
บทท 3

ผลการทดลอง

ในงานวิจัยครั้งนี้ ได้นำข้อมูลที่ได้จากการทดลองซํ้า 2 ครั้งมารวมกัน (ท = 8ตัว) แล้วหาค่าเฉลี่ยของ 
ข้อมูลรวมในแต่ละกลุ่มที่ทำการทคลอง

1. ผลการศึกษาขนาดของอะเซตามิโนเฟนท่ีให้ทางปากหน ูขาว แล้วทำให้เกิดการทำลายเชลล์ตับ
โดยใช้ระตับเอนไซม์ transaminases (SGOT และ SGPT) ใน1ริ!รม เป็นพารามิเตอรในการบ่งช้
พยาธิสภาพของเซลล์ตับ

จากการทดลองเปรียบเทียบระดับเอนไซม์ SGOT และ SGPT ในซีรั่มของหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มต้น 
พบว่า ไม่แตกต่างกัน (p>0.05) (แผนภูมิที่ 1.)

ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้ร้บอะเชตามิโนเฟน 1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว า กิโลกรัม 
เริ่มเพิ่มข้ึนที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน และยังคงเพิ่มสูงอยู่จนกระทั่งเวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับ 
อะเซตามิโนเฟน เมื่อเปรียบเทียบกับค่าเริ่มต้นและกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p<0.05) ในขณะที่ระดับ
เอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน 1,200 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม ที่เวลา 12 และ 
24 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ไม่แตกต่างจากค่าเริ่มต้นและกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p>0.05)
(แผนภูมิที่ 2.)

สำหรับระตับเอนไซม์ SGPT ในหนูที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน 1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม 
เริ่มเพิ่มขื้นที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน และยังคงเพิ่มสูงอยู่จนกระทั่งเวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับ 
อะเซตามิโนเฟน เมื่อเปรียบเทียบกับค่าเริ่มต้นและกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p<0.05) เช่นเดียวกับเอนไซม์ 
SGOT ส่วนระดับเอนไซม์ SGPT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน 1,200 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 
กิโลกรัม ที่เวลาต่างๆนั้น ไม่แตกต่างจากค่าเริ่มต้นและกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p>0.05) (แผนภูมิที่ 3.)

จากผลการทดลอง พบว่า อะเซตามิโนเฟนขนาด 1,500 มิลลิกรัมต่อนั้าหนักตัว 1 กิโลกรัม ทำให้ 
ระดับของเอนไซม์transaminase (SGOT และ SGPT) เพิ่มขึ้น เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม ที่เวลา 12 และ 
24 ชั่วโมงตามลำดับ หลังได้รับอะเชตามิโนเฟน ดังนั้นจึงเลือกใช้อะเซตามิโนเฟนในขนาด 1,500 มิลลิกรัมต่อ 
นั้าหนักตัว 1 กิโลกรัมนี้ เป็นสารก่อพิษต่อตับในการสืกษาต่อไป
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แผนภ ูม ิท ี่ 1. แสดงระดับเอนไซม์ SGOT และ SGPT ในซีรั่มหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มดัน
ในการสืกษ'าฃนาดของอะเซตามิโ'นเฟนทีทำ'ให้เทิดการทำลๅยเ,ๆ เลล์ดับ (Mean +  SEM)
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TIME (hrs)

แผนภ ูม ิท ี่ 2. แสดงระดับเอนไซม์SGOT ในหนูขาวที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม 
ที่เวลาต่างๆ ในการดีกษาขนาดของอะเซตามิโนเฟนที่ทำให้เกิดการทำลายเซลล์ดับ 
(Mean +  SEM)

* ภายในกลุ่มเดียวกัน : แตกต่างจากค่าเริ่มต้นอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
3 ที่เวลาเดียวกัน : แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
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TIME (hrs)

แผนภ ูม ิท ี่ 3. แสดงระดับเอนไซม์SGPT ในหนูขาวที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนเปรียบเทียบดับกลุ่มควบคุม 
ที่เวลาต่างๆ ในการสืกษาขนาดของอะเชตามิโนเฟนที่ทำให้เกิดการทำลายเซลล์ดับ 
(Mean ± SEM)

ภายในกลุ่มเดียวดัน : แตกต่างจากค่าเริ่มด้นอย่างมีนัยลำดัญทางสถิติ (p <  0.05) 
a ที่เวลาเดียวดัน : แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
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2. ผลของแอนโดรกราโฟไลด์ขนาด 50 มิลลิกรัมต่อ'นาหนักตัว 1 กิโลกรัม ต่อการทดแทนเซลล์เก่า 
ของตับภายหลังการทำลายเซลล์ตับจากอะเซตามิโนเฟนขนาด 1,500 มิลลิกรัมต่อ'นาหนักตัว 1 
กิโลกรัม โดยมีระดับเอนไซม์ transaminases (SGOT และ SGPT) ใน?รม ปริมาณ DNA ในตับ ระดับ 
เอนไซม์ thymidine kinase และ การตรวจกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน เป็นพาราม ิเตอรในการบ่งอิ 
พยาธิสภาพของเชลล์ตับและการแบ่งตัวของเชลล์ตับ

2.1. ผลการดีกษาระดับเอนไซม์ transaminases ในซีรั่ม

จากการทดลอง พบว่า ระดับเอนไซม์ SGOT และ SGPT ในซีรั่มของหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มต้น 
ไม่แตกต่างดัน (p>0.05) (แผนภ ูม ิท ี่4.)

ที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวทุกกลุ่มไม่แตกต่าง 
จากค่าเรมต้นภายในกลุ่มเดียวดัน และจากกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวดัน (p>0.05)

ที่เวลา 24 ชั่วโมงหลังไต้รับอะเซตามิโนเฟน ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้รับ
อะเซตามิโนเฟน(1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม) และกลุ่มที่ไต้รับแอนโดรกราโฟไลด์ (50 มิลลิกรัมต่อ 
นํ้าหนัก 1 กิโลกรัม) เพิ่มขึ้นเป็น 50.14 ±  1.97 และ 52.33 ±  2.33 SFunits/ml ตามลำดับ แตกต่างจากกลุ่ม 
ควบคุมที่เวลาเดียวดัน (27.59 ±  0.98 SFunits/ml) และค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (25.69 ±  1.95 และ 
26.57 ±  2.43 SFunits/ml) (p<0.05) ลำหรับหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน (1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนัก 
ตัว 1 กิโลกรัม) ร่วมดับแอนโดรกราโฟไลด์ (50 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม) มิระดับเอนไซม์ SGOT เพิ่ม 
ขึ้น เป็น 309.60 ±  11.51 SFunits/ml ซึ่งแตกต่างจากกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวดัน (27.59 ±  0.98 SFunits/ml) 
และค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (25.92 ±  2.92 SFunits/ml) (p<0.05) และเพิ่มขึ้นจากกลุ่มที่ไต้รับอะเซตา 
มิโนเฟน(1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม) เพ ียงอย่างเด ียว (p<0.05)

ที่เวลา 36 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้รับ
อะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว เพิ่มขึ้นสูงสุดเป็น 173.93 ±  7.00 SFunits/ml ซึ่งต่างจากค่าเริ่มต้นภายในกลุ่ม 
เดียวดัน (25.69 ±  1.95 SFunits/ml) และกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวดัน (26.65 ±  1.02 SFunits/ml) (p<0.05) 
การเพิ่มขึ้นของระดับเอนไซม์ SGOT ยังคงอยู่ จนกระทั่งที่เวลา 72 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน (27.88 ±  
1.51 SFunits/ml) จึงกลับเข้าส่ระดับปกติเหมือนดับกลุ่มควบคุมและค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p>0.05) 
สำหรับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได ้ร ับอะเซตามิโนเฟนร่วมดับแอนโดรกราโฟไลด์ ยังคงเพิ่มสูงอยู่
(299.25 ±  5.71 SFunits/ml) จนกระทั่งเวลา 48 ชั่วโมงหลังไต้รับอะเซตามิโนเฟน (104.61 ±  7.68 SFunits/ml) 
จากนั้นจึงเริ่มลดลงที่เวลา 72 ชั่วโมงหลังไต้รับอะเซตามิโนเฟน (43.20 ±  3.48 SFunits/ml) ซึ่งยังคงสูงกว่ากลุ่ม 
ควบคุมที่เวลาเดียวดัน (p<0.05)
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เวลา 36 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน (หลังได้รับแอนโดรกราโฟไลด์ 24 ชั่วโมง) พบว่า 
ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์กลับลงลํปกติ (30.87 ±  1.26 SFunits/ml) 
(p>0.05) แต่พบว่า ที่เวลา 48 และ 72 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน (36 และ 60Jชั่วโมงหลังได้รับ 
แอนโดรกราโฟไลด์) ระดับเอนไซม์ SGOT ในหนูขาวกลุ่มนี้กลับเพิ่มสูงขึ้น (35.76 ±  1.76 และ 41.28 ±  1.76 
SFunits/ml ตามลำดับ) จากค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p<0.05) (แผนภูมิที่ 5.)

สำหรับเอนไซม์ SGPT พบว่า ที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน หนูขาวกลุ่มที่ไต้
รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว และกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมดับแอนโดรกราโฟไลด์ มีระดับเอนไซม์
SGPT เพิ่มขึ้น (14.09 ±1.41 และ 13.18 ±  1.18 SFunits/ml ตามลำดับ) จากกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวดัน 
(9.82 ±  1.04 SFunits/ml) (p<0.05) ในขณะที่ หนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์อย่างเดียว มีระดับ
เอนไซม์ SGPT (9.02 ±  0.58 SFunits/ml) ไม่ต่างจากกลุ่มควบคุมและจากค่าริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน 
(p>0.05)

ที่เวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามิโนเฟน หนูขาวที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว และกลุ่ม 
ที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์อย่างเดียว มีระดับเอนไซม์ SGPT เพิ่มขึ้น (18.49 +  1.42 และ 15.73 ±  1.29 
SFunits/ml ตามลำดับ) จากกลุ่มควบคุมและจากค่าเริ่มด้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p<0.05) เช่นเดียวดับหนูขาวที่ได้ 
รับอะเซตามีโนเฟนร่วมดับแอน'โดรกราโฟไลด์ที่มีระดับเอนไซม์เพิ่มขึ้น (164.40 ±  2.95 SFunits/ml) เมื่อเทียบ 
ดับค่าเริ่มต้น กลุ่มควบคุม และกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว (p<0.05)

พบว่า ที่เวลา 36 และ 48 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน หนูขาวทั้งสามกลุ่มยังคงมีระดับ 
เอนไซม์ SGPT เพิ่มขึ้นจากกลุ่มควบคุมและจากค่าเริ่มต ้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p<0.05) โดยที่เวลา 36 ช่ัวโมง 
หลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ระดับเอนไซม์SGPT ของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว และกลุ่ม
ที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมดับแอนโดรกราโฟไลด์ เพิ่มขึ้นสูงสุด (71.85 ±  5.34 และ 191.36 ±  3.14
SFunits/ml ตามลำดับ) ที่เวลา 72 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามีโนเฟน ระดับเอนไซม์ SGPT ของหนูขาวกลุ่มที่ได้ 
รับอะเซตามิโนเฟนลดลง และกลับลํระดับเดียวดับกลุ่มควบคุม (p>0.05) ในขณะที่หนูขาวกลุ่มที่ได้รับ
แอน'โดรกราโฟไลด์อย่างเดียว ยังคงมีระดับเอนไซม์สูงกว่า (17.61 ±  1.14 SFunits/ml) กลุ่มควบคุมและจากค่า 
เริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p<0.05) ลำหรับหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมดับแอนโดรกราโฟไลด์นั้น 
ยังคงมีระดับ SGPT สูงกว่ากลุ่มที่ได้รับอะเซตามีโนเฟนอย่างเดียว (p<0.05) แต่ไม่ต ่างจากกลุ่มควบคุมและค่า 
เริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวดัน (p>0.05) (แผนภูมิที่ 6.)
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2.2. ผลการคีกษาปรีมาณของ DNA ในตับ

จากการทดลอง พบว่าปริมาณของ DNA ในตับของหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มต้นไม่ต ่างกัน 
(p>0.05) เช่นเดียวกับที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ที่เวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามิโนเฟน 
ปริมาณ DNA ในตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมกับแอนโ ด รกราโฟไลด์ มีปริมาณลดลง (4.74 ±  
0.19 มิลลิกรัมต่อเนื้อเยื่อตับ 1 กรัม) จากกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p<0.05)

ที่เวลา 36 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามิโนเฟน หนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด‘'อย ่างเด ียว มี 
ปริมาณ DNA ในตับลดลง (4.40 ±  0.14 มิลลิกรัมต่อเนื้อเยื่อตับ 1 กรัม) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมและ 
จากค ่าเร ิ่มต ้นภายในกลุ่มเด ียวก ัน (p<0.05) สำหรับปริมาณ DNA ในตับของหนูขาวที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน
อย ่างเด ียว และกลุ่มที่'ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมกับแอน'โดรกราโฟไลด์'นั้น ม ีค ่าใกล้เค ียงกับภาวะปกติ (4.81 ±  
0.32 และ 4.57 ±  0.15 ม ิลลิกรัมต่อเน ื้อเยื่อตับ 1 กรัม ตามสำตับ) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมและค่าเริ่ม 
ต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (p>0.05) ที่เวลา 72 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามิโนเฟน ปริมาณ DNA ในตับของหนู 
ขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์อย่างเดียวกลับเพิ่มขึ้น (6.27 ±  0.30 มิลลิกรัมต่อเนื้อเยื่อตับ 1 กรัม) จาก 
กลุ่มควบคุมและค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (5.36 ±  0.24 และ 5.38 ±  0.31 มิลลิกรัมต่อเนื้อเยื่อตับ 1 กรัม 
ตามลำตับ) (p<0.05)

สำหรับหนูขาวที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว และกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมกับ
แอนโดรกราโฟไลด‘'น้ัน มีปริมาณ DNA ในตับไม่ต่างจากกลุ่มควบคุมและค่าเริ่มต้นกายในกลุ่มเดียวกัน (p>0.05) 
ทั้งที่เวลา 48 และ 72 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน (36 และ 60 ชั่วโมงหลังได้รับแอนโดรกราโฟไลด์) (แผนภูมิที่
7.)

2.3. ผลการคีกษาระตับเอนไซม์ thymidine kinase ในตับ

เมื่อเปรียบเทียบระตับเอนไซม์ thymidine kinase ในตับของหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มต้น พบว่า 
ไม่แตกต่างกัน (p>0.05) (แผนภูมิที่ 8.)

จากการทดลอง พบว่า ที่เวลา 12 ชั่วโมงหลังได้ร้บอะเซตามิโนเฟน หนูขาวกลุ่มที่ได้ร้บอะเซตามิโนเฟน 
อย่างเดียว และหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมกับแอนโดรกราโฟไลด'' มิระตับเอนไซม์ thymidine
kinase เพิ่มฃึน (21.57 +  2.42 และ 24.62 +  2.45 pmol•ทาg protein'1 •กาiท'1ตามลำตับ) จากกลุ่มควบคุม 
(14.32 ±  0.34 pmol*mg protein'1*min'1) และค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (11.76 ±  0.63 และ 12.78 ±  
0.82 pmol*mg protein'1 *กท๒'1ตามสำตับ) (P<0.05) สำหรับหนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด‘'อย่างเดียว 
มิระตับเอนไซม์thymidine kinase (14.28 ±  0.51 pmol*mg protein'1 • min'1) ไม่ต่างจากกลุ่มควมคุม (P>0.05)
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แต่เพิ่มขึ้นจากค่าเริ่มต้น (11.64 +  0.82 pmol•ทาg protein'1 •กาเก'1) เมื่อเปรียบเทียบภายในกลุ่มเดียวกัน 
(P<0.05) (แผนภูมิที่ 9.)

ที่เวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับอะเชตามิโนเฟน หภู'ขาวกลุ่มที่'ได้รับอะเซตามิโ'นเฟนอย่างเดียว ร ิ่มม ี 
ระด ับเอนไซม ์thymidine kinase ลดลง (17.94 +  1.26 pmol*mg protein’1 «min'1) แต่ยังคงมิค่าสูงกว่ากลุ่ม 
ควบคุมและค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (P<0.05) และยังคงสูงกว่าภาวะปกติที่เวลา 36, 48 และ 72 ชั่วโมง 
หลังได้รับอะเซตามิโนเฟน (17.03 +  0.99, 16.12 ±  0.40 และ 17.49 ±  0.51 pmol*mg protein’1 *m in '^ าม
ลำดับ) (P<0.05)

ลำหรับหนูขาวกลุ่มที่ได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด์อย่างเดียว พบว่า ระดับเอนไซม์ thymidine
kinase เพิ่มขึนสูงสุด (17.71 ±  0.56 pmol*mg protein'1 •ท'ท่ท'1)ที่เวลา 24 ชั่วโมงหลังได้รับอะเซตามิโนเฟน 
(12 ชั่วโมงหลัง'ได้รับแอน'โดรกราโฟไลด'’) แตกต่างจากกลุ่มควบคุมและค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (14.70 ±  
0.34 และ 11.64 +  0.82 pmol*mg protein’1 *min’^ ามลำดับ) (p<0.05) จาก'นนท ี่เวลา 36 และ4 8 ชั่วโมง 
หลังได้รับอะเซตามิโนเฟน ระด ับเอนไซม ์thymidine kinase ลดลง (10.04 +  0.52 และ 9.98 ±  0.49 pmol* 
mg protein"1 *ทน่ท’1ตามลำดับ) เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมที่เวลาเดียวกัน (p<0.05) และระดับเอนไซม์กลับเข้า 
ลํภาวะปกติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมและค่าเริ่มต้นภายในกลุ่มเดียวกัน (p>0.05) ที่เวลา 72 ชั่วโมงหลัง 
ได้รับอะเชตามิโนเฟน

ล ำ ห ร ับ ห น ูข า ว ก ล ุ่ม ท ี่ไ ด ้ร ับ อ ะ เซ ต า ม ิโ น เฟ น ร ่ว ม ก ับ แ อ น โ ด ร ก ราโฟ ไ ล ด ์ พ บ ว ่า  ท ี่เว ล า  24 แ ล ะ  48 
ช ั่ว โ ม ง ห ล ัง ไ ด ้ร ับ อ ะ เซ ต า ม ิโ น เฟ น  ม ีร ะ ด ับ เอ น ไ ซ ม ์ thymidine kinase ล ด ล ง  (11.84 ± 0.50 แ ล ะ  10.15± 0.44 
pmol*mg protein'1 • ทฑ่ท'1ต 'าม ลํ'า ด นั )  ต ํ่า ก ว ่า ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม แ ล ะ ก ล ุ่ม ที่ไดร้ ับ อ ะ เซ ต า ม ิโ น เฟ น อ ย ่า ง เด ีย ว  (14.70
±  0.58 แ ล ะ  17.94 ±  1.26 pmiol*mg protein’1‘ ท แ ท ^ ต า ม ล ำ ด ับ )  (p<0.05) ร ะ ด ับ เอ น ไ ซ ม ์ thymidine 
kinase ก ล ับ ล ุ่ภ า 'ว ะ ป ก ต ิ ท ี่เว ล า  36 แ ล ะ  72 ช ั่ว โ ม ง ห ล ัง ไ ด ้ร ับ อ ะ เซ ต า ม ิโ น เฟ น  (13.60 ±  0.61 แ ล ะ  11.80 ±  

0.40 pmol*mg protein"1 •ทาiก"1ต า ม ล ำ ด ับ )  (รูปภ า พ ท ี 16.)

2.4. ผลการดีกษาทางพยาธิวิทยาโดยการใช้กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน (TEM)

จากการประเมินผลพยาธิสภาพของเซลล์ตบในการศึกษาผลของแอนโดรกราโฟไลด์ (50 มิลลิกรัม 
ต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม) ต่อการทดแทนเชลล์เก่าของตับที่ถูกทำลายภายหลังการพิษต่อตับจากอะเชตามิโนเฟน 
(1,500 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม) พบว่า เซลล์ตับของหนูขาวกลุ่มควบคุม ประกอบด้วย นิวเคลียสที่มี 
chromatin network ผนังเยือหุ้มนิวเคลียส (nuclear membrane) และเยือหุ้มเชลล์ (cell membrane) เห็น 
ขอบเขตได้อย่างชัดเจน ดังแสดงในรูปภาพที่ 17. ลักษณะของ mitochondria ปกติกระจายอยู่ทั่วไปใน
cytoplasm ลักษณะของ endoplasmic reticulum (ER) ทอดคดเคียวไปมาอย่างเป็นระเบียบ ดังแสดงในรูปภาพที่ 18.
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เมื่อพิจารณาเซลล์ตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเชตามิโนเฟน พบว่า ลักษณะของนิวเคลียสปกติ 
เห็นขอบเขตของเยื่อหุ้มนิวเคลียสอย่างชัดเจน ผนังเยื่อหุ้มเซลล์ปกติ ดังแสดงในรูปภาพที่ 19. มีการทำลายของ 
inner membrane ของ mitochondria เป็นบางส่วน และมีการบวมของ mitochondria การจัดเรียงตัวของ 
rough ER ใน cytoplasm ไม่เป็นระเบียบ ดังแสดงในรูปภาพที่ 20.

เชลล์ตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์อย่างเดียว มีนิวเคลียส เยื่อหุ้มนิวเคลียสและ 
เยื่อหุ้มเซลล์ปกติ ดังแสดงในรูปภาพที่ 21. มีการบวมของ mitochondria น้อยกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ได้ 
รับอะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว การจัดเรียงตัวของ rough ER ไม่เป็นระเบียบเซ่นกัน ดังแสดงในรูปภาพที่ 22.

ส่วนเซลล์ตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนร่วมกับแอนโดรกราโฟไลด์ พบว่า มิระดับ 
การถูกทำลายของเซลล์มากที่สุด เนื่องจากปริมาณของ mitochondria และ rough ER ลดลงเป็นเท่าตัวเมื่อ 
เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม แต่ลักษณะของ mitochondria ที่พบมีรูปร่างปกติ มีการสะสมของไกลโคเจนภาย 
ในเซลล์เพิ่มมากขึ้น ตังแสดงในรูปภาพที่ 23 และ 24.

จะเห็นว่า นอกจากฤทธิ้ของแอนโดรกราโฟไลด”ในการป้องกันพิษต่อตับแล้ว แอนโดรกราโฟไลด์ 
ย ังม ีผลทำลายเชลล์ต ับของหนูขาวได้เซ ่นกัน และเมื่อเปรียบเทียบลักษณะทางพยาธิวิทยาขององค์ประกอบ
ต่างๆภายในเชลล์ตับของหนูขาวแล้ว พบว่า ระดับการถูกทำลายของเซลล์ตับหนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเชตามิโน
เฟนร่วมกับแอนโดรกราโฟไลค์ มีระดับการถูกทำลายมากที่สุด รองลงมา คือ เซลล์ตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับ 
อะเซตามิโนเฟนอย่างเดียว ซึ่งมีระดับการถูกทำลายของเชลล์มากกว่าเซลล์ตับของหนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกรา
โฟไลด”อย่างเดียว เมื่อเปรียบเทียบผลทั้งหมดกับกลุ่มควบคุม
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แผนภ ูม ิท ี่ 4. แสดงระดับเอนไซม์SGOT และ SGPT ในหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาเริ่มต้นในการถึกษาผลของ 
แอนโดรกราโฟไลด์ 50 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม ต่อการทดแทนเซลล์เก่าที่ถูก 
ทำลายจากพิษต่อดับของอะเชตามิโนเฟน (Mean ±  SEM) 
control หมายถึง หนูขาวกลุ่มควบคุม ไม่ได้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน (1500 m g‘ kg’1) ทางปาก 
ANDR หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได ้รับแอนโดรกราโฟไลด์(50 m g-kg'1) ทางปาก 
APAN หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได ้รับอะเซตามิโนเฟนขนาด(1500 mg* kg"1 1 12ชั่วโมง 

ก่อนให้แอนโดรกราโฟไลด์) ร่วมกับแอน'โดรกราโฟไลด์ (50 mg •kg"1) ทางปาก



SG
OT

 (S
Fu

nit
s/m

l)
6 3

350 -r

280 --

210 --

140 --

70 --

0 12 24

□  control 
B  APAP
USa n d r
■  APAN

36 48 72

TIME (hrs)

แผนภ ูม ิท ี่ 5 . แลดงระดับเอนไซม์SGOT ในหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาต่างๆ หลังได้รับอะเชตามิโนเฟน 
ในการสืกษาผลของแอนโดรกราโฟไลด์ 50 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักดัว 1 กิโลกรัม ต่อ 
การทดแทนเซลล์เก่าที่ถูกทำลายจากพิษต่อดับของอะเซตามิโนเฟน (Mean +  SEM) 
control หมายถึง หนูขาวกลุ่มควบคุม ไม่ได้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน (1500 mg • kg'1) ทางปาก 
ANDR หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได้รับแอนโดรกราโฟไลด์(50 m g *kg'1) ทางปาก 
APAN หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนขนาด(1500 m g*kg'1 11 2 ชั่วโมง 

ก่อนให้แอนโดรกราโฟไลด์) ร่วมกับแอนโดรกราโฟไลด์(50 m g *kg'1) ทางปาก 
* ภายในกลุ่มเดียวกัน : แตกต่างจากค่าเริ่มต้นอย่างมินัยสำคัญทางสถิติ (p <0.05)
3 ที่เวลาเดียวกัน : แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
๖ ที่เวลาเดียวกัน : แตกต่างจากกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างมีนัยสำคัญทางลถึติ

( p  <  0 . 0 5 )
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แผนภ ูม ิท ี่ 6. แสดงระดับเอนไซม์ SGPT ในหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาต่างๆ หลังได้รับอะเซตามิโนเฟน 
ในการศึกษาผลของแอน โดรกราโฟไลด์ 50 มิลลิกรัมต่อนำหนักตัว 1 กิโลกรัม ต่อ 
การทดแทนเซลล์เก่าที่ถูกทำลายจากพิษต่อตับของอะเชตามิโนเฟน (Mean ±  SEM) 
control หมายถึง หนูขาวกลุ่มควบคุม ไม่ได้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ได้รับอะเซตามิโนเฟน (1500 m g *kg'1) ทางปาก 
ANDR หมายถึง หนู'ขาวกลุ่มที่1ได้รับแอน'โดรกราโฟไลด์ (50 mg • kg'1) ทางปาก 
APAN หมายถึง หนู'ขาวกลุ่มที่1ได้รับอะเซต'ามิโนเฟนขนาด (1500 mg "kg '1 1 12 ชั่วโมง 

ก่อนให้แอนโดรกราโฟไลด์) ร่วมกับแอนโดรกราโฟไลด์(50 m g *kg'1) ทางปาก 
* ภายในกลุ่มเดียวกัน : แตกต่างจากค่าเรมต้นอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
a ที่เวลาเดียวกัน ะ แตกต่าง'จากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางลถิติ (p <0.05)
๖ ท่ีเวลาเดียวกัน : แตกต่างจากกลุ่มท่ีได้รับอะเซตามิโนเฟนอย่างมินัยสำคัญทางสถิติ

( p  <  0 . 0 5 )
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แผนภ ูม ิท ี่ 7. แลดงปริมาณ DNA ในต ั บ ของหนูขาวทุกกลุ่มที่เวลาต่างๆ หลังได รั้บอะเซตามิโนเฟน 
ในการศึกษาผลของแอนโดรกราโฟไลด์ 50 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม ต่อ 
การทดแทนเชลล์เก่าที่ถูกทำลายจากพิษต่อตับของอะเซตามิโนเฟน (Mean ±  SEM) 
control หมายถึง หนูขาวกลุ่มควบคุม ไม่ได้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ไดร้ ั บอะเซตามิโนเฟน (1500 m g-kg '1) ทางปาก 
ANDR หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ไดร้ ั บแอนโดรกราโฟไลด์ (50 mg • kg'1) ทางปาก 
APAN หมายถึง หนูขาวกลุ่มที่ไดร้ ั บอะเซตามิโนเฟนขนาด (1500 mg «kg'1 1 12 ชั่วโมง 

ก่อนให้แอนโดรกราโฟไลด์) ร่วมกับแอน,โดรกราโฟไลด์(50 mg • kg'1) ทางปาก 
ภายในกลุ่มเดียวกัน : แตกต่างจากค่าเริ่มต้นอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p < 0 .05) 

a ที่เวลาเดียวกัน : แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p <  0.05)
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n  control 
H  APAP 
i jA N D R  
■  APAN

control APAP ANDR APAN

GROUP

แสด งระด ับ เอนไซม ์thym idine kinase ในหน ูขาวท ุกกล ุ่มท ี่เวลาเร ิ่มต ้นในการศ ึกษาผลของ 
นอนโดรกราโฟไลด ์ 50 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 ก ิโลกรัม ต ่อการทดแทนเชลล ์เก ่าท ี่ถ ูก  

ทำลายจากพ ิษต ่อต ับของอะเซตาม ิโนเฟน (Mean ±  SEM) 
control หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มควบค ุม ไม ่ได ้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเชตาม ิโนเฟน (1500 mg •kg’1) ทางปาก 
ANDR หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด ั(50 mg "k g '1) ทางปาก 
APAN หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟนขนาด (1500 m g *kg'1 1 12 ช ั่วโมง 

ก ่อนให ้แอนโดรกราโฟไลด ์) ร ่วมก ับแอนโดรกราโฟไลด ์(50 ทาg *k g '1) ทางปาก
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แผนภูมิท่ี 9. แสดงระดับเอนไซม์ thymidine kinase ในหนูขาวทุกกลุ่มทีเวลาต่างๆ หลังได้รับอะเซตามิโนเฟน 
ในการสืกษาผลของแอนโดรกราโฟไลด์50 มิลลิกรัมต่อนํ้าหนักตัว 1 กิโลกรัม ต่อการทดแทนเชลล์
เก ่าท ี่ถ ูกทำลายจากพ ิษต ่อต ับของอะเซตาม ิโนเฟน (Mean ±  SEM) 

control หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มควบค ุม ไม ่ได ้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟน (1500 mg • kg '1) ทางปาก 
ANDR หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด ์ (50 mg • kg '1) ทางปาก 
APAN หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟนขนาด (1500 mg "k g '1 1 12 ช ั่วโมง 

ก ่อนให ้แอนโดรกราโฟไลด ์) ร ่วมก ับแอนโดรกราโฟไลด ์(50 m g 'k g '1) ทางปาก 

ภายในกล ุ่ม เด ียวก ัน  : แตกต ่างจากค ่าเร ิ่มต ้นอย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ (p <  0.05)

3 ท ี่เวลาเด ียวก ัน  : แตกต ่างจากกล ุ่มควบค ุมอย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ (p <  0.05)
๖ ท ี่เวลาเด ียวก ัน  : แตกต ่างจากกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ีโนเฟนอย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ

(P <0.05)
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แสดงระด ับ เอนไซม ์thym idine kinase ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟนร่วมก ับ  
แอนโดรกราโฟไลดไปร ียบเท ียบก ับกล ุ่มต ่างๆในการส ืกษาผลของแอนโดรกราโฟไลด ์ 
50 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 ก ิโลกรัม ต ่อการทดแทนเซลล ์เก ่าท ี่ถ ูกทำลายจากพ ิษต ่อต ับ  

ของอะเชตาม ิโนเฟน (Mean ±  SEM)
control หมายถึง หน ูขาวกล ุ่มควบค ุม ไม ่ได ้ intervention ใดๆ 
APAP หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟน (1500 mg • kg '1) ทางปาก 
ANDR หมายถ ึง หน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด ์ (50 mg • kg'1) ทางปาก 
APAN หมายถ ึง หนูขาวกล ุ่มท ี่ได้ร ับ อะเซตาม ิโน เฟ นขนาด(1500 กาg *k g ‘1 1 1 2 ช ั่วโมง 

ก ่อนให ้แอนโดรกราโฟไลด ์) ร ่วมก ับแอนโดรกราโฟไลด ์(50 m g -kg '1) ทางปาก 

ภายในกล ุ่ม เด ียวก ัน  : แตกต ่างจากค ่าเร ิ่มด ้นอย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ (p < 0 .0 5 )

3 ท ี่เวลาเด ียวก ัน  : แตกต ่างจากกล ุ่มควบค ุมอย ่างม ีน ัยสำค ัญ ทางสถ ิต ิ (p <  0.05)
ท ี่เวลาเด ียวก ัน  : แตกต ่างจากกล ุ่มท ี่ไ ด ร้ ับอะเซตาม ิโนเฟนอย ่างม ีน ัยส ำ ค ัญ ทางสถิต ิ

(p < 0 . 0 5 )
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ร ูปภาพ ที่ 17. แสดงล ักษณ ะของเชลล ์ต ับหน ูขาวปกต ิ (TEM, mag. X 6,800)
N = nucleus 
CM = cell membrane
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ร ูป ภ าพ ท ี่ 18. แสดงล ักษณ ะของเชลล ์ต ับหน ูขาวปกต ิ (TEM, mag. X 20,400)
M = mitochondria
RER = rough endoplasm ic reticulum



ร ูป ภ า พ ท ี่ 19. แสดงล ักษณ ะของเซลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟน) 
ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเชตาม ิโน เฟน(1 ,5 0 0 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 
1 ก ิโลกร ัม) 1 ครั้ง ทางปาก (TEM, mag. X 6,800)

N = nucleus
CM = cell membrane



ร ูป ภ าพ ท ี่ 20. แลดงล ักษณ ะของเซลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับอะเชตาม ิโนเฟน) 
ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเชตาม ิโนเฟน (1,500 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 
ก ิโลกร ัม) 1 ครั้ง ทางปาก (TEM, mag. X 20,400)

N = nucleus
M = m itochondria
RER = rough endoplasmic reticulum



ร ูป ภ า พ ท ี่ 21. แสดงล ักษณ ะของเชลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับอะเซตาม ิโนเฟน
หรือ 12 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด ์)ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับแอนโดร 
กราโฟไลด ์ขนาด 50 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 ก ิโลกรัม 1 ครั้ง ทางปาก 
(TEM, mag. X 6,800)

N = nucleus
CM = cell membrane
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รป ภ าพ ท ี่ 22. แสดงล ักษณ ะของเชลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับอะเชตาม ิโนเฟน
หรือ 12 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับแอนโดรกราโฟไลด ์) ในหน ูขาวกล ุ่มท ีได ้ร ับแอนโดร 
กราโฟไลด ์ขนาด 50 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 ก ิโลกรัม 1 ครั้ง ทางปาก 
(TEM, mag. X 20,400)

N = nucleus 
M = m itochondria
RER = rough endoplasmic reticulum
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ร ูป ภ า พ ท ี่ 23. แสดงล ักษณ ะของเซลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได ้ร ับอะเชตาม ิโนเพ ่น) 
ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเซตาม ิโน เพ ่น (1 ,5 0 0 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 
ก ิโลกรัม, ก ่อนให ้แอนโดรกราโพ ่ไลด ์1 2 ช ั่วโมง) ร ่วมก ับแอนโดรกราโฟไลด ์ 
(50 มิลลิกรัมต่อ'นาหนักตัว 1 กิโลกรัม) 1 ครั้ง ทางปาก (TEM, mag. X 6,800) 

N = nucleus
M = mitochondria
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รูปภาพท ี่ 24. แสดงล ักษณ ะของเซลล ์ต ับหน ูขาว (24 ช ั่วโมงหล ังได้ร ับอะเซตาม ิโนเฟน)
ในหน ูขาวกล ุ่มท ี่ได ้ร ับอะเชตาม ิโน เฟน(1 ,5 0 0 ม ิลล ิกร ัมต ่อน ํ้าหน ักต ัว 1 
ก ิโลกรัม, ก ่อนให ้แอนโดรกราโฟไลด ์12 ช ั่วโมง) ร ่วมก ับแอนโดรกราโฟไลด ์ 

(5 0 ม ิลล ิกรัมต ่อน ํ้าหนักต ัว 1 กิโลกรัม) 1 คร ั้งทางปาก (TEM, mag. X  20,400) 
N = nucleus 
M = mitochondria
RER = rough endoplasmic reticulum
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