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นภวรรณ วงค่’ลมนึก : ผดของ CU 763-14-10 ต่อสมรรmiะซองเอนไซม์โมโนเอมนออกซิเดดของไมโตคอน 

เดรยท่ีแยกจากตับหนูขาว (EFFECT OF CU 763-14-10 ON ISOLATED RAT LIVER MITOCFIONDRIAL 

MONOAMINE OXIDASE ACTIVITIES ) อ.ที่ปรกษา : ผศ.วิทยา จันทสูตร, อ.ที่ปรกษาร่วม : ผศ.ดร.ชำนาญ 

ภัตร'พาน'ช, 180 หน้า ISBN 974-332-197-7.

พ มพ ต ้น ฉนันททคดั ผ ่ล วิทยานิพนธ์ภายในกรอบสีรฃียวนี้*พียงแผ่นเ[ดียว

จุดมุ่งหมายของการศึกษาน้ีคือการศึกษาผลของ CU 763-14-10 ซ่ึงเป็นอนุพันธ์ของ CU 763-10-01 ต่อ 

สมรรถนะของเอนไซม์โมโนเอมีนออกซิเดสในไมโตคอนเดรียที่แยกจากตับหนูขาว เปรียบเทียบกับ CU 763-10-01, 

clorgyline ( selective MAO-A inhibitor), selegiline ( selective MAO-B inhibitor) และ pargyline ( nonselective 

inhibitor) พบว่า CU 763-14-10 ขนาด 20-100 (IM ออกฤทธียั้บย้ังขบวนการออกซิเดทีพ่-พ่อสพ่อรลเลซ่ันในไมโตคอน 

เด่รียท่ีแยกจากตับหนูขาวได้น้อยกว่า CU 763-10-01 แต่ CU 763-14-10 ในขนาดต้ังแต่ 60 JJ.M ออกฤทธึยั๋บย้ังขบวน 

การออกซิเดทีพ่-พ่อลพ่อรลเลช่ันได้ใกล้เคืยงกับ CU 763-14-07 ซ่ึงเป็นสารอนุพันธ์ของ CU 763-10-01 อกตัวหนง 

CU 763-14-10 ออกฤทธิเ้ป็น nonselective inhibitors ต่อ MAO โดยออกฤท&ยับย้ัง MAO-B ได้มากกว่า MAO-A 

เล็กน้อย มีค่า \c50 เท่ากับ 18.92 JJ.M และ 1.90 IJ.M สำหรีบ MAO-A และ MAO-B ตามลำตับ ล่วนค่า IC50 ของ 

CU 763-10-01 เท่ากับ 1,062 (J.M และ 579 Ji.M สำหรีบ MAO-A และ MAO-B ตามลำตับ จึงมีความแรงในการยับย้ัง 

MAO มากกว่า CU 763-10-01 ผลการศึกษาจลนศาสตร์ของการยับย้ังเอนไซม์โมโนเอมีนออกซิเดสท้ังรนิดเอและซนึดบี 

จาก double-reciprocal plots พบว่า CU 763-10-01 มีการออกฤทธิเ้ป็นการยับย้ังแบบแข่งขัน (competitive 

inhibition) ซึ่งสอดคล้องกับค่า kinetic parameters กล่าวคือค่า Km มากช้ืน แต่ค่า Vmax ไม่เปล่ียนแปลง ล่วนการยับย้ัง 

เอนไซม์โมโนเอมีนออกซิเดสชนิดเอโดย CU 763-14-10 เป็นแบบไม่แข่งขัน (non-competitive inhibition) โดยท่ีค่า Km 

ไม่เปล่ียนแปลง แต่ค่า Vmax ลดลง ในขณะท่ีการย้บย้ังเอนไซม์โมโนเอมีนออกซิเดลชนิดบีโดย CU 763-14-10 เป็นการ 

ยับย้ังแบบแข่งขัน
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This stydy was aimed to investigate the effect of c u  763-14-10, on rat liver mitochondrial 

monoamine oxidase and to compare their inhibitory potencies with cu  763-10-01, clorgyline (selective 

MAO-A inhibitor), selegiline (selective MAO-B inhibitor) and pargyline (nonselective inhibitor), c u  763-14-10 

at 20-100 [0.M showed the inhibitory effect on oxidative-phosphorylation on isolated rat liver mitochondrial 

less than cu  763-10-01 but c u  763-14-10 at 60 JJ.M showed the inhibitory effect on MAO activity but MAO-B 

was inhibited more than MAO-A. The inhibitory potencies of cu  763-14-10 was higher than c u  763-10-01. 

Double-reciprocal plots of MAO-A and MAO-B inhibition by cu  763-10-01 displayed the typical pattern of 

competitive enzyme inhibition by increased Michaelis constant, Km and unchanged maximum reaction rate, 

Vmax. Kinetic analyses of monoamine oxidases by cu  763-14-10 revealed that the interaction with MAO-B 

was competitive but interaction with MAO-A was non-competitive inhibition by increased Vmax but unchanged 

Km values.
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°c = degree Celcius
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CU-14-07 = c u  763-14-07

CU-14-10 ะะ CU 763-14-10

DNP = 2,4-dinitrophenol
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EGTA ะะ ethyleneglycol-bis-(P-aminocethyl ether) N.N.N'N’-
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FAD = flavin adenine dinucleotide

fadh2 = reduced flavin adenine dinucleotide

fl - oxidized flavin

g = centrifugal force unit (gravity)

H + = proton

HEPES = N-2-hydroxyethylpiperazine-N’-2-ethanesulfonic ac

5-HT ะะ 5-hydroxytryptamine

I = inhibitor

ICso = The concentration required for 50%

inhibition of enzymatic activity

Km Michaelis constant

M = molar

MAO = monoamine oxidases



ท

คำอธิบายสัญลักษณ์และคำย่อ (ต่อ)

MAO-A = monoamine oxidase type A

MAO-B = monoamine oxidase type B

MAOIs = monoamine oxidase inhibitors

MW - molecular weight

MM = millimolar

mg = milligram

microM ะะ micromolar

min ะะ minute

ml ะะ milliliter

|4.M = micromolar

pg = microgram

N = normal

Natoms = nanoatoms

nM = nanomolar

0 = oxygen

p = product

Pi = phosphate

ร = substrate

Vmax = maximal velocity

V = initial velocity

v/v = volume by volume

w/v = weight by volume

[ ] = concentration

< = less than

> = more than

/ = per

% = percent
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