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ค ว า ม ร ู้เบ ี้อ ง ต ้น เก ี่อ ว ภ ับ โ ป ร ต ีน  (Introduction Protein)

โปรตีน (protein) เป็นสารชีวโมเลกุลที่พบในสงมีชีวิต และม ีความสำค ัญต่อสงมี 

ช ีว ิตมาก เพราะโปรตีนเป็นส่วนประกอบในส่วนต่างๆของสงมีช ีว ิต ไม,ว่าจะเป็นโครง- 

สร้าง เนื้อเยื่อ อวัยวะต่างๆ ตลอดจน ผิวหนัง กล้าเนื้อ ขน ผม เล็บ ตลอดจนสารต่างๆท 

อยู่ภายใน เชลล์ เช่น ฮอร์โมน เอนไซม์ แอนติบอด ฮโมโกลบน และอึ่นๅอีกมาก นอก 

จากนื้โปรตีนยังมีบทบาทในการสร้างและซ่อมแซมเชลล์ต่างๆในร่างกายอีกด้วย

โปรตีนหรอโพล็เปปไทด์จะ ประกอบด้วยหน่วยย่อยทึ่เรียกว่ากรดอะมิโนซึ่งมีอยู่ 

20 ชนิด ต่อกันด้วยพันธะเปปไทด์ ขนาดของโปรตีนจะต่างกันไปขี้นกันจำนวนของกรด 

อะม ีโน เช่น Cytochrome C ในมน ุษย ์ ประกอบด ้วยกรดอะม ีโน 104 อะมีโน 

ฮีโมโกลบินในมนุษย์ประกอบด้วยกรดอะมิโน 574 อะม์โน ส่วนโครงสร้างของโปรตีนมี 

ล ์กษณ ะเป ็นลามม ิต ิ โดยโครงสร้างหรึอรูปร่างของโปรตีนจะถูกกำหนดโดยส่าตับของ 

กรดอะมิโนในโปรตีน

ส่วนใหญ่เราจะรู้จักโปรตีนในรูปของสารอาหาร แหล่งอาหารโปรตีนที่สำคัญของ 

มนุษย์ได้แก่เน ื้อล์ตว์และผลิตภัณฑ์จากล์ตว์ รองมาได้แก่พวกทั่วต่างๆ เม,'ออาหารเหล่'านื้ 

เข้าส่ร่างกายจะถูกย่อยจนกระทั้งได้กรดอะมิโนแล้วจํงนำไปใช้ ร่างกายของมนุษย์เราไม่ 

สามารถสะสมโปรต ีนไว้ได ้มากมาย และไม,สามารถจังเคราะห์กรดอะมิโนที่จำเป ็นต่อ 

ร่างกายได้จ ํงทำให้มนุษย์เรามีความจำเป็นต้องบรํโภคโปรตีนอย่างสมํ่าเสมอ

ป ร ะ เภ ท ข อ ง โ ป ร ต ีน

เราสามารถแบ่งโปรตีนตามหน้าที่ของโปรตีนได้คังนื้ 

1. โ ป ร ต ีน ท ี่ท ำ ห น ้า ท ี่เป ็น อ ง ค ป ร ะ ก อ บ ข อ ง เอ น ไ ซ ม ์ (Enzymes)

เอนไชน่ทำหน้าที่เป็นเป็นตัวเร่ง (catalyst) ในปฎกัรยาต่างในเซลล์ โดยปฎกัรํยา 

เหล่านื้จะเกัดได้เมึ่อมีเอนไซม์ที่จำเพาะเจาะจงไปจับกับซับสเตรต
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2. โปรต ีน ท ี่ท ำห น ้าท ี่เป ็น ขน ส ่งสารอาห ารและออก?เจน  (Transport Proteins)

โปรตีนหลายตัวทำหน้าที่เป ็นตัวขนส่งโมเลกุลต่างกุในเซลล์เช ่น ฮีโมโกลบินใน 

เลือดทำหน้าขนส่งออกซิเจนและคาร์บอนไดออกไซน์จากปอดไปยังส่วนต่างกุในเชลล์ใน 

ร่างกาย หรือ ไลโปโปรตีนที่อยู่ในนํ้าเลือดทำหน้าที่ขนส่งไขมันจากผนังลำไล้เล็กไปลู่ตับ

3. โปรต ีน ท ี่ท ำห น ้าท ี่เป ็น สารอาห ารและคล ังอาหาร (Nurtn'ent and storage 

Proteins)

เมล็ดพืชต่างกุจะมีการละสมโปรตีนไว้เลี้ยงตัวอ่อน เช่น ข้าว ข้าวโพด ข้าวสาลี 

เคชีน (casein) ในนํ้านม หรือ โอว้ลบูมีน (ovalbumin) ในไข่ขาวเป็นตัน

4. โปรต ีนท ี่ทำหน ้าท ี่ในการเคล ื่อนไหว (Contractile or Motile Proteins)

การเคล ื่อนไหวและการเปล ี่ยนแปลงร ูปร ่างในส ิงม ีช ีวิตม ีผลมาจากโปรต ีนบาง 

ชนิด เช่นการเคลื่อนไหวในสิงมีช ีว ิตชั้นสูงเป็นผลมาจากโปรตีน 2 ชนิดคอนอคตีน 

(actin) และไมโอชิน หรือโปรตีนไดเอนินในไมโครทิวบูล (microtubules) มีส่วนช่วยใน 

การเคลื่อนไหวในซิเลีย (cilia) หรือแฟลเจลลา (flagella)

ในลื่งมีชีวิตชั้นตํ่า

5. โปรต ีนท ี่ทำหน ้าท ี่เป ็นโครงสร ้าง (Structural Proteins)

โปรตีนชนิดนี้เป็นองค์ประกอบหลักในร่างกาย เช่น คอลลาเจน (collagen) ใน 

กล้าเนี้อเกี่ยวพัน เอ็น และกระดูก หรือเคราทิน (keratin) ในเล้นผมเล็บ ขน โปรตีนจะทำ 

หน้าที่โดยตรงในการในการสร้าความเจรืญเตีบโตให้กับร่างกาย

6. โป รต ีน ท ี่ท ำห น ้าท ี่เป ็น ภ ูม คิ ุ้ม ลันโรค (Defensive Proteins)

แอนติบอด (antibody) เป็นโปรตีนชนิดหนี้งในร่างกายที่ทำหน้าที่ป ัองกันและ 

ทำลายสงแปลกปลอมที่เข ้าส ู'ร ่างกาย ต ังน ี้นคนที่ร ับประทานอาหารประ๓ ทโปรตีนไม่ 

เพืยงพอ จะมีภูมีต้านทานตํ่าและเกิดโรคภัยไข้เจ็บได้ง่าย



7. โปรต ีนท ี่ทำหน ้าท ี่เป ็นฮอร ์โมน  (Regulatory Proteins)

ฮอร์โมนทำหน้าที่ควบคุมอัตราเมตตาโบอิซีมเช่น อินซูลิน (insulin) ทำหน้าที่ 

ควบคุมระดับนำตาลในกระแสเลือด โกรทฮอร์โมน (growth Hormone) ทำหน้าทีควบ 

คุมการเจริญเติบโตเป็นต้น

8 .  โปรต ีน ท ี่ท ำห น ้าท ี่อ ี่น ๆ  (Other Protein)

โปรตีนบางชนิดไม่สามารถจำแนกได้ว่าอยู่ในประเภทไหน เช่น โปรตีน monellin 

ในพืชแถบแอฟริกา ทำมีรสหวานอย่างรุนแรง หริอโปรตีนในเลือดของปลาที่ทำให้เลือด 

ไม่แข็งตัวเมื่ออุณหภูม ิภายนอกตํ่ามากๆ เป็นต้น

กรด อะม ิโน และพ ้น ธะเป ป ไท ด ์ (Amino acid and Peptide bond)

โปรต ีนโดยท ั่วไปจะบ ่ระกอบด ้วยกรดอะม ิโนเพ ียงอย ่างเด ียวต ่อด ันด ้วยพ ันธะ 

เปปไทด์ แต่โ)มีโปรตีนบางชนิดมีองค์ประกอบของสารอื่นๆรวมอยู่ด ้วย เช่น ฮีโมโกลบิน 

ในเม็ดเลือดประกอบด้วยอะมิโนและธาตุเหล็กซึ่งอยู่ตรงกลางของโมเลกุล

กรดอะมิโนที่พบในธรรมชาติมีอยู่ 20 ชนิดด้วยดัน การเรียงลำดับของกรดอะมิโน 

ท่ัง 20 สามารถทำให้เกิดโปรตีนชนิดต่างๆขึ้นมากมาย และทำหน้าที่ต่างดันไป โดย 

ลำดับของกรดอะมิโนที่ใข้ในการสร้างโปรตีนจะถูกควบคุมโดยยีนหรือ DNA

ในธรรมชาติยังมีกรดอะมิโนอีกมากมายหลายชนิดนอกเหนือจาก 20 ชนิดที,พบ 

ในโปรตีน เช่น กรดเจนโคอิก (djenkolic acid) ในลูกเนืยงซึ่งเป็นสารพิษ เม ื่อรับประทาน 

จำนวนมากๆจะเกิดอาการคล้ายคล้ายคลืงดับอาการของโรคนี้ว

โครงสร ์างของกรดอะมโน

กรดอะมิโนประกอบด้วยธาตุหลัก 4 ชนิดคือ คาร์บอน (C), ไฮโดรเจน (H), 

ออกซ ิเจน (0 ) และไนโตรเจน (N) และอาจมีธาตุอ ื่นๆ เช่นฟอสฟอรัส (P), กำมะถ ัน (ร), 

เป ็นองค์ประกอบอยู่ด ้วย ธาตุเหล่านี้จะลัดเรียงตัวเข้าด้วยดันโดยมีสูตรโครงสร้างทั่วๆไป 

ดังต่อไปนี้
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ร ูปท ี่ 2.1 ร ูปแสดงโครงสรางของกรดอะม ิโน

COOH คือหมู่คาร ์บอก;ชล (carboxyl group)

NH2 คือหมู่อะมิโน (amino group)

R คือ side chain

โดยกรดอะมิโนแต่ละตัวก็จะมีลมบ้ต ิและโครงสร้างต่างกันไปดังตารางที่,2.1
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ชื่อ ส ูตรโครงสร ้าง M ass

(da ltons)

Volum e

(A3)

A cce s ib le  

su face  area 

(A 2)

A lan ine 

(A la,A)

COO'

+เ-เ3ผ— A —H

CH3

71.08 88.6 115

A rg in ine

(A rg.R )

COO" 
+H jN —ç —H 

ฉุ-b 
a ±
ฉุ-b
NH

|  =  NH2+ 
Nl-b

156.20 173.4 225

A spa rag ine

(Asn,N )

COO'

+แ3ผ — A — H

Cl-fc

/
1-fcN 0

114.11 117.7 160

A sp a rtic  A c id  

(A s p ,อ )

COO' 
+แ3พ— ç —H 

ฉ ุ-b
COO"

115.09 111.1 150

C yste ine

(Cys.C )

COO" 

+HjN— Ç—H 

Chk 

SH

103.14 108.5 135

G lu tam ic  A c id  

(G ln.Q )

ÇOO' 

+แ3ผ — C— H 

ChfcP
COO'

128.14 143.9 180



9

G lutam ine

(Glu.E)
COO' 

+แ3ผ— i —H 
Chb
Chb

/ KKfeN ๐

129.12 138.4 190

G lyc ine

(Gly.G)
COO'

+แ3ผ— c —H
H

57.06 60.1 75

H istid ine

(H is.H )

COO' 
+HîN—i — H 

Chb
I  ĤC—N
II ^CH

HC — N

137.15 153.2 195

Iso leucine

(H e.l)

COO 
+HjN—C—H

H—-c—Chb 
Chb 

Chb

113.17 166.7 175

Leucine

(Leu.L) X
113.17 166.7 170

Lysine

(Lys.k)

COO' 
+แ3ผ—C—H 

Chb 
Chb 
Chb 
Chb 
NHj+

128.18 168.6 200
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M ethionine

(M et.M )

COO'

+แ3ผ— Ç—H

Cl-b

ÇHj

รุ

CH3

131.21 162.9 185

Phenyla lanine

(Phe.F)

COO'

+H3N— ç —H

Cl-fc6
147.18 189.9 210

Proline

(Pro.P)

COO'
+HsN------ Ç—H

Hs

97.12 122.7 145

Serine

(Ser.S)

COO' 

+HjN— c —H 

H—c —OH
I

H

87.08 89.0 115

Threon ine

(Thr.T)

COO" 

+แ3ผ— <i—H 

H—(เะ—OH 

CHj

101.11 116.1 140

Trytophan 

(Trp,พ )

ÇOCT 
—C—Hbo 186.21 227.8 255

Tyrosine

(Try.Y)

COO' 

+HjN— Ç—H 

ct-t

V
OH

163.18 193.6 230
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Valine COO' 99.14 140.0 155

(Val.V)
"h-tjN— c —H

CH
l-bCy  SCH3

ตารางท 2.1 ตารางแสดง ส ูตรโครงสร้าง นำหน ักโมเลก ุล ปร ิมาตรและพ น ท ผ ิว  

ของกรดอะม ิโนแต ่ละชน ิด  (Creighton T.E., 1984.)

พ ้น ธะเปปไท ด ์

พ ัน ธ ะท ี่ย ึด ร ะห ว า งก ร ด อ ะม ิโ น แ ต ่ล ะโ ม เล ก ุล เข ้า ด ้ว ย ก ัน น ั้น เร า เร ีย ก ว ่า พ ัน ธ ะ เป ป - 

ไท ด ์ (pep tide  bond) ซ ึ่ง จ ัด เป ็น พ ัน ธ ะโค วา เล น ต ์ (cova len t bond ) ซ ึ่ง เป ็น พ ัน ธะท ี่แข ็ง  

แรง ไม ่แ ต ก อ อ ก ง ่าย ๆ

N 0 H ' H 0 H 0
! Il Ii I il I II

N H, -  C a - c - - - N — Ca — ■ \นบ - 
I ~ N — Ca— c

R
I !

H R’
I I

i ! R-’
I I

I I I
H R Oft

N - terminus residue residue c  - terminus

ร ูปท ี่ 2.2 ร ูป แสดงพ ้น ธะเป ป ไท ด ์

ร ูป ร ่า ง ข อ ง โ ป ต ีน ม ีค ว า ม จ ัม พ ัน ธ ์ต ่อ ห น ้า ท ี่ แ ต ่ถ ้า เร า ป ร ับ ส ภ า พ แ ว ด ล ้อ ม เช ่น  

อ ุณ ห ภ ูม ิ pH จะให ้ร ูป ร ่า งข อ งโป รต ีน เป ล ี่ย น ไป จาก เด ิม  แ ล ะเส ีย ส ม บ ้ต ใน ก า รท ำ ห น ้าท ี่ 

ข องโปรต ีน เห ล ่าน ั้น ด ้วย
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โครงสรางของโปรต ีน (Protein structure)

โป ร ต ีน ม ีโค รงส ร ้า งแ บ บ ส า ม ม ิต ิ โดย โป รต ีน ส ่วน ให ญ ่จ ะม ีโค รงสร ้างซ ับ ซ ้อน  ดัง 

น ั้น จ ึงได ้ม ีก ารแ บ ่งระด ับ โค รงส ร ้า งข อ งโป รต ีน อ อ ก เป ็น  4 ร ะด ับ ค ือ

1. โค ร งส ร ้า งแ บ บ ป ฐ ม ภ ูม ิ (p rim ary structure)

2. โค ร งส ร ้า งแ บ บ ท ุต ิย ภ ูม ิ (se co nd a ry  structure )

3. โค ร งส ร ้า งแ บ บ ต ต ิย ภ ูม ิ (te rtia ry s tructure )

4. โค ร งส ร ้า งแ บ บ จ ต ุรภ ูม ิ (qua te rnary  structure)

ด ังร ูป

Primary Secon«iai*y Tertiary Quaternary
structure structure structure structure

I Lys I
;

\ a. 4

; \ \  ¥  % >
Ulv 

I (lly ! H ป^ T , J  ,***■
* (  4  Ü A

I S à i
[ Leu j

□ w j
ด ั3a~'

;
! %
! * . * ^ . . -

.. - ----- ÿSgflfr

; ( Us
I : ** ■

Amino
MI-kK

à Hélix Polypeptide
chain

Assembled
subunits

ร ูปท ี่ 2.3 ร ูปแสดงระด ับโครงสรางของโปรต ีน  (Cox., Lenhinger. and Nelson., 

1993.)

1. โค รงสรางแบบ ป ฐมภ ูม ิ (Primary structure)

เป ็น ก ารพ ิจ ารณ าโค รงสร ้างข องโป รต ีน ใน ระด ับ แรก ค ือ  ก าร เร ีย งล ำด ับ ข อ งก รด อ ะ  

ม ิโน ใ น โป ร ต ีน  พ บ ว ่า จ า ก ก า ร เร ีย ง ล ำ ด ับ ข อ ง ก ร ด อ ะ ม ิโ น ช ึ่ง ม ีอ ย ู่ด ้ว ย ด ัน  20 ช น ิด น ี 

ส าม ารถ ท ำให ้เก ิด โป รต ีน ท ี่ต ่า งด ัน ช น ิด ด ัน ม าก ม าย
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2. โ ค ร ง ส ร ้า ง แ บ บ ท ุต ิย ภ ูม ิ(Secondary structure)

จ าก ก าร ท ี่ส าย โพ ล ีเป ป ไ ท ด ์ม ีแ บ ค โบ น เป ็น แ ก น  แ ล ะม ิ s ide  chain  ย ื่น อ อ ก ม า จ า ก  

แ น ว แ ก น ห ม ู'ข ้า ง เม ื่อ ม ิป ฏ ิส ์'ม พ ัน ธ ์ร ะห ว ่า งส า ย โพ ล ีเป ป ไ ท ด ์เด ีย ว ก ัน ห ร ือ ร ะห ว ่า งโพ ล ีเป ป  

ไ ท ด ์ต ่า งส าย ก ัน จ ะท ำใ ห ้ส า ย โพ ล ีเป ป ไ ท ด ์ข ด เป ็น เก ล ีย ว ห ร ือ แ ผ ่น จ ีบ  

โค ร งส ร ้า งท ุต ิย ภ ูม ิท ี่พ บ ม าก ม ิ 2 แบ บค ือ

2.1 แ บ บ ๓ ล ีย ว แ อ ล ฟ า  (a -h e lix )

ส าย โพ ล ีเป ป ไท ด ์บ ิด เป ็น เก ล ีย วได ้โด ย ก าร เก ิด พ ัน ธ ะไฮ โด ร เจ น ระห ว ่า ง  0  ในหม ู่ 

c = 0  ข อ งก รด อ ะม ิโน โม เล ก ุล ท ี่ห น ึ่งก ับ  H ใน ห ม ู่ N—H ข องก รด อะม ิโน ซ ึ่งอย ู่ก ัด ไป  4 

ตำแห น ่ง  โด ย เก ิด พ ัน ธ ะ เช ่น น ี้ต ล อ ด ส า ย โพ ล ีเป ป ไท ด ์ ท ำ ใ ห ้เก ิด เป ็น เก ล ีย วแ อ ล ฟ า  ซ ึ่งจะ 

วน ซ ้ายห ร ือข วาก ็ได ้

ร ูป ท ี่ 2.4 ร ูป แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง โ ป ร ต ิน แ บ บ เก ล ีย ว แ อ ล ฟ า  (Cox., Lenhinger. and 

Nelson., 1993.)
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2.2 แ บ บ แ ผ ่น จ ีบ  ( p -  sheet)

ป ร ะ ก อ บ ด ้ว ย โ พ ส ิเป ป ไ ท ด ์ห ล า ย ส า ย เร ีย ง ข น า น ก ัน  แ ล ะ ย ึด ก ัน ด ้ว ย พ ัน ธ ะ  

ไฮโดร เจน  โป รต ีน ช น ิด น ี้พ บ ใน เล ัน ไห ม  โค รงส ร ้า งล ัก ษ ณ ะน ี้ท ำให ้เล ัน ไห ม ม ีโค รงส ร ้าง  

แข็ง แรง ทน ต ่อแรงด ึงได ้ด ี

ร ูปฑ  2.5 ร ูป แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง โ ป ร ต ีน แ บ บ แ ผ ่น จ ีบ  (Cox., Lenhinger. and Nelson., 

1993.)

3. โ ค ร ง ส ร ้า ง แ บ บ ต ต ีย ภ ูม  (Tertiary structure)

เป ็น โค ร งส ร ้า งท ี่เก ิด จ า ก  ก ารม ้วน ต ัว  ห ร ือ ข ด ไป ม าอย ่าง เป ็น ระ เบ ีย บ ข องโค รง- 

ส ร ้า งท ุต ิย ภ ูม ิ เน ื่อ งจ า ก ม ีพ ัน ธ ะท ี่เก ิด จ า ก ห ม ู่ s ide  chain  ข อ งก รด อ ะม ิโน ใน ส าย โพ ล ิเป ป  

ไ ท ด ์เป ็น ต ัว ย ึด เห น ี่ย ว  จ ึงท ำให ้โป รต ีน ใน โค รงส ร ้า งระต ับ บ ีด ูเส ม ือ น เป ็น ร ูป ท รงก ล ม  ซึ่ง 

เร ีย ก โป รต ีน ท ี่ม ีล ัก ษ ณ ะเซ ่น น ี้ว ่า  ก ล อ บ ูล าร ์โป รต ีน  (g lo b u la r p ro te in ) ต ัวอย ่างโป รต ีน ท ี 

ม ีโค รงส ร ้า งระต ับ น ี้ค ือ  ไมโอโกลป ็น

4. โ ค ร ง ส ร ้า ง แ บ บ จ ต ุร ภ ูม ิ (Quaternary structure)

โป ร ต ีน บ างช น ิด ป ร ะก อ บ ด ้วย ส าย โพ ล ีเป ป ไ ท ด ์ม าก ก ว ่า  1 สาย  ส าย โพ ล ีเป ป ไ ท ด ์ 

รว ม ก ัน อ ย ู่เป ็น ก ล ุ่ม ไ ด ้พ ัน ธ ะต ่า งๆ  เซ ่น เด ียวก ับใน โค รงสร ้างต ต ิย ภ ูม ิ โพ ล ีเป ป ไท น ์แ ต ่ล ะ  

ส าย เป ็น อ งค ์ป ระก อ บ ใน โค รงส ร ้า ง เร ีย ก ว ่า  ห น ่วย ย ่อ ย  (subun it) โด ย จ ะ เป ็น ช น ิด เด ีย วก ัน  

ห ร ือต ่างช น ิดก ัน ก ็ได ้ โป รต ีน ท ี่ม ีโค รงสร ้างระต ับ น ี้ได ้แ ก ่ ฮ ีโมโก ลบ ิน
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เน ื่อ ง จ า ก โ ป ร ต ีน เป ็น ล า ร ช ีว โ ม เล ก ุล ท ี่ม ีค ว า ม ส ำ ค ัญ ต ่อ ส ิ่ง ม ีช ีว ิต  ด ังน ั้น จ ึงม ีก าร  

ศ ึก ษ าโป รต ีน ก ัน อ ย ่างก ว ้างข วาง  โด ย ท ั่วไป ก ารศ ึก ษ าโป รต ีน  จ ะท ำโด ย ก ารน ำโป รต ีน ม า  

ศ ึก ษ า จ น ท ร า บ สมป ้ต ิแ ล ะห น ้าท ี่ แ ล ้วจ ึงน ำโป รต ีน ด ัวน ัน ไป ห าล ำด ับ ข อ งก รด อ ะม ีโน  แต่ 

เน ื่อ ง จ า ก ป ัจ จ ุบ ัน ค ว า ม ก ้า ว ห น ้า ท า ง ว ิศ ว ก ร ร ม พ ัน ธ ุศ า ส ต ร ์แ ล ะ ช ีว ะ โ ม เล ก ุล  ท ำ ใ ห ้ 

ล า ม า รถ ท ราบ ถ ึงล ำ ด ับ ข อ งก รด อ ะม ีโน จ าก ก ารแ ป ล รห ้ส บ น ด ีเอ น เอ  แ ล ะป ร ะก อ บ ก ับ ไ ด ้ม ี 

ก าร เรม โค รงก ารอ ่าน รห ัส บ น ส ารพ ัน ธ ุก รรม ข อ งม น ุษ ย ์ (H um an G enom e P ro je c t)และ 

ใ น ส ิ่ง ม ีช ีว ิต อ ีก ห ล า ย ๆ ช น ิด  ท ำ ใ ห ้1ฐ า น ข ้อ ม ล ข อ ง ล ำ ด ับ อ ะ ม ีโ น ข อ ง โ ป ร ต ีน ต ่า ง ๆ ม ีก า ร  

ข ย าย ต ัวอย ่างรวด เร ็ว  ท ำให ้น ัก ว ิท ย าศ าลต ร ์สน ใจศ ึก ษ าโป รต ีน โด ย ศ ึก ษ าจาก ลำค ับของ 

ก ร ด อ ะม ีโ น ม า ก ข ึ้น  ซ ึ่ง โค ร งก า ร น ี้น ับ เป ็น ส ่ว น ห น ึ่งข อ งก า ร ศ ึก ษ า โป ร ต ีน โด ย ศ ึก ษ า จ า ก

ล ำด ับ ข องก รด อะม ีโน น ัน เอ ง
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protein 
sequence with 

unknown 
structure

protein 
sequence 

with known 
structure I

I

F in d  s im ila r  
s e q u e n c e  w ith  

k n o w n  s t ru c tu re

E x tra c t  s ig n if ic a n t  
s t ru c tu ra l p ro p e r t ie s .

In fe r  s im ila r  
s t ru c tu ra l p ro p e r t ie s  

fo r  u n k n o w n  
s t ru c tu re .

ร ูป ท ี่ 2.6 ร ูป แ ส ด ง ก า ร ต ีก ษ า โ ป ร ต ีน  (Smith พ .,  1998)
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ฮอมอโลย ึของโปรต ีน  (Homology of protein)

ฮอมอโลยและความคล ้าย  (Homology and similarity)

โป ต ีน ท ี่ฮ อม อโล ก ัส ก ัน  (Homologous protein) ค ือโปรต ีนท ี,ม ีค ว า ม ส ัม พ ัน ธ ์ท า ง  

ว ิว ัฒ น าก า รใ ก ล ้ช ิด ก ัน  แ ล ะโด ย ส ่วน ม าก โป รต ีน พ ว ก น ี้จ ะท ำห น ้าท ี่เด ีย วก ัน แ ม ้ว ่า จ ะอ ย ู่ใ น  

ส ิ่งม ีช ีว ิฅ ท ี่ต ่า งก ัน  เซ่น ฮ ีโม โก ล บ ิน ก ็จ ะท ำห น ้าท ี่ข น ส ่งอ อ ก ซ ิเจ น เห ม ือ น ๆก ัน ไม ่ว ่าจ ะอ ย ู่ใน  

ส ิ่งม ีช ีว ิต ท ี่ม ีก ระด ูก ส ัน ห ล ังช น ิด ใด ก ็ต าม

โด ย ท ี่'ว ไป จ ะพ บ ว ่า โป รต ีน ท ี่ม ีล ำด ับ ข อ งก รด อ ะม ิโน ค ล ้าย ก ัน ก ็ม ้ก จ ะ เป ็น  โปรต ีน ท ี่ฮ  

อ ม อ โ ล ก ัส ก ัน  แ ต ่จ ะพ บ ว ่า โ ป ต ีน ท ี่ฮ อ ม อ โล ก ัส ก ัน ไ ม ่จ ำ เป ็น ต ้อ ง ม ีล ำ ด ับ ค ล ้า ย ก ัน อ า จ เป ็น  

ผ ล ม าจ าก ค วาม ต ่างก ัน ใน ส ่วน ข อ ง  variable residues หร ือ  อ า จ เป ็น เพ ร า ะ  ซ ่องว ่าง 

(Gap) ท ำให ้ก ารว ิเค ราะห ์ฮ อม อ โล ก ัส  ข อ งโป รต ีน โด ย พ ิจ ารณ าค วาม เห ม ือ น ก ัน ข อ งล ำด ับ  

ของกรดอะม ิโนจ ึงใช ้ไม ่ได ้ผล

ความส ัมพ ันธ ์ระหว ่าง โครงสร ้างสามม ิต ิ และ ฮอโมโลย ี

โป ต ีน ท ี่ฮ อ ม อ โ ล ก ัล ก ัน ค ือ โ ป ร ต ีน ท ี่ม ีต ้น ก ำ เน ิด เด ีย ว ก ัน แ ต ่ท ำ ห น ้า ท ี่เด ีย ว ก ัน  และ 

เร า พ บ ว ่า โ ป ร ต ีน ท ี่ท ำ ห น ้า ท ี่เด ีย ว ก ัน ก ็ม ้ก ม ีโ ค ร ง ส ร ้า ง  3 ม ิต ิ ( th re e -d im e n s io n a l 

s t ru c tu re ^ ล ้า ย ,ๆ ก ัน  ด ังน ี้น ห าก เราน ำโป รต ีน  A  ท ี่ไม ่ท ราบโครงสร ้าง  3 ม ิต ิ ไ ป ท ด ส อ บ  

ฮอ ม อ โล ย ีก ับ โป รต ีน  B ซ ึ่งทราบโครงสร ้าง 3 ม ิต ิแ ล ้ว  ถ ้าโปรต ีน  A  ฮ อ ม อ โล ย ีก ับ โป รต ีน  ธ 

แสดงว ่าโปรต ีน  A  น ำจะม ีโค รงส ร ้า ง  3 ม ิต ิค ล ้า ย ก ับ โป ร ต ีน  ธ  น ี้น ค ือ ก า ร ท ด ส อ บ ฮ อ ม อ โล ย ี 

ข อ งโป รต ีน เป ็น เค ร ื่อ งม ีออ ย ่า งห น ี้งท ี่จ ะช ่วย ใน ก ารพ ิจารณ าโค รงส ร ้าง  3 ม ิต ิข อ งโป รต ีน

เค ร ี่อ ง ม ิอ ใ น ก า ร ท ด ส อ บ ค ว า ม ค ล ้า ย ก ัน ข อ ง โ ป ร ต ีน

ม ีว ิธ ก า ร ม า ก ม า ย ใ น ก า ร ท ี่จ ะ ท ด ส อ บ ค ว า ม ค ล ้า ย ก ัน ข อ ง โ ป ร ต ีน ไ ม ,ว ่า จ ะ เ ป ็น  

D ynam ic p rog ram m ing  m ethods ของ (N eed lem ann ., e t  a l., 1969), BL-AST (A ltshu l 

e t  a l., 1990), H idden m arkov m ode ls  (Kevin ., e t  a l ,1999) แ ล ะอ ีน ๆ อ ีก ม า ก ม า ย แ ต ่ 

ใน 'ท ี่น ี้'จะกล ่าวถ ึง 2 ว ิธ ีค ือ
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1. Dynam ic P rogram m ing m ethods ข อ ง  N eedlem ann

ว ิธ ีก า ร น ี้แ ม ้ว ่า จ ะ เป ็น ว ิธ ีท ี่ม ีม า น า น  แ ล ะม ีค ว าม ถ ูก ต ้อ งน ้อ ย แ ต ่ใ น ป ัจ จ ุบ ัน ก ็ย ัง ใช ้ 

ก ัน อย ู่ เน ี่อ งจาก เป ็น ว ิธ ีก ารท ี'ง ่าย

ห ล ัก ก า ร ค ือ เร ิ่ม จ า ก ก า ร  ส ร ้า ง เม ต ร ิก ซ ์ท ี่เป ็น ต ัวแ ท น ข อ งล ำด ับ ข อ งก รด อ ะม ิโน ข ึ้น  

มาโดยนำลำดับข อ งก ร ด อ ะม ิโน ม าโด ย น ำ ล ำด ับ ข อ งก ร ด อ ะม ิโน ม า เข ีย น ต าม แ ถ ว แ ล ะห ล ัก  

ข อ งเม ต ร ิก ซ ์ แ ล ้วก ำ ห น ด แ ล ะป ร ับ แ ต ่งค ่า ให ้ต ำแ ห น ่งท ี่ก ร ด อ ะม ิโน  แ ล ้ว ก ็เร ิ่ม จ าก ม ุม ล ่า ง  

ด ้าน ข วา ด ูไ ป ต าม แ ถ ว แ ล ะห ล ัก ว ่า ม ีค ่า ต ัว เล ข ต ัว ไ ห น ม าก ส ุด  จาก น ้น ก ็ส ร ้างท างเด ิน โด ย  

เล ือ ก จ าก ต ัว ท ี่ม ีค ่าม าก ท ี่ส ุด แ ล ้วก ็ท ำก า ร บ ว ก ใ น แ ถ ว ห ร ือ ห ล ัก ก ัด ไ ป จ น ค ร บ  ท ี่ม ุม บ น ด ้า น  

ซ ้า ย ด ูไ ป ท า ง ต ำ แ ห น ่ง ท ี่อ ย ู่ท ี่อ ย ู่ท า ง ข ว า  แ ล ะต ำ ก ว ่า ว ่า ต ัว เล ข ท ี่ม ีค ่า ม า ก ท ี่ส ุด ใ ห ้เล ือ ก ต ัว  

น ั้น  ท ำ ไป จ น ห ม ด เม ต ร ิก ซ ์ แ ล ้วจ ะได ้ว ่า เล ้น ท างท ี่ได ้จ ะ เป ็น เล ้น ท างท ี่แ ส ด งต ํ่าแ ห น ่งข อ งอ ะ  

ม ิโน ท ี่ต รงก ัน

A B Z H J a 1-*> •พ. c Li c R ? H A B c N J F Q c L c F ? 14

A 1 A ร 7 6 Ô 5 4 ค■is 3 3 2 1 0 0
J 1 J 7 7 6 6  6 4 4 3 3 1 0 û
2 1 I า C 6 e 7 . 6  5 4 4 4 3 3 1 0 0
ว า J ô 6 4 4 3 3 2 1 0 0
3 : K 5 5 5 6 . 5 ,4 4 3 3 1 0 0
ร i ï 4 3 3 2 O El 4 4 4 4 4~ 5 _ 4 3 2 2 2 û 0

3 3 4 3 3 3 T î T J I C 3 3 4 3 3 3 3 " 3 3 ï 0 0
1 J 3 -• ■ร. 3 3 3 3 3 2 I TT 3 3 3 3 3 3 3 3 3 2 1 0 0
กพ 2 3 2 2 2 2 3 2 3 1 c 2 2 3 2 2 2 2 3 2 3 1 0 0
ริ: *» I 1 า i  2 1 i 1 3 2 F. 2 1 1 1 1 2 ï 1 ï X ‘2 0 0
ฉ 1 2 1 î  1 3 i 1 î i e 1 2 1 1 1 ï 1 1 1 1 1 \0 0
P 1 P 0 ô 0 0 0 0 0 0 0 0 û 1 0

ร ูป ท ี่ 2 .7  ร ูป แ ส ด ง  D ynam ic program m ing m ethods ข อ ง  N eed lem ann(Term  H.,

1999.)

พ บ ว ่าว ิธ ีก ารน ี้ ห าก จ ำน ว น ข อ งก รด อ ะม ิโน ต ่า งก ัน ม า ก ๆ  หร ือ  ม ีช ่อ งว ่าง  (gap) 

ขนาดใหญ ่ ห ร ือ จ ำน วน ม าก  ว ิธ ีก ารน ี้ก ็จ ะใช ้ไม ่ได ้ผ ล
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2. BLAST

BLAST Algorithm

(1) For the query find the list of high scoring words of length พ.

Query Sequence o f le n g t i  L

MaHfflum o fL -w + 1  w ords ( fcp ica lly  พ ะ 3 fo r prote ins)

Foreachword from tie query sequence fndfhe fist of words IhatwHI score atleastr when scored using à pairscore matin (eg. PAM 250). FortoicsJ parameters 
tiere are around 50 words per residue of the query..

(2) Compare the word list to the database and identify exact matches.
D atabaseSequences

Enactraatches ofwords from word list

(3) For each word match, ertend alignment in both Erections to find 
alignments that score greater than score threshold ร.

Mam m al S egm ent Pairs (M 5PS)

ร ูป ท  2.8 ร ูป แ ส ค ง ว ธ ก า ร  BLAST(Term H., 1999.)
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BLAST ย ่อ ม า จ า ก  Basic L o c a l'A lig n m e n t S earch  Tool เป ็น การใช ้วธการท าง 

ส ก ต น ล ะค วาม ร ู้ใน ก ารค ้น ห าข ้อ ม ูล ใน ฐ าน ข ้อ ม ูล  โ ด ย พ ัฒ น า ม า ต ั้ง แ ต ่ป ี 1980 ช1งเป น็ ท , 

น ย ม 'ใน ป ็จ จ ุบ ัน เป ็น อย ่างม าก

Hydrophobic Cluster Analysis (HCA)

เป ็น ว ธ ีก า ร ท ี่ส า ม า ร ถ ใ ช ้ไ ต ้ใ น ก า ร ท ำ น า ย โ ค ร ง ส ร ้า ง ท ุต ิย ภ ูม ิแ ล ะ ท ด ส อ บ ค ว า ม  

ค ล ้าย ก ัน ข อ งล ำด ับ ข อ งก ร ด อ ะม ิโน วธ ก าร น ี้ใช ้ห ล ัก ก าร เป ล ี่ย น ล ำด ับ ข อ งก รด อ ะม ิโน  ให ้อย ู่ 

ใน ร ูปข องร ูปข องแผ น ภ ูม ิ 2 ม ิต ิ โ ด ย เร ิ่ม จ า ก ก า ร น ำ ม า ท ด ส อ บ ค ว า ม ค ล ้า ย ก ัน ข อ งล ำ ด ับ  

ข อ ง ก ร ด อ ะ ม ิโ น  แ ต ่เน อ ง จ า ก เป ็น ว ึธ ีก า ร ท ี่ต ้อ ง ใ ช ้ค ว า ม ช ำ น า ญ ใ น ก า ร พ จ า ร ณ า ค ว า ม  

เห ม ือน ข องแ ผ น ภ ูม ิท ี่ส ร ้า งข ี้น  จ ึงไม,น ํย มใช ้ว ๊ธ ีก ารน ี้

ร ูป ท ี่ 2 .9 ร ูป แ ส ค ง น ผ บ ภ ูม ิ 2 ม ิต 'จ าก 'วธ ีก าร  HCA (Karlin and A ltschul., 1987)
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Local VS Global Alignment

เป ็น ว ิธ ีก าร ท ด ส อ บ ค ว าม ค ล ้า ย ก ัน ข อ งก ร ด อ ะม โน  โดยg loba l a lignm en t จ ะ เป ็น  

ก าร พ ิจ าร ณ าค ว าม เห ม ือ น ข อ งล ำด ับ ข อ งก รด อ ะม ิโน ต ล อ ด ท ั้ง  2 โม เลก ุลข องโปรต ีน  แต่ 

Local a lignm en t จ ะท ำ ก า ร แ ย ก พ ิจ า ร ณ า เป ็น ล ่า น ๆ  โด ย ต ัด โป น โป รต ีน อ อก เป ็น ช ่อ งๆ

รูปที่ 2.10 รูปแสดง Local VS Global Alignment (Term H., 1999.)
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โครงข่ายประสาทเทียม (Neural Networks)

ความรู้เกียวกับระบบประสาท (Biological neural system)

สมองประกอบด้วยองค์ประกอบที่เชึ่อมต่อกันเรียกว่า neuron (มประมาณ 1011 ตัว) ม 
ส่วนประกอบ 3 อย่างคีอ

- dendrite ทำหน้าที่รับ-ส่งไปยังตัวเชลล์
- cell body ทำหน้าที่แปรล์ญญาณจาก dendrite
- axon ทำหน้าที่ส่งผลลัพธ์ไปยัง neuron อ่ืน ๆ

รูปท 2.11 รูปแสดงระบบประสาท (Demuth H.B., Beale M. and Hagan M.T., 

1995.)
synapse เป็นตำแหน่งที่ dendrite อยู่ใกล้กับ axon จนทำให้เกดการส่ง 

ล ัญญาณ โดยการแลกเปลี่ยนสารเคมี ทำให้เกดการตอบสนองต่อลัญญาณต่างๆ ได้ 
และเมึ่อเกดไปนานแล้วจะทำให้เกดการเรียนรู้และตอบสนองทันทีที่มีลัญญาณแบบที่
เคยรับมาก่อน
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โครงข่ายประสาทเทียมไม่ได้มความซับช้อนเหมอนกับสมอง แต่ม่ 2 อย่างทึ่ 
เหม่อนกันคือ

1. ลักษณะทางกายภาพของระบบประสาทของสงม่ช้วิต และ ระบบโครงข่าย 
ประสาท เหม่อนกัน แต่ ระบบโครงข่ายประสาท ม่รูปแบบง่ายกว่า

2. บน ระบบโครงข่ายประสาท ม่การเชื่อมต่อแบบเดยวกับ synapse แต่ใช้ 
อธิบายโดยใช้ function ของระบบโครงข่ายประสาท แทน

แบบจำลองโครงข่าอประสาทเทียม (Neural Model)
ระบบโครงข่ายประสาทแบบหลาย input

เป็น ระบบโครงข่ายประสาท ท่ีม่ input มากกว่า 1 ตัว 
ให้ R คือ Input ของ neuron

P, คือ สมาช้กตัวท่ี I
พ. j คือ ค่าของสมาช้กตัวที่ j ในคร้ังท่ี I 
ท คือ ผลรวมของผลคูณระหว่าง input ตัวท่ี P,

Inputs Multiple-Input N euron
r  'N

p  I
P:
p}

Pf

V__ y  V_ _ _ I_ _ _ _ _ _ _ _ _ y
o - f ( \ \ p  +  b )

รูปที่ 2.12 รูปแสคงโครงข่ายประสาทเทียมแบบ Multiple-Input (Demuth H.B., 

Beale M. and Hagan M.T., 1995.)
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ก =  W 1.1P 1 +  W 1.2P 2 +  •• - + W 1.rP r +  b

a = ผลลัพธ์ของ neuron
= f(Wp+b) 

b -  bias

Network Architecture
บางครงการใช้ 1 neuron ในการตัดสินคำตอบ a ซ่ึงอาจ'ไม'เหมาะสมลำหรับ 

input หลาย  ๆ ตัว เพราะคำตอบที่ได้อาจจะไม่ถูกต้อง จำเป็นต้องใช้หลาย  ๆ neuron ใน 
การสรุปคำตอบ เหมือนกับการลงมติในท่ีประชุม ถ้าได้รับคะแนนมากกว่า กีน่าจะมื
ความน่าเซี่อถือมากกว่าได้รับคะแนนน้อย

Single Layer Network ของ ร Neuron

Inputs Layer of 5 N eu ro n s

V___J  V________________J

a -  fi.Wp + bi
รูปที่ 2.13 รูปแสดง Layer ของโครงข่ายประสาทเทึยมแบบ Single-Layer 
(Demuth H.B., Beale M. and Hagan M.T., 1995.)
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a -  f(Wp+b)
แต่ละ input p เชึอมต่อกับแต่ละ neuron ด้วย weight matrix แต่ละ neuron มี 

bias b ของตัวเอง มี transfer function f และผลลัพธ์คือ a,
สมา'ซิก input มี weight matrix ของ พ

โพ W พ  ไ1.1 1,2 • - 'ฯ , R
พ  พ  พ2.1 พ2,2 • - 2, R

พ  ......................................

พ  พ  พ[_ ร,1 ร,2 - - พร, RJ

Laysr ะ>1' ร Neurons

.1 ะ fi พ () + h)

รูปที่ 2.14 รูปแสดง Layer ของโครงข่าอประสาทเทอมแบบ Single-Layer ที่ได้ 
มีการปรับแต่งแล้ว (Demuth H.B., Beale M. and Hagan M.T., 1995.)

McCulloch and Pitts Model (MCP)

เป็น model ง่าย  ๆ ของการเลอกผลลัพธ์แบบทวภาค เป็นการคำนวณผลรวม 
ของค่านํ้าห์นักของแต่ละหน่วย และผลลัพธ์มีเพยง 0 และ 1 เท่าน้ัน ผลลัพธ์พจารณา 
จากฟังก์ชันต่อไปนั้
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ท-(t + 1) = 0ÇT พAjทjft) -  น1) 
j

และ 0(x) เป็น step function โดย
0(x) จะเท่ากับ 1 ถ้า x>=0

จะเท่ากับ 0 กรณีอื่น ๆ
ค่า พ- เป็นค่าความยาวของ synapse ระหว่าง neuron j กับ neuron i ค่านีเป็น 

บวก หรือ ลบ ก็ได้ขึ้นกับว่าเป็นภาวะถูกกระตุ้นหรือเป็นภาวะเอื่อย และถ้าไมม 
synapse เลยระหว่าง neuron j กับ neuron i ค่า พ-=0

น, = เป็นค่าเข้าใกล้ของหน่วยท่ี i ค่านํ้าหนักจะนำไปคำนวณในคร้ังกัดไป 
กj = เป็นสถานะ neuron i จะเป็น 1 หรือเป็น 0

รูปที่ 2.15 รูปแสดงแบบจำลองนบบ McCulloch and Pitts (Krongh A., Hertz J. 
and Palmer R.G., 1991}

ก| = g ร ุ -  น11)

ท1 เป็นค่าต่อเนึ่องและบอกสถานะของหน่วยท่ี I
g(x) เป็นสมการ nonlinear อาจจะเป็น activation function หรือ gain 

function หรือ transfer function ก็ได้
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Pattern Classification

เป็นการนบ่งกลุ่มของ pattern ต่าง  ๆ เซ่นสำหรับ XOR แบ่งผลลัพธ์ได้เป็น 
2 กลุ่มคอผลลัพธ์ทเป็น 0 และผลลัพธ์ทเป็น 1

i ^ = [0  0]' 1 t,= 0

- 4 -  อ  
T

p2=[0 1]' «2=0
• I

p3=[1 0]' «3=0

p4=[1 ใ]' t4=0

เราไม่สามารทใช้ single layer แบ่งกลุ่มของปัญหา XOR ได้ต้องใช้ two-layer 
network โดย layer แรกแบ่ง P, และ layer ที 2 แบ่ง p4

Layer 1/Neuron 1 Layer 1/Neuron 2
รูปที่ 2.16 รูปแสดงการสร้างขอบเขตเพอจาแนกขอมูลเบนกลุ่ม (Demuth H.B.,

Beale M. and Hagan M.T., 1995.)

The Backpropagation

เป็นวธีมาตรฐานสำหรับงานด้าน neuron network ม่การคดด้นโดย Bry และ Ho 
(1969), Werbos(1974), Parker(1985) และ Rumelhart et al(1986a,b) โดยที่ม่วธ์การ 
เสนอการเปล่ียนค่าน้ําหนัก พpq ในแต่ละขนของ feed-forward network ในการเรมต้น 
เรียนรู้ของชุดเรียนรู้แต่ละคู่ input และ output {ย ู;,ç “ J วธการท่ีนยม'ใช้วิธีหนงคอ
gradient descent
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E[w] = f i e r  -  o ÿ
iu

ให้ค่าความผิดพลาด E[พ] เราสามารถปร้บปรุงกลุ่มของ พjk โดยลดค่าที่กำหนด 
ในแต่ละมิติ พ ลง โดยที gradient descent ของ E คือ

CEAw; -  ท
รพ:

= ๆ ร ู «ร? -  O K

0 ,  0 2
0 ,  

w  น 

v « 

v'jk

^ k

ร ูป ท ี่ 2.17 ร ูป แ ส ด ง  Feedforward network (Krongh A., Hertz J. and Palmer 

R.G., 199 ■น
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รูปท 2.18 รูปแสดง Black-propagation ใน 3-Layer network (Krongh A., Hertz J. 
and Palmer R.G., 1991)

A w pq =  1ใ z  O u tp u t  x  V input
p a t t e r n

ขนตอน Backprogation
1. เริท่ัต้นโดยการส่มน้ําหนักน้อย ๆ
2. เลือก pattern และผ่านเข้าไปใน input layer (m = 0) จะไต้

V0 = Pvk Sk

3. propagate สัญญาณผ่านเข้าไปยัง network โดย
V" = g(h”) = g £  w fv f-1)

สำหรับแต่ละ I และm จนกระทั่งไต้ผลลัพธ์สุดท้าย Vf
4. หาค่า delta สำหรับ output layer จาก

8" = g'(h“) KÏ -  Vf]
เปินการเปรยบเท้ยบค่าทั่!ต้กับค่าทั่ไต้จากการคำนวณ ç“ สำหรับแต่ละชุดข้อมูล



5. คำนวณค่า delta ลำหรับ preceding layers โดย propagateing ค่าผิดพลาด
Ô~ 1 = g'(h"- ’*)]£ พรôั:

ลำหรับ กา = M.M-1.....2 จนกระท่ังค่า delta ถูกคำนวณหมด
6. ใช้

Aw7 = ๆรโv r 1

ในการปรับปรุงค่าเชื่อมต่อเป็น w;7w = พ?}d + Aw

7. กลับไปทำขนท่ี 2 และทำในชุดถัดไปเร่ือย ๆ
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