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บทคดัย่อ 
 มะเรง็ต่อมลูกหมากเป็นมะเรง็ทีพ่บมากในเพศชายและเป็นโรคทีก่ารรกัษาท าไดย้าก มคี่าใชจ้่ายสงูและอาจมี
ผลขา้งเคยีงจากการรกัษา พชืสมุนไพรจงึเป็นทางเลอืกหนึ่งที่เหมาะสมในการรกัษามะเรง็ต่อมลูกหมาก การศกึษามี
วตัถุประสงคเ์พื่อประเมนิปรมิาณฟีนอลกิโดยรวมของสารสกดัจากเปลอืกทบัทมิ และฤทธิย์บัยัง้อนุมลูของสารสกดั และ
สารสกดัเปลอืกถูกน ามาศกึษาหาฤทธิย์บัยัง้การเจรญิเตบิโต การเปลีย่นแปลงลกัษณะรูปร่าง และการรวมตวัอดัแน่น
ของนิวเคลยีสของเซลลม์ะเรง็ต่อมลกูหมากพซี-ี3 ผลการศกึษา พบว่า สารสกดัดว้ยเอทานอลมปีรมิาณฟีนอลกิโดยรวม
สงูกว่าสารสกดัดว้ยน ้า (428.03 > 362.47 ไมโครกรมัสมมลูกรดแกลลกิ/มลิลกิรมัสารสกดั) สอดคลอ้งกบัความสามารถ
ยบัยัง้อนุมูล ABTS เมื่อพจิารณาจากค่าความเขม้ขน้ของสารที่ยบัยัง้อนุมูล 50 เปอร์เซน็ต์ พบว่า สารสกดัด้วยเอทานอล 
(129.20 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) มคีวามสามารถมากกว่าสารสกดัดว้ยน ้า (151.27 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) โดยสารสกดั
ดว้ยเอทานอลมคีวามสามารถใกลเ้คยีงกบัคาเทชนิ (128.91 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) แต่น้อยกว่าอพีแิกลโลคาเทชนิแกล
เลท (71.05 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) ซึง่สารทัง้สองเป็นกลุ่มควบคุมเชงิบวก ส าหรบัฤทธิย์บัยัง้การเจรญิเตบิโตของเซลล์
พซี-ี3 เมื่อพจิารณาจากค่าความเขม้ขน้ของสารทีย่บัยัง้การเจรญิเตบิโต 50 เปอรเ์ซน็ต์ พบว่า สารสกดัดว้ยเอทานอล 
(455.63 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) มคีวามสามารถมากกว่าสารสกดัดว้ยน ้า (685.98 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) โดยสารสกดั  
ทัง้สองสามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโตไดด้กีว่าคาเทชนิ (897.12 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) แต่น้อยกว่าอพีแิกลโลคาเทชนิ-
แกลเลท (180.42 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) และสารสกดัทัง้สองสามารถชกัน าเซลลพ์ซีี-3 ใหเ้กดิการเปลีย่นแปลงลกัษณะ
รูปร่าง และเกิดการรวมตัวอัดแน่นของนิวเคลียส โดยสรุปพบว่า สารสกัดเปลือกทบัทิมมีปริมาณฟีนอลิกสูงและ 
มศีกัยภาพในการต่อตา้นอนุมลูอสิระสงู นอกจากนี้ สารสกดัยงัมบีทบาทส าคญัต่อการยบัยัง้การเจรญิของเซลลพ์ซี-ี3 
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Abstract 
 Prostate cancer is one of the most common cancers in males and trouble to treat. Also, the treatment 

takes high cost and has side effects on patients sometimes. Therefore, medicinal plants are a suitable choice 
for the treatment of prostate cancer. The objective of this study was to evaluate the total phenolic content of 
pomegranate peel extracts and their antioxidant activity. In addition, the growth inhibitory effect, the 
morphological changes, and the nuclear condensation of PC-3 prostate cancer cells were required to study for 
determining the potential of peel extracts. The result found that the total phenolic content of peel ethanolic 
extract (PE/e) was higher than peel water extract (PE/w) ( 4 2 8 . 0 3  > 3 6 2 . 4 7  µ g GAE/mg, respectively). 
Corresponding to an ability of median ABTS radical scavenging concentration (EC50), PE/e (129 . 2 0  µg/mL) 
was grateful over than PE/w (151.27 µg/mL) by the ability was similarly to catechin (128.91 µg/mL) but less 
than epigallocatechin-3-gallate (71.05 µg/mL). Catechin and epigallocatechin-3-gallate both are positive control. 
For inhibiting the growth of PC-3  cancer cells though median inhibitory concentration (IC50), it found that PE/e 
(455.63 µg/mL) was more potent than PE/w (685.98 µg/mL) by both extracts could inhibit cancer cells better 
than catechin (897.12 µg/mL) but lower than epigallocatechin-3-gallate (180.42 µg/mL). Moreover, both extracts 
could induce morphological changes and nuclear condensation of PC-3 cells. In conclusion, the pomegranate 
peel extracts had high phenolic contents and the great potential of antioxidation. Also, the peel extracts had a 
dominant effect on PC-3 cells antiproliferation. 
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บทน า 
 โรคมะเรง็จดัเป็นสาเหตุหลกัในการเสยีชีวิต
ของประชากรทัว่โลก ซึ่งมะเร็งต่อมลูกหมากเป็น
สาเหตุส าคัญในการเสียชีวิตของเพศชายที่มีอายุ
มากกว่า 50 ปี สาเหตุการเกดิมะเรง็ต่อมลูกหมากอาจ
เกิดจากความผดิปกติของปัจจยัภายในร่างกาย เช่น 
พนัธุกรรม ระบบฮอรโ์มน หรอืระบบภูมคิุม้กนั เป็นตน้ 
หรอือาจเกดิจากปัจจยัภายนอกร่างกาย เช่น การไดร้บั
เชือ้ไวรสัหรอืเชือ้แบคทเีรยี หรอืการไดร้บัสารก่อมะเรง็
ทีป่นเป้ือนในสิง่แวดลอ้ม เป็นตน้ ตลอดจนอาจเกดิจาก
ทัง้สองปัจจยัร่วมกนั โดยทัว่ไปวิธีการรกัษามะเร็งมี
หลายวธิ ีไดแ้ก่ การผ่าตดั การใชร้งัส ีการใชเ้คมบี าบดั 
และการใช้เคมีบ าบัดร่วมกับวิธีอื่น ขึ้นอยู่กับพยาธิ
สภาพของโรคมะเรง็ชนิดนัน้ ๆ และสภาพร่างกายของ
ผูป่้วย [1, 2] ซึง่การใชเ้คมบี าบดัอาจมผีลขา้งเคยีงต่อ
ร่างกายผูป่้วย มรีายงานว่าอาหารทีม่สีว่นประกอบของ
สารกลุ่มฟลาโวนอยด์ (Flavonoids) มีผลช่วยลด
โอกาสเกิดและตายจากมะเร็งต่อมลูกหมาก พบว่า 
ประชากรเพศชายในประเทศจนีและญี่ปุ่ นนิยมบรโิภค

อาหาร เช่น ถัว่เหลอืง และชาเขยีว ซึ่งมีปรมิาณของ
สารฟลาโวนอยด์อยู่ในระดับสูง ท าให้ประชากรใน
ประเทศจีนและญี่ปุ่ นพบผู้ที่ ป่วยเป็นมะเร็ง ต่อม
ลูกหมากต ่ ากว่าประชากรในทวีปอเมริกาเหนือ
ประมาณ 60 – 80 เท่า [3-6] และมีผลการศึกษาได้
รายงานถึงความสมัพนัธข์องการบรโิภคสารในกลุ่มฟ
ลาโวนอยด์ต่อการลดโอกาสการเกิดมะเร็ง ต่อม
ลกูหมาก [7-9]  
 ทบัทมิ (Pomegranate) มชีื่อทางวทิยาศาสตร์ 
Punica granatum Linn. เป็นพชืทีรู่จ้กักนัดใีนดา้นของ
ผลไม้เพื่อการบรโิภค และหลายประเทศทัว่โลกไดน้ า
ส่วนประกอบของต้นทบัทมิมาใชเ้ป็นพชืสมุนไพรเพื่อ
รกัษาอาการของโรคต่าง ๆ เช่น ใช้น ้าทบัทมิช่วยเพิม่
การย่อยอาหารและบ าบดัโรคเรือ้น เปลอืกและรากทบัทมิ
ใช้ขบัไล่พยาธติวัตืดในร่างกาย เปลอืกล าต้น ใบ และ
เปลือกผล ใช้รักษาอาการท้องร่วง บิด และเลือดไหล 
ไม่หยุด และดอกช่วยบ าบัดอาการของโรคหลอดลม  
เป็นต้น [10] เป็นทีท่ราบกนัดวี่าน ้าทบัทมิมสี่วนประกอบ
ของฟีนอล (Phenols) และโพลีฟีนอล (Polyphenols) 
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หลายก ลุ่มที่ เ ป็ นประ โยช น์ ต่ อสุ ขภาพ  ได้แก่  
hydroxybenzoic acids, Phenylpropanoids,  
Anthocyanins, Flavan-3 -ols แ ล ะ  Flavonols [1 1 ] 
โดยสารสกดัที่ได้จากเปลอืกผลทบัทมิ พบว่า เต็มไป
ดว้ยสารพฤกษเคม ี(Phytochemicals) ต่าง ๆ ทีส่ าคญั
ในปรมิาณมากกว่าทีไ่ดจ้ากส่วนอื่น ๆ ของทบัทมิ และ
ยงัพบสารส าคญัหลายชนิดทีไ่ม่พบในน ้าทบัทมิ ไดแ้ก่ 
Flavonol glycosides, Flavones, Flavone glycosides, 
Anthocyanidins และ Ellagitannins [12-15] สอดคลอ้ง
กบับางรายงานทีพ่บว่า สารสกดัเปลอืกทบัทมิด้วยน ้า 
และ เอทานอล 70 เปอร์ เซ็นต์  ให้สาร ฟีนอลิก 
(Phenolics)  และฟลาโวนอยด์ในปริมาณสูง เมื่ อ
เปรียบเทียบกบัสารสกัดที่ได้จากส่วนอื่นของทับทิม 
และปรมิาณของสารฟีนอลกิและฟลาโวนอยด์ของสาร
สกดัที่ได้มคีวามสมัพนัธ์กบัการออกฤทธิย์บัยัง้อนุมูล
อสิระ [16] มรีายงานว่าฤทธิก์ารต้านออกซิเดชนัของ
สารสกัดจากเปลือกทบัทิมสามารถลดผลกระทบต่อ
ผิวหนังจากการได้รับแสงยูวีบี (Ultraviolet B; UVB) 
[17] และสารทีไ่ดจ้ากเปลอืกทบัทมิยงัมบีทบาทลดการ
อกัเสบ ลดการเจริญของเซลล์เนื้องอก ลดการเจริญ
ของเซลล์มะเรง็ไดห้ลายชนิด เช่น มะเรง็ล าไส ้มะเรง็
เต้านม และมะเรง็ปอด เป็นต้น [18-22] สอดคล้องกบั
รายงานที่พบว่าสารสกัดเปลือกทับทิมด้วยน ้า และ 
เอทานอล 70 เปอร์เซ็นต์ สามารถยับยัง้การเจริญ 
ของเซลล์มะเรง็เต้านม MCF-7 ได้ [16] และสารสกดั
จากทับทิมสามารถยับยัง้การเจริญเติบโตและการ
แพร่กระจายของเซลลม์ะเรง็ต่อมลกูหมากชนิด LnCaP 
และ DU-145 ได้ [23-25] นอกจากนี้ ยงัมีรายงานว่า
สารกลุ่มสเตอรอล เช่น แคมเพสเตอรอล (Campesterol), 
สติกมาสเตอรอล (Stigmasterol) และเบต้า-ซิโตสเต
อรอล (Beta-sitosterol) ทีพ่บในเมลด็ทบัทมิ มบีทบาท
ชกัน าเซลล์มะเรง็ต่อมลูกหมากชนิดพซีี-3 (PC-3) ให้
เกดิอะพอพโทซสิ (Apoptosis) และชะลอวฏัจกัรเซลล์ 
(Cell cycle arrest) จากการเปลีย่นแปลงของ Reactive 
oxygen species (ROS) และการหลัง่พรอสตาแกลนดิน 
(Prostaglandin) ที่มีผลต่อเซลล์ [26, 27] และพบว่า
สารพฤกษเคมีในผลทับทิมยังมีผลต่อเซลล์พีซี-3  
โดยลดการท างานเครือข่ายโปรตีน (cki-cyclin-cdk 
network) และเพิม่การแสดงออกของโปรตนี p21 และ 

p27 ที่มบีทบาทต่อการยดึเหนี่ยววฏัจกัรเซลล์ ตลอดจน
เพิ่มระดบัของอตัราส่วน Bax/Bcl-2 (Bax/Bcl-2 ratio) 
ซึง่ชกัน าใหเ้กดิอะพอพโทซสิของเซลลพ์ซี-ี3 [28] 
 วตัถุประสงคข์องงานวจิยันี้เพื่อศกึษาผลของ
สารสกัดจากเปลือกทับทิมด้วยน ้าและเอทานอลต่อ
ปรมิาณฟีนอลกิโดยรวม ฤทธิย์บัยัง้อนุมลูอสิระ และผล
ต่อฤทธิย์ ับยัง้การเจริญเติบโต การเปลี่ยนแปลง
ลกัษณะรูปร่าง และการรวมตวัอดัแน่นของนิวเคลียส
ของเซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี-3 ความรู้ที่ได้จาก
งานวิจัยจะช่วยพัฒนาการน าเปลือกทับทิมไปใช้
ประโยชน์ในทางเภสชั และช่วยเพิม่ทางเลอืกการใชพ้ชื
สมุนไพรทดแทนยาแผนปัจจุบนัในอนาคต  
 

วสัดแุละวิธีการศึกษา 
สารเคมีท่ีใช้ในการศึกษา 

Folin-Ciocalteu’s phenol reagent, กรดแกลลิก 
(Gallic acid), 2, 2’-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-
6-sulphonic acid) (ABTS), คาเทชนิ (Catechin) และ
อพีแิกลโลคาเทชนิแกลเลท (Epigallocatechin-3-gallate) 
จ า ห น่ า ย โ ดย  Sigma-Aldrich (Saint Louis, USA), 
Roswell Park Memorial Institute 1640 (RPMI-1640), 
fetal bovine serum (FBS) และ penicillin/streptomycin 
จ า ห น่ า ย โ ดย  GIBCO, Thermo Fisher Scientific 
Corporation (Waltham, USA), Hoechst 33342 และ 3-
[4 , 5 -dimethylthiazol-2 -yl]-2 , 5 -diphenyl tetrazolium 
bromide (MTT) จ า ห น่ า ย โ ดย  Molecular Probes, 
Thermo Fisher Scientific Corporation (Waltham, USA) 
ส่วนสารเคมีอื่นที่ใช้ในการศึกษาเป็นเกรดคุณภาพ
ส าหรบัใชใ้นการวเิคราะห ์

  

วตัถดิุบ และการสกดัสาร 
 ผลทบัทมิที่ใช้ในการวจิยั คดัเลอืกผลทบัทมิ
สุกที่ได้มาจากสวนทบัทิมต าบลกลางดง อ าเภอปาก
ช่อง จงัหวดันครราชสมีา ในเดอืนมกราคม พ.ศ.2562 
และจ าแนกตามตวัอย่างพชืหมายเลข 080252 ของหอ
พรรณไม้ กรมอุทยานแห่งชาติ สตัว์ป่า และพนัธุ์พชื 
น าผลทับทิมมาล้างท าความสะอาด แยกเอาส่วน
เปลอืกออกจากผลทบัทมิ จากนัน้น าเปลอืกทบัทมิทีค่ดั
แยกไว้ไปท าให้แห้งในตู้อบที่ตัง้อุณหภูมิ 70 องศา
เซลเซยีส จากนัน้น าเปลอืกแห้งมาบดละเอียด ผงป่น



Naresuan Phayao Journal                                                                Vol. 15 No. 1,  January – April  2022  |  37 

เปลือกทบัทิมที่ได้น ามาแบ่งเป็น 2 ส่วน ส าหรบัการ
สกดัดว้ยน ้ากลัน่ และสกดัดว้ยเอทานอล 70 เปอรเ์ซน็ต ์
โดยวิธีสกัดด้วยซอกเลต (Soxhlet extraction) เป็น
ระยะเวลา 24 ชัว่โมง น าสารสกดัเปลอืกทบัทมิดว้ยน ้า 
และเอทานอล มากรองผ่านกระดาษกรองเบอร ์1 สาร
สกดัที่ผ่านการกรองน ามาระเหยดงึตวัท าละลายออก
ภายใต้สุญญากาศ จากนัน้น าสารสกัดมาท าให้แห้ง
ด้วยการแช่เยอืกแขง็ (Freeze dehydration) สารสกดั
เปลอืกทบัทมิแหง้ถูกเกบ็ไวใ้นภาชนะป้องกนัการรัว่ซมึ
ทีอุ่ณหภูม ิ-20 องศาเซลเซยีส ก่อนน ามาใชใ้นงาน 
 

การทดสอบหาปริมาณฟีนอลิกโดยรวม 
 การทดสอบหาปริมาณฟีนอลิกโดยรวมจาก
สารสกดัเปลอืกทบัทมิ ใช้วธิวีเิคราะห์ประยุกต์จากวธิ ี
Folin-Ciocalteu [29] เริ่มจากเตรียมสารสกัดเปลือก
ทบัทมิด้วยน ้าและเอทานอลความเขม้ขน้ต่าง ๆ (200 

– 1,000 ไมโครกรมั/มิลลิลิตร) ดูดสารสกดัตัวอย่าง
ปรมิาตร 150 ไมโครลติร ลงหลอดทดลอง ละลายในตวั
ท าละลาย (น ้ ากลัน่หรือเอทานอล 70 เปอร์เซ็นต์) 
ปรมิาตร 700 ไมโครลติร จากนัน้ผสมกบัสารทดสอบ 
(Folin-Ciocalteu’s phenol reagent: เมทานอล, 1:1, 
ปริมาตร/ปริมาตร) ปริมาตร 150 ไมโครลิตร เติม
โซเดียมคาร์บอเนต (Sodium carbonate) เข้มข้น 2 
เปอรเ์ซน็ต ์ปรมิาตร 2 มลิลลิติร ผสมสว่นประกอบต่าง 
ๆ ให้เข้ากัน น าไปบ่มที่อุณหภูมิห้องในที่มืด เป็น
ระยะเวลา 45  นาที  จากนั ้นน าไปวิเคราะห์หา
ความสามารถในการดูดกลนืแสง (Optical density) ที่
ความยาวคลื่น 760 นาโนเมตร ค่าที่อ่านได้น ามา
เปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานกรดแกลลิก (Gallic 
acid standard curve) จากสมการที ่1 หน่วยแสดงเป็น
ไมโครกรมัสมมลูกรดแกลลกิ (Gallic acid equivalent) 

 

    Y = 0.0049x + 0.0564; R = 0.9998  (1) 
 
การทดสอบกิจกรรมยบัยัง้อนุมูลอิสระ 

การทดสอบฤทธิข์องสารสกัดในการยับยัง้
อนุมูลอิสระ ใช้วิธีวิเคราะห์ประยุกต์จากวิธี ABTS  
[30 , 31 ] เริ่มจากเตรียมสารละลาย ABTS เข้มข้น  
7 มลิลโิมลาร ์และสารละลายโพแทสเซยีมเปอรซ์ลัเฟต 
(Potassium persulfate) เขม้ขน้ 2.45 มลิลโิมลาร ์ผสม
สารละลาย  ABTS ปริมาตร  100  มิลลิลิต ร  กับ
สารละลายโพแทสเซียมเปอร์ซัลเฟตปริมาตร 50 
มิลลิลิตร บ่มในที่มืดเป็นระยะเวลา 12 - 16 ชัว่โมง  
น าสารที่บ่มไว้มาเจือจางด้วยเมทานอลจนกระทัง่ 
มีความสามารถในการดูดกลืนแสงเท่ากับ 1.100 ± 
0.04 เตรยีมสารสกดัด้วยน ้าและเอทานอลความเขม้ขน้
ต่าง ๆ (25 – 200 ไมโครกรมั/มิลลิลิตร) เตรียมสาร

กลุ่มควบคุมเชงิบวก ไดแ้ก่ คาเทชนิ และอพีแิกลโลคา-
เทชินแกลเลทความเข้มข้นต่าง ๆ (25  –  200 
ไมโครกรมั/มลิลลิติร) ดดูสารสกดัตวัอย่างและสารกลุ่ม
ควบคุมเชงิบวกปรมิาตร 150 ไมโครลติร ผสมกบัสาร
ทดสอบ ABTS (มคี่าการดูดกลนืแสง 1.100) ปรมิาตร 
3 มลิลลิติร ผสมสว่นประกอบใหเ้ขา้กนั และน าไปบ่มที่
อุณหภูมิห้องในที่มดืเป็นระยะเวลา 30 นาที จากนัน้
น าไปวิเคราะห์หาความสามารถในการดูดกลืนแสงที่
ความยาวคลื่น 415 นาโนเมตร ค่าที่อ่านได้น ามา
ค านวณหาเปอรเ์ซน็ตย์บัยัง้อนุมลูอสิระจากสมการที ่2 
และน ามาวิเคราะห์หาค่าความเข้มข้นของสารที ่
ยับยัง้อนุมูลได้ 50 เปอร์เซ็นต์ (Median efficient 
concentration; EC50) 

 

   เปอรเ์ซน็ตก์ารยบัยัง้อนุมลูอสิระ = [1 - (กส1 – กส2)/กส0] x 100 (2) 
 

พยญัชนะ กส0 หมายถึง ค่าการดูดกลนืแสง
สารทดสอบ ABTS ที่ไม่มีสารสกัด พยัญชนะ กส 1 

หมายถึง ค่าการดูดกลืนแสงสารทดสอบ ABTS ที่มี
สารสกดั และพยญัชนะ กส2 หมายถึง ค่าการดูดกลนื
แสงของสารสกดัแต่เพยีงอย่างเดียวไม่มสีารทดสอบ 
ABTS 

การเพาะเลี้ยงเซลลม์ะเรง็ต่อมลูกหมาก 
เซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี -3 (Human 

prostate cancer cells) ได้มาจากสถาบัน American 
Type Culture Collection (ATCC) ท าการเพาะเลีย้งใน
อ าห า ร เ ลี้ ย ง เ ซลล์ ช นิ ด  Roswell Park Memorial 
Institute 1640 (RPMI-1640) ทีเ่ตมิดว้ย Fetal bovine 



38  |  Vol. 15 No. 1,  January – April  2022    Naresuan Phayao Journal 

serum (FBS) เขม้ขน้ 10 เปอรเ์ซน็ต์ และยาปฏชิวีนะ 
Penicillin/streptomycin เข้มข้น  1  เปอร์ เซ็นต์  ใน
ภาชนะเพาะเลีย้งเซลลข์นาด 75 ตารางเซนตเิมตร บ่ม
ในตู้เพาะเลี้ยงที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส และมี
ปรมิาณคารบ์อนไดออกไซด ์(Carbon dioxide) เท่ากบั 
5 เปอรเ์ซน็ต ์  
 

การทดสอบกิจกรรมยบัยัง้การเจริญเติบโตของ
เซลลม์ะเรง็ต่อมลูกหมาก 

การทดสอบฤทธิข์องสารสกัดในการยับยัง้
การเจรญิเตบิโตของเซลล์โดยใชว้ธิ ีMTT [32] เริม่จาก
ท าการย้ายเซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี -3 ลงใน
ภาชนะเพาะเลีย้งเซลลข์นาด 96 หลุม (96-well culture 
plate) ให้มคีวามหนาแน่นเท่ากบั 10,000 เซลล์/หลุม 
ในอาหารเลีย้งเซลลช์นิด RPMI-1640 ทีเ่ตมิ FBS และ
ยาปฏิชีวนะสมบูรณ์แล้ว น าไปบ่มในตู้เพาะเลี้ยงที่
อุ ณหภู มิ  3 7  อ ง ศ า เ ซ ล เ ซี ย ส  แ ล ะ มีป ริ ม าณ
คาร์บอนไดออกไซด์เท่ากับ 5 เปอร์เซ็นต์ เ ป็น
ระยะเวลา 24 ชัว่โมง จากนัน้ดูดอาหารเลี้ยงเซลล์ทิ้ง 
แทนทีด่ว้ยสารสกดัดว้ยน ้าและเอทานอลความเขม้ขน้
ต่าง ๆ (200 – 2,000 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) ในอาหาร

เลีย้งเซลล์ ปฏบิตัลิกัษณะเดยีวกนักบัสารกลุ่มควบคุม
เชิงบวก ได้แก่ คาเทชิน และอีพิแกลโลคาเทชนิแกล
เลท  และมีก ลุ่ มควบคุ ม  คือ  Dimethyl sulfoxide 
(DMSO) ความเขม้ขน้ 0.01 เปอรเ์ซน็ต์ ก่อนน าไปบ่ม
ต่อในตู้เพาะเลี้ยงเซลล์เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง 
จากนัน้ดูดสารทดสอบทิ้ง และเติมสารละลาย MTT 
(ความเข้มข้น 5 ไมโครกรัม/ไมโครลิตร ที่ละลายใน
ฟอสเฟตบัฟเฟอร์ (Phosphate buffer) พีเอช 7.4) 
ปรมิาตร 100 ไมโครลติร/หลุม ก่อนน าไปบ่มทดสอบ
ในตู้เพาะเลีย้งเป็นระยะเวลา 4 ชัว่โมง เมื่อครบเวลาที่
ก าหนดดูดสารละลาย MTT ในแต่ละหลุมทิ้ง แล้วจึง
เติม DMSO ความเข้มข้น 100 เปอร์เซ็นต์ ปริมาตร 
150 ไมโครลิตร/หลุม น าภาชนะเพาะเลี้ยงไปเขย่า
อย่างต่อเนื่องเพื่อละลายผลกึสมี่วงน ้าเงนิ (Formazan 
crystals) ที่ตกตะกอนอยู่ จากนัน้น าไปวิเคราะห์หา
ความสามารถในการดูดกลนืแสงทีค่วามยาวคลื่น 570 
นาโนเมตร ค่าที่อ่านได้น ามาค านวณหาเปอร์เซ็นต์
ยบัยัง้การเจริญเติบโตจากสมการที่ 3 จากนัน้น ามา
วิเคราะห์หาค่าความเข้มข้นของสารทดสอบที่ยับยัง้
การเจรญิเตบิโตได ้50 เปอรเ์ซน็ต์ (Median inhibitory 
concentration; IC50) 

 

   เปอรเ์ซน็ตย์บัยัง้การเจรญิเตบิโต = [1 - (กส1 – กส2)/กส0] x 100 (3) 
 

พยญัชนะ กส0 หมายถึง ค่าการดูดกลนืแสง
ของกลุ่มควบคุม (เซลล์ทีไ่ม่มสีารสกดั) พยญัชนะ กส1 

หมายถงึ ค่าการดูดกลนืแสงของกลุ่มทดสอบ (เซลล์ที่
ได้รบัสารสกดั) และพยญัชนะ กส2 หมายถึง ค่าการ
ดูดกลนืแสงของสารสกดัแต่เพยีงอย่างเดยีวปราศจาก
เซลลท์ดสอบ  

 

การรวมตวัอดัแน่นของนิวเคลียสของเซลลม์ะเรง็
ต่อมลูกหมาก 

ลักษณะการเปลี่ยนแปลงรูปร่าง และการ
รวมตวัอดัแน่นของนิวเคลยีส เป็นลกัษณะส าคญัทีบ่่งชี้
ถึงขัน้ตอนของกระบวนการ เกิดอะพอพโทซิส 
(Apoptosis) โดยการเปลี่ยนแปลงรูปร่างของเซลล์
สามารถสงัเกตไดโ้ดยตรงภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ ส่วน
การรวมตวัอดัแน่นของนิวเคลยีสสามารถสงัเกตไดจ้าก 
 

 
การน าเซลล์มาย้อมด้วยสี Hoechst 33342 โดยวิธี
ศกึษาเริม่จากท าการยา้ยเซลลม์ะเรง็ต่อมลูกหมากพซีี-
3 ลงในภาชนะเพาะเลี้ยงเซลล์ขนาด 6 หลุม (6-well 
culture plate) ให้มีความหนาแน่นเท่ากับ 300,000 
เซลล์ /หลุม ในอาหารเลี้ยง เซลล์ น าไปบ่มในตู้
เพาะเลีย้งเป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง ดดูอาหารออกและ
เติมสารสกดัดว้ยน ้าและเอทานอลความเขม้ขน้ต่าง ๆ 
(200 – 2,000 ไมโครกรมั/มิลลิลิตร) ในอาหารเลี้ยง
เซลล์ น าไปบ่มต่อในตู้เพาะเลี้ยงเซลล์เป็นระยะเวลา 
24 ชัว่โมง ดูดสารทดสอบทิ้งและล้างด้วยฟอสเฟต
บฟัเฟอร ์ตรงึเซลลด์ว้ยฟอรม์ลัดไีฮด ์(Formaldehyde) 
ความเขม้ขน้ 10 เปอรเ์ซน็ต์ ปรมิาตร 500 ไมโครลติร 
เป็นระยะเวลา 5 นาท ีแล้วล้างด้วยฟอสเฟตบฟัเฟอร ์
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จากนัน้น าเซลลท์ีไ่ดย้อ้มดว้ยส ีHoechst 33342 (ความ
เขม้ขน้ 1 ไมโครกรมั/ไมโครลติร ในฟอสเฟตบฟัเฟอร)์ 
ในทีม่ดืเป็นระยะเวลา 15 นาท ีการเปลีย่นแปลงรปูร่าง
นิวเคลยีสของเซลลม์ะเรง็ต่อมลกูหมากพซี-ี3 สงัเกตได้
ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์หวักลบัแบบฟลอูอเรสเซนตแ์ละ
บนัทกึภาพดว้ยกลอ้งดจิติอล [33] 
 

การวิเคราะหท์างสถิติ 
 ท าการศกึษาจ านวน 4 ซ ้า ในทุกการทดลอง 
ขอ้มูลทัง้หมดแสดงเป็นค่าเฉลี่ย ± ค่าความคลาดเคลื่อน
มาตรฐาน (Mean ± standard error of mean) การวเิคราะห์
ความแปรปรวน (Analysis of variance; ANOVA) ใช้
วเิคราะห์ความแตกต่างค่าเฉลีย่ของประชากรหลายกลุ่ม 
และใช้วธิกีารเปรยีบเทยีบพหุคูณแบบ Least-significant 
different (LSD) เพื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยประชากร
ครัง้ละหลายคู่ และในการเปรยีบเทยีบค่าเฉลีย่ระหว่าง
ตัวอย่างสองกลุ่มที่เป็นอิสระต่อกันใช้การทดสอบที  
(T-test) ระดบัการมนีัยส าคญัก าหนดที่ 0.05 (p < 0.05) 
ในทุกการทดลอง และการหาความสมัพันธ์ระหว่าง
ข้อมูล (Correlation) แสดงเป็นแผนภาพการกระจาย 
(Scatter diagram) และค่าสัมประสิทธิส์หสัมพันธ์ 
(Correlation coefficient; R)  
 
 
 
 
 

ผลการศึกษา 
ปริมาณฟีนอลิกโดยรวมของสารสกดัจากเปลือก
ทบัทิม 

ผลจากการศกึษาหาปรมิาณฟีนอลกิโดยรวม
ในสารสกดัเปลอืกทบัทมิด้วยน ้าและเอทานอล พบว่า 
ปรมิาณฟีนอลกิเพิม่มากขึน้ตามความเขม้ขน้ของสาร
สกดัทีเ่พิม่ขึน้ โดยเมื่อทดสอบสารสกดัดว้ยน ้าทีค่วาม
เขม้ขน้ 200, 400, 600, 800 และ 1,000 ไมโครกรมั/
มิลลิลิตร มีปริมาณฟีนอลิกโดยรวมเท่ากบั 80.43 ± 
0.95, 150.53 ± 0.90, 221.35 ± 0.91, 289.51 ± 0.93 
และ 362.47 ± 0.96 ไมโครกรัมสมมูลกรดแกลลิก 
ตามล าดับ (ตาราง 1) โดยสารสกัดด้วยน ้าในแต่ละ
ความเขม้ขน้แสดงปรมิาณฟีนอลกิโดยรวมแตกต่างกนั
อย่างมีนัยส าคัญ (p < 0.05) เมื่อทดสอบสารสกัด 
ด้วยเอทานอลที่ระดับความเข้มข้นเดียวกัน พบว่า  
มีปริมาณฟีนอลิกโดยรวมเท่ากับ 102.78 ± 1.53, 
186.19 ± 1.03, 266.09 ± 1.14, 349.05 ± 0.98 และ 
428 .03 ±  1 .23  ไมโครกรัมสมมูลกรดแกลลิก 
ตามล าดบั (ตาราง 1) โดยสารสกดัดว้ยเอทานอลในแต่
ละความเขม้ขน้มปีรมิาณฟีนอลกิโดยรวมแตกต่างกนั
อย่างมีนัยส าคัญ (p < 0.05) เช่นเดียวกัน และเมื่อ
เปรยีบเทยีบปรมิาณฟีนอลกิโดยรวมระหว่างสารสกดั
ด้วยน ้าและเอทานอลในทุกความเข้มขน้ พบว่า สาร
สกดัด้วยเอทานอลมีปริมาณฟีนอลิกสูงกว่าสารสกัด
ดว้ยน ้าอย่างมนียัส าคญั (p < 0.05) 
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ตาราง 1 ปรมิาณฟีนอลกิโดยรวมของสารสกดัเปลอืกทบัทมิดว้ยน ้าและเอทานอล  
กลุ่ม ความเขม้ข้น 

(ไมโครกรมั) 
ปริมาณฟีนอลิกโดยรวม 

(ไมโครกรมัสมมูลกรดแกลลิก) 

สารสกดัดว้ยน ้า 200 80.43 ± 0.95จ 

400 150.53 ± 0.90ง 

600 221.35 ± 0.91ค 
800 289.51 ± 0.93ข 

1,000 362.47 ± 0.96ก 

สารสกดัดว้ยเอทานอล 200 102.78 ± 1.53จ, * 

400  186.19 ± 1.03ง, * 

600 266.09 ± 1.14ค, * 

800 349.05 ± 0.98ข, * 

1,000 428.03 ± 1.23ก, * 

พยญัชนะ (ก, ข…) ที่ต่างกนัภายในสดมภ์ของแต่ละกลุ่ม แสดงความแตกต่างกนัอย่างมนีัยส าคญัทางสถิต ิ(p < 0.05) 
ของปรมิาณฟีนอลกิโดยรวมในแต่ละความเขม้ขน้ จากการวเิคราะหค์วามแปรปรวนและเปรยีบเทยีบพหุคูณ และดอก
จนั (*) แสดงความแตกต่างของปรมิาณฟีนอลกิโดยรวม ระหว่างสารสกดัด้วยน ้าและสารสกดัด้วยเอทานอลอย่างมี
นยัส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.05) จากการเปรยีบเทยีบค่าเฉลีย่ระหว่างสองกลุ่ม 
 
ฤทธ์ิยบัยัง้อนุมูลอิสระของสารสกัดจากเปลือก
ทบัทิม 

ผลจากการศกึษากจิกรรมยบัยัง้อนุมูลอิสระ 
พบว่า ความสามารถในการเก็บกวาดอนุมูล ABTS 
สมัพนัธ์กบัความเขม้ขน้ของสารที่ใหเ้พิม่ขึน้ โดยเมื่อ
ทดสอบสารสกดัด้วยน ้าที่ความเข้มข้น 25, 50, 100 
และ 200 ไมโครกรมั/มลิลลิติร พบว่า สารสกดัดว้ยน ้า
สามารถยบัยัง้อนุมูลอิสระได้ 8.76 ± 0.22, 18.56 ± 
1.01, 34.78 ± 1.26 และ 64.95 ± 1.32 เปอร์เซน็ต์ 
ตามล าดบั (ตาราง 2) สารสกดัด้วยน ้าในแต่ละความ
เข้มข้นแสดงความสามารถยบัยัง้อนุมูลแตกต่างกนั
อย่างมีนัยส าคญั (p < 0.05) ส่วนสารสกดัด้วยเอทา
นอลยบัยัง้อนุมูลอสิระได ้9.40 ± 1.27, 21.11 ± 1.26, 
39.23 ± 1.06 และ 76.50 ± 0.62 เปอรเ์ซน็ต ์ตามล าดบั 
(ตาราง 2) สารสกดัดว้ยเอทานอลในแต่ละความเขม้ขน้
แสดงความสามารถยับยัง้อนุมูลแตกต่างกันอย่างมี
นัยส าคญั (p < 0.05) ส าหรบักลุ่มควบคุมเชงิบวกเมื่อ
ทดสอบที่ระดบัความเขม้ขน้เดยีวกนั พบว่า คาเทชนิ 
มคี่าเท่ากบั 8.83 ± 0.59, 22.25 ± 0.36, 39.35 ± 0.79 
และ 76.47 ± 0.95 เปอรเ์ซน็ต์ และอพีแิกลโลคาเทชนิ

แกลเลทมีค่าเท่ากับ 15.75 ± 0.45, 35.34 ± 0.88, 
70.99 ± 0.97 และ 87.07 ± 0.72 เปอรเ์ซน็ต ์ตามล าดบั 
(ตาราง 2) เมื่อน าเปอรเ์ซน็ตย์บัยัง้อนุมลูอสิระในแต่ละ
ความเข้มข้นของทุกกลุ่มมาเปรียบเทียบกัน พบว่า  
ทุกระดับความเข้มข้นอีพิแกลโลคาเทชินแกลเลทมี
ความสามารถสงูทีส่ดุ ตามมาดว้ยคาเทชนิและสารสกดั
เอทานอลที่มคีวามสามารถใกล้เคยีงกนั โดยสารสกดั
ด้วยน ้ามคีวามสามารถต ่าที่สุดอย่างมนีัยส าคญั (p < 
0.05) ซึ่งคาเทชินและสารสกัดด้วยเอทานอลมี
ความสามารถยับยัง้อนุมูลใกล้เคียงกันในทุกระดับ
ความเขม้ขน้และไม่แตกต่างกนัอย่างมนีัยส าคญั (p > 
0.05) และเมื่อน ามาวิเคราะห์หาค่าความเขม้ขน้ของ
สารทดสอบที่ยับยัง้อนุมูลได้ 50 เปอร์เซ็นต์  (EC50) 
พบว่าแต่ละกลุ่มมคี่า ดงันี้ สารสกดัดว้ยน ้า (151.27 ± 
1.55 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร) สารสกัดด้วยเอทานอล 
(129.20 ± 0.73 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร) คาเทชิน 
(128.91 ± 0.93 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) และอพีแิกลโล
คาเทชนิแกลเลท (71.05 ± 0.75 ไมโครกรมั/มลิลลิติร) 
โดยอพีแิกลโลคาเทชนิแกลเลทมคีวามสามารถสงูทีส่ดุ 
ส่วนสารสกัดน ้ ามีความสามารถต ่ าที่สุดอย่ างมี
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นัยส าคญั (p < 0.05) ส่วนคาเทชนิและสารสกดัเอทา
นอลมคีวามสามารถใกลเ้คยีงกนั (p > 0.05) แต่สงูกว่า
สารสกดัน ้าอย่างมนียัส าคญั (p < 0.05)  

เมื่อน ามาวเิคราะหเ์ปรยีบเทยีบความสามารถ
ยบัยัง้อนุมลูอสิระระหว่างสารสกดัดว้ยน ้าและเอทานอล
ในทุกความเขม้ขน้ พบว่า ทีร่ะดบัความเขม้ขน้ 25 และ 
50 ไมโครกรมั/มลิลลิติร มเีปอรเ์ซน็ตย์บัยัง้อนุมลูอสิระ

ไม่แตกต่างกนั (p > 0.05) แต่ทีร่ะดบัความเขม้ขน้ 100 
และ 200 ไมโครกรมั/มลิลลิติร สารสกดัดว้ยเอทานอล
สามารถยบัยัง้อนุมูลอิสระได้สูงกว่าสารสกัดด้วยน ้า
อย่างมนียัส าคญั (p < 0.05) และเมื่อเปรยีบเทยีบความ
เขม้ขน้ทีย่บัยัง้อนุมลูได ้50 เปอรเ์ซน็ต ์พบว่า สารสกดั
ดว้ยเอทานอลมคีวามสามารถมากกว่าสารสกดัดว้ยน ้า
อย่างมนียัส าคญั (p < 0.05) 

 

ตาราง 2 เปอร์เซน็ต์การยบัยัง้อนุมูลอสิระของสารสกดัเปลอืกทบัทมิด้วยน ้าและเอทานอล และความเขม้ขน้ของสาร
สกดัเปลอืกทบัทมิทีม่ผีลยบัยัง้อนุมลูได ้50 เปอรเ์ซน็ต ์(EC50) 
กลุ่ม ความเขม้ข้น 

(ไมโครกรมั) 
ยบัยัง้อนุมูลอิสระ 

(เปอรเ์ซน็ต)์ 
ความเขม้ข้นท่ียบัยัง้ได้  

50 เปอรเ์ซน็ต ์(ไมโครกรมั) 
สารสกดัดว้ยน ้า 25 8.76 ± 0.22ข 151.27 ± 1.55ค 

50 18.56 ± 1.01ค 

100 34.78 ± 1.26ค 

200 64.95 ± 1.32ค 

สารสกดัดว้ยเอทานอล 25 9.40 ± 1.27ข 129.20 ± 0.73ข, * 

50  21.11 ± 1.26ข 

100 39.23 ± 1.06ข, * 

200 76.50 ± 0.62ข, * 

คาเทชนิ 25 8.83 ± 0.59ข 128.91 ± 0.93ข 

50 22.25 ± 0.36ข 

100 39.35 ± 0.79ข 

200 76.47 ± 0.95ข 

อพีแิกลโลคาเทชนิแกลเลท 25 15.57 ± 0.45ก 71.05 ± 0.75ก 

50 35.34 ± 0.88ก 

100 70.99 ± 0.97ก 

200 87.07 ± 0.72ก 

พยญัชนะ (ก, ข…) ทีต่่างกนัภายในสดมภ์เดยีวกนั แสดงความแตกต่างกนัอย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.05) จากค่า
ความเขม้ขน้เดยีวกนัของสารสกดัเปลอืกทบัทมิและสารกลุ่มควบคุมเชงิบวก ทีม่ผีลต่อเปอรเ์ซน็ตก์ารยบัยัง้อนุมลูอสิระ 
และแสดงความแตกต่างระหว่างกลุ่มต่อผลยบัยัง้อนุมลูได ้50 เปอรเ์ซน็ต ์อย่างมนียัส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.05) จากการ
วเิคราะหค์วามแปรปรวนและเปรยีบเทยีบพหุคูณ และดอกจนั (*) แสดงความแตกต่างของเปอรเ์ซน็ต์การยบัยัง้อนุมลู
อสิระ และผลยบัยัง้อนุมูลได้ 50 เปอร์เซน็ต์ ระหว่างสารสกดัดว้ยน ้าและสารสกดัด้วยเอทานอลอย่างมนีัยส าคญัทาง
สถติ ิ(p < 0.05) จากการเปรยีบเทยีบค่าเฉลีย่ระหว่างสองกลุ่ม 

 
ฤทธ์ิยบัยัง้การเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งต่อม
ลูกหมากพีซี-3 

ผลการศึกษาความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง
ต่อมลูกหมากของสารสกดัจากเปลอืกทบัทมิ และสาร
กลุ่มควบคุมเชงิบวก พบว่า ความสามารถในการยบัยัง้

การเจริญเติบโตของเซลล์พีซี-3 หลงัจากให้สารเป็น
ระยะเวลา 24 ชัว่โมง มคีวามสมัพนัธก์บัความเขม้ขน้
ของสารทีใ่หเ้พิม่ขึน้ (ตาราง 3) เมื่อน ามาวเิคราะหห์า
ค่าความเข้มข้นของสารทดสอบที่ยบัยัง้การเจริญได้  
50 เปอรเ์ซน็ต ์(IC50) สารสกดัดว้ยน ้าและสารสกดัดว้ย
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เอทานอล มคี่าเท่ากบั 685.98 ± 14.89 และ 455.63 ± 
49.98 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามล าดับ (ตาราง 3)  
ส่วนกลุ่มควบคุมเชิงบวก ได้แก่ คาเทชิน และอีพิ
แกลโลคาเทชนิแกลเลท มคี่าเท่ากบั 897.12 ± 24.18 
และ 180.24 ± 4.50 ไมโครกรมั/มลิลลิติร ตามล าดบั 
(ตาราง 3) และเมื่อวเิคราะหเ์ปรยีบเทยีบความเขม้ขน้
ระหว่างสารสกดัทุกกลุ่มในการยบัยัง้เซลล์พีซี-3 ได้  
50 เปอร์เซ็นต์ พบว่า อีพิแกลโลคาเทชินแกลเลทมี
ความสามารถสูงที่สุด ตามมาด้วยสารสกดัเอทานอล 

สารสกดัน ้า และคาเทชนิมคีวามสามารถต ่าทีสุ่ด (p < 
0.05) เมื่อเปรียบเทียบระหว่างสารสกัดด้วยน ้าและ 
เอทานอล พบว่า สารสกดัด้วยเอทานอลแสดงความ
เขม้ขน้ทีส่ามารถยบัยัง้พซีี-3 ได ้50 เปอรเ์ซน็ต์ ดกีว่า
สารสกัดด้วยน ้ าอย่างมีนัยส าคัญ (p < 0.05) และ 
เมื่อน ามาวิเคราะห์หาความสมัพันธ์ระหว่างปริมาณ 
ฟีนอลกิโดยรวมและเปอร์เซน็ต์ยบัยัง้การเจรญิเติบโต
ของเซลลพ์ซี-ี3 ของสารสกดัจากเปลอืกทบัทมิ พบว่า 
มค่ีาสมัประสทิธิส์หสมัพนัธ ์(R) เท่ากบั 0.9598 (ภาพ 1) 

 

ตาราง 3 เปอร์เซ็นต์ยบัยัง้การเจริญเติบโต และความเขม้ขน้ของสารสกดัเปลอืกทบัทมิที่มีผลยบัยัง้การเจรญิของ
เซลลม์ะเรง็ต่อมลกูหมากพซี-ี3 ได ้50 เปอรเ์ซน็ต ์(IC50) 
กลุ่ม ความเขม้ข้น 

(ไมโครกรมั) 
ยบัยัง้การเจริญเติบโต 

(เปอรเ์ซน็ต)์ 
ความเขม้ข้นท่ียบัยัง้ได ้ 

50 เปอรเ์ซน็ต ์(ไมโครกรมั) 
สารสกดัดว้ยน ้า 200 35.47 ± 1.17 685.98 ± 14.89ค 

400 37.92 ± 1.14 
600 47.63 ± 0.53 
800 55.50 ± 2.32 
1,000 59.76 ± 0.97 

สารสกดัดว้ยเอทานอล 200 38.23 ± 2.72 455.63 ± 49.98ข, * 
400  50.51 ± 2.77 
600 56.36 ± 0.79 
800 60.13 ± 1.19 
1,000 63.29 ± 0.34 

คาเทชนิ 400 21.31 ± 5.10 897.12 ± 24.18ง 
600 37.11 ± 4.65 
800 45.05 ± 2.13 
1,000 52.33 ± 0.54 

อพีแิกลโลคาเทชนิแกลเลท 100 30.69 ± 2.21 180.42 ± 4.50ก 

150 41.26 ± 1.98 
200 57.86 ± 1.99 
250 67.64 ± 1.17 

พยญัชนะ (ก, ข…) ที่ต่างกนัภายในสดมภ์ แสดงความแตกต่างระหว่างกลุ่มต่อผลยบัยัง้การเจรญิของเซลล์มะเรง็ต่อม
ลูกหมากพีซี-3 ได้ 50 เปอร์เซ็นต์ อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) จากการวิเคราะห์ความแปรปรวนและ
เปรยีบเทยีบพหุคณู และดอกจนั (*) แสดงความแตกต่างระหว่างสารสกดัดว้ยน ้าและสารสกดัดว้ยเอทานอลต่อผลยบัยัง้
การเจริญของเซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี-3 ได้ 50 เปอร์เซ็นต์ อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) จากการ
เปรยีบเทยีบค่าเฉลีย่ระหว่างสองกลุ่ม 
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การเปล่ียนแปลงรูปร่างของเซลล์มะเร็งต่อม
ลูกหมากพีซี-3 
 หลงัการบ่มเซลล์ด้วยสารสกดัเปลอืกทบัทิม
ดว้ยน ้าและเอทานอลเขม้ขน้ 2,000 ไมโครกรมั/มลิลลิติร 
เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง เพื่อศกึษาการเปลีย่นแปลง
รูปร่างของเซลล ์พบว่า เซลลพ์ซีี-3 ทีไ่ดร้บัสารสกดัน ้า
และเอทานอลเข้มข้น 2,000 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
(ภาพ 2 ข และ ค) เมื่อเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 
(ภาพ 2 ก) เมมเบรนของเซลลม์กีารหดตวั สญูเสยีสภาพ
ในการยดึเกาะ และเสยีสภาพการตดิต่อกบัเซลลข์า้งเคยีง 

และเมื่อน าเซลลม์าย้อมด้วย Hoechst 33342 เพื่อศกึษา
การเปลีย่นแปลงรูปร่างของนิวเคลยีส พบว่า เซลลพ์ซีี-3 
ทีไ่ดร้บัสารสกดัดว้ยน ้าและเอทานอล 2,000 ไมโครกรมั/ 
มลิลลิติร (ภาพ 2 จ และ ฉ) เมื่อเปรยีบเทยีบกบักลุ่ม
ควบคุม (ภาพ 2 ง) นิวเคลยีสของเซลล์มลีกัษณะการ
รวมตวัอดัแน่น และมลีกัษณะของการเกดิอะพอพโท- 
ติกบอดี ซึ่งเป็นลกัษณะส าคญัในการบ่งชี้ถึงการเกดิ 
อะพอพโทซิส โดยสารสกัดด้วยน ้ าและเอทานอลที่
ระดบัความเขม้ขน้ 200, 800 และ 1,400 ไมโครกรมั/
มลิลลิติร แสดงลกัษณะการเกดิอะพอพโทติกบอดีไม่
ชดัเจนภายหลงัจากการยอ้มส ี(ไม่แสดงในภาพ) 

 

 
 

ภาพ 1 ความสมัพนัธร์ะหว่างปรมิาณฟีนอลกิและเปอรเ์ซน็ตย์บัยัง้การเจรญิเตบิโตของเซลลม์ะเรง็ต่อมลูกหมากพซีี-3 
จากสารสกดัเปลอืกทบัทมิ 
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ภาพ 2 การเปลี่ยนแปลงลกัษณะรูปร่างของเซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี-3 หลงัจากให้สารสกดัเปลือกทบัทิมเป็น
ระยะเวลา 24 ชัว่โมง บนัทกึภาพภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์แบบหวักลบั ภาพ 2 ก - ค เซลลไ์ม่ไดร้บัการยอ้มสฟีลูออเรส
เซนต์ ภายใต้ก าลงัขยาย 100 เท่า ภาพ 2 ง – ฉ เซลล์ได้รบัการย้อมสฟีลูออเรสเซนต์ ภายใต้ก าลงัขยาย 400 เท่า  
โดย ภาพ 2 ก และ ง เซลลค์วบคุมทีไ่ม่ไดร้บัสารสกดั ภาพ 2 ข และ จ เซลลไ์ดร้บัสารสกดัดว้ยน ้าความเขม้ขน้ 2,000 
ไมโครกรมั/มลิลลิติร และภาพ 2 ค และ ฉ เซลลไ์ดร้บัสารสกดัดว้ยเอทานอลความเขม้ขน้ 2,000 ไมโครกรมั/มลิลลิติร 
ลูกศรสแีดงแสดงลกัษณะของเซลล์ที่หดตัวและเมมเบรนสูญเสยีสภาพการยึดเกาะ ลูกศรสขีาวแสดงการหดตวัของ
นิวเคลยีสและอะพอพโทตกิบอด ี
 
วิจารณ์ 
 สารพฤกษเคมทีีพ่บในพชืสมุนไพรส่วนใหญ่
จะมีความสัมพันธ์กับบทบาทในการออกฤทธิท์าง
ชวีภาพ เช่น ฤทธิต์้านอนุมลูอสิระ การต้านการอกัเสบ 
การเพิ่มภูมิคุ้มกัน และการยับยัง้กา รเจริญของ
เซลล์มะเรง็ เป็นต้น มรีายงานถึงสารฟีนอลกิส าคญัที่
พบในเปลือกทับทิมหลายชนิด ได้แก่  กรดแกลลิก 
(Gallic acid), กรดเอลลาจกิ (Ellagic acid), กรดคาเฟอกิ 
(Caffeic acid), กรดคลอโรจีนิก (Chlorogenic acid), 
กรดคูมารกิ (Coumaric acid), กรดควนิิก (Quinic acid), 
ฟลาแวน (Flavan), คาเทชนิ (Catechin), อพีคิาเทชนิ 
(Epicatechin) ,  อ ีพ ีแ ก ล โ ลค า เ ท ช ิน แ ก ล เ ลท 
(Epigallocatechin-3-gallate), เคอร์เซติน (Quercetin), 
แคมพ์เฟอรอล (Kaempferrol), รูติน (Rutin), ลูทอีโอลิน 

(Luteolin), นารนิจนิ (Naringin), เดลฟินิดนิ (Delphidin), 
ไซยานิดนิ (Cyanidin), พลีาร์โกนิดนิ (Pelargonidin), 
พูนิคาลิน (Punicalin), พูนิคาลาจิน (Punicalagin),  
โคริลาจิน  (Corilagin)  คาซอรินิ น  (Casuarinin) ,  
พีดันคูลาจิน  (Pedunculagin) ,  เทลลิมาแกรนดิน 
(Tellimagrandin) และกรานาติน (Granatin) [11]  
ผลจากการศกึษาครัง้นี้ พบว่า สารสกดัเปลอืกทบัทมิ
ดว้ยเอทานอลมปีรมิาณฟีนอลกิเท่ากบั 428.03 ± 1.23 
ไมโครกรมัสมมูลกรดแกลลกิ/มลิลกิรมัสารสกดั โดยมี
ปรมิาณมากกว่าสารสกดัดว้ยน ้าทีม่คี่าเท่ากบั 362.47 
± 0.96 ไมโครกรมัสมมลูกรดแกลลกิ/มลิลกิรมัสารสกดั 
ซึ่งสอดคล้องกับในรายงานที่พบว่า สารสกัดเปลือก
ทับทิมด้วยเอทานอลจะพบปริมาณของสารฟีนอลิก
โดยรวม (449.60 ± 4.40 ไมโครกรมัสมมูลกรดแกล
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ลกิ/มลิลกิรมัสารสกดั) และฟลาโวนอยด ์(38.44 ± 1.44 
ไมโครกรมัสมมูลคาเทชนิ/มลิลกิรมัสารสกดั) มากกว่า
ที่พบจากสารสกดัเปลือกทบัทิมด้วยน ้าที่มีปริมาณฟี
นอลกิเท่ากบั (380.54 ± 5.87 ไมโครกรมัสมมูลกรด
แกลลิก/มิลลิกรมัสารสกดั) และฟลาโวนอยด์เท่ากับ 
(26.04 ± 0.93 ไมโครกรมัสมมลูคาเทชนิ/มลิลกิรมัสาร
สกัด) [16] ดังนัน้ แสดงให้เห็นว่าความแตกต่างใน
ความมีขัว้ของตัวท าละลายมีผลต่อความสามารถใน
การดึงสารฟีนอลิกที่อยู่ในเปลือกทับทิม คล้ายกับ
รายงานทีพ่บว่า เมทานอลสามารถดงึสารฟีนอลกิ ฟลา
โวนอยด ์และแทนนิน ออกมาจากพชืไดม้ากกว่าการใช้
เอทานอลเป็นตัวท าละลาย [34] และสอดคล้องกับ
งานวจิยัในเปลอืกมงัคุดที่รายงานว่าเมื่อใช้เอทานอล
เขม้ขน้ 70 เปอรเ์ซน็ต์ เป็นตวัท าละลาย สามารถสกดั
สารฟีนอลกิออกจากเปลอืกมงัคุดไดม้ากกว่าการใชน้ ้า
เป็นตวัท าละลาย [35] 
 ความสามารถในการยบัยัง้อนุมูลอิสระของ
สารสกัดจากเปลือกทับทิมมีความสัมพันธ์โดยตรง 
กับปริมาณของสารพฤกษเคมีที่อยู่ ในสารสกัด  
โดยผลการวจิยัในครัง้นี้แสดงว่าสารสกดัเปลอืกทบัทมิ
ดว้ยเอทานอลมคีวามสามารถในการตา้นอนุมลู ABTS 
ไดด้กีว่าสารสกดัเปลอืกทบัทมิดว้ยน ้า ซึง่สอดคลอ้งกบั
ในรายงานเปรียบเทียบความสามารถในการต้าน
ออกซเิดชนัของสารสกดัจากเปลอืกทบัทมิทีไ่ดร้ายงาน
ว่าสารสกดัดว้ยเอทานอลมคี่า EC50 เท่ากบั 121.65 ± 
2.66 และ 18.04 ± 1.95 ไมโครกรมั เมื่อทดสอบดว้ย
วธิ ีDPPH และวธิ ีFTC ตามล าดบั ส่วนสารสกดัด้วย
น ้ามีค่า EC50 เท่ากับ 151.78 ± 2.70 และ 22.34 ± 
2.11 ไมโครกรมั เมื่อทดสอบด้วยวิธี DPPH และวิธี 
FTC ตามล าดบั นอกจากนี้ในรายงานยงัได้แสดงถึง
ค ว าม สัมพัน ธ์ ร ะห ว่ า ง ป ริม าณ ฟีนอลิกกับค่ า
ความสามารถในการต้านอนุมูลได้ 50 เปอร์เซ็นต์ 
(EC50)  โ ดยแสดง ค่ าสัมประสิทธิ ก์ า รตัดสิน ใจ 
(Coefficient of determination) เท่ากับ 0.833 และ 
0.976 จากวธิ ีDPPH และวธิ ีFTC ตามล าดบั [16] และ
ผลการวจิยัในครัง้นี้ยงัพบว่า สารสกดัดว้ยเอทานอลมี
ความสามารถในการยบัยัง้อนุมูล ABTS ใกล้เคยีงกบั
คาเทชิน ซึ่ง เ ป็นสารมาตรฐานที่นิยมใช้ในการ
เปรยีบเทยีบ (ภาพ 2) ซึง่สอดคลอ้งกบังานวจิยัในหนู

แรททีพ่บว่า สารสกดัจากเปลอืกทบัทมิช่วยรกัษาและ
ยกระดบักจิกรรมก าจดัอนุอสิระของเอนไซมค์ะตะเลส 
(Catalase) ซูเปอร์ออกไซด์ดิสมิวเทส (Superoxide 
dismutase) เปอรอ์อกซเิดส (Peroxidase) และยงัช่วย
ลดการเกดิลปิิดเปอรอ์อกซเิดชนัไดถ้ึง 54 เปอร์เซน็ต์ 
เมื่อเปรยีบเทยีบกบัหนูกลุ่มควบคุม [36]  
 สารสกัดจากเปลือกทับทิมด้วยน ้ าและ 
เอทานอล พบว่า มีความสามารถในการยับยัง้การ
เจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี-3 ได้
ดีกว่าคาเทชิน (ตาราง 3) แสดงให้เห็นว่าสารสกัด 
จากเปลือกมีความสามารถที่จะยับเซลล์พีซี-3 ได้ 
สอดคลอ้งกบัรายงานเมื่อใชส้ารสกดับรสิทุธิจ์ากเปลอืก 
เช่น นารินจิน (Naringin) พบว่า สามารถยับยัง้การ
แพร่กระจายของเซลล์พีซี -3 [23 ] สอดคล้องกับ
การศกึษาทีไ่ดร้ายงานว่า สารกลุ่มฟลาโวนอยด์หลาย
ชนิดในเปลือกทับทิม ได้แก่ ลูทอีโอลิน เคอร์เซติน  
อพีแีกลโลคาเทชนิ แคมพ์เฟอรอล และพลีาร์โกนิดิน  
มีฤทธิย์ ับยัง้การเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งต่อม
ลูกหมากพีซี-3 [37] เมื่อทดสอบสารสกดัทบัทิมจาก
ส่วนต่าง ๆ พบว่า สามารถยบัยัง้การเพิม่จ านวนของ
เซลล์พีซี-3 ได้ โดยสารไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลง
ในวฏัจกัรเซลล์ของพซี-ี3 แต่เมื่อยอ้มสฟีลูออเรสเซนส์
เพื่อพจิารณาการเปลีย่นแปลง พบว่าสารสกัดทบัทมิมี
ผลต่อการเกดิอะพอพโทซสิ โดยไมโทคอนเดรยีแสดง
ลกัษณะการเสื่อมสภาพ ยอมใหส้ารซมึผ่านไดม้ากขึน้ 
และมจี านวนของอะพอพโทตกิเซลลเ์พิม่มากขึน้ ซึ่งมี
ความสมัพนัธ์กบัการเพิม่การท างานของ Caspase-3 
ในเซลล์พซี-ี3 [25] และเมื่อย้อมด้วย Hoechst 33342 
เพื่อตรวจสอบการเปลี่ยนแปลงของนิวเคลียส พบว่า 
นิวเคลยีสของพซีี-3 มขีนาดเลก็ลงจากการหดตวัและ
จบักนัแน่น นอกจากนี้ ยงัพบการหดตวัของเมมเบรน
เพื่อไปห่อหุม้โครมาตนิและไซโทพลาสมใหร้วมตวัอดั
แน่นกนัเป็นกอ้น ซึง่เป็นลกัษณะของอะพอพโทตกิบอด ี
และเป็นขัน้ตอนในกระบวนการเกดิอะพอพโทซสิ [38, 
39] สอดคลอ้งกบัรายงานทีพ่บว่า สารสกดัจากทบัทมิ
สามารถยบัยัง้ยบัการเจรญิของเซลล์พซีี-3 โดยชกัน า
ใหเ้กดิอะพอพโทซสิผ่านการท างานของโปรตนีควบคุม
การเกดิอะพอพโทซสิ โดยมอีตัราส่วนของ Bax/Bcl-2 
เพิม่มากขึน้ [28] มรีายงานว่าสารกลุ่มฟลาโวน (Flavones) 
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ที่พบในเปลือกผลทบัทิมมีผลยบัยัง้การแพร่กระจาย
ของเซลล์พีซี-3 [23] โดยสารสกัดจากเปลือกทบัทิม
ช่วยยบัยัง้การแสดงออกของเซลล์พีซี-3 ในการสร้าง 
phospholipase A2 (PLA2) ที่เป็นสารตัง้ต้นส าคัญใน
กระบวนการสร้างไอโคซานอยด์ (Eicosanoids) [24] 
และมีการศึกษาสารสกดัจากน ้าทบัทิม โดยสารส่วน
ใหญ่ทีพ่บ ไดแ้ก่ พวกแอนโทไซยานิน (Anthocyanins) 
เช่น เดลฟินิดนิ ไซยานิดนิ และพลีาร์โกนิดนิ เป็นต้น 
และพวกไฮโดรไลซ์แทนนิน (Hydrolysable tannins) 
เช่น พูนิคาลิน พีดันคูลาจิน พูนิคาลาจิน  และกรด
เอลลาจกิ เป็นต้น ซึ่งสามารถพบสารเหล่านี้ได้ในสาร
สกัดจากเปลือกทับทิม [11, 15] โดย Malik [28] ได้
รายงานว่าสารสกดัจากน ้าทบัทมิช่วยยบัยัง้การเตบิโต
และชกัน าอะพอพโทซสิต่อเซลล์พซีี-3 โดยการชะลอ
กระบวนการในวฏัจกัรเซลล์ผ่านการยบัยัง้การแสดง 
ออกของ โปรตีน  Cyclin D1, Cyclin D2, Cyclin E, 
Cdk2, Cdk4 และ Cdk6 พรอ้มกบัชกัน าการแสดงออก
ของโปรตีน p21 และ p27 และสารสกดัจากน ้าทบัทมิ
ยังกระตุ้นการตัดโมเลกุลโปรตีนของ PARP (Poly 
ADP-Ribose Polymerase) inhibitors ชักน า ให้ เ กิด
การเปลี่ยนแปลงรูปร่างของเซลล์พีซี-3 ซึ่งเป็นหนึ่ง 
ในกระบวนการเกิดอะพอพโทซิส และยังช่วยเพิ่ม 
ระดบัการแสดงออกของ Bax และ Bak ซึง่ทัง้สองเป็น 
โปรตีนส าคัญเริ่มต้นในกลไกการเกิดอะพอพโทซิส 
(Proapoptotic proteins) ตลอดจนช่วยลดระดับการ
แสดงออกของ Bcl-XL ทีเ่ป็นโปรตนีช่วยลดการเกิดอะ
พอพโทซิส (Antiapoptotic protein) นอกจากนี้ยังมี
การศกึษาผลของสารสกดัทบัทมิทีม่ต่ีอเซลลบ์ุผวิปกติ 
(Normal human epithelial cells)  แ ล ะ เ ซ ล ล์ ต่ อม
ลู กหม ากปกติ  (Normal human prostate stromal 
cells)  เปรียบเทียบกับฤทธิข์องสารสกัดที่มี ต่ อ
เซลล์มะเร็งต่อมลูกหมากพีซี-3 พบว่า ค่า IC50 ที่
ทดสอบจากเซลล์บุผิวและเซลล์ต่อมลูกหมากปกติ 
มากกว่าเซลล์มะเรง็ต่อมลูกหมากพซีี-3 ถึง 3.57 เท่า 
[25] และเมื่อทดสอบสารสกัดจากเปลือกทับทิมกับ
เซลล์เดอร์มัลไฟโบรบลาสต์ปกติ (Normal human 
 
 
 

dermal fibroblasts) พบว่า มผีลกระตุน้การเพิม่จ านวน
ของเซลล์ตามระดับความเข้มข้นของสารสกัด [40] 
สอดคล้องกบัเมื่อน าสารฟลาโวนอยด์ที่พบในเปลอืก
ทบัทมิ เช่น อพีแีกลโลคาเทชนิ แคมพเ์ฟอรอล และพี
ลาร์โกนิดิน ไปทดสอบกับเซลล์ต่อมลูกหมากปกติ 
พบว่า ไม่มีผลยับยัง้การเจริญเติบโตของเซลล์ [37] 
ดงันัน้ ผลจากการศกึษานี้แสดงใหเ้หน็ว่า สารสกดัจาก
เปลอืกทบัทมิดว้ยน ้าและเอทานอลสามารถกระตุ้นให้
เซลล์มะเรง็ต่อมลูกหมากพซี-ี3 ตายผ่านกระบวนการ 
อะพอพโทซสิได ้และมคีวามปลอดภยัเมื่อใชใ้นระดบัที่
เหมาะสม 
 งานวิจยันี้สรุปได้ว่า สารสกดัเปลือกทบัทิม
ด้วยน ้าและเอทานอล มีองค์ประกอบของสารพฤกษ
เคมีที่มีศกัยภาพต่อการยบัยัง้อนุมูลอิสระ และยบัยัง้
การเจรญิของเซลลม์ะเรง็ต่อมลูกหมากพซีี-3 ผ่านการ
ตายแบบอะพอพโทซิส โดยเฉพาะอย่างยิ่งเปลือก
ทับทิมซึ่งเป็นวัสดุเหลือทิ้งจากกระบวนการผลิตน ้า
ทับทิมสามารถน ามาเพิ่มมูลค่าทางการตลาดได้ 
ตลอดจนสารสกดัเปลือกทบัทมิด้วยน ้ายงัมศีกัยภาพ
ต่อการยบัยัง้อนุมลู และยบัยัง้การเจรญิของเซลลพ์ซีี-3 
ท าใหง้่ายส าหรบัประชาชนโดยทัว่ไปในการน าเปลือก
ทบัทิมมาใช้ประโยชน์ อย่างไรก็ตาม การศึกษาสาร
สกดัจากเปลอืกทบัทมิในอนาคต ควรจะทดสอบฤทธิ ์
ของสารสกัดที่มีผลต่อเซลล์ต่อมลูกหมากปกติด้วย 
เพื่อจะได้อธบิายถึงประโยชน์จากการใชส้ารสกดัไดด้ี
ยิง่ขึน้ ผลจากการศกึษานี้คาดหวงัว่าจะเป็นประโยชน์
ต่อการพัฒนาพืชสมุนไพรเพื่อใช้ในการรักษาทาง
คลนิิกในโอกาสต่อไป  
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