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ฤทธิ์ตานมาลาเรีย และฤทธิ์ตานวัณโรคของสาร heteronemin ที่แยกไดจากฟองน้ําไทย 
สกุล Aplysinopsis 
Antimalarial and antitubercular activities of heteronemin isolated from the Thai marine 
sponge Aplysinopsis sp. 
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บทคัดยอ 

จากการศึกษาองคประกอบทางเคมีของสารสกัดชั้นเมธานอลจากฟองน้ําไทยสกุล Aplysinopsis ซึ่งเก็บ
จากเกาะหา จังหวัดกระบี่ พบวามีฤทธิ์ตานมาลาเรียในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain โดยมีคา IC50 
เทากับ 2.58 µg/mL หลังจากแยกสารสกัดโดยใชเทคนิคทางโครมาโทกราฟ และนําไปวิเคราะหสูตรโครงสรางทาง
เคมีโดยใชวิธีทางสเปกโทรสโกป พบวาสามารถแยกสาร heteronemin (สารหมายเลข 1) ออกมาได ซึ่งสารดังกลาวมี
ลักษณะทั่วไปเปนผลึกรูปเข็มสีขาว จัดเปนสารองคประกอบหลักที่แยกไดครั้งแรกจากฟองน้ําสกุล Aplysinopsis ใน
การศึกษานี้ พบวา heteronemin มีฤทธิ์ตานมาลาเรียในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain โดยมีคา IC50 
เทากับ 9 µM และตานวัณโรคในสายพันธุ Mycobacterium tuberculosis H37Ra โดยมีคา MIC เทากับ 6 µM 
ดังนั้นฟองน้ําสกุล Aplysinopsis จึงมีศักยภาพในการนํามาใชเปนยารักษามาลาเรีย และวัณโรคไดในอนาคต 
อยางไรก็ตามสิ่งที่ตองคํานึงตอไปคือ ความเปนพิษของสารดังกลาว 
คําสําคัญ : ฤทธิ์ตานมาลาเรีย ฤทธิ์ตานวัณโรค ฟองน้ําสกุล Aplysinopsis 
 
Abstract 

The chemical investigation of the methanolic extract from the Thai marine sponge Aplysinopsis 
sp. collected from Koh Ha, Krabi Province showed antimalarial activity against Plasmodium falciparum 
K1 strain (IC50 2.58 µg/mL). After isolation by using chromatographic technique and structure elucidation 
by using spectroscopic technique, heteronemin was identified (compound 1).  It was obtained as white 
needle crystal.  It was first isolated as a major component from the sponge Aplysinopsis sp. In this study, 
heteronemin showed antimalarial activity against Plasmodium falciparum K1 strain (IC50 9 µM) and 
antitubercular activity against Mycobacterium tuberculosis H37Ra (MIC 6 µM). Therefore, the sponge 
Aplysinopsis sp. has the potential to be used as antimalarial and antitubercular agents.  However, toxicity 
evaluation of this compound has to be done. 
Keywords : antimalarial, antitubercular, Aplysinopsis sp. 
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1. คํานํา และวัตถุประสงค 
ในปจจุบันนักวิจัยไดศึกษาถึงสารเคมีที่สกัดไดจากสัตวไมมีกระดูกสันหลังในทะเลหลายชนิด การศึกษา

ดังกลาวทําใหคนพบสารที่มีโครงสรางทางเคมีใหมๆ ที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่หลากหลาย ฟองน้ําจัดเปนสัตวไมมีกระดูก
สันหลังในทะเลที่มีรายงานการวิจัยวาเปนแหลงผลิตสารที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่สําคัญ อยางเชนฟองน้ําใน order 
Dictyoceratida เปนแหลงผลิตสารในกลุม sesterterpene ซึ่งสารในกลุมนี้จะออกฤทธิ์ทางชีวภาพที่หลากหลาย 
ตัวอยางเชน ฤทธิ์ตานวัณโรค ฤทธิ์ตานเซลลมะเร็ง และฤทธิ์ตานการอักเสบ ในการศึกษานี้ จะศึกษาถึงการแยกสกัด
สารจากฟองน้ําไทยสกุล Aplysinopsis ซึ่งจัดเปนฟองน้ําที่อยูใน order Dictyoceratida จากการรายงานสารที่สกัด
ไดจากฟองน้ําในสกุล Aplysinopsis  พบสารในกลุม sesterterpene ไดแก aplyolide A ซึ่งมีฤทธิ์ตานการอักเสบ 
โดยจะไปยับยั้งการเกิด PLA2 มีคา IC50 เทากับ 10.50 µM (Crews et al., 1991; Ungur and Kulcitki, 2009) และ 
aplysinoplides A-C มีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญของเซลลมะเร็ง (P388 leukemia cells) มีคา IC50 เทากับ 0.45, 0.45 
และ 11 µg/mL ตามลําดับ (Ueoka et al., 2008) 

จากการทดสอบฤทธิ์เบื้องตนของสารสกัดชั้นเมธานอลจากฟองน้ําไทยสกุล Aplysinopsis พบวามีฤทธิ์ใน
การตานมาลาเรียในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain โดยมีคา IC50 เทากับ 2.58 µg/mL ดวยเหตุนี้จึงมี
วัตถุประสงคในการศึกษาถึงฤทธิ์ในการตานมาลาเรีย  
 
2. อุปกรณ และวธิีการ 

  2.1  อุปกรณ 
การวิเคราะหชนิดของหมูฟงกชันในโครงสรางสาร ใชเครื่อง Jasco® IR-810 infrared spectrometer สวน

การวิเคราะหหาสูตรโครงสรางของสารดวยเทคนิค NMR spectroscopy ใชเครื่อง Fourier Transform NMR 
Spectrometer 500 MHz (Model UNITY INOVA, Varian®) โดยใช  chloroform-d6 เปนตัวทําละลาย และ
กําหนดคา chemical shift (δ) โดยใชสัญญาณของ chloroform-d6 ที่ δ 7.25 และ 77.0 สําหรับโปรตอน (1H-NMR) 
และคารบอน (13C-NMR) ตามลําดับ สําหรับการวิเคราะหมวลโมเลกุลของสาร โดยใชเครื่อง Micromass® LCT 
mass spectrometer 
 ในการทดสอบฤทธิ์ตานมาลาเรีย ในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain และทดสอบฤทธิ์ตาน
วัณโรค ในสายพันธุ Mycobacterium tuberculosis H37Ra ทําการทดสอบโดยศูนยพันธุวิศวกรรม และ
เทคโนโลยีชีวภาพแหงชาติ จังหวัดปทุมธานี 
 

  2.2  วิธีการ  
เก็บตัวอยางฟองน้ําสกุล Aplysinopsis รหัส AP 07-012-03 จากเกาะหา จังหวัดกระบี่ ในป 2550 แชไวที่

อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส จนถึงเวลาแยกสกัด นําตัวอยางฟองน้ําที่เก็บได มีน้ําหนักเปยก 239.30 กรัม มาทําแหง
ดวยวิธีแชเยือกแข็ง ไดตัวอยางฟองน้ํา มีน้ําหนักแหง 123.67 กรัม จากนั้นนํามาสกัดดวยตัวทําละลาย ไดสารสกัด
หยาบชั้นเฮกเซน 0.99 กรัม นําสารสกัดชั้นนี้ 0.80 กรัม มาแยกโดยใชเทคนิคโครมาโทกราฟแบบเร็ว ผานคอลัมน    
ซิลิกา โดยใช 5% ถึง 100% ethyl acetate ใน petroleum ether ไดผลึกสารหมายเลข 1 นําไปทดสอบฤทธิ์ตาน
มาลาเรีย ในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain และทดสอบฤทธิ์ตานวัณโรค ในสายพันธุ 
Mycobacterium tuberculosis H37Ra  
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3. ผล และวจิารณ  
จากฟองน้ําที่นํามาสกัดดวยตัวทําละลายเฮกเซน แลวนําไปทดสอบฤทธิ์ พบวามีฤทธิ์ตานมาลาเรียในสาย

พันธุ Plasmodium falciparum K1 strain โดยมีคา IC50 เทากับ 2.83 µg/mL และผลจากการแยกฟองน้ํา ไดผลึก
สารหมายเลข 1 น้ําหนัก 455.8 มิลลิกรัม (คิดเปน 56.98% ของสารสกัดชั้นเฮกเซน) ซึ่งเปนสารองคประกอบหลักที่
แยกไดจากฟองน้ําสกุลนี้ 

สารหมายเลข 1 มีลักษณะทั่วไปคือ เปนผลึกรูปเข็มสีขาว จากขอมูลการวิเคราะหดวยวิธี ESIMS พบ
สัญญาณของมวลโมเลกุลที่ m/z 511 [M+Na]+ มีสูตรโมเลกุลเปน C29H44O6 ซึ่งคา D.B.E. = 8 คาดวามีหมูคารบอ
นิล 2 หมู มีโอเลฟน 1 หมู และมีวงแหวนอีก 5 วง ขอมูลจาก IR สเปกตรัม พบวาที่  νmax 3500 cm-1 แสดงแถบ
ดูดกลืนจากการยืดของพันธะ O-H และที่ νmax 1740 และ 1235 cm-1 แสดงแถบดูดกลืนจากการยืดของพันธะ C=O 
ที่เปนประเภท ester จาก 1H-NMR สเปกตรัม พบสัญญาณของเมธิล 5 สัญญาณ ที่ δ 0.75, 0.78, 0.80, 0.80 และ 
0.86 ซึ่งเปนลักษณะเฉพาะของสารที่อยูในกลุม sesterterpene และพบเมธิลของหมูอะซิธิลอีก 2 สัญญาณ ที่ δ 
2.06 และ 2.07 สําหรับโปรตอนที่ δ 3.41 นาจะเปนโปรตอนของ -OH ที่เกาะอยูบน (C-12) สัญญาณที่ปรากฎเปน 
broad doublet มีคา coupling constant เทากับ 10.4 Hz ในขณะเดียวกันโปรตอนที่ δ 3.31 นาจะเปนโปรตอนที่
เกาะอยูบน oxygenated carbon (C-12) ซึ่งปรากฎสัญญาณเปน broad singlet สวนโปรตอนที่ δ 5.32 เปน
โปรตอนที่เกาะอยูบนคารบอนที่มีหมูอะซิทิลเกาะอยู (C-16) และสําหรับโปรตอนที่ δ 6.73 เปนโปรตอนที่เกาะอยูกับ 
oxygenated carbon (C-19) ซึ่งมีหมูอะซิทิลเกาะอยู อีกทั้งยัง coupling กับโปรตอนที่ δ 2.39 (H-18) จากตําแหนง
นี้จะแสดงการ coupling ตอไปยังโปรตอนที่ δ 6.12 (H-20)  

จากขอมูลทาง 13C-NMR สเปกตรัม พบสัญญาณคารบอน 29 สัญญาณ สัญญาณของเอสเทอรคารบอนิล
อีก 2 สัญญาณ ที่ δ 171.3 และ 170.6 รวมถึงสัญญาณคารบอนที่เปน olefin 2 สัญญาณ ที่ δ 135.3 และ 101.6 อีก
ทั้งขอมูลทาง DEPT experiment จะพบสัญญาณเมธิล 7 สัญญาณ เมธิลีน 7 สัญญาณ เมไธน 8 สัญญาณ และ 
quaternary คารบอน อีก 7 สัญญาณ จาก 1H, 1H COSY พบวาสามารถเชื่อมโยงพันธะของสารที่อยูใกลเคียงกันใน
โครงสราง ไดเปน 4 หนวยยอย ซึ่งประกอบดวย หนวยยอย A B C และ D ดังรูปที่ 1  
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รูปที่ 1 แสดงหนวยยอยของโครงสรางสาร 
 

จากรูปที่ 1 สามารถประกอบโครงสรางของสารไดโดยใชขอมูล HMBC วิเคราะหการเชื่อมโยงของพันธะดวย
สัญญาณของ quaternary คารบอนที่เหลืออีก 4 สัญญาณ ที่ δ 33.2, 37.3, 38.0 และ 42.6 รวมถึงสัญญาณเมธิลอีก 
5 สัญญาณ ที่ δ 0.75, 0.78, 0.80, 0.80 และ 0.86 จากการเปรียบเทียบขอมูล 1H และ 13C NMR สเปกตรัมของสาร
หมายเลข 1 จากรายงานกอนหนานี้ พบวาสารดังกลาวคือ heteronemin (Kazlauskas et al., 1976; Crews and 
Bascansa, 1986; Wonganuchitmeta et al., 2004) 
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heteronemin มีฤทธิ์ตานมาลาเรียในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain โดยมีคา IC50 เทากับ 9 
µM ใช dihydroartemisinine (IC50 = 3.7 nM) เปนสารมาตรฐาน และตานวัณโรคในสายพันธุ Mycobacterium 
tuberculosis H37Ra โดยมีคา MIC เทากับ 6 µM ใช rifampicin, isoniazid, streptomycin และ ofloxacin (MIC = 
0.003-0.012, 0.023-0.046, 0.156-0.313 และ 0.391-0.781 µg/mL) เปนสารมาตรฐาน  
 
4. สรุป 

ในการศึกษาครั้งนี้ พบสาร heteronemin (สารหมายเลข 1) ซึ่งเปนองคประกอบหลักที่แยกไดจากฟองน้ํา
สกุล Aplysinopsis ลักษณะทั่วไปของสารดังกลาวเปนผลึกรูปเข็มสีขาว จากการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพ พบวา 
heteronemin มีฤทธิ์ตานมาลาเรียในสายพันธุ Plasmodium falciparum K1 strain และฤทธิ์ตานวัณโรคในสายพันธุ 
Mycobacterium tuberculosis H37Ra ดวยเหตุนี้ฟองน้ําสกุล Aplysinopsis จึงมีศักยภาพในการนํามาพัฒนาเปนยา
รักษามาลาเรีย และวัณโรคได จากงานวิจัยนี้แสดงใหเห็นวาฟองน้ําไทยเต็มไปดวยแหลงผลิตสารที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพ
ที่มีศักยภาพของการนํามาเปนยารักษาโรคไดในอนาคต อยางไรก็ตามสิ่งที่ตองประเมินตอไป คือ ความเปนพิษของ
สารดังกลาว พบวา heteronemin สามารถทําใหเกิดกระบวนการ apoptosis ขึ้นในเซลลได (Schumacher et al., 
2009)   
 
5. คําขอบคณุ 
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