในเซลล์มะเร็ง 10 ชนิด พบว่ามีผลกระตุ้นการเกิด apoptosis 

เพ่ือท าให้เซลล์มะเร็งตายเพ่ิมข้ึน และลดการแสดงออกของ ยีน CK-19 ซ่ึงเป็นยีนบ่งชี้การเป็นมะเร็ง 

การวิจัยในโครงการนี้ น าก้อนเนื้อมะเร็งจาก หนู BALB/c ที่ท าการทดลองฤทธิ์ของ -

mangostin ต่อการยับยั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งในหนู (หัวข้อ 5.4, 5.4.1 และ 5.4.2)  มาสกัด 

total RNA โดยทดสอบก้อนเนื้อหนูทดลอง ที่ให้สาร α-mangostin เปรียบเทียบกับการใช้ยาปัจจุบัน

ที่ใช้รักษามะเร็ง คือ 5-Fluorouracil (5-FU) โดยมีการศึกษาวิธีการให้ยาในหนู 2 วิธี ได้แก่ การให้ยา

โดยวิธีการฉีด และให้ให้ยาโดยวิธีการปูอน  

ก้อนเนื้อเยื่อมะเร็งของหนู BALB/c ถูกน ามาสกัด total RNA โดยใช้วิธีสกัดแบบ Tri-

reagent วัดความเข้มข้นของ total RNA โดยการวัดการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 260 และ 280 

nm แล้วน า total RNA ปริมาณ 50 ng มาทดสอบระดับการแสดงออกของยีนต่างๆ ข้างต้น ด้วยวิธี 

real time one step RT-PCR ต่อไป 

Primers ที่ใช้ในการทดสอบมีความจ าเพาะต่อยีน Bax, Bcl-2 และ CK-19 รวมทั้งยีน ß2 

microglobulin ซึ่งเป็น house-keeping gene เป็นยีนมาตรฐาน มีล าดับเบสดังนี้ 
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ตารางท่ี 7 แสดงล าดับเบสของ primers ที่ใช้ในการทดสอบมีความจ าเพาะต่อยีน Bax, Bcl-2 และ 

CK-19 และยีน ß2 microglobulin 

Gene Primers Ref. 

Mouse-Bax  5’-accagctctgaacagatcat-3’ 
5’-agatggtcactgtctgccat-3’ 

(Mizuno et al, 1998) 

Mouse-Bcl-2 5’-ttgtggccttctttgagttcg-3’ 
5’-tactgctttagtgaacctttt-3 

(Agarwal et al, 1999)  

Mouse-CK-19 5’-ttgagacagaacacgccttg-3’ 
5’-ggatcttggctaggtcgaca-3’ 

(Uawisetwathana, 2007) 

Mouse-2 
microglobulin 

5’-ctgaccggcctgtatgctat-3’ 
5’-tttcccgttcttcagcattt-3’ 

(Uawisetwathana, 2007) 

ท าการทดสอบโดยใช้ส่วนผสมปริมาตร 20 µl ที่ประกอบด้วย 0.5 MgCl2, PCR buffer, 10 

pMole ของ primer แต่ละเส้น และ taq polymerase (GoTaq 1-Step qRT-PCR, Promega, 

USA) และน้ ากลั่น  มาทดสอบเพ่ิมจ านวนของ DNA ในเครื่อง real time PCR  (MX3000, Agilent, 

USA) โดยเริ่มจากการสังเคราะห์สาย complementary DNA (cDNA) โดย reverse transcriptase 

ที่อุณหภูมิ 50°C เป็นเวลา 30 นาที แล้วเริ่มขั้นตอน PCR โดยใช้โปรแกรม denaturation ที่ 95°C, 

30 วินาที, primer annealing ที่ 55°C, 30 วินาทีและ extention ที่ 72°C, 30 วินาที เป็นจ านวน 

30 รอบ โดยแต่ละรอบมีการอ่านค่าสี SYBG ซึ่งมีความสัมพันธ์กับปริมาณของสาย DNA ที่ถูก

สังเคราะหใ์นขั้นตอนของปฏิกิริยา 

วิธีการทดลอง real-time RT-PCR ที่ใช้สี SYBG ในการอ่านผลนั้น สี SYBG มีคุณสมบัติใน

การเรืองแสงเมื่อท าปฏิกิริยากับ โมเลกุลของ ดีเอ็นเอ สายคู่ เมื่อใส่สีชนิดนี้ลงในปฎิกิริยา PCR เมื่อมี

การสังเคราะห์สายดีเอ็นเอขึ้นใหม่ในรอบต่างๆ ของการท าปฎิกิริยา สี SYBG จะเข้าไปท าปฎิกิริยากับ

สายดีเอ็นเอ ท าให้เกิดการเรืองแสง ซึ่งสามารถตรวจวัดได้ ซึ่งค่าการเรืองแสงที่วัดได้ในปฎิกริยาจะ

แสดงเป็นค่าของรอบปฎิกิริยา (threshold cycle; Ct) ที่ตรวจพบการเรืองแสง ซึ่งจะมีค่าแปรผกผัน

กับปริมาณของสายดีเอ็นเอที่ถูกสังเคราะห์ขึ้น  โดยค่า Ct ที่อ่านได้มีค่าน้อย จะเนื่องจากสามารถ

ตรวจพบยีนนั้นในรอบปฏิกิริยาช่วงแรกๆ ซึ่งแปลความหมายได้ว่า  ค่า Ct ที่อ่านค่าได้น้อย จะพบใน
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ตัวอย่างทีม่ีปริมาณของยีนที่เป็นเปูาหมาย และจะมีการแสดงออกของยีนในตัวอย่างมากกว่าตัวอย่างที่

ตรวจพบในรอบของปฎิกิริยาที่ช้ากว่า  

ในการทดลองผลจาก real-time RT-PCR จะแสดงผลเป็นจ านวนเท่าของการแสดงออกของ

ยีน (relative expression) เปรียบเทียบกับ ß2 microglobulin ซึ่งเป็น house-keeping gene 

Apoptosis เป็นกลไกหนึ่งของร่างกายที่ใช้ก าจัดเซลล์ที่ไม่ต้องการหรือเมื่อถึงอายุขัย แต่

เซลล์มะเร็งสามารถต่อต้านการควบคุมการตายแบบ apoptosis ได้ ท าให้มีปริมาณเซลล์เพ่ิมมาก

ตลอดเวลา จากผลการทดลองพบว่าสาร α-mangostin มีผลต่อการกระตุ้นกระบวนการ apoptosis 

ในเซลล์มะเร็ง เมื่อเซลล์มะเร็งได้รับสาร α-mangostin จะมีผลท าให้มี อัตราส่วนของ Bax/Bcl-2 

(relative expression) ลดลง เนื่องมาจากมีการแสดงออกของยีนที่เหนี่ยวน ากระบวนการเกิด 

apoptosis (Bax) มากขึ้น (รูปที่ 13a; Ct ที่อ่านได้มีค่าน้อยลง ค่าค่า relative protein expression/ 

ß2 microglobulin น้อยลง) และท่ีมีการแสดงออกของยีนที่ยับยั้งกระบวนการเกิด apoptosis (Bcl2) 

น้อยลง (รูปที่ 13b; Ct ที่อ่านได้มีค่ามากขึ้น ค่า relative protein expression/ ß2 microglobulin 

มากขึ้น) ซึ่งสามารถแปลผลได้ว่าเซลล์มะเร็งชนิดนั้น มีอัตราการตายที่ เกิดจากกระบวนการ 

apoptosis มากขึ้น เมื่อเปรียบเทียบกับเซลล์มะเร็งที่ไม่มีการให้ α-mangostin อย่างมีนัยส าคัญทึ่

เมื่อน ามาพิจารณาค่าของ Bax/Bcl-2 expression ratio ปริมาณการฉีด α-mangostin ขนาด 50 

และ 100 mg/kg ตามล าดับ มีผลท าให้ค่าสัดส่วนของ Bax/Bcl-2 มีค่าท่ีลดลง (รูปที่ 13c)  

ในการวัดการแสดงออกของยีน CK-19 ซึ่งเป็นยีนชนิดหนึ่งที่บ่งบอกการเป็นมะเร็ง พบว่า

ระดับการแสดงออกของยีนมีแนวโน้มลดลงอย่างมีนัยส าคัญ (รูปที่ 14) ที่ปริมาณ α-mangostin 25, 

50 และ 100 mg/kg ซึ่งหมายถึงปริมาณของเซลล์มะเร็งมีแนวโน้มลดลง เพราะฉะนั้นสาร α-

mangostin จากมังคุดจึงมีศักยภาพในการที่จะน ามาใช้เป็นสารต้านมะเร็งได้ 

 

 

 

 

 



  ส านักงานคณะกรรมการวิจัยแหง่ชาติ  
 

44 
 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 13 แสดงระดับการแสดงออกของยีน Bax (a), Bcl-2 (b) และ อัตราส่วนการแสดงออกของยีน 

Bax/Bcl-2 (c) ในเนื้อเยื่อมะเร็งจากหนู BALB/c ที่ท าการฉีดสาร α-mangostin ที่ปริมาณ 25, 50 

และ 100 mg/kg  โดยใช้ ß2-microglobulin เป็นยีนควบคุม (p>0.05) 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 14 แสดงระดับการแสดงออกของยีน CK-19 ในเนื้อเยื่อมะเร็งจากหนู BALB/c ที่ท าการฉีดสาร 

α-mangostin ปริมาณ 25, 50 และ 100 mg/kg  โดยใช้ ß2-microglobulin เป็นยีนควบคุม (p>0.05) 
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รูปที่ 15 แสดงระดับการแสดงออกของยีน Bax  (a), Bcl-2  (b) และ อัตราส่วนการแสดงออกของยีน 

Bax/Bcl-2 (c) ในเนื้อเยื่อมะเร็งจากหนู BALB/c ที่ท าการฉีดและปูอนสาร α-mangostin เปรียบเทียบกับยา

มาตรฐาน 5-FU ที่ปริมาณ 100 และ 10 mg/kg ตามล าดับโดยใช้วิธีการฉีด และ α-mangostin และยามา

มาตรฐาน 5FU ที่ปริมาณ 250 และ  20 mg/kg ตามล าดับโดยใช้วิธีการปูอน  โดยใช้ ß2-microglobulin เป็นยีน

ควบคุม (p>0.05) 

 

 

 

 

 

รูปที่ 16 แสดงระดับการแสดงออกของยีน CK-19 ในเนื้อเยื่อมะเร็งจากหนู BALB/c ที่ท าการให้สาร 

α-mangostin และยามามาตรฐาน 5-FU ที่ปริมาณ 100 และ 10 mg/kg ตามล าดับโดยใช้วิธีการฉีด 

และ α-mangostin และยามามาตรฐาน 5-FU ที่ปริมาณ 250 และ  20 mg/kg ตามล าดับโดยใช้

วิธีการปูอน   โดยใช้ ß2-microglobulin เป็นยีนควบคุม (p>0.05) 
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การแสดงออกของยีน Bax ปกติจะสามารถตรวจพบได้ในเซลล์มะเร็งที่อยู่ในช่วงเริ่มต้นของ

การเกิดกระบวนการ apoptosis ในการทดลอง หนูที่ได้รับสาร α-mangostin และยามามาตรฐาน 

5-FU พบว่ามีการแสดงออกของยีน Bax มากกว่าในหนูที่ไม่ได้รับสาร  α-mangostin และยา

มาตรฐาน 5-FU 

 การศึกษาวิธีการให้ยา 2 วิธีการ คือ การฉีด และ การปูอนพบว่าการให้ยาโดยวิธีการฉีดนั้น 

อัตราการแสดงออกของยีน Bax เพ่ิมขึ้น (รูปที่ 15a) และ Bcl-2 (รูปที่ 15b) ลดลง จากการให้ยาทั้ง

สองชนิดอย่างมีนัยส าคัญ ซึ่งมีผลให้อัตราส่วนของ Bax/Bcl-2 ลดลง (รุปที่ 15c) เช่นกัน แต่เมื่อ

เปรียบเทียบกับการให้ยาโดยวิธีการปูอนนั้น อัตราการแสดงออกของยีน Bax, Bcl-2 และ CK-19 นั้น 

ไม่มีความเปลี่ยนแปลง อย่างมีนัยส าคัญเมื่อเทียบกับไม่มีการให้ยา (รูปที่ 16) 

ยีน Cytokeratin-19 (CK-19)  มีการน ามาใช้เป็นตัวตรวจวินิจฉัยมะเร็ง โดยมีรายงานว่ายีน 

CK-19 สามารถใช้เป็นตัวชี้วัดปริมาณเซลล์มะเร็งได้ ซึ่งระดับการแสดงออกของยีน CK-19 จะมี

ความสัมพันธ์กับระดับของเซลล์มะเร็ง (Umaporn (2007)) พบว่าการตรวจวัดการแสดงออกของยีน 

CK-19 ในหนูที่ได้รับสาร α-mangostin ที่ความเข้มข้นต่างๆ โดยวิธี real time one step RT-PCR 

ในการศึกษาพบว่า α-mangostin มีบทบาทต่อการการยับยั้งเซลล์มะเร็ง สัมพันธ์กับระดับความ

เข้มข้นของสาร α-mangostin อย่างมีนัยส าคัญ (รูปที่ 14) และเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาระดับ

แสดงออกของยีน CK-19 มีระดับลดลงเมื่อได้รับสาร α-mangostin โดยการฉีด 100 mg/kg (รูปที่ 

16) และยามาตรฐาน 5-FU ขนาด 10 mg/kg  (หมายถึงมีผลในการยับยั้งการเกิดมะเร็งสัมพันธ์กับ

ระดับความเข้มข้นของสาร α-mangostin อย่างมีนัยส าคัญด้วยเช่นเดียวกัน) เมื่อให้โดยการฉีด แต่

การให้สาร α-mangostin โดยการปูอนขนาด 250 mg/kg และ 5-FU ขนาด 20 mg/kg (รูปที่ 16) 

แม้จะมีแนวโน้มว่าจะมีผลต่อการแสดงออกของ CK-19 แต่ยังไม่มีผลนัยส าคัญทางสถิติ 
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6. สรุปผลการทดลอง  

การให้ α-mangostin เพ่ือยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งด้วยการฉีดทางช่องท้องมี

ประสิทธิ ภาพดีกว่าการปูอนทางปากอย่างชัดเจน อาจเนื่องจาก α-mangostin ที่ฉีดทางช่องท้องถูก

ดูดซึมเข้าสู่ร่างกายได้ดีกว่า ขณะที่ α-mangostin ปริมาณมากที่ปูอนทางปากอาจถูกท าลายด้วย
ระบบย่อยอาหาร และถูก ก าจัดออกจากร่างกาย  ดังนั้นควรพัฒนาระบบการขนส่งยาเข้าสู่ร่างกาย

เพ่ือให้เกิดการดูดซึม α-mangostin ได้มากที่สุด เพ่ือประสิทธิภาพในการยับยั้งการเจริญของ
เซลล์มะเร็งได้ดีท่ีสุด 

จากการทดลองหนูที่ได้รับสาร α-mangostin และได้รับยา 5-FU โดยเปรียบเทียบการได้รับ

สารสองวิธี ได้แก่ โดยการฉีด และ ผ่านทางการปูอน พบว่า การให้ยาทั้งสองชนิดโดยการฉีดมีผลใน

การยับยั้งการเกิดมะเร็งได้อย่างมีนัยส าคัญคือ พบระดับของสัดส่วนการแสดงออกของยีน Bax/Bcl-2 

มีค่าเพ่ิมขึ้น และการแสดงออกของยีน CK-19 มีค่าลดลงเมื่อเทียบกับหนูกลุ่มควบคุมที่ไม่มีการให้ยา

ใดๆ แต่จากการให้ยาผ่านการปูอนนั้นไม่พบความแตกต่างทั้งใน ระดับของสัดส่วนการแสดงออกของ

ยีน Bax/Bcl-2 และระดับการแสดงออกของยีน CK-19 อย่างมีนัยส าคัญ เพราะฉะนั้นจากผลการ

ทดลอง การให้ยารักษามะเร็งในหนูโดยการฉีดมีประสิทธิภาพดีกว่าการให้ยาผ่านทางการปูอน 

จากการทดลองสามารถสรุปได้ว่าสาร α-mangostin จากมังคุดนั้นมีศักยภาพที่จะน ามาใช้

พัฒนาเป็นสารต้านมะเร็งได้ แต่รูปแบบของการได้รับยาต้องมีความเหมาะสม จึงจะมีประสิทธิภาพใน

การรักษามะเร็งได ้
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ภาคผนวก 2 

การแยกสารบริสุทธิ์ -mangostin 

สารจากเปลือกมังคุดมีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรีย, ต้านเชื้อรา, ยับยั้งเอนไซม์ viral reverse 
transcriptase และ HIV protease, ต้านเชื้อมาลาเรีย, แก้ทองเดิน, ต้าน histamine, ต้าน 
serotonin, ลดการอักเสบ ลดการเกิดแผลในทางเดินอาหาร, ยับยั้งเอนไซม์ DNA topoisomerases I 
และ II, จับกับอนุมูลอิสระ ต้านออกซิเดชั่น, ต้านมะเร็ง, เพ่ิมความดันโลหิต (สมุนไพรพ้ืนบ้าน, 2542 ; 
Moongkarndi et al., 2004) เป็นต้น 

การวิจัยในประเทศไทย พบว่าสารสกัดหยาบ (crude extract) จาดเปลือกมังคุดที่สกัดด้วย 

methanol สามารถการต้านการแบ่งตัวของเซลล์มะเร็งเต้านม (SKBR3) ซึ่งเกี่ยวข้องกับกระบวนการ 

apoptosis โดยตรวจสอบจากการเปลี่ยนแปลงรูปร่างของเซลล์ นอกจากนี้ยังมีฤทธิ์ต้านการ

เกิดปฏิกิริยาออกซิเดชัน (antioxidation) รวมถึงการยับยั้งการเกิด Reactive Oxygen Spicies 

(ROS reduction) อีกด้วย (Moongkarndi et at., 2004) พบว่าสาร mangostin เป็นกลุ่มสาร 

phenolic compounds ตัวหนึ่ง ซึ่งอนุพันธ์ของ xanthone มีชื่อทางเคมี คือ 1,3,6-trihydroxy-7-

methoxy-2,8-bis-(3-methyl-2-butenyl)-9H-xanthen-9-one หรือ 1,3,6-trihydroxy-7-

methoxy-2,8-di(3-methyl-2-butenyl) xanthone (The Merck Index, 1996) และยังแบ่งเป็น 

, beta และ gamma-mangostin ขึ้นกับหมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง hydroxyl (-OH) เช่น ในด้านของ

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาพบว่า -mangostin สามารถเหนี่ยวน าการเกิด apoptosis ของ human 

leukemia HL60 cell line โดยกระตุ้นระบบ caspase-3, 9 ในไมโตรคอนเดรีย สาร -mangostin 

พบปริมาณสูงจากเปลือกมังคุดที่เป็นขยะทิ้ง รวมทั้งมีปริมาณสูงและเป็น major constituent ในส่วน

ของ crude ethanolic/methanolic extract ที่มีฤทธิ์ต่างๆที่ส าคัญที่มีผู้ศึกษาไว้ จะเกิดประโยชน์

อย่างยิ่งหากจะน ามาใช้ประโยชน์แยกสารส าคัญมาใช้เป็นยาได้ ตามฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาที่มีผู้ศึกษา

หลายกลุ่มรายงานไว้ 

การแยกสารส าคัญจากเปลือกมังคุดได้สารบริสุทธิ์ คือ -mangostin โดยต้องท าการ

ตรวจสอบความบริสุทธิ์ของสารที่ได้ และให้มีปริมาณมากพอ อย่างน้อย 70 กรัม  (โครงการปีที่ 1) ให้

พอเพียงส าหรับการทดลองในทุกโครงการที่น าเสนอ ที่ท าการศึกษาทั้งทางเซลล์ และที่ใช้การทดลอง

ในสัตว์ทดลอง โดยจากแนวทางการวิจัยที่ วช. เคยสนับสนุนงบประมาณในโครงการวิจัยของ 
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รศ. ดร. พินิติ รตะนานุกูล และคณะ ในโครงการนี้ได้เคยเสนอผลเปรียบเทียบแสดงสาร

เริ่มต้นที่ใช้ที่มี chromatogram ใกล้เคียงกัน จาก methanol และ ethyl acetate extracts (ภาพที่ 

17, 18 และ 19) และต่อมาในโครงการวิจัยนี้หลังการได้รับอนุมัติทุนสนับสนุนปีที่ 1 ได้ท าการแยก

สาร -mangostin บริสุทธิ์ได้ตามที่ตั้งเปูาหมายไว้ในโครงการวิจัย ไม่ต่ ากว่า 70 กรัม  ของแต่ละ

โครงการ โดยแสดงผลการตรวจสอบสาร -mangostin บริสุทธิ์ดังแสดงข้อมูลไว้ใน ตารางที่ 8 และ 

9  และ ภาพที่ 20 และ 21 โดยค่าที่ได้เปรียบเทียบผลค านวณ โดยใช้สารมาตรฐานที่ซื้อมาเป็นตัว

เทียบเคียง หาก lot ของสารที่แยกได้มีผลต่ ากว่า 90% จะไม่ได้ใช้ lot นั้นในการทดลองที่ศึกษา เช่น 

ใน lot C ไม่ได้ใช้ในการศึกษา อย่างไรก็ตามเนื่องจากเป็นการเตรียมในปริมาณที่มาก ในระดับอุปกรณ์

ในห้องปฎิบัติการ ผลที่ได้อยู่ในความพอใจ และถ้าเตรียมในระดับปริมาณน้อย จะได้สารที่มีความ

บริสุทธิ์ใกล้เคียงกับสารมาตรฐาน และในการเตรียมใช้งานในปีที่ 2 ที่ได้ทุนวิจัย สาร -mangostin 

ที่เตรียมได้ในแต่ละ lot มีความบริสุทธิ์มากกว่า 98% ภาพที่ 21 แสดงสรุปการแยกสารบริสุทธิ์ -

mangostin จากเปลือกมังคุด 

 

 

รูปที่ 17  แสดง chromatogram ของสารสกัดจากมังคุด ที่ได้จากโครงการวิจัยของรศ. ดร. พินิติ 
รตะนานุกูล และคณะ a=garcinone D, b= gamma mangostin, c= alpha mangostin, and 
d=beta mangostin 
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รูปที่ 18  แสดง HPLC Chromatogram ของสารสกัดต่างๆตามล าดับในโครงการนี้ 1) ส่วนของสาร
สกัด MeOH 2) ส่วนของสารสกัด Ethylacetate จากการวิเคราะห์พบว่ามีสาร -mangostin ใน
สารสกัดเปลือกมังคุด ในทุกๆส่วนสกัดโดยจะให้พีกของสารเกิดข้ึนที่ retention time เท่ากับ 20.95 
นาทีในปริมาณมากน้อยแตกต่างๆ กัน 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 19  แสดง HPLC Chromatogram ของสารสกัด MeOHของเปลือกมังคุด และ UV Spectrum 

ของพีกสารต่างๆ 1) UV Spectrum ของพีกสารที่ retention time = 17.38 นาที 2) UV 

Spectrum ของพีกสารที่ retention time =  20.95 นาที (สาร -mangostin)  3) UV Spectrum 

ของพีกสารที่ retention time =  27.78 นาท ี

c 

b d a 

c 

d b a 

1 = สารสกัด MeOH 

2 = สารสกัด Ethylacetate 

1 

2 

3 
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    ตารางท่ี 8 แสดงค่าพ้ืนที่ใต้พีกที่สัมพันธ์กับความเข้มข้นของสารละลาย -mangostin 

ความเข้มข้นของสารบริสุทธิ์ 

-mangostin 

(ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) 

ค่าเฉลี่ยพื้นที่ใต้พีก 

 (Mean )(n=3) 

10 

25 

50 

100 

250 

500 

1,000 

106740.00 

272,676.00 

545,352.00 

1,097,118.00 

2,487,852.00 

5,421,438.00 

11,103,916.00 

 

รูปที่ 20  แสดงผลของ Thin layer chromatographyของสารบริสุทธิ์ -mangostin ที่แยกได้ 
เปรียบเทียบกับสารมาตรฐาน ดูผล TLC ที่ UV lamp 256 nmใช้ solvent system = CH2Cl2: 
MeOH (96:4) 

 Std     = Standard -mangostin  

 A = -mangostin Lot A 

 B = -mangostin Lot B 

 C = -mangostin Lot  
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-mangostinIsolate lot C 

Standard -mangostin -mangostinIsolate lot A 

-mangostinIsolate lot B 

ตารางท่ี 9  แสดงผลของการค านวณ % ความบริสุทธิ์ของสาร -mangostin ที่แยกได้ 
เปรียบเทียบกับสารมาตรฐานที่ซ้ือมา 

Sample   
ปริมาณ -mangostin 
(ppm) 

% ความบริสุทธิ์ของ 

-mangostin 
Std*-mangostin  1000 97.37 
A-mangostin isolate lot A** 1000 95.89 
B-mangostin isolate lot B 1000 93.98 
C-mangostin isolate lot C 1000 87.17 
   
*Standard -mangostin from ChromeDex  Part # ASB-00013096-025 

**lots purified in the second year-grant were obtained higher purity more than 98% 

 

 

 

 
  

  
  

รูปที่ 21  แสดงผลของ HPLC chromatography ของสารบริสุทธิ์ -mangostin ที่แยกได้จาก 

3 lots เปรียบเทียบกับสารมาตรฐาน 
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Mangosteen fruit 

 

 

 
                                 Peel                                                 Meat 

 

 

Crude EtOH extract 

                                     Partition with EtOAc : H2O(DW)(2:1) 

  

  

 

     EtOAc extract                          Residue 

Column chromatography  

Recolumn chromatography 

      Crystallization 

 

                       -mangostin 

รูปที่ 22  Summary of the -mangostin isolation from Garcinia mangosatana  L. 
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 สาร -mangostin มีคุณสมบัติ non-polar มาก ในการช่วยการเกิดการละลายที่ดี จะใช้ 
DMSO หรือ Methanol หรือ Ethanol เป็นสารช่วยละลาย และ เมื่อท าการเจือจางต่อไป ผลของ DMSO
หากจะมีพิษต่อเซลล์จะมีผลน้อยมากเมื่อเจือจางไปจนเหลือค่าของ DMSO ประมาณ ต่ ากว่า 2.5% แต่ 
methanol และ ethanol ไม่ใช้ในการทดสอบกับ cell culture ส าหรับการช่วยการกระจายตัวของสาร 
หากจะท าการฉีดเข้าสัตว์ทดลอง หรือการปูอนทางปาก จะใช้สารช่วยการกระจายตัวคือ 0.5% 
hydroxypropyl methylcellulose; HPMC หรืออาจใช้ 0.1% carboxymethylcellulose; CMC 

ผลการทดสอบความคงตัวของสาร -mangostin ที่อุณหภูมิ 60-150 oC แสดงค่าฤทธิ์การท าลาย
เซลล์มะเร็งได้ด้วยค่าที่คงตัวใกล้เคียงกับตัว -mangostin ควบคุม เป็นผลการทดสอบที่รายงานใน
โครงการวิจัยย่อยที่ 3 ตารางที่ 31 แสดงฤทธิ์และความเข้มข้นของสารสกัดจากเปลือกมังคุด (แอลฟาแมง
โกสติน) ในการยับยั้งการเจริญเติบโตของ Caco-2 cells ได้ร้อยละ 50 (ED50) 

สภาวะการทดสอบ 

 

 

เวลา (นาที) ED 50(ug/ml) 
Control  8.09 ± 0.18 
60oC 15 9.01 ± 0.35 
 30 8.76 ± 0.28 
 45 8.70 ± 0.51 
 60 8.43 ± 0.27 
 75 8.55 ± 0.13 
 90 8.22 ± 0.13 
90oC 15 8.77 ± 0.37 
 30 8.21 ± 0.10 
 45 8.27 ± 0.12 
 60 8.27 ± 0.25 
 75 8.22 ± 0.12 
 90 8.69 ± 0.26 
120oC 15 8.65 ± 0.04 
 30 8.94 ± 0.09 
 45 8.90 ± 0.22 
 60 8.47 ± 0.26 
 75 8.38 ± 0.22 
 90 8.76 ± 0.38 
150oC 15 8.44 ± 0.40 
 30 8.72 ± 0.13 
 45 8.58 ± 0.09 
 60 8.77 ± 0.11 
 75 8.64 ± 0.25 
 90 8.53 ± 0.13 
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ผลการทดสอบความคงตัวของสารสกัดน้ าจากเปลือกมังคุด ที่อุณหภูมิ 60-120 oC แสดงค่า

ฤทธิ์การต้านอนุมูลอิสระโดยวิธี DPPH assay ที่มีผลใกล้เคียงกับสารสกัดน้ าควบคุมตั้งต้น เป็นผลการ

ทดสอบท่ีรายงานในโครงการวิจัยย่อยที่ 3 ตารางที่ 32 

ความสามารถในการต้านอนุมูลอิสระของสารสกัดน้ าจากเปลือกมังคุด โดยวิธี DPPH assay 

ความเข้มข้น
ของสารสกัดน้ า
จากเปลือก
มังคุด (µg/ml) 

 
% DPPH radical scavenging activity after treatment 

Control 60oC,15min 80 oC,15min 100 oC,15min 120 oC,15min 
0 0.00 ± 0.00 0.00 ± 0.00 0.00 ± 0.00 0.00 ± 0.00 0.00 ± 0.00 
3.91 16.22 ± 2.56 15.82 ± 2.34 16.59 ± 0.27 17.27 ± 0.78 7.35 ± 5.00 
7.81 28.92 ± 1.33 28.81 ± 3.73 31.57 ± 1.46 33.05 ± 1.27 25.57 ± 0.47 
15.63 48.58 ± 0.68 48.19 ± 0.80 54.01 ± 2.80 54.41 ± 1.69 45.08 ± 0.93 
31.25 79.49 ± 2.29 80.73 ± 2.69 89.44 ± 2.91 90.26 ± 1.86 79.83 ± 2.43 
62.50 95.19 ± 0.42 95.31 ± 0.75 95.40 ± 0.34 95.81 ± 0.66 95.31 ± 0.12 
125 95.09 ± 0.25 95.31 ± 0.68 95.34 ± 0.39 95.73 ± 0.80 95.18 ± 0.18 
250 94.58 ± 0.33 95.36 ± 0.52 94.87 ± 0.28 95.27 ± 0.69 94.83 ± 0.11 
500 93.47 ± 0.63 94.73 ± 0.70 94.40 ± 0.37 94.28 ± 0.41 94.02 ± 0.06 
IC50 16.35 16.51 14.27 14.03 17.85 
S.D. 0.33 0.49 0.32 0.67 0.02 
 

การแยกสาร 

 การแยกสารบริสุทธิ์ -mangostin ได้ด าเนินการเป็นตามแผนงานที่ก าหนดทั้งปริมาณ
ของสารที่เตรียมได้คือ 70 กรัม และตามก าหนดเวลาที่ตั้งไว้นแผนงาน ผู้ท าวิจัยทุกโครงการได้สารไป

ด าเนินการทดลองได้ตามแผนที่เสนอไว้กับวช. และสาร -mangostin ที่แยกได้บริสุทธิ์นี้มีความคงตัว
ดี การเก็บรักษาในภาชนะที่ปิดฝาสนิทไม่ให้มีความชื้น สามารถเก็บได้ในห้องปฏิบัติการ หรือที่ความเย็น 
10 ºซ ในระหว่างที่ท าการวิจัยนี้ สารยังคงมีฤทธิ์ต่อเซลล์ได้ค่าใกล้เคียงกับที่ศึกษาเริ่มต้น การตรวจทาง
จุลชีววิทยาไม่พบการปนเปื้อนของเชื้อ เป็นไปตามข้อก าหนดของการตรวจคุณภาพของผลิตภัณฑ์ยา 

 การเตรียมท าในห้องปฏิบัติการวิจัย โดยใช้อุปกรณ์พ้ืนฐานที่มีในโครงการและของคณะ 
เป็นงานที่ค่อนข้างหนักส าหรับผู้วิจัยและเจ้าหน้าที่ผู้ช่วย เนื่องจากการศึกษาที่ใช้สัตว์ทดลองจ าเป็นต้อง
ใช้สารปริมาณมากต่างจากท่ีเคยเตรียมสารเพื่อใช้ทดสอบในหลอดทดลองและเซลล์ ซึ่งหากจะเป็นการ
เตรียมปริมาณมากขึ้นด้วยอุปกรณ์ขนาดใหญ่ขึ้น อาจต้องปรับวิธีอีกเล็กน้อยในการด าเนินงาน 
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 อุปกรณ์จ าเป็นบางอย่าง เช่น HPLC ต้องจองการใช้เป็นเวลานานมาก เพราะอุปกรณ์มีไม่
มากพอส าหรับนักศึกษาและผู้ท างานโครงการวิจัย ภาควิชาไม่มีอุปกรณ์นี้ ต้องใช้เครื่องกลาง ซึ่ง
บางครั้งต้องรอคิวและการซ่อม 

 ก าลังเตรียมผลงานตีพิมพ์ เปรียบเทียบสารที่ได้จากมังคุด และการทดสอบฤทธิ์ในด้าน
ต่างๆ จะสามารถสรุปงานและส่งเสนอได้ ภายในกลางเดือนกุมภาพันธ์ 2556 นี้ หลังจากการส่ง
รายงานสมบูรณ์นี้ 

 งานต่างๆด าเนินการได้ด้วยดี อุปสรรคไม่มาก และคณะผู้วิจัยอ่ืน ให้ความร่วมมือที่ดีมาก
สามารถท างานด้วยกันได้ดี มีความเป็นนักวิจัยที่ดีมาก ผู้ช่วยวิจัยมีความสามารถมาก ตั้งใจท างาน 
อดทน รับผิดชอบงานดีมาก ขณะนี้มีประสบการณ์สูง งานวิจัยที่ท าอยู่จากทุนที่ได้นี้จะไม่สามารถดูแล
ผู้ช่วยวิจัยได้ยาวนาน ซึ่งเป็นปัญหาในทุกโครงการที่ไม่มีพนักงานต าแหน่งประจ าในหน่วยงาน ท าให้
ต้องฝึกงานใหม่ตลอดเวลา และมีผลให้งานล่าช้า ดังนั้นงบที่ วช. ก าหนดไว้จึงไม่อิงกับความจริงที่
เหมาะสมในสภาวะเศรษกิจปัจจุบัน 
ข้อเสนอแนะ  

สารบริสุทธิ์สามารถเตรียมได้ -mangostin ปริมาณมากจากเปลือกมังคุดที่ทิ้งเปล่า น ามาใช้
ประโยชน์ได้ ชาวสวนจะได้ประโยชน์ หากมีผู้สนใจศึกษาทางวิชาการมากขึ้น และผู้ผลิตระดับใหญ่มี
ข้อมูลที่ดีถูกต้องมีความสนใจด าเนินการจริงจังในอนาคต 

 หากมีความเป็นไปได้ในอนาคตการเตรียมสารสกัด -mangostin ที่บริสุทธิ์ หรือการ
เตรียมสารสกัดจากส่วนน้ า ตามกรรมวิธีที่ศึกษาวิจัย สามารถมีการถ่ายทอดเทคโนโลยีให้ไปสู่ระดับ
อุตสาหกรรมได้ เช่น องค์การเภสัชกรรม กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ เป็นต้น จะเป็นประโยชน์อย่าง
ยิ่งต่อประเทศ และการวิจัยไม่สูญเปล่า 

 สาร -mangostin ให้ผลที่ดีมากในการทดลองด้านมะเร็งที่ศึกษาในเซลล์มะเร็ง และ

การศึกษาด้านการรักษาและภาวะพังผืดในตับ และภาวะตับแข็งในสัตว์ทดลอง สาร -mangostin มี
ศักยภาพในการพัฒนาเป็นยาใหม่ ซึ่งจ าเป็นต้องท าการทดลองลงลึกในด้านต่างๆตามที่น าเสนอไว้ใน
โครงสร้างต่อไป เช่น การศึกษา pharmacodynamics pharmacokinetics เป็นต้น หากมีผู้สนใจ
ศึกษาถ่ายทอดงานต่อไป มีนักวิทยาศาสตร์ จากต่างประเทศที่ท าการวิจัยช านาญทางด้านนี้อาจร่วม
วิจัยศึกษา เมื่อทางประเทศไทยเจ้าของโครงการสนใจและมีทุนสนับสนุน โดยได้มีโอกาสพูดคุยปรึกษา
ในระดับหนึ่ง 
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4):52-56. 

Moongkarndi P, Kosem N, Jongsomboonkusol S, Montririttigri K, Choljararux I, Samer J, 
Pattanapanyasat K, Neungton N. Herbal/Natural health products for cancer 
care :Turning medicinal plants into anticancer drugs. Thai Cancer J (supplement.) 
2009;29 (4):107-8. 

Moongkarndi P, Srisawat C, Saetun P, Jantaravinid J, Peerapittayamonkol  C, Soi-
ampornkul R, Junnu S, Sinchaikul S, Chen ST, Charoensilp P, Thongboonkerd V, 
Neungton N. Protective effect of mangosteen extract against beta-amyloid-
induced cytotoxicity, oxidative stress and altered proteome in SK-N-SH cells. J 
Proteome Res 2010, 9:2076-2086. 

Moongkarndi P, Rodpai E, Kanarat S. Evaluation of an immunochromatographic assay 
for rapid detection of Salmonella enterica serovar Typhimurium and Enteritidis. 
J Vet Diagn Invest 2011, 23(4):791-795.  

Benjakul R, Moongkarndi P, Panyarachun B, Sarisuta N. Novel Freeze-drying method 
for preparation of α–mangostin dry reconstitute liposomal powder. Adv Sci Lett 
2012; 11: 120-125. 

Kosem N, Ichikawa K, Utsumi H, Moongkarndi P. In vivo toxicity and antitumor activity 
of mangosteen extract. J Nat Med 2013;67:255-263. 

Rodpai E, Moongkarndi P, Tungrugsasut  W, Phisannoradej R, Kanarat S. Comparison of 
multiplex polymerase chain reaction and immunoassays for the detection of 
Salmonella spp., S. Typhimurium and S. Enteritidis in Thai chicken meat. 
ScienceAsia 2013;39:150-159. 

Kasemwattanaroj P, Moongkarndi P, Pattanapanyasat K, Mangmool S, Rodpai E, 
Samer J, Konlata J, Sukapirom K. Immunomodulatory activities of α-mangostin 
on peripheral blood mononuclear cells. Nat Prod Commun 2013;8:1257-1260. 

Sattayasai J, Chaonapan P, Arkaravichie T, Soi-ampornkul R, Junnu S,  Charoensilp P,  
Samer J, Jantaravinid J, Masaratana P, Suktitipat B, Manissorn J, Thongboonkerd V, 
Neungton N, Moongkarndi P. Protective effects of mangosteen extract on H2O2-
induced cytotoxicity in SK-N-SH cells and scopolamine-induced memory 
impairment in mice. PLOS ONE December 2013; Volume 8 Issue 12 e85053 p 1-12.  

Moongkarndi P, Jaisupa N, Samer J, Kosem N, Konlata J, Rodpai E,  Pongpan  N. 
Comparison the biological activities of two different isolates from mangosteen. 
JPP 2014;66:1171-1179. 

Jittiporn K, Suwanpradid J, Patel C, Rojas M, Thirawarapan S, Moongkarndi P, 
Suvitayavat W, Caldwell RB. Anti-angiogenic actions of the mangosteen 
polyphenolic xanthone derivative α-mangostin. Microvas Res 2014; 93:72-79. 

Moongkarndi P, Jaisupa N, Kosem N, Konlata J, Samer J, Pattanapanyasat K, Rodpai E. 
Effect of purified α-mangostin from mangosteen pericarp on cytotoxicity, cell 
cycle arrest and apoptotic gene expression in human cancer cells. WJPS World J 
Pharm Sci ISSN (Print): 2321-3310; ISSN (Online): 2321-3086. 

ทุนวิจัยในช่วง 5 ปี (จบโครงการ) 
2546-2552   ทุนวิจัยจาก กองทุนสนับสนุนการวิจัย (ฝุายเกษตร ฝุาย 2) 
2549              ทุนร่วมโครงการวิจัยกับ สถาบันวิจัยและพัฒนาวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี  
                       มหาวิทยาลัยมหิดล  ทุนงบประมาณแผ่นดิน มหาวิทยาลัยมหิดล 
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ผู้ร่วมวิจัย 1 
ชื่อ-นามสกุล  (ภาษาไทย):  นาย   นัฐวุฒ ิ  กอเซ็ม 
 (ภาษาอังกฤษ):           Mr   Nuttavut Kosem 

1. Name :     Mr. Nuttavut  Kosem 
2. Date of Birth :   19 April 1976  
3. Place of Birth :  Trat, Thailand 
4. Home Address :   59/1 Moo 3 Namcheio Lamngop Trat 23120 
5. Nationality :   Thai 
6. Marital Status :  Married 
7. Telophone No. :  (+81)-080-3908-9876 
8. E-mail Address :  nuttavut@redoxnavi.med.kyushu-u.ac.jp 
9. Education :  1994-1998 Bachelor of Science (Microbiology) 

Thesis: Microbiological quality of water from      
 Bangsaen Beach and Koh-Srichang Island,      
 Chonburi to Bang-Pakong, Samutprakan 
 Department of Microbiology, Faculty of Science,   
Burapha University, Chonburi, Thailand 

1999-2003 Master of Science (Biopharmaceutical Sciences) 
Thesis: Antiproliferative and antioxidant effects on 
ovarian and breast cancers by OVS1 monoclonal 
antibody combining with mangosteen and turmeric 
 Department of Microbiology, Faculty of Pharmacy,   
Mahidol University, Bangkok, Thailand 

  2003-2008  Doctor of Philosophy (Biopharmaceutical Sciences) 
    Thesis: Eeffect of Garcinia mangostana extract on  
                                          in  vitro and in vivo cancer proliferation 
   Department of Microbiology, Faculty of Pharmacy,   

 Mahidol University, Bangkok, Thailand 
10. Position 
2008 Jul 1 – present      An assistant professor  

at Innovation Center for Medical Redox Navigation,  
     Kyushu University, Fukuoka, Japan 
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11. Research of Interest : 
1. Neuroprotective activity of metal chelators using both in vitro and in vivo 

models 
2. In vivo redox imaging using Overhauser-enhanced MRI 
3. Pharmacokinetics of nitroxyl radicals as redox-sensitive probes 

12. Publications: 
Moongkarndi P, Kaslungka S, Kosem N, Junnu S, Jongsomboonkusol S, Theptaranon Y, 

Neungton N. Cytotoxicity and apoptosis of ovarian and breast cancer cell lines 
induced by OVS1 monoclonal antibody and paclitaxel. Asian Pac J Allergy 
Immunol 2003;21:31-41. 

Moongkarndi P, Kosem N, Kaslungka S, Luanratana O, Pongpan N, Neungton N. 
Antiproliferation, antioxidation and induction of apoptosis by Garcinia 
mangostana (mangosteen) on SKBR3 human breast cancer cell line. J 
Ethnopharmacol 2004;90:161-6. 

Moongkarndi P, Kosem N, Luanratana O, Jongsomboonkusol S, Pongpan N. 
Antiproliferative activity of Thai medicinal plant extracts on human breast 
adenocarcinoma cell line. Fitoterapia 2004;75:375-7. 

Moongkarndi P, Kosem N. Phytochemicals as chemoprevention. Recent Progress in 
Medicinal Plants 2006;15:177-207. 

Kosem N, Han Y-H, Moongkarndi P. Antioxidant and cytoprotective activities of 
methanolic extract from Gracinia mangostana hulls. ScienceAsia 2007;33:283-92. 

Kinoshita Y, Yamada K, Yamasaki T, Mito F, Yamato M, Kosem N, Deguchi H, 
Shirahama C, Ito Y, Kitagawa K, Okukado N, Sakai K, Utsumi H. In vivo 
evaluation of novel nitroxyl radicals with reduction stability. Free Radical 
Biology & Medicine 2010;49:1703-9. 

Kosem N, Naganuma T, Ichikawa K, Morales NP, Yasukawa K, Hyodo F, Yamada K, 
Utsumi H. Whole-body kinetic image of a redox probe in mice using 
Overhauser-enhanced MRI. Free Radical Biology & Medicine 2012;53:328-36. 

Kosem N,  Ichikawa K, Utsumi H, Moongkarndi P. In vivo toxicity and antitumor activity 
of mangosteen extract. J Nat Med 2013:67:255-63. 
 
13. Presentation 
Moongkarndi P, Luanratana O, Neungton N, Kosem N, Jongsomboonkusol S, Pongpan 

N (poster presentation). In vitro and in vivo assays of Thai medicinal plants. 
The 1st Asian Symposium for Pharmaceutical Sciences, 30-31 January 2004, 
Room A, Centennial Hall, Kyushu University, School of Medicine, Fukuoka, Japan. 

Jongsomboonkusol S, Moongkarndi P, Luanratana O, Kosem N, Pattanapanyasat K 
(poster presentation). Cancer chemotherapy effect of Stephania venosa 
extracts. The 8th National Conferences on Cancer “Empowering cancer control 
for healthy Thailand”, 7-9 September 2005, Miracle Grand Hotel, Bangkok, 
Thailand. 

Moongkarndi P, Kosem N, Soonthornchareonnon N, Saralam P (poster presentation). 
Antiproliferative, apoptosis and antioxidation of 9 Thai medicinal plants. The 8th 
National Conferences on Cancer “Empowering cancer control for healthy 
Thailand”, 7-9 September 2005, Miracle Grand Hotel, Bangkok, Thailand. 

Nuttavut K, Moongkarndi P (oral presentation). Evaluation the antioxidant activities 
of mangosteen on ESR, chemical reaction and cell culture. JSPS Asia Core 
Program: Kyushu-Mahidol Universities, 8-10 August 2006, Rajcharat Building, 
Faculty of Pharmacy, Mahidol University, Bangkok, Thailand. 

Moongkarndi P, Nuttavut K, Uawisetwathana U, Pattanapanyasat K. Antiproliferative  
activity, apoptotic induction and cell cycle arrest of  -mangosteen on human 
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ovarian cancer cells (oral presentation). The 7th JSPS/NRCT Joint Seminar 
“Recent Advances in Natural Product Research and Its Application”, 1-4 
December 2006, University of Toyama 

Nuttavut K, Moongkarndi P (oral presentation). Toxicity and antitumor activity of 
Garcinia mangostana. JSPS Asia Core Program: Kyushu-Mahidol Universities, 16-
19 December 2006, Rajcharat Building, Faculty of Pharmacy, Mahidol University, 
Bangkok, Thailand. 

Kosem N, Moongkarndi P (oral presentation). Cytotoxic assay of bioactive 
compounds on cell culture. RGJ Seminar Series L, 3 August 2007, Room K102, 
Faculty of Science, Mahidol University. 

Moongkarndi P, Jaisupa N, Jongsomboonkusol S, Kaslungka S, Sengparich N, Samosorn 
W, Kosem N, Neungton N (poster presentation). Effect of OVS1 monoclonal 
antibody as target ovarian and breast cancer therapy. The 5th Indochina 
Conference on Pharmaceutical Sciences, 21-24 November 2007, Siam City 
Hotel, Bangkok. 

Kosem N, Yasukawa K, Yamada K, Ichikawa K, Utsumi H (poster presentation). Whole 
body imaging of redox status monitored by Overhauser-enhanced MRI with 
nitroxyl radicals. 日本酸化ストレス学会学術集会,  2009 年 6 
月 11 日 ～ 12 日,  九州大学医学部百年講堂, 福岡, 日本.  

Kosem N, Morales NP, Ichikawa K, Utsumi H (poster presentation). Whole body 
pharmacokinetic imaging of carboxy-PROXYL monitored by Overhauser-
enhanced MRI. The 16th JSPS Core-to-Core Seminar: Winter School in Fukuoka 
2011, 8-10 January 2011, Lake Side Hotel Hisayama, Fukuoka, Japan 

Kosem N, Ichikawa K, Morales NP, Yamada K, Yasukawa K, Hyodo H, Naganuma T, 
Utsumi H (oral presentation). Whole body kinetic image of a redox probe in 
mice using Overhauser-enhanced MRI. The 5th SFRR-Asia, 8th ASMRM, 11th J-mit. 
8 August - 4 September 2011, Kagoshima, Japan. 

Kosem N, Morales NP, Hyodo F, Ito S, Yasukawa K, Ichikawa K, Utsumi H (oral 
presentation). In vitro and in vivo neuroprotective effects of deferiprone. The 
Seventh Indochina Conference on Pharmaceutical Sciences organized by 

Faculty of Pharmacy, Mahidol University. December 14 – 16, 2011, Anoma 
Hotel, Bangkok, Thailand.  

Kosem N, Hyodo F, Ito S, Naganuma T, Ichikawa K, Morales NP, Utsumi H (oral 
presentation). Brain redox images of nitroxyl radicals by Overhauser-
enhanced MRI. The 19th JSPS Core-to-Core Seminar: Winter School in Fukuoka 
2012 and the 20th JSPS Core-to-Core Seminar: International Redox Core 
Symposium on In Vivo Magnetic Resonance Imaging organized by Innovation 
Center for Medical Redox Navigation, Kyushu University. February 4 – 6, 2012, 
Nishitetsu Grand Hotel, Fukuoka, Japan.   

Kosem N, Hyodo F, Ito S, Naganuma T, Ichikawa K, Morales NP, Utsumi H (poster 
presentation). Brain redox imaging by Overhauser-enhanced MRI for 
noninvasively monitoring neuroprotection of deferiprone. International 
conference on oxidative stress in congenital and acquired hemolytic anemia 
organized by Department of Biochemistry, Faculty of Medicine Siriraj Hospital 
and Thalassemia Research Center, Institute of Molecular Biosciences, Mahidol 
University. March 22 – 23, 2012, Garden Cliff Resort & Spa, Pattaya, Thailand. 
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ผู้ร่วมวิจัย 2 
ชื่อ-นามสกุล  (ภาษาไทย):  นาย   ศุภโชค  มั่งมูล 
 (ภาษาอังกฤษ):           Mr   Supachoke Mangmool 
เลขประจ าตัวบัตรประชาชน: 356030029XXXX 
ต าแหน่งปัจจุบัน:            อาจารย์  
หน่วยงานและสถานที่ติดต่อ: ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยมหิดล 
   447 ถนนศรีอยุธยา เขตราชเทวี จังหวัดกรุงเทพมหานคร 10400 
                                         โทรศัพท์: 0-2644-8677 ต่อ 5630  โทรสาร: 0-2644-8700   
                    E-mail:  pysmm@mahidol.ac.th 

ประวัติการศึกษา: 

  คุณวุฒิ      ปี พ.ศ. ที่จบ      ชื่อสถานที่ศึกษา 
Ph.D. (Pharmaceutical Sciences)       2550            Kyushu University, Japan                                                              
วิทยาศาสตรมหาบัณฑิต  (เภสัชวิทยา)    2546           มหาวิทยาลัยมหิดล 
เภสัชศาสตรบัณฑิต      2542   มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 
 
สาขาวิชาการท่ีมีความช านาญพิเศษ:  cardiovascular pharmacology and receptor signal 
transduction 
ประสบการณ์ที่เก่ียวข้องกับการบริหารงานวิจัยทั้งภายในและภายนอกประเทศ:    
พ.ศ. 2550-2553 Department of Medicine, Duke University Medical  Center, NC, 

USA 
Project: G protein-coupled receptor signaling in hypertrophy 
and heart  failure. 

   Position: Research Associate (Post-doctoral fellowship) 
ผลงานวิจัยที่ได้รับการตีพิมพ์เผยแพร่: 
1. Nishida M, Tanabe S, Maruyama Y, Mangmool S, et al. (2005) G12/13- and reactive 

oxygen species-dependent activation of c-Jun NH2-terminal kinase and p38 MAPK 
by angiotensin receptor stimulation in rat neonatal cardiomyocytes. J. Biol. Chem. 
280, 18434-18441. 

2. Mangmool S, Haga T, Kobayashi H, Kim KM, Nakata H, Nishida M, and Kurose H. 
(2006) Clathrin required for phosphorylation and internalization of 2-adrenergic 
receptor by G protein-coupled receptor kinase 2 (GRK2). J. Biol. Chem. 281, 31940-
31949. 

3. Yoo BS, Lemaire A, Mangmool S, Wolf MJ, Curcio A, Mao L, and Rockman HA. 
(2009) 1-Adrenergic receptors stimulate cardiac contractility and CaMKII activation 

mailto:pysmm@mahidol.ac.th
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in vivo and enhance cardiac dysfunction following myocardial infarction. Am. J 
Physiol. Heart Circ. Physiol. 297, H1377-86. 

4. Mangmool S, Zou WL, Mao L and Rockman HA. (2009)  -Arrestin-dependent 
activation of Ca2+/calmodulin-dependent kinase II following ) 1-adrenergic 
receptor activation. Circulation. 120, S1147. 

5. Mangmool S, Shukla AK, and Rockman HA. (2010) -arrestin-dependent activation 
of Ca2+/calmodulin kinase II after ) 1-adrenergic receptor stimulation. J. Cell Biol. 
189, 573-87. 

 
ผู้ร่วมวิจัย 3 
ชื่อ - นามสกุล (ภาษาไทย) (นาย)  นายเอกรัฐ รอดภัย 

      (ภาษาอังกฤษ) (Mr.)  Ekkarat Rodpai 
เลขหมายบัตรประจ าตัวประชาชน   314030014XXXX 
ต าแหน่งปัจจุบัน    นักวิทยาศาสตร์  
ที่อยู่ที่ติดต่อได้สะดวก   สถาบันวิจัยชีววิทยาศาสตร์โมเลกุล  มหาวิทยาลัยมหิดล  
      ศาลายาจังหวัดนครปฐม รหัสไปรษณีย์ 73170 

โทรศัพท์ 02-441-9337  โทรสาร 02-441-9336 
     โทรศัพท์มือถือ 0818105011 
     E-mail Address erodpai@gmail.com 
ประวัติการศึกษา       

ปริญญาตรีสาขา เทคโนโลยีชีวภาพ   
สถาบัน  คณะวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ 
ปริญญาโทสาขา Biopharmaceutical Science (Microbiology)   
สถาบัน  คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยมหิดล 
  

สาขาวิชาที่มีความช านาญพิเศษ   Molecular Virology, Vaccine Science, Cell Culture Technology 
ประสบการณ์ที่เกี่ยวข้องกับการบริหารงานวิจัยท้ังภายในและภายนอกประเทศ  

1. งานวิจัยที่ท าเสร็จแล้ว : (ชื่อผลงานวิจัย ปี ที่พิมพ์ การเผยแพร่ และแหล่งทุนย้อนหลังไม่เกิน 5 ปี )  
- Yoksan S., Thaisom S., Rodpai E., Thongchai P., Wootisarn C., Palabodeewat S.,  
Rajakam S., Chokephaibulkit K., Jirakanjanakit N.*  Efficiency of NS1 antigen detection 
and virus isolation to diagnose dengue infection in patients with acute febrile illness.    
- Science and Technology for Self Sufficient Economics 28 – 30 Nov, 2007, Institute of 
Science and Technology for Research and Development, Mahidol University, Salaya. 
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- Rodpai E, Moongkarndi P, Tungrugsasut  W, Phisannoradej R, Kanarat S. Comparison 
of multiplex polymerase chain reaction and immunoassays for the detection of 
Salmonella spp., S. Typhimurium and S. Enteritidis in Thai chicken meat. ScienceAsia 
2013;39:150-159. 
- Moongkarndi P, Jaisupa N, Samer J, Kosem N, Konlata J, Rodpai E,  Pongpan  N. 
Comparison the biological activities of two different isolates from mangosteen. JPP 
2014;66:1171-1179. 
- Moongkarndi P, Jaisupa N, Kosem N, Konlata J, Samer J, Pattanapanyasat K, Rodpai 

E. Effect of purified α-mangostin from mangosteen pericarp on cytotoxicity, cell cycle 
arrest and apoptotic gene expression in human cancer cells. World J Pharm Sci 2015; 
ISSN (Print): 2321-3310; ISSN (Online): 2321-3086. 
- Uawisetwathana U, Rodpai E, Moongkarndi P. Gene expression of cytokeratin 19 and 
its molecular detection in human breast cancer cell lines. J Pharm  Biomed Anal 
2015;http://dx.doi.org/10.1016/j.jpba2015.11.034. 
ที่ปรึกษาคนที่ 1 
ศาสตราจารย์  แพทย์หญิงนีโลบล  เนื่องตัน   

สังกัด     ภาควิชาชีวเคมี คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล  มหาวิทยาลัยมหิดล  
                โทรศัพท์  0-2419-7581 โทรสาร 024199141  
                E-mail : neelobol.neu@mahidol.ac.th 

ประวัติการศึกษาและวุฒิบัตรการฝึกอบรม 

ปีที่ศึกษา เวลาที่ศึกษา        ชื่อสถานศึกษา                 ได้รับปริญญา/ประกาศนียบัตร 
2508-2512   4 ปี         คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล         แพทยศาสตรบัณฑิต 

                            มหาวทิยาลัยมหิดล         
2512-2513  1 ปี         คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล  แพทย์ฝึกหัด 

                            มหาวทิยาลัยมหิดล  
2513-2516 3 ปี                   แพทยสภา          วุฒิบัตรแสดงความรู้ความช านาญ 
                        ในการประกอบวิชาชีพเวชกรรม 
       สาขากุมารเวชศาสตร์ 
2519-2520 1 ปี 4 เดือน  Washington University Research Associate in 

                        School of Medicine, U.S.A     Biological Chemistry  

       (NIH Research Grant) 
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2546     แพทยสภา        อนุมัติบัตรเป็นผู้มีความรู้ความ 

   ช านาญในการประกอบวิชาชีพ 

                                                                               เวชกรรมสาขาเวชศาสตร์ครอบครัว 

การดูงานและการอบรมระยะสั้น  
1. Research fellow in carcinogenic activity detection, Fellowship Program 

in Japan for foreign  researcher  30 มกราคม – 2 มีนาคม 2523 ด้วยทุน JSPS 

2. ดูงานบัณฑิตศึกษาและงานวิจัยทางชีวเคมี ณ Monash University และ 

Melbourne University, Australia. 6 เมษายน – 5 พฤษภาคม 2531 (ทุนคณะแพทยศาสตร์ศิริ

ราชพยาบาล)  

3. Attend course “Immunotherapy with monoclonal antibody” ณ 

Downing College, Cambridge, UK. 5-18 เมษายน 2534 ด้วยทุน British Council 

4. ดูงานวิจัยเกี่ยวกับการทดสอบสมุนไพร ในการรักษาและปูองกันโรคมะเร็ง ณ 

Sloan-Kettering Memorial Cancer Center, Cornell University และ Yale University 

School of Medicine 6-17 สิงหาคม 2547 ด้วยทุนส านักงานคณะกรรมการอุดมศึกษา 

(ทบวงมหาวิทยาลัย) ประเทศไทย 

ประวัติการรับราชการที่คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล 
ปี พ.ศ.  ชื่อต าแหน่ง   สถานที่ท างาน 
2516  อาจารย์ ภาควิชาชีวเคมี 
2521  ผู้ช่วยศาสตราจารย์  ภาควิชาชีวเคมี 
2527  รองศาสตราจารย์  ภาควิชาชีวเคมี 
2540  ศาสตราจารย์   ภาควิชาชีวเคมี 

เกียรติยศ หรือ รางวัลที่ได้รับ 
ปี พ.ศ.   ได้รับเกียรติยศ/รางวัล 
30 มิถุนายน 2526  รางวัลอาจารย์แพทย์ดีเด่นทางปรีคลีนิก   

ทุนเจ้าพระยาพระเสด็จสุเรนทราธิบดี  
13 มีนาคม  2528  รางวัลอาจารย์ตัวอย่าง (ปรีคลีนิก) ของสภาอาจารย์ศิริราช 
24 กันยายน 2538  รับพระราชทานรางวัลงานวิจัยดีเด่น (ปรีคลีนิก) 

ของคณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล 
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7 มีนาคม 2546  รางวัลต าราศิริราช-มหิดลประจ าปี 2545 เรื่อง 
                                “ต าราชีวเคมี 1-2 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล” 
    พิมพ์ครั้งที่ 5 พ.ศ. 2542 (จ านวน 1058 หน้า)                
                                โดยเป็นบรรณาธิการ และได้แต่งเอง 2 บท 

(จ านวน 139 หน้า)                                    
14 มกราคม 2548  รับรางวัลบุคลากรดีเด่นของ 

คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล ประจ าปี 2547 

ผลงานวิจัยที่พิมพ์เผยแพร่ และบทความทางวิชาการที่ส าคัญ  
 
1. Moongkarndi P, Srisawat C, Saetun P,  Jantaravinid J, 

Peerapittayamongkol C, Soi-ampornkul R, Junnu S, Sinchaikul S, Chen S, Charoensilp 
P, Thongboonkerd V, Neungton N.  Protective effect of mangosteen extract against 
-amyloid-induced cytotoxicity, oxidative stress and altered proteome in SK-N-SH 
cells. JPR 2010; 9: 2076-86. (impact factor 5.684).  

2. Chularojanamontri L, Tuchinda C, Srisawat C, Neungton N, Junnu S and 
Kanyok S. Utility of plasma fluorometric emission scanning for diagnosis of the first 2 
cases reports of variegate porphyria: A very rare type of porphyrias in Thai. J  Med 
Assoc Thai 2008; 91: 1915-9.  

3. Peerapittayamongkol C, Srisawat C, Junnu S, Kanyok S, Soi-ampornkul 
R, Poonsawas,  Neungton N. Porphyrias Diagnosed by HPLC Analysis : 10 Years of 
Siriraj Experience. Siriraj Med J 2007; 59: 356-60. 

4. Moongkarndi P, Kosem N, Kaslungka S, Luanratana O, Pongpan N, 
Neungton N. Antiproliferation, antioxidation and induction of apoptosis by Garcinia 
mangostana (mangosteen) on SKBR3 human breast cancer cell line. J 
Ethnopharmacol 2004;90: 161-6. 

5. Moongkarndi P, Kaslungka S, Kosem N, Junnu S, Theptaranon Y,  
Neungton N. Cytotoxicity and apoptosis of ovarian and breast cancer cell lines 
induced by OVS1 monoclonal antibody and paclitaxel. Asian Pac  of Allergy 
Immunol 2003;21:31-41. 

6. Neungton  N,  Neungton S,  Leelaphatanadit C, Dangrat C, 
Soiampornkul R.  p53 tumor suppressor gene mutation in ovarian cancer in Thai 
patients.  J Med Assoc Thai 2002; 85: 658-67. 

7. Permpikul C, Ratanarat R, Neungton N. Blood lactate determined by a 
portable device in criticall ill patients. J Med Assoc Thai 2000; 83: 1348-53. 
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8. Neungton N, Moongkarndi P, Neungton S et al.  Establishment of OVS1 
and OVS2 monoclonal antibodies recognizing human ovarian mucinous 
cystadenocarcinoma.  Asian Pacific J Allerg Immunol 1995; 13:47-53. (Awarded best 
research of the year from Faculty of Medicine Siriraj Hospital) 

9. Neungton N,  Kachintron U, Chinapak O et al.  Significance of ascitic 
fluid white blood cells, pH, lactate and other chemistry in immediate diagnosis of 
spontaneous peritonitis.  J Med Assoc Thai 1994; 77:265-70. 

10. Neungton N, Chearskul S, Neungton S et al.  Evaluation of new 
ovarian cancer markers, STN, CA 546 and CA 72-4 in Thai patients. Siriraj Hosp Gaz 
1993; 45:307-14. 

11. Neungton N, Monngkarndi P, Laohathai K, Neungton S and 
Juntrachotiwit P.  Immuno-histological characterization of OVS1 and OVS2 
monoclonal antibodies recognizing human ovarian mucinous cystadenocarcinoma.  
Asian Pacific J Allerg Immun 1992; 10: 129-34. 

12. Neungton N, Taedwatanasak S, Patimapakorn S. Blood lactate     
and exercise. J Sport Med Assoc Thai. 1989; 5: 69-75. 

13. Neungton N, Kuttiyothaivong S. Blood level of beta-
hydroxybutyrate in normal and ketotic patients. Siriraj Hosp Gaz 1984; 36: 1: 7-14. 

14. Lau C. Greenway DLA, Freter CE, Neungton N, Wattenberg B, 
and Silbert DF. Conditions influencing formation of 16:0/16:0 molecualr species in 
membrane phospholipids of Escherichia coli. J Biol Chem 1983; 258: 13027-33. 

15. Rinoul DA, Neungton N, and Silbert DF. Isolation and 
characterization of filipin-resistant LM cell variants not auxotrophic for sterol. J lipid 
Research 1982; 23: 405-9. 
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 1971 June B.S. (Pharmaceu. Sci.), University of Tokyo 
 1976 March Ph.D. (Pharmaceu. Sci.), University of Tokyo 
  (Thesis: ESR Studies on Bio-membrane Dynamics) 
 
Brief Chronology of Employment: 
 1976-1977  Lecturer, Establishment Project for Faculty of Pharmaceutical  
   Sciences, Teikyo University 
 1977-1982 Assistant Professor, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Teikyo    

 University 
 1982-1994 Associate Professor, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Showa  
 1994-2000 Professor, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Kyushu University 
  University 
 2000-2010 Professor, Graduate School of Pharmaceutical Sciences, Kyushu  
  University 
 2003-2007 Senior Program Officer, Research Center for Science System, 
  Japan Society for the Promotion of Science 

2007-present Director, Innovation Center for Medical Redox Navigation, Kyushu  
 University 
2008-2010 Vice-President, Kyushu University 
2010-present Executive Director, Pharmaceutical and Medical devices Agency, 

Japan 
  
Honors and Other Special Scientific Recognition: 
 The SFRR (Society of Free Radical Research) Japan Prize, 2005 
 Prize for Science and Technology from Minister of MEXT (Ministry of Education, 
Culture, Sports, Science and Technology), 2006 
   Prize for Society of Electron Spin Science and Technology, 2007 
   Medal with Purple Ribbon, 2011 from the Japanese Emperor 
 
On November 15th 2011, the Japanese Emperor bestowed the Medal with Purple 
Ribbon on Professor Hideo Utsumi for contributions to redox biology. Professor 
Utsumi was awarded Ph.D. in Pharmaceutical Sciences from University of Tokyo in 
1976, and started his professional career as Assisitant Professor at Teikyo University. 
He visited Cologne University as fellow during 1978-80. In 1982, he moved to Showa 
University as Associate Professor. In 1994, he moved to Kyushu University as 
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Professor. During 2008-2010, he served as vice president of Kyushu University. From 
2007 to now he serves as the Director of Innovation Center for Medical Redox 
Navigation. Beginning 2010 he serves as the Executive Director of the Center for 
Product Evaluation, Pharmaceuticals and Medical Devices Agency. Professor Utsumi 
was the first to develop in vivo electron spin resonance (ESR; also known as electron 
paramagnetic resonance or EPR) imaging system in Japan and commercialized it to 
promote redox research. Over 30 in vivo ESR systems are currently used in Japan 
today. A compact or high-resolution Overhauser-enhanced MRI (OMRI) system has 
been developed by his group and will be available next year. His translational 
research activities have uniquely covered instrumentation, organic synthesis and 
disease model applications. He synthesized many redox-sensitive compounds, and 
collaborated with clinicians to understand mechanisms underlying disease systems 
caused by redox imbalance using his compounds as tools. Thus, Professor Hideo 
Utsumi contributed a novel technology to investigate in vivo redox status in disease 
models. This technology platform has immense potential for bedside application to 
humans. 
 
 
 
 
 
 


