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บทคดัย่อ 

การใชท้่อน าเส้นประสาทเป็นโครงยึดชัว่คราวส าหรับการรักษาการบาดเจบ็ของเส้นประสาท
ส่วนปลายมีประโยชน์หลายประการ อย่างไรก็ตามในการทดสอบทางคลินิกแสดงให้เห็นว่าการใช้
งานของท่อน าเส้นประสาทบ่อยคร้ังจะดอ้ยกวา่วิธีออโตกราฟโดยเฉพาะอย่างยิ่งในช่วงรอยแผลยาว 
เม่ือเร็วๆ น้ีมีความกา้วหนา้อยา่งเห็นไดช้ดัในการออกแบบท่อน าเส้นประสาทในแง่ของการออกแบบ
โครงสร้างโมเลกุล การสังเคราะห์และข้ึนรูป  วตัถุประสงค์หลกัของงานวิจยัน้ีคือ ท าการสังเคราะห์ 
วเิคราะห์ลกัษณะเฉพาะ ข้ึนรูป และศึกษาสมบติัความเขา้กนัไดท้างชีวภาพของแผน่เยือ่อิเล็กโทรสปัน
พอลิ(แอล-แลคไทด์-โค-เอปไซลอน-คาโพรแลคโทน) เบลนด์กบัคอลลาเจน (PLCL – Col) และพอ
ลิไฮดรอกซีบิวทาเรท (PLCL - PHB) ท่ีมีผลต่อการสนบัสนุนเซลล์ในการงอกใหม่ของเส้นประสาท 
เทคนิคอิเล็กโทรสปินนิงถูกใช้ผลิตโครงสร้างเส้นใยนาโนท่ีเลียนแบบสารองค์ประกอบนอกเซลล์
และสนบัสนุนการยดึเกาะของเซลล ์ส าหรับการซ่อมแซมอยา่งมีศกัยภาพและวศิวกรรมเน้ือเยือ่ 
ประสาท 

อิเล็กโทรสปันโคพอลิเมอร์ของแอล-แลคไทด์ และ เอปไซลอน-คาโพรแลคโทน (67:33 โมล
เปอร์เซ็นต์) ให้ผลเป็นโครงสร้างเส้นใยนาโนท่ีมีขนาดเส้นผ่านศูนยก์ลางเส้นใยเฉล่ียและรูพรุน 
476±88 และ 256±17 นาโนเมตร ตามล าดบั จากผลการทดลองพบว่าการเบลนด์ด้วยคอลลาเจนใน
ปริมาณท่ีต ่า (นอ้ยกวา่ 2.5 เปอร์เซ็นตโ์ดยน ้ าหนกั) ลดขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลางเฉล่ียและรูพรุนอยา่งมี
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นยัส าคญั การกระจายตวัของเส้นผา่นศูนยก์ลางเส้นใยเพิ่มเป็นระเบียบมากข้ึนเม่ือเพิ่มปริมาณคอลลา
เจน โครงสร้างเส้นใยนาโนส่งเสริมการยึดเกาะและเพิ่มจ านวนของเซลล์โอลแฟ็กทอรีอย่างมี
นยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัเซลล์ท่ีประพฤติเป็นเซลล์ปกติ  ยิ่งไปกวา่นั้นการวิเคราะห์สุขภาพเซลล์
ผา่นไมโทคอนเดรียแอททิวิต้ี การร่ัวไหลของเยื่อหุ้มเซลล์ การศึกษาวฎัจกัรเซลล์ และ อะพอพโทซิส
แสดงให้เห็นว่าแผ่นเยื่อเส้นใยนาโนส่งเสริมความแข็งแรงของเซลล์โดยลดการตายของเซลล ์
การศึกษาได้เสนอว่าการใช้คอลลาเจนปริมาณน้อยๆ มีประสิทธิภาพคือช่วยสนับสนุนการ
เปล่ียนแปลงสัณฐานวิทยาของโครงสร้างเส้นใยนาโนอิเล็กโทรสปัน PLCL ช่วยสนบัสนุนการยึด
เกาะและการเพิ่มจ านวนเซลลโ์อลแฟ็กทอรีและมีการส่งเสริมความแข็งแรงของเซลล ์ ขอ้สรุปในคร้ัง
น้ีน่าจะสนบัสนุนการศึกษาต่อไปของอิเล็กโทรสปินของพอลิเมอร์เบลนด์เหล่าน้ีในการน าไปใชเ้ป็น
ท่อส าหรับการซ่อมแซมเส้นประสาท  นอกจากน้ีแผ่นเยื่อเส้นใยของ PLCL - PHB ได้ถูกเตรียม
ส าเร็จข้ึนมาโดยวิธีอิเล็กโทรสปินนิงเช่นเดียวกนั เพื่อใช้ในการเปรียบเทียบกบัโครงสร้าง PLCL 

ท่ีเบลนดด์ว้ย PHB ซ่ึงท าใหก้ารจดัเรียงเส้นผา่นศูนยก์ลางของเส้นใยไม่เป็นระเบียบมากกวา่ มีขนาด
เส้นผ่านศูนย์กลางเฉล่ียของเส้นใยมากกว่าแต่ไม่แตกต่างอย่างมีนัยส าคัญในขนาดของรูพรุน  

โครงสร้างพอลิเมอร์เบลนด์มีความชอบน ้ ามากกว่า (น้อยกว่า 120°) พร้อมความแข็งแรงเทนไซน์
ลดลงอย่างมีนัยส าคญั (ประมาณ 1 เมกกะปาสคาล) เปรียบเทียบกับโครงสร้าง PLCL (150.9 ± 

2.8°, 5.8 ± 0.5 MPa) การใส่ PLCL เพิ่มข้ึนในโครงสร้าง PHB เพิ่มการยืดท่ีจุดขาด (4-6 เท่า)  
โครงสร้าง PLCL-PHB สนับสนุนการยึดเกาะและการเพิ่มจ านวนเซลล์ของเซลล์โอลแฟ็กทอรี 
(OECs) ดีกว่าเซลล์ปกติบนแผ่นเพาะเล้ียง ไมโทรคอนเดรียแอททิวิต้ีของเซลล์ท่ีเพาะเล้ียงบนแผ่น
เยื่ออิเล็กโทรสปันเบลนด์มีค่าเพิ่มข้ึนเปรียบเทียบกบัท่ีเติบโตบนโครงสร้าง PLCL และ PHB (212, 
179 และ 153% ตามล าดบั) การวเิคราะห์แสดงให้เห็นวา่ PLCL-PHB คอมโพสิต ส่งเสริมการยดึเกาะ
และการเพิ่มจ านวนของ OECs เม่ือเปรียบเทียบกบัส่วนประกอบท่ีมี PLCL และ PHB อย่างเดียว 
ช้ีให้เห็นถึงความสามารถในส าหรับการซ่อมแซมอยา่งมีศกัยภาพและวิศวกรรมของเน้ือเยื่อประสาท 
บนพื้นฐานของผลการทดลองน้ีสามารถสรุปไดว้า่แผน่อิเล็กโทรสปันเบลนด์น้ีไดถู้กน ามาพิจารณาวา่ 
มีศกัยภาพในการสนบัสนุนใชเ้ป็นโครงสร้างชัว่คราวส าหรับการงอกใหม่ของเส้นประสาทได ้

ส าหรับการทดสอบภายในร่างกายโดยแพทยจ์ากคณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลยัเชียงใหม่ 
หนูวิสตา้ร์เพศผูจ้  านวน 20 ตวัไดถู้กแบ่งออกเป็น 2 กลุ่มๆ ละ 10 ตวั แต่ละกลุ่มถูกท าไปทดสอบการ
ซ่อมแซมเส้นประสาทดว้ยวิธีท่ีต่างกนัส าหรับการศึกษาของการงอกใหม่ของเส้นประสาทหลงัการ
สร้างฟ้ืนฟู วธีิการทดลอง 2 วิธีประกอบดว้ยกลุ่ม 1 ใชท้่ออิเล็กโทรสปันท่ีมีรูพรุนคอลลาเจนผสมกบั 

PLCL โคพอลิเมอร์ กลุ่ม 2 ท่ออิเล็กโทรสปันรูพรุน PLCLโคพอลิเมอร์ (ไม่มีคอลลาเจน)  ทั้ ง 2 
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วิธีการน้ีถูกใช้ในการซ่อมแซมเส้นประสาททิเบียท่ีขาดจากกนัเป็นขนาด 7 มิลลิเมตรในหนู การ
ประเมินผลของการงอกใหม่ของเส้นประสาทถูกเปรียบเทียบในเทอมของ The tibial functional 

index (TFI) Nerve conduction velocity (NCV) Gastrocnemius muscle weight (GMW) 
และการศึกษา Histomorphometric ในการศึกษาน้ี พบหลกัฐานของการงอกใหม่ของเส้นประสาท
ผ่านช่องว่างจากการศึกษา Histomorphometric ผลการทดสอบแสดงผลอย่างชดัเจนวา่มีการฟ้ืนฟู
และกลบัมาของฟังค์ชัน่ในกลุ่มทั้งสอง อยา่งไรก็ตามค่าการวดัในแต่ละคร้ังไม่สามารถแสดงผลท่ีดี
ท่ีสุดของการงอกใหม่ของเส้นประสาทในกรณีมีคอลลาเจนในพอลิเมอร์ในโมเดลน้ี ส่ิงน้ีแสดงวา่ไม่มี
ความจ าเป็นของการเติมคอลลาเจนในผนงัท่อ ซ่ึงอาจจะเกิดจากระยะห่างของช่องวา่งสั้ นเพียง 7 มม 
ซ่ึงไม่มีผลการกระตุน้เพียงพอท่ีจะผลกัดนัให้เกิดความต่างระหว่างสองกลุ่ม จึงตอ้งมีการปรับปรุง
คุณสมบติัต่อไปก่อนท่ีท่อน าเส้นประสาทจะไดรั้บการยอมรับส าหรับการใชง้านทางคลินิคในประเทศ
ไทย 
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ABSTRACT 

Nerve guide conduits using as temporary scaffold in peripheral nerve repair have 

many advantages.  However, clinical trials have shown that the use of nerve guide 

conduits is often inferior to that of autografts, particularly over long lesion gaps. 

Recently, there have been significant advances in the designs of nerve conduits in terms 

of molecular design, synthesis and fabrication. The main objective of this work has been 

to synthesis, characterization, fabrication and biocompatibility study of poly(L-lactide-

co--caprolactone) blended with collagen (PLCL-Col) and polyhydroxybutyrate (PLCL-

PHB)  electrospun membranes which support cells for enhancing nerve regeneration. 

Electrospinning has been used to produce nanofibrous scaffolds that stimulate the 

extracellular matrix and support cell attachment for the potential repair and engineering  

of nerve tissue.   

Electrospun copolymer of L-lactide and -caprolactone (67:33 mol%) resulted in 

a nanofibrous scaffold with average fibre diameter and pore size of 476 ± 88 and 253 ± 

17 nm, respectively. Blending with low loadings of collagen (< 2.5% w/w) significantly 

reduced the average diameter and pore size. The uniformity of fibre diameter 

distributions was supported with increasing collagen loadings. The nanofibrous 

scaffolds significantly promoted the attachment and proliferation of olfactory 
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ensheathing cells compared to cells exhibiting asynchronous growth. Furthermore, 

analysis of cell health through mitochondrial activity, membrane leakage, cell cycle 

progression and apoptotic indices showed that the nanofibrous membranes promoted 

cell vigour, reducing necrosis. The study suggests that the use of more cost-effective, 

low loadings of collagen supports morphological changes in electrospun poly(L-lactide-

co--caprolactone) (PLCL) nanofibrous scaffolds, which also support attachment and 

proliferation of olfactory ensheathing cells while promoting cell health. The results here 

support further investigation of the electrospinning of these polymer blends as conduits 

for nerve repair. The fibrous membranes of polyhydroxybutyrate (PHB) with various 

loadings of PLCL were also successfully prepared by electrospinning. In comparison to 

PLCL scaffolds, its blends with PHB exhibited more irregular fibre diameter 

distributions, higher average fibre diameters but no significant differences in pore size. 

PLCL-PHB scaffolds were more hydrophilic (< 120°) with significantly reduced tensile 

strength (ca. 1 MPa) compared PLCL scaffolds (150.9 ± 2.8 °, 5.8 ± 0.5 MPa). 

Increasing PLCL loading in PHB scaffolds significantly increased the extension at 

break, (4 - 6 fold). PLCL-PHB scaffolds supported greater adhesion and proliferation of 

Olfactory Ensheathing Cells (OECs) than those exhibiting asynchronous growth on 

culture plates. Mitochondrial activity of cells cultivated on the electrospun blended 

membranes was enhanced compared to those grown on PLCL and PHB scaffolds (212, 

179 and 153 % respectively).  Analysis showed that PLCL-PHB nanofibrous 

membranes promoted cell cycle progression and reduced the onset of necrosis. Thus, 

electrospun PLCL/PHB composites promoted adhesion and proliferation of OECs when 

compared to its individual PLCL and PHB components suggesting potential in the 

repair and engineering of nerve tissue. On the basis of these results, it is concluded that 

these electrospun blended have considerable potential using as temporary scaffold for  

nerve regeneration.  

For in vivo testing by doctor at Faculty of Medicine Chiang Mai University, total 

of 20 male Wistar rats were divided into 2 groups of 10 and each group subjected to a 

different nerve repair procedure for evaluation of nerve regeneration after 

reconstruction.  The 2 procedures involved the use of: Group 1: porous electrospun 

PLCL-Col conduit, Group 2: porous electrospun PLCL conduit. These 2 procedures 
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were used to repair 7 mm long segmentary tibial nerve lesions in rats.  Evaluation of 

nerve regeneration was compared in terms of the tibial functional index (TFI), nerve 

conduction velocity (NCV), gastrocnemius muscle weight (GMW) and a 

histomorphometric study.  There was evidence of nerve regeneration across the gap 

from the histomorphologic study. Our results clearly showed that there are reinnervation 

and return of function in both groups. Unfortunately every measurement is unable to 

show any superiority of nerve regeneration in collagen adding with polymer in this 

model. This may address the unnecessary collagen component of conduit wall. This 

may also cause by short 7 mm distance gap, which is not critical enough to stretch the 

different between both groups.  Further property improvements need to be made before 

absorbable nerve guides can gain acceptance for clinical usage in Thailand. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


