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บทคัดย่อ 
 ยาธาตุบรรจบและยาเหลอืงปิดสมุทรเป็นต ารบัยาไทยแผนโบราณที่ปรากฏในบัญชียาหลักแห่งชาติ (NLEM) มีการใช้
รักษาอาการโรคท้องเสียแบบที่ไม่ติดเชื้อ ในงานวิจัยนี้มีการศึกษาฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคโดยใช้วิธี Disc diffusion 
method หาความเข้มข้นต ่าสุดในการยับยั้ง (MIC) และความเข้มข้นต ่าสุดในการฆ่าเชื้อแบคทีเรีย (MBC) ผ่านวิธี Broth 
microdilution method นอกจากนี้ยังเปรียบเทียบปริมาณของสารฟีนอลิกทั้งหมด สารฟลาโวนอยด์ทั ้งหมด และสาร 
แทนนินทั้งหมด โดยใช้เทคนิคทางสเปกโทรสโกปี การสกัดสารในยาจากตัวท าละลาย 3 ชนิด ได้แก่ น ้า น ้ากระสายยาจาก
เปลือกผลทับทิม และ 95% เอทานอล พบว่าสารสกัดเอทานอลจากยาเหลืองปิดสมุทรและสารสกัดน ้ากระสายยาจาก 
ยาธาตุบรรจบ แสดงฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียสูงที่สุด มีค่า MIC เท่ากับ 3.91 - 31.25 และ 15.62 - 31.25 mg/ml ต่อเช้ือ  
E. coli ทุกสายพันธุ ์ ตามล าดับ อย่างไรก็ดีสารสกัดเอทานอลจากยาธาตุบรรจบมีฤทธิ์ฆ่าเชื ้อแบคทีเรียสูงสุดต่อเช้ือ 
Enteroaggregative E.  coli DMST 26453 (EAEC) โดยมีค่ า  MBC เท ่ ากับ 31.25 mg/ml ในส่ วนของการทดสอบ 
สารพฤกษเคมี สารสกัดเอทานอลจากยาเหลืองปิดสมุทร แสดงปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดสูงที่ 294.43 ± 1.77 mg GAE/mg 
และปริมาณแทนนินทั้งหมดสูงที่ 159.79 ± 7.29 mg TAE/mg ในขณะที่สารสกัดน ้ากระสายยาของยาธาตุบรรจบ แสดง
ปริมาณฟลาโวนอยด์ทั้งหมดสูงเท่ากับ 13.43 ± 0.14 mg QE/mg และแทนนินทั้งหมดสูงที่ 182.52 ± 39.32 mg TAE/mg 
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ดังนั้นยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทรสามารถยับยั้งแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้บางชนิดในตระกูล E. coli ที่ก่อโรคท้องเสีย
ได้ ข้อมูลเหล่านี้สนับสนุนภูมิปัญญาการรักษาทางการแพทย์แผนไทย ซึ่งรักษาโรคท้องเสียโดยใช้สมุนไพรที่มีความเป็นกรด
และมีรสฝาด ช่วยลดการหลั่งน ้าในท่อทางเดินอาหารซึ่งอาจมีการศึกษาทางพรีคลินิกต่อไปในอนาคต  
 

ABSTRACT 
 Ya That Bun Job and Ya Learng Pid Samud formula are traditional Thai medicines listed in the 
National List of Essential Medicine ( NLEM) .  They are used to treat the non- infection diarrhea in Thai folk 
medicine.  In this research, we investigated their anti- bacterial activities using disc diffusion method and 
determined the minimum inhibitory concentration ( MIC)  and minimum bactericidal concentration ( MBC) 
through the broth microdilution method. Additionally, we compared the total phenolic, total flavonoid and 
total tannin using spectroscopies technique.  Extraction was preformed with three solvents:  water, kasaiya 
water from pomegranate peel and 95%  ethanol.  The results indicated that the ethanol extract from Ya 
Learng Pid Samud and the kasaiya water extract of Ya That Bun Job exhibited the highest anti- bacterial 
activities, with MIC values of 3.91 to 31.25 and 15.62 to 31.25 mg/ml against all E. coli strains, respectively. 
However, the ethanol extract from Ya That Bun Job showed the highest kill bactericidal activities, with MBC 
values of 31. 25 mg/ ml against Enteroaggregative E.  coli DMST 26453 ( EAEC) .  In terms of phytochemical 
analysis, The ethanol extract of Ya Learng Pid Samud displayed a high total phenolic content (294.43 ± 1.77 
mg GAE/mg) and total tannin content (159.79 ± 7.29 mg TAE/mg), while, kasaiya water extract of Ya That 
Bun Job showed a high total flavonoid content (13.43 ± 0.14 mg QE/mg) and total tannin content (182.52 
± 39. 32 mg TAE/ mg) .  These finding support the potential of Ya That Bun Job and Ya Learng Pid Samud 
formula to inhibit certain intestinal pathogenic bacteria within the E. coli family, Which are known to cause 
diarrhea.  The study highlights the traditional Thai treatment of diarrhea using acidic and astringent herbal 
ingredients and suggests the need for further preclinical studies to validates these observations. 

 

ค าส าคัญ: ยาธาตุบรรจบ  ยาเหลืองปิดสมุทร  ฤทธิ์ต้านอาการท้องเสีย  ท้องเสียแบบติดเชื้อ  บัญชียาหลักแห่งชาติ 
Keywords: Ya That Bun Job, Ya Learng Pid Samud, Anti-Diarrheal Activity, Infectious Diarrhea, Thailand National 
List of Essential Medicines 
 

บทน า 
 โรคท้องเสีย (Diarrhea) เป็นอีกหนึ่งในโรคที่พบได้บ่อยในทุกช่วงอายุ เป็นกลุ่มอาการที่สามารถเกิดขึ้นได้จากหลาย
สาเหตุซึ่งมักมีสาเหตุหลักท่ีส าคัญมาจากโรคกระเพาะและล าไส้อักเสบท าให้เกิดอาการท้องเสียขึ้น ปกติอาการท้องเสียจะหาย
ได้เองภายในเวลาไม่กี่วัน แต่ในบางกรณีอาการท้องเสียก็เป็นปัญหาน าไปสู่สภาวะการขาดน ้า (Dehydration) อย่างรุนแรงได้ 
(Fontaine, 1988; Snyder and Merson, 1982) และจากสถานการณ์ของโรคยังพบว่าการตดิเช้ือโรคท้องเสียอย่างเฉียบพลนั
ยังเป็นปัญหาทางด้านสุขภาพที่พบในทั่วโลก โดยเฉพาะประเทศเขตร้อนและประเทศที่ก าลังพัฒนา (Raju et al., 2011) ซึ่ง
อาการของโรคท้องเสียจะขึ้นอยู่กับความถี่ ปริมาณ และความเหลวของอุจจาระที่เพ่ิมขึ้น โดยมีการถ่ายเป็นน ้ามากกว่า 3 ครั้ง
ต่อวัน หรือถ่ายเป็นเมือกมากกว่า 1 ครั้ง ในบางรายอาจมีอาการกระหายน ้า อ่อนเพลีย มีไข้ ปวดท้อง และคลื่นไส้ร่วมด้วย 
(Donowitz et al., 1995) ถึงแม้ว่าสาเหตุของโรคท้องเสียจะมีหลายสาเหตุ แต่สาเหตุการตายจากโรคท้องเสียทั่วโลกที่ส าคัญ
นั้นเกิดจากการติดเชื้อจากแบคทีเรียหรือไวรัสในล าไส้ เช่น Vibrio cholera  Escherichia coli  ที่ไปกระตุ้นให้เกิดการหลั่ง
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สารพิษบางชนิดขึ้น ในขณะที่อีกจ าพวกหนึ่ง เช่น Shigella  Salmonella ไปท าลายเยื่อบุผิวผนังล าไส้ เป็นต้น โดยแบคทีเรีย
เหล่านี้จะไปท าให้ล าไส้มีการเคลื่อนไหวมากขึ้น เพิ่มการหลั่งและลดการดูดซึมของน ้าในท่อทางเดินอาหาร ท าให้เกิดการ
สูญเสียน ้าและอิเล็กโทรไลต์โดยเฉพาะโซเดียมขึ้น (Ekarattanawong et al., 2018) ซึ่งในปัจจุบันนี้มีการใช้ยาปฏิชีวนะ 
(Antibiotic) มากมายในการรักษาอาการท้องเสีย แต่ผลของการใช้ยาปฏิชีวนะเป็นเวลานานส่งผลต่อการดื้อยาของเช้ือ 
บางชนิดมากขึ้น อีกทั้งยังมีผลข้างเคียงอันไม่พึงประสงค์จากยา ดังนั้นการน าสมุนไพรมาใช้รักษาอาการของโรคท้องเสียซึ่งเป็น
ผลิตภัณฑ์จากธรรมชาติและมีความปลอดภัยส่งผลข้างเคียงน้อยกว่าการใช้ยาปฏิชีวนะจึงเป็นอีกทางเลือกหนึ่ง ตัวอย่างพืช
และสมุนไพรที่ใช้รักษาโรคท้องเสียในไทย เช่น ทับทิม ฝรั่ง สีเสียดเหนือ มังคุด กล้วยน ้าว้า ฟ้าทะลายโจร ยาเหลืองปิดสมุทร 
ยาธาตุบรรจบ เป็นต้น 

ยาเหลืองปิดสมุทรและยาธาตุบรรจบเป็นยาสามัญประจ าบ้านที่อยู่ในกลุ่มยาบรรเทาอาการท้องเสียในบัญชียาหลัก
แห่งชาติ (คณะกรรมการพัฒนาระบบยาแห่งชาติ, 2563) ใช้รักษาโรคท้องเสียชนิดที่ไม่ติดเชื ้อ ตามต าราทางการแพทย์  
แผนไทยยาเหลืองปิดสมุทรประกอบด้วยสมุนไพร 13 ชนิด โดยที่สมุนไพรในต ารับยกเว้นสมุนไพรในวงศ์ Dipterocarpaceae 
และเรซินของ Laccifera chinensis Mahdihassan มีฤทธิ์ เกี่ยวกับระบบทางเดินอาหารและต้านอาการท้องเสี ยได้ 
(Sireeratawong et al., 2012) อีกทั้งองค์ประกอบของสมุนไพรบางชนิดในต ารับมีฤทธิ์ต้านจุลชีพได้ด้วย โดยต ารับยาเหลือง
ปิดสมุทร 33% ประกอบด้วยขมิ้นชันเป็นตัวยาส าคัญหลัก มีฤทธ์ิต้านการอักเสบ (Kamala, 2008) เช่นเดียวกับยาธาตุบรรจบ
ที่ประกอบด้วยตัวยา 22 ชนิด ได้แก่ เนื้อลูกสมอไทย หนัก 16 กรัม โกฐก้านพร้าว หนัก 8 กรัม เหง้าขิง โกฐเขมา โกฐพุงปลา 
โกฐเชียง โกฐสอ เทียนด า เทียนขาว เทียนสัตตบุษย์ เทียนเยาวพาณี เทียนแดง ลูกจันทน์ ดอกจันทน์ ดอกกานพลู เปลือก
สมุลแว้ง ลูกกระวาน ลูกผักชีลา ใบพิมเสนต้น ดอกดีปลี หัวเปราะหอม การบูร หนักสิ่งละ 4 กรัม โดยในต ารับ 15% 
ประกอบด้วยตัวยาเนื้อลูกสมอไทยเป็นหลัก ซึ่งออกฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคใกระเพาะอาหาร (Malekzadeh et al., 
2001) และฤทธิ์ควบคุมการเคลื่อนไหวของทางเดินอาหารได้ (Wannasiri et al., 2015) ดังนั้นคณะผู้วิจัยจึงท าการศึกษาฤทธิ์
ต้านเช้ือแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้จากสารสกัดยาเหลืองปิดสมุทรและยาธาตุบรรจบท่ีสกัดด้วยวิธีการต้มเดือดแบบโบราณ ตาม
กรรมวิธีทางการแพทย์แผนไทยเพื่อเปรียบเทียบการออกฤทธ์ิต้านเช้ือแบคทีเรียก่อโรคในล าไส ้5 ชนิด ได้แก่ เชื้อ Escherichia 
coli (E. coli)  Enteroaggregative E. coli (EAEC)  Enteroinvasive E. coli (EIEC)  Enteropathogenic E. coli (EPEC) 
และ Enterotoxigenic E. coli (ETEC) เมื่อใช้ตัวท าละลายในการสกัดต่างกัน ได้แก่ น ้า น ้ากระสายยา (เปลือกผลทับทิมแทรก
น ้าปูนใส) และ 95% เอทานอล 
 

วิธีการด าเนินการวิจัย 

 1. ตัวอย่างผงยา 
ตัวอย่างผงยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทรได้รับจากร้านยาแผนโบราณ จังหวัดกรุงเทพฯ ผลิตในช่วงเดือน 

สิงหาคม - ธันวาคม พ.ศ. 2564 
 2. การเตรียมสารสกัดน ้ากระสายยาจากเปลือกผลทับทิม 

น ้ากระสายยาในที่นี้ ใช้สารสกัดเปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใส ตามประกาศคณะกรรมการพัฒนาระบบยา
แห่งชาติ เรื่อง บัญชียาหลักแห่งชาติ พ.ศ. 2563  โดยหมักปูนแดงกับน ้าเป็นเวลา 1 คืน หลังจากนั้นน าส่วนใสของน ้าปูนมาใช้
เป็นตัวท าละลาย ชั่งผงเปลือกผลทับทิม 100 กรัม เติมน ้าปูนใส 3 ลิตร (สัดส่วนเปลือกผลทับทิม 1 ส่วน ต่อน ้ากระสายยา  
30 ส่วน) ต้มเดือดเป็นเวลา 15 นาที ทิ้งไว้ให้เย็น กรองเอากากออกด้วยผ้าขาวบาง น าไปกรองด้วย Buchner funnel โดยใช้
กระดาษกรอง Whatman No.1 น าส่วนใสที่กรองได้ระเหยตัวท าละลายออกด้วยเครื่องระเหยแห้งระบบสุญญากาศแบบหมุน 
(Rotary evaporator) และท าแห้งแบบแช่เยือกแข็ง (Freeze drying technique) น าผงแห้งที่ได้ใส่ภาชนะเก็บที่ -20 ºC 
จนกว่าจะใช้งาน  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sireeratawong%20S%5BAuthor%5D
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 3. การสกัดตัวอย่างโดยวิธีการต้ม (Decoction) 
ชั่งตัวอย่างผงจากต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร 50 กรัม น าไปสกัดด้วยวิธีการต้มกับตัวท าละลาย  

3 ชนิด คือ 1) น ้ากลั่น 2) น ้ากระสายยา (ใช้ในปริมาณ 5 กรัม) และ 3) 95% เอทานอล ด้วยอัตราส่วน 1:20 ท าการต้มเดือด
เป็นเวลา 15 นาที ทิ ้งไว้ให้เย็น กรองเอากากออกด้วยผ้าขาวบาง แล้วกรองด้วย Buchner funnel ใช้กระดาษกรอง 
Whatman No.1 น าส่วนใสที่ได้ ไประเหยตัวท าละลายออกด้วยเครื่องระเหยแห้งระบบสุญญากาศแบบหมุน และท าแห้งแบบ
แช่เยือกแข็ง น าสารสกัดที่ได้แต่ละชนิดใส่ภาชนะ ชั่งน ้าหนักและค านวณร้อยละผลผลิต (% yield) ดังสมการ และเก็บสาร
สกัดที่ -20 ºC เพื่อใช้ในการวิเคราะห์ล าดับถัดไป โดยก่อนน าไปใช้งานท าการละลายสารสกัดแต่ละชนิดในตัวท าล าลาย 50% 
เอทานอล  

ร้อยละผลผลิต (% Yield w/w)     =    
น ้าหนักสารสกัดหยาบที่ได้ (g)

น ้าหนักของผงแห้งพืชตัวอย่าง (g)
  X 100 

 

 4. การศึกษาองค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื้องต้น (Phytochemical screening) 
4.1 การวิเคราะห์ปริมาณสารฟีนอลิกทั้งหมด (Total phenolic content) 
การวิเคราะห์ปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดโดยวิธี Folin-Ciocalteu ดัดแปลงจาก Sithisarn et al. (2015) เตรียม

สารละลายตัวอย่าง (stock solution) ที่ความเข้มข้น 500 – 1,000 µg/ml ละลายใน 50% เอทานอล จากนั ้นปิเปต
สารละลายตัวอย่าง 25 µl ลงใน 96-well plate เติม Folin-Ciocalteu’s reagent 25 µl เก็บไว้ในที่มืดเป็นเวลา 8 นาที 
น ามาเติมน ้ากลั่น 75 µl และหยุดปฏิกิริยาด้วยสารละลาย 20% Na2CO3 ปริมาตร 100 µl ทิ้งไว้ในที่มืดเป็นเวลา 90 นาที  
วัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 765 nm ด้วยเครื่องไมโครเพลทรีดเดอร์ (Microplate reader) ท าการทดสอบซ ้า 3 
ครั ้งในแต่ละตัวอย่าง ค านวณปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดในหน่วย mg gallic acid equivalent (GAE)/mg dry weight 
เปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานกรดแกลลิก (Gallic acid) ที่ความเข้มข้นในช่วง 5 – 200 µg/ml 

4.2 การวิเคราะห์ปริมาณสารฟลาโวนอยด์ทั้งหมด (Total flavonoid content) 
การวิเคราะห์ปริมาณฟลาโวนอยดท์ั้งหมดโดยวิธี Aluminium chloride ดัดแปลงจาก Chewchinda et al. (2019) 

เตรียมสารละลายตัวอย่าง (stock solution) ที่ความเข้มข้น 1,000 – 10,000 µg/ml ละลายใน 50% เอทานอล จากนั้น 
ปิเปตสารละลายตัวอย่าง 100 µl ลงใน 96-well plate เติม 2% AlCl3 reagent 100 µl เก็บไว้ในที่มืดในอุณหภูมิห้องเป็น
เวลา 10 นาที วัดค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 415 nm ด้วยเครื่องไมโครเพลทรีดเดอร์ (Microplate reader) ท าการ
ทดสอบซ ้า 3 ครั้งในแต่ละตัวอย่าง ค านวณปริมาณฟลาโวนอยด์ทั้งหมดในหน่วย mg quercetin equivalent (QE)/mg dry 
weight เปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานเควอซิทิน (Quercetin) ที่ความเข้มข้นในช่วง 5 – 55 µg/ml 

4.3 การวิเคราะห์ปริมาณสารแทนนินทั้งหมด (Total tannin content) 
 การวิเคราะห์ปริมาณแทนนินทั้งหมดโดยวิธี Folin-Ciocalteu ดัดแปลงจาก Leite and Dourado (2013) และ 
Slingkard and Singlaton (1977) เตรียมสารละลายตวัอย่าง (stock solution) ที่ความเข้มข้น 500 – 1,000 µg/ml ละลาย
ใน 50% เอทานอล น าสารละลายตัวอย่างแต่ละความเข้มข้นที่เตรียมไว้ 1.5 ml มาเติม Polyvinylpolypyrrolidone (PVPP)  
100 mg จากนั้นน าไปปั่นเหวี่ยง (centrifuge) ที่ 3,000 rpm เป็นเวลา 10 นาที น าส่วนใสไปท าปฏิกิริยากับสารละลาย 
Folin-Ciocalteu’s reagent โดยท าเช่นเดียวกันกับวิธีการทดสอบหาปริมาณฟีนอลิกทั้งหมดในข้อ 4.1 แล้วค านวณปรมิาณ
แทนนินทั้งหมดในหน่วย mg tannin acid equivalent (TAE)/mg dry weight เปรียบเทียบกับกราฟมาตรฐานกรดแทนนิก 
(Tannic acid) ที่ความเข้มข้นในช่วง 20 – 400 µg/ml 
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5. การศึกษาฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้ (Antibacterial activities) 
5.1 แบคทีเรีย 
เชื้อแบคทีเรียที่ใช้ในงานวิจัยนี้ ได้แก่ Escherichia coli DMST 4212 (E. coli)  Enteroaggregative E. coli DMST 

26453 (EAEC)  Enteroinvasive E. coli DMST 30545 (EIEC)  Enteropathogenic E. coli DMST 20912 (EPEC) และ 
Enterotoxigenic E. coli DMST 20970 (ETEC) ได้รับความอนุเคราะห์และยืนยันสายพันธุ์จากแผนกเก็บเชื้อของสาขาวิชา
จุลชีววิทยา คณะวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยี มหาวิทยาลัยราชภัฏบ้านสมเด็จเจ้าพระยา  

5.2 การเตรียมเช้ือแบคทีเรีย 
น าเชื้อแบคทีเรียแต่ละชนิดจาก stock ในข้อ 5.1 ประมาณ 4 – 5 โคโลนี มาเลี้ยงในอาหารเหลว Mueller Hinton 

Broth (MHB) 2 ml บ่มที่อุณหภูมิ 37 ºC เป็นเวลา 24 ชั ่วโมง จากนั้นน ามาเกลี่ยลงบนจาน petri dish ที่มีอาหารแข็ง 
Mueller Hinton Agar (MHA) บ่มที่อุณหภูมิ 37 ºC เป็นเวลา 24 ชั่วโมง ให้เชื้อเจริญเติบโตอย่างสมบูรณ์ จากนั้นเก็บจาน 
petri dish ที่มีเชื้อดังกล่าวในอุณหภูมิ 15 ºC ก่อนน าไปใช้ทดสอบในขั้นตอนถัดไป 

5.3 การศึกษาฤทธิ์ต้านเช้ือแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้ของสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร ด้วยวิธี 
Disc diffusion method และ Broth microdilution method 
  5.3.1 Disc diffusion method เพาะเลี้ยงเชื้อแบคทีเรียแต่ละชนิด ได้แก่ E. coli  EAEC  EIEC  EPEC 
และ ETEC โดยเกลี่ยเชื้อที่เจริญเติบโตจากในจาน petri dish ที่เตรียมไว้ (ข้อ 5.2) ลงในอาหารเหลว MHB ปริมาตร 10 ml 
น าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลา 24 ชั ่วโมง ก่อนน ามาใช้งานน าเชื ้อไปวัดความขุ่นด้วยเครื ่องสเปกโทรโฟโตมิเตอร์ 
(Spectrophotometer) ที ่ความยาวคลื ่น 600 nm ปรับระดับความขุ ่นให้มีค่าการดูดกลืนแสง (Absorbance; OD600)  
เท่ากับ 0.1 (จ านวนเซลล์ 108 CFU/ml) หรือเท่ากับ 0.5 McFarland standard ก่อนใช้ทดสอบ น าจาน petri dish ที่มี
อาหารแข็ง MHA มา จากนั้นใช้ไม้พันส าลีที่ปราศจากเชื้อชุบแบคทีเรียแต่ละชนิดที่ท าการปรับความขุ่นซึ่งมีเชื้อในปริมาณ 108 
CFU/ml มาท าการ swab ลงบนผิวอาหารเลี้ยงเชื้อให้ทั่วจาน เตรียมแผ่นสารสกัดแต่ละชนิด โดยการเตรียมสารสกัดแต่ละ
ความเข้มข้นที่ 125  250 และ 500 µg/ml ละลายใน 50% เอทานอล กรองด้วย filter membrane จากนั้นหยดสารสกัด
ต ารับยาธาตุบรรจบหรือยาเหลืองปิดสมุทร ซึ่งสกัดในแต่ละตัวท าละลายลงไปบนแผ่น paper disc (เส้นผ่าศูนย์กลาง 6 mm) 
ปร ิมาตร 20 µl ทิ ้งไว้จนแห้ง หลังจากนั้นน ามาวางบนจาน petri dish ที ่ม ี เ ช้ือ โดยมี negative control เป็นแผ่น  
paper disc ของตัวท าละลายที่ใช้ละลายสารสกัด และ positive control เป็นยา Norfloxacin (10 µg) และ Ampicillin 
(10 µg) จากนั้นน าจานเพาะเชื้อไปบ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลา 18 – 24 ชั่วโมง ท าการวิเคราะห์ผลโดยสังเกตบริเวณใส 
(zone of inhibition) รอบแผ่นยา ถ้ามีบริเวณใสหมายถึงแผ่นยามีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียนั้นในการทดสอบ น ามาวัดขนาด
ความกว้างของเส้นผ่าศูนย์กลางของโซนท่ียับยั้งด้วย vernier caliper ในหน่วย mm ท าการทดลองอย่างต ่าซ ้า 3 ครั้ง ต่อเช้ือ
แบคทีเรียแต่ละชนิด  
  5.3.2 Broth microdilution method การหาค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของ
เชื้อ (Minimum growth inhibitory concentration; MIC) โดยวิธี Broth microdilution method ดังนี้ เติมอาหารเลี้ยง
เชื้อชนิดเหลว MHB ลงใน 96-well plate 50 µl ทุก well หลังจากนั้นเติมสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบหรือยาเหลืองปิด
สมุทรซึ่งสกัดในแต่ละตัวท าละลายที่ความเข้มข้นเริ่มต้น 500 mg/ml ปริมาตร 50 µl ลงใน well ซ้ายสุดของแต่ละแถว แล้ว
เจือจางสารตัวอย่างลงใน well ถัดไปด้วยเทคนิค Serial 2-fold dilution จากนั้นน ามาเติมสารละลายของเชื้อแบคทีเรีย 
แต่ละชนิด (ซึ่งเป็นเชื้อที่ผ่านการเพาะเลี้ยงในอาหารเหลว MHB บ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลา 24 ชั่วโมง โดยปรับเทียบ
ความขุ่นกับ 0.5 McFarland (OD600 = 0.1) แล้ว) ที่มีเชื้อในปริมาณ 108 CFU/ml ปริมาตร 50 µl ลงในทุก well ผสมให้ 
เข้ากัน น าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลา 18 – 24 ชั่วโมง แล้วน ามาเติมสารละลาย Resazurin (0.1 mg/ml) ปริมาตร  
20 µl บ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลาอีก 2 ชั่วโมง สังเกตสีในแต่ละ well ที่เกิดขึ้นด้วยตาเปล่า บันทึกค่าความเข้มข้นต ่าสุด
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ของสารตัวอย่างที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อแบคทีเรีย (MIC) ซึ่งเป็นความเข้มข้นต ่าสุดที่เริ่มสังเกตเห็นสารผสมเป็นสี 
น ้าเงินหรือสีของสารผสมคล้ายคลึงกับสีของสารสกัดใน well plate จากนั้นน ามาหาค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถฆ่าเช้ือได้ 
(Minimum bactericidal concentration; MBC) โดยปิเปตสารผสมจาก well ที ่ไม่มีที่การเจริญเติบโตของเชื ้อจากการ
สังเกตด้วยตาเปล่าซึ่งให้สีน ้าเงินหรือสีของสารผสมคล้ายคลึงกับสีของสารสกัดมากที่สุด น ามา 10 µl ไปท าการ drop plate 
ลงบนอาหารเลี้ยงเชื้อชนิดแข็ง MHA แล้วปล่อยให้แห้ง น าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37 ๐C เป็นเวลา 18 – 24 ชั่วโมง สังเกตและ
บันทึกผลค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่ฆ่าเชื ้อได้ คือไม่มีโคโลนีของเชื ้อขึ ้นบนอาหาร MHA ท าการทดลองอย่างต ่าซ ้า 3 ครั้ง 
(triplicate) ต่อเชื้อแบคทีเรียแต่ละชนิด เพื่อยืนยันผลการทดลอง 
 6. สถิติที่ใช้ในงานวิจัย 

การศึกษาองค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื ้องต้น แสดงข้อมูลในรูปของค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของ
ค่าเฉลี่ย (mean ± SEM) โดยใช้โปรแกรมวิเคราะห์สถิติส าเร็จรูป SPSS หาค่าความแตกต่างของข้อมูลในต ารับเดียวกันโดยใช้ 
One-way ANOVA เปรียบเทียบความแตกต่างของชุดข้อมูลต ารับเดียวกันเมื่อใช้ตัวท าละลายในการสกัดแตกต่างกันด้วย 
Duncan ขณะเดียวกันเปรียบเทียบความแตกตา่งของข้อมูลระหว่างสองต ารับในตัวท าละลายเดยีวกันด้วยสถิติ Independent 
T-test ที่ระดับนัยส าคัญ p-values < 0.05 และการศึกษาฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้ แสดงข้อมูลในรูปแบบของ
ค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (mean ± SD)  

 

ผลการวิจัย 
 1. ผลการสกัดตัวอย่างต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร 

จากการสกัดต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทรโดยวิธีการต้มเดือดในตัวท าละลายแต่ละชนิด พบว่า เมื่อ
สกัดด้วยน ้ากระสายยาที่ใช้สารละลายจากสารสกัดเปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใส ต ารับยาธาตุบรรจบให้ร้อยละผลผลติ
สูงสุดที่ 29.76 สารสกัดมีลักษณะเป็นผลึกสีน ้าตาลแดงเข้ม ในขณะที่สารสกัดยาเหลืองปิดสมุทรให้ร้อยละผลผลิตสูงสุดที่  
23.12 สารสกัดมีลักษณะเป็นผลึกสีน ้าตาลเข้ม แสดงดังตารางที่ 1  
 

ตารางที่ 1 ร้อยละผลผลิตของสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร 
ต ารับ ร้อยละผลผลิต (% Yield) 

สารสกัดน ้า สารสกัดน ้ากระสายยา สารสกัด 95% เอทานอล 
ยาธาตุบรรจบ 19.24 29.76 24.14  

ลักษณะทางกายภาพ  
ผงสีน ้าตาลอ่อน 

 
ผลึกสีน ้าตาลแดงเข้ม 

 
ของเหลวหนืดสีน ้าตาล 

ยาเหลืองปิดสมุทร 15.22 23.12 17.24 

ลักษณะทางกายภาพ  
ผงสีน ้าตาลแดง 

 
ผลึกสีน ้าตาลเข้ม 

 
ผงสีเหลืองอมน ้าตาล 

 

 2. ผลการศึกษาองค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื้องต้น 
จากผลการศึกษาองค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื้องต้น พบว่ายาธาตุบรรจบที่สกัดด้วยน ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิม

ต้มแทรกน ้าปูนใส ให้ปริมาณสารประกอบฟลาโวนอยด์ทั้งหมดและแทนนินทั้งหมดสูงสุดที่  13.43 ± 0.14 mg QE/mg และ 
182.52 ± 39.32 mg TAE/mg ตามล าดับ ในขณะที่สารสกัดน ้าของยาธาตุบรรจบให้ปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด
สูงสุดที่ 145.92 ± 9.77 mg GAE/mg ส่วนยาเหลืองปิดสมุทรที่สกัดด้วย 95% เอทานอลนั้น ให้ปริมาณสารประกอบฟีนอลิก
ท ั ้ งหมดและแทนน ินทั้ งหมดส ู งสุดที่  294.43 ± 1.77 mg GAE/mg และ 159.79 ± 7.29 mg TAE/mg ตามล  าดับ  
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ขณะเดียวกันสารสกัดน ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใสของยาเหลืองปิดสมุทรให้ปริมาณสารประกอบ 
ฟลาโวนอยด์ทั้งหมดสูงสุดที่ 7.32 ± 0.21 mg QE/mg ในขณะที่สารสกัด 95% เอทานอล ไม่สามารถวัดปริมาณฟลาโวนอยด์
ทั้งหมดได้ แสดงผลดังตารางที่ 2 
 

ตารางที่ 2 ปริมาณฟลาโวนอยด์ทั้งหมด ฟีนอลลิกท้ังหมด และแทนนินทั้งหมด ของสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลือง
ปิดสมุทร 

ตัวท า
ละลาย 
ที่ใช้สกัด 

Total flavonoid 
(mg QE/mg) 

Total phenolic 
(mg GAE/mg) 

Total tannin 
(mg TAE/mg) 

ธาตุบรรจบ เหลือง 
ปิดสมุทร 

ธาตุบรรจบ เหลือง 
ปิดสมุทร 

ธาตุบรรจบ เหลือง 
ปิดสมุทร 

น ้า 12.67 ± 0.18a,A 2.69 ± 0.38b,B 145.92 ± 9.77a,A 126.62 ± 1.65b,A 177.23 ± 4.61a,A 76.82 ± 5.38b,B 

น ้ากระสายยา 13.43 ± 0.14a,A 7.32 ± 0.21a,B 
118.77 ± 
6.12a,b,A 

120.73 ± 3.49b,A 182.52 ± 39.32a,A 142.70 ± 2.98a,A 

95%  
เอทานอล 

5.10 ± 0.66b CND 86.50 ± 12.00b,A 294.43 ± 1.77a,B 151.41 ± 17.50a,A 159.79 ± 7.29a,A 

หมายเหตุ  สัญลักษณ์ a,b ที่แตกต่างกันในคอลัมน์เดียวกันคือความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) เมื่อเปรียบเทียบในต ารับ
เดียวกัน และสัญลักษณ์ A,B ที่แตกต่างกันคือความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) เมื่อเปรียบเทียบระหว่างต ารับยาธาตุบรรจบ
กับยาเหลืองปิดสมุทร โดยที่ CND คือ can not detectable 
 

 3. ผลการศึกษาฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้ 
จากการศึกษาฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้เบื้องต้นด้วยวิธี Disc diffusion method พบว่า สารสกัดน ้า

จากยาธาตุบรรจบท่ีความเข้มข้นสูงสุด 500 mg/ml สามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย EAEC  EIEC  ETEC และ E. coli ให้โซนการ
ยับยั้งในช่วง 6.12 ± 0.02 - 7.95 ± 2.53 mm ในขณะที่สารสกัดชนิดอื่นๆ ของต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร 
ไม่พบโซนการยับยั้ง และยา Norfloxacin (ขนาด 10 µg/disc) ให้โซนการยับยั้งเชื้อแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิด อยู่ในช่วง 19.59 ± 
1.31 - 26.83 ± 2.04 mm ในขณะที่ยา Ampicillin (ขนาด 10 µg/disc) สามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรียได้เฉพาะเชื้อ ETEC 
และ E. coli มีโซนการยับยั้งเฉลี่ยที่ 20.14 ± 1.68 และ 14.28 ± 1.68 mm ตามล าดับ ดังตารางที่ 3 และรูปที่ 1 

จากผลการหาค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อ (MIC) โดยวิธี Broth microdilution 
method พบว่า ยาธาตุบรรจบที่สกัดด้วยเอทานอลสามารถยับยั้งเชื้อ EAEC  EPEC และ E. coli ได้เท่ากัน (MIC = 31.25 
mg/ml) และสารสกัดยังสามารถฆ่าเช้ือแบคทีเรีย EAEC ได้ดีที่สุด (MBC = 31.25 mg/ml) รองลงมาคือเชื้อแบคทีเรีย EPEC 
และ E. coli ซึ่งให้ค่า MBC เท่ากับ 62.5 และ 125 mg/ml ตามล าดับ ขณะเดียวกันสารสกัดจากน ้ากระสายยาเปลือกผล
ทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใส มีฤทธิ์ยับยั ้ง (MIC = 31.25 mg/ml) และฆ่าเชื ้อแบคทีเรีย E. coli (MBC = 125 mg/ml) ได้ 
ไม่แตกต่างกับสารสกัดเอทานอล แต่ให้ผลการยับยั้งเชื้อ EIEC (MIC = 15.62 mg/ml) ได้สูงกว่าสารสกัดชนิดอื่นๆ ในขณะที่
ผลการฆ่าเชื้อ EIEC ของทุกสารสกัดไม่แตกต่างกัน (MBC > 125 mg/ml) ส่วนในเชื้อแบคทีเรีย ETEC พบว่าสารสกัดน ้าและ
สารสกัดจากน ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใสให้ผลการยับยั้งเชื้อได้เท่ากันที่ค่า MIC เท่ากับ 31.25 mg/ml 
ในขณะที่สารสกัดเอทานอลสามารถฆ่าเชื้อ ETEC ได้สูงกว่าสารสกัดชนิดอื่นที่ค่า MBC เท่ากับ 62.5 mg/ml ส่วนยาเหลือง 
ปิดสมุทรที่สกัดด้วยเอทานอลสามารถยับยั้งเชื้อทั้ง 5 ชนิดได้สูงที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับสารสกัดชนิดอื่นๆ โดยสามารถยับยั้ง
เชื้อ EAEC ได้ดีที่สุด รองลงมาคือ E. coli ให้ค่า MIC เท่ากับ 3.91 และ 15.62 mg/ml ตามล าดับ ในขณะที่เชื้อ EIEC  EPEC 
และ ETEC สามารถยับยั้งได้ที่ค่า MIC เท่ากับ 31.25 mg/ml โดยที่สารสกัดเอทานอลจากต ารับยาเหลืองปิดสมุทรสามารถ 
ฆ่าเชื้อทั้งหมดได้ที่ค่า MBC เท่ากับ 125 mg/ml ยกเว้นในเชื้อ EAEC ขณะเดียวกันสารสกัดจากน ้ากระสายยาเปลือกผล
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ทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใสมีฤทธิ์ยับยั้งและฆ่าเชื้อแบคทีเรีย  E. coli ได้เทียบเท่ากับสารสกัดเอทานอล ในขณะที่สารสกัดน ้า 
(MBC = 125 mg/ml) จากต ารับยาเหลืองปิดสมุทรสามารถฆ่าเชื้อแบคทีเรีย EAEC ได้ดีกว่าสารสกัดเอทานอล ถึงแม้ว่าจะมี
ค่า MIC น้อยกว่าสารสกัดเอทานอลเพียงเล็กน้อย แสดงดังตารางที่ 4 และ 5 
 

ตารางที่ 3 ความสามารถในการยับยั้งเช้ือแบคทีเรียแต่ละชนิดของสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทรในแต่ละ
ตัวท าละลายที่ความเข้มข้น 500 mg/ml  

ยา ตัวท าละลาย โซนการยับยั้ง (mm) 

EAEC EIEC EPEC ETEC E. coli 
ธาตุบรรจบ น ้า 6.12 ± 0.02 6.28 ± 0.07 - 7.95 ± 2.53 6.43 ± 0.34 

น ้ากระสายยา - - - - - 
เอทานอล - - - - - 

เหลืองปิดสมุทร น ้า - - - - - 

น ้ากระสายยา - - - - - 
เอทานอล - - - - - 

- Blank - - - - - 

Nor (10 µg/disc) 25.27 ± 2.02 19.59 ± 1.31 25.57 ± 1.73 26.07 ± 1.48 26.83 ± 2.04 

Amp (10 µg/disc) - - - 20.14 ± 1.68 14.28 ± 1.68 
 

 

      (A)                                  (B)                                  (C)                                 (D) 
 

รูปที่ 1 โซนการยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย เมื่อเชื้อ EAEC (A)  เชื้อ EIEC (B) เชื้อ ETEC (C) และ เชื้อ E. coli (D) ของสารสกัด 
น ้าจากต ารับยาธาตุบรรจบ โดยที่ (1) ความเข้มข้น 500 mg/ml (2) ความเข้มข้น 250 mg/ml (3) ความเข้มข้น 125 mg/ml 

(4) ยา Norfloxacin ความเข้มข้น 10 µg/disc (5) ยา Ampicillin ความเข้มข้น 10 µg/disc และ (6) สารละลาย blank 
50% เอทานอล ทดสอบด้วยวิธี Disc diffusion method 
 

ตารางที่ 4 ผลการยับยั้ง (MIC) และการฆ่าเชื้อแบคทีเรีย (MBC) ของสารสกัดต ารับยาธาตุบรรจบ 
แบคทีเรีย 

ที่ใช้ทดสอบ 
MIC (MBC) (mg/ml) 

สารสกัด 
น ้า 

สารสกัด 
น ้ากระสายยา 

สารสกัด 
95% เอทานอล 

Enteroaggregative E. coli 31.25 (125) 31.25 (125) 31.25 (31.25) 
Enteroinvasive E. coli 31.25 (>125) 15.62 (>125) 31.25 (>125) 

Enteropathogenic E. coli 31.25 (>125) 31.25 (>125) 31.25 (62.5) 
Enterotoxigenic E. coli  31.25 (125) 31.25 (>125) 62.5 (62.5) 

Escherichia coli 62.5 (125) 31.25 (125) 31.25 (125) 
 



286 KKU Science Journal Volume 51 Number 3  Research 
 

ตารางที่ 5 ผลการยับยั้ง (MIC) และการฆ่าเชื้อแบคทีเรีย (MBC) ของสารสกัดต ารับยาเหลืองปิดสมุทร 
แบคทีเรีย 

ที่ใช้ทดสอบ 
MIC (MBC) (mg/ml) 

สารสกัด 
น ้า 

สารสกัด 
น ้ากระสายยา 

สารสกัด 
95% เอทานอล 

Enteroaggregative E. coli 7.81 (125) 62.5 (>125) 3.91 (>125) 
Enteroinvasive E. coli 31.25 (>125) 31.25 (>125) 31.25 (125) 

Enteropathogenic E. coli 31.25 (>125) 62.5 (>125) 31.25 (125) 
Enterotoxigenic E. coli  31.25 (>125) 62.5 (>125) 31.25 (125) 

Escherichia coli 31.25 (125) 15.62 (125) 15.62 (125) 
 

วิจารณ์ผลการวิจัย 

จากผลการสกัดต ารับยาดังตารางที่ 1 การใช้น ้ากระสายยาจากสารสกัดเปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใสเป็น 
ตัวท าละลายในการสกัดทั้ง 2 ต ารับ ด้วยวิธีต้มเดือดทางการแพทย์แผนไทย ให้ร้อยละผลผลิตสูงกว่าการใช้ตัวท าละลายอื่นๆ 
ทั้งนี้เนื่องจากน ้ากระสายยามีส่วนผสมของน ้าปูนใสที่มีแคลเซียมไฮดรอกไซด์เป็นองค์ประกอบ ทั้งยังมีค่าความเป็นกรด - ด่าง
ค่อนข้างสูง (pH = 12.5 – 12.8) ดังนั้นเมื่อน าสารสกัดเปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใส มาละลายน ้าจึงท าให้เกิดการ
แตกตัวเป็นไฮดรอกไซด์ไอออน (OH-) ได้ และไปเกาะกับตัวยาสมุนไพรบางชนิดไดด้ีในต ารบั จึงท าให้มี % yield สูงกว่าการใช้
ตัวท าละลายอื่นๆ สอดคล้องกับการศึกษาการยับยั้งเชื้อ Enterococcus faecalis ที่พบว่าการใช้แคลเซียมไฮดรอกไซด์มีผล
ต่อการยับยั้งเชื้อดังกล่าวได้สูงที่สุด รองลงมาคือ การรวมกันระหว่างสารสกัดเทียนด ากับแคลเซียมไฮดรอกไซด์  ที่อัตราส่วน 
50:50 (Zakaria et al. 2021) โดยที่ยาธาตุบรรจบมีเทียนด าเป็นสว่นหน่ึงในองค์ประกอบของต ารับยานี้  ซึ่งตัวท าละลายทั้ง 3 
ชนิด ที่ใช้ในการสกัดเป็นตัวท าละลายที่มีขั้วค่อนข้างสูง ได้แก่ น ้า น ้ากระสายยา (เปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใส) และ 
95% เอทานอล ตัวท าละลายน ้าเป็นตัวท าละลายที่ดี มีความปลอดภัย ความมีขั้วสูง ซึ่งจะสามารถละลายสารในกลุ่มฟีนอลิก 
ฟลาโวนอยด์ แกลโลแทนนิน เอลาจิแทนนินที่เป็นชนิด Hydrolysable tannins โมเลกุลเล็กได้ดี ตัวอย่างเช่น Gallic acid  
Catechin  Gallo catechin  Epicatechin  Chebulic acid  Chebulagic acid เป็นต้น สารประกอบดังกล่าวค่อนข้าง
ละลายน ้าได้และสามารถสกัดได้ง่ายด้วยน ้าร้อน มีคุณสมบัติต้านอนุมูลอิสระและถูกใช้เป็นยาสมานแผล รวมถึงรักษาอาการ
ท้องร่วง ในขณะที่เอทานอลเป็นตัวท าละลายอินทรีย์ ที่มีศักยภาพในการปล่อยสารโพลีฟีนอลเข้าไปท าลายผนังเซลล์ของเช้ือ
แบคทีเรียได้ แต่มีขั้วน้อยกว่าน ้า (Dai and Mumper, 2010) โดยทั่วไปจึงมีการเติมน ้าลงในเอทานอลเพื่อเพิ่มขั้ว ดังนั้นการใช้
เอทานอลผสมน ้าจะช่วยให้สามารถสกัดสารประกอบทั้งหมดที่ละลายได้ในตัวท าละลายทั้งสองมากขึ้น ท าให้สารสกัดมีฤทธิ์
ทางชีวภาพดีขึ้น (Nair et al., 2010; Bag et al., 2013) ขณะที่ตัวท าละลายน ้ากระสายยาที่ใช้ในงานวิจัยนี้เป็นสารละลายที่
ได้จากสารสกัดเปลือกผลทับทิมต้มแทรกกับน ้าปูนใส เนื่องจากน ้าปูนใสมีแคลเซียมไฮดรอกไซด์ (Ca(OH)2) เป็นองค์ประกอบ
เมื ่อละลายน ้าจะท าให้ไฮดรอกไซด์ไอออนแตกตัวได้ดี โดยที ่สารประกอบกลุ่มฟีนอลิ ก เอลาจิแทนนินบางชนิด เช่น  
Ellagic acid  Punicalin  Punicalagin จะละลายได้ดีในตัวท าละลายที่เป็นด่างเล็กน้อย จึงท าให้สารกลุ่มนี้ ออกมากับตัว 
ท าละลายที่มีความเป็นด่างได้มากข้ึน  

การทดสอบองค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื้องต้น พบว่า สารสกัดน ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใส
จากยาธาตุบรรจบให้ปริมาณสารประกอบฟลาโวนอยด์ทั้งหมดและแทนนินทั้งหมดสูงสุดที่ 13.43 ± 0.14 mg QE/mg และ 
182.52 ± 39.32 mg TAE/mg ตามล าดับ ในขณะที่สารสกัดน ้าจากยาธาตุบรรจบให้ปริมาณสารประกอบฟีนอลิกทั้งหมด
สูงสุดที่ 145.92 ± 9.77 mg GAE/mg โดยที่สารสกัดน ้าและน ้ากระสายยาจากยาธาตุบรรจบให้ปริมาณฟลาโวนอยด์ทั้งหมด 
และฟีนอลิกทั้งหมดไม่แตกต่างกัน และการหาปริมาณแทนนินทั้งหมดของสารสกัดทั้ง 3 ชนิด ให้ผลการทดสอบไม่แตกต่างกัน
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อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) ใขณะเดียวกันสารสกัดเอทานอลจากยาธาตุบรรจบมีฤทธิ์ฆ่าเชื้อแบคทีเรีย EAEC ได้สูง
ที่สุด รองลงมาคือ EPEC  ETEC และ E. coli โดยมีค่า MBC เท่ากับ 31.25  62.5  62.5 และ 125 mg/ml ตามล าดับ และ
การใช้ความเข้มข้นสูงสุดที่ 125 mg/ml ของสารสกัดทั้งหมดไม่สามารถฆ่าเชื้อ EIEC ได้ เป็นที่น่าสังเกตว่าสารสกัดน ้าสามารถ
ยับยั้งเชื้อแบคทีเรียทั้ง 5 ชนิดในตระกูล E. coli ซึ ่งเป็นสาเหตุหลักในการก่อโรคท้องเสียได้เกือบเทียบเท่ากับสารสกัด 
เอทานอล (ใช้ความเข้มข้นของสารสกัดในช่วง 31.25 – 62.50 mg/ml) และสารสกัดน ้ากระสายยาสามารถยับยั้งเชื้อ EIEC ได้
ดีกว่า (MIC = 15.62 mg/ml) สารสกัดชนิดอื่นเล็กน้อย จะเห็นได้ว่าการสกัดด้วยเอทานอลให้ผลการยับยั้งและฆ่าเชื ้อได้ดี
ที่สุดในยาธาตุบรรจบ แต่ตรวจพบว่ามีปริมาณสารประกอบฟลาโวนอยด์ทั้งหมด ฟีนอลิกท้ังหมด และแทนนินทั้งหมดน้อยกว่า
การสกัดด้วยน ้าและน ้ากระสายยา ทั้งนี้อาจเป็นเพราะโครงสร้างผนังเซลล์ของเชื้อแบคทีเรียแกรมลบมีเยื่อหุ้มเซลล์เป็นช้ันของ 
Phospholipid bilayer ถึงสองชั้นด้วยกัน อีกทั้งบนเยื่อหุ้มเซลล์ชั้นนอกของ E. coli ยังประกอบไปด้วย Phospholipids 
Lipopolysaccharides  Colanic acid  Fagella และ Type I fmbriae เป็นเกราะป้องกันตนเอง ในขณะที่เซลล์แบคทีเรีย 
แกรมบวกมีผนังเซลล์เพียงชั้นเดียวและมีองค์ประกอบจ าพวก Peptidoglycan และ Polysaccharide ในปริมาณมากกว่า 
(Wang et al., 2021) จึงท าให้สารสกัดส่วนใหญ่ที่สามารถผ่านผนังเซลล์เพื่อไปท าลายโครงสร้างเชื้อได้  เป็นสารที่มีขั้วอยู่ใน
ระดับกลางๆ เช่น เอทานอล ดังนั้นเมื่อท าลายผนังเซลล์ของแบคทีเรียเข้าไปได้แล้วจึงปลดปล่อยสารส าคัญท าลายนิวเคลียส
ของแบคทีเรียเพื่อให้เซลล์ตาย สอดคล้องกับ Dai and Mumper (2010) ที่กล่าวว่าเอทานอลเป็นตัวท าละลายอินทรีย์ที่มี
ศักยภาพในการปล่อยสารโพลีฟีนอลเข้าไปท าลายผนังเซลล์ของเชื ้อแบคทีเรียได้ แต่มีขั้วน้อยกว่าน ้า ในขณะที่น ้าหรือ 
น ้ากระสายยาที่ตรวจพบสารประกอบทางพฤกษเคมีในปริมาณที่สูงกว่าเล็กน้อย อาจจะท าลายผนังเซลล์ของแบคทีเรีย 
แกรมลบได้น้อยกว่า ด้วยข้อจ ากัดเรื่องความมีขั้วของตัวท าละลายในการผ่านเข้าออกผนังเซลล์ของเชื้อแบคทีเรีย  จึงท าให้
ปลดปล่อยสารส าคัญเข้าไปในเซลล์แบคทีเรียได้น้อยกว่า การออกฤทธิ์ต้านเชื ้อแบคทีเรียแกรมลบจึงน้อยกว่าสารสกัด  
เอทานอลในขณะที่มีปริมาณสารส าคัญมากกว่านั่นเอง อย่างไรก็ตามสอดคล้องกับ Eid et al. (2023) ที่ว่าเอนไซม์โพลีฟีนอล
ในสารสกัดน ้าอาจย่อยสลายโพลีฟีนอลบางชนิด ท าให้มีสมบัติทางชีวภาพบางอย่างของสารสกัดน ้าลดลงได้  โดยการศึกษา
องค์ประกอบทางพฤกษเคมีเบื้องต้นและฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้ของยาธาตุบรรจบ ทั้งหมดนี้สอดคล้องกับ
การศึกษาฤทธิ์ต้านอนุมูลอิสระของยาธาตุบรรจบที่พบว่า สารสกัดน ้าและเอทานอลจากยาธาตุบรรจบ (EC50 = 7.22 ± 0.72 
และ 13.52 ± 0.99 µg/ml ตามล าดับ) สามารถต้านอนุมูลอิสระ DPPH ได้มากกว่าสารมาตรฐาน BHT (EC50 = 14.55 ± 
0.69 µg/ml) อีกทั้งสารสกัดน ้าจากขิง (IC50 = 2.06 ± 0.09 µg/ml) ที่เป็นส่วนหนึ่งในองค์ประกอบของต ารับสามารถยับยั้ง
ไนตริกออกไซด์ได้สูงกว่ายา Indomethacin (IC50 = 20.32 µg/ml) ขณะที่สารสกัดเอทานอลจากต ารับยาธาตุบรรจบยับยั้ง
ไนตริกออกไซด์ได้ในระดับปานกลาง (IC50 = 27.48 ± 1.25 µg/ml) นอกจากนี้สารสกัดเอทานอลจากยาธาตุบรรจบยับยั้ง 
เชื้อก่อโรคท้องเสียได้ 6 สายพันธุ์ คือ Vibrio Parahaemolyticus  Staphylococcus aureus  Vibrio cholera  Shigella 
dysenteriae  Escherichia coli และ Salmonella typhi ม ีค่า MIC เท่ากับ 0.625  1.25  2.5  2.5  5 และ 5 mg/ml 
ตามล าดับ (Jaiarree et al., 2013) รวมถึงสอดคล้องกับการศึกษาของ วัชรินทร์ และคณะ (2559) ที่ใช้สารสกัดเอทานอลจาก
สมอไทยซึ่งเป็นตัวยาหลักในต ารับยาธาตุบรรจบสามารถฆ่าเชื้อ S. aureus  B. cereus และ E. coli มีค่า MBC เท่ากับ 16  8 
และ 16 mg/ml ตามล าดับ ในขณะที่สารสกัดเอทานอลจากขมิ้นชันท่ีเป็นตัวยาหลักในต ารับยาเหลืองปิดสมุทร สามารถฆ่าได้
เพียงเชื้อ S. aureus มีค่า MBC เท่ากับ 4 mg/ml ขณะเดียวกันผลการทดลองนี้ยังสอดคล้องกับการศึกษาของ Suthon  
et al. (2013) ที ่ทดสอบฤทธิ ์ต้านเชื ้อแบคทีเรียก่อโรคทางเดินอาหาร 8 สายพันธุ ์ คือ S. aureus  E. coli  S. typhi   
S. typhimurium  V. Parahaemolyticus  V. Cholera  S. dysenteriae และ P. aeruginosa โดยเปรียบเทียบระหว่าง
สารสกัดยาธาตุบรรจบกับสมอไทย ที่สกัดด้วยวิธีการต้มน ้าและแช่ด้วยเอทานอลนั้น พบว่าสารสกัดเอทานอลจากสมอไทย
สามารถยับยังเชื้อได้ทุกชนิด ในขณะที่สารสกัดเอทานอลจากต ารับยาธาตุบรรจบสามารถยับยั้งเชื้อได้เพียง 6 ชนิด คือ  
S. aureus  E. coli  S. typhi  S. dysenteriae  V. parahaemolyticus และ V. cholerae ส่วนสารสกัดน ้าและกาก
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หลังจากแช่ด้วยเอทานอลของสมอไทย สามารถยับยั้งเชื ้อ S. aureus  S. dysenteriae และ V. parahaemolyticus ได้ 
ในขณะที่สารสกัดชั ้นน ้าและกากหลังจากการแช่ด้วยเอทานอลของต ารับยาธาตุบรรจบ  สามารถยับยั้งได้เฉพาะเชื ้อ  
S. aureus ซึ่งผลการศึกษาครั้งน้ีสนับสนุนการใช้ต ารับยาธาตุบรรจบ และสมอไทยในการรักษาอาการท้องเสียตามองค์ความรู้
แบบดั้งเดิม นอกจากนี้การศึกษาของ Chusri et al. (2014) ที่ทดสอบฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียของต ารับยาธาตุบรรจบต่อเชื้อ
แบคทีเรียแกรมลบ 7 ชนิด แบคทีเรียแกรมลบที่ดื้อยาหลายชนิด และศึกษาความเป็นพิษต่อเซลล์ของต ารับ พบว่าสารสกัด  
เอทานอลของต ารับยาธาตุบรรจบ สามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย methicillin resistant S. aureus (MRSA) สายพันธุ์ NPRC 
R003 125 โดยมีค่า MIC เท่ากับ 31 µg/ml ได้ดีที่สุด การทดสอบความเป็นพิษต่อเซลล ์มีค่า IC50 มากกว่า 50 µg/ml (ความ
เป็นพิษต่อเซลล์ของสารมาตรฐาน Ellipticine มีค่า IC50 เท่ากับ 0.8 µg/ml) แสดงว่าต ารับยาธาตุบรรจบมีฤทธิ์ต้านเช้ือ
แบคทีเรียได้และไม่เกิดพิษต่อเซลล์ 

ส่วนสารสกัดยาเหลืองปิดสมุทรที่สกัดด้วยตวัท าละลายเอทานอล มีปริมาณสารประกอบฟีนอลิกท้ังหมดและแทนนนิ
ทั้งหมดสูงสุดที่  294.43 ± 1.77 mg GAE/mg และ 159.79 ± 7.29 mg TAE/mg ตามล  าดับ ขณะเด ียวกันสารสกัด 
น ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใสของยาเหลืองปิดสมุทร ให้ปริมาณสารประกอบฟลาโวนอยด์ทั้งหมดสูงสุดที่ 
7.32 ± 0.21 mg QE/mg ในผลการวิเคราะห์ทางสถิติพบว่าการใช้น ้าและน ้ากระสายยาในการสกัดให้ปริมาณสารประกอบ 
ฟีนอลิกทั้งหมดไม่แตกต่างกัน ขณะที่สารสกัดทั้ง 2 มีปริมาณฟลาโวนอยด์ทั้งหมดแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  
(p < 0.05) และสารสกัดน ้ากระสายยากับเอทานอลมีปริมาณแทนนินทั้งหมดไม่แตกต่างกัน จะเห็นได้ว่าการสกัดด้วย 
เอทานอลให้ผลการยับยั้งและฆ่าเช้ือได้ดีที่สุดในยาเหลืองปิดสมุทร ยกเว้นในเช้ือ EAEC ทีส่ารสกัดน ้าสามารถฆ่าเชื้อแบคทีเรีย 
EAEC ได้ดีกว่า (ใช้ความเข้มข้นของสารสกัด 125 mg/ml) ในขณะที่สารสกัดเอทานอลสามารถยับยั้งเช้ือแบคทีเรีย EAEC ได้
สูงสุดแต่ไม่สามารถฆ่าเชื้อได้ และสารสกัดน ้ากระสายยายับยั้งและฆ่าเชื้อแบคทีเรีย E. coli (ใช้ความเข้มข้นของสารสกัด 
15.62 และ 125 mg/ml ตามล าดับ) ได้เทียบเท่ากับสารสกัดเอทานอล สอดคล้องกับผลการศึกษาในหนูแรทสายพันธุ์ 
Sprague-Dawley เพศผู้ โดยการเหนี่ยวน าหนูให้เกิดอาการท้องเสียด้วยน ้ามันละหุ่ง พบว่า ยาเหลืองปิดสมุทร ขนาด 1000  
2000  4000 mg/kg สามารถลดปริมาณอุจจาระได้มากกว่า 50% (p < 0.05) โดยปริมาณอุจจาระเท่ากับ 1.05  0.7 และ 
0.59 g ตามล าดับ ในขณะที่ยามาตรฐาน Atropine sulfate ขนาด 0.5 mg/kg ให้ปริมาณอุจจาระน้อยกว่าเท่ากับ 0.28 g 

(Sireeratawong et al., 2012) อีกทั้งยังสอดคล้องกับการทดสอบฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียของสารสกัดเอทานอลจากยาเหลือง
ปิดสมุทร ซึ่งท าการทดสอบในเชื้อ 20 ชนิด พบว่า ยาเหลืองปิดสมุทรสามารถยับยั้งแบคทีเรียแกรมบวกได้ดีกว่าแบคทีเรีย  
แกรมลบ โดยสารสกัดสามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย 2 ชนิดได้อยู่ในระดับดี คือ เชื้อ S. epidermidis ATCC 35984 และเช้ือ 
methicillin resistant S. aureus R005 (MRSA NPRC R005) ซึ่งเป็นเชื้อดื้อยาท าให้เกิดการติดเชื้อที่เกี่ยวข้องกับระบบ
ทางเดินอาหาร ล าไส้อักเสบ อาหารเป็นพิษ มีค่า MIC <16 และ 31 µg/ml ตามล าดับ (Chusri et al., 2014) และยัง
สอดคล้องกับงานวิจัยของ Sincharoenpokai et al. (2009) ที่ทดสอบสารสกัดเอทานอลจากขมิ้นชันซึ่งเป็นตัวยาหลัก 
ในต ารับยาเหลืองปิดสมุทรสามารถยับยั ้งเชื ้อแบคทีเรียก่อโรคที ่เกี ่ยวข้องกับระบบทางเดินอาหาร ได้แก่ B. Cereus   
V. Cholera   B. Subtilis  S. aureus และ V. parahaemolyticus ที่ท าให้เกิดการติดเช้ือเกี่ยวข้องกับระบบทางเดินอาหาร 
ล าไส้อักเสบ อาหารเป็นพิษ มีค่า MIC เท่ากับ 3.91  15.63  15.63  31.25 และ 31.25 ppt ตามล าดับ  

เมื่อพิจารณาการทดสอบด้วยวิธี Disc diffusion method พบว่าโซนการยับยั้งของทั้ง 2 ต ารับค่อนข้างเห็นโซน
เพียงเล็กน้อย ดังรูปที่ 1 โดยจะเห็นได้ว่ามีเพียงสารสกัดน ้าจากยาธาตุบรรจบที่ความเข้มข้นสูงสุด 500 mg/ml ที่พบโซนการ

ยับยั้งมากกว่าสารสกัดน ้ากระสายยา และเอทานอล ซึ่งไม่มีผลต่อเชื้อแบคทีเรียทดสอบ ซึ่งต ารับยาธาตุบรรจบมีตัวยาสมอไทย
เป็นตัวยาหลัก ตัวยารองคือโกฐก้านพร้าว และส่วนประกอบอื่นๆ มีรายงานว่าสมอไทยมีสารส าคัญคือ Gallic acid  Ethyl 

Gallate และสารกลุ่ม Tannin (Pfundstein et al., 2010) ที่สามารถยับยั้งจุลชีพได้ดีหากสกัดด้วยตัวท าละลายที่มีขั้ว อีกทั้ง 

ตัวท าละลายน ้ายังสามารละลายสารที่มีขนาดโมเลกุลเล็กๆ ได้ดี เช่น Gallic acid ดังนั้นการสกัดด้วยตัวท าละลายน ้าจึงดึงสาร
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จ าพวกนี้ลงมาในการสกัดได้มาก ในขณะที่ผนังเซลล์ของแบคทีเรียแกรมลบที่มีโครงสร้างผนังเซลล์ซับซ้อน ประกอบไปด้วย 

Peptidoglycan เพียง 5 – 20 % แต่มี Lipopolysaccharide ที่เพิ่มความแข็งแรงให้กับเซลล์ได้มากกว่า รวมถึงมีช่องพอริน 

(porin) ที่ไม่ยอมให้สารโมเลกุลใหญ่ผ่านเข้าออก จึงท าให้สารส าคัญบางชนิดเข้าไปท าลายผนังเซลล์และนิวเคลียสไม่ได้ 
(Tortora et al., 2001; Matu and van Staden, 2003) ทั้งนี้การทดสอบแบบ Disc diffusion เป็นการทดสอบเบื้องต้นโดย

อาศัยหลักการแพร่จากกระดาษกรองไปบนอาหารเลี้ยงเชื้อ เมื่อสารแพร่ออกไปมากขึ้นความเข้มข้นของสารก็จะลดลงตาม

ระยะทางการแพร่ ดังนั้นบริเวณที่อยู่ใกล้แผ่น disc จะมีความเข้มข้นมากที่สุด จึงเห็นเป็นโซนใสรอบบริเวณนี้ในสารสกัดน ้า

มากกว่าเนื่องจากสารที่มีโมเลกุลเล็กสามารถละลายลงมาได้ดีกว่า อีกทั้งในต ารับประกอบด้วยตัวยาสมุนไพรจ านวนมากถึง 22 

ชนิด และยังเป็นสารในกลุ่มของแทนนินและฟีนอลิกจึงท าให้มีตะกอนของสารส าคัญ ที่มีโมเลกุลขนาดใหญ่แพร่บนอาหารเลี้ยง
เชื้อได้ดีแต่ไม่สามารถผ่านช่องพอรินเข้าไปท าลายเชื้อจนหมดได้ ดังนั้นสารสกัดน ้ากระสายยาและเอทานอลจึงเห็นเพียงโซน

การแพร่กระจายบนอาหารเลี้ยงเชื้อของสารสกัดได้มากกว่าโซนการยับยั้ง เป็นผลมาจากข้อจ ากัดเรื่องสมบัติของความมีขั้ว 
(polarity) เมื่อตัวท าละลายต่างชนิดกัน 

เมื่อเปรียบเทียบระหว่างต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร พบว่า ปริมาณสารฟีนอลิกทั้งหมด แทนนิน
ทั้งหมด และฟลาโวนอยด์ทั้งหมด ของยาเหลืองปิดสมุทรมีปริมาณน้อยกว่ายาธาตุบรรจบ และผลการทดสอบ Disc diffusion 
agar test ให้ผลที่สอดคล้องกัน ในขณะที่เมื่อทดสอบ MIC/MBC กลับให้ผลการยับยั้งและการฆ่าเชื้อที่ดีกว่ายาธาตุบรรจบ 
ทั้งนี้อาจเป็นเพราะต ารับยาเหลืองปิดสมุทรมีตัวยาบางอย่าง เช่น สีเสียดเทศ สีเสียดไทย ใบทับทิม กล้วยตีบ มีกลุ่มสารหลัก
คือแทนนินท่ีสามารถต้านเชื้อแบคทีเรีย ในขณะที่ขมิ้นชันเป็นตัวยาหลักและขมิ้นอ้อยมีสารกลุ่มเคอร์คิวมินอยด์ สามารถยับยั้ง
เชื้อแบคทีเรียก่อโรคทางเดินอาหารได้หลายชนิด (Sincharoenpokai et al., 2009) นอกจากนี้ยังมีน ้ามันหอมระเหยเป็น
องค์ประกอบซึ่งสารบางตัวในน ้ามันหอมระเหยอาจเสริมฤทธิ์ในการต้านเชื้อแบคทีเรียได้ ดังนั้นนอกจากสารทั้ง 3 กลุ่มที่ท า
การทดสอบแล้วยังมีสารส าคัญกลุ่มอื่นอีกในต ารับที่สามารถยับยั้งหรือฆ่าเชื้อแบคทีเรียสายพันธุ์ E. coli ได้ จึงท าให้การ
ทดสอบ MIC/MBC มีผลการยับยั้งและการฆ่าเชื้อได้มากกว่ายาธาตุบรรจบในบางสารสกัด เช่น สารอัลลิซิน (Allicin) ที่เป็น
สารกลุ่ม Organosulfur เกิดจาก Allin ในกระเทียมเมื่อผ่านการแปรรูป Allinase จะถูกปลดปล่อยออกมาจากภายใน 
แวคิวโอลของเซลล์และอาศัยน ้าเป็นกลไกในการท าปฏิกิริยาได้เป็น Allicin ที่มีความสามารถในการยับยั้งเชื ้อจุลชีพ ใน
งานวิจัยของ Lawal et al. (2016) พบว่าสารสกัดน ้าจากหัวกระเทียมสามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ E. coli โดยมีค่า MIC 
และ MBC เท่ากับ 120 mg/ml ในขณะเดียวกัน Tijjani et al. (2017) ได้ศึกษาสารสกัดหยาบจากกระเทียมด้วยเอทานอล 
ความเข้มข้นร้อยละ 95 และน ้า จากการทดสอบด้วยวิธี Well diffusion method หาค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถยับยั้ง
เชื้อ Staphylococcus aureus และ Escherichia coli พบว่าสารสกัดหยาบจากกระเทียมสามารถยบัยั้งเช้ือ S. aureus และ 
E. coli ได้ โดยสารสกัดเอทานอลจากกระเทียมมีค่า MIC และ MBC อยู่ที่ 200 mg/ml ในขณะที่ค่า MBC ของสารสกัดจาก
กระเทียมที่สกัดด้วยน ้าอยู่ที่ 300 mg/ml ในขณะที่งานวิจัยของ Chusri et al. (2014) พบว่าสารสกัด 95% เอทานอลที่หมัก
ไว้เป็นเวลา 7 วัน สามารถยับยั้ง E. coli ATCC 25922 ได้ มีค่า MIC เท่ากับ 1,000 µg/ml และจากการทดสอบพฤกษเคมีใน
หลอดทดลองพบว่ามีสารกลุ่ม Alkaloid  Triterpenoid  Condensed tannin และ Hydrolysable tannin เป็นองค์ประกอบ 
ซึ่งตัวยาในต ารับบางชนิดนอกจากสารแทนนินที่มีฤทธิ์ในการต้านเชื้อแบคทีเรียแล้ว สารแอลคาลอยด์หรือไตรเทอร์ปีนอยด์
บางตัวในต ารับอาจเสริมฤทธิ์ต่อการยับยั้งเช้ือแบคทีเรียได้เช่นกัน 

ดังนั้นกลไกการออกฤทธิ ์ของยาทั้ง 2 ต ารับ เมื ่อสารสกัดผ่านเข้าผนังเซลล์ของแบคทีเรี ยแกรมลบซึ่งเป็น 

Phospholipid bilayer ทั้งสองชั้นเข้าไปได้แล้ว โดยที่สารสกัดเอทานอลจะผ่านเข้าไปยังผนังเซลล์ได้ง่ายกว่าเนื่องจากเป็น  

ตัวท าละลายที่มีขั้วน้อยกว่าน ้า หลังจากนั้นจะปลดปล่อยสารส าคัญจ าพวกกลุ่มฟีนอลิก แทนนิน หรือฟลาโวนอยด์ ที่ออกฤทธิ์

ไปท าลายโครงสร้างนิวเคลียสและ DNA ของแบคทีเรีย เพื่อให้เซลล์ตายหรือยับยั้งการหลั่งสารพิษได้ช้าลง โดยจะท าให้
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แบคทีเรีย EAEC ไม่สามารถจับกับเยื่อบุล าไส้เลก็เพื่อสรา้งสารไบโอฟิลม์ในการปลอ่ยสารพิษ Enterotoxins และ Cytotoxins 

จ าพวก ShET1  Pic  EAST1  Pet ได้ เช่นเดียวกับ E. coli ที่หลั่งสารพิษ Stx ท าให้เกิดอาการท้องเสีย ขณะที่เชื้อ ETEC จะ

ผลิตสารพิษภายในร่างกาย 2 ชนิด คือ heat-labile (LT) และ heat-stable (ST) โดยการกระตุ้น Adenylyl และ Guanylate 
cyclase ท าให้ระดับ cAMP และ cGMP สูงขึ้น เกิดการหลั่งน ้าและอิเล็กโทรไลต์ในเซลล์เพิ่มขึ้น ดังนั้นเมื่อสารสกัดต ารับยา

เข้าไปท าลายโครงสร้างเซลล์ของแบคทีเรียจึงท าให้ ETEC หลั่งสารพิษได้น้อยลง ระดับ cAMP และ cGMP ในเซลล์จึงลดลง

ด้วย ท าให้อัตราการสูญเสียน ้าและอิเล็กโทรไลต์ลดต ่าลง ขณะที่เชื้อ  EPEC จะยึดติดกับ Enterocytes ของล าไส้เล็ก แล้ว

ท าลายเยื่อบุล าไส้โดยหลั่งสาร Enterotoxin ให้เกิดแผลและการอักเสบเกิดเป็นอาการท้องเสียตามมา ส่วนกลไกการเกิด

ท้องเสียของเชื้อ EIEC เชื้อจะเจาะผนังเยื่อบุล าไส้เลก็แลว้เพิ่มจ านวนอย่างรวดเร็วมีการสรา้ง Actin ในการเคลื่อนที่บุกรุกไปยัง
เซลล์ข้างเคียงท าให้เกิดการอักเสบถ่ายเป็นมูกมีเลือดปน ดังนั้นจะเห็นได้ว่ามีเพียงสารสกัดเอทานอลจากยาทั้ง 2 ต ารับที่

สามารถฆ่าเชื้อ EPEC และ EIEC ได้ โดยยาธาตุบรรจบให้ค่า MBC เท่ากับ 62.5 mg/ml ในเชื้อ EPEC ในขณะที่เชื้อ EIEC 
ต้องใช้ความเข้มข้นมากกว่า 125 mg/ml ถึงจะฆ่าเชื้อได้ ส่วนยาเหลืองปิดสมุทรให้ค่า MBC เท่ากับ 125 mg/ml ในเชื้อทั้ง

สองชนิด ตามล าดับ จะเห็นได้ว่าเชื้อ EIEC ค่อยข้างฆ่าหรือท าลายได้ยาก เนื่องจากเมื่อเชื้อยึดติดกับเซลล์แล้วจะมีการแบ่ง 

ตัวเองเพิ่มจ านวนข้ึนอย่างรวดเร็ว ท าให้มีการอักเสบและท าลายเซลล์ข้างเคียงอีกด้วย โดยหากสารสกัดสามารถผ่านผนังเซลล์

และปลดปล่อยสารท าลายนิวเคลียสแบคทีเรียได้จะท าให้อัตราการเจาะยึดติดกับเซลล์และการถูกท าลายลดน้อยลง (Kaper  
et al., 2004)  ซึ่งในปัจจุบันการดื้อต่อยาปฏิชีวนะพบได้บ่อยในแบคทีเรียกลุ่ม E. coli ท าให้มีผลต่อการรักษาส่งผลให้อาการ

ของโรคเพิ่มขึ้น โดยยา Norfloxacin เป็นยาในกลุ่ม Fluoroquinolone ใช้ในการรักษาการติดเชื้อในทางเดินปัสสาวะและ 

โรคอุจจาระร่วงจากการติดเชื ้อ มีฤทธิ์ฆ่าเชื ้อแบคทีเรียโดยจะไปยับยั้งเอนไซม์ DNA gyrase (Topoisomerase II) และ 

Topoisomerase IV ของเชื ้อแบคทีเรีย โดยเอนไซม์ทั้ง 2 ชนิดนี้จะเกี่ยวข้องกับการเจริญและการเพิ่มจ านวนเซลล์ของ
แบคทีเรีย เมื่อเกิดการจ าลองตัวของ DNA (DNA replication) เอนไซม์ดังกล่าวจะท าหน้าที่คลายเกลียว และมีการสังเคราะห์ 

DNA ของแบคทีเรียขึ้นใหม่ท าให้เกิดการเพิ่มจ านวนของเชื้อขึ้น ดังนั้นเมื่อรับประทานยาปฏิชีวนะหรือต ารับยาเหลอืงปิดสมทุร
และยาธาตุบรรจบจะท าให้เกิดการยับยั้งการสร้าง DNA ท าให้แบคทีเรียไม่สามารถเพิ่มจ านวนได้และตายในท่ีสุด (Drlica and 

Zhao, 1997) จะเห็นว่าการทดสอบด้วย Disc diffusion test ยา Norfloxacin มีโซนการยับยั้งในเช้ือ EIEC ต ่ากว่าแบคทีเรีย

ชนิดอื่น อาจเป็นผลต่อการดื้อยาในเชื้อชนิดนี้ ในขณะที่ Ampicillin เป็นยาในกลุ่ม -lactams หรือกลุ่มเพนนิซิลิน จาก

รายงานของ Abbasi et al. (2020) พบว่า การติดเชื ้อในระบบทางเดินอาหารและนอกทางเดินอาหารจะดื้อยาในกลุ่ม 
Ampicillin โดยแบคทีเรีย EAEC และ EIEC มีอัตราการดื้อต่อยาปฏิชีวนะ Ampicillin เป็น 100% ในขณะที่เชื้อ EPEC และ 

ETEC มีอัตราการดื้อต่อยา Ampicillin เท่ากับ 88.8 และ 83.3 % ตามล าดับ และจากผล Disc diffusion test ของงานวิจัย 

ก็ไม่พบโซนการยับยั ้งในเชื ้อ EAEC  EIEC และ EPEC ของยา Ampicillin เช่นกัน รวมไปถึงสารสกัดต ารับยาทั ้ง 2 ใน 
ตัวท าละลายบางชนิดมีฤทธิ์ฆ่าเชื้อได้ต ่า ทั้งนี้มีผลมาจากการดื้อยาของเชื้อ โดยเชื้อแบคทีเรียจะมีกลไกการใช้พลังงาน ATP 

น ายาหรือสารสกัดเข้าเซลล์และมีการขับยาออกนอกเซลล์โดย Efflux pump เป็นการลดความเข้มข้นของยาในเซลล์ลงท าให้

ยาไม่สามารถเข้าไปถึงเป้าหมายและท าลายเชื้อจนหมดได้ หรือในอีกกรณีหนึ่งเกิดจากแบคทีเรียสร้างเอนไซม์ที่สามารถ

เปลี่ยนแปลงโครงสร้างยาหรือย่อยยาได้เอง จึงท าให้ยาหมดฤทธิ์ในการท าลายหรือยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

ในขณะที่แบคทีเรียบางชนิดจะมีผนังเซลล์หนามีกลไกป้องกันไม่ให้ยาเข้าไปภายในเซลล์ได้จึงเกิดเชื้อดื้ อยาขึ้น ด้วยเหตุนี้จึง
เป็นผลให้มีการวิจัยเพื่อหายาทางเลือกหรือการใช้สมุนไพรส าหรับการรักษาโรคติดเชื้อเพื่อลดการใช้ยาปฏิชีวนะลง 
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สรุปผลการวิจัย 
สารสกัดจากต ารับยาธาตุบรรจบและยาเหลืองปิดสมุทรสามารถยับยั้งเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้บางชนิดใน

ตระกูล E. coli ที่ท าให้เกิดอาการท้องเสียได้ โดยสารสกัดเอทานอลให้ผลการฆ่าเชื้อได้ดีที่สุดทั้ง 2 ต ารับ มีค่า MBC ต ่ากว่า 

ตัวท าละลายชนิดอื่นๆ ขณะเดียวกันสารสกัดน ้ากระสายยาเปลือกผลทับทิมต้มแทรกน ้าปูนใสสามารถใช้ละลายต ารับยาธาตุ

บรรจบและยาเหลืองปิดสมุทร ก็เป็นอีกหนึ่งทางเลือกในการใช้ยับยั้งแบคทีเรีย EIEC และฆ่าเช้ือ E. coli แทนการใช้สารสกัด 

เอทานอล ซึ่งการใช้น ้ากระสายยาดังกล่าวเหมาะสมต่อการประยุกต์ใช้ในทางการรักษาด้วยต ารับยาสมุนไพรเพราะเป็น  

ตัวท าละลายที่มีความปลอดภัยมากกว่าเอทานอลในการยับยั้งหรือฆ่าเชื้อแบคทีเรียดังกล่าวได้ ดังนั้นการใช้ต ารับยาสมุนไพร

ในบัญชียาหลักแห่งชาติในการรักษาอาการท้องเสียจากเชื้อแบคทีเรียก่อโรคในล าไส้จึงอาจเป็นอีกทางเลือกหนึ่งในอนาคต โดย

จากการศึกษาในครั้งนี้เป็นการสนับสนุนการใช้ต ารับยาแผนไทยในการรักษาอาการท้องเสียด้วยวิธีทางการแพทย์แผนไทยตาม

องค์ความรู้แบบดั้งเดิม  
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