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เมทฮีโมโกลบินเป็นอนุพันธ์ชนิดหน่ึงของฮีโมโกลบินท่ีเหล็กในฮีมถูกออกชิไดล์อยู่ในรูปเพ่อรีกทำให้ไม่สามารถขนส่ง 
ออกซิเจนได้ ในภาวะปกติร่างกายจะมีปริมาณเมทฮีโมโกลบินไม่เกิน 1% ของจำนวนฮีโมโกลบินท้ังหมด โดยท่ีมีเอนไซมํใซโต 
โครมบิห้ารีดักเตสท่ีอยู่ในเซลล์เม็ดเลือดแดงทำหน้าท่ีรีดิวล์เมทฮีโมโกลบินกลับเป็นฮีโมโกลบิน เน่ืองจากสภาวะ 
เมทฮีโมโกลบินสูงในเลือดอาจเป็นผลมาจากการได้รับสารท่ีมีถทธิ'ออกชิไดล์ และสัมพันธ์กับการพร่องของเอนไซมีไซโตโครมบิ 
ห้ารีดักเตส โดยเหตุท่ี nitroglycerin เป็นยาหลักท่ีใช้ในการรักษาอาการปวดเค้นหน้าอก (angina pectoris) จากรายงาน 
เก่ียวกับยา nitroglycerineไห้ท,างหลอดเลือดดำเป็นต้นเหตุท่ีทำ'ไห้เกิดเมทฮีโมโกลบิน'ไนเลือดสูง ซ่ึงเป็นฤทธ่ีไม่พึงประสงค์ท่ี 
รุนแรงของยา โดยเฉพาะอย่างย่ิงเม่ือได้รับยา nitroglycerin ร่วมกับยาอ่ืนท่ีเป็นสารออกชิไดล์ การลืกษาวิจัยในคร้ังน้ีได้ทำ 
การสืกษาถึง สมรรถนะของเอนไซมีไซโตโครมบิห้ารีดักเตส และสภาวะเมทฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดงของผู้ปวยท่ีได้รับยา 
nitroglycerin โดยแบ่งการทดลองออกเป็น 2 กลุ่ม : กลุ่มควบคุมเป็นเลือดท่ีได้จากคนปกติท่ีมีสุขภาพร่างกายแข็งแรงอายุ 
ระหว่าง 20 -  65 ปี จำนวน 114 คนแบ่งออกเป็นเพศชายและเพศหญิงเท่าๆกัน กลุ่มตัวอย่างเป็นเลือดท่ีได้จากผู้ปวยท่ีได้รับ 
การรักษาด้วยยา nitroglycerin ทางหลอดเลือดดำในขนาด 24,000 -104,000 ไมโครกรัม ผลการสืกษา ในคนปกติพบว่า 
ความเข้มข้นของเมทฮีโมโกลบินท่ีวัดได้ในเพศชาย 57 คนและเพศหญิง 57 คน มีค่าเฉล่ียเท่ากับ 0.05 ±  0.02 และ 0.08 ±  
0.02 % ของจำนวนฮีโมโกลบินท้ังหมด ตามลำดับ (mean ±  SE) เพศชายมีสมรรถนะของเอนไชมีไซโตโครมบิห้ารีดักเตส ต่ํา 
กว่าเพศหญิงอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p<0.05) ในผู้ปวยท่ีได้รับยามีความเข้มข้นของเมทฮีโมโกลบิน และมีสมรรถนะของ 
เอนไซมีไชโตโครมบิห้ารีดักเตล สูงกว่าคนปกติอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p<0.05) อย่างไรก็ตามสภาวะเมทฮีโมโกลบินท่ีสูง 
ข้ึนยังไม่เกินกว่าค่าท่ีได้ตามปกติ ปริมาณเมทฮีโมโกลบินท่ีเพ่ิมข้ึนสัมพันธ์โดยมีความสัมพันธ์กับการเพ่ิมข้ึนของสมรรถนะ 
เอนไซมีไซโตโครมบิห้ารีดักเตส การสืกษาน้ีสรุป’ได้'ว่าผู้ปวยท่ี,ได้รับการรักษาด้วยยา nitroglycerin ทางหลอดเลือดดำใน 
ขนาด 24,000 -104,000 ไมโครกรัมมีปริมาณความเข้มข้นของเมทฮีโมโกลบินเพ่ิมข้ึน แต่ปริมาณความเข้มข้นท่ีเพ่ิมข้ึนเป็น 
ความเข้มข้นท่ียังคงตำกว่า 1% ซ่ึงเป็นค่าปกติท่ียอมรับได้ในภาวะปกติของร่างกาย
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Methemoglobin is a derivative of hemoglobin in which the iron portion of heme complex has been 
oxidized to the ferric state which cannot carry oxygen. เท normal individuals, methemoglobin เท the red blood cell 
is maintained at a very low level ( <1 % ). It is immediately reduced by cytochrome b6 reductase to the ferrous 
hemoglobin moiety. Since acquired methemoglobinemia may be resulted from exposure to a variety of oxidizing 
agents and related to cytochrome b6 reductase deficiency. Nitroglycerin is a principle therapeutic agents for 
relief of angina pectoris. Methemoglobinemia caused by denitration of nitroglycerin has been reported as a 
potential serious complication of intravenous nitroglycerin administration especially in association with other 
oxidizing agent. The present study was aimed to investigate the cytochrome b6 reductase activity and 
methemoglobinemia เท human red blood cells of healthy volunteers and in patients receiving nitroglycerin. 114 
normal blood samples from male and female healthy volunteers with 20 -  65 years old were used as control group 
and 40 blood samples of patient receiving 24,000 -  104,000 pig intravenous nitroglycerin were treatment group.
เท healthy volunteers : The concentration of methemoglobin in 57 men and 57 women healthy volunteers was 0.05 
±  0.02 and 0.08+  0.02 % of total hemoglobin (mean +  SE), respectively. The cytochrome b5 reductase activity 
in male were statistic significantly lower (p<0.05) than female. The methemoglobin concentration and cytochrome 
b6 activity in treatment group were statitic significantly higher than normal volunteers . The cytochrome b6 
reductase activity did correlate with concentration of methemoglobin in sample group. It showed this study 
concluded in that patients who were received 24,000-104,000 pg intravenous nitroglycerin had higher 
methemoglobin level, but their methemoglobin level were within an acceptable level of normal conditions.
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2 4 , 0 0 0 - 1 0 4 , 0 0 0 ไ ม โ ค ร ก ร ัม . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 8

1 0 .  แ ส ด ง ผ ล ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ป ร ิม า ณ เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน แ ล ะ ส ม ร ร ถ น ะ เ อ น ไ ซ ม ์ไ ซ โ ต โ ค ร ม  -
บ ีห ้า ร ีด ัก เ ต ส  ร ะ ห ว ่า ง ค น ป ก ต ิก ับ ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ย า  n i t r o g l y c e r i n  ใ น ว ัย เ ด ีย ว ก ัน . . . . . . . . . . . . . .  5 8

สารน้ญตาราง



รูปที่ หน้า
1 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง ฮ ีม . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2
2 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน แ ล ะ ต ำ แ ห น ่ง ข อ ง ฮ ีม ท ี่จ ับ ก ับ อ อ ก ซ ิเ จ น . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2
3 .  แ ส ด ง ก า ร ส ร ้า ง พ ัน ธ ะ ข อ ง เ ห ล ็ก . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  3
4 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง อ อ ก ซ ีฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน  แ ล ะ ด ีอ อ ก ซ ีฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  4
5 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง  A q u a - m e t h e m o g l o b i n  แ ล ะ  H y d r o x y  ทาe t h e m o g i o b i n . . . . . . . . . . . . .  5
6 .  แ ส ด ง ก า ร ด ูด ก ล ืน แ ล ง ข อ ง อ น ุพ ัน ธ ์ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ช น ิด ต ่า ง ๆ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6
7 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง ย า ห ร ือ ส า ร เ ค ม ีท ี่ม ีฤ ท ธ ิ้อ อ ก ซ ิไ ด ส ํฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ไ ด ้โ ด ย ต ร ง . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 4
8 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง  ทาe t h e l e n e  b l u e . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 6
9 .  แ ส ด ง ป ฏ ิก ิร ิย า  H e x o s e  m o n o p h o s p h a t e  s h u t e ,  G l y c o l y t i c  p a t h w a y  แ ล ะ

ทาe t h e m o g i o b i n  r e d u c t a s e  p a t h w a y . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 9
1 0 .  แ ส ด ง โ ค ร ง ส ร ้า ง ข อ ง ย า ก ล ุ่ม  O r g a n i c  n i t r a t e s . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2 8
1 1 .  แ ส ด ง ก ล ไ ก ก า ร อ อ ก ฤ ท ธ ิ้ข อ ง  n i t r o g l y c e r i n  ท ี่ท ำ ใ ห ้ก ล ้า ม เ น ื้อ ห ล อ ด เ ล ือ ด ข ย า ย ต ัว . . . . . . . . . . .  2 9
1 2 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ช ่ว ง อ า ย ุใ น เ พ ศ ช า ย  ต ่อ ป ร ิม า ณ เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ใ น ค น ป ก ต .ิ . . . . . . . . . . . . .  4 7
1 3 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ช ่ว ง อ า ย ุใ น เ พ ศ ห ญ ิง  ต ่อ ป ร ิม า ณ เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ใ น ค น ป ก ต .ิ . . . . . . . . . .  4 8
1 4 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ช ่ว ง อ า ย ุใ น เ พ ศ ช า ย  ต ่อ ส ม ร ร ถ น ะ เ อ น ไ ซ ม ํใ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า

ร ืต ัก เ ต ส ใ น ค น ป ก ต ิ. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 1
1 5 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ช ่ว ง อ า ย ุใ น เ พ ศ ห ญ ิง  ต ่อ ส ม ร ร ถ น ะ เ อ น ไ ซ ม ็ไ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า

ร ืด ัก เ ต ล ใ น ค น ป ก ต ิ. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 2
1 6 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ร ะ ห ว ่า ง เ พ ศ ช า ย แ ล ะ เ พ ศ ห ญ ิง ใ น ช ่ว ง อ า ย ุเ ด ีย ว ก ัน ต ่อ ป ร ิม า ณ

เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ใ น เ ล ือ ด ค น ป ก ต ิ. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 4
1 7 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ ร ะ ห ว ่า ง เ พ ศ ช า ย แ ล ะ เ พ ศ ห ญ ิง ใ น ช ่ว ง อ า ย ุเ ด ีย ว ก ัน ต ่อ ส ม ร ร ถ น ะ

เ อ น ไ ซ ม ํไ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า ร ืด ัก เ ต ส ใ น เ ล ือ ด ค น ป ก ต ิ. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 5
1 8 .  แ ส ด ง ค ่า ส ัม ป ร ะ ส ิท ธ ิ๋ส ห ส ัม พ ัน ธ ์ร ะ ห ว ่า ง เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ก ับ  ส ม ร ร ถ น ะ เ อ น ไ ซ ม ์

ไ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า ร ืด ัก เ ต ส . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 6
1 9 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ร ะ ห ว ่า ง ค น ป ก ต ิก ับ ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ย า

n i t r o g l y c e r i n . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6 0

สารบัญรูป



ป้

ส า ร บ ํแ ญ ร ูป ต ่อ

ร ูป ท ี่ ห น า
2 0 .  แ ส ด ง ก า ร เ ป ร ีย บ เ ท ีย บ เ อ น ไ ซ ม ์โ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า ร ีด ัก เ ต ส ร ะ ห ว ่า ง ค น ป ก ต ิ ก ับ

ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ย า  n i t r o g l y c e r i n . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6 1
2 1 .  แ ส ด ง ค ่า ล ม ป ร ะ ส ิท ธ ี้ส ห ส ัม พ ัน ธ ์ร ะ ห ว ่า ง เ ม ท ฮ ีโ ม โ ก ล บ ิน ก ับ  ส ม ร ร ถ น ะ เ อ น ไ ซ ม ์

ไ ซ โ ต โ ค ร ม บ ีห ้า ร ีด ัก เ ต ล ใ น ผ ู้ป ่ว ย ท ี่ไ ด ้ร ับ ย า  n i t r o g l y c e r i n . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  6 2



îdi

คำ'อธิบายส์ญล้กิษณ์และคำย่อ

ก ก . = ก ิโ ล ก ร ัม
0_ ,ซ = อ ง ศ า เ ซ ล เ ซ ีย ส
ม ก . = ม ิล ล ิก ร ัม
ม ล . = ม ิล ล ิล ต ร
/ = p e r
% = p e r c e n t
C V = c o e f f i c i e n t  v a r i a n c e
c y t ,  c y t o - c y t o c h r o m e
E D T A = e t h y l e n e  d i a m i n e  t e t r a - a c e t i c  a c i d
6 - G P A ะะ 6  p h o s p h o g l u c o n a t e
G - 6 - P = g l u c o s e - 6 - p h o s p h a t e
G - 6 - P D = g l u c o s e - 6 - p h o s p h a t e - d e h y d r o g e n a s e
G S H = r e d u c e d  g l u t a t h i o n e
G S S H = o x i d i z e d  g l u t a t h i o n e
H b . - h e m o g l o b i n
1. = li t r e
L M B = l e u k o m e t h y l e n e  b l u e
M = m o l a r
m e t . H b = m e t h e m o g l o b i n
M 9 = m i c r o g r a m
m L . = m il l i l i t r e
N A D H = r e d u c e d  n i c o t i n a m i d e  a d e n i n e  d i n u c l e o t i d e
N A D P H = r e d u c e d  n i c o t i n a m i d e  a d e n i n e  d i n u c l e o t i d e  p h o s p h a t e
( O X ) = o x i d i z e d
( R ) = r e d u c e d
R 5P = r i b o s e - 5 - p h o s p h a t e
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