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บทคัดย2อ 

มะเร็งปอดชนิดไม0ใช0เซลล4ขนาดเล็ก (Non-Small Cell Lung Cancer; NSCLC) เปJนมะเร็งปอดที่พบมากที่สุด
และเปJนสาเหตุสำคัญของการเสียชีวิตจากโรคมะเร็งทั่วโลก หนึ่งในกลไกสำคัญที่ส0งเสริมการอยู0รอดของเซลล4มะเร็ง คือ
การแสดงออกมากผิดปกติของโปรตีน B-cell lymphoma 2 (BCL-2) ซึ่งทำหนfาที่ยับยั้งกระบวนการตายของเซลล4แบบ 
apoptosis ส0งผลใหf BCL-2 กลายเปJนเปkาหมายสำคัญในการพัฒนายาตfานมะเร็ง อย0างไรก็ตาม ยายับยั้ง BCL-2 ที่ใชfใน
ปmจจุบันยังมีขfอจำกัดดfานคุณสมบัติทางเภสัชกรรมและความปลอดภัย จึงมีความจำเปJนในการคfนหาสารตfนแบบชนิดใหม0
ที่มีประสิทธิภาพและความเหมาะสมต0อการพัฒนาเปJนยา การศึกษานี้มีวัตถุประสงค4เพื่อศึกษาความสัมพันธ4ระหว0าง
โครงสรfางกับฤทธิ์ทางชีวภาพ (Structure–Activity Relationship; SAR) และออกแบบอนุพันธ4เคอร4คูมินดfวยแนวทาง
ปmญญาประดิษฐ4และการออกแบบยาเชิงคอมพิวเตอร4 เพื่อพัฒนาเปJนสารยับยั้งโปรตีน BCL-2 สำหรับ NSCLC โดย
ทำการศึกษาเคอร4คูมินและอนุพันธ4รวม 9 สาร ประกอบดfวยเคอร4คูมินอยด4ธรรมชาติ 3 สาร และอนุพันธ4ที่ออกแบบขึ้น
ใหม0  6 สาร ผ 0านกระบวนการ Molecular Docking การจำลองพลว ัตระด ับโมเลก ุล (Molecular Dynamics 
Simulation) เปJนเวลา 100 นาโนวินาที การคำนวณพลังงานยึดจับดfวยวิธี MM-PBSA และการประเมินคุณสมบัติความ
เปJนยาและความปลอดภัยดfวย ADMET Prediction ผลการศึกษาพบว0า D5 (Curcumin–Pyrazole) เปJนสารที ่มี
ศักยภาพสูงที ่สุดในกลุ0มอนุพันธ4เคอร4คูมิน โดยใหfค0า Docking Score เท0ากับ −9.5 kcal/mol และค0า MM-PBSA 
Binding Free Energy เท0ากับ −41.3 kcal/mol ซึ่งดีกว0าเคอร4คูมินดั้งเดิมอย0างมีนัยสำคัญ ผลการจำลองพลวัตระดับ
โมเลกุลแสดงใหfเห็นว0า D5 มีความเสถียรในการจับกับโปรตีน BCL-2 โดยมีค0า RMSD ต่ำกว0า 2.5 Å ภายหลังการปรับ
สมดุลของระบบ นอกจากนี้ D5 ยังผ0านเกณฑ4 Lipinski’s Rule of Five ครบทุกขfอ มีการดูดซึมทางเดินอาหารสูง ไม0
ยับยั้งเอนไซม4 CYP2D6 และไม0พบการทำนายความเปJนพิษต0อตับ ผลการศึกษาชี้ใหfเห็นว0า D5 (Curcumin–Pyrazole) 
เปJนสารตfนแบบที่มีศักยภาพในการยับยั้งโปรตีน BCL-2 และมีคุณสมบัติทางเภสัชกรรมที่เหมาะสมต0อการพัฒนาเปJนยา
ตfานมะเร็งปอดชนิดไม0ใช0เซลล4ขนาดเล็กในอนาคต  
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1. บทนำ 
มะเร็งปอด (Lung Cancer) เปJนสาเหตุการ

เสียชีวิตจากโรคมะเร็งอันดับหนึ่งของโลก โดยในปî ค.ศ. 

2022 มีผู fปïวยรายใหม0ประมาณ 2.5 ลfานราย และมี
ผูfเสียชีวติมากกว0า 1.8 ลfานรายทั่วโลก (World Health 
Organization, 2024) มะเร็งปอดชนิดไม0ใช0เซลล4ขนาดm*


