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รายงานผลการวิจัยฉบับสมบูรณ์ 

โครงการวิจัย (Project) 

โครงการวิจัยทุนอุดหนุนวิจัย มก. ปีงบประมาณ       2553        

  

ส่วนท่ี 1 สรุปผลการดาํเนินงานโครงการวิจัย (Project) 

1.1 รหสั  ว-ท(ด)19.53  ช่ือโครงการ  ศกึษาการจบัตวัระหวา่งเซลล์เจ้าบ้านกบัโปรตีนฮีแมกกลตูนิินในสาย

พนัธุ์ท่ีมีการดือ้ตอ่วคัซีนไข้หวดันกสายพนัธุ์ H5N1    

  

1.2 ลกัษณะโครงการ   เป็นโครงการวิจยัเด่ียว  

 เป็นโครงการยอ่ยในชดุโครงการวิจยั (ระบช่ืุอชดุโครงการวิจยั)   

   

1.3 ช่ือหวัหน้าโครงการ         นายจกัร แสงมา  

1.4 หนว่ยงานหลกัรับผิดชอบ  หนว่ยปฏิบตัิการวิจยัเคมีสารสนเทศ ภาควิชาเคมี คณะวิทยาศาสตร์  

1.5 ประเภทโครงการ  โครงการวิจยั 3 สาขา;      เกษตรศาสตร์       วิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี       สงัคมศาสตร์ฯ 

 โครงการวิจยัสถาบนัเพ่ือพฒันาคณุภาพ       

 โครงการวิจยัและถ่ายทอดงานวิจยัสูป่ระชาชน 

 โครงการเสริมสร้างความเข้มแข็งด้านการวิจยั 

 โครงการวิจยัเพ่ือพฒันาหนว่ยปฏิบตักิารวิจยัเช่ียวชาญเฉพาะ (SRU) 

 โครงการวิจยัและพฒันาเพ่ือเพิ่มศกัยภาพเชิงบรูณาการเพ่ือการแขง่ขนัฯ 

 โครงการวิจยัพฒันาร่วมภาครัฐและเอกชน 

1.6 ระยะเวลาดําเนินงานวิจยัตลอดโครงการ    1 ปี ตัง้แตปี่งบประมาณ   2553 ถึงปีงบประมาณ  2553  

1.7 สถานท่ีดําเนินงานวิจยั/เก็บข้อมลู  หนว่ยปฏิบตักิารวิจยัเคมีสารสนเทศ ภาควิชาเคมี คณะวิทยาศาสตร์  

1.8 งบประมาณรวมตลอดโครงการ 150,000  บาท ประกอบด้วย 

       ปีงบประมาณ   2553    ได้รับ      142,500 บาท  ปีงบประมาณ       ได้รับ    บาท 

      ปีงบประมาณ               ได้รับ  บาท  ปีงบประมาณ       ได้รับ    บาท 

 ปีงบประมาณ               ได้รับ  บาท  ปีงบประมาณ       ได้รับ    บาท 

1.9  วตัถปุระสงค์โครงการวิจยั  

1. เพ่ือศกึษากลไกการเข้าจบัของไวรัสไข้หวดันกสายพนัธุ์ท่ีมีการกลายพนัธุ์และดือ้ตอ่วคัซีนกบัทัง้เซลล์เจ้า

บ้านของมนษุย์และสตัว์ปีก 

2. เพ่ือสร้างแบบจําลองทางโครงสร้าง 3 มิติ ดอูนัตรกิริยาของโปรตีนฮีแมกกลตูินินท่ีส่งผลตอ่อนพุนัธ์ของ

นํา้ตาลซึง่เช่ือมกนัเป็นสายโซบ่นผิวโปรตีน (glycoprotein) 

3. เพ่ือสร้างข้อมลูงานวิจยัขัน้พืน้ฐาน (Basic Research) ในงานวิจยัทางด้านวิทยาศาสตร์ของไทยให้ทดัเทียม

นานาอารยประเทศ 
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1.10  เป้าหมายผลงานวิจยัตลอดโครงการ 

ปีท่ี  เดือนท่ี     ผลงานวิจยัท่ีคาดวา่จะได้    

1. 1-6  -  ผลศกึษาการจบัของโปรตีนฮีแมกกลตูนิินกบัแอนตบิอดีท่ีมีโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ด้วย MD 

 7-12 -  ผลศกึษาการจบัของโปรตีนฮีแมกกลตูนิินท่ีมีการกลายพนัธุ์กบัแอนติบอดีด้วย MD 

         - ผลการศกึษาหาตําแหนง่การจบัของแอนติบอดีบนโปรตีนฮีแมกกลตูนิินด้วยโปรแกรมทาง 

คอมพิวเตอร์ 
 

1.11  สรุปการดําเนินงานวิจยัตลอดโครงการ 

วัตถุประสงค์  

(ตามแผน) 

เป้าหมาย / ผลท่ีคาด 

(ตามแผน) 

ผลการดาํเนินงาน 

(ปฏิบัตไิด้จริง) 

1. ศกึษาการจบัของโปรตีน 

ฮีแมกกลตูนิินกบัแอนตบิอดีท่ี

มีโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ด้วย 

MD 

 

2. ผลการศกึษาหาตําแหนง่การ

จบัของแอนติบอดีบนโปรตีนฮี

แมกกลตูนิินด้วยโปรแกรมทาง

คอมพิวเตอร์ 

 

1. ผลการศกึษาการจบัของ HA กบั

แอนติบอดีท่ีมีโครงสร้างทางเอ๊กเรย์  

และผลการกลายพนัธุ์ของ HA เพ่ือ

ทดสอบระเบียบวิธี MD 

2. ทราบเรซิดวิส์ท่ีมีผลตอ่การจบัของ 

HA กบัแอนตบิอดี 

3. สามารถทํานายตําแหนง่การจบัของ

แอนติบอดีบน HA 

1. ผลการศกึษาการจบัของ HA

กบัแอนติบอดี จากโครงสร้าง 

3GBM ยืนยนัความถกูต้องของ

ระเบียบวิธีท่ีใช้ 

2.ผลการศกึษาการกลายพนัธุ์

ของ HA และเรซิดวิส์ท่ีมีผลตอ่

การกลายพนัธุ์ จากการทํา 

Alanine scanning  

3.ผลการหาตําแหนง่การจบัของ

แอนติบอดี 

1.12  สรุปผลการดําเนินงานตามวตัถปุระสงค์ 

 บรรล ุ   

 บรรลบุางสว่น (ร้อยละ……80…….) เหตผุล   

 ผู้ วิจยัได้ปรับเปล่ียนระเบียบวิธีการดําเนินงานวิจยัจากการศกึษากลไกการเข้าจบัของไวรัสไข้หวดันก

สายพนัธุ์ท่ีมีการกลายพนัธุ์และดือ้วคัซีนกบัเซลล์เจ้าบ้านของมนษุย์และสตัว์ปีก เป็นการศกึษากลไกการจบั

ของโปรตีนฮีแมกกลตูินิน (Hemagglutinin; HA) กบัแอนตบิอดีโดยระเบียบวิธีโมเลควิลาร์ไดนามิกส์ซิมเูลชนั 

(Molecular dynamics simulation; MD) โดยชว่งต้นเป็นการศกึษากบัโครงสร้างทางเอ๊กเรย์เพ่ือทดสอบความ

ถกูต้องของระเบียบวิธีท่ีใช้ จากนัน้จงึศกึษาการกลายพนัธุ์ของ HA ท่ีมีผลตอ่การจบัของแอนตบิอดี โดย

โครงสร้าง HA ท่ีกลายพนัธุ์สร้างจากการทํา Homology modeling  และทํา Alanine scanning เพ่ือหาเร

ซิดวิส์ท่ีมีผลตอ่การจบัของแอนติบอดี และใช้โปรแกรมทํานายตําแหนง่การจบัของแอนตบิอดีบน HA 

 ผู้ วิจยัจําเป็นต้องปรับเปล่ียนระเบียบวิธีเน่ืองจาก ระหวา่งการดําเนินงานวิจยัพบวา่ โครงสร้างทางเอ๊ก

เรย์ของ H5N1 กบัแอนติบอดี มีเพียง 2 โครงสร้าง และการเข้าจบัของแอนติบอดีจากทัง้ 2 โครงสร้างเป็นการ 
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จบับริเวณหาง (Stalk) ของ Chain B ซึง่อยูห่า่งจากโพรงการจบักบัเซลล์เจ้าบ้านซึง่จะอยูท่ี่สว่นหวั (Globular 

head domain) ใน Chain A อีกทัง้ไมพ่บข้อมลูทาง Sequence ของ H5N1 ท่ีดือ้วคัซีนในคนในฐานข้อมลู 

ncbi การศกึษาไข้หวดันกเพ่ือศกึษาการกลายพนัธุ์ท่ีมีผลตอ่ประสิทธิภาพของแอนติบอดีจงึเป็นการศกึษาจาก

โครงสร้างทางเอ๊กเรย์ และทํา Alanine scanning บน HA เพ่ือหาเรซิดวิส์ท่ีมีผลตอ่การจบัของแอนตบิอดี และ

ใช้โปรแกรมทํานายตําแหนง่การจบัของแอนติบอดีบน HA 

 

 ไมบ่รรล ุเหตผุล   

 

1.13  ผลผลิต/ สิ่งท่ีได้จากการวิจยั (Outputs) (โปรดระบรุายละเอียด) 

 องค์ความรู้/ข้อมลูพืน้ฐาน   

ได้องค์ความรู้ในการศกึษาการจบัของ HA กบัแอนติบอดี ผลการกลายพนัธุ์ของ HA และการหา

ตําแหนง่การจบัของแอนติบอดี  

 สายพนัธุ์พืช/สตัว์/จลุินทรีย์   

 ผลิตภณัฑ์   

 สิ่งประดษิฐ์   

 เทคโนโลยี/นวตักรรม   

 ฐานข้อมลู/ซอฟแวร์   

 คูมื่อ  

 วิดีทศัน์    

การสร้างนกัวิจยั/สนบัสนนุนิสิตปริญญาตรี คน ปริญญาโท  คน ปริญญาเอก      1 คน 

พฒันานกัวิจยัให้มีความรู้ด้านการศกึษา HA กบัแอนตบิอดี ได้เรียนรู้โปรแกรมใหม่ๆ  ซึง่จะเป็น

ประโยชน์ในการพฒันางานวิจยัในหนว่ยวิจยัตอ่ไป 

สนบัสนนุการศกึษาปัญหาพิเศษ            เร่ือง (ระบ)ุ             วิทยานิพนธ์             เร่ือง (ระบ)ุ   

อ่ืนๆ (ระบ)ุ    

1.14  ผลลพัธ์/ผลสําเร็จท่ีได้/หรือคาดวา่จะได้จากการนําผลการวิจยัไปใช้ประโยชน์ (Outcomes)  

(1)  เป้าหมายการนําไปใช้ประโยชน์ (ระบกุลุม่เป้าหมายของงานวิจยัเชิงปริมาณ/คณุภาพ) 

ด้านการศกึษา/เสริมการเรียนการสอน  

ด้านการเกษตร  

ด้านอตุสาหกรรม  

ด้านทรัพยากรธรรมชาต/ิสิ่งแวดล้อม  

ด้านคณุภาพชีวิต สขุภาพอนามยั  

ด้านเศรษฐกิจ  

ด้านสงัคม  
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ด้านการทํานบํุารุงศลิป ศาสนา วฒันธรรม  

ด้านการถ่ายทอดเทคโนโลยี/ฝึกอบรมแก่กลุม่เป้าหมาย  

เสนอภาครัฐ เพ่ือใช้กําหนดแผน/นโยบาย ฯลฯ   

นําความรู้ไปวิจยั/พฒันาขัน้ตอ่ไป  

องค์ความรู้ในการศกึษาการจบัของ HA กบัแอนตบิอดี ผลการกลายพนัธุ์ของ HA และการหา

ตําแหนง่การจบัของแอนติบอดีจากงานวิจยันีเ้ป็นข้อมลูพืน้ฐานท่ีสามารถนําไปศกึษาวิจยัตอ่ 

เพ่ือประโยชน์ในการผลิตวคัซีนไข้หวดันกตอ่ไป 

ก่อให้เกิดความร่วมมือระหว่างหนว่ยงาน/การสร้างเครือข่าย  

อ่ืนๆ (ระบ)ุ  

(2)  สรุปผลการนําผลการวิจยัไปเผยแพร่ / ถ่ายทอด ตัง้แต่เร่ิมต้นจนสิน้สุดโครงการ (ระบรุายละเอียด 

อยู่ระหวา่งดําเนินการสง่ตีพิมพ์/ตีพิมพ์แล้วในรูปแบบเอกสารอ้างอิงและแนบสาํเนาเป็น

ภาคผนวกของรายงาน) 

ตีพิมพ์ในวารสารวิชาการตา่งประเทศ    เร่ือง (ระบ)ุ   

ตีพิมพ์ในวารสารวิชาการในประเทศ    เร่ือง (ระบ)ุ   

นําเสนอในการประชมุ/สมัมนา ตา่งประเทศ    เร่ือง (ระบ)ุ   

นําเสนอในการประชมุ/สมัมนา ในประเทศ    เร่ือง (ระบ)ุ   

นําเสนอทางวิทย/ุโทรทศัน์/Website                    เร่ือง/ครัง้ (ระบ)ุ   

นําเสนอทางนิทรรศการ                                     เร่ือง/ครัง้ (ระบ)ุ    

บทความ/เอกสารสิ่งพิมพ์/วีดีทศัน์                      เร่ือง/ครัง้ (ระบ)ุ           

ถ่ายทอด/ฝึกอบรมแก่เกษตรกร/ผู้สนใจ               เร่ือง/ครัง้ (ระบ)ุ    

ถ่ายทอดสูภ่าคเอกชน/อตุสาหกรรม/ผู้ประกอบการ (ประโยชน์เชิงพาณิชย์)       เร่ือง/ครัง้ (ระบ)ุ   

ภาครัฐนําไปใช้กําหนดแผน/นโยบาย ฯลฯ (ระบ)ุ    

มีผู้ นําผลงานวิจยัไปอ้างอิง (ระบ)ุ    

 อ่ืนๆ (ระบ)ุ     

1.15  การย่ืนจด         สิทธิบตัร          อนสุิทธิบตัร      ลิขสิทธ์ิ 

  มีศกัยภาพท่ีจะย่ืนจด (ระบ)ุ                  ย่ืนจดแล้ว เม่ือ  

1.16  ผลกระทบ (Impact) ท่ีเกิดจากการนําผลการวิจยัไปใช้ (ระบวุา่ก่อให้เกิดผลกระทบอยา่งไร) 

  ด้านความมัน่คง อาทิ การเมืองการปกครอง กฎหมาย การตา่งประเทศ โครงสร้างพืน้ฐาน และ

บริการโทรคมนาคม ฯลฯ (ระบ)ุ   

  ด้านการเศรษฐกิจ อาทิ การพาณิชยกรรม การเกษตรกรรม การอตุสาหกรรม การท่องเท่ียว 

วิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี พลงังาน ฯลฯ (ระบ)ุ   

  ด้านคณุภาพชีวิตและสงัคม ศกัยภาพของคนและการศกึษา การแพทย์และสาธารณสขุ หลกัประกนั

ความมัน่คง สวสัดกิารสงัคม วฒันธรรม จริยธรรมและคา่นิยม ฯลฯ (ระบ)ุ   
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  ด้านทรัพยากรธรรมชาตแิละสิ่งแวดล้อม การบริการจดัการการใช้ทรัพยากรให้เกิดประโยชน์ การ

ป้องกนัการทําลาย ลดการสญูเสีย การฟืน้ฟทูรัพยากรและสิ่งแวดล้อม ฯลฯ  

  อ่ืนๆ (ระบ)ุ   

1.17  ผลการดําเนินงานวิจยัสอดคล้องกบัยทุธศาสตร์ชาต ิในด้าน   

ยทุธศาสตร์การขจดัความยากจน 

ยทุธศาสตร์การพฒันาคนและสงัคมท่ีมีคณุภาพ 

ยทุธศาสตร์การปรับโครงสร้างเศรษฐกิจให้สมดลุ และแขง่ขนัได้ 

ยทุธศาสตร์การบริหารจดัการทรัพยากรธรรมชาตแิละสิ่งแวดล้อม 

ยทุธศาสตร์การตา่งประเทศและเศรษฐกิจระหวา่งประเทศ 

ยทุธศาสตร์การพฒันากฎหมายและสง่เสริมการบริหารกิจการบ้านเมืองท่ีดี 

ยทุธศาสตร์การสง่เสริมประชาธิปไตยและกระบวนการประชาสงัคม 

ยทุธศาสตร์การรักษาความมัง่คงของรัฐ 

ยทุธศาสตร์การรองรับการเปล่ียนแปลงและพลวตัโลก 

อ่ืนๆ โปรดระบ ุ           

1.18 ปัญหา อปุสรรค ในการดําเนินงานวิจยัและแนวทางแก้ไข      

1.19 งานท่ีจะทําตอ่ไป/คําชีแ้จงเพิ่มเตมิ         

ศกึษาการกลายพนัธุ์ของ HA ท่ีตําแหนง่การจบัพฒันาปรับปรุงระเบียบวิธีการหาตําแหนง่การจบัของ

แอนติบอดี 

1.20 ได้แนบ “รายงานผลการวิจัยฉบับสมบูรณ์ของโครงการ (Project)” ตามหวัข้อ ในส่วนท่ี 2          

(หน้าถดัไป)   มาด้วยแล้ว  

 

ลงช่ือ         หวัหน้าโครงการ 

(               นายจกัร  แสงมา        ) 

      5  /  พ.ย.   /  2556        วนั/เดือน/ปี ท่ีรายงาน 
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ส่วนท่ี 2           รายงานผลการวิจัยฉบับสมบูรณ์ 

โครงการวจิยัทุนอุดหนุนวจิยั มก.  ปีงบประมาณ 2553  

โครงการวิจยัรหสั  ว-ท(ด)19.53   

(ช่ือโครงการภาษาไทย  ศกึษาการจบัตวัระหวา่งเซลล์เจ้าบ้านกบัโปรตีนฮีแมกกลตูนิินในสายพนัธุ์ท่ีมีการ 

ดือ้ตอ่วคัซีนไข้หวดันกสายพนัธุ์ H5N1 ) 

(ช่ือโครงการภาษาองักฤษ  Study of Binding Patterns of Cell Receptors and Hemagglutinin (HA) 

in Vaccine-Resistant Strains H5N1 ) 

 (ชื่อผูวิ้จยัภาษาไทย  นายจกัร แสงมา (1)  น.ส.นิภา จงกล  (1)) 

 ชื่อผูวิ้จยัภาษาองักฤษ  Chak Sangma  (1) Nipa Jongkon  (1)) 

บทคัดย่อ 

                  ไข้หวดันกสายพนัธุ์ยอ่ย H5N1 เป็นเชือ้ท่ีสามารถแพร่ระบาดได้อยา่งรวดเร็วในสตัว์ปีก อีกทัง้

สามารถติดตอ่สู่คนและทําให้เสียชีวิตได้ สร้างความเสียหายทัง้ด้านเศรษฐกิจและสาธารณสขุ การใช้วคัซีน

เป็นทางเลือกหนึง่ท่ีถกูนํามาใช้ในการป้องกนัและยบัยัง้การแพร่เชือ้ ทัง้นีพ้บวา่การกลายพนัธุ์บางตําแหนง่ของ

โปรตีนฮีแมกกลตูนิินทําให้ประสิทธิภาพของวคัซีนลดลง โครงการวิจยันีจ้งึทําการศกึษาการจบัของแอนตบิอดี

กบัโปรตีนฮีแมกกลตูนิิน H5N1เพ่ือประโยชน์ในการพฒันาและปรับปรุงวคัซีน โดยใช้โครงสร้าง 3GBM ซึง่เป็น

โครงสร้างท่ีได้รับความสนใจในการผลิตยาจากแอนติบอดีในปัจจบุนั ด้วยระเบียบวิธีโมเลควิลาร์ไดนามิกส์ซิมู

เลชัน่ เพ่ือหาเรซิดวิส์ท่ีสําคญัตอ่การจบัโดยการทํา Alanine scanning จากการศกึษาพบวา่ D42 ใน HA2 มี

ผลตอ่การเปล่ียนแปลงคา่พลงังานในการจบัของโปรตีนฮีแมกกลตูนิินกบัแอนตบิอดีมากท่ีสดุ จงึคาดวา่น่าจะ

มีผลตอ่การจบักบัแอนติบอดีหากมีการกลายพนัธุ์ในตําแหนง่นี ้นอกจากนีผู้้ วิจยัยงัได้ทดสอบโปรแกรมทํานาย

ตําแหนง่การจบัของแอนติบอดีบนโปรตีนฮีแมกกลตูนิิน โดยอาศยัข้อมลูทางเอ๊กเรย์ ซึ่งความรู้ท่ีได้จาก

โครงการวิจยันีจ้ะนําไปประยกุต์ใช้ในงานวิจยัเก่ียวกบัแอนตบิอดีตอ่ไป 

คําสําคญั:   ไข้หวดันก โปรตีนฮีแมกกลตูินิน วคัซีน แอนติบอดี  

ABSTRACT 
               The most effective way to prevent influenza A H5N1 from the outbreak is to use vaccine. 

The strain from the early years of the outbreak has been used to produce vaccine and still in the 

trial period. The problem is while researchers try to produce vaccine based on those strains, the 

virus keeps on mutating. To know whether the antibody produced by human body after vaccine 

stimulated is working against mutated virus is therefore important. We investigated on the affinity of 

antibody against H5N1 to know if there is any loss in the activity after points mutation occurred on 

virus hemagglutinin by using molecular modeling approach. We found that although some 

mutations could cause the negative effect but till now none of such mutations have been observed. 

Key words:  Influenza A virus, Hemagglutinin, H5N1, Vaccine,  Antibody  

บทนํา 
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 ไวรัสไข้หวดันกสายพนัธุ์ย่อย H5N1 (Influenza A virus H5N1) ถือเป็นโรคหนึง่ท่ีเป็นปัญหาสําคญั

ของหลายๆ ประเทศในโลกรวมถึงประเทศไทย เน่ืองจากสามารถแพร่ระบาดได้อยา่งรวดเร็วในสตัว์ปีก สร้าง

ความเสียหายแก่เกษตรกรผู้ เลีย้งสตัว์ รวมถึงอตุสาหกรรมสตัว์ปีกท่ีเก่ียวข้อง อีกทัง้ยงัเป็นโรคท่ีสามารถติดตอ่

มายงัคนและทําให้เสียชีวิตได้ หลายๆ ประเทศมีการใช้วคัซีนเพ่ือป้องกนัการตดิเชือ้และยบัยัง้การแพร่ระบาด

ในสตัว์ปีก แตพ่บว่าการกลายพนัธุ์ของโปรตีนฮีแมกกลตูนิิน (Hemagglutinin; HA) ซึง่เป็นโปรตีนท่ีผิวของ

ไวรัสสามารถสง่ผลให้ความสามารถของวคัซีนลดลงได้ โครงสร้างของ HA ประกอบด้วย HA1 และ HA2 ดงัรูป 
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รูปท่ี 1 แสดงโครงสร้าง HA ซึง่ประกอบด้วย HA1 (สีเหลือง) และ HA2 (สีฟ้า) และแสดงเรซิดวิส์ 38 ถึง 58 ท่ี

คอ่นข้าง Conserve ใน HA2 (โครงสร้าง 3GBM [1]) 
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HA เป็นสว่นหลกัของไวรัสไข้หวดันกท่ีกระตุ้นให้ร่างกายสร้างภมูิคุ้มกนั หรือ แอนติบอดี (Antibody) 

ซึง่แอนติบอดีท่ีสร้างขึน้จะจําเพาะกบัชนิดของไวรัสและเข้าจบับริเวณท่ีเรียกวา่อิพิโทป (Epitope) โดยปกติ

แล้วใน HA1 จะมีอิพิโทปหลกัๆ 5 บริเวณ ดงัรูป 2 

 

 
 

รูปท่ี 2 แสดง Receptor binding site และอิพิโทปของ HA (PDB code: 1HGF) [2] 

 

 แตเ่ม่ือไมน่านมานีไ้ด้มีการค้นพบอิพิโทปท่ี HA2 บริเวณเรซิดวิส์ 38-58 (รูป 1) ซึง่เป็นบริเวณท่ี

คอ่นข้างคงท่ี (Conserved) ไมมี่การเปล่ียนชนิดของกรดอะมิโนมากเหมือนใน HA1 [1] 

 

นอกจากนีย้งัพบวา่ แอนตบิอดีท่ีจบับริเวณนีส้ามารถจบักบั HA ได้หลายชนิด หรือท่ีเรียกวา่ Broadly 

neutralizing antibody ด้วย ทําให้มีความพยายามในการสร้างแอนตบิอดีท่ีจบับริเวณนีเ้พ่ือใช้เป็นยารักษา

ไข้หวดัในอนาคต และเน่ืองจากเป็นโครงสร้างท่ีมีโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ใน Protein DataBank (PDB) [3] 

ผู้ วิจยัจงึสนใจนํามาศกึษาตอ่ด้วยระเบียบวิธีโมเลควิลาร์ไดนามิกส์ซิมเูลชนั (Molecular dynamics 

simulation; MD) [4] เพ่ือศกึษาลกัษณะการจบั การกลายพนัธุ์ และหาเรซิดวิส์ท่ีสําคญัในการจบัเพ่ือ

ประโยชน์ในการศกึษาและปรับปรุงโครงสร้างแอนติบอดีตอ่ไป 
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 เพ่ือความเข้าใจในโครงสร้างและการจบัของ HA กบัแอนติบอดี ผู้ วิจยัจะทําการศกึษา HA ท่ีมี

โครงสร้างทางเอ๊กซเรย์ โดยเลือก 3GBM (PDB code) ซึง่เป็นระบบ H5 ท่ีจบักบัแอนตบิอดี CR6261 และเป็น

โครงสร้างท่ีได้รับความสนใจจากนกัวิจยัในตา่งประเทศในการศกึษาเพ่ือพฒันาเป็นยาจากแอนติบอดีใน

อนาคต [5] โดยจะทําการศกึษาเพ่ือหาเรซิดิวส์ท่ีสําคญัในการจบัของ HA ตอ่แอนติบอดี โดยการทํา Alanine 

scanning [6] นัน่คือ เปล่ียนเรซิดวิส์ท่ีเก่ียวข้องตอ่การจบัของ HA เป็น Alanine (ALA) หลงัจากนัน้ทํา 

Homology modeling เพ่ือสร้างโครงสร้างสามมิตแิล้วคํานวณคา่พลงังานในการจบัหลงัการรันด้วย MD เป็น

เวลา 5000 ps หากคา่พลงังานมีการเปล่ียนแปลงไปมาก นัน่หมายถึง เรซิดิวส์นัน้มีความสําคญัตอ่การจบัมาก 

 

 นอกจากนีผู้้ วิจยัจะทําการทดสอบเพ่ือหาโปรแกรมทํานายอิพิโทปของ HA เพ่ือพฒันาเคร่ืองมือการ

ศกึษาวิจยัแอนตบิอดี โดยทดสอบกบัโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ของแอนติบอดีท่ีจบักบั HA1 ซึง่ปัจจบุนัมีเฉพาะ

โครงสร้าง X31(H3) ท่ีจบักบัแอนติบอดีชนิดตา่งๆ ในส่วน HA1 ในการศกึษานีผู้้ วิจยัเลือกโครงสร้างมาจํานวน 

4 โครงสร้าง มี PDB code ดงันี ้1EO8 [7] 1QFU [8] 2VIR [9] 1KEN [10] 

 

ผลและวิจารณ์ 

 

 ผลการทํา Alanine scanning ท่ี HA2 ของโครงสร้าง 3GBM  

 

โครงสร้าง คา่พลงังานในการจบัของ HA กบัแอนตบิอดี (kcal) 

3GBM Wide type -14.53 

D42A -11.35 

D46A -13.55 

T49A -12.84 

N53A -12.35 

 

จากคา่พลงังานท่ีคํานวณได้แสดงให้เห็นว่ากรณี Wide type คา่พลงังานมีคา่ลบมากท่ีสดุแสดงถึงคา่

ความสามารถในการจบักบัแอนติบอดีดีท่ีสดุ และเรซิดวิส์ D42 มีความสําคญัตอ่การจบัมาก ดงัจะเห็นจากคา่

พลงังานท่ีเปล่ียนไปมากท่ีสดุเม่ือเทียบกบั Wide type ข้อมลูท่ีได้จะเป็นประโยชน์ตอ่การพฒันาแอนติบอดี

ตอ่ไป 

 

 

 

 

 

 

 

             ผลการทดสอบโปรแกรมทํานายอิพิโทป 

            ผู้ วิจยัใช้โครงสร้าง 1EO8 1QFU 2VIR 1KEN ซึง่เป็นโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ของ X31 (H3) จาก PDB ท่ี

จบักบัแอนตบิอดี มาใช้ทดสอบโปรแกรม โครงสร้างแสดงบริเวณการจบัของแอนตบิอดี ดงัรูป 4 
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รูปท่ี 3 แสดงโครงสร้างทางเอ๊กเรย์ของ X31 ท่ีจบักบัแอนตบิอดีบริเวณตา่งๆ ใน HA1  

 

 

            จากการทดสอบหลายๆ โปรแกรมทัง้ท่ีให้บริการบนอินเทอร์เน็ต และโปรแกรมท่ีสามารถดาวน์โหลด

มาตดิตัง้ในคอมพิวเตอร์ เช่น ZDOCK [11] HEX [12] และ GRAMM [13] ผู้ วิจยัพบว่าไมมี่โปรแกรมใดท่ี

สามารถให้ผลทํานาย epitope ได้แมน่ยํา >70% จําเป็นต้องอาศยัการพิจารณาจากผู้ใช้  

           การทํานายอิพิโทปของแอนตบิอดีจําเป็นต้องอาศยัระเบียบวิธีและการพิจารณามากกว่านี ้ซึง่ผู้ วิจยัจะ

พยายามเพ่ือสร้างระเบียบวิธีท่ีสามารถทํานายอิพิโทปของแอนตบิอดี ในการวิจยัตอ่ๆ ไป 

 

สรุปและเสนอแนะ 
 เน่ืองจากผู้ วิจยัไมพ่บการดือ้วคัซีนไข้หวดันกในคน   ไมพ่บข้อมลูการกลายพนัธุ์ของ HA ท่ีทํา

ให้ตดิคนได้ดีขึน้เพ่ือใช้เป็นข้อมลูอ้างอิง นอกจากนีโ้ครงสร้างทางเอ๊กเรย์ของ H5N1 กบัแอนติบอดี มีเพียง 2 

โครงสร้าง โดยการเข้าจบัของแอนติบอดีจากทัง้ 2 โครงสร้างเป็นการจบับริเวณหาง (Stalk) ของ HA2 ซึง่อยู่

หา่งจากโพรงการจบักบัเซลล์เจ้าบ้านซึง่จะอยู่ท่ีสว่นหวั (Globular head domain) ใน HA1 ทําให้ผู้ วิจยัเปล่ียน

ระเบียบวิธีการวิจยัเป็นการศกึษากลไกการจบัของโปรตีนฮีแมกกลตูนิิน (Hemagglutinin; HA) กบัแอนตบิอดี

โดยระเบียบวิธี MD ซึง่พบวา่สามารถทํานายผลได้ถกูต้อง โดยนํามาใช้ทํานายการกลายพนัธุ์บริเวณการจบักบั

แอนติบอดี เพ่ือหาเรซิดวิส์ท่ีสําคญัในการจบั โดยการทํา Alanine scanning พบวา่ D42 ใน HA2 ให้คา่

พลงังานท่ีเปล่ียนไปมากท่ีสดุเม่ือเทียบกบั Wide type จงึคาดวา่เรซิดวิส์ตําแหนง่นีจ้ะมีผลตอ่การจบักบั

แอนติบอดี หาก HA เกิดการกลายพนัธุ์  

 สว่นการทํานายตําแหนง่การจบัของแอนติบอดีบน HA ด้วยโปรแกรมตา่งๆ พบว่ายงัให้ผลไมดี่นกั

จําเป็นต้องอาศยัการพฒันาระเบียบวิธีทํานายท่ีมากขึน้ ข้อมลูท่ีได้จากงานวิจยันีจ้ะเป็นประโยชน์ตอ่

การศกึษาระบบของแอนติบอดีตอ่ไป 
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หมายเหตุ : ให้สง่รายงานผลการวิจยัฉบบัสมบรูณ์ (ฉบบัร่าง) จํานวน 3 ชดุ ก่อน โดยสถาบนัวจิยัและพฒันาจะสง่ให้

ผู้ทรงคณุวฒุิ ประเมิน / วิจารณ์ หากไมม่กีารแก้ไข จะแจ้งให้สง่เพ่ิม แตห่ากมีความเห็นข้อเสนอแนะจากผู้ทรงคณุวฒุิให้

ปรับแก้ไข จะแจ้งให้ดาํเนินการแก้ไข และให้สง่รายงานผลงานวจิยัฉบบัสมบรูณ์ (ฉบบัจริง) จาํนวน 12 ชุด พร้อม Diskette 

ตอ่ไป 
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