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บทคัดยอ

 ในงานวิจัยคร้ังนี้ไดรายงานการเตรียมอนุภาคโคออรดิเนชันนาโนชนิดใหมจากการรวมตัวกันเองของ

สารลดแรงตึงผิว และกาโดลิเนียมไอออน เพื่อเพ่ิมความเสถียรใหกับเคอรคูมินในสารละลายบัฟเฟอร โดยลักษณะ

โครงสรางของอนุภาคนาโนจากการเตรียมดวยบัฟเฟอรที่ตางกัน ไดแก HEPES, MOPS, Tris และ Phosphate และ

สารลดแรงตงึผวิทีต่างกนั ไดแก SDS, CTAB และ Triton X-100 ซึง่ตรวจสอบดวยเทคนคิอนิฟราเรดสเปกโทรสโกป 

กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราด (SEM) กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองผาน (TEM) และ

เอ็กซเรยดิฟแฟรกชัน (XRD) จากภาพถาย SEM และ TEM พบวาอนุภาคนาโน GdSH ที่เตรียมไดจาก Gd3+, SDS 

และ HEPES  จะมีลกัษณะท่ีเปนทรงกลมท่ีดทีีส่ดุ จากการวัดขนาดอนุภาคดวยเทคนิค DLS อนภุาคนาโนจะมีขนาด

ประมาณ 140.65 นาโนเมตรอนุพันธเคอรคูมินที่ถูกหอหุมดวยอนุภาคระดับนาโนถูกตรวจสอบดวยเทคนิคยูวี-วิซิ

เบิลสเปกโทรสโกป ฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกป และอินฟราเรดสเปกโทรสโกปจากนั้นศึกษาความเสถียรของ

เคอรคูมินดวยเทคนิคฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกปพบการลดลงของความเขมของการคายพลังงาน (normalized 

fl uorescence intensity) ของเคอรคมูนิในอนุภาคนาโนจะนอยกวาเคอรคมูนิทีล่ะลายในสารละลายบัฟเฟอรถงึ 2 เทา 

ในชวงเวลาเดยีวกนัจากผลการทดลองแสดงใหเหน็วาอนภุาคนาโนชวยเพิม่ความเสถยีรใหกบัเคอรคมูนิในสารละลาย

บัฟเฟอร ซึ่งการพัฒนาโดยใชอนุภาคนาโนน้ีนาจะเปนประโยชนทางดานชีวภาพตอไปในอนาคต
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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, โคออรดิเนชันนาโน, กาโดลิเนียมไอออน, สารลดแรงตึงผิว, เคอรคูมิน

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

1. บทนํา

 อนุภาคนาโนถูกนํามาประยุกตในหลากหลาย

ดาน โดยเฉพาะอยางยิ่งทางการแพทย ซึ่งใชอนุภาค

นาโนเปนตวัขนสงยาใหเขาสูอวยัวะเปาหมาย การเตรียม

อนุภาคนาโนจะอาศัยกระบวนการรวมตัวกันเอง (self-

assembly) ของโมเลกุลตางๆ ใหกลายเปนโครงสรางที่

มีขนาดใหญตามหลักการของเคมีซุปราโมเลกุล(1,2) 

วธิทีีน่ยิมในการเตรยีมอนภุาคนาโนในรปูแบบของเหลว 

ไดแก การเตรียมอนุภาคนาโนดวยคอลลอยดแบบ

ไมโครอิมลัชนั (microemulsion) ซึง่เปนการเตรียมอนุภาค

นาโนในรูปของเหลวจากสารลดแรงตึงผิว (surfactant) 

ในวัฏภาคน้ํา (water phase) และวัฏภาคน้ํามนั (oil phase) 

ที่ตองเติมสารลดแรงตึงผิวรวม (cosurfactant) ลงไปดวย

เพ่ือเพ่ิมเสถียรภาพใหระบบโดยตัวสารลดแรงตึงผวิรวม

จะเขาไปแทรกอยูระหวางทีว่างของสารลดแรงตึงผวิ และ

ชวยลดแรงตึงผิวระหวางโมเลกุลนํ้าและนํ้ามัน สงผล

ใหอนุภาคท่ีเตรียมไดมีขนาดไมใหญหรือเล็กจนเกินไป 

โดยอนุภาคคอลลอยดสามารถเตรียมไดทั้งแบบปกติที่

หันดานมีขั้วออกดานนอก และแบบกลับดาน (reverse 

emulsion) ที่หันดานมีขั้วเขาดานในซึ่งขนาดของไมโคร

อมิลัชันน้ันอยูระหวางไมเซล และแมคโครอิมลัชัน (หรอื

อมิลัชัน) ดงัแสดงในรปูที ่1 (3) อนภุาคจากการเตรยีมดวย

วิธีไมโครอิมัลชันนั้นเตรียมไดงาย ราคาไมแพง แตในขั้น

ตอนการเตรยีมตองใชตวัทาํละลายอนิทรยี ทีเ่ปนอนัตราย

ตอสิ่งมีชีวิตและสิ่งแวดลอม

รูปที่ 1. โครงสร า งและขนาดของคอลลอยด

ประเภท ไมเซล ไมโครอิมลัชัน และแมคโคร

อิมัลชัน(3)
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 จากงานวจิยัของ Xiong และ Rill (2,4) ไดเตรยีม

อนุภาคนาโนโดยใชแลนทาไนดและสารลดแรงตึงผิว 

ดวยระบบ reverse micelle  โดยใชนํ้าและตัวทําละลาย

อินทรียในการเตรียม แตงานวิจัยของ Nishiyabu (5) ได

เตรยีมอนุภาคนาโนโดยใชแลนทาไนดกบันิวคลโีอไทดใน

ระบบ HEPES buffer pH 7.4 ซึ่งเปนสภาวะที่เหมาะสม

ในการศกึษาในระบบของสิง่มชีวีติ โดยพบวากาโดลเินยีม

จะเขาจับกับสวนที่เปนประจุลบของฟอสเฟต และ

ไนโตรเจนอะตอมตําแหนงที ่7 ของ 5ʹ AMP นวิคลีโอไทด

ซึ่งไดนํามาประยุกตใชหอหุมสียอม เพื่อใชยอมสีเซลล

หรือเน้ือเย่ือตางๆ และจากงานวิจัยของ Kulchart (6)

ไดใชโคออรดิเนชันนาโนท่ีเตรียมไดจากกาโดลิเนียม

และ AMP มาหอหุมอนุพันธฟลูออเรสซีน เพื่อชวยให

ฟลูออเรสซีนโบโรนิกแอซิดมีความเสถียรในสารละลาย

บัฟเฟอรและใชเปนตัวตรวจจับไซยาไนดในสารละลาย

บัฟเฟอร

 เปนที่ทราบกันดีวา ตัวนําสงยาจากสารที่มี

โมเลกุลขนาดใหญ อนุภาคนาโน แมกระท่ังคอลลอยด 

ที่มีขนาดประมาณ 10-200 nm สามารถเคล่ือนท่ีผาน

รูรั่วที่มีเฉพาะบริเวณเสนเลือดที่ติดกับเนื้อเยื่อของ

เซลลมะเร็งเทานั้น หลักการดังกลาวมีชื่อวา enhancing 

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

การเตรียมอนุภาคนาโนที่มีขนาดเหมาะสมและมีความ

เปนพิษกับเซลลมะเร็งจะสามารถเคล่ือนที่ไปยังเซลล

มะเร็ง โดยไมเขาสูเซลลปกติ สงผลใหอนุภาคนาโน

สามารถทํางานไดจําเพาะเจาะจงท่ีเซลลมะเร็งเทาน้ัน

 เคอรคูมินเปนสารสีเหลืองท่ีสกัดไดจากเหงา

ขมิ้นชัน (Curcuma longa Linn.) ไดนํามาใชงานอยาง

กวางขวางทั้งทางดานยา อาหาร และเครื่องสําอาง จาก

การวิจัยหลายงานพบวาเคอรคูมินมีคุณสมบัติเปนสาร

ตานอนุมูลอสิระ มีฤทธิ์ตานการอักเสบ ฤทธิ์ตานมะเร็ง 

และฤทธิ์ในการปองกันสมองเสื่อม (10-12) ซึ่งไดมีผู

สนใจนําเคอรคูมินไปศึกษาฤทธ์ิในการยับยั้งการเติบโต

ของเซลลลมะเร็งหลากหลายชนิด โดยพบวา ในการ

ศึกษา in vitro จะยับยั้งการเจริญของเซลลมะเร็งตอม

ลูกหมาก (prostate carcinoma, DU145) มะเร็งปอด 

(lung carcino-ma, A549) และมะเร็งลําไสใหญ (colon 

carcinoma, HT29) มคีา IC
50

 ประมาณ 10-75 μM (13, 14) 

แตในการศกึษา in vivo พบวาเคอรคมูนิมฤีทธิท์างคลนิกิที่

ตํา่ เนือ่งจากการละลายน้ําทีต่ํา่และไมเสถยีรเมือ่อยูในน้ํา 

โดยมกีารเส่ือมสภาพเปนครึง่หนึง่ในชวงเวลา (t
1/2

) ทีน่อย

กวา 10 นาที ในสารละลาย phosphate buffered saline 

(PBS) ที่ pH 7.2 (15) จึงมีการศึกษาวิจัยการพัฒนาความ

สามารถในการละลายและความเสถียรของเคอรคูมิน 

โดยใช พอลิเมอร ไคโตซาน หรืออนุภาคนาโน (16, 17) 

เพ่ือเพิ่มประสิทธิภาพการทํางานของเคอรคูมินในการ

ทดลองกับสิ่งมีชีวิตใหดีขึ้น 

 ในงานวิจัยนี้ ผูวิจัยจึงสนใจท่ีจะเตรียมอนุภาค

นาโนชนดิใหมจากกระบวนการรวมตวักนัเองของโลหะ

กาโดลเินยีม และสารลดแรงตงึผวิ ในสารละลายบฟัเฟอร 

HEPES pH 7.4 ซึ่งเปนสารที่ ไม เปนอันตรายตอ

สิ่งแวดลอม อีกทั้งเปนบัฟเฟอรที่นิยมใชในหนวยวิจัย

เก่ียวกับการเพาะเล้ียงเซลล เพราะมีคา pH ที่ใกลเคียง

กับรางกายมนุษย (ประมาณ 7.4-7.5) และมีคุณสมบัติ

ละลายน้ําไดดี รวมท้ังไมมีผลขางเคียงกับเซลลที่ศึกษา

อีกดวย (18-20) อีกท้ังมีรายงานวิจัยที่ใชสารละลาย 

HEPES บัฟเฟอรเปนตัวรีดิวซ เพื่อเตรียมอนุภาคนาโน

จากทองและเงิน (5, 21, 22) แสดงวา HEPES เปนสาร

ที่ชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโนขึ้นไดโดยผูวิจัยไดสนใจ

การเตรียมอนุภาคนาโนจากโลหะกลุมแลนทาไนดคือ

กาโดลิเนียม เนื่องจากมีเลขโคออรดิเนชันสูง จึงมีความ

สามารถในการปรับเปล่ียนโครงสรางใหเขากับโมเลกุล

ตางๆ ไดดี นาจะสามารถปรับเปล่ียนโมเลกุลใหเขากับ

สารลดแรงตึงผิวและกลุมของเคอรคูมินได (5) อีกทั้ง

กาโดลิเนียมยังเปนโลหะที่มีความเปนพิษต่ํา ดังเห็นได

จากการใชประโยชนจากกาโดลิเนียมเปนสารทึบรังสี 

(contrast agent) ในการถายภาพ MRI ของสมอง หัวใจ 

หรือ อวัยวะที่สําคัญของมนุษย และเลือกใชสารลดแรง

ตึงผิวชนิด SDSเนื่องจากมีราคาถูก และนิยมใชในการ

เตรียมอนุภาคนาโน อีกทั้งไมเปนพิษตอเซลลเมื่อใชใน

ปริมาณที่ตํ่ากวา 2 mg/mL (23, 24) นอกจากนี้ยังคาด

หวังวา HEPES จะมีสวนชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโน โดย

ทํางานคลายกับสารลดแรงตึงผิวรวม เกิดเปนอนุภาค

นาโนที่มีขนาดเหมาะสมได จากนั้นอนุภาคนาโนจะถูก
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ประยุกตใชในการเพิ่มความเสถียรของอนุพันธเคอร

คูมิน เพื่อขนสงอนุพันธเคอรคูมินใหเขาสูเซลลมะเร็ง

เปาหมายกอนการสลายตัวของเคอรคูมิน และยับยั้งการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งตอไป

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 และผงเคอรคูมิน (Curcumin; Cur) ไดจาก

บริษัท THAI-CHINAFLAVORS& FRAGRANCES 

INDUSTRY CO., LTD.

 อนุภาคโคออรดิเนชันนาโน เตรียมโดยละลาย

สารลดแรงตึงผิว Sodiumdodecylsulfate(SDS) ใน

สารละลาย HEPES บัฟเฟอร pH 7.4 จากนั้นเติม

สารละลายกาโดลิเนยีม (Gd(NO
3
)

3
.6H

2
O) ในตวัทาํละลาย 

DMSO ลงไป แลวคนอยางตอเน่ืองท่ีอุณหภูมิหอง เปน

เวลา 3 ชั่วโมง และเก็บสวนของอนุภาคนาโนดวยเครื่อง

ปนเหวีย่งทีค่วามเรว็ 10,000 รอบตอนาท ีเปนเวลา 10 นาท ี

จากน้ันลางตะกอนท่ีไดดวยน้ํามิลลิคิว และปนเหวียง

ที่ความเร็วเทาเดิม  ทําซํ้าอกีสองรอบ จะไดตะกอนสีขาว 

และนาํไปพิสจูนเอกลกัษณตอไป โดยสารลดแรงตงึผวิอกี 

2 ชนดิ ไดแก Cetrimonium bromide (CTAB) และ Triton 

X-100  รวมทัง้บฟัเฟอรอกี 3 ชนดิไดแก MOPS, Tris และ 

Phosphate กส็ามารถเตรียมไดดวยวิธเีดยีวกันซ่ึงลกัษณะ

โครงสรางของสารทั้งหมด แสดงดังรูปที่ 2

รูปท่ี 2.  ลักษณะโครงสรางของสารลดแรงตึงผิว บัฟเฟอร และเคอรคูมิน

 การเตรียมอนุภาคนาโนท่ีหอหุมเคอรคูมิน 

เตรียมโดยเติมสารละลายเคอรคูมินใน DMSO ลงในสาร

ลดแรงตงึผวิทีล่ะลายใน HEPES บฟัเฟอร pH 7.4 จากนัน้

เติมสารละลายกาโดลิเนียมลงไป แลวคนอยางตอเน่ืองที่

อุณหภูมิหอง เปนเวลา 3 ชั่วโมง จากนั้นเก็บเอาตะกอน

ของอนุภาคนาโน และลางสารลดแรงตึงผวิและเคอรคมูนิ

ที่เหลือดวยนํ้ามิลลิคิวตามวิธีขางตน 

รูปท่ี 3.  คาดการณขั้นตอนการเตรียมอนุภาคนาโน GdSH-Cur
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 ขั้นตอนการเตรียมอนุภาคนาโนไดคาดการณ

ตามรายงานวิจยัของ Tran และ Xiong (1, 2) โดยอนุภาคท่ี

เตรยีมไดจะประกอบไปดวยกาโดลเินยีมไอออนเปนแกน

กลางทีถ่กูลอมรอบดวยโมเลกลุของสารลดแรงตงึผวิและ

บัฟเฟอร ซึ่งมีเคอรคูมินแทรกอยูภายใน ดังรูปที่ 3

 พสิจูนเอกลักษณของอนุภาคนาโนท่ีมแีละไมมี

เคอรคมูนิอยูภายในดวยกลองจุลทรรศนอเิลก็ตรอนแบบ

สองกราด (Scanning electron microscopy, SEM; JEOL 

JSM-6510A ) กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองผาน 

(Transmissionelectronmicroscopy, TEM; JEOL JEM 

2010) วดัขนาดของอนภุาคนาโนจาํนวน 200 อนภุาค จาก

ภาพถาย TEM โดยใชโปรแกรม Scion Image จากบริษัท 

Scion Corporation และเคร่ืองมือวัดขนาดอนุภาคดวย

เทคนิคการกระเจิงของแสง (Dynamic Light Scattering, 

DLS; Malvern Zetasizer) วเิคราะหหมูฟงกชนัของอนภุาค

นาโนและเคอรคูมินดวยอินฟราเรดสเปกโทรสโกป 

(Fouriertransforminfraredspectroscopy, FTIR; Nicolet 

6700 FT-IR) ศึกษาความเสถียรของเคอรคูมินในอนุภาค

นาโนดวยเทคนิคยวูี-วิซิเบิลสเปกโทรสโกป (UV-visible 

spectroscopy; Varian Cary 50) และฟลูออเรสเซนซ-

สเปกโทรสโกป (Fluorescence spectroscopy; Varian 

spectrofl uorometer)

3. ผลการวิจัยและอภิปราย

 3.1 การพิสูจน เอกลักษณของอนุภาคโค

ออรดิเนชันนาโน

 ในงานวิจัยนี้ ผูวิจัยสนใจศึกษาผลของสารลด

แรงตึงผิวที่มีประจุตางกันสามชนิด และสนใจศึกษาผล

ของบัฟเฟอรทั้งสี่ชนิดที่มีผลตอขนาดของอนุภาคนาโน 

รูปที่ 4 (a-e) แสดง ภาพถาย TEM ของอนุภาคนาโน 

GdCH,GdTxH, GdSH, GdSM และ GdST ตามลําดับ

และ ภาพที่ 4 (f) แสดง ภาพถาย SEM ของ GdSP พบวา

 GdSH (4c) จะแสดงลักษณะอนุภาคโครงตาขายที่เปน

ทรงกลมท่ีดีที่สุด โดยอนุภาคขนาดใหญเกิดขึ้นจาก

อนุภาคนาโนขนาดเล็กๆ มารวมตัวกัน คลายกับการ

รวมตัวของแลนทาไนดออกไซดที่อุณหภูมิหอง ซึ่งไดมี

รายงานจากงานวิจัยของ Holzinger และ Kickelbick(25) 

สงผลใหภาพท่ีถายไดจะเห็นเปนการรวมตัวกันของอนุ

ภาคเล็กๆ หลายอนุภาค

รูปท่ี 4.  ภาพถายกลองจลุทรรศนอเิลก็ตรอนแบบสองผานของอนภุาคนาโน GdCH (a), GdTxH (b), GdSH CNPs 

(c), GdSM (d), GdST (e), GdSH-Cur (f)และภาพถายกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนแบบสองกราดของ

อนุภาคนาโน GdSP (g) และการกระจายขนาดอนุภาคของ GdSH วัดดวยเทคนิค DLS (h) 
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 การวัดขนาดของอนุภาคนาโนแตละอนุภาค

จากภาพถาย TEM และจากเทคนิคการกระเจิงของแสง 

(DLS) ดังสรุปในตารางท่ี 1 พบวาขนาดอนุภาคท่ีได

จากเทคนิค DLS จะมีขนาดใหญกวาการวัดดวย TEM 

เนื่องจากเทคนิค DLS เปนเทคนิคที่วัดขนาดอนุภาคใน

รูปของสารละลายสงผลใหโมเลกุลของนํ้าเขาไปแทรก

ภายในอนุภาคนาโนได โดยเฉพาะอยางย่ิงตําแหนงท่ีมี

โมเลกุลของ HEPES บัฟเฟอรที่สามารถละลายน้ําไดดี

เกาะอยู จะมโีมเลกลุนํา้เขาไปแทรกไดมากขึน้ แตในกรณี

ของภาพถายจาก TEM เปนการวัดขนาดของอนุภาคใน

สภาวะที่เปนของแข็งดังนั้นอนุภาคนาโนแตละอนุภาค

จึงมีขนาดที่เล็กกวาการวัดดวย DLS(26) จากผลการ

เปรียบเทียบขนาดอนุภาคนาโนโดยใชสารลดแรงตึงผิว

ที่มีประจุตางกัน พบวาอนุภาคนาโนท่ีเตรียมจากสารลด

แรงตึงผิวชนิด SDS มขีนาดอนุภาคนาโนใหญกวาอนุภาค

นาโนที่เตรียมจาก Triton X-100 และ CTAB ซึ่งมีประจุ

เปนลบ กลาง และ บวก ตามลําดับ โดยเหตุผลของขนาด

อนุภาคท่ีแตกตางกันอาจจะเกิดจากลักษณะของประจุที่

แตกตางกันของสารลดแรงตึงผิว ซึ่งเปนที่ทราบกันดีวา

โลหะท่ีมีประจุบวกจะสามารถจับกับสารที่มีประจุเปน

ลบไดดีกวาสารที่ไมมีประจุ และที่มีประจุเปนบวก ดัง

นั้นจึงคาดการณไดวากาโดลิเนียมที่มีประจุบวก (Gd3+) 

สามารถจับกับสารลดแรงตึงผิวที่มีประจุเปนลบ (SDS) 

ไดดีที่สุด และสงผลใหมีขนาดของอนุภาคใหญที่สุดอีก

ดวย โดยขนาดอนภุาคเฉลีย่ของ GdSH เทากบั 140.65 nm 

โดยการกระจายของขนาดอนุภาคแสดงดังรูปท่ี 4(h) 

นอกจากน้ีพบวาอนุภาคนาโนที่มีโมเลกุลของเคอรคูมิน

อยูภายใน (GdSH-Cur) จะมขีนาดเพิม่ขึน้เปน 157.67 nm 

ลักษณะโครงสรางแสดงดังภาพถาย TEM ที่ 4(g) 

ตารางที่ 1. ระบุองคประกอบและขนาดอนุภาคเฉล่ียของอนุภาคโคออรดิเนชันนาโน เตรียม ณ อุณหภูมิหอง

ชื่อตัวอยาง 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 ไมสามารถวิเคราะหได 598.10

GdSH-Cur SDS HEPES 71±15 157.67

 แตในกรณีการศึกษาผลของบัฟเฟอร จะเห็น

วาจากการวัดขนาดอนุภาคดวยภาพถาย TEM อนุภาค

นาโนจากบัฟเฟอร HEPES มีขนาดใกลเคียงกับอนุภาค

นาโนท่ีเตรียมจาก MOPS และใหญกวาท่ีเตรียมจาก Tris 

เล็กนอย แตในกรณขีอง Phosphate บัฟเฟอร ไมสามารถ

ตรวจพบอนภุาคนาโนได และในขณะเดยีวกนัจากเทคนคิ 

DLS จะพบวา อนุภาคนาโนจาก HEPES บัฟเฟอรจะ

มีขนาดเล็กที่สุด และเพ่ิมขึ้นจาก MOPS, Tris และ 

Phosphate บัฟเฟอร ตามลําดับ แสดงวาโมเลกุลของ 

HEPES เขาไปจับกับกาโดลิเนียมไอออนไดดี โดยคาดวา 

HEPES จะเขาไปแทรกอยูระหวางโมเลกุลของสารลดแรง

ตงึผวิ SDS คลายกับการเกดิอนภุาคนาโนทีเ่ตรยีมดวยวธิี

ไมโครอมิลัชัน(3) สงผลใหตวัสารลดแรงตงึผวิไมเกาะกนั

แนนจนเกินไป ดังนั้นอนุภาคที่เตรียมไดจึงมีขนาดเล็ก

 ในกรณีของบัฟเฟอรชนิด MOPS และ Tris 

จะเห็นวาอนุภาคมีขนาดใหญขึ้น เปนไปไดวาโมเลกุล

ของ MOPS  และ Tris จับกับกาโดลิเนียมไดนอยจึงเขา

แทรกระหวางโมเลกุลของสารลดแรงตึงผิวนอยลงจึงมี
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จํานวนโมเลกุล SDS อยูติดกันมากข้ึน สงผลใหโมเลกุล

มีขนาดใหญขึ้นและในกรณี Phosphate บัฟเฟอร พบ

วาอนุภาคท่ีเตรียมไดจะมีขนาดใหญที่สุดและจากผล

ของการวิเคราะหดวยเทคนิดอินฟราเรดสเปกโทรสโกป 

(FT-IR) ดงัรปูที ่5(a) พบวาอนภุาค GdSP จะไมปรากฏพคี

สาํคญัท่ีตาํแหนง 1310-1590 cm−1 ซึง่เปนพคีของการเกดิ

คารบอเนตจากการทําปฏิกิริยาของออกไซดแลนทาไนด

กบัคารบอนไดออกไซด ภายใตสภาวะปกต ิ(27) ดงันัน้จงึ

คาดการณไดวาอนภุาคดังกลาวไมมสีวนของกาโดลเินยีม

ไอออนอยูภายในอีกทั้งไมปรากฏพีคที่สําคัญของ SDS 

ที่ตําแหนง 2800-3000 cm−1 แตปรากฏพีคที่ใกลเคียงกับ

ตําแหนงของ Phosphate บริสุทธิ์ในชวง 880-1140cm−1 

เปนไปไดวา Phosphate บัฟเฟอรไมเขาไปมีสวนชวยใน

การเกิดอนภุาคนาโนระหวางกาโดลเินยีมกบั SDS แตจบั

กันเองเปนอนุภาคขนาดใหญ แตในกรณีบัฟเฟอรชนิด

อื่นจะปรากฏพีคที่สําคัญของ SDS ที่ตําแหนงเลขคลื่น 

2800-3000 cm−1 ดังรูป 5(a) แสดงวาบัฟเฟอร HEPES, 

MOPS และ Tris สามารถชวยทําใหเกิดอนุภาคนาโนได

จากกาโดลิเนียมและสารลดแรงตึงผิว

รูปท่ี 5. อินฟราเรดสเปกตราของบัฟเฟอรเปรียบเทียบกับอนุภาคนาโนที่เตรียมจากบัฟเฟอรชนิดตางๆ โดยใช

สารลดแรงตึงผิวชนิด SDS(a) และ อินฟราเรดสเปกตราของสารลดแรงตึงผิวเปรียบเทียบกับอนุภาค

นาโนที่เตรียมจากสารลดแรงตึงผิวชนิดตางๆ ในระบบ HEPES บัฟเฟอร (b) 

 รูปท่ี 5(b) แสดงอินฟราเรดสเปกตราของสาร

ตัง้ตนของกาโดลเินยีมไอออนและสารลดแรงตงึผวิแตละ

ชนิดเปรียบเทียบกับอนุภาคนาโนที่เตรียมจากสารลด

แรงตึงผิวชนิดตางๆ จะเห็นวาพีค CH-transmission ที่

ตําแหนงเลขคลื่น 2800-3000 cm−1 ซึ่งเปนพีคเอกลักษณ

ของสารลดแรงตึงผวิบรสิทุธ์ิจะปรากฏเฉพาะในอนภุาค

นาโนจาก SDS หรอื GdSH เทานัน้ ยิง่ไปกวาน้ัน ตาํแหนง

พคีของหมู  –SO
3

–  ของ  SDS  เม่ือเตรยีมเปนอนภุาคนาโน

แลวจะมกีารเลือ่นตาํแหนงจากเลขคลืน่ 1219, 1081 และ 

994 ไปยัง 1189, 1067 และ 974 cm−1 ตามลําดับ แสดงวา 

SDS นาจะใชตําแหนง –SO
3

–  เกิดอันตรกิริยากับกาโดลิ

เนียมไอออน (4, 23) และเมื่อพิจารณาตําแหนงเลขคลื่น

ที่ 1635cm−1 ซึ่งเปนพีคเอกลักษณของ –NO
3 
ของสารตั้ง

ตนนั้นจะไมปรากฏในสวนของผลิตภัณฑ แสดงใหเห็น

วากาโดลิเนียมไอออนสามารถจับกับสารลดแรงตึงผวิทัง้

สามชนดิไดจรงิ แตจะเกดิอนัตรกริยิากบัสารลดแรงตงึผวิ

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

3
.6H

2
O(Gd3+)

 เพ่ือยืนยันวาอนุภาคที่เตรียมไดเปนอนุภาค

นาโนจริง จงึไดพสิจูนเอกลักษณของอนุภาคนาโน GdSH 

ทีเ่ตรยีมในระบบ HEPES บฟัเฟอร ดวยเทคนคิ X-ray dif-

fraction เปรียบเทียบกับตะกอนของ GdSDS ทีเ่ตรียมจาก 

Gd3+ และ SDS ในนํ้ามิลลิคิว จากรูปที่ 6 จะปรากฏพีคที่ 

2θ ที่ตําแหนง 2.28, 4.54, และ 6.82 สําหรับ SDS และ 

2θ ที่ตําแหนง 2.50, 4.96, และ 7.43 สําหรับ GdSDS ซึ่ง

แสดงใหเห็นลักษณะของการจัดเรียงผลึกแบบ lamellar 

ของตะกอน GdSDS (28, 29) แตในกรณีของ GdSH จะ

ไมปรากฏพคี ณ ตาํแหนงดงักลาว แสดงใหเหน็วา GdSH 

มีความเปนผลึกตํ่า ซึ่งอาจเกิดจากการรวมตัวของผลึก

เล็กๆ ของอนุภาคโคออรดิเนชันนาโน (4) จากผลการ

ทดลองจึงสามารถสรุปไดวา  HEPES  บัฟเฟอรมีสวน

ชวยใหเกิดอนุภาคนาโนอีกทั้งอนุภาคท่ีเตรียมไดมีขนาด

เล็กท่ีสุด และเปนบัฟเฟอรที่นิยมใชในการทดลองเกี่ยว

กบัสิง่มชีวีติ ดงันัน้จงึเลอืกอนุภาคนาโนท่ีเตรยีมจากกาโด

ลิเนียมและสารลดแรงตึงผิวชนิด SDS ในระบบ HEPES 

บัฟเฟอร เพื่อนาํไปศึกษาตอไป

 3.2 ความเสถียรของเคอรคมูนิใน GdSH-Cur 

โคออรดิเนชันนาโน

 เคอรคูมินที่ถูกหอหุมดวยอนุภาคนาโนถูก

วเิคราะหดวยเทคนคิอนิฟราเรดสเปกโทรสโกป จากสเปก

ตราในรูปที ่7(a) ซึง่เปนการเปรียบเทียบระหวางเคอรคมูนิ 

อนุภาคนาโน GdSH และอนุภาคนาโน GdSH-Cur ที่มี

เคอรคูมินอยูภายใน พบวาสเปกตราของ GdSH-Cur มี

ลักษณะคลายกับการผสมกันของสเปกตราสารต้ังตน 

GdSH และเคอรคูมิน โดยมีความกวางของพีคเพิ่มขึ้น

ที่ประมาณเลขคลื่น 3000-3750 cm−1 และ 1628-1340 

cm−1 อีกทั้งยังพบการเลื่อนตําแหนงเลขคลื่นเล็กนอย

ของเคอรคูมินจากเลขคลื่น 1628, 1508 และ 1022 cm−1 

ไปยัง 1630, 1507 และ 1018 cm−1 เปนการยืนยันการมี

เคอรคูมินในอนุภาคนาโนและการเกิดอันตรกิริยาระ

หวางเคอรคูมินและอนุภาคนาโนจริง (30)
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รูปท่ี 7. อินฟราเรดสเปกตรา (a) และยูวี-วิซิเบิลสเปกตราของเคอรคูมินเปรียบเทียบกับเคอรคูมินที่อยูภายใน

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

 จากรูปที่ 7(b) แสดงยูวี-วิซิเบิลสเปกตรา

ของ เคอรคูมิน, GdSH และ GdSH-Cur ภายหลังการ

เตรียมอนุภาคนาโนพบการเลื่อนตําแหนงความยาวคลื่น

การดูดกลืนแสงเล็กนอยจาก 431 ไปยัง 437 nm อีกทั้ง

ผลจากฟลูออเรสเซนซสเปกโทรสโกปพบพีคการ

คายพลังงานของเคอรคูมินที่มีการเลื่อนตําแหนง

ความยาวคล่ืนจาก 553 ไปยัง 532 nm ดงัรปูที ่8(a) ชีใ้หเห็น

วาระบบส่ิงแวดลอมของเคอรคูมินมีการเปล่ียนแปลง

ภายหลังการแทรกตัวภายในอนุภาคนาโน(8) นอกจากน้ี

อนุภาคนาโนยังชวยเพ่ิมความเขมแสงของเคอรคูมินใน

สารละลายบัฟเฟอร HEPES pH 7.4 อีกดวย ความเสถียร

ของเคอรคูมินภายในอนุภาคนาโนถูกตรวจสอบดวย

เทคนคิฟลอูอเรสเซนซสเปกโทสโกปเชนกนั โดยในรปูที ่

8(b) จะแสดงกราฟ Normalized fl uorescence intensity 

ของเคอรคูมินท่ีละลายใน HEPES บัฟเฟอร เปรียบเทียบ

กับเคอรคูมินที่อยูในอนุภาคนาโนพบวาเคอรคูมินที่

ละลายใน HEPES บัฟเฟอรมี Normalized fl uorescence 

intensity ลดลงอยางรวดเร็ว โดยนอยกวาคร่ึงหน่ึงภายใน

เวลา 2 ชัว่โมง แตเคอรคมูนิทีอ่ยูในอนุภาคนาโนจะคอยๆ 

ลดลงอยางชาๆ โดย Normalized intensity ของเคอรคมูนิ

ทีล่ะลายใน HEPES บฟัเฟอรจะลดลงรวดเรว็กวาเคอรคมูิ

นที่อยูในอนุภาคนาโนถึง 2 เทา เมื่อเวลาผานไป 2 ชั่วโมง

และภายใน 7 วันน้ัน Normalized intensity ของเคอร

คูมินที่อยูในอนุภาคนาโนยังมีคามากกวาครึ่งหนึ่ง ซึ่ง

สามารถสังเกตเห็นการเปลี่ยนแปลงดวยตาเปลาดัง

รปูที ่8 (c-f) สขีองละลายเคอรคมูนิในสารละลาย HEPES 

บัฟเฟอร pH 7.4 ที่ไมไดเตรียมเปนอนุภาคนาโน ณ เวลา 

1 นาที และ 4 ชั่วโมงและเตรียมเปนอนุภาคนาโน ณ 

เวลา  1 นาที และ 7 วัน ตามลําดับ พบวาเมื่อเวลาผานไป 

4 ชั่วโมง สารละลายเคอรคูมินที่ไมถูกหอหุมดวยอนุภาค

นาโนมีการเปลี่ยนแปลงสีของสารละลายอยางรวดเร็ว

จากสีเหลืองเปนใสไมมีสี แตในกรณีของเคอรคูมินที่อยู

ภายในอนุภาคนาโนยังคงใหสีเหลืองของเคอรคูมินแม

เวลาผานไป 7 วันจากการทดลองจึงสรุปไดวาอนุภาค

นาโนจากกาโดลิเนียมและ SDS สามารถทําใหเคอรคูมิน

เสถียรไดในสารละลาย HEPES บัฟเฟอร
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รูปท่ี 8. ฟลอูอเรสเซนซสเปกตราของเคอรคมูนิเปรยีบเทยีบกบัเคอรคมูนิทีอ่ยูภายในอนุภาคนาโน (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
เทากับ 553 และ 532 nm ของเคอรคูมินและอนุภาค GdSH-Cur (λ

ex 
ที่ 445 

nm)(b) และสีของเคอรคูมินในสารละลายบัฟเฟอร 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 ้คณะผูวจิยัสามารถเตรียม

อนุภาคนาโนชนิดใหม จากการรวมตัวกันเองของกา

โดลิเนียมไอออน และสารลดแรงตึงผิว ในสารละลาย

บัฟเฟอร โดยพบวาอนุภาคโคออรดิเนชันนาโนจากสาร

ลดแรงตึงผิวจาก SDS และสารละลายบัฟเฟอร HEPES 

จะใหอนภุาคท่ีดทีีส่ดุ ทีม่ขีนาดประมาณ 140.65 nm และ

หลงัจากการโคออรดเินตกบัเคอรคมูนิ อนภุาคนาโนจะมี

ขนาดเพ่ิมขึน้เปน 157.67 nm โดยอนุภาคนาโนน้ีสามารถ

ชวยเพิม่ความเขมแสงของฟลอูอเรสเซนซ และเพิม่ความ

เสถียรใหกับเคอรคูมินไดอีกดวย งานวิจัยนี้อาจจะนํามา

ประยุกตใชกับเคอรคูมินในงานดานการยับยั้งการเจริญ

เติบโตของเซลลมะเร็งไดในอนาคต
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