
 

 บทที่ 5  
อภปิราย และสรุปผลการทดลอง 

 
1. การแยกสารเคอร์คิวมินอยด์ 

 

สารสกดัเคอร์คิวมินอยด์ประกอบด้วยเคอร์คิวมิน (1) ดีเมทอกซีเคอร์คิวมิน (2) และบิสดี
เมทอกซีเคอร์คิวมิน (3) จากบริษัทเคร่ืองหอมไทยจีน (Thai-China Flavours and Fragrances, 
TCFF) น ามาแยกสารเคอร์คิวมินอยด์ออกจากกนัให้บริสทุธ์ิโดยใช้วิธีคอลมัน์โครมาโตกราฟี ใช้ตวั
ดดูซับเป็นซิลิกาเจลชนิดหยาบ และตวัชะเป็นไดคลอโรมีเทนในการเตรียมคอลมัน์และชะสาร  1 
ออกมาก่อนเกือบหมด จากนัน้จึงใช้ตวัชะเป็นตวัท าละลายผสมไดคลอโรมีเทนและเมทานอล โดย
คอ่ย ๆ เพิ่มความมีขัว้จะได้สาร 2 และ 3 ออกมาตามล าดบั สารเคอร์คิวมินอยด์ทัง้สามชนิดท่ีแยก
ได้ตรวจสอบโครงสร้างโดยโปรตอนเอ็นเอ็มอาร์สเปกโตรสโกปีและแมสสเปกโตรสโกปี พบว่า
สอดคล้องกบัสารท่ีเคยรายงานแล้ว 
 

2. การปรับเปล่ียนโครงสร้างสารเคอร์คิวมินอยด์ 
 

ได้ปรับเปล่ียนโครงสร้างสารเคอร์คิวมินอยด์ทัง้สามชนิดโดยวิธีทางเคมีได้แอนาลอก
ทัง้หมด 16 ชนิด ซึง่แบง่แตล่ะกลุม่ออกเป็นดงันี ้ 

1. ดีเมทิลแอนาลอกของสาร 1 และ 2 โดยน าสาร 1 ท าปฏิกิริยาดีเมทิเลชนัด้วยโบรอน
ไตรโบรไมด์ได้สารท่ีถกูก าจดัหมู่เมทิลออกไปหนึ่งหมู่เป็นสาร 31 และสองหมู่เป็นสาร 
32 ส่วนสาร 2 ท าปฏิกิริยาในท านองเดียวกนัได้สาร 33 สารท่ีสงัเคราะห์ได้มีสภาพ
ความมีขัว้มากกวา่สารตัง้ต้นและมีการพิสจูน์โครงสร้างเรียบร้อยแล้ว 

2. แอนาลอกของเคอร์ควิมินอยด์ท่ีมีเฮตเทอโรอะตอมอยู่ในโมเลกลุโดยน าสาร 1, 2 และ 
3 มาท าปฏิกิริยากบัไฮดรอกซิลามีนไฮโดรคลอไรด์ ได้สาร 34, 35a+35b และ 36 
ตามล าดบั สารท่ีสงัเคราะห์ได้มีการพิสจูน์โครงสร้างเรียบร้อยแล้ว 

3. อัลคิลอีเทอร์แอนาลอกของเคอร์คิวมินอยด์ โดยสาร 1 ท าปฏิกิริยากับ 1,5-ไดโบร
โมเพนเทน ได้สาร 37 และ 38 ในท านองเดียวกนัได้เตรียมสารโบรโมเพนทิลสาร 2 ได้
สาร 39, 40 และ 41 ส่วนโบรโมเพนทิลแอนาลอก 42 และ 43 เตรียมได้จากสาร 3 สาร
ท่ีสงัเคราะห์ได้มีการพิสจูน์โครงสร้างโดยเทคนิคทางสเปกโตรสโกปี ดงัแสดงในบทท่ี 4 

4. พิริดิเนียมแอนาลอกของเคอร์คิวมินอยด์ ซึ่งเป็นการเตรียมอนุพนัธ์ท่ีมีความมีขัว้สูง
สามารถละลายได้ในน า้ โดยน าสาร 38 ท าปฏิกิริยากบัพิริดีน ได้สาร 44 ส่วนสาร 41
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และ 43 ท าปฏิกิริยาในท านองเดียวกนั ได้สาร 45 และ 46 ตามล าดบัสารท่ีสงัเคราะห์
ได้มีการพิสจูน์โครงสร้างโดยเทคนิคทางสเปกโตรสโกปีดงัแสดงในบทท่ี 4 

 

2. ฤทธ์ิในการต้านจุลินทรีย์ของเคอร์คิวมินอยด์และแอนาลอก 
 

จลุินทรีย์ท่ีใช้ในการทดสอบมีทัง้หมด 6 ชนิดแบง่ออกเป็น 3 กลุ่มคือ 1) แบคทีเรีย Gram-
positive ประกอบด้วย Staphylococcus aureus ATCC 25923 (SA) และ methicillin-resistant 
Staphylococcus aureus (MRSA) 2) แบคทีเรีย Gram-negative ประกอบด้วย Pseudomonas 
aeruginosa ATCC 27853 (PA) และ Escherichia coli ATCC 25922 (EC) 3) ยีสต์ ประกอบด้วย 
Candida albicans NCPF 3153 (CA) และ Cryptococcus neoformans ATCC 90113 (CN) 
สารมาตรฐานท่ีใช้ในการเปรียบเทียบฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์ทัง้สามกลุ่มคือ vancomycin, gentamicin 
และ amphotericin B ตามล าดบั 

ผลการทดสอบฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์ของเคอร์คิวมินอยด์ดงัแสดงในตารางท่ี 1 จะเห็นว่าสาร
เคอร์คิวมินอยด์ 1-3 แสดงฤทธ์ิในการต้านจลุินทรีย์ทกุชนิดได้ต ่ามากหรืออาจกล่าวได้ว่าแทบไม่มี
ฤทธ์ิ (คา่ MIC อยู่ในช่วง 200 ถึง >200 g/ml) เม่ือเทียบกบัสารมาตรฐาน ดงันัน้จึงเป็นสิ่งท่ีควร
น าสารผลิตภณัฑ์ธรรมชาติเหล่านีม้าพฒันาเพ่ือเพิ่มศกัยภาพในการต้านจลุินทรีย์ แอนาลอกชนิด
แรกท่ีปรับเปล่ียนคือ การก าจดัหมู่เมทิลท่ีวงเบนซีนของสาร 1 ออกไปหนึ่งหมู่ได้สาร 31 พบว่า
แสดงฤทธ์ิในการต้านจุลินทรีย์ได้ในระดบัต ่าใกล้เคียงกบัสาร 1 ยกเว้น MRSA ท่ีแสดงฤทธ์ิได้สูง
กว่าสาร 1 มากกว่าสองเท่า (มีคา่ MIC ท่ี 128 g/ml) แตมี่ฤทธ์ิในการฆ่า MRSA ในระดบัต ่า (คา่ 
MBC >200 g/ml) และเม่ือก าจดัหมู่เมทิลของสาร 1 ออกไปหมดได้สาร 32 แสดงฤทธ์ิต้าน 
MRSA และ CN ท่ี MIC 200 g/ml เพิ่มขึน้เล็กน้อยไม่ตา่งกบัสาร 1 ส่วนเชือ้อ่ืนให้ผลลบ นัน้คือ
แสดงคา่ MIC ท่ีมากกว่า 200 g/ml การก าจดัหมู่เมทิลสาร 2 ได้สาร 33 พบว่าแสดงฤทธ์ิในการ
ต้าน SA, MRSA และ CN มากกว่าสาร 2 มากว่าสองเท่า แตมี่ฤทธ์ิในการฆ่าเชือ้ทัง้สามชนิดใน
ระดับต ่าเช่นเดียวกันกับสาร 31 แสดงว่าการเพิ่มความมีขัว้ให้กับสารเคอร์คิวมินอยด์และหมู ่    
ไฮดรอกซีอิสระท่ีวงเบนซีนมีผลต่อการเพิ่มฤทธ์ิในการต้านจุลินทรีย์แต่ยังเห็นผลท่ีไม่ชัดเจน        
แอนาลอกตอ่มาเป็นการปรับเปล่ียนท่ีหมู่คาร์บอนิลของสาร 1, 2, และ 3 ให้เป็นเคอร์คิวมินอยด์  
ไอซอกซาโซล  34, สารผสม 35a+35b และ 36 ตามล าดบัพบว่าสาร 34 และ 36 แสดงฤทธ์ิไม่ตา่ง
จากสารตัง้ต้น ส่วนไอซอกซาโซน 35a+35b แสดงฤทธ์ิในการต้าน SA, MRSA และ CN มากกว่า
สาร 2 มากกว่า 6, 3 และ 2 เท่าตามล าดบั (มีคา่ MIC ท่ี 32, 64 และ 128 g/ml) แตย่งัมีฤทธ์ิใน
การฆา่เชือ้ทัง้สามชนิดในระดบัต ่า เพ่ือให้ผลการทดสอบท่ีชดัเจนถึงความมีขัว้ของเคอร์คิวมินอยด์
และหมูไ่ฮดรอกซีอิสระท่ีวงเบนซีน จึงเตรียมอลัคิลอีเทอร์แอนาลอกของสารเคอร์คิวมินอยด์ซึ่งเป็น
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การลดความมีขัว้ลง จากงานวิจยัของ Singh และคณะ (2010) ได้ท าการปรับเปล่ียนท่ีหมู่ไฮดรอกซี
ของสาร 1 โดยท าปฏิกิริยากบักรดไขมนัได้แอนาลอกอลัคิลเอสเทอร์ซึ่งมีความมีขัว้ต ่า พบว่าแสดง
ฤทธ์ิในการต้านแบคทีเรียได้สงูมากกว่าสาร 1 ซึ่งได้อธิบายว่าอาจมีบางส่วนของโครงสร้างท่ีคล้าย
กบัผนงัเซลล์ของแบคทีเรีย ดงันัน้จงึเตรียมอนพุนัธ์ของเคอร์คิวมินอยด์ท่ีมีขัว้ต ่าโดยท าปฏิกิริยากบั                    
1,5-dibromopentane ได้อนพุนัธ์ 37-43 พบว่าแอนาลอกเหล่านีไ้ม่แสดงฤทธ์ิในการต้านจลุินทรีย์
ทกุชนิด อาจเกิดจากสาเหตเุร่ืองการละลายในขณะทดลอง เน่ืองจากเป็นสารท่ีมีขัว้ต ่าละลายได้
น้อยและไมล่ะลายน า้จงึไมถ่กูสะสมในเซลล์ หรือมีโครงสร้างท่ีแตกตา่งจากผนงัเซลล์ของจลุินทรีย์
และสารเหลา่นีมี้การสร้างพนัธะระหวา่งหมูไ่ฮดรอกซีกบัหมูโ่บรโมเพนทิลเป็นพนัธะอีเทอร์ ซึ่งจะถกู
ตดัได้ยากเม่ือเทียบกบัพนัธะเอสเทอร์ในขณะท่ีสารเข้าสู่เซลล์ แสดงว่าความมีขัว้และหมู่ท่ีเข้ามา
ตอ่กบัหมู่ไฮดรอกซีของสาร 1-3 น่าจะมีผลตอ่การแสดงฤทธ์ิ จึงน าสาร 38, 41 และ 43 มาเตรียม
ให้เป็นอนุพนัธ์เกลือพิริดิเนียม 44, 45 และ 46 ตามล าดบั ซึ่งเป็นสารท่ีมีความมีขัว้สูงสามารถ
ละลายได้ในน า้ พบว่าแสดงฤทธ์ิในการต้าน จลุินทรีย์ได้อย่างน่าสนใจคือ สาร 44 แสดงคา่ MIC ท่ี
ช่วง 64 ถึง >200 g/ml โดยฤทธ์ิในการต้าน SA มากกว่าสาร 1 มากกว่าสามเท่า และ MRSA, 
EC, CN มากกวา่สาร 1 มากกวา่สองเทา่ สาร 45 แสดงฤทธ์ิในการต้าน SA, MRSA และ CN แสดง
คา่ MIC ท่ี 64 g/ml ซึ่งมากกว่าสาร 2 มากกว่าสามเท่า สาร 44 และ 45 ยงัคงแสดงฤทธ์ิในการ
ฆา่เชือ้ดงักลา่วได้ในระดบัต ่า ส่วนสาร 46 แสดงฤทธ์ิในการต้าน SA, MRSA และ CA ท่ีคา่ MIC 8, 
8 และ 32 g/ml ตามล าดบั ซึง่มากกว่าสาร 3 มากกว่า 25 และ 6 เท่า และยงัแสดงฤทธ์ิในการฆ่า
เชือ้ทัง้สามชนิดท่ีคา่ MBC 32, 128 และ 64 g/ml ตามล าดบั แตไ่ม่แสดงฤทธ์ิในการต้านเชือ้ PA, 
EC และ CN แสดงวา่ความมีขัว้และหมูแ่คตไอออนิคของพิริดเินียมมีนยัส าคญัตอ่การออกฤทธ์ิต้าน
จุลินทรีย์ ซึ่งให้ผลท่ีสอดคล้องกับงานวิจยัของ Ng และคณะ (2007) ท่ีได้สงัเคราะห์สารกลุ่ม 
bis(pyridinium)alkanes พบว่าสารหลายชนิดมีฤทธ์ิในการต้านราได้ในระดบัท่ีค่อนข้างสูง และ
เม่ือเปรียบเทียบระหว่างแอนาลอกพิริดินียมทัง้สามชนิด 44-46 พบว่าเม่ือหมู่เมทอกซีท่ีวงเบนซีน 
ลดลงสง่ผลให้มีแนวโน้มในการแสดงฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์เพิ่มขึน้  

อย่างไรก็ตามแอนาลอกของเคอร์คิวมินอยด์ท่ีสงัเคราะห์ได้ทัง้หมดนัน้ ยงัแสดงฤทธ์ิได้ต ่า
กว่ายามาตรฐานทัง้สามชนิด แต่จากผลการทดลองนีท้ าให้ทราบถึงความสมัพนัธ์ของโครงสร้าง
ของเคอร์คิวมินอยด์ตอ่การแสดงฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์ ซึ่งเป็นความรู้พืน้ฐานท่ีสามารถน าไปออกแบบ
การสงัเคราะห์แอนาลอกอ่ืน ๆ เพ่ือเพิ่มฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์ให้สงูขึน้ใกล้เคียงกบัยามาตรฐานหรือสงู
กว่า เช่น ทดลองปรับเปล่ียนความยาวสายโซ่คาร์บอนของหมู่อลัคิล หรือปรับเปล่ียนอนุพนัธ์ของ  
พิริดีน เป็นต้น 
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สรุปผลการทดลอง 
1. สามารถแยกสารผสมเคอร์คิวมินอยด์ออกจากกันได้เป็นสาร เคอร์คิวมิน (1)        

ดีเมทอกซีเคอร์ควิมิน (2) และบสิดีเมทอกซีเคอร์ควิมิน (3) 
2. สามารถปรับเปล่ียนโครงสร้างสารเคอร์คิวมินอยด์ทัง้สามชนิดได้แอนาลอก

ทัง้หมด 16 ชนิด โดยแบ่งออกเป็น 4 กลุ่มคือ 1) ดีเมทิลแอนาลอก 31-33         
2) ไอซอกซาโซลแอนาลอก 34-36 3) โบรโมเพนทิลอีเทอร์แอนาลอก 37-43           
4) พิริดิเนียมแอนาลอก 44-46 โดยสารทกุชนิดได้พิสจูน์โครงสร้างด้วยเทคนิค
ทางสเปกโตรสโกปีเรียบร้อยแล้ว 

3. เม่ือน าเคอร์คิวมินอยด์และแอนาลอกท่ีสงัเคราะห์ได้มาทดสอบฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์
ก่อโรคทัง้ 6 ชนิด พบว่าสารกลุ่มท่ี 1 ดีเมทิลแอนาลอก แสดงฤทธ์ิได้ใกล้เคียง
หรือสงูกว่าสารตัง้ต้นเล็กน้อย ยกเว้นสาร 33 ท่ีแสดงฤทธ์ิต้าน MRSA ได้สงูกว่า
สารตัง้ต้น มากกว่า 3 เท่า สารกลุ่มท่ี 2 ไอซอกซาโซลแอนาลอก แสดงฤทธ์ิได้
ใกล้เคียงหรือสงูกว่าสารตัง้ต้นเล็กน้อย ยกเว้นสารผสม 35a+35b  ท่ีแสดงฤทธ์ิ
ต้าน SA ได้สงูกว่าสารตัง้ต้น มากกว่า 6 เท่า สารกลุ่มท่ี 3 โบรโมเพนทิลอีเทอร์
แอนาลอก ไม่แสดงฤทธ์ิต้านจลุินทรีย์ทกุชนิด และสารกลุ่มท่ี 4 พิริดิเนียมแอนา
ลอก แสดงฤทธ์ิต้านจุลินทรีย์ได้ดีท่ีสุด โดยเฉพาะฤทธ์ิต้านแบคทีเรีย Gram 
positive (SA และ MRSA) ซึ่งแสดงคา่ MIC ท่ีช่วง 8 - 128 g/ml นอกจากนี ้
สาร 46 ยงัสามารถแสดงฤทธ์ิในการฆ่าจลุินทรีย์ได้ด้วย ซึ่งแสดงคา่ MBC และ 
MFC ท่ีช่วง 32 - 128 g/ml สารเคอร์คิวมินอยด์และแอนาลอกท่ีสงัเคราะห์ได้
เหลา่นีแ้สดงฤทธ์ิได้ต ่ากวา่ยามาตรฐาน 

4. ได้แนวทางการออกแบบการสังเคราะห์เคอร์คิวมินอยด์เพ่ือพัฒนาฤทธ์ิต้าน        
จลุินทรีย์ให้สงูขึน้ 


