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น าย ว ีร ะช ัย  เต ช ะก ิต ต ิโรจ น ์ : ผ ล ข อ งส ารส ก ัด จ าก รางจ ืด ต ่อ เซ ล ล ์ม ้าม ข อ งห น ูข าว โด ย ว ิธ ีฟ ูเร ีย  ท ราน ส  

ฟ อร ์ม  อ ิน ฟ รา เรด ส เป ค โต รส โค ป ี. (TH E  E FFE C T  O F  R A N G  JU E D  (T H U N B E R G IA  L A U R IF O L IA  

L IN N .)  E X T R A C T  O N  RAT S P L E N O C Y T E S  B Y  F O U R IE R  T R A N S F O R M  IN F R A R E D  

S P E C T R O S C O P Y ) อ .ท ี่ป ร ึก ษ า  รศ. ดร. พ า ล า ภ  ส ิงห เส น ี, อ . ท ี่ป ร ึก ษ าร ่วม  : ดร. ร ัต น า ส ิน ธ ุภ ัค , 
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ความเข ้าใจในการเปล ี่ยนแปลงหน ้าท ี่และโครงร ูปของโปรต ีนของส ัตว ์ทดลองได ้ร ับสารต ่างๆทาง๓ ส ัรภ ัณ ,ท์ม ี

ความสำค ัญ อย ่างย ิ่งในการส ืบค ้นพ ิษและความผ ิดปกต ิท ี่ม ีหส ักฐานในมน ุษย ์และส ัตว ์ S in d h u p a k  และคณ ะ (2003) 

รายงาน'ว่า'วิธ ี-ฟ ูเรียทรานลฟอร์ม อินฟราเรด (FTIR) ลเปคโตรสโคป ีม ีข ้อต ีโดยใช ้เวลาน ้อยและราคาไม ่แพง (ไม ่ต ้องผ ่าน  

ขั้นตอนของการ fix a tio n  และ การย ้อมสี) การต ีกษาการเปล ี่ยนแปลงของโครงสร ้างโปรต ีนน ั้น R ice -E vans  และคณ ะ  

(1991) ได ้รายงานว ่า FTIR  สเปคโตรสโคปี เป ็นเทคน ิคท ี่ด ีอย ่างย ิ่งสำหร ับการต ีกษาการเปล ี่ยนแปลงโครงสร ้างของ  

โปรต ีนโดยเฉพาะการเปล ี่ยนแปลงของโปรต ีนเก ิดจากอ ิทธ ิพลโดยการเปล ี่ยนแปลงโครงร ูป un fo ld in g  และ a lph a -  

he lica l ของ c h ro m a to p h o re  ซึ่ง FTIR ถ ูกนำมาใช ้เพ ื่อทดสอบค ุณสมบ ัต ิของโครงสร ้างและหน ้าท ี่ของโปรต ีนโดย FTIR  

ลามารถให ้ข ้อม ูลท ั้งหมดและ รายละเอ ียด ของ fu n c tio na l g ro u p  ของโปรต ีนในการทำหน ้าท ี่ต ่างๆ

การต ีกษาคร ั้งน ี้เป ็นการประย ุกต ์การใช ้ FTIR เพ ื่อศ ึกษาม ้ามของหน ูท ี่ใด ้ร ับรางจ ืดโดยพ ิจารณาข ้อม ูลร ่วมก ับ  

ผลทางช ีวเคม ีและโลห ิตว ิทยาโดยกล ุ่มผ ู้ว ิจ ัยทำการทดสอบพ ิษ  เฉ ียบพล ันและพ ิษเร ื้อร ังเม ื่อพ ิจารณาร ่วมก ับการทดสอบ  

พ ิษต ่อม ้ามของหน ูท ี่ได ้ร ับสารสก ัดนำของรางจ ืด

พบว ่าม ีการเคล ื่อนของเลขคล ื่น  (FTIR s pe c tra ) ในบริเวณ am ide  I ในหน ูท ี่ได ้ร ับรางจ ืด (8000  m g /kg ) เมื่อ 

เปร ียบเท ียบก ับหน ูกล ุ่มควบค ุม (con tro l ra ts) และ ม ีการเพ ิ่มฃ ีนฃองระด ับบ ิส ิร ูบ ิน (b iliru b in ) ซ ึงเป ็นสารสำค ัญ ท ีเก ิด  

จาก hem e o x y g e n a s e  e n z ym e  ท ีมความสำค ัญในการสลาย hem e  เป็น b iliv e rd in  คาร ีบอนมอนนอกไชต ์ และเหล็กท  

ม ีวาเลนช ี2 ม ีฤทธ ิ'ในการป ้องก ันและปรับ (adap tive ) ต ่อผลจากความเคร ียดออกซ ึเดข ั้น (o x id a tive  s tress ) รวมทัง 

n itrosa tive  s tre ss  (F o re s ti และ คณะ, 2003)

ผ ู้ว ิจ ัยเสนอว ่ากลไกการออกฤทธ ิ้ของรางจ ืดเก ี่ยวข ้องก ับ f e r r i c - n i t r o s y l  h e m e  o x y g e n a s e  c o m p le x  

เน ื่องจากม ีการเปล ี่ยนแปลงเลขคล ื่นประมาณ 5 c m '1 โดยรางจ ืดลามารถลดการเปล ี่ยนแปลงจาก n itro s a tiv e  s tre s s  

ส ังเกตจากการส ันของ a m in o  a c id  s id e  cha in  ด ้านในของโปรต ีน

แนวค ิดของกลไกการแก ้พ ิษของรางจ ืดผ ่านทาง hem e  o xyg ena se  โดยอาจใช ้เป ็นแนวทางการศ ึกษาผลของ  

hem e ซ ึ่งส ัมพ ันธ์ก ับเซลล ์และความเคร ียดของกล ้ามเน ื้อ 'ในแง่ท ี่ราง'จ ืดอาจ'ใช ้เป ็นยาแก ้'พ ิษสำหรับสารประกอบสารหน ู'ซ ึ่ง 

กล ุ่มผ ู้ว ิจ ัยเคยได ้ทดสอบแล ้วพบว ่า ap ig e n in  ซ ึงเป ็นสาระสำค ัญ ในรางจ ืดสามารถย ับย ังพ ิษของสารหน ูในการเปล ียน  

การควบคุม (d e re g u la tio n ) ของ s tress  fib e r ได้

ภ าค ว ิช า  เภ ส ัช ว ิท ย า  

สาขาว ิช า  เภ ส ัช ว ิท ย า  

ป ีก ารศ ึก ษ า  2 5 4 7
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U n d e rs ta n d in g  fu n c tio n a l and con fo rm a tio na l c h a n g e s  o f p ro te in  a fte r trea tm en t o f e x p e r im e n ta l 

an im a l w ith  v a r io u s  p h a rm a ce u tic a l agen ts has g re a t s ig n if ic a n c e  fo r to x ic o lo g ica l in ve s tig a tio n s  o f h um an  

and ve te r in a ry  m e d ic in e . S ind huphak  et al. (2003 ) r e p o le d  tha t the Fourie r T rans fo rm  In fra re d  (FTIR ) 

sp e c tro s co p y  w a s  le ss  tim e -co n sum in g  and in e xp en s ive  (d u e  to la ck  o f fixa tio n  and s ta in in g  n e e d e d ) , R ice -  

Evans et al. (1 9 9 1 ) s tu d ie d  p ro te in  s truc tu ra l m od if ic a tio n s  and  p ro p o se d  tha t FTIR s p e c tro s co p y  w a s  a w e ll-  

es ta b lished  te c h n iq u e  fo r s tu d y  o f p ro te in  s tru c tu ra l m o d if ic a tio n s  w h ich  p ro v id e  new  fin d in g s  w h ic h  revea l 

and im po rta n t in fo rm a tio n .

เท th is  s tu d y , w e  a pp lie d  FTIR to  s tu d y  sp le e n  o f ra t e xpo sed  to  w a te r e x tra c t o f 

Thunbe ra ia  la u r ifo lia  in c o n ju n c tio n  w ith  rou tine  b io c h e m ic a l a n d  h em a to lo g ica l pa ram e te rs  assays . It w as  

found th a t FTIR s p e c tra  a t am ide  I in sp leen o f ra ts e xpo sed  w a te r e x tra c t o f T hunbe rg ia  la u rifo lia  

s ig n if ic a n tly  s h ifte d  as c o m p a re d  to con tro l rats. Th is f in d in g  is in ag re em en t w ith  b iliru b in  p ro te c tiv e  e ffe c ts  

aga ins t a n itro s a tiv e  s tre s s  as ea rlie r p roposed  by Fores ti et a l (2003 ). S ince  Fe rric -n itrosy l h em e  o x y g e n a s e  

com p le x  p o s s ib ly  re fle c t in b on d  v ib ra tion  d e te c te d  b y  FTIR 5 cm *1, ch a ra c te r iz e d  b y  low e r a nd  b ro a d e r  

com p lex . T hese  p a tte rn s  a llo w  a g rea te r d e g re e  o f lig a n d  c on fo rm a tio n a l fre edom  resu lte d  in c h a n g e s  in 

am ide  one v ib ra t io n  o f am in o  a c id  s ide  cha in  in s ide  the  p ro te in  (W ang  et al., 2003).

The p ro p o s e d  o f a c tio n  o f Thunbe ra ia  la u rifo lia  th ro u g h  hem e  oxyg ena se  m ay  be  a d a p t iv e  

re sponse  to  d o p a m in e  like  a c tio n  o f w a te r ex tra c t o f T h u n b e ra ia  lau rifo lia  ea rlie r re spo rte d  b y  T h o n rs a a rd  

and M a rsden , 2002 ).

T he  m e c h a n is t ic  u n d e rs ta n d in g  o f s ig n a lin g  th ro u g h  ท tro sa tive  s tre ss  in m odu la tio n  o f ra t a d a p t iv e  

re sponse  sh o u ld  b e  fu r th e r in ve s tig a te d  to exp la in  w id e ly  know n  a n tid o te  e ffe c ts  o f T hun be ra ia  la u r ifo lia .
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Filed of study Pharmacology 
Academic year 2004



ก ิต ต ิก ร ร ม ป ร ะ ก า ศ

ในการศึกษาหลักสูตรเภสัชศาสตร์มหาบัณฑิตนี้ ข้าพเจ้า1ใต้เรียนรู้วิธีการคิดต้ังคำ 
ถามและตอบคำถามเซิงวิทยาศาสตร์ข้าพเจ้ารู้สึกทราบ ซ้ึงและขอพระขอบคุณบุคคลดังต่อไปน้ี

อันดับแรกและโดยเฉพาะอย่างย ิ่ง ข้าพเจ้าขอขอบพระคุณอย่างสูงสำหรับ 
อาจารย์ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์รองศาสตราจารย์ ดร. พาลาภ สิงหเสนี ในความช่วยเหลือ เอาใจใส ่
และ การช่วยเหลือในการพัฒนางานชิ้นนี้ ยิ่งกว่านี้ท่านอาจารย์บังได้ให้การชี้แนะแนวความคิดที ่
หาค่ามิได้ให้แก่ข้าพเจ้าในการเป็นนักพิษวิทยาที่ดีจากการคำแนะนำที่ของท่านอาจารย์ข้าพเจ้า 
ขอขอบพระคุณอย่างสุดซึ้งสำหรับความพยายามอย่างสูงในคำแนะนำที่หาค่ามิได้แนวคิดต่างๆ

ข้าพเจ้าขอขอบคุณอย่างสูงสำหรับอาจารย์ที่ปรึกษาร่วม ดร. รัตนา สินธุภัค 
สถาบันวิจัยวิทยาศาสตร์สาธารณสุข จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย และ นายสัตวแพทย์ทรงพล 
ชีวะพัฒน์ สถาบันวิจัยสมุนไพร กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ สำหรับการเตรียมความพร้อมอย่างดี 
เยี่ยมในห้องปฏิบัติการและสำหรับความพร้อมและยินดีที่จะช่วยเหลือข้าพเจ้า วิทยานิพนธ์นี้มี 
สามารถสำเร็จได้ถ้าขาดท่านอาจารย์ทั้งสอง

ข้าพเจ้าขอขอบคุณสถาบันวิจัยวิทยาศาสตร์การแพทย์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
โดยเฉพาะอย่างย่ิงศาสตราจารย์ นายแพทย์ นิกร ดุสิตสิน สำหรับความกรุณาของท่าน

ข้าพเจ้าขอขอบคุณสถาบันวิจัยสมุนไพร กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ และ 
ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร์และ เจ้าหน้าท่ีสำหรับความกรุณาของท่านและช่วยเหลือ 
และความสะดวกอีกท้ังคำช้ีแนะต่างๆ

ข้าพเจ้าขอขอบคุณ ดร.ธีรยุทธ สุระมานะ ดร.ทิพิ1ซา โปษยานนท์ ภญ.นพรัตน์ 
นันทรัตนพงษ์ คุณศศิธร แจ่มถาวร คุณศุธฤทัย เชิญขวัญมา ผู้ท่ีควยช่วยเหลือข้าพเจ้าในการทำ

การวิจัยน้ี

สุดท้ายน้ีขอขอบคุณครอบครัวของข้าพเจ้าท่ีคอยให้กำลังใจและช่วยเหลือต่างๆ
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