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บทคัดย่อ 

 การศึกษาคร้ังน้ีมีวตัถุประสงคเ์พื่อทดสอบฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ท่ีปรับโครงสร้าง 2 ชนิด ไดแ้ก่ 
4-methoxychalcone และ  4-chlorochalcone ในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตและชักน าการตายของเซลล์มะเร็งเตา้นม
ชนิด SKBR-3 ดว้ยวิธี MTT และ การยอ้ม DAPI ตามล าดบั ผลการทดลองพบวา่สารสังเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด มีฤทธ์ิในการ
ยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลล์ SKBR-3 ท่ีความเขม้ขน้ IC50 เท่ากบั 18.35 และ 15.93 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามล าดบั 
เม่ือน าเซลล ์SKBR-3 มาบ่มดว้ยสารอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ง 2 ท่ีค่าความเขม้ขน้ IC50 เป็นเวลา 24 ชัว่โมงและน าไปยอ้ม
ดว้ย DAPI พบว่านิวเคลียสของเซลล์ SKBR-3 มีการหดตวัแน่นของโครมาติน และมีการแตกเป็นช้ินส่วน ซ่ึงเป็นลกัษณะ
การตายแบบอะพอพโทซิส จากผลการทดลองน้ีแสดงใหเ้ห็นวา่อนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด มีฤทธ์ิในการตา้นเซลลม์ะเร็ง
เตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 โดยชกัน าให้เกิดการตายแบบอะพอพโทซิสได ้จึงเป็นขอ้มูลเบ้ืองตน้เพื่อการศึกษากลไก
เชิงลึกต่อไปในการคน้หาสารท่ีมีฤทธ์ิตา้นมะเร็งเตา้นม 
 

ค าส าคญั: ชาลโคน SKBR-3 มะเร็งเตา้นม 
 

Abstract 
This study aims to examine the effects of synthetic chalcone derivatives including 4-methoxychalcone and 

4-chlorochalcone. Their anti-proliferative and anti-apoptotic effects on breast cancer cell line SKBR-3 were investigated 
by MTT and DAPI staining, respectively. Results from MTT assay indicated that 4-methoxychalcone and 4-chlorochalcone 
could inhibit the proliferation of SKBR-3 cell in a dose dependent manner with IC50 doses of 18.35 g/ ml and 15.93 g/ ml, 
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respectively. Incubation of SKBR-3 cell with IC50 doses of both synthetic chalcone derivatives for 24 hours was found 
increasing apoptosis of this cell. In addition, nuclear condensation could be visualized by DAPI staining. These 
preliminary results suggest that two types of synthetic chalcone derivatives could be candidate compounds for further 
investigations of anti-breast cancer agent. 
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บทน า 
  ประเทศไทยมีจ านวนผูป่้วยมะเร็งเตา้นมมากเป็นอนัดบัหน่ึงของกลุ่มโรคมะเร็งในสตรี โดยมีอุบติัการณ์เพ่ิมข้ึน
จาก 20.5 คน เป็น 30.7 คน ต่อประชากรสตรี 100,000 คนต่อปี [1] การรักษามะเร็งเตา้นมในปัจจุบนัมีหลายวิธีไดแ้ก่ 
การผ่าตดั การฉายแสง การใชย้าตา้นฮอร์โมน และเคมีบ าบดั โดยพบว่า การรักษาในระยะท่ีกอ้นมะเร็งยงัไม่แพร่กระจายไปยงั
อวยัวะอ่ืน จะไดผ้ลดีโดยการผ่าตดัหรือฉายรังสี ส่วนมะเร็งท่ีมีการแพร่กระจายแลว้จะตอ้งท าการรักษาดว้ยเคมีบ าบดั [2] 
ปัจจุบนัมีการน าสมุนไพรและสารสกดัจากสมุนไพรมาใชใ้นการบ าบดัรักษาโรคหลายชนิดรวมถึงโรคมะเร็ง มีพฒันาการ
สกดัสารออกฤทธ์ิส าคญัจากสมุนไพรโดยตวัท าละลายต่างๆจนไดส้ารท่ีบริสุทธ์ิ และน ามาทดสอบคุณสมบติัทางเคมี ฤทธ์ิ
ทางชีวภาพต่างๆ  เช่น ฤทธ์ิการตา้นการเจริญของเซลลม์ะเร็ง การตา้นการเจริญของแบคทีเรีย รวมถึงการศึกษาความเป็นพิษ
ในสตัวท์ดลอง [3]  นอกจากน้ียงัสามารถสังเคราะห์และปรับโครงสร้างสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพจากสมุนไพรต่างๆ เพื่อหา
สารตน้แบบท่ีมีฤทธ์ิดี เพื่อน าไปพฒันาเป็นยาในอนาคต ฟลาโวนอยดเ์ป็นสารท่ีพบในผกั ผลไม ้ชา หรือไวน์ แบ่งเป็นกลุ่มยอ่ย
ได้ อี ก เป็ น  9 กลุ่มด้วยกัน  ได้ แ ก่  flavonols flavones flavanones flavan-3-ols anthocyanidins isoflavones proanthocyanidins 
aurones และ chalcones [4] การศึกษาทางระบาดวิทยาพบวา่การรับประทานพืช ผกั ท่ีมีสารฟลาโวนอยดส์ามารถลดความ
เส่ียงการเกิดมะเร็งเตา้นม มะเร็งล าไส้ มะเร็งปอด มะเร็งต่อมลูกหมาก และมะเร็งตบัอ่อน [5] การศึกษาน้ีไดเ้ลือกสารกลุ่ม
ชาลโคนมาทดสอบ เน่ืองจากพบไดใ้นพืชหลายชนิด และนอกจากชาลโคนสกดัแยกไดจ้ากธรรมชาติแลว้ ยงัสงัเคราะห์ปรับ
โครงสร้างเน่ืองจากมีโครงสร้างทางเคมีท่ีไม่ซับซอ้น สามารถสังเคราะห์ข้ึนไดง่้าย  โดยให้มีหมู่แทนท่ีไดท่ี้ต าแหน่งต่างๆ 
กนัหลายต าแหน่ง ส่งผลใหส้ามารถสร้างสารอนุพนัธ์ไดห้ลากหลาย  การศึกษาท่ีผา่นมาพบวา่สารชาลโคนสังเคราะห์มีฤทธ์ิ
ทางชีวภาพหลากหลายดา้น เช่น ฤทธ์ิตา้นเบาหวาน [6] ฤทธ์ิตา้นมะเร็ง [7] ฤทธ์ิตา้นภาวะความดนัโลหิตสูง [8]  ฤทธ์ิตา้น
การอกัเสบ [9] ฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระ [10] และฤทธ์ิตา้นมาลาเรีย [11] เป็นตน้ สารอนุพนัธ์ชาลโคน หรือ ชาลโคนท่ีปรับแต่ง
โครงสร้างแตกต่างกนัเพียงเล็กน้อย สามารถแสดงฤทธ์ิท่ีต่างกัน เช่น chemopreventors หรือ chemosensitizers ข้ึนอยู่กับ
โครงสร้างของสารและชนิดของเซลลท่ี์ใชท้ดสอบ [12] การศึกษาคร้ังน้ีมีวตัถุประสงคเ์พ่ือศึกษาฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคน
สงัเคราะห์ จ านวน 2 ชนิด ไดแ้ก่ 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตและการชกัน าการ
ตายในเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ซ่ึงทั้ง 2 สารสามารถสังเคราะห์ไดง่้าย มีโครงสร้างท่ีไม่ซบัซอ้น มีรายงาน
การยบัย ั้งการเจริญของเซลลม์ะเร็งปอดเพาะเล้ียงชนิด A549 [13] แต่ยงัไม่มีรายงานฤทธ์ิการยบัย ั้งมะเร็งเตา้นม และเน่ืองจาก
เซลล์ SKBR3 เป็นเซลล์มะเร็งท่ี มีการแสดงออกของโปรตีน Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 (HER2) มาก 
การศึกษาท่ีผ่านมาพบว่าผูป่้วยมะเร็งเตา้นมท่ีมีการแสดงออกของโปรตีน HER2 (HER2 Positive) มีแนวโน้มของความ
รุนแรงของโรคมากข้ึน และมีอัตราการตายสูงถึงร้อยละ 25 ถึง 30 เม่ือเทียบในกลุ่มผูป่้วยมะเร็งเต้านมทั้ งหมด [14] 
คณะผูว้จิยัจึงไดใ้ชเ้ซลลด์งักล่าวเป็นเซลลต์วัแทนในการศึกษาในคร้ังน้ี โดยศึกษาฤทธ์ิการตา้นการเจริญของเซลลม์ะเร็งของ
อนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้งสองชนิดดว้ยวธีิ MTT และติดตามการชกัน าการเกิดการตายของเซลลแ์บบอะพอพโทซิส โดย
การยอ้มนิวเคลียสของเซลลท่ี์ผ่านการบ่มสารดว้ยสี DAPI เพื่อให้ทราบถึงประสิทธิภาพของอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ง
สองสารต่อเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 
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วธีิการวจัิย 
1. การเตรียมอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 

ท าการสังเคราะห์อนุพนัธ์ชาลโคนท่ีใชใ้นการศึกษาโดยใชป้ฏิกิริยา Claisen-Schmidt condensation ตามวิธีการท่ี
ได้รายงานมาแล้ว [15] วิธีการสั้ นๆ ได้แก่ การน าสาร acetophenone กับ substituted benzaldehyde มาท าปฏิกิริยา โดยมี
สารละลาย 50% โพแทสเซียมไฮดรอกไซดใ์นน ้ า และมีเอทานอลเป็นตวัท าละลาย คนส่วนผสมเป็นเวลา 6-10 ชัว่โมง แลว้
ท าส่วนผสมของปฏิกิริยาให้มีฤทธ์ิเป็นกรด กรองของแขง็ท่ีเกิดข้ึน ลา้งดว้ยน ้ า และตกผลึกสารผลิตภณัฑด์ว้ยเอทานอล-น ้ า 
ในการสงัเคราะห์ 4-methoxychalcone ใช ้acetophenone กบั 4-methoxybenzaldehyde ส่วนการสังเคราะห์ 4-chlorochalcone 
ใช ้acetophenone กบั 4-chlorobenzaldehyde ชาลโคนทั้งสองชนิดมีขอ้มูลทางสเปกโทรสโกปีสอดคลอ้งกบัท่ีไดมี้รายงานไว ้
[16] จากนั้นน าอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด มาละลายดว้ย DMSO น าสารละลายท่ีไดไ้ปกรองดว้ย  millipore filter 
ท่ีมีขนาดรูกรอง 0.45 ไมครอน และเจือจางตามความเขม้ขน้ท่ีตอ้งการใช ้ 
2. การเพาะเลีย้งเซลล์มะเร็งเต้านมชนิด SKBR-3  
 เซลล์มะเร็งเตา้นมชนิด SKBR-3 สั่งซ้ือจากบริษทั American Type Culture Collection (ATCC) ประเทศสหรัฐอเมริกา 
เพาะเล้ียงในอาหารเล้ียงเซลล์ชนิด DMEM สมบูรณ์ปริมาณ 10 มิลลิลิตร มีส่วนผสมของ 10% fetal bovine serum (FBS) 
และ 1%  penicillin-streptomycin เพาะเล้ียงไวใ้นตูบ่้มท่ีปรับสภาวะเป็น 5% CO2 อุณหภูมิ 37 °C จนเม่ือเซลลเ์จริญถึงระดบั
ความหนาแน่นร้อยละ 80 จะท าการเก็บเซลลด์ว้ยวิธี trypsinization ท าการนับจ านวนโดยการยอ้มดว้ยสี trypan blue นับจ านวน
เซลลท่ี์ไม่ติดสี และค านวณปริมาณเซลลเ์พ่ือใชใ้นการทดสอบต่อไป 
3. การหาความเข้มข้นทีส่ามารถยบัยั้งการเจริญเตบิโตของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเลีย้งชนิด SKBR-3 ด้วยวธีิ MTT assay  
 เซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 จ านวน 1×104 เซลล์ต่อหลุม ถูกเล้ียงในจานเพาะเล้ียงขนาด 96 หลุม 
(96-well plate) ในตู ้บ่มท่ีสภาวะ 5% CO2

 อุณหภูมิ 37 °C เป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้ นดูดอาหารเล้ียงเซลล์ท้ิง และเติม
อนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 2 ชนิดได้แก่ 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ โดยผสมกับ
อาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์ ใส่หลุมละ 200 ไมโครลิตร น าไปบ่มต่อในตูเ้พาะเล้ียงอีก 24 ชัว่โมง เม่ือครบเวลาดูดอาหารเล้ียง
เซลลท่ี์ผสมสารท่ีตอ้งการทดสอบท้ิง แลว้เติมสาร MTT ((3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-Diphenyltetrazolium Bromide) 
(ความเขม้ขน้ 0.5 มิลลิกรัม / มิลลิลิตร ในอาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์) ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ลงไปในแต่ละหลุม น าไปบ่ม
ต่อท่ี 37 °C เป็นเวลา 4 ชัว่โมง ดูดน ้ ายา  MTT ท้ิง แลว้เติม DMSO ลงไป หลุมละ 200 ไมโครลิตร ในแต่ละหลุม ดูดผสมให้
เขา้กนัเบาๆ จากนั้นน าไปวดัดว้ยเคร่ือง microplate reader ท่ีความยาวคล่ืน 570 นาโนเมตร น าไปค านวณหาร้อยละการมีชีวติ
รอดของเซลล์ ดงัสมการ % cell viability = (O.D of treated cell/O.D of control cell) x 100 และค านวณหาค่าความเขม้ขน้ของ
สารท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50 (IC50) ท าการทดลองซ ้ าอีก 2 คร้ัง 
4. การวเิคราะห์การเกดิการตายแบบอะพอพโทซิสของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเลีย้งชนิด SKBR-3 ด้วยวธีิ DAPI staining 
 เซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ปริมาณ 1×105 cells ถูกเพาะเล้ียงบน sterile cover slip ในหลุมของจาน
เพาะเล้ียงเซลลข์นาด 6 หลุม (6-well plate)  และถูกบ่มในตูบ่้มท่ีสภาวะ 5% CO2

 ท่ีอุณหภูมิ 37 °C  เป็นเวลาอยา่งนอ้ย 16 ชัว่โมง 
จากนั้น ดูดอาหารเล้ียงเซลลอ์อก เติมอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิด ท่ีความเขม้ขน้ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของ
เซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50 (IC50) ท่ีเตรียมในอาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์ หลุมละ 1 มิลลิลิตร น าไปบ่มในตูบ่้ม เป็นเวลา 24 ชัว่โมง 
เม่ือครบเวลาดูดอาหารเล้ียงเซลลท้ิ์ง ท าการลา้งดว้ย PBS 2 คร้ัง ท าการตรึงเซลลด์ว้ย 4% paraformaldehyde  เตรียมสไลด์แกว้
โดยหยด 80% glycerol ปริมาตร 20 ไมโครลิตร และ DAPI ปริมาตร 10 ไมโครลิตร ลงบนแผ่นสไลด์ เอียงแผ่นสไลด์ให้สาร
ทั้งสองผสมกนั น า cover slip วางบนแผน่สไลด์แกว้ แลว้เคลือบดว้ยน ้ ายาทาเลบ็ น าไปดูดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์ฟลูออเรสเซนต ์
ท่ีความยาวคล่ืน 350 nm ศึกษาลกัษณะรูปร่างของเซลลท่ี์เกิดการตายแบบอะพอพโทซิส 
 

4. การวเิคราะห์ข้อมูล 
 ค านวณเปอร์เซ็นตก์ารมีชีวติรอดของเซลล์จากการทดสอบดว้ยอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 2 ชนิด โดยแสดงผล
เป็นค่าสถิติแบบ mean + SD เปรียบเทียบความแตกต่างกบักลุ่มควบคุมโดยใชส้ถิติแบบ One-way ANOVA ค่า p value < 0.05 
ถือวา่มีนยัส าคญัทางสถิติ  
 

ผลการวจัิยและอภิปรายผลการวจัิย 
 จากการทดสอบฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิดไดแ้ก่  4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ต่อ
การยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 โดยวิธี MTT assay ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 
24 ชัว่โมง โดยเปรียบเทียบกบัอาหารเล้ียงเซลล์สมบูรณ์ท่ีไม่เติมสาร พบวา่ 4-methoxychalcone ท่ีความเขม้ขน้ 10 20 30 
และ 40 g/ ml มีร้อยละการเจริญของเซลลล์ดลงในลกัษณะแปรผนัตรงกบัความเขม้ขน้ท่ีใช ้(ภาพท่ี 1) การมีชีวิตรอดของ
เซลล ์SKBR-3 ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือความเขม้ขน้ของสารเพ่ิมข้ึน (p < 0.05) ค่าความเขม้ขน้ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโต
ของเซลล์มะเร็งได้ร้อยละ 50 (Inhibition Concentration: IC50) เท่ากบั 18.35 g/ ml หรือ 77.01 M  สาร 4-chlorochalcone 
ท่ีความเขม้ขน้ของสาร 5 10 15 และ 20 g/ ml ตามล าดบั สามารถยบัย ั้งการเจริญของเซลลม์ะเร็งไดเ้ช่นกนั (ภาพท่ี 2) ร้อยละ
การมีชีวิตรอดของเซลล ์SKBR-3 ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือความเขม้ขน้เท่ากบั 15 และ 20 g/ ml (p < 0.05) โดยค่าความเขม้ขน้ 
ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50  เท่ากบั 15.93 g/ ml หรือ 65.64 M  และพบวา่ 4-chlorochalcone 
มีค่า IC50 ต ่ากวา่ 4-methoxychalcone (ตารางท่ี 1) ความเป็นพิษของ DMSO ซ่ึงใชเ้ป็นตวัท าละลายอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 
ท่ีความเขม้ขน้ 0 0.25% 0.5% 0.75% และ 1% พบร้อยละการมีชีวิตรอดของเซลล์มะเร็ง  SKBR-3 เท่ากบั 94.61 ± 7.63 
89.21 ± 7.94, 94.24 ± 7.16, 93.49 ± 3.64 และ 87.43 ± 3.05 ยนืยนัวา่ผลดงักล่าวไม่ไดเ้กิดจาก DMSO 

 
ภาพที ่1 แสดงโครงสร้างของอนุพนัธ์สงัเคราะห์ 4-methoxychalcone และผลทดสอบการมีชีวติรอดของเซลลม์ะเร็งเตา้นม
เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ท่ีบ่มดว้ยสารชาลโคนชนิดน้ี ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 24 ชัว่โมง เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 

หมายเหต ุ: *, p < 0.05 ลดลงอย่างมนัียส าคัญเม่ือเทียบกบั 0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 



ฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์  ฯ

นุรดีนา จารง และคณะ179
Thaksin.J., Vol.20 (3) 2017

วารสารมหาวทิยาลยัทกัษิณ ปีท่ี 20 ฉบบัพิเศษ 

จากงานประชุมวชิาการระดบัชาติ มหาวทิยาลยัทกัษิณ คร้ังท่ี 27 ประจ�ำปี 2560

และการประชุมวิชาการระดบัชาติดา้นบริหารธุรกิจและเศรษฐศาสตร์ คร้ังท่ี 3

วธีิการวจัิย 
1. การเตรียมอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 

ท าการสังเคราะห์อนุพนัธ์ชาลโคนท่ีใชใ้นการศึกษาโดยใชป้ฏิกิริยา Claisen-Schmidt condensation ตามวิธีการท่ี
ได้รายงานมาแล้ว [15] วิธีการสั้ นๆ ได้แก่ การน าสาร acetophenone กับ substituted benzaldehyde มาท าปฏิกิริยา โดยมี
สารละลาย 50% โพแทสเซียมไฮดรอกไซดใ์นน ้ า และมีเอทานอลเป็นตวัท าละลาย คนส่วนผสมเป็นเวลา 6-10 ชัว่โมง แลว้
ท าส่วนผสมของปฏิกิริยาให้มีฤทธ์ิเป็นกรด กรองของแขง็ท่ีเกิดข้ึน ลา้งดว้ยน ้ า และตกผลึกสารผลิตภณัฑด์ว้ยเอทานอล-น ้ า 
ในการสงัเคราะห์ 4-methoxychalcone ใช ้acetophenone กบั 4-methoxybenzaldehyde ส่วนการสังเคราะห์ 4-chlorochalcone 
ใช ้acetophenone กบั 4-chlorobenzaldehyde ชาลโคนทั้งสองชนิดมีขอ้มูลทางสเปกโทรสโกปีสอดคลอ้งกบัท่ีไดมี้รายงานไว ้
[16] จากนั้นน าอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด มาละลายดว้ย DMSO น าสารละลายท่ีไดไ้ปกรองดว้ย  millipore filter 
ท่ีมีขนาดรูกรอง 0.45 ไมครอน และเจือจางตามความเขม้ขน้ท่ีตอ้งการใช ้ 
2. การเพาะเลีย้งเซลล์มะเร็งเต้านมชนิด SKBR-3  
 เซลล์มะเร็งเตา้นมชนิด SKBR-3 สั่งซ้ือจากบริษทั American Type Culture Collection (ATCC) ประเทศสหรัฐอเมริกา 
เพาะเล้ียงในอาหารเล้ียงเซลล์ชนิด DMEM สมบูรณ์ปริมาณ 10 มิลลิลิตร มีส่วนผสมของ 10% fetal bovine serum (FBS) 
และ 1%  penicillin-streptomycin เพาะเล้ียงไวใ้นตูบ่้มท่ีปรับสภาวะเป็น 5% CO2 อุณหภูมิ 37 °C จนเม่ือเซลลเ์จริญถึงระดบั
ความหนาแน่นร้อยละ 80 จะท าการเก็บเซลลด์ว้ยวิธี trypsinization ท าการนับจ านวนโดยการยอ้มดว้ยสี trypan blue นับจ านวน
เซลลท่ี์ไม่ติดสี และค านวณปริมาณเซลลเ์พ่ือใชใ้นการทดสอบต่อไป 
3. การหาความเข้มข้นทีส่ามารถยบัยั้งการเจริญเตบิโตของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเลีย้งชนิด SKBR-3 ด้วยวธีิ MTT assay  
 เซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 จ านวน 1×104 เซลล์ต่อหลุม ถูกเล้ียงในจานเพาะเล้ียงขนาด 96 หลุม 
(96-well plate) ในตู ้บ่มท่ีสภาวะ 5% CO2

 อุณหภูมิ 37 °C เป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้ นดูดอาหารเล้ียงเซลล์ท้ิง และเติม
อนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 2 ชนิดได้แก่ 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ โดยผสมกับ
อาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์ ใส่หลุมละ 200 ไมโครลิตร น าไปบ่มต่อในตูเ้พาะเล้ียงอีก 24 ชัว่โมง เม่ือครบเวลาดูดอาหารเล้ียง
เซลลท่ี์ผสมสารท่ีตอ้งการทดสอบท้ิง แลว้เติมสาร MTT ((3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-Diphenyltetrazolium Bromide) 
(ความเขม้ขน้ 0.5 มิลลิกรัม / มิลลิลิตร ในอาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์) ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ลงไปในแต่ละหลุม น าไปบ่ม
ต่อท่ี 37 °C เป็นเวลา 4 ชัว่โมง ดูดน ้ ายา  MTT ท้ิง แลว้เติม DMSO ลงไป หลุมละ 200 ไมโครลิตร ในแต่ละหลุม ดูดผสมให้
เขา้กนัเบาๆ จากนั้นน าไปวดัดว้ยเคร่ือง microplate reader ท่ีความยาวคล่ืน 570 นาโนเมตร น าไปค านวณหาร้อยละการมีชีวติ
รอดของเซลล์ ดงัสมการ % cell viability = (O.D of treated cell/O.D of control cell) x 100 และค านวณหาค่าความเขม้ขน้ของ
สารท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50 (IC50) ท าการทดลองซ ้ าอีก 2 คร้ัง 
4. การวเิคราะห์การเกดิการตายแบบอะพอพโทซิสของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเลีย้งชนิด SKBR-3 ด้วยวธีิ DAPI staining 
 เซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ปริมาณ 1×105 cells ถูกเพาะเล้ียงบน sterile cover slip ในหลุมของจาน
เพาะเล้ียงเซลลข์นาด 6 หลุม (6-well plate)  และถูกบ่มในตูบ่้มท่ีสภาวะ 5% CO2

 ท่ีอุณหภูมิ 37 °C  เป็นเวลาอยา่งนอ้ย 16 ชัว่โมง 
จากนั้น ดูดอาหารเล้ียงเซลลอ์อก เติมอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิด ท่ีความเขม้ขน้ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของ
เซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50 (IC50) ท่ีเตรียมในอาหารเล้ียงเซลลส์มบูรณ์ หลุมละ 1 มิลลิลิตร น าไปบ่มในตูบ่้ม เป็นเวลา 24 ชัว่โมง 
เม่ือครบเวลาดูดอาหารเล้ียงเซลลท้ิ์ง ท าการลา้งดว้ย PBS 2 คร้ัง ท าการตรึงเซลลด์ว้ย 4% paraformaldehyde  เตรียมสไลด์แกว้
โดยหยด 80% glycerol ปริมาตร 20 ไมโครลิตร และ DAPI ปริมาตร 10 ไมโครลิตร ลงบนแผ่นสไลด์ เอียงแผ่นสไลด์ให้สาร
ทั้งสองผสมกนั น า cover slip วางบนแผน่สไลด์แกว้ แลว้เคลือบดว้ยน ้ ายาทาเลบ็ น าไปดูดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์ฟลูออเรสเซนต ์
ท่ีความยาวคล่ืน 350 nm ศึกษาลกัษณะรูปร่างของเซลลท่ี์เกิดการตายแบบอะพอพโทซิส 
 

4. การวเิคราะห์ข้อมูล 
 ค านวณเปอร์เซ็นตก์ารมีชีวิตรอดของเซลล์จากการทดสอบดว้ยอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 2 ชนิด โดยแสดงผล
เป็นค่าสถิติแบบ mean + SD เปรียบเทียบความแตกต่างกบักลุ่มควบคุมโดยใชส้ถิติแบบ One-way ANOVA ค่า p value < 0.05 
ถือวา่มีนยัส าคญัทางสถิติ  
 

ผลการวจัิยและอภิปรายผลการวจัิย 
 จากการทดสอบฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิดไดแ้ก่  4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ต่อ
การยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 โดยวิธี MTT assay ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 
24 ชัว่โมง โดยเปรียบเทียบกบัอาหารเล้ียงเซลล์สมบูรณ์ท่ีไม่เติมสาร พบวา่ 4-methoxychalcone ท่ีความเขม้ขน้ 10 20 30 
และ 40 g/ ml มีร้อยละการเจริญของเซลลล์ดลงในลกัษณะแปรผนัตรงกบัความเขม้ขน้ท่ีใช ้(ภาพท่ี 1) การมีชีวิตรอดของ
เซลล ์SKBR-3 ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือความเขม้ขน้ของสารเพ่ิมข้ึน (p < 0.05) ค่าความเขม้ขน้ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโต
ของเซลล์มะเร็งได้ร้อยละ 50 (Inhibition Concentration: IC50) เท่ากบั 18.35 g/ ml หรือ 77.01 M  สาร 4-chlorochalcone 
ท่ีความเขม้ขน้ของสาร 5 10 15 และ 20 g/ ml ตามล าดบั สามารถยบัย ั้งการเจริญของเซลลม์ะเร็งไดเ้ช่นกนั (ภาพท่ี 2) ร้อยละ
การมีชีวิตรอดของเซลล ์SKBR-3 ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือความเขม้ขน้เท่ากบั 15 และ 20 g/ ml (p < 0.05) โดยค่าความเขม้ขน้ 
ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งไดร้้อยละ 50  เท่ากบั 15.93 g/ ml หรือ 65.64 M  และพบวา่ 4-chlorochalcone 
มีค่า IC50 ต ่ากวา่ 4-methoxychalcone (ตารางท่ี 1) ความเป็นพิษของ DMSO ซ่ึงใชเ้ป็นตวัท าละลายอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ 
ท่ีความเขม้ขน้ 0 0.25% 0.5% 0.75% และ 1% พบร้อยละการมีชีวิตรอดของเซลล์มะเร็ง  SKBR-3 เท่ากบั 94.61 ± 7.63 
89.21 ± 7.94, 94.24 ± 7.16, 93.49 ± 3.64 และ 87.43 ± 3.05 ยนืยนัวา่ผลดงักล่าวไม่ไดเ้กิดจาก DMSO 

 
ภาพที ่1 แสดงโครงสร้างของอนุพนัธ์สงัเคราะห์ 4-methoxychalcone และผลทดสอบการมีชีวติรอดของเซลลม์ะเร็งเตา้นม
เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ท่ีบ่มดว้ยสารชาลโคนชนิดน้ี ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 24 ชัว่โมง เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 

หมายเหต ุ: *, p < 0.05 ลดลงอย่างมนัียส าคัญเม่ือเทียบกบั 0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
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 และการประชุมวิชาการระดบัชาติดา้นบริหารธุรกิจและเศรษฐศาสตร์ คร้ังท่ี 3      

 
ภาพที ่2 แสดงโครงสร้างของอนุพนัธ์สงัเคราะห์ 4-chlorochalcone และผลทดสอบการมีชีวติรอดของเซลลม์ะเร็งเตา้นม

เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ท่ีบ่มดว้ยสารชาลโคนชนิดน้ี ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 24 ชัว่โมง เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 
หมายเหต ุ: *, p < 0.05 ลดลงอย่างมนัียส าคัญเม่ือเทียบกบั 0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 

 

ตารางที ่1 แสดงค่าความเขม้ขน้ของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้ง 2 ชนิดไดแ้ก่  4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone 
ท่ีสามารถยับย ั้ งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเล้ียงชนิด  SKBR-3 ได้ร้อยละ  50 (Inhibition 
Concentration: IC50) เม่ือผา่นการบ่มเป็นเวลา 24 ชัว่โมง 

 

อนุพนัธ์สังเคราะห์ Inhibition Concentration: IC50 
4-methoxychalcone 18.35 g/ ml 
4-chlorochalcone 15.93 g/ ml 

 
 

  การทดสอบดงักล่าวแสดงให้เห็นว่าสาร 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการเจริญของ
เซลล ์SKBR-3 ได ้มีรายงานการทดสอบสารชาลโคนกบัเซลล ์SKBR-3 เพียงหน่ึงการศึกษาพบวา่ Flavokawain A (FKA) ซ่ึง
เป็นชาลโคนท่ีสกดัแยกมาจากพืชคาวา คาวา สามารถยบัย ั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงหลายชนิดรวมถึง 
SKBR-3 มีค่า IC50 เท่ากบั 10 µM [17] นอกจากน้ีมีการศึกษาพบวา่ methoxy-chalcone derivatives สามารถยบัย ั้งเซลลม์ะเร็ง
ผิวหนังเพาะเล้ียงชนิด A357 ได ้[18] ในขณะท่ี 4-chlorochalcone มีรายงานฤทธ์ิการลดระดบัโคเลสเตอรอลและไตรกลีเซอไรด์
ในซีรัม [19]  
  การทดสอบฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิด ต่อการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด 
SKBR-3 พบความเปล่ียนแปลงของเซลล์ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ หลงัจากผ่านการบ่มดว้ยสารทั้ง 2 ชนิด ท่ี IC50 เป็นเวลา 
24 ชัว่โมง พบวา่เซลลเ์ปล่ียนแปลงรูปร่างและปริมาณ โดยรูปร่างเซลลเ์ปล่ียนเป็นลกัษณะกลม หดตวัเลก็ ปริมาณเซลลท่ี์ยึด
เกาะกบัพ้ืนผิวจานเพาะเล้ียงลดลง และพบเซลลท่ี์ตายหลุดลอยในอาหารเล้ียงเซลลเ์พ่ิมข้ึนเม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 
(ภาพท่ี 3) 
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และการประชุมวิชาการระดบัชาติดา้นบริหารธุรกิจและเศรษฐศาสตร์ คร้ังท่ี 3

 
ภาพที ่2 แสดงโครงสร้างของอนุพนัธ์สงัเคราะห์ 4-chlorochalcone และผลทดสอบการมีชีวติรอดของเซลลม์ะเร็งเตา้นม

เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ท่ีบ่มดว้ยสารชาลโคนชนิดน้ี ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆ เป็นเวลา 24 ชัว่โมง เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 
หมายเหต ุ: *, p < 0.05 ลดลงอย่างมนัียส าคัญเม่ือเทียบกบั 0 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 

 

ตารางที ่1 แสดงค่าความเขม้ขน้ของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ทั้ง 2 ชนิดไดแ้ก่  4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone 
ท่ีสามารถยับย ั้ งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเต้านมเพาะเล้ียงชนิด  SKBR-3 ได้ร้อยละ  50 (Inhibition 
Concentration: IC50) เม่ือผา่นการบ่มเป็นเวลา 24 ชัว่โมง 

 

อนุพนัธ์สังเคราะห์ Inhibition Concentration: IC50 
4-methoxychalcone 18.35 g/ ml 
4-chlorochalcone 15.93 g/ ml 

 
 

  การทดสอบดงักล่าวแสดงให้เห็นว่าสาร 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการเจริญของ
เซลล ์SKBR-3 ได ้มีรายงานการทดสอบสารชาลโคนกบัเซลล ์SKBR-3 เพียงหน่ึงการศึกษาพบวา่ Flavokawain A (FKA) ซ่ึง
เป็นชาลโคนท่ีสกดัแยกมาจากพืชคาวา คาวา สามารถยบัย ั้งการเจริญของเซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงหลายชนิดรวมถึง 
SKBR-3 มีค่า IC50 เท่ากบั 10 µM [17] นอกจากน้ีมีการศึกษาพบวา่ methoxy-chalcone derivatives สามารถยบัย ั้งเซลลม์ะเร็ง
ผิวหนังเพาะเล้ียงชนิด A357 ได ้[18] ในขณะท่ี 4-chlorochalcone มีรายงานฤทธ์ิการลดระดบัโคเลสเตอรอลและไตรกลีเซอไรด์
ในซีรัม [19]  
  การทดสอบฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์ 2 ชนิด ต่อการเจริญเติบโตของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด 
SKBR-3 พบความเปล่ียนแปลงของเซลล์ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ หลงัจากผ่านการบ่มดว้ยสารทั้ง 2 ชนิด ท่ี IC50 เป็นเวลา 
24 ชัว่โมง พบวา่เซลลเ์ปล่ียนแปลงรูปร่างและปริมาณ โดยรูปร่างเซลลเ์ปล่ียนเป็นลกัษณะกลม หดตวัเลก็ ปริมาณเซลลท่ี์ยึด
เกาะกบัพ้ืนผิวจานเพาะเล้ียงลดลง และพบเซลลท่ี์ตายหลุดลอยในอาหารเล้ียงเซลลเ์พ่ิมข้ึนเม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 
(ภาพท่ี 3) 

 
ภาพที ่3 ฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคน 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone ท่ี IC50 ต่อการเปล่ียนแปลงรูปร่างและ
ลกัษณะของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 เม่ือผา่นการบ่มเป็นเวลา 24 ชัว่โมง เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม 

(Untreated cell) ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ก าลงัขยาย 20X 
 

  เม่ือท าการยอ้มเซลลท่ี์ผ่านการบ่มดว้ยอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ง 2 ชนิดท่ีความเขม้ขน้ท่ี IC50 เป็นเวลา 24 ชัว่โมง 
ดว้ยสี DAPI (DAPI staining) และวิเคราะห์ลกัษณะเซลล์ภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ฟลูออเรสเซนต์พบว่า เซลล์มะเร็งกลุ่ม
ควบคุมมีลกัษณะการติดสีของนิวเคลียสเรียบเสมอกนั เม่ือบ่มดว้ยสารทั้ง 2 ชนิดพบวา่การติดสีนิวเคลียสแตกต่างออกไป 
ตรวจพบการแตกหักของ genomic DNA และการหดแน่นของโครมาติน ดงัภาพท่ี 4 งานวิจยัท่ีผ่านมาพบวา่ 4-methoxychalcone 
สามารถยบัย ั้งวิถีส่งสัญญาณ Nrf2/ARE ในเซลล์มะเร็งปอดเพาะเล้ียงชนิด A597 ส่งผลให้เซลล์ดงักล่าวมีความไวต่อการ
รักษาดว้ยยา cisplatin โดยชกัน าใหเ้กิดการตายแบบอะพอพโทซิสไดดี้กวา่การใชย้า cisplatin เพียงอยา่งเดียว [13] นอกจากน้ี
ยงัมีรายงานวา่ HER2 สามารถเพ่ิมการแสดงออกของ Nrf2 จึงส่งผลให้เซลล์มะเร็งเตา้นมชนิด HER2-positive ด้ือต่อการ
รักษาด้วยยาเคมีบ าบัด [20]  ดังนั้ นการศึกษาหาฤทธ์ิของสารท่ีสามารถลดแสดงออกของ Nrf2 รวมถึงการควบคุมวิถี
สัญญาณ Nrf2/ARE จะท าให้สามารถรู้กลไกการยบัย ั้ งเซลล์มะเร็งท่ี มีการแสดงออกของโปรตีน  HER2 และเพ่ิม
ประสิทธิภาพยาเคมีบ าบดัในการรักษามะเร็งได ้

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพที ่4 ผลการวเิคราะห์การเกิดอะพอพโทซิส ของเซลลม์ะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 ดว้ยวธีิ DAPI staining 
 และดูลกัษณะเซลลภ์ายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ฟลูออเรสเซนต ์(ก าลงัขยาย 100x) 



ฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์  ฯ

นุรดีนา จารง และคณะ 182
Thaksin.J., Vol.20 (3) 2017

วารสารมหาวทิยาลยัทกัษิณ ปีท่ี 20 ฉบบัพิเศษ 

จากงานประชุมวชิาการระดบัชาติ มหาวทิยาลยัทกัษิณ คร้ังท่ี 27 ประจ�ำปี 2560
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สรุปผลการวจัิย 
การศึกษาน้ีไดท้ าการศึกษาฤทธ์ิของอนุพนัธช์าลโคนสงัเคราะห์ในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตและการชกัน าการตาย

แบบอะพอพโทซิสในเซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 โดยอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ ง 2 ชนิดท่ีใช้ในการ
ทดสอบคร้ังน้ีได้แก่ 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเต้านม
เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 และชกัน าเซลล์มะเร็งให้ตายแบบอะพอพโทซิสได ้โดยสาร 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการ
เจริญเติบโตของเซลล ์SKBR-3 ไดดี้กวา่สาร 4-methoxychalcone จึงสรุปในเบ้ืองตน้ไดว้า่อนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด 
อาจเป็นประโยชน์ต่อการยบัย ั้งเซลลม์ะเร็งท่ีมีการแสดงออกของโปรตีน HER2 มาก อยา่งไรก็ตามควรมีการศึกษาเก่ียวกบั
ฤทธ์ิของสาร 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone  ต่อการแสดงออกระดบัยีน และกลไกระดบัโมเลกุลเชิงลึกหรือ
การเสริมฤทธ์ิเม่ือใชร่้วมกบัยารักษามะเร็งต่างๆ เพ่ือพฒันาสารดงักล่าวเป็นยารักษาโรคมะเร็งเตา้นมต่อไปในอนาคต  
  

ค าขอบคุณ 
 คณะผูว้ิจัยขอขอบคุณหน่วยวิจัยอณูชีววิทยามะเร็ง มหาวิทยาลยัวลัยลกัษณ์ ท่ีสนับสนุนงบประมาณในการ
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เอกสารอ้างองิ 

 [1] Virani, S., Sriplung, H., Rozek, L.S. and Meza, R. (2014). “Escalating burden of breast cancer in southern Thailand: 
analysis of 1990-2010 incidence and prediction of future trends”, Cancer Epidemiology. 38, 235-243.  

[2] Jordan, V.C. (2008). “Tamoxifen: Catalyst for the change to targeted therapy”, European Journal of Cancer. 44, 30-38. 
[3 ] Lee, C.C. and Houghton, P. (2005).  “Cytotoxicity of plants from Malaysia and Thailand used traditionally to treat 
 cancer”, Journal of Ethnopharmacology. 100, 237-243. 
[4] Mahapatra, D.K., Bharti, S.K. and Asati, V. (2015). “Anti-cancer chalcones: structural and moleculr target  perspectives”, 

European Journal of Medical Chemistry. 98, 69-114. 
[5] Praksah, O., Kumar A. and Kumar P. (2013). “Ajeet, anticancer potential of plants and natural products: a review”, Journal 

of Pharmaceutical Sciences. 6, 104-115.  

[6 ] Dimmock, J. R., Elias, D. W., Beazely, M. A. and Kandepu, N. M. (1999). “Bioactivities of chalcones”, Current
 Medinal Chemistry. 6, 1125-1149. 
[7 ] Romagnolo, D.F. and Selmin, O.I. (2012). “Flavonoids and cancer prevention: a review of the evidence”, Journal 
 of Nutrition in Gerontology and Geriatrics. 31, 206-238. 
[8 ] Detsi, A., Majdalani, M., Kontogiorgis, C.A., Hadjipavlou-Litin, D. and Kefalas P. (2009). “Natural and synthetic 
 20-hydroxy-chalcones and aurones: synthesis, characterization and evaluation of the antioxidant and 
 soybean lipoxygenase inhibitory activity”, Bioorganic and Medical Chemistry. 17, 8073-8085. 
[9] Israf, D.A., Khaizurin, T.A., Syahida, A., Lajis, N.H. and Khorizah, S. (2007). “Cardamonin inhibits COX and iNOS 

expression via inhibition of p65NF-kB nuclear translocation and Ik-B phosphorylation in RAW264.7 
macrophage cells”, Molecular Immunology. 44, 673-679. 



ฤทธ์ิของอนุพนัธ์ชาลโคนสงัเคราะห์  ฯ

นุรดีนา จารง และคณะ183
Thaksin.J., Vol.20 (3) 2017

วารสารมหาวทิยาลยัทกัษิณ ปีท่ี 20 ฉบบัพิเศษ 

จากงานประชุมวชิาการระดบัชาติ มหาวทิยาลยัทกัษิณ คร้ังท่ี 27 ประจ�ำปี 2560

และการประชุมวิชาการระดบัชาติดา้นบริหารธุรกิจและเศรษฐศาสตร์ คร้ังท่ี 3

สรุปผลการวจัิย 
การศึกษาน้ีไดท้ าการศึกษาฤทธ์ิของอนุพนัธช์าลโคนสงัเคราะห์ในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตและการชกัน าการตาย

แบบอะพอพโทซิสในเซลล์มะเร็งเตา้นมเพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 โดยอนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ ง 2 ชนิดท่ีใช้ในการ
ทดสอบคร้ังน้ีได้แก่ 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเต้านม
เพาะเล้ียงชนิด SKBR-3 และชกัน าเซลล์มะเร็งให้ตายแบบอะพอพโทซิสได ้โดยสาร 4-chlorochalcone สามารถยบัย ั้งการ
เจริญเติบโตของเซลล ์SKBR-3 ไดดี้กวา่สาร 4-methoxychalcone จึงสรุปในเบ้ืองตน้ไดว้า่อนุพนัธ์ชาลโคนสังเคราะห์ทั้ง 2 ชนิด 
อาจเป็นประโยชน์ต่อการยบัย ั้งเซลลม์ะเร็งท่ีมีการแสดงออกของโปรตีน HER2 มาก อยา่งไรก็ตามควรมีการศึกษาเก่ียวกบั
ฤทธ์ิของสาร 4-methoxychalcone และ 4-chlorochalcone  ต่อการแสดงออกระดบัยีน และกลไกระดบัโมเลกุลเชิงลึกหรือ
การเสริมฤทธ์ิเม่ือใชร่้วมกบัยารักษามะเร็งต่างๆ เพ่ือพฒันาสารดงักล่าวเป็นยารักษาโรคมะเร็งเตา้นมต่อไปในอนาคต  
  

ค าขอบคุณ 
 คณะผูว้ิจัยขอขอบคุณหน่วยวิจัยอณูชีววิทยามะเร็ง มหาวิทยาลยัวลัยลกัษณ์ ท่ีสนับสนุนงบประมาณในการ
ด าเนินการวจิยั 

 
เอกสารอ้างองิ 

 [1] Virani, S., Sriplung, H., Rozek, L.S. and Meza, R. (2014). “Escalating burden of breast cancer in southern Thailand: 
analysis of 1990-2010 incidence and prediction of future trends”, Cancer Epidemiology. 38, 235-243.  

[2] Jordan, V.C. (2008). “Tamoxifen: Catalyst for the change to targeted therapy”, European Journal of Cancer. 44, 30-38. 
[3 ] Lee, C.C. and Houghton, P. (2005).  “Cytotoxicity of plants from Malaysia and Thailand used traditionally to treat 
 cancer”, Journal of Ethnopharmacology. 100, 237-243. 
[4] Mahapatra, D.K., Bharti, S.K. and Asati, V. (2015). “Anti-cancer chalcones: structural and moleculr target  perspectives”, 

European Journal of Medical Chemistry. 98, 69-114. 
[5] Praksah, O., Kumar A. and Kumar P. (2013). “Ajeet, anticancer potential of plants and natural products: a review”, Journal 

of Pharmaceutical Sciences. 6, 104-115.  

[6 ] Dimmock, J. R., Elias, D. W., Beazely, M. A. and Kandepu, N. M. (1999). “Bioactivities of chalcones”, Current
 Medinal Chemistry. 6, 1125-1149. 
[7 ] Romagnolo, D.F. and Selmin, O.I. (2012). “Flavonoids and cancer prevention: a review of the evidence”, Journal 
 of Nutrition in Gerontology and Geriatrics. 31, 206-238. 
[8 ] Detsi, A., Majdalani, M., Kontogiorgis, C.A., Hadjipavlou-Litin, D. and Kefalas P. (2009). “Natural and synthetic 
 20-hydroxy-chalcones and aurones: synthesis, characterization and evaluation of the antioxidant and 
 soybean lipoxygenase inhibitory activity”, Bioorganic and Medical Chemistry. 17, 8073-8085. 
[9] Israf, D.A., Khaizurin, T.A., Syahida, A., Lajis, N.H. and Khorizah, S. (2007). “Cardamonin inhibits COX and iNOS 

expression via inhibition of p65NF-kB nuclear translocation and Ik-B phosphorylation in RAW264.7 
macrophage cells”, Molecular Immunology. 44, 673-679. 

[1 0 ] Mishra, L., Sinha, R., Itokawa, H., Bastow, K. F., Tachibana, Y., Nakanishi, Y., et al. (2001). “Anti-HIV and
 cytotoxic activities of Ru(II)/Ru(III) polypyridyl complexes containing 2,6-(20-Benzimidazolyl) pyridine/chalcone as 
co-ligand”, Bioorganic and Medical Chemistry. 9, 1667-1671. 

[11] Chen, M., Brøgger Christensen, S., Zhai, L., Rasmussen, M.H, Theander, T.G., Frøkjaer, S., et al. (1997). “The novel 
oxygenated chalcone, 2,4-Dimethoxy-40-Butoxychalcone, exhibits potent activity against human Malaria Parasite 
Plasmodium falciparum in vitro and rodent Parasites Plasmodium berghei and Plasmodium yoelii in vivo”, 
Journal of Infectious Diseases. 176, 1327-1333. 

[1 2 ] Yadav, V.R., Prasad, S., Sung, B. and Aggarwal, B.B. (2011). “The role of chalcones in suppression of NF-kappaB-mediated 
 inflammation and cancer”, International Immunopharmacology. 11, 295–309. 
[13] Lim, J., Lee, S.H., Cho, S., Lee, I.S., Kang, B.Y. and Choi, H.J. (2013). “4 -methoxychalcone enhances cisplatin-
 induced oxidative stress and cytotoxicity by inhibiting the Nrf2 /ARE-mediated defense mechanism in A5 4 9 
 lung cancer cells”, Molecules and cells. 36, 340-346. 
 [14] Slamon, D. J., Clark, G. M., Wong, S. G., Levin, W. J., Ullrich, A. and McGuire,W. L. (1987). “Human breast 
 cancer: Correlation of relapse and survival with amplification of the HER-2/neu oncogene”, Science. 235, 177-182. 
[15]  Kunthalert, D., Baothong, S.,  Khetkam, P., Chokchaisiri, S. and Suksamrarn, A. (2014).  “A chalcone with 
 potent inhibiting activity against biofilm formation of nontypeable Haemophilus influenza”, Microbiology 
 and Immunology.  58, 581-589. 
[16] Yadav H.L., Gupta P., Pawar R.S., Singour P.K.  and Patil U.K. (2011). “Synthesis and biological evaluation of 
 anti-inflammatory activity of 1,3-diphenyl propenone derivatives”, Medecinal Chemistry Research. 20, 461-465. 
[17] Jandial, D., Krill, L., Chen, L., Wu, C., Ke, Yu., Xie, Jun., et al. (2017).“Induction of G2M Arrest by Flavokawain A, a Kava 

Chalcone, Increases the Responsiveness of HER2-Overexpressing Breast Cancer Cells to Herceptin”, Molecules. 
22, 462-475. 

[18] Henmi, K., Hiwatashi, Y., Hikita, E., Toyama, N., and Hirano, T. (2009). “Methoxy- and Fluoro-chalcone 
 Derivatives Arrest Cell Cycle Progression and Induce Apoptosis in Human Melanoma Cell A375”,  Biological and 
Phamaceutical Bulletin. 32, 1109-1113. 

[19] Santos, L., Curi Pedrosa, R., Correa, R., Cechinel Filho, V., Nunes, R. J.  and Yunes, R. A. (2006). “Biological 
 evaluation of chalcones and analogues as hypolipidemic agents”, Archiv Der Pharmazie. 339, 541-546. 
[20] Cai-McRae, X. and Karantza V. (2015) “p6 2 : a hub of multiple signaling pathways in HER2 -induced mammary 
 tumorigenesis”, Molecular and Cellular Oncology. 2, e975035. 
 




