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บทคัดย่อ

ราเอนโดไฟตเ์ป็นราท่ีอาศยัอยูใ่นตน้พืชโดยไม่ก่อให้เกิดอาการของโรคใด ๆ กบัพืช โดยอยา่งนอ้ยท่ีสุดใน

ช่วงหน่ึงของวงจรชีวิตอยูใ่นลกัษณะต่างพ่ึงพาอาศยักนัแบบภาวะสมชีพ ปัจจุบนัราเอนโดไฟตจ์ดัเป็นอีกหน่ึงแหล่ง

ทางเลือกท่ีสามารถสร้างสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพชนิดใหม่ท่ีมีประสิทธิภาพและให้ผลผลิตค่อนขา้งสูงในช่วงระยะ

เวลาสั้น โดยราเอนโดไฟต์สามารถคดัแยกไดจ้ากส่วนต่าง ๆ ของพืช เช่น ล�าตน้ ใบ ดอก ราก และส่วนอ่ืน และ 

สารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิท่ีไดจ้ากราเอนโดไฟตมี์ฤทธ์ิทางชีวภาพท่ีหลากหลาย ไดแ้ก่ ตา้นอนุมูลอิสระ ตา้นแบคทีเรีย 

ตา้นรา ตา้นไวรัส และตา้นมะเร็ง ซ่ึงสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพเหล่าน้ีสามารถน�าไปประยกุตใ์ชป้ระโยชน์ทางการแพทย ์

เคร่ืองส�าอาง และอุตสาหกรรมการผลิตยาได้

ค�าส�าคัญ: ราเอนโดไฟต,์ สารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิ, สารออกฤทธ์ิทางชีวภาพ

Abstract

Endophytic fungi are microorganisms that internally infect living plant tissues without causing any visible 

symptoms of infection and live in symbiotic relationship with plants for at least a part of their life cycle. Nowadays, 

endophytic fungi are used as alternative sources for making novel bioactive compounds with high efficiency and for 

producing high yields in a short period. When fungal endophytes were isolated from any other parts of healthy plants 

such as stems, leaves, flowers, roots and others, their secondary metabolites exhibited various bioactivities including  

antioxidant, antibacterial, antifungal, antiviral and anticancer properties. Moreover, a huge number of bioactive 

compounds are beneficial and have potential applications in the medicine, cosmetic and pharmaceutical industries.
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บทน�า

ปัจจุบนัสารสกัดจากธรรมชาติได้ถูกน�ามาใช้

ประโยชน์ทางการแพทยแ์ละงานวิจยัมากมาย โดยสาร

สกดัธรรมชาตินั้นสามารถสกดัไดจ้ากส่วนต่าง ๆ ของ

พืช เช่น ล�าตน้ กา้น ใบ ดอก ราก และส่วนอ่ืน และมีฤทธ์ิ

ทางชีวภาพหลากหลาย ไดแ้ก่ ตา้นอนุมูลอิสระ ตา้นการ

ติดเช้ือ ตา้นมะเร็ง เป็นตน้ โดยหลกัของการสกดัสารจาก

ธรรมชาตินั้น มีวตัถุประสงคเ์พือ่หาสารใหม่หรือสารออก

ฤทธ์ิทางชีวภาพ (bioactive compound) รวมไปถึงสารท่ี

มีฤทธ์ิในทางเภสัชวิทยา โดยจะน�าพืชมาสกดัแยกและ

ท�าให้บริสุทธ์ิ และน�าไปพฒันาเป็นยาหรือสารออกฤทธ์ิ

ชนิดใหม่ เป็นสารตน้แบบท่ีใช้ในการสังเคราะห์หรือ

ดัดแปลงให้เป็นสารออกฤทธ์ิท่ีมีประสิทธิภาพสูงข้ึน 

แต่เน่ืองดว้ยสารสกดัท่ีไดจ้ากพืชโดยตรงนั้นมีปริมาณ

น้อย ตอ้งใช้ตวัอย่างพืชปริมาณมาก ตน้ทุนสูงและใช้

เวลาค่อนขา้งนานในการให้ผลผลิต ดว้ยเหตุผลน้ีจึงไดมี้

การคน้หาแหล่งให้สารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิ (secondary  

metabolite) จากธรรมชาติ อยา่งเช่นจุลินทรียท่ี์สามารถสร้าง 

สารเมแทบอไลต์ทุติยภูมิได ้ รวมถึงการคน้หาจุลินทรีย์

จากพืชสมุนไพรท่ีมีสรรพคุณทางยา ป้อง กนัโรค และ

จากพชืท่ีสามารถน�าไปใชป้ระโยชนท์างเคร่ืองส�าอางและ

ผลิตภณัฑสุ์ขภาพได ้ ดว้ยเหตุน้ีการศึกษาเอนโดไฟตใ์น

พืชสมุนไพรจึงเป็นเร่ืองท่ีน่าสนใจเป็นอยา่งยิง่ เน่ืองจาก

เป็นอีกหน่ึงทางเลือกในการหาจุลินทรียจ์ากธรรมชาติท่ี

สามารถใหส้ารออกฤทธ์ิในปริมาณมาก สามารถน�ามาใช้

ประโยชน์ในทางการแพทย ์อุตสาหกรรม และการเกษตร  

เอนโดไฟตเ์ป็นจุลินทรียซ่ึ์งเป็นแบคทีเรียหรือราท่ีอาศยั 

อยูใ่นพืช ซ่ึงในบทความน้ีจะกล่าวถึงราเอนโดไฟต ์ราท่ี

อาศยัอยูใ่นช่องวา่งระหวา่งเซลลข์องล�าตน้ กา้น ใบ ราก และ

ใบของพืชท่ีมีความสมบูรณ์ โดยไม่ก่อให้เกิดอาการของ

โรคใด ๆ  กบัพืช เรียกวา่ ราเอนโดไฟต ์(endophytic fungi)  

ราเอนโดไฟตส์ามารถพบไดทุ้กส่วนของพืช เน้ือเยือ่ของ

พืชท่ีมีราเอนโดไฟต์สามารถท�างานไดต้ามปกติ โดยท่ี 

ราเอนโดไฟต์อาศยัอยู่ในภาวะเก้ือกูลกนั (mutualism)  

(Joseph & Priya, 2011) พืชท่ีเป็นเจา้บา้นจะใหส้ารอาหาร 

แก่ราเอนโดไฟต์ และราเอนโดไฟต์จะสร้างสาร 

เมแทบอไลต์มาเพื่อป้องกันการเกิดโรคในพืชเจ้าบา้น 

ปัจจุบนัมีงานวิจยัศึกษาเก่ียวกบัราเอนโดไฟตเ์ป็นจ�านวน

มาก จากรายงานการวจิยัหลายช้ินงานพบวา่ราเอนโดไฟต์

บางชนิดเป็นแหล่งของสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพ มีลกัษณะ

โครงสร้างท่ีเป็นเอกลกัษณ์รวมถึงเป็นสารประกอบจ�าพวก

แอลคาลอยด ์(alkaloids) เบนโซไพราโนน (benzopyranones)  

ไคโนน (chinones) ฟลาโวนอยด ์(flavonoids) สารประกอบ 

ฟีนอลิก (phenolic compounds) ควโินน (quinones) สเตียรอยด ์ 

(steroids) เทอร์ปีน (terpenes) เพปไทด ์(peptides) แซนโธน 

(xanthones) (Tan & Zou, 2001; Joseph & Priya, 2011; 

Zhang, et al., 2012; Chandra, 2012; Sadananda, Govindappa  

& Ramachandra, 2014; Prabpai, et al., 2015) ราเอนโดไฟต ์

บางชนิดสามารถสร้างสารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิท่ีมีฤทธ์ิ

ในการป้องกนัเช้ือก่อโรคในคนและบางชนิดน�าไปใช้

ในการรักษาโรคหรือความผิดปกติทางพยาธิสภาพ ซ่ึง

สารประกอบเหล่าน้ีจะถูกน�าไปผลิตเป็นยาใหม่ท่ีมีฤทธ์ิ

ทางชีวภาพท่ีหลากหลาย ไดแ้ก่ สารตา้นมะเร็งและเน้ืองอก  

(anticancer and anti-tumor) สารต้านอนุมูลอิสระ  

(antioxidant) สารตา้นเบาหวาน (antidiabetic) สารตา้นไวรัส 

(antiviral) สารกดระบบภูมิคุม้กนั (immune suppressive  

compounds) สารตา้นเช้ือมาลาเรีย (antimalarial) เป็นตน้ 

(Wiyakrutta, et al., 2004)

ลักษณะทั่วไปของราเอนโดไฟต์

ในระบบนิเวศวิทยา การอาศยัอยูร่่วมกนัระหวา่ง

ราเอนโดไฟตแ์ละพืชเจา้บา้น (host plant) อยูใ่นลกัษณะ

ต่างพึ่งพาอาศยักนัแบบภาวะสมชีพ (symbiosis) ความ

สัมพันธ์ระหว่างราเอนโดไฟต์กับพืชเจ้าบ้านจึงเป็น

แบบภาวะพึ่งพากนั โดยท่ีต่างฝ่ายต่างไดป้ระโยชน์ร่วม

กนั พืชเจา้บา้นท่ีมีราเอนโดไฟต์อาศยัอยู่นั้นจะให้สาร

อาหารและท่ีอยู่อาศยัแก่ราเอนโดไฟต์ ส่วนราจะสร้าง 

สาร เมแทบอไลต์ ท่ีส�าคัญบางอย่าง ท่ี ช่วยปกป้อง 

พืชเจ้าบ้านไม่ให้ได้รับอันตรายจากส่ิงแวดล้อมท่ีไม่

เหมาะสม มีความทนทานต่อสภาวะแวดล้อมท่ีดีข้ึน 

รวมถึงแมลงและโรคท�าลายพืช (Bacon & White, 2000)  

ดังภาพ 1 ราเอนโดไฟต์จะอาศัยอยู่บริเวณช่องว่าง

ระหว่างเซลลข์องพืช (intercellular space) โดยจะมีการ 

สร้างเส้นใยแทรกเขา้ไปบริเวณช่องว่างในชั้นมีโซฟิลล ์ 

(mesophyll) และชั้นพาเรนไคมา (parenchyma) ของพืช

เจา้บา้นท่ีรานั้นอาศยัอยู ่ ราเอนโดไฟตส์ามารถพบไดใ้น 
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ทุกส่วนของพืชเจา้บา้น โดยท่ีราไม่ท�าใหพ้ืชแสดงอาการ

ของโรค จากงานวจิยัท่ีผา่นมาพบวา่ราในกลุ่ม Ascomycetes,  

Basidiomycetes, Deuteromycetes และ Oomycetes  

(Panphut, 1997) บางชนิดสามารถเป็นราเอนโดไฟตข์อง

พชืต่าง ๆ  ได ้ราเอนโดไฟตจ์ะมีการถ่ายทอดจากรุ่นหน่ึงไป

สู่อีกรุ่นหน่ึงโดยการแทงเส้นใยเขา้ไปในส่วนของ ovule 

เม่ือเมลด็พชืนั้นเจริญเป็นตน้อ่อน ราท่ีอาศยัอยูภ่ายในกจ็ะ

เจริญเติบโตไปพร้อมกนั

ภาพ 1 ความสัมพนัธ์ระหว่างราเอนโดไฟตแ์ละพืชเจา้บา้น

การคัดแยกราเอนโดไฟต์ การเพาะเลีย้ง และการสกัด

แยกเมแทบอไลต์ทุติยภูมิ

เร่ิมตน้จากการเกบ็ตวัอยา่งพชืท่ีน่าสนใจซ่ึงอาจจะ

มีฤทธ์ิทางเภสชัวทิยาหรือมีสรรพคุณทางยา ควรเป็นพชืท่ี

มีลกัษณะสมบูรณ์ ไม่มีโรคพืชหรือแสดงอาการโรคของ

พืช น�าช้ินส่วนของพืชซ่ึงอาจจะเลือกใชไ้ดท้ั้งส่วนท่ีเป็น

ก่ิง กา้น ใบ ล�าตน้ ราก มาท�าความสะอาดดว้ยวิธี surface 

sterilization (Verma, et al., 2009) และควรคดัแยกภายใน 

24 ชัว่โมงหลงัการเก็บ หากจ�าเป็นจริง ๆ ให้เก็บตวัอยา่ง

ไวใ้นตูเ้ยน็เพื่อรักษาสภาพของตวัอย่างให้ยงัคงสดใหม่ 

(Coombs & Franco, 2003) การท�า surface sterilization 

จะใช้เอทานอลและโซเดียมไฮเปอร์คลอไรต์เพ่ือก�าจดั

เช้ือจุลินทรียภ์ายนอกพืชตวัอย่าง โดยความเขม้ขน้ของ 

สารและระยะเวลาท่ีใชใ้นการฆ่าเช้ือดว้ยตวัท�าละลายจะ

ข้ึนกบัชนิดของเน้ือเยือ่พืช ความหนาของเน้ือเยือ่ อายขุอง

พืช และความไวต่อสารของตวัพืชเอง ซ่ึงส่ิงส�าคญัในการ

ฆ่าเช้ือคือจะตอ้งไม่ท�าลายเน้ือเยือ่พชืท่ีเราจะน�ามาคดัแยก

ราเอนโดไฟต ์(Greenfield, et al., 2015) โดยน�าช้ินส่วน

ต่าง ๆ มาท�าความสะอาดผา่นน�้ าก๊อกเพื่อลา้งส่ิงสกปรก

ออกเสียก่อน แลว้จึงลา้งดว้ย 99% เอทานอล เป็นเวลา  

1 นาที และแช่ใน 3.125% โซเดียมไฮเปอร์คลอไรต ์นาน 

6 นาที ตามดว้ย 99% เอทานอล เป็นเวลา 30 วินาทีอีกคร้ัง 

แลว้จึงลา้งดว้ยน�้ ากลัน่ปราศจากเช้ือ (Verma, et al., 2009) 

ดงัท่ีกล่าวไปวา่ส่ิงส�าคญัในการฆ่าเช้ือคือจะตอ้งไม่ท�าลาย

เน้ือเยือ่พชืท่ีเราจะน�ามาคดัแยกราเอนโดไฟต ์โดยส่วนใหญ่

การใชค้วามเขม้ขน้ของสารท�าลายเช้ือจะใชค้วามเขม้ขน้ 
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เท่าใดนั้นข้ึนกบัเทคนิคท่ีผูท้ �างานวจิยัจะเลือกใชต้ามความ

เหมาะ สมกบัเน้ือเยื่อพืชชนิดนั้น หากใช้ความเขม้ขน้ 

สูง ๆ  และเป็นเวลานาน อาจส่งผลใหเ้กิดการท�าลายเน้ือเยือ่ท่ี

มีราเอนโดไฟตอ์ยู ่และนอกจากน้ียงัพบวา่การใชเ้อทานอล 

ท่ีความเข้มข้น 70% มีฤทธ์ิในการท�าลายเช้ือดีกว่าท่ี 

ความเขม้ขน้ 95% หรือ 99% ดงันั้นจึงมีบางงานวิจยัท่ีมี

การปรับปรุงเทคนิคท่ีใชใ้นการคดัแยกราเอนโดไฟตต์าม

ความเหมาะสมของเน้ือเยือ่พืช อายขุองพืช และชนิดของ

เช้ือจุลินทรีย ์ เพื่อเพิ่มผลผลิตของราเอนโดไฟต ์ตวัอยา่ง

เช่น การใช ้ triton X-100 (0.05%) ซ่ึงเป็นดีเทอร์เจนตท่ี์

ไม่มีพิษท�าหนา้ท่ีชะลา้งส่ิงสกปรกภายนอก โดยลา้งเป็น

เวลา 3 นาที ก่อนท่ีจะท�า surface sterilization จากนั้น

จึงเร่ิมลา้งดว้ย 0.5% โซเดียมไฮเปอร์คลอไรตเ์ป็นเวลา  

3 นาที ตามดว้ย 70% เอทานอล 1 นาทีและสุดทา้ยลา้งดว้ย

น�้ ากลัน่ปราศจากเช้ือ 15 วินาที 3 คร้ัง (Greenfield, et al., 

2015) หลงัจากท�า surface sterilization แลว้ ตดัตวัอยา่ง

พืชเป็นช้ินเลก็ ๆ  ดว้ยใบมีดผา่ตดัท่ีผา่นการฆ่าเช้ือ แลว้น�า

มาวางบนอาหารเล้ียงเช้ือ potato dextrose agar (PDA) ท่ี

มีส่วนผสมของยาปฏิชีวนะเตตราไซคลิน (tetracycline) 

หรือแอมพิซิลิน (ampicillin) หรือคลอแรมฟินิคอล  

(chloramphenicol) ซ่ึงมีความเขม้ขน้ 50 มิลลิกรัมต่อ

ลิตร น�าไปบ่มเล้ียงท่ีอุณหภูมิ 25 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 

3-5 วนั คอยสังเกตการสร้างเส้นใยของรา เม่ือรามีการ

เจริญเติบโตให้ตดัเส้นใยรา (hyphae tip) โดยส่องดูภาย

ใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิดสเตอริโอ (stereo microscope)  

ดงัภาพ 2 มาวางบนจานอาหารเล้ียงเช้ือ PDA ท่ีไม่มีการเติม

ยาปฏิชีวนะ บ่มอีกคร้ังเป็นเวลา 7 – 14 วนั แยกความแตกตา่ง 

ของราเอนโดไฟตแ์ต่ละชนิดดว้ยการสงัเกตลกัษณะโคโลนี 

ทั้งสีและรูปร่างของโคโลนี การเจริญเติบโตบนอาหาร

เล้ียงเช้ือท่ีแตกต่างกนั เช้ือราท่ีแยกไดจ้ะเก็บไวใ้น 15%  

กลีเซอรอล แลว้น�าไปแช่ในตูเ้ยน็ freezer อุณหภมิู -20 องศา

เซลเซียส น�าราเอนโดไฟตท่ี์คดัแยกไดแ้ต่ละชนิดมาตดัเป็น

ช้ินส่ีเหล่ียมขนาด 1x1 ตารางเซนติเมตรดว้ยใบมีดผา่ตดัท่ี

จุ่มแอลกอฮอลแ์ละผา่นไฟเพื่อฆ่าเช้ือ น�าช้ินวุน้ท่ีมีราเอน

โดไฟตม์าเพาะเล้ียงในอาหารเหลวในขวดรูปชมพู่ แลว้

น�าไปบ่มท่ีอุณหภูมิห้องนาน 3 สัปดาห์ ซ่ึงขั้นตอนน้ีเป็น 

กระบวนการหมกั (fermentation) จะไดผ้ลผลิตออกมา  

2 ส่วนคือ ส่วนท่ีเป็นน�้ าเล้ียงเช้ือรา (culture filtrate) และ

ส่วนท่ีเป็นเส้นใยรา เพื่อน�าไปทดสอบหาฤทธ์ิทางชีวภาพ

ต่อไป 

น�าส่วนท่ีเป็นน�้าเล้ียงเช้ือราและส่วนท่ีเป็นเสน้ใย

รามาสกดัดว้ยวิธีทางเคมีโดยใชต้วัท�าละลายอินทรีย ์แลว้

ระเหยตวัท�าละลายอินทรียอ์อก จะไดส้ารสกดัหยาบจาก

น�้ าเล้ียงเช้ือราและส่วนเส้นใยรา จากนั้นน�าไปทดสอบ

ฤทธ์ิทางชีวภาพ เช่น ฤทธ์ิตา้นอนุมลูอิสระ ฤทธ์ิตา้นจุลชีพ 

ฤทธ์ิตา้นมะเร็ง เป็นตน้ หากตอ้งการท�าให้สารสกดัท่ีได้

บริสุทธ์ิยิ่งข้ึน ตอ้งน�าไปแยกโดยเทคนิคโครมาโทกราฟี 

(chromatography) และศึกษาเอกลกัษณ์โครงสร้างเคมี

ของสารโดยเทคนิคสเปกโตรสโคปี (spectroscopy) แลว้

จึงน�าไปศึกษาฤทธ์ิทางชีวภาพของสารบริสุทธ์ิท่ีแยกได้

ส�าหรับการจ�าแนกสายพนัธ์ุของราแต่ละชนิดท่ีคดั

แยกได ้จะอาศยั (1) ลกัษณะทางสัณฐานวิทยาของของรา

ท่ีมีลกัษณะจ�าเพาะภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ และ (2) อาศยั

วิธีการทางโมเลกลุ โดยการตรวจล�าดบันิวคลีโอไทดข์อง 

ribosomal RNA (rRNA) gene โดยเพาะเล้ียงราในอาหาร

เล้ียงเช้ือรา แยก genomic DNA และเพิม่ปริมาณ ribosomal 

DNA ในส่วนของ ITS1-5.8S-ITS2 โดยใชเ้ทคนิค PCR 

ดว้ย primer ITS4 และ ITS5 และน�าล�าดบันิวคลีโอไทดท่ี์

ไดไ้ปคน้หาล�าดบันิวคลีโอไทดท่ี์เหมือน กนัในฐานขอ้มลู

ของ GenBank (NCBI) ดว้ยโปรแกรม BLAST (http://

blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi) สร้าง phylogenetic tree 

วิเคราะห์ผลท่ีไดแ้ละจดัจ�าแนกรา

ภาพ 2 ลกัษณะของเส้นใยราท่ีงอกมาจากเน้ือเยื่อพืช ซ่ึง
ส่องภายใตก้ลอ้งจุลทรรศน์ชนิดสเตอริโอ
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สารออกฤทธ์ิทางชีวภาพจากราเอนโดไฟต์ (Bioactive 

compounds from endophytic fungi)

ราเอนโดไฟตมี์ศกัยภาพในการสร้างสารออกฤทธ์ิ 

ทางชีวภาพหรือทางเภสัชวิทยาท่ีน่าสนใจท่ีหลากหลาย 

ดงัน้ี

1. สารต้านอนุมูลอิสระ (antioxidant)

สารออกฤทธ์ิตา้นอนุมลูอิสระมีความส�าคญัในการ

ก�าจดัอนุมลูอิสระพวก reactive oxygen species (ROS)ไดแ้ก่ 

ไฮดรอกซิลแรดิคอล (OHo) ซุปเปอร์ออกไซด์แรดิคอล  

(O
2

-o) ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด ์(H
2
O

2
) เป็นตน้ ซ่ึงอนุมูล

อิสระเหล่าน้ีจะไปท�าลายเซลลก่์อใหเ้กิดผลทางพยาธิสภาพ

ต่อร่างกาย ไดแ้ก่ การท�าลายดีเอน็เอ การเกิดมะเร็ง และ

การเส่ือมสภาพของเซลล ์(cellular degeneration) ดงันั้น

หน้าท่ีท่ีส�าคญัของสารตา้นอนุมูลอิสระคือ การปกป้อง

การท�าลายเน้ือเยือ่ เซลลแ์ละดีเอน็เอท่ีเกิดจากอนุมลูอิสระ

เหล่าน้ี เพื่อไม่ให้เกิดโรคต่าง ๆ เช่น โรคมะเร็ง (cancer) 

โรคหวัใจและหลอดเลือด (cardiovascular disease) ภาวะ

หลอดเลือดตีบตนั (atherosclerosis) ความดนัโลหิตสูง 

(hypertension) โรคเบาหวาน (diabetes mellitus) โรคท่ี

เก่ียวขอ้งกบัระบบประสาทถูกการท�าลาย เช่น อลัไซเมอร์

และพาร์คินสัน (neurodegenerative disease: Alzheimer 

and Parkinson disease) โรคขอ้เส่ือมรูมาตอยด ์(rheumatoid 

arthritis) และการเส่ือมชรา (aging)

สารตา้นอนุมูลอิสระจากธรรมชาติพบไดท้ั้งในผกั 

ผลไม ้และพชืสมุนไพร เช่นเดียวกบังานวจิยัหลายงานท่ีคน้

พบสารตา้นอนุมูลอิสระท่ีสร้างจากราเอนโดไฟตซ่ึ์งเป็น

ผลิตภณัฑธ์รรมชาติ เช่น ตน้แปะก๊วย (Ginkgo biloba) มีรา

เอนโดไฟต ์Xylaria sp. ใหส้ารพวกฟีนอลิคและฟลาโวนอยด ์ 

ซ่ึงมีฤทธ์ิในการตา้นอนุมูลอิสระ ยบัย ั้งกระบวนการเกิด

ไลปิดเปอร์ออกซิเดชนั (lipid peroxidation) ซ่ึงเป็นสาเหตุ

ของการเกิดโรคและความชรา (Liu, et al., 2007)

Isopestacin เป็นสารในกลุ่ม isobenzofuranone 

ไดจ้ากราเอนโดไฟต ์Pestalotiopsis microspore คดัแยก 

ได้จากพืช Terminalia morobensis ท่ีพบในประเทศ  

Papua New Guinea (Strobel, et al., 2002) มีฤทธ์ิในการ

ต้านอนุมูลอิสระได้เป็นอย่างดี เน่ืองจากมีโครงสร้าง 

ใกลเ้คียงกบัสารฟลาโวนอยด์ สามารถดกัจบัซุปเปอร์ 

ออกไซดแ์อนไอออนและไฮดรอกซิลแรดิคอลได้

ภาพ 3 isopestacin

มีงานวิจัยคัดแยกราเอนโดไฟต์จากใบบัวบก 

(Centella asiatica) เพื่อวิเคราะห์หาไฟโตเคมิคอล  

(phytochemicals) และทดสอบฤทธ์ิทางเอนไซม ์โดยใช้

วิธีการสกดัดว้ยตวัท�าละลายเอทิลอะซิเตต (ethyl acetate) 

และน�ามาทดสอบหาฤทธ์ิทางชีวภาพโดยใช้ HP-TLC  

ไฟโตเคมิคอลท่ีไดเ้ป็นสารในกลุ่มฟีนอล ฟลาโวนอยด ์

แอลคาลอยด ์แทนนิน และไกลโคไซด ์จากงานวิจยัพบวา่ 

ราเอนโดไฟตท่ี์ไดจ้ากใบบวับก Centella asiatica เม่ือน�า

มาจ�าแนกโดยวิธี 18S rRNA sequencing ไดร้าเอนโดไฟต์

สายพนัธ์ุ Penicillium sp. nirjan22 (HK068965) และพบ 

ว่าราเอนโดไฟตช์นิดน้ีให้สารประกอบฟีนอล 2.76 กรัม 

และใหฟ้ลาโวนอยด ์0.275 กรัม อีกทั้งราชนิดน้ียงัสามารถ

ผลิตเอนไซมเ์ซลลูเลส (cellulase) ไดด้ว้ย ซ่ึงเม่ือน�าผล

ท่ีได้ในเบ้ืองต้นน้ี ไปทดสอบประสิทธิผลอีกคร้ังใน

หลอดทดลอง (in vitro) และในส่ิงมีชีวิต (in vivo) จะ

สามารถน�าไปใชใ้นการรักษาโรคในมนุษยแ์ละใชใ้นทาง

อุตสาหกรรมได ้(Devi, Prabakaran & Wahab, 2012) ซ่ึง

จะพบว่าปัจจุบนัมีการน�าสารสกดัจากใบบวับกไปใชใ้น

ผลิตภณัฑช่์วยสมานแผล ลบรอยแผลเป็นและจุดด่างด�า

โดยใชคุ้ณสมบติัของความเป็นสารตา้นอนุมูลอิสระและ

ตา้นการอกัเสบ ซ่ึงหากราเอนโดไฟตท่ี์พบน้ีสามารถสร้าง

สารท่ีมีคุณสมบติัน้ีไดใ้นผลผลิตท่ีสูงข้ึนก็จะสามารถน�า

ไปใชใ้นผลิตภณัฑอ่ื์นไดอี้กมากมาย

Khiralla, Mohamed and Thomas (2015) ศึกษา

ความสามารถในการต้านอนุมูลอิสระของสารท่ีได้

จากราเอนโดไฟต์ท่ีสกัดได้จากพืชสมุนไพรทางยาใน 
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ประเทศซูดาน โดยหาปริมาณของสารประกอบฟินอลิค

ทั้งหมดทดสอบดว้ยวิธี Folin–Ciocalteu colorimetric 

และหาความสามารถในการต้านอนุมูลอิสระโดยวิธี  

1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl free radical scavenging 

method จากการท�าในหลอดทดลอง พบวา่ ราเอนโดไฟต์

ท่ีคดัแยกได ้21 ไอโซเลต จากพืชท่ีมีสรรพคุณทางยาทั้ง 5 

ชนิด ไดแ้ก่ Calotropis procera Ait. (Asclepiadaceae) (กา้น

และใบ), Catharanthus roseus L. (Apocynaceae) (กา้นและ

ใบ), Euphorbia prostrate Ait. (Euphorbiaceae) (กา้นและ

ใบ), Vernonia amygdalina Del. (Asteraceae) (กา้นและใบ) 

และ Trigonella foenum-graecum L. (Fabaceae) (เมลด็) 

จากงานวิจยัพบว่า ราเอนโดไฟตใ์นกลุ่ม Aspergillus sp. 

จากเมลด็ลูกซดั (Trigonella foenum-graecum seeds) ให้

สารฟีนอลิคปริมาณมากท่ีสุด 89.9 ± 7.1 มิลลิกรัมเทียบเท่า

กรดแกลลิคต่อกรัม (GAE/g) และมีความสามารถในการ

ตา้นอนุมลูอิสระ โดยมีค่าความเขม้ขน้ท่ีสารมีประสิทธิภาพ

ในการยบัย ั้งไดท่ี้ 50% (Inhibitory Concentration--IC
50

) 

เท่ากบั 18.0 ± 0.1 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร และมีความสมัพนัธ์

เชิงเส้นในทางบวก R2 = 0.999 เม่ือเทียบกบัสารสกดัจาก

ราเอนโดไฟต์ท่ีไดจ้ากใบ bitter (V. amygdalina Del.,  

Asteraceae) ในทางเภสัชวิทยาใบ bitter มีฤทธ์ิลดระดบั

น�้ าตาลและไขมนัในเลือดในผูป่้วยเบาหวาน ส่วนเมล็ด 

ลกูซดัมีฤทธ์ิลดระดบัคอเลสเตอรอลและไตรกลีเซอไรดใ์น 

ผูป่้วยโรคหลอดเลือดหัวใจ (Coonary Artery Disease 

--CAD) ซ่ึงจะประกอบไปดว้ยสารประกอบโพลีฟีนอล

รวมถึง อะพิจีนิน (apigenin) เคมเฟอรอล (kaempferol) 

และเคอซิติน ไกลโคไซด ์(quercitin gylcosides) (Bordia, 

Verma & Srivastava, 1997; Sindhu, et al., 2012; Kenny, 

et al., 2013) 

โพลีแซคคาไรด ์ไดแ้ก่ exopolysaccharide (EPS), 

water-extracted mycelial polysaccharide (WPS) และ  

sodium hydroxide-extracted mycelial polysaccharide 

(SPS) ไดแ้ก่ pullulan, scleroglucan, และ botryosphaeran 

เป็นสารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิท่ีไดจ้ากราเอนโดไฟตเ์ช่น

กนั พบว่า WPS ท่ีคดัแยกมาจากรากของพืช Dioscorea  

zingiberensis (Dioscoreaceae) ซ่ึงเป็นพืชท่ีให ้diosgenin  

ในปริมาณท่ีสูง และสามารถน�าไปใชเ้ป็นสารตั้งตน้ใน 

ก า ร สั ง เ ค ร า ะ ห์ ส เ ตี ย ร อ ย ด์แ บ บ ก่ึ ง สั ง เ ค ร า ะ ห์ ใ น

อุตสาหกรรมทางยา ได้แก่  คอร์ติโคส เตอรอยด ์ 

(corticosteroids) ฮอร์โมนเพศ (sexual hormones) ยาเมด็คุม

ก�าเนิด (oral contraceptives) (Liu, et al., 2010) diosgenin  

เป็นสารประกอบซาโปนินไกลโคไซด์ สกัดได้จาก 

หวัมนัเทศป่า (wild yams; Dioscorea villosa Linn.) และ 

เมล็ดลูกซัด (fenugreek; Trigonella foenum graecum  

Linn.) น�าไปใช้ประโยชน์ในการรักษาผูป่้วยท่ีมีกลุ่ม

อาการผิดปกติ เช่น ปริมาณคอเลสเตอรอลในเลือดสูง 

(hypercholesterolemia) ระดับของไขมนัในเลือดผิด

ปกติ (dyslipidemia) เบาหวานและโรคอว้น (diabetes 

and obesity) การอกัเสบ (inflammation) และโรคมะเร็ง 

(cancer) diosgenin สามารถลดระดบัไตรกลีเซอไรดใ์น

พลาสมาและตบัได ้ รวมทั้งช่วยให้เกิดภาวะสมดุลของ

น�้ าตาลกลูโคส (glucose homeostasis) ดีข้ึนเพื่อไปลดการ

สร้างไขมนัมากเกินไป และยงัยบัย ั้งกระบวนการอกัเสบใน

เน้ือเยื่อไขมนั นอกจากน้ี diosgenin ยงัสามารถยบัย ั้งการ

เจริญของเซลลม์ะเร็งผา่นกระบวนการต่าง ๆ ท่ีเก่ียวขอ้ง

กับกระบวนการเพิ่มจ�านวนและการเจริญของเซลล ์ 

(proliferation) การแบ่งเซลล ์(differentiation) การตายแบ

บอะพอปโทซิส (apoptosis) การอกัเสบ (inflammation) 

และการเกิดมะเร็ง (oncogenesis) นอกจากจะมีประโยชน์

ในการน�าไปสังเคราะห์สเตียรอยด์แล้ว ยงัสามารถ

น�าไปใช้ประโยชน์ในเคร่ืองส�าอางได้อีกโดยมีผลให ้

ความชุ่มช้ืนแก่ผิว การศึกษาน้ีน�าไปสู่สมมติฐานว่า 

โพลีแซคคาไรดเ์หล่าน้ีน่าจะสนบัสนุนการสร้างสารส�าคญั

ในพชืโดยท�าหนา้ร่วมกนัอยา่งมีประสิทธิภาพระหวา่งพชื

เจา้บา้นและราเอนโดไฟต์ โดยท�าหน้าท่ีเป็นตวักระตุน้ 

(polysaccharide elicitors) ใหพ้ชืเจา้สร้างสารเมแทบอไลต ์

ทุติยภูมิ ก่อนหนา้น้ีไดมี้งานวิจยัซ่ึงท�าการสกดัตวักระตุน้

เหล่าน้ีจากราเอนโดไฟต์ F. oxysporum Dzf17 พบว่า  

WPS ท�าหน้าท่ีเป็นตวักระตุน้หรือเหน่ียวน�าให้เน้ือเยื่อ

ของพืช D. zingiberensis ท่ีเพาะเล้ียงเน้ือเยื่อมีการผลิต 

diosgenin ในปริมาณท่ีสูงข้ึน (Li, et al., 2011) แต่อยา่งไร

กต็ามผลผลิตท่ีไดย้งัคงมีปริมาณนอ้ย กลุ่มนกัวจิยัจึงพฒันา
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เทคนิคการคดัแยกราและสกดัโพลีแซคคาไรดร์วมถึงการ

หาแหล่งของราเอนโดไฟตท่ี์ใหส้ารเหล่าน้ีในปริมาณท่ีสูง

ข้ึนและมีฤทธ์ิทางชีวภาพอย่างอ่ืนนอกเหนือจากเป็นตวั

กระตุน้การสร้างสารส�าคญัในพืช นอกจากราเอนโดไฟต ์ 

F. oxysporum  Dzf17 จากรากของพืช Dioscorea  

zingiberensis (Dioscoreaceae) ดังท่ีกล่าวไปแล้วท่ี 

สามารถให้โพลีแซคคาไรด์ได้ ย ังมีราเอนโดไฟต ์ 

Fusarium oxysporum Fat9 จากต้นอ่อนของบัควีท  

(Tartary buckwheat sprout; Fagopyrum tataricum L., 

Gaertn, Polygonaceae) ท่ีใหส้าร WPS ไดเ้ช่นกนั (Zhong, 

et al., 2016) 

นอกจากเป็นตวักระตุน้ให้เกิดการสร้างส�าคญั

ในพืชแลว้ โพลีแซคคาไรดบ์างชนิดยงัท�าหนา้ท่ีเป็นสาร

ตา้นอนุมูลอิสระ โดยเฉพาะอยา่งยิง่ EPS, SPS และ WPS 

ท่ีสร้างจากราเอนโดไฟต์ Berkleasmium sp. Dzf12 ท่ี 

คดัแยกไดจ้ากรากของพืช Dioscorea zingiberensis พบวา่ 

EPS และ SPS ท่ีความเขม้ขน้ (EC
50

) 61.60 ไมโครกรัม

ต่อมิลลิลิตร และ 91.51 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร สามารถ

ก�าจดัอนุมูลอิสระ DPPH radicals ได้ ท่ีความเขม้ขน้ 

53.37 and 51.27 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร สามารถรีดิวซ์

เฟอร์ริกไอออน (Fe3+) ได ้ และท่ีความเขม้ขน้ 461.23 

และ 598.75 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร มีฤทธ์ิในการก�าจดั 

ไฮดรอกซิลแรดิคอลไดอ้ยา่งมีนยัส�าคญั ตามล�าดบั จาก

งานวิจยัน้ีแสดงให้เห็นว่า การสกดั EPS และ SPS จากรา

เอนโดไฟต ์Berkleasmium sp. Dzf12 น่าจะเป็นแหล่งทาง

ชีวภาพท่ีมีศกัยภาพพอท่ีจะใหส้ารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิท่ี

มีฤทธ์ิในการตา้นอนุมูลอิสระจากธรรมชาติและสามารถ

น�าไปพฒันาต่อได ้เน่ืองจากคุณสมบติัในการเป็นสารตา้น

อนุมูลอิสระของโพลีแซคคาไรดท์ั้งสองชนิดน้ี ท�าหนา้ท่ี

รีดิวซ์เฟอร์ริก (Fe3+) ให้เป็นเฟอร์รัส (Fe2+) แต่ทั้งน้ี Fe2+ 

เป็นโลหะทรานซิชนัท่ีกระตุน้ให้เกิด reactive oxygen 

species จ�าพวกไฮดรอกซิลแรดิคอลและซุปเปอร์ออกไซด์

แอนไอออนไดจ้ากปฏิกิริยา Fenton reaction ดงันั้นโพลี

แซคคาไรดท่ี์ไดจ้ากราเอนโดไฟตจึ์งท�าหนา้ท่ีไปจบัหรือ

คีเลท (chelate) Fe2+ ซ่ึงเป็นผลให้ลดการเกิดอนุมูลอิสระ 

ดงันั้นประโยชน์จากการคน้พบสารโพลีแซคคาไรด์จาก

ราเอนโดไฟต์และการทดสอบฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระน้ี

สามารถน�าไปต่อยอดศึกษาหาฤทธ์ิทางชีวภาพเพิ่มเติมได้

อีก เช่น คุณสมบติัในการตา้นมะเร็งและระบบภูมิคุม้กนั 

รวมถึงการหาโครงสร้างและกลไกในการออกฤทธ์ิของ

สารประกอบท่ีได ้และน�าไปประยกุตใ์ชใ้นอุตสาหกรรม

อาหารและยา (Li, et al., 2012)

2. สารต้านจุลินทรีย์ (antimicrobial)

เช่ือว่าราเอนโดไฟต์มีกลไกในการต้านจุลชีพ 

ก่อโรคเพื่อเป็นการปกป้องตวัมนัเองและพืชเจา้บา้นไม่

ให้ถูกคุกคาม โดยราจะสร้างสารเมแทบอไลตซ่ึ์งเป็นพิษ

ต่อเช้ือจุลินทรียก่์อโรคเหล่านั้น และสารเมแทบอไลต์

ท่ีได้จากราเอนโดไฟต์มีโครงสร้างหลากหลาย ได้แก่  

แอลคาลอยด ์ เพปไทด ์ สเตียรอยด ์ เทอร์ปีนอยด ์ ฟีนอล 

ควินิน และ ฟลาโวนอยด ์(Yu, et al., 2010) 

สาร (-) Mycorrhizin A, cytochalasin E,  

cytochalasin K และ racidinin (ภาพ 4) คดัแยกจาก 

ราเอนโดไฟต์ 3 ชนิด ไดแ้ก่ รา Plectophomella sp.,  

Physalospora sp. และ Crataegus monogyna (Hussan,  

et al., 2014) จากงานวิจยัพบวา่ เม่ือน�าสารสกดัหยาบและ 

สารท่ีคดัแยกไดจ้ากราเอนโดไฟตท์ั้ง 3 ชนิดมาทดสอบ

ฤทธ์ิในการตา้นจุลชีพโดยวิธี agar well diffusion และ

น�าสารสกัดหยาบนั้ นมาท�าให้บริสุทธ์ิโดยวิธีคอลัมน์ 

โครมาโทกราฟี (column chromatography) และพิสูจน์ 

เอกลกัษณ์ทางโครงสร้างเคมีโดยวิธีนิวเคลียร์แมกเนติก  

เรโซแนนซ์สเปกตรัม (nuclear magnetic resonance  

spectra) ของสารเมแทบอไลตทุ์ติยภูมิท่ีไดจ้ากรา เม่ือท�า 

การทดสอบฤทธ์ิทางชีวภาพพบวา่ สาร (-) Mycorrhizin A  

ท่ีแยกได้จากรา Plectophomella sp. มีฤทธ์ิในการ

ตา้นราและแบคทีเรีย Bacillus megaterium อย่างมีนัย

ส�าคญั ในขณะท่ี cytochalasin E และ K แยกได้จาก 

รา Physalospora sp. มีฤทธ์ิตา้นราและแบคทีเรีย Chlorella  

fusca, Ustilago violacea, Escherichia coli, Bacillus  

megaterium ส่วนราเอนโดไฟต ์Crataegus monogyna ให้

สาร radicinin มีฤทธ์ิตา้นการเจริญของเช้ือรา Eurotium 

repens และ Mycotypha microspora ไดเ้ป็นอยา่งดี
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efomycins M, G และ oxohygrolidin เป็นสารใน

กลุ่ม macrolides ส่วน abierixin และ 29-O-methylabierixin 

เป็นสาร polyether ไดจ้ากรา Streptomyces sp. BCC72023 

ท่ีคดัแยกมาจากตน้ขา้ว Oryza sativa ในประเทศไทย มี

ฤทธ์ิตา้น Plasmodium falciparum ซ่ึงเป็นเช้ือท่ีก่อใหเ้กิด

โรคมาลาเรียโดยมียงุเป็นพาหะ เป็นโรคติดต่อท่ีแพร่หลาย

ในประเทศเขตร้อนรวมถึงประเทศไทย ในงานวิจยัพบวา่ 

efomycin G, oxohygrolidin และ 29-O-methylabierixin 

สามารถตา้น Mycobacterium tuberculosis H37Ra เป็น

เช้ือท่ีก่อให้เกิดโรคระบบทางเดินหายใจและเป็นสาเหตุ

ของวณัโรคไดอี้กดว้ย นอกจากน้ียงัพบว่า efomycin G 

สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ Bacillus cereus 

และ 29-O-methylabierixin มีฤทธ์ิตา้น Colletotrichum 

capsici (Supong, et al., 2016)

3. สารต้านมะเร็ง (anticancer) และต้านเนือ้งอก 

(antitumor)

paclitaxel (Taxol) และอนุพนัธ์เป็นสารท่ีผลิต

จากราเอนโดไฟตแ์ละใชใ้นการตา้นมะเร็ง paclitaxel เป็น

สารในกลุ่ม diterpenoid ท่ีพบในพืชตระกูลยิว (Taxus) 

ในคร้ังแรกไดน้�ามาใชใ้นการรักษามะเร็งปากมดลูกและ

มะเร็งเตา้นม แต่ปัจจุบนัถกูน�ามาใชใ้นการรักษาโรคท่ีเกิด

จากเน้ือเยือ่แบ่งตวัผิดปกติไดดี้ เช้ือราท่ีเจริญอยูใ่นตน้ยวิ

สามารถผลิตสาร paclitaxel ไดแ้ละเป็นสารชนิดเดียวกนั

กบัพืชเจา้บา้นท่ีราอาศยัอยู ่ โดยคาดว่าสารออกฤทธ์ิทาง

ชีวภาพท่ีสร้างข้ึนโดยสมุนไพร อาจถูกสร้างโดยเช้ือรา

ท่ีอาศยัอยูใ่นพืชสมุนไพรนั้นดว้ย ตวัอยา่งเช่น ราเอนโด

ไฟต์ Paecilomyces sp. ท่ีแยกจากพืชสมุนไพร Taxus 

mairei, Cephalataxus fortunei และ Torreya grandis ใน

ประเทศจีน สามารถผลิตสาร paclitaxel (Taxol) ซ่ึงออก

ฤทธ์ิตา้นเน้ืองอกและตา้นมะเร็ง ได ้(Huang, et al., 2001) 

ราเอนโดไฟต์ Taxomyces andreanae ซ่ึง

คดัแยกมาจากเปลือกของตน้ northwest Pacific yew  

(Taxus brevifolia) (Taxaceae) ใหส้าร paclitaxel มีฤทธ์ิใน

การตา้นมะเร็ง (Stierle, Strobel & Stierle, 1993) paclitaxel 

จะไปจบักบั β-subunit ของ tubulin ใน microtubule เพิม่การ  

polymerization ของ tubulin ใหก้ลายเป็น stable tubulin มาก

ข้ึน และยบัย ั้งขบวนการ depolymerization ในกระบวนการ

แบ่งเซลล ์(cell division) นอกจากน้ียงัมีราเอนโดไฟตช์นิด

อ่ืนท่ีสามารถสร้าง paclitaxel ไดเ้ช่นกนั ไดแ้ก่ Taxodium 

distichum (Li, et al., 1996), Wollemia nobilis (Strobel,  

et al., 1997), Phyllosticta spinarum (Kumaran, Muthumary 

& Hur, 2008), Bartalinia robillardoides (Gangadevi & 

Muthumary, 2008), Pestalotiopsis terminaliae (Gangadevi 

& Muthumary, 2009), Botryodiplodia theobromae  

(Pandi, Manikandan & Muthumary, 2010) 

ภาพ 4 สารตา้นจุลินทรีย ์

(b) cytochalasin E (c) cytochalasin K(a) (-) mycorrhizin A

(d) racidinin (e) efomycins G
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ส�าหรับในประเทศไทย มีราเอนโดไฟต์ท่ีแยก

ไดจ้ากพืชสมุนไพรหลายชนิด ไดแ้ก่ กระตงัใบดอกแดง  

เสน บุนนาค ทองแมว กุหลาบขาว ไชหิน กระเบาใหญ่ 

กระเชา้ผี คดัแยกราได ้23 ชนิด ตรวจสอบสารสกดัหยาบ 

พบว่าราหลายชนิดให้ผลน่าสนใจโดยคาดว่าจะสามารถ

พฒันาไปเป็นยารักษาโรคมะเร็งได ้ จึงน�าไปเพาะเล้ียง

แยกสารบริสุทธ์ิพิสูจน์โครงสร้างทางเคมี ในงานวิจยั

พบสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพท่ีได้จากรา Lrub20 จาก 

กระตงัใบดอกแดงและรา Phomopsis sp. Usia5 จากสนซ่ึง

เป็น neurotoxin เช่น pyrone derivatives, dothideopyrones,  

questin, asterric acid, methyl asterrate, sulochrin,  

eugenitin, 6-hydroxymethyleugenitin, cis-, trans-muconic  

acid, dothideopyrone D, และอนุพนัธ์อะซีเตทของ  

Dothideopyrone มีฤทธ์ิตา้นเช้ือวณัโรคและแสดงความ

เป็นพิษต่อเซลลม์ะเร็งเตา้นม มะเร็งช่องปาก และมะเร็ง

ปอด (Chomcheon, et al., 2009)

3-nitropropionic acid (3-NPA) เป็นสารพิษท่ีพบ

ไดท้ัว่ไปในราเอนโดไฟตห์ลายชนิดมีฤทธ์ิตา้นเช้ือวณัโรค 

ตา้นเซลลม์ะเร็ง โดยราเหล่าน้ีไดแ้ก่ รา Phomopsis sp. 

Mfer5 แยกจากบุนนาค รา Fusicoccum sp. Gell14 จาก

ทองแมว รา Diaporthe sp. Grsp11 และรา Phomopsis sp. 

Grsp19 จาก Grewia sp. รา Phomopsis Rlyi1 จากกุหลาบ

ขาว และรา Fusarium sp. Tasp15 จากไชหิน (Chomcheon, 

et al., 2005)

รา Bipolaris sp. Ctom12 แยกไดจ้ากตน้เคดสร้าง

สาร radicinin และ radicinol ซ่ึงมีคุณสมบติัเป็น phytotoxin 

มีฤทธ์ิท่ีดีในการฆ่าเซลลม์ะเร็งหลายชนิด ไดแ้ก่ มะเร็ง

เยื่อบุช่องปาก มะเร็งปากมดลูก มะเร็งเตา้นม มะเร็งปอด 

และเซลลม์ะเร็งเมด็เลือดขาว และสาร radicinol ยงัมีฤทธ์ิ

ตา้น P. falcparum ซ่ึงเป็นเช้ือท่ีก่อให้เกิดโรคมาลาเรีย 

ส่วนในกระเบาใหญ่มีรา Phomopsis sp. Hant25 

สร้างสาร mycoepoxydiene ซ่ึงเป็นสารในกลุ่ม polyketide 

มีฤทธ์ิฆ่าเซลลม์ะเร็งท่อน�้ าดี มะเร็งเยื่อบุช่องปาก มะเร็ง

ปากมดลูก มะเร็งเตา้นม มะเร็งปอด และยงัมีฤทธ์ิตา้นเช้ือ

วณัโรค ส่วนรา Atag5 แยกไดจ้ากกระเชา้ผีมด สามารถ

สร้างสารในกลุ่ม quinone และรา Gspe11 แยกจาก 

พุดรัตนา สร้างสารในกลุ่ม lactone และ cytochalasins 

เป็นพิษต่อเซลล ์KB cells สามารถฆ่าเซลลม์ะเร็งช่องปาก  

มะเร็งเตา้นม และมะเร็งปอด (Prachya, et al., 2007) 

นอกจากน้ีย ังมีสาร camptothecin, 10-OH  

camptothecin และ 9-MeO camptothecin ซ่ึงเป็นสารใน

กลุ่มแอลคาลอยด ์(quinoline indole alkaloid) สร้างจาก 

ราเอนโดไฟตจ์าก Miquelia dentata Bedd. (Shweta, et al., 

2012) มีฤทธ์ิในการตา้นเซลลม์ะเร็งรังไข่ โดยท�าหนา้ท่ี

ไปยบัย ั้งเอนไซม์ eukaryotic topoisomerase I ซ่ึงเป็น

เอนไซมท่ี์ท�าหนา้ท่ีในการคลายเกลียวในบริเวณท่ีเกิดเป็น

เกลียวซอ้นเกลียว (super coiling) ของ DNA โดยท�าการ

ตดัในส่วนของ phosphate backbone ของ DNA เพื่อลด

การพนักนัท่ียุง่เหยิงและการขมวดปมของสาย DNA ใน

ระหวา่งท่ีมีการจ�าลองสายดีเอน็เอ (DNA replication) และ

ถอดรหสัดีเอน็เอ (DNA transcription) เหน่ียวน�าให้เกิด 

การตายผา่น apoptosis ท�าให ้double-strand DNA เกิดความ

เสียหายและท�าใหเ้ซลลต์าย นอกจากน้ียงัมี camptothecin 

และอนุพนัธ์ท่ีสกดัแยกไดจ้ากราเอนโดไฟต ์Fomitopsis sp.  

(MTCC 10177), Alternaria alternate (MTCC 5477), และ 

Phomposis sp. จากพืชหลาย ๆ  ชนิด ไดแ้ก่ Asterid clade,  

Camptotheca acuminata (Cornaceae), Apocynaceae,  

Rubiaceae ,  Gelsemiaceae ,  Icacinaceae พบว่า  

camptothecin และอนุพนัธ์มีความเป็นพิษต่อเซลลม์ะเร็ง

ล�าไส้ และเซลลม์ะเร็งเตา้นม ซ่ึงปัจจุบนัไดมี้การน�าเอา 

camptothecin ไปพฒันาเป็นยารักษามะเร็งทั้ งแบบก่ึง

สังเคราะห์และสังเคราะห์เองทั้งหมด ไดแ้ก่ Irinotecan 

(ONIVYDE, Merrimack Pharmaceuticals, Inc.) และ 

Topotecan เป็นยารักษามะเร็งในกลุ่ม topoisomerase I 

inhibitors ซ่ึงเป็นอนุพนัธ์ของ camptothecin มีฤทธ์ิใน

การยบัย ั้ง topoisomerase I อยา่งจ�าเพาะเจาะจง เพื่อรักษา

มะเร็งล�าไสใ้หญ่ระยะแพร่กระจายโดยใชเ้ป็นยาเด่ียวหรือ

ใชร่้วมกบั 5-fluorouracil (5-FU) และ leucovorin ในบาง

ประเทศยงัไดรั้บอนุมติัในขอ้บ่งใช้ส�าหรับรักษามะเร็ง

ปอด (non-small-cell lung cancer และ small-cell lung 

cancer) มะเร็งปากมดลกู มะเร็งรังไข่ มะเร็งกระเพาะอาหาร 

มะเร็งหลอดอาหาร และเน้ืองอกเกลีย (glioma) นอกจาก

น้ียงัพฒันารูปแบบของยาในรูปแบบเกลือของ Irinotecan 

ในรูปแบบ liposomal dispersion ส�าหรับให้ทางหลอด

เลือดด�าอย่างช้า ๆ และออกฤทธ์ิในการรักษาไดดี้กว่า  

(U.S. Food and Drug Administration, 2015)
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ภาพ 5 สารตา้นมะเร็ง

ภาพ 6 irinotecan (ONIVYDE)

ภาพ 7 สาร penicillenols ท่ีไดจ้ากรา Penicillium sp.

สาร penicillenols A1 และ B1 ท่ีได้จากรา  

Penicillium sp. GQ-7 จากตน้ Aegiceras corniculatum 

มีฤทธ์ิทางชีวภาพในการยบัย ั้งการแบ่งเซลล์และเป็น

พิษต่อเซลลม์ะเร็งเมด็เลือดขาว HL-60 cell lines โดยมี

ค่า IC
50

 เท่ากบั 0.76 µM และ 3.20 µM ตามล�าดบั (Lin,  

et al., 2008) หากเปรียบเทียบ penicillenols A1 กบัยาตา้น

มะเร็งในปัจจุบนัเช่น cisplatin (IC
50

 เท่ากบั 2.13 µM) 

(Kwon, Park & Kim, 2007) พบวา่มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งการ

เจริญของเซลลม์ะเร็งไดดี้กว่า 

สารตา้นมะเร็งจากราเอนโดไฟตอี์กชนิด ไดแ้ก่ 

terrein ท่ีไดจ้ากรา A. terreus เป็นสาร polyketide มีฤทธ์ิ

ในการตา้นมะเร็งเตา้นม โดยการเหน่ียวน�าใหเ้กิดการตาย

แบบ apoptosis โดยมีค่า IC
50

 เท่ากบั 1.1 nM ซ่ึงมีฤทธ์ิใน

การตา้นเซลลม์ะเร็งไดสู้งมากเม่ือเทียบกบั Taxol® (ซ่ึงมี

ค่า IC
50

 เท่ากบั 0.005-5 µM) (Bladt, et al., 2013) และ 

5-fluorouracil (IC
50

 เท่ากบั 10 µM) ซ่ึงคาดว่าสารน้ีน่า

จะน�าไปใชเ้ป็นสารตน้แบบในการผลิตเป็นยาตา้นมะเร็ง

ไดใ้นอนาคต

จะเห็นว่างานวิจัยท่ีเก่ียวขอ้งกับสารออกฤทธ์ิ

ทางชีวภาพท่ีไดจ้ากราเอนโดไฟต์ค่อนขา้งมีประโยชน ์

เน่ืองจากเป็นอีกทางเลือกหน่ึงท่ีท�าให้ได้สารส�าคัญ

(a) taxol (b) 3-nitropropionic acid (c) radicinol

(d) mycoepoxydiene (e) campothecin



36 Vol. 11 No. 2 May-August 2017
EAU HERITAGE JOURNAL

Science and Technology

จากธรรมชาติ เช่นเดียวกัน kojic acid ท่ีแยกได้จาก 

ราเอนโดไฟต์ Aspergillus, Petromyces, Penicillium,  

Chaetomium globosum, Emericella nidulans, และ 

Pleospora allii ซ่ึงคดัแยกจากใบสดของพืชสมุนไพรใน

ประเทศอียปิต ์ไดแ้ก่ Datura stramonium L. (Solanaceae),  

Rosmarinus officinalis L. (Lamiaceae), โดยสาร  

kojic acid น้ีถูกน�ามาใช้ประโยชน์ในผลิตภณัฑ์เคร่ือง

ส�าอางและผลิตภณัฑ์ดูแลสุขภาพประเภทผลิตภณัฑ์ให้

ความกระจ่างใสทั้งชนิดครีม โลชนั สบู่ ผลิตภณัฑภ์ายใน

ช่องปากและฟัน และผลิตภัณฑ์ปกป้องผิว เน่ืองจาก

สาร kojic acid มีคุณสมบติัในการป้องกนัรังสียวูี และ

สามารถยบัย ั้งเอนไซมไ์ทโรซิเนสในกระบวนการสร้าง

เมด็สีเมลานินซ่ึงเป็นสาเหตุของการสร้างเมด็สีมากเกินไป  

(hyperpigmentation) นอกจากน้ียงัมีฤทธ์ิในการตา้นจุลชีพ

สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของจุลินทรียเ์พื่อรักษา 

ความคงตวัของผลิตภณัฑเ์คร่ืองส�าอางและยงัมีฤทธ์ิตา้น

อนุมูลอิสระซ่ึงสามารถน�าไปใชใ้นผลิตภณัฑ์ลดร้ิวรอย

และชะลอวยัได ้(Moharram, Zohri & Seddek, 2015)

บทสรุป

ราเอนโดไฟตเ์ป็นจุลินทรียท่ี์สามารถคดัแยกได้

จากส่วนต่าง ๆ ของพืชทั้งในส่วนราก ใบ ล�าตน้ และก่ิง

กา้น โดยไม่ก่อใหเ้กิดอาการของโรคใด ๆ  ในพชืท่ีราอาศยั

อยู ่ราเอนโดไฟตจ์ดัเป็นแหล่งทางชีวภาพจากธรรมชาติท่ี

ใหส้ารเมแทบอไลตทุ์ติยภมิูท่ีส�าคญัและมีฤทธ์ิทางชีวภาพ

ต่าง ๆ  มากมายรวมถึงความสามารถในการตา้นอนุมลูอิสระ 

การตา้นจุลินทรีย ์ การตา้นมะเร็ง ซ่ึงสารออกฤทธ์ิทาง

ชีวภาพท่ีไดจ้ากราน้ีสามารถน�าไปประยกุตใ์ชป้ระโยชน์

ไดท้ั้งทางการแพทยแ์ละทางอุตสาหกรรม
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