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Abstract 
   

 Tuberculosis (TB) remains a major health problem worldwide, especially in the third 

world countries including Thailand. The emergence of multidrug-resistant tuberculosis and 

the failures of the BCG vaccine to protect humans against TB have prompted investigations 

into alternative approaches to combat this disease by exploring novel bacterial drug targets 

and vaccines. We have realized the need of TB vaccine and been working on the development 

of synthetic antigens that may be vaccine candidates against TB or can be used as vaccine 

adjuvant. Synthetic vaccines, containing only parts of pathogen, therefore, eliminate the 

possibility of harmful side effects. In addition, the productions of synthetic vaccine rely on 

chemical processes, therefore, the problem of mutation over a long period and repetition of 

culturing time, as it happened to BCG, will not occur. Moreover, throughout the life cycle of 

mycobacterium tuberculosis (Mtb), its survival critically depends on its interactions with 

mammalian host cells. Therefore, in order to have better treatments for and preventions of TB, 

it is important to understand the biological activities of the Mtb surface components. 

Lipomannan (LM) is an intriguing surface molecule found on Mtb. It involves in the 

pathology of TB. LM is a part of the mycobacterium unique class of surface glycolipids. We 

propose a series of synthetic antigens based on the mimics of lipomannan (LM). LM mimic 

synthetic compounds are achieved via one-pot synthesis, in which 5 to 25 glycosidic linkages 

were generated in a single reaction. The reaction conditions were optimized to obtain the 

desired product in a single chemical transformation, which allows for a much shorter cycle 

time and less amount of reagents used when compared with a series of step-wise reactions. 

Thus, chemically defined components of the bacterial envelope serve as important tools for 

biological studies of the bacterial interactions with mammalian hosts. The synthetic 

compounds are demonstrated for their biological activities including immunogenicity, in vivo 

adjuvant activity, lectin-carbohydrate interactions by microarray, SPR and EIS techniques. 

With the development of the rapid synthetic carbohydrate chemistry, more mycobacterial 

saccharides and glycolipids will be accessible by chemical syntheses. Availability of these 

synthetic biochemical tools will enable researchers to study the pathogen–host interactions 

and determine the necessary molecular components to exert and fine-tune the biological 

activities. Eventually, glycolipids and carbohydrates will be more understood in their 

immunopathogenicity and could be utilized for therapeutic purposes to a much greater extent. 
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บทคดัย่อ 

วณัโรคเป็นหน่ึงปญัหาใหญ่ดา้นสุขภาพทีส่ามารถพบไดอ้ยา่งสามญัในประเทศโลกทีส่าม และประเทศ

ไทย การถอืก าเนิดขึน้ของวณัโรคชนิดกลายพนัธุ ์ทีส่ามารถทนต่อการรกัษาในแพทยแ์ผนปจัจบุนัรวมถงึ 

ความลม้เหลวในการสรา้งภูมคิุม้กนัจากวคัซนี BCG ท าใหม้คีวามจ าเป็นอยา่งยิง่ในการทีจ่ะตอ้งสบืหา

วธิกีารรกัษาและป้องกนัโรคๆน้ีดว้ยสารชนิดใหม่ๆ  ทางคณะผูจ้ดัท าไดเ้ลง็เหน็ถงึความส าคญัน้ี และได้

ท าการศกึษาและพฒันาการสงัเคราะหแ์อนตเิจนเลยีนแบบ เพื่อใชเ้ป็นวคัซนีหรอื ใชเ้ป็นสารช่วยส่งเสรมิ

วคัซนี (แอดจแูวนซ)์ ต่อตา้นเชือ้วณัโรค การสงัเคราะหส์ารเพื่อน ามาเป็นวคัซนีนัน้มขีอ้ไดเ้ปรยีบใน

หลายๆทางเมือ่เทยีบกบัการน าเชือ้มาใชโ้ดยตรง อยา่งเช่น การสงัเคราะหส์ารนัน้เป็นการเลยีนแบบ

ส่วนๆหน่ึงของเชือ้แบคทเีรยี สารทีส่งัเคราะหข์ึน้มาจงึไมส่ามารถท าใหผู้ท้ ีไ่ดร้บัการฉีดปว่ยเป็นโรคนัน้ๆ

ได,้ การสงัเคราะหย์งัเป็นวธิกีารทีไ่มท่ าใหผ้ลติภณัฑเ์กดิการกลายพนัธุ ์ ซึง่ต่างจากตวัวคัซนี BCG ที่

สามารถกลายพนัธเ์มือ่เลีย้งเชือ้เป็นเวลานาน เชือ้วณัโรค (Mtb) นัน้ ใชช้วีติส่วนใหญ่ใน host ตวัเชือ้วณั

โรคจงึจ าเป็นทีจ่ะตอ้งมกีารปฏสิมัพนัธ ์ เพื่อใหเ้ชือ้วณัโรคนัน้สามารถอยูร่อดไปได ้ คณะผูจ้ดัท ามคีวาม

เชื่อว่า ผวิของเชือ้วณัโรคเป็นส่วนประกอบทีส่ าคญัในการอยู่รอดนัน้ๆ การศกึษาเกีย่วกบัพืน้ผวิของเชือ้

วณัโรคจงึมคีวามจ าเป็นอย่างยิง่ในการเขา้ใจคุณสมบตัทิางชวีภาพของตวัเชือ้วณัโรค ลโิปแมนแนน (LM) 

เป็นสารประกอบตวัหนึ่งทีม่คีวามพเิศษและสามารถพบไดบ้นพืน้ผวิของเชือ้วณัโรค การศกึษาจาก

หลายๆแห่งใหเ้หตุผลสนบัสนุนว่าลโิปแมนแนนเป็นส่วนส าคญัในการเกดิโรคของ mtb การสงัเคราะหส์าร

เลยีนแบบลโิปแมนแนนซึง่มหีน่วยความยาวตัง้แต่ 5 ถงึ 25 หน่วย ไดถู้กท าขึน้โดย การสงัเคราะหแ์บบ 

one-pot ผ่านปฏกิริยิาเพยีงปฏกิริยิาเดยีว สารทีถู่กสงัเคราะหข์ึน้มานี้ถูกน ามาแสดงใหเ้หน็ถงึ

ความสามารถทางชวีวทิยา ไดแ้ก่ การกระตุ้นการคอบสนองภูมติา้นทานของโรค, ความสามารถในการ

ท าหน้าทีเ่ป็นแอดจแูวนซใ์นสตัวท์ดลอง, และการศกึษาการปฏสิมัพนัธร์ะหว่าง lectin กบั คารโ์บไฮเดรต 

โดยเทคนิค microarray, SPR และ EIS ดว้ยการพฒันาการสงัเคราะหแ์บบรวดเรว็นี้ สารเลยีนแบบสาร

หลายๆตวัจะสามารถถูกสงัเคราะหข์ึน้มาได ้ และจะก่อใหเ้กดิประโยชน์อยา่งมากในการศกึษาการ

เกีย่วพนัของเชือ้โรคต่างๆกบัรา่งกายมนุษย ์ซึง่จะส่งผลใหเ้กดิการรกัษาโรคในแบบใหม่ๆ  

 

 

 

 

  


