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ABOUT THE JOURNAL 

 
 

Aims and Scope 
        Asian Archives of Pathology (AAP) is an open access, peer-reviewed journal. The journal 
was first published in 2002 under the Thai name “วารสารราชวิทยาลัยพยาธิแพทย์แห่งประเทศไทย” 
and English name “Journal of the Royal College of Pathologists of Thailand”. The journal is a 
publication for workers in all disciplines of pathology and forensic medicine. In the first 3 years 
(volumes), the journal was published every 4 months. Until 2005, the journal has changed its 
name to be “Asian Archives of Pathology: The Official Journal of the Royal College of 
Pathologists of Thailand”, published quarterly to expand the collaboration among people in 
the fields of pathology and forensic medicine in the Asia-Pacific regions and the Western 
countries. 
        The full articles of the journal are appeared in either Thai or English. However, the 
abstracts of all Thai articles are published in both Thai and English languages. The journal 
features letters to the editor, original articles, review articles, case reports, case illustrations, 
and technical notes. Diagnostic and research areas covered consist of (1) Anatomical 
Pathology (including cellular pathology, cytopathology, haematopathology, histopathology, 
immunopathology, and surgical pathology); (2) Clinical Pathology (Laboratory Medicine) 
[including blood banking and transfusion medicine, clinical chemistry (chemical pathology or 
clinical biochemistry), clinical immunology, clinical microbiology, clinical toxicology, 
cytogenetics, parasitology, and point-of-care testing]; (3) Forensic Medicine (Legal Medicine 
or Medical Jurisprudence) (including forensic science and forensic pathology); (4) Molecular 
Medicine (including molecular genetics, molecular oncology, and molecular pathology); (5) 
Pathobiology; and (6) Pathophysiology. 
        All issues of our journal have been printed in hard copy since the beginning. Around the 
late 2014, we developed our website (www.asianarchpath.com) in order to increase our 
visibility. We would like to acknowledge that our journal has been sponsored by the Royal 
College of Pathologists of Thailand. We have the policy to disseminate the verified scientific 
knowledge to the public on a non-profit basis. Hence, we have not charged the authors whose 
manuscripts have been submitted or accepted for publication in our journal. 



Asian Archives of Pathology                                                                                                                               ii 

Volume 2 | Number 4 | October – December 2020 

        On the other hand, if any authors request a printed copy of the journal issue containing 
the articles, each of the copied journals costs 450 bahts for Thai authors and 30 United States 
dollars (USD) for international authors. 

 
Publication Frequency 
        Four issues per year 
 

Disclaimer 
        The Royal College of Pathologists of Thailand and Editorial Board cannot be held 
responsible for errors or any consequences arising from the use of information contained in 
Asian Archives of Pathology. It should also be noted that the views and opinions expressed in 
this journal do not necessarily reflect those of The Royal College of Pathologists of Thailand 
and Editorial Board. 
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LETTER TO THE EDITOR 

 
 

ระดับโปรตีนอะดิโพเน็กทินและไอริซินในเลือด 
ของผู้ป่วยมะเรง็เต้านม 

(Blood adiponectin and irisin levels 
in breast cancer patients) 

 

ณภัทร เพ็ชรศรีกุล 
นักเรียนแพทย์ทหารช้ันปีท่ี 5 วิทยาลัยแพทยศาสตร์พระมงกุฎเกลา้ เลขท่ี 317 ถนนราชวิถี แขวงทุ่งพญาไท เขตราชเทวี 

จังหวัดกรุงเทพมหานคร รหสัไปรษณีย์ 10400 โทรศัพท:์ +66 (0) 91 601 9939 โทรสาร: +66 (0) 2 354 7791 
Email: Napat.pet@pcm.ac.th 

 
 
        โปรตีนอะดิโพเน็กทิน (Adiponectin) (หรือเรียก ACRP30, GBP28, ADIPOQ, โปรตีนที่สังเคราะห์จาก
ยีน APM1) เป็น Adipokine ที่ถูกค้นพบเมื่อปี พ.ศ. 2538 (ค.ศ. 1995)(1) ปัจจุบันได้มีการศึกษาความสัมพันธ์
ของโปรตีนอะดิโพเน็กทินในโรคต่าง ๆ อย่างแพร่หลาย ได้แก่ โรคเบาหวาน (Diabetes mellitus) โรคไขมัน
พอกตับที ่ไม่ได้เกิดจากการดื่มแอลกอฮอล์ (Non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD) โรคหัวใจและ
หลอดเลือด โรคอ้วน และมะเร็ง(2) นอกจากนี้โปรตีนอะดิโพเน็กทินยังมีบทบาทในการควบคุมสมดุลพลังงาน 
การอักเสบ การเพ่ิมจำนวนเซลล์ การตอบสนองของหลอดเลือด และการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของเนื้อเยื่อ(3) 
อีกทั้งโปรตีนอะดิโพเน็กทินมีความสามารถในการยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งหลายชนิดอีกด้วย(4-8) 

โดยเฉพาะยับยั้งการเพิ่มจำนวนของเซลล์มะเร็งเต้านมในผู้ป่วยโรคอ้วน(9-11) ซึ่งจากการศึกษาความสัมพันธ์
ระหว ่างโปรตีนอะด ิโพเน ็กทินกับมะเร ็งเต ้านมที ่ โรงพยาบาล Northwestern Memorial ประเทศ
สหรัฐอเมริกา พบว่าสตรีที่เกิดการเปลี่ยนแปลงของยีนอะดิโพเน็กทินจะมีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งเต้านม
เพ่ิมข้ึน(12) 
        โปรตีนอะดิโพเน็กทินสามารถใช้เป็นดัชนีชี้วัดทางชีวภาพ (Biomarker) สำหรับการตรวจคัดกรองมะเร็ง
เต้านมได ้โดยมีรายงานว่าระดับโปรตีนอะดิโพเน็กทินในซีรั่มของกลุ่มคนไข้มะเร็งเต้านมจะต่ำกว่ากลุ่มควบคุม
อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p < 0.001) อย่างไรก็ตามระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินในซีรั่มมีความสัมพันธ์กับ
มะเร็งเต้านมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติเฉพาะในกลุ ่มประชากรชาวเอเชียเท่านั้น (p < 0.001) แต่ไม่พบ
ความสัมพันธ์ดังกล่าวในกลุ่มประชากรคอเคซอยด์ (p = 0.12) และหากพิจารณาในกลุ่มประชากรชาวเอเชียก็
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จะพบว่า กลุ่มควบคุมมีระดับโปรตีนอะดิโพเน็กทินในซีรั่มสูงกว่าผู้ป่วยมะเร็งเต้านม ทั้งในกลุ่มสตรีวัยก่อน
หมดประจำเดือน (p = 0.010) และสตรีวัยหลังหมดประจำเดือน (p = 0.030) อนึ่งโปรตีนอะดิโพเน็กทินมี
ความเกี่ยวขอ้งกับมะเร็งเต้านมชนิด Ductal มากกว่าชนิด Lobular(13,14) 
        ในอีกทางหนึ่งพบว่าเฉพาะระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินที่มีน้ำหนักโมเลกุลสูง (High molecular 
weight adiponectin) หรืออัตราส่วนระหว่างระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินที่มีน้ำหนักโมเลกุลสูงกับระดับ
ของโปรตีนอะดิโพเน็กทนิทั้งหมด (High molecular weight adiponectin to total adiponectin ratio) ใน
ซีรั ่มเท่านั ้นที่มีความสัมพันธ์กับมะเร็งเต้านม (15,16) มิใช่ระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินทั้งหมด (Total 
adiponectin) ในซีรั ่ม ดังนั้นหากนำการตรวจวัดระดับโปรตีนอะดิโพเน็กทินในซีรั่มมาใช้เพื่อเป็นวิธีใหม่
สำหรับการตรวจคัดกรองมะเร็งเต้านม จะต้องตรวจวัดทั้งระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินที่มีน้ำหนักโมเลกุลสูง
และระดับของโปรตีนอะดิโพเน็กทินท้ังหมดที่อยู่ในซี่รั่ม 

        สำหรับโปรตีนไอริซิน (Irisin) เป็น Myokines ที่ได้รับการค้นพบเมื่อปี พ.ศ. 2555 (ค.ศ. 2012) ซึ่ง
โปรตีนนี้มีความสัมพันธ์กับโรคเบาหวาน โรคอ้วน โรคเยื่อหุ้มหัวใจอักเสบ โรคไตเรื้อรัง และมะเร็งชนิดต่าง ๆ
(17-27) โดยโปรตีนไอริซินมีบทบาทยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเต้านมได้(28) เมื่อนำการตรวจวัดระดับ
โปรตีนไอริซินในซีรั่มมาใช้แยกระหว่างกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งเต้านมกับสตรีที่มีสุขภาพดี พบว่าค่าจุดตัดที่ใช้จำแนก 
(Cut-off point)  ค ือ 3.21 µg/mL ค ่าความไว (Sensitivity)  ค ือร ้อยละ 62.7 และค ่าความจำเพาะ 
(Specificity) คือร้อยละ 91.1(24) ดังนั้นจึงมีความเป็นไปได้ที่จะนำการตรวจวัดระดับโปรตีนไอริซินและโปรตีน
อะดิโพเน็กทินในซีรั่มมาใช้ร่วมกัน เพ่ือการตรวจคัดกรองมะเร็งเต้านมได้อย่างมีประสิทธิภาพกว่าการตรวจเต้า
นมด้วยรังสีเอ็กซ์ (Mammogram) เพียงอย่างเดียว 
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(2). Berg AH, Combs TP, Scherer PE. ACRP30/adiponectin: an adipokine regulating glucose and 

lipid metabolism. Trends Endocrinol Metab. 2002;13(2):84-9. 
(3). Ryo M, Nakamura T, Kihara S, Kumada M, Shibazaki S, Takahashi M, et al. Adiponectin as 
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Abstract 
        Angiopoietin 1 (Angpt1) and Angiopoietin 2 (Angpt2) are vascular growth factors that play 
important roles in vascular angiogenesis and adult vasculature maintenance. Previous studies 
reported that Angpt1 reduced the size of myocardial infarction in in vivo myocardial infarction 
experiment in rats, while Angpt2  protein levels increased in myocardial infarction areas. 
However, it is not clear whether the role of Angpt1 and Angpt2 protect ischemic 
cardiomyocyte. This research aimed to examine the effects of Angpt1 and Angpt2 on survival 
of cardiac myoblast cells (H9c2) after ischemic simulation. Initially, H9c2 cells were cultured 
and pretreated with Angpt1 and Angpt2 at the concentrations of 400, 600 and 800 ng/mL. 
After the pretreatment, the cells were exposed to simulated ischaemic solution for 90 
minutes. Angiopoietin toxicity and cell viability analysis were performed. The results showed 
that pretreatment with Angpt2 at the concentration of 800 ng/mL significantly increased the 
cell viability compared to that of the stimulated ischaemic group (p < 0.050). However, there 
was no significant different in the cell viability between Angpt1 pretreatment and the control 
group. In summary, pretreatment with Angpt2 works as a cardioprotective molecule in the 
context of cardiomyocyte ischaemia. 
 
Keywords: angiopoietins; cardioprotective molecule; myocardial ischaemia 
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Introduction 
        Ischaemic heart disease is one of a leading cause of death globally. Treatment of 
myocardial ischaemia is a restoration of myocardial blood flow to the heart muscle or 
reperfusion. Myocardial reperfusion techniques including percutaneous coronary intervention 
and antiplatelet and antithrombotic agents has been intensively developed to restoration of 
myocardial blood flow. However, the protection of myocardial injury after ischaemia is still 
required. From previous studies, it has been reported that angiopoietin-Tie system plays an 
important role in vascular angiogenesis, vascular quiescence, and vascular survival. 
Angiopoietin (Angpt) is a ligand of Tie receptor and consists of four subtypes; Angpt1, Angpt2, 
Angpt3, and Angpt4. Angpt1 is well elucidated as a vascular protective molecule for vascular 
stability(1,2). Unlike Angpt1, Angpt2 is more versatile and dynamic functions as a vessel-
destabilizing molecule(3). However, the role of the angiopoietin-Tie receptor system in 
cardiovascular disease is not well known, especially in myocardial damage. Some studies 
reported that Angpt1 and Angpt2 are involved in pathophysiology of cardiovascular diseases(4). 
Previous studies showed that plasma Angpt2, but not Angpt1, levels were higher in patients 
with ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI)(5-7). In addition, research data 
demonstrated that excessive Angpt2 overexpression exacerbated myocardial fibrosis(8,9). 
However, Dallabrida et al. reported that Angpt2 also stimulated myocardial survival but is less 
efficiency than Angpt1(10). Thus, the effects of angiopoietin system and its mechanism is not 
well understood. Cardiac myocyte apoptosis and necrotic myocyte cell death are the results 
of myocardial ischaemia caused by imbalance of myocardial oxygen supply and demand. 
Recent study reported myocardial ischaemia-reperfusion induces disbalance of angiopoietins. 
Angpt1 was likely to protect myocardial ischaemia, while Angpt2 had mysterious effect on 
cardiac myocytes but the mechanism is still unclear. 
        There are currently limited data about the effects of angiopoietin and its mechanism on 
cardiomyocyte survival during ischaemia. The signaling pathways responsible for this 
phenomenon is needed to be explored. Therefore, this study aimed to examine the effects 
of Angpt1 and Angpt2 on rat embryonic ventricular myocardial cell line (H9c2) during 
myocardial ischaemia. The experiments are performed to test the hypothesis that Angpt1 
would reduce myocardial damage after ischaemia as well as Angpt2 would aggravate or 
protect cardiomyocyte subjected to simulated ischaemia. 



Asian Archives of Pathology                                                                                                                                  9 

Volume 2 | Number 4 | October – December 2020 

        This research will help to understand the roles of Angpt1 and Angpt2 in myocardial 
ischaemia and extend the knowledge in development of selective angiopoietin inhibitor for 
blocking its interaction with their receptor. 
 

Materials and Methods 
Chemical and reagents: 
        Recombinant human angiopoietin-1 protein and recombinant human angiopoietin-2 
protein were purchased from R&D system company (Minneapolis, USA). A 3-(4,5-
dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) was purchased from Sigma-
Aldrich (Missouri, USA). 
Cell culture: 
        The rat embryonic ventricular myocardial cell line or H9c2 (ATCC number CRL-1446) 
were cultured in complete medium; Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM) containing 
1500 mg/L of NaHCO2 supplemented with 10% heat-inactivated foetal bovine serum (FBS) and 
1% penicillin-streptomycin. Cells were incubated with 5% CO2 at 37 °C. Cells were subcultured 
for subsequent experiments when 80% confluence was reached. For cell toxicity analysis, 
cells were cultured and divided into 24-well plates at density of 50,000 cells/cm2. After 1 hour 
of serum deprivation, cells were ready for further experiments. 
Experiment protocol: 
        H9c2 cells at density of 50,000 cells/cm2 in 24-well plates were treated with various 
concentrations (400, 600 and 800 ng/mL) of Angpt1 and Angpt2 for 1 hour before simulated 
ischemia. Simulated ischaemia was induced by incubating the cells with a simulated ischaemic 
solution containing 140 mM NaCl, 6 mM KCl, 1 mM MgCl2, 1 mM CaCl2, 5mM HEPES, 10mM 
2-deoxy-d-glucose, and 10 mM sodium dithionite(11). Cells cultured in complete medium was 
used as a control group.  Cells were exposed to simulated ischaemic solution at 37 °C in an 
atmosphere with 5% CO2 for 90 minutes. 
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Cell viability assay: 
        In order to determine cell viability of cardiomyocyte with simulated ischaemic condition, 
MTT assay was performed. After 90 minutes of simulated ischaemia, the solution was removed 
and cells were washed once with phosphate buffer saline (PBS). MTT solution at the 
concentration of 0.5 mg/ml was added and incubated at 37 °C for 2 hours. After that, the 
supernatant was gently removed and dimethyl sulfoxide was used to solubilise the purple 
formazan crystals. The absorbance of the samples was measured using a microplate reader at 
the wavelength of 570 nm. 
Statistical analysis: 
        Data are expressed as mean ± standard error of the mean (SEM). All comparisons were 
analysed using analysis of variance (one-way ANOVA) followed by the Turkey-Post hoc test.  
The statistical tests were performed using GraphPad Prism version 5 software (GraphPad 
Software, Inc., La Jolla, CA, USA). The p-value less than 0.050 was considered statistically 
significant. 
 

Results 
Effect of angiopoietins on cell viability: 
        Cells were treated with three concentrations of Angpt1 and Angpt2 (400, 800 and 1,200 
ng/mL) for 1 hour before measuring cell viability using MTT assay. The result showed that 
there was no significant difference between the number of cells treated with Angpt1 and 
Angpt2 at every concentrations and that of the control group (Figure 1). Therefore, these 
nontoxic concentrations of Angpt1 and Angpt2 were chosen to use in the subsequent 
experiment. 
Effect of the simulated ischaemia in different durations on cell viability: 
        H9c2 cells were subjected to simulated ischaemia with ischaemic solution. Cells were 
incubated with the ischaemic solution at various durations including 0, 30, 60, 90 and 120 
minutes, and MTT assay was performed. Figure 2 shows that the number of cells treated at 
every duration were significantly lower than that of the control group. In addition, the number 
of cells treated at 90 and 120 minutes were significantly lower than those of the 30 and 60 
minutes of simulated ischaemia. Therefore, the optimal simulated ischaemia duration of 90 
minutes was selected for the subsequent experiment. 
 
 



Asian Archives of Pathology                                                                                                                                  11 

Volume 2 | Number 4 | October – December 2020 

Effect of angiopoietins on H9c2 cell viability after simulated ischaemia: 
        H9C2 cells were pretreated with different concentrations (400, 600 and 800 ng/ml) of 
Angpt1 and Angpt2 for 1 hour. After 90 minutes of simulated ischaemia, MTT assay was 
performed. Figure 3 shows that the number of cells pretreated with 800 ng/mL of Angpt2 was 
significantly higher than that of the simulated ischaemic (sI) group, approximately a 20% 
increase. In addition, at 800 ng/mL of Angpt2 pretreatment, the cell viability was significantly 
higher than those of the Angpt1 groups. 
 

 
 
Figure 1 Determination of H9c2 cell viability after treatment with different 
concentrations of Angpt1 and Angp2 (400, 800 and 1,200 ng/mL). The results are 
expressed as mean ± standard error. Three experiments with independent cell preparations 
were performed. 
Note: Angpt1 = Angiopoietin1; and Angpt2 = Angiopoietin2 
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Figure 2 Determination of H9c2 cell viability after simulated ischemia at different 
durations (30, 60, 90 and 120 minutes). The results are expressed as mean ± standard error. 
Three experiments with independent cell preparations were performed. 
Note: 
* p < 0.050 versus control group. 
** p < 0.050 versus the 30-minutes and 60-minutes exposure group. 
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Figure 3 Effects of Angpt1 and Angpt2 on H9c2 cell viability. The results are expressed as 
mean ± standard error. Three experiments with independent cell preparations were 
performed. 
Note: 
* p < 0.050 versus the simulated ischaemic group. 
Angpt1 = Angiopoietin1; Angpt2 = Angiopoietin2; and sI = Simulated ischaemia 
 
 

Discussions 
        The cardiac myocyte mass loss following myocardial ischaemic-reperfusion (I/R) injury 
remains the leading cause of morbidity and mortality worldwide. Therefore, molecules that 
can preserve myocyte viability are candidate therapeutic targets to limit myocardial I/R injury. 
The present study demonstrates that exogenous human recombinant Angpt2 could preserve 
cardiac myocyte viability in vitro model of simulated ischaemia. The results show that there 
is significant difference in cell death following simulated ischaemic injury between the 
untreated group and the cells treated with 800 ng/mL of Angpt2. The data indicates that 
Angpt2 could suppress simulated ischaemic solution-induced cell death, whereas Angpt1 had 
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no protective effect in this model. Thus, this study reveals that 800 ng/mL of Angpt2 could 
reduce cardiomyocyte death following simulated ischaemia injury. 
        The result was consistent with the previous study which reported that 800 ng/mL of 
Angpt2 could be an apoptosis survival factor for endothelial cells by activation of the 
phosphatidylinositol 3′-kinase (PI3K)/Akt signal transduction pathway(12). It was also reported 
that 400 ng/mL of Angpt2 could enhance endothelial cell survival through pro-survival 
PI3K/Akt pathway(13) and also promote angiogenesis in vitro through the direct activation of 
Tie2 receptor signaling during prolong exposure or at high concentrations of Angpt2(14). 
Likewise, Sandhu et al. performed in vivo left coronary artery ligation in rat to induce 
myocardial ischaemia. They found an increase in Angpt2 and decrease in Angpt1 expression, 
whereas Tie2 expression remained unchanged(15). 
        These data indicated the elevation of Angpt2 responded to hypoxia or inflammatory in 
the ischaemic heart. In turn, Chen et al.(9) suggested that myocardial Tie2 expression was 
decreased during ischaemia and could be suppressed by high Angpt2 level which was relevant 
to the studies of Shyu et al.(1) showing the increased Angpt2 expression at the infarct size of 
rat myocardium. These evidences supported that Angpt2 also increased after ischaemia-
reperfusion in the rat ventricular myocardium.  However, several studies reported that Angpt2 
had a deleterious effect in myocardial I/R injury that predisposed to abnormal vascular 
remodeling, inflammation, cardiac hypoxia and infarction(8). 
        Our findings suggest that the physiological role of Angpt2 is more complex than 
previously recognised. Further studies should elucidate the molecular mechanism responsible 
for cardioprotective effect of Angpt2 on myocardial survival against ischaemic-reperfusion 
injury. 
 

Conclusion 
        In conclusion, the present study demonstrates that human recombinant angiopoietin2 
could protect cardiomyocytes against myocardial ischaemic injury in in vitro cytotoxicity 
model. 
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Abstract 
        Lutein is a carotenoid found in the lens of the human eyes. Its functions are to protect 
the eyes by filtering a hazard blue light and to prevent vision loss due to cataract formation. 
Lutein could not be synthesised in the body and must be taken from the diet, however, lutein 
is isolated from a marigold flower. Lutein might help to protect or delay the formation of the 
posterior capsule opacification (PCO). PCO is a complication that might occur after cataract 
surgery. In this study, the cytotoxic effect of lutein extracts from the marigold flower was 
investigated against a human lens epithelial (HLE) cell line. The results indicated that the 
lutein extract at the concentration of 12 µg per ml showed no cytotoxic effect on the HLE. 
HLE has no change in cell morphology. The percentage of cell inhibition is 17.3. There was no 
significant difference in cell viability compared to untreated cells at 24 hours. Cells showed a 
high percentage of cell viability, with about 82%. Therefore, knowing the optimal 
concentration of the lutein extracts could be used in further study for developing the PCO 
treatment. 
 
Keywords: cytotoxicity; human lens epithelial cell; lutein; posterior capsule opacification 
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บทคัดย่อ 
        สารลูทีน (Lutein) เป็นสารที่พบได้ในเลนส์แก้วตา มีหน้าที่ช่วยปกป้องดวงตาจากแสงสีฟ้าที่ เป็น
อันตรายต่อดวงตา ลดภาวะการสูญเสียการมองเห็น สามารถช่วยลดการเกิดต้อกระจกได้ แม้ว่าร่างกายจะไม่
สามารถสังเคราะห์สารลูทีนได้เอง ต้องได้จากการรับประทานอาหารเท่านั้น แต่สารลูทีนสามารถสกัดได้จาก
ดอกดาวเรือง สารลูทีนอาจมีฤทธิ์ในการป้องกันหรือชะลอการเกิดภาวะถุงหุ้มเลนส์แกว้ตาขุน่หลังการผ่าตัดต้อ
กระจก (Posterior Capsule Opacification, PCO) ซ่ึงเป็นภาวะแทรกซ้อนที่อาจเกิดขึ้นหลังจากการผ่าตัด
รักษาโรคต้อกระจกได้ การทราบฤทธิ์ความเป็นพิษของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองจึงเป็นสิ่งสำคัญ เพื่อให้
เกิดความปลอดภัยในการใช้ประโยชน์จากสารสกัดลูทีน จากผลการศึกษาพบว่าเซลล์เพาะเลี้ยงชนิดเยื่อบุผิว
เลนส์แก้วตาของมนุษย์ [Human lens epithelial (HLE) cells] ที่ได้รับสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่
ความเขม้ขน้ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร เซลล์ไมม่ีการเปลี่ยนแปลงลักษณะทางสัณฐานวิทยา สารสกัดลูทีนไม่
มีความเป็นพิษต่อเซลล์ โดยมีค่าการยับยั้งการเจริญของเซลล์ร้อยละ 17.3 และเซลล์มีอัตราการรอดชีวิตร้อย
ละ 82 ซ่ึงไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัดลูทีน ณ 
เวลา 24 ชั่วโมง (p > 0.050) การทราบฤทธิ์ความเป็นพิษของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองใน HLE นี้ อาจ
นำไปสู่การพัฒนาการใช้สารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองในการป้องกันหรือชะลอการเกิดภาวะถุงหุ้ มเลนส์
แก้วตาขุน่หลังจากการผ่าตัดต้อกระจกในเชิงลึกต่อไป 
คำสำคัญ: ความเป็นพิษต่อเซลล์; เซลล์เยื่อบุผิวเลนส์แก้วตาของมนุษย์; ภาวะถุงหุ้มเลนส์แก้วตาขุ่นหลังการ
ผ่าตัดต้อกระจก; สารลูทีน 
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บทนำ 
        สารลูทีน (Lutein) เป็นสารสกัดจากธรรมชาติ จัดอยู่ในกลุ่มสารที่มีสีเหลืองจำพวกแคโรทีนอยด์  พบ
มากในไข่แดง ดอกดาวเรือง โกจิเบอร์รี่ และผักท่ีมีสีเขียวเข้ม เป็นสารแคโรทีนอยด์ที่พบได้ในโครงสร้างต่าง ๆ 
ของดวงตา ได้แก่ ในชั้นเรตินาโดยเฉพาะบริเวณศูนย์กลางการมองเห็นที่เรียกว่า “จุดเหลืองจอตา (Macular 
lutea)” และเลนส์แก้วตา เป็นต้น(1) ร่างกายของมนุษย์ไม่สามารถสังเคราะห์ลูทีนได้เอง ต้องได้จากการ
รับประทานอาหารเท่านั้น สารลูทีนมีฤทธิ์ในการช่วยปกป้องดวงตา โดยการกรองและดูดกลืนแสงสีฟ้าที่เป็น
อันตรายต่อดวงตา มีคุณสมบัติเป็นสารต้านอนุมูลอิสระ ช่วยปกป้องเนื้อเยื่อตาจากการถูกทำลายในสภาวะ 
Oxidative stress ลดภาวะการสูญเสียการมองเห็น และยับยั้งการดำเนินโรคในผู้ป่วยโรคการเสื่อมจากอายุ
ของ Macula (Age-related macular degeneration, AMD) ได้(2) ตลอดจนสามารถช่วยชะลอการเกิดโรค
ต้อกระจกได้(3) มีรายงานพบว่าปริมาณของแคโรทีนอยด์ในตาจะมีปริมาณลดลงเมื่อมีอายุมากขึ้น ดังนั้นจึง
สอดคล้องกับการเกิดโรคตาที่มีสาเหตุจากภาวะความเสื่อมจากอายุที่ มากขึ้น เช่น โรค AMD และโรคต้อ
กระจก เป็นต้น(4) 
        ภาวะถุงเลนส์แก้วตาขุ ่นหลังการผ่าตัดต้อกระจก [Posterior capsule opacification (PCO)] คือ 
ภาวะแทรกซ้อนที่อาจเกิดข้ึนได้หลังจากการผ่าตัดต้อกระจก พบประมาณร้อยละ 25 หลังจากการผ่าตัดด้วยวิธี 
Phacoemulsification(5) มีอัตราการพบได้ในผู้ใหญ่ร้อยละ 34.4 และสูงถึงเกือบร้อยละ 100 ในเด็ก(6,7) ภาวะ 
PCO เกิดจากกระบวนการตอบสนองต่อการสมานแผล (Wound healing response) ของ Lens epithelial 
cell (LEC) ที่หลงเหลือจากการผ่าตัด มีการเพิ่มจำนวนเซลล์ (Cell proliferation) และมีการเคลื่อนตัวเซลล์ 
(Cell migration) จากบริเวณถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหน้ามายังบริเวณถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหลัง ทำให้มีการ
หนาตัวของถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหลังเป็นผลให้เกิดความขุ่นขึ้น ซึ่งหากเกิดในบริเวณแนวแกนกลางสายตา 
(Visual axis) ก็จะส่งผลกระทบต่อความสามารถในการมองเห็นได้ (8,9) ผู้ป่วยจึงจำเป็นต้องกลับมาเข้ารับการ
รักษาอีกครั้งด้วยวิธีการ Neodymium-doped yttrium aluminum garnet laser (Nd-YAG laser) เป็นการ
ใช้ลำแสงเพื่อไปสลายภาวะ PCO ที่เกิดขึ้น ซึ่งการรักษาด้วยวิธีนี้มีประสิทธิภาพในการรักษาสูงและความเสี่ยง
ในการรักษาต่ำ(10) อย่างไรก็ตามการรักษาภาวะ PCO ด้วยวิธีนี้ยังคงมีความเสี่ยงในการเกิดผลแทรกซ้อน
ตามมาได ้เช่น จอประสาทตาหลุดลอก มี Intraocular pitting และความดันลูกตาเพ่ิมสูงขึ้น เป็นต้น(11) อีกทั้ง
มีค่าใช้จ่ายในการรักษาที่สูงและจำเป็นต้องมีจักษุแพทย์ที่มีความเชี่ยวชาญในการใช้เครื่องมือในการรักษา
(6,12,13) ทำให้มีข้อจำกัดในการเข้าถึงการรักษาของผู้ป่วย และอาจไม่สามารถทำได้ในบางประเทศกำลังพัฒนา
(13,14) ดังนั้นการใช้ยาที่มีส่วนผสมของสารสกัดจากสมุนไพรอาจช่วยลดปัญหาและข้อจำกัดในการรักษา
ดังกล่าวได ้
        จากที่กล่าวมาข้างต้นการใช้สารสกัดจากธรรมชาติที่มีฤทธิ์ในการยับยั้งการเพิ่มจำนวนและการเคลื่อน
ตัวเซลล์ใน Lens epithelial cell ได้ จะเป็นกลไกที่สำคัญในการนำไปสู่การพัฒนายาที่มีประสิทธิภาพในการ
ป้องกันหรือชะลอการเกิดภาวะ PCO ได้ในอนาคต(15) ดังนั้นการทดสอบฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ของสาร
สกัดก่อนการนำสารสกัดมาใช้ประโยชน์ในทางการแพทย์จึงมีความสำคัญ เพื่อให้เกิดความปลอดภัยในการใช้
สารสกัด ในงานวิจัยนี้คณะผู้วิจัยจึงนำสารสกัดลูทีนจากดอกเรืองมาทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์ (Cell 
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cytotoxicity assay) โดยใช้ Human lens epithelial (HLE) cell line เป็นต้นแบบการศึกษา เพื่อศึกษาหา
ความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอกเรืองที่ไม่มีความเป็นพิษต่อเซลล์  และใช้เป็นข้อมูลพื้นฐานในการ
พัฒนาการใช้สารสกัดลูทีนจากดอกเรืองในการยับยั้งการเกิดภาวะ PCO ในเชิงลึกต่อไป 
 
วัสดุและวิธีการ 
การเพาะเลี้ยง Human lens epithelium (HLE) cell line: 
        ทำการเพาะเลี้ยง Human lens epithelium cell line B-3 (HLE B-3) (ATCC® CRL-11421TM) ใน
อาหารเพาะเลี้ยงเซลล์ คือ Minimum Essential Medium (MEM) (Gibco™, 11095-080) ที่มีส่วนผสมของ 
Foetal bovine serum (Gibco™, 16000-036) ค ว าม เ ข ้ ม ข ้ น ร ้ อ ย ล ะ  20 Penicillin/Streptomycin 
antibiotic reagent (Gibco™, 10378-016) ความเข้มข้นร้อยละ 1 และ L-Glutamine solution (Gibco®, 
25030-081) ความเข้มข้นร้อยละ 1 ทำการบ่มเซลล์ในตู้เพาะเลี้ยงเซลล์ที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส และมี
ก๊าซคาร์บอนไดออกไซด์ความเข้มข้นร้อยละ 5 โดยระหว่างการเพาะเลี ้ยงเซลล์นี้จะทำการติดตามการ
เจริญเติบโตทุกวันและทำการเปลี่ยนอาหารเพาะเลี้ยงเซลล์ใหม่ 3 ครั้งต่อสัปดาห์ หรือเมื่ออาหารเพาะเลี้ยง
เซลล์มีการเปลี ่ยนสี เมื ่อเซลล์มีการเจริญเกาะติดกับพื ้นผิวภาชนะเพาะเลี้ ยงและเรียงตัวเป็นชั ้นเดียว 
(Monolayer) และมีความหนาแน่นเซลล์ (Cell confluence) ประมาณร้อยละ 80 – 90 ของพื้นที่ผิวภาชนะ
เลี้ยงเซลล์ ทั้งนี้จะทำการเพิ่มจำนวนเซลล์ (Subculture) ด้วย Trypsin/EDTA (0.25%) (Gibco™, 25200-
072) 
การเตรียมสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรือง: 
        ทำการเตรียมสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองตั้งต้น (Stock solution) ที่ความเข้มข้น 100 ไมโครกรัม
ต่อมิลลิลิตร โดยนำผงสารสกัดมาละลายด้วยตัวทำละลาย Dimethyl sulfoxide (DMSO) (Sigma-Aldrich, 
472301) จากนั้นนำสารละลายมากรองผ่านตัวกรองขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 0.22 ไมโครเมตร ทำการเจือจาง
ให้ได้ความเข้มข้นตามท่ีต้องการทดสอบ 
การทดสอบฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ (Cell cytotoxicity assay) ของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรือง: 
        ทำการทดสอบฤทธิ ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรือง ด้วยวิธี Resazulin 
reduction test โดยใช้ Deep blue cell viability™ kit (Biolegend, 424702) ที่วัดปริมาณเซลล์ที่มีชีวิต 
(Viable cell) ด้วยการทดสอบอัตราการเกิดกระบวนการเมตาบอลิซึมของเซลล์ โดยเซลล์ที่มีชีวิตจะเกิด
กระบวนการ Resazurin reduction ของเอนไซม์ Mitochondrial reductase เก ิดเป ็นผล ิตภัณฑ์ คือ 
Resorufin แสดงโดยการเปลี่ยนสีจากสีน้ำเงินของ Resazurin เป็นสีชมพูของ Resorufin วิเคราะห์ผลที่ได้ใน
หน่วยของ Relative fluorescence units (RFU) ด้วยเครื่อง Fluorometer ที่ช่วง Excitation ที่ 530 – 570 
นาโนเมตร และช่วง Emission ที่ 590 – 620 นาโนเมตร 
        ทำการเพาะเลี้ยงเซลล์ HLE ลงในถาดหลุมเพาะเลี้ยงเซลล์แบบ 96 หลุม ที่ความเข้มข้นเซลล์ 5,000 
เซลล์ต่อหลุม ปริมาตร 100 ไมโครลิตร บ่มในตู ้เพาะเลี ้ยงเซลล์ที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส ที ่มีก๊าซ
คาร์บอนไดออกไซด์ความเข้มข้นร้อยละ 5 นาน 18 ชั่วโมง ทำการทดสอบ HLE ด้วยสารสกัดลูทีนจากดอก
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ดาวเรืองที่ความเข้มข้นต่าง ๆ ดังนี้  24, 12, 6 และ 0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร กำหนดเป็น 0 ชั่วโมง จากนั้น
นำไปบ่มเพิ่มอีกเป็นระยะเวลา 24 ชั่วโมง ทดสอบฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ของสารสกัดลูทีนจากดอก
ดาวเรือง โดยการเติม Deep Blue Cell Viability™ reagent  ทีป่ริมาตรร้อยละ 10 ของปริมาตรทั้งหมด โดย
ปฏิบัติตามข้อกำหนดของบริษัทผู้ผลิต ทำการทดสอบซ้ำท้ังหมด 3 ครั้ง (3N) ซึ่งเป็นอิสระต่อกัน คำนวณหาค่า
ร้อยละของยับยั้งการเจริญของเซลล์ (% Cell inhibition) ตามสูตรคำนวณด้านล่าง 
 

 
% Cell inhibition = 100 – [{(RFU of treated sample) / (RFU of untreated sample)} x 100] 

 
 

        ทำการวิเคราะห์หาช่วงความเข้มข้นของของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ทำให้เกิดความเป็นพิษต่อ 
HLE น้อยกว่าร้อยละ 30 เมื่อเปรียบเทียบกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรือง โดยอ้างอิงจาก
ข้อกำหนดของ ISO 10993-5 : 1999 Biological evaluation of medical devices Part 5 : Tests for in 
vitro cytotoxicity ได้กำหนดให้อัตราการรอดชีวิตของเซลล์ทดสอบที่น้อยกว่าร้อยละ 70 ให้ระบุว่าสาร
ทดสอบนั้นมีความเป็นพิษต่อเซลล์ 
การวิเคราะห์ทางสถิติ: 
        ทำการวิเคราะห์ผลทางสถิติโดยแสดงข้อมูลในลักษณะค่าเฉลี่ย ± ความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของ
ค ่า เฉล ี ่ ย  [Mean ± Standard error of the mean (SEM)] ด ้ วยสถ ิต ิทดสอบ Student’s t-test และ
กำหนดค่านัยสำคัญทางสถิติท่ีค่า p < 0.050 
 
ผลการศึกษา 
        การศึกษานี้เป็นการศึกษาเชิงการทดลอง (Experimental study) เพื่อศึกษาอัตราการเจริญของเซลล์ 
Human lens epithelium (HLE) cell line ซึ่งเป็นเซลล์เยื่อบุผิว (Epithelial cell) ที่เรียงตัวเป็นชั้นเดียวใต้
ถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหน้า (Anterior lens epithelial cell) และฤทธิ์ความเป็นพิษของสารสกัดลูทีนจาก
ดอกดาวเรืองต่อ HLE 
        ในการทดสอบฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองใน HLE ที่ได้รับสารสกัดที่
ความเข้มข้นต่างกัน คือ 6, 12 และ 24 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ณ เวลา 24 ชั่วโมง พบว่าสารสกัดลูทีนจาก
ดอกดาวเรืองทั ้ง 3 ความเข้มข้น มีค่าร้อยละของการยับยั ้งการเจริญของเซลล์น้อยกว่าร้อยละ 30 เมื่อ
เปรียบเทียบกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรือง (0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) คือ ร้อยละ 6.3, 
17.3 และ 27.4 ตามลำดับ (ตารางที่ 1) แสดงให้เห็นว่าสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองทั้ง 3 ความเข้มข้นไม่มี
ความเป ็นพ ิษต ่อเซลล์ ตามข ้อกำหนดของ ISO 10993-5 : 1999 Biological evaluation of medical 
devices Part 5 : Tests for in vitro cytotoxicity หรือเซลล์มีอัตราการรอดชีวิตมากกว่าร้อยละ 70 (รูปที่ 
1) 
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ตารางที่ 1 ค่าเฉลี่ยร้อยละของการยับยั้งการเจริญของเซลล์ (% Cell inhibition) ใน Human lens 
epithelium (HLE) cell line หลังจากได้รับสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ความเข้มข้นแตกต่างกัน ณ 
เวลา 24 ชั่วโมง 
 

ความเข้มข้นของสารสกัด 
(ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) 

ค่าเฉลี่ยร้อยละของการยับยั้งการเจริญของเซลล์ 
(% Cell inhibition) 

0 0 
6 6.3 
12 17.3 
24 27.4 

 
 

 
 
รูปที่ 1 แผนภูมิแท่งแสดงร้อยละการมีชีวิตรอดของ Human lens epithelium (HLE) cell line เม่ือ
ได้รับสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองท่ีความเข้มข้นแตกต่างกัน ณ เวลา 24 ชั่วโมง 
 
 
        เมื่อทำการศึกษาลักษณะทางสัณฐานวิทยาของ HLE ภายใต้กล้องจุลทรรศน์ พบว่าสารสกัดลูทีนจาก
ดอกดาวเรืองที่ความเข้มข้น 6 และ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ไม่ทำให้เซลล์เกิดการเปลี่ยนแปลงรูปร่างและ
ขนาดเซลล์ แต่พบการตายของเซลล์ได้เพิ่มขึ้นที่ความเข้มข้น 24 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร เมื่อเปรียบเทียบกับ 
HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัด (รูปที่ 2) 
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รูปที ่ 2 แสดงลักษณะสัณฐานวิทยาของ Human lens epithelium (HLE) cell line เมื ่อได้รับสาร
สกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองท่ีความเข้มข้นแตกต่างกัน ณ เวลา 24 ชั่วโมง 
 
 
        อย่างไรก็ตามในการศึกษาวิจัยนี้ต้องการศึกษาหาค่าความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ไม่
มีความเป็นพิษต่อเซลล์ และเซลล์มีอัตราการรอดชีวิตไม่แตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติกับ HLE ที่ไม่ได้รับ
สารสกัด จากผลการทดลองพบว่าสารสกัดที่ความเข้มข้น 24 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร เซลล์มีอัตราการรอดชีวิต
ที่ลดลงอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p < 0.010) เมื่อเปรียบเทียบกบั HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัด ดังนั้นความเข้มข้น
ของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ไม่มีความเป็นพิษต่อ HLE และเซลล์มีอัตราการรอดชีวิตที่สูง โดยไม่
แตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัด คือ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
(p > 0.050) (รูปที่ 3) 
 

 
 
รูปที่ 3 แผนภูมิแท่งแสดงการมีชีวิตรอดของ Human lens epithelium (HLE) cell line เมื่อได้รับสาร
สกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ความเข้มข้นแตกต่างกัน ณ เวลา 24 ชั่วโมง [n.s. = ไม่มีนัยสำคัญทางสถิติ 
(No statistical significance)] 
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การอภิปราย 
        ภาวะถุงเลนส์แก้วตาขุ่นหลังผ่าตัดต้อกระจก (Posterior capsule opacification, PCO) เกิดจากการที่ 
Lens epithelial cell (LEC) ซึ่งหลงเหลือจากการผ่าตัดต้อกระจกมีการตอบสนองต่อกระบวนการสมานแผล 
โดยการเพิ่มจำนวนเซลล์และการเคลื่อนตัวเซลล์จากบริเวณส่วนของถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหน้ามายังบริเวณ
ถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหลัง ซึ่งส่งผลกระทบต่อความสามารถในการมองเห็นได้ (16) จากรายงานวิจัยก่อนหน้า 
ได้มีการศึกษาถึงการลดความเสี่ยงในการเกิดภาวะ PCO โดยมุ่งเน้นไปที่การยับยั้งหรือชะลอการเพิ่มจำนวน
และการเคลื่อนตัวเซลล์ของ LEC(17,18) อย่างไรก็ตามยังไม่พบว่ามีรายงานฉบับใดที่สามารถแก้ไขหรือป้องกัน
การเกิดภาวะ PCO ได้อย่างแท้จริง ดังนั้นการศึกษากลไกกระบวนการเกิดภาวะ PCO จึงเป็นสิ่งจำเป็น เพ่ือ
เพิ่มทางเลือกในการป้องกันหรือชะลอการเกิดภาวะ PCO หลังจากการผ่าตัดอย่างมีประสิทธิภาพ ในปัจจุบัน 
การนำสารสกัดจากธรรมชาติมาใช้ประโยชน์ในทางการแพทย์ได้มีความนิยมมากขึ้น มีรายงานพบว่าสารลู
ทีน (lutein) สามารถยับยั้งกระบวนการการเพิ่มจำนวนและการเคลื่อนตัวของเซลล์ได้(19) อย่างไรก็ตามการ
ทดสอบฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ของสารสกัดก่อนการนำสารสกัดมาใช้ประโยชน์ในทางการแพทย์ เป็นสิ่งที่
จำเป็นต้องทำก่อนการนำสารสกัดมาใช้เพ่ือให้เกิดความปลอดภัยในการใช้สารสกัด ดังนั้นในงานวิจัยนี้จึงได้นำ
สารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองมาศึกษาฤทธิ์ความเป็นพิษต่อเซลล์ LEC ของมนุษย์ โดยใช้ Human lens 
epithelial cell (HLE) เป็นต้นแบบในการศึกษา 
        จากการศึกษาพบว่าความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ทำให้ 
HLE มีอัตราการรอดชีวิตของเซลล์ร้อยละ 82 โดยไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติกับ HLE ที่ไม่ได้
รับสารสกัด และมีค่าร้อยละการยับยั้งการเจริญของเซลล์คือ ร้อยละ 17.3 ซึ่งแสดงให้เห็นว่าค่าความเข้มข้น
ของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตรนี้ไม่ทำให้เกิดความเป็นพิษต่อ HLE ซึ่งเป็นไป
ตามข้อกำหนดของ ISO 10993-5 : 1999 Biological evaluation of medical devices Part 5 : Tests for 
in vitro cytotoxicity ที่กำหนดให้เซลล์มีอัตราการรอดชีวิตมากกว่าร้อยละ 70 จึงจะแสดงได้ว่าสารนั้นไม่มี
ความเป็นพิษต่อเซลล์ แม้ว่าสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองท่ี 24 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตรทำให้ HLE มีอัตราการ
รอดชีวิตของเซลล์ร้อยละ 73 แต่พบว่าอัตราการรอดชีวิตของ HLE นี้มีค่าลดลงอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติเมื่อ
เปรียบเทียบกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัด คณะผู้วิจัยต้องการหาความเข้มข้นของสารสกัดที่สามารถยับยั้งการ
เจริญเติบโตของเซลล์ได้โดยไม่ทำให้เกิดการตายของเซลล์ ดังนั้นค่าความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอก
ดาวเรืองท่ี 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตรจึงเหมาะสมในการนำไปใช้เพ่ือศึกษาในลำดับต่อไป 
        การศึกษาหาความเข้มข้นของสารสกัดที่สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์ได้ โดยไม่ทำให้เกิดการ
ตายของเซลล์ จะสอดคล้องกับฤทธิ์ของยาไมโตมัยซินซี (Mitomycin C) ที่มีรายงานการใช้เป็นยาเสริมในการ
ผ่าตัดต้อกระจก พบว่ามีการขุ่นตัวของถุงหุ้มเลนส์แก้วตาส่วนหลังเกิดขึ้นหลังจากการผ่าตัดลดลงอย่างมี
นัยสำคัญทางสถิติเมื ่อเปรียบเทียบกับกลุ ่มควบคุมที ่ไม่ได้รับยา (20) แสดงให้เห็นว่ายา Mitomycin C มี
ประโยชน์ในการป้องกันและชะลอการเกิดภาวะ PCO สามารถยับยั้งการเพิ่มจำนวนของ LEC ได้ โดยการทำ
ให้เซลล์เกิดการหยุดการแบ่งเซลล์ที่ระยะ G2/M เท่านั้น แต่ไม่ทำให้เกิดการตายเซลล์(21) อย่างไรก็ตามการใช้
ยา Mitomycin C อาจเกิดผลข้างเคียงที่อาจเป็นอันตรายต่อดวงตาได้ ดังนั้นคณะผู้วิจัยจึงเล็งเห็นว่าสารลูทีน
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นั้นเป็นสารที่สามารถสกัดได้จากธรรมชาติ อีกท้ังยังสามารถพบได้ในโครงสร้างต่าง ๆ ของดวงตามนุษย์ น่าจะ
มีฤทธิ์ในการยับยั้งการเพ่ิมจำนวนเซลล์ด้วยการทำให้เซลล์อยู่ในระยะพักของการแบ่งเซลล์ได้ ดังนั้นการทราบ
ความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ทำให้เซลล์มีอัตราการรอดชีวิตที่สูงและไม่มีความเป็นพิษต่อ
เซลล์ จะสามารถนำไปใช้เป็นข้อมูลพื้นฐานในการศึกษาเชิงลึกเพื่อใช้ในการป้องกันหรือชะลอการเกิดภาวะ 
PCO ต่อไปได ้
        อย่างไรก็ตามการทดสอบความเป็นพิษของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองตามที่ได้รายงานในงานวิจัย
ฉบับนี้เป็นผลการทดสอบในเบื้องต้น โดยทำการวิเคราะห์อัตราการรอดชีวิตของเซลล์เยื่อบุผิวเลนส์แก้วตาของ
มนุษย์ หลังจากการเพาะเลี้ยงเซลล์ดังกล่าวในสภาวะที่มีสารสกัดเป็นเวลา 24 ชั่วโมงและทำการทดสอบเพียง 
3 ความเข้มข้น ดังนั้นเพื่อให้สามารถเห็นผลการทดลองที่ชัดเจนมากยิ่งขึ้น จงึควรทดสอบเซลล์กับสารสกัดที่มี
ความเข้มข้นแตกต่างกันมากกว่า 3 ความเข้มข้น โดยใช้ผลการทดสอบในงานวิจัยนี้เป็นค่ากำหนดช่วงความ
เข้มข้นที่ต้องการศกึษาเพ่ิมเติม และทำการวิเคราะห์เพ่ิมเติม ณ ระยะเวลา 48 ชั่วโมง 
 
สรุป 
        ค่าความเข้มข้นของสารสกัดลูทีนจากดอกดาวเรืองที่ 12 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ทำให้ HLE มีอัตราการ
รอดชีวิตของเซลล์ร้อยละ 82 โดยไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติกับ HLE ที่ไม่ได้รับสารสกัด และ
มีค่าร้อยละการยับยั้งการเจริญของเซลล์ คือ ร้อยละ 17.3 ซึ่งแสดงให้เห็นว่าค่าความเข้มข้นนี้ไม่ทำให้เกิด
ความเป็นพิษต่อ HLE 
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contributed substantially to the work. It is the corresponding author who takes responsibility 
for obtaining permission from all co-authors for the submission. When submitting the paper, 
the corresponding author is encouraged to indicate the specific contributions of all authors 
(the author statement, with signatures from all authors and percentage of each contribution 
can be accepted). Examples of contributions include: designed research, performed research, 
contributed vital new reagents or analytical tools, analysed data, and wrote the paper. An 
author may list more than one type of contribution, and more than one author may have 
contributed to the same aspect of the work. 
        Authors should take care to exclude overlap and duplication in papers dealing with 
related materials. See also paragraph on Redundant or Duplicate Publication in “Uniform 
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals” at 
http://www.icmje.org/index.html. 
        The submitted manuscripts will be reviewed by the members of the Editorial Board or 
the expert reviewers. At the discretion of the Editorial Board, the manuscripts may be returned 
immediately without full review, if deemed not competitive or outside the realm of interests 
of the majority of the readership of the Journal. The decision (reject, invite revision, and 
accept) letter will be coming from the Editorial Board who has assumed responsibility for the 
manuscript’s review. The editor’s decision is based not just on technical merit of the work, 
but also on other factors such as the priority for publication and the relevance to the Journal’s 
general readership. All papers are judged in relation to other submissions currently under 
consideration. 
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Categories of Manuscripts 
1. Letters to the Editor 

        The letters to the editor are the reactions to any papers published in AAP. These 
letters will be reviewed by the Editorial Board and sent to the authors of the original paper 
with an invitation to respond. Letters and eventual responses will be published together, 
when appropriate. 

▪ Word Count: 300 – 500 words (excluding references and figure or table legends) 
▪ Abstract: Not required 
▪ References: Maximum of 10 
▪ Figure or Table: Maximum of 1 (if needed) 

 
2. Original Articles 

        The original articles are the researches describing the novel understanding of 
anatomical pathology, clinical pathology (laboratory medicine), forensic medicine (legal 
medicine or medical jurisprudence), molecular medicine or pathobiology. Systematic 
reviews, meta-analyses and clinical trials are classified as articles. The articles should be 
clearly and concisely written in the well-organised form (see Organisation of 
Manuscripts): abstract; introduction; materials and methods; results; discussion; and 
conclusions. The manuscripts that have passed an initial screening by the Editorial Board 
will be reviewed by two or more experts in the field.  

▪ Word Count: 3,000 – 5,000 words (excluding abstract, references, and figure or 
table legends) 

▪ Structured Abstract (see Organisation of Manuscripts): 150 – 200 words 
▪ References: Maximum of 150 
▪ Figures or Tables: Maximum of 6 

 
3. Review Articles 

        The review articles are generally invited by the Editor-in-Chief. They should focus on 
a topic of broad scientific interest and on recent advances. These articles are peer-
reviewed before the final decision to accept or reject the manuscript for publication. 
Therefore, revisions may be required. 
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▪ Word Count: 3,000 – 5,000 words (excluding abstract, references, and figure or 
table legends) 

▪ Unstructured Abstract: 150 – 200 words 
▪ References: Maximum of 150 
▪ Figures or Tables: Maximum of 4 

 
4. Case Reports 

        AAP limits publication of case reports to those that are truly novel, unexpected or 
unusual, provide new information about anatomical pathology, clinical pathology 
(laboratory medicine) or forensic medicine (legal medicine or medical jurisprudence). In 
addition, they must have educational value for the aforementioned fields. The journal will 
not consider case reports describing preventive or therapeutic interventions, as these 
generally require stronger evidence. Case reports that involve a substantial literature 
review should be submitted as a review article. The submitted case reports will undergo 
the usual peer-reviewed process. 

▪ Word Count: 1,200 – 2,000 words (excluding abstract, references, and figure or 
table legends) 

▪ Unstructured Abstract: 150 – 200 words 
▪ References: Maximum of 20 
▪ Figures or Tables: Maximum of 4 

 
5. Case Illustrations 

        Case illustrations are aimed to provide education to readers through multidisciplinary 
clinicopathological discussions of interesting cases. The manuscript consists of a clinical 
presentation or description, laboratory investigations, discussion, final diagnosis, and up to 
5 take-home messages (learning points). Regarding continuous learning through self-
assessment, each of the case illustrations will contain 3 – 5 multiple choice questions 
(MCQs) with 4 – 5 suggested answers for each question. These MCQs are placed after the 
final diagnosis and the correct answers should be revealed after the references. The 
questions and take-home messages (learning points) are included in the total word count. 
The manuscripts that have passed an initial screening by the Editorial Board will be 
reviewed by two experts in the field.  
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▪ Word Count: 1,000 – 2,000 words (excluding references and figure or table 
legends) 

▪ Abstract: Not required 
▪ References: Maximum of 10 
▪ Figures: Maximum of 2 
▪ Tables: Maximum of 5 

 
6. Technical Notes 

        The technical notes are brief descriptions of scientific techniques used in the 
anatomical pathology, clinical pathology (laboratory medicine), forensic medicine (legal 
medicine or medical jurisprudence), molecular medicine or pathobiology. The submitted 
manuscripts are usually peer-reviewed.  

▪ Word Count: Maximum of 1,000 words (excluding references and figure or table 
legends) 

▪ Abstract: Not required 
▪ References: Maximum of 5 
▪ Figures or Tables: Maximum of 2 

 
 

Organisation of Manuscripts 
1. General Format 

        The manuscripts written in English language are preferable. However, Thai papers are 
also acceptable, but their title pages, abstracts, and keywords must contain both Thai and 
English. These English and Thai manuscripts are prepared in A4-sized Microsoft Word 
documents with leaving 2.54-cm (1-inch) margins on all sides. All documents are required 
to be aligned left and double-spaced throughout the entire manuscript. The text should 
be typed in 12-point regular Times New Roman font for English manuscript and 16-point 
regular TH SarabunPSK font for Thai manuscript. 
        The running titles of English and Thai manuscripts are placed in the top left-hand 
corner of each page. They cannot exceed 50 characters, including spaces between words 
and punctuation. For the header of English paper, the running title will be typed in all 
capital letters. The page number goes on the top right-hand corner. 
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        Footnotes are not used in the manuscripts, but parenthetical statements within text 
are applied instead and sparingly. Abbreviations should be defined at first mention and 
thereafter used consistently throughout the article. The standard abbreviations for units 
of measure must be used in conjunction with numbers. 
        All studies that involve human subjects should not mention subjects’ identifying 
information (e.g. initials) unless the information is essential for scientific purposes and the 
patients (or parents or guardians) give written informed consent for publication. 

 
2. Title Page 

        The title page is the first page of the manuscripts and must contain the following: 
▪ The title of the paper (not more than 150 characters, including spaces between 

words) 
▪ The full names, institutional addresses, and email addresses for all authors (If 

authors regard it as essential to indicate that two or more co-authors are equal 
in status, they may be identified by an asterisk symbol with the caption “These 
authors contributed equally to this work” immediately under the address list.) 

▪ The name, surname, full postal address, telephone number, facsimile number, 
and email address of the corresponding author who will take primary 
responsibility for communication with AAP. 

▪ Conflict of interest statement (If there are no conflicts of interest for any author, 
the following statement should be inserted: “The authors declare that they have 
no conflicts of interest with the contents of this article.”) 

 
3. Abstract 

        A structured form of abstract is used in all Original Article manuscripts and must 
include the following separate sections: 

▪ Background: The main context of the study 
▪ Objective: The main purpose of the study 
▪ Materials and Methods: How the study was performed 
▪ Results: The main findings 
▪ Conclusions: Brief summary and potential implications 
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▪ Keywords: 3 – 5 words or phrases (listed in alphabetical order) representing the 
main content of the article 

 
4. Introduction 

        The Introduction section should clearly explain the background to the study, its aims, 
a summary of the existing literature and why this study was necessary or its contribution 
to the field. 

 
5. Materials and Methods 

        The Materials and Methods section must be described in sufficient detail to allow 
the experiments or data collection to be reproduced by others. Common routine methods 
that have been published in detail elsewhere should not be described in detail. They 
need only be described in outline with an appropriate reference to a full description. 
Authors should provide the names of the manufacturers and their locations for any 
specifically named medical equipment and instruments, and all chemicals and drugs 
should be identified by their systematic and pharmaceutical names, and by their trivial 
and trade names if relevant, respectively. Calculations and the statistical methods 
employed must be described in this section. 
        All studies involving animal or human subjects must abide by the rules of the 
appropriate Internal Review Board and the tenets of the recently revised Helsinki protocol. 
Hence, the manuscripts must include the name of the ethics committee that approved 
the study and the committee’s reference number if appropriate. 

 
6. Results 

        The Results section should concisely describe the findings of the study including, if 
appropriate, results of statistical analysis which must be presented either in the text or as 
tables and figures. It should follow a logical sequence. However, the description of results 
should not simply repeat the data that appear in tables and figures and, likewise, the same 
data should not be displayed in both tables and figures. Any chemical equations, structural 
formulas or mathematical equations should be placed between successive lines of text. 
The authors do not discuss the results or draw any conclusions in this section. 
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7. Discussion 
        The Discussion section should focus on the interpretation and the significance of the 
findings against the background of existing knowledge. The discussion should not repeat 
information in the results. The authors will clearly identify any aspects that are novel. In 
addition, there is the relation between the results and other work in the area. 

 
8. Conclusions 

        The Conclusions section should state clearly the main summaries and provide an 
explanation of the importance and relevance of the study reported. The author will also 
describe some indication of the direction future research should take. 

 
9. Acknowledgements 

        The Acknowledgements section should be any brief notes of thanks to the following: 
▪ Funding sources 
▪ A person who provided purely technical help or writing assistance 
▪ A department chair who provided only general support 
▪ Sources of material (e.g. novel drugs) not available commercially 

             Thanks to anonymous reviewers are not allowed. If you do not have anyone to 
acknowledge, please write “Not applicable” in this section. 

 
10. References 

        The Vancouver system of referencing should be used in the manuscripts. References 
should be cited numerically in the order they appear in the text. The authors should 
identify references in text, tables, and legends by Arabic numerals in parentheses or as 
superscripts. Please give names of all authors and editors. The references should be 
numbered and listed in order of appearance in the text. The names of all authors are cited 
when there are six or fewer. When there are seven or more, only the first three followed 
by “et al.” should be given. The names of journals should be abbreviated in the style 
used in Index Medicus (see examples below). Reference to unpublished data and personal 
communications should not appear in the list but should be cited in the text only (e.g. A 
Smith, unpubl. Data, 2000). 
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▪ Journal article 
1. Sibai BM. Magnesium sulfate is the ideal anticonvulsant in preeclampsia – 

eclampsia. Am J Obstet Gynecol 1990; 162: 1141 – 5. 
▪ Books 

2. Remington JS, Swartz MN. Current Topics in Infectious Diseases, Vol 21. 
Boston: Blackwell Science Publication, 2001. 

▪ Chapter in a book 
3. Cunningham FG, Hauth JC, Leveno KJ, Gilstrap L III, Bloom SL, Wenstrom KD. 

Hypertensive disorders in pregnancy. In: Cunningham FG, Hauth JC, Leveno 
KJ, Gilstrap L III, Brom SL, Wenstrom KD, eds. Williams Obstetrics, 22nd ed. 
New York: McGraw-Hill, 2005: 761 – 808. 

 
11. Tables 

        The tables should be self-contained and complement, but without duplication, 
information contained in the text. They should be numbered consecutively in Arabic 
numerals (Table 1, Table 2, etc.). Each table should be presented on a separate page with 
a comprehensive but concise legend above the table. The tables should be double-
spaced and vertical lines should not be used to separate the columns. The column 
headings should be brief, with units of measurement in parentheses. All abbreviations 
should be defined in footnotes. The tables and their legends and footnotes should be 
understandable without reference to the text. The authors should ensure that the data in 
the tables are consistent with those cited in the relevant places in the text, totals add up 
correctly, and percentages have been calculated correctly. 

 
12. Figure Legends 

        The legends should be self-explanatory and typed on a separate page titled “Figure 
Legends”. They should incorporate definitions of any symbols used and all abbreviations 
and units of measurement should be explained so that the figures and their legends are 
understandable without reference to the text. 
        If the tables or figures have been published before, the authors must obtain written 
permission to reproduce the materials in both print and electronic formats from the 
copyright owner and submit them with the manuscripts. These also follow for quotes, 
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illustrations, and other materials taken from previously published works not in the public 
domain. The original resources should be cited in the figure captions or table footnotes. 

 
13. Figures 

        All illustrations (line drawings and photographs) are classified as figures. The figures 
should be numbered consecutively in Arabic numerals (Figure 1, Figure 2, etc.). They are 
submitted electronically along with the manuscripts. These figures should be referred to 
specifically in the text of the papers but should not be embedded within the text. The 
following information must be stated to each microscopic image: staining method, 
magnification (especially for electron micrograph), and numerical aperture of the objective 
lens. The authors are encouraged to use digital images (at least 300 d.p.i.) in .jpg or .tif 
formats. The use of three-dimensional histograms is strongly discouraged when the 
addition of these histograms gives no extra information. 

 
14. Components 

14.1. Letters to the Editor 
        The Letter to the Editor manuscripts consist of the following order: 

▪ Title Page 
▪ Main Text 
▪ References 
▪ Table (if needed) 
▪ Figure Legend (if needed) 
▪ Figure (if needed) 

14.2. Original Articles 
        The Original Article manuscripts consist of the following order: 

▪ Title Page 
▪ Structured Abstract 
▪ Introduction 
▪ Materials and Methods 
▪ Results 
▪ Discussion 
▪ Conclusions 
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▪ Acknowledgements 
▪ References 
▪ Table (s) 
▪ Figure Legend (s) 
▪ Figure (s) 

14.3. Review Articles 
        The Review Article manuscripts consist of the following order: 

▪ Title Page 
▪ Unstructured Abstract 
▪ Introduction 
▪ Main Text 
▪ Conclusions 
▪ Acknowledgements 
▪ References 
▪ Table (s) 
▪ Figure Legend (s) 
▪ Figure (s) 

14.4. Case Reports 
        The Case Report manuscripts consist of the following order: 

▪ Title Page 
▪ Unstructured Abstract 
▪ Introduction 
▪ Case Description 
▪ Discussion 
▪ Conclusions 
▪ Acknowledgements 
▪ References 
▪ Table (s) 
▪ Figure Legend (s) 
▪ Figure (s) 

14.5. Case Illustrations 
        The Case Illustration manuscripts consist of the following order: 
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▪ Title Page 
▪ Clinical Presentation or Description 
▪ Laboratory Investigations 
▪ Discussion 
▪ Final Diagnosis 
▪ Multiple Choice Questions (MCQs) 
▪ Take-Home Messages (Learning Points) 
▪ Acknowledgements 
▪ References 
▪ Correct Answers to MCQs 
▪ Table (s) 
▪ Figure Legend (s) 
▪ Figure (s) 

14.6. Technical Notes 
        The Technical Note manuscripts consist of the following order: 

▪ Title Page 
▪ Introduction 
▪ Main text 
▪ Conclusions 
▪ Acknowledgements 
▪ References 
▪ Table (s) 
▪ Figure Legend (s) 
▪ Figure (s) 

 
 

Proofreading 
        The authors of the accepted manuscripts will receive proofs and are responsible for 
proofreading and checking the entire article, including tables, figures, and references. These 
authors should correct only typesetting errors at this stage and may be charged for extensive 
alterations. Page proofs must be returned within 48 hours to avoid delays in publication. 
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Revised Manuscripts 
        In many cases, the authors will be invited to make revisions to their manuscripts. The 
revised manuscripts must generally be received by the Editorial Board within 3 months of the 
date on the decision letter or they will be considered a new submission. An extension can 
sometimes be negotiated with the Editorial Board. 
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APPENDIX 2 

BENEFITS OF PUBLISHING WITH 

ASIAN ARCHIVES OF PATHOLOGY 

 
 
        Asian Archives of Pathology (AAP) is an open access journal. Open Access makes your 
works freely available to everyone in the world. It provides a significant boost to the readership 
of your articles, and has been shown to have an increase in positive influence on citations 
and reuse. Hence, open-access leads to more recognition for our esteemed authors. 
        The journal has been sponsored by the Royal College of Pathologists of Thailand. We 
have the policy to disseminate the verified scientific knowledge to the public on a non-profit 
basis. Hence, we have not charged the authors whose manuscripts have been submitted or 
accepted for publication in our journal. 
        Since AAP is also a peer-reviewed journal, the submitted manuscripts will be reviewed 
by the members of the Editorial Board or the expert reviewers. The decision on these 
manuscripts is processed very fast without any delay and in shortest possible time. The 
processing period is 1 – 2 weeks. These decisions of the reviewers are unbiased and the 
decision (reject, invite revision, and accept) letter coming from the Editorial Board is always 
conveyed to the authors. 
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APPENDIX 3 

SUBMISSION OF THE MANUSCRIPTS 

 
 
Step 1: Access www.asianarchpath.com 
  
Step 2: If you did not register before, please create an account first. 
  
Step 3: Login with your username and password. 
  
Step 4: Click the “+ New Submission” button on the upper right-hand side of the page. 
  
Step 5: Proceed to fill up the Submission Form online and follow the directions given 

therein. 
  
Step 6: Upload your manuscript file (s). 
  
Step 7: Re-check the content of your manuscript (s) and the uploaded file (s) more 

carefully prior to the submission. If you have submitted your manuscript file (s) 
incorrectly, you must contact Editor-in-Chief of Asian Archives of Pathology 
immediately. The Editor-in-Chief can clear the incorrect attempt and allow you 
another submission. 

  
Step 8: Click the “Submit Manuscript” button under Important Notice. 

 
 
        If you have any further enquiries, please do not hesitate to contact the Journal. 
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APPENDIX 4 

CONTACT THE JOURNAL 

 
 

The Editorial Office of Asian Archives of Pathology 
 

Department of Pathology, Floor 6, Her Royal Highness Princess Bejaratana Building 
Phramongkutklao College of Medicine 

317 Rajavithi Road, Rajadevi, Bangkok 10400 Thailand 
 

Telephone: +66 (0) 90 132 2047 
 

Fax: +66 (0) 2 354 7791 
 

Email: editor@asianarchpath.com 
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APPENDIX 5 

SUPPORT THE JOURNAL 

 
 
        Asian Archives of Pathology (AAP) has a mission of disseminating the unbiased and 
reliable medical knowledge on a non-profit basis. If you consider that this journal is useful for 
the public, you can support us by submitting your advertisements via the contact information 
below. 
 

Dr Chetana Ruangpratheep 
The Editorial Office of Asian Archives of Pathology 

Department of Pathology, Floor 6, Her Royal Highness Princess Bejaratana Building 
Phramongkutklao College of Medicine 

317 Rajavithi Road, Rajadevi, Bangkok 10400 Thailand 
Telephone: +66 (0) 90 132 2047 

Fax: +66 (0) 2 354 7791 
Email: editor@asianarchpath.com 

 
 
        Every support, small or big, can make a difference. 
 
 

Thank you 

 
Dr Chetana Ruangpratheep 

MD, FRCPath (Thailand), MSc, PhD 
Editor-in-Chief of Asian Archives of Pathology 
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ACADEMIC MEETINGS AND CONFERENCES 

 
 
Announcements of academic meetings and conferences that are of interest to the readers of 

Asian Archives of Pathology (AAP) should be sent to the Editor-in-Chief at least 3 months 
before the first day of the month of issue. The contact information is shown below. 

 
Dr Chetana Ruangpratheep 

The Editorial Office of Asian Archives of Pathology 
Department of Pathology, Floor 6, Her Royal Highness Princess Bejaratana Building 

Phramongkutklao College of Medicine 
317 Rajavithi Road, Rajadevi, Bangkok 10400 Thailand 

 
Telephone: +66 (0) 90 132 2047 

 
Fax: +66 (0) 2 354 7791 

 
Email: editor@asianarchpath.com 
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