
 
 
 
 

 86  

 

  สาขาวทิยาศาสตร์และเทคโนโลย ี
  ปีที่ 5 ฉบับที่ 6 เดือนพฤศจิกายน – ธันวาคม 2561 

               Veridian E-Journal, Science and Technology Silpakorn University        
 Volume 5 Number 6  November –  December  2018  ISSN  2408 - 1248      

ประสิทธิภาพการเสริมฤทธิ์ของ 3-acetyl aleuritolic acid จากต้นดีหมี  
(Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr.) ร่วมกับยาปฏิชีวนะในการยับยั้ง 

การเจรญิของแบคทเีรียฉวยโอกาสบางชนิด 
 

Synergistic effect of 3-acetyl aleuritolic acid from Cleidion spiciflorum 
(Burm. f.) Merr. with antibiotics to inhibit the growth of some               

opportunistic bacteria 
 

พรนภา  ขาวประเสริฐ (Pornnapa  Kawpraseat)* 

วิสาตรี  คงเจริญสุนทร (Wisatre Kongchareonsuntorn)** 

                                                            วารี  เน่ืองจ านงค์ (Waree Naengchomnong)*** 
                                                             
บทคัดย่อ 
 งานวิจัยน้ีมีวัตถุประสงค์เพื่อส ารวจฤทธิ์ต้านแบคทีเรียฉวยโอกาสของ 3-acetyl aleuritolic acid  
ในการยับยั้งเชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาส 10 สายพันธุ์ จากดีหมี (Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr.) และ
ศึกษาการเสริมฤทธิ์ร่วมกันระหว่าง 3-acetyl aleuritolic acid กับยาแอมพิซิลลิน และเตตราซัยคลินและศึกษา
เวลาที่เหมาะ (time–kill curve assay)  ในการยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย ผลการวิจัยพบว่า 3-acetyl aleuritolic 
acid มีประสิทธิภาพสามารถยับยั้งเชื้อ Acinetobacter baumannii, Escherichia coli ATCC 25922,  
Proteus mirabilis และ Serratia marcescens (MIC อยู่ระหว่าง 128-256 µM) จากน้ันน าเชื้อที่ได้ผลดีมา
ทดสอบการออกฤทธิ์ร่วมกัน และพบว่าสาร 3-acetyl aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธิ์กับยาแอมพิซิลลิน 
การยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรีย P. mirabilis (FICI เท่ากับ 0.38) และนอกจากน้ีพบว่า 3-acetyl 
aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธิ์ร่วมกันบางส่วนกับยาเตตราซัยคลิน ในการยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรีย 
E. coli ATCC 25922 (FICI เท่ากับ 0.53) และจากการศึกษาเวลาที่เหมาะสมที่ดีที่สุดในการยับยั้งการเจริญของ
เชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาส พบว่าสามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ P. mirabilis ได้ดีเม่ือผสมยาแอมพิซิลลิน  
เท่ากับ 1/4 เท่าของ MIC ยา ร่วมกับ 3-acetyl aleuritolic acid เท่ากับ 1/8 เท่าของ MIC ของสาร และ
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สามารถยับยั้ง  E. coli ATCC 25922 ได้ดีเม่ือผสมยาเตตราซัยคลินเท่ากับของ 1/2 เท่าของ MIC ของยา 
ร่วมกับ 3-acetyl aleuritolic acid เท่ากับ 1/32 เท่าของ MIC ของสาร และเวลาที่เหมาะสมที่สามารถยับยั้ง
การเจริญเติบโตของเชื้อ P. mirabilis และ E. coli ATCC 25922 ได้ดีที่สุดคือในชั่วโมงที่ 4-8 ดังน้ันผล
การศึกษาในคร้ังน้ีพิสูจน์ให้เห็นว่าสาร 3-acetyl aleuritolic acid ที่สกัดจากรากดีหมีเสริมฤทธิ์ร่วมกับสาร
ปฏิชีวนะในเชิงพาณิชย์ในการยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดได้อย่างมีประสิทธิภาพ 
 
ค าส าคัญ :  ดีหมี, 3-acetyl aleuritolic acid, การเสริมฤทธิ์, แอมพิซิลลิน, เตตราซัยคลิน, เชื้อแบคทีเรียฉวย
โอกาส                                    
 
Abstract     
 The objective of this research was to screen antibacterial activity of 3-acetyl aleuritolic 
acid from “Dee mee” (Cleidion spiciflorum (Burm. f.) Merr.) against ten species of opportunistic 
bacteria. The synergistic effect of 3-acetyl aleuritolic acid, combined to ampicillin and tetracycline 
was studied, and the time–kill curve assay was also conducted against some opportunistic 
bacteria. The results were shown that 3-acetyl aleuritolic acid exhibited antibacterial activity against 
Acinetobacter baumannii, Escherichia coli ATCC 25922, Proteus mirabilis and Serratia marcescens 
(MICs ranged from 128-256 µM). The synergistic effect was further analyzed and the results 
indicated that 3-acetyl aleuritolic acid, combined to ampicillin and tetracycline, exhibited 
synergistic and partial synergistic effects against P. mirabilis and E. coli ATCC 25922 (FICI = 0.38 and 
0.53, respectively). In order to determine optimal time to inhibit growth of opportunistic bacteria, 
the time kill analysis was carried out. Combination treatment using 3-acetyl aleuritolic acid and 
ampicillin could inhibit growth of P. mirabilis at MICco/MICalone ratios of 1/8 and 1/4, respectively. 
Whereas, combination treatment using 3-acetyl aleuritolic acid and tetracycline could repress 
growth of E. coli ATCC 25922 at MICco/MICalone ratios of 1/32 and 1/2, respectively. Growth 
inhibition was found after 4-8 h after inoculation, indicating that 3-acetyl aleuritolic acid extracted 
from the root of Cleidion spiciflorum had a potent synergistic effect against some opportunistic 
bacteria when combined to commercial antibiotics. 
 
Keywords:  Cleidion spiciflorum, 3-acetyl aleuritolic acid, synergistic effects, ampicillin, 
tetracycline, opportunistic bacteria 
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บทน า 
 เชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาสที่มักก่อโรคติดเชื้อในโรงพยาบาล ได้แก่ Escherichia coli ATCC 25922, 
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, 
Serratia marcescens, Staphylococcus aureus และ methicillin-resistant Staphylococcus aureus 
(MRSA)  แบคทีเรียเหล่าน้ีเป็นสาเหตุท าให้ผู้ป่วยที่มีภูมิต้านทานโรคต่ าและหากต้องนอนพักรักษาตัวในโรงพยาบาล
อาจท าให้เกิดภาวะโรคแทรกซ้อนจากการติดเชื้อในต าแหน่งส าคัญต่าง ๆ เช่น ระบบทางเดินหายใจ ระบบทางเดิน
ปัสสาวะ และแผลผ่าตัด นอกจากน้ีเชื้อดังกล่าวสามารถปรับตัวดื้อยาปฏิชีวนะ ได้แก่ กลุ่ม extended-spectrum 
beta-lactamase (ESBL) ดื้อยาในกลุ่ม cephaloporin และกลุ่ม multidrug-resistant (MDR) ดื้อยาในกลุ่ม 
amikacin, ciprofloxacin และ ceftazidime และเชื้อในกลุ่ม MRSA ที่ดื้อยากลุ่ม Methicillin (นิตยา อินทรา
วัฒนา และมุฑิตา วนาภรณ์, 2558; Fair & Tor, 2014)  หรือในกรณีของผู้สูงอายุที่ได้รับการรักษาโดยการผ่าตัด 
โดยเฉพาะการผ่าตัดหัวใจและผ่าตัดข้อสะโพก ซ่ึงต้องเพิ่มระยะเวลาในการอยู่ในโรงพยาบาล จึงอาจเกิด
ภาวะแทรกซ้อนจากการติดเชื้อฉวยโอกาสได้ (นิศารัตน์  ยุวพัฒนวงศ์ และลัดดา เหลืองรัตนมาศ, 2559) จากเหตุผล
ดังทีก่ล่าวข้างต้นท าให้ยาปฏิชีวนะที่ใช้รักษาในปัจจุบันใช้ไม่ได้ผล และมักเกิดผลข้างเคียงต่อผู้ใช้ จึงมีความจ าเป็น
อย่างเร่งด่วนที่ต้องพัฒนาตัวยาตัวใหม่เสมอ อาจส่งผลให้เสียเวลาเสียค่าใช้จ่ายเพิ่มขึ้น ทางเลือกใหม่ที่ส าคัญคือการ
น าสมุนไพร หรือการหาสารต้านจุลชีพจากสมุนไพร  เพราะมีประวัติการใช้มาอย่างยาวนานและมีความปลอดภัยสูง 
ดังรายงาน พบว่า pentacyclic triterpenoids มีผลต่อการยับยั้งกิจกรรมการสังเคราะห์ดีเอ็นเอและ 
macromolecular ท าให้เกิดความเสียหายต่อเยื่อหุ้มเซลล์ของแบคทีเรียแกรมบวก (Chung et al., 2011) และ 
pentacyclic triterpenoids สามารถเสริมฤทธิ์ยาปฏิชีวนะในการต้านเชื้อ S. aureus (Chung et al., 2011; 
Wang et al., 2016) ดังน้ันจะเห็นได้ว่าต้นดีหมีเป็นพืชที่เร่ิมมีผู้ศึกษาวิจัยด้านองค์ประกอบทางเคมีและฤทธิ์ทาง
ชีวภาพมากมาย เน่ืองจากมีสารกลุ่ม triterpenoids ที่สามารถออกฤทธิ์ต้านแบคทีเรียเช่นเดียวกับสารกลุ่ม 
triterpenes ที่พบในต้นน้ านมราชสีห์ซึ่งเป็นพืชในวงศ์เดียวกัน จึงมีฤทธิ์ต้านเชื้อ P. aeruginosa และ S. aureus 
(Ragasa  & Cornelio, 2013) และอาจเป็นทางเลือกใหม่มาแก้ปัญหาแทนการใช้ยาปฏิชีวนะ  
 ต้นดีหมี (Cleidion spiciflorum) จัดอยู่ในวงศ์ Euphorbiaceae (วงศ์เปล้า) จัดเป็นไม้ยืนต้นสูง
ประมาณ 20 เมตร เป็นพืชท้องถิ่นที่หาได้ง่ายในภาคกลาง มีประวัติใช้เป็นส่วนประกอบในต ารับยาโบราณของไทย 
และมีสรรพคุณทางยาคือ น้ าต้มจากเปลือกดื่มเป็นยาแก้ปวดท้อง น้ าต้มจากใบมีพิษอาจท าให้สตรีมีครรภ์แท้งบุตร
เมล็ดใช้กินเป็นยาระบาย (ก่องกานดา ชยามฤต, 2548; Sanseera et al., 2012) การศึกษาองค์ประกอบทางเคมี 
และฤทธิ์ทางชีวภาพจากใบของต้นดีหมีพบว่า มีฤทธิต์้านมะเร็ง ต้านสารอนุมูลอิสระ และยังมีฤทธิ์ในการยับยั้งเชื้อ
แบคทีเรียคือ S. aureus และ P. aeruginosa สารส าคัญที่พบได้ในดีหมีคือ 3-acetyl aleuritolic acid จัดเป็นสาร
กลุ่ม triterpenoid (Naengchomnong et al., 2006) สารกลุ่ม triterpenes ที่ได้จากรากน้ านมราชสีห์ 
(Euphorbia  hirta) ซ่ึงอยู่ในวงศ์เดียวกับดีหมี มีฤทธิ์ต้านเซลล์มะเร็ง และมีฤทธ์ิในการต้านเชื้อแบคทีเรีย P. 
aeruginosa และ S. aureus (Ragasa  & Cornelio, 2013; Sanseera et al., 2012) ดีหมีมีสารกลุ่ม 
triterpenoids ซ่ึงมีฤทธ์ิยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย S. aureus และ P. aeruginosa โดยมีค่า MIC เท่ากับ 12.5 mg/ml 
และ 25.0 mg/ml ตามล าดับ (Sanseera, et al., 2012) นอกจากน้ีสารบริสุทธ์ิจากดีหมียังมีสรรพคุณในการต้าน
อนุมูลอิสระ เช่น betulinic acid-3-trans-caffeat (Basma et al., 2011)  



  Veridian E-Journal, Science and Technology Silpakorn University  
  Volume 5 Number 6  November –  December  2018   ISSN  2408 - 1248      

สาขาวิทยาศาสตร์และเทคโนโลย ี
ปีที่ 5  ฉบับที่ 6 เดือนพฤศจิกายน – ธันวาคม 2561 

 
 

 89  

 

 การศึกษาในคร้ังน้ีได้น าสารบริสุทธิ์จากต้นดีหมีคือ 3-acetyl aleuritolic acid มาตรวจฤทธิ์ต้านจุลชีพ
และต้านอนุมูลอิสระ และทดสอบการเสริมฤทธิ์กับยาแอพิซิลลินและเตตตราซัยคลิน ในการยับยั้งการเจริญของเชื้อ
แบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิด  งานวิจัยน้ีอาจใช้เป็นข้อมูลพื้นฐานในการศึกษากลไกดื้อยาของเชื้อแบคทีเรีย และเพื่อ
ช่วยลดอุบัติการณ์ดื้อยาของเชื้อแบคทีเรียจากการลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะลง  รวมทั้งเป็นการวิจัยในการพัฒนา 
3-acetyl aleuritolic acid จากต้นดีหมี เพื่อเป็นยารักษาโรคติดเชื้อแบคทีเรีย เพราะเป็นสารบริสุทธ์ิที่ได้จาก
ธรรมชาติจึงมีความปลอดภัยสูง และสามารถน ามาแปรรูปเป็นผลิตภัณฑ์ยารักษาโรค อาหารเสริม และเคร่ืองส าอาง 
 
วิธีการศึกษา 
 การเตรียมสารบริสุทธิ์ 3-acetyl aleuritolic acid จากต้นดีหมี (Cleidion spiciflorum) รหัสพรรณ
ไม้ BKF 131868 ได้รับความอนุเคราะห์จากภาควิชาเคมี คณะวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยบูรพา ซ่ึงเก็บดีหมีมา
จากจังหวัดเชียงราย โดยเจ้าหน้าที่ของกรมป่าไม้ได้น าเฉพาะส่วนรากมาศึกษาหาสารบริสุทธิ์ และพบสูตร
โครงสร้างดังภาพที่ 1 (Naengchomnong et al., 2006) เม่ือน ามาทดสอบฤทธ์ิต้านอนุมูลอิสระด้วยวิธี DPPH 
พบว่ามีฤทธิ์ต้านอนุมูลอิสระเท่ากับ 40.2% เปอร์เซ็นต์ทีค่วามเข้มข้น 0.005 mg/ml 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพที่ 1 โครงสร้างของ 3-acetyl aleuritolic acid 
   
 แบคทีเรียทดสอบ ได้รับความอนุเคราะห์จากภาควิชาจุลชีววิทยา มหาวิทยาลัยบูรพา คือ 
Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Proteus 
mirabilis, Klebsiella pneumoniae, Serratia marcescens, Staphylococcus aureus และ methicillin-
resistant Staphylococcus aureus (MRSA) ส าหรับ  A. baumannii (ดื้อยา) ซ่ึงดื้อยาปฏิชีวนะหลายชนิด 
ได้แก่ amikacin, ciprofloxacin, sulperrazon, piperacillin, tazobactam, ceftriaxone, ceftazidime, 
imipenem, cefpirome, meropenem, cefepime และ piperacillin แต่ตอบสนองต่อยา gentamicin และ 
P. aeruginosa (ดื้อยา, รหัส 1-375/04-2013) ซ่ึงดื้อยาปฏิชีวนะหลายชนิดน้ันได้รับความอนุเคราะห์จาก
โรงพยาบาลชลบุรี จังหวัดชลบุรี 
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 การเตรียมเชื้อทดสอบ เร่ิมจากเพาะเลี้ยงเชื้อแบคทีเรียในอาหารเลี้ยงเชื้อ nutrient agar                 
(NA, Merck, Germany) แล้วน าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 18-24 h คัดเลือกโคโลนีเดี่ยว ๆ ของเชื้อที่ใช้
ทดสอบจ านวน 4-5 โคโลนี น ามาเพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเชื้อ Mueller Hinton Broth (MHB, Becton 
Dickinson, USA) แล้วน าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 3-5 h จากน้ันน ามาเทียบความขุ่นกับ McFarland 
No. 0.5 เพื่อเตรียมเชื้อทดสอบให้มีปริมาณ 1.5 x 108 CFU/ml   
  
 ความเข้มข้นต่ าสุดที่สามารถยับย้ังเช้ือแบคทีเรีย  (minimal inhibitory concentration, MIC) 
ของ 3-acetyl aleuritolic acid  ด้วยวิธี agar diffusion susceptibility test (CLSI, 2006) เร่ิมจาก            
น าเชื้อเลี้ยงเชื้อแบคทีเรียทีเ่ทียบความขุ่นของเชื้อกับ McFarland No. 0.5 ปริมาตร 1 ml ผสมกับอาหารเลี้ยง
เชื้อเหลว MHA ปริมาตร 19 ml ให้เข้ากัน จากน้ันเทลงในจานเพาะเชื้อ ใช้ cork borer เจาะหลุมบนอาหาร
เลี้ยงเชื้อ แล้วเติม 3-acetyl aleuritolic acid ทีร่ะดับความเข้มข้น 4,096 - 64 µM และสารควบคุม (Control) 
ได้แก่ DMSO และน้ ากลั่นปราศจากเชื้อ ปริมาตร 40 ไมโครลิตร น าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 18-24 h 
แล้วท าการทดสอบเทียบกับยาแอมพิซิลลินและเตตราซัยคลินที่ระดับความเข้มข้นเดียว กันกับ 3-acetyl 
aleuritolic acid หลังจากบ่มเป็นเวลา 18-24 h น ามาวัดขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางบริเวณที่ถูกยับยั้ง (inhibition 
zone) เฉพาะหลุมที่มีเส้นผ่าศูนย์กลางบริเวณที่ถูกยับยั้งมากกว่า 0.6 เซนติเมตร (ท าการทดสอบ 3 ซ้ า)                  
แล้วน าไปค านวณหาค่าเฉลีย่ ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน เพื่อน ามาหาความเข้มข้นต่ าสดุที่สามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย 
(minimal inhibitory concentration, MIC) 
 
 การศึกษาประสิทธิภาพของการออกฤทธิ์ร่วมกันของ 3-acetyl aleuritolic acid ผสมยา
ปฏิชีวนะ โดยท าการทดลอง เช่นเดียวกันกับ MIC แต่ใส่สารทดสอบในแต่ละ treatment ด้วยวิธ ี
checkerboard assay (Padalia & Chanda, 2015) โดยผสม 3-acetyl aleuritolic acid ที่ระดับความเข้มข้น 
4,096 µM กับยาปฏิชีวนะที่ระดับความเข้มขน้ 4,096, 2,048, 1,024, 512, 256, 128 และ 64 µM มาอย่างละ 
20 µl ให้เข้ากัน แล้วหยอดลงในหลุมท่ีเจาะในอาหาร MHA ที่ผสมเชื้อปริมาตร 40 µl รอให้แห้ง จากน้ันน าไป
บ่มในตู้บ่มเพาะเชื้อที่อุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 24 h แล้ววัดขนาดเส้นผ่าศูนยก์ลางบริเวณที่ถกูยับยั้ง (inhibition 
zone) ท าการทดสอบ 3 ซ้ า แล้วประเมินประสิทธิภาพการเสริมฤทธิ์ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  และ
ยาปฏิชีวนะด้วยดัชนีชี้วัดที่เรียกว่า fractional inhibitory concentration index (FICI)  
 การแปลผลดัชนีชี้วัดประสิทธิภาพร่วม FICI (Padalia & Chanda, 2015) 
 FICI < 0.5  เสริมฤทธิ์กัน (synergistic)  
 0.5 < FICI < 1 เสริมฤทธิ์กันบางส่วน (partial synergistic) 
 FICI = 1 มีแนวโน้มเสริมฤทธิ์ (additive)  
 1 <  FICI < 4 ฤทธิ์ไม่แตกต่างจากการใช้สารตัวเดียว (indifferent) 
 FICI > 4 ต้านฤทธิ์กัน (antagonistic) 
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 การศึกษาผลของ 3-acetyl aleuritolic acid  ผสมยาปฏิชีวนะในการยับย้ังการเจริญของเชื้อ
แบคทีเรียทดสอบต่อหน่วยเวลา (time-kill curve assay, CLSI, 2006) เพาะเลี้ยงแบคทีเรียที่ต้องการ
ทดสอบในอาหารเลี้ยงเชื้อ NA แล้วน าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 18-24 h คัดเลือกโคโลนีเดี่ยว ๆ ของเชื้อ
ที่ใช้ทดสอบจ านวน 4-5 โคโลนี มาเพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเชื้อ MHB ปริมาตร 2 มิลลิลิตร บ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC 
เป็นเวลา 3 h จากน้ันเทียบความขุ่นของเชื้อกับ McFarland No. 0.5 (1.5X108 CFU/ml) น าเชื้อที่ปรับความ
ขุ่นแล้ว ปริมาตร 100 µl สารละลาย 3-acetyl aleuritolic acid ปริมาตร 50 µl และสารละลาย                     
แอมพิซิลลินหรอืเตตราซัยคลินที่ระดับความเข้มข้นที่เหมาะสมจากค่าความเข้มข้นต่ าสุด (MIC) ปริมาตร 50 µl 
มาเติมลงในอาหาร MHB ปริมาตร 2.8 ml เขย่าส่วนผสมให้เข้ากันบ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส น าการ
ทดสอบทั้งหมดมาเปรียบเทียบกับชุดควบคุม (control) โดยเก็บตัวอย่างมานับเพื่อหาเชื้อแบคทีเรียที่รอดชีวิตที่
เวลา 0, 2, 4, 6, 8, 10, 24 และ 48 h ดังน้ี น าน้ าเลี้ยงเชื้อแบคทีเรียมาเจือจางด้วยวิธี serial dilution ใน
น้ าเกลือ (0.85 % NaCl) เขย่าให้เข้ากัน จนได้สารแขวนลอยของเชื้อที่ระดับความเข้มข้น 10-3, 10-4 และ 10-5 
จากน้ันน าเชื้อที่แต่ละความเข้มข้นปริมาตร 100 µl มาเกลี่ยลงบนอาหาร NA บ่มที่อุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา                
18-24 h (ท าการทดสอบ 3 ซ้ า ) นับจ านวนโคโลนีของเชื้อที่ เกิดขึ้นและบันทึกผลเพื่อน าไปสร้างกราฟ
ความสัมพันธ์ระหว่างจ านวนแบคทีเรีย (CFU/ml) ต่อเวลา (h) 
 การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ วิเคราะห์ความสัมพันธ์ของความเข้มข้นของส่วนสกัดต่อ clear zone 
เชื้อแบคทีเรีย  และฤทธิ์การยับยั้งแบคทีเรียโดยใช้ single factor analysis of variance วิเคราะห์ความ
แปรปรวนแบบ RBCD จ านวน 3 ซ้ า วิเคราะห์ความแตกต่างของข้อมูลถูกวิเคราะห์ด้วยวิธี Tukey โดยใช้
โปรแกรม Minitab เวอร์ชัน 17.0 ที่ระดับความเชื่อม่ันร้อยละ 95 
 
ผลการวิจัย  
 การส ารวจฤทธิ์ยับยั้งเชือ้แบคทีเรียฉวยโอกาสเบื้องต้นของ 3-acetyl aleuritolic acid พบว่าสาร 3-
acetyl aleritolic acid  มีผลในการยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาสจ านวน 5 สายพันธุ์จาก 10 สาย
พันธุ์ที่น ามาทดสอบ โดยให้ผลดีที่สุดในการยับยั้งการเจริญของเชื้อ A. baumannii,  A. baumannii (ดื้อยา), S. 
marcescens และ P. mirabilis (MIC เท่ากับ 128 µM) รองลงมาคือ E. coli ATCC 25922 (MIC เท่ากับ 256 
µM) แต่ไม่สามารถยับยั้งการเจริญของ P. aeruginosa,  P. aeruginosa (ดื้อยา), K. pneumoniae , S. 
aureus และ MRSA แสดงดังตารางที่ 1 เม่ือวิเคราะห์ทางสถิติพบว่า สาร 3 -acetyl aleuritolic acid ที่สกัด
จากรากดีหมสีามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรียที่น ามาทดสอบทั้ง 5 สายพันธุ์ได้แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่
ระดับ 0.05 (p ≤ 0.05) และเม่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กับยาปฏิชีวนะ 
2 ชนิดพบว่า เตตราซัยคลินให้ผลการยั้บยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาส (ทั้งชนิดดื้อยาและไม่ดื้อยา) 
บางชนิดได้ดีกว่าแอมพิซิลลินและสาร 3-acetyl aleuritolic acid ตามล าดับ   นอกจากน้ียังพบว่าแอมพิซิลลิน
และเตตราซัยคลินมีฤทธิ์ในการยับยั้งแบคทีเรียฉวยโอกาสบางชนิดได้อย่างแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
(p ≤ 0.05) 
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ตารางที่ 1  เปรียบเทียบฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  กับยาปฏิชีวนะสองชนิดในการ
ต้านเชื้อแบคทีเรียฉวยโอกาส    

 
 การศึกษาการเสริมฤทธิ์ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกับยาปฏิชีวนะ ในขั้นตอนน้ีได้น า
เชื้อเพียง 3 สายพันธุ์ คือ A. baumannii (ดื้อยา), E. coli ATCC 25922 และ P. mirabilis มาทดสอบการเสริม
ฤทธิ์ เพราะเป็นเชื้อให้ผลทดสอบกับยาปฏิชีวนะทั้งสองชนิด และเป็นเชื้อที่มีอุบัติการณ์การดื้อยาสูงมากใน
ปัจจุบัน 
 ผลการศึกษาการเสริมฤทธิ์ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  ร่วมกับยาปฏิชีวนะทั้งสองชนิด 
แสดงอยู่ในตารางที่ 2-4 จะเห็นว่าสาร 3 - acetyl aleuritolic acid  สามารถเสริมฤทธิ์กับแอมพิซิลลินและเต
ตราซัยคลินในการต้านเชื้อ P. mirabilis และ E. coli ATCC 25922 ตามล าดับ โดยเม่ือผสมสาร 3-acetyl 
aleuritolic acid กับแอมพิซิลลินจะเสริมฤทธิ์กัน (synergistic effect) ได้ดีที่สุดเม่ือทดสอบกับเชื้อ                        
P. mirabilis (FICI เท่ากับ 0.38) แต่จะให้ผลไม่แตกต่าง (indifferent effect) จากการใช้สาร 3 - acetyl 
aleuritolic acid หรือแอมพิซิลลินเพียงชนิดเดียวเมื่อทดสอบกับเชื้อ E. coli ATCC 25922 (FICI เท่ากับ 1.13, 
ตารางที่ 2 และ 4) ในท านองเดียวกันเม่ือผสมสาร 3 - acetyl aleuritolic acid กับเตตราซัยคลินจะเสริมฤทธิ์
กันบางส่วน (partial synergistic effect) เม่ือทดสอบกับเชื้อ E. coli ATCC 25922  (FICI  เท่ากับ 0.53) และ
ให้ผลไม่แตกต่างจากการใช้ สาร 3 - acetyl aleuritolic acid  หรือเตตราซัยคลินเพียงชนิดเดียวเม่ือทดสอบกับ
เชื้อ A. baumannii (ดื้อยา) และ P. mirabilis  (FICI เท่ากับ 2.25 และ 1.13 ตามล าดับ, ตารางที่ 3 และ                 
4) การน าสาร 3-acetyl aleuritolic acid มาใช้ร่วมกับแอมพิซิลลิน สามารถลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะเม่ือ
ทดสอบกับเชื้อ P. mirabilis ได้ถึง 1/4 เท่า เม่ือเปรียบเทียบกับการใช้แอมพิซิลลินเพียงอย่างเดียว ส่วนการน า
สาร 3-acetyl aleuritolic acid มาใช้ร่วมกับเตตราซัยคลิน สามารถลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะเม่ือทดสอบกับ

แบคทีเรีย 
ค่า MIC (µM) 

สาร 3-acetyl 
aleuritolic acid 

แอมพิซิลลิน เตตราซัยคลิน 

A. baumannii ไม่ดื้อยา 128 32 64 
A. baumannii  ดื้อยา 128 - 32 
E. coli ATCC25922 256 32 16 
P. aeruginosa ไม่ดื้อยา - 64 64 
P. aeruginosa ดื้อยา - - - 

S. marcescens 128 64 64 

K. pneumoniae - - 64 

P. mirabilis 128 64 64 

S. aureus - 64 64 
MRSA - 64 64 



  Veridian E-Journal, Science and Technology Silpakorn University  
  Volume 5 Number 6  November –  December  2018   ISSN  2408 - 1248      

สาขาวิทยาศาสตร์และเทคโนโลย ี
ปีที่ 5  ฉบับที่ 6 เดือนพฤศจิกายน – ธันวาคม 2561 

 
 

 93  

 

เชื้อ E. coli ATCC 25922 ได้ถึง 1/2 เท่า เม่ือเปรียบเทียบกับการใช้เตตราซัยคลินเพียงอย่างเดียว ส าหรับการ
น าสาร 3 - acetyl aleuritolic acid มาใช้ร่วมกับยาปฏิชีวนะทั้งสองชนิด ยังช่วยลดปริมาณการใช้สารสกัดจาก
รากดีหมีได้ระหว่าง 1/4-1/32 เท่า เม่ือเปรียบเทียบกับการใช้สาร 3-acetyl aleuritolic acid เพียงอย่างเดียว 
(ตารางที่ 5) 
 
ตารางที่ 2 ค่า FICI ประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ร่วมกันระหว่างสาร 3-acetyl aleuritolic acid  กับยาแอมพิ
ซิลลิน ในการยับยั้งการเจริญของแบคทีเรียแกรมลบบางสายพันธุ์ 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

แบคทีเรีย 

MIC 
alone 

MIC 
combination 

MIC alone 
MIC 

combination 
FIC FIC FICI 

แปลผลดัชนีชี้
วัด

ประสิทธิภาพ
ร่วม 

แอมพิ
ซิลลิน 
 (µM) 

แอมพิซิลลิน +  
3-acetyl 

aleuritolic 
acid (µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 
acid (µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 

acid +  
แอมพิซิลลิน 

(µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 

acid  

แอมพิ
ซิลลิน 

 

A. 
baumannii  

ดื้อยา 
- - - - - - - - 

E. coli 
ATCC25922 

32 32 256 32 0.13 1 1.13 
ไม่ต่างจากการ 
ใช้สารตัวเดยีว 

P. mirabilis 64 16 128 16 0.13 0.25 0.38 เสริมฤทธิ์กัน 
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ตารางที่ 3 ค่า FICI ประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ร่วมกันระหว่างสาร 3-acetyl aleuritolic acid  กับยา                    
เตตราซัยคลิน ในการยับยั้งการเจริญของแบคทีเรียแกรมลบบางสายพันธุ์ 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

แบคทีเรีย 

MIC 
alone 

MIC 
combination 

MIC alone 
MIC 

combination 
FIC FIC FICI 

แปลผลดัชนี
ชี้วัด

ประสิทธิภาพ
ร่วม 

ยาเต
ตรา

ซัยคลิน
(µM) 

ยาเตตราซัยคลิน 
+  

3-acetyl 
aleuritolic acid 

(µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 
acid (µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 
acid + ยาเต
ตราซัยคลิน 

(µM) 

3-acetyl 
aleuritolic 

acid  

ยาเต
ตรา

ซัยคลิน 
 

 

A. baumannii  
ดื้อยา 

32 64 128 32 0.25 2 2.25 

ไม่ต่างจาก
การใช้สารตัว

เดียว 

E. coli 
ATCC25922 

16 8 256 8 0.03 0.5 0.53 
เสริมฤทธิ์กัน

บางส่วน 

P. mirabilis 64 64 128 16 0.13 1 1.13 

ไม่ต่างจาก
การ 

ใช้สารตัว
เดียว 
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ตารางที่ 4 เปรียบเทียบประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ร่วมระหว่าง 3-acetyl aleuritolic acid  กับยาแอมพิซิลลิน
และยาเตตราซัยคลินในการยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรียแกรมลบฉวยโอกาสบางสายพันธุ์ 
 

 
ตารางที่ 5  เปรียบเทียบประสิทธิภาพของการออกฤทธิ์ร่วมกันของ 3-acetyl aleuritolic acid และ                      
ยาปฏิชีวนะเปรียบเทียบกับเม่ือใช้ยาปฏิชีวนะชนิดเดียว  
 

 
-  หมายถึง ไม่สามารถหาสัดส่วนได้ เน่ืองจากไม่มีค่า MIC 
 
  
 
 

แบคทเีรีย 
ประสิทธิภาพการออกฤทธิร์่วมระหว่างสาร 3-acetyl aleuritolic acid กับยาปฏิชวีนะ 

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

A. baumannii                   
ดื้อยา 

- - 2.25 
ฤทธิ์ไม่แตกต่างจากการใช้สาร

ตัวเดียว 
E. coli ATCC 

25922 
1.13 

ฤทธิ์ไม่แตกต่างจากการใช้สาร
ตัวเดียว 

0.53 เสริมฤทธิ์กันบางส่วน 

P. mirabilis 0.38 
เสริมฤทธิ์กัน 

1.13 
ฤทธิ์ไม่แตกต่างจากการใช้สาร

ตัวเดียว 

 
ยาปฎิชีวนะ 

MICCo/ MIC alone (µM) 

3-acetyl aleuritolic acid  ยาปฏิชีวนะ 
A. baumannii ดื้อยา
แอมพิซิลลิน 
เตตราซัยคลิน 

 
- 

32/128 

 
- 

64/32 

E. coli ATCC 25922 
แอมพิซิลลิน 
เตตราซัยคลิน 

 
32/256 
8/256 

 
32/32 
8/16 

P. mirabilis 
แอมพิซิลลิน 
เตตราซัยคลิน 

 
16/128 
16/128 

 
16/64 
64/64 
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 การศึกษาผลของเวลาในการออกฤทธิ์ของสารบริสุทธิ์  3-acetyl aleuritolic acid  ผสมกับยา
ปฏิชีวนะ (time-kill curve assay)  
 จากการศึกษาการเสริมฤทธิ์พบว่าสาร 3-acetyl aleuritolic acid สามารถเสริมฤทธิ์กับแอมพิซิลลิน
ในการยับยั้งเชื้อ P. mirabilis ได้ดีที่สุด รองลงมาคือ เสริมฤทธิ์กันบางส่วนกับเตตราซัยคลินในการยับยั้งเชื้อ              
E. coli ATCC 25922 ดังน้ันผู้วิจัยจึงได้น าเชื้อทั้งสองชนิดมาทดสอบประสิทธิภาพการยับยั้งแบคทีเรียต่อหน่วย
เวลา ผลการทดสอบพบว่า เม่ือใช้สารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกับเตตราซัยคลิน สามารถยับยั้ง
การเจริญของเชื้อได้ดีที่สุดในชั่วโมงที่ 4 กล่าวคือ จ านวนโคโลนีของ E. coli ATCC 25922  ลดลงจากเวลา
เร่ิมต้น 10.93%  แสดงว่า เม่ือผสมสารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid กับเตตราซัยคลินมีประสิทธิภาพใน
การยับยั้งการเจริญของ E. coli ATCC 25922 ในช่วงต้นของระยะ log phase (ชั่วโมงที่ 2-8, ภาพที่ 2) โดย
สัดส่วนของความเข้มข้นที่ใช้คือ สารบริสุทธ์ิ 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกับเตตราซัยคลินที่ความเข้มข้น 8 
µM กับเตตราซัยคลิน 8 µM (มีค่าเท่ากับ 1/2 เท่าของเตตราซัยคลินและ 1/32 เท่าของสาร 3-acetyl 
aleuritolic acid)  
 เม่ือทดสอบ time-kill curve assay ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกับแอมพิซิลลินในการ
ยับยั้งเชื้อ P. mirabilis พบว่า สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อได้ดีที่สุดในชั่วโมงที่ 8 กล่าวคือ จ านวนโคโลนีของ 
P. mirabilis ลดลงจากเวลาเร่ิมต้น 7.36% และเป็นการยับยั้งเชื้อในช่วงต้นของระยะ log phase                 
(ชั่วโมงที่ 4-12, ภาพที่ 3) โดยใช้ปริมารสาร 3- acetyl aleuritolic acid และแอมพิซิลลินที่ความเข้มข้น 16 
µM เท่ากัน คิดเป็น 1/4 เท่าของแอมพิซิลลินและ 1/8 เท่าของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ตามล าดับ 
งานวิจัยน้ีแสดงให้เห็นว่า แม้จะลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะและสาร 3-acetyl aleuritolic acid  ให้น้อยลงก็
ยังสามารถเสริมฤทธิ์ระหว่างกันได้ 
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ภาพที่ 2    เปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  ร่วมกับเตตราซัยคลินในการยับยั้ง

เชื้อ E. coli ATCC 25922 ต่อหน่วยเวลา   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

เวลา (ชั่วโมง) 
ภาพที่ 3  เปรียบเทียบประสิทธิภาพของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ร่วมกับแอมพิซิลลินในการ         

ยับยั้งเชื้อ P. mirabilis ต่อหน่วยเวลา     

ร้อ
ยล

ะข
อง

แบ
คท

เีรีย
ลด

ลง
จา

กเ
วล

าเริ่
มต

้น 

2 4 6 8 10 12 24 0 48 

3-acetyl aleuritolic acid    
ยาแอมพิซิลลิน 
3-acetyl aleuritolic acid                                       
+ยาแอมพิซิลลิน 

2 4 6 8 10 12 24 0 48 

ร้อ
ยล

ะข
อง

แบ
คท

เีรีย
ลด

ลง
จา

กเ
วล

าเริ่
มต

้น 

 
3-acetyl aleuritolic acid    
 
ยาเตตตราซัยคลิน 
 
3-acetyl aleuritolic acid                                       
+ยาเตตตราซัยคลิน 

เวลา (ชั่วโมง) 
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อภิปรายผลและสรุปผล 
 ผลการส ารวจฤทธิ์ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid ในการยับยั้งการเจริญของแบคทีเรียฉวย
โอกาสบางชนิดด้วยวิธีวิธี agar diffusion susceptibility test แสดงผลในการยับยั้งการเจริญของเชื้อ                 
A. baumannii, A. baumannii (ดื้อยา), S. marcescens และ P. mirabilis ได้ดี ซ่ึงสอดคล้องกับงานวิจัยของ  
Wang et al. (2016) เน่ืองจากสาร 3-acetyl aleuritolic acid เป็นสารกลุ่ม triterpenoids pentacyclic 
เช่นเดียวกับสารทีพ่บจากต้นพญาสัตบรรณ ซ่ึงมีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียแกรมบวก แต่งานวิจัยน้ีได้ท าการศึกษา
เพิ่มเติมกับแบคทีเรียฉวยโอกาสแกรมลบและแบคทีเรียที่ดื้อยา ได้แก่  E. coli ATCC 25922,  P. mirabilis, S. 
marcescens และ A. baumannii (ดื้อยา) และพบข้อสังเกตว่า สามารถยับยั้งการเจริญของ A. baumannii  
ได้ดี ในขณะที่ยาแอมพิซิลลินไม่สามารถยับยั้งเชื้อน้ีได้ งานวิจัยน้ียังแสดงให้เห็นว่าสาร 3-acetyl aleuritolic 
acid จากรากดีหมีสามารถยับยั้งแบคทีเรียแกรมลบ (MICs อยู่ระหว่าง 63.7-127.5 ug/ml) ซ่ึงแสดงผลที่ดีกว่า
น้ ามันหอมระเหยจากใบดีหมี (Sanseera et al., 2012) เน่ืองจากสาร 3-acetyl aleuritolic acid จัดอยู่ในกลุ่ม
เดียวกับ triterpenoids จึงอาจมีผลต่อการยับยั้งกิจกรรมการสังเคราะห์ DNA และ macromolecule ท าให้เกิด
ความเสียหายต่อเยื่อหุ้มเซลล์ของแบคทีเรียและยับยั้งการเจริญของแบคทีเรียได้ (Chung et al., 2011)  
 สาร 3-acetyl aleuritolic acid  สามารถเสริมฤทธิ์กับยาแอมพิซิลลินในการยับยั้งการเจริญของ
แบคทีเรียแกรมลบคือ P. mirabilis (FICI เท่ากับ 0.38) ซ่ึงสอดคล้องกับงานวิจัยที่พบว่าสาร oleanolic acid  
(สารกลุ่ม pentacyclic triterpeniod) มีผลเสริมฤทธิ์กับยาแอมพิซลลินและเตตราซัยคลินในการยับยัง้แบคทีเรีย
แกรมบวก ได้แก่ Bacillus cereus และ S. aureus แต่ยังไม่ทราบกลไกการออกฤทธิ์ (Wang et al., 2016) ซ่ึง
อาจจะเป็นผลจากสารบริสุทธ์ิไปช่วยยับยัง้การสังเคราะห์ผนังเซลล์ของแบคทีเรีย ท าให้การสร้างผนังเซลล์เกิดขึ้น
ได้ไม่สมบูรณ์ เซลล์แบคทีเรียอาจแตกได้ง่าย (Wagner & Ulrich-Merzenich, 2009) นอกจากน้ีงานวิจัยน้ียัง
แสดงผลเสริมฤทธิ์ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid กับแอมพิซิลลินและเตตราซัยคลินในการต้านเชื้อ
แบคทีเรียแกรมลบด้วยซ่ึงยังไม่เคยมีผู้ท าวิจัยมาก่อน โดยกลไกการเสริมฤทธิ์กันอาจจะเกิดจาก triterpenoids 
ไปยับยั้งกิจกรรมการสังเคราะห์ดีเอ็นเอและ macromolecular ท าให้เกิดความเสียหายต่อเยื่อหุ้มเซลล์ของ
แบคทีเรีย หรือสาร 3-acetyl aleuritolic acid อาจจะไปยับยั้งการสังเคราะห์โปรตีนซ่ึงเป็นกลไกที่คล้ายคลึงกัน
กับของเตตราซัยคลิน (Ettayebi et al., 2000) และสอดคล้องกับงานวิจัยการเสริมฤทธิ์ร่วมกันของ eugenol 
จากกานพลกัูบยาแอมพิซิลลิน เพนนิซิลลิน ออกซาลิน เตตราซัยคลิน และแอมฟินิคอลในการยับยั้งเชื้อ E. coli  
P. vulguris และ P. aeruginosa เพราะ eugenol ไปเสริมฤทธิ์กับยาปฏิชีวนะ จึงอาจจะมีผลต่อการสร้างผนัง
เซลล์  หรืออาจจะไปขัดขวางการสร้างโปรตีน ซ่ึงเป็นกลไกเสริมฤทธิ์ เช่นเดียวกันกับเตตราซัยคลิน 
(Hemaiswarya & Doble, 2009; Wagner & Ulrich-Merzenich, 2009) อีกทั้งงานวิจัยน้ีให้ผลการทดสอบ 
เช่นเดียวกับของ Wang et al. (2016) ที่พบว่าสารกลุ่ม triterpene สามารถเสริมฤทธิ์กับแอมพิซิลลินและเตตรา
ซัยคลินในการต้านเชื้อแบคทีเรียแกรมบวก B. cereus และ S. aureus 
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 จากการศึกษา time-kill curve assay ของสาร 3-acetyl aleuritolic acid  กับแอมพิซิลลินและ          
เตตราซัยคลินในการยับยั้งการเจริญของเชื้อ P. mirabilis และ E. coli ATCC 25922 ต่อหน่วยเวลา พบว่า            
สาร  3-acetyl aleuritolic acid สามารถส่งเสริมให้แอมพิซิลลินและเตตราซัยคลินให้ท างานได้ดีขึ้น ซ่ึงน่าจะ
เก่ียวข้องกับปัจจัยหลักคอื สารบริสุทธ์ิอาจจะช่วยเพิ่มการน ายาให้สามารถซึมเข้าไปในเซลล์แบคทีเรียแกรมลบได้
ดียิ่งขึ้น  ซ่ึงต้องท าการพิสูจน์หากลไกการออกฤทธิ์ต่อไป นอกจากน้ีงานวิจัยน้ีท าให้ทราบว่า สาร 3-acetyl 
aleuritolic acid  สามารถลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะให้น้อยลง 1/4 และ 1/2 เท่าของแอมพิซิลลินและเตตรา
ซัยคลิน ตามล าดับ เม่ือเปรียบเทียบกับการใช้ยาปฏชิีวนะเพียงอย่างเดยีว ซ่ึงสอดคล้องกับงานวิจัยของ (Wagner 
& Ulrich-Merzenich, 2009)  
 
 งานวิจัยน้ีแสดงให้เห็นว่า สาร 3-acetyl aleuritolic acid สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ                   
A. baumannii, A. baumannii (ดื้อยา), S. marcescens และ P. mirabilis โดยสาร 3-acetyl aleuritolic 
acid สามารถเพิ่มประสิทธิภาพของแอมพิซิลลินและเตตราซัยคลินในการยับยั้งเชื้อ P. mirabilis และ E. coli 
ATCC 25922 ได้ตามล าดับ ท าให้สามารถลดปริมาณการใช้ยาปฏิชีวนะทั้งสองชนิดได้ อีกทั้งยังสามารถลด
ระยะเวลาในการออกฤทธิ์ของยาปฏิชีวนะได้ดีขึ้นด้วย ซ่ึงผลจากการวิจัยคร้ังน้ีสามารถน าไปใช้ในศึกษากลไก
แก้ไขการดื้อยาของเชื้อแบคทีเรีย เพื่อลดปริมาณการใช้และลดผลข้างเคียงของการใช้ยาปฏิชีวนะ หรืออาจน า
สาร 3-acetyl aleuritolic acid มาแปรรูปเป็นผลิตภัณฑ์ในรูปของอาหารเสริมและเคร่ืองส าอางได้  
 
กิตติกรรมประกาศ 
 วิทยานิพนธ์ฉบับน้ีสามารถส าเร็จลุล่วงไปได้ด้วยดี เน่ืองจากได้รับความอนุเคราะห์จากภาควิชาจุล
ชีววิทยา คณะวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยบูรพา และโรงพยาบาลชลบุรี จังหวัดชลบุรี  ซ่ึงให้ความอนุเคราะห์เชื้อ
แบคทีเรียที่น ามาใช้ในการศึกษาวิจัย รวมถึงภาควิชาชีววิทยา คณะวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยบูรพา ที่เอ้ือเฟื้อ
สถานที่และอุปกรณ์เคร่ืองมือต่าง ๆ ในการท าวิจัย 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 

 100  

 

  สาขาวทิยาศาสตร์และเทคโนโลย ี
  ปีที่ 5 ฉบับที่ 6 เดือนพฤศจิกายน – ธันวาคม 2561 

               Veridian E-Journal, Science and Technology Silpakorn University        
 Volume 5 Number 6  November –  December  2018  ISSN  2408 - 1248      

เอกสารอ้างอิง 
ภาษาไทย  
ก่องกานดา ชยามฤต. (2548). พืชมีประโยชน์วงศ์เปล้า. กรุงเทพฯ: บริษัท ประชาชน จ ากัด. 
นิตยา อินทราวัฒนา และมุฑิตา วนาภรณ์. (2558). โรคดื้อยาในโรงพยาบาลและสถานการณ์การดื้อยา. วารสาร
 การแพทย์และวิทยาศาสตร์สุขภาพ, 22, 81-92. 
นิศารัตน์ ยุวพัฒนวงศ์ และลัดดา เหลืองรัตนมาศ. (2559). การประเมินและแนวทางการดูแลผู้สูงอายุที่มีภาวะ
 สับสนเฉียบพลันภายหลังการผ่าตัด. Veridian E-Journal, Silpakorn University, 3, 101-112 
Basma A.A., Zakaria Z., Latha L. Y., and Sasidharan S. (2011). Antioxidant activity and 
 phytochemical screening of the methanol extracts of Euphorbia hirta L. Asian 
 Pacific Journal of Tropical Medicine, 4, 386-390.  
Chung, P. Y., Navaratnam, P., & Chung, L. Y. (2011). Synergistic antimicrobial activity between 
 pentacyclic triterpenoids and antibiotics against Staphylococcus aureus strains. 
 Annals of Clinical Microbiology and Antimicrobials, 10, 1-6.  
Clinical & Laboratory Standards Institute. (2006). M100-S16: Performance standards for 
 antimicrobial susceptibility testing; sixteenth informational supplement. Wayne, 
 PA: CLSI.  
Ettayebi, K., EI Yamani, J., Rossi-Hassani, B. (2000). Synergistic effects of nisin and thymol on 
 antimicrobial activities in Listeria monocytogenes and Bacillus subtilis. FEMS 
 Microbiology Letters. 183,191-195. 
Fair, R. J. and Tor, Y. (2014) Antibiotics and bacterial resistance in the 21st century. Perspectives 
 in Medicinal Chemistry, 6, 25-64.  
Hemaiswarya, S., Doble, M. (2009). Synergistic interaction of eugenol with antibiotics against 
 Gram negative bacteria. Phytomedicine, 16, 997-1005.   
Naengchomnong, W., Pinho, P. M., Kijjoa, A., Sawangwong, P., Gonzalez, M. J., Silva, A. M. S., 
 Eaton, G., & Herz, W. (2006). Clerodanes and other constituents of Cleidion 
 spiciflorum. Phytochemistry, 67, 1029–1033.  
Padalia, H., & Chanda, S. (2015). Antimicrobial efficacy of different solvent extracts of Tagetes 
 erecta L. flower, alone and in combination with antibiotics. Applied Microbiology, 1, 
 1-10. 
Ragasa,  C. Y., & Cornelio, K. B. (2013). Triterpenes form Euphorbia hirta and their cytotoxicity. 
 Chines Journal of Natural Medicines, 11, 528-533.  

https://www.researchgate.net/scientific-contributions/58646265_Lacimanan_Yoga_Latha
https://www.researchgate.net/scientific-contributions/58646265_Lacimanan_Yoga_Latha
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hemaiswarya%20S%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=19540744
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hemaiswarya%20S%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=19540744
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Doble%20M%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=19540744
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Doble%20M%5bAuthor%5d&cauthor=true&cauthor_uid=19540744
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19540744
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19540744


  Veridian E-Journal, Science and Technology Silpakorn University  
  Volume 5 Number 6  November –  December  2018   ISSN  2408 - 1248      

สาขาวิทยาศาสตร์และเทคโนโลย ี
ปีที่ 5  ฉบับที่ 6 เดือนพฤศจิกายน – ธันวาคม 2561 

 
 

 101  

 

Sanseera, D., Niwatananun, W., Liawruangrath, B., Liawruangrath, S., Baramee, A., & Pyne, S. G. 
 (2012). Chemical composition and biological activities of the essential oil from leaves 
 of Cleidion javanicum Bl. Journal of Essential Oil Bearing Plants, 15, 186-194.  
Wagner H. & Ulrich-Merzenich, G. (2009). Synergy research: approaching a new generation of 
 phytopharmaceuticals. Phytomedicine. 16, 97-110. 
Wang, C. M., Chen, H. T., Wu, Z. Y., Jhan, Y. L., Shyu, C. L., & Chou, C. H. (2016). Antibacterial 
 and synergistic activity of pentacyclic triterpenoids isolated from Alstonia scholaris.  
 Molecules, 21, 1-11. 
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19211237

