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บทคัดยอ 

ยาที่ใชรักษาโรคมะเร็งในปจจุบันสวนมากมีขอจํากัดหลายประการ เนื่องจากยามักมีความเปนพิษ    

ไมละลายน้ํา ไมเสถียร ไมมีประสิทธิภาพในการรักษาโรคมะเร็ง และมีราคาแพง ดังนั้นการรักษาโรคมะเร็งจะมี

ประสิทธิภาพสูงสุดถาสามารถกําจัดขอเสียของยาที่กลาวมานี้ เคอรคูมินเปนหนึ่งในสารสกัดจากธรรมชาติ       

ที่สกัดไดจากเหงาขม้ินชัน ซ่ึงมีโครงสรางทางเคมีประกอบไปดวย 1, 7-บีส (4-ไฮดรอกซี-3-เมทอกซีฟนิล)-1, 

6-เฮบตะไดอีน-3, 5-ไดโอน เคอรคูมินไดรับการพิสูจนแลววามีความปลอดภัยและมีฤทธ์ิยับย้ังเซลลมะเร็ง 

อยางไรก็ตามการใชเคอรคูมินยังมีขอจํากัดในทางเภสัชศาสตร เนื่องจากเคอรคูมินละลายน้ําไดนอย ถูกกําจัด

โดยระบบภูมิคุมกันของรางกายไดอยางรวดเรว็ การถูกดูดซึมเขาไปยังเนื้อเย่ือไดต่ํา ไมคงตัวในสภาวะที่เปนดาง 

ซ่ึงสงผลใหเคอรคูมินมีชีวปริมาณออกฤทธ์ิลดลง ดังนั้นบทความวิจัยนี้ไดทบทวนและรวบรวมเนื้อหาฤทธ์ิของ

เคอรคูมินตอการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก และการพัฒนาระบบนําสงเคอรคูมินดวยนาโนเทคโนโลยี การใช

ตัวพาขนาดนาโนเมตรเพ่ือกักเก็บและนําสงเคอรคูมินสามารถเพ่ิมความสามารถในการละลายน้ํา เสถียรภาพ 

และชีวปริมาณออกฤทธ์ิของเคอรคูมิน พรอมกับควบคุมการปลดปลอยของเคอรคูมินสําหรับการรักษา

โรคมะเร็งปากมดลูก 

คําสําคัญ: เคอรคูมิน, เซลลมะเร็งปากมดลูก, นาโนเทคโนโลยี, ระบบนําสงยา  
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Abstract  

Most drugs currently available for the treatment of cancer have limited potential because they are 

very toxic, insoluble in water, unstable, highly inefficient in treating cancer, and highly expensive. Therefore, 

treatments without these disadvantages are needed. Curcumin is one such extracted natural substance which 

derived from turmeric (Curcumin longa Linn.). The chemical structure of curcumin is 1, 7-bis (4-hydroxy-3-

methoxyphenyl)-1, 6-heptadiene-3,5-dione. Curcumin has been demonstrated safety and anticancer efficacy. 

However, it has restrictive pharmaceutical role because of its extremely low aqueous solubility, rapid 

systemic elimination, inadequate tissue absorption and degradation at alkaline pH, which severely curtails its 

bioavailability. Therefore, this review article was to review curcumin against anticervical cancer cells activity, 

and to develop curcumin delivery system by using nanotechnology. The use of nanocarriers in order to 

encapsulate and deliver curcumin can increase its aqueous solubility, stability and bioavailability as well as 

controlled delivery of curcumin for cervical cancer therapeutic treatment.  

Keywords: Curcumin, Cervical cancer cells, Nanotechnology, Drug delivery system  

1. บทนํา  

ในปจจุบันพบวาโรคมะเร็งจัดเปนสาเหตุหลักของอัตราการเสียชีวิต สําหรับทั่วโลกอัตราการเกิดและ

การเสียชีวิตจากโรคมะเร็งมีจํานวนเพ่ิมขึ้นเรื่อยๆ โดยเฉพาะประเทศพัฒนาแลวเม่ือเทียบกับประเทศกําลัง

พัฒนา องคการอนามัยโลกไดคาดการณไววาในป 2563 ทั่วโลก จะมีคนตายดวยโรคมะเร็งกวา 11 ลานคน และ

จะเกิดขึ้นในประเทศที่กําลังพัฒนามากกวา 7 ลานคน เนื่องจากมีปจจัยหลายอยางที่เก่ียวของกับการเกิด

โรคมะเร็งจากการรายงานของมะเร็งวิทยาสมาคมแหงประเทศไทย พบวาคนไทยเปนโรคมะเร็งเพ่ิมมากขึ้น [1]  

จากสถิติทั่วโลกโรคมะเร็งปากมดลูกเปนโรคมะเร็งที่พบมากเปนอันดับสองรองจากมะเร็งเตานม ที่สําคัญใน

ประเทศไทยมะเร็งชนิดนี้มีแนวโนมจะเพ่ิมมากขึ้นทุกป มีผูปวยมะเร็งปากมดลูกรายใหมเกิดขึ้นประมาณ 

7,000-8,000 รายตอป ในป พ.ศ.2551 ประเทศไทยมีประชากรสตรีที่เส่ียงตอมะเร็งปากมดลูก 26.09 ลานคน     

มีอายุตั้งแต 15 ป ขึ้นไป มีจํานวนผูปวยมะเร็งปากมดลูกรายใหมปละ 9,999 ราย เสียชีวิต 5,216 ราย หรือ

ประมาณรอยละ 53 ถาคิดเปนวันแลวจะมีสตรีไทยเสียชีวิตจากมะเร็งปากมดลูกเฉล่ียวันละ 14 คน จากรายงาน

ทางระบาดวิทยาของมะเร็งในประเทศไทย ฉบับลาสุดป พ.ศ. 2553 ซ่ึงรวบรวมขอมูลในระหวางป พ.ศ.2544-

2546 พบวา อัตราอุบัติการณของมะเร็งปากมดลูกที่ปรับตามโครงสรางมาตรฐานอายุ คิดเปน 18.1 รายตอ

ประชากร 100,000 ราย จัดเปนมะเร็งที่พบบอยเปนอันดับสองในสตรีไทย รองจากมะเร็งเตานม [2] ซ่ึงสาเหตุ

หลักของมะเร็งปากมดลูก เกิดจากเช้ือไวรัสฮิวแมนแพพพิลโลมาไวรัส (เอชพีวี) ที่บริเวณปากมดลูก สามารถ

ติดตอกันไดงายที่สุดโดยทางเพศสัมพันธ ปจจัยเส่ียงที่ทําใหผูหญิงมีโอกาสติดเช้ือ เอชพีวี มากขึ้น คือ การมี

เพศสัมพันธตั้งแตอายุยังนอย มีคูนอนหลายคน สวนปจจัยเสริมอ่ืนๆ ที่พบวาทําใหผูหญิงมีโอกาสกอใหเกิดโรค
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ไดงายย่ิงขึ้น คือ การสูบบุหรี่ เช้ือไวรัสชนิดนี้มีมากมายหลายสายพันธุ แตมีเพียงไมก่ีสายพันธเทานั้นที่จะ

กอใหเกิดมะเร็งปากมดลูกได เชน ไวรัส เอชพีวี สายพันธุ 18 18 31 33 เปนตน 

ปจจุบันวิธีที่เหมาะสมที่สุดในการปองกันโรคมะเร็งปากมดลูก คือ การตรวจคัดกรองเพ่ือหาเช้ือมะเร็ง

ปากมดลูกหรือแปปสเมียร และการฉีดวัคซีนปองกันโรคมะเร็งปากมดลูก อยางไรก็ตามวิธีตรวจคัดกรองใชตอง

ใชระยะเวลาและการฉีดวัคซีนก็มีคาใชจายสูงทําใหการปองโรคมะเร็งปากมดลูกไมครอบคลุมถึงประชากรทั่ว

ประเทศได สงผลใหมีจํานวนผูปวยโรคมะเร็งปากมดลูกไมไดลดลงอยางที่คาดการณไว ดังนั้นวิธีการรักษาจึง

เปนทางเลือกที่ดีที่สุดสําหรับผูปวยที่เปนโรคมะเร็งปากมดลูกแลว สําหรับการรักษาโรคมะเร็งปากมดลูกสวน

ใหญตองผาตัดหลังจากนั้นคอยทําการฉายแสง หรือทําเคมีบําบัดเพ่ือใหเซลลมะเร็งปากมดลูกตาย ซ่ึงยังเปน

วิธีการรักษาแรกๆที่ใชในปจจุบัน การทําเคมีบําบัดตองใชยาตานเซลลมะเร็งปากมดลูก เชน บลีโอไมซิน      

ซิสพลาทิน เจมซิตาบีน โทโปรทีแคนไฮโดรคลอไรด แสดงดัง รูปท่ี 1 และการใชยาเจมซิตาบีน-ซิสพลาทิน

รวมกัน  

 

 
 

รูปท่ี 1 แสดงโครงสรางทางเคมีของยาตานเซลลมะเร็งปากมดลูก บลีโอไมซิน (A) ซิสพลาทิน (B)  

ยาเจมซิตาบีน (C) และโทโปรทีแคนไฮโดรคลอไรด (D) 

ถึงแมวายาตานเซลลมะเร็งปากมดลูกที่มีอยูจะเปนยาที่มีคุณสมบัติในการรักษาโรคมะเร็งปากมดลูกดี

อยูแลว แตในปจจุบันยังพบขอจํากัดของยาตานเซลลมะเร็งปากมดลูกคือ  

(1) คุณสมบัติในการละลายน้ําต่ํา ทําใหยาไมสามารถดูดซึมเขาสูรางกายเม่ือใหทางรับประทานและไม

สามารถเตรียมในรูปแบบยาฉีดได  
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(2) การถูกทําลายดวยเอนไซมในรางกาย ทําใหคาครึ่งชีวิตของยาในรางกายส้ัน จึงมีผลใหผูปวยตอง

รับยาหลายครั้งตอวัน  

(3) กอใหเกิดอาการขางเคียงตอรางกายผูปวย เนื่องจากยาออกฤทธ์ิอยางไมจําเพาะเจาะจง จึงออกฤทธ์ิ

กับเซลลปกติของรางกายและกอใหเกิดอาการขางเคียง เชน ผมรวง พิษตอหัวใจ กดไขกระดูก คล่ืนไส อาเจียน 

เปนตน 

จากขอจํากัดของยาตานเซลลมะเร็งปากมดลูกโดยเฉพาะการกอใหเกิดอาการขางเคียงตอรางกายผูปวย 

ทําใหปจจุบันมีการใชสารสกัดที่ไดจากผลิตภัณฑธรรมชาติเปนยาตานเซลลมะเร็งเพ่ิมมากขึ้น เนื่องจากขอดี

ของผลิตภัณฑธรรมชาติ คือ ไมเปนพิษและไมมีผลขางเคียงตอผูปวย แตขอเสียคือฤทธ์ิในการฆาเซลลมะเร็งจะ

ต่ํา และขึ้นอยูกับความบริสุทธ์ิของสารสกัด นอกจากนี้สารสกัดที่ไดจากผลิตภัณฑธรรมชาติบางชนิดยังไมได

ขึ้นเปนทะเบียนยามะเร็ง เนื่องจากมีประสิทธิภาพในการฆาเซลลมะเร็งจะต่ํา ดังนั้นจากขอจํากัดทั้งยาและสาร

สกัดที่ไดจากผลิตภัณฑธรรมชาติที่มีฤทธ์ิตานเซลลมะเร็ง จําเปนตองอาศัยการพัฒนาเทคนิคและกรรมวิธีใหมๆ 

เพ่ือลดขอจํากัดของยาและสารสกัดที่ไดจากผลิตภัณฑธรรมชาติในการยับย้ังเซลลมะเร็งดังกลาว ดังนั้นการ

พัฒนาระบบนําสงยา (drug delivery system) เปนการออกแบบเตรียมยาในรูปแบบตางๆ ที่สามารถควบคุมอัตรา

การปลดปลอยยาในปริมาณและระยะเวลาที่กําหนด สามารถนําสงยาไปยังบริเวณหรืออวัยวะเปาหมายเพ่ือลด

ผลขางเคียงหรือทําใหเกิดผลสูงสุดในการรักษา ปจจุบัน “นาโนเทคโนโลยี” มีบทบาทและความสําคัญอยางย่ิง

ในระบบนําสงยาใหประสบผลสําเร็จ โดยอาศัยเปนวัสดุนําสงหรือตัวพาขนาดนาโนเมตร ในการนําสงยาเขาสู

เซลลโดยผานกลไกตางๆเพ่ือไปยังอวัยวะเปาหมายที่กอใหเกิดโรค ดังนั้นกระบวนการสังเคราะหหรือการ

เตรียมวัสดุนําสงใหอยูในระดับนาโนเมตร จึงเปนส่ิงที่ทาทายและเปนเทคโนโลยีที่ใหมในการนําสงสารตางๆที่

ตองการเขาสูเซลลไดงายเนื่องจากมีขนาดเล็ก ซ่ึงขอดีของวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรมีดวยกันหลายประการ 

เชน อนุภาคขนาดเล็กนี้สามารถแทรกซึมผานเขาสูเซลลตางๆไดงายโดยไมถูกกําจัดดวยระบบภูมิคุมกัน ทําใหมี

ระยะเวลาอยูในระบบไหลเวียนโลหิตไดนาน มีสัดสวนของพ้ืนที่ผิวตอปริมาตรสูงซ่ึงสามารถจะบรรจุหรือกัก

เก็บยาเขาไปในอนุภาค หรือสามารถถูกดูดซับไวบนพ้ืนที่ผิวไดในปริมาณมาก ทําใหยาที่ถูกกักเก็บไวในวัสดุ

นําสงขนาดนาโนเมตรสามารถละลายน้ําไดเพ่ิมขึ้น และมีความคงตัว นอกจากนี้ยังสามารถควบคุมการ

ปลดปลอยยา ทําใหลดอาการขางเคียงของยาตอผูปวย และสามารถนําสงยาไปยังอวัยวะเปาหมายเพ่ือเพ่ิมฤทธ์ิ

ของยาใหมีประสิทธิภาพสูงขึ้น ซ่ึงตัวอยางของวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรมีดวยกันหลายชนิด [3] แสดงดัง     

รูปท่ี 2 โดยในบทความนี้ไดรวบรวมงานวิจัยจากการใชสารสกัดที่ไดจากผลิตภัณฑธรรมชาติ คือ เคอรคูมิน   

ซ่ึงขอดีของเคอรคูมิน คือ ไมเปนพิษตอคนและมีฤทธ์ิในการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก อยางไรก็ตาม        

เคอรคูมิน ยังมีขอจํากัดอยูหลายประการซ่ึงตองอาศัยระบบนําสง ตลอดจนการนํานาโนเทคโนโลยีเขามาใชเพ่ือ

เพ่ิมประสิทธิภาพของเคอรคูมินในการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก 
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รูปท่ี 2 แสดงวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรชนิดตางๆ ไมเซลล (A) ไลโปโซม (B) โซลิดไลปดนาโนพารทิเคิล (C) 

เมทัลนาโนพารทิเคิล (D) พอลิเมอริกนาโนพารทิเคิล (E) เมโซพอรัสซิลิกานาโนพารทิเคิล (F)  

เดนไดรเมอร (G) และคารบอนนาโนทิวบ (H) [3]   
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2. เน้ือเร่ือง 

2.1 เคอรคูมิน 

   เคอรคูมิน ซ่ึงเปนสารสําคัญในกลุมเคอรคูมินอยด พบในพืชวงศขิงขา เชน วานนางคํา ขม้ิน เปนตน 

เคอรคูมิน เปนสารกลุมโพลิฟนอลมีสีเหลือง มีช่ือทางเคมีวา 1, 7-บีส (4-ไฮดรอกซี-3-เมทอกซีฟนิล)-1, 6-เฮบ-

ตะไดอีน-3, 5-ไดโอน โครงสรางทางเคมีของเคอรคูมินแสดงดัง รูปท่ี 3 อยางไรก็ตามเคอรคูมินมีทั้งอยูในรูป   

อีนอลและคีโต ซ่ึงเคอรคูมินในรูปของอีนอลมีความคงตัวทั้งในสภาวะของแข็งและของเหลว 

 
รูปท่ี 3 โครงสรางทางเคมีของเคอรคูมินในรูปอีนอล 

เคอรคูมินอยดพบมากในเหงาขม้ินชัน ซ่ึงประกอบดวยสารสําคัญ 3 ชนิด คือ เคอรคูมิน (curcumin)    

ดีเมท็อกซ่ีเคอรคูมิน และ บิสดีเมท็อกซ่ีเคอรคูมิน เคอรคูมินอยมีคุณสมบัติเปนสารตานการอักเสบและตาน

อนุมูลอิสระที่ดี จึงนํามาใชประโยชนทั้งทางดานยา อาหาร และเครื่องสําอางค จากการวิจัยทั้งในคนและ

สัตวทดลองพบวา เคอรคูมินอยดมีฤทธ์ิบํารุงรักษาตับ ชวยปองกันมะเร็ง เชน โรคมะเร็งปอด มะเร็งลําไส และ 

มะเร็งตอมลูกหมาก ฤทธ์ิในการลดระดับโคเลสเตอรอล และ ฤทธ์ิในการปองกันสมอง [4] เนื่องจากมีรายงาน

ฤทธ์ิทางเภสัชวิทยาที่หลากหลายในการตานเซลลมะเร็ง แสดงดัง รูปท่ี 4 คือ ตานการแบงตัวของเซลลมะเร็ง 

ตานการแพรกระจายของเซลลมะเร็ง และตานการสรางหลอดเลือดฝอยของเซลลมะเร็ง [5] โดยมีผลตอการกด

การควบคุมปจจัยที่มีผลตอการถอดรหัสทางพันธุกรรม หลายชนิด เชน การสงสัญญาณ การตอบสนองตอการ

รุกรานของเช้ือโรคและเซลลมะเร็ง (nuclear factor (NF)-κB) [6,7] ตัวกระตุนโปรตีน (activator protein; AP-1) 

[8] ปจจัยที่มีผลตอการถอดรหัสทางพันธุกรรมซ่ึงมีผลตอการเปล่ียนแปลงออกซิเจนในเซลล (hypoxia 

inducible factor (HIF)-1α) [9] และ เบตาแคทีนิน เปนโปรตีนที่เก่ียวของกับการพัฒนาและการรุกรานของ

เซลลมะเร็งหลายชนิด [10] นอกจากนี้ยังพบวาเคอรคูมินสามารถยับย้ังการแสดงออกของโปรตีนที่เก่ียวของกับ 

การหยุดการเจริญเติบโตของเซลล, การลุกลาม และการสรางหลอดเลือดใหม เชน ไซคลินดี 1 (cyclin D1)    

เมทริกซเมทัลโลโปรตีนเนส-9 (matrix metalloproteinase-9) โปรตีนที่มีหนาที่กระตุนในการสรางหลอดเลือด

ดําใหม (vascular endothelial growth factor) [11] เปนตน  
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รูปท่ี 4 แสดงฤทธ์ิของเคอรคูมินแบบรับประทานตอเซลลมะเร็งชนิดสะความัส (Squamous cell carcinoma) 

หรือเรียกยอวาชนิด เอสซีซี (SCC) โดยผานกลไกตางๆ [12]  

2.2 ปญหาของเคอรคูมอน ฤทธิ์ยับย้ังและการปองกันเซลลมะเร็งปากมดลูกของเคอรคูมิน 

ถึงแมวาเคอรคูมินจะมีความปลอดภัยในการใชรักษามะเร็ง และการปองกันมะเร็ง โดยเคอรคูมินไดถูก

นํามาทดสอบทางคลินิกในคนเฟสที่ I ตั้งแตป 2001 โดย Cheng และคณะ ไดศึกษาพิษวิทยา (toxicology)   

เภสัชจลนศาสตร (pharmacokinetics) และฤทธ์ิทางชีวภาพ (biological property) ของเคอรคูมินในคนที่มีความ

เส่ียงเปนโรคมะเร็งโดยใหรับประทานเคอรคูมินในปริมาณ 500 1000 2000 4000 หรือ 8000 มิลลิกรัมทุกวันเปน

เวลา 3 เดือน พบวาไมมีความเปนพิษตอรางกายอยางไรก็ตามการใหเคอรคูมินในปริมาณที่มากจะตองใชเม็ดยา

เคอรคูมินขนาดใหญซ่ึงจะทําใหรับประทานยาก [13] นอกจากนี้ยังมีผลการวิจัยอ่ืนๆซ่ึงสามารถบอกไดวาเคอร

คูมินมีความปลอดภัยกับผูปวย อยางไรก็ตามเคอรคูมินมีชีวปริมาณออกฤทธ์ิต่ําเม่ือนํามาใชในคนผานทางการ

รับประทาน ซ่ึงปญหาของเคอรคูมินที่พบคือไมคงตัวตอแสงและในสภาวะเบส ไมละลายน้ําซ่ึงยากตอการดูด

ซึมเขาสูกระแสเลือดทําใหมีชีวปริมาณออกฤทธ์ิต่ํา (poor bioavailability) โดยเฉพาะเม่ือนําสงแบบรับประทาน 

(oral delivery) กลาวคือจะสูญเสียคุณสมบัติในการรักษาไดเร็ว เนื่องจากเคอรคูมินถูกดูดซึมเขาสูกระแสโลหิต

ไดต่ํากวา 1 เปอรเซ็นในคน [14] จากการศึกษางานวิจัยที่ผานมามีคณะวิจัยกลุมตางๆสนใจที่จะนําเคอรคูมินมา

ใชเปนสารในการย้ับย้ังและปองกันโรคมะเร็งปากมดลูก เนื่องจากคุณบัติดังกลาวเคอรคูมินจึงมีศักยภาพที่จะใช

เปนยารักษาและปองกันโรคมะเร็งปากมดลูกได โดยเฉพาะเม่ือมีการตรวจพบยีน ชนิด อี6 (E6) และ อี7 (E7) 
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หมายถึงจะมีความเส่ียงสูงในการพัฒนาไปเปนมะเร็งปากมดลูก จากการศึกษาคนควางานวิจัยพบวาเคอรคูมิน

สามารถยับย้ังโปรตีนชนิด อี6 และ อี7 ซ่ึงเปนสาเหตุหลักในการเกิดมะเร็งปากมดลูก นอกจากนี้เคอรคูมิน

สามารถยับย้ังโปรตีนตัวอ่ืนๆ เชน โปรตีน พี53 (p53) โปรตีนไทโรซีนฟอสเฟตนอนรีเซปเตอรชนิด 13 

(tyrosine phosphatase nonreceptor type 13, PTPN13) ในเซลลมะเร็งปากมดลูก เชน เซลลฮีลา (Hela) ซิฮา 

(SiHa) ซีสามสามเอ (C33a) และ คาสกี (CaSki) 

Maher และคณะไดศึกษาความเปนไปไดของเคอรคูมินในการปองกันและรักษาเซลลมะเร็งปากมดลูก 

โดยพบวาเคอรคูมินสามารถลดการแบงตัวอยางไมจํากัดของเซลลมะเร็งปากมดลูก นอกจากนี้เคอรคูมินยังไป

ยับย้ังกระบวนการลอกรหัส ของ เอชพีวี16 อี6/อี7 (HPV16 E6/E7) ไดกอน 6 ช่ัวโมง และไปลดสารกอมะเร็งที่

เกิดเองตามธรรมชาติคือ เบนโซ[เอ]ไพรีน (benzo[a]pyrene; BaP) ซ่ึงเปนสารกอมะเร็งจากใบยาสูบ(tobacco 

carcinogen) และเปนตัวเหนี่ยวนําใหเกิดการแสดงออกของเอชพีวี อี7 โคโปรตีน [15] Bhupesh และ Bhudev  

ไดศึกษาผลของเคอรคูมินซ่ึงใชเปนสารตานอนุมูลอิสระตอการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูกชนิดเอชพีวี 18 

(HPV18-positive cervical carcinoma cell line HeLa) พบวาเคอรคูมินมีความเปนไปไดที่จะไปยับย้ัง ตัวกระตุน

โปรตีน-1 (AP-1) ซ่ึงมีความจําเพาะตอการไปกดทับการถอดรหัสเอชพีวีในเซลลมะเร็งปากมดลูก ซ่ึง ตัวกระตุน

โปรตีน-1เปนปจจัยหนึ่งที่สําคัญในกระบวนการพัฒนาไปเปนมะเร็งปากมดลูก เนื่องจากพบการจับ กันระหวาง 

ตัวกระตุนโปรตีน-1 กับ เซลล เอชพีวีชนิดบวก (ฮีลาเซลล) และ เอชพีวีชนิดลบ (ซี33เอ) ซ่ึงเปนเซลลมะเร็งปาก

มดลูก พอๆกับเซลล เอชพีวีชนิดบวก ฮิวแมนคีราทิโนไซด (human keratinocyte; HPK1a) [16] Madden และ

คณะไดศึกษาผลของเคอรคูมินซ่ึงใชเปนสารตานการอักเสบ (inflammatory agent) ในการยับย้ังเซลลมะเร็งปาก

มดลูก (Hela cells) โดยไปยับย้ังไซโคลออกซิเจนเนส เอ็นไซม (cyclooxygenase (cox) enzymes) โดยเฉพาะ

ไซโคลออกซิเจนเนส เอ็นไซม-2 (cox-2) ในเซลลมะเร็งปากมดลูก โดยทั่วไปซับไทป (subtypes) ของ

เซลลมะเร็งปากมดลูกแบงออกเปน 2 ชนิด คือ สความัสเซลลคารซิโนมา (squamous cell carcinoma; SCC) และ 

อะดีโนคารซิโนมา (adenocarcinoma) พบวาผลของเคอรคูมินไมมีผลความแตกตางของการแสดงออกของไซโค

ลออกซิเจนเนส เอ็นไซม-2 ในสความัสเซลลคารซิโนมา และ คารซิโนมา แตจะใหผลความแตกตางของการ

แสดงออกไซโคลออกซิเจนเนส เอ็นไซม-2 ใน อะดีโนคารซิโนมา เม่ือเทียบกับเซลลปกติ และสความัสเซลล

คารซิโนมา [17] Shahid และคณะไดศึกษาผลของเคอรคูมินในการเหนี่ยวนําทําใหเซลลของมะเร็งปากมดลูก

ตาย (apoptosis) โดยการสกัดเอาโมโนไซด (monocytes) ซ่ึงเปนเม็ดเลือดขาวชนิดหนึ่ง และเปนสวนหนึ่งของ

ระบบภูมิคุมกันของรางกายมนุษยจากเลือดของผูปวยที่เปนโรคมะเร็งปากมดลูกจํานวน 62 คน เปรียบเทียบกับ

เลือดคนปกติจํานวน 20 คน โดยใชเคอรคูมินปริมาณ 500 ไมโครกรัมในการทดสอบ พบวาเคอรคูมินสามารถ

เพ่ิมระดับของเอนไซมแคสเปส-3 (caspase-3) ซ่ึงเปนปจจัยสําคัญและมีสวนชวยที่ทําใหเกิดการเหนี่ยวนําให

เซลลมะเร็งปากมดลูกตาย นอกจากนี้เคอรคูมินสามารถลดระดับของโมดูเลเตอรของสารที่จะไปทําให

เซลลมะเร็งตายได (tumor necrosis factor; TNF) ซ่ึงแมโครเฟจ (macrophages) จะหล่ังสารที่จะไปทําให

เซลลมะเร็งตายได (TNF-alpha) เม่ือมีกระบวนการอักเสบจะเกิดการเหนี่ยวนําและการการตายเฉพาะสวน 

(necrosis) ของเซลลมะเร็งปากมดตายลูกไดพอๆกัน กระบวนการตายเฉพาะสวนเปนกระบวนการที่เซลลมะเร็ง
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ตายที่ไมไดเกิดจากการใชสารใดๆเหนี่ยวนําใหเซลลตายแตจะเกิดจากเซลลชนิดนั้นๆตายเองซ่ึงเคอรคูมิน

สามารถลดกระบวนการอักเสบโดยไปกดระดับของโปรตีนที่จะไปทําใหเซลลมะเร็งปากมดลูกตาย [18]  

2.3 นาโนเทคโนโลยีกับประสิทธภิาพการยับย้ังและการปองกันเซลลมะเร็งปากมดลูกของเคอรคูมนิ 

ถึงแมเคอรคูมินมีฤทธ์ิในการตานการอักเสบและตานเซลลมะเร็งปากมดลูก อยางไรก็ตามจากปญหา

ของเคอรคูมินขางตนทําใหนักวิจัยพยายามคิดคนกระบวนการและเทคโนโลยีใหมๆที่จะพัฒนาและเพ่ิม

ประสิทธิภาพของเคอรคูมินในการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก 

Das และคณะไดเตรียมนาโนพารทิเคิล จากแอลจิเนต (alginate) ไคโตซาน (chitosan)  และ พลูโรนิค

(pluronic) ดวยวิธี ไอโอโนโทรปกพรีเจลเลชัน (ionotropic pre-gelation) ตามดวยวิธีพอลิแคทไอโอนิกครอสลิ

งกก้ิง (polycationic cross-linking) อนุภาคนาโนพารทิเคิล มีขนาด 100 นาโนเมตร วัดดวยเทคนิคกลอง

จุลทรรศนแรงอะตอม (Atomic force microscopy; AFM) พบวาอนุภาคนาโนพารทิเคิลมีประสิทธิภาพการกัก

เก็บเคอรคูมินได 12-14 เปอรเซ็นต และสามารถปลดปลอยเคอรคูมินในฟอสเฟตบัพเฟอรซาไลนพีเอช 7.4 ที่

อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส ได 75 เปอรเซ็นต ภายใน 96 ช่ัวโมง ผลการตานเซลลมะเร็งปากมดลูก (HeLa cells) 

พบวาคาความเขมขนของสารสูงสุดที่ฆาเซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 50 เปอรเซ็นต (half-maximal inhibitory 

concentrations; IC50) ของเคอรคูมินอิสระและเคอรคูมินที่ถูกกักเก็บในอนุภาคนาโนพารทิเคิล มีคา 13.28 และ 

14.34 ไมโครโมลาร ตามลําดับ [19] Sahu และคณะไดเตรียมเคซีนไมเซลล (casein micelle) จากนมสดของวัว 

โดยนํานมมาปนเหว่ียงที่ 1500 จี เปนเวลา 30 นาที ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส จากนั้นเติม 0.05 เปอรเซ็นต

โซเดียมเอไซด (sodium azide) โดยน้ําหนักตอปริมาตรทําการปนเหว่ียงที่ 2500 จี เปนเวลา 30 นาที ที่อุณหภูมิ 

20 องศาเซลเซียส นําเคซีนไมเซลลกลับมาละลายในทริสบัพเฟอรพีเอช 7.4 (Tris buffer; pH 7.4) ที่ พบวามี

ขนาด 166 นาโนเมตร วัดดวยเทคนิคไดนามิกสไลทสแกสเตอรลิง (dynamic light scattering; DLS) ผลการตาน

เซลลมะเร็งปากมดลูก (HeLa cells) พบวาคาความเขมขนของสารสูงสุดที่ฆาเซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 50 

เปอรเซ็นต ของเคอรคูมินอิสระและเคอรคูมินที่ถูกเก็บกักในเคซีนไมเซลล มีคา 14.85 และ 12.69 ไมโครโมลาร 

ตามลําดับ [20]  

Sahu และคณะไดเตรียมวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรเมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตท   

(methoxy poly(ethylene glycol)–palmitate) เพ่ือนําสงเคอรคูมินไปยังเซลลมะเร็งปากมดลูก (HeLa cell)       

การสังเคราะห วัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรดังกลาว แสดงดังรูปท่ี 5 โดยละลายปารมิโตอิวคลอไรด (palmitoyl 

chloride) ในโทลูอีน และหยดลงในสารละลายเมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอลที่ละลายในโทลูอีน ที่มี             

ไตรเอทิลามีน กวนที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส เปนเวลา 3 ช่ัวโมง กรองสารละลายและนําสวนใสไป

ตกตะกอนในอีเทอร ทําการเตรียมไมเซลลดวยวิธีโซนิเคชัน (sonication) โดยละลายเมทอกซีพอลิเอทิลีน       

ไกลคอล-ปารมิเตท ในฟอสเฟตบัพเฟอรซาไลนพีเอช 7.4 ทําการโซนิเคต เปนเวลา 30 นาที พบวาไมเซลลที่ไดมี

คาความเขมขนไมเซลลวิกฤต (Critical micelle concentration; CMC) มีคาอยูในชวง 0.12 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร    

มีขนาด 41.43 นาโนเมตร ทําการกักเก็บเคอรคูมินในเมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตทโดยละลายเคอร

คูมินในเมทานอลและละลาย เมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตทในคลอโรฟอรม ระเหยเอาตัวทําละลาย
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ออกจะไดฟมล จากนั้นเติมฟอสเฟตบัพเฟอรซาไลนพีเอช 7.4 วัดขนาดได 47.36 นาโนเมตร เคอรคูมินสามารถ

ปลดปลอยจากเมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตทไมเซลลดวยการใชไลเปสเปนตัวเรงปฏิกิริยา (Lipase-

catalyzed) ในฟอสเฟตบัพเฟอรซาไลนพีเอช 7.4  พบวาผลการตานเซลลมะเร็งปากมดลูก (HeLa cells) มีคา

ความเขมขนของสารสูงสุดที่ฆาเซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 50 เปอรเซ็นต ของเคอรคูมินอิสระและเคอรคูมิน

ที่ถูกเก็บกักใน เมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตทไมเซลล มีคา 14.32 และ 15.58 ไมโครโมลาร ตามลําดับ 

[21]  

 

 
 

รูปท่ี 5 การสังเคราะหวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรเมทอกซีพอลิเอทิลีนไกลคอล-ปารมิเตท [21] 

Debata และคณะไดศึกษาความเปนไปไดในการพัฒนาเคอรคูมินครีมสําหรับทาชองคลอดซ่ึงเปนสาร

คอลลอยด เพ่ือรักษาโรคมะเร็งปากมดลูก เนื่องจากการตรวจหาเซลลมะเร็งปากมดลูกและการฉีดวัคซีนมีราคา

แพง สูตรเคอรคูมินครีมสําหรับทาชองคลอดสามารถทําไดโดยผสมขม้ินผงกับอิมัลชันน้ํามันและน้ําจากครีม

ทางการคาที่เรียกวา วานิครีม (Vanicream) จากบริษัทฟารมาซูทิคอลสเพชชิแอลที (Pharmaceutical Specialties) 

ซ่ึงมีเคอรคูมินอยู 20 เปอรเซ็นต พบวาเคอรคูมินครีมสามารถกําจัดเซลลมะเร็งปากมดลูก เชน ฮีลา (HeLa) มี 

180 (ME-180) ซิฮา (SiHa) และเอสดับเบิลยู 756 (SW756) อยางจําเพาะ นอกจากนี้ยังเคอรคูมินสามารถยับย้ัง

การเกิดของแอนติเจนอี 6 (E6) รีเซฟเตอรที่มีความสําคัญในการควบคุมการเจริญเติบโต (protein epidermal 

growth factor receptor; EGFR) และ พี 53 (p53) นอกจากนี้เคอรคูมินครีมสําหรับทาชองคลอดไมมีผลขางเคียง

ตอเซลลปกติ [22]  

จากการสืบคนงานวิจัยพบวาการใชนาโนเทคโนโลยีเพ่ือพัฒนาระบบนําสงเคอรคูมินในการตาน

เซลลมะเร็งปากมดลูกยังใหผลไมคอยดีที่ชัดเจนมากเม่ือเปรียบเทียบกับเคอรคูมินอิสระ ถึงแมวาจะมีการพัฒนา

วัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรเพ่ิมประสิทธิภาพของเคอรคูมิน เม่ือเร็วๆ นี้ สะโจมแสงและคณะ [23] นักวิจัยจาก

หองปฏิบัติการระบบนําสงนาโน ศูนยนาโนเทคโนโลยีแหงชาติ สามารถเพ่ิมความสามารถในการละลายน้ํา 
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ความคงตัว ควบคุมการปลดปลอยเคอรคูมินในสภาวะความเปนกรด-ดางที่เฉพาะเจาะจง และเพ่ือเพ่ิม

ประสิทธิภาพของเคอรคูมินในการตานเซลลมะเร็งปากมดลูก 3 ชนิด คือ ฮีลา (Hela) ซิฮา (SiHa) และ ซี33เอ 

(C33a) ดวยระบบนําสงนาโนเมตร โดยการสังเคราะหพอลิเมอริกไมเซลลไคโตซานที่มีความวองไวตอความ

เปนกรด-ดาง เอ็น-เบนซิล-เอ็นโอ-ซัคซินิลไคโตซาน เพ่ือใชเปนวัสดุนําสงขนาดนาโนเมตรในการกักเก็บเคอรคู

มิน ดวยการเติมหมูที่ไมชอบน้ําจากปฏิกิริยารีดักทีพเอ็นเบนซิเลชัน และเติมหมูที่ชอบน้ําจากปฏิกิริยาซัคซินิเล

ชัน แสดงดังรูปท่ี 6 

 
รูปท่ี 6 แสดงกระบวนการสังเคราะหเอ็น-เบนซิล-เอ็นโอ-ซัคซินิลไคโตซาน 

เนื่องจากวัสดุที่ใชในการเตรียมพอลิเมอริกไมเซลลนั้นยังตองพ่ึงพาการนําเขาจากตางประเทศซ่ึงมี

ราคาแพง ดังนั้นสารที่ไดจากธรรมชาติจําพวกชีวโมเลกุล เชน พอลิแซคคาไรดจึงเปนวัสดุอีกทางเลือกหนึ่งซ่ึง

สามารถหาไดงายในประเทศไทยและมีปริมาณมากโดยเฉพาะ ไคโตซานซ่ึงเปนพอลิเมอรที่ไดจากธรรมชาติ 

ดังนั้นจึงไมมีความเปนพิษ สามารถเขากันไดดีกับเซลลส่ิงมีชีวิต ถูกยอยสลายไดงายตามธรรมชาติและยังเปน

มิตรตอส่ิงแวดลอม พอลิเมอริกไมเซลลไคโตซานสามารถที่เตรียมไดโดยวิธีไดอะไลซีส (dialysis) ในน้ํา หรือ

วิธีการเหยเอาตัวทําละลายออก (solvent evaporation) มีขนาดอนุภาคประมาณ 100 นาโนเมตรในรูปของ

สารละลาย และมีรูปรางเปนทรงกลม แสดงดัง รูปท่ี 7A และ 7B สามารถกักเก็บเคอรคูมินและคงตัวอยูไดในน้ํา

โดยขนาดอนุภาคประมาณ 100 นาโนเมตร และไมตกตะกอน แสดงดัง รูปท่ี 7C และ 7C  
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รูปท่ี 7 แสดงขนาดอนุภาคของพอลิเมอริกไมเซลลเอ็น-เบนซิล-เอ็นโอ-ซัคซินิลไคโตซานกอนการกักเก็บเคอร

คูมินดวยเทคนิคไดนามิกสไลทสแกสเตอรลิง (A) และเทคนิคกลองจุลทรรศนอิเล็กทรอนชนิดสองทะลุ

ผานหรือทราสมิสชัน (B) และหลังการกักเก็บเคอรคูมินดวยเทคนิคไดนามิกสไลทสแกสเตอรลิง (C) 

และเทคนิคกลองจุลทรรศนอิเล็กทรอนชนิดสองทะลุผานหรือทราสมิสชัน (D) 

พอลิเมอริกไมเซลลไคโตซานที่กักเก็บเคอรคูมินมีประสิทธิภาพในการตานเซลลมะเร็งปากมดลูก ฮีลา 

(Hela) ซิฮา (SiHa) และ ซี33เอ (C33a) โดยมีคาความเขมขนของสารสูงสุดที่ฆาเซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 

50 เปอรเซ็นต อยูในชวง 2-4 ไมโครโมลาร ซ่ึงเพ่ิมขึ้น 7-13 เทา เม่ือเทียบกับคาความเขมขนของสารสูงสุดที่ฆา

เซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 50 เปอรเซ็นต ของเคอรคูมินอิสระ (16-54 ไมโครโมลาร) เนื่องจากขนาดที่เล็ก

ในหนวยนาโนเมตร ดังนั้นอนุภาคดังกลาวจึงสามารถเขาเซลลมะเร็งไดดีและเหนี่ยวนําใหเซลลมะเร็งเกิดการ

ทําลายตัวเอง นอกจากนี้ยังสามารถเตรียมใหอยูในรูปแบบผงแหง เพ่ือใหงายตอการเก็บและการนําไปใชงาน

โดยแคนํามาละลายในน้ําหรือบัพเฟอร ระบบนําสงนาโนที่พัฒนาขึ้นนี้สามารถที่จะออกแบบ และแบบควบคุม

การปลดปลอยของเคอรคูมินที่คาความเปนกรด-ดาง ตางๆ ไดตามความตองขึ้นอยูกับการประยุกตใชงาน 

งานวิจัยนี้สามารถนําไปประยุกตใชในการนําสงสารสกัดสมุนไพรไทยชนิดอ่ืนๆได เชน สารสกัดจากเปลือก

มังคุด หรือใชนําสงสารสําคัญชนิดอ่ืนๆ เชน ยา วิตามิน โมเลกุลขนาดเล็ก โปรตีน แอนติบอดี และ แอนติเจน 

เพ่ือเพ่ิมสมบัติทางกายภาพและเพ่ิมฤิทธ์ิทางชีวภาพ นอกจากนี้ยังสามารถตอยอดงานวิจัยมาประยุกตใชใน

ผลิตภัณฑเพ่ือสุขภาพตางๆ เชน ยาสระผม ครีมอาบน้ํา โลช่ันบํารุงผิว สเปรยดับกล่ินในสัตวเล้ียง เจลหรือ 

สเปรยสําหรับฆาเช้ือแบคทีเรีย เช้ือรา และลดการอักเสบ เปนตน  
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ตารางท่ี 1 แสดงการเปรียบเทียบคาความเขมขนของสารสูงสุดทีฆ่าเซลลมะเร็งปากมดลงไปเหลือ 50 เปอรเซ็นต 
(IC50) ของเคอรคูมินที่ถูกกักเก็บในวัสดุที่ใชนําสงขนาดนาโนเมตรจากงานวิจัยตาง ๆ ตอเซลลมะเร็งปากมดลูก

ชนิดฮีลา (Hela cell) 

 

ชนิดเซลลมะเร็งปากมดลกู 

IC50 (ไมโครโมลาร) ของเคอร

คูมินท่ีกักเก็บในวัสดุนําสง 

วัสดุนําสงขนาดนาโนเมตร เอกสารอางอิง 

ฮีลาเซลล 2.17 เอ็น-เบนซิล-เอ็นโอ-ซัคซินิล

ไคโตซาน (100 นาโนเมตร) 

[23] 

ฮีลาเซลล 14.34 แอลจิเนต ไคโตซาน และ 

พลูโรนิค (100 นาโนเมตร) 

[19] 

ฮีลาเซลล 12.96 เคซีน (166 นาโนเมตร)  [20] 

ฮีลาเซลล 15.58 เมทอกซีพอลิเอทิลีนไกล

คอล-ปารมิเตทไมเซลล  

(41 นาโนเมตร) 

[21] 

3. สรุปผลการวิจัย  

เคอรคูมิน เปนสารสกัดธรรมชาตทิี่สกัดไดจากเหงาขม้ินชัน และมีศักยภาพพอที่จะใชเปนยารักษาและ

ปองกันโรคมะเร็งไดในอนาคต เนื่องจากเคอรคูมินไมมีความเปนพิษ นอกจากนี้ยังมีฤทธ์ิตานการอักเสบ       

ตานอนุมูลอิสระ และตานเซลลมะเร็ง ถึงแมวาเคอรคูมินจะมีความปลอดภัยในการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก 

และสามารถการปองกันมะเร็งชนิดอ่ืนๆ ได อยางไรก็ตาม ปญหาของเคอรคูมินที่พบคือละลายน้ําไดนอยจึงยาก

ตอการดูดซึมเขาสูกระแสเลือด ซ่ึงทําใหมีชีวปริมาณออกกฤทธ์ิต่ํา นอกจากนี้ยังไมคงตัวตอแสง และสภาวะที่

เปนดาง ดังนั้นการใชระบบนําสงรวมกับการใชนาโนเทคโนโลยี หรือที่ เรียกวา “ระบบนําสงนาโน”                

มาประยุกตใชในการนําสงเคอรคูมินเพ่ือลดขอดอยของเคอรคูมิน และเปนการเพ่ิมประสิทธิภาพของเคอรคูมิน

ในดานตางๆ โดยเฉพาะการยับย้ังเซลลมะเร็งปากมดลูก โดยระบบนําสงนาโนนี้จะประกอบไปดวยวัสดุนําสง

ขนาดนาโนเมตร ที่สามารถทําหนาที่กักเก็บและนําสงเคอรคูมินเขาสูรางกาย ตลอดจนสามารถควบคุมการ

ปลดปลอยเคอรคูมินที่สภาวะที่เหมาะสมได นอกจากนี้ระบบนําสงนาโนยังสามารถประยุกตใชนําสงสารสําคัญ

อ่ืนๆ ไดแก ยา โปรตีน วิตามิน ดีเอ็นเอ แอนติบอดี แอนติเจน โมเลกุลขนาดเล็ก และสารสกัดจากธรรมชาติได 

โดยการออกแบบวัสดุนําสงใหทําหนาที่ไดหลากหลายหรือใหมีสมบัติที่ เฉพาะตอการประยุกตใช เชน          

การออกแบบวัสดุนําสงใหเหมาะสมกับการนําสงแบบรับประทาน การนําสงแบบฉีด และการนําสงแบบฝง   

เปนตน นอกจากนี้การเลือกเทคนิคหรือกระบวนการกักเก็บใหเหมาะสมกับสารที่ตองการกักเก็บและนําสงก็

เปนปจจัยที่สําคัญในระบบนําสง ตลอดจนการออกแบบวัสดุนําสงโดยการติดโมเลกุลเปาหมายเพ่ือใหวัสดุ

นําสงสามารถนําสงสารไปยังอวัยวะเปาหมายไดอยางเฉพาะเจาะจง 
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