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อะ เซ ตาอโน  เฟนถูก เล ือ ก ม าใช ้ เป ็นสารพ ิษ เพ ื่อ ก เะ ค ุ้น ใช ้ เก ิด ก าร ต าย ข อ ง เซลล์'ใน#'บท'y ขาว  
โด ย  เล ือกทดลอบในขนาด 9 0 0 , 1200 และ 1 5 0 0  m g.kg ใช ้ค '!ง  เด ีย ว ท างป าก  ใช ้ระด ับ ข อง  
เอนไซม์ tr a n s a m in a s e s  (SGOT และ SGPT) และความลดปกด ีท ี่เก ิดก ับ  เน ื้อ เพื่อ เป ็นด ัวาด พิษตอดี'บ J 

จ าก อ ะ  เซ ตารโน  Iฟุน'ขนกิบฃนาคและระยะ เว ล าท ี่,เช ้ฃ น า ด  เหมาะสมที่ เล ือ ก ใช ้ แ ล ะ ท า ใช ้เก ิด ก าร ต า ย  
ของ เซลล์ดับ เก ิน กว ่า 50% ล ือ 1200 m g.k g-  ซ ึ่งท าใช ้ระด ับ ของ SGOT และ SGPT เพิมขนที่ เว ล า  
12 ค ัว โม ง และลด ลงส ู่'ระด ับ ป กล ืท ี4่8  และ 60 ค ัว ุ่โม ง  ตาม ลาด ับ  ท ี่เว ล า  12 ค ัว โม ง ห ล ัง ใช  ้
อ ะเซ ต าป ีโน เฟ น  (1 2 0 0  m g.kg ท า ง ป า ก ) พบว่า เซลล์ปกดีลดลง เซ ลล ์ลาย เพ่ืม'ขน และปี'ระดับ
ข อ งภ าร ท าล าย  เซลล์ดับพื่ +2 รอบๆ c e n t r a l  v e i n

แ อ น โด ร ก ร าโพ ่ใล ด ้ใน ข น าด  1 0 0  m g .k g  เม ื่อ ใช ้ท างป าก  4 8  ค ัว โม งก ่อน  แ ล ้ว ด ีง ใช ้
อะเซตาป ี'โน  เ'ฝน ( 1 2 0 0  m g .k g  ท าง ป าก ) ท เว ล ุา  12 ค ัว โม งห ล ัง ใช ้อ ะ เซ ต าป ีโน เฟ น  ยังคงพบ
การเพ ื่มฃนฃ ุอง SGOT และ SGPT พร้อมกับการกล ับส ู่ระด ับปกด ีของ SGOT และ SGPT เร ็วขน  
เป็นพื่ 24  ค ัว โม ง  ร ะ ด ับ ก ารท าล าย ข อ ง เซลล์ดับที่ 4 8  ค ัว โม งห ล ัง ใช ้อ ะ เซ ต าป ีโน เฟ น ล ด ล ง  เหลือ + 1  
(พ บเซลล ์ท ี่เจร ีญ ขนแทนท ี่เซลล ์ เก ่าท ี่ต าย ไป  เป ็น จาน าน ม าก) เม ื่อ เปรียบ เทียบกับ + 2  จ า ก ก า ร ใ ช  ้
อ ะเซ ต าป ีโน  เฟนํ เพ ีย งอ ย ่าง  เด ียว  ฉ ุ่งท ี่น ่าล ัง  เกตล ือ  แ อ น โด ร ก ร าโฟ ไล ด ้เพ ิย ง อ ย ่าง  เด ีย ว ใน ข น าด ท ี่ใช ้ 
ลุดระด ับของ SGOT และ SGPT อ ย ่าง เห ็น ได ้ย ัด  ที่ 4 8  ค ัว โม งห ล ัง ใช ้อ ะ เซ ต าป ีโน เฟ น  หร ีอ 96  
ค ัว โม ง ห ล ัง ใช ้แ อ น โด ร ก ร าโ  vfl ลค์

เม ื่อ ล ด ข น าด ข อ งแอน โด รกราโฟ ไล ค ์ล ง  เป็น 50 m g.kg ท างป าก  48 ค ัวโม งก ่อน
แล ้วด ีงใ ช ้อ ะเซ ต าป ีโน ุเฟ น  (1 2 0 0  m g.k g  ท า ง ป า ก ) ระด ับของ SGOT และ SGPT กลับสู่ระดับ
ป กด ีเร ็วขน เป ็น  12 ค ัว โม ง  และ 24 ค ัว โม ง  ต าม ลาด ับ  ไม,พ บ ก ารล ด ล งข อ งระด ับ เอ น ไซ ม ์จ าก ก ารใช  ้
แ อ น โด ร ก ร าโฟ ไล ด ้อ ย ่าง  เด ียว  ร ะ ด ับ ก าร ท าล าย ข อ ง  เซลล์ดี'บ ที่ 48 ค ัว โม ง ห ล ัง ก า ร ใช ้ 
อ ะเซ ต าป ีโน เฟ น  ลดลง เหล ือ + 1 / 2  เม ื่อ  เปร ียบ เทียบกับ + 2  จ าก อ ะ  เซ ตาป ีโน เฟ น  และ 0 ( —) จ าก  
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ผลการทดแทน เซ ล ล ์เก ่าท ี่ถ ูก ท าลาย ด ้วย พ ิษ จ ากอ ะ เซ ตาป ีโน  เฟ น โด ย แอ น โด รก ราโฟ ไล ด ้ ด ีง อ าจ จ ะ ธ ใฃ  ่
กลไ ก เพ ีย งอ ย ่าง  เด ียวของฤทธิ้ป ้องก ันพ ิษต่อด ับของปีน

(ร ะ ด ับ ข อ ง ก าร ท าล าย เซ ล ล ์ : 0 ( —) = ปกด ี, + 1  = น ้อ ย , + 2  = ป าน ก ล าง ,
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A ce ta m in o p h en  was s e l e c t e d  a s  t h e  h e p a t o t o x in  t o  in d u c e  h e p a t i c  
d e g e n e r a t io n  and h e p a t ic _ i j i e c r o s i s  i n  r a t s  u s in g  t h e  t r i a l  s i n g l e  o r a l  d o se  o f  
9 0 0 , 1200 and 1500 m g.k g  . Serum  tr a n s a m in a s e s  (SGOT and SGPT) and 
h i s t o p a t h o l o g i c a l  e x a m in a t io n  w ere  u sed  a s  t h e  c r i t e r i a .  The h e p a t o t o x i c i t y  
in d u c e d  by a ce ta m in o p h e n  was d o s e  and t im e  r e l a t e d .  The s u i t a b l y  and s e l e c t e d  
d o se  c a u s in g  m ore th a n  50% o f  c e l l u l a r  n e c r o s i s  was 1200 m g.k g  w h ich  
e le v a t e d  SGOT and SGPT a t  12 h o u r s  and r e tu r n e d  t o  n orm al l e v e l s  a t  48  and  
60 h o u r s ,  r e s p e c t i v e l y .  A t 12 h o u rs  a f t e r  a c e ta m in o p h e n  a d m i n i s t r a t io n ,  t h e  
h i s t o p a t h o l o g i c a l  e x a m in a t io n  show ed th e  r e d u c t io n  o f  norm al c e l l s ,  t h e  
in c r e a s e  in  n e c r o t i c  c e l l s  and c e n t r i l o b u l a r  n e c r o s i s  a t  th e  l e v e l  o f  + 2 .

A n d r o g r a p h o lid e  w as | i v e n  a t  100 m g .k g  ^, o r a l l y ,  48 h o u rs  p r io r  
t o  a c e ta m in o p h e n  (1 2 0 0  m g .k g  , p . o . ) .  At 12 h o u r s  a f t e r  a ce ta m in o p h en  
a d m i n i s t r a t io n ,  t h e r e  was s t i l l  th e  e l e v a t i o n  o f  SGOT and SGPT, w i t h  m ore 
r a p id  r e t u r n  t o  n orm al l e v e l s  a t  24 h o u r s .  The l e v e l  o f  c e l l u l a r  n e c r o s i s  a t  
48 h o u rs  a f t e r  a c e ta m in o p h e n  w as r e d u c e d  t o  +1 ( w it h  many r e s t o r a t i o n  c e l l s )  
com pared t o  +2 from  a c e ta m in o p h e n  a l o n e .  I t  s h o u ld  be n o te d  t h a t  
a n d r o g r a p h o l id e  a lo n e  c l e a r l y  r e d u c e d  t h e  l e v e l s  o f  SGOT and SGPT a t  48  h o u rs  
a f t e r  a c e ta m in o p h en  o r  96 h o u r s  a f t e r  a n d r o g r a p h o l id e .

When r e d u c in g  t h e  d o s e  o f  a n d r o g r a p h o l id e  t ç  50  m g.k g  ^, g iv e n  
o r a l l y ,  48 h o u r s  p r io r  t o  a c e ta m in o p h e n  (1 2 0 0  m g .k g-  , p .o T ) ,  th e  l e v e l s  o f  
SGOT and SGPT r e t u r n e d  q u ic k ly  t o  n orm al a t  12 and 24 h o u r s ,  r e s p e c t i v e l y .  
T h ere  was no r e d u c t io n  o f  enzym e l e v e l s  when g i v i n g  a n d r o g r a p h o l id e  a l o n e .  
H e p t ic  c e l l  damage a t  48  h o u r s  a f t e r  a c e ta m in o p h e n  a d m in i s t r a t io n  was 
r e d u c e d  t o  + 1 /2  com pared t o  +2 from  a c e ta m in o p h en  and O (-)  from  
a n d r o g r a p h o l id e  w i t h  t h e  d e c r e a s e  i n  d e s t r u c t i o n  o f  n orm al c e l l s  and t h e  
r e d u c t io n  o f  n e c r o t i c  c e l l s .  T h ere  was an in c r e a s e  in  m i t o t i c  c e l l s  w h ic h  
m a rk ed ly  d i f f e r e n t  from  r a t s  r e c e i v i n g  a c e ta m in o p h e n  o r  a n d r o g r a p h o l id e  
a l o n e .  Thus t h e  e f f e c t s  on l i v e r  c e l l  r e g e n e r a t i o n  from  a c e ta m in o p h en  
h e p a t o t o x i c i t y  by a n d r o g r a p h o l id e  may n o t  b e  a s i n g l e  m ech an ism  f o r  i t s  
h e p a t o p r o t e c t i v e  a c t i v i t y .

( l e v e l  o f  c e l l u l a r  n e c r o s i s  ะ O (- )  = n o r m a l, +1 = m i ld ,
+2 = m o d e r a te , + 3  = s e v e r e ,  + 1 /2  = b e tw e e n  n orm al and m ild )
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ท ำ ว ิท ย า น ิพ น ธ ์ใ น ค ร ั้ง น ี้
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คำอธิบายสัณญลักษณ์และคำย่อ

APAP = N - acetyl-p-aminophenol
ATP = adenosine 5 ’-triphosphate
DNA = deoxyribonucleic acid
g
mg.kg 1

= centrifugal force unit 
= milligram per kilogram body weight

H & E = haematoxylin and eosin
mg = milligram
NABQI = N - acetyl -p-benzoquinoneimine
RNA = ribonucleic acid
SFunits/ml = Sigm a-Frankel units per millilitre
SGOT = serum glutamate oxaloacetate transaminase
SGPT = serum glutamate pymvate transaminase
v /v = volume by volume
w /v = weight by volume
°/o
Oc

= percent 
= degree Celsius
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