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ของแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด (SYNERGISTIC EFFECT OF 3-ACETYL ALEURITOLIC 
ACID FROM Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr. AND ANTIBIOTICS TO INHIBIT THE  
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 งานวิจยัน้ีมีวตัถุประสงคเ์พื่อส ารวจฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียฉวยโอกาสของ 3-acetyl aleuritolic 
acid ในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาส 10 สายพนัธ์ุ จากดีหมี (Cleidion spiciflorum (Burm. f.) 
Merr.) และศึกษาการเสริมฤทธ์ิร่วมกนัระหว่าง 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลิน และ 
เตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียบางชนิดโดยวิธี Agar diffusion susceptibility 
และหาค่าดชันีวดัประสิทธิภาพร่วม (FICI) และศึกษาเวลาท่ีเหมาะ (Time-kill curve Assay)  
ในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย ผลการวิจยัพบว่า 3-acetyl aleuritolic acid มีประสิทธิภาพสามารถยบัย ั้งเช้ือ 
Acinetobacter baumannii Escherichia coli ATCC25922 Proteus mirabilis และ Serratia marcescens 
(ค่า MIC อยูร่ะหว่าง 128-256 ไมโครโมลลาร์) จากนั้นน าเช้ือท่ีไดผ้ลมาทดสอบ การทดสอบ 
การออกฤทธ์ิร่วมกนั พบว่า สาร 3-acetyl aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธ์ิกบัยาแอมพิซิลลิน 
การยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย P. mirabilis (FICI เท่ากบั 0.38) และนอกจากน้ีพบว่า 3-acetyl 
aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธ์ิร่วมกนับางส่วนกบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ
แบคทีเรีย E. coli ATCC25922 ค่า (FICI เท่ากบั 0.53) และจากการศึกษาเวลาท่ีเหมาะสมท่ีดีท่ีสุดใน
การยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรียฉวยโอกาส พบว่า สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. mirabilis ไดดี้
เม่ือผสม ยาแอมพิซิลลิน เท่ากบั 1/8 เท่าของ MIC ยา ร่วมกบั 3-acetyl aleuritolic acid เท่ากบั 1/16 เท่า
ของ MIC ของสาร และสามารถยบัย ั้ง E. coli ATCC25922 ไดดี้เม่ือผสมยาเตตราซยัคลินเท่ากบัของ  
¼ เท่าของ MIC ของยา ร่วมกบั 3-acetyl aleuritolic acid เท่ากบั 1/16 เท่าของ MIC ของสาร และเวลาท่ี
เหมาะสมท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ P. mirabilis และ E. coli ATCC25922 ไดดี้ท่ีสุดคือ 
ในชัว่โมงท่ี 4-8 เม่ือผสมผลการศึกษาในคร้ังน้ีพิสูจน์ใหเ้ห็นว่าสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีสกดัจาก
ตน้ดีหมีเสริมฤทธ์ิร่วมกบักบัแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย
ฉวยโอกาสบางชนิดไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพ 
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TO INHIBIT THE GROWTH OF SOME OPPORTUNISTIC BACTERIA. ADVISORY 
COMMITTEE: WISATRE KONGCHAROENSUNTORN, Ph.D., WAREE 
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 The objective of this research was to screening antibacterial activity of 3-acetyl aleuritolic 
acid from Dhemee (Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr.) against ten species of opportunistic 
bacteria. Then, synergistic effect of 3-acetyl aleuritolic acid, combined to ampicillin and tetracycline 
was studied againsy some bacteria by using the agar diffusion susceptibility test. Next, FICI were 
determined for synergistic effect, and the time kill analysis was conducted against some bacteria. 
The results were shown that 3-acetyl aleuritolic acid exhibited antibacterial activity against 
Acinetobacter baumannii, Escherichia coli ATCC25922, Proteus mirabilis and Serratia marcescens, 
by 128-256 µM MICs.  In the next study, the good results of antibacterial activity were studied by 
synergistic effect. The synergistic results indicated that 3-acetyl aleuritolic acid, combined to 
ampicillin, exhibited synergistic effects against P. mirabilis (FICI = 0.38). Alo, 3-acetyl aleuritolic 
acid, combined to tetracycline, exhibited partially synergistic effects against E. coli ATCC 25913 
(FICI 0.53).  Finally, the time kill analyse were tested to find the best time of which inhibited the 
growth of some opportunistic bacteria.  The results indicated that concentration, mostly dccreased 
the number of P. mirabilis was using 1/8 MIC of MIC alone of ampicillin and 1/16 MIC of MIC 
alone of 3-acetyl aleuritolic acid. Moreover, the concentration, mostly dccreased the number of  
E. coli ATCC25922 was using ¼ MIC of MIC alone of tetracycline and 1/16 MIC of MIC alone of 
3-acetyl aleuritolic acid. The specific time, mostly decrease the number of both P. mirabilis  and  
E. coli ATCC25922 were at 4-8 hours after inculation. Finally, all results obtained in this research 
indicated that 3-acetyl aleuritolic acid pure compound form Cleidion spiciflorum had an effective 
synergism effect when combined to both ampicillin and tetracycline and indicted synergistic effect 
against some opportunistic bacteria. 
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บทที ่1 
บทน า 

 
ความเป็นมาและความส าคญัของปัญหา 
 เช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสท่ีมกัก่อโรคติดเช้ือในโรงพยาบาล ไดแ้ก่ Escherichia coli 
ATCC 25913, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Proteus mirabilis, Klebsiella 
pneumoniae, Serratia marcescens, Staphylococcus aureus และ Methicillin-Resistant 
Staphylococcus aureus (MRSA) แบคทีเรียเหล่าน้ีเป็นสาเหตุท่ีท าใหผู้ป่้วยท่ีมีภูมิตา้นทานโรคต ่า
และหากตอ้งนอนพกัรักษาตวัในโรงพยาบาลอาจท าใหเ้กิดภาวะโรคแทรกซอ้นจากการติดเช้ือใน
ต าแหน่งส าคญัต่าง ๆ เช่น ระบบทางเดินหายใจ ระบบทางเดินปัสสาวะ และแผลผา่ตดั นอกจากน้ี
เช้ือดงักล่าวสามารถปรับตวัด้ือยาปฏิชีวนะ ดงัรายงานอุบติัการณ์การด้ือยา เช่น เช้ือท่ีสามารถ
พฒันาการด้ือยาท่ีเรียกวา่ Extended-Spectrum Beta-Lactamase (ESBL) ด้ือยาในกลุ่ม Cephaloporin 
มีการพฒันาเป็นแบคทีเรียกลุ่ม Multidrug-resistant (MDR) ด้ือยาในกลุ่ม Amikacin, Ciprofloxacin 
และ Ceftazidime และเช้ือในกลุ่ม MRSA ท่ีด้ือยากลุ่ม Methicillin (นิตยา อินทราวฒันา และมุฑิตา 
วนาภรณ์, 2558) จากเหตุผลดงักล่าวท าใหย้าปฏิชีวนะท่ีใชรั้กษาในปัจจุบนัใชไ้ม่ไดผ้ล และมกั
เกิดผลขา้งเคียงต่อผูใ้ช ้ จึงมีความจ าเป็นอยา่งเร่งด่วนท่ีตอ้งพฒันาตวัยาตวัใหม่เสมออาจส่งผลให้
เสียเวลาเสียค่าใชจ่้ายเพิ่มข้ึน  ทางเลือกใหม่ท่ีส าคญัคือการน าสมุนไพร หรือหาสารตา้นแบคทีเรีย
จากสมุนไพร เพราะมีประวติัการใชม้าอยา่งยาวนาน และมีความปลอดภยัสูง ดงัรายงาน Chung, 
Navaratnam and Chung (2011) พบวา่ Pentacyclic triterpenoids มีผลต่อการยบัย ั้งกิจกรรม 
การสังเคราะห์ดีเอ็นเอ การสังเคราะห์ Macromolecular ท าใหเ้กิดความเสียหายต่อเยือ่หุม้เซลลข์อง
แบคทีเรียแกรมบวก และไดท้  าการศึกษาการออกฤทธ์ิร่วมกนัของ Pentacyclic triterpenoids กบั
ยาปฎิชีวนะในการยบัย ั้งเช้ือ S. aureus พบวา่ สารใหก้ารเสริมฤทธ์ิกนัในการยบัย ั้งการเจริญของ
แบคทีเรีย ซ่ึงตน้ดีหมีเป็นพืชท่ีเร่ิมมีผูศึ้กษาวจิยัดา้นองคป์ระกอบทางเคมีและฤทธ์ิทางชีวภาพ
มากมาย และเน่ืองจากตน้ดีหมีอาจจะมีสารกลุ่ม Triterpenoids ท่ีสามารถออกฤทธ์ิตา้นแบคทีเรีย  
ในท านองเดียวกบัสกดัสารจากล าตน้ ใบและราก ของตน้น ้านมราชสีห์ ซ่ึงเป็นพืชในวงศเ์ดียวกบั
ตน้ดีหมี พบสารกลุ่ม triterpenoids และมีฤทธ์ิในการตา้นเช้ือ P. aeruginosa และ S. aureus  
(Ragasa & Cornelio, 2013) ดงันั้น ดีหมีอาจเป็นทางเลือกใหม่มาแกปั้ญหาแทนการใชย้าปฏิชีวนะ 
ดงันั้นผูว้ิจยัจึงมีแนวคิดท่ีจะน าสารบริสุทธ์ิท่ีไดจ้ากตน้ดีหมีมาผสมกบัยาปฏิชีวนะเพื่อแกปั้ญหา
แทนการใชย้าปฏิชีวนะ เพื่อลดปริมาณและผลขา้งเคียงของการใชย้าปฏิชีวนะ นอกจากน้ีเพื่อเพิ่ม 
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คุณค่าของการน าดีหมีมาใชป้ระโยชน์อยา่งย ัง่ยนื 
 ตน้ดีหมี (Cleidion spiciflorum) จดัอยู่ในวงศ์ Euphorbiaceae (วงศ์เปลา้) จดัเป็นไมย้ืน
ตน้สูงประมาณ 20 เมตร เปลือกตน้ดูบางเรียบหรือหยาบเล็กนอ้ยสีเทาหรือสีน ้าตาล ใบเด่ียว 
เรียงสลบัรูปวงรีพบไดใ้นป่าดิบแลง้ ป่าผลดัใบ หรือข้ึนปนกบัพวกไผ ่ดีหมีเป็นพืชทอ้งถ่ินท่ีหาได้
ง่ายในภาคกลาง มีประวติัใชเ้ป็นส่วนประกอบในต ารับยาโบราณของไทย และมีสรรพคุณทางยา
ดงัน้ีคือ น ้าตม้จากเปลือกด่ืมเป็นยาแกป้วดทอ้ง น ้าตม้จากใบมีพิษอาจท าใหส้ตรีมีครรภแ์ทง้บุตร
เมล็ดใชกิ้นเป็นยาระบาย (ก่องกานดา ชยามฤตม, 2548; Sanseera et al., 2012) การศึกษา
องคป์ระกอบทางเคมี และฤทธ์ิทางชีวภาพจากใบของตน้ดีหมีพบวา่ มีฤทธ์ิตา้นมะเร็ง ตา้นสาร
อนุมูลอิสระ และยงัมีฤทธ์ิในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียคือ เช้ือ S. aureus และ P. aeruginosa 
สารส าคญัท่ีพบในดีหมี ได ้3-acetyl aleuritolic acid คือสารกลุ่ม triterpenoid (Naengchomnong  
et al., 2006) สารกลุ่ม Triterpenes ท่ีไดจ้ากรากน ้านมราชสีห์  (Euphorbia hirta) ซ่ึงอยูใ่นวงศ์
เดียวกบัดีหมี มีฤทธ์ิตา้นเซลลม์ะเร็ง และมีฤทธ์ิในการตา้นเช้ือ P. aeruginosa และ S. aureus 
(Ragasa & Cornelio, 2013; Sanseera et al., 2012) มีการศึกษาองคป์ระกอบทางเคมีและฤทธ์ิทาง
ชีวภาพของน ้ามนัหอมระเหย ท่ีสกดัจากใบของดีหมี พบวา่ มีฤทธ์ิตา้นมะเร็ง ตา้นออกซิเดชนั และ
พบสารกลุ่ม Triterpenoids มีฤทธ์ิยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย S. aureus และ P.aeruginosa มีค่า MIC เท่ากบั 
12.50 mg/mL และ 25.00 mg/mL ตามล าดบัโดยวธีิ Agar diffusion method (Sanseera et al., 2012)  
 นอกจากน้ีดีหมียงัมีสรรพคุณของการตา้นอนุมูลอิสระ ดงัรายงานการวิจยัพบวา่ betulinic  
acid-3-trans-caffeat แยกไดจ้ากส่วนสกดัของ Acacia ataxacantha มีฤทธ์ิตา้นออกซิเดชนั IC50 
(เท่ากบั 3.57 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) (Amoussa et al., 2016) และพบฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระจาก 
สารสกดัจากเมทานอลจากน ้ านมราชสีห์ซ่ึงเป็นพิชวงคเ์ดียวกบัตน้ดีหมี ดว้ยวธีิ DPPH ซ่ึงสารสกดั
จากใบมี DPPH สูงสุด เท่ากบั 72.96 ±0. 78% (Basma1 et al., 2011) ดงันั้นคุณสมบติัของการเป็น
สารตา้นอนุมูลอิสระ ควบคู่กบัการเป็นสารตา้นแบคทีเรีย อาจจะท าใหก้ารรักษาโรคติดเช้ือ
แบคทีเรียฉวยโอกาสใหไ้ดผ้ลดียิง่ข้ึน  เพราะการลดปริมาณอนุมูลอิสระลง ส่งผลใหร้ะบบ
ภูมิคุม้กนัในผูป่้วยวกิฤตจากโรคเร้ือรังต่าง ๆ มีประสิทธิภาพมากยิง่ข้ึน (Dhama et al., 2014)  

 การศึกษาในคร้ังน้ีไดน้ าสารบริสุทธ์ิจากตน้ดีหมีคือ 3-acetyl aleuritolic acid มาทดสอบ
ประสิทธิภาพในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย เพื่อพิสูจน์ฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียและตา้นอนุมูล
อิสระจากสารบริสุทธ์ิเพื่อพฒันาหรือน าไปใชค้วบคู่กบัยาปฏิชีวนะ งานวจิยัน้ีอาจเป็นขอ้มูลพื้นฐาน
ในการศึกษาการยบัย ั้งกลไกด้ือยาของเช้ือแบคทีเรีย ซ่ึงอาจจะช่วยลดอุบติัการณ์ด้ือยาของเช้ือ
แบคทีเรีย รวมทั้งเป็นการวิจยัในการพฒันา 3-acetyl aleuritolic acid จากตน้ดีหมี เพื่อเป็นยารักษา
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โรคจากการติดเช้ือฉวยโอกาสต่อไปในอนาคต หรือน ามาแปรรูปเป็นผลิตภณัฑใ์นรูปของยารักษา
โรค อาหารเสริมและเคร่ืองส าอาง 

 

วตัถุประสงค์ของการวจิัย 
 1.  เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของ 3-acetyl aleuritolic acid กบัแอมพิซิลลิน 
(Ampicillin) และเตตราซยัคลิน (Tetracycline) ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 2.  เพื่อศึกษาประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่ง 3-acetyl aleuritolic acid กบั
แอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 3.  เพื่อศึกษา Time-kill curve Assay ของเช้ือแบคทีเรีย 

 
สมมติฐานของการวจิัย 

1.  3-acetyl aleuritolic acid จาก C. spiciflorum และยาปฏิชีวนะท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ 
สามารถยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรีย  
 2.  ศึกษาประสิทธิภาพในการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่ง 3-acetyl aleuritolic acid กบั                
แอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินโดยหาความเขม้ขน้ของ 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะท่ี
นอ้ยท่ีสุด เม่ือใชร่้วมกนัท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย โดยวธีิ Agar diffusion 
susceptibility test 
 3.  ศึกษาช่วงเวลาท่ีเหมาะสมท่ีสุดในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 

 
ประโยชน์ทีจ่ะได้รับจากการวจิัย 
 1.  ทราบถึงประสิทธิภาพในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียของสารบริสุทธ์ิ 
จากตน้ดีหมี (C. spiciflorum) (3-acetyl aleuritolic acid) โดยศึกษาจากค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ียบัย ั้ง
การเจริญของแบคทีเรีย (MIC) 
 2.  ทราบถึงการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่ง 3-acetyl aleuritolic acid กบัแอมพิซิลลินและ 
เตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 3.  ผลจาก Time-kill curve เพื่อไดเ้วลาฆ่าเช้ือแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุด 
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ขอบเขตของการวจิัย 
 1.  เช้ือแบคทีเรียท่ีน ามาศึกษาทั้งหมด 10 เช้ือ E. coli ATCC 25922, P. aeruginosa,                        
P. aeruginosa (ด้ือยา), A. baumannii, A. baumannii (ด้ือยา), P. mirabilis, K. pneumoniae,                             
S. marcescens, S. aureus และ MRSA 
 2.  สารบริสุทธ์ิท่ีไดจ้ากตน้ดีหมี (C. spiciflorum) คือ 3-acetyl aleuritolic acid  
 3.  ยาปฏิชีวนะท่ีใช ้คือ แอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน 
 4.  หาความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ียบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรียได ้(Minimum inhibitory 
concentration, MIC) ดว้ยวธีิ Agar diffusion susceptibility test 
 5.  หาประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่ง 3-acetyl aleuritolic acid กบั 
แอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 6.  หาช่วงเวลาท่ีเหมาะสมท่ีสุดในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ Time-kill curve Assay 
 

สถานทีป่ฏบิัติการทดลองงานวจิัย  
 หอ้งปฏิบติัการชีววทิยาโมเลกุลและสรีรวทิยาของพืช ภาควชิาชีววทิยาคณะวทิยาศาสตร์ 
มหาวทิยาลยับูรพา 
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บทที ่2 
เอกสารและงานวจิยัที่เกีย่วข้อง 

 
รายละเอยีดเกีย่วกบัสมุนไพรทีใ่ช้ในการศึกษา 

ข้อมูลทางพฤกษศาสตร์ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ภาพท่ี 2-1  ลกัษณะของตน้ดีหมี 
ท่ีมา: www.nationaalherbarium.nl/Euphorbs/images/C/Cleijava-habit.gif 
 

ช่ือวทิยาศาสตร์ Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr. 
 ช่ือพอ้ง    Cleidion javanicum Blume 
 ช่ือวงศ ์   EUPHORBIACEAE 

ช่ือทอ้งถ่ิน     เซยกะชู ้จา๊มะไฟ มะดีหมี (เหนือ) ดินหมี ดีหมี (ล าปาง)  
กาดาวกระจาย(ประจวบคีรีขนัธ์) กาไล ก าไล (สุราษฎร์ธานี) คดัไล (ระนอง) 

1.  องค์ประกอบทางเคมีและฤทธ์ิทางชีวภาพ 
 ดีหมี (C. spiciflorum (Burm. f.) Merr.) เป็นไมย้นืตน้ ขนาดเล็กไม่ผลดัใบ สูงประมาณ
15 เมตร ล าตน้แตกก่ิงกา้นสาขาทึบ เปลือกล าตน้บางผวิเกล้ียง สีน ้าตาลอมเทา ใบเด่ียวเรียงสลบั 
กา้นใบยาว 3-10 เซนติเมตร แผน่ใบรูปไข่ขนาดกวา้ง 3-8 เซนติเมตร ยาว 10-25 เซนติเมตร             

http://www.nationaalherbarium.nl/Euphorbs/images/C/Cleijava-habit.gif
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ปลายใบแหลม ขอบใบหยกัคลา้ยฟันเล่ือย ผวิใบบาง ไม่มีขน ดา้นล่างของใบมีขนละเอียดเป็น
กระจุกเล็ก ๆ ระหวา่งรอยต่อของเส้นใบเส้นใบขา้งละ 5-7 คู่ ดอก เป็นดอกไม่สมบูรณ์เพศ และอยู่
คนละตน้ดอกเพศผูเ้ป็นช่อยาวคลา้ยสายลูกปัดหอ้ยลง ยาวประมาณ 25 เซนติเมตร กลีบเล้ียงแยก
จากกนั มีประมาณ 3-4 กลีบ ไม่มีกลีบดอก เกสรเพศผู ้30-80 อนั เรียงตวัเป็นรูปทรงกลมบนฐานรูป
กรวยกา้นเกสรไม่ติดกนั ดอกเพศเมียเป็นดอกเด่ียวหรือเป็นคู่ ออกจากซอกใบ กลีบเล้ียง 5 กลีบ 
รูปสามเหล่ียมปลายแหลม ไม่มีกลีบดอก ดอกบานเตม็ท่ีกวา้ง 2-3 มิลลิเมตร กา้นเกสรเพศเมีย 
อยูก่ลางดอก 2-3 อนั ผลเป็นแบบแหง้และแตก ค่อนขา้งกลมขนาด 1.5-3 เซนติเมตร แบ่งเป็นพ ู 
ส่วนใหญ่เป็น 2 พ ูเปลือกผลค่อนขา้งหนาเม่ือแก่มีสีน ้าตาลอมแดงถึงน ้าตาลเขม้ เมล็ดกลมเกล้ียง                 
มี 1-3 เมล็ดต่อผล เม่ือแก่มีสีขาว ระยะเวลาการออกดอกและผล ช่วงเดือน กุมภาพนัธ์-เมษายน 
แหล่งท่ีพบป่าดิบแลง้และป่าใกลล้ าธาร (เอ้ือมพร วสีมหมาย และปณิธาน แกว้ดวงเทียน, 2552)  
การขยายพนัธ์ุในธรรมชาติของตน้ดีหมีใชเ้มล็ด การปลูกใชเ้มล็ดหรือก่ิงตอน พบไดใ้นป่าชั้นล่าง 
จนถึงท่ีระดบัสูงถึง 1,200 เมตรเหนือระดบัน ้าทะเล ในต่างประเทศพบในอินเดีย ศรีลงักา พม่า  
ทัว่เอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้จากมาเลเซียถึงนิวกินีพบไดท้ัว่ไปในป่าดิบแลง้ ป่าผลดัใบ ข้ึนปนกบั 
พวกไผ ่ในประเทศไทยพบท่ีภาคเหนือ จงัหวดัแม่ฮ่องสอน เชียงใหม่ ล าพนู ล าปาง สุโขทยั  
ภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ จงัหวดัเลย ขอนแก่น ภาคกลาง จงัหวดัสระบุรี กรุงเทพฯ ภาคตะวนัออก
เฉียงใต ้จงัหวดัสระแกว้ จนัทบุรี ตราด ภาคตะวนัตกเฉียงใต ้จงัหวดักาญจนบุรี ประจวบคีรีขนัธ์ 
ภาคใต ้จงัหวดัพทัลุง เขตการแพร่กระจายพนัธ์ุในอินเดีย จีน ตอนใตเ้อเชียตะวนัออกเฉียงใต ้และ
ภูมิภาคมาเลเซีย (ก่องกานดา ชยามฤต, 2548) 
 การใชป้ระโยชน์ภายในประเทศของชาวเขาหลายเผา่ ใชร้าก และล าตน้สับใหล้ะเอียด      
ตม้น ้าด่ืมเพื่อแกอ้าการไขม้าลาเรีย  เปลือกไมห้รือแก่นไมใ้ชต้ม้ด่ืมเป็นยาขบัเหง่ือ แกก้ระหายน ้า 
ดบัพิษไข ้ปวดศีรษะ ปวดทอ้ง เมล็ดใชเ้ป็นยาระบาย น ้าตม้จากใบมีความเป็นพิษเม่ือด่ืมปริมาณ
มาก อาจท าใหส้ตรีมีครรภแ์ทง้บุตรได ้และมีการใชป้ระโยชน์ในต่างประเทศ เช่น ประเทศ
ฟิลิปปินส์ ใชน้ ้าตม้จากเปลือกล าตน้ด่ืมเป็นยาแกป้วดทอ้ง ใชเ้มล็ดเป็นยาแกอ้าการผดิปกติของทอ้ง
และล าไส้ ในหมู่เกาะโซโลมอนใชน้ ้าตม้จากเปลือกของล าตน้อาบให้เด็กอ่อนแกโ้รคหิด เมล็ดเค้ียว
กินแกไ้ขห้วดั แต่ตอ้งระวงัความเป็นพิษ มีการปลูกเป็นไมบ้งัร่มทั้งในนิวกินีและหมู่เกาะโซโลมอน
ซ่ึงใชล้ าตน้เป็นไมค้  ้าพืชจ าพวกกลอย มนัเสา ตลอดจนใชเ้ป็นไมฟื้น (สุธรรม อารีกุล, 2552) 
 มีรายงานการศึกษาเก่ียวกบัคุณสมบติัและสารส าคญัท่ีพบในตน้ดีหมี (C. spiciflorum) 
Naengchomnong et al. (2006) ไดท้  าการศึกษาเก่ียวกบัสารสกดัจากตน้ดีหมี ไดแ้ก่ clerodane 
polyoxygenated spiciflorin, columbin, scopoletin, กรด 3,3 4-O-trimethylellagic acetylaleuritolic 
acid, triterpenes, และฟีนอล Mathabe et al. (2008) ไดส้กดัสารจากเปลือกของ Spirostachys 
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africana Sond. ซ่ึงเป็นพืชในวงศเ์ดียวกบัตน้ดีหมีพบสารประกอบกลุ่ม Triterpenoids คือ 3-acetyl 
aleuritolic acid และ Lupeol มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียคือ S. aureus, 
Salmonella typhy, Vibrio cholera, E. coli และ Shigella dysentery มีค่า MIC เท่ากบั 50 g/ml  
นอกจากน้ี Noundou et al. (2016) ไดศึ้กษาสารสกดัหยาบจากใบและตน้ Alchorne acordifolia  
มีฤทธ์ิในการตา้นแบคทีเรีย และยงัรายงานการพบสารบริสุทธ์ิจากสารสกดัเมทานอลของล าตน้ 
จ านวน 7 ชนิด ดงัน้ี methyl-3, 4, 5-trihydroxy benzoate, friedelane-3-one-28-al, stigmasta-4,  
22-dien-3-one, 3-O-acetyl-aleuritolicacid, 3-O-acetyl-erythrodiol และ Friedelin ซ่ึงสารทั้ง 7 ชนิด
มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งแบคทีเรีย และท่ียบัย ั้งไดดี้ท่ีสุดคือ S. saprophyticus มีค่า MIC เท่ากบั 2 mg/ml  
 2.  สูตรโครงสร้าง   

 จากการเปรียบเทียบขอ้มูล 1H  13C NMR และจุดหลอมเหลวของสารบริสุทธ์ิกบั 3-acetyl 
aleuritolic acid จากเอกสารอา้งอิง (Viswanadh et al., 2006; Prabowo et al., 2013) พบวา่  
มีค่าเท่ากนัทุกประการ) สารบริสุทธ์ิท่ีไดจ้ากส่วนสกดัหยาบเฮกเซนของรากดีหมีคือ 3-acetyl 
aleuritolic acid ซ่ึงมีโครงสร้างดงัภาพท่ี 2-2 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ภาพท่ี 2-2  โครงสร้างของ 3-acetyl aleuritolic acid 
 

 3.  ฤทธ์ิการต้านการอกัเสบ 
 Pounikar et al. (2013) สารสกดัเฮกเซนในส่วนต่าง ๆ ของ Euphorbia hirta  
พบสาร Triterpenes เป็นองคป์ระกอบหลกั คือ β-amyrin, 24 methylene cycloartenol  
และ β-Sitosterol มีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบของหูชั้นในของหนู 
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 4.  ฤทธ์ิการต้านมะเร็ง 
 วรัญญา เผอืกฟัก, พนัสรวง อุดมพุทธิเมฆากุล, วลิาศ พุม่พิมล และณรงค ์นนัทะเสน
(2558) ไดศึ้กษาสารสกดัหยาบเฮกเซน เอทิลแอซีเทต และเมทานอล จากก่ิงของตน้ฝ่ายน ้าซ่ึงเป็น
พืชวงศเ์ดียวกบัตน้ดีหมี เพื่อศึกษาฤทธ์ิตา้นเซลลม์ะเร็ง  พบวา่ สารสกดัเอทิลแอซีเทต มีฤทธ์ิตา้น
มะเร็งเตา้นมมีค่า ED50  เท่ากบั 10.07 µg/mL จากนั้นจึงน าสาร สกดัหยาบเอทิลแอซีเทตมาแยกสาร
ดว้ยวธีิโครมาโทกราฟี และวเิคราะห์หาโครงสร้างทางเคมีพบสารใหม่ประเภทไตรเทอร์พีนอยด ์คือ 
Thorelerpenoid 
 5.  ฤทธ์ิการต้านอนุมูลอสิระ  
 Amoussa et al. (2016) ท่ีพบวา่ Betulinic acid-3-trans-caffeat ซ่ึงเป็นกลุ่ม triterpenoids 
ท่ีแยกไดจ้ากส่วนสกดัของ Acacia ataxacantha มีฤทธ์ิตา้นออกซิเดชนัโดยวธีิ DPPH โดยมีค่า IC50 
เท่ากบั 3.57 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 Abu Arra Basma1 et al. (2011) ไดศึ้กษาหาปริมาณฟีนอลิกรวมและปริมาณ 
สารฟลาโวนอยดแ์ละฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระจากสารสกดัจากเมทานอล ใบ ล าตน้ ดอกไมแ้ละราก
ของน ้านมราชสีห์ดว้ยวธีิ DPPH และ สารสกดัจากใบมี DPPH สูงสุด เท่ากบั 72.96 ±0.78% 
ใชส้ารมาตรฐาน BHT เท่ากบั 75.13 ±0. 75% โดยมีค่า IC50 ของใบ ดอก ราก ล าตน้ และ 
สารมาตรฐาน (BHT) เท่ากบั 0.803, 0.972, 0.989, 1.358 และ 0.794 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 

รายละเอยีดเกีย่วกบัเช้ือแบคทเีรียทีใ่ช้ในการศึกษา 
 เป็นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบรูปแท่งสั้นขนาดเล็ก ไม่สามารถเคล่ือนท่ีได ้เป็นพวกท่ีใช้
ออกซิเจนในการด ารงชีวิต พบทัว่ไปในดินและน ้า เช้ือ A. baumannii สายพนัธ์ุด้ือยาเป็นเช้ือก่อโรค
ในโรงพยาบาลท่ีพบบ่อย และเป็นสาเหตุส าคญัของโรคติดเช้ือจากโรงพยาบาล ซ่ึงเป็นปัญหาทาง
สาธารณสุขของประเทศไทย โดยมีรายงานวา่เช้ือดงักล่าวเป็นสาเหตุของโรคหลอดปัสสาวะอกัเสบ 
(Urethritis) เยือ่หุม้สมองอกัเสบ โลหิตเป็นพิษและการติดเช้ือท่ีบาดแผล จะท าใหเ้กิดการติดเช้ือใน
โรงพยาบาล คนไขท่ี้มีแผลไหมห้รือภูมิคุม้กนับกพร่อง เช้ือน้ีจะฉวยโอกาสก่อโรคได ้และสายพนัธ์ุ
ของเช้ือกลุ่มน้ีมกัด้ือต่อยาปฎิชีวนะจึงเป็นปัญหาในการรักษาโรค (นงลกัษณ์ สุวรรณพินิจ, 2544) 
 Escherichia coli  
 มกัพบเป็นจุลินทรียป์ระจ าถ่ินในล าไส้ มีแหล่งท่ีอยูอ่าศยัตามธรรมชาติคือล าไส้ของ
มนุษยแ์ละสัตว ์เป็นแบคทีเรียแกรมลบท่อนตรง การก่อโรคของ E. coli การติดเช้ือท่ีระบบทางเดิน
ปัสสาวะ จดัเป็นสาเหตุหลกัของการติดเช้ือคร้ังแรกในระบบทางเดินปัสสาวะของเพศหญิงเม่ือเขา้สู่
วยัรุ่นโดยพบมากประมาณ 90% ของการติดเช้ืออาการท่ีบ่อยปัสสาวะเจบ็ปวดหรือล าบาก การท า
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ใหเ้กิดโรคในไต นอกจากน้ียงัพบวา่ ก่อใหเ้กิดโรคทอ้งเสียเช้ือ E. coli เจริญไดดี้บนอาหารเล้ียงเช้ือ
ธรรมดาเม่ือเพาะเล้ียงบนอาหารเล้ียงเช้ือ Selective media เช่น MacConkey agar โคโลนีจะมีสีชมพู
แดง เน่ืองจากสามารถหมกัน ้ าตาลแลคโตส และเกิดกรดซ่ึงจะท าใหสี้ของอินดิเคเตอร์ในอาหาร
เปล่ียนแปลงไปจากเดิม แบคทีเรียบางสายพนัธ์ุไม่สามารถหมกัและยอ่ยน ้าตาลแลคโตสได ้ซ่ึงให้
ลกัษณะโคโลนีท่ีไม่มีสี (สุบณัฑิต น่ิมรัตน์, 2552) 
 Pseudomonas aeruginosa 
 ลกัษณะทัว่ไปเป็นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบ รูปท่อนทรงกลม เป็นสาเหตุส าคญัของการติด
เช้ือในทางเดินปัสสาวะของผูป่้วยท่ีนอนในโรงพยาบาล และใส่สายสวนปัสสาวะไวซ่ึ้งเช้ือเจริญได้
ดีในทุกสภาวะ แมแ้ต่ในน ้ายาท่ีฆ่าเช้ือท่ีเจือจาง มีการด้ือต่อยาตา้นแบคทีเรียมกัก่อโรคในผูท่ี้มีภูมิ
ตา้นทานต ่า หรือแมแ้ต่ผวิหนงัท่ีฉีกขาด ผูป่้วยไฟไหมน้ ้าร้อนลวก มีชีวติอิสระในดิน น ้ า น ้าทะเล 
เจริญเติบโตไดใ้นอาหารเล้ียงเช้ือธรรมดา สามารถปรับตวัใหเ้ขา้กบัสภาพแวดลอ้มไดดี้ การก่อโรค
และอาการเม่ือเช้ือ P.aeruginosa เขา้สู่ร่างกายจะเขา้ไปเจริญเติบโตในเน้ือเยื่อสามารถสร้าง 
Exotoxin และเอนไซมห์ลายชนิด เช่น Hemolysin, Lecithinase, Protease และ Lipase เป็นตน้  
การติดเช้ือท่ีพบบ่อยคือใน ผูท่ี้เป็นแผลไฟไหม ้น ้าร้อนลวก ส่วนโรคแทรกซอ้น ไดแ้ก่ โรคปอด
บวม โรคติดเช้ือในทางเดินปัสสาวะ ฝี หูอกัเสบ ตาอกัเสบ (จินตนา อาจสันเท๊ียะ, 2549) 
 Klebsiella pneumoniae 
 ลกัษณะทัว่ไปเป็นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบ รูปแท่งขนาดใหญ่ มีแคปซูลลอ้มรอบ  
เช้ือสามารถเจริญเติบโตไดใ้นอาหารทัว่ไป ลกัษณะโคโลนีมกัเป็นมูกเน่ืองจากเช้ือสร้างแคปซูล
เป็นชั้นหนาเป็นเช้ือท่ีท าให้เกิดโรคติดเช้ือในโรงพยาบาลท่ีส าคญั ไดแ้ก่ โรคปอดบวม ซ่ึงมกัพบใน
พวกท่ีมีภูมิคุม้กนับกพร่อง เช่น ผูท่ี้ติดสุราเร้ือรัง ผูป่้วยโรคเบาหวาน และผูป่้วยโรคทางเดินหายใจ
เร้ือรัง สามารถก่อโรคติดเช้ือในทางเดินอาหาร ติดเช้ือทางเดินปัสสาวะ โรคเยือ่หุม้สมองอกัเสบ 
(พบในทารก) การติดเช้ือของบาดแผล (รวมถึงแผลผา่ตดั) การติดเช้ือในกระแสเลือด ผูป่้วยท่ีพกั
รักษาตวัในโรงพยาบาลเป็นเวลานานพบวา่ K. pneumonia จะอาศยัอยูใ่นทางเดินอาหารในปริมาณ
สูงข้ึนและเป็นสาเหตุส าคญัของการติดเช้ือโรคในโรงพยาบาล ปัจจยัส าคญัของการก่อโรคคือ
แคปซูลเป็นชั้นหนาช่วยใหส้ามารถตา้นขบวนการจบักินของเมด็เลือดขาว รวมถึงมีฤทธ์ิตา้น
กระบวนการ Opsonization ในการท างานของแอนติบอดีและระบบคอมพลีเมนตช์ั้นแคปซูล 
ประกอบดว้ยแอนติเจนเค ซ่ึงสามารถใชจ้  าแนกเช้ือออกไดม้ากกวา่ 70 Serotype (ภทัรชยั กีรติสิน, 
2552) 
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 Proteus mirabilis 
 พบอยูท่ ัว่ไปในส่ิงแวดลอ้มรวมถึงในล าไส้คน และสัตวเ์ช้ือสามารถเคล่ือนท่ีไดด้ว้ย  
แฟลกเจลลาท่ีอยูร่อบตวั  เช้ือ P. Mirabilis มกัพบเป็นสาเหตุของโรคติดเช้ือในทางเดินปัสสาวะ 
ปัจจยัก่อโรคท่ีส าคญัคือ เอนไซม ์Urease ซ่ึงออกฤทธ์ิสลายสารยเูรีย ใหเ้ป็นแอมโมเนียท าใหมี้ 
ความเป็นด่างเพิ่มข้ึนและเป็นพิษต่อเซลลเ์ยือ่บุทางเดินปัสสาวะ รวมถึงกระตุน้ใหเ้กิดน่ิวได ้ 
นอกจากน้ียงัอาจพบก่อใหเ้กิดการติดเช้ือของบาดแผล และการติดเช้ือในกระแสเลือดได ้รวมถึง
อาจมีส่วนเก่ียวขอ้งในการก่อโรคขอ้อกัเสบชนิด Rheumatoid arthritis ปัจจยัอ่ืนท่ีอาจเก่ียวขอ้งใน
การก่อโรค เช่น แฟลกเจลลา โปรตีนในชั้นผนงัเซลล ์สาร Polysaccharide ในชั้นแคปซูล และสาร 
Hemolysin เช้ือไม่สามารถสลายน ้าตาล Lactose เม่ือเพาะเล้ียงเช้ือบน MacConkey agar เช้ือ
เคล่ือนท่ีไดร้วดเร็ว จึงมกัเห็นการเจริญแผก่ระจายไปทัว่ผวิหนา้ของอาหารวุน้เรียกปรากฏการณ์น้ี
วา่ Swarming motility ท าใหร้บกวนการเจริญของเช้ือชนิดอ่ืนบนอาหารเพาะเช้ือและแยกเช้ือออก
จากกนัไดย้าก เช้ือ P. mirabilis ใหผ้ลลบในการทดสอบการสลายยเูรีย, Methyl red ใหผ้ลลบในการ
ทดสอบ indole เช้ือ P. mirabilis ไวต่อยา Ampicillin (ภทัรชยั กีรติสิน, 2552) 
 Staphylococcus aureus 
 โรคติดเช้ือ S. aureus ลกัษณะส าคญัคือ เกิดการอกัเสบเป็นหนอง หรือมกัท าใหเ้กิด 
ฝีหนอง โดยเฉพาะในบริเวณผวิหนงัและชั้นเน้ือเยือ่ใตผ้ิวหนงั เอนไซม ์Coagulase กระตุน้ให้
เปล่ียนเส้นใย Fibrinogen เป็น Fibrin ท าใหเ้กิดการสร้างผนงัข้ึนลอ้มรอบรอยโรคเกิดเป็นกอ้นฝี   
ซ่ึงภายในประกอบดว้ยเน้ือเยื่อเน่าตายรวมตวักลายเป็นหนองเช้ือจากรอยโรคอาจแพร่กระจายเขา้ 
สู่เลือดไปยงัส่วนต่าง ๆ ของร่างกาย ท าใหส้ามารถก่อโรคติดเช้ือตามระบบต่าง ๆ ได ้เช่น ระบบ
ไหลเวยีนเลือด ระบบหายใจ ระบบทางเดินอาหาร โรคติดเช้ือในกระดูกและขอ้เป็น (ภทัรชยั  
กีรติสิน, 2552) ทางการแพทย ์พบวา่ เช้ือ S. aureus มีการด้ือยาเพิ่มมากข้ึน และมีการวิวฒันาการ
สายพนัธ์ุท าใหมี้คุณสมบติัในการตา้นยาปฏิชีวนะไดห้ลายชนิด โดยชนิดท่ีส าคญัไดแ้ก่ Methicillin 
resistant S. aureus (MRSA) ซ่ึงท าใหเ้กิดอาการติดเช้ือรุนแรง รักษาหายไดย้าก เน่ืองจากการด้ือยา
ท าใหมี้อตัราเส่ียงต่อการเสียชีวติสูง S. aureus (นิติพงษ ์ศิริวงศ ์และเอกชยั ชูเกียรติโรจน์, 2552) 
 Serratia marcescens 
 สามารถพบไดท้ัว่ไปในส่ิงแวดลอ้ม แต่มกัอาศยัแบบ Colonization อยูใ่นทางเดิน
ปัสสาวะและทางเดินหายใจ เช้ือมีการด้ือยาตา้นแบคทีเรียในอตัราสูง รวมถึงยาในกลุ่มเพนิซิลิน 
ท่ีอาจสามารถเลือกใชไ้ดเ้ช่นยาในกลุ่ม Extended-spectrum cephalosporins, Carbapenems, 
Aminoglycosides และ Fluoroquinolones เช้ือ S. marcescens มกัพบก่อโรคติดเช้ือฉวยโอกาส  
โดยเฉพาะการติดเช้ือในโรงพยาบาล ในผูท่ี้มีภูมิคุม้กนับกพร่อง เช่น โรคปอดบวม โรคติดเช้ือใน
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ระบบทางเดินปัสสาวะ โรคเยือ่หุม้สมองอกัเสบ การติดเช้ือของผิวหนงัหรือบาดแผล รวมถึงแผล
ผา่ตดั และการติดเช้ือในกระแสเลือด การแพร่เช้ือสามารถเกิดจากคนสู่คน หรืออาจเกิดจากการ
สัมผสัเคร่ืองมือแพทยท่ี์ปนเป้ือน เช่น สายสวนปัสสาวะและเส้นเลือด รวมถึงอาจปนเป้ือนอยูใ่น
น ้ายาฆ่าเช้ือในโรงพยาบาลได ้(ภทัรชยั กีรติสิน, 2552) 
 

รายละเอยีดเกีย่วกบัยาปฏชีิวนะทีใ่ช้ในการศึกษา 
 แอมพซิิลลนิ  
 แอมพิซิลลินเป็นยาก่ึงสังเคราะห์ในกลุ่ม Broad-spectrum penicillin ของยาเพนิซิลลิน  
ซ่ึงเป็นกลุ่มยาท่ีมีประสิทธิภาพสูง และมีความเป็นพิษต่อร่างกายนอ้ย มีโครงสร้างเหมือนกนั แต่
แตกต่างกนัในส่วนของ Side chain ของยาท่ีท าใหเ้กิดการยบัย ั้งเช้ือไดม้ากข้ึน โดยนอกจากจะ
สามารถออกฤทธ์ิในการท าลายกลุ่มท่ีไวต่อเพนิซิลลิน และแบคทีเรียแกรมบวกแลว้  ยงัสามารถ
ท าลายแบคทีเรียแกรมลบไดด้ว้ย แต่ก็สามารถถูกลบลา้งฤทธ์ิดว้ยเอนไซม ์Beta-lactamase  
ยาออกฤทธ์ิโดยการเขา้จบัตวั และยบัย ั้งการท างานของเอนไซมท่ี์เก่ียวขอ้งกบัการสร้างสาย
Peptidoglycan คือ Carboxypeptidase และ Transpeptidase การออกฤทธ์ิของยามีผลเฉพาะ 
ต่อเซลลใ์นระยะแบ่งตวัท่ีจ  าเป็นตอ้งมีการสร้างผนงัเซลล ์ส่งผลใหเ้กิดการยงัย ั้งการสร้างผนงัเซลล์
และท าใหเ้ซลลต์ายในท่ีสุด จดัเป็นยาในกลุ่มออกฤทธ์ิฆ่าแบคทีเรีย (Bactericidal)  
(ภทัรชยั  กีรติสิน, 2552)     
 เตตราซัยคลนิ  
 เตตราซยัคลิน สกดัไดจ้ากเช้ือ Streptomyces เป็นยาปฏิชีวนะท่ีสามารถยบัย ั้ง 
การสังเคราะห์โปรตีนของเซลลโ์ปรคาริโอต โดยจะจบักบัไรโบโซมบริเวณ 30s subunit 
(โครงสร้างของไรโบโซมจะเป็น 70s ประกอบดว้ย 30s และ 50s subunit) และจะขดัขวางการเขา้
เกาะของ tRNA บริเวณไรโบโซม ท าใหก้ารสังเคราะห์โปรตีนต่อเน่ืองหยดุลง จดัเป็นการออกฤทธ์ิ
แบบยบัย ั้ง (Bacteriostatic) สามารถเขา้สู่เซลลข์องแบคทีเรียได ้ท าใหเ้กิดการสะสมในเซลล ์แต่ไม่
สามารถผา่นเขา้สู่เซลลส์ัตวจึ์งจดัไดว้า่มี Selective toxicity สูง เตตราซยัคลินจะมีฤทธ์ิในการยบัย ั้ง
แบคทีเรียทั้งแกรมบวกและแกรมลบ ส าหรับการรักษาโรคติดเช้ือกลุ่ม ไมโครพลาสมา คลามิเดีย 
และริกเก็ตเซียตวัอยา่งของยาในกลุ่มน้ี เช่น Doxycycline ซ่ึงจะมีคร่ึงชีวติของยาค่อนขา้งยาว 
ยา Glycylcycline (เป็นอนุพนัธ์ุ ของยาเตตราซยัคลินแบบก่ึงสังเคราะห์) ซ่ึงจะมีฤทธ์ิกวา้งและ
สามารถยบัย ั้งแบคทีเรียบางชนิดท่ีด้ือยาเตตราซยัคลินได ้การด้ือยาเตตราซยัคลินส่วนใหญ่เป็นผล
จากการไดรั้บยนีด้ือยาบนพลาสมิดจากภายนอก ท าใหก้ารสะสมยาในเซลลแ์บคทีเรียลดลง ซ่ึงเกิด
ไดท้ั้งจากการน าเขา้ยาท่ีลดลง หรือการขบัออกท่ีเพิ่มข้ึน พบวา่ ในปัจจุบนัมีการด้ือยาเตตราซยัคลิน 
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เพิ่มสูงข้ึนการใชย้าในระยะท่ีร่างกายอยูใ่นระหวา่งพฒันาการของกระดูกและฟัน สามารถท าใหเ้กิด
การยบัย ั้งการเจริญของกระดูกและฟันมีสีเหลือง (ตามสีของยา) อยา่งถาวรได ้ดงันั้นจึงไม่ควรใชย้า
ในกลุ่มน้ีในเด็ก หญิงตั้งครรภ ์และหญิงใหน้มบุตร (ภทัรชยั กีรติสิน, 2552) 
 ความเข้มข้นต ่าสุดทีส่ามารถยบัยั้งเช้ือแบคทเีรีย 

The Minimum Inhibitory Concentration (MIC) ความเขม้ขน้ต ่าสุดยบัย ั้งย ั้งเช้ือแบคทีเรีย 
(MIC) หมายถึงความเขม้ขน้ต ่าสุดของสารตา้นจุลชีพหรือตวัแทนท่ีเป็นแบคทีเรีย (ป้องกนั 
การเจริญเติบโตท่ีมองเห็นไดข้องแบคทีเรีย) MICs ใชใ้นการประเมินประสิทธิภาพของสารตา้นจุล
ชีพของสารต่าง ๆ โดยการวดัผลของการลดความเขม้ขน้ของยาปฏิชีวนะ/สารต่าง ๆ ท่ีสามารถยบัย ั้ง
การเจริญของแบคทีเรียในช่วงเวลาท่ีก าหนดไวใ้นเร่ืองของของการยบัย ั้งการเติบโตของ
เช้ือจุลินทรีย ์การประเมินเหล่าน้ีอาจมีประโยชน์มากในช่วง R & D ของผลิตภณัฑเ์พื่อก าหนดความ
เขม้ขน้ท่ีเหมาะสมในผลิตภณัฑข์ั้นสุดทา้ยเน่ืองจากความเขม้ขน้ของยาท่ีจ าเป็นในการสร้างผลเป็น
ปกติหลายร้อยถึงหลายพนัคร้ังนอ้ยกวา่ความเขม้ขน้ท่ีพบในปริมาณท่ีเสร็จส้ินจากความเขม้ขน้ 
ต่าง ๆ ของสารจะถูกเช้ือดว้ยเช้ือแบคทีเรียท่ีเพาะเล้ียงและวดัผลโดยใชอ้าหารท่ีเป็นอาหารแขง็หรือ
การเจือจางของอาหารเหลวเพื่อตรวจสอบวา่ไดต้ั้งค่าจุดส้ินสุดของ MIC ไวท่ี้ใด โดยทัว่ไปจะ
ด าเนินการโดยใชส่ิ้งมีชีวติท่ีมีส่วนช่วยในกระบวนการติดเช้ือท่ีใหก้ารรักษาดว้ยเคมีบ าบดัดว้ย 
ยาปฏิชีวนะ คือ แบคทีเรีย ESKAPE (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella 
pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa และ Enterobacter species)  
เช้ือโรค ESKAPE ถือเป็นสาเหตุส าคญัของการติดเช้ือในโรงพยาบาล (ท่ีเก่ียวขอ้งกบัโรงพยาบาล) 
และเป็นท่ีรู้จกัวา่มีความทนทานต่อผลิตภณัฑต์า้นเช้ือแบคทีเรีย ส่ิงมีชีวติอ่ืน ๆ เช่น แบคทีเรีย 
แอโรบิกหรือแบคทีเรียท่ียบัย ั้งหรือยสีตห์รือเช้ือราท่ีเป็นเส้นใยไม่วา่จะเป็นคนเดียวหรือหลายชุดก็
ได ้FDA Tentative Final Monograph (TFM-section 333.470, page 31444) ยงัมีการใชใ้น 
การทดสอบเก่ียวกบัส่ิงมีชีวติท่ีจะใชใ้นการตรวจสอบประสิทธิภาพของผลิตภณัฑเ์ช่น น ้ายาฆ่าเช้ือ
โรคต่าง ๆ, น ้ายาลา้งมือของบุคลากรทางการแพทยก์ารเตรียมผวิของผูป่้วยก่อนผา่ตดั  
(Goins, 2017) 
 งานวจัิยทีเ่กี่ยวข้อง  
 การศึกษาฤทธ์ิทางชีวภาพของพชืวงศ์ Euphorbiaceae 
 Sevda et al. (2013) ศึกษาฤทธ์ิตา้นจุลชีพของสารสกดัจากพืชวงศ ์Euphorbia   
เช้ือจุลินทรียท์ดสอบดงัน้ี Staphylococcus aureus COWAN 1, Bacillus megaterium DSM 32, 
Proteus vulgaris FMC 1, Klebsiella  pneumonia FMC 5, Escherichia coli ATCC 25922, 
Pseudomonas aeruginosa DSM 50071, Candida albicans FMC 17, Candida glabrata ATCC 
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66032, Epidermophyton sp. และ Trichophyton sp. ผลการทดลองพบวา่ สารสกดัจากพืช 
Euphorbia ยบัย ั้งการเจริญเติบโตของจุลินทรียท่ี์ผา่นการทดสอบในอตัราส่วนท่ีแตกต่างกนั 
นอกจากน้ีค่า MIC ของสารสกดัถูกก าหนดเป็น 31,2-1000 μg 
 วรัญญา เผอืกฟัก และคณะ (2558) ไดศึ้กษาฤทธ์ิตา้นเซลลม์ะเร็งของสารสกดัหยาบ 
ชั้นเฮกเซน เอทิลแอซีเทตและเมทานอลจากก่ิงของตน้ฝายน ้าซ่ึงเก็บจากจงัหวดัอุบลราชธานี พบวา่ 
สารสกดัขั้นเอทิลแอซีเทตมีฤทธ์ิตา้นมะเร็งเตา้นมและหลงัจากแยกสารสกดัหยาบเอทิล                     
แอซีเทตพบสารใหม่ประเภทไตรเทอร์พีนอยดคื์อ thorelerpenoid 
 ชยัวฒัน์ ล้ิมลิขิตอกัษร, สุริยนต ์โพธิบณัฑิต และสุพร พลพนัธ์ (ม.ป.ป.) ไดศึ้กษา 
ภูมิปัญญาการใชป้ระโยชน์พืชพรรณของชาวกะหร่างบา้นโป่งลึกบางกลอย อุทยานแห่งชาติ 
แก่งกระจาน ผลการส ารวจในเดือนกรกฎาคม-สิงหาคม พ.ศ. 2552 ส ารวจพบการใชป้ระโยชน์ของ
ชาวกะหร่าง ตน้ดีหมี ใชเ้ป็นสมุนไพรกลุ่มท่ีรักษาโรคไขม้าเลเรียไขห้วดัอาการหนาวสั่น 
ถอนพิษไข ้
 Chaudhary et al. (2011) ไดท้  าการศึกษาเก่ียวกบัสารสกดัเมทานอล และเอทานอล จาก
ใบของตน้ Sapium sebiferum จากการศึกษาพบวา่ สามารถมีฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียไดท้ั้ง 
แกรมบวกและแกรมลบ โดยพืชชนิดน้ีมีลกัษณะเด่นคือ สามารถใชรั้กษาโรคทอ้งร่วงได ้
 Chung et al. (2011) ไดศึ้กษาสารเก่ียวกบัสารกลุ่ม Triterpenoid มีผลต่อการยบัย ั้ง
กิจกรรมการสังเคราะห์ดีเอน็เอ และการสังเคราะห์ Macromilecular ท  าใหเ้กิดความเสียหาย 
ต่อเยื่อหุม้เซลลข์องเช้ือแบคทีเรียแกรมบวก 

2.  องค์ประกอบทางเคมีและฤทธ์ิต้านจุลชีพ 
 Patel and Patel (2013) ไดศึ้กษาส่วนของ ก่ิงอ่อน ใบ และช่อดอกของตน้น ้านมราชสีห์ท่ี
ถูกสกดัดว้ยน ้า, น ้ามนั, อะซีโตนและเมทานอล จากนั้นมาทดสอบฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียพบวา่  
สารสกดัจากน ้ามนั มีฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียแกรมลบ ท่ีท าใหเ้กิดโรคกระเพาะปัสสาวะอกัเสบคือ  
E. coli, P. aeruginosa, P. vulgaris และ K. Pneumoniae โดยวธีิการ disc diffusion method  
 Ragasa and Cornelio (2013) ไดส้กดัสารจากล าตน้ ใบ และรากตน้น ้านมราชสีห์                 
(Hirta Euphorbia) พบสาร triterpenes และสารอ่ืน ๆ ท่ีเป็นพิษ และเม่ือน าสารดงักล่าวไปทดสอบ
พบวา่ มีฤทธ์ิตา้นเซลลม์ะเร็ง และมีฤทธ์ิในการตา้นเช้ือ P. aeruginosa และ S. aureus 
 Sanseera et al. (2012) ไดศึ้กษาองคป์ระกอบทางเคมีและฤทธ์ิทางชีวภาพของน ้ามนัหอม
ระเหยจากใบของตน้ดีหมี และวเิคราะห์องคป์ระกอบของน ้ามนัหอมระเหยท่ีไดม้า โดยวธีิของ  
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GC- (FID) และ GC-MS เป็นน ้ามนัรวมทั้งหมด 92.60% จากนั้นน าทดสอบฤทธ์ิตา้นแบคทีเรีย 
พบวา่ ฤทธ์ิตา้นเช้ือ S. aureus และ P. aeruginosa ค่า MIC เท่ากบั 25.00 mg/mL และ 12.50 mg/mL 
โดยวธีิ Agar diffusion method  
  

รายงานวจิยัการเสริมฤทธ์ิของสารกลุ่ม Terpene leupane และ Flavoniods กบั 
ยาปฏชีิวนะ  
 บุญเล้ียง สุพิมพ,์ ปิยะพงษ ์ชุมศรี และอรทยั ปานเพชร (2559) ไดศึ้กษาสารสกดั 
กระชายด า เป็นสารกลุ่มฟลาโวนอยด ์ท่ีมีคุณสมบติัในการย ั้บย ั้งเช้ือจุลินทรีย ์และศึกษาการออก
ฤทธ์ิร่วมกบัยาปฏิชีวนะในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ Methicillin-resistant โดยใชว้ธีิ 
Checkerboard dilution ใชเ้ช้ือทดสอบจ านวน 10 ไอโซเลท มาทดสอบร่วมกบัยาปฏิชีวนะ  
ผลการศึกษาวจิยั พบวา่ สารสกดัสามารถเสริมฤทธ์ิ (Synergism) ของยาแวนโคมยัซิน ในการยบัย ั้ง
การเจริญของเช้ือ MRSA จ านวน 4 ไอโซเลท (ค่า FICI = 0.5) และไม่มีผลต่อฤทธ์ิของยาแวนโคมยั
ซินในเช้ือ 6 ไอโซเลทโดยไม่พบฤทธ์ิตา้นกนัระหวา่งสารสกดักระชายด า และยาแวนโคมยัซินส่วน
การทดสอบผลร่วมกบัยาเพนิซิลลิน พบวา่ สารสกดักระชายด าสามารถเสริมฤทธ์ิของยาเพนิซิลลิน
ในเช้ือทั้ง 10 ไอโซเลท 
 Wang et al. (2016) ไดศึ้กษาสารสกดัท่ีแยกไดจ้าก ตน้พญาสัตบรรณ พบสาร 
Triterpenoids pentacyclic มีฤทธ์ิตา้นเช้ือแบคทีเรียแกรมบวก และพบวา่ มีผลเสริมฤทธ์ิกนัเม่ือใช้
ร่วมกบัแอมพิซิลินและเตตราซยัคลินกบัเช้ือ Bacillus cereus และ S. aureus 
 Pereira et al. (2014) ไดศึ้กษาการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งยาปฏิชีวนะ และสารสกดัจาก
น ้ามนัหอมระเหยจาก Eucalyptus globules วา่มีฤทธ์ิของการตา้นเช้ือแบคทีเรีย 8 สายพนัธ์ุท่ีใหผ้ล
เสริมฤทธ์ิกนั 
 Dey et al. (2012) ไดศึ้กษาฤทธ์ิร่วมกนัของส่วนสกดัเมทานอลจากผลทบัทิม (PGME) 
กบัยาปฏิชีวนะพบวา่ มีฤทธ์ิยบัย ั้งเช้ือได ้19 สายพนัธ์ุจาก 49 สายพนัธ์ุโดยค่า FIC อยูใ่นช่วง  
0.125-0.5 ซ่ึงพบวา่ PGME เป็นสารกลุ่ม โพลีฟีนอลเป็นองคป์ระกอบส าคญัในการยบัย ั้ง 
การขบันอกเซลลข์องแบคทีเรีย 
 Chung et al. (2011) ไดท้  าการศึกษาการออกฤทธ์ิร่วมกนัของ Pentacyclic triterpenoids 
กบัยาปฎิชีวนะในการยบัย ั้งเช้ือ S. aureus พบวา่ สารใหก้ารเสริมฤทธ์ิกนัในการยบัย ั้งการเจริญของ
แบคทีเรีย และพบวา่ Triterpenoids มีผลต่อการยบัย ั้งกิจกรรมการสังเคราะห์ ดีเอน็เอการสังเคราะห์ 
Macromolecular ท าใหเ้กิดความเสียหายต่อเยื่อหุม้เซลลข์องแบคทีเรียแกรมบวก 
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 Wagner and Merzenich (2009) ไดศึ้กษาประสิทธิภาพการเสริมฤทธ์ิร่วมกนัของ 
Eugenol ซ่ึงเป็นองคป์ระกอบส าคญัของกานพลู กบัยาปฏิชีวนะแอมพิซิลลิน เพนนิซิลลิน  
ออกซาลิน เตตราซยัคลิน และแอมฟินิคอลในการยบัย ั้งเช้ือ E. coli  P.vulguris และ P. aeruginosa 
เพราะ Eugenol ร่วมกบัยาปฏิชีวนะท าใหเ้ซลลข์องแบคทีเรียเกิดความเสียหายโดยการออกฤทธ์ิ
ร่วมกนัของยาปฏิชีวนะมีเป้าหมายท่ีแตกต่างกนัแอมพิซิลลิน จึงมีผลต่อเยือ่หุม้เซลลส่์วน 
เตตราซยัคลินมีผลต่อไรโบโซมเม่ือเกิดการเสริมฤทธ์ิกนัจะท าใหเ้กิดการขดัขวางการท างานของ
เป้าหมายเช่นเดียวกบัเป้าหมายท่ียาปฏิชีวนะออกฤทธ์ิ (Wagner & Merzenich, 2009) 
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บทที ่3 
วธีิด าเนินงานวจิยั 

 
อปุกรณ์และสารเคมี 
 1.  เคร่ืองมือ 
  1.1  หลอดทดลอง (Test tube) 
  1.2  จานเพาะเล้ียงเช้ือ (Petri dish) 
  1.3  กระบอกตวง (Cylinder) 
  1.4  บีกเกอร์ (Beaker) 
  1.5  เคร่ืองชัง่ 
  1.6  กระบอกฉีดยา 
  1.7  ตะเกียงแอลกอฮอล์ 
  1.8  ออโตปิเปต (Automatic pipettes) (Gilson, U.S.A.) 
  1.9  หมอ้น่ึงความดนั (Autoclave) (Tommy, U.S.A.) 
  1.10  ตูบ้่ม (Incubator) (EHRET รุ่น BK 4266, Germany) 
  1.11  ท่ีเจาะวุน้ขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลาง 0.6 เซนติเมตร (Cork borer) 
  1.12  Lamina flow (Astec รุ่น HLF 1200, England) 
 2.  อาหารเลีย้งเช้ือ 

  2.1  Mueller-Hinton Agar (MHA) (Becton Dickinson and Company, USA) 
  2.2  Mueller-Hinton Broth (MHB) (Becton Dickinson and Company, USA) 
  2.3  Nutrient Agar (NA) (Merck, Germany)  
  2.4  Nutrient Broth (NB) (Merck, Germany)  

 3.  สารเคมี  
  3.1  95% ethanol 
  3.2  70% ethanol 
  3.3  0.85% NaCl 
  3.4  McFarland No.05 (1.5X108CFU/ml) 
  3.5  Dimethyl Sulfoxide (DMSO) (Fisher Chemicals, England) 
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 4.  ยาปฏชีิวนะ 
  4.1  Ampicillin Powder (Sigma-Aldrich, Germany) 
  4.2  Tetracycline Powder (Sigma-Aldrich, Germany) 

 5.  แบคทเีรียทีน่ ามาศึกษา 
 จุลินทรียท่ี์ไดรั้บความอนุเคราะห์จากภาควชิาจุลชีววทิยา มหาวทิยาลยับูรพา คือ   
E. coli  ATCC 25922, P. aeruginosa, A. baumannii, P. mirabilis, K. pneumoniae, S. marcescens, 
S. aureus และ MRSA  และ A. baumannii (ด้ือยา) ด้ือยาปฏิชีวนะหลายชนิด ไดแ้ก่ Amikacin  
Ciprofloxacin  Sulperrazon  Piperacillin  Tazobactam  Ceftriaxone  Ceftazidime  Imipenem  Cefpirome 
Meropenem Cefepime Piperacillin  แต่ตอบสนองต่อยา Gentamicin  และ P. aeruginosa (ด้ือยา) ด้ือยา
ปฏิชีวนะหลายชนิด (รหสั 1-375/04-2013) ซ่ึงเช้ือทั้งสองชนิดน้ีไดรั้บความอนุเคราะห์จากโรงพยาบาล
ชลบุรี จงัหวดัชลบุรี 

 6.  สารบริสุทธ์ิ 
  สารบริสุทธ์ิ (3-acetyl aleuritolic acid) จากตน้ดีหมี (C. spiciflorum) ไดรั้บความ
อนุเคราะห์จากรศ. ดร.วารี เน่ืองจ านงค ์ภาควชิาเคมี คณะวิทยาศาสตร์ Naengchomnong et al. 
(2006) ซ่ึงไดเ้ก็บตน้ดีหมีมาจากจงัหวดัเชียงราย โดยเจา้หนา้ท่ีกรมป่าไมน้ าเฉพาะส่วนรากท่ี
บดละเอียด สกดัดว้ยเฮกเซน ไดคลอโรมีเทน และเมทานอลตามล าดบั ท่ีอุณหภูมิหอ้ง น าไประเหย
เอาตวัท าละลายออก จากนั้นท าใหส้ารสกดัแหง้ ดว้ยเคร่ืองดูดสุญญากาศ ไดส้ารสกดัหยาบเฮกเซน 
ไดคลอโรมีเทน และเมทานอลตามล าดบั และน าส่วนสกดัหยาบจากเฮกเซนมาท าใหบ้ริสุทธ์ิดว้ยวธีิ
โครมาโตกราฟี และวเิคราะห์หาสูตรโครงสร้างทางเคมีดว้ยเคร่ือง Nuclear magnetic resonance 
spectroscopy (NMR spectroscopy)  
 

วธิีการทดลอง 
 1.  การเตรียมสารละลาย (stock solution) 

 1.1  เตรียม Master stock ของ 3-acetyl aleuritolic acid ชัง่ 3-acetyl aleuritolic acid 
0.34098 กรัม มีมวลโมเลกุล 498 กรัมต่อโมล ละลายใน DMSO 20 มิลลิลิตร เตรียมความเขม้ขน้ 
68,500 ไมโครโมลาร์ จากนั้นเตรียม Stock solution ท่ีความเขม้ขน้ 4096 ไมโครโมลาร์ และเจือจาง 
Stock solution โดยใชน้ ้ากลัน่ท่ีปราศจากเช้ือ ดว้ยเทคนิค Two-fold dilution ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้
2048, 1024, 512, 256, 128 และ 64 ไมโครโมลาร์ ตามล าดบั 

 1.2  เตรียม Master stock ของแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน มวลโมเลกุลของ 
แอมพิซิลลิน คือ 371.40 และเตตราซยัคลิน คือ 444.435 ชัง่แอมพิซิลลิน 0.3714 และ 



18 

เตตราซยัคลิน 0.4444 กรัม เตรียมความเขม้ขน้ 1 โมลาร์ ละลายในน ้ากลัน่ท่ีปราศจากเช้ือ 10  
มิลลิลิตร จากนั้นเตรียม Stock solution ท่ีความเขม้ขน้ 4096 ไมโครโมลาร์ และเจือจาง Stock 
solution โดยใชน้ ้ากลัน่ท่ีปราศจากเช้ือ ใหไ้ดแ้อมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน ท่ีความเขม้ขน้ 2048, 
1024, 512, 256, 128 และ 64 ไมโครโมลาร์ ตามล าดบั 
 2.  ความเข้มข้นต ่าสุดทีส่ามารถยบัยั้งเช้ือแบคทีเรีย  Minimal inhibitory 
concentration (MIC) ของ 3-acetyl aleuritolic acid ด้วยวธีิ Agar diffusion susceptibility test 
(CLSI, 2006) 
  2.1  เพาะเล้ียงเช้ือแบคทีเรีย E. coli ATCC 25922, P. aeruginosa, A. baumannii,  
P. mirabilis, K. Pneumoniae และ S. marcescens ในอาหารเล้ียงเช้ือ NA ส่วน S. aureus และ 
MRSA เล้ียงใน NA ผสมเกลือ (NaCl) 0.2 เปอร์เซ็นต ์จากนั้นน าไปบ่มในตูบ้่มเพาะเช้ือท่ีอุณหภูมิ 
37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ชัว่โมง 
  2.2  คดัเลือกโคโลนีเด่ียว ๆ ของเช้ือท่ีใชท้ดสอบจ านวน 4-5 โคโลนี มาเพาะเล้ียงใน
อาหารเล้ียงเช้ือ MHB ปริมาตร 3 มิลลิลิตร บ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 3 ชัว่โมง 
จากนั้นเทียบความขุ่นของเช้ือกบั McFarland No. 0.5 (1.5X108CFU/ml) ในน ้าเกลือ (0.85% NaCl)  
  2.3  เตรียมอาหารเล้ียงเช้ือ MHA ปริมาตร 19 มิลลิลิตร ในหลอดทดลอง เติมเช้ือท่ีใช้
ทดสอบหลอดละ 1,000 ไมโครลิตร เขยา่ใหเ้ขา้กนัจากนั้นน าอาหารเล้ียงเช้ือ MHA เทลงในจาน
เพาะเช้ือ ใช ้cork borer เจาะหลุมอาหารเล้ียงเช้ือ 
  2.4  เติม 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีความเขม้ขน้ (4096, 2048, 1024, 512, 256, 128 
และ 64 ไมโครโมลาร์ และสารควบคุม (Control) ไดแ้ก่ DMSO และน ้ากลัน่ปราศจากเช้ือ หยอดลง
ในหลุมท่ีเจาะไวป้ริมาตร 40 ไมโครลิตร แลว้น าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียสเป็นเวลา  
18-24 ชัว่โมง และท าการทดสอบเทียบกบัยาปฏิชีวนะดว้ยวธีิเดียวกนั แต่เปล่ียนจาก 3-acetyl 
aleuritolic acid เป็นแอมพิซิลลิน และเตตราซยัคลินท่ีระดบัความเขม้ขน้เดียวกบั 3-acetyl 
aleuritolic acid แลว้วดัขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางบริเวณท่ีถูกยบัย ั้ง (Inhibition zone) ซ่ึงหลุมท่ีวดั
เส้นผา่ศูนยก์ลางมากกวา่ 0.6 เซนติเมตร ท าการทดสอบ 3 ซ ้ า 
  2.5  น าเส้นผา่ศูนยก์ลางบริเวณท่ีถูกยบัย ั้งท่ีวดัไดจ้ากขอ้ 4 น าไปค านวณหาค่าเฉล่ีย 
ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐานแลว้น ามาหาความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ีสามารถยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย (MIC) 

3.  การศึกษาประสิทธิภาพของการออกฤทธ์ิร่วมกนัของ 3-acetyl aleuritolic acid  
ผสมยาปฏิชีวนะ ด้วยวธีิ Agar diffusion susceptibility 
 ท าการทดลองในท านองเดียวกบัขอ้ 2.1-2.4 จากนั้นน า 3-acetyl aleuritolic acid ท่ี 
ระดบัความเขม้ขน้ 4096 ไมโครโมลาร์ ผสมกบัยาปฏิชีวนะความเขม้ขน้ 4096, 2048, 1024, 512,  
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256, 128 และ 64 ไมโครโมลาร์ มาอยา่งละ 20 ไมโครลิตร ผสมใหเ้ขา้กนัและหยดลงในหลุม 
ปริมาตร 40 ไมโครลิตร จากนั้นท าเช่นเดียวกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีระดบัความเขม้ขน้  
2048 ไมโครโมลาร์ ผสมกบัยาปฏิชีวนะเช่นเดียวกนั ส าหรับชุดควบคุม (Control) ไดแ้ก่ น ้ากลัน่ท่ี
ปลอดเช้ือ, สารละลาย DMSO โดยออกแบบการทดสอบ ดว้ย checkerboard assay (Padalia &  
Chanda, 2015) (ดงัภาพท่ี 3-1) แลว้รอใหแ้หง้ จากนั้นน าอาหารเล้ียงเช้ือไปบ่มในตูบ้่มเพาะเช้ือท่ี
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 24 ชัว่โมง แลว้วดัขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางบริเวณท่ีถูกยบัย ั้ง 
(Inhibitor Zone) ท าการทดสอบ 3 ซ ้ า  

 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
ภาพท่ี 3-1  Checkerboard method (Padalia & Chanda, 2015) 

 
 4.  ประเมินประสิทธิภาพการเสริมฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และ 
ยาปฏิชีวนะ ดว้ยดชันีช้ีวดัท่ีเรียกวา่ Fractional inhibitory concentration index (FICI)  
ดงัสูตรค่า  FICI  = FIC (A) + FIC (B)  
                          = [A] / MIC (A) + [B] / MIC (B) 
 [A]       คือ   ค่า MIC ของสาร A ในสารผสมระหวา่งสาร A และสาร B 
 [B]       คือ   ค่า MIC ของสาร B ในสารผสมระหวา่งสาร A และสาร B  
 MIC (A) คือ   ค่า MIC ของสาร A  
 MIC (B) คือ   ค่า MIC ของสาร B 
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ตารางท่ี 3-1  การแปลผลดชันีช้ีวดัประสิทธิภาพร่วม FICI (Padalia & Chanda, 2015) 
 

ค่า FICI การแปลผล 
FICI  0.5 เสริมฤทธ์ิกนั (Synergistic) 

0.5 < FICI < 1   เสริมฤทธ์ิกนับางส่วน (Partially synergistic) 
FICI = 1 มีแนวโนม้เสริมฤทธ์ิ (Additive) 

1 <  FICI   4          ฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว (Indifferent) 
FICI > 4                ตา้นฤทธ์ิกนั (Antagonistic) 

 
 5.  การศึกษาผลของ 3-acetyl aleuritolic acid ผสมยาปฏิชีวนะในการยบัยั้งการเจริญ
ของเช้ือแบคทเีรียทดสอบต่อหน่วยเวลา (Time-Kill Curve Assay) (CLSI, 2006) 
  5.1  เพาะเล้ียงแบคทีเรียท่ีตอ้งการทดสอบในอาหารเล้ียงเช้ือ NA หรือ NA ผสมเกลือ 
NaCl 2% แลว้น าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 18-24 ชัว่โมง 
   5.2  คดัเลือกโคโลนีเด่ียว ๆ ของเช้ือท่ีใชท้ดสอบจ านวน 4-5 โคโลนี มาเพาะเล้ียงใน
อาหารเล้ียงเช้ือ MHB ปริมาตร 2 มิลลิลิตร บ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 3 ชัว่โมง 
จากนั้นเทียบความขุ่นของเช้ือกบั McFarland No. 0.5 (1.5X108 CFU/ml) ในน ้าเกลือ (0.85 % NaCl) 
น าเช้ือท่ีปรับความขุ่นแลว้ ปริมาตร 100 ไมโครลิตร สารละลาย 3-acetyl aleuritolic acid ปริมาตร 
50 ไมโครลิตร และสารละลายแอมพิซิลลิน หรือเตตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้ท่ีเหมาะสมจากค่า
ความเขม้ขน้ต ่าสุด (MIC) ปริมาตร 50 ไมโครลิตร มาเติมลงในอาหาร MHB ปริมาตร 2.8 มิลลิลิตร 
เขยา่ส่วนผสมใหเ้ขา้กนับ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส น าการทดสอบทั้งหมดมาเปรียบเทียบกบั 
ชุดควบคุม (Control) 3 แบบ ไดแ้ก่การเติมเช้ือ (ปริมาตร 100 ไมโครลิตร) ผสมกบัน ้ากลัน่ปลอด
เช้ือ (ปริมาตร 100 ไมโครลิตร), การเติมเช้ือ (ปริมาตร 100 ไมโครลิตร) ผสม 3-acetyl aleuritolic 
acid (ปริมาตร 100 ไมโครลิตร) และการเติมเช้ือ (ปริมาตร 100 ไมโครลิตร) ผสมกบัยาปฏิชีวนะ 
(ปริมาตร 100 ไมโครลิตร) 
  5.3  ท  าการเก็บตวัอยา่งคือน ้าเล้ียงเช้ือแบคทีเรียจากขอ้ท่ี 4.2 ท่ีเวลา 0, 2, 4, 6, 8, 10, 
24 และ 48 ชัว่โมง เพื่อน ามานบัจ านวนแบคทีเรียท่ีรอดชีวติ โดยน าน ้าเล้ียงเช้ือแบคทีเรียมา  เจือจาง
ดว้ยวธีิ Serial dilution ในน ้าเกลือ (0.85 % NaCl) เขยา่ใหเ้ขา้กนั จนไดส้ารแขวนลอยของเช้ือท่ี 10-

3, 10-4  และ 10-5  จากนั้นน าเช้ือแต่ละความเขม้ขน้ปริมาตร 100 ไมโครลิตรมา Spread plate บน
อาหาร NA บ่มท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 18-24 ชัว่โมงท าการทดสอบจ านวน 3 ซ ้ า  
นบัจ านวนโคโลนีของเช้ือท่ีเกิดข้ึนและบนัทึกผล น าขอ้มูลทั้งหมดไปสร้างกราฟความสัมพนัธ์ 
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ระหวา่งจ านวนแบคทีเรีย (CFU/ml) ต่อเวลา 
  5.4  หาค่าประสิทธิภาพของการยบัย ั้งการเจริญ (The effectiveness antibacterial 
activity; EAA) ค  านวณจากสูตร (Sedlarik , Galya, Sedlarikova, Valasek, & Saha, 2010) 
 

EAA %  =   N0 - NE × 100 
              N0 

 N0  คือ  จ  านวนเซลลแ์บคทีเรีย (CFU/mL) ของกลุ่มควบคุม 
 NE  คือ  จ  านวนเซลลแ์บคทีเรีย (CFU/mL) ของกลุ่มทดลอง 
 6.  การวเิคราะห์ฤทธ์ิต้านอนุมูลอสิระ ด้วยเทคนิคการก าจัดอนุมูล DPPH˙หรือ  
2,2-diphenyl-1-picryl¬hydrazyl radical (Mokbel & Hashinaga, 2005) 
 การวเิคราะห์ดว้ยวธีิการก าจดัอนุมูล DPPH˙หรือ 2,2-diphenyl-1-picryl-hydrazyl radical 
เตรียมสารละลาย DPPH˙radical ในเมทานอลความเขม้ขน้ ความเขม้ขน้ 0.2 มิลลิโมลาร์ ปริมาตร 
100 ไมโครลิตร ลงในสารละลายท่ีตอ้งการทดสอบปริมาตร 50 ไมโครลิตรเขยา่ใหเ้ขา้กนั ตั้งทิ้งไว้
ในท่ีมืดและอุณหภูมิหอ้งเป็นเวลา 30 นาที จากนั้นน าไปวดัค่าการดูดกลืนแสง ท่ีความยาวคล่ืน  
517 นาโนเมตร ท าการทดลองซ ้ า 3 คร้ัง แลว้น าค่าการดูดกลืนแสงท่ีไดม้าค านวณหาเปอร์เซ็นต์
ก าจดัอนุมูลอิสระ สร้างกราฟเของเปอร์เซ็นตก์ารก าจดัอนุมูล DPPH กบัความเขม้ขน้แลว้หาค่า IC50

จากกราฟ และหาค่า IC50 ของBHT (Butylated hydroxyl toluene) ซ่ึงเป็นสารมาตรฐานในท านอง
เดียวกนั 3.2.7 การวเิคราะห์สารตา้นอนุมูลอิสระดว้ยวธีิ FRAP (Ferric reducing antioxidant power) 
 การวเิคราะห์ดว้ยวธีิ FRAP (Ferric reducing antioxidant power) การเตรียมสารละลาย 
FRAP reagent โดยผสมสารละลาย Acetate buffer pH 3.6, TPTZ-HCl และ Ferric chloride 
hexahydrate อตัราส่วน 10:1:1 จะไดเ้ป็นสารละลาย FRAP จากนั้น น าสารละลายท่ีตอ้งการทดสอบ
ปริมาตร 30 ไมโครลิตร ผสมกบัสารละลาย FRAP น้ีปริมาตร 270 ไมโครลิตร ตั้งทิ้งไว ้ท่ี
อุณหภูมิหอ้งในท่ีมืดเป็นเวลา 30 นาที วดัค่าการดูดกลืนแสงท่ีความยาวคล่ืน 596 นาโนเมตร  
ท าการทดลองซ ้ า 3 คร้ัง หาค่าในหน่วยมิลลิกรัมของเฟอร์รัสซลัเฟตต่อกรัมของสารบริสุทธ์ิ  
(mg FeSO4/g sample) จากกราฟมาตรฐาน  ของสารละลายเฟอร์รัสซลัเฟต โดยใช ้BHT เป็นสาร 
มาตรฐานเช่นเดียวกบัวธีิ DPPH แลว้น าค่าท่ีไดไ้ปประเมินค่าทางสถิติต่อไป  
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การวเิคราะห์ข้อมูลทางสถิติ 
 วเิคราะห์ความสัมพนัธ์ของความเขม้ขน้ของส่วนสกดัต่อ clear zone เช้ือแบคทีเรียก่อ
โรค และฤทธ์ิการยบัย ั้งแบคทีเรียโดยใช ้Single factor analysis of variance วเิคราะห์ความ
แปรปรวนแบบ RBCD จ านวน 3 ซ ้ า วเิคราะห์ปริมาณฟีนอลรวม ฟลาโวนอยด์รวม และฤทธ์ิตา้น
อนุมูลอิสระ โดยแสดงผลเป็นค่าเฉล่ีย ± ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน (mean±sd) ความแตกต่างของ
ขอ้มูลถูกวเิคราะห์ดว้ยวธีิ Tukey โดยใชโ้ปรแกรม Minitab เวอร์ชนั 17.0 ท่ีระดบัความเช่ือมัน่ 
ร้อยละ 95 



23 

บทที ่4 
ผลการด าเนินงานวจิยั 

 
การส ารวจฤทธ์ิยบัยั้งเช้ือแบคทเีรียฉวยโอกาสเบือ้งต้นของ 3-acetyl aleuritolic acid 
ด้วยวธิี Agar diffusion susceptibility test 
 ผลการศึกษาฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียเบ้ืองตน้ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid สกดัจาก 
ตน้ดีหมีจ านวน 10 สายพนัธ์ุ แสดงดงัตารางmuj 4-1 และตารางท่ี 4-4 พบวา่ สาร 3-acetyl 
aleuritolic acid มีผลในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. mirabilis S. marcescens  A. baumannii ด้ือยา
และไม่ด้ือยาไดดี้ท่ีสุด (ค่า MIC เท่ากบั 128 ไมโครโมลาร์) รองลงมาคือ E. coli ATCC25922  
(ค่า MIC เท่ากบั 256 ไมโครโมลาร์และไม่สามารถยบัย ั้งการเจริญของ P. aeruginosa ชนิดไม่ด้ือยา 
และด้ือยา K. pneumoniae   S. aureus   MRSA  และเม่ือเทียบกบัตวัควบคุมท่ีใชใ้นการทดสอบคือ
น ้าและ DMSO พบวา่ ตวัควบคุมไม่สามารถยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรียท่ีน ามาทดสอบ และเม่ือ
วเิคราะห์ทางสถิติ พบวา่ สาร 3-a cetyl aleuritolic acid สกดัจากตน้ดีหมี สามารถยบัย ั้งเช้ือ
แบคทีเรียท่ีน ามาทดสอบทั้ง 10 สายพนัธ์ุไดแ้ตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ีระดบั 0.05  
(p ≤ 0.05) และเม่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาปฏิชีวนะ  
2 ชนิด คือ ยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน พบวา่ ยาเตตราซยัคลิน ใหผ้ลการย ั้บย ั้งการเจริญของ
เช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสทั้งชนิดด้ือยาและไม่ด้ือยาบางชนิดไดดี้กวา่ยาแอมพิซิลลินและสาร  
3-acetyl aleuritolic acid (ตารางท่ี 4-1, 4-2, 4-3 และ 4-4) ผลการตา้นแบคทีเรียของยาเตตตรา
ซยัคลิน พบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ E. coli ATCC25922 ไดดี้ท่ีสุด (ค่า MIC เทา่กบั  
16 ไมโครลิตร) และไม่สามารถยบัย ั้งเช้ือ P. aeruginosa ชนิดด้ือยาได(้ตารางท่ี 4-2) ส่วนยา 
แอมพิซิลลินพบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ E. coli ATCC25922 และ A. baumannii  
ชนิดไม่ด้ือยา ไดดี้ท่ีสุด (ค่า MIC เท่ากบั 32 ไมโครลิตร)และไม่สามารถยบัย ั้งเช้ือ A. baumannii  
ชนิดด้ือยา P. aeruginosa ชนิดด้ือยา K. pneumoniae ได ้(ตารางท่ี 4-3 และ 4-4) แสดงผลการของ
ยบัย ั้งเช้ือฉวยโอกาสทั้ง 10 สายพนัธ์ุ พบวา่ ยาปฏิชีวนะมาตรฐานยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน  
พบวา่ มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งแบคทีเรีย ฉวยโอกาสบางชนิดทั้ง 10 สายพนัธ์ุไดอ้ยา่งแตกต่างกนัอยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.05) 
 จากการศึกษาความสัมพนัธ์ระหวา่งความเขม้ขน้ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และ
ขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางบริเวณท่ีแบคทีเรียถูกยบัย ั้ง พบวา่ ความเขม้ขน้สาร 3-acetyl aleuritolic acid 
สูงข้ึน ให้ค่าขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลางบริเวณท่ีแบคทีเรียถูกยบัย ั้งมากยิง่ข้ึน  และเม่ือเปรียบเทียบฤทธ์ิ
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ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ยาแอมพิซลิลิน และเตตราซยัคลินกบัแบคเทีเรียแกรมลบฉวย
โอกาสทุกชนิดพบวา่ ใหค้่าขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลางบริเวณท่ีแบคทีเรียถูกยบัย ั้งมากยิ่งข้ึน  เม่ือเพิ่ม
ความเขม้ขน้สูงข้ึน (ตั้งแต่ 32-2048) (แสดงดงัภาพท่ี 4-1-4-3) 
 จากการศึกษาน้ีท าใหไ้ดข้อ้มูลคือ 3-acetyl aleuritolic acid สามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโต
ของเช้ือแกรมลบบางชนิดเท่านั้น และมีประสิทธิภาพต ่ากวา่ยาปฏิชีวนะ 
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ตารางท่ี 4-1  เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดโดย  
    วธีิ Agar diffusion susceptibility test 
 

หมายเหตุ  n คือไม่เกิด Clear zone 
 * A เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ีระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 

แบคทเีรีย 

เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดับความเข้มข้นต่าง ๆ ของสารบริสุทธ์ิ และยาปฏิชีวนะ 
(เซนติเมตร)±SD ค่า 

MIC (µM) 2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) น า้กลัน่ DMSO 

A. baumannii ไม่ด้ือยา 0.95±0.13A 0.93±0.12A 0.87±0.06A 0.87±0.06A 0.80±0.00A n N n 128 
A. baumannii  ด้ือยา 0.90±0.00A 0.93±0.06A 0.90±0.10A 0.90±0.10A 0.90±0.10A n N n 128 
E. coli ATCC25922 1.23±0.19A 1.25±0.22A 1.02±0.03A 0.90±0.00A n n N n 256 
P. aeruginosa ไม่ด้ือยา n n n n n n N n - 
P. aeruginosa ด้ือยา n n n n n n N n - 
S. marcescens 1.00±0.00A 1.00±0.00A 1.00±0.00A 0.8±0.00A 0.8±0.00A n N n 128 
K. pneumoniae n n n n n n N n - 

P. mirabilis 0.98±0.11A 1.00±0.00A 0.95±0.07A 0.85±0.07A 0.85±0.07A n N n 128 
S. aureus n n n n n n N n - 
MRSA n n n n n n N n - 

25 
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ตารางท่ี 4-2  เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิของยาเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดโดยวธีิ  
    Agar diffusion susceptibility test 
 

แบคทเีรีย 
เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดับความเข้มข้นต่าง ๆ ของยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) ±SD 

 
2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) 32 (µM) 16 (µM) น า้กลัน่ DMSO 

ค่าMIC 
(µM) 

A. baumannii ไม่ด้ือยา 3.00±0.00A 2.80±0.17B 2.23±0.06C 2.07±0.03D 1.77±0.08D 1.60±0.10D n n n n 64 

A. baumannii  ด้ือยา 3.60±0.17A 3.40±0.00B 2.77±0.12C 2.40±0.10D 1.97±0.06D 1.70±0.17D 0.93±0.06E n n n 32 

E. coli ATCC25922 3.20±0.00A 2.97±0.06B 2.63±0.06C 2.10±0.10D 1.70±0.00D 1.40±0.17D 1.20±0.00E 1.10±0.10E n n 16 

P. aeruginosa ไม่ด้ือยา 2.67±0.20A 1.98±0.64B 1.78±0.38C 1.33±0.29D 1.57±0.12D 1.38±0.03D n n n n 64 

P. aeruginosa ด้ือยา N n n n n N n n n n - 
S. marcescens 2.73±0.10A 2.22±0.14B 1.77±0.21C 1.67±0.38D 1.42±0.25D 1.22±0.08D n n n n 64 

K. pneumoniae 3.40±0.17A 3.40±0.52B 2.93±0.23C 2.37±0.12D 2.15±0.09D 1.57±0.12D n n n n 64 

P. mirabilis 1.45±0.05A 1.40±0.09B 0.98±0.03C 0.93±0.06D 0.82±0.08D 0.85±0.00D n n n n 64 

S. aureus 2.91±0.09A 2.78±0.03B 2.57±0.28C 2.43±0.13D 2.21±0.15D 1.93±0.12D n n n n 64 

MRSA 3.00±0.00A 2.75±0.00B 2.90±0.00C 2.50±0.00D 2.50±0.00D 2.33±0.21D n n n n 64 
หมายเหตุ n คือไม่เกิด  clear zone 
 * A-E  เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.05) 
 26 
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ตารางท่ี 4-3 เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิของยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดวธีิ  
  Agar diffusion susceptibility test 
 

แบคทีเรีย 

เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทีเรียที่ระดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของยาปฏิชีวนะ(เซนตเิมตร) ±SD  

2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) 32 (µM) 
16 

(µM) 
น า้
กลัน่ 

DMSO 
ค่า 

MIC (µM) 

A. baumannii ไม่ด้ือยา 2.20±0.10A 1.92±0.03A 1.65±0.17A 1.10±0.05A 0.92±0.03A 0.85±0.05A 0.83±0.03B n n n 32 

A. baumannii  ด้ือยา n n n n n n n n n n - 
E. coli ATCC25922 2.27±0.15A 2.33±0.06A 1.97±0.06A 1.83±0.06A 1.67±0.06A 1.30±0.00A 1.00±0.00B n n n 32 
P. aeruginosa ไม่ด้ือยา 2.35±1.85A 1.85±0.00A 1.45±0.00A 1.35±0.00A 1.35±0.00A 1.50±0.00A n n n n 64 
P. aeruginosa ด้ือยา n n n n n n n n n n - 
S. marcescens 3.37±0.06A 3.10±0.00A 2.90±0.00A 2.03±0.06A 1.42±0.14A 1.07±0.12A n n n n 64 

K. pneumoniae n n n n n n n n n n - 

P. mirabilis 3.00±0.00A 2.67±0.06A 2.50±0.00A 2.30±0.00A 1.90±0.00A 1.10±0.20A n n n n 64 
S. aureus 3.40±0.00A 3.00±0.00A 3.00±0.00A 2.83±0.03A 2.75±0.00A 2.62±0.13A n n n n 64 

MRSA 3.20±0.00A 3.10±0.00A 2.90±0.00A 3.00±0.00A 2.30±0.00A 2.87±0.25A n n n n 64 

หมายเหตุ n คือไม่เกิด  clear zone 
 * A-D  เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.05) 
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ตารางท่ี 4-4 เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ยาแอมพิซิลลิน ยาและเตตราซยัคลินยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้ง 
  การเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดวธีิ Agar diffusion susceptibility test 
 

แบคทีเรีย เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทีเรียที่ระดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสารบริสุทธ์ิ และยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) ±SD 

 2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) 32 (µM) 16 (µM) น า้กลัน่ DMSO ค่าMIC 
(µM) 

A. baumannii ไม่ด้ือยา 3-acetyl 
aleuritolic acid 

0.95±0.13A 0.93±0.12A 0.87±0.06A 0.87±0.06A 0.80±0.00A N n n n n 128 

แอมพิซิลลิน 2.20±0.10A 1.92±0.03A 1.65±0.17A 1.10±0.05A 0.92±0.03A 0.85±0.05A 0.83±0.03B n n n 32 
เตตราซยัคลิน 3.00±0.00A 2.80±0.17B 2.23±0.06C 2.07±0.03D 1.77±0.08D 1.60±0.10D n n n n 64 

A. baumannii  ด้ือยา 3-acetyl 
aleuritolic acid 

0.90±0.00A 0.93±0.06A 0.90±0.10A 0.90±0.10A 0.90±0.10A N n n n n 128 

แอมพิซิลลิน n n n n n N n n n n - 
เตตราซยัคลิน 3.60±0.17A 3.40±0.00B 2.77±0.12C 2.40±0.10D 1.97±0.06D 1.70±0.17D 0.93±0.06E n n n 32 

E. coli ATCC25922 3-acetyl 
aleuritolic acid 

1.23±0.19A 1.25±0.22A 1.02±0.03A 0.90±0.00A n N n n n n 256 

แอมพิซิลลิน 2.27±0.15A 2.33±0.06A 1.97±0.06A 1.83±0.06A 1.67±0.06A 1.30±0.00A 1.00±0.00B n n n 32 
เตตราซยัคลิน 3.20±0.00A 2.97±0.06B 2.63±0.06C 2.10±0.10D 1.70±0.00D 1.40±0.17D 1.20±0.00E 1.10±0.10E n n 16 

P. aeruginosa                              
ไม่ด้ือยา 

3-acetyl 
aleuritolic acid 

n n n n n N n n n n - 

แอมพิซิลลิน 2.35±1.85A 1.85±0.00A 1.45±0.00A 1.35±0.00A 1.35±0.00A 1.50±0.00A n n n n 64 
เตตราซยัคลิน 2.67±0.20A 1.98±0.64B 1.78±0.38C 1.33±0.29D 1.57±0.12D 1.38±0.03D n n n n 64 
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ตารางท่ี 4-4  (ต่อ) 
 

แบคทีเรีย 
เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทีเรียที่ระดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสารบริสุทธ์ิ และยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) ±SD 

 2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) 32 (µM) 16 (µM) น า้กลัน่ DMSO ค่าMIC (µM) 

P. aeruginosa ด้ือยา 
 

3-acetyl aleuritolic 
acid  

n n n n N n n n n n - 

แอมพิซิลลิน n n n n N n n n n n - 
เตตราซยัคลิน n n n n N n n n n n - 

S. marcescens 
 

3-acetyl aleuritolic 
acid  

1.00±0.00A 1.00±0.00A 1.00±0.00A 0.8±0.00A 0.8±0.00A n n n n n 128 

แอมพิซิลลิน 3.37±0.06A 3.10±0.00A 2.90±0.00A 2.03±0.06A 1.42±0.14A 1.07±0.12A n n n n 64 
เตตราซยัคลิน 2.73±0.10A 2.22±0.14B 1.77±0.21C 1.67±0.38D 1.42±0.25D 1.22±0.08D n n n n 64 

K. pneumonia 

3-acetyl aleuritolic 
acid  

n n n n N n n n n n - 

แอมพิซิลลิน n n n n N n n n n n - 
เตตราซยัคลิน 3.40±0.17A 3.40±0.52B 2.93±0.23C 2.37±0.12D 2.15±0.09D 1.57±0.12D n n n n 64 

P. mirabilis 
 

3-acetyl aleuritolic 
acid  

0.98±0.11A 1.00±0.00A 0.95±0.00A 0.85±0.07A 0.85±0.07A n n n n n 128 

แอมพิซิลลิน 3.00±0.00A 2.67±0.06A 2.50±0.00A 2.30±0.00A 1.90±0.00A 1.10±0.20A n n n n 64 

เตตราซยัคลิน 1.45±0.05A 1.40±0.09B 0.98±0.03C 0.93±0.06D 0.82±0.08D 0.85±0.00D n n n n 64 

หมายเหตุ * A-D  เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ีระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
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ตารางท่ี 4-4  (ต่อ) 
 

แบคทีเรีย 
เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทีเรียที่ระดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสารบริสุทธ์ิ และยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) ±SD 

 2048 (µM) 1024 (µM) 512 (µM) 256 (µM) 128 (µM) 64 (µM) 32 (µM) 16 (µM) น า้กลัน่ DMSO ค่าMIC (µM) 

S. aureus 
 

3-acetyl 
aleuritolic acid  N n n n n n n n n n - 
แอมพิซิลลิน 3.40±0.00A 3.00±0.00A 3.00±0.00A 2.83±0.03A 2.75±0.00A 2.62±0.13A n n n n 64 
เตตราซยัคลิน 2.91±0.09A 2.78±0.03B 2.57±0.28C 2.43±0.13D 2.21±0.15D 1.93±0.12D n n n n 64 

MRSA 

3-acetyl 
aleuritolic acid  N n n n n n n n n n - 
แอมพิซิลลิน 3.20±0.00A 3.10±0.00A 2.90±0.00A 3.00±0.00A 2.30±0.00A 2.87±0.25A n n n n 64 
เตตราซยัคลิน 3.00±0.00A 2.75±0.00B 2.90±0.00C 2.50±0.00D 2.50±0.00D 2.33±0.21D n n n n 64 

หมายเหตุ  n คือไม่เกิด  clear zone 
 * A-D  เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.05) 
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ตารางท่ี 4-5  เปรียบเทียบระดบัความเขม้ขน้ต ่าสุดของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบั 
    ยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ ในการยบัย ั้งการเจริญ 
    ของแบคทีเรียท่ีน ามาทดสอบ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

แบคทเีรีย 
ค่า MIC (ไมโครโมลาร์) 

สาร 3-acetyl 
aleuritolic acid  

แอมพซิิลลนิ เตตราซัยคลนิ 

A. baumannii ไม่ด้ือยา 128 32 64 
A. baumannii  ด้ือยา 128 - 32 
E. coli ATCC25922 256 32 16 
P. aeruginosa ไม่ด้ือยา - 64 64 
P. aeruginosa ด้ือยา - - - 
S. marcescens 128 64 64 
K.pneumoniae - - 64 
P.mirabilis 128 64 64 
S.aureus - 64 64 

MRSA - 64 64 
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ภาพท่ี 4-1  เปรียบเทียบฤทธ์ิของของ 3-acetyl aleuritolic acid กบัแบคทีเรียแกรมลบ 
    ฉวยโอกาส 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

16 32 64 128 256 512 1024 8 

 

2048 

ความเขม้ขน้ (ไมโครโมลาร์) 
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ภาพท่ี 4-2  เปรียบเทียบฤทธ์ิของยาแอมพิซิลลินกบัแบคทีเรียแกรมลบฉวยโอกาส  

16 32 64 128 256 512 1024 8 

 

2048 
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(เซ
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ความเขม้ขน้ (ไมโครโมลาร์) 
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ภาพท่ี 4-3  เปรียบเทียบฤทธ์ิของยาเตตราซยัคลินกบัแบคทีเรียแกรมลบฉวยโอกาส 
 

การศึกษาการเสริมฤทธ์ิของ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาปฏชีิวนะ ด้วยวธิี Agar 
diffusion susceptibility 
 ในการศึกษาการเสริมฤทธ์ิของ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาปฏิชีวนะ ไดเ้ลือก
ศึกษาเช้ือแบคทีเรียแกรมลบท่ีมกัก่อปัญหาด้ือยาในโรงพยบาล และ และพบวา่ ผลการส ารวจฤทธ์ิ
ใหผ้ล จึงน ามาทดสอบการเสริมฤทธ์ิกบัยาปฏิชีวนะในล าดบัต่อไป ไดแ้ก่ A. baumannii ด้ือยา   
E. coli ATCC25922  และ  P. mirabilis  เพื่อเป็นขอ้มูลพื้นฐานต่อยอดในการศึกษากลไก 
การออกฤทธ์ิของมนัต่อไป 
         จากการศึกษาการเสริมฤทธ์ิสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลินและ 
ยาเตตาซยัคลิน พบวา่ ผลการทดลองการเสริมฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบั 
ยาแอมพิซิลลิน ในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย 3 สายพนัธ์ุ สามารถยบัย ั้งเช้ือไดเ้พียง 2 สายพนัธ์ุคือ  
E. coli ATCC25922และ P. mirabilis โดยพบวา่ มีฤทธ์ิไม่ต่างจากการใชส้ารตวัเดียว และให ้
ผลเสริมฤทธ์ิกนัตามล าดบั และพบวา่ ผลการทดลองการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl 
aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย 3 สายพนัธ์ุ สามารถยบัย ั้งเช้ือไดท้ั้ง  
3 สายพนัธ์ุคือ A. baumannii ด้ือยา  E. coli ATCC25922 และ P. mirabilis โดยงานวิจยัพบวา่  

ความเขม้ขน้ (ไมโครโมลาร์) 

 

 

เส้
นผ

า่น
ศูน

ยก์
ลา
งบ

ริเว
ณที่

ถูก
ยบั

ยั ้ง
 (เซ

นติ
เม
ตร
) 

   

16 32 64 128 256 512 1024 8 

 

2048 



35 

ใหผ้ล ไม่ต่างจากการใชส้ารตวัเดียว เสริมฤทธ์ิกนับางส่วนและไม่ต่างจากการใชส้ารตวัเดียว ดงั
รายละเอียดต่อไปน้ี 

 ผลการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาปฏิชีวนะในการยบัย ั้งเช้ือ 
A. baumannii ด้ือยา 

 จากการทดสอบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และ
ยาแอมพิซิลลิน พบวา่ ไม่สามารถสามารถยบัย ั้งการเจริญของ A. baumannii ด้ือยาได ้(แสดงใน
ตารางท่ี 4-6A) และเม่ือทดสอบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid 
กบัยาเตตราซยัคลิน พบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญของ A. baumannii ด้ือยา โดยใชย้าเตตราซยัคลิน
ท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 64 ไมโครโมลาร์ ร่วมกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด  
32 ไมโครโมลาร์ (ค่าMIC ของยาปฏิชีวนะเพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 64 ไมโครโมลาร์และค่าMIC ของ
สาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 128 ไมโครโมลาร์) (แสดงในตารางท่ี4-6B) 
แสดงใหเ้ห็นวา่เม่ือใชส้าร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของ
เช้ือแบคทีเรีย A. baumannii ดือ้ยา แสดงวา่มีฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว (Indifferent) 
(FICI ท่ีค  านวณไดมี้ค่าเท่ากบั 2.25) และไม่ใหผ้ลการเสริมฤทธ์ิเม่ือทดสอบกบัแอมพิซิลลิน  
(แสดงในตารางท่ี 4-11)  
 ผลการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบักบัยาปฏิชีวนะ ในการ
ยบัยั้งเช้ือ E. coli ATCC25922 

3-acetyl aleuritolic acid เม่ือใชร่้วมกบัยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินสามารถ ยบัย ั้ง
เช้ือยบัย ั้งเช้ือ E. coli ATCC25922 โดยพบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญของ E. coli ATCC25922 เม่ือ
ใชย้าแอมพิซิลลินท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 32 ไมโครโมลาร์ ร่วมกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ี
ความเขม้ขน้ต ่าสุด 32 ไมโครโมลาร์ (แสดงในตารางท่ี 4-7A) (ค่าMIC ของแอมพิซิลลินเพียงอยา่ง
เดียวเท่ากบั 32 ไมโครโมลาร์และค่าMIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 
256 ไมโครโมลาร์) ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่มีฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว (Indifferent) และให้
ค่า FICI ท่ีค  านวณไดมี้ค่าเท่ากบั 1.13 (แสดงในตารางท่ี 4-9) และเม่ือผสม 3-acetyl aleuritolic acid 
กบัยาเตตราซยัคลิน พบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญของ E. coli ATCC25922 ไดดี้ยิง่ข้ึนโดยใชย้าเต
ตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 8 ไมโครโมลาร์ ร่วมกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีความ
เขม้ขน้ต ่าสุด 8 ไมโครโมลาร์ (ค่า MIC ของยาปฏิชีวนะเพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 16 ไมโครโมลาร์และ
ค่า MIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 256 ไมโครโมลาร์) (แสดงใน
ตารางท่ี 4-7 B) แสดงใหเ้ห็นวา่เม่ือใชส้าร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน แสดงวา่ 
มีการเสริมฤทธ์ิกนับางส่วนในการยบัย ั้ง E. coli ATCC25922  ค่า FICI  มีค่าเท่ากบั 0.53    
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(แสดงในตารางท่ี 4-11)  
ผลการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบักบัยาปฏิชีวนะ ในการ

ยบัยั้งเช้ือ P. mirabilis  
  3-acetyl aleuritolic acid เม่ือใชร่้วมกบัยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินสามารถ ยบัย ั้ง
เช้ือ P. mirabilis โดยจากการทดสอบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl 
aleuritolic acid และยาแอมพิซิลลิน พบวา่ สามารถยบัย ั้งการเจริญของ P. mirabilis เม่ือใช ้
ยาแอมพิซิลลินท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 16 ไมโครโมลาร์ ร่วมกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid  
ท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 16 ไมโครโมลาร์ (ค่า MIC ของยาแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 64 ไม
โครโมลาร์ และค่า MIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 128 ไมโคร 
โมลาร์) (แสดงในตารางท่ี 4-8 A) แสดงใหเ้ห็นวา่เม่ือใชส้าร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยา 
แอมพิซิลลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย P. mirabilis ประสิทธิภาพของยาแอมพิซิลลิน
เพิ่มข้ึน ค่า FICI ท่ีค  านวณไดมี้ค่าเท่ากบั 0.38 แสดงวา่ มีการเสริมฤทธ์ิกนั และเม่ือทดสอบ
ประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน พบวา่ 
สามารถยบัย ั้งการเจริญของ P. mirabilis โดยใชย้าเตตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 64 ไมโครโม
ลาร์ ร่วมกบัสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีความเขม้ขน้ต ่าสุด 16 ไมโครโมลาร์ (แสดงในตารางท่ี 
4-8 B) (ค่า MIC ของเตตราซยัคลินเพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 64 ไมโครโมลาร์ และค่า MIC ของ 
สาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียวเท่ากบั 128ไมโครโมลาร์) แสดงใหเ้ห็นวา่เม่ือใช ้
สาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน มีฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว 
(Indifferent) ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย P. mirabilis ค่า FICI ท่ีค  านวณไดมี้ค่าเท่ากบั 
1.13 (แสดงในตารางท่ี 4-11)  

จากการศึกษาการเสริมฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาปฏิชีวนะพบวา่ 
สาร 3-acetyl aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธ์ิเตตราซยัคลินและแอมพิซิลลินในการตา้นเช้ือ 
A. baumannii ด้ือยา E. coli ATCC25922 และ P. mirabilis จากผลการศึกษาน้ีท าใหท้ราบวา่  
3-acetyl aleuritolic acid สามารถลดการใชย้าแอมพิซิลลิน ไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพเม่ือทดสอบกบั
เช้ือ P. mirabilis โดยสามารถลดปริมาณการใชย้าแอมพิซิลลินมากกวา่ 1/2 เท่า จากการใช ้
ยาแอมพิซิลินเพียงชนิดเดียว (ตารางท่ี 4-12) 

จากผลการศึกษาน้ีท าใหท้ราบวา่ 3-acetyl aleuritolic acid สามารถลดการใชย้าเตตรา
ซยัคลิน ไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพเม่ือทดสอบกบัเช้ือ E. coli ATCC25922 โดยสามารถลดปริมาณการ
ใชย้าเตตราซยัคลินมากกวา่ 1/4 เท่า จากการใชย้าเตตราซยัคลินเพียงชนิดเดียว (ตารางท่ี 4-12) 
นอกจากน้ียงัพบวา่ 3-acetyl aleuritolic acid เม่ือใชร่้วมกบัยาปฏิชีวนะสองชนิดแลว้ สามารถจะลด 
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ปริมาณการใช ้3-acetyl aleuritolic acid ใหน้อ้ยลงยิง่ข้ึน คือใชล้ดลงกวา่การใชส้าร 3-acetyl 
aleuritolic acid เพียงชนิดเดียว ประมาณ 8-32 เท่าของค่า MIC ของสาร (ตารางท่ี 4-12) 
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ตารางท่ี 4-6A  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ A. baumannii ด้ือยา 
 

ความเข้มข้นของ 
ยาแอมพซิิลลนิ 
(ไมโครโมลาร์) 

  เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดับความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid 
และยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) 

ค่า MIC 
(ไมโครโมลาร์) 

  ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 น า้กลัน่ DMSO 
 

32 n n n n n n n n n n n 
 64 n n n n n n n n n n n 
 128 n n n n n n n n n n n 
 256 n n n n n n n n n n n n 

512 n n n n n n n n n n n 
 1024 n n n n n n n n n n n 
 2048 n n n n n n n n n n n 
 4096 n n n n n n n n n n n 
 หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 

 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั / ค่า MICของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว  
                                                             =   n 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid   =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั / ค่า MICของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว  
                             =  n 38 
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ตารางท่ี 4-6B  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ A. baumannii ด้ือยา 
 

ความเข้มข้นของยา 
เตตราซัยคลนิ 
(ไมโครโมลาร์) 

เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะ (เซนตเิมตร) 

ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

16 32 64 128 256 512 1024 2048 น า้กลัน่ DMSO 
ค่า MIC 

(ไมโครโมลาร์) 
16 n n n n n n n n n n 

 32 n n n n n n n n n n 
 64 n 0.85±0.07 0.85±0.07 0.90± 0.00 0.95±0.07 0.85±0.07 0.80±0.00 0.90±0.00 n n         

128 1.00±0.00 0.90±0.00 0.90±0.00 0.85±0.07 1.10±0.00 1.10±0.14 1.10±0.00 1.00±0.00 n n 64/32 
256 1.20±0.00 1.40±0.00 1.35±0.07 1.25±0.07 1.20±0.00 1.20±0.00 1.20±0.00 1.23±0.04 n n 

 512 1.48±0.03 1.40±0.00 1.45±0.07 1.50±0.00 1.53±0.04 1.50±0.10 1.5±0.07 1.50±0.07 n n 
 1024 1.98±0.30 2.08±0.10 1.88±0.20 1.98±0.10 1.95±0.10 2.03±0.03 1.98±0.03 2.03±0.10 n n 
 2048 2.23±0.03 2.25±0.06 2.40±0.10 2.53±0.03 2.33±0.03 2.23±0.10 2.65±0.07 2.75±0.07 n n 
 หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 

 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน  =   ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว 
        =  64/ 32   =  2 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว  
        =  32/ 128  =  0.25 
 FICI                =  FIC ของยาปฏิชีวนะ + FIC ของสารบริสุทธ์ิ  =  2 + 0.25  =  2.25 39 
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ตารางท่ี 4-7A  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ E. coli ATCC25922  
 

ความเข้มข้นของยา 
แอมพซิิลลนิ 

(ไมโครโมลาร์) 

 เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะ (เซนตเิมตร) 

  ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 น า้กลัน่ DMSO 
ค่า MIC 

(ไมโครโมลาร์) 
16 n n n n n n n n n n n 

 32 n n 0.93±0.06 0.93±0.06 0.97±0.06 0.97±0.06 0.90±0.00 1.00±0.00 0.97±0.06 n n 
 64 1.1±0.00 1.2±0.00 1.2±0.00 1.1±0.00 1.2±0.00 1.2±0.00 1.25±0.07 1.15±0.07 1.10±0.00 n n 
 128 1.75±0.07 1.9±0.14 1.9±0.14 0.9±0.00 0.9±0.00 0.9±0.00 0.95±0.07 0.93±0.04 0.98±0.04 n n 32/32 

256 2.05±0.07 1.95±0.07 2.00±0.00 1.15±0.14 1.2±0.21 1.3±0.14 1.325±0.04 1.35±0.07 1.3±0.07 n n  
512 2.2±0.00 2.15±0.07 2.15±0.07 1.65±0.07 1.8±0.00 1.78±0.11 1.9±0.00 1.9±0.00 2±0.00 n n 

 1024 2.68±0.11 2.55±0.07 2.55±0.07 2.23±0.11 2.26±0.04 2.23±0.11 2.13±0.04 2.2±0.07 2.28±0.04 n n 
 2048 2.95±0.04 2.88±0.18 2.85±0.07 3±0.00 2.95±0.07 3±0.00 3±0.00 3.03±0.04 3.05±0.07 n n  

หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MICของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว 
        =  32/ 32   =  1 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MICของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว 
        =  32/ 256  =  0.13 
 FICI       =  FIC ของยาปฏิชีวนะ + FIC ของสารบริสุทธ์ิ      =  1+0.13   =  1.13 40 
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ตารางท่ี 4-7B  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ E. coli ATCC25922 

 

ความเข้มข้นของยาเต
ตราซัยคลนิ 

(ไมโครโมลาร์) 

 เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทีเรียที่ระดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะ (เซนติเมตร) 

  ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

8 16 32 64 128 256 512 1024 2048 น า้กลัน่ DMSO 
ค่าMIC 

(     (โครโมลาร์) 

8 0.85±0.00 0.85±0.07 0.85±0.07 0.90±0.00 0.90±0.00 0.90±0.00 0.90±0.00 0.90±0.00 0.85±0.07 n n 
 16 1.05±0.07 1.05±0.07 1.10±0.00 1.15±0.07 1.10±0.14 1.15±0.07 1.10±0.00 1.15±0.07 1.05±0.07 n n 
 32 1.63±0.06 1.60±0.00 1.67±0.11 1.88±0.06 1.80±0.00 1.88±0.03 1.83±0.03 1.83±0.03 1.87±0.03 n n 
 64 1.68±0.03 1.77±0.15 1.97±0.06 2.15±0.05 2.07±0.12 2.08±0.08 2.11±0.08 2.05±0.05 2.07±0.08 n n 
 128 2.20±0.17 2.37±0.06 2.3±0.00 3.00±0.00 2.85±0.00 2.90±0.00 2.97±0.06 2.82±0.18 2.77±0.12 n n 8/8 

256 2.30±0.00 2.47±0.03 2.5±0.00 2.78±0.16 2.68±0.16 2.67±0.16 2.65±0.00 2.67±0.06 2.53±0.06 n n  
512 3.00±0.00 3.08±0.03 3.08±0.03 3.12±0.08 3.07±0.06 3.20±0.05 3.17±0.08 3.10±0.06 3.10±0.05 n n 

 1024 3.28±0.03 3.37±0.05 3.3±0.00 3.55±0.05 3.58±0.03 3.63±0.12 3.53±0.10 3.57±0.06 3.50±0.10 n n 
 2048 3.43±0.06 3.57±0.03 3.57±0.06 3.93±0.12 3.97±0.06 4.03±0.32 3.63±0.10 3.73±0.12 3.68±0.10 n n  

หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน     =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั / ค่า MICของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว          
        =  8/ 16   =  0.5 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MICของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว     
        =  8/ 256   =  0.03 
 FICI      =  FIC ของยาปฏิชีวนะ + FIC ของสารบริสุทธ์ิ    =  0.5+0.03  =   0.53 
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ตารางท่ี 4-8A  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. mirabilis  
 

ความเข้มข้นของ
ยาแอมพซิิลลนิ 
(ไมโครโมลาร์) 

เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะ(เซนตเิมตร) 

ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

16 32 64 128 256 512 1024 2048 
น า้
กลัน่ 

DMSO 
ค่า MIC 

(ไมโครโมลาร์) 

16 0.83 ± 0.06 0.83 ± 0.06 0.83 ± 0.06 0.90 ± 0.00 0.90 ± 0.00 0.87 ± 0.06 0.87 ± 0.06 0.90 ± 0.00 n n  
32 1.00 ± 0.00 1.03 ± 0.06 1.07 ± 0.06 1.07 ± 0.06 1.03 ± 0.06 1.00 ± 0.00 1.03 ± 0.06 1.00 ± 0.00 n n  
64 1.43 ± 0.06 1.53 ± 0.06 1.53 ± 0.06 1.50 ± 0.10 1.53 ± 0.15 1.63 ± 0.06 1.57 ± 0.06 1.62 ± 0.06 n n         
128 1.80 ± 0.00 2.00 ± 0.10 2.00 ± 0.00 1.97 ± 0.06 2.17 ± 0.12 2.13 ± 0.06 2.07 ± 0.06 2.03 ± 0.06 n n 16/16 
256 2.43 ± 0.06 2.43 ± 0.06 2.47 ± 0.12 2.47 ± 0.06 2.40 ± 0.10 2.43 ± 0.06 2.47±0.06 2.47 ± 0.15 n n  
512 2.60 ± 0.1 2.60 ± 0.10 2.65 ± 0.21 2.60 ± 0.14 2.88 ± 0.11 2.70 ± 0.10 2.58 ± 0.10 2.55 ± 0.07 n n  
1024 2.93 ± 0.04 2.78 ± 0.18 2.88 ± 0.04 2.85 ± 0.21 3.00 ± 0.00 3.00 ± 0.00 2.98 ± 0.04 2.95 ± 0.00 n n  
2048 3.45 ± 0.09 3.43 ± 0.06 3.50 ± 0.00 3.48 ± 0.03 3.70 ± 0.00 3.70 ± 0.00 3.60 ± 0.00 3.67 ± 0.06 n n  

หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั / ค่า MICของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว    
        =  16/ 64  =  0.25 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั / ค่า MICของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว    
        =  16/ 128  =  0.13 
 FIC I        =  FIC ของยาปฏิชีวนะ + FIC ของสารบริสุทธ์ิ     =  0.25+0.13  =  0.38 42 
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ตารางท่ี 4-8B  การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. mirabilis 
 

ความเข้มข้นของ 
เตตราซัยคลนิ 
(ไมโครโมลาร์) 

เส้นผ่านศูนย์กลางการยบัยั้งแบคทเีรียทีร่ะดบัความเข้มข้นต่าง ๆ ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid และยาปฏิชีวนะ (เซนตเิมตร) 

ความเข้มข้นของ 3-acetyl aleuritolic acid (ไมโครโมลาร์) 

16 32 64 128 256 512 1024 2048 น า้กลัน่ DMSO 
ค่า MIC 

(ไมโครโมลาร์) 

16 n N n n n n n n n n  
32 n N n n n n n n n n  
64 0.70 ± 0.07 0.70 ± 0.00 0.70 ± 0.00 0.70 ± 0.00 0.70 ± 0.00 0.70 ± 0.00 0.75 ± 0.07 0.75 ± 0.07 n n         

128 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 0.80 ± 0.00 n n 64/16 
256 0.95 ± 0.07 0.95 ± 0.07 0.95 ± 0.07 0.93 ± 0.04 0.95 ± 0.07 0.90 ± 0.00 0.93 ± 0.04 0.93 ± 0.04 n n  
512 1.00 ± 0.07 1.05 ± 0.14 1.05 ± 0.00 1.05 ± 0.00 1.08 ± 0.04 1.03 ± 0.11 1.08 ± 0.04 0.98 ± 0.04 n n  
1024 1.03 ± 0.04 1.03 ± 0.04 1.08 ± 0.04 1.03 ± 0.04 1.05 ± 0.07 1.03 ± 0.11 1.00 ± 0.00 1.05 ± 0.07 n n  
2048 1.20 ± 0.00 1.30 ± 0.07 1.20 ± 0.00 1.20 ± 0.00 1.30 ± 0.07 1.20 ± 0.00 1.30 ± 0.07 1.30 ± 0.00 n n  

หมายเหตุ  n คือ ไม่เกิดบริเวณยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 FIC ของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลิน         =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MICของยาปฎิชีวนะแอมพิซิลลินเพียงอยา่งเดียว 
        =  64/ 64   =  1 
 FIC ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid    =  ค่า MIC ของการออกฤทธ์ิร่วมกนั/ ค่า MICของสาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอยา่งเดียว    
        =  16/ 128  =  0.13 
 FICI             =  FIC ของยาปฏิชีวนะ + FIC ของสารบริสุทธ์ิ      =  1+0.13   =  1.13 
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ตารางท่ี 4-9  ค่า FICI ประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรียแกรมลบ 
    บางสายพนัธ์ุ 

 
 

 

 
 
 
 
 
 

แบคทเีรีย 

MIC alone MIC combination MIC alone MIC combination FIC FIC FICI 
แปลผลดชันีช้ีวดั
ประสิทธิภาพร่วม แอมพซิิลลนิ 

แอมพซิิลลนิ +  
3-acetyl aleuritolic 

acid  

3-acetyl aleuritolic 
acid  

3-acetyl aleuritolic 
acid +  

แอมพซิิลลนิ 

3-acetyl 
aleuritolic 

acid  

แอมพซิิลลนิ  

A. baumannii  ด้ือยา n n n n n n - - 

E. coli ATCC25922 32 32 256 32 0.13 1 1.13 
ไม่ต่างจากการ 
ใชส้ารตวัเดียว 

P. mirabilis 64 16 128 16 0.13 0.25 0.38 เสริมฤทธ์ิกนั 
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ตารางท่ี 4-10  ค่า FICI ประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน ในการยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรีย 
   แกรมลบบางสายพนัธ์ุ 
 

 
 

 
 
 
 

แบคทเีรีย 

MIC alone MIC combination MIC alone MIC combination FIC FIC FICI แปลผลดชันีช้ี
วดั

ประสิทธิภาพ
ร่วม 

ยาเตตรา
ซัยคลนิ 

ยาเตตราซัยคลนิ +  
3-acetyl aleuritolic acid  

3-acetyl 
aleuritolic acid  

3-acetyl aleuritolic acid + 
ยาเตตราซัยคลนิ  

3-acetyl 
aleuritolic acid  

ยาเตตรา
ซัยคลนิ 

 

A. baumannii  ด้ือยา 32 64 128 32 0.25 2 2.25 
ไม่ต่างจากการ
ใชส้ารตวัเดียว 

E. coli ATCC25922 16 8 256 8 0.03 0.5 0.53 
เสริมฤทธ์ิกนั
บางส่วน 

P. mirabilis 64 16 128 16 0.13 0.25 0.38 
ไม่ต่างจากการ 
ใชส้ารตวัเดียว 
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ตารางท่ี 4-11  เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมระหวา่ง 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลินและยาเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของ 
  เช้ือ แบคทีเรียแกรมลบฉวยโอกาสบางสายพนัธ์ุ 

 

แบคทีเรีย 
ประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิร่วมระหว่างสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาปฏิชีวนะ 

สาร 3-acetyl aleuritolic acid +ยาแอมพิซิลลิน สาร 3-acetyl aleuritolic acid +ยาเตตราซยัคลิน 
ค่า FICI แปลผล ค่า FICI แปลผล 

A. baumannii ด้ือยา - - 2.25 ฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว 
E. coli ATCC 25922 1.13 ฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว 0.53 เสริมฤทธ์ิกนับางส่วน 

P. mirabilis 0.38 เสริมฤทธ์ิกนั 1.13 ฤทธ์ิไม่แตกต่างจากการใชส้ารตวัเดียว 
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ตารางท่ี 4-12  เปรียบเทียบประสิทธิภาพของการออกฤทธ์ิร่วมกนัของ 3-acetyl aleuritolic acid และ 
      ยาปฏิชีวนะเปรียบเทียบกบัเม่ือใชย้าปฏิชีวนะชนิดเดียว   
 

-  หมายถึง ไม่สามารถหาสดัส่วนได ้เน่ืองจากไม่มีค่า MIC 

 

การศึกษาผลของเวลาในการออกฤทธ์ิของสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ผสมกบั
ยาปฏชีิวนะเตตราซัยคลนิและแอมพซิิลลนิ ในการยบัยั้งการเจริญของแบคทเีรียทดสอบ
ต่อหน่วยเวลา (Time-kill curve assay) 

จากการศึกษาการเสริมฤทธ์ิสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลินและ 
ยาเตตาซยัคลิน พบวา่ สาร 3-acetyl aleuritolic acid เสริมฤทธ์ิกบัยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้งเช้ือ  
P. mirabilis  และผลการทดลองการออกฤทธ์ิร่วมกนัของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบั 
ยาเตตราซยัคลิน ใหก้ารเสริมฤทธ์ิกนัในการยบัย ั้งเช้ือ E.coli ATCC25922 จึงไดน้ าเช้ือทั้งสองชนิด
มาทดสอบประสิทธิภาพการยบัย ั้งแบคทีเรียต่อหน่วยเวลาดงัรายละเอียดต่อไปน้ี 
 ผลของสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาเตตราซัยคลนิในการยบัยั้งเช้ือ 

E. coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา 
 เม่ือใชส้ารสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาเตตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้                   
8  ไมโครโมลาร์ เท่ากนั  E. coli ATCC25922  (มีค่าเท่ากบั 1/4 เท่าของยาเตตราซยัคลินและ 1/16 
เท่าของ 3-acetyl aleuritolic acid) เพื่อลดปริมาณการใชย้าและสาร 3-acetyl aleuritolic acid ใหน้อ้ย

 
ยาปฎชีิวนะ 

MICCo/ MIC alone 

3-acetyl aleuritolic acid  ยาปฏิชีวนะ 
A. baumannii ด้ือยา
แอมพิซิลลิน 
เตตราซยัคลิน 

 
- 

32/128 

 
- 

64/32 
E. coli ATCC 25922 
แอมพิซิลลิน 
เตตราซยัคลิน 

 
32/256 
8/256 

 
32/32 
8/16 

P. mirabilis 
แอมพิซิลลิน 
เตตราซยัคลิน 

 
16/128 
16/128 

 
16/64 
64/64 
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ท่ีสุดแต่ยงัสามารถเสริมฤทธ์ิกนัไดอ้ยู ่ผลการทดสอบพบวา่ เม่ือใชส้ารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic 
acid ร่วมกบัยาเตตราซยัคลิน สามารถยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุดในชัว่โมงท่ี 4 กล่าวคือ
จ านวนโคโลนีของแบคทีเรียลดลงจากเวลาเร่ิมตน้ร้อยละ 10.93  ของการยบัย ั้ง แสดงวา่สารบริสุทธ์ิ 
3-acetyl aleuritolic acid ผสมกบัยาเตตราซยัคลินมีประสิทธิภาพในการยบัย ั้งการเจริญของ  
E. coli ATCC25922 ในช่วงตน้ของระยะ log phase (ชัว่โมงท่ี 2-8) ดงัภาพท่ี 4 
 ผลของสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาแอมพซิิลลนิในการยบัยั้งเช้ือ  
P. mirabilis ต่อหน่วยเวลา 
 เม่ือใชส้ารสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาแอมพิซิลลินท่ีความเขม้ขน้  
8 ไมโครโมลาร์ เท่ากนั (มีค่าเท่ากบั 1/2 เท่าของยาแอมพิซิลลินและ 1/32 เท่าของ 3-acetyl 
aleuritolic acid) เพื่อลดปริมาณการใชย้าและสาร 3-acetyl aleuritolic acid ใหน้อ้ยท่ีสุดแต่ยงั
สามารถเสริมฤทธ์ิกนัไดอ้ยู ่เช่นเดียวกบัหลกัการทดสอบกบั E. coli ATCC25922 ผลการทดสอบ
พบวา่ ยาแอมพิซิลลินสามารถยบัย ั้งเช้ือไดใ้นชัว่โมงท่ี 8 โดย มีจ านวนโคโลนีลดลงจากเวลาเร่ิมตน้
ร้อยละ 5.50 เม่ือใชส้ารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาแอมพิซิลลิน สามารถยบัย ั้ง 
การเจริญของแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุดในชัว่โมงท่ี 8 กล่าวคือจ านวนโคโลนีของแบคทีเรียลดลงจากเวลา
เร่ิมตน้ร้อยละ 7.36 ของการยบัย ั้ง แสดงวา่สารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ผสมกบั 
ยาเตตราซยัคลินมีประสิทธิภาพในการยบัย ั้งการเจริญของ  E.coli    
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ภาพท่ี 4-4  ผลของสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งเช้ือ                    
 E. coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา 

จ า
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ทีเ
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) 
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ภาพท่ี 4-5  ผลของสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้งเช้ือ                      
 P. mirabili ต่อหน่วยเวลา 

จ า
นว

นโ
คโ
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ขอ
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g 10
CF

U/
ml
) 

เวลา (ชัว่โมง) 
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เวลา (ชัว่โมง) 
 
ภาพท่ี 4-6A  เปรียบเทียบประสิทธิภาพของ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาเตตราซยัคลิน 
    ในการยบัย ั้งเช้ือ E. coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา   

3-acetyl aleuritolic acid    
ยาเตตตราซัยคลนิ 
3-acetyl aleuritolic acid                                       
+ยาเตตตราซัยคลนิ 
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เวลา (ชัว่โมง) 

 
ภาพท่ี 4-6B  เปรียบเทียบประสิทธิภาพของ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัแอมพิซิลลิน 
    ในการยบัย ั้งเช้ือ P. mirabilis ต่อหน่วยเวลา 
 
 ผลการทดสอบฤทธ์ิต้านออกซิเดชัน 

 การทดสอบฤทธ์ิตา้นออกซิเดชนัในวธีิการก าจดัอนุมูล DPPH ของสารบริสุทธ์ิ (3-acetyl 
aleuritolic acid) พบวา่ มีเปอร์เซ็นตใ์นการก าจดัอนุมูล DPPH  39.19-40.24 เปอร์เซ็นตใ์นช่วง 
ความเขม้ขน้ 0.01-0.0003125 มิลลิกรัม ต่อมิลลิลิตร โดยก าจดัอนุมูล DPPH สูงสุดเท่ากบั  
40.24 เปอร์เซ็นต ์ท่ีความเขม้ขน้ 0.005 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ซ่ึงมีประสิทธิภาพต ่ากวา่ BHT ท่ีเป็น                  
ค่ามาตรฐาน (BHT มีค่า IC50 เท่ากบั 0.0023 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร) ภาพท่ี 4-6 และเม่ือทดสอบฤทธ์ิ
ตา้นออกซิเดชนัดว้ย วธีิ FRAP assay พบวา่ 3-acetyl aleuritolic acid ซ่ึงเป็นสารบริสุทธ์ิจากดีหมี
สามารถรีดิวซ์ไอออนโลหะไดคื้อเท่ากบั 0.75±0.15a มิลลิกรัมสมมูลของเฟอร์รัสซลัเฟตต่อกรัมของ
สารบริสุทธ์ิ (a แสดงถึง ความแตกต่างของขอ้มูลอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (P < 0.05)) ซ่ึงตา้น
ออกซิเดชนัไดน้อ้ยกวา่ BHT (BHT มีค่า 15.43 มิลลิกรัมของเฟอร์รัสซลัเฟตต่อกรัมของ BHT)  
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3-acetyl aleuritolic acid    
ยาแอมพซิิลลนิ 
3-acetyl aleuritolic acid                                       
+ยาแอมพซิิลลนิ 
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ภาพท่ี 4-7  ฤทธ์ิในการก าจดัอนุมูล DPPH ของสารบริสุทธ์ิ และสารมาตรฐาน (BHT) 
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บทที ่5 
อภปิรายผล และข้อเสนอะแนะ 

 
 ผลการส ารวจฤทธ์ิของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ในการยบัย ั้งการเจริญของแบคทีเรีย
ฉวยโอกาสบางชนิดดว้ยวธีิวิธี Agar diffusion susceptibility test พบวา่ มีผลในการยบัย ั้งการเจริญ
ของเช้ือ P. mirabilis S. marcescens  A. baumannii ด้ือยาและไม่ด้ือยาไดดี้ ซ่ึงสอดคลอ้งกบังานวจิยั
ของ Wang et al. (2015) เน่ืองจากสาร 3-acetyl aleuritolic acid คือ สารกลุ่ม triterpenoids 
pentacyclic เช่นเดียวกบัสารพบจากตน้พญาสัตบรรณ ซ่ึงมีฤทธ์ิตา้นเช้ือแบคทีเรียแกรมบวก  
แต่งานวิจยัน้ีไดท้  าการศึกษาเพิ่มเติมกบัแบคทีเรียฉวยโอกาสแกรมลบและแบคทีเรียท่ีด้ือยา ไดแ้ก่              
E. coli ATCC25922  P. mirabilis S. marcescens  A. baumannii ด้ือยา และพบขอ้สังเกตุวา่ สามารถ
ยบัย ั้งการเจริญของ A. baumannii ไดดี้ในขณะท่ียาแอมพิซิลลินไม่สามารถยบัย ั้งเช้ือน้ีได ้งานวจิยัน้ี
แสดงใหเ้ห็นวา่ 3-acetyl aleuritolic acid จากรากดีหมีสามารถยบัย ั้งแบคทีเรียแกรมลบ และใหผ้ล
การทดสอบทดสอบฤทธ์ิตา้นแบคทีเรีย ค่า MIC 63.7-127.5 ug/ml ซ่ึงไดผ้ลดีกวา่น ้ามนัหอมระเหย
จากใบของตน้ดีหมีท่ีสามารถตา้นแบคทีเรีย S. aureus และ P. aeruginosa ค่า MIC เท่ากบั  
25.00 mg/mL และ 12.50 mg/mL (Sanseera et al., 2012) ผลการวจิยัน้ีแสดงให้เห็นวา่ 3-acetyl 
aleuritolic acid ก็คือ สารกลุ่มเดียวกบั Triterpenoids จึงอาจจะมีผลต่อการยบัย ั้งกิจกรรม 
การสังเคราะห์ DNA และการสังเคราะห์โมเลกุล ท าใหเ้กิดความเสียหายต่อเยือ่หุม้เซลลข์อง
แบคทีเรีย จึงมีฤทธ์ิยบัย ั้งแบคทีเรียได ้(Chung et al., 2011) งานวจิยัน้ีแสดงใหเ้ห็นวา่ 3-acetyl 
aleuritolic acid ซ่ีงเป็นสารกลุ่ม triterpenes เช่นกนักบัสาร Triterpenoids ท่ีแยกไดจ้าก Acacia 
ataxacantha จึงมีฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระอนุมูลอิสระมีค่า IC50 เท่ากบั 3.57 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร  
(Amoussa et al., 2016) แต่ 3-acetyl aleuritolic acid มีประสิทธิภาพต ่ากวา่ เพราะใหผ้ลตา้นอนุมูล
อิสระไม่ถึง 50 เปอร์เซ็นต ์
 ดงันั้นคุณสมบติัการตา้นออกซิเดชนัของสารบริสุทธ์ิจากดีหมีร่วมกบัการตา้นแบคทีเรีย   
อาจจะไปช่วยเพิ่มประสิทธิภาพการตา้นเช้ือเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสใหดี้ยิง่ข้ึน เพราะการลด
ปริมาณอนุมูลอิสระลงจะส่งผลใหร้ะบบภูมิคุม้กนัในผูป่้วยติดเช้ือแบคทีเรียท างานไดมี้
ประสิทธิภาพมากยิง่ข้ึน (Amoussa et al., 2016; Oskoueian et al., 2011; Dhama et al., 2014)  
  สาร 3-acetyl aleuritolic acid เสริมฤทธ์ิกบัยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้งการเจริญของ
แบคทีเรียแกรมลบคือ  P. mirabilis (ค่า FICI เท่ากบั 0.38 แสดงวา่ มีการเสริมฤทธ์ิกนั) ซ่ึง
สอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Wang et al. (2016) ท่ีพบวา่ สาร oleanolic acid (สารกลุ่ม pentacyclic 
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triterpeniod) มีผลเสริมฤทธ์ิกบัยาแอมพิซลลินและเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งแบคทีเรียแกรมบวก 
ไดแ้ก่  Bacillus cereus และ S. aureus  แต่ยงัไม่ทราบกลไกการออกฤทธ์ิ ซ่ึงอาจจะเป็นผลจากไป
ช่วยยบัย ั้งการสังเคราะห์ผนงัเซลลโ์ดยจบักบัเอนไซมท่ี์เก่ียวขอ้งกบัการสังเคราะห์พนัธะเปบไทด์ 
ในชั้นเปบทิโดไกลแคน บนผนงัเซลลข์องแบคทีเรียแกรมลบท าใหก้ารสร้างผนงัเซลลเ์กิดข้ึนไดไ้ม่
สมบูรณ์เซลลแ์บคทีเรียอาจแตกไดง่้าย (อิสยา จนัทร์วทิยานุชิต และวชัรินทร์ รังษีภาณุรัตน์, 2533; 
Wagner & Merzenich, 2009) นอกจากน้ีงานวจิยัน้ียงัเห็นผลเสริมฤทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid และ
ยาแอมพิซลลินและเตตราซยัคลิน ในการตา้นเช้ือแบคทีเรียแกรมลบนอกเหนือจากยบัย ั้งแบคทีเรีย 
แกรมบวก เพราะใหผ้ลการเสริมฤทธ์ิเช่นเดียวกบั Wang et al. (2016) ท่ีไดศึ้กษาสาร Triterpenoids 
pentacyclic มีฤทธ์ิตา้นเช้ือแบคทีเรียแกรมบวกเม่ือใชร่้วมกบัแอมพิซิลินและเตตราซยัคลินต่อเช้ือ 
Bacillus cereus และ S. aureus และใกลเ้คียงกบัการศึกษาของ Chung et al. (2011) ท่ีใช ้Pentacyclic 
triterpenoid ผสมกบัยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน เสริมฤทธ์ิกนั เพราะ Triterpenoids อาจไปมี
ผลต่อการยบัย ั้งกิจกรรมการสังเคราะห์ ดีเอน็เอการสังเคราะห์ Macromolecular ท าใหเ้กิดความ
เสียหายต่อเยือ่หุม้เซลลข์องแบคทีเรียแกรมบวก นอกจากน้ียงัพบขอ้สังเกตุคือเม่ือผสม 3-acetyl 
aleuritolic acid กบัยาเตตราซยัคลิน พบวา่ สามารถเสริมฤทธ์ิกนับางส่วนในการยบัย ั้งการเจริญของ 
E. coli ATCC25922 อาจจะเป็นเพราะสาร 3-acetyl aleuritolic acid มีกลไกในการยบัย ั้งแบคทีเรีย
คลา้ยกยัเตตราซยัคลิน คือไปยบัย ั้งการสังเคราะห์อาร์เอน็เอและโปรตีน (Ettayebi et al., 2000) และ
สอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Hemaiswarya and Doble (2009) ไดศึ้กษาประสิทธิภาพการเสริมฤทธ์ิ
ร่วมกนัของ Eugenol จากกานพลู กบัยาปฏิชีวนะแอมพิซิลลิน เพนนิซิลลิน ออกซาลิน เตตรา
ซยัคลิน และแอมฟินิคอลในการยบัย ั้งเช้ือ E. coli P.vulguris และ P. aeruginosa  เพราะ Eugenol 
เสริมฤทธ์กบัยาปฏิชีวนะท าใหเ้ซลลข์องแบคทีเรียเกิดความเสียหาย เพราะเสริมฤทธ์ิของยาแอมพิ
ซิลลิน จึงมีผลต่อการสร้างผนงัเซลล ์ และเสริมฤทธ์ิกบัเตตราซยัคลินจบักบัไรโบโซมขดัขวางการ
สร้างโปรตีน (Wagner & Merzenich, 2009) นอกจากน้ียงัพบวา่ ยาปฏิชีวนะสองชนิดสามารถจะลด
ปริมาณการใช ้3-acetyl aleuritolic acid  ใหน้อ้ยลงยิง่ข้ึน อาจเป็นไปไดว้า่การผสมของสาร 
3-acetyl aleuritolic acid กบัยาอาจไดส้ารใหม่ท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย หรือ
เพิ่มการท างานของ 3-acetyl aleuritolic acid ไดดี้ยิง่ข้ึน และงานวจิยัน้ีใหผ้ลการทดสอบ 
เช่นเดียวกบัการทดสอบของ Wang (2016) สารกลุ่ม Triterpene สามารถเสริมฤทธ์ิกบั 
ยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินในการตา้นเช้ือแบคทีเรียแกรมบวก B. cereus, S. aureus 
 จากการศึกษาฤทธ์ิของ 3-acetyl ale3-acetyl aleuritolic acid กบัยาแอมพิซิลลินและ 
เตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคท่ีเรียฉวยโอกาสสายพนัธ์ุ P. mirabilis  และเช้ือ
แบคทีเรียสายพนัธ์ุมาตรฐาน E. coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา  พบวา่ สารบริสุทธ์ิสามารถช่วย 
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ยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินไดเ้ล็กนอ้ย และสามารถส่งเสริมใหย้าแอมพิซิลลินเตตราซยัตลิน
ใหท้ างานไดดี้ข้ึน ซ่ึงน่าจะเก่ียวขอ้งกบัปัจจยัหลกัคือสารบริสุทธ์ิเพิ่มการน ายาใหส้ามารถซึมเขา้ไป
ในเซลลแ์บคทีเรียแกรมลบไดดี้ยิง่ข้ึน งานวิจยัน้ีท าใหท้ราบการปรับลดความเขม้ขน้ของ 
ยาปฎิชีวนะท่ีจะใชรั้กษาการติดเช้ือใหน้อ้ยลง ½ MIC ถึง ¼  MIC ของค่า MIC ของยาทั้งสองชนิด
ท่ีใชเ้พียงอยา่งเดียว ซ่ึงสอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Wagner and Merzenich (2009) 
นอกจากการศึกษาฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียแลว้งานวิจยัน้ีไดน้ าเสนอผลการทดสอบฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระ 
ซ่ึงใหผ้ลการทดสอบสอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Amoussa et al. (2016) ท่ีพบวา่ Betulinic  
acid-3-trans-caffeat ซ่ึงเป็นกลุ่ม triterpenoids ท่ีแยกไดจ้ากส่วนสกดัของ Acacia ataxacantha  
มีฤทธ์ิตา้นออกซิเดชนัโดยวธีิ DPPH โดยมีค่า IC50 เท่ากบั 3.57 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ซ่ึงตา้น
ออกซิเดชนัไดดี้กวา่ 3-acetyl aleuritolic acid จากดีหมี ดงันั้นจะเห็นไดว้า่นอกจาก  
3-acetyl aleuritolic acid จะมีฤทธ์ิตา้นจุลินทรีย ์และเสริมฤทธ์ิการท างานยาแอมพิซิลลินและ 
เตตราซยัคลินแลว้ยงัมีฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระซ่ึงเป็นคุณสมบติัท่ีดีของยาตา้นจุลินทรีย ์เพราะจะช่วย
ลดอนุมูลอิสระท่ีไปท าลายเน้ือเยือ่อกัเสบระหวา่งยาปฏิชีวนะออกฤทธ์ิ (Dhama et al., 2014)  

 ดงันั้นผลการศึกษาการออกฤทธ์ิร่วมกนัในคร้ังน้ีจะช่วยเพิ่มการออกฤทธ์ิและเพิ่ม
ประสิทธิภาพของยาแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งเช้ือ P. mirabilis และ E. coli 
ATCC25922 และมีฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระ ซ่ึงประโยชน์จากการวจิยัคร้ังน้ีสามารถน าไปใชเ้พื่อเป็น
แนวในการแกไ้ขปัญหาโรคติดเช้ือจากแบคทีเรียฉวยโอกาสและลดการใชย้าปฏิชีวนะในการรักษา
โรคติดเช้ือจากแบคทีเรียอาจน ามาแปรรูปเป็นผลิตภณัฑใ์นรูปของยารักษาโรค อาหารเสริมและ
เคร่ืองส าอาง หรือการปรับเปล่ียนหมู่ฟังชัน่ของสูตรโครงสร้างบางส่วน อาจไปช่วยรักษา 
โรคติดเช้ือจากแบคทีเรียด้ือยาและลดการใชย้าปฏิชีวนะในการรักษาโรคติดเช้ือจากแบคทีเรีย 
ฉวยโอกาสบางชนิด นอกจากน้ียงัตอ้งน าไปศึกษากลไกการออกฤทธ์ิในล าดบัถดัไป 
 

ข้อเสนอแนะ 
 1.  ในการวจิยัคร้ังต่อไปควรศึกษาสารประกอบทางเคมีของดีหมีใหค้รอบคลุมมากข้ึน
เพื่อเป็นประโยชน์ในการวิจยัคร้ังต่อไป 
 2.  ควรน าผลจากการทดลองไปศึกษาต่อถึงความเป็นพิษต่อมนุษยเ์พื่อน าไปเป็น
ประโยชน์ในอนาคต 
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ตารางภาคผนวก  ก-1 จ านวนขอ้มูลของแบคทีเรียและความเขม้ขน้ของการออกฤทธ์ิของ 
     สาร 3-acetyl aleuritolic acid ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
     ฉวยโอกาสบางชนิดออกแบบสถิติดว้ยวธีิแผนแบบสุ่มในบลอคสมบูรณ์  
     (RCBD) วเิคราะห์ขอ้มูลดว้ยโปรแกรม Minitab version 17 
              

   
 

                                                       Value Label                                                N 
ความเขม้ขน้ 
        1                               

 
                        16 

               
            3 

       2                          32             3 
       3                          64             3 
       4                             128             3 
       5                         256             3 
       6                         512             3 
       7                         1024             3 
       8                         2048             3 
เช้ือแบคทีเรีย    
       1 

 
E. coli ATCC 25922 

 

       2  K. pneumoniae                 
       3 A. baumannii ด้ือยา  
       4 A. baumannii ไม่ด้ือยา  
       5 S. marcescens  
       6 P. aeruginosa ไม่ด้ือยา  
       7 P. aeruginosa ด้ือยา  
       8 s. aureus  
       9 P. mirabilis  
      10 MRSA  
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ตารางภาคผนวก  ก-2 วเิคราะห์ความแปรปรวนของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ท่ีความ  
                                 เขม้ขน้ต่าง ๆ ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด                                
                                 แบบสุ่มในบลอคสมบูรณ์ (RCBD) วเิคราะห์ขอ้มูลดว้ยโปรแกรม Minitab  
                                 version 17  
 
 

 
 ทดสอบสมมติฐานเกีย่วกบัอิทธิพลของ 3-acetyl aleuritolic acid ทีใ่ช้ทดสอบ 
 สมมติฐานท่ีทดสอบ 

 H0: สาร 3-acetyl aleuritolic acid ทุกความเขม้ขน้ไม่มีผลต่อการทดลอง 
 Ha: สาร 3-acetyl aleuritolic acid บางความเขม้ขน้ท าใหผ้ลการทดลองแตกต่างกนั 
 จากตารางวิเคราะห์ความแปรปรวน ไดค้่า p-value = 0.000 ซ่ึงนอ้ยกวา่ท่ีระดบันยัส าคญั 
0.05 จึงปฏิเสธสมมติฐานหลกั แสดงวา่ มีสาร 3-acetyl aleuritolic acid บางความเขม้ขน้ยบัย ั้งเช้ือ
แบคทีเรียไดแ้ตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ  

 
 
 
 

Source Type III Sum 
of Squares 

df Mean Square F-Value P-Value 

3-acetyl aleuritolic 
acid  

1.909 5 .382 6.54 .000 

เช้ือแบคทีเรีย 8.505 9 .945 16.18 .000 
Error 2.628 45 .058   
Total 13.042 59    
a. R Squared = 79.58% (Adjusted R Squared = 73.58%) 



65 

ตารางภาคผนวก ก-3  เปรียบเทียบค่าเฉล่ียของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ในการยบัย ั้ง 
       การเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด ดว้ยวธีิ Tukey   

* A - B เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
 

จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ี
เหมือนกนัโดยพบวา่ 3-acetyl aleuritolic acid สามารถยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุดท่ีความเขม้ขน้ 
1024 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

3-acetyl aleuritolic acid N 
Subset (Mean) 

1 2 
1024 3 0.511A   
2048 3 0.506A   
512 3 0.474A   

256 3 0.432A   

128 3 0.335A   

64 3  -0.000B  
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ตารางภาคผนวกท่ี ก-4  ผลการเปรียบเทียบค่าเฉล่ียของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด  
                      ดว้ยวธีิ Tukey  

 * A-B เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
 

จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ี
เหมือนกนัโดยพบวา่ เช้ือแบคทีเรียท่ียบัย ั้งไดดี้ท่ีสุด คือเช้ือ P. mirabilis อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 
 
 

Bacteria N 
Subset (Mean) 

1 2 
P. mirabilis  6 0.771667A  
S. marcescens 6 0.766667A  
A. baumannii ด้ือยา 6 0.755000A  
A. baumannii ไม่ด้ือยา 6 0.736667A  
E. coli ATCC 25922 6 0.733333A  
MRSA 6  0.000000B 

P. aeruginosa ไม่ด้ือยา 6  0.000000B 
s. aureus 6  -0.000000B 
P. aeruginosa ด้ือยา 6  -0.000000B 
K. pneumoniae 6  -0.000000B 
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ตารางภาคผนวกท่ี ก-5  วเิคราะห์ความแปรปรวนของยาเตตราซยัคลินท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ ต่อการ 
                   ยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด ออกแบบสถิติดว้ยวธีิ 
                แผนแบบสุ่มในบลอคสมบูรณ์ (RCBD) วเิคราะห์ขอ้มูลดว้ยโปรแกรม  
                    Minitab version 17 

a. R Squared = 87.33% (Adjusted R Squared = 84.11%) 
 
 ทดสอบสมมติฐานเกีย่วกบัอิทธิพลของยาเตตราซัยคลนิที่ใช้ทดสอบ 
 สมมติฐานท่ีทดสอบ 

 H0: ยาเตตราซยัคลินทุกความเขม้ขน้ไม่มีผลต่อการทดลอง 
 Ha: ยาเตตราซยัคลินบางความเขม้ขน้ท าใหผ้ลการทดลองแตกต่างกนั 
 จากตารางวิเคราะห์ความแปรปรวน ไดค้่า p-value = 0.000 ซ่ึงนอ้ยกวา่ท่ีระดบันยัส าคญั 
0.05 จึงปฏิเสธสมมติฐานหลกั แสดงวา่มียาเตตราซยัคลินบางความเขม้ขน้ยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียได้
แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Source Type III Amp of 
Squares 

df Mean Square F-Value P-Value 

ยาเตตราซยัคลิน 59.55 7 8.5066 40.18 .000 
เช้ือแบคทีเรีย 32.41 9 3.6013 17.01 .000 
Error 13.34 63 0.2117   
Total 105.30 79    
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ตารางภาคผนวก  ก-6 เปรียบเทียบค่าเฉล่ียของยาเตตราซยัคลินในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ 
                                แบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด ดว้ยวธีิ Tukey   

* A - E เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
 
 จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ีแตกต่าง
กนัโดยพบวา่ ยาเตตราซยัคลินสามารถยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุดท่ีความเขม้ขน้ 2048 มิลลิกรัม
ต่อมิลลิลิตร อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

เตตรา
ซัยคลนิ  

N  
Subset (Mean) 

1 2 3 4 5 
2048  10  2.596A     
1024  10  2.370B    

512  10   2.056C   

256  10    1.780D  

128  10    1.611D  

64   10    1.398D  

32 10     0.213E 

16 10     0.110E 
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ตารางภาคผนวกท่ี  ก-7  ผลการเปรียบเทียบค่าเฉล่ียของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด  
                          ดว้ยวธีิ Tukey 
 

* A - D เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
 

จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ีแตกต่าง
กนั โดยพบวา่ เช้ือแบคทีเรียท่ียบัย ั้งไดดี้ท่ีสุด คือเช้ือ A. baumannii ด้ือยา อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 

Bacteria N 
Subset (Mean) 

1 2 3 4 
A. baumannii ด้ือยา 6 2.09625A    
E. coli ATCC 25922 6  2.03750B     
MRSA 6  1.99750B   
K. pneumoniae 6  1.97750B   
s. aureus 6                         1.85375B   
A. baumannii ไม่ด้ือยา 6  1.68375B   
S. marcescens    6   137875C  
P. aeruginosa ไม่ด้ือยา 6   1.33875C  
P. mirabilis   6   0.80375C  

P. aeruginosa ด้ือยา 6    0.00000D 
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ตารางภาคผนวกท่ี ก-8  วเิคราะห์ความแปรปรวนของยาแอมพิซิลลินความเขม้ขน้ต่าง ๆ ต่อการ 
                                ยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด ออกแบบสถิติดว้ยวธีิ 
                                แผนแบบสุ่มในบลอคสมบูรณ์ (RCBD) วเิคราะห์ขอ้มูลดว้ยโปรแกรม  
                                Minitab version 17  
                              

 
 ทดสอบสมมติฐานเกีย่วกบัอิทธิพลของยาแอมพซิิลลนิทีใ่ช้ทดสอบ 
 สมมติฐานท่ีทดสอบ 

 H0: ยาแอมพิซิลลินทุกความเขม้ขน้ไม่มีผลต่อการทดลอง 
 Ha: ยาแอมพิซิลลินบางความเขม้ขน้ท าใหผ้ลการทดลองแตกต่างกนั  

จากตารางวิเคราะห์ความแปรปรวน ไดค้่า p-value = 0.000 ซ่ึงนอ้ยกวา่ท่ีระดบันยัส าคญั 
0.05 จึงปฏิเสธสมมติฐานหลกั แสดงวา่มียาแอมพิซิลลินบางความเขม้ขน้ยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียได้
แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Source Type III Amp of 
Squares 

df Mean Square F-Value P-Value 

แอมพิซิลลิน 36.63 7 5.2326 13.45 .000 
เช้ือแบคทีเรีย 54.84 9 6.0931 15.67 .000 
Error 24.50 63 .3889   
Total 115.97 79    
a. R Squared = 78.87% (Adjusted R Squared = 73.51%) 
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ตารางภาคผนวก ก-9  ผลการเปรียบเทียบค่าเฉล่ียของยาแอมพิซิลลินในการยบัย ั้งการเจริญของ   
                             เช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด ดว้ยวธีิ Tukey   
 

* A - B เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05)  
  
 จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ีแตกต่าง
กนัโดยพบวา่ ยาแอมพิซิลลินสามารถยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียไดดี้ท่ีสุดท่ีความเขม้ขน้ 2048 มิลลิกรัมต่อ
มิลลิลิตร อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

แอมพซิิลลนิ N  
Subset (Mean) 

1 2 
2048  10  1.979A  
1024  10 1.797A  

512  10 1.637A  

256  10 1.391A  

128  10 1.231A  

64   10 1.131A  

32 10  0.183B 

16 10  -0.000B 
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ตารางภาคผนวก ก-10 ผลการเปรียบเทียบค่าเฉล่ียของเช้ือแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด  
                             ดว้ยวธีิ Tukey  
 

* A - B เป็นตวัอกัษรท่ีแตกต่างกนัในแนวตั้ง แสดงถึงความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติท่ี
ระดบัความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 (p ≤ 0.05) 
 

จากตารางแสดงผลการทดสอบเปรียบเทียบดว้ยวธีิ Tukey ใหผ้ลการวเิคราะห์ท่ีแตกต่าง
กนัโดยพบวา่ เช้ือแบคทีเรียท่ียบัย ั้งไดดี้ท่ีสุด คือเช้ือ s. aureus อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 
 
 
 
 
 

Bacteria N 
Subset (Mean) 

1 2 

s. aureus 6 2.20000A  

MRSA 6 2.17125A  

S. marcescens    6 1.73125A  

P. mirabilis   6 1.68375A  

E. coli ATCC 25922 6                        1.48000A                      

P. aeruginosa ไม่ด้ือยา 6 1.23125A  

A. baumannii ไม่ด้ือยา 6 1.18375A  

P. aeruginosa ด้ือยา 6  0.00000B 

K. pneumoniae 6  0.00000B 

A. baumannii ด้ือยา 6  -0.00000B 
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ภาคผนวก ข 
ผลการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกบัยาปฏิชีวนะในการยบัย ั้ง

การเจริญของแบคทีเรียต่อหน่วยเวลา (Time-kill curve assay) 
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ตารางภาคผนวก ข-1  การเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมในการยบัย ั้งการเจริญของ E.coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา  
      (Ttime-kill curve assay) ณ จุดเวลาท่ีดีท่ีสุดของการยบัย ั้ง 
 

หมายเหตุ * หมายถึง ค่า EAA ท่ีมีประสิทธิภาพดีท่ีสุด ณ จุดเวลาท่ีฆ่าเช้ือไดม้ากท่ีสุด 
 

ช่ัวโมง 
ร้อยละจ านวนโคโลนีทีเ่ปลี่ยนแปลงจากค่าเร่ิมต้น 

3-acetyl aleuritolic acid  เตตราซันคลนิ 
3-acetyl aleuritolic acid + 

เตตราซันคลนิ 
น า้ 

0 0.96 ± 0.00 2.49±0.75 1.43± 0.33 0.00±0.00 
2 5.93 ±1.33 0.28±0.16 0.93± 0.19 0.00±0.00 
4 2.91±0.08 0.43±0.09 10.93± 0.13 0.00±0.00 
6 1.22±0.14 1.72±1.18 3.07± 0.64 0.00±0.00 
8 0.43±0.40 0.39±0.00 3.34 ±0.12 0.00±0.00 

10 0.70±0.00 0.07±0.00 0.63± 0.20 0.00±0.00 
12 1.07±0.07 1.24±0.66 1.72 ±0.04 0.00±0.00 
24 0.39±0.05 0.96±0.16 0.67± 0.17 0.00±0.00 
48 2.56±0.19 3.76±1.56 1.96± 0.27 0.00±0.00 
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ตารางภาคผนวก ข-2 การเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมในการยบัย ั้งการเจริญของ P.mirabilis (Time-kill curve assay)  
     ต่อหน่วยเวลา ณ จุดเวลาท่ีดีท่ีสุดของการยบัย ั้ง 

 

ช่ัวโมง 
ร้อยละจ านวนโคโลนีทีเ่ปลี่ยนแปลงจากค่าเร่ิมต้น 

3-acetyl aleuritolic acid  แอมพซิิลลนิ 
3-acetyl aleuritolic acid + 

แอมพซิิลลนิ 
น า้ 

0 1.52±0.00 0.52 ±0.00 2.13 ±0.87 0.00±0.00 
2 0.52±0.29 0.65± 0.25 0.12± 0.00 0.00±0.00 
4 1.45±0.56 3.28 ±0.73 1.85 ±0.56 0.00±0.00 

6 2.55±0.56 5.07 ±0.56 4.57 ±1.73 0.00±0.00 

8 1.43 ±0.77 5.50 ±0.45  7.36± 2.11 0.00±0.00 

10 1.25±0.52 3.09± 1.47 3.42 ±0.00 0.00±0.00 

12 0.83±0.14 0.83± 0.14 4.98± 1.09 0.00±0.00 

24 4.21± 0.59 4.67± 0.12 1.19 ±0.52 0.00±0.00 

48 4.21 ±0.59 4.67± 0.12 1.19± 0.52 0.00±0.00 
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ภาคผนวก ค 
สูตรอาหารและสารเคมี 
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สูตรอาหารเลีย้งเช้ือ 
 1.  Nutrient broth (NB)   
  Nutrient broth (NB)               8    กรัม 
  น ้า                                    1000    มิลลิลิตร 
 2.  Nutrient agar (NA) + NaCl 
     Nutrient broth (NB)               8   กรัม 
  น ้า                                     1000   มิลลิลิตร 
        Agar                                      15   กรัม 
 3.  Nutrient broth + NaCl  
       Nutrient broth (NB)               8   กรัม 
  น ้า                                    1000   มิลลิลิตร 
  NaCl                                    20   กรัม 
 4.  Nutrient agar (NA) + NaCl  
  Nutrient broth (NB)              8   กรัม 
  น ้า                                   1000    มิลลิลิตร 
  Agar                                    15   กรัม 
  NaCl                                    20   กรัม 
 5.  Mueller Hinton broth (MHB)  
          MHB                                   22    กรัม 
  น ้า                                    1000    มิลลิลิตร 
 6.  Mueller Hinton agar (MHA)  
  MHB                                   22    กรัม 
   น ้า                                    1000    มิลลิลิตร 
  Agar                                    20    กรัม 
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 การเตรียมสารละลาย (Stock solution) 
 1.  วธีิเตรียม Master stock ของสารบริสุทธ์ิ 
 เตรียม  Master  stock  ของ 3-acetyl aleuritolic acid ชัง่ 3-acetyl aleuritolic acid  
0.34098 กรัม มีมวลโมเลกุล 498 กรัมต่อโมล เติมสารละลาย DMSO 20 มิลลิลิตร หยด Methanol  
2 หยด เป็นตวัท าละลาย เตรียมความเขม้ขน้ 68,500 ไมโครโมลาร์ จากนั้นกรองโดยใชก้ระดาษ
ขนาด 0.2 ไมโครเมตร (Pall corporation, U.S.A.) จากนั้นเตรียม stock solution ท่ีความเขม้ขน้  
4096 ไมโครโมลาร์ โดยใช ้Master stock ของ 3-acetyl aleuritolic acid 119.59 ไมโครลิตร กบั 
น ้ากลัน่ท่ีปราศจากเช้ือ 880.41 ไมโครลิตร และเจือจาง stock solution โดยใชน้ ้ากลัน่ท่ีปราศจาก 
เช้ือ ดว้ยเทคนิค two-fold dilution ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ 2048, 1024, 512, 256, 128 และ 
64 ไมโครโมลาร์ ตามล าดบั 
 2.  วธีิเตรียม Master stock ของยาปฏิชีวนะ 
 เตรียม Master stock ของแอมพิซิลลินและเตตราซยัคลิน ความเขม้ขน้ 1 โมลาร์   
(มวลโมเลกุลของแอมพิซิลลิน คือ 371.40 และเตตราซยัคลิน คือ 444.435) โดยชัง่ยาแอมพิซิลลิน  
0.3714 กรัม และเตตราซยัคลิน 0.4444 กรัม ละลายดว้ยน ้ากลัน่ปราศจากเช้ือ 10 มิลลิลิตร  จากนั้น
น าไปกรองดว้ยกระดาษกรองขนาด 0.2 ไมโครเมตร เตรียมยาท่ีระดบัความเขม้ขน้ 4096   
ไมโครโมลาร์ โดยใช ้Master stock ของยา 40.96 ไมโครลิตร เติมน ้ากลัน่ปราศจากใหไ้ดป้ริมาตร 
1000 ไมโครลิตร จะได ้Stock ของยาท่ีความเขม้ขน้ 4096 ไมโครโมลาร์ จากนั้นท าการเจือจางลดลง
ทีละ 2 เท่า ใหไ้ดส้ารละลายท่ีความเขม้ขน้ 64 ไมโครโมลาร์ ตามล าดบั 
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ภาคผนวก ง 
เปล่ียนหน่วยหน่วยไมโครโมลาร์ (µM) เป็น ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร (µg/ml) 

และขอ้มูลเช้ือ E. coli  ATCC 25922 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 



80 

สาร 3-acetyl aleuritolic acid 
 

หน่วยไมโครโมลาร์ 
µM 

ไมโครกรัมต่อมิลลลิติร 
µg/ml 

4096 2039.808 
2048 1019.904 
1024 509.952 
512 254.976 
256 127.488 
128 63.744 
64 31.872 
32 15.936 
16 7.968 
8 3.984 

 
ยาแอมพซิิลลนิ 

 
หน่วยไมโครโมลาร์ 

µM 
ไมโครกรัมต่อมิลลลิติร 

µg/ml 
4096 1521.254 
2048 760.6272 
1024 380.3136 
512 190.1568 
256 95.0784 
128 47.5392 
64 23.7696 
32 11.8848 
16 5.9424 
8 2.9712 
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ยาเตตราซัยคลนิ 
 

หน่วยไมโครโมลาร์ 
µM 

ไมโครกรัมต่อมิลลลิติร 
µg/ml 

4096 1820.406 
2048 910.2029 
1024 455.1014 
512 227.5507 
256 113.7754 
128 56.88768 
64 28.44384 
32 14.22192 
16 7.11096 
8 3.55548 

 
ข้อมูลเบือ้งต้น E. coli ATCC 25922 

 
1.  Medium 18: Trypticase Soy Agar/Broth 
2.  Growth Conditions 
 Temperature: 37°C 
 Atmosphere: Aerobic 
3.  คุณสมบติัทางชีวเคมี  
 ผลเป็นบวกส าหรับการเคล่ือนไหว, แลคโตส, กลูโคส, ไซโลส และ ONPG 
4.  QR range (ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร) 
 Ampicillin = 2-16 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 การทดสอบงานวิจยัน้ีใหผ้ลทดสอบเท่ากบั 11 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 Tetracycline = 0.25-2 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร  
 การทดสอบงานวิจยัน้ีใหผ้ลทดสอบเท่ากบั 7 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร 
 ผลการวเิคราะห์ในงานวจิยัน้ีคลาดเคล่ือนเล็กนอ้ย 
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ภาคผนวก จ 
ภาพผลการทดลอง 
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ภาพภาคผนวก จ-1  การเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมใน 
    การยบัย ั้งการเจริญของ E.coli ATCC25922 ต่อหน่วยเวลา  
    (Time-kill curve assay) ณ จุดเวลาท่ีดีท่ีสุดของการยบัย ั้ง 
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ภาพภาคผนวก จ-2 การออกฤทธ์ิร่วมกนัระหวา่งสาร 3-acetyl aleuritolic acid กบัยาปฏิชีวนะ  
    ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย 
 

 
 


