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CONVERTING ENZYME (ACE) INHIBITORY PEPTIDES DERIVED FROM  
THAI PANGA SKIN) อาจารยท่ี์ปรึกษา : รองศาสตราจารย ์ดร.จิรวฒัน์  ยงสวสัดิกุล,  
120 หนา้. 

 
 หนงัปลาสวายโมงจดัเป็นวสัดุเหลือทิ้งจากกระบวนการผลิตเน้ือปลาสวายโมงแล่แช่แข็งซ่ึง
ปกติถูกทิ้งหรือแปรรูปเป็นอาหารสัตวท่ี์มีมูลค่าต ่า การผลิตเปปไทด์ท่ีมีคุณสมบติัยบัย ั้งเอนไซม์
เปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินเป็นแนวทางหน่ึงในการน าหนังปลาสวายโมงมาใช้ประโยชน์อย่างมี
ประสิทธิภาพ อีกทั้งยงัเป็นการเพิ่มมูลค่าให้กบัหนงัปลาสวายโมง การน าหนงัปลามาใชเ้ป็นสารตั้ง
ตน้ยงัไม่มีการศึกษามากนกั วตัถุประสงคข์องการศึกษาน้ีคือ เพื่อเปรียบเทียบคุณสมบติัในการยบัย ั้ง
กิจกรรมเอนไซมเ์ปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินของโปรตีนไฮโดรไลเสทท่ีผลิตจากหนงัปลาสวายโมง 
ในรูปแบบต่าง ๆ 3 รูปแบบ ได้แก่  หนังปลาท่ีผ่านการก าจดัไขมนั หนังปลาท่ีผ่านการแช่ด้วย
สารละลายด่างและกรด และเจลาติน โดยถูกย่อยด้วยเอนไซม์โปรติเอสทั้งหมด 6 ชนิด ได้แก่     
แอลคาเลส เพปซิน ทริปซิน โปรตาเมกซ์ และโปรติเอสจากเช้ือ Virgibacillus halodenitrificans SK 
1-3-7 วดัระดบัการยอ่ยสลายและการยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซมเ์ปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินท่ี 12 ชัว่โมง 
ผลการศึกษาพบว่าชนิดของโปรติเอส และรูปแบบของสารตั้งตน้มีอิทธิพลต่อระดบัการย่อยสลาย
และการยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซมเ์ปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินของโปรตีนไฮโดรไลเสท (P<0.05) ค่าการ
ยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซม์เปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินจ าเพาะสูงท่ีสุด คือ ร้อยละ 4.9 ต่อไมโครกรัม
ไกลซีนสมมูล ในตวัอย่างหนงัปลาท่ีแช่ดว้ยสารละลายด่างและกรดท่ีย่อยดว้ยเพปซิน ค่ากิจกรรม
การยบัย ั้งเอนไซมเ์ปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินเพิ่มข้ึนตามระยะเวลาในการยอ่ยสลาย และค่ากิจกรรม
การยบัย ั้งมีค่าสูงท่ีสุดเม่ือยอ่ยเป็นระยะเวลา 12 ชัว่โมง อยา่งไรก็ตามค่าดงักล่าวใกลเ้คียงกบัท่ียอ่ย
เป็นเวลา 2 ชัว่โมง (P>0.05) โปรตีนไฮโดรไลเสทท่ียอ่ยดว้ยเพปซินเป็นเวลา 2 ชัว่โมงจึงถูกน ามา
แยกดว้ยเทคนิคอลัตราฟิลเตรชนั โดยใชเ้ยื่อกรองขนาด 30 5 และ 1 กิโลดาลตนัตามล าดบั โปรตีน
ไฮโดรไลเสทท่ีมีขนาดเล็กกว่าเยื่อกรองขนาด 1 กิโลดาลตนัแสดงค่าการยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซม์
เปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินสูงท่ีสุด คือ ร้อยละ 49.8 ท่ีความเขม้ขน้เปปไทด์ 25 ไมโครกรัมสมมูล
ไกลซีนต่อมิลลิลิตร และเม่ือน าส่วนดงักล่าวมาแยกต่อดว้ยเทคนิคโครมาโทกราฟฟ่ีแบบแลกเปล่ียน
ประจุลบและแบบแยกตามขนาด ตามล าดบั เปปไทด์หลงัจากท าบริสุทธ์ิบางส่วนแสดงค่าการยบัย ั้ง
กิจกรรมเอนไซม์เปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินคิดเป็นร้อยละ 53.8 ท่ีความเข้มข้นเปปไทด์  25 
ไมโครกรัมสมมูลไกลซีนต่อมิลลิลิตร และความเข้มข้นของเปปไทด์ท่ีสามารถยบัย ั้งกิจกรรม

เอนไซม์เปล่ียนรูปแองจิโอเทนซินร้อยละ 50 (IC50) มีค่าเท่ากบั 19 ไมโครกรัมสมมูลไกลซีนต่อ
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มิลลิลิตร ผลการวิเคราะห์ LC-MS/MS พบว่าตวัอย่างหลงัจากการแยกด้วยโครมาโทกราฟฟ่ีตาม
ขนาดประกอบดว้ยเปปไทด์ท่ีมีกรดอะมิโนชนิดท่ีไม่มีขั้ว (ลิวซีนและวาลีน) กรดอะมิโนชนิดท่ีมี  
วงแหวน (ทริปโตแฟน และไทโรซีน) หรืออาร์จินีน ท่ีต าแหน่งสุดทา้ยของสายเปปไทด์ เปปไทด์
เหล่าน้ีมีขนาดมวลโมเลกุลอยู่ระหว่าง 0.7-1.5 กิโลดาลตนั การยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซม์เปล่ียนรูป 
แองจิโอเทนซินลดลงร้อยละ 30 หลังผ่านการย่อยในระบบทางเดินอาหารแบบจ าลอง ผลการ
ทดลองบ่งช้ีวา่โปรตีนไฮโดรไลเสทท่ีมีสมบติัการยบัย ั้งกิจกรรมเอนไซมเ์ปล่ียนรูปแองจิโอเทนซิน
สามารถผลิตไดจ้ากหนงัปลาสวายโมงท่ีผา่นการแช่ดว้ยสารละลายด่างและกรด และยอ่ยดว้ยเพปซิน 
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THAI PANGA SKIN/ANGIOTENSIN CONVERTING ENZYME INHIBITORY 

PEPTIDE/PROTEIN HYDROLYSATE   

 

 Thai Panga (Pangasius hypopthalmus  P. bocourti) (Pangasius hypopthalmus 

 P. bocourti) skin is a by-product of the frozen fillet industry which is normally 

discarded or converted into low-value animal feed. The production of ACE inhibitory 

peptides may be an efficient utilization that can increase the value of Thai Panga skin. 

The use of whole skin as a substrate has not yet been fully investigated. The objective 

of this study was to compare the ACE inhibitory activity of protein hydrolysate 

produced from different forms of Thai Panga skin. Three forms of Thai Panga skin, 

namely defatted, alkaline-acid pretreated and gelatin, were used as a substrate for 

hydrolysis by 6 proteases including Alcalase, pepsin, trypsin, papain, Protamex, and 

protease from Virgibacillus halodenitrificans SK 1-3-7. The degree of hydrolysis 

(DH) and ACE inhibitory activity at 12 h were measured. It was shown that the type 

of protease applied and substrate influenced DH and ACE inhibition (P<0.05). The 

highest specific ACE inhibitory activity of 4.9%/µg Gly equivalent (eq.) was obtained 

from the pepsin-hydrolyzed alkaline-acid pretreated skin. ACE inhibitory activity 

increased with hydrolysis time and showed the highest ACE inhibition at 12 h. 

However, it was comparable to that obtained at 2-h hydrolysis. The hydrolysate of 

pepsin at 2 h was subjected to sequential ultrafiltration membrane fractionation using 
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30-kDa, 5-kDa and 1-kDa molecular weight cut-off, respectively. Permeate obtained 

from the 1-kDa membrane showed the highest ACE inhibition of 49.8% at 25 µg Gly 

eq./mL. This active fraction was further fractionated using anion exchange 

chromatography and size-exclusion chromatography, respectively. The partially 

purified peptides showed ACE inhibitory activity of 53.8% at 25 µg Gly eq./mL with 

an IC50 of 19 µg Gly eq./mL. LC-MS/MS analysis revealed that potent fraction from 

size-exclusion chromatography contained peptides with hydrophobic (Leu or Val), 

aromatic (Trp or Tyr) residues or Arg at the ultimate position of peptides. The 

peptides exhibited molecular mass between 0.7 and 1.5 kDa. The ACE inhibitory 

activity of the partially-purified peptides decreased approximately 30% after in vitro 

simulated pepsin-pancreatin digestion. The results suggested that hydrolysate 

possessing ACE inhibitory activity can be produced using alkaline-acid pretreated 

Thai Panga skin hydrolyzed by pepsin.  
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