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บทท่ี 1 
บทน า 

 
1.1 ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 
 อนุมูลอิสระในผิวหนังของมนุษย์เกิดจากขบวนการเผาผลาญในร่างกาย ความเครียด  จาก
ส่ิงแวดล้อมท่ีมีผลต่อสุขภาพร่างกาย หรือรังสีอัลตราไวโอเล็ต (UV) ท่ีแผ่มายังผิวของร่างกาย โดยมีอยู่ใน
รูปแบบต่างๆ มากมายหลายชนิด เช่น ซุปเปอร์ออกไซด์ (O2•

–) ไฮดรอกซิล (HO•) เปอร์ออกซิล (HOO•) 
อัลคอกซิล (RO•) อัลคิล (R•) ซัลเฟอร์ (S•) และอนุมูลท่ีมีคาร์บอนเป็นศูนย์กลาง (C•) เป็นต้น (Jurkovic 
et al.  2003, Mishra et al.  2012) แม้ว่าในผิวหนังของระบบส่ิงมีชีวิตมีขบวนการการป้องกันโดย
ปฏิกิริยาอัตโนมัติจากโมเลกุลสารต้านอนุมูลอิสระจ านวนมาก ได้แก่ เอนไซม์ต้านอนุมูลอิสระ           
เช่น  ซุปเปอร์ออกไซด์ดิสมัสเทส (Superoxide dismutase) คาทาเลส (Catalase) กลูตาไทโอน     
เปอร์ออกซิเดส (Glutathione peroxidase) กลูตาไทโอนรีดักเทส (Glutathione reductase) ไธโอ     
รีดอกซินรีดักเทส (Thioredoxin reductase) แอล-เออร์โกไธโอนีอิน (L-Ergothioneine : EGT) เป็นต้น 
และ สารต้านอนุมูลอิสระท่ีมีน้ าหนักโมเลกุลต่ า  เช่น แอสคอร์เบท (Ascorbate) กลูตาไทโอน 
(Glutathione) อัลฟาโทโคฟีรอล (α-Tocopherol) ยูบิควินอล (Ubiquinol) และ สารแคโรทีนอยด์ 
(Carotenoids) เป็นต้น และ การบริโภคอาหารนานาชนิด ผลไม้ และ วิตามิน ท่ีมีสารต้านอนุมูลอิสระ   
ซ่ึงสารอาหารจะถูกส่งมายังผิวหนังโดยขบวนการทางร่างกายท่ีเก่ียวข้องกับการดูดซึมและการละลาย   
แต่ขบวนการน าส่งสารสามารถส่งสารมายังผิวหนังได้ในปริมาณท่ีจ ากัดและสมรรถนะของสารต้านอนุมูล
อิสระเหล่านั้นถูกจ ากัดจากอนุมูลอิสระท่ีมีมากมาย (Jurkovic et al.  2003, Kaur et al.  2007, 
Markova et al.  2009) จากอนุมูลอิสระท่ีมีมากเกินระดับนั้นพบว่าสามารถท าลายโครงสร้างโมเลกุล
ชีวภาพและเปล่ียนแปลงหน้าท่ีของสารเหล่านั้นและยังน าไปสู่ความผิดปกติของเซลและอาจท าให้เซลตาย
ได้ โดยผลสะสมของอนุมูลอิสระท่ีเพิ่มขึ้นโดยเฉพาะชนิดท่ีเป็นออกซิเจน (Reactive oxygen species: 
ROS) สามารถเพิ่มความเครียดในระบบและปรากฎในรูปแบบของปัญหาสุขภาพหลากหลายชนิดซ่ึง
สามารถน าไปสู่โรคชราก่อนวัยและมะเร็งในผิวหนังได้ (Mishra et al.  2012) ปัจจุบันมีการค้นคว้า
พัฒนาสารต้านอนุมูลอิสระท่ีน่าสนใจมากมายโดยเฉพาะสารที่ได้มาจากธรรมชาติ  เพื่อระบบการป้องกัน
ทางผิวหนังและน ามาใช้โดยตรงท่ีผิวหนังเป้าหมาย (Kaur et al.  2007, Markova et al.  2009) 
 จากการศึกษาพบว่าไลโคปีนเป็นสารต้านอนุมูลอิสระท่ีมีประสิทธิภาพมากท่ีสุดของสาร         
แคโรทีนอยด์ท่ีพบในผิวหนัง โดยไลโคปีนมีฤทธ์ิในการจับอนุมูลออกซิเจนเดี่ยวเป็นสองเท่าของ       
เบต้า-แคโรทีนและเป็นสิบเท่าของแอลฟา-โทโคฟีรอล (-Tocopherol) จึงเป็นสารต้านอนุมูลอิสระท่ี
ได้รับความสนใจเป็นอย่างมาก มีการน าไลโคปีนไปใช้ประโยชน์ในอุตสาหกรรมต่างๆ เช่น ในอุตสาหกรรม
ยา อาหาร ผลิตภัณฑ์อาหารเสริม อาหารสัตว์ และทางเครื่องส าอาง เป็นต้น โดยมีการใช้ในรูปแบบต่าง ๆ  
มากมาย (Balachandran and Rao.  2003, Darvin et al.  2008, Liu Donghong et al.  2008,  
Shi, J. et al.  2008)  เนื่องจากไลโคปีนไม่สามารถสังเคราะห์ในร่างกายมนุษย์ได ้(Darvin et al.  2008) 
ต้องได้รับจากแหล่งสารอาหารภายนอก โดยในแหล่งธรรมชาติสามารถพบไลโคปีนได้ในสารที่เป็นเม็ดสีท่ี
เป็นองค์ประกอบหนึ่งของสารสีแดง สามารถพบได้ในมะขือเทศ ฝรั่ง โรสฮิบ (Rosehip) แตงโม และ
เสาวรส สีชมพู ซ่ึงพบว่ามะเขือเทศเป็นแหล่งท่ีดีท่ีสุดของไลโคปีนโดยสารเม็ดสีของมะเขือเทศมีปริมาณ 
ไลโคปีนร้อยละ 80-90 (Kong et al. 2010, L.S. Vaughn  Katherine  et al. 2008, Shi John et al.  
2008) นอกจากนี้มะเขือเทศจัดเป็นผลผลิตทางการเกษตรที่หาได้ง่ายในประเทศไทย จากข้อมูลส านักงาน
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สถิติการเกษตรปี 2554 พบว่ามีการเพาะปลูกและเก็บเก่ียวมะเขือเทศได้ถึง 145,060 ตัน และยังเป็น
ผลิตผลทางการเกษตรที่แพร่หลายท่ัวโลก (สมพร ภูติยานันต์.  2546)    
 สารไลโคปีนจากมะเขือเทศสามารถแยกออกมาได้โดยการสกัด ซ่ึงวิธีการสกัดมีหลายวิธี ได้แก่
การสกัดด้วยตัวท าละลาย (Solvent extraction) เช่น ในรายงานการศึกษาของ Lee, M.T และ Chen,  
B.H. (2001)  สกัดด้วยตัวท าละลายผสมของเฮกเซน อะซีโตน และเอทธานอลได้สารไลโคปีน 20.76 
ไมโครกรัมต่อกรัมมะเขือเทศสด เป็นต้น การสกัดสารด้วยของไหลวิกฤตยิ่งยวด (Supercritical fluid 
extraction) โดยในงานวิจัยของวิชชุลดา ชัยพร (2549) ได้ท าการสกัดโดยใช้คาร์บอนได้ออกไซด์วิกฤติ
ยิ่งยวดได้สารไลโคปีน 596 ไมโครกรัมต่อกรัมมะเขือเทศแห้ง นอกจากนี้ในการศึกษาของ Liu Yongfeng 
และคณะ (2004) พบว่ามีการสกัดด้วยอัลตราซาวด์ ไมโครเวฟ และการสกัดสารด้วยของไหลวิกฤตยิ่งยวด 
แต่การสกัดดังกล่าวเป็นการใช้อุปกรณ์ในการสกัดท่ีมีต้นทุนสูง  อย่างไรก็ตามการสกัดไลโคปีนสามารถท า
ได้ง่ายจาการใช้ตัวท าละลายอินทรีย์ที่ไม่มีข้ัวหรือมีข้ัวน้อย ซ่ึงเป็นวิธีท่ีมีความสะดวกในระดับปฏิบัติการ 
ไม่ต้องใช้อุปกรณ์ท่ีมีความซับซ้อนและราคาสูง ในงานวิจัยนี้จึงเลือกใช้การสกัดด้วยตัวท าละลาย โดยใช้ 
เอทธิลอะซีเตทซ่ึงเป็นสารท่ีมีความเป็นพิษน้อยและเป็นมิตรต่อส่ิงแวดล้อม (L.S. Vaughn Katherine  
et al.  2008, Liu Yongfeng et al.  2004)  สารสกัดจากมะเขือเทศด้วยตัวท าละลายท่ีได้เบื้องต้น 
พบว่าในสารสกัดประกอบด้วยสารหลายชนิดมากมายรวมท้ังสารไลโคปีนที่ต้องการไปใช้ ควรน ามาท าการ
แยกสารรบกวน (Interfering substances) ท่ีไม่ต้องการและเพื่อให้ได้สารสกัดไลโคปีนท่ีมีความเข้มข้น
สูงขึ้น โดยวิธีท่ีนิยมมีหลายวิธีได้แก่ การสกัดด้วยของเหลวสองชนิด (Liquid-liquid extraction) การ
กล่ัน (Distillation) การตกผลึกแยกส่วน (Fractional crystallization) การเหว่ียง (Centrifugation) 
อิเล็กโทรโฟเลซิส (Electrophoresis) และโครมาโทกราฟี (Chromatography) โดยคอลัมน์โครมาโท 
กราฟีเป็นเทคนิคท่ีนิยมใช้ในการแยกสารให้ได้ปริมาณมาก (รัตนา อินทรานุปกรณ์.  2547)  
 เนื่องจากสภาพความคงตัวของไลโคปีนอาจจะแปรเปล่ียนได้ตามความแตกต่างของแหล่งท่ีมา 
กระบวนการเตรียมและสภาพการเก็บรักษา อาจมีผลต่อประสิทธิภาพการต้านอนุมูลอิสระท่ีต้องการ 
(Lee, M.T. and Chen, B.H.  2002, Shi John et al.  2008) หากใช้ระบบการกักเก็บสารระดับนาโน
เทคโนโลยีจะสามารถช่วยยืดอายุความคงตัวของไลโคปีนได้อย่างมีประสิทธิภาพโดยไม่เปล่ียนแปลง
ธรรมชาติทางเคมีและฤทธ์ิทางชีวภาพของสาร (Kaur et al.  2007) ท้ังยังใช้เป็นตัวน าส่งสารไปยัง
เป้าหมายได้อีกด้วย (Uchegbu and Vyas.  1998)  โดยเทคโนโลยีการกักเก็บสารระดับนาโนท่ีใช้ในการ
รักษาสภาพความคงตัวของสารต้านอนุมูลอิสระ เ ช่น  การท า ให้เป็นสารประกอบเชิง ซ้อน  
(Complexation) เอนแคปซูเลชัน (Encapsulation) การดัดแปลงโครงสร้างทางเคมี (Chemical 
structure modification) และระบบน าส่งแบบถุง (Vesicle delivery system) เป็นต้น (วราภรณ์ 
จรรยาประเสริฐ.  2552, Jurkovic et al.  2003, Kaur et al. 2007)  
 ระบบน าส่งแบบถุง (Vesicle delivery system) เป็นรูปแบบหนึ่งของระบบน าส่งยาระดับนาโน
เทคโนโลยีท่ีน่าสนใจท่ีช่วยคงสภาพและช่วยน าส่งสารที่กักเก็บในทางผิวหนัง เริ่มมีการศึกษาครั้งแรกในปี 
ค.ศ. 1965 เพื่อใช้เป็นต้นแบบของเมมเบรนทางชีวภาพจากลิโพโซม (Liposome) ซ่ึงเตรียมจากสาร  
ฟอสโฟลิพิด มีโครงสร้างเป็นถุงทรงกลม (Sperical shape) มีอนุภาคขนาดเล็ก โมเลกุลของสารท่ีใช้ด้าน
หนึ่งชอบน้ าและอีกด้านหนึ่งชอบไขมัน (Amphiphile) จะเรียงตัวต่อกันเป็นผนังสองช้ัน (Bilayer) โดย
หันส่วนหัวท่ีชอบน้ าออก ช้ันของผนังสองช้ันจะโอบล้อมเป็นถุงทรงกลมล้อมรอบส่วนของสารละลายน้ าไว้                                                                                                                                                       
ปัจจุบันมีการค้นคว้าพัฒนามากมายโดยสามารถเตรียมได้จากสารหลายชนิดและอาจใช้ช่ือตามสารท่ีใช้
เป็นส่วนประกอบในการสร้างผนังถุงเช่น การใช้สารลดแรงตึงผิวชนิดไม่มีประจุ (Nonionic surfactants) 
เรียกว่า ไนโอโซม (Niosome) สารสฟิงโกลิพิด (Spingolipid) เรียกว่า สฟิงโกโซม (Sphingosome)  
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สารซีรามายด์ (Ceramide) เรียกว่า ซีรามายด์ (Ceramide) สารกลีเซอริลไดลอเรต (Glyceryl 
dilaurate) เรียกว่า โนวาโซม (Novasome) หรือสารแอสคอร์บิลปาล์มมิเตท (Ascorbyl palmitate) 
เรียกว่า แอสปาโซม (Aspasome) เป็นต้น (วราภรณ์ จรรยาประเสริฐ. 2552) ในงานวิจัยของ 
Gopinath, D. และคณะ (2004) ได้ท าการเตรียมแอสปาโซมเพื่อใช้ในการกักเก็บตัวยาอะซิโดไธมิดีน 
(Azidothymidine) และศึกษาการปลดปล่อยยาในหลอดทดลองแบบฟรานซ์ดิฟฟิวชันเซล (Franz 
diffusion cell) พบว่าตัวยาอะซิโดไธมิดีนท่ีกักเก็บในแอสปาโซมมีการซึมผ่าน (Permeation) สูงกว่า
สารละลายอะซิโดไธมิดีน โดยจากงานวิจัยดังกล่าวนี้พบว่าสารแอสคอร์บิลปาล์มมิเตทท่ีน ามาใช้ในการ
เตรียมอนุภาคเป็นสารที่มีฤทธ์ิทางชีวภาพและสามารถเตรียมเป็นอนุภาคน าส่งแบบถุงได้ซ่ึงท าให้มีความ
น่าสนใจในการน ามาเตรียมพร้อมท้ังศึกษาสภาพความคงตัวซ่ึงไม่พบในงานวิจัยดังกล่าวเพื่อน ามาใช้ใน
การกักเก็บสารสกัดไลโคปีน 
 จุดมุ่งหมายในการศึกษานี้ เพื่อท าการเตรียมสารสกัดไลโคปีนจากมะเขือเทศด้วยวิธีการหมักแบบ 
(Maceration) จากนั้นท าการแยกสารสกัดมะเขือเทศเพื่อให้ได้ปริมาณไลโคปีนท่ีเข้มข้นขึ้นด้วยเทคนิค
ทางโครมาโทกราฟี โดยใช้คอลัมน์โครมาโทกราฟีซ่ึงเป็นท่ีนิยมใช้ในการแยกสารให้ได้ปริมาณมาก เพื่อน า
สารไปกักเก็บด้วยระบบน าส่งแบบถุง  โดยท าการเตรียมสูตรต ารับอนุภาคน าส่งแบบถุงและตรวจ
คุณลักษณะทางเคมีกายภาพ ท่ีเตรียมจากแอสคอร์บิคแอซิด-6-ปาล์มิเตท และคอเลสเตอรอล เพื่อน าสูตร
ต ารับอนุภาคน าส่งแบบถุงท่ีมีสภาพความคงตัวมาใช้ในการกักเก็บสารสกัดไลโคปีนและตรวจสอบการกัก
เก็บของสารสกัดไลโคปีนในอนุภาคน าส่งแบบถุงด้วยเครื่องอินฟราเรดสเปคโตรมิเตอร์  (Kamil et al.  
2011) และท าการศึกษาเปรียบเทียบฤทธ์ิการต้านอนุมูลอิสระของสารสกัดไลโคปีนท่ีกักเก็บในอนุภาค
น าส่งแบบถุงและสารละลายสารสกัดไลโคปีนด้วยวิธี DPPH Assay (Brand-Williams et al.  1995,  
Liu Donghong et al.  2008)  เพื่อน าผลท่ีได้มาประเมินประสิทธิภาพอนุภาคน าส่งแบบถุงในการช่วย
คงสภาพสารสกัดไลโคปีนทางด้านฤทธ์ิการต้านอนุมูลอิสระ  
 
1.2 วัตถุประสงค์การวิจัย 

1) เพื่อท าการเตรียมสารสกัดไลโคปีนจากมะเขือเทศ 
2) เพื่อท าการเตรียมอนุภาคน าส่งแบบถุงท่ีไม่ได้กักเก็บและท่ีกักเก็บสารสกัดไลโคปีนท่ีมีความ

คงสภาพทางเคมีกายภาพ 
3) ศึกษาฤทธ์ิต้านอนุมูลอิสระของสารสกัดไลโคปีนท่ีกักเก็บและท่ีไม่ได้กักเก็บในอนุภาคน าส่ง

แบบถุง 
  

1.3 ขอบเขตการวิจัย 
1) เตรียมสารสกัดไลโคปีน 

1.1 เตรียมมะเขือเทศโดยการน ามะเขือเทศสดมาอบให้แห้งด้วยตู้อบลมร้อน  
1.2 ท าการหมักมะเขือเทศแห้งด้วยการหมักแบบมาเซอเรชัน 
1.3 ท าการแยกสารรบกวนจากสารสกัดมะเขือเทศด้วยคอลัมน์โครมาโทกราฟี 

2) ตรวจวิเคราะห์หาปริมาณสารสกัดไลโคปีนด้วยรงคเลขผิวบางแบบสมรรถนะสูง 
3) ตรวจสอบความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์รงคเลขผิวบางแบบสมรรถนะสูง 
4) ตรวจเอกลักษณ์สารสกัดไลโคปีนด้วยนิวเคลียร์แมกเนติคเรโซแนนซ์และแมสสเปกโทรเมทรี 
5) เตรียมอนุภาคน าส่งแบบถุงท่ีไม่ได้กักเก็บและท่ีกักเก็บสารสกัดไลโคปีนด้วยวิธีฟิล์มไฮเดรชัน 
6) ตรวจคุณสมบัติทางเคมีกายภาพของอนุภาคน าส่งแบบถุงท่ีไม่ได้กักเก็บและท่ีกักเก็บสาร
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สกัดไลโคปีนโดยการตรวจสอบดังนี้ 
6.1 สัณฐานวิทยาของอนุภาค  

6.1.1  กล้องจุลทรรศน์ชนิดแสงโพลาไรซ์ (Polarized light microscopy)  
6.1.2 กล้องจุลทรรศน์แบบส่องผ่าน (Transmission electron microscopy) 

6.2 วัดขนาดอนุภาค (Vesicle size) การกระจายอนุภาค (Polydispersity index)  
 ศักย์ไฟฟ้าของอนุภาค (Zeta potential) โดยเครื่อง DelsaTM Nano C 

6.3 ตรวจสอบสภาพความคงตัวของอนุภาคน าส่งแบบถุงท่ี ไม่ได้ กักเก็บและท่ีกักเก็บ      
สารสกัดไลโคปีน ภายใต้สภาวะในท่ีมืดท่ีอุณหภูมิ (4±2 ºC) และ ท่ีอุณหภูมิห้อง   
(28±2 ºC) เป็นเวลา 3 เดือน โดยตรวจคุณสมบัติทางเคมีกายภาพของอนุภาคตามข้อ 
6.1, 6.2 และ 6.3 ทุกเดือน 

6.4 ตรวจวิเคราะห์ด้วยเครื่อง Fourier transform infrared spectrometer (FT-IR) 
7) ตรวจสอบฤทธ์ิการต้านอนุมูลอิสระของสารสกัดไลโคปีนที่กักเก็บและท่ีไม่ได้กักเก็บในอนุภาค

น าส่งแบบถุงด้วยวิธี DPPH Assay ภายใต้สภาวะการเก็บดังนี้ 
7.1 ในห้องท่ีมีแสง ท่ีอุณหภูมิห้อง (28±2 ºC) เป็นเวลา 5 วัน และท าการตรวจฤทธ์ิต้าน  

 อนุมูลอิสระทุก 24 ช่ัวโมง 
7.2 ในท่ีมืด ท่ีอุณหภูมิ (4±2 ºC) และท่ีอุณหภูมิห้อง (28±2 ºC) เป็นเวลา 3 เดือน  

 
1.4 ค าย่อหรือสัญลักษณ์ 
 °C  องศาเซลเซียส 
 ca.  ประมาณ (circa) 
 cm  เซนติเมตร 
 DPPH•  อนุมูล 2,2,-ไดฟีนิล-1-พิคริลไฮดราซิล (2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl) 
 HPTLC  รงคเลขผิวบางแบบสมรรถนะสูง (High performance thin layer      
   chromatography)  
 g  กรัม  
 µg  ไมโครกรัม 
 µl  ไมโครลิตร 
 µm  ไมโครเมตร 
 µmol  ไมโครโมล 
 mg  มิลลิกรัม 
 ml  มิลลิลิตร 
 n  จ านวนครั้ง 
 nm  นาโนเมตร 
 ppm  ส่วนในล้านส่วน (part per million) 
 SD  ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน (Standard deviation) 
 TLC   ทีแอลซี หรือรงคเลขผิวบาง (Thin layer chromatography) 
 %  ร้อยละ 
 w/v  น้ าหนักต่อปริมาตร 
 v/v  ปริมาตรต่อปริมาตร 
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1.5 ประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รับ 
1) สามารถเตรียมสารสกัดไลโคปีนกักเก็บในอนุภาคน าส่งแบบถุงได้ 
2) ทราบถึงฤทธ์ิการต้านอนุมูลอิสระของสารสกัดไลโคปีนท่ีกักเก็บและท่ีไม่ได้กักเก็บในอนุภาค

น าส่งแบบถุงด้วยวิธี DPPH Assay 
3) สามารถน าไปประยุกต์ใช้ในการพัฒนาผลิตภัณฑ์ทางเครื่องส าอางได้  


