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โกศล ย่ิงสุขวัฒนา : การพัฒนาท่อนำเสันประสาทพอลิแอลแลคไทด์-โค-คาโปรแลคโตน 
เพ่ือเสริมการงอกใหม่ของเสันประสาทส่วนปลาย (DEVELOPMENT OF POLY(L- 
LACTIDE-CO-CAPROLACTONE) CONDUITS FOR ENHANCING PERIPHERAL 
NERVE REGENERATION) อ. ท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก ะ ผศ.ดร. โศรดา กนกพานนท์, 
อ. ท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ์ร่วม ะ ผศ.ดร. นพ. สิทธิพร แอกทอง, 169 หน้า.

ในงานวิจ้ยน้ีรายงานการพัฒนาท่อนำเสันประสาท Poly(L-lactide-co-caprolactone) 
(PLCL) ท่ีบรรจุโปรตีนตัวเติมซ่ึงแสดงลักษณะในการควบคุมการปลดปล่อยโกรทแฟคเตอร์โดย 
ได้ทำการศึกษาการเช่ือมขวางโปรตีนตัวเติมได้แก่ คอลลาเจน, เจลาตินชนิด A และเจลาตินชนิด 
B ด้วยรังลีเอ็กซ์จากพลาสมาของก๊าชอาร์กอนเพ่ือนำมาใช้เป็นโปรตีนตัวเติมท่ีบรรจุภายในท่อนำ 
เสันประสาทสำหรับควบคุมการปลดปล่อยโกรทแฟคเตอร์โดยเปรียบเทียบกับวิธีการเช่ือมขวาง 
ด้วยความร้อน (Dehydrothermal Crosslinking, DHT) พบว่าสภาวะท่ีมีการเช่ือมขวางสูงสุด 
สำหรับคอลลาเจนและเจลาตินชนิด A คึอท่ี 1.0 มิลลิบาร์ 5 พัลลั และสำหรับเจลาตินชนิด B ท่ี
1.0 มิลลิบาร์1 พัลลัท่อนำเสันประสาทจาก PLCL ความเข้มข้น3% ขนาดเสันผ่านศูนย์กลาง 
ภายใน1.6 มม. หนาประมาณ0.6 มม. ท่ีผลิตข้ึนโดยวิธี Dip-coating ได้ถูกนำไปศึกษาการ 
สลายตัวโดยปลูกถ่ายใต้ผิวหนังหนู Wistar ท่ีเวลา 0,2 ,  4 และ 8 สัปดาห์พบว่าท่ี 8 สัปดาห์มี 
น้ําหนักโมเลกุล (MJ ลดลง 47.45% ผลศึกษาความเข้ากันได้กับเซลลํไลน์จากผิวหนังหนู (L929 
mouse fibroblast) ของทิเล์ม PLCL ความเข้มข้น 3% โดยน้ําหนัก พบว่าเซลล์สามารถเจริญได้ดี 
เม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม Zinc sulphate ท่ีเป็นพิษต่อเชลล์ ท่อนำเสันประสาทจาก PLCL 
ความเข้มข้น 3%บรรจุโปรตีนตัวเติมท่ีถูกเช่ือมขวางด้วยรังสีเอ็กซ์จากพลาสมาของก๊าซอาร์กอน 
ด้วยสภาวะท่ีมีการเช่ือมขวางสูงสุด และดูดซับโกรทแฟคเตอร์สำหรับเส์นประสาท (Nerve 
Growth Factor, NGF) ถูกนำไปเช่ือมต่อเสันประสาท sciatic ท่ีมีระยะขาด 10 มม. บริเวณ 
ก่ึงกลางของกระดูกต้นขาของหนู Wistar เป็นระยะเวลา 1 เดือน ผลจาก 2 ใน 3 ของจำนวน 
สัตว์ทดลองบ่งช้ีว่าท่อนำเสันประสาท PLCL บรรจุโปรตีนตัวเติมเจลาตีนท้ังลองชนิดมี
ความลามารถในการกระตุ้นการเจริญของเส์นประสาทส่วนปลายมากกว่าท่อนำเส์นประสาทท่ี 
บรรจุคอลลาเจน โดยเสันประสาทมีการงอกใหม่อย่างน้อย 6 มม.
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This thesis reported a development of Poly(l-iactide-co-caprolactone) (PLCL) nerve 
conduit, and a protein filler with a sustained release feature. Three types of protein fillers, 
collagen, type A gelatin, and type B gelatin sponges were crosslinked using various 
doses of X-ray argon plasma treatments. Maximum crosslinking degrees were achieved 
when using the pressure of 1 mBar/5 pulses of the plasma treatment for collagen and 
type A gelatin, and 1 ทาBar/1 pulse for type B gelatin. PLCL conduits were fabricated 
using a dip-coating method which had an inner diameter and a thickness of 1.6 mm and 
0.6 mm respectively. The unfilled conduits were implanted subcutaneously in Wistar rats 
for 0, 2, 4 and 8 weeks. The samples were removed for microscopic and molecular 
weight changes evaluations. Molecular weight (M J  of the conduits decreased by 47.45 
% after 8 weeks of implantation. เท vitro ceil culture tests indicated the PLCL films has 
relatively no toxics to L929 mouse fibroblasts comparing to zinc sulphate films which had 
been used as a negative control. PLCL conduits with protein fillers absorbed with nerve 
growth factor (NGF) were used to connect 10 mm-gap amputated femur sciatic nerves in 
Wistar rats. One month after operation, histological evidences showed 2/3 of gelatins- 
filled conduits regenerated more axon growths than those of the collagen-filled conduits. 
Peripheral nerves were regenerated for at least 6 mm. in length. These works prove the 
concept of using filled conduits with controlled release feature to accelerate peripheral 
nerve regeneration. Gelatin is a promising conduit filler in this case.
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4.23 รูปท่อนำเสันประสาท PLCL 3% โดยน้ําหนัก บรรจุคอลลาเจน 0.8% โดย
น้ําหนัก..............................................................................................  112

4.24 รูปส่วนประกอบท่ีพบภายในท่อนัาเสันประสาท PLCL 3% โดยน้ําหนัก บรรจุ
คอสลาเจน 0.8% โดยน้ําหนัก.............................................................  112

4.25 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/(jl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 1 หนูตัวท่ี 1 (ท=3) ท่ีเช่ือมต่อเสันประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัมเป็นเวลา 1 เดือน...............................................................  115

4.26 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/pl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 1 หนูตัวท่ี 2 (ท=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน.............................................................  116

4.27 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีวตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/pl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 1 หนูตัวท่ี 3 (ท=3) ท่ีเซ่ีอมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  117

4.28 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/pl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 2 หนูตัวท่ี 1 (ท=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  118

4.29 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/pl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 2 หนูตัวท่ี 2 (ทะ=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน.............................................................  119

4.30 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/p! จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 2 หนูตัวท่ี 3 (ก:=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  120
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4.31 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/|jl จากตัวอย่าง 
ท่อนที, 3 หนูตัวท่ี 1 (ก=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  121

4.32 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/|jl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 3 หนูตัวท่ี 2 (ท=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  122

4.33 ภาพตัดขวางจากกล้องจุลทรรศน์กำลังขยาย 4 และ 20 ของท่อ PLCL ซ่ึงบรรจุ 
โปรตีนตัวเติมแล้วผ่านการเช่ือมขวางและดูดซับด้วย NGF 50 ng/(jl จากตัวอย่าง 
ท่อนท่ี 3 หนูตัวท่ี 3 (ทะ=3) ท่ีเช่ือมต่อเล้นประสาท sciatic ของหนู Wistar เพศผู้
หนัก 250 กรัม เป็นเวลา 1 เดือน..............................................................  123

4.34 ภาพเล้นประสาทย้อมด้วยสี Toluidine blue (กำลังขยาย 20 เท่า) ภายในท่อนำ 
เล้นประสาท PLCL ลัดส่วน Lactide : caprolactone 50:50 ทีเชือมต่อ
เล้นประสาท sciatic ในหนู Wistar เป็นเวลา 2 เดือน ซ่ึงมีการงอกของ
เล้นประสาทตามแนวขวางเป็นจำนวนมาก................................................  124
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