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บทน ำ (Introduction) 
 

ควำมส ำคัญ และท่ีมำของปัญหำที่ท ำกำรวิจัย  
 
ดังเป็นที่ทราบกันว่าในขณะนี้ สาเหตุการตายของคนในประเทศไทยที่สูงที่สุด คือ สาเหตุจาก

โรคมะเร็งและที่ส าคัญคือมากกว่า7ล้านคนต่อปีเมื่อเทียบกับประชากรของโลกที่เสียชีวิตจากโรค 
มะเร็ง (1)   มะเร็งปากมดลูกเป็นมะเร็งที่พบได้ เป็นอันดับต้นๆ ในสตรีทั่วโลก โดยเฉพาะในประเทศ
ก าลังพัฒนา ซึ่งรวมประเทศไทยด้วย จากสถิติของสถาบันมะเร็งแห่งชาติ(2)  มะเร็งปากมดลูกจัดเป็น
มะเร็งอันดับหนึ่งท่ีพบได้ในผู้หญิงไทย  ซึ่งนับว่าเป็นโรคที่ก่อปัญหาทางสาธารณสุขและส่งผลกระทบ
ทางเศรษฐกิจที่ส าคัญของประเทศ    จากรายงานการศึกษาถึงสาเหตุ ของมะเร็งปากมดลูกจ านวนมากทั่ว
โลก (3-6) มีข้อมูลที่ได้รับการพิสูจน์ทางวิทยาศาสตร์อย่างชัดเจนว่าสาเหตุส าคัญของการเกิดมะเร็งปาก
มดลูก 90-99.7% เกิดจากการติดเชื้อ Human papilloma virus (HPV) ซึ่งจัดเป็นเชื้อไวรัสที่สามารถ
ติดต่อทางเพศสัมพันธ์ (Sexual transmitted disease)  HPV เป็นไวรัสใน Family  

Papillomaviridae   
 
ในปัจจุบันถึงแม้จะมีการพัฒนาวัคซีนส าหรับป้องกัน HPV ก็ตาม แต่เมื่อผู้ป่วยเป็นมะเร็งไม่ว่า

ชนิดใดมักจะยากต่อการรักษา รวมทั้งการใช้เคมีบ าบัดยังก่อให้เกิดผลข้างเคียงที่อาจเป็นอันตรายถึงชีวิต
ได้ และ ที่ส าคัญคือ มิใช่ผู้ป่วยมะเร็งทุกคนจะสามารถรับการรักษาที่เหมาะสมที่สุดได้ เน่ืองจากสถานะ
ทางเศรษฐกิจ  ดังนั้นคณะผู้วิจัยจึงมีความสนใจที่จะพัฒนาภูมิปัญญาไทย ในการน าสมุนไพรไทยที่มี
รายงานว่ามีคุณสมบัติที่อาจช่วยในการรักษาโรคมะเร็งได้ โดยในอนาคตสมุนไพรเหล่านี้อาจสามารถ
น ามาใช้เป็นแพทย์ทางเลือกให้กับผู้ป่วยโรคมะเร็งได้ 

จากรายงานการวิจัยที่ได้รับการตีพิมพ์ในระดับนานาชาติ (8-9) คณะผู้วิจัยพบว่าสารสมุนไพรที่มี
ฤทธิ์ในการลดการอักเสบ จะมีกลไกที่ส าคัญเกี่ยวข้องคือ กลไกการยับยั้งเอ็นไซม์ที่ส าคัญคือ cyclo-
oxygenase-2 (COX-2)  ซึ่งมักจะมีผลต่อการยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ของมะเร็งได้ด้วย เพราะ 
พบว่า COX-2 เป็น ตัวควบคุมร่วมกับ  vascular endothelial growth factor (VEGF) 

 
ถึงแม้จะมีงานวิจัยไม่ยังมากนักเกี่ยวกับผลของเหงือกปลาหมอดอกขาว แต่มีการศึกษาทางเภสัช

วิทยา และจากการใช้เป็นยารักษาโรคในต าราอายุรเวช พบว่าเหงือกปลาหมอดอกขาว ซึ่งมีชื่อ

วิทยาศาสตร์  คือ   : Acanthus ebracteatus Vahl  และชื่อวงศ์  Acanthaceae   มีสรรพคุณใช้เป็นยารักษา
โรคมานานแล้วในอดีต  จากรายงานการวิจัย (ภัทรกร มานะสมบูรณ์  (วิทยานิพนธ์หลักสูตรปริญญา
เภสัชมหาบัณฑิต จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย)) พบว่าแต่ละส่วนของพืชชนิดน้ีมีสรรพคุณต่างๆ เช่น anti-
inflammation, antiviral, anti-cancer, etc.        นอกจากนั้น ยังมีรายงานว่าสารที่มีอยู่ในเหงือกปลาหมอ
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ดอกขาว เช่น Martynoside เป็นสารที่มีคุณสมบัติคล้ายสารจ าพวก Dihydro-benzofuran ซึ่งมีรายงานว่า
สามารถยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ได้   รวมทั้งมีสารจ าพวก Polysaccharides  ซึง่เป็นสารกลุ่มทีม่ี
รายงานไว้โดยการวิจัยของ Hokputsa, S., et al.(2004) ว่าในเหงือกปลาหมอดอกขาวมี สารพวก 
polysaccharides ที่มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาสามารถยับยั้งการสร้าง TGF- and MMP-9 ซึ่งเป็นสารที่เป็น
องค์ประกอบส าคัญในการเกิดภาวะอักเสบเร้ือรัง และในการสร้างหลอดเลือดใหม่ของมะเร็ง  ดังที่ทราบ
กันว่า ยาเคมีบ าบัดหลายชนิดให้ผลคือยับยั้ง MMP-9 เช่นกัน  

นอกจากนั้นในปัจจุบันพบว่ามีรายงานวิจัยจ านวนมากที่สนใจศึกษาการใช้สารจ าพวก 
polysaccharides เพื่อยับยั้งการเคลื่อนที่ของเซลล์มะเร็งรวมทั้งเพื่อยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ พบว่า 
polysaccharides ที่สกัดได้จากสาหร่ายจะสามารถยับยั้ง human microvascular endothelial cells 
(HMEC-1) proliferation ด้วยเช่นกัน (19-22) 

 
   คณะผู้วิจัย พบว่าสมุนไพรไทย เช่น ขมิ้นชัน ซึ่งมีสารออกฤทธิ์ที่ส าคัญคือ  curcuminoids  ซึ่ง
คณะผู้วิจัย พบว่า curcuminoids (Sigma Co. 95%) ในขนาด 3000มก./กก.นน.ตัว สามารถยับยั้ง vascular 
endothelial growth factor (VEGF) and cyclooxygenase-2 (COX-2) (8-9)  จากรายงานการวิจัยพบว่าทั้ง 
VEGF และ COX-2 เป็นองค์ประกอบที่ส าคัญส าหรับการสร้างหลอดเลือดใหม่ในมะเร็ง   นอกจากนั้น
จากรายงานวิจัยกลุ่มอื่นได้รายงานสอดคล้องกันว่า ทั้ง VEGF และ COX-2  มีบทบาทที่ส าคัญต่อการเกิด
หลอดเลือดใหม่ อาทิเช่นใน uterine cervical cancers อีกทั้งการให้ COX-2  inhibitor อาจเป็นผลดีต่อ
การป้องกันการ regrowth or recurrence ได้อกีด้วย (10-17)  

แต่อย่างไรก็ตามแม้ว่าเหงือกปลาหมอจะมีสารหลายชนิดที่มีสรรพคุณที่ดูเหมือนว่าจะเกี่ยวข้อง
กับการยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ได้ แต่ก็ยังไม่มีรายงานวิจัยที่ชัดเจน โดยเฉพาะในโมเดลของ
สัตว์ทดลอง รวมทั้งผลของเหงือกปลาหมอต่อ angiogenic biomarkers ที่มีบทบาทส าคัญต่อการเกิด
หลอดเลือดใหม่คือ VEGF และ COX-2  นั้นยังไม่ปรากฎส าหรับโมเดลของมะเร็งเช่นกัน 

ดังนั้นคณะผู้วิจัยจึงสนใจที่จะศึกษาผลและกลไกการออกฤทธิ์ของเหงือกปลาหมอดอกขาวต่อ
การเจริญของเซลล์มะเร็งและต่อการเกิดหลอดเลือดใหม่ในโมเดลสัตว์ทดลองที่ได้รับการปลูก
เซลล์มะเร็งปากมดลูก ซึ่งเป็นมะเร็งที่เชื่อว่ากว่า 90% เกิดจากไวรัส ดังกล่าวแล้วข้างต้น โดยคณะผู้วิจัยมี
สมมติฐำนคือ สารออกฤทธิ์ในเหงือกปลาหมอดอกขาวจะสามารถลดจ านวนของเซลล์มะเร็งได้โดยอาจ
มีกลไกผ่านการยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ และ/หรือเหงือกปลาหมอดอกขาวอาจจะมีผลโดยตรงคือ 
anti-proliferation เพราะเซลล์มะเร็งเป็น hyper-proliferation  
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วัตถุประสงค์ของโครงกำรวิจัย 
1. ศึกษาผลของเหงือกปลาหมอดอกขาว ต่อเซลล์มะเร็งปากมดลูก 
2.  ศึกษาผลและกลไกของเหงือกปลาหมอดอกขาว ต่อการเกิดหลอดเลือดใหม่ในโมเดล

สัตว์ทดลองที่ได้รับการปลูกเซลล์มะเร็งปากมดลูก  
 
ขอบเขตของโครงกำรวิจัย 

เพื่อที่จะพิสูนจ์สมมติฐานของการวิจัยดังกล่าว  ในการศึกษาคร้ังนี้จะท าการวิจัยทั้งในหลอด
ทดลอง (In vitro) และในสัตว์ทดลอง (In vivo) โดย 

In vitro เพื่อทดสอบฤทธิ์โดยตรงของสารละลายสกัดหยาบเหงือกปลาหมอดอกขาว ว่าจะ
สามารถมีฤทธิ์ เป็น anti-proliferation ของเซลล์มะเร็งปากมดลูกหรือไม่ โดยใช้เทคนิค MTT assay และ
ตรวจดูโปรตีน p53 ในเซลล์มะเร็งปากมดลูกโดยวิธี Immunocytochemical study  

In vivo โดยใช้โมเดลสัตว์ทดลอง ที่ท าการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็งปากมดลูก บนผิวหนังโดยการฉีด
เซลล์มะเร็งปากมดลูกเข้าสู่ชั้นผิวหนังบริเวณหลัง (Intradermal injection) เพื่อทดสอบฤทธิ์ของ
สารละลายสกัดหยาบเหงือกปลาหมอดอกขาว ว่าจะสามารถยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ (tumor 
angiogenesis) ในบริเวณที่ท าการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็งปากมดลูกหรือไม่   รวมทั้งสิ่งส าคัญของงานวิจัย
คือ หากลไกการออกฤทธิ์ของเหงือกปลาหมอดอกขาวในระดับ molecular biomarkers ด้วย 

 เพื่อมุ่งหวังให้เป็นองค์ความรู้ใหม่ทางวิทยศาสตร์ที่จะสามารถน าไปสู่การการพัฒนาการใช้
สมุนไพรเพื่อการรักษาผู้ป่วยมะเร็งต่อไปในอนาคต 

 

In vivo study 

+ Veh .  /   +herb 

BALC/c - nude mice 
20 - 25g 

Control HPV 

Control 7day HPV 7day HPV 14day Control 14day&21 

BW 
Tumor volume 
21  วันหลงัปลกูเซลล์มะเรง็   

Intravital Fluorescence  Videomicroscopy 
Neocapillary density (NCD) 

Immunohistochemistry 
tissue VEGF 

Histological Examination  
(H&E) 

(n=128) 

+ Veh .  /   +herb + Veh .  /   +herb + Veh .  /   +herb 

+ Veh .  /   +herb 

HPV 21 
+ Veh .  / +herb 
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ทฤษฎี สมมติฐำนหรือกรอบแนวควำมคิด ของโครงกำรวิจัย (Conceptual Framework) 
 

 

เซลล์มะเรง็ปำกมดลูก

VEGF

เหงือกปลำหมอดอกขำว 
COX-2

ANGIOGENESIS

?

?

?

CONCEPTUAL FRAMEWORK

inflammation 

antiviral 

immunomodulator

Anti-angiogenesis 

leukocytes 

?

 
 

Hypothesis : การออกฤทธิ์ของเหงือกปลาหมอดอกขาว อาจไปยับยั้งที่เซลล์มะเร็งโดยตรง 
หรืออาจไปยับยั้งการสร้างหลอดเลือดใหม่ โดยผ่านการยับยั้ง การสร้าง Biomarkers (Vascular 
endothelial growth factor=VEGF and Cycloxygenase-2 enzyme = COX-2) ซึ่งส าคัญต่อ
กระบวนการเกิด tumor angiogenesis (ref. 8-9)  ดังนั้นจึงยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ ท าให้
เซลล์มะเร็งขาดเลือดไปเลี้ยงและตายในที่สุด 

 
 
กำรทบทวนวรรณกรรม/สำรสนเทศ (information) ท่ีเกี่ยวข้อง  
 ดังเป็นที่ทราบกันดีว่ามะเร็งเป็นโรคที่มีอัตราการเพิ่มจ านวนของผู้ป่วยที่เพิ่มขึ้นทุกปี โดยในปี 
คศ. 2050 อาจมีจ านวนผู้ป่วยใหม่เพิ่มขึ้นถึง 25 ล้านคนต่อปี(1)   ในปัจจุบันต้องยอมรับว่าการรักษา
โรคมะเร็งนั้นนอกจากจะขึ้นอยู่กับการวินิฉัยของแพทย์แล้ว ยังมีปัจจัยอื่นร่วมด้วยคือ สถานะทาง
เศรษฐกิจ และสภาพร่างกายของผู้ป่วย ทั้งนี้เพราะยาเคมีบ าบัด หรือการฉายแสงรังสี ยังก่อให้เกิดอาการ
ข้างเคียงที่เป็นอันตราย และอาจถึงชีวิต หรือปัญหาจากโรคแทรกซ้อนเพราะยาเคมีบ าบัดไปท าลายเซลล์
ในระบบภูมิคุ้มกันของผู้ป่วยด้วย   และที่ส าคัญคือผู้ป่วยบางรายอาจไม่มีโอกาสได้เข้าสู่กระบวนการ
การรักษาเลย เน่ืองจากปัญหาทางเศรษฐ์สถานะของผู้ป่วย ท าให้ไม่สามารถรองรับค่าใช้จ่ายที่จะเกิดขึ้น
จากกระบวนการการรักษาได้ 
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 ดังนั้นจึงมีองค์กรทั้งทางภาครัฐและเอกชน ที่มีความสนใจและสนับสนุนให้เกิดการพัฒนาองค์
ความรู้ทางสมุนไพร เพื่อที่จะสามารถน ามาพัฒนาให้เกิด แนวทางการรักษาและเป็นอีกทางเลือกให้แก่
ผู้ป่วย  จากนโยบายดังกล่าว องค์การเภสัชกรรมของประเทศไทย จึงเกิดมีงานวิจัยจ านวนมากที่
ค้นคว้าวิจัยเพื่อตรวจหาว่าสมุนไพรชนิดใดที่มีคุณสมบัติต้านมะเร็งได้  จากการวิจัยดังกล่าวพบว่า 
สมุนไพรไทยหลายชนิด ทั้งในรูปสารเดี่ยว หรือในรูปต าหรับยา ที่มีเอกสารอ้างอิงมาแต่อดีตนั้นเมื่อ
น ามาทดสอบตรวจหาองค์ประกอบด้วยวิธีทางเภสัชวิทยาแล้วพบว่าน่าจะมีคุณสมบัติที่สามารถให้ผล
ในการรักษา หรือท าลายเซลล์มะเร็งได้  แต่อย่างไรก็ตามในการพัฒนาสมุนไพรเหล่านี้จ าเป็นต้องมี
งานวิจัยทางสรีรวิทยาที่จะสนับสนุนหรือพิสูจน์ฯ โดยเฉพาะในโมเดลของสัตว์ทดลองที่มีการปลูกถ่าย
เซลล์มะเร็งชนิดเดียวกับที่พบในคน เพื่อให้มีการศึกษาวิจัยที่ให้ทราบถึงกลไกการออกฤทธิ์และสามารถ
น าไปอธิบายให้เหตุผลทางวิทยาศาสตร์แก่ผู้ใช้ได้ 
 งานวิจัยที่ผ่านมาคณะผู้วิจัยได้ท าการศึกษามาแล้วว่า สมุนไพรไทยเช่น ขมิ้นชัน (CURCUMIN) 
(8-9) มีคุณสมบัติที่สามารถยับยั้งการโตของเซลล์มะเร็งได้ โดยมีกลไกการออกฤทธิ์ที่ส าคัญ คือการ
ยับยั้งการสร้างหลอดเลือดใหม่ (Anti-angiogenesis) 
Tumor angiogenesis เป็นกระบวนการที่มีความส าคัญในการอยู่รอดของเซลล์มะเร็งทุกชนิด ทั้งนี้
เพราะเซลล์ทุกเซลล์ต้องอาศัยออกซิเจนและสารอาหารจากเลือด ดังนั้นการสร้างหลอดเลือดใหม่จึงมี
บทบาทที่ส าคัญคือทั้ง cell survival and metastasis 
คณะผู้วิจัยพบว่าการเกิดหลอดเลือดใหม่จ าเป็นต้องอาศัยกระบวนการที่ส าคัญๆคือ 
 Inflammation เกิดในระยะแรก ท าให้เกิดการเพิ่มขึ้นของ pro-inflammatory cytokines to 
initiate tumor angiogenesis 
 Hypoxia induced tumor angiogenesis เกิดในระยะแรกหลังจากที่ tumor มีการแบ่งเซลล์
เพิ่มขึ้นอย่างรวดเร็ว เซลล์ที่อยู่ห่างจาก existing host vessels   เกิดภาวะ “Hypoxia”  กระตุ้นให้เกิดการ
สร้าง Hypoxia inducible factor (HIF-1) และกระตุ้นการสร้าง Vascular endothelial growth factor 

(VEGF) โดยผ่านทาง AP-1 - SP-1 - NF-kB pathway (Pouysségur  et al., 2006).  เมื่อ tumor 
induced VEGF จับกับตัวรับบน endothelia cells,  VEFR-1 and VEGFR-2, MMP-9 endothelia cells 
proliferation, migration  
 Angiogenic switch เกิดในระยะที่ 2 ตามมาหลัง 6 -7 วันที่มีการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็ง ท าให้
เกิด endothelial sprouting 
  
 
ดังรูป แสดงการเกิด endothelial sprouting  
ในการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็งชนิด HEPG-2)  
(Patumraj et  al. Clinical Hemorheology  
and Microcirculation vol.33, 2005  
 :137-144). 
      

sprouting 
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Neovasscular networking ในระยะ 14 วันหลังการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็งจะพบ Neocapillar
เพิ่มขึ้นจ านวนมาก  
 
 
 
 
 
 
 
 
ดังรูป  แสดงการเกิด neocapillaries เกิดใหม่ไปยงั 
บริเวณที่มีเซลล์มะเร็งชนิด HEPG-2)  
(Patumraj et  al. Clinical Hemorheology  
and Microcirculation vol.33, 2005  
 :137-144). 

 
 
 Tumor cell proliferate ในระยะ 21 วันหลังการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็ง จะเกิด tumor mass  
 
 
 
 
 
ดังรูป แสดงการเกิดเป็นก้อนหลังการปลูก 
เซลล์มะเร็งปากมดลูก (จากรายงานการวิจัย 
ของคณะผู้วิจัย) 

 
 
 

Acanthus ebracteatus Vahl  (เหงือกปลาหมอดอกขาว) 
 
จากรายงานการวิจัยพบว่าเหงือกปลาหมอดอกขาว ซึ่งมีชื่อวิทยาศาสตร์  คือ   : Acanthus 

ebracteatus Vahl  และชื่อวงศ์  Acanthaceae   มีสรรพคุณที่ใช้กันมาแต่ในอดีต คือ 

 
     ราก              ขับเสมหะ แก้อัมพาต เป็นยาอายุวัฒนะ แก้หืด แก้ไอ  

  รากและต้น  แก้พิษไข้หัวให้ผื่นคัน แก้โรคผิวหนัง แก้ฝีหรือแผลเร้ือรัง แก้พิษฝีดาษ เป็นยา 
                                   อายุวัฒนะ 
  ต้น         เป็นยาอายุวัฒนะ แก้ปวดศีรษะ แก้โรคผิวหนัง เป็นยาตัดรากฝี แก้ฝี ถอนพิษ แก ้
                                    พิษฝีดาษ รักษาแผลเร้ือรัง แก้ประดง แก้ลมพิษ 

  เปลือกต้น  แก้โรคผิวหนังผื่นคัน แก้พิษฝี แก้พิษเลือด  

 
Tumor 
 areas 

Tumor mass on    
       Day 21 
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  ใบ        แก้ปวด รักษาปอดบวม รักษาแผลอักเสบ รักษาโรคไขข้ออักเสบ ขับน้้าเหลืองเสีย  
                                 ขับเสมหะ แก้ไข้ จับหนาวสั่น รักษาโรคผิวหนัง แก้คัน บ้ารุงประสาท รักษากลาก 
                                  เกลื้อน 

  ผล       ขับโลหิตระดู แกฝีตานซาง ถอนพิษดี 
  เมล็ด        ขับน้้าเหลืองเสีย 
  ทั้งห้า       แก้พิษฝี แก้พิษกาฬ แก้ไข้หัว  แก้โรคผิวหนังผื่นคัน แก้ประดง แก้ธาตุไม่ปรกติ  
                                  แก้มะเร็ง  แก้โรคลม แก้เลียงแหบแห้ง ท้าให้เจริญอาหาร ท้าให้เลือดลมเดิน 
                                  สะดวก เป็นยาอายุวัฒนะ 

 
นอกจากนั้น ยังมีรายงานว่าสารที่มีอยู่ในเหงือกปลาหมอดอกขาว เช่น Martynoside มีคุณสมบัติ

คล้ายสารจ าพวก Dihydrobenzofuran ซึ่งมีรายงานว่าสามารถยับยั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ได้  
Polysaccharides จากงานวิจัยของ Hokputsa et al. (2004) พบว่าในเหงือกปลาหมอดอกขาวมี สารพวก 
polysaccharides ที่มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยายับยั้งการสร้าง TGF- and MMP-9 ได้  

มีรายงานจ้านวนมากที่สนใจศึกษาการใช้สาร polysaccharides ในการยับยั้งการเคลื่อนที่ของ
เซลล์มะเร็ง รวมทั้งการเกิดหลอดเลือดใหม่ เช่น polysaccharides ที่สกัดได้จากสาหร่ายจะสามารถยับยั้ง 

human microvascular endothelial cells (HMEC-1) proliferation (19-22) 
 

จากรายงานการวิจัยพบว่าเหงือกปลาหมอดอกขาว มี สารเคมี ที่ส้าคัญคือ  alkaloid, 
benzoxalinone , proteins, and polysaccharides ที่มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยายับยั้งการสร้าง leukotriene B4 
ยับยั้งเอนไซม์ aniline hydroxylase ต้านการก่อกลายพันธุ์  รวมทั้งมีสารที่มีฤทธิ์ต้านการก่อมะเร็ง  ซึ่ง
สามารถสรุปตามชนิดของสารที่เป็น bioactive compounds  คือ 

 
bioactive compounds activity 

Martynoside Anti-oxidant, anti-proliferation 
Leucosceptoside PKCα-inhibitor, Anti-oxidant, anti-proliferation, abtibacterial 
Isoacteoside Anti-oxidant, anti-proliferation, Anti-inflammation, 

antineoplastic, antiviral, antihypertension, immunomodulator, 
cytotoxic, hepatoprotective, immunosuppressive, PKCα-
inhibitor 

Aceteoside Anti-oxidant, anti-proliferation, Anti-inflammation, 
antibacterial, antiviral, antihypertension, immunomodulator, 
cytotoxic, hepatoprotective, immunosuppressive 

2,4-dihydroxy-1,4 –benzoxazin-3-one 
DIBOA 

Insecticide, antigermination, mutagenicity, prostate cell 
growth inhibitor, auxin inhibitor 
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จาก รายงานการวิจัยพบว่าเหงือกปลาหมอดอกขาว มีฤทธิ์ในการยับยั้งการอักเสบ ยับยั้งมะเร็งได้ 
รวมทั้งที่ส าคัญคือสามารถยับยั้ง ไวรัสได้  นอกจากนั้นยังมีรายงานด้วยว่าสารเคมี ที่มีโครงสร้างคล้าย  
Martynoside คือ SYNTHETIC DIHYDROBENZOFURAN LIGNANS มีฤทธิ์ในการยับยั้งการสร้าง
หลอดเลือดใหม่ในการทดลองแบบ in vitro  (7) 

รายงานวิจัยในปัจจุบันจ านวนมากที่สนใจ ใช้สารจ าพวก proteo-polysaccharides ซึง่เป็นสารที่
พบในเห็ดหลายชนิดที่อ้างอิงไว้ว่ามีสรรพคุณในการต้านมะเร็งได้  โดยงานวิจัยดังกล่าวรายงานว่า 
proteo-polysaccharides สามารถยับยั้งการ proliferation of the tumor cells in vitro  อาทิเช่น 
polysaccharides ที่ได้จาก  Lycium barbarum  and Phellinus linteus  และจาก โสม   จากเกสรของ 
oilseed crop เป็นต้น 

 

วิธีด ำเนินกำรวิจัยและผลกำรทดลอง 
1. กำรเตรียมสำรสกัดหยำบจำกต้นเหงือกปลำหมอดอกขำว  

น าส่วนใบและล าต้นแห้งบดของต้นเหงือกปลาหมอดอกขาว มาต้มในน้ ากลั่นในอัตราส่วน 1  
กิโลกรัมต่อน้ า 20 ลิตร จ านวน 3 ครั้ง รวบรวมและกรองสารละลายที่ได้ น าสารสกัดที่ได้ท าให้แห้งด้วย
วิธี spray dry  ขนาดของสารสกัดที่ใช้ทดสอบฤทธิ์ คือ 300 mg/KgBW  และ 3,000 mg/KgBW   

 

2. กำรเพำะเลี้ยงเซลล์เนื้อเยื่อ  
 เซลล์ CaSki  เป็นเซลล์มะเร็งปากมดลูกของคนที่มีสารพันธุกรรมของไวรัส 

แปปิโลมาทัยป์ 16 สอดแทรกอยู่   น ามาเพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล์ MEM โดยมี fetal bovine serum 
10 % และ antibiotics   ใช้ส าหรับเป็นเซลล์ท าการทดสอบในการวิจัยนี้   ท าการเพาะเลี้ยงเพิ่มจ านวน
เพื่อไว้ใช้ในการทดสอบผลของเหงือกปลาหมอดอกขาวแบบ in vitro และเพื่อเตรียมส าหรับการฉีดเข้า
หนูทดลอง (in vivo)  

 

3. กำรปลูกถ่ำยเซลล์มะเร็งในสัตว์ทดลอง  
ในการด าเนินการวิจัยใช้ เซลล์มะเร็งปากมดลูกจากคนคือ  CaSki cells ปลูกถ่ายลงใน 

หนูนู๊ดไมซ์โดยการฉีดเซลล์ขนาด 5x106 cell/ml เข้าในชั้นผิวหนัง (กลุ่มละ n =8 ตัว) (8-9)  ส่วนกลุ่มที่ 
เป็นกลุ่มควบคุม จะได้รับเฉพาะอาหารเลี้ยงเซลล์  2 สัปดาห์หลังจากที่หนูได้รับการปลูกถ่ายเซลล์ 
CaSki  จะพบว่าจะมีก้อนเนื้องอกบริเวณที่มีการปลูกถ่ายเซลล์ในทุกกลุ่ม ท าการพิสูจนว่์าก้อนเน้ือ
ดังกล่าวเป็นมะเร็งที่เกิดจากเซลล์ CaSki โดยใช้เทคนิค PCR, in situ hybridization และ การท า HPV 
genotyping (7-10)         
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ผลกำรทดลองในรูปท่ี 3.1A-B  แสดงว่ำ การปลูกเซลล์มะเร็งปากมดลูกจากคนคือ  CaSki 
cells เข้าไปภายใต้ผิวที่หลัง (Dorsal skin) ของ หนูนู๊ดไมซ์ ในขนาด 5x106 cell/ml ในวันที่ 7 และ 21 วัน
หลังการปลูกเซลล์  

 
 

 

A) 7 วันหลังการปลูกเซลล์                B) 21 วันหลังการปลูกเซลล์  
 
 

 

 
 
 
  
 

  
รูปท่ี 3.1A-B   Photography of experimental mice after injected with CaSki cells (1 x 10

7
 

cells/200 µl) into subcutaneously at dorsum skin (A), inflammatory signs (B) and tumor 

bud were seen, and enlarged continuously at 21 days after CaSki cells inoculation. 

 
 
 
 
ผลกำรทดลองในตำรำงท่ี 3.1 แสดงว่ำ การปลูกเซลล์มะเร็งปากมดลูกจากคนคือ  CaSki 

cells เข้าไปภายใต้ผิวที่หลัง (Dorsal skin) ของ หนูนู๊ดไมซ์ ในขนาด 5x106 cell/ml ไม่มีผลต่อการ
เปลี่ยนแปลงของน้ าหนักตัว เนื่องจากที่เวลา 21 และ 35 วันหลังการปลูกเซลล์ ไม่พบความแตกต่างอย่าง
มีนัยส าคัญทางสิถิติ ระหว่างหนูแต่ละกลุ่ม (P<0.05) 
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Table 3.1. Values of mean body weight (g) for each group at different time point with and 

without treatment of A. ebracteatus Vahl. crude extract. 

 

Groups 
Body weight (g) % BW 

change 
At day 1

st
 At day 21

th
 At day 35

th
 

Con-Veh (n=8) 
21.31±0.31 

(n=8) 

22.90±0.77 

(n=4) 

23.64±0.57 

(n=4) 
0.34±0.14 

Con-300AE (n=10) 
21.21±0.32 

(n=10) 

20.60±0.58
*
 

(n=5) 

22.46±0.67 

(n=5) 
0.12±0.62 

Con-3,000AE (n=8) 
21.44±0.38 

(n=8) 

21.41±0.40 

(n=4) 

23.60±0.52 

(n=4) 
0.23±0.16 

HPV-Veh (n=9) 
21.11±0.26 

(n=9) 

23.57±0.32 

(n=5) 

24.33±0.88 

(n=4) 
0.38±0.21 

HPV-300AE (n=7) 
20.86±0.34 

(n=7) 

22.08±0.62 

(n=3) 

23.88±0.28 

(n=4) 
0.40±0.15 

HPV-3,000AE (n=9) 
22.11±0.48 

(n=9) 

22.30±0.15 

(n=5) 

24.26±0.60 

(n=4) 
0.30±0.16 

 

Notes: Data expressed as mean ± SEM, 
*
 significantly difference from HPV-veh group 

(P<0.05)   

                                    
 
4.  กำรทดสอบผลของเหงือกปลำหมอดอกขำว ต่อเซลล์มะเร็งปำกมดลูก( in vitro study) 
4.1 ผลกำรศึกษำฤทธิ์ anti-proliferation ของเหงือกปลำหมอดอกขำว โดยใช้วิธี MTT assay  

การทดสอบผลของเหงือกปลาหมอดอกขาว ต่อเซลล์มะเร็งปากมดลูกโดยตรง โดยการ
เพาะเลี้ยงเซลล ์CaSki จ านวน 104 cells/well ใน 96-well plates  แล้วท าการใส่สารสกัดเหงือกปลาหมอ
ในความเข้มข้นระหว่าง 10-1 – 104 mg/ml  เป็นระยะเวลา 24, 48 และ 72 ชม  จากนั้นท าการวัด % cell 
viability โดยวิธี MTT assay  
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Figure 4.1.1 A-B.  The percent cell viability of HDFs (A), and CaSki (B) when treated 

with A. ebracteatus Vahl. at different concentrations (10
-3

-10
4
 µg/mL with total volume 

100 µL/well) after 24, 48, and 72 hour incubations. 

 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 4.1.2 The dose response curve and IC50 value of A. ebracteatus Vahl. crude extract (48 

hours of incubation time) on CaSki cells were obtained by blotting the percent inhibition versus 

concentration. Data expressed as means ± SEM of three independent experiments carried out in 

triplicate. The  IC50 value was required to increased cell growth inhibition from 0% to 50%. 
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Table 4.1.1   Short-term in vitro cytotoxicity of A. ebracteatus Vahl. crude extract  

A. ebracteatus Vahl. 

crude extract 

concentration (µg/ml) 

Percentage of cell death (%) 

 CaSki cells  HDFs cells 

      0.1  5.21±1.18  4.87±0.48 

      1  5.41±1.40  4.58±0.63 

      10  5.63±0.34  4.87±0.42 

      100  4.46±0.47  4.85±0.22 

      1,000  5.01±1.96  5.15±0.35 

      5,000  4.62±0.72  5.44±0.38 

      10,000  4.37±0.57  4.58±0.38 

      Control (MEM)  5.13±0.92  4.50±0.28 

Note : Data express as mean±SEM 

 

 

จากผลของ %Viability of Caski cells โดย MTT Assay จึงน ามาค านวญหา IC50 ได้ดังตารางที่ 4.1.2 
ผลการทดลองแสดงให้เห็นว่า AE มีฤทธิ์ amti- proliferation ของ  CaSki ได้ที่  
IC50= 4,984.90 ± 498.72

* (µg/ml) 
 

 

Table 4.1.2 The half maximal inhibitory concentration (IC50 µg/ml) of A. ebracteatus 

Vahl. crude extract in three cancer cell lines (CaSki) and one normal cell type (HDFs) 

after incubation with AE for 48 hours.  

 

Cell types 
No. of 

Experiment 
IC50  (µg/ml) 

Mean of 

IC50  (µg/ml) 

CaSki 1 4,290.11 ± 333.06 4,984.90 ± 498.72
*
 

2 4,712.45 ± 852.03  

3 5,952.04 ± 595.81  

HeLa 1 7,009.56 ± 434.40 6,072.50 ± 573.29
ns

 

2 5,031.74 ± 33.90  

3 6,176.10 ± 421.22  

 Notes  Data are expressed as the mean ± SEM, n=3 (n = Number of independent experiments, 

which were performed in triplicate). The IC50 values were determined at 48 hr using the non-linear 

regression equation (fitting Logistic-sigmoidal model) and Microcal Origin version 5.0 software 

program. 
* 

Significantly different compared with HDFs (P<0.01), as determined by the student t-

test statistical testing (SPSS Version 16). Ns: non-significant difference when compared with 

HDFs. 
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4.2 กำรศึกษำกำรเปลี่ยนแปลงของโปรตีน p53 ในเซลล์มะเร็งปำกมดลูก โดยวิธี Immunocytochemical 
study   เพาะเลี้ยงเซลล์ CaSki จ านวน 5 x 104 cells /chamber ใน sterile slide chamber จากนั้นใส่สาร
สกัดเหงือกปลาหมอในขนาดและระยะเวลาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเซลล์ที่ได้จากการทดสอบด้วย 
MTT assay และท าการศึกษาการเปลี่ยนแปลงของโปรตีน p53 โดยใช้แอนติบอดีต่อ p53 และศึกษา
ภายใต้กล้องจุลทรรศน์ 

 

 
Figure 4.2.1 Histology of nuclear staining of P53 in tumor cells of tumor tissue from 

CaSki cells-implanted nude mice with and without AE treatment. 
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Table 4.2.1  Proportion of number of P53-positive tumor cells per total tumor cells (%) of 

tumor tissue from CaSki cells-implanted nude mice with and without AE treatment. 

 

Groups 

Number of P53-positive cells (%)/ 

Days after treatment 

At day 14
th

 At day 28
th

 

HPV-Veh (n=9) 1.75 ± 0.23 2.96 ± 2.96 

HPV-300AE (n=7) 16.27 ± 2.43
†
 13.51 ±4.46

‡
 

HPV-3,000AE (n=9) 32.66 ± 4.18
†,*

 35.48 ± 0.35
‡,#

 

 

Notes: Data expressed as mean ± SEM,  

†
 significantly difference from HPV-Veh at day 14

th
 group (P<0.001),   

‡
 significantly difference from HPV-Veh at day 28

th
 group (P<0.001),   

*
 significantly difference from HPV-300AE at day 14

th
 groups (P<0.001),  

#
 significantly difference from HPV-300AE at day 28

th
 groups (P<0.001).   
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Figure 4.2.2   The proportion of number of P53-positive tumor cells per total tumor cells 

of tumor tissue from CaSki cells-implanted nude mice at 14 days and 28 days after 

vehicle (distilled water), AE (300 and 3,000 mg/kg BW) treatment in HPV groups.  

Notes: Data expressed as mean ± SEM,  

†  significantly difference from HPV-Veh groups (P<0.001).   

‡  significantly difference from HPV-300AE groups (P<0.001).   
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5. กำรศึกษำเพื่อยืนยันกำรเจริญของเซลล์มะเร็ง        

5.1.  กำรตรวจวัดขนำดของกำรขยำยเพิ่มจ ำนวนของเซลล์ในบริเวณที่ท าการปลูก และ 
สังเกตลักษณะการพัฒนาเป็นก้อนเนื้องอกที่นูนขึ้น ในวันที่ 21 หลังการปลูกเซลล ์

โดยใช้ ดิจิทอลออโต้เวอร์เนีย วัดเส้นผ่าศูนย์กลางที่สั้นที่สุดและจากด้านที่ยาวที่สุด แล้ว 
น ามาค านวณหาค่ารัศมีเป็น r1 และ r2 ตามล าดับ  เพื่อน าไปหาปริมาตรของก้อนมะเร็งจาก   

   สมการ    V = 4/3 ¶ [r1]
2
x r2                     ----------------[1] 

 
 

Table 4.5.1  Tumor volume of tumor nodule excised from each HPV- group.  

Groups 

Tumor Volume (mm
3
)/ 

days after treatment 

At day 14 At day 28 

HPV-Veh (n=9) 103.79 ± 11.69 (n=4) 235.98 ± 7.57
† 

(n=5) 

HPV-300AE (n=7) 94.89 ± 9.50 (n=3) 245.36 ± 36.26
‡
 (n=4) 

HPV-3,000AE (n=9) 62.37 ± 16.56 (n=5)
 

155.77 ± 7.55 
€,*,#

 (n=4) 

Notes: Data expressed as mean ± SEM,  

†
 significantly difference from HPV-Veh group at day 14

th 
of treatment (P<0.001),  

‡
 significantly difference from HPV-300AE group at day 14

th
 of treatment (P<0.001), 

€
 significantly difference from HPV-3,000AE group at day 14

th
 of treatment (P<0.001),   

*
 significantly difference from HPV-Veh group at day 28

th
 of treatment (P<0.001), 

#
 significantly difference from HPV-300AE group at day 28

th
 of treatment (P<0.001).   
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5.2.  กำรตรวจทำงพยำธิวิทยำ   เมื่อเสร็จการทดลองจะท าการเก็บตัวอย่างเน้ือเยื่อบริเวณก้อนมะเร็ง เพื่อ
ไปตรวจยืนยันการเป็นมะเร็งและอ่านผลโดย Pathologist  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 5.2.1  Histological finding of normal skin from control mice (A) and subcutaneous tumor 

nodules taken from CaSki cells-implanted nude mice showed marked deposit malignant tumor in 

deep part of skin after inoculation for 7 days (C), 21 days (E), and 35 days (G). Morphological 

study of epithelium cells of normal skin (B) and squamous cells carcinoma (D, F, H). 
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6.  กำรวิเครำะห์หำควำมหนำแน่นของหลอดเลือดในบริเวณท่ีปลูกเซลล์มะเร็ง (Neocapillary Density) 
  ณ วันที่ท าการทดลองในห้องปฏิบัติการ Microcirculation RU ความหนาแน่นของ 

หลอดเลือดในบริเวณที่ปลูกเซลล์มะเร็ง (Neocapillary Density =NC) จะค านวณโดย Software Image 
Analysis(ref. 8-9)  หลอดเลือดในบริเวณที่ปลูกเซลล์มะเร็งจะสามารถมองเห็นได้โดยใช้สาร Florescein 
Isothiocyanate labeled Dextran (FITC-Dx-200, MW.=200,000) และจะถูกบันทึกเก็บภาพโดย Real 
time video camera (Hamamatsu) ตลอดการทดลอง จากภาพที่อัดวิดิโอจะน ามาวิเคราะห์ภายหลัง เพื่อหา
ความหนาแน่นของหลอดเลือดในบริเวณที่ปลูกเซลล์มะเร็ง (Neocapillary Density =NC) โดยจะ
สามารถแสดงเป็นร้อยละต่อพื้นที่ที่ท าการศึกษาเท่าๆกัน โดยใช้ Software Digital Image Analysis ของ 
Datatranslation Global Lab II (USA) (ref. 8-9)  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ผลกำรทดลองแสดงในภำพท่ี 6.1 และความหนาแน่นของหลอดเลือดในบริเวณที่ปลูกเซลล์มะเร็ง 
ที่วันที่ 14 และ 28 หลังการให้ AE โดยหลอดเลือดใหม่ที่เกิดขึ้นจะมีลักษณะ dialation, turtosity, 
and hyperpermeability 

FITC-Dx-200 labels 
plasma circulation 

NC was determined within the 
selected window using 
“Histogram”  Menu of Global 
Lab II software. 

        Neocapillary density (NCD) (%) =          number of pixels within the capillaries x 100 

    
         Total number of pixels within the selected area 
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Figure 6.1 A-F.  Confocal laser microscopic images of the tumor microvascular network taken on 
day 14 in the HPV-Veh group (A), day 28 in the HPV-Veh group (B), day 14 in the HPV-300AE ( 
300 mg/kg BW) group (C), day 14 in the HPV-3000AE ( 3,000 mg/kg BW) group (D) day 28 in the 
HPV-300AE group (E) and day 28 in the HPV-3000AE group (F). The microvascular network was 
visualized using FITC-dextran fluorescence (MW 200,000), with AE (Acanthus ebracteatus Vahl. 
crude extract), low magnification ×10, Bar = 50 µm. 
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ในกราฟรูปที่ 6.2. แสดงผลการวิเคราะห์ปริมาณหลอดเลือดใหม่ด้วยวิธี Image Analysis พบว่ามีการ
ลดลงของหลอดเลือดอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในกลุ่ม ที่ได้รับ AE ที่ความเข้มข้นสูงคือ 3000 mg/kg 
BW 
 

 

Figure 6.2. The percentages of capillary vascularity (mean ± SE) on day 14 and day 28 after 

vehicle (distilled water) or AE (300 and 3,000 mg/kg BW) treatments, shown for control and HPV 

groups.  

Notes: † Significantly different from control group ( P< 0.001) 

 # Significantly different from control group ( P< 0.005) 

 * Significantly different from HPV-Veh group (P< 0.001) 

 ‡Significantly different from HPV-300AE group ( P< 0.001) 

 € Significantly different from HPV-300AE group ( P< 0.01). 
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7. กำรตรวจหำ VEGF  
หลังจาก เสร็จการทดลอง Intravital fluorescent videomicroscopy จึงท าการเก็บตัวอย่างเน้ือเยื่อ

ในบริเวณที่ปลูกเซลล์มะเร็ง เพื่อน าไปตรวจหา VEGF โดยวิธี immunohistochemistry (8-9)  
 

 

Figure 7.1  The expression of VEGF from CON-Veh (A), CON-300AE (B), CON-3,000AE (C), 

14-day HPV-Veh (D), 14-day HPV-300AE (E), 14-day HPV-3,000AE (F), 28-day HPV-Veh (G), 

28-day HPV-300AE (H), and 28-day HPV-3,000AE (I) (magnification × 40). 
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Table 7.1  Area of VEGF expression in tumor tissue (%) from CaSki cells-implanted 

nude mice with and without AE treatment. 

 

Groups 

Area of tumor tissue VEGF expression (%)/ 

Days after treatment 

At day 14
th

 At day 28
th

 

Con-Veh (n=8) 32.89 ± 2.06 (n=4) 33.17 ± 1.12 (n=4) 

Con-300AE (n=10) 29.64 ± 2.22 (n=5) 37.26 ± 1.49 (n=5) 

Con-3,000AE (n=8) 40.40 ± 3.47 (n=4) 35.17 ± 3.05 (n=4) 

HPV-Veh (n=9) 80.96 ± 2.16 (n=5)
†
 80.56 ± 1.09 (n=4)

†
 

HPV-300AE (n=7) 77.33 ± 3.87 (n=3)
†,#,ns

 77.99 ± 2.30 (n=4)
†,#

 

HPV-3,000AE (n=9) 54.64 ± 3.59 (n=5)
†,*, €,‡,ns

 45.63 ± 3.47 (n=4) 
€,‡

 

Notes: Data expressed as mean ± SEM,  

†
  significantly difference from Con-Veh groups (P<0.001).   

#
  significantly difference from Con-300AE groups (P<0.001).   

*
  significantly difference from Con-3,000AE groups (P<0.001).   

€
  significantly difference from HPV-Veh groups (P<0.001).   

‡
  significantly difference from HPV-300AE groups (P<0.001).   

ns
 no significant difference compared to 28 days treatment groups   

 

  
ผลการทดลองในรูปที่ 7.1 และตารางที่ 7.1  แสดงว่า AE สามารถยับยั้ง VEGF Expression ได้

อย่างมีนัยส าคัญทางสิติ เมื่อให้ในปริมาณที่สูงคือ 3000 mg/kg BW 
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         บทสรุปและข้อเสนอแนะ 
 
The significant exploring could be summarized as follows;  

 

1. Under in vitro MTT assay observation, AE (48 hr) had an anti-proliferative 

effect on CaSki cells, the only one cancer cell that was significantly different 

from normal cells, HDFs. 

2. CaSki, a human cervical cancer-derived cell lines with integrated HPV-16 

DNA (1 x 10
7
 cells/200 µl/each mouse), could induce cervical cancer bearing 

mice model by directly injection into subcutaneous layer at middle dorsum 

skin. Thus, HPV16-associated cervical cancer mice model could be 

established, and also exhibited the malignant tumor feature of squamous cell 

carcinomas (SCCs). 

3. The expression of p53 was detected very low in tumor tissue from CaSki cells-

induced cervical cancer mice, suggested that this model is HPV16-associated 

cervical carcinoma with wild-type p53.   

4.  Tumor angiogenesis was observed after CaSki cells inoculation, indicating the 

Caski cells-induced angiogenesis, and also correlated with tumor growth. 

Therefore, the HPV16-associated cervical carcinoma mice provided the tumor 

angiogenesis mice model. 

5. The up-regulation of VEGF was found in Caski cells-implanted mice model, 

and also exhibited the correlation with the tumor angiogenesis and p53 protein 

expression.      

6. A.ebracteatus Vahl. aqueous crude extract was exhibited the anti-angiogenic 

and anti-tumor activity of on HPV16-associated cervical carcinoma was dose-

dependent manner, but not depend on the duration of treatment.   

7.  The inhibitory effect of A. ebracteatus Vahl. aqueous crude extract on anti-

angiogenesis should be related to its possible mechanism of anti-VEGF 

expression. 

8. A.ebracteatus Vahl. aqueous crude extract exhibited the down-regulation of 

tumor VEGF expression in HPV16-associated cervical carcinoma might be 

related to the accumulation of tumor active p53 protein.     
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Conclusion 

In summary, our studies demonstrated that the A. ebracteatus Vahl. crude 

extract could inhibit tumor growth and tumor angiogenesis in a mouse model of HPV-16-

derived cervical cancer. In particular, the anti-angiogenic activity of AE was significantly 

correlated to its ability to inhibit VEGF expression, providing a potential mechanism to 

explain the anti-tumor effects of AE. [32] 

 

Figure 8  Proposed possible mechanism for A. ebracteatus Vahl. aqueous crude extract on 

HPV 16-associated cervical cancer 
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ประโยชน์ท่ีได้รับ 

เมื่อเสร็จสิ้นงานวิจัยจะท าให้ได้ผลงานวิจัยที่ส่งผลโดยตรงคือ        
1. รายงานฉบับสมบูรณ์ 1 เล่ม 
2.  ผลงานตีพิมพ์ในวารสารระดับนานาชาติ 1 เร่ือง  
3.  จะด าเนินการจดสิทธิบัตรอย่างน้อยภายในประเทศ 

 
กำรถ่ำยทอดเทคโนโลยีหรือผลกำรวิจัยสู่กลุ่มเป้ำหมำย 
 การน าผลงานไปตีพิมพ์ในวารสารระดับนานาชาติ 2 คร้ัง  

1. ในการประชุม The 7th Asian Congress for Microcirculation   (7th ACM)  สถานที่จัด 
Ramada Plaza, Tai-an, Chiana. ระยะเวลา 17-19 October 2008 ชื่อผลงานทางวิชาการที่
น าเสนอเรื่อง  Human Papillomavirus Induces Tumor Angiogenesis in Nude-mice 
Dorsal Skin-fold. Mahasiripanth T., Bhattarakosol P., Niruthisard S., Patumraj S. โดย 
นิสิต คือ นส. ทักษณี  มหาศิริพันธุ์ ได้รับ  Travel Award 
 

2. ในการประชุม 9th World Congress for Microcirculation, Maison de la Chimie - Paris, 
France, 26 – 28 September 2010 น าเสนอโดย น.ส.ทักษณี  มหาศิริพันธุ์ ชื่อผลงานทาง
วิชาการที่น าเสนอเรื่อง Anti-proliferative effect of Acanthus Ebracteatus Vahl on 
dufferent types of cancer cells.   
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http://lib.bioinfo.pl/pmid:17467747
http://lib.bioinfo.pl/pmid:17467747
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 Secretary General Of Thai Society for Microcirculation  

Awards 
    American Heart Fellowship, New Jersey, USA. 1987-1989. 

  Young Investigator Award.  The First Asian Congress for Microcirculation,  
                  1993. Osaka, Japan. 

 

7.2.หัวหน้ำโครงกำรวิจัย 

 7.2.1. การพัฒนาเคอคูมินแพท็เพื่อใชใ้นการยับยัง้การเติบโตของเซลล์มะเร็งตับท่ีปลูกบนผิวหนังของ

หนูนู๊ดไมส ์ ทุนงบประมาณแผ่นดิน 2550 (ตค.49 -  กย.50) 

 7.2.2.  In vivo study of neovascularization in biodegradable collagen scaffolds 

implanted mice ทุนรัชดาภิเษกสมโภช คณะแพทยศาสตร์ จุฬาฯ (สค. 50 -  กค.51) 

 

7.3. งำนวิจัยท่ีท ำเสร็จแล้ว  ชื่อผลงำน  ปีท่ีตีพิมพ์ กำรตีพิมพ์เผยแพร่ และ แหล่งทุน   
ชื่อโครงการวิจัย 

คณะผู้วิจัย 
แหล่งทุน ปีท่ีเริ่ม ปีท่ีเสร็จ ดัชนีวัดความส าเร็จ 

7.3.1. การพัฒนาเคอคูมินแพ็ท
เพื่อใช้ในการยับยั้งการเติบโต
ของ เซลล์มะเร็งตับที่ ปลูกบน
ผิวหนังของหนูนู๊ดไมส์ 

รศ.ดร.สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 

อ. โศรดา กนกพานนท ์

ทุน วช 2550 ต.ค.49 ก.ย.50  น าเสนอการประชุม

ระดับชาติ 1 ครั้ง 

NCBME 

 ก าลังจัดท ารายงาน

ฉบับสมบูรณ ์

7.3.2. Curcumin is effective 
as the anti-inflammatory, 
anti-infection in 
Helicobacter pyroli infected 
rats, and anti-cancer in 
Hepatoma- cell implanted 
BALB/c-nude mice model 
 

รศ. พญ. ดวงพร ทองงาม 

ผศ.พญ. นฤมล วิเศษโอภาส 

ผศ.พญ. ดร.อรอนงค์ กุละพัฒน ์

รศ.ดร.สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 

 

ทุน เพิ่มขีด

ความสามารถด้าน

การวิจัยของ

อาจารย์รุ่นกลาง

สกว. 

ก.ค. 49 เม.ย.51  ตีพิมพ์ระดับ 

นานาชาติ 5 เรื่อง 
(publication 

number 41-45) 

 

 น าเสนอการประชุม

ระดับนานาชาติ 3 ครั้ง 

 
7.3.3. ผลของเจนิสตีนต่อการ
เปล่ียนแปลงของหลอดเลือดที่
กระดูกในหนูท่ีถูกตดัรังไข่ทั้งสอง
ข้าง 
 

รศ.นพ. ประสงค์ ศิรวิิริยะกุล 

รศ. ดร.สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 

นส. อัจฉรียา ชนาวริัตน ์
 

ทุน วช 2550-51 

และ 
 ทุนรัชดาภิเษก
สมโภช คณะ

แพทยศาสตร์ จุฬาฯ 

 
 

ต.ค. 49 ก.ย.51  ตีพิมพ์ระดับ 

นานาชาติ 3 เรื่อง

(publication 
number 47, 52,56) 

 น าเสนอการประชุม

ระดับนานาชาติ 3 ครั้ง 

น าเสนอการประชุม

ระดับชาติ 2 ครั้ง 
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7.3.4.  Studies on the effects 

of Ya-hom and herbal 
medicine on regional 
cerebral blood flow 

การศึกษาผลของยาหอมและสารสกดั

สมุนไพรต่ออัตราการไหลเวียนเลือด

ในสมอง 

ผศ. ดร.อัมพร จาริยะพงศ์สกุล 

รศ.ดร.สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 

 

ทุนสภาวิจัยฯ ต.ค.47 ก.ย.49  ตีพิมพ์ระดับ 

นานาชาติ 1 เรื่อง 
(publication 
number 48) 

 น าเสนอการประชุม

ระดับนานาชาติ 2 ครั้ง 
( ภาคผนวก ) 

 

7.4. งำนวิจัยท่ีก ำลังท ำ   ชื่อผลงำน  ปีท่ีตีพิมพ์ กำรตีพิมพ์เผยแพร่ และ แหล่งทุน   
ชื่อโครงการวิจัย 

คณะผู้วิจัย 
แหล่งทุน ปีท่ีเริ่ม ปีท่ีเสร็จ ดัชนีวัดความส าเร็จ 

7.4.1. Implantation of  

Human Papillomavirus 
Infected Cervical Cancer 
Cells into Animal Model    

รศ.ดร. ภาวพันธ์   ภัทรโกศล 
รศ.ดร. สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 
รศ.นพ. สมชัย   นริุตติศาสน ์
ผศ.นพ.ดร. ปกรัฐ   หังสสูต 
นาย มณฑล   เลิศวรปรชีา 

 

ทุนรัชดาภิเษก
สมโภช คณะ

แพทยศาสตร์ จุฬาฯ 
 

  
 

ก.ค. 49 เม.ย.51  ตีพิมพ์ระดับ 

นานาชาติ 3 เรื่อง 

 น าเสนอการประชุม

ระดับนานาชาติ 2 ครั้ง 

(ลุล่วงมากกว่า 50%) 

7.4.2. In vivo study of 

neovascularization in 

biodegradable collagen 

scaffolds implanted mice 

   
 

 

รศ.ดร.สุทธิลักษณ์   ปทุมราช 
Dr.Hideyuki Niimi 

อ.นพ.ถนอม บรรณประเสริฐ 

ทุนรัชดาภิเษก
สมโภช คณะ

แพทยศาสตร์ จุฬาฯ 
 

  
 

ก.ย. 50 สค.51  น าเสนอการประชุม

ระดับนานาชาติ 1 ครั้ง 

(ลุล่วง 30%) 
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42. Sakulwira K, Theamboonlers A, Oraveerakul K, Chaiyabutr N, Bhattarakosol P, 
Poovorawan Y.  Orangutan herpesvirus.  J Med Primatol 2004:33:1-5. 
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ผลงานวิจัยหมายเลข 1-3,7  เป็นงานวิจัยที่ท าวิทยานิพนธ์ขณะเรียนปริญญาโทและเอก โดยมี 
ศ.ดร.ชโลบล อยู่สุข เป็นอาจารย์ที่ปรึกษา 
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ผลงานวิจัยหมายเลข 4-6, 8,10,14,18   เป็นผลงานจากโครงการสร้างเสริมประสบการณ์การวิจัยนิสิต
ระดับปริญญาตรี โดยเป็นอาจารย์ที่ปรึกษาโครงการ  
ผลงานวิจัยหมายเลข 11,16,41,46,55  งานวิทยานิพนธ์ของนิสิตปริญญาโท โดยเป็นอาจารย์ที่ปรึกษา   
ผลงานวิจัยหมายเลข 12,22-24,26,29,30,38,39,48,56,57   เป็นหัวหน้าโครงการวิจัย   
ผลงานวิจัยหมายเลข 13,15,17,19-21,25,27,28,31,33,34,36,40,45,50,54  เป็นผู้วิจัยร่วม 
ผลงานวิจัยหมายเลข 32,35,47,52,53  เป็นงานวิทยานิพนธ์ของนิสิตปริญญาเอกโดยเป็นอาจารย์ที่ปรึกษา
ร่วม 
ผลงานวิจัยหมายเลข 9, 37, 42-44,49,51 เป็นงานวิทยานิพนธ์ของนิสิตปริญญาโท โดยเป็นอาจารย์ที่ปรึกษา
ร่วม 
 
 
 
 

7.4. งำนวิจัยท่ีก ำลังท ำ :  ชื่อข้อเสนอกำรวิจัย แหล่งทุน และสถำนภำพในกำรท ำวิจัยว่ำได้
ท ำกำรวิจัยลุล่วงแล้วประมำณร้อยละเท่ำใด 
1.  การพัฒนาโมเดลสัตว์ทดลองเพื่อศึกษาการรักษาโรคมะเร็งปากมดลูกด้วยวิธีภูมิคุ้มกัน

บ าบัด ทุนงบประมาณแผ่นดิน พศ. 2550, 2551   สถานภาพการวิจัย ท าแล้ว
ประมาณร้อยละ 30 

             2. การศึกษาความแตกต่างของยีน L1 ในเชื้อแปปิโลมาไวรัส ที่ต่างสายพันธุ์ 
                 และภายในสายพันธุ์เดียวกัน  ทุนรัชดาภิเษกสมโภช คณะแพทยศาสตร์  

    พ.ศ. 2550   สถานภาพการวิจัย ท าแล้วประมาณร้อยละ 40 

 3. ความแตกต่างของยีน Glycoprotein G ในเชื้อ Respiratory syncytial virus ที่แยกได้
จากผูป้่วยในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์  ทุนรัชดาภิเษกสมโภช คณะแพทยศาสตร์ 
พ.ศ. 2550  สถานภาพการวิจัย ท าแล้วประมาณร้อยละ 30 
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6. สาขาวิชาการที่มีความช านาญพิเศษ (แตกต่างจากวุฒิการศึกษา)  ระบุสาขาวิชาการ 
 Isolation and purification of natural products  
 Polysaccharide chemistry 
 Phytopharmaceutical analysis 
 

7. ประสบการณ์ที่เกี่ยวข้องกับการบริหารงานวิจัยทั้งภายในและภายนอกประเทศ    
  โดยระบุสถานภาพในการท าการวิจัยว่าเป็นผู้อ านวยการแผนงานวิจัย หัวหน้า 
  โครงการวิจัย หรือผู้ร่วมวิจัยในแต่ละข้อเสนอการวิจัย เป็นต้น 

 งานวิจัยที่ท าเสร็จแล้ว  
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Jumel, K., Alexander, C., & Harding, S. E. (2003). A comparison of molecular mass determination 
of hyaluronic acid using SEC/MALLS and sedimentation equilibrium. European Biophysics 
Journal with Biophysics Letters, 32(5), 450-456. (หัวหน้าโครงการวิจัย) 

Hokputsa, S., Hu, C. X., Paulsen, B. S., & Harding, S. E. (2003). A physico-chemical 
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Polymers, 54(1), 27-32. (หัวหน้าโครงการวิจัย) 

Hokputsa, S., Harding, S. E., Inngjerdingen, K., Jumel, K., Michaelsen, T. E., Heinze, Koschella, 
A., & Paulsen, B. S. (2004).  Bioactive polysaccaharides from the stems of the Thai medicinal 
plant Acanthus ebracteatus: their chemical and physical features. Carbohydrate Research, 339(4), 
753-762. (หัวหน้าโครงการวิจัย) 
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Michaelsen T.E., Diallo D., Kiyohara H., Paulsen B.S., Yamada H. (2005). Structural and 
immunological studies of a pectin and a pectic arabinogalactan from Vernonia kotschyana Sch 
Bip. ex Walp. (Asteraceae). Carbohydrate Research ,340(1), 115-130. (ผู้ร่วมโครงการวิจยั) 
 
Inngjerdingen K.T., Debes S.C., Inngjerdingen M., Hokputsa S., Harding S.E., Rolstad B., 
Michaelsen T.E., Diallo D., Paulsen B.S. (2005). Bioactive pectic polysaccharides from Glinus 
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Journal of Ethnopharmacology, 101(1-3), 204-214. (ผู้ร่วมโครงการวิจยั) 
 

การวิเคราะห์หาปริมาณสารให้ความเผ็ด (capsaicinoids)ในพริกพันธุ์ต่าง ๆ โดยเทคนิค 
HPLC  (หัวหน้าโครงการวิจัย) 

 

http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Nergard+CS&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Matsumoto+T&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Inngjerdingen+M&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Inngjerdingen+K&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Hokputsa+S&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Harding+SE&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Michaelsen+TE&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Diallo+D&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Kiyohara+H&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Paulsen+BS&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Yamada+H&curr_doc=1/2&Form=FullRecordPage&doc=1/2
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Inngjerdingen+KT&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Debes+SC&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Inngjerdingen+M&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Hokputsa+S&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Harding+SE&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Rolstad+B&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Michaelsen+TE&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Diallo+D&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1
http://apps.isiknowledge.com/WoS/CIW.cgi?SID=W1e7POaJL442d4jilcF&Func=OneClickSearch&field=AU&val=Paulsen+BS&curr_doc=1/1&Form=FullRecordPage&doc=1/1


 

 47 

ภาคผนวก 
 
 

Manuscript: Effects of Acanthus ebracteatus Vahl on Tumor Angiogenesis and 
on Tumor Growth in Cervical Cancer Implanted Nude Mice  

Journal: Cancer Management and Research 

Status: 6as - Proofreading  

Sub ID: 33596 

Submit Date: 04/May/2012 

 
 
 
 

 


