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บทคดัย่อ 

ร าขา้วเป็นส่วนหุม้ดา้นนอกสุดของเมล็ดขา้วประกอบดว้ยสารอาหารและสารพฤกษเคมีปริมาณสูง ซ่ึง
มีฤทธ์ิทางเภสัชวิทยามากมาย จากการศึกษาท่ีผา่นมาพบวา่ขา้วก ่าสายพนัธ์ุพะเยามีฤทธ์ิตา้นการกลาย
พนัธ์ุจากการทดสอบเอมส์ และฤทธ์ิเหน่ียวน าเอนไซมต์า้นการเกิดมะเร็งในเซลล์ Hepa1c1c7 สูงกวา่
ขา้วก ่าสายพนัธ์ุดอยสะเก็ดและน่าน ดงันั้นการศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงคเ์พื่อประเมินฤทธ์ิก่อการกลาย
พนัธ์ุและต้านการกลายพนัธ์ุของสารสกัดร าข้าวก ่ าสายพันธ์ุพะเยาโดยทดสอบการเกิดไมโคร
นิวเคลียสในตบัหนู 

ในการศึกษาน้ีท าการสกดัร าขา้วก ่าดว้ยไดคลอโรมีเทนและเมทานอลตามล าดบั และตรวจหาปริมาณ
สารประกอบฟีนอลิค ฟลาโวนอยด ์แอนโธซยัยานิน แกมมาออไรซานอล และโทคอล พบวา่สารสกดั
ร าขา้วก ่าส่วนเมทานอลมีปริมาณสารประกอบฟีนอลิคสูง ซ่ึงประกอบดว้ย ฟลาโวนอยด์ และแอนโธ
ซัยยานิน ในขณะท่ีสารสกดัร าขา้วก ่าส่วนไดคลอโรมีเทนพบแกมมาออไรซานอล และโทคอลใน
ปริมาณสูง 

ในการทดสอบฤทธ์ิก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดัร าขา้วก ่า ใชห้นูวสิตาร์เพศผู ้แบ่งเป็น 5 กลุ่ม โดยกลุ่ม
ท่ี 1 เป็นกลุ่มควบคุมลบ กลุ่มท่ี 2 และ 3 ป้อนสารสกดัร าขา้วก ่าส่วนไดคลอโรมีเทนความเขม้ขน้ 100 
และ 500 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน ้ าหนกัตวัตามล าดบั ส่วนกลุ่มท่ี 4 และ 5 ป้อนสารสกดัร าขา้วก ่าส่วน
เมทานอลความเขม้ขน้ 100 และ 500 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน ้าหนกัตวัตามล าดบั หลงัจากการป้อนสาร
ทดสอบเป็นเวลา 28 วนั ท าการตดัตบัออก 2 ใน 3 ส่วนเพื่อเหน่ียวน าให้เซลล์ตบัมีการแบ่งตวัเพิ่ม
จ านวน หลงัจากนั้น 4 วนั ท าการแยกเซลลต์บั ผลการทดลองพบวา่สารสกดัร าขา้วก ่าส่วนไดคลอโร



 

e 
 

มีเทนและเมทานอลไม่มีฤทธ์ิเหน่ียวน าการเกิดไมโครนิวเคลียสในตบัหนู แสดงให้เห็นวา่สารสกดัร า
ขา้วก ่าไม่มีคุณสมบติัก่อกลายพนัธ์ุในหนูวิสตาร์เพศผู ้นอกจากน้ีพบว่าหนูท่ีไดรั้บสารสกดัร าขา้วก ่า
ส่วนไดคลอโรมีเทนท่ีความเข้มข้นต ่ า สามารถเหน่ียวน ากัมมันตภาพของเอนไซม์ก าจัดสาร
แปลกปลอมในตับบางชนิดได้อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ได้แก่  cytochrome P450 1A1, 1A2, 
cytochrome P450 reductase และ  UDP-glucuronyltransferase อีกทั้ ง ย ัง มีผล เห น่ียวน า ให้ มีการ
แสดงออกในระดบัโปรตีนของเอนไซม ์cytochrome P450 1A1/2 

ปัจจัยเส่ียงของการเกิดมะเร็งชนิดหน่ึงคือการได้รับสารก่อมะเร็งท่ีการปนเป้ือนในอาหาร โดย
สารอะฟลาทอกซิน บี 1 (AFB1) ท่ีปนเป้ือนในอาหาร จดัเป็นสารก่อมะเร็งตบัในสัตวแ์ละคน งานวิจยั
น้ีไดห้าสภาวะท่ีเหมาะสมในการเหน่ียวน าให้เกิดไมโครนิวเคลียสในตบัหนูดว้ยสาร AFB1 โดยท า
การฉีดสาร AFB1 ท่ีความเข้มข้นต่างๆ ทางช่องท้อง 1 หรือ 2 คร้ัง พบว่าการฉีดสาร AFB1 ความ
เข้มข้น 200 ไมโครกรัมต่อกิโลกรัมน ้ าหนักตัว จ านวน 2 คร้ัง สามารถเหน่ียวน าจ านวนไมโคร
นิวเคลียสในตบัหนู เหน่ียวน ากมัมนัตภาพของเอนไซม์ CYP 1A2 และลดกมัมนัตภาพของเอนไซม์ 
glutathione S-transferase ในตบัหนูได้อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ จากผลการทดลองน้ีจึงเลือกการฉีด
สาร AFB1 ความเขม้ขน้ 200 ไมโครกรัมต่อกิโลกรัมน ้ าหนกัตวั จ  านวน 2 คร้ัง เพื่อใช้ในการทดสอบ
ฤทธ์ิตา้นการกลายพนัธ์ุของสารสกดัร าขา้วก ่า 

การศึกษาฤทธ์ิตา้นการกลายพนัธ์ุต่อสาร AFB1 ของสารสกดัร าขา้วก ่า ใชห้นูวิสตาร์เพศผู ้แบ่งเป็น 6 
กลุ่ม กลุ่มท่ี 1 และ 2 เป็นกลุ่มควบคุม กลุ่มท่ี 3 และ 4 ป้อนสารสกดัร าขา้วก ่าส่วนไดคลอโรมีเทน
ความเขม้ขน้ 100 และ 500 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน ้ าหนกัตวัตามล าดบั กลุ่มท่ี 5 และ 6 ป้อนสารสกดัร า
ขา้วก ่าส่วนเมทานอลความเขม้ขน้ 100 และ 500 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน ้ าหนกัตวัตามล าดบั เป็นเวลา 
28 วนั หนูกลุ่มท่ี 2 ถึง 6 ฉีดสาร AFB1 ทางช่องท้อง จ านวน 2 คร้ัง เพื่อเหน่ียวน าให้เกิดไมโคร
นิวเคลียส ส่วนหนูกลุ่มท่ี 1 ฉีดดว้ยสารละลาย normal saline แทน และท าการแยกเซลล์ตบัเป็นเซลล์
เด่ียว 4 วนั หลงัจากท าการตดัตบัออกบางส่วน ผลการทดลองพบว่าสารสกดัร าขา้วก ่าสามารถลด
จ านวนการเกิดไมโครนิวเคลียสในตบัหนูท่ีได้รับสาร AFB1 ได้อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยมีผล
ลดกัมมนัตภาพของเอนไซม์ก าจดัสารแปลกปลอมในระยะท่ี 1 และเหน่ียวน ากัมมนัตภาพของ
เอนไซม์ก าจดัสารแปลกปลอมในระยะท่ี 2 ในตบัหนูไดอ้ย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ ซ่ึงการท่ีสารสกดั
ส่วนไดคลอโรมีเทนสามารถลดจ านวนไมโครนิวเคลียสในหนูท่ีได้รับสาร AFB1 นั้ นพบว่าไม่
สัมพนัธ์กบักมัมนัตภาพของเอนไซมก์ าจดัสารแปลกปลอมในระยะท่ี 2 แสดงวา่สารประกอบท่ีมีขั้ว
สูงท่ีพบในร าขา้วก ่าอาจมีผลลดการกลายพนัธ์ุจากการเหน่ียวน าดว้ยสาร AFB1 ไดโ้ดยมีผลต่อระบบ
เอนไซมก์ าจดัสารแปลกปลอมในระยะท่ี 1 และ 2 
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การศึกษาน้ีสามารถสรุปไดว้า่ สารสกดัร าขา้วก ่าสายพนัธ์ุพะเยาไม่มีฤทธ์ิก่อกลายพนัธ์ุในหนูขาว และ

มีคุณสมบติัเป็นสารเคมีป้องกนัการเกิดไมโครนิวเคลียสในตบัหนูขาวท่ีถูกเหน่ียวน าดว้ยสาร AFB1 

โดยมีกลไกการยบัย ั้งท่ีเก่ียวขอ้งกบัการเปล่ียนแปลงเมแทบอลิซึมของสาร AFB1 ดงันั้นร าขา้วก ่าจึงมี

ประโยชน์ในการป้องกนัการเกิดมะเร็งตบัในระยะเร่ิมตน้จากการเหน่ียวน าดว้ยสาร AFB1 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

g 
 

Thesis Title    Effect of Purple Rice Bran Extract on Micronucleus  

Formation in Rat Liver Induced by Aflatoxin B1 at  

a Molecular Level 

Author    Ms. Nattawan Suwannakul 

Degree    Master of Science (Biochemistry) 

Advisor    Asst. Prof. Dr. Rawiwan Wongpoomchai 

ABSTRACT 

Rice bran, an external coat of rice, contains high values of nutrients and phytochemicals 

which contain several pharmacological properties. Previous studies found that the 

antimutagenicity in Ames test and anticarcinogenic enzyme-inducing properties in 

Hepa1c1c7 cells of the purple rice variety Phayao were stronger than those of other purple 

rice varieties including Doisaket and Nan. Therefore, the present study was aimed to 

evaluate clastogenic and anticlastogenic activities of Kum Phayao bran extracts using rat 

liver micronucleus test.  

 

In this study, purple rice bran was sequentially extracted with dichloromethane and 

methanol. The contents of total phenolic compounds, flavonoids, anthocyanins, gamma-

oryzanol and tocols were determined. The high contents of phenolic compounds including 

flavonoids and anthocyanins were found in the methanol extract, while the high amounts 

of gamma-oryzanol and tocols were detected in the dichloromethane extract.  

To assess clastogenic effect of purple rice bran extracts, male Wistar rats were divided 

into five groups. Group 1 was a negative control group. Groups 2 and 3 were fed the 

dichloromethane extract at the concentrations of 100 and 500 mg/kg bw, respectively.                  

While Groups 4 and 5 were orally received the methanol extract at the concentrations of 

100 and 500 mg/kg bw, respectively.  After feeding for 28 days, all rats were 2/3 partially 

hepatectomized to induce cell proliferation and then performed liver perfusion at day 4th 

after partial hepatectomy. The results showed that the dichloromethane and methanol 

extracts did not induce micronucleus formation in rat liver. These results indicated that 



 

h 
 

purple rice bran extracts did not present clastogenicity in male Wistar rats. Furthermore, 

the effect of purple rice bran extracts on xenobiotic-metabolizing enzymes was evaluated. 

The results showed that treatment of the dichloromethane extract at low dose significantly 

increased the activities of hepatic cytochrome P450 1A1 and 1A2, cytochrome P450 

reductase and UDP-glucuronyltransferase. In addition, it also significantly induced 

protein expression of cytochrome P450 1A1/2. 

The carcinogen contamination in food is one risk factor of carcinogenesis. Aflatoxin B1 

(AFB1), a contaminant of stored foods, is a potent hepatocarcinogen in animal and human. 

To verify an optimal condition of AFB1-induced micronucleated hepatocyte formation, 

rats were submitted to single or double intraperitoneal injection of various doses of AFB1. 

The double injection of AFB1 at dose 200μg/kg bw could enhance the number of 

micronucleus and significantly induced CYP 1A2 activity and reduced glutathione S-

transferase activity in rat liver. From these results, double injection of 200 μg/kg bw of 

AFB1 was used as a protocol for determining anticlastogenicity of purple rice bran 

extracts.   

To investigate the anticlastogenicity of purple rice bran extracts against AFB1, male 

Wistar rats were divided into six groups. Groups 1 and 2 were vehicle control groups. 

Groups 3 and 4 were administered 100 and 500 mg/kg bw of dichloromethane extract, 

respectively.  Groups 5 and 6 were fed with 100 and 500 mg/kg bw of methanol extract, 

respectively for 28 days. Groups 2 to 6 were given a double intraperitoneal injection of 

AFB1 to induce micronucleus formation, while group 1 was administrated a normal saline 

solution instead.  Liver perfusion was performed 4 days after partial hepatectomy to 

isolate single hepatocytes. The results were found that purple rice bran extracts 

significantly reduced the number of micronuclei in AFB1-treated rats. The administration 

of purple rice bran extracts significantly decreased the activities of phase I and increased 

the activities of phase II detoxifying enzymes in the liver of AFB1-induced rats. However, 

the reduction of micronucleated hepatocytes in AFB1-initiated rats by dichloromethane 

extract did not correlate with the modulation of phase II xenobiotic metabolizing 

enzymes. These results indicated that hydrophilic components in purple rice bran might 

attenuate AFB1-induced mutagenesis through modulation of phase I and II xenobiotic 

metabolizing system. 
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In conclusion, purple rice bran variety Phayao did not show clastogenicity in rats. It 

exhibited chemopreventive effects on AFB1–induced liver micronucleus in rats. The 

inhibitory mechanism might be partly due to attenuation of metabolism of AFB1. These 

findings suggested that purple rice bran might be beneficial in the prevention of AFB1-

induced hepatocarcinogenesis. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


