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บทคัดย่อ 
สังเคราะห์ลิแกนด์มัลติเดนเตต H2L เมื่อ H2L คือ 2-[(บิส-ไพริดิล-2-อิลเมทิล-อะมิโน)-เมทิล]-6-{[(2-ไฮดรอก

ซิล-เบนซิล)-(4-อิมิดาโซล-1-อิล-บิวทิล)-อะมิโน]-เมทิล}-4-เมทิล-ฟีนอล และสังเคราะห์สารประกอบเชิงซ้อน M1M2L 
ได้จากสารตั้งต้นซึ่งเป็นเกลือของเหล็ก(III) และเหล็ก(II) ส าหรับสารประกอบเชิงซ้อน 1 และเหล็ก(III) และสังกะสี(II) 
ส าหรับสารประกอบเชิงซ้อน 2 ท าปฏิกิริยากับลิแกนด์ H2L ที่อุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส ผลจากการศึกษาสมบัติ
ทางเคมีและตรวจหาลักษณะโครงสร้างของสารประกอบเชิงซ้อน 1 และ 2 โดยวิธีทางสเปกโทรสโกปี เช่น ฟูเรียร์
ทรานสฟอร์มอินฟราเรด ลิควิดโครมาโท กราฟี แมสสเปกโทรเมตรี และยูวี-วิสิเบิล พบว่าสารประกอบเชิงซ้อนทั้ง

สองชนิดมีสูตรโมเลกุลเป็น [FeIIIFeII(L)(-O)- (H2O)2](ClO4)H2O (1) และ [FeIIIZnII(L)(-O)(H2O)](ClO4) (2) และ
ได้ศึกษาฤทธิ์การยับยั้งเช้ือแบคทีเรียของสารประกอบเชิงซ้อนเทียบกับลิแกนด์ที่สังเคราะห์ได้ โดยใช้แบคทีเรียชนิด 
คือ  S. aureus  และ E. coli ผลจากการศึกษาฤทธ์ิการยับยั้งแบคทีเรยีแสดงให้เห็นว่าสารประกอบเชิงซ้อนท้ังสองมี
ประสิทธิภาพในการยับยั้งแบคทีเรียทั้งสองชนิดดีกว่าลิแกนด์ที่ระดับความเข้มข้นเดียวกันและผลยับยั้งแบคทีเรียเมื่อ
เทียบกับเตตระซัยคลิน พบว่าที่ความเข้มข้นสูง ๆ สารประกอบเชิงซ้อนทั้งสองชนิดให้ประสิทธิภาพการยับยั้ง
แบคทีเรียใกล้เคียงกับเตตระซัยคลิน 
 

ค าส าคัญ : ลิแกนด์พอลีเดนเตท; สแตปฟิโลคอคคัส ออเรียส; เอสเชอริเชีย โคไล; ฤทธิ์ยับยั้งแบคทีเรีย 
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Abstract 
2-[(Bis-pyridin-2-ylmethyl-amino)-methyl]-6-{[(2-hydroxy-benzyl)-(4-imidazol-1-yl-

butyl)-amino]-methyl}-4-methyl-phenol (H2L), which is a multipolydentate ligand and 
cationic complexes of [M1M2L(-O)(H2O)2]

+ have been synthesized (where M1M2 are Fe(III)-
Fe(II) for complex 1 and Fe(III)-Zn(II) for complex 2 and L is the anion of 2-[(Bis-pyridin-2-
ylmethyl-amino)-methyl]-6-{[(2-hydroxy-benzyl)-(4-imidazol-1-yl-butyl)-amino]-methyl}-4-
methyl-phenol. The reaction was set up at temperature 60oC. Two complexes were 
studied the physical and chemical properties and have been characterized using F T-IR, 
LC-MS with methanol solvent and UV-Vis techniques. Molecular formula of two 

complexes is [Fe IIIFeII(L)(-O)(H2O)2](ClO4)H2O (1) and [Fe IIIZn II(L)(-O)(H2O)](ClO4) (2). The 
complexes and a multidentate ligand were tested for in vitro antibacterial activity against 
gram-positive bacteria, S.aureus and gram-negative bacteria, E.coli. The antibacterial 
activity was assessed by measuring the growth inhibition zones diameters. As a result, 
both complexes possess superior antibacterial activ ity than only multidentate ligand as 
the same concentration. An antibacterial effect is compared to tetracycline. It was found 
that the antibacterial activity is closed to tetracycline as two complexes have more 
concentration. 
 

Keywords: polydentate ligand; Staphylococcus aureus; Escherichai coli; antibacterial activity  
 

1. บทน า 
Purple acid phosphatases (PAPs) คือ 

เมทัลโลเอนไซม์ไดนิวเคลียร์ Fe(III)-M(II) เมื่อ M คือ 
Fe(II), Zn(II), Mn(II) และ Co(II) เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา
ไฮโดรไลซิสของฟอสเฟตเอสเทอร์ ประกอบด้วย นิวคลี
โอไซด์ ไดฟอสฟาเทส ไตรฟอสฟาเทส และแอริลฟอส
ฟาเทส ภายใต้สภาวะที่เป็นกรด (pH = 5-6) [1] ท าให้
เกิดการเปลี่ยนแปลงสีชมพู (Pink) ไปเป็นสีม่วง 
(purple) เนื่องจากเกิดการแทรนซิชันแบบ charge 

transfer จาก tyrosinate → Fe(III) บริเวณความ
ยาวคลื่นประมาณ 560 นาโนเมตร [2] พบได้ในสัตว์
เลี้ยงลูกด้วยน้ านม (mammalian) พืช (plant) และ
จุลินทรีย์ (microorganism) [3,4] ในกลุ่มสัตว์เลี้ยงลูก
ด้วยน้ านมจะมี PAPs หรือ tartrate-resistant acid 

phosphatases (TRAPs) เป็นมอนอเมอริก ไกลโค
โปรตีนที่มีมวลโมเลกุลประมาณ 35,000 ดาลตัน (Da) 
ประกอบด้วยโลหะ Fe(III)-Fe(II) บริเวณเร่ง (active 
site) ในทางตรงกันข้ามงานวิจัยที่มีการศึกษาเอนไซม์
กันมากในพืช คือ kidney bean ประกอบด้วยเมทัลโล 
โปรตี นของ โลหะ  Fe(III)-Zn(II) ที่ มี มวล โม เลกุ ล 
111,000 ดาลตัน [5] ในร่างกายของคน tartrate-
resistant acid phosphatase (TRAP) หรือ 5 acid 
phosphatase, purple acid phosphatase หรือ 
uteroferrin เป็นเมทัลโลไฮโดรเลสในสภาวะกรดจะ
จับกับไบนิวเคลียร์ของโลหะเหล็กบริเวณเร่ง  [6,7] 
เอนไซม์ TRAP มี 2 ส่วน คือ N-glycosylation sites 
และ N-glycosylated polypeptide มีมวลโมเลกุล
เท่ากับ 35,000-37,000 ดาลตัน [8] โดยแยกออกเป็น 
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2 แบบ คือ มวลโมเลกุล 21,000-23,000 ดาลตัน เป็น
ของ N-terminal domain disulfide-linked และ
มวลโมเลกุล 16,000-17,000 ดาลตัน เป็นของ C-
terminal domain 

ไดนิวเคลียร์ของโลหะตรงกลางที่ท าหน้าที่เป็น
เอนไซม์ งานวิจัยก่อนหน้านี้ได้รายงานไว้ในรูปทั่วไป 

คือ Fe(III)-M(II) เมื่อ M(II) คือ โลหะ Fe(II), Zn(II) และ 
Mn(II) โดยไอออน Fe(III) จะถูกโคออร์ดิเนตโคเวเลนต์

ด้วยกรดอะมิโนไทโรซีน ฮิสทิดีน และมอนอเดนเทต
ของหมู่อะซีเตต (Asp-COO-) ของกรดแอสปาร์ติก 
ในขณะที่ไอออนโลหะ(II) จะถูกโคออร์ดิเนตโคเวเลนต์

ด้วยลิแกนด์ฮิสทิดีน และแอสพาราจีน โดยไอออน
โลหะทั้งสองจะเช่ือมกันในลักษณะ μ-1,1 โดยลิแกนด์

แอสปาร์เตต ลิแกนด์มอนอเดนเตตท าหน้าที่ เป็น
สะพานเช่ือม (bridge) คือหมู่คาร์บิกซิลเลตของลิ

แกนด์แอสปาร์ เตต [9] นอกจากนี้  สารประกอบ
เชิงซ้อน Fe(III)-M(II) ยังถูกน ามาศึกษาฤทธิ์ยับยั้ ง

แบคทีเรียอีกด้วย เช่น งานวิจัย Sönmez และคณะ 
(2010) [11] ได้น าสารประกอบเชิงซ้อนโลหะคอป

เปอร์(II) นิกเกิล(II) โคบอลต์(II) และเหล็ก(II) กับลิ
แกนด์พอลิเดนเตต ศึกษาฤทธิ์ยับยั้งจุลินทรีย์ ได้แก่ 

Staphylococcus aureus, Escherichia coli, 
Bacillus cereus, Cabdida albicans เป็นต้น พบว่า

จะให้ประสิทธิภาพการยับยั้งสูง โดยเฉพาะโลหะคอป
เปอร์(II) และโคบอลต์(II) 

ดังนั้น ในงานวิจัยนี้จึงสังเคราะห์สารประกอบ
เชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII ซึ่งเตรียมได้จากการ

น าเกลือของโลหะ (FeIII และ FeII) และเกลือของโลหะ 
(FeIII และ ZnII) ท าปฏิกิริยากับลิแกนด์พอลิเดนเตท 
H2L ศึกษาคุณลักษณะด้วยเทคนิคทางสเปกโทรสโกปี 

จากนั้นน าไปศึกษาฤทธิ์การยับยั้งแบคทีเรียเปรียบ 
เทียบกับเตตระซัยคลินเป็นยามาตรฐาน 

2. อุปกรณ์และวิธีการวิจัย 
2.1 อุปกรณ์ 

ได้แก่ (1) บีกเกอร์ ขนาด 50 มิลลิลิตร   
(2)  หลอดหยด (3) แท่งแก้วคนสาร (4) กระจกนาฬิกา 
(5) จุกยาง (6) ปิเปต ขนาด 1 และ 5 มิลลิลิตร       
(7) กระดาษพีเอช ยี่ห้อ Indicator sticks (8) เครื่องช่ัง
น้ าหนัก 4 ต าแหน่ง ยี่ห้อ Sartorius (9) เตาให้ความ
ร้อน (10) ขวดก้นกลม ขนาด 50 มิลลิลิตร (11) แท่ง
แม่เหล็กคนสาร (12) กระดาษพีเอช (13) เตาอบ   
(14) ชุดรีฟลักซ์สาร และ (15) กระดาษกรอง 

2.2 สารเคมี 
ได้แก่ (1) 2,6-บิส(ไฮดรอกซิลเมทิล)-4-

เมทิล ฟีนอล บริษัท Aldrich ความบริสุทธิ์ 95 %   
(2) คลอโรฟอร์ม บริษัท Aldrich ความบริสุทธิ์  99 
% (3) 1-(3-อะมิโนโพรพิล)อิมิดาโซล บริษัท Sigma-
Aldrich ความบริสุทธิ์  97 % (4) 2-พิริดีน คาร์บอก
ซิลอัลดีไฮด์ บริษัท Sigma-Aldrich ความบริสุทธิ์  
99 % (5) โซเดียมเปอร์คลอเรต บริษัท Aldrich  
ความบริสุทธิ์มากกว่า 96 % เกรด ACS reagent    
(6) เอทานอล บริษัท Sigma-Aldrich ความบริสุทธิ์
มากกว่า  99.5 % เกรด ACS reagent (7) กรด
ไฮโดรคลอริก บริษัท Sigma-Aldrich เกรด ACS 
reagent (8) โพแทสเซียม ไฮดรอกไซด์ บริษัท Sigma-
Aldrich เกรด ACS reagent (9) ซาลิซิลอัลดีไฮด์ 
บริษัท Sigma-Aldrich ความบริสุทธิ์  98 %      
(10) ไดคลอโรมีเทน บริษัท Sigma-Aldrich ความ
บริสุทธิ์มากกว่า  99.7 % เกรด ACS reagent    
(11) โซเดียมไฮโดรเจนคาร์บอเนต บริษัท Sigma-
Aldrich ความบริสุทธิ์มากกว่า 95 % (12) โซเดียม
ซัลเฟต ปราศจากน้ า (Anhydrous) บริษัท Sigma-
Aldrich เกรด ACS reagent (13) โซเดียม บอรอ
ไฮดรายด์ บริษัท Aldrich ความบริสุทธ์ิมากกว่า 96 %        
(14) โซเดียมอะซีเตต ไตรไฮเดรต บริษัท Aldrich 
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ความบริสุทธิ์มากกว่า 99 % เกรด Reagent (15) ไตร
เอทิลลามีน บริษัท Sigma-Aldrich ความบริสุทธิ์
มากกว่า 99 % (16) เมทานอล บริษัท Sigma-Aldrich 
ความบริสุทธิ์มากกว่า 99.5 % เกรด ACS reagent 
(17) 2-อะมิโนเมทิลพิริดีน บริษัท Aldrich ความ
บริสุทธิ์มากกว่า 99 % (18) เหล็ก(III) คลอไรด์ เฮกซะ 
ไฮเดรต บริษัท Aldrich ความบริสุทธิ์ 97 % เกรด 
Reagent (19) เหล็ก(II) คลอไรด์ เตตระไฮเดรต บริษัท 
Aldrich ความบริสุทธิ์ 97 % เกรด Reagent และ 
(20) สังกะสี(II) อะซีเตต ไดไฮเดรต บริษัท Sigma-
Aldrich ความบริสุทธ์ิ 99.9 % 

2.3 เคร่ืองมือท่ีใช้วิเคราะห์ 
2.3.1 ฟูเรียร์ทรานสฟอร์ม-อินฟราเรด 

สเปกโทรโฟโตมิเตอร์ (FT-IR) ยี่ห้อ Perkin-Elmer รุ่น 
Spectrum One เตรียมโดยวิธีอัดสารตัวอย่างเป็น
แผ่น (Disc) โดยผสมสารตัวอย่างกับโพแทสเซียมโบร
ไมด์ (KBr) แล้วน าไปวิเคราะห์ในช่วงเลขคลื่น 4,000- 
400 cm-1 

2.3.2 ยูวี-วิสิเบิล สเปกโทรโฟโตมิเตอร์ 
(UV-Vis) ยี่ห้อ Shimadzu รุ่น UV-1601 เตรียมสาร
โดยละลายในตัวท าละลายเมทานอล จากนั้นน าไป
วิเคราะห์ในช่วงแสงที่ตามองเห็น (visible) ช่วงความ
ยาวคลื่นตั้งแต่ 200-800 นาโนเมตร 

2.3.3 ลิควิด โครมาโทกราฟี-แมสสเปกโทร
มิเตอร์ (LC-MS) ยี่ห้อ LC: Waters Alliance 2690 
และ MS: Micromass LCT เตรียมสารโดยใช้เมทา
นอลเป็นตัวท าละลายและท าให้เกิดการแตกตัวเป็น
ไอออนด้วยวิธี electro spray ionization (ESI)  

2.4 วิธีการวิจัย 
2.4.1 ตอนท่ี 1  
เตรียมลิแกนด์ สารประกอบเชิงซ้อน และ

ศึกษาคุณลักษณะด้วยเทคนิคทางสเปกโทรสโกปี 
(1)  เตรียมลิแกนด์ของสารประกอบ 2-[(3- 

ไพราโซลอิล-โพรพิลอะมิโน)-เมทิล]-ฟีนอล 
ช่ังน้ าหนัก 1-(3-อะมิโนโพรพิล)อิมิดา

โซล จ านวน 3.57 กรัม ละลายในโพแทสเซียมไฮดรอก
ไซด์ เข้มข้น 1 โมลาร์ จากนั้นเติมสารละลายดังกล่าว
ลงในซาลิซิลอัลดีไฮด์ ปริมาตร 3.19 มิลลิลิตร ที่
ละลายอยู่ในเอทานอล 50 มิลลิลิตร คนสารละลาย 15 
นาที ได้สารละลายสีเหลืองขุ่น จากนั้นเติมเมทานอลลง
ไป 30 มิลลิลิตร คนสารละลายต่อเนื่องเป็นเวลา 2 
ช่ัวโมง น าสารละลายที่ ได้มาเติมโซเดียม บอรอ
ไฮดรายด์ จ านวน 2.00 กรัม ที่อุณหภูมิ 0 องศา
เซลเซียส คนสารละลายเป็นเวลา 20 นาที ปรับ pH 
ของสารละลายเท่ากับ 4 ด้วยกรดอะซีติก น าสาร 
ละลายที่ได้ระเหยตัวท าละลายออกได้ตะกอนสีขาว น า
ตะกอนที่ได้ผสมกับน้ ากลั่น ปริมาตร 90 มิลลิลิตร ท า
การสกัดด้วยไดคลอโรมีเทนจ านวน 4 ครั้ง ครั้งละ 50 
มิลลิลิตร น าสารละลายช้ันอินทรีย์มาสกัดด้วยโซเดียม
ไฮโดรเจนคาร์บอเนตอิ่มตัว จ านวน 4 ครั้ง ครั้งละ 50 
มิลลิลิตร จากนั้นน าสารละลายช้ันอินทรีย์มาเติม
โซเดียมซัลเฟต (ปราศจากน้ า) กรองสารละลายที่ได้
และน าสารละลายระเหยตัวท าละลายออก จะได้       
ลิแกนด์ 2-[(3-ไพราโซลอิล-โพรพิลอะมิโน)-เมทิล]-    
ฟีนอล 

(2) เตรียมลิแกนด์ของสารประกอบ 2,6-
บิส(คลอโรเมทิล)-4-เมทิล ฟีนอล 

ละลาย 2,6-บิส(ไฮดรอกซีเมทิล) -4-
เมทิล ฟีนอล น้ าหนัก 5.00 กรัม ในกรดไฮโดรคลอริก
เข้มข้นและคลอไรฟอร์ม ปริมาตร 100 มิลลิลิตร คน
สารละลายที่อุณหภูมิห้อง เป็นเวลา 6-8 ช่ัวโมง 
จากนั้นน าสารละลายที่ได้ท าการสกัดด้วยไดคลอโร
มีเทน (3 x 50 มิลลิลิตร) น าสารละลายช้ันอินทรีย์เติม
โซเดียมซัลเฟต (ปราศจากน้ า) กรองสารละลายที่ได้ 
จากนั้นระเหยตัวท าละลายออกด้วยวิธีการระเหยตัว 
ท าละลายแบบลดความดนัจะได้ลแิกนด์ 2,6-บิส(คลอโร 
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เมทิล)-4-เมทิล ฟีนอล 
(3) เตรียมลิแกนด์ของสารประกอบ 2,2'-

ไดพิโคลามีน 
ช่ังน้ าหนัก 2-(อะมิโนเมทิล)พิริดีน 

น้ าหนัก 2.70 กรัม ละลายในโพแทสเซียมไฮดรอกไซด์ 
ความเข้มข้น 1 โมลาร์ น าสารละลายนี้เติมลงใน 2-พิริ
ดีน คาร์บอกซิลอัลดีไฮด์ ที่ละลายอยู่ในเอทานอล 
ปริมาตร 50 มิลลิลิตร คนสารละลายเป็นเวลา 30 นาที 
ได้สารละลายสีเหลืองขุ่น จากนั้นเติมเมทานอลลงไป 
30 มิลลิลิตร คนสารละลายต่อเนื่องเป็นเวลา 2 ช่ัวโมง 
เติมโซเดียม บอรอไฮดรายด์ จ านวน 2 กรัม ที่อุณหภูมิ 
0 องศาเซลเซียส จากนั้นปรับ pH ของสารละลายให้
เท่ากับ 4 ด้วยกรดอะซีติก น าสารละลายที่ได้ระเหยตัว
ท าละลายด้วยวิธีการระเหยตัวท าละลายแบบลดความ
ดัน จะได้ตะกอนสีขาว  เติมน้ า ปริมาตร 90 มิลลิลิตร 
ลงในตะกอนสีขาว แล้วสกัดด้วยไดคลอโรมีเทน (4 x 
50 มิลลิลิตร)  จากนั้นน าสารละลายช้ันอินทรีย์สกัด
ด้วยสารละลายอิ่มตัวโซเดียมไฮโดรเจนคาร์บอเนต    
(4 x 30 มิลลิลิตร) น าสารละลายช้ันอินทรีย์มาเติม
โซเดียมซัลเฟต (ปราศจากน้ า) กรองสารละลายที่ได้
แล้วน าไประเหยตัวท าละลายออก จะได้ลิแกนด์ 2,2'-
ไดพิโคลามีน 

(4) เตรียมลิแกนด์ของสารประกอบ       
2-[(บิส-พิริดีน-2-อิลเมทิล-อะมิโน)-เมทิล]-6-{[(2-ไฮ 
ดรอกซี-เบนซิล)-(4-อิมิดาโซล-1-อิล-บิวทิล)-อะมิโน]-
เมทิล}-4-เมทิล-ฟีนอล หรือ (H2L) 

น าลิแกนด์  2-[(3-ไพราโซลอิล -โพร 
พิลอะมิโน)-เมทิล]-ฟีนอล, 2,6-บิส(คลอโรเมทิล)-4-
เมทิล ฟีนอล และ 2,2'-ไดพิโคลามีน (เตรียมได้จาก
การทดลองข้อ 1-3) ละลายในอะซีโตไนไตรล์ ปริมาตร 
40 มิลลิลิตร คนสารละลายเวลา 4 ช่ัวโมง ระเหยตัว
ท าละลายออก จากนั้นเติมสารละลายอิ่มตัวโซเดียม
ไฮโดรเจนคาร์บอเนต และสกัดด้วยไดคลอโรมีเทน    

(3 x 25 มิลลิลิตร) น าสารละลายช้ันอินทรีย์เติม
โซเดียมซัลเฟต (ปราศจากน้ า) กรองสารละลายที่ได้ 
แล้วน าไประเหยตัวท าละลายออก จะได้ลิแกนด์       
2-[(บิส-พิริดีน-2-อิลเมทิล-อะมิโน)-เมทิล]-6-{[(2-ไฮ 
ดรอกซี-เบนซิล)-(4-อิมิดาโซล-1-อิล-บิวทิล)-อะมิโน]-
เมทิล}-4-เมทิล-ฟีนอล 

(5) สังเคราะห์สารประกอบเชิงซ้อน 
FeIIIFeIIL (1) และ FeIIIZnIIL (2) 

สารประกอบเชิงซ้อน 1 : น าลิแกนด์ 
H2L จ านวน 0.08 กรัม ละลายในตัวท าละลายเมทา
นอล ปริมาตร 20 มิลิลิตร เติมเหล็ก(III) คลอไรด์ เฮก
ซะไฮเดรต ปริมาณ 0.05 กรัม และเหล็ก(II) คลอไรด์ 
เตตระไฮเดรต จะได้สารละลายสีม่วงด า จากนั้นเติม
โซเดียมอะซีเตต ไตรไฮเดรต 0.11 กรัม คนสารละลาย
ที่อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส  เป็นเวลา 15 นาที เติม
โพแทสเซียมไฮดรอกไซด์ ความเข้มข้น 1 โมลาร์ คน
สารละลายต่อเนื่องเป็นเวลา 3 ช่ัวโมง กรองสารละลาย
ตั้งไว้ที่อุณหภูมิห้อง จะได้ผงสีม่วง ได้ร้อยละผลผลิต 
(% yield) เท่ากับ 35 

ศึกษาคุณลักษณะด้วยเทคนิคทางสเปก
โทรสโกปี ได้แก่ ฟูเรียทรานส์ฟอร์มอินฟราเรด ยูวี-วิสิ
เบิล และลิค วิดโครมาโทกราฟี-แมสสเปกโทรสโกปี 

สารประกอบเชิงซ้อน 2 : สังเคราะห์
แบบเดียวกับสารประกอบเชิงซ้อน 1 โดยเปลี่ยนจาก
เหล็ก(II) คลอไรด์ เฮกซะไฮเดรต เป็นสังกะสี(II) อะซี
เตต ไดไฮเดรต จะได้ผงสีม่วง-น้ าตาล ได้ร้อยละผลผลติ
เท่ากับ 45 

2.4.2 ตอนที่ 2 ศึกษาฤทธิ์การยับยั้ง
แบคทีเรียของลิแกนด์ และสารประกอบเชิงซ้อน 1 
และ 2 

(1) แบคทีเรียที่ใช้ คือ Staphylococcus 
aureus เป็นแบคทีเรียแกรมบวก และ Escherichia 
coli เป็นแบคทีเรียแกรมลบ   ได้จากสาขาวิชาชีววิทยา  
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คณะวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยทักษิณ 
(2) น าแบคทีเรียมาลากให้ได้โคโลนีเดี่ยว ๆ 

โดยวิธี streak plate บนอาหารแข็ง (nutrient agar, 
NA) แล้วน าไปบ่มในตู้เพาะเช้ือ ที่อุณหภูมิ 37 องศา
เซลเซียส เป็นเวลา 24 ช่ัวโมง 

(3) เตรียมแบคทีเรียส าหรับศึกษาฤทธิ์
ยับยั้งแบคทีเรีย โดย disc diffusion method ดังนี ้

(3.1) เตรียมหัวเชื้อ (inoculum) ดังนี ้
(3.1.1) ใช้ลูป (loop) เขี่ยแบคทีเรีย

แต่ละชนิด 3-5 โคโลนี ใส่ในหลอดทดลองที่บรรจุ
อาหารเหลว (nutrient broth, NB) ปริมาตร 10 
มิลลิลิตร 

(3.1.2) น าไปบ่มในตู้เพาะเช้ือที่
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ช่ัวโมง 

(3.1.3) ปรับเทียบความขุ่นให้
เท่ากับ 0.5 Mcfarland standard จะได้แบคทีเรีย
ตามที่ต้องการ 

(3.2) เพาะแบคทีเรีย (inoculation) 
 (3.2.1) ใช้ส าลีพันปลายไม้ที่นึ่งฆ่า

เช้ือแล้ว ชุบแบคทีเรียจากการเตรียมหัวเช้ือแบคทีเรีย 
กดค้างหลอดไม่ให้ส าลีชุ่มเกินไป เพื่อลดจ านวนเช้ือที่มี
มากเกินไป 

(3.2.2) กวาดเช้ือให้ทั่วผิวหน้า
อาหารแข็ง และทิ้งผิวหน้าอาหารให้แห้งประมาณ 3-5 
นาที 

(3.3 ) ศึกษาฤทธิ์ยับยั้งแบคทีเรียของ  
ลิแกนด์ และสารประกอบเชิงซ้อน 1 และ 2 

(3.3.1) เตรียมลิแกนด์ และสาร 
ประกอบเชิงซ้อน 1 และ 2 ที่มีความเข้มข้น 20, 40 
และ 80 มิลลิกรัมต่อ 10 มิลลิลิตร ใช้เมทานอลเป็นตัว
ท าละลาย 

(3.3.2) น ากระดาษตาปลา (paper 
disc) มาตรฐานขนาดเส้นผ่าศูนย์กลาง 6 มิลลิเมตร 

หยดสารที่เตรียมไว้ ด้วยไมโครปิเปตอัตโนมัติ (auto 
pipette) ปริมาตร 20 µL มาวางบนผิวหน้าอาหาร
แข็ง 

(3.3.3) น ากระดาษตาปลา ขนาด
เดียวกัน หยดเมทานอลมาวางบนผิวหน้าอาหารแข็ง 
เพื่อเป็นชุดควบคุม (control) 

(3.3.4) น าจานเพาะเช้ือทั้งหมดไป
บ่มในตู้เพาะเช้ือที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็น
เวลา 24 ช่ัวโมง โดยการคว่ าจานเพาะเชื้อ 

(3.4 ) ตรวจและบันทึกผลการทดลอง 
วัดขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางของวง

ใส (inhibition zone) ที่เกิดขึ้น 
 

3. ผลการวิจัยและวิจารณ์ 
3.1 การสังเคราะห์ลิแกนด์และสารประกอบ

เชิงซ้อน 
ลิแกนด์ 2-[(บิส-ไพริดิล-2-อิลเมทิล-อะมิ

โน)-เมทิล]-6-{[(2-ไฮดรอกซิล-เบนซิล)-(4-อิมิดาโซล-1-
อิล -บิวทิล )-อะมิโน ]-เมทิล }-4-เมทิล -ฟีนอล  (H2L) 
เริ่มต้นจากการท าปฏิกิริยาระหว่างซาลิซิลอัลดีไฮด์กับ 
1-(3-อะมิโนโพรพิล)อิมิดาโซล เกิดชิฟต์เบส (Schiff 
base) ระหว่างหมู่อัลดีไฮด์กับหมู่เอมีน ได้สาร 
ประกอบ 2-[(3-ไพราโซลอิล-โพรพิลอะมิโน)-เมทิล]-  
ฟีนอล จากนั้นน าลิแกนด์ดังกล่าว และ 2,2'-ไดพิโคลา
มีนท าปฏิกิริยากับ 2,6-บิส(คลอโรเมทิล) -4-เมทิล      
ฟีนอล ได้สารประกอบของลิแกนด์ H2L ดังรูปที่ 1 

การสั ง เคราะห์สารประกอบเชิงซ้อน 
M1M2L ทั้งสองชนิด ผู้วิจัยพยายามหาสภาวะที่
เหมาะสมในการทดลอง เพื่อให้ได้ผลึกเดี่ยว ส าหรับ
น าไปวิเคราะห์หาโครงสร้างผลึกด้วยเทคนิคการ
เลี้ยวเบนของรังสีเอกซ์บนผลึกเดี่ยว แต่ไม่ประสบ
ความส าเร็จ ผู้วิจัยจึงใช้ข้อมูลทางสเปกโทรสโกปีใน
การเสนอโครงสร้างของสารประกอบเชิงซ้อนดังกล่าว 
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รูปที่ 1  ขั้นตอนการสังเคราะหล์ิแกนด์พอลิเดนเตทของ H2L 
 

3.2 การศึกษาหมู่ฟังก์ชันของลิแกนด์ H2L 
และสารประกอบเชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII 
ด้วยเทคนิคฟูเรียทรานส์ฟอร์ม อินฟราเรดสเปกโทรส
โกปี 

แถบสเปกตรัมอินฟราเรดของลิแกนด์ H2L 
แสดงให้เห็นถึงการสั่นพันธะของ C=N แบบยืด-หด 
และไม่ปรากฏแถบการดูดกลืนบริเวณ 3,250-3,350 
และ 1,700 cm-1 ซึ่งเป็นการสั่นพันธะของ C=O และ 
N-H ของหมู่อะมิโน ยืนยันว่าซาลิซิลอัลดีไฮด์
เกิดปฏิกิริยาควบแน่น (condensation) กับ 1-(3-อะมิ
โนโพรพิล)อิมิดาโซล นอกจากนี้บริเวณเลขคลื่น 3,400 
cm-1 แถบการดูดกลืนของสเปกตรัมจะกว้าง (broad) 
และความเข้มต่ า (low intensity) แสดงให้เห็นถึงการ
สั่นพันธะของ O-H เป็นการสั่นแบบยืด-หดของวง     
ฟีนอลิก บริเวณเลขคลื่น 3,017 cm-1 เป็นแถบการ
ดูดกลืนแสงของพันธะ CH-sp2 ทีเ่ลขคลื่น 1,597 cm-1 
เป็นแถบการดูดกลืนแสงของพันธะ C=C ที่เลขคลื่น 
1,459 cm-1 เป็นแถบการดูดกลืนแสงของพันธะ O-H 
เป็นสั่นแบบงอในระนาบ (in-of-plane) ที่เลขคลื่น 
1,101, 1,041 cm-1 เป็นแถบการดูดกลืนแสงของ

พันธะ C-O ที่เลขคลื่น 1,249 cm-1 เป็นแถบการ
ดูดกลืนแสงของหมู่ CH2 ที่เลขคลื่น 866 cm-1 เป็น
แถบการดูดกลืนแสงของหมู่พันธะ =CH และ 757  
cm-1 เป็นแถบการดูดกลืนแสงของพันธะ C-H เป็นสั่น
แบบงอนอกระนาบ (out-of-plane) สอดคล้องกับ
งานวิจัยของอานอบ และคณะ [10] 

สเปกตรัมอินฟราเรดของสารประกอบ
เชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII แถบการดูดกลืน
ในช่วงเลขคลื่น 445-470 และ 420-426 cm-1 เป็น
การสั่นพันธะแบบยืด-หดของ M-N และ M-O 
ตามล าดับ สอดคล้องกับงานวิจัยของ Sönmez และ
คณะ (2010) และ Neves และคณะ [11,12] 

3.3 การศึกษาสมบัติทางสเปกโทรสโกปีของ
สารประกอบเชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII ด้วย
เทคนิคยูวี-วิสิเบิลสเปกโทรสโกปี 

สารประกอบเชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-
ZnII กับลิแกนด์มัลติเดนเตตถูกเตรียมเป็นสารละลาย
โดยใช้เมทานอลเป็นตัวท าละลาย และตรวจวัดในช่วง
ความยาวคลื่น 200-400 นาโนเมตร ปรากฏค่าความ
ยาวคลื่นสูงสุด ดังตารางที ่1 
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ตารางที่ 1 ค่าการดูดกลืนสูงสุดของสารประกอบ
เชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII กับ   
ลแิกนด์มัลติเดนเตต 

 

สารประกอบเชิงซ้อน 
ความยาวคลื่น

สูงสุด (max) (nm) 
ค่าการ

ดูดกลืนแสง 
[FeIIIFeII(L)(-O)(H2O)2] 

(ClO4)H2O (1) 

218 1.68 
262 0.97 

[FeIIIZnII(L)(-O)(H2O)] 
(ClO4) (2) 

218 1.62 
255 0.87 

 
สเปกตรัมค่าการดูดกลืนแสงสูงสุดที่ความยาว

คลื่น 262 นาโนเมตรในสารประกอบเชิงซ้อน 1 และ 
255 นาโนเมตรในสารประกอบเชิงซ้อน 2 แสดงให้เห็น
ถึงการเกิดแทรนซิชันแบบ n  * และพีคค่าการ
ดูดกลืนแสงสูงสุดที่ 218 นาโนเมตรในสารประกอบ
เชิงซ้อน 1 และ 2 แสดงให้เห็นถึงการเกิดแทรนซิชัน
แบบ   * ของวงเบนซีนในโมเลกุลของลิแกนด์ 
H2L โดยสเปกตรัมของสารประกอบเชิงซ้อนมีลักษณะ

ที่ใกล้เคียงกันสอดคล้องกับงานวิจัยของ Athanassios 
และคณะ [13] จากข้อมูลสเปกตรัมวิสิเบิล พบว่า
สารประกอบเชิงซ้อนของ FeIII-FeII (1) ไม่มีแถบการ
ดูดกลืนของ d-d แทรนซิชัน เพราะโลหะ FeIII เป็น
สารประกอบ d5 จะเป็นแทรนซิชันแบบต้องห้าม ท าให้
ความเข้มของแถบการดูดกลืนต่ ามาก โดยแถบการ
ดูดกลืนที่ปรากฏค่าการดูดกลืนแสงสูงสุดเกิดขึ้นที่ 454 
นาโนเมตร เนื่องจากแนวโน้มของไอออนชนิดไตรวา
เลนต์ (FeIII) เกิดการแทรนซิชันแบบชาร์จ ทรานสเฟอร์
ระหว่างโลหะแทรนซิชันไปยังลิแกนด์ สอดคล้องกับ
งานวิจัยของ Pilipenko และคณะ [14] ส าหรับ
สารประกอบเชิงซ้อน FeIII-ZnII (2) ปรากฏค่าการ
ดูดกลืนสูงสุดที่ 469 นาโนเมตร ไม่มีแถบการดูดกลืน
ของ d-d แทรนซิชัน เช่นเดียวกับสารประกอบเชิงซ้อน 
FeIII-FeII (1) เนื่องจากโลหะ ZnII เป็นสารประกอบ d10 
ไม่มี d-d แทรนซิชัน สอดคล้องกับงานวิจัยของ Asadi 
และคณะ [15] 

 

 
รูปที่ 2  แมสสเปกตรมัของสารประกอบเชิงซ้อน [FeIIIFeII(L)(-O)(H2O)2](ClO4)H2O (1) 
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3.4 การศึกษาข้อมูลการแตกของโครงสร้าง
ของสารประกอบเชิงซ้อน FeIII-FeII และ FeIII-ZnII 
ด้วยเทคนิคแมสสเปกโทรสโกปี 

แมสสเปกตรัมของสารประกอบเชิงซ้อน 
FeIII-FeII ใช้เมทานอลเป็นตัวท าละลาย ท าให้เกิดการ
แตกตัวเป็นไอออนด้วยวิธี electrospray ionization 
(ESI) จากรูปที่ 2 แสดงข้อมูลการแตกของโครงสร้างที่
ส าคัญ 4 ครั้ง ดังนี ้

m/z = 847.3  [FeIIIFeII(L)(-O)(H2O)2](ClO4)H2O 
m/z = 811.3  [FeIIIFeII(L)(H2O)2](ClO4) 
m/z = 688.2  [FeIIIFeII(L)(H2O)] 
 

m/z = 670.2  [FeIIIFeII(L)] 
แมสสเปกตรัมของสารประกอบเชิงซ้อน FeIII-

ZnII แสดงข้อมูลการแตกของโครงสร้างที่ส าคัญ ดังนี ้
m/z = 798.2  [FeIIIZnII(L)(-O)(H2O)](ClO4) 
m/z = 657.2   [FeIIIZnII(L)] 

การวิเคราะห์ข้อมูลทางสเปกโทรสโกปีดังกล่าว
ข้างต้น ท าให้ผู้วิจัยสามารถท านายโครงสร้างที่คาดว่า
จะได้และสูตรทางเคมีของสารประกอบเชิงซ้อนโลหะคู่ 

FeIII-FeII (1) คื อ  [Fe2(L)(-O)(H2O)2](ClO4)24H2O 
และสารประกอบเชิงซ้อนโลหะคู่ FeIII-ZnII (2) คือ 

[Fe2Zn2(L)2(-O)(-OH)(OAc)2]ClO4 ดังรูปที่ 3 

  
(ก) (ข) 

 

รูปที่ 3   โคร งสร้ า งที่ ค าดว่ า จะ ได้  (ก )  [Fe2(L)(-O)(H2O)2](ClO4)24H2O และ  (ข )  [Fe2Zn2(L)2(-O)(-

OH)(OAc)2]ClO4 
 

3.5 การศึกษาฤทธิ์การยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย  
E. coli และ S. aureus 

การศึกษาประสิทธิภาพการยับยั้งแบคทีเรยี 
E. coli และ S. aureus พบว่าขนาดของวงใสซึ่งเป็น
บริเวณที่มีการยับยั้งการเติบโตของแบคทีเรียที่ความ
เข้มข้นต่าง ๆ ของลิแกนด์สารตั้งต้นและสารประกอบ
เชิงซ้อนทั้งสองมีฤทธิ์ในการยับยั้งแบคทีเรียทั้งชนิด  
แกรมบวกและแกรมลบ (รูปที่ 4 และ 5) โดยเรียง 
ล าดับประสิทธิภาพการยับยั้ง ดังนี้ 2,6-บิส(คลอโร

เมทิล)-4-เมทิล ฟีนอล < 2,2'-ไดพิโคลามีน < 2-[(3- 
ไพราโซล-อิล-โพรพิลอะมิโน)-เมทิล]-ฟีนอล < H2L < 
สารประกอบเชิงซ้อน 1  สารประกอบเชิงซ้อน 2 ใน
แบคทีเรียทั้งสองชนิด เมื่อความเข้มข้นของสาร 
ประกอบเชิงซ้อนยิ่งเพิ่มมากขึ้น การยับยั้งการเติบโต
ของแบคทีเรียก็จะสูงขึ้นเช่นกัน ดังนั้นปริมาณของ
สารประกอบเชิงซ้อนจะแปรผันตรงกับขนาดโซนใสใน
การยับยั้งเช้ือแบคทีเรียดังกล่าว และเมื่อศึกษาฤทธิ์
การยับยั้งแบคทีเรียเทียบกับลิแกนด์อิสระ    พบว่าสาร  
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รูปที่ 4  ฤทธ์ิการยับยั้งแบคทีเรีย S. aureus ของสารประกอบเชิงซ้อน 1 และ 2 
 

 
 

รูปที่ 5  ฤทธ์ิการยับยั้งแบคทีเรีย E. coli ของสารประกอบเชิงซ้อน 1 และ 2 
 
ประกอบเชิงซ้อนมีฤทธิ์ในการยับยั้งที่ดีกว่าเมื่อใช้ที่
ความเข้มข้นเดียวกันเมื่อเปรียบเทียบกับตัวควบคุม 

กรณีนี้ใช้ตัวท าละลายเมทานอลเป็นตัวควบคุม พบว่า 
ตัวท าละลายไม่มีผลในการยับยั้งการเจริญเติบโตของ
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แบคทีเรีย จากงานวิจัยของ Ashu และคณะ [16] ได้
อธิบายว่าสาเหตุที่สารประกอบเชิงซ้อนมีฤทธิ์ในการ
ยับยั้งดีกว่าลิแกนด์อันเนื่องมาจากผลของการเกิดคีเลต
ของสารประกอบเชิงซ้อนระหว่างอะตอมของโลหะแท
รนซิ ชันกับลิแกนด์ที่ท าให้ความมีขั้ วของอะตอม
โลหะแทรนซิ ชันลดน้อยลง เนื่องจากประจุบวก
บางส่วนถูกใช้ร่วมกับหมู่ให้อิเล็กตรอนของลิแกนด์เพื่อ
สร้างพันธะโคออร์ดิเนตโคเวเลนซ์และอิเล็กตรอน
บางส่วนเกิดการเคลื่อนย้ายภายในวงท าให้อะตอมของ
โลหะแทรนซิชันที่อยู่ตรงกลางเกิดความไม่มีขั้วเพิ่มขึ้น 
จึงช่วยให้เกิดการแทรกซึมเข้าไปยังช้ันไขมันของผนัง
เซลล์แบคทีเรียได้ ส่งผลให้แบคทีเรียไม่สามารถน า
สารอาหารที่อยู่ภายในตัวไปใช้ประโยชน์ได้ ท าให้การ
เจริญเติบโตของแบคทีเรียหยุดชะงัก และตายในที่สุด 
ซึ่งเมื่อศึกษาจากผนังเซลล์แบคทีเรียทั้งสองชนิดพบว่า 
ผนังเซลล์ของ E. coli ซึ่งเป็นแบคทีเรียแกรมลบมี
ขนาดของผนังเซลล์เท่ากับ 10 นาโนเมตร ส่วนผนัง
เซลล์ของ S. aureus ซึ่งเป็นแบคทีเรียแกรมบวกมี
ขนาดผนังเซลล์เท่ากับ 20-80 นาโนเมตร ซึ่งจาก
เหตุผลดังกล่าวท าให้ผลจากการทดลองฤทธิ์การยับยั้ง
แบคทีเรีย พบว่าสารประกอบเชิงซ้อนทั้งสองชนิด มี
ฤทธิ์ในการยับยั้งแบคทีเรียชนิดแกรมลบดีกว่าแกรม
บวก เนื่องจากขนาดของความหนาของผนังเซลล์
แบคทีเรียแกรมลบน้อยกว่าขนาดความหนาของ
แบคทีเรียชนิดแกรมบวกจึงท าให้การแทรกซึมของ
สารประกอบเชิงซ้อนเข้าไปยังช้ันไขมันของผนังเซลล์
แบคทีเรียมีการแทรกซึมได้ดีกว่า 
 

4. สรุป 
ผู้วิจัยได้สังเคราะห์และศึกษาคุณลักษณะของ

สารประกอบเชิงซ้อนโลหะคู่ 2 ชนิด ที่เกิดจากการท า
ปฏิกิริยาของเกลือโลหะ FeIII-FeII (1) และ FeIII-ZnII 
(2) ท าปฏิกิริยากับลิแกนด์ H2L คือ 2-[(บิส-พิริดิน-2-

อิลเมทิล-อะมิโน)-เมทิล]-6-{[(2-ไฮดรอกซิล-เบนซิล)-
(4-อิมิดาโซล-1-อิล-บิวทิล)-อะมิโน]-เมทิล}-4-เมทิล-  
ฟีนอล จากนั้นศึกษาสมบัติทางเคมีและตรวจหา
ลักษณะโครงสร้างโดยเทคนิคทางสเปกโทรสโกปี 
พบว่าสารประกอบเชิงซ้อนทั้งสองชนิด มีสูตรเคมีเป็น 

[FeIIIFeII(L)(-O)(H2O)2](ClO4)H2O (1) และ 
[FeIIIZnII(L)(-O)(H2O)](ClO4) (2) จากการศึกษาฤทธิ์
การยับยั้งแบคทีเรีย S. aureus  และ E. coli ของสาร 
ประกอบเชิงซ้อนดังกล่าวเปรียบเทียบกับลิแกนด์ 
แสดงให้เห็นว่าสารประกอบเชิงซ้อนทั้งสองมีประสิทธิ-
ภาพในการยับยั้งช้ือแบคทีเรียที่ดีกว่าลิแกนด์ที่ระดับ
ความเข้มข้นเดียวกัน 
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