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Abstract 
In the environment, the process of combustion is the dominant pathway 

through which mankind continuously injects particles into the atmosphere at the 
present time. Recent toxicology studies suggest that the combustion-generated carbon 
nanoparticles(CNPs) may be toxic in pulmonary surfactant (PS) that serves as the first 
biological barrier in the respiratory system. However, the understanding of how CNPs 
perturb PS is still unclear. In the present work, we report on coarse-grained molecular 
dynamics simulations of dipalmitoylphosphatidylcholine (DPPC) lipid monolayers in 
the presence of C60 fullerenes. Our simulations show that fullerenes can easily 
penetrate into the monolayer and stay in the lipid hydrocarbon chain region throughout 
the simulation, in agreement with free energy calculations. Fullerene affected both 
structural and dynamic properties of the lipid monolayer. Surface tension/area 
isotherms of the monolayer were changed only slightly by fullerenes. However, the 
perturbation on the physical structure of monolayer became major at high 
concentration of fullerene, due to fullerene aggregation. At high compression (area per 
molecule of 0.48 nm2) the monolayer was unstable and collapsed forming a bilayer in 
the water phase. On the other hand at low compression, we observed the formation of 
pores, with direct contact between water and the vapor phase. Our results illustrate 
potentially harmful effects of CNPs on respiratory system and also the mechanism of 
how CNPs disturb pulmonary surfactant, which would be related to the translocation 
of nanoparticle from the lung to the blood circular. 

  



บทคัดย่อ 
 

ในส่ิงแวดลอ้ม การบวนการเผาไหมท่ี้เกิดข้ึนปลดปล่อยอนุภาคและฟุ่ นละออง
ออกสู่ชัน่บรรยากาศตลอดเวลา ซ่ึงในการศึกษาดา้นพิษวิทยาพบว่าอนุภาคนาโน
คาร์บอนนาโน อาจเป็นพิษต่อยื้อหุ้มปอดซ่ึงเป็นอวยัวะแรกๆของระบบการหายใจ ทั้งน้ี
ความรู้ และความเขา้ใจเก่ียวกบัการรบกวนของอนุภาคนาโนคาร์บอนต่อเยื้อหุ้มปอดยงัมี
นอ้ยมาก ดงันั้นในงานวิจยัน้ี เราจึงศึกษาปัญหาดงักล่าวโดยใชแ้บบจ าลองพลวติัของ
โมเลกุลในระดบัหยาบของชั้นไขมนัเด่ียว และโมเลกุลของฟลเูลอรีน จากผลการทดลอง
พบว่าอนุภาคนาโนคาร์บอนสามารถทะลุเขา้ไปในชั้นไขมนัเด่ียว และอยูใ่นชั้นส่วนท่ีไม่
ชอบน ้าของชั้นไขมนัไดโ้ดยง่าย ซ่ึงสอดคลอ้งกบัผลการค านวณพลงังานอิสระของ
ระบบ  นอกจากน้ียงัพบว่ามีการเปล่ียนแปลงของสมบติัทางกายภาพและโครงสร้างของ
ไขมนัชั้นเด่ียว(เช่นการเกิดรูร่ัว และการมว้นพบัของชั้นไขมนัเด่ียว) รวมถึงการ
เปล่ียนแปลงของค่าไอโซเทอมของแรงตึงผิวกบัพ้ืนท่ีต่อหน่ึงโมเลกลุ เม่ือมีฟลูเลอรีน
จ านวนมากแทรกอยู ่โดยการเปล่ียนแปลงดงักล่าวมีความเก่ียวขอ้งกบัการจบัตวัเป็นกลุ่ม
ของฟลูเลอรีน ดงันั้นจากผลการทดลองจึงสรุปว่าอนุภาคคาร์บอนมีผลท าให้อาจเป็น
อนัตรายต่อเยื้อหุ้มปอด และอาจมีน าสู่การเคล่ือนท่ีเขา้ไปในระบบกระแสเลือดผา่นทาง
ปอดได ้
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บทที่ 1  
บทน า 

 
ปัจจุบนัมลภาวะส าคญัท่ีก่อให้เกิดมลพิษทางอากาศโดยมีแหล่งก าเนิดมาจาก

การจราจรท่ีคบัคัง่ในเมืองใหญ่อย่างกรุงเทพมหานครนั้น เป็นปัญหาท่ีส าคญัอย่างยิ่ง
ส าหรับประเทศไทย เพราะนอกเหนือจากสารท่ีเป็นพิษ เช่น โลหะหนกัและก๊าซพิษ ก็ยงั
มีฝุ่ นละอองขนาดเล็กจ านวนมากท่ีมีต้นเหตุมาจากการเผาไหม้แบบไม่สมบูรณ์ของ
เคร่ืองยนต์จนกระทัง่ปล่อยออกมาสู่ชั้นบรรยากาศ ซ่ึงอนุภาคเหล่าน้ีจะสามารถเขา้สู่
ร่างกายไดจ้ากการสูดหายใจ โดยทัว่ไปร่างกายของคนเรานั้นจะมีระบบการกรองฝุ่ น
ละอองเหล่าน้ีไดดี้ระดบัหน่ึง แต่ในกรณีอนุภาคท่ีมีขนาดเล็กมากๆ  ในระดบันาโนเมตร
นั้น ร่างกายของคนเราไม่มีระบบป้องกนัท่ีดีพอท่ีจะสามารถกรองหรือดกัจบัได ้ส่งผล
ให้อนุภาคขนาดเล็กสามารถทะลุผ่านระบบการกรองของร่างกายเข้าไปยงัปอดได้ 
ประกอบกับการพฒันาของนาโนเทคโนโลยีในยุคปัจจุบันซ่ึงมีความสนใจท่ีจะน า
อนุภาคระดบันาโนไปพฒันาและใช้ประโยชน์ในหลากหลายด้าน เช่น เป็นอุปกรณ์
อิเลก็ทรอนิค การน าส่งยา อ่ืนๆ จนไม่ค านึงถึงผลกระทบของสุขภาพ ในปัจจุบนัเรายงัมี
ความรู้ไม่มากพอท่ีจะเขา้ใจถึงผลเสียของอนุภาคนาโน ดงันั้นจึงยงัไม่ไดใ้ชวิ้ธีท่ีดีพอใน
การป้องกนัอนัตรายท่ีอาจเกิดจากอนุภาคนาโน  

 

 
 
รูปท่ี 1  Nanomaterials เช่น  nanosilver and carbon nanotubes อาจจะถกูหา้มจาก electronic  
            equipment 

 
 



 

 
รูปท่ี 2  ตวัอยา่งของระบบของ lipid monlayer โดย helexes สีเดงเป็น hydrophobic peptides, สีเขียว 
             เป็นชั้นของ lipid และ สีน ้ าเงิน เป็นชั้นของ น ้ า และ สีด าเป็นส่วนของสูญญากาศ 
 

ดงันั้นกลุ่มของขา้พเจา้จึงไดส้นใจท่ีจะศึกษาผลกระทบของอนุภาคคาร์บอนนา
โนต่อlipid monolayer (รูปท่ี 2) ซ่ึง lipid monolayer น้ีเป็นลกัษณะโครงสร้างพ้ืนฐาน
ของถงุลมภายในปอด ดงัแสดงใหเ้ห็นในรูปท่ี 3 ซ่ึงเป็นด่านแรกท่ีจะเจอกบัอนุภาคเลก็ๆ
น้ีหรือเรียกว่า lung surfactant ดงันั้นการศึกษา interaction ระหว่าง lipid monolayer กบั
อนุภาคคาร์บอนนาโน (carbon nanoparticle) นั้นจะช่วยให้เรารู้และเขา้ใจถึงกลไกการ
แพร่ของอนุภาคคาร์บอนผา่น lipid monolayer รวมไปถึงการเปล่ียนแปลงคุณสมบติัของ
lipid monolayer เน่ืองจากการไปแทรกตวัอยูข่องอนุภาคคาร์บอนในระหว่างกลางใน
โมเลกุลของlipids การเขา้ใจถึงความรู้เหล่าน้ีไม่เพียงแค่ช่วยให้รู้ถึงอนัตรายของอนุภาค
คาร์บอนเท่านั้น แต่ยงัช่วยให้เราพฒันาเทคนิคการน าส่งยารักษาโรคโดยใชอ้นุภาคนาโน
เป็นตวักลางอีกดว้ย ซ่ึงส าหรับการพฒันาเทคโนโลยีในอนาคตนั้น มีความจ าเป็นอยา่งยิ่ง
ท่ีจะตอ้งใชค้วามรู้พ้ืนฐานเหล่าน้ีเพ่ือน าไปต่อยอดและพฒันาข้ึนมาเป็นองคค์วามรู้ใหม่ 

 
รูปท่ี 3  แบบจ าลองของ alveolus ซ่ึงมี lung surfactant อยูด่า้นในซ่ึงมีประกอบดว้ย lipid monolayer  

Lung surfactant 



บทที่ 2  
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

 

 
รูปท่ี 1  เปรียบเทียบ ระหว่าง all-atom lipid(A) and course-grained lipid model(B) 

[http://md.chem.rug.nl/~marrink/science.html] 
 
ช่วงเวลากว่าสิบปีท่ีผา่นมา coarse-grained molecular dynamics simulation(รูปท่ี

1) [Marrink et al., J Phys. Chem. B 2004][ Chu et al.  Mol. Sim. 2006]  ไดรั้บความ
สนใจ และถูกน าพฒันามาใชใ้นการศึกษาระบบในระดบันาโนเป็นอยา่งมากเน่ืองจาก
ขอ้จ ากดัของในการค านวณของระบบแบบ all-atom molecular dynamics simulation ซ่ึง
ไม่สามารถน ามาใชอ้ธิบายปรากฏการบางอยา่งซ่ึงเกิดข้ึนในช่วงของlong time scale and 
large system size [ Chang et al., J phys chem. B 2006] โดยแบบจ าลองcoarse-grained 
ท่ีไดรั้บความนิยมอยา่งมากไดอ้อกแบบและพฒันาโดย Prof. S. Marrink [Marrink J 
Phys. Chem. B 2004] [Marrink J Phys. Chem. B 2007][Monticelli J. Chem. Th. 
Comp., 2008] ซ่ึงแบบจ าลองน้ีไดถู้กน ามาใชก้บัระบบของlipid bilayer ตลอดจนไปถึง 
protein และต่อมาก็ไดน้ ามาประยคุใชศึ้กษาแบบจ าลองของlipid monolayerโดยกลุ่ม
ของ Prof. Tieleman [Bauokina et al., Langmuir 2007]. จากผลของการท าแบบจ าลอง
นั้นเป็นท่ีน่าพอใจเพราะสามารถใชศึ้กษาและอธิบาย thermodynamics properties and 
phases ต่างๆ ของ lipid monolayerได ้ นอกจากนั้นในกลุ่มวิจยัของ Prof. Tieleman ก็ได้
มีการพฒันาโมเดลของ carbon nanoparticle โดยมี Dr. L. Montecelli และ ขา้พเจา้เป็น
ผูท้  าวิจยัหลกั ซ่ึงไดใ้ชแ้บบจ าลองทางโมเลกลุน้ีในการศึกษาเก่ียวการInteractions ของ 



carbon nanoparticles กบั lipid bilayer และไดตี้พิมพใ์นวารสาร Nature nanotechnology 
[Wong-ekkabut et al., Nature Nanotech., 2008 ] ซ่ึงค่อนขา้งเป็นท่ียอมรับอยา่งมากใน
กลุ่มงานวิจยัดา้นนาโนเทคโนโลยีโดยผลงานฉบบัน้ีไดรั้บการอา้งอิงถึง 31 คร้ัง ภายใน
ระยะเวลาเกือบสองปี ท่ีผา่นมาโดยการศึกษานั้นไดเ้นน้ท่ีจะศึกษาถึงผลกระทบของ
carbon nanoparticle  ต่อ lipid bilayer (รูปท่ี 2) และผลการท าแบบจ าลองแสดงให้เห็นว่า
carbon nanoparticle สามารถเคล่ือนท่ีผา่นเขา้สู่bilayerไดโ้ดยง่ายเป็นลกัษณะของแบบ 
passive transport ทั้งท่ีcarbon nanoparticle จะอยูใ่นรูปของaggregated form นอกจากน้ี
ผลของแบบจ าลองไดแ้สดงต่อให้เห็นอีกว่าcarbon nanoparticle เม่ือแทรกตวัในชั้นของ 
bilayer นั้นโดยไม่ก่อให้เกิดความเสียหายบน lipid membrane แมว้่าcarbon nanoparticle 
ท่ีแทรกตวันั้นจะมีเป็นจ านวนมาก(no physical damage of lipid bilayer from high 
concentration of C60) 

 

 
 
รูปท่ี 2  การแทรกตวัของ carbon nanoparticle (ลกูบอลสีแดง)ผา่นเขา้ใน lipid bilayer ลกู
บอลสีเทาน ้ าเงิน[Wong-ekkabut et al., Nature Nanotech 2008]  



 
และในหน่ึงปีถดัมาผลจากแบบจ าลองน้ีก็ไดรั้บการพิสูจน์และยืนยนัดว้ยผลการทดลอง[ 
Wang et al., chemphyschem, 2009 ] ถึงแมว้่าจะมีการศึกษาระบบของcarbon 
nanoparticle กบั lipid bilayerไปแลว้ แต่ระบบของ monolayer นั้นยงัไม่ไดมี้การศึกษา
มากนกั โดยเม่ือไม่นานมาน้ี กลุ่มของ A. Violi [Choe et al., Biophysics J, 2008] ไดใ้ช ้
all-atom simulation ศึกษาการInteracting between  carbon nanoparticle กบั lipid 
monolayer และดงัท่ีไดก้ล่าวไปแลว้ขา้งตน้เก่ียวกบัขอ้จ ากดัของ all-atom simulation ซ่ึง
การค านวนนั้นค่อนขา้งละเอียดและใชเ้วลานาน จึงอาจจะไม่สามารถศึกษาdynamics 
และequilibrium properties ได ้ เพราะไม่มีsampling ท่ีมากพอ ซ่ึงจะคอ่นขา้งยากในการ
น ามาเปรียบเทียบกบัผลการทดลองจริง ดงันั้นการศึกษาท่ีโดยใช ้ coarse-grained model 
นั้น จะช่วยเพ่ิมความแม่นย  าและถูกตอ้งในการค านวณ และในการศึกษาน้ีจะไดเ้ห็น
คุณสมบติัของlipid monolayer ท่ีจะเปล่ียนแปลงเน่ืองจาก carbon nanoparticle และจะ
ไดเ้ห็นปรากฏการต่างๆก่อนท่ีการท าการทดลองจริงในห้องทดลอง และจะไดค้วามรู้ท่ี
ไดม้าเป็นขอ้มูลในการศึกษาต่อผลกระทบของอนุภาคนาโนต่อปอด ทั้งน้ีอาจรวมไปถึง
การน าความรู้ท่ีไดน้ั้นไปประยคุใชก้บันาโนเทศโนโลยีในอนาคตซ่ึงเก่ียวกบัดา้นการ
น าส่งยาผา่นทางถุงลมปอดโดยมี carbon nanoparticles เป็นตวักลางโดยองคค์วามรู้
เหล่าน้ีมีความส าคญัและจ าเป็นอยา่งมากกบัการพฒันาเทคโนโลยีในยคุต่อไป 
 

  



บทที่ 3  
วิธีด าเนินการวิจัย 

 
3.1  การจ าลองระบบ (General system setup) 
 ในงานวิจัย น้ีใช้แบบจ าลอง เ ชิงโมเลกุล ท่ี เ ป็น coarse-grained model 
ประกอบด้วยโครงสร้างไขมันชั้นเดียว(lipid monolayer) ท่ีมีฟอสโฟลิปิดช่ือว่า 
Dipalmitoyl-phosphatidylcholine(DPPC) เป็นองค์ประกอบ โดยมีน ้ าคัน่กลางระหว่าง
ไขมนัชั้นเดียว ดงัแสดงรูปภาพท่ี 1  การศึกษาผลฟลูเลอรีนในโครงสร้างไขมนัชั้นเดียว 
ท าไดโ้ดยการใส่ฟลูเลอรีนท่ีความเขม้ขน้ต่างๆคือ 0%, 10%, 20% และ 30%  ขอ้มูล
ดงักล่าวแสดงในตารางท่ี 1  ในการจ าลองโครงสร้างของไขมนัชั้นเดียวและฟลูเลอรีนจะ
จ ากดัให้มีปริมาตรคงท่ี โดยปรับเปล่ียนขนาดกล่องของระบบนัน่คือพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล
ไขมนัตั้งแต่ 0.48 – 0.68 nm2 และสามารถแบ่งขอบเขตของโครงสร้างไขมนัชั้นเดียวได้
เป็น 3 สถานะ คือ liquid-expanded (LE) phase ท่ีมี pore , liquid-expanded (LE) phase 
และ liquid-condensed (LC) phase  
 จากนั้นค านวณเพ่ือลดพลงังาน(energy minimization) และ ท าการค านวณโดยใช้
เทคนิค molecular dynamics simulation เป็นเวลา 500-1000 นาโนวินาที ดว้ยเคร่ือง
คอมพิวเตอร์ประสิทธิภาพสูง แลว้น าผลมาค านวณท่ีเพ่ือวิเคราะห์หาค่าพารามิเตอร์ต่างๆ
และเปรียบเทียบผลจากการค านวณกบัการทดลองท่ีหาได ้
 

 
รูปท่ี 1  (A) โมเลกุลไขมนั DPPC (B)โมเลกุลของน ้ า และ (C) โครงสร้างของระบบไขมนัชั้นเดียว 



ตารางท่ี 1  แสดงจ านวนโมเลกุลของระบบ (* แทนระบบท่ีใชเ้วลาในการจ าลอง 10 µs) 
 
Concentration of 

fullerene 

Components of molecules The box size of system (nm2) 

DPPC Fullerene Water 0.48 0.52 0.56 0.60 0.64 0.68 

No fullerene 800 - 26416       

3200 - 105664  - - - - - 

10% 
728 72 26416       

2912 288 105664  - - - - - 

20% 
664 136 26416 * *     

2656 544 105664 * - - - - - 

30% 
616 184 26416 * *     

2464 736 105664 * - - - - - 

 
  



บทที่ 4  
ผลการวิจัยและวิจารณ์ผลการวิจัย 

 
4.1  ผลของฟลูเลอรีนในโครงสร้างไขมันช้ันเดียว 
 การศึกษาผลของฟลูเลอรีนในไขมนัชั้นเดียว สามารถวิเคราะห์ไดจ้ากแรงตึงผิว
(surface tension) เน่ืองจากเป็นตวัแปรส าคญัในการก าหนดสมบติัเชิงโครงสร้างของ
ไขมนัชั้นเดียว เพ่ือศึกษาลกัษณะดงักล่าว เราไดจ้ าลองระบบท่ีมีจ านวนโมเลกุลเท่ากบั 
400 โมเลกุลต่อไขมนัชั้นเดียว และมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนเท่ากบั 0%, 10%, 20% 
และ 30% โดยมีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล A เท่ากบั 0.48, 0.52, 0.56, 0.60, 0.64 และ 0.68 nm2 
ขอ้มูลดงักล่าวแสดงไวใ้นตารางท่ี 1 

 
 

รูปท่ี 1 แสดง Tension-area isotherm ของไขมนัชั้นเดียวเม่ือมีฟลเูลอรีน [C60]/[DPPC] ท่ี
ความเขม้ขน้ต่างๆ 

 
แรงตึงผิว    ของไขมนัชั้นเดียวค านวณไดจ้ากแรงตึงผิวเฉล่ียทั้งหมดของระบบ 

ซ่ึงมาจากผลต่างของความดนัท่ีผิวดา้นขา้งของกล่อง    และความดนัภายในกล่อง    
ดงัสมการ 

   〈(     )    〉      (1) 



เม่ือ    คือขนาดของกลอ่งในทิศทางแกน   และ    มีค่าเท่ากบั(       )   และ
สญัลกัษณ์แบรคเกตหมายถึงค่าเฉล่ียของเวลาทั้งหมดในระบบ [Bauokina et al., 
Langmuir 2007]. 
 จากรูปท่ี 1 แต่ละจุดของ Tension-area isotherm ไดจ้ากการจ าลองระบบท่ีใช้
เวลาอยา่งนอ้ย 5    พบว่าค่าแรงตึงผิวของระบบท่ีมีไขมนัชั้นเดียวบริสุทธ์ิสอดคลอ้งกบั
การศึกษาของ [Bauokina et al., Langmuir 2007]. นัน่คือโครงสร้างของไขมนัชั้นเดียวท่ี
ขนาดพ้ืนท่ีต่างๆจะมีลกัษณะรูปร่างแบน โดยมีค่าแรงตึงผิวมากสุดท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 
0.64 nm2 เท่ากบั 44.01 ± 0.01 mN/m และค่านอ้ยสุดท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 0.56 nm2 เท่ากบั 
16.09 ± 0.03 mN/m ซ่ึงค่าเหล่าน้ีสามารถแบ่งขอบเขตไขมนัชั้นเดียวไดเ้ป็น 3 สถานะ 
คือ  

1. liquid-expanded (LE) phase ท่ีมี pore (0.68 nm2) 
2. liquid-expanded (LE) phase (0.56-0.64 nm2) 
3. liquid-condensed (LC) phase (0.48-0.52 nm2) 

 ส าหรับระบบไขมนัชั้นเดียวท่ีมีฟลูเลอรีน ค่าแรงตึงผิวมากสุดจะอยู่ท่ีพ้ืนท่ีต่อ
โมเลกุลเท่ากบั 0.60 nm2 และค่านอ้ยสุดอยู่ท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.52 nm2 และแบ่ง
ขอบเขตไขมนัชั้นเดียวไดเ้ป็น 3 สถานะไดเ้ช่นกนั คือ  

1. liquid-expanded (LE) phase ท่ีมี pore (0.64-0.68 nm2) 
2. liquid-expanded (LE) phase (0.52-0.60 nm2) 
3. liquid-condensed (LC) phase (0.48 nm2) 

เม่ือขนาดพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลของระบบมากกว่า 0.54 nm2 โครงสร้างไขมนัชั้นเดียวจะมี
ลกัษณะรูปร่างแบนและฟลูเลอรีนจะเข้าไปกระจายตวัในบริเวณส่วนหางของไขมนั 
(lipid tail)  นอกจากน้ีระบบท่ีมีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.64 nm2 และ 0.68 nm2 พบว่า
เกิดรูร่ัว (pore formation) ท่ีไขมนัชั้นเดียวซ่ึงแสดงในรูปท่ี 2  แต่ส าหรับระบบท่ีมีพ้ืนท่ี
ต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.52 nm2 ในกรณีท่ีมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนเท่ากบั 20% และ 
30% ท าให้ผลของค่าแรงตึงผิวของฟลูเลอรีนและไขมนัชั้นเดียวมีค่าลดลงจนติดลบ 
ส่งผลให้โครงสร้างของไขมนัชั้นเดียวไม่เสถียร [Bauokina et al., Langmuir 2007]. และ
เกิดการโคง้งอ (bend) ซ่ึงแอมพลิจูดของการโคง้นั้นจะมากข้ึนตามความเขม้ขน้ของฟลู



เลอรีน อยา่งไรก็ตามการเกิดลกัษณะดงักล่าวไม่ไดท้  าให้ไขมนัชั้นเดียวเกิดการยุบตวัลง 
(collapse) 

ในกรณีท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.48 nm2 พบว่าโมเลกุลไขมนัเคล่ือนท่ีออกไป
อยูใ่นเฟสของน ้า จึงเป็นสาเหตุท่ีท าให้ไขมนัชั้นเดียวยบุตวัลง แลว้เกิดการทบกนั (fold) 
เพ่ือเปล่ียนโครงสร้างเป็นไขมนัสองชั้น (lipid bilayer) ลกัษณะดงักล่าวเกิดในระบบท่ีมี 
ความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนเท่ากบั 20% และ 30% ดงัแสดงรูปภาพท่ี 3  หลงัจากท่ี
โมเลกุลไขมนัเรียงตวัเป็นสองชั้นแลว้ แรงตึงผิวจะมีค่าเพ่ิมข้ึนดงัแสดงในรูปท่ี 1 
 การศึกษากลไกการยบุตวัของไขมนัชั้นเดียวท่ีเกิดจากขนาดของระบบนั้น เราได้
จ าลองระบบขนาดใหญ่ท่ีมีจ านวนโมเลกุลเท่ากบั 1600 โมเลกุลต่อไขมนัชั้นเดียวโดยมี
พ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเป็น 0.48 nm2 และมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนเท่ากบั 0%, 10%, 20% 
และ 30% พบว่าไขมนัสองชั้นเกิดการทบกนัในระบบท่ีมีฟลูเลอรีนเทา่นั้นดงัรูปท่ี 3  เม่ือ
เทียบกบัระบบท่ีมีขนาดเลก็ นัน่คือมีจ านวนโมเลกุลเพียง 400 โมเลกุลต่อไขมนัชั้นเดียว 
พบว่า ในกรณีท่ีมีความเขม้ของฟลูเลอรีน 0.1 มีการเกิดลกัษณะไขมนัสองชั้นอย่าง
รวดเร็ว และมีรูปร่างเป็นคร่ึงวงรี (semielliptical) โดยทิศทางนั้นเกือบจะตั้งฉากกับ
ไขมนัชั้นเดียว แต่ส าหรับระบบท่ีมีความเขม้ขน้เป็น 20% และ 30% ไขมนัสองชั้นมี
รูปร่างเป็นคร่ึงวงกลม (hemisphere) ดงัรูปภาพท่ี 3  

 
รูปท่ี 2  แสดงการเกิดรูร่ัว (pore formation) ในระบบท่ีมีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.64 nm2 ท่ี  



ความเขม้ขน้ของฟลเูลอรีนต่างๆ (a) 0%, (b) 10%, (c) 20% และ (d) 30% สีเขียวแทน     
โมเลกุลไขมนั DPPC, สีเหลืองแทนส่วนหวัของไขมนั, สีแดงแทนฟลเูลอรีน 

 
 
รูปท่ี 3  แสดงระบบไขมนัชั้นเดียวท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั 0.48 nm2 ท่ีความเขม้ขน้ของฟล ู
           เลอรีน 0%, 10%, 20% และ 30%  โดยมีจ  านวนโมเลกุลต่างๆ (a-h) 400 โมเลกุลต่อ 
           ไขมนัชั้นเดียว, (i-p) 1600 โมเลกุลต่อไขมนัชั้นเดียว สีแดงแทนฟลเูลอรีน, สีเขียวแทน 
           โมเลกุลไขมนั และสีน ้ าเงินแทนโมเลกุลน ้ า 



 
 

4.2  การรวมกลุ่มฟลูเลอรีนในไขมันช้ันเดียว (The Aggregation of Fullerenes in 
Monolayer) 
 

 
รูปท่ี 4  แสดงการรวมกลุ่มฟลเูลอรีนขนาดใหญ่ซ่ึงเป็นฟังกช์นัของเวลาในระบบท่ีมีความเขม้ขน้ 
           ของฟลเูลอรีน 0%, 10%, 20% และ 30% ท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั (A) 0.48 nm2  
           (B) 0.60 nm2 

A B 



 
รูปท่ี 5  ค่าเฉล่ียของกลุ่มฟลเูลอรีนขนาดใหญ่ท่ีเป็นฟังกช์นัตามพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลไขมนั 

 การพิจารณาพฤติกรรมของฟลูเลอรีนในไขมันชั้นเดียว สังเกตได้จากการ
รวมกลุ่มฟลูเลอรีนขนาดใหญ่ดังรูปภาพท่ี 4 ซ่ึงค านวณได้จากระยะห่างท่ีน้อยสุด
ระหว่างฟลูเลอรีนโดยเลือกระยะห่าง (cutoff-distance) เท่ากบั 0.5 nm. พบว่า ในช่วง
แรกๆฟลูเลอรีนจะรวมกลุ่มกนัอย่างรวดเร็ว เม่ือเวลาผ่านไป 5 µs ท าให้โครงสร้าง
เสถียร ในกรณีท่ีเป็นสถานะ LE phase ท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 0.60 nm2 กลุ่มฟลูเลอรีน
ค่อนขา้งเสถียรในระบบท่ีมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนมาก ([C60]/[DPPC] = 0.3) และ
เราไดค้  านวณค่าเฉล่ียของกลุ่มฟลูเลอรีนขนาดใหญ่ท่ีเสถียรดงัรูปภาพท่ี 5 จากผลท่ีได้
พบว่าพบว่าค่าเฉล่ียจะเพ่ิมข้ึนตามความเขม้ของฟลูเลอรีน นัน่คือท่ีความเขม้ขน้ 30% จะ
มีค่าเฉล่ียของกลุ่มฟลูเลอรีนมากสุด และค่าดงักล่าวจะลดลงอย่างรวดเร็วเม่ือไขมนัชั้น
เดียวเปล่ียนสถานะจาก LC เป็น LE phase 
 
4.3  สัมประสิทธ์ิการแพร่ในระนาบ (The Diffusion Coefficient) 
 
 ค่าสัมประสิทธ์ิการแพร่ด้านข้าง(D) (lateral Diffusion) ของโมเลกุลไขมัน
สามารถค านวณไดจ้ากระยะทางเฉล่ียก าลงัสอง (Mean square displacement, MSD) ของ
โ ม เ ล กุ ล ท่ี เ ป็ น ฟั ง ก์ ชัน ข อ ง เ ว ล า  ต า มค ว า มสั มพัน ธ์ ข อ ง ไ อ ส ไ ต น์ 

〈  〉       



 
รูปท่ี 6  แสดงสมัประสิทธ์ิการแพร่ของ (A) ฟลเูลอรีน และ (B) ไขมนั DPPC ท่ีเป็นฟังกช์นั 

     ของพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 
 
จากรูปภาพท่ี 6 แสดงถึงค่าสัมประสิทธ์ิการแพร่ด้านข้างของไขมนัชั้นเดียว 

ส าหรับระบบท่ีมีไขมนับริสุทธ์ิพบว่า ค่าดงักล่าวจะเพ่ิมข้ึนตามจ านวนพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 
อีกทั้งผลท่ีไดย้งัสอดคลอ้งกบัการทดลองของ [Bauokina et al., Langmuir 2007] แต่ใน
กรณีไขมนัชั้นเดียวท่ีมีสถานะ LE phase พบว่าค่าสัมประสิทธ์ิการแพร่ลดลงเม่ือมีฟลู
เลอรีนแทรกตวัอยูใ่นไขมนัชั้นเดียว อยา่งไรก็ตาม ผลท่ีไดจ้ากระบบท่ีอยู่ในสถานะ LC 
phase (A=0.48 nm2) พบว่า ค่าสมัประสิทธ์ิการแพร่มากข้ึนตามความเขม้ขน้ของฟลูเลอ
รีน  

ในการพิจารณาการเคล่ือนท่ีของฟลูเลอรีน เราไดค้  านวณสัมประสิทธ์ิการแพร่
ของฟลูเลอรีนในช่วงเวลายาวๆ พบว่า หากเปล่ียนความเขม้ข้นของฟลูเลอรีนและพ้ืนท่ี
ของระบบ โมเลกุลไขมนัยงัคงมีพฤติกรรมท่ีเหมือนกนัในทุกๆระบบ สังเกตไดจ้ากการ
ท่ีฟลูเลอรีนนั้นเคล่ือนไหวชา้กว่าโมเลกุลไขมนัดงัแสดงรูปท่ี 6 
 
 

A 

B 



 
4.5  ความเป็นระเบียบของโมเลกุลไขมนั (Lipid bond order parameter) 

พนัธะของโมเลกุลไขมนัมีความยืดหยุ่นและมีโครงสร้างท่ีข้ึนกบัความยาวของ
สายไฮโดรคาร์บอน ค่าความเป็นระเบียบของพนัธะระหว่างอนุภาคท่ีเป็น coarse grain 
(CG) หาไดจ้ากสมการดงัน้ี 

   
 

 
〈        〉 (2) 

เม่ือ   คือมุมระหว่างทิศทางของพนัธะและไขมนัสองชั้น 
  

ไขมนัสองชั้นท่ีวางตวัในแนวเดียวกนัมีค่า    เท่ากบั 1 ในทางตรงขา้มท่ีไม่อยู่
ในแนวเดียวกนัจะมีค่า    เท่ากบั -0.5 และการวางตวัแบบสุ่ม    เท่ากบั 0 ดงันั้นความ
เป็นระเบียบของพนัธะระหว่างอนุภาค CG ท่ีประกอบดว้ยโมเลกุลไขมนั DPPC ซ่ึงมีทั้ง
ส่วนท่ีเป็นหวัและส่วนท่ีเป็นสายไฮโดรคาร์บอนแสดงไวใ้นรูปท่ี 7  
 

 
 
รูปท่ี 7  (A) ค่าความเป็นระเบียบของพนัธะระหว่างอนุภาค coarse-grain ท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 
           เท่ากบั 0.48 nm2 (B) ค่าเฉล่ียของความเป็นระเบียบของพนัธะระหว่าง C1-C2, C2-C3  
           และ C3-C4 ท่ีเป็นฟังกช์นัของพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลต่างๆ  
 



เน่ืองจากฟลูเลอรีนชอบอยูบ่ริเวณส่วนหางของไขมนั ท าให้ต าแหน่งส่วนหวัของ
โมเลกุลไขมนัปล่ียนแปลงเพียงเล็กน้อยเม่ือมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนต่างกนั ดงันั้น
การแทรกตวัของฟลูเลอรีนในไขมนัชั้นเดียวสามารถสังเกตไดใ้นบริเวณส่วนหางของ
ไขมนั โดยเฉพาะโมเลกุลสุดทา้ยท่ีอยูใ่นสายไฮโดรคาร์บอน ดงัแสดงรูปท่ี 7 พบว่า เม่ือ
ความเข้นขน้ของฟลูเลอรีนมากข้ึนท าให้ค่าความเป็นระเบียบของไขมนัลดลง จากผล
ดงักล่าวสอดคลอ้งกบัการทดลองก่อนหน้าน้ี แสดงถึงอนุภาคนาโนสามารถยบัย ั้งการ
เปล่ียนสถานะของไขมนัชั้นเดียว [Lin, et al., Nanoscale,2014] จากรูปท่ี 8 แสดงให้เห็น
ว่าส่วนหางของไขมนัไม่ยืดออกในทิศทางของเมมเบรน แต่จะไปหุ้มโมเลกุลของฟลูเลอ
รีนแทน เน่ืองจากมีความเป็น strong dispersion interaction [Zhang et al., PLOSone, 
2013]  และยงัท าให้ความหนาของไขมนัชั้นเดียวลดลงดว้ย ดงัแสดงในรูปท่ี 9 

 

 
 

รูปท่ี 8  ภาพถ่ายของแบบจ าลองไขมนัชั้นเดียวท่ีมีความเขม้ขน้ของฟลเูลอรีนต่างๆ 
   (A) 0%, (B) 10%, (C) 20% และ (D) 30% 



 
 
 รูปท่ี 9  แสดงความหนาของไขมนัชั้นเดียว ท่ีมาจากระยะห่างระหว่างจุดศนูยก์ลางมวลของ NC3  

และ C4A ในโมเลกุลไขมนั DPPC ท่ีเป็นฟังกช์นัของพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล โดยความเขม้ขน้ 
ของฟลเูลอรีนเท่ากบั 0%, 10%, 20% และ 30% 

 
4.6  การเปลี่ยนโครงสร้างของไขมันสองช้ันเป็นไขมันช้ันดียว (Bialyer-monolayer 
transitions) 
  

พิจารณาการเปล่ียนโครงสร้างจากไขมนัสองชั้นเป็นไขมนัชั้นเดียวจากการขยาย
ขนาดของระบบ ท าไดโ้ดยเปล่ียนขนาดของกล่องในแนวแกน   (  ) และแกน   (  ) 
ในอตัราท่ีเท่ากนั และให้ขนาดของกล่องในแนวแกน   (  ) มีค่าคงท่ี กรณีระบบท่ีมี
พ้ืนท่ี 0.48 nm2 ท่ีมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนต่างๆ ถูกขยายให้มีพ้ืนท่ีเพ่ิมข้ึนเป็น 0.56 
และ 0.64 nm2 ด้วยอตัรา 0.264 nm/ns เม่ือระบบดงักล่าวขยายจนถึงขนาดพ้ืนท่ีท่ี
ตอ้งการแลว้ จึงใชเ้วลาในการจ าลอง 1 µs เพ่ือให้ระบบเขา้สู่ภาวะสมดุล และให้ขนาด
กล่องของระบบมีค่าคงท่ี 
 
 



 
รูปท่ี 10  ภาพถ่ายของระบบท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุล 0.48 nm2 ถกูขยายใหมี้พ้ืนท่ีต่อโมเลกุลเท่ากบั  

0.56 nm2 และ 0.64 nm2 และเวลาในการจ าลอง 1 µs ระบบมีจ านวนโมเลกุล 400 โมเลกุล
ต่อไขมนัชั้นเดียวดว้ยอตัราความเขม้ขน้ฟลเูลอรีนท่ี 0, 0.1, 0.2 และ 0.3 สญัลกัษณ์สี
วงกลมสีขาวคือส่วนหวัของไขมนั สีเทาคือส่วนหางของไขมนั และสีแดงคือฟลเูลอรีน 
และโมเลกุลของน ้ าไม่ไดแ้สดงไว ้



จากรูปท่ี 10 แสดงกลไกการเปล่ียนโครงสร้างของไขมนัสองชั้นเป็นไขมนัชั้น
เดียวท่ีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนต ่าๆ และแสดงให้เห็นว่าฟลูเลอรีนเคล่ือนยา้ยไปอยู่ใน
ไขมนัชั้นเดียว อยา่งไรก็ตาม กรณีท่ีระบบมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนสูงๆ กลุ่มฟลูเลอ
รีนนั้นจะกระจายตวัไม่รวมกลุ่มกันเพียงเล็กน้อย และถูกล้อมรอบด้วยโมเลกุลของ
ไขมนัซ่ึงสงัเกตไดจ้ากรูปท่ี 11 นอกจากน้ีลกัษณะรูร่ัวของไขมนัชั้นเดียวเกิดไดใ้นระบบ
ท่ีมีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลไขมนัเป็น 0.64 nm2 เท่านั้น ยกเวน้ระบบท่ีมีความเขม้ขน้ฟลูเลอรีน
เท่ากบั 30% ท่ีพ้ืนท่ีต่อโมเลกุลไขมนั 0.56 nm2 พบว่าฟลูเลอรีนมีการรวมตวักนัเป็นกลุ่ม
กอ้นขนาดใหญ่ ซ่ึงก่อให้เกิดลกัษณะดงักล่าวในไขมนัชั้นเดียวได ้จากผลท่ีไดแ้สดงให้
เห็นกลไกการแทรกตวัของกลุ่มฟูลเลอรีนในไขมนัชั้นเดียวนัน่เอง 
 

 
 
รูปท่ี 11  แสดงกลุ่มของฟลเูลอรีนขนาดใหญ่ท่ีเป็นฟังกช์นัของเวลาในระบบท่ีถกูขยายท่ีพ้ืนท่ีต่อ 

โมเลกุลเป็น 0.56 nm2 และ 0.64 nm2 

 
 
 



 
4.7  Potential of mean force(PMF) profile 
 ในส่วนน้ีเป็นการศึกษาพลงังานอิสระ (free energy) ของการเคล่ือนยา้ยต าแหน่ง
ฟลูเลอรีนจากสุญญากาศผ่านไขมันชั้นเดียวเข้าไปยงัเฟสของน ้ า การค านวณจะใช้
ระเบียบวิธี umbrella sampling เพ่ือให้ใด ้PMF profiles ของฟลูเลอรีนท่ี โดยพิจารณา
ระบบท่ีมีความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนเป็น 0%, 10%, 20% และ 30% ซ่ึงผลท่ีไดคื้อ ค่า
พลงังานต ่าสุด จะอยูใ่นสถานะไขมนัชั้นเดียว โดยระยะห่างระหว่างฟลูเลอรีนกบั PO4 
ของโมเลกุลไขมนั DPPC มีค่าเท่ากบั -0.9 nm ดงัแสดงรูปท่ี 12  

 

 
รูปท่ี 12  แสดง Potential of mean force ของการเคล่ือนยา้ยของฟลเูลอรีนจากสุญญากาศ 

 (         ) ผา่นไขมนัชั้นเดียว (             ) เขา้ไปในน ้ า 
 (        ) ท่ีเป็นฟังกช์นัของระยะห่างจุดศนูยก์ลางมวล   ระหว่างฟลเูลอรีน        
 และ PO4 ของไขมนั DPPC 
 

ผลจากการศึกษาแสดงให้เห็นว่าฟลูเลอรีนชอบเขา้ไปกระจายตวัในไขมนัชั้น
เดียว โดยแต่ละระบบท่ีมีความเขม้ขน้ฟลูเลอรีนเป็น 0%, 10%, 20% และ 30% ให้ค่า 
free energy ของฟลู เลอรีนท่ี เคล่ือนย้ายจากสุญญากาศไปย ังไขมันชั้นเ ดียว 
(                  ) เท่ากบั -175.4, -172.3, -160.2 และ -152.0 kJ/mol ตามล าดบัและ



ค่า  free energy ของฟลู เลอ รีน ท่ี เค ล่ือนย้ายจากน ้ าไปย ังไขมันชั้ น เ ดียว 
(                 ) เท่ากบั -81.8, -78.3, -69.6 และ -59.8 kJ/mol ตามล าดบั ดงันั้นการ
เพ่ิมความเขม้ขน้ของฟลูเลอรีนท าให้พลงังานอิสระมีค่ามากข้ึน และ energy barrier ท่ี
เกิดข้ึนจากการเคล่ือนยา้ยฟลูเลอรีนในเฟสของน ้ าไปยงัไขมนัชั้นเดียวสามารถพิจารณา
ไดใ้นบริเวณพ้ืนผิวท่ี interface กนัระหว่างน ้ ากบัไขมนัชั้นเดียว ซ่ึงค่า energy barrier 
ลดลงเม่ือความเขม้ขน้ของฟลุเลอรีนมากข้ึนดงัแสดงในตารางท่ี 2 

 
ตารางท่ี 2  แสดงค่าของพลงังานอิสระในการเคล่ือนยา้ยฟลเูลอรีนจากสุญญากาศไปยงัไขมนัชั้น  

    เดียว ,จากไขมนัชั้นเดียวไปยงัน ้ า และจากน ้ าไปบริเวณส่วนหวัของโมเลกุลไขมนั 
Free Energy 

(kJ/mol) 

[C60]/[DPPC] ratios 

0 0.1 0.2 0.3 

                   -175.4 -172.3 -160.2 152.0 

                  -81.8 -78.3 -69.6 -59.8 

                   3.7 3.3 2.0 0.7 

 
  



บทที่ 5 
สรุป วิจารณ์ และข้อเสนอแนะ 

 
 ผลของฟลูเลอรีนในไขมนัชั้นเดียวสามารถศึกษาไดจ้ากแบบจ าลองเชิงโมเลกุล 
ท่ีเป็น coarse-grained model ผลจากการศึกษาพบว่าฟลูเลอรีนสามารถเขา้ไปแทรกตวัใน
ไขมนัชั้นเดียวและชอบท่ีจะอยู่ในบริเวณส่วนหางของโมเลกุลไขมนั (lipid tail)  การ
รวมกลุ่มของฟลูเลอรีนท าให้โครงสร้างไขมันชั้นเดียวเกิดการยุบตัว แล้วเปล่ียน
โครงสร้างเป็นไขมนัสองชั้นซ่ึงลกัษณะดงักล่าวเกิดใน LC phase  ในทางกลบักนั พบว่า
โครงสร้างไขมนัชั้นเดียวท่ีมีฟลูเลอรีนเกิด pore formation ใน LE phase  จากผลดงักล่าว
สามารถน ามาเป็นขอ้มูลในการศึกษาผลกระทบของอนุภาคนาโนในปอด และอาจรวม
ไปถึงการน าไปประยกุตใ์ชก้บันาโนเทคโนโลยีในอนาคต ท่ีเก่ียวกบัการน าส่งยาผ่านถุง
ลมปอดโดยมีอนุภาคนาโนคาร์บอนเป็นตวักลาง โดยองค์ความรู้เหล่าน้ียงัเป็นแนวทาง
ในการพฒันาเทคโนโลยีต่อไป 
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