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บทคดัยอ่ 
 การศึกษาน้ีเป็นการพฒันาสารกลุ่มใหม่ท่ีเป็นสารตา้นรีเซบเตอร์ไทโรซีนไคเนสชนิด EGFR 
(epidermal growth factor receptor) โดยใชโ้ครงสร้างหลกัจากสารสาํคญัในสมุนไพรไทย  ในการหาโครงสร้าง
หลกัดว้ยวธีิการคดักรองประสิทธิภาพสูงจากฐานขอ้มูลสมุนไพรไทยจาํนวน 2666 สาร ไดค้น้พบกรดคลอโรจินิก  
นาํส่วนคาเฟอิกในโครงสร้างของกรดคลอโรจินิก มาใชเ้ป็นโครงสร้างหลกัในการออกแบบโครงสร้างสารใหม่  
กลยทุธ์การออกแบบประกอบดว้ย (ก) การเพ่ิมความยาวของโมเลกลุโดยใชย้เูรียและเอไมดเ์ป็นตวัเช่ือมชนิด (ข) 
การหาโครงสร้างท่ีเหมาะสมในส่วนท่ีเพ่ิมข้ึนเพ่ือเพ่ิมการจบักบัตวัรับเป้าหมายชนิด EGFR  และ (ค) การปรับ 
เปล่ียนกลุ่มฟีนอกซีของคาเฟอิกเพ่ือป้องกนัการแตกตวัของสาร จากนั้นจึงไดท้าํการออกแบบและสังเคราะห์สาร
สองชุดโดยแบ่งตามชนิดของตวัเช่ือม คือชุดยเูรีย และ ชุดเอไมด ์ พร้อมทั้งทาํการทดสอบฤทธ์ิยบัย ั้งการแบ่งตวัใน
เซลลม์ะเร็งชนิดต่างๆ พบวา่สาร CIU1 ในชุดยเูรียมีศกัยภาพมากท่ีสุดในการยบัย ั้งการแบ่งตวัของเซลลม์ะเร็งท่ีมี
ตวัรับชนิด EGFR ในปริมาณสูง ไดแ้ก่ เซลลม์ะเร็ง เตา้นม MDA-MB468 ซ่ึงเป็นเซลลม์ะเร็งชนิด triple 

negative และเซลลม์ะเร็งปอดชนิด NSCLC H460 มีค่า IC50 = 8.96 ไมโครโมลาร์ และ 12.98 ไมโครโมลาร์ 

ตามลาํดบัและสามารถยบัย ั้งการแบ่งตวัของเซลลม์ะเร็งเตา้นมชนิด MCF-7 มีค่า IC50 = 2.34 ไมโครโมลาร์ โดย
เม่ือใชว้ธีิการวิเคราะห์ภมิูคุม้กนัแบบบลอทต้ิง พบวา่สาร CIU1 สามารถเหน่ียวนาํใหเ้ซลลม์ะเร็งเตา้นม MDA-

MB468 และเซลลม์ะเร็งปอดชนิด PC-9 เกิดการตายแบบอะพอพโทซิส และมีการแสดงออกของรีเชพเตอร์ชนิด 
EGFR ลดลง  ส่วนสารสังเคราะห์ในชุดเอไมดพ์บวา่สาร CAD1 CAD6 และ CAD12 สามารถยบัย ั้งการแบ่งตวั
ของเซลลม์ะเร็งเตา้นม MCF-7 มีค่า IC50 = 8.02, 13.69 และ 13.66 ไมโครโมลาร์ตามลาํดบั โดยท่ีสาร CAD1 
ยงัสามารถยบัย ั้งการแบ่งตวัของเซลลม์ะเร็งปากมดลกู Hela cell  (IC50 = 12.55 ไมโครโมลาร์) ไดอี้กดว้ย    เม่ือ
ทดสอบความเป็นพิษของสารเคราะห์ทั้งหมดต่อเซลลไ์ตปกติชนิด MDCKไม่พบการเกิดพิษท่ี 100 ไมโครโมลาร์ 
จากการคน้พบและใชก้ลยทุธ์ในการออกแบบสามารถแสดงใหเ้ห็นถึงศกัยภาพของสารตน้แบบ CIU1 ท่ีสามารถ
พฒันาต่อไปเป็นยารักษาโรคมะเร็งชนิดกอ้นในระยะลุกลาม รวมทั้งยงัพิสูจน์ใหเ้ห็นไดว้า่โครงสร้างจากสาร 
สาํคญัในธรรมชาติเป็นแหล่งทรัพยากรท่ีมีความสาํคญัในการประสบความสาํเร็จในการออกแบบและพฒันายา 
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