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ผลของสารสกัดจากใบมะรุมต่อการต้านเซลล์มะเร็ง squamous cell carcinoma 15
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บทคัดย่อ
	 มะรุม (Moringa oleifera Lam.) เป็นพืชสมุนไพรท่ีนิยมเพาะปลูกส�ำหรับใช้เป็นอาหาร นอกจากนี้
มะรุมยังมีฤทธิ์ต้านการอักเสบ ต้านสารอนุมูลอิสระ ต้านเชื้อแบคทีเรีย และต้านมะเร็ง ซึ่งโรคมะเร็งเป็นสาเหตุ
การเสียชีวิตอันดับหนึ่งของคนไทย ได้แก่ มะเร็งปอด มะเร็งตับ มะเร็งเต้านม และมะเร็งศีรษะและคอ งานวิจัยนี ้
คณะผู้วิจัยสนใจศึกษาฤทธิ์การต้านมะเร็งของสารสกัดจากใบมะรุมต่อเซลล์มะเร็งศีรษะและคอ (squamous 
cell carcinoma 15: SCC15 cells) โดยน�ำสารสกัดจากใบมะรุมที่สกัดด้วย hexane (crude hexane) ทดสอบ 
ความเป็นพิษกับเซลล์มะเร็ง SCC15 และเซลล์แมคโครฟาจของคน จากนั้นเลือกใช้ความเข้มข้นของสารสกัด 
ที่ไม่เป็นพิษกับเซลล์แมคโครฟาจของคนคือระดับความเข้มข้นที่ท�ำให้เซลล์แมคโครฟาจตายเพียงร้อยละ 5 (IC

5
) 

และน�ำมาทดสอบกับเซลล์มะเร็ง SCC15 เพื่อศึกษาคุณสมบัติของสารสกัดท่ีส่งผลต่อการตายของเซลล์มะเร็ง 
SCC15 โดยตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิสด้วยชุดทดสอบ Muse™ Annexin V & Dead Cell Kit 
ผลการตรวจวิเคราะห์พบว่า สารสกัดจากใบมะรุมสามารถชักน�ำให้เซลล์มะเร็งเกิดการตายแบบอะพอพโทซิส 
เพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p<0.05) เช่นเดียวกับยาซิสพลาติน เมื่อเปรียบเทียบกับชุดควบคุม จากผลการ
ศึกษาสรุปได้ว่าสารสกัดจากใบมะรุมมีคุณสมบัติต้านเซลล์มะเร็ง SCC15 โดยท�ำให้เกิดการตายของเซลล์มะเร็ง
ดังกล่าวแบบอะพอพโทซิส ซึ่งจากผลการวิจัยน้ียังไม่ทราบว่าในสารสกัดมีสารออกฤทธิ์ชนิดใดท่ีมีคุณสมบัติ 
ต้านเซลล์มะเร็ง ดังนั้น ควรมีการศึกษาหาสารออกฤทธิ์ในสารสกัดจากใบมะรุมและศึกษากลไกการต้านมะเร็ง  
เพื่อน�ำความรู้ไปพัฒนายารักษาโรคมะเร็งศีรษะและคอต่อไป

ค�ำส�ำคัญ: มะรุม เซลล์มะเร็ง SCC15 การตายแบบอะพอพโทซิส 
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Abstract
	 Moringa oleifera Lam. is widely cultivated in tropical area for food source. Moreover, it 
has anti-inflammation, antioxidant, anti-bacterial and anti-cancer properties. Cancer is the first 
cause of death in Thailand including lung cancer, liver cancer, breast cancer and head and neck 
cancer respectively. In this study, we aimed to investigate the anti-cancer property of Moringa 
oleifera Lam. leaf extract on head and neck cancer cell line using squamous cell carcinoma 
(SCC) 15 cells. M. oleifera leaves crude hexane extract were tested with SCC15 cells and human 
macrophages by cytotoxicity assay. A five percent inhibitory concentration (IC

5
) of macrophages 

was used to evaluate the anti-cancer activity on SCC15 cells. Cell apoptosis were anayzed by 
Muse™ Annexin V and Dead Cell Kit. Results showed that the extract could significantly induce 
cancer cell apoptosis same as cisplatin compare to untreated control (p<0.05). In conclusion, 
result suggested that M. oleifera leaf extracts potentially have anti-cancer property on SCC15 
cells. Thus, it should be further identified the bioactive compounds and elucidate the mechanism 
of anti-cancer activity. The findings imply that M. oleifera leaf extract is anti-cancer effect which 
might develop a new drug for head and neck cancer. 
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บทน�ำ
	 พืชสมุนไพรหลายชนิดไม่เพียงใช้เป็น
อาหารเท่าน้ัน แต่ยังสามารถใช้ส่วนต่างๆ ในการ
บรรเทาและรักษาโรค เช่น ฟ้าทะลายโจรช่วย
บรรเทาอาการไข้ โรคเบาหวาน โรคบิด งูกัด แมลง
กัดต่อย และโรคมาลาเรีย1 ขมิ้น ช่วยบรรเทาอาการ
ปวด ต้านการอักเสบ ต้านสารอนุมูลอิสระ และต้าน
มาลาเรีย2 เป็นต้น นอกจากพืชดังกล่าวแล้วยังพบว่า 
มะรุม (Moringa oleifera Lam.) เป็นพืชสมุนไพร
อกีหนึง่ชนดิทีม่กีารใช้เพือ่บรรเทาและรกัษาโรค มะรมุ
เป็นพืชสมุนไพรที่นิยมเพาะปลูกเพื่อใช้เป็นอาหาร 
เนื่องจากเป็นพืชโตเร็ว ปลูกง่ายในเขตร้อน ต้องการ
อาหารในการเจริญเติบโตน้อย และผลิตใบตลอดทั้งปี  
นอกจากประโยชน์ทีใ่ช้เป็นอาหารแล้ว ยงัพบว่ามะรมุ 
ยงัมคีณุสมบติัต้านมะเรง็3 จากงานวจัิยในปี ค.ศ. 2015  
ศึกษาผลของสารสกัดจากใบ เปลือก และเมล็ดของ
มะรุมต่อการต้านการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็ง
เต้านมและมะเร็งล�ำไส้ พบว่า สารสกัดจากใบและ
เปลือกของมะรุมสามารถลดอัตราการรอดชีวิต การ
เจริญเติบโต และการเคลื่อนที่ของเซลล์มะเร็ง อีกทั้ง 
สามารถกระตุน้ให้เซลล์เกดิการตายแบบอะพอพโทซิส 
ทั้งในเซลล์มะเร็งเต้านมและมะเร็งล�ำไส้4 
	 โรคมะเร็งเป็นสาเหตุการเสียชวีิตอนัดับ 1  
ของคนไทย และมีอัตราการเสียชีวิตเพิ่มขึ้นอย่าง 
ต่อเนื่อง5 จากการศึกษาพบว่าโรคมะเร็งศีรษะและ
คอ (head and neck cancer) เป็นสาเหตุการตาย
อนัดับ 4 รองมาจากโรคมะเรง็ปอด โรคมะเรง็ตบั และ
โรคมะเร็งเต้านม6 สาเหตุหลักของการเกิดโรคมะเร็ง
ศีรษะและคอ เกิดจากการด่ืมเคร่ืองด่ืมแอลกอฮอล์ 
และการสูบบุหรี่7-9 ซึ่งพฤติกรรมดังกล่าวสามารถ
พบเหน็ได้ทัว่ไปในประชากรทีอ่าศัยอยูใ่นประเทศไทย  
นอกจากโรคมะเร็งจะส่งผลกระทบต่อร่างกายผูป่้วยแล้ว  
การรกัษาโรคมะเรง็ในปัจจุบนัยงัส่งผลกระทบต่อเซลล์ 
ท่ัวไปในร่างกาย จงึท�ำให้เกิดผลข้างเคียงจากการรกัษา 
ต่อผู้ป่วย เช่น ปวดหน้าอก อาเจียน เส้นผมและ 
ขนร่วง น�้ำหนักลด ท้องเสีย และอ่อนแรง เป็นต้น10 

เพื่อลดผลข้างเคียงจากการรักษาข้างต้น ดังนั้น
การศึกษาฤทธิ์ต้านมะเร็งของสารสกัดจากใบมะรุม
ต่อเซลล์มะเร็งศีรษะและคอ squamous cell 
carcinoma 15 (SCC15 cells) จะท�ำให้ทราบข้อมูล
ของสารสกดัจากใบมะรมุต่อการต้านเซลล์มะเรง็ศรีษะ
และคอ SCC15 ซึง่สามารถน�ำไปพฒันาศึกษาเพือ่การ
พัฒนายาสมุนไพรต่อการรักษามะเร็งต่อไป

วัตถุประสงค์
	 เพือ่ศกึษาฤทธิต้์านมะเรง็ของสารสกดัจาก
ใบมะรมุต่อเซลล์มะเรง็ศรีษะและคอ squamous cell 
carcinoma 15 (SCC15 cells) โดยจะศึกษาการตาย
แบบอะพอพโทซิสด้วยชุดทดสอบ Muse™ Annexin  
V & Dead Cell Kit และวิเคราะห์ผลด้วยเครื่อง 
Muse® Cell Analyzer

วิธีการศึกษา
การสกัดสารจากใบของมะรุม 

ผงใบมะรุมแห้งจ�ำนวน 2 กิโลกรัม ที่ได้รับ 
ความอนเุคราะห์จากบรษิทัขาวละออ จ�ำกดั น�ำมาหมกั 
ด้วย hexane (RCI Labscan, Thailand) ปริมาตร 
5 ลิตร เป็นเวลา 2 วัน จากนั้นน�ำสารสกัดมากรอง
ด้วยกระดาษกรองที่มีขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 110 
มิลลิเมตร และน�ำสารละลายไประเหยตัวท�ำละลาย 
ด้วยเครื่อง Rotary evaporator (Heidolph, 
Germany) กากใบมะรุมที่ เหลือจะหมักซ�้ำด ้วย  
hexane จ�ำนวน 2 รอบ น�ำสารละลายมากรองและ
ระเหยตัวท�ำละลายด้วยเครื่อง evaporator ซึ่งจะได้
ส่วนที่เป็น crude hexane ส�ำหรับใช้ในการทดสอบ
ต่อไป

ตัวอย่างตัวแทนเซลล์ปกติในร่างกายที่ใช้ศึกษา
	 ใช้ตัวอย่างเม็ดเลือดขาวชนิดแมคโครฟาจ
จาก buffy coat ของผู้บริจาคโลหิต ณ โรงพยาบาล
มหาวทิยาลยันเรศวร จังหวัดพษิณโุลก การศกึษานีเ้ป็น 
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ส่วนหนึ่งของโครงการวิจัยที่ผ ่านการรับรองจาก 
คณะกรรมกา รจ ริ ย ธ ร รมกา ร วิ จั ย ใ นมนุ ษย ์ 
มหาวิทยาลัยนเรศวร รหัสโครงการ IRB 1013/60

การแยกเซลล์โมโนไซต์
	 น�ำตัวอย่างเลือดจาก buffy coat ปั่นด้วย
ความเร็ว 3,000 rpm 30 นาที เพื่อแยกเม็ดเลือดขาว
ออกจากเม็ดเลือดแดง จากนั้นน�ำเม็ดเลือดขาวที่ได้
มาเจือจางด้วย Hank’s balanced salt solution 
(HBSS) และเติมลงบน Ficoll-hypaque gradient 
(Axis-Shield poc, Norway) น�ำไปปั่นด้วยความเร็ว 
3,000 rpm 30 นาที จากน้ันแยกส่วน PBMC  
มาปั ่นล้างด้วย HBSS ที่ความเร็ว 2,000 rpm  
10 นาที resuspend ด้วย HBSS และเติมลงบนน�้ำยา 
percoll gradient (GE Healthcare Bio-Sciences 
AB, Sweden) น�ำไปปั่นด้วยความเร็ว 3,000 rpm  
30 นาที แยกโมโนไซต์มาปั่นล้างด้วย HBSS และ 
น�ำไป incubate ที่ 37 องศาเซลเซียส CO

2
 ร้อยละ 5  

เป็นเวลา 7 วัน จนกระทั่งโมโนไซต์พัฒนาเป็น 
แมคโครฟาจ (monocyte-derived macrophage) 
ส�ำหรับใช้เป็นตัวแทนของเซลล์ปกติในร่างกายเพื่อใช้
ทดสอบต่อไป

การตรวจวัดความบริสุทธิ์ของโมโนไซต์ และ 
แมคโครฟาจ 
	 น�ำเซลล์โมโนไซต์และแมคโครฟาจที่แยก
ได้มาปั่นล้างด้วย FACs buffer ที่ความเร็ว 2,000 
rpm 5 นาที จากนั้นเติม fluorophore conjugated 
antibody ต่อ CD14 และ CD16 (BioLegend, 
Inc., San Diego, CA, USA) น�ำไป incubate  
ที่ 4 องศาเซลเซียสในที่มืด 1 ช่ัวโมง จากนั้นน�ำไป
ปั่นล้างด้วย Phosphate-Buffered Saline (PBS)  
3 รอบ resuspend ด้วย PBS และน�ำตวัอย่างไปตรวจ
วิเคราะห์ด้วยเครื่อง flow cytometer (Beckman 
Coulter, Inc., Indianapolis, IN, USA)

การทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์
	 เป ็นการทดสอบเพื่อหาความเข ้มข ้นท่ี 
เหมาะสมของยา cisplatin (Sigma-Aldrich, USA) 
และสารสกัดจากใบมะรุมต ่อแมคโครฟาจและ 
เซลล์มะเร็ง SCC15 (ATCC, USA) ปรับความเข้มข้น 
โดยใช้อาหารเลี้ยงเซลล์เจือจางแบบ two fold 
dilution ซ่ึงใช้ RPMI-1640 (Gibco life technologies, 
USA) เจือจางสารส�ำหรบัทดสอบกบัแมคโครฟาจ และ
ใช้ DMEM/F12 (Gibco life technologies, USA) 
เจือจางสารส�ำหรับทดสอบกับเซลล์มะเร็ง SCC15 
จากนัน้น�ำยา cisplatin ทีค่วามเข้มข้น 0 ถงึ 100,000  
ng/mL และสารสกดัจากใบมะรมุทีค่วามเข้มข้น 0 ถงึ 
10,000 µg/mL มาทดสอบกับแมคโครฟาจและเซลล์
มะเรง็ SCC15 โดยเพาะเลีย้งท่ี 37 องศาเซลเซยีส CO

2
 

ร้อยละ 5 เป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้นล้างเซลล์ด้วย 
PBS เติมสี MTT (Thermo Fisher Scientific, USA) 
น�ำไปเพาะเลี้ยงที่ 37 องศาเซลเซียส CO

2
 ร้อยละ 5 

ในที่มืดเป็นเวลา 3 ชั่วโมง เมื่อครบก�ำหนดดูดสี MTT 
ออก เติม 100% DMSO เพื่อละลายตะกอนสี และ 
ทิ้งไว้ที่อุณหภูมิห้องเป็นเวลา 15 นาที วัดค่าการ 
ดูดกลืนแสงด้วยเครื่อง ELISA plate reader (Perkin 
Elmer, Inc., USA) ที่ความยาวคลื่น 590 nm 

การทดสอบสารสกัดจากใบมะรุมต่อ SCC15
	 น�ำเซลล์มะเรง็ SCC15 ลงใน 24-well plate 
จ�ำนวน 1x105 cell/well ปริมาตร 500 ไมโครลิตร 
และน�ำไป incubate ที่ 37 องศาเซลเซียส CO

2
  

ร้อยละ 5 เป็นเวลา 24 ช่ัวโมง จากนั้นปรับความ
เข้มข้นของสารสกัดจากใบมะรุมด้วย DMEM/F12  
โดยใช้ความเข้มข้นท่ีสามารถออกฤทธิ์ต่อเซลล์มะเร็ง
แต่ไม่เป็นพิษต่อแมคโครฟาจ (IC

5
) เติมสารสกัดลงใน 

24-well plate ปริมาตรหลุมละ 500 ไมโครลิตร 
น�ำไป incubate ที่ 37 องศาเซลเซียส CO

2
 ร้อยละ 5 

เป็นเวลา 24 ชั่วโมง โดยสภาวะทดสอบประกอบด้วย 
positive control (cisplatin), negative control 
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(medium), solvent control (DMSO) และ crude 
hexane 

การตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิสของ 
SCC15 ด้วยชุดทดสอบ Muse™ Annexin V & 
Dead Cell Kit

 น�ำเซลล์มะเร็ง SCC15 ที่ผ่านการ incubate 
กับสารสกัดจากใบมะรุมใส่ลงใน microcentrifuge 
tube โดยใช้วิธี trypsinization น�ำไปปั่นที่ความเร็ว 
1,500 rpm 5 นาที ดูดส่วน supernatant ออก
และ resuspend ด้วย DMEM/F12 ปริมาตร  
100 ไมโครลิตร จากนั้นเติม Muse™ Annexin V & 
Dead Cell reagent (EMD Millipore Corp., USA) 
100 ไมโครลติร น�ำไปเพาะเลีย้งทีอ่ณุหภมูห้ิองในทีม่ดื 
เป็นเวลา 20 นาที เม่ือครบก�ำหนดตรวจวิเคราะห์
การตายแบบอะพอพโทซิสด้วยเคร่ือง Muse™ Cell 
Analyzer (EMD Millipore Corp., USA) โดย Muse™ 
Annexin V & Dead Cell reagent จะประกอบด้วย 
annexin V และ 7-AAD ในเซลล์มีชีวิตจะไม่ติดสี  
ส่วนในระยะ early apoptosis จะติดสขีอง annexin V  
ที่สามารถจับกับ phosphatidylserine ท่ีด้านนอก
ผนังเซลล์ระยะ late apoptosis และ dead cell 
ผนังเซลล์ถูกท�ำลายท�ำให้ 7-AAD สามารถเข้าไปจับ
กับ DNA ในนิวเคลียสได้

การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ
	 ความแตกต่างของข้อมลูทีไ่ด้จากการทดสอบ
ในแต่ละสภาวะวิเคราะห์ด้วยสถติิ one-way analysis 
of variance (one way ANOVA) ที่ระดับความ 
เชื่อมั่นร้อยละ 95

ผลการศึกษา
การทดสอบหาค่าเฉลี่ย และหาร้อยละความมีชีวิต
ของโมโนไซต ์	
	 ปริมาณของโมโนไซต์ที่แยกได้ ตรวจวัดโดย 
อาศัยหลักการการย้อมติดสีเซลล์ที่ไม ่มีชีวิตของ 
trypan blue พบว่ามปีริมาณ 2.48 × 106 เซลล์/มลิลลิติร  
และมีค่าความมีชีวิตร้อยละ 97.63

การทดสอบหาร้อยละการแสดงออกของ CD marker  
บนผิวเซลล์โมโนไซต์
	 น�ำโมโนไซต์มาย้อมด้วย fluorophore 
conjugated antibody ต่อ CD14/CD16 โดย CD14 
เป็น surface marker ของเซลล์โมโนไซต์ ส่วน CD16 
เป็น surface marker ของแมคโครฟาจ จากนั้น 
ตรวจวิเคราะห์ความบริสุทธิ์ของโมโนไซต์ที่แยกได ้
ในวันที่ 1 และ 7 ด้วยเครื่อง flow cytometer  
ผลการตรวจวเิคราะห์พบว่า ความบรสิทุธิข์องโมโนไซต์ 
ที่แยกได้มีการติดสีของ CD14 ร ้อยละ 86.03 
และ CD16 ร้อยละ 9.56 และความบริสุทธิ์ของ 
แมคโครฟาจในวันท่ี 7 มีการติดสีของ CD14  
ร้อยละ 96.5 และ CD16 ร้อยละ 95.5 ซึ่งสอดคล้อง
กับลักษณะของเซลล์ภายใต้กล้องจุลทรรศน์ท่ีเซลล์
มีรูปร่างเปลี่ยนแปลงไป โดยพบว่าโมโนไซต์ท่ีแยก
ในวันแรกมีลักษณะกลม ขนาดเล็ก ส่วนโมโนไซต์ท่ี
พัฒนาเป็นแมคโครฟาจหลังเพาะเลี้ยงเป็นเวลา 7 วัน  
มีลักษณะเป็นกระสวย ขนาดใหญ่ แสดงดังรูปท่ี 1 
และรูปที่ 2
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รูปที่ 1 ผลการตรวจวิเคราะห์หาร้อยละความบริสุทธิ์ของโมโนไซต์ท่ีแยกได้โดยการย้อมด้วย fluorescence 
conjugated antibody ต่อ CD14/CD16 ในวันที่ 1 (A) และในวันที่ 7 (B) ตรวจวิเคราะห์ด้วยเครื่อง flow 
cytometer โดย D1 คือ CD14+CD16-, D2 คือ CD14+CD16+, D3 คือ CD14-CD16- และ D4 คือ CD14-CD16+

รูปที่ 2 ลักษณะของโมโนไซต์ที่แยกได้จาก buffy coat ในวันแรก (A) และลักษณะของโมโนไซต์ที่พัฒนาเป็น
แมคโครฟาจหลังจากเพาะเลี้ยงเป็นเวลา 7 วัน (B) ภายใต้กล้องจุลทรรศน์ที่ก�ำลังขยาย 400 เท่า (40x)

การทดสอบความเป็นพิษต่อเแมคโครฟาจ
	 ผลการทดสอบความเป็นพิษต่อแมคโครฟาจ
ของ DMSO พบว่า ความเข้มข้นทีท่�ำให้แมคโครฟาจมี
ชีวิตร้อยละ 50 (IC

5
) มีค่า ร้อยละ 2.37 ± 2.22 และ

ความเข้มข้นทีท่�ำให้แมคโครฟาจมชีวีติร้อยละ 95 (IC
5
) 

มค่ีา ร้อยละ 1.56 ± 1.23 ส�ำหรบั cisplatin และ crude 
hexane พบว่า ความเข้มข้นท่ีท�ำให้แมคโครฟาจ 
มีชีวิตร้อยละ 50 (IC

50
) มีค่า 21.33 ± 5.33 ng/mL 

และ 202.3 ± 8.62 µg/mL ตามล�ำดับ และความ 
เข้มข้นที่ท�ำให้แมคโครฟาจมีชีวิตร้อยละ 95 (IC

5
)  

มีค่า 5.13 ± 2.92 ng/mL และ 34.07 ± 4.2 µg/mL  
ตามล�ำดับ แสดงดังรูปที่  3  และตารางที่  1  
งานวจิยันีใ้ช้ค่าความเข้มข้นของสารแต่ละชนดิทีท่�ำให้ 
แมคโครฟาจมีชีวิตร้อยละ 95 (IC

5
) ทดสอบกับเซลล์

มะเร็ง SCC15 เพื่อศึกษาการตายแบบอะพอพโทซิส 
และใช้ความเข้มข้นของ DMSO ท่ีเป็นตัวท�ำละลาย
สารสกัดจากใบมะรุมร้อยละ 0.8 ซ่ึงแสดงให้เห็นว่า 
ความเข้มข้นของตัวท�ำละลายไม่ส่งผลกระทบต่อ 
การตายของแมคโครฟาจ
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การทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง SCC15
	 ผลการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง 
SCC15 ของ DMSO พบว่า ความเข้มข้นที่ท�ำให้เซลล์
มีชีวิตร้อยละ 50 (IC

5
) มีค่า ร้อยละ 3.25 ± 1.48 และ

ความเข้มข้นที่ท�ำให้เซลล์มีชีวิตร้อยละ 95 (IC
5
) มีค่า 

ร้อยละ 2.17 ± 1.18 ส�ำหรับ cisplatin และ crude 
hexane พบว่า ความเข้มข้นทีท่�ำให้เซลล์มชีวีติร้อยละ 
50 (IC

50
) มีค่า 28.44 ± 9.31 ng/mL และ 364.75 ±  

18.6 µg/mL ตามล�ำดบั และความเข้มข้นทีท่�ำให้เซลล์
มีชีวิตร้อยละ 95 (IC

5
) มีค่า 1.42 ± 1.2 ng/mL และ 

12.16 ± 3.25 µg/mL ตามล�ำดบั แสดงดงัรูปที ่3 และ
ตารางท่ี 1 ในงานวิจัยนี้ใช้ความเข้มข้นของ DMSO  
ท่ีเป็นตัวท�ำละลายสารสกัดจากใบมะรุมร้อยละ 0.8  
ซึ่งแสดงให้เห็นว่าความเข้มข้นของตัวท�ำละลาย 
ไม่ส่งผลกระทบต่อการตายของเซลล์มะเร็ง SCC15

รูปที่ 3 ผลการทดสอบความเป็นพิษต่อแมคโครฟาจของ DMSO (A), cisplatin (B) และ crude hexane (C) 
และผลการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล์มะเร็ง SCC15 ของ DMSO (D), cisplatin (E) และ crude hexane (F)

ตารางที่ 1 ค่า IC
5
 และ IC

50
 จากการทดสอบความเป็นพิษของ DMSO, cisplatin และ crude hexane ต่อ

แมคโครฟาจและเซลล์มะเร็ง SCC15 (n=6)

สารทดสอบ 
แมคโครฟาจ SCC15 cells

IC
5

IC
50

IC
5

IC
50

DMSO (%) 1.56 ± 1.23 2.37 ± 2.22 2.17 ± 1.18 3.25 ± 1.48

cisplatin (ng/mL) 5.13 ± 2.92 21.33 ± 5.33 1.42 ± 1.2 28.44 ± 9.31

crude hexane (µg/mL) 34.07 ± 4.2 202.3 ± 8.62 12.16 ± 3.25 364.75 ± 18.6
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การตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิสของ
เซลล์มะเร็ง SCC15 
		  ปรับความเข้มข้นของ DMSO, cisplatin 
และ crude hexane โดยใช้ค่าความเข้มข้นที่ท�ำให้
แมคโครฟาจมีชีวิตร้อยละ 95 (IC

5
) และน�ำไปทดสอบ

กบัเซลล์มะเร็ง SCC15 จากนัน้ตรวจวเิคราะห์การตาย
แบบอะพอพโทซิสด้วยเครือ่ง Muse™ Cell Analyzer 
ซึ่งพบว่าการตายแบบอะพอพโทซิสของเซลล์มะเร็ง 
SCC15 ในกลุ่มควบคุม (control) ที่เลี้ยงด้วยอาหาร
เลี้ยงเซลล์อย่างเดียวเท่ากับร้อยละ 5.55 ± 2.23 และ
การตายแบบอะพอพโทซิสของเซลล์มะเร็ง SCC15 

ในกลุ่มควบคุมที่เติม DMSO ในปริมาณความเข้มข้น 
ที่เท่ากับความเข้มข้นที่มากที่สุดของ DMSO ที่ใช้
ทดสอบ คือ ร้อยละ 0.08 ไม่ต่างกับกลุ่มควบคุมปกติ 
คือร้อยละ 7.21 ± 1.29 หลังทดสอบเซลล์มะเร็ง 
SCC15 ด้วย cisplatin และ crude hexane มีค่า 
ร้อยละ 53.65 ± 3.25 และ 22.05 ± 1.49 ตามล�ำดับ 
จากผลการตรวจวเิคราะห์พบว่าสารสกดัจากใบมะรมุ 
สามารถชักน�ำให้เซลล์มะเร็ง SCC15 เกิดการตาย
แบบอะพอพโทซิสเพิ่ม ข้ึนอย ่างมีนัยส�ำคัญทาง 
สถิติที่ความเชื่อมั่นร้อยละ 95 (p<0.05) (n=3)  
แสดงดังรูปที่ 4 และรูปที่ 5

รูปที่ 4 ผลการตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิสของเซลล์มะเร็ง SCC15 ที่ทดสอบกับ control (A), 
DMSO (B), cisplatin (C) และ crude hexane (D) 
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รูปที่ 5 ผลการตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิส (total apoptosis) ของเซลล์มะเร็ง SCC15
หมายเหตุ : 
Control คือ เซลล์มะเร็ง SCC15 เพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล์
DMSO คือ เซลล์มะเร็ง SCC15 เพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล์ในสภาวะที่มี DMSO
Cisplatin คือ เซลล์มะเร็ง SCC15 เพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล์ในสภาวะที่มี cisplatin
Crude hexane คือ เซลล์มะเร็ง SCC15 เพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล์ในสภาวะที่มี crude hexane
*** คือ ค่านัยส�ำคัญ p≤0.001 เปรียบเทียบกับชุดควบคุม (control) 

อภิปรายผล 
	 การศึกษาฤทธ์ิต้านมะเร็งของสารสกัดจาก
ใบมะรุมโดยทดสอบกับเซลล์มะเร็ง squamous 
cell carcinoma 15 cell lines ในสภาวะต่างๆ 
โดยตรวจวิเคราะห์การตายแบบอะพอพโทซิสด้วย
เครื่อง Muse™ Cell Analyzer พบว่าผลการ
ทดสอบความเป็นพิษของสารสกัดจากใบมะรุม
ต่อแมคโครฟาจซึ่งใช้เป็นตัวแทนของเซลล์ทั่วไป
ในร่างกายและเซลล์มะเร็ง SCC15 พบว่าที่ระดับ
ความเข ้มข ้นเดียวกัน (ค ่าความเข ้มข ้นที่ท�ำให ้
แมคโครฟาจมีชีวิตร้อยละ 95) สารสกัดสามารถ
ลดร้อยละความมีชีวิตของเซลล์มะเร็ง SCC15 ลง  
ในขณะที่ร้อยละความมีชีวิตของแมคโครฟาจยังคงที่  
(ร้อยละ 95) แสดงให้เห็นว่าสารสกัดมีความเป็นพิษ
ต่อเซลล์มะเร็ง SCC15 แต่เป็นพิษต่อเซลล์ทั่วไป 
ในร่างกายน้อย และผลทดสอบสารสกัดจากใบมะรุม 
กับเซลล์มะเร็งในสภาวะต่างๆ พบว่าสารสกัด
สามารถชักน�ำให้เซลล์มะเร็ง SCC15 เกิดการตาย 

แบบอะพอพโทซิสเพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ  
(p<0.001) เมื่อเปรียบเทียบกับชุดควบคุม (control) 
การที่สารสกัดสามารถชักน�ำให้เซลล์มะเร็งเกิดการ
ตายแบบอะพอพโทซิสนั้น สอดคล้องกับงานวิจัยของ 
Al-Asmari AK, et al. ที่น�ำสารสกัดจากใบมะรุมด้วย 
ethanol ทดสอบกับ MDA-MB-231 breast cancer 
cell lines และ HCT-8 colorectal cancer cell 
lines พบว่าสารสกัดสามารถชักน�ำให้เซลล์มะเร็ง 
ท้ังสองชนิดเกดิการตายแบบอะพอพโทซสิ4 นอกจากนี้ 
ยังสอดคล้องกับงานวิจัยของ Jung IL ท่ีน�ำสารสกัด
จากใบมะรุมด้วยน�้ำเย็น ทดสอบกับ A549 lung 
cancer cell lines พบว่าสารสกัดสามารถชักน�ำให ้
เซลล์มะเร็งเกิดการตายแบบอะพอพโทซิสโดยเพิ่ม
การแสดงออกของ cleaved caspase 311 ยังไม่พบ 
รายงานผลการศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดจากใบมะรุม
ต่อเซลล์มะเร็ง SCC15 ซ่ึงมีการศึกษาก่อนพบว่า 
สาร Aloe-emodin จาก Rheum undulatum L.  
สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตและชักน�ำให้เกิด 
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การตายแบบอะพอพโทซิสในเซลล์มะเร็ง SCC1512  

อย่างไรก็ตาม งานวิจัยนี้คณะผู้วิจัยยังไม่ได้ศึกษา 
สารออกฤทธิ์ที่อยู่ในสารสกัดใบมะรุมด้วยเฮกเซนที่
มีความสามารถท�ำลายเซลล์มะเร็งและกลไกในการ
ออกฤทธ์ิในระดบัโมเลกุล ดังนัน้ ควรมกีารศกึษากลไก
การออกฤทธิ์ของสารสกัดใบมะรุมและสารบริสุทธิ ์
ที่ออกฤทธิ์ในใบมะรุม รวมทั้งศึกษาความเป็นพิษต่อ
เซลล์มะเร็งและเซลล์ปกติอีกคร้ัง โดยน�ำไปแยกเป็น
สารประกอบและน�ำสารประกอบที่แยกได้ไปศึกษา
ฤทธิ์ต้านมะเร็ง จนกระทั่งทราบชนิดและคุณสมบัติ
ที่ชัดเจนของสารออกฤทธิ์ในสารสกัด จากน้ันน�ำไป
ศกึษาในสัตว์ทดลองและผูป่้วยโรคมะเร็งศีรษะและคอ  
เพ่ือประเมินประสิทธิภาพในการต้านมะเร็ง อีกทั้ง 
ลดผลข้างเคียงจากการรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัดและ
พัฒนาเป็นยารักษาโรคมะเร็งศีรษะและคอต่อไป
	
สรุปผล
	  สารสกดัจากใบมะรมุมฤีทธิต้์านเซลล์มะเรง็ 
โดยสามารถยับยั้งการเจริญเติบโตและสามารถชักน�ำ
ให้เซลล์มะเร็งเกิดการตายแบบอะพอพโทซิสใน
เซลล์ squamous cell carcinoma 15 เช่นเดียวกับ
ยา cisplatin ที่ใช้รักษาโรคมะเร็ง จึงเป็นไปได้ที่จะ
สามารถน�ำสารสกัดจากใบมะรุมไปรักษาผู้ป่วยโรค
มะเร็งศีรษะและคอ ทั้งนี้ต้องมีการศึกษาในเชิงลึก 
ตลอดจนทดสอบในสัตว์ทดลองและผู้ป่วยโรคมะเร็ง
เพื่อให้ได้ข้อมูลคุณภาพและมีความปลอดภัยอย่าง
แท้จริง

กิตติกรรมประกาศ
	 ขอขอบคุณบริษัทขาวละออ จ�ำกัด ที่
อนุเคราะห์ผงใบมะรุมแห้ง กลุ่มงานธนาคารเลือด 
โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยนเรศวร จังหวัดพิษณุโลก  
ท่ีให ้ความอนุเคราะห์ buffy coat จากเลือด 
ผู้บริจาคโลหิต และงานวิจัยนี้ได้รับทุนสนับสนุนจาก 
คณะสหเวชศาสตร์ มหาวิทยาลัยนเรศวร 
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