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การศกึษาน้ี มวีตัถุประสงคเ์พือ่ศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสช์นิดทีไ่มม่ซีลัเฟต 
(ไฮยาลโูรแนน) และชนิดทีม่ซีลัเฟต (syndecan-1, syndecan-2) การปรากฏของตวัรบั CD44 การปรากฏ
ของโปรตนี Fas และ Fas ligand (FasL) รวมทัง้การแสดงออกของ FasL mRNA ภายในทอ่นําไขก่ระบอืปลกั
ไทย ซึง่สมัพนัธก์บัการทาํงานของรงัไข ่ เกบ็อวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยีของกระบอืปลกัจากโรงฆา่สตัวจ์าํนวน
ทัง้หมด 40 ตวั แบง่กลุม่ของกระบอืปลกัออกเป็น 2 กลุม่ ตามลกัษณะทีพ่บทางมหกายภาคของรงัไขท่ัง้สอง
ขา้งคอื ระยะฟอลลคิลูาร ์(จาํนวน 20 ตวั) และระยะลเูทยีลชว่งกลาง (จาํนวน 20 ตวั) อวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยี
ทีเ่กบ็ไดจ้ะนํามาตรวจสอบและไมม่คีวามผดิปกตทิางพยาธวิทิยา จากนัน้จงึนําตดัแบ่งทอ่นําไขอ่อกเป็น 4 
สว่นประกอบดว้ย สว่นรอยต่อของปีกมดลกูและทอ่นําไข ่(uterotubal junction, UTJ) อสิธม์สั แอมพลูลา และ
อนิฟันดบิลูมั เกบ็ชิน้เน้ือตวัอยา่งสว่นหน่ึงใน 4% พาราฟอรม์ลัดไีฮด ์ ผา่นกระบวนการทาํพาราฟิน นํามา
ศกึษาการปรากฏของไฮยาลโูรแนนดว้ยวธิฮีสิโตเคม ี ศกึษาการปรากฏของ syndecan-1, syndecan-2, 
CD44, Fas, FasL ดว้ยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคม ีและชิน้เน้ืออกีสว่นหน่ึงทีเ่กบ็ไวใ้นอุณหภมู ิ -20 องศาเซลเซยีส 
จะนํามาสกดัแยก RNA เพือ่นําไปตรวจสอบการแสดงออกของ FasL mRNA ดว้ยวธิ ีRT-PCR ผลการศกึษา
เกีย่วกบัไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ พบการปรากฏของไฮยาลโูรแนน syndecan-1 และ syndecan-2 อยา่ง
เดน่ชดัในทอ่นําไขก่ระบอืปลกั โดยการปรากฏของไฮยาลโูรแนนและ syndecan-2 เทา่นัน้ทีพ่บความเขม้ใน
การตดิสบีวกเขม้ชดัเจนในสว่น UTJ และอสิธม์สัเมือ่เปรยีบเทยีบกบัทอ่นําไขส่ว่นอื่น และปรากฏชดัเจนมาก
ในระยะฟอลลคิลูาร ์ขณะทีต่วัรบัของไฮยาลโูรแนน CD44 ปรากฏทีเ่ซลลเ์ยือ่บุของท่อนําไขทุ่กสว่นโดยเฉพาะ
ในระยะฟอลลคิลูาร ์ สาํหรบัการศกึษาการทาํงานของระบบ Fas-FasL พบวา่ การปรากฏของโปรตนี Fas 
สามารถพบไดใ้นเยือ่บุผวิทอ่นําไขก่ระบอืปลกัทุกสว่น โดยไมพ่บความแตกต่างในระดบัความเขม้ของการตดิ
สบีวกเมือ่เปรยีบเทยีบในทอ่นําไขแ่ต่ละสว่น และระหวา่งระยะของวงรอบการเป็นสดั ขณะที ่ การปรากฏของ
โปรตนี FasL ภายในทอ่นําไขก่ระบอืสว่น UTJ และอสิธม์สัในระยะฟอลลคิลูาร ์ มคีวามแตกต่างอยา่งมี
นยัสาํคญัทางสถติ ิ (P<0.05) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัระยะลเูทยีลชว่งกลาง สมัพนัธก์บัการแสดงออกของ FasL 
mRNA ซึง่แถบความเขม้พบไดอ้ยา่งเด่นชดัใน UTJ และอสิธม์สัโดยเฉพาะระยะฟอลลคิลูาร ์ โดยพบความ
แตกต่างอยา่งมนียัสาํคญั (P<0.05) เมือ่เปรยีบเทยีบกบัระยะลเูทยีลชว่งกลาง ผลการศกึษาทีไ่ดร้ะบุเป็นครัง้
แรกในกระบอืปลกัถงึการทาํหน้าทีข่องไฮยาลโูรแนนซึง่อาจทาํงานรว่มกบั CD44 เพือ่รกัษาการมชีวีติรอด
ของเซลลอ์สจุใินชว่งก่อนการตกไข ่ รวมทัง้หน้าทีข่อง syndecan-2 ซึง่เป็นปัจจยัรว่มทีอ่าจเกีย่วขอ้งกบั
กระบวนการคาปาซเิตชัน่และการปลดปลอ่ยของเซลลอ์สจุภิายในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ นอกจากน้ี การ
ปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL และการแสดงออกของ FasL mRNA ในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุอิาจเป็น
ขอ้มลูสนบัสนุนวา่ ทอ่นําไขก่ระบอืปลกัมกีลไกทีจ่ดัเป็นอวยัวะทีเ่รยีกวา่ immune privileged organ      

 
คาํสาํคญั ไฮยาลโูรแนน ซนิดแิคนส ์ระบบ Fas และ Fas ligand ทอ่นําไข ่กระบอืปลกั 
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Abstract 

The objectives of the present study were to investigate the localization of non-sulphated 
(hyaluronan), sulphated (syndecan-1, syndecan-2) glycosaminoglycans (GAGs), CD44, Fas and Fas 
ligand (FasL) proteins as well as the expression of FasL mRNA in the Thai swamp buffalo oviducts 
in relation to ovarian functions. The reproductive tracts of female swamp buffalo (n=40) were 
collected from local abattoirs and were classified into 2 groups by the macroscopic characteristics of 
both ovaries, i.e. follicular phase (n=20) and mid-luteal phase (n=20). All reproductive organs used in 
this study were thoroughly examined and showed no pathological conditions. The oviduct was 
divided into 4 parts composed of uterotubal junction (UTJ), isthmus, ampulla and infundibulum. The 
specimens fixed in 4% paraformaldehyde were embedded in paraffin and for determining the 
presence of hyaluronan by histochemistry and the presence of syndecan-1, syndecan-2, Fas and 
FasL proteins by Immunohistochemistry. The other oviductal specimens were kept in -20C for 
isolating total RNA to study the FasL mRNA expression by RT-PCR. The results about the GAGs 
revealed that the hyaluronan, syndecan-1 and syndecan-2 were found in all segments of swamp 
buffalo oviducts, however, the strong intensity of hyaluronan and syndecan-2 were obviously found 
in UTJ and isthmus (as sperm reservoir) compared to the other portions, and particularly presence 
at follicular phase. In addition, hyaluronan receptor CD44 has been detected in all oviductal portions, 
particularly during follicular phase. For the Fas-FasL system, the results demonstrated that Fas 
protein was generally localized within the epithelial layer of every oviductal segment without any 
statistically significances in the intensity of positive staining. On the other hands, the appearance of 
FasL protein was obviously found in UTJ and isthmus during follicular phase compared to mid-luteal 
phase and other oviductal segments (P<0.05) in association with the expression of FasL mRNA 
which was shown in the sperm reservoir at follicular phase different from other oviductal portions 
and mid-luteal phase (P<0.05). These findings demonstrated for the first time in the swamp buffalo 
suggesting that the hyaluronan might function via CD44 in the maintenance of sperm viability during 
pre-ovulation and of syndecan-2 in the sperm capacitation and the sperm releasing in the sperm 
reservoir. Furthermore, the presence of Fas-FasL proteins and the expression of FasL mRNA in the 
sperm reservoir might support the Fas-FasL system related to the immune privilege organ in the 
swamp buffalo oviduct.        

Keywords: Hyaluronan, Syndecans, Fas-Fas ligand system, Oviduct, Swamp buffalo 
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บทท่ี 1 

บทน า 

“กระบอื” เป็นสตัวท์ีม่คีวามส าคญัต่อเศรษฐกจิโดยรวมของประเทศอย่างมากชนิดหนึ่ง เกษตรกร
ไทยเลีย้งกระบอืควบคู่กบัวฒันธรรมการเกษตรมาตัง้แต่โบราณ กระบอืนอกจากจะใหเ้น้ือเพื่อบรโิภคแลว้ ยงัมี
มลูค่าทีไ่ม่สามารถประเมนิได ้คอืการใชแ้รงงาน ไดม้ลูเป็นปุ๋ ย และเปลีย่นผลพลอยไดใ้นไร่นาราคาถูก ใหเ้ป็น
เน้ือหรอืโปรตนีบรโิภคในราคาสงู ประชากรกระบอืของประเทศไทยสว่นใหญ่เป็น “กระบอืปลกั” (swamp 
buffalo) ในรอบทศวรรษทีผ่่านมา ปรมิาณกระบอืทัง้ประเทศมแีนวโน้มลดลงอย่างมาก คอืปี 2524 มกีระบอื 
6.1 ลา้นตวั ขณะทีปี่ 2533 มกีระบอื 4.7 ลา้นตวั และตามสถติทิีไ่ดส้ ารวจล่าสดุเมื่อปี 2545 มจี านวนกระบอื
ในประเทศไทยอยู่ประมาณ 2.1 ลา้นตวัเท่านัน้ (FAO, 2003) สาเหตุทีป่รมิาณกระบอืทัง้ประเทศลดลงมี
สาเหตุหลายประการ เช่น การเปลีย่นแปลงของระบบเศรษฐกจิของประเทศจากภาคการเกษตรกรรมเขา้สู่
ภาคอุตสาหกรรมมากขึน้ ซึง่มผีลต่อการท าการเกษตรกรรมหลายประการ เกษตรกรนิยมใชเ้ครือ่งจกัรกลการ 
เกษตรเพิม่ขึน้ มที าเลเลีย้งสตัวล์ดลง แรงงานเลีย้งกระบอืบางฤดจูะขาดแคลน เน่ืองจากการอพยพแรงงาน
จากชนบทเขา้สูเ่มอืงมากขึน้ รวมทัง้ปรมิาณการช าแหละเน้ือกระบอืเพื่อบรโิภคภายในประเทศคดิเป็น 30% 
ของปรมิาณทีใ่ชบ้รโิภคทัง้ประเทศ เน่ืองจากมกีารเพิม่ขึน้ของประชากรจงึมคีวามตอ้งการบรโิภคเนื้อสตัวม์าก
ขึน้  (Nanda and Nakao, 2003)  รวมทัง้ปญัหาทีส่ าคญัคอืความรูท้างดา้นคุณลกัษณะของระบบสบืพนัธุ ์
และผลตอบสนองทางดา้นเทคโนโลยชีวีภาพ ตวัอย่างเช่น การผสมเทยีม การยา้ยฝากตวัอ่อน เป็นตน้ ยงัไม่
มปีระสทิธภิาพเพยีงพอ (Nanda et al., 2003) ท าใหก้ารเลีย้งกระบอืของเกษตรกรเหล่านี้ไม่ไดร้บัการพฒันา
เท่าทีค่วรเมื่อเปรยีบเทยีบกบัโค ความรูค้วามเขา้ใจในเรื่องการปรบัปรุงพนัธุส์ตัว ์ ทีส่ าคญัคอืความรูพ้ืน้ฐาน
ทางดา้นระบบสบืพนัธุข์องกระบอืมผีลกระทบต่อการพฒันาและการผลติกระบอืในระยะยาว โดยความรู้
พืน้ฐานเรื่องระบบสบืพนัธุม์คีวามเกีย่วขอ้งตัง้แต่การเจรญิพนัธุข์องสตัว ์ การสรา้งเซลลส์บืพนัธุ ์ กระบวนการ
ต่างๆ ของเซลลส์บืพนัธุท์ีเ่กดิขึน้ภายในทางเดนิอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยี รวมทัง้เทคนิคการเกบ็รกัษาน ้าเชือ้ 
การตรวจสดั และการผสมเทยีม ฯลฯ จะประสบความส าเรจ็มากในโค แต่พฒันาไดช้า้มากในกระบอื ปญัหา
ส าคญัทีพ่บคอื การตรวจสดัในกระบอืค่อนขา้งท าไดย้าก รวมทัง้มอีาการทีแ่สดงออกและระยะเวลาการแสดง
การเป็นสดัแตกต่างกนัไป (Perera, 2008) ถงึแมว้่าในช่วงทีผ่่านมาเกอืบ 2 ทศวรรษ จะมรีายงานการวจิยั
จ านวนหนึ่ง ทีไ่ดศ้กึษาเกีย่วกบัระบบฮอรโ์มนเพศเมยีของกระบอืทีส่อดคลอ้งกบัวงรอบการเป็นสดั (Kanai 
and Shimizu, 1983; Singh et al., 2000) เพื่อช่วยใหก้ารตรวจสดัไดง้่ายขึน้และเหมาะสมกบัการผสมเทยีม 
รวมทัง้งานวจิยัอื่นๆ อย่างไรกต็าม การพฒันางานวจิยัดงักล่าวนี้ ควรท าควบคู่ไปกบัการศกึษาทางดา้น
สรรีวทิยาและหน้าทีข่องอวยัวะสบืพนัธุก์ระบอื เพื่อใหท้ราบถงึปจัจยัและกระบวนการทีส่ าคญัทีเ่กดิขึน้ภายใน
ทางเดนิอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยี ตัง้แต่ตวัอสจุเิคลื่อนทีเ่ขา้ไปจนถงึปฏสินธกิบัโอโอไซต ์ โดยความรูด้งักล่าว
ขา้งตน้เกีย่วกบักระบอืปลกัของไทยยงัมอียู่น้อยมาก ดงันัน้ การทีจ่ะท าใหก้ระบอืไทยมปีรมิาณทีม่ากขึน้ 
นอกจากความรูท้างดา้นการปรบัปรุงพนัธุท์ีด่แีลว้ ยงัตอ้งอาศยัขอ้มลูพืน้ฐานเกีย่วกบัระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี 
ซึง่มคีวามจ าเป็นอย่างยิง่ทีน่กัวชิาการ นกัวจิยั หรอืผูท้ีเ่กีย่วขอ้งกบัการผลติและปรบัปรุงพนัธุส์ตัว ์ รวมทัง้
เทคโนโลยทีางชวีภาพในการผลติกระบอื ไดใ้ชเ้ป็นขอ้มลูหลกัโดยไม่ตอ้งอา้งองิขอ้มลูของโคซึง่บางครัง้อาจมี
ความแตกต่างกนั 

ความส าเรจ็ในการปฏสินธขิองสตัวป์ศุสตัวข์ึน้อยู่กบัปจัจยัทีส่ าคญัหลายประการดว้ยกนั เช่น เวลาที่
เหมาะสมในการผสม ทัง้การผสมตามธรรมชาตดิว้ยพ่อพนัธุ ์ (natural insemination) และการผสมเทยีม 
(artificial insemination, AI) เป็นตน้ การผสมเทยีมน้ียงัคงเป็นปจัจยัทีส่ าคญัมากส าหรบัการผลติสตัวป์ศุสตัว ์
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ซึง่รวมถงึกระบอืดว้ย (Perera, 2008) การผสมเทยีมตอ้งอาศยัการก าหนดหรอืการท านายเวลาทีเ่หมาะสม
ส าหรบัการตกไข ่และการใชน้ ้าเชือ้ทีม่ปีรมิาณมากเพยีงพอและมคีุณภาพทีเ่หมาะสม ซึง่ทัง้สองประการนี้เป็น
ปจัจยัทีส่ าคญัอย่างยิง่การผสมเทยีมในฟารม์สกุรหรอืโค ถอืไดว้่าเป็นอุตสาหกรรมทีม่กีารพฒันาอย่างมาก 
โดยเป้าหมายทีส่ าคญัคอื การเกบ็รกัษาเซลลอ์สจุใิหอ้ยูใ่นสภาพทีม่ชีวีติอยู่รอด และมปีระสทิธภิาพในการ
เคลื่อนทีไ่ปปฏสินธกิบัโอโอไซตไ์ดเ้ป็นอย่างด ีในสารทีม่สีภาพเหมาะสมส าหรบัการการแช่เยน็หรอืแชแ่ขง็ ซึง่
มคีวามจ าเป็นมากในกรณีทีส่ตัวเ์พศเมยีอยูห่่างไกลจากศนูยผ์สมเทยีม และชว่ยในการเกบ็รกัษาพนัธุกรรม
ของสตัวไ์วไ้ดอ้กีทางหน่ึงดว้ย ดงันัน้ สารหรอืปจัจยัทีช่่วยเกบ็รกัษาคุณภาพ จ าเป็นตอ้งมกีารพฒันาปรบัปรุง
ใหใ้กลเ้คยีงกบัธรรมชาตมิากทีส่ดุ ในกระบอื การศกึษาวจิยัทีเ่กีย่วกบัการเกบ็รกัษาน ้าเชือ้ยงัมอียู่น้อยมาก 
และมคีวามจ าเป็นทีต่อ้งใชว้ธิกีารทีใ่ชใ้นโคเป็นหลกั (Sansone et al., 2000) ซึง่ขอ้มลูในการพฒันาน้ี
จ าเป็นตอ้งมกีารศกึษาเพิม่เตมิเกีย่วกบัการท าหน้าทีข่องเซลลเ์ยื่อบุ และสว่นประกอบต่างๆ ของสารคดัหลัง่ที่
ปรากฏในท่อน าไขข่องกระบอืในระยะต่างๆ ของวงรอบการเป็นสดั โดยเฉพาะในสว่นของท่อน าไขท่ีท่ าหน้าที่
กกัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ (sperm reservoir) ซึง่บรเิวณดงักล่าวพบทีบ่รเิวณรอยต่อของท่อน าไขแ่ละปีกมดลกู 
(uterotubal junction, UTJ) และสว่นทา้ยของอสิธม์สั (caudal isthmus) (Suarez, 1998) ก่อนทีน่ าขอ้มลูที่
ไดม้าใชต่้อยอดในขัน้ตอนต่อไป โดยบรเิวณกกัเกบ็เซลลอ์สจุนิัน้มหีน้าทีใ่นการเกบ็รกัษาความสามารถและ
ประสทิธภิาพในการปฏสินธขิองเซลลอ์สจุ ิ และมบีทบาทในการควบคุมกลไกการคาปาซเิตชัน่ใหเ้กดิขึน้
พรอ้มๆ กนักบัการตกไข ่รวมทัง้การปลดปล่อยเซลลอ์สจุดิงักล่าวเคลื่อนทีข่ ึน้ไปเพื่อปฏสินธใินสว่น AIJ ของ
ท่อน าไข ่ (Suarez, 2002) โดยกลไกต่างๆ เหล่าน้ีทีเ่กดิขึน้กบัเซลลอ์สจุเิหล่าน้ีมคีวามสมัพนัธก์บัเซลลเ์ยื่อบุ
และสารต่างๆ ทีค่ดัหลัง่มาจากเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขน่ัน่เอง ซึง่สมัพนัธก์บัการท างานของฮอรโ์มนจากรงัไขต่าม
วงรอบการเป็นสดั (Hunter et al., 1999) นอกจากการผสมเทยีม การพฒันาทางดา้นเทคโนโลยชีวีภาพใน
การปรบัปรุงพนัธุก์ระบอืไดม้พีฒันากนัอย่างกวา้งขวาง ตวัอยา่งเช่น การผลติตวัอ่อนในหอ้งทดลอง การยา้ย
ฝากตวัอ่อนหรอืแมก้ระทัง่การโคลนน่ิง (cloning) กระบอืจากเซลลใ์บห ู (Gasparrini, 2002) พบว่า ขัน้ตอน
ต่างๆ ทีใ่ชใ้นกระบวนการดงักล่าวนี้ ไดม้กีารน าเยื่อบุของท่อน าไขแ่ละสารคดัหลัง่ทีผ่ลติภายท่อน าไขม่าใช ้
เช่น การเตรยีมเซลลอ์สจุหิลงัการแชแ่ขง็ใหพ้รอ้มส าหรบัการปฏสินธใินหอ้งปฏบิตักิาร (Kumaresan et al., 
2006) และการเตรยีมโอโอไซต ์ และใหต้วัอ่อนในระยะแรกทีผ่ลติไดใ้นหอ้งปฏบิตักิารใหม้คีวามสมบรูณ์พรอ้ม 
(Nandi et al., 2003) ส าหรบัการยา้ยฝากตวัอ่อน รวมทัง้การโคลนน่ิง (Kitiyanant et al., 2001) ดงันัน้ 
ความรูข้ ัน้พืน้ฐานเกีย่วกบัการท าหน้าทีอ่ย่างจ าเพาะของเซลลเ์ยื่อบุ และสว่นประกอบของสารคดัหลัง่ทีผ่ลติ
ภายในท่อน าไข ่ รวมทัง้การท าหน้าทีพ่เิศษของท่อน าไขก่ระบอืในการกกัเกบ็ตวัอสจุใิหม้ชีวีติอยู่รอด และมี
ประสทิธภิาพทีด่ขี ึน้ในการเคลื่อนทีไ่ปปฏสินธสิมัพนัธก์บัวงรอบการเป็นสดัของกระบอืปลกัไทย ซึง่เป็นเรื่องที่
มคีวามส าคญัอย่างยิง่ในการศกึษาวจิยั 

มกีารศกึษาวจิยัจ านวนมากไดม้กีารศกึษาสารและปจัจยัต่างๆ จ านวนมากทีม่ผีลต่อการคาปาซิ
เตชัน่ของเซลลอ์สจุ ิ(sperm capacitation) ในหอ้งปฏบิตักิาร ชว่งเวลากว่า 20 ปีทีผ่่านมา Parrish และคณะ 
(1988) พบว่า เฮพารนิ (heparin) มคีวามสามารถในการกระตุน้ใหเ้กดิการคาปาซเิตชัน่ของเซลลอ์สจุโิคอย่าง
ชดัเจน จงึไดม้กีารน าเฮพารนิมาใชก้นัอย่างกวา้งขวางในกระบวนการปฏสินธนิอกร่างกาย (in vitro 
fertilization, IVF) ของโค ต่อมา ไดม้รีายงานการใชส้ารในกลุ่มซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ (sulphated 
glycosaminoglycans, S-GAGs) ในการกระตุน้การเกดิคาปาซเิตชัน่ในรปูแบบทีแ่ตกต่างกนั (Parrish et al., 
1989) และมรีายงานพบการปรากฏของสารในกลุ่มไกลโคอะมโินไกลแคนส ์ ในท่อทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีใน
สตัวช์นิดต่างๆ รวมทัง้ในโค (Lee and Ax, 1984; Lee et al., 1986; Varner et al., 1991; Tienthai et al., 
2000) โดยทัว่ไป ไกลโคสอะมโินไกลแคนสป์ระกอบดว้ย 2 กลุ่มหลกัคอื กลุ่มทีไ่มม่ซีลัเฟต และกลุ่มทีม่ี
ซลัเฟต โดยกลุ่มทีไ่ม่มซีลัเฟตนี้มเีพยีงกรดไฮยาลโูรนิก (hyaluronic acid) หรอืไฮยาลโูรแนน (hyaluronan) 
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เท่านัน้ทีอ่ยู่ในกลุ่มนี้ (Hileman et al., 1998) ซึง่มกีารศกึษาวจิยัในสกุรพบว่า ไฮยาลโูรแนนปรากฏพบอยู่ใน
ท่อน าไขข่องสกุรโดยเฉพาะสว่น UTJ และสว่นทา้ยของอสิธม์สัโดยเฉพาะในระยะก่อนการตกไข ่(Tienthai et 
al., 2000) และมสีว่นชว่ยในการรกัษาการมชีวีติรอดและรกัษาสภาพของเซลลอ์สจุใิหพ้รอ้มก่อนการเกดิคาปา
ซเิตชัน่ ซึง่เป็นบทบาททีส่ าคญัของกลไกในการสรา้งทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ ก่อนทีเ่ซลลอ์สจุจิะเคลื่อนทีไ่ป
ปฏสินธกิบัโอโอไซต ์(Tienthai et al., 2004) ขณะทีส่ารในกลุ่มซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนสป์ระกอบดว้ย 
1) เฮพาแรนซลัเฟต (heparan sulphates) ซึง่รวมถงึเฮพารนิ 2) คอนดรอยตนิซลัเฟต (chondroitin 
sulphates) และ 3) เคอราตานซลัเฟต (keratan sulphates) (Cao et al., 1997) โดยปกต ิสารในกลุ่มดงักล่าว
นี้จะมกีารเชื่อมต่อกบัโปรตนีเกดิเป็นโปรตโีอไกลแคนส ์ (proteoglycans) (Kjellen and Lindahl, 1991) ซึง่มี
บทบาทอยา่งมากในการกระตุน้ใหเ้กดิการคาปาซเิตชัน่ในเซลลอ์สจุขิองโคเช่นกนั (Bergqvist et al., 2006) 
ดงันัน้ การศกึษาการปรากฎของไกลโคสอะมโินไกลแคนสใ์นกระบอืปลกัไทย จะท าใหท้ราบถงึบทบาทของ
สารดงักล่าวทีม่สีว่นเกีย่วขอ้งกบักลไกในการสรา้งทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุไิดเ้ป็นอย่างด ี 

นอกจากไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ ซึง่จะเป็นปจัจยัหลกัอย่างหน่ึงในกระบวนการสรา้งทีก่กัเกบ็เซลล์
อสจุใินโคแลว้ ปจัจยัอกีประการหน่ึงทีส่ าคญัในกระบวนการสรา้งน้ีคอื กลไกในการปกป้องเซลลอ์สจุจิากเซลล์
ในระบบภมูคิุม้กนั (Bergqvist et al., 2005) เป็นทีท่ราบกนัดวี่า ภายในอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยีมรีะบบ
ภูมคิุม้กนั เพื่อป้องกนัสิง่แปลกปลอมและเชือ้โรคต่างๆ จากภายนอกไม่ใหเ้ขา้ไปถงึช่องว่างภายในของระบบ
สบืพนัธุ ์ทัง้ทีเ่ป็นเช่นน้ีแต่พบวา่ ตวัอ่อนของสิง่มชีวีติสามารถเดนิทางผ่านมาฝงัตวัยงับรเิวณมดลกูได ้ และที่
ส าคญัทีส่ดุคอืเซลลส์บืพนัธุเ์พศผูซ้ึง่มโีปรตนีแปลกปลอมปรากฏอยู่ สามารถเดนิทางเขา้ไปปฏสินธกิบัโอโอ
ไซตท์ีอ่ยู่ภายในท่อน าไขไ่ด ้ โดยทัว่ไป การเดนิทางเพื่อไปปฏสินธกิบัโอโอไซตข์องเซลลอ์สจุจิะแบ่งออกเป็น 
3 ระยะ โดยชว่งแรก เซลลอ์สจุจิะเคลื่อนทีไ่ดจ้ะตอ้งไดก้ารบบีตวัของ myometrium ในปีกมดลกู เพื่อใหเ้ซลล์
อสจุสิามารถเดนิทางไปยงับรเิวณทีม่กีารปฏสินธ ิ เป็นช่วงทีเ่รยีกว่า “rapid phase” จากนัน้เมือ่เซลลอ์สจุเิดนิ
ทางเขา้สู ่ UTJ กจ็ะเขา้สูช่ว่งที ่ 2 ซึง่มกีลไกในการกกัเกบ็เซลลอ์สจุเิกดิขึน้เพื่อรกัษาการมชีวีติอยู่รอด และ
ควบคุมปรมิาณเซลลอ์สจุใิหม้ปีรมิาณทีเ่หมาะสมก่อนทีเ่ซลลอ์สจุจิะเดนิทางไปยงั AIJ ซึง่เป็นบรเิวณทีม่กีาร
ปฏสินธแิละเป็นช่วงสดุทา้ยในการเดนิทางของเซลลอ์สจุ ิ (Rodriguez-Martinez et al., 2005) กระบวนการ
ทัง้หมดน้ีจะเกดิขึน้ไดเ้ฉพาะในกรณีทีเ่ซลลอ์สจุสิามารถมชีวีติอยู่รอดไดท้่ามกลางระบบภูมคิุม้กนัต่างๆ ในท่อ
ทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีเท่านัน้ จงึไดม้กีารตัง้สมมตฐิานขึน้มาว่า ในท่อทางเดนิระบบสบืพนัธุเ์พศเมยีอาจจะ
มกีลไกบางอย่างควบคมุการท างานเซลลเ์มด็เลอืดขาว หรอืเซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัอื่นๆ ซึง่มหีน้าทีใ่นการ
ท าลายสิง่แปลกปลอมภายในระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี ตวัอย่างเช่น ระบบการป้องกนัตนเองระดบัเซลลใ์นการ
หลัง่สาร Th-2 type immune response ทีม่ผีลต่อกระบวนการป้องกนัการท าลายเซลลอ์สจุแิละตวัอ่อน (Hunt 
et al., 1997; Kauma et al., 1999) จงึเป็นไปไดว้่า ภายในท่อทางเดนิระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี อาจมกีลไก
บางอย่างทีช่่วยใหเ้ซลลด์งักล่าวนี้สามารถมชีวีติอยู่รอดได ้ และท าใหบ้างบรเิวณของอวยัวะนี้มคีุณสมบตัทิี่
เรยีกว่า “immune privileged organ” เช่นเดยีวกบัทีเ่กดิขึน้ใน ดวงตา (Stuart et al., 1997) รวมทัง้ในรงัไข่
และอณัฑะ (Green and Ferguson, 2001) เมื่อไม่นานมานี้ ไดม้กีารคน้พบกลไกการท างานของระบบ Fas-
Fas Ligand (Fas-FasL system) ซึง่น ามาใชอ้ธบิายการท างานของ immune privileged organ ไดเ้ป็นอย่าง
ด ี(Bergqvist et al., 2005) ระบบดงักล่าวนี้เกีย่วขอ้งกบั Fas ซึง่จดัอยูใ่นกลุ่มของ type I membrane protein 
และเป็นสว่นประกอบของ tumor necrosis factor (TNF) ซึง่เป็นตวัรบั (receptor) ทีจ่ าเพาะเจาะจงกบั Fas 
Ligand (FasL) เมื่อ FasL เขา้มาจบักบั Fas ซึง่เป็นตวัรบัทีเ่ยือ่หุม้ของเซลลน์ัน้ๆ (Nagata et al., 1997) จะ
เกดิการเหนี่ยวน าใหเ้กดิการตายของเซลล ์(apoptosis) ของเซลลข์ึน้มา (Quirk et al., 1998) ดงันัน้ ถา้ FasL 
สามารถเขา้ไปจบักบั Fas ทีอ่ยู่บนบรเิวณเยื่อหุม้ของเซลลเ์มด็เลอืดขาว จะท าใหเ้กดิรปูแบบการตายของ
เซลลเ์มด็เลอืดขาวได ้ จงึท าให ้ FasL เป็นกลไกชนิดหนึ่งทีใ่ชใ้นการควบคุมการท างานของ T cells ภายใน
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ร่างกายของสิง่มชีวีติทีพ่บตามอวยัวะต่างๆ ของร่างกาย ดงันัน้ บทบาทของระบบ Fas-FasL ทีส่ าคญัคอื ช่วย
การท างานในกระบวนการตายของ T lymphocytes ในขณะทีย่อมใหเ้ซลลแ์ปลกปลอมอื่นเขา้มา (Ferguson 
et al., 2002) การท างานของระบบ Fas-FasL ในการเหนี่ยวน าใหเ้กดิรปูแบบการเสือ่มตายของเซลลท์ีพ่บ
ภายในรงัไขจ่ะท าใหเ้กดิการฝอ่ (atresia) ของโอโอไซต ์ (Hu et al., 2001) ขณะทีร่ะบบ Fas-FasL ทีพ่บใน
อณัฑะของเพศผูจ้ะท าใหเ้กดิการฝอ่ของเซลลส์บืพนัธุเ์พศผูใ้นระยะ spermatogonia (Francavilla et al., 
2000) เป็นตน้ ในท่อน าไขข่องโค ระบบการท างานของ Fas-FasL มสีว่นเกีย่วขอ้งในการมชีวีติรอดของตวั
อสจุแิละตวัอ่อนระยะแรก (Bergqvist et al., 2005) ซึง่การท างานของระบบ Fas-FasL อาจมปีระสทิธภิาพใน
การก าจดั T-lymphocytes และ NK cells ในระบบภูมคิุม้กนัภายในท่อน าไข ่ ดงัทีไ่ดก้ล่าวขา้งตน้แลว้ว่า 
ในช่วงระยะเวลา 10 ปีทีผ่่านมาจนถงึปจัจบุนั กระบอืปลกัในประเทศไทยมจี านวนลดลงอย่างมาก ถงึแมว้่าจะ
มกีารคดัเลอืกพ่อพนัธุท์ีด่ซีึง่สามารถผลติตวัอสจุทิีส่มบรูณ์และน าการผสมเทยีมมาช่วยในการแกป้ญัหาน้ี แต่
ว่าผลของการผสมเทยีมกระบอืปลกัในประเทศไทยยงัคงมอีตัราการผสมตดิทีไ่ม่สงูเท่าทีค่วร โดยปญัหาสว่น
หนึ่ง อาจเกดิขึน้จากความผดิปกตขิองระบบสบืพนัธุท์ ัง้เพศผูแ้ละเพศเมยี สิง่ทีส่ าคญัคอืความรูข้ ัน้พืน้ฐานของ
ระบบทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยี รวมถงึความเขา้ใจถงึความสมัพนัธข์องหน้าทีก่ารท างานในอวยัวะสบืพนัธุเ์พศ
เมยี ซึง่สมัพนัธก์บัวงรอบของการเป็นสดัในกระบอืนัน้ มรีายงานการวจิยัทีเ่กดิขึน้น้อยมาก ดงันัน้ ผลจาก
การศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสแ์ละการท างานของระบบ Fas-FasL ในครัง้นี้ จะชว่ยเสรมิ
ความรูค้วามเขา้ใจ เกีย่วกบัการท างานภายในอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยีของกระบอืปลกัไทย โดยเฉพาะกลไก
ต่างๆ ทีเ่กดิขึน้ภายในท่อน าไข ่  และน าไปศกึษาประยุกต ์ เพือ่ช่วยกระตุน้ใหเ้กดิการปรบัปรุงประสทิธภิาพ
ของเทคโนโลยทีางระบบสบืพนัธุข์องกระบอืปลกัไทยต่อไปในอนาคต  

 

วตัถปุระสงคโ์ครงการ 

การวจิยัครัง้นี้ มวีตัถุประสงคเ์พื่อ 

1. ศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ ทัง้กลุ่มทีม่ซีลัเฟต (ซนิดแิคนส)์ และกลุ่มทีไ่มม่ซีลัเฟต 
(ไฮยาลโูรแนน) ภายในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัไทยในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วง
กลาง 

2. เพื่อศกึษาการปรากฏของตวัรบัของไฮยาลโูรแนน (CD44) ในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัไทย
ในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง 

3. ศกึษาการปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL รวมทัง้ FasL mRNA ในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอื
ปลกัไทย โดยเฉพาะในท่อน าไขบ่รเิวณทีท่ าหน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุใินระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะ
ลเูทยีลช่วงกลาง 

4. น าขอ้มลูทีศ่กึษาไดท้ัง้หมด มาใชเ้ป็นขอ้มลูขัน้พืน้ฐานทางดา้นชวีวทิยาและสรรีวทิยาของระบบสบืพนัธุ์
กระบอืปลกัเพศเมยี รวมทัง้น ามาใชป้ระกอบในการเรยีนการสอน การท างานวจิยัทางดา้นพยาธวิทิยา
และเทคโนโลยใีนการสบืพนัธุต่์อไป 
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บทท่ี 2 

ทบทวนผลงานวิจยัท่ีเก่ียวข้อง 

“การปฏสินธ”ิ เป็นจุดเริม่ตน้ของสิง่มชีวีติทัง้มวล แต่กระบวนการและกลไกต่างๆ ทีเ่กดิขึน้ทัง้หมด

ในการปฏสินธนิัน้ยงัไม่เป็นทีท่ราบกนัอย่างแน่นอน แมว้่าจะมตี าราและงานวจิยัต่างๆ ทีศ่กึษากนัอย่าง

มากมายกต็าม อย่างไรกด็ ี กระบวนการทีส่ าคญัทีส่ดุคอืการปฏสิมัพนัธร์ะหว่างเซลลส์บืพนัธุเ์พศผูเ้พศเมยี 

และขัน้ตอนทีเ่กดิขึน้ตามล าดบัของการปฏสินธ ิล าดบัขัน้ตอนดงักล่าวนี้รวมถงึกระบวนการสรา้งเซลลส์บืพนัธุ ์

การเจรญิสมบรูณ์ของเซลลส์บืพนัธุ ์ โดยขัน้ตอนเหล่านี้ตอ้งรบัรองว่าเซลลส์บืพนัธุ์ของทัง้เพศผูแ้ละเพศเมยี 

จะประสบความส าเรจ็ในการปฏสินธใินต าแหน่งทีม่กีารปฏสินธเิกดิขึน้ภายหลงัการผสมพนัธุ ์ ในสตัวเ์ลีย้งลกู

ดว้ยนมสว่นใหญ่ การปฏสินธเิกดิขึน้ภายใน “ท่อน าไข”่ (oviduct, uterine tube, Fallopian tube) โดยเฉพาะ

อย่างยิง่ จะเกดิขึน้บรเิวณรอยต่อของท่อน าไขส่ว่นอสิธม์สัและแอมพลูลาซึง่เรยีกวา่ “ampullary-isthmic 

junction” (AIJ) ท่อน าไขข่องโคและกระบอืเป็นอวยัวะทีค่่อนขา้งเรยีบง่าย ประกอบดว้ยชัน้ต่างๆ 3 ชัน้คอื 

ชัน้นอกสดุเป็นเนื้อเยื่อเกีย่วพนัเรยีกว่า mesosalpinx ชัน้กลางเป็นกลา้มเน้ือเรยีบเรยีกว่า myosalpinx และ

ชัน้ในสดุทีต่ดิกบัช่องว่างภายในทีเ่รยีกว่า endosalpinx ซึง่ชัน้น้ีประกอบดว้ยเยื่อบขุองท่อน าไข ่และชัน้ใตเ้ยื่อ

บุเรยีกว่า lamina propria (Yaniz et al., 2000) จากการศกึษาทีผ่่านมาเรว็ๆ นี้ พบว่า เยื่อบุผวิท่อน าไขข่อง

กระบอืไทยมลีกัษณะเป็น simple columnar epithelium โดยสว่นใหญ่และประกอบดว้ยเซลล ์2 ชนิดคอื เซลล์

ทีม่ซีเีลยี (ciliated cells) และเซลลค์ดัหลัง่ (secretory cells) (Tienthai et al., 2008) เช่นเดยีวกบัทีพ่บในสตัว์

เคีย้วเอือ้งชนิดอื่น เป็นทีท่ราบว่า ท่อน าไขม่บีทบาทส าคญัหลายประการก่อนทีจ่ะมกีารปฏสินธเิกดิขึน้ คอื 

การขนสง่โอโอไซตภ์ายหลงัการตกไข ่โดยล าเลยีงผ่านอนิฟนัดบิลูมัและแอมพลูลา จนกระทัง่ถงึสว่น AIJ เพื่อ

ปฏสินธ ินอกจากนี้ ท่อน าไขย่งัมบีทบาทในการขนสง่ กกัเกบ็ และกระบวนการคาปาซเิตชัน่ของเซลลอ์สจุ ิซึง่

กลไกดงักล่าวเกดิขึน้เพื่อช่วยรกัษาความสามารถในการเคลื่อนที ่ การมชีวีติรอด และประสทิธภิาพในการเขา้

ปฏสินธขิองเซลลอ์สจุ ิ(Pollard et al., 1991; Lefebvre et al., 1995) ดงันัน้ ท่อน าไขจ่งึท าหน้าทีห่ลกัในการ

จดัการสภาพแวดลอ้มใหเ้หมาะสมส าหรบัการปฏสินธ ิ รวมทัง้ส าหรบัการเจรญิของตวัอ่อนในระยะแรกซึง่

ยงัคงอยูใ่นช่องว่างของท่อน าไขเ่ป็นเวลา 3-4 วนั ก่อนทีต่วัออ่นจะเขา้ไปฝงัตวัในปีกมดลกูเพื่อเจรญิเตบิโต

ต่อไป มรีายงานวจิยัทีศ่กึษาเกีย่วกบัการเปลีย่นแปลงทางดา้นโครงสรา้งของเยื่อบุ รวมทัง้สว่นประกอบอื่นๆ 

ของท่อน าไขส่ว่นต่างๆ อยู่มากมายในสตัวเ์คีย้วเอือ้งชนิดต่างๆ เช่น แกะ (Murray, 1997) แพะ (Abe et al., 

1999) และโค (Abe and Oikawa, 1993) ขอ้มลูดงักล่าวสามารถน ามาประยุกตใ์ชส้ าหรบังานวจิยัขัน้สงูอื่นๆ 

อกีมากมาย โดยเฉพาะอย่างยิง่ ในสว่นทีเ่กีย่วขอ้งกบัการขนสง่และการกระจายตวัของตวัอสจุภิายในท่อน า

ไข ่(Flechon and Hunter, 1981; Lefebvre et al., 1995) รวมทัง้การเจรญิพฒันาของโอโอไซตจ์ากของเหลว

หรอืเซลลท์ีไ่ดจ้ากท่อน าไข ่(Schmidt et al., 1997) และการปฏสินธภิายนอกร่างกายทัง้ในมนุษย ์(Goldberg 

et al., 1991) และสตัวต่์างๆ (Kim et al., 1996; Bureau et al., 2000) ถงึแมว้่าความกา้วหน้าของ

เทคโนโลยชีวีภาพในการผลติสตัวต่์างๆ รวมทัง้กระบอืปลกั จะมกีารพฒันาอย่างมากจนถงึการฝากยา้ยตวั

อ่อน (Techakumphu et al., 2001) และการโคลนน่ิง (Kitiyanant et al., 2001) แต่กระบวนการดงักล่าวนัน้ มี

ความจ าเป็นตอ้งใชส้ารหรอืน ้ายาทีม่ปีระสทิธภิาพดเีพยีงพอในการเพาะเลีย้งโอโอไซต ์ และเหมาะสมส าหรบั
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การใชเ้ตรยีมเซลลอ์สจุใิหม้คีวามสมบรูณ์พรอ้มในกระบวนการปฏสินธนิอกร่างกายและการเพาะเลีย้งตวัอ่อน 

ซึง่ตอ้งใชค้วามรูพ้ืน้ฐานทีเ่กดิขึน้ตามธรรมชาตริะหว่างเซลลส์บืพนัธุแ์ละอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยี 

ในระหว่างการผสมพนัธุ ์ เมื่อพอ่พนัธุม์กีารหลัง่น ้าเชือ้แลว้ พบว่า เซลลอ์สจุจิะมชี่วงชวีติอยูอ่ย่าง

จ ากดั แน่นอนว่า เซลลอ์สจุนิัน้มหีน้าทีห่ลกัในการน าโครโมโซมจากพ่อพนัธุท์ีด่ถ่ีายทอดไปยงัลกูหลานทีจ่ะ

เกดิขึน้หลงัจากทีก่ารปฏสินธปิระสบความส าเรจ็ มรีายงานการวจิยัพบว่า เซลลอ์สจุขิองโคจะตอ้งเขา้ปฏสินธิ

ภายใน 12 ชัว่โมงหลงัการตกไข ่ (Brackett et al., 1980) กลไกทีเ่กดิขึน้หลงัจากการหลัง่น ้าเชือ้ของสตัวท์ี่

ผสมพนัธุต์ามธรรมชาตนิัน่คอื เซลลอ์สจุจิะเคลื่อนทีอ่ย่างรวดเรว็ผ่านช่องคลอดและมดลกู เพื่อเขา้ไปใน

โครงสรา้งแรกทีต่่อกบัท่อน าไขค่อื สว่นรอยต่อของปีกมดลกูกบัท่อน าไข ่(utero-tubal junction) หรอื UTJ ซึง่

จะครอบคลุมไปถงึสว่นทา้ยๆ ของอสิธม์สัดว้ย บรเิวณดงักล่าวนี้จะท าหน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุหิรอื 

sperm reservoir โดยบรเิวณ UTJ ท าหน้าทีค่วบคมุจ านวนของเซลลอ์สจุทิีจ่ะเขา้ไปสูท่่อน าไข ่ การศกึษาใน

โค พบว่า มจี านวนของเซลลอ์สจุปิระมาณ 100 เซลลเ์ท่านัน้ทีส่ามารถผ่านเขา้ไปสู่ท่อน าไขไ่ด ้(Larsson and 

Larsson, 1985) กลไกในการจ ากดัจ านวนเซลลอ์สจุน้ีิ เป็นการป้องกนัการเขา้ปฏสินธขิองเซลลอ์สจุหิลาย

เซลลต่์อหนึ่งโอโอไซต ์ (polyspermic fertilization หรอื polyspermia) ขณะทีก่ลไกดงักล่าวนี้สามารถรกัษา

โอกาสในการเขา้ปฏสินธขิองเซลลอ์สจุไิดต้ามปกต ิ (Hunter and Leglise, 1971) และทีส่ าคญัการเกดิ 

polyspermia น าไปสูค่วามลม้เหลวในกระบวนการปฏสินธขิองสตัว์ ดงันัน้ ในขณะทีเ่ซลลอ์สจุจิ านวนหนึ่งทีจ่ะ

ผ่านเขา้ไปสูท่่อน าไข ่ จะตอ้งผ่านโครงสรา้งทีเ่ป็นช่องแคบทีเ่ตม็ไปดว้ยเมอืกขน้เหนียวตามทีม่รีายงานการ

วจิยัในกระต่าย (Jansen, 1978) สกุร (Johansson et al., 2000) และโค (Suarez et al., 1997) ช่องว่างทีม่ี

ลกัษณะแคบดงักล่าวนี้ จะแคบลงมากขึน้เนื่องจากภาวะการบวมน ้าทีเ่กดิขึน้ในชัน้ lamina propria ซึง่มี

สาเหตุมาจากระดบัฮอรโ์มนเอสโตรเจนทีส่งูขึน้ในระยะเอสตรสั (Hunter et al., 1991) โครงสรา้งทีเ่ป็นช่อง

แคบและความเหนียวขน้ของเมอืกทีอ่ยู่ภายในบรเิวณดงักล่าวนี้ท าใหเ้ซลลอ์สจุทิีผ่่านเขา้มาเคลือ่นทีช่า้ลง ทัง้

ยงัเพิม่โอกาสใหบ้รเิวณสว่นหวัของเซลลอ์สจุไิดเ้ขา้ไปสมัผสัหรอืเขา้จบักบัพืน้ผวิของเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไข ่ ซึง่

การเขา้จบันัน้อาจเกดิขึน้จากปจัจยัต่างๆ มากมาย ขัน้ตอนเหล่าน้ีท าใหเ้ซลลอ์สจุไิดพ้กัชัว่ระยะหน่ึงและเป็น

กลไกเบือ้งตน้ในการสรา้งบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ (sperm reservoir) (Suarez, 1998; Suarez, 2002) มี

รายงานการวจิยัไดม้กีารศกึษาการเขา้จบัของเซลลอ์สจุกิบัเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขใ่นสตัวห์ลายชนิด ระบุว่าปจัจยั

ดงักล่าวเกดิจากการจดจ าของสารประเภทคารโ์บไฮเดรต (Suarez, 2001) และการสนบัสนุนของสารประเภท

ไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์(GAGs) (Johansson et al., 2000; Tienthai et al., 2000)     

ดงัทีไ่ดก้ล่าวแลว้ว่า หน้าทีห่ลกัของบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุเิกีย่วขอ้งกบัการรกัษาความสามารถ

และประสทิธภิาพในการเขา้ปฏสินธขิองเซลลอ์สจุ ิ ซึง่จะเกีย่วกบักลไกการเกดิคาปาซเิตชัน่ โดยใหก้ลไก

ดงักล่าวนี้เกดิขึน้เป็นจงัหวะสอดคลอ้งกบัช่วงเวลาของการตกไข ่และควบคมุการปลดปล่อยเซลลอ์สจุเิขา้สูท่่อ

น าไขส่ว่น AIJ เพื่อการปฏสินธต่ิอไป (Suarez, 2002) พบว่า เซลลอ์สจุกิลุ่มดงักล่าวจะเคลื่อนทีอ่อกจาก 

บรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุพิรอ้มๆ กบัการตกไข ่ ซึง่ปจัจยัทีเ่กีย่วขอ้งการสญัญาณในการปลดปล่อยเซลลอ์สจุิ

เหล่าน้ี ใหห้ลุดออกจากผวิของเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขย่งัไม่มกีารรายงานอย่างชดัเจน อย่างไรกด็ ี มรีายงานว่า 

follicular fluid ทีเ่ขา้มาภายในท่อน าไขห่ลงัการตกไขอ่าจมบีทบาทต่อกลไกนี้ และอทิธพิลของฮอรโ์มนที่
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สมัพนัธก์บัการท างานของรงัไข ่ ซึง่มผีลกระทบต่อท่อน าไขส่ว่นอสิธม์สั อาจช่วยปรบัเปลีย่นสารประกอบของ

ของเหลวภายในท่อน าไข ่ และช่วยกระตุน้การปลดปล่อยเซลลอ์สจุเิช่นกนั (Hunter et al., 1999) ทัง้ยงัมี

รายงานว่า ในระหว่างทีเ่กดิการปลดปล่อยเซลลอ์สจุจิากเยื่อบุนัน้ มสีว่นสมัพนัธ์กบักลไกการเกดิคาปาซเิตชัน่

ภายในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ (Lefebvre and Suarez, 1996) โดยสว่นประกอบของของเหลวทีค่ดัหลัง่

ภายในท่อน าไขท่ีส่ าคญัอย่างหนึ่งคอื ซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ (sulphated glycosaminoglycans, S-

GAGs) มบีทบาทในการช่วยปลดปล่อยเซลลอ์สจุอิอกจากบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ (Talevi and Gualtieri, 

2001) ดว้ยเหตุนี้ เหตุการณ์หรอืกลไกบางอย่างทีท่ าใหส้ว่นประกอบบางชนิดของของเหลวภายในท่อน าไข่

เปลีย่นแปลง อาจจะมสีว่นรว่มในกระบวนการสรา้งบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุซิึง่รวมถงึการจบัและปลดปล่อย

เซลลอ์สจุจิากพืน้ผวิของเซลลเ์ยือ่บุท่อน าไข ่ ดงันัน้ บทบาททีแ่ทจ้รงิของท่อน าไขต่่อหน้าทีข่องเซลลอ์สจุิ

กระบอืปลกั จงึจ าเป็นอย่างยิง่ทีต่อ้งศกึษาบทบาท หน้าที ่ และกลไกการท างานเบือ้งตน้ของบรเิวณทีก่กัเกบ็

เซลลอ์สจุใินกระบอืปลกัเพศเมยีเป็นอนัดบัแรก    

การศกึษาวจิยัทีเ่กีย่วกบัการเกดิกระบวนการคาปาซเิตชัน่ซึง่สมัพนัธก์บักลไกของบรเิวณทีก่กัเกบ็

เซลลอ์สจุมิอียู่จ านวนมาก นกัวจิยับางกลุ่มระบวุ่า กระบวนการเกดิคาปาซเิตชัน่เกดิขึน้ภายในบรเิวณทีก่กั

เกบ็เซลลอ์สจุ ิ(Grippo et al., 1995; Lefebvre and Suarez, 1996; Fazeli et al., 1999) ในทางตรงกนัขา้ม 

นกัวจิยับางกลุ่มระบวุ่า บรเิวณ sperm reservoir โดยเฉพาะในระยะก่อนการตกไข ่(pre-ovulation) มสีว่นใน

การป้องกนัการเกดิคาปาซเิตชัน่ และกระบวนการดงักล่าวจะเกดิขึน้ในชว่งทีม่กีารปลดปล่อยเซลลอ์สจุ ิ และ

เคลื่อนทีข่ ึน้ไปทีต่ าแหน่งทีม่กีารปฏสินธ ิ (Smith, 1998; Tienthai et al., 2004) ความแตกต่างนี้อาจเป็น

เพราะว่า บรเิวณทีเ่กดิกระบวนการคาปาซเิตชัน่ในสตัวข์ณะทีม่ชีวีติเป็นสิง่ทีย่ากจะศกึษา และอาจตอ้งใช้

เทคนิคหรอืวธิใีนการ ศกึษาทีซ่บัซอ้น ดงันัน้ การศกึษาเบือ้งตน้ควรมุ่งประเดน็ในเรื่องของสารประกอบต่างๆ 

ทีเ่ซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขผ่ลติขึน้มา ซึง่สารประกอบดงักล่าวตอ้งมกีารเปลีย่นแปลงเกดิขึน้ตลอดวงรอบการเป็น

สดั โดยเฉพาะสารทีน่่าสนใจนี้ตอ้งมกีารปรากฏอย่างเด่นชดัในช่วงก่อนการตกไข ่ ตลอดระยะเวลาทีผ่่านมา

หลายทศวรรษ ไดม้กีารศกึษาสารประกอบต่างๆ มากมายทีม่ผีลในการเหนี่ยวน าการเกดิคาปาซเิตชัน่ใน

หอ้งปฏบิตักิาร Parrish และคณะ (1988) รายงานว่า “เฮพารนิ” มบีทบาทวนในการเหนี่ยวน าการเกดิคาปาซิ

เตชัน่ในเซลลอ์สจุขิองโคไดอ้ย่างชดัเจน จากนัน้เป็นตน้มา จงึไดน้ าเฮพารนิมาใชอ้ย่างแพร่หลายในการ

เตรยีมเซลลอ์สจุเิพื่อการปฏสินธนิอกร่างกาย ชว่งเวลาต่อมา ไดม้รีายงานเพิม่เตมิว่า ซลัเฟตไกลโคคอนจู

เกตส ์ และซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ มผีลเหนี่ยวน าการเกดิคาปาซเิตชัน่เช่นเดยีวกบัเฮพารนิในระดบั

ทีแ่ตกต่างกนัไป (Parrish et al., 1989) การศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสไ์ดม้รีายงานการ

พบในระบบสบืพนัธุเ์พศเมยีของสตัวช์นิดต่างๆ รวมทัง้ในโค (Lee et al., 1986; Varner et al., 1991; 

Tienthai et al., 2000) รวมทัง้ไดม้รีายงานพบว่าของเหลวไดเ้กบ็ไดจ้ากท่อน าไขม่ ีไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์

เป็นสว่นประกอบอยู่เป็นจ านวนมาก (Kawakami et al., 2000; Tienthai et al., 2000) ไกลโคสอะมโินไกล

แคนส ์มโีครงสรา้งเป็น amino-polysaccharide ทีเ่ป็นโซ่ยาว ไม่มแีขนง ประกอบดว้ย 2 กลุ่มหลกั คอืกลุ่มที่

ไม่มซีลัเฟตและกลุ่มทีม่ซีลัเฟต โดยกลุ่มทีไ่ม่มซีลัเฟตจะมเีพยีงไฮยาลโูรแนนหรอืทีเ่รยีกกรดไฮยาลโูรนกิ 

(hyaluronan, hyaluronic acid) เท่านัน้ ทีจ่ดัอยูใ่นกลุ่มนี้ (Hileman et al., 1998) แต่กลุ่มทีม่ซีลัเฟต (S-

GAGs) จะประกอบไปดว้ย 1) เฮพาแรนซลัเฟต (heparan sulphates) ซึง่กลุ่มนี้รวมถงึเฮพารนิ 2) คอนดรอ
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ยตนิซลัเฟต (chondroitin sulphates) และ 3) เคอราตานซลัเฟต (keratin sulphates) (Cao et al., 1997) 

โดยทัว่ไปแลว้ S-GAGs จะเชือ่มต่อกบัโปรตนี เพื่อเปลีย่นโครงสรา้งเป็นโปรตโีอไกลแคน (proteoglycan) 

(Kjellen and Lindahl, 1991) กลุ่มหนึ่งของโปรตโีอไกลแคนทีม่เีฮพาแรนซลัเฟตเป็นสว่นประกอบอยู่คอื ซนิดิ

แคนส ์ (syndecans) (Gallagher et al., 1986) นอกจากนี้ จากคุณสมบตัเิฉพาะตวัของไกลโคสอะมโินไกล

แคนสซ์ึง่เป็น hydropholic อย่างสงูและมขี ัว้เป็นลบซึง่จะดงึดดู cations ท าใหเ้กดิสภาวะออสโมตกิสงูขึน้และ

เปลีย่นเป็นสารทีม่คีวามขน้เหนยีวมากขึน้ ซึง่สารทีม่คีุณบตัดิงักล่าวนี้กค็อื ไฮยาลโูรแนน ทีม่คีวามสามารถ

ในการปรบัสภาพเป็นวุน้เหนียวไดใ้นสภาวะทีม่คีวามเขม้ขน้ต ่า (Toole, 2004) โดยไฮยาลโูรแนนพบไดท้ัว่

ร่างกาย และมรีายงานว่าเซลลค์วิมลูสัทีอ่ยู่รอบๆ โอโอไซตส์ามารถสรา้งไฮยาลโูรแนนไดเ้ป็นอย่างด ี (Ball et 

al., 1982) ในการเตรยีมสารส าหรบัเพาะเลีย้งตวัอ่อนของหนู สกุร และโค เพื่อใหเ้จรญิสมบรูณ์เตม็ที ่ถา้มกีาร

เตมิไฮยาลโูรแนนเพิม่ลงไปจะท าใหส้ารส าหรบัการเพาะเลีย้งตวัอ่อนมปีระสทิธภิาพมากขึน้ (Furnus et al., 

1998; Gardner et al., 1999; Miyoshi et al., 1999) มรีายงานการวจิยัตรวจพบไฮยาลโูรแนนในเมอืกขน้จาก

คอมดลกู และของเหลวในท่อน าไขข่องสกุรและโค (Lee and Ax, 1984; Tienthai et al., 2000) ในขณะที ่S-

GAGs ไดม้กีารตรวจพบในเมอืกขน้จากคอมดลกูในระดบัความเขม้ขน้ทีส่งูกว่าทีพ่บในมดลกูและท่อน าไขข่อง

โค ตรงกนัขา้มกบัไฮยาลโูรแนนซึง่ตรวจพบภายในท่อน าไขใ่นระดบัความเขม้ขน้ทีส่งูขึน้เป็น 2 เท่า เมื่อ

เปรยีบเทยีบกบัมดลกูและคอมดลกูในช่วงเป็นสดั (Lee and Ax, 1984) นอกจากนี้ การศกึษาใน

หอ้งปฏบิตักิารมรีายงานว่าไฮยาลโูรแนนในความเขม้ขน้ทีเ่หมาะสม ช่วยท าใหก้ารเคลื่อนทีข่องเซลลอ์สจุขิอง

โคมปีระสทิธภิาพมากขึน้ (Huszar et al., 1990) และควบคุมการเปลีย่นแปลงทีเ่กดิขึน้กบัเยื่อหุม้เซลลอ์สจุใิน

กระบวนการคาปาซเิตชัน่ (Rodriguez-Martinez, 1997; Tienthai et al., 2004) การปฏสิมัพนัธข์องไฮยาลู

โรแนนกบัผวิของเซลลจ์ะเกดิขึน้ผ่านทางโปรตนีตวัรบัซึง่เรยีกโดยรวมว่า hyaluronan-binding proteins 

(HABPs) เช่น ตวัรบั CD44 ซึง่เป็นตวัรบัของไฮยาลโูรแนนทีพ่บโดยทัว่ไป (Ponta et al., 1998) CD44 มี

ความสามารถในการเขา้จบักบัไฮยาลโูรแนนและตรวจพบไดท้ีเ่ซลลเ์ยื่อบุเป็นสว่นใหญ่ (Alho and Underhill, 

1989) ซึง่รวมถงึเซลลเ์ยื่อบุของท่อทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีของมนุษยแ์ละสกุร (Behzad et al., 1994; 

Tienthai et al., 2003) การปรากฏของ CD44 ยงัพบไดท้ีโ่อโอไซตแ์ละตวัอ่อนระยะแรกของโค (Furnus et 

al., 2003) และเซลลค์วิมลูสัของสกุร (Yokoo et al., 2002) CD44 มสีว่นร่วมในหน้าทีต่่างๆ ของเซลลอ์ย่าง

กวา้งขวาง เช่น การสง่สญัญาณของเซลล ์ การเพิม่จ านวนของเซลล ์ การยดึเกาะระหว่างเซลลก์บัเซลลห์รอื

ระหว่างเซลลก์บัสารทีอ่ยู่รอบๆ เซลล ์ การเคลื่อนยา้ยของเซลลแ์ละการเปลีย่นลกัษณะรปูร่างของเซลล ์

รวมทัง้ กลไลในการเพิม่ขึน้และการลดลงของไฮยาลโูรแนน (Underhill, 1992) ส าหรบัการลดลงของไฮยาลู

โรแนนนัน้ พบว่าไฮยาลโูรแนนตอ้งเขา้จบักบั CD44 ซึง่ท าใหเ้กดิการ endocytosis ของไฮยาลโูรแนน สง่ผล

ใหม้กีารย่อยสลายไฮยาลโูรแนนโดยเอน็ไซมไ์ฮยาลโูรนิเดส (hyaluronidase) เพื่อการน าไฮยาลโูรแนนกลบั

เขา้สูร่่างกายและน าไปใชใ้หม่ (Culty et al., 1990) การศกึษาวจิยัเท่าทีผ่่านมาในสตัวป์ศุสตัวน์ัน้ พบว่าไดม้ี

การศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสใ์นสกุรและโคเป็นสว่นใหญ่ ยงัไมม่รีายงานการวจิยัใดเลย

เกีย่วกบัสารดงักล่าวนี้ในท่อทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีของกระบอืในระยะต่างๆ ตลอดวงรอบการเป็นสดั 

โดยเฉพาะอย่างยิง่ในท่อน าไข ่ ดงันัน้ การศกึษาการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสท์ัง้ชนิดทีม่ซีลัเฟต
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และไมม่ซีลัเฟตภายในเยื่อบุท่อน าไขข่องกระบอืปลกัซึง่สมัพนัธก์บัเซลลส์บืพนัธุเ์พศผูแ้ละเพศเมยี จงึเป็น

ความรูข้ ัน้พืน้ฐานทีส่ าคญัน าไปสูก่ารประยุกตใ์ชต่้อยอดในเทคโนโลยทีางชวีภาพของกระบอืปลกัต่อไป 

นอกจากสารต่างๆ ภายในท่อน าไข ่ ทีม่ปีระโยชน์และช่วยรกัษาการมชีวีติรอดของเซลลส์บืพนัธุท์ ัง้

เพศผูแ้ละเพศเมยี นกัวจิยัยงัไดพ้ยายามศกึษาและเชื่อว่ายงัมกีลไกอื่นๆ ทีม่สีว่นท าใหท้่อน าไขม่คีวามพเิศษ

แตกต่างจากท่อทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีสว่นอื่นๆ เช่น ในมดลกู พบว่าเซลลอ์สจุถิูกเกบ็กบิเป็นจ านวนมาก

โดยเซลลเ์มด็เลอืดขาว (polymorphonuclear leukocytes) ต่างจากท่อน าไขท่ีย่นิยอมใหเ้ซลลอ์สจุมิชีวีติอยู่ใน

ช่วงเวลาหนึ่ง (Rodriguez-Martinez et al., 1990) พบว่า seminal plasma ทีอ่ยู่บนเซลลอ์สจุเิป็นตวักระตุน้ที่

เหน่ียวน าใหเ้ซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัภายในมดลกูท างาน และเป็นปจัจยัทีท่ าใหเ้ซลลอ์สจุสิว่นใหญ่ถูกท าลาย

ภายในบรเิวณมดลกู (Robertson, 2005) จงึอาจเป็นไปไดว้่า ท่อน าไขอ่าจจดัอยูใ่นกลุ่มของอวยัวะทีเ่รยีกว่า 

“immune privileged organ” (Cardenas et al., 1998) เป็นทีท่ราบกนัดวี่า ระบบภมูคิุม้กนัภายในร่างกายของ

สิง่มชีวีติ ท าหน้าทีใ่นการท าลายสิง่แปลกปลอมจากภายนอกร่างกายเพื่อปกป้องตวัเองไม่ใหไ้ดร้บัอนัตราย

โดยการเหนี่ยวน าท าใหเ้กดิการอกัเสบขึน้ แต่บางครัง้กลไกการท าลายสิง่แปลกปลอมจากภายนอกของเซลล์

ในระบบภมูคิุม้กนั จะสง่ผลกระทบต่อเซลลท์ีอ่ยู่รอบๆ ได ้ ซึง่อวยัวะสว่นใหญ่ภายในร่างกายสามารถทีจ่ะทน

ต่อการอกัเสบทีเ่กดิขึน้ได ้แต่บางอวยัวะ เช่น ดวงตา และอณัฑะ ไม่สามารถทีจ่ะทนต่อกระบวนการดงักล่าว

นี้ (Nagata, 1997; Koji et al., 2001) อวยัวะทีม่คีวามไวต่อการถูกท าลายไดง้่ายเหล่านี้ จงึไดม้กีลไก 

immune privilege ช่วยป้องกนัไม่ใหไ้ดร้บัผลกระทบจากการอกัเสบทีเ่กดิจากระบบภมูคิุม้กนัภายในร่างกาย 

(Green and Ferguson, 2001) immune privilege เป็นกลไกภายในร่างกายของสิง่มชีวีติทีท่ าหน้าทีใ่นการ

ปกป้องเน้ือเยื่อ หรอือวยัวะบรเิวณทีม่คีวามไวต่อการถูกท าลายโดยระบบภมูคิุม้กนัของตวัเองไม่ใหม้ี

ผลกระทบ โดยกลไกนี้ท าใหเ้ซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัสญูเสยีคณุสมบตัใินการท างานบางอย่าง เพื่อป้องกนั

ไม่ใหเ้ซลลร์ะบบภูมคิุม้กนัไปท าอนัตรายต่อเซลลท์ีอ่ยู่รอบๆ ท าใหอ้วยัวะทีม่คีวามไวต่อการถูกท าลาย

สามารถมชีวีติรอดพน้จากการถกูท าลายได ้ (Arck et al., 2008) ในปจัจุบนัไดม้กีารน าเอาคุณสมบตัขิอง

อวยัวะทีม่กีารท างานแบบ immune privilege มาใชป้ระโยชน์ทางการแพทยท์างดา้นเทคโนโลยกีารปลกูถ่าย

เน้ือเยื่อ เช่น การปลกูถ่ายกระจกตา ซึง่พบว่าภายในดวงตาไดม้กีลไกทีใ่ชใ้นการควบคมุ การแสดงออกของ

เซลลภ์ูมคิุม้กนันัน่คอืการท างานของระบบ Fas-FasL (Fas-FasL system) (Stein-Streilien, 2008) พบว่า 

Fas (CD95) จดัเป็น protein membrane type I อยู่ในกลุ่มของ tumor necrosis factor (TNF) ซึง่เป็นโปรตนี

ตวัรบัทีอ่ยู่บนผวิหน้าของเซลล ์ โดยท าหน้าทีเ่ป็นสือ่กลางในการเหนี่ยวน าใหเ้กดิรปูแบบการตายของเซลลข์ึน้

เมื่อจบักบัแขนของ FasL (Nagata, 1997) โครงสรา้งของ Fas ประกอบไปดว้ย cysteine และมจี านวนของ 

intracellular death domain ประมาณ 80 หมู่กรดอะมโิน ซึง่ท าหน้าทีเ่ป็นเหมอืนสือ่กลางในการสง่สญัญาณ

ใหเ้กดิรปูแบบการตายของเซลล ์ (Oconnell, 2001) เมื่อไดร้บัการกระตุน้จาก FasL โปรตนีจ านวนมากจะมา

รวมตวักนัทีบ่รเิวณ death domain ใน Fas เพื่อสรา้งสญัญาณในการเหนี่ยวน าใหก้ารตายของเซลลห์รอื 

death-inducing signaling complex (DISC) ขึน้มา (Medema et al., 1997) ภายใน DISC นัน้ Fas-

associated death domain protein (FADD) จะสรา้งสะพานเชื่อมระหว่าง Fas ทีไ่ดร้บัการกระตุน้แลว้กบั

เอนไซม ์ pro-caspase-8 เขา้ดว้ยกนั FADD จะเป็นตวักลางในการรวบรวมเอน็ไซม ์ pro-caspase-8 ไปยงั 

Fas ทีไ่ดร้บัการกระตุน้แลว้ ซีง่จะท าใหเ้อน็ไซม ์pro-caspase-8 กลายเป็นเอน็ไซม ์caspase-8 ทีอ่ยู่ในสภาพ
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พรอ้มท างานหรอืทีเ่รยีกว่า Fas-linked interleukin-1ß (IL-1ß)-concerting enzyme like protease (FLICE) 

(Chinnaiyan et al., 1995) เอน็ไซม ์caspase ทีเ่กดิกระบวนการ proteolysis กบัโปรตนีทีม่คีวามจ าเพาะจะ

เป็นจุดศนูยก์ลางทีน่ าใหเ้กดิรปูแบบการตายของเซลล ์ (Martin and Green, 1995) กระบวนการท างานของ

ระบบ Fas-FasL สามารถเหนี่ยวน าใหเ้กดิรปูแบบการตายของเซลลข์ึน้มาโดยการจบักนัระหวา่ง FasL กบั 

Fas ซึง่เป็นตวัรบัทีอ่ยู่บนผวิของเซลลน์ัน้ๆ (Nagata, 1997) และเป็นตวัรบัทีส่ามารถพบไดต้ามระบบ

ภูมคิุม้กนั ดงันัน้ หาก FasL สามารถเขา้ไปจบักบั Fas ทีอ่ยู่บนบรเิวณผวิหน้าของเซลลเ์มด็เลอืดขาวได ้ จะ

ท าใหเ้กดิรปูแบบการตายของเซลลเ์มด็เลอืดขาวขึน้ได ้ จงึท าให ้ FasL เป็นกลไกชนิดหนึ่งทีใ่ชใ้นการควบคมุ

การท างาน T-cells ภายในร่างกายของสิง่มชีวีติ นอกจากนี้ การพบ FasL ในระบบสบืพนัธุเ์พศผูข้องหนู โดย

มกีารแสดงออกที ่spermatogonia นัน้เกีย่วขอ้งกบัการลดจ านวนเซลลส์บืพนัธุเ์พศผูใ้นอณัฑะของหนู ขณะที่

เกดิกระบวนการสรา้งเซลลอ์สจุใินสภาวะปกต ิ (Lee et al., 1997) จากการศกึษาเมื่อไมน่านมานี้พบว่า 

กระบวนการเสือ่มตายของเซลลอ์สจุภิายในอณัฑะของมนุษยจ์ะชดัเจนมาก ในชว่งทีม่กีารสรา้งเซลลอ์สจุ ิ ซึง่

กระบวนการนี้มสีว่นเกีย่วขอ้งกบัระบบ Fas-FasL (Pentikainen et al., 1999; Francavilla et al., 2000) ใน

ระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี พบรปูแบบการตายของเซลลเ์กดิขึน้ทีบ่รเิวณ theca interna ของฟอลลเิคลิภายในรงั

ไข ่ ท าใหเ้กดิการล่าชา้ในการฝอ่ตวัของฟอลลเิคลิ (follicular regression) (Isobe and Yoshimura, 1999) 

นอกจากนี้ บรเิวณ granulosa cell กม็รีปูแบบการเสือ่มตายของเซลลเ์กดิขึน้เช่นเดยีวกนั พบว่าเป็นผลมา

จากกระบวนการท างานของระบบ Fas-FasL เหนี่ยวน าใหเ้กดิรปูแบบการตายของ granulosa cells นัน่เอง 

รวมทัง้ระงบัการสรา้งซรีัม่ทีบ่รเิวณดงักล่าวท าใหโ้อโอไซตท์ีย่งัอ่อนอยู่เกดิการฝอ่ตวัเช่นกนั ส่งผลท าใหโ้อโอ

ไซตเ์หล่าน้ีสว่นใหญ่ไม่พฒันาจนถงึขัน้ตอนในการตกไข ่ (Hu et al., 2001) นอกจากจะสง่ผลดงักล่าวแลว้ 

ช่วงทีม่กีารพฒันาของเซลลค์วิมลูสัของโคพบว่า การท างานของระบบ Fas-FasL และฮอรโ์มน FSH มสีว่น

เหนี่ยวน าใหเ้กดิโปรแกรมการตายของเซลลท์ีเ่ซลลค์วิมลูสัดว้ย (Rubio Pomar et al., 2004)  การทดลองใน

หอ้งปฏบิตักิารยงัพบอกีว่า กระบวนการท างานของระบบ Fas-FasL ภายในรงัไขข่องคน หนู และโค ค่อนขา้ง

มคีวามไวสงูมากต่อการเหนี่ยวน าใหเ้กดิกระบวนการตายดงักลา่วของเซลล ์ (Quirk et al., 1998) ในช่วงทีม่ี

การเจรญิของตวัอ่อน การแสดงออกของ FasL มบีทบาทส าคญัอย่างมากในการช่วยปกป้องตวัอ่อนใน

ระยะฟีตสั จากการท าลายโดยระบบภูมคิุม้กนัทีม่อียูใ่นระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี (Hunt et al., 1997) นอกจากนี้ 

บรเิวณทีพ่บการกระจายตวัของ FasL อยู่หนาแน่นคอื decidual cells ของมดลกูในชว่งทีม่กีารตัง้ทอ้ง และ

จากการที ่ trophoblast มคีวามสามารถทีจ่ะเหนี่ยวน า FasL เขา้มาเพื่อท าใหเ้กดิกระบวนการตายของเซลล์

ขึน้ไดอ้ย่างอสิระ จงึชีใ้หเ้หน็ว่าระบบ Fas-FasL มบีทบาทส าคญัต่อการปกป้องตวัอ่อนจากระบบภูมคิุม้กนัใน

ร่างกายของแม่สตัว ์ (Kauma et al., 1999) มรีายงานการวจิยัทีผ่่านมาไม่นานนี้ศกึษาในท่อน าไขข่องโคระบุ

ว่า กลไกน้ีอาจชว่ยป้องกนัเซลลอ์สจุใิหร้อดพน้จากการถูกท าลายโดยเซลลเ์มด็เลอืดขาว (Bergqvist et al., 

2005) กระบวนการทางภมูคิุม้กนัวทิยาทีส่ าคญัอกีกระบวนการหนึ่งทีก่ารท างานของระบบ Fas-FasL เขา้ไป

มบีทบาทส าคญัคอื การท าหน้าทีเ่ป็น immune privilege ซึง่เป็นการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัในลกัษณะที่

เซลลบ์างเซลลไ์ดร้บัการยกเวน้ไม่ถูกท าลายจากระบบภูมคิุม้กนัทีม่อียูแ่ลว้ กระบวนการน้ีจะท าหน้าทีจ่ ากดั

กระบวนการอกัเสบทีจ่ะเกดิขึน้ และยบัยัง้การท างานของระบบภูมคิุม้กนัเพื่อความอยู่รอดในการด ารงชวีติใน

แต่ละเซลล ์ ในบรเิวณอวยัวะทีม่คีวามไวต่อการรบัสมัผสัรปูแบบต่างๆ เช่น นยัน์ตา และในเน้ือเยื่อของระบบ
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สบืพนัธุบ์างอวยัวะเป็นต าแหน่งทีไ่ม่สามารถทนต่อการถูกท าลายเนื้อเยื่อทีเ่กดิจากการอกัเสบจากการท างาน

ของระบบภมูคิุม้กนั อวยัวะเหล่านี้จงึไดม้กีระบวนการในการยบัยัง้การอกัเสบทีเ่กดิขึน้ หนึ่งในกระบวนการ

เหล่านัน้กค็อืการท างานของระบบ Fas-FasL (Oconnell, 2001) ยงัไมม่รีายงานการศกึษาวจิยัเกีย่วกบัระบบ 

Fas-FasL ในท่อน าไขข่องกระบอื ดงันัน้ การศกึษาระบบ Fas-FasL และการศกึษาการปรากฏไกลโคสอะมโิน

ไกลแคนสจ์งึเป็นเรื่องทีน่่าสนใจอย่างยิง่ และอาจช่วยสนบัสนุนบทบาทหน้าทีข่องบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุใิน

ท่อน าไขก่ระบอืไทยไดเ้ป็นอย่างด ีและพรอ้มทีจ่ะน าไปประยุกตใ์ชใ้นเทคโนโลยทีางชวีภาพต่อไปในอนาคต 
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บทท่ี 3 

วิธีด าเนินการวิจยั 

การเกบ็และเตรียมตวัอยา่ง 

เกบ็ตวัอย่างอวยัวะสบืพนัธุข์องกระบอืปลกัไทยเพศเมยี จากโรงฆา่สตัวใ์นเขตจงัหวดัปทมุธาน ี โดย
ตรวจสอบประวตัขิองสตัว ์ เช่น อายุ การตัง้ทอ้ง หรอืการมลีกู (ถา้ม)ี จากเจา้ของโรงฆา่สตัว ์จ านวน 40 ตวั 
โดยอวยัวะสบืพนัธุข์องกระบอืปลกัไทยเพศเมยีแต่ละตวัจะแยกเกบ็ใสใ่นถุงพลาสตกิ ตดิเบอร ์ แลว้ใสก่ล่อง
โฟมทีบ่รรจุน ้าแขง็แหง้ (dry ice) ซึง่สามารถเกบ็รกัษาสภาพของอวยัวะใหส้ดตลอดเวลา จนมาถงึสถานทีท่ี่
ท าการชนัสตูรภายใน 30-45 นาท ีหลจัากนัน้จะแยกรงัไข ่ (ovaries) ทัง้สองขา้งของกระบอืปลกัไทยเพศเมยี
แต่ละตวั เพื่อตรวจสภาพโดยทัว่ไปและตรวจสอบระยะต่างๆ ของวงรอบการเป็นสดั โดยแบ่งเป็น 2 ระยะที่
ส าคญัคอื ระยะฟอลลคิลูาร ์ (follicular phase) จ านวน 20 ตวั และระยะลเูทยีลชว่งกลาง (mid-luteal phase) 
จ านวน 20 ตวั จ าแนกตามลกัษณะและขนาดของคอรป์สัลเูทยีม รวมทัง้ขนาดของถุงฟอลลเิคลิเด่น 
(dominant follicle) ทีป่รากฏอยูบ่นผวิของรงัไขต่ามทีไ่ดม้กีารศกึษาผ่านมาโดย Ali และคณะ (2003) 

ตรวจสภาพทางมหกายวภิาคทัว่ไปของท่อทางเดนิสบืพนัธุเ์พศเมยีทีเ่กบ็มา เมื่อไมพ่บความผดิปกติ
ใดๆ จงึตดัเกบ็ท่อน าไขท่ัง้สองขา้ง และแบ่งออกเป็น 4 สว่น ประกอบดว้ย สว่นรอยต่อของปีกมดลกูกบัท่อน า
ไข ่ (uterotubal junction, UTJ) อสิธม์สั (isthmus) แอมพลูลา (ampulla) และอนิฟนัดบิลูมั (infundibulum) 
โดยตดัแต่ละสว่นใหม้คีวามยาวประมาณ 2 ซม. โดยขา้งหนึ่งเกบ็ไวใ้น 4% พาราฟอรม์ลัดไีฮด ์ ส าหรบัการ
ตรวจสอบทางสณัฐานวทิยาทัว่ไปภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์แสงสวา่งโดยการยอ้มดว้ยส ี Hematoxylin & Eosin 
(H&E) การตรวจสอบหา GAGs ชนิดต่างๆ รวมทัง้ Fas และ FasL ดว้ยวธิฮีสิโตเคมแีละวธิทีางอมิมนูโนฮสิ
โตเคม ี สว่นท่อน าไขอ่กีขา้งหนึ่งจะบรรจุไวใ้นหลอดพลาสตกิปลอดเชือ้แลว้เกบ็ไวใ้นอุณหภมู ิ -20 องศา
เซลเซยีส ส าหรบัตวัอย่างในกลุ่มควบคมุบวกส าหรบัการวจิยัทีเ่กีย่วกบั Fas และ FasL จะใชต่้อมน ้าเหลอืง
ของกระบอืเพื่อเป็นสไลดใ์นการตรวจสอบ 

 

การศึกษาด้วยวิธีฮิสโตเคมีและอิมมูนโนฮิสโตเคมี 

เลอืกท่อน าไขส่ว่นต่างๆ คอื UTJ อสิธม์สั แอมพลูลา และอนิฟนัดบิลูมั ของกระบอืปลกัทัง้ 2 ระยะๆ 
ละ 10 ตวั มาผ่านขัน้ตอนการเตรยีมเน้ือเยื่อทางจุลกายวภิาคศาสตร์ตามวธิมีาตรฐานทัว่ไป โดยใสต่วัอย่าง
ท่อน าไขท่ัง้ 4 สว่น วางลงใน 1 บลอ็กพาราฟิน และตดัชิน้ตวัอย่างใหม้คีวามหนาประมาณ 4-5 ไมโครเมตร 
แลว้น ามาวางลงบนสไลดแ์กว้ แต่ละสไลดจ์ะน ามาผ่านกระบวนการดงัต่อไปนี้  

 
- น ายอ้มดว้ยส ีH&E เพื่อการตรวจสอบความสมบรูณ์ทางสณัฐานวทิยาทัว่ไป 
- น ามาผ่านกระบวนการทางฮสิโตเคม ีเพื่อตรวจการปรากฏของไฮยาลโูรแนน 
- น ามาผ่านกระบวนการทางอมิมนูโนฮสิโตเคม ี เพื่อตรวจการปรากฏของซลัเฟตไกลโคสอะมโิน

ไกลแคนส ์(S-GAGs) ในรปูของเฮพาแรนซลัเฟตโปรตโิอไกลแคนสซ์ึง่ประกอบดว้ย syndecan-
1 และ syndecan-2  

- น ามาผ่านกระบวนการทางอมิมนูโนฮสิโตเคมเีพื่อตรวจสอบหาตวัรบัของไฮยาลโูรแนน CD44 
- น ามาผ่านกระบวนการทางอมิมนูโนฮสิโตเคม ีเพื่อตรวจหาโปรตนี Fas  
- น ามาผ่านกระบวนการทางอมิมนูโนฮสิโตเคม ีเพื่อตรวจหาโปรตนี FasL 
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ใชก้ระบวนการฮสิโตเคม ีเพื่อตรวจหาการปรากฏของไฮยาลโูรแนนโดยใช ้biotinylated hyaluronan 

binding protein (HABP) (Seikagaku Corp., Japan) ทีค่วามเขม้ขน้ 1:100 (5 µg/ml) และผ่านเทคนิค 
avidin biotin complex (ABC) (Vector Laboratories, Burlingame, CA, USA) ส าหรบัสไลด ์ negative 
control จะใชช้ิน้เนื้อตวัอย่างทีไ่ม่ผ่านการ incubate ดว้ย biotinylated HABP แต่จะใช ้ phosphate buffer 
saline (PBS) buffer แทนที ่หรอือาจน ามา incubate ดว้ย Streptomyces hyaluronidase (Sigma, St. Louis, 
MO, USA) ก่อนทีจ่ะมา incubate ดว้ย biotinylated HABP 

กระบวนการทางอมิมนูโนฮสิโตเคม ี ใชเ้ทคนิค avidin-biotin-peroxydase (Vectastain ABC-Elite 
standard; Vector Laboratories, Burlingame, CA, USA) ซึง่เป็นเทคนิคในการศกึษาการปรากฏของ 
syndecans, Fas และ FasL ทีอ่าจปรากฏในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัไทย โดยชิน้เนื้อทีต่ดัแลว้จะ
น ามาวางลงบนสไลดแ์กว้ Super-Frost น ามาอบในตูอ้บทีอุ่ณหภูมปิระมาณ 40 องศาเซลเซยีส ประมาณ 12 
ชัว่โมง จากนัน้จงึเขา้สูข่ ัน้ตอนทางอมิมนูโนฮสิโตเคม ีโดยใช ้primary antibody ทีแ่ตกต่างกนัไป  

ส าหรบัการตรวจหา syndecans ซึง่จะใช ้syndecan-1 (monoclonal mouse anti-human antibody, 
DL-101, sc-12765, Santa Cruz Biotechnology Inc., Santa Cruz, CA, USA) ทีค่วามเขม้ขน้ 1:100 และ 
syndecan-2 (monoclonal mouse anti-human antibody, 1F10/b8, sc-73516, Santa Cruz Biotechnology) 
ทีค่วามเขม้ขน้ 1:100 เป็น primary antibodies ส าหรบั control slides จะใช ้normal horse serum ทดแทน
การ incubate ดว้ย primary antibody  

ในการศกึษาการปรากฏของ CD44 จะใช ้ monoclonal mouse anti-human CD44 (phagocytic 
glycoprotein-1, Dako Cytomation, Glostrup, Denmark) ทีค่วามเขม้ขน้ 1:50 เป็น primary antibody 
ส าหรบั control slides จะใช ้normal horse serum ทดแทนการ incubate ดว้ย primary antibody  

ในขณะทีก่ารตรวจหาการปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL จะใช ้ primary antibody คอื Fas 
(monoclonal mouse anti-human antibody, B-10, Santa Cruz Biotechnology) ทีค่วามเขม้ขน้ 1:100 ใน
การตรวจหาการปรากฏของ Fas ขณะที ่ Fas Ligand (polyclonal rabbit anti-rat antibody, N-20; Santa 
Cruz Biotechnology) ทีค่วามเขม้ขน้ 1:200 น ามาใชใ้นการตรวจหา FasL ส าหรบัสไลด ์negative controls 
จะใชก้ารแทนที ่primary antibodies ดว้ย mouse IgM (Serotec, Oxford, UK) ส าหรบั Anti-Fas และแทนที่
ดว้ย mouse IgG (DAKO, Glostrup, Denmark) ขณะที ่ ชิน้เนื้อทีต่ดัมาจากต่อมน ้าเหลอืงของโคจะน ามาใช้
เป็น positive controls ส าหรบั Fas และ FasL  

กระบวนการขัน้ต่อไปของเทคนิคอมิมนูโนฮสิโตเคมนีี้ คอื การใช ้ secondary antibodies ทีจ่ าเพาะ
และขัน้ตอนของ avidin-biotin-peroxydase (Vectastain ABC-Elite, Vector Laboratories) จากนัน้ ชิน้เนื้อที่
ไดท้ัง้หมดจะผ่านการ incubate ดว้ย 3,3’-diaminobenzidine (DAB, DAKO, Glostrup, Denmark) ใน 3% 
hydrogen peroxide จากนัน้ น ามาดว้ยดว้ย hematoxylin และปิดทบัชิน้เนื้อดว้ย gelatin-glycerin สไลดท์ี่
ผ่านกระบวนการทัง้หมด น ามาตรวจสอบและวเิคราะหภ์ายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์แสงสว่าง (BX50, Olympus, 
Tokyo, Japan) ซึง่มกีลอ้งดจิติอลส าหรบัการถ่ายภาพตดิตัง้พรอ้มโปรแกรมการถ่ายภาพ (ImagePro6, 
Tokyo, Japan)   
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การแสดงออกของ FasL mRNA ด้วยวิธี reverse transcription-polymerase chain reaction (RT-
PCR) 

น าท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทยอกีขา้งหนึ่งทัง้ระยะฟอลลคิลูาร ์ (n=5) และระยะลเูทยีลชว่งกลาง (n=5) 
ทีเ่กบ็รกัษาไวท้ี ่ -20C แบ่งออกเป็น UTJ อสิธม์สั แอมพลูลา อนิฟนัดบิลูมั ท าการเปิดผ่าตามยาวและขดู 
(scratch) เซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขอ่อกดว้ยสนัของใบมดีผ่าตดั น าเซลลเ์ยื่อบุทีไ่ดจ้ากท่อน าไขแ่ต่ละสว่นมาสกดั
เพื่อใหไ้ด ้RNA โดยใช ้Rneasy mini kit (QIAGEN GmbH, Hilden, Germany) ส าหรบัการสงัเคราะห ์cDNA 
และ PCR จะใช ้Ready-To-Go RT-PCR beads (Amersham Pharmacia Biotech, Piscataway, NJ, USA) 
ในสว่นของ primers ทีใ่ช ้ designed ส าหรบั bovine FasL (Sigma-Genosoys Ltd., Pampisford, 
Cambridgeshire, UK) โดย sense และ anti-sense-specific primers คอื sense 5’-TAT TCC AAA GTA 
TAC TTC CGG GGT CA-3’ และ anti-sense 5’-ACT GCC CCC AGG TAG CTG CTG-3’ (Genebank 
accession number U95844) ส าหรบั beta-actin เพื่อใชเ้ป็น internal positive control และใชใ้นการค านวณ
ความสมัพนัธใ์นการปรากฏของ FasL จะใช ้primer คอื 5’-GAC CCA GAT CAT GTT TGA GACC-3’ และ 
reverse primer 5’-ATC TCC TTC TGC ATC CTG TCAG-3’ number U95844) แถบความเขม้ทีไ่ดจ้ะ
น ามาตรวจสอบโดยใช ้ densitometric scanning using NIH Image, version 1.62, free software (NIH, 
Bethesda, MD, USA) และความสมัพนัธใ์นการปรากฏของ FasL จะแปรผลในรปูสดัสว่นของ FasL : β-actin    

 

การประเมินและวิเคราะหผ์ลการทดลอง 

ในกลุ่มของชิน้เนื้อทีย่อ้มดว้ยวธิฮีสิโตเคมแีละอมิมนูโนฮสิโตเคม ี จะน ามาวเิคราะหผ์ลภายใตก้ลอ้ง
จุลทรรศน์แสงสว่างดว้ยก าลงัขยายต่างๆ กนั เพื่อสงัเกตและประเมนิผลความเขม้ (intensity) ของการตดิสี
บวก (positive staining) ในสว่นต่างๆ ของท่อน าไข ่ จะใชก้ารประเมนิแบบ semi-quantitative evaluation 
ดงันี้ เกรด - = ไม่พบการตดิส ี (negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), ++ = ตดิสปีาน
กลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 

ส าหรบัระดบัความเขม้ของ Fas และ FasL จะน ามาเปลีย่นเป็นตวัเลข รวมทัง้ ความเขม้ของ FasL 
จะประเมนิโดยการใชส้ดัสว่นของความเขม้ของ FasL: beta-actin ซึง่จะออกมาเป็นตวัเลขเช่นเดยีวกนั 
จากนัน้ น าขอ้มลูทีไ่ดไ้ปประเมนิผลและวเิคราะหท์างสถติขิอ้มลูทางสถติจิะน ามาวเิคราะหด์ว้ยวธิ ีAnalysis of 
Variance (PROC MIXED หรอื GLM) จากโปรแกรม SAS version 8.0 (SAS Institute, Cary, NC, USA) 
และวธิอีื่นๆ ทีเ่หมาะสมตามลกัษณะของขอ้มลูทีไ่ดจ้ากการทดลอง จากผูเ้ชีย่วชาญทางดา้นสถติชิวีภาพ
โดยตรง โดยค่า P-values<0.05 จะน ามาพจิารณาว่ามคีวามแตกต่างอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ
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บทท่ี 4 

ผลการทดลอง 

การปรากฏของไกลโคสอะมิโนไกลแคนสช์นิดทีไ่มมี่ซลัเฟตหรอืไฮยาลโูรแนน (hyaluronan) 

 การแสดงของไฮยาลโูรแนนทีป่รากฏในท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทย พบว่า การตดิสบีวก (น ้าตาลเขม้) 
จะพบอย่างชดัเจนในชัน้ lamina propria (ซึง่เป็นเนื้อเยื่อเกีย่วพนัชนิดหลวมทีอ่ยู่ใตเ้ยื่อบุ) ในท่อน าไขทุ่ก
สว่นและทุกระยะของวงรอบการเป็นสดั (รปูที ่1) โดยท่อน าไขส่ว่น UTJ ทีน่ ามาใชเ้ป็นสไลดค์วบคุมลบ ซึง่ใช ้
Streptomyces hyaluronidase ก่อนหยดดว้ย HABP ไม่พบการตดิสใีนทุกๆ ชัน้ของท่อน าไข ่(รปูแทรกในรปู
ที ่ 1a) ความเขม้ในการตดิสบีวกของไฮยาลูโรแนนในชัน้เยื่อบผุวิดงัแสดงในตารางที ่ 1 ไม่พบการตดิสบีวก
ของไฮยาลโูรแนนปรากฏตลอดแนวของชัน้เยื่อบผุวิในท่อน าไขแ่อมพลูลา และอนิฟนัดบิลูมัในทุกระยะของ
การเป็นสดั ขณะทีช่ ัน้เยื่อบผุวิของ UTJ และอสิธม์สั โดยเฉพาะในระยะฟอลลคิลูารจ์ะพบการตดิสบีวกอย่าง
ชดัเจนมากในเซลลเ์ยื่อบุผวิตรงบรเิวณฐานและดา้นขา้ง (baso-lateral side) รวมทัง้สว่น apical part ของ
เซลล ์ (รปูที ่ 1a และ 1c) ส าหรบัระยะลเูทยีลชว่งกลาง ท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สั จะพบการตดิสบีวก
เพยีงเลก็น้อยเป็นจุดๆ ตรงบรเิวณ apical part ของเซลลเ์ยื่อบุ โดยเฉพาะในสว่นทีเ่ป็นร่องหลบืของท่อน าไข่
ทัง้ 2 สว่นดงักล่าว (รปูที ่1b และ 1d) อย่างไรกต็าม จากผลการศกึษาการปรากฏของไฮยาลโูรแนนในครัง้นี้ 
ไม่อาจระบุไดอ้ย่างชดัเจนว่า เซลลท์ีพ่บการตดิสบีวกโดยสว่นใหญ่เป็นเซลลช์นิดทีม่ซีเีลยีหรอืเซลลท์ีท่ า
หน้าทีค่ดัหลัง่ แต่ผลทีไ่ดน้ี้ ยนืยนัการท าหน้าทีข่องไฮยาลโูรแนนในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สัระยะฟอลลิ
คลูารไ์ดเ้ป็นอย่างด ี 

 
ตารางท่ี 1 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกของไฮยาลโูรแนน ในบรเิวณเฉพาะทีป่รากฏพบภายในเยื่อบุผวิท่อ

น าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ           อสิธม์สั          แอมพลูลา          อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์   +++              +++  -    - 

ลเูทยีลช่วงกลาง     +                   +  -                        - 

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 
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รปูท่ี 1 การปรากฏทางฮสิโตเคมขีองไฮยาลโูรแนนในท่อน าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธม์สั (c 
และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์ (a, c, e และ g) และระยะ
ลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h), สไลดค์วบคุมลบคอื UTJ ซึง่ไม่พบการตดิส ี (รปูแทรกใน a), แถบมาตรา
สว่น = 30 ไมโครเมตร   
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การปรากฏของซลัเฟตไกลโคสอะมิโนไกลแคนส ์ (Syndecan-1 และ Syndecan-2) 

 ผลการปรากฏของซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนส ์ ในรปูของเฮพาแรนซลัเฟตโปรตโิอไกลแคนส์
หรอื syndecans ซึง่ประกอบดว้ย syndecan-1 และ syndecan-2 มลีกัษณะของการแสดงออกทีแ่ตกต่างกนั 
โดยพบว่าระดบัการตดิสบีวกของ syndecan-1 จะปรากฏเขม้ชดัเจนในท่อน าไขทุ่กสว่นและพบการปรากฏได้
ทัง้ 2 ระยะของวงรอบการเป็นสดัดงัแสดงในตารางที ่ 2 โดยลกัษณะการตดิสบีวกจะพบภายในไซโตพลาสม
ของเซลลเ์ยื่อบุ และพบการตดิสกีระจายทัว่ไปตลอดแนวของเยือ่บุผวิ ขณะทีบ่รเิวณ lamina propria ใตช้ัน้
เยื่อบุผวินัน้ ไมพ่บการตดิสอีย่างเด่นชดั (รปูที ่2) เป็นทีน่่าสงัเกตว่า การตดิสบีวกของ syndecan-1 ทีช่ ัน้เยื่อ
บุผวิของ UTJ และอสิธม์สั นอกจากจะปรากฏภายในไซโตพลาสมแลว้ จะพบลกัษณะการตดิสนี ้าตาลเขม้อยูท่ี่
ขอบบนของเซลลเ์ยื่อบุดว้ย (epithelial cell surface) ขณะทีล่กัษณะดงักล่าวไม่ปรากฏในท่อน าไขส่ว่นอื่นๆ 
(รปูที ่ 2a-d เปรยีบเทยีบกบัรปูที ่ 2e-h) นอกจากนี้ เมื่อสงัเกตเซลลท์ีย่ ื่นหลุดออกมา (epithelial cell 
protrusions) ภายในท่อน าไขส่ว่นแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมั จะพบการตดิสบีวกทีเ่ซลลด์งักล่าวอย่างชดัเจน 
(รปูที ่2f และ 2h)  

ส าหรบัระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกของ syndecan-2 จะพบการตดิสทีีบ่รเิวณเยื่อบุผวิของทอ่น า
ไขทุ่กสว่น แต่ระดบัความเขม้จะปรากฏอย่างชดัเจนภายในเยื่อบุผวิของท่อน าไขทุ่กสว่นระยะฟอลลคิลูาร์ 
ขณะทีก่ารตดิสบีวกของ syndecan-2 ในท่อน าไขทุ่กสว่นระยะลเูทยีลช่วงกลางนัน้พบไดค้่อนขา้งน้อยหรอื
แทบไม่ตดิสเีลยดงัแสดงในตารางที ่3 และรปูที ่3 b, d, f, h จะสงัเกตไดว้่า ท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สั ใน
ระยะฟอลลคิลูาร ์ จะพบการตดิสบีวกของ syndecan-2 ตรงบรเิวณร่องหลบือย่างชดัเจน (รปูที ่ 3a และ 3c) 
ลกัษณะการตดิสบีวกของ syndecan-2 ภายในท่อน าไขส่ว่นแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมัจะพบตลอดแนวของ
เยื่อบุผวิ และปรากฏอย่างชดัเจนบรเิวณ apical part ของเซลลเ์ยื่อบุผวิ (รปูที ่3e และ 3g) อย่างไรกต็าม ไม่
พบลกัษณะการตดิสบีรเิวณขอบบนของเซลลเ์ยื่อบุ ส าหรบับรเิวณ lamina propria ใตช้ัน้เยื่อบผุวิ พบการตดิ
สบีวกเพยีงเลก็น้อยหรอืแทบไมต่ดิสบีวกเลย  

กล่าวไดว้่า การตดิสบีวกของ syndecan-1 และ syndecan-2 ทีพ่บในชัน้เยื่อบุผวินัน้ ไม่อาจระบุได้
ว่าการตดิสนีัน้เกดิขึน้ภายในเซลลช์นิดทมีซีเีลยีหรอืเซลล์คดัหลัง่ ในสไลดค์วบคมุลบซึง่ไดใ้ชแ้อมพลูลาและใช ้
IgG1 ทดแทนการใชแ้อนตบิอดีห้ลกั ไม่พบการตดิสเีลยทัว่ทุกชัน้ของเนื้อเยื่อท่อน าไข ่ (รปูแทรกในรปูที ่ 2a 
และรปูแทรกในรปูที ่3a)  
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ตารางท่ี 2 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกโดยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง syndecan-1 ภายในเยื่อบุผวิท่อน า

ไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลูเทยีลช่วงกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ              อสิธม์สั            แอมพลูลา           อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์                              ++/+++           ++/+++                ++             ++               

ลเูทยีลช่วงกลาง                       ++/+++           ++/+++                ++  ++           

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 

 
 

ตารางท่ี 3 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกโดยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง syndecan-2 ภายในเยื่อบุผวิท่อน า

ไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ              อสิธม์สั            แอมพลูลา          อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์                             ++/+++            ++/+++                 ++             ++               

ลเูทยีลช่วงกลาง                          +                   +                     -/+                     -/+           

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 
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รปูท่ี 2 การปรากฏทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง syndecan-1 ในทอ่น าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธ์
มสั (c และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์(a, c, e และ g) และ
ระยะลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h), สไลดค์วบคุมลบคอืแอมพลูลาซึง่ใช ้PBS แทนแอนตบิอดี ้syndecan-1 
(รปูแทรกใน a), แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร   
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รปูท่ี 3 การปรากฏทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง syndecan-2 ในทอ่น าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธ์
มสั (c และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์(a, c, e และ g) และ
ระยะลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h) สไลดค์วบคุมลบคอืแอมพลูลาซึง่ใช ้PBS แทนแอนตบิอดี ้synsdecan-
2 (รปูแทรกใน a), แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร   
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การปรากฏขอตวัรบัไฮยาลูโรแนนหรอื CD44 

 การแสดงของ CD44 ทีป่รากฏในท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทย พบว่า จะมกีารตดิสบีวก (สนี ้าตาล) 
เฉพาะบรเิวณเยื่อบุเท่านัน้ (รปูที ่4) โดยต าแหน่งทีป่รากฏจะพบไดท้ีบ่รเิวณ supranuclear membrane ของ 
เซลลเ์ยื่อบุของท่อน าไขทุ่กสว่นและพบในระยะฟอลลคิลูารเ์ท่านัน้ (รปูที ่ 4a, c, e, g) โดยท่อน าไขส่ว่น 
ampulla ทีน่ ามาใชเ้ป็นสไลดค์วบคุมลบ ไม่พบการตดิส ี(รปูแทรกในรปูที ่4a) อย่างไรกต็าม ผลของการยอ้ม
ทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง CD44 ในการศกึษาครัง้นี้มคีวามแปรปรวนเป็นอย่างมาก ซึง่พบวา่ ความเขม้ใน
การตดิสบีวกของไฮยาลโูรแนนในชัน้เยื่อบุผวิดงัแสดงในตารางที ่ 4 เกดิขึน้ไม่แน่นอน ระดบัของการตดิสี
เกดิขึน้แตกต่างกนั รวมทัง้พบการไม่ตดิสเีลยเกดิขึน้ในท่อน าไขบ่างตว้อย่างในระยะฟอลลคิลูาร ์  

 
ตารางท่ี 4 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกของ CD44 ในบรเิวณเฉพาะทีป่รากฏพบภายในเยื่อบุผวิท่อน าไข่

สว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลชว่งกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ           อสิธม์สั          แอมพลูลา          อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์    +/-              +/-           ++/+/-  ++/+/- 

ลเูทยีลช่วงกลาง     -                 -  -                        - 

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 
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รปูท่ี 4 การปรากฏทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีอง CD44 ในท่อน าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธม์สั (c 
และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์ (a, c, e และ g) และระยะ
ลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h) สไลดค์วบคุมลบคอืแอมพลูลาซึง่ใช ้PBS แทนแอนตบิอดี ้CD44 (รปูแทรก
ใน a), แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร   
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การปรากฏของโปรตีน Fas  

 การปรากฏของโปรตนี Fas ในต่อมน ้าเหลอืงซึง่ใชเ้ป็นสไลดค์วบคุมบวก พบว่า เซลลส์ว่นใหญ่ที่
กระจายอยูใ่นต่อมน ้าเหลอืงตดิสบีวก (สนี ้าตาล) ปรากฏบรเิวณเยื่อหุม้เซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัของต่อม
น ้าเหลอืง (รปูที ่5a) ขณะทีส่ไลดค์วบคุมลบไม่พบการตดิสใีดๆ (รปูที ่5b) ในท่อน าไขก่ระบอืปลกั การปรากฏ
ของโปรตนี Fas ทีต่ดิสบีวกโดยสว่นใหญ่พบกระจายไดท้ัว่ไปตลอดแนวของเซลลเ์ยื่อบุผวิ ขณะทีภ่ายใน
บรเิวณ lamina propria (ชัน้เนื้อเยื่อเกีย่วพนัใตเ้ยื่อบุผวิ) พบการตดิสบีวกกระจดักระจายและปรากฏเพยีง
เลก็น้อย ลกัษณะการตดิสบีวกภายในเซลลเ์ยื่อบุผวิ จะพบอยูภ่ายในไซโตพลาสมของเซลล ์ ซึง่ไม่อาจระบุ
ชนิดของเซลลไ์ดว้่าเป็นเซลลค์ดัหลัง่หรอืเซลลท์ีม่ซีเีลยี (รปูที ่  6)  ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกของ Fas 
ในท่อน าไขทุ่กสว่นทีป่รากฏทัง้สองระยะของวงรอบการเป็นสดัดงัแสดงในตารางที ่ 4 พบระดบัความเขม้ของ
การตดิสบีวกอยู่ในระดบัปานกลาง และไม่พบความแตกต่างอยา่งมนียัส าคญัทางสถติ ิ (P>0.05) (รปูที ่ 7a) 
เมื่อเปรยีบเทยีบความแตกต่างในการแสดงออกของโปรตนี Fas ในท่อน าไขส่ว่นเดยีวกนั ในระยะทีต่่างกนั
ระหว่างระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลางในการศกึษาครัง้นี้ ไม่พบความแตกต่างของระดบัความเขม้
ของการตดิสบีวกอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(P>0.05) เช่นเดยีวกนั (รปูที ่7b)  
 

 

 

 

 

 

รปูท่ี 5 การตดิสบีวกของโปรตนี Fas ในสไลดค์วบคมุบวกโดยใชต่้อมน ้าเหลอืง (a) และ UTJ ซึง่ใช ้mouse 
IgM ทดแทนการใชแ้อนตบิอดี ้Fas เป็นสไลดค์วบคุมลบ (b), แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร  

 

ตารางท่ี 5 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกโดยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคมขีองโปรตนี Fas ภายในเยือ่บุผวิท่อน าไข่

สว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลชว่งกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ              อสิธม์สั             แอมพลูลา            อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์                              ++/+++            ++/+++             ++/+++            ++/+++               

ลเูทยีลช่วงกลาง                         ++/+++            ++/+++                ++                      ++           

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 
 



 24 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รปูท่ี 6 การปรากฏทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีองโปรตนี Fas ในท่อน าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธ์
มสั (c และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์(a, c, e และ g) และ
ระยะลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h) ของวงรอบการเป็นสดั, สงัเกตการตดิสบีวกกระจายอยูภ่ายในชัน้เยื่อบุ
ผวิของท่อน าไข,่ แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร  
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รปูท่ี 7 ระดบัความเขม้ (intensity score, ค่าเฉลีย่ ± SD) ในการตดิสบีวกของโปรตนี Fas เมือ่เปรยีบเทยีบ
ในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะเดยีวกนั (a) และระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกเมื่อ
เปรยีบเทยีบในท่อน าไขส่ว่นเดยีวกนัในระยะทีแ่ตกต่างกนั (b) 
 

 

 

 

a 

b 
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การปรากฏของโปรตีน FasL  

 ในต่อมน ้าเหลอืงซึง่ใชเ้ป็นสไลดค์วบคุมบวก พบว่า เซลลส์ว่นใหญ่ทีก่ระจายอยูใ่นต่อมน ้าเหลอืงมี
การตดิสบีวกของโปรตนี FasL โดยการตดิสปีรากฏทีเ่ยื่อหุม้เซลล ์(รปูที ่8a) ในขณะทีส่ไลดค์วบคุมลบไม่พบ
การแสดงออกของโปรตนี FasL (รปูที ่8b)  

การแสดงออกของโปรตนี FasL ในท่อน าไข ่ปรากฏใหเ้หน็อย่างชดัเจนภายในเซลลเ์ยื่อบุผวิ แต่การ
ตดิสปีรากฏเพยีงเลก็น้อยในเซลลท์ีก่ระจายอยูภ่ายในชัน้เนื้อเยื่อเกีย่วพนัใตเ้ยื่อบุ ลกัษณะการตดิสบีวกของ 
FasL ปรากฏชดัเจนในไซโตพลาสมของเซลลเ์ยื่อบุผวิ ซึง่การตดิสไีม่พบในเซลลเ์ยื่อบุผวิทุกเซลล ์และเซลลท์ี่
ตดิสบีวกไม่สามารถระบชุนิดของเซลลไ์ดว้่าเป็นเซลลค์ดัหลัง่หรอืเซลลท์ีม่ซีเีลยี (รปูที ่ 9) ในท่อน าไขทุ่กๆ 
ระยะฟอลลคิลูารพ์บการตดิสบีวกตลอดแนวของเยื่อบุผวิท่อน าไข ่ (รปูที ่ 9a, c, e, g) เมื่อพจิารณาถงึระดบั
ความเขม้ในการตดิส ีพบว่า ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกของโปรตนี FasL ในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธ์
มสั ระยะฟอลลคิลูารจ์ะอยู่ในระดบัเขม้มาก ขณะทีร่ะดบัความเขม้ในการตดิสบีวกภายในเยื่อบุของท่อน าไข่
สว่นแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมัระยะฟอลลคิลูารอ์ยู่ในระดบัปานกลาง ระดบัความเขม้ของการตดิสบีวกในท่อ
น าไขทุ่กสว่นทีพ่บในระยะลเูทยีลช่วงกลาง อยู่ในระดบัอ่อนถงึปานกลาง (ตารางที ่ 6) เมื่อตรวจสอบระดบั
ความเขม้โดยใชค้่าทางสถติ ิ พบว่า ความเขม้ในการตดิสบีวกของโปรตนี FasL มคีวามแตกต่างเกดิขึน้ในท่อ
น าไขแ่ต่ละสว่นเมื่อเปรยีบเทยีบในระยะฟอลลคิลูาร ์ (รปูที ่ 10a) โดยพบว่า ความเขม้ของการตดิสบีวกใน 
UTJ และอสิธม์สัอยูใ่นระดบัเขม้มาก และทัง้สองสว่นนี้มคีวามเขม้แตกต่างอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(P<0.05) 
เมื่อพจิารณาความเขม้ในการตดิสบีวกของท่อน าไขใ่นสว่นเดยีวกนัในระยะทีแ่ตกต่างกนั พบว่า ความเขม้ของ
การตดิสบีวกของโปรตนี FasL ทีพ่บในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สัในระยะฟอลลคิลูาร ์ มคีวามเขม้
มากกว่าระยะลเูทยีลช่วงกลางอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(P<0.05) (รปูที ่10b) 
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รปูท่ี 8 การตดิสบีวกโดยปรากฏเหน็เป็นสนี ้าตาลของโปรตนี Fas Ligand (FasL) ในสไลดค์วบคุมบวกโดยใช้
เน้ือเยื่อต่อมน ้าเหลอืง (a) และท่อน าไขส่ว่น UTJ ซึง่ใช ้mouse IgG1 แทนการใชแ้อนตบิอดี ้FasL เป็นสไลด์
ควบคุมลบ (b), แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร   

 

ตารางท่ี 6 ระดบัความเขม้ในการตดิสบีวกโดยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคมขีองโปรตนี FasL ภายในเยื่อบุผวิท่อน า

ไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง 

ระยะการเป็นสดั/ท่อน าไข ่  UTJ                อสิธม์สั            แอมพลูลา           อนิฟนัดบิลูมั 

ฟอลลคิลูาร ์                               +++                  +++                   ++              ++               

ลเูทยีลช่วงกลาง                         +/++                  +/++                 +/++                  -/++           

ความเขม้ของการตดิสบีวก: - = ไม่พบการตดิส ี(negative staining), เกรด + = ตดิสอี่อน (weak staining), 
++ = ตดิสปีานกลาง (moderate staining), +++ = ตดิสเีขม้ (strong staining) 
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รปูท่ี 9 การปรากฏทางอมิมนูโนฮสิโตเคมขีองโปรตนี FasL ในทอ่น าไขก่ระบอืปลกัสว่น UTJ (a และ b), อสิธ์
มสั (c และ d), แอมพลูลา (e และ f) และอนิฟนัดบิลูมั (g และ h) ในระยะฟอลลคิลูาร ์(a, c, e และ g) และ
ระยะลเูทยีลช่วงกลาง (b, d, f และ h), สงัเกตการตดิสบีวกกระจายชดัเจนอยู่ภายในชัน้เยื่อบผุวิของท่อน าไข่
ระยะฟอลลคิลูาร,์ แถบมาตราสว่น = 30 ไมโครเมตร  
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รปูท่ี 10 ระดบัความเขม้ (intensity score, ค่าเฉลีย่ ± SD) ในการตดิสบีวกของโปรตนี FasL เมื่อ
เปรยีบเทยีบในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัในระยะเดยีวกนั (a) และระดบัความเขม้ในการตดิสบีวก
เมื่อเปรยีบเทยีบในท่อน าไขส่ว่นเดยีวกนัในระยะทีแ่ตกต่างกนั (b); ตวัอกัษรภาษาองักฤษทีป่รากฏแสดงถงึ
ความแตกต่างอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(P<0.05) 
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a  a 
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b 

b 

a   a 

b  b 
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การแสดงออกของ FasL mRNA ด้วยวิธี RT-PCR  

 จากการตรวจสอบการแสดงออกของ FasL mRNA ในท่อน าไขก่ระบอืปลกัพบว่า FasL สามารถ
ตรวจพบไดภ้ายในท่อน าไขทุ่กสว่น ซึง่พบไดท้ัง้ในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลางของวงรอบการ
เป็นสดั โดย FasL mRNA ทีพ่บมขีนาด 168 bp (รปูที ่11) การแสดงออกของ FasL mRNA ในท่อน าไขส่ว่น 
UTJ และอสิธม์สัในระยะฟอลลคิลูาร ์ มอีตัราสว่นของความเขม้ปรากฏใหเ้หน็อยา่งชดัเจนและพบความ
แตกต่างอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ (P<0.05) ในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สัโดยเฉพาะในระยะฟอลลคิลูาร ์
เมื่อเปรยีบเทยีบกบัท่อน าไขส่ว่นเดยีวกนัในระยะลเูทยีลช่วงกลาง (รปูที ่12) 

 

 

 

 

รปูท่ี 11 ความสมัพนัธใ์นการแสดงออกของ FasL mRNA โดยวธิ ีRT-PCR ในชัน้เยื่อบุของท่อน าไขก่ระบอื
ปลกัสว่นรอยต่อของปีกมดลกูและท่อน าไข ่(UTJ), อสิธม์สั (IST), แอมพลูลา (AMP) และอนิฟนัดบิลูมั (INF) 
ในระยะฟอลลคิลูาร ์ (F) และระยะลเูทยีลช่วงกลาง (L) ต่อการแสดงออกของ β-actin ทีใ่ชเ้ป็นตวัควบคุมบวก
ภายใน (internal positive control)  

 

 

 

 

 

 

 

รปูท่ี 12 อตัราสว่น (%) ของระดบัความเขม้ในการแสดงออกของ FasL: β-actin ทีป่รากฏในทอ่น าไขก่ระบอื
ปลกัสว่นต่างๆ เมื่อเปรยีบเทยีบระหว่างระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง โดยวธิ ีRT-PCR; รอยต่อ
ของปีกมดลกูและท่อน าไข ่ (UTJ), อสิธม์สั (IST), แอมพลูลา (AMP) และอนิฟนัดบิลูมั (INF), ตวัอกัษร
ภาษาองักฤษทีป่รากฏแสดงถงึความแตกต่างอย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(P<0.05) 
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บทท่ี 5 

อภิปรายผล สรปุ และข้อเสนอแนะ 

ขอ้มลูพืน้ฐานเกีย่วกบัสารชนิดต่างๆ ทีส่ง่ผลกระทบต่อเซลลส์บืพนัธุข์องเพศผูแ้ละเพศเมยี รวม
ทัง้ตวัอ่อนในระยะแรก มคีวามจ าเป็นอย่างมากทีจ่ะท าใหเ้กดิความรูค้วามเขา้ใจทีด่ยีิง่ขึน้ส าหรบักลไกใน
กระบวนการสบืพนัธุ ์ โดยเฉพาะอย่างยิง่ในสว่นทีเ่กดิขึน้ภายในท่อน าไข ่ และขอ้มลูทีไ่ดด้งักล่าว จะท าให้
ทราบถงึความผดิปกตทิีอ่าจพบไดภ้ายในท่อน าไขซ่ึง่มผีลท าใหเ้กดิภาวะผสมไม่ตดิ ในการศกึษาวจิยัครัง้นี้ 
จงึมวีตัถุประสงคห์ลกัเพื่อศกึษาปจัจยัทีอ่าจเกีย่วขอ้งในการรกัษาการมชีวีติของเซลลส์บืพนัธุ ์ การขนสง่เซลล์
สบืพนัธุ ์ การคาปาซเิตชนัของเซลลอ์สจุ ิการปฏสินธ ิรวมทัง้การเจรญิพฒันาของตวัอ่อนในระยะแรกทีเ่กดิขึน้
ภายในของเหลวและเซลลเ์ยื่อบุผวิของท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทย 
  

รายงานการวจิยัทีผ่่านมาจ านวนมาก ไดม้กีารน าเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไขม่าเพาะเลีย้งในหอ้งปฏบิตักิาร
พรอ้มกบัการตรวจสอบคุณสมบตัต่ิางๆ ของเซลลอ์สจุทิีไ่ดส้มัผสักบัผวิของเซลลเ์ยื่อบุท่อน าไข ่ พบว่า กลุ่ม
ของเซลลอ์สจุทิีจ่ะมปีระสทิธภิาพเพยีงพอในการปฎสินธกิบัโอโอไซตไ์ดต้อ้งมกีารยดึตดิกบัเซลลเ์ยื่อบุผวิของ
ท่อน าไข ่โดยเฉพาะอย่างยิง่กบัเซลลเ์ยื่อบุผวิของท่อน าไขใ่นสว่นทีท่ าหน้าที่เป็นบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุนิัน่
คอื บรเิวณรอยต่อของปีกมดลกูและท่อน าไข ่ (uterotubal junction, UTJ) และสว่นทา้ยของอสิธม์สั (Pollard 
et al., 1991; Lefebvre et al., 1995) นอกจากนี้ ยงัมกีารน าของเหลวทีเ่กบ็ไดจ้ากท่อน าไขไ่ปผสมในน ้ายาที่
ใชใ้นการคดัเลอืกเซลลอ์สจุโิค ซึง่มผีลท าใหเ้ซลลอ์สจุดิงักล่าวมปีระสทิธภิาพดขีึน้ในการปฏสินธ ิ (Parrish et 
al., 1989) แสดงใหเ้หน็วา่ปจัจยัทีเ่กีย่วขอ้งในการกระตุน้ใหเ้ซลลอ์สจุมิปีระสทิธภิาพดขีึน้ ประกอบดว้ยการ
ยดึตดิบรเิวณผวิของเซลลเ์ยื่อบทุ่อน าไข ่ และการสมัผสักบัของเหลวภายในท่อน าไข่ ซึง่ของเหลวดงักล่าวนี้
สว่นใหญ่มกีารคดัหลัง่มาจากเซลลเ์ยื่อบุของท่อน าไข ่รายงานการวจิยัทีผ่่านมาระบุว่า สว่นประกอบหลกัทีพ่บ
ภายในของเหลวของท่อน าไขป่ระกอบดว้ย “ไฮยาลโูรแนน” ซึง่เป็นไกลโคสอะมโินไกลแคนสช์นิดทีไ่มม่ี
ซลัเฟต สามารถพบไดใ้นท่อน าไขส่กุร (Tienthai et al., 2000) และท่อน าไขโ่ค (Bergqvist et al., 2005a) 
โดยไฮยาลโูรแนน มบีทบาทในการท าหน้าทีเ่ป็นสารคดัเลอืกเซลลอ์สจุทิีส่ามารถพสิจูน์ไดใ้นหอ้งปฏบิตักิาร 
(Shamsuddin et al., 1993) อย่างไรกด็ ีไกลโคสอะมโินไกลแคนสก์ลุ่มทีม่ซีลัเฟต กย็งัสามารถตรวจพบไดใ้น
ท่อน าไขข่องสกุร (Tienthai et al., 2000) และโค (Bergqvist and Rodriguez-Martinez et al., 2006) ได้
เช่นเดยีวกนั ดงันัน้ สารประกอบดงักล่าวทัง้สองกลุ่มจงึน่าจะมบีทบาทต่อเซลลส์บืพนัธุ ์ และการเจรญิพฒันา
ของตวัอ่อนในรปูแบบหรอืลกัษณะทีแ่ตกต่างกนัไปในท่อน าไข่สกุรและโค แน่นอนว่า ยงัไมไ่ดม้รีายงานการ
ศกึษาวจิยัใดๆ ในการศกึษาสารทัง้สองชนิดนี้ในกระบอืปลกัไทย 

 
การปรากฏของไกลโคสอะมไิกลแคนสช์นิดทีไ่ม่มซีลัเฟต หรอืทีเ่รยีกว่าไฮยาลโูรแนน ในท่อน าไข่

ของกระบอืปลกัของการศกึษาครัง้นี้ พบว่า มกีารแสดงออกของไฮยาลโูรแนนอย่างชดัเจนภายในชัน้ใตเ้ซลล์
เยื่อบุหรอื lamina propria ของท่อน าไขก่ระบอืปลกัทุกสว่น ซึง่พบไดท้ัง้สองระยะของวงรอบการเป็นสดั 
เช่นเดยีวกบัการศกึษาทีผ่่านมาในโค (Ulbrich et al., 2004; Bergqvist et al., 2005a) และสกุร (Tienthai et 
al., 2000) โดยทัว่ไปนัน้ การปรากฏของไฮยาลโูรแนนสามารถตรวจพบไดช้ดัเจนใน extracellular matrix 
ของเน้ือเยื่อเกีย่วพนัชนิดหลวม (loose connective tissue) ของอวยัวะต่างๆ ภายในร่างกาย (Laurent and 
Fraser, 1992) ซึง่เนื้อเยื่อใตเ้ยือ่บุคอื lamina propria เป็นเนื้อเยื่อเกีย่วพนัชนิดหลวม จงึไมน่่าแปลกใจทีจ่ะ
พบไฮยาลโูรแนนอย่างชดัเจนในชัน้ดงักล่าวนี้ของท่อน าไขก่ระบอืปลกั แต่ทีส่ าคญัคอื การปรากฏของไฮยาลู
โรแนนภายในชัน้เซลลเ์ยื่อบุผวิและ/หรอืบนขอบชัน้บนของเซลลเ์ยื่อบุ ในการศกึษานี้จะพบไฮยาลโูรแนนได้
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เด่นชดัใน UTJ และอสิธม์สั โดยเฉพาะระยะฟอลลคิลูาร ์ สอดคลอ้งกบัการศกึษาทีผ่่านมาในท่อน าไขส่กุร 
(Tienthai et al., 2000) และในท่อน าไขโ่ค (Bergqvist et al., 2005a) ขณะที ่Ulbrich และคณะ (2004) ไม่พบ
การปรากฏของไฮยาลโูรแนนในชัน้เยื่อบุท่อน าไข่โคทุกสว่น ความแตกต่างทีพ่บดงักล่าวนี้ อาจเกดิขึน้
เนื่องจากการใชน้ ้ายาดอง (fixative) ในการเกบ็รกัษาท่อน าไขก่่อนด าเนินการทดลอง ตามที ่ Lin และคณะ 
(1997) ไดร้ะบุว่าการปรากฏของไฮยาลโูรแนน โดยเฉพาะในเยื่อบุผวินัน้มคีวามแตกต่างกนัไปตามชนิดของ
สารทีใ่ชใ้นการเกบ็รกัษาเน้ือเยื่อ โดยเฉพาะเมื่อน ามาใชก้บั biotinylated HABP ส าหรบัผลการศกึษาครัง้นี้ที่
พบการปรากฏของไฮยาลโูรแนนในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ อาจบ่งบอกถงึหน้าทีท่ีส่ าคญับางประการของ
สารดงักล่าวนี้ต่อการท าหน้าทีข่องบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ โดยเฉพาะในระยะฟอลลคิลูารซ์ึง่เป็นช่วงเวลาที่
มกีารเดนิทางของเซลลอ์สจุเิขา้มา ถา้สตัวน์ัน้ไดร้บัการผสมพนัธุ ์ เป็นทีท่ราบดวี่า การปฏสินธริะหว่างเซลล์
สบืพนัธุจ์ะประสบความส าเรจ็ไดเ้ป็นอย่างด ี ต่อเมื่อเซลลอ์สจุติอ้งอยู่ท่ามกลางสิง่แวดลอ้ม ทีส่ามารถเกบ็
รกัษาการมชีวีติอยู่รอดของเซลลอ์สจุภิายในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ จนกระทัง่ถงึช่วงเวลาของการตกไข ่
(Rodriguez-Martinez et al., 2005) นอกจากนี้ หน้าทีห่ลกัอย่างอื่นทีอ่าจพบบรเิวณกกัเกบ็เซลลอ์สจุยิงั
ประกอบดว้ย การควบคมุกลไกการคาปาซเิตชัน่ และการควบคุมการปลดปล่อยเซลลอ์สจุเิพยีงจ านวนหนึ่ง 
ใหเ้คลื่อนทีข่ ึน้ไปถงึบรเิวณท่อน าไขส่ว่นแอมพลูลา ซึง่เป็นบรเิวณทีเ่กดิการปฏสินธเิพื่อป้องกนัการเกดิ 
polyspermic fertilization (Hunter and Rodriguez-Martinez, 2004) แน่นอนว่า มเีซลลอ์สจุเิพยีงจ านวน
เลก็น้อยเท่านัน้ทีส่ามารถเคลื่อนทีผ่่านอสิธม์สัไปได ้ จนถงึสว่นแอมพลูลาในระยะตกไข ่ เปรยีบเทยีบกบัเซลล์
อสจุจิ านวนมากทีใ่ชใ้นการผสมพนัธุท์ ัง้ผสมเทยีมและผสมโดยใชพ้่อพนัธุ ์ รายงานการวจิยัระบวุ่า ของเหลวที่
คดัหลัง่มาจากท่อน าไขม่สีารหรอืปจัจยัทีช่่วยคดัเลอืกเซลลอ์สจุโิคใหเ้คลื่อนทีต่่อเน่ืองในกระบวนการปฏสินธ ิ
(Parrish et al., 1989; Grippo et al., 1995) ยงัมรีายงานอื่นๆ สนบัสนุนอกีว่า สภาวะการยดึตดิกนัของเซลล์
อสจุกิบัเซลลเ์ยื่อบุผวิท่อน าไขน่ัน้ เป็นต าแหน่งทีม่กีารคดัเลอืกเซลลอ์สจุ ิ (sperm selection) เกดิขึน้ 
(Lefevbre et al., 1995) ผลการศกึษาครัง้นี้ ระบุไดถ้งึการปรากฏของไฮยาลโูรแนนว่า ไม่เพยีงแต่จะพบอย่าง
ชดัเจนในชัน้ lamina propria ใตเ้ยื่อบุเท่านัน้ แต่ยงัปรากฏพบไดอ้ย่างชดัเจนโดยเฉพาะในร่องหรอืหลบื 
(crypt) ของบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุคิอื UTJ และ อสิธม์สั อกีดว้ย ขอ้มลูทีไ่ดด้งักล่าวนี้ กล่าวไดว้่า ไฮยาลู
โรแนนอาจมบีทบาทในการท าหน้าทีเ่ป็นสารทีค่ดัเลอืกเซลลอ์สจุ ิ (sperm selector) ตามธรรมชาตภิายในท่อ
น าไข ่ ซึง่มรีายงานจ านวนหนึ่ง ระบุถงึประสทิธภิาพทีด่ขีองไฮยาลโูรแนน ซึง่ผสมในน ้ายาทีใ่ชค้ดัเลอืกเซลล์
อสจุใินกระบวนการปฏสินธนิอกร่างกาย (in vitro fertilization, IVF) (Huszar et al., 1990; Shamsuddin et 
al., 1993) นอกจากนี้ การปรากฏของไฮยาลโูรแนนในเซลลเ์ยื่อบุของท่อน าไขก่ระบอืปลกั อาจมกีาร
สงัเคราะหม์าจาก hyaluronan synthesizing enzymes (HAS) ภายในเซลลเ์ยื่อบุของทอ่น าไขไ่ดเ้อง
เช่นเดยีวกบัท่อน าไขส่กุรทีม่กีารตรวจพบ HAS ภายในเซลลเ์ยือ่บุของท่อน าไขส่กุร (Tienthai et al., 2003a) 
ซึง่การศกึษาหาการแสดงออกของเอน็ไซม ์HAS ซึง่ท าหน้าทีใ่นการสงัเคราะหไ์ฮยาลโูรแนน จงึจะท าใหท้ราบ
ถงึทีม่าของไฮยาลโูรแนนภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกัไดเ้ป็นอย่างด ี    

 
การศกึษาถงึการท าหน้าทีข่องไฮยาลโูรแนนภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทยอย่างสมบรูณ์แบบนัน้ มี

ความจ าเป็นตอ้งศกึษาเกีย่วกบัตวัรบัของไฮยาลโูรแนน โดยไฮยาลโูรแนนจะมกีารท างานไดโ้ดยผ่านตวัรบัที่
ปรากฏอยู่ทีผ่นงัของเซลลห์รอือยู่ภายในเซลล ์ซึง่ตวัรบัดงักล่าวประกอบดว้ย RHAMM, PH-20, HARE และ 
CD44 ซึง่เป็นตวัรบัทีส่ าคญัของไฮยาลโูรแนน (Alho and Underhill, 1989; Stojkovic et al., 2003) โดย
พบว่า CD44 มสีว่นร่วมกบัไฮยาลโูรแนนในการท าหน้าทีต่่างๆ ของเซลลอ์ย่างกวา้งขวาง เช่น การสง่
สญัญาณของเซลล ์ การเพิม่จ านวนของเซลล ์ การยดึเกาะระหว่างเซลลก์บัเซลลห์รอืระหว่างเซลลก์บัสารทีอ่ยู่
รอบๆ เซลล ์การเคลื่อนยา้ยของเซลลแ์ละการเปลีย่นลกัษณะรปูร่างของเซลล ์รวมทัง้ กลไลในการเพิม่ขึน้และ
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การลดลงของไฮยาลโูรแนน (Underhill, 1992) พบว่าไฮยาลโูรแนนตอ้งเขา้จบักบั CD44 ซึง่ท าใหเ้กดิการ 
endocytosis สง่ผลใหม้กีารย่อยสลายไฮยาลโูรแนนโดยเอน็ไซมไ์ฮยาลโูรนิเดส (hyaluronidase) เพื่อการ
น าไฮยาลโูรแนนกลบัเขา้สูร่่างกายและน าไปใชใ้หม่ (Culty et al., 1990) ในรายงานการวจิยัฉบบันี้ ไดศ้กึษา
การปรากฏของ CD44 โดยผลการวจิยัพบว่า การปรากฏของ CD44 ภายในท่อน าไขข่องกระบอืปลกัซึง่พบที่
บรเิวณ supranuclear domain ของเซลลเ์ยื่อบุ มลีกัษณะใกลเ้คยีงกบัการปรากฏของ CD44 ในท่อน าไขข่อง
สกุร (Tienthai et al., 2003b) และท่อน าไขข่องโค (Bergqvist et al., 2005b) โดยผลดงักล่าวอาจระบุไดถ้งึ 
การ endocytosis ของไฮยาลโูรแนนโดยเอน็ไซมไ์ฮยาลโูรนิเดสเพื่อการน าไฮยาลโูรแนนกลบัเขา้สูร่่างกาย
และน าไปใชใ้หม่ ดงัทีไ่ดก้ล่าวแลว้ขา้งตน้ เน่ืองจากบรเิวณทีพ่บการตดิสบีวกคอื supranuclear domain เป็น
บรเิวณทีพ่บออรก์าเนลลค์อื Golgi apparatus และเป็นบรเิวณทีพ่บ lysosomes ซึง่ท าหน้าทีใ่นการย่อยสลาย
ภายในเซลล ์(Culty et al., 1990) อย่างไรกต็าม ผลการทดลองในกระบอืปลกัครัง้นี้ มคีวามแปรปรวนของการ
ตดิสบีวกเป็นอย่างมาก โดยพบว่า ท่อน าไขใ่นระยะเดยีวกนับางตวัอย่างมกีารตดิสบีวก ขณะทีบ่างตวัอย่างไม่
พบการตดิสเีลย โดยเฉพาะท่อน าไขส่ว่นรอยต่อของปีกมดลกูกบัท่อน าไข ่ และอสิธม์สัในระยะฟอลลคิลูาร ์ ซึง่
คาดหวงัว่าจะพบการตดิสอีย่างชดัเจน แต่การตดิสบีวกอยูใ่นระดบัอ่อนเมื่อเปรยีบเทยีบกบัการตดิสบีวกที่
เกดิขึน้ในท่อน าไขส่ว่นแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมั รวมทัง้ ไม่พบการตดิสบีวกในระดบัเขม้เลยในท่อน าไขทุ่ก
สว่นและทุกระยะ เมื่อใชค้วามเขม้ขน้ของ CD44 แอนตบิอดีใ้นระดบั 1:50 ดงันัน้ มคีวามเป็นไปไดว้่า ชนิด
ของ CD44 แอนตบิอดีท้ีใ่ชใ้นการศกึษาครัง้นี้อาจยงัไม่เหมาะสมกบัการประยุกตใ์ชก้บัท่อน าไขก่ระบอืปลกั 
หรอือาจเป็นไปไดว้่า CD44 ทีป่รากฏภายในเซลลเ์ยื่อบุของอวยัวะต่างๆ นัน้มอียูห่ลากหลาย isoform (Terpe 
et al., 2004) ดงันัน้ การศกึษาเกีย่วกบัตวัรบัของไฮยาลโูรแนนภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกันัน้ จงึจ าเป็นตอ้ง
มกีารปรบัเปลีย่นชนิดของ CD44 แอนตบิอดีใ้หเ้หมาะสมกบัชนดิของสตัวแ์ละ isoform  รวมทัง้จะตอ้งศกึษา
ถงึตวัรบัชนิดอื่นๆ ของไฮยาลโูรแนนในอนาคตต่อไป         
  

ส าหรบัการปรากฏของไกลโคสอะมโินไกลแคนสช์นิดทีม่ซีลัเฟตในการศกึษาครัง้นี้ ไดต้รวจการ
แสดงออกของ “เฮพาแรนซลัเฟตโปรตโิอไกลแคนส ์ หรอื syndecans” ซึง่ประกอบดว้ย syndecan-1 และ 
syndecan-2 ผลการศกึษาพบวา่ syndecans ทัง้สองชนิดจะปรากฏตลอดแนวของเยื่อบุผวิท่อน าไขทุ่กสว่น
ของกระบอืปลกัไทย โดยไม่พบความแตกต่างของความเขม้ในการตดิสบีวกในการปรากฏของ syndecan-1 
เมื่อเปรยีบเทยีบระหว่างระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง ขณะทีก่ารปรากฏของ syndecan-2 ซึง่
ตรวจพบไดต้ลอดแนวความยาวของท่อน าไขเ่ช่นเดยีวกนั แต่กลบัพบว่า ความเขม้ในการตดิสบีวกจะเหน็ได้
ชดัเจนมากในระยะฟอลลคิลูารเ์มื่อเปรยีบเทยีบกบัระยะลเูทยีลช่วงกลางของวงรอบการเป็นสดั การศกึษาใน
ครัง้นี้เกีย่วกบัการปรากฏของ syndecan-1 และ syndecan-2 นี้ มทีัง้ความสอดคลอ้งและแตกต่างกบั
การศกึษาในท่อน าไขข่องโค (Bergqvist and Rodriguez-Martinez, 2006)  กล่าวคอื การปรากฏของ 
syndecan-1 ตดิสบีวกตลอดแนวของเซลลเ์ยื่อบุผวิท่อน าไข ่ ซึง่พบไดท้ัง้ในไซโตพลาสมและบรเิวณขอบ
ดา้นบนของผวิเซลล ์ โดยเฉพาะในสว่น UTJ และอสิธม์สั โดยไม่พบความแตกต่างของระดบัความเขม้ในการ
ตดิสบีวกระหว่างระยะของวงรอบการเป็นสดั ขณะทีก่ารปรากฏของ syndecan-2 ในท่อน าไขก่ระบอืปลกัของ
การศกึษานี้มคีวามแตกต่างโดยพบเด่นชดัในท่อน าไขทุ่กสว่น โดยเฉพาะในสว่น UTJ และอสิธม์สั และมี
ความแตกต่างระหว่างระยะของวงรอบการเป็นสดั โดยความแตกต่างนี้ไมป่รากฏพบในท่อน าไขข่องโค ความ
แตกต่างเบือ้งตน้ของการศกึษานี้ในท่อน าไขก่ระบอืปลกั และการศกึษาทีผ่่านมาในท่อน าไขค่อืแอนตบิอดีท้ีใ่ช้
ในการศกึษา โดยการวจิยัครัง้นี้ใช ้ syndecans ชนิด monoclonal mouse anti-human antibody ทัง้ 
syndecan-1 และ syndecan-2 ในขณะที ่ การศกึษาวจิยัในโคโดย Bergqvist และ Rodriguez-Martinez 
(2006) ใช ้rabbit anti-human และ rabbit anti-rat polyclonal antibody ดงันัน้ ผลของการศกึษาในท่อน าไข่
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กระบอืปลกัครัง้นี้ จงึมคีวามแตกต่างกนั และมคีวามน่าเชื่อถอืมากกว่าเนื่องจากการใช ้ polyclonal antibody 
จะใหผ้ลในการตดิสกีบัแอนตเิจนชนิดทีไ่มจ่ าเพาะได ้  

เมื่อพจิารณาถงึระดบัความเขม้ในการปรากฏของ syndecan-1 ในเยื่อบุผวิของท่อน าไขก่ระบอืปลกั
ซึง่ไม่พบความแตกต่างในแต่ละระยะของวงรอบการเป็นสดั แสดงใหเ้หน็ว่าการปรากฏของ syndecan-1 
ไม่ไดข้ึน้อยู่กบัอทิธพิลของฮอรโ์มนเพศเมยีทีผ่ลติมาจากรงัไข ่ ซึง่มกีารเปลีย่นแปลงตลอดช่วงของวงรอบการ
เป็นสดั สอดคลอ้งกบัการศกึษาการปรากฏของ syndecans-1 ในท่อทางเดนิของระบบสบืพนัธุข์องมนุษย ์ทีม่ี
ความผนัแปรในความเขม้ของการตดิสทีีไ่ม่แน่นอน มรีายงานการวจิยัถงึระดบัการแสดงออกของ syndecan-1 
ในเยื่อบุผวิของปากมดลกูมรีะดบัของความเขม้ทีไ่มแ่ตกต่างกนัระหว่างรอบเดอืน (Inki et al., 1994) ขณะที่
การปรากฏทีพ่บในเยื่อบุช่องคลอดทีม่กีารเปลีย่นแปลงเกดิขึน้ตลอดระยะของรอบเดอืน (Inki, 1997) ซึง่
การศกึษาเหล่านี้ระบุว่า การปรากฏของ syndecan-1 ทีเ่กดิขึน้ในระบบสบืพนัธุข์ ึน้อยู่กบัอทิธพิลของ growth 
factors มากกว่าอทิธพิลในการเปลีย่นแปลงของระดบัฮอรโ์มนเพศเมยี (Inki, 1997; Subramanian et 
al.,1997) และเป็นไปไดว้่าปรมิาณของ growth factors ทีม่อียู่ภายในเนื้อเยื่อของอวยัวะสบืพนัธุเ์พศเมยีมี
ความแตกต่างกนั โดยท่อน าไขน่ัน้จะมปีรมิาณ growth factors ทีจ่ะไปกระตุน้ใหม้กีารเปลีย่นแปลงต่อการ
เพิม่ขึน้หรอืลดลงของ syndecan-1 เพยีงเลก็น้อย เมื่อเปรยีบเทยีบกบัท่อทางเดนิสบืพนัธุส์ว่นอื่นๆ ซึง่ชนิด
ของ growth factors ทีม่คีวามสมัพนัธก์บั syndecan-1 ในท่อน าไขจ่ าเป็นตอ้งมกีารศกึษาเพิม่เตมิในอนาคต 
ในทางตรงกนัขา้ม การปรากฏของ syndecan-2 ซึง่พบไดช้ดัเจนบรเิวณ apical part ของเซลลเ์ยื่อบุโดย
กระจายตลอดแนวของเยื่อบุผวิท่อน าไขทุ่กสว่น โดยเฉพาะในสว่นทีท่ าหน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ และมี
ระดบัความเขม้ทีช่ดัเจนมากในระยะฟอลลคิลูาร ์ ระบุถงึอทิธพิลของฮอรโ์มนเพศเมยีคอื ฮอรโ์มนเอสโตรเจน 
มอีทิธพิลต่อการแสดงออกของ syndecan-2 อย่างแน่นอน สอดคลอ้งกบัการศกึษาทีผ่่านมาเรว็ๆ นี้ ของ 
Kousidou และคณะ (2008) ทีร่ะบุว่าเอสโตรเจนสามารถกระตุน้การแสดงออกของ syndecan-2 ภายใน
เน้ือเยื่อของต่อมน ้านมได ้ถงึแมว้่า โครงสรา้งเคมทีีเ่รยีกว่า ectodomain ของ syndecan-1 และ syndecan-2 
จะมคีวามแตกต่างกนัและมรีปูแบบในการปรากฏในท่อน าไขท่ีแ่ตกต่างกนั แต่การปรากฏของ syndecans ทัง้
สองชนิดในท่อน าไขก่ระบอืปลกับ่งบอกถงึหน้าทีท่ีส่ าคญับางประการทีเ่กีย่วขอ้งกบัเซลลส์บืพนัธุข์องทัง้เพศผู ้
และเพศเมยีทีข่ณะทีม่กีารเคลื่อนทีเ่พยีงชัว่คราวภายในท่อน าไข่ ดงัทีก่ล่าวแลว้ว่า ซนิดแิคนสห์รอืเฮพาแรน
ซลัเฟตโปรตโิอไกลแคนส ์ คอืไกลโคสอะมโินไกลไกลแคนสช์นดิทีม่ซีลัเฟตซึง่ไปจบักบัโปรตนี (Kjellen and 
Lindahl, 1991) โดยพบว่าเฮพาแรนซลัเฟตและซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนสน์ัน้ มสีว่นเกีย่วขอ้งกบัการ
กระตุน้กระบวนการคาปาซเิตชัน่ของเซลลอ์สจุใินโค (Parrish et al., 1989; Bergqvist et al., 2007) 
นอกจากนี้ Talevi และ Gualtieri (2001) ระบุว่าความเขม้ขน้ทีเ่พิม่สงูขึน้ของซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนส์
มสีว่นเกีย่วขอ้งกบัการปลดปล่อยเซลลอ์สจุ ิ ใหห้ลุดออกจากการยดึเกาะจากเยื่อบขุองบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลล์
อสจุ ิ และตามทีม่กีารวเิคราะหร์ะดบัความเขม้ขน้ของเฮพาแรนซลัเฟตจากของเหลวภายในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ 
ของโค พบว่า ของเหลวทีผ่ลติมาจากท่อน าไขม่เีฮพาแรนซลัเฟต เป็นสว่นประกอบอยู่ในอตัราความเขม้ขน้ที่
สงูอย่างมนียัส าคญัโดยเฉพาะในระยะเอสตรสั เมื่อเปรยีบเทยีบกบัระยะไดเอสตรสั (Bergqvist and 
Rodriguez-Martinez, 2006) จากขอ้มลูดงักล่าวเบือ้งตน้น้ี บง่ชีถ้งึการท าหน้าทีข่องเฮพาแรนซลัเฟตในการ
เหนี่ยวน ากระบวนการคาปาซเิตชัน่ รวมทัง้การปลดปล่อยเซลลอ์สจุใิหห้ลุดออกจากการยดึเกาะบนผวิของ
เซลลเ์ยื่อบุท่อน าไข ่ ในสว่นทีท่ าหน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุทิีส่ามารถเกดิขึน้ไดใ้นท่อน าไขก่ระบอืปลกั 
อย่างไรกต็าม มคีวามจ าเป็นทีจ่ะตอ้งตรวจหาอตัราความเขม้ขน้ของทัง้ไกลโคสอะมโินไกลแคนสช์นิดทีไ่มม่ี
ซลัเฟต (ไฮยาลโูรแนน) และชนดิทีม่ซีลัเฟต (เช่น เฮพาแรนซลัเฟต) ในของเหลวทีเ่กบ็ไดจ้ากทอ่น าไขก่ระบอื
ปลกัในอนาคตต่อไป   
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เน่ืองจากเซลลอ์สจุแิละตวัอ่อนระยะแรก จะประกอบไปดว้ยโปรตนีแปลกปลอมต่อระบบภมูคิุม้กนั
ของระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี และเป็นไปไดว้่าการปรากฏของสิง่แปลกปลอมดงักล่าวนี้จะไปกระตุน้ท าใหท้่อน า
ไขม่กีลไกในการตอบสนองเกดิขึน้เช่นเดยีวกบัทีเ่กดิภายในมดลกู เช่นในกรณีทีม่กีารเคลื่อนทีเ่ขา้ไปของเซลล์
อสจุภิายหลงัจากการหลัง่น ้าเชือ้ เซลลอ์สจุจิะไปกระตุน้ใหเ้ซลลเ์มด็เลอืดขาวชนิด polymorphonuclear 
leukocytes เคลื่อนทีเ่ขา้มาทีเ่ยือ่บุผวิ ซึง่พบไดใ้นมดลูกสกุร (Rodriguez-Martinez et al., 1990) และมดลกู
มา้ (Katila, 2001) อย่างไรกต็าม พบว่า การตอบสนองของภมูคิุม้กนัของเซลลเ์มด็เลอืดขาวดงักล่าวในมดลกู
กลบัไม่พบในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุใินท่อน าไขส่กุร (Rodriguez-Martinez et al., 1990) และโค (Hunter, 
1995) ขอ้มลูทีไ่ดน้ี้ สนบัสนุนวา่ท่อน าไข่อาจมกีลไกพเิศษในการเลอืกก าจดัเซลลเ์มด็เลอืดขาว เป็นไปไดว้่า 
ปฏกิริยิาทีเ่กดิขึน้ของระบบ Fas-FasL อาจท าใหเ้กดิกลไกดงักล่าวนี้ โดยกลไกของระบบ Fas-FasL จะไป
ก าจดัเซลลเ์มด็เลอืดขาวชนิด cytotoxic T lymphocytes และ Natural killer (NK) cells ภายในท่อน าไข ่ซึง่
เซลลเ์มด็เลอืดขาวทัง้สองชนิดจะมตีวัรบั Fas ปรากฏอยู่ทีเ่ยื่อหุม้เซลลอ์ย่างชดัเจน   เพื่อไม่ใหเ้ซลลเ์มด็เลอืด
ขาวเหล่านี้เขา้มาเกบ็กนิหรอืท าลายเซลลอ์สจุหิรอืตวัอ่อนระยะแรก การแสดงออกของระบบ Fas-FasL 
ภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกัในการศกึษานี้ จดัเป็นขอ้มลูใหมท่ีส่ าคญั ทีจ่ะท าใหเ้กดิความเขา้ใจเกีย่วกบักลไก
การท างานภายในท่อน าไขใ่นระหว่างการปฏสินธไิดเ้ป็นอย่างด ี 

 
ผลการศกึษาดว้ยอมิมนูโนฮสิโตเคมใีนการวจิยัครัง้นี้ ระบุว่าโปรตนี Fas และ FasL ปรากฏในเซลล์

เยื่อบุของท่อน าไขก่ระบอืปลกัไทย โดยความเขม้ของโปรตนี Fas ปรากฏใหเ้หน็ไดช้ดัเจนในทอ่น าไขทุ่กสว่น
และไม่พบความแตกต่างในระดบัความเขม้ระหว่างสว่นต่างๆ ของท่อน าไข ่ และระยะของวงรอบการเป็นสดั 
ขณะที ่ การปรากฏของโปรตนี FasL ปรากฏไดอ้ย่างชดัเจนมากในสว่นทีท่ าหน้าทีเ่ป็นบรเิวณกกัเกบ็เซลล์
อสจุนิัน่คอื UTJ และท่อน าไขส่ว่นอสิธม์สั โดยเฉพาะในระยะฟอลลคิลูารซ์ึง่เป็นช่วงก่อนการตกไข ่ (pre-
ovulatory stage) สอดคลอ้งกบัการศกึษาทีผ่่านมาทีพ่บการปรากฏของ FasL ตลอดแนวของทอ่น าไขโ่ค ใน
ระยะเอสตรสั (estrous stage) ของวงรอบการเป็นสดั (Bergqvist et al., 2005c) ทีส่ าคญั การปรากฏของ
โปรตนี FasL สมัพนัธก์บัการแสดงออกของ FasL mRNA โดยใชว้ธิ ี RT-PCR โดยการศกึษานี้พบการ
แสดงออกของ FasL mRNA ในท่อน าไขทุ่กสว่น แต่สดัสว่นความเขม้ทีส่งูขึน้อย่างเด่นชดัจะพบโดยเฉพาะใน
สว่นทีท่ าหน้าทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุใินระยะฟอลลคิลูาร ์ ซึง่เป็นระยะทีม่กีารสะสมของเซลลอ์สจุถิา้มกีารผสมพนัธุ์
เกดิขึน้ ดงันัน้ การปรากฏของ FasL ในท่อน าไข ่ทัง้วธิอีมิมนูโนฮสิโตเคม ีและวธิ ีRT-PCR ระบุไดเ้ป็นอย่าง
ดวี่า นอกจากการท าหน้าทีซ่ึง่เกีย่วขอ้งกบัการเลอืกก าจดัเซลลเ์มด็เลอืดขาว cytotoxic T lymphocytes และ 
NK cells แลว้ บทบาทของระบบ Fas-FasL อาจมสีว่นในการกระตุน้ใหม้กีารเสือ่มตาย (apoptosis) ของเซลล์
เยื่อบุผวิ ทีม่กีารผลดัเปลีย่นสดัสว่นระหว่างเซลลค์ดัหลัง่และเซลลท์ีม่ซีเีลยีใหเ้หมาะสมส าหรบัการท าหน้าที่
จ าเพาะ ซึง่สมัพนัธก์บัการเปลีย่นแปลงของฮอรโ์มนตลอดวงรอบการเป็นสดั อย่างไรกด็ ี การแสดงออกของ
ระบบ Fas-FasL และการเสือ่มตายของเซลลเ์ยื่อบุผวิโดยใชว้ธิ ีTUNEL analysis (ผลการศกึษาเบือ้งตน้ทีย่งั
ไม่ไดร้ายงานผล) ไม่พบความสมัพนัธท์ีเ่กีย่วขอ้งกนั ซึง่จะตอ้งมกีารศกึษาเพิม่เตมิต่อไป 

 
การปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL ในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลางในการศกึษานี้

สอดคลอ้งกบัการศกึษาทีผ่่านมาทีไ่ดพ้บในมดลกูของมนุษย ์ซึง่ระบุว่าการปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL 
ตลอดวงรอบของการมปีระจ าเดอืน (Yamashita et al., 1999) และท่อน าไขข่องโค (Bergqvist et al., 2005c) 
ซึง่ปรากฏเด่นชดัมากบรเิวณเซลลเ์ยื่อบุ แต่ในชัน้เนื้อเยื่อเกีย่วพนัใตเ้ยื่อบุ จะพบไดน้้อยมาก งานวจิยัทีผ่่าน
มาพบวา่ ภายในต่อมน ้าเหลอืงของมนุษยพ์บการแสดงออกของโปรตนี Fas (Xerri et al., 1997) และ FasL 
(Verbeke et al., 1999) สอดคลอ้งกบัการแสดงออกของโปรตนีทัง้สองชนิดน้ีในต่อมน ้าเหลอืงทีใ่ชเ้ป็นสไลด์
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ควบคุมบวก การแสดงออกของโปรตนี FasL ในท่อน าไขก่ระบอืปลกั มลีกัษณะทีส่ าคญัคอื ต าแหน่งของการ
ตดิสจีะพบบรเิวณดา้นบนของเซลลเ์ยื่อบุ (apical part of epithelial cells) สอดคลอ้งกบัการศกึษาทีผ่่านมา
ภายในมดลกูและท่อน าไขข่องหนู ทีพ่บการแสดงออกในลกัษณะคลา้ย granules บรเิวณดา้นบนของเซลลเ์ยื่อ
บุผวิ ซึง่พบว่าเป็น vesicles ทีท่ าหน้าทีใ่นการสงัเคราะหโ์ปรตนี FasL (Imarai et al., 2005) การสงัเคราะห์
และผลติโปรตนี FasL ภายใน vesicles ยงัพบไดภ้ายในเซลลเ์น้ืองอก (Andreola et al., 2002) และในมดลกู
มนุษย ์ (Yamashita et al., 1999) โดยโปรตนี FasL ทีอ่ยู่ในสภาพสมบรูณ์ภายใน vesicles เหล่านัน้ เมื่อ
ปลดปล่อยออกมาจะอยูใ่นสภาพทีพ่รอ้มท างาน และสามารถเหนี่ยวน าท าใหเ้ซลลเ์มด็เลอืดขาวเกดิการเสือ่ม
ตายได ้ (Andreola et al., 2002) พบว่านิวโทรฟิลและแมคโครฟาจต่างมกีารแสดงออกของโปรตนี Fas ซึง่มี
ความไวรบัต่อการเกดิการเสือ่มตายของเซลลท์ีเ่กดิจากการจบักบัโปรตนี FasL โดยเฉพาะอย่างยิง่นิวโทรฟิล
จะมคีวามไวรบัมากเป็นพเิศษ (Iwai., 1994) รวมถงึลมิโฟไซตช์นิด T-cell ภายในมดลกูเช่นกนั (Imarai et 
al., 2005) และพบว่าลมิโฟไซตก์ลุ่ม T helper cell ชนิด Th1 มคีวามไวต่อการถูกท าลายโดยการท างานของ
ระบบ Fas-FasL มากกว่า T helper cell ชนิด Th2 (Zhang et al., 1997) ระบุไดว้่าเซลลเ์มด็เลอืดขาวมกีลไก
การควบคุมจ านวนดว้ยกนัเองโดยอาศยัการท างานของระบบ Fas-FasL นอกจากนี้ พบว่า T-cell ทีม่กีาร
แสดงออกของ FasL จะท าหน้าทีก่ าจดัแมคโครฟาจบางสว่นทีอ่ยู่ภายในผนงัเยื่อบชุ่องทอ้งทีม่กีารแสดงออก
ของโปรตนี Fas (Ashany et al., 1995) และการควบคุมเซลลเ์มด็เลอืดขาวโดยการท างานของระบบ Fas-
FasL ของ T-cell สามารถพบไดใ้น B-cell ดว้ยเช่นกนั โดยการสง่สญัญาณผ่านทางโปรตนี Fas ทีอ่ยู่บน B-
cell ภายในไขกระดกู ต่อมน ้าเหลอืงและมา้ม (Ju et al., 1994)  

 
ผลการศกึษาในสว่นของการปรากฏของโปรตนี FasL และการแสดงออกของ FasL mRNA ที่

ปรากฏเด่นชดัในระยะฟอลลคิลูารน์ัน้ อาจมคีวามเกีย่วขอ้งกบัอทิธพิลของฮอรโ์มนจากรงัไข ่ เป็นทีท่ราบดวี่า 
ฮอรโ์มนเอสโตรเจนท าหน้าทีห่ลกัในระยะฟอลลคิลูาร ์ และมกีารศกึษาพบว่า เอสโตรเจนสง่ผลกระทบต่อการ
ปรากฏของโปรตนี FasL โดยเอสโตรเจนสามารถกระตุน้ให ้stromal cells และ glandular cells ท าใหม้กีาร
ปรากฏของ FasL มากขึน้ ในขณะทีโ่ปรเจสเตอโรนสามารถกระตุน้การแสดงออกของโปรตนี FasL ไดเ้ช่นกนั 
แต่จะมอีทิธพิลต่อการแสดงออกน้อยกว่าเอสโตรเจน (Selam et al., 2001) มกีารศกึษาในเซลลพ์บว่า 
ฮอรโ์มนเอสโตรเจนกระตุน้ใหโ้มโนไซตใ์หม้กีารปรากฏของโปรตนี FasL และมกีารแสดงออกของ FasL 
mRNA มากขึน้ (Mor et al., 2003) รวมทัง้ใน osteoblast (Krum et al., 2008), human coronary artery 
endothelial cells (Seli et al., 2006) และเซลลใ์นเนื้อเยื่อของเตา้นม (Mor et al., 2000) นอกจากนี้ ในเซลล์
เยื่อบุของรงัไข ่ (ovarian epithelial cells) พบการปรากฏของโปรตนี FasL ในระยะทีเ่ป็นสดัหรอืเอสตรสั
มากกว่าในระยะเมทเอสตรสั และค่อยๆ ลดลงในระยะไดเอสตรสั (Sapi et al., 2002) ดงันัน้ การปรากฏของ
โปรตนี FasL และการแสดงออกของ FasL mRNA ทีม่ากขึน้ จงึอาจเกดิขึน้จากการอทิธพิลของออรโ์มน
เอสโตรเจน ซึง่เกีย่วขอ้งกบัการควบคุมสมดุลระหว่างการเสือ่มตายของเซลลแ์ละการเพิม่จ านวนของเซลล ์
(Soong et al., 2002; Havelka et al., 2005) สอดคลอ้งกบัผลการศกึษาครัง้นี้  

 

การศกึษาทีผ่่านมาในรกและมดลกูพบว่า การท างานของระบบ Fas-FasL มบีทบาทส าคญัต่อการ

อยู่รอดของตวัอ่อนในชว่งตัง้ทอ้ง ซึง่ท าหน้าทีป่กป้องตวัอ่อนโดยการท าลายเซลลใ์นระบบภมูคุม้กนั เพื่อชว่ย

ใหก้ารตัง้ทอ้งมโีอกาสประสบความส าเรจ็มากขึน้ (Hunt et al., 1997; Kauma et al., 1999) การอธบิาย

ดงักล่าวขา้งตน้น้ีสมัพนัธก์บัการศกึษาทีเ่กีย่วกบัการกระจายตวัของเซลลเ์มด็เลอืดขาว โดยพบว่าเซลลเ์มด็

เลอืดขาวภายใน endometrium ของมดลกูมจี านวนลดลงในช่วงแรกของการตัง้ทอ้ง (Pace et al., 1991) 
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ในขณะทีก่ารปรากฏของ FasL ในช่วงทีไ่ม่มกีารตัง้ทอ้งพบว่า มกีารเสือ่มตายของเซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนั

เกดิขึน้ทนัททีีม่กีารแทรกซมึเขา้สูภ่ายในเนื้อเยื่อมดลกู (Imarai et al., 2005) ดงันัน้ การแสดงออกของ

โปรตนี FasL ทีเ่กดิขึน้ในท่อน าไข ่ อาจเกีย่วขอ้งกบัการท างานในร่างกายแบบ immune privilege โดยผ่าน

ทางการท างานของระบบ Fas-FasL เพื่อช่วยท าหน้าทีใ่นการจ ากดัขอบเขตความเสยีหายทีอ่าจจะเกดิขึน้จาก

การตอบสนองทางระบบภูมคิุม้กนั โดยท าใหเ้กดิการเสือ่มตายของเซลลช์นิดต่างๆ ในระบบภูมคิุม้กนั 

(Ferguson et al., 2002) การศกึษาในครัง้นี้ พบว่า ท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สั พบการแสดงออกของ

โปรตนี FasL และ FasL mRNA อย่างเด่นชดัในระยะฟอลลคิลูารเ์มื่อเปรยีบเทยีบกบัระยะลเูตยีลช่วงกลาง 

และเปรยีบเทยีบกบัแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมั จงึบง่บอกไดว้่า ระบบ Fas-FasL มสีว่นเกีย่วขอ้งโดยตรงกบั

การท าหน้าทีเ่ป็น immune privilege organ ของบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ นัน่คอืในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลล์

อสจุคิอื UTJ และอสิธม์สั โดยการท าหน้าทีด่งักล่าวจะเกดิขึน้เฉพาะในระยะฟอลลคิลูารเ์ท่านัน้  

นอกจากนี้ ยงัมปีระเดน็ทีส่ าคญัในการศกึษาครัง้นี้คอื การปรากฏของ Fas ซึง่เป็นโปรตนีตวัรบัที่

สามารถพบไดใ้นเซลลท์ัว่ๆ ไป จงึสามารถปรากฏไดโ้ดยไมจ่ าเพาะเจาะจง ขณะทีก่ารปรากฏของ FasL ตอ้ง

อาศยัสภาพจ าเพาะมากกว่าและจะปรากฏในรปูแบบทีจ่ ากดัภายในเซลลบ์างชนิดเท่านัน้ เช่น เซลลใ์นระบบ

ภูมคิุม้กนั และทีส่ าคญัคอืเซลลภ์ายในอวยัวะทีม่กีารท างานแบบ immune privilege (Lettau et al., 2008) 

เช่น รก (Kauma et al., 1999) กระจกตา (Stuart et al., 1997) และอณัฑะ (Lee et al., 1997)  การปรากฏ

ของ FasL ดงักล่าว เป็นการแสดงออกเพื่อสง่เสรมิการอยู่รอดของเซลลไ์ม่ใหถู้กท าลายจากระบบภูมคิุม้กนั

ภายในร่างกาย ดงันัน้ การปรากฏของโปรตนี FasL ทีเ่ด่นชดัในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สัของกระบอื

ปลกัในครัง้นี้ อาจเกีย่วขอ้งโดยตรงกบัการท างานของระบบ Fas-FasL เพื่อช่วยสนบัสนุนการอยู่รอดของ

เซลลอ์สจุใินช่วงทีม่กีารกกัเกบ็เซลลอ์สจุเิกดิขึน้ เป็นทีท่ราบดวี่า ท่อน าไขเ่ป็นอวยัวะทีท่ าหน้าทีส่ าคญั

มากมาย เช่น การเดนิทางของเซลลอ์สจุ ิ (Suarez and Pacey, 2006) การคาปาซเิตชัน่ (Rodriguez-

Martinez, 2007) การกกัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ(Suarez, 2002) จนกระทัง่ปฏสินธกิบัโอโอไซต ์แต่การทีเ่ซลลอ์สจุซิึง่

บรรจุโปรตนีแปลกปลอมจากภายนอก (โดยเฉพาะจาก seminal plasma) ไดรุ้กล ้าเขา้มาภายในท่อทางเดนิ

ระบบสบืพนัธุเ์พศเมยี ท าใหเ้กดิการตอบสนองทางระบบภูมคิุม้กนัเกดิขึน้ มกีารศกึษาพบว่าเซลลอ์สจุทิีเ่ดนิ

ทางเขา้มามผีลต่อระบบภมูคิุม้กนัภายในมดลกู โดยกระตุน้ใหม้กีารปลดปล่อยเซลลเ์มด็เลอืดขาวเขา้มา

ท าลายเซลลอ์สจุ ิ (Katila, 2001) การศกึษาภายในชัน้เยื่อบขุองมดลกูสกุรเกีย่วกบัการกระจายตวัของเซลล์

เมด็เลอืดขาวในระยะต่างๆ ของวงรอบการเป็นสดั โดยพบว่า ลมิโฟไซต ์ นิวโทรฟิล และแมคโครฟาจ มี

ปรมิาณมากทีส่ดุในระยะโปรเอสตรสัและระยะเอสตรสั (Kaeoket et al., 2002) และลมิโฟไซตโ์ดยเฉพาะ T-

cell มกีารเพิม่จ านวนมากขึน้หลงัจากทีม่กีารผสมพนัธุเ์กดิขึน้ (Tunon et al., 1999) โดยเซลลท์ัง้หมดน้ี มี

การแสดงออกของโปรตนี Fas อยู่บนเยื่อหุม้เซลล ์ (Iwai et al., 1994) ในทางตรงกนัขา้ม การศกึษาภายใน

ท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สั ซึง่เป็นบรเิวณทีม่กีารกกัเกบ็เซลลอ์สจุกิลบัพบว่า การตอบสนองทางระบบ

ภูมคิุม้กนัดงักล่าวเกดิขึน้น้อยมากในท่อน าไขท่ัง้สองสว่นนี้ โดยไม่พบปรากฏของนิวโทรฟิลภายใน UTJ และ

อสิธม์สัหลงัการผสมพนัธุ ์ (Rodriguez-Martinez et al., 1990) นอกจากนี้ ยงัพบว่า เซลลอ์สจุทิีร่อดพน้จาก

การถูกเกบ็กนิโดยเซลลเ์มด็เลอืดขาวภายในมดลกู มคีวามเสยีหายเกดิขึน้มากทีบ่รเิวณ plasma membrane 

ในขณะทีเ่ซลลอ์สจุสิว่นใหญ่ภายใน UTJ อยู่ในสภาพทีส่มบรูณ์ (Rodriguez-Martinez et al., 1990) 
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สอดคลอ้งกบัการศกึษาในท่อน าไขข่องสกุรในช่วงหลงัการตกไขห่ลงัการผสมพนัธุ ์ ทีไ่ม่พบการปรากฏของนิว

โทรฟิลเลยในเนื้อเยื่อทุกชัน้ของท่อน าไขส่ว่นอสิธม์สั (Jiwakanon et al., 2006) ขณะทีภ่ายในท่อน าไขส่ว่น

แอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมัในระยะโปรเอสตรสัและเอสตรสั พบจ านวนนิวโทรฟิลและลมิโฟไซตเ์ป็นจ านวน

มาก (Jiwakanon et al., 2005) แสดงใหเ้หน็ว่าภายในท่อน าไขส่ว่น UTJ ซึง่อยู่ตดิกบัท่อน าไขส่ว่นอสิธม์สั 

อาจมกีารตอบสนองทางระบบภมูคิุม้กนัทีแ่ตกต่างจากมดลกูและท่อน าไขส่ว่นแอมพลูลาและอนิฟนัดบิลูมั ซึง่

อาจใชโ้ปรตนี FasL ในการควบคุมปรมิาณของเซลลเ์มด็เลอืดขาว คลา้ยกบัการท างานทีพ่บในล าไสส้ว่น 

colon ทีม่กีารปรากฏของเซลลม์ะเรง็ ซึง่มกีารแสดงออกของโปรตนี FasL เพื่อเหนี่ยวน าให ้ T-cell เกดิการ

เสือ่มตายและสามารถมชีวีติอยู่รอดได ้ (Zhang et al., 2005) ดงันัน้ การท างานของโปรตนี FasL ภายในท่อ

น าไขจ่ะท าหน้าทีใ่นการก าจดัเซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัเพื่อชว่ยเพิม่โอกาสในการปฏสินธ ินอกจากนี้ การศกึษา

เกีย่วกบัการกกัเกบ็เซลลอ์สจุพิบว่า เซลลอ์สจุจิะเขา้ไปยดึตดิกบัเยื่อบุภายในท่อน าไขส่ว่น UTJ และอสิธม์สั

ในช่วงก่อนการตกไขโ่ดยเฉพาะบรเิวณหลบืของ UTJ และอสิธม์สั (Suarez, 1987) ซึง่การแสดงออกโปรตนี 

FasL บรเิวณดา้นบนของเซลลเ์ยื่อบุ อาจเกีย่วขอ้งในการท าลายเซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัเพือ่ใหเ้ซลลอ์สจุิ

สามารถเขา้มายดึจบักบัเยื่อบขุองท่อน าไขไ่ด ้

จากการศกึษาในครัง้นี้สรุปไดว้่า โปรตนี Fas เป็นโปรตนีตวัรบัทีม่อียูต่ลอดเวลาในการสง่สญัญาณ

ใหเ้กดิการเสือ่มตายในบรเิวณทีม่กีารแสดงออก เพื่อการรกัษาสมดุลระหว่างการเสือ่มตายของเซลล ์ และการ

เพิม่จ านวนของเซลลใ์นชว่งของวงรอบการเป็นสดั ซึง่เหน็ไดช้ดัเจนจากการเสื่อมตายทีเ่กดิขึน้ในปีกมดลกูแต่

อาจไมม่กีารแสดงออกชดัเจนนกัภายในท่อน าไข ่ ส าหรบัโปรตนี FasL จะมคีวามส าคญัมากกว่า เน่ืองจากจะ

มกีารแสดงออกทีจ่ าเพาะเจาะจงกว่าทัง้ปรมิาณและชว่งเวลาทีป่รากฏในวงรอบการเป็นสดั ซึง่แตกต่างกนั

ระหว่างระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีลช่วงกลาง โดยเฉพาะในท่อน าไขก่ระบอืปลกัในบรเิวณกกัเกบ็เซลล์

อสจุ ิซึง่เป็นการท าหน้าทีภ่ายในร่างกายแบบ immune privilege จงึเป็นไปไดว้่า การปรากฏของโปรตนี FasL 

มสีว่นท าหน้าทีใ่นการช่วยเหลอืไม่ใหเ้ซลลอ์สจุถิูกท าลายและมชีวีติรอด ก่อนทีเ่ซลลอ์สจุจิะเคลื่อนทีไ่ปยงัท่อ

น าไขบ่รเิวณทีม่กีารปฏสินธเิกดิขึน้ และสนบัสนุนการศกึษาทีผ่า่นมาเกีย่วกบักลไกดงักล่าว อย่างไรกต็าม มี

ความจ าเป็นทีต่อ้งศกึษาเพิม่เตมิในอนาคตเพื่อคน้หาถงึความสมัพนัธร์ะหว่างการท างานของระบบ Fas-FasL 

ทีม่ต่ีอการเสือ่มตายของเซลลเ์มด็เลอืดขาวภายในท่อน าไข ่ ทีอ่าจมผีลต่อความส าเรจ็ของกลไกการกกัเกบ็

เซลลอ์สจุใินอนาคตต่อไป  

จากการศึกษาครัง้น้ีสรปุได้วา่ 
 
-ไฮยาลโูรแนน พบไดใ้นเยื่อบผุวิของท่อน าไขก่ระบอืปลกั โดยเฉพาะอย่างยิง่ในสว่น UTJ และ อสิธ์

มสั ซึง่ท าหน้าทีเ่ป็นบรเิวณกกัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ (sperm reservoir) ในระยะฟอลลคิลูาร ์ ระบุถงึการท าหน้าที่
ของไฮยาลโูรแนนในการรกัษาการมชีวีติรอดของเซลลอ์สจุใินช่วงก่อนการตกไข ่ รวมทัง้อาจเกีย่วขอ้งกบั
กระบวนการคาปาซเิตชัน่และการปลดปล่อยของเซลลอ์สจุใินขณะทีม่กีารตกไขเ่กดิขึน้ 

-ซลัเฟตไกลโคสอะมโินไกลแคนสใ์นการศกึษานี้คอื syndecan-1 และ syndecan-2 สามารถตรวจ
พบไดใ้นท่อน าไขก่ระบอืปลกัทกุสว่นเช่นเดยีวกบัไฮยาลโูรแนน แต่มขีอ้สงัเกตว่า เฉพาะ syndecan-2 เท่านัน้
ทีพ่บไดเ้ด่นชดัในระยะฟอลลคิลูารเ์มื่อเปรยีบเทยีบกบัระยะลเูทยีลช่วงกลาง ระบุว่า syndecan-2 อาจเป็น
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ปจัจยัร่วมทีเ่กีย่วขอ้งกบักระบวนการคาปาซเิตชัน่และการปลดปล่อยของเซลลอ์สจุเิช่นกนั แต่ syndecan-1 
อาจมบีทบาทอย่างอื่นทีเ่กีย่วขอ้งสรรีวทิยาของท่อน าไขก่ระบอื 

-พบการปรากฏของ CD44 ซึง่เป็นตวัรบัชนิดหนึ่งของไฮยาลโูรแนน ระบุไดว้่าไฮยาลโูรแนนอาจมี
การจบักบั CD44 เพื่อใหม้ปีฏสิมัพนัธใ์นการท าหน้าทีต่่างๆ ทีเ่กดิขึน้ภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกั โดยเฉพาะ
การท าหน้าทีภ่ายในบรเิวณทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ แต่เน่ืองจากการปรากฏของ CD44 มคีวามแปรปรวนเกดิขึน้ 
จงึจ าเป็นตอ้งมศีกึษาต่อไป 

-พบการปรากฏของโปรตนี Fas และ FasL โดยวธิอีมิมนูโนฮสิโตเคมแีละการแสดงออกของ FasL 
mRNA โดยวธิ ี RT-PCR ในเยื่อบุผวิท่อน าไขข่องกระบอืปลกัทุกสว่น โดยเฉพาะอย่างยิง่ในท่อน าไขท่ีท่ า
หน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุใินระยะฟอลลคิลูาร ์ การคน้พบการปรากฏของ Fas-FasL ในทอ่น าไขก่ระบอื
ปลกั ระบุไดว้่าท่อน าไขก่ระบอืปลกัอาจจดัเป็นอวยัวะทีอ่ยูใ่นกลุ่ม immune privileged organ โดยเฉพาะ
อย่างยิง่ในชว่งเวลาก่อนการตกไข ่ ซึง่เป็นช่วงทีเ่ซลลอ์สจุเิดนิทางมาสะสมรวมกนักนั เพื่อรอการเคลื่อนทีข่ ึน้
ไปปฏสินธหิลงัมกีารตกไข่      

 
 
ข้อเสนอแนะท่ีไดจ้ากการศึกษาครัง้น้ี 
 
-การศกึษาทีเ่กีย่วขอ้งกบัไกลโคสอะมโินไกลแคนสท์ัง้ชนิดทีม่ซีลัเฟตและไมม่ซีลัเฟต มีความจ าเป็น

ทีจ่ะตอ้งเกบ็ของเหลวทีห่ลัง่ออกมาอย่างต่อเนื่องภายในท่อน าไขข่องกระบอืปลกั ในแต่ละชว่งของวงรอบการ
เป็นสดั เพื่อวเิคราะหห์าความเขม้ขน้ทีอ่าจมคีวามแตกต่างกนัตลอดช่วงของวงรอยการเป็นสดั และเป็นการ
สนบัสนุนยนืยนัถงึการสรา้งสารไกลโคสอะมโินไกลแคนสภ์ายในท่อน าไขท่ีอ่าจเกดิขึน้จากเซลลเ์ยื่อบุผวิ 

-เน่ืองจากการศกึษาครัง้นี้ ไดต้รวจพบการปรากฏของไฮยาลโูรแนนอย่างชดัเจนในท่อน าไขท่ีท่ า
หน้าทีเ่ป็นทีก่กัเกบ็เซลลอ์สจุ ิ ดงันัน้ เพื่อเป็นการพสิจูน์ถงึการท างานของเซลลเ์ยื่อบุในการสรา้งหรอืผลติสาร
ดงักล่าว จงึมคีวามจ าเป็นอย่างยิง่ในการตรวจสอบหาเอน็ไซมท์ีใ่ชใ้นการสงัเคราะหส์ารดงักล่าว โดยเฉพาะใน
สว่นของไฮยาลโูรแนนซึง่มเีอน็ไซมท์ีช่ ื่อว่า hyaluronan synthase-1, -2 และ -3 (HAS-1, HAS-2, HAS-3) 
โดยการวเิคราะหต์รวจหา HAS-1, HAS-2, HAS-3 mRNA ดว้ยวธิ ี RT-PCR รวมทัง้ การศกึษาเพิม่เตมิ
เกีย่วกบัตวัรบัทีจ่ าเพาะอื่นๆ ของไฮยาลโูรแนน เช่น RHAMM และ PH-20 เป็นตน้ 

-เพื่อทีจ่ะท าใหก้ารศกึษาถงึระบบการท างานของ Fas-FasL สมบรูณ์แบบมากขึน้ จ าเป็นตอ้งมกีาร
ตรวจสอบการเสือ่มตายของเซลล ์ (apoptosis) ทีเ่กดิขึน้ภายในท่อน าไขส่ว่นต่างๆ ของกระบอืปลกัไทยโดย
เปรยีบเทยีบในระยะฟอลลคิลูารแ์ละระยะลเูทยีล เพื่อทีจ่ะไดท้ราบถงึชนิดของเซลลท์ีเ่กดิการเสือ่มตาย และ
อตัราการเสือ่มตายทีเ่กดิขึน้ภายในท่อน าไขก่ระบอืปลกั 
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การเผยแพร่งานวิจยั 

ผลการวจิยัในสว่นทีไ่ดด้ าเนินการช่วงแรก ไดน้ ามาเผยแพร่ในรปูแบบโปสเตอร ์ ในงานประชุมทาง

วชิาการทางสตัวแพทย ์ประจ าปี 2553 ของคณะสตัวแพทยศาสตร ์จฬุาลงกรณ์มหาวทิยาลยั และได้ตพีมิพล์ง

ในวารสารระดบันานาชาต ิThe Thai Journal of Veterinary Medicine (TJVM) ดงันี้ 

Chivacharern, P. and Tienthai, P. 2010. Fas-L immunolocalization in Thai swamp buffalo 

oviduct. Proceedings of the 9th Chulalongkorn University Veterinary Annual 

Conference, Chulalongkorn University, Bangkok, Thailand. Thai J. Vet. Med. 40(1): 

113. 

ส าหรบัผลงานการวจิยัทีไ่ดท้ัง้หมด จะน ามาเรยีบเรยีงและเขยีนอกีครัง้เป็นภาษาองักฤษ ซึง่มี

ทัง้หมด 2 เรื่อง โดยเรื่องแรกไดย้อมรบัใหต้พีมิพล์งในวารสารระดบันานาชาตคิอื The Thai Journal of 

Veterinary Medicine (TJVM) (Impact factor: 0.118) และเรื่องที ่2 จะสง่ลงตพีมิพใ์นวารสาร Reproduction 

in Domestic Animals (impact factor: 1.606) โดยมหีวัขอ้ดงัต่อไปนี้   

1. Tienthai, P., Chivacharern, P., Sajjarengpong, K. and Assavacheep, P. 2011. Fas 

ligand in swamp buffalo oviduct during follicular and luteal phases. Thai J. Vet. Med. 

41(1): 21-29. 

2. Tienthai, P. 2011. Hyaluronan and sulphated glycosaminoglycans in Thai swamp 

buffalo oviduct at follicular and luteal phases. Reprod. Demest. Anim. (writing 

manuscript) 
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ตารางแสดงรายละเอียดการใช้เงินงบประมาณ  

ครัง้ท่ี 1 ระหว่าง 1 ตุลาคม 2552 ถงึ 1 มนีาคม 2553 

1. หมวดค่าใช้สอย 
ล าดบัที ่ เลขทีใ่บเสรจ็/

ใบส าคญัรบัเงนิ 

วนั/เดอืน/ปี รายการ จ านวนเงนิ หมายเหตุ 

1 บก. 111/1 1 ก.ย.-16 ก.ย. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,680.00  

2 บก. 111/2 17 ก.ย.-24 ก.ย. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,740.00  

3 บก. 111/3 28 ก.ย.-1 ต.ค. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,700.00  

4 บก. 111/4 5 ต.ค.-13 ต.ค. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,660.00  

5 บก. 111/5 14 ต.ค.-20 ต.ค. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,690.00  

6 บก. 111/6 6 พ.ย.-20 พ.ย. 52 ค่าเดนิทางเกบ็ตวัอย่าง 1,520.00  

7 3427 28 ม.ค. 53 ค่าพมิพโ์ปสเตอร ์   700.00  

รวม    10,690.00  

 

2. หมวดค่าวสัด ุ
ล าดบัที ่ เลขทีใ่บเสรจ็/

ใบส าคญัรบัเงนิ 

วนั/เดอืน/ปี รายการ จ านวนเงนิ หมายเหตุ 

1 85577 30 พ.ย. 52 - Vectastain Elite 

- Normal Horse Serum 

- Normal Goat Serum 

55,725.60  

2 86784 20 ธ.ค. 52 - Biotinylated Anti-Rabbit 

- DAB substrate 

24,460.00  

3 42111 14 ม.ค. 53 - Fas Ligand antibody 36,050.00  

4 5580 24 ม.ค. 53 - Fas antibody 42,800.00  
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- Syndecan-1 

5 52-01831 25 ม.ค. 53 - Polysine slides 3,852.00  

6 200911 28 ม.ค. 53 - Gelatine powder 1,030.00  

7 52-01842 30 ม.ค. 53 - Microwave plastic box  1,386.00  

รวม    163,917.60  

 

สรปุ: ไดร้บัเงนิงบประมาณงวดแรก 189,600.00 บาท ใชไ้ป 10690.00 + 163,917.60 = 174,607.60 บาท  

เหลอืเงนิเพื่อใชใ้นงวดที ่2 จ านวน 189,600.00 – 174,607.60 = 14,992.40 บาท  
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ครัง้ท่ี 2 (งวดสุดท้าย) ระหว่าง 1 เมษายน 2553 ถงึ 30 กนัยายน 2553 

1. หมวดค่าใช้สอย 
ล าดบัที ่ เลขทีใ่บเสรจ็/

ใบส าคญัรบัเงนิ 

วนั/เดอืน/ปี รายการ จ านวนเงนิ หมายเหตุ 

1 A09076 24 ส.ค. 53 ค่าพมิพร์ายงาน 1000.00  

รวม    1000.00  

 

3. หมวดค่าวสัด ุ
ล าดบัที ่ เลขทีใ่บเสรจ็/

ใบส าคญัรบัเงนิ 

วนั/เดอืน/ปี รายการ จ านวนเงนิ หมายเหตุ 

1 5300091 22 ม.ิย. 53 - Fas ligand (N-20) 21,400.00  

2 5301449 23 ม.ิย. 53 - Biotinylated HABP 38,520.00  

3 5301055 23 ม.ิย. 53 - Syndecan-2 21,400.00  

4 8555987 4 ส.ค. 53 -สารเคมใีนการสกดั RNA 33,410.00  

5 421119 11 ส.ค. 53 -อุปกรณ์ในการท า RT-PCR 31,000.00  

6 451903 30 ก.ย. 53 -CD44 แอนตบิอดี ้ 19,902.00  

รวม    165,632.00  

 

สรปุการใช้งบประมาณกองทนุรชัดาภิเษกสมโภชทัง้หมด 

1. งบประมาณทีไ่ดท้ัง้หมด 189,600.00 + 126,400.00 = 316,000.00 บาท 

2. งบประมาณงวดที ่1: 189,600.00 บาท ใชไ้ป 174,607.60 บาท  

เหลอืเงนิ 189,600.00 – 174,607.60 = 14,992.40 บาท 

3. งบประมาณงวดที ่2: 126,400.00 + 14,992.40 = 141,392.40 บาท ใชไ้ป 166,632.00 บาท 

ใชเ้งนิ 141,392.40 – 166,632.00 เกินกว่าเงินงบประมาณท่ีได้รบั =  25,239.60 บาท 
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