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บทนํา 

 
Neurodegenerative disorders หรอืความผดิปกตทิีเ่กดิจากการทาํลายเซลลป์ระสาท ทาํใหเ้กดิโรคทาง

ระบบประสาทสว่นกลางทีเ่กดิจากการทาํลายเซลลป์ระสาท (neurodegenerative diseases) ตามมามากมาย เชน่ 

Alzheimer’s disease, Parkinson disease, Cerebral ischemia เป็นตน้ เมือ่เซลลป์ระสาทถกูทาํลายทาํใหเ้ซลล์

ประสาทบรเิวณทีถ่กูทาํลายนัน้ไมส่ามารถทาํหน้าทีไ่ดเ้หมอืนเดมิ ซึง่ปจัจบุนัพบว่าประชากรโลกรวมถงึประเทศ

ไทยมแีนวโน้มเป็นโรคเหล่านี้เพิม่ขึน้ ผูป้ว่ยไมส่ามารถชว่ยเหลอืตวัเองได ้กลายเป็นปญัหาทัง้ทางสขุภาพ และเป็น

ภาระต่อสงัคมทีส่าํคญั คอื ยงัไมท่ราบสาเหตุแทจ้รงิทีท่าํใหเ้ซลลป์ระสาทถกูทาํลาย ถงึแมจ้ะมกีารศกึษาวจิยั

จาํนวนมากกต็าม ปจัจบุนัจงึมคีวามพยายามอยา่งมากในการหาแนวทางป้องกนั และการรกัษาความผดิปกตทิีเ่กดิ

จากเซลลป์ระสาทถกูทาํลาย มหีลายทฤษฎทีีใ่ชอ้ธบิายถงึสาเหตุการเกดิ เชน่ การเกดิอนุมลูอสิระจาํนวนมาก การ

เกดิภาวะการอกัเสบของเซลลป์ระสาท ความบกพรอ่งของสารสือ่ประสาท และความผดิปกตขิองสารพนัธุกรรม 

เป็นตน้ นอกเหนือจากการพยายามหาสาเหตุทีท่าํใหเ้ซลลป์ระสาทถกูทาํลายแลว้ ยงัมกีารศกึษากลไกภายในเซลล ์ 

สญัญาณต่างๆ (signal pathways) ทีส่ง่ผลทาํใหเ้ซลลต์ายไมเ่ฉพาะแต่เซลลป์ระสาทเทา่นัน้ พบว่าออรก์าแนลหนึ่ง

ทีส่าํคญัในการทาํใหเ้ซลลต์าย รวมถงึกาํหนดรปูแบบการตายของเซลล ์ คอื ไมโตคอนเดรยี ในการศกึษาวจิยัและ

พฒันาหาสารทีม่ฤีทธิใ์นการยบัยัง้การตายของเซลลป์ระสาทนัน้ เป้าหมายหนึ่งทีเ่ขา้มาเกีย่วขอ้ง คอื การพยายาม

ใหไ้มโตคอนเดรยีสามารถทาํหน้าทีไ่ดต้ามปกต ิ 

9ลาํพ ู (Sonneratia caseolaris L.) เป็นพชืสมนุไพรไทยชนิดหนึ่งทีม่กีารนําสว่นต่างๆ มาใชป้ระโยชน์ทาง

การแพทยต์ัง้แต่สมยัโบราณ อยา่งไรกต็ามยงัมกีารศกึษาลาํพใูนดา้นสารประกอบสาํคญั และฤทธิท์างเภสชัวทิยา

น้อยมาก  จากผลการวจิยัของ Bunyapraphatsara และคณะ, 2003 แสดงใหเ้หน็ว่าสว่นต่างๆ ของลาํพมูฤีทธิต์า้น

อนุมลูอสิระในการศกึษานอกรา่ง (in vitro) ซึง่สอดคลอ้งกบัการวจิยั เมือ่ทดสอบฤทธิต์า้นอนุมลูอสิระสารสกดัจาก

ผลลาํพเูบือ้งตน้ดว้ยวธิ ีABTS radical decolorization assay และ Ferric reducing/antioxidant power (FRAP) 

assay เมือ่เปรยีบเทยีบกบั trolox และ ascorbic acid พบว่าสารสกดัจากผลลาํพใูหฤ้ทธิต์า้นอนุมลูอสิระอยา่งมี

นยัสาํคญั จากผลการศกึษานี้ทาํใหล้าํพมูคีวามน่าสนใจในการพฒันามาใชป้ระโยชน์ทางยา ทัง้ในดา้นการป้องกนั

และรกัษาโรค เพราะอนุมลูอสิระเป็นสาเหตุของการเกดิโรคต่างๆ มากกว่า 100 ชนิด รวมถงึเป็นสาเหตุหนึ่งทีม่ ี

ความสมัพนัธก์บัการเสือ่มสภาพ และตายของเซลลป์ระสาทในโรคทีเ่กีย่วขอ้งกบัความผดิปกตขิองระบบประสาท 

(Valko และคณะ, 2007; Park และคณะ, 2006) ดว้ยเหตุนี้การศกึษาฤทธิแ์ละกลไกการออกฤทธิข์องสารสกดัจาก

ลาํพทูีม่ต่ีอการตายของเซลลป์ระสาทจงึเป็นเรือ่งทีน่่าสนใจและมปีระโยชน์ในทางการแพทย ์

 

ทบทวนวรรณกรรม 

 

9ลาํพ ู (Sonneratia caseolaris L.) เป็นพชืสมนุไพรไทยชนิดหนึ่งทีม่กีารนํามาใชท้างการแพทยต์ัง้แต่สมยั

โบราณ ตวัอยา่งเชน่ สว่นของใบใชบ้ดผสมกบัขา้วใชพ้อกรกัษาฝีดาษ (จาํนง, 2540) หรอืนําใบมาโพกกระหมอ่ม

เวลาเลอืดตขีึน้ (http://mangrove.nus.edu.sg/guidebooks/text/1074.htm) น้ําทีส่กดัจากดอกเป็นสว่นผสมในยา

ขบัเลอืดในระบบปสัสาวะ (http://www.school.net.th/library/webcontest2003/100team/dlss020/A2/A2-44.htm) 

เป็นตน้ อยา่งไรกต็ามการศกึษาลาํพใูนดา้นสารประกอบสาํคญั และฤทธิท์างเภสชัวทิยานัน้มน้ีอยมาก จาก

ผลการวจิยัของ Bunyapraphatsara และคณะ, 2003 แสดงใหเ้หน็ว่าสว่นต่างๆ ของลาํพมูฤีทธิต์า้นอนุมลูอสิระใน

การศกึษานอกรา่ง (in vitro) ซึง่สอดคลอ้งกบัการวจิยั เมือ่ทดสอบฤทธิต์า้นอนุมลูอสิระสารสกดัจากผลลาํพเูบือ้งตน้

http://www.school.net.th/library/webcontest2003/100team/dlss020/A2/A2-44.ht
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ดว้ยวธิ ี ABTS radical decolorization assay  และ Ferric reducing/antioxidant power (FRAP) assay เมือ่

เปรยีบเทยีบกบั Trolox และ ascorbic acid พบว่าสารสกดัจากผลลาํพใูหฤ้ทธิต์า้นอนุมลูอสิระอยา่งมนียัสาํคญั  

ความสาํคญัของอนุมลูอสิระต่อสุขภาพของมนุษยน์ัน้ พบว่าอนุมูลอสิระเป็นสาเหตุของโรคต่างๆมากกว่า 

100 ชนิด รวมถงึเป็นสาเหตุหนึ่งทีม่คีวามสมัพนัธ์กบัการเสื่อมสภาพ และตายของเซลล์ประสาทในโรคทีเ่กีย่วขอ้ง

กบัความผดิปกตขิองระบบประสาท (neurodegenerative disorders) (Valko และคณะ, 2007; Park และคณะ, 

2006) เช่น การขาดเลอืดเฉพาะทีส่มอง (Cerebral ischemia) (Adibhatla และ Hatcher, 2006; Murakami และ

คณะ, 1998; Kim และคณะ, 2002) โรคอลัไซเมอร ์(Alzheimer’s disease) (Valko และคณะ, 2007; Chauhan และ  

Chauhan, 2006) โรคพารก์นิสนั (Parkinson’s disease) (Valko และคณะ, González-Polo และคณะ, 2004) และ 

โรคฮนัตงิตนั (Huntington’s disease) (McMurray, 2001) เป็นตน้  

Cerebral ischemia หมายถงึ ภาวะทีม่ปีรมิาณเลอืดไปเลี้ยงสมอง (cerebral blood flow, CBF) บางส่วน

ลดลง ไมเ่พยีงพอต่อการทาํงานของเซลลป์ระสาท อาจเกดิแบบชัว่คราว หรอืถาวร (Keller และคณะ, 1998) สาเหตุ

สว่นใหญ่มาจากความผดิปกตขิองระบบหวัใจและหลอดเลอืด เช่น ภาวะหลอดเลอืดมลีิม่เลอืด (thrombosis) ภาวะ

หลอดเลอืดแดงแขง็ (arteriosclerosis) ความเป็นกรดในเลือดเพิม่ขึน้ การได้รบับาดเจ็บบรเิวณสมอง (Rodrigo 

และคณะ, 2005; Fagan และคณะ, 1999) เป็นตน้ เนื่องจากมกีารลําเลยีงสารอาหาร ออกซเิจน อเิลคโตรไลท ์

มาตามกระแสเลอืดไปยงัเซลลต่์างๆ ของรา่งกาย ดงันัน้เมื่อสมองขาดเลอืดไปเลี้ยงแมเ้พยีงระยะเวลาสัน้ๆ แต่เกดิ

ความเสยีหายมากต่อการทาํงานของเซลลป์ระสาท สง่ผลใหเ้ซลลน์ัน้เสือ่มสภาพและตายในทีส่ดุ  

ตวัอยา่งการเปลีย่นแปลงทีเ่กดิขึน้ภายหลงัการขาดเลอืดเฉพาะทีส่มอง 

1. การทาํงานของไมโตคอนเดรยีบกพรอ่ง 

หน้าทีส่าํคญัของไมโตคอนเดรยี คอื การสงัเคราะหพ์ลงังาน (ATP) โดยกระบวนการ Oxidative 

phosphorylation เกดิขึน้ภายในสว่น matrix ของไมโตคอนเดรยี อาศยักลโูคสเป็นสารตัง้ตน้สาํคญั

ของกระบวนการไดม้าซึง่ ATP (McBride และคณะ, 2006; Knopp และคณะ, 2001) ดงันัน้เมือ่เซลล์

ประสาท และ เซลลเ์กลยี (neuroglia) ไดร้บักลโูคสน้อยลง การสงัเคราะห ์ATP และพลงังานภายใน

เซลลล์ดลง ตามลาํดบั สง่ผลใหเ้กดิความผดิปกตขิองกระบวนการชวีเคมภีายในเซลล ์ (Knopp และ

คณะ, 2001; Foster และคณะ, 2006)   

2. การเปลีย่นแปลงสมดุลออิอน (ionic gradients)  

การรกัษาสมดลุออิอนของเซลลน์ัน้ ตอ้งใชพ้ลงังานในการควบคมุแลกเปลีย่นออิอน เมือ่การ

สงัเคราะห ์ ATP ลดลง กลไกการแลกเปลีย่นออิอนของเซลลป์ระสาท และ neuroglia ถกูรบกวน 

(Martin และคณะ, 1994) กล่าวคอื เพิม่การนํา Na+ และ Ca2+ เขา้เซลล ์เพิม่การนํา K+ ออกจากเซลล ์

ทาํใหเ้กดิภาวะ depolarization (Siesjö, 1993) สมดุลออิอนทีถ่กูทาํลายนี้ สง่ผลใหก้ระบวนการ 

electron transport chain ซึง่เป็นหนึ่งข ัน้ตอนการสงัเคราะห ์ATP เกดิความผดิปกต ิ     

3. อนุมลูอสิระ (Free radicals) 

โดยปกตภิายในสมองมกีลไกควบคมุสมดุลระหว่าง อนุมลูอสิระ เชน่ superoxide (O2
-), hydroxyl 

radical (OH-), peroxynitrite (ONOO-) และสารตา้นอนุมลูอสิระทัง้ทีเ่ป็นเอนไซม ์ เชน่ superoxide 

dismutase (SOD), glutathione peroxidase (GPX), catalase และไมใ่ชเ่อนไซม ์ เชน่ glutathione, 

uric acid, tocopherol และ ascorbic acid (Valko และคณะ, 2007; Park และคณะ; Blomgren และ 

Hagberg, 2006) 

ภายหลงัจากการเกดิ cerebral ischemia สมดลุนี้เสยีไป พบปรมิาณอนุมลูอสิระเพิม่ขึน้ 

โดยเฉพาะจากไมโตคอนเดรยี ซึง่เป็นออรก์าแนลหลกัทีเ่กดิอนุมลูอสิระขึน้ (Meany และคณะ, 2006; 
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Zorov และ Juhaszova, 2006) สอดคลอ้งกบัผลการทดลองใน mutant mice ทีร่า่งกายขาด 

mitochondrial SOD มกีารสรา้ง O2
- เพิม่ขึน้ และเพิม่การทาํลายเซลลป์ระสาทหลงัจาก cerebral 

ischemia ทัง้แบบชัว่คราว และถาวร (Keller และคณะ, 1998; Rodrigo และคณะ, 2005) ในขณะทีถ่า้

มปีรมิาณ mitochondrial SOD เพิม่ขึน้สามารถยบัยัง้กระบวนการ lipid peroxidation ภายหลงัจาก 

cerebral ischemia แบบชัว่คราว (Keller และคณะ, 1998) ดงัทีก่ล่าวมาขา้งตน้ อนุมลูอสิระทีม่ากกว่า

ระดบัปกต ิ สง่ผลกระทบต่างๆ ต่อเซลลส์ิง่มชีวีติ เชน่ การทาํใหเ้กดิปฏกิริยิาออกซเิดชนัของดเีอน็เอ 

โปรตนี คารโ์บไฮเดรต และเกดิการทาํลายของกลุ่มโมเลกลุทีม่พีนัธะ S-H และเยือ่หุม้เซลล ์กอ่ใหเ้กดิ

เซลลเ์สือ่มสภาพ และทาํลายเซลล ์

 

ประมาณรอ้ยละ 80-90 ของผูป้ว่ย ischemic stroke พบว่ามพียาธสิภาพจากการทีเ่ซลลถ์กูทาํลายโดย

อนุมลูอสิระ (oxidative stress) ซึง่อนุมลูอสิระหรอืเรยีกโดยรวมว่า reactive oxygen species (ROS) ทีเ่กดิขึน้

ภายในเซลลน์ัน้ ไมโตคอนเดรยีเป็นออรก์าแนลหลกัทีส่รา้ง ROS จากกระบวนการหายใจระดบัเซลล ์ (oxidative 

phosphorylation) ระหว่างกระบวนการสงัเคราะห ์ ATP ทีม่อีเิลคตรอนปล่อยออกมาจาก complex I, complex II 

และ complex III (Jou, 2008) ในภาวะปกตปิรมิาณ ROS ทีเ่กดิขึน้ภายในเซลลน์ัน้ มน้ีอยและไมเ่ป็นอนัตรายต่อ

เซลล ์ อกีทัง้เซลลย์งัมสีารตา้นอนุมลูอสิระอยู ่ ปรมิาณ ROS ทีเ่กดิขึน้และสารตา้นอนุมลูอสิระอยูใ่นสมดุล (Li และ

คณะ, 2008) (รปูที ่ 1) เมือ่เกดิภาวะ ischemia เซลลข์าดเลอืดไปเลีย้งอยา่งสมบรูณ์ ไมม่อีอกซเิจน (O2)  ไปยงั

เซลล ์ สง่ผลใหก้ระบวนการหายใจระดบัเซลลล์ดลง และปรมิาณ ATP ลดลงอยา่งรวดเรว็ตามลาํดบั จากการที่

กระบวนการสงัเคราะห ์ATP ถกูยบัยัง้ กระบวนการ anaerobic glycolysis จะเกดิขึน้แบบชัว่คราว เพือ่สมดลุระดบั

พลงังานภายในเซลล ์ทาํใหม้ปีรมิาณ lactate ซึง่เป็นผลผลติจากกระบวนการ anaerobic glycolysis เพิม่ขึน้ และ

เพิม่ความเป็นกรดภายในเซลล ์ เมือ่ระยะเวลาการเกดิ ischemia นานขึน้ จกัสง่ผลต่อปรมิาณออิอนทีเ่ขา้ออก

ภายในเซลลเ์ชน่เดยีวกนั เหตุการณ์ต่างๆ เหล่านี้ลว้นทาํใหเ้กดิอนัตรายต่อเซลล ์  เมือ่เกดิ reperfusion กล่าวคอื 

เลอืดกลบัมาไหลผา่นบรเิวณเซลลท์ีเ่กดิ ischemia อกีครัง้ กระบวนการหายใจระดบัเซลล ์ กระบวนการสงัเคราะห ์

ATP กลบัมาทาํงานเหมอืนเดมิ อยา่งไรกต็ามการทีอ่อกซเิจนกลบัมาเขา้เซลลอ์ยา่งรวดเรว็นัน้ สง่ผลใหเ้กดิปรมิาณ 

ROS เพิม่มากขึน้ และเกดิ oxidative stress ตามมา (Mortin และคณะ, 2001) (รปูที ่2) ปรมิาณ mitochondrial 

pyridine nucleotides และ glutathione ซึง่เป็นสารตา้นอนุมลูอสิระชว่ยป้องกนัไมโตคอนเดรยีถกูทาํลายจากภาวะ 

oxidative stress ลดลง ไมโตคอนเดรยีเกดิความผดิปกตขิึน้ มกีารเปิดออกของ mitochondrial permeability 

transition pore (PTP) ทาํใหเ้กดิการบวมของไมโตคอนเดรยี (mitochondrial swelling) สญูเสยีความต่างศกัยข์อง

ไมโตคอนเดรยีเมมเบรน (mitochondrial membrane potential; MMP) และสญูเสยีการทาํงานของไมโตคอนเดรยี

ในทีส่ดุ (Mortin และคณะ, 2001; Choi และคณะ, 2002)  
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รปูท่ี 1  กระบวนการสรา้ง ROS จากไมโตคอนเดรยี; superoxides (O2
-), Superoxide dismutase (SOD), 

catalase (CAT), hydroxyl radicals (OH•), antioxidants (AO) (Salganik, 2001) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รปูท่ี 2 การเปลีย่นแปลงของไมโตคอนเดรยีในภาวะ 4ischemia reperfusion. ΔΨ, mitochondrial membrane 

potential; PTP, permeability transition pore; RC, respiratory chain; ROS, radical oxygen species 

(Morin และคณะ, 2001) 

 

เมือ่เกดิการเปิดของ PTP และสญูเสยีความต่างศกัยข์อง MMP จะมกีารหลัง่สารทีเ่กีย่วขอ้งกบัการตาย

ของเซลลท์ัง้แบบ apoptosis และ necrosis ออกจากไมโตคอนเดรยีสูไ่ซโตซอล เชน่ cytochrome C, Apaf-1, ATP 

สารเหลา่นี้จะไปกระตุน้สารอืน่ๆ ภายในเซลล ์ สง่ผลต่อเป็นลาํดบัขัน้ และเกดิการตายของเซลลใ์นทีส่ดุ (รปูที ่ 3) 

(Salganik, 2001)  
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รปูท่ี 3 กระบวนการเกดิการตายแบบ apoptosis (Salganik, 2001) 

 

ปจัจบุนัมกีารวจิยัเรือ่ง cerebral ischemia อยา่งมาก ทัง้ในแงก่ลไกการเหนี่ยวนําใหเ้ซลลถ์กูทาํลาย และ

หาวธิกีารยบัยัง้การตายของเซลลท์ีเ่กดิขึน้ ซึง่ไมโตคอนเดรยีเป็นอกีเป้าหมายหนึ่งทีใ่ชเ้ป็นตวัยบัยัง้การตายของ

เซลลท์ีเ่กดิขึน้ ดว้ยเหตุผลทีก่ล่าวมาขา้งตน้ ตวัอยา่งยาหรอืสารทีม่กีารพฒันาโดยมุง่เน้นทีก่ารรกัษาสภาพของไม

โตคอนเดรยี เชน่ Trimetazidine, Ranolazine, Dichloroacetate, Coenzyme Q10 เป็นตน้ (Morin และคณะ, 

2001) การศกึษาวจิยัหาสารทีม่ฤีทธิย์บัยัง้การตายของเซลลเ์นื่องจากภาวะ ischemia นัน้ มกีารใชว้ธิกีารทดลอง

รปูแบบต่างๆ เพือ่ศกึษากลไกการทาํลายเซลล ์ และผลทีเ่กดิขึน้จากการทีเ่ซลลถ์กูทาํลายดว้ยภาวะ ischemia 

เพือ่ใหท้ราบถงึกลไกทีเ่กดิขึน้จรงิมากทีส่ดุ การวจิยัตอ้งทดลองในหลายๆ รปูแบบ (ischemic models) เพือ่

เปรยีบเทยีบความเหมอืนหรอืความแตกต่างในแต่ละวธิ ี Ischemic models มทีัง้ทดลองในสตัวท์ดลอง (in vivo) 

ไดแ้ก ่vessel occlusions (Di และคณะ, 2006; Wang และคณะ, 2007; Zhou และคณะ, 2006) และการทดลองใน

เซลลเ์พาะเลีย้ง หรอื brain slice (in vitro) เชน่ Ca2+-reperfusion injury (Matsuda และคณะ, 1998; Matsuda และ

คณะ, 2001), oxygen-glucose deprivation (OGD) (Cavaliere และคณะ, 2006; Xu และ Giffard, 1997) เป็นตน้  

 

สาํหรบัการทดลองในเซลลเ์พาะเลีย้งนัน้ นอกจากทาํการศกึษาผลต่อเซลลป์ระสาทโดยตรงแลว้ ยงัมี

การศกึษาผลทีเ่กดิต่อ neuroglia เชน่เดยีวกนั เนื่องจาก neuroglia โดยเฉพาะ astrocytes ซึง่พบประมาณรอ้ยละ 

50 ของน้ําหนกัสมองมนุษย ์ (Chen และ Swanson, 2003) มบีทบาทสาํคญัในการรกัษาสมดุลภายในสมอง (brain 

homeostasis) โดยสรา้ง trophic factors ควบคมุความเขม้ขน้ของสารสือ่ประสาท และออิอนภายในสมอง กาํจดั

สารพษิออกจากชอ่งว่างระหวา่งเซลล ์ (extracellular space) ภายในระบบประสาทสว่นกลาง (Aschner และคณะ

,2002; Dienel และ Cruz, 2003; Browm และคณะ, 2004) ตลอดจนสรา้งสารตัง้ตน้ในการสงัเคราะห ์ATP แกเ่ซลล์

ประสาท เพราะ astrocytes จดัเป็นแหล่งสะสมกลยัโคเจนหลกัภายในสมองนัน่เอง (Dienel และ Cruz, 2003; 

Browm และคณะ, 2004) ในภาวะปกต ิ astrocyte มรีปูรา่งคลา้ยดาว (รปูที ่ 4) เมือ่เกดิความผดิปกตหิรอืสญูเสยี

หน้าที ่รปูรา่งของ astrocyte จะเปลีย่นไปจากเดมิ  (Montgomery, 1994) 
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รปูท่ี 4 ลกัษณะของเซลล ์astrocyte ในภาวะปกต ิ

(http://www.daviddarling.info/encyclopedia/A/astrocyte.html) 

 

การคน้หาสารทีม่คีณุสมบตัยิบัยัง้ข ัน้ตอนต่างๆ ทีเ่กีย่วขอ้งกบัความผดิปกตนิี้จงึเป็นเรือ่งทีน่่าสนใจและมี

ประโยชน์ทางการแพทย ์ โดยเฉพาะสารทีม่ฤีทธิต์า้นอนุมลูอสิระ เพราะอยา่งน้อยสารทีม่ฤีทธิต์า้นอนุมลูอสิระ

สามารถยบัยัง้การทาํลายเซลลแ์ละปฏกิริยิาต่อเนื่องอนัเกดิจากอนุมลูอสิระได ้ ดงันัน้ในการศกึษาวจิยันี้จงึมุง่ศกึษา

ฤทธิแ์ละกลไกการออกฤทธิข์องสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีเ่ตรยีมไดจ้ากโครงการที ่1 ต่อการยบัยัง้การตาย

ของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถู่กเหนี่ยวนําโดย ischemic model 2 วธิ ี ไดแ้ก ่ Ca2+-reperfusion injury และ 

OGD เพือ่ทดสอบว่าสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพมูฤีทธิย์บัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte จาก

ภาวะการขาดเลอืดเฉพาะทีส่มองหรอืไม ่และอาศยักลไกใดในการยบัยัง้ 

 

คาํสาํคญั:  

(ภาษาไทย) ลาํพ,ู Ca2+-reperfusion injury, oxygen-glucose deprivation, แอสโตรไซต,์ ปกป้องเซลล์

ประสาท 

(ภาษาองักฤษ) Sonneratia caseolaris, Ca2+-reperfusion injury, oxygen-glucose deprivation, astrocyte, 

neuroprotection  

 

http://www.daviddarling.info/encyclopedia/A/astrocyte.html
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วิธีดาํเนินการวิจยั 
 

เซลล ์

1. เซลล ์Primary rat astrocyte  

 

สารสกดัลาํพ ู

 สารสกดัลาํพไูดร้บัจาก รองศาสตราจารย ์ ดร.ธวชัชยั แพชมดั ซึง่เตรยีมสารสกดัโดยการตม้กบัน้ําแลว้ทาํ

ใหแ้หง้ดว้ยวธิ ีspray drying 

 

สารเคมี 

1. 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl-tetrazolium bromide (MTT) ซือ้จาก Sigma-Chemical 

Company (St. Louis, MO, USA) 

2. DMSO (Sigma-Aldrich, St.Louis, MO, USA) 

3. Hydrogen peroxide (H2O2) (Wako Pure Chemical ประเทศ Japan) 

4. 2’7’-dichlorofluorescin diacetate (Sigma-Aldrich, St.Louis, MO, USA) 

5. Ethanol (Merck KGa A เมอืง Darmstadt ประเทศ Germany)  

6. (±)-α-Tocopherol,approx.95% HPLC (Sigma-Aldrich เมอืง Steinheim ประเทศ Germany) 

7. Curcumin from Curcuma longa crystalline (Sigma-Aldrich, St.Louis, MO, USA) 

8. Beta-carotenoid (Sigma-Aldrich, St.Louis, MO, USA) 

9. Dulbecco’s modified eagle (DMEM) glucose free medium (Gibco Laboratories ประเทศ America) 

10. PBS buffer (NaCl, KCl, Na2HPO4) (Ajax fine chem. ประเทศ Australia) 

11. EDTA-Trypsin (Sigma Chemical Company ประเทศ America) 

12. Fetal craft serum (FBS) (PAA laboratories GmbH ประเทศ Austria) 

13. Eagle’s minimum essential medium (MEM) (Nissui Pharmaceutical Co., Ltd. เมอืง Tokyo ประเทศ 

Japan) 

 

เคร่ืองมือท่ีใช้ 

1. Microplate spectrophotometer (Spectra Count, Perkin Elmer, Massachusetts, USA)  

 

ขัน้ตอนการดาํเนินงานวิจยั 

1. การเตรียมเซลลเ์พาะเล้ียง astrocyte 

วธิกีารทดลอง 

1. แยกเซลล ์astrocyte ออกจากสมองสว่น cerebral cortices หนูขาว (Wistar rat) อาย ุ1-3 วนั 

2. เพาะเลีย้งใน 75 cm3 corning flask ดว้ยอาหารเลีย้งเซลล ์Eagle’s minimum essential medium ใน

ตูบ้่มระยะเวลา 14 วนั (primary culture) ทาํการเปลีย่นอาหารเลีย้งเซลลท์กุ 3 วนั 

3. เมือ่ไดร้ะยะเวลาตามทีก่าํหนด นํามา subculture ลง 24 well plate (secondary culture) ความ

หนาแน่น 5x104 cells/ well เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 7 วนั เพือ่ใหไ้ดล้กัษณะเซลลแ์บบ confluent cells 
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4. นําเซลลท์ีไ่ดจ้ากขอ้ 3. ไปทาํการทดลองต่างๆ ตามทีก่าํหนด  

  

2. การศึกษาหาความเข้มข้นท่ีเหมาะสมของสารสกดัส่วนต่างๆของลาํพ ูในภาวะเซลลเ์พาะเล้ียง 

astrocyte ปกติ 

วธิกีารทดลอง 

1. เตรยีม secondary culture เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte  5X104 cells/ well ใน 24 well plate  

2. เตมิสารสกดัสว่นต่างๆ ของลาํพซูึง่สกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying จากโครงการยอ่ย 1 ใน

เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีเ่ตรยีมไว ้ความเขม้ขน้ของสารสกดัสว่นต่างๆ ของลาํพทูีใ่ช ้คอื 0.0001 

– 1000 µg/ml 

3. เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 24 ชัว่โมง 

4. วดัปรมิาณเซลลท์ีม่ชีวีติดว้ย MTT assay โดยวดัคา่การดดูกลนืแสง (absorbance) ของทีค่วามยาว

คลื่น 550 nM ดว้ยเครือ่ง microtitre plate reader  

 

3. การศึกษาหาภาวะ (condition) ท่ีเหมาะสมของ Oxygen glucose-deprivation (OGD) injury  

วธิกีารทดลอง 

1. เตรยีม secondary culture เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte  5X104 cells/ well ใน 24 well plate 

2. เตมิสารละลาย H2O2 ความเขม้ขน้ 1 nM, 10 µM, 100 µM และ 1000 µM  ในเซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte ทีเ่ตรยีมไว ้ใน DMEM0 และ DMEM5.5  

3. เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 24 ชัว่โมง 

4. สงัเกตลกัษณะเซลลด์ว้ยกลอ้ง electron microscope และวดัปรมิาณเซลลท์ีม่ชีวีติดว้ยวธิ ีMTT assay 

เปรยีบเทยีบคา่ทีไ่ดก้บักลุ่มควบคมุ  

 

3.1 การศึกษาฤทธ์ิของสารสกดัส่วนต่างๆ ของลาํพท่ีูมีต่อเซลลเ์พาะเล้ียง astrocyte ท่ีถกูทาํลาย

โดยวิธี OGD injury 

 วธิกีารทดลอง 

1. เตรยีม secondary culture เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte  5X104 cells/ well ใน 24 well plate 

2. เตรยีมสารสกดัสว่นต่างๆของลาํพโูดยผา่นการตม้และ spray drying จากโครงการยอ่ย 1 

ความเขม้ขน้ 0.0001 µg/ml, 0.001 µg/ml และ 0.01 µg/ml ใน DMEM0 และ DMEM5.5 

3. แทนทีอ่าหารเลีย้งเซลลใ์นเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดว้ย DMEM0 หรอื DMEM5.5  

4. เตมิสารละลาย H2O2 ความเขม้ขน้ 1 nM ลงในในเซลลเ์พาะเลีย้ง 

5. เตมิสารสกดัสว่นต่างๆของลาํพจูากขอ้ 2 ลงไปตามความเขม้ขน้ทีก่าํหนด  

6. เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 24 ชัว่โมง 

7. สงัเกตลกัษณะเซลลด์ว้ยกลอ้ง electron microscope และวดัปรมิาณเซลลท์ีม่ชีวีติดว้ย MTT 

assay เปรยีบเทยีบคา่ทีไ่ดก้บักลุ่มควบคมุ 
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3.2 การศึกษาฤทธ์ิของสารสกดัส่วนต่างๆ ของลาํพท่ีูมีต่อเซลลเ์พาะเล้ียง astrocyte ท่ีถกูทาํลาย

โดยวิธี OGD injury ตามระยะเวลาท่ีกาํหนด (time-course) 

วธิกีารทดลอง 

1. เตรยีม secondary culture เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte  5X104 cells/ well ใน 24 well plate 

2. เตรยีมสารสกดัสว่นต่างๆของลาํพโูดยผา่นการตม้และ spray drying จากโครงการยอ่ย 1 

ความเขม้ขน้ 0.0001 µg/ml, 0.001 µg/ml และ 0.01 µg/ml ใน DMEM0 และ DMEM5.5 

3. แทนทีอ่าหารเลีย้งเซลล ์(medium) ในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดว้ย DMEM0 หรอื 

DMEM5.5  

4. เตมิสารละลาย H2O2 ความเขม้ขน้ 1 nM ลงในในเซลลเ์พาะเลีย้ง 

5. เตมิสารสกดัสว่นต่างๆ ของลาํพจูากขอ้ 2 ลงไปตามความเขม้ขน้ทีก่าํหนด  

6. เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 4, 6 และ 8 ชัว่โมง 

7. สงัเกตลกัษณะเซลลด์ว้ยกลอ้ง electron microscope และวดัปรมิาณเซลลท์ีม่ชีวีติดว้ย MTT 

assay เปรยีบเทยีบคา่ทีไ่ดก้บักลุ่มควบคมุ 

 

4. การศึกษาฤทธ์ิของสารสกดัส่วนต่างๆ ของลาํพท่ีูมีต่อเซลลเ์พาะเล้ียง astrocyte ท่ีถกูทาํลายโดยวิธี 

Ca2+ - reperfusion injury  

วธิกีารทดลอง 

1. เตรยีม secondary culture เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte  5X104 cells/ well ใน 24 well plate 

2. เตรยีมสารสกดัสว่นต่างๆของลาํพโูดยผา่นการตม้และ spray drying จากโครงการยอ่ย 1 ดว้ย Ca2+ 

free Earle’s solution ความเขม้ขน้ของสารสกดัทีใ่ช ้คอื 0.0001 µg/ml, 0.001 µg/ml และ 0.01 

µg/ml 

3. แทนทีอ่าหารเลีย้งเซลล ์(medium) ในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดว้ย Ca2+ free Earle’s solution  

4. เตมิสารสกดัสว่นต่างๆของลาํพจูากขอ้ 2 ลงไปตามความเขม้ขน้ทีก่าํหนด  

5. เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 1 ชัว่โมง 

6. แทนที ่Ca2+ free Earle’s solution ในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดว้ย Earle’s solution และเตมิสาร

สกดัสว่นต่างๆ ของลาํพจูากขอ้ 2 ลงไปตามความเขม้ขน้ทีก่าํหนด 

7.  เพาะเลีย้งในตูบ้่ม 24 ชัว่โมง 

8. สงัเกตลกัษณะเซลลด์ว้ยกลอ้ง electron microscope และวดัปรมิาณเซลลท์ีม่ชีวีติดว้ย MTT assay 

เปรยีบเทยีบคา่ทีไ่ดก้บักลุ่มควบคมุ 

 

5. การศึกษาการมีชีวิตของเซลลด้์วยวิธี MTT assay 

เพือ่ดอูตัราการรอดชวีติของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีก่ารทดลองต่างๆ เมือ่สิน้สดุแต่ละการทดลอง 

แทนทีส่ารละลายทีท่าํการทดลองดว้ยสารละลาย MTT ความเขม้ขน้ 0.5 mg/ml ทิง้ไวใ้นตูบ้่มระยะเวลา 4 ชัว่โมง 

หลงัจากนัน้แทนทีด่ว้ยสารละลาย DMSO เพือ่ละลายผลกึสขีอง MTT (MTT formazen) ทีเ่กดิขึน้ และนําไปวดัคา่

การดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลื่น 550 nm ดว้ยเครือ่ง microtitre plate reader 

  

6. การศึกษาหาปริมาณ ROS โดย 2',7'-dichlorofluorescein diacetate (DCF-DA); DCF assay 
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เพือ่ดปูรมิาณของ ROS ทีเ่กดิขึน้ภายในเซลลใ์นการทดลองต่างๆ เมือ่สิน้สดุแต่ละการทดลอง เตมิ

สารละลาย DCF-DA 10 µM ทิง้ไวใ้นตูบ้่ม 30 นาท ีและนําไปวดัคา่การเรอืงแสง (fluorescence) ทีค่วามยาวคลื่น 

excitation 485 nm, emission 538 nm ดว้ยเครือ่ง microtitre plate reader ตลอดการทดสอบดว้ยวธินีี้ทาํในทีม่ดื 

เพือ่ใหค้า่การเรอืงแสงทีเ่กดิขึน้นัน้ ใหค้า่ทีถ่กูตอ้งมากทีส่ดุ 

DCF-DA เป็นสารทีไ่มเ่รอืงแสง เมือ่ผา่นเขา้สูเ่ซลล ์และถกูเอนไซม ์esterase ตดั acetyl group ออก ได้

สาร 2',7'-dichlorofluorescein ซึง่ไมเ่รอืงแสงเชน่เดยีวกนั ถา้ภายในเซลลม์ ีROS อยู ่2',7'-dichlorofluorescein จะ

ทาํปฏกิริยิากบั ROS ไดส้ารเรอืงแสง DCF อยูภ่ายในเซลล ์  

 

7. การคาํนวนทางสถิติ (Statistical analysis) 

ขอ้มลูทีแ่สดงในการวจิยัครัง้นี้ หมายถงึ คา่เฉลีย่ (mean) ± คา่เบีย่งเบนมาตรฐาน (standard deviation) 

และวเิคราะหห์าคา่ความแตกต่างอยา่งมนียัสาํคญั โดยใชก้ารคาํนวณ ANOVA และ Tukey’s multiple comparision 

test มคีวามแตกต่างอยา่งมนีัยสาํคญัเมือ่ p value <0.05 
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ผลการวิจยัและวิจารณ์ 
 

การวจิยัในครัง้นี้ มจีุดประสงคเ์พือ่ศกึษาว่าสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีส่กดัโดยผา่นการตม้และ 

spray drying สามารถยบัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte หรอืไม ่ โดยเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte นัน้ถกู

เหนี่ยวนําใหเ้กดิภาวะเลยีนแบบ ischemia ดว้ย 2 วธิ ี คอื OGD model และ Ca2+-reperfusion model ซึง่เป็น

รปูแบบการทดลองทีใ่ชใ้นการศกึษาถงึความผดิปกตทิีเ่กดิขึน้ในภาวะ cerebral ischemia ดงัไดก้ล่าวมาแลว้ขา้งตน้ 

(Matsuda และคณะ, 1998; Matsuda และคณะ, 2001; Cavaliere และคณะ, 2006; Xu และ Giffard, 1997) ทัง้นี้

ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีม่ต่ีอเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte นัน้ ปจัจุบนัยงัไมพ่บรายงาน ดงันัน้ใน

เบือ้งตน้ผูว้จิยัจงึทาํการทดลองหาความเขม้ขน้ทีเ่หมาะสมของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีไ่มท่าํใหเ้ซลล์

เพาะเลีย้ง astrocyte เปลีย่นแปลงลกัษณะรปูรา่งเมือ่สงัเกตดว้ยกลอ้ง electron microscope  และไมม่ผีลต่อการมี

ชวีติรอดของเซลลอ์ยา่งมนียัสาํคญั ผลการทดลองพบว่าสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพคูวามเขม้ขน้ 1-1000 

µg/ml ทาํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte เปลีย่นแปลงรปูรา่ง และทาํใหเ้ซลลร์อดชวีติลดลงอยา่งมนียัสาํคญั (รปูที ่5) 

เมือ่เปรยีบเทยีบกบักลุ่มควบคมุ ในขณะทีค่วามเขม้ขน้ 0.01 – 0.0001 µg/ml ไมท่าํให ้เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte 

เปลีย่นแปลงลกัษณะรปูรา่งจากเดมิทีม่ลีกัษณะคลา้ยดาว (Montgomery, 1994) และไมม่ผีลต่อการตายอยา่งมี

นยัสาํคญั เมือ่เปรยีบเทยีบกบักลุ่มควบคมุ (รปูที ่6) ยกเวน้สารสกดัจากสว่นเมลด็ลาํพทูีค่วามเขม้ขน้ 0.001 µg/ml 

ทาํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ตายอยา่งมนียัสาํคญั (p<0.05) อยา่งไรกต็ามความเขม้ขน้ของสารสกดัจากสว่น

ต่างๆ ของลาํพทูีเ่ลอืกใชใ้นการวจิยัครัง้นี้ คอื 0.01 – 0.0001 µg/ml 
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รปูท่ี 5 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ เกสร 

(B) ใบ หน่อ ปีกผล กลบีดอก ความเขม้ขน้ 1–100 µg/ml ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ในสภาวะปกต ิ

(***p < 0.001, **p < 0.01, *p < 0.05)  
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รปูท่ี 6 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ เกสร 

(B) ใบ หน่อ ปีกผล กลบีดอก ความเขม้ขน้ 0.0001–0.1 µg/ml ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ในสภาวะ

ปกต ิ(**p < 0.01, *p < 0.05) 

 

เนื่องจากรปูแบบการทดลอง OGD นัน้สามารถทาํไดห้ลายวธิ ี โดยการเตมิสารทีม่คีณุสมบตัทิาํใหก้าร

หายใจระดบัเซลลถ์กูยบัยัง้ (oxygen deprivation) เชน่ carbonyl cyanide m-chlorophenylhydrazone (CCCP) 

(Tonkikh และ Carlen, 2009), 3-Morpholinosydnonimine (SIN-1) (Shin และคณะ, 2001) ลงในอาหารเลีย้งเซลล์

ทีป่ราศจากน้ําตาล (glucose deprivation) ในการวจิยัครัง้นี้เลอืกใชส้าร H2O2 เป็นตวัทาํใหก้ารหายใจระดบัเซลล์

ถกูยบัยัง้ ดงันัน้ในขัน้แรกของการทดลอง H2O2 ความเขม้ขน้ต่างๆ ถกูนํามาทดลองกบัเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte 

ในภาวะปกต ิเพือ่หาความเขม้ขน้ทีเ่หมาะสม ผลการทดลองพบว่า H2O2 ความเขม้ขน้ 1 nM ทาํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte ในภาวะปราศจากน้ําตาล (DMEM0) มอีตัราการรอดชวีติน้อยทีส่ดุ ในขณะทีใ่นภาวะทีม่น้ํีาตาล 
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(DMEM5.5) นัน้ ไมม่กีารเปลีย่นแปลงอยา่งมนียัสาํคญัเมือ่เทยีบกบักลุ่มควบคมุ เมือ่ทาํการทดสอบดว้ยสารสกดั

จากสว่นต่างๆ ของลาํพ ู ไดแ้ก ่ผล เมลด็ เกสร ใบ หน่อ ปีกผล และกลบีดอกต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กู

เหนี่ยวนําดว้ย OGD model 24 ชัว่โมง พบว่าเฉพาะสารสกดัสว่นเกสรลาํพคูวามเขม้ขน้ 0.0001 µg/ml และ 0.001 

µg/ml เทา่นัน้ทีย่บัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte อยา่งมนียัสาํคญั (p<0.001) ดงัแสดงในรปูที ่ 7 

อยา่งไรกต็ามการยบัยัง้ทีเ่กดิขึน้นัน้ เป็นเพยีงการยบัยัง้บางสว่น เซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ยงัคงมกีารตายอยู ่ซึง่

ผลทีไ่ดส้อดคลอ้งกบัลกัษณะทางกายภาพของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีม่ลีกัษณะเปลีย่นไปจากเดมิ และตาย 

การทีเ่ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ตายในภาวะขาดน้ําตาลและออกซเิจนนัน้ เนื่องจากเซลลเ์พาะเลีย้งเกดิ oxidative 

stress (Jou, 2008; Morin และ Hauet, 2001) การสงัเคราะห ์ROS เพิม่มากขึน้ ไมโตคอนเดรยีถกูทาํลาย สญูเสยี

สมดุลระหว่างอนุมลูอสิระและสารตา้นอนุมลูอสิระภายในเซลล ์  (Choi และคณะ, 2002) กลไกทีส่ารสกดัสว่นเกสร

ลาํพยูบัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte บางสว่นนัน้ อาจเกดิจากฤทธิข์องสารสกดัทีม่ต่ีอไมโตคอนเดรยี 

หรอืฤทธิต์า้นอนุมลูอสิระ ซึง่นนัทวนั และคณะ ไดร้ายงานถงึฤทธิต์า้นอนุมลูอสิระของสารสกดัสว่นต่างๆ ของลาํพู

ไว ้ (Bunyapraphatsara และคณะ, 2003) สาํหรบักลไกการออกฤทธิท์ีม่ต่ีอการเปลีย่นแปลงระดบัไมโตรคอนเดรยี

นัน้ ยงัตอ้งทาํการศกึษาเพิม่เตมิต่อไป โดยทัว่ไปการตายของเซลลจ์ากการเหนี่ยวนําดว้ยวธิต่ีางๆ นัน้มลีาํดบั

ขัน้ตอน (cascade) ต่างๆ ไมว่่าจะเป็นการตายแบบ apoptosis หรอื necrosis กต็าม การเปลีย่นแปลงหนึ่งที่

เกดิขึน้ คอื การหลัง่สารต่างๆ จากไมโตคอนเดรยีสูไ่ซโตซอล เชน่ apoptosis inducing factors, cytochrome C ไป

กระตุน้สญัญาณ (signal pathway) ต่างๆ ภายในเซลล ์เชน่ caspase cascade (Salganik, 2001) และทาํใหเ้ซลล์

ตายในทีส่ดุ เพือ่ศกึษาว่าการเหนี่ยวนําใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ตายดว้ยวธิ ีOGD ในระยะเวลา 24 ชัว่โมงนัน้ 

จะมกีารเปลีย่นแปลงของไมโตคอนเดรยีภายหลงัจากถกูเหนี่ยวนํานานเทา่ไหร ่ และในชว่งระยะเวลาทีม่กีาร

เปลีย่นแปลงดงักล่าว สารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพมูผีลยบัยัง้การเปลีย่นแปลงดงักล่าวหรอืไม ่ ผูว้จิยัจงึได้

ทดลองเหนี่ยวนําเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดว้ย OGD model ระยะเวลา 4, 6 และ 8 ชัว่โมง ตามลาํดบั ผลการ

ทดลองพบว่าการเหนี่ยวนําระยะเวลาทัง้ 4 และ 6 ชัว่โมง ไมม่ผีลต่อการอยูร่อดของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte 

อยา่งมนียัสาํคญั (รปูที ่ 8, 9) สาํหรบัระยะเวลา 8 ชัว่โมงนัน้อยูใ่นระหว่างการทดลอง ถงึแมว้่าภายหลงัจากการ

เหนี่ยวนําดว้ยวธิ ี OGD 4 ชัว่โมง และ 6 ชัว่โมง จะไมพ่บการตายของเซลลเ์กดิขึน้อยา่งมนียัสาํคญั แต่มไิด้

หมายความว่าจะไมม่คีวามผดิปกตใิดๆ เกดิขึน้ภายในเซลล ์ รวมถงึจากการทดสอบดว้ย MTT assay นัน้ยงัไม่

สามารถบอกไดแ้น่ชดัว่ามกีารเปลีย่นแปลงของไมโตคอนเดรยีเกดิขึน้หรอืไม ่ซึง่ตอ้งใชว้ธิกีารทดสอบอืน่ๆ เพิม่เตมิ 
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รปูท่ี 7 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ (B) 

เกสร ใบ (C) หน่อ ปีกผล ความเขม้ขน้ต่างๆ ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย OGD 

model 24 ชัว่โมง เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ      แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ OGD 

(***p < 0.001 v.s non treated astrocyte, +++p < 0.001 v.s 0 µg/ml extraction in OGD treated 

astrocyte) 
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รปูท่ี 8 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ (B) 

เกสร ใบ (C) หน่อ ปีกผล ความเขม้ขน้ต่างๆ ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย OGD 

model 4 ชัว่โมง เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ      แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ OGD   
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รปูท่ี 9 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพ ูทีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ เกสร 

ใบ (B) หน่อ ปีกผล กลบีดอก ความเขม้ขน้ต่างๆ ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย OGD 

model 6 ชัว่โมง เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ      แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ OGD  

 

ผลการทดลองในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion model นัน้ พบว่าสาร

สกดัจากสว่นผลลาํพ ูหน่อลาํพ ูและกลบีดอกลาํพมูฤีทธิย์บัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte บางสว่นอยา่ง

มนียัสาํคญั (รปูที ่10) การเหนี่ยวนําเซลลเ์พาะเลีย้งดว้ย Ca2+-reperfusion model นัน้ ทาํใหเ้กดิภาวะ oxidative 

stress เชน่เดยีวกนักบัการเหนี่ยวนําดว้ยวธิ ี OGD ดงันัน้การเหนี่ยวนําเซลลใ์หบ้าดเจบ็ดว้ยวธินีี้ยอ่มทาํใหเ้กดิ

ความผดิปกตขิองไมโตคอนเดรยีเชน่เดยีวกนั (Salganik, 2001) เมือ่ทราบสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีม่ฤีทธิ ์

ยบัยัง้การตายของเซลลแ์ลว้ นําสารสกดัเหล่านัน้มาทาํการทดสอบดกูารเปลีย่นแปลงของไมโตคอนเดรยีซึง่สามารถ

ทาํไดห้ลายวธิ ี วธิหีนึ่งทีน่ิยมนํามาใชศ้กึษา คอื การวดัปรมิาณ ROS ทีเ่พิม่ขึน้ภายในเซลลเ์ปรยีบเทยีบกบักลุ่ม
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ควบคมุ โดยวดัคา่การเรอืงแสงของสาร DCF ซึง่จะแปรผนักบัปรมิาณ ROS ภายในเซลลท์ัง้หมด (Liu และคณะ, 

2006) จากผลการทดลองพบว่าเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion ระยะเวลา 24 

ชัว่โมง มปีรมิาณ ROS เพิม่ขึน้อยา่งมนียัสาํคญั (p<0.001) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีไ่มถู่ก

เหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion เมือ่เตมิสารสกดัจากสว่นผลลาํพ ู หน่อลาํพ ู และกลบีดอกลาํพคูวามเขม้ขน้ต่างๆ 

ทาํใหป้รมิาณ ROS ภายในเซลลเ์พาะเลีย้งลดลงอยา่งมนียัสาํคญั เปรยีบเทยีบกบัเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีไ่มม่ี

สารสกดัจากลาํพ ู (รปูที ่11) แสดงว่ากลไกหนึ่งทีส่ารสกดัสว่นผลลาํพ ูหน่อลาํพ ูและกลบีดอกลาํพมูฤีทธิย์บัยัง้การ

ตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte อาจเกดิจากฤทธิท์ีม่ต่ีอไมโตคอนเดรยี โดยสว่นหนึ่งมผีลทาํใหป้รมิาณ ROS 

ลดลง เพือ่เป็นการยนืยนักลไกการออกฤทธิน์ี้ควรทาํการทดสอบดว้ยวธิกีารอืน่ๆ รว่มดว้ย เชน่ วดัการเปลีย่นแปลง

ของ mitochondrial membrane potential วดัปรมิาณ ATP เป็นตน้ (Foster และคณะ, 2006) ในการวจิยัครัง้นี้

ผูว้จิยัไดท้าํการศกึษาการเปลีย่นแปลงของ mitochondrial membrane potential โดยดจูากคา่การเรอืงแสงของ 

Rhodamine 123 (Rh123) ซึง่มคีา่การเรอืงแสงลดลงเมือ่ mitochondrial membrane potential เกดิภาวะ 

depolarization เมือ่ทาํการทดสอบดว้ย Rh123 นัน้ เซลลใ์นภาวะปกตจิะนําสาร Rh123 เขา้สูใ่นไมโตคอนเดรยีเกดิ

การเรอืงแสงขึน้ เมือ่เกดิภาวะ depolarization ของ mitochondrial membrane สาร Rh123 จะเคลื่อนทีอ่อกจากไม

โตรคอนเดรยีออกมาสูภ่ายในไซโตรพลาซมึ สง่ผลใหก้ารเรอืงแสงของสารนัน้ลดลง  จากผลการทดลองพบว่า เซลล์

เพาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion ระยะเวลา 24 ชัว่โมง mitochondrial membrane เกดิ 

depolarization ความเขม้ของสารเรอืงแสง Rh123 ลดลงอยา่งมนียัสาํคญั (p<0.001) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัเซลล์

เพาะเลีย้ง astrocyte ทีไ่มถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion เมือ่เตมิสารสกดัจากสว่นผลลาํพ ูหน่อลาํพ ูและกลบี

ดอกลาํพคูวามเขม้ขน้ต่างๆ มฤีทธิย์บัยัง้การ depolarize  ของ mitochondrial membrane เซลลเ์พาะเลีย้งอยา่งมี

นยัสาํคญั (p<0.001) เปรยีบเทยีบกบัเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีไ่มม่สีารสกดัจากลาํพ ู(รปูที ่12) ผลการทดลองที่

ไดน้ี้ ชว่ยในการยนืยนัว่ากลไกทีเ่กีย่วขอ้งของสารสกดัจากสว่นผลลาํพ ู หน่อลาํพ ู และกลบีดอกลาํพใูนการยบัยัง้

การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ในภาวะทีถ่กูเหนี่ยวนําใหบ้าดเจบ็ดว้ย Ca2+-reperfusion นัน้ เกีย่วขอ้งกบั

การยบัยัง้การทาํลายไมโตคอนเดรยี 
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รปูท่ี 10 ผลของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีถ่กูสกดัโดยผา่นการตม้และ spray drying (A) ผล เมลด็ เกสร 

(B) ใบ หน่อ ปีกผล ความเขม้ขน้ต่างๆ ต่อเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-

reperfusion model เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ     แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ Ca2+-

reperfusion (***p < 0.001 v.s non treated astrocyte, +++p < 0.001, ++p < 0.01, +p < 0.05 v.s 0 

µg/ml extraction in Ca2+-reperfusion treated astrocyte) 
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รปูท่ี 11 ผลของสารสกดัทีเ่ตรยีมจากการตม้และ spray drying จากสว่นผลลาํพ ูหน่อลาํพ ูและกลบีดอกลาํพคูวาม

เขม้ขน้ต่างๆ ทีม่ต่ีอปรมิาณ reactive oxygen species ในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถู่กเหนี่ยวนําดว้ย 

Ca2+-reperfusion model เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ     แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ 

Ca2+-reperfusion (***p < 0.001 v.s non treated astrocyte, +++p < 0.001, +p < 0.05 v.s 0 µg/ml 

extraction in Ca2+-reperfusion treated astrocyte) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รปูท่ี 12 ผลของสารสกดัทีเ่ตรยีมจากการตม้และ spray drying จากสว่นผลลาํพ ูหน่อลาํพ ูและกลบีดอกลาํพคูวาม

เขม้ขน้ต่างๆ ทีม่ต่ีอmitochondrial membrane potential ในเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย 

Ca2+-reperfusion model เมือ่  แสดงถงึกลุ่มควบคมุในสภาวะปกต ิ      แสดงถงึกลุ่มควบคมุในภาวะ 

Ca2+-reperfusion (***p < 0.001 v.s non treated astrocyte, +++p < 0.001 v.s 0 µg/ml extraction in 

Ca2+-reperfusion treated astrocyte) 
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สรปุผลการวิจยัและข้อเสนอแนะ 

 

จากผลการศกึษาฤทธิแ์ละกลไกการออกฤทธิข์องสารสกดัสว่นต่างๆ ของลาํพ ูโดยเตรยีมจากการการตม้และ 

spray drying ทีม่ต่ีอเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ในภาวะทีถ่กูเหนี่ยวนําใหบ้าดเจบ็ดว้ย 2 วธิ ีทีเ่ลยีนแบบรปูแบบ

การทาํใหเ้กดิภาวะขาดเลอืดในสมอง คอื Ca2+-reperfusion model และ OGD model นัน้  สามารถสรปุได ้ดงันี้ 

1. สารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพคูวามเขม้ขน้มากกว่า 1 µg/ml ทาํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ในภาวะ

ปกตเิปลีย่นแปลงอยา่งมนียัสาํคญั 

สารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีค่วามเขม้ขน้มากกว่า 1 µg/ml นัน้ เมือ่บ่มกบัเซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte ในภาวะปกตนิาน 24 ชัว่โมง ทาํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ดงักล่าวมอีตัราการรอดชวีติลดลง 

เหตุผลหนึ่งอาจเกดิไดจ้ากสารทีเ่ป็นองคป์ระกอบบางชนิดในสารสกดัจากลาํพทูีม่คีวามเป็นพษิต่อเซลล ์

เชน่ สาร luteolin ซึง่เป็นสารหนึ่งทีพ่บในสารสกดัลาํพ ู มฤีทธิล์ดการอยูร่อดของเซลล ์ เชน่ human 

epitheloid cancer cells (Attoub และคณะ, 2011), rat H4IIE cells (Michels และคณะ, 2005) และ rat 

lung fibroblast (Zhang และคณะ, 2009) ซึง่การแสดงออกซึง่ความเป็นพษิแปรผนัตามความเขม้ขน้ของ

สาร (dose-dependent) การเกดิพษิของสารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพทูีพ่บในเซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte ครัง้นี้ สอดคลอ้งกบัโครงการวจิยั ฤทธิต์า้นออกซเิดชนัทางชวีภาพและการทดสอบความเป็น

พษิฉียบพลนัของสารสกดัจากลาํพ ู ทีแ่สดงใหเ้หน็ถงึความเป็นพษิของสารสกดัลาํพตู่อเซลลเ์พาะเลีย้ง

ต่างๆ    

 

2. สารสกดัทีเ่ตรยีมจากการตม้และ spray drying สว่นเกสรลาํพมูฤีทธิย์บัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย OGD model อยา่งมนียัสาํคญั 

 

3. สารสกดัทีเ่ตรยีมจากการตม้และ spray drying สว่นหน่อลาํพ ู ผลลาํพ ู และกลบีดอกลาํพมูฤีทธิย์บัยัง้การ

ตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ย Ca2+-reperfusion model อยา่งมนียัสาํคญั โดย

กลไกการออกฤทธิห์นึ่งเกดิจากการลดปรมิาณ ROS ทีเ่กดิขึน้ภายในเซลล ์และยบัยัง้การ depolarization 

ของ mitochondrial membrane 

 

จากทัง้ 2 วธิทีีท่าํใหเ้ซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte เกดิการบาดเจบ็และตายนัน้ จกัเหน็ไดว้่าฤทธิข์อง

สารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพแูต่ละสว่น จะใหผ้ลยบัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ที่

แตกต่างกนั โดยวธิ ี OGD เฉพาะสว่นเกสรของลาํพเูทา่นัน้ทีใ่หผ้ลยบัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง 

astrocyte อยา่งมนียัสาํคญั ซึง่กลไกการออกฤทธิน์ัน้ ทางผูว้จิยัไดท้าํการทดลองในดา้นการลดปรมิาณ 

ROS ทีถ่กูเหนี่ยวนําใหม้ปีรมิาณเพิม่ขึน้จากวธิ ีOGD แต่ผลการทดลองทีไ่ดม้คีา่การเบยีงเบนในแต่ละครัง้

คอ่นขา้งสงู สง่ผลใหผ้ลการทดลองทีอ่อกมาไมส่ามารถสรปุไดช้ดัเจน ซึง่ต่างจากการเหนี่ยวนําใหเ้ซลล์

เพาะเลีย้ง astrocyte ตายดว้ยวธิ ี Ca2+-reperfusion วธิกีารนี้สามารถแสดงใหเ้หน็ชดัเจนว่า กลไกการ

ยบัยัง้การตายของเซลลจ์ากสารสกดัลาํพนูัน้ สว่นหนึ่งเกดิจากการยบัยัง้การสงัเคราะห ์ ROS ทีเ่พิม่ขึน้

จากวธิ ี Ca2+-reperfusion ซึง่เป็นผลจากการทีส่ารสกดัจากสว่นต่างๆ ของลาํพไูปยบัยัง้การเกดิ 

depolarization ของ mitochondrial membrane เฉพาะสารสกดัจากสว่นหน่อลาํพ ู ผลลาํพ ู และกลบีดอก

ลาํพเูทา่นัน้ทีใ่หผ้ลในการยบัยัง้การตายของเซลลด์ว้ยวธิ ีCa2+-reperfusion การทีส่ารสกดัสว่นต่างๆ ของ

ลาํพใูหผ้ลยบัยัง้การตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte แตกต่างกนันัน้ สว่นหนึ่งอาจเกดิจากองคป์ระกอบ
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ทางเคมขีองสารสกดัแต่ละสว่นนัน้มปีรมิาณมากน้อยแตกต่างกนั นอกจากนี้ทัง้ 2 รปูแบบการเหนี่ยวนําให้

เกดิการตายของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีใ่ชใ้นการทดลองครัง้นี้มกีลไกทีแ่ตกต่างกนั ดงันัน้อาจกล่าว

ไดว้่าปรมิาณสารในแต่ละสว่นของสารสกดัลาํพนูัน้ มปีระสทิธภิาพในการยบัยัง้กลไกการเหนี่ยวนําใหเ้ซลล์

ตายแตกต่างกนั อยา่งไรกต็ามฤทธิต์า้นการเกดิอนุมลูอสิระ เป็นกลไกหนึ่งทีม่บีทบาทในการยบัยัง้การตาย

ของเซลลเ์พาะเลีย้ง astrocyte ทีถ่กูเหนี่ยวนําดว้ยวธิ ี Ca2+-reperfusion ซึง่อาจมคีวามสมัพนัธก์บัการ

ทาํงานของไมโตคอนเดรยี ดงัไดก้ล่าวแลว้ขา้งตน้ เพือ่ยนืยนัแนวคดิดงักลา่ว ควรทาํการทดลองเกีย่วกบั

การทาํงานของไมโตคอนเดรยีเพิม่เตมินอกเหนือจากการศกึษาการเปลีย่นแปลงของ mitochondria 

membrane potential  เชน่ การวดัประสทิธภิาพเอนไซมใ์น mitochondrial respiratory chain เป็นตน้  
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• ความเป็นพษิของสารสกดัจากเปลอืกผลมงัคดุ (หวัหน้าโครงการ) 

สนบัสนุนจากสถาบนัวจิยัและพฒันา มหาวทิยาลยัศลิปากร ปีทีด่าํเนินการเสรจ็ พ.ศ. 2551 

• ฤทธิข์องสารสกดัพชืในสกลุ Citrus ทีม่คีวามเป็นพษิต่อหอยเชอรีแ่ละไรทะเล (หวัหน้าโครงการ)  

สนบัสนุนจากคณะเภสชัศาสตรม์หาวทิยาลยัศลิปากร ปีทีด่าํเนินการเสรจ็ พ.ศ. 2552 

8.2 Publications 

• Phuagphong P, Fukushima T, Hatanaka R, Tanaka K, Baba A, Matsuda T. T-588, a 

cognitive enhancer, protects against sodium nitroprusside-induced toxicity in cultured 

astrocytes. J. Pharmacol. Sci. 95:135-138 (2004) 

• Takuma K, Phuagphong P, Lee E, Enomoto R, Mori K, Baba A, Matsuda T. The nitric oxide 

donor NOC12 protects cultured astrocytes against apoptosis via a cGMP-dependent 

mechanism. Jpn. J. Pharmacol. 89:64-71 (2002) 

• Takuma K, Phuagphong P, Lee E, Mori K, Baba A, Matsuda T. Anti-apoptotic effect of 

cGMP in cultured astrocytes: inhibition by cGMP-dependent protein kinase of mitochondrial 

permeable transition pore. J. Biol. Chem. 276:48093-48099 (2001) 

8.3 Presentations 

• The 7th Conference of Asian Society for Mitochondrial Research and Medicine (ASRM) and 

The 10th Conference of Japanese Society of Mitochondrial Research and Medicine (J-mit) 16-

18 December 2010, Fukuoka, Japan. “Sonneratia caseolaris Linn extraction prevent Ca2+-

reperfusion induced astrocytic cell injury”. Phuagphong P, Punpae S, Phaechamud T.  

• The 23rd Federation of Asian Pharmaceutical Associations Congress (FAPA). November 5-8, 

2010. In Taipei, Taiwan. “Toxic Effects of Citrus Extracts on Pomacea Canaliculata”. 

Patamawan Phuagphong, Nudchanart Kitcharoen, Srisombat Nawanopparatsakul 

• 4th Asian Association of Schools of Pharmacy 9th Malaysian Pharmaceutical Society 

Pharmacy Scientific Conference 2009 (AASP-MPSPSC 2009) 10-13 June 2009, Penang, 

Malaysia. “Skin Irritation of the Extraction from Fruit Hull of Mangosteen”. Patamawan 

Phuagphong, Chatchai Chinpaisal, Srisombat Nawanopparatsakul 

• 14th Congress on Alternatives to Animal Testing-Linz 2007, 11th Annual Meeting of MEGAT-

Middle European Society for Alternative Methods to Animal Testing 28-30 September 2007. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=15153661
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=12083744
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11677240
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Linz, Austria. “Fabrication and validation of corneal holders for porcine corneal opacity and 

permeability assay”. Asavapichayont P, Ukong S, Phuagphong P, Meksuriyen D. 

• การประชมุนกัวจิยัรุน่ใหมพ่บเมธวีจิยัอาวโุส สกว. ครัง้ที ่ 7 11-13 ตุลาคม 2550. ชลบุร.ี “Eye 

irritation testing using porcine cornea: Fabrication and validation of corneal holders”. 

Asavapichayont P, Yukong S, Phuagphong P, Meksuriyen D. 

• International Workshop on Medicinal and Aromatic Plant. January 15-18, 2007, In Chiang 

Mai, Thailand. "Neuroprotective Effect of Thai Herbal Food Extracts Possessing High 

Antioxidant Activity" Patamawan Phuagphong, Chawarit Sittisombut 

• The 21st Congress of Federation of Asian Pharmaceutical Associations (FAPA). November 

18-21, 2006, In Yokohama, Japan "Neuroprotective activity of some medical herbs from 

Thailand" Patamawan Phuagphong, Tosak Intharapairoj, Tawatchai Phaechamud 

• Abstracts of Collegium Internationale Neuro-Psychopharmacologicum (CINP) Asia Pacific 

Regional Meeting. Neuro-Psychopharmacology: Challenging for Better Health. March 14-17, 

2006 “Role of Areca catechu L., in Ca2+ reperfusion-induced cell death of cultured rat 

astrocyte” P. Phuagphong, T. Phaechamud, S. Keokitichai 

• International Symphosium of Pharmacology, 23 March – 25 March 2001, In Chiba, Japan. 

“Effect of T-588 in mitochondrial astrocytic death” P. Phuagphong, D. Wakamatsu, R. 

Kosaki, T. Matsuda, A. Baba. 

• 6th Glia Research Meeting, 8 December 2001, In Osaka, Japan. “The role of mitochondrial 

membrane potential and astrocytic death” P. Phuagphong, R. Nakao, R. Kosaki, T. Matsuda, 

A. Baba. 

• 53th Japan Pharmaceutical Symphosium, 1 November 2003, In Osaka, Japan. “Alteration of 

mitochondria in apoptotic and necrotic astrocytic death” P. Phuagphong, A. Kasai, H. 

Hashimoto, T. Matsuda, A. Baba. 

 

8.4 Invited Speaker 

• ไมม่ ี

8.5 หนังสือ 

• ไมม่ ี

8.6 บทความทางวิชาการ 

• ปัทมวรรณ เผือกผ่อง, ต่อศกัดิ ์ อนิทรไพโรจน์ 2549 New antidiabetic agents: Dipeptidyl 

peptidase IV inhibitor. วงการยา ปีที ่6 ฉบบัที ่95 หน้า 7-13. 

• ต่อศกัดิ ์อนิทรไพโรจน์, ปัทมวรรณ เผือกผ่อง 2549 Histamine and receptors: from H1R to H4R 

antagonists. วงการยา ปีที ่6 ฉบบัที ่94 หน้า 5-15. 

• ต่อศกัดิ ์ อนิทรไพโรจน์, ปัทมวรรณ เผือกผ่อง 2549 บทบาทของสารยบัยัง้โคเลสเตอรลีเอสเทอร์

ทรานสเฟอรโ์ปรตนีต่อระดบั HDL. ไทยไภษชัยนิพนธ ์ปีที ่3 ฉบบัที ่2 หน้า 1-13. 
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8.7 รางวลัท่ีเคยได้รบั (เก่ียวกบังานวิจยั) 

• ไมม่ ี

8.8 งานอ่ืนๆ ท่ีเก่ียวข้อง 

• ไมม่ ี

8.9 งานวิจยัท่ีกาํลงัทาํ 

• ฤทธิข์อง asiaticoside ในการปกป้องเซลลเ์พาะเลีย้งแอสโตรไชตท์ีถ่กูเหนี่ยวนําใหต้ายดว้ยเบตา้อไม

ลอยด ์(หวัหน้าโครงการ –รอผลทนุวจิยั) 

• ความเป็นพษิของสารสกดัพชืสมนุไพรและการนําไปใชเ้ป็นสารกาํจดัวชัพชืชวีภาพ (หวัหน้าโครงการ) 

• ฤทธิต์า้นอนุมลูอสิระและปรมิาณของสารกลุ่มฟีนอลกิจากสว่นผลของพชืสกลุ Citrus (ผูร้ว่มโครงการ) 

• ฤทธิแ์ละกลไกของสารสกดัพชืสมนุไพรทีม่ผีลต่อการเจรญิเตบิโตของวชัพชืแหน (ผูร้ว่มโครงการ) 

• ฤทธิเ์บือ้งตน้ของดอกดาวเรอืงและดอกเบญจมาศสวน (เก๊กฮวย) ทีม่ผีลต่อการเจรญิเตบิโตของแหน 

(ผูร้ว่มโครงการ) 

 

 


	วิธีการทดลอง
	วิธีการทดลอง

