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อุบติัการณ์การด้ือยาปฏิชีวนะหลายขนานในแบคทีเรียก่อโรคไดส้ร้างความจ าเป็นอย่าง

เร่งด่วนส าหรับคน้หายาปฏิชีวนะขนานใหม่รวมถึงแนวทางใหม่ๆ เพื่อรักษาโรคติดเช้ือแบคทีเรีย   
ยาตา้นแบคทีเรียท่ีได้จากพืชท่ีสามารถตา้นการด้ือยาของแบคทีเรียต่อยาปฏิชีวนะท่ีไดสู้ญเสีย
ประสิทธิภาพดั้งเดิมเป็นวตัถุประสงค์ของการวิจยัท่ีมีความส าคญัอย่างมาก วตัถุประสงค์ของ
การศึกษาคร้ังน้ีเพื่อศึกษาฤทธ์ิตา้นแบคทีเรียและการเสริมฤทธ์ิของสารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้ง
ตา้นเช้ือสแตปฟิโลคอคคสั ออเรียส ท่ีด้ือต่อยาแอมพิซิลิน (เออาร์เอสเอ) และสารสกดัจากขลู่
ตา้นเช้ือสแตปฟิโลคอคคสั อิพิเดอร์มิดิส ท่ีด้ือต่อยาคลอกซาซิลิน (ซีอาร์เอสอี)  เม่ือใชเ้ด่ียวๆ 
และใชร่้วมกบัยาปฏิชีวนะกลุ่มบีตาแลคแทม  ค่าความเขม้ขน้ในการยบัย ั้งต ่าสุดส าหรับยาแอมพิ
ซิลินและสารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้งในการตา้นเช้ือเออาร์เอสเอ มีค่ามากกวา่ 512 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร และ 4 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร ตามล าดบั นอกจากนั้น ค่าความเขม้ขน้ในการยบัย ั้งต ่าสุด
ของยาคลอกซาซิลินและสารสกัดจากขลู่ในการต้านเช้ือซีอาร์เอสอี มีค่ามากกว่า 1,024  
ไมโครกรัม/มล. และ 4 มก./มล. ตามล าดบั ผลการศึกษาดว้ยวิธีเชคเกอร์บอร์ดพบวา่ มีการเสริม
ฤทธ์ิกนัระหวา่งสารผสมแอมพิซิลิน (0.15 ไมโครกรัม/มล.) และสารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้ง 
(0.5 มก./มล) มีค่าดชันี เอฟไอซี นอ้ยกวา่ 0.13 ในการตา้นเช้ือเออาร์เอสเอ ขณะท่ีไม่มีปฏิกิริยา
ระหวา่งยาหรือไม่มีการเสริมฤทธ์ิกนัระหวา่งสารผสมสารสกดัจากขลู่และยาคลอกซาซิลินท่ีดชันี 
เอฟไอซี เท่ากบั 0.78 ในการตา้นเช้ือซีอาร์เอสอี กราฟแสดงการตายของเช้ือเออาร์เอสเอไดย้ืนยนั
วา่การรอดชีวิตของเช้ือเออาร์เอสเอ มีการลดลงอย่างเห็นไดช้ดัจาก 5 x 105 ซีเอฟยู/มิลลิลิตร 
เหลือเพียง 103 ซีเอฟย/ูมิลลิลิตร ภายในช่วง 6 ชัว่โมงและตลอด 24 ชัว่โมง หลงัจากไดรั้บสาร
ผสมระหวา่งสารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้ง (0.5 มก./มล.) และยาแอมพิซิลิน  (0.15 ไมโครกรัม/
มล.) การศึกษาดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่านแสดงให้เห็นอย่างชดัเจนว่า เช้ือเอ
อาร์เอสเอท่ีไดรั้บสารผสมระหว่างยาแอมพิซิลินผสมกบัสารสกดัจากบอระเพ็ดพุงชา้งมีรูปร่าง
ผิดปกติ แพปทิโดไกลแคนและเยื่อหุ้มไซโทพลาสมิคไดรั้บความเสียหายชดัเจนรวมไปถึงพื้นท่ี
เฉล่ียของเซลลมี์ขนาดเล็กกวา่กลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญั นอกจากนั้น การซึมผา่นเยื่อหุ้มเซลล์
ชั้นในของเช้ือเออาร์เอสเอเพิ่มข้ึนหลงัจากการไดรั้บสารผสมดงักล่าวเช่นเดียวกนั การศึกษาการ
ท างานของเอนไซม์แสดงให้เห็นว่าสารสกดัจากบอระเพ็ดพุงช้างมีฤทธ์ิยบัย ั้งการท างานของ
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เอนไซมบี์ตาแลคแทมเมส อยา่งชดัเจนและออกฤทธ์ิแปลผนัตามความเขม้ขน้สารสกดัท่ีเพิ่มข้ึน 
ผลการศึกษาท่ีไดด้งักล่าวเป็นหลกัฐานท่ีช้ีใหเ้ห็นวา่สารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้งมีศกัยภาพสูงท่ี
สามารถเปล่ียนจากแบคทีเรียด้ือยาให้กลบัมาเป็นแบคทีเรียท่ีไวต่อยาปฏิชีวนะดั้ งเดิมของมนั 
และกลไกการออกฤทธ์ิของสารสกดัจากบอระเพด็พุงชา้งอาจเก่ียวขอ้ง 3 กลไก (1) ยบัย ั้งการ
สังเคราะห์แพปทิโดไกลแคนซ่ึงส่งผลท าให้รูปร่างเซลล์เสียหาย (2) ยบัย ั้งการท างานของ
เอนไซมบี์ตาแลคแทมเมส และ (3) เพิ่มการซึมผา่นของเยื่อหุ้มเซลล์ชั้นใน ดงันั้น สารสกดัจาก
บอระเพ็ดพุงช้างเป็นสารท่ีมีศกัยภาพโดดเด่นในการน าพฒันาเป็นยาสูตรผสมพฤกษเภสัชตวั
ใหม่กบัยาแอมพิซิลินส าหรับใช้รักษาการติดเช้ือเออาร์เอสเอ การศึกษาเพิ่มเติมเพื่อหาสารออก
ฤทธ์ิ  การศึกษาความเป็นพิษ และการศึกษาการเสริมฤทธ์ิในระดบัเลือดและเน้ือเยื่อควรจะไดรั้บ
การทดสอบยนืยนัเพิ่มเติมในสัตวท์ดลองหรือในมนุษย ์ 
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Β-LACTAM ANTIBIOTIC/AMPICILLIN/AMPICILLIN-RESISTANT S. AUREUS 

(ARSA)/STEPHANIA SUBEROSA FORMAN/ PLUCHEA INDICA (L.) LESS/ 

SYNERGISTIC ACTIVITY 

 

The emergence of multidrug resistance in pathogenic bacteria has created an 

urgent need for new antibiotics and new approaches for the treatment of bacterial 

infections. Plant-derived antibacterial that can against the resistance to well-tried 

agents which have lost their original effectiveness are the research objectives of far 

reaching importance. The purpose of the present work was to investigate 

antibacterial and synergistic activities of Staphania suberosa extracts (SSE) against 

Ampicillin resistant Staphylococcus aureus (ARSA) and Pluchea indica crude 

extract (PIE) against Cloxacillin resistant S. epidermidis (CRSE) when used singly 

and in combination with β-lactams antibiotic. The Minimum Inhibitory 

Concentration ( MIC) for ampicillin (AMP) and SSE against ARSA strains 

were >512 µg/ml and 4 mg/ml respectively. Besides, the MICs of cloxacillin 

(CLX) and PIE against CRSE were >1024 µg/ml and 4 mg/ml, respectively. 

Checkerboard assay revealed synergistic activity in  the  combination  of  AMP  

(0.15  µg/ml)  and  SSE  (0.5 mg/ml)  with  fractional inhibitory concentration 

index (FICI) <0.13 against ARSA. Whereas, no interaction or synergistic effect 
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of PIE plus CLX with FICI <0.78 against CRSE was observed. The killing 

curve assay had confirmed that the viability of ARSA was a dramatic reduction 

from 5x10
5 

cfu/ml to 10
3 

cfu/ml within 6 h and throughout 24 h after exposure to 

SSE (0.5 mg/ml) combined with AMP (0.15 µg/ml). Electron microscopic study 

clearly revealed that ARSA cells treated with AMP plus SSE caused marked cell 

morphological damage, peptidoglycan and cytoplasmic membrane damage, and 

average cell areas were significantly smaller than the control. Furthermore, the CM 

permeability of ARSA was also increased by this combination. The enzyme assay 

showed marked inhibitory activity of SSE against β-lactamase in a concentration 

dependent manner. These findings  provide an evidence that  SSE  has the high  

potential  to  reverse bacterial resistance to originate traditional drug susceptibility 

of it and may relate to three modes of actions of SSE: (1) inhibit peptidoglycan 

synthesis, resulting in cell morphological damage, (2) inhibit β-lactamases 

activity, and (3) increase CM permeability. Therefore, this SSE offers the 

prominent potential to develop a novel adjunct phytopharmaceutical to ampicillin 

for the treatment of ARSA. Further active ingredients study, toxicity and the 

synergistic effect on blood and tissue should be performed and confirmed in 

animals or in humans. 
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