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ผล 
 

1.  การเปลี่ยนแปลงของอัณฑะ 
 
 ศึกษาการเปลีย่นแปลงของเนื้อเยื่ออัณฑะ หลงัจากฉีด CPA, CPC10, CPC11, CPC12 
และ CPOH ขนาด 0.45 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม วนัเวนวนั เขาใตผิวหนัง เปรียบเทียบ
กับกลุมควบคมุที่ฉีดน้าํเกลอืปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต และกลุมที่ฉีดน้ํามนังาขนาด 
0.5 มิลลิลิตรตอตัว ไดผลดังตอไปนี้  
  

1.1 การศึกษาระดับมหกายวภิาค (Gross study)  
 
อัณฑะของหนจูากทั้ง 6 กลุมทดลอง ไมพบการเปลี่ยนแปลง เมื่อเปรียบเทียบกับ

อัณฑะของหนกูลุมควบคุม  
 

1.2 การศึกษาระดับจุลกายวภิาค (Histological study)  
 
กลุมที ่1 กลุมควบคุมฉีดน้ําเกลือปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต 

 
 ไมพบการเปลีย่นแปลงของทอสรางอสุจิเมื่อส้ินสุดการทดลอง ยังคงพบเซลลสราง

อสุจิในระยะตาง ๆ คือ สเปอรมาโทโกเนีย สเปอรมาโทไซตระยะทีห่นึง่ สเปอรมาโทไซตระยะที่สอง 
สเปอรมาทิด สเปอรมาโทซวัหรือสเปรมหรือเซลลอสุจิ เรียงตัวเปนชั้น ๆ และเซลลเซอรโทลี แทรก
อยูระหวางเซลลสรางอสุจิ ฐานของเซลลอยูบนเบซัล ลามินา (basal lamina) พบเซลลอสุจิบรรจุ
อยูกลางทอเปนจํานวนมาก เซลลเหลานี้อยูชิดกันอยางปกติ เนื่องจากมีสวนของไซโทพลาซึม
เชื่อมตอกันระหวางเซลลที่อยูใกลกนั จงึจดัอยูในระดับ 0 (ภาพที ่13, 21 และตารางที่ 1) นอกจาก 
นี้ยงัพบเซลลเลยดิก ลักษณะเปนเซลลขนาดใหญรูปรางหลายเหลีย่มอยูรวมกนัเปนกลุม 
นิวเคลียสมีขนาดใหญ รูปรางกลม ไซโทพลาซึมติดสีชมพูอยูระหวางทอสรางอสุจ ิมีหลอดเลือด
ฝอยแทรกอยูดวย ทําหนาทีสั่งเคราะหและหลั่งฮอรโมนเทสโทสเตอโรน (ภาพที ่14)  
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กลุมที ่2 กลุมทดลองฉีดสารเขาใตผิวหนัง 
  
      กลุมทดลองที่ 1 ฉีดน้ํามันงา  

  
                    สเปอรมาติดในทอสรางอสุจบิางเซลลตาย เซลลอสุจิภายในทอนอยลง ความ
เสียหายของทอสรางอสุจิในหนูสวนใหญอยูในระดับ 1 บางตัวอยูในระดับ 2 เซลลเลยดิกที่อยู
ระหวางทอสรางอสุจิสลาย คงพบแตหลอดเลือดและเนือ้เยื่อประสานที่เรียงตวักนัอยางหลวม ๆ 
(ภาพที ่15, 21 และตารางที่ 1) 

 
กลุมทดลองที่ 2 ฉีดไซโพรเทอโรนอะซิเตต (CPA)  

   
 ทอสรางอสุจบิางทอยงัพบเซลลอสุจิแตมีปริมาณนอย เนื่องจากเซลลสรางอสุจิสวน

ใหญตาย เยื่อหุมเซลลของสเปอรมาโทโกเนียสลาย ความเสียหายของทอสรางอสุจิจดัอยูในระดับ 
3 (ภาพที ่16, 17, 21 และตารางที่ 1) บางทอพบกลุมเซลลสรางอสุจิทีต่ายหลุดเขาไปอยูกลางทอ 
มีเซลลขนาดใหญที่มนีิวเคลียส 4-8 อัน (giant cell) อยูรวมกับกลุมเซลลเหลานี้ (ภาพที ่18)   
เซลลเลยดิกสลายและมีเลือดคั่งในหลอดเลือด (hyperemia)  

 
 กลุมทดลองที่ 3 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 10

คารบอนอะตอม (CPC10)  
 

 การเปลี่ยนแปลงภายในทอสรางอสุจิคลายกันกับกลุมทดลองที่ฉีด CPA ความ
เสียหายของทอสรางอสุจิจัดอยูในระดับ 3 (ภาพที ่21 และตารางที่ 1) เยื่อหุมเซลลของสเปอรมาโท
โกเนยีสลาย สเปอรมาโทไซตระยะทีห่นึง่ตาย สเปอรมาทิดมีจาํนวนนอยกวากลุมควบคุมและกลุม
ที่ฉีดน้าํมันงา ระหวางทอสรางอสุจิยงัคงพบเซลลเลยดิกแตสวนใหญสลาย  
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 กลุมทดลองที่ 4 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 11  
คารบอนอะตอม (CPC11)  
  

 การเปลี่ยนแปลงของทอสรางอสุจิรุนแรงกวากลุมทดลองที่ฉีด CPA หนูสวนใหญ    
มีทอสรางอสุจเิสียหายอยูในระดับ 3 แตมีบางตัวมีความรุนแรงอยูในระดับ 4 (ภาพที่ 19, 20, 21 
และตารางที่ 1) ภายในทอสรางอสุจิบางทอพบเซลลสรางอสุจิจาํนวนนอยมีเศษเซลลเปนกอน
ขนาดเล็กจาํนวนมากกระจายอยู เซลลเลยดิกมีจํานวนนอยลง หลายบริเวณไมพบเซลลเลยดิก 
 

 กลุมทดลองที่ 5 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 12  
คารบอนอะตอม (CPC12)  
  

 การเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นกับทอสรางอสุจนิอยกวากลุมทีฉี่ด CPA และ CPC10    
หนูบางตวัเซลลสรางอสุจิเสยีหายนอยอยูในระดับ 2 สวนบางตัวรุนแรงกวาจัดอยูในระดับ 3  
(ภาพที ่21 และตารางที่ 1) เซลลเลยดิกมีขนาดเล็กลง และพบไดนอยลง  
 

 กลุมทดลองที่ 6 ฉีดไซโพรเทอโรน (CPOH)  
 

 การเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นคลายกนักับหนูในกลุมทดลองที่ฉีด CPC12 พบทัง้หนทูี่มี
ทอสรางอสุจิเสียหายระดับ 2 และ 3 (ภาพที ่21 และตารางที่ 1) บางทอเซลลสรางอสุจิระยะตาง ๆ 
เขาไปอยูกลางทอ พบเศษเซลลกระจายอยูทั่วไปภายในทอ เซลลอสุจทิี่อยูภายในทอมีจํานวน
นอยลง สวนหวัมีขนาดเล็กลงและมีสวนหางสัน้มาก พบกลุมเซลลเลยดิกมีจํานวนนอยเหมือนกนั
กับทีพ่บในหนกูลุมทดลองทีฉี่ด CPC12  
 
 จากการทดลองพบวา น้าํมนังาที่ใชเปนตวัทําละลายสารทดสอบ มีผลทําใหเกิด  
การตายของเซลลสรางอสุจดิวยเชนกนั แตพบในระดับรุนแรงนอยที่สุด สวน CPC11 มีระดับความ
รุนแรงสูงที่สุด ดังตารางที ่1 และภาพที ่21 
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ตารางที่ 1  ระดับการเปลี่ยนแปลงของทอสรางอสุจ ิ 
   
ตัวที่/กลุม control vehicle CPA CPC10 CPC11 CPC12 CPOH 

1 0 2 3 3 3 3 3 
2 1 1 3 3 3 2 3 
3 1 1 3 3 4 2 2 
4 0 1 3 3 3 2 2 

X±SE 0.50±0.17 1.25±0.25 3.00±0.00 3.00±0.00 3.25±0.12 2.50±0.29 2.50±0.29 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพที ่21  แสดงระดับการเปลี่ยนแปลงของทอสรางอสจุิ 
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3.  ความเปนพิษตอตับ 
 
 การเปลี่ยนแปลงของตับหนกูลุมทดลองหลังฉีด CPA, CPC10, CPC11, CPC12 และ 
CPOH ขนาด 0.45 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตวั 1 กิโลกรัม วนัเวนวัน เขาใตผิวหนัง เปรียบเทียบกับ
กลุมควบคุมทีฉี่ดน้ําเกลือปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต และกลุมที่ฉีดน้ํามันงา ลักษณะ
ภายนอก ขนาด และสีของตับ ไมแตกตางจากกลุมควบคุม สวนลักษณะทางจุลกายวิภาคเปน
ดังตอไปนี้ 
  
 กลุมที ่1 กลุมควบคุมฉีดน้ําเกลือปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต 
 

เซลลตับมีการจัดเรียงตัวในแนวรัศมี ออกจากหลอดเลือดเซนทรัลเวน นิวเคลียสของแตละ
เซลลมีลักษณะคอนขางกลมอยูกลางเซลล ระหวางแถวของเซลลตับมไีซนูซอยดแทรกอยู เซลลตับ
หลายเซลลมีสองนวิเคลียส บางเซลลตาย (ภาพที่ 23)  

 
กลุมที ่2 กลุมทดลองฉีดสารเขาใตผิวหนัง 
 
กลุมทดลองที่ 1 ฉีดน้ํามันงา  

 
 เนื้อเยื่อตับของหนูทกุตัวในกลุมทดลองนี ้ไมแตกตางจากกลุมควบคุม ยกเวนพบการเกิด 

fatty degeneration  ของเซลลตับ มี microvesicular body อยูภายในไซโทพลาซมึ (ภาพที่ 24) 
 
กลุมทดลองที่ 2 ฉีดไซโพรเทอโรนอะซิเตต (CPA) 
   

 หนทูุกตวัพบเซลลตับมีการเปลี่ยนแปลงอยางเดนชัด คือ เซลลตับเกือบทั้งหมดตาย เซลล
ตับจํานวนนอยบวม รวมทั้งนิวเคลียสบวม (ภาพที่ 25 และ 26) 
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กลุมทดลองที่ 3 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 10 คารบอน
อะตอม (CPC10)  

  
 เซลลตับตายเปนสวนใหญ เซลลตับที่มีสองนวิเคลียส และเซลลตับทีบ่วมพบไดนอย มี

แถบไฟโบรบลาสท (fibroblast) แทรกตัวเขามาในเนื้อเยือ่ตับ พบโครงสรางคลายทอบุดวยเซลลที่
มีนิวเคลียสรูปไข เรียงตั้งฉากกับหลอดเลอืดเฮพาติก เวน (hepatic vein) ภายในทอบางทอบรรจุ
สารเนื้อเดียวกันสีแดงเหมือนกนักับในหลอดเลือด (ภาพที ่27) 

 
กลุมทดลองที่ 4 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 11 คารบอน

อะตอม (CPC11)  
 

 เซลลตับตายเกือบทัง้หมดเหมือนกันกับกลุมฉีด CPA พบเซลลตับจํานวนนอยบวม
เชนเดียวกนั และพบโครงสรางคลายทอทีบุ่ดวยเซลลทีม่ีนิวเคลียสรูปไขเชนเดียวกนัทีพ่บในกลุม
ฉีด CPC10 แทรกในเนื้อเยือ่ตับ (ภาพที ่28)  

 
กลุมทดลองที่ 5 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 12 คารบอน

อะตอม (CPC12)  
 

 ตับของหนทูุกตัวพบเซลลตับที่มีสองนิวเคลียส เซลลตับบวม และเซลลตายเปนสวนใหญ 
นอกจากนีพ้บเศษเซลลในหลอดเลือดเซนทรัลเวน (ภาพที่ 29) 

 
กลุมทดลองที่ 6 ฉีดไซโพรเทอโรน (CPOH)  
 

 การเปลี่ยนแปลงทีพ่บในเนื้อเยื่อตับของหนใูนกลุมนี้ คลายกันกับกลุมฉีด CPA มีความ
รุนแรงของการตายของเซลลตับใกลเคียงกัน คือ เซลลตับตายเกือบทั้งหมด มนีิวเคลียสขนาดใหญ
ดวย (ภาพที ่30)  

  
จากการทดลองพบวา เซลลตับตายอยางรนุแรงทัง้สิ้น แสดงถึงสารทดสอบทุกชนิดเปน

พิษตอตับ  
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4.  ความเปนพิษตอไต 
  
 ผลการศึกษาเนื้อเยื่อไต หลังจากฉีด CPA, CPC10, CPC11, CPC12 และ CPOH ขนาด 
0.45 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตวั 1 กิโลกรัม วนัเวนวัน เขาใตผิวหนัง เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่ฉีด
น้ําเกลือปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต และกลุมที่ฉีดน้ํามนังา ลักษณะภายนอก ขนาด 
และสีของไต ไมแตกตางจากกลุมควบคุม สวนลักษณะทางจุลกายวิภาค เปนดังตอไปนี ้
 

กลุมที ่1 กลุมควบคุมฉีดน้ําเกลือปลอดเชื้อความเขมขน 0.85 เปอรเซ็นต 
 
โกลเมอรูลัสเปนปกติ มีลักษณะเปนกอน เกิดจากขดหลอดเลือดฝอยบรรจุอยูใน 

Bowman’s capsule ซึ่งบุดวยผนงั 2 ชั้น ชั้นนอกคือ parietal layer และชั้นในคือ visceral layer 
แนบติดกับผนงัหลอดเลือดฝอยของโกลเมอรูลัส เซลลเยือ่บุทอไตสวนตนเปนรูปส่ีเหลี่ยมลูกบาศก
ที่มี brush border มีนิวเคลียสกลมอยูกลางเซลล (ภาพที่ 31) 

 
กลุมที ่2 กลุมทดลองฉีดสารเขาใตผิวหนัง 
 
กลุมทดลองที่ 1 ฉีดน้ํามันงา  

  
 เซลลเยื่อบุผิว Bowman’s capsule ชั้นในคือ visceral layer  ตาย ทําใหโกลเมอรูลัสเสีย

รูปรางไปจากเดิม เซลลในชัน้ parietal layer ตาย เซลลเยื่อบุผนงัทอไตสวนตนสวนใหญสลาย 
เซลลตายเห็นเศษเซลลอยูในชองวางของทอ (ภาพที่ 32) 

 
กลุมทดลองที่ 2 ฉีดไซโพรเทอโรนอะซิเตต (CPA)  

  
 เยื่อหุม Bowman’s capsule มีเซลลเยื่อบุชั้น parietal layer และ visceral layer ตาย  

ทอไตสวนตนสวนใหญเหมอืนกลุมควบคุม สวนนอยมีเซลลเยื่อบุตายบางเซลล พบกลุม            
ไฟโบรบลาสทเรียงตัวเปนแนวแทรกระหวางทอไต แสดงถึงการซอมแซมเนื้อเยื่อบริเวณที่เกิด
อันตราย (ภาพที ่33 และ 34) 
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กลุมทดลองที่ 3 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 10 คารบอน
อะตอม (CPC10)  

 
 ความเสยีหายที่เกิดกับโกลเมอรูลัสและทอไตของหนูในกลุมนี ้ไมแตกตางจากกลุมทดลอง

ที่ฉีดน้าํมันงา แตพบเซลลเยือ่บุทอไตตายมากกวากลุมทดลองที่ฉีด CPA พบแถบของ 
ไฟโบรบลาสทแทรกเขามาระหวางทอไตเหมือนกับทีพ่บในหนูกลุมทดลองที่ฉีด CPA  
 

กลุมทดลองที่ 4 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 11 คารบอน
อะตอม (CPC11)  
  

 พบการเปลีย่นแปลงอยางรนุแรง โกลเมอรูลัสสวนใหญสลาย บางอนัเหลือเพยีงเศษเซลล
กระจายอยูใน Bowman’s space บางอนัเหลือเพยีงชองวางของ Bowman’s space ทอไตตาย
เปนหยอมขนาดใหญและรุนแรงกวากลุมทดลองที่ฉีด CPC10 (ภาพที่ 35) 

 
กลุมทดลองที่ 5 ฉีดไซโพรเทอโรนเอสเทอรที่มีหมูเอสเทอรจํานวน 12 คารบอน

อะตอม (CPC12)  
  
 การเปลี่ยนแปลงของโกลเมอรูลัสและทอไตที่พบในกลุมทดลองนี้ ใกลเคียงกับกลุมทดลอง

ฉีด CPC10 แตพบหยอมเลือดออกแทรกระหวางทอไตสังเกตไดชัดเจน  
 

กลุมทดลองที่ 6 ฉีดไซโพรเทอโรน (CPOH)  
 
 พบการเปลีย่นแปลงของทอไตนอยที่สุด เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุมทดลองทุกกลุม  

โกลเมอรูลัสมลัีกษณะคลายกลุมควบคุม บางอนัขยายจนเต็ม Bowman’s space ทอไตสวนตน
สวนใหญยังคงเปนปกติเหมอืนกลุมควบคุม ยกเวนมีเพยีงบางทอเทานั้นที่มีเซลลเยือ่บุสลาย  
(ภาพที ่36) 
 

จากผลการทดลองพบวา สารทดสอบทุกชนิดเปนพิษตอเนื้อเยื่อไต หนใูนกลุมทดลองที่ฉีด 
CPC11 เกิดความเสยีหายกบัเนื้อเยื่อไตมากที่สุด รองลงมาคือกลุมทีฉี่ด CPC10, CPC12 และ 
CPA สวน CPOH เกิดอันตรายตอเนื้อเยื่อไตนอยที่สุด 
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วิจารณ 
 

ผลของ CPOH, CPA และไซโพรเทอโรนเอสเทอร 3 ชนดิ คือ CPC10, CPC11 และ 
CPC12 ตอการเปลี่ยนแปลงของอัณฑะ เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมทีฉี่ดน้ําเกลือปลอดเชื้อความ
เขมขน 0.85 เปอรเซ็นต และกลุมที่ฉีดน้ํามันงา พบวา สารกลุมไซโพรเทอโรนมีผลตอเซลลสราง
อสุจิทําใหสเปอรมาโทโกเนียสลาย สเปอรมาโทไซตระยะทีห่นึง่และระยะที่สองตาย สเปอรมาทิด
ตาย เซลลอสุจิที่อยูภายในทอสรางอสุจนิอยลง และมีผลตอเซลลเลยดิกที่อยูระหวางทอสรางอสุจิ
ทําใหเซลลเลยดิกสลาย โดยจัดระดับการเปลี่ยนแปลงที่พบในทอสรางอสุจิไดดังนี ้กลุมทดลองฉดี 
CPC11 แสดงระดับรุนแรงทีสุ่ด รองลงมาคือ CPA, CPC10, CPC12 และ CPOH ตามลําดับ ซึ่ง
สอดคลองกับ Back et al., (1977) ที่เปรียบเทียบการใช CPA และ CPOH ขนาด 20 มิลลิกรัมตอ
น้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวนัเทากันในหนูขาวเพศผู ทําใหถงุน้าํหลอเลีย้งอสจุิฝอ น้ําหนกัของ
อัณฑะและทอพักเชื้ออสุจิลดลง รวมทั้งมผีลตอการหลั่งและการดูดกลบัของเซลลเยือ่บุผนังทอพกั
เชื้ออสุจิมากกวา CPOH แตผลในการลดความสมบูรณพนัธุ พบวา CPA ลดความสมบูรณพันธุได
ที่ 5 สัปดาหหลังการทดลอง ซึ่งชากวา CPOH ที่สามารถลดความสมบรูณพันธุไดที ่2 สัปดาหหลงั
การทดลอง จากการทดลองให CPA แกลูกปลา Japanese medaka ฟกใหมเปนเวลา 3 เดือน 
พบวามีผลตอกระบวนการสรางเซลลสืบพนัธุเพศผู (Kiparissis et al., 2003) CPA ขนาด 50 
มิลลิกรัมตอน้าํหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวัน ในหนูขาวทาํใหเกิดการเสื่อมและการตายของ 
สเปอรมาโทโซดระยะทีห่นึง่และระยะที่สอง เซลลอสุจิลดจํานวนลง ทอสรางอสุจิฝอ เซลลเลยดิก
สลาย การสังเคราะหและหลัง่ฮอรโมนเทสโทสเตอโรนผิดปกติ มีผลทําใหกระบวนการสรางเซลล
อสุจิหยุดชะงกัเนื่องจากขาดฮอรโมนที่สําคัญในการสรางเซลลอสุจิ (Connor et al., 2002) 
เชนเดียวกับรายงานการฉีด CPA ขนาด 1 มิลลิกรัมตอน้าํหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวัน เปนเวลา 70 
วันในลิง ทาํใหเสนผานศนูยกลางของทอสรางอสุจิลดลง และกระบวนการสรางอสจุิหยุดชะงัก 
(Kaur et al., 2005) ซึ่ง CPA มีผลตอการทํางานของเอนไซมโปรทีเนสซึ่งพบในอัณฑะและทอพัก
เชื้ออสุจิ โดยเพิ่มการทาํงานของเอนไซมแอซิดโปรทีเนส แตยับยั้งการทาํงานของเอนไซมนิวทรัล
โปรทีเนส และอัลคาไลนโปรทีเนส ซ่ึงเอนไซมทัง้สองชนดินี้มีความสําคัญตอการสรางและการ
เจริญเติบโตของตัวอสุจิ (Nag et al., 1976)  CPA ยังมีความเสีย่งตอการเกิดภาวะหลอดเลือดอุด
ตันในผูใชยาคมุกําเนิดทีม่ี CPA เปนสวนประกอบ (Scaramozza and Jick, 2001) 
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นอกจากนีย้ังมีสารอื่นที่มีคุณสมบัติเปนสารตานแอนโดรเจน มีผลตอทอสรางอสุจิ
เชนเดียวกับกลุมไซโพรเทอโรน ไดแก เมลด็มะละกอคารกิา (Carica papaya) ทดลองใหหนูขาว
กินเมล็ดมะละกอขนาด 100 มิลลิกรัมตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวนั ติดตอกันเปนเวลา 8 
สัปดาห มีผลตอการเปลี่ยนแปลงของระบบสืบพันธุ พบวาเยื่อหุมเซลลของสเปอรมาโทโกเนีย และ
เซลลตนกาํเนดิถูกทาํลาย รวมทัง้เซลลเลยดิกลดจํานวนลง พบแวควิโอลจํานวนมากภายในเซลล
สรางอสุจิ (Udol and Kehinde, 1999) การฉีดยาอะเซทะมิโนเฟน (acetaminophen) ขนาด 400 
มิลลิกรัมตอน้าํหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวัน หรือไฮดรอกซียูเรีย (hydroxyurea) ขนาด 200 มิลลิกรัม
ตอน้ําหนักตวั 1 กิโลกรัมตอวัน ในหนูเมาส หลงัจากฉีดติดตอกันเปนเวลา 5 วัน พบวาน้ําหนกัของ
อัณฑะลดลง เซลลเยื่อบุผิวทอสรางอสุจิถูกทาํลาย โดยพบสเปอรมาโทไซตเปนสวนใหญ พบ 
สเปอรมาทิดมากขึ้นเนื่องจากกระบวนการเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลลอสุจิกอนระยะเต็มวัยไป
เปนเซลลอสุจตัิวเต็มวัยชาลง (Winger et al., 1995) รวมทั้งการใชสารที่มีคุณสมบติัตอตานการ
ผลิตเซลลอสุจิ มีผลยับยัง้กระบวนการสรางอสุจิ จาํนวนเซลลอสุจิและสเปอรมาโทไซตลดลง การ
เคลื่อนไหวของอสุจิที่สงมาตามทอนําเชื้ออสุจิลดลง และตายไประหวางการขนสง (Kalla et al., 
1997) นอกจากนี้สารเคมกีําจดัศัตรูพืชในกลุมออรกาโนฟอสเฟต (organophosphate) มีผลตอ
ระบบสืบพันธุเพศผู โดยหนขูาวเพศผูไดรับเมทิลพาราไธออน (methylparathion) ขนาด 1, 2 และ 
4 มิลลิกรัมตอน้ําหนกัตัว 1 กิโลกรัมตอวนั การสรางอสุจใินระยะเซลลอสุจิลดลง ทาํใหจํานวน
เซลลอสุจิลดลง แตกตางจากกลุมควบคุมอยางมีนยัสําคัญยิ่ง (P<0.01) แตไมมีผลตอน้ําหนัก
อัณฑะ และทอพักเชื้ออสุจ ิ(Lansdown, 1993; Pru – tipanlai  et al., 1999)  

 
ในการทดลองพบกลุม giant cell รวมอยูกบัเซลลสรางอสุจิที่ตายหลุดเขาไปกลางทอสราง

อสุจิ สอดคลองกับ อัจฉริยา (2538) และนสิิต (2541) รายงานวาการเสือ่มของเซลลอสุจิ ทาํใหมี
จํานวน giant cell ในทอสรางอสุจิเพิม่ข้ึน เรียกเซลลเหลานีว้า multinucleated spermatogenic 
giant cell ซึ่งเปนเซลลสรางอสุจิที่มีการเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลลอยางไมสมบูรณ เกิดจาก
กระบวนการสรางเซลลอสุจผิิดปกติไป  

 
ทอพักเชื้ออสุจิของหนูกลุมทดลองที่ไดรับ CPA, CPC10, CPC11, CPC12 และ CPOH 

ใหผลการทดลองไมแตกตางจากกลุมควบคุม แตการทดลองฉีด CPA ขนาด 1 มิลลิกรัมตอน้ําหนกั
ตัว 1 กิโลกรัมตอวัน เปนเวลา 70 วันในลิง เสนผานศูนยกลางของทอพกัเชื้ออสุจิลดลง และพบ
การเสื่อมของเซลลบุผนังทอพักเชื้อ (Kaur et al., 2005) สารที่มีคุณสมบัติตอตานการผลิตเซลล
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อสุจิหลายชนดิทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของเซลลเยื่อบุผนังทอเหมอืนกนั (Shio and Sumana, 
2001) หนูกลุมที่ไดรับยาซัลฟานิลาไมด ขนาด 450 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวัน 
ติดตอกันเปนระยะเวลา 6 สัปดาห มีฤทธิ์ทําใหเกิดการเปนหมนัชัว่คราว พบการเปลี่ยนแปลงของ
เซลลบุทอพกัเชื้ออสุจิ โดยพบแวคิวโอลขนาดใหญ และเม็ดไขมัน (lipid droplet) ในไซโทพลาซึม
จํานวนมาก (สุภาพ และคณะ, 2535) จากการผลการทดลองครั้งนี้ ขนาดของทอพักเชื้อรวมทัง้
เซลลเยื่อบุทอไมแตกตางจากกลุมควบคุม ทัง้นี้อาจเนื่องจากปริมาณสารในกลุมไซโพรเทอโรนที่
ฉีดนอยเกนิไป หรือระยะเวลาในการไดรับสารสั้นเกนิไป จากการทดลองของ Back et al., (1977) 
ที่ให CPA ขนาด 5 และ 20 มิลลิกรัมตอน้าํหนักตัว 1 กิโลกรัมตอวัน ในหนูขาวเพศผู พบวา CPA 
ขนาด 20 มิลลิกรัม มีผลทําใหน้าํหนักของอัณฑะและทอพักเชื้อลดลงหลังจากการทดลอง 5 
สัปดาห สวน CPA ขนาด 5 มิลลิกรัม พบการเปลี่ยนแปลงเพยีงเลก็นอย 
  
 ตับเปนอวัยวะที่เกีย่วกับเมแทบอลิซึมของสารตาง ๆ รวมทั้งมีหนาที่กาํจัดสารพษิ (Ribelin 
and Migaki, 1975) โดยเกดิกระบวนการเปลี่ยนแปลงสารพิษที่เขาสูตับใหกลายเปนสารมีข้ัว 
ละลายน้ําได แลวขับออกทางน้ําดหีรือทางปสสาวะ สารพิษทีถู่กขับออกมาทางน้าํดีจะถูกสงไปยงั
บริเวณลําไสเล็กแลวถูกขับออกไปพรอมอุจจาระ หรืออาจถูกดูดซมึกลับเขาสูกระแสเลือดใหมถา
สภาวะเหมาะสมกับการดูดซึมกลับ (ชัยวฒัน และคณะ, 2535) การเปลี่ยนแปลงของเนื้อเยื่อตับ
ของหนกูลุมทดลองทุกกลุมที่ไดรับ CPA, CPC10, CPC11, CPC12 และ CPOH ใหผลการทดลอง
เหมือนกนั ลักษณะภายนอกของตับ ขนาด และสีของตับยังคงมีสีน้าํตาลเหลืองซึ่งไมแตกตางจาก
กลุมควบคุม ลักษณะทางจลุกายวิภาคทีพ่บ คือ เซลลตับสวนใหญตายแบบ necrosis มีจํานวน
นอยที่มีชีวิตอยู และมีสองนวิเคลียส รวมทั้งพบเซลลตับบวม นิวเคลียสมีขนาดใหญ แสดงถึง 
ไซโพรเทอโรนเอสเทอร และ CPOH มีผลตอการทาํงานของตับเชนเดยีวกับ CPA ที่มรีายงานถึงผล
ตอการทํางานของตับ เกิดความเปนพิษตอตับโดยตรง ตับอักเสบแบบเฉียบพลนั จากผลของคา
เคมีคลินิกที่ตรวจพบ และพบเซลลขนาดใหญที่มหีลายนิวเคลียสทีห่ลอดเลือดรวมดวย (Famularo 
and Minisola, 2005)  

 
การใหหนูเมาส C57B1/10J ทัง้เพศผูและเพศเมียกิน CPA ขนาด 0-800 สวนในลานสวน 

เปนเวลา 13 สัปดาห พบวาตับมีน้ําหนกัเพิ่มข้ึน เซลลตับมีขนาดใหญข้ึนจากการสะสมไขมันและ
ไกลโคเจน (Tucker and Jones, 1996) สารสังเคราะหที่มีคุณสมบัติคลายสารตานแอนโดรเจน
ชนิดอื่นกม็ีผลตอตับเชนเดียวกัน (Varga et al., 1995) การศึกษาครั้งนี้พบโครงสรางคลายทอ
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เกิดขึ้นในเนื้อเยื่อตับของกลุมที่ฉีด CPC10 และ CPC11 ทอเหลานี้อาจเปนทอน้ําด ีซึ่งมีรายงาน
การให CPA 300 มิลลิกรัมตอวัน ในผูปวยโรคมะเร็งตอมลูกหมาก พบทอน้าํดีอุดตัน การทํางาน
ของตับลมเหลว (Giordano et al., 2001) เมื่อทอน้าํดีเกดิการอุดตัน จงึอาจมกีารสรางทอเพิม่
ข้ึนมาเพื่อใชในการขนสงน้ําดี 
   

ไตเปนอวัยวะสําคัญทําหนาที่รักษาสภาพสมดุลของอิออนในรางกายและยงัเปนอวยัวะที่
มีประสิทธิภาพสูงในการกําจัด หรือขับถายสารพิษออกจากรางกาย สารพิษที่อยูในรูปละลายน้ําได
ถูกขับออกมาพรอมกับปสสาวะ โดยผานการกรองที่โกลเมอรูลัสถูกขบัผานมาตามทอไตสวนตาง ๆ 
แลวถูกขับออกทางปสสาวะโดยตรง (ชัยวฒัน และคณะ, 2535) การเปลี่ยนแปลงของโกลเมอรูลัส
และทอไตของหนกูลุมทดลองที่ไดรับ CPA, CPC10, CPC11, CPC12 และ CPOH ใหผลการ
ทดลองคลายกัน ลักษณะภายนอก ขนาด และสีของไตไมแตกตางจากกลุมควบคุม ลักษณะทาง
จุลกายวิภาคที่พบ คือ พบโกลเมอรูลัสสลาย ผนัง Bowman’s capsule ทัง้สองชัน้ คือ visceral 
layer และ parietal layer สลาย ทอไตโดยเฉพาะทอไตสวนตนมีเซลลเยื่อบุตาย ซึง่พบวา CPC11 
แสดงความรุนแรงมากที่สุด รองลงมาคือ CPC10, CPC12, CPA และ CPOH ตามลาํดับ แสดงถงึ
ไซโพรเทอโรนเอสเทอรมีผลเหมือนกันกับ CPA ดวย สอดคลองกับผูปวยโรคมะเรง็ตอมลูกหมาก
ไดรับการรักษาดวย CPA และฟเนสสเตอไรด ปสสาวะมีเลือดปนเนื่องจาก Bowman’s capsule      
โกลเมอรลัูสและทอไตสูญเสียหนาที่การทํางานไป Perimenis et al. (2002) นอกจากนี ้CPA ทํา
ใหเกิดการเปลีย่นแปลงโครงสรางของนิวเคลียส เอนโดพลาสมกิเรทิคิวลัมชนิดขรุขระ และกอลจิ
แอปพาราตัสของเนื้อเยื่อไต เมื่อศึกษาดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอน (Mourier, 1976) การศึกษา
ในครั้งนีพ้บแถบของไฟโบรบลาสทแทรกในเนื้อเยื่อไต ซึง่เปนการซอมแซมเนื้อเยื่อบริเวณที่เกิด
อันตรายใหคงรูปรางเดิม (Cotran et al., 1994)  
 

เปนทีท่ราบดวีา CPA และ CPOH เปนสารตานแอนโดรเจนทีม่ีการใชอยางกวางขวางใน
วงการแพทยในการรักษาโรคมะเร็งตอมลูกหมาก เปนยาคุมกําเนิดเพศชาย เนื่องจากมีฤทธิ์ยับยั้ง
ฮอรโมนเพศชาย แตมีรายงานวา CPA มีผลขางเคียงตอตับและไต โดยเกิดความเปนพษิตอตับ  
ตับอักเสบแบบเฉียบ พลัน รวมทัง้พบปสสาวะมีเลือดปน สวน CPOH นัน้ ยงัไมพบรายงานผลขาง 
เคียงตอตับและไต จากการศกึษาสารใหม 3 ชนิด คือ CPC10, CPC11 และ CPC12 พบวาใหผล
เปนสารตานแอนโดรเจนเชนเดียวกนั โดย CPC11 ใหผลเปนสารตานแอนโดรเจนที่รุนแรงที่สุดซึง่
มากกวา CPA และกอใหเกดิความเปนพษิตอตับและไตรุนแรงที่สุดมากกวา CPA ดวยเชนกนั 


