
94

ฆทท่ี 5
อกัปรายผลการทดลอง

กลุ่มไค้รับไนเฅรททางปาก
จากการคึกพาผลฃอง ไนI ครทต่อการ เกดการแลก เบลี่ยนค เอ็นเอระหว่างไครมาตั้ค 

ยองไครไมไซม เ คยวกัน ( SCE )ไนหนู เ มาซ์ที่ได้รับไน เ ตรททางซากไคยไค้รับไนI. ตรท 
ปริมาญท้ังหมด 80 , 160 และ 320 mg/kg.bw แล ้านำค ่าเฉล ี่ยSCE/CELL ยอง 
แต่ละกลุ่มที่ได้ผาทดสอบทางลกัค้ ทบว่าาม่ผีคาามแตกต่างระหว่างกลุ่มคาบคุม กับ
กลุ่มไค้รับไนเตรททางซากบริมาทเ 80 mg/kg.bw แต่มีความแตกต่างกันระหว่าง 
กลุ่มควบคุม กับกลุ่มไค้รับไนเตรททางปากบริมาญ 160 mg/kg.bw และกับกลุ่ม 
ได้รับไนเตรททางปากปริมาญ 320 mg/kg.bw ด้ายส่วนไนระหว่างกลุ่มทดลองที ่
ได้รับไน เ ตรททางบากบริมาเพ่าง ๆ  ทบว่ามีความแตกต่าง อย่าง มีนัยสำคัญทาง ลทต้ัท้ัง 
3 กลุ่ม เมํ่อศกพาลักษญะยองเมตาเทลไครไมาซมจากเซลล์ไยกระดูกหนูเมาซ์
ด้วยกล้องจุลทรรศน์ ทบาครไมไซมที่ไครมาตคข้างหนํ่งติดสีเข้มอีกข้างหนึ๋งคั้คสีจาง 
(h a r le q u in  chromosome) ซึ๋งโครโมโซมลักพเ!เะนี้เป็นโดรามาซมที่ไม่Iกัด SCE 
และพบโครามไซมที่ไครผาติดทั้ง 2 ข้างติดสีเฃ้ม'จางกระจายต่างกันบนไครไมไซม 
ซึ๋งเป็นไดรไมไซมที่เกัครCE ไตรไมไซผท่ีพบท้ัง 2 แบบน้ีเกดซนเหมีอนกับ
ลักษณะไครามไซมจากเ ซลล์ไยกระ ดูกหนู เมาซ์ที่นูกกระ คุ้นไหเ กัด SCE ด้วยสาร
cyclophosph am ide ไคยริธin  v iv o  จากการทดลองยอง Vogel W alther
and Thomas Baunecht ไนปี 1976 การเก ัค  SCE ไนหนูเมาซ์กลุ่มคาบคุม และ 
กลุ่มได้รับไนเตรททางซากปริมาญ 8 0 ,1 6 0  ,320 mg/kg.bw น้ี อธบายได้ว่า
การเก ัด  SCE ไนลิ๋งมียีวั้ตทั่วๆไปนี้แบ่งไค้เป็น2แบบ ด้อรCE ทิ่เก ัดขันเองได  ้
(sp o n ta n eo u s  o c c u r in g  SCE in  v iv o )  และ SCE ทีเกัดจากการกระคุ้น 
คายลารเคม ีเซ ่น m itom ycin c ,p a ra ce ta m o l (G ir i  e t . a l , 1 9 9 2 ),
t h e o p h y l l in e  (McFee e t . a l , 1991) และรังสีต ่างๆเซ ่นรังส ีอ ุลตร้าไวไอเล็ต
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(W itk in ,E M .,1 9 6 9 ) .รังสีแกมผ่า (M orales e t . a l , 1983) ซึ๋งไนลํ่งมีชีาตทั่ว 
ไปมีการเกด SCE ช ั้นเองไค ้แต ่๓ คไนอัตราตํ่า แต ่อ ัตราการเกด ร0£จะสูงชั้นเมิ่อ 
ไค้รับการกระตุ้นจากสารเคมีและรังสีต ่างๆ ( S h e i la  e t . a l ,  1977) ดังน้ัน จง 
พบว่าในหนูเมาซ์กลุ่มควบคุม ที่ไม่ไค้รับไนเตรททางบาก ม ีการเก ั้ด SCE ช้ันและมี 
อ ัตราการเกด รอรในระดับตาด่านกลุ่มไค้รับไนเตรททางบากปร่มาท! 80 , 160, 
320 mg/kg.bw พบว่ามีจำนวนเมตาเพลใครไมไซมที่เกั้ค SCE ลูงช้ันตามบร้ัมาท! 
ไนเตรทที่ไค้รับ (จากคารางท ี่ 3)ทำไห้ม ีค ่าเฉลี่ย SCE/CELL สูงชั้นตามลำดับ 
แสดงว่าไนเตรทที่หนูเมาซได้'รับเข้าไปทางปากมีผลต่อโดรโมไซม ทำไห้'เกดลภาวะ 
แวดล้อมที่เป็นพั้ษต่อสารพังธุกรรม (L ij in s k y  e t . a l , 1970, F ish b e in  e t .  
a l ,  1970) และก่อไห้เกด SCE ในอัตราที่ สูงกว่าปกตั้ เม ี๋อคึกโทกลไกเกี่ยว 
กับการเปลี่ยนแปลงชองไนเตรทเมึ๋อเข ้าไปไน ร่างกายจนกลายเป็นสารก่อมะเร็ง 
แล้วทำ'ไห้เกั้คความเลียหายต่อคีเอ็นเอนั้น (L ij in s k y  e t . a l ,1 9 7 0 )พบว่าเที่อ 
ร ่างกายไค ้ร ับสารไนเตรท เข้าไปไนเตรทถูก Iปลี่ยนเป็นไนาตรทํไคยอาดัย เ อนไซม์ 
n i t r a t e  r e d u c ta se  ซอง b a c te r ia  ใน'ระบปทางเคัเ4อาหาร จากนัน
ไนไตรท์เปลี่ยนเป็น n it r o u s  a c id  (HNO2 ) ไดยอาดัย HC1 จากกระเพ าะ- 
อาหาร บฎก่รั้ยา n i t r o s a t io n  จึงเกั้ดชั้นที่กระเพาะอาหาร ซ๋ึงปฎโไร่ยา
n i t r o s a t io n  น้ัจะพบได้ท่ีกระ เพาะอาหารชองพวก mammals เช่น คน,
r a b b it ,  c a t ,  dog , m ice, r a t  (F ish b e in  e t . a l ,  1970, M irv ish , 
1983) n it r o u s  a c id (HNO2 ) เป็นสารท่ีไม่อยู่ตัว จะ เปลี่ยนแปลงไปเป็น
n i t r o s a t in g  compounds เช่น n itr o u s  anhyd rid e (N2 O3 ) ,
n i t r o s y l  th io c y a n a te  (ON-NCS) ,N2Û4 , n i t r o u s  acid ium  ion  
( H2 NO2 + ) n i t r o s a t in g  compounds เหด่านลามารถเตม n it r o s o  
group ไหแก่ secon d ary  am ines และ t e r t i a r y  a m in eslด้เบนลาร 
n itr o sa m in e  บฎก่ร่ยานิ้เกั้ดได้ไนอาหารที่ถูกบดย่อยในกระเพาะอาหารและมี
สารหลายชนคที่เร ่งปฎั้ก ั้ร ั้ยาการเก่ด n itr o sa m in e  เช่น th io c y a n a te ,
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I - ,C 1 “ ,B r -ซึ๋งผักพบไนนํ้าลายสาร n itro sa m in e  เซ็นลารก่อมะ เร็'โซองระบบ 
ทาง I .คั้นอาหาร ( L i j i n s k y e t .a l ,  1970) ลามารททำไห้เก่ค tumors ท ี่

esophagus และ l i v e r  ซองหนูแรทท่ีก้ัน'ไนเต'รทปริมาท! 1 2 .3  g . /k g .  ซอง 
food  (Sander and BÜkle, 1969) และยงทา1หเกัด h yd rocep h alu s และ 
n eu ro g en ic  tumor ไนลูกหนูแรท และลูกแฮมสเตอร์ที่กำเนิดจากแม่ที่ไค้รับลาร 
n itr o sa m in e  ( Ivankovic  e t . a l ,  1973, R u s t ia  e t . a l ,  1974) 
n itr o sa m in e  สามารถก่อไหัเกัดมะเรงไคทังไนคนและสัตว สาร n itro sa m in e  
นิ้เซ็นสารที่ก่อไห้เกัดความเลียหายต่อกรดโทคลีอด โดยเฉพาะต่อกรดต่ออก-
ซีไรโบนิวคลีอด (D e o x y r ib o n u c le ic  a c id , DNA) ซึ๋งเซ็นสารที่อยู่ไนไครามไซม 
ทำหน้าท่ีบันทีกราบ'รวมและก่ายทอดลักพ{โ!ะกรรมพันธุ'ทุกอย่างซอง เซลล์ชีาค และ
จำเซ็นต่อการชีวสังเคราะห์ซองกรดารโบนิวดลีอั้ค (R ib o n u c le ic  a c id , RNA) 
รามทั้งไบรตีนทุกซนิด สาร n itro sa m in e  เซ็นสารก่อ มะเร็งที่รามกับซีาไมเสกุล 
ไค้ไดยทางออม ( in d ir e c t - a c t in g  ca rc in o g en ) จะต้องลูกกระตุ่น
( a c t iv a t e )  ค้ายบฎั้กริยาทางชีวเคมีไคยอาดัย h o s t* ร o x id a t iv e  enzyme 
คอ enzyme mixed fu n c tio n  o x id a se  (ทีอยู่1น m icrosom e ซองเซลลตีบ 
แสะ เซลลอนๆ)ก่อน enzyme มีมี cytochrom e P450 และ NADPH เบน 
coenzym eliaะค้องมีออกซีเจนร่วมไนปฎัก้ริยาด้วยจึง IกัดบQกิร ิยา h y d r o x y la tio n  
ไค้เบน a ld eh yd e และ carbonium ion  ซีง carbonium  ion  มีลักพ{โ!ะเบน 
e l e c t r o p h i l i c  (ซาดอเล็ดตรอน) และลามารทจับกับTมเลกุลซอง DNA ซ๋ึงมี 
สักษ{โ!ะเซ็น n u c le o p h i l ic  (มีอั้เสคดรอนมาก) ไดต่ไคย carbonium ion  
จะ form c o v a le n t  bond กับ เบสพวก g u a n in e ,a d e n in e  บนลาย DNA ทา 
ไห,เกัค DNA c r o s s  l in k  ดังผันเมอม DNA r e p l i c a t io n  เกัคซนจะทา1หไดั 
DNA ใหม่ที่มีเบสบางลู่แตกต่างไบจากเดม และการเกัด DNA c r o s s  l in k  ยังทำ 
ไห้ลาย DNA ซาดไค้ค้าย (F ish b e in  e t . a l , 1970, V in cen t e t . a l , 1985, 
สกล พันธุ้ยม,2521) จากการที่ไดรงสร้างทางเคมีซอง DNA เปลี่ยนแบลง เกัค
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ความผ่ดซกดไนไครงลร้างของ DNA ซึ๋งจะทำไห้การทำงานของยีนผั้คาบมีผลทำไห้ 
การคานคุมผั้ดบกตาซด้วย อาจจะมีผลต่อการขยายจำนวนยอง เซลล์ท่ีผ้ัดซกต่ไห้มี
เพ]ชื้น จนกลาย เซ็นเนองอกและเนอร้ายไนที่ลุด (Magee and B arnes, 1967) 
ต่าอย่างของ ลา'ร n itr o sa m in e  ที่ลำศัP ละพบว่าพั้ทุนแรงคือ D im eth y l-
n itr o sa m in e  (DMN) D im eth y ln itro sa m in e  เมอผ่านบฎกัร้ยาทางชีวเคมีไน 
ร่างกายโดยอาศัยการทำงานของ เอนไซม์ mixed fu n c t io n  o x id a se  จนไค ้
เซ็น carbonium  io n  ซึ๋งจะไบจับกับอะตอมไนไตรเจนตัวที่ 7 ของ guanine  
ไนกรด n u c le ic  เกดเซ็น 7 -m eth y l guanine แล้วก่อไห้เกัดความผดบกดั้ต่อ 
DNA และการควบคุมการทำงานของ เซลล์ผ่ดบกฅิาบและมีผลต่อการขยายจำนวนของ 
เซลล์ที่ผ่คซกตัไห้มากชื้น-จนกลายเซ็นเนองอกและกลาย Iบนมะ เร็งของระบบทาง เดั้น 
อาหารIมํ่อคืกพาถึงกลไกของการที่หนIมาซ์ไค้รับไนเตรทเข้าไซไนร่างกาย จน เกัค 
การเบลิ่ยนแบลงเซ็นลาร n itro sa m in e  แล้ว ลารนึ๊มีผลต่อการเกด SCE ของ 
ใครโมโซมหนู เ ผาซ พบว่า หลังจากหนู.เ ผาซ์ไนกลุ่มไค้รับไนเ ตรททางบากซร้มาท!
8 0 ,1 6 0 ,3 2 0  m g/kg. bw ไค้รับไน เ ตรท เ ข ้าไซไนร่างกายแล้วเ กดการ Iซล่ียน 
แซลง ไดยซฎกัร้ยาทาง ชีว เ คมีไนร่าง กายจนไค้ เ ซ็นลารทitr o sa m in e  แล้วลาร
n itr o sa m in e  นิ้ไบทำไห้ไครงลร้างทาง เคมีของ DNA ไดยเฉพาะที่เซลของ
DNA เซลี่ยนแบลงเกัด DNA damage ชื้นไนเซลล์ไขกระตุกของหนูเมาซ์ เมอเกัด 
DNA. damage เซลลจังมีขบวนการ c e l l u l a r  DNA r e p a ir  p r o c e ss  เพอ 
r e p a ir  DNA ทเลยหายอันเนองจาก ch em ica l mutagen ไคยแลดงออกใน 
ลัก«ถ!ะของการเกัด SGE มากชื้นกว่าบกดั้(L a tt l9 7 4 , Edward e t .  a l , 1977, 
S h e i la  e t . a l ,1 9  7 7) จากการทคลองทำไห้เพนจำนวน เมตา เ พลโครโมโซมที ่
เ กัด SCE เ พ๋ิมมากช้ืนไนกลุ่มทดลอง ที่ไค้รับไน เ ดรททางบากบร้มาท!ต่างๆ และมี
จำนวนเมตาเพลไครไมไซมที่เก ัด SCE มากกว่ากลุ่มควบคุม ที่ไม่ไค้รับไนเตรท ซ๋ึง 
ผลการทดลองนื้คล้ายกับผลการทคลองของ A llen  e t . a l (1 9 7 5 ) ท่ีคึกพาผลของ 
m itom ycin C (เบน a lk y la t in g  a g en t) ต ่อการเก ัด SCE ไน mouse
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bone marrow ไคยวัธี in  v iv o  พบว ่า เมอเพัมความเฃมขนของm itom ycin C 
จะทำไห้พบจำนวนของเมตาเพสไครไมาซมที่เกด SCE เพมมากขนนละไนสารบางตัว 
เซ่น cyclop h osp h am id e ซึ๋งลามารถก่อไห้เกิดความผิดปกตั้ค่อไครไมาซมไค้ไน 
สัฅาทดสอ'! (V ogel and Bauknecht, 1976) ไดยทีสาร cyclophospham ide  
นีเบน a gen t ทีสามารก induce ไห้เกิด chromosome a b e r r a tio n s  ไน 
C h in ese  ham ster bone marrow in  v iv o ,  mouse c e l l  ไดไคยค้อ'!
ผ่านนฎั้กิริยาชีวเคมีไนร่างกายก่อนด้วยการทำงานชอง enzyme mixed 
fu n c t io n  o x id a se  เหมอนกับ n itro sa m in eO lนคอ cyclophospham ide  
เบนสารก่อมะ Iรงซนั4ค in d ir e c t  a c t in g  ca r c in o g e n  เหมปีนกับ 
n itr o sa m in e )  แสัวจังก่อไหเกิดความเสยหายต่อDNA V ogel and Bauknecht 
รายงานว่าการเพมบริมาท!ชอง cyclophospham ide ที่ไห้แก่หนูเมาซ์ ทำไห้เก ิด 
DNA damage มากขน จึงพบมีจำนวนไครไมไซมที่เกิด SCE เพ่ํมมากชนด้วยผล 
การทดลองนั้ลอคคล้องกับการทคลองชอง Reimer DL.ไน,บี 1982 ยังมี
ch em ica l m utagens อกหลายชนัดทีเบนทัง d ir e c t -  a c t in g  ca rc in o g en  
และ i n d ir e c t -  a c t in g  ca rc in o g en  ทีกระตุนไหเกิด SCE ไดไนสัคว 
ทดลองเซ่น b e n z o (a ) pyrene แสะ A f la to x in  B i , n itr o g e n  
m ustard ซงสาร b en zo (a ) pyrene และ A f la to x in  Bi fu บน 
in d ir e c t  a c t in g  ca rc in o g en  เซ่นเดียวกับ n itr o sa m in e  และ 
cyclophosph am ide และม a c t io n  ต่อการทา 1หั DNA เกด damage ไคยทั 
b en zo (a ) pyrene อาคัยการทำงานของ enzyme m ixed fu n c tio n  
o x id a se  ไน'ร่างกายไค้เบ็นสารที่สามารกรามกับหมู่ p h osp h ate ไน DNA ไค ้
ทาไห bond ระหว่าง phosphate กับนำดาล d e o x y r ib o se  ไม่อยู่ดา
แตกออกจากกันง่าย ทำไห้ไมเสกุลซอง DNA ถูกตัดออกเบ็นท่อน ๆ จนเสียหาย 
ส่วนสาร A f la to x in  Bi นีอาตัยการทำงานของ enzyme mixed 
fu n c t io n  o x id a s e  ไนไมไดรไซมชองตับ กลายเป็น 2 , 3 -e p o x y -A fla to x in  Bi
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ที่ลามารกจ ับก ับอะตอมไนไตรเจนคัวที่ 7 ซอง guanine ได้ ทำได้เกั้คความ 
ผัดบกดต่อ DNA ซึงbenzo (a ) P y r e n e e s  A fla to x in  B i»  S a la s s id i s  K. 
e t . a l ,  1991) ได้คึกพาผลซองสาร 2 «ใไดนี้ต่อการเกั้ค SCE ในหนูเมาซ์และ 
หนูแรท และพบว่าการ เพิ่มบร่มาท!ของลารพากนี้ได้แก่หนูจะทำได้เพิ่มจำนวนเมตา- 
เพสาครไมไซมที่เกั้ด SCE ได้มากซนด้วย ด้งนั้นการที่หนูเมาซ์ได้รับไนเตรททาง 
บากเช้าาบไนบ'รมาท!ท้ังหมด 8 0 ,1 6 0 ,3 2 0  mg/kg.bw จึงทำได้ม ีอัตราการเก่ด
SCE เพ่ิมมากขน จำนวนเมตาเพลโครโมโซมที่เก ั้ค SCE และความถี่ซอง SCE ท่ี 
เก่ดซนก็ เ พ่ิมมากตามปร้ัมาท!ท่ีมากข้็นของ ไน เ ตรทท่ีได้รับ เ ซ้าไบ ทำได้ค่า เ ฉล่ีย SCE/CELL 
ซองกลุ่มคาบคุม,กลุ่มได้รับไนเตรททางบากบรมาท! 8 0 , 160, 320 mg/kg.bw มี 
ค่ามากซนด้วย ด้งแลคงไนแผนภมั้ที่ 4

จากการศึกพาจำนวนซอง Iซลล์ท่ี เกั้ค SCE และจำนวนซอง เซลล์ท่ี เมตา เพล- 
ไครไมไซมเก็ด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่งไนเซลล์เคียวกัน เพอคูผลซอง
ไนเตรทต่อ เ ซลล์ และ เ มตา เ พลไครามไซมซอง ไขกระดูกหนูเมาซ์'รวมทั้งต่อความถี่ 
ซอง SCE ที่เก็คฃํ้น พบว่าค่าเฉลี่ยซองจำนวนเซลล์ที่เก็ค SCE และค่าเฉลี่ยของ 
จำนวนเซลล์ที่เมตาเพสไครามไซมเก่ด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่งไนเซลล์เคียวกัน,
ความถี่ซอง SCE ที่เก็ดซนของกลุ่มคาบคุม เมึ๋อทดสอบทางลก็คีแล้วไม่แตกต่างกับ
กลุ่มได้รับไนเตรททางบากบรั้มาท! 80 mg/kg.bw แสดงว่าไนเตรทบรมาท! 80 mg/kg.bw  
เบ็เนปรัมาท!ท่ีตา เกั้นไปกุกร่างกายกำจัดออกไบาตยรวมกับ g lu ta th io n e  และอาด้ย 
enzyme g lu t a t h io n e - s - t r a n s fe r a s e S T ยกลายเบน m ercap tu ric  a c id  
แล้วขับออกจากร่าง กาย ไม่มีผลทำได้เ ซลล์Iกั้ดความเ สียหายมาก และ ไม่ทำได้
เมตาเพสไครโมโซมหลาย ๆ คัวไนเซลล์เคียวกัน เกั้ค SCE มาก แต่กลุ่ม 
คาบคุม มีความแตกต่างกับกลุ่มได้รับไนเตรทางบากบร่มาท! 160 mg/kg.bw และ 
กับกลุ่มได้รับไนเตรททางบากบรั้มาท! 320 mg/kg.bw ส่วนไนระหว่างกลุ่มได้รับ
ไนเตรททางปากบร่มาท! 8 0 ,1 6 0 ,3 2 0  m g/kg. bwWบว่าแตกต่างกันทัง3 กลุ่มนัน 
เนองจากบร่มาท! ไนเตรท 160 mg/kg.bw และ 320 mg/kg.bw บี มีบร้ัมาท!สูง
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ทำไห้เกิคความเสียหายต่อไครามาซมไดยเฉพาะต่อ DNA ร่า']กายมีขซานการ
c e l l u l a r  DNA r e p a ir  ? ^ 0 6 รราคยมี SCE form ation  เกดมากคาม DNA 
ที่เกค damage ตังนั้นการ เพ่ิมบรีมาท!ไนเตรทท่ีไห้แก่หนู ทำไห้เกด DNA damage 
มากขน จึงพบว่ามีเซลล์ที่เกิด SCE เพิ่มมากข้ํนด้วย และจากการที่ DNA เกิด 
damage มากฃ้็น ทำไห้พบจำนวนเมตา เพลไครามาซมหลายตัวไนIซลล์Iคียวกันเกิค 
SCE นั่นคึอมีจำนวนเซลล์ที่เมตาเพลาครามาซมเกิด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่งไน 
เซลล์เดียวกันรวมทั้งมีดวามกี่ของ SCE ที่เกิดมากข็้นตามปรีมาท!ไนเตรทที่หนูไค้รับ 

เม ึ๋อเปรียบเท ียบด่าเฉลี่ย SCE/CELL ของกลุ่มคาบคุม และกลุ่มทดลองไค้รับ 
ไนเตรททางปากปรีมาท!ต่าง ๆ แล้วพบว่า ไม่มีดวามแตกต่างกันระหว่างกลุ่มควบคุม 
และกลุ่มไค้รับไนเตรททางบากปรีมาญ 80 mg/kg.bw เนองจากปรีมาท?ของ
ไนเตรทที่หนูได้รัปดํ่าเกินไปร่างกายกำจัดออกไปหมด ทำไห ้การเก ิด SCE ไน
2 กลุ่มนํ๋ไม่ต่างกันและจากการทดลองที่ไห้ไนเตรทแก่หนูนาน 20 วัน ปรีมาญของ 
ไนเตรท 80 m g/kg.bw ที่ละลมไว้ไนร่างกายของหนูอาจไม่มากพอจะทำไห้เห็น
ความแตกต่างของการเกิด SCE ต่างไปจากกลุ่มควบคุม แต่ถ้าไห้ไนเตรทปรีมาท! 
เท่าIคมนื้แก่หนูนานมากกว่า 20 วัน อาจทำไห้มีบรีมาท!ไนเตรทกัะส์มมากพอท่ีจะ 
ทำไห้เห ็นการเก ิด SCE ต่างจากกลุ่มควบคุมได้

เมํ่อเทียบระหว่างกลุ่มควบคุม กับกลุ่มไค้รับไนเตรททางปากปรีมาท! 160 และ 
320 mg/kg.bw พบว่ามีความแดกต่างกัน แลคงว่าปรีมาท!ไนเตรท 160 และ 
320 mg/kg.bw น้ืมีปรีมาท!ลุงมาก ร่างกายไม่ลามารถกำจัดออกได้หมด จึงมีการ 
เปลี่ยนแปลงกลายเป็นลารพ«แล้วทำไห้เกิด SCE แตกต่างจากกลุ่มคาบดุม และ 
เนี๋องจากปรีมาท!สารกันบูด (KN03, NaN03 ) ที่กระทรวงลาธารท!สุขกำหนด
ให้ไล่ลงไนอาหารประ Iภทเนั่อลัตามีปรีมาท!ไนเตรทเท่ากับปรีมาท!ไนIครท 160
mg/kg.bw ที่ไข้ไนการทดลอง และเป็น dose ที่ไห้ค่าเฉลี่ย SCE/CELL แตกต่าง 
จากกลุ่มดาบดุม อย่างมีนัยสำคัญทางลทิตที่ p<0.01 แลคงว่าปรีมาท!ลารกันบูด
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ที่กระทรวงลาธารทสุขกำหนดไห้ไซ้นั้ ทำไห้เกิดความเสียหายต่อโครโมโซม ไคย 
เฉพาะต่อ DNA แร้ว จึงน่าจะมีการริจัยหาบริมาก!ที่เหมาะลมของสารกันบูดที่มี 
ปริมา๙ ๒ เดรทอยู่น้อยกว่านื้ เพึ๋อไม่ทำไห้เกิดความเสียหายต่อ DNA นอกจากนเมอ 
คุค ่าเฉลี่ย SCE/CELL ซองกลุ่มได้รับไนเตรททางซากบริมาท! 80 ,160 ,320 mg/kg.bw  
พบว่ามีดวามแตกต่างอย่างมีน้ยสำคัญทางสกิดีที่ p<0.01  ไนระหว่าง 3 กลุ่ม
แลคงว่าไนเดรทก่อไห ้เก ัคการแลก เซล่ียนคี เ อ็นเ อระหว่างไครมาค้คของโครโมโซม 
เ คียากัน ( SCE) ไนหนเ มาซ์ที่ได้รับไน เ ดรททาง บากและ การ เ พมซริมาท!ไน เ ตรท
มากฃํ้นทำไห้เก ่คการแลกเบลี่ยนคืเอ ็นเอระหว่างไดรมาตั้คของโครโมโซมเดียากันไน 
หนูเมาซ์มากขนด้วย
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ก ล ุ่ม ไค ้ร ัน ไ» เด ร ท พ ัว ย ว ธ ีฉ ีด เจ ้า ซ ่อ งพ ้อ ง  ( i n t r a p e r i t o n e a l  i n j e c t i o n )

ศกษทผลฃอ'» ไนI ตรทต่อการ เกั้ดการแลก I ซล่ียนคี Iอ็นเ อระหว่างไครมาต่ค 
ของไครไมไซมเคียวกัน ( SCE) ไนหนุเ มาซ์ที่ไค้รับไนเตรทค้ายาธีฉีคเจ้าซ่องพ้อง 
บริมาทเท้ังหมด 8 0 ,1 6 0  และ 320 mg/kg.bw ดูผลการเกัค SCE ของาดรไมไชม 
จากไขกระดูกหนุคาย s i s t e r  chrom atid  exchange te c h n ic  การเก ัค  SCE 
ไนกลุ่มคาบคุม และกลุ่มฉีดไนเตรทเจ้าซ่องท้องซริมาทเต่าง ๆ อธั้บายไค้เซ่นเคียว 
กับกลุ่มไค้รับไนเตรททางซาก ไคยการเก ัด SCE ไนสิ๋งมีชีวตทั่วๆ ไซเซ็น
ซรากฎการท!ที่Iก ัดขั้นเองไค้และมีอ ัตราการเกัค SCE ตํ่า แต่อ ัตราการเกัด
SCE จะลูงขั้น เม ํ่อาค ้ร ัซลารเคม ี, รังลีต่าง ๆ ฯลฯ เจ ้าไซไนร่างกาย ตังน้ัน 
ไนกลุ่มควบคุม จ ึงม ีการเก ัด SCE ไค้และมีอ ัตราการเกัค SCE ไนอัตราที่ตา 
กว่ากลุ่มฉีดไนเตรทเข้าซ่องท้องซริมาทเ 80 , 160 และ 320 mg/kg.bw
ซริมาทเของ เ มคา เพลไครามาซมที่ เกัด SCeS เพํ่มมากขั้นตามซริมาท!ไนเตรทที่ไค้รับ 
ทำไห้มีค่าเฉลี่ย SCE/CELL ลุงขั้นตามลำตับไนกลุ่มฉีดไนเตรทเจ้าซ่องพ้อง
ซริมาทเ 8 0 ,1 6 0 ,3 2 0  mg/kg.bw (จากคารางท ี่ 6)

เม ึ๋อคึก«าถ็งกลไกซองการ Iบลี่ยแแซลงของไนเต'รทที่Iข้าไซไนร่างกายจนกลาย 
เซ็นลารก่อมะเร็ง แล้วทำไห้เกัค DNA damage น้ิ พบว่า เมี๋อฉีดไนเดรท
เขาซ่องทองหนุ ( in t r a p e r i t o n e a l  in j e c t io n )  แลวไนเตรทกูกดูคซั๊ผเขาลู ่
กระแลเลือดไซยังระบบทาง เดนอาหาร เกัดการ เซล่ียนแซลง เซ็นไนไตรท์ ไดย
อาศัย enzyme n i t r a t e  red u cta se  และเกัคซฎั้กัรัยา n i t r o s a t io n  ท 
กระ เพาะอาหารไดยอาตัย HC1 ซ่วยไหไคเซนลารทitr o sa m in e  สารทitro sa m in e  
กกกระค้นด้วยซฎกัริยาทางชีวเคมีไคยอาตัย enzyme mixed fu n c t io n  o x id a se  
แล้ว เ กัดการ เ ซล่ียนแปลง ตัง ที่อธบายไ.นกลุ่มไค้รับไน เ ตรททาง ซากจนไนที่ลุคไซทำไห 
ไครงลร้างทาง เคมีของ DNA เบลี่ยนแซลงและรบกวนการทำงานของยีนมีการควบคุม 
การทำงานผดซกคีาบมีการขยายจำนวนของ Iซลล้ท่ีผดซกตมากข้ันจนกลาย เซ็นIนองอก
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และเนอร้าย จากการที่ไนเตรทเข้าล ู่ร ่างกายด้ายวธีฉ ีดเข ้าช ่องท ้องแลัวเก ิดการ
เ บลี่ยนแบล']ไนร่างกายจนทำไห้เ กั้คความ เ ลียหายต่อ DNA เ ซสล์จึงมีขบวนการ
c e l l u l a r  DNA r e p a ir  p r o c e ss  เทอ r e p a ir  DNA ทีเลียหาย ไคย 
แสดงออกไนลัก«ทระ เกิด SCE มากกว่าบกตั้ ทำไห้ทบจำนานเมตาเพลโครไมไซมที่ 
เกิด SCE มากฃ็้นไนกลุ่มฉีดไนเตรทเข้าช่องท้องบร่มาท!ต่างๆ และมีจำนวนเมตาเพล 
ไครไมไซมที่เกด SCE มากกว่ากลุ่มควบคุม ค่าเฉลี่ย SCE/CELL ซองแต่ละ 
กลุ่มจึงมีด่าสูงขนตามบร่มาญไนเฅรทที่ฉีด เข้าช่องท้อง ด้ง แสดงไนแผนภูมีท่ี 8
เ มี๋อคีก«าจำนวนของ เซลล์ท่ี เ กด SCE และจำนวนของ Iซลล์ท่ี Iมตา Iพสไดรไมไซม 
เกด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่งไนเซลล์เคียวกันและความกี่ของ SCE ที่เกิดขั้น พบ 
ว่าไม่มีความแตกต่างกันระหว่างกลุ่มดาบคุม กับกลุ่มฉีดไนเตรทเข้าช่องท้องปร่มาท! 
80 mg/kg.bw แสดงว่าไนเตรทปร่มาทเ 80mg/kg.bw เบั๊นบร่มาทเที่ตํ่าเกินไบกูก 
ร่างกายกำจัดออกจึงไม่ทำไห้ DNA เกิดการ damage มากทอที่จะทำไห้เห็น
ความแตกต่างของจำนวนเซลล์ที่เกิค SCE และจำนวนเซลล์ที่ เมตา เทสไดรไมาซม 
เกิด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่งไนเซลล์เคียวกันรามทั้งความกี่ของ SCE ที่เกิดขน 
ต่างจากกลุ่มคาบคุม แต่ทบว่ากลุ่มคาบคุม มีความแตกต่างกับกลุ่มฉีดไนเตรทเข้าช่อง 
ท้องบร่มาทเ 160 mg/kg.bw และกับกลุ่มฉีดไนเตรทเข้าช่องท้องบร่มาท!
320 mg/kg.bw ส่านกลุ่มทดลองฉีดไนเตรทเข้าช่องท้องบร่มาทเด่าง ๆ ทบว่าแตก 
ต่างกันทั้ง3 กลุ่ม แสดงว่าบร่มาทเไนเตรท 160 และ 320 mg/kg.bw มีบร่มาทเ 
สูง มีผลต่อไครไมไซมทำไห้เกิด DNA damage ร่างกายจึงม ีการ r e p a ir  DNA 
ไดยมีการเก ิด SCE มากขน การเทิ๋มไนเตรทจึงทำไห้มี DNA damage เกิดมากขน 
และพบจำนวนเซลล์ที่เกิด SCE และจำนวนเซลล์ที่เมดาเพลไครามไซมเกิด SCE 
มากกว่า 1 ตำแหน่งไนเซลล์เคียวกัน,ความกี่ของ SCE ที่เกิดมากขันไนกลุ่มฉีด
ไนเตรทเข้าช่องท้องบร่มาท! 160 และ 320 mg/kg.bw
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เม ึ๋อเบรียบเท ียบค่าเฉลี่ย SCE/CELL ยอ'!แค่ละกลุ่ม พบว่าไม่มีความแตกค่า'!
กันระหว่า'!กลุ่มดาบคุม กับกลุ่มฉีดไนเตรทเย้าย่องท้องบร่มาผ 80 mg/kg.bw
แลดงว่าบร่มา๙ ในเตรท 80 mg/kg.bw ที่ไห้นี้ตาเกินไป กุกร่างกายกำจัดออกทำ 
ไห ้การเก ิด SCE ไน 2 กลุ่มนี้ไม่แตกค่างกัน แค่บร่มา๙ !นเตรท 160 และ 320 
m g/kg. bw Iป็นบร่มาผท่ีสง ร่างกายไม่ลามารกกำจัดออกได้หมดทำไห้ไน เ ตรทกุก 
เบ ล ี่ยน เบ ็น ลารพ ั้«และไบทำไห ้DNA damage จนเกิด SCE แตกค่างไบจากกลุ่ม 
ควบคุม และกลุ่มฉีดไนเตรทเย้าย่องท้องบร่มาผ 80 mg/kg.bw และจากการ
ทดลอบค่าเฉลี่ย SCE/CELL ของกลุ่มฉีดไนเตรทเย้าย่องท้องบร่มาญ 80 ,1 6 0 ,
320 mg/kg.bw พบว่า มีดวามแดกค่างกันทั้ง 3 กลุ่มแลคงว่าไนเตรทก่อให้เกิด 
การแลกเบลี่ยนคีเอ ็นเอระหว่างไดรมาด้ดยองโครโมโซมเดียากัน ( SCE) ไน
หนู Iมาซ์ และการ เ กิคการแลกเ บล่ียนดี เอ ็นเ อระ หว่าง โครมาตดของ โครโมโซม
เดียวกันเกิดมากขนตามบร่มา๙ ในเตรทที่ฉีดเย้าย่องท้อง

ด้งน้ัน Iมื่อพจาร[เกกิงผลของไนเตรทต่อการ เกิคการแลก เบลี่ยนดีเอ็นIอระหว่าง 
โครมาดีดของโครโมโซมเดียวกัน (SCE) ไนหนูเมาซ์ พบว่า ไนเตรทก่อไห้เกิด 
การแลกเบลี่ยนดีเอ ็นเอระหว่างโครมาดีดของโครโพโซม เดียากัน ( SCE) ในหนูIมาซ์ 
ทั้งกลุ่มได้รับไนเตรททางบากและกลุ่มได้รับไนเตรทด้วยวิธีฉีดเย้าย่องท้อง( in t r a p e r i t o n e a l  
in j e c t io n )  และมีอ ัตราการเกิด SCE สงขนตามบร่มา๙ ในเตรทที่ได้รับเหมือนกัน 
ท้ัง 2 กลุ่ม และการท ี่ไนเตรทเม ี๋อเย ้าไปไนร่างกายแล ้วเก ิดการ เปลี่ยนแบลงเป็น 
ลารที่ทำไห้มีผลต่อไครไมไซมดีอทำไห้เกิด DNA dam agedร damage ของ DNA 
อันเน ี๋องจากร่างกายได้ร ับลารไนเตรทเข้าไบนี้จ ังเป ็นลาเหคุหนึ๋งท ี่ทำไห้เก ิคการ 
รบกวนการทำงานของยีนจนทำไห้การควบคุมผดบกตาบ มีการขยายจำนวนของ
เซลล์ที่ผั้คปกดีแล้วกลายเป็นเนี้องอกและเนอร้าย จังควรที่ประชาขนซึ๋งเป็นผู้บร่ไภค 
ต้องมีดวามระมัดระรังไนการบร่ไภคอาหารประเภทเนั้อสัตว์ที่มีการไล่ลารานเตรท 
เป็นลารกันบูดด้าย
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แ ลจองการ เก พ ก ารน ล ูก เบ ล ูยน ด ีเอ น เอระพ ว ่า '»ได รม าค ิด จอ งไครามาชม 

เด ียวก ัน  (SCE) ไนกล ุ่มท ี่ได ้ร ับไน1ดรพ1รัมา{«เท ่าก ัน แต ่ด ่างก ันครงว ิธ ีท ี่.ได ้ร ับ

(r o u te  o f  a d m in is tr a t io n )

ch em ica l m utagens ล ูามารถทำไห้เกค g e n e t ic  damage ไดไนลงม ี
«วิดมากน้อยเพียงไคจนกับองค์ชระกอบหลายอย่าง(L a tt e t . a l ,  1981) ได้แก่

1 . จมี!ดจอง ch em ica l mutagen และ m eta b o lic  a c t iv a t io n  ไน 
ลิ้งมีชีวิต พบว่า ch em ica l mutagen แต่ละ«นัดก่อไห้เกิดความเลียหายต่อ DNA
มากน้อยต่างกัน และทำไห้เกิดผลเลียต่อร่างกายแตกต่างกันไบด้วย เช่น A f la to x in  Bi 
ทำไห้เกิดมะเร็งตับ,พีษลารตะกั่วทำไห้เม ็ดเลือดแดงแตก นอกจากfj ch em ica l 
mutagen แต่ละจนัดตองการกลไกการออกกทธิต่างกัน เช่น cyclop h osp h am id e, 
n itr o sa m in e  ต้องอาตัย m eta b o lic  a c t iv a t io n  luร ่างกาย จังไคเบน 
ลารที่ก ่อไห้เกิดความเลียหายต่อ DNA แต่ลารบาง«นัด เช่น m itom ycin C ไม่ 
ต้องอาศัย m e ta b o lic  a c t iv a t io n  ไนร่างกายก็ลามารกทำไห ้เก ิดความเล ียหาย 
ต่อ DNA ไต้

2 . บร้ัมาญชอง ch em ica l mutagenทั๊ลีงม«วิดไต้รับ บรัมา{«จอง ch em ica l 
mutagen ที่ก่อไห้เกิดอันตรายต่อสิ๋งมีชีวิตจะต่างกันาบ ch em ica l mutagen 
บาง«นัดต้องมีบรมาเนละลมไนร่างกายมากพอควรจงทำไห้เกิคอันตราย แต่บาง«นัดม ี
ปรืมา{«น้อยก็ทำไห้เ กิคอันตรายไต้ เ ช่น บรั้มา{ณ้อยที่ลุคจอง ลารหนุที่ทำไห้คนตาย 
ไ ต ้(minimum l e t h a l  d ose) เท่ากับ 50-500 มก./กก.จองนํ้าหนักตัวแต  ่
จอง n ic o t in e  เท่ากับ 1-50 มก./กก.จองนํ้าหนักตัว

3 . ความกี่และช่าง เวลาจองการรับ ch em ica l mutagen พบว่าการได้รับ 
ch em ica l mutagen ตัดต่อกัน หรือได้รับซํ้าเบนบระจำย่อมเกิดความเลียพายต่อ 
DNA ได้มากกว่าการได้รับเพียงครั้ง เดียวหรือน้อยครั้งกว่า และช่วง เวลาจองการ
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รับสารก็มีความสำดัฤ! เช่น ch em ica l mutagen บาง«นิด เช ้าไซไนร่างกาย  
ชองลูกสัดว์ช่วงระยะหสงคลอด แต่จะ เข็นมะเรั๊งของตับเมึ๋อสัตว์'ไตเต็มที่แล้ว
(ไมตรี ลุทธจิตต์, 2522)

4 . in d iv id u a l  t i s s u e  m e ta b o lic  ch em ica l mutagen «นิคเดียว
กัน ก่อไห้เกั้ดความ Iลียหายต่อ เนอ Iยึ๋อแต่สะ«นิดในร่างกายไม่ เหมือนกัน นอก
จากใ1เการดูด«ม และ การกำจัดลารทษ ไนแต่ละ «นิดของ เ นอ I ยี๋อก็ไม่ I หมือนกัน

5. «นิดของสิ๋งมี«วิด ได้มีผุ้ทำการดีกขาผลของ cyclophospham ide ต่อ
การเก ัด  SCE ไนหนูเมา«และ C hinese ham ster ไดยไห้ซรีมาท!ของ
cyclophosph am ide เท่ากัน และไ«วัธการไห cyclophospham ide แก่สัตา 
ทดลองเหมือนกัน ทบว่า ท ำให ้๓ ด SCE ต่างกัน (Jenderny e t . a l ,  1988)
แสดงว่าสึ๋งมี«วิดแต่ละ«นิดมีดวามไวต่อ ch em ica l mutagen ต่างกัน

6. วิถีทาง เข ้าล ู่ร ่างกาย วิกีทาง เช ้าล ู่ร ่างกายของ ch em ica l mutagen
ที่ต่างกันมีผลทำไห้เกคความเลียหายต่อ DNA ต่างกันด้วย ดังเช่น การดีกขาของ 
Jenderny e t . a l  (1988) «งทดลอง 1ห cyclophospham ide บรมาท!เท่ากัน 
แก่หนูเมา«ด้วยวิธี in h a la t io n  และ in t r a p e r ito n e a l  a d m in is tr a t io n  
เบรียบเทียบกัน แลวคกษา chromosome a b n o r m a lit ie s  จาก bone
marrow พบว่าเกัด chromosome a b n o r m a lit ie s  จาก cyclophospham ide  
ในหนูด้ายาธี in h a la t io n  มากกว่าวธี in tr a p e r ito n e a l  a d m in is tr a t io n

เมึ๋อดูต่าเฉลี่ยของจำนวนเ«ลต์ ที่เกั้ด SCE ไนกลุ่มคาบคุม วิธได้รับทางบาก 
กับกลุ่มควบคุม วิธีฉีด Iช้าช่องท้อง , กลุ่มได้รับทางบากกับกลุ่มฉีด เช้าช่องท้องปรีมาท!
80 m g./kg.bw  กลุ่มได้รับทางซากกับกลุ่มฉีดเช้าช่องท้องปรีมาญ 160 m g./k g .b w , 
กลุ่มได้รับทางซากกับก่ลุ่มฉีดเช้าช่องท้องซรีมาท! 320 m g./kg.bw  จากตาราง
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ท่ี? พบว่าาผ่ผีความแตกต่างกันไนระหว่างกลุ่มที่ได้รับไนเตรทบริมาผเท่ากัน แต่
ต่างกันตรงวิธีที่าด้รับ แลคงว่าวิธีที่ได้รับลารต่างกัน ไผ่ผีผลต่อ'จำนวนIชลล์ท่ี
เกด SCE ด้งแลดงไนแผนภุมที่ 9 นต่เมิ่อคูผลซองานเตรทที่าด้รับด้วยวิธีต่างกันมี 
ผลต่อการทำไห้ เ กัดการ damage แก ่เ มตา เ พลโครโมโซมไนแต่ละ Iซลล์ท่ี Iกัด
SCE รวมทั้งความกี่ซอง SCE ที่m คซน'ได้มากน้อยแค่'ไหน พบว่าค่าเฉลี่ยซองจำนวน 
เซลล์ท ี่เมตาเพสโครโมโซมเกั้ด SCE มากกว่า 1 ตำแหน่ง ไนเซลล์เคียวกันและ 
ความกี่ซอง SCE ที่เก่คชนของกลุ่มดาบคุม วิธีได้รับทางบากกับกลุ่มควบคุม วิธีฉีดไผ่ 
แตกต่างกันและกลุ่มได้รับทางปากกับกลุ่มฉีด 1 ข้าซ่องท้องบริมาผ 80 mg. /k g . bw 
ซ๋ึง เก็นกลุ่มที่ได้รับไนI ตรทบริมาผดํ่านั้นก็ไม่แตกต่างกัน แต่มีดวามแตกต่างกันระหาาง 
กลุ่มได้รับทางบากกับกลุ่มฉีดเข้าซ่องท้องบริมาผ 160 และ 320 m g./kg.bw  
ซงเก็นกลุ่มที่ได้รับไนเตรทบริมาผลุง (คามคารางที่ 7 ,8 )  แสดงว่าวิธ ีการได้
รับสารไนเตรทบริมาผลุงที่แตกต่างกันนั้น มีผลต่อการทำไห้เก็ดการ damage แก่ 
เมตาเพสโครโมโซมไนแต่ละ เซลล์ที่เก็ดรCE รวมทั้งความกี่ซอง SCE ที่เก็คซน 
มากน้อยต่างกัน ด้งแผนภุมท่ี 1 0 ,ทโดยวิธ ีการได้รับลารไนเตรทบริมาผลุงด้วยวิธี 
ได้รับทางบาก ผีด่าเฉลี่ยซองจำนวนเซลล์ที่เมตาเพลโครโมโซมเก็ด SCE มากกว่า 
1 ตำแหน่ง ไนเซลล์เดียวกันและความกี่ซอง SCE ที่เกัดซนมากกว่าวิธีฉีดเข้า 
ซ่องท้อง กงแม้'ว่าด่าเฉลี่ยซองจำนวนเซลล์ ที่เก็ค SCE ไนกลุ่มได้รับไนเตรทบริมาผ 
ลุง แต่วิธีที่ได้รับต่าง กันน้ันจะ ไผ่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางลกัดีก็ตาม แต่วิธี
ได้รับทางบากนั้นไผ่ทำไห้เกั้คการลุญเลียานIตรทที่จะ Iบลี่ยนไบเก็น n itro sa m in e  
ได้มากเท่ากับวิธีฉีดเข้าซ่องท้อง ทำไห้มีบริมาผซองลาร n itr o sa m in e  มากพอท่ี 
จะเกัคการเปลี่ยนแบลงไนร่างกายจนทำไห้มี damaged DNA และมีการ r e p a ir  
DNA โดยแสดงออกมาไนรุบเกัด SCE บนโครโมโซมหลายตัวไนเซลล์เคียวกัน ซ๋ึง 
จากการค ูค ่าเฉลี่ย SCE/CELL ซองกลุ่มได้รับไนเตรทบริมาผเท่ากันแต่ต่างกัน
ตรงวิธีที่ได้รับ ไนกลุ่มควบคุมวิธีได้รับทางปากกับกลุ่มคาบคุม วิธีฉีดเข้าซ่องท้องซึ๋ง 
มีค่าเฉลี่ย SCE/CELL ไผ่แตกต่างกัน แลคงว่าตัวทำละลาย (d i lu e n t )
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ไนเตรทคีอนํ้าไม่มีผลต่อไครไมไซมจึงไม่ทำไห้เกั้คค่าเฉลี่ย SCE/CELL ที่แตกต่าง 
กันส่วนไนกลุ่มได้รับทางบากกับกลุ่มฉีดเข้าซ่องท้องบริมาท! 80 m g./kg.bw  ไม่พบ 
ความแตกต่างของการเกด SCE ทำไห้ค่าเฉลี่ย SCE/CELL ไม่ต่างกันมากนัก 
(ตารางท ี่ 9} แลดงว่าวิธีการได้รับไนเตรทที่ต่างกันไม่มีผลต่อการเกั้ค SCE*ll4 
กลุ่มที่ได้รับไนเตรทบริมาท!ตํ่า การที่กลุ่มได้รับไนเตรทบริมาท! 80 m g./kg.bw  
ด้วยวิธีได้รับทางบากและวิธีฉีดเข้าซ่องท้อง มีค่าเฉลี่ย SCE/CELL ไกล'เคียงกัน 
และาม่มีความแตกต่างของการเกด SCE อาจเนึ๋องจากไนเตรทบริมาท! 80 m g./kg.bw  
น้ีมีบริมาท!น้อย เ กั้นาบ ถูกร่างกายกำจัดออกไบด้วยกลไกการกำจัดลารพพ
ของ เซลล์ไดยการรวมกับ g lu ta th io n e  และม ีเอนไซม ์ g lu ta th io n e  -S -

t r a n s f e r a s e  ข่วยไคเบน m ercap tu ric  a c id  ขับออกไบ จังทาไหไม่มความ 
แตกต่างไนกลุ่มได้'ร ับไนเครทบริมาท! 80 m g./kg.bw  ส่วนกลุ่มได้ร ับทางบากกับ 

กลุ่มฉีดเข้าข ่องท้องบริมาท! 160 และ 320 m g./kg.bw  น้ี พบว่าว ิธ ีการได ้ร ับ ไน เตรท 
เข ้าล ู่ร ่างกายม ีผลต่อการเก ั้ค SCE ทำไห้ค่าเฉลี่ย SCE/CELL มีค่าต่างกันด้วย 
ไดยกลุ่มได้รับไนเตรทบริมาท! 160 m g./kg.bw  วั้ธีได้รับทางบากมีค่าเฉลี่ย SCE/CELL 
ลูงกว่าวธีฉีคเข้าข่องท้อง และกลุ่มได้รับไนเตรทบริมาท! 320 m g./kg.bw  วิธีได้รับ 
ทางบากมีค่าเฉลี่ย SCE/CELL ลุงกว่าวิธีฉีดเข้าซ่องท้อง (จากตารางที่ 9)
แลคงว่ากลุ่มที่ได้รับไนเตรทที่บริมาทลุง (160 และ 320 m g/kg.bw )นี วิธีการ 
ได้'รับไนเตรทมีผลต่อการเกํด SCE ไดยวิธีได้รับไนเตรทด้วย stom ach tube ทำ 
ไห ้เก ั้ค SCE มากกว่าวิธีฉีดเข้าข่องท้อง ดังแลดงไนแผนภูมีที่ 12

การที่ว ิธ ีได้ร ับทางบากไคยไข้ stom ach tube ทำไห้เก ั้ค SCE มากกว่าวิธี 
ฉีดเข้าซ่องท้อง เมึ๋อได้รับไนเตรทบริมาทลุง อธีบายได้ว่าบaก ั้ร ิยาของการเกั้ค
สาร n itr o sa m in e  น้ี เกั้ดขนที่กระเพาะอาหาร (M irv ish , 1975) วิธีได้รับ 
ทางบากไดยไข้ stom ach tube ทำไห้ไนเตรท์เบลี่ยนเบ็นไนไตรท์ แล้วเกั้ด
บฎกั้ริยาเบลี่ยนเบ็นลาร n itro sa m in e  ได้ไคยตรงที่กระเพาะอาหาร ไดยไม่มี 
การลุท,!เลียไนเตรท ทำไห้'มีบริมาท!ลาร n itro sa m in e  มากพอที่จะอาศัย
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m e ta b o lic  a c t iv a t io n  ไน'ร่างกาย เขล่ียนแน่ล'! เซ็นสารที่จันกับ DNA ไค้’ดี 
แล้วทำไห้เก ั้ค DNA damage แต่วิธีฉีดเข้าช่องท้องนั้นไนเตรทถูกดูดซั้มเข้าสู่
กระแสเส ือคแล้วกระจายไซยังเน ื้อเย ี๋อของอวัยวะอี๋นๆเช ่นกระเพาะอาหาร1ตับ,ไค  
ตับจะกำจัดสารไนเ ดรทออกไซ ทำไห้บีบรมาท!ของ ไน เ ดรทท่ืจะ เซลี่ยนIรนไนไตรท์ 
แล้วกลายเซ็นสารทitrosam ineM กระเพาะอาหารน้อยลง เมํ่ปีบีสาร n itro sa m in e  
น้อยลง ซรมาท!ของ DNA ที่เกั้ด damageเนี๋องจากสารที่ถูกเซลี่ยนมา'จาก n itro sa m in  
ก็น ้อยลงด้ายอัตราการเกํค SCE ไนกลุ่มได้รบไนเตรทซรมาท!สูง ๆ ด้วยวิธีฉีดเข้า 
ช่องท้อง จงตากว่าวิธีได้รบทางซาก
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ผลจองไนเครทพ่อรัก B0C การแลก 1ปล่ียนคี1 am  อุระหว่างโครมาดีพชอง 
ใครโม ไช»เคียวกัน (SCE) ไนกลุ่มได้รับไนเพรททางปาก และกลุ่มได้รับไนเพรทด้วย 
าธีฉีดเช้าช่องท้อง

พบว่า ทุกกลุ่มย่อยยองกลุ่มได้รับไนเตรทด้วยวั้ธีต่างกันทั้ง 2 กลุ่มไห้ผลเหมือน 
กันคือ มลัก«ผะ เก ัดการแลกเนลี่ยนคีเอ ็แเอระหว่างใครมาดคยองไครไมไชมเดียา 
กัน (SCE) หน่ํงท่ี (เกด  exchange p o in t  หน๋ึงท่ี) เมตาเพลโครโมไชมที่ม  ี
ลักษเไรเกัด SCE หนึ๋งที่บนใครใมใชม เมี๋อคูจากกล้องจุลทรรศน์จะ เห็นไดรมาดีด 
แต่ละข้างดีคลีเข้มและจางลลับกันหนํ่งที่ ใดยตำแหน่งที่พบเกัค SCE ทบไค้,ทั้งบรั้เวผ 
ไกลัเซน'ไตรเม ีย, ตรงกลางไครามไชม, ปลายแยนาดรไมไชมและใครไมโชมที่เกัด 
SCE เซนใครโมใชมยนาคใหญ่

ตำแหน่งยองการ เ กัด SCE จากผลยองการได้รับสารไน เ ดรท เ ข้าไซไนหนูเ มาช ์
พบว่าเก ัดได ้ท ั้งบร ัเา๙ ๒ ลัเชนไตรเม ีย,ตรงกลางใครใมใชม,ปลายแชนไครไมไชม  
แลดงว ่าการเก ัค SCE บน'ใครไม,ไชมหนูเมาช์เซ็นแบบ random fa sh io n  และ 
จากการทีลาร n itr o sa m in e  ซึงเซ่น a lk y la t in g  a gen t ซนิ'ดหนง อาศัย 
ซฎกัรั้ยายว เคมีไนร่างกาย เกัดการ Iซลี่ยนแปลงจนได้เป็น carbonium ion
carbonium  ion  แลามารถจับกับอะตอมไนไตรเจนตัวที่ 7 และอะตอมออกชั้เจนตัวที่ 6 
ยอง guan in e และลามารกจับกับอะตอมไนไตรเจนตัวที่ 3 และท่ี 7 ยอง 
ad en in e  ได้ (F ish b e in  e t . a l , 1970, V in cen t e t . a l , 1985,
Lubert s t r y e r ,1 9 8 8 )  ทา1หัเกัด DNA damage และเกด SCE form ation  
ข้นจากการท n itr o sa m in e  ลามารกทา [หเกดการ damage ไดทง GC base  
p a ir  และ AT b a se p a ir  จังทำไห้พบการเกัค SCE ได ้ท ั้งบร ัท๙ ๒ ลัเชนไตร- 
เม ีย , ตรงกลางไครามไชม, ปลายแชนาดรไมไชม



เมือศึกษาไครามไซมทีเกิด SCE พบว่าโครโมโซมทีมืไอกาลเกิด SCE บ่อย 
เซ็นโดรามไซมขนาดไหท} ซึ๋งคอดคล้อ'!กันผลการทคลองฃอ'! P e ter  E .C rossen
(1977) ทีศึกษาเกั๊ยวกับการเกิด SCE ไน c u ltu r e  human lym phocyte และ 
พบว่าคาามยาวของt a รt มไซม (chromosome le n g th )  และ ขนาดไครโมโซม 
(chromosome s i z e )  มความสัมพันธ์กับการ เกิด SCE ด้วย ไคยไครไมไซม
ขนาดไหท}มบรมาผ DNA อยู่มากจิงมไอกาล exp ose กับ ch em ica l agen t  
และเก ิด SCE ได้พากเช่นเคียวกับการดึกษาของCarrano และJ o h n sto n (1977)
ทศึกษาการเกิด SCE ไน Ind ian  m untjac และพบว่าไอกาลของการเกิด SCE 
บนาครไมโซมขั้นอยู่กับchromosome le n g th  นอกจากนั้การศึกษาซอง
Schvartzm an e t . a l  (1 9 7 9 ) ,Carrano and Moore (1 9 8 2 ) , Tucker e t . a l  
(1 9 8 6 ) พบว่าสักษแ!ะของการเกิด SCE บนโครไมโซมของลิ๋งมีขวดไนแต่ละ s p e c ie s  
จะแตกต่างกันไป
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ลรุบนละข้อเสนอนนะ

สุรป

สารไนเตรทที่หนูเมาซไค้'รับทา'!ซากโดยใช้รtomach tu b e  แสะวิธีฉีดเ ช้าช่อง 
ท้อง ( in t r a p e r i t o n e a l  in j e c t io n ]  ทำใหัเก ัดการแสกเซสียนดีเอนเอ
ระหว่างโครมาดีดของโครโมโซมเคียวกัน (SCE) ในโครโมโซมที่ตึกพาจาก
ไซกระดูก คาามถี่ของSCE ที่เก ัดและค่าเฉลี่ย SCE/CELL จะสูงขั้นเมอบรมาญ 
ของไนเตรทที่ได้รับสูงขั้นทั้งวิธีไค้รับทางซากและวิธีฉีดเช้าช่องท้อง โครโมโซมที่
เกัด SCE เซ็นโครโมโซมขนาดใหญ่และมีสักษผะการเกัดรCE เซ็นแบบ random 
fa s h io n  ในซรั้มาท{ของไนเต'รทท่ีสูงขั้น (160 และ 320m g.A g.b w ) ผลของ 
SCE ในโครโมโซมที่ไค้ร ับทางซากโดยใช้ stom ach tube มากกว่าวิธ ีฉ ีดเช้า 
ช่องท้องอย่างมีนัยสำคัฤ[ทางสกัด (p < 0 .01 )

จ้อเสนอแนะ
ผู้ทำการวิจัยคีคว่า ควรทำการตึกพาผลของสารเคมีที่บัจจุบันน็้นยมใส่สงใน

อาหารเช่นสีผสมอาหาร.สารกันหืน,สารปรุงแค่งรสต่างๆ จะมีผลทำใหืเกัดการแลก 
เบลี่ยนคีเอ ็นเอ ระหว่างโครมาคีดของโครโมโซมเคียวกัน (SCE) แสะการเกัค 
ความผั้ดบกดต่อโครโมโซม (chromosome a b e r r a tio n )  เช่น chromosome 
gap,chrom osom e break หรึอไม่ เที่อเซ็นแนวทางในการระมัดระวังอันตรายที ่
เ กัดจากการบรโภคอาหารในบัจจุบัน
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