
 

ผลของวิตามินอีต่อการตายของเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลังและ 
การงอกใหม่ของเส้นประสาทภายหลังการบาดเจ็บในหนูแรท 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

นางสาวจุฑามาศ   ดอกแก้ว 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

วิทยานิพนธ์นี้เป็นส่วนหนึ่งของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
สาขาวิชาวิทยาศาสตร์การแพทย์       

คณะแพทยศาสตร์   จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
ปีการศึกษา  2554 

ลิขสิทธิ์ของจุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

 
บทคัดย่อและแฟ้มข้อมูลฉบับเต็มของวิทยานิพนธ์ตั้งแต่ปีการศึกษา 2554 ที่ให้บริการในคลังปัญญาจุฬาฯ (CUIR)  

เป็นแฟ้มข้อมูลของนิสิตเจ้าของวิทยานิพนธ์ที่ส่งผ่านทางบัณฑิตวิทยาลัย  

The abstract and full text of theses from the academic year 2011 in Chulalongkorn University Intellectual Repository(CUIR) 

are the thesis authors' files submitted through the Graduate School. 

 



 
Effect of vitamin E on dorsal root ganglion neuronal death and 

nerve regeneration after nerve injury in rats  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Miss Jutamard   Dokkaew 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 
for the Degree of Master of Science Program in Medical Science 

Faculty of Medicine 
Chulalongkorn University 

Academic Year 2011 
Copyright of Chulalongkorn University 

 



หัวข้อวิทยานิพนธ์ ผลของวิตามินอีต่อการตายของเซลล์ประสาทในปม
ประสาทไขสันหลังและการงอกใหม่ของเส้นประสาท
ภายหลังการบาดเจ็บในหนูแรท 

โดย นางสาวจุฑามาศ   ดอกแก้ว 

สาขาวิชา วิทยาศาสตร์การแพทย์ 
อาจารย์ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก รองศาสตราจารย์ นายแพทย์ สิทธิพร แอกทอง 
  
 

 คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย อนุมัติให้นับวิทยานิพนธ์ฉบับนี้เป็นส่วน
หนึ่งของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญามหาบัณฑิต 
 

  ………………………………………….. คณบดีคณะแพทยศาสตร์ 
  (รองศาสตราจารย์ นายแพทย์ โศภณ  นภาธร) 
 
คณะกรรมการสอบวิทยานิพนธ์ 
 
  …………………………………………… ประธานกรรมการ 
  (รองศาสตราจารย์ แพทย์หญิง วิไล  ชินธเนศ) 
 
  …………………………………………...  อาจารย์ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก 
  (รองศาสตราจารย์ นายแพทย์ สิทธิพร  แอกทอง) 
    
  …………………………………………… กรรมการ 
  (รองศาสตราจารย์ นายแพทย์ สิทธิศักด์ิ  หรรษาเวก) 
 
  …………………………………………… กรรมการภายนอกมหาวิทยาลัย 
  (ศาสตราจารย์ กิตติคุณ ดร.ราตรี  สุดทรวง) 



 ง 

 
 

จุฑามาศ  ดอกแก้ว : ผลของวิตามินอีต่อการตายของเซลล์ประสาทในปมประสาทไข
สันหลังและการงอกใหม่ของเส้นประสาทภายหลังการบาดเจ็บในหนูแรท.   ( Effect of 
vitamin E on dorsal root ganglion neuronal death and nerve regeneration 
after nerve injury in rats) อ. ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก : รศ. นพ. สิทธิพร  แอกทอง,  
61 หน้า.  

 
            เมื่อเส้นประสาทได้รับบาดเจ็บ จะเกิดกระบวนการเสื่อมสลายของเส้นประสาท เรียกว่า Wallerian 
degeneration และจะเกิดการงอกใหม่ของเส้นประสาทไดเ้อง (nerve regeneration) แต่มักใชเ้วลานาน
และมีการตายของเซลล์ประสาทเกิดขึ้น  จึงมีการพัฒนาวิธกีารรักษา เพื่อใหก้ารงอกใหม่มีประสิทธิภาพ
ยิ่งขึ้น  วิตามินอีมคีุณสมบัติที่ชว่ยลดการเกิดภาวะ oxidative stress ในงานวจิัยที่ผ่านมามีการพบผลดีของ
วิตามินอีในการรักษาโรคทางระบบประสาทที่เป็นผลจาก oxidative stress นอกจากนี้ภาวะเส้นประสาท
บาดเจ็บก็มกีารพบภาวะ oxidative stress ด้วย วิตามินอีจงึนา่จะส่งผลดีตอ่ภาวะเส้นประสาทบาดเจ็บ 
ดังนั้น วตัถุประสงค์ในการศึกษาครั้งนี้ เพื่อศึกษาผลของวิตามินอตี่อการสูญเสียเซลล์ประสาทรับความรู้สึก
ในปมประสาทไขสันหลัง (DRG) และการงอกใหม่ของ axon (axonal regeneration) หลังการบาดเจ็บของ
เส้นประสาท โดยท าการหนีบเส้นประสาท sciatic ที่ขาขา้งซ้ายของหนู และป้อนวิตามินอีเขา้ทางปาก 
ขนาด 100, 500 และ 1,000 mg/kg/day เป็นระยะเวลา 10 วัน แล้วท าการนับจ านวนเซลล์ประสาทในปม
ประสาทไขสันหลัง ที่ระดับ L4 พบว่า วติามินอีขนาด 500 และ 1,000 mg/kg/day ช่วยบรรเทาการลดลง
ของจ านวนเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลังได้อย่างมีนัยส าคัญทางสถติิ (p<0.01) เมื่อเทยีบกับกลุ่ม 
100 mg/kg/day และกลุ่มควบคมุ จึงเลือกวติามินอีขนาด 500 mg/kg/day มาศึกษาต่อในการทดลองที่ 2 
โดยหนีบเส้นประสาท sciatic เหมือนการทดลองแรก แต่ใช้เวลานานกว่าที่ 3 สัปดาห์ แล้วทดสอบการคืน
หน้าที่ของเส้นประสาทส่ังการของเส้นประสาท sciatic โดยวัดจากรอยพิมพเ์ท้าหนเูพื่อค านวณคา่ sciatic 
functional index (SFI) พบว่า วติามินอีขนาด 500 mg/kg/day ไม่มีผลต่อการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทส่ัง
การของเส้นประสาท sciatic แต่ในลักษณะทางจุลกายวิภาค พบว่า สามารถชว่ยเพิ่ม fiber density ใน 
segment ที่ 2 และ 3 และเพิ่มจ านวน myelinated nerve fiber ใน segment ที ่3 ได้อย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ (p<0.05) เมื่อเทียบกบักลุ่มควบคุม ดังนั้นผลการทดลองที่กล่าวมาข้างต้น แสดงให้เห็นถงึ
คุณประโยชน์ของวิตามินอีต่อภาวะเส้นประสาทบาดเจ็บ โดยชว่ยบรรเทาการลดลงของจ านวนเซลล์
ประสาทใน DRG และให้ผลดีต่อการงอกใหมข่องเส้นประสาท sciatic 
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         After nerve injury, there is degeneration of nerve fibers called Wallerian degeneration  
followed by nerve regeneration. However, the recovery is limited by slow axonal regeneration and 
neuronal cell death. To improve the regeneration, many drugs have been testing. Vitamin E has 
antioxidant property which can reduce oxidative stress.  In the past, several studies have shown 
the benefits of vitamin E in nervous system disorders in which oxidative stress plays a causal 
role. Oxidative stress is also found after nerve injury. Therefore, vitamin E may be beneficial to 
nerve injury. The aim of this study was to test the effect of vitamin E on dorsal root ganglion 
neuronal death and nerve regeneration after nerve injury in rats. After crushing the left sciatic 
nerve, vitamin E was gavaged 100, 500 and 1,000 mg/kg/day for 10 days. L4 DRG neurons was 
counted and vitamin E 500 and 1,000 mg/kg/day significantly reduced neuronal cell loss in DRG 
(p<0.01) compared with 100 mg/kg/day and control group. The next study used the same nerve 
injury model with vitamin E 500 mg/kg/day treatment for 3 weeks. Then, the functional recovery of 
sciatic nerve was tested by measuring foot prints for calculating the sciatic functional index (SFI). 
The results showed that vitamin E 500 mg/kg/day did not significantly improve the functional 
recovery. However, in the nerve morphometry study, fiber density and myelinated nerve fiber 
were significantly increased in the distal nerve segments in the vitamin E (p<0.05) compared with 
the control group. These data show the benefits of vitamin E on nerve injury by reducing neuronal 
cell loss and enhancing nerve fiber regeneration.   
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บทที่  1 

บทน า 

ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 

เส้นประสาทบาดเจ็บ (nerve injury) เป็นสาเหตุที่ส าคัญอันหนึ่งของภาวะทุพพลภาพ

ส่งผลกระทบให้ผู้ป่วยไม่สามารถใช้ชีวิตประจ าวันได้อย่างมีประสิทธิภาพ ท าให้ผู้ป่วยมีคุณภาพ

ชีวิตลดลง ส่งผลให้ประเทศชาติขาดบุคลากรที่จะไปพัฒนาประเทศให้เจริญก้าวหน้า โดยปกติแล้ว 

เมื่อเกิดการบาดเจ็บของเส้นประสาท กระบวนการที่เกิดตามมาคือ กระบวนการเสื่อมสลายของ

เส้นประสาท เรียกว่า anterograde degeneration หรือ Wallerian degeneration ซึ่งจะเกิดขึ้น

ภายใน 24 ชั่วโมง ควบคู่ไปกับกระบวนการงอกใหม่ของเส้นประสาท (nerve regeneration) ซึ่ง

การงอกใหม่ของเส้นประสาทนั้น เป็นการซ่อมแซมตัวเองของเส้นประสาทภายหลังการบาดเจ็บ 

มักใช้เวลานานและการคืนหน้าที่มักไม่สมบูรณ์  จึงมีการพัฒนาวิธีการรักษา โดยการใช้สารเคมี

หรือยาต่างๆ รวมทั้งสารกลุ่ม antioxidant  เพื่อช่วยลดระยะเวลาการงอกใหม่ของเส้นประสาท 

และท าให้การงอกใหม่มีประสิทธิภาพยิ่งขึ้น  วิตามินอีเป็นสารที่ละลายในไขมัน มีคุณสมบัติเป็น 

antioxidant ที่ช่วยลดการเกิดภาวะ oxidative stress ซึ่งภาวะนี้จะส่งผลให้เกิดการท าลายโมเลกุล

ของเซลล์ ในงานวิจัยที่ผ่านมาก็มีการพบผลดีของวิตามินอีในการรักษาโรคของสมอง เช่น โรคอัล

ไซเมอร์และโรคพาร์คินสัน ส าหรับระบบประสาทส่วนปลาย วิตามินอีสามารถรักษาผลข้างเคียง

ของยารักษามะเร็งต่อเส้นประสาทได้เป็นอย่างดี ซึ่งโรคเหล่านี้พบ oxidative stress มีบทบาท

ส าคัญอยู่ จากประโยชน์ข้างต้น วิตามินอี จึงน่าจะมีผลดีต่อภาวะเส้นประสาทบาดเจ็บ  

วัตถุประสงค์ของการวิจัย 

1.เพื่อศึกษาผลของวิตามินอีต่อการสูญเสียเซลล์ประสาทรับความรู้สึกในปมประสาทไข

สันหลัง (Dorsal root ganglion, DRG) หลังการบาดเจ็บของเส้นประสาท 

2.เพื่อศึกษาผลของวิตามินอีต่อการงอกใหม่ของ axon (axonal regeneration) หลังการ

บาดเจ็บของเส้นประสาท 
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ค าส าคัญ (Key word) 
Vitamin E, α-tocopherol, nerve injury, oxidative stress 

 

กรอบแนวคิดในการวิจัย (Conceptual framework) 

Nerve injury 
 

Oxidative stress 

             

Slow axonal regeneration   Loss of DRG neuron 

ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

หากพบว่าวิตามินอีมีผลดีต่อระบบประสาทส่วนปลายหลังเส้นประสาทบาดเจ็บ สามารถ
น าวิตามินอีไปใช้ในการรักษาภาวะนี้ในมนุษย์ได้ 

วิธีด าเนินการวิจัย 

 การทดลองในสัตว์ 

 ล าดับขั้นตอนในการเสนอผลการวิจัย 

 

Vitamin E 
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บทที่  2 

เอกสารและงานวิจัยท่ีเกี่ยวข้อง 

ระบบประสาท (Nervous System) 

ระบบประสาทแบ่งออกเป็น 2 ส่วน ได้แก่  

1. ระบบประสาทส่วนกลาง (Central nervous system หรือ CNS) ประกอบด้วย 

1.1 สมอง (Brain) 

1.2 ไขสันหลัง (Spinal cord) 

2. ระบบประสาทส่วนปลาย (Peripheral nervous system หรือ PNS) ประกอบด้วย 

2.1 เส้นประสาทสมอง (Cranial nerve) 12 คู่ 

2.2 เส้นประสาทไขสันหลัง (Spinal nerve) 31 คู่ 

2.3 เส้นประสาทในระบบประสาทอัตโนมัติ (Autonomic nerve) 

ระบบประสาทส่วนปลาย (Peripheral nervous system) 

เป็นส่วนที่ติดต่อระหว่างระบบประสาทส่วนกลางกับส่วนอ่ืนๆของร่างกาย มีส่วนประกอบ

ที่ส าคัญ ดังนี้ 1. Ganglion เป็นกลุ่มของ cell body ของ neuron เช่น spinal (dorsal root) 

ganglion, sympathetic ganglion 2. เส้นประสาท (nerve) ประกอบด้วย เส้นใยประสาท (nerve 

fiber) และเนื้อเยื่อประสานที่หุ้มโดยรอบ 

เส้นใยประสาท ประกอบด้วย axon รวมกับ Schwann cell และจากความแตกต่างของ

การท่ี Schwann cell ห่อหุ้มเส้นใยประสาทนี้ ท าให้สามารถแบ่งชนิดของ เส้นใยประสาทออกเป็น  

1.  Myelinated nerve fiber เป็นใยประสาทที่ Schwann cell สร้าง myelin sheath 

ห่อหุ้ม axon โดยในแต่ละช่วงของ axon จะมี Schwann cell เพียงเซลล์เดียวมาสัมผัสอยู่ และ 

myelin sheath ท่ีเกิดจาก membrane ของ Schwann cell จะหุ้มรอบ axon ในลักษณะที่ม้วน

ซ้อนกันเป็นชั้นๆ เรียกแต่ละช่วงว่า internode ส่วนบริเวณระหว่าง internode 2 อัน เรียกว่า node 

of Ranvier ซึ่งเป็นบริเวณที่ไม่มี myelin sheath หุ้มและมีความส าคัญในกระบวนการส่งสัญญาณ

ประสาท ท าให้น ากระแสประสาทได้เร็ว 
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 2.  Unmyelinated nerve fiber เป็นใยประสาทชนิดที่มี Schwann cell แต่ไม่มีการ

สร้าง myelin sheath ห่อหุ้ม axon ซึ่ง Schwann cell 1 เซลล์ สามารถหุ้มได้หลาย axon  

โดยทั่วไปใยประสาทชนิดนี้มีขนาดเล็กและน ากระแสประสาทได้ช้า  

 

 
         ภาพท่ี 2.1  แสดง axon และ Schwann cell 

        (ดัดแปลงจาก Atlas of histology with function correlation. 11th edition.P 155)   

 

เนื้อเยื่อประสาน (Connective tissue)  

 เส้นใยประสาท จะอยู่รวมกันเป็นมัดๆ เรียกว่า fascicle โดยที่จะมีหลายๆ fascicle มาอยู่

ด้วยกันและถูกหุ้มด้วย epineurium ซึ่งเป็นเนื้อเยื่อประสานชั้นนอกสุด ส่วนเนื้อเยื่อประสานที่หุ้ม

อยู่โดยรอบ fascicle เรียกว่า perineurium และเนื้อเยื่อประสานที่อยู่ภายใน fascicle เรียกว่า 

endoneurium 

 

 
               ภาพท่ี 2.2 แสดงภาคตัดขวางของเส้นประสาทและเนื้อเยื่อประสาน 

                (ดัดแปลงจาก Atlas of histology with function correlation. 11th edition.P 156) 
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การบาดเจ็บของเส้นประสาทส่วนปลาย  (Peripheral nerve injury)  

การบาดเจ็บของเส้นประสาทส่วนปลายเกิดได้จากหลายกลไก คือ ถูกกระแทกหรือ

ถูกแรงกด (crush/entrapment) ถูกของมีคมตัดขาด (transection)  

 ในทางคลินิกสามารถจ าแนกความรุนแรงของการบาดเจ็บของเส้นประสาทส่วน

ปลายได้ 3 ระดับ คือ 

1. Neurapraxia เกิดการเสียหน้าที่ของเส้นประสาทชั่วคราวไม่เกิด axon degeneration  

2. Axonotmesis เกิดจากการกดทับหรือกระแทกที่รุนแรง เกิด axon degeneration ต่ า

กว่าต าแหน่งที่บาดเจ็บไปทางอวัยวะเป้าหมาย แต่ connective tissue ยังคงสภาพดี

อยู่ ในสัตว์ทดลองการเลียนแบบการบาดเจ็บชนิดนี้ใช้วิธีหนีบ (crush)  

3. Neurotmesis เกิด axon degeneration ร่วมกับการขาดออกจากกันของ connective  

      tissue ท าให้ปลายท้ังสองข้างของเส้นประสาทแยกออกจากกัน ในสัตว์ทดลองการ

เลียนแบบการบาดเจ็บชนิดนี้ใช้วิธีการตัดเส้นประสาทให้ขาด (transection) 

การเปลี่ยนแปลงของเส้นประสาทหลังการบาดเจ็บ 

 ในกรณี  neurapraxia เป็นการบาดเจ็บที่ไม่รุนแรง มีการสลายตัวของ myelin sheath ใน

บริเวณที่ได้รับบาดเจ็บ ท าให้มีบริเวณของใยประสาทที่ axon ไม่มีสิ่งห่อหุ้ม ท าให้การน าสัญญาณ

ประสาทช้าลงหรือสูญเสียความสามารถในการน าสัญญาณประสาทในบริเวณนั้นชั่วคราว ซึ่งจะ

สามารถกลับมาเป็นปกติเมื่อมีการสร้าง myelin ใหม่ขึ้นมาทดแทน 

 ในกรณี axonotmesis และ neurotmesis เป็นการบาดเจ็บที่รุนแรง มีผลให้เกิดการ

เปลี่ยนแปลงทุกส่วนของเซลล์ประสาท ดังต่อไปนี้ 

1. Cell body พบว่ามีการบวมของเซลล์ มีการเคลื่อนที่ของ nucleus จากตรงกลางไปอยู่

ด้านข้าง และพบการสลายตัวของ Nissl body เรียก chromatolysis นอกจากนี้ยังมี

การสูญเสียเซลล์ประสาทไปในบางกรณีด้วย เช่น มีการศึกษาพบว่ามีการสูญเสีย

เซลล์ประสาทใน spinal ganglion ไป หลังเกิดการบาดเจ็บของเส้นประสาท  (Hart et 

al.,2002)  

2. เส้นใยประสาทส่วนต้นต่อบริเวณที่บาดเจ็บ (proximal stump) จะมีการย่อย

สลาย axon ย้อนขึ้นไป 1-2 internode เรียกว่า retrograde degeneration ขึ้นอยู่กับ
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ความรุนแรงของการบาดเจ็บ ท าให้เหลือโครงสร้าง connective tissue ร่วมกับ basal 

lamina ของ Schwann cell มีลักษณะเป็นอุโมงค์ส าหรับน าทางการงอกของ

เส้นประสาท เมื่อถึงระยะ regeneration  จะพบว่า axon ส่วนที่ยังเหลืออยู่จะมีการ

งอกใหม่เรียกว่า sprouts ซึ่งจะมีหลายอัน sprouts จะงอกไปยัง distal stump 

ภายใต้ชั้น basal lamina และจะมี sprouts เพียงอันเดียวท่ีเจริญไปเป็น axon เมื่อมี

การติดต่อกับ peripheral target ส่วน sprouts อ่ืนๆจะฝ่อไป ส่วนปลายสุดของ axon 

sprouts จะมีลักษณะที่เรียกว่า growth cone  ซึ่งจะมีแขนงเล็กๆ เรียก filopodia 

เป็นส่วนที่เคลื่อนไหวได้ เพื่องอกไปยัง distal stump อีกกรณีหนึ่ง ถ้า axon ที่งอก

ใหม่ถูกเนื้อเยื่ออื่นมาขัดขวางไม่ให้ไปถึง distal stump  จะเกิดเป็น neuroma  

3. เส้นใยประสาทส่วนปลายต่อบริเวณที่บาดเจ็บ (distal stump) จะเกิดการเสื่อม

สลายของ axon ไปยังอวัยวะเป้าหมาย เรียกว่า anterograde degeneration หรือ 

Wallerian degeneration (WD) หลังจาก 24 ชั่วโมงแล้วจะพบการแตกออกของ 

myelin sheath เป็นชิ้นๆ เรียกว่า myelin avoids จากนั้น myelin จะถูก Schwann 

cell  ก าจัดด้วยวิธี phagocytosis  และสุดท้ายจะมี macrophage  เข้ามาเก็บกิน ซึ่ง 

macrophage นอกจากจะช่วย Schwann cell ย่อยสลาย myelin แล้ว ยังช่วยกระตุ้น 

Schwann cell ให้มีการผลิตสารจ าพวก nerve growth factor (NGF) สนับสนุนให้มี

การงอกใหม่ของเส้นประสาท เมื่อถึงระยะ regeneration จะพบการเพิ่มจ านวนของ 

Schwann cell และเรียงตัวเป็นแถวเรียกว่า Bungner’s band ท าหน้าที่น าทาง axon 

sprouts  ไปยัง target ได้ถูกทิศทาง 
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ภาพท่ี 2.3  1. ใยประสาทปกต,ิ 2. ใยประสาทถกูหนีบหรือตัด, 3. เกิด Wallerian degeneration,   

4. ต าแหน่ง growth cone และ Schwann cell เพิ่มจ านวนขึ้น เรียงตัวเป็น Bungner’s band,  

5. เกิด regeneration สมบูรณ์  

การรักษา Nerve injury  

การรักษาภาวะ nerve injury ในปัจจุบัน ในกรณี axonotmesis ไม่ต้องมีการเย็บซ่อม  

เพียงแต่รอให้มีการงอกใหม่ของเส้นประสาทไปถึง target ส่วนกรณี neurotmesis นั้น จะใช้วิธีการ 

ทาง microsurgery เป็นหลัก นั่นคือ การเย็บซ่อมเส้นประสาท แบ่งได้ 3 วิธี  

1.  การเย็บซ่อมโดยตรง (direct repair) เป็นการเย็บปลายทั้งสองข้างต่อกันได้เลย แบ่ง

การเย็บเป็น 2 แบบ แบบแรก คือ epineurial repair เป็นการเย็บผ่านชั้น epineurium และอีกแบบ 

คือ fascicle repair เป็นการเย็บผ่านชั้น perineurium ซึ่งในการเย็บโดยตรงต้องระวังไม่ให้เกิด

ความตึงมากเกินไป 

2. การใช้ nerve graft เป็นการน าเส้นประสาทส่วนอ่ืนของร่างกายมาเชื่อมปลายทั้งสอง 

ข้างของเส้นประสาทที่ขาดออกจากกัน  ใช้ในกรณีที่การเย็บซ่อมโดยตรงจะท าให้เกิดแรงตึงมาก

เกินไป ซึ่งนิยมใช้ sural nerve ของผู้ป่วยเอง  

3. Entubulation repair เป็นการใช้วัสดุที่เป็นท่อ มาเชื่อมต่อปลายเส้นประสาทที่ขาด 

ออกจากกัน โดยท่อที่ใช้เป็นเนื้อเยื่อของร่างกาย เช่น หลอดเลือดด า (vein)  กล้ามเนื้อ  

macrophage growth cone 

Bungner’s  
band 

1 2 3 4 5 
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 การรักษาด้วยวิธีการท้ังหมดนั้น ยังมีข้อจ ากัดบางอย่าง เช่น ระยะเวลาที่เส้นประสาทใช้

ในการงอกใหม่และระยะห่างของเส้นประสาทที่ขาดจาก target  เส้นประสาทมีอัตราการงอกที่ช้า

และหากมีการงอกไปเป็นระยะทางที่ยาว จะท าให้การฟื้นคืนสภาพปกติเป็นไปได้ยาก ส่งผลให้

กล้ามเนื้อ ฝ่อลีบ(atrophy)ไม่เป็นปกติ ดังนั้นจึงเป็นที่มาของการหาวิธีการอ่ืนๆ ที่ดีขึ้นมารักษา

ภาวะการบาดเจ็บของเส้นประสาท 

 3.4   Oxidative stress 

Oxidative stress คือ ภาวะที่แสดงถึงความไม่สมดุลระหว่างกระบวนการทางเคมีที่

ชักน าให้เกิด reactive oxygen species (ROS) กับขั้นตอนการตอบสนองที่ก าจัด ROS  

ROS คือ ผลิตภัณฑ์ของกระบวนการ metabolism ในร่างกาย ซึ่งเป็นตัวการท่ีท าให้

โครงสร้างต่างๆ ภายในร่างกายเสียหาย เนื่องจากมีการท าลายชีวโมเลกุลขนาดใหญ่ในเซลล์ 

ได้แก่ ไขมัน น้ าตาล โปรตีน โพลีนิวคลีโอไทด์ ท าให้เซลล์ตายได้  

แหล่งผลิต ROS มักเกิดขึ้นที่ mitochondria เพราะมีการขนส่ง electron เพื่อผลิต 

ATP ท าให้มีการ leak ไปจับกับโมเลกุลของ oxygen (O2) กลายเป็น superoxide anion radical 

(O2
-) เป็น ROS ตัวแรก มีคุณสมบัติเป็น oxidizing agent  

เมื่อมี free radical เกิดขึ้น ร่างกายจะตอบสนองโดยการใช้ antioxidant เพื่อความ

อยู่รอดของเซลล์ สามารถแบ่ง antioxidant ออกเป็น 2 กลุ่ม คือ 1.Enzymatic antioxidant ได้แก่ 

superoxide dismutase (SOD), Glutathione peroxidase (GPx), Catalase (CAT) 2. Non-

enzymatic antioxidant ได้แก่ วิตามินซี, วิตามินอี, วิตามินเอ, Glutathione (GSH) และ 

Flavonoids 

โดยที่ SOD จะเป็น antioxidant ภายในเซลล์ตัวแรก ที่ท าหน้าที่จัดการ O2
-  ไปเป็น 

oxygen (O2)
  และ hydrogen peroxide (H2O2) ดังสมการ  

O2
- 

 + O2
- + 2H+        SOD             H2O2 + O2    

 

ต่อมา  H2O2  จะถูก antioxidant CAT และ GPx  สลายเปลี่ยนไปเป็น น้ า (H2O) 

และ O2       ดังสมการ              

                   2 H2O2         
CAT , GPx            2 H2O + O2 



 
 

9 

GPx จ าเป็นต้องใช้ GSH ซึ่งมีบทบาทในการเป็น cofactor ไปเป็น GSSG 

(Glutathione disulphide) และอัตราส่วนของ GSH/GSSG จะเป็นตัววัด Oxidative stress ของ

ร่างกาย  

หากมีการ reduce transition metal ion เช่น Fe2+ , CU2+ เรียก Fenton reaction 

(สมการ 1) หรือ มีการรวมตัวกันของ O2
- กับ H2O2 (สมการ 2)  จะท าให้ H2O2 เปลี่ยนไปเป็น 

Hydroxyl radical (OH-) เรียก Haber-Weiss reaction 

Fe2+  +  H2O2                      Fe3+  + OH  +  OH-          

O2
-   +  H2O2                       O2

    + OH  +  OH-          

OH-  ที่เกิดจากทั้งสองปฏิกิริยาข้างบน ท าให้เกิดการท าลายโครงสร้างของไขมัน 

(lipid peroxidation), โปรตีน และ DNA,RNA สามารถชักน าให้เซลล์ตายได้ สรุปกระบวนการ 

oxidative stress ในเซลล์ ดังภาพที่ 2.4 

     O2 

                     

 O2
-                                     GR            

                                        SOD             GSH           GSSG 

 

       H2O          CAT         H2O2                 GPx             H2O 

                            

                     Fe2+ 

  

 OH 

 

 DNA/RNA damage      Protein damage   Lipid peroxidation 

 

ภาพท่ี 2.4  กลไกการเกิดและการจัดการกับ oxidative stress (SOD = superoxide dismutase,   

CAT = catalase, GPx = glutathione peroxidase,  GSH = glutathione, GSSG = glutathione disulphide, 

GR = glutathione reductase) 
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ส าหรับ nonenzymatic antioxidant วิตามินซีและวิตามินอี ช่วยก าจัด free radical 

โดยที่ วิตามินอีจะถูกเปลี่ยนไปอยู่ในรูป tocopherolquinone และ tocopherylquinone 

ตามล าดับ จากนั้นวิตามินซีจะเข้ามาช่วยคืนรูปให้วิตามินอี ท าให้วิตามินซีเปลี่ยนไปอยู่ในรูป 

ascorbyl radical คือ semidehydroascorbate และ dehydroascorbate ตามล าดับ  สุดท้าย 

GSH จะเป็นตัวช่วยให้วิตามินซีกลับมาอยู่ในรูป active form ได้อีกครั้ง 

Oxidative stress และระบบประสาท 

ในระบบประสาทส่วนกลาง oxidative stress มีบทบาทในการด าเนินโรคต่างๆของ

สมอง โดยในโรค Alzheimer’s disease พบว่ามีการเพิ่มขึ้นของ enzymatic antioxidant ของ

สมองส่วน hippocampus และ amygdala บ่งชี้ว่ามีการสร้าง free radical เพิ่มมากขึ้น (Zemlan 

et al.,1989; Pappella et al.,1992) และพบ lipid peroxidation สูงขึ้นในบางบริเวณของสมอง

อย่างชัดเจน (Lovell et at., 1995)  ในโรค Parkinson’s disease พบว่ากระบวนการ metabolism 

ของ dopamine จะผลิต ROS ที่ชักน าให้เกิดการท าลาย DNA ข้ึน (Jenner and Olnaw, 1996; 

Yoitaka et al., 1996) และพบว่าสมองส่วน substantia nigra pars compacta (SNpc) มีระดับ 

GSH ลดลง, ระดับ GSSG เพิ่มขึ้น ซึ่งน่าจะเกี่ยวข้องกับการเกิดโรค (Sian et al., 1994; Damier 

et al., 1993)  

ในภาวะการบาดเจ็บของระบบประสาทส่วนปลาย มีการศึกษาในสัตว์ทดลองที่มีการ

มัดเส้นประสาท sciatic พบว่า มีการเพิ่มขึ้นของ marker of oxidative stress ได้แก่ 

Malondialdehyde (MDA) และAdvanced oxidation protein product (AOPP) ซึ่งบ่งชี้ถึงการ

เกิด lipid peroxidation  และ protein oxidation ตามล าดับ มีการเพิ่มขึ้นของ radical 

scavenging enzyme ได้แก่ SOD และ GPx  มีการลดลงของ antioxidant CAT และ GSH 

(Varija et al., 2009) ต่อมามีการศึกษาถึงการขาด SOD ต่อการงอก axon ของเซลล์ประสาท

เพาะเลี้ยง พบว่า เซลล์ที่ขาด SOD จะท าให้เกิดภาวะ oxidative stress เพิ่มขึ้น และมีผลให้เกิด 

axon degeneration รวมทั้งอาจมีการตายของเซลล์เกิดขึ้นด้วย (Fische et al., 2010)  ดังนั้นมี

หลักฐานแสดงว่า ในการบาดเจ็บของเส้นประสาท น่าจะมีภาวะ oxidative stress ซึ่งส่งผลเสียต่อ

การงอกใหม่ของ axon  
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 3.5   Vitamin E 

วิตามินอีเป็นกลุ่มสารที่ละลายในไขมัน และมีฤทธิ์ในการต่อต้านอนุมูลอิสระ มี

โครงสร้างที่แตกต่างกัน 2 ชนิด คือ โทโคฟีรอล (Tocopherol) และ โทโคไตรอีนอล (Tocotrienol) 

ซึ่งสารทั้งสองชนิดยังมีโครงสร้างภายในท่ีแตกต่างกัน ท าให้แยกได้อีก 4 isoform ได้แก่ แอลฟา 

(Alpha), เบต้า (Beta), แกมมา (Gamma) และ เดลต้า (Delta) ซึ่งแต่ละโครงสร้างก็จะมีบทบาท

หน้าที่ทางชีวภาพที่แตกต่างกัน โดยที่ แอลฟาโทโคฟีรอล (Alpha tocopherol) เป็นโครงสร้างที่พบ

มากที่สุดในธรรมชาติและมีประสิทธิภาพสูงสุดทางชีวภาพ  

ในปี ค.ศ. 1922 เริ่มมีการค้นพบว่า วิตามินอีเป็นสารอาหารที่จ าเป็นในระบบ

สืบพันธุ์ในหนู (Evans and Bishop, 1992) ต่อมาปี ค.ศ. 1950 มีการค้นพบเพิ่มเติมว่า วิตามินอีมี

ฤทธิ์ในการต้านอนุมูลอิสระ และมีประสิทธิภาพในการป้องกัน lipid peroxidation (Schwarz, 

1965) ดังนั้นจึงมีการศึกษาอย่างต่อเนื่องถึงปัจจุบันถึงประโยชน์ของวิตามินอีในการป้องกันและ

รักษาโรคได้ 

หน้าที่ของวิตามินอี 

1. Antioxidant function 

วิตามินอีมีหน้าที่ในการจับกับอนุมูลอิสระ ช่วยลด lipid peroxidation ของ low 

density lipoprotein (LDL) ท าให้ช่วยซ่อมแซม endothelium มีผลดีต่อภาวะ cardiovascular 

disease, atherosclerosis  นอกจากน้ียังช่วยป้องกัน mitochondria dysfunction ในภาวะ 

severe oxidative stress ได้ (Brigelius-flohe and Traber ,1999) 

2. Non-antioxidant function 

  วิตามินอีมีบทบาทส าคัญภายในเซลล์ โดยเฉพาะอย่างยิ่งวิตามินอีที่มีโครงสร้าง

ชนิดแอลฟาโทโคฟีรอล มีหน้าที่ยับยั้ง  smooth muscle cell proliferation (Boscoboinik et al., 

1991), ลด protein kinase C activity (Boscoboinik et al., 1991), เพิ่ม phosphoprotein 

phosphate 2A activity (Ricciarelli et al., 1998) และควบคุม expression of the  alpha-

tropomyosin (Azzi et al., 1998)  นอกจากน้ียังเป็นตัวควบคุมที่ส าคัญในกระบวนการอักเสบ 

(inflammation) โดยยับย้ังการหลั่ง cytokine จาก monocyte ที่จะส่งผลเสียต่อเซลล์ (Devaraj, 

1998)  
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 การได้รับวิตามินอีเข้าสู่ร่างกาย 

 แหล่งอาหารที่พบวิตามินอี ได้แก่ เนื้อสัตว์ ปลา นม ผัก ผลไม้ ธัญพืชและน้ ามัน

ข้าวโพด ซึ่งเมื่อเข้าสู่ร่างกายผ่านจากปากลงสู่ กระเพาะอาหาร จะยังไม่มีการย่อยวิตามินอี จนเข้า

สู่ล าไส้เล็กส่วนต้น (duodenum) จะมีเอนไซม์ไลเปส (lipase) จากตับอ่อน ย่อยสลายให้ไขมันแตก

ตัว และมีการดูดซึมวิตามินอีพร้อมกับไขมัน โดยการแพร่ผ่านเยื่อหุ้มผนังด้านใน (brush border 

membrane of enterocyte) รวมกันเป็นไขมันในเลือดที่เรียกว่า ไคโลไมครอน (chylomicron) เมื่อ

ล าเลียงมาถึงตับ โครงสร้างของวิตามินอีที่อยู่ในรูป แอลฟาโทโคฟีรอล จะเข้าจับกับ alpha 

tocopherol transport protein (- TTP) ซึ่งเป็นโปรตีนขนส่งวิตามินอี เพื่อรักษาระดับวิตามินอี

ในเลือดให้คงที่ ส่วนวิตามินอีโครงสร้างอื่นๆได้แก่ เบต้า, แกมมา, และเดลต้า โทโคฟีรอล แอลฟา, 

เบต้า, แกมมา และเดลต้า โทโคไตรอีนอล จะถูกขับออกจากร่างกายทางปัสสาวะและอุจจาระ 

(Eggermont et al., 2006)  

 วิตามินอีและระบบประสาท 

 ปัจจุบันได้มีการศึกษาบทบาทหน้าที่ของวิตามินอีต่อระบบประสาท เนื่องจากภาวะ 

oxidative stress มีบทบาทในการด าเนินโรคของระบบประสาทส่วนกลาง จึงได้มีการพยายามน า

สารต้านอนุมูลอิสระมารักษาผู้ป่วย โดยเฉพาะวิตามินอีพบว่า สามารถชะลอความเสื่อมของสมอง

ในผู้ป่วยโรคอัลไซเมอร์ในระยะกลางได้  (Sano et al., 1997),  สามารถลดความเสี่ยงและชะลอ

การเกิดโรคพาร์คินสันได้ (Tanner, 1992; Golbe et al.,1988,1990) นอกจากน้ียังพบว่าอัตราการ

เกิด motor dysfunction ช้าลงอีกด้วย (Peyser et al., 1995) ส่วนในระบบประสาทส่วนปลาย มี

รายงานการศึกษาเกี่ยวกับการน าวิตามินอีมาใช้รักษาความผิดปกติของเส้นประสาท ดังนี้ 

 กรณี neuropathy มีการศึกษาโดยการชักน าหนูให้เกิดโรคเบาหวานและดูการ

สูญเสียหน้าที่ของเส้นประสาท พบว่า หนูเบาหวานที่ได้รับวิตามินอีในปริมาณที่สูง (12g/kg) มี

การท าหน้าที่ของเส้นประสาทดีขึ้นได้ (Dam et al., 1999) 

  ต่อมามีการศึกษาผลของวิตามินอีในการลดความเจ็บปวด โดยใช้วิตามินอีขนาด  

0.1, 1, 5 g/kg  ใน model หนูที่ถูกชักน าให้เกิด neuropathic pain พบว่าวิตามินอีมีประสิทธิภาพ

ลดความไวต่อการรับความรู้สึกเจ็บปวดได้ ซึ่งวิตามินอีขนาด 5 g/kg ให้ผลดีที่สุด (Kim et al., 

2006) 
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 ปี ค.ศ. 2009 มีการศึกษาผลของวิตามินอีต่อ model หนูที่เป็น alcoholic 

neuropathy โดยใช้วิตามินอี 2 โครงสร้างคือ แอลฟาโทโคฟีรอล (100 mg/kg) และ โทโคไตรอี

นอล (50, 100 และ 200 mg/kg)  พบว่าวิตามินอีทั้ง 2 โครงสร้าง สามารถต่อต้านการเกิด 

oxidative stress และยับยั้งการเกิด  neuropathic pain ได้ และพบว่า ในกรณีนี้ ผลของโทโคไตร

อีนอลมีประสิทธิภาพมากกว่าแอลฟาโทโคฟีรอล (Tiwari et al., 2009)  

 นอกจากนี้แล้วยังมีการศึกษาถึงการป้องกันผลกระทบจากยา cisplatin ซึ่งเป็นยา

ต้านมะเร็งที่จะท าให้เกิดความเสียหายต่อเส้นประสาท (Kottschade et al., 2007 ; Pace et al., 

2010) มีการศึกษาในสัตว์ทดลองโดยการปลูกถ่ายเซลล์มะเร็งในหนูและให้การรักษามะเร็งโดย

การได้รับ cisplatin ให้ครบจ านวนการรักษามะเร็ง ร่วมกับการให้หนูได้รับวิตามินอี พบว่าผลของ

วิตามินอีจะไม่ไปแทรกแซงประสิทธิภาพการท างานของ cisplatin และสามารถป้องกันผลกระทบ

ที่เกิดจาก cisplatin ที่จะเป็นอันตรายต่อเส้นประสาทได้  (Leonetti et al., 2003 ; Pace et al., 

2003) ต่อมาได้มีการศึกษาในมนุษย์ถึงผล neuroprotective ของวิตามินอี ในผู้ป่วยที่ได้รับยาต้าน

มะเร็ง โดยอาสาสมัครผู้ป่วยที่เป็นมะเร็งทุกชนิด ที่ได้รับ cisplatin ครบตามจ านวน คือ 300 

มิลลิกรัมต่อพื้นที่ 1 ตารางเมตร ร่วมกับการได้รับวิตามินอี พบว่ากลุ่มที่ได้รับวิตามินอี จะมี

ผลทดสอบทางระบบประสาทดีกว่ากลุ่มที่ได้รับยาต้านมะเร็งเพียงอย่างเดียว (Argyriou et al., 

2005 ; Argyriou et al., 2006) 

  กรณี nerve injury ได้มีการศึกษาผล neuroprotective effect ของ vitamin E ต่อ

การบาดเจ็บของเส้นประสาท facial ในหนู โดยการให้วิตามินอีในปริมาณที่แตกต่างกันคือ 20 

µg/mg และ 200 µg/mg โดยการกินทางปากทุกวัน เป็นเวลา 4 สัปดาห์ จากนั้นจึงวัดผลของ lipid 

peroxidation (LPO) ซึ่งบ่งชึ้ถึงภาวะ oxidative stress พบว่าวิตามินอี ทั้งขนาด 20 µg/mg และ 

200 µg/mg สามารถลดการเกิด LPO และลดการเกิด neuronal degeneration และ gliosis ได้ 

ซึ่งวิตามินอีขนาด 20 µg/mg มีประสิทธิภาพดีกว่า ขนาด 200 µg/mg แสดงว่าวิตามินอีสามารถ

ยับยั้งการเกิดอนุมูลอิสระจากการบาดเจ็บของเส้นประสาทได้และมีผลดีต่อเซลล์ประสาท 

(Hosida et al., 2009) 

  มีการศึกษาการให้ vitamin E ร่วมกับ methylcobalamin (B12) ในหนูทีท่ า sciatic 

nerve crush injury ซึ่งมีตัววัดผลคือ thermal hyperalgesia (TH) และ motor nerve conduction 
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velocity (MNCV) พบว่าหนูที่ได้รับวิตามินอีในปริมาณ 50 mglkg และ methylcobalamin 

ปริมาณ 500 µg/kg โดยการฉีดเข้าทางหน้าท้อง ช่วยรักษาภาวะ thermal hyperalgesia และการ

ลดลงของ MNCV ซึ่งบ่งบอกถึงภาวะการฟึ้นฟูของเส้นประสาท (Morani et al., 2010) 

 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาถึงผลกระทบที่เกิดจากการขาดวิตามินอีต่อการงอกของ

เส้นประสาทในหนู หลังเกิดการบาดเจ็บของเส้นประสาท sciatic nerve โดยการหนีบ พบว่าหนูใน

กลุ่มที่ได้รับวิตามินอีปกติ (50 mg/kg) มีการฟื้นตัวของเส้นประสาทได้ แต่หนูกลุ่มที่ขาดวิตามินอี 

จะพบว่าขนาดและความหนาแน่นของเส้นประสาทลดลง รวมถึงขนาดของกล้ามเนื้อก็ลดลงด้วย 

(Enrione et al., 1999)   

 จากข้อมูลที่ได้กล่าวข้างต้น จะเห็นว่าวิตามินอีมีสรรพคุณที่ดีในการป้องกันและ 

รักษาโรคทางระบบประสาทส่วนปลาย ทั้งในมนุษย์และสัตว์ทดลอง อีกทั้งภาวะการบาดเจ็บของ

เส้นประสาทส่วนปลายนั้น ในปัจจุบันยังไม่มีวิธีการรักษาใดที่มีประสิทธิภาพ ดังนั้นการทดลองนี้

จึงน าวิตามินอีชนิด แอลฟาโทโคฟีรอล ซึ่งเป็นชนิดที่พบมากที่สุดในธรรมชาติและมีประสิทธิภาพ

มากที่สุด มาศึกษาในกรณีที่เส้นประสาทได้รับบาดเจ็บ เพื่อดูว่าวิตามินอีจะช่วยส่งเสริมการงอก

ใหม่ของ axon และลดการสูญเสียเซลล์ประสาทหรือไม่ อย่างไร 
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บทที่  3 

วิธีด าเนินการวิจัย 

จากการศึกษาก่อนหน้านี้พบว่า เมื่อเกิดการบาดเจ็บของเส้นประสาทส่วนปลาย จะพบ

การตายของเซลล์ประสาทมากท่ีสุดที่ประมาณ 2 สัปดาห์ (Hart et al.,2002) จึงเป็นที่มาของการ

ทดลองแรกทีศึ่กษาผลของวิตามินอีในปริมาณต่างๆต่อการตายของเซลล์ประสาทในปมประสาท

ไขสันหลังที่ระยะเวลา 10 วัน จากนั้นเลือกขนาดของวิตามินอีที่ดีที่สุดในการทดลองแรก มาศึกษา

ในการทดลองที่ 2 โดยรอระยะเวลาหลังการบาดเจ็บที่นานขึ้น คือ 3 สัปดาห์ เพื่อศึกษาผลของ

วิตามินอีต่อการงอกใหม่ของเส้นประสาท sciatic ทั้งในแง่การคืนหน้าที่และลักษณะทางจุลกาย

วิภาค ที่ไม่สามารถประเมินในการศึกษาแรกได้  

การทดลองที่ 1   ผลของวิตามินอีต่อการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลัง 

กลุ่มประชากรท่ีใช้ในการศึกษา 

หนูเพศผู้พันธุ์ Wistar จ านวน 20 ตัว น้ าหนัก 200-250 กรัม จากศูนย์สัตว์ทดลองแห่งชาติ 

มหาวิทยาลัยมหิดล 

รูปแบบการวิจัย 

 การทดลองในสัตว์ 

 
ภาพท่ี  3.1  แสดงแผนการทดลองที่ 1 
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วิธีการวิจัย 

1.  การแบ่งกลุ่มหนู โดยสุ่มเลือกแบ่งออกเป็น 4 กลุ่ม กลุ่มละ 5 ตัว คือ   

กลุ่มที่ 1 กลุ่มควบคุม (control,C) ได้รับ vehicle คือ corn oil 

  กลุ่มที่ 2 low E ได้รับ Vitamin E 100 mg/kg/day เจือจางใน corn oil 

  กลุ่มที่ 3 medium E  ได้รับ Vitamin E 500 mg/kg/day เจือจางใน corn oil 

  กลุ่มที่ 4 high E  ได้รับ Vitamin E 1,000 mg/kg/day เจือจางใน corn oil   

2. สภาพแวดล้อมในการดูแลหนู ต้องชั่งน้ าหนักแรกรับจนสิ้นสุดการทดลอง และให้หนู

ได้รับน้ า อาหารเม็ดส าเร็จรูป ในปริมาณที่เพียงพอ อุณหภูมิห้อง 25 องศาเซลเซียส ช่วงเวลา

กลางคืนและกลางวัน 12/12 ชั่วโมง ทั้งนี้ก่อนเริ่มการวิจัย โครงการได้ผ่านการรับรองจาก

คณะกรรมการก ากับดูแลการเลี้ยงและใช้สัตว์ ของคณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

เรียบร้อยแล้ว เลขที่โครงการวิจัย 09/54 และผู้วิจัยได้ท าตามหลักเกณฑ์/ค าแนะน า ในการใช้

สัตว์ทดลองที่ออกโดยสภาวิจัยแห่งชาติอย่างเคร่งครัด 

3.  การท าให้หนูเกิดการบาดเจ็บโดยการหนีบเส้นประสาท sciatic  

     ท าหลังจากให้หนูปรับตัวกับสภาพแวดล้อมใหม่ เป็นเวลา 1 สัปดาห์แล้ว   โดยที่

เส้นประสาท sciatic รับแขนง sensory จาก dorsal root ganglion (DRG) ระดับ L4-6 และมี

แขนงประสาทสั่งการ โดยส่วนปลายแยกเป็นเส้นประสาท common peroneal, tibial และ sural 

 

 
             ภาพท่ี 3.2 แสดงต าแหน่ง crush ที่เส้นประสาท sciatic ข้างซ้าย  

L4 
L5 

L6 
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 ขั้นตอนการท า 

 3.1   วางยาสลบหนูโดยใช้ isoflurane ผสม oxygen ให้หนูทดลองดมจนสลบ 

 3.2   โกนขนที่ขาหลังและสะโพกด้านซ้าย และทาน้ ายา betadine เพื่อฆ่าเชื้อโรค 

 3.3  ผ่าตัดเปิดชั้นผิวหนัง และแหวกกล้ามเนื้อเพื่อหาเส้นประสาท sciatic ท าการ

หนีบเส้นประสาท sciatic ระดับกลางต้นขาโดยใช้ arterial clamp หนีบเป็นเวลา 30 วินาที 

 3.4   ท าต าหนิบริเวณที่หนีบโดยใช้ไหมชนิดไม่ละลายเบอร์ 8/0 ผูกที่ชั้น epineurium 

และเย็บปิดผิวหนังด้วยไหมไม่ละลายเบอร์ 5/0 รอให้หนูฟื้น 

  3.5  เมื่อหนูรู้สึกตัวฟื้นดีแล้ว น ากลับสู่ห้องเลี้ยง โดยหลังจากนี้คอยสังเกตบริเวณแผล

ผ่าตัดว่าแผลเย็บหลุดหรือไม่ เพื่อจะได้เย็บปิดบาดแผลได้ทันทุกวันจนกว่าแผลจะปิดสนิท 

 4.   วิธีการให้ยาและสารเคมี 

 หลังการผ่าตัด เมื่อหนูเริ่มรู้สึกตัวฟื้นดีแล้ว เริ่มให้ยาด้วยการป้อนเข้าทางปาก 

(gavage) วันละ 1 ครั้ง ที่เวลาเดียวกัน เป็นระยะเวลา 10 วัน โดยให้ดังต่อไปนี้ 

 กลุ่มที่ 1 หนูกลุ่มควบคุม  ได้รับ vehicle=corn oil 2 ml/kg 

 กลุ่มที่ 2 ได้รับ Vitamin E =100 mg/kg 

 กลุ่มที่ 3 ได้รับ Vitamin E =500 mg/kg 

 กลุ่มที่ 4  ได้รับ Vitamin E =1,000 mg/kg 

  ขั้นตอนการเตรียมยา 

  4.1   ยาและสารเคมีที่ใช้ 

    4.1.1   Corn oil จากบริษัท Sime Darby Edible Products Limited  ซึ่งไม่ม ี

vitamin E ผสมอยู่ 

    4.1.2  Vitamin E จากบริษัท Sigma ชื่อสารเคมี คือ DL- α -Tocopherol 

acetate, Cat. No. T3376 

  4.2   การผสมยา 

 น า  vitamin E เจือจางใน corn oil ให้ได้ความเข้มข้น 100 mg/ml ส าหรับป้อน

ในกลุ่มที่ 2,  500 mg/ml ส าหรับป้อนในกลุ่มที่ 3  และ 1,000 mg/2mlส าหรับป้อนในกลุ่มที่ 4 

ดังนั้น ปริมาตรยาป้อนหนูจึงเท่ากับ 1 ml/kg ส าหรับกลุ่มที่ 2 และ 3 และ 2 ml/kg ส าหรับกลุ่มที่ 4 
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5.   เมื่อครบก าหนด 10 วันหลังผ่าตัด ท าการ sacrifice หนู มีขั้นตอน ดังต่อไปนี้ 

 5.1   น าหนูทุกตัวมาดม isoflurane เกินขนาด 

 5.2   ผ่าตัดเปิดช่องอกเพื่อท า cardiac perfusion ด้วย normal saline 200 ml  

 5.3   ตามด้วย 4% paraformaldehyde (PFA) 400 ml 

 5.4   ผ่าเลาะเพื่อเก็บ DRG ระดับ L4 และ L5 ทั้งสองข้าง 

 5.5   น า DRG มาแช่ใน 3% glutaraldehyde เป็นเวลา 24 ชั่วโมง 

 5.6  เปลี่ยนมาแช่ใน 0.2 M PBS pH 7.4 จนกว่าจะเข้าสู่การเตรียมชิ้นเนื้อส าหรับนับ

จ านวนเซลล์ประสาท 

6.   การเตรียมชิ้นเนื้อส าหรับนับจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG 

      การฝังชิ้นเนื้อใน Epoxy resin 

 6.1   น า DRG ที่แช่อยู่ใน 0.2 M PBS pH 7.4 มาล้างน้ ายาคงสภาพออกด้วย 0.1 M 

Cacodylate Buffer pH 7.4 ครั้งละ 10 นาที จ านวน 3 ครั้ง บนเครื่องเขย่า 

 6.2   Post-fixation ด้วย 1% Osmium tetra oxide  เป็นเวลา 2 ชั่วโมง บนเครื่องเขย่า 

 6.3   ล้างน้ ายาคงสภาพส่วนเกินออกด้วย 0.1 M Cacodylate Buffer pH 7.4 ครั้งละ 

10 นาที จ านวน 3 ครั้ง บนเครื่องเขย่า 

 6.4  ท าการขจัดน้ า (dehydrate) ออกด้วย alcohol เปอร์เซนต์ต่างๆ จากความเข้มข้น

ต่ าไปสู่ความเข้มข้นสูง ดังนี้ 

   70%  Ethyl alcohol  พักไว้  24 ชั่วโมง 

   80%  Ethyl alcohol  10 นาท ี

   95%  Ethyl alcohol  10 นาท ี

   95%  Ethyl alcohol  10 นาท ี

   100% Ethyl alcohol  10 นาที 

   100% Ethyl alcohol  10 นาที 

 6.5 ผ่านกระบวนการ clearing และดึงน้ าออกจากเนื้อเยื่อมากยิ่งขึ้นด้วย 

Propylene oxide ครั้งละ 15 นาที จ านวน 2 ครั้ง 
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 6.6   ผ่านกระบวนการ infiltration ด้วย 

   Propylene oxide : Epon mixture = 1:1  เป็นเวลา 1 ชั่วโมง 

   Propylene oxide : Epon mixture = 1:2  เป็นเวลา 24 ชั่วโมง 

 6.7 Infilltration ต่อด้วย Epon mixture 100% อีก 1 ชั่วโมง แล้วจึงฝังใน Epon 

mixture 100% และน าไปอบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 3 วัน จึงน าออกมาเข้าสู่

กระบวนการตัดต่อไป 

7.  การตัดและการย้อมสี DRG  

 7.1   น า DRG ที่ฝังใน resin มาตัดด้วยเครื่องตัด Ultramicrotome โดยใช้ใบมีดแก้ว

ตัดที่ความหนา 2 µm  

 7.2 เริ่มเก็บ section แรกที่ตัดได้ ต้ังแต่เริ่มเห็นเซลล์ใน DRG เรียงล าดับไปจนถึง 

section สุดท้าย โดยน า section ที่ตัดได้ มาวางบนสไลด์ ซึ่งก าหนดให้มี 10 section ต่อสไลด์ 1 

แผ่น โดยเรียงล าดับดังในภาพที่ 3.3 

 
ภาพท่ี 3.3 แสดงการวางเรียงล าดับของ Section ที่ตัดได ้

 7.3   วางสไลด์ที่มี section บน hotplate อุณหภูมิระหว่าง 60-90 องศาเซลเซียส ทิ้ง

ไว้ให้แห้งสนิท ประมาณ 3-4 นาที  

 7.4   ท าการย้อมสีด้วยสีย้อม Toluidine blue ซึ่งจะติดสีฟ้าที่ไซโตพลาสซึม และ      

สีน้ าเงินเข้มที่นิวคลีโอลัส ของตัวเซลล์ประสาทใน DRG  

 7.5   หลังการย้อมสีเสร็จแล้ว ควรตากสไลด์ให้ชิ้นเนื้อแห้งสนิทประมาณ 1 เดือน จึง

จะสามารถปิด cover slip และสุ่มเลือก section เพื่อเก็บภาพได้ 

8.   การนับเซลล์ใน DRG 

 8.1   ท าการสุ่มเลือก section ที่จะท าการนับเซลล์ประสาท โดยสุ่มเลือกหมายเลข 

section แรกจาก 1-9 จากนั้นเลือกในต าแหน่งถัดไปโดยห่างจากต าแหน่งที่ได้จากการสุ่มครั้งแรก 
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20 section (เทียบเป็นความหนาเท่ากับ 40 µm) เช่น การสุ่มที่ 7,27,47,67,.... เป็นต้น (ภาพที่ 

3.4) เพื่อป้องกันการนับเซลล์ประสาทซ้ าเซลล์เดียวกัน 2 ครั้ง 

 

 
ภาพท่ี 3.4 แสดงการสุ่มเลือก section ที่จะน าไปนับจ านวนเซลล์ใน DRG 

 8.2   การเก็บภาพ section ที่สุ่มเลือก โดยดูภาพจากกล้องจุลทรรศน์ใช้ก าลังขยาย 

10x แล้วน าภาพเข้าสู่คอมพิวเตอร์ผ่านกล้องถ่ายรูปที่ติดอยู่ด้วย ใช้โปรแกรม photoshop นับ

จ านวนเซลล์ประสาทจาก section ที่สุ่มเลือกทั้งหมด ตัวอย่าง section ที่ใช้นับแสดงในภาพที่ 3.5 

น าค่าที่ได้ไปแทนค่าในสูตรต่อไปนี้ เพื่อค านวณหาจ านวนเซลล์ประสาททั้งหมดใน DRG ชิ้นนั้นๆ 

 

 

จ านวนเซลล์ประสาทท้ังหมดใน DRG  =  จ านวนเซลล์ประสาทในทุกๆ section ที่สุ่ม x จ านวน section ทัง้หมด 

         จ านวน section ที่ได้รับการสุ่ม 

 

Section 7 

Section 27 

 
1-10 

 
11-20 

 
21-30 

(Tredici et al., 1999 ; Schenker et al., 2003) 
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ภาพท่ี 3.5 แสดงตวัอยา่งภาพของ section DRG หนา 2 µm ก าลังขยาย 10X ที่น ามาท าการนับจ านวนเซลล์

ประสาท  A แสดงภาพของทัง้ section B แสดงตวัอย่างการนับจ านวนเซลล์ประสาทใน  A  

         

A 

B 
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 9.   การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

 เปรียบเทียบจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ระหว่างกลุ่มต่างๆ ด้วยการวิเคราะห์ทาง

สถิติ one-way ANOVA โดยถือความแตกต่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อ  p≤0.05 

10.  จริยธรรม (Ethical consideration) 

               โครงการนี้ต้องผ่านการรับรองจากคณะกรรมการก ากับดูแลการเลี้ยงและการใช้สัตว์

คณะแพทยศาตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ก่อนเริ่มด าเนินการวิจัยในสัตว์ และผู้วิจัยได้ท าตาม

จริยธรรมการใช้สัตว์ทดลองของสภาวิจัยแห่งชาติอย่างเคร่งครัด 
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การทดลองที่ 2 ผลของวิตามินอีต่อการงอกใหม่ของเส้นประสาท sciatic ท้ังในแง่การคืนหน้าที่

และลักษณะทางจุลกายวิภาค 

 เนื่องจากในการทดลองแรก ไม่สามารถประเมินด้าน motor ของเส้นประสาท sciatic ได้ 

จึงมาท าการศึกษาในการทดลองนี้ โดยรอระยะเวลาการบาดเจ็บที่นานขึ้น คือ  3 สัปดาห์ เพื่อ

ประเมินการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการของเส้นประสาท sciatic และศึกษาลักษณะทางจุล

กายวิภาคของเส้นประสาท sciatic ที่มีการงอกใหม่ 

กลุ่มประชากรท่ีใช้ในการศึกษา 

หนูเพศผู้พันธุ์ Wistar จ านวน 15 ตัว น้ าหนัก 200-250 กรัม จากศูนย์สัตว์ทดลองแห่งชาติ 

มหาวิทยาลัยมหิดล 

รูปแบบการวิจัย  

 การทดลองในสัตว์ 

 
ภาพท่ี 3.6 แสดงแผนการทดลองที่ 2  

วิธีการวิจัย 

1. การแบ่งกลุ่มหนู โดยสุ่มเลือกแบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม กลุ่มแรกมี 7 ตัว กลุ่มที่ 2 มี 8 ตัว 

ดังนี้   

กลุ่มที่ 1 กลุ่มควบคุม (control,C) ได้รับ vehicle คือ corn oil 

  กลุ่มที่ 2 กลุ่ม Vitamin E  ได้รับ Vitamin E 500 mg/kg/day เจือจางใน corn oil 
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2. สภาพแวดล้อมในการดูแลหนูและการท า Left sciatic nerve crush เหมือนกับ 

การทดลองที่ 1  

3. วิธีการให้ยาและสารเคมี 

 หลังการผ่าตัด เมื่อหนูเริ่มรู้สึกตัวฟื้นดีแล้ว เริ่มให้ยาด้วยการป้อนเข้าทางปาก 

(gavage) วันละ 1 ครั้ง ที่เวลาเดียวกัน เป็นระยะเวลา 3 สัปดาห์ โดยให้ดังต่อไปนี้ 

 กลุ่มที่ 1 กลุ่มควบคุม  ได้รับ vehicle=corn oil 1 ml/kg 

 กลุ่มที่ 2 กลุ่ม Vitamin E ได้รับ vitamin E =500 mg/kg 

 ขั้นตอนการเตรียมยา 

  3.1   ยาและสารเคมีที่ใช้ 

 3.1.1   Corn oil (เหมือนกับการทดลองที่ 1) 

 3.1.2   Vitamin E (เหมือนกับการทดลองที่ 1) 

  3.2   การผสมยา 

 น า vitamin E เจือจางใน  corn oil ให้ได้ความเข้มข้น 500 mg/ml ส าหรับป้อน

กลุ่มที่ 2 ด้วยปริมาตร 1 ml/kg 

 4.   การทดสอบการคืนหน้าที่ด้าน motor ของเส้นประสาท sciatic โดยวิธี Walking track 

analysis 

 4.1   เตรียมกล่องจ ากัดทางเดินของหนู ขนาด ยาว 70 cm กว้าง 12 cm สูง 18 cm 

และใช้กระดาษขาวปูพื้น (ภาพที่ 3.7)  

      
                     ภาพท่ี 3.7 แสดงการเดินของหนใูนกล่องจ ากัดทางเดนิ 
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 4.2   ปัม๊หมึกสีเข้มที่เท้าทั้งสองข้างของหนู ให้หนูเดินตามทางในกล่อง (ภาพที่ 3.7) 

 4.3   วัดค่าต่างๆต่อไปนี้ บนรอยพิมพ์เท้าทั้ง 2 ข้างของหนู (ภาพที่ 3.8)  

  4.3.1   ค่า Foot print length (PL) คือ ค่าความยาวต้ังแต่ปลายส้นเท้าจนถึง

ปลายนิ้วที่ 3  

  4.3.2   ค่า Toe spread (TS) คือ ค่าความยาวระหว่างปลายนิ้วที่ 1 ถึง ปลาย

นิ้วที่ 5 

  4.3.3   ค่า Intermediate toe spread (ITS) คือ ค่าความยาวระหว่างปลายน้ิว

ท่ี 2 ถึง ปลายนิ้วที่ 4 

 
                                           

ภาพท่ี 3.8  แสดงการวัดค่าต่างๆ บนรอยเท้าหนูเพื่อหาค่า Sciatic functional index  PL= Print length , 

 TS= Toe spread และ ITS= Intermediate toe spread 

 4.4   น าค่าต่างๆเข้าสู่สูตรค านวณ Sciatic functional index (SFI)  

                
  ค่า SFI ที่ได้ จะเป็นค่าติดลบ โดยหากเข้าใกล้ -100 แสดงว่ามีความพิการมาก 

แต่หากเข้าใกล้ 0 แสดงว่ามีการคืนหน้าที่จนใกล้ปกติ (Varejao., 2001 ; Varejao., 2004) 

N = normal (Right) side 

E = experiment (Left) side 

ITS 

TS 

PL 

PL 

TS 

ITS 

Lt. Rt. 

Rt.
. 

Lt. 
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5. ขั้นตอนการ sacrifice หนู มีขั้นตอน ดังต่อไปนี้ 

 5.1   น าหนูทุกตัวมาดม isoflurane เกินขนาด 

 5.2  ผ่าตัดเปิดช่องอก ใช้เข็มฉีดยาขนาด 10 ml ดูดเลือดออกจากหัวใจให้หมด 

เพื่อให้หนูเสียชีวิตแน่นอน 

 5.3   ผ่าเลาะเก็บเส้นประสาท sciatic ทั้ง 2 ข้าง โดยเก็บส่วนต้ังแต่รอย crush ลงไป 

(distal) น ามาถ่วงด้วยตุ้มน้ าหนัก เพื่อให้เส้นประสาทมีลักษณะเป็นท่อนยาวตรง แช่ใน 3% 

glutaraldehyde เป็นเวลา 24 ชั่วโมง ที่อุณหภูมิ 4 ๐c  

  
ภาพท่ี 3.9  แสดงวิธกีารเก็บรักษาเส้นประสาท sciatic 

 5.4   น าส่วน distal ที่แช่อยู่ใน 3% glutaraldehyde ทั้งข้างซ้ายและข้างขวาออกมา

เพื่อตัดเป็น segment สั้นๆ โดยน าเส้นประสาททั้งสองข้างมาวางเทียบกันเพื่อให้ต าแหน่งตรงกัน 

โดยใช้ landmark คือ จุดที่เส้นประสาท sciatic แตกแขนงเป็นเส้นประสาท tibial และ peroneal 

แล้วจึงเริ่มแบ่งเป็น segment สั้นๆ ขนาด 3 mm ต้ังแต่ต าแหน่งที่ท าการ crush ลงมา ดังภาพที่ 

3.10 โดยใช้ทั้งหมด 3 segment ในเส้นประสาทแต่ละข้าง เนื่องจากต่ ากว่าระดับนี้ลงไป axon ท่ี

งอกใหม่ในเส้นประสาท ยังมีขนาดเล็กและเพิ่งเริ่มมี myelin sheath หุ้ม ท าให้ยากต่อการ

วิเคราะห์โครงสร้าง 

 

ภาพท่ี 3.10 แสดงต าแหน่ง * ที่ใช้เป็น landmark ในการเทียบระดับเส้นประสาท sciatic  

ทั้งข้างซา้ยและข้างขวาเพื่อแบ่งเป็น segment ส้ันๆ ขนาด 3 mm 

Lt. Rt. 
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 5.5   น าแต่ละท่อนของเส้นประสาท sciatic มาแช่ใน 3% glutaraldehyde  อีก      

24 ชั่วโมง แล้วจึงเปลี่ยนไปแช่ต่อใน buffer pH 7.4 ได้นานจนกว่าจะเข้าสู่กระบวนการฝังใน 

Epoxy resin 

 6.   กระบวนการฝังชิ้นเนื้อใน  Epoxy resin เหมือนกับการทดลองที่ 1  

 7.   การตัดและการย้อมสีเส้นประสาท sciatic  

 7.1 น าท่อนของเส้นประสาท sciatic ที่ฝังใน resin มาตัดด้วยเครื่องตัด 

Ultramicrotome โดยใช้ใบมีดแก้วตัดที่ความหนา 1 µm 

 7.2  เลือก section ที่ตัดได้ดีที่สุด วางในสไลด์ที่มีหยดน้ าผสม 20% acetone เพื่อ

ท าให้ section แผ่ตึง ไม่ย่น แล้ววางบน hot plate อุณหภูมิระหว่าง 60 – 90 องศาเซลเซียส ทิ้งไว้

ให้แหง้สนิท ประมาณ 3-5 นาท ี

 7.3    ท าการย้อมด้วยสี 1% Para-phenylenediamine  

 7.4  หลังการย้อมสีแล้ว ควรตากสไลด์ให้ชิ้นเนื้อแห้งสนิทประมาณ 1 เดือน จึงจะ

สามารถปิด cover slip และเก็บภาพได้ 

 8.   การศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic (Nerve morphometry) 

  8.1  น า sciatic section ที่เลือกไว้ ไปดูด้วยกล้องจุลทรรศน์ (Light microscope) ท่ี

เชื่อมต่อกับคอมพิวเตอร์ และเปิดโปรแกรม Image – Pro Plus 

 8.2  ใช้ก าลังขยาย 4X เก็บภาพ เพื่อค านวนณหาพื้นที่ภาคตัดขวางของเส้นประสาท

ทุก fascicle  (Total fascicular area) ใช้หน่วยตารางมิลลิเมตร 

 
        ภาพท่ี 3.11 แสดงการวัดพืน้ท่ีภาคตัดขวางของเส้นประสาทขนาด 4X 



 
 

28 

 8.3  ใช้ก าลังขยาย 40X เก็บภาพโดยเลือกวางกรอบหน้าต่าง (window)  ขนาด 

0.012 mm2 จ านวน 3 หน้าต่าง โดย 1 หน้าต่าง วางตรงกลางและอีก 2 หน้าต่าง วางในแนว

เดียวกันกับหน้าต่างแรก แต่อยู่คนละข้างกัน ดังภาพที่ 3.12 โดยที่ขอบของหน้าต่างต้องไม่แตะ 

perineurium/epineurium โดยหาก section นั้น มีหลาย fascicle จะเก็บภาพ 3 หน้าต่าง ทุก 

fascicle ที่มีขนาดใหญ่พอที่จะวางได้ครบทั้ง 3 หน้าต่าง 

 
ภาพท่ี 3.12 แสดงการเลือกวาง 3 window ในแนวทแยงเดยีวกัน 

 

 8.4 เมื่อได้ภาพแล้ว แปลงภาพให้เป็นภาพขาวด า และน าไปแก้ไข artifact ใน

โปรแกรม Photoshop                    

 
                 ภาพท่ี 3.13  แสดงการแปลงภาพใหเ้ป็นขาว-ด า เพื่อน าไปแก้ไขในโปรแกรม photoshop 
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 8.5   เปิดโปรแกรม Image – Pro Plus ดึงภาพที่ตกแต่งแล้วใน photoshop มา

ค านวณหาค่าต่างๆ ดังต่อไปนี้ 

  8.5.1  Fiber diameter  คือ ค่าเส้นผ่านศูนย์กลางของ myelinated nerve fiber 

  8.5.2   Axon diameter  คือ ค่าเส้นผ่านศูนย์กลางของ axon 

  8.5.3  Myelin thickness คือ ค่าที่ได้จากเส้นผ่านศูนย์กลางของ myelinated 

nerve fiber ลบด้วยเส้นผ่านศูนย์กลางของ axon แล้วหาร 2 

  8.5.4 G ratio คือ ค่าที่หาจากค่า axon diameter หารด้วยค่า fiber diameter  

  8.5.5  Total number of nerve fiber  

  8.5.6 Nerve fiber density คือ จ านวนของ myelinated nerve fiber ต่อพื้นที่ 1 

ตารางมิลลิเมตร 

  เปรียบเทียบค่าเหล่านี้ระหว่างข้างซ้ายกับข้างขวาในระดับเดียวกันทุกระดับ ใน

หนูแต่ละตัว โดยค านวณออกมาเป็นร้อยละของข้างซ้ายเทียบกับข้างขวา (ร้อยละของข้างที่หนีบ

เส้นประสาทเปรียบเทียบกับข้างที่ปกติ) 

           

 
         ภาพท่ี 3.14  แสดงการหาค่าพารามเิตอร์ตา่งๆ ดว้ยโปรแกรม Image – Pro Plus  
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9.   การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

 เปรียบเทียบค่าพารามิเตอร์ต่างๆ ในข้อ 8 ในเส้นประสาทระดับต่างๆ ระหว่างกลุ่ม

ทดลอง ด้วยการวิเคราะห์ทางสถิติ Unpaired t-test  โดยถือความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทาง

สถิติเมื่อ  p≤0.05 

10.  จริยธรรม (Ethical consideration) 

       โครงการนี้ต้องผ่านการรับรองจากคณะกรรมการก ากับดูแลการเลี้ยงและการใช้สัตว์ 

คณะแพทยศาตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ก่อนเริ่มด าเนินการวิจัยในสัตว์ และผู้วิจัยได้ท าตาม

จริยธรรมการใช้สัตว์ทดลองของสภาวิจัยแห่งชาติอย่างเคร่งครัด 
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บทที่  4 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

 
การทดลองที่ 1 ผลของวิตามินอีต่อการลดลงของเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลัง 
 
1. น้ าหนักหนู 

 น้ าหนักเฉลี่ยของหนูตลอดการทดลอง ทั้งในกลุ่ม control ,low vitamin E, medium 

vitamin E และ high vitamin E แสดงในตารางที่ 4.1 และภาพที่ 4.1 โดยที่น้ าหนักแรกรับเริ่มต้น

ในแต่ละกลุ่มใกล้เคียงกัน เมื่อหนูได้รับอาหารและยาทุกวัน ท าให้มีน้ าหนักตัวเพิ่มขึ้น โดยที่

น้ าหนักตัวเฉลี่ยของหนูทั้งสี่กลุ่มไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ไม่ว่าในช่วงเวลา

ใดในระหว่างการทดลอง 

 

ตารางท่ี 4.1 แสดงน้ าหนักเฉลี่ยของหนู  

 

 

Day 

Body weight (g) 

(Mean ± SEM ) 

Control Low Vitamin E Medium Vitamin E High Vitamin E 

1st 220.8±3.5 220.4±2.5 217.2±5.4 220.4±2.1 

7th 267.2±4.8 270.8±2.1 264.4±5.6 264.0±3.7 

9th 270.4±4.8 283.2±2.3 277.6±8.1 275.2±4.0 

11th 284.4±5.4 295.6±2.1 288.0±7.1 284.0±4.8 

14th 299.2±5.4 307.2±2.0 298.4±7.1 292.4±4.4 

16th 308.0±5.7 322.4±1.9 311.2±7.2 300.8±5.2 
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ภาพที่ 4.1 แสดงการเปล่ียนแปลงน้ าหนักเฉล่ียของหนูทุกกลุ่มตลอดการทดลอง 

2. จ านวนเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลัง  

 การนับจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ระดับ L4 ข้างขวา (ข้างที่ปกติ) ในกลุ่ม control, 

low vitamin E, medium vitamin E และ high vitamin E มีจ านวนเซลล์ประสาททั้งหมดเท่ากับ 

19,660±660,  20,038±77,  20,162±42  และ  20,115±230 ตามล าดับ และไม่มีความแตกต่าง

อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ และในข้างซ้าย (ข้างที่หนีบเส้นประสาท) มีจ านวนเซลล์ประสาทใน 

DRG ระดับ L4 ทั้งหมดเท่ากับ 13,458±299, 13,696±311, 16,709±435 และ 17,396±363 

ตามล าดับ (ตารางที่ 4.2) แสดงให้เห็นว่ามีการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ของข้าง

ซ้ายเมื่อเทียบกับข้างขวาในทุกกลุ่ม โดยที่ในกลุ่ม high vitamin E มีการลดลงของจ านวนเซลล์

ประสาทน้อยที่สุดคือ 13.5±1.3% และกลุ่ม medium vitamin E มีการลดลงของจ านวนเซลล์

ประสาทน้อยรองลงมาคือ 17.1±2.2% ซึ่งการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ของกลุ่ม 

medium vitamin E และ high vitamin E มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.01) 

เมื่อเทียบกับกลุ่ม control และ low vitamin E ขณะเดียวกันถ้าเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม control 

และ low vitamin E พบว่าการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG นั้นไม่มีความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ และการเปรียบเทียบในระหว่างกลุ่ม medium vitamin E และ high 

day 
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vitamin E การลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่างมี

นัยส าคัญทางสถิติ  

 

ตารางท่ี 4.2 แสดงจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ระดับ L4 ในแต่ละข้าง รวมทั้งร้อยละการลดลง

ของข้างซ้ายเมื่อเทียบกับข้างขวา  

 
 

Group 

Numbers of DRG 

Right 

(normal) 

Left 

(injury) 

% Decrease 

Control 19,660±660 13,458±299 31.5±1.2 

Low Vitamin E 20,038±77 13,696±311 31.6±1.7 

Medium Vitamin E 20,162±42 16,709±435 17.1±2.2* 

High Vitamin E 20,115±230 17,396±363 13.5±1.3* 

 

ค่าที่แสดงเป็นค่าเฉลี่ย ± SEM,  *p<0.01 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม 
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การทดลองที่ 2 ผลของวิตามินอีต่อการงอกใหม่ของเส้นประสาท sciatic ทั้งในแง่การคืน  

หน้าที่และลักษณะทางจุลกายวิภาค 

1. น้ าหนักหนู 

 น้ าหนักเฉลี่ยของหนูตลอดการทดลอง ทั้งในกลุ่ม Control และกลุ่ม Vitamin E แสดงใน

ตารางที่ 4.3 และภาพที่ 4.2 โดยที่น้ าหนักแรกรับใกล้เคียงกันทั้ง 2 กลุ่ม เมื่อได้รับอาหารและยา

ทุกวัน ท าให้มีหนักเพิ่มขึ้น ซึ่งน้ าหนักของหนูทั้งสองกลุ่มในแต่ละช่วงเวลาไม่มีความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 

ตารางท่ี 4.3 แสดงน้ าหนักเฉลี่ยตลอดการทดลองของหนูทั้งสองกลุ่ม  

 
 

Day 
Body weight (g) 
(Mean ± SEM ) 

Control Vitamin E 

1st 216.0±3.9 215.3±2.1 

7th 263.7±5.1 256.0±1.9 

10th 276.6±4.9 269.5±2.1 

14th 288.6±5.3 285.5±3.3 

17th 302.6±6.5 303.5±3.9 

21st 318.9±7.2 315.5±3.6 

24th 330.6±6.9 325.5±5.2 

28th 340.3±7.8 335.8±7.0 
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ภาพที่ 4.2 แสดงน้ าหนกัเฉล่ียของหนูตลอดการทดลองทัง้สองกลุ่ม 

 

2.   การทดสอบการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการของเส้นประสาท sciatic  

 2.1   ลักษณะทางกายวิภาคของเท้าหนู 

 ลักษณะเท้าหนูด้านซ้ายที่ถูกหนีบเส้นประสาท sciatic มีลักษณะเท้าอ่อนแรง ลีบ

เล็กและงุ้มลง นิ้วเท้าทั้งห้าชิดกัน ซึ่งแตกต่างจากเท้าด้านขวาที่เป็นข้างปกติ มีลักษณะเท้าที่

แข็งแรงและนิ้วเท้าทั้งห้ากางออกจากกัน ขณะที่หนูเดิน เท้าซ้ายจะเดินลากขาเล็กน้อย ส่วนเท้า

ขวามีการก้าวเดินที่ปกติดี 

 2.2   การวัดค่า Sciatic functional index 

 การทดสอบการคืนหน้าที่ของเส้นประสาท sciatic เมื่อสิ้นสุดการทดลองที่ 3 

สัปดาห์หลังผ่าตัด พบว่าค่า Sciatic functional index (SFI) เฉลี่ยของกลุ่ม Control มีค่า -30.6 ± 

4.2  และในกลุ่ม Vitamin E มีค่า -31.1 ± 6.9  ซึ่งไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ

ระหว่างกลุ่มการทดลอง  
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3.   ลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic  

 ได้ค่าพารามิเตอร์ต่างๆ (ตารางที่ 4.4-4.6) ดังต่อไปนี้ 

 3.1  การวัดค่า Fiber diameter โดยการเปรียบเทียบด้านซ้ายต่อด้านขวา ค านวณเป็น

ร้อยละ  พบว่าในกลุ่ม control และกลุ่ม vitamin E ทั้ง 3 segment ได้แก่ segment ที่ 1, 2 และ 3 

ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 3.2 การวัดค่า Axon diameter โดยการเปรียบเทียบด้านซ้ายต่อด้านขวา ค านวณเป็น

ร้อยละ พบว่าในกลุ่ม control และกลุ่ม vitamin E ทั้ง 3 segment ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมี

นัยส าคัญทางสถิติ 

 3.3  การวัดค่า Myelin thickness  พบว่าค่าร้อยละของด้านซ้ายต่อด้านขวา ทั้งในกลุ่ม 

control และกลุ่ม vitamin E ทั้ง 3 segment  ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 3.4  การวัดค่า G-ratio พบว่าค่าร้อยละของด้านซ้ายต่อด้านขวา ทั้งในกลุ่ม control และ

กลุ่ม vitamin E ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 3.5  การวัดค่า Fiber density พบว่าค่าร้อยละของด้านซ้ายต่อด้านขวาของกลุ่ม vitamin 

E  ใน segment ท่ี 2 มีค่า 177.4 ± 10.0 และใน segment ท่ี 3 มีค่า 158.1 ± 12.7 เมื่อเทียบกับ

กลุ่ม control มค่ีา 151.8 ± 3.6 และ 125.6 ± 6.0 ตามล าดับ แสดงให้เห็นว่า ค่า fiber density 

เพิ่มขึ้นในกลุ่ม vitamin E โดยความแตกต่างนี้มีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05)   

 3.6   การวัดค่า Total count พบว่าค่าร้อยละของด้านซ้ายต่อด้านขวาของกลุ่ม vitamin E  

ใน segment ท่ี 3 มีค่า 130.2 ± 7.9 เทียบกับ 107.3 ± 2.5 ในกลุ่ม control ซึ่งแสดงว่าค่า total 

fiber count เพิ่มขึ้นในกลุ่ม vitamin E โดยความแตกต่างนี้มีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05)  

 

 

 

 

 

 

 



 
 

37 

ตารางที่ 4.4 แสดงคา่ลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic ในข้างซ้ายและขา้งขวาและค านวณ
เป็นร้อยละของขา้งซ้าย (injury) เทียบกับข้างขวา (normal) ใน segment ที่ 1,ค่าที่แสดงเป็นคา่เฉล่ีย ± SEM  
*p<0.05 เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม 

Group 
Segment1 

Fiber 
diameter 

Axon 
diameter  

Myelin 
thickness  

G- ratio  
 

Fiber  
density  

Total  
count  

Control 
 
 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.20±0.09 
5.50±0.07 
58.2±1.9 

1.86±0.10 
2.87±0.05 
64.7±3.2 

0.67±0.02 
1.32±0.03 
51.2±2.1 

0.57±0.02 
0.52±0.01 

108.1±3.1 

29,822.2±1,603.2 
21,494.4±469.1 

138.5±5.7 

  7,833 ±361 
7,138±330 
110.0±4.0 

Vitamin E 
 

 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.16±0.09 
5.42±0.08 

58.4±1.6 

1.78±0.10 
2.92±0.05 
61.1±3.7 

0.69±0.03 
1.25±0.02 
55.3±1.9 

0.55±0.02 
0.54±0.00 
101.8±3.5 

34,597.2±1,119.6 
22,597.2±875.2 

153.7±13.4 

9,515±807 
7,522±70 

126.4±10.2 

ตารางที่ 4.5 แสดงคา่ลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic ในข้างซ้ายและขา้งขวาและค านวณ
เป็นร้อยละของขา้งซ้าย (injury) เทียบกับข้างขวา (normal) ใน segment ที่ 2,ค่าที่แสดงเป็นคา่เฉล่ีย ± SEM  
*p<0.05 เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม 

Group 
Segment2 

Fiber 
diameter 

Axon 
diameter  

Myelin 
thickness  

G- ratio  
 

Fiber  
density  

Total  
count  

Control 
 
 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.05±0.06 
5.56±0.07 
54.8±1.2 

1.63±0.02 
2.87±0.05 
57.0±0.8 

0.71±0.02 
1.35±0.05 
52.7±2.3 

0.53±0.01 
0.52±0.01 
101.9±2.3 

32,111.1±478.2 
21,194.4±483.6 

151.8±3.6 

7,804±295 
7,124±295 
109.9±4.4 

Vitamin E 
 

 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.11±0.05 
5.63±0.07 
55.3±2.0 

1.62±0.06 
2.99±0.09 
54.4±3.4 

0.71±0.04 
1.32±0.02 
53.3±2.5 

0.52±0.02 
0.53±0.01 
98.9±3.8 

35,616.7±1,057.6 
20,205.6±641.2 

177.4±10.0* 

9,122±764 
7,186±132 
126.7±9.5 

ตารางที่ 4.6 แสดงคา่ลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic ในข้างซ้ายและขา้งขวาและค านวณ
เป็นร้อยละของขา้งซ้าย (injury) เทียบกับข้างขวา (normal) ใน segment ที่ 3,ค่าที่แสดงเป็นคา่เฉล่ีย ± SEM  
*p<0.05 เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม 

Group 
Segment3 

Fiber 
diameter 

Axon 
diameter  

Myelin 
thickness  

G- ratio  
 

Fiber  
density  

Total  
count  

Control 
 
 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.03±0.06 
5.55±0.04 
54.5±1.2 

1.71±0.01 
2.88±0.06 
59.6±1.7 

0.66±0.03 
1.33±0.04 
49.3±1.8 

0.56±0.01 
0.52±0.01 
107.1±2.1 

25,861.1±965.1 
20,650.0±384.1 

125.6±6.0 

7,481±224 
6,974±160 
107.3±2.5 

Vitamin E 
 

 

Lt. 
Rt. 
%L/R 

3.06±0.10 
5.72±0.17 
53.6±1.9 

1.69±0.04 
3.03±0.13 
56.3±2.1 

0.68±0.04 
1.34±0.04 
50.6±2.5 

0.55±0.01 
0.53±0.01 
103.0±2.1 

31,155.6±1,607.6 
19,966.7±1,091.1 

158.1±12.7* 

8,914±373 
6,891±256 
130.2±7.9* 
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สรุปผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

การทดลองที่ 1 ผลของวิตามินอีต่อการลดลงของเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลัง 

 พบว่า vitamin E ช่วยบรรเทาการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ได้ ซึ่งขนาดที่มี

ประสิทธิภาพมากท่ีสุดคือ 1,000 mg/kg/day รองลงมาคือ ขนาด 500 mg/kg/day ซึ่งทั้ง 2 ขนาด 

มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ เมื่อเทียบกับกลุ่มวิตามินอีขนาด 100 mg/kg/day และ

กลุ่ม control  

การทดลองที่ 2 ผลของวิตามินอีต่อการงอกใหม่ของเส้นประสาท sciatic ทั้งในแง่การคืน  

หน้าที่และลักษณะทางจุลกายวิภาค 

 พบว่า vitamin E ขนาด 500 mg/kg/day ไม่มีผลต่อการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการ

ของเส้นประสาท sciatic โดยการค านวณจากค่า sciatic functional index แต่ในทางจุลกาย

วิภาค พบว่า vitamin E สามารถช่วยเพิ่ม fiber density และจ านวน myelinated nerve fiber ได้ 
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บทที่  5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

ในการบาดเจ็บของเส้นประสาทส่วนปลาย (peripheral nerve injury) จะเกิดกระบวนการ

เสื่อมสลายของเส้นประสาท (nerve degeneration) และกระบวนการงอกใหม่ของเส้นประสาท 

(nerve regeneration) ซึ่งทั้งสองกระบวนการเป็นกลไกทางธรรมชาติที่จะเกิดต่อเนื่อง โดย

นอกจากจะมีการเสื่อมสลายของ axon แล้ว ยังมีการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG ด้วย 

ซึ่งน่าจะเกิดจาก apoptosis (Hart et al., 2002) การศึกษานี้จึงต้องการดูผลของวิตามินอีต่อการ

ลดจ านวนของเซลล์ประสาทในปมประสาทไขสันหลัง การคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการของ

เส้นประสาท sciatic และการงอกใหม่ของ axon  ภายหลังการบาดเจ็บของเส้นประสาท 

การทดลองที่ 1 ผลของวิตามินอีต่อการลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DRG  

 พบว่าวิตามินอี ท าให้การลดลงของจ านวนเซลล์ประสาทใน DGR น้อยลง โดยในกลุ่ม 

high vitamin E มีการลดลงน้อยที่สุด คือ 13.5±1.3% รองลงมาคือกลุ่ม medium vitamin E 

17.1±2.2% เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่ม control 31.5±1.2% และกลุ่ม low vitamin E 31.6±1.7% 

แสดงว่าวิตามินอี สามารถลดการสูญเสียของเซลล์ประสาทใน DRG ได้ ท่ีปริมาณ 1,000 

mg/kg/day และ 500 mg/kg/day โดยที่การศึกษาก่อนหน้านี้มีความหลากหลายมากของการ

เลือกใช้ขนาดของวิตามินอี ดังต่อไปนี้ ในกรณีของ neuropathy มีการศึกษาของ Dam และคณะ 

โดยเลือกใช้วิตามินอีขนาด 12 g/kg, 70 mg/kg และ 25 mg/kg ให้หนูที่เป็นโรคเบาหวานกินทาง

ปากและพบว่าวิตามินอีขนาด 12 g/kg ให้ผลดีที่สุดที่ท าให้การท าหน้าที่ของเส้นประสาทดีขึ้น 

(Dam et al., 1999) ต่อมามีการศึกษาของ Kim และคณะ ที่ใช้วิตามินอีลด neuropathic pain 

โดยการฉีดเข้าทาง I.P. โดยใช้วิตามินอีขนาด 0.1, 1 และ 5 g/kg และพบว่าวิตามินอีขนาด 5 

g/kg เป็นขนาดที่ให้ผลดีที่สุดในการลด neuropathic pain (Kim et al., 2006) นอกจากนี้ยังมี

การศึกษาของ Tiwari และคณะ ที่เลือกใช้วิตามินอี 2 โครงสร้าง คือ แอลฟาโทโคฟีรอล ขนาด 100 

mg/kg และโทโคไตรอีนอล ขนาด 50, 100 และ 200 mg/kg ใน model หนูเป็น alcoholic 

neuropathy โดยการกินทางปาก และพบว่าวิตามินอีทั้ง 2 โครงสร้าง สามารถยังยั้งการเกิด 

neuropathic pain ได้ ซึ่งผลของโทโคไตรอีนอลมีประสิทธิภาพมากกว่าแอลฟาโทโคฟีรอล (Tiwari 
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et al., 2009) ส่วนในกรณีของ nerve injury นั้น มีการศึกษาของ Hosida และคณะ ที่ใช้วิตามินอี

ผสมในน้ ากินทางปาก ในปริมาณที่แตกต่างกันคือ 20 µg/ml (ได้รับวิตามินอี 1.67-2.8 

mg/kg/day) และ 200 µg/ml (ได้รับวิตามินอี 16.7-28 mg/kg/day) ใน model หนูที่ได้รับบาดเจ็บ

ของเส้นประสาท facial พบว่าวิตามินอีขนาด 20 µg/ml มีประสิทธิภาพดีกว่า 200 µg/ml ในการ

ยับยั้งการเกิดอนุมูลอิสระและมีผลดีต่อเซลล์ประสาทหลังการบาดเจ็บ (Hosida et al., 2009) 

นอกจากนี้ยังมีการศึกษาของ Morani และคณะ ในหนูที่ท า sciatic nerve crush injury และหนู

ได้รับวิตามินอีขนาด 50 mg/kg โดยการฉีดเข้าทาง I.P. ผสมกับวิตามินบี 12 และพบว่าวิตามินอี

ขนาดนี้ร่วมกับวิตามินบี 12 ให้ผลดีต่อการฟื้นฟูเส้นประสาทได้ (Morani et al., 2010) จาก

การศึกษาที่ได้กล่าวมาข้างต้นจะเห็นว่าบางการศึกษามีการเลือกใช้ขนาดของวิตามินอีในปริมาณ

ที่สูงและพบว่าให้ผลดีต่อเส้นประสาทได้ ในขณะเดียวกันก็มีบางการศึกษาที่วิตามินอีในขนาดที่ต่ า

ก็ให้ผลดีกว่าขนาดที่สูง ดังนั้น ในการทดลองนี้จึงเลือกวิตามินอีขนาด 500 mg/kg/day ไป

ท าการศึกษาในการทดลองที่ 2 เนื่องจากเป็นขนาดต่ าสุดท่ียังให้ผลด ีส าหรับการลดจ านวนลงของ

จ านวนเซลล์ประสาทใน DRG นั้น น่าจะเกิดจากภาวะ oxidative stress ภายหลังการเกิดการ

บาดเจ็บของเส้นประสาท โดยมีการศึกษาก่อนหน้านี้ที่ท าการหนีบเส้นประสาท sciatic แล้วพบว่า

มี marker ของ oxidative stress เพิ่มขึ้น (Varija et al., 2009) ซึ่ง oxidative stress นี้ สามารถท า

ให้ neuron เกิดการตายแบบ apoptosis ได้ (Langley et al., 2004) ดังนั้น วิตามินอีซึ่งมี

คุณสมบัติเป็น antioxidant จึงน่าจะช่วยลดการตายของเซลล์ประสาทใน DRG โดยผ่านกลไกการ

ลดภาวะ oxidative stress ท าให้จ านวนเซลล์ประสาทเหลืออยู่มากขึ้น  แต่อย่างไรก็ตาม ยังสรุป

ไม่ได้ชัดเจนว่าภาวะ oxidative stress ลดลงหลังให้วิตามินอี จนกว่าจะวัดระดับ oxidative stress 

ใน DRG เสียก่อน สรุปว่า วิตามินอีให้ผลดีต่อ sensory neurons ใน DRG และส าหรับการทดลอง

แรกนี ้ การทดสอบผลของวิตามินอีต่อการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทยังไม่สามารถท าได้เนื่องจาก

ระยะเวลาเพียง 10 วัน ยังไม่เพียงพอส าหรับการเกิด nerve regeneration ไปถึงอวัยวะเป้าหมาย 

รวมทั้งยังไม่สามารถศึกษาโครงสร้างของเส้นประสาทที่งอกใหม่ได้ เพราะ nerve fiber ยังเล็กเกิน

กว่าจะศึกษารายละเอียดได้  

 จึงน าเข้าสู่การทดลองต่อมา เพื่อศึกษาในระยะเวลาที่นานขึ้นคือ 3 สัปดาห์ เพื่อศึกษาผล

ของวิตามินอีต่อการคืนหน้าที่และลักษณะทางจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic  ที่งอกใหม่ 
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การทดลองที่ 2   ผลของวิตามินอีต่อการงอกใหม่ของเส้นประสาท sciatic ทั้งในแง่การ

คืนหน้าที่และลักษณะทางจุลกายวิภาค 

 การประเมินการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการของเส้นประสาท sciatic โดยการวัดค่า 

sciatic functional index (SFI) ซึ่งเป็นค่าที่ค านวณได้ หากเข้าใกล้ -100 แสดงว่ามีความพิการ

มาก แต่หากค่าเข้าใกล้ 0 แสดงว่ามีการท างานของประสาทสั่งการใกล้เคียงปกติ พบว่า ใน

ระยะเวลา 3 สัปดาห์ กลุ่มควบคุมมีค่า SFI -30.6 ± 4.2 และกลุ่มวิตามินอี มีค่า -31.1 ± 6.9 ซึ่งไม่

แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ แสดงว่าวิตามินอี ไม่น่าจะมีผลต่อการคืนหน้าที่ของ

เส้นประสาท sciatic  

 ส่วนทางด้านจุลกายวิภาคของเส้นประสาท sciatic ที่งอกใหม่ พบว่า ในระยะเวลา 3 

สัปดาห์ ในกลุ่มวิตามินอี ค่า % ของด้านซ้ายต่อด้านขวาของค่า fiber density ใน segment ท่ี 2 

คือ 177.4±10.0 และใน segment ที่ 3 คือ 158.1±12.7 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม ซึ่งมีค่า 

151.8±3.6 และ 125.6±6.0 ตามล าดับ และค่า total count ใน segment ท่ี 3 ของกลุ่มวิตามินอี 

คือ 130.2 ± 7.9 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม ซึ่งมีค่า 107.3±2.5 แสดงให้เห็นว่าค่า % ของด้านซ้าย

ต่อด้านขวาของกลุ่มวิตามินอีใน nerve segment ดังกล่าว มีการเพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ

เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม ส่วนใน segment ท่ี 1 นั้น ค่าของกลุ่มวิตามินอีก็สูงกว่ากลุ่มควบคุม

เช่นกัน เพียงแต่ไม่ถึงนัยส าคัญ จากผลการทดลองบ่งชี้ว่า มีการเพิ่มจ านวนของ axonal sprout 

มากขึ้นในเส้นประสาทที่บาดเจ็บเมื่อได้รับวิตามินอี โดย sprout ที่งอกใหม่นั้น เป็นการนับจ านวน

รวม ซึ่งไม่สามารถแยกได้ว่าเป็น motor หรือ sensory axon แต่อย่างไรก็ตามการเพิ่มจ านวนของ 

axon ที่งอกใหม่นี้ น่าจะมีผลดี เนื่องจากจะเพิ่มโอกาสให้ axon งอกไปถึงอวัยวะเป้าหมายท่ี

ถูกต้องได้มากขึ้น ท าให้เกิดกระบวนการ nerve regeneration ได้อย่างสมบูรณ์ นอกจากนี้อีก

กลไกที่อาจช่วยอธิบายการเพิ่มจ านวนของ axon ที่งอกใหม่เมื่อได้รับวิตามินอีนั้น คือ การที่

จ านวนของเซลล์ประสาทใน DRG ของกลุ่มวิตามินอีมีมากกว่ากลุ่มควบคุมจากการทดลองแรก 

ท าให้มีการงอกใหม่ของ axon ได้มากกว่า 

 ส าหรับวิตามินอี ที่ถึงแม้จะเพิ่มจ านวนของ axon ที่งอกใหม่ได้ แต่ไม่ได้ช่วยในเรื่องการ

คืนหน้าที่ของระบบประสาทสั่งการ เพราะ จ านวน axon ที่เพิ่มขึ้นนั้น ไม่สามารถแยกแยะได้ว่า

เป็น sensory หรือ motor ดังนั้นจ านวนที่เพิ่มขึ้นนี้ อาจเป็น sensory axon ท่ีสะท้อนว่ามีจ านวน 
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DRG neurons ในกลุ่มวิตามินอีมากกว่ากลุ่มควบคุม ทั้งนี้ไม่ได้บ่งว่ามีจ านวน motor axon 

เพิ่มขึ้นแต่อย่างใด หรือถึงแม้จ านวน motor axon มีการเพิ่มขึ้นแต่การคืนหน้าที่ด้าน motor ยัง

ขึ้นกับปัจจัยอ่ืนๆอีก นอกเหนือจาก จ านวน axon เช่น การท างานของ motor neuron ใน spinal 

cord, ความเร็วในการงอกใหม่ของ axon เป็นต้น ซึ่งวิตามินอีอาจไม่มีผลต่อปัจจัยเหล่านี้ 

 

 

สรุปผลการทดลอง 

1.  วิตามินอีสามารถลดการสูญเสียเซลล์ประสาทรับความรู้สึกในปมประสาทไขสันหลัง 

(DRG) หลังการบาดเจ็บของเส้นประสาทได้  

2. วิตามินอีไม่มีผลต่อการคืนหน้าที่ของเส้นประสาทสั่งการของเส้นประสาท sciatic แต่

ในทางจุลกายวิภาคสามารถเพิ่มจ านวนการงอกใหม่ของ axon (axonal regeneration) หลังการ

บาดเจ็บของเส้นประสาทได้  
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ข้อเสนอแนะ 

1. ควรศึกษาเพิ่มเติมว่า ผลของวิตามินอีที่เห็นในการทดลองนี้ เกิดจากภาวะ oxidative 

stress ท่ีลดลงจริงหรือไม่ โดยใช้ marker ของ oxidative stress  

2. ควรมีการศึกษาการคืนหน้าที่ทางด้าน sensory เพิ่มเติมด้วย เพื่อเปรียบเทียบว่าจะมี

ผลแตกต่างจากการคืนหน้าที่ทาง motor หรือไม่ อย่างไร 

3. ศึกษาจ านวน motor neuron ใน spinal cord ว่ามีการลดลงหรือไม่ หลังเส้นประสาท

บาดเจ็บ รวมทั้งดูว่า วิตามินอีช่วยลดการตายของเซลล์ประสาทเหล่านี้บ้างหรือไม่ 
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การเตรียมสารละลายส าหรับ tissue processing 

 
1. การเตรียม 0.1 M CaCo Buffer (pH 7.4) 

1.1   Stock solution A : 0.2 M sodium phosphate monobasic 
  0.2 M sodium phosphate monobasic  27.80 g. 
  Distilled water     1000 ml. 

1.2   Stock solution B : 0.2 M sodium phosphate dibasic 
  Na2HPO4     28.40 g.  
  Distilled water     1000 ml. 

  น า Stock solution A ผสมกับ Stock solution B ในปริมาณ 19 ml. และ 81 ml. 
ตามล าดับ แล้วปรับให้ได้ pH 7.4 

 
2. การเตรียม 3% Glutaraldehyde in phosphate buffer pH 7.4  

30 % glutaraldehyde    10 ml. 

0.1 M CaCo buffer pH 7.4    30 ml. 

 

     3.   การเตรียม 1% osmium tetroxide 
 osmium tetroxide    1 g. 
 0.1 M CaCo buffer pH 7.4    100 ml. 
 
     4.   การเตรียม Epoxy resin 

ปริมาตรรวม (ml.) 50 100 150 200 
สารเคมีที่ใช้ (ml.) 

1. Epon 812  
2. DDSA 
3. NMA 
4. DMP-30 

 
25 
20 
10 
1 

 
50 
40 
20 
2 

 
75 
60 
30 
3 

 
100 
80 
40 
4 
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5. การเตรียมสีย้อม DRG (1% para-phenylenediamine) 

1% para-phenylenediamine   3 g. 

Distilled water     15 ml. 

 

6. การเตรียมสีย้อมเส้นประสาท sciatic (Toluidine blue) 

Sodium borate     5 g. 

Toluidine blue     5 g. 

Azure ॥      5 g. 

Distilled water     500 ml. 
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            Process Resin 

           DRG และ เส้นประสาท Sciatic ที่แช่อยู่ใน 0.1 M CaCo buffer pH 7.4 

 

           ล้างด้วย 0.1 M CaCo buffer pH 7.4 ครั้งละ 10 นาที จ านวน 3 ครั้ง 

 

              Post fix ด้วย 1% OsO4  เป็นเวลา 2 ชั่วโมง 

 

              ล้างออกด้วย 0.1 M CaCo buffer pH 7.4 ครั้งละ 10 นาที จ านวน 3 ครั้ง 

 

                Dehydration ด้วย 

               70% alcohol 10 นาที หรือทิ้งไว้ค้างคืน 

                80% alcohol 10 นาที 

                 95% alcohol 10 นาที จ านวน 2 ครั้ง 

                100% alcohol 10 นาที จ านวน 2 ครั้ง 

 

               แช่ใน Popylene oxide 15 นาที จ านวน 2 ครั้ง 

 

             Infiltrate ด้วย Resin : Popylene 

            อัตราส่วน 1 : 1 เป็นเวลา 1 ชั่วโมง 

          อัตราส่วน 2 : 1 ทิ้งไว้ค้างคืน 

 

               Infiltrate ต่อด้วย Epon 100% เป็นเวลา 1 ชั่วโมง 

 

             Embedding Epon 100%  

 

             น าไปอบในตู้อบที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 3 วัน จึงน าออกมาจาก block  
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          ตารางสรุปผลการนับ DRG 

    Group Rt. Lt. %ลดลง 
C1 18,338.75 12,904.80 29.6 

C2 21,488.19 14,168.70 34.1 

C4 19,363.33 13,026.04 32.7 

C5 19,451.68 13,732.35 29.4 

Mean 19,660 13,458 31.5 

SD 1,319 598 2.3 

SQRT 2.00 2.00 2.00 

SEM 660 299 1.2 

    E2 20,213.00 13,327.81 34.1 

E3 19,989.63 13,050.00 34.7 

E4 19,852.36 14,422.15 27.4 

E5 20,095.04 13,983.16 30.4 

Mean 20,038 13,696 31.6 

SD 153 623 3.4 

SQRT 2.00 2.00 2.00 

SEM 77 311 1.7 

    E6 20,245.63 16,588.74 18.1 

E7 20,121.03 17,515.33 13.0 

E9 20,120.62 16,021.78 20.4 

Mean 20,162 16,709 17.1 

SD 72 754 3.8 

SQRT 1.73 1.73 1.73 

SEM 42 435 2.2 

    E12 20,087.12 18,081.90 10.0 

E13 20,768.28 17,952.86 13.6 

E14 19,726.15 16,646.32 15.6 

E15 19,879.00 16,904.68 15.0 

Mean 20,115 17,396 13.5 

SD 460 727 2.5 

SQRT 2.00 2.00 2.00 

SEM 230 363 1.3 
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Walking track analysis 
 

Group Rat PL (cm.) TS (cm.) ITS (cm.) Functional test 

    Lt. Rt. Lt. Rt. Lt. Rt. [EPL-NPL]/NPL [ETS-NTS]/NTS [EIT-NIT]/NIT SFI 

Control C1 3.4 3.4 1.7 2.2 1.0 1.1 0.00 -0.23 -0.12 -35.26 

  C2 3.5 3.5 2.2 2.3 1.2 1.1 0.01 -0.05 0.04 -13.56 

  C3 3.4 3.4 2.0 2.4 1.0 1.2 -0.01 -0.15 -0.21 -28.03 

  C4 3.4 3.4 1.8 2.2 0.8 1.1 -0.01 -0.18 -0.31 -32.55 

  C5 3.4 3.4 2.0 2.3 0.9 1.2 0.02 -0.15 -0.28 -29.27 

  C6 3.2 3.3 1.6 2.3 0.6 1.0 -0.03 -0.29 -0.38 -44.62 

MEAN 3.4 3.4 1.9 2.3 0.9 1.1 0.0 -0.2 -0.2 -30.5 

SD 0.09 0.05 0.22 0.07 0.19 0.07 0.01 0.08 0.15 10.21 

SQRT 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 

SEM 0.0 0.0 0.1 0.0 0.1 0.0 0.01 0.03 0.06 4.17 

            Vit.E E1 3.3 3.3 2.1 2.2 1.2 1.1 0.01 -0.07 0.12 -15.69 

  E2 3.3 3.3 1.6 2.3 1.0 1.1 0.02 -0.32 -0.15 -46.31 

  E3 3.4 3.3 1.8 2.3 1.1 1.1 0.05 -0.21 0.03 -32.90 

  E4 3.2 3.2 1.2 2.0 0.8 0.9 0.00 -0.41 -0.16 -55.65 

  E5 3.2 3.2 1.8 2.0 0.9 1.1 0.01 -0.08 -0.16 -20.20 

  E6 3.3 3.3 1.9 2.0 0.8 0.8 0.01 -0.06 -0.02 -15.68 

MEAN 3.3 3.3 1.7 2.1 1.0 1.0 0.0 -0.2 -0.1 -31.1 

SD 0.08 0.05 0.30 0.16 0.17 0.12 0.02 0.15 0.12 16.92 

SQRT 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 2.45 

SEM 0.0 0.0 0.1 0.1 0.1 0.0 0.01 0.06 0.05 6.91 
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Nerve Morphometry  [ Control ] 
 

Rat Fiber Axon Myelin G- ratio Number Fiber  Total Total 

  diameter diameter thickness   fiber  density area count 

Rt-C1.1 5.5961 2.9826 1.3068 0.5361 745 20694.44 0.3293 6815.37 

Rt-C1.2 5.6413 2.9216 1.3599 0.5247 733 20361.11 0.3275 6668.55 

Rt-C1.3 5.5168 2.9595 1.2787 0.5384 726 20166.67 0.3285 6624.47 

Lt-C1.1 3.0602 1.8206 0.6198 0.5794 1100 30555.56 0.2453 7496.13 

Lt-C1.2 3.0021 1.6205 0.6908 0.5307 1105 30694.44 0.2214 6797.03 

Lt-C1.3 3.0720 1.7109 0.6806 0.5464 923 25638.89 0.2719 6970.29 

 
Rt-C2.1 5.6044 2.7749 1.4147 0.4998 776 21555.56 0.3157 6805.14 

Rt-C2.2 5.7044 2.6978 1.5033 0.4775 738 20500.00 0.3239 6639.21 

Rt-C2.3 5.6867 2.7972 1.4447 0.4971 702 19500.00 0.3427 6682.10 

Lt-C2.1 3.2178 1.9471 0.6354 0.5903 1124 31222.22 0.2239 6989.35 

Lt-C2.2 2.9185 1.5621 0.6782 0.5264 1203 33416.67 0.2264 7564.21 

Lt-C2.3 3.0483 1.7347 0.6568 0.5570 952 26444.44 0.2871 7592.16 

 
Rt-C3.1 5.6279 2.9254 1.3512 0.5184 729 20250.00 0.3111 6299.72 

Rt-C3.2 5.6838 3.0038 1.3400 0.5229 739 20527.78 0.3284 6741.73 

Rt-C3.3 5.4320 2.7065 1.3628 0.4966 782 21722.22 0.3182 6911.86 

Lt-C3.1 3.1481 1.7074 0.7203 0.5326 886 24611.11 0.3162 7782.72 

Lt-C3.2 3.2439 1.6741 0.7849 0.5042 1135 31527.78 0.2675 8435.06 

Lt-C3.3 3.0316 1.7235 0.6541 0.5561 867 24083.33 0.2892 6965.56 

 
Rt-C4.1 5.3180 2.7052 1.3064 0.5113 822 22833.33 0.3337 7619.29 

Rt-C4.2 5.4746 2.8080 1.3333 0.5102 782 21722.22 0.3413 7413.08 

Rt-C4.3 5.5551 2.8668 1.3441 0.5116 761 21138.89 0.3389 7164.51 

Lt-C4.1 3.0486 1.6115 0.7186 0.5163 1234 34277.78 0.2256 7732.74 

Lt-C4.2 3.1492 1.6772 0.7360 0.5206 1182 32833.33 0.2411 7917.16 

Lt-C4.3 3.1767 1.7269 0.7249 0.5334 861 23916.67 0.3380 8084.33 

 
Rt-C5.1 5.3687 2.9574 1.2057 0.5509 797 22138.89 0.3682 8150.56 

Rt-C5.2 5.3124 2.9156 1.1984 0.5506 823 22861.11 0.3567 8155.00 

Rt-C5.3 5.5594 3.0803 1.2395 0.5562 746 20722.22 0.3614 7487.98 

Lt-C5.1 3.5264 2.1950 0.6657 0.6100 1024 28444.44 0.3221 9163.02 

Lt-C5.2 2.9286 1.6333 0.6477 0.5482 1155 32083.33 0.2589 8307.38 

Lt-C5.3 2.8043 1.6706 0.5668 0.5893 1052 29222.22 0.2667 7793.12 
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Nerve Morphometry  [ Vitamin E ] 
 

Rat Fiber Axon Myelin G- ratio Number Fiber  Total Total 

  diameter diameter thickness   fiber  density area count 

Rt-E1.1 5.3926 2.8670 1.2628 0.5368 822 22833.33 0.3331 7606.10 

Rt-E1.2 5.5839 2.8120 1.3859 0.5068 762 21166.67 0.3423 7245.56 

Rt-E1.3 5.5818 2.8602 1.3608 0.5171 723 20083.33 0.3456 6941.24 

Lt-E1.1 3.4692 2.1677 0.6507 0.6140 821 22805.56 0.3693 8421.41 

Lt-E1.2 3.2348 1.7960 0.7194 0.5463 1227 34083.33 0.2372 8085.81 

Lt-E1.3 3.3693 1.7591 0.8051 0.5163 920 25555.56 0.3086 7885.66 

 
Rt-E2.1 5.4100 2.8597 1.2752 0.5366 793 22027.78 0.3483 7672.32 

Rt-E2.2 5.5185 2.7873 1.3656 0.5113 755 20972.22 0.3505 7350.28 

Rt-E2.3 5.5977 2.7832 1.4072 0.5063 761 21138.89 0.3397 7180.66 

Lt-E2.1 3.1587 1.7174 0.7207 0.5302 1183 32861.11 0.3846 12637.70 

Lt-E2.2 3.0851 1.6352 0.7250 0.5172 1200 33333.33 0.3562 11874.84 

Lt-E2.3 3.0479 1.6785 0.6847 0.5395 1069 29694.44 0.3357 9969.77 

 
Rt-E3.1 5.4106 2.8896 1.2605 0.5327 844 23444.44 0.3214 7535.56 

Rt-E3.2 5.8323 3.2073 1.3125 0.5457 699 19416.67 0.3451 6699.73 

Rt-E3.3 6.1826 3.3825 1.4001 0.5385 599 16638.89 0.3692 6142.43 

Lt-E3.1 3.1618 1.5985 0.7816 0.4945 1181 32805.56 0.2521 8270.37 

Lt-E3.2 3.1491 1.4986 0.8252 0.4685 1239 34416.67 0.2373 8165.38 

Lt-E3.3 3.1190 1.6763 0.7214 0.5291 1171 32527.78 0.2765 8993.87 

 
Rt-E4.1 5.6903 3.1083 1.2910 0.5431 736 20444.44 0.3552 7261.16 

Rt-E4.2 5.5882 3.0102 1.2890 0.5354 771 21416.67 0.3487 7468.70 

Rt-E4.3 5.9902 3.2857 1.3523 0.5427 678 18833.33 0.3482 6557.42 

Lt-E4.1 3.1377 1.7570 0.6904 0.5495 1268 35222.22 0.2681 9442.21 

Lt-E4.2 2.9849 1.6895 0.6477 0.5565 1350 37500.00 0.2586 9698.61 

Lt-E4.3 2.9875 1.8028 0.5923 0.5933 1215 33750.00 0.2786 9403.95 

 
Rt-E5.1 5.1838 2.8674 1.1582 0.5575 881 24472.22 0.3079 7535.56 

Rt-E5.2 5.6794 3.1488 1.2653 0.5600 650 18055.56 0.3970 7167.91 

Rt-E5.3 5.2314 2.8282 1.2016 0.5496 833 23138.89 0.3299 7632.84 

Lt-E5.1 2.8851 1.6571 0.6140 0.5668 1350 37500.00 0.2347 8802.11 

Lt-E5.2 2.6958 1.4668 0.6145 0.5361 1395 38750.00 0.2009 7784.51 

Lt-E5.3 2.7569 1.5560 0.6005 0.5560 1233 34250.00 0.2428 8314.95 
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ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ์ 
 
 ชื่อ – สกุล  นางสาวจุฑามาศ   ดอกแก้ว 

วัน เดือน ปีเกิด  วันพฤหัสบดีที่ 20 กุมภาพันธ์ 2529 

ที่อยู่ตามภูมิล าเนา 182/4 ม.5 ต.สบสาย อ.สูงเม่น จ.แพร่ 54130 

หมายเลขติดต่อ  081-0234396 

 

ประวัติการศึกษา 

วุฒิการศึกษา  สถาบันการศึกษา  พ.ศ.ที่ส าเร็จการศึกษา 

ประถมศึกษาปีที่ 4  โรงเรียนเทพพิทักษ์วิทยา จ.แพร่  2539 
 ประถมศึกษาปีที่ 6 โรงเรียนอนุบาลแพร่   2541 
 มัธยมศึกษาปีที่  3  โรงเรียนนารีรัตน์จังหวัดแพร่  2544 
 มัธยมศึกษาปีที่  6 โรงเรียนพิริยาลัยจังหวัดแพร่  2547 
 ปริญญาตรี  คณะสหเวชศาสตร์ (กายภาพบ าบัด)  2551 

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
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