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บทคดัย่อ 

 

ในการศกึษานี้ไดท้ าการจ าลองแบบจ าลองพลวตัโิมเลกุล (MD) ของกรดไฮยาลโูรนิก 5 หน่วยที่
ความเขม้ขน้ต่างๆของสารละลายเกลอื จากการวเิคราะหว์ถิ ี MD โครงสรา้งและการเปลีย่นแปลง
โครงสรา้งของกรดไฮยาลโูรนิกถูกตคีวามในรปูของการเบีย่งเบนของค่าเฉลีย่รากก าลงัสอง, รศัมไีจเรชนั, 
พนัธะไฮโดรเจน, การลอ้มรอบของน ้า และมุมไดฮดีรลั ผลทีไ่ด ้ปรากฏว่า ไมพ่บความแตกต่างกนัอยา่งมี
นยัส าคญัในแต่ละผลการทดลองเมือ่ความเขม้ขน้ของเกลอืแตกต่างกนัซึง่อาจเป็นไดว้่ากรดไฮยาลโูรนิก
ทีน่ ามาศกึษามขีนาดเลก็เกนิไปทีจ่ะสงัเกตเหน็อทิธพิลของความแรงของไอออน แต่พบความแตกต่าง
ของความแขง็แรงของพนัธะของไฮโดรเจนทีต่ าแหน่งพนัธะไกลโคซดิกิเมือ่ความเขม้ขน้ของเกลอื
แตกต่างกนั 
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Abstract 

 

In this study, molecular dynamics (MD) simulations of 5 units hyaluronic acid have been 
carried out at various concentrations of salt solution. From an analysis of MD trajectory, structure 
and conformational dynamics of hyaluronic acid have been interpreted in terms of root-mean-
square deviation, radius of gyration, hydrogen bonding, hydration shell and dihedral angle. No 
significant difference in term of root-mean-square deviation upon varying salt concentrations and 
the other terms showed the same results. It is possible that 5-unit-hyaluronic acid used in this 
work is too small to induce an effect of ionic strength. But, the result different in the strength of 
hydrogen bonding at glycosidic linkages. 
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บทท่ี 1 

บทน า 
 

1.1 ความเป็นมาและมลูเหตจุงูใจของโครงการ 
ในโลกยุคสมยัใหม่นี้ การดูแลสุขภาพของผูค้นไดร้บัความนิยมมากขึน้ในทุกเพศทุกวยั ก่อใหเ้กดิ

การวจิยัและนวตักรรมในการดูแลสุขภาพและความงาม โดยเฉพาะอย่างยิง่การดูแลสุขภาพผวิให้ดูด ี
ชะลอการเสื่อมสภาพของผวิพรรณทีอ่าจเกดิจากการเปลีย่นแปลงไปตามวยัทีเ่ป็นผลมาจากพนัธุกรรม
และอายุ1 การขาดการออกก าลงักาย เป็นต้น นอกจากสุขภาพผวิทีเ่สื่อมถอยแลว้ ปัญหาสุขภาพอื่น ๆ
ของร่างกาย เช่น ความว่องไวในการรบัรู ้การเจบ็ป่วย การเคลื่อนไหวของร่างกายก็จะมปีระสทิธภิาพ
ลดลง เป็นต้น ปัจจุบัน กรดไฮยาลูโรนิก เป็นสารที่มีความส าคัญอย่างมากโดยเฉพาะอย่างยิ่งใน
อุตสาหกรรมทัง้ในดา้นเครือ่งส าอางและดา้นการแพทย2์ มกีารน ากรดไฮยาลโูรนิกมาใชใ้นการเป็นสารตัง้
ต้นผสมกบัเครื่องส าอางบ ารุงผวิพรรณต่าง ๆ โดยใชคุ้ณสมบตัขิองกรดไฮยาลูโรนิกในการรกัษาความ
ชุ่มชื้นไม่ให้ผวิแห้งและเต่งตงึ ในด้านทางการแพทยไ์ด้น ากรดไฮยาลูโรนิกมาใช้ในการรกัษาโรคบาง
ชนิด เช่น การรกัษาโรคเยื่อบุตาอกัเสบโดยน ามาเป็นส่วนผสมในการท าน ้าตาเทยีม 3 และน ามาเป็น
ส่วนประกอบในยาทีร่กัษาโรคทีเ่กีย่วกบัไขขอ้อกัเสบ เป็นตน้ 

งานวจิยันี้เกี่ยวขอ้งกบัการศกึษาสมบตัเิชงิโครงสรา้ง พลวตั และไฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิก
ขนาด 5 หน่วยซึ่งเป็นขนาดที่เล็ก มีการน าเอาความรู้ด้านเคมีเชิงค านวณและความรู้ในเรื่องเคมี
ควอนตมัมาใชใ้นเทคนิคการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุล4,5 จากการศกึษางานวจิยัทีเ่กี่ยวขอ้งกบัการจ าลอง
พลวตัเชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกทีผ่่านมา พบว่า การศกึษาในเรือ่งของสมบตัเิชงิโครงสรา้ง พลวตั
และไฮเดรชนัมไีม่มากนัก เพราะมขี้อจ ากดัหลายอย่างในการวจิยัทัง้ประสทิธภิาพของเครื่องมอืและ
ขอ้จ ากดับางอย่าง แต่ในปัจจุบนัดา้นเทคโนโลยมีคีวามทนัสมยัและรวดเรว็ ท าใหผู้ว้จิยัเกดิความสนใจที่
จะศึกษาข้อมูลเพิม่เติมในการท าวจิยัเกี่ยวกบัเทคนิคการจ าลองพลวตัเชิงโมเลกุลของโครงสร้างและ
สมบตัไิฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิกในระดบัโมเลกุล มกีารเปลี่ยนแปลงอย่างไรภายในโครงสรา้งเมื่อ
กรดไฮยาลโูรนิกอยูใ่นสารละลายทีม่คีวามแรงของไออนิกต่างกนั 

 

1.2 กรดไฮยาลโูรนิก 
กรดไฮยาลูโรนิก (hyaluronic acid) เป็นสารจ าพวกพอลแิซ็กคาไรด์ประเภทไกลโคสะมโินไกล

แคน (glycosaminoglycan) ที่เป็นสายยาวไม่มกีารแตกแยกเป็นกิ่ง และมบีทบาทส าคญัในการรกัษา
ความชุ่มชื้นให้กับผิวหนัง หน่วยย่อยของกรดไฮยาลูโรนิกคือน ้าตาลโมเลกุลคู่หรอืไดแซ็กคาไรด์ที่
ประกอบดว้ยน ้าตาล 2 ชนิด คอื กรดกลคูโูรนิกและ N-acetylglucosamine มาเชื่อมต่อดว้ยพนัธะไกลโค
ซิ ดิ ก 6,7 จึ ง มี อี ก ชื่ อ ห นึ่ ง ว่ า  [(1,3)-O-(2-acetamido-2-deoxy-β-D-glucopyranosyl)-(1,4)-O-β-D-
glucopyranuronosyl)]n ชนิดของพนัธะไกลโคซดิกิทีเ่ชื่อมกนัคอื β(1,3) และ β(1,4) สลบักนัไปมาและ
ต่อกนัเป็นสายยาวดงัรปูท่ี 1.1  
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รปูท่ี 1.1 โครงสรา้งของกรดไฮยาลโูรนิก (Kaufmann และคณะ 1998)13 

 

สูตรโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิก คอื (C14H21NO11)n โดยทีจ่ านวน n เป็นจ านวนเต็ม โดยทัว่ไป
จะพบความยาวของโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกประมาณ 100-640 นาโนเมตร ขึน้อยูก่บัแหล่งทีพ่บและ
วธิกีารตรวจวดัสารและการสกดัแยกกรดไฮยาลูโรนิกชนิดนัน้ๆ ในส่วนของน ้าหนักโมเลกุลของกรดไฮ
ยาลูโรนิกที่พบในธรรมชาตมิกัมคี่าสูงประมาณ 106-107 ดาลตนั8 เมื่อกรดไฮยาลูโรนิกอยู่ในน ้าจะเกิด
การสรา้งพนัธะไฮโดรเจนบรเิวณหมู่กรดคารบ์อกซลิกิและบรเิวณใกลเ้คยีงกบัหมู่ N-Acetyl ซึง่ กรดไฮ
ยาลูโรนิกสามารถมคีอนฟอร์เมชนัได้หลากหลายรูปแบบ โครงสร้างที่พบบ่อยคอืโครงสร้างที่ขดเป็น
เกลยีวชนิด 4-fold helix และโครงสรา้งทีข่ดเป็นเกลยีวแบบสุ่ม (random coil structure) ซึง่อาจเกีย่วพนั
กนัเป็นรา่งแห9  

เมื่อมนี ้ามาล้อมรอบกรดไฮยาลูโรนิก จะท าให้โมเลกุลมลีกัษณะเป็นเหมอืนเจลที่มคีวามหนืด 
เหนียวและสามารถยดืหยุ่นได ้เมื่ออยู่ภายในเซลลร์่างกายโมเลกุลกจ็ะมปีระจุเป็นลบเพราะเกดิการแตก
ตวั โดยในส่วนของกลคูโูรนิกซึง่มปีระจลุบ (anionic) ท าใหม้กีรดไฮยาลโูรนิกจบัตวักบัไอออนทีเ่ป็นประจุ
บวกได้ เช่น โพรแทสเซยีมไอออน (K+) โซเดยีมไอออน (Na+) และแคลเซยีมไอออน (Ca2+) เป็นต้น 
กรดไฮยาลูโรนิกเป็นสารทีม่อียู่ในร่างกายของสตัวม์กีระดูกสนัหลงั มกัพบไดต้ามเนื้อเยื่อเกี่ยวพนัต่างๆ 
โดยเฉพาะบรเิวณผวิหนงัและกระดกูอ่อน10 มคีุณสมบตัทิีส่ามารถโอบอุม้โมเลกุลน ้าไดจ้ านวนมาก ท าให้
เนื้อเยื่อมลีกัษณะเต่งตงึขึน้ และยดืหยุ่นในสภาวะปกต ิดงันัน้กรดไฮยาลูโรนิกจงึเป็นสารใหค้วามชุ่มชืน้
และความยดืหยุ่นกบัผวิหนงัได1้1 แมว้่าในร่างกายมนุษยจ์ะม ีกรดไฮยาลูโรนิก แต่กส็ามารถเสื่อมสภาพ
และถูกก าจดัไปเองได ้ร่างกายของเราจงึสามารถรบักรดไฮยาลูโรนิกเขา้สู่ร่างกายโดยไม่เป็นอนัตราย 12 
ท าให้ปัจจุบนัอุตสาหกรรมและธุรกิจความงาม รวมถงึวงการแพทย ์ได้มกีารน ากรดไฮยาลูโรนิกมาใช้
เพื่อช่วยให้ผวิพรรณมคีวามชุ่มชื่น เต่งตึง และลดความหย่อนคลอ้ย ริว้รอยต่าง ๆ โดยน ามาสรา้งเป็น
ฟิลเลอรเ์พื่อถนอมผวิหนงับนใบหน้า 

 
1.3 วตัถปุระสงคข์องโครงการ 

• จ าลองโครงสร้างของกรดไฮยาลูโรนิกขนาด 5 หน่วยโดยใช้สารละลายอิเล็กโทรไลต์ที่
ประกอบดว้ยสารละลายโซเดยีมคลอไลดท์ีค่วามเขม้ขน้ต่าง ๆ ดว้ยเทคนิคการจ าลองพลวตัเชงิ
โมเลกุล 
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• ศกึษาอทิธพิลของสารละลายไอออนิกทีม่ต่ีอโครงสรา้งและสมบตัไิฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิก
ขนาด 5 หน่วย โดยใชส้ารละลายอเิลก็โทรไลตท์ีค่วามเขม้ขน้ต่าง ๆ 

 

1.4 ขอบเขตการวิจยั 
1) ระบบที่จะศึกษา คอื กรดไฮยาลูโรนิกที่อยู่ในสารละลายโซเดยีมคลอไรด์ความเขม้ข้นต่าง ๆ 

ไดแ้ก่ 0.1, 0.5, 1.0, 1.5 และ 2.0 M 
2) สมบตัทิีจ่ะศกึษา คอื ผลของความแรงไอออนิกทีต่่างกนัมผีลให้ 

- คอนฟอรเ์มชนัและพนัธะไฮโดรเจนของกรดไฮยาลโูรนิกเหมอืนหรอืต่างกนัอย่างไร 
- สมบตักิารดดูซบัน ้าของกรดไฮยาลโูรนิกเหมอืนหรอืต่างกนัอยา่งไร 
 

1.5 เอกสารและงานวิจยัท่ีเก่ียวข้อง 

• การจ าลองพลวตัเชิงโมเลกลุของกรดไฮยาลโูรนิกในน ้า 
การศึกษาเกี่ยวกบัการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกในน ้า เกิดในช่วงปลาย

ทศวรรษที ่1990 ซึง่ศกึษาโดย Jorn Kaufmann และคณะ13 ไดศ้กึษาคุณสมบตัต่ิาง ๆ โดยใชโ้ปรแกรม 
GROMOS ในการจ าลองสารชวีโมเลกุล พวกเขาใชโ้ครงสรา้งทีเ่ป็นไดเมอรแ์ละไตรเมอรข์องกรดไฮยาลู
โรนิกที่มาจากข้อมูล X-ray ใน Brookhaven Protein Data Bank ส าหรบัการจ าลองพลวตัที่อุณหภูม ิ
300 เคลวนิ จากนัน้ได้ค านวณพารามเิตอรต่์าง ๆ ที่ส าคญั เช่น การใช้สมการแลนนารด์ -โจนส์ในการ
ค านวณพลงังานศกัย ์เป็นตน้ ขอ้มลูทีไ่ดจ้ากงานวจิยันี้ คอื คุณสมบตัคิอนฟอรเ์มชนัของกรดไฮยาลูโรนิ
กรวมถงึค่ามุมพนัธะที่บรเิวณพันธะไกลโคซดิกิทัง้ 2 พนัธะของโมเลกุล ค่าฟังก์ชนัการกระจายแบบคู่
ของโมเลกุลในระบบ ค่าพลงังานพนัธะไฮโดรเจนทีเ่กดิกบัโมเลกุล และการเคลื่อนทีแ่ละการกระจายของ
โมเลกุลน ้า ดงันัน้งานวจิยัน้ีจงึมสี่วนช่วยขยายขอบเขตการศกึษาของกรดไฮยาลโูรนิก  

 
• ผลกระทบต่อการแสดงของยีนอีพิเดอรม์อลและร้ิวรอยก่อนวยั 

งานวจิยันี้เป็นการน าความรูข้องกรดไฮยาลูโรนิกมาประยุกต์ใช้อุตสาหกรรมอื่น ๆ ซึ่งศกึษา
โดย Farwick และคณะ14 พวกเขาศกึษาขนาดของโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกมผีลต่อคามสามารถใน
การซมึลงเขา้สู่ผวิหนัง โดยผู้วจิยัและคณะไดท้ าการใช้ผวิหนังใบหูของหมูในการทดลอง ผลปรากฏว่า 
กรดไฮยาลูโรนิกทีม่มีวลโมเลกุลน้อยทีสุ่ดจะมอีตัราการซมึลงเขา้สู่ผวิหนังไดด้ทีีสุ่ดเมื่อท าการเทยีบกบั
มวลโมเลกุลทีม่นี ้าหนกัมากกว่าเมือ่พจิารณารปูท่ี 1.2 หลงัจากนัน้กไ็ดท้ าการศกึษาผลของกรดไฮยาลูโร
นิกแต่ละขนาดในการลดริว้รอย โดยท าการทดลองกบัผวิหนังของสตร ีผลการทดลองพบว่า ริว้รอยบน
ใบหน้าของสตรเีมือ่เทยีบระยะเวลาทีไ่ดท้ าการทดลอง กรดไฮยาลโูรนิกทีม่ขีนาดทีม่วลโมเลกุลน้อยทีสุ่ด
ใหผ้ลในการลดริว้รอยไดด้สีุดโดยแสดงผลในรปูท่ี 1.3 
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รปูท่ี 1.2 อตัราการซมึของกรดไฮยาลโูรนิกเขา้สู่ผวิหนังใบหขูองหม ู(ทีม่า: Farwick และคณะ 2008)14 

 

 
รปูท่ี 1.3 การเปลีย่นแปลงของปรมิาณริว้รอยบนผวิหน้าทีร่ะยะเวลาต่างเมือ่ไดร้บักรดไฮยาลโูรนิก 

(ทีม่า Farwick และคณะ 2008)14  
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• ผลของความแรงไอออนิกต่อขนาดโซเดียมไฮยาลูเนต 

จากงานวจิยัของ Fouissac และคณะ15 ไดศ้กึษาและท าการทดลองเกี่ยวกบัมติแิละค่ารศัมไีจเร
ชนั ระยะความแขง็แรง และความหนืดของมวลโมเลกุลที่แตกต่างกนัของสารตวัอย่างไฮยาลูเนต ใช้
เทคนิคการทดลองแบบการกระเจงิแสงและการวดัความหนืด ในงานวจิยันี้จะศกึษาผลกระทบของความ
เขม้ขน้ของสารละลายเกลอื โดยผลการทดลองพบว่า ความยาวของโมเลกุลมอีทิธพิลต่อความแขง็แรง
ของไอออนิกทีม่ผีลต่อการดดูซบัน ้า ค่าความยาวทีด่ทีีสุ่ดคอื ระยะ 80 Å และทีม่วลโมเลกุลมากทีสุ่ดจะมี
ค่ารศัมไีจเรชนัมาก ในขณะที่มวลโมเลกุลเท่ากนัเมื่ออยู่ในสารละลายที่มคีวามเขม้ขน้น้อยที่สุดจะมคี่า
รศัมไีจเรชนัมากทีสุ่ด ซึง่บ่งบอกว่าความแรงไอออนิกที่มากขึน้จะท าให้รศัมไีจเรชนัของกรดไฮยาลูโรนิ
กลดลง และผลการทดลองความหนืดพบว่า มวลโมเลกุลของโซเดียมไฮยาลูเนตที่มากจะมีความ
หนาแน่นมากส่งผลให้มคีวามหนืดมากขึน้ ท าใหป้รมิาณน ้าสามารถเขา้สู่โมเลกุลได้มากมผีลให้การดูด
ซบัน ้าของโมเลกุลมากขึน้ ดงัในรปูท่ี 1.4  

 
รปูท่ี 1.4 รปูแสดงความสมัพนัธร์ะหว่างความหนืด (แกน y) และ ความเขม้ขน้ของสารละลายเกลอื 
(แกน x) ของสารตวัอยา่งไฮยาลเูนตทีน่ ้าหนกัมวลโมเลกุลต่างกนั15 

  



6 
 

(1) 

(3) 

1.6 ทฤษฎีและหลกัการ 

• กลศาสาตรเ์ชิงโมเลกลุ (molecular mechanics) 
1. ฟังกช์นัพลงังานศกัย ์

กลศาสตร์เชิงโมเลกุล (molecular mechanics) เป็นทฤษฎีที่ใช้อธิบายการเคลื่อนไหวหรือ
พลวตัของโมเลกุล โดยนิยามจากพลงังานชนิดต่าง ๆ ทีเ่กดิขึน้กบัโมเลกุล ไดแ้ก่ พลงังานศกัยภ์ายใน
โมเลกุลและพลงังานจากแรงกระท าระหว่างโมเลกุล ซึ่งค านวณโดยอาศยัพื้นฐานของกลศาสตร์แบบ
ดัง้เดมิ เช่น การค านวณพลงังานในการสัน่ของพนัธะ การหมุนและการบดิของพนัธะของโมเลกุล การ
ค านวณหาแรงกระท าภายในโมเลกุล แรงระหว่างโมเลกุล เป็นต้น ทฤษฎกีลศาสตรเ์ชงิโมเลกุลจะใช้
สมการที่ได้รบัการพสิูจน์จนเป็นสมการที่ส าเรจ็รูป ท าให้สามารถค านวณพลงังานศกัยภ์ายในระบบได้ 
โดยที่ค่าพลงังานศกัยท์ี่ค านวณได้จะเป็นฟังก์ชนัของต าแหน่งของอนุภาคในโมเลกุลนัน้ ๆ และขึน้กบั
โครงสรา้งของโมเลกุล 

ส าหรบัพลงังานศกัยร์วมภายในระบบกบัฟังก์ชนัของพลงังานศกัยใ์นพจน์ต่าง ๆ จะประกอบ
ไปดว้ยตวัแปรเชงิโครงสรา้งหรอืพารามเิตอรท์ีอ่ยู่ในพจน์นัน้ การค านวณค่าพลงังานศกัยภ์ายในระบบ
นัน้จะตอ้งมชีุดตวัแปรเชงิโครงสรา้งทีเ่ป็นค่าคงทีเ่พื่อใชใ้นการอา้งองิ ไดแ้ก่ Vn, ri, qi, qj, θi และ σ เป็น
ตน้ และชุดตวัแปรเชงิโครงสรา้งทีแ่ปรผนัตามโครงสรา้ง ไดแ้ก่ rij, r, τ, θ และ ∅ ซึง่พลงังานศกัยภ์ายใน
ระบบก็คอืผลรวมของพลงังานที่เกิดพนัธะของโมเลกุล (bonded interaction) และพลงังานที่ไม่ได้เกิด
พนัธะของโมเลกุล (non-bonded interaction) ส าหรบัฟังก์ชนัพลงังานที่เกิดพนัธะภายในโมเลกุลจะ
ประกอบไปดว้ย พลงังานพนัธะ (Ubonds), พลงังานมุมพนัธะ (Uangles) และพลงังานมุมไดฮดีรลั (Udihedrals) 
ส่วนพลงังานที่เกดิระหว่างโมเลกุลจะม ี2 แบบด้วยกนั คอื แรงแวนเดอรว์าลล์ (van der Waals force) 
และแรงระหว่างประจ ุ(electrostatic force) 

สมการที่ (1) แสดงถึงความสมัพนัธ์ระหว่างพลงังานศกัย์รวมของระบบกบัฟังก์ชนัพลงังาน
ศกัยใ์นพจน์ต่าง ๆ โดยประกอบด้วยชุดตวัแปรเชงิโครงสรา้งที่ใช้อ้างองิและชุดตวัแปรเชงิโครงสรา้งที่
ผนัแปรตาโครงสรา้ง 

สมการที ่(2) แสดงถงึประเภทของการค านวณพลงังานศกัยภ์ายในระบบ 
Potential Energy (U) = (Ubonds + Uangles + Udihedrals)bonded

     

                                               + (Uelectrostatic force + Uvan der Waals force)non−bonded  
 (2) 

สมการที ่(3) แสดงถงึฟังกช์นัพลงังานทีเ่กดิขึน้ภายในพนัธะและพลงังานทีร่ะหว่างพนัธะของโมเลกุล 

𝑈𝑝𝑜𝑡𝑒𝑛𝑡𝑖𝑎𝑙 = 𝑈𝑏𝑜𝑛𝑑𝑒𝑑 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑎𝑐𝑡𝑖𝑜𝑛 + 𝑈𝑛𝑜𝑛−𝑏𝑜𝑛𝑑𝑒𝑑 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑎𝑐𝑡𝑖𝑜𝑛  

𝑈𝑝𝑜𝑡𝑒𝑛𝑡𝑖𝑎𝑙 =   𝑘𝑏(𝑟 − 𝑟𝑖)
2

𝑏𝑜𝑛𝑑𝑠

+   𝑘𝜃(𝜃 − 𝜃𝑖)
2

𝑏𝑜𝑛𝑑𝑠

+  
𝑉𝑛
2
(1 + 𝑐𝑜𝑠 𝑛𝜏 − ∅ )

𝑑𝑖ℎ𝑒𝑑𝑟𝑎𝑙𝑠

+    
𝜎

𝑟𝑖𝑗
 

12

+  
𝜎

𝑟𝑖𝑗
 

6

 

𝑎𝑡𝑜𝑚𝑠

𝑖<𝑗

+   
𝑞𝑖𝑞𝑗

𝐷𝑟𝑖𝑗

𝑎𝑡𝑜𝑚 𝑠

𝑖<𝑗

 

 

angles 
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2. พารามิเตอรส์นามแรง (force field paramerter) 

Force field parameter เป็นชุดค่าพารามเิตอรใ์นการค านวณหาพลงังานศกัย ์ซึ่งประกอบไป
ดว้ย ความยาวพนัธะ มมุพนัธะ และค่าคงทีข่องแรง (force constant) 

 

3. พลงังานศกัยข์องอนัตรกิริยาท่ีเกิดพนัธะ (potential energy of bonded interaction) 

เป็นพลงังานศกัยท์ีม่าจากการเปลีย่นแปลงของความยาวของพนัธะ ซึง่ฟังกช์นัของพลงังานชนิด
นี้จะอยู่ในรปูของสมการการเคลื่อนทีแ่บบซมิเพลิฮารม์อนิกในสมการที ่ (4) โดยทีค่่า kb คอื ค่าคงทีข่อง
แรงในการหดยดืพนัธะ (bond stretching) โดยที ่r คอื ระยะระหว่างอะตอมทีม่กีารยดืหดของพนัธะ และ
ค่า r0 คอื ค่าความยาวของพนัธะ  Ubonds = ∑ kb(r − r0)

2
bonds    

  

(4) 
ค่าพลงังานที่มาจากการเปลี่ยนแปลงของมุมพนัธะของโมเลกุล (angle bending) ดงัสมการที่ 

(5) ค่า kθ เป็นตวัแปรค่าคงทีข่องแรงจากมุมพนัธะทีเ่ปลีย่นไปซึ่งเกดิจากการบดิระหว่างพนัธะของ θi 
คอืมมุพนัธะทีส่มดุล    Uangle = ∑ kθ(θ − θ0)

2
angles   

   
(5) 

พลงังานทีเ่กดิจากการเปลีย่นแปลงของมุมไดฮดีรลั (dihedral angle) ในฟังกช์นันี้จะจดัใหอ้ยู่ใน
รปูของฟังกช์นัโคซายน์ (Cosine function) ในสมการที ่(6) 

Udihedral = ∑
Vn

2dihedrals (1 + cos nτ − ∅ )     

(6) 
โดยค่า Vn เป็นค่าของพลงังานศกัยส์งูสุดของมุมไดฮดีรลั ค่า n คอื จ านวนคลื่นของฟังกช์นัโค

ซายน์ทีอ่ยูใ่นระหว่างุม 0 ถงึ 360 องศา ค่า τ เป็น ค่ามุมไดฮดีรลั และ ค่า ∅ คอืเฟสของฟังกช์นัโค
ซายน์ 

 
 

4. พลงังานศกัยข์องอนัตรกิริยาท่ีไม่เกิดพนัธะ (potential energy of non-bonded 
interaction) 

1.) อนัตรกิริยาแวนเดอรว์าลล ์(van der Waals interaction) เป็นแรงดงึดดูระหว่างอะตอม 
โดยจดัถูกจดัให้อยู่ในรูปของพลงังานศกัยแ์ลนนารด์-โจนส์ (Lennard-Jones) เป็นแบบจ าลองพลงังาน
ศกัยข์องโมเลกุลทีเ่ป็นทรงกลมเพื่อใชแ้ทนโมเลกุลของสารใด ๆ เขยีนในรปูสมการดงันี้ 

    U(r) = 4ε [(
σ

r
)
12

− (
σ

r
)
6

]      
(7) 

หรอื    U(r) = 4ε [(
σ

r∗
)
12

− (
σ

r∗
)
6

]      
(8) 
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จากสมการที่ (7) และ (8) เมื่อค่า σ คอืขนาดของเส้นผ่านศูนย์กลางของอนุภาคหรอืค่าของ
ระยะห่างระหว่างสองอนุภาค r ที่ท าให้ฟังก์ชนั U(r) มคี่าเป็นศูนย์ ε เป็นค่าพลงังานต ่าสุดของระหว่าง
อนุภาคทัง้สองอนุภาค ใชเ้ป็นพลงัานทีร่ะดบัของพลงังานทีอ่นุภาคไดเ้กดิอนัตรกริยิาต่อกนั ค่า r∗ เป็น
ปรมิาณทีไ่มม่หีน่วยคอืระยะ r ทีว่ดัระดบัดว้ยขนาดของอนุภาค ดงัรปูท่ี 5 

 
รปูท่ี 1.5 รปูภาพแสดงกราฟแสดงค่าพลงังานของอนัตรกริยิาแวนเดอรว์าลลท์ีใ่ชก้ารค านวณโดย
พลงังานศกัยแ์ลนนารด์-โจนส ์และ ชุดพารามเิตอรท์ีใ่ชใ้นการค านวณ (ทีม่า Biochemistry 
Online by Henry Jakubowski, 2016) 

 

2.) แรงระหว่างประจ ุ(Electrostatic Interaction) แรงระหว่างประจสุุทธขิองอะตอม ฟังกช์นั
พลงังานศกัยท์ี่ได้มาจากการค านวณที่อาศยักฎของคูลอมบ์ โดย ค่า qa และ qb เป็นค่าประจุสุทธขิอง
อะตอมแต่ละตัว (Net Atomic Charge) และ ε เป็นค่าคงที่ไดอิเล็กทรกิ (Dielectric Constant) ดงัใน
สมการที ่(9)  

UElectrostatic =
1

4πε
∑

qaqb

rab

atoms
a<b      

(9) 
• การจ าลองพลวติัเชิงโมเลกลุ (Molecular Dynamics Simulation) 

1. ความหมาย 

เคมเีชิงคอมพิวเตอร์ (Computational Chemistry) เป็นศาสตร์แขนงวิชาเคมทีี่มกีารน าเอา
เทคโนโลยมีาใชใ้นการศกึษาทางทฤษฎ ีน ามาใชใ้นการค านวณสมบตัต่ิาง ๆ และรปูร่างของโมเลกุลที่
เราสนใจโดยใชห้ลกัการเอาสมบตัทิีค่ านวณไดไ้ปศกึษาผ่านโครงสรา้ง 3 มติขิองโมเลกุล เป็นการศกึษา
ทีเ่รยีกว่า แบบจ าลองเชงิโมเลกุล (Molecular Modeling) ผลการทดลองทีไ่ดจ้ากการศกึษาเรือ่งนี้จะช่วย
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ใชใ้นการอธบิายผลการจ าลองต่าง ๆ ทีเ่ป็นการอธบิายในระดบัโมเลกุล ช่วยในการท านายผลการทดลอง
ที่เป็นไปได้ยากส าหรบัการทดลองในห้องทดลอง และยงัช่วยลดขอบเขตในการศกึษาและการทดลอง 
เทคนิคที่ส าคญัในการน ามาใช้เพื่อการศึกษาคอื การจ าลองพลวตัิเชงิโมเลกุล (Molecular Dynamics 
Simulation) เป็นเทคนิคการจ าลองแบบคอมพวิเตอร์ (Computer Simulation) ที่ใช้อธบิายพฤติกรรม
และสมบตัิพลวตัิของโมเลกุลในระบบ อาศัยการแก้สมการของนิวตัน เทคนิคนี้เป็นเทคนิคที่ใช้ใน
การศกึษาทีม่ปีระสทิธภิาพมากในการศึกษาสมบตัต่ิาง ๆ ไดแ้ก่ สมบตัเิชงิโครงสรา้ง, สมบตัพิลวตั และ
สมบตัอุิณหพลศาสตร ์(Thermodynamics) เป้าหมายหลกัในการใชเ้ทคนิคคอืการอธบิายภายในระบบที่
ท าการวเิคราะหท์ัง้การเคลื่อนทีแ่ละอุณหพลศาสตรเ์พื่อการวเิคราะหแ์ละท านายการท างานของโมเลกุล
ทีส่นใจ  

 

2. กฎของนิวตนั 

ในการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลเพื่อศกึษาการเคลื่อนทีข่องโมเลกุลนัน้จะขึน้อยู่กบัเวลาทีใ่ชใ้น
การเคลื่อนทีซ่ึง่เป็นไปตามกฎของนิวตนัในขอ้ที่สอง กล่าวถงึความเร่งของอนุภาคเป็นปฏภิาคโดยตรง
กบัแรงลพัธ์ที่กระท าต่ออนุภาค โดยมทีศิทางเดยีวกนัและแปรผกผนักบัมวลของอนุภาค และอนัตร
ปฏกิริยิาระหว่างอะตอมภายในระบบหรอืโมเลกุลที่ถูกสรา้งขึน้จากการใชส้นามแรง (Force field) ตาม
สมการที ่(10)  

F⃗ i= mia⃗ =  mi  
dv⃗⃗ 

dt
= mi

d2r⃗ 

dt2
     

  
(10) 

โดย F⃗ i  คอื แรงทีก่ระท าต่อเวลา (นิวตนั, N) 
     mi  คอื มวลของอะตอม  
      v⃗    คอื ความเรว็ของอะตอม 
      a⃗    คอื ความเรง่ของอะตอม 
      r     คอื  ต าแหน่งของอะตอม 
 
ส าหรบัค่าแรงทีก่ระท าต่อเวลาจะจดัใหอ้ยูใ่นของ Gradient of the potential energy ดงัใน 
สมการที ่(11) 

F⃗ i= −∇Vi(R⃗⃗ ) =
dV

dr⃗ i
      

(11) 
โดยที ่∇𝑉𝑖(�⃗� ) คอื พลงังานศกัยภ์ายในระบบ 
จากนัน้น าสมการที ่(10) และสมการที ่(11) มารวมเขา้กนัไดส้มการที ่(12) ดงันี้ 

−
dV

dr⃗ i
= mi

d2r⃗ 

dt2
      

(12) 
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จากสมการที ่(12) พลงังานศกัยข์องการเปลีย่นแปลงต าแหน่งของอะตอมในระบบมี
ความสมัพนัธก์บัสมการการเคลื่อนทีใ่นกฎขอ้ที ่2 

ปัจจยัส าคญัของการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลนี้ คอื แรงใด ๆ จะไม่มขีึ้นกบัเวลาที่ใช้ แต่จะ
ขึน้กบัความเรว็ทีม่ากระท าภายในระบบซึง่จากค านวณความเรว็ไดจ้ากความเรง่ 

 

• โปรแกรมส าหรบัการจ าลองพลวตัเชิงโมเลกลุ 
1. โปรแกรม NAMD 

โปรแกรม NAMD เป็นซอฟทแ์วรส์ าหรบัใชใ้นการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลอยา่งมปีระสทิธภิาพ 
โดยส่วนใหญ่จะใชคู้่กบัซอฟทแ์วรอ์ื่น ๆ เช่น โปรแกรม Visual Molecular Dynamics (VMD) โปรแกรม 
QwikMD การใชง้าน NAMD จะใชใ้นการวเิคราะหก์ารจ าลองทีเ่ป็นระบบขนาดใหญ่หรอืมจี านวนอะตอม
เป็นลา้น ๆ อะตอม 

2. โปรแกรม VMD 1.9.3. 

โปรแกรม Visual Molecular Dynamics (VMD) เป็นซอฟทแ์วรท์ีใ่ชส้ าหรบัการจ าลองโมเลกุล
และสรา้งภาพจ าลองโมเลกุลเป็นภาพเสมอืนสามมติ ิซอฟทแ์วรน์ี้ไดร้บัการพฒันาเพื่อเป็นเครือ่งในการดู
ภาพและวเิคราะหผ์ลลพัธข์องการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุล นอกจานี้ยงัเป็นเครื่องมอืส าหรบัการท างาน
ขอ้มูลที่เป็นปรมิาณ ขอ้มูลที่เป็นแบบล าดบัและขอ้มูลที่เป็นแบบภาพกราฟิก โดยผู้ใช้ซอฟท์แวร์ต้อง
เตรยีมข้อมูลเพื่อใช้ในการป้อนค่าตวัแปรต่าง ๆ ในซมิมูเลชนัและใช้การวเิคราะห์แบบทราเจคทอร ี
(Analysis of MD trajectory) เป็นไฟล์ข้อมูลที่บนัทกึในระหว่างซิมมูเลชนั โปรแกรม VMD จะท าการ
อ่านไฟล์และแสดงผลหลงัจากการค านวณเสรจ็แล้ว โดยฟังก์ชนัของซอฟท์แวรจ์ะสามารถแสดงผลใน
ลกัษณะหลากหลายรูปแบบ ทัง้การแสดงผลเป็นรูปร่าง โครงสรา้ง และ ลกัษณะต่าง ๆ เป็นต้น และที่
ส าคญัส าหรบัโปรแกรม VMD คอื ใช้ในการตรวจสอบ แสดงผลการเคลื่อนที่ และวเิคราะห์ผลของการ
จ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุล 

• การค านวณค่าความแรงของไอออนจาก ความเข้มข้นของสารละลาย 

เป็นการค านวณค่าความแรงของไอออนในสารละลายไอออนิกไดจ้ากสมการที ่(13) 

I =  
1

2
  𝑖 × 𝑧𝑖

2 

(13) 

 โดยที ่ค่า z เป็นค่าประจุของไอออน โดยในสารละลายไอออนิกประกอบไปดว้ย โซเดยีม
ไอออน (Na+) มปีระจ ุ+1 ดงันัน้ค่า z = 1 ค่า i เป็นค่าความเขม้ขน้ของสารละลายไอออนิก และ ค่า 
I คอื ค่าความแรงไอออนของสารละลาย (Ionic Strength) 
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1.7 ประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รบั 
1. ขอ้มลูโครงสรา้งและสมบตัไิฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิกในสภาวะสารละลายไอออนิกทีม่คีวาม

เขม้ขน้ต่างกนั 
2. วธิกีารศึกษาการจ าลองพลวตัเชิงโมเลกุลและการวิเคราะห์ข้อมูลของกรดไฮยาลูโรนิก และ

สามารถพฒันาการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลให้สามารถน าไปประยุกต์กับระบบอื่น ๆ ที่ความ
ซบัซอ้นและขนาดใหญ่กว่า 

3. ข้อมูลพื้นฐานในเรื่องกลไกการท างานของของกรดไฮยาลูโรนิกที่ใช้เป็นข้อมูลที่ให้ประโยชน์
ในทางในงานวจิยัในสาขาวทิยาศาสตรอ์ื่น ๆ ทัง้ดา้นเคม ีเภสชัศาสตร ์เครือ่งส าอางและทางการ
แพทย์



 
 

 

บทท่ี 2 

ขัน้ตอนการศึกษา 
 

2.1 วสัดอุปุกรณ์ 

2.1.1. Hardware 

• คอมพวิเตอรส์่วนตวั 

• คอมพวิเตอร์แม่ข่าย (Phoenix Server) ที่บรเิวณห้องคอมพวิเตอร์ ชัน้ 11 ของ Center of 
Excellent in Computational Chemistry (CECC) ภาควิช า เ คมี  คณะวิท ย าศ าสต ร์  
จฬุาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 
 

2.1.2. Software 

• Editplus 

• MobaX Term 

• JetBrains PyCharm Community Editor 

• Microsoft Excel 

• NAMD16 

• OriginPro 8.5 

• VMD 1.9.317 
 

2.2 วิธีการทดลอง 

2.2.1. การเตรียมแบบจ าลองของกรดไฮยาลโูรนิกและระบบส าหรบัจ าลองพลวตัเชิงโมเลกลุ 
1.  ดาวน์โหลดโครงสรา้งสามมติขิองกรดไฮยาลูโรนิกจากฐานขอ้มลูโครงสรา้งโปรตนี (Protein 

Data Bank, PDB) ที่มรีหสัของไฟล์ PDB คอื 2BVK18 ซึ่งเป็นตวัแทนโครงสร้างของกรดไฮยาลูโรนิก 
ขนาด 4 หน่วย ในสภาวะสารละลายทีด่ทีีสุ่ด 

2.  ท าการเพิ่มจ านวนหน่วยของกรดไฮยาลูโรนิกให้ได้ขนาด 5 หน่วย ด้วยโปรแกรม 
CHARMM19 



13 
 

3.  สรา้งระบบส าหรบัการจ าลองพลวตัของกรดไฮยาลูโรนิกในสารละลายทีม่นี ้าเป็นตวัท าละลาย
ดว้ยโปรแกรม Visual Molecular Dynamics (VMD)17 โดยมโีมเดลของโมเลกุลน ้าทีใ่ชค้อื TIP3P ขัน้ตอน
นี้จะท าใหเ้ราไดไ้ฟล ์ .pdb ซึง่เป็นโครงสรา้งของระบบทีป่ระกอบดว้ยกรดไฮยาลูโรนิก น ้า และโซเดยีม
คลอไรด์ดงัรปูท่ี 2.1 และไฟล์ .psf ซึ่งเป็นไฟล์ที่แสดงพารามเิตอรข์องแต่ละอะตอมที่ใช้ส าหรบัจ าลอง

พลวตัเชงิโมเลกุล 
รปูท่ี 2.1 โครงสรา้งของระบบทีป่ระกอบดว้ยกรดไฮยาลูโรนิก น ้า และโซเดยีมคลอไรด์ 

 

2.2.2. การจ าลองพลวตัเชิงโมเลกลุของกรดไฮยาลโูรนิก 
1. เตรยีมไฟล์ .conf ซึ่งเป็นไฟล์ส าหรบัระบุรายละเอียดต่าง ๆ และสภาวะที่ใช้ส าหรบัการ

จ าลองพลวัต โดยขนาดระบบทุกระบบถูกล้อมรอบด้วยน ้ าขนาด 66 x 75 x 59 Å3 ที่
อุณหภมู ิ300 เคลวนิ  

2. สนามของแรง (force field) ที่ใช้อธิบายพลวตัของกรดไฮยาลูโรนิกคือ CHARMM3620,21 
และโปรแกรมทีใ่ชด้ าเนินการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลคอื NAMD16 
 



14 
 

2.2.3. วิเคราะหข้์อมลูและผลการค านวณด้วยโปรแกรม VMD 1.9.317 
1. ค่ารากท่ีสองของความคลาดเคล่ือนเฉล่ียก าลงัสอง (Root-Mean-Square Deviation, 

RMSD) 
ค่า RMSD เป็นค่าที่บอกถึงความแตกต่างของโครงสร้างที่ได้จากการจ าลองพลวตัเทียบกับ

โครงสรา้งที่เป็นต้นแบบในการอ้างองิ เพื่อใช้ในการวเิคราะห์คุณภาพและตดิตามการเขา้สู่ภาวะสมดุล
ของระบบ โดยค่า RMSD สามารถค านวณไดจ้ากสมการที ่(14) 

RMSD = √
1

N
∑ δi

2N
i=1      

(14) 
โดยที ่ค่า δi เป็นค่าระยะห่างของต าแหน่งของอะตอม i แต่ละอะตอมในโครงสรา้งทีไ่ด้จากวถิี

โคจรหรอืทราเจคเทอร ี(trajectory) เมือ่ท าการเทยีบโครงสรา้งทีเ่ป็นตน้แบบอา้งองิ 
หน่วยความยาวของ ค่า RMSD จะใชเ้ป็น องัสตรอม (Angström, Å) มคี่าเท่ากบั 10-10 เมตร 

 

     2.  ค่าการคลายและหดตวัของโมเลกลุ: รศัมีไจเรชนัของกรดไฮยาลโูรนิก (Radius of 
gyration, Rg) 

ค่า Rg เป็นค่าที่ใช้การบอกถงึรูปร่างหรอืสภาพการเปลี่ยนแปลงของโครงสรา้งในระหว่างการ
ด าเนินการจ าลองพลวตั โดยค่า Rg เป็นการวดัค่าเฉลี่ยของผลต่างก าลงัสองของระยะทางระหว่าง
อะตอมภายในระบบกบัระยะห่างของศูนยก์ลางมวล (center of mass) ดงัในสมการที ่(15) 

Rg=
∑ mi
n
i=1 (ri-rcenter of mass)

2

∑ mi
n
i=1

    

(15) 
ซึง่ค่า ri เป็นจดุต าแหน่งอะตอม I ค่า rcenter of mass คอื ต าแหน่งของศูนยก์ลางมวล mi คอื มวล

ของอะตอม i 
 
     3.  วดัปริมาณของโซเดียมไอออน คลอไรด ์น ้าและพนัธะไฮโดรเจนท่ีเกิดอนัตรกิริยากรดไฮ
ยาลโูรนิก (Number Atoms and Hydrogen Bond Occupancy) 

ในการจ าลองพลวตัเชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกในสารละลายอเิลก็โทรไลต์ที่ความเขม้ขน้
ต่าง ๆ ซึง่เป็นสารละลายโซเดยีมคลอไรด ์ท าใหใ้นระบบการจ าลองพลวตัประกอบไปดว้ย กรดไฮยาลูโร
นิก โมเลกุลน ้า โซเดยีมไอออน และคลอไรดไ์อออน รวมถงึการสรา้งพนัธะไฮโดรเจนกบักรดไฮยาลูโรนิก 
เพื่อศกึษาการเคลื่อนทีแ่ละการจบัตวักนัระหว่างกรดไฮยาลูโรนิกและไอออนต่าง ๆ จ านวนโมเลกุลของ
น ้าทีล่อ้มรอบกรดไฮยาลูโรนิก รวมถงึวเิคราะหผ์ลการสรา้งพนัธะไฮโดรเจนที่บรเิวณพนัธะไกลโคซดิกิ
ของกรดไฮยาลโูรนิก โดยในการวเิคราะหน์ี้จะวดัจากกรดไฮยาลโูรนิกขนาด 5หน่วยไปยงัปรมิาณไอออน
ดว้ยระยะ 3 องัสตรอม ใชค้่า cutoff เท่ากบั 12 ซึง่เป็นค่าของระยะทางทีม่ากทีสุ่ดระหว่าภาพ 2 เฟรมที่
ถูกน ามาพจิารณา  
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     4.  ค่าฟังกช์นัการกระจายเชิงรศัมี (Radial Distribution Function, RDF) 
ค่า RDF เป็นค่าทีท่ าใหเ้ราทราบถงึความน่าจะเป็นของการพบเจอคู่ของอะตอมทีร่ะยะทางต่าง 

ๆ ซึง่จะใชใ้นการอธบิายถงึสมบตัเิชงิโครงสรา้ง โดยอยู่ในรปูเทอม สมการที ่(16) 

g(r) = g(r1, r2) =
N(N − 1) ∫

dr3dr4…drnexp (−V(r1, r2, … , rn)
kbT

ρ2 ∫
dr1dr2…drnexp (−V(r1, r2, … , rn)

kbT

 

(16) 
5. ค่ามุมไดฮีดรลั (Dihedral Angle) 

เป็นค่ามุมระหว่างระนาบสองจุดที่ติดกัน ในการวิเคราะห์โครงสร้างกรดไฮยาลูโรนิกที่เป็น
โครงสร้างสามมิตินี้  จะใช้การวิเคราะห์ความถูกต้องของโครงสร้างด้วยแผนภูมิ Ramachandran 
(Ramachandran plot หรอื Ramanchandran diagram) ซึ่งถูกสรา้งและพฒันาโดย Gopalasamudram 
Narayana Iyer Ramachandran เพื่ อ ใช้ส าหรับการวิเคราะห์ความถูกต้องของโครงสร้างหลัก 
(backbone) โปรตีน มีลักษณะเป็น trans-conformer และมีคุณสมบัติ peptide planarity ส าหรบัการ
ตรวจสอบโครงรปูของโครงสรา้งหลกัจะระบุดว้ยมุมทอรช์นั  Φ (phi) และ Ψ (psi) ดงัรปูท่ี 2.2 

 
รปูท่ี 2.2 รปูภาพแสดงโครงสรา้งหลกัของโปรตนี (ทีม่า: Peptide Torsion Angles by J.Cooper, 

1995)22 

มุม phi เกดิจากการหมุนของ Calpha-N ส่วนมุม psi เกดิจากการหมุนของ Calpha-C ซึง่ทัง้พนัธะ
ทัง้คู่สามารถเกดิการหมุน (rotatable bond) มคี่า -180 องศา ถงึ 180 องศา ความเกะกะของโครงสรา้ง 
(steric effect) ของโปรตนีมผีลท าใหมุ้ม phi และ มมุ psi มคี่าจ าเพาะและมคี่าเป็นช่วง ๆ โดยแกน x คอื
มุม phi และแกน y คอืมุม psi รปูท่ี 2.3 คอืตวัอย่างการกระจายตวัของมุม phi13 และ psi13 บนพนัธะ
ไกลโคซดิกิชนิด β(1,3) 
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รปูท่ี 2.3 คอนทวัรพ์ลอตแสดงตวัอยา่งการกระจายตวัของมมุ phi13 และ psi13 ของกรดไฮยาลโูรนิก 

6. การวิเคราะห์หาตัวแทนโครงสร้างจากระบบท่ีเข้าสู่ภาวะสมดุล(Representative 
Structure Analysis) 

เป็นการวเิคราะห์เพื่อค้นหาโครงสรา้งของกรดไฮยาลูโรนิกที่เสมอืนเป็นตวัแทนของโครงสรา้ง
ทัง้หมดในระบบที่เข้าสู่ภาวะสมดุล โดยจะน าโครงสร้างของกรดไฮยาลูโรนิกช่วง 80-100 ns ไปหา
โครงสรา้งเฉลีย่ และค านวณค่า Rg และ RMSD ของแต่ละ snap shot เทยีบกบัโครงสรา้งเฉลีย่ หลงัจาก
นัน้น าค่าการกระจายตวัของ Rg และ RMSD ไปหาจุดเซน็ทรอยด ์เพื่อคน้หา snap shot ทีเ่ป็นตวัแทน
ของระบบทัง้หมดมาศกึษารปูร่างของกรดไฮยาลโูรนิกและลกัษณะการเกดิอนัตรกริยิากบัโซเดยีมไอออน
ว่าเป็นอยา่งไร รปูท่ี 2.4 แสดงตวัอยา่งของโครงสรา้งของระบบทีค่ดัเลอืกมา 

 
รปูท่ี 2.4 ตวัอยา่งโครงสรา้ง 3 มติขิองกรดไฮยาลโูรนิกทีม่โีซเดยีมไอออนมาเกาะโดยโซเดยีมไอออน 

(อะตอมสเีหลอืง) วาดดว้ยโมเดล VDW น ้าวาดดว้ยโมเดล line และกรดไฮยาลโูรนิกวาดดว้ยโมเดล 
CPK (วาดดว้ยโปรแกรม VMD 1.9.3)18 



 
 

บทท่ี 3 

ผลการทดลองและอภิปรายผลการทดลอง 
 

สมบติัทางโครงสร้างและพลวตัของกรดไฮยาลโูรนิก 

3.1 ค่ารากท่ีสองของความคลาดเคล่ือนเฉล่ียก าลงัสอง (Root-Mean-Square Deviation, RMSD) 
ในการวเิคราะห์ค่า RMSD จะวเิคราะห์จากกราฟเทยีบกบัเวลาเพื่อศกึษาความแตกต่างของ

สมบตัทิางโครงสรา้งเมื่อเทยีบกบัโครงสรา้งเริม่ต้นและพลวตัของกรดไฮยาลูโรนิกในระหว่างช่วงเวลา 
100 นาโนวนิาท ีเมื่อดูจากรปูท่ี 3.1 ที่ความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์แต่ละความเขม้ข้น 
ในช่วงระหว่าง 0 ถงึ 100 นาโนวนิาท ีทีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลีย่ 
RMSD ± SD ที่ประมาณ 3.49 ± 0.04 Å, 3.54 ± 0.34 Å, 3.57 ± 0.37 Å, 3.36 ± 0.16 Å และ 3.27 ± 
0.01 Å ตามล าดบั จะเหน็ว่าค่า RMSD มคี่าใกลเ้คยีงกนัมาก การเพิม่ความแรงของไออนิกไม่ได้ท าให้
ค่า RMSD เพิม่ขึ้นหรอืลดลงอย่างมนีัยส าคญัเมื่อเทยีบกบัโครงสร้างเริม่ต้น แสดงว่า โครงสร้างของ
กรดไฮยาลูโรนิกไม่ได้เปลี่ยนแปลงไปจากโครงสร้างเริม่ต้นในขนาดที่ใกล้เคยีงกนั อาจเป็นไปได้ว่า 
โมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกจ านวน 5 หน่วย มขีนาดเลก็เกนิไป ท าใหค้วามแรงของไอออนิกไม่มผีลต่อ
โครงสร้าง
โ ม เ ล กุ ล ของ
กรดไฮยาลู โ ร
นิก 
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รปูท่ี 3.1 กราฟแสดงค่า RMSD ทีม่หีน่วย Å เทยีบกบัเวลาในหน่วยนาโนวนิาท ีของโมเลกุลกรดไฮยาลู
โรนิกในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั 

 

 
 
 

3.2 ค่าการคลายและหดตวัของโมเลกลุ: รศัมีไจเรชนัของกรดไฮยาลโูรนิก (Radius of gyration, 
Rg) 

ค่า Rg เป็นค่าที่ช่วยในการวิเคราะห์การคงสภาพของโครงสร้างกรดไฮยาลูโรนิก ว่ามีการ

เปลีย่นแปลงหรอืคงสภาพของรปูร่าง ในระหว่างช่วงเวลา 1 นาโนวนิาท ีเมื่อพจิารณารปูท่ี 3.2 ทีค่วาม
เขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรดแ์ต่ละความเขม้ขน้ ในช่วงระหว่าง 0 ถงึ 100 นาโนวนิาท ีทีค่วาม
เขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลีย่ Rg ± SD ทีป่ระมาณ 13.24 ± 0.13 Å, 13.29 
± 0.11 Å, 13.27 ± 0.10 Å, 13.18 ± 0.10 Å และ 13.24 ± 0.07 Å ตามล าดับ จะเห็นว่า  ค่า Rg มีค่ า
ใกลเ้คยีงกนัมากแสดงว่า โมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกมกีารเปลีย่นแปลงทีน้่อยไม่ยดืหรอืหดตวัหรอืคง
สภาพของรปูรา่งโครงสรา้งไว ้  

 
รปูท่ี 3.2 กราฟแสดงค่า Rg ทีม่หีน่วย Å เทยีบกบัเวลาในหน่วยนาโนวนิาท ีของโมเลกุลกรดไฮยาลโูร
นิกในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั 
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3.3 ไอออนของโซเดียม คลอไรด ์และน ้าจบักบักรดไฮยาลโูรนิก  
ในการวเิคราะห์ปรมิาณของโซเดยีมไอออน คลอไรด์ น ้าและพนัธะไฮโดรเจนที่เข้ายดึจบักบั

กรดไฮยาลูโรนิก เพื่อศกึษาว่า อนัตรกริยิาระหว่างไอออน กบั กรดไฮยาลูโรนิกรวมทัง้โครงสรา้งไฮเดร
ชนัเมื่อจิารณารปูท่ี 3.3 ผลการวเิคราะหจ์ านวนโซเดยีมทีเ่ขา้มาเกดิอนัตรกริยิากบัโมเลกุลไฮยาลูโรนิก 
ที่ความเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลี่ย จ านวนอะตอม ที่ประมาณ 0.81 ± 
0.20 ไอออน, 1.46 ± 0.64 ไอออน, 2.58 ± 0.27 ไอออน, 3.94 ± 0.29 ไอออน และ 4.23 ± 0.41 ไอออน 
ตามล าดบั จะเหน็ว่า จ านวนโซเดยีมไอออนมคี่าเพิม่ขึน้เมือ่ความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์
มากขึน้  

 
รปูท่ี 3.3 กราฟแสดงจ านวนโซเดยีมไอออนทีเ่ขา้มาเกดิอนัตรกริยิา (แกน Y) กบัโมเลกุลไฮยาลโูรนิ
กของโมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (แกน X) 

 
เมื่อพจิารณารปูท่ี 3.4 ผลการวเิคราะห์จ านวนคลอไรด์ที่เขา้มาเกดิอนัตรกริยิากบัโมเลกุลไฮ

ยาลโูรนิก ทีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลีย่ จ านวนอะตอม ทีป่ระมาณ 
0.03 ± 0.00 ไอออน, 0.13 ± 0.01 ไอออน, 0.31 ± 0.04 ไอออน, 0.55 ± 0.04 ไอออน และ 0.79 ± 0.02 
ไอออน ตามล าดบั จะเหน็ว่าจ านวนคลอไรดม์คี่าเพิม่ขึน้เมือ่ความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์
มากขึ้น แต่จ านวนคลอไรด์เมื่อเทยีบกบัจ านวนโซเดยีมไอออนแล้ว พบว่า จ านวนโซเดยีมไอออนมี
ปรมิาณมากกว่าจ านวนคลอไรด ์เพราะว่า โมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกเมือ่แตกตวัในน ้าแลว้หมูค่ารบ์อก
ซลิกิเกดิประจลุบ ท าใหโ้ซเดยีมไอออนทีม่ปีระจุบวกเขา้มาเกดิอนัตรกริยิาไดด้กีว่าคลอไรดท์ีม่ปีระจุเป็น
ลบ  
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รปูท่ี 3.4 กราฟแสดงจ านวนคลอไรดท์ีเ่ขา้มาเกดิอนัตรกริยิา (แกน Y) กบัโมเลกุลไฮยาลโูรนิกของ
โมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (แกน X ) 

 
รปูที ่3.5 แสดงผลการวเิคราะหจ์ านวนโมเลกุลน ้า ทีเ่ขา้มาเกดิอนัตรกริยิากบัโมเลกุลไฮยาลูโร

นิก ที่ความเข้มข้น 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลี่ย จ านวนโมเลกุล ที่ประมาณ 
24.45 ± 0.12 โมเลกุล, 24.23 ± 0.21 โมเลกุล, 24.05 ± 0.22โมเลกุล, 23.68± 0.06โมเลกุล และ 23.48 
± 0.19 โมเลกุล ตามล าดบัจะเหน็ว่า จ านวนโมเลกุลของน ้าทีม่าอนัตรกริยิากบัโมเลกุลไฮยาลูโรนิก มคี่า
ลดลงเมื่อความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์มากขึน้ เพราะว่า โมเลกุลของน ้าถูกแทนที่ด้วย
โซเดยีมไอออนทีม่ปีรมิาณมากขึน้ 

 
รปูท่ี 3.5 กราฟแสดงจ านวนโมเลกุลของน ้าทีเ่ขา้มาเกดิอนัตรกริยิา (แกน Y) กบัโมเลกุลไฮยาลโูรนิ
กของโมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (แกน X ) 

 
รปูท่ี 3.6 แสดงผลการวเิคราะหพ์นัธะไฮโดรเจนที่เกดิอนัตรกริยิาที่กบักรดไฮยาลูโรนิกซึ่งจะ

เกิดอันตรกิรยิาที่พนัธะไกลซิดิกทัง้ 2 ต าแหน่ง คือ ต าแหน่งบีต้า (1,3) และ ต าแหน่งบีต้า (1,4) ที่
ต าแหน่งบตี้า (1,3) ที่ความเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลี่ยจ านวนการเกดิ
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อันตรกิริยา ประมาณ 59.50 ± 2.13, 56.59 ± 2.00, 55.00 ± 1.64, 50.75 ± 2.95 และ 56.46 ± 3.18 
ตามล าดบั ส่วนทีต่ าแหน่งบตีา้ (1,4) ทีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคี่าเฉลีย่
จ านวนการเกดิอนัตรกริยิา ประมาณ 38.20 ± 2.27, 39.47 ± 4.76, 37.007 ± 3.01, 35.80 ± 3.83 และ 
38.27 ± 3.06 ตามล าดบั ดงัรปูท่ี 3.7 จะเหน็ว่าแนวโน้มทีพ่นัธะไฮโดรเจนการเกดิอนัตรกริยิากบัพนัธะ
ไกลโคซดิกิที่ต าแหน่งบตี้า (1,3) และ ต าแหน่งบตี้า (1,4) มคี่าลดลงเมื่อความเขม้ขน้เพิม่ขึน้ อาจเกดิ
จากโมเลกุลของน ้าทีล่อ้มรอบโมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกน้อยลง แต่ทีค่วามเขม้ขน้ 2.0 M มจี านวนการเกดิ
อนัตรกริยิามากขึน้อาจเป็นเพราะจ านวนโซเดยีมไอออนมปีรมิาณขึน้ท าใหม้จี านวนการเกดิอนัตรกริยิา
มากขึน้แต่อาจเกดิการผลกักนัระหว่างโซเดยีมไอออนกนัเอง ท าใหโ้มเลกุลของน ้าเขา้ไปแทนทีแ่ลว้เกดิ
อนัตรกริยิาแทน เมื่อวเิคราะหร์ะหว่างทีต่ าแหน่งบตีา้ (1,3) และ ต าแหน่งบตี้า (1,4) พบว่าค่าของพนัธะ
ไฮโดรเจนที่เกดิอนัตรกริยิาที่ต าแหน่งบตี้า (1,3) มคี่ามากกว่าเพราะที่ต าแหน่งนี้มผีลของความเกะกะ
โครงสรา้งของโมเลกุลน้อยกว่าที ่ต าแหน่งบตีา้ (1,4) 

 
รปูท่ี 3.6 กราฟแสดงจ านวนการเกดิพนัธะไฮโดรเจนทีเ่กดิอนัตรกริยิา (แกน Y) กบัพนัธะไกลโคซดิกิที่
ต าแหน่งบตีา้ (1,3) ในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (แกน X) 
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รปูท่ี 3.7 กราฟ แสดงจ านวน
การเกดิพนัธะ ไฮโดรเจนที่
เกดิอนัตรกริยิา (แกน Y)กบั
พนัธะไกลโคซดิกิที่ ต าแหน่งบตีา้ 
(1,4)ในสารละลาย ทีม่คีวาม
เขม้ขน้แตกต่างกนั (แกน X) 

 
 
3.4 ค่าฟังกช์นั การกระจาย
เชิงรศัมี (Radial Distribution Function , RDF) 

ในการวเิคราะห์ค่า RDF จะมคีวามสมัพนัธ์กบัจ านวนอะตอมหรอืโมเลกุลที่เกิดอนัตรกิรยิา 
เพราะท าให้เราทราบถงึความน่าจะเป็นของการพบเจอคู่ของอะตอมต่อระยะทาง 1 Å ในช่วงระยะทาง
ระหว่าง 0 Å ถงึ 10 Å เมื่อดูจากรปูท่ี 3.8 ค่า RDF ของ โซเดยีมไอออน ทีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 
1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มคีวามสงูของพคีมากขึน้ตามความเขม้ขน้ของโซเดยีมไอออน แสดงว่า ความ
น่าจะเป็นที่จะพบโซเดยีมไอออนมคี่ามากขึน้เมื่อความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์มคี่ามาก
ขึน้ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รปูท่ี 3.8 กราฟแสดงค่า RDF ของโซเดยีมไอออนในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั 

 
จากรปูท่ี 3.9 ค่า RDF ของ คลอไรด ์ทีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M 

มคีวามสงูของพคีมากขึน้ตามความเขม้ขน้ของคลอไรดไ์อออน แสดงว่า ความน่าจะเป็นทีจ่ะพบคลอไรด์
มคี่ามากขึน้เมือ่ความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรดม์คี่ามากขึน้ 
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รปูท่ี 3.9 กราฟแสดงค่า RDF ของคลอไรดใ์นสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั 

 
 
 
 
 
 
 
จากรปูท่ี 3.10 ค่า RDF ของ น ้า ที่ความเข้มขน้ 0.1 M, 0.5 M, 1.0 M, 1.5 M และ 2.0 M มี

ความสูงของพคีเท่าไรเกอืบทุกระบบ แสดงว่า ความน่าจะเป็นที่จะพบน ้ามคี่าเท่าเดมิแมค้วามเข้มข้น
ของสารละลายโซเดยีมคลอไรด์มคี่ามากขึน้ ซึ่งแมว้่าปรมิาณโมเลกุลของน ้าจะลดลงเมื่อความเข้มข้น
ของสารละลายโซเดียมคลอไรด์มีค่ามากขึ้นแต่อยู่ในอัตราส่วนที่เปลี่ยนแปลงไปเล็ก น้อยเท่านั ้น 
เนื่องจากมจี านวนโมเลกุลของน ้าอยูใ่นระบบเป็นจ านวนมาก ดงันัน้จ านวนน ้าทีห่ายไปคดิเป็นอตัราส่วน
ทีน้่อยมาก จงึไม่มผีลกระทบต่อกราฟ RDF และโมเลกุลของน ้ายงัคงลอ้มรอบโมเลกุลของกรดไฮยาลโูร
นิกในปรมิาณทีใ่กลเ้คยีงกนั 
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รปูท่ี 3.10 กราฟแสดงค่า RDF ของน ้าในสารละลายทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั 
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Concentration 0.1 M NaCl 0.5 M NaCl 1.0 M NaCl 1.5 M NaCl 2.0 M NaCl 
Number of 
Sodium  

0.81±0.20 1.46±0.64 2.58±0.27 3.94±0.29 4.23±0.41 

Number of 
Chloride 

0.03±0.00 0.13±0.01 0.31±0.04 0.55±0.04 0.79±0.02 

Number of 
Water  

24.45±0.12 24.23±0.21 24.05±0.22 23.68±0.06 23.48±0.19 

Occupancy of 
𝜷𝟏𝟑 
Hydrogen 
bond 

59.50±2.13 56.59±2.00 55.00±1.64 50.75±2.95 56.46±3.18 

Occupancy of 
𝜷𝟏𝟒 
Hydrogen 
bond 

38.20±2.27 39.47±4.76 37.07±3.01 35.80±3.83 38.27±3.06 

ตารางท่ี 1 : ตารางแสดงค่าผลการค านวณ ของการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกใน
สารละลายโซเดยีมคลอไรดท์ีค่วามเขม้ขน้แตกต่างกนั 

ตารางท่ี 2 : ตารางแสดงค่าผลการค านวณของการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกใน
สารละลายโซเดยีมคลอไรดท์ีค่วามเขม้ขน้แตกต่างกนั 

 
 

Concentration 0.1 M NaCl 0.5 M NaCl 1.0 M NaCl 
 

1.5 M NaCl 
 

2.0 M NaCl 
 

RMSD 3.49±0.04Å 3.54±0.34Å 3.57±0.37Å 3.36±0.16Å 3.27±0.01Å 

Rg 13.24±0.13Å 13.29±0.11Å 13.27±0.10Å 13.18±0.10Å 13.24±0.07Å 

RDF-Sodium 1.82±0.29Å 3.84±0.45Å 7.39±0.29Å 10.04±0.26Å 12.36±0.69Å 

RDF-Chloride 0.37±0.05Å 1.77±0.13Å 4.11±0.23Å 6.44±0.19Å 9.05±0.38Å 

RDF-Water 0.72±0.00Å 0.72±0.00Å 0.72±0.00Å 0.72±0.00Å 0.72±0.00Å 
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3.5ค่ามุมไดฮีดรลั (Dihedral Angle) 
ในการวเิคราะหค์่ามุมไดฮดีรลี คอื การวเิคราะหม์ุม phi และ มมุ psi บรเิวณพนัธะไกลโคซดิกิที่

ต าแหน่งบตีา้ (1,3) และ ต าแหน่งบตีา้ (1,4) โดยวเิคราะหจ์ากกราฟคอนทวัร ์(Contour Graph) ระหว่าง
มุม phi และ มุม psi ในรปูท่ี 3.11 ที่ต าแหน่งบตี้า (1,3) ที่ทุกความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอ
ไรดจ์ะพบว่าโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกมคี่ามุมเฉลีย่ phi และ psi คอื มมุ phi ประมาณ 60 องศา และ
มมุ psi ช่วงประมาณ 8 ถงึ 10 องศา  

 
 

 
 
 
 
 
 
 

รปูท่ี 3.11 กราฟความสมัพนัธร์ะหว่างมุม phi และ มมุ psi บรเิวณพนัธะไกลโคซดิกิทีต่ าแหน่งบตีา้ 
(1,3)  ของโมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกในสารละลายโซเดยีมทีค่วามเขม้ขน้ต่าง ๆ 
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ในรปูท่ี 3.12 ทีต่ าแหน่งบตี้า (1,4) ทีทุ่กความเขม้ขน้ของสารละลายโซเดยีมคลอไรดจ์ะพบว่า
โมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกมคี่ามุมเฉลี่ย phi และ psi คอื มุม phi ประมาณ 50 ถงึ 60 องศา และมุม 
psi ช่วงประมาณ 10 ถงึ 20 องศา  

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

รปูท่ี 3.12 กราฟความสมัพนัธร์ะหว่างมุม phi และ มมุ psi บรเิวณพนัธะไกลโคซดิกิทีต่ าแหน่งบตีา้ 
(1,4)  ของโมเลกุลกรดไฮยาลโูรนิกในสารละลายโซเดยีมทีค่วามเขม้ขน้ต่าง ๆ 

 
จากการวิเคราะห์มุม phi และ มุม psi บรเิวณพนัธะไกลโคซิดิกที่ต าแหน่งบีต้า (1,3) และ 

ต าแหน่งบตี้า (1,4) พบว่า มุม phi และ มุม psi มคี่าใกลเ้คยีงกนัหรอืแตกต่างกนัไม่มาก แสดงว่า แมจ้ะ
เพิม่ความแรงของไอออนิกโดยการเพิม่ความเขม้ขน้ของสารละลาย การบดิหมนุของโครงสรา้งไมไ่ด้มคี่า
เปลีย่นแปลงไปมาก 
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3.6 การวิเคราะหห์าตวัแทนโครงสร้างจากระบบท่ีเข้าสู่ภาวะสมดลุ 
หลงัจากด าเนินการจ าลองพลวตัส าเรจ็และค้นหาตวัแทนของโครงสรา้งของระบบที่เขา้สู่สมดุล

จากการหาจดุเซนทรอยดข์องการกระจายตวัของ Rg และ RMSD แลว้ เมือ่ใชโ้ปรแกรม VMD ตรวจสอบ
โครงสรา้ง ดงัรปูท่ี 3.13 เพื่อเป็นการเปรยีบเทยีบโครงสรา้งโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกระหว่างก่อน
และหลงัท าการจ าลองพลวตั ในสารละลายโซเดยีมคลอไรดท์ีค่วามเขม้ขน้ 0.1 M ซึง่พบว่าหลงัจากการ
จ าลองพลวตัมโีซเดยีมไอออนมาเกาะทีโ่มเลกุลของไฮยาลูโรนิก โดยมาเกาะที่บรเิวณหมู่คารบ์อกซลิกิ 
ซึง่กเ็ป็นไปตามทฤษฎทีีว่่าบรเิวณหมูค่ารบ์อกซลิกิจะแตกตวัไดป้ระจลุบท าใหโ้ซเดยีมไอออนทีเ่ป็นประจุ
บวก และพบว่าไม่มคีลอไรด์มาเกาะที่โมเลกุลของไฮยาลูโรนิก แสดงว่าคลอไรด์ไม่ชอบที่จะมาจบั
โมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิก และในรปูท่ี 3.14 เป็นการเปรยีบเทยีบโครงสรา้งโมเลกุลของกรดไฮยาลูโร
นิกระหว่างก่อนและหลงัท าการจ าลองพลวตั ในสารละลายโซเดยีมคลอไรด์ที่ความเข้มข้น 2.0 M ซึ่ง
พบว่า ยิง่เพิม่ความเขม้ขน้ของสารละลาย จ านวนโซเดยีมไอออนก็จะมปีรมิาณมากขึน้และเขา้มาเกาะ
โมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกมากขึน้ทีบ่รเิวณหมูค่ารบ์อกซลิกิ เป็นไปตามทฤษฎทีีไ่ดก้ล่าวไวข้า้งตน้ 

  
 

รปูท่ี 3.13 รปูภาพแสดงการเปรยีบเทยีบการจ าลองโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกก่อนการจ าลองพลวตั 

(ดา้นซา้ย) และหลงัท าการจ าลองพลวตั (ดา้นขวา) ในสารละลายโซเดยีมคลอไรด ์0.1 M โดยอะตอมสี
เหลอืง คอื อะตอมของโซเดยีมไอออน 
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รปูท่ี 3.14 รปูภาพแสดงการเปรยีบเทยีบการจ าลองโมเลกุลของกรดไฮยาลโูรนิกก่อนการจ าลองพลวตั 

(ดา้นซา้ย) และหลงัท าจ าลองพลวตั (ดา้นขวา) ในสารละลายโซเดยีมคลอไรด ์2.0 M โดยอะตอมสี
เหลอืง คอื อะตอมของโซเดยีมไอออน 

 



 
 

 

บทท่ี 4 

สรปุผลการทดลอง 

 
ในการศกึษาการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลของโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกที่มขีนาด 5 หน่วย 

โดยการศกึษาอทิธพิลของสารละลายไอออนิกทีม่ต่ีอโครงสรา้งและสมบตัไิฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิก
โดยใชส้ารละลายอเิลก็โทรไลตท์ีค่วามเขม้ขน้ต่าง ๆ ในการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิก
ได้มสีรา้งการจ าลองโมเลกุลของกรดไฮยาลูโรนิกและท าการทดลองในสารละลายโซเดยีมคลอไรด์ที่มี
ความเขม้ขน้ต่างกนั 5 ความเขม้ขน้ ไดแ้ก่ 0.1, 0.5, 1.0, 1.5 และ 2.0 โมลาร ์การวเิคราะหผ์ลใชว้ธิกีาร
ค านวณ ค่ารากที่สองของความคลาดเคลื่อนเฉลี่ยก าลงัสอง ค่าการคลายและหดตวัของโมเลกุล : รศัมี
ไจเรชนัของกรดไฮยาลโูรนิก วดัปรมิาณของโซเดยีมไอออน คลอไรด ์น ้าและพนัธะไฮโดรเจนทีเ่กดิอนัตร
กิรยิากบักรดไฮยาลูโรนิก ค่าฟังก์ชนัการกระจายเชงิรศัมี ค่ามุมไดฮดีรลั (Dihedral Angle) และ การ
วเิคราะห์หาตวัแทนโครงสรา้งจากระบบที่เข้าสู่ภาวะสมดุลซึ่งผลการวเิคราะห์พบว่า ความแรงของไอ
ออนิกไม่ไดส้่งผลต่อโครงสรา้งและสมบตัไิฮเดรชนัของกรดไฮยาลูโรนิกที่มขีนาด 5 หน่วย แต่ส่งผลต่อ
พนัธะไฮโดรเจนภายในโมเลกุล บรเิวณพนัธะไกลโคซดิกิทีต่ าแหน่งบตี้า (1,3) มโีครงสรา้งทีแ่ขง็แรงกว่า
และมคีวามยดืหยุ่นน้อยกว่าที่ ต าแหน่งบตี้า (1,4) ท าให้พนัธะไฮโดรเจนบรเิวณพนัธะไกลโคซิดิกที่
ต าแหน่งบตีา้ (1,3) มคีวามแขง็แรงกว่าที ่ต าแหน่งบตีา้ (1,4)  
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ข้อเสนอแนะ 
ในการทดลองในล าดบัต่อไป ไดแ้ก่ มเีพิม่การวเิคราะหข์นาดของโมเลกุลกรดไฮยาลูโรนิกทีม่ ี

ขนาด 5 โมเลกุลใหม้จี านวนเพิม่ขึน้ เพื่อเปรยีบเทยีบระหว่างโมเลกุลขนาดเลก็และขนาดใหญ่ว่าอทิธพิล
ของสารละลายไอออนิกส่งผลต่อโมเลกุลขนาดไหนมากกว่ากนั ซึง่ขอ้เสยีคอืใชเ้วลาในการท าวิจยัมาก
ขึน้กว่า มกีารปรบัอุณหภูมทิีใ่ชใ้นการทดลองใหน้้อยกว่าหรอืมากกว่า อุณหภูม ิ300 เคลวนิ ซึง่เป็นค่า
ของอุณหภมูหิอ้ง ส าหรบัการวเิคราะหส์ารชวีโมเลกุล ควรจะจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุลทีม่อุีณหภูมิ
ใกลเ้คยีงกบัอุณหภมูภิายในรา่งกายของสิง่มชีวีติ เพื่อใหง้านวจิยัน้ีสามารถน าขอ้มลูไปใชก้บังานวจิยัที่
เกีย่วขอ้งอื่น ๆ  
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ภาคผนวก 
 

การเขยีนไฟลด์ว้ยโปรแกรมดว้ยโปรแกรม Editplus เพื่อจะท าการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุล 
เอา้ทพ์ุทไฟล ์และ ผลการวเิคราะหก์ารจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุล 

4. สรา้งไฟลน์ามสกุล .conf ก่อนการท าการรนัซมิเุลชนั เพื่อเป็นการตัง้ค่าอะตอมไมใ่ห้
เกดิการซอ้นทบัและใกลก้นัในขัน้ตอนการสรา้งอะตอมหรอืแยกอะตอม เป็นการป้องกนัไมใ่หร้ะบบเกดิ
ขอ้ผดิพลาด โดยจะใชไ้ฟล ์ionized.pdb และ ionized.psf เป็นไฟลใ์นการใชง้าน 

5. ระบุค่าพารามเิตอร ์โดยแกใ้นโปรแกรม Editplus ของไฟลน์ามสกุล .conf ในทีน่ี้จะใช้
ชื่อไฟลว์่า 0.1MNacl-min-01.conf จากนัน้จะท าการแก้ไขขอ้มลูใหต้รงกบัเงือ่นไขทีต่อ้งการ เช่น 
อุณหภมูทิีใ่ชใ้นการทดลองคอื 300 เคลวนิ แกไ้ขตรง Structure ใหเ้ป็น ionized-0.1.psf และแกไ้ขตรง 
coordinates ใหเ้ป็น ionized-0.1.pdb จากใหไ้ปแกไ้ขในหวัขอ้ Input ตรง paraTypeCharm ใหเ้ป็น on 

6. .ระบุค่าพารามเิตอรใ์น Periodic Boundary Conditions เพื่อท าการก าหนดขนาดของ
ระบบในการจ าลองพลวตัเิชงิโมเลกุล โดยระบุค่าดงันี้ 

if {1} {  
cellBasisVector1    66.     0.    0. 
cellBasisVector2     0.    75.    0. 
cellBasisVector3     0.     0.   59. 
cellOrigin         -0.0650252252817154 -10.414459228515625 0.5977898240089417 
} 
wrapWater           on 
wrapAll             on 

4. ระบุค่าพารามเิตอรใ์น Force-Field Parameters โดยระบุค่าดงันี้ 
exclude             scaled1-4 
1-4scaling          1.0 
cutoff              12. 
switching           on 
switchdist          10. 
pairlistdist        13.5 
5. ระบุค่าพารามเิตอรใ์น Integrator Parameters 

timestep            2.0   
rigidBonds          all   
nonbondedFreq       1 
fullElectFrequency  2   
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stepspercycle       20 
6. ระบุค่าพารามเิตอรใ์น PME 
if {1} { 
PME                 yes 
PMEGridSizeX        70 
PMEGridSizeY        80 
PMEGridSizeZ        65 
} 

7. ท าการรนัซมิเุลชนั โดยไฟล์ 0.1MNacl-min-01.conf ซึง่จะได ้เอา้ทพ์ุทไฟลอ์อกมา คอื 
0.1MNacl-pre-01.conf ใหท้ าการแกไ้ขในเอา้ทไ์ฟลท์ี ่ค่า minimize จาก 20,000 ใหเ้ป็น 10,000 และ
แกไ้ขชื่อเอา้ทพ์ุทไฟลใ์หเ้ป็น 0.1MNacl-pre-02.conf ซึง่ในไฟลน์ี้กใ็หท้ าการแกไ้ขเอา้ทพ์ุทไฟลเ์ช่นกนั
ใหเ้ป็น 0.1MNacl-pre-03.conf 

8. จากนัน้ใหเ้ตรยีมไฟล ์Na0.1MNaCl.job เพื่อเตรยีมไฟลจ์ะไปรนัใน คอมพวิเตอรแ์ม่
ขา่ย (Phoenix Server) โดยใชเ้ขยีนค าสัง่ในไฟล ์Na0.1MNaCl.job ดงันี้ 

dir=/fs/export/apps/software/NAMD 
 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2 0.1MNaCl-min-01.conf > 0.1MNaCl-min-01.out 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2 0.1MNaCl-pre-01-01.conf > 0.1MNaCl-pre-01-01.out 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2 0.1MNaCl-pre-02-01.conf > 0.1MNaCl-pre-02-01.out 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2 0.1MNaCl-pre-03-01.conf > 0.1MNaCl-pre-03-01.out 
 
for ((i=1; i<=55; i++)) 
do 
if [ $i -lt 10  ] 
then 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2  0.1MNaCl-md-0$i-01.conf > 0.1MNaCl-md-0$i-01.out 
else 
$dir/charmrun +p16 $dir/namd2  0.1MNaCl-md-$i-01.conf > 0.1MNaCl-md-$i-01.out 
fi 
done 
9. น าไฟล ์Na0.1MNaCl.job ไปท าการรนัใน คอมพวิเตอรแ์มข่า่ย (Phoenix Server) โดย

ป้อนค าสัง่ในขัน้ตอนแรกว่า chmod +x Na0.1MNaCl.job เพื่อตัง้ค่าใหไ้ฟลร์นัตามขัน้ตอน แลว้หลงัจาก
นัน้ใหใ้ชค้ าสัง่ว่า qsub Na0.1MNaCl.job หลงัจากนี้การรนัซมิเุลชนัจะด าเนินการจนกว่าจะเสรจ็แลว้ได ้
เอา้ทพ์ุทไฟลต์ามทีไ่ดท้ีเ่ขยีนไวใ้นโปรแกรม Editplus 
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ประวติัผูท้ าการวิจยั 
นาย ธนกฤต พึง่อ่อน เกดิเมือ่วนัที ่26 เดอืน พฤศจกิายน พ.ศ. 2539 ทีจ่งัหวดักรุงเทพมหานคร 

ส าเรจ็การศกึษาชัน้มธัยมศกึษาตอนปลายจากโรงเรยีนหอวงั ปทุมธานี จงัหวดัปทุมธานี เมือ่ปีการศกึษา 
2557 เขา้ศกึษาต่อในหลกัสตูรวทิยาศาสตรบณัฑติ ภาควชิาเคม ี คณะวทิยาศาสตร ์ จฬุาลงกรณ์
มหาวทิยาลยั เมือ่ปีการศกึษา 2558 ทีอ่ยูท่ีส่ามารถตดิต่อได ้บา้นเลขที ่26/910 หมูท่ี ่10 หมูบ่า้นวราง
กูลคลอง 3 ต าบล ลาดสวาย อ าเภอ ล าลกูกา จงัหวดั ปทุมธานี รหสัไปรษณยี ์ 12150 อเีมล ์
forblackjack2639@gmail.com 
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