
การศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดักึง่สังเคราะห์จากกระท่อม (7-Hydroxymitragynine) โดย

ใช้แบคทีเรีย Salmonella typhimurium  และ Escherichia coli (WP2 uvrA) ด้วยวธีิทดสอบเอมส์ 
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บทคัดย่อ 
กระท่อม (Mitragyna speciosa, Korth) พบในแถบเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้ ตามต ารายาแพทยแ์ผน

ไทย ระบุสรรพคุณใชร้ะงบัอาการปวดทอ้ง แกบิ้ด แกท้อ้งเสีย ระงบัอาการปวดเม่ือยตามร่างกาย และระงบั
ประสาท โดยมีสารส าคัญเป็นสารในกลุ่มอัลคาลอยด์ สารหลักซ่ึงพบมากท่ีสุด  คือ ไมทราไจนีน 
(mitragynine) และยงัมีสารอนุพนัธ์ เช่น 7-hydroxymitragynine (7-OHMG) ออกฤทธ์ิแรงกวา่ mitragynine 
เหมาะส าหรับน าไปใชป้ระโยชน์ทางการแพทยแ์ละสาธารณสุข แต่ขอ้มูลดา้นความปลอดภยัของสารออก
ฤทธ์ิจากพืชชนิดน้ียงัมีอย่างจ ากดั การศึกษาน้ีมีวตัถุประสงค์เพื่อศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดัก่ึง
สังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ในเช้ือแบคทีเรีย Salmonella typhimurium (TA98, TA100, TA1535, 
TA1537) และ Escherichia coli (WP2uvrA) ดว้ยวิธีทดสอบเอมส์ (Ames test) ท่ีความเขม้ขน้ 6 ระดบั (15, 
50, 150, 500, 1,500 และ 5,000 µg/plate) ในระบบท่ีมีและไม่มีเอนไซมก์ระตุน้ ผลการทดสอบไม่เกิดการก่อ
กลายพนัธ์ุในเช้ือแบคทีเรีย 5 สายพนัธ์ุ ทั้งในระบบท่ีมีและไม่มีเอนไซม์กระตุน้ โดยเช้ือสายพนัธ์ุ TA98, 
TA100, และ WP2uvrA จ านวนโคโลนีไม่เป็น 2 เท่า เช้ือสายพนัธ์ุ TA1535 และ TA1537 จ านวนโคโลนีไม่
เป็น 3 เท่า เม่ือเทียบกบั negative control และไม่พบความผิดปกติของ Background lawn ทุกสายพนัธ์ุและ
ทุกความเขม้ขน้ ในขณะท่ีองคก์ารอนามยัโลก ประเมิน 7-OHMG เป็นสารส าคญัท่ีตอ้งติดตามดา้นความ
ปลอดภยั จากการศึกษาคร้ังน้ีช้ีใหเ้ห็นถึงขอ้มูลเบ้ืองตน้ดา้นความปลอดภยัและใช้ขอ้มูลเป็นแนวทางส าคญั
ในการพฒันาต่อยอดสาร 7-OHMG สู่การเป็นเภสชัภณัฑห์รือผลิตภณัฑสุ์ขภาพท่ีมีคุณภาพ เป็นท่ียอมรับใน
ระดบัสากล สามารถน ามาใช้ประโยชน์ไดจ้ริงทั้งในทางการแพทยแ์ผนปัจจุบนัและสร้างนวตักรรมของ
สมุนไพรไทยต่อไป  
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Abstract 

Kratom (Mitragyna speciosa, Korth), found in Southeast Asia, has been traditionally 

used in Thai medicine to alleviate abdominal pain, dysentery, diarrhea, and muscle aches, and 

as a sedative. Its primary active compounds are alkaloids, with mitragynine being the most 

abundant. Another derivative, 7-hydroxymitragynine (7-OHMG), exhibits more potent activity 

than mitragynine, making it suitable for medical and public health applications. However, 

safety data regarding the active compounds from this plant remain limited. This study aimed 

to investigate the mutagenicity of a semi-synthetic kratom extract (7-OHMG) using the Ames 

test with Salmonella typhimurium strains (TA98, TA100, TA1535, TA1537) and Escherichia 

coli (WP2uvrA). The test was conducted at six concentrations (15, 50, 150, 500, 1,500 and 

5,000 µg/plate) both with and without metabolic activation. The results indicated no mutagenic 

activity in any of the 5 bacterial strains, either with or without metabolic activation. 

Specifically, the number of revertant colonies for strains TA98, TA100, and WP2uvrA did not 

double, and for strains TA1535 and TA1537, it did not triple, relative to the negative control. 

Furthermore, no abnormalities were observed in the background lawn for any strain at any 

concentration. While the World Health Organization has identified 7-OHMG as a substance 

requiring safety monitoring, this study provides crucial preliminary safety data. These findings 

serve as a foundational guideline for the further development of 7-OHMG into high-quality, 

internationally accepted pharmaceuticals or health products. This could enable its practical use 

in modern medicine and foster innovation in Thai herbal products. 
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บทน า 

 พืชกระท่อมมีประวัติการใช้มาอย่าง
ยาวนานในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้และ
เป็นท่ีน่าจบัตามองในฐานะพืชเศรษฐกิจใหม่ทั้ง
ในตลาดประเทศไทยและมีมูลค่าในตลาดโลก 
ระบุปี 2024 มีมูลค่าประมาณ  2.19  พันล้าน
ดอลลาร์สหรัฐ และคาดว่าจะเติบโตเฉล่ียต่อปี 
(Compound Annual Growth Rate (CAGR)) ท่ี 
17.2% ตั้งแต่ปี 2025 ถึงปี 2032 ซ่ึงจะไปถึง 7.80 
พันล้านดอลลาร์ 1 และกระท่อมในประเทศ
สหรัฐอเมริกาถือเป็นตลาดผูบ้ริโภคสินค้าจาก
กระท่อมท่ีใหญ่ท่ีสุดในโลก คิดเป็นมูลค่าตลาด
ทั้งส้ินประมาณ 1.13 พนัลา้นดอลลาร์สหรัฐต่อปี2 
ในประเทศไทยพืชกระท่อมได้ถูกยกเลิกเป็นยา
เสพติดให้โทษประเภทท่ี 5 ตามพระราชบญัญติั  
ยาเสพติดใหโ้ทษ (ฉบบัท่ี 8) พ.ศ. 2564 ประชาชน
จึงสามารถครอบครอง บริโภค และสร้างรายได ้
ส่งผลใหพ้ืชกระท่อมกลายเป็นหน่ึงในสมุนไพรท่ี
มีศักยภาพส าหรับใช้ในทางการแพทย์และ
สามารถพฒันาสารสกดัมาตรฐานเพื่อส่งออกไป
ยงัตลาดท่ีมีความต้องการสูง โดยเฉพาะกลุ่ม
ผลิตภณัฑ์สุขภาพ (nutraceuticals) และเกิดการ
แปร รูป เ ป็นผ ลิตภัณฑ์ ท่ี มี มูล ค่ า สู ง ในทาง
เศรษฐกิจ 
 กระท่อม ช่ือวิทยาศาสตร์ Mitragyna 
speciosa Korth. อยู่ในวงศ ์Rubiaceae เป็นไมย้ืน
ตน้ขนาดใหญ่ปานกลาง มีแก่นเป็นไมเ้น้ือแขง็ สูง 
10-15 เมตร ใบคล้ายใบกระดังงา มีชนิดก้าน
ใบแดงและใบเขียว ดอกกลมโตขนาดเท่าผล
พทุรา ใบเป็นใบเด่ียวสีเขียว เรียงตวัเป็นคู่ตรงขา้ม 
แผ่นใบขนาดกว้างประมาณ 5-10 ซม. ยาว
ประมาณ 8-14 ซม. ดอกมีสีขาวอมเหลืองออกเป็น

ช่อตุ้มกลมขนาด 3-5 ซม.3 เป็นพืชพื้นถ่ินท่ีพบ
มากในป่าฝนเขตร้อนในแถบเอเชียตะวนัออก
เฉียงใต ้โดยเฉพาะในประเทศไทย มาเลเซีย และ
อินโดนีเซีย  รู้จกักระท่อมเป็นอยา่งดีเน่ืองจากถูก
น ามาใช้เป็นยารักษาโรคมานาน 4 ตามต ารายา
แพทยแ์ผนไทยใบกระท่อมใช้เป็นเคร่ืองยาหลกั 
ระบุสรรพคุณใชร้ะงบัอาการปวดทอ้ง แกบิ้ด แก้
ทอ้งเสีย ระงบัอาการปวดเม่ือยตามร่างกาย และ
ระงับประสาท5 ด้วยฤทธ์ิของสารกลุ่ม indole 
alkaloids เป็นสารกลุ่มใหญ่ท่ีพบในพืชกระท่อม 
โดยเฉพาะสารส าคัญหลัก mitragynine ท่ี มี
ปริมาณสูงถึงร้อยละ 66 เม่ือเทียบกบัปริมาณสาร
สกัด alkaloids ทั้งหมด6,7,8 โดยออกฤทธ์ิคล้าย
มอร์ฟีนแต่มีความแรงน้อยกว่า 10 เท่า8,9  และ
พบว่าไมทราไจนีนเองไม่ได้มีฤทธ์ิระงับปวด
โดยตรง แต่ตอ้งผา่นกระบวนการเมแทบอลิซึมใน
ตบัโดยเอนไซม์ไซโตโครม P450 3A (CYP3A) 
เพื่อเปล่ียนเป็นสารเมแทบอไลตท่ี์มีฤทธ์ิแรงกว่า 
คือ 7-hydroxymitragynine (7-OHMG)10  ซ่ึงพบ
ในปริมาณนอ้ยแต่มีฤทธ์ิเด่นในการระงบัปวดได้
ดี  สารส าคัญเหล่าน้ีส่งผลต่อระบบประสาท
ส่วนกลาง (central nervous system)8 

 ส า ร  7-hydroxymitragynine ห รื อ  7-
OHMG มีฤทธ์ิเป็นตวักระตุน้ตวัรับมิวโอปิออยด์ 
(µ-opioid receptor agonist) ท่ี มีประ สิท ธิภาพ
มากกว่าไมทราจินีนซ่ึงเป็นอลัคาลอยด์หลกัของ
กระ ท่อม 10 ,11 7-OHMG แสดงฤท ธ์ิ ท่ี สู งกว่ า
มอร์ฟีนประมาณ 13 เท่า และสูงกว่าไมทราจินีน 
ประมาณ 46 เท่า12 ยงัมีอาการไม่พึ่ งประสงค์ท่ี
น้อยกว่ามอร์ฟิน10  แม้ว่า 7-OHMG จะพบใน
ปริมาณน้อยแต่กลับมีความส าคัญอย่างมาก มี
ศกัยภาพพฒันาเป็นยาแกป้วดใหม่ท่ีมีผลขา้งเคียง
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น้อยกว่าและไปใช้ทดแทนสารหรือยาในกลุ่ม 
opioids ได้ 6 ซ่ึงหน่วยงานระดับสากลองค์การ
อนามยัโลก (World Health Organization (WHO)) 
ได้ประเมินว่า 7-OHMG เป็นสารส าคัญท่ีต้อง
ติดตามดา้นความปลอดภยั7 เพื่อคลายความกงัวล
ท่ีเพิ่มข้ึนเก่ียวกับศักยภาพในการเสพติดของ
กระท่อม บ่งช้ีถึงความจ าเป็นเร่งด่วนในการ
ประเมินอย่างรอบด้านทั้ งในแง่ประโยชน์ทาง
การแพทยแ์ละความเป็นพิษท่ีอาจเกิดข้ึน ขอ้มูล
รายงานการศึกษาความเป็นพิษในหลอดทดลอง 
(in vitro) ของ  7-OHMG มีอยู่ อย่ า งจ ากัดและ
เพื่อให้เป็นการครอบคลุมเหมาะสมต่อการพฒันา
เป็นผลิตภณัฑ์ จึงมีความจ าเป็นอย่างยิ่งท่ีตอ้งมี
การศึกษาทางพิษวิทยาท่ีแน่นอนเพื่อประเมิน
ความปลอดภัยเป็นการคุ้มครองผู ้บริโภคและ
สร้างความเช่ือมัน่ในการใชพ้ืชกระท่อมน้ี ดงันั้น
ผู ้วิจัยจึงสกัดสารก่ึงสังเคราะห์ 7-OHMG เพื่อ
ศึกษาความ เ ป็นพิษของสารสกัดในระบบ
พนัธุกรรม (genotoxicity) ด้วยวิธีทดสอบเอมส์ 
(Ames test) เป็นการทดสอบการก่อกลายพันธ์ุ 
(mutagenicity) แบบย้อนกลับ ในร ะบบ ท่ี มี
เอนไซม์กระตุน้ (+S9) ซ่ึงเป็นการจ าลองการเม
แทบอลิซึมของสารเคมีในตบั เพื่อดูวา่สารนั้นเม่ือ
ผ่านการเมแทบอลิซึมแลว้จะท าให้เกิดการกลาย
พนัธ์ุหรือไม่ และในระบบไม่มีเอนไซม์กระตุน้  
( - S9)  โ ด ย ใ ช้ เ ช้ื อ แ บ ค ที เ รี ย  Salmonella 
typhimurium (TA98, TA100, TA1535, แ ล ะ 
TA1537) และ  Escherichia coli (WP2uvrA) ท่ี
ผ่านการดดัแปลงพนัธุกรรมให้ไม่สามารถสร้าง
ก รดอะ มิ โน ท่ี จ า เ ป็ น  ( เ ช่ น  histidine ห รือ 
tryptophan) หากเช้ือแบคทีเรียสามารถยอ้นกลบั
เป็นสายพนัธ์ุปกติไดจ้ะส่งผลให้สารนั้นเป็นสาร

ก่อกลายพนัธ์ุ (mutagen) โดยอา้งอิงวิธีจากองคก์ร
เพื่อความร่วมมือและการพฒันาทางเศรษฐกิจ 
Organization for Economic Co-operation and 
Development Principles of Good Laboratory 
Practice, OECD GLP ( OECD-Test guideline 
471)13 โดยเป็นหน่ึงในการทดสอบมาตรฐานดา้น
พิษวิทยาเพื่อประเมินความเป็นสารก่อกลายพนัธ์ุ 
ซ่ึงเป็นตวับ่งช้ีเบ้ืองตน้ของความเส่ียงในการก่อ
มะเร็ง (carcinogenic potential) ของสารเคมีต่าง ๆ 
และเป็นส่วนหน่ึงของการประเมินความปลอดภยั
ทางพิษวิทยา ( toxicological safety assessment) 
ให้ผูป้ระกอบการน าขอ้มูลผลการทดสอบเพื่อจะ
ขอข้ึนทะเบียนผลิตภณัฑก์บัหน่วยรับข้ึนทะเบียน 
ไดแ้ก่ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยา กรม
วิชาการเกษตร กรมปศุสัตว์ และส านักงาน
มาตรฐานผลิตภณัฑอ์ุตสาหกรรม ท่ีตอ้งใชข้อ้มูล
ประ เ มินด้านความปลอดภัย น้ี  ผล ท่ีได้จาก
การศึกษาคร้ังน้ีช้ีให้เห็นถึงข้อมูลเบ้ืองต้นด้าน
ความปลอดภยัและใช้ขอ้มูลเป็นแนวทางส าคญั
ในการพัฒนาต่อยอดสาร 7-OHMG สู่การเป็น
เภสชัภณัฑห์รือผลิตภณัฑสุ์ขภาพท่ีมีคุณภาพ เป็น
ท่ียอมรับในระดับสากล  สามารถน ามาใช้
ประโยชน์ไดจ้ริงทั้งในทางการแพทยแ์ผนปัจจุบนั
และสร้างนวตักรรมของสมุนไพรไทยต่อไป 

 

วสัดุ สารเคมี และวธีิด าเนินการวจัิย 

วัสดุ 
เคร่ืองชัง่ไฟฟ้า 2 ต าแหน่ง (Mettler Toledo, 

ประเทศสวิตเซอร์แลนด์ ), เคร่ืองชั่งไฟฟ้า 4 
ต าแหน่ง (Sartorius ;ประเทศเยอรมนี), ตูชี้วนิรภยั 
(biological Safety Cabinet Class II, BIOAIR, 
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ประเทศอิตาลี), อ่างน ้ าแบบควบคุมอุณหภูมิและ
เขย่า (shaking water bath, Julabo, ประเทศเยอรมนี), 
ตู้อบเพาะเช้ือ ( incubator, (SalvisLAB, ประเทศ
สวิตเซอร์แลนด์), เคร่ืองเตรียมอาหารเล้ียงเช้ือ 
(Intrega, ประเทศสวิตเซอร์แลนด์), plastic plate,          
ปิเปตอตัโนมติั (autopipette), micropipette tip ขนาด 
10-100, 20-200, 100-1,000 ไมโครลิตร  (Rainin, 
ประเทศสหรัฐอเมริกา), ขวดรูปชมพู่ (erlenmeyer 
flask), ขวดปรับปริมาตร (volumetric flask), ขวด
แกว้ (duran bottle) (Schott Duran, ประเทศเยอรมนี), 
บีกเกอร์ (Beaker) (Pyrex, ประเทศเยอรมนี), ชอ้นตกั
สาร (spatula), Blank paper disc (Whatman, ประเทศ
จีน), ปากคีบ (forcep), ลูปเข่ียเช้ือ (loop), หลอด
ทดลองแบบมีฝาปิด (test tube), หลอดเซนติฟิวก์
พลาส ติ ก  ( centrifuge tube) (SLP Life Sciences, 
ประเทศเกาหลีใต)้, ตวักรองแบบปราศจากเช้ือขนาด 
0.45 ไ ม ค ร อน  ช นิ ด  nylon (GVS ;ปร ะ เ ท ศ
สหรัฐอเมริกา), เคร่ืองวดัความเป็นกรด-เบส (pH 
meter) (Eutech Instruments ;ประเทศสิงคโปร์ ) , 
เคร่ืองวัดการดูดกลืนแสง (spectrophotometer) 
(Metertech ;ประเทศไตห้วนั), เคร่ืองให้ความร้อน
แ บ บ ห ลุ ม  ( dry block incubator) (Ohaus ;
สหรัฐอเมริกา), เคร่ืองน่ึงฆ่าเช้ือแบบออโตเคลฟ 
( autoclave) (Tuttnauer Autoclave ;ป ร ะ เ ท ศ
อิสราเอล), เคร่ืองบันทึกภาพและนับโคโลนี
อตัโนมติั (Interscience Scan 4000, ประเทศฝร่ังเศส), 
กล้องจุลทรรศน์หัวกลับ ( inverted microscope) 
(EVOS™ Imaging System, ประเทศสหรัฐอเมริกา) 
 
สารเคม ี 
 น ้ า  deionized water (DI) type II,  L-histi-                  
dine (C6H9N3O2) (Sigma-ALDRICH ;CAS No. 71-

00-1), biotin (C10H16N2O3S) (Sigma-ALDRICH 
;CAS No. 58-85-5), L-tryptophan (C11H12N2O2) 
(Sigma-ALDRICH ;CAS No. 73-22-3), nutrient 
broth No.2 (OXOID ;Code: CM0067), LB broth 
(Miller) (Sigma-ALDRICH ;Code: L3522) , agar 
(Merck ;CAS No. 9002-18-0), sodium chloride 
( NaCl)  (Merck ;CAS No. 7647-14-5), D-(+)-
glucose  (Merck ;CAS No. 14431-43-7), 
magnesium sulfate heptahydrate (MgSO4 •7H2O) 
(Merck ;CAS No. 10034-99-8), citric acid 
monohydrate (C6H8O7•H2O) (Merck ;CAS No. 
5949-29-1), di-potassium hydrogen phosphate 
(K2HPO4) (Merck ;CAS No. 7758-11-4), 
ammonium sodium phosphate dibasic tetrahydrate 
(NaNH4HPO4 •4H2O) (Sigma-ALDRICH ;CAS 
No. 7783-13-3), potassium chloride (KCl) (Merck 
;CAS No. 7447-40-7), dimethyl sulfoxide (DMSO) 
(Sigma-ALDRICH ;CAS No. 67-68-5), mitomycin 
C (Sigma-ALDRICH ;CAS No. 50-07-7), 
ampicillin (C16H19N3O4S) (Sigma-ALDRICH ;CAS 
No. 69-53-4), crystal violet (Sigma-ALDRICH 
;CAS No. 548-62-9), S9 enzyme  (MOLTOX), 
cofactor-I (Oriental yeast ;CAS No. 309-50611), 
sodium azide (SA) (Sigma-ALDRICH ;CAS No. 
26628-22-8), 2-nitrofluorene (2-NF) (Sigma-
ALDRICH ;CAS No. 607-57-8), 4-nitroquinoline-
n-oxide (4NQNO) (Sigma-ALDRICH ;CAS No. 
56-57-5), 4-nitro-o-phenylenediamine (NPD) 
(Sigma-ALDRICH ;CAS No. 99-56-9), acridine 
mutagen ICR191 (ICR191) (Sigma-ALDRICH 
;CAS No. 17070-45-0), 2-aminoanthracene (2AA) 
(Sigma-ALDRICH ;CAS No. 613-13-8) 
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การสกดัสารกึง่สังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG 
ขั้นตอนการเตรียมวัตถุดบิ 

 ใ บ ก ร ะ ท่ อ ม เ ก็ บ จ า ก จั ง ห วัด ต รั ง 
ตรวจสอบช่ือวิทยาศาสตร์ตามหลกัอนุกรมวิธาน
โดยนักพฤกษศาสตร์ ตัวอย่างพรรณไม้อ้างอิง
หมายเลข DMSC 5290 เก็บในพิพิธภัณฑ์พืช 
สถาบนัวิจยัสมุนไพร กรมวิทยาศาสตร์การแพทย ์ 
 

ขั้นตอนการสกดั 
 น าใบกระท่อมลา้งท าความสะอาด อบให้
แหง้ท่ีอุณหภูมิ 45 องศาเซลเซียส จากนั้นน ามาบด
และท าการสกดัสารดว้ยวิธี reflux โดยใช้ตวัท า
ละลายน ้า เป็นเวลา 30 นาที สารสกดัถูกกรองดว้ย
กระดาษกรอง ส่วนท่ีเหลือท าการสกัดซ ้ าด้วย
กระบวนการเดียวกันอีกคร้ัง จากนั้นท าให้สาร
เข้มข้นข้ึนด้วยเคร่ืองกลัน่ระเหยสารแบบหมุน 
(rotary evaporator) และท าให้สารสกดัแห้งแบบ
แช่เยอืกแขง็ (freeze dry) ไดส้ารสกดัหยาบจากใบ
กระท่อม  
 น าสารสกดัหยาบจากใบกระท่อมด าเนิน
ตามขั้นตอนและกรรมวิธีท่ีระบุไวใ้นอนุสิทธิบตัร
เลขท่ี 2303000098 ได้สารสกัดกระท่อมท่ีมี
ปริมาณ 7-OHMG  13.5% w/w สารสกดัถูกเก็บ
ไว้ท่ีอุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส ลักษณะทาง
กายภาพเป็นผงละเอียดสีน ้ าตาล ท าละลายด้วย 
dimethyl sulfoxide (DMSO) 
 

เช้ือแบคทีเรีย 
  S .  typhimurium  สายพันธ์ุ  TA98, 
TA100, TA1535, และ TA1537 
  E. coli สายพนัธ์ุ WP2uvrA  
 

ขั้นตอนการเตรียมเช้ือ  
 น าเช้ือ S. typhimurium TA98, TA100, 
TA1535, TA1537 ปริมาตร 10 ไมโครลิตร เติมลง
ใน nutrient broth No.2 ปริมาตร 12 มิลลิลิตร 
ส่วนเ ช้ือ E. coli  WP2uvrA ใช้ปริมาตร 10 
ไมโครลิตร เติมลงใน LB Broth ปริมาตร 12 
มิลลิลิตร เขยา่ในอ่างน ้าแบบควบคุมอุณหภูมิและ
เขย่า (shaking water bath) อุณหภูมิ 37±2 องศา
เซลเซียส เขย่าท่ีความเร็วรอบ 120 rpm เป็นเวลา 
8-12 ชัว่โมง  
 
ขั้นตอนการทดสอบคณุสมบัติเช้ือ S. typhimu-
rium 
1) ความตอ้งการกรดอะมิโนฮิสทิดีน (histidine 
requirement) 

เตรียม minimal glucose agar plate (MGA) 
ท่ีไม่ไดเ้คลือบผิววุน้และเคลือบผิววุน้ดว้ย 0.1 M 
L-Histidine และ 1 mM D-biotin โดยวิธี spread plate 
น าเช้ือแบคทีเรียท่ีเล้ียงไว ้1 คืน (bacterial culture) 
ประมาณ 8-12 ชัว่โมง ขีดลงบนวุน้ น า plate บ่มท่ีตู ้
incubator อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 
ชัว่โมง 
2) การตรวจ rfa mutation, R-factor และ uvr 
mutation  
 เตรียม MGA ท่ีไม่ได้เคลือบผิววุน้ แบ่ง 
plate เป็น 3 ส่วน เพื่อตรวจ rfa mutation, R-factor 
และ uvr mutation ใน plate เดียวกนั ผสม 0.1 M L-
histidine ปริมาตร 100 ไมโครลิตร กับ bacterial 
culture ปริมาตร 300 ไมโครลิตร เข้าด้วยกันใน
หลอดทดลองแบบมีฝาปิด เ ติม Top agar ท่ี มี
ส่วนผสมของ 0.5 mM histidine และ 0.5 mM biotin 
ปริมาตร 2,000 ไมโครลิตร แลว้เทส่วนผสมลงบน 
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MGA วางไว้จนแห้ง หยด crystal violet ความ
เขม้ขน้ 500 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ampicillin ความ
เขม้ขน้ 200 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร และ mitomycin 
C ความเขม้ขน้ 20 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ปริมาตร 
10 ไมโครลิตร ลงใน blank paper disc ท่ีผา่นการฆ่า
เช้ือแล้ว วางในช่องท่ีแบ่งไวใ้นตู้บ่มท่ี 37 องศา
เซลเซียส เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง 
 
ขั้นตอนการทดสอบคณุสมบัติเช้ือ E. coli 
1) ความตอ้งการกรดอะมิโนทริปโตเฟน (typtophan 
requirement) 
 เตรียม MGA ท่ีไม่ได้เคลือบผิววุ ้นและ
แบบท่ีผสมกบั tryptophan น า bacterial culture ขีด
ลงบนวุน้ น า plate บ่มท่ีตู้ Incubator อุณหภูมิ 37 
องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ชัว่โมง  
2) การตรวจ rfa mutation และ R-factor  
 เตรียม MGA ท่ีไม่ได้เคลือบผิววุ ้น แบ่ง 
plate คร่ึง plate เพื่อตรวจ rfa mutation และ R-factor 
ใน plate เดียวกนั ผสม 0.05 mM tryptophan ปริมาตร 
100 ไมโครลิตร กับ bacterial culture ปริมาตร 300 
ไมโครลิตร เขา้ดว้ยกนัในหลอดทดลองแบบมีฝาปิด 
เติม top agar ท่ีมีส่วนผสมของ 0.5 mM tryptophan 
ปริมาตร 2,000 ไมโครลิตร แลว้เทส่วนผสมลงบน 
MGA วางไว้จนแห้ง หยด Crystal violet ความ
เขม้ขน้ 500 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ampicillin ความ
เข้มข้น 200 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร  ปริมาตร 10 
ไมโครลิตร ลงใน Blank paper disc ท่ีผา่นการฆ่าเช้ือ
แล้ว วางในช่องท่ีแบ่งไว้ บ่มในตู้ท่ี  37 องศา
เซลเซียส เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง 
3) uvr mutation 
 เตรียม MGA แบบท่ีผสมกับ tryptophan 
จากนั้ นผสม 0.05 mM tryptophan ปริมาตร 100 

ไมโครลิตร กับ bacterial culture ปริมาตร 300 
ไมโครลิตร เขา้ดว้ยกนัในหลอดทดลองแบบมีฝา 
เติม Top agar ท่ีมีส่วนผสมของ 0.5 mM tryptophan 
ปริมาตร 2,000 ไมโครลิตร แลว้เทส่วนผสมลงบน 
MGA วางไว้จนแห้ง หยด Mitomycin C ความ
เข้มข้น 20 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ปริมาตร 10 
ไมโครลิตร ลงใน Blank paper disc ท่ีผ่านการฆ่า
เช้ือแลว้ วางบนวุน้ แลว้บ่มในตูท่ี้ 37 องศาเซลเซียส 
เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง 
 

การทดสอบการก่อกลายพันธ์ุโดยใช้วิธีเอมส์ใน
ระบบท่ีมีและไม่มีเอนไซม์กระตุ้น (อ้างอิงวิธีจาก 
OECD-Test guideline 471)13 
 ส าหรับการทดสอบการกลายพนัธ์ุ อา้งอิง
วิธีการทดสอบจาก OECD test guideline13 ดว้ยวิธี 
Plate Incorporation test  เตรียมสารสกัดก่ึง
สังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG  จ านวน 6 
ความเข้มข้น ท่ีความเข้มข้น 15, 50, 150, 500, 
1,500 และ 5,000 µg/plate (ท าการเจือจางแบบ 
half log ประมาณ 3.16 เท่า) ท าการเตรียมเช้ือโดย
ลงเช้ือ S. typhimurium TA98, TA100, TA1535, 
และ TA1537 ปริมาตร 10 ไมโครลิตร ลงใน 
nutrient broth No.2 ส่วนเช้ือ E. coli WP2uvrA 
ปริมาตร 10 ไมโครลิตร ลงใน LB broth บ่มดว้ย
อ่างน ้ าแบบควบคุมอุณหภูมิและเขย่า อุณหภูมิ 
37±2 องศาเซลเซียส เขยา่ท่ีความเร็วรอบ 120 rpm 
เป็นเวลา 8-12 ชัว่โมง เม่ือครบเวลาท่ีก าหนดน า
เช้ือมาวดัค่าความขุ่น ด้วยเคร่ืองวดัการดูดกลืน
แสง ท่ีความยาวคล่ืน 600 นาโนเมตร เตรียม top 
agar ท่ีเติมส่วนผสมของ 0.5 mM L-histidine และ 
0.5 mM biotin ใช้ส าหรับเช้ือ S. typhimurium 
และเติมส่วนผสมของ 0.5 mM tryptophan ใช้
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ส าหรับเช้ือ E. coli จากนั้นปิเปต top agar ท่ีผสม
แลว้ปริมาตร 2 มิลลิลิตร ลงในหลอดทดลองแบบ
มีฝาปิด โดยให้ความร้อนและรักษาอุณหภูมิ
หลอดท่ีอุณหภู มิ  45±2  องศา เซลเ ซียส ใน
เค ร่ืองให้ความ ร้อนแบบหลุม  ( dry  b lock 
incubator)  การทดสอบในระบบท่ีมีเอนไซม์
กระตุ้น (+S9) ปิเปตตัวท าละลาย (negative 
control) คือ DMSO สารก่อกลายพนัธ์ุ (positive 
control) ในเช้ือแบคทีเรียสายพนัธ์ุ TA98 และ 
TA100 คือ 4-nitro-o-phenylenediamine (NPD), 
TA1535 คือ 4-nitroquinoline-n-oxide (4NQNO), 
TA1537 คือ  2-nitrofluorene (2-NF), และ 
WP2uvrA คือ 2-aminoanthracene (2AA) ตวัอยา่ง
สารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ท่ี
ความเขม้ขน้ (15, 50, 150, 500, 1,500 และ 5,000 
µg/plate) ปริมาตร 100 ไมโครลิตรของแต่ละ
ความเข้มข้นท่ีทดสอบ ตามด้วยเช้ือแต่ละสาย
พันธ์ุปริมาตร 100 ไมโครลิตร และปิเปตสาร 
S9mix (S9 Enzyme + Cofactor-I) ปริมาตร 500 
ไมโครลิตร  ส่วนการทดสอบในระบบท่ีไม่มี
เอนไซม์กระตุน้ (-S9) ปิเปตสาร 0.5 M NaPO4-
KCl buffer, pH 7.4 ปริมาตร 500 ไมโครลิตร ปิ
เปตตวัท าละลาย (negative control) คือ DMSO 
สารก่อกลายพันธ์ุ (positive control) ในเช้ือ
แบคทีเรียสายพนัธ์ุ TA98 คือ 2-nitrofluorene (2-
NF), TA100 และ TA1535 คือ sodium azide 
(SA), TA1537 คือ acridine mutagen ICR191 
(ICR191), และ WP2uvrA คือ 4-nitroquinoline-n-
oxide (4NQNO) ตวัอย่างสารสกดัก่ึงสังเคราะห์
จากกระท่อม 7-OHMG ท่ีความเขม้ขน้ (15, 50, 

150, 500, 1,500 และ 5,000 µg/plate) ปริมาตร 
100 ไมโครลิตรของแต่ละความเขม้ขน้ท่ีทดสอบ 
ตามด้วย เ ช้ื อแ ต่ละสายพัน ธ์ุป ริมาตร  1 0 0 
ไมโครลิตร ผสมสารทุกอย่างให้เขา้กนัโดยกลบั
หลอดข้ึนลง จากนั้น overlay ให้ทัว่ลงบนอาหาร
เล้ียงเช้ือ MGA เม่ือหน้าเพลทแห้งแล้ว ให้คว  ่า
เพลทและน าไปบ่มในตู้อบเพาะเช้ือท่ีอุณหภูมิ 
37±2 องศาเซลเซียส เป็นระยะเวลา 50±2 ชัว่โมง 
เม่ือครบเวลาท่ีก าหนดน าเพลทมาส่องภายใต้
กลอ้งจุลทรรศน์หัวกลบั (inverted microscope) 
( E V O S ™  I m a g i n g  S y s t e m  ; ป ร ะ เ ท ศ
สหรัฐอเมริกา) เพื่อดู background lawn (ดงัรูปท่ี 
1) จากนั้นน าเพลทมานับจ านวนโคโลนี กลาย
พนัธ์ุ (revertant colony) ด้วยเคร่ืองบนัทึกภาพ
และนบัโคโลนีอตัโนมติั (interscience Scan 4000 
;ประเทศฝร่ังเศส)  
 การแปลผล คือ สารท่ีทดสอบมีการก่อ
กลายพันธ์ุจะพบความสัมพันธ์ระหว่างความ
เขม้ขน้ของสารท่ีทดสอบกบัจ านวนโคโลนีกลาย
พนัธ์ุ (revertant colony) ดงัน้ี ทั้งในระบบท่ีมีและ
ไม่มีเอนไซมก์ระตุน้ ส าหรับเช้ือสายพนัธ์ุ TA98 
TA100 และ WP2uvrA จ านวนโคโลนีกลายพนัธ์ุ 
มีจ านวนอย่างน้อย 2  เท่า ส่วนเช้ือสายพันธ์ุ 
TA1535 และ TA1537 มีจ านวนอย่างน้อย 3 เท่า 
เม่ือเทียบกับจ านวนท่ีกลายพนัธ์ุตามธรรมชาติ 
(negative control) โดยทั้ง 5 สายพนัธ์ุ น้ีมีการเกิด
โคโลนีกลายพนัธ์ุเพิ่มข้ึนเป็นแบบ dose response 
เม่ือท าการทดสอบซ ้ าจะตอ้งพบจ านวนโคโลนี 
กลายพนัธ์ุท่ีเพิ่มข้ึนในความเข้มขน้เดียวกัน จึง
นบัวา่สารท่ีน ามาทดสอบน้ีเป็นสารก่อกลายพนัธ์ุ  
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รูปท่ี 1. ภาพแสดง Background lawn โดยใชก้ลอ้งจุลทรรศน์แบบหวักลบัท่ีก าลงัขยาย 10X ภาพ A แสดง background lawn 
ท่ีปกติจะเห็นภาพพื้นหลงัเตม็ไม่มีการตายของเช้ือ ภาพ B แสดงการเกิด Killing effect background lawn จะพบลกัษณะของ
ช่องวา่งท่ีพื้นหลงั แสดงถึงการตายของเช้ือ 

 

ผลการวจิัย 

ผลการตรวจสอบคณุสมบัติของเช้ือแบคทีเรีย 
  ทดสอบความตอ้งการกรดอะมิโนฮิสทิดีน 
ทริปโตเฟน จะพบเช้ือท่ีมีการเจริญใน histidine, 
His + Bi  และ tryptophan ทดสอบ rfa mutation 
พบวา่เช้ือท่ีมี rfa จะเกิดโซนใส (clear zone) ไม่มี
เช้ือเจริญอยู,่ ทดสอบ R-factor ในสายพนัธ์ุ TA98 

และ TA100 เป็นสายพนัธ์ุท่ีมี R-factor เช้ือตา้น 
ampicillin ได ้ท าใหไ้ม่เกิดโซนใส (no clear zone) 
ส่วนสายพนัธ์ุอ่ืนจะเกิด clear zone และทดสอบ 
uvr mutation พบว่าเช้ือทุกสายพนัธ์ุเกิด clear 
zone ดังนั้นคุณสมบติัเช้ือแบคทีเรียก่อนท าการ
ทดสอบเอมส์ในเช้ือ S. typhimurium ทั้ง 4 สาย
พนัธ์ุ และ E. coli 1 สายพนัธ์ุ มีคุณสมบติัครบถว้น
ทุกการทดสอบ แสดงดงัตารางท่ี 1 

 
ตารางที่ 1. ตารางแสดงผลการทดสอบคุณสมบติัของเช้ือแบคทีเรีย 5 สายพนัธ์ุ 

Strains 

Verification of phenotypic characteristics of S. typhimurium and E. coli 

Histidine and Tryptophan requirement rfa mutation R-factor uvr 
mutation 

Neg Biotin Histidine His + Bi Tryptophan    
TA98 - - ++ +++ N/A  Clear zone No Clear zone  Clear zone 

TA100 - - ++ +++ N/A  Clear zone No Clear zone  Clear zone 
TA1535 - - ++ +++ N/A  Clear zone  Clear zone  Clear zone 
TA1537 - - ++ +++ N/A  Clear zone  Clear zone  Clear zone 

WP2uvrA - N/A N/A N/A +++  Clear zone  Clear zone  Clear zone 
  -     means no growth   +++  means growth faster than ++  
++ means moderate growth  N/A  means not applicable 
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ผลการทดสอบการก่อกลายพันธ์ุของสารสกัดกึ่ง
สังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ในระบบที่มี
เอนไซม์กระตุ้น (+S9)  
 การศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดั
ก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ในเช้ือ
แบคทีเรีย S.  typhimurium  (TA98, TA100 , 
TA1535, และ TA1537) และ E. coli (WP2uvrA) 
ในระบบท่ีมีเอนไซมก์ระตุน้ (+S9) ท่ีความเขม้ขน้ 

6 ระดับ (15, 50, 150, 500, 1,500 และ 5,000 
µg/plate) ผลการทดลองไม่พบความผิดปกติของ 
Background lawn ทุกสายพันธ์ุและทุกความ
เข้มข้น  เ ช้ื อสายพัน ธ์ุ  T A98  T A 1 0 0  และ 
WP2uvrA พบจ านวนโคโลนีกลายพนัธ์ุไม่เป็น 2 
เท่า เช้ือสายพนัธ์ุ TA1535 และ TA1537 ไม่เป็น 3 
เ ท่ า  เ ม่ื อ เ ที ยบกับจ านวน ท่ีกลายพัน ธ์ุตาม
ธรรมชาติ พบว่าไม่เกิดการก่อกลายพนัธ์ุในเช้ือ
แบคทีเรียทั้ง 5 สายพนัธ์ุ (ตารางท่ี 2 และ รูปท่ี 2) 

 

ตารางที่ 2. แสดงค่าเฉล่ียผลการทดสอบการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) 
ต่อเช้ือแบคทีเรีย 5 สายพนัธ์ุ ในระบบท่ีมีเอนไซมก์ระตุน้ (+S9)  

สารสกดักึง่สังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) ในระบบที่มีเอนไซม์กระตุ้น (+S9) 

ความเข้มข้น  
(µg/plate) 

โคโลนีกลายพนัธ์ุ (mean±SD) 
TA98 BL TA100 BL TA1535 BL TA1537 BL WP2uvrA BL 

Negative 26.33±6.66 N 164.50±3.54 N 12.33±3.06 N 5.00±1.41 N 50.33±3.79 N 
Positive 599.50±7.78 N 362.50±4.95 N 155.00±14.14 N 404.33±6.43 N 469.00±5.29 N 

5,000 25.67±2.52 N 149.00±1.41 N 9.33±1.53 N 9.00±2.83 N 46.00±5.20 N 
1,500 27.33±9.02 N 157.00±2.65 N 8.67±2.31 N 12.00±1.41 N 44.00±3.00 N 
500 29.67±3.79 N 164.50±3.54 N 9.33±0.58 N 10.00±2.83 N 58.33±7.02 N 
150 30.00±4.00 N 172.33±7.51 N 13.50±3.54 N 10.00±3.00 N 43.67±5.13 N 
50 26.33±6.66 N 149.33±1.53 N 16.33±4.04 N 7.00±2.83 N 41.00±6.56 N 
15 26.33±3.79 N 147.00±1.47 N 10.67±2.52 N 15.50±4.95 N 44.00±8.66 N 

หมายเหตุ:  BL หมายถึง Background lawn, N  หมายถึง Normal 

 
ผลการทดสอบการก่อกลายพันธ์ุของสารสกัดกึ่ง
สังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ในระบบที่ไม่มี
เอนไซม์กระตุ้น (-S9)  
 การศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดั
ก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG ในเช้ือ
แบคทีเรีย S.  typhimurium  (TA98, TA100 , 
TA1535, และ TA1537) และ E. coli (WP2uvrA) 
ในระบบท่ีไม่มีเอนไซม์กระตุ้น (-S9) ท่ีความ

เข้มข้น 6 ระดับ (15, 50, 150, 500, 1,500 และ 
5,000 µg/plate)  ผลการทดลองไม่พบความ
ผิดปกติของ background lawn ทุกสายพนัธ์ุและ
ทุกความเขม้ขน้ เช้ือสายพนัธ์ุ TA98 TA100 และ 
WP2uvrA พบจ านวนโคโลนีกลายพนัธ์ุไม่เป็น 2 
เท่า เช้ือสายพนัธ์ุ TA1535 และ TA1537 ไม่เป็น 3 
เ ท่ า  เ ม่ื อ เ ที ยบกับจ านวน ท่ีกลายพัน ธ์ุตาม
ธรรมชาติ พบว่าไม่เกิดการก่อกลายพนัธ์ุในเช้ือ
แบคทีเรียทั้ง 5 สายพนัธ์ุ (ตารางท่ี 3 และ รูปท่ี 3)  
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รูปท่ี 2. กราฟแสดงจ านวนโคโลนีกลายพนัธุ์ของสารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) ต่อเช้ือแบคทีเรีย 5 สาย
พนัธุ์ ในระบบท่ีมีเอนไซมก์ระตุน้ (+S9) 

 

ตารางที่ 3. แสดงค่าเฉล่ียผลการทดสอบการก่อกลายพนัธ์ุของสารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) 
ต่อเช้ือแบคทีเรีย 5 สายพนัธ์ุ ในระบบท่ีไม่มีเอนไซมก์ระตุน้ (-S9) 

สารสกดักึง่สังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) ในระบบที่ไม่มีเอนไซม์กระตุ้น (-S9) 

ความเข้มข้น  
(µg/plate) 

โคโลนีกลายพนัธ์ุ (mean±SD) 

TA98 BL TA100 BL TA1535 BL TA1537 BL WP2uvrA BL 

Negative 9.00±4.36 N 143.33±2.31 N 13.00±2.65 N 6.33±1.15 N 40.67±10.69 N 
Positive 459.67±7.51 N 350.00±3.46 N 314.00±9.85 N 504.33±4.93 N 725.67±7.23 N 
5,000 16.00±4.36 N 149.00±1.41 N 12.00±1.73 N 4.67±0.58 N 30.00±3.61 N 
1,500 13.33±3.21 N 135.00±4.24 N 14.33±5.13 N 8.00±1.73 N 38.00±3.46 N 
500 9.33±6.03 N 165.00±2.65 N 16.00±1.00 N 7.00±1.00 N 35.67±5.13 N 
150 7.00±2.65 N 135.50±4.95 N 10.67±1.53 N 8.00±2.00 N 45.33±2.08 N 
50 7.00±1.73 N 142.67±4.73 N 16.33±9.61 N 4.50±0.71 N 42.33±6.35 N 
15 14.33±6.03 N 137.67±1.53 N 11.67±3.06 N 4.33±1.53 N 50.00±6.56 N 

หมายเหตุ:  BL หมายถึง Background lawn, N  หมายถึง Normal 
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รูปท่ี 3. กราฟแสดงจ านวนโคโลนีกลายพนัธุ์ของสารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม (7-OHMG) ต่อเช้ือแบคทีเรีย 5 สาย
พนัธุ์ ในระบบท่ีไม่มีเอนไซมก์ระตุน้ (-S9)

วจิารณ์ผลการวจิัย 

 พืชกระท่อมมีความเก่ียวขอ้งกบัวิถีชีวิต
ของผูค้นในเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้ ซ่ึงการใช้
กระท่อมมีลักษณะผสมผสานใช้ประโยชน์ใน
การแพทยด์ั้ งเดิมและการแพทยพ์ื้นบ้านโดยใช้
เป็นยารักษาโรคมานาน ส่งผลให้พืชกระท่อม
ได้ รับความสนใจจากแวดวงวิชาการและ
การแพทย์ เน่ืองจากศักยภาพของสารในกลุ่ม 
indole alkaloids โดยเฉพาะไมทราจินีน และ 7-
OHMG ซ่ึงเป็นเมแทบอไลต์ของไมทราจินีน มี
ฤทธ์ิเป็นตวักระตุน้ตวัรับมิวโอปิออยด ์(µ-opioid 
receptor agonist) ท่ีแรงกว่าไมทราจินีน และมี
ลักษณะทางเภสัชวิทยาท่ีคล้ายกับมอร์ฟีน มี
บทบาทส าคญัในการออกฤทธ์ิระงบัปวดไดดี้แลว้
นั้น10 ใบของกระท่อมยงัถูกน ามาใชเ้ป็นยากระตุน้ 
และรักษาอาการติดฝ่ินมาโดยตลอด แมว้า่ปัจจุบนั

พืชกระท่อมไม่ถูกระบุให้เป็นยาเสพติดให้โทษ
ในทางกฎหมายไทยแลว้ อยา่งไรก็ตามหากมีการ
น าไปใช้ในทางท่ีไม่เหมาะสมก็มีความเส่ียงต่อ
สุขภาพ การน าไปใชค้วรเป็นไปอย่างระมดัระวงั
และค านึงถึงปริมาณท่ีเหมาะสม ควรปรึกษา
แพทยห์รือผูเ้ช่ียวชาญทางการแพทยก่์อนการใช้
เพื่อป้องกันผลข้าง เ คียง ท่ีไม่พึงประสงค์จึง
จ าเป็นตอ้งเร่งวิจยัเพื่อวางมาตรฐานคุณภาพ ยา 
อาหาร และเวชภณัฑ์ท่ีใช้กระท่อม ซ่ึงงานวิจัย
ทางดา้นพิษวิทยากเ็ป็นส่วนส าคญัในการประเมิน
ความปลอดภยัของผูบ้ริโภค โดยการศึกษาการก่อ
กลายพันธ์ุด้วยวิธีเอมส์ ใช้เ ช้ือแบคทีเรียท่ีถูก
ดัดแปลงทางพนัธุกรรมให้ไวต่อการกลายพนัธ์ุ 
ทั้งในแบบ frameshift mutation และ base-pair 
substitution mutation   เพื่อประเมินสารเคมี 
อาหาร ยา สารสกัดสมุนไพร และผลิตภัณฑ์
สุขภาพ ซ่ึงหากสารท่ีทดสอบสามารถท าให้

วารสารพิษวทิยาไทย 2568; 40(2): 51-66 62

Thai J Toxicol 2025; 40(2): 51-66



จ านวนโคโลนีของเช้ือแบคทีเรียยอ้นกลับได้ 
แสดงว่าสารนั้นเป็น สารก่อกลายพนัธ์ุสามารถ
น าไป สู่โรคมะ เ ร็ ง  ห รือความผิดปกติทาง
พนัธุกรรมได ้โดยอา้งอิงวิธีจากองคก์รเพื่อความ
ร่วมมือและการพฒันาทางเศรษฐกิจ OECD-test 
guideline 471 ซ่ึงเป็นการศึกษาความเป็นพิษทาง
พันธุกรรม (genotoxicity testing) ในหลอด
ทดลอง จากผลการศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุของ
สารสกัดก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG 
โดยใช้เช้ือแบคทีเรีย S. typhimurium  (TA98, 
TA100, TA1535, และ TA1537) และ E. coli 
(WP2uvrA) ดว้ยวิธีเอมส์ ในระบบท่ีมีและไม่มี
เอนไซมก์ระตุน้ ท่ีความเขม้ขน้ 15, 50, 150, 500, 
1,500 และ 5,000 µg/plate ส่องดู background 
lawn ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ไม่พบความผิดปกติ
ของ Background lawn ทุกสายพนัธ์ุและทุกความ
เข้มข้น เช้ือแบคทีเรียสายพนัธ์ุ TA98, TA100, 
และ WP2uvrA จ านวนโคโลนีไม่เป็น 2 เท่า เช้ือ
แบคทีเรียสายพนัธ์ุ TA1535 และ TA1537 จ านวน
โคโลนีไม่เป็น 3 เท่า เม่ือเทียบกบัจ านวนท่ีกลาย
พนัธ์ุตามธรรมชาติ โดยเช้ือแบคทีเรียทั้ง 5 สาย
พนัธ์ุ ไม่เกิดการก่อกลายพนัธ์ุ ทั้งระบบท่ีมีและ
ไม่มีเอนไซม์กระตุน้ ด าเนินการทดสอบภายใต้
ห้องปฏิบัติการท่ีได้รับการรับรองมาตรฐาน 
OECD GLP จากหน่วยตรวจสอบข้ึนทะเบียน
แห่งชาติ (National Compliance Monitoring 
Authority: National CMA) เป็นหน่วยศึกษาวิจยั 
(test facility) ดา้นพิษวิทยา (toxicity) และการก่อ
กลายพนัธ์ุ (mutagenicity) ตามหลกัปฏิบติัท่ีดีทาง
ห้องปฏิบติัการ โดยสารทดสอบหรือผลิตภณัฑท่ี์
ผ่ า น ก า ร ท ด ส อ บ ค ว า ม ป ล อ ด ภั ย จ า ก
ห้องปฏิบัติการท่ีได้รับการรับรองมาตรฐาน 

OECD GLP สามารถน าไปข้ึนทะเบียนจ าหน่าย
ได้ทั้ งในประเทศและต่างประเทศ โดยเฉพาะ
ประเทศสมาชิก OECD ไม่ตอ้งท าการทดสอบซ ้ า
ในต่างประเทศ ช่วยให้ผูป้ระกอบการประหยดั
ค่าใชจ่้ายและลดระยะเวลาในการข้ึนทะเบียน จึง
เ ป็ น ก า ร เ พิ่ ม ศัก ย ภ าพ ให้ ผู ้ป ร ะ กอบก า ร
ภายในประเทศยกระดบัขีดความสามารถในการ
แข่งขนัทางการคา้และลดการกีดกนัทางการคา้ใน
ตลาดโลก 

จากการทบทวนวรรณกรรมท่ีมีอยู่ใน
ปัจจุบนัเก่ียวกบัการทดสอบดา้น genotoxicity ยงั
ไ ม่พบข้อ มู ลก า ร ศึ กษ าคว าม เ ป็นพิ ษทา ง
พัน ธุกรรมของสารสกัด ก่ึ งสั ง เคราะห์จาก
กระท่อม 7-OHMG แต่อย่างไรก็ดีมีรายงานวิจยั
การทดสอบการก่อการกลายพนัธ์ุของสารสกดัน ้า
จาก M. speciosa ในเช้ือแบคทีเรีย S. typhimurium 
TA98 และ TA100 ดว้ยวิธีเอมส์ ในระบบท่ีมีและ
ไม่มีเอนไซมก์ระตุน้ ผลการทดสอบพบว่าไม่เกิด
การก่อการกลายพนัธ์ุในเช้ือแบคทีเรีย 2 สายพนัธ์ุ 
ทั้ งในระบบท่ีมีและไม่ มี เอนไซม์กระตุ้น 14 
โดยสารสกัดน ้ าจาก M. speciosa เป็นสารสกัด
หยาบจากกระท่อม มีสารส าคญัอยา่ง ไมทราจินีน 
และ 7-OHMG ซ่ึงเกิดจากการเมแทบอไลต์ของ
ไมทราจินีนเป็นองคป์ระกอบของสารสกดัน้ี ซ่ึง
รายงานการวิจยัขา้งตน้สอดคลอ้งกบัผลการศึกษา
คร้ังน้ี และจากรายงานวิจัยการทดสอบความ
เสียหายของ DNA ด้วยวิธี comet assay โดยใช้
เซลล์ Caco-2 ทดสอบสารมาตรฐานไมทราจินีน
และผลิตภณัฑต์วัอยา่งจากกระท่อม 3 ชนิด ไดแ้ก่ 
Kr10BR, Kr11BE15x, และ Kr12BEg พบว่า 
ผลิตภณัฑต์วัอยา่งจากกระท่อมทั้ง 3 ชนิด มีความ
เ สียหายของ  DNA แต่ในทางกลับกันสาร
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มาตรฐานไมทราจินีนไม่ก่อให้เกิดความเสียหาย
ต่อ DNA ไม่ก่อให้เกิดผลการตอบสนองทาง
พนัธุกรรมท่ีเป็นพิษอย่างมีนัยส าคญั   อย่างไรก็
ตามผลิตภณัฑจ์ากกระท่อมท่ีน ามาวิเคราะห์กลบั
ก่อใหเ้กิดความเสียหายต่อดีเอน็เอซ่ึงเป็นประเด็น
ท่ีน่าวิตกอย่างยิ่งต่อความปลอดภัยในการใช้
ผลิตภัณฑ์เหล่าน้ี15 หากผู ้ประกอบการท่ีขาย
ผลิตภัณฑ์จากกระท่อมมีการเจือปนผลิตภัณฑ์
ด้วยสารอ่ืน อาจส่งผลให้เกิดความเป็นพิษใน
หลอดทดลองท่ีพบได้ในงานวิจัยข้างต้นน้ี ผล
การศึกษาข้างต้นสะท้อนถึงความซับซ้อนของ
ขอ้มูลดา้นพิษวิทยา ซ่ึงเน้นย  ้าถึงความจ าเป็นใน
การประเมินความปลอดภยัอยา่งครอบคลุม ทั้งใน
ระดบัของสารแอลคาลอยดเ์ด่ียวและสารสกดัรวม
จากพืชกระท่อม จากรายงานการวิจยัเพื่อประเมิน
ความปลอดภัยของสารสกัดจากพืชในสกุล 
Mitragyna จ านวน 4 ชนิด ซ่ึงรวมถึงกระท่อม 
โดยน ามาทดสอบกบัเซลลเ์ม็ดเลือดขาวปกติของ
มนุษย ์(PBMC) เพื่อดูผลกระทบ 2 ด้านหลกั ๆ 
คือ ความเป็นพิษต่อเซลล์ (cytotoxicity) ผลการ
ทดสอบดว้ยวิธี MTT assay ยืนยนัว่าสารสกดัเอ
ทานอลและเฮกเซนจากพืชทั้ง 4 ชนิด ไม่มีความ
เป็นพิษ และไม่ท าลายเซลล ์และความเสียหายต่อ
สารพันธุกรรม ผลการทดสอบด้วยวิธี comet 
assay พบว่าสารสกัดจากกระท่อมทั้งชนิดเอทา
นอลและเฮกเซน ไม่ก่อให้เกิดความเสียหายต่อ 
DNA อย่างมีนยัส าคญั เช่นเดียวกบัสารสกดัส่วน
ใหญ่อ่ืน ๆ  (ยกเวน้สารสกดัเฮกเซนจาก M. hirsuta 
ท่ีพบความเสียหาย)16 ประเด็นส าคญัคือ แมใ้นพืช
ทั้ง 4 ชนิด จะมีสารไมทราจินีนและ 7-OHMG ใน
ปริมาณท่ีแตกต่างกัน แต่สารสกัดจากกระท่อม
กลบัไม่แสดงผลกระทบท่ีเป็นพิษต่อพนัธุกรรม

ในการทดสอบน้ี ซ่ึงเป็นข้อมูลท่ีสอดคล้องกับ
การทดสอบการก่อกลายพนัธ์ุดว้ยวิธีเอมส์ในคร้ัง
น้ี อย่างไรก็ตาม จากการทบทวนวรรณกรรม
พบว่า  ย ังไม่เคยมีการศึกษาความเป็นพิษต่อ
พัน ธุกรรมของสาร  7 - O H M G  ใน รูปแบบ
สารประกอบบริสุทธ์ิมาก่อน ดงันั้นผลการวิจยัน้ี
จึงเป็นเพียงข้อมูลเบ้ืองต้นท่ีสนับสนุนความ
ปลอดภยัของ "สารสกดักระท่อม" ในภาพรวม แต่
ยงัคงเป็นช่องว่างทางความรู้ท่ีส าคญัโดยเฉพาะ
เก่ียวกบัความปลอดภยัของสาร 7-OHMG  
 ผลการศึกษาน้ีช้ีให้เห็นถึงขอ้มูลเพื่อช่วย
สนบัสนุนความปลอดภยัเบ้ืองตน้ในเชิงความเป็น
พิษต่อพนัธุกรรม และควรมีการทดสอบวิจยัเชิง
ลึก เช่น การศึกษาพิษเร้ือรังในสัตวท์ดลอง การ
ทดสอบ micronucleus test เพื่อตรวจสอบความ
เสียหายของโครโมโซม และการทดสอบ comet 
assay เพื่อตรวจสอบความเสียหายของสาย DNA 
เป็นตน้ และใชเ้ป็นขอ้มูลต่อยอดในการทดสอบ
ทางคลินิกในมนุษยพ์ร้อมทั้งยงัเป็นการยืนยนัผล
ให้เกิดความมัน่ใจเพื่อเป็นแนวทางส าคญัในการ
พัฒนาต่อยอดสาร 7-OHMG สู่การเป็นเภสัช
ภณัฑห์รือผลิตภณัฑสุ์ขภาพท่ีมีคุณภาพต่อไป 
 
สรุป 

 การศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุและพิษของ
สารสกดัก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม ไดแ้ก่ สาร 7-
OHMG ต่อระบบพนัธุกรรมในเช้ือแบคทีเรียสาย
พนัธ์ุ TA98, TA100, TA1535, TA1537, และ 
WP2uvrA ด้วยวิธีเอมส์ ในระบบท่ีมีและไม่มี
เอนไซมก์ระตุน้ ท่ีความเขม้ขน้ 15, 50, 150, 500, 
1,500, และ 5,000 µg/plate ไม่พบความผิดปกติ
ของ background lawn ทุกสายพนัธ์ุและทุกความ
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เข้มข้น ไม่เกิดการก่อกลายพันธ์ุเม่ือเทียบกับ
จ านวน ท่ีกลายพัน ธ์ุต ามธรรมชา ติ ใน เ ช้ือ
แบคทีเรีย 5 สายพนัธ์ุ ทั้ งในระบบท่ีมีและไม่มี
เอนไซมก์ระตุน้ ซ่ึงผลการศึกษาการก่อกลายพนัธ์ุ
ของสารสกดัก่ึงสงัเคราะห์จากกระท่อม 7-OHMG 
ในคร้ังน้ีเป็นเพียงการศึกษาหน่ึงใน mutagenicity 
scope ของ OECD GLP และควรน าไปศึกษาวิจยั
เ ชิ ง ลึ ก  เ ช่น  ก า รทดสอบในสั ตว์ทดลอง , 
micronucleus test และ comet assay เป็นต้น 
เพื่อให้ไดข้อ้มูลเบ้ืองตน้ดา้นความปลอดภยัและ
ใชข้อ้มูลเป็นแนวทางส าคญัในการพฒันาต่อยอด
สาร  7 - O H M G  สู่ ก าร เ ป็น เภสัชภัณฑ์ห รือ
ผลิตภัณฑ์สุขภาพท่ีมีคุณภาพ เป็นท่ียอมรับใน
ระดบัสากล สามารถน ามาใชป้ระโยชน์ไดจ้ริงทั้ง
ในทา งก า รแพทย์แผน ปั จ จุบัน และ ส ร้ า ง
นวตักรรมของสมุนไพรไทยต่อไป  
 
กติติกรรมประกาศ 

 งานวิ จัย น้ี ได้ รับการสนับสนุน เ งิน
งบประมาณจากส านกังานคณะกรรมการส่งเสริม
วิทยาศาสตร์  วิ จัยและนวัตกรรม (สกสว.) 
ขอขอบพระคุณ นายวีระชยั พิพฒัน์รัตนเสรี ศูนย์
วิทยาศาสตร์การแพทยท่ี์ 12 สงขลา ในการจดัหา
วตัถุดิบและสกดัสารก่ึงสังเคราะห์จากกระท่อม 
7-OHMG และเจา้หนา้ท่ีห้องปฏิบติัการพิษวิทยา
ทุกท่านท่ีให้ความช่วยเหลือในการท างานวิจยัน้ี
เป็นอยา่งดี 
 
ผลประโยชน์ทับซ้อน  

 คณะผูว้จิยัขอยนืยนัวา่ไม่มีผลประโยชน์
ทบัซอ้นใด ๆ 
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