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สวนท่ี 2 รายงานเนื้อหา 
บทสรุปยอสําหรับผูบริหาร  (Executive summary) 
 จากการศึกษาพบวาปริมาณอนุมูลอิสระท่ีถูกสรางออกมามากกวาปกติในรางกายมีผลเกี่ยวของใน
กระบวนการเกิดพยาธิสภาพตางๆในรางกาย เชนภาวะสมองขาดเลือด ภาวะเสนเลือดในสมองตีบตันหรือแตก 
ภาวะการอักเสบ รวมถึงโรคทางระบบประสาทเชนอัลไซเมอร พารกินสัน และ โรคซึมเศรา แตสาเหตุตางๆ
เหลานี้จะสามารถปองกันได จากขอมูลงานวิจัยและระบาดวิทยา พบวาการบริโภคผักผลไมเปนประจําสามารถ
ลดอัตราเส่ียงและเพิ่มอัตราการปองกันการเกิดโรคเหลานี้ได ซึ่งผลดังกลาวมีความเกี่ยวของกับฤทธิ์ตานอนุมูล
อิสระของสารประเภทวิตามินซี เบตา-แคโรทีน แคโรทีนอยด รวมท้ังสารกลุมโพลีฟนอลิก จากการสืบคนขอมูล
พบวาสมโอซึ่งเปนผลไมท่ีนิยมบริโภคอยางแพรหลายและมีศักยภาพในการสงออกของประเทศไทย มีฤทธิ์ตาน
ออกซิเดช่ันท่ีดี การศึกษาวิจัยครั้งนี้จึงมุงเนนศึกษาผลของสารสกัดจากผลสมโอ 3 ชนิดคือ สมโอพันธุทับทิม
สยาม พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึง ตอโรคทางระบบประสาท เชนศึกษาฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลล
ประสาท ผลในการปองกันและฟนฟูภาวะความจําเส่ือม และ ผลการตานภาวะซึมเศรา  และทําการวิเคราะห
หาปริมาณรวมของสารประกอบฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยดและแอนโทไซยานิน เพื่อใชเปนขอมูลใน
การศึกษาความเช่ือมโยงระหวางปริมาณสารสําคัญตางๆเหลานี้และฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญ  

การทดลองในหลอดทดลองเพื่อคัดกรองฤทธิ์ในการตานออกซิเดช่ัน และทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการ
ทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสของสารสกัด 3 ชนิด คือ สารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี 
และทับทิมสยาม พบวาสารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน แรงท่ีสุดท้ังใน model ABTS 
assay และ DPPH assay สําหรับการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส 
พบวาสารสกัดท้ัง 3 ชนิดไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส และจากการ
ทดสอบในเซลลเพาะเล้ียงถึงฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress และ 
beta amyloid ซึ่งเปนสาเหตุสําคัญของการเกิดพยาธิสภาพของโรคอัลไซเมอร พบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 
3 พันธุมีฤทธิ์ดีในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress และจาก beta amyloid 
และจากการศึกษาฤทธิ์ในการปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ของสารสกดัจาก
ผลสมโอพันธุทับทิมสยามในแบบจําลองสัตวทดลอง พบวาสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีผลปองกัน
ภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง spatial short-term memory 
(ความจําระยะส้ัน) และ spatial long term memory (ความจําระยะยาว) 

สวนผลการศึกษาผลของสารสกัดตอการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B พบวา 

สารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม มีความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ 
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MAO-B ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีศักยภาพเพียงพอท่ีจะยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง

สองตัว และจากการทดสอบและคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ดวยวิธี tail suspension 

test และ forced swimming พบวา เฉพาะสารสกัดสมโอทับทิมสยามเทานั้น  ท่ีลดคา immobility time 

ไดท้ังสองแบบทดสอบ สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีผลในการลดพฤติกรรมซึมเศราไดเลยจากท้ัง 2 

แบบทดสอบ สวนผลการศึกษาการตานภาวะซึมเศราในแบบจําลอง UCMS ของสารสกัดสมโอพันธุทับทิม

สยาม พบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลดพฤติกรรมซึมเศราเชน ภาวะส้ินยินดี (anhedonia) 

และ ภาวะส้ินหวัง (hopeless) ไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไดรับ

ความเครียด และใหผลใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine โดยกลไกในการตานภาวะซึมเศรา

ของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนาจะมาจากการท่ีสารสกัดสามารถเพิ่มการแสดงออกของ BDNF mRNA 

ไดท้ังในสมองสวน hippocampus และ frontal cortex และอาจจะเกี่ยวของกับการท่ีสารสกัดสมโอพันธุ

ทับทิมสยามนี้มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ MAO-B  

 ผลการทดสอบฤทธิ์ในการปกปองสมอง ฟนฟูความจํา และฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราของสมโอท้ัง 

3 สายพันธุนี้ สอดคลองกับการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกัดของผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ 

ผลการทดสอบฤทธิ์ในการปกปองสมอง ฟนฟูความจํา และฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราของสมโอท้ัง 3 สาย

พันธุนี้ สอดคลองกับการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกดัของผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ท่ีพบวา

สมโอพันธุทับทิมสยาม มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซยานิน

มากท่ีสุด รองลงมาคือพันธุทองดีและขาวน้ําผ้ึงตามลําดับ และจากขอมูลการศึกษาวิจัยในครั้งนี้ ทําใหไดขอมูล

ท่ีเปนประโยชนทางโภชนาการมากยิ่งข้ึน ทําใหทราบถึงคุณประโยชนของการบริโภคผลไมไทยอยางแทจริง 

โดยเฉพาะในแงของการปองกันการเกิดโรคท่ีเกิดจากความเส่ือมอันมีสาเหตุเนื่องมาจากอนุมูลอิสระ หรือภาวะ

เครียดออกซิเดช่ัน โดยผลจากการศึกษาวิจัยในครั้งนี้จะเปนขอมูลและหลักฐานทางวิทยาศาสตรเพื่อเพิ่มมูลคา

ของสมโอ พรอมท้ังสงเสริมใหผูบริโภคไดเห็นความสําคัญของผลไมชนิดนี้ โดยเฉพาะประโยชนดานโภชนบําบัด 

และการชวยปองกันการเกิดโรคทางสมองและระบบประสาทตางๆ 
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บทคัดยอ 
งานวิจัยนี้เปนการศึกษาเพื่อคัดกรองฤทธิ์ในการตานออกซิเดช่ัน และทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการ

ทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสของสารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และทับทิมสยาม พบวา
สารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน แรงท่ีสุดท้ังใน model ABTS assay และ DPPH 
assay สําหรับการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส พบวาสารสกัดท้ัง 
3 ชนิดไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส และจากการทดสอบในเซลล
เพาะเล้ียงพบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุมีฤทธิ์ดีในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ 
oxidative stress และจาก beta amyloid และฤทธิ์ในการปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย 
Scopolamine ของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในแบบจําลองสัตวทดลอง พบวาสารสกัดจากผลสม
โอพันธุทับทิมสยามมีผลปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง spatial 
short-term memory (ความจําระยะส้ัน) และ spatial long term memory (ความจําระยะยาว) 

สวนผลของสารสกัดตอการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B พบวา สารสกัดสมโอ

พันธุทองดี และทับทิมสยาม มีความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 

ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีศักยภาพเพียงพอท่ีจะยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ังสองตัว 

และจากการทดสอบและคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ดวยวิธี tail suspension test และ 

forced swimming พบวา เฉพาะสารสกัดสมโอทับทิมสยามเทานั้น  ท่ีลดคา immobility time ไดท้ังสอง

แบบทดสอบ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุม สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง

นั้นไมมีผลในการลดพฤติกรรมซึมเศรา จากท้ัง 2 แบบทดสอบ สวนผลการศึกษาการตานภาวะซึมเศราใน

แบบจําลอง UCMS ของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม พบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลด

พฤติกรรมซึมเศราเชน ภาวะส้ินยินดี (anhedonia) และ ภาวะส้ินหวัง (hopeless) ไดอยางมีนัยสําคัญทาง

สถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดและไดรับน้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และลด

ความเครียดไดใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine โดยกลไกในการตานภาวะซึมเศราของสาร

สกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนาจะมาจากการท่ีสารสกัดสามารถเพิ่มการแสดงออกของ BDNF mRNA ไดท้ังใน

สมองสวน hippocampus และ frontal cortex และอาจจะเกี่ยวของกับการท่ีสารสกัดสมโอพันธุทับทิม

สยามนี้มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ MAO-B  

 ผลการทดสอบฤทธิ์ในการปกปองสมอง ฟนฟูความจํา และฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราของสมโอท้ัง 

3 สายพันธุนี้ สอดคลองกับการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกัดของผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ 

ท่ีพบวาสมโอพันธุทับทิมสยาม มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซ

ยานินมากท่ีสุด รองลงมาคือพันธุทองดีและขาวน้ําผ้ึงตามลําดับ 

คําสําคัญ : ความจําบกพรอง, ภาวะซึมเศรา, สมโอ, สารตานออกซิเดช่ัน 



4 | P a g e  

 

Abstract 

 The present study was aimed to screening the antioxidant and inhibitory effect on 
acetylcholinesterase activities of three varieties pomelo, KaoNampueng (KN), ThongDee (TD) 
and TubtimSiam (TS). The result exhibited that TS extract had the strong activities in ABTS 
and DPPH model. However, three cultivars did not show the inhibitory effect on 
acetylcholinesterase activity. In cell culture base assay, KN, TD and TS extracts showed the 
neuroprotection against oxidative stress and beta amyloid toxicity. TS extract improved the 
cognitive impairment in short-term and long term memories in scopolamine-induced mice.  

 In the model of depression, only TD and TS extratcs inhibited the MAO-A and MAO-B 
activities, whereas KN extract had no the potential to inhibit the activity of MAO enzymes. 
Screening for antidepressant activity in normal mice, only TS extract significantly reduced the 
immobility time in both of tail suspension test and forced swimming test without the effect 
on locomotor activity when compare with the non-stress control group. KN extract had no 
effect on depression. Therefore, TS was used in the unpredictable chronic mild stress 
(UCMS) mice model. The results demonsrtrated that TS extract significantly decreased the 
anhedonia and hopeless behaviors which were the main symptom in depression when 
compare with UCMS mice. The antidepressant activity of TS extract was similar to 
imipramine, reference antidepressant drug. The plausible mechanisms may be involved in 
the increasing of brain-derived neurotrophic factor (BDNF) in hippocampus and frontal cortex 
and the inhibitory effect on MAO-A and MAO-B. 

 The neuroprotective effects of three varieties pomelo, KN, TD and TS were related to 
the amount of active constituents such as total flavonoids, total phenolic contents, 
carotenoids and anthocyanin contents. The highest amount of total flavonoids, total 
phenolic contents, carotenoids and anthocyanin contents were found in TS, TD and KN 
respectively. 
 
Keywords : cognitive impairment, depression, pomelo, antioxidant agent 
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บทนํา 

จากการศึกษาพบวาปริมาณอนุมูลอิสระท่ีถูกสรางออกมามากกวาปกติในรางกายมีผลเกี่ยวของใน
กระบวนการเกิดโรคและพัฒนาการของโรคหลายชนิด โดยเฉพาะโรคทางระบบประสาทและการสงสัญญาณ
ส่ือประสาท (เชนโรคอัลไซเมอร โรคซึมเศรา และ โรคพารกินสัน) โรคทางระบบภูมิคุมกัน  และโรคท่ีเกิดจาก
การเส่ือมสลายตามอายุ (Di Giacomo CD et al, 2003) อนุมูลอิสระ คือสารซึ่งมีอิเล็กตรอนซึ่งไมมีคูอยูใน
วงรอบของอะตอม หรือโมเลกุล ทําใหมีความวองไวอยางมากในการทําปฏิกิริยากับสารอื่นในรางกาย อนุมูล
อิสระท่ีพบในรางกายมีหลายชนิดเชน อนุมูลอิสระกลุมท่ีมีออกซิเจนเปนองคประกอบ เชน อนุมูลไฮดรอกซ ี 
อนุมูลเปอรออกซี และ อนุมูลซุปเปอรออกไซด  อนุมูลอิสระชนิดอื่นท่ีเกิดข้ึนในรางกาย เชน อนุมูลอิสระกลุม
ท่ีมีไนโตรเจนเปนองคประกอบ  เชน ไนตริกออกไซด ไนโตรเจนไดออกไซด และอนุมูลกลูตาไทอิล และอนุมูล
เมททิล โดยปกติสารเหลานี้เกิดข้ึนโดยปฏิกิริยาในรางกายอยูแลว ไมวาจะเปนกระบวนการหายใจ 
กระบวนการเผาผลาญพลังงาน และรางกายก็จะมี ระบบการกําจัดอนุมูลอิสระเหลานี้ดวยสารท่ีมีคุณสมบัติ
เปนแอนติออกซิแดนท เชน กลูตาไธโอน superoxide dismutase, catalase  และ peroxidase เอนไซม 
เปนตน แตถารางกายมีการสรางอนูมูลอิสระท่ีมากเกินไปจากภาวะเครียด ภาวะอักเสบ มีการติดเช้ือ หรือมี
ภาวการณของโรคตางๆ หรืออาจจะไดรับสารอนุมูลอิสระจากภายนอกมากเกินไป ตัวอยางเชน ไดรับจาก
อาหารบางชนิด จากขบวนการประกอบอาหาร เชน การยางเนือ้สัตวท่ีมีสวนประกอบของไขมนัสูง การนํา
น้ํามันท่ีใชทอดอาหารท่ีอุณหภูมิสูงๆ มาใชอีก หรือจากส่ิงแวดลอม เชน แสงอาทิตยซึ่งมีรังสี ultraviolet การ
แผรังสี (radiation) รังสี x-ray หรือจากมลพิษ เชน ควันบุหรี่ กาซจากทอไอเสียรถยนต ถาสารเหลานี้มี
มากกวาความสามารถของสารตานออกซิเดช่ันในรางกายจะขจัดหมด หรือในภาวะท่ีจํานวนสารตานออกวิ
เดช่ันในรางกายลดลง ก็จะทําใหรางกายเกิดภาวะท่ีไมสมดุล ท่ีเรียกวาภาวะเครียดออกซิเดช่ันเกิดข้ึน (Floyd 
RA and Hensley K., 2002) อนุมูลอิสระท่ีมากเกินไปจะเปนอันตรายตอไขมัน (โดยเฉพาะ low density 
lipoprotein) โปรตีน หนวยสารพันธุกรรม  ดีเอนเอ และคารโบไฮเดรต ทําใหเพิ่มอัตราการเส่ียงตอการเปน
โรคหลายชนิด มีผลเกี่ยวของในขบวนการเกิดพยาธิสภาพตางๆในรางกาย เชน ภาวะสมองขาดเลือด, ภาวะ
เสนเลือดในสมองตีบตันหรือแตก โรคมะเร็งบางชนิด, โรคไขขออักเสบ,  ภาวะการอักเสบและภาวะช็อคจาก
การติดเช้ือ รวมท้ังโรคท่ีเกี่ยวของกับการเส่ือมของระบบประสาท โรคอัลไซเมอร โรคพารกินสัน และโรค
ซึมเศรา (Jeandel C et al, 1989 and Di Giacomo CD et al, 2003) นอกจากนี้ในสภาวะท่ีมีอนุมูลอิสระ
ไนตริกออกไซดปริมาณมากรวมกับสภาวะออกซิไดซ อนุมลูซุปเปอรออกไซดแอนไอออน (superoxide 
anion) จะทําปฏิกิริยากับอนุมูลอิสระไนตริกออกไซดเกิดเปนเปอรออกซีไนไตรท (ONOO-) ซึ่งมีความไวในการ
ทําปฏิกิริยากับโมเลกุลอื่นไดเร็วกวา จึงมีความเปนพิษสูงและมีฤทธิ์ทําลายสารชีวโมเลกุลอื่นไดมากกวา จึงมี
ผลกอใหเกิดพยาธิสภาพตางๆ เหลานี้ไดรุนแรงข้ึน ดังนั้นการกําจัดหรือการยับยั้งการสังเคราะหอนุมูลอิสระ
นาจะเปนวิธีการหนึ่งท่ีสําคัญท่ีชวยลดการเกิดพยาธิสภาพเหลานี้ลง   

สารท่ีมีบทบาทอยางมากคือสารตานอนุมูลอิสระ ในทางเคมีสารตานอนุมูลอิสระ (antioxidant)  คือ 
สารประกอบท่ีสามารถปองกันหรือชะลอการเกิดกระบวนการออกซิเดช่ัน ดังนั้นสารตานอนุมลูอิสระจึงลด
ความเสียหายท่ีเกิดจากอนุมูลอิสระได ๒ ทาง คือ ชวยลดการสรางอนุมูลอิสระในรางกายและ ลดอันตรายท่ี
เกิดจากอนุมูลอิสระ แมวาสารตานอนุมูลอิสระไมสามารถแกไขความเสียหายท่ีเกิดข้ึนแลว แตสามารถชะลอให
ความเสียหาย เกิดชาลงไดโดยเฉพาะโรคเรื้อรังซึ่งเปนผลลัพธสะสมท่ีเกิดจากเซลลและเนื้อเยื่อในรางกายถูกทํา
อันตรายและเสียหายเปนป (โดยมากเปนเวลาหลายสิบป) เห็นไดจากการรวบรวมความชุกของโรควาโรคไม
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ติดตอเรื้อรัง เปนมากในผูใหญวัยกลางคนหรือผูสูงอายุ ดังนั้นบุคคลทุกเพศทุกวัยจึงควรไดรับสารตานอนุมูล
อิสระใหพอเพียงตอความตองการในแตละวัน เพื่อใหเกิดความสมดุลในรางกายระหวางสารตานอนุมูลอิสระ 
และอนุมูลอิสระท่ีเกิดข้ึน 

แหลงของสารตานอนุมูลอิสระท่ีมีมากตามธรรมชาติพบไดท้ังในอาหาร พืช ผัก และผลไม ตัวอยาง
ของสารตานอนุมูลอิสระหรือสารตานออกซิเดช่ัน (antioxidants) ไดแก วิตามินซี วิตามินอี ซีลีเนียม เบตาแค
โรทีน วิตามินเอ พฤกษาเคมีตางๆ (phytochemicals) เชน สารประกอบฟโนลิก (polyphenol) จากชาและ
สมุนไพรบางชนิด ไอโซฟลาโวน (isoflavones) จากถ่ัวเหลือง เปนตน เพื่อใหรางกายไดรับสารตานอนุมูล
อิสระพอเพียงกับความตองการ เราควรกินผักผลไมสีเขมเปนประจํา เพราะผักและผลไมเหลานี้มีสารตาน
อนุมูลอิสระตามธรรมชาติเปนสวนประกอบอยูมากมาย ท้ังนี้เพื่อเปนการสงเสริมการมีสุขภาพท่ีดี แข็งแรงอยู
เปนประจํา 

จากรายงานการศึกษาวิจัยทางดานประสาทวิทยาอยางมากมายในปจจุบัน ทําใหทราบวาการเส่ือม
ของเซลลประสาทจากการท่ีมีการสรางอนุมูลอิสระมากเกินไป มีบทบาทอยางมากในการทําใหเกิดพยาธิสภาพ
ทางสมอง มีสวนทําใหเซลลประสาทไมเจริญเติบโต โรคอัลไซเมอรเปนโรคหนึ่งท่ีมีการทําลายเซลลประสาทอัน
เนื่องจากมีอนุมูลอิสระในปริมาณสูงซึ่งเปนสาเหตุท่ีทําใหเกิดอาการทางสมองเส่ือมในผูสูงอายุ โรคอัลไซเมอร
เปนความผิดปกติของระบบประสาทสวนกลาง โดยพบวาผูปวยโรคอัลไซเมอรจะมีความผิดปกติของระบบส่ือ
ประสาทในสมองสวนท่ีเกี่ยวของกับการเรียนรูและความจําโดยเฉพาะท่ี Hippocampus และ neocortex ซึ่ง
เปนสาเหตุของการตายของเซลลสมอง (Rodrıguez-Franco MI et al, 2006) จากการตรวจช้ินเนื้อสมองจะ
พบวา ในเนื้อสมองจะมีการสะสมของโปรตีนท่ีจับตัวเปนกอนแข็งผิดปกติกระจายอยูท่ัว ๆ ไปในเนื้อสมองท้ัง
ภายในและภายนอกเซลลประสาท ภายนอกเซลประสาทจะมีการสะสมโปรตีนท่ีจับตัวกันเปนกอน ท่ีเรียกวา 
amyloid plaque และสวนภายในเซลประสาทจะมี Tangle ซึ่งเกิดจากการรวมกลุมสะสมของโปรตีนท่ี
เกี่ยวของกับไมโครทิวบูล ช่ือวา โปรตีนเทา (tau protein) ซึ่งถูกเติมหมูฟอสเฟตมากผิดปกติ (Scarpini E et 
al, 2003)

 รวมท้ังพบการทําลายเซลลประสาทโคลิเนอรจิก ในสวน basal forbrain ของสมอง  (Selkoe DJ 
et al. 2001) 

สาเหตุของการเกิดโรคอัลไซเมอรปจจุบันยังไมทราบแนชัด   ในชวง 20 ปท่ีผานมาไดมีความพยายาม
วิจัยเพื่อศึกษากลไกการเกิดโรคนี้ ซึ่งพบวามีหลายสมมติฐานท่ีนํามาใชอธิบายสาเหตุของการเกิดพยาธิสภาพ
ของโรค โดยพบวาอาจเกี่ยวของกับการลดลงของสารส่ือประสาทอะซิทิลโคลิน (ACh) (Khachaturian ZS et 
al, 1985), การสะสมของ beta amyloid (Bourdel-Marchasson I et al, 2001) และ neurofibrillar 
tangle, และการเกิดภาวะ oxidative stress (Bourdel-Marchasson I et al, 2001, Pratico D et al, 
2001)  สมมติฐานแรกคือ สมมติฐานโคลิเนอรจิก (cholinergic hypothesis) อธิบายวาสาเหตุหนึ่งของการ
เกิดโรคอลัไซเมอรอาจเกิดจากความผิดปกติของระบบสารส่ือประสาทของอะเซทิลโคลีน โดยพบวาผูปวยท่ีเปน
โรคอัลไซเมอรจะมีระดับของอะเซทิลโคลีนลดลงอยางมาก ซึ่งเปนสาเหตุท่ีทําใหความสามารถในการจําและ
การใชเหตุผลของผูปวยลดลง (Wilkinson DG et al, 2004) ปริมาณสารอะซิทิลโคลินนี้ สวนหนึ่งถูกควบคุม
โดยเอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรส ซึ่งทําหนาท่ียอยอะซิทิลโคลินทําใหสารส่ือประสาทนี้มีปริมาณนอยลงใน
สมอง ดังนั้นจึงไดมีการพัฒนายาซึง่สามารถยับยั้งการทํางานเอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรส ซึ่งจะทําใหมีสาร
ส่ือประสาทอะซิทิลโคลินในสมองเพิ่มมากข้ึนทําใหชวยฟนฟูความจําท่ีบกพรอง (Giacobini E, 2004)  ปจจุบัน
ยากลุมนี้ไดรับการรับรองใหสามารถใชในผูปวยโรคอัลไซเมอรได ซึ่งในปจจุบันมีจําหนายอยูไมกี่ชนิด เชน 
tacrine (Kurz A, 1998), Donepezil (Sugimoto H, 2001), Galantamine (Zarotsky V et al, 2003) 

http://th.wikipedia.org/w/index.php?title=%E0%B9%82%E0%B8%84%E0%B8%A5%E0%B8%B4%E0%B9%80%E0%B8%99%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C%E0%B8%88%E0%B8%B4%E0%B8%81&action=edit&redlink=1
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และ Rivastigmine (Jann MW, 2000) แมวายาในกลุมนี้จะมีฤทธิ์ดีในการชวยฟนฟูความจํา ชวยควบคุม
อาการตางๆ ใหนอยลงแตโรคจะยังคงดําเนินตอไปเรื่อยๆ 

ในป ค.ศ. 1991 มีการต้ัง สมมติฐาน amyloid (amyloid hypothesis) ซึ่งเช่ือวาการสะสมของ 
beta amyloid เปนสาเหตุหลักของโรคอัลไซเมอร (Hardy J and Allsop D, 1991)  beta amyloid เปน
สวนประกอบของโปรตีนตนกําเนิด  amyloid (Amyloid precursor protein; APP) โปรตีนนี้เปนทรานสเมม
เบรนโปรตีน (transmembrane protein) ท่ีแทรกทะลุผานเยื่อหุมเซลลประสาท โปรตีน APP มีความจําเปน
ตอการเจริญเติบโต การดํารงชีวิต และการซอมแซมของเซลลประสาท (Priller C et al, 2006) ในโรคอลัไซ
เมอรจะมีการสลายโปรตีน APP (proteolysis) โดยตัดสาย APP ดวยเอนไซม secretase (Hooper NM, 
2005) ไดเปน beta amyloid ซึ่งจับตัวกันหนาแนนอยูนอกเซลลประสาท ซึ่งเรียกวา senile plaques 
(Ohnishi S and Takano K, 2004) กอใหเกดิการทําลายเซลล โดยพบวา beta amyloid จะทําลายเซลล
ประสาทโดยการปลดปลอยอนุมูลอิสระ H2O2  ออกมา ซึ่งมีผลตอการกระตุนและการดําเนินไปของโรคอัลไซ
เมอร ดังนั้นจึงไดมีการพัฒนาสารยับยั้งเอนไซม secretase เพื่อลดการสราง beta amyloid แตยากลุมนี้ยัง
อยูในข้ันตอนการศึกษาและพัฒนา ยังไมมีการนํามาใชในทางคลินิก 

สมมติฐานโปรตีนเทา (tau hypothesis) สมมติฐานนี้เช่ือวาโปรตีนเทาท่ีถูกเติมหมูฟอสเฟตมาก
ผิดปกติ (hyperphosphorylated tau) จะจับคูกับโปรตีนเทาปกติสายอื่นๆ เกิดเปน neurofibrillary 
tangles สะสมภายในตัวเซลลประสาท (Goedert M et al, 1991) ผลดังกลาวทําใหไมโครทิวบูลสลายตัว 
และทําลายระบบการขนสงสารในเซลลประสาท กระบวนการดังกลาวทําใหเกิดความผิดปกติในการส่ือสารทาง
ชีวเคมีระหวางเซลลประสาท และทําใหเซลลตายในเวลาตอมา (Chun W and Johnson GV, 2007) 

นอกจากนี้ยังพบวาในผูสูงอายุระบบการกําจัดอนุมูลอิสระ (antioxidant defense system) ใน
รางกายเส่ือมประสิทธิภาพลง จึงทําใหมีอนุมูลอิสระสะสมในรางกายมากข้ึนเปนผลใหเซลลถูกทําลายเนื่องจาก
ภาวะ oxidative stress จากการวิจัยเมื่อเร็วๆนี้ ช้ีใหเห็นวาการทําลายเซลลดวยอนุมูลอิสระซึ่งเปนผลจากการ
สะสม beta amyloid plaques และ phosphorylated tau protien เปนขบวนการท่ีสําคัญท่ีกอใหเกิด
พยาธิสภาพของโรคอัลไซเมอร ซึ่งมีผลตอการกระตุนและการดําเนินไปของโรคอัลไซเมอร (Floyd RA and 
Hensley K, 2002) ดังนั้นสารท่ีออกฤทธิ์กําจัดอนุมูลอิสระ จึงเปนอีกทางเลือกหนึ่งในการปองกันการทําลาย
เซลลท่ีเกิดจากอนุมูลอิสระจาก beta amyloid (Tan DX et al, 2003) และมี antioxidant หลายชนิดท่ีถูก
ทดสอบในข้ัน Clinical trial ในตางประเทศไดมีการพัฒนาและนําสารผลิตภัณฑธรรมชาติมาใชปองกันและ
รักษาโรคอัลไซเมอร เชน huperzine A จากมอส (Huperzia serrata) (Sugimoto H, 2001) EGb 761 จาก
ใบแปะกวย (Ginkgo biloba) (Zarotsky V et al, 2003) hydroxystilbene resveratrol จากเปลือกของผล
องุนดํา (Jann MW et al, 2002) Dipsacussaponin C จากรากพืช (Kurz A, 1998) Dipsacus asper Wall 
และ (-)-galanthamine จากดอกของพืช Galanthus nivalis (Lipton SA, 2006)  ปจจุบันไดมีการนําสาร
ตานออกซิเดชันจากธรรมชาติหลายชนิดมาใชรวมกันเพื่อเสริมฤทธิ์ในการรักษาโรคอัลไซเมอร เชน การใชสาร
สกัดจากใบแปะกวยรวมกับสารสกัดจากรากโสม เปนตน 

นอกจากนี้จากรายงานการศึกษาวิจัยทางดานประสาทวิทยา พบวาการเส่ือมของเซลลประสาท จาก
การท่ีมีการสรางอนุมูลอิสระมากเกินไปจากความเครียด มีบทบาทอยางมากในการทําใหเกิดพยาธิสภาพทาง
สมอง มีสวนทําใหเซลลประสาทไมเจริญเติบโตซึ่งสงผลทางออมตอการเกิดโรคซึมเศรา  

http://th.wikipedia.org/w/index.php?title=%E0%B8%97%E0%B8%A3%E0%B8%B2%E0%B8%99%E0%B8%AA%E0%B9%80%E0%B8%A1%E0%B8%A1%E0%B9%80%E0%B8%9A%E0%B8%A3%E0%B8%99%E0%B9%82%E0%B8%9B%E0%B8%A3%E0%B8%95%E0%B8%B5%E0%B8%99&action=edit&redlink=1
http://th.wikipedia.org/w/index.php?title=%E0%B8%97%E0%B8%A3%E0%B8%B2%E0%B8%99%E0%B8%AA%E0%B9%80%E0%B8%A1%E0%B8%A1%E0%B9%80%E0%B8%9A%E0%B8%A3%E0%B8%99%E0%B9%82%E0%B8%9B%E0%B8%A3%E0%B8%95%E0%B8%B5%E0%B8%99&action=edit&redlink=1
http://th.wikipedia.org/w/index.php?title=%E0%B8%81%E0%B8%A3%E0%B8%B0%E0%B8%9A%E0%B8%A7%E0%B8%99%E0%B8%81%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%AA%E0%B8%A5%E0%B8%B2%E0%B8%A2%E0%B9%82%E0%B8%9B%E0%B8%A3%E0%B8%95%E0%B8%B5%E0%B8%99&action=edit&redlink=1
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%99%E0%B9%84%E0%B8%8B%E0%B8%A1%E0%B9%8C
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%9B%E0%B8%8F%E0%B8%B4%E0%B8%81%E0%B8%B4%E0%B8%A3%E0%B8%B4%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%9F%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%9F%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%A5%E0%B8%8A%E0%B8%B1%E0%B9%88%E0%B8%99
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B9%84%E0%B8%A1%E0%B9%82%E0%B8%84%E0%B8%A3%E0%B8%97%E0%B8%B4%E0%B8%A7%E0%B8%9A%E0%B8%B9%E0%B8%A5
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ในขณะเดียวกันจากสภาพสังคมท่ีมีการแขงขันกันสูง ราคาน้ํามันแพงข้ึนมาก ประกอบกับสภาวะ
เศรษฐกิจท่ีย่ําแย ในปจจุบัน ไดสงผลกระทบตอการดําเนินชีวิต สภาพความเปนอยู และสภาพจิตใจของ
ประชาชนเปนอยางมาก ทําใหเกิดความเครียด ความวิตกกังวล ภาวะซึมเศรา โรคทางจิตตางๆ โดยท่ีบางครั้ง
ประชาชนอาจไมไดรูตัว จนกระท่ังความรุนแรงของโรคเพิ่มมากข้ึน กอใหเกิดปญหาการฆาตัวตายตามมา 
ปญหาการฆาตัวตายมีปจจัยจากหลายสาเหตุ สาเหตุหลักของการฆาตัวตายคือ การปวยเปนโรคซึมเศรา  
(depressive disorder) ปจจุบันมีผูปวยดวยโรคซึมเศราในประเทศไทย 5% ของจํานวนประชากรท้ังหมด 
หรือกวา 3 ลานคน ซึ่งถือวาคอนขางมาก และนําไปสูการสูญเสียสมรรถภาพของบุคคลและเศรษฐานะทาง
สังคม ความสูญเสียทางสุขภาพท่ีเกิดจากโรคซึมเศรานี้ WHO (2001) ไดจัดลําดับโรคทางจิตเวชอยูใน 20 
อันดับแรกถึง 3 โรคซึ่งเปนกลุมท่ีนําไปสูการมีคุณภาพชีวิตท่ีแย (Disease burden) และไดประมาณการวา
โรคซึมเศรารุนแรงจะเปนภาระตอสังคมเศรษฐกิจ จากอันดับ 7 ในป 1990 เปนอันดับ 1 เคียงคูกับโรคหัวใจ
ขาดเลือด ในป 2020 ดังนั้นจึงเปนเรื่องท่ีสังคมเรงตระหนักวา ภาวะซึมเศราเปนโรคๆหนึ่ง ซึ่งไมใชนิสัยหรือ
กิจวัตรปกติของคนๆ หนึ่ง (รณชัย คงสกนธ และคณะ, 2548) 

กลไกการเกิดโรคซึมเศรา ยังไมเปนท่ีทราบแนชัด สมมุติฐานหนึ่งคือ มีการลดลงอยางมากของระดับ
สารส่ือประสาทจําพวก serotonin ทําใหสงผลตอการแสดงออกทางดานพฤติกรรม อีกหนึ่งทฤษฎีท่ีแพรหลาย
เปนอยางมากในปจจุบันคือ neurotrophic theory ซึ่งเปนทฤษฎีท่ีเกี่ยวของกับการสรางเซลลประสาทท่ี
ลดลง พรอมท้ังมีการเส่ือมของเซลลประสาทท่ีทํางานเกี่ยวของกับภาวะซึมเศรา หนึ่งในกลไกท่ีเช่ือวามีบทบาท
สําคัญในการเส่ือมของเซลลประสาทคือ การเพิ่มข้ึนของ glutaminergic transduction และมีการเพิ่มข้ึน
อยางมากของกลูตาเมท สงผลใหเกิด excitotoxicity ได การกระตุน glutamate neuron เปนระยะเวลานาน 
พบวา จะมีการเพิ่มข้ึนอยางมากของอนุมูลอิสระ จากการศึกษาในผูปวยโรคซึมเศรา พบวามีระดับของ 
proinflammatory cytokines เชน interleukin-1 (IL-1),  interleukin-2 (IL-2), interleukin-6 (IL-6), 

และ tumor necrosis factor alpha (TNF-α) สูงมากกวาคนท่ีมีสุขภาพดี สารท่ีเปน proinflammatory 
cytokines นี้จะมีผลเพิ่มการทํางานของ hypothalamo-pituitary-adrenal axis (HPA axis)  ซึ่งเปนระบบท่ี
ความคุมเกี่ยวการตอบสนองตอภาวะความเครียด สงผลใหเกิดการสรางอนุมูลอิสระมากข้ึนไปอีก อนุมูลอิสระ
เหลานี้จะไปทําใหเกิดความเส่ือมของเซลลประสาท โดยเฉพาะอยางยิ่งเซลลประสาทชนิด seroternergic 
neuron ซึ่งมีผลอยางมากตอ serotonergic activity ซึ่งผูปวยท่ีมีอาการของโรคซึมเศราพบวาจะมี 
serotonergic activity ลดลง และมีการเส่ือมของเซลลประสาทชนิด serotonergic neuron และเซลล
ประสาทอื่นๆใน hippocampus area มีการลดลงของกระบวนการ neurogenesis และมีการเพิ่มข้ึนของ
กระบวนการ neurodegeneration (Catena-Dell’osso M et al., 2010) 

การรักษาโรคซึมเศรา ประกอบดวยการรักษาหลายแบบ เชน จิตบําบัด การเปล่ียนแปลงส่ิงแวดลอม 
การใหคําแนะนํา และการจัดการกับความเครียดท่ีเปนสาเหตุของโรครวมกับการใหกําลังใจ ประคับประคอง
ทางจิตใจ ในรายท่ีเปนไมรุนแรง  สวนในรายท่ีเปนรุนแรงอาจตองมีการไดรับยาอยางสม่ําเสมอ หรือเขารับการ
รักษาตัวในโรงพยาบาล ยาตานภาวะซึมเศราท่ีมีใชอยูในปจจุบันแบงไดเปนหลายชนิดดวยกัน ยาท่ีมีใชกันอยู
ด้ังเดิมคือยากลุม Tricyclic antidepressant เชน amitriptyline, imipramine, desipramine  และ ยาท่ีใช
รักษาโรคจิต เชน haloperidol และ thioridazine ซึ่งตอมาพบวายาสองกลุมนี้ กอใหเกิดพิษตอระบบหัวใจ 
ทําหัวใจเตนผิดจังหวะ ยา กลุมท่ีไดรับการพัฒนาตอมาคือ ยาตานการซึมเศราท่ีออกฤทธิ์ยับยั้งการดึงกลับของ
เซโรโทนินอยาง เฉพาะเจาะจง ไดแกยา fluoxetine, fluvoxamine, paroxetine เปนตน แมวายากลุมนี้ให
ผลการรักษาผูปวยไมแตกตางไปจากยากลุมด้ังเดิม แตก็เปนท่ีนิยมอยางมากในชวงสิบกวาปท่ีผานมา  ท้ังนี้



9 | P a g e  

 

เนื่องมาจากวายากลุมนี้มีพิษตอระบบหัวใจนอยกวา  อยางไรก็ตาม จากการติดตามอาการไมพึงประสงคจาก
การใชยา พบวาการใชยากลุมนี้ติดตอกันเปนระยะเวลานานมีสวนสัมพันธกับการเกิดหัวใจเตนผิดจังหวะ และ
คล่ืนไฟฟาหัวใจผิดปกติ ในคนไขท่ีไมเคยมีประวัติโรคหัวใจมากอน ดังนั้น จึงเริ่มมีการทบทวนถึงความ
ปลอดภัยในการใชยากลุมนี้มากข้ึน (Pacher P et. al, 2004) 

ปจจุบันแนวการคิดคนและพัฒนายากลุมใหมเพื่อนํามาใชรักษาโรคซึมเศรา จึงมุงเนนไปหาสารจาก
ธรรมชาติมากข้ึน เนื่องจากสารจากธรรมชาติ สมุนไพร มีการใชมานาน และกวางขวาง มีความปลอดภัยสูง  
สารสกัดจากธรรมชาติหลายชนิด ถูกนํามาเปนสารตนแบบในการพัฒนายาใหมมากมาย St. John’s wort 
(Hypericum perforatum) เปนพืชสมุนไพรตัวแรกท่ีถูกคนพบวามีฤทธิ์ตานการซึมเศราท่ีดี และมีผลขางเคียง
นอย ในชวงสิบกวาปนี้ มีการศึกษามากมายท่ียืนยันวา สารสกัด St. John’s wort ใหผลการรักษาโรคซึมเศรา
ในไดดีพอๆกับยาตานการซึมเศราท่ีมีอยูเดิม ท้ังในคนยุโรปและสหรัฐอเมริกา อยางไรก็ตามก็มีรายงานวาสาร
สกัดนี้มีผลเหนี่ยวนําการทํางานของเอนไซมท่ีใชในการทําลายยาตางๆมากมาย ซึ่งอาจจะสงผลในคนไขท่ีไดรับ
ยาหลายตัวรวมกัน (Schulz V et al, 2006, Bilia AR et al. 2002) ดังนั้น การคิดคนพัฒนายาตานภาวะ
ซึมเศราตัวใหม จึงยังเปนท่ีนาสนใจศึกษาตอไป สารสกัด St. John’s wort ประกอบไปดวยสารประกอบตางๆ
มากมาย หนึ่งในสารประกอบท่ีนาสนใจคือสารฟลาโวนอยด จากการศึกษาของ Butterweck V. และคณะ 
พบวาสารประกอบฟลาโวนอยด และสารกลุม xanthone ท่ีไดจาก St. John’s wort มีฤทธิ์ตานการซึมเศรา
ในหนูทดลอง ุ (Butterweck V, et al, 2000) 

จากทฤษฎี neurotrophic theory ท่ีเช่ือวามีสรางเซลลประสาทลดลง และมีการเส่ือมของเซลล
ประสาทในผูปวยโรคซึมเศรา ซึ่งมีสวนเกี่ยวของโดยตรงกับการเพิ่มข้ึนของอนุมูลอิสระในสมองของคนไขโรค
ซึมเศรา จึงเปนท่ีนาสนใจเปนอยางยิ่งสําหรับการคนหาสารท่ีมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ันสูง และนํามาใชเปนยาใน
การรักษาภาวะเครียด และซึมเศรา เพื่อลดการเส่ือมของเซลลสมอง และอาจจะเพิ่มแนวทางการรักษาคนไข
เปนแบบ combine therapy ได โดยใหรวมกันระวางยาตานซึมเศราและสารท่ีมีฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระ 
สวนมากสารตานอนุมูลอิสระจากธรรมชาติเปนท่ีนิยมกวาสารท่ีไดจากการสังเคราะห เนื่องจากมีความเปนพิษ
นอยกวา และผลไมไทยก็เปนผลไมท่ีมีสารตานออกซิเดช่ันสูงอีกดวย จึงควรสงเสริมการบริโภคผลไมไทย 
เพื่อใหเกิดโภชนาการท่ีดี สงผลสุขภาพท่ีดีท้ังกายและใจ 

จากการศึกษาทางระบาดวิทยาจํานวนมากยืนยันถึงการลดอัตราเส่ียงและเพิ่มอัตราการปองกันการ
เกิดโรคทางระบบประสาท โรคเกี่ยวกับหลอดเลือดและหัวใจ รวมท้ังโรคอื่นๆท่ีมีความสัมพันธกับอนุมูลอิสระ 
จากการบริโภคผักผลไม ซึ่งผลดังกลาวมาจากมีความเกี่ยวของกับฤทธิ์ตานอนุมูลของสารประเภทวิตามินซี 
เบตา-แคโรทีน แคโรทีนอยด รวมท้ังสารกลุมโพลีฟนอลิก เชน ฟลาโวนอยด ฟนิลโปรพานอยด เปนตน โดยใน
ปจจุบันพบวาสารประกอบในกลุมโพลีฟนอลิกเปนสารท่ีมีบทบาทสําคัญในการตานอนุมูลอิสระ 

ประเทศไทยเปนประเทศเกษตรกรรมมีภูมิอากาศแบบรอนช้ืน ทําใหมีความหลากหลายทางชีวภาพ 
อีกท้ังสภาพภูมิอากาศดังกลาวมีความเหมาะสมกับการเพาะปลูกพืชพันธุธัญญาหาร ดวยเหตุนี้เองทําให
ประเทศไทยเปนแหลงผลิตอาหารท่ีสําคัญของโลก โดยเฉพาะผลไมนานาชนิด เรามีผลไมหลายชนิดมาก มีท้ัง
ชนิดท่ีออกผลท้ังป และ ออกตามฤดูกาล ผลไมไทยมีรสชาดดีหลายชนิดเปนท่ีนิยมของตางชาติ เปนสินคา
สงออกท่ีทํารายไดไดสูง นอกจากรสชาดท่ีดีแลวผลไมเหลานั้นยังอุดมสมบูรณไปดวยสารอาหารมากมาย เชน 
วิตามินและแรธาตุตางๆ เปนตน นอกจากสารอาหารแลวผลไมตางๆ โดยเฉพาะผลไมท่ีมีสีสันยังเปนแหลง
สําคัญของสารสําคัญ ซึ่งพบในพืชผักตางๆ และไดมีการ ศึกษากันอยางกวางขวางพบวา สารสําคัญเหลานี้มี
บทบาทในการสงเสริมสุขภาพและชวยปองกันการเกิดโรคตางๆ  
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สมโอเปนผลไมในตระกูลสมท่ีปลูกไดดีในประเทศไทย และเปนผลไมเศรษฐกิจท่ีมีศักยภาพในการ
สงออก มีช่ือทางวิทยาศาสตรคือ Citrus maxima (Burm.) Merrill เปนพืชในวงศ Rutaceae  โดยลักษณะ
ทางพฤกษศาสตรของสมโอเปนไมยืนตนขนาดเล็ก แตกกิ่งกานตํ่า กิ่งกานแผ มีหนาม ใบเด่ียว รูปไขถึงรูปรี 
โคนใบกลมถึงรูปหัวใจ ปลายใบแหลมและเวา ขอบใบเรียบหรือหยักเปนคล่ืนต้ืนๆ ชอดอกออกตามซอกใบเปน
กระจุก ดอกมีกล่ินหอม กลีบเล้ียง 5 กลีบสีเขียว กลีบดอก 5 กลีบสีขาว เกสรเพศผู 10 ผลกลมโต บางพันธุ
ตรงข้ัวมีจุกสูงข้ึนมา ผิวผลเมื่อยังออนมีสีเขียว เมื่อแกจัดเปล่ียนเปนสีเขียวอมเหลือง ผิวของผลไมเรียบ ผิวของ
เปลือกผลมีตอมน้ํามันกระจายท่ัวไป ภายในผลเปนชอง ๆ มีแผนบาง ๆ สีขาวกั้นเนื้อใหแยกออกจากกัน เนื้อ
แตละสวนเรียกวา "กลีบ" มีรสหวานหรือหวานอมเปรี้ยว มีเมล็ดฝงอยูระหวางเนื้อมากกวา 1 เมล็ด ผลสมโอมี
เปลือกหนาทําใหสามารถเก็บรักษาไดนาน สมโอเปนผลไมท่ีนิยมบริโภคอยางแพรหลายในเมืองไทยในปจจุบัน
ไดมีความพยายามปรับปรุงพันธุใหมีรสชาดดี และมีขนาดของผลท่ีใหญข้ึนเพื่อเพิ่มมูลคาของสมโอ ปจจุบัน
พันธุสมโอท่ีเปนท่ีนิยมปลูกทางการคาไดแก พันธุขาวพวงซึ่งมีผลกลม มีจุกสูง ผิวเรียบ สีเปลือกเขียวออนอม
เหลือง มีเมล็ดนอย เปนพันธุด้ังเดิม พันธุทองดี ผลโต กลมแปน ไมมีจุก ท่ีข้ัวมีจีบเล็กนอย รสหวาน ฉํ่าน้ํา เนื้อ
สีชมพู  พันธุขาวน้ําผ้ึงมีผลใหญ กลมสูง กนเรียบ พันธุขาวแตงกวา ผลขนาดกลาง กลมแปน เปลือกบาง เนื้อสี
ขาว และพันธุทับทิมสยาม ซึ่งลักษณะผลมีขนาดใหญ มีจุกสูง เปลือกบาง เนื้อสีชมพู   

มีรายงานวิจัยพบวาสมโอมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ (Tanizawa et al., 1992) โดยพบสาร beta-
carotene, lycopene, vitamin E, catechins และ flavonoids จากสวนเนื้อท่ีรับประทานได ซึ่งมีฤทธิ์ใน
การตานอนุมูลอิสระท่ีดี (Charoensiri et al., 2009) จากการศึกษาในเซลลกลามเนื้อหัวใจหนู พบวาน้ําค้ันท่ี
ไดจากสมโอสามารถลดการตายของเซลลกลามเนื้อหัวใจหนูท่ีไดรับยาด็อกโซรูบิซิน, ลดการเกิดภาวะเครียด
ออกซิเดส, และยังเพิ่มการทางานของเอนไซมท่ีทําหนาท่ีกําจัดยาออกจากเซลล นอกจากนี้จากการทดสอบ
ฤทธิ์ของน้ําค้ันสมโอในเซลลบุโพรงหลอดเลือดมนุษย พบวาการให น้ําค้ันสมโอควบคูไปกับอาหารเล้ียงเซลล
เปนเวลา 35 วัน จะชวยชลอความแกของเซลลได (Chularojmontri et al., 2013) แตอยางไรก็ตามจาก
การศึกษาท่ีผานมาจะเห็นไดวาการศึกษาถึงคุณประโยชนตอสุขภาพในการบริโภคสมโอนั้นยังมีไมมากนัก 

จากขอมูลการศึกษาวิจัยของคณะผูวิจัยท่ีไดรับทุนจากสกว.ฝายเกษตร ป 2554-2555 ซึ่งได
ทําการศึกษาฤทธิ์ของผลไมไทยคือมะปรางและหมากเมาตอภาวะความจําบกพรองและภาวะซึมเศรา พบวา
สารสกัดจากผลมะปรางและหมากเมาแสดงฤทธิ์ตอระบบประสาทท่ีดี เชน มีฤทธิ์ในการปองกันการทําลาย
เซลลประสาท มีฤทธิ์ในการปองกันและฟนฟูภาวะความจําเส่ือม และ มีฤทธิ์ตานภาวะซึมเศรา อีกท้ังพบวา
ฤทธิ์ปกปองสมองของมะปรางและหมากเมาสัมพันธกับฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน ปริมาณสารประกอบคาโรทีนอยด
และฟนอลลิคในสารสกัดมะปรางและหมากเมา (ขอมูลจากรายงานการวิจัยฉบับสมบูรณของนางสุภาวดี ดาวดี
และคณะ ท่ีไดรับทุนจากสกว.ฝายเกษตร ป 2554-2555) จากขอมูลการวิจัยดังกลาวจึงคาดวาผลไมไทยอื่นอีก
หลายชนิด ซึ่งมีองคประกอบทางเคมีประเภทโพลีฟนอลิก นาจะมีศักยภาพในการปองกันการเกิดโรคตางๆ ได 
โดยเฉพาะโรคทางระบบประสาท คณะนักวิจัยจึงเล็งเห็นวาควรมีการศึกษาคนควาถึงฤทธิ์ทางชีวภาพของกลุม
ผลไมไทยอยางเปนระบบในเชิงวิทยาศาสตร มีการวิจัยอยางตอเนื่อง จึงสนใจท่ีจะขยายงานวิจัยใหครอบคลุม
ผลไมชนิดอื่นของไทย จากการสืบคนขอมูลพบวาสารสกัดจากผลสมโอแสดงฤทธิ์ตานออกซิเดช่ันซึ่งเปน
กระบวนการท่ีมีความเช่ือมโยงกับภาวะผิดปรกติในรางกายดังท่ีไดกลาวไปแลว  

ดังนั้นในการวิจัยครั้งนี้ คณะนักวิจัยจึงเล็งเห็นวาควรมีการวิจัยตอเนื่องถึงผลการออกฤทธิ์ทางชีวภาพ
ท่ีสําคัญของสมโอ โดยมุงเนนศึกษาฤทธิ์ตอโรคทางระบบประสาท เชน ฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลล
ประสาท ผลในการปองกันและฟนฟูภาวะความจําเส่ือม และ ผลการตานภาวะซึมเศรา โดยสมโอท่ีคัดเลือกมา
ศึกษาคือ สมโอพันธุทับทิมสยาม พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึง ซึ่งเปนพันธุท่ีมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ันท่ีดี 
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นอกจากนั้นเพื่อใหไดขอมูลท่ีเปนประโยชนทางโภชนาการมากยิ่งข้ึน ทางคณะผูวิจัยจึงไดทําการวิเคราะหหา
ปริมาณรวมของสารประกอบฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยดและแอนโทไซยานิน เพื่อใชเปนขอมูลใน
การศึกษาความเช่ือมโยงระหวางปริมาณสารสําคัญตางๆเหลานี้และฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญ ซึ่งจะทําใหทราบ
ถึงคุณประโยชนของการบริโภคผลไมไทยอยางแทจริง โดยเฉพาะในแงของการปองกันการเกิดโรคท่ีมีสาเหตุอัน
เนื่องมาจากอนุมูลอิสระ โดยผลจากการศึกษาวิจัยในครั้งนี้จะเปนขอมูลและหลักฐานทางวิทยาศาสตรเพื่อเพิ่ม
มูลคาของผลไมไทยในการสงออก พรอมท้ังสงเสริมใหผูบริโภคไดเห็นความสําคัญของผลไมชนิดนี้ โดยเฉพาะ
ประโยชนในแงโภชนบําบัด และการชวยปองกันการเกิดโรคตางๆ  

 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. เพื่อเตรียมสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ สมโอพันธุทับทิมสยาม พันธุทองดี และ
พันธุขาวน้ําผ้ึง รวมถึงวิเคราะหหาปริมาณและควบคุมคุณภาพสารสกัดในเชิงปริมาณรวม
ของฟนอลิก ฟลาโวนอยด แคโรทีนอยด และแอนโทไซยานิน 

2. เพื่อศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการปองกันและฟนฟูภาวะความจําเส่ือม 
2.1 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซทิิลโคลินเอสเตอ

เรสดวยวิธี modified Ellman’s spectrophotometric method 
2.2 ประเมินความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาท neuroblastoma โดยวิธี MTT 

assay 
2.3 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ 

oxidative stress อันเนื่องจาก Hydrogen peroxide โดยวิธี cell based assay 
2.4 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนํา

ดวย beta amyloidโดยวิธี cell based assay 
2.5 เพื่อศึกษาผลของสารสกัด ตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการเรียนรูและ

ความจํา โดยวิธี western blotting analysis  
2.6 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดตอการฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําท่ี

บกพรองอันเนือ่งจากไดรับ scopolamine ในหนูเมาส โดยวิธี Y-maze 
3. เพื่อศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการตานภาวะซึมเศรา 

3.1 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม momoamine 
oxidase A และ B (MAO-A และ MAO-B) 

3.2 เพื่อคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัดในการตานภาวะซีมเศราโดยใชแบบจําลอง tail 
suspension test และ/หรือ Forced swimming test 

3.3 เพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดท่ีใหผลดีท่ีสุดในการตานภาวะซึมเศราโดยใชแบบจําลอง
ภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน (UCMS) 

3.4 เพื่อศึกษาผลของสารสกัดตอการแสดงออกของยีนท่ีเกี่ยวของกับพฤติกรรมซึมเศรา 
 
 
วิธีการศึกษาและผลการศึกษา 
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1. การเตรียมสารสกัดหยาบและ การควบคุมคุณภาพของสารสกัดโดยวิเคราะหปริมาณสารสําคัญรวม
ของฟลาโวนอยด ฟนอลิก แอนโทไซยานินและแคโรทีนอยด 
 
 การศึกษาในครั้งนี้ เปนการเตรียมสารสกัดหยาบและทําการศึกษาเฉพาะในสวนของเนื้อท่ีใชในการ
รับประทานเทานั้นหรือท่ีเรียกวา สวนของเอนโดคารป (endocarp) โดยนําสวนท่ีเปนน้ําค้ันและกากท่ีเหลือมา
หมักและสกัดดวยเอทานอล สารสกัดหยาบท่ีไดจะนํามาวิเคราะหหาปริมาณสารสําคัญรวมชนิดตางๆท่ีสําคัญ 
ไดแก ฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยดและแอนโทรไซยานิน ซึ่งสารสําคัญเหลานี้เปนสารท่ีสนใจใน
การศึกษาถึงฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีจะใชในการศึกษาในสวนของฤทธิ์ท่ีมีตอความจํา การลดภาวะเครียดท่ีเกิดข้ึน 
 
1.1 การเตรียมสารสกัดหยาบ 

 สมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง ท่ีใชในการทดลองนั้นจะเปนผลสุกพรอม
รับประทาน โดยแหลงท่ีมาของพันธุทับทิมสยามไดมาจากจังหวัดนครศรีธรรมราช สวนพันธุทองดี และขาว
น้ําผ้ึงไดมาจากจังหวัดชัยภูมิ ตัวอยางท่ีเก็บไดนํามาทําการแยกสวนของเปลือก เยื่อติดเปลือก เยื่อติดเนื้อและ 
เมล็ดออก แลวนําไปค้ันน้ําแลวสวนของน้ําจะนําไปทําใหแหงโดยการ freeze drying สวนของกากท่ีเหลือ
นําไปอบแหงท่ีอุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส จนแหง นําไปบดเปนผงละเอียด จากนั้นนําท้ังสองสวนไปหมักดวย 
95 % เอทานอล (อัตราสวน 1 กรัม/เอทานอล 4 มิลลิลิตร) เปนเวลา 7 วัน สวนสกัดท่ีไดนําไปกรองและทําให
แหงโดยใชเครื่อง rotary evaporator 

 
1.2 การควบคุมคุณภาพของสารสกัดโดยวิเคราะหปริมาณสารสําคัญรวมของฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโร
ทีนอยด และ แอนโทรไซยานนิ 
 1.2.1 การวิเคราะหปริมาณฟลาโวนอยดรวม 

เปนวิธีการวิเคราะหหาปริมาณฟลาโวนอยดท่ีดัดแปลงมาจากการศึกษาของ Woisky และ 
Salatino ในป 1998 โดยสกัดฟลาโวนอยดจากตัวอยางโดยใชเอทานอล จากนั้นนําไปปนเหวี่ยงท่ี
ความเร็วรอบ 10000 rpm เปนเวลา 10 นาที เก็บสวนของสารละลายใส แลวสกัดตะกอนท่ีเหลือซ้ํา
โดยใชเอทานอล นําสารละลายท่ีสกัดได 0.5 มิลลิลิตรใสในขวดปรับปริมาตรสีชาขนาด 10 มิลลิลิตร 
เติมสารละลายอะลูมิเนียมคลอไรดความเขมขน 25 กรัม/ลิตร ปริมาตร 0.5 มิลลิลิตร เติมน้ํากล่ัน 
ปริมาตร 4 มิลลิลิตร เขยาใหเขากันแลวต้ังท้ิงไวท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 15 นาที แลวนําไปวัดคาการ
ดูดกลืนแสง (OD) ท่ีความยาวคล่ืน 430 นาโนเมตร นําคาการดูดกลืนแสงท่ีไดไปเปรียบเทียบกับ
กราฟมาตรฐานท่ีไดจากการเตรียมสารละลายมาตรฐานของเคอซิตินท่ีความเขมขน 10 – 100 
ไมโครกรัม/มิลลิลิตร  
 
1.2.2 การวิเคราะหหาปริมาณแคโรทีนอยดรวม (Total carotenoids) โดยวิธี UV 
Spectrophotometry 

เปนการวิเคราะหหาปริมาณแคโรทีนอยดรวมท่ีดัดแปลงมาจากวิธีของ Davies (1976) โดย
เทียบกับสารมาตรฐาน ß-carotene และวัดคาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 450 นาโนเมตร โดย
การเตรียมกราฟมาตรฐาน (Standard curve) จากการเตรียม Stock standard solution ทําไดโดย
ช่ังสารมาตรฐาน ß-carotene (Sigma-Aldrich®)  5 มิลลิกรัม ละลายในเมทธานอล 10 มิลลิลิตร 
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จากนั้นนําสารละลายสวนนี้ไปเจือจางเพื่อใหไดความเขมขนท่ีเหมาะสม คือ 10 – 100 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร สรางกราฟมาตรฐานระหวางความเขมขน (แกน x) กับคาการดูดกลืนแสง (แกน y) นําไปวัด
คาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 450 nm สําหรับข้ันตอนการเตรียมตัวอยางจะละลายสารสกัดท่ี
ไดดวยเมทธานอล กรองผานกระดาษกรอง จากนัน้นําไปวัดคาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน
เดียวกัน นําคาท่ีไดไปคํานวณเปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานท่ีเตรียมข้ึนมา 

 1.2.3 การวิเคราะหปริมาณฟนอลิกรวม 
  การวิเคราะหปริมาณฟนอลิกรวมจะทําตามวิธีของ Waterhouse (2002) โดย เตรียมสาร
สกัดตัวอยางในสวนของน้ําแลวนํามาเติม Folin-Ciocalteu reagent ท่ีนํามาเจือ จางดวยน้ํา 10 เทา 
ผสมแลวต้ังท้ิงไว 5 นาที จากนั้นเติมสารละลาย 7.5%โซเดียม คารบอเนต แลวต้ังท้ิงไวท่ีอุณหภูมิหอง
เปนเวลา 2 ช่ัวโมง นําไปวัดคาการดูดกลืนแสงท่ีความ ยาวคล่ืน 765 นาโนเมตร นําคาท่ีไดไปวิเคราะห
เปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานท่ีเตรียมจาก สารละลายมาตรฐานกรดแกลลิก (gallic acid) ท่ีความเขมขน
ต้ังแต 10-100 ppm โดย นําไปเติมสารตางๆตามข้ันตอนเดียวกับสารตัวอยาง 
 
 1.2.4 การวิเคราะหปริมาณแอนโทไซยานินรวม 
          เตรียมสารสกัดในสวนของน้ําและเอทานอลจากนั้นนํามาวิเคราะหหาปริมาณแอนโทไซยานิน
ดวยวิธี pH differential method ตามวิธีของ Lee et al (2005) โดยคํานวณ เทียบกับ cyaniding-3-
glucoside equivalence, mg/L โดยคํานวณจากสมการดังตอไปนี้ คือ  
 ปริมาณแอนโทไซยานิน (mg/L) = A x MW x DF x 103/ (£ x L) 
 โดย A = ความแตกตางของคาการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 520 nm และ 700 nm ท่ี  pH 
1 และ 4.5 
                  (A520-A700)pH1 – (A520-A700)pH4.5 

      MW = 499.2 g/mol (cyanidine-3-glucoside)  
      DF = dilution factor 
      £ = molar extinction coefficient 26,900 (L.mol-1.cm-1) (cyanidine-3-glucoside)  
      L = ความกวางของคิวเวท (cm) 
 
 โดยมีอุปกรณและเครื่องมือท่ีใชคือ pH meter และ UV-Visible spectrophotometer 
สําหรับการเตรียมสารละลายบัฟเฟอรท่ี pH 1 นั้น เตรียมไดจากการช่ังโพแทสเซียมคลอไรด 1.86 
กรัม และละลายดวยน้ํากล่ัน 980 มิลลิลิตร ปรับ pH ใหเปน 1 ดวยกรดไฮโดรคลอริก ประมาณ 6.3 
มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยน้ํากล่ันจนครบ 1 L สวนการเตรียมสารละลายบัฟเฟอรท่ี pH 4 นั้น 
เตรียมไดจากการช่ังโซเดียมอะซีเตท (CH3CO2Na.3H2O) 54.43 กรัม และละลายดวยน้ํากล่ัน 960 
มิลลิลิตร ปรับ pH ใหเปน 4 ดวยกรดไฮโดรคลอริก ประมาณ 20 มิลลิลิตร ปรับปริมาตรดวยน้ํากล่ัน
จนครบ 1 L สารละลายบัฟเฟอรท้ังสองชนิดนําไปใชในการวิเคราะหหาปริมาณแอนโทไซยานิน โดย
สัดสวนของสารละลายสกัดท่ีใชประมาณ 10 มิลลิลิตร ตอ สารละลายบัฟเฟอร 40 มิลลิลิตร โดย
เตรียมสารละลายในขวดปรับปริมาตรขนาด 50 มิลลิลิตร  

 
ผลการศึกษา 
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1. ผลการเตรียมสารสกัดหยาบ 

 จากการสกัดตัวอยางเนื้อผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง ไดรอยละ
ของปริมาณสารสกัด (%yield) จากการสกัดดวย 95% เอทานอลและทําใหแหงดวยเครื่อง rotary 
evaporator พบรอยละของปริมาณสารสกัดท่ีไดเทียบกับน้ําหนักสด เทากับ 0.058 % (ทับทิมสยาม)  0.101 
% (ทองดี) และ 0.052 % (ขาวน้ําผ้ึง) และพบรอยละของปริมาณสารสกัดท่ีไดเทียบกับน้ําหนักแหง เทากับ 
1.245 % (ทับทิมสยาม)  1.452 % (ทองดี) และ 3.232% (ขาวน้ําผ้ึง) 

 
2. ผลการควบคุมคุณภาพของสารสกัดโดยวิเคราะหปริมาณสารสําคัญรวมของฟลาโวนอยด ฟนอลิก แค
โรทีนอยด และ แอนโทไซยานนิ 
 จากการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกัดของผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ ทับทิม
สยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง ท่ีเตรียมจากข้ันตอนการเตรียมสารสกัดหยาบ พบปริมาณสารสําคัญรวมชนิด
ตางๆดังแสดงในตารางท่ี 1 และจากการวิเคราะหหาปริมาณฟลาโวนอยดจะเปรยีบเทียบกับกราฟมาตรฐาน
ของสารละลายมาตรฐานเคอซิตินท่ีความเขมขนตางๆ ดังแสดงในรูปท่ี 1 สําหรับการวิเคราะหหาปริมาณแคโร
ทีนอยดรวมจะวิเคราะหเทียบกับสารละลายมาตรฐานเบตา-แคโรทีนท่ีความเขมขนตางๆ ดังแสดงในรูปท่ี 2 
การวิเคราะหปริมาณรวมของสารประกอบฟนอลิกนั้นจะวิเคราะหเปรียบเทียบกับสารละลายมาตรฐานกรด
แกลลิก ดังแสดงในรูปท่ี 3 สวนปริมาณรวมของแอนโทไซยานินนั้นจะวิเคราะหเทียบเทากับปริมาณของไซยานิ
ดิน-3-กลูโคไซด แตอยางไรก็ตามโดยสรุปจากผลการทดลองปริมาณรวมของสารสําคัญหมด พบวา สมโอพันธุ
ทับทิมสยาม มีปริมาณฟลาโวนอยด, ปริมาณแคโรทีนอยด, ปริมาณฟนอลิกรวม และ ปริมาณแอนโทไซยานิน
มากท่ีสุด รองลงมาคือ พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึงตามลําดับ ซึ่งปริมาณสารสําคัญรวมท่ีไดจากการศึกษา
เปนขอมูลท่ีสําคัญท่ีนําไปสูการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพเพิ่มเติมในสัตวทดลองและในเซลลเพาะเล้ียงในงานวิจัย
ครั้งนี้  
 
ตารางท่ี 1  แสดงปริมาณรวมของฟลาโวนอยด และ แคโรทีนอยด ท่ีพบในสารสกัดเอทานอลของผลสมโอ
ท้ัง 3 สายพันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง 
ปริมาณสารสําคัญในสารสกัด สารสกัดเอทานอลของ

ผลสมโอพันธทับทิม
สยาม (n=5) 

สารสกัดเอทานอล
ของผลสมโอพันธ

ทองดี(n=5) 

สารสกัดเอทานอล
ของผลสมโอพันธขาว

น้ําผ้ึง(n=5) 
ปริมาณฟลาโวนอยดรวม 
(mg/g extract) 

9.24 (±0.15) 6.74 (±0.06) 3.88 (±0.05) 

ปริมาณแคโรทีนอยดรวม
(mg/g extract) 

113.3 (±8.30) 71.35 (±1.01) 46.60 (±0.95) 

ปริมาณฟนอลิกรวม 
(mg/g extract) 

12.72(±0.19) 10.16(±0.44) 9.04(±0.49) 

ปริมาณแอนโทไซยานินรวม 
(mg/g extract) 

1.10(±0.02) 0.96(±0.03) 0.60(±0.02) 
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รูปท่ี 1 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคาการดูดกลืนแสงกับสารละลายมาตรฐาน 
เคอซิตินท่ีความเขมขนตางๆ 

 

 
 

รูปท่ี 2 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคาการดูดกลืนแสงกับสารละลายมาตรฐาน 
 เบตา-แคโรทีนท่ีความเขมขนตางๆ  
    

 
 

รูปท่ี 3 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคาการดูดกลืนแสงกับสารละลายมาตรฐาน 
กรดแกลลิกท่ีความเขมขนตางๆ 

 
 จากผลการศึกษาในสวนนี้ พบวาในสวนสารสกัดจากเนื้อสวนเอนโดคารปของผลสมโอนั้นพบปริมาณ
สารสําคัญรวมชนิดตางๆ โดยสายพันธท่ีพบมากไดแก ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง เรียงตามลําดับท้ัง
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ปริมาณฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และแอนโทรไซยานนิ โดยปริมาณสารสําคัญท่ีพบมีผลสอดคลอง
กับการทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนของสารสกัด 
 
2. การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอ 3 พันธุในการปองกันและฟนฟูภาวะความจําเสื่อม 

วิธีการศึกษา 

2.1 การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการยับยั้งเอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรสโดยวิธี 
modified Ellman’s spectrophotometric method 

ทดสอบดูความสามารถของสารสกัดจากผลสมโอ 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม ใน
การยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรสโดยวิธี modified Ellman’s 
spectrophotometric method โดยมีข้ันตอนดังนี ้เตรียมเอนไซมอะเซทิลโคลีนเอสเทอเรส ปริมาตร 50 
ไมโครลิตร ลงในแตละหลุมของ well plate ชนิด 96 หลุม เติมแตละหลุมดวยฟอสเฟตบัฟเฟอร 0.1 โม
ลารหรือสารทดสอบท่ีความเขมขนตางๆ ปริมาตร 25 ไมโครลิตร แลวเติม 5,5-dithiobis-2-
nitrobenzoic acid (DTNB) 0.1 มิลลิโมลาร ปริมาตร 125 ไมโครลิตร หลังจากนั้นเติมสับสเตรต คือ 
อะเซทิลโคลีนไอโอไดด (acetylcholine iodide) 1 มิลลิโมลาร ปริมาตร 25 ไมโครลิตร นําไปวัดคาการ
ดูดกลืนแสงดวยเครื่อง microplate reader ท่ี 405 นาโนเมตร ทุกๆ 30 วินาที เปนเวลา 5 นาที แลว
คํานวณเปนเปอรเซ็นตของการยับยั้งการทํางานของเอนไซม  

2.2 การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี DPPH assay 

ในการทดลองนี้ใชอนุมูล 1,1-diphenyl-2-pricryl hydrazyl (DPPH•) เปน substrate เพื่อใชในการ

ประเมินความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระของสารสกัดจากผลสมโอ DPPH•เปนอนุมูลอิสระ
ไนโตรเจนท่ีคงตัว มีสีมวง สามารถดูดกลืนแสงสูงสุดท่ีความยาวคล่ืน 517 nm ความสามารถของสารสกัด

ในการกําจัดอนุมูลอิสระจะถูกประเมินโดยทําการวัดความสามารถในการรีดิวส DPPH• ไดเปน DPPH ซึ่ง
มีสีเหลือง แลวทําการวัดความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยการใชเครื่องสเปกโตรมิเตอรวัดการ
ลดลงของสี 

2.3 การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการตานออกซิเดช่ัน โดยวิธี ABTS assay 

วิธีนี้เปนวิธีวัดฤทธิ์ตานออกซิเดช่ันทางออมโดยการเปล่ียนสาร 2, 2'-azino-bis (3-
ethylbenzthiazoline-6-sulphonic acid) หรือ ABTS ใหอยูในรูปอนุมูลอิสระ ABTS+•โดยการทํา
ปฏิกิริยาออกซิเดช่ันกับโพแทสเซียมเปอรซัลเฟต (K2S2O8) ทําโดยละลาย ABTS 0.0036 กรัม และ 
K2S2O8 0.00067 กรัม ในน้ํา 1 มิลลิลิตร ต้ังท้ิงไวในท่ีมืด 12-16 ช่ัวโมง ท่ีอุณหภูมิหอง หลังจากนั้นเจือ
จางสารละลาย ABTS+• ท่ีไดดวย Ethanol จนไดคาดูดกลืนแสงท่ี 734 นาโนเมตรเปน 0.7 + 0.02 
(ABTS+• stock solution) หลังจากนั้นผสมสารสกัดจากผลสมโอ ท่ีความเขมขนตางๆ 50 μL และ 
ABTS+• stock solution 150 μL เขาดวยกัน ต้ังท้ิงไวในท่ีมืด 15 นาที แลวนําไปวัดคาดูดกลืนแสงท่ี
ความยาวคล่ืน 734 nm 

2.4 การทดสอบความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาท Neuroblastoma 
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เพาะเล้ียง human neuroblastoma cell (SH-SY5Y)  ในอาหารเล้ียงเซลล ชนิด Ham’s F12 : 
Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM) ในอัตราสวน 1 : 1 ซึ่งประกอบดวย 10% fetal 
bovine serum และ 50 IU/ml penicillin และ 50 g/ml streptomycin ในถาดเพาะเล้ียง ขนาด 100 
mm x 10 mm ในตูอบอุณหภูมิ 37๐C หลอเล้ียงดวย 5% CO2 อาหารเล้ียงเซลลจะถูกเปล่ียนทุก 2 – 3 
วัน เซลลจะถูกทดสอบโดยนํามาเล้ียงในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม 2 วัน 

ทดสอบความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาทโดยนําสารท่ีความเขมขนตางๆ (1 – 100 µg/ml) 
มาบมกับเซลลประสาทในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ทดสอบความเปนพิษของสารสกัด
โดยตรวจวัดความสามารถในการมีชีวิตรอดของเซลล ดวยวิธี MTT assay 

2.5 ทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดผลสมโอในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress 
อันเนื่องจาก hydrogen peroxide โดยวิธี cell based assay 

เพาะเล้ียง human neuroblastoma cell (SH-SY5Y)  ในอาหารเล้ียงเซลล ชนิด Ham’s F12 : 
Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM) ในอัตราสวน 1 : 1 ซึ่งประกอบดวย 10% fetal 
bovine serum และ 50 IU/ml penicillin และ50 g/ml streptomycin ในถาดเพาะเล้ียง ขนาด 100 
mm x 10 mm ในตูอบอุณหภูมิ 37๐C หลอเล้ียงดวย 5% CO2 อาหารเล้ียงเซลลจะถูกเปล่ียนทุก 2 – 3 
วัน เซลลจะถูกทดสอบโดยนํามาเล้ียงในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม 2 วัน 

ทดสอบหาความเขมขนของ hydrogen peroxide  

ทดสอบหาความเขมขนของ hydrogen peroxide ท่ีสามารถทําลายเซลลไดประมาณ 50% โดยนํา 
hydrogen peroxide ท่ีความเขมขนตาง ๆ 5 ความเขมขน (100 – 1,000 µM) มาบมกับเซลลท่ีไดใน
ถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ทดสอบหาความเขมขนของ hydrogen peroxide ท่ีสามารถ
ทําลายเซลลไดประมาณ 50% โดยตรวจวัดความสามารถในการมีชีวิตรอดของเซลล (% cell viability) 
ดวยวิธี MTT assay 

ทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดตอการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress 

ทดสอบความสามารถในการปองกันการทําลายเซลล โดยนําสารท่ีความเขมขนตางๆ (0.1 – 100 µg/mL) 
มาบมกับเซลลท่ีไดในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ลางเซลลดวย buffer ตอจากนั้น

เหนี่ยวนําใหเซลลเกิดภาวะ oxidative stress ดวย 250 µM hydrogen peroxide 2 ช่ัวโมง ทดสอบ
ความสามารถในการปองกันการทําลายเซลลโดยตรวจวัดความสามารถในการมีชีวิตรอดของเซลล (% cell 
viability) ดวยวิธี MTT assay  

2.6 ทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดผลสมโอในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวย beta 
amyloid โดยวิธี cell based assay 

เพาะเล้ียงเซลล Rat C6 astroglioma cell (C6 cell) ในอาหารเล้ียงเซลล ชนิด Dulbecco’s modified 
Eagle’s medium (DMEM) ซึ่งประกอบดวย 10% fetal bovine serum, 2 mM L-glutamine, 50 
IU/ml penicillin และ50 g/ml streptomycin ในถาดเพาะเล้ียง ขนาด 100 mm x 10 mm ในตูอบ
อุณหภูมิ 37๐C หลอเล้ียงดวย 5%CO2 อาหารเล้ียงเซลลจะถูกเปล่ียนทุก 2 – 3 วัน เซลลจะถูกทดสอบ
โดยนํามาเล้ียงในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม 1 วัน 
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ทดสอบหาความเขมขนของ beta amyloid  

ทดสอบหาความเขมขนของ beta amyloid 1-42 ท่ีสามารถทําลายเซลลไดประมาณ 50% โดยนํา beta 
amyloid ท่ีความเขมขนตาง ๆ 3 ความเขมขน (10, 25, 50 µM) มาบมกับเซลลท่ีไดในถาดเพาะเล้ียง 96 
หลุม เปนเวลา 24 ช่ัวโมง ทดสอบหาความเขมขนของ beta amyloid 1-42 ท่ีสามารถทําลายเซลลได
ประมาณ 50% โดยตรวจวัดความสามารถในการมีชีวิตรอดของเซลล (% cell viability) ดวยวิธี MTT 
assay 

ทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดตอการปองกันการทําลายเซลลประสาทท่ีเหนี่ยวนําโดย beta amyloid 1-42  

ทดสอบโดยนําสารสกัดมาทดสอบฤทธิ์ตานการทําลายเซลลจากการเหนี่ยวนําดวย beta amyloid 1-42 
โดยวิธี MTT colorimetric assay ทําการ aggregate beta amyloid 1-42 กอนโดยนําไปบมในตูอบ
อุณหภูมิ 37๐C เปนเวลา 3 วัน หลังจากนั้นนําสารสกัดท่ีความเขมขนตางๆ 5 ความเขมขน (0.1 – 100 

µg/ml) และ aggregated beta amyloid 1-42 มาบมกับเซลลในถาดเพาะเล้ียง 96 หลุม เปนเวลา 24 
ช่ัวโมง ทดสอบความสามารถในการปองกันการทําลายเซลลโดยตรวจวัดความสามารถในการมชีีวิตรอด
ของเซลล (% cell viability) ดวยวิธี MTT assay 

2.7 การศึกษาผลของสารสกัดสมโอท่ีมีฤทธิ์ดีตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเก่ียวของกับการทําลายเซลล
ประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย hydrogen peroxide โดยวิธี Western blotting analysis 

จากผลการทดสอบฤทธิ์ปกปองการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนาํดวยภาวะ oxidative stress 
โดยใช hydrogen peroxide และจากการเหนี่ยวนําโดยพิษของ beta-amyloid ของสารสกัดจากผลสม
โอ 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม พบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3  ชนิด มีฤทธิ์
ปกปองการทําลายเซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวยภาวะ oxidative stress แตไมมีผลปกปองการทําลาย
เซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวย beta-amyloid ดังนั้นจึงทําการศึกษาตอถึงกลไกการออกฤทธิ์ของ
สารสกัดจากผลสมโอในการปองการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวยภาวะ oxidative stress 
โดยการวัดการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการทําลายเซลลประสาทวิธี Western blotting และ 
immunobloting analysis 

การศึกษาผลของสารสกัดสมโอท่ีมีฤทธิ์ดีตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเก่ียวของกับการทําลาย
เซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย hydrogen peroxide  

การตรวจวัดปริมาณการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการทําลายเซลลประสาทโดยวิธี 
Western blotting และ immunobloting analysis โดยนําสารสกัดท่ีความเขมขน 100 µg/mL มาบมกับ
เซลล human neuroblastoma cell (SH-SY5Y) เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ลางเซลลดวย buffer ตอจากนั้นบม

เซลลตอดวย hydrogen peroxide 250 µM เปนเวลา 10 นาที หลังจากนั้นนําเซลลท่ีไดมาแยกสกัดโปรตีน 
โดยนํา lysate ท่ีไดมาแยกวิเคราะห (electrophoresis) บน polyacrylamide gel (10% SDS-PAGE) และ 
transfer โปรตีนจากเจลลงสูแผน nitrocellulose membrane แบบ semi-dry เพื่อนํามาทําปฏิกิริยากับ
แอนติบอดีปฐมภูมิท่ีจําเพาะตอโปรตีน แลวตรวจสอบการจับของแอนติบอดีปฐมภูมิ ดวยแอนติบอดีทุติยภูมิท่ี
ติดฉลากดวยเอนไซม horseradish peroxidase (HRP)หลังชะลาง membrane จนสะอาด เติม substrate 
ECL (enhanced chemiluminescence’s kit) แลวประกบลงบนแผนฟลม ในเวลาท่ีพอเหมาะ ทําการลาง
ฟลมและตรวจวัดเปรยีบเทียบความเขมของแถบโปรตีน 
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2.8 การศึกษาผลของสารสกัดสมโอท่ีมีฤทธิ์ดีตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเก่ียวของกับการทําลายเซลล
ประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย beta-amyloid 

การตรวจวัดปริมาณการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการทําลายเซลลประสาทโดยวิธี 
Western blotting และ immunobloting analysis โดยนําสารสกัดท่ีความเขมขน 100 µg/mL มาบมกับ
เซลล human neuroblastoma cell (SH-SY5Y) เปนเวลา 2 ช่ัวโมง ลางเซลลดวย buffer ตอจากนั้นบม

เซลลตอดวย hydrogen peroxide 250 µM เปนเวลา 10 นาที หลังจากนั้นนําเซลลท่ีไดมาแยกสกัดโปรตีน 
โดยนํา lysate ท่ีไดมาแยกวิเคราะห (electrophoresis) บน polyacrylamide gel (10% SDS-PAGE) และ 
transfer โปรตีนจากเจลลงสูแผน nitrocellulose membrane แบบ semi-dry เพื่อนํามาทําปฏิกิริยากับ
แอนติบอดีปฐมภูมิท่ีจําเพาะตอโปรตีน แลวตรวจสอบการจับของแอนติบอดีปฐมภมูิ ดวยแอนติบอดีทุติยภูมิท่ี
ติดฉลากดวยเอนไซม horseradish peroxidase (HRP)หลังชะลาง membrane จนสะอาด เติม substrate 
ECL (enhanced chemiluminescence’s kit) แลวประกบลงบนแผนฟลม ในเวลาท่ีพอเหมาะ ทําการลาง
ฟลมและตรวจวัดเปรียบเทียบความเขมของแถบโปรตีน 

2.9 การศึกษาฤทธิ์ในการเพิ่มและฟนฟูการเรียนรูและความจําของสารสกัดจากผลสมโอในสัตวทดลอง 
การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามตอการปองกันการเรียนรูและความจําท่ี

บกพรองอันเนือ่งจากไดรับ Scopolamine ไดผานความเห็นชอบจากคณะกรรมการจรรยาบรรณและ
มาตรฐานการเล้ียงและการใชสัตวทดลองเพื่องานวิทยาศาสตร (AEKKU 73/2556) โดยทดสอบในหนูเมาส ใช
โมเดลศึกษา water maze สําหรับวัดผล  long-term memory และ Y-maze test สําหรับวัดผล  short- 
term memory  หนูเมาส เพศผู พันธุ ICR อายุ 6 อาทิตย น้ําหนัก 30- 40 กรัม ถูกเล้ียงเปนเวลา 1 อาทิตย 
อยูในหองท่ีควบคุมอุณหภูมิและความช้ืน และมีการควบคุมการเปด-ปดไฟทุก 12 ช่ัวโมง (12 ชม. Light-dark 
cycle) โดยใหหนูอยูในกรงขนาดกวาง x ยาว x สูง เทากับ 175 x 245 x 125 มิลลิเมตร จํานวน 5 ตัวตอกรง 
ใหน้ําและอาหาร และมีการเปล่ียนวัสดุรองนอนใหหนูสัปดาหละ 2 ครั้ง หลังจากนั้น แบงหนูเปน 5 กลุม ๆ ละ 
10 ตัว และทําการปอนสารสกัดทางปากใหหนูในปริมาตร 0.2 – 0.4 ml ข้ึนกับนําหนักตัวหนู วนัละ 1 ครั้ง 
ทุกวัน เปนเวลา 1 อาทิตย กอนการทดสอบ โดยหนูแตละกลุมไดรับยาดังนี้  

กลุม 1  กลุมควบคุมปกติ ไดรับน้ํา 10 ml/kg จํานวน 10 ตัว 
กลุม 2  กลุมควบคุมท่ีมีภาวะความจําบกพรอง ไดรับน้ํา 10 ml/kg จํานวน 10 ตัว 
กลุม 3  กลุมสารมาตรฐาน ไดรับ Tacrine ขนาด 10 mg/kg จํานวน 10 ตัว 
กลุม 4  กลุมทดสอบท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ขนาด 250 mg/kg จํานวน 10 ตัว 
กลุม 5  กลุมทดสอบท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ขนาด 500mg/kg จํานวน 10 ตัว 

2.9.1 ผลของสารสกัดจากผลสมโอตอการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําโดยวิธี Water 
maze test 

เม่ือปอนสารทดสอบหนูเปนเวลา 1 อาทิตยแลว ทดสอบความสามารถของสารสกัดตอการเพิ่ม
ประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา โดยปอนสารสกัดทางปากใหหนู กอนทดสอบดวย water maze 90 
นาที ทําการทดสอบการเรียนรูจดจําตําแหนงของแผนรอง (platform) โดยใหหนูวายน้ําในอางน้ํา เพื่อหาแผน
รอง ท่ีเอาไวยืนพักเหนื่อย ซึ่งวางไวใตระดับน้ํา 1 cm โดยอางน้ําจะถูกแบงเปน 4 สวน หนูจะถูกปลอยลงอาง
น้ําโดยปลอยหนูใหหันหนาเขาหาอางและปลอยในสวนท่ี 1, 2, 3 และ 4 ตามลําดับ จับเวลาท่ีหนูใชในการหา
แผนรองในแตละสวน (Escape latency time) ถาครบ 60 วินาทีแลวหนูยังหาแผนรองไมเจอ ใหจับหนูมาวาง
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บนแผนรองเปนเวลา 15 วินาที เมื่อหนูวายน้ําจนครบ 4 สวนแลว ใหจับหนูออกและเช็ดหนูใหแหง และนําหนู
เขากรง ทําการทดสอบติดตอกัน 6 วัน ประเมินความสามารถในการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา
โดยการเปรยีบเทียบระยะเวลาในการหาตําแหนงแผนรองของกลุมสารทดสอบเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม 

2.9.2 ผลของสารสกัดจากผลสมโอตอการฟนฟูการเรียนรูและความจําท่ีบกพรองอันเนื่องจาก
ไดรับ Scopolamine โดยวิธี Water maze test 
เมื่อปอนสารทดสอบหนูเปนเวลา 1 อาทิตยแลว เริ่มทําการทดลองโดยการฝกหนูวายน้ํา (Training 

period) ในอางน้ํา ท่ีถูกแบงเปน 4 สวนและมีแผนรองอยูในสวนท่ี 1 หนูแตละตัวไดถูกฝกใหวายน้ําทุกวัน
ติดตอกัน 6 วนั โดยในแตละวันปลอยหนูใหวายน้ําในอางน้ําในสวนท่ี 1, 2, 3 และ 4 ตามลําดับเปนเวลา 60 
วินาที จับเวลาท่ีหนูใชในการหาแผนรองในแตละสวน (Escape latency time) ฝกจนเวลาท่ีใชในการหาแผน
รองคงท่ี ( 6 วัน) หลังจากนั้นทําทดสอบโดยการนําแผนรองออก จับเวลาท่ีหนูใชวายอยูใน Quadrant ท่ีเคย
วางแผนรองไว (Time spent in Q1)   โดยในวันทดสอบ ไดปอนสารสกัดทางปากใหหนูกอนเปนเวลา 60 
นาที หลังจากนั้นจะฉีดสโคโปลามีน 1 mg/kg หรือ normal saline เขาทางชองทอง (i.p.) กอนทดสอบดวย 
water maze 30 นาทีโดยหนูแตละกลุมไดรับสารดังนี้ 

กลุมท่ี Treatment 
กลุมท่ี 1 กลุมควบคุมปกติ   น้ํา 10 ml/kg + Normal  Saline 
กลุมท่ี 2 กลุมควบคุมท่ีมีภาวะความจําบกพรอง  น้ํา 10 ml/kg + scopolamine 1 mg/kg 
กลุมท่ี 3 กลุมสารมาตรฐาน  Tacrine 10 mg/kg + scopolamine 1 mg/kg 
กลุมท่ี 4 กลุมสารทดสอบ   สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 250 mg/kg + 

scopolamine 1 mg/kg 
กลุมท่ี 5 กลุมสารทดสอบ  สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 500 mg/kg + 

scopolamine 1 mg/kg 

หมายเหตุ การบริหารยา Normal Saline และ scopolamine จะใหโดยการฉีดผานทางชองทองของ
หนูทดลอง (intraperitoneal, i.p.) ในปริมาตร 0.2 – 0.4 ml ข้ึนกับนําหนักตัวหน ูบริเวณท่ีฉีด left 
posterior quardrant of the abdomen สวน น้ํา, tacrine สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม จะ
บริหารยาโดยการปอนทางปากในปริมาตร 0.2 – 0.4 ml ข้ึนกับนําหนักตัวหนู วันละ 1 ครั้ง โดยตัวทํา
ละลายท่ีใชในการเตรียม คือ น้ํา 

ประเมินความสามารถในการฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําท่ีบกพรองโดยการ
เปรียบเทียบระยะเวลาในการหาตําแหนงของแผนรองใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรองไวของกลุมสารทดสอบ
เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมท่ีทําใหความจําบกพรองโดย scopolamine 

2.8.3 ทดสอบผลของสารสกัดตอภาวะความจําเสื่อมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดยการฉีด Scopolamine 

ในหนเูมาส โดยวิธี Y-maze 

เม่ือปอนสารสกัดใหหนูเปนเวลา 1 อาทิตยแลว ทดสอบผลของสารสกัดในการปองกันการเรียนรูและ
ความจําท่ีบกพรองอันเนื่องจากไดรับ Scopolamine โดยใชโมเดลศึกษา Y-maze ซึ่งเปนโมเดล สําหรับวัดผล 
short-term memory โดยปอนสารสกัดทางปากใหหนูกอนเปนเวลา 60 นาที หลังจากนั้นจึงฉีดสโคโปลามีน
ขนาด 1 mg/kg เขาทางชองทอง (i.p.) กอนทดสอบดวย Y-maze 30 นาที โดยหนูแตละกลุมไดรับสารดังนี้  
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 - น้ํา 10 ml/kg รวมกับ Normal  Saline 
 - น้ํา 10 ml/kg รวมกับ scopolamine 1 mg/kg 
 - Tacrine 10 mg/kg (สารมาตรฐาน) รวมกับ scopolamine 1 mg/kg 
 - สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 250 mg/kg รวมกับ scopolamine 1 mg/kg 
 - สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 500 mg/kg รวมกับ scopolamine 1 mg/kg 

ทดสอบโดยปลอยหนูท่ีแขนดานใดดานหนึ่งของ Y-maze เปนเวลา 8 นาที ดูลําดับการเขาในแตละ
แขน และนับจํานวนครั้งในการเขาแตละแขนของหนูแตละตัว และทําการบันทึก alternation behavior (%) 
ของหนูเมาส เพื่อเปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมทดลอง โดยกอนปลอยหนูตัวตอไปตองทําความ
สะอาดอุปกรณดวย 70 % alcohol เพื่อกําจัดกล่ินของหนูท่ีทําการทดลองไดทําการทดลองไปแลว 

2.10. การทดสอบทางสถิติ 
ในการศึกษาทดลองและตรวจวัดทุกข้ันตอน ใน in vitro test และ cell culture จะดําเนินการไม

นอยกวา 3 การทดลอง และกระทําถึง 3-5 ซ้ําในทุกการทดลอง ขอมูลท่ีไดจึงนําเสนอในรูปของคาเฉล่ีย ± คา
ความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน และใช student’s t-test ในการเปรียบเทียบความแตกตางของขอมูล 2 กลุม 
และถือวามีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ p<0.05 สวนการศึกษาฤทธิ์ตางๆ ของสารสกัดในสัตวทดลอง จะใช 
ANOVA test เพื่อดูความแตกตางทางสถิติระหวางกลุมควบคุม และกลุมท่ีไดรับสารสกัด 
 
ผลการศึกษาและอภิปรายผล 
2.1 ผลของสารสกัดจากผลสมโอในการยับยั้งเอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรสโดยวิธี modified 
Ellman’s spectrophotometric method 

การนําสารสกัดผลสมโอท้ังหมด 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม มาทดสอบฤทธิ์
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส โดยวิธี Ellman’s method เปนการวัดการทํางานของ
เอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสโดยวัดจากปริมาณ 5-thio-2-nitrobenzoate ท่ีเกิดข้ึนจากปฏิกิริยาของ 
acetylthiocholine iodide (ATCI) ซึ่งทําหนาท่ีเปนสารต้ังตน โดยมีเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสเขาทํา
ปฏิกิริยา เกิดเปน thiocholine และ acetate เมื่อเติมสารละลาย DTNB เขาไป จะเกิดการจับกับ 
thiocholine เกิดเปน 5-thio-2-nitrobenzoate ซึ่งมีสีเหลือง ซึ่งสามารถดูดกลืนแสงท่ี 405 นาโนเมตร  

ในการทดสอบฤทธิ์ยับยั้งเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส ไดใช tacrine ซึ่งเปนสารมาตรฐานท่ีมีฤทธิ์
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส มาเปนสาร positive control ผลของสารสกัดจากผล
สมโอท้ัง 3 พันธุ และสารมาตรฐาน tacrine ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสได
แสดงในตารางท่ี 2 

ตารางท่ี 2 ผลของสารสกัดสมโอ และสารมาตรฐาน tacrine ตอการยับยั้งเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส 

สารทดสอบ IC50 

Tacrine 0.36 ± 0.22 µM 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง > 500 µg/mL 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดี > 500 µg/mL 
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สารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม > 500 µg/mL 

 

จากผลการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส พบวาสารสกัด

จากผลสมโอท้ัง 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม ท่ีความเขมขน 500 µg/mL ไมมีฤทธิ์ใน
การยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส ในขณะท่ี tacrine มีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางาน

ของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส ดวยคา IC50 = 0.36 µM 

2.2 ผลการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี DPPH assay 

สารสกัดผลสมโอท้ังหมด 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม รวมท้ัง trolox ( 
positive control ) ไดถูกนํามาทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี DPPH assay  การทดสอบโดยวิธี
นี้ไดใชอนุมูลอิสระ DPPH เปน substrate  เนื่องจาก DPPH มีอีเลคตรอนเด่ียว มีคุณสมบัติเปนอนุมูลอิสระท่ี
มีความคงตัวสูง และสามารถดูดกลืนแสงท่ีมีความยาวคล่ืน 512 nm ความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระ
ของสารสกดัไดถูกประเมินโดยวัดความสามารถในการลดปริมาณอนุมูลอิสระ DPPH ซึ่งผลการยับยั้งหรือกําจัด
อนุมูลอิสระจะแสดงเปน IC50 ซึ่งถูกแสดงไวในตารางท่ี 3   

จากการทดลองพบวา สารสกัดผลสมโอท้ังหมด 3 พันธุคือ พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และ ทับทิมสยาม มี
ฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระ DPPH อยูในระดับออนถึงปานกลาง โดยสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ในการ

กําจัดอนุมูลอิสระไดแรงสุดดวยคา IC50 เทากับ 440.5  µg/mL ในขณะท่ีสารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดี 
และพันธุขาวน้ําผ้ึง มีความสามารถกําจัดอนุมูลอิสระไดนอยกวา ดวยคา IC50 เทากับ 930.53 และ 948.02 

µg/mL ตามลําดับ   

ตารางท่ี 3 ผลของสารสกัดจากผลสมโอ และสารมาตรฐาน trolox ตอการกําจัดอนุมูลอิสระ DPPH  

สารทดสอบ IC50 

Trolox 35.0 ± 3.4 µM 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง 948.0 ± 5.3 µg/mL 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดี 930.5 ± 7.2 µg/mL 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม 440.5 ± 4.3 µg/mL 

 

2.3 ผลของสารสกัดจากผลสมโอในการตานออกซิเดช่ัน โดยวิธี ABTS assay 

สารสกัดท้ังหมด 3 กลุมคือ สารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง, ทองดี และทับทิมสยาม รวมท้ัง trolox  
(positive control ) ไดถูกนํามาทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี ABTS assay  การทดสอบโดยวิธี
นี้ไดใชอนุมูลอิสระ ABTS+•  เปนซับสเตรทซึ่งวิธีนี้เปนวิธีวัดทางออมโดยนํา ABTS มาทําใหเปนอนุมูลอิสระ 
โดยการออกซิไดซดวยโพแทสเซียมเปอรซัลเฟต ใหกลายเปน อนุมูล ABTS+• ท่ีสามารถดูดกลืนแสงท่ีมีความ
ยาวคล่ืน 734 นาโนเมตร ความสามารถในการกําจัดอนุมูลอิสระของสารสกัดไดถูกประเมินโดยวัด
ความสามารถในการ reduce อนุมูลอิสระ ABTS+•  ซึ่งผลการยับยั้งหรือกําจัดอนุมูลอิสระจะแสดงเปน % 
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inhibition ซึ่งจากการทดลองพบวา เมื่อทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระของสารมาตรฐาน trolox พบวา
ความเขมขนของ trolox ท่ีสามารถกําจัดอนุมูลอิสระได 50 % (IC50) เทากับ 23.67 µM ดังแสดงในรูปท่ี 4 

                            

y = 1.6923x + 9.9379

R² = 0.9889

0
10
20
30
40
50
60
70
80
90

100

0 10 20 30 40 50 60

%
In

hi
bi

tio
n

Concentration (µM)

IC50 = 23.67 µM

 

รูปท่ี 4 ผลของ  trolox ในการกําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี ABTS assay แสดงขอมูลดวยคา mean + SD (n=4). 

การทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระของสารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง, ทองดี และทับทิมสยาม 
โดยใช trolox ท่ีความเขมขน 25 µM เปน positive control พบวาท้ังสารสกัดผลสมโอพันธุทองดี และพันธุ
ทับทิมสยามสามารถตานฤทธิ์ออกซิเดช่ันได ดังแสดงในตารางท่ี 4 

ตารางท่ี 4 ผลของสารสกัดจากผลสมโอ และสารมาตรฐาน trolox ตอการกําจัดอนุมูลอิสระ ABTS+•   

สารทดสอบ IC50 

Trolox 23.7 ± 0.8 µM 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง 402.2 + 5.4 µg/mL 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดี 143.7 ± 3.9 µg/mL 

สารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม 53.1 ± 2.7 µg/mL 

 

จากการทดลองพบวาเมื่อทดสอบฤทธิ์ในการกําจัดอนุมูลอิสระของสารสกัดท้ัง 3 ชนิด คือสารสกัด
จากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง พันธุทองดี และทับทิมสยาม พบวาสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์
แรงท่ีสุดดวยคา IC50 = 53.1 µg/mL ในขณะท่ีสารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดีและพันธุขาวน้ําผ้ึงออกฤทธิ์ใน
การกําจัดอนุมูลอิสระดวยคา IC50 = 143.7 µg/mL และ 402.2 µg/mL ตามลําดับ 

2.4 ผลการทดสอบความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาท Neuroblastoma 

ทดสอบความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาท Neuroblastoma (SH-SY5Y) โดยนําสารสกัดท้ัง 3

กลุม คือ สารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง, ทองดี และทับทิมสยาม ท่ีความเขมขนตางๆ (0 – 100 µg/mL) มา
บมกับเซลล 2 ช่ัวโมง หลังจากนั้นทดสอบความเปนพิษของสารสกัด ดวยวิธี MTT assay ผลการทดสอบความ

เปนพิษของสารสกัดผลสมโอ พบวาสารสกัดผลสมโอท้ัง 3 ชนิดท่ีความเขมขนต้ังแต 0 – 100 µg/mL ไมทํา
ใหเกิดพษิตอเซลลประสาท แสดงดังรูปท่ี 5 
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รูปท่ี 5 ผลการทดสอบความเปนพิษของสารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง (A), สารสกัดผลสมโอพันธุ

ทองดี (B) และสารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยาม (C) แสดงขอมูลดวยคา mean+SD (n = 4) 

2.5 ผลของสารสกัดจากผลสมโอในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress 
อันเนื่องจาก hydrogen peroxide โดยวิธี cell based assay  

ผลของการทดสอบหาความเขมขนของ hydrogen peroxide  

เม่ือบมเซลลประสาท human neuroblastoma cell (SH-SY5Y) ดวย hydrogen peroxide ท่ี
ความเขมขนตางๆ เปนเวลา 2 ช่ัวโมง พบวา hydrogen peroxide ท่ีความเขมขน 100, 250, 500, 750 และ 
1,000 µM สามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการตายของเซลลได โดยมี % Cell Viability เทากับ 71.4 %, 50.9 %, 
49.3%, 48.6% และ 46.1% ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control (รูปท่ี 6) ดังนั้นจึงเลือก hydrogen 
peroxideท่ีความเขมขน 250 µM เพื่อใชในการเหนี่ยวนําใหเกิดการตายของเซลลในการทดลองตอไป 
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รูปท่ี 6 ผลของ hydrogen peroxide ตอการตายของเซลล SH-SY5Y แสดงขอมูลดวยคา mean±SD (n =5) 

ผลการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอตอการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ 
oxidative stress 

สารสกัดท้ังหมด 3 กลุมคือ สารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง, ทองดี และทับทิมสยาม ไดถูกนํามา
ทดสอบฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress อันเนื่องจาก hydrogen 
peroxide โดยวิธี MTT assay หลังจากบมเซลลประสาท SH-SY5Y ดวยสารทดสอบ 2 ช่ัวโมง เซลลจะถูก
เหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ oxidative stress โดยการบมกับ hydrogen peroxide 250 µM 2 ช่ัวโมง หลังจาก
นั้นทดสอบฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress ของสารทดสอบโดย
ตรวจวัดความสามารถในการมีชีวิตรอดของเซลล (cell viability) ดวยวิธี MTT assay  

จากการทดลอง พบวาเมื่อทดสอบฤทธิ์ในการปองกนัการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative 
stress สารสกัดท้ังหมด 3 กลุม พบวาสารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และทับทิมสยาม มีฤทธิ์ในการ
ปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress ท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย hydrogen peroxide โดย 
สามารถตานการทําลายเซลลประสาทอันเนื่องจาก hydrogen peroxide ไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีความ
เขมขนต้ังแต 0.1 µg/ml เปนตนไป เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมท่ีบมดวย hydrogen peroxide เพียงอยางเดียว 
(รูปท่ี 7)  
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รูปท่ี 7 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง (A), สารสกัดผลสมโอพันธุทองดี (B) และสารสกัดผล
สมโอพันธุทับทิมสยาม (C) ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress อันเนื่องจาก 
hydrogen peroxide แสดงขอมูลดวยคา mean + SD (n = 5), * และ ** แสดงความแตกตางอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติดวยคา p-value < 0.05 และ 0.01 ตามลําดับเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมท่ีบมดวย hydrogen 
peroxide เพียงอยางเดียว 

ซึ่งผลการทดลองท่ีไดจาก cell culture เปนไปในแนวทางเดียวกับผลตานออกซิเดช่ันในหลอด
ทดลอง ดังนั้นฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress ของสารสกัด อาจ
เนื่องมาจากฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน (antioxidant action) ของสาร 

2.6 ผลทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดผลสมโอในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวย 
beta amyloid โดยวิธี cell based assay 

การสะสมของ beta amyloid plaque ในสมองสวน hippocampus ถือเปนสาเหตุสําคัญท่ี
กอใหเกิดพยาธิสภาพของโรคอัลไซเมอร ดังนั้นถาสารใดสามารถปองกันการเกิดพิษตอเซลลของ beta 
amyloid ได นาจะมีประโยชนอยางยิง่ในการชวยชะลอการเกิดพยาธิสภาพของโรคอัลไซเมอรลงได ดังนั้นใน
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การทดลองนี้จึงไดทําการศึกษาผลของสารสกัดสมโอในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจาก beta 
amyloid 

ผลการทดสอบหาความเขมขนของ beta amyloid 
เมื่อบมเซลล C6 cell ดวย aggregated beta amyloid 1-42 ท่ีความเขมขนตางๆ  เปนเวลา 24 

ช่ัวโมง พบวา beta amyloid 1-42 ท่ีความเขมขน 10, 25 และ 50 µM สามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการตายของ
เซลลได โดยมี % cell viability เทากับ 55.9%, 49.2% และ 42.8% ตามลําดับเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม 
control (รูปท่ี 8) ดังนั้นจึงเลือก beta amyloid 1-42 ท่ีความเขมขน 10 µM เพื่อใชในการเหนี่ยวนําใหเกิด
การตายของเซลลในการทดลองตอไป 

 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 8 ผลของ beta amyloid 1-42 ตอการตายของเซลล C6 แสดงขอมูลดวยคา mean ± SD (n = 4) 

 

ผลการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอตอการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากการ
เหนี่ยวนําโดย beta amyloid 1-42  

จากการทดลอง นําสารสกัดท้ังหมด 3 กลุม คือสารสกัดผลสมโอพันธุทองดี พันธุขาวน้ําผ้ึง และพันธุ
ทับทิมสยาม ท่ีความเขมขน 1 - 100 µg/mL และ aggregated beta amyloid 1-42 ความเขมขน 10 µM 
มาบมเซลลเพาะเล้ียงเปนเวลา 24 ช่ัวโมง โดยใช curcumin 10 µM เปน positive control พบวา 
curcumin ท่ีความเขมขน 10 µM สามารถเพิ่มการมีชีวิตรอดของเซลลอยางมีนัยสําคัญ เมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุมท่ีบมดวย aggregated beta amyloid 1-42 เพียงอยางเดียว นอกจากนี้ยงัพบวาสารทดสอบท้ัง 3 ชนิด
ทุกความเขมขนสามารถเพิ่มการมีชีวิตรอดของเซลลไดอยางมีนัยสําคัญเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมท่ีบมดวย 
aggregated beta amyloid 1-42 เพียงอยางเดียว ดังแสดงดังรูปท่ี 9 จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวาสาร
สกัดจากผลสมโอสามารถปองกันการทําลายเซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวย beta amyloid toxicity ได  
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รูปท่ี 9 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง (A), สารสกัดผลสมโอพันธุทองดี (B) และสารสกัดผล

สมโอพันธุทับทิมสยาม (C) ในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากพิษของ beta amyloid 1-42 แสดง
ขอมูลดวยคา mean + SD (n = 4), * และ ** แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติดวยคา p-value 
< 0.05 และ 0.01 ตามลําดับเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมท่ีบมดวย beta amyloid 1-42 เพียงอยางเดียว 
 
2.7 ผลการศึกษาผลของสารสกัดจากผลสมโอตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเก่ียวของกับการปองกันการ
ทําลายเซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย hydrogen peroxide โดยวิธี Western blotting analysis 

ผลของสารสกัดจากผลสมโอตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการปองกันการทําลายเซลล

ประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย hydrogen peroxide ไดถูกทดสอบโดยวิธี Western blotting analysis การ

ทดลองเริ่มจากการหาความเขมขนและเวลาท่ีเหมาะสมของ hydrogen peroxide ในการเหนี่ยวนาํใหเกิดการ 

cleave ของ caspase-3 และ PARP-1  ซึ่งเปนสัญลักษณท่ีสําคัญของกระบวนการตายของเซลลแบบอะพอพ

โทซีส  เมื่อบมเซลลดวย hydrogen peroxide ท่ีความเขมขนตางๆ คือ 0, 250, 750 µM ท่ีเวลา 10 และ 

30 นาที พบวา hydrogen peroxide มีผลเหนี่ยวนําใหเกดิ cleavage ของโปรตีน PARP-1 และ Caspase-3 

ซึ่งเปน protein markers ท่ีสําคัญของ กระบวนการ apoptosis ดังแสดงในรูปท่ี 10 จากผลการทดลอง

ช้ีใหเห็นวา hydrogen peroxide มีผลกระตุนการตายของเซลลผานขบวนการ apoptosis  โดยความเขมขน

ท่ีเหนี่ยวนําใหเกิด cleavage อยางชัดเจนคือ ความเขมขน 250 และ 750 µM ท่ีเวลา 10 นาที ดังนั้นในการ

ทดลองตอไปจึงใชความเขมขน 250 µM ท่ีเวลา 10 นาที ในการเหนี่ยวนําเซลลประสาทใหเกิดการตายแบบ 

apoptosis เนื่องจากเปนความเขมขนท่ีนอยท่ีสุดท่ีทําใหเกิด cleavage อยางชัดเจน 
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รูปท่ี 10 ผลของ Hydrogen peroxide ท่ีความเขมขนตางๆ เมื่อบมกับเซลลท่ีเวลา 10 และ 30 นาทีตอ

การแสดงออกของโปรตีน PARP-1 ท่ีถูกตัด (cleaved PARP-1) และ caspase-3 ท่ีถูกตัด (cleaved 

caspase-3) 

 

ผลจาก Western blot แสดงใหเห็นวา เมื่อบมเซลลดวยสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุ คือสมโอ

พันธุทองดี พันธุขาวน้ําผ้ึง และพันธุทับทิมสยาม ความเขมขน 100 µg/ml รวมกับ hydrogen peroxide 

ความเขมขน 250 µM  พบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุ สามารถลดการแสดงออกของ caspase-3 ท่ี

ถูกตัด (cleaved caspase-3) เมื่อเปรียบเทียบกับเซลลท่ีบมดวย hydrogen peroxide เพียงอยางเดียว (รูป

ท่ี 11) นอกจากนี้ยังพบวา hydrogen peroxide เหนี่ยวนําใหเกิดการเติมฟอสเฟตของโปรตีน Akt ซึ่งเปน

โปรตีนในวิถี hydrogen peroxide induced apoptosis  และกระตุนโปรตีน Bid (แสดงจากการหายไปของ

โปรตีน Bid ซึ่งจะกลายเปน tBid ซึ่งจะสงผลใหเกิด apoptosis ตอไป) ผลของสารสกัดจากผลสมโอ 3 สาม

พันธุ คือพันธุทับทิมสยาม พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึง  พบวาสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถปองกนัการ

เติมฟอสเฟตใหกับโปรตีน Akt และ ลดการกระตุนโปรตีน Bid ได สําหรับสมโอพันธุทองดีพบวาสามารถลด

การกระตุนโปรตีน Bid ได และพันธุขาวน้ําผ้ึง  ไมมีผลตอโปรตีนท้ังสอง แตการลดการเกิด cleavage ของ 

caspase-3 อาจเกิดจากโปรตีนอื่น ในวิถี apoptosis ผลการทดลองแสดงในรูปท่ี 11 
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รูปท่ี 11 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม (TS), พันธุทองดี (TD) และพันธุขาวน้ําผ้ึง (KP) 

ตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับกระบวนการตายของเซลลแบบ apoptosis ในเซลล SHSY-5Y 

ท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย hydrogen peroxide 

 

2.8. ผลการศึกษาผลของสารสกัดจากผลสมโอตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเก่ียวของกับการปองกันการ
ทําลายเซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย beta amyloid โดยวิธ ีwestern blotting analysis 

ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทองดี พันธุขาวน้ําผ้ึง และพันธุทับทิมสยาม ตอการแสดงออกของ

โปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการปองกันการทําลายเซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย beta amyloid 1-42 ไดถูก
ทดสอบโดยวิธี western blotting analysis โดยใช curcumin เปน positive control  

เมื่อบมเซลลดวยสารสกัดจากสมโอ 3 สายพันธุ คือพันธุทับทิมสยาม พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึงท่ี

ความเขมขน 100 µM รวมกับ aggregated beta amyloid 1-42 ท่ีความเขมขน 10 µM พบวา  
aggregated beta amyloid 1-42 เพียงอยางเดียวเหนี่ยวนําใหเกิดการตัดโปรตีน PARP-1 (รูปท่ี 12) ซึ่งเปน 
DNA repair proteins (สังเกตจากการลดลงของโปรตีน PARP-1) นอกจากนี้ยังกระตุนการทํางานของโปรตีน 
Bid  สงผลทําใหเกิดการตายของเซลล และสารสกัดจากสมโอ 2 สายพันธุ คือพันธุทับทิมสยาม และพันธุทองดี 
มีผลลดการกระตุนของโปรตีน Bid และ การสลายของ PARP-1 ทําใหปองกันการตายของประสาทท่ีถูก
เหนี่ยวนําดวย beta amyloid 1-42  ได สําหรับพันธุขาวน้ําผ้ึง  ไมมีผลตอโปรตีนท้ังสอง 

ผลการทดลองนี้ช้ีใหเห็นวา สารสกัดจากสมโอ 2 สายพันธุ คือพันธุทับทิมสยาม และพันธุทองดี 
สามารถปองกันการตายของเซลลประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย beta amyloid 1-42  ได 
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รูปท่ี 12 ผลของสารสกัดจากสมโอ 3 สามพันธุ คือพันธุทับทิมสยาม (TS) พันธุทองดี (TD) และพันธุ

ขาวน้ําผ้ึง (KP) ตอการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการเกิด apoptosis ท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย beta 
amyloid 1-42 

 

2.9. ผลการศึกษาฤทธิ์ในการเพิ่มและฟนฟูการรับรูและความจําของสารสกัดจากผลสมโอในสัตวทดลอง 

จากผลการทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนโดยวิธีทางหลอดทดลอง (In Vitro) และในเซลลเพาะเล้ียง (cell 
culture) พบวาสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์กําจัด free radical และมีฤทธิ์ปองกันการทําลาย
เซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress และ beta amyloid ไดดี จึงไดเลือกสารสกัดจากสมโอพันธุทับทิม
สยามมาทําการศึกษาฤทธิ์ในการปองกันโรค Alzheimer ตอใน model สัตวทดลอง โดยไดทําการทดสอบ
ฤทธิ์ในการเพิ่มและฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําท่ีบกพรองอันเนื่องจากไดรับ scopolamine ใน
หนูทดลอง โดยใชโมเดลศึกษาคือ Morris Water Maze สําหรับวัดผล long-term memory และ Y-maze 
test สําหรับวัดผล short- term memory 

2.9.1 ผลของสารสกัดจากสมโอพันธุทับทิมสยามตอการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา
โดยวิธี Water maze test 

ฤทธิ์ของสารสกัดจากสมโอพันธุทับทิมสยามตอการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา ถูก
ทดสอบโดยใชโมเดลศึกษา Morris water maze หนูท่ีไดรับสารทดสอบติดตอกัน 7 วันไดถูกนาํมาทดสอบ
การเรียนรูจดจําตําแหนงโดยใหหนูวายน้ําในอางน้ํา (water maze) แลวใหหนูฝกหาแผนรอง (platform) ท่ี
เอาไวยืนพักเหนื่อย ประเมินความสามารถในการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําโดยการเปรียบเทียบ
ระยะเวลาในการหาตําแหนงของแผนรอง (Escape latency) ของกลุมสารทดสอบเปรียบเทียบกับกลุม
ควบคุมปกติ (sham) ผลการทดลองพบวาหนูท่ีไดรับสารสกัดจากสมโอพันธุทับทิมสยามขนาด 250 mg/kg 
สามารถกระตุนการเรียนรูและความจําไดดีกวากลุมควบคุมปกติอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในวันท่ี 3 ถึงวันท่ี 6 
ของการทดสอบ (รูปท่ี 13) ในขณะท่ี tacrine ไมมีผลในการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา 
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รูปท่ี 13 ผลของสารสกัดจากสมโอพันธุทับทิมสยามตอการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรูและความจํา โดยวิธี 
water maze test แสดงขอมูลดวยคา mean + SEM (n = 8-10) * = p-value < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุมควบคุมปกติ 
 

2.9.2 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามตอการฟนฟูการเรียนรูและความจําท่ี
บกพรองอันเนื่องจากไดรับ scopolamine โดยวิธี water maze test 

ฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในการฟนฟูภาวะความจําและการเรียนรูท่ีบกพรองใน
สัตวทดลองท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย scopolamine ถูกทดสอบโดยใชโมเดลศึกษา Morris water maze ซึ่งเปน
โมเดลสําหรับวัดผล long-term memory หนูทดลองท่ีถูกเหนี่ยวนําใหมีภาวะการเรียนรูและความจําบกพรอง
โดย scopolamine และไดรับสารทดสอบ ไดถูกนํามาทดสอบการเรียนรูจดจําตําแหนงโดยใหหนูวายน้ําในอาง
น้ํา (water maze) แลวใหหนูฝกหาแผนรอง (platform) ท่ีเอาไวยืนพักเหนื่อย ประเมินความสามารถในการ
ฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและความจําท่ีบกพรองโดยการเปรียบเทียบระยะเวลาในการหาตําแหนงของแผน
รองใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรองไวของกลุมสารทดสอบเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมท่ีทําใหความจํา
บกพรองโดย scopolamine 
 วิธีการทดลองนั้นใชหนู ICR mice เพศผูท่ีไดรับสารทดสอบติดตอกัน 7 วัน มาฝกใหเรียนรูท่ีจะวาย
น้ําไปยังแทนยืนท่ีอยูใตน้ําได โดยหนูถูกฝกวันละ 4 รอบ จนกระท่ังเวลาท่ีใชในการหาแทนยืนคงท่ี เปนเวลา 6 
วัน หลังจากนั้นทําทดสอบโดยการนําแผนรองออก จับเวลาท่ีหนูใชวายอยูใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรองไว 
(Time spent in Q1)   โดยในวันทดสอบ ไดปอนสารสกัดทางปากใหหนูกอนเปนเวลา 60 นาที หลังจากนั้น
จะฉีดสโคโปลามีน 1 mg/kg หรือ normal saline เขาทางชองทอง (i.p.) กอนทดสอบดวย water maze 30 
นาที ในการทดลองนี้ไดมีการใช tacrine เปนสารมาตรฐาน ผลการทดลองพบวาหนูท่ีไดรับ scopolamine 
เพียงอยางเดียวใชเวลาในการวายวนอยูใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรองนอยกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ
เทียบกับหนกูลุมควบคุม (รูปท่ี 14) ผลการทดลองช้ีใหเห็นวา scopolamine สามารถเหนี่ยวนําใหหนูมีภาวะ
ความจําบกพรองได เมื่อให tacrine ซึ่งเปนสารมาตรฐานออกฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซม 
acetylcholinesterase ในขนาด 10 mg/kg รวมกับ scopolamine แกหนูทดลอง พบวาหนูใชเวลาวายวน
อยูใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรองนานกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีเกิดภาวะ
ความจําเส่ือม (p < 0.05) ดังรูปท่ี 14 
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รูปท่ี 14 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม (TS) และ tacrine ตอการฟนฟูเรียนรูและความจําใน
การทดสอบ Morris water maze แสดงขอมูลดวยคา mean ± SEM (n = 8-10).  * และ ** = p-value < 
0.05 และ <0.01 ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมท่ีมีภาวะความจําบกพรอง (กลุม scopolamine)   

 
สําหรับหนูท่ีไดรับสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในขนาด 250 และ 500 mg/kg สามารถใช

เวลาในการวายวนอยูใน Quadrant ท่ีเคยวางแผนรอง ในการทดสอบ Morris water maze ไดนานกวาอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีเกิดภาวะความจําเส่ือม (กลุม scopolamine)  

 
2.9.3 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามตอการฟนฟูการเรียนรูและความจําท่ีบกพรองอัน
เนื่องจากไดรับ scopolamine โดยวิธี Y-maze test 

ฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในการฟนฟูภาวะความจําและการเรียนรูท่ีบกพรองใน
สัตวทดลองท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย scopolamine ถูกทดสอบโดยใชโมเดลศึกษา Y-maze test ซึง่เปนโมเดล 
สําหรับวัดผล short-term memory จากผลการทดลองพบวาหนูท่ีไดรับ scopolamine เพียงอยางเดียว 
แสดงความถูกตองของลําดับการเขาในแตละแขน (percentage of alternation) ลดลง เมื่อเปรียบเทียบกับ
หนูกลุมควบคุมปกติ (% alternation ของกลุมควบคุมปกติ (sham) และกลุมท่ีไดรับ scopolamine คือ 
70.34% และ 53.63% ตามลําดับ) เมื่อใหสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในขนาด 250 และ 500 
mg/kg แกหนูติดตอกัน 7 วัน กอนเหนี่ยวนําใหหนูมีภาวะการเรียนรูและความจําบกพรองโดย scopolamine 
พบวาท้ังสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในขนาด 250 และ 500 mg/kg สามารถเพิ่ม % alternation 
ไดอยางมีนัยสําคัญเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีเกิดภาวะความจําเส่ือม โดยใหคา % alternation 
เทากับ 69.14 และ 72.61 ตามลําดับ ดังรูปท่ี 15 จากผลการทดลองแสดงสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิม
สยามสามารถปองกันภาวะความจําชนิด short-term memory เส่ือมเนื่องจาก scopolamine ได 
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รูปท่ี 15 ผลของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม (TS) ตอการฟนฟูการเรียนรูและความจําในการ
ทดสอบดวย Y-Maze test แสดงขอมูลดวยคา mean + SEM (n = 10) * และ ** = p-value < 0.05 และ 
<0.01 ตามลําดับเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมท่ีมีภาวะความจําบกพรอง (กลุม scopolamine) 

 
ดังนั้นจากผลการศึกษาในสัตวทดลองท้ังหมดช้ีใหเห็นวา สารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยาม มีผล

ฟนฟูภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง spatial short-term memory 
(ความจําระยะส้ัน) และ spatial long term memory (ความจําระยะยาว) 
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3. การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุในการตานภาวะซึมเศรา 

3.1 การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 
โดยวิธี kynuramine deamination assay 

เปนการศึกษาถึงความสามารถของสารสกัดจากผลสมโอในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A 

และ MAO-B โดย MAO-A และ MAO-B จะทําหนาท่ีในการเปล่ียน kynuramine (non-specific substrate) 

ไดเปน 4-hydroxyquinoline ซึ่งสามารถตรวจวัดปริมาณของผลิตภัณฑนี้ไดดวยการวัดคาการเรืองแสงดวย

เครื่อง spectrofluorometer  

 

การศึกษาในครั้งนี้ไดมีการใช Recombinant human MAO-A และ MAO-B เปนแหลงของเอนไซม 

สารผสมในปฏิกิริยาประกอบดวย kynuramine ทําหนาท่ีเปน substrate ของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 

ความเขมขนของ kynuramine เปน 45 uM และ 30 uM สําหรับ MAO-A และ MAO-B ตามลําดับ เติมสาร

สกัดท่ีความเขมขนตางๆ (0-10 mg/ml) และ MAO enzymes ท่ีความเขมขน 0.0075 mg/ml ซึ่งปฏิกิริยา

จะดําเนินไปในสารละลาย potassium phosphate buffer (100 mM, pH 7.4, ปรับใหเปน isotonic ดวย 

KCl) final volume 500 ul  stock solution ของสารสกัดสมโอ เตรียมและละลายใน DMSO เมื่อสารสกัด

ถูกเติมลงไปในปฏิกิริยา จะตองมีความเขมขนสุดทายของ DMSO เปน 4% (v/v) ซึ่งความเขมขนนี้ไมมีผลตอ

การทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B เมื่อเติมสารตางๆครบ นําreaction mixture ไป incubated ท่ี

อุณหภูมิ 37°C เปนเวลา 20 นาที จากนั้นหยุดปฏิกิริยาดวยการเติม 400 ul 2N NaOH และ 1000 ul 

distilled water นําไปปนเหวี่ยงท่ี 16,000g เปนเวลา 10 นาที แลวนําสวนใสดานบน (supernatant) มาวัด

คาการเรอืงแสงของ 4-hydroxyquinoline ท่ี λex = 310 nm, λem = 400 nm ความเขมขนของ 4-

hydroxyquinoline คํานวณไดจากกราฟมาตรฐานของ 4-hydroxyquinoline โดยการเตรียมสารละลาย 4-

hydroxyquinoline ท่ีความขมขนตางๆ (0.025-2.00 uM) ใน potassium phosphate buffer final 

volume 500 ul และมีความเขมขนของ DMSO เปน 4% กอนนําไปวัดคาการเรืองแสงจะตองเติม 400 ul 
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2N NaOH และ 1000 ul distilled water จากนั้นนํามาแปลงเปนคา rate of MAO catalysis หรือ MAO 

activity ซึ่งคํานวณไดจาก 4-hydroxyquinoline formed/min/mg protein of MAO-A และ MAO-B นํา

คา percentage of inhibition มา plot กราฟ กับ log concentration ของสารสกัด (ประมาณ 11-12 

ความเขมขน) จะได sigmoidal dose-response curve และคา IC50 สามารถคํานวณไดจาก MasterPlex 

ReaderFit software  

3.2 การทดสอบผลของสารสกัดตอการเปลี่ยนแปลงพฤติกรรมซึมเศราในหนูปกติ โดยใชแบบทดสอบ Tail 

suspension test และ forced swimming test (Screening for antidepressant activity) 

การทดลองนี้ไดใชหนูเมาส เพศผู พันธุ ICR อายุ 6 สัปดาห จากสํานักสัตวทดลองแหงชาติ 
มหาวิทยาลัยมหิดล การทดลองท้ังหมดไดผานความเห็นชอบจากคณะกรรมการจรรยาบรรณและมาตรฐาน
การเล้ียงและการใชสัตวทดลองเพื่องานวิทยาศาสตร (AEKKU 73/2556) 

1) ทําการเล้ียงหนูเมาส  โดยหนูท่ีใชในการทดลองนี้จะเปนหนูเมาส เพศผู พันธุ ICR 
อายุ 6 สัปดาห แบงกลุมหนูท่ีเล้ียงออกเปน 8 กลุมตามการไดรับการบริหารยาดังนี้ 

1.1) กลุมควบคุมปกติ ไดรับ vehicle  จํานวน 10 ตัว 

1.2) กลุมท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 250 mg/kg จํานวน 10 ตัว 

1.3) กลุมท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 500 mg/kgจํานวน 10 ตัว 

1.4) กลุมท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทองดี  250 mg/kgจํานวน 10 ตัว 

1.5) กลุมท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุทองดี 500 mg/kg จํานวน 10 ตัว 

1.6) กลุมท่ีไดรับ สารสกัดสมโอพันธุ ขาวน้ําผ้ึง 250 mg/kg จํานวน 10 ตัว 

1.7) กลุมท่ีไดรับสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง 500 mg/kg จํานวน 10 ตัว 

1.8) กลุมท่ีไดรับ Imipramine ขนาด 25 mg/kg      จํานวน 10 ตัว 

หนูเมาสจะไดรับ vehicle, สารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ และยา imipramine โดยการปอน 
และทําการบริหารยาเพียงครั้งเดียวกอนทําการทดสอบพฤติกรรม เปนเวลา 1 ช่ัวโมง 

กรงท่ีใชในการทดลอง มีขนาด 175 x 245 x 125 มิลลิเมตร ท้ังหมด 8 กรง และขวดน้ํา
ท้ังหมด 8 ขวด โดยไดทําการเล้ียงหนูในหองท่ีควบคุมอุณหภูมิและความช้ืน และท่ีมีการควบคุมการ
เปด-ปดไฟทุก 12 ช่ัวโมง (12 ชม. Light-dark cycle) ใหน้ําและอาหาร เปล่ียนวัสดุรองนอนใหหนู
สัปดาหละ 1 ครั้ง 

3.2.1 การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอคา immobility time ในแบบทดสอบ Tail suspension 
test ในหนเูมาสปกติ 

หลังจากไดรับยาไปแลว 60 นาที หนูแตละตัวถูกนํามาทดสอบ tail suspension test ซึ่ง
การทดสอบนี้ จะเปนแบบทดสอบท่ีนิยมใชในการตรวจสอบหรือคัดกรองฤทธิ์ในการตานซึมเศราของ
ยา โดยภาวะเครียดท่ีเกิดข้ึนกับหนูเมาส คือการท่ีหนูถูกแขวนลอยอยูในอากาศในทาทางท่ีผิด
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ธรรมชาติ คือเอาหัวหอยลงมา หนูจะพยายามขยับตัว เพื่อหนี หรือใหหลุดพนจากการอยูในทาทาง
แบบนั้น ดังนั้นหนูท่ีไมมีการเคล่ือนไหว หรือไมพยายามหนี สามารถแปลผลไดจากท่ี immobility 
time ท่ีสูงวาหนูตัวนั้นมีพฤติกรรมซึมเศรา แตถาในหนูท่ีไดรับยาตานซึมเศรามาตรฐาน คา 
immobility time จะมีคานอยมาก และแตกตางอยางมีนัยสําคัญกับหนูท่ีไดรับเพียงน้ํากระสายยา
เพียงอยางเดียว การทดสอบทําไดโดยการนําเทปกาวพันติดท่ีหางของหนูเมาส หางจากปลายหาง
ประมาณ 1 ซม. จากนั้นนําหนูไปแขวนในเครื่องมอื tail suspension apparatus ดังรูป                                   

 

  จับเวลาท้ังหมด 6 นาที  บันทึกคา Immobility time ในหนูเมาส แตละตัว บันทึกวิดีโอ
ขณะทําการทดลองดวยทุกครั้ง และวิเคราะหผลดวยโปรแกรมชวยบันทึกเวลา  

3.2.2 การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอคา immobility time ในแบบทดสอบ Forced 
swimming test ในหนูเมาสปกติ 

แบบจําลองForced swimming test เปนแบบจําลองท่ีใชทดสอบภาวะซึมเศราในหนูเมาส  
โดยการปลอยหนูลงวายในถังน้ําแคบๆท่ีไมมีทางหนี หนูท่ีไมมีความพยายามวายน้ําหรือ
ตะเกียกตะกายเพื่อหนีออกจากถังน้ํา จะมีคา Immobility time สูง แตถาหนูท่ีไดรับยาตานซึมเศรา 
จะมีคา Immobility time ตํ่ากวา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ กอนทําการทดสอบ forced swimming 
test 1 วัน จะตองทําการฝกหนูใหวายน้ํา โดยฝกหนูวายน้ําในถังแกวทรงกระบอกขนาด
เสนผาศูนยกลาง 20 ซม. สูง 22 ซม. ซึ่งบรรจุน้ําสูงประมาณ 10 ซม. เปนเวลา15 นาที เพื่อใหหนู
เมาส ไดรูสภาวะท่ีไมมีทางหนี ดังรูป หลังการใหยา ไปแลว 60 นาที จึงจะทดสอบพฤติกรรมหนู  
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         Forced swimming test 

- Forced swimming test โดยวัดเปนเวลาท่ีหนูไมมีการเคล่ือนไหวหลังจากท่ีปลอยลงสูถัง
น้ํา เวลาท่ีหนูอยูในถังน้ํา คือ 6 นาที แตจะจับเวลาในชวง 4 นาทีสุดทาย โดยจะบันทึกภาพวิดีโอ
ตลอดการทดลองเพื่อสังเกตพฤติกรรมหนูแตละตัวท่ีไดรับ treatment ท่ีตางกัน 

3.2.3 การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอ locomotor activity ในแบบทดสอบ Y maze test ใน
หนูเมาสปกติ 

Y maze test แบบจําลองนี้จะทดสอบ locomotor activity เพื่อดูผลของยาวามีผล
เปล่ียนแปลง locomotor activity หรือไม เปนการกําจัด false positive ออกไป โดยท่ียาท่ีมีฤทธิ์
ตานซึมเศราจะไมมีผลเปล่ียนแปลง locomotor activity โดยปลอยหนูลงไปท่ีฐานของ maze รูปตัว 
Y นับจํานวนแขนท่ีหนูเดินใน Y Maze จับเวลา 5 นาที บันทึกผลเปนจํานวนชองท่ีหนูเดินใน Y 
Maze (number of arm entries) 

3.3 ทดสอบผลของสารสกัดตอการเปลี่ยนแปลงพฤติกรรมท่ีเปลี่ยนแปลงไปในหนูท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิด
ภาวะเครียดสะสมเปนระยะเวลานาน ในแบบจําลองภาวะซึมเศราแบบ chronic mild stress  

  ทําการเล้ียงหนูเมาส  โดยหนูท่ีใชในการทดลองนี้จะเปนหนูเมาส เพศผู พันธุ ICR อายุ 4 
สัปดาห แบงกลุมหนูท่ีเล้ียงออกเปน 2 กลุมใหญ คือ 

- กลุมควบคุมปกติ จํานวน 12 ตัว 
- กลุมท่ีไดรับภาวะเครียดอยางออน ติดตอกันเปนเวลา 5 สัปดาห จํานวน 48 ตัว   

กรงท่ีใชในการทดลอง มีขนาด 175 x 245 x 125 มิลลิเมตร ท้ังหมด 12 กรง และขวดน้ําท้ังหมด 12 
ขวด โดยไดทําการเล้ียงหนูในหองท่ีควบคุมอุณหภูมิและความช้ืน และท่ีมีการควบคุมการเปด-ปดไฟทุก 12 
ช่ัวโมง (12 ชม. Light-dark cycle) ใหน้ําและอาหาร เปล่ียนวัสดุรองนอนใหหนูสัปดาหละ 1 ครั้ง โดยทําการ
เล้ียงติดตอกันเปนระยะเวลา 5 สัปดาห สังเกตและจดบันทึกพฤติกรรมของหนูท่ีเปล่ียนแปลงไป เชน ภาวะ
ความเครียด ความกาวราว ความดุ ความต่ืนตระหนก ความสนใจตอส่ิงตางๆรอบตัว เปนตน และทําการ
บันทึกน้ําหนักหนู สัปดาหละ 2 ครั้ง 

3.3.1 การศึกษาผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการบริโภคซูโครสในหนูท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ
ซึมเศราดวยการเล้ียงภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 
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1) Chronic mild stress (CMS) procedures และ pre-sucrose consumption test 

กอนท่ีจะแบงหนูออกเปนกลุมควบคุม และกลุมท่ีไดรับความเครียด จะตองนําหนูเมาส ท้ังหมดมา
ทดสอบการบริโภคสารละลายน้ําตาลซูโครสกอน (sucrose consumption test) เพื่อเก็บเปนขอมูลพื้นฐาน
สําหรับหนูแตละตัว การทํา sucrose consumption ทําไดโดย ใหหนูเมาส อดอาหารและน้ํา กอนท่ีจะ
ทดสอบ เปนเวลา14-16 ช่ัวโมง จากนั้นใหสารละลายน้ําตาลซูโครส 2% กับหนูเมาส เปนระยะเวลา 1 ช่ัวโมง 
จากนั้นคํานวณปริมาณซูโครสท่ีหนูแตละตัวไดรับเขาไปในชวงเวลาดังกลาว ทําซ้ําอยางนี้เปนเวลา 5 วัน แลว
นําขอมูลท่ีไดมาจัดแบงกลุมหนูแบบสุมใหมีความแปรปรวนของขอมูลการบริโภคสารละลายซูโครส 2% นอย
ท่ีสุดในแตละกลุม หนูกลุมควบคุมจะไมไดรับการกระตุนใหเกิดความเครียด สวนหนูกลุมท่ีเปน CMS group 
จะไดรับส่ิงกระตุนตางๆใหเกิดภาวะความเครียดสะสมดังแสดงในตารางตอไปนี ้

 

  โดยทําการกระตุนท้ังหมด 5 สัปดาห 

2) การใหยาในหนูเมาส  

 หนูเมาส ถูกแบงกลุมการใหยาท่ีแตกตางกันดังตาราง  
กลุมท่ี Treatment 

1. หนู nonstress  vehicle 
2. หนู CMS vehicle 
3. หนู CMS สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 250 mg/kg/day 
4. หนู CMS สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 500 mg/kg/day 
5. หนู CMS Imipramine 20 mg/kg/day 
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หนูเมาส จะเริ่มไดรับยาต้ังแตวันท่ี 22 ถึงวันท่ี 35  ของการทํา Chronic mild stress และจะทําการ
บริหารยาโดยการฉีดเขาชองทองในชวงเวลา 9.00-11.00 น.  

 หมายเหตุ จะเลือกสมโอสายพันธท่ีใหผลท่ีดีท่ีสุดจาก 2 การทดลองแรก 

3) Sucrose consumption test 

ทดสอบพฤติกรรมการบริโภคซูโครสในทุกๆสัปดาหของการทดลอง  สัปดาหละ 1 ครั้ง โดยกอนท่ีจะ
ทดสอบจะตองใหหนูอดอาหารและน้ํากอนเปนเวลา14-16 ช่ัวโมง จากนั้นใหสารละลายน้ําตาลซูโครส 2% กับ
หนูเมาส เปนระยะเวลา 1 ช่ัวโมง จากนั้นคํานวณปริมาณซูโครสท่ีหนูเมาสแตละตัวไดรับเขาไปในชวงเวลา
ดังกลาว เปรียบเทียบผลการทดลองระหวางหน ูnonstress, หนูท่ีไดรับ CMS และหนูท่ีไดรับ CMS+สารสกัด
สมโอ วามีความแตกตางกันหรือไมอยางไร นอกจากนี้ใหเปรียบเทียบผลของสารสกัดตอการเปล่ียนแปลงการ
บริโภคสารละลายซูโครสเทียบกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน 

3.3.2 ทดสอบ Tail suspension test ในหนูเมาสท่ีไดรับความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน  

หลังจากไดรับยาไปแลว 60 นาที หนูแตละตัวถูกนํามาทดสอบ tail suspension test ซึ่งการ
ทดสอบนี้ จะเปนแบบทดสอบท่ีนิยมใชในการตรวจสอบหรือคัดกรองฤทธิ์ในการตานซึมเศราของยา โดยภาวะ
เครียดท่ีเกิดข้ึนกับหนูเมาส คือการท่ีหนูถูกแขวนลอยอยูในอากาศในทาทางท่ีผิดธรรมชาติ คือเอาหัวหอยลงมา 
หนูจะพยายามขยับตัว เพื่อหนี หรือใหหลุดพนจากการอยูในทาทางแบบนั้น ดังนั้นหนูท่ีไมมีการเคล่ือนไหว 
หรือไมพยายามหนี สามารถแปลผลไดจากท่ี immobility time ท่ีสูงวาหนูตัวนั้นมีพฤติกรรมซึมเศรา แตถาใน
หนูท่ีไดรับยาตานซึมเศรามาตรฐาน คา immobility time จะมีคานอยมาก และแตกตางอยางมีนัยสําคัญกับ
หนูท่ีไดรับเพียงน้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว การทดสอบทําไดโดยการนําเทปกาวพันติดท่ีหางของหนูเมาส 
หางจากปลายหางประมาณ 1 ซม. จากนั้นนําหนูไปแขวนในเครื่องมือ tail suspension apparatus             
จับเวลาท้ังหมด 6 นาที  บันทึกคา Immobility time ในหนูเมาส แตละตัว บันทึกวิดีโอขณะทําการทดลอง
ดวยทุกครั้ง และวิเคราะหผลดวยโปรแกรมชวยบันทึกเวลา  

3.3.3 ทดสอบ Forced swimming test ในหนูเมาสท่ีไดรับความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน  

แบบจําลองForced swimming test เปนแบบจําลองท่ีใชทดสอบภาวะซึมเศราในหนูเมาส  
โดยการปลอยหนูลงวายในถังน้ําแคบๆท่ีไมมีทางหนี หนูท่ีไมมีความพยายามวายน้ําหรือตะเกียกตะกายเพื่อหนี
ออกจากถังน้ํา จะมีคา Immobility time สูง แตถาหนูท่ีไดรับยาตานซึมเศรา จะมีคา Immobility time ตํ่า
กวา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ กอนทําการทดสอบ forced swimming test 1 วัน จะตองทําการฝกหนูใหวาย
น้ํา โดยฝกหนูวายน้ําในถังแกวทรงกระบอกขนาดเสนผาศูนยกลาง 20 ซม. สูง 22 ซม. ซึ่งบรรจุน้ําสูงประมาณ 
10 ซม. เปนเวลา15 นาที เพื่อใหหนูเมาสไดรูสภาวะท่ีไมมีทางหนี หลังการใหยา 60 นาที ทดสอบพฤติกรรม 

- Forced swimming test โดยวัดเปนเวลาท่ีหนูไมมีการเคล่ือนไหวหลังจากท่ีปลอยลงสูถัง
น้ํา เวลาท่ีหนูอยูในถังน้ํา คือ 6 นาที แตจะจับเวลาในชวง 4 นาทีสุดทาย โดยจะบันทึกภาพวิดีโอ
ตลอดการทดลองเพื่อสังเกตพฤติกรรมหนูแตละตัวท่ีไดรับ treatment ท่ีตางกัน 

3.3.4 ทดสอบ locomotor activity ดวยวิธี Y maze test 
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 Y maze test แบบจําลองนี้จะทดสอบ locomotor activity เพื่อดูผลของยาวามีผลเปล่ียนแปลง 
locomotor activity หรือไม เปนการกําจัด false positive ออกไป โดยท่ียาท่ีมีฤทธิ์ตานซึมเศราจะไมมีผล
เปล่ียนแปลง locomotor activity โดยปลอยหนูลงไปท่ีฐานของ maze รูปตัว Y นับจํานวนแขนท่ีหนูเดินใน 
Y Maze จับเวลา 5 นาที บันทึกผลเปนจํานวนชองท่ีหนูเดินใน Y Maze (number of arm entries) 

3.4 การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับภาวะซึมเศรา BDNF, และ 
neuropeptide Y (NPY) โดยวิธี Reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR)  

เมื่อทดสอบพฤติกรรมเสร็จแลว หลังจากนั้น หนึ่งช่ัวโมง หนูเมาสจะถูกฆา โดย Cervical 
dislocation เพียงครั้งเดียวใหตายทันที เพื่อลดความเจ็บปวดทรมานของสัตวทดลอง หลังจากนั้นตัดเสนเลือด
ใหญบริเวณลําคอสัตวทดลองทันที เพื่อไลและลางเลือดออกจากตัวสัตวใหหมดหรือมากท่ีสุด จากนั้นทําการ

เก็บสมอง สวน hippocampus และ frontal cortex ของหนูเมาสทุกตัว ไวท่ี -80 °C สําหรับการเตรียม 
total RNA, ทํา PCR product และ run gel electrophoresis เพื่อวิเคราะหการแสดงออกของยีนท่ี
เกี่ยวของกับภาวะซึมเศรา เชน BDNF และ NYP gene โดยเปรียบเทียบกับการแสดงออกของ house 
keeping gene ; b-actin ในแตละตัวอยาง  

1) Total RNA extraction 
ทําการ Homogenize tissue samples ใน TRIZOL reagent ปริมาตร 1 มล. จากนั้นเติม0.2 ml ของ 
chloroform ลงไปและปนผสมใหเขากันเปนเวลา 15 วินาที แลว incubate ท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 2-3 
นาที แลวนําไปปนเหวี่ยง 12,000 x g ท่ีอุณหภูมิ 4ºC เปนเวลา 15 นาที สารละลายผสมจะแยกออกเปนสอง
ช้ัน จากนั้น ปเปตสวนใสดานบนอยางระมัดระวังใสใน tube อันใหม. เติม 0.5 ml ของ isopropyl alcohol 
ตอ 1 ml of TRIZOL Reagent ทําการIncubate ตัวอยางท่ี 15 - 30 ºC เปนเวลา10 นาที แลวนําไปปน
เหวี่ยง 12,000 x g ท่ีอุณหภูมิ 4ºC เปนเวลา 10 นาที จากนั้นจะไดตะกอนของ RNA ซึ่งมีลักษณะคลาย gel-
like pellet ตกอยูดานลางของ tube คอยๆเทสวน supernatant ออกแลวทําการลางตะกอน RNA ดวย 
75% ethanol 1 ml เขยาผสมใหเขากันดวย vortex แลวนําไปปนเหวี่ยงท่ี 7,500 x g เปนเวลา 5 นาที แลว
ลางตะกอนซ้ําอีกครั้งหนึง่ ปลอยใหตะกอน RNA แหง แลวทําการละลาย RNA pellet ดวย 40 µl RNase 
free water เก็บรักษา RNA stock solution ท่ี -20 ºC  

2)  Reverse transcription  

Pipette 2 µl ของ 0.5 μg/μl RNA sample ใสใน nuclease-free microcentrifuge tube จากนั้นเติม 1 

μl oligo (dT) 12-18 mers, 4 μl 10 mM dNTP Mix (10 mM each dATP, dGTP, dCTP and dTTP at 

neutral pH) และ RNase free water ปรับใหไดปริมาตร 10 μl นําสารผสมท่ีไดสาลงไปในเครื่อง PCR ให

ความรอนท่ีอุณหภูมิ 65 ºC for 5 min แลวเก็บใสใน ice box จากนั้นเติม 4 μl 5X First-Strand Buffer, 2 

μl 0.1 M DTT, 0.2 μl RNase Inhibitor, 0.8 μl RNase free water และ 1 μl (200 units) of M-MLV 
R ผสมใหเขากัน นําไป Incubate 50 min at 37 ºC และ inactivate the reaction by heating at 70 ºC 
for 15 min. 

ตารางท่ี 5 Summary of the primer pair for house keeping gene (β-actin), stress-related genes 
(brain-derived neurothrophic factor; BDNF และ neuropeptide Y; NYP) and product 
length. 
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Gene 
Primer Sequence 
Top line : forward primer 
Bottom line : reverse primer 

Product 
length 

β-actin 5′-AAC GGT CTC ACG TCA GTG TA-3′ 
5′-GTG ACA GCA TTG CTT CTG TG-3′ 

220 bp 

BDNF 5′-GAC AAG GCA ACT TGG CCT AC-3′ 
5′-CCT GTC ACA CAC GCT CAG CTC-3′ 

334 bp 

NYP 5′- TGC TAG GTA ACA AGC GAA TGG-3′ 
5′- TGT CTC AGG GCT GGA TCT CT-3′ 

195 bp 

 
3)  Semi-quantitative RT-PCR 

The PCR reaction mixture ประกอบดวย 1 μl of cDNA, 4 μl of 5x PCR buffer, 2 μl of 

deoxyneucleoside triphosphate mixture, 2 μl of magnesium chloride, 2 μl of primer pair 

(ตารางท่ี 5), 0.4 μl of Taq polymerase และ 8.6  μl of distilled water ปริมาตรรวมท้ังส้ิน 20 μl. 
นําไปใสเครื่อง PCR แลวต้ังโปรแกรม preheating cycle at 95 °C เปนเวลา 2 min, แลวทํา PCR cycle 
จํานวน 30 รอบ ประกอบดวย denaturation 95 °C เปนเวลา 30 วินาที, annealing 60 °C เปนเวลา 1 
นาที, elongation 72°C เปนเวลา 2 นาที และ extension step ตอท่ี 72°C อีกเปนเวลา 5 นาที จากนั้นนํา 
PCR products ไป run acrylamide gel electrophoresis แลวยอมดวย ethidium bromide นําไป
วิเคราะหและถายรูป photographed under UV light and analyzed by GeneSnap and Gene Tools 
Match Software 
 
3.5 ข้ันตอนและวิธีการในการวิเคราะหขอมูล 

ใชสถิติในการวิเคราะหขอมูลทางดานพฤติกรรมท่ีเปล่ียนแปลงไป เพื่อแยกความแตกตางระหวางหนู
เมาสปกติและหนูเมาสท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะซึมเศรา และเปรียบเทียบผลการรักษาภาวะซึมเศราระหวาง
สารสกัด และยาตานซึมเศรามาตรฐาน ท้ังในดานการเปล่ียนแปลงพฤติกรรม การแสดงออกของยีน และภาวะ
เครียดออกซิเดช่ันขอมูลถูกแสดงเปน Mean ± S.E.M. และวิเคราะหสถิติโดยใช t-test ระหวางกลุม non-
stress group และ UCMS group และใช one-way analysis of variance (ANOVA) เพื่อหาความแตกตาง
ทางสถิติระหวางกลุม แลวตามดวย Student–Newman–Keuls test ถาคา p < 0.05 ถือวาขอมูลมีความ
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
 
ผลการศึกษา 

3.1 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม 

MAO-A และ MAO-B โดยวิธี kynuramine deamination assay 

3.1.1 การคัดกรองฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี 

ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 1000 ug/mL 
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สารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง รวมท้ัง clorgyline (positive control สําหรับ 

MAO-A) ไดถูกนํามาคัดกรองฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A ดวยวิธี kynuramine 

deamination assay ท่ีความเขมขน 1000 µg/mL เพื่อดูถึงศักยภาพในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมนี้ 

การทดสอบโดยวิธีนี้ไดใช kynuramine เปน substrate (45 uM) ซึ่งจะถูกเปล่ียนโดยเอนไซม MAO-A ได

เปน 4-hydroxyquinoline ท่ีสามารถเรืองแสงไดท่ี λex = 310 nm, λem = 400 nm ถาสารสกดัมี

ความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A ปริมาณของ 4-hydroxyquinoline ท่ีเกิดข้ึนก็จะ

ลดลง ซึ่งผลการยับยั้งการทํางานของเอนไซมจะแสดงเปน % inhibition จากการทดลอง ไดกราฟมาตรฐาน

ของสารละลาย 4-hydroxyquinoline แสดงในรูปท่ี 16 และพบวาสารสกัดท่ีความเขมขน 1000 µg/mL 

แสดงฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A ได ดังแสดงในรูปท่ี 17 

y = 431.18x + 9.6363

R2 = 0.9913
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รูปท่ี 16 แสดงกราฟมาตรฐานของสารละลาย 4-hydroxyquinoline 
 

ทองดี ทับทมิสยาม ขาวน้ําผึง้
%inhibition 71.37 52.14 12.39
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รูปท่ี 17 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 1000 ug/mL ในการ 
ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A 
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ผลการทดลอง พบวาสารสกัดสมโอพันธุทองดีท่ีความเขมขน 1 mg/mL ใหผลดีท่ีสุดในการยับยั้งการ

ทํางานของเอนไซม MAO-A ดวยคา % inhibition เทากับ 71.37% ทับทิมสยามคา % inhibition เทากับ 

52.14% และ ขาวน้ําผ้ึง เทากับ 12.39 % ดังรูปท่ี 5 ซึ่งคาความเขมขนท่ี 1 mg/mL นั้นเปนคาความเขมขน

สูงสุดท่ีใชในการคัดกรองฤทธิ์ ถายับยั้งการทํางานของเอนไซมไมไดถึง 50% ก็จะไมสามารถหาคา IC50 ไดจึง

ไมไดนําสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงไปทําการทดลองข้ันตอไป  

3.1.2 การหาคา IC50 ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม ในการยับยั้งการทํางานของ

เอนไซม MAO-A 

จากการคัดกรองฤทธิ์เบ้ืองตนของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 1000 
ug/mL พบวาเฉพาะสารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยามเทานั้นท่ีมี มีศักยภาพในการยับยั้งการทํางาน
ของเอนไซม MAO-A ไดมากกวา 50 % inhibition ดังนั้น จึงหาคา IC50 ของสารสกดัผลไมท้ังหมด โดยหาคา 
% inhibition ท่ีความเขมขนตางๆของสารสกัด ท้ังหมด 11-12 ความเขมขน เพื่อนํามาสราง sigmoidal 
dose response curve และหาคา IC50 ของ clorgyline ซึ่งเปน MAO-A inhibitor (positive control) 
ดวย  จากการทดลองพบวา ความเขมขนของ clorgyline ท่ีสามารถยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A ได 
50 % (IC50) เทากับ 0.86 nM ดังแสดงในรูปท่ี 18 และ คา IC50 ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี และพันธุ
ทับทิมสยาม แสดงไดในรูปท่ี 19 และสรุปในตารางท่ี 5 
 

 
 

รูปท่ี 18 ผลของ clorgyline ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และคา IC50 
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ส ม โ อ พั น ธุ ท อ ง ดี

ส ม โ อ พั น ธุ ทั บ ทิ ม ส ย า ม
 

  
รูปท่ี 19 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ   คา IC50 
 
ตารางท่ี 6 คา IC50 ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซม MAO-A 
 

ชนิดของสารสกัด คา IC50 (ug/ml) 

สารสกัดสมโอพันธุทองดี 352.16±8.03 

สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 721.20±3.82 

สารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ND 

ND =  not determined 
 

3.1.3 การคัดกรองฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี 

ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 1000 ug/mL 
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สารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง รวมท้ัง deprenyl (positive control สําหรับ 

MAO-B) ไดถูกนํามาคัดกรองฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ดวยวิธี kynuramine 

deamination assay กอนท่ีความเขมขน 1000 µg/mL เพื่อดูถึงศักยภาพในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม

นี้ การทดสอบโดยวิธีนี้ไดใช kynuramine เปน substrate (30 uM) ซึ่งจะถูกเปล่ียนโดยเอนไซม MAO-B ได

เปน 4-hydroxyquinoline ท่ีสามารถเรืองแสงไดท่ี λex = 310 nm, λem = 400 nm ถาสารสกดัมี

ความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ปริมาณของ 4-hydroxyquinoline ท่ีเกิดข้ึนก็จะ

ลดลง ซึ่งผลการยับยั้งการทํางานของเอนไซมจะแสดงเปน % inhibition จากการทดลอง พบวาสารสกัดท่ี

ความเขมขน 1000 µg/mL แสดงฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ได ดังแสดงในรูปท่ี 20 

ผลการทดลอง พบวาสารสกัดสมโอพันธุทองดีท่ีความเขมขน 1 mg/mL ใหผลดีท่ีสุดในการยับยั้งการ

ทํางานของเอนไซม MAO-B ดวยคา % inhibition เทากับ 87.72% ทับทิมสยามคา % inhibition เทากับ 

72.05% และ ขาวน้ําผ้ึง เทากับ 26.46 % ซึ่งคาความเขมขนท่ี 1 mg/mL นั้นเปนคาความเขมขนสูงสุดท่ีใชใน

การคัดกรองฤทธิ์ ถายับยั้งการทํางานของเอนไซมไมไดถึง 50% ก็จะไมสามารถหาคา IC50 ไดจึงไมไดนําสาร

สกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงไปทําการทดลองข้ันตอไป 

ทองดี ทับทมิสยาม ขาวน้ําผึง้
%inhibition 87.72 72.05 26.46
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รูปท่ี 20 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 1000 ug/mL ในการ
ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B 

 
3.1.4 การหาคา IC50 ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ในการยับยั้งการ

ทํางานของเอนไซม MAO-B 

จากการคัดกรองฤทธิ์เบ้ืองตนของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ท่ีความเขมขน 
1000 ug/mL พบวามีเพียง สารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม ท่ีมีศักยภาพในการยับยั้งการทํางาน
ของเอนไซม MAO-B ไดมากกวา 50 % inhibition ดังนั้น จึงหาคา IC50 ของสารสกัดผลไมท้ังสองชนิด โดยหา
คา % inhibition ท่ีความเขมขนตางๆของสารสกัด ท้ังหมด 11-12 ความเขมขน เพื่อนํามาสราง sigmoidal 
dose response curve และหาคา IC50 ของ deprenyl ซึ่งเปน MAO-B inhibitor (positive control) ดวย  
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จากการทดลองพบวา ความเขมขนของ deprenyl ท่ีสามารถยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ได 50 % 
(IC50) เทากับ 12.64 nM ดังแสดงในรูปท่ี 21 และ คา IC50 ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ดังแสดงไดในรูป
ท่ี 22 และตารางท่ี 7 

ตารางท่ี 7 คา IC50 ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซม MAO-B 

ชนิดของสารสกัด คา IC50 (ug/ml) 

สารสกัดสมโอพันธุทองดี 6.99±1.13 

สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม 68.39±9.42 

สารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ND 

ND =  not determined 
 
 

 

รูปท่ี 21 ผลของ deprenyl ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B และคา IC50 
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ส ม โ อ พั น ธุ ท อ ง ดี

ส ม โ อ พั น ธุ ทั บ ทิ ม ส ย า ม
 

รูปท่ี 22 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม ในการยับยั้งเอนไซม MAO-B และคา IC50 
 

จากคา IC50 ท่ีหาไดจากการทดลอง สามารถนําไปคํานวณเปนคา selective Index สําหรับเอนไซม 

MAO-A และ MAO-B ดังแสดงผลไดในตารางท่ี 8 

ตารางท่ี 8 ผลการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม ในการยับยั้งการทํางานของ

เอนไซม MAO-A และ MAO-B  

สารสกัด MAO-A 
(IC50, ug/ml) 

MAO-B 
(IC50, ug/ml) 

Selective Index 
for MAO-B 

Ratio of IC50 
(MAO-

A)/IC50(MAO-B) 

Selective Index 
for MAO-A 

Ratio of IC50 
(MAO-

B)/IC50(MAO-A) 
สารสกัดสมโอทองดี 352.16±8.03 6.99±1.13 50.38 0.02 
สารสกัดสมโอทับทิมสยาม 721.20±3.82 68.39±9.42 10.55 0.09 

 
3.2 ผลการทดสอบสารสกัดตอการเปลี่ยนแปลงพฤติกรรมซึมเศราในหนูปกติ โดยใชแบบทดสอบ Tail 

suspension test และ forced swimming test  
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3.2.1 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ตอคา Immobility time ใน
แบบทดสอบ Tail suspension test ในหนูเมาสปกติ 

สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม สามารถลด immobility time ในหนูเมาสไดอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูเมาสกลุมควบคุมท่ีไดรับ vehicle และการลดลงของคา 

immobility time แปรตามขนาดท่ีไดรับสารสกัด สารสกัดสมโอพันธุทองดีและทับทิมสยามขนาด 

500 มก./กก. ใหคา immobility time เทากับ 85.33 ± 8.57 วินาที และ 107.85±7.57 วินาที

ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับยา imipramine ขนาด 25 มก./กก. ซึง่ใหคา immobility time 

เทากับ 74.15 ± 6.36 วินาที พบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลดคา immobility time 

ไดไมแตกตางจากยาตานซึมเศรามาตรฐาน สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ไมมีฤทธิ์ในการลด 

immobility time ในหนูเมาส ดังแสดงในรูปท่ี 23 
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รูปท่ี 23 ฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราแสดงเปน Immobility time (sec) ในหนเูมาสเพศผูโดย Tail 

Suspension Test (TST) ของสารสกัดจากสมโอ 3 สายพันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง (250, 

500 mg/kg B.W.) และ ยาตานภาวะซึมเศรา (Imipramine 25 mg/kg B.W.) จํานวนหนูแตละกลุม 8 ตัว 

ขอมูลแสดงคาเฉล่ีย ± S.E.M. *p<0.05 และ ** p<0.01 เปรียบเทียบกับ กลุม Control 

3.2.2 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ตอคา Immobility time ใน

แบบทดสอบ forced swimming test ในหนูเมาสปกติ 

สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม สามารถลด immobility time ในหนูเมาสไดอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูเมาสกลุมควบคุมท่ีไดรับ vehicle และการลดลงของคา 

immobility time ข้ึนกับขนาดยาท่ีไดรับ โดยขนาดยาท่ีสูง 500 mg/kg จะลดคา immobility time 

ไดดีกวาขนาดยา 250 mg/kg ดวยคา immobility time = 180.91 ± 8.87 วินาที (*p<0.05)   และ 
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201.47 ± 7.43 วินาที ตามลําดับ และใหผลดีเทียบเทากับยาตานซึมเศรามาตรฐาน Imipramine ซึ่ง

ใหคา immobility time = 166.79 ± 10. วินาที (**p<0.01) ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุทองดี 

และ สมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ไมสามารถลด immobility time ในหนูเมาสไดในแบบทดสอบนี้ ดังแสดง

ในรูปท่ี 24 
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รูปท่ี 24 ฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราแสดงเปน Immobility time (sec) ในหนเูมาสเพศผูโดย Forced 
swimming test (FST) ของสารสกดัจากสมโอ 3 สายพันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง 
(250, 500 mg/kg B.W.) และ ยาตานภาวะซึมเศรา (Imipramine 25 mg/kg B.W.) จํานวนหนูแต
ละกลุม 8-10 ตัว ขอมูลแสดงคา Mean±S.E.M., ** p<0.01 และ *p<0.05  เปรียบเทียบกับ กลุม 
Control 

3.2.3 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ตอ locomotor activity ใน
แบบทดสอบ Y-maze test ในหนูเมาสปกติ 

จากการทดลองพบวาสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ไมมีผลเปล่ียนแปลง 
locomotor activity เมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุมปกติ เชนเดียวกับ imipramine ดังรูปท่ี 25 
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รูปท่ี 25 ผลของสารสกัดสมโอตอ locomotor activity ของหนูเมาสในแบบทดสอบ Y maze test 

(mean±S.E.M, n=8)  
3.3 ผลการศึกษาฤทธิข์องสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ตอการตานภาวะซึมเศราในหนูทดลองท่ีถูก

เหนี่ยวนําใหมีพฤติกรรมท่ีเปลี่ยนแปลงไปโดยการเลี้ยงภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะ

เวลานาน 

3.3.1 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการบริโภคซูโครสในหนูท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ
ซึมเศราดวยการเล้ียงภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 
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รูปท่ี 26 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการบริโภคน้ําตาลในแตละสัปดาหของหนูท่ีไดรับ

ความเครียดสะสม จํานวนหนูแตละกลุม 8-10 ตัว  

จากการทดลองจะเห็นไดวา หนูกลุมท่ีไดรับความเครียดจะมีการบริโภคน้ําตาลลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไมไดรับความเครียด ต้ังแตสัปดาหท่ี 1-6 แตเมื่อไดรับ
สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามในขนาด 500 mg/kg/day เปนระยะเวลา 3 สัปดาห พบวาหนูทดลองมีการ
บริโภคน้ําตาลท่ีเพิ่มมากข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดและไดรับ
น้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และลดความเครียดไดใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine ขนาด 
20 mg/kg/day ดังแสดงในรูปท่ี 26 

 
3.3.2 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ตอคา Immobility time ในแบบทดสอบ Tail 

suspension test ในหนูเมาสถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะซึมเศราดวยการเล้ียงภายใตสภาวะเครียด
อยางออนเปนระยะเวลานาน 

จากผลการทดลองพบวาหนูท่ีถูกเล้ียงดูภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน จะ

มีคา immobility time สูงกวาหนูท่ีไมไดรับความเครียดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P value <0.05) 

และเมื่อหนูท่ีไดรับความเครียดสะสมเปนระยะเวลานานรวมกับการไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิม
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สยาม ในขนาด 250 และ 500 mg/kg/day เปนระยะเวลา 3 สัปดาห จะมีคา immobility time 

ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูท่ีไดรับความเครียดสะสมและไดรับน้ํากระสาย

ยาเพียงอยางเดียว และพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลดคา immobility time ไดไม

แตกตางจากยาตานซึมเศรามาตรฐาน Imipramine ในขนาดยา 25 mg/kg/day, i.p.  

 

รูปท่ี 27 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการลดภาวะซึมเสราในแบบจําลองTail Suspension 
Test (TST) จํานวนหนูแตละกลุม 8-10 ตัว ขอมูลแสดงคาเฉล่ีย ± S.E.M. *p<0.05 
เปรียบเทียบกับ กลุม Control และ # p<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม UCMS 

 
3.3.3 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอคา Immobility time ในแบบทดสอบ forced 

swimming test ในหนูเมาสท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะซึมเศราดวยการเล้ียงภายใตสภาวะเครียด
อยางออนเปนระยะเวลานาน 

จากผลการทดลองพบวาหนูท่ีถูกเล้ียงดูภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน จะ
มีคา immobility time สูงกวาหนูท่ีไมไดรับความเครียดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อหนูท่ีไดรับ
ความเครียดรวมกับการไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ในขนาด 500 mg/kg/day จะมีคา 
immobility time ลดลงเมื่อเปรียบเทียบกับหนูท่ีไดรับความเครียด และการลดลงของคา 
immobility time แปรตตามขนาดท่ีไดรับสารสกัด สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม สามารถท่ีจะลด
คา immobility time ไดไมแตกตางกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine ขนาดยา 25 
mg/kg/day, i.p. ดังรูปท่ี 28 
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รูปท่ี 28 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการลดภาวะซึมเสราในแบบจําลอง Forced 

swimming test (FST) จํานวนหนูแตละกลุม 8-10 ตัว ขอมูลแสดงคาเฉล่ีย ± S.E.M. 
*p<0.05 เปรียบเทียบกบั กลุม Control และ # p<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม 
UCMS 

 
3.3.4 ผลของสารสกัดสมโอพันธุ ทับทิมสยาม ตอ locomotor activity ในแบบทดสอบ Y-maze test 

ในหนูเมาสท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะซึมเศราดวยการเล้ียงภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปน
ระยะเวลานาน 

เพื่อตองการตรวจสอบวาผลในการลด immobility time นั้น ไมไดมีผลมาจากการท่ียาหรือ

สารสกัดสมโอนั้นไปมีผลตอ locomotor activity จึงไดทําการทดสอบ locomotor activity ดวย

แบบทดสอบ Y-Maze ดวย จากการทดลองพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ไมมีผลเปล่ียนแปลง 

locomotor activity เมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุมปกติ เชนเดียวกับ imipramine ซึ่งเปนยาตาน

ซึมเศรามาตรฐาน ดังรูปท่ี 29 
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รูปท่ี 29 ผลของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอ locomotor activity ของหนูเมาสท่ีไดรับ UCMS ใน
แบบทดสอบ Y maze test (mean±S.E.M, n=8-10)  

 

3.4 ผลการศึกษาฤทธิข์องสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามตอการแสดงออกของยีน BDNF และ NYP 

ในหนูทดลองท่ีถูกเลี้ยงภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 

จากการทดสอบพบวาการใหความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานานจะมีผลลดการแสดงออกของยีน 
BDNF mRNA ท้ังในสมองสวน frontal cortex และ hippocampus อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อหนู
ไมซท่ีไดความเครียดอยางออนรวมกับการไดรับสมโอสายพันธุทับทิมสยาม พบวาสมโอสายพันธุทับทิมสยาม
ขนาด 250 และ 500 mg/kg, p.o. สามารถเพิ่มการแสดงออกของ BDNF mRNA ไดท้ังในสมองสวน frontal 
cortex และ hippocampus เชนเดียวกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine และยังพบวาการให
ความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานานไมมีผลตอการแสดงออกของ NPY mRNA ท้ังในสมองสวน frontal 
cortex และ hippocampus ดังแสดงในรูปท่ี 30 และ 31 
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รูปท่ี 30 ผลของสมโอสายพนัธุทับทิมสยามตอการแสดงออกของ BDNF และ NPY mRNA ในสมองสวน 

frontal cortex ในหนูทดลองกลุมควบคุมและกลุมท่ีไดรับความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 
(mean ± S.E.M, n = 4). (** P < 0.001 vs. control group and # P < 0.05 vs. UCMS 
group) (One-way ANOVA followed by Student-Newman-Keuls test) 
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 รูปท่ี 31 ผลของสมโอสายพันธุทับทิมสยามตอการแสดงออกของยีน BDNF และ NPY mRNA ในสมองสวน 

hippocampus ในหนูทดลองกลุมควบคุมและกลุมท่ีไดรับความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 
(mean ± S.E.M, n = 4). (* P < 0.05 vs. control group and # P < 0.05 vs. UCMS group) 
(One-way ANOVA followed by Student-Newman-Keuls test) 

วิจารณผลการศึกษา 
จากการทดลองในหลอดทดลอง (in vitro) เพื่อคัดกรองฤทธิ์ในการตานออกซิเดช่ัน และทดสอบฤทธิ์

ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสของสารสกัด 3 ชนิด คือ สารสกัดผลสมโอพันธุ

ขาวน้ําผ้ึง ทองดี และทับทิมสยาม พบวาสารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน แรงท่ีสุดท้ัง

ใน model ABTS assay และ DPPH assay สําหรับการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซี

ตีลโคลีนเอสเทอเรส พบวาสารสกัดท้ัง 3 ชนิดไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอส

เทอเรส และจากการทดสอบในเซลลเพาะเล้ียง (cell culture model) ถึงฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลล

ประสาทจากภาวะ oxidative stress และ beta amyloid ซึ่งเปนสาเหตุสําคัญของการเกิดพยาธิสภาพของ

โรคอัลไซเมอร พบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุมีฤทธิ์ดีในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจากภาวะ 

oxidative stress และจาก beta amyloid  

จากการศึกษาฤทธิ์ในการปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ของสารสกัด

จากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในแบบจําลองสัตวทดลอง โดยใชโมเดลศึกษา คือ Morris Water Maze สําหรับ

วัดผล long-term memory และ Y-maze test สําหรับวัดผล short- term memory พบวาสารสกัดจากผล

สมโอพันธุทับทิมสยามสามารถใชเวลาในการวายวนใน quadrant ท่ีเคยวางแผนรองไว ในการทดสอบ Morris 

water maze ของสัตวทดลองไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุม scopolamine นอกจากนีส้าร

สกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามยังสามารถเพิ่ม % alternation ในการทดสอบ Y-maze test ของ

สัตวทดลองไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุมท่ีไดรับ scopolamine เพียงอยางเดียว ซึ่งจากผล

การทดลองท้ังหมดนี้ช้ีใหเห็นวา ท้ังสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีผลปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูก
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เหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง spatial short-term memory (ความจําระยะส้ัน) และ 

spatial long term memory (ความจําระยะยาว)  

จากผลการทดสอบฤทธิ์เบ้ืองตนของสารสกัดสมโอพันธุทองดี ทับทิมสยาม และขาวน้ําผ้ึง ในการ

ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B โดยวิธีหลอดทดลอง (In Vitro) ไดผลสรุปดังตารางท่ี 8 

สารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม มีความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ 

MAO-B ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีศักยภาพเพียงพอท่ีจะยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง

สองตัว เนื่องจากวาท่ีความเขมขนท่ี 1 mg/mL ซึ่งเปนความเขมขนสูงสุดท่ีใชในการคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัด

นั้น ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B ไดเพียง 12.39 % และ 26.46% ดังนัน้จึงคัดเลือก

เฉพาะสายพันธุทองดี และทับทิมสยามมาทําการทดสอบข้ันตอไปเพื่อหาคา IC50 จากการทดลองพบวา 

โดยสารสกัดท่ีมีฤทธิ์ในการยับยั้ง MAO-A activity ไดดีท่ีสุดคือ สารสกัดสมโอพันธุทองดี ดวยคา IC50 

352.16±8.03 ug/mL สวนสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม มีคา IC50 721.20±3.82 ug/mL สวนฤทธิ์ในการ

ยับยั้งการทํางานของ MAO-B สารสกัดสมโอพันธุทองดียับยั้งไดดีท่ีสุดดวยคา IC50 6.99±1.13 ug/mL สวน

สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม มีคา IC50 68.39±9.42 ug/mL และเมื่อนําคา IC50 ของแตละสารสกัดในการ

ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B มาคํานวณคา Selectivity Index (SI) จะพบวา ท้ังทองดี

และทับทิมสยามนั้นมีความจําเพาะเจาะจงในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ไดดีกวา MAO-A 

โดยเฉพาะอยางยิ่งสารสกัดสมโอพันธุทองดีมีคา selective index ตอ MAO-B สูงเทากับ 50.38 

สวนการคัดกรองฤทธิ์ตานซึมเศราในหนูทดลองดวยวิธี tail suspension test และ forced 
swimming test พบวา เฉพาะสารสกัดสมโอทับทิมสยามเทานั้น  ท่ีมีผลในการลดคา immobility time ได
ท้ังสองแบบทดสอบ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุม และความสามารถของสาร
สกัดในการลดคา Immobility time โดยแบงตามขนาดท่ีให คือขนาดยาสูง (500 mg/kg) จะลดคา 
Immobility time ไดดีกวาขนาดยาตํ่า (250 mg/kg) สวนสมโอพันธุทองดี จะลดคา immobility time ได
เฉพาะในแบบทดสอบ tail suspension test เทานั้น โดยไมมีผลลดคา immobility time  ไดอยางมี
นัยสําคัญในแบบทดสอบ forced swimming test สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมผีลในการลด
พฤติกรรมซึมเศราไดเลยจากท้ัง 2 แบบทดสอบ การท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงไมมีฤทธิ์ท้ังในแบบทดสอบ
การกําจัดอนุมูลอิสระ และการลดภาวะซึมเศรานั้น นาจะเปนผลมาจากท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนี้ มี
ปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก และแคโรทีนอยด นอยมากเมื่อเปรียบเทียบกับสมโอพันธุทอง
ดีและทับทิมสยาม 

ดังนั้นจากการคัดกรองฤทธิ์ในการตานซึมเศราเบ้ืองตนของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือทับทิม
สยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง จะมีเพียงทับทิมสยามเทานั้นท่ีจะถูกนําไปศึกษาในข้ันตอนตอไป โดยใช
แบบจําลองหนูไมซท่ีถูกเหนี่ยวนําดวยการเล้ียงภายใตความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน
unpredictable chronic mild stress (UCMS) ผลการศึกษาพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามมี
ศักยภาพในการตานภาวะซึมเศราในแบบจําลอง UCMS โดยหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดจะมีการบริโภค
น้ําตาลลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไมไดรับความเครียด ต้ังแตสัปดาห
ท่ี 1-6 ซึ่งพฤติกรรมนี้จะบงบอกถึงภาวะ anhedonia ซึ่งเปนพฤติกรรมซึมเศรา แตเมื่อไดรับสารสกัดสมโอ
พันธุทับทิมสยามในขนาด 500 mg/kg/day เปนระยะเวลา 3 สัปดาห พบวาหนูทดลองมีการบริโภคน้ําตาลท่ี
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เพิ่มมากข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดและไดรับน้ํากระสายยา
เพียงอยางเดียว และลดความเครียดไดใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine ขนาด 25 
mg/kg/day นอกจากนี้ หนูท่ีถูกเล้ียงดูภายใตสภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน จะมีคา 
immobility time ซึ่งเปนพฤติกรรมท่ีบงบอกถึงภาวะส้ินหวัง สูงกวาหนูท่ีไมไดรับความเครียดอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ ในแบบทดสอบ tail suspension test และ forced swimming test และเมื่อหนูท่ีไดรับ
สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ในขนาด 250 และ 500 mg/kg/day เปนระยะเวลา 3 สัปดาห จะมีคา 
immobility time ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูท่ีไดรับความเครียดสะสมและไดรับ
น้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลดคา immobility time ได
ไมแตกตางจากยาตานซึมเศรามาตรฐาน Imipramine ในขนาดยา 25 mg/kg/day, i.p. โดยการลดลงของคา 
immobility time นั้นไมไดเปนผลมาจากการท่ียานั้นไปรบกวน locomotor activity ในหนูทดลอง ดังนั้น
กลไกในการตานภาวะซึมเศราของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม นาจะเปนผลเนื่องมาจากการเพิ่มการ
แสดงออกของยีน Brain derived neurotrophic factor (BDNF) จากการทดสอบดวยวิธี polymerase 
chain reaction โดยหนูท่ีไดรับความเครียดอยางออนเปนระยะเวลานานมีผลทําใหการแสดงออกของยีน 
BDNF ลดลงอยางมากในสมองท้ัง frontal cortex และ hippocampus ซึ่งยีนดังกลาวทําหนาท่ีเกี่ยวของกับ
กระบวนการ neurogenesis ของเซลลประสาท มีผลทําใหเกิดการพัฒนา เจริญเติบโตของเซลลประสาท โดย
จะพบมากในสมองสวน hippocampus (Mizuki et al., 2014) โดยท่ีไมมีผลตอการแสดงออกของ 
neuroprptide Y (NPY) mRNA ท่ีทําหนาท่ีหลักเกี่ยวกับความเครียดและการตอบสนองตอความเครียด 
ความอยากอาหาร สภาวะสมดุลของพลังงาน (Sergeyev et al., 2005) และฤทธิ์ในการตานซึมเศราอีกหนึ่ง
กลไก อาจจะเกี่ยวของกับการท่ีสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนี้มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ 
MAO-B  

 โดยผลการทดสอบฤทธิ์ในการปกปองสมอง ฟนฟูความจํา และฤทธิ์ในการตานภาวะซึมเศราของสมโอ
ท้ัง 3 สายพันธุนี้ สอดคลองกับการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกัดของผลสมโอท้ัง 3 สาย
พันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง ท่ีเตรียมจากข้ันตอนการเตรียมสารสกัดหยาบ พบวาสมโอพันธุ
ทับทิมสยาม มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซยานินมากท่ีสุด 
รองลงมาคือพันธุทองดีและขาวน้ําผ้ึงตามลําดับ จากการท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงท่ีไมมีฤทธิ์ท้ังใน
แบบทดสอบการกําจัดอนุมูลอิสระ และการลดภาวะซึมเศรานั้น นาจะเปนผลมาจากท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาว
น้ําผ้ึงนี้ มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซยานินนอยมากเมื่อ
เปรียบเทียบกับสมโอพันธุทองดีและทับทิมสยาม 

สรุปและขอเสนอแนะ 

งานวิจัยนี้เปนการศึกษาเพื่อคัดกรองฤทธิ์ในการตานออกซิเดช่ัน และทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการ
ทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสของสารสกัดผลสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และทับทิมสยาม 
พบวาสารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน แรงท่ีสุดท้ังใน model ABTS assay และ 
DPPH assay สําหรับการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส พบวาสาร
สกัดท้ัง 3 ชนิดไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส และจากการทดสอบใน
เซลลเพาะเล้ียงพบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุมีฤทธิ์ดีในการปองกันการทําลายเซลลประสาทจาก
ภาวะ oxidative stress และจาก beta amyloid และฤทธิ์ในการปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนํา
โดย Scopolamine ของสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในแบบจําลองสัตวทดลอง พบวาสารสกัดจาก
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ผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีผลปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง 
spatial short-term memory (ความจําระยะส้ัน) และ spatial long term memory (ความจําระยะยาว) 

สวนผลของสารสกัดตอการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B พบวา สารสกัดสมโอ
พันธุทองดี และทับทิมสยาม มีความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 
ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีศักยภาพเพียงพอท่ีจะยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ังสองตัว 
และจากการทดสอบและคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ดวยวิธี tail suspension test และ 
forced swimming พบวา เฉพาะสารสกัดสมโอทับทิมสยามเทานั้น  ท่ีลดคา immobility time ไดท้ังสอง
แบบทดสอบ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุม สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึง
นั้นไมมีผลในการลดพฤติกรรมซึมเศรา จากท้ัง 2 แบบทดสอบ สวนผลการศึกษาการตานภาวะซึมเศราใน
แบบจําลอง UCMS ของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม พบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลด
พฤติกรรมซึมเศราเชน ภาวะส้ินยินดี (anhedonia) และ ภาวะส้ินหวัง (hopeless) ไดอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเปรียบเทียบกับหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดและไดรับน้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และลด
ความเครียดไดใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine โดยกลไกในการตานภาวะซึมเศราของสาร
สกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนาจะมาจากการท่ีสารสกัดสามารถเพิ่มการแสดงออกของ BDNF mRNA ไดท้ังใน
สมองสวน hippocampus และ frontal cortex และอาจจะเกี่ยวของกับการท่ีสารสกัดสมโอพันธุทับทิม
สยามนี้มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ MAO-B  

 หากมีการศึกษาเพิ่มเติมในเชิงลึก โดยศึกษาตอยอดเกี่ยวกับกลไกในการฟนฟูความจําผานกลไกอื่นท่ี
เกี่ยวของ เชน การกระตุนการทํางานของ nicotinic receptor หรือ ผาน signaling pathway อื่นท่ีสัมพันธ
กับ apoptosis และกลไกท่ี เกี่ยวของกับผลของความเครียดตอภาวะเครียดออกซิเดช่ัน หรือการวัดระดับคอร
ติซอลในเลือด จะทําใหบอกไดถึงกลไกตานซึมเศราของสารสกัดสมโอพันธทับทิมสยามไดอยางชัดเจนมากข้ึน 
รวมถึงการวิเคราะหหาปริมาณสารสําคัญท่ีพบมากในสมโอเชน naringin และ/หรือ hesperidin ซึ่งจากการ
ทบทวนวรรรกรรมเพิ่มเติมพบวาสารสําคัญท้ังสองตัวนี้มีฤทธืตานซึมเศราท่ีดี และมีฤทธิ์ปกปองสมอง ชวย
ฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและจดจําไดดวย นอกจากนี้การพัฒนาตอยอดโดยการแปรรูปผลิตภัณฑเปนก็
เปนส่ิงท่ีนาสนใจ และสามารถเพิ่มมูลคาของผลไมไทยชนิดนี้มากข้ึน และอาจจะเปนประโยชนตอเกษตรกร
ไทยในอนาคต เพราะมีขอมูลหลักฐานเชิงวิชาการท่ีสามารถสนับสนุนการบริโภคผลไมไทยมากข้ึน เพื่อ
สงเสริมสุขภาพ และชะลอความเส่ือมของเซลลประสาท และโรคท่ีเกี่ยวของกับระบบประสาทโดยตรง 



60 | P a g e  

 

เอกสารอางอิง 

Bergström A, Jayatissa MN, Thykjaer T, Wiborg O. Molecular pathways associated with stress 

resilience and drug resistance in the chronic mild stress rat model of depression: 

a gene expression study. J Mol Neurosci. 2007; 33(2): 201-15. 

Bilia AR, Gallori S and Vincieri FF. St. John’s wort and depression, Efficacy, safety and 

tolerability-an update. Life Sci 2002; 70: 3077-96 

Bourdel-Marchasson I, Delmas-Beauvieux MC, Peuchant E, et al. Antioxidant defence and 

oxidative stress markers in erythrocytes and plasma from normally nourished 

elderly Alzheimer patients. Age Ageing 2001; 30: 235-41. 

Butterweck V, Jurgenliemk G, Nahrstedt A and Winterhoff H. Flavonoids from Hypericum 

perforatum show antidepressant activity in the forced swimming test. Planta Med 

2000; 66(1): 3-6. 

Catena-Dell’osso M, Bellantuono C, Consoli G, Baroni S, Rotella F. and Marazziti D. 

Inflammatory and neurodegenerative pathways in depression: A new avenue for 

antidepressant development? Curr Med Chem 2010; 29 

Charoensiri R, Kongkachuichai R, Suknicom S, Sungpuag P. Beta-carotene, lycopene, and 

alphatocopherol contents of selected Thai fruits. Food Chem 2009; 113: 202–

207. 

Chularojmontri L, Gerdprasert O, and Wattanapitayakul SK. Pummelo Protects Doxorubicin-

Induced Cardiac Cell Death by Reducing Oxidative Stress, Modifying Glutathione 

Transferase Expression, and Preventing Cellular Senescence. Evid Based 

Complement Alternat Med. 2013; 2013: 254835. 

Chun W, Johnson GV. The role of tau phosphorylation and cleavage in neuronal cell death. 

Front Biosci 2007; 12: 733–56. 

Di Giacomo CD, Sorrenti V, Salerno L, Cardile et al.  Novel inhibitors of neuronal nitric oxide 

synthase.  Exp Biol Med 2003, 228, 486 – 490.  



61 | P a g e  

 

Evans DA, Funkenstein HH, Albert MS, et al. Prevalence of Alzheimer’s disease in a 

community population of older persons: higher than previously reported. JAMA 

1989; 262: 2551-6. 

Floyd RA, Hensley K. Oxidative stress in brain aging. Implications for therapeutics of 

neurodegenerative diseases. Neurobiol Aging 2002; 23: 795-807. 

Giacobini E.  Cholinesterase inhibitors: new roles and therapeutic alternatives. Pharmacol 

Res 2004; 50: 433-440. 

Goedert M, Spillantini MG, Crowther RA.  Tau proteins and neurofibrillary degeneration.  

Brain Pathol 1991; 1 (4): 279–86. 

Hardy J, Allsop D.  Amyloid deposition as the central event in the aetiology of Alzheimer's 

disease. Trends Pharmacol Sci 1991; 12 (10): 383–88.  

Helbert LE, Beckett LA, Scherr PA, et al. Annual projected to the years 2000 through 2050. 

Alzheimer Dis Assoc Discord 2001; 15: 169-73. 

Hooper NM.  Roles of proteolysis and lipid rafts in the processing of the amyloid precursor 

protein and prion protein. Biochem Soc Trans 2005; 33 (Pt 2): 335–8. 

Jann MW.  Rivastigmine, a new-generation cholinesterase inhibitor for the treatment of 

Alzheimer’s disease. Pharmacotherapy 2000; 20: 1-12. 

Jeandel C, Nicolas MB, Dobois F, et al. Lipid peroxidation and free radical scavengers in 

Alzheimer’ s disease. Gerontology, 1989; 35: 275-82. 

Khachaturian ZS, Diagnosis of Alzheimer’ s disease. Arch of Neurol 1985; 42: 1097-105. 

Kurz A. The therapeutical potential of tacrine. J NeuralTransm, Suppl., 1998; 54: 295-299. 

Lee J, Durst RW, Wrolstad RE. Determination of total monomeric anthocyanin pigment 

content of fruit juices, beverages, natural colorants, and wines by the pH 

differential method. J AOAC Int 2005; 88(5): 1269-1278. 

Lipton SA.  Paradigm shift in neuroprotection by NMDA receptor blockade: memantine and 

beyond. Nat Rev Drug Discov 2006; 5 (2): 160–170. 



62 | P a g e  

 

Li S, Wang C, Wang W, Dong H, Hou P, Tang Y. Chronic mild stress impairs cognition in mice: 

from brain homeostasis to behavior. Life Sci. 2008 Apr 23;82(17-18):934-42. 

Ohnishi S, Takano K. Amyloid fibrils from the viewpoint of protein folding. Cell Mol Life Sci 

2004; 61 (5): 511–24. 

Pacher P and Kecskemeti V. Cardiovascular side effects of new antidepressants and 

antipsychotics : new drugs, old concern? Curr Pharm Des 2004; 10(20): 2463-75 

Pratico D, Uryu K, Leight S, et al. Increased lipid peroxidation precedes amyloid plaque 

formation in an animal model of Alzheimer amyloidosis. J Neurosci 2001; 21: 

4183-7. 

Priller C, Bauer T, Mitteregger G, Krebs B, et al.  Synapse formation and function is 

modulated by the amyloid precursor protein. J Neurosci 2006. 26(27): 7212–21. 

Rodrı´guez-Franco MI, Ferna´ndez-Bachiller MI, Pe´rez C, et al.  Novel tacrine-melatonin 

hybrids as dual-acting drugs for alzheimer disease, with improved 

acetylcholinesterase inhibitory and antioxidant properties.  J Med Chem 2006; 

49: 450-462. 

Scarpini E, Scheltens P, Feldman H. Treatment of Alzheimer’s disease: current status and 

new perspectives. Lancet Neurol 2003, 2, 539-547. 

Schulz V. Safety of St. John’s Wort extract compared to synthetic antidepressants. 

Phytomed 2006; 13: 199-204 

Selkoe DJ.   Alzheimer’s disease: genes, proteins and therapy.  Physiol Rev 2001; 81: 741-

766. 

Sugimoto H. Donepezil hydrochloride: A treatment drug for Alzheimer’s disease. Chem Rec 

2001; 1: 63-73. 

Tan D-X, Manchester LC, Sainz R, et el. Antioxidant strategies in protection against 

neurodegenerative disorders. Expert Opin Ther Pat 2003; 13: 1513-1543. 

Tanizawa H, Ohkawa Y, Takino Y, Miyase T, Ueno A, Kageyama T, Hara S. (1992). Studies on 

natural antioxidants in citrus species. I. Determination of antioxidative activities of 

citrus fruits. Chem Pharm Bull (Tokyo), 40(7):1940-1942. 



63 | P a g e  

 

Wilkinson DG, Francis PT, Schwam E, Payne-Parrish J.  Cholinesterase inhibitors used in the 

treatment of Alzheimer’s disease: the relationship between pharmacological 

effects and clinical efficacy. Drugs Aging 2004; 21: 453-478. 

Willner P, Towell A, Sampson D, Sophokleous S and Muscat R. Reduction of sucrose 

preference by chronic unpredictable mild stress, and its restoration by a tricyclic 

antidepressant. Psychopharmacology (Berl). 1987; 93(3):358-64. 

Willner P. Validity, reliability and utility of the chronic mild stress model of depression: a 10-

year review and evaluation. Psychopharmacology (Berl). 1997 Dec;134(4):319-29 

Zarotsky V, Sramek JJ, Cutler N R. Galantamine hydrobromide: an agent for Alzheimer’s 

disease. Am J Health-Syst Pharm 2003; 60: 446-452. 

รณชัย คงสกนธ, วีระเดช วีระพงศเศรษฐ และ อัญชุลี เตมียะประดิษฐ. ปจจัยเส่ียงของโรคซึมเศราการ

ประชุมวิชาการสุขภาพจิตนานาชาติ, ครั้งท่ี 4, เรื่องสุขภาพจิตกับภัยพิบัติ, วันท่ี 6-8 กรกฎาคม 

2548 ณ โรงแรมปรินซพาเลซ, กรุงเทพมหานคร, หนา 176. 

 



64 | P a g e  

 

ภาคผนวก 
ก. บทความสําหรับการเผยแพร 

 ประเทศไทยเปนประเทศเกษตรกรรมมีภูมิอากาศแบบรอนช้ืน ทําใหมีความหลากหลายทางชีวภาพ 
อีกท้ังสภาพภูมิอากาศดังกลาวมีความเหมาะสมกับการเพาะปลูกพืชพันธุธัญญาหาร ดวยเหตุนี้เองทําให
ประเทศไทยเปนแหลงผลิตอาหารท่ีสําคัญของโลก โดยเฉพาะผลไมนานาชนิด เรามีผลไมหลายชนิดมาก มีท้ัง
ชนิดท่ีออกผลท้ังป และ ออกตามฤดูกาล ผลไมไทยมีรสชาดดีหลายชนิดเปนท่ีนิยมของตางชาติ เปนสินคา
สงออกท่ีทํารายไดไดสูง นอกจากรสชาดท่ีดีแลวผลไมเหลานั้นยังอุดมสมบูรณไปดวยสารอาหารมากมาย เชน 
วิตามินและแรธาตุตางๆ เปนตน นอกจากสารอาหารแลวผลไมตางๆ โดยเฉพาะผลไมท่ีมีสีสันยังเปนแหลง
สําคัญของสารสําคัญ ซึ่งพบในพืชผักตางๆ และไดมีการ ศึกษากันอยางกวางขวางพบวา สารสําคัญเหลานี้มี
บทบาทในการสงเสริมสุขภาพและชวยปองกันการเกิดโรคตางๆ  

สมโอเปนผลไมในตระกูลสมท่ีปลูกไดดีในประเทศไทย และเปนผลไมเศรษฐกิจท่ีมีศักยภาพในการ
สงออก มีช่ือทางวิทยาศาสตรคือ Citrus maxima (Burm.) Merrill เปนพืชในวงศ Rutaceae  โดยลักษณะ
ทางพฤกษศาสตรของสมโอเปนไมยืนตนขนาดเล็ก แตกกิ่งกานตํ่า กิ่งกานแผ มีหนาม ใบเด่ียว รูปไขถึงรูปรี 
โคนใบกลมถึงรูปหัวใจ ปลายใบแหลมและเวา ขอบใบเรียบหรือหยักเปนคล่ืนต้ืนๆ ชอดอกออกตามซอกใบเปน
กระจุก ดอกมีกล่ินหอม กลีบเล้ียง 5 กลีบสีเขียว กลีบดอก 5 กลีบสีขาว เกสรเพศผู 10 ผลกลมโต บางพันธุ
ตรงข้ัวมีจุกสูงข้ึนมา ผิวผลเมื่อยังออนมีสีเขียว เมื่อแกจัดเปล่ียนเปนสีเขียวอมเหลือง ผิวของผลไมเรียบ ผิวของ
เปลือกผลมีตอมน้ํามันกระจายท่ัวไป ภายในผลเปนชอง ๆ มีแผนบาง ๆ สีขาวกั้นเนื้อใหแยกออกจากกัน เนื้อ
แตละสวนเรียกวา "กลีบ" มีรสหวานหรือหวานอมเปรี้ยว มีเมล็ดฝงอยูระหวางเนื้อมากกวา 1 เมล็ด ผลสมโอมี
เปลือกหนาทําใหสามารถเก็บรักษาไดนาน สมโอเปนผลไมท่ีนิยมบริโภคอยางแพรหลายในเมืองไทยในปจจุบัน
ไดมีความพยายามปรับปรุงพันธุใหมีรสชาดดี และมีขนาดของผลท่ีใหญข้ึนเพื่อเพิ่มมูลคาของสมโอ ปจจุบัน
พันธุสมโอท่ีเปนท่ีนิยมปลูกทางการคาไดแก พันธุขาวพวงซึ่งมีผลกลม มีจุกสูง ผิวเรียบ สีเปลือกเขียวออนอม
เหลือง มีเมล็ดนอย เปนพันธุด้ังเดิม พันธุทองดี ผลโต กลมแปน ไมมีจุก ท่ีข้ัวมีจีบเล็กนอย รสหวาน ฉํ่าน้ํา เนื้อ
สีชมพู  พันธุขาวน้ําผ้ึงมีผลใหญ กลมสูง กนเรียบ พันธุขาวแตงกวา ผลขนาดกลาง กลมแปน เปลือกบาง เนื้อสี
ขาว และพันธุทับทิมสยาม ซึ่งลักษณะผลมีขนาดใหญ มีจุกสูง เปลือกบาง เนื้อสีชมพู   

มีรายงานวิจัยพบวาสมโอมีฤทธิ์ในการตานอนุมูลอิสระ (Tanizawa et al., 1992) โดยพบสาร beta-
carotene, lycopene, vitamin E, catechins และ flavonoids จากสวนเนื้อท่ีรับประทานได ซึ่งมีฤทธิ์ใน
การตานอนุมูลอิสระท่ีดี (Charoensiri et al., 2009) จากการศึกษาในเซลลกลามเนื้อหัวใจหนู พบวาน้ําค้ันท่ี
ไดจากสมโอสามารถลดการตายของเซลลกลามเนื้อหัวใจหนูท่ีไดรับยาด็อกโซรูบิซิน, ลดการเกิดภาวะเครียด
ออกซิเดส, และยังเพิ่มการทางานของเอนไซมท่ีทาหนาท่ีกาจัดยาออกจากเซลล นอกจากนี้จากการทดสอบ
ฤทธิ์ของน้ําค้ันสมโอในเซลลบุโพรงหลอดเลือดมนุษย พบวาการให น้ําค้ันสมโอควบคูไปกับอาหารเล้ียงเซลล
เปนเวลา 35 วัน จะชวยชลอความแกของเซลลได (Chularojmontri et al., 2013) แตอยางไรก็ตามจาก
การศึกษาท่ีผานมาจะเห็นไดวาการศึกษาถึงคุณประโยชนตอสุขภาพในการบริโภคสมโอนั้นยังมีไมมากนัก 

คณะนักวิจัยจึงไดทําการวิจัยถึงผลการออกฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญของสมโอ โดยมุงเนนศึกษาฤทธิ์ตอ
โรคทางระบบประสาท เชนฤทธิ์ในการปองกันการทําลายเซลลประสาท ผลในการปองกันและฟนฟูภาวะ
ความจําเส่ือม และ ผลการตานภาวะซึมเศรา  รวมถึงวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารประกอบฟลาโวนอยด ฟ
นอลิก แคโรทีนอยดและแอนโทไซยานิน เพื่อใชเปนขอมูลในการศึกษาความเช่ือมโยงระหวางปริมาณ 
สารสําคัญตางๆเหลานี้และฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีสําคัญโดยสมโอท่ีคัดเลือกมาศึกษาคือ สมโอพันธุทับทิมสยาม 
พันธุทองดี และพันธุขาวน้ําผ้ึง ซึ่งเปนพนัธุท่ีมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ันท่ีดี  
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จากผลการศึกษาวิจัยในหลอดทดลอง (in vitro) เพื่อคัดกรองฤทธิ์ในการตานออกซิเดช่ัน และทดสอบ
ฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรสของสารสกัด 3 ชนิด คือ สารสกัดผลสมโอ
พันธุขาวน้ําผ้ึง ทองดี และทับทิมสยาม พบวาสารสกัดผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีฤทธิ์ตานออกซิเดช่ัน แรง
ท่ีสุดท้ังใน model ABTS assay และ DPPH assay สําหรับการทดสอบฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมอะซีตีลโคลีนเอสเทอเรส พบวาสารสกัดท้ัง 3 ชนิดไมมีฤทธิ์ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะซีตีล
โคลีนเอสเทอเรส และจากการทดสอบในเซลลเพาะเล้ียง (cell culture model) ถึงฤทธิ์ในการปองกันการ
ทําลายเซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress และ beta amyloid ซึ่งเปนสาเหตุสําคัญของการเกิดพยาธิ
สภาพของโรคอัลไซเมอร พบวาสารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 พันธุมีฤทธิ์ดีในการปองกันการทําลายเซลลประสาท
จากภาวะ oxidative stress และจาก beta amyloid  

จากการศึกษาฤทธิ์ในการปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูกเหนี่ยวนําโดย Scopolamine ของสารสกัด
จากผลสมโอพันธุทับทิมสยามในแบบจําลองสัตวทดลอง โดยใชโมเดลศึกษา คือ Morris Water Maze สําหรับ
วัดผล long-term memory และ Y-maze test สําหรับวัดผล short- term memory พบวาสารสกัดจากผล
สมโอพันธุทับทิมสยามสามารถใชเวลาในการวายวนใน quadrant ท่ีเคยวางแผนรองไว ในการทดสอบ Morris 
water maze ของสัตวทดลองไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุม scopolamine นอกจากนี้สาร
สกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามยังสามารถเพิ่ม % alternation ในการทดสอบ Y-maze test ของ
สัตวทดลองไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุมท่ีไดรับ scopolamine เพียงอยางเดียว ซึ่งจากผล
การทดลองท้ังหมดนี้ช้ีใหเห็นวา ท้ังสารสกัดจากผลสมโอพันธุทับทิมสยามมีผลปองกันภาวะความจําเส่ือมท่ีถูก
เหนี่ยวนําโดย Scopolamine ได โดยมีผลท้ัง spatial short-term memory (ความจําระยะส้ัน) และ 
spatial long term memory (ความจําระยะยาว)  

สวนผลการศึกษาผลของสารสกัดตอการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B พบวา 

สารสกัดสมโอพันธุทองดี และทับทิมสยาม มีความสามารถในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ 

MAO-B ในขณะท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีศักยภาพเพียงพอท่ีจะยับยั้งการทํางานของเอนไซมท้ัง

สองตัว เนื่องจากวาท่ีความเขมขนท่ี 1 mg/mL ซึ่งเปนความเขมขนสูงสุดท่ีใชในการคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัด

นั้น ยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B ไดเพียง 12.39 % และ 26.46% ดังนั้นจึงคัดเลือก

เฉพาะสายพันธุทองดี และทับทิมสยามมาทําการทดสอบข้ันตอไปเพื่อหาคา IC50 จากการทดลองพบวา 

โดยสารสกัดท่ีมีฤทธิ์ในการยับยั้ง MAO-A activity ไดดีท่ีสุดคือ สารสกัดสมโอพันธุทองดี ดวยคา IC50 

352.16±8.03 ug/mL สวนสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม มีคา IC50 721.20±3.82 ug/mL สวนฤทธิ์ใน

การยับยั้งการทํางานของ MAO-B สารสกัดสมโอพันธุทองดียับยั้งไดดีท่ีสุดดวยคา IC50 6.99±1.13 ug/mL 

สวนสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม มีคา IC50 68.39±9.42 ug/mL และเมื่อนําคา IC50 ของแตละสารสกดั

ในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B มาคํานวณคา Selectivity Index (SI) จะพบวา 

ท้ังทองดีและทับทิมสยามนั้นมีความจําเพาะเจาะจงในการยับยั้งการทํางานของเอนไซม MAO-B ไดดีกวา 

MAO-A โดยเฉพาะอยางยิ่งสารสกัดสมโอพันธุทองดีมีคา selective index ตอ MAO-B สูงเทากับ 50.38 

และจากการทดสอบและคัดกรองฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือทับทิมสยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง 

ดวยวิธี tail suspension test และ forced swimming พบวา เฉพาะสารสกัดสมโอทับทิมสยามเทานั้น  ท่ีมี

ผลในการลดคา immobility time ไดท้ังสองแบบทดสอบ อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนู
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กลุมควบคุม สวนสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงนั้นไมมีผลในการลดพฤติกรรมซึมเศราไดเลยจากท้ัง 2 

แบบทดสอบ ดังนั้นจากการคัดกรองฤทธิ์ในการตานซึมเศราเบ้ืองตนของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ

ทับทิมสยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง จะมีเพียงทับทิมสยามเทานั้นท่ีจะถูกนําไปศึกษาในข้ันตอนตอไป โดยใช

แบบจําลอง unpredictable chronic mild stress (UCMS)  

ผลการศึกษาพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามมีศักยภาพในการตานภาวะซึมเศราใน
แบบจําลอง UCMS หนูกลุมท่ีไดรับความเครียดจะมีการบริโภคน้ําตาลลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ
เปรียบเทียบกับหนูกลุมควบคุมท่ีไมไดรับความเครียด ต้ังแตสัปดาหท่ี 1-6 ซึ่งพฤติกรรมนี้จะบงบอกถึงภาวะ 
anhedonia ซึ่งเปนพฤติกรรมซึมเศรา แตเมื่อไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามในขนาด 500 mg/kg/day 
เปนระยะเวลา 3 สัปดาห พบวาหนูทดลองมีการบริโภคน้ําตาลท่ีเพิ่มมากข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ
เปรียบเทียบกับหนูกลุมท่ีไดรับความเครียดและไดรับน้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และลดความเครียดได
ใกลเคียงกับยาตานซึมเศรามาตรฐาน imipramine ขนาด 20 mg/kg/day นอกจากนี้ หนูท่ีถูกเล้ียงดูภายใต
สภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน จะมีคา immobility time ซึ่งเปนพฤติกรรมท่ีบงบอกถึงภาวะส้ิน
หวัง สูงกวาหนูท่ีไมไดรับความเครียดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P value <0.05) ในแบบทดสอบ tail 
suspension test และ forced swimming test และเมื่อหนูท่ีไดรับความเครียดสะสมเปนระยะเวลานาน
รวมกับการไดรับสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม ในขนาด 250 และ 500 mg/kg/day เปนระยะเวลา 3 
สัปดาห จะมีคา immobility time ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับหนูท่ีไดรับความเครียด
สะสมและไดรับน้ํากระสายยาเพียงอยางเดียว และพบวาสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามสามารถลดคา 
immobility time ไดไมแตกตางจากยาตานซึมเศรามาตรฐาน Imipramine ในขนาดยา 25 mg/kg/day, i.p. 
โดยการลดลงของคา immobility time นั้นไมไดเปนผลมาจากการท่ียานั้นไปรบกวน locomotor activity 

ในหนูทดลอง ดังนั้นกลไกในการตานภาวะซึมเศราของสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนาจะเกี่ยวของกับการ

เพิ่มการแสดงออกของ BDNF mRNA ไดท้ังในสมองสวน hippocampus และ frontal cortex และอาจจะ

เกี่ยวของกับการท่ีสารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยามนี้มีฤทธิ์ในการยับยั้งเอนไซม MAO-A และ MAO-B ได 

 โดยผลการทดสอบฤทธิ์ในการปกปองสมอง ฟนฟูความจํา และฤทธิ์ในการตานภาวะซมึเศราของสมโอ

ท้ัง 3 สายพันธุนี้ สอดคลองกับการวิเคราะหหาปริมาณรวมของสารสําคัญในสารสกัดของผลสมโอท้ัง 3 สาย

พันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง ท่ีเตรียมจากข้ันตอนการเตรียมสารสกัดหยาบ พบวาสมโอพันธุ

ทับทิมสยาม มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซยานินมากท่ีสุด 

รองลงมาคือพันธุทองดีและขาวน้ําผ้ึงตามลําดับ จากการท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาวน้ําผ้ึงท่ีไมมีฤทธิ์ท้ังใน

แบบทดสอบการกําจัดอนุมูลอิสระ และการลดภาวะซึมเศรานั้น นาจะเปนผลมาจากท่ีสารสกัดสมโอพันธุขาว

น้ําผ้ึงนี้ มีปริมาณสารสําคัญจําพวกฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรทีนอยด และ แอนโทไซยานินนอยมากเมื่อ

เปรียบเทียบกับสมโอพันธุทองดีและทับทิมสยาม 

จากขอมูลการศึกษาวิจัยในครั้งนี้ ทําใหไดขอมูลท่ีเปนประโยชนทางโภชนาการมากยิ่งข้ึน ทําใหทราบ

ถึงคุณประโยชนของการบริโภคผลไมไทยอยางแทจริง โดยเฉพาะในแงของการปองกันการเกิดโรคท่ีเกิดจาก

ความเส่ือมอันมีสาเหตุเนื่องมาจากอนุมูลอิสระ หรือภาวะเครียดออกวิเดช่ัน โดยผลจากการศึกษาวิจัยในครั้งนี้

จะเปนขอมูลและหลักฐานทางวิทยาศาสตรเพื่อเพิ่มมูลคาของผลไมไทยในการสงออก พรอมท้ังสงเสริมให
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ผูบริโภคไดเห็นความสําคัญของผลไมชนิดนี้ โดยเฉพาะประโยชนในแงโภชนะบําบัด และการชวยปองกันการ

เกิดโรคทางสมองและระบบประสาทตางๆ 
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ข. กิจกรรมท่ีเก่ียวของกับการนําผลจากโครงการไปใชประโยชน 

1. นําเสนอผลงานวิจัยรูปแบบโปสเตอรในการประชุมวิชาการระดับนานาชาติ The 6th International 
Conference on Natural Products for Health and Beauty (NATPRO6) 21st-23rd January, 2016, 
Pullman Raja Orchid Hotel, KhonKaen THAILAND. 
 

Antidepressant-like effect of Citrus maxima fruit juice on unpredictable 
chronic mild stress in mice model 

 
Juthamart Maneenet*a, Chantana Boonyaratb, Supawadee Doadeeb, Onchuma 

Vipatpakpaiboonb, Orawan Monthakantiratb, Yaowared Chulikhitb 
aGraduate school, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Khon Kaen University, Khon Kaen, 

Thailand, 40002 
bFaculty of Pharmaceutical Sciences, Khon Kaen University, Khon Kaen, Thailand, 40002 

 

*juthamart_pp@hotmail.com 
 

ABSTRACT 
 

 Citrus grandis (L.) Osbeck also known as Pomelo is the largest of all Citrus, the native 
fruit of great economic in Thailand. The evident shown that the antioxidant potential of 
pomelo. In this study aimed to investigate antidepressant-like behavior in mice to 
unpredictable chronic mild stress (UCMS) to clarify the antidepressant-like activity of 
pomelo cultivar Tubtim Siam (TS). UCMS has been used a model of depression and also has 
a combination of a strong predictive, face and construct validity. UCMS can be reversed by 
antidepressant medicine. In experiment the UCMS mice were administered TS daily (250, 
500 mg/kg, p.o.) or imipramine, a reference antidepressant (IMP 20 mg/kg, i.p.), 2 week after 
stating the UCMS procedure. We employed the sucrose preference test to analyze anhedonia-
like behavior, tail suspension test and force swimming test to analyze depression-like 
behavior. The UCMS procedure induced anhedonia and depression-like behavior, and TS 
treatment, as well as IMP treatment, alleviated these symptoms. These results suggest that TS 
exerted antidepressant-like activity and may have a benefit in the future. The plausible 
mechanism should be further investigated.  
 
 
2. นําเสนอผลงานวิจัยรูปแบบโปสเตอรในการประชุมวิชาการระดับนานาชาติ The 13th Asia Pacific 
Federation of Pharmacologists (13th APFP) Meeting “New paradigms in Pharmacology for 
Global Health” 1st-3rd February 2016, The Berkeley Hotel Pratunam, Bangkok, THAILAND 
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In vitro activity of pomelo CV. “Kao Numpueng” relevant to treatment of Alzheimer’s 
disease.      
 
Piangkamol Sonphueng1, Pornthip Waiwut2, Yaowared Chulikhit1, Supawadee Doadee1, 
Chantana Boonyarat1* 
1Faculty of Pharmaceutical Sciences, Khon Kaen University, Khon Kaen 40002, Thailand; 2 
Faculty of Pharmaceutical Sciences, Ubon Ratchathani University, Ubon Ratchathani 34190, 
Thailand    
* Corresponding Author 
 
In searching for a promising candidate for treatment of Alzheimer/dementia, the effect of the 
ethanol extract of pamelo CV. “Kao Numpueng” (KN) on pathological cascade of 
Alzheimer’s disease (AD) was investigated by in vitro and cell culture models. The result 
exhibited that the ethanol extract of KN showed antioxidant activity by both 2,2′-azino-bis-3-
ethylbenzthiazoline-6-sulphonic acid (ABTS) and 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH) 
assay with IC50 values of 0.29 and 0.95 mg/mL, respectively. The result from ellman method 
indicated that the KN extract could not inhibit acetylcholinesterase function. In addition, for 
ThioflavinT assay which studies an effect on β-amyloid aggregation indicated that the KN 
extract at the concentration of 0.1 mg/mL was able to inhibit β-amyloid aggregation with 
inhibitory percentage value of 22.92. From the neuroprotection study in cell culture revealed 
that the ethanol extract of KN could reduce neuronal death induced by oxidative stress and β-
amyloid toxicity.  The overall results indicated that the KN extract possesses multimode of 
action involved with AD pathology cascade including antioxidant, anti-aggregation of beta 
amyloid, and neuroprotection against oxidative stress and beta-amyloid toxicity.  Thus, the 
Pomelo CV. “Kao Numpueng” might be a potential candidate for further developing as drug 
for Alzheimer’s disease. 
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ค. ตารางเปรียบเทียบ output  ท่ีเสนอในขอเสนอโครงการและท่ีไดจริง  
 

Output (6 เดือนท่ี 3) หมายเหตุ 
กิจกรรมในขอเสนอโครงการ ผลสําเร็จ(%)  

กิจกรรมท่ี 1 
การเตรียมสารสกัดหยาบจากผลสมโอท้ัง 3 สาย
พันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาวน้ําผ้ึง 

1. ห่ัน และบด ตัวอยาง  
2. สกัดตัวอยางดวยดวย 95%ethanol 

 
กิจกรรมท่ี  2 
การออกฤทธิ์ของสารสกัดในการฟนฟูความจํา 

1. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมอะซิทิลโคลินเอสเตอเรส 
2. การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดจากผลสมโอในการ
กําจัดอนุมูลอิสระโดยวิธี DPPH และ ABTS assay 

3. ประเมินความเปนพิษของสารสกัดตอเซลลประสาท 
neuroblastomaโดยวิธี MTT assay 
4. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการปองกันการทําลาย
เซลลประสาทจากภาวะ oxidative stress อัน
เนื่องจาก hydrogen peroxide 
5. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการปองกันการทําลาย
เซลลประสาทจากการเหนี่ยวนําดวย beta amyloid 
6. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอการแสดงออกของ
โปรตีนท่ีเกี่ยวของกับการทําลายเซลลประสาทท่ีถูก
เหนี่ยวนําดวย hydrogen peroxide โดยวิธี western 
blotting analysis 
7. ทดสอบฤทธิ์ของสารlสกัดตอการฟนฟูประสิทธิภาพ
การเรียนรูและความจําท่ีบกพรองในสัตวทดลอง 

 
กิจกรรมท่ี 3 
ผลของสารสกัดในการตานภาวะซึมเศรา 

1.ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุคือ 
ทับทิมสยาม ทองดี และขาวน้ําผ้ึง ในการยับยั้งการ
ทํางานของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 
2.คัดกรองฤทธิ์ตานซึมเศราของสารสกัดดวยแบบ 
ทดสอบ TST และ FST 
3.ศึกษาฤทธิ์ตานซึมเศราของสารสกัดสมโอใน

 
100 

 
 
 
 
 

100 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   
 
 
    100 

 
 
 
 
 
 
 

 
Output ของทุกกิจกรรมเปนไป
ตามแผนท่ีต้ังเอาไว  
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แบบจําลองภาวะเครียดอยางออนเปนระยะเวลานาน 
    
 กิจกรรมท่ี 4 

การควบคุมคุณภาพของสารสกัดในเชิงปริมาณ 
1. วิเคราะหปริมาณสารสําคัญรวมของฟลาโวนอยด ฟ
นอลิกแคโรทีนอยดและแอนโทไซยานินจากสารสกัด 
 

 
 

100 
 

 
ง. ตารางเปรียบเทียบ กิจกรรม ท่ีเสนอในขอเสนอโครงการและท่ีทําจริง  

 
กิจกรรม (6 เดือนท่ี 3) หมายเหตุ 

กิจกรรมในขอเสนอโครงการ ผลงานท่ีคาดวาจะไดรับ 
(outputs) 

กิจกรรมท่ีทํา
จริงเปนไปตาม
ขอเสนอของ
โครง(%) 

 

การเตรียมสารสกัดหยาบจาก
ผลผลสมโอท้ัง 3 สายพันธุ คือ 
ทับทิมสยาม ทองดี และ ขาว
น้ําผ้ึง 
1. ห่ัน และบด ตัวอยางพืช 
2.  สกัดตัวอยางดวยดวย 

95% ethanol 
 

 
การออกฤทธิ์ของสารสกัดใน
การฟนฟูความจํา 

1. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการ
ยับยั้งการทํางานของเอนไซมอะ
ซิทิลโคลินเอสเตอเรส 
 
 
2. การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัด
จากผลสมโอในการกําจัดอนุมูล
อิสระโดยวิธี DPPH assay และ 
ABTS assay  
3. ประเมินความเปนพิษของสาร
สกัดตอเซลลประสาท 
neuroblastoma โดยวิธี MTT 

 
 
 
 
1.  ไดสารสกัดมาเพื่อไวทดสอบ
ฤทธิ์และตัวอยางสําหรับนําไป
วิเคราะหปริมาณสาระสําคัญ
รวม 
  

 
 

1. ไดขอมูลดานการออกฤทธิ์
การยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมอะซิทิลโคลิน
เอสเตอเรสของสารสกัด
ตัวอยาง 

2. ไดขอมูลดานการตานภาวะ
เครียดออกซิเดช่ันของสาร
สกัดสมโอท้ัง 3 พันธุ 
 

3. ไดขอมูลดานความเปนพิษ
ของสารสกดัตอเซลล
ประสาท neuroblastoma 

 
100 

 
 
 
 
 
 
 
 

100 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

กิจกรรม
เปนไป
ตามแผน
ท่ีต้ัง
เอาไว 
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assay  
 
4. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการ
ปองกันการทําลายเซลลประสาท
จากภาวะ oxidative stress อัน
เนื่องจาก hydrogen peroxide 
 
5. ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดในการ
ปองกันการทําลายเซลลประสาท
จากการเหนี่ยวนําดวย beta 
amyloid 
 
6.ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอตอ
การแสดงออกของโปรตีนท่ี
เกี่ยวของกับการทําลายเซลล
ประสาทท่ีถูกเหนี่ยวนําดวย 
hydrogen peroxide โดยวิธี 
western blotting analysis 
 
7. ทดสอบฤทธิ์ของสารlสกัดตอการ
ฟนฟูประสิทธิภาพการเรียนรูและ
ความจําท่ีบกพรองในสัตวทดลอง 
 

ผลของสารสกัดสมโอท้ัง 3 สาย
พันธุในการตานภาวะซึมเศรา 

1.ศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดสมโอท้ัง 3 
สายพันธุ ในการยับยั้งการทํางาน
ของเอนไซม MAO-A และ MAO-B 
 
 
 
 
 
 
2.คัดกรองฤทธิ์ตานซึมเศราของสาร
สกัดดวยแบบทดสอบ TST และ 
FST 
 

 
 
4. ไดขอมูลดานการออกฤทธิ์

ของสารสกดัตัวอยางในการ
ปองกันการทําลายเซลล
ประสาทจากภาวะ 
oxidative stress 

5. ไดขอมูลของสารสกัดในการ
ปองกันการทําลายเซลล
ประสาทจากการเหนี่ยวนํา
ดวย beta amyloid 
 

6. ไดขอมูลของสารสกัดในการ
ปองกันการทําลายเซลล
ประสาทจากการเหนี่ยวนํา
ดวย hydrogen peroxide 
โดยวิธี western blotting 
analysis  

 
7. ทราบถึงประสิทธิภาพของ

สารสกัดในการฟนฟู
ประสิทธิภาพการเรียนรู
และความจําท่ีบกพรอง 

 
 
1. ไดขอมูลเบ้ืองตนผลของสาร
สกัดสมโอท้ัง 3 สายพันธุ ในการ
ยับยั้งการทํางานของเอนไซม 
MAO-A และ MAO-B รวมถึงคา 
IC50 ของสารสกัดสมโอทับทิม
สยามและทองดี ในการยับนั้ง
การทํางานของเอนไซม MAO-A 
และ MAO-B 
 
2.ไดขอมูลเบ้ืองตนจากการคัด
กรองฤทธิ์ตานซึมเศราในหนู
ทดลองวา สมโอสายพันธุใดท่ีมี
ศักยภาพท่ีสุดในการศึกษา

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

100 
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3. ศึกษาฤทธิ์ตานซึมเศราของสาร
สกัดสมโอพันธุทับทิมสยามใน
แบบจําลองภาวะเครียดอยางออน
เปนระยะเวลานาน 
   
 
   ควบคุมคุณภาพของสารสกัดใน
เชิงปริมาณ 
 

ข้ันตอนตอไป 
3.ไดขอมูลฤทธิ์ตานซึมเศราของ
สารสกัดสมโอพันธุทับทิมสยาม
ในแบบจําลองภาวะเครียดอยาง
ออน 
 
 
ทราบปริมาณสารสําคัญรวมของ 
ฟลาโวนอยด ฟนอลิก แคโรที
นอยดและแอนโทไซยานินของ
สารสกัดจากผลสมโอท้ัง 3 สาย
พันธุ คือ ทับทิมสยาม ทองดี 
และ ขาวน้ําผ้ึง 

 
 
 
 
 
 
 

100 
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ขอคิดเห็นและขอเสนอแนะอืน่ๆตอสกว. 
1. ประชุมกับนักศึกษา/ผูชวยวิจัย หรือนักศึกษาขอพบเพื่อหารือการทําวิจัย   9 ครั้ง 
2. ตรวจแกผลงานวิจัยท่ีทําโดยนักศึกษาหรือผูชวยวิจัย 9 ครั้ง 
3. ประชุมกับคณะผูวิจัย 6 ครั้ง  

 
 

ลงนาม          
            (หัวหนาโครงการวิจัยผูรับทุน) 
       วันท่ี 31 มีนาคม 2559 
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