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ความแตกตางของกรดนวิคลีอคิ นวิคลีโอไทด     
และนิวคลีโอไซด

กระบวนการยอยกรดนวิคลีอคิในระบบทางเดินอาหาร

กระบวนการสลาย Nitrogenous bases (Purines, Pyrimidines)

กระบวนการสังเคราะหนวิคลีโอไทด

ความผิดปกติที่เกี่ยวของกับเมแทบอลิซึมของ       
นิวคลีโอไทด

เพื่อใหนักศกึษาเขาใจในหัวขอตอไปนี้

วัตถุประสงค
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 กรดนิวคลีอิค  นิวคลีโอไทด นิวคลีโอไซด

 การยอยกรดนิวคลีอิคในระบบทางเดินอาหาร

 กระบวนการสลายนิวคลีโอไทด (Nucleotide Catabolism)
กระบวนการสลาย Purine Bases
กระบวนการสลาย Pyrimidine Bases

 กระบวนการสังเคราะหนิวคลีโอไทด (Nucleotide Anabolism)

 ความผิดปกตเิกี่ยวกับเมแทบอลิซึมของกรดนิวคลีอิค

เมแทบอลิซึมของกรดนิวคลีอิค
(Nucleic Acid Metabolism)
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กรดนวิคลีอคิ (Nucleic acid):กรดนวิคลีอคิ (Nucleic acid):

เปนโพลิเมอรของนิวคลีโอไทดซึ่งเรียง

ตัวเชื่อมกันดวยพันธะฟอสโฟไดเอ

สเตอร พบในนิวเครียส (Nucleus) ของ

เซลล มีสมบัติเปนกรด มีประจุลบที่ pH 

เปนกลาง

นิวคลีโอไทด

(Nucleotide)

พันธะฟอสโฟไดเอสเตอร

หนึ่งหนวย    
นิวคลีโอไทด

DNA (ddeoxyribonnucleic aacid)
RNA (rribonnucleic aacid)
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นิวคลโีอไทด (Nucleotide) และนิวคลโีอไซด (Nucleoside)

นิวคลีโอไทด (Nucleotide) : 

น้ําตาลไรโบส + เบส + หมูฟอสเฟส

นิวคลีโอไซด (Nucleoside):

น้ําตาล + เบส

Nitrogenous Bases (Purine, Pyrimidine)

Ribose sugar
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การเรียกชื่อนิวคลโีอไทดและนิวคลโีอไซด

* การเรียกชื่อ Nucleotide จะเรียกชื่อ Nucleoside 

กอนแลวตามดวยจํานวนหมูฟอสเฟสของมัน เปน 

mono-, di- หรือ tri- เปนตน

AMP

กัวโนซีน...ฟอสเฟสกัวโนซีนGuanineกัวนนีG

ไธมิดนี...ฟอสเฟสไธมิดนีThymineไธมีนT

ไซตดินี...ฟอสเฟสไซตดินีCytosineไซโตซีนC

Nucleotide*Nucleosideเบส (Nitrogenous Bases)

ยรูิดนี...ฟอสเฟตยรูิดีนUracilยรูาซิลU

อะดีโนซีนโมโนฟอสเฟส

(AMP, ADP, ATP)

อะดโีนซีนAdenineอะดนีนีA

ชื่อองักฤษชื่อไทยสัญลักษณ

กัวโนซีน...ฟอสเฟสกัวโนซีนGuanineกัวนนีG

ไธมิดนี...ฟอสเฟสไธมิดนีThymineไธมีนT

ไซตดินี...ฟอสเฟสไซตดินีCytosineไซโตซีนC

Nucleotide*Nucleosideเบส (Nitrogenous Bases)

ยรูิดนี...ฟอสเฟตยรูิดีนUracilยรูาซิลU

อะดีโนซีนโมโนฟอสเฟส

(AMP, ADP, ATP)

อะดโีนซีนAdenineอะดนีนีA

ชื่อองักฤษชื่อไทยสัญลักษณ

A
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Nitrogenous Bases (Purine, Pyrimidine)
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บทบาทหนาที่และความสําคัญของนวิคลีโอไทด

เปนสารตั้งตนในการสังเคราะหกรดนิวคลีอิค (Nucleic acids)

เชน  Ribonucleotide (ATP , GTP ,CTP ,UTP)  ใชสังเคราะห 
RNA  และ deoxyribonucleotide (dATP , dGTP ,dCTP , dTTP) 
ใชสังเคราะห DNA

เปนตัวพาพลังงาน (Energy carrier)  ไปใชในกิจกรรมตางๆ

ของเซลล เชน ATP, GTP

ใชในการสังเคราะห Coenzyme ตางๆ เชน NAD+, 
NADP+ FAD+ , Coenzyme A

เปนตัวควบคุมปฏิกิริยาใน Pathway ตางในรางกาย
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Nucleotidase

จากผนังลําไสเล็ก

Nucleotide (NMP)

Nucleoside

กรดในกระเพาะอาหาร

Polynucleotidase (phosphodiesterase)
จากผนังลําไสเล็กและตับออน

 ลําไสเลก็ (DNase ,RNase จากตับออน)

Nucleosidase

Phosphate +

+Ribose or deoxyriboseBases

Nucleotides , Oligo-, Polynucleotide

กรดนิวคลีอิคจากอาหาร (Dietary
nucleic acid (DNA, RNA)

การยอย Nucleic acids ในระบบทางเดนิอาหาร

+
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กระบวนการสลาย Nitrogenous Bases

เบสไนโตรเจน(Nitrogenous bases) มี 2 ชนิดคือ
Purine bases ไดแก Adenine (A) และ Guanine (G)
Pyrimidine bases ไดแก Cytosine (C) ,Uracil (U) และ Thymine (T)

Purine
bases

Py
rim

id
in

e
ba

se
s

A G

U T C
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การสลาย Purine bases (Purine Catabolism)

Guanosine
monophophate (GMP)

Adenosine
monophophate (AMP)

NH4
+

D
eam

ination

ในสัตว (ที่ลําไส  ตับ  ไต  มาม)
Nucleotidase ยอย AMP, GMP ได 
Adenosine+Pi และ Guanosine+Pi

GuanosineAdenosine

ปฏิกิริยา Deamination โดยเอนไซม 
Deaminase กําจัดหมู NH4

+ ออกจาก A, G 
เกิดเปน Hypoxanthin และ Xanthine

Xanthin Oxidase เรงปฏิกิริยาการเปลี่ยน 
Xanthine ไปเปน Uric acid มี FAD+, Fe3+

, และ Mo+6 เปน Co-factor จากนั้นจะ
กําจัด Uric acid ออกนอกรางกาย (คน นก 
แมลง สัตวเลื้อยคลาน หรือกําจัดในรูปอื่น
ขึ้นกับ ชนิดของสัตว)
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deamination

inosine
deaminase

nucleosidase

Adenosine

Adenosine NH3

ribose

oxidation

oxidation

ปฏิกิริยาการสลาย 

Purine Bases (A, G) แบบ

ละเอียดใชศึกษาเพิ่มเติม
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การสลาย Pyrmidine bases (Pyrimidine catabolism)

เกิดที่เซลลตับ
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การสลาย Pyrmidine bases (ตอ..)
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สรุป: การสลาย Pyrimidine Bases (C, T, U)

Cytosine (C) : ถูกสลายดวยปฏิกริิยา deamination ไดเปน NH3 

และ Uracil และถูกรีดิวซตอดวย   NADPH  ไดเปน Dihydrouracil

และสลายตอไดเปน β-alanine , CO2 และ NH3

β-alanine ที่เกดิขึ้นสามารถเปลีย่นเปน Acetyl CoA และเขาสู 

Kreb’s cycle เพื่อสรางพลังงานตอไปได

Thymine (T) : ถูกรีดิวซดวย NADPH ไดเปน Dihydrothymine

และในที่สุดจะสลายตอเปน β-aminoisobutyric acid , CO2 , 

NH3
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สรุป: การสลาย Pyrimidine Bases (C, T, U)… ตอ..

β-aminoisobutyric acid จะขับออกทางปสสาวะ นอกจากนี้ยัง

สามารถเปลี่ยนเปน Methyl malonyl CoA และ Succinyl CoA 

เพื่อเขาสูวัฏจักรเครบส ตอไป

สวน CO2 , NH3 อาจรวมตัวกันเปนยูเรีย โดย Urea cycle และ
ขับออกทางปสสาวะ

ขอสังเกตุ : การสลาย Pyrimidine bases  จะไดสารที่เปน

แหลงพลังงานในรางกาย ซึ่งตางจาก การสลาย Purine bases
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การสังเคราะหนิวคลีโอไทด (Nucleotide Anabolism)

Nucleotides มี 2 ชนิดคือ Ribonucleotide และ deoxyribonucleotide

รางกายจะสังเคราะหเฉพาะ Ribonucleotide สวน deoxyribonucleotide  

จะไดจากปฏกิิริยา Reduction ของ Ribonucleotide ภายหลัง

Ribonucleotides มีองคประกอบ 3 อยางคือ ribose , phosphate , bases
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1. วิถีการสังเคราะหหลัก ( de novo pathway) : de novo = from beginning

ใชสารตั้งตนหลายชนิดในการสังเคราะห เชน Amino acid , Ribose-5-

phosphate , Carbondioxide ประกอบดวยปฏิกริิยาหลายขั้นตอน

2. วิถีการสังเคราะหแบบประหยัด (Salvage pathway) : การนําเบส

อิสระ หรือ Nucleoside ที่ไดจากอาหาร หรือมีอยูแลวในเซลล นํากลับมา

ใช  โดยเกิดปฏิกิริยาการสังเคราะหเพียง 1 หรือ 2 ขั้นตอน

การสังเคราะห Nucleotides อาศัย 2 pathways
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1

2
3 4

5
6 7

8
9

1

2
3 4

5
6 7

8
9

การสังเคราะห Purine ribonucleotide (AMP, GMP) 
โดยวิธีหลัก (de novo pathways)

จากการศึกษาพบวาอะตอมทั้ง 9 ของวงแหวน Purine ไดมาจาก

สารตนกําเนิดตอไปนี้
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สรุปยอปฏิกริิยาการสังเคราะห Purine ribonucleotide
(AMP, GMP) โดยวิธีหลกั (de novo pathways) ...ตอ...

5-phosphorobosyl-1-pyrophosphate (PRPP)

Ribose-5-phosphate + ATP
PRPP synthetase1

10 ปฏิกิริยา

Inosine monophosphate (IMP)

เกิดใน Cytoplasm ทั้งหมด 11 

ปฏิกิริยาในการสังเคราะห IMP

สารตั้งตนของปฏิกิริยาแรกคือ 

Ribose-5-phosphate และ ATP

จากนั้นใช IMP ในการสังเคราะห 

AMP และ GMP 

AMP และ GMP
อยางละ 2 ปฏิกิริยา
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α-D-Ribose-5-

phosphate 
+ ATP+ Mg2+

5-phosphoribosylamine

1

(PRPP)

PRPP synthetase

PRPP glutamyl amidotransferase

2
Rate 

limiting 

step

Inosine

monophosphate

α-D-Ribose-5-

phosphate 
+ ATP+ Mg2+

5-phosphoribosylamine

1

(PRPP)

PRPP synthetase

PRPP glutamyl amidotransferase

2
Rate 

limiting 

step

Inosine

monophosphate

ปฏิกิริยาโดยละเอียดการสังเคราะห Purine ribonucleotide
(AMP, GMP) โดยวิธีหลกั (de novo pathways)



22

Adenylosuccinate

synthetase
Adenylosuccinase

(guanosine monophosphate)

(Adenosine monophosphate)

(Xanthosine monophosphate)

IMP dehydrogenase

C6

C2 Guanylate

synthetase

Adenylosuccinate

synthetase
Adenylosuccinase

(guanosine monophosphate)

(Adenosine monophosphate)

(Xanthosine monophosphate)

IMP dehydrogenase

C6

C2 Guanylate

synthetase

ปฏิกิริยาโดยละเอียดการสังเคราะห AMP และ GMP จาก IMP
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จะควบคุมแบบยอนกลบั (feed-

back inhibition)โดยสาร

ผลิตภัณฑในขั้นตอนปฏิกิริยาที่

เปน Rate limiting step

วิถีการสังเคราะห AMP และ 

GMP ควบคุมกันเองดวย GTP 

และ ATP

การควบคุมการสังเคราะห Purine ribonucleotides

ในวิถี de novo pathways
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การสังเคราะห Purine ribonucleotides

ในวิถี Salvage pathways

นํา Purine bases อิสระ (A, G)และ Purine ribonucleoside จากอาหาร

และอยูในเซลลกลับมาสรางเปน Purine ribonucleotide โมเลกุลใหม

มี เอนไซม 2 ชนิดคือ 

1) Adenine phosphoribosyl transferase (APRT)   เรงการยาย
หมู Phosphoribosyl จาก PRPP ไปใหกับ Adenine base ได 
product เปน AMP

2) Hypoxanthine-quanine phosphoribosyl transferase
(HGPRT) เรงปฏิกิริยาการยายหมู Phosphoribosyl จาก 
PRPP ไปใหกับ Guanine และ Hypoxanthine ไดเปน GMP 
หรือ IMP ตามลําดับ
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การสังเคราะห Purine ribonucleotides

ในวิถี Salvage pathways… ตอ..

ปฏิกิริยาการยายหมู Phosphoribosyl จาก PRPP ไปใหกับ Purine bases 

และ Hypoxanthine

บางกรณีสรางจาก Nucleoside โดยการเติมหมู Phosphate ที่ยายมาจาก 

ATP โดยมี Nucleoside kinase เปนตัวเรงปฏิกิริยา เชนการสังเคราะห 

AMP
Adenosine kinase

PRPP
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1
2

3
4

5

6

Glutamine

อะตอมตางๆที่เปนองคประกอบของวงแหวน Pyrimidine ไดมาจาก
สารตนกําเนิด 3 ชนิดคือ CO2 , Glutamine  , Aspartic acid

การสังเคราะห Pyrimidine ribonucleotide (UMP, CMP, 
dTMP) โดยวิถี de novo pathways

(HCO3
-)
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สรุปยอปฏิกริิยาการสังเคราะห Pyrimidine ribonucleotide
(UMP, CMP) โดยวถิี de novo pathways

วิถีการสังเคราะห

+ATP
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CO  + Glutamine+ ATP2

1
2
3

4 5

6

NH จาก 

Glutamine
2

Carbamoyl

phosphate 

synthetase II 

Aspartic acid
Aspartate

transcarbamoylase

Dihydroorotase

Dihydroorotate

dehydrogenase

O
ro

ta
te

ph
os

ph
or

ib
os

yl

tr
an

sf
er

as
e

PRPP

Orotidylic acid 

decarboxylase

เตมิหมู

phosphate

CTP

synthetase

Gln

3 2

1

654

1
6

5
43

2

CO  + Glutamine+ ATP2

1
2
3

4 5

6

NH จาก 

Glutamine
2

Carbamoyl

phosphate 

synthetase II 

Aspartic acid
Aspartate

transcarbamoylase

Dihydroorotase

Dihydroorotate

dehydrogenase

O
ro

ta
te

ph
os

ph
or

ib
os

yl

tr
an

sf
er

as
e

PRPP

Orotidylic acid 

decarboxylase

เตมิหมู

phosphate

CTP

synthetase

Gln

3 2

1

654

1
6

5
43

2

ปฏิกิริยาโดยละเอียดการสังเคราะห Pyrimidine ribonucleotide
(UMP, CMP) โดยวถิี de novo pathways
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การควบคมุการสังเคราะห 

Pyrimidine ribonucleotide

(UMP, CMP)

 โดยวถิี de novo pathways
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การสังเคราะห dTMP (deoxy thimidine monophosphate)

UDP

Ribonucle-

otidereductase

dUDP
Pi

CH3

UDP

Ribonucle-

otidereductase

dUDP
Pi

CH3
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นําเบสอิสระที่มีอยูแลวในเซลลมาทําปฏิกิริยากับ PRPP  
เกดิไดเชนเดยีวกับ Purine ribonucleotide  แตในพวก 
mammal  วิถีนี้จะถูก สลายไป (degradation)

การสังเคราะห Pyrimidine ribonucleotide
โดยวิถี Salvage pathway

+ Pyrimidine Bases
Pyrimidine
robonucleotide

uracil + ribose-1-phosphate <---------> uridine + Pi 

uridine + ATP ----------> UMP + ADP
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Mononucleotide ของ Purine และ Pyrimidine  สามารถเปลี่ยนเปน Di-

phosphate และ Tri-phosphate ดวยปฏิกิริยา 2 ขั้นตอน  โดยม ีATP เปน

ตัวใหหมู Phosphate

การสังเคราะห Nucleoside diphosphate และ Triphosphate

Nucleoside 

monophosphate

kinase

Nucleoside 

diphosphate

kinase

Nucleoside 

monophosphate

kinase

Nucleoside 

diphosphate

kinase
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การสังเคราะห deoxyribonucleotides เกิดจากปฏิกิริยา Reduction 
ของ Ribonucleotides ที่ตําแหนง C-2’ ของน้ําตาล ribose เรง
ปฏิกิริยาโดยระบบเอนไซมที่เรียกวา Ribonucleoside diphosphate
reductase system มี substrate อยูในรูป NDP

การสังเคราะห deoxyribonucleotide

Ribonucleoside diphosphate
reductase system

Ribonucleoside diphosphate
reductase system
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ความผิดปกติเกี่ยวกับเมแทบอลซิึมของ Nucleotides

เกิดจากความผิดปกติการสลาย Purine ทาํใหเกิด

การสะสมของ monosodium urate (Uric) สูง 

(hyperuricemia)  และเกิดผลึกของ Sodium urate 

ตกตะกอนตามขอตอ  เกิดขออักเสบ อาจเกิดจาก

หลายสาเหตุ เปนมะเร็งเม็ดเลือดขาวเรื้อรัง , ไดรับ

อาหารที่มี Purine สูง , ความผิดปกติในการสราง 

PRPP ,   ความผิดปกติในการดูดซึมของไต

โรคเกาท (Gout)

บรรเทาอาการโดย  ใชยา allopurinol ที่มีสูตรโครงสรางคลาย xanthine เพือ่ยับยั้งการทํางาน
ของ xanthine oxidase ที่เรงการสังเคราะห Uric acid



35

ความผิดปกติเกี่ยวกับเมแทบอลซิึมของ Nucleotides…ตอ..

Lesch-Nyhan syndrome

เกิดจากความผิดปกติในเมแทบอลิ

ซึมของ Purine ตั้งแตเกิด (Inborn 

error of metabolism) โดยขาด

เอนไซม HGPRT ที่เรงการสราง IMP ,GMP จาก Hypoxanthine และ 

Guanineในวิถี Salvage ทําใหมีการสราง Uric acid มากขึ้น โรคนี้ทําให

ผูปวย มีอาการทางประสาท  กาวราว  ทํารายตัวเอง  มักพบอาการ 

hyperuricemia และมักเกิดภาวะไตลมเหลว เนื่องจากมีผลึกของ Uric ไป

เกาะทีไ่ตจํานวนมาก
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ความผิดปกติเกี่ยวกับเมแทบอลซิึมของ Nucleotides…ตอ..

Orotic aciduria

ความผิดปกติใน metabolism ของ Pyrimidine โดยขาดเอนไซม 

Orotate phosphoribosyl transferase และ Orotidylic acid 

decarboxylase เกดิการสะสมของ Orotic acid สูง  ผูปวยมีการ

เจริญเติบโตผิดปกติและมีเม็ดเลือดแดงผิดปกติ   เกิดโลหิตจางแบบมี

เม็ดเลอืดแดงใหญ  (Megaloblastic anemia)   เบาเทาอาการโดยการให 

Uracil หรือ Cytosine
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แนวขอสอบและการประเมิน (ปรนัย 10 คะแนน)

1) ความแตกตางของ Nucleic acids, Nucleotide, Nucleoside 

4) เอนไซมและผลิตภัณฑที่เกี่ยวของกับการยอย Nucleic acid ในระบบ

ทางเดินอาหาร

2) Nitrogenous bases ที่เปนองคประกอบในนิวคลีโอไทดมีกี่ชนิด

อะไรบาง
3) บทบาทหนาที่ของ Nucleotides ที่สําคัญมีอะไรบาง

5) กระบวนการสลาย (Catabolism) ของ Purine และ Pyrimidine

bases มีความแตกตางกันอยางไร 
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แนวขอสอบและการประเมิน (ปรนัย 10 คะแนน)...ตอ..

6) ระบบปฎิกิริยาการสังเคราะห Nucleotide มีกี่แบบ อะไรบาง และมี

จุดเดนแตกตางกันอยางไร

7) สารตั้งตนในการสังเคราะห Purine และ Pyrimidine bases โดยวิถี

หลัก (de novo) มีอะไรบาง และสารใดเปนตัวใหโครงสรางอะไร 

หมูอะไร ในโครงสรางของ Base นั้น

8) กระบวนการควบคุมการสังเคราะห Nucleotides โดยปกติแลวจะมี

ลักษณะอยางไร 

9)  ความเขาใจในวิธีการเพิ่มเติมหมู phosphate ใหกับ Nucleotide

10) โรค สาเหตุของโรค และอาการ ในผูปวยที่มีความผิดปกติในเม

แทบอลิซึมของ Nucleotides
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The End


