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บทคัดย่อ 

 

งานวิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโต
ของแบคทีเรียของ Isatin Schiff’s bases ได้สังเคราะห์สาร 15 ชนิดผ่านปฏิกิริยาควบแน่นของหมู่คีโทน
ของอิซาทินกับแอโรมาติกเอมีนที่เลือก ท าสารให้บริสุทธิ์โดยการตกผลึกด้วยเอทานอลหรือซิลิกาเจล
คอลัมน์ และพิสูจน์เอกลักษณ์ด้วย 1H NMR สเปกโทรสโกปี ได้ทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของ
แบคที เ รี ย  5 ช นิ ด  ไ ด้ แ ก่  Propionibacterium acnes, Staphylococcus aureus, Salmonella 
typhimurium, Streptococcus sobrinus และ Streptococcus mutans ด้วยวิธี modified diffusion 
พบว่าสารที่มีหมู่ให้อิเล็กตรอน เช่น แฮโลเจนที่ต าแหน่ง para- มีศักยภาพในการยับยั้งการเจริญเติบโต
ของแบคทีเรีย 
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Abstract 

 

 This research aims to examine the structure and antibacterial activity relationship 
of isatin Schiff’s bases. Fifteen compounds were synthesized by condensation of the keto 
group of isatin with selected aromatic amines. The target products were purified by 
recrystallization from ethanol or silica gel column and characterized by 1H NMR 
spectroscopy. Investigation of antibacterial activity was conducted against 5 bacteria: 
Propionibacterium acnes, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium, 
Streptococcus sobrinus and Streptococcus mutans by modified diffusion method. Among 
the compounds tested, those containing electron donating group such as halogen group 
at para-position showed potent antibacterial activity. 
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บทที่ 1 

บทน า 

 

1.1 ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 

 ในปัจจุบัน การติดเชื้อจุลินทรีย์เป็นปัญหาที่เติบโตอย่างมากในวงการแพทย์ร่วมสมัย และ
วิธีการรักษาอาการติดเชื้อทั่วไปเน้นการใช้ยาปฏิชีวนะหรือยาต้านจุลชีพ ซึ่งโรคติดเชื้อนี้เป็นโรคที่พบ
มากและเป็นสาเหตุของการเสียชีวิตในอันดับต้นๆ ยาต้านจุลชีพที่มีฤทธิ์ในการรักษาโรคติดเชื้อจึงเป็น
สิ่งจ าเป็น โดยเฉพาะอย่างยิ่งในประเทศก าลังพัฒนา1 

จุลชีพคือ สิ่งมีชีวิตขนาดเล็กที่มองไม่เห็นด้วยตาเปล่า แต่เห็นได้จากกล้องจุลทรรศน์ ได้แก่ 
แบคทีเรีย ไวรัส เชื้อรา และสัตว์เซลล์เดียว โรคติดเชื้อหรือภาวะติดเชื้อคือ โรคหรือภาวะเจ็บป่วยที่
เกิดจากร่างกายได้รับการรุกราน ติดเชื้อจุลชีพหรือจุลินทรีย์ทั้งชนิดที่ก่อโรคหรือเชื้อโรค และชนิดที่ไม่
ก่อโรค ซึ่งพบได้ในคนทุกเพศทุกวัย รายงานจากองค์การอนามัยโลก (World Health Organization 
หรือ WHO) ในปี พ.ศ. 2545 พบประชากรทั่วโลกที่เสียชีวิตจากโรคติดเชื้อประมาณ 14.7 ล้านคน 
คิดเป็น 25.9% ของสาเหตุการเสียชีวิตทั้งหมด โดยอัตราการเสียชีวิตสูงสุด 11 ล าดับแรก ได้แก่ 
อันดับ 1 เกิดจากการติดเชื้อระบบทางเดินหายใจ (6.9%) และรองลงไปตามล าดับ คือ โรคติดเชื้อ 
HIV/โรคเอดส์ (4.9%), โรคท้องร่วง/ท้องเสีย (3.2%), วัณโรค (2.7%), มาลาเรีย/ไข้จับสั่น (2.2%), 
โรคหัด (1.1%), โรคไอกรน (0.5%), โรคบาดทะยัก (0.4%), โรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบ (0.3%), ซิฟิลิส 
(0.3%) และไวรัสตับอักเสบ บี (0.2%)2 

 ในช่วงเวลา 20 ปีที่ผ่านมา ผลกระทบของการติดเชื้อจุลินทรีย์มีเพ่ิมขึ้นในระดับที่น่ากลัว 
เป็นผลมาจากการดื้อยา และจ านวนของผู้ป่วยโรคภูมิคุ้มกันบกพร่องที่เพ่ิมขึ้นก็เป็นผลมาจากปัจจัย
ต่างๆ เช่น การติดเชื้อ HIV, ยาเคมีบ าบัดโรคมะเร็ง และการปลูกถ่ายอวัยวะ เป็นต้น ในปี พ.ศ.2557 
องค์การอนามัยโลกมีรายงานฉบับใหม่ประกาศว่า ขณะนี้ถึงยุคที่ยาปฏิชีวนะได้สูญเสียคุณสมบัติใน
การรักษาโรคและไม่สามารถรักษาโรคได้อีกต่อไป โดยข้อมูลจาก 114 ประเทศทั่วโลกเปิดเผยว่า ไม่
สามารถใช้ยาปฏิชีวนะได้อีกแล้วในอนาคต จากการทดสอบพบว่าแบคทีเรียก่อโรคสามารถต้านทาน
ยาปฏิชีวนะได้ทั้งหมด แม้กระทั่งยาที่ใช้ศึกษาเป็นกรณีสุดท้ายเมื่อยาอ่ืนหมดทางรักษา ก่อให้เกิด
ความเสียหายต่อสุขภาพของประชาชนอย่างต่อเนื่อง3 

 ในช่วง 25 ปีที่ผ่านมา ยังไม่มียาปฏิชีวนะชนิดใหม่เกิดขึ้น บริษัทผู้ผลิตยาไม่สามารถรองรับ
ต้นทุนของการวิจัยและพัฒนาได้ เนื่องจากยาปฏิชีวนะชนิดใหม่ต้องใช้อย่างจ ากัด เพราะเกรงการ
พัฒนาการต้านของเชื้อต่อตัวยา และเมื่อพัฒนายาขึ้นมา พบว่ายามีอายุการใช้งานที่สั้นมาก ยา
ปฏิชีวนะใหม่ๆ ที่มีอยู่ในท้องตลาดจึงเป็นชนิดที่มีอยู่แล้วไม่ใช่ยาใหม่ ส่งผลให้แบคทีเรียสามารถ
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พัฒนา ต้านยาเหล่านี้ได้ในไม่ช้า ส าหรับการรักษาในผู้ป่วยบางคนก็ล้มเหลวเนื่องจากรักษาไม่ทัน แต่
ในบางคนก็สามารถรักษาได้เพียงใช้ยาแค่ชนิดเดียว หลังจากนั้นก็ต้องใช้ยาตัวใหม่ซึ่งจะเพ่ิมความ
เสี่ยงเมื่อเกิดอาการดื้อยา ท าให้อาการป่วยและการต้านยาเพิ่มมากข้ึนด้วย4 

ยาปฏิชีวนะที่มีประสิทธิภาพจึงเป็นปัจจัยส าคัญที่จะท าให้คนมีชีวิตยืนยาวขึ้น อยู่อย่าง
สุขภาพดี และได้รับประโยชน์จากการแพทย์สมัยใหม่ หากไม่เห็นความส าคัญของการปรับปรุงความ
พยายามที่จะป้องกันโรคและเปลี่ยนวิธีการสร้าง การก าหนด และการใช้ยาปฏิชีวนะ โลกจะสูญเสีย
สินค้าสุขภาพและสิ่งที่เกี่ยวข้องจะเสียหายไปด้วย ปัญหาสุขภาพเหล่านี้ท าให้เกิดความต้องการที่จะ
สังเคราะห์และเสาะหาสารต้านจุลชีพตัวใหม่ที่มีประสิทธิภาพต่อเชื้อจุลินทรีย์ที่จะพัฒนาความ
ต้านทานต่อยาปฏิชีวนะท่ีใช้ในปัจจุบัน 

 
รูปที ่1.1 อิซาทิน 

 อิซาทิน หรือ 1H-indole-2,3-dione (รูปที่ 1.1) เป็นอนุพันธ์ของอินโดล (รูปที่ 1.2) เป็น
ผลิตภัณฑ์ที่เกิดจากการออกซิเดชันของสีย้อมครามหรืออินดิโก (รูปที่ 1.3) ด้วยกรดไนตริกและกรด
โครมกิ ค้นพบครั้งแรกโดย Erdman และ Laurent ในปี ค.ศ. 1841  

                              
รูปที่ 1.2 อินโดล                                รูปท่ี 1.3 อินดิโก 

 ในธรรมชาติ พบอิซาทินในพืชหลายชนิด เช่น Isatis tinctoria, Calanthe discolor LINDL 
และ Couroupita guianensis AubI เป็นต้น ในสัตว์ พบอิซาทินเป็นส่วนประกอบของสารคัดหลั่งที่
ได้จากต่อมน้ าลายบริเวณหูของคางคกและเป็นอนุพันธ์ที่เกี่ยวกับการเผาผลาญของอะดรีนาลีนใน
มนุษย ์นอกจากนี้ยังพบอนุพันธ์อิซาทินในพืช เช่น melosatin alkaloids (methoxy phenylphetyl 
isatins) ได้จากพืช Melochia tomentosa ซึ่งก่อให้เกิดโรคเนื้องอกในแถบทะเลแคริบเบียน รวมถึง
ในเชื้อรา Streptomyces albus มี 6-(3-methylbutan-2'-yl)isatin และในเชื้อรา Chaetomium 
globosum มี 5-(3-methylbuten-2'-yl)isatin และยังพบว่าอิซาทินเป็นส่วนประกอบของน้ ามันดิบ
ถ่านหินด้วย5 

 เนื่องจากอิซาทินเป็นสารประกอบที่เกิดขึ้นภายในเนื้อเยื่อของสิ่งมีชีวิตโดยเฉพาะในมนุษย์  
จึงมีความหลากหลายของสมบัติทางชีวภาพครอบคลุมช่วงการด าเนินการของสมอง และป้องกันการ
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ต่อต้านการติดเชื้อบางประเภท วงแหวนอิซาทินเป็นโครงสร้างที่โดดเด่นและเป็นสารตั้งต้นสังเคราะห์
ที่ปรับโครงสร้างได้ง่าย มีความสามารถในการน าไปใช้ส าหรับการสังเคราะห์สารประกอบเฮเทอโรไซ
คลิกอ่ืนๆ เช่น อินโดลและควิโนลีน รวมถึงยังเป็นวัตถุดิบในการสังเคราะห์ยาปฏิชีวนะและพบได้ใน
สารประกอบทางเภสัชกรรมหลายชนิด6  

                                 
รูปที่ 1.4 Isatin Schiff’s base           รูปที่ 1.5 Isatin Schiff's-Mannich base 

Isatin Schiff’s base (รูปที่ 1.4) เป็นอนุพันธ์อิซาทินที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่หลากหลาย เช่น 
ยาต้านจุลชีพ, ยาต้านเชื้อรา, ยาต้านมะเร็ง, ยาป้องกันเอชไอวี, ยาป้องกันพยาธิ อีกทั้งยังสามารถใช้
ตรวจสอบฤทธิ์ต้านการชัก นอกจากนี้ยังมีรายงานเกี่ยวกับอนุพันธ์อิซาทินอีกประเภทคือ Isatin 
Schiff's-Mannich base (รูปที่ 1.5) ซึ่งเกิดจากการเชื่อมพันธะระหว่างเอโซเมทีน (R2C=NR') กับ
เมทิลเอมีน (CH3-NH2)7 ด้วยสารดังกล่าวสังเคราะห์ได้ไม่ยากและมีความส าคัญในการเกิดปฏิกิริยา
เคมีทางเภสัชกรรม ท าให้เกิดความสนใจในการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพและทางเภสัชวิทยาของ
อนุพันธ์อิซาทินที่น าไปสู่การใช้งานอย่างกว้างขวาง ดังนั้น การสังเคราะห์และการเติมหมู่ฟังก์ชันใน
โมเลกุลอิซาทินจึงได้รับความสนใจเป็นอย่างมาก รวมถึงการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพที่หลากหลาย และ
ฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อแบคทีเรีย8 

แบคทีเรียคือ จุลินทรีย์ที่เป็นสิ่งมีชีวิตชนิดเซลล์เดียวแบบโปรแคริโอต มีขนาดเล็กมากจนไม่
สามารถมองเห็นได้ด้วยตาเปล่า พบได้ในสิ่งแวดล้อมทั่วไป ในธรรมชาติ ดิน น้ า อากาศ แบคทีเรียมี
รูปร่างแตกต่างกัน 3 แบบใหญ่ๆ ได้แก่ รูปแท่งหรือท่อน รูปกลม และรูปเกลียว สภาวะที่แบคทีเรีย
เจริญเติบโตได้ดีคือ ที่ 35-37 องศาเซลเซียส แบคทีเรียมีบทบาทส าคัญต่อระบบนิเวศน์ บางชนิด
สามารถน ามาใช้ประโยชน์ได้ เช่น การหมักอาหาร การบ าบัดน้ าเสีย และการผลิตยาปฏิชีวนะ แต่บาง
ชนิดก็ให้โทษ เช่น เป็นสาเหตุที่ท าให้อาหารเน่าเสีย ท าให้เกิดโรคทั้งในคน พืชและสัตว์ เป็นต้น ใน
ร่างกายมนุษย์มีแบคทีเรียหลายชนิด ทั้งแบคทีเรียประจ าถิ่นซึ่งมักจะพบในร่างกายตั้งแต่ก าเนิด  เป็น
แบคทีเรียทั้งทีไ่ม่ก่อให้เกิดอันตรายแก่ร่างกาย เช่น แบคทีเรียที่พบได้ตามผิวหนังและทางเดินปัสสาวะ 
แบคทีเรียที่ก่อให้เกิดประโยชน์แก่ร่างกาย เช่น แบคทีเรียที่ช่วยย่อยอาหารในระบบทางเดินอาหาร 
ส่วนแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโทษแก่ร่างกาย เช่น แบคทีเรียในช่องปากที่ท าให้เกิดโรคฟันผุ  แบคทีเรียที่
ท าให้เกิดโรคอาหารเป็นพิษ และแบคทีเรียที่ท าให้เกิดการอักเสบของสิว เป็นต้น 

 งานวิ จั ยนี้ สนใจศึกษาเชื้ อแบคที เ รี ยที่ ก่ อ ให้ เกิ ด โทษแก่ ร่ า งกาย 5 ชนิด  ได้ แก่  
Propionibacterium acnes, Staphylococcus aureus, Salmonella typhoid, Streptococcus 
sobrinus และ Streptococcus mutans  



4 
 

 

1.1.1 Propionibacterium acnes (P. acnes) 

เป็นแบคทีเรียประจ าถิ่นที่ย้อมติดสีแกรมบวก (Gram positive bacteria) อาศัยอยู่บน
ร่างกายของมนุษย์ตามผิวหนัง รูขุมขนและต่อมไขมัน ผลิตกรดโพรพิโอนิก สามารถเจริญเติบโตได้ดีใน
สภาวะที่มีออกซิเจน P. acnes มีหลายสายพันธุ์ แบ่งได้หลายประเภท แต่ละประเภทมีความสัมพันธ์
กับโรคชนิดต่างๆ บางประเภทก่อให้เกิดสิว บางประเภทก่อให้เกิดการติดเชื้อ แต่บางประเภทก็ช่วย
สร้างความสมดุลแก่ผิวได้  

 P. acnes มีบทบาทส าคัญที่เป็นต้นเหตุของการอักเสบของสิวซึ่งจัดเป็นโรคทางผิวหนังที่พบ
บ่อยและเกิดได้อย่างแพร่หลาย โดยเฉพาะในวัยรุ่นช่วงอายุ 12-24 ปี อย่างไรก็ตาม P. acnes ยัง
เกี่ยวข้องกับการเกิดโรคอ่ืนๆ ด้วย เช่น โรคเกี่ยวกับตา โรคหมอนรองกระดูกหรืออาจท าให้เกิดเยื่อบุ
หัวใจอักเสบ 

1.1.2 Staphylococcus aureus (S. aureus) 

 เป็นแบคทีเรียประจ าถิ่นที่ย้อมติดสีแกรมบวก มีรูปร่างเป็นทรงกลม ไม่เคลื่อนที่ ไม่สร้าง
สปอร์ อยู่รวมกันเป็นพวงคล้ายพวงองุ่น สามารถเจริญเติบโตได้ทั้งสภาวะที่มีและไม่มีออกซิเจน แต่
เจริญได้ดีกว่าในสภาวะที่มีออกซิเจน พบได้ตามผิวหนัง โพรงจมูก เยื่อบุทางเดินหายใจ ทางเดิน
อาหารและบาดแผลที่เป็นฝี หนอง รวมถึงในดินฝุ่นละออง พบได้ง่ายในสิ่งแวดล้อม ในอาหาร 
เนื้อสัตว์ที่เก็บไว้ในอุณหภูมิที่ไม่เหมาะสมหรืออาหารที่เก็บไว้เป็นเวลานานก่อนรับประทาน 

 S. aureus สามารถสร้างสารพิษชนิดเอนทีโรทอกซินซึ่งสามารถทนความร้อนได้ เป็นเชื้อก่อ
โรคในอาหารที่ส าคัญ เชื้อนี้จะออกฤทธิ์ต่อระบบทางเดินอาหารและล าไส้ จึงเป็นสาเหตุท าให้เกิดโรค
อาหารเป็นพิษ และเกิดการติดเชื้อของทางเดินอาหารส่วนกระเพาะและล าไส้เล็ก  ท าให้เกิดอาการ
ท้องเสียและอาเจียน ซึ่งเป็นอาการของการเจ็บป่วยที่มักจะพบในเด็ก นอกจากนี้ S. aureus ยังเป็น
สาเหตุของโรคอ่ืนๆ เช่น โรคปอดบวม การติดเชื้อทางผิวหนัง โรคล าไส้อักเสบเป็นพิษ โรคโลหิตเป็น
พิษ เป็นต้น  

1.1.3 Salmonella typhimurium (S. typhi) 

 เป็นแบคทีเรียที่ย้อมติดสีย้อมแกรมลบ มีรูปร่างเป็นแท่งสั้น เจริญเติบโตได้ดีที่สุดที่อุณหภูมิ
ร่างกายหรือ 37 องศาเซลเซียส เป็นสาเหตุท าให้เกิดการติดเชื้อในระบบและโรคไข้รากสาดน้อยในคน 
(ไข้ไทฟอยด์) พบได้ทั่วโลกโดยเฉพาะในประเทศที่ก าลังพัฒนา โดยจะติดต่อผ่านทางการรับประทาน
อาหารหรือน้ าดื่มที่ปนเปื้อนเชื้อและการอยู่ใกล้ชิดผู้ที่มีเชื้อ S. typhi ที่ท าให้เกิดไข้ไทฟอยด์พบในคน
เท่านั้น และสามารถรักษาได้ด้วยยาปฏิชีวนะ ดังนั้นจึงควรป้องกันการติดเชื้อของโรคนี้ด้วยการ
รับประทานอาหารและดื่มน้ าที่สะอาด ปลอดภัย 

1.1.4 Streptococcus sobrinus (S. sobrinus) แ ล ะ Streptococcus mutans (S. 
mutans) 

 แบคทีเรียทั้ง 2 ชนิดนี้เป็นเชื้อแบคทีเรียที่ย้อมติดสีแกรมบวก มีรูปร่างกลม อยู่ในสภาวะกึ่ง
ออกซิเจน พบได้ท่ัวไปในช่องปาก มีความเก่ียวเนื่องกับการเกิดโรคในช่องปากและเป็นสาเหตุของโรค
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ฟันผุ แบคทีเรีย 2 ชนิดนี้สามารถอาศัยอยู่ในสภาวะที่เป็นกรด ณ อุณหภูมิในช่องปากของมนุษย์ มี
การปรับกลไกในการอยู่รอดได้ และมีการสร้างกรดกับผิวหน้าของฟัน จึงท าให้เกิดฟันผุได้ นอกจากนี้ 
ยังมีแบคทีเรียที่พบในช่องปากชนิดอ่ืนๆอีก เช่น lactobacilli, bifidobacteria และแบคทีเรียสร้าง
กรดชนิดอ่ืนที่ยังได้รับความสนใจน้อย เช่น Atopobium sp. หรือ Slackia exigua  

ง าน วิ จั ย นี้ ส น ใ จที่ จ ะ สั ง เ ค ร า ะห์  Isatin Schiff’s base ด้ ว ยปฏิ กิ ริ ย า ค ว บ แ น่ น 
(condensation) ระหว่างอิซาทินกับแอโรมาติกเอมีน และน าสารที่สังเคราะห์ได้ไปทดสอบฤทธิ์ยับยั้ง
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย เพ่ือวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของ Isatin Schiff’s 
base และฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

 

1.2 วัตถุประสงค์ของโครงการวิจัย 
1.2.1 สังเคราะห์และพิสูจน์เอกลักษณ์ของ Isatin Schiff’s base 
1.2.2 ทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียของ Isatin Schiff’s base ที่

สังเคราะห์ได้ 
1.2.3 ศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย

ของ Isatin Schiff’s base ที่สังเคราะห์ได ้

 

1.3 งานวิจัยท่ีเกี่ยวข้อง 

จากการศึกษาเอกสารอ้างอิงเกี่ยวกับการสังเคราะห์อนุพันธ์อิซาทินพบว่า อนุพันธ์อิซาทิน
สามารถสังเคราะห์ได้หลายวิธี งานวิจัยนี้สนใจศึกษาการสังเคราะห์  Isatin Schiff’s base ผ่าน
ปฏิกิริยาควบแน่นของอิซาทินกับแอโรมาติกเอมีน 

Schiff’s base คือ สารที่มีสูตรโครงสร้าง R2C=NR' (R'≠H) ค้นพบโดยนักเคมีชาวเยอรมัน 
Hugo Schiff เกิดจากปฏิกิริยาควบแน่นของแอลดีไฮด์หรือคีโทนกับเอมีน ได้สารอิมมีน ซึ่งเป็นได้ทั้ง 
secondary ketimine หรือ secondary aldimine ทั้งนี้ขึ้นกับโครงสร้าง ในกรณีที่เป็น secondary 
aldimine มักเรียกว่า เอโซเมทีน                                                                        

Isatin Schiff’s bases คือ อนุพันธ์อิซาทินที่ได้จากปฏิกิริยาระหว่างอิซาทินกับเอมีนใดๆ มี
กลไกการเกิดปฏิกิริยาเป็น nucleophilic attack ของไนโตรเจนของเอมีนกับอะตอมคาร์บอนของ
คาร์บอนิล ตามด้วยการก าจัดน้ า ดังรูปที่ 1.6 

 

รูปที ่1.6 กลไกการเกิดปฏิกิริยาของการเกิด Isatin Schiff’s bases 
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Mannich bases คือ สารประกอบที่มีโครงสร้างเป็นเบตาแอมิโนคีโทน เกิดจากปฏิกิริยา
ระหว่างเอมีน ฟอร์มาลดีไฮด์ (หรือแอลดีไฮด์) และโมเลกุลที่มีคาร์บอนอะตอมที่มีประจุบวก (คาร์โบ
เนียมไอออน) โดยทั่วไป Mannich bases เป็นผลิตภัณฑ์สุดท้ายจากปฏิกิริยา Mannich ที่เกิดจาก
ปฏิกิริยาการเติมนิวคลีโอไฟล์กับแอลดีไฮด์ที่ไม่มีแอลฟาไฮโดรเจน (non-enolizable aldehyde) 
และ primary หรือ secondary amine จะได้ผลิตภัณฑ์เป็นอิมมิเนียมไอออนหรือเกลืออิมมีน 

ส าหรั บกล ไกการ เกิ ดปฏิ กิ ริ ย าของ  Isatin Schiff's-Mannich bases เกี่ ย วข้ อ งกั บ 
nucleophilic attack ของไนโตรเจนของเอมีนกับอะตอมคาร์บอนของฟอร์มิลคาร์บอนิล ตามด้วย
การก าจัดน้ า จากนั้นจึงท าปฏิกิริยาต่อกับ Isatin Schiff’s base ดังแสดงในรูปที่ 1.7 

 

 

 
รูปที ่1.7 กลไกการเกิดปฏิกิริยาของการเกิด Isatin Schiff's-Mannich base 

  นอกจากนี้ได้ศึกษางานวิจัยต่างๆ ที่มีรายงานเกี่ยวกับการสังเคราะห์และสมบัติทางชีวภาพ
ของอนุพันธ์อิซาทินชนิดต่างๆ ดังนี้ 

 ในปี 2004 Verma และคณะ9 ได้สังเคราะห์และศึกษา Schiff’s bases ของอนุพันธ์อิซาทิน
ในรูป N-methyl และ N-acetyl กับเอริลเอมีน และคัดกรองหาสารที่มีฤทธิ์ยับยั้งอาการชัก 
maximal electroshock (MES) และ subcutaneous metrazole (ScMet) พบว่า N-methyl-5-
bromo-3-(p-chlorophenylimino)isatin แสดงฤทธิ์ยับยั้งอาการชักใน MES และ ScMet ด้วยค่า 
LD50 > 600 mg kg-1 แสดงว่าสารกลุ่มนี้อาจสามารถใช้เป็นต้นแบบส าหรับการพัฒนายารักษาโรค
ลมชักชนิดใหม่ๆได ้

 

รูปที ่1.8 N-methyl-5-bromo-3-(p-chlorophenylimino)isatin 

 ในปี 2011 Chaluvaraju และ Zaranappa10 ได้สังเคราะหอ์นุพันธ์ Schiff’s และ Mannich 
bases ของอิซาทิน และศึกษาฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 6 ชนิด คือ S. aureus, B. 

https://en.wikipedia.org/wiki/Enol
https://en.wikipedia.org/wiki/Amine
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subtilis, S. typhi, E. coli, A. niger และ C. albicans ด้วยวิธี cup-plate โดยใช้ amoxacillin 
และ fluconazole เป็นสารมาตรฐาน พบว่าสารประกอบที่ได้ทดสอบทั้งหมดแสดงฤทธิ์ยับยั้งการ
เจริญเติบโตของแบคทีเรียในระดับปานกลาง  

 ในปี  2013 Prakash และคณะ 11 ได้ สั ง เ ค ร าะห์ และ พัฒนายาปฏิ ชี วนะประ เภท 
ciprofloxacin ชนิดใหม่ที่มีประสิทธิภาพ โดยท าปฏิกิริยาระหว่างอนุพันธ์เมทิลีนอิซาทินกับแอโร
มาติกแอลดีไฮด์ที่มีหมู่แทนที่ต่างๆ เมื่อทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพกับแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคในมนุษย์ 
7 ชนิด และเชื้อราอีก 2 ชนิด พบว่าอนุพันธ์ที่มีหมู่แทนที่เป็นไฮดรอกซี ซึ่งเป็นหมู่ให้อิเล็กตรอนแสดง
ฤทธิ์ทางชีวภาพที่ดีมาก เมื่อเทียบกับอนุพันธ์ที่มีหมู่แทนที่เป็นหมู่ดึงอิเล็กตรอน เช่น ไนโตรและคลอ
โร 

 

รูปที ่1.9 Isatin Schiff’s-Mannich base ที่มไีฮดรอกซีเป็นหมู่แทนที่ 

ในปีเดียวกัน Panda12 ได้สังเคราะห์อนุพันธ์ Schiff’s-Mannich base ของอิซาทิน และ
ประเมินฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย ฤทธิ์ยับยั้งอาการปวด และฤทธิ์ยับยั้งการอักเสบ 
พบว่าอนุพันธ์ที่มีคลอรีนเป็นหมู่แทนที่แสดงฤทธิ์ทางชีวภาพที่ดีข้ึนอย่างมีนัยส าคัญ  

        

รูปที ่1.10 Isatin Schiff’s-Mannich base ที่มีคลอรีนเป็นหมู่แทนที่ 

 ในปี 2013 Kurt และคณะ13 ได้ออกแบบและสังเคราะห์สารยับยั้ง Src protein tyrosine 
kinase (PTK) และ glutathione S-transferases (GSTs) ซึ่งเป็นยาที่ใช้รักษาโรคมะเร็งและความ
ผิดปกติของระบบภูมิคุ้มกัน โดยศึกษาอนุพันธ์ 14 indole-3-imine-2-one และ N-benzyl indole-
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3-imin-2-one ส าหรับการยับยั้ง Src และ GST พบว่ามีสารประกอบเพียง 3 ชนิดที่มีฤทธิ์ยับยั้ง Src 
และ GST  

               

 

รูปที ่1.11 สารประกอบ 3 ชนิดที่มีฤทธิ์ยับยั้ง Src และ GST 

 ในปี 2016 Tehrani และคณะ14 ได้สังเคราะหอ์นุพันธ์ Schiff’s และ Mannich bases ของอิ
ซาทิน และศึกษาฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 4 ชนิด คือ S. aureus, P. aeruginosa, 
E. coli, E. faecalis โดยวิเคราะห์จากค่า MIC = 6.25 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร พบว่ามีสารประกอบ 
4 ชนิดที่มีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย P. aeruginosa ได้อย่างมีประสิทธิภาพ และมี
โอกาสได้รับการพัฒนาไปใช้ในผลิตยาต่อไป 

 

           

 

             

 

รูปที ่1.12 สารประกอบ 4 ชนิดที่มีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย P. aeruginosa  

 



 

 

 

บทที่ 2 

การทดลอง 

 

2.1 เครื่องมือและอุปกรณ์ที่ใช้ในการทดลอง 

ชั่งสารด้วยเครื่องชั่งดิจิตอล ยี่ห้อ PRECISION รุ่น XT 200A, ทินแลร์โครมาโทกราฟี (TLC) 
ใช้แผ่นอะลูมิเนียมที่เคลือบด้วยซิลิกาเจล (Merck Kieselgel 60 PF254), 1H NMR สเปกตรัมบันทึก
ด้วยเครื่อง Bruker Advance II 400 MHz Spectrometer และ Varian model Mercury +400 
Spectrometer ที่ความถี่ 400 MHz ใช้ deuterated dimethylsulfoxide (DMSO-d6) เป็นตัวท า
ละลาย 

 

2.2  สารเคมี 

2.2.1  สารเคมีที่ใช้สังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases 

 สารเคมีและตัวท าละลายที่ใช้ในการสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases ซื้อมาจากบริษัท 
Merck, Sigma-Aldrich และ Fluka ซ่ึงน ามาใช้โดยตรง ไม่ได้ท าให้บริสุทธิ์เพ่ิมข้ึนอีก 

2.2.2  สารเคมีที่ใช้ในการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพ  

สารเคมีที่ใช้ในการทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียคือ DifcoTM Nutrient 
broth และ DifcoTM Agar ซื้อมาจากบริษัท Becton, Dickinson and company 

 

2.3  การสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases 

ผสมอิซาทิน 0.74 กรัม (0.01 mol) กับเอมีนที่สนใจ (0.01 mol) ในเอทานอล 10 mL และ
กรดแอซิติก 2-3 หยด รีฟลักซ์ของผสมเป็นเวลา 1 ชั่วโมง ทิ้งไว้ให้ของผสมเย็นลงที่อุณหภูมิห้องจะ
เกิดของแข็ง กรองและท าให้บริสุทธิ์โดยการตกผลึกด้วยเอทานอลหรือซิลิกาเจลคอลัมน์ด้วยตัวท า
ละลายไดคลอโรมีเทน จะได้ Isatin Schiff’s bases ดังรูปที่ 2.1 

 

รูปที่ 2.1 Isatin Schiff’s bases 
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สาร 1  : (E) R1 = R2 = R3 = R4 = R5 = H  

สาร 2  : (E) R1 = R2 = R4 = R5 = H, R3 = Cl 

สาร 3  : (E) R1 = R2 = R4 = R5 = H, R3 = F  

สาร 4+5 : (E) และ (Z) R1 = R3 = R4 = R5 = H, R2 = NO2 

สาร 6+7 : (E) และ (Z) R1 = R3 = Cl, R2 = R4 = R5 = H  

สาร 8+9 : (E) และ (Z) R1 = R4 = Cl, R2 = R3 = R5 = H  

สาร 10+11 : (E) และ (Z) R1 = R4 = R5 = H, R2 = R3 = Cl 

สาร 12+13 : (E) และ (Z) R1 = R4 = R5 = H, R2 = NO2, R3 = Cl 

สาร 14+15 : (Z) R1 = R3 = R4 = H, R2 = CH3, R5 = NH2  และ 

   (Z) R1 = R2 = R4 = H, R3 = CH3, R5 = NH2 

สาร 1  (E)-3-(phenylimino)-1,3-dihydro-2H-indol-2-one7 : ผลึกรูปเข็มสีเหลืองส้มแวว
วาว (28%), Rf 0.44 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H NMR (DMSO-d6) 

(รูปที่ 2) δH (ppm): 11.01 (bs, 1H), 7.47 (t, J = 7.8 Hz, 2H), 7.35 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 7.26 (t, 
J = 7.4 Hz, 1H), 6.98 (d, J = 7.3 Hz, 2H), 6.90 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.72 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 
6.33 (d, J = 7.6 Hz, 1H) 

สาร 2  (E)-3-[(4-chlorophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-one13 : ผลึกรูปเข็มสี
เหลืองส้มแวววาว (19%), Rf 0.49 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H NMR 
(DMSO-d6) (รูปที่ 3) δH (ppm): 10.99 (bs, 1H), 7.50 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 7.34 (t, J = 8.9 Hz, 
1H), 7.01 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 6.88 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 6.75 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.41 (d, J = 
7.6 Hz, 1H)  

สาร 3  (E)-3-[(4-fluorophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-one12 : ผลึกรูปเข็มสี
ส้มแวววาว (66%), Rf 0.51 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H NMR (DMSO-
d6) ( รู ปที่  4) δH (ppm): 10.99 (bs, 1H), 7.47 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.28 (t, J = 8.0 Hz, 1H), 
7.03 (d, J = 8.3 Hz, 2H), 6.88 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.73 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.41 (d, J = 7.5 
Hz, 1H)  

สารผสม 4+5  (E)- และ (Z)-1,3-dihydro-3-[(3-nitrophenyl)imino]-2H-indol-2-one15 

(2:1): ผงสีส้มด้าน (59%), Rf 0.56 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H NMR 
(DMSO-d6) (รูปที่ 5) ส าหรับ (E)-isomer δH (ppm): 11.03 (bs, 1H), 8.11 (dd, J = 8.2, 1.3 Hz, 
1H), 7.86 (bs, 1H), 7.77 (t, J = 8.1 Hz, 1H), 7.45 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.38 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 
6.92 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 6.74 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.36 (d, J = 8.4 Hz, 1H) ส าหรับ (Z)-isomer 
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δH (ppm): 10.92 (bs, 1H), 8.29 (bs, 1H), 7.97 (dd, J = 8.2, 1.2 Hz, 1H), 7.62 (t, J = 8.0 Hz, 
1H), 7.60 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.49 (t, J = 7.2 Hz, 1H), 7.10 (t, J = 5.3 Hz, 1H), 7.07 (d, J = 
8.0 Hz, 1H),  6.90 (d, J = 8.4 Hz, 1H) 

สารผสม 6+7  (E)- และ (Z)-3-[(2,5-dichlorophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-
one7 (2:1): ผงสีส้มด้าน (18%), Rf 0.63 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H 
NMR (DMSO-d6) (รูปที่ 6) (E)-isomer δH (ppm): 11.09 (bs, 1H), 7.78 (s, 1H), 7.52 (d, J = 8.0 
Hz, 1H), 7.14 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.40 (t, J = 7.8 Hz, 1H), 6.90 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.81 (t, 
J = 7.6 Hz, 1H), 6.38 (d, J = 7.9 Hz, 1H) ส าหรับ (Z)-isomer δH (ppm): 10.98 (bs, 1H), 8.29 
(s, 1H), 7.66 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.50 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 7.34 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.09 (t, J 
= 7.7 Hz, 1H), 6.92 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 6.83 (d, J = 7.8 Hz, 1H) 

สารผสม 8+9  (E)- และ (Z)-3-[(2,5-dichlorophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-
one15 (3:2): ผลึกรูปเข็มสีส้มด้าน (22%), Rf 0.61 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 
98:2), 1H NMR (DMSO-d6) (รูปที่ 7) ส าหรับ (E)-isomer δH (ppm): 11.10 (bs, 1H), 7.65 (d, J 
= 7.8 Hz, 1H), 7.63 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.36 (t, J = 7.8 Hz, 1H), 7.27 (s, 1H), 6.92 (t, J = 
7.6 Hz, 1H), 6.83 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.33 (d, J = 7.9 Hz, 1H) ส าหรับ (Z)-isomer δH (ppm): 
10.98 (bs, 1H), 8.28 (s, 1H), 7.41 (t, J = 7.5 Hz 1H), 7.35 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.33 (d, J = 
7.4 Hz, 1H), 7.19 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.81 (d, J = 7.7 Hz, 1H) 

สารผสม 10+11  (E)- และ (Z)-3-[(3,4-dichlorophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-
2-one15 (2:1): ผลึกรูปเข็มสีส้มแวววาว (21%), Rf 0.65 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เม
ทานอล 98:2) , 1H NMR (DMSO-d6) (รูปที่  8) ส าหรับ (E)-isomer δH (ppm): 11.00 (bs, 1H), 
7.69 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.53 (s, 1H), 7.36 (t, J = 7.8 Hz, 1H), 7.33 (d, J = 2.3 Hz, 1H), 6.89 
(d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.78 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 6.44 (d, J = 7.9 Hz, 1H) ส าหรับ (Z)-isomer δH 

(ppm): 10.91 (bs, 1H), 7.57 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.51 (s, 1H), 7.45 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 7.28 
(d, J = 2.3 Hz, 1H), 7.00 (m, 2H), 6.86 (t, J = 7.7 Hz, 1H) 

สารผสม  12+13  (E)- และ (Z)-3-[(4-chloro-3-nitrophenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-
indol-2-one15 (1:1): ผงสีน้ าตาลแวววาว (23%), Rf 0.69 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เม
ทานอล 98:2), 1H NMR (DMSO-d6) (รูปที่  9) ส าหรับ (E)-isomer δH (ppm): 11.05 (bs, 1H), 
7.86 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.81 (s, 1H), 7.42 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.36 (t, J = 8.0 Hz, 1H), 6.93 
(d, J = 8.0 Hz, 1H), 6.82 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 6.51 (d, J = 7.6 Hz, 1H) ส าหรับ (Z)-isomer δH 

(ppm): 10.95 (bs, 1H), 7.75 (s, 1H), 7.69 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 7.62 (d, J = 7.4 Hz, 1H), 7.50 
(t, J = 7.4 Hz, 1H), 7.40 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 7.10 (t, J = 7.7 Hz, 1H), 6.90 (d, J = 8.0 Hz, 
1H) 
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สารผสม 14+15 (Z)-3-[(2-amino-4-methylphenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-
one และ (Z)-3-[(2-amino-5-methylphenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-one (1:1): ผงสี
เหลืองน้ าตาลด้าน (28%) Rf 0.74 (ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล 98:2), 1H NMR 
(DMSO-d6) ( รู ปที่  10) ส า ห รั บ  (Z)-3-[(2-amino-4-methylphenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-

indol-2-one δH (ppm): 11.97 (bs, 1H), 8.26–8.36 (m, 2H), 8.12 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 8.01 (s, 
1H), 7.58–7.70 (m, 2H), 7.54 (s, 2H), 7.34 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 2.57 (t, J = 7.0 Hz, 3H) ส าหรับ 
(Z)-3-[(2-amino-5-methylphenyl)imino]-1,3-dihydro-2H-indol-2-one δH (ppm): 11.94 (bs, 
1H), 8.26–8.36 (m, 1H), 8.10 (d, J = 0.6 Hz, 1H), 7.95 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 7.83 (s, 1H), 
7.58–7.70 (m, 2H), 7.56 (s, 2H), 7.34 (t, J = 7.6 Hz, 1H), 2.57 (t, J = 7.0 Hz, 3H) 

 

2.4  การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

 น า Isatin Schiff’s bases 15 ชนิดที่สังเคราะห์ได ้มาทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของ
แบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes KCCM 41747, S. aureus ATCC 25923, S. typhi ATCC 422, 
S. sobrinus KCCM 11898 และ  S. mutans ATCC 25175 ด้ ว ย วิ ธี  modified diffusion ขอ ง 
Berghe และ Vlietinck16 ในการทดสอบใช้ความเข้มข้นของแบคทีเรียประมาณ 1.5x106 colony 
forming unit (cfu)/mL ตามค่ามาตรฐาน MacFarland turbidity standard เบอร์ 0.5 โดยเทวุ้น
ลงในจานเพาะเชื้อ ทิ้งไว้ให้แห้ง จากนั้นใช้ที่เจาะจุกยางปลอดเชื้อเจาะลงไปในวุ้นเพ่ือท าหลุมส าหรับ
ใส่สาร น าไม้ที่พันด้วยส าลีปลอดเชื้อจุ่มลงในแบคทีเรียที่ได้เพาะเลี้ยง ทาลงบนจานเพาะเชื้อที่เตรียม
ไว้ ปิเปต Isatin Schiff’s bases ที่มีความเข้มข้น 1 mM ปริมาณ 1 mL ใส่ในหลุม ปิเปตตัวท าละลาย
ชนิดเดียวกันกับที่ใช้เตรียม Isatin Schiff’s bases ลงในหลุมเพ่ือเป็นชุดควบคุม (negative control) 
บ่มเพาะแบคทีเรียที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ชั่วโมง วัดบริเวณยับยั้ง (inhibition 
zone) ที่เกิดขึ้น



 

 

 

บทที่ 3 

ผลการทดลองและวิเคราะห์ผลการทดลอง 

งานวิจัยนี้มุ่งศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของ Isatin Schiff’s bases กับฤทธิ์ยับยั้ง
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย ได้สังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases 15 ชนิด โดยใช้อิซาทินและแอโร
เมติกเอมีนที่มีหมู่แทนที่ต่างๆ เป็นสารตั้งต้น ท าสารที่สังเคราะห์ได้ให้บริสุทธิ์ พิสูจน์เอกลักษณ์โดยใช้ 
1H NMR และน าไปทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes 

)แบคทีเรียที่ท าให้เกิดสิว( , S. aureus (แบคทีเรียที่พบตามบาดแผลบนผิวหนังและท าให้เกิดโรค
อาหารเป็นพิษ), S. typhi (แบคทีเรียที่ท าให้เกิดโรคไข้รากสาดน้อย (thyphoid)), S. sobrinus และ 
S. mutans (แบคทีเรียที่ท าให้เกิดโรคฟันผุและคราบหินปูนในช่องปาก) เพ่ือศึกษาความสัมพันธ์
ระหว่างโครงสร้างและฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 
 

3.1 การสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases 

สังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases โดยใช้อิซาทินและแอโรเมติกเอมีนที่มีหมูแทนที่ต่างๆ เป็น
สารตั้งต้น ได้ผลิตภัณฑ์เป็น Isatin Schiff’s bases ดังรูปที่ 3.1 

 
รูปที่ 3.1 สมการแสดงปฏิกิริยาการสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases 

กลไกการเกิดปฏิกิริยาเกี่ยวข้องกับ nucleophilic attack ระหว่างไนโตรเจนของเอมีนกับ
คาร์บอนอะตอมของคาร์บอนิล ตามด้วยการก าจัดน้ า ดังรูปที่ 3.2 

 
รูปที่ 3.2 กลไกการเกิดปฏิกิริยาของการเกิด Isatin Schiff’s bases 

 ได้ผลิตภัณฑ์ของแข็งทั้งสิ้น 15 ชนิด มีลักษณะทางกายภาพ, โครงสร้าง ,%yield และ Rf ดัง
ตารางที่ 3.1 โดยพิจารณาเลือกชนิดของหมู่แทนที่จากคุณสมบัติการเป็นหมู่ให้และดึงอิเล็กตรอน 
รวมถึงพิจารณาอิทธิพลของหมู่แทนที่ในต าแหน่งที่แตกต่างกันด้วย 
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ตารางท่ี 3.1  ลักษณะทางกายภาพ, โครงสร้าง ,% yield และ Rf ของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases 

สาร โครงสร้าง ลักษณะทางกายภาพ % yield Rf* 

isatin 
 

ผงสีส้มด้าน - 0.40 

1 (E) 

 

ผลึกรูปเข็มสีเหลืองส้ม
แวววาว 

28 0.44 

2 (E) 

 

ผลึกรูปเข็มสีเหลืองส้ม
แวววาว 

19 0.49 

3 (E) 

 

ผลึกรูปเข็มสีส้มแวววาว 66 0.51 

4+5 
(E)+(Z) 
(2:1) 

 

ผงสีส้มด้าน 59 0.56 

6+7 
(E)+(Z) 
(2:1)  

ผงสีส้มด้าน 18 0.63 

8+9 
(E)+(Z) 
(3:2)  

ผลึกรูปเข็มสีส้มด้าน 22 0.61 

10+11 
(E)+(Z) 
(2:1) 

 

ผลึกรูปเข็มสีส้มแวววาว 21 0.65 

12+13 
(E)+(Z) 
(1:1) 

 

ผงสีน้ าตาลแวววาว 23 0.69 

14+15 
(Z) 

(1:1) 
 

ผงสีเหลืองน้ าตาลด้าน 28 0.74 

 *ระบบตัวท าละลาย: ไดคลอโรมีเทน/เมทานอล (98:2)  
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3.2 การพิสูจน์เอกลักษณ์ของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases ที่สังเคราะห์ได้ 

 

รูปที่ 3.3 ระบุต าแหน่งโครงสร้างของ Isatin Schiff’s bases 

ตารางท่ี 3.2 การก าหนดสัญญาณ 1H NMR ของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases  

สาร 
ต าแหน่ง 

หมายเหตุ 
1 4 5 6 7 2' 3' 4' 5' 6' 

isatin 11.04 (bs) 
6.88 (d, 
J = 7.9) 

7.04 (t, 
J = 7.5) 

7.55 (t, 
J = 7.7) 

7.46 (d, 
J = 7.5) 

- - - - - 
 

1 (E) 11.01 (bs) 
6.33 (d, 
J = 7.6) 

6.72 (t, 
J = 7.6) 

7.26 (t, 
J = 7.4) 

6.90 (d, 
J = 7.8) 

6.98 (d, 
J = 7.3) 

7.47 (d, 
J = 7.8) 

7.26 (d, 
J = 7.4) 

7.47 (d, 
J = 7.8) 

6.98 (d, 
J = 7.3) 

 

2 (E) 10.99 (bs) 
6.41 (d, 
J = 7.6) 

6.75 (t, 
J = 7.7) 

7.34 (t, 
J = 8.9) 

6.88 (d, 
J = 7.9) 

7.01 (d, 
J = 8.5) 

7.50 (d, 
J = 8.5) 

- 
7.50 (d, 
J = 8.5) 

7.01 (d, 
J = 8.5) 

 

3 (E) 10.99 (bs) 
6.41 (d, 
J = 7.5) 

6.73 (t, 
J = 7.7) 

7.28 (t, 
J = 8.0) 

6.88 (d, 
J = 7.8) 

7.03 (d, 
J = 8.3) 

7.47 (d, 
J = 8.0) 

- 
7.47 (d, 
J = 8.0) 

7.03 (d, 
J = 8.3) 

 

4 (E) 11.03 (bs) 
6.36 (d, 
J = 8.4) 

6.74 (t, 
J = 7.7) 

7.38 (t, 
J = 7.7) 

6.92 (d, 
J = 8.2) 

7.86 (s) - 
8.11 (dd, 

J = 8.2, 1.3) 
7.77 (t, 
J = 8.1) 

7.45 (d, 
J = 7.9) 

 

          ได้วิเคราะห์โครงสร้างของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases ที่สังเคราะห์ได้โดยใช้ 1H NMR 
สเปกโทรสโกปี พบว่ามีโครงสร้างเป็นทั้ง E ไอโซเมอร์  ,Z ไอโซเมอร์ และเป็นสารผสมของ E/Z ไอโซ
เมอร์ ส าหรับสารผสมของ E/Z ไอโซเมอร์สังเกตจาก 2 สัญญาณเรโซแนนซ์จาก -NH ของอินโดลที่ δH 
~10.95 เป็นของ  Z ไอโซเมอร์ และ δH ~11.05 เป็นของ E ไอโซเมอร์17 อีกทั้งสัญญาณจาก H ใน
ต าแหน่งที่ 4 ของ E ไอโซเมอร์ปรากฏสัญญาณต่ ากว่า  ไอโซเมอร์ Z 13 ส าหรับสาร 14+15 เนื่องจาก
กลุ่มแอมิโนของแอโรมาติกเอมีนสามารถเข้าท าปฏิกิริยากับอิซาทินได้ทั้ง 2 ต าแหน่ง จึงพบสัญญาณ 
singlet 2 ชุด ดังตารางที่ 3.2 
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ตารางท่ี 3.2  )ต่อ(  

สาร 
ต าแหน่ง 

หมายเหตุ 
1 4 5 6 7 2' 3' 4' 5' 6' 

5 (Z) 10.92 (bs) 
6.90 (d, 
J = 8.4) 

7.10 (t, 
J = 5.3) 

7.49 (t, 
J = 7.2) 

7.60 (d, 
J = 8.0) 

8.29 (s) - 
7.97 (dd, 

J = 8.2, 1.2) 
7.62 (t, 
J = 8.0) 

7.07 (d, 
J = 8.0) 

 

6 (E) 11.09 (bs) 
6.38 (d, 
J = 7.9) 

6.81 (t, 
J = 7.6) 

7.40 (t, 
J = 7.8) 

6.90 (d, 
J = 7.8) 

- 7.78 (s) - 
7.52 (d, 
J = 8.0) 

7.14 (d, 
J = 8.0) 

 

7 (Z) 10.98 (bs) 
6.92 (d, 
J = 7.7) 

7.09 (t, 
J = 7.7) 

7.50 (t, 
J = 7.5) 

7.60 (t, 
J = 7.5) 

- 8.29 (s) - 
7.66 (d, 
J = 8.0) 

7.34 (d, 
J = 8.0) 

 

8 (E) 11.10 (bs) 
6.33 (d, 
J = 7.9) 

6.81 (t, 
J = 7.6) 

7.41 (t, 
J = 7.8) 

6.91 (d, 
J = 7.8) 

- 
7.65 (d, 
J = 7.8) 

7.63 (d, 
J = 7.4) 

- 7.27 (s) 
 

9 (Z) 10.98 (bs) 
6.81 (d, 
J = 7.7) 

7.10 (t, 
J = 7.7) 

7.50 (t, 
J = 7.5) 

7.63 (t, 
J = 7.5) 

- 
7.35 (d, 
J = 7.8) 

7.33 (d, 
J = 7.4) 

- 8.28 (s) 
 

10 (E) 11.00 (bs) 
6.44 (d, 
J = 7.9) 

6.78 (t, 
J = 7.6) 

7.36 (t, 
J = 7.8) 

6.89 (d, 
J = 7.8) 

7.53 (s) - - 
7.34 (d, 
J = 8.5) 

7.32 (d, 
J = 2.3) 

 

11 (Z) 10.91 (bs) 
6.86 (d, 
J = 7.7) 

7.00 (m) 
7.45 (t, 
J = 7.5) 

7.00 (m) 7.51 (s) - - 
7.57 (d, 
J = 7.4) 

7.28 (d, 
J = 2.3) 

 

12 (E) 11.05 (bs) 
6.51 (d, 
J = 7.6) 

6.82 (t, 
J = 7.5) 

7.36 (t, 
J = 8.0) 

6.93 (d, 
J = 8.0) 

7.81 (s) - - 
7.86 (d, 
J = 8.4) 

7.42 (d, 
J = 7.6) 

 

13 (Z) 10.95 (bs) 
6.90 (d, 
J = 8.0) 

7.10 (t, 
J = 7.7) 

7.50 (t, 
J = 7.4) 

7.62 (d, 
J = 7.4) 

7.75 (s) - - 
7.69 (d, 
J = 8.5) 

7.40 (d, 
J = 7.8) 

 

14 (Z) 11.94 (bs) 
8.12 (d, 
J = 1.7) 

7.34 (t, 
J = 7.6) 

7.65 (m) 8.30 (m) 8.01 (s) - 8.30 (m) 7.65 (m) - 
-CH3 2.57 (s) 
-NH2 7.56 (s) 

15 (Z) 11.97 (bs) 
8.12 (d, 
J = 1.7) 

7.34 (t, 
J = 7.6) 

7.65 (m) 8.30 (m) 
7.95 (t, 
J = 8.9) 

7.65 (m) - 7.83 (s) - 
-CH3 2.57 (s) 
-NH2 7.56 (s) 
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3.3 การทดสอบฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

จากผลการทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียของอิซาทินและ Isatin Schiff’s 
bases ที่สังเคราะห์ได้กับแบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes, S. aureus, S. typhi, S. sobrinus และ 
S. mutans ด้วยวิธี modified diffusion โดยเตรียมอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases ที่ความ
เข้มข้น 1.0 mM ใช้ชุดควบคุม (negative control) เป็นเอทานอล ทดสอบซ้ าทั้งหมด 2 ครั้ง ได้ผล
การทดสอบวัดจากเส้นผ่านศูนย์กลางเฉลี่ยของบริเวณยับยั้ง (inhibition zone) ดังตารางที่ 3.3 

ตารางท่ี 3.3  ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรีย 5 ชนิดของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases 

Compound 
(1 mM) 

Inhibition zone avarage (mm) ± SD 
P. acnes  

KCCM 41747 
S. aureus 

ATCC 25923 
S. typhi 
ATCC 422 

S. sobrinus 
KCCM 11898 

S. mutans 
ATCC 25175 

isatin 7.33±0.47 8.67±0.47 11.33±0.47 9.33±0.47 
 

9.67±0.47 
 

1 
 

9.00±0.00 
 

8.00±0.00 11.00±0.00 8.00±0.00 11.00±0.00 

2 
 

11.33±0.47 
 

12.67±0.94 13.00±0.00 7.33±0.47 15.67±0.47 

3 
 

11.67±0.47 
 

10.00±0.00 10.33±0.47 12.33±0.47 8.67±0.94 

4+5 
 

8.00±0.00 
 

10.00±0.00 10.00±0.00 9.00±0.00 9.00±0.00 

6+7 
 

12.00±0.00 
 

9.33±0.47 11.00±0.00 10.00±0.00 9.00±0.00 

8+9 
 

9.00±0.00 
 

9.00±0.00 10.00±0.00 9.00±0.00 8.00±0.00 

10+11 
 

12.00±0.00 
 

14.00±0.00 12.33±0.47 9.00±0.47 15.00±0.00 

12+13 
 

14.00±0.00 
 

13.00±0.00 13.00±0.00 10.00±0.00 12.33±0.00 

14+15 
 

10.33±0.47 
 

10.33±0.94 10.00±0.00 10.00±0.00 11.00±0.00 

 

จากตารางค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรีย 5 ชนิดของอิซาทินและ Isatin Schiff’s bases 
ที่สังเคราะห์ได้ 15 ชนิด (ตารางที่ 3.3) แบ่งการพิจารณาประเภทของแบคทีเรียที่ศึกษาออกเป็น 3 
กลุ่ม ดังนี้
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1. แบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อผิวหนัง ได้แก่ P. acnes ซึ่งเป็นต้นเหตุของการเกิดสิว และ S. aureus 
ซึ่งพบได้ตามบาดแผลที่เป็นฝี หนอง  

2. แบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อระบบทางเดินอาหารและล าไส้ ได้แก่ S. typhi ซึ่งท าให้เกิดโรคไทฟอยด์
และโรคอาหารเป็นพิษ 

3. แบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ในช่องปาก ได้แก่ S. sobrinus และ S. mutans ซึ่งท าให้เกิดโรคฟันผุและ
คราบหินปูนในช่องปาก 

สามารถเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรียแต่ละกลุ่ม ดังรูปที่ 3.4-3.6 

 
รูปที่ 3.4 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อผิวหนัง 

 
รูปที่ 3.5 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อระบบทางเดิน

อาหารและล าไส้
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รูปที่ 3.6 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ในช่องปาก 

จากแผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งต่อแบคทีเรียทั้ง 3 กลุ่ม (รูปที่ 3.4-3.6) 
พบว่า Isatin Schiff’s bases ทีแ่สดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อผิวหนังได้
ดี 3 อันดับแรก ส าหรับ P. acnes คือ สาร 6+7, 10+11 และ 12+13 มีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งในช่วง 
12.00-14.00 มิลลิเมตร โดยสาร 12+13 แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดีที่สุด 
(14.00±0.00 มิลลิเมตร)  ส าหรับ S. aureus 3 อันดับแรกคือ สาร 2, 10+11 และ 12+13 มีค่าเฉลี่ย
บริเวณยับยั้งในช่วง 12.00-14.00 มิลลิเมตร โดยสาร 10+11 แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของ
แบคทีเรียได้ดีที่สุด (14.00±0.00 มิลลิเมตร) 

Isatin Schiff’s bases ที่แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อระบบ
ทางเดินอาหารและล าไส้ได้ดี 3 อันดับแรก ส าหรับ S. typhi คือ สาร 2, 10+11 และ 12+13 มี
ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งในช่วง 12.00-13.00 มิลลิเมตร โดยสาร 2 และ 12+13 แสดงฤทธิ์ยับยั้งการ
เจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดีที่สุด (13.00±0.00 มิลลิเมตร) 

Isatin Schiff’s bases ที่แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ในช่อง
ปากได้ดี 3 อันดับแรก ส าหรับ S. sobrinus คือ สาร 3, 6+7 และ 12+13 มีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้ง
ในช่วง 10.00-13.00 มิลลิเมตร โดยสาร 3 แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดีที่สุด 
(12.33±0.47 มิลลิเมตร) ส าหรับ S. mutans 3 อันดับแรกคือ สาร 2, 10+11 และ 12+13 โดยมี
ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งในช่วง 12.00-16.00 มิลลิเมตร โดยสาร 2 แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของ
แบคทีเรียได้ดีที่สุด (15.67±0.47 มิลลิเมตร)
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3.4 ความสัมพันธ์ ระหว่างโครงสร้างของ  Isatin Schiff’s bases และฤทธิ์ยับยั้ งการ
เจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

 เมื่อพิจารณาฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดของอิซาทินและ Isatin 
Schiff’s bases ที่สังเคราะห์ได้ 15 ชนิด (ตารางท่ี 3.3) พบว่า Isatin Schiff’s bases มีประสิทธิภาพ
ในการยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียมากกว่าอิซาทิน โดยสามารถแบ่งการพิจารณา
ประสิทธิภาพการยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียของ Isatin Schiff’s bases ออกเป็น 3 กลุ่ม 
ดังนี้ 

 ลุ่มที่ก  1  Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที ่1 หมู่ทีต่่างกัน ได้แก่ สาร 1, 2, 3 มีหมู่แทนที่
ในต าแหน่ง R3 เป็นไฮโดรเจน, คลอรีน และ ฟลูออรีน ตามล าดับ และสาร 4+5 มีไนโตรเป็นหมู่
แทนที่ในต าแหน่ง R2    

 กลุ่มที่ 2  Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที่ 2 หมู่ที่เหมือนกัน ได้แก่ สาร 6+7, 8+9, 
10+11 มีหมู่แทนที่เป็นคลอรีนที่ต าแหน่ง R1

 และ R3, R1
 และ R4, R2

 และ R3 ตามล าดับ  

 กลุ่มที่ 3  Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที่ 2 ชนิดที่ต่างกัน ได้แก่ สาร 12+13 มีหมู่
แทนที่เป็นไนโตรและคลอรีนในต าแหน่ง R2

 และ R3 ตามล าดับ และสาร 14+15 มีหมู่แทนที่เป็น
เมทิลและแอมิโนในต าแหน่ง R2, R4

 และ R2 ,R5
 ตามล าดับ  

 

 
รูปที่ 3.7 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่มท่ี 1 
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เมื่อพิจารณาแผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่ม
ที่ 1 (รูปที่ 3.7) พบว่าสารที่มีหมู่แทนที่เป็นแฮโลเจน (สาร 2 และ 3) ให้ผลยับยั้งการเจริญเติบโตของ
แบคทีเรียส่วนใหญ่มากกว่าสารที่ไม่มีหมู่แทนที่ (สาร 1) และสารที่มีหมู่แทนทีเ่ป็นไนโตร (สาร 4+5) 
โดยสาร 2 แสดงฤทธิ์ดีที่สุดกับ S. mutans สาร 3 แสดงฤทธิ์ดีที่สุดกับ S. sobrinus ซึ่งแบคทีเรียทั้ง

2 ชนิดต่างเป็นแบคทีเรียในกลุ่มที่ออกฤทธิ์ในช่องปาก แต่ส าหรับ S. typhi และ S. mutans พบว่า
สาร 1 แสดงฤทธิ์ได้ดีกว่าสาร 3 และส าหรับ S. sobrinus สาร 1 แสดงฤทธิ์ได้ดีกว่าสาร 2 เมื่อ
พิจารณาโครงสร้างของสารในกลุ่มท่ี 1 จะเห็นว่าสาร 1-3 มีหมู่แทนที่ในต าแหน่ง R3  คือ ต าแหน่ง 
para- สาร 4+5 มีหมู่แทนที่ในต าแหน่ง R2  คือ ต าแหน่ง  meta- เพราะฉะนั้นจึงคาดว่าสารที่มีหมู่
แทนที่เป็นหมู่แฮโลเจนในต าแหน่ง para- จะแสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดี 

 

 

รูปที่ 3.8 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่มท่ี 2 

เมื่อพิจารณาแผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่ม
ที่ 2 (รูปที่ 3.8)  พบว่าหมู่แทนที่ในต าแหน่งที่ต่างกันให้ผลยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่
ต่างกันด้วย สารที่มีคลอรีนในต าแหน่ง R3 (สาร 6+7 และ 10+11) ให้ผลยับยั้บการเจริญเติบโตของ
แบคทีเรียมากกว่าสารที่ไม่มีหมู่แทนที่ในต าแหน่งนี้ (สาร 8+9) โดยสาร 6+7 แสดงฤทธิ์ดีที่สุดกับ P. 
acnes และสาร 10+11 แสดงฤทธิ์ดีที่สุดกับ S. mutans เมื่อพิจารณาโครงสร้างจะเห็นได้ว่าสาร 
6+7 มีคลอรีนในต าแหน่ง R1 และ R3 คือ ต าแหน่ง ortho- และ para- ตามล าดับ และสาร 10+11 
มีคลอรีนในต าแหน่ง R2 และ R3 คือ ต าแหน่ง  meta-  และ para- ตามล าดับ จะเห็นได้ว่าทั้งสาร 
6+7 และ 10+11 ต่างมีคลอรีนในต าแหน่ง para- เช่นเดียวกัน เพราะฉะนั้นจึงสอดคล้องกับผลการ
วิเคราะห์ Isatin Schiff’s bases ในกลุ่มที่ 1 ที่ว่าสารที่มีหมู่แทนที่เป็นแฮโลเจนในต าแหน่ง para- 
จะแสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดี 
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รูปที่ 3.9 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่มท่ี 3 

 เมื่อพิจารณาแผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของ Isatin Schiff’s bases กลุ่ม
ที่ 3 (รูปที่ 3.9) ส าหรับสาร 12+13 ซึ่งมีคลอรีนที่ต าแหน่ง R3

 และเปลี่ยนหมู่แทนที่ในต าแหน่ง R2 
เป็นไนโตร พบว่ายังคงได้ผลยับยั้บการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่ดี โดยแสดงฤทธิ์ดีที่สุดกับ P. 
acnes และส าหรับสาร 14+15 ซึ่งมีหมู่แทนที่นอกเหนือจากหมู่แฮโลเจนและหมู่ไนโตร พบว่าให้ผล
ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่ใกล้เคียงกับสารในกลุ่มที่ 1 แต่ยังต่ ากว่าสารที่มีหมู่แทนที่เป็น
แฮโลเจนในต าแหน่ง R3 เล็กน้อย เพราะฉะนั้นจึงสอดคล้องกับผลการวิเคราะห์  Isatin Schiff’s 
bases ในกลุ่มท่ี 1 และกลุ่มที่ 2 แสดงว่าสารที่มีหมู่แทนที่เป็นแฮโลเจนในต าแหน่ง para- แสดงฤทธิ์
ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดี 

จากการพิจารณาข้างต้นจึงวิเคราะห์ได้ว่า Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที่เป็นแฮโลเจน
โดยเฉพาะคลอรีน ซึ่งเป็นหมู่ดึงอิเล็กตรอน แต่เมื่อเป็นหมู่แทนที่ในต าแหน่ง R1 และ R3 หรือ ortho- 
และ para- ตามล าดับ จะเป็นหมู่ให้อิเล็กตรอนมากกว่าเมื่ออยู่ในต าแหน่ง R2 หรือ meta- ซึ่ง
แตกต่างจากหมู่ไนโตรที่เป็นหมู่ดึงอิเล็กตรอนที่ดีมากในทุกต าแหน่ง ดังนั้น Isatin Schiff’s bases ที่
มีหมู่แทนที่เป็นหมู่ให้อิเล็กตรอนจะแสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียได้ดีกว่า Isatin 
Schiff’s bases ที่ไม่มีหมู่แทนที่และ Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่ดึงอิเล็กตรอน ผลการศึกษานี้
สอดคล้องกับงานวิจัยของ Panda ในปี 201312 รายงานว่า Isatin Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที่เป็น
แฮโลเจนโดยเฉพาะคลอรีนในต าแหน่ง para-  แสดงฤทธิ์ทางชีวภาพอย่างมีนัยส าคัญ โดยยับยั้งการ
เจริญเติบโตของ S. aureus และ E. coli ได้ดกีว่า Isatin Schiff’s bases ทีม่ีหมู่แทนที่ชนิดอื่นๆ และ
ในต าแหน่ง ortho- และ meta- ตามล าดับ ผลการศึกษานี้แสดงให้เห็นว่า Isatin Schiff’s bases ที่
มีหมู่แทนที่เป็นหมู่ให้อิเล็กตรอนอาจจะน าไปสู่การใช้ประโยชน์ส าหรับการพัฒนายาต้านจุลชีพต่อไป
ในอนาคต
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บทที่ 4 

สรุปผลการทดลอง 

 

4.1  สรุปผลการทดลอง 

จากการทดลองสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases ผ่านปฏิกิริยาควบแน่นระหว่างอิซาทินกับแอโร
เมติกเอมีนที่มีหมู่แทนที่ต่างๆ ได้ผลิตภัณฑ์ทั้งสิ้น 15 ชนิด ท า Isatin Schiff’s bases ที่ได้ให้บริสุทธิ์
โดยการตกผลึกด้วยเอทานอลและซิลิกาเจลคอลัมน์ ได้เปอร์เซ็นต์ผลผลิตอยู่ในช่วงร้อยละ 18-72 
พิสูจน์เอกลักษณ์โดยใช้เทคนิค 1H NMR และทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 5 ชนิด 
ได้แก่ P. acnes, S. aureus, S. typhi, S. sobrinus และ S. mutans ด้วยวิธี modified diffusion 
ศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย พบว่า Isatin 
Schiff’s bases ที่มีหมู่แทนที่เป็นคลอรีนในต าแหน่ง para- มีศักยภาพในการยับยั้งการเจริญเติบโต
ของแบคทีเรียได้ดี และ Isatin Schiff’s bases ที่แสดงฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย P. 
acnes, S. aureus, S. typhi, S. sobrinus และ S. mutans ได้ดีที่สุดคือ สาร 12+13, 10+11, 
12+13, 3 และ 2 ตามล าดับ 

 

4.2 งานวิจัยในอนาคต 

การสังเคราะห์ Isatin Schiff’s bases ควรมีการทดลองเปลี่ยนชนิดและต าแหน่งของหมู่แทนที่
ให้มีความหลากหลายมากขึ้น และทดสอบฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียกับสารมาตรฐานที่
ใช้ในปัจจุบันเพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการแสดงฤทธิ์ทางชีวภาพ และการทดลองที่ครอบคลุม
การศึกษาภาวะของปฏิกิริยาในการสังเคราะห์ที่อาจจะท าให้ได้ผลิตผลที่มากข้ึน ใช้เวลาสั้นลง 
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ภาคผนวก 

 

รูปแสดง 1H-NMR สเปกตรัมของอิซาทินและอนุพันธ์อิซาทินที่สังเคราะห์ได้ 

 

 

รูปที่ 1 1H-NMR สเปกตรัมของอิซาทิน 1H-indole-2,3-dione 

 



27 
 

 

 

รูปที่ 2 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 1 

 

รูปที่ 3 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 2 



28 
 

 

 

  รูปที่ 4 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 3 

 

รูปที่ 5 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 4+5 



29 
 

 

 

รูปที่ 6 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 6+7 
 

 

รูปที่ 7 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 8+9 
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รูปที ่8 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 10+11 

 

รูปที ่9 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 12+13 
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รูปที ่10 1H-NMR สเปกตรัมของสาร 14+15 
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