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บทคัดยอ 
 

ภาวะชรา(aging)มีความสัมพันธกับการเสื่อมหนาที่ของไมโตคอนเดรีย ซึ่งอาจมีความสัมพันธกับ

ภาวะ oxidative stress  ที่เกิดจากการมีระดับ reactive oxygen species (ROS) ปริมาณมากภายในเซลล  

ซึ่งมีสวนในการกอใหเกิดความเสื่อมสภาพของการทํางานของอวัยวะ  และพยาธิสภาพของโรคเรื้อรัง  เชน 

โรคหัวใจและหลอดเลือด เบาหวาน มะเร็ง และ Alzheimer’s disease โดยธรรมชาติแลวเซลลจะมีการ

กําจัด ROS ที่เกิดขึ้นโดยอาศัย antioxidant defense ที่มีอยูภายในเซลล (endogenous) และที่ไดมาจาก

ภายนอก (exogenous)  แตในภาวะ oxidative stress จะมีการเสียสมดุลระหวางปริมาณของ ROS กับ 

antioxidant defense ดังนั้นการใหสารที่มีคุณสมบัติเปน antioxidant จึงมีแนวโนมที่มีประโยชนในการ

รักษาโรคที่เกี่ยวของกับภาวะชรา(aging)ได  ซึ่งบทความนี้จะกลาวถึงเฉพาะ antioxidants ที่กําลังไดรับ

ความสนใจ และที่มีหลักฐานทางวิทยาศาสตรที่ชัดเจน และมีแนวโนมในการนํามาใชในทางคลินิก ไดแก 

superoxide dismutase (SOD), coenzyme Q (CoQ), และ alpha-lipoic acid (ALA) 
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ABSTRACT 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Aging is associated with mitochondrial dysfunction which may result from oxidative 

stress.The high level of reactive oxygen species (ROS) contributes, in part, to organ 

dysfunction and pathology of chronic diseases such as cardiovascular disease, diabetes, 

cancer and Alzheimer’s disease.Naturally, cells use endogenous and exogenous antioxidant 

defense to keep ROS at harmless level.Oxidative stress occurs when there is unbalance 

between ROS and antioxidant defense.Thus, antioxidants are potentially useful in therapy of 

age-related diseases.This review briefly discusses antioxidants that are currently of interest, 

including superoxide dismutase, coenzyme Q, and alpha-lipoic acid. 
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บทนํา 
จากการสํารวจประชากรโลกพบวา 

ภายในป ค.ศ. 2030 จะมีมากกวา 60 ประเทศที่

มีประชากรในประเทศจํานวนมากกวา 2 ลานคน

ที่อยูในวัยชรา(อายุมากกวา 65 ป)1พบความ

เส่ือมสภาพของการทํางานของอวัยวะและบาง

กรณีอาจมีพยาธิสภาพและโรคเรื้อ รัง  เกิด

ภาวะแทรกซอนไดงาย ตัวอยาง เชน ในผูที่มีอายุ

มากกวา 70 ป ขึ้นไป จะมีโรคเรื้อรังคลายๆ กัน 

คือ ขออักเสบ รอยละ 58, ความดันโลหิตสูง รอย

ละ 45, โรคหัวใจ รอยละ 21, มะเร็ง รอยละ 19, 

เบาหวาน รอยละ 12, และโรคเสนเลือดในสมอง

(stroke) รอยละ 9 ความเปลี่ยนแปลงใน

ผูสูงอายุเกิดขึ้นไดกับแทบทุกระบบการทํางาน

ของระบบหัวใจและหลอดเลือดทํางานบกพรอง, 

ระบบกลามเนื้อและกระดูกเสื่อม, ผิวหนังและผม

เส่ือมสภาพ, กระเพาะอาหารและลําไสมีการหลั่ง

กรดหรื อ เอ็น ไซมน อยลงและมีการดูดซึม

สารอาหารแยลง, ระบบประสาทสวนกลางเสื่อม 

เชน Alzheimer’s disease เปนตน   

 
Oxidative stress and aging 

ในชวงป ค.ศ.1950 Denham Harman 

ไดเสนอทฤษฎี ‘free radical theory of aging’ 

ซึ่งตั้งสมมติฐานวา การสะสมเซลลที่ถูกทําลาย

โดยอนุมูลอิสระเปนกลไกหลักของการเกิด 

aging ในสิ่งมีชีวิต ทฤษฏีนี้ไดรับการสนับสนุน

มากขึ้นหลังจากมีการศึกษากันอยางกวางขวาง

ถึงความสัมพันธของ reactive oxygen species 

(ROS) กับกระบวนการ aging 2, 3 ROS เปนกลุม

ของสารที่มีออกซิ เจนเปนองคประกอบ  มี

ความสามารถสูงในการทําปฏิกิริยาออกซิเดชั่น 

ซึ่งมักจะหมายถึงสารในกลุมที่เปนอนุมูลอิสระ

(free radicals) เชน superoxide anion (O2
•−), 

hydroxyl radicals (OH•), alkoxyl radicals 

(RO•) เปนตน นอกจากนี้ยังหมายรวมถึงสารที่

ไมใชอนุมูลอิสระ เชน hydrogen peroxide 

(H2O2), ozone (O3) นอกจากนี้บางครั้งอาจ

หมายรวมถึงperoxynitrite (ONOO−) อีกดวย 

ซึ่งสามารถจัด peroxynitrite อยูในกลุมที่เรียกวา 

reactive nitrogen species (RNS) ไดแก nitric 

oxide (NO•), nitrogen dioxide (NO2) และ 

peroxynitrite (ONOO−) เปนตน ROS  เกิดขึ้น

ในภาวะปกติจากกระบวนการเมตาบอลิซึม และ

กระบวนการหายใจแบบใชออกซิเจน โดยไดจาก

ขั้นตอนการสงถายอิเล็กตรอนใน respiratory 

chain เพื่อสราง ATP โดยธรรมชาติ เซลลจะมี

การกําจัด ROS ที่เกิดขึ้นโดยอาศัย antioxidant 

defense ที่มีอยูภายในเซลล (endogenous) 

และที่ไดมาจากภายนอก (exogenous) เชนจาก

อาหารที่ประกอบดวย antioxidant vitamins 

เชน วิตามินซี วิตามินอี เบตาแคโรทีน นอกจาก

แบงประเภทของ antioxidant defense ตาม

แหล ง ที่ ม า แล ว ยั ง อ าจแบ ง ต ามลั กษณะ

โครงสรางและหนาที่เปนประเภทที่ไมใชเอ็นไซม 

(non-enzymatic) และ ประเภทที่เปนเอ็นไซม 

(enzymatic) 4 

 กลุม non-enzymatic antioxidant 

defense ที่สรางไดจากภายในเซลล 

(endogenous)ไดแกสารในกลุม  glutathione 

และ ubiquinone สวนที่ไดจากภายนอก 

(exogenous)คือพวกวิตามินตางๆ ดังที่กลาว

แลวขางตน นอกจากนี้ยังรวมถึงสารในกลุม 

lipoic acid และสารกลุม flavonoids, 

polyphenols, tannins  ที่ไดจากสมุนไพรบาง

ชนิด กลุม enzymatic antioxidant defense ที่
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สําคัญมักจะเปนจะมีแหลงมาจากภายใน เชน 

superoxide dismutase ทําหนาที่กําจัด 

superoxide anion, catalase และ glutathione 

peroxidase กําจัด hydrogen peroxide 5 

แตในภาวะที่เรียกวา oxidative stress 

จะมีการเสียสมดุลของปฏิกิริยารีดอก (redox 

unbalance) ทําใหมี ROS มากขึ้น หรือมีความ

ผิดปกติของ antioxidant defense ทําใหสูญเสีย

การควบคุมปริมาณ ROS ใหอยูในระดับท่ีไม

ทําลายสารชีวโมเลกุลภายในเซลล ซึ่งอาจเกิด

จากมีการสราง ROS มากกวาปกติเกินกวาระบบ 

antioxidant defense จะทําลายได  สงผลใหเกิด

การทําลายสารโมเลกุลใหญในรางกาย เชน 

ไขมัน(เกิด lipid peroxidation เกิดการสูญเสีย

โครงสรางและการทํางานของเซลลในสวนที่มี

การใชองคประกอบของไขมันในกระบวนการสง

สัญญาณภายในเซลล) โปรตีน(ทําใหสูญเสีย

สภาพและหนาที่) และ  ดีเอ็นเอ(ทําใหเกิดการ

กลายพันธุหรือเซลลตายได)ซึ่งการศึกษาใน

สัตวทดลองสามารถยืนยันผลของ antioxidants 

ในกา รปกป อ ง เ ซลล จ ากภาวะ  oxidative 

damage จากที่สมองหรือหัวใจในโมเดลของ 

ischemia-reperfusion 6 

 จนถึงปจจุบัน ยังไมมีหลักฐานที่พิสูจนผล

ของ ROS ที่เกิดขึ้นโดยตรงกับกระบวนการ 

aging เชน การลดลงของ antioxidants ระดับใด 

หรือการเพิ่มขึ้นของ ROS ระดับใดจึงทําใหเกิด

การทําลายmacromoleculeแลวเหนี่ยวนําใหเกิด

กระบวนการ aging เปนตน  อยางไรก็ตาม  เมื่อ

พิจารณาโรคที่เกิดในผูสูงอายุแลว มักพบวาจะมี

ภาวะ oxidative stress รวมดวยเสมอ เชน 

Alzheimer’s disease, coronary heart 

disease, diabetes เปนตน  ดังนั้นการศึกษาถึง

ผลของ oxidative stress กับกระบวนการ aging 

รวมทั้งการลดภาวะ oxidative stress จากทั้ง 

enzymatic และ non-enzymatic antioxidant 

defense จึงมีประโยชนตอความเขาใจเรื่อง 

aging และนําไปสูการปองกันหรือชะลอการเกิด

โรคในผูสูงอายุ7,8 ซึ่งบทความนี้จะกลาวถึง

เฉพาะ antioxidants ที่กําลังไดรับความสนใจ 

และที่มีหลักฐานทางวิทยาศาสตร ที่ชัดเจน และ

มีแนวโนมในการนํามาใชในทางคลินิก ไดแก 

SOD, coenzyme Q, และ alpha-lipoic acid 
 
Superoxide Dismutase (SOD)9, 10 

O2
•− มีคุณสมบัติในการทําลายเซลล

คอนขางสูง จึงจัดเปนอนุมูลอิสระที่เปนอันตราย

อยางยิ่ ง  คือนอกจากมีฤทธิ์ โดยตรงในการ

ทําลาย macromolecules แลวยังทําปฏิกริยา

ตอเนื่องกับ NO ทําใหไดอนุพันธุที่มีความเปน

พิษเชนกัน (รูปท่ี 1) ในภาวะปกติ ระดับของ 

O2
•− จะถูกควบคุมอยางเครงคัดดวยเอ็นไซม 

SOD ซึ่งมีอยู 3 isoforms คือ 1) cytoplasmic 

SOD หรือ Cu/Zn SOD (SOD1); 2) 

mitochondrial SOD หรือ Mn SOD (SOD2) 

และ 3) extracellular SOD(SOD3) ภายใน

เซลล  eukaryotes มี  superoxide 

dismutase/catalase  (SOD/CA)  ซึ่งเปนส่ิงจําเปน

สําหรับการดํารงชีวิตในสภาวะที่มีออกซิเจน  SOD 

superoxide anion (O2
•-) จะเปลี่ยน ใหกลายเปน 

hydrogen peroxide (H2O2)   เอ็นไซมตัวนี้มีอยูใน

ไมโตรคอนเดรียในรูปของ  Mn2+ SOD แตในไซโตพ

ลาสซึมจะอยูในรูปของ  Cu2+ -Zn2+ SOD 

 

 

O
─ ONOO 

 
Enzyme DNA 

Cytotoxicity 

+

Inactivation 
(e.g., MnSOD) 

Damage 

NO•

Adhesion 
Molecules 

Chemotactic 
Agents 

Lipid 
Peroxidation Cytokines 

 
รูปที่ 1   ผลกระทบทางชีวเคมีของ superoxide anion11 
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Native Enzyme 
MW ~ 31.2 kDa 

O2 
─• 

Ischemia- 
Reperfusion Injury

Open 
Transplant 

Pulmonary Disease
+ ARDS 

+ Cystic Fibrosis 
Neurological Diseases 

Stroke 
Parkinson’s 

Cancer

Atherosclerosis Inflammation
+RA/OA 

+IBD Cardiomyopaathy

SODm 
MW~450 Da

 
  
ร ูปที่ 2   ความเปนไปไดของการนํา SODm มาใชทางคลินิก 
ARDS, adult respiratory distress syndrome; IBD, 

inflammatory bowel disease; MW, molecular weight)   
( 

 SOD เปน metalloproteins ที่ใชปฏิกริยา 

dismutation เปนกลไกในการกําจัด ROS ซึ่ง

ปฏิกริยา dismutation จะเปนปฏิกริยาตอเนื่องของ

การถายทอดอิเล็กตรอนหนึ่งหรือสองตัว จาก O2
•- 

หรือ  H2O2 ไปสูโมเลกุลอื่น ปฏิกริยานี้เกิดขึ้นไดเอง

อยางมีประสิทธิภาพคือไมตองการ reducing 

equivalents ดังนั้นจึงไมตองใชพลังงานจากเซลล  

จากการทดลองในเซลลและสัตวทดลองโดยการ

ใช SOD และ catalase เพื่อลดการทําลายเซลล

และเนื้อเยื่อที่เกิดจาก ROS พบวา SOD และ 

catalase ใหผลไมแนนอน ซึ่งสวนหนึ่งอาจเปน

ผลเนื่องมาจากขอจํากัดของเอนไซมทั้งสองที่มี

อยูในธรรมชาติ คือ 1) ขนาดโมเลกุลใหญเกินไป

ทําใหการผานเขาเซลลเปนไปไดยาก  2) มีคา

ครึ่งชีวิตสั้น  3) อาจมีฤทธิ์กระตุนภูมิคุมกัน  

ดังนั้นการนํามาใชในทางการแพทยยังมีขอจํากัด

อีกมาก ทําใหมีการพัฒนาโมเลกุลสังเคราะหที่มี

คุณสมบัติเชนเดียวกับ SOD ที่มีอยูในธรรมชาติ 

เรียกวา SOD mimics (SODm) 

โมเลกุลของ SODm สวนใหญจะไดรับ

การออกแบบใหมี redox-active metal center  

ซึ่งทําหนาที่เรงปฏิกริยา dismutation ของ  O2
•-  

เหมือนกับเอนไซมในธรรมชาติที่มี Cu หรือ Mn  

การพัฒนา SODm ในอุดมคติ พิจารณาถึง 

ความคงตัว, ความจําเพาะตอการทําปฏิกริยากับ 

O2
•-ดวยคา rate constant สูง, ไมเปนพิษ และ 

ควรมีขนาด และประจุที่เหมาะสมสําหรับการ

นําไปใชในบริเวณเซลลที่เกิด oxidative stress 

จากการศึกษาและพัฒนา  SODm ที่ผานมา

สามารถแบง SODm ที่มีอะตอมของโลหะเปน

สวนประกอบไดอยางนอย  3 ชนิด คือ 1) salen 

SODm; 2) macrocylic SODm; และ3) 

metalloporphyrin  SODm บทความฉบับนี้จะ

ก ล า ว ถึ ง เ ฉ พ า ะ ก ลุ ม  metalloporphyrins 

เนื่องจากโมเลกุลมีลักษณะของ  SODm ในอุดม

คติมากที่สุด คือ มีประสิทธิภาพคงตัว  และ ไม

เปนพิษ ซึ่งรูปที่ 2 แสดงการเปรียบเทียบระหวาง  

SOD ที่มีในธรรมชาติ และ SODm รวมท้ังความ

เปนไปไดที่จะนํามาใชในโรคตางๆที่มีภาวะของ 

oxidative stress หรือมีการสราง superoxide 

มากขึ้น เชน การอักเสบ มะเร็ง โรคหัวใจ โรคปอด        

ก า ร ป ลู ก ถ า ย อ วั ย ว ะ  ก า ร เ กิ ด 

ischemia/reperfusion 9, 12แตยังตองมีการ

พัฒนาโครงสรางทางโมเลกุลใหเหมาะสมตอไป 

เนื่องจาก สารชนิดนี้ผานเขาสู blood brain 

barrier ได นอยมาก  ดังนั้นจึงอาจใชไมไดผลกับ

โรคที่เกี่ยวกับการสูญเสียเซลลประสาทในสมอง 

นอกจากนี้ยังพบวา ROS/RNS มีสวนเกี่ยวของ

กับการสงสัญญาณของในเซลล การควบคุมการ

แสดงออกของยีน และ ระบบภูมิคุมกัน  ดังนั้น

การให SODm  จึงอาจไปรบกวนการทํางานของ

รางกายในภาวะปกติได จึงจําเปนตองศึกษา

เพิ่มเติมถึงภาวะที่เหมาะสมในการนํา SODm 

มาใชประโยชน 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

11
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Coenzyme Q 
 Coenzyme Q (ubiquinone หรือ 2-

methyl-5,6-dimethoxy-1,4-benzoquinone) 

พบไดทั่วไปในสิ่งมีชีวิต  เปนสารละลายในไขมัน 

เปนโมเลกุล amphipathic (biphasic) เนื่องจาก

มีสวน hydrophilic benzoquinone ring และ 

lipophilic poly isoprenoid side-chain หรือ

เรียกวาสวน “หัว” ที่เปน benzoquinone และ

สวน “หาง” ที่เปน terpinoid สวน “หัว” เปนสวน

ที่เกียวของกับปฏิกิริยารีดอกซใน electron 

transport chain โดยรวมในการสงตอ

อิเล็กตรอนระหวาง complex I กับ complex III 

(รูปที่ 3) coenzyme Q ที่อยูใน reduced form 

(ubiquinol) มีฤทธิ์เปน antioxidant 13ความ

แตกตางของ coenzymes Q แตละชนิดคือ 

จํานวนของ isoprenoid units (5-carbon 

structures) ที่อยูในสวน “หาง” ของโมเลกุล  

Coenzymes Q จะมีจํานวน isoprenoid units 

ตั้งแต 1 ถึง 12 แตจะพบ 10 isoprenoid units 

(coenzyme Q10 หรือ CoQ10 ) มากในสัตว   

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ก า ร เ สื่ อ ม ส ภ า พ ข อ ง ไ ม โ ต ค อ น เ ด รี ย 

(mitochondria insufficiency) และการลดลง

ของ ubiquinone หรือ ubiquinol เปนตัวบงชี้ที่

สําคัญของกระบวนการ aging และโรคที่

เกี่ยวของ ไดแก มะเร็ง,โรคหัวใจและหลอดเลือด,

เบาหวาน, neurodegener ative disorders     

และ Alzheimer's disease 15 

นอกจากนี้ยังมีผลตอการแสดงออกของ

ยีนที่สัมพันธกับการมีอายุยืนยาวเมื่อทดลองใน

สัตวทดลอง16 ซึ่งกลไกการออกฤทธิ์ยังไมทราบ

แนนอน แตเชื่อวาฤทธิ์ antioxidant ในไมโตคอน

เดรียและเซลลเมมเบรนจะปองกันการเกิด lipid 

peroxidation และการเกิด oxidation LDL-

cholesterol  ซึ่งนําไปสูการเกิดภาวะหลอดเลือด

แดงแข็งตัว (artherosclerosis)  ไดมีการเสนอ

กลไกการออกฤทธิ์ของ CoQ ดังรูปท่ี 4 
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รูปที่ 3  การสงตออิเล็กตรอนโดย coenzyme Q 

oQ) ซึ่งเกิดข้ึนในลักษณะ "Q cycle" คือการ
ลื่อนยาย CoQ ภายใน lipid bilayer ซึ่งมี 
miquinone radical เปนสาร intermediate

(C
เค
se 14 
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รูปที่ 4   การออกฤทธิ์ของ CoQ, vitamin E และ ascorbate 
ในการตาน lipid peroxidation. (LH, polyunsaturated fatty 

acid; OH., hydroxyl radical; Fe3+O2
.−, perferryl radical; 

CoQH2, reduced coenzyme Q; CoQH.−, semiubiquinone; 
L., carbon-centered fatty acid radical; LOO., lipid peroxyl 

radical; VitE-OH, vitamin E (α-tocopherol); VitE-O., α-
tocopheroxyl radical; Asc, ascorbate; Asc., ascorbyl 
radical; LOOH, lipid hydroperoxide; LipDH, lipoamide 
dehydrogenase; TrxR, thioredoxin reductase; GR, 
glutathione reductase) 14 
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มีขอนาสังเกตุเกี่ยวกับ CoQ10 คือ ถูก

ดูดซึมไดนอยจากทางเดินอาหาร(พบในกระแส

เลือดรอยละ 2-4 ของปริมาณที่ รับประทาน)

ประมาณรอยละ 60 ของขนาดที่รับประทานถูก

ขับออกทางอุจจาระ การกระจายตัวไปยังเนื้อเยื่อ

ตางๆเกิดขึ้นคอนขางจํากัดเนื่องจาก เปนสารที่

ละลายไขมัน  พบวา CoQ  ใหผลการรักษาดี

มากในเด็กที่เปนโรคทางพันธุกรรมจากการขาด 

CoQ คือเพิ่มสมรรถภาพรายกายและสมอง และ

มีประโยชนในผูปวย cardiomyopathy ซึ่งผล

การตรวจชิ้นเนื้อ (biopsy) พบวามีระดับ CoQ 

ในปริมาณต่ํา14นอกจากนี้ยังพบวาผูปวยที่ไดรับ

ยาลดไขมันในเลือดในกลุม statin อาจมีระดับ 

CoQ ในเลือดลดลง แตยังไมแนะนําการให CoQ 

เสริมเนื่องจากการศึกษาทางดานคลินิกยังไมได

ขอสรุปที่ชัดเจน อาจพิจารณาใหในผูปวยเฉพาะ

กลุมเชน ผูที่มีอายุมากกวา 65 ป หรือผูปวยกลุม

เส่ียงที่นาจะไดรับประโยชนจากการไดรับ CoQ 

เชนผูปวย Friedreich's Ataxia หรือภาวะ 

mitochondrial dysfunction ซึ่งอาจมี

ความสัมพันธกับการเกิดไมเกรน อยางไรก็ตาม 

ยังตองทําการศึกษาในประชากรกลุมจําเพาะ

เหลานี้เพื่อยืนยันประโยชนที่พึงจะไดจากการใช 

CoQ ตอไป 17-19 
 
Alpha-lipoic acid (ALA) 
 ALA หรือ thioctic acid  เปนสารที่มี 

disulfide เปนองคประกอบ มีคุณสมบัติละลาย

น้ําได ทําหนาที่เปน cofactor ในกระบวนการ

สรางพลังงานในรางกายซึ่งเกิดขึ้นในไมโตคอนเด

รีย และเปน antioxidant ที่มีประสิทธิภาพสูง 

สามารถสรางไดในรางกาย โดยสังเคราะหจาก 

octanoic acid และ L-cysteine ปฏิกิริยา ALA 

มีสวนเกี่ยวของดวยมักจะเกิดขึ้นในไมโตคอนเด

รีย เชนการเกิด oxidation ของ pyruvic acid 

โดยเอนไซม pyruvate dehydrogenase 

enzyme complex และการเกิด oxidation ของ 

alpha-ketoglutarate โดยเอนไซม alpha-

ketoglutarate dehydrogenase enzyme 

complex นอกจากนี้ ALA ยังเปน cofactor 

สําหรับการเกิด oxidation ของ branched-

chain amino acids (leucine, isoleucine และ 

valine) โดย  branched-chain alpha-keto 

acid dehydrogenase enzyme complex   

 ALA ได รับการยอมรับ ในประ เทศ

เยอรมันใหใชสําหรับรักษา polyneuropathies 

(ที่มีสาเหตุจาก เบาหวานและแอลกอฮอล)  และ

ใชในโรคตับ  โดยทําหนาที่เปน antioxidant  มี 

antioxidant recycling activity และมีคุณสมบัติ

ชวยเพิ่มประสิทธิภาพการสรางพลังงานใน

ส่ิงมีชีวิต ALA และ dihydrolipoic acid (DHLA) 

เกิดปฏิกิริยารีดอกซ  ทําลายอนุมูลอิสระหลาย

ชนิด  เชน hydroxyl radicals, nitric oxide 

radical, peroxynitrite, hydrogen peroxide 

และ hypochlorite มีฤทธิ์ของ ALA เทานั้นที่

ทําลาย singlet oxygen (เปน excited state ที่

ต่ําที่สุดของโมเลกุล dioxygen)  ในทางกลับกัน 

มีฤทธิ์ของ DHLA เทานั้นที่อาจทําลาย 

superoxide และ peroxyl reactive oxygen 

species 15, 20-22 

 ALA ดูดซึมไดจากลําไสและกระจายไป

ยังเนื้อเยื่อตางๆทางกระแสโลหิต และผานเขา

สมองได  แตอยางไรก็ตามการนํามาใช ใน 

Alzheimer’s disease หลักฐานทางคลินิกยังมี

ไมเพียงพอในการสนับสนุนการใช แมวาผลการ
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ทดลองในสัตวทดลองจะแสดงแนวโนมที่ดี         

ก็ตาม 23, 24   

 

 
 

 

 

 

 

 
สรุป 
 อนุมูลอิสระที่ สําคัญในสิ่ งมีชีวิตจะ

หมายรวมถึง oxygen species ไดแก O2
•- , 

OH•, H2O2 และ nitrogen species ไดแก NO• 

และ oxidant ONOO- ในภาวะปกติอนุมูลอิสระ

เหลานี้เกิดขึ้นไดจากปฏิกิริยาทางชีวเคมีในเซลล

หลายชนิด เชน beta-oxidation ของ fatty acid 

ใน peroxisomes, mitochon drial electron 

transports, และ oxidase enzymes  ปริมาณ

ของอนุมูลอิสระท่ีเกิดขึ้นจะอยูในระดับที่ควบคุม

ได เนื่องจากมีสมดุลของ antioxidant defense 

mechanisms ทั้งที่อยูในรูป endogenous และ 

exogenous ทําใหอนุมูลอิสระเหลานี้ไมเปน

อันตรายตอเซลล แตในภาวะช็อก, อักเสบ, และ 

ischemia/reperfusion injury อนุมูลอิสระ

เหลานี้กอใหเกิดการทําลายเซลลในระดับดีเอ็น

เอ (ทําใหเกิดการตายแบบ apoptosis), โปรตีน 

(ทําใหการสงสัญญาณภายในเซลลและการ

ทํางานของเอ็นไซม ผิดปกติ ),ไขมัน  (ทําให

โครงสรางและหนาที่ของผนังเซลลเสียไป อาจ

นําไปสูการตายของเซลลไดในที่ สุด) ดังนั้น 

antioxidant therapy จึงเปนแนวคิดที่เหมาะสม

ในการนํามาใชบําบัดโรคที่มีสาเหตุมาจากภาวะ 

oxidative stress 

 ไดมีการทดลองใชทั้ ง  endogenous 

และ exogenous antioxidants ในการลดความ

รุนแรงของโรคที่เกิดจากภาวะ oxidative stress 

ดังที่กลาวไปแลวขางตน พบวา antioxidants ทั้ง

สองกลุมมีแนวโนมที่ดีในการนํามาใชในทาง

การแพทยถึงแมวาจะมีผลขัดแยงกันบางในบาง

กา รทดลอง  แต ก า ร ระบุ ข อบ ง ใ ช สํ าห รั บ 

antioxidants ในโรคที่มีความสัมพันธกับ aging 

นั้น ยังตองการหลักฐานการทดลองทางคลินิกอีก

มาก 

รูปที่ 5 โครงสรางของ alpha-lipoic acid (ALA) 
และ alpha-dihydrolipoic acid (DHLA) มี chiral 
center จึงมีสองรูปแบบคือ S และ R ใน
ผลิตภัณฑจะจําหนายในรูป racemate mixture 
คือมีสวนผสมของ S และ R 1:1 

 
เอกสารอางองิ 
1. Tabloski PA. Global aging: 

implications for women and women's 

health. J Obstet Gynecol Neonatal 

Nurs 2004;33:627-38. 

2. Barja G. Free radicals and aging. 

Trends Neurosci 2004;27:595-600. 

3. Junqueira VB, Barros SB, Chan SS, et 

al. Aging and oxidative stress. Mol 

Aspects Med 2004;25:5-16. 

4. Wattanapitayakul SK, Bauer JA. 

Oxidative pathways in cardiovascular 

disease: roles, mechanisms, and 

therapeutic implications. Pharmacol 

Ther 2001;89:187-206. 



  177 

Journal of Medicine and Health Sciences 

Faculty of Medicine, Srinakharinwirot  University 

Vol.13 No.1 April  2006 
 

5. Willcox JK, Ash SL, Catignani GL. 

Antioxidants and prevention of chronic 

disease. Crit Rev Food Sci Nutr 

2004;44:275-95. 

6. Berger MM. Can oxidative damage be 

treated nutritionally? Clin Nutr 

2005;24:172-83. 

7. Sampayo JN, Gill MS, Lithgow GJ. 

Oxidative stress and aging--the use of 

superoxide dismutase/catalase 

mimetics to extend lifespan. Biochem 

Soc Trans 2003;31:1305-7. 

8. Hajieva P, Behl C. Antioxidants as a 

potential therapy against age-related 

neurodegenerative diseases: amyloid 

Beta toxicity and Alzheimer's disease. 

Curr Pharm Des 2006;12:699-704. 

9. Cuzzocrea S, Thiemermann C, 

Salvemini D. Potential therapeutic 

effect of antioxidant therapy in shock 

and inflammation. Curr Med Chem 

2004;11:1147-62. 

10. Pong K. Oxidative stress in 

neurodegenerative diseases: 

therapeutic implications for 

superoxide dismutase mimetics. 

Expert Opin Biol Ther 2003;3:127-39. 

11. Cuzzocrea S, Riley DP, Caputi AP, 

Salvemini D. Antioxidant therapy: a 

new pharmacological approach in 

shock, inflammation, and 

ischemia/reperfusion injury. 

Pharmacol Rev 2001;53:135-59. 

12. Cuzzocrea S, Mazzon E, Dugo L, et al. 

Protective effects of a new stable, 

highly active SOD mimetic, M40401 in 

splanchnic artery occlusion and 

reperfusion. Br J Pharmacol 

2001;132:19-29. 

13. Dhanasekaran M, Ren J. The 

emerging role of coenzyme Q-10 in 

aging, neurodegeneration, 

cardiovascular disease, cancer and 

diabetes mellitus. Curr Neurovasc Res 

2005;2:447-59. 

14. Turunen M, Olsson J, Dallner G. 

Metabolism and function of coenzyme 

Q. Biochim Biophys Acta 

2004;1660:171-99. 

15. Kidd PM. Neurodegeneration from 

mitochondrial insufficiency: nutrients, 

stem cells, growth factors, and 

prospects for brain rebuilding using 

integrative management. Altern Med 

Rev 2005;10:268-93. 

16. Aguilaniu H, Durieux J, Dillin A. 

Metabolism, ubiquinone synthesis, 

and longevity. Genes Dev 

2005;19:2399-406. 

17. Levy HB, Kohlhaas HK. 

Considerations for supplementing with 

coenzyme Q10 during statin therapy. 

Ann Pharmacother 2006;40:290-4. 
178 

18. Littarru GP, Tiano L. Clinical aspects 

of coenzyme Q10: an update. Curr 



Journal of Medicine and Health Sciences 

Faculty of Medicine, Srinakharinwirot  University 

Vol.13 No.1 April 2006 

Opin Clin Nutr Metab Care 

2005;8:641-6. 

19. Bonakdar RA, Guarneri E. Coenzyme 

Q10. Am Fam Physician 

2005;72:1065-70. 

20. Henriksen EJ. Exercise training and 

the antioxidant alpha-lipoic acid in the 

treatment of insulin resistance and 

type 2 diabetes. Free Radic Biol Med 

2006;40:3-12. 

21. Ziegler D, Reljanovic M, Mehnert H, 

Gries FA. Alpha-lipoic acid in the 

treatment of diabetic polyneuropathy 

in Germany: current evidence from 

clinical trials. Exp Clin Endocrinol 

Diabetes 1999;107:421-30. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

22. Evans JL, Goldfine ID. Alpha-lipoic 

acid: a multifunctional antioxidant that 

improves insulin sensitivity in patients 

with type 2 diabetes. Diabetes 

Technol Ther 2000;2:401-13. 

23. Sauer J, Tabet N, Howard R. Alpha 

lipoic acid for dementia. Cochrane 

Database Syst Rev 2004:CD004244. 

24. Grundman M, Grundman M, Delaney 

P. Antioxidant strategies for 

Alzheimer's disease. Proc Nutr Soc 

2002;61:191-202. 

 

 

 

 

 

 


