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บทน ำ 

 กวาวเครือขาว หรือ Pueraria candollei Wall. ex Benth. var mirifica (Airy Shaw & Suvat.) 
Niyomdham วงศ์ Liguminosae เป็นสมุนไพรไทยที่มีการน ามาใช้อย่างแพร่หลายและยาวนาน หัวกวาวเครือ
ตามต ารายาของหลวงอนุสรสุนทรใช้เป็นยาอายุวัฒนะได้ทั้งชายและหญิง ท าให้ผิวหนังที่เหี่ยวกลับมาเต่งตึง 
เสริมหน้าอก ท าให้เส้นผมดกด า และ บ ารุงเลือด จากรายงานการศึกษาพบว่าหัวกวาวเครือขาวมีองค์ประกอบ
หลักเป็นสารกลุ่มไอโซฟลาโวนอยด์ (isoflavonoids) โดยแบ่งเป็น กลุ่ม chromenes ได้แก่ miroestrol และ 
deoxymiroestrol (Chansakaow et al., 2000a) กลุ่ม isoflavones glycosides ได้แก่ puerarin, daidzin 
และ genistin กลุ่ม isoflavones ได้แก่ daidzein และ genistein (Chansakaow et al., 2000b) ซึ่งสาร
เหล่านี้มีฤทธิ์เป็นไฟโตเอสโตรเจน (phytoestrogen) หรือฮอร์โมนเอสโตรเจนจากพืช โดยสารในกลุ่ม 
chromenes เป็นกลุ่มที่มีฤทธิ์เป็นไฟโตเอสโตรเจนสูงกว่ากลุ่มอื่นๆ แต่พบปริมาณน้อยมากในธรรมชาติ (0.002-
0.004%) การศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาจากสารสกัดกวาวเครือขาวพบว่า มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาคล้ายฮอร์โมน
เอสโตรเจนในเซลล์เพาะเลี้ยงและสัตว์ทดลอง (Chansakaew et al., 2000a, 2000b; Trisomboon et al., 
2006; Cherdshewasart et al., 2007a; Cherdshewasart et al., 2008) และมีผลในการป้องกันการสูญเสีย
กระดูกในหนูที่ตัดรังไข่ (Urasopon et al., 2008) โดยมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยเพ่ือ
น ามาใช้เป็นฮอร์โมนทดแทนในสตรีวัยทอง (Chandeying, Lamlertkittikul, 2007; Manonai et al., 2008) 
นอกจากนี้ยังมีฤทธิ์ต้านอนุมูลอิสระ (Cherdshewasart, Sutjit, 2008) และเมื่อกล่าวถึงการใช้สมุนไพรทดแทน
การใช้ยาแผนปัจจุบัน การศึกษาความเป็นพิษหรือกลไลการเปลี่ยนแปลงยาและสารทางชีวภาพ (drug 
metabolism or biotransformation) เป็นอีกกระบวนการหนึ่งที่ส าคัญและจ าเป็นต้องศึกษาควบคู่ไปกับ
การศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา ซึ่งปัจจุบันการศึกษาทางด้านพิษวิทยาและกลไลการเปลี่ยนแปลงยาและสารทาง
ชีวภาพของกวาวเครือขาว ตลอดจนสารในกลุ่ม chromenes นี้ ยังไม่มีรายงานการศึกษาที่เกี่ยวข้องปรากฏใน
ฐานข้อมูลใดๆ เลยเป็นเหตุให้ขาดข้อมูลการศึกษาทางด้านการแพทย์และเภสัชกรรมอย่างเป็นระบบที่ชัดเจน
และเชื่อถือได้ ที่จะสนับสนุนการน าสมุนไพรและยาในต ารับยาแผนโบราณมาใช้ประโยชน์จริงในทางคลินิก 

 เอนไซม์ไซโตโครม พี 450 เป็นกลุ่มของเอนไซม์ที่พบมากในเซลล์ตับ ชนิดของเอนไซม์ที่เป็นเอนไซม์หลัก
จะแตกต่างกันไปในสิ่งมีชีวิตแต่ละชนิด ท าหน้าที่หลักในการเปลี่ยนแปลงยา (drugs) และสารต่างๆ 
(xenobiotics) ที่ร่างกายได้รับให้อยู่ในสภาพหรือรูปแบบที่ร่างกายสามารถก าจัดออกได้โดยง่าย และมีความเป็น
พิษต่อร่างกายลดลง (Gonzalez FJ and Gelboin, 1994; Poulos, 1995; Woof, 1995) เนื่องจากเอนไซม์ไซ
โตโครม พี 450 จะมีอยู่ในปริมาณที่จ ากัดในอวัยวะหนึ่งๆ ส าหรับสิ่งมีชีวิตชนิดหนึ่ง การได้รับยาหรือสารใดๆ 
เข้าสู่ร่างกายร่วมกันจึงมีผลต่อการถูกก าจัดของยาหรือสารต่างๆ เหล่านั้นออกจากร่างกายโดยเอนไซม์ไซโตโครม 
พี 450 ในเชิงสัมพัทธ์ทั้งในแง่ของปริมาณและอัตราเร็วในการก าจัด ผลิตภัณฑ์ที่มีความจ าเป็นต้องบริโภคอย่าง
ต่อเนื่องทั้งผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร ยา และเครื่องดื่มต่างๆ ต้องได้รับการตรวจสอบให้ชัดเจนว่าไม่ก่อให้เกิด
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ผลลัพธ์ต่อร่างกายในเชิงลบ การศึกษาผลของยาสมุนไพรรวมทั้งสารบริสุทธิ์จากสมุนไพรต่อการเปลี่ยนแปลงของ
ระดับเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 เป็นการศึกษาทางด้านพิษวิทยาในระดับเซลล์และชีวโมเลกุลแขนงหนึ่งที่ยังไม่มี
การรายงานอย่างชัดเจน และการศึกษายังไม่แพร่หลายเท่าที่ควรเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาในยาแผนปัจจุบัน 
ดังนั้นเพ่ือสามารถให้ข้อมูลเชิงวิทยาศาสตร์ของความปลอดภัย  ตลอดจนผลการปฏิสัมพันธ์กันของยาต ารับ
สมุนไพรด้วยกันเองหรือต่อยาแผนปัจจุบันต ารับอ่ืนๆ ที่อาจได้รับร่วมด้วย และเพ่ือเป็นแนวทางในการพิจารณา
ขนาดรับประทานท่ีให้ผลการรักษาที่มีประสิทธิภาพและปลอดภัยของต ารับยาต่างๆ ที่ให้ร่วมกัน  

 สารในกลุ่ม isoflavones glycosides และ isoflavones มีรายงานการศึกษาผลต่อเอนไซม์ไซโตโครม พี 
450 บ้างแล้ว (Guerra et al., 2000; Helsby et al., 1998) ในขณะที่สารในกลุ่ม chromenes ยังไม่พบ
รายงานการศึกษา ดังนั้นการศึกษาวิจัยครั้งนี้จึงมุ่งเน้นศึกษาศักยภาพทางชีวภาพของสารกลุ่ม chromenes คือ 
miroestrol ในกวาวเครือขาวที่มีฤทธิ์คล้ายเอสโตรเจน (ที่นิยมใช้เป็นฮอร์โมนทดแทนชนิดหนึ่งในการรักษาแผน
ปัจจุบัน) ในการมีฤทธิ์เสริมในการปกป้องเซลล์จากเคมี (chemopreventive phytoestrogen) เป็นการต่อยอด
การศึกษาผลของ miroestrol ต่อการเหนี่ยวน าสมรรถนะของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 ในเซลล์ตับเปรียบเทียบ
กับฮอร์โมนเพศสังเคราะห์เอสตราไดออล เพ่ือให้ได้ข้อมูลยืนยันศักยภาพของ miroestrol ในการใช้เป็นฮอร์โมน
ทดแทนในแง่ของผลกระทบต่อกลไกการแปลงรูปของสารทางชีวภาพ (biotransformation) และสนับสนุนข้อดี
ของไมโรเอสทรอลที่เหนือกว่าฮอร์โมนเพศสังเคราะห์ เอสตราไดออล ตลอดจนการประเมินศักยภาพของไมโร
เอสทรอลต่อการน าไปพัฒนาเป็นยาเสริมในการปกป้องเซลล์จากเคมี ทั้งนี้เพ่ือมุ่งหวังให้เกิดผลลัพธ์ที่สอดคล้อง
กับนโยบายสาธารณสุขมูลฐานของประเทศไทยและจะช่วยส่งเสริมการแพทย์ทางเลือกในกระบวนการพัฒนายา
จากสมุนไพรทดแทนการใช้ยาแผนปัจจุบันได้ด้วย 
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กำรทบทวนวรรณกรรม 
 กวาวเครือขาว มีชื่อวิทยาศาสตร์ Pueraria candollei Wall. Ex Benth. var. mirifica (Airy Shaw & 
Suvat.) Niyomdham หรือ Pueraria mirifica Airy Shaw et Suvatabandhu จัดเป็นพืชในวงศ์ 
Liguminosae มีชื่ออ่ืนๆ คือ กวาวเครือ กวาว ทองเครือ (ไทย) ตามจอมทอง (ชุมพร) จานเครือ (อีสาน) โพเครือ
กวาวเครือขาว ทองเครือ (เหนือ) โพะตะกู ตานเครือ ทางกวาว กวาวหัว (กะเหรี่ยง, กาญจนบุรี) กวาวเครือขาว
พบมากในป่าเบญจพรรณทางภาคเหนือ ภาคตะวันตก และภาคตะวันออกเฉียงเหนือของประเทศไทย 
(มหาวิทยาลัยสุโขทัยธรรมาธิราช, 2547) ส่วนหัวใต้ดินเป็นส่วนที่ใช้ทางยา สรรพคุณของหัวกวาวเครือตามต ารา
ยาของหลวงอนุสรสุนทรใช้เป็นอายุวัฒนะได้ทั้งชายและหญิง ท าให้ผิวหนังที่เหี่ยวกลับมาเต่งตึง เสริมหน้าอก ท า
ให้เส้นผมดกด า และบ ารุงเลือด จากรายงานการศึกษาพบว่าหัวกวาวเครือขาวมีองค์ประกอบหลักเป็นสารกลุ่มไอ
โซฟลาโวนอยด์ (isoflavonoids) โดยแบ่งเป็นกลุ่ม chromene ได้แก่ miroestrol และ deoxymiroestrol 
(Chansakaow et al., 2000a) (รูปที่ 1) กลุ่ม isoflavones glycosides ได้แก่ puerarin, daidzin และ 
genistin กลุ่ม isoflavones ได้แก่ daidzein และ genistein (Chansakaow et al., 2000b) ซึ่งสารเหล่านี้มี
ฤทธิ์เป็นไฟโตเอสโตรเจน (phytoestrogen) หรือฮอร์โมนเอสโตรเจนจากพืช โดยสารในกลุ่ม chromene เป็น
กลุ่มที่มีฤทธิ์คล้ายเอสโตรเจนสูงกว่ากลุ่มอ่ืนๆ แต่พบปริมาณน้อยในธรรมชาติ (0.002 -0.004%) จากการศึกษา
ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาจากสารสกัดกวาวเครือขาวพบว่ามีฤทธิ์ คล้ายฮอร์โมนเอสโตรเจนในเซลล์เพาะเลี้ยงและ
สัตว์ทดลอง (Chansakaew et al., 2000a, 2000b; Trisomboon et al., 2006; Cherdshewasart et al., 
2007a; Cherdshewasart et al., 2008) โดยมีผลในการป้องกันการสูญเสียกระดูกในหนูที่ตัดรังไข่ (Urasopon 
et al., 2008) โดยมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยเพ่ือน ามาใช้เป็นฮอร์ โมนทดแทนในสตรีวัย
ทอง (Chandeying, Lamlertkittikul, 2007; Manonai et al., 2008) 

 
รูปที่ 1 สูตรโครงสร้างของไมโรเอสทรอล (miroestrol) 

 ดังนั้น จึงท าการศึกษาการสกัดแยกสารกลุ่ม chromenes ได้แก่ ไมโรเอสทรอล (miroestrol) และดีออก
ซีไมโรเอสทรอล (deoxymiroestrol) เพ่ือใช้ในการศึกษาศักยภาพของสารทั้งสองต่อลักษณะทางกายภาพของ 
reproductive organs และการเหนี่ยวน าสมรรถนะของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 มีรายงานการศึกษาผลของ
สารไมโรเอสทรอลต่อลักษณะทางกายภาพของ reproductive organs ครั้งแรกในหนูแรทเพศเมีย พบว่า ไมโร
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เอสทรอลท าให้น้ าหนักของมดลูกเพ่ิมข้ึน และเพ่ิมการเจริญเติบโตของเนื้อเยื่อช่องคลอดและปริมาณของเหลวใน
ช่องคลอดและแสดงผล mammogenic effect ในหนูแรทที่ถูกตัดรังไข่ (Pope et al., 1958; Benson et al., 
1961) ส่วนในหนูเมาส์เพศผู้พบว่าการได้รับสารสกัดจาก P. mirifica ในระยะยาวไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลง
ของน้ าหนักอัณฑะ จ านวนอสุจิ และระดับฮอร์โมนเพศ ทั้ง LH, FSH และเทสโตสเตอโรน และไม่พบความ
ผิดปกติจากการศึกษาทางด้านเนื้อเยื่อของอวัยวะสืบพันธุ์ (Jaroenporn et al., 2006) แต่อย่างไรก็ตามยังไม่มี
การศึกษาผลของสารบริสุทธิ์ไมโรเอสทรอลในเพศผู้อย่างชัดเจน ซึ่งอาจให้ผลที่แตกต่างจากสารสกัดหยาบที่
ประกอบด้วยสารหลายชนิดในสัดส่วนที่แตกต่างกัน ในขณะเดียวกันก็ยังไม่มีรายงานการศึกษาผลของสาร
บริสุทธิ์ชนิดนี้ต่อการควบคุมยีนต่างๆ ในวิถีเมแทบอลิสึมที่เกี่ยวข้องกับสารก่อมะเร็ง ซึ่งมีปนเปื้อนอยู่โดยทั่วไป
ในสภาพแวดล้อมและง่ายต่อการสัมผัสในสภาพการด ารงชีวิตปัจจุบัน จึงเป็นที่น่าสนใจอย่างยิ่งที่จะท าการศึกษา
ต่อไป 

 เอนไซม์ไซโตโครม พี 450 ซับแฟมิลี่ 1A (CYP1A) ได้แก่ CYP1A1 และ CYP1A2 มีบทบาทส าคัญในการ
กระตุ้นสารก่อมะเร็ง (carcinogen bioactivity) โดยเฉพาะสารก่อมะเร็งจ าพวกไดออกซิน (dioxin) (Moorthy 
et al., 2007) และสามารถถูกเหนี่ยวน าได้โดยสารก่อมะเร็งหลายชนิด อาทิเช่น benzo[a]pyrene (B[a]P), 
beta-naphthoflavone (β-NF; รูปที่ 2) และ TCDD เป็นต้น นอกจากนี้มีการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่าง
ฮอร์โมนเอสโตรเจน และการแสดงออกของเอนไซม์ CYP1A พบว่าเอสตราไดออล (estradiol) และเอสตริออล 
(estriol) มีศักยภาพในการยับยั้งการแสดงออกของยีน Cyp1a ได้ (Elskus, 2004; Navas and Segner, 2001) 
ดังนั้น การศึกษาผลของไนโรเอสทรอลต่อการแสดงออกของยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 ที่ถูกเหนี่ยวน าโดยเบต้า
แนฟโทฟลาโวน จึงเป็นอีกหนทางหนึ่งที่ท าให้สามารถบ่งชี้ฤทธิ์ทางชีวภาพของไมโรเอสทรอลในการเสริมฤทธิ์
การปกป้องเซลล์จากเคมี (chemopreventive phytoestrogen) นอกเหนือจากฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาที่เกี่ยวข้อง
กับ phytoestogenic activity อันจะเป็นประโยชน์ทางอ้อมของสารนี้ในการยับยั้งกลไกการกระตุ้นการเกิด
มะเร็งโดยผ่านวิถีของเอนไซม์ CYP1A ซับแฟมิลี่ (Jarukamjorn et al., 2006; Chen et al, 2006) ตามล าดับ 

 

 

 

 

รูปที่ 2 สูตรโครงสร้างของเบต้าแนฟโทฟลาโวน (beta-naphthoflavone) 

 เอนไซม์ไซโตโครม พี 450 ซับแฟมิลี่ 2B (CYP2B) มีหน้าที่ส าคัญในการแปลงรูปทางชีวภาพสารกลุ่มส
เตียร์รอยด์ฮอร์โมน และมีการแสดงออกท่ีแตกต่างกันระหว่างเพศ (sexual dimorphic expression) โดยในหนู
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ไมซ์เพศเมียมีการแสดงออกท่ีสูงกว่าเพศผู้ (Jarukamjorn et al., 1999; Jarukamjorn et al., 2001; Nemoto 
and Sakurai, 1995) นอกจากนี้ CYP2B9 ยังสามารถถูกเหนี่ยวน าได้ด้วยฮอร์โมนเพศหญิง เอสตราไดออล 
(estradiol) (Jarukamjorn et al., 2000) และการแสดงออกของ CYP2B9 ในเพศเมียเต็มวัย จ าเป็นต้องอาศัย
ฮอร์โมนเอสโตรเจนในการกระตุ้น (Yamada et al., 2003) ดังนั้น CYP2B9 จึงเป็นไอโซฟอร์มที่ส าคัญในการ
บ่งชี้ศักยภาพทางชีวภาพหนึ่งยืนยัน phytoestogenic activity (Jarukamjorn et al., 1999) 
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วัตถุประสงค์ของกำรวิจัย 
1. เพ่ือศึกษาผลของไมโรเอสทรอลต่อการเปลี่ยนแปลงลักษณะทางกายภาพของ reproductive organs ใน

หนูเมาส์เพศเมีย ตลอดจนน้ าหนักตัวและพฤติกรรมตามธรรมชาติทั่วไปที่ถูกเหนี่ยวน าโดยไมโรเอสทรอล
เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมและกลุ่มที่ถูกเหนี่ยวน าด้วยสารก่อมะเร็งต้นแบบเบต้าแนฟโทฟลาโวน  

2. เพ่ือศึกษาศักยภาพของไมโรเอสทรอลในการต้านการเหนี่ยวน าการแสดงออกของยีนของเอนไซม์ไซโตโครม 
พี 450 ที่เก่ียวข้องโดยสารก่อมะเร็งต้นแบบเบต้าแนฟโทฟลาโวนในหนูเมาส์ 

 

ขอบเขตกำรวิจัย 
 การศึกษาศักยภาพของไมโรเอสทรอลในการต้านการเหนี่ยวน าสมรรถนะของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 1 
เอ 1 โดยสารก่อมะเร็งแบบในกาย โดยการฉีดสารไมโรเอสทรอล และ/หรือสารก่อมะเร็งต้นแบบเบต้าแนฟ
โทฟลาโวน ให้หนูเมาส์เพศเมีย เข้าทางใต้ผิวหนัง วันละครั้ง ทุกวันติดต่อกัน ตามขนาดและระยะเวลาที่ก าหนด 
เมื่อครบก าหนดการบริหารยาท าการสลบหนูไมซ์ วัดขนาดและชั่งน้ าหนักอวัยวะที่เกี่ยวข้องตลอดจนแยกตับ
ออกมาเพ่ือการสกัดสารพันธุกรรมอาร์เอ็นเอทั้งหมด (total RNA) จากเซลล์ตับ แล้วท าการตรวจวิเคราะห์ความ
บริสุทธิ์และความเข้มข้นของสารพันธุกรรมอาร์เอ็นเอทุกตัวอย่างก่อนการวิเคราะห์การแสดงออกของยีน ไซโต
โครม พี 450 ที่เก่ียวข้อง โดยเทคนิค Real time RT-PCR ต่อแทคแมนโพรป (TaqMan® probe) และไพร์เมอร์
ที่จ าเพาะต่อยีนที่ศึกษา ได้แก่ Cyp1a1, Cyp1a2 และ Gapdh ผลการแสดงออกของยีนดังกล่าวที่ระดับทราน
สคริปชั่นจะแสดงเป็นค่าการแสดงออกสัมพันธ์โดยการเปรียบเทียบกับค่าการแสดงออกของ housekeeping 
gene Gapdh ที่ระดับทรานสคริปชั่นของตัวอย่างเดียวกัน ผลของไมโรเอสทรอลต่อการแสดงออกสัมพัทธ์ของ
ยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 จะถูกประเมินการแสดงออกของยีนดังกล่าวทั้งในภาวะปกติเปรียบเทียบกับภาวะที่
ถูกเหนี่ยวน าโดยสารก่อมะเร็งต้นแบบเบต้าแนฟโทฟลาโวน เพ่ือประเมินศักยภาพทางชีวภาพของไมโรเอส ทรอล
ในการเป็นเอสโตรเจนจากพืชที่มีฤทธิ์เสริมในการปกป้องเซลล์จากเคมี (chemopreventive phytoestrogen) 
 

ประโยชน์ที่คำดว่ำจะได้รับ 
1. ท าให้ทราบผลของไมโรเอสทรอลต่อลักษณะทางกายภาพของ reproductive organs ตลอดจนน้ าหนักตัว

และพฤติกรรมในหนูเมาส์เพศเมียที่ถูกเหนี่ยวน าโดยสารก่อมะเร็งต้นแบบ เปรียบเทียบกับเอสตราไดออล 
เพ่ือเป็นข้อมูลสนับสนุนการใช้ในการแพทย์ทางเลือก การก าหนดข้อควรระวัง ค าเตือน หรือข้อบ่งใช้ใน
ผลิตภัณฑ์กวาวเครือขาวและผลิตภัณฑ์ที่มีกวาวเครือขาวส่วนประกอบ 

2. ท าให้ทราบระดับศักยภาพของไมโรเอสทรอลในการเป็นเอสโตรเจนจากพืชที่มีฤทธิ์เสริมในการปกป้องเซลล์
จากเคมี (chemopreventive phytoestrogen) นอกเหนือจากศักยภาพในการเป็นเอสโตรเจนจากพืช 
เพ่ือทดแทนฮอร์โมนเพศ (hormone supplement) ของไมโรเอสทรอล 

3. ท าให้ทราบว่าไมโรเอสทรอล มีศักยภาพสูงเพียงใดในการพัฒนาเป็นยาต่อไป เพ่ือลดการน าเข้ายาหรือ
วัตถุดิบจากต่างประเทศ 
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ระเบียบวิธีวิจัย 

วัสดุอุปกรณ์และสำรเคมี  
ตำรำงท่ี 1 สารเคมีที่ใช้ในการวิจัยและแหล่งที่มาของสารเคมี 

สำรเคมี  ที่มำ 
Authentic standard of miroestrol  รศ.ดร.ชัยโย ชัยชาญทิพยุทธ์ คณะเภสัชศาสตร์ 

จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย   
Estradiol benzoate  Schering (Kenilworth, NJ, USA) 
Beta-naphthoflavone  

Sigma Chemical Co. (St. Louis, MO, USA) 
Corn oil  
Trizol®  

Invitrogen® (Carlsbad, CA, USA) 
Taq DNA polymerase  
dNTP mixture  
SYBR® dye  
100 bp DNA ladder  
RevertraAce®  Toyobo® (Osaka, Japan) 
Random hexamers  

Takara® (Tokyo, Japan) 
RNase inhibitor  
Forward and Reverse primers for Cyp1a1 and Gapdh  Bio Basic, Inc. (Markham, Ontario, Canada) 
Specific TaqMan gene expression assay (Inventoried) for 
Cyp1a2 

 
Applied Biosystems (Branchburg, NJ, USA) 

Specific TaqMan® Gene Expression Detection kit for 
Cyp1a1 

 
Applied Biosystems (Branchburg, NJ, USA) 

Novel juice  GeneDirex® (Daejeon, South Korea) 

 
ตำรำงท่ี 2 เครื่องมือส าคัญที่ใช้ในการวิจัยและสถานที่ตั้งของเครื่องมือ 

อุปกรณ์  สถำนที ่
Refrigerated centrifuge (Sigma®, St. Louis, MO)  

คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 

UV-Visible spectrophotometer (Shimadzu®, Osaka, Japan)  
Horizontal electrophoresis apparatus (Mupid®)  
Freezer (Sharp®, Bangkok, Thailand)  
Syngene® gel documentation and GeneTool match 
program (InGenius L, Cambridge, UK) 

 

ABI Prism® 7500 Sequence Detection System (Applied 
Biosystems) with ABI Prism® 7500 SDS software 

 คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 
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กำรศึกษำแบบในกำย (Animal experiment) 
หนูเมาส์ สายพันธุ์ ICR เพศเมีย อายุ 6 สัปดาห์ จากศูนย์สัตว์ทดลองแห่งชาติ มหาวิทยาลัยมหิดล อ.

ศาลายา จ.นครปฐม เลี้ยงในกรงพลาสติกโปร่งแสงชนิดโพลีซัลโฟน (จ านวน 5 ตัวต่อกรง) ให้ได้รับอาหารและน้ า
ดื่มอย่างพอเพียง อุณหภูมิของห้องเลี้ยงปรับไว้ที่ 23±2 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธ์ 45±2% วงจรแสงสว่าง 
มืด 12 ชม./สว่าง 12 ชม. เป็นเวลา 7 วัน ก่อนเริ่มการทดลองเพ่ือให้สัตว์ทดลองได้ปรับสภาพร่างกายเข้ากับ
ห้องเลี้ยงจนเข้าสู่สภาวะปกติ ระเบียบวิธีวิจัยที่เกี่ยวข้องกับสัตว์ทดลองตลอดโครงการฯ ได้รับการเห็นชอบจาก
คณะกรรมการจรรยาบรรณการเลี้ยงและการใช้สัตว์ทดลองเพ่ืองานทางวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 
รหัสอนุมัติ AEKKU27/2553 และการด าเนินการวิจัยที่เกี่ยวข้องกับสัตว์ทดลองตลอดโครงการฯ อยู่ภายใต้การ
ก ากับดูแลของสัตวแพทย์ประจ าศูนย์สัตว์ทดลองภาคตะวันออกเฉียงเหนือ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 

หนูเมาส์เพศเมียแบ่งโดยการสุ่มออกเป็น 8 กลุ่ม ให้ได้รับสารดังต่อไปนี้ เอสตราไดออล (estradiol หรือ 
ES) ขนาด 0.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน หรือ ไมโรเอสทรอล (miroestrol หรือ Miro) ขนาด 0.5 และ 5.0 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน โดยการฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนัง (subcutaneous) วันละครั้ง ติดต่อกันทุกวัน เป็นระยะเวลา 
7 วัน หรือได้รับร่วมกับเบต้าแนฟโทฟลาโวน (Beta-naphthoflavone หรือ BNF) ขนาด 30 มิลลิกรัม/
กิโลกรัม/วัน โดยการฉีดเข้าทางช่องท้อง (intraperitoneal) วันละครั้ง ติดต่อกันทุกวัน เป็นระยะเวลา 3 วัน 
หรือ น้ ามันข้าวโพด (corn oil) ปริมาตร 0.1 มล./ตัว/วัน โดยการฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนัง วันละครั้ง ติดต่อกันทุกวัน 
เป็นระยะเวลา 7 วัน  

24 ชั่วโมงหลังการให้สารต่างๆ ข้างต้นครั้งสุดท้าย หนูเมาส์ทั้งหมดจะถูกสลบด้วย Nembutol® ในขนาด 
50 มิลลิกรัม/กิโลกรัม และทดสอบระดับของการสลบที่เหมาะสมโดยเทคนิค pedal reflex ก่อนการก าซาบ 
(perfusion) สารละลายโปแตสเซียมคลอไรด์ (1.15%) ผ่านเส้นเลือด portal vein เพ่ือล้างเลือดออกจาก
ร่างกาย จากนั้นแยกตับออกไปเก็บรักษาที่ -80 องศาเซลเซียสทันที เพ่ือสกัดสารพันธุกรรมอาร์เอ็นเอทั้งหมด 
(Total RNA) ต่อไป 

กำรศึกษำพฤติกรรมและลักษณะทำงกำยภำพของสัตว์ทดลองตลอดจนอวัยวะที่เกี่ยวข้อง 
การบันทึกพฤติกรรมของสัตว์ทดลองที่ได้รับสารชนิดต่างๆ ตลอดจนน้ าหนักตั้งแต่ก่อนเริ่มการทดลองจน

สิ้นสุดการทดลอง และท าการบันทึกขนาดของ uterus เมื่อสิ้นสุดการทดลองด้วย 

กำรสกัดสำรพันธุกรรมอำร์เอ็นเอทั้งหมด (Total RNA) จำกเซลล์ตับหนูเมำส์ 
  การเตรียมอาร์เอ็นเอทั้งหมด โดยการบดตัวอย่างตับ ปริมาณ 1-2 กรัม ในสารละลาย Trizol® ในไม

โครทิวป์ขนาด 1.5 มล. ด้วย Hand homogenizer เติมสารละลายคลอโรฟอร์มและเขย่าอย่างแรง ก่อนน าไป
ปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 15,000 รอบ/นาที อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 10 นาที ดูดเฉพาะส่วนใสด้านบน
ใส่ไมโครทิวป์ขนาด 1.5 มล. อันใหม่ ท าการตกตะกอนอาร์เอ็นเอทั้งหมดด้วยไอโซโพรพานอล จากนั้นน าไปปั่น
เหวี่ยงที่ความเร็ว 15,000 รอบ/นาที อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 10 นาที เทส่วนใสด้านบนทิ้งก่อนล้าง
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ตะกอนอาร์เอ็นเอด้วย 80% เอธานอล จากนั้นผึ่งตะกอนอาร์เอ็นเอให้แห้ง ก่อนละลายอาร์เอ็นเอในน้ าที่
ปราศจากอาร์เอ็นเอส (RNase) และเก็บไว้ที่ -20 องศาเซลเซียส เพ่ือรอการวิเคราะห์ความบริสุทธิ์และความ
เข้มข้น ก่อนน าไปตรวจวัดการแสดงออกของยีนที่ระดับทรานสคริปชั่นต่อไป 

กำรวิเครำะห์ควำมบริสุทธิ์และควำมเข้มข้นของอำร์เอ็นเอทั้งหมด 
การวิเคราะห์ความบริสุทธิ์ตัวอย่างอาร์เอ็นเอ โดยการเจือจางอาร์เอ็นเอ 2 ไมโครลิตรด้วยน้ ากลั่น

ปราศจากอาร์เอ็นเอส 98 ไมโครลิตร น าไปวัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 230, 260 และ 280 นาโน
เมตร เพ่ือน ามาค านวณอัตราส่วนค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 260 ต่อ 280 นาโนเมตร และท่ีความยาว
คลื่น 260 ต่อ 230 นาโนเมตร ต้องมีค่าไม่น้อยกว่า 1.8 ตัวอย่างอาร์เอ็นเอนั้นจึงจะมีความบริสุทธิ์เพียงพอต่อ
การน าไปตรวจวัดการแสดงออกของยีนที่ระดับทรานสคริปชั่น ด้วยเทคนิค Real time RT-PCR ต่อไป 

ความเข้มข้นของอาร์เอ็นเอ ค านวณจากค่าการดูดกลินแสงที่ความยาวคลื่น 260 นาโนเมตร โดย Abs260 
เท่ากับความเข้มข้นของอาร์เอ็นเอ 40 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 

กำรวิเครำะห์กำรแสดงออกของยีน Cyp1a1, Cyp1a2 และ Gapdh ที่ระดับทรำนสคริปชั่น
โดยเทคนิค Real time RT-PCR 
การแสดงออกของ mRNA ที่ระดับทรานสคริปชั่นโดยการเปลี่ยน Total RNA เป็น cDNA ด้วยเอนไซม์ 
ReverTraAce® ก่อนท าการเพิ่มปริมาณยีนที่สนใจศึกษา ได้แก่ Cyp1a1 และ Cyp1a2 ด้วยเทคนิค Real time 
PCR โดยใช้ specific TaqMan® Gene Expression Assays (Inventoried) ส าหรับ Cyp1a2 และ specific 
TaqMan® Gene Expression Detection kit ส าหรับ Cyp1a1 โดยมีล าดับฟอร์เวอร์สและรีเวอร์สไพร์เมอร์ 
และโพรป ตามล าดับ ดังนี้ 5’-GAC ATT TGA GAA GGG CCA CAT C-3’, 5’-CCA AAG AGG TCC AAA ACA 
ATC G-3’, และ 5’-FAM-CGA GAA TGC CAA TGT CCA GCT GTC A-TAMRA-3’ และใช้ SYBR® Premix 
Ex TaqTM (Perfect Real Time) ส าหรับ Gapdh โดยมีล าดับฟอร์เวอร์สและรีเวอร์สไพร์เมอร์ ตามล าดับ ดังนี้ 
5’-TCC ACT CAC GGC AAA TTC AAC G-3’ และ 5’-TAG ACT CCA CGA CAT ACT CAG C-3’  
 การแสดงออกของยีน Cyp1a1 หรือ Cyp1a2 ที่ระดับทรานสคริปชั่น แสดงเป็นค่าเฉลี่ยการแสดงออก
สัมพัทธ์ระหว่างยีนที่ศึกษากับ house-keeping gene Gapdh จากตัวอย่างอาร์เอ็นเอเดียวกันจากปฏิกิริยา
เดียวกัน 

กำรวิเครำะห์ข้อมูล 
ผลการทดลองจากแต่ละกลุ่ม (n=3-5) จะถูกวิเคราะห์และแสดงผลในรูปแบบของ ค่าเฉลี่ย±ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน (mean+SD) ก่อนการทดสอบความแตกต่างทางสถิติภายในกลุ่มทดลองด้วย ANOVA และระหว่าง
กลุ่มทดลองด้วย Tukey post hoc test ค่าความแตกต่างทางสถิติที่มากกว่า 0.5 (p<0.05) จะถูกรายงานผล
เป็นความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
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Duration of treatment (days) 

NT

BNF

ES

MR0.5

MR5

BNF+ES

BNF+MR0.5

BNF+MR5

ผลกำรทดลอง 

พฤติกรรมและลักษณะทำงกำยภำพภำยนอกของสัตว์ทดลอง 
 การได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน (BNF) ขนาด 30 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน โดยการฉีดเข้าทางช่องท้อง วันละ
ครั้ง ติดต่อกันทุกวัน เป็นเวลา 3 วัน หรือ เอสตราไดออล (ES) ขนาด 0.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน หรือ ไมโร
เอสทรอล (MR) ขนาด 0.5 และ 5.0 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน โดยการฉีดเข้าชั้นใต้ผิวหนัง วันละครั้ง ติดต่อกันทุก
วัน เป็นเวลา 7 วัน หรือการได้รับ BNF ร่วมกับ ES, MR0.5 หรือ MR5 หรือ น้ ามันข้าวโพด (corn oil) วันละ
ครั้ง ติดต่อกันทุกวัน เป็นเวลา 7 วัน ไม่มีผลเปลี่ยนแปลงพฤติกรรมและลักษณะภายนอกทั่วไประหว่างกลุ่ม
ทดลองอย่างมีนัยส าคัญ จากการวิเคราะห์น้ าหนักตัวของหนูแต่ละกลุ่มระหว่างการได้รับสารทดสอบพบแนวโน้ม
การมีน้ าหนักตัวที่เพ่ิมมากข้ึนที่สอดคล้องกันระหว่างกลุ่มทดสอบต่างๆ ยกเว้นกลุ่มที่ได้รับได้รับเบต้าแนฟโทฟลา
โวนหรือไมโรเอสทรอลขนาดสูงที่พบแนวโน้มการมีน้ าหนักตัวที่ลดลง อย่างไรก็ตามไม่ปรากฏความแตกต่างอย่าง
มีนัยส าคัญระหว่างกลุ่มทดลองทั้งหมด (รูปที่ 3)  

 

 
 

 
 
 

 
 

 
 

 
 

รูปที่ 3 แสดงโปรไฟล์ของน้ าหนักหนูเมาส์ระหว่างการได้รับสารทดสอบต่างๆ 
NT, กลุ่มท่ีได้รับน้ ามันข้าวโพด; BNF, กลุ่มท่ีได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน; ES, กลุ่มท่ีได้รับเอสตราไดออล; 

MR, กลุ่มท่ีได้รัไมโรเอสทรอล 
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 การได้รับไมโรเอสทรอลขนาดสูงมีผลให้น้ าหนัก (รูปที่ 4.1) และปริมาตร (รูปที่ 4.3) ของ uterus ของหนู
เมาส์เพ่ิมขึ้นได้เทียบเท่ากับการได้รับเอสตราไดออล โดยแตกต่างจากหนูปกติอย่างมีนัยส าคัญ  แต่การได้รับสาร
ทดสอบทุกประเภทไม่มีผลต่อพ้ืนที่ของ uterus อย่างมีนัยส าคัญ (รูปที่ 4.2)  
 
 

   
 
 
 
 
 

   
 
 
 
 
 

   
 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปที่ 4 แสดงน้ าหนักและขนาดของ uterus ของหนูเมาส์หลังได้รับสารทดสอบต่างๆ 

NT, กลุ่มท่ีได้รับน้ ามันข้าวโพด; BNF, กลุ่มท่ีได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน; ES, กลุ่มท่ีได้รับเอสตราไดออล; 
MR, กลุ่มท่ีได้รัไมโรเอสทรอล; *p< 0.05 
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กำรสกัดสำรพันธุกรรมอำร์เอ็นเอทั้งหมดจำกเซลลต์ับหนูเมำส์และกำรวิเครำะห์ควำมบริสุทธิ์
และควำมเข้มข้นของตัวอย่ำงอำร์เอ็นเอทั้งหมด 
 การวิเคราะห์ความบริสุทธิ์ของตัวอย่างอาร์เอ็นเอทั้งหมด พบว่าตัวอย่างทั้ง 24 ตัวอย่าง มีความบริสุทธิ์สูง
มากเพียงพอต่อการน าไปวิเคราะห์การแสดงออกของยีนที่ระดับทรานสคริปชั่น ด้วยเทคนิค Real time RT-PCR 
ได ้(ตารางท่ี 3) 

 
ตำรำงท่ี 3 ความบริสุทธิ์และความเข้มข้นของตัวอย่างอาร์เอ็นเอ 

ล ำดับที่ ตัวอย่ำง ค่ำกำรดูดกลืนแสง ควำมเข้มข้น 
(ไมโครกรัม/ไมโครลิตร) 

  UV260/280 UV260/230  
1 NT-1 1.90 1.94 8417.55 

2 NT-2 1.95 2.03 7637.68 

3 NT-2 1.95 2.04 7418.95 

4 BNF-1 1.95 2.05 7429.23 

5 BNF-2 1.87 1.94 8655.50 

6 BNF-3 1.96 2.13 6923.08 

7 E2-1 1.71 1.77 9584.60 

8 E2-2 2.01 2.12 4711.13 

9 E2-3 1.98 1.98 6791.13 

10 MR0.5-1 1.88 1.96 8521.58 

11 MR0.5-2 1.77 1.92 9187.00 

12 MR0.5-3 1.89 2.05 8247.08 

13 MR5-1 1.91 2.12 7855.33 

14 MR5-2 1.94 2.15 7607.40 

15 MR5-3 1.95 2.14 7321.78 
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ล ำดับที่ ตัวอย่ำง ค่ำกำรดูดกลืนแสง ควำมเข้มข้น 
(ไมโครกรัม/ไมโครลิตร) 

  UV260/280 UV260/230  
16 BNF+E2-1 1.93 2.07 7837.80 

17 BNF+E2-2 1.87 1.94 8637.58 

18 BNF+E2-3 1.92 2.03 7809.90 

19 BNF+MR0.5-1 1.95 2.17 6298.40 

20 BNF+MR0.5-2 1.86 2.01 8639.60 

21 BNF+MR0.5-3 1.92 2.11 7652.75 

22 BNF+MR5-1 1.90 2.12 8176.88 

23 BNF+MR5-2 1.89 2.05 7995.23 

24 BNF+MR5-3 1.86 2.02 8715.38 

หมายเหตุ. NT, กลุ่มท่ีได้รับน้ ามันข้าวโพด; BNF, กลุ่มท่ีได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน; ES, กลุ่มท่ีได้รับเอสตราไดออล; 
MR, กลุ่มท่ีได้รัไมโรเอสทรอล 
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กำรวิเครำะห์กำรแสดงออกของยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 ที่ระดับทรำนสคริปชั่นโดยเทคนิค 
Real time RT-PCR 
 จากการวิเคราะห์การแสดงออกสัมพัทธ์ของยีน Cyp1a1 ต่อ Gapdh ในตับหนูเมาส์พบว่า เบต้าแนฟ
โทฟลาโวน (BNF) มีผลเหนี่ยวน าการแสดงออกของ Cyp1a1 ให้เพ่ิมสูงขึ้นอย่างมีนัยส าคัญ (รูปที่ 5) สอดคล้อง
กับการศึกษาก่อนหน้า (Chatuphonprasert et al., 2011) ส่วนเอสตราไดออล (E2) มีผลกดการท างานของยีน 
Cyp1a1 แต่ในสภาวะที่ได้รับ BNF ร่วมกับ E2 กลับไม่พบการแสดงออกของยีน Cyp1a1 ที่ลดลง ในขณะที่ไมโร
เอสทรอล (MR) นอกจากจะไม่แสดงผลรบกวนการแสดงออกของยีนนี้แล้ว การได้รับร่วมกับ BNF ยังให้ผลลด
การแสดงออกของยีน Cyp1a1 ที่ถูกเหนี่ยวน าโดย BNF ให้ลดลงจนไม่แตกต่างอย่างมีนัยส าคัญจากการ
แสดงออกของยีนนี้ในสภาวะปกติได้ แต่ยังไม่พบความสัมพันธ์ในเชิงบวกกับขนาดของ MR ที่ได้รับ 

 

 
รูปที่ 5 การแสดงออกสัมพัทธ์ของยีน Cyp1a1 ต่อ Gapdh ที่ระดับทรานสคริปชั่นในตับหนูเมาส์ 

NT, กลุ่มท่ีได้รับน้ ามันข้าวโพด; BNF, กลุ่มท่ีได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน; ES, กลุ่มท่ีได้รับเอสตราไดออล; 
MR, กลุ่มท่ีได้รัไมโรเอสทรอล; *p< 0.05 

 
 

* * 
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 ส่วนการวิเคราะห์การแสดงออกสัมพัทธ์ของยีน Cyp1a2 ต่อ Gapdh ในตับหนูเมาส์พบว่า BNF มีผล
เหนี่ยวน าการแสดงออกของ Cyp1a2 ให้เพ่ิมสูงขึ้นอย่างมีนัยส าคัญ (รูปที่ 6) สอดคล้องกับการศึกษาก่อนหน้า 
(Chatuphonprasert et al., 2011) ส่วน E2 ไม่แสดงผลกดการท างานของยีน Cyp1a2 ทั้งในสภาวะที่ได้รับ
เพียง E2 และการได้รับร่วมกับ BNF ในขณะที่ MR นอกจากจะสามารถลดการแสดงออกของยีน Cyp1a2 ได้
แล้ว การได้รับ MR ร่วมกับ BNF ยังให้ผลลดการแสดงออกของยีน Cyp1a2 ที่ถูกเหนี่ยวน าโดย BNF ให้ลดลง
จนไม่แตกต่างหรือต่ ากว่าระดับการแสดงออกของยีนนี้ในสภาวะปกติได้อย่างมีนัยส าคัญ โดยมีความสัมพันธ์ใน
เชิงบวกกับขนาดของ MR ที่ได้รับด้วย 

 

 
 

รูปที่ 6 การแสดงออกสัมพัทธ์ของยีน Cyp1a2 ต่อ Gapdh ที่ระดับทรานสคริปชั่นในตับหนูเมาส์ 
NT, กลุ่มท่ีได้รับน้ ามันข้าวโพด; BNF, กลุ่มท่ีได้รับเบต้าแนฟโทฟลาโวน; E2, กลุ่มท่ีได้รับเอสตราไดออล; 

MR, กลุ่มท่ีได้รัไมโรเอสทรอล; *p< 0.05 
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อภิปรำยผลกำรทดลอง 

 การศึกษานี้ยืนยันศักยภาพในการเป็นไฟโตเอสโตรเจนของไมโรเอสทรอลจากกวาวเครือขาว โดยการเพ่ิม
ขนาดและน้ าหนักของ uterus ของหนูเมาส์เพศเมียได้เทียบเท่ากับเอสตราไดออลในปริมาณและระยะเวลาที่
เท่ากันสอดคล้องกับรายงานการศึกษาก่อนหน้า นอกจากนี้ยังพบว่าไมโรเอสทรอลสามารถลดการแสดงออกของ
ยีน Cyp1a2 ในตับหนูเมาส์ได้ สอดคล้องกับการศึกษาก่อนหน้าที่พบว่าไมโรเอสทรอลมีผลในการลดสมรรถนะ
ของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 1A2 ในตับหนูเมาส์ ยิ่งไปกว่านั้น การศึกษานี้พบว่า ไมโรเอสทรอลมีศักยภาพใน
การลดการเหนี่ยวน าการแสดงออกของยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 จากเบต้าแนฟโทฟลาโวนได้อย่างมีนัยส าคัญ 
ซึ่งยีนทั้งสองนี้มีความเกี่ยวข้อง/สัมพันธ์กับวิถีการเมแทบอลิซึมของสารก่อมะเร็งจ าพวกโพลีไซคลิกอะโรมาติก
ไฮโดรคาร์บอน (polycyclic aromatic hydrocarbon) ดังนั้น เพ่ือเป็นการสนับสนุนข้อดีของไมโรเอสทรอลที่
เหนือกว่าเอสตราไดออลในแง่ผลกระทบต่อกลไกการแปลงรูปของสารทางชีวภาพ กรณีหวังผลการเป็นฮอร์โมน
ทดแทน (hormone replacement therapy) การศึกษานี้จึงมุ่งเน้นต่อยอดศึกษาศักยภาพของไมโรเอสทรอลล
ในการต้านการเกิดมะเร็งทีม่ีความสัมพันธ์กับวิถีเมแทบอลิซึมของฮอร์โมนเอสโตรเจนในตับหนูเมาส์เพศเมีย  
 จากการศึกษานี้พบว่าไมโรเอสทรอลไม่มีผลต่อพฤติกรรมและลักษณะภายนอกทั่วไป ตลอดจนน้ าหนักตัว
ของหนูเมาส์ที่แตกต่างอย่างมีนัยส าคัญจากเอสตราไดออลในสภาวะที่ถูกเหนี่ยวน าด้วยเบต้าแนฟโทฟลาโวน แต่
เป็นที่น่าสนใจเป็นอย่างยิ่งที่พบว่าไมโรเอสทรอลสามารถลดการแสดงออกของยีน Cyp1a2 ในตับหนูเมาส์ใน
สภาวะปกติและการแสดงออกของยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 ในตับหนูเมาส์ในสภาวะที่ถูกเหนี่ยวน าด้วยเบต้า
แนฟโทฟลาโวนได้อย่างมีนัยส าคัญ ในขณะที่เอสตราไดออลไม่มีผลต่อการแสดงออกของยีนทั้งสองในเชิงบวก
เช่นนี้ ซึ่งเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 1A1 และ 1A2 เป็นเอนไซม์ที่มีหน้าที่หลักในการแปลงรูปสารก่อมะเร็ง
จ าพวกที่พบได้ทั่วไปในชีวิตประจ าวัน ได้แก่ ควันจากเครื่องยนต์ บุหรี่ อาหารปิ้งย่าง หรือมลพิษในสภาวะ
แวดล้อม ไปเป็นสารก่อมะเร็งที่มีฤทธิ์ (active carcinogen) นอกจากนี้แล้ว จากการศึกษาก่อนหน้ายังพบว่า ไม
โรเอสทรอลไม่มีผลรบกวนสมรรถนะของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 2B9/10 ในตับหนูเมาส์ที่แตกต่างจากเอสต
ราไดออลทั้งในสภาวะปกติและที่ถูกเหนี่ยวน าด้วยเบต้าแนฟโทฟลาโวน จึงเป็นข้อมูลสนับสนุนข้อดีของการใช้ไม
โรเอสทรอลในการแพทย์ทางเลือกที่เหนือกว่าเอสตราไดออล ในการลดความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งผ่านกลไก
การแปลงรูปทางชีวภาพของเอนไซม์ไซโตโครม พี 450 1A1 และ 1A2  
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บทสรุปและข้อเสนอแนะ 

 กล่าวโดยสรุป ไมโรเอสทรอลจากกวาวเครือขาว เป็นไฟโตเอสโตรเจนที่มีผลกระทบต่อระบบการแปลงรูป
ของสารทางชีวภาพในตับหนูเมาส์ที่ถูกเหนี่ยวน าโดยสารก่อมะเร็งต้นแบบเบต้าแนฟโทฟลาโวน โดยมีศักยภาพ
ในการลดการเหนี่ยวน าการแสดงออกของยีน Cyp1a1 และ Cyp1a2 จากเบต้าแนฟโทฟลาโวนซึ่งเป็นสารก่อ
มะเร็งต้นแบบได้อย่างมีนัยส าคัญ ซึ่งเป็นข้อดีที่แตกต่างจากเอสตราไดออลที่ไม่พบการแสดงผลในเชิงบวกใน
ลักษณะนี้ ในขณะที่ไมโรเอสทรอลมีศักยภาพในการเป็นไฟโตเอสโตรเจนโดยการเพ่ิมขนาดและน้ าหนักของ 
uterus ของหนูเมาส์เพศเมียได้เทียบเท่ากับเอสตราไดออลในปริมาณและระยะเวลาที่เท่ากัน เนื่องจากสภาวะ
การด ารงชีวิตในปัจจุบันที่มิอาจหลีกเลี่ยงการสัมผัสกับสารประกอบโพลีไซคลิกอะโรมาติกไฮโดรคาร์บอนต่าง ๆ 
ได้แก่ ควันจากการประกอบอาหาร อาหารปิ้งย่าง หรือควันบุหรี่หรือท่อไอเสียเครื่องยนต์ หรือมลภาวะต่างๆ อัน
เป็นเหตุให้ยีน/เอนไซม์ไซโตโครม พี 450 1A1 และ 1A2 ได้รับการกระตุ้นอยู่โดยตลอดนั้น จึงจัดเป็นข้อ
ได้เปรียบของการพิจารณาเลือกใช้กวาวเครือขาวหรือผลิตภัณฑ์เสริมอาหารที่มีไมโรเอสทรอลเป็นส่วนประกอบ
ในการแพทย์ทางเลือก ในลักษณะฮอร์โมนทดแทนในผู้มีภาวะพร่องฮอร์โมนเอสโตรเจน (menopausal 
syndromes) แทนการใช้เอสตราไดออลในการแพทย์แผนปัจจุบันได้ นอกจากนี้ยังเป็นการลดการสูญเสีย
ดุลการค้าระหว่างประเทศจากการลดการน าเข้ายาจากต่างประเทศ และเป็นการส่งเสริมและเพ่ิมมูลค่าแก่สินค้า
เกษตรของประเทศไทยในทางอ้อม 
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