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เอกสารแอะงานวิจัยท่ีเก่ียวข้อง

ปิจจุบันการค้นคว้าหาสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิชนิดใหม่ท่ีมีฤทธิทางชีวภาพจากราไค้มี 
การศึกษาต่อเน่ืองมาจนถึงใ]จจุบัน เน่ืองจากราเป็นส่ิงมีชีวิตกลุ่มใหญ่ท่ีมีความหลากหลายมาก 
และยังเป็นแหล่งสำคัญแหล่งหน่ึงท่ีสร้างสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีมีฤทธิทางชีวภาพ มีรายงาน
แสดงสัดส่วนการพบโครงสร้างของสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิชนิดใหม่เปรียบเทียบกับโครงสร้าง 
สารท่ีเคยรายงานแล้วของราเอนโดไฟด์ดังรูปท่ี 2.1 (Barbaraและคณะ,2002) แสดงให้เห็นว่า
การศึกษาเพ่ือแยกราจากแหล่งใหม่จึงมีความเป็นไปไค้สูงท่ีจะแยกไค้ราสายพันธุใหม่และ/หรือราท่ี 
สร้างสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิชนิดใหม่ท่ีมีฤทธิทางชีวภาพ ต้นไม้ก็เป็นแหล่งสำคัญแหล่งหน่ึงท่ี 
น่าสนใจนำมาทำการศึกษาหาราสายพันธุใหม่และ/หรือราท่ีสร้างสารท่ีมีฤทธิทางชีวภาพเพราะว่า 
แต่ละพ้ืนท่ีมีภูมิประเทศท่ีแตกต่างกันทำให้เกิดความหลากหลายทางชีวภาพ และเน่ืองจากมี 
รายงานวิจัยพบว่ามีราท่ีอาศัยอยู่ร่วมคับพืชโดยพบรามีการกระจายท่ัวท้ังค้นโดยไม่ทำอันตรายกับ 
พืชอาศัย เป็นราท่ีเรียกว่า “ราเอนโดไฟต์” นอกจากน้ีราท่ีอาศัยในต้นพืชเหล่าน้ียังสามารถสร้าง 
สารออกฤทธเช่นเดียวคับพืชท่ีมันอาศัยและยังเป็นแหล่งของสารออกฤทธิชนิดใหม่หลายชนิดท่ี 
สามารถนำไปพัฒนาเป็นอุตสาหกรรมทางการแพทย์และเภสัชกรรมไต้

รูปท่ี 2.1 แสดงสัคส่วนการพบสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิชนิดใหม่จากราเอนโดไฟต์
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2.1 คำจำกัดความของเอนโดไฟต์
ในปี 1986 Petrini ได้ให้คำจำกัดความว่า เอนโดไฟต์ หมายถึงจุลินทรีย์ทังหมดท่ีใน 

ช่วงหน่ึงของวงจรชีวิตจะสันหรือยาวก็แล้วแต่ มาอาศัยอยู่ภายในพืชให้อาศัยในภาวะพ่ึงพากัน 
(mutulism simbiotic) และก่อให้เกิดโรค (pathogen) ด้วยแต่อยู่แบบพักในพืชท่ีเป็นพืชให้อาศัย 
(Petrini, 1986) มีข้อมูลท่ีน่าเช่ือถือได้เก่ียวกับเอนโดไฟต์ท่ีเป็นสาเหตุของโรคพืชและเอนโดไฟต์ 
ท่ีอยู่กับราก แต่ยังมีข้อมูลจำนวนน้อยสำหรับเอนโดไฟต์ท่ีทัาให้เกิดอาการผิดปกติ ซ่ึงอยู่แบบ 
พ่ึงพาอาศัยซ่ึงกันและกันของโครงสร้างของพืชท่ีอยู่เหนือดิน

ราเอนโดไฟ่ต์ เป็นกลุ่มราท่ีอาศัยอยู่กับด้นพืช โดยเฉพาะส่วนเหนือดิน โดยกระจายท่ัว 
ทังด้น เอนโดไฟต์เป็นกลุ่มราท่ีมีความแตกต่างกันท้ังชนิดและนิเวศวิทยา ส่วนใหญ่จะอยู่ในไฟล้ม 
Ascomycota และ Deuteromycota วิธีการแยกเชือจะมีผลต่อชนิดของราเอนโดไฟต์ท่ีมีในพืชให้ 
อาศัย จำนวนกลุ่มท่ีแยกจากพืชให้อาศัยแต่ละชนิดมักจะมากแต่มีน้อยท่ีจะจำเพาะต่อชนิดของพืช 
ให้อาศัยซ่ึงมักจะเป็น dominant ในพืช เอนโดไฟต์จะจำเพาะในระดับสปีชีส์ของพืชให้อาศัย แต่ 
ส่วนประกอบและความถ่ีจะเปล่ียนแปลงโดยสภาวะจำเพาะของถ่ินท่ีอยู่ (habitat) ซ่ึงจะพบ 
ประมาณ 40 ชนิดต่อ 34-40 หน่วยของโครงสร้างแต่ละส่วนของด้นพืช แต่ละ individual จะ 
พอเพียงท่ีจะตรวจพบถึง 80% ของ taxa ท่ีพบในพืชให้อาศัยท่ีหน่ึงๆ พบว่าเอนโดไฟต์มักจะมี 
การสร้างเอนไซม์ท่ีจำเป็นในการรวมกลุ่มในเน้ือเย่ือพืช จากการศึกษาการใช้สับสเตรทและการ 
วิเคราะห์ด้วย isozyme พบว่าเอนโดไฟต์ส่วนพืชและสร้างสารท่ีมีประโยชน์ในทางเภสัชกรรม 
และอุตสาหกรรมเกษตร (Petrini, 1992)

ในป 1977 Bacon ได้รายงานถง ราเอนโดไฟต Fusarium monniliforme ในข้าวโพดและ 
เป็นราเอนโดไฟต์ในพืชตระกูลหญ้าท่ีใช้เล้ียงสัตว์ได้แก่ tall fescue, Festuca arundinacea ซ่ึง 
พบว่าหญ้าท่ีมีเอนโดไฟต์จะทนต่อการทำลายของแมลง (Johnson และคณะ, 1985) นอกจากน้ียัง 
ทนต่อความแห้งแล้งแข่งขันกับพืชอ่ืนได้ดีและมีกานจริญเติบโตดี โดยจะให้น้ืาหนักแห้งมากทว่า 
หญ้าท่ีไม่มีเอนโดไฟต์ (Clay และคณะ, 1987)

ในปี 1988 Bacon ได้รวบรวมรายงานถึงธรรมชาติและแนวทางท่ีจะใช้เอนโดไฟต์ในการ 
ปรับปรุงคุณภาพของหญ้า ในแง่การใช้เป็นตัวควบคุมโรคและแมลงทางชีวภาพเป็นแบบใน 
การศึกษากลไกในการก่อให้เกิดความเครียด (stress) เช่นทนแล้ง ทนร้อนหรือทนต่อการเข้าทำลาย 
ของโรค เช่น Acremonium coenophilium เป็นราเอนโดไฟต์ในพืช tall fescue จะทำให้พืชน้ีทน 
ต่อการกัดกินของแมลงและสัตว์ ราเอนโดไฟต์ท่ีสร้างสารท่ีมีผลทางเภสัชกรรมกลุ่ม ergot alkaloid 
เช่น Balansia cyperi อยู่กับพืชพวก Cyperus sp. ราท่ีทำให้พืชมีการเติบโตดี ทรงพุ่มแน่นและ 
เขียว เช่น เช้ือ Aremonium loin กับพืชล้มลุก ryegrass ราท่ีทำให้พืชทนแล้งและร้อน เช่น A. 
loin กับหญ้าเป็นด้น-(Bacon, 1988)
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ดังนัน เราจึงได้คำจำกัดความของเอนโดไฟต์ว่า เอนโดไฟต์คือแบคทีเรียหรือราท่ีอาศัยอยู่ 
ในเนือเย่ือพืชท่ีมีชีวิต อาจจะอาศัยอยู่ในช่วงใดช่วงหน่ึงหรือท้ังหมดของวงชีวิต และเป็นสาเหตุ 
ของการติดเชือท่ีไม่ปรากฎอาการในเน้ือเย่ือพืชแต่ไม่แสดงอาการของโรค ท้ังน้ีจะไม่รวมราไมคอร์

I ÿ  1 1 tไรซ่า (Mycorrhizal fungi) แต่รวมราทอาศัยอยู่ในเนอเย่ือพืชในระยะเวลาท่ียาวนานก่อนท่ีจะเป็น 
สาเหตุให้เกิดอาการของโรคในพืชท่ีมันอาศัยอยู่ ถึงแม้ว่าราเหล่านีจะถูกจัดให้เป็นราท่ีก่อให้เกิด 
โรคอย่างแน่นอน แตกยังสามารถดำรงชีวิตแบบเอนโดไฟต์ได้ในวงชีวิต และรวมถึงราท่ีก่อให้เกิด 
โรคในพืช แต่ไม่เคยแสดงอาการของโรคหลังจากท่ีพืชเกิดการติดเชือในทางนิเวศวิทยา เอนโดไฟต์ 
สามารถใช้ชีวิตร่วมกับพืชโดยมีความสัมพันธ์แบบพ่ึงพาอาศัยกัน จึงเป็นไปได้ที่เอนโดไฟต์ 
สามารถดำรงชีวิตแบบพ่ึงพาอาศัยกันหรืออาจก่อให้เกิดโรคได้ในระยะเวลาต่าง  ๆ กัน (Stierle และ 
คณะ, 1995) เชน Epichole typhina ชงเป็นราเอนโดไพ่ตของ Festuca rubra และ Atkinsonella
hypoxylon ซ่ึงเป็นราเอนโดไฟต์ของ Danthonia spicata พบว่าราเอนโดไฟต์ท้ัง 2 ชนิด ช่วยเพ่ิม 
ความสามารถในการป้องกันแมลงศัตรูพืชเม่ือดำรงชีวิตแบบพ่ึงพาอาศัยกันและเป็นพวกท่ีก่อให้เกิด 
โรค หรือปรสิตได้ โดยทำให้พืชท้ังสองชนิดช้างด้นเป็นหมันและยังสามารถสร้างสโตรมาอยู่บน 
เมล็ดพืชได้อีกด้วย

2.2 ความสัมพันธ์ระหว่างราเอนโคไฟด์กับพืชในทางนิเวศวิทยา
ราเอนโดไฟต์จะอาศัยอยู่ภายในต้นพืช โดยไม่ก่อให้เกิดโรคแก่ด้นพืชที่ราอาศัยอยู่ 

(Strobel และคณะ, 2001 ) โดยอาศัยอยู่ในช่องว่างระหว่างเชลล์ (intercellular spaces) ของส่วนลำ 
ด้น (stem) เปลือกไม้ (bark) ท่อลำเลียงน้ีา (xylem) ใบ (leaves) เสันใบ (petioles) ราก (root) และ 
เมล็ด (seed) ของพืชช้ันสูง (รูปท่ี 2.2 ) ราเอนโดไฟต์จะมีความเก่ียวช้องกับพืชในลักษณะท่ีเป็น 
ภาวะพ่ึงพากัน (mutualistic) ภาวะท่ีด้องอาศัยซ่ึงกันและกัน (symbiotic) และ ภาวะท่ีอยู่ร่วมกัน 
โดยฝ่ายหน่ึงได้ประโยชน์แต่อีกฝ่ายไม่ได้ประโยชน์แต่ไม่ได้รับอันตราย (commensal ) แต่ 
บางคร้ังอาจจะทำให้เกิดพยาธิสภาพกับด้นพืชได้ถ้าด้นพืชมีภาวะอ่อนแอหรือมีความเครียดเกิดข้ึน 
(Worapong, 2001 ) โดยจะพบราเอนโคไฟต์ได้ในพืชจำพวกหญ้า ไม้ผลัดใบ ไม้ยืนด้น และไม้ทุ่ม 
เป็นด้น (Strobel และคณะ, 2002)
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รูปท่ี 2.2 ความสัมพันธ์ระหว่างราเอนโดไฟต์กับพืช
ก. การแทรกตัวของเสันใยราเอนโดไฟต์ในช่องว่างระหว่างเซลล์ (intercellular space) 
(แหล่งทีมา: http://www.uark.edU/depts/agronomy/west/3113/lec.endophyte.html)
ข. การแทรกตัวของ เสันใยราเอนโดไฟต์ในใบ
(แหล่งทมา:http://www.apsnetOrg/.. ./PhotosE-H/endophyte.html)
ค. การแทรกตัวของ เสันใยราเอนโดไฟต์ในใบ 
(แหล่งทีมา:http://www.cafcs.wvu.edu/plsc/about.htlm)

2.3 ความจำเพาะต่อพืชให้อาศัยของเอนโดไฟต์
ในปี 1990 Petrini และ Fisher ได้ศึกษาเกี่ยวกับเอนโดไฟต์ของไซเล็มและเปลือกของต้น 

Q u e r c u s  r o b e r  และ S a l i x  f r a g i l i s  โดยเปรียบเทียบดูความจำเพาะของเชื้อรากับชนิดของพืชและ 
ตำแหน่งเนือเยื่อในแต่ละ communities พบว่าราใน S a l i x  ส่วนใหญ่เกือบทังหมดจะเป็นเอนโด

http://www.uark.edU/depts/agronomy/west/3113/lec.endophyte.html
http://www.apsnet
http://www.cafcs.wvu.edu/plsc/about.htlm
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ไฟต์ท่ีพบท่ัวๆไปในพืชอ่ืน ยกเว้นเชือ Phomopsis salicira จากต้น Quercus ท่ีมีความจำเพาะต่อ 
พืชให้อาศัยมากกว่า เช้ือราท่ีพบจะมีการกระจายสม่ําเสมอ (homologus) ในตัวอย่างท่ีนำมาศึกษา 
กลุ่มของราในก่ิงของ Quercus และ ร. frag ilis ชนิดท่ีเด่นมีน้อยมักจะพบท้ัง 2 พืช ผลการ 
วิเคราะห์แสดงให้เห็นว่า ในก่ิงท่ีแตกออกไปนันมีกลุ่มของเอนโดไฟต์ต่างชนิดกัน แขนงของต้น
Q. rober ท่ีเก็บจากตำแหน่งท่ีออกในทิศตรงกันข้ามจะมีเอนโดไฟต์ท่ีเหมือนกัน เชือราเอนโด 
ไฟต์มีความจำเพาะต่ออวัยวะของพืชให้อาศัย ขึนกับการปรับตัวของเอนโดไฟต์เอง ต่อ 
microecology และสภาวะทางสรีระวิทยาบางอย่างของอวัยวะน้ัน (Petrini และ Fisher, 1990)

นอกจากมัน Kolattukudy ยังให้หลักฐานเพ่ิมเติมในการพัฒนาของเอนโดไฟต์ท่ีมี
ความจำเพาะสูงกับพืชให้อาศัย โดยในพืชให้อาศัยหน่ึงแยกไต้เอนโดไฟต์หลายสปีชีส์แต่มีไม่ก่ีสปี 
ชีส์ท่ีพบจำนวนมากพอ (จากจำนวนท่ี taxa ท้ังหมดท่ีพบไต้จากแบคทีเรียกับจำนวนสปีชีส์ของเช้ือ 
รา 50%) จะไม่พบรูปแบบท่ีแสดงว่าชนิดของเน้ือเย่ือหรือตำแหน่งท่ีแยกเช้ือราจะคงท่ี (consistant) 
ประมาณ 10% ของ taxa จะเป็นชนิดท่ีพบเสมอ (dominant) (Kolattukudy, 1985)

2.4 ความจำเพาะของเอนโดไฟตํใ่นแง'การสร้างเอนไซม์
จากรายงานการศึกษาเอนโดไฟต์ส่วนใหญ่ พบว่ารากลุ่มน้ีจะสร้าง pectinase, xylanase, 

lipolytic enzyme, non-specific peroxidase และ laccasees นอกจากนียังพบว่าสามารถสร้าง 
เอนไซม์ cellulase, hemicellulase ท้ังน้ืจะจำเพาะกับพืชให้อาศัยบางชนิดหรือเฉพาะเน้ือเย่ือ การ 
ใช้แป้งจะจำกัดในไม่ก่ีชนิด (Petrini และคณะ, 1991) รวมท้ังราเอนโดไฟต์ Atkinsonella 
hypoxylan และ Balansia epichloe สามารถเจริญในหยดข้ีผ้ึงไต้และมีการทำงานของ protenase 
(White และคณะ, 1991) นอกจากน้ันยังมีการศึกษาชีววิทยาของราเอนโดไฟต์ Apiognomonià 
errbunda และ Melanconium sp. ท่ีคัดเลือกโดย Seiber ไต้แสดงหลักฐานว่าเอนโดไฟต์น้ันมี 
ความจำเพาะสูงต่อการการทำงานของเอนไซม์ (Sieber และคณะ, 1991)

นอกจากน้ียังพบว่าเอนโดไฟต์ท่ีแยกไต้จาดพืชให้อาศัยดียวกันจะมีการทำงานของเอนไซม์ 
เหมือนกัน (Leuchtmann และ คณะ, 1992) ตังน้ันจึงเป็นการยืนยันว่าในราชนิดเดียวกันจะมีสาย 
พันธุท่ีจำเพาะต่อพืชให้อาศัย

2.5 การจดักลุม่ราเอนโดไฟตใันทางนเิวศวิทยา
เม่ือจัดกลุ่มของราเอนโดไฟต์ในทางนิเวศวิทยาแบ่งเป็น 2 กลุ่ม (Strobel และคณะ, 1996)

2.5 .1  C lav ic ip itaceou s grass en d op h yte
ร าเอ น โด ไ ฟ ต ์ท ี่อ าศ ัยอ ย ู่ใน ห ญ ้า  ซ ึ่ง เป ็น ราใน ต ระก ล  C lav ic ip itaceae  ก ารต ้น พ บ รา

เอ น โ ด ไ ฟ ต ์ใน ก ล ุ่ม น ี้ เร ิ่ม ต ้น จ าก ก ารท ี่ใน ป ี 1999 Strobel (S trobel แ ล ะ ค ณ ะ , 1999) พ บ ราเอ น โด
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ไฟต์ในเมล็ดของหญ้าชนิดหน่ึง cLolium tumulentum L.) ซ่ึงเป็นวัชพืชท่ีเกิดในแปลงธัญพืช 
จากนันจึงมีรายงานการศึกษาอีกมากมายท่ีแสดงให้เห็นว่ารากลุ่มนีมีแหล,งท่ีอยู่คูๅศัยในพืชอีกหล'เย 
ชนิด ซ่ึงส่วนใหญ่จะเป็นหญ้า ได้แก่ หญ้าตระกูล Poaceae หญ้าจำพวกหญ้าแห้วหมู (Sedge) 
ตระกูล Cyperaceae และหญ้าทรงสูงชนิดหน่ึง (Rush) ตระกูล Jancaceae โดยมีหญ้ากว่า 80 สกุล 
และอีกหลาย ร้อยชนิดท่ีราเอนโดไฟต์อาศัยอยู่

2.5.2 Non-CIavicipitaceous grass endophyte
ราเอนโดไฟต์ท่ีอาศัยอยู่ในไม้ยืนด้นหรือไม้ทุ่ม แต่รวมราเอนโดไฟต์ในหญ้าท่ี

ไม่ใช่ตระกูล Clavicipitace ราเอนโดไฟต์ในกลุ่มน้ีได้แก่ราในไฟล้มย่อย Ascomycota,
Deuteromycota, Zygomycota และ Basidiomycota

ราเอนโดไฟต์ของพืชตระกูลหญ้าเป็นท่ีรู้จักกันมานานกว่า 70 ปีแล้ว แต่การศึกษาราเอน 
โดไฟต์ของไม้ยืนด้นและไม้ทุ่มเพ่ิงเร่ิมเม่ือ 15 ปีท่ึผ่านมา โดยเร่ิมศึกษาจากด้นสนพันธุยุโรป 
หลังจากนันมีรายงานท่ีรวบรวมรายช่ือของพืชท่ีมีราเอนโดไฟต์เพ่ือสรุปถึงการกระจายของราเอน 
โดไฟต์ในอาณาจักรพืชและพบว่าพืชท่ีมีเน้ือไม้พวกจิมโนสเปิร์มและแองจิโดสเปิร์มท้ังหมดท่ีถูก 
ตรวจสอบมีราเอนโดไฟต์อาศัยอยู่ และพบว่าราเอนโดไฟต์เหล่าน้ีมีความหลากหลายทางชีวภาพสูง

2.6 ประโยชน์ท่ีพืชได้รบัจากราเอนโดไฟต์ (Carroll, 1990)
Carroll ได้ทำการศึกษาและรวบรวมข้อมูลเก่ียวกับประโยชน์ของพืชท่ีได้รับจากราเอนโด 

ไฟตใร้ดังน้ี
1. สร้างสารท่ีเป็นพิษในพืชเพ่ือฟ้องกันการเข้าทำลายของแมลง
2. ช่วยให้พืชสังเคราะห์แสงได้มาก โดยหญ้าท่ีมีราเอนโดไฟต์จะยังคงมีการสังเคราะห์ 

แสงได้มากท่ีอุณหภูมิสูงเม่ือเปรียบเทียบกับหญ้าท่ีไม่มีราเอนโดไฟต์
3. ลดการเกิดเช้ือราท่ีทำให้เกิดโรคเน่าหลังการเก็บเก่ียว
4. ฟ้องกันการก่อโรคในพืช เช่นราเอนโดไฟต์ท่ีพบในใบยาสูบไม่สามารถทำให้เกิดอาการ 

โรคธุดสีน้ีาตาล และยังพบอีกว่าในด้นกล้าของยาสูบท่ีเพาะในเรือนเพาะชำจะไม่พบราเอนโดไฟต์ 
แต่เม่ือนำไปปลูกในไร,จะพบราเอนโดไฟต์ในใบยาสูบ

5. ช่วยยับย้ังการเข้าทำลายของไล้เดือนฝอย และทำให้พืชสามารถเจริญในระยะท่ีนานกว่า 
และไม่ด้องใช้'ปิยมาก

6. การสร้างฮอร์โมนเร่งการเจริญเติบโต เช่น indo-3-acetic acid (IAA) และ cytokinin ซ่ึง 
เร่งกระบวนการออกคอกของพืชให้อาศัย

7. การสร้างสารปฏิชีวนะ เช้ือราเอนโดไฟต์หลายชนิดสร้างสารปฏิชีวนะในขณะเพาะเล้ียง 
ซ่ึงมีผลต่อด้านแบคทีเรียท่ีเป็นสาเหตุให้เกิดโรคในคนและพืช
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2.7 สารเมแทบอไอต์ทุติยฎมิท่ีได้จากราเอนโดไฟต์ (Tan และ Zou, 2001)
จากการศึกษาฤทธทางชีวภาพของสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิจากราเอนโดไฟต์จนถึง 

ปิจจุบัน จะพบว่าสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีได้มีอยู่หลายประเภทด้วยกัน และเม่ือแบ่งเป็นกลุ่มตาม 
ประเภทของสารท่ีได้ทำการศึกษาจะแบ่งได้ดังน้ี คือ

2.7.1 สารในกลุ่มอ้อคาออยด์ (Alkaloids)
2.7.1.1 Amines และ amides

สารในกลุ่ม Amines และ amides ท่ีพบตัวอย่างเช่น Peramine (รูปท่ี 2.3) เป็นสาร 
เมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีพบโดยท่ัวๆไปในราเอนโดไฟต์Acremonium sp. นอกจากน้ันยังพบในรา 
เอนโดไฟต Neotyphodium coenophialum, N. loin, Epichloe festucae และ Epichloe typhina ที 
แยกได้จากต้น ryegrass และหญ้าชนิดอ่ืนๆ โดยสารชนิดน้ีจะเป็นอันตรายต่อแมลงแต่ไม่เป็น 
อันตรายต่อสัตว์ชนิดอ่ืน  ๆ(Schardl และ Phillips, 1997)

รูปท่ี 2.3 โครงสร้างทางเคมีของ Peramine

2.7.1.2 Indole derivatives
สารในกลุ่ม Indole alkaloids เช่น chanoclavine (รูปท 2.4) agroclavine (รูปท 2.5 

ก.) และ elymoclavine (รูปท่ี 2.5 ข.) มีรายงานว่าเคยแยกได้จากอาหารเล้ียงเช้ือของราเอนโดไฟต์ 
ในกลุ่ม Neotyphodium sp. (Powell และ Petroski, 1992) โดยจะเป็นพิษกับแมลงและสัตว์เล้ียงลูก 
ด้วยนมบางชนิด
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OH

รูปท่ี 2.4 โครงสร้างทางเคมีของ Chanoclavine

R

รูปท่ี 2.5 โครงสร้างทางเคมี 
ก. Agroclavine R = H 
ข. Elymoclavine R = OH

2.7.1.3 Pyrrolizidines
สารในกลุ่มนีคือ Lolines ซ่ึงเป็นสารประเภท aminopyrrolizidine alkaloids (รูป 

ที 2.6 ) พบได้ในราเอนโดไฟต Neotyphodium coenophialum จากด้นหญ้า Festuca
arundinacea และราเอนโดไฟต Neotyphodium unicinatum จากด้นหญ้า F. pratensis สารชนิด 
น้ีมีคุณสมบัติป้องกันราเอนโดไฟต์ชนิดอ่ืนๆเข้ามา infect กับหญ้าชนิดน้ันๆ (Schardl และ
Phillipes, 1997) นอกจากน้ัน Lolines ยังมีคุณสมบัติเป็นยาฆ่าแมลงได้ด้วย (Bush และคณะ, 1997)
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ก. Loline R1 = H, R2 = Me ข. Norloline R1 = R2 = H
ค. A-methyllolme R1 = R2 = Me ง. A-formylnorloline R1 = H, R2 = CHO
จ. iV-acetylnorloline R1 = H, R2 = Ac ฉ. A-formylloline R1 = Me, R2 = CHO 
ช. A-acetylloline R1 = Me, R2 = Ac

รูปท่ี 2.6 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม aminopyrrolizidine alkaloids

2.7.2 สารในกลุ่มส!ตอรอยด์ (Steroids)
สารในกลุ่มสเตอรอยด์น้ี(รูปท่ี 2.7) ได้จากอาหารเหลวของราเอนโดไฟต์ในกลุ่ม 

Colletotrichum sp. ท่ีแยกได้จากด้น Artemisia annua ซ่ึงพบว่าสารในกลุ่มน้ีมีฤทธด้านเช้ือราก่อ 
โรคพชบางชนดในตนข้าวโพด เช่น Gaeumannomyces graminis var. tritici, Rhizoctonia 
cerealis, Helminthosporium sativum และ Phytophthora capisici (Lu และคณะ, 2000)

ก. 3/?-hydroxyergosta-5-ene ข. 3-oxoergosta-4,6,8( 14),22-tetraene



12

ค. 3P,5a-dihydroxy-6|3-acetoxyergosta-7,22-diene ง. 3P,5a-dihydroxy-6p-phenyl-
acetoxyergosta-7,22-diene

รูปท่ี 2.7 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Steroids

2.7.3 สารในกลุ่มเทอร์พีนอยด์ (Terpenoids)
สารในกลุ่มเทอร์พีนอยด์น้ีแยกได้จากอาหารเล้ียงเช้ือของราเอนโดไฟต์หลายชนิด 

ส่วนใหญ่เป็นสารประเภท sesqui- และ diterpenes ตัวอย่างเช่น
2.7.3.1 Sesquiterpenes

ตัวอย่างสารในกลุ่ม Sesquiterpenes คอ pestalotiopsin A-C (รูปท 2.8) ซงได้ 
จากราเอนโดไฟต Pestalotiopsis spp. ทแยกได้จากต้น Taxas brevifolia (Pulici และคณะ, 1996; 
Pulici และคณะ, 1997)

OMe

ก. pestalotiopsin A R = H 
ข. pestalotiopsin c  R = Me

รูปท่ี 2.8 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Sesquiterpenes

AcO

OMe

ค. pestalotiopsin B
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2 .1 3 2  Diterpenes
มีรายงานการพบสารใหม่ 2 ชนิดในกลุ่ม pimarane diterpene (รูปท่ี 2.9) ซ่ึงจะ 

เป็นพิษกับแมลง โดยแยกไค้จากอาหารเล้ียงเช้ือเหลวของราเอนโดไฟต์ท่ีไม่ระบุชนิดจากต้นสน 
ชนิดหน่ึงช่ือว่า Abies balsamea ท่ีใช้ทำกระดาษหรือทำค้นคริสต์มาส (Findlay และคณะ, 1995) 
นอกจากนิ'น Taxol ท่ีแยกไค้จากเปลือกในของค้นแปซิฟิกยิว (Taxus brevifolia) และ
Subglutinol A และ B ท่ีสร้างโดยราเอนโดไฟต์ Fusarium subglutinas จากก่ิงของค้นองุ่น
Tripterygium wilfordii (Lee และคณะ, 1995) ก็เป็นสารในกลุ่ม diterpene อีกด้วย

X = O, X = H2

รูปท่ี 2.9 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Diterpenes

2.7.4 สารในกลุ่มอนุพันธ์ไอโซดูมาริน (Isocoumarin derivatives)
สารท่ีพบในกลุ่ม Isocoumarin มีหลายชนิดด้วยกันตัวอย่างเช่น Mellein (รูปท่ี 

2.10ก.) ท่ีไค้จากราเอนโดไฟต์ Pezicula spp. มีคุณสมบัติใช้เป็นยาฆ่าเช้ือรา ฆ่าวัชพืช (Schulz 
และคณะ, 1995 ) และสาร Gamahorin (รูปท่ี 2.10 ข.) ซ่ึงเป็นสารชนิดใหม่ในกลุ่ม Isocoumarin 
ทีแยกไค้จาก stromata ของราเอนโดไฟต Epichole typhina จากค้น Pezicula pretense
(Koshino และคณะ, 1992)
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ก. Mellein ข. Gamahorin

รูปท 2.10 โครงสร้างสารในกลุ่ม Isocoumarin derivatives

2.7.5 สารในกลุ่มควิโนน (Quinones)
ตัวอย่างสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิจากราเอนโดไฟต์ในกลุ่ม Quinones ท่ีพบมีหลาย 

ชนิดด้วยกัน ตัวอย่างเช่น Altersolanol A (รูปท่ี 2.11) ท่ีแยกได้จากราเอนโดไพ่ต์ p/joma sp. มีฤทธ 
ด้านการเจริญของแบคทีเรีย (Yang และคณะ, 1994)

รูปท่ี 2.11 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Quinones

2.7.6 สารในกลุ่มฟลาโวนอยด์ (Flavonoids)
ตัวอย่างสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิในกลุ่ม Flavonoids ท่ีพบในราเอนโดไฟต์ เช่น 

Tricin และ flavone glycosides (รูปท 2.12) พบจากราเอนโดไพ่ตในตนหญา blue grass (Poa 
ampla) โดยสารท่ีพบน้ีจะเป็นพิษกับตัวอ่อนของยุง (Ju และคณะ, 1998)
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OMe

Tricin R = H 
R = Glc 
R = Rha-Glc

OMe

รูปท่ี 2.12 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Flavonoids

2.7.7 สารในกลุ่มปีนิสโพรพานอยด์ แสะ อิกแนน (Phynylpropanoids and lignans)
ในปี 1988 Koshino และคณะ ได้รายงานการพบสาร phenylpropanoids ชนิด 

ใหม่3 ชนิด(รูปท่ี 2.13) และสาร lignan (รูปท่ี 2.14) ท่ีได้จากราเอนโดไฟต์ Epichloe typhina 
ในพช Phleum pretense (Koshino และคณะ, 1988)

รูปท่ี 2.13 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Phynylpropanoids



16

รูปท่ี 2.14 โครงสร้างทางเคมีของ lignan

2.7.8 สารในกลุ่มฟปไทด์ (Peptides)
สารในกลุ่ม peptide ท่ีเคยมีรายงานไว้ คือ Leucinostatin A (รูปท่ี 2.15) ซ๋ึงเป็น 

สาร oligopeptide ท่ีมีฤทธิตานมะเร็ง และต้านเช้ือรา โดยแยกไต้จากราเอนโดไฟต์ Pénicillium  
lilacinum (Arai และคณะ, 1973) และยังไต้จากราเอนโดไฟต์ Acremonium sp. จากต้น Taxus
baccata (Strobel และคณะ, 1997)

รูปท่ี 2.15 โครงสร้างทางเคมีของ Leucinostatin A

2.7.9 สารในกลุ่มชีเนอลแสะกรดชีเนออิก (Phenol and phenolic acid)
ส่วนมากสารในกลุ่ม Phenol and phenolic acid พบไต้ท่ัวไปในอาหารเล้ียงเช้ือรา 

เอนโดไฟต์ และยังมีฤทธิทางชีวภาพ ตัวอย่างเช่น 2-Hydroxy-6-methylbenzoic acid ท่ีแยกไต้จก 
ราเอนโดไฟต์p/zoma sp. มีฤทธต้านเช้ือแบคทีเรีย (Yang และคณะ, 1994) นอกจากน้ันยังมี 
รายงานการพบสารใหม่ 2 ชนิด คือ cytonic acid Allละ B (รูปท่ี 2.16) ท่ีไต้จากราเอนโดไฟต์ 
Cytonaema sp. จากต้น Quercus sp. (Guo และคณะ, 2000)
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cytonic add A R1 = Et, R2 = H 
cytonic add B R1 = H, R2 = Et

รูปท่ี 2.16 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Phenol and phenolic acid

2.7.10 สารประกอบแอสแปฅค (Aliphatic compounds)
สารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิในกลุ่ม Aliphatic compounds จากราเอนโดไฟต์ 

Phomopsis sp. เช่น Phomodiol (รูปที 2.17 ก.) และ phomopsolide B (รูปที 2.17 ข.) ทีได้จากพืช 
พวก Salix และพืชตระกูลหลิว (Horn และคณะ, 1994)

ก. Phomodiol ข. Phomopsolide B

รูปท่ี 2.17 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Aliphatic compounds

2.7.11 สารทุติยฎมิชนิดคลอริฌด (Chlorinated metabolites)
ตัวอย่างสารในกลุ่ม Chlorinated metabolites ท่ีเคยมีรายงานไว้โดยแยกได้จากรา 

เอนโดไฟต์ Phyllosticta sp. Strain 76 ทังหมด 3 ชนิด คือ heptelidic acid chlorohydrin (รูปท
2.18 ก.) สารชนิดน้ีจะเป็นพิษกับแมลง ส่วน (-)-mycorrhizin A (รูปท่ี 2.18 ข.) และ (+)- 
cryptosporiopsin (รูปท่ี 2.18 ค.) จะมีฤทธด้านเช้ือจุลินทรีย์ (Calhoun และคณะ, 1992)
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ก. heptelidic acid chlorohydrin ข. (-)-mycorrhizin A

o

ค. (+)-cryptosporiopsin

รูปท่ี 2.18 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่ม Chlorinated metabolites 

. 2.7.12 สารประเภทอ่ืน  ๆ(Others)
สารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิประเภทอ่ืนๆท่ีได้จากราเอนโดไฟต์ เช่น pentaketide 

(รูปท่ี 2.19) ซ่ึงแยกได้จากราเอนโดไฟต์ Fusarium sp. ท่ีอาศัยอยู่ในส่วนลำด้นของพืช 
Selaginella pallescens พบว่ามีฤทธในการยับย้ังเช้ือรา (Brady และ Clardy, 2000) นอกจากน้ันยัง 
มีรายงานการพบสาร monoterpines ชนิดใหม่ 3 ชนิด คือ C-methylated acetogenins (รูปท่ี 
2.20) ทไดจากราเอนโคไพ่ต Pestalotiopsis spp. จากพช Taxus breyfolia (Pulici และคณะ
,1997)
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R = CH2OH 
R = CHO

เปฑ 2.20 โครงสรางทางเคมของ C-methylated acetogenins

2.8 การศึกษาฌแทบอไถด์ทุติยภูมิที่มีฤฑธ่ิทางชีวภาพของราเอนโดไฟต์
ในปีจจุบันการพัฒนาผลิตภัณฑ์ชนิดใหม่ท่ีนำมาใช้ทางเภสัชกรรมและทางเกษตรกรรมได้ 

มีการพัฒนาข้ึนอย่างมาก ได้มีการนำผลิตภัณฑ์จากธรรมชาติมาใช้เพ่ือแก้ปีญหาการด้ือยาของ 
เช้ือชุลินทรีย์ท่ียังคงเพ่ิมมากข้ึน ราเอนโดไฟตํกเปีนอีกทางเลือกหน่ึงสำหรับค้นคว้าวิจัยหาสารออก 
ฤทธชีวภาพชนิดใหม่ท่ีดีและมีประสิทธิภาพข้ึนมาทดแทน เน่ืองจากเคยมีรายงานการวิจัยการพบ 
สารชนิดใหม่ๆจากราเอนโดไฟต์ และจากการศึกษาถึงฤทธิทางชีวภาพของสารเมแทบอไลต์ทุติย 
ภูมิจากราเอนโดไฟต์ก่อนหน้าน้ี พบว่ามีสารหลายชนิดท่ีมีฤทธิทางชีวภาพท่ีน่าสนใจและ
สามารถนำมาศึกษาเพ่ือพัฒนาเปีนตัวยาชนิดใหม่ๆได้ ตัวอย่างเช่น

2.8.1 สารที่มิฤทธิ่ต้านเชื้ออุอินทรีย์ (Antimicrobial Agents)
ม ีร า ย ง า น ว ิจ ัย พ บ ว ่า ร า เอ น โ ด ไ ฟ ต ์ห ล า ย ช น ิด ส า ม า ร ถ ส ร ้า ง ส า ร ท ี่ม ีฤ ท ธ ด ้า น

เช ื้อ ธ ุล ิน ท ร ีย ์ไ ด ้ โ ด ย ด ้า น ก า ร เจ ร ิญ ข อ ง เช ื้อ ร า แ ล ะ เช ื้อ แ บ ค ท ีเ ร ีย  เช ่น  ร า เอ น โ ด ไ ฟ ต ์
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Cryptosporiopsis cf. quercina ทีแยกจากต้น Tnpterigeum wilfordii ซ่ึงเป็นพืชสมุนไพรท่ีพบ 
ในประเทศแถบทวีปยุโรป สารท่ีพบในราเอนโดไฟต์ชนิดน้ีคือสารประเภท cyclopeptide ช่ือว่า 
Cryptocandin (Strobel และคณะ, 1999) (รูปท่ี 2.21) โดยมีฤทธ๋ึตานเช้ือราท่ีก่อให้เกิดโรคในพืช 
เช่น Sclerotinia sclerotiorum  และ Botrytis cinerea ปีจจุบันนีไต้มีการทดสอบและไต้พัฒนา 
นำ Cryptocandin มาใช้เพ่ือรักษาเชือราท่ีเป็นสาเหตุท่ีผิวหนังและเล็บ

OH

รูปท่ี 2.21 โครงสร้างทางเคมีของ Cryptocandin
นอกจากน้ันยังพบว่า ราเอนโดไฟต์ Pestalotiopsis jesteri สามารถสร้างสาร jesterone 

ท่ีมีฤทธต้านการเจริญของเช้ือราไต้ (Li และคณะ,2001) (รูปที่2.22) และยังมีรายงานการพบยา 
ปฏิชีวนะชนิดใหม่จากราเอนโดไฟต์ Steptomycete NRRL 30566 ท่ีแยกจากใบของต้นเฟิร์น 
Grevillea pteridijloria สร้างสาร antibiotic ใหม่ชือ kakadumycin มโครงสร้างคล้าย echinomycin 
ท่ีมีฤทธ ต้านเช้ือแบคทีเรีย (Castillo และคณะ, 2002)

๐  H

รูปท่ี 2.22 โครงสร้างทางเคมีของ Jesterone
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2.8.2 สารท่ีมีอุฑธิ่ต้านมะเร็ง (Anticancer Agents)
Paclitaxel (Taxol®) (รูปท่ี 2.23) เป็นสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีสร้างจากราเอนโด 

ไพ่ต Taxomyces andreanae ทแยกได้จากต้น Pacific yew (Taxus brevifolia) โดย Taxol นจะ
ป็องกันการเกิดการ depolymerization ของ tubulin ในระหว่างกระบวนการแบ่งเซลล์ เม่ือทำการ 
ทดสอบพบว่ามีผลยับย้ังการเจริญและเพ่ิมจำนวนของ P-388, P-1534 และ L-1210 murine
leukemia นอกจากนยังสามารถยับยังการเจรญของ Walker 256 carcinosarcoma และ sarcoma 180 
ได้อีกด้วย (Stierle และคณะ, 1993) นอกจากน้ีแล้วยังมีราเอนโดไฟล์ชนิดอ่ืน  ๆ เช่น
Pestalotiopsis micospora ทแยกได้จากด้น Himayalan yew (Taxus wallachiana) และ
Tubercularia sp. สายพันธุ TF 5 จากด้น Chinese Southern yew (Taxus mairei) กีสามารถสร้าง 
สาร Taxol ได้เช่นเดียวกัน (Strobel และคณะ, 1996) ป็จจุบันน้ีมีการนำ Taxol มาใช้เป็นตัวยาใน 
การรักษาโรคมะเร็งแล้ว และ Taxol น้ีเองก็เป็นสารเมแทบอไลล์ทุติยภูมิสำคัญท่ีสร้างจากราเอน 
โดไฟล์ท่ีมีฤทธเหมือนกับพืชท่ีราเอนโดไฟล์อาศัยอยู่ได้ (Strobel และคณะ, 2004) และมีฤทธด้าน 
มะเร็งได้เหมือนกับพืช

รูปท่ี 2.23 โครงสร้างทางเคมีของ Taxol

2.8.3 สารต้านเนื้องอก (Antitumor Agents)
ราเอนโดไฟต Aspergillus parasiticus ทเจรญอยู่ในพชจำพวกไมเนอแดง

(Redwood) สามารถสร้างสาร Sequoiatones A และ B (รูปท่ี 2.24 ก. และ ข.) ท่ีจัดเป็นเอสเท 
อร์ชนิดหน่ึง ซ่ึงเม่ือนำมาทดสอบฤทธทางชีวภาพแล้วพบว่า มีฤทธในการยับยังการเกิดเซลล์เนือ 
งอกได้ (Noble และคณะ, 1991)
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3

Sequoiatones B
รู!เท 2.24 โครงสร้างทางเคมของ Sequoiatones A และ Sequoiatones B

2.8.4 ฮารที่เปีนพิษต่อเซออ (Cytotoxicity Agents)
Torreyanic acid (รูปท่ี 2.25) เป็นสารชนิด Quinone dimer แยกได้จากราเอนโดไฟต์ 

P. microspore ทมาจากด้น Torreya taxifolia (Florida torreya) (Lee และคณะ, 1996) ทีมีฤทธิทำ 
ให้เป็นพิษต่อเชลล์ได้ และยังพบอีกว่าราเอนโดไฟด้ Fusarium sp. จากด้น Oxydendron
arborcum สร้างสาร Fusaricide (รูปท่ี 2.26) ท่ีจัดเป็น Pyridine alkaloid ชนิดหน่ึง ก็ทำให้เซลล์ 
เป็นพิษได้เช่นเดียวกัน (Strobel และคณะ, 1993)



23

รูปท่ี 2.25 โครงสร้างทางเคมีของ Torreyanic acid

รูปท่ี 2.26 โครงสร้างทางเคมีของ Fusaricide

2.8.5 สารท่ีมีอุฑธิ๋ต้านเชื้อไวรัส (Antiviral Agents)
สารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิอีกชนิดหน่ึงแยกได้จากต้นโอ๊ค (Quercus sp.) สารท่ีได้ 

คือ Cytonic acids A และ B (รูปท่ี 2.27) จะมีฤทธด้านเช้ือไวรัส human cytomegalovirus (hCMV) 
ท่ีเป็นเช้ือไวรัสท่ีก่อโรคในคนได้ เป็นผลิตภัณฑ์ธรรมชาติท่ีสกัดได้มาจากการหมักแบบ Solid- 
State ของราเอนโดไฟต Cytonaema sp. (Kantorova และคณะ, 2002)

cytonic acid A R1 = Et, R2 = H 
cytonic acid B R1 = H, R2= Et

รูปท่ี 2.27 โครงสร้างทางเคมีของ Cytonic acid A และ B



2 4

2.8.6 สารทีมรเฑธิกดร1เมิธุ[มกัน (Immunosuppressive Agents)
ปีจจุบันยาท่ีให้แก่ผู้ป่วยท่ีมีการปลูกถ่ายอวัยวะ ผู้ป่วยท่ีเป็นโรคเก่ียวกับข้อต่อ เช่น 

โรคปวดข้อปวดกล้ามเนือ โรคไขข้ออักเสบ หรือผู้ป่วยท่ีร่างกายอยู่ในภาวะท่ีต้องการอินซูลิน จะ 
เป็นยาท่ีมีส่วนประกอบของสาร Subglutinol A และ B (รูปท่ี 2.28) ซ่ึงเป็นสารท่ีไต้จากราเอนโด 
ไฟต Fusarium subglutinans จากส่วนเถาไม้ของต้น Taxus wilfordii (Lee และคณะ, 1995) ซ่ึง 
สารตัวนีจะมีฤทธ๋ืในการทำ'ให้เกิด Immunosuppression หรือการป้องกันหรือลดผลตอบภูมิคุ้มกัน 
เช่น antimetabolites, antitymphocyteserum และ specific antibody เป็นต้น

รูปท่ี 2.28 โครงสร้างทางเคมีของ Subglutinol A

2.8.7 สารแอนติออกซิแดนฑ์ (Antioxidant Agents)
พบราเอนโดไฟต Pestalotiopsis microspora ทีแยกไต้จากต้น Terminalia

morobensis ซ่ึงเป็นพืชในเขตป่าฝนทางตอนเหนือของประเทศปาป็วนิวกินี (Strobel และคณะ, 
2002) สามารถสร้างสารในกลุ่ม Isobensofuranone คือ Isopestacin (รูปท่ี 2.29) โดยสารนี
นอกจากจะมีฤทธในการต้านจุลชีพจำพวกราและแบคทีเรียแล้ว ยังพบว่ามีฤทธต้านการเกิด 
กระบวนการออกซิเดชัน โดยจะไปจับกับอนุมูลอิสระซ่ึงเป็นสาเหตุของการเกิดเซลล์มะเร็งไต้อีก 
ด้วย

รูปฑ 2.29 โครงสร้างทางเคมีของ Isopestacin
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2.8.8 สารที่มีฤฑธิ๋ยับยั้งการเจริญเติบโตของพืช (Phytotoxicity Agents)
นอกจากฤทธต้านมะเร็งและต้านเช้ือราแล้ว Leucinostatin A (รูปท่ี 2.30) ซ่ึงเป็น 

สารในกลุ่ม oligopeptide ทสร้างโดยราเอนโดไฟต Pénicillium lilacinum (Arai และคณะ, 1973) 
และไต้จากราเอนโดไฟ่ต์ Acremonium sp. ท่ีแยกไต้จากต้นยูโรเปียนยิว (Jaxus baccata) ยังมี 
ฤทธในการยับย้ังการเจริญเติบโตของต้นพืชไต้อีก (Strobel และ Hess, 1997)

รูปท่ี 2.30 โครงสร้างทางเคมีของ Leucinostatin A

2.8.9 สารที่มีอุฑธิ่เปีนพิษต่อเซลสประสาท (Neurotoxicity Agents)
สารท่ีแยกไต้จากราเอนโดไฟต์ในกลุ่มน้ีส่วนใหญ่แล้วจะเป็นสารในกลุ่มของอัลคา 

ลอยด์ เช่น Ergot alkaloid (รูปท่ี 2.31) โดยสารชนิดน้ีจะมีฤทธเป็นพิษต่อเน้ือเย่ือประสาทของ 
แมลงและสัตว์เล้ียงลูกด้วยนม (Bush และคณะ, 1997) ท่ีแยกไต้จากราเอนโดไฟด์ Neotyphodium  
coenophialum และ Clavicaeps purpurea ทีอาศัยอยู่ในต้น Festusa arundinacea และ Zizinia 
aquqtica (Powell และPetroski, 1992)
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รูปท่ี 2.31 โครงสร้างทางเคมีของสารในกลุ่มของ Ergot alkaloid

ชื่อสาร หมู่แทนที่

R, R2

Ergotamine Me PhCH2
Ergosine Me i-Bu
P'Ergosine Me Sec-Bu
Egovaline Me i-Pr
Egostine Et PhCH2
Egoptine Et i-Bu
P'Ergoptine Et Sec-Bu
Ergonine Et i-Pr
Ergocristine i-Pr PhCH2
a-Ergocryptine i-Pr i-Bu
P'Ergocryptine i-Pr Sec-Bu
Ergocomine i-p . i-P

จากรายงานการพบสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีออกฤทธิทางชีวภาพจากราเอนโดไฟต์ท่ี 
กล่าวมาข้างต้นแล้ว ดังน้ันหากเราสามารถสกัดสารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิท่ีมีฤทธิทางชีวภาพ 
เช่นเดียวกับพืชท่ีราเอนโดไฟต์ชนิดใ4นๆ อาศัยอยู่ไต้ โดยเฉพาะอย่างย่ิงในพืชสบุนไพรไทย เช่น 
พลูคาว ท่ีมีฤทธิทางเภสัชวิทยาท่ีน่าสนใจอยูห่ลายชนิด ก็จะมีประโยชน์อย่างมากต่อการพัฒนา 
ต้านการแพทย์และต้านอ่ืน  ๆท่ีจะนำสารท่ีไต้พัฒนามาใช้ประโยชน์ไต้ในอนาคต
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2.9 พลูคาว (จารีย์และคณะ, 2546)
พลูคาว มชอวิทยาศาสตรว่า Houtticynia cordata Thunb. จัดอยู่ในวงศ Saururaceae ชือ 

พืนฌือง คือ ผักก้านตอง ผักเข้าตอง ผักคาวตอง ผักคาวทอง พลูแค เป็นพืชสมุนไพรท่ีมีมากทาง 
ภาคเหนือของประเทศไทย ท่ีใต้ใบจะมีสีแดง (รูปท่ี 2.3 ค.) ต้ังแต่อ่อน  ๆไปจนถึงแดงเข้ม เม่ือนำมา 
ใส่มือขย้ีเบา  ๆ จะไต้กล่ินคล้ายคาวปลาออกมาอย่างรุนแรง พลูคาวเป็นพืชล้มลุก สูงประมาณ 15- 
40 ซม. ลำต้นส่วนท่ีเล้ือยทอดไปตามพ้นดินจะมีรากแตกออกตามข้อ ต้ังต้นมีกล่ินคาว คล้ายกล่ิน 
คาวปลาช่อน ใบเด่ียวเรียงสลับเป็นรูปหัวใจสีเขียว สีเขียวตองอ่อนหเอสีเขียวอมเหลือง (รูปท่ี 2.3 
ก.)กว้าง4-6ซม.ยาว5-8ซม.ปลายใบแหลม ฐานใบเว้าเป็นรูปหัวใจ ขอบเรียบ ก้านใบยาว1-3.5 
ซม. ก้านใบส่วนโคนแผ่เป็นกาบหุ้มลำต้น มีหูใบดิดอยู่ลับก้านใบ ดอกออกเป็นช่อ และออกตรง 
ปลายยอด มีใบประดับสีขาว 4 ใบท่ีโคนช่อ ช่อดอกมีดอกย่อยขนาดเล็กมากอัดแน่นกันเป็นแท่ง 
ทรงกระบอกสีเหลือง หรือสีขาวออกเหลือง (รูปท่ี 2.3 ข.) ไม่มีกลีบดอกและก้านดอก ผลเป็นผล 
แห้งแตกได้ พลูคาวเป็นพืชท่ีข้ึนเองตามธรรมชาติ พบตามริมห้วย ลำธาร และท่ีช้ืนแฉะ,ริมนาหรือ 
ตามใต้ต้นไม้ใหญ่ท่ีมีความข้ึนสูง เป็นไม้ท่ีชอบท่ีลุ่ม ความข้ึนสูง

สรรพคุณของพลูคาวใช้ไต้ต้ังสดและแห้ง ส่วนท่ีใช้ทำยาได้แก่ ต้ังต้น ใบและราก แพทย์ 
แผนโบราณใช้ต้นแห้งเป็นยาขับใ]สสาวะ แก้บวมนา แบวมอักเสบ ไอ บิด โรคติดเช้ือในทางเดิน 
ปีสสาวะ หูช้ันกลางอักเสบและริดสีดวง (ชุนทรี, 2546; สำลี และคณะ, 2524) ต้นสดใช้ภายนอก 
เป็นยาพอกแ บวมอักเสบทาบาดแผล โรคผิวหนัง และช่วยให้กระดูกเช่ือมติดกันเร็วข้ึน ใบสดผิงไฟ 
พอน่ิมใช้พอกเน้ืองอกชนิดต่าง  ๆรากเป็นยาขับบิสสาวะ
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รูปท่ี 2.32 แสดงลักษณะของพลูคาว
ก. ลักษณะต้นพลูคาว (http://www.dailynews.co.th)
ข. ลักษณะดอกพลูคาว (http://www.pharm.chula.ac.th)
ค. ลักษณะใต้ใบพลูคาว (http://www.dailynews.co.th)

มีรายงานว่าน้ํามันหอมระเหยจากผักคาวตองสามารถนำมาเตรียมเป็นครีมทาแก้ผิวหนัง 
หยาบกร้านและใช้ฟ้องกันผิวหนังแตกเป็นร่องไต้ผล ดังนันหากจะใช้พลูคาวให้ไต้ผลการรักษา
ตรงตามต้องการ จำเป็นอย่างย่ิงท่ีจะต้องใช้ให้ถูกส่วนและถูกวิธี เน่ืองจากองค์ประกอบทาง
เคมีแตกต่างกันมาก และสารสำคัญท่ีออกฤทธบางชนิดไม,คงตัวเม่ือได้รับความร้อน

http://www.dailynews.co.th
http://www.pharm.chula.ac.th
http://www.dailynews.co.th
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2.10 องค์ประกอบทางเคมีของพลูคาว (เอมอร, 2543)
2.10.1 สารประกอบนํ้ามันหอมระเหย (volatile oil)

มีรายงานว่าพลูคาวมีน้ํามันหอมระเหยร้อยละ 0.005-0.5 (Tang และคณะ, 1992) 
พลูคาวท่ีปลูกในประเทศต่างๆกันจะมีองค์ประกอบและปริมาณน้ํามันหอมระเหยแตกต่างกัน 
ค่อนข้างมาก (สุนทรี, 2546) สาระสำคัญท่ีพบในน้ํามันหอมระเหย ใต้แก่ thymol, 1,8-cineol, 
decanoylacetaldehyde, J-bomeol, bomyl acetate, camphene, capryl aldehyde, n-decyladehyde 
และ methyl ท-noyl ketone น้ํามันหอมระเหยบางชนิดไม่คงตัว เช่น decanoyl acetaldehyde หรือ
3-oxododecanal เกิดปฏิกิริยา polymerization ไต้ง่าย จึงมีการสังเคราะห์อนุพันธ์โซเดียมของ 
decanoyl acetaldehyde ซ่ึงมีช่ือทางการค้าว่า hottuynium มีทังในรูปแบบยาเม็ดและยาฉีด ใช ้
เป็นยาต้านเชือแบคทีเรีย โดยเฉพาะการติดเชือวัณโรคท่ีปอด นอกจากน้ียังมีรายงานว่านามันหอม 
ระเหยจากพลูคาวมีฤทธ์ต้านเช้ือเฮอร์ปีส์ วิมเพลกซ์ ต้านเช้ือเอชไอวี (Hayashi และคณะ, 1995)

Thymol Decanoylacetaldehyde

รูปท่ี 2.33 โครงสร้างทางเคมีของสารท่ีพบในน้ีามันหอมระเหยในพลูคาว
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2.10.2 สารประกอบฟอาโวนอยด์ (flavonoids)
พ ล ูค าว ม ีส าร ป ร ะ เภ ท ฟ ล าโ ว น อ ย ด ์แ ล ะ ฟ ล าโ ว น อ ย ด ์ไ ก ล โ ค ไ ซ ด ์ห ล าย ช น ิด  ได ้แก ่

a fzelin , hyperin , isoquercetin , quercetin , querc itrin  และ rutin

OH OH

Quercitrin Hyperin

รูปท่ี 2.34 โครงสร้างทางเคมีของฟลาโวนอยด์บางชนิดท่ีพบในพลูคาว

2.10.3 สารประกอบอ้อคาออยด์ (alkaloids)
มีรายงานว่าพลูคาวมีสารประเภทน้ีหลายชนิด ได้แก่ aristolactam A, aristolactam 

A II, cepharanone B, cepharadione B, piperolactam A และ norcepharadione B

o

Cepharadione B; R, = R2 = OCHj, Rj = OCH3 
Norcepharadione B; R, = R2= OCH3, Rj= H
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Cepharanone B; R, = R2= OCHj, 
Aristolactam AII; R, = OH, แ2  = OCHj, 
Piperolactam A; R, = OCHj, แ2  = OH

รูปท่ี 2.35 โครงสร้างทางเคมีของอัลคาลอยด์บางชนิดท่ีพบในพลูคาว

2.10.4 สารประกอบกรดไขมัน (fatty acids)
กรดไขมันท่ีพบในพลูคาวเป็นสารประเภท fixed oil ได้แก่ capric acid, lauric 

acid, tetradecanoic acid, palmitic acid และ stearic acid

H3C

OH

Capric acid; ท = 8 
Lauric acid; ท = 10 
Tetradecanoic acid; ท = 14 
Palmiticic acid; ท = 14 
Stearic acid; ท = 16

รูปที่ 2.36 โครงสร้างทางเคมีของกรดไขมันบางชนิดท่ีพบในพลูคาว



32

2.10.5 สารประกอบสเตอรอล (sterols)
สารประเภท sterols ทีพบได้แก่ phytol, /2-sitosterol, spinasterol และ stigmasterol

CjH 5

/2-sitosterol stigmasterol

รูปท่ี 2.37 โครงสร้างทางเคมีของกรดไขมันบางชนิดท่ีพบในพลูคาว

2.10.6 สารประกอบเคมีชนิดอื่นๆ
สารประกอบทางเคมีชนิดอ่ืนๆท่ีพบในพลูคาวได้แก่ polyphenolic acid เช่น

chlorogenic acid และ แร'ธาตุ เช่น fluoride, potassium chloride และ potassium sulfate

OOCCH

chlorogenic acid

รูปท่ี 2.38 โครงสร้างทางเคมีของสารประเภท polyphenolic acid ท่ีพบในพลูคาว

2.11 การศึกษาฤฑธิ่ทางเภสัชวิทยาของพลูคาว
การศึกษาฤทธิทางเภสัชวิทยาท่ีเก่ียวข้องกับพลูคาวมีเร่ืองท่ีน่าสนใจหลายเร่ืองซ่ึงเป็น 

ข้อมูลท่ีมีประโยชน์ท่ีจะพัฒนาไปใช้ต่อไป ตัวอย่างเช่น
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2.11.1 ฤฑธิต้านเซลล์มะเร็ง (Cytotoxic activity)
Kim และคณะ (Kim และคณะ, 2001) รายงานว่า aristolactam B, piperolactam A, 

aristolactam A, norcapharradione B, cepharadione และ splendidin ซ่ึงเป็นคัลคาลอยด์ทีแยกได้ 
จากส่วนเหนือดินของพลูคาวแสดงฤทธ่ึปานกลางในหลอดทดลองในการยับย้ังเชลล์มะเร็ง 
เพาะเล้ียง 5 ชนิด คือ A-549 (เซลล์มะเร็งปอด; human lung adenocarcinoma), SK-OV-3 
(เชลล์มะเร็งไข่; human ovarian adenocarcinoma), SK-MEL-2 (เซลล์เน้ืองอกท่ีเป็นเน้ือร้ายแรง; 
human malignant melanoma), XF-498 (เซลลมะเร็งสมอง; human CNS carcinoma) และ HCT- 
15 (เซลลมะเรงลำไสใหญ่; human colon adenocarcinoma) และยังพบว่า splendidin มีฤทธยับยัง 
เชลล์มะเร็งแต่ละชนิดอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ โดยมีค่า ED50 3.4, 2.6, 5.8, 2.6 1.4 pg/ml 
ตามลำดับ ในขณะท่ี aristolactam B จะมีฤทธิ'เฉพาะต่อ XF-498 โดยมีค่า ED50 0.84 pg/ml

2.11.2 อุฑîhนการยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งเม็ดเลือดขาว (Antileukemic 
activity)

Chang และคณะ (Chang และคณะ, 2001) รายงานว่าเม่ือนำเซลล์เพาะเล้ียงเม็ด 
เลอดขาว (leukemic cell lines) 5 ชนิด ได้แก่ L1210, U937, K526, Raja และ P3HR1 ไป 
เพาะเลียงในอาหารเลียงเซลล์ท่ีมีส่วนสกัดด้วยน้ืาฃองพลูคาว พบว่าสารสกัดของพลูคาวมีฤทธ
ยับย้ังการเจริญของ leukemic cell lines ท้ัง 5 ชนิด โดยมีค่า IC  ̂อยู่ระหว่าง 478-662 pg/ml

2.11.3 อุฑธื๋ในการต้านไวรัส (Antiviral activity)
Hsiang และคณะ (Hsiang และคณะ, 2001) ได้รายงานฤทธ๋ึในการด้านเช้ือไวรัส 

โดยใช้ plaque reduction assay พบว่าส่วนสกัดด้วยน้ืาของพลูคาวท้ังด้น ไม่มีฤทธ๋ึ!ด้านเช้ือ 
herpes simplex virus แต่มีรายงานว่าน้ืามันหอมระเหยง่ายท่ีสกัดจากพลูคาวซ่ึงมีองค์ประกอบ
ของ n-decylaldehyde, n-dodecylaldehyde และ Methyl-n-nonyl ketone สามารถยับยังการ 
เจริญเติบโตของเช้ือไวรัส influenza ในเซลล์เพาะเล้ียง นอกจากน้ันยังพบว่าน้ืามันระเหยง่ายท่ีได้ 
จากการกล่ันด้วยไอน้ัาของพลูคาวสดซ่ึงมีองค์ประกอบหลักเป็น methyl n-nonyl ketone, lauryl 
aldehyde และ carpryl aldehyde มฤทธิฆ่าเชือ herpes simplex virus type 1 (HIV-1) โดยไม่ 
ทำลายเซลล์ (cytotoxicity) แต่ไม,มีฤทธิในการยับยังเชือ poliovirus and coxsackie-virus

2.11.4 แฑธในการต้านชุอินทรีย์ (Antimicrobial activity)
Lee และคณะ (Lee และคณะ, 1997) ได้ทำการสืกษาในหลอดทดลองพบว่า

decanoyl acetaldehyde จากพลูคาวมีฤทธต้านจุลินทรีย์ จำพวก Straphylococcus และ mold
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และยังมฤทธยับยังการเจริญของ Haemophillus influenza, Pneumococcus sp., Staphylococcus 
aureus แต่มผลนอยต่อ Shigella dysenteriae, Escherichia coli และ Salmonella typhosa 
Chen และคณะ (Chen และคณะ, 1989) รายงานว่าส่วนสกัดด้วยน้ําของพลูคาวมีฤทธต้านเช้ือ 
แบคทเรยช่องปาก Streptococcus mutons MT 5091 (serotype c) และ Streptococcus mutons 
OMZ176 (serotype d) เพียงเล็กน้อย โดยมีค่า MIC เท่ากับ 250mg/ml

2.11,5 ฤฑธิต้านการอักเสบ (Anti-inflammation)
Proebstle และคณะ (Proebstle และคณะ, 1992) ได้รายงานการศึกษาในหลอด 

ทดลอง พบว่าส่วนสกัดด้วยคลอโรฟอร์มของส่วนเหนือดินของพลูคาวแห้งมีฤทธยับย้ังเอนไซม์
cyclooxygenase ได้ดี ซ่ึงเม่ือนำส่วนสกัดดังกล่าวไปแยกต่อได้สารบริสุทธ 4 ตัว คือ
cepharanone B, aristolactam All, piperolactam A และ norcepharadione B โดยที 
norcepharadione B มีฤทธในการยับยังเอนไซม์ cyclooxygenase ได้ดี ในขณะท่ีสารตัวอ่ืนๆ มี 
ฤทธอย่างอ่อน เน่ืองจาก cyclooxygenase เป็นเอนไซม์ท่ีมีบทบาทสำคัญในกระบวนการสร้าง
prostagrandins ชงเป็นสารทกระตุนใหเกดอาการอักเสบ (inflammatory mediator) จงเป็นไปได้ท 
สารตังกล่าวเป็นสารสำคัญท่ีเป็นตัวออกฤทธด้านการอักเสบในพลูคาว นอกจากน้ันยังพบว่าส่วน 
สกัดด้วยเฮกเซนของพลูคาวมีฤทธในการยับย้ังเอนไซม์ cyclooxygenase ได้ดีในหลอดทดลอง
เช่นกัน (IC50 1 5.6 pg/ml) (Proebstle และคณะ, 1993)

2.11.6 ฤทธิ่ขับฟ้สสาวะ (diuretic activity)
จากการทดลองในกบและคางคก พบว่าน้ัาค้ันจากด้นสดของพลูคาวมีผลขยาย

หลอดเลือดฝอย ทำให้อัตราการไหลเวียนของเลือดและการขับป็สสาวะเพ่ิมข้ึน นอกจากนันยังมี 
รายงานว่าฤทธในการขับปีสสาวะน้ีอาจเน่ืองมาจากสาร quercetin ในพลูคาวซ่ึงมีฤทธทำให้หลอด 
เลือดขยายตัว (จารีย์ และคณะ, 2546)

จากรายงานวิจัยการพบองค์ประกอบทางเคมีของพลูคาวว่ามีความหลากหลายสูงและ 
รายงานการพบราเอนโดไฟต์ท่ีสร้างสารได้เช่นเดียวกับท่ีพืชสร้าง รวมท้ังการพบราเอนโดไฟต์ท่ี 
สร้างสารออกฤทธ่็ทางชีวภาพได้ ดังน้ันจึงเป็นไปได้ว่า จะมีราเอนโดไฟค์ในพลูคาวท่ีสามารถ
สร้างสารออกฤทธทางชีวภาพท่ีน่าสนใจและสามารถพัฒนาไปใช้ประโยชน์ได้ในอนาคต
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