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บทคัดย่อ 

 

 งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคนและอนุพันธ์กับฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรีย ได้สังเคราะห์แคลโคน 7 ตัว ด้วยปฏิกิริยา aldol condensation และพิสูจน์เอกลักษณ์ด้วย
เทคนิค 1H-NMR สเปกโทรสโกปี ได้ทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรียของแคลโคนที่สังเคราะห์ได้ร่วมกับ
แคลโคนที่พิสูจน์เอกลักษณ์แล้ว 5 ตัว ต่อ Staphylococcus aureus, Propionibacterium acnes, 
Salmonella typhi, Streptococcus sobrinus และ  Streptococcus mutans ผลการทดสอบชี้ ว่ า 
สารส่วนใหญ่สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่เลือก แคลโคนที่มีหมู่คลอรีนที่ต าแหน่งที่ 4 ' 
แสดงความสามารถในการยับยั้งที่สูงต่อ S. sobrinus และ S. mutans แต่มีผลน้อยต่อ P. acnes 
แคลโคนที่มีหมู่แอลิเฟติกที่ต าแหน่ง 4' แสดงความสามารถในการยับยั้งต่อ S. sobrinus, S. mutans 
และ S. thypi สูงแต่แสดงฤทธิ์ยับยั้งต่ าต่อ P. acnes ยกเว้น 4'-ethyl-2-hydroxychalcone แคลโคนที่
มีต าแหน่งแทนที่เป็น ไฮดรอกซิลและ เมทอกซิลที่ต าแหน่ง 4' แสดงความสามารถในการยับยั้งแบคทีเรียที่
ใช้ทดสอบทั้งหมดที่สูง เมื่อมีโบรมีนเป็นหมู่แทนที่ในวง A ของแคลโคนจะเพ่ิมฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย S. 
aureus, S. sobrinus , S. mutans และ S. typhi 
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Abstract 

 

 This research investigates the structure and antibacterial activity relationship of 
chalcone and its derivatives. Seven chalcones were synthesized by condensation and 
characterized by 1H NMR. The synthesized products together with five known chalcones 
were tested against Staphylococcus aureus, Propionibacterium acnes, Salmonella typhi, 
Streptococcus sobrinus and Streptococcus mutans. The results indicated that most 
compounds could inhibit the growth of selected bacteria. Chalcones containing chlorine 
at 4'-position displayed high inhibition ability against S. sobrinus and S. mutans, but low 
effect on P. acnes. Chalcones with aliphatic group at 4'-position gave high inhibition zone 
against S. sobrinus, S. mutans and S. thypi while low activity against P. acnes, except for 
4'-ethyl-2-hydroxychalcone, was observed. Chalcones bearing 4'-hydroxyl and 4'-methoxyl 
substituents displayed high inhibitiory ability against all tested bacteria. The presence of 
Br substituent on ring A of chalcone enhanced antibacterial activity against S. aureus, S. 
sobrinus , S. mutans and S. typhi. 
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บทที่ 1 

บทน า 

 

1.1 ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 

โมเลกุลเป้าหมายที่ศึกษาในงานวิจัยนี้คือ แคลโคน (chalcone) หรือ 1,3-diphenyl-2-propen-1-
one ประกอบด้วยวงแอโรมาติก 2 วง เชื่อมกันด้วยสะพาน  α,β-unsaturated carbonyl (ดังรูป) มี
รายงานการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพของแคลโคนต่างๆ เช่น ฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย1 ฤทธิ์ต้านมะเร็ง ฤทธิ์ต้าน
การอักเสบ2 เป็นต้น และพบว่าฤทธิ์ทางชีวภาพขึ้นกับต าแหน่งและชนิดของหมู่แทนที่บนวงแอโรมาติกทั้ง 
2 วง  

 

1,3-diphenyl-2-propen-1-one 

การสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคนสามารถท าได้หลายรูปแบบ เช่น การเปลี่ยนชนิดของหมู่แทนที่ 
หรือการเปลี่ยนต าแหน่งของหมู่แทนที ่

งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของแคลโคนกับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 
แบคทีเรียคือ จุลชีพชนิดเซลล์เดียว ไม่สามารถมองเห็นได้ด้วยตาเปล่าเนื่องจากมีขนาดเล็กมาก พบได้ใน
สิ่งแวดล้อมทั่วไป ช่วงอุณหภูมิที่เหมาะสมคือ 35-37 องศาเซลเซียส สามารถแบ่งตามรูปทรงได้ 3 ชนิด 
คือ รูปกลม รูปแท่งและรูปเกลียว แบคทีเรียสามารถแบ่งได้เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดประโยชน์แก่ร่างกาย 
เช่น แบคทีเรียในระบบทางเดินอาหาร ซึ่งท าหน้าที่ช่วยในการย่อยอาหารและแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโทษ
แก่ร่างกาย เช่น แบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรค  

งานวิจัยนี้จะศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของแคลโคนกับฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิด
โทษแก่ ร่ า งกายจ านวน 5 ชนิด  ได้ แก่  Staphylococcus aureus, Propionibacterium acnes, 
Salmonella typhoid, Streptococcus sobrinus และ Streptococcus mutans 
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Staphylococcus aureus 
เป็นแบคทีเรียที่ย้อมสีติดแกรมบวก (Gram positive bacteria) มีรูปทรงกลม อยู่รวมกันคล้ายพวง

องุ่น สามารถเจริญเติบโตได้ในสภาวะที่มีและไม่มีออกซิเจน แต่ในสภาวะที่มีออกซิเจนจะเจริญเติบโตได้
ดีกว่า สามารถสร้าง enterotoxin ซึ่งเป็นสารพิษที่มีคุณสมบัติพิเศษคือ ทนความร้อน ทนต่อรังสีแกมมา
ในระดับที่ใช้กับอาหาร สามารถละลายได้ทั้งในน้ าและสารละลายเกลือ พบได้ที่บริเวณผิวหนัง โพรงจมูก 
เยื่อบุทางเดินหายใจ ทางเดินอาหาร ฝุ่นละอองในดินหรือบาดแผลที่มีฝี หนอง แบคทีเรียชนิดนี้มักจะ
ปนเปื้อนอยู่ในอาหารประเภทเนื้อ เนื้อสัตว์ปีก ผลิตภัณฑ์จากไข่และนม อาหารประเภทสลัดที่เก็บไว้เป็น
เวลานานและอยู่ในอุณหภูมิที่ไม่เหมาะสมโดยจะก่อให้เกิดโรคอาหารเป็นพิษ ซึ่งออกฤทธิ์ต่อระบบ
ทางเดินอาหารและล าไส้ ก่อให้เกิดการติดเชื้อในกระเพาะอาหารและล าไส้เล็ก ส่งผลให้ท้องเสียและ
อาเจียน 

Propionibacterium acnes 
เป็นแบคทีเรียแกรมบวก เจริญเติบโตได้ดีในสภาวะที่ไม่มีออกซิเจน เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดสิว

หรืออาจท าให้เกิดเยื่อบุหัวใจอักเสบ พบได้ตามรูขุมขนและต่อมไขมัน ผลิตกรดโพรพิโอนิก P. acnes 
สามารถย่อยไขมันให้กลายเป็นกรดไขมัน ส่งผลให้เกิดการระคายเคืองผิวหนัง ท าให้เกิดการอักเสบจน
กลายเป็นสิว แบคทีเรียชนิดนี้พบในวัยรุ่นมากกว่าในวัยอ่ืน 

Salmonella typhoid 
เป็นแบคทีเรียแกรมลบ ลักษณะแท่งสั้น สามารถเคลื่อนที่ได้โดยการใช้แฟลกเจลลัมและ

เจริญเติบโตได้ดีที่อุณหภูมิของร่างกายมนุษย์ที่ประมาณ 37 องศาเซลเซียส เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรค
ไข้ไทฟอยด์หรือโรคไข้รากสาดน้อยที่พบเฉพาะในมนุษย์ ผู้ป่วยมักได้รับเชื้อจากการรับประทานอาหาร
หรือน้ าที่มีการปนเปื้อนของเชื้อในปัสสาวะและอุจจาระของผู้ป่วยที่เป็นโรคไข้ไทฟอยด์หรือผู้ที่เป็นพาหะ
ของโรคนี้ โดยมักพบในประเทศที่ก าลังพัฒนา เนื่องจากไม่มีระบบสาธารณูปโภคและสุขาภิบาลที่สะอาด
และเพียงพอ ท าให้เกิดการแพร่ระบาดของเชื้อ สามารถรักษาได้ด้วยการใช้ยาปฏิชีวนะ 

Streptococcus sobrinus และ Streptococcus mutans 
แบคทีเรียทั้ง 2 ชนิดนี้เป็นแบคทีเรียแกรมบวก พบได้ในช่องปาก อาศัยอยู่ในสภาวะที่เป็นกรด ท า

ให้เกิดโรคในช่องปากของมนุษย์ คือ เกิดฟันผุ มักพบแบคทีเรียทั้งสองชนิดนี้มีสายพันธุ์ที่หลากหลาย
ภายในปากของผู้ที่มีฟันผุมากกว่าผู้ที่ไม่มีอาการฟันผุ 
 

ในงานวิจัยนี้แบ่งแบคทีเรียที่ศึกษาเป็น 3 กลุ่มดังต่อไปนี้ แบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อผิวหนัง ได้แก่ S. 
aureus และ P. acnes แบคทีเรียที่ท าให้เกิดโรคไข้ราดสากน้อย ได้แก่ S. typhi และแบคทีเรียที่ก่อให้เกิด
โรคในช่องปาก ได้แก่ S. sobrinus และ S. mutans เพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างฤทธิ์ต้านแบคทีเรียทั้ง 
3 กลุ่มกับแคลโคนที่สังเคราะห์ขึ้น 
 

 มูลเหตุจูงใจที่ท าให้สนใจท างานงานวิจัยนี้เนื่องจากสารต้านแบคทีเรียเมื่อใช้ไประยะหนึ่งจะ
พบว่าแบคทีเรียเกิดดื้อยา ท าให้ประสิทธิภาพในการรักษาลดลง ท าให้มีความจ าเป็นต้องเสาะหาสารต้าน
แบคทีเรียชนิดใหม่ๆ เพ่ิมขึ้น แคลโคนเป็นกลุ่มสารที่น่าสนใจและมีการศึกษาเบื้องต้นแล้วว่าสารในกลุ่มนี้
บางชนิดมีฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 
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1.2 วัตถุประสงค์ของโครงการวิจัย 

1. สังเคราะห์และพิสูจน์เอกลักษณ์ของแคลโคน 

2. ทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรียของแคลโคนที่สังเคราะห์ได้ 

3. ศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของแคลโคนที่สังเคราะห์ได้กับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 

 

1.3 งานวิจัยท่ีเกี่ยวข้อง 
จากการศึกษางานวิจัยที่ผ่านมาพบว่า ในปี 2007 Ohkatsu และ Satoh3 รายงานการสังเคราะห์

แคลโคนเพ่ือใช้เป็นสารตั้งต้นในการสังเคราะห์เฟลโวนอยด์ โดยศึกษาโครงสร้างของหมู่ไฮดรอกซิลบนวง 
A และ B พบว่า ต าแหน่งพารา-ของวง B ที่มีหมู่ไฮดรอกซิล มีโครงสร้างคล้าย p-coumaric acid ซ่ึงเป็น
สารต้านอนุมูลอิสระที่ดี และที่วง A มีหมู่ไฮดรอกซิลที่ต าแหน่งที่ 2 และหมู่คาร์บอนิลที่ต าแหน่งที่ 1 มี
สมบัติเป็น photo-antioxidant และที่สายโซ่ของคาร์บอน 3 อะตอมที่เชื่อมระหว่างวง A กับ B จะท าให้
เกิดการคอนจูเกต ท าให้มีสมบัติเป็นทั้งสารต้านอนุมูลอิสระและ photo-antioxidant 

ในปี 2008 Hugo และคณะ4 ได้สังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคน 31 ตัว และทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 
4 ชนิด ได้แก่ Bacillus cereus, Escherichia coli, Pseudomonas eruginosa และ Staphylococcus 
aureus พบว่า แคลโคน 5 ตัว (ดังรูป) ที่สังเคราะห์ได้แสดงฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 2 ชนิด คือ Bacillus 
cereus และ Staphylococcus aureus 

 

    

4-hydroxyisocordoin    4-hydroxyderricin  2,4,4-trihydroxychalcone 

 

        
2,4,4-trihydroxy-3-prenyl-3-geranylchalcone 2,4,4-trihydroxy-3-geranylchalcone 
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ในปี 2009 Daniela และคณะ5 ได้ศึกษาความสัมพันธ์ของโครงสร้างแคลโคนกับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 
2 ชนิด คือ Escherichia coli  และ Staphylococcus aureus  โดยศึกษาหมู่แทนที่ในวง A ที่เป็น 4-
chloro และ 3',4',5'-trimethoxy ส่วนวง B มีการเปลี่ยนหมู่แทนที่เป็นหมู่ไฮดรอกซิล พบว่า ฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรียสัมพันธ์กับค่าพลังงานที่แตกต่างกันระหว่าง HOMO และ HOMO-1 โดยหมู่ไฮดรอกซิลที่วง B 
ไม่มีผลส าคัญต่อฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย แต่ค่า lipophilicity กับหมู่ไฮดรอกซิลบนวง A มีผลต่อฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรีย 

ในปี 2010 Balkrishna6 และคณะ ได้สังเคราะห์แคลโคล โดยเปลี่ยนต าแหน่งหมู่แทนที่เป็นหมู่
แฮโลเจน ไนโตรเจนไดออกไซด์ ไฮดรอกซิล เมทิลและเมทอกซี ที่ต าแหน่งที่ 3 และ 4 ของวง A และ B 
เพ่ือศึกษาความสัมพันธ์กับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย คือ Escherichia coli และ Pseudomonas aeruginosa 
พบว่า แคลโคนที่สังเคราะห์ได้มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ดีทุกตัว 

ในปี 2010 Juan และคณะ7 ได้สังเคราะห์แคลโคน โดยการเปลี่ยนต าแหน่งหมู่แทนที่ในวง A และ 
B ด้วยหมู่ไฮดรอกซิลพบว่า อนุพันธ์แคลโคนที่สังเคราะห์ได้เกือบทั้งหมดแสดงฤทธิ์ที่ดี 

ในปี 2011 Alka และคณะ8 ได้สังเคราะห์แคลโคนเพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ของโครงสร้างกับฤทธิ์
ต้ า นแบคที เ รี ย แกรมบวกและแกรมลบ  คื อ  Staphylococcus aureus และ  Pseudomonas 
aeruginosa ตามล าดับ พบว่า แคลโคนที่สังเคราะห์ได้ส่วนใหญ่มีฤทธิ์ต้าน Staphylococcus aureus 
ได้ดี แต่แคลโคนที่สังเคราะห์ทั้งหมดไม่สามารถออกฤทธิ์ต้าน Pseudomonas aeruginosa ซึ่งเป็น
แบคทีเรียแกรมลบได ้

ในปี 2012 Kawada-Matsuo และ Komatsuzawa9 รายงานว่าแบคทีเรียยังมีการดื้อยา เนื่องจาก
การอาศัยอยู่รวมกันเป็นกลุ่ม ท าให้เกิดเชื้อชนิดใหม่และยังมีปัจจัยต่างๆ ที่มีผลต่อการดื้อยา เช่น ลักษณะ
ทางชีวภาพของผนังเซลล์ การควบคุมการแสดงออกของยีน ความรุนแรงของเชื้อที่ท าให้เกิดการแสดง
อาการของโรค และการเกิดปฏิกิริยาภายในระหว่างแบคทีเรียกับระบบภูมิคุ้มกัน 

ในปี 2015 Anke และคณะ10 ได้สังเคราะห์แคลโคนเพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างกับ
ฤทธิ์ต้านมาลาเรียพบว่า แคลโคนที่สังเคราะห์ได้ส่วนใหญ่มีฤทธิ์ต้านมาลาเรียใกล้เคียงหรือดีกว่าเมื่อ
เปรียบเทียบกับ chloroquin ซึ่งเป็นยาต้านมาลาเรียที่ใช้ในปัจจุบัน  

จากการศึกษางานวิจัยที่ผ่านมาพบว่า การเปลี่ยนต าแหน่งหมู่แทนที่เป็นหมู่ที่มีออกซิเจนหรือแฮโล
เจนในต าแหน่งที่ 3 หรือ 4 ของวง A หรือ B และมีหมู่ไฮดรอกซิลที่ต าแหน่งที่ 2 และ 4 ของวง A ท าให้
ได้แคลโคนที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่น่าสนใจ ซึ่งสามารถน าไปออกแบบโครงสร้างแคลโคนใหม่ๆ ต่อไป 
งานวิจัยนี้จึงสนใจที่จะสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคนโดยปรับเปลี่ยนต าแหน่งและชนิดของหมู่แทนที่ 
วิเคราะห์โครงสร้างของแคลโคนที่สังเคราะห์ได้ด้วยเทคนิคทางสเปกโทรสโกปี และทดสอบฤทธิ์ต้าน
แบคที เ รี ย  5  ชนิ ด  ได้ แก่  Staphylococcus aureus, Propionibacterium acnes, Salmonella 
typhoid, Streptococcus sobrinus และ Streptococcus mutans ด้วยวิธี modified diffusion เพ่ือ
ศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและฤทธิ์ต้านแบคทีเรียของแคลโคน



 
 

 

 

บทที่ 2 

การทดลอง 

 

2.1 เครื่องมือที่ใช้ในการทดลอง 

 ชั่งสารโดยใช้เครื่องชั่งดิจิตอล ยี่ห้อ PRECISION รุ่น XT 200A, ทินแลร์โครมาโทกราฟี (TLC) ใช้
แผ่นอลูมิเนียมที่เคลือบด้วยซิลิกาเจล 1H NMR สเปกตรัมบันทึกด้วยเครื่อง nuclear magnetic 
resonance spectrometer 400 MHz, ยี่ห้อ Varian model Mercury +400 ใช้ คลอโรฟอร์ม (CDCl3) 
ที่มีสารอ้างอิงเททระเมทิลไซเลน (TMS) หรือ deuterated dimethylsulfoxide (DMSO-d6) เป็นตัวท า
ละลาย 

 2.2 สารเคมีที่ใช้ในการสังเคราะห์แคลโคนและอนุพันธ์  

สารเคมีและสารที่ใช้เป็นรีเอเจนต์ซื้อจากบริษัท Sigma-Aldrich, Merck และ Fluka ได้แก่                 
2-hydroxyacetophenone, 4-hydroxbenzaldehyde, 4-fluorobenzaldehyde, 4-
bromobenzaldehyde, 4-diethylaminobenzaldehyde, 4-ethylbenzaldehyde, resorcinol, 
zinc chloride,ethyl bromide, 4-isobutylbenzaldehyde, bromine 

2.2.1 สารเคมีและอุปกรณ์ที่ใช้ในการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพ  
2.2.1.1 สารเคมี  

1. Nutrient broth  
2. Agar 

2.2.1.2 อุปกรณ์ที่ใช้  
 1. Petri dish for sterile  

2. Alcohol burner stainless  
3. Erlenmeyer flask 

2.3 การสังเคราะห์สาร 
2.3.1 วิธีการสังเคราะห์สารตั้งต้น 
2.3.1.1 การสังเคราะห์ 2,4-dihydroxyacetophenone11 

 ละลาย ZnCl2 33 mg ในกรดแอซิติก 32 mL ให้ความร้อนจน ZnCl2 ส่วนใหญ่ละลาย เติม 
resorcinol 22 mg (200 mmol) ให้ความร้อนและคนสารละลายผสมที่อุณหภูมิ 140-150 องศาเซลเซียส 
เป็นเวลา 15 นาที วางสารละลายผสมทิ้งไว้ที่อุณหภูมิห้อง 1 ชั่วโมง จากนั้นเติม 1:1 HCl 100 mL ภายใน 
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5 นาที ท าให้สารละลายผสมเย็นที่ 5 องศาเซลเซียส ได้ตะกอนสีน้ าตาล กรองตะกอนและตกผลึกด้วย 
20% HCl ได้ผลึกของ 2,4-dihydroxyacetophenone 

2,4-dihydroxyacetophenone12: ผลึกสีเหลือง 1.1 g (36% yield) Rf 0.74 (ระบบตัวท า
ละลาย: hexane:EtOAc 3:2) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 1) H (ppm): 12.71 (s, 1H), 7.63 (d, J = 8.6 Hz, 
1H), 6.48 (bs, 1H), 6.41 (d, J = 2.4 Hz, 1H), 6.32 (s, 1H) และ 2.56 (s, 3H)  
 
2.3.1.2  การสังเคราะห์ 4-ethoxybenzaldehyde13 
 ชั่ง 4-hydroxybenzaldehyde 0.61 g (10 mmol), ethyl bromide 3.75 g (25 mmol) และ 
anhydrous K2CO3 4.50 g ในแอซีโทน 40 mL ลงในขวดก้นกลม รีฟลักซ์ของผสม ติดตามการเกิด
ผลิตภัณฑ์ด้วย TLC เทของผสมลงน้ าและสกัดด้วย EtOAc (3x50 mL) ล้างชั้นสารอินทรีย์ที่สกัดได้ด้วยน้ า 
ท าให้แห้งด้วย anhydrous Na2SO4 ระเหยตัวท าละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ แยกผลิตภัณฑ์
ที่สนใจด้วยซิลิกาเจลคอลัมน์ด้วยระบบตัวท าละลายhexane/EtOAc (3:1 - 6:1) 

 4-ethoxybenzaldehyde13: น้ ามันใสสีเหลือง 0.23 g (30% yield) Rf 0.49 (ระบบตัวท า
ละลาย: hexane:EtOAc 3:1) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 2) H (ppm): 9.76 (s, 1H), 7.71 (d, J = 8.7 Hz, 
2H), 6.87 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 3.98 (q, J = 7.0 Hz, 2H), 1.33 (t, J = 7.0 Hz, 3H) 
 
2.3.1.3 การสังเคราะห์ 3,5-dibromo-2-hydroxyacetophenone14 
 ละลาย Br2 3.2 g (0.02 mol) ในกรดแอซิติก 10 mL หยด 2-hydroxyaceophenone 1.36 g 
(0.01 mol ที่ละลายในกรดแอซิติก 2 mL) ทีละหยดเป็นเวลา 10 นาที  คนของผสมต่อที่อุณหภูมิห้อง 20 
นาที เจือจางของผสมด้วยน้ า 20 mL ได้ผลึกสีขาว กรอง ตกผลึกด้วย EtOH:H2O (1:1) 
 3,5-dibromo-2-hydroxyacetophenone15: ผลึกสีขาว 2.16 g (70% yield) Rf 0.73 (ระบบ
ตัวท าละลาย: dichloromethane) 1H NMR (DMSO-d6, รูปที่ 3) H (ppm): 12.75 (s, 1H), 8.13 (s, 
1H), 8.11 (s, 1H), 2.70 (s, 3H) 
2.3.1.4 การสังเคราะห์ 3,5-dibromo-2,4-dihydroxyacetophenone 
 ท าการทดลองเช่นเดียวกับ 2.3.1.3 แต่ใช้ 2,4-dihydroxyacetophenone 1.52 g (0.01 mol ที่
ละลายในกรดแอซิติก 20 mL) เป็นสารตั้งต้น ได้ผลึกสีขาว กรอง ตกผลึกด้วย EtOH:H2O (1:1) 

3,5-dibromo-2,4-dihydroxyacetophenone16: ผลึกสีขาว 2.78 g (86% yield) Rf 0.82 
(ระบบตัวท าละลาย dichloromethane) 1H NMR (DMSO-d6, รูปที่ 4) H (ppm): 13.34 (s, 1H), 7.91 
(s, 1H), 6.54 (s, 1H), 2.63 (s, 3H) 
 
2.3.2 วิธีการทั่วไปส าหรับการสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคน17 

ชั่ง acetophonone 0.20 g (1.47 mmol) ละลายในสารละลาย 50% NaOH 3 mL หยด
สารละลาย aromatic benzaldehyde ที่สนใจ (1.84 mmol) ใน EtOH 5 mL ทีละหยดลงในของผสม 
คนที่อุณหภูมิห้อง 16-36 ชั่วโมง ท าให้สารละลายผสมเป็นกรดด้วย 6M HCl (ทดสอบด้วยกระดาษลิตมัส) 
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จะเกิดตะกอนสีเหลืองขึ้น กรองตะกอนที่ได้ด้วยเครื่องกรองสุญญากาศ ล้างตะกอนด้วยน้ า และน าไปตก
ผลึกด้วยเมทานอล หรือเอทานอล จะได้ผลึกของอนุพันธ์แคลโคน 

 

 

 
สาร 1: R1=OH, R2=R3=R4=R3'=H 
สาร 2: R1=OH, R3'=F, R2=R3=R4=H 
สาร 3: R1=OH, R3'=Br, R2=R3=R4=H 
สาร 4: R1=OH, R3'=Cl, R2=R3=R4=H 
สาร 5: R1=OH, R3'=CH2CH3, R2=R3=R4=H 
สาร 6: R1=OH, R3'=CH2CH2CH3, R2=R3=R4=H 
สาร 7: R1=OH, R3'=CH2CH2CH2CH3, R2=R3=R4=H 
สาร 8: R1=OH, R3'=(CH2)8CH3, R2=R3=R4=H 
สาร 9: R1=OH, R3'=CH2CH(CH3)2, R3=R4=H 
สาร 10: R1=OH, R3'=C(CH3)3, R2=R3=R4=H 
สาร 11: R1=R3'=OH, R2=R3=R4=H 
สาร 12: R1=OH, R3'=OCH3, R2=R3=R4=H 
สาร 13: R1=OH, R3'=OCH2CH3, R2=R3=R4=H 
สาร 14: R1=OH, R3'=N(CH2CH3)2, R2=R3=R4=H 
สาร 15: R1=R2=R4=OH, R3'=R3'=OH 
สาร 16: R1=R2=R4=OH, R3=Br, R3'=OH 

 
สาร 1, 4, 10, 11 และ 12 ได้รับความอนุเคราะห์จากนางสาวปิยมาภรณ์ ตั้งเกษมส าราญ และ

นางสาวชนิกา สมสอาด17 

  
4'-fluoro-2-hydroxychalcone18 (2): ผลึกสีน้ าตาล 0.24 g (10% yield) Rf 0.83 (ระบบตัวท า

ละลาย dichloromethane) 1H NMR (DMSO, รูปที่ 5) H (ppm): 12.50 (s, 1H), 8.26 (d, J = 8.0 Hz, 
1H), 8.03-7.99 (m, 3H), 7.85 (d, J = 16.0 Hz, 1H), 7.58 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.33 (d, J = 8.0 Hz, 
2H), 7.02 (d, J = 8.0 Hz, 2H) 

4'-bromo-2-hydroxychalcone18 (3): ผลึกเหลือง 1.16 g (38% yield) Rf 0.73 (ระบบตัวท า
ละลาย dichloromethane) 1H NMR (DMSO, รูปที่ 6) H (ppm): 12.43 (s, 1H), 8.25 (d, J = 8.0 Hz, 
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1H), 8.07 (d, J = 16.0 Hz, 1H), 7.84 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.81-7.61 (m, 2H), 7.52 (d, J = 8.0 Hz, 
2H), 7.11 (d, J = 4.0 Hz, 1H), 7.01 (d, J = 8.0 Hz, 1H) 
 4'-ethyl-2-hydroxychalcone (5): ผลึกสีส้ม 1.63 g (32% yield) Rf 0.83 (ระบบตัวท าละลาย 
dichloromethane) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 7) H (ppm): 12.92 (s, 1H), 8.05 (d,  J = 8.0, 1H), 7.95 
(d,  J = 8.0, 1H), 7.68-7.50 (m, 3H), 7.64 (d,  J = 8.0 Hz, 2H), 7.30 (d, J = 15.0 Hz, 2H), 7.06 
(d, J = 8.0 Hz, 1H), 2.73 (q,  J = 8.0 Hz, 2H), 1.30 (t, J = 7.6 Hz, 3H) 
 4'-isobutyl-2-hydroxychalcone (9): ของแข็งสีเหลือง 21 mg (4.0% yield) Rf 0.55 (ระบบ
ตัวท าละลาย dichloromethane) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 8) H (ppm): 12.88 (s, 1H), 8.00 (d, J = 
8.0 Hz, 1H), 7.93 (d, J = 9.2 Hz, 1H), 7.50 (t, J = 8.4 Hz, 1H), 7.36-7.31 (m, 2H), 7.22 (d, J = 
9.6 Hz, 2H), 7.03 (d, J = 7.2 Hz, 2H), 6.94 (t, J = 8.0 Hz, 1H), 2.56-2.46 (m, 2H), 1.89 (m, 1H), 
0.91(d, J = 3.6 Hz, 6H). 
 4'-ethoxy-2-hydroxychalcone (13): ผลึกสีเหลือง 37 mg (7.4% yield) Rf 0.82 (ระบบตัว
ท าละลาย dichloromethane) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 9) H (ppm): 12.89 (s, 1H), 7.93 (d, J = 6.0 
Hz, 1H), 7.91 (d, J = 5.2 Hz, 1H), 7.61 (d, J = 5.6 Hz, 2H), 7.50 (t, J = 8.4 Hz, 1H), 7.34-7.29 
(m, 2H), 7.03 (d, J = 4.8 Hz, 4H), 6.95(t, J = 7.2 Hz, 1H), 2.96 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 1.28 (t, J = 
6.8 Hz, 3H) 
 4'-diethylamino-2- hydroxychalcone (14): ผลึกสีด า 3.54 g (64%yield) Rf 0.63 (ระบบ
ตัวท าละลาย: dichloromethane) 1H NMR (CDCl3 รูปที่ 10) H (ppm): 13.30 (s, 1H), 7.94 (d, J = 
8.0 Hz, 1H), 7.93 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.58 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.50-6.95 (m, 3H), 7.03 (d, J = 
8.3 Hz, 1H), 6.69 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 3.45 (m, 4H), 1.24 (t, J = 7.1 Hz, 6H). 
 3,5-dibromo-2-hydroxy-4'-hydroxychalcone (15): ผลึกเหลือง 0.23 g (31% yield) Rf 
0.52 (ระบบตัวท าละลาย dichloromethane) 1H NMR (CDCl3, รูปที่ 11) H (ppm): 12.97 (s, 1H), 
7.95 (s, 1H), 7.55 (s, 1H), 7.65 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.53 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.05 (d, J = 8.0 Hz, 
1H), 6.96 (d, J = 7.3 Hz, 2H). 
 4'-propyl2-hydroxychalcone (6), 4'-butyl- 2-hydroxychalcone (7), 4'-octyl- 2-
hydroxychalcone (8) และ 3,5-dibromo-2,4-dihydroxy-4'-hydroxychalcone (16): ไม่สามารถ
สังเคราะห์สารได ้
 
2.4 การทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย  

น าแคลโคน 15 ชนิด มาทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes KCCM41747, S. 
aureus ATCC25956, S. sobrinus KCCM11898, S. mutans ATCC25175 และ  S. typhi ATCC422 
ด้วยวิธี modified diffusion ของ Rahman และคณะ (2005)19, Berghe และ Vlietinck (1991)31 ใช้
ความเข้มข้นของแบคทีเรียประมาณ 1.5 x 106 cfu ต่อมิลลิลิตร ตามค่ามาตรฐาน MacFarland turbidity 
standards เบอร์ 0.5 โดยเทวุ้นลงใน petri disc ทิ้งไว้ให้แห้ง จากนั้นใช้ cork borer ปลอดเชื้อ เจาะลง
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ไปในวุ้น เพ่ือท าหลุมส าหรับใส่สาร น าไม้ที่พันด้วยส าลีปลอดเชื้อจุ่มลงในแบคทีเรียที่ได้เพาะเลี้ยง ทาลง
บน petri disc ที่เตรียมไว้ ปิเปตแคลโคนที่มีความเข้มข้น 1 mM ใส่ในหลุม ปิเปตตัวท าละลายชนิด
เดียวกันกับที่ใช้เตรียมแคลโคนลงในหลุม เพ่ือเป็นชุดควบคุม (negative control) บ่มเพาะแบคทีเรียที่
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ชั่วโมง วัดบริเวณยับยั้ง (inhibition zone) ที่เกิดขึ้น 

 



 
 

 

 

บทที่ 3 

ผลการทดลองและอภิปรายผลการทดลอง 

 

 งานวิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือสังเคราะห์และพิสูจน์เอกลักษณ์ของแคลโคนและศึกษาความสัมพันธ์
ระหว่างโครงสร้างแคลโคนและฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 

ได้สังเคราะห์สารตั้งต้น 4 ตัวเพ่ือน าไปสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคน น าสารที่สังเคราะห์ได้ทั้งหมด
ไปทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดสิว S. aureus เป็น
แบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคผิวหนังและอาหารเป็นพิษ S. sobrinus, S. mutans เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิด
โรคฟันผุ และ S. typhi เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคไทฟอยด์หรือโรคไข้รากสาดน้อย ส่งผลให้เกิดอาการ
ท้องเสีย ข้อมูลที่ได้จากการศึกษาจะน ามาวิเคราะห์เพ่ือหาความสัมพันธ์ของโครงสร้างและฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรียของอนุพันธ์แคลโคน 

3.1 การสังเคราะห์สาร 

3.1.1 การสังเคราะห์สารตั้งต้น 

      

 

 

2,4-dihydroxyaceto       4-ethoxy                 3,5-dibromo-          3,5-dibromo-2,4- 
      phenome          benzaldehyde  2-hydroxyacetophenone  dihydroxyacetophenone  
 

ได้สังเคราะห์สารตั้งต้น 4 ตัว โดยอาศัยปฏิกิริยาดังต่อไปนี้ ปฏิกิริยา acylation ระหว่าง 
resorcinol กั บ ก ร ด แ อ ซิ ติ ก  โ ด ย มี  ZnCl2 เ ป็ น ตั ว เ ร่ ง ป ฏิ กิ ริ ย า ส า ห รั บ เ ต รี ย ม  2,4-
dihydroxyacetophenone ( 3 6% yield) ปฏิ กิ ริ ย า ก า ร แทนที่ ข อ ง เ กลื อ ฟี นอก ไซด์ ข อ ง  4 ' -
hydroxybenzaldehyde กับ  ethyl bromide จะได้  4-ethoxybenzaldehyde (30% yield) และ
ปฏิกิริยาโบรมิเนชันของ 2-hydroxybenzaldehyde และ 2,4-dihydroxybenzaldehyde ด้วยโบรมีน 
เ พ่ื อ เ ต รี ย ม  3,5-dibromo-2-hydroxyacetophenone ( 7 0 % yield) แ ล ะ  3,5-dibromo-2,4-
dihydroxyacetophenone (86% yield) ตามล าดับ เมื่อพิสูจน์เอกลักษณ์ด้วยเทคนิค 1H NMR พบว่า
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สเปกตรัมที่ได้ให้จ านวนสัญญาณและต าแหน่งของสัญญาณเป็นไปตามผลิตภัณฑ์เป้าหมายที่คาดว่าจะ
เกิดข้ึน14,15,17,18 

3.1.2 การสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคน 

สังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคนด้วยปฏิกิริยา aldol condensation โดยการใช้สารตั้งต้นคือ อนุพันธ์
ของแอซิโทฟิโนนและอนุพันธ์ของเบนซัลดีไฮด์ที่สนใจ 7 ตัว ดังรูปที่ 3.1 ท าให้บริสุทธิ์ด้วยการตกผลึกด้วย
เมทานอลหรือเอทานอล และตรวจสอบความบริสุทธิ์ด้วยทินแลร์โครมาโทกราฟี ลักษณะทางกายภาพ, 
ร้อยละผลได้ของปฏิกิริยา (%yield) และ retardation factor (Rf) ของอนุพันธ์แคลโคนที่สังเคราะห์ได้
แสดงดังตารางที่ 3.1 กลไกการเกิดปฏิกิริยาแสดงดังรูปที่ 3.2 

 

รูปที่ 3.1 การสังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคนด้วยปฏิกิริยา aldol condensation 

 

รูปที่ 3.2 กลไกการเกิดปฏิกิริยา aldol condensation 

 จากกลไกการเกิดปฏิกิริยาเมื่อ –OH ของเบสดึงไฮโดรเจนของแอซิโทฟิโนน เกิดเป็นคาร์แบน
ไอออน ท าให้มีสมบัติความเป็นนิวคลีโอไฟล์ที่ดี จึงเกิดปฏิกิริยากับคาร์บอนที่ต าแหน่งคาร์บอนิลของ
เบนซัลดีไฮด์ nucleophilic addition ได้สารประกอบบีตา-ไฮดรอกซีคาร์บอนิล จากนั้นเกิดปฏิกิริยา 
elimination (E2) เกิดเป็นแคลโคน 
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ตารางที่ 3.1 ลักษณะทางกายภาพ, %yield และ retardation factor (Rf) ของอนุพันธ์แคลโคนที่   
สังเคราะห์ได้ 

สาร ลักษณะทางกายภาพของสาร %yield Rf 

2 ผลึกรูปแท่งสีน้ าตาล 10 0.83 

3 ผลึกรูปแท่งสีเหลือง 38 0.73 

5 ผลึกรูปแท่งสีส้ม 32 0.73 

9 ผงสีเหลือง 4.0 0.55 

13 ผลึกรูปแท่งสีเหลือง 7.4 0.82 

14 ผลึกรูปแท่งสีด า แวววาว 64 0.63 

15 ผลึกรูปแผ่นสีเหลือง แวววาว 31 0.52 

ระบบตัวท าละลาย: dichloromethane 

พิสูจน์เอกลักษณ์ด้วยเทคนิค 1H-NMR สเปกโทรสโกปี การก าหนดสัญญาณ 1H NMR ของ
อนุพันธ์แคลโคนที่สังเคราะห์ได้แสดงไว้ในตารางที่ 3.2 
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สาร 1: R1=OH, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'=R3'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 2: R1=OH, R3'=F, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 3: R1=OH, R3'=Br, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 4: R1=OH, R3'=Cl, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 5: R1=OH, R3'=CH2CH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 6: R1=OH, R3'=CH2CH2CH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 7: R1=OH, R3'=CH2CH2CH2CH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 8: R1=OH, R3'=(CH2)8CH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 9: R1=OH, R3'=CH2CH(CH3)2, R3=R4=R5=R1'=R2'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 10: R1=OH, R3'=C(CH3)3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 11: R1=R3'=OH, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 12: R1=OH, R3'=OCH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 13: R1=OH, R3'=OCH2CH3, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 14: R1=OH, R3'=N(CH2CH3)2, R2=R3=R4=R5=R1'=R2'= R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 15: R1=R2=R4=OH, R3=R5=R1'=R2'=R3'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
สาร 16: R1=R2=R4=OH, R3=Br, R5=R1'=R2'=R3'=R4'=R5'=R1''=R2''=H 
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ตารางที่ 3.2 การก าหนดสัญญาณ 1H NMR ของอนุพันธ์แคลโคน 

สาร 
ต าแหน่ง 

R1 R2 R3 R4 R5 R1'' R2'' R1' R2' R3' R4' R5' หมายเหตุ 

2 12.50 

(s) 

7.58 

(d, J = 
16.0H

z) 

8.03-
7.99 
(m) 

8.03-
7.99 
(m) 

8.03-
7.99 
(m) 

8.26 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.58 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.02 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.33 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

- 7.33 
(d, J = 
8.0 Hz) 

7.02 
(d, J = 
8.0 Hz) 

 

3 12.43 
(s) 

7.01 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.81-
7.61 
(m) 

7.81-
7.61 
(m) 

7.11 
(d, J = 

4.0 
Hz) 

8.25 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

8.07 
(d, J = 
16.0 
Hz) 

7.52 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.84 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

- 7.84 
(d, J = 
8.0 Hz) 

7.52 
(d, J = 
8.0 Hz) 

 

5 12.92 
(s) 

7.06 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.68-
7.50 
(m) 

7.68-
7.50 
(m) 

7.68-
7.50 
(m) 

8.05 
(d,  J 
= 8.0) 

7.95 
(d,  J 
= 8.0) 

7.30 
(d, J = 
15.0 
Hz) 

7.64 
(d,  J 
= 8.0 
Hz) 

- 7.64 
(d,  J = 
8.0 Hz) 

7.30 
(d, J = 
15.0 
Hz) 

3'-CH2CH3 

2.73 (q,  J = 8.0 
Hz), 1.30 (t, J = 
7.6 Hz, 3H) 

 

9 12.88 
(s) 

7.50 
(t, J = 
8.4 
Hz) 

7.36-
7.31 
(m) 

7.36-
7.31 
(m) 

6.94 
(t, J = 
8.0 
Hz) 

8.00 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.93 
(d, J = 

9.2 
Hz) 

7.03 
(d, J = 

7.2 
Hz) 

7.22 
(d, J = 

9.6 
Hz) 

- 7.22 
(d, J = 
9.6 Hz) 

7.03 
(d, J = 
7.2 Hz) 

3'- 
CH2CH2CH2CH3 

2.56-2.46 (m), 
1.89 (m), 

0.91(d, J = 3.6 
Hz) 

13 12.89 
(s) 

7.50 
(t, J = 
8.4 
Hz) 

7.34-
7.29 
(m) 

7.34-
7.29 
(m) 

6.95(t, 
J = 
7.2 
Hz) 

7.93 
(d, J = 

6.0 
Hz) 

7.91 
(d, J = 

5.2 
Hz) 

7.03 
(d, J = 

4.8 
Hz) 

7.61 
(d, J = 

5.6 
Hz) 

- 7.61 
(d, J = 
5.6 Hz) 

7.03 
(d, J = 
4.8 Hz 

3'-OCH2CH3 

3.45 (m), 1.24 
(t, J = 7.1 Hz) 

14 13.30 
(s) 

7.03 
(d, J = 

8.3 
Hz) 

7.50-
6.95 
(m) 

7.50-
6.95 
(m) 

7.50-
6.95 
(m) 

7.94 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.93 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

6.69 
(d, J = 

8.9 
Hz) 

7.58 
(d, J = 

8.9 
Hz) 

- 7.58 
(d, J = 
8.9 Hz) 

6.69 
(d, J = 
8.9 Hz) 

3'-N(CH2CH3)3  

1.24 (t, J = 7.1 
Hz 

15 12.97 
(s) 

- 7.55 
(s) 

- 7.95 
(s) 

7.53 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

7.05 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

6.96 
(d, J = 
7.3 Hz 

7.65 
(d, J = 

8.0 
Hz) 

- 7.65 
(d, J = 
8.0 Hz) 

6.96 
(d, J = 
7.3 Hz) 

3'-OH 

7.95 (s) 
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จากการพิสูจน์เอกลักษณ์ด้วย 1H NMR ของอนุพันธ์แคลโคนที่สังเคราะห์ขึ้น สามารถตรวจสอบ
ได้ด้วยต าแหน่งสัญญาณไฮโดรเจนที่ต าแหน่งแอลฟา และบีต้าที่อยู่ระหว่างวงแอโรมาติกทั้ง 2 วงของ
อนุพันธ์แคลโคนที่ประมาณ 7-8 ppm22 เป็น doublet และแสดงเอกลักษณ์ของต าแหน่งซิส-     แทรนส์
ไอโซเมอร์ (ซิสไอโซเมอร์ ค่า J = 13.00 Hz และแทรนซ์ไอโซเมอร์ ค่า J = 15.00-16.00 Hz)23 ต าแหน่ง
สัญญาณของ –OH ที่ต าแหน่ง 1 เป็นอีกต าแหน่งสัญญาณที่สังเกตได้ง่าย พบที่ประมาณ 12-13 ppm23 
เป็น singlet เนื่องจากเกิดพันธะไฮโดรเจนกับหมู่ C=O สัญญาณไฮโดรเจนบนวงแอโรมาติกประมาณ 7-8 
ppm22  ขึ้นกับไฮโดรเจนบนวงแอโรมาติก และอาจจะมีการซ้อนทับกันของสัญญาณท าให้เกิดเป็น 
multiplet ได้ โดยไฮโดรเจนในวง B จะมีต าแหน่งของสัญญาณที่สูงกว่าวง A เนื่องจากมีอิทธิพลของหมู่
แทนที่เข้ามาเกี่ยวข้อง เช่น สาร 2 (4'-fluoro-2-hydroxychalcone) หมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง 3' เป็น
ฟลูออรีน เนื่องจากฟลูออรีนเป็นสารที่มีค่าอิเล็กโทรเนกาติวิตีสูง ท าให้ดึงอิเล็กตรอนได้ดี ไฮโดรเจนที่
ต าแหน่งใกล้เคียงจึง deshield ท าให้ปรากฏสัญญาณที่ค่าสูงขึ้น และต าแหน่งสัญญาณที่เหลือของหมู่
ไฮโดรเจน ซึ่งจะพบบริเวณ 1-3.5 ppm24 

3.2 การทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 

 การทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรียในงานวิจัยนี้ได้ทดสอบกับแบคทีเรีย 5 ชนิด ได้แก่ P. acnes 
KCCM41747, S. aureus ATCC25956, S. sobrinus KCCM11898, S. mutans ATCC25175 และ S. 
typhi ATCC422 ด้วยวิธี modified diffusion โดยเตรียมอนุพันธ์แคลโคนที่ความเข้มข้น 1 mM ใช้ชุด
ควบคุมเป็นแอซิโทน ได้ผลการทดสอบการวัดค่าเฉลี่ยของเส้นผ่านศูนย์กลางของบริเวณใสที่แบคทีเรียไม่
สามารถเจริญเติบโตได้หรือบริเวณยับยั้ง (inhibition zone) ดังตารางที่ 3.3 
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ตารางที่ 3.3 ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิด 

สาร 

Inhibition zone average (mm) ± SD 

P. acnes 

KCCM41747 

S. aureus 

ATCC25956 

S. sobrinus 

KCCM11898 

S. mutans 

ATCC25175 

S. typhi 

ATCC422 

1 8.330.47 8.670.47 9.330.47 8.000.00 7.670.47 

2 8.330.47 9.000.82 8.670.47 10.000.00 8.670.47 

3 7.330.47 9.001.63 8.000.00 9.000.00 9.000.82 

4 8.000.00 8.670.00 11.671.25 10.000.82 10.670.94 

5 10.670.47 8.000.00 8.000.00 9.000.00 10.000.00 

9 8.000.00 8.330.47 11.000.82 12.000.00 10.670.47 

10 8.330.47 9.670.94 9.330.47 9.000.00 10.000.00 

11 13.670.94 15.330.47 14.330.94 15.330.47 13.670.47 

12 15.670.47 14.330.47 10.670.94 14.330.47 13.330.94 

13 8.000.00 8.670.47 9.670.47 9.000.00 9.000.00 

14 8.000.00 8.670.47 9.670.47 8.330.47 9.000.00 

15 8.330.47 10.000.00 10.000.00 10.670.47 10.330.47 

 

ได้เปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของแคลโคนที่สังเคราะห์ขึ้นว่ามีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่มี
ประสิทธิภาพน้อยหรือมาก เทียบกับ 2-hydroxychalcone (สาร 1) ดังนี้ 

 กลุ่มที่มีหมู่แทนที่ในวง A ได้แก่ สาร 15 ซึ่งมี -Br เป็นหมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง 2 และ 4 แสดง
ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของแบคทีเรีย 4 ชนิด (S. aureus, S. sobrinus , S. mutans และ S. typhi) ที่
ดีกว่า 2-hydroxychalcone (สาร 1) 
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กลุ่มท่ีมีหมูแ่ทนที่ในวง B ที่ต าแหน่งที่ 4 แบ่งออกเป็น 4 กลุ่ม ดังต่อไปนี้ 

กลุ่มท่ี 1 กลุ่มแฮโลเจน ได้แก่ –F (สาร 2), -Br (สาร 3) และ –Cl (สาร 4) พบว่า ค่าเฉลี่ยบริเวณ
ยับยั้งของสาร 2 และ 3 มีค่าต่ ากว่าและใกล้เคียงกับ 2-hydroxychalcone (สาร 1) แสดงว่าสารกลุ่มนี้มี
ฤทธิ์ต้านแบคทีเรียปานกลาง ส่วนสาร 4 พบว่าค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งมีค่าสูงกว่า 2-hydroxychalcone 
ใน S. sobrinus, S. mutans และ S. typhi 

กลุ่มที่ 2 กลุ่มแอลิเฟติกไฮโดรคาร์บอน ได้แก่ –ethyl (สาร 5), -iso-butyl (สาร 9) และ –tert-
butyl (สาร 10) พบว่า มีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งดีกว่า 2-hydroxychalcone (สาร 1) กล่าวคือ สาร 9 
แสดงฤทธิ์ต้านแบคทีเรียได้ดี 3 ชนิด (S. sobrinus, S. mutans และ S. typhi) สาร 10 แสดงฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรียได้ดี 2 ชนิด (S. mutans และ S. typhi) ในขณะที่สาร 5 มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ P. acnes ดี
ที่สุด  

กลุ่มที่ 3 กลุ่มที่มีธาตุออกซิเจนเป็นองค์ประกอบ แบ่งเป็นกลุ่มไฮดรอกซิล ได้แก่ –OH (สาร 11), 
-OMe (สาร 12) และกลุ่มแอลคอกซี ได้แก่ –OEt (สาร 13) เมื่อเทียบกับ 2-hydroxychalcone (สาร 1) 
พบว่าทั้ง 3 สารมีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งดีกว่า สาร 11 แสดงฤทธิ์ยับยั้งแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดโดยรวมสูงที่สุด 
สาร 12 มีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งโดยรวมค่อนข้างดี และสาร 13 แสดงฤทธิ์ยับยั้งน้อยที่สุด ใกล้เคียงกับสาร 
1 

กลุ่มที่ 4 กลุ่มที่มีไนโตรเจนเป็นองค์ประกอบ ได้แก่ –diethylamino (สาร 14) พบว่าค่าเฉลี่ย
บริเวณยับยั้งมีค่าใกล้เคียงกับ 2-hydroxychalcone (สาร 1)  

 เมื่อพิจารณาแคลโคนที่สังเคราะห์ได้และฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย สามารถจัดล าดับความสามารถของ
แคลโคนในการต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคได้ 3 กลุ่ม ดังต่อไปนี้ 

แคลโคนที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ออกฤทธิ์ต่อผิวหนังได้ดีใน P. acne 3 อันดับแรก ได้แก่ 4'-
methoxy-2-hydroxychalcone (สาร 12 ) , 4'-hydroxy-2-hydroxychalcone (สาร 11 ) และ 4'-
ethyl-2-hydroxychalcone (สาร 5 ) ตามล าดับ  มีค่าเฉลี่ยบริ เวณยับยั้งคือ  15.67±0.47 mm, 
13.67±0.94 mm และ 10.67±0.47 mm ตามล าดับ ส่วนฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ดีต่อ S. aureus 3 อันดับ
แรก ได้แก่ 4'-hydroxy-2-hydroxychalcone (สาร 11), 4'-methoxy-2-hydroxychalcone (สาร 12),  
และ 3,5-dibromo-2-hydroxy-4'-hydroxychalcone (สาร 15) มีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งคือ 15.33±0.47 
mm, 14.33±0.47 mm และ 10.00±0.00 mm ตามล าดับ 

 แคลโคนที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคไข้รากสาดน้อย 3 อันดับแรก ได้แก่ 4'-hydroxy-
2-hydroxychalcone ( ส า ร  11 )  ,4'-chloro-2-hydroxycalcone ( ส า ร  4 )  แ ล ะ  4'-isobutyl-2-
hydroxychalcone (สาร 9 )  คือ 14.33±0.94 mm, 11.67±1.25 mm และ 11.00±0.82 mm 
ตามล าดับ 
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 แคลโคนที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคในช่องปากต่อ S. sobrinus 3 อันดับแรกได้แก่ 4'-
hydroxy-2-hydroxychalcone (สาร 11 ) , 4'-chloro-2-hydroxycalcone (สาร 4 ) , 4'-isobutyl-2-
hydroxychalcone (สาร 9) คือ 14.33±0.94 mm, 11.67±1.25 mm และ 11.00±0.82 mm ส่วนฤทธิ์
ต้านแบคทีเรียที่ดีต่อ S. mutans 3 อันดับแรก ได้แก่ 4'-methoxy-2-hydroxychalcone (สาร 12), 4'-
hydroxy-2-hydroxychalcone (ส าร  11 )  และ  4'-isobutyl-2-hydroxychalcone (ส า ร  9 )  คื อ 
15.33±0.47 mm, 14.33±0.47 mm และ 12.00±0.00 mm ตามล าดับ 

3.3 ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคนและฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 

ได้พิจารณาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคน 12 ชนิดกับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 5 ชนิด จาก
ค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้ง ถ้ามีค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งมากแสดงว่ามีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ดี  ในที่นี่แบ่งการ
พิจารณาเป็น 2 กลุ่ม คือ อิทธิพลของหมู่แทนที่ในวง A และหมู่แทนที่ในวง B ผลการพิจารณาได้แสดงไว้
ในรูปที่ 3.3 

 

 

รูปที่ 3.3 แผนภูมิแท่งเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดกับอนุพันธ์แคลโคน 
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เมื่อพิจารณาแผนภูมิแท่งค่าเฉลี่ยบริเวณยับยั้งของแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดของสารที่ มีหมู่แทนที่ที่
แตกต่างกันในวง A พบว่าหมู่ –Br (สาร 15) มีอิทธิพลต่อฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย S. aureus, S. sobrinus, S. 
mutans และ S. typhi ในขณะที่เมื่อพิจารณาหมู่ที่ที่ในวง B ที่ต าแหน่ง R3' พบว่าหมู่ –ethyl (สาร 5) มี
อิทธิพลต่อฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย P. acnes หมู่ –Cl (สาร 4) และ –tert-butyl (สาร 10) มีอิทธิพลต่อฤทธิ์
ต้านแบคทีเรีย S. sobrinus, S. mutans และ S. typhi หมู่ –iso-butyl (สาร 9) มีอิทธิพลต่อฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรีย S. aureus, S. sobrinus, S. mutans และ S. typhi และหมู่ –OH (สาร 11) และ –OMe 
(สาร 12) มีอิทธิพลต่อฤทธิ์ต้านแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดที่ดีที่สุด 

 จากผลการทดลองพบว่า หมู่แอลิเฟติกที่มีโครงสร้างเป็นโซ่กิ่งอาจจะมีฤทธิ์ต้าน S. sobrinus, S. 
mutans ซึ่งเป็นแบคทีเรียในกลุ่มก่อให้เกิดโรคในช่องปาก และ S. typhi ซึ่งก่อให้เกิดโรคไข้ราดสากน้อย 
และพบว่าหมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง R3́' ควรเป็นหมู่ที่มีขนาดเล็ก หรือเป็นหมู่ให้อิเล็กตรอน เช่น –OH, -OMe, 
-Cl หรือแอลิเฟติกที่เป็นโซ่ก่ิง เช่น –iso-butyl, -tert-butyl  

 กรณี P. acnes พบว่าสารที่มีหมู่แทนที่เป็น -Br จะให้ฤทธิ์ต้านแบคทีเรียต่ า ในกรณี S. aureus, 
S. sobrinus พบว่าไม่ควรมีหมู่แทนที่เป็น –ethyl เพราะให้ฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ต่ า 



 
 

 

 

บทที่ 4 

สรุปผลการทดลอง 

 

4.1 สรุปผลการทดลอง 

 ได้ศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคนและฤทธิ์ต้านแบคทีเรียด้วยการสังเคราะห์สาร
ตั้งต้น 4 ตัว สังเคราะห์อนุพันธ์แคลโคน 7 ตัวรวมกับแคลโคนที่มีการพิสูจน์เอกลักษณ์แล้ว 5 ตัว มี 
%yield ในช่วงร้อยละ 4-86 พิสูจน์เอกลักษณ์ด้วยเทคนิค 1H NMR และน ามาทดสอบฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 
5 ชนิด ได้แก่ P. acnes KCCM41747 และ S. aureus ATCC25956 เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคทาง
ผิวหนัง S. sobrinus KCCM11898 และ S. mutans ATCC25175 เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคในช่อง
ปาก และ S. typhi ATCC422 เป็นแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคไข้ราดสากน้อย (typhoid) 

 

 จากผลการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคนและฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย พบว่าแคลโคน
ที่ออกฤทธิ์ต้านแบคทีเรียได้ดี คือแคลโคนที่หมู่แทนที่ที่ต าแหน่ง R3' เป็น -OH, -OMe หมู่แอลิเฟติกแบบ
โซ่กิ่ง และหมู่ –Cl จะแสดงฤทธิ์ต้านแบคทีเรียได้ดีกว่าแคลโคนที่ไม่มีหมู่แทนที่ การเพ่ิมต าแหน่ง –Br ใน
วง A จะมีอิทธิพลต่อฤทธิ์ต้านแบคทีเรียได้ดีข้ึน 

กลุ่มแคลโคนที่ออกฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคแก่ผิวหนังได้ดีใน P. acnes 3 อันดับแรก 
ได้แก่ สาร 12, 11 และ 5 ส่วนฤทธิ์ต้านแบคทีเรียได้ดีใน S. aureus 3 อันดับแรก ได้แก่ สาร 11, 12, 15 
แคลโคนที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียกลุ่มแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคไข้รากสาดน้อย 3 อันดับแรก ได้แก่ สาร 11 , 
4, 9 แคลโคนที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียกลุ่มแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคในช่องปากใน S. sobrinus 3 อันดับ
แรกได้แก่ สาร 11, 4, 9 ส่วนฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ดีใน S. mutans 3 อันดับแรก ได้แก่ สาร 12, 11, 9 

4.2 งานวิจัยในอนาคต 

เปลี่ยนต าแหน่งและชนิดของหมู่แทนที่ในการสังเคราะห์อนุ พันธ์แคลโคน ทดสอบฤทธิ์ต้าน
แบคทีเรียเพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างแคลโคนกับฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย โดยต่อยอดจาก
งานวิจัยเดิมในกลุ่มที่ได้ฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ดี เช่น การเปลี่ยนหมู่แทนที่ในวง A การเปลี่ยนชนิด และเพ่ิม
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จ านวนของหมู่แทนที่ อาจจะมีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียที่ก่อให้เกิดโรคในช่องปากได้ดีขึ้น และยังศึกษาวิธีการ
สังเคราะห์อนุพันธ์ของแคลโคนด้วยวิธีอ่ืน เช่น การควบคุมอุณหภูมิ การเปลี่ยนความเข้มข้นของเบส เป็น
ต้น เพ่ือให้สามารถสังเคราะห์แคลโคนได้โดยใช้เวลาน้อยลง สังเคราะห์ได้ส าเร็จ และได้ผลิตภัณฑ์ใน
ปริมาณมากข้ึน 
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ภาคผนวก 

 

รูป สัญญาณ 1H-NMR ของสารตั้งต้น 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 1 1H NMR สเปกตรัมของ 2,4-dihydroxyacetophenone 
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รูปที่ 2 1H NMR สเปกตรัมของ 4-ethoxybenzaldehyde 
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รูปที่ 3 1H NMR สเปกตรัมของ 3,5-dibromo-2-hydroxyacetophenone 
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รูปที่ 4 1H NMR สเปกตรัมของ 3,5-dibromo-2,4-dihydroxyacetophenone 
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รูป สัญญาณ 1H-NMR ของแคลโคนที่สังเคราะห์ได้ 

 

 

 

 

 

รูปที่ 5 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-fluoro-2-hydroxychalcone (สาร 2) 
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รูปที่ 6 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-bromo-2-hydroxychalcone (สาร 3) 
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รูปที่ 7 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-ethyl-2-hydroxychalcone (สาร 5) 
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รูปที่ 8 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-isobutyl-2-hydroxychalcone (สาร 9) 
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รูปที่ 9 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-ethoxy-2-hydroxychalcone (สาร 13) 
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รูปที่ 10 1H NMR สเปกตรัมของ 4'-diethylamino-2- hydroxychalcone (สาร 14) 
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รูปที่ 10 1H NMR สเปกตรัมของ 3,5-dibromo-2-hydroxy-4'-hydroxychalcone (สาร 15) 
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