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บทคัดยอ  
อคีวอลเปนสารเมแทบอไลทหลักของดาอิดเซอินซ่ึงเปนไอโซฟลาโวนชนิดหลักท่ีพบปริมาณมากในถ่ัวเหลอืงและสามารถออกฤทธ์ิ
คลายฮอรโมนเอสโตรเจน จากงานวิจัยลาสุดพบวาอีควอลยังสามารถออกฤทธิ์ตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจน งานวิจัยนี้มี
วตัถปุระสงคเพ่ือประเมนิกลไกการออกฤทธิท์างชีวภาพและความเปนพิษของอคีวอลตอการเจรญิเติบโตของอวยัวะสืบพันธุและ
อวัยวะที่เกี่ยวของกับระบบสืบพันธุและตอบสนองตอการออกฤทธิ์ของฮอรโมนแอนโดรเจน และเมแทบอลิซึมของไขมันในตับ
ในหนแูรทตวัเตม็วยัเพศผู โดยแบงหนอูอกเปน 4 กลุมหลกั กลุมละ 12 ตวัและใหสารทดสอบโดยการปอนทางปากเขาสูกระเพาะ

อาหารโดยตรงเปนเวลา 5 วัน กลุมที่ 1 เปนกลุมควบคุมที่ไดรับนํ้ามันมะกอกซึ่งเปนสารตัวพา (1 มล./ตัว/วัน) กลุมที่ 2 ไดรับอีควอล

(0.25 2.5 30 100 และ 250 มก./กก.นํ้าหนักตัว/วัน) กลุมที่ 3 เปนกลุมควบคุมที่ไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท (0.6 มก./
กก.นํ้าหนักตัว/วัน) และกลุมท่ี 4 เปนกลุมควบคุมท่ีไดรับฟลูตาไมดซึ่งเปนสารตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจน (100 มก./กก.

นํ้าหนักตัว/วัน) เม่ือส้ินสุดการวิจัย การุณยฆาตหนูทดลอง ชั่งน้ําหนักสดของอัณฑะ เซมินัล เวสิเคิล ตอมลูกหมาก อีพิดิไดมิส 
วาสเดเฟอเรนส ตับ และไต นําซีรั่มมาตรวจวัดระดับไขมันโดยใชเทคนิค Enzymatic colorimetric assay ผลการวิจัยพบวา
การใหหนูไดรบัอีควอลไมมคีวามเปนพิษตอรางกายและการเปลีย่นแปลงนํา้หนักตัว หนูกลุมท่ีไดรบัอีควอลทีข่นาด 250 มก./กก.
นํ้าหนักตัว/วัน มีนํ้าหนักสดสัมพัทธของเซมินัล เวสิเคิลลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชนเดียวกับหนูกลุมท่ีไดรับฮอรโมน
เอสตราไดออลและฟลูตาไมด หนูกลุมที่ไดรับอีควอลที่ขนาด 100 และ 250 มก./กก.นํ้าหนักตัว/วันมีระดับคอเลสเตอรอลรวม 
คอเลสเตอรอลชนดิไลโพโปรตีนทีม่คีวามหนาแนนตํา่และสงูในซรีัม่ลดลง และหนกูลุมทีไ่ดรบัอคีวอลระดับสงูสดุเทานัน้ทีม่รีะดบั

ไตรกลเีซอไรดและอัตราสวนระหวางคอเลสเตอรวลรวมตอคอเลสเตอรอลชนิดไลโพโปรตนีทีม่คีวามหนาแนนสงูลดลงอยางมีนยัสาํคญั
สวนฟลูตาไมดใหผลตรงกันขาม ดังน้ันอีควอลนาจะออกฤทธิ์เปนไดทั้งคลายฮอรโมนเอสโตรเจนหรือตานฮอรโมนแอนโดรเจน
ตอการเจริญเติบโตของเซมินัล เวสิเคิล แตนาจะออกฤทธิ์คลายฮอรโมนเอสโตรเจนตอเมแทบอลิซึมของไขมันในตับในหนูแรท
ตัวเต็มวัยเพศผู 

คําสําคัญ: ไอโซฟลาโวนในถั่วเหลือง อัณฑะ ตอมลูกหมาก อีพิดิไดมิส เซมินัล เวสิเคิล ไขมัน

Abstract
Equol is the major metabolite of daidzein, the major isofl avone found abundantly in soybeans. It is well known that 

equol exerts estrogenic effects. Recent studies have found that equol may also exert  anti-androgeic action. This 
research was conducted to evaluate the biological mechanisms of action and toxicity of equol on growth of reproductive 
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and androgen-dependent accessory reproductive organs, and hepatic lipid metabolic parameters in adult male rats. 
Male rats were divided by randomization into four major groups (n = 12/group) and treated orally via gavage with test 
compounds for 5 consecutive days, i.e., In group 1, the vehicle control-group received olive oil (1 ml/rat/day); In group 
2, the treatment groups received equol at various concentrations of 0.25, 2.5, 30, 100 and 250 mg/kg body weight 
(BW)/day; In group 3, the positive estrogenic control group received estradiol valerate at the effective dose of 0.6 mg/
kg BW/day, and In group 4, the positive anti-androgenic control group received fl utamide at the reference dose of 100 
mg/kg BW/day. At the end of treatment interval, animals were sacrifi ced, and testes, seminal vesicles, prostates, 

epididymides, vasa deferentia, livers and kidneys were immediately weighed. Serum levels of lipid metabolic parameters 
were measured by enzymatic colorimetric assay. The results showed that sub-acute administration of equol to male 
rats did not affect body weight change and no treatment-related toxicity was observed. Relative weights of seminal 

vesicles were signifi cantly decreased in the rats treated with 250 mg/kg BW/day, as well as estradiol- and fl utamide-treated 
rats. Serum levels of total cholesterol, high- and low-density lipoprotein cholesterols were signifi cantly decreased in 
rats given 100 and 250 mg equol/kg BW/day treatments, but plasma levels of triglycerides and the ratio of total 
cholesterol to high-density lipoprotein cholesterol were signifi cantly reduced only in the rats treated with equol at the 
highest dose, whereas those in the fl utamide-treated group the opposite effects were observed. Taken together, our 
data revealed for the fi rst time that in adult male rats equol may exert estrogenic- and/or antiandrogenic action on 
growth of seminal vesicles. However, with estrogenic action being the most likely explanation for the effect of equol 
on hepatic lipid metabolism.

Keywords: soy isofl avone, testis, seminal vesicles, prostate, epididymis, serum lipids

บทนํา
อคีวอล (equol; EQ) เปนสารเมแทบอไลทชนิดหลักท่ีออกฤทธ์ิ
ทางชีวภาพ ซึง่ไดจากการทาํงานของเอนไซมของแบคทีเรียท่ี
อาศัยอยูภายในลําไสในการยอยดาอิดเซอิน (daidzein)1,2 

ซึง่เปนไอโซฟลาโวน (isofl avone) ชนิดหลกัท่ีพบปริมาณมาก
ในถั่วเหลือง อีควอลมีโครงสรางโมเลกุลคลายกับฮอรโมน 
เอสโตรเจน โดยเฉพาะชนดิ 17 บตีา-เอสตราไดออล (17β-estradiol; 

E2)3,4 (Figure 1) และสามารถเขาจบักบัตวัรบัฮอรโมนเอสโตรเจน
(estrogen receptor; ER) ไดทั้งชนิดบีตา (ERβ) และอัลฟา 
(ERα)5,6,7,8 โดยสามารถจับกับ ERβ ไดดีกวา ERα แตมี
ประสิทธิภาพในการจับนอยกวาฮอรโมนเอสตราไดออล7 และ
จากการศึกษาในสภาวะรางกาย (in vivo) พบวาอีควอล

สามารถออกฤทธิ์คลายฮอรโมนเอสโตรเจนไดอยางออน 
โดยมีผลกระตุนการเจริญเติบโตของมดลูกซ่ึงเปนอวัยวะหลัก
ทีต่อบสนองตอฤทธ์ิของฮอรโมนเอสโตรเจนท้ังในหนแูรทและ

หนูเมาสที่ตัดรังไข9,10 

 
17β-Estradiol 

 

Equol 
Figure 1  The structural similarities of equol and 

17β-estradiol. Both structures posses the 

phenolic and hydroxyl moieties and the 
distances between two groups in each 
compound are similar.7
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 แตสิ่งที่นาสนใจ คือ ปจจุบันพบวา อีควอลสามารถ

ออกฤทธิต์านฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจน โดยเขาจบัอยางจําเพาะ
เจาะจงกบัฮอรโมนไดไฮโดรเทสโทสเทอโรน (5α-dihydrotestosterone;
DHT)11 และตวัรบัฮอรโมนแอนโดรเจน (androgen receptor; AR)5 

จากการศึกษาในสภาวะนอกรางกาย พบวา อีควอลสามารถ
ยับย้ังการเจริญเติบโตและแบงเซลลของเซลลสายพันธุมะเร็ง
ตอมลูกหมาก (lymph-node carcinoma of the prostate cell; 
LNCap cell)12  และเซลลสายพันธุมะเร็งเยื่อบุตอมลูกหมาก
ของ มนุษย (benign human prostatic epithelial cell)13,14 และ
ยังลดระดับสารบงช้ีมะเร็งตอมลูกหมาก (prostate-specifi c 
antigen) ที่สรางมาจากเซลล LNCap ภายใตการกระตุนดวย

ฮอรโมน DHT12 นอกจากนีจ้ากการศกึษาในสภาวะรางกายพบวา
อีควอลมีผลทําใหนํ้าหนักของตอมลูกหมาก อีพิดิไดมิส11,12 
และเซมินัล เวสิเคิล15,16 ของหนูแรทลดลง ซึ่งอวัยวะเหลาน้ี

เปนอวัยวะท่ีตอบสนองตอการออกฤทธิข์องฮอรโมนแอนโดรเจน
อยางจําเพาะ (androgen-dependent organ)  
 จากกลไกการออกฤทธ์ิดงักลาว แสดงใหเหน็วาอคีวอล
สามารถออกฤทธิ์เปนไดทั้งตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจน11,12 
และคลายฮอรโมนเอสโตรเจน15,16 ประกอบกับการประเมนิฤทธิ์
และกลไกการออกฤทธ์ิของอีควอลในสภาวะรางกายยังมีอยู

นอยมาก และงานวจิยัท่ีผานมาไมมกีารใชกลุมควบคมุท่ีใหผลบวก
คลายฮอรโมนเอสโตรเจนและตานฤทธ์ิฮอรโมน แอนโดรเจน
ประกอบควบคูกัน ดังนั้นงานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงคเพื่อ
ทดสอบความเปนพษิและประเมินฤทธิท์างชวีภาพทีเ่ปนไปได
ของอีควอลตอการเจริญเติบโตของอวัยวะสืบพันธุและอวัยวะ
ที่เกี่ยวของกับระบบสืบพันธุและตอบสนองตอการออกฤทธิ์
ของฮอรโมนแอนโดรเจน และเมแทบอลิซึมของไขมันในตับ
ในหนูแรทตัวเต็มวยัเพศผู โดยใชฟลตูาไมด (fl utamide; FLUT) 
เปนสารอางอิงท่ีออกฤทธ์ิตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนอยาง
แทจริง และนิยมนํามาใช  ในการรกัษามะเรง็ตอมลูกหมากของ
มนุษย17,18 และฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท (estradiol 
valerate; E2-V) เปนสารอางอิงท่ีออกฤทธ์ิคลายฮอรโมน 
เอสโตรเจน เพื่อนําขอมูลท่ีไดไปประกอบในการแพทยทาง
เลือกเพื่อนําเอาอีควอลไปใชประโยชนในการรักษาโรคหรือ

อาการความผิดปกติทีเ่กดิจากฮอรโมนแอนโดรเจนและพฒันา
เปนผลิตภัณฑเสริมสุขภาพในเพศชาย

วัสดุอุปกรณและวิธีการศึกษา
 สารเคมีที่ใชในการทดสอบ

 อีควอล (3,4-dihydro-3-(4-hydroxyphenyl)-2H- 
1-benzopyran-7-ol; C

15
H

14
O

3
; CAS-number 531-95-3) 

บริษัท Changzhou Dahua Imp. & Exp. Group ประเทศจีน

 เอสตราไดออล วาลเีรท (1,3,5(10)-estratriene-3,17
β-diol 17-pentanote; C

23
H

32
O

3
; CAS-number 979-32-8) 

บริษัท Sigma-Aldrich ประเทศเยอรมนี
 ฟลูตาไมด (2-methyl-N-[4’-nitro-3’-(trifl uoro-methyl) 

phenyl] propanamide; C
11
H

11
F

3
N

2
O

3
; CAS-number 13311-84-7)

บริษัท Sigma-Aldrich ประเทศเยอรมนี
 นํ้ามันมะกอกบริสุทธิ์ (extra virgin olive oil) บริษัท 
SOS Cuetara ประเทศสเปน
 สัตวทดลองที่ใชและการเลี้ยงสัตวทดลอง

 นาํหนแูรท (Rattus norvegicus) สายพันธุ Sprague-Dawley 
ชนดิ outbred เพศผู อาย ุ3 เดอืน (สาํนกัสตัวทดลองแหงชาต ิ
มหาวทิยาลยัมหดิล จงัหวดันครปฐม) มาเลีย้งเปนเวลา 2 สปัดาห
กอนเร่ิมการทดลองเพือ่ใหรางกายของหนปูรับสภาพ โดยเล้ียง
ภายใตสภาวะหองเล้ียงหนูทดลองตามมาตรฐานสากล
(ชวงเวลาการไดรับแสงสวางในแตละวัน 12 ชั่วโมง อุณหภูมิ
หอง 23-25 องศาเซลเซียส ความชืน้สมัพทัธ 50-55 เปอรเซ็นต 
อัตราการระบายอากาศภายในหอง 15 ครั้งตอช่ัวโมง)
โดยใหหนูไดรบัอาหาร  ชนดิพิเศษท่ีปราศจากถัว่เหลืองเจือปน 
(บริษัท Ssniff Spezialdiäten GmbH ประเทศเยอรมนี) 
และน้ํากล่ันแบบใหกินเต็มท่ีตามความตองการของรางกาย  
(ad libitum) ในทุกขั้นตอนของการวิจัยกับหนูทดลองได
ทําตามระเบียบวิธีวิจัยมาตรฐานสากลท่ีเปนที่ยอมรับของ

องคกรนานาชาต ิ[Organization for Economic Co-operation

and Development (OECD) Guidelines for the Testing 
of Chemicals และ The Endocrine Disruptor Screening 
and Testing Advisory Committee (EDSTAC) protocols 

screening the anti-androgenic compounds] โดยไดรับการ
พจิารณาและใหความเห็นชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมการ

วจิยัในสตัวทดลองของมหาวิทยาลยัมหาสารคามและอนมุตัใิน
แงจริยธรรมใหดําเนินการศึกษาวิจัย (เลขที่ 0019/2554)

 การแบงกลุมสตัวทดลองและวิธกีารใหสารทดสอบ
 นาํหนูทดลองทกุตวัมาช่ังนํา้หนักและจดักลุมโดยการสุม
ใหทุกกลุมมีนํ้าหนักตัวเฉลี่ยใกลเคียงกันและไมมีความแตกตาง
อยางมีนยัสําคัญทางสถติ ิโดยแบงหนูทดลองออกเปน 4 กลุมหลัก 

กลุมละ 12 ตัว ดังนี้ คือ กลุมที่ 1 เปนกลุมควบคุมที่ไดรับสาร
ตวัพา (control) ไดแก นํา้มันมะกอก กลุมท่ี 2 เปนกลุมทดลอง
ที่ไดรับสารทดสอบ ไดแก อีควอลที่ขนาดการใหตอครั้งตอวัน
ตางๆ กัน ไดแก 0.25 (EQ 0.25) 2.5 (EQ 2.5) 30 (EQ 30) 
100 (EQ 100) และ  250 (EQ 250) มิลลิกรัมตอกิโลกรัม

นํา้หนักตวัตอวนั (มก.ตอกก.นํา้หนักตวัตอวนั) (mg/kg BW/day) 
กลุมที ่3 เปนกลุมควบคมุทีใ่หผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน 
(positive estrogenic control group) โดยไดรับฮอรโมน
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เอสตราไดออล วาลีเรท (E2-V) ขนาด 0.6 มก.ตอกก.นํา้หนกัตวั
ตอวัน และกลุมที่ 4 เปนกลุมควบคุมที่ใหผลบวกตานฤทธิ์
ฮอรโมนแอนโดรเจน (positive antiandrogenic control group) 
โดยไดรับฟลูตาไมด (FLUT) ขนาด 100 มก.ตอกก.นํ้าหนัก
ตัวตอวัน โดยหนูทุกกลุมไดรับสารโดยการปอนทางปากเขาสู
กระเพาะอาหารโดยตรง (orogastric administration) วันละ
1 มิลลิลิตร ตามวิธีการของ Loutchanwoot และคณะ (2013; 
2014)15,16 ยกเวนหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 0.25 และ 
2.5 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันไดรับสารทดสอบโดยฉีดเขา
ใตผิวหนัง (subcutaneous injection) วันละ 0.5 มิลลิลิตร 

ตามวิธกีารของ Lund และคณะ (2004)11 เปนระยะเวลาตดิตอกัน 
5 วัน บันทึกนํ้าหนักตัวหนูและน้ําหนักอาหาร และตรวจดู
อาการความผิดปกติตางๆ ทางคลินิกทุกวันตลอดระยะเวลา
การทดสอบ
 การฆาสัตวทดลองและเก็บอวัยวะเปาหมาย
 6 ชัว่โมงภายหลังจากการใหสารทดสอบในวนัสดุทาย 

การณุยฆาตหนทูดลองโดยทาํใหสลบ ดวยแกสคารบอนไดออกไซด
ตัดคอ เก็บเลือดจากลําตัว ผาเปดทองและตัดเก็บอัณฑะ 
เซมินัล เวสิเคิล  ตอมลูกหมาก อีพิดิไดมิส วาส เดเฟอเรนส 
ตับและไต โดยตัดแยกเน้ือเย่ือไขมันออกใหหมด และนําไป

ชัง่นํา้หนักสดภายหลังการตัดแยกทันท ีโดยใชเคร่ืองช่ังละเอียด
ทศนิยม 4 ตําแหนง (บริษัท Sartorius ประเทศเยอรมนี)
 การวิเคราะหคาทางชวีเคมีทีเ่ก่ียวของกบั เมแทบอลิซมึ

ของไขมันในซีรั่ม
 นาํตวัอยางเลือดจากสวนลาํตวัมาปนเหว่ียงเพือ่แยก
ซีรั่มดวยเครื่องปนเหวี่ยงที่ความเร็ว รอบ 3,000 รอบตอนาที 

เปนเวลา 20 นาที ทีอ่ณุหภมู ิ4 องศาเซลเซยีส และนําซรีัม่มา
วเิคราะหระดบัไขมันโดยเทคนคิ Enzymatic colorimetic assay 
ดวยเคร่ืองวิเคราะหอัตโนมัติทางเคมีคลีนิก รุน Urit-8030 

(ประเทศจีน) ใชชดุน้ํายาสําเร็จรูปของบรษิทั Class-1 labora-
tories & research จํากัด (ประเทศไทย) 
 ปจจัยตรวจสอบ
 นํา้หนกัตัวเริม่ตนและน้ําหนกัตัวสุดทายของหนเูม่ือ
สิ้นสุดการวิจัย

 อตัราการกินอาหาร (กรมัตอกโิลกรมันํา้หนักตวัตอวนั) 
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของอัณฑะ เซมินัล เวสิเคิล 
ตอมลูกหมากทั้งสวนบนรวมขาง (dorsolateral) และสวนลาง 
(ventral) อีพิดิไดมิส วาส เดเฟอเรนส ตับ และไต 
 คาทางชวีเคมีทีเ่ก่ียวของกบัเมแทบอลิซมึของไขมนั

ในซีรั่ม ไดแก คอเลสเตอรอลรวม (total cholesterol; TC) 
ไตรกลีเซอไรด (triglycerides; TG) คอเลสเตอรอลชนิด
ไลโพโปรตีนที่มีความหนาแนนสูง (high-density lipoprotein 

cholesterol; HDL-C) และคอเลสเตอรอลชนิดไลโพโปรตีนท่ีมี
ความหนาแนนต่ํา (low-density lipoprotein cholesterol; 
LDL-C) อัตราสวนระหวาง TC ตอ HDL-C (TC/HDL-C) และ
อัตราสวนระหวาง LDL-C ตอ HDL-C (LDL-C/HDL-C)
 การวิเคราะหทางสถิติ
 คาของขอมูลที่ไดอยูในรูปของคาเฉล่ีย ± คาความ
คลาดเคล่ือนของคาเฉลีย่ การวเิคราะหความแตกตางทางสถิติ
ของขอมูลที่ไดจากทุกกลุมทดลอง ทําโดยการวิเคราะหความ
แปรปรวนดวยวิธี One-way ANOVA และทําการทดสอบหลัง
การวิเคราะหโดยวิธีการเปรียบเทียบพหุคูณโดยใชวิธี 
Dunnett’s post test โดยใชโปรแกรม GraphPad Prism 

(version 5.0) (บรษิทั GraphPad Software ประเทศสหรฐัอเมริกา) 
ถาคา P นอยกวา 0.05 และ 0.01 แสดงวาขอมลูมคีวามแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ที่ระดับความเชื่อม่ัน 95 และ
99 เปอรเซ็นต ตามลําดับ

ผลการศึกษา
 นํ้าหนักตัวและอัตราการกินอาหาร 
 จากผลการวจิยัพบวาคาเฉล่ียของนํา้หนกัตวัเริม่ตน
และนํ้าหนักตัวสุดทายของหนูทุกกลุมไมมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) โดยมีนํ้าหนักตัวเร่ิมตน
เฉลีย่เทากบั 426.29 ± 10.10 กรัม และนํา้หนกัตวัสดุทายเฉลีย่
เทากับ 421.39 ± 10.70 กรัม (Table 1) และหนูในแตละ
กลุมทดลองมีนํ้าหนักตัวสุดทายเฉล่ียไมแตกตางจากหนู
กลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) (Table 1) 
 เมื่อพิจารณาอัตราการกินอาหารโดยเฉลี่ย (กรัมตอ
กิโลกรัมน้ําหนักตัวตอวัน) ของหนูทุกกลุมกับหนูกลุมควบคุม
ที่ไดรับสารตัวพา พบวาหนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดมีอัตราการ
กินอาหารโดยเฉลี่ยลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) 
โดยมีคาลดต่ําลงคิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุม
ควบคุมที่ไดรับสารตัวพาเทากับ 78.81 เปอรเซ็นต และเมื่อ

เปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมที่ ใหผลบวกตานฤทธ์ิ
ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลาย
ฮอรโมนเอสโตรเจน พบวา อัตราการกินอาหารโดยเฉลี่ยของ
หนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 0.25 (p<0.01) 2.5 (p<0.01) 30 
(p<0.05) และ 100 (p<0.05) มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน

แตกตางจาก หนกูลุมทีไ่ดรบัฟลูตาไมดอยางมีนยัสําคญัทางสถติ ิ
และหนูกลุมท่ีไดรบัอีควอลขนาด 2.5 มก.ตอกก.นํา้หนกัตัวตอวัน
มีอัตราการกินอาหารโดยเฉลี่ยแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับ

ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05)
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Table 1 Mean initial and fi nal body weights and average daily food intake of adult male rats treated orally via gavage 
with equol, estradiol and fl utamide for 5 consecutive days.

Treatment Dosage 

(mg/kg BW/day)

Initial 

body weight (g)

Final 

body weight (g)

Food intake

(g/kg BW/day)

Control 1 ml/rat/day 426.1 ± 10.1 429.2 ± 10.7 0.151 ± 0.005

EQ-0.25 0.25 429.7 ± 11.3 428.2 ± 11.4 0.200 ± 0.020##

EQ-2.5 2.5 425.0 ± 11.1 424.4 ± 10.1 0.195 ± 0.010+##

EQ-30 30 424.3 ± 12.7 421.0 ± 12.9 0.169 ± 0.011#

EQ-100 100 424.5 ± 12.7 420.2 ± 13.3 0.164 ± 0.006#

EQ-250 250 425.2 ± 14.5 417.2 ± 14.5 0.152 ± 0.005

E2-V 0.6 430.4 ± 8.0 419.9 ± 8.4 0.150 ± 0.016

FLUT 100 425.1 ± 14.5 411.0 ± 14.2 0.119 ± 0.013*

Data represent means ± S.E.M. (n=12/group); *p<0.05 versus Control; +p<0.05 versus E2-V; #p<0.05 versus FLUT; 
 ##p<0.01 versus FLUT

 นํ้าหนักสดสัมพัทธ (relative wet weight) ของ
อวัยวะเปาหมายเมื่อสิ้นสุดการวิจัย
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของอัณฑะ
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของนํ้าหนักสดสัมพัทธของอัณฑะของหนูทุกกลุมกับหนูกลุม
ควบคมุทีไ่ดรบัสารตวัพา พบวาหนูกลุมทีไ่ดรบัอคีวอลทกุกลุม 
หนูที่ไดรับฮอรโมน เอสตราไดออล วาลีเรท และหนูกลุมที่ได
รับฟลูตาไมดมีคาเฉลี่ยของนํ้าหนักสดสัมพัทธของอัณฑะ
ไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) (Table 2)
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของเซมินัล เวสิเคิล
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของนํา้หนกัสดสมัพทัธของเซมินลั เวสเิคลิของหนูทกุกลุมกบั

หนูกลุมควบคุมที่ไดรับสารตัวพา พบวาหนูกลุมที่ไดรับอีควอล
ขนาด 250 มก.ตอกก.นํา้หนกัตวัตอวัน หนูกลุมท่ีไดรบัฮอรโมน

เอสตราไดออล  วาลเีรท และหนกูลุมท่ีไดรบัฟลูตาไมดมคีาเฉล่ีย
ของน้ําหนกัสดสัมพทัธของเซมนิลั เวสเิคลิลดลงอยางมนียัสาํคญั
ทางสถติ ิ(p<0.01) โดยมคีาลดตํา่ลงคดิเปนเปอรเซน็ตเปรยีบเทยีบ
กับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพาเทากับ 76.90 70.30 
และ 37.29 เปอรเซ็นต ตามลําดับ และเมือ่เปรียบเทียบกบัหนู

กลุมควบคมุท่ีใหผลบวกตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและหนู
กลุมควบคมุทีใ่หผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉลีย่
ของน้ําหนักสดสัมพัทธของเซมินัล เวสิเคิลของหนูที่ไดรับ
อีควอลทุกกลุมแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดอยางมี
นยัสาํคญัทางสถติ ิ(p<0.01) และหนกูลุมทีไ่ดรบัอคีวอลขนาด 
0.25 2.5 30 และ 100 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉลี่ย
ของน้ําหนักสดสัมพัทธของเซมินัล เวสิเคิลแตกตางจากหนู
กลุมที่ไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.01) (Table 2)
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของตอมลูกหมากสวนลาง
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของนํ้าหนักสดสัมพัทธของตอมลูกหมาก สวนลางของหนูทุก
กลุมกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับ สารตัวพา พบวาหนูกลุมที่ได

รบัฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท และหนกูลุมท่ีไดรบัฟลูตาไมด

มีคาเฉลี่ยของนํ้าหนักสดสัมพัทธของตอมลูกหมากสวนลาง
ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถติ ิ(p<0.05 และ p<0.01 ตามลําดับ) 
(Table 2) โดยมีคาลดตํ่าลง  คิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบ
กับหนูกลุมควบคุม ที่ไดรับสารตัวพาเทากับ 75.00 และ 
53.13 เปอรเซ็นต ตามลําดับและเมื่อเปรียบเทียบกับหนู
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กลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนและ
หนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวา
คาเฉล่ียของนํา้หนกัสดสัมพัทธของตอมลูกหมากสวนลางของ
หนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 0.25 (p<0.01) 2.5 (p<0.01) 30 
(p<0.01) 100 (p<0.05) และ 250 (p<0.05) มก.ตอกก.นํ้าหนัก
ตวัตอวันแตกตางจากหนกูลุมท่ีไดรบัฟลูตาไมดอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถติ ิและคาเฉล่ียของนํา้หนกัสดสัมพัทธของตอมลกูหมาก
สวนลางของหนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 30 มก.ตอกก.
นํา้หนักตวัตอวนัแตกตางจากหนูกลุมทีไ่ดรบัฮอรโมนเอสตราไดออล

วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05)
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของตอมลูกหมากสวนบน
รวมขาง
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของนํา้หนักสดสมัพัทธของตอมลูกหมากสวน บนรวมขางของ
หนทูกุกลุมกบัหนกูลุมควบคมุทีไ่ดรบัสารตัวพา พบวาหนูกลุม
ที่ไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท และหนูกลุมท่ีไดรับ
ฟลตูาไมดมคีาเฉลีย่ของนํา้หนักสดสมัพทัธของตอมลูกหมาก
สวนบนรวมขางลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05 และ 
p<0.01 ตามลาํดบั) โดยมคีาลดตํา่ลงคดิเปนเปอรเซน็ตเปรียบ
เทียบกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับสารตัวพาเทากับ 77.98 และ 
64.22 เปอรเซ็นต ตามลาํดับ และเม่ือเปรยีบเทยีบกบัหนกูลุม
ควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและหนกูลุม
ควบคุมที่ใหผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉลี่ย
ของนํา้หนกัสดสมัพัทธของตอมลูกหมากสวนบนรวมขางของ
หนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 0.25 (p<0.01) 2.5 (p<0.01) 30 
(p<0.01) 100 (p<0.01) และ 250 (p<0.05) มก.ตอกก.
นํ้าหนักตัวตอวันแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ และหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 0.25 
มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉล่ียของน้ําหนักสดสัมพัทธ

ของตอมลูกหมากสวนบนรวมขางแตกตางจากหนูกลุมทีไ่ดรบั
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05) (Table 2)
  นํ้าหนักสดสัมพัทธของอีพิดิไดมิส
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่

ของน้ําหนักสดสัมพัทธของอีพิดิไดมิสของหนูทุกกลุมกับหนู
กลุมควบคมุท่ีไดรบัสารตวัพา พบวาหนูกลุมท่ีไดรบัฟลูตาไมด
มีคาเฉลี่ยของนํ้าหนักสดสัมพัทธของอีพิดิไดมิสลดลงอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) โดยมีคาลดต่ําลงคิดเปน
เปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา
เทากับ 73.93 เปอรเซ็นต และเม่ือเปรียบเทียบกับหนูกลุม
ควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและหนกูลุม
ควบคุมที่ใหผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉลี่ย
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ของนํ้าหนักสดสัมพัทธของอีพิดิไดมิสของหนูกลุมท่ีไดรับ
อีควอลทุกกลุมแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) แตไมแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับ
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท (p>0.05) (Table 2)
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของวาส เดเฟอเรนส
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของนํา้หนกัสดสมัพทัธของวาส เดเฟอเรนสของหนทูกุกลุมกบั

หนูกลุมควบคุมท่ีไดรบัสารตัวพา พบวาหนกูลุมท่ีไดรบัฟลตูาไมด
มีคาเฉลี่ยของนํ้าหนักสดสัมพัทธของวาส เดเฟอเรนสลดลง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) โดยมีคาลดตํ่าลงคิดเปน
เปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา
เทากับ 82.50 เปอรเซ็นต และเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุม
ควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและหนกูลุม
ควบคุมท่ีใหผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาหนูกลุม
ที่ไดรับอีควอลทุกกลุมมีคาเฉลี่ยของน้ําหนักสดสัมพัทธของ
วาส เดเฟอเรนสแตกตางจากหนูกลุมท่ีไดรับฟลูตาไมดอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) และคาเฉลี่ยของนํ้าหนักสด
สมัพทัธของวาส เดเฟอเรนสของหนกูลุมทีไ่ดรบัอคีวอลขนาด 
0.25 30 และ 100 มก.ตอกก.นํา้หนกัตัวตอวันแตกตางจากหนู
กลุมท่ีไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.05) (Table 2)
 นํ้าหนักสดสัมพัทธของตับ
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของน้ําหนักสดสัมพัทธของตับของหนูทุกกลุมกับหนูกลุม
ควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา พบวาคาเฉล่ียของน้ําหนักสด
สัมพัทธของตับมีคาเพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในหนู
กลุมท่ีไดรบัอีควอลขนาด 30 (p<0.01) 100 (p<0.01) และ 250 
(p<0.01) มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน หนูกลุมท่ีไดรับ   
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท (p<0.05) และหนูกลุมทีไ่ดรบั
ฟลูตาไมด (p<0.01) โดยมีคาเพ่ิมสูงขึ้นคิดเปนเปอรเซ็นต
เปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพาเทากับ 

111.45 112.85 132.28 109.11 และ 139.49 เปอรเซ็นต 
ตามลาํดับ และเม่ือเปรยีบเทยีบกบัหนกูลุมควบคุมท่ีใหผลบวก
ตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ ให
ผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาหนกูลุมทีไ่ดรบัอคีวอล
ขนาด 0.25 2.5 30 และ 100 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมี

คาเฉลีย่ของน้ําหนกัสดสมัพัทธของตบัแตกตางจากหนกูลุมท่ี
ไดรับฟลูตาไมดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) และหนู
กลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมี

คาเฉลีย่ของน้ําหนกัสดสมัพัทธของตบัแตกตางจากหนกูลุมท่ี
ไดรบัฮอรโมนเอสตราไดออล วาลเีรทอยางมนียัสําคัญทางสถติ ิ
(p<0.01) (Table 2)

 นํ้าหนักสดสัมพัทธของไต
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของน้ําหนักสดสัมพัทธของไตของหนูทุกกลุมกับหนูกลุม
ควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา พบวาหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 
100 และ 250 มก.ตอกก.นํา้หนกัตวัตอวนั และหนูกลุมทีไ่ดรบั
ฟลูตาไมดมีคาเฉล่ียของนํ้าหนักสดสัมพัทธของไตเพ่ิมขึ้น
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) โดยมีคาเพิ่มข้ึนคิดเปน
เปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา
เทากับ 105.57 107.71 และ 108.14 เปอรเซ็นต ตามลําดับ 
และเม่ือเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธ์ิ
ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลาย
ฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาหนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 0.25 
มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉล่ียของน้ําหนักสดสัมพัทธ
ของ ไตแตกตางจากหนกูลุมทีไ่ดรบัฟลตูาไมดอยางมนียัสาํคญั
ทางสถติ ิ(p<0.05) และคาเฉลีย่ของนํา้หนักสดสมัพัทธของไต
ของหนูที่ไดรับอีควอลทุกกลุมไมแตกตางจากหนูกลุมท่ีไดรับ
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p>0.05) (Table 2)
 การเปลี่ยนแปลงคาทางชีวเคมีที่เกี่ยวของกับ
เมแทบอลิซึมของไขมันในซีรั่ม
 ระดับ TC ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของระดับ TC ของหนูทุกกลุมกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับสาร
ตวัพา พบวาคาเฉล่ียของระดับ TC มคีาลดลงอยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติในหนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 100 (p<0.05) และ 
250 (p<0.01)  มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน และหนูกลุมที่ได   

รับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท (p<0.01) โดยมีคาลดตํ่าลง
คิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสาร
ตัวพาเทากับ 66.67 58.62 และ 61.17 เปอรเซ็นต ตามลําดับ 
ในทางตรงกันขาม  หนูกลุมท่ีไดรับฟลูตาไมดมีคาเฉล่ียของ
ระดับ TC เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) โดยมี

คาเพ่ิมขึ้นคิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุม
ทีไ่ดรบัสารตวัพาเทากับ 148.43 เปอรเซ็นต และเมือ่เปรียบเทียบ
กับหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธ์ิฮอรโมนแอนโดรเจน

และหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกคลายฮอรโมนเอสโตรเจน
พบวาคาเฉลีย่ของระดับ TC ของหนกูลุมท่ีไดรบัอีควอลทกุกลุม
แตกตางจากหนูกลุมท่ีไดรับฟลูตาไมดอยางมีนัยสําคัญทาง
สถติ ิ(p<0.01) และคาเฉลีย่ของระดบั TC ของหนกูลุมทีไ่ดรบั
อีควอลขนาด 0.25 (p<0.05) 2.5 (p<0.01) และ 30 (p<0.05) 

มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันแตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับ
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(Table 3)
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 ระดับ LDL-C ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของระดับ LDL-C ของหนูทุกกลุมกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับ
สารตัวพา พบวาคาเฉลี่ยของระดับ LDL-C มีคาลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติในหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 100 
(p<0.05) และ 250 (p<0.01) มก.ตอกก.นํา้หนักตัวตอวัน และ
หนูกลุมทีไ่ดรบัฮอรโมนเอสตราไดออล วาลเีรท (p<0.01) โดย
มคีาลดต่ําลงคิดเปนเปอรเซ็นตเปรยีบเทียบกบัหนกูลุมควบคมุ
ที่ไดรับสารตัวพาเทากับ 62.16 56.97 และ 58.00 เปอรเซ็นต 
ตามลําดับ ในทางตรงกันขาม หนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดมี
คาเฉลี่ยของระดับ LDL-C เพ่ิมขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05) โดยมีคาเพ่ิมขึ้นคิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับ
หนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพาเทากับ 136.58 เปอรเซ็นต 
และเม่ือเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธ์ิ
ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลาย
ฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉลี่ยของระดับ LDL-C ของหนู
กลุมท่ีไดรบัอีควอลทุกกลุมแตกตางจากหนูกลุมท่ีไดรบัฟลูตาไมด
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) แตไมแตกตางจากหนู

กลุมท่ีไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลเีรท (p>0.05) (Table 3)
 ระดับ HDL-C ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของระดับ HDL-C ของหนูทุกกลุมกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับ
สารตัวพา พบวาคาเฉลี่ยของระดับ HDL-C ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติในหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 100 และ 
250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน และหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมน

เอสตราไดออล วาลีเรท (p<0.05) โดยมีคาลดต่ําลงคิดเปน
เปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา

เทากับ 65.81 60.62 และ 61.14 เปอรเซ็นต ตามลําดับ
ในทางตรงกันขาม หนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดมีคาเฉลี่ยของ

ระดับ HDL-C เพ่ิมขึน้อยางมีนยัสาํคญัทางสถติ ิ(p<0.05) โดย
มคีาเพิม่ขึน้คดิเปนเปอรเซน็ตเปรยีบเทยีบกบัหนกูลุมควบคมุ

ทีไ่ดรบัสารตวัพาเทากับ 135.75 เปอรเซ็นต และเมือ่เปรียบเทียบ
กับของหนูกลุมควบคุมที่ ใหผลบวกตานฤทธ์ิฮอร โมน
แอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลายฮอรโมน

เอสโตรเจน พบวาคาเฉล่ียของระดบั HDL-C ของหนูกลุมท่ีได
รบัอีควอลทุกกลุมแตกตางจากหนกูลุมท่ีไดรบัฟลตูาไมดอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) และหนูกลุมที่ไดรับอีควอล

ขนาด 30 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉล่ียของระดับ 
HDL-C แตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมน เอสตราไดออล วาลีเรท

(p<0.05) (Table 3)
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 ระดับ TG ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของระดับ TG ของหนูทุกกลุมกับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับสาร
ตัวพา พบวาหนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 250 มก.ตอกก.

นํา้หนกัตัวตอวันมีคาเฉล่ียของระดบั TG ลดลงอยางมนียัสําคัญ
ทางสถติ ิ(p<0.05) โดยมคีาลดตํา่ลงคดิเปนเปอรเซน็ตเปรยีบเทยีบ
กับหนูกลุมควบคุมที่ไดรับสารตัวพาเทากับ 62.50 เปอรเซ็นต 
และเม่ือเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธ์ิ
ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลาย
ฮอรโมน เอสโตรเจน พบวาคาเฉลีย่ของระดบั TG ของหนูกลุม
ที่ไดรับอีควอลทุกกลุมไมแตกตางจากหนูที่ไดรับฟลูตาไมด
และหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05) (Table 3)
 อัตราสวนระหวาง TC/HDL-C ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่
ของอตัราสวนระหวาง TC/HDL-C ของหนูทกุกลุมกับหนูกลุม
ควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา พบวาหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 
250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน และหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมน
เอสตราไดออล   วาลเีรทมคีาเฉลีย่ของอัตราสวนระหวาง TC/
HDL-C ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) โดยมีคา
ลดตํ่าลงคิดเปนเปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมที่
ไดรับสารตัวพาเทากับ 90.80 และ 90.07 เปอรเซ็นต 
ตามลาํดับ และเม่ือเปรยีบเทยีบกบัหนกูลุมควบคุมท่ีใหผลบวก
ตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและหนกูลุมควบคมุท่ีใหผลบวก
คลายฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉล่ียของอัตราสวนระหวาง 
TC/HDL-C  ของหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 30 (p<0.05) 
100 (p<0.05) และ 250 (p<0.01) มก.ตอกก.นํา้หนักตัวตอวนั
แตกตางจากหนูกลุมท่ีไดรับฟลูตาไมดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
และหนูกลุมท่ีไดรับอีควอลขนาด 0.25 และ 2.5 มก.ตอกก.

นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉลี่ยของอัตราสวนระหวาง TC/HDL-C 
แตกตางจากหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01) (Table 3)
 อัตราสวนระหวาง LDL-C/HDL-C ในซีรั่ม
 จากการทดสอบความแตกตางทางสถิตขิองคาเฉลีย่

ของอัตราสวนระหวาง LDL-C/HDL-C ของหนูทุกกลุมกับหนู
กลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา พบวาคาเฉลี่ยของอัตราสวน
ระหวาง LDL-C/HDL-C ลดลง อยางมนียัสาํคญัทางสถติใินหนู

กลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 100 (p<0.05) และ 250 (p<0.05) 
มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน และหนูกลุมที่ไดรับฮอรโมน
เอสตราไดออล วาลีเรท (p<0.01) โดยมีคาลดต่ําลงคิดเปน
เปอรเซ็นตเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับสารตัวพา
เทากับ 88.80 87.20 และ 86.40 เปอรเซ็นต ตามลําดับ และ

เม่ือเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีใหผลบวกตานฤทธิ์
ฮอรโมนแอนโดรเจนและหนูกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลาย
ฮอรโมนเอสโตรเจน พบวาคาเฉล่ียของอัตราสวนระหวาง 
LDL-C/HDL-C ของหนกูลุมทีไ่ดรบัอคีวอลทกุกลุมไมแตกตาง
จากหนูกลุมที่ไดรับฟลูตาไมดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p>0.05) และหนูกลุมที่ไดรับอีควอลขนาด 0.25 2.5 และ 30 
มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีคาเฉล่ียของอัตราสวนระหวาง 
LDL-C/HDL-C แตกตางจากหนกูลุมทีไ่ดรบัฮอรโมนเอสตราไดออล
วาลีเรทอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.01 p<0.01 และ 
p<0.05 ตามลําดับ) (Table 3)

วิจารณและสรุปผล  
 อีควอลเปนสารเมแทบอไลทหลักของดาอิดเซอิน
ซึง่เปนไอโซฟลาโวนชนดิหลกัทีพ่บปรมิาณมากในถัว่เหลอืง1,2 
โดยมีโครงสรางทางเคมีคลายกับฮอรโมนเอสตราไดออลชนิด 

17 บตีา และสามารถเขาจับกับตวัรับของฮอรโมนเอสโตรเจน4,7,8 
จงึทาํใหอคีวอลสามารถออกฤทธ์ิคลายฮอรโมนเอสโตรเจนได
อยางออนท้ังสภาวะนอกรางกาย6,8,19,20 และสภาวะในรางกาย9,10 
นอกจากนีอ้คีวอลยังสามารถจับกบั AR5 และแยงจบักบัฮอรโมน
DHT ทาํใหฮอรโมน DHT ไมสามารถจับกบั AR และใหผลทาง
สรรีวทิยาได 11,12 จงึทาํใหในปจจบุนัมแีนวโนมในการนาํอคีวอล
ไปใชในการแพทยทางเลือกมากขึ้นเพ่ือรักษาโรคหรืออาการ
ความผิดปกติอันเน่ืองมาจากการออกฤทธิ์ของฮอรโมนเพศ 
แตจากงานวจิยัท่ีผานมายังไมสามารถสรุปกลไกการออกฤทธ์ิ
ทางชีวภาพทีแ่นชดัของอคีวอลในสัตวเพศผู เนือ่งจากงานวิจยั
ดังกลาวยังขาดการใชกลุมควบคุมที่ใหผลบวกคลายฮอรโมน

เอสโตรเจนและตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนประกอบควบคูกัน
 งานวจิยันีจ้งึมวีตัถปุระสงคเพือ่ประเมนิความเปนพษิ
และกลไกการออกฤทธ์ิทางชีวภาพที่เปนไปไดของอีควอลตอ
การเจริญเติบโตของอวัยวะสืบพันธุและอวัยวะท่ีเกี่ยวของกับ

ระบบสบืพันธุและตอบสนองตอการออกฤทธิข์องฮอรโมนแอนโดรเจน
และเมแทบอลิซึมของไขมันในตับในหนูแรทตัวเต็มวัยเพศผู 
โดยใชสารอางอิงท่ีใหผลบวกเปนฮอรโมนเอสโตรเจนและ 
สารตานฤทธ์ิฮอรโมนแอนโดรเจนประกอบควบคูกนั โดยประเมิน

จากน้ําหนกัสดสัมพัทธของอัณฑะ เซมนิลั เวสเิคิล ตอมลกูหมาก 
อีพิดิไดมิส วาส เดเฟอเรนส และระดับไขมันในซีรั่ม และ
ทดสอบความเปนพษิตอรางกายโดยประเมนิจากการเปล่ียนแปลง
ของนํา้หนกัตัว อตัราการกนิอาหาร นํา้หนกัสดสัมพทัธของตบั
และไต

 จากการใหหนูไดรับอีควอลท่ีขนาดการใหตอคร้ัง
ตอวนัตางๆ กนั เปนระยะเวลา 5 วนั ไมกอใหเกดิความเปนพษิ
ตอรางกาย เนือ่งจากคาเฉล่ียของน้ําหนกัตวัสดุทายและอตัรา
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การกินอาหารไมเปล่ียนแปลง และไมมีการตายหรืออาการ
ความผิดปกติทางคลินิกเกิดขึ้น ซึ่งสอดคลองกับรายงานกอน
หนาน้ีที่มีการใหหนูแรทเพศเมียที่ตัดรังไขไดรับอีควอล
โดยผสมไปในอาหารที่ปราศจากถั่วเหลืองขนาด 400 มก.ตอ
กก.นํ้าหนักอาหาร เปนระยะเวลา 7 สัปดาห ไมมีผลตอการ
เปลี่ยนแปลงอัตราการกินอาหารและนํ้าหนักตัว21 ในทางตรง
กันขาม หนูกลุมท่ีไดรับฟลูตาไมดมีอัตราการกินอาหาร
โดยเฉล่ียลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิซึง่สอดคลองกับการ
ศึกษาของ Toyoda และคณะ (2000) ซึ่งพบวาการใหหนูแรท
เพศผูไดรับฟลูตาไมดโดยปอนเขาทางปากที่ขนาด 4 มก.
ตอกก.นํา้หนกัตวัตอวนั เปนระยะเวลา 28 วนั ทาํใหอตัราการ
กินอาหารลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ22 เชนเดียวกันกับ  
การใหหนูแรทเพศผูไดรับฟลูตาไมดโดยปอนเขาทางปากท่ี
ขนาด 25 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน เปนระยะเวลา 10 วัน 
มีผลลดอัตราการกินอาหารอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ23 ทั้งน้ี
เนือ่งจากการออกฤทธิต์านฮอรโมนแอนโดรเจนของฟลูตาไมด 
สงผลทําใหความอยากอาหาร (orexigenic activity) ลดลง24

 จากผลการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพที่เปนไปไดของ
อีควอลตอการเจริญเติบโตของอวัยวะสืบพันธุและอวัยวะ
เกีย่วของกบัระบบสบืพนัธุและตอบสนองตอการออกฤทธ์ิของ
ฮอรโมนแอนโดรเจนในหนูแรทเพศผู พบวาอคีวอลขนาดสูงสดุ
ที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีผลทํา

ใหนํา้หนกัสดสมัพัทธของเซมนิลั เวสเิคิลลดลงอยางมนียัสําคัญ

ทางสถิต ิแตไมมผีลตอนํา้หนักสดสัมพทัธของอัณฑะ  ตอมลูกหมาก
สวนบนรวมขางและสวนลางและอีพิดิไดมิสลดลง ซึ่งสอดคลอง

กับผลการวิจัยของ Loutchanwoot และคณะ (2013; 2014) 
ซึ่งพบวาการใหหนูแรทตัวเต็มวัยเพศผูไดรับอีควอลขนาด
250 มก.ตอกก.นํา้หนักตวัตอวนัโดยปอนเขาทางปาก เปนระยะ
เวลา 5 วันติดตอกัน ทําใหนํ้าหนักสดสัมพัทธของเซมินัล 

เวสิเคิลลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตไมมีผลตอการ
เปล่ียนแปลงนํา้หนักสดสมัพทัธของอณัฑะ ตอมลูกหมากสวนลาง
และอีพิดิไดมิส15,16 แตอีควอลขนาด 0.25 มก.ตอกก.นํ้าหนัก
ตัวตอวันไมมีผลลดนํ้าหนักสดสัมพัทธของตอมลูกหมาก
สวนลางและอีพิดิไดมิส ซึ่งผลที่ไดจากงานวิจัยนี้แตกตางจาก

การศึกษาที่ผานมาของ Lund และคณะ (2004)11 ที่พบวาการ
ใหหนแูรทเพศผูไดรบัอคีวอลโดยการฉดีเขาใตผวิหนงัทีข่นาด 
0.25 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน  เปนเวลาระยะ 4 วัน ทําให
นํา้หนกัสดสุทธิของตอมลกูหมากสวนลางและอพีดิไิดมสิลดลง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ทั้งน้ีอาจเปนเพราะความแตกตาง

ของชนิดของอาหารท่ีใชเล้ียงหนูทดลอง โดยในการวิจัยคร้ังน้ี
ใชอาหารเลี้ยงหนูชนิดพิเศษท่ีปราศจากถ่ัวเหลืองเจือปน 
ดงัน้ันผลการศกึษาทีไ่ดจงึเปนผลท่ีเกิดข้ึนจากฤทธ์ิของอคีวอล

อยางแทจริงมิใชเปนผลทีเ่ก่ียวเนือ่งกับการออกฤทธิข์องไอโซ-
ฟลาโวนสชนิดอ่ืนท่ีพบในถ่ัวเหลืองและปนเปอนอยูในอาหาร
เลี้ยงหนู ไดแก เจนิสเทอิน (genistein) และดาอิดเซอิน 
นอกจากนี้งานวิจัยของ Lund และคณะ (2004)11 ไมมีการใช
หนูกลุมควบคุมท้ังท่ีใหผลบวกตานฤทธ์ิฮอรโมนแอนโดรเจน
และคลายฮอรโมนเอสโตรเจนประกอบควบคูกัน จึงทําให
ไมสามารถสรุปกลไกการออกฤทธิ์ของอีควอลที่แนชัดได

 สารอางอิงท่ีใหผลบวกตานฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจน
ที่ใชในการวิจัยคร้ังนี้คือ ฟลูตาไมดขนาด 100 มก.ตอกก.
นํ้าหนักตัวตอวันมีประสิทธิภาพในการออกฤทธ์ิตานฤทธ์ิ

ฮอรโมนแอนโดรเจนอยางแรง โดยมผีลทาํใหนํา้หนกัสดสมัพัทธ
ของตอมลูกหมาก สวนบนรวมขางและสวนลาง เซมินลั เวสิเคลิ
วาส เดเฟอเรนส และอีพดิไิดมสิลดลงอยางมนียัสําคัญทางสถิติ
โดยไมมผีลตอน้ําหนักสดสัมพัทธของอัณฑะ ซึง่สอดคลองกับ
งานวิจยักอนนีท้ีม่กีารใชฟลูตาไมดทีข่นาดเดยีวกนัมีผลทาํให
นํา้หนกัสดสัมพทัธของอวัยวะดังกลาวในหนแูรทตัวเตม็วยัเพศ

ผูลดลงอยางมนียัสําคัญทางสถิต ิโดยไมมผีลตอการเปลีย่นแปลง
นํา้หนักสดสมัพัทธของอณัฑะ15,16,25,26,27 ทัง้น้ีเน่ืองจากฟลูตาไมด

เปนสารตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนอยางแทจริง โดยเขา
จับกับตัวรับของฮอรโมนแอนโดรเจนทําใหเกิดการยับยั้งการ
ออกฤทธ์ิของฮอรโมนแอนโดรเจนสงผลลดการเจริญเติบโต
ของอวยัวะทีม่กีารตอบสนองตอการออกฤทธิท์างชวีภาพของ

ฮอรโมนแอนโดรเจนอยางแรง ไดแก เซมนิลั เวสเิคิล ตอมลกูหมาก

และอพีดิไิดมสิ16,17,18,22,25,27 โดยอณัฑะเปนอวยัวะทีม่กีารเจรญิ
เติบโตตอบสนองตอการออกฤทธิ์ของฮอรโมนแอนโดรเจน
อยางออน28,29,30 ในขณะเดียวกัน การใหหนูแรทเพศผูไดรับ
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรทขนาด 0.6 มก.ตอกก.นํ้าหนัก
ตวัตอวนั ทาํใหนํา้หนกัสดสมัพทัธของเซมนิลั เวสเิคลิและตอม
ลกูหมากทัง้สวนบนรวมขางและสวนลางลดลงอยางมนียัสาํคญั

ทางสถิต ิแตไมมผีลตอนํา้หนักสดสมัพทัธของอณัฑะ อพีดิไิดมิส 
และวาส เดเฟอเรนส ซึ่งสอดคลองกับรายงานกอนหนานี้ของ 
Andrews และคณะ (2002)31 และ Yamasaki และคณะ 
(2002)32 ซึง่พบวาการใหหนแูรทตัวเตม็วยัเพศผูไดรบัฮอรโมน 
เอธินลิเอสตราไดออล (ethinylestradiol) โดยปอนเขาทางปาก

ที่ขนาด 0.2 มก.ตอกก.นํ้าหนักตอวัน เปนระยะเวลา 28 วัน 
ทําใหนํ้าหนักสดสัมพัทธของเซมินัล เวสิเคิล ตอมลูกหมาก
สวนบนรวมขางและสวนลางลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

แตไมทาํใหนํา้หนักสดสมัพัทธของอณัฑะและอพีดิไิดมิสลดลง 
เชนเดียวกันกับการใหหนูแรทตัวเต็มวัยเพศผูไดรับฮอรโมน  
เอสตราไดออล วาลเีรทขนาด 0.1 มก.ตอกก.นํา้หนกัตวัตอวนั 
โดยฉีดเขาใตผิวหนัง เปนระยะเวลา 10 วัน33 และฮอรโมนเอส-
ตราไดออลขนาด 0.05 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน โดยฉีด
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เขาชองทอง   เปนระยะเวลา 15 วนั34 ทาํใหนํา้หนกัสดสัมพทัธ
ของเซมินัล เวสิเคิล และตอมลูกหมากสวนลางลดลงอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งเปนผลจากการที่ฮอรโมนเอสโตรเจน
มีผลทําใหเกิดการควบคุมยอนกลับแบบยับย้ัง (negative 
feedback) ไปท่ีสมองสวนไฮโพธาลามัสและตอมพิทูอิทารี 
ทาํใหลดการสรางและหล่ังของโกนาโดทรอพิน รลีสิซ่ิงฮอรโมน 
(gonadotropin releasing hormone) และลเูทียไนซงิ ฮอรโมน 
(luteinizing hormone) ตามลําดับ มีผลทําใหขบวนการ
ชวีสงัเคราะหของฮอรโมนแอนโดรเจนภายในอณัฑะและระดบั
ฮอรโมนแอนโดรเจนในซรีัม่ลดลง จงึทําใหการเจรญิเตบิโตของ
อวัยวะท่ีเก่ียวของกับระบบสืบพันธุและตอบสนองตอการ
ออกฤทธ์ิของฮอรโมนแอนโดรเจนอยางแรง ไดแก เซมินัล 
เวสิเคิลและตอมลูกหมากลดลง33,34,35 
 วาส เดเฟอเรนสเปนอวยัวะทีม่บีทบาทเก่ียวกบัความ
สมบูรณพนัธุ (fertility)36 การหดตวัของวาส เดเฟอเรนสมสีวน
ในการชวยลําเลียงเซลลอสุจิผานทอหลั่งนํ้าอสุจิ (ejaculatory 
duct) ไปยังทอปสสาวะ (urethra) ในขบวนการหลั่งนํ้าอสุจิ37 
งานวิจัยน้ีเปนงานวิจัยแรกท่ีศึกษาผลของอีควอลตอการ

เปลี่ยนแปลงนํ้าหนักสดสัมพัทธของวาส เดเฟอเรนส โดยพบวา
อีควอลไมมีผลตอการเปล่ียนแปลงนํ้าหนักสดสัมพัทธของ
วาส เดเฟอเรนส ซึ่งสอดคลองกับรายงานกอนหนานี้ที่พบวา
การใหหนูแรทตัวเต็มวัยเพศผูไดรับอีควอลโดยปอนเขาทาง
ปากที่ขนาด 100 และ 250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน เปน

ระยะเวลา 5 วัน ไมมีผลตอความสมบูรณพันธุของหนูแรทเพศผู 
เน่ืองจากหนูแรทเพศผูที่ไดรับอีควอลมีรูปราง ขนาด และการ
เคล่ือนท่ีของเซลลอสจุปิกติและสามารถเขาคูผสมพันธุกบัหนู

แรทเพศเมีย ทําใหหนูแรทเพศเมียมีอัตราการตั้งครรภ ระยะ
การตั้งครรภ และใหกําเนิดลูกหนูที่มีสภาพรางกายสมบูรณ 

โดยมีจํานวนและอัตราสวนทางเพศของลูกหนูเปนปกติ 16 

โดยผลของอีควอลตอการเปลีย่นแปลงนํา้หนกัสดสมัพทัธของ
วาส เดเฟอเรนสคลายกับฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท
ซึ่งสอดคลองกับรายงานกอนหนานี้ที่ใหหนูแรทเพศผูไดรับ
ฮอรโมนเอสตราไดออลโดยฉีดเขาใตผิวหนังที่ขนาด 0.1 และ 
10 ไมโครกรมัตอกก.นํา้หนกัตัวตอวัน เปนระยะเวลา 60 วนั38 

ทําใหหนูแรทเพศผูมีจํานวนของเซลลอสุจิปกติ และสามารถ
เขาคูผสมพันธุกับหนูแรทเพศเมีย และทําใหหนูแรทเพศเมีย
สามารถใหกําเนิดลูกหนูที่มีสภาพรางกายสมบูรณ โดยมี
จาํนวนและอัตราสวนทางเพศของลูกหนูปกติ ในทางตรงกันขาม 
ฟลูตาไมดที่ขนาด 100 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีผลลด

นํา้หนกัสดสัมพัทธของวาส เดเฟอเรนสอยางมนียัสําคัญทางสถติ ิ
ซึง่สอดคลองกับรายงานกอนหนาน้ีทีม่กีารใหหนูแรทตัวเต็มวัย
เพศผูไดรับฟลูตาไมดที่ขนาดเดียวกันไมทําใหเกิดการเขา

คูผสมพันธุกบัหนแูรทเพศเมียและไมทาํใหหนแูรทเพศเมียตัง้
ครรภได 16 เชนเดียวกันกับการใหหนูแรทเพศผู อายุ 21 วัน 
ไดรับฟลูตาไมดโดยปอนเขาทางปากท่ีขนาด 25 มก.ตอกก.
นํ้าหนักตัวตอวัน เปนระยะเวลา 24 วัน ทําใหนํ้าหนักสด
สัมพัทธของวาส เดเฟอเรนสลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
ซึ่งสัมพันธกับการลดลงของความสามารถในการสืบพันธุและ
คุณภาพของเซลลอสุจิ39 
 ดังน้ันอีควอลที่ขนาดสูงสุดท่ีใชในการวิจัยครั้งน้ี
สามารถออกฤทธ์ิทางชีวภาพเปนไปไดทั้งคลายฮอรโมนเอส
โตรเจนหรือตานฤทธิ์ฮอรโมนแอนโดรเจนตอการเจริญเติบโต
ของเซมินลั เวสเิคลิ ถงึแมวาอคีวอลไมมผีลตอการเปล่ียนแปลง
นํา้หนักของอัณฑะ ตอมลูกหมากสวนบนรวมขางและสวนลาง 
อีพิดิไดมิส และวาส เดเฟอเรนสอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
แตอีควอลมีแนวโนมตอการเปล่ียนแปลงคาเฉล่ียของน้ําหนัก
สดสัมพัทธของอวัยวะดังกลาวคลายกับผลของฮอรโมนเอส-

ตราไดออล วาลเีรทจึงสามารถคาดคะเนไดวาอีควอลอาจออกฤทธิ์
ทางชวีภาพทีเ่ปนไปไดตอการเจรญิเตบิโตของอณัฑะ ตอมลกูหมาก
สวนบนรวมขางและสวนลาง อีพิดิไดมิส และวาส เดเฟอเรนส
คลายกับฮอรโมนเอสโตรเจนมากกวาตานฤทธ์ิฮอรโมนแอน-
โดรเจน 
 จากผลการตรวจสอบกลไกการออกฤทธิท์างชีวภาพ

ของอีควอลตอเมแทบอลิซมึของไขมันในตบั โดยวดัระดับไขมนั 
ไดแก TC HDL-C LDL-C และ TG ในซีรั่ม โดยใชเทคนิค 
Enzymatic colorimetic assay พบวาอีควอลขนาด 100 และ 
250 มก.ตอกก.นํา้หนกัตัวตอวนัมผีลลดระดับ TC HDL-C และ 
LDL-C ในซีรั่มอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตระดับ TG ลดลง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเฉพาะในหนูกลุมที่ไดรับอีควอล
ขนาด 250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันเทานั้น ซึ่งผลงานวิจัย
ทีไ่ดสอดคลองกับรายงานของ Rachon และคณะ (2007)21 ซึง่

พบวาการใหหนแูรทเพศเมียตวัเตม็วยัทีต่ดัรงัไขไดรบัอคีวอล
โดยผสมลงไปในอาหารที่ปราศจากถั่วเหลืองขนาด 400 
มก.ตอกก.นํา้หนักอาหาร เปนระยะเวลา 7 สปัดาห ทาํใหระดับ 
TC HDL-C LDL-C และ TG ในซรีัม่ลดลงอยางมนียัสําคญัทาง
สถิติ เชนเดียวกันกับการฉีดอีควอลขนาด 100 ไมโครกรัม

เขาไปในไขของไกกระทงที่อายุการบม 7 วัน และตรวจวัด
ระดับไขมันภายหลังจากการฟกตัวที่อายุ 49 วัน พบวาระดับ 
TC และ TG ในซีรั่มลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ41 โดยผล
ของอีควอลตอการลดระดับไขมันในซรีัม่คลายกับฮอรโมนเอส-
ตราไดออล วาลีเรท ซึ่งสอดคลองกับรายงานกอนหนานี้ที่ให 

หนูแรทและหนูเมาสที่ตัดรังไขไดรับฮอรโมนเอสโตรเจนหรือ
สารออกฤทธิ์คลายฮอรโมนเอสโตรเจนมีผลทําใหระดับ TC 
HDL-C LDL-C และ TG ลดลง21,40,41,42,43 ในทางตรงกันขาม
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ฟลูตาไมดขนาด 100 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวันมีผลเพ่ิม
ระดับ TC HDL-C และ LDL-C ในซรีัม่อยางมีนยัสําคัญทางสถติิ
ซึ่งสอดคลองกับผลการวิจัยกอนหนานี้ที่ใหหนูแรทตัวเต็มวัย
เพศผูไดรบัฟลูตาไมดทีข่นาดเดยีวกันกับท่ีใชในการวจิยัคร้ังน้ี 
เปนระยะเวลา 15 วัน44 และ 28 วัน26 ทําใหระดับ TC ในซีรั่ม
เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชนเดียวกันกับการใหหนู
แรทเพศผูไดรับฟลูตาไมดโดยปอนเขาทางปากที่ขนาด 30 
มก.ตอกก.นํา้หนกัตวัตอวนั เปนระยะเวลา 60 วนั ทาํใหระดับ 
TC และ LDL-C ในซีรั่มเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ43 
สอดคลองกับการใหผูปวยโรคมะเร็งตอมลูกหมากไดรับ

ไบคาลูตาไมด (bicalutamide) ซึง่เปนยาตานฤทธ์ิฮอรโมนแอน-
โดรเจนขนาด 50 มก.ตอวัน เปนระยะเวลา 4 สัปดาห ทําให
ระดบั TC HDL-C และ LDL-C ในซีรัม่เพิม่ขึน้อยางมนียัสาํคญั
ทางสถิติ45

 อตัราสวนระหวาง TC/HDL-C และ   LDL-C/HDL-C 
เปนอัตราสวนท่ีบงบอกถึงความเส่ียงตอการเกิดโรคที่
เก่ียวของกบัหลอดเลือดหวัใจ ถามีอตัราสวนดงักลาวสงูอาจมี
ความเสี่ยงสูงในการเกิดโรคที่ เกี่ยวของกับหลอดเลือด
หัวใจ46,47,48 ผลการวิจัยครั้งนี้ พบวาอีควอลขนาด 250 มก.ตอ
กก.นํา้หนักตัวตอวัน มผีลลดท้ังอัตราสวนระหวาง TC/HDL-C 
และ LDL-C/HDL-C อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งคลายกับ
ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท โดยอคีวอลขนาด 100 มก.ตอ
กก.นํา้หนกัตวัตอวนัมผีลลดอัตราสวนระหวาง LDL-C/HDL-C 
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเพียงอยางเดียว ในทางตรงกันขาม 
ฟลูตาไมดไมมีผลตอการเปลี่ยนแปลงของท้ังสองอัตราสวน

ดังกลาว งานวิจัยนี้เปนงานวิจัยแรกที่แสดงใหเห็นวา อีควอล
มีรูปแบบกลไกการออกฤทธิ์ตอเมแทบอลิซึมของไขมันในตับ

คลายฮอรโมนเอสโตรเจนมากกวาตานฤทธ์ิฮอรโมนแอนโดรเจน
และจากการที่อีควอลสามารถลดอัตราสวนระหวาง TC/HDL-

C และ LDL-C/HDL-C ได จึงมีความเปนไปไดสูงวา อีควอล
อาจลดความเสีย่งตออุบตักิารณของการเกดิโรคทีเ่ก่ียวของกบั
หลอดเลือดหัวใจ อันเนื่องมาจากการสะสมของไขมันใน
หลอดเลือด
 เมแทบอลิซึมของไขมันมีสวนเก่ียวของกับการ

ทํางานของตับ ทั้งน้ีเปนเพราะตับเปนอวัยวะท่ีสําคัญในการ
ควบคุมเมแทบอลิซึมของไขมันและระดับไขมันในซีรั่ม49,50 
ซึง่ผลจากการวจิยัครัง้น้ี พบวาอีควอลขนาด 30 100 และ 250 
มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน ฮอรโมนเอสตราไดออล วาลีเรท 
และฟลูตาไมดมีผลเพิ่มนํ้าหนักสดสัมพัทธของตับอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ ซึ่งสอดคลองกับการใหหนูแรทเพศผูไดรับ
ฮอรโมนเอสโตรเจนสงัเคราะหหรือฟลูตาไมดมผีลทาํใหนํา้หนกั
สดสัมพัทธของตับเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ25,26,32 

ซึ่งอาจเกิดจากการเพิ่มขึ้นของกิจกรรมของเอนไซมบางชนิด
ในตับที่เกี่ยวของกับขบวนการเมแทบอลิซึมของไขมัน26,28,32 
และสารท่ีไดรับจากภายนอกรางกายหรือซีโนไบโอติก 
(xenobiotics) 27,44

 อคีวอลถกูกาํจัดออกจากรางกายโดยผานขบวนการ
กรองและกําจัดออกที่ไต4 ผลการวิจัยครั้งนี้พบวาหนูกลุมที่ได
รับอีควอลขนาด 100 และ 250 มก.ตอกก.นํ้าหนักตัวตอวัน 
และฟลูตาไมดมีนํ้าหนักสดสัมพัทธของไตเพิ่มข้ึนอยางมี
นยัสําคัญทางสถติ ิแตอยางไรก็ตาม แมวาอีควอลและฟลูตาไมด

มผีลทาํใหนํา้หนกัสดสมัพัทธของไตเพ่ิมข้ึนคลายกนั แตกลไก
การออกฤทธ์ิของอีควอลและฟลูตาไมดตอการทํางานของไต
อาจแตกตางกนั โดยจากการศึกษาทีผ่านมาทัง้สภาวะในรางกาย
และสภาวะนอกรางกายของหนูแรทเพศผู พบวาอีควอลมี
คุณสมบัติเปนสารยับยั้งการทํางานของระบบโซเดียมอิออน 
(Na+)-โพแทสเซยีม ออิอน (K+)-คลอไรดออิอน (Cl-) โคทรานส
พอรต (Na+- K+-2Cl- cotransport system) ทีเ่กดิขึน้ทีส่วนขาข้ึน
ของหวงเฮนเล สงผลทําใหเกิดการเพิ่มการขับออกของน้ํา 
(diuresis) Na+ (natriuresis) และ K+ (kaliuresis) ออกจากทอ
ไต51,52 และเพ่ิมขบวนการกรองท่ีโกลเมอรูลัส (glomerular 
fi ltration)51 ในทางตรงกนัขาม ฟลูตาไมดมคีณุสมบตัเิพิม่ระดบั
ฮอรโมนแอลโดสเตอโรน (aldosterone) ในซีรั่มของหนูแรท
เพศผู สงผลทําใหเกิดการเพิ่มการดูดกลับของน้ําและ Na+ 
โดยทอไต53 

 ผลการวิจัยครั้งนี้สรุปไดวาการไดรับอีควอลท่ีขนาด
การใหตอครั้งที่ใชในการวิจัยครั้งนี้ไมมีความเปนพิษตอ
รางกาย อคีวอลสามารถออกฤทธ์ิเปนไดทัง้คลายฮอรโมนเอส-

โตรเจนและ/หรือตานฤทธ์ิฮอรโมนแอนโดรเจนตอการลด
ขนาดของเซมนิลั เวสเิคิล อคีวอลออกฤทธิค์ลายฮอรโมนเอส-

โตรเจนตอขนาดของตอมลูกหมาก  อีพิดิ ไดมิส  และ
วาสเดเฟอเรนส และเมแทบอลซิมึของไขมนัในตบั แตอยางไร

กต็าม ควรมีการตรวจสอบกลไกการออกฤทธิท์างชีวภาพและ
ทางเภสัชวิทยาของอีควอลเพิ่มเติมในระดับการเปลี่ยนแปลง
ของการแสดงออกของยีนท่ีถกูควบคุมการทํางานโดยฮอรโมน

เพศและเกี่ยวของกับการเจริญเติบโตและการทํางานของ
อวัยวะในระบบสืบพันธุของหนูแรทตัวเต็มวัยเพศผู ไดแก ยีน 
ERα ยีน ERβ และยีน AR ในระดับ mRNA transcript และ 
protein transcript โดยใชเทคนิค quantitative real-time 
RT-PCR และ immunocytochemistry ตามลําดับ เพื่อยืนยัน
ใหแนชดัวาอคีวอลออกฤทธ์ิคลายฮอรโมนเอสโตรเจนหรอืตาน

ฤทธิฮ์อรโมนแอนโดรเจนและออกฤทธ์ิผานการทํางานของตัว
รบัของฮอรโมนเพศชนดิใดเปนหลกั เพ่ือเสริมสรางความม่ันใจ
และความปลอดภัยใหแกแพทยและผูปวยในแงของการตัดสนิใจ
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ในการนําเอาอีควอลไปใชประโยชนในทางการแพทยทางเลอืก
เพื่อรักษาและปองกันอาการความผิดปกติและโรคตางๆ รวม
ทัง้มะเรง็ท่ีเกิดข้ึนเน่ืองมาจากฮอรโมนเพศ และโรคท่ีเก่ียวของ
กับหลอดเลือดหัวใจ และเพื่อพัฒนาอีควอลเปนผลิตภัณฑ
เสริมสุขภาพในเพศชายตอไป
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