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บทคัดย่อภาษาไทย 

การแยกสกดัรากของส่องฟ้าดงพบวา่ไดส้ารบริสุทธ์ิทั้งส้ินจ านวน 20 สาร มีสารประเภทคาร์บาโซล 
15 สาร คูมาริน 4 สาร มี 1 สารท่ีเป็นซินนามิลเอสเทอร์ เม่ือน าสาร heptaphylline และ 7-
methoxyheptaphylline ไปท าการดดัแปลงโครงสร้างไดอ้นุพนัธ์ทั้งส้ิน 19 อนุพนัธ์ เม่ือท าการทดสอบฤทธ์ิ
ทางชีวภาพไดแ้ก่ฤทธ์ิตา้นเช้ือรา Candida albicans ตา้นเช้ือมาลาเรีย Plasmodium falciparum และตา้นเช้ือ
วณัโรค Mycobacterium tuberculosis พบวา่สารส่วนใหญ่ไม่ค่อยแสดงฤทธ์ิท่ีดีนกั ยกเวน้สาร IIa แสดงฤทธ์ิ
ตา้นเช้ือมาลาเรีย (IC50= 3.27 mg/ml)  เม่ือทดสอบกบัเซลลม์ NCI-H187 (มะเร็งปอด), MCF-7 (มะเร็งเตา้
นม), KB (มะเร็งช่องปาก) และเซลลป์รกติ (Vero cell lines). พบวา่สาร Ih และ IIi แสดงฤทธ์ิตา้นเซลล ์
NCI-H187 ท่ีดี (IC50 = 0.02 และ 0.66 M ตามล าดบั) ซ่ึงสูงกวา่ ellipticine ซ่ึงเป็นสารมาตรฐานประมาณ 
138 และ 4 เท่า นอกจากน้ีออกซีม Ih แสดงฤทธ์ิตา้นเซลล ์ KB (IC50 = 0.17 M) ซ่ึงสูงกวา่ ellipticine 
เท่ากบั 10 เท่า และแสดงความเป็นพิษนอ้ยต่อเซลลป์รกติ (IC50 = 66.01 M) จะเห็นไดว้า่สารน้ีน่าจะ
สามารถพฒันาใหเ้ป็นยาต่อไปได ้

ในส่วนการวเิคาระห์หาปริมาณของสารส าคญัดว้ยวธีิ HPLC จากตวัอยา่งท่ีเก็บจากหลายแหล่ง
พบวา่ nordentatin และ dentatin ในตวัอยา่งพบ สาร nordentatin อยูใ่นช่วง 0.464 ถึง 0.056 กรัมต่อ 100 กรัม
ของรากบดแหง้ และสาร dentatin อยูใ่นช่วง 0.367 ถึง 0.050 กรัมต่อ 100 กรัมของรากบดแหง้ จากผล
ดงักล่าวอาจสรุปไดว้า่ ตวัอยา่งท่ีสุ่มมาจาก 4 จงัหวดันั้นมีสารส าคญัคือ nordentatin และ dentatin แตกต่าง
กนั 7-8 เท่า วธีิการวเิคราะห์โดย gradient elution นั้นมีประสิทธิภาพในการแยกสารไดดี้กวา่ วธีิ isocratic 
elution ควรสามารถประยกุตใ์ชห้าปริมาณสาร biomarkers ได ้ 8-9 ตวั แต่เน่ืองจากขอ้จ ากดัดา้นเคร่ืองท่ีใช้
ในการวจิยัน้ีมีสภาพเก่า คาดวา่ส่วน autoinjector มีปัญหา จึงไม่ผา่นเกณฑข์อง method validation ส่องฟ้าดง
และสารสกดัรากสันโสกมีรูปแบบการแยกของสารในคอลมัน์คลา้ยคลึงกนั แสดงใหเ้ห็นวา่ตน้ไมส้องชนิด
น้ีมีความสัมพนัธ์กนัอยา่งใกลชิ้ด เน่ืองจากมีสารประกอบทางเคมีท่ีคลา้ยคลึงกนั ในขณะท่ีแตกต่างจากตน้
มะไฟจีน และเฟ้ียฟานอยา่งชดัเจน นอกจากนั้นยงัพบวา่สารประกอบในใบของส่องฟ้าดงท่ีเก็บมาจาก 4 
จงัหวดันั้นมีความแตกต่างกนัอยา่งมาก และแตกต่างจากใบของสันโสก มะไฟจีน และเฟ้ียฟาน 
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บทคัดย่อภาษาองักฤษ 

Twenty compounds were isolated from the root of Clausena harmandiana including carbazoles,  
coumarins and cinnamate ester. Heptaphylline (I) and 7-methoxyheptaphylline (II) were used as the 
starting material for structural modification and nineteen carbazole alkaloids were synthesized. All 
isolated compounds were evaluated for their biological activities such as an antifungal against Candida 
albicans, an antiplasmodial against Plasmodium falciparum, an antimycobacterial against Mycobacterium 
tuberculosis It was found that all compounds showed moderate to weak activities against all tests except 
compound IIa exhibited strong activity against Plasmodium falciparum. Cytotoxicity against NCI-H187 
(human lung cancer), MCF-7 (breast cancer), KB (oral human epidermal carcinoma) and Vero cell lines 
(African green monkey kidney, normal cell) were also evaluated. Among these derivatives, Ih and IIi 
showed cytotoxicity against the NCI-H187 cell line with IC50 values of 0.02 and 0.66 M, respectively, 
which are about 138 and 4 fold stronger than the ellipticine standard. In addition, oxime Ih displayed 
cytotoxicity against KB cells with an IC50 value of 0.17 M which is about 10 times stronger than the 
ellipticine. This compound demonstrated weak cytotoxicity against Vero cells (IC50 = 66.01 M). The 
results show convincingly that Ih may be a promising lead for the development of cytotoxic agents. 

In this research study, high-performance liquid chromatography (HPLC) fingerprint analysis was 
developed to investigate and demonstrate the variance of chemical constituents among Clausena spp. 
collected from different parts of Thailand. The amount of nordentatin and dentatin found in 100 grams of 
dried ground root of the samples of Clausena harmandiana were ranged from   0.464 to 0.056 and 0.367 
to 0.050 grams, respectively. Therefore, the results showed biodiversity of the contents among the 
samples, which was approximately up to 7-8 folds different in the content of bioactive compounds. The 
method using gradient elution technique showed higher separation efficiency than the isocratic elution 
method. The resolution of 9 biomarkers showed adequately for quantitation purpose, however, the results 
failed to meet the validation criteria. This may be explained by the error of the instrument at the part of 
auto-injector. Both of the analytical methods revealed that Clausena harmandiana and Clausena excavata 
showed the similar patterns in chromatographic separation. This suggested that these two species might 
have a very close relationship in terms of chemotaxonomy, whereas they are obviously different from 
Clausena lansium and Clausena wallichii.  It is also noted that the HPLC fingerprints of the leaves of 
Clausena harmandiana were different among the samples collected from different sites and were also 
different from the leaves of Clausena excavate, Clausena lansium and Clausena wallichii. 
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บทน ารวม 

1. ความส าคัญและทีม่าของปัญหา   

คณะผูว้จิยัไดทุ้นจากมหาวทิยาลยัขอนแก่น งบประมาณทุนอุดหนุนประจ าปี 2552 (เพิ่มเติม) ช่ือ
แผนงานวิจยัเร่ืองการศึกษาฤทธ์ิทางชีวภาพและพษิเฉียบพลนัของสารสกดั และสารกึง่สังเคราะห์จากราก
และใบของส่องฟ้าดง ผลการวจิยัพบวา่สารสกดัจากรากตน้ส่องฟ้าดงมีฤทธ์ิแกป้วด และฤทธ์ิลดไข ้ (พบพร 
2552)  ฤทธ์ิในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียก่อโรคหูอกัเสบของสุนขั (Chatchawanchonteera et al., 2009) ฤทธ์ิ
ตา้นออกซิเดชัน่ (Prasertcharoensuk et al., 2007)  ฤทธ์ิในการป้องกนัการเส่ือมของเซลลป์ระสาท 
(Boonyarat et al., 2009) และฤทธ์ิตา้นเซลลม์ะเร็ง (Tongthoom  et al., 2010) นอกจากน้ียงัพบวา่สารสกดั
หยาบจากรากและใบของตน้ส่องฟ้าดงมีความเป็นพิษต ่ามาก (พบพร 2552) จึงเหมาะส าหรับน ามาพฒันา
เพื่อใชเ้ป็นยา  

ส่องฟ้าดงเป็นสมุนไพรท่ีพบไดท้ัว่ทุกภาคของประเทศไทย โดยเฉพาะในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ 
ชาวบา้นใชใ้นการเป็นยาบ ารุงเลือด บ ารุงหวัใจใชก้บัหญิงในวยัใกลห้มดประจ าเดือน รักษาโรคกระเพาะ ลด
อาการบวม ลดไขรั้กษาอาการวยัทองของหญิงวยัใกลห้มดประจ าเดือน จากการสืบคน้ขอ้มูลพบวา่ส่องฟ้าดง
มีองคป์ระกอบทางเคมีประเภทคาร์บาโซลและคูมารินจ านวนมาก  ซ่ึงจากการทดสอบเบ้ืองตน้ พบวา่คูมา
รินแสดงฤทธ์ิตา้น lipid peroxidation ซ่ึงมีความเช่ือมโยงกบัภาวะผดิปรกติในร่างกาย เช่น มีผลต่อการเกิด
ภาวะความจ าเส่ือม มะเร็ง เบาหวาน จึงเป็นท่ีน่าสนใจอยา่งยิง่หากไดมี้การศึกษาคน้ควา้ถึงฤทธ์ิทางชีวภาพ
ของส่องฟ้าดงอยา่งเป็นระบบในเชิงวทิยาศาสตร์ จากการทดสอบฤทธ์ิตา้นมะเร็งท่อน ้าดีเบ้ืองตน้ พบวา่สาร
สกดัหยาบส่องฟ้าดงแสดงศกัยภาพท่ีดี ดงันั้นในการวิจยัคร้ังน้ี คณะนกัวจิยัจึงเล็งเห็นวา่ควรมีการวิจยั
ต่อเน่ืองถึงกลไกการออกฤทธ์ิท่ีมีต่อการป้องกนัการท าลายเซลลป์ระสาท หาความเช่ือมโยงระหวา่งฤทธ์ิ
ตา้นออกซิเดชนัและผลในการตา้นเบาหวาน และขยายการศึกษาฤทธ์ิตา้นมะเร็งท่อน ้าดีซ่ึงเป็นมะเร็งท่ีพบ
มากท่ีสุดในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ อนัจะสอดคลอ้งกบัข้อก าหนดกรอบหัวข้อการวิจัย พศ. 2553 กลุ่ม 2 
เร่ืองการป้องกนัโรคและรักษาสุขภาพ หัวข้อย่อย 2.13 การศึกษาสมุนไพรเฉพาะถิ่นที่มีการใช้ประโยชน์กนั
มากในภาคเหนือและภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ แต่ยงัขาดงานวจัิย คือ 1. การใช้สมุนไพรในการรักษาโรค 2. 
การศึกษากลไกการออกฤทธ์ิของสมุนไพร นอกจากนั้นเพื่อเป็นแนวทางเบ้ืองตน้ในการควบคุมคุณภาพและ
การพิสูจน์ชนิดของตน้ส่องฟ้าดง จึงจะใหมี้การวจิยัดา้นการวเิคราะห์องคป์ระกอบทางเคมีของสารส าคญั
โดยใช ้HPLC finger print ร่วมดว้ย และเพื่อเป็นการเพิ่มศกัยภาพของสารบริสุทธ์ิจากส่องฟ้าดง การเตรียม
อนุพนัธ์ของสารเหล่านั้นจึงเป็นอีกโครงการหน่ึงท่ีจะขยายขอบเขตของงานวิจยัใหส้มบูรณ์ยิง่ข้ึน 
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2. วตัถุประสงค์หลกัของแผนงานวจัิย 

2.1  ศึกษาฤทธ์ิและกลไกในการออกฤทธ์ิกระตุน้การน ากลูโคสเขา้สู่เซลลข์องสารสกดั และ
สารประกอบหลกั และศึกษากลไกการควบคุมผา่นการท างานของ insulin signaling pathway 

2.2 เพื่อทดสอบฤทธ์ิของสารบริสุทธ์ิในการป้องกนัการท าลายเซลลป์ระสาทจากภาวะ oxidative stress 
และจากการเหน่ียวน าดว้ย beta amyloid และใชเ้ทคนิคทางคอมพิวเตอร์ในการศึกษาการจบักนัระหวา่ง
โมเลกุลของสารสกดักบั เอนไซม ์-secretase 

2.3 เพื่อทดสอบความเป็นพิษของสารบริสุทธ์ิต่อเซลลป์ระสาท neuroblastoma 

2.4 เพื่อตอ้งการตรวจกรองฤทธ์ิและศึกษากลไกตา้นมะเร็งท่อน ้าดีในเซลลเ์พาะเล้ียงของสารสกดัและ
อนุพนัธ์ใหม่ท่ีสังเคราะห์ข้ึน 

2.5 เพื่อแยกสกดัสารบริสุทธ์ิและเตรียมอนุพนัธ์ของคาร์บาโซลและคูมารินเพื่อใชใ้นการทดสอบฤทธ์ิ
ตา้นเบาหวาน ป้องกนัการเส่ือมของเซลลป์ระสาท และฤทธ์ิตา้นมะเร็งท่อน ้าดี 

2.6  เปรียบเทียบระดบัสารออกฤทธ์ิของตวัอยา่ง Clausena harmandiana Pierr. ท่ีเก็บจากต่างสถานท่ี
เพื่อศึกษาคุณภาพของตน้ส่องฟ้าดงท่ีมีตามธรรมชาติ 

2.7  เพื่อหา HPLC finger print ท่ีเหมาะสมส าหรับการจ าแนกสมุนไพรสกุล Clausena 

 

3. รายละเอยีดความเช่ือมโยงระหว่างโครงการวจัิยย่อย 

คณะผูว้ิจยัไดด้ าเนินการทดสอบสารสกดัจากใบและรากส่องฟ้าดง พบวา่ มีฤทธ์ิแกป้วดและลดไข้
ในสัตวท์ดลอง มีฤทธ์ิตา้นออกซิเดชนั โดยฤทธ์ิในการดา้นออกซิเดชนันั้นมีความเก่ียวขอ้งหรือสัมพนัธ์กบั
ฤทธ์ิทางเภสัชวิทยาอ่ืนๆอีกมาก เช่น ฤทธ์ิในการลดระดบัน ้ าตาลในเลือด ฤทธ์ตา้นการอกัเสบฤทธ์ิในการ
ปกป้องสมองจากอนุมูลอิสระและสารพิษ รวมถึงเร่ืองฟ้ืนฟูความทรงจ าและเพิ่มประสิทธิภาพในการเรียนรู้
ในสัตวท์ดลอง จึงมีกรอบแนวความคิดของแผนงานวิจยัท่ีจะท าต่อเน่ืองให้ลึกซ้ึงให้ไดผ้ลงานน่าเช่ือถือ
สามารถประเมินเชิงวทิยาศาสตร์ โดยไดต้ั้งสมมุติฐานวา่สารสกดัจากส่องฟ้าดงน่าจะมีประสิทธิภาพในการ
ลดไขแ้กป้วด ลดระดบัน ้าตาลในเลือด ช่วยฟ้ืนฟูความจ าและมีฤทธ์ิตา้นเซลล์มะเร็ง โดยกลไกการออกฤทธ์ิ
ท่ีส าคญันอกจากผา่นกลไกตา้นออกซิเดชนัแลว้ น่าจะผา่นกลไกอ่ืนๆในระดบัโมเลกุลดว้ย จึงท าการศึกษา
ในเชิงลึกเพื่ออธิบายกลไกการออกฤทธ์ิทางเภสัชวทิยาต่างๆ และมุ่งพฒันาเพื่อใหไ้ดเ้ป็นผลิตภณัฑ์สมุนไพร 
ซ่ึงสามารถน ามาใช้ประโยชน์กบัประชากรของประเทศไดอ้ย่างจริงจงัและย ัง่ยืน ดงัแสดงไวใ้นรูป กรอบ
แนวคิดและความเช่ือมโยงในการพฒันาส่องฟ้าดงเพือ่เป็นยา (หนา้ถดัไป) 
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กรอบแนวคิดและความเช่ือมโยงในการพฒันาส่องฟ้าดงเพือ่เป็นยา 
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4. ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ   

4.1 ไดส้ารตน้แบบผลิตภณัฑ์ท่ีมีฤทธ์ิรักษาโรคอลัไซเมอร์ เบาหวานและตา้นมะเร็งท่อน ้าดี 

4.2 เพื่อเป็นประโยชน์ต่อสาธารณะ โดยการถ่ายทอดองคค์วามรู้ใหม่ท่ีไดจ้ากงานวจิยัใหก้บั
ประชาชนทุกภาคส่วน ส าหรับประชาชนท่ีมีภูมิล าเนาซ่ึงมีตน้ส่องฟ้าดงอยู ่สามารถน ามาใชรั้กษาโรค
เบ้ืองตน้อนัเป็นการพึ่งพาตนเอง และสนบัสนุนทฤษฏีเศรษฐกิจพอเพียงไดท้างหน่ึง 

4.3 ไดน้ าเสนอผลงานในการประชุม และตีพิมพผ์ลงานในวารสารระดบัชาติและนานาชาติ 

 

5. หน่วยงานที่น าผลงานวจัิยไปใช้ประโยชน์ 

หากงานวจิยัช้ินน้ีประสบความส าเร็จ ก็สามารถถ่ายทอดองคค์วามรู้ทั้งหมดสู่ชุมชน หน่วยงาน
ทางดา้นสาธารณสุข ซ่ึงอาจเป็นทางเลือกหน่ึงในการดูแลรักษาสุขภาพของประชาชน นอกจากน้ีหากพฒันา
ต่อไปใหเ้ป็นยารักษาโรคแบบทางเลือกก็จะประหยดังบประมาณไปไดม้าก 


