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บทคัดยอ

 ในงานวิจัยคร้ังนี้ไดรายงานการเตรียมอนุภาคโคออรดิเนชันนาโนชนิดใหมจากการรวมตัวกันเองของ

สารลดแรงตึงผิว และกาโดลิเนียมไอออน เพื่อเพ่ิมความเสถียรใหกับเคอรคูมินในสารละลายบัฟเฟอร โดยลักษณะ

โครงสรางของอนุภาคนาโนจากการเตรียมดวยบัฟเฟอรที่ตางกัน ไดแก HEPES, MOPS, Tris และ Phosphate และ

สารลดแรงตงึผวิทีต่างกนั ไดแก SDS, CTAB และ Triton X-100 ซึง่ตรวจสอบดวยเทคนคิอนิฟราเรดสเปกโทรสโกป 

กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราด (SEM) กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองผาน (TEM) และ

เอ็กซเรยดิฟแฟรกชัน (XRD) จากภาพถาย SEM และ TEM พบวาอนุภาคนาโน GdSH ที่เตรียมไดจาก Gd3+, SDS 

และ HEPES  จะมีลกัษณะท่ีเปนทรงกลมท่ีดทีีส่ดุ จากการวัดขนาดอนุภาคดวยเทคนิค DLS อนภุาคนาโนจะมีขนาด

ประมาณ 140.65 นาโนเมตรอนุพันธเคอรคูมินที่ถูกหอหุมดวยอนุภาคระดับนาโนถูกตรวจสอบดวยเทคนิคยูวี-วิซิ

เบิลสเปกโทรสโกป ฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกป และอินฟราเรดสเปกโทรสโกปจากนั้นศึกษาความเสถียรของ

เคอรคูมินดวยเทคนิคฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกปพบการลดลงของความเขมของการคายพลังงาน (normalized 

fl uorescence intensity) ของเคอรคมูนิในอนุภาคนาโนจะนอยกวาเคอรคมูนิทีล่ะลายในสารละลายบัฟเฟอรถงึ 2 เทา 

ในชวงเวลาเดยีวกนัจากผลการทดลองแสดงใหเหน็วาอนภุาคนาโนชวยเพิม่ความเสถยีรใหกบัเคอรคมูนิในสารละลาย

บัฟเฟอร ซึ่งการพัฒนาโดยใชอนุภาคนาโนน้ีนาจะเปนประโยชนทางดานชีวภาพตอไปในอนาคต
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Abstract

 In this study, we have reported novel coordination nanoparticles prepared by self-assembly of 

surfactants and gadolinium ion (Gd3+) to stabilize curcumin in buffer solution. Effects of various buffers including 

HEPES, MOPS, Tris and phosphate and various surfactants including SDS, CTAB and Triton X-100 towards the

morphology and structural properties of the nanoparticles were investigated by FTIR spectroscopy, SEM, TEM 

and XRD techniques. From SEM and TEM images, the formation of coordination nanoparticles from Gd3+, SDS 

and HEPES namely GdSH showed excellently uniform spherical nanoparticles. The particle size of GdSH 

nanoparticles measured by DLS technique is approximately140.65  nm. Moreover, the encapsulation of 

curcuminin self-assembled coordination nanopariticles were prepared and then characterized by UV-visible, 

fl uorescence spectrophotoscopy and infrared spectroscopy. The stability of curcumin was also examined by 

fl uorescence spectrophotoscopy and the result showed that the decrease of the normalized fl uorescence intensity 

of curcumin incorporated in coordination nanoparticles was less 2-folds than that of dissolved in buffer solution 

at the same time.These results showed that the self-assembled coordination nanopariticles offered promising 

results in improving the stability of curcumin in buffer solution. Finally, this study would be benefi cial to further 

development of stability of curcumin for biological tasks.

คําสําคัญ : การรวมตัวกันเอง, โคออรดิเนชันนาโน, กาโดลิเนียมไอออน, สารลดแรงตึงผิว, เคอรคูมิน

Keywords : Self-assembly, Coordination nanoparticles, Gadolinium ion, Surfactant, Curcumin 

1. บทนํา

 อนุภาคนาโนถูกนํามาประยุกตในหลากหลาย

ดาน โดยเฉพาะอยางยิ่งทางการแพทย ซึ่งใชอนุภาค

นาโนเปนตวัขนสงยาใหเขาสูอวยัวะเปาหมาย การเตรียม

อนุภาคนาโนจะอาศัยกระบวนการรวมตัวกันเอง (self-

assembly) ของโมเลกุลตางๆ ใหกลายเปนโครงสรางที่

มีขนาดใหญตามหลักการของเคมีซุปราโมเลกุล(1,2) 

วธิทีีน่ยิมในการเตรยีมอนภุาคนาโนในรปูแบบของเหลว 

ไดแก การเตรียมอนุภาคนาโนดวยคอลลอยดแบบ

ไมโครอิมลัชนั (microemulsion) ซึง่เปนการเตรียมอนุภาค

นาโนในรูปของเหลวจากสารลดแรงตึงผิว (surfactant) 

ในวัฏภาคน้ํา (water phase) และวัฏภาคน้ํามนั (oil phase) 

ที่ตองเติมสารลดแรงตึงผิวรวม (cosurfactant) ลงไปดวย

เพ่ือเพ่ิมเสถียรภาพใหระบบโดยตัวสารลดแรงตึงผวิรวม

จะเขาไปแทรกอยูระหวางทีว่างของสารลดแรงตึงผวิ และ

ชวยลดแรงตึงผิวระหวางโมเลกุลนํ้าและนํ้ามัน สงผล

ใหอนุภาคท่ีเตรียมไดมีขนาดไมใหญหรือเล็กจนเกินไป 

โดยอนุภาคคอลลอยดสามารถเตรียมไดทั้งแบบปกติที่

หันดานมีขั้วออกดานนอก และแบบกลับดาน (reverse 

emulsion) ที่หันดานมีขั้วเขาดานในซึ่งขนาดของไมโคร

อมิลัชันน้ันอยูระหวางไมเซล และแมคโครอิมลัชัน (หรอื

อมิลัชัน) ดงัแสดงในรปูที ่1 (3) อนภุาคจากการเตรยีมดวย

วิธีไมโครอิมัลชันนั้นเตรียมไดงาย ราคาไมแพง แตในขั้น

ตอนการเตรยีมตองใชตวัทาํละลายอนิทรยี ทีเ่ปนอนัตราย

ตอสิ่งมีชีวิตและสิ่งแวดลอม

รูปที่ 1. โครงสร า งและขนาดของคอลลอยด

ประเภท ไมเซล ไมโครอิมลัชัน และแมคโคร

อิมัลชัน(3)
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 จากงานวจิยัของ Xiong และ Rill (2,4) ไดเตรยีม

อนุภาคนาโนโดยใชแลนทาไนดและสารลดแรงตึงผิว 

ดวยระบบ reverse micelle  โดยใชนํ้าและตัวทําละลาย

อินทรียในการเตรียม แตงานวิจัยของ Nishiyabu (5) ได

เตรยีมอนุภาคนาโนโดยใชแลนทาไนดกบันิวคลโีอไทดใน

ระบบ HEPES buffer pH 7.4 ซึ่งเปนสภาวะที่เหมาะสม

ในการศกึษาในระบบของสิง่มชีวีติ โดยพบวากาโดลเินยีม

จะเขาจับกับสวนที่เปนประจุลบของฟอสเฟต และ

ไนโตรเจนอะตอมตําแหนงที ่7 ของ 5ʹ AMP นวิคลีโอไทด

ซึ่งไดนํามาประยุกตใชหอหุมสียอม เพื่อใชยอมสีเซลล

หรือเน้ือเย่ือตางๆ และจากงานวิจัยของ Kulchart (6)

ไดใชโคออรดิเนชันนาโนท่ีเตรียมไดจากกาโดลิเนียม

และ AMP มาหอหุมอนุพันธฟลูออเรสซีน เพื่อชวยให

ฟลูออเรสซีนโบโรนิกแอซิดมีความเสถียรในสารละลาย

บัฟเฟอรและใชเปนตัวตรวจจับไซยาไนดในสารละลาย

บัฟเฟอร

 เปนที่ทราบกันดีวา ตัวนําสงยาจากสารที่มี

โมเลกุลขนาดใหญ อนุภาคนาโน แมกระท่ังคอลลอยด 

ที่มีขนาดประมาณ 10-200 nm สามารถเคล่ือนท่ีผาน

รูรั่วที่มีเฉพาะบริเวณเสนเลือดที่ติดกับเนื้อเยื่อของ

เซลลมะเร็งเทานั้น หลักการดังกลาวมีชื่อวา enhancing 

permeability และ retention effect (EPR) (7-9) ดังนั้น

การเตรียมอนุภาคนาโนที่มีขนาดเหมาะสมและมีความ

เปนพิษกับเซลลมะเร็งจะสามารถเคล่ือนที่ไปยังเซลล

มะเร็ง โดยไมเขาสูเซลลปกติ สงผลใหอนุภาคนาโน

สามารถทํางานไดจําเพาะเจาะจงท่ีเซลลมะเร็งเทาน้ัน

 เคอรคูมินเปนสารสีเหลืองท่ีสกัดไดจากเหงา

ขมิ้นชัน (Curcuma longa Linn.) ไดนํามาใชงานอยาง

กวางขวางทั้งทางดานยา อาหาร และเครื่องสําอาง จาก

การวิจัยหลายงานพบวาเคอรคูมินมีคุณสมบัติเปนสาร

ตานอนุมูลอสิระ มีฤทธิ์ตานการอักเสบ ฤทธิ์ตานมะเร็ง 

และฤทธิ์ในการปองกันสมองเสื่อม (10-12) ซึ่งไดมีผู

สนใจนําเคอรคูมินไปศึกษาฤทธ์ิในการยับยั้งการเติบโต

ของเซลลลมะเร็งหลากหลายชนิด โดยพบวา ในการ

ศึกษา in vitro จะยับยั้งการเจริญของเซลลมะเร็งตอม

ลูกหมาก (prostate carcinoma, DU145) มะเร็งปอด 

(lung carcino-ma, A549) และมะเร็งลําไสใหญ (colon 

carcinoma, HT29) มคีา IC
50

 ประมาณ 10-75 μM (13, 14) 

แตในการศกึษา in vivo พบวาเคอรคมูนิมฤีทธิท์างคลนิกิที่

ตํา่ เนือ่งจากการละลายน้ําทีต่ํา่และไมเสถยีรเมือ่อยูในน้ํา 

โดยมกีารเส่ือมสภาพเปนครึง่หนึง่ในชวงเวลา (t
1/2

) ทีน่อย

กวา 10 นาที ในสารละลาย phosphate buffered saline 

(PBS) ที่ pH 7.2 (15) จึงมีการศึกษาวิจัยการพัฒนาความ

สามารถในการละลายและความเสถียรของเคอรคูมิน 

โดยใช พอลิเมอร ไคโตซาน หรืออนุภาคนาโน (16, 17) 

เพ่ือเพิ่มประสิทธิภาพการทํางานของเคอรคูมินในการ

ทดลองกับสิ่งมีชีวิตใหดีขึ้น 

 ในงานวิจัยนี้ ผูวิจัยจึงสนใจท่ีจะเตรียมอนุภาค

นาโนชนดิใหมจากกระบวนการรวมตวักนัเองของโลหะ

กาโดลเินยีม และสารลดแรงตงึผวิ ในสารละลายบฟัเฟอร 

HEPES pH 7.4 ซึ่งเปนสารที่ ไม เปนอันตรายตอ

สิ่งแวดลอม อีกทั้งเปนบัฟเฟอรที่นิยมใชในหนวยวิจัย

เก่ียวกับการเพาะเล้ียงเซลล เพราะมีคา pH ที่ใกลเคียง

กับรางกายมนุษย (ประมาณ 7.4-7.5) และมีคุณสมบัติ

ละลายน้ําไดดี รวมท้ังไมมีผลขางเคียงกับเซลลที่ศึกษา

อีกดวย (18-20) อีกท้ังมีรายงานวิจัยที่ใชสารละลาย 

HEPES บัฟเฟอรเปนตัวรีดิวซ เพื่อเตรียมอนุภาคนาโน

จากทองและเงิน (5, 21, 22) แสดงวา HEPES เปนสาร

ที่ชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโนขึ้นไดโดยผูวิจัยไดสนใจ

การเตรียมอนุภาคนาโนจากโลหะกลุมแลนทาไนดคือ

กาโดลิเนียม เนื่องจากมีเลขโคออรดิเนชันสูง จึงมีความ

สามารถในการปรับเปล่ียนโครงสรางใหเขากับโมเลกุล

ตางๆ ไดดี นาจะสามารถปรับเปล่ียนโมเลกุลใหเขากับ

สารลดแรงตึงผิวและกลุมของเคอรคูมินได (5) อีกทั้ง

กาโดลิเนียมยังเปนโลหะที่มีความเปนพิษต่ํา ดังเห็นได

จากการใชประโยชนจากกาโดลิเนียมเปนสารทึบรังสี 

(contrast agent) ในการถายภาพ MRI ของสมอง หัวใจ 

หรือ อวัยวะที่สําคัญของมนุษย และเลือกใชสารลดแรง

ตึงผิวชนิด SDSเนื่องจากมีราคาถูก และนิยมใชในการ

เตรียมอนุภาคนาโน อีกทั้งไมเปนพิษตอเซลลเมื่อใชใน

ปริมาณที่ตํ่ากวา 2 mg/mL (23, 24) นอกจากนี้ยังคาด

หวังวา HEPES จะมีสวนชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโน โดย

ทํางานคลายกับสารลดแรงตึงผิวรวม เกิดเปนอนุภาค

นาโนที่มีขนาดเหมาะสมได จากนั้นอนุภาคนาโนจะถูก
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ประยุกตใชในการเพิ่มความเสถียรของอนุพันธเคอร

คูมิน เพื่อขนสงอนุพันธเคอรคูมินใหเขาสูเซลลมะเร็ง

เปาหมายกอนการสลายตัวของเคอรคูมิน และยับยั้งการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งตอไป

2. สารเคมีและวิธีดําเนินการวิจัย

 Gadolinium nitrate hexahydrate (Gd 

(NO
3
)

3
.6H

2
O), Sodium dodecyl sulfate (SDS), 

Cetrimonium bromide (CTAB), Triton X-100, 

4-(2-hydroxyethyl)-1-piperazineethane-sulfonic 

acid (HEPES), 3-(N-morpholino) propanesulfonic 

acid (MOPS), tris(hydro-xymethyl) aminomethane 

(Tris) และ Phosphate จากบริษัท Merck, Fluka และ 

Aldrich และผงเคอรคูมิน (Curcumin; Cur) ไดจาก

บริษัท THAI-CHINAFLAVORS& FRAGRANCES 

INDUSTRY CO., LTD.

 อนุภาคโคออรดิเนชันนาโน เตรียมโดยละลาย

สารลดแรงตึงผิว Sodiumdodecylsulfate(SDS) ใน

สารละลาย HEPES บัฟเฟอร pH 7.4 จากนั้นเติม

สารละลายกาโดลิเนยีม (Gd(NO
3
)

3
.6H

2
O) ในตวัทาํละลาย 

DMSO ลงไป แลวคนอยางตอเน่ืองท่ีอุณหภูมิหอง เปน

เวลา 3 ชั่วโมง และเก็บสวนของอนุภาคนาโนดวยเครื่อง

ปนเหวีย่งทีค่วามเรว็ 10,000 รอบตอนาท ีเปนเวลา 10 นาท ี

จากน้ันลางตะกอนท่ีไดดวยน้ํามิลลิคิว และปนเหวียง

ที่ความเร็วเทาเดิม  ทําซํ้าอกีสองรอบ จะไดตะกอนสีขาว 

และนาํไปพิสจูนเอกลกัษณตอไป โดยสารลดแรงตงึผวิอกี 

2 ชนดิ ไดแก Cetrimonium bromide (CTAB) และ Triton 

X-100  รวมทัง้บฟัเฟอรอกี 3 ชนดิไดแก MOPS, Tris และ 

Phosphate กส็ามารถเตรียมไดดวยวิธเีดยีวกันซ่ึงลกัษณะ

โครงสรางของสารทั้งหมด แสดงดังรูปที่ 2

รูปท่ี 2.  ลักษณะโครงสรางของสารลดแรงตึงผิว บัฟเฟอร และเคอรคูมิน

 การเตรียมอนุภาคนาโนท่ีหอหุมเคอรคูมิน 

เตรียมโดยเติมสารละลายเคอรคูมินใน DMSO ลงในสาร

ลดแรงตงึผวิทีล่ะลายใน HEPES บฟัเฟอร pH 7.4 จากนัน้

เติมสารละลายกาโดลิเนียมลงไป แลวคนอยางตอเน่ืองที่

อุณหภูมิหอง เปนเวลา 3 ชั่วโมง จากนั้นเก็บเอาตะกอน

ของอนุภาคนาโน และลางสารลดแรงตึงผวิและเคอรคมูนิ

ที่เหลือดวยนํ้ามิลลิคิวตามวิธีขางตน 

รูปท่ี 3.  คาดการณขั้นตอนการเตรียมอนุภาคนาโน GdSH-Cur
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 ขั้นตอนการเตรียมอนุภาคนาโนไดคาดการณ

ตามรายงานวิจยัของ Tran และ Xiong (1, 2) โดยอนุภาคท่ี

เตรยีมไดจะประกอบไปดวยกาโดลเินยีมไอออนเปนแกน

กลางทีถ่กูลอมรอบดวยโมเลกลุของสารลดแรงตงึผวิและ

บัฟเฟอร ซึ่งมีเคอรคูมินแทรกอยูภายใน ดังรูปที่ 3

 พสิจูนเอกลักษณของอนุภาคนาโนท่ีมแีละไมมี

เคอรคมูนิอยูภายในดวยกลองจุลทรรศนอเิลก็ตรอนแบบ

สองกราด (Scanning electron microscopy, SEM; JEOL 

JSM-6510A ) กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองผาน 

(Transmissionelectronmicroscopy, TEM; JEOL JEM 

2010) วดัขนาดของอนภุาคนาโนจาํนวน 200 อนภุาค จาก

ภาพถาย TEM โดยใชโปรแกรม Scion Image จากบริษัท 

Scion Corporation และเคร่ืองมือวัดขนาดอนุภาคดวย

เทคนิคการกระเจิงของแสง (Dynamic Light Scattering, 

DLS; Malvern Zetasizer) วเิคราะหหมูฟงกชนัของอนภุาค

นาโนและเคอรคูมินดวยอินฟราเรดสเปกโทรสโกป 

(Fouriertransforminfraredspectroscopy, FTIR; Nicolet 

6700 FT-IR) ศึกษาความเสถียรของเคอรคูมินในอนุภาค

นาโนดวยเทคนิคยวูี-วิซิเบิลสเปกโทรสโกป (UV-visible 

spectroscopy; Varian Cary 50) และฟลูออเรสเซนซ-

สเปกโทรสโกป (Fluorescence spectroscopy; Varian 

spectrofl uorometer)

3. ผลการวิจัยและอภิปราย

 3.1 การพิสูจน เอกลักษณของอนุภาคโค

ออรดิเนชันนาโน

 ในงานวิจัยนี้ ผูวิจัยสนใจศึกษาผลของสารลด

แรงตึงผิวที่มีประจุตางกันสามชนิด และสนใจศึกษาผล

ของบัฟเฟอรทั้งสี่ชนิดที่มีผลตอขนาดของอนุภาคนาโน 

รูปที่ 4 (a-e) แสดง ภาพถาย TEM ของอนุภาคนาโน 

GdCH,GdTxH, GdSH, GdSM และ GdST ตามลําดับ

และ ภาพที่ 4 (f) แสดง ภาพถาย SEM ของ GdSP พบวา

 GdSH (4c) จะแสดงลักษณะอนุภาคโครงตาขายที่เปน

ทรงกลมท่ีดีที่สุด โดยอนุภาคขนาดใหญเกิดขึ้นจาก

อนุภาคนาโนขนาดเล็กๆ มารวมตัวกัน คลายกับการ

รวมตัวของแลนทาไนดออกไซดที่อุณหภูมิหอง ซึ่งไดมี

รายงานจากงานวิจัยของ Holzinger และ Kickelbick(25) 

สงผลใหภาพท่ีถายไดจะเห็นเปนการรวมตัวกันของอนุ

ภาคเล็กๆ หลายอนุภาค

รูปท่ี 4.  ภาพถายกลองจลุทรรศนอเิลก็ตรอนแบบสองผานของอนภุาคนาโน GdCH (a), GdTxH (b), GdSH CNPs 

(c), GdSM (d), GdST (e), GdSH-Cur (f)และภาพถายกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราดของ

อนุภาคนาโน GdSP (g) และการกระจายขนาดอนุภาคของ GdSH วัดดวยเทคนิค DLS (h) 
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 การวัดขนาดของอนุภาคนาโนแตละอนุภาค

จากภาพถาย TEM และจากเทคนิคการกระเจิงของแสง 

(DLS) ดังสรุปในตารางท่ี 1 พบวาขนาดอนุภาคท่ีได

จากเทคนิค DLS จะมีขนาดใหญกวาการวัดดวย TEM 

เนื่องจากเทคนิค DLS เปนเทคนิคที่วัดขนาดอนุภาคใน

รูปของสารละลายสงผลใหโมเลกุลของนํ้าเขาไปแทรก

ภายในอนุภาคนาโนได โดยเฉพาะอยางย่ิงตําแหนงท่ีมี

โมเลกุลของ HEPES บัฟเฟอรที่สามารถละลายน้ําไดดี

เกาะอยู จะมโีมเลกลุนํา้เขาไปแทรกไดมากขึน้ แตในกรณี

ของภาพถายจาก TEM เปนการวัดขนาดของอนุภาคใน

สภาวะที่เปนของแข็งดังนั้นอนุภาคนาโนแตละอนุภาค

จึงมีขนาดที่เล็กกวาการวัดดวย DLS(26) จากผลการ

เปรียบเทียบขนาดอนุภาคนาโนโดยใชสารลดแรงตึงผิว

ที่มีประจุตางกัน พบวาอนุภาคนาโนท่ีเตรียมจากสารลด

แรงตึงผิวชนิด SDS มขีนาดอนุภาคนาโนใหญกวาอนุภาค

นาโนที่เตรียมจาก Triton X-100 และ CTAB ซึ่งมีประจุ

เปนลบ กลาง และ บวก ตามลําดับ โดยเหตุผลของขนาด

อนุภาคท่ีแตกตางกันอาจจะเกิดจากลักษณะของประจุที่

แตกตางกันของสารลดแรงตึงผิว ซึ่งเปนที่ทราบกันดีวา

โลหะท่ีมีประจุบวกจะสามารถจับกับสารที่มีประจุเปน

ลบไดดีกวาสารที่ไมมีประจุ และที่มีประจุเปนบวก ดัง

นั้นจึงคาดการณไดวากาโดลิเนียมที่มีประจุบวก (Gd3+) 

สามารถจับกับสารลดแรงตึงผิวที่มีประจุเปนลบ (SDS) 

ไดดีที่สุด และสงผลใหมีขนาดของอนุภาคใหญที่สุดอีก

ดวย โดยขนาดอนภุาคเฉลีย่ของ GdSH เทากบั 140.65 nm 

โดยการกระจายของขนาดอนุภาคแสดงดังรูปท่ี 4(h) 

นอกจากน้ีพบวาอนุภาคนาโนที่มีโมเลกุลของเคอรคูมิน

อยูภายใน (GdSH-Cur) จะมขีนาดเพิม่ขึน้เปน 157.67 nm 

ลักษณะโครงสรางแสดงดังภาพถาย TEM ที่ 4(g) 

ตารางที่ 1. ระบุองคประกอบและขนาดอนุภาคเฉล่ียของอนุภาคโคออรดิเนชันนาโน เตรียม ณ อุณหภูมิหอง

ชื่อตัวอยาง สารลดแรงตึงผิว บัฟเฟอร
ขนาดอนุภาคเฉล่ียจาก 

TEM (nm)

ขนาดอนุภาคเฉล่ียจาก 

DLS (nm)

GdCH CTAB HEPES 36±10 92.08

GdTxH Triton X-100 HEPES 32±11 115.65

GdSH SDS HEPES 65±13 140.65

GdSM SDS MOPS 62±16 160.83

GdST SDS Tris 50±8 222.60

GdSP SDS Phosphate ไมสามารถวิเคราะหได 598.10

GdSH-Cur SDS HEPES 71±15 157.67

 แตในกรณีการศึกษาผลของบัฟเฟอร จะเห็น

วาจากการวัดขนาดอนุภาคดวยภาพถาย TEM อนุภาค

นาโนจากบัฟเฟอร HEPES มีขนาดใกลเคียงกับอนุภาค

นาโนท่ีเตรียมจาก MOPS และใหญกวาท่ีเตรียมจาก Tris 

เล็กนอย แตในกรณขีอง Phosphate บัฟเฟอร ไมสามารถ

ตรวจพบอนภุาคนาโนได และในขณะเดยีวกนัจากเทคนคิ 

DLS จะพบวา อนุภาคนาโนจาก HEPES บัฟเฟอรจะ

มีขนาดเล็กที่สุด และเพ่ิมขึ้นจาก MOPS, Tris และ 

Phosphate บัฟเฟอร ตามลําดับ แสดงวาโมเลกุลของ 

HEPES เขาไปจับกับกาโดลิเนียมไอออนไดดี โดยคาดวา 

HEPES จะเขาไปแทรกอยูระหวางโมเลกุลของสารลดแรง

ตงึผวิ SDS คลายกับการเกดิอนภุาคนาโนทีเ่ตรยีมดวยวธิี

ไมโครอมิลัชัน(3) สงผลใหตวัสารลดแรงตงึผวิไมเกาะกนั

แนนจนเกินไป ดังนั้นอนุภาคที่เตรียมไดจึงมีขนาดเล็ก

 ในกรณีของบัฟเฟอรชนิด MOPS และ Tris 

จะเห็นวาอนุภาคมีขนาดใหญขึ้น เปนไปไดวาโมเลกุล

ของ MOPS  และ Tris จับกับกาโดลิเนียมไดนอยจึงเขา

แทรกระหวางโมเลกุลของสารลดแรงตึงผิวนอยลงจึงมี
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จํานวนโมเลกุล SDS อยูติดกันมากข้ึน สงผลใหโมเลกุล

มีขนาดใหญขึ้นและในกรณี Phosphate บัฟเฟอร พบ

วาอนุภาคท่ีเตรียมไดจะมีขนาดใหญที่สุดและจากผล

ของการวิเคราะหดวยเทคนิดอินฟราเรดสเปกโทรสโกป 

(FT-IR) ดงัรปูที ่5(a) พบวาอนภุาค GdSP จะไมปรากฏพคี

สาํคญัท่ีตาํแหนง 1310-1590 cm−1 ซึง่เปนพคีของการเกดิ

คารบอเนตจากการทําปฏิกิริยาของออกไซดแลนทาไนด

กบัคารบอนไดออกไซด ภายใตสภาวะปกต ิ(27) ดงันัน้จงึ

คาดการณไดวาอนภุาคดังกลาวไมมสีวนของกาโดลเินยีม

ไอออนอยูภายในอีกทั้งไมปรากฏพีคที่สําคัญของ SDS 

ที่ตําแหนง 2800-3000 cm−1 แตปรากฏพีคที่ใกลเคียงกับ

ตําแหนงของ Phosphate บริสุทธิ์ในชวง 880-1140cm−1 

เปนไปไดวา Phosphate บัฟเฟอรไมเขาไปมีสวนชวยใน

การเกิดอนภุาคนาโนระหวางกาโดลเินยีมกบั SDS แตจบั

กันเองเปนอนุภาคขนาดใหญ แตในกรณีบัฟเฟอรชนิด

อื่นจะปรากฏพีคที่สําคัญของ SDS ที่ตําแหนงเลขคลื่น 

2800-3000 cm−1 ดังรูป 5(a) แสดงวาบัฟเฟอร HEPES, 

MOPS และ Tris สามารถชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโนได

จากกาโดลิเนียมและสารลดแรงตึงผิว

รูปท่ี 5. อินฟราเรดสเปกตราของบัฟเฟอรเปรียบเทียบกับอนุภาคนาโนที่เตรียมจากบัฟเฟอรชนิดตางๆ โดยใช

สารลดแรงตึงผิวชนิด SDS(a) และ อินฟราเรดสเปกตราของสารลดแรงตึงผิวเปรียบเทียบกับอนุภาค

นาโนที่เตรียมจากสารลดแรงตึงผิวชนิดตางๆ ในระบบ HEPES บัฟเฟอร (b) 

 รูปท่ี 5(b) แสดงอินฟราเรดสเปกตราของสาร

ตัง้ตนของกาโดลเินยีมไอออนและสารลดแรงตงึผวิแตละ

ชนิดเปรียบเทียบกับอนุภาคนาโนที่เตรียมจากสารลด

แรงตึงผิวชนิดตางๆ จะเห็นวาพีค CH-transmission ที่

ตําแหนงเลขคลื่น 2800-3000 cm−1 ซึ่งเปนพีคเอกลักษณ

ของสารลดแรงตึงผวิบรสิทุธ์ิจะปรากฏเฉพาะในอนภุาค

นาโนจาก SDS หรอื GdSH เทานัน้ ยิง่ไปกวาน้ัน ตาํแหนง

พคีของหมู  –SO
3

–  ของ  SDS  เม่ือเตรยีมเปนอนภุาคนาโน

แลวจะมกีารเลือ่นตาํแหนงจากเลขคลืน่ 1219, 1081 และ 

994 ไปยัง 1189, 1067 และ 974 cm−1 ตามลําดับ แสดงวา 

SDS นาจะใชตําแหนง –SO
3

–  เกิดอันตรกิริยากับกาโดลิ

เนียมไอออน (4, 23) และเมื่อพิจารณาตําแหนงเลขคลื่น

ที่ 1635cm−1 ซึ่งเปนพีคเอกลักษณของ –NO
3 
ของสารตั้ง

ตนนั้นจะไมปรากฏในสวนของผลิตภัณฑ แสดงใหเห็น

วากาโดลิเนียมไอออนสามารถจับกับสารลดแรงตึงผวิทัง้

สามชนดิไดจรงิ แตจะเกดิอนัตรกริยิากบัสารลดแรงตงึผวิ

ชนิด SDS ไดมากที่สุด
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รูปท่ี 6.  แสดงรูปแบบ XRD ของ GdSDS, SDS, GdSH, HEPES และ Gd(NO
3
)

3
.6H

2
O(Gd3+)

 เพ่ือยืนยันวาอนุภาคที่เตรียมไดเปนอนุภาค

นาโนจริง จงึไดพสิจูนเอกลักษณของอนุภาคนาโน GdSH 

ทีเ่ตรยีมในระบบ HEPES บฟัเฟอร ดวยเทคนคิ X-ray dif-

fraction เปรียบเทียบกับตะกอนของ GdSDS ทีเ่ตรียมจาก 

Gd3+ และ SDS ในนํ้ามิลลิคิว จากรูปที่ 6 จะปรากฏพีคที่ 

2θ ที่ตําแหนง 2.28, 4.54, และ 6.82 สําหรับ SDS และ 

2θ ที่ตําแหนง 2.50, 4.96, และ 7.43 สําหรับ GdSDS ซึ่ง

แสดงใหเห็นลักษณะของการจัดเรียงผลึกแบบ lamellar 

ของตะกอน GdSDS (28, 29) แตในกรณีของ GdSH จะ

ไมปรากฏพคี ณ ตาํแหนงดงักลาว แสดงใหเหน็วา GdSH 

มีความเปนผลึกตํ่า ซึ่งอาจเกิดจากการรวมตัวของผลึก

เล็กๆ ของอนุภาคโคออรดิเนชันนาโน (4) จากผลการ

ทดลองจึงสามารถสรุปไดวา  HEPES  บัฟเฟอรมีสวน

ชวยใหเกิดอนุภาคนาโนอีกทั้งอนุภาคท่ีเตรียมไดมีขนาด

เล็กท่ีสุด และเปนบัฟเฟอรที่นิยมใชในการทดลองเกี่ยว

กบัสิง่มชีวีติ ดงันัน้จงึเลอืกอนุภาคนาโนท่ีเตรยีมจากกาโด

ลิเนียมและสารลดแรงตึงผิวชนิด SDS ในระบบ HEPES 

บัฟเฟอร เพื่อนาํไปศึกษาตอไป

 3.2 ความเสถียรของเคอรคมูนิใน GdSH-Cur 

โคออรดิเนชันนาโน

 เคอรคูมินที่ถูกหอหุมดวยอนุภาคนาโนถูก

วเิคราะหดวยเทคนคิอนิฟราเรดสเปกโทรสโกป จากสเปก

ตราในรูปที ่7(a) ซึง่เปนการเปรียบเทียบระหวางเคอรคมูนิ 

อนุภาคนาโน GdSH และอนุภาคนาโน GdSH-Cur ที่มี

เคอรคูมินอยูภายใน พบวาสเปกตราของ GdSH-Cur มี

ลักษณะคลายกับการผสมกันของสเปกตราสารต้ังตน 

GdSH และเคอรคูมิน โดยมีความกวางของพีคเพิ่มขึ้น

ที่ประมาณเลขคลื่น 3000-3750 cm−1 และ 1628-1340 

cm−1 อีกทั้งยังพบการเลื่อนตําแหนงเลขคลื่นเล็กนอย

ของเคอรคูมินจากเลขคลื่น 1628, 1508 และ 1022 cm−1 

ไปยัง 1630, 1507 และ 1018 cm−1 เปนการยืนยันการมี

เคอรคูมินในอนุภาคนาโนและการเกิดอันตรกิริยาระ

หวางเคอรคูมินและอนุภาคนาโนจริง (30)
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รูปท่ี 7. อินฟราเรดสเปกตรา (a) และยูวี-วิซิเบิลสเปกตราของเคอรคูมินเปรียบเทียบกับเคอรคูมินที่อยูภายใน

อนุภาคนาโน (GdSH-Cur) และอนุภาคนาโน (GdSH) ในสารละลายบัฟเฟอร HEPES 0.1 M pH 7.4(b) 

 จากรูปที่ 7(b) แสดงยูวี-วิซิเบิลสเปกตรา

ของ เคอรคูมิน, GdSH และ GdSH-Cur ภายหลังการ

เตรียมอนุภาคนาโนพบการเลื่อนตําแหนงความยาวคลื่น

การดูดกลืนแสงเล็กนอยจาก 431 ไปยัง 437 nm อีกทั้ง

ผลจากฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกปพบพีคการ

คายพลังงานของเคอรคูมินที่มีการเลื่อนตําแหนง

ความยาวคล่ืนจาก 553 ไปยัง 532 nm ดงัรปูที ่8(a) ชีใ้หเห็น

วาระบบส่ิงแวดลอมของเคอรคูมินมีการเปล่ียนแปลง

ภายหลังการแทรกตัวภายในอนุภาคนาโน(8) นอกจากน้ี

อนุภาคนาโนยังชวยเพ่ิมความเขมแสงของเคอรคูมินใน

สารละลายบัฟเฟอร HEPES pH 7.4 อีกดวย ความเสถียร

ของเคอรคูมินภายในอนุภาคนาโนถูกตรวจสอบดวย

เทคนคิฟลอูอเรสเซนซสเปกโทสโกปเชนกนั โดยในรปูที ่

8(b) จะแสดงกราฟ Normalized fl uorescence intensity 

ของเคอรคูมินท่ีละลายใน HEPES บัฟเฟอร เปรียบเทียบ

กับเคอรคูมินที่อยูในอนุภาคนาโนพบวาเคอรคูมินที่

ละลายใน HEPES บัฟเฟอรมี Normalized fl uorescence 

intensity ลดลงอยางรวดเร็ว โดยนอยกวาคร่ึงหน่ึงภายใน

เวลา 2 ชัว่โมง แตเคอรคมูนิทีอ่ยูในอนุภาคนาโนจะคอยๆ 

ลดลงอยางชาๆ โดย Normalized intensity ของเคอรคมูนิ

ทีล่ะลายใน HEPES บฟัเฟอรจะลดลงรวดเรว็กวาเคอรคมูิ

นที่อยูในอนุภาคนาโนถึง 2 เทา เมื่อเวลาผานไป 2 ชั่วโมง

และภายใน 7 วันน้ัน Normalized intensity ของเคอร

คูมินที่อยูในอนุภาคนาโนยังมีคามากกวาครึ่งหนึ่ง ซึ่ง

สามารถสังเกตเห็นการเปลี่ยนแปลงดวยตาเปลาดัง

รปูที ่8 (c-f) สขีองละลายเคอรคมูนิในสารละลาย HEPES 

บัฟเฟอร pH 7.4 ที่ไมไดเตรียมเปนอนุภาคนาโน ณ เวลา 

1 นาที และ 4 ชั่วโมงและเตรียมเปนอนุภาคนาโน ณ 

เวลา  1 นาที และ 7 วัน ตามลําดับ พบวาเมื่อเวลาผานไป 

4 ชั่วโมง สารละลายเคอรคูมินที่ไมถูกหอหุมดวยอนุภาค

นาโนมีการเปลี่ยนแปลงสีของสารละลายอยางรวดเร็ว

จากสีเหลืองเปนใสไมมีสี แตในกรณีของเคอรคูมินที่อยู

ภายในอนุภาคนาโนยังคงใหสีเหลืองของเคอรคูมินแม

เวลาผานไป 7 วันจากการทดลองจึงสรุปไดวาอนุภาค

นาโนจากกาโดลิเนียมและ SDS สามารถทําใหเคอรคูมิน

เสถียรไดในสารละลาย HEPES บัฟเฟอร
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รูปท่ี 8. ฟลอูอเรสเซนซสเปกตราของเคอรคมูนิเปรยีบเทยีบกบัเคอรคมูนิทีอ่ยูภายในอนุภาคนาโน (GdSH-Cur) 

และอนุภาคนาโน (GdSH) ในสารละลายบัฟเฟอร HEPES 0.1 M pH 7.4 (λ
ex
ที่ 445 nm) (a) Normalized 

fl uorescence intensity ณ λ
em
เทากับ 553 และ 532 nm ของเคอรคูมินและอนุภาค GdSH-Cur (λ

ex 
ที่ 445 

nm)(b) และสีของเคอรคูมินในสารละลายบัฟเฟอร HEPES  0.1  M pH  7.4 ณ เวลา 1 นาที (c) และ 4 

ชั่วโมง (d) และในอนุภาคนาโน ณ เวลา 1 นาที (e) และ 7 วัน (f)

4. สรุปผลการวิจัย

 ในการทดลองคร้ังนี ้คณะผูวจิยัสามารถเตรียม

อนุภาคนาโนชนิดใหม จากการรวมตัวกันเองของกา

โดลิเนียมไอออน และสารลดแรงตึงผิว ในสารละลาย

บัฟเฟอร โดยพบวาอนุภาคโคออรดิเนชันนาโนจากสาร

ลดแรงตึงผิวจาก SDS และสารละลายบัฟเฟอร HEPES 

จะใหอนภุาคท่ีดทีีส่ดุ ทีม่ขีนาดประมาณ 140.65 nm และ

หลงัจากการโคออรดเินตกบัเคอรคมูนิ อนภุาคนาโนจะมี

ขนาดเพ่ิมขึน้เปน 157.67 nm โดยอนุภาคนาโนน้ีสามารถ

ชวยเพิม่ความเขมแสงของฟลอูอเรสเซนซ และเพิม่ความ

เสถียรใหกับเคอรคูมินไดอีกดวย งานวิจัยนี้อาจจะนํามา

ประยุกตใชกับเคอรคูมินในงานดานการยับยั้งการเจริญ

เติบโตของเซลลมะเร็งไดในอนาคต
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