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บทคัดย่อ 
 

สิวเป็นโรคผิวหนังอักเสบเร้ือรัง ซ่ึงมีสาเหตุส าคัญประการหน่ึงมาจากเช้ือ
แบคทีเรีย โดยเฉพาะ Propionibacterium acnes ในการศึกษาคร้ังน้ีได้ท าการทดสอบฤทธ์ิของ 
rhodomyrtone สารบริสุทธ์ิท่ีแยกไดจ้ากใบกระทุต่อการยบัย ั้งการสร้างเอนไซมแ์ละ biofilms ท่ีเป็น
สาเหตุก่อความรุนแรงในเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว รวมถึงเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน DMST 
14916 ผลการหาค่า MIC และ MBC ของ rhodomyrtone และ clindamycin ซ่ึงเป็นยาท่ีนิยมใชรั้กษา
สิว อยูใ่นช่วง 0.125 - 0.5 µg/mL และ 8 - 256 µg/mL ตามล าดบั ผลการทดสอบฤทธ์ิของ 
rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งการสร้าง lipase และ protease ของเช้ือ P. acnes พบว่าภายหลงัการ
ทดสอบดว้ย rhodomyrtone เช้ือแบคทีเรียมีการสร้างเอนไซมท์ั้ง 2 ชนิดลดลง และผลการทดสอบ
การยบัย ั้ง biofilms ของเช้ือ P. acnes ดว้ย rhodomyrtone พบว่าท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC และ 
1/8MIC สามารถยบัย ั้ งการสร้าง biofilms ได้โดยไม่มีผลต่อการเจริญของเช้ือ นอกจากน้ี 
rhodomyrtone มีฤทธ์ิในการลดอตัราการรอดชีวิตของเช้ือภายใน mature biofilms โดยเฉพาะท่ี 
4MIC และ 8MIC สามารถลดอตัราการรอดชีวิตของเช้ือ P. acnes ทุกสายพนัธ์ุ อยูใ่นช่วง 40.8% - 
84.8% และ 39.3% - 75.8% ตามล าดบั นอกจากน้ีการศึกษาประสิทธิภาพทางคลินิกของ liposomal 
rhodomyrtone serum พบวา่จ านวนสิวทั้งหมดลดลงในทุกกลุ่มการรักษา โดยเร่ิมเห็นการลดลงได้
ชดัเจนตั้งแต่สัปดาห์ท่ี 2 จนถึงสัปดาห์ท่ี 8 (p < 0.05) การเปล่ียนแปลงของจ านวนสิวไม่อกัเสบเร่ิม
แสดงการลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเทียบกบัจ านวนสิวในช่วงสัปดาห์ท่ี 2 ของการรักษา ส าหรับสิว
ไม่อกัเสบสามารถเห็นการลดลงของจ านวนสิวได้ในทุกกลุ่มการรักษา โดยการลดลงอย่างมี
นยัส าคญัเร่ิมตั้งแต่สัปดาห์ท่ี 2 ของการรักษา (p < 0.05) และการลดลงของจ านวนสิวอกัเสบเร่ิมมี
การเปล่ียนแปลงตั้งแต่สัปดาห์ท่ี 2 เม่ือเปรียบเทียบกบัจ านวนสิวเร่ิมตน้ และพบวา่ในทุกกลุ่มการ
รักษามีจ านวนสิวอกัเสบลดลงอยา่งมีนยัส าคญัในสัปดาห์ท่ี 8 โดยร้อยละการลดลงของจ านวนสิว
อกัเสบในกลุ่มผูใ้ช ้liposomal rhodomyrtone serum เท่ากบั 36.36 กลุ่มผูใ้ช ้clindamycin gel เท่ากบั 
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34.70 และกลุ่มผูใ้ช ้liposome serum base เท่ากบั 43.13 (p < 0.05) ผลการศึกษาแสดงให้เห็นวา่ 
rhodomyrtone มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งปัจจยัในการก่อความรุนแรงของเช้ือ P. acnes และสามารถน ามา
ประยุกต์ใชเ้ป็นผลิตภณัฑ์ทางเลือกในการรักษาสิวได้ ซ่ึงมีประสิทธิภาพท่ีดีในการลดจ านวนการ
เกิดสิวโดยเฉพาะสิวอกัเสบท่ีมีสาเหตุมาจากแบคทีเรียเทียบเคียงไดก้บั clindamycin gel 
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ABSTRACT 
 

Propionibacterium acnes, a Gram-positive pathogenic bacterium is considered 
as a major causative agent of acne vulgaris, a chronic inflammatory skin disease. Virulence 
enzymes and biofilms play crucial role in the pathogenesis of the organism. In the present study, 
the effect of rhodomyrtone, a pure compound identified from Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) 
Hassk. leaves extract was evaluated against enzyme production and biofilm formation production 
by P. acnes isolated from acne lesions. Minimum inhibitory concentration (MIC) and minimum 
bactericidal concentration values of rhodomyrtone and a standard drug, clindamycin against  
P. acnes isolates were ranged from 0.125 - 0.5 µg/mL and 8 - 256 µg/mL, respectively. Degree of 
hydrolysis by lipase and protease produced by P. acnes was decreased upon treated with the 
compound. Rhodomyrtone at 1/16MIC and 1/8MIC were able to reduce biofilm formation of the 
clinical strains without causing considerable effect on bacterial growth. Furthermore, the viability 
of P. acnes within mature biofilms upon treated with the compound at 4MIC and 8MIC were 
ranged between 40.8% - 84.8% and 39.3% - 75.8%, respectively. In addition, clinical study of 
liposomal rhodomyrtone serum was investigated in acne treatment. Significant reduction in 
total numbers of acne lesions was observed in all treatment groups during week 2 to week 8 (p < 
0.05). For non-inflammatory lesions, reduction in total acne counts was observed in all 
treatment groups. Significant differences in acne numbers, compared with baseline were 
evidenced at week 2 onwards (p < 0.05). Volunteers received rhodomyrtone serum 
demonstrated improvement for inflammatory lesions with reference to baseline within 2 
weeks. During week 8, total inflamed acne counts in rhodomyrtone serum treated group were 
significantly reduced by 36.36%, comparable with 34.70% in clindamycin gel and 43.13% in 
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serum base treated group (p < 0.05). Liposomal rhodomyrtone serum has been demonstrated 
to be effective for treating acne lesions, especially inflammatory lesions, with comparable 
efficacy to clindamycin. Results demonstrated that the compound exhibited a remarkable 
bioactivity on P. acnes and could possibly be used as therapeutic agents for the treatment of acne 
vulgaris. 
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ตัวย่อและสักญลกัษณ์ 

 
cm  = centimeter 
CFU  = colony forming unit 
DMST  = Department of Medical Sciences Thailand 

˚C  = degree Celsius 
g  = gram 
µg  = microgram 
µL  = microliter 
µm  = micrometer 
µmol  = micromole 
m  = meter 
mm  = milimeter 
mg  = milligram 
mL  = milliliter 
nm  = nanometer 
%  = percent 
rpm  = round per minute 
w  = weight 
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บทน า 
 

บทที ่1  
 

บทน าต้นเร่ือง 
 

สิวเป็นโรคอักเสบเร้ือรังท่ีรูขุมขนและต่อมไขมัน มักพบบริเวณใบหน้า 
หนา้อก และส่วนบนของล าตวั (Hsieh and Chen, 2011) การก่อตวัของสิวเกิดจากความผิดปกติ
ของรูขุมขน (hair follicle) และต่อมไขมนั (sebaceous follicle, sebaceous glands, และ 
sebaceous ducts) รวมเรียกวา่ pilosebaceous unit เน่ืองจากการเพิ่มการผลิตไขผิวหนงั (sebum) 
ของต่อมไขมนัร่วมกบัการเพิ่มจ านวนอยา่งผดิปกติของเคราตินภายใน pilosebaceous unit แลว้มี
การรวมตวักนัของเซลล์ผิวชั้น stratum corneum ท่ีอยูบ่ริเวณรูเปิดของท่อไขมนั ท าให้เกิดการ
อุดตนัแน่นจนโป่งเป็นตุ่มนูนท่ีเรียกว่า microcomedone ท่ีสามารถพฒันาไปเป็นสิวหัวปิด 
(closed comedone) และสิวหัวเปิด (open comedone) นอกจากน้ีเช้ือแบคทีเรีย 
Propionibacterium acnes เป็นเช้ือท่ีอาศยัอยู่ในรูขุมขน ซ่ึงเป็นอีกสาเหตุหลกัท่ีส่งผลให้เกิด
ความรุนแรงในการเกิดสิว เม่ือเกิดการอุดตนัของรูขมุขนจะท าใหมี้สภาวะเหมาะสมแก่การเจริญ
ของเช้ือ จากนั้นเช้ือ P. acnes จะผลิต lipase ไปย่อย  sebum triglycerides ไดก้รดไขมนัท่ี
สามารถก่อให้เกิดความระคายเคืองต่อผิว (Patil et al., 2012) และยงัมีการหลัง่ protease, 
hyaluronidase และ chemotactic factors ท่ีสามารถกระตุน้การสร้าง pro-inflammatory cytokines 
เช่น IL-6, IL-8 และ TNF-α ของ monocyte (Batubara et al., 2014 และ Beylot et al., 2014) 
น าไปสู่การระคายเคืองและเกิดกระบวนการอักเสบ จนกลายเป็นสิวอักเสบข้ึนในท่ีสุด 
นอกจากน้ีการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes เป็นอีกปัจจยัส าคญัท่ีท าให้เช้ือเกิดการด้ือต่อยาท่ี
ใชใ้นการรักษา (Coenye et al., 2007) 

การใช้ยารักษาสิว เช่น triclosan, benzoyl peroxide, retinoid, tetracycline, 
erythromycin และ clindamycin เป็นตน้ พบวา่เช้ือ P. acnes มีความด้ือต่อยาเหล่าน้ี (Tony et al., 
2012) และผลขา้งเคียงดา้นการระคายเคืองต่อผิวหนงัเม่ือใชย้าทารักษาสิว เช่น ยากลุ่ม retinoids 
หรือ benzoyl peroxide ติดต่อกนัเป็นระยะเวลานานท าให้มีอาการลอก คนั แสบแดง แพ้
แสงแดด จึงมีความพยายามคิดหาสารสกดัจากพืชสมุนไพรเพื่อท่ีจะน ามาใช้เป็นทางเลือกหน่ึง
ในการรักษาสิว 
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จากรายงานการวิจยัสารสกดัจากเปลือกมงัคุด ช้ีให้เห็นวา่สารสกดัจากเปลือก
มงัคุดมีฤทธ์ิดีในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ Staphylococcus epidermidis และ P. acnes โดยมีค่า 
MIC เท่ากบั 3.91 และ 15.63 µg/mL ตามล าดบั (Pothirat et al., 2010) และมีประสิทธิภาพสูงใน
การเป็น antioxidant สามารถยบัย ั้งการสร้าง pro-inflammatory cytokines ท่ีเกิดจากการกระตุน้
ของเช้ือ P. acnes (Chomnawang et al., 2007)  และมีงานศึกษาวิจยัเก่ียวกบัสาร chlorophyllin 
(CHL) ซ่ึงเป็นสารสีเขียวท่ีสกดัไดจ้ากพืชหรือสาหร่ายคลอเรลลา พบวา่สาร CHL มีค่า MIC 
เท่ากบั 100 µmol และมีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบโดยยบัย ั้ง IL-8 และ monocyte chemoattractant 
protein-1 (MCP-1) ของ THP-1 cell ท่ีถูกกระตุน้ดว้ยเช้ือ P. acnes (Kang et al., 2013) จาก
งานวิจยัการทดสอบประสิทธิภาพทางคลินิกของเจลไพลท่ี มีน ้ ามนัไพลเข้มข้น 1% โดย
เปรียบเทียบกบัยาหลอกส าหรับรักษาสิวชนิดเล็กน้อยถึงปานกลาง พบว่าอาสาสมคัรกลุ่มท่ี
ไดรั้บเจลไพลความเขม้ขน้ 1% มีร้อยละของการลดลงของจ านวนสิวทั้งหมดสูงกวา่กลุ่มท่ีไดรั้บ
ยาหลอกและไม่พบรายงานผลขา้งเคียง (Limwattananon et al., 2008) ผูว้ิจยัไดศึ้กษางานวิจยั
เก่ียวกบัสารสกดัจากใบกระทุ (Rhodomyrtus tomentosa) ซ่ึงพบว่ามีสารในกลุ่ม triterpenoids 
และ steroids (Hui et al., 1975) และสามารถแยกสารในกลุ่ม tannins, flavones glycosides, และ 
ellagitannin ไดจ้ากใบ (Liu et al., 1998; Hou et al., 1999) การสกดัสารดว้ย ethyl acetate จาก
ใบกระทุสามารถแยกไดส้าร rhodomyrtone จดัอยู่ในกลุ่ม acylphloroglucinols จากการศึกษา
ฤทธ์ิของสารสกดัดว้ย ethanol จากใบกระทุ พบวา่สารสกดัสามารถการยบัย ั้งแบคทีเรียก่อโรค 
(Voravuthikunchai et al., 2007) และพบวา่สารสกดัมีฤทธ์ิ antioxidant (Lavanya et al., 2012) 
และฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ (Jeong et al., 2013) มีรายงานวิจยัสารสกดัดว้ย ethanol จากใบกระทุ
และ rhodomyrtone ในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes พบวา่มีค่า MIC90 เท่ากบั 32 และ 0.5 
µg/mL ตามล าดบั และสารสกดัจากใบกระทุมีความเป็นพิษต่อเซลล์ผิวหนงัต ่า (Saising and 
Voravuthikunchi, 2012) นอกจากน้ีคณะผูว้ิจยัได้พฒันาสูตรต ารับท่ีมี rhodomyrtone เป็น
ส่วนประกอบ โดยน า liposome เขา้มาช่วยน าในการน าส่ง rhodomyrtone ให้สามารถซึมผา่นเขา้
สู่ผิวหนงัไดดี้ข้ึน จากการศึกษาฤทธ์ิของสูตรต ารับ liposome rhodomyrtone serum ต่อเช้ือ 
Strptococcus aureus และ S. epidermidis มีค่า MIC เท่ากบั 1 - 4 µg/mL และ ค่า MBC 4 - 64 
µg/mL ตามล าดบั (Chorachoo et al., 2013) การวิจยัคร้ังน้ีจึงมีวตัถุประสงคเ์พื่อศึกษากฤทธ์ิของ 
rhodomyrtone ท่ีแยกได้จากใบประทุในการยบัย ั้งปัจจัยท่ีให้เกิดก่อความรุนแรงของเช้ือ  
P. acnes และประสิทธิภาพของสูตรต ารับ liposome rhodomyrtone serum ส าหรับใชใ้นการ
รักษาสิวเปรียบเทียบกบัยาปฏิชีวนะท่ีมีใชใ้นปัจจุบนั 
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บทตรวจเอกสาร 

 
1. สิว  

 

สิวเป็นปัญหาท่ีส่วนใหญ่พบในวยัรุ่น โดยประมาณร้อยละ 80 ของการเกิดสิว

จะเกิดในกลุ่มวยัรุ่นท่ีมีช่วงอาย ุ15 - 19 ปี (Tasoula et al., 2012) และร้อยละ 85 จะเป็นสิวชนิด

ไม่รุนแรง มีเพียงร้อยละ 15 เท่านั้นท่ีเป็นสิวรุนแรง (ศรีศุภลกัษณ์, 2552) การเกิดสิวเป็นอาการ

อกัเสบเร้ือรังท่ีรูขมุขนและต่อมไขมนั พบไดบ้่อยโดยเฉพาะท่ีบริเวณใบหนา้ หนา้อก และ

ส่วนบนของล าตวั (Hsieh and Chen, 2011) ซ่ึงเกิดจากความผดิปกติของ pilosebaceous units  

สิวเกิดข้ึนเน่ืองจากการเพิ่มการผลิตไขผวิหนงั (sebum) ของต่อมไขมนัร่วมกบัการเพิ่มจ านวน

อยา่งผดิปกติของเคราตินภายใน pilosebaceous units ท  าใหเ้กิดการอุดตนัแน่น จนโป่งเป็นตุ่ม

นูนท่ีเรียกวา่ microcomedones ก่อใหเ้กิดสภาพเป็นสิวหวัปิด (closed comedones หรือ white 

head) หากเกิดการดนัและแตกของท่อต่อมไขมนัสู่ผวิหนงัส่วนนอก จะกลายเป็นสิวหวัเปิด 

(opened comedones) เซลลเ์ยือ่บุภายในท่อเม่ือถูกแสงจะท าใหส้าร melamin มีสีคล ้าลงเห็นเป็น

สิวหวัด า (blackhead) นอกจากน้ีเช้ือ P. acnes ภายใน pilosebaceous units มีการสร้าง lipase ไป

ยอ่ย sebum triglycerides เกิดเป็นกรดไขมนัและยงัมีการหลัง่ protease, hyaluronidase และ low 

molecular weight chemotactic factor ซ่ึงท าใหต่้อมไขมนัระคายเคืองและเกิดกระบวนการ

อกัเสบข้ึน (Batubara et al., 2014) หากเกิดการอุดแน่นของท่อต่อมไขมนั ผนงัใน pilosebaceous 

units แตกออกแลว้ปลดปล่อยกรดไขมนัสู่เน้ือเยือ่รอบ ๆ ท าใหเ้กิดการบวมและมีเซลลเ์มด็เลือด

ขาวมาสะสม เกิดเป็นสิวอกัเสบ เป็นตุ่มแดง (papules) ตุ่มหนอง (pustules) สิวหวัชา้ง 

(nodulocystic acne) และ cyst หรือฝี (absecess) การติดเช้ือระหวา่งท่ีเป็นสิวหวัปิดอยู ่และผนงั

ของ comedones แตกลงสู่ชั้นหนงัก าพร้าดา้นล่าง ชั้นหนงัแทเ้กิดเป็นกระเปาะนูนใหญ่ เรียกวา่ 

สิวหวัชา้ง (nodulocystic acne) หากสิวมีการอกัเสบรุนแรงเพิ่มข้ึนจะเกิดเป็นหนอง ซ่ึงการ

อกัเสบของสิวในแต่ละบุคคลมีความแตกต่างกนั การรักษาจึงมีความจ าเป็นในรายท่ีมีความ

กงัวลหรือเป็นสิวอกัเสบรุนแรงส่วนใหญ่สิวจะหายขาดเม่ือพน้วยัรุ่น ถา้หากเป็นสิวระดบั

รุนแรงจะทิ้งรอยแผลเป็นไวใ้หเ้ห็น การรักษาสิวมกัจะตอ้งใชร้ะยะเวลานานประมาณ 6 เดือน 

จึงเห็นผล จากการศึกษาพบผลกระทบของสิวต่อวยัรุ่นพบวา่การเกิดสิวมีผลต่อคุณภาพชีวติทั้ง
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ทางดา้นอารมณ์ จิตใจ และสังคม ท าให้สูญเสียความมัน่ใจในตนเอง เกิดความเครียดและวิตก

กงัวลได ้(ศรีศุภลกัษณ์, 2552) 

1.1 พยาธิก าเนิดของสิว (จินตนา, 2551)  
พยาธิก าเนิดของสิวมีสาเหตุส าคญัร่วมกนั 4 ประการ คือ  
1.1.1 ต่อมไขมนัสร้าง sebum เพิ่มข้ึน การท่ีระดบัของ sebum สูงข้ึนกวา่ปกติ 

อาจเน่ืองมาจาก 
- การสร้างฮอร์โมน androgen เพิ่มข้ึน ซ่ึงจะหลัง่มากในช่วงวยัรุ่น 

ส่งผลใหมี้การกระตุน้ต่อมไขมนัใหมี้การสร้าง sebum เพิ่มมากข้ึน โดยทัว่ไปความรุนแรงของ

สิวจะแปรตามอตัราการสร้าง sebum ท่ีผวิหนงั 

- ฮอร์โมน androgen อิสระเพิ่มข้ึน มีสาเหตุจากการขาด sex hormone 

binding globulin (SHBG)  

   - ต่อมไขมนัมีความไวต่อการกระตุน้เพิ่มข้ึน เน่ืองจากการออกฤทธ์ิ

ของ 5 alpha-reductase เปล่ียน testosterone เป็นสารท่ีมีฤทธ์ิมากกว่า คือ 5 alpha-

dihydrotestosterone ภายในเซลลข์องต่อมไขมนั 

 
1.1.2 ความผดิปกติในการสร้างเคราตินภายในรูขมุขนและต่อมไขมนั 
ภายในรูขมุขนและต่อมไขมนัของผูท่ี้เป็นสิวมีการสร้างเคราตินเพิ่มข้ึน จนเกิด

เป็นสิวหวัขาวและสิวหวัด า ซ่ึงมีหลายปัจจยัท่ีส่งเสริมใหมี้การสร้างเคราตินเพิ่มข้ึน ตวัอยา่งเช่น 
ความผดิปกติในการสร้างเคราติน ผลโดยตรงของฮอร์โมน androgen ต่อ corneocyte เป็นตน้ 
เม่ือต่อมไขมนัสร้าง sebum เพิ่มมากข้ึน ปริมาณของกรด linoleic ซ่ึงเป็นกรดไขมนัจ าเป็นท่ีเป็น
ส่วนประกอบของไขมนัในรูขมุขนจะลดลง ก่อใหเ้กิด hyperkeratosis และหนา้ท่ีในการปกป้อง
ของหนงัก าพร้าลดลงดว้ยเช่นกนั ท าใหส้ารก่อการอกัเสบสามารถซึมผา่นผนงัของ comedones 
ไดง่้ายข้ึน  

1.1.3 บทบาทของจุลินทรียซ่ึ์งอาศยัอยูท่ี่ผวิหนงัและภายในรูขมุขน 

เช้ือจุลินทรียท่ี์ตรวจพบส่วนใหญ่ คือ 
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1.1.3.1 Propionibacterium acnes มีส่วนเก่ียวขอ้งกบัพยาธิก าเนิดของสิว 

(Lwin et al., 2014) คือ 

- การอกัเสบเกิดโดย P. acnes ในท่อต่อมไขมนัหลัง่ lipase ไปยอ่ย

ไขมนักลายเป็นกรดไขมนัอิสระ (free fatty acid) และสาร chemotactic factors ซ่ึงมีคุณสมบติั

กระตุน้การรวมตวักนัของเม็ดเลือดขาวชนิด neutrophil โดยสารทั้ง 2 ชนิดน้ีสามารถแพร่ผา่น

ท่อต่อมไขมนัไปสู่หนงัก าพร้าแลว้รวมกบัแอนติเจนและคอมพรีเมนตจ์ากน ้าเหลือง ท าใหเ้กิด

การสร้าง hydrolytic ซ่ึงเอนไซมช์นิดน้ีจะยอ่ยเคราตินและเส้นขน ท าใหเ้กิดการอกัเสบ  

- การผลิต lipase ท่ีสามารถสลาย  sebum triglycerides ในไขผวิหนงั

ใหเ้ป็น free fatty acid เช่น linoleic acid ซ่ึงมีฤทธ์ิก่อใหเ้กิดการระคายเคือง ท าใหเ้กิด 

comedones และการอกัเสบ นอกจากน้ีเช้ือแบคทีเรียสามารถหลัง่เอนไซมช์นิดอ่ืน ๆ ไดแ้ก่ 

phosphatase, lecithinase, deoxyribonuclease, hyaluronidase, protease, neuraminidase และสาร

แอนติเจนหรือสารเคมีท่ีกระตุน้เม็ดเลือดขาวใหม้ารวมตวักนัมากข้ึนส่งผลใหเ้กิดการอกัเสบ 

1.1.3.2 Staphylococcus epidermidis และ Staphylococcus aureus  

Staphylococci เป็นเช้ือประจ าถ่ินบนผวิหนงัและเยือ่เมือกของมนุษย ์ บางชนิด

เป็นสาเหตุของการเกิดฝีหนอง และการติดเช้ือต่าง ๆ พวกท่ีก่อโรคส่วนใหญ่จะสลายเมด็เลือด

แดง ท าใหพ้ลาสมาเกิดการรวมกลุ่มกนั และยงัสามารถสร้างเอนไซมร์วมทั้งสารพิษต่าง ๆ ท่ี

หลัง่ออกมานอกเซลลไ์ด ้staphylococci สามารถหลัง่ lipase และ protease ซ่ึงมีบทบาทส าคญัต่อ

การเกิดสิว อีกทั้งยงัสร้าง biofilms ท่ีเป็นสาเหตุการด้ือต่อยาปฏิชีวนะ (Saising et al., 2012) 

 

1.2 ลกัษณะสิวทางคลนิิก (ศรีศุภลกัษณ์, 2552) 
โดยส่วนใหญ่แลว้คนท่ีมีสภาพผวิมนัมกัจะเป็นสิวไดง่้าย ซ่ึงความมนับน

ใบหนา้จะสัมพนัธ์กบัความรุนแรงของสิวแต่ก็ไม่แน่นอนเสมอไป สิวมีลกัษณะรอยโรคหลาย
รูปแบบ และร่องรอยท่ีหลงเหลือหลงัจากการยบุตวัของสิว เช่น รอยแดง รอยด า รอยบุ๋ม หรือ
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รอยนูน การแบ่งแยกลกัษณะต่าง ๆ ของสิว เพื่อท่ีจะบอกความรุนแรงของสิวในการรักษาและ
ติดตามการรักษา โดยทัว่ไปสิวแบ่งเป็น 2 กลุ่มใหญ่ ๆ คือ 

 
1.2.1 สิวไม่อกัเสบ (non-inflammatory acne) แบ่งเป็น 2 ชนิด คือ 

- สิวหวัปิดหรือสิวหวัขาว (closed or white head comedones) จะเห็น

เป็นตุ่มนูน ขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลาง 0.1 - 0.3 mm มีสีเดียวกบัผวิหนงั ท่อเปิดของต่อมไขมนัท่ีตุ่ม

เหล่าน้ีแทบจะมองไม่เห็นดว้ยตาเปล่า ร้อยละ 75 ของสิวชนิดน้ีสามารถพฒันาเป็นสิวอกัเสบ 

- สิวหวัเปิดหรือสิวหวัด า (open or black head comedones) เป็นตุ่มนูน 

ขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลาง 0.1 - 0.3 mm มีจุดด าอยูต่รงกลาง ซ่ึงเกิดจากการขยายตวัของท่อไขมนั

และมีสารสีด าอุดแน่นอยูภ่ายใน ซ่ึงเกิดจากการ oxidize ของ melamin  

1.2.2 สิวอกัเสบ (inflammatory acne) แบ่งเป็น 4 ชนิด คือ 
- Papules เป็นสิวตุ่มนูนแดงแขง็ มีขนาดแตกต่างกนัออกไป ร้อยละ 

50 ของสิวชนิดน้ีเกิดจากสิวท่ีมองไม่เห็น (microcomedone) อีกร้อยละ 50 เกิดจากสิวหวัเปิดร้อย
ละ 25 และสิวหวัปิดร้อยละ 25 

- Pustules สิวหนอง มี 2 ลกัษณะ คือ สิวหนองชนิดต้ืนและสิวหนอง
ชนิดลึก มีไดห้ลายขนาด โดยสิวหนองชนิดต้ืนมกัจะหายไดเ้ร็วกวา่สิวตุ่มนูนแดง ส่วนสิวหนอง
ชนิดลึกจะมีอาการเจบ็และมกัพบในคนท่ีเป็นสิวรุนแรง 

- Nodules สิวอกัเสบเป็นตุ่มนูน มีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางตั้งแต่ 8 mm 
ข้ึนไป หลงัจากสิวยบุตวัอาจเกิดแผลเป็นตามมาได ้

- Cysts สิวขนาดใหญ่เป็นถุงใตผ้วิหนงั ภายในจะมีหนองหรือสาร
เหลว ๆ คลา้ยเนย เม่ือหายแลว้มกัมีแผลเป็นหลงเหลืออยู ่สิวชนิดน้ีพบไดไ้ม่บ่อยหนกั 

 
1.3 รอยโรคทีห่ลงเหลอืจากการเป็นสิว 

- รอยสีน ้าตาลด า (post inflammatory pigmentation) พบไดบ้่อยในคน
ผวิคล ้าและจะปรากฎใหเ้ห็นนานหลายเดือนกวา่จะจางไป 

- รอยแผลเป็นชนิดนูน (hypertrophic scar/keloid)  
- รอยแผลเป็นชนิดบุ๋ม (ice-pick scar/depress fibrotic scar) 

รอยแผลเป็น 2 ชนิดหลงัน้ี มกัพบในคนท่ีเป็นสิวรุนแรง โดยรอยแผลเป็นชนิดนูนจะพบไดบ้่อย
ท่ีบริเวณมุมของกรามล่างและท่ีล าตวัช่วงบน 
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รูปที ่1 แสดงลกัษณะสิวทางคลินิก (http://www.vox.com/2015/2/24/8099409/acne-pimples 
และ http://healthfavo.com/cystic-acne-diagram.html) 
 

 

http://www.vox.com/2015/2/24/8099409/acne-pimples%20และ
http://www.vox.com/2015/2/24/8099409/acne-pimples%20และ
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1.4 ยาทีใ่ช้ในการรักษาสิว (ศรีศุภลกัษณ์, 2552)  
ยาส าหรับใชรั้กษามี 2 กลุ่ม คือ 
1.4.1 กลุ่มยาทารักษาสิว ส่วนใหญ่จะออกฤทธ์ิหลกัท่ีกลไกหน่ึงของการเกิดสิว

เท่านั้น และออกฤทธ์ิรองท่ีกลไกอ่ืน ๆ เช่น ยาในกลุ่ม retinoid จะออกฤทธ์ิหลกัโดยลดการอุด
ตนัของรูขมุขน ท าให้เยือ่บุรูขมุขนหลุดออก แต่ไม่สามารถลดจ านวนเช้ือ P. acnes ได ้การรักษา
จึงจ าป็นตอ้งใชย้าหลายชนิดร่วมกนั  

1.4.1.1 Retinoids กลไกการออกฤทธ์ิเป็น anticomedogenic และ comedolytic 
แต่ไม่มีฤทธ์ิลดการสร้าง sebum ไม่มีผลต่อการฆ่าเช้ือ P. acnes มีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบเพียง
เล็กนอ้ย ใชรั้กษาสิวทุกปะเภท ยกเวน้ สิวท่ีก าลงัมีการอกัเสบรุนแรง และใชใ้นการป้องกนัการ
เกิด microcomedone ยาในกลุ่ม retinoin ไดแ้ก่  

- Tretinoin (Retin A®, Stieva® 0.025%, 0.05%, 0.1%) เป็นยาตวัแรกท่ี
น ามาใชรั้กษาสิว มีผลขา้งเคียงคือ ระคายเคืองผวิหนา้ หนา้แดง แสบ แหง้ ลอก คนั แพแ้สง 

- Isotretinoin (Isotrex® 0.05% gel) มีฤทธ์ิกดการท างานของต่อม
ไขมนั ใชรั้กษาไดท้ั้งสิวไม่อกัเสบและอกัเสบท่ีไม่รุนแรง  

- Adapalene (Differin® 0.1% gel) ช่วยลดการสร้าง comedone และมี
ฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ 

1.4.1.2 Benzoyl peroxide (2.5%, 4%, 5%, และ 10%) การออกฤทธ์ิเหมาะแก่
การใชรั้กษาสิวอกัเสบท่ีไม่รุนแรงถึงรุนแรงปานกลาง มีฤทธ์ิยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ  
P. acnes ลดการอกัเสบ แต่ไม่มีฤทธ์ิลดการสร้าง comedone สามารถใชร่้วมกบัยาทา tretinoin 
หรือ topical antibiotics ได ้มีผลขา้งเคียงคือ หนา้แดง แสบ หนา้แหง้เป็นขยุ 

1.4.1.3 Azelaic acid (20% cream, Skinoren®) เป็น calcium dicarboxylic acid 

มีฤทธ์ิเป็น bacteriostatic ต่อ P. acnes และยงัมีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ ลดการสร้าง comedone ใช้

รักษาทั้งสิวอกัเสบและไม่อกัเสบ สามารถช่วยลดรอยจากสิวได ้ ผลขา้งเคียงคือ อาการคนั ผืน่

แดง และลอก 

1.4.1.4 Topical antibiotics ประกอบดว้ยยากลุ่ม tetracycline, erythromycin 

และ clindamycin มีฤทธ์ิในการลดจ านวนของเช้ือ P. acnes และมีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ โดยไป

ลดการท างานของ leucocyte chemotaxis ใชใ้นการรักษาสิวอกัเสบท่ีไม่รุนแรง ผลขา้งเคียงคือ 

ระคายเคือง แหง้ ลอก คนัจากอาการแพ ้ท าใหเ้กิดการด้ือยาปฏิชีวนะ 
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1.4.1.5 ยาทาอ่ืน ๆ เช่น salicylic acid (1 - 3%) อยูใ่นรูป acne lotion ออกฤทธ์ิ

เป็น comedolytic และมีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบไดเ้ล็กนอ้ย ใชรั้กษาสิวท่ีไม่รุนแรง 

1.4.2 ยารับประทานรักษาสิว เป็นยาปฏิชีวนะชนิดรับประทาน ใชใ้นการรักษา
สิวอกัเสบชนิดรุนแรงปานกลางถึงรุนแรงมาก โดยจะน ามาใชรั้กษากบักรณีท่ีใชย้าทาปฏิชีวนะ
ไม่ไดผ้ล มีโอกาสเกิดเป็นแผลเป็นหรือสีผวิปกติ กลไกในการออกฤทธ์ิของยากลุ่มน้ี คือ ออก
ฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ เป็น immunomodulator ลดปริมาณ P. acnes ยบัย ั้งการสร้าง lipase ท าให้
ลดการสร้าง free fatty acid  

การเลือกใชย้าปฏิชีวนะชนิดรับประทานในการรักษาสิว มีดงัน้ี 

- ใชย้าปฏิชีวนะชนิดรับประทานเฉพาะผูป่้วยท่ีมีสิวอกัเสบชนิด
รุนแรงปานกลางถึงมาก 

- หลีกเล่ียงการใชย้าปฏิชีวนะเพียงอยา่งเดียวในการรักษาสิว ควรใช้
ร่วมกบั topical retinoid หรือ topical benzoyl peroxide 

- หลีกเล่ียงการใชย้าปฏิชีวนะชนิดทาภายนอกและชนิดรับประทานใน
กลุ่มเดียวกนั 

- ควรเร่ิมตน้ดว้ยยาปฏิชีวนะท่ีความเขม้ขน้สูงก่อนนาน 6 - 8 สัปดาห์ 
แลว้จึงค่อย ๆ ลดขนาดความเขม้ขน้ของยาลง 

 
ยาปฏิชีวนะท่ีใชไ้ดแ้ก่ 
1.4.2.1 Tetracycline เป็น first line drug ยามีความปลอดภยัและราคาถูก ใช้

ไดผ้ลดี ใชใ้นการรักษาสิวอกัเสบ แต่มีผลขา้งเคียงคือ คล่ืนไส้ อาเจียน ปวดทอ้ง แพแ้สง การติด
เช้ือราในช่องคลอด และหา้มใชใ้นเด็กท่ีอายตุ  ่ากวา่ 12 ปี เพราะมีผลขา้งเคียงต่อกระดูกและฟัน  

1.4.2.2 Doxycycline เป็น new generation ของ tetracycline ซ่ึงไดผ้ลดี ดูดซึม
เขา้สู่ต่อมไขมนัไดดี้ มีผลขา้งเคียงเช่นเดียวกบั tetracycline 

1.4.2.3 Minocycline เป็นยากลุ่ม tetracycline ไดผ้ลดีในการลดปริมาณของสิว
อกัเสบและไม่ท าใหเ้กิดการด้ือยา ยาน้ีไม่ควรใชเ้ป็น first line drug ในการรักษาสิว มี
ผลขา้งเคียงคือ เวยีนศีรษะ lupus-like syndrome และ blue grey cutaneous pigmentation 

1.4.2.4 Erythromycin ใชไ้ดผ้ลดีในการรักษาสิว แต่จะมีปัญหาหากใชเ้ป็น
เวลานาน โดยท าใหเ้กิดการด้ือยา ผลขา้งเคียงคือ คล่ืนไส้ อาเจียน มี drug interaction ร่วมกบัยา
อ่ืน ๆ เช่น carbamazepine เป็นตน้ 
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1.4.2.5 Trimethoprim / sulfamethoxazole เป็นยาท่ีไดผ้ลดีในการรักษาสิวและ
มีราคาถูก แต่ไม่ควรใชเ้ป็น first line drug เน่ืองจากมีผลขา้งเคียงสูง คือ มีผืน่แพย้า Stevens-
Johnson syndrome และ toxic epidermal necrolysis  

1.4.2.6 Isotretinoin (13 cis-retinoin acid, Roaccutane®) ใชรั้กษาสิวรุนแรง
หรือ nodulocystic acne หรือสิวท่ีมีแผลเป็น ยาน้ีจะออกฤทธ์ิทุกจุดของการเกิดสิว ไดแ้ก่ ลดการ
สร้าง sebum ลดการเกิด comedone ยบัย ั้ง P. acnes และมีฤทธ์ิลดการอกัเสบ ผลขา้งเคียงคือ ปาก
แหง้ (75 - 95%) ผืน่แดงทัว่หนา้ (30 - 50%) ผวิแหง้ (30 - 50%) ตาแหง้ (30%) และท าใหร้ะดบั 
cholesterol และ triglycerides สูงข้ึน ผลขา้งเคียงระยะยาวไดแ้ก่ ความผดิปกติของกระดูก 
(hyperostosis) premature epiphyseal closure ถา้ใหใ้นหญิงตั้งครรภเ์ด็กจะพิการ (teratogenicity) 
เน่ืองจากเป็นยาท่ีมีผลขา้งเคียงสูง การใชย้าควรอยูใ่นความดูแลของแพทยผ์วิหนงัเท่านั้น 

ปัจจุบนัมียารักษาสิวตวัชนิดใหม่ในกลุ่ม retinoids ท่ีไดรั้บการพฒันาสูตรใหม่
เพื่อลดการระคายเคือง ไดแ้ก่ tretinoin microsphere, tazarotene และ retinaldehyde เป็นตน้ ซ่ึง
ยากลุ่มน้ีมีผลขา้งเคียงนอ้ยกวา่  

 
 
2.   Propionibacterium acnes  
 

เช้ือ Propionibacterium sp. จดัอยูใ่นแฟมิล่ี Propionibacteriaceae โดยปกติเป็น
เช้ือประจ าถ่ินท่ีอาศยัในช่องปากและบนผวิหนงั อาจพบไดใ้นเยือ่บุตาและระบบสืบพนัธ์ุเพศ
หญิง ในการจดักลุ่มมีสมาชิกอยา่งนอ้ย 11 สปีชีส์ สปีชีส์ท่ีส าคญัคือ P. acnes และ  
P. propionicum ในส่วนของเช้ือ P. acnes พบอาศยัอยูไ่ดใ้นรูขมุขนหรือต่อมไขมนัท่ีผวิหนงั 
และเป็นสาเหตุส าคญัของการก่อใหเ้กิดสิวอกัเสบ (acne vulgaris) การติดเช้ือ P. acnes มีรายงาน
ถึงความสัมพนัธ์กบัการท าหตัถการทางการแพทย ์ และการใส่ส่ิงแปลกปลอมเขา้สู่ร่างกาย เช่น 
สายใหส้ารน ้าทางเส้นเลือด ซ่ึงท าใหเ้ช้ือสามารถเขา้สู่กระแสเลือด อาจน าไปสู่การติดเช้ือท่ี
อวยัวะต่าง ๆ เช่น ล้ินหวัใจอกัเสบ ฝีในสมอง เป็นตน้ ส่วนเช้ือ P. propionicum พบวา่ก่อใหเ้กิด
ฝีหนองท่ีชั้นเน้ือเยื่อและก่อโรค actinomycosis ร่วมกบัเช้ือแบคทีเรียอ่ืน ๆ (ภทัรชยั, 2549) 
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2.1 ลกัษณะทัว่ไปของเช้ือ Propionibacterium acnes 
จดัอยูใ่นกลุ่ม obligate anaerobe เป็นเช้ือท่ียอ้มติดสีแกรมบวก มีลกัษณะ

รูปร่างไดห้ลายแบบ (pleomorphism) เช่น แท่งสั้น ๆ คลา้ยรูปกลมหรือรูปไข่ หรือแท่งสั้นมีหวั
ทา้ยโตไม่เท่ากนั (club shaped) ซ่ึงส่วนใหญ่มีลกัษณะคลา้ยกบัเช้ือ Corynebacterium sp. ขนาด
รูปร่างประมาณ 0.3 - 1.3 × 1 - 10 µm การเรียงตวัอาจพบเป็นสาย อยูร่วมกนัเป็นกลุ่ม หรืออาจ
อยูอ่ยา่งไม่เป็นระเบียบ ไม่สามารถเคล่ือนท่ีได ้ไม่มีการสร้างสปอร์ เจริญเติบโตค่อนขา้งชา้ โดย
จะใชเ้วลาในการเพาะเล้ียงอยา่งนอ้ย 72 ชัว่โมง การเพาะเล้ียงตอ้งท าในสภาพท่ีไร้ออกซิเจน 
เช่น ตูไ้ร้ออกซิเจน (anaerobic chamber) หรือใช ้ anaerobic jar ท่ีมีการแทนท่ีอากาศดว้ย N2 
85%, H2 10% และ CO2 5% เป็นเช้ือท่ีสามารถหมกัน ้าตาลได ้ การยอ่ยน ้าตาลจะได ้ propionic 
acid และ acetic acid ซ่ึงเป็นผลผลิตหลกัจากการหมกัน ้าตาล  และสามารถผลิต catalase มี
รายงานการทดสอบพบวา่เช้ือ P. acnes สามารถทนต่อสภาวะท่ีมีออกซิเจนไดน้านเป็นชัว่โมง 
และอยูร่อดในเน้ือเยือ่ท่ีมีออกซิเดชนัต ่าได ้ (Aubin et al., 2014) ยาปฏิชีวนะท่ีมีรายงานการใช้
ในการรักษา เช่น ยาในกลุ่ม penicillin, carbapenems และ clindamycin ส่วนการใชย้ากลุ่ม 
erythromycin, tetracycline และ cephalosporins อาจให้ผลท่ีไม่แน่นอน เช้ือมีความสามารถใน
การด้ือต่อยา metronidazole และ fosfomycin  (Aubin et al., 2014) จากการศึกษากลุ่มผูป่้วยท่ี
เป็นสิวจ านวน 215 ราย พบวา่แยกไดเ้ช้ือ P. acnes ท่ีด้ือต่อยาปฏิชีวนะไดร้้อยละ 9 (Toyne et 
al., 2012)   
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
รูปที ่2 ลกัษณะโคโลนีของเช้ือ Propionibacterium acnes  
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รูปที ่3 ลกัษณะการยอ้มติดสีแกรมบวกและรูปร่างของเช้ือ Propionibacterium acnes 
 

2.2 การท าให้เกดิสิว 
ตน้เหตุของการเกิดสิวเร่ิมจากมีการอุดตนัของรูขุมขนท่ีเกิดจากผิวหนงัท่ีตาย

แลว้ไม่ยอมหลุดออกไป จบัตวักนัแน่นอยูใ่นรูขุมขน เม่ือรวมกบัเช้ือ P. acnes และไขมนัท่ีต่อม
ไขมนับริเวณรูขมุขนขบัออกมา กลายเป็นกอ้นอุดตนัข้ึน ต่อมาเช้ือ P. acnes จะมีการแบ่งตวัเพิ่ม
จ านวนและสามารถยอ่ยไขมนั ซ่ึงปกติไขมนัเหล่าน้ีจะไม่มีปฏิกิริยาต่อผวิหนงั จนกลายเป็นกรด
ไขมนัไปรบกวนผิวหนัง ในการเกิดการอกัเสบของสิวเช้ือจะมีการหลัง่ lipase, chemotactic 
factor, metalloproteases และ porphyrins ซ่ึงมีผลต่อการกระตุน้ oxygen generating toxic, 
reduced oxygen species และ free radicals เป็นสาเหตุให้เกิดความเสียหายท่ี keratinocyte 
(Beylot et al., 2014) ท  าใหเ้กิดการอกัเสบข้ึนในต่อมไขมนัและแตกออกเป็นแผล   

 
2.3 ปัจจัยความรุนแรงของเช้ือ P. acnes ต่อการเกดิสิว 
2.3.1 เอนไซม ์
เม่ือบริเวณรูขมุขนมีการเพิ่มจ านวนเช้ือ P. acnes จนท าใหเ้กิดการหลัง่สารและ

เอนไซมต่์าง ๆ เช่น lipase, metalloprotease, porphyrins และ chemotactic factors เป็นตน้ 
ออกมานอกเซลล ์ และมีผลช่วยเพิ่มการท างานของ reactive oxygen species (ROS) และ free 
radical ท่ีเป็นสาเหตุท าให ้keratinocyte ถูกท าลาย และกระตุน้ proinflammatory cytokines เช่น 
IL-1α, IL-1β, IL-6, IL-8, IL-12 และ TNF- α ท่ีท  าใหเ้กิดการอกัเสบ (Kim, 2005) เอนไซมท่ี์มี
ความส าคญัของเช้ือ P. acnes คือ lipases ท่ีสามารถยอ่ยสลาย sebum triglyceride ไดเ้ป็น free 
fatty acid เช่น oleic, palmitic และ lauric acids (Nakatsuji et al., 2010) โดย free fatty acid 
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เหล่าน้ีจะมีผลต่อการกระตุน้โมเลกุลบน Toll-like receptors และเพิ่มการหลัง่ของ human beta-
defensin-2 ส่งผลใหเ้กิดการอกัเสบ และ proteases จะถูกกระตุน้ผา่น proteinase-activated 
receptor-2 (PAR-2) ใน keratinocyte ซ่ึงท าใหเ้กิดการเหน่ียวน า pro-inflammatory cytokines, 
antimicrobial peptides และ  matrix metalloproteinases มีรายงานการวิจยัท่ีช้ีใหเ้ห็นวา่เม่ือน า
เช้ือ P. acnes มาเพาะเล้ียงดว้ย Ca2+ signaling in immortalized keratinocytes (HaCaT) พบวา่ 
protease activity และ PAR-2 มีการแสดงออกเพิ่มมากข้ึนเม่ือเทียบกบั HaCaT ท่ีไม่มีเช้ือ  
P. acnes (Lee et al., 2010) 

 

2.3.2 Biofilms 

การสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes มีส่วนช่วยส่งเสริมการเจริญของเช้ือ 

เน่ืองจากช่วยใหส้ร้าง extracellular matrix, polysaccharide และโปรตีน (Lwin et al., 2014) มี

รายงานวจิยัท่ีศึกษาตวัอยา่งต่อมรูขมุขนจากกลุ่มผูเ้ป็นสิว พบวา่ภายในต่อมรูขมุขนท่ีมีอาการสิว

อกัเสบนั้นมีการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ข้ึนหนาแน่นเม่ือเทียบกบักลุ่มท่ีมีต่อมรูขมุขน

ปกติ (Jahns et al., 2012) จากการศึกษาเก่ียวการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes แสดงใหเ้ห็น

วา่เช้ือสามารถสร้าง biofilms ไดม้ากบนวสัดุชีวภาพท่ีหลากหลาย (Ramage et al., 2003) การ

สร้าง biofilms ยงัเป็นสาเหตุส าคญัท่ีท าใหเ้ช้ือ P. acnes มีอตัราการด้ือต่อยาปฏิชีวนะเพิ่มมาก

ข้ึนและยงัช่วยเพิ่มการแสดงออกของ virulence factors ท่ีส าคญั เช่น การหลัง่ lipase (Lwin et 

al., 2014) นอกจากน้ีการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ยงัเปรียบเสมือนกบั กาว ท่ีช่วยในการ

ยดึติดระหวา่งเซลลผ์วิหนงัท่ีตายแลว้เขา้กบัรูเปิดของรูขมุขน ท าใหเ้กิดเป็น keratinaceous plug 

ซ่ึงพฒันาเป็น comedone ท่ีใหญ่ข้ึนจนท าให้ต่อมไขมนัเกิดการแตกออก (Burkhart and 

Burkhart. 2007) การสร้าง biofilms ยงัมีผลต่อระบบภูมิคุม้กนัของร่างกาย เน่ืองจากสามารถ

กระตุน้การหลัง่ของ human beta-defensin-2, cytokines และ chemokines  
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3. กระทุ 
 

ช่ือวทิยาศาสตร์  : Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) Hassk. 
วงศ ์   : Myrtaceae 
ช่ือสามญั (ไทย)  : กระทุ ทุ พรวด 
ช่ือสามญั (องักฤษ) : downy myrtle, downy rose myrtle, rose myrtle,   
                                          hill gooseberry, hill guava, isenbery bush, ceylon   
                                          hill 
ช่ืออ่ืน   : กาทุ งา้ย ชวด ปุ้ย 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปที ่4 แสดงลกัษณะตน้กระทุ 
(https://floraofsingapore.wordpress.com/2010/08/10/rhodomyrtus-tomentosa/ )  
 

3.1 ลกัษณะทางพฤกษศาสตร์ 
ตน้กระทุ เป็นไมพุ้ม่เขียวชอุ่มทั้งปี สูงประมาณ 2 - 3 m 
ใบ เป็นใบเด่ียวเรียงตรงขา้มรูปไข่ปลายมน (elliptic-oval) ขนาดยาวประมาณ 

5 - 8 cm กวา้งประมาณ 1.5 - 4 cm หนา้ใบเป็นมนัสีเขียวเขม้ ส่วนดา้นหลงัใบมีสีนวลมีขน

https://floraofsingapore.wordpress.com/2010/08/10/rhodomyrtus-tomentosa/%20และ
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ละเอียดปกคลุม เส้นใบนูนมี 3 เส้น ประกอบดว้ย เส้นกลาง 1 เส้น และเส้นขอบใบ 2 เส้น กา้น
ใบยาวประมาณ 5 mm เป็นส่ีเหล่ียมมีขน 

ดอก มีดอกเด่ียวหรือเป็นช่อกระจุกซอ้นบริเวณง่ามใบหรือปลายก่ิง ฐานรอง
ดอกรูปถว้ย โคนกลีบเล้ียงเช่ือมต่อกนัเป็นรูปกรวย ปลายแยก 5 แฉก ผวิมีขนนุ่มหนาแน่น กลีบ
ดอกมี 5 กลีบ รูปร่างค่อนขา้งกลม ขนาด 1.5 - 2 cm เส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ  
2 - 3 cm สีชมพ ูดา้นนอกมีขนสีขาว กลีบดอกชั้นเดียวมีสีชมพอู่อนถึงแก่ในช่อเดียวกนั 

ผล ลกัษณะกลมถึงเกือบกลม ขนาด 9 - 10 mm ผวิมีขนคลา้ยก ามะหยี่
หนาแน่น ผลอ่อนจะมีสีเขียวแลว้จะค่อย ๆ สุกจนกลายเป็นสีแดง จนสุกจดัสีจะเปล่ียนเป็นสี
ม่วงด า เน้ือผลมีสีชมพแูดง ภายในมีเมล็ดจ านวนมาก เมล็ดเป็นรูปไต สีน ้าตาลอ่อน ผล
รับประทานไดมี้รสหวาน (กรมอุทยานแห่งชาติ สัตวป่์า และพนัธ์ุพืช, 2548)  

กระทุเป็นไมท้อ้งถ่ินทางเอเชียตะวนัออกเฉียงใตร้วมทั้งประเทศไทย ซ่ึงพบได้
บ่อยบนดินทรายบริเวณชายฝ่ังทะเลทั้งสองดา้นของไทยและจงัหวดัในภาคตะวนัออก การศึกษา
ความเป็นกรดด่างของดินท่ีเหมาะสมต่อการเจริญอยูท่ี่ 4 - 10 มีค่าเฉล่ียคือ 5.8 (Winotai et al., 
2005) กระทุสามารถทนความเคม็และเกล็ดน ้าแขง็ได ้ ทนอุณหภูมิไดถึ้ง -7˚C และยงัสามารถ
ปรับตวักบัไฟป่า อีกทั้งยงัเจริญไดดี้หลงัเกิดไฟป่า การปลูกกระทุนั้น ขณะน้ียงัไม่มีการปลูกเพื่อ
การคา้ มีเพียงการปลูกไวเ้พื่อเป็นการเก็บรวบรวมพนัธ์ุและตกแต่งสถานท่ี ในมลรัฐฮาวาย รัฐ
ฟลอริดาในสหรัฐอเมริกาและประเทศมาเลเซียกระทุถือวา่เป็นวชัพืชหลกัหรือวชัพืชท่ีมีความ
ร้ายแรง (principal or noxious weed)  

สารส าคญั การศึกษาและการแยกสารประกอบต่าง ๆ ท่ีไดจ้ากการสกดัใบ
กระทุ เป็นสารในกลุ่ม triterpenoids และ steroids ไดแ้ก่ lupeol, beta-amyrin, beta-amyrenonol, 
botulin, friedelin, alpha-amylin และ taraxerol (Hui et al., 1975) ต่อมาไดมี้การคน้พบสารใหม่ 
2 ชนิด ซ่ึงอยูใ่นกลุ่ม triterpenoids คือสาร hopenediol และ oleananolides (Hui and Li, 1976) 
นอกจากน้ีสามารถแยกไดส้ารในกลุ่ม tomentosin เป็นสารในกลุ่ม tannins (Liu et al., 1997) ได้
มีการศึกษาและสามารถแยกไดส้ารในกลุ่ม tannins จากใบและรากของกระทุได ้4 ชนิด คือ สาร 
pedunculangin, casuariin, castalagin และ tomentosin (Liu et al., 1998) และสามารถแยกสาร 
flavone glycosides และ ellagitannin ไดจ้ากใบ (Hou et al., 1999) การน าใบกระทุมาสกดัโดย
ใช ้ethyl acetate ท าใหแ้ยกไดส้าร rhodomyrtone ซ่ึงจดัอยูใ่นกลุ่ม acylphloroglucinols (Salni et 
al., 2002) 

จากการศึกษาฤทธ์ิของสารสกัดด้วย ethanol จากใบกระทุต่อการยบัย ั้ง
แบคทีเรียก่อโรค แสดงให้เห็นว่าสารสกัดสามารถยบัย ั้งแบคทีเรีย เช่น Bacillus cereus, 
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Enterococcus faecalis, Listeria monocytogenes, S. aureus, S. mutans และ Streptococcus  
pyogenes (Voravuthikunchai et al., 2007) และสามารถยบัย ั้งการเจริญ การสร้าง biofilms ของ
เช้ือ coagulase-negative staphylococci และ coagulase-positive staphylococci ซ่ึงมีค่า MIC50 

และ MIC90 ต่อเช้ือดงักล่าวอยูใ่นช่วง 64 - 512 µg/mL (Saising et al., 2008; 2012) นอกจากน้ี
การศึกษาฤทธ์ิการยบัย ั้งเช้ือ S. pyogenes โดยใช้สารสกดัหยาบ dichloromethane, acetone, 
methanol และ ethanol จากใบกระทุให้ผลค่า MIC และค่า MBC ของสารสกัดจาก
dichloromethane, acetone และ ethanol ต่อเช้ือ S. pyogenes อยูใ่นช่วง 0.015 - 0.062 mg/mL 
และ 0.125 - 1.0 mg/mL ตามล าดบั ส่วนสารสกดัหยาบจาก methanol มีค่า MIC และ MBC ต่อ
เช้ือ S. pyogenes มากกวา่ 1.0 mg/mL (อาอีเซาะศ,์ 2550) มีรายงานแสดงให้เห็นถึงประสิทธิภาพ
ของสารสกดัจากใบกระทุต่อการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือในกลุ่ม streptococci (Limsuwan et al., 
2011; 2012) นอกจากน้ีได้มีการศึกษาฤทธ์ิของ rhodomyrtone  ซ่ึงพบว่ามีฤทธ์ิต้านเช้ือ 
Escherichia coli และ S. aureus (Salni et al., 2002) จากการศึกษาฤทธ์ิของ rhodomyrtone พบวา่
มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งเช้ือ S. aureus และ S. epidermidis clinical isolates โดยมีค่า MIC และ MBC 
ต่อเช้ือ S. aureus และ S. epidermidis clinical isolates อยูใ่นช่วง 0.25 - 2 mg/mL ยิ่งไปกวา่นั้น
สามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms และท าลาย mature biofilms ของเช้ือดงักล่าวได ้(Saising et al., 
2011) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที ่5 โครงสร้างทางเคมีของ rhodomyrtone (Hiranrat A. and Mahabusarakam W., 2008) 
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วตัถุประสงค์ 
 

1. เพื่อศึกษาฤทธ์ิของ rhodomyrtone ในการยบัย ั้งเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้าก
รอยสิว 

2. เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ในการยบัย ั้งการสร้าง lipase 
และ protease ท่ีมีผลต่อการก่อสิวของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว 

3. เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ในการยบัย ั้งการสร้าง biofilms 
ของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว 

4. ศึกษาประสิทธิผลทางคลินิกในการรักษาสิวดว้ยสูตรต ารับ liposomal 

rhodomyrtone serum เปรียบเทียบกบัยาท่ีใชรั้กษาสิวในปัจจุบนั 
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บทที ่2 
 

วสัดุ อปุกรณ์ และวธีิการทดลอง 
 

วสัดุ 
 

1. เช้ือแบคทเีรียทีใ่ช้ในการศึกษา 

1.1 Propionibacterium acnes เป็นเช้ือท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว 

จ านวน 16 สายพนัธ์ุ 

1.2 P. acnes DMST 14916 แบคทีเรียสายพนัธ์ุมาตรฐานเป็นเช้ือ

ควบคุมคุณภาพของการทดสอบ จ านวน 1 สายพนัธ์ุ 

 

2. ยาปฎชีิวะนะทีใ่ช้ในการทดลอง 

2.1 Clindamycin 

 

3. สารเคมี 

3.1 Casein 

3.2 Crystal violet  

3.3 Dimethylsulphoxide (DMSO) (Sigma-Aldrich) 

3.4 3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-Diphenyltetrazolium Bromide 

(MTT)  

3.5 95% ethanol (Merck) 

3.6 Glucose 

3.7 Sodium chloride (Merck) 

3.8 Tributyrin 
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4. อาหารเลีย้งเช้ือ 

4.1 Brian heart infusion broth  

4.2 Brian heart infusion agar 

4.3 Blood agar 

4.4 Chocolate agar 

 
อุปกรณ์ 

 1. Autoclave (Tony, ES 315) 

 2. Beaker (Pyrex) 

 3. Centrifuge (Biofugo pico) 

 4. CO2 incubator HEPA Class 100 (Thermo Elactron Corporation) 

 5. Duran bottle (Duran) 

6. Hot air oven (Binder, T410340) 

 7. Incubator (Heraeus, B 5100E) 

 8. Laminar air flow cabinet (Gelman, HB 143AS) 

 9. Light microscope (Olympus, CX31RBSFA) 

 10. Micropipette ขนาด 1-10 µL 20-200 µL และ 100-1000 µL    

                  (Eppendorf) 

 11. Microplate reader  

 12. Microtube ขนาด 1.5 mL (Axygen, INC.) 

 13. Microtiter plate แบบ 96 well (NuncTM) 

 14. Microtiter plate แบบ 24 well (NuncTM) 

 15. Pipet tip ขนาด 250 µL และ 1000 µL 

 16. Test tube (Pyrex) 

 17. Vortex mixer (Vortex Genie 2, G 560E) 

 18. Water bath (Julabo, TW 20) 
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วธีิการทดลอง 
 
 
1. การทดสอบหาค่าความเข้มข้นต ่าสุดทีส่ามารถยบัยั้งการเจริญของเช้ือแบคทเีรีย (Minimal 
Inhibitory Concentration (MIC)) และ ความเข้นข้นต ่าสุดทีฆ่่าเช้ือแบคทเีรีย (Minimal 

Bactericidal Concentration (MBC)) ของ rhodomyrtone ต่อเช้ือ P. acnes โดยวธีิ broth 
macrodilution (CLSI, 2007) 
 

 1.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน brain heart infusion (BHI) agar ท่ีเติม 1% 

glucose และ 0.5% yeast extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน 
จากนั้นเลือกเช้ือ 3 - 5โคโลนี มาเล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
นาน 24 ชัว่โมง ปรับความขุ่นใหไ้ดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อ
ใหมี้เช้ือประมาณ 2.0 × 106 CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

1.2 การเตรียม rhodomyrtone และ clindamycin 
เตรียมสารใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่า ของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

ดว้ย BHI broth ท่ีเติม1% glucose และ 0.5% yeast extract 
1.3 การทดสอบหาค่า MIC  
ท าการเจือจางสารแบบล าดบัสองดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% 

yeast extract ใหมี้ความเขม้ขน้ตามท่ีก าหนดใน plate แบบ 24 หลุม (24 well plate) ใหมี้
ปริมาตรหลุมละ 500 µL ดูดเช้ือจากขอ้ 1.1 ใส่ลงในแต่ละหลุม หลุมละ 500 µL เขยา่เบา ๆ ให้
เขา้กนั บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน 

การอ่านผล บนัทึกความเขม้ขน้ต ่าสุดของ rhodomyrtone และ clindamycin ท่ี
สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย โดยเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (control) เป็นค่า MIC 

1.4 การทดสอบหาค่า MBC  
น าแต่ละหลุมท่ีไม่มีการเจริญของเช้ือแบคทีเรียท่ีไดจ้ากการทดสอบหาค่า MIC 

มาเพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็น
เวลา 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน 
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การอ่านผล บนัทึกความเขม้ขน้ต ่าสุดของ rhodomyrtone และ clindamycin ท่ี
สามารถฆ่าเช้ือแบคทีเรียบนอาหารเล้ียงเช้ือไดเ้ป็นค่า MBC 

 
2. การคัดเลอืกหาสายพนัธ์ุที่สร้าง lipase และ protease ของเช้ือ P. acnes (Saising et al., 2012) 
 

น าเช้ือแบคทีเรียท่ีตอ้งการทดสอบเพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose 
และ 0.5% yeast extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน ให้ไดโ้คโลนี
เด่ียว ๆ เข่ียเช้ือท่ีตอ้งการทดสอบป้ายลงบนอาหาร BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 
extract  ซ่ึงเติม 1% tributyrin และ 2% casein ส าหรับการทดสอบ lipase และ protease 
ตามล าดบั บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง เช้ือท่ีสามารถสร้าง lipase ไดจ้ะเกิดวงใส
รอบโคโลนี ส่วนเช้ือท่ีสามารถสร้าง protease ไดจ้ะเกิดวงขุ่นรอบโคโลนี 
 
3. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัยั้งการสร้าง lipase และ protease 

ของเช้ือ P. acnes (Saising et al., 2012) 
 
3.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 

extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน เลือกโคโลนีเด่ียว ๆ 3 - 5
โคโลนี เล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract เป็นเวลา 24 ชัว่โมง 

3.2 การเตรียม rhodomyrtone และ clindamycin 
เตรียมสารใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่า ของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

(1/4MIC และ 1/2MIC) ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
3.3 การทดสอบการยบัย ั้งการสร้าง lipase  
ผสมสารจากขอ้ 3.2 กบั BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

ซ่ึงเติม 1% tributyrin จากนั้นน าเช้ือจากขอ้ 3.1 ปริมาตร 10 µL หยดลงบนอาหารท่ีเตรียมไว ้บ่ม
ท่ีอุณหภูมิ 37˚C นาน 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน 

การอ่านผล  วดัขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลางของวงใสรอบโคโลนีและขนาดเส้น
ผา่นศูนยก์ลางโคโลนี ค านวณความสามารถในการยอ่ยสลาย (degree of hydrolysis) ซ่ึงเท่ากบั 
เส้นผา่นศูนยก์ลางของวงใสหารดว้ยเส้นผา่นศูนยก์ลางโคโลนี 
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3.4 การทดสอบผลการยบัย ั้งการสร้าง protease 
ผสมสารจากขอ้ 3.2 กบั BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

ซ่ึงเติม 2% casein จากนั้นน าเช้ือ 10 µL จากขอ้ 3.1 หยดุลงบนอาหารท่ีเตรียมไว ้บ่มท่ีอุณหภูมิ 
37˚C นาน 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน 

การอ่านผล วดัขนาดเส้นผ่านศูนยก์ลางของวงขุ่นรอบโคโลนีและขนาด
เส้นผา่นศูนยก์ลางโคโลนี ค านวณหา degree of hydrolysis ซ่ึงเท่ากบั เส้นผา่นศูนยก์ลางของวง
ขุ่นหารดว้ยเส้นผา่นศูนยก์ลางโลนี ดงัแสดง 

 
Degree of hydrolysis = เส้นผา่นศูนยก์ลางของ zone ท่ีเกิดข้ึน 
      เส้นผา่นศูนยก์ลางโคโลนี 

 

4. การคัดเลอืกหาเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุทีส่ร้าง biofilms (Karaolis et al., 2005) 
 
น าเช้ือแบคทีเรียท่ีตอ้งการทดสอบเพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose 

และ 0.5% yeast extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน เลือกเช้ือ 3 - 5 

โคโลนี เล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract นาน 24 ชัว่โมง ปรับ

ความขุ่นใหไ้ดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อใหมี้เช้ือประมาณ  

2.0 × 106 CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract จากนั้นดูดเช้ือใส่

ใน 24 well plate 500 µL เติม BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract ปริมาตร 

500 µL บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน ลา้งเซลลด์ว้ย phosphate 

buffered saline (PBS) 1 mL 2 คร้ัง เขยา่เบา ๆ  เพื่อเอาแบคทีเรียท่ีไม่มีการเกาะติดออก ตั้งทิ้งไว้

ใหแ้หง้ท่ีอุณหภูมิห้อง 1 ชัว่โมง ยอ้มสี biofilms โดยการเติม 0.1% crystal violet ปริมาตร  1 mL 

ทิ้งไว ้30 นาที ลา้งออกดว้ยน ้ าและทิ้งไวใ้หแ้หง้ 1 ชัว่โมง จากนั้นเติม DMSO ลงไป 1 mL เขยา่

เบา ๆ เก็บในท่ีมืด 30 นาที น าไปวดัค่าการดูดกลืนแสง (Optical Density - OD) ท่ี 570 nm ท า

การทดลองซ ้ า 3 คร้ัง ใช ้BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract เป็น negative 

control พิจารณาความสามารถในการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes โดยการเปรียบเทียบค่า

การดูดกลืนแสงของเช้ือ กบัค่าการดูดกลืนแสงของ negative control (ODC) ซ่ึงแบ่งเป็น 4 ระดบั 

ดงัน้ี 
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1. OD < ODC   ไม่มีการสร้าง biofilms (non-biofilm production) 
2. ODC < OD ≤ 2ODC      มีการสร้างเล็กนอ้ย (weak biofilm production) 
3. 2ODC < OD ≤ 4ODC  มีการสร้างปานกลาง (moderate biofilm production) 
4. 4ODC < OD  มีการสร้างมาก (strong biofilm production) 

 
5. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยับยั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ 

 P. acnes โดยวธีิ crystal violet binding assay (Karaolis et al., 2005)   
   

5.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 

extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน จากนั้นเลือกเช้ือ 3 - 5โคโลนี 
เล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract นาน 24 ชัว่โมง ปรับความขุ่นให้
ไดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อใหมี้เช้ือประมาณ 2.0 × 106 
CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

5.2 การเตรียม rhodomyrtone และ clindamycin 
เตรียมสารใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่าของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

(1/16, 1/8, 1/4 และ 1/2MIC) ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
5.3 การทดสอบผลการยบัย ั้งการสร้าง biofilms 
ดูดสารจากขอ้ 5.2 แต่ละความเขม้ขน้ใส่ลงใน 24 well plate ปริมาตร 500 µL 

และเติมเช้ือจากขอ้ 5.1 ปริมาตร 500 µL บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้
ออกซิเจน น ามาวดัการเจริญของเช้ือ P. acnes โดยวดัค่าการดูดกลืนแสงท่ี 620 nm จากนั้นน า 
plate มาลา้งดว้ย PBS ปริมาตร 1 mL 2 คร้ัง เขยา่เบา ๆ  24 well plate เพื่อเอาแบคทีเรียท่ีไม่มี
การเกาะติดออก เท PBS ทิ้ง ตั้งไวใ้หแ้หง้ท่ีอุณหภูมิหอ้ง 1 ชัว่โมง ยอ้มสี biofilms โดยการเติม 
0.1% crystal violet ปริมาตร 1 mL ทิ้งไว ้30 นาที ลา้งออกดว้ยน ้าและทิ้งไวใ้หแ้หง้ จากนั้นเติม 
DMSO ลงไป 1 mL เขยา่เบา ๆ เก็บในท่ีมืด 30 นาที วดัค่าการดูดกลืนแสงท่ี 570 nm ท าการ
ทดลองซ ้ า 3 คร้ัง เปรียบเทียบกบัชุดควบคุมซ่ึงใช ้1% DMSO  

วเิคราะห์ความแตกต่างความสามารถในการสร้าง biofilms ของเช้ือเม่ือทดสอบ
กบั rhodomyrtone และ clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ เทียบกบัชุดควบคุมโดยใช ้one-way 
ANOVA (p < 0.05) 
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6. การศึกษาผลของ rhodomyrtone ต่อการยบัยั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ด้วย
กล้องจุลทรรศน์อเิลก็ตรอนแบบส่องกราด (scanning electron microscopy (SEM)) 
 

6.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 

extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน จากนั้นเลือกเช้ือ 3 - 5 โคโลนี 
เล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract นาน 24 ชัว่โมง ปรับความขุ่นให้
ไดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อใหมี้เช้ือประมาณ 2.0 × 106 
CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

6.2 การเตรียม rhodomyrtone 
เตรียมสารใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่าของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

(1/16MIC และ 1/8MIC) ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
6.3 การทดสอบผลการสร้าง biofilms 
ดูดสารจากขอ้ 6.2 แต่ละความเขม้ขน้ปริมาตร 500 µL ใส่ลงใน 24 well plate 

ท่ีมีแผน่สไลดใ์ห ้ biofilms เกาะติดบรรจุอยู ่ แลว้เติมเช้ือจากขอ้ 6.1 ปริมาตร 500 µL บ่มท่ี
อุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน ลา้งดว้ย PBS ปริมาตร 1 mL 2 คร้ัง น า
แผน่สไลดไ์ปคงสภาพตวัอยา่งโดยน าตวัอยา่งไป fix ดว้ย 2.5% glutaraldehyde (C6H8O2) ใน 0.2 
N PBS เป็นเวลา 2 ชัว่โมง เม่ือครบตามก าหนดเวลาใหล้า้งดว้ย PBS 2 - 3 คร้ัง จากนั้นขจดัน ้า
ออกจากตวัอยา่งโดยใช ้alcohol series (50% - 100%) จากความเขม้ขน้ต ่าไปจนถึงความเขม้ขน้
สูง ความเขม้ขน้ละ 2 คร้ัง น าตวัอยา่งไปท าใหแ้หง้ ดว้ยวิธี critical point drying แลว้จึงติดบน
แท่นวางตวัอยา่ง (stub) โดยใชเ้ทปกาว 2 หนา้, carbon tape, และ น ้ายาทาเล็บ ใช ้carbon paint 
หรือ silver paint เป็นตวัยดึ จากนั้นน าตวัอยา่งไปเคลือบทอง ดว้ยเคร่ือง sputter coater แลว้
ศึกษาลกัษณะ biofilms ดว้ยเคร่ือง SEM (Quanta 400 FEG; FEI) 
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7. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัยั้งเช้ือ P. acnes ภายใน biofilms

โดยวธีิ tetrazolium salt assay (MTT assay) (Kužma et al., 2007) 
 

7.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 

extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน จากนั้นเลือกเช้ือ 3 - 5โคโลนี 
เพาะเล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract นาน 24 ชัว่โมง ปรับความ
ขุ่นใหไ้ดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อใหมี้เช้ือประมาณ 2.0 × 106 
CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 

7.2 การเตรียม rhodomyrtone และ clindamycin 
เตรียมสารเพื่อใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่าของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

(MIC, 2MIC, 4MIC และ 8MIC) ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
7.3 การทดสอบการยบัย ั้งเช้ือ P. acnes ภายใน biofilms 
ดูดเช้ือจากขอ้ 7.1 ใส่ลงใน 24 well plate ปริมาตร 500 µl บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C 

เป็นเวลา 7 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน เทอาหารเล้ียงเช้ือออก จากนั้นเติมสารจากขอ้ 7.2 ลงใน 24 

well plate ท่ีมีการสร้าง biofilms หลุมละ 1 mL บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 24 ชัว่โมง ใน

สภาพไร้ออกซิเจน เทส่วนท่ีเป็นของเหลวออก เติม PBS ปริมาตร 800 µL และ MTT ปริมาตร 

200 µL บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 2 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน เท MTT solution ออก 

ละลาย biofilms ท่ียอ้มติดสี MTT ดว้ย DMSO ปริมาตร 1 mL เก็บไวใ้นท่ีมืด 30 นาที น ามาวดั

ค่าการดูดกลืนแสงท่ี 570 nm ท าการทดลองซ ้ า 3 คร้ัง เปรียบเทียบกบัชุดควบคุมซ่ึงใช ้ 1% 

DMSO เป็นชุดควบคุมในการทดลอง 

วเิคราะห์ความแตกต่างความสามารถในการยบัย ั้งเช้ือภายใน biofilms ของเช้ือ
เม่ือทดสอบกบั rhodomyrtone และ clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ เทียบกบัชุดควบคุมโดย
ใช ้one-way ANOVA (p < 0.05) 
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8. การศึกษาผลของ rhodomyrtone ต่อลกัษณะรูปร่างของเช้ือ P. acnes ด้วย กล้องจุลทรรศน์
อเิลก็ตรอนแบบส่องผ่าน (transmission electron microscopy (TEM)) 
 

8.1 การเตรียมเช้ือ 
น าเช้ือ P. acnes เพาะเล้ียงบน BHI agar ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast 

extract บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 3 วนั ในสภาพไร้ออกซิเจน จากนั้นเลือกเช้ือ 3 - 5โคโลนี 
เพาะเล้ียงใน BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract นาน 24 ชัว่โมง ปรับความ
ขุ่นใหไ้ดเ้ท่ากบั McFarland no. 0.5 ดว้ย 0.85% NaCl แลว้เจือจางต่อใหมี้เช้ือประมาณ 2.0 × 106 
CFU/mL ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract แลว้น าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 
37˚C เป็นเวลา 72 ชัว่โมง 

8.2 การเตรียม rhodomyrtone และ clindamycin 
เตรียมสารใหไ้ดค้วามเขม้ขน้เป็น 10 เท่าของความเขม้ขน้สุดทา้ยท่ีตอ้งการ 

(8MIC) ดว้ย BHI broth ท่ีเติม 1% glucose และ 0.5% yeast extract 
8.3 การทดสอบ 
ดูดเช้ือปริมาตร 500 µL จากขอ้ 8.1 ใส่ลงในหลอดทดลองท่ีมีสารจากขอ้ 8.2 

อยู ่ 500 µL บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C เป็นเวลา 24 ชัว่โมง ในสภาพไร้ออกซิเจน น ามาป่ันเหวีย่งท่ี 
5,000 rpm เป็นเวลา 5 นาที ลา้งตะกอนท่ีไดด้ว้ย PBS ปริมาตร 1 mL 2 คร้ัง คงสภาพตวัอยา่ง
โดยน าตะกอนไป fix ดว้ย 2.5% glutaraldehyde (C6H8O2) น ามาขจดัน ้าออกโดยใช ้ alcohol 
series (50% - 100%) น ามาแทนท่ีดว้ยพลาสติก (embedding and polymerization) และท าใหเ้ป็น
แท่ง ตดัให้เป็นช้ินบาง ๆ ดว้ยเคร่ือง ultramicrotome แลว้ศึกษาลกัษณะรูปร่างของเช้ือ P. acnes 
ดว้ยเคร่ืองมือ TEM 
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9. การเตรียมสูตรต ารับ liposomal rhodomyrtone serum (Chorachoo et al., 2013) 
 

9.1 การเตรียม liposome encapsulated rhodomyrtone 
แบ่งออกเป็น 2 ส่วน คือส่วนไขมนั เตรียมโดยชัง่ rhodomyrtone และไขมนั (ท่ี

ความเขม้ขน้ 60 µmol โดยมี phosphatidylcholine และ cholesterol ในอตัราส่วน 4 : 1) ใส่ขวด
แกว้ น ามาละลายดว้ย ethanol และส่วนน ้ า เตรียมโดยใช้ mili Q water ใส่ขวดให้มีปริมาตร
เท่ากบั ethanol จากนั้นน าไป sonication เป็นเวลา 30 นาที วางในน ้ าอุ่นท่ีอุณหภูมิ 60˚C เป็นเวลา 
5 นาที น าส่วนไขมนัและน ้ าผสมกนั น าส่วนท่ีผสมเขา้กนัดีแลว้มาระเหิด ethanol ออกให้หมด 
จะได ้liposome encapsulated rhodomyrtone น าไปเก็บท่ีอุณหภูมิหอ้ง 

9.2 การเตรียมส่วน serum base 

ผสม Dow corning® RM 2051 และ Dow corning® 9045 silicone เติม mili Q 
water ลงไปผสมใหเ้ขา้กนั และเติม uniphen P 23  คนใหเ้ขา้กนั น ามาพกัไวท่ี้อุณหภูมิหอ้ง 

9.3 การเตรียมสูตรต ารับ liposomal rhodomyrtone serum 

น าส่วน liposome encapsulated rhodomyrtone มา 10% (w/w) เติมลงใน serum 
base ผสมสองส่วนใหเ้ป็นเน้ือเดียวกนั (คนไปในทิศทางเดียวกนัตลอด เป็นเวลา 30 นาที) พกัไว้
ท่ีอุณหภูมิหอ้งก่อนน ามาบรรจุ 
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10. การศึกษาประสิทธิผลทางคลินิกในการรักษาสิวด้วย liposomal rhodomyrtone serum
เปรียบเทยีบกบัยาทีใ่ช้รักษาสิวในปัจจุบัน 
 

10.1 การแบ่งกลุ่มอาสาสมคัร 
แบ่งกลุ่มอาสาสมคัรออกเป็น 3 กลุ่ม คือ 

กลุ่มท่ี 1 ไดรั้บสูตรต ารับ liposomal rhodomyrtone serum แสดงในรูปท่ี 6A 
กลุ่มท่ี 2 ไดรั้บ clindamycin gel โดย 1  g ของเจล มี clindamycin phosphate 

equivalent อยู ่10 mg (1% clindamycin) แสดงในรูปท่ี 6B 
กลุ่มท่ี 3 ไดรั้บ liposome serum base โดยมี liposome ท่ีไม่มี rhodomyrtone 

เป็นส่วนประกอบ ผสมกบั serum base แสดงในรูปท่ี 6C 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที ่6 ลกัษณะผลิตภณ์ัท่ีใชใ้นการทดสอบทางคลินิก 
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10.2 การออกแบบการศึกษา 

การศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัยของสูตรต ารับ  liposomal 

rhodomyrtone serum เทียบกบั clindamycin gel แบบ randomized, double-blind  control trial 

ท าการเก็บขอ้มูลท่ีสถานวิจยัความเป็นเลิศด้านผลิตภณัฑ์ทางธรรมชาติ (Natural Products 

Research Center of Excellence) การเตรียมขวดบรรจุผลิตภณัฑ์ทั้ง 3 ชนิด ใช้ขวดบรรจุท่ีมี

ลกัษณะ ขนาด และสีท่ีเหมือนกนั ติดฉลากหมายเลขท่ีขวดบรรจุผลิตภณัฑ์ทั้ง 3 ชนิด แบบสุ่ม 

การแจกผลิตภณัฑ์ให้กบัอาสาสมคัรเป็นไปตามล าดบัหมายเลขท่ีขวดบรรจุ ใช้ผลิตภณัฑ์เป็น

ระยะเวลา 8 สัปดาห์ ล าดับหมายเลขท่ีขวดบรรจุจะถูกเปิดเผยหลังจากการเก็บข้อมูลใน

อาสาสมคัรเสร็จส้ิน ขั้นตอนการรักษาด าเนินตามค าแนะน าของหลกัการทางจริยธรรมตามท่ี

ก าหนดใน Declaration of Helsinki and Good Clinical Practices ซ่ึงโครงการไดรั้บการอนุมติั
จากคณะกรรมการตรวจสอบจากโรงพยาบาลสงขลานครินทร์ (หมายเลขโครงการ 56-329-05-

1) 

10.3 การคดัเลือกอาสาสมคัร 
จ านวนอาสาสมคัรทั้งหมดท่ีเขา้ร่วมโครงการ 90 คน แบ่งเป็นกลุ่มเพศหญิง 45 

คน และเพศชาย 45 คน โดยมีอายุอยูใ่นช่วง 18 - 25 ปี ท่ีมีลกัษณะรอยสิวอยูใ่นกลุ่มเล็กนอ้ยถึง

ปานกลางโดยระหวา่งการเขา้ร่วมโครงการอาสาสมคัรทุกคนตอ้งงดใชย้าปฏิชีวนะส าหรับรักษา

สิวทั้งแบบชนิดทาหรือรับประทานจนเสร็จส้ินตามก าหนดเวลาท่ีเขา้ร่วม เกณฑ์การยกเวน้ใน

การเขา้ร่วมเป็นอาสาสมคัรมีดงัน้ี 

- ตอ้งไม่เป็นโรคผวิหนงัหรืออยูใ่นช่วงท่ีตอ้งใชย้าปฏิชีวนะทั้งชนิดยา

ทาหรือรับประทาน 

- ตอ้งไม่มีสภาพผิวดงัต่อไปน้ี คือ รอยแดง ผิวแห้งกร้าน คนั และผิว

ลอก 

- ตอ้งไม่มีโรคประจ าตวั โรคเร้ือรัง ตั้งครรภ ์และ hyperandrogenism 

- ไม่มีสิวอกัเสบชนิดรุนแรง (nodule cyst และ sinus tract) มากกวา่ 5 

รอยข้ึนไป 

- ไม่มีประวติัการใชผ้ลิตภณัฑใ์นกลุ่มรักษาสิว  
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- ไม่มีการใชย้าปฏิชีวนะใด ๆ ในการรักษาสิว หรือถา้เคยใชต้อ้งหยุด

ใชก่้อนเขา้ร่วมโครงการเป็นเวลาอยา่งนอ้ย 4 สัปดาห์  

- ตอ้งไม่มีประวติัการใชฮ้อร์โมนเป็นเวลาอยา่งนอ้ย 3 เดือน ก่อนเขา้

ร่วมโครงการ 

- ตอ้งไม่มีประวติัการแพ ้clindamycin หรือสารท่ีใชเ้ป็นส่วนประกอบ

ในการท าผลิตภณัฑ ์

10.3.1 อาสาสมคัรทุกคนจะไดรั้บฟังค าช้ีแจง้รายละเอียดเก่ียวกบัโครงการวิจยั 

และมีการลงนามในหนงัสือยนิยอมก่อนเขา้ร่วมโครงการ 

10.3.2 ท าการทดสอบอาการแพ ้โดยการป้ายผลิตภณัฑใ์ตท้อ้งแขนของ

อาสาสมคัรทุกคนเป็นเวลา 24 ชัว่โมง ก่อนเร่ิมการใชผ้ลิตภณัฑ ์หากเกิดอาการแพอ้าสาสมคัร

สามารถถอนตวัออกจากการเขา้ร่วมโครงการได ้

10.3.3 อธิบายขั้นตอนการใช้ผลิตภณัฑ์ คือ หลังล้างหน้าให้แต้มผลิตภณัฑ์

บริเวณท่ีมีรอยสิว เชา้ - เยน็ เป็นระยะเวลา 8 สัปดาห์ 

10.4 การประเมินประสิทธิภาพ 
ท าการประเมินตั้งแต่คร้ังแรก (สัปดาห์ท่ี 0) ท่ีอาสาสมคัรเขา้ร่วมโครงการ

จากนั้นจะมีการนดัมาท าการประเมินทุกสัปดาห์ท่ี 2, 4 และ 8 โดยการนบัจ านวนเมด็สิวแบ่งเป็น
สิวไม่อกัเสบ (สิวหวัขาว และสิวหวัด า) และสิวอกัเสบ (ตุ่มแดงไม่มีหนอง ตุ่มแดงมีหนองท่ีหวั 
และตุ่มบวมใตผ้วิหนงั) แลว้น ามาเปรียบเทียบระดบัความรุนแรงตาม Investigation’s Global 
Assessment (IGA) (U.S. FAD, 2005) ดงัน้ี  
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ตารางที ่1 Investigation’s Global Assessment 
 

              Grade                   Description 
     0  Clear skin with no inflammatory or non-inflammatory lesions 
                  1  Almost clear; rere non-inflammatory with no more then one small  
                                         inflammatory lesion 
     2  Mild severity; greater than Grade 1; some non-inflammatory lesions  
                                         with no more than a few inflammatory lesion (papules/pustules   
                                         only;  no active nodulo - cystic lesions) 
     3  Moderate severity; greater than Grade 2; up to many non - 
                                         inflammatory lesions and may have some inflammatory lesions, but  
                                         no more than one active small nodular lesion 
     4  Severe; greater than Grade 3; up to many non-inflammatory and  
                                         inflammatory lesions, but no more than a few active nodular lesion 
 

 
ประเมินผลประสิทธิภาพผลิตภณัฑ์ด าเนินการโดยค านวณร้อยละการลดลง

ของสิวไมอ่กัเสบและสิวอกัเสบ 
10.5 การประเมินความปลอดภยั 
ประเมินความปลอดภยัในการใชผ้ลิตภณัฑ ์โดยท าการประเมินในเร่ืองการเกิด

ผื่นคนั อาการแดง อาการแสบ และอาการคนั โดยอาสาสมคัรจะไดรั้บการประเมินทุกคร้ังของ
การนดัพบ ก าหนดความรุนแรงเป็น 4 ระดบั คือ 
   0 = ไม่มีอาการ 
   1 = แสดงอาการเล็กนอ้ย 
   2 = แสดงอาการในระดบัปานกลาง 
   3 = มีการแสดงอาการในระดบัรุนแรง  

การประเมินระดบัความพึงพอใจเป็นไปตามการตอบสนองต่อการรักษาของ
อาสาสมคัร ซ่ึงการตอบสนองต่อความพึ่งพอใจจะถูกบนัทึกตามระดบัดงัน้ี  
   1 = ไม่พึงพอใจ 
   2 = มีความพึงพอใจเล็กนอ้ย
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   3 = มีความพอใจปานกลาง 
   4 = มีความพอใจมาก 

นอกจากนั้น บนัทึกการเปล่ียนแปลงโดยการถ่ายภาพใบหน้าของอาสาสมคัร
จะท าทุกคร้ังของการนดัพบ 

10.6 การวเิคราะห์ผลทางสถิติ 
วิเคราะห์ลักษณะพื้นฐานของอาสาสมคัรเปรียบเทียบกันระหว่างกลุ่มและ

จ านวนรอยสิวแต่ละชนิดตั้งแต่จุดเร่ิมตน้ตลอดจนส้ินสุดการรักษาดว้ยผลิตภณัฑ์ทั้ง 3 ชนิด ใช ้
one-way ANOVA ในการวิเคราะห์ การเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของจ านวนสิวแต่ละชนิด
ภายในกลุ่มการใชผ้ลิตภณัฑ์ ใช ้paired t-test ในการหาค่าความแตกต่าง ส่วนการเปรียบเทียบ
ระหวา่งกลุ่มใช ้covariance (ANCOVA) แสดงค่าความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัท่ี p < 0.05  
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บทที ่3 
 

ผลการวจิัย 
 
1. การทดสอบหาค่า Minimal Inhibitory Concentration (MIC) และ Minimal Bactericidal 

Concentration (MBC) ของ rhodomyrtone และ clindamycin  

 

ค่า MIC และ MBC ของ rhodomyrtone และ clindamycin ต่อเช้ือ P. acnes ท่ี

แยกไดจ้ากรอยสิวจ านวน 9 สายพนัธ์ุ และ P. acnes DMST 14916 สายพนัธ์ุมาตรฐานจ านวน 1 

สายพนัธ์ุ ดงัแสดงในตารางท่ี 2 พบวา่ ค่า MIC ของ rhodomyrtone ต่อเช้ือ P. acnes อยูใ่นช่วง 

0.125 - 0.25 µg/mL และ ค่า MBC ของ rhodomyrtone ต่อเช้ือ P. acnes อยูใ่นช่วง 0.25 - 0.5 

µg/mL ส าหรับค่า MIC ของ clindamycin ต่อเช้ือ P. acnes ท่ีอยูใ่นช่วง 8 - 16 µg/mL และ ค่า 

MBC ของ clindamycin ต่อเช้ือ P. acnes อยูใ่นช่วง 128 - 256 µg/mL เม่ือท าการทดสอบกบัเช้ือ

สายพนัธ์ุมาตรฐาน P. acnes DMST 14916 พบวา่ค่า MIC และ MBC ของ rhodomyrtone เท่ากบั 

0.25 และ 0.5 µg/mL ตามล าดบั และ ค่า MIC และ MBC ของ clindamycin เท่ากบั 8 และ 128 

µg/mL ตามล าดบั เช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐานน้ีจะใชเ้ป็นตน้แบบในการศึกษาความสามารถของ 

rhodomyrtone และ clindamycin ต่อการยบัย ั้งการสร้าง lipase, protease และ biofilms 

 
 

 

 

 
 
 
 



34 
 

 

ตารางที ่ 2 Minimal inhibitory concentration (MIC) and minimal bactericidal concentration 
(MBC) of rhodomyrtone and clindamycin against clinical isolates of Propionibacterium acnes  
from acne lesions (n = 9) 
 

 
      MIC/MBC (µg/mL) 

                     Rhodomyrtone        Clindamycin 
 NPRC 008               0.25/0.5                    16/128 
 NPRC 021               0.25/0.5                  16/256 

NPRC 031               0.25/0.5                           8/256 
NPRC 032               0.125/0.25             16/256 
NPRC 034               0.25/0.5              16/256                              
NPRC 035               0.25/0.5                             16/256 
NPRC 036               0.25/0.5                             16/128 
NPRC 039               0.25/0.5                             8/128 
NPRC 040               0.125/0.5                    16/128 
DMST 14916               0.125/0.25                    16/256 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Propionibacterium acnes isolates  
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2. การคัดเลอืกเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุทีส่ร้าง lipase และ protease  
 

จากการทดสอบการสร้าง lipase และ protease ของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้าก
รอยสิวทั้งหมด 16 สายพนัธ์ุ โดยการสร้าง lipase สังเกตไดจ้ากการเกิดวงใสรอบ ๆ โคโลนีท่ีเช้ือ
มีการเจริญ ในขณะท่ีการการสร้าง protease สังเกตจากการสร้างวงขุ่นรอบ ๆ โคโลนีของเช้ือท่ีมี
การเจริญ ผลการทดสอบการสร้างเอนไซมท์ั้ง 2 ชนิดของเช้ือ P. acnes ดงัแสดงในตารางท่ี 3 
พบวา่เช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิวทั้งหมด 16 สายพนัธ์ุ สามารถสร้าง lipase ไดท้ั้งหมด 
(100%) ในส่วนของการสร้าง protease นั้นพบวา่มีเพียง 6 สายพนัธ์ุเท่านั้นท่ีสามารถสร้างได ้คิด
เป็นร้อยละ 37.5  

ท าการคดัเลือกเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุท่ีมีความสามารถในการสร้าง lipaseได้
สูงสุดมา 5 สายพนัธ์ุคือ NPRC 008, NPRC 021, NPRC 031, NPRC 032 และ NPRC 036 ส่วน
เช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุท่ีมีความสามารถในการสร้าง protease ไดสู้งสุดมา 5 สายพนัธ์ุคือ NPRC 
008, NPRC 021, NPRC 032, NPRC 034 และ NPRC 040 รวมถึงเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน  
P. acnes DMST 14916 เพื่อน ามาทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งการ
สร้าง lipase และ protease ต่อไป 

 
 

ตารางที ่3 Lipase and protease enzyme production in Propionibacterium acnes isolated from 
acne lesions (n = 16) 
 
 

   Enzymes                        Number of enzyme producing isolates (%) 
Lipase           100     
Protease                     37.5 
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3. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยับยั้งการสร้าง lipase และ protease 

ของเช้ือ P. acnes  
 

น าเช้ือ P. acnes ทั้ง 5 สายพนัธ์ุคือ NPRC 008, NPRC 021, NPRC 031, NPRC 
032 และ NPRC 036 ท่ีสร้าง lipase และ NPRC 008, NPRC 021, NPRC 032, NPRC 034 และ 
NPRC 040 ท่ีสร้าง protease มาท าการสอบผลของ rhodomyrtone และ clindamycin ท่ีความ
เขม้ขน้ 1/4MIC และ 1/2MIC ต่อการยบัย ั้งการสร้างเอนไซมท์ั้ง 2 ชนิด โดยศึกษาจากค่า degree 
of hydrolysis ท่ีไดน้ าไปเปรียบเทียบกบัค่า degree of hydrolysis ของชุดควบคุม  ดงัแสดงในรูป
ท่ี 7 

ผลการทดสอบพบว่า rhodomyrtone สามารถยบัย ั้งการสร้าง lipase และ 
protease โดย rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/2MIC สามารถยบัย ั้งการสร้าง lipase ของเช้ือ  
P. acnes ทุกสายพนัธ์ุไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) ในขณะท่ี 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC แสดงการยบัย ั้งการสร้าง lipase ไดอ้ย่างมีนยัส าคญัต่อ
เช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุ NPRC 021 และเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน DMST 14916 (รูปท่ี 7A) ในส่วน
ของการทดสอบการยบัย ั้งการสร้าง protease พบว่า rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/2MIC 
สามารถยบัย ั้งการสร้างของเอนไซมไ์ดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) 
คิดเป็นร้อยละ 50 (รูปท่ี 7B) เม่ือท าการทดสอบการยบัย ั้งการสร้าง lipase และ protease ดว้ย 
clindamycin ผลการทดสอบแสดงให้เห็นวา่ clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC และ 1/2MIC 
สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnesไดทุ้กสายพนัธ์ุ ท าใหเ้ช้ือไม่สามารถสร้างเอนไซมท์ั้ง 2 
ชนิดได ้ 
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รูปที ่7 Effects of rhodomyrtone at sub-minimal inhibitory concentrations on lipase (A) and 
protease (B) activities of Propionibacterium acnes clinical isolates. The results are calculated 
as degree of hydrolysis. The value indicates the means ± SD for three independent 
experiments performed in triplicate. * Significant difference between treatment and control  
(p < 0.05) 
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4. การคัดเลอืกเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุทีส่ร้าง biofilms  
 

จากการทดสอบหาเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุท่ีสามารถสร้าง biofilms จากทั้งหมด 
16 สายพนัธ์ุ  ผลการทดสอบแสดงในตารางท่ี 4 พบวา่เช้ือทั้ง 16 สายพนัธ์ุ สามารถสร้าง 
biofilms ไดท้ั้งหมด ซ่ึงสามารถแบ่งตามระดบัการเกาะติดไดเ้ป็น 3 กลุ่ม คือ กลุ่มท่ีมีการเกาะติด
นอ้ยมีทั้งหมด 2 สายพนัธ์ุ คิดเป็นร้อยละ 12.5 กลุ่มท่ีมีการเกาะติดปานกลางมี 6 สายพนัธ์ุ คิด
เป็นร้อยละ 37.5 และกลุ่มท่ีมีการเกาะติดมากมี 8 สายพนัธ์ุ คิดเป็นร้อยละ 50 ผลการทดลอง
ช้ีใหเ้ห็นวา่เช้ือ P. acnes ส่วนใหญ่อยูใ่นกลุ่มท่ีสามารถสร้าง biofilms ท่ีเกาะติดไดม้าก ส าหรับ
เช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน P. acnes DMST 14916 มีการสร้าง biofilms อยูใ่นระดบัท่ีมีการเกาะติด
มาก 

ท าการคดัเลือกเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุท่ีมีความสามารถในการสร้าง biofilms 
ไดสู้งสุดมา 5 สายพนัธ์ุ คือ NPRC 034, NPRC 035, NPRC 036, NPRC 039 และ NPRC 040 
รวมถึงเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน P. acnes DMST 14916 เพื่อน ามาทดสอบประสิทธิภาพของ 
rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ต่อไป 

 
 

ตารางที ่4 Biofilm production in Propionibacterium acnes isolated from acne lesions (n = 16) 
 
 

Biofilm production           Number of biofilm producing isolates (%) 
  Weak                            12.5 

Moderate                             37.5 
Strong                                   50 

 
 
 
 
 
 
 



39 
 

 

5. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัยั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ  

P. acnes  
 

จากการคัดเลือกเช้ือ P. acnes ทั้ง 5 สายพนัธ์ุมาท าการสอบผลของ 
rhodomyrtone และ clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC, 1/8MIC, 1/4MIC และ 1/2MIC ต่อ
การสร้าง biofilms  

ผลการทดสอบพบวา่ rhodomyrtone สามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms ไดใ้นทุก
สายพนัธ์ุท่ีน ามาท าการทดสอบ รวมทั้งเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน ผลการทดสอบช้ีให้เห็นว่า 
rhodomyrtone ทุกความเขม้ขน้ท่ีใช้ทดสอบสามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes 
ทั้ง 6 สายพนัธ์ุรวมถึงเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐานไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม 
 (p < 0.05) (รูปท่ี 8A) การทดสอบการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes ดว้ย rhodomyrtone 
พบวา่ท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC และ 1/2MIC มีผลต่อการยบัย ั้งการเจริญของเช้ืออยา่งมีนยัส าคญั
เม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) โดย rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC สามารถ
ยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุ NPRC 036, NPRC 039, NPRC 040 และ DMST 
14916 ท่ีความเข้มข้น 1/2MIC สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือได้ทุกสายพนัธ์ุ ในขณะท่ี
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC และ 1/8MIC ไม่มีผลต่อการยบัย ั้งการเจริญของเช้ืออยา่ง
มีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05)  (รูปท่ี 8B) ส าหรับผลการทดสอบของ 
clindamycin ต่อการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes พบว่า clindamycin ทุกความเขม้ขน้
สามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms ไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) 
ยกเวน้ท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC ไม่สามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุ 
NPRC 040 และ DMST 14916 ไดอ้ยา่งมีนยัส าคญั (p > 0.05) (รูปท่ี 9A) ผลการยบัย ั้งการเจริญ
ของ clindamycin ต่อเช้ือ P. acnes แสดงให้เห็นวา่ clindamycin ทุกความเขม้ขน้สามารถยบัย ั้ง
การเจริญของเช้ือไดทุ้กสายพนัธ์ุอย่างมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) 
ยกเวน้เช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุ NPRC 035, NPRC 036 และ DMST 14916 ท่ีทดสอบดว้ย 
clindamycin ความเขม้ขน้ 1/16MIC ไม่มีผลต่อการยบัย ั้งการเจริญอยา่งมีนยัส าคญั (p > 0.05) 
(รูปท่ี 9B) 
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รูปที่ 8 Effects of rhodomyrtone at sub-minimal inhibitory concentrations on biofilm formation 
(A) and bacterial growth (B) of Propionibacterium acnes clinical isolates. The value indicates 
the means ± SD for three independent experiments performed in triplicate. * Significant 
difference between treatment and control (p < 0.05) 
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รูปที่ 9 Effects of clindamycin at sub-minimal inhibitory concentrations on biofilm formation 
(A) and bacterial growth (B) of Propionibacterium acnes clinical isolates. The value indicates 
the means ± SD for three independent experiments performed in triplicate. * Significant 
difference between treatment and control (p < 0.05) 
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6. การศึกษาประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยับยั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ  
P. acnes ด้วย scanning electron microscopy (SEM) 

 
จากผลการศึกษาความสามารถของ rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งการสร้าง 

biofilms ของเช้ือ P. acnes ไดค้ดัเลือกเช้ือสายพนัธ์ุ NPRC 035 มาศึกษาประสิทธิภาพของ 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC และ 1/8MIC ต่อการท าลาย biofilms ของเช้ือ P. acnes 
ดว้ย SEM  

ผลการศึกษาแสดงใหเ้ห็นวา่ rhodomyrtone สามารถยบัย ั้งการเกาะกลุ่มกนัของ
เช้ือ P. acnes ไดเ้ม่ือเปรียบเทียบชุดควบคุม โดยการเกาะติดของ biofilms บนแผน่สไลด์ในชุด
ควบคุมนั้นมีอยูอ่ยา่งหนาแน่น (รูปท่ี 10A) ในขณะท่ีการเกาะติดของ biofilms ท่ีทดสอบดว้ย 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/8MIC ลกัษณะการเกาะติดจะหนาแน่นนอ้ยกว่า สังเกตไดจ้าก
พื้นท่ีวา่งระหวา่งกลุ่มเซลล์ท่ีจบักลุ่มกนั แสดงในรูปท่ี 10B และเม่ือท าการศึกษาลงไปในแต่ละ
กลุ่มเซลล์ท่ีจบัตวักนั พบวา่การจบักนัของเช้ือ P. acnes ท่ีถูกทดสอบดว้ย rhodomyrtone มีการ
จบักนัเป็นกลุ่มของเช้ือ P. acnes นอ้ยลง (รูปท่ี 10D) ซ่ึงในชุดควบคุมแสดงให้เห็นการจบักนั
เป็นกลุ่มกอ้นของเช้ืออยา่งเห็นไดช้ดัเจน (รูปท่ี 10C) ผลการทดสอบท่ีไดน้ี้มีความสอดคลอ้งกนั
กับการทดสอบการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ท่ีช้ีให้เห็นอย่างชัดเจนว่า rhodomyrtone มี
ประสิทธิภาพในการยบัย ั้งและท าลาย biofilms ของเช้ือ P. acnes แมจ้ะใชค้วามเขม้ขน้ต ่า  
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รูปที่ 10 Scanning electron micrographs of P. acnes biofilms treated with rhodomyrtone at 
500X and 10,000X magnification. (A and C) control; (B and D) 72 h biofilms treated with 
1/8MIC (0.03 µg/mL) rhodomyrtone 
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7. การทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัยั้งเช้ือ P. acnes ภายใน biofilms 
 

น าเช้ือ P. acnes ทั้ง 5 สายพนัธ์ุมาท าการสอบผลของ rhodomyrtone และ 
clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ MIC, 2MIC, 4MIC และ 8MIC ต่อการยบัย ั้งเช้ือ P. acnes ภายใน 
biofilms โดยศึกษาจากจ านวนเซลล์ของเช้ือ P. acnes ท่ีสามารถมีชีวิตรอดหลงัจากการทดสอบ
กบัสารทั้ง 2 ชนิด ดงัแสดงในรูปท่ี 11  

ผลการทดสอบประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งเช้ือภายใน 
biofilms แสดงใหเ้ห็นวา่ rhodomyrtone ทุกความเขม้ขน้ท่ีน ามาใชท้ดสอบมีผลท าให้จ  านวนเช้ือ 
P. acnes ท่ียงัมีชีวติรอดลดลง โดยเม่ือความเขม้ขน้ของ rhodomyrtone สูงข้ึน อตัราการรอดชีวิต
ของเช้ือจะลดลงอยา่งมีนยัส าคญั (p < 0.05) (รูปท่ี 11A) rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้  4MIC 
และ 8MIC สามารถยบัย ั้งการมีชีวิตรอดของเช้ือ P. acnes ทุกสายพนัธ์ุไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือ
เปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) โดยการมีชีวิตรอดอยูใ่นช่วงร้อยละ 40 - 84 และ 39 - 75 
ตามล าดับ  ในขณะท่ีความเข้มข้น 2MIC ไม่สามารถยบัย ั้ งการมีชีวิตรอดของเช้ือ  
P. acnes NPRC 036 ไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p > 0.05) ส่วนอีก 5 สาย
พนัธ์ุถูกยบัย ั้งไดอ้ยา่งมีนยัส าคญั (p < 0.05)  ซ่ึงการมีชีวิตรอดอยูใ่นช่วงร้อยละ 47 - 86 และ 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ MIC สามารถยบัย ั้งการมีชีวิตรอดของเช้ือ P. acnes NPRC 034, 
NPRC 035 และ NPRC 039 ไดอ้ยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) การมี
ชีวิตรอดอยูใ่นช่วงร้อยละ 53 - 95  ในท านองเดียวกนักบัการทดสอบดว้ย clindamycin พบวา่
อตัราการรอดชีวิตของเช้ือ P. acnes ภายหลงัการทดสอบดว้ย clindamycin ทุกความเขม้ขน้
ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) ยกเวน้เช้ือสายพนัธ์ุ NPRC 040 
และ  DMST 14916 ท่ีทดสอบดว้ยความเขม้ขน้ MIC ไม่สามารถยบัย ั้งการมีชีวิตรอดของเช้ือได้
อยา่งมีนยัส าคญั (p > 0.05) โดยค่าเปอร์เซ็นตก์ารมีชีวิตรอดของเช้ือ P. acnes ท่ี MIC, 2MIC, 
4MIC และ 8MIC อยูใ่นช่วงร้อยละ 87 - 95, 72 - 89, 65 - 75 และ 56 - 68 ตามล าดบั ดงัแสดงใน
รูปท่ี 11B 
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รูปที่ 11 Viability of Propionibacterium acnes within established biofilms after treatment with 
differant concentrations of rhodomyrtone (A) and clindamycin (B). The value indicates mean 
± SD from three independent experiments performed in triplicate. * Significant difference 
between treatment and control (p < 0.05) 
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8. การศึกษาประสิทธิภาพของ rhodomyrtone ต่อลกัษณะรูปร่างของเช้ือ P. acnes ด้วย 
transmission electron microscopy (TEM) 
 

จากผลการศึกษาความสามารถของ rhodomyrtone ต่อการยบัย ั้งเช้ือ P. acnes 
ภายใน biofilms ไดค้ดัเลือกเช้ือสายพนัธ์ุ NPRC 035 มาศึกษาประสิทธิภาพของ rhodomyrtone 
และ clindamycin ท่ีความเขม้ขน้ 8MIC ต่อการท าลายลกัษณะรูปร่างของเช้ือ P. acnes โดยใช้
การตรวจดูดว้ยเคร่ือง TEM ดงัแสดงในรูปท่ี 12 

ผล TEM แสดงให้เห็นโครงสร้างท่ีแข็งแรงและสมบูรณ์ของเช้ือ P. acnes ซ่ึง
ประกอบดว้ย cell wall, cytoplasmic membrane, cytoplasm และ nucleoid (รูปท่ี 12A) ขณะท่ี
เช้ือ P. acnes ท่ีทดสอบดว้ย rhodomyrtone พบวา่ cell wall ของเช้ือมีลกัษณะบางลงเม่ือเทียบ
กบัชุดควบคุม และ cytoplasm มีการจบัตวักนัและตกตะกอน (รูปท่ี 12B) ส่วนเช้ือ P. acnes ท่ี
ทดสอบดว้ย clindamycin มีการเปล่ียนแปลงของ cytoplasm และ nucleoid โดยเกิดการขดดว้ย
รวมกนัแน่น จนท าใหเ้กิดช่องวา่งข้ึนภายในเซลล ์(รูปท่ี 12C)   
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รูปที ่ 12 Transmission  electron micrographs of P. acnes at 14,000X  and 20,000X 
magnification. Arrows indicate cell wall, cytoplasmic membrane, cytoplasm, nucleoid, and 
vacuole; (A) untreated P. acnes (control), (B) treated P. acnes with rhodomyrtone at 8MIC  
(2 µg/mL), and (C) clindamycin at 8MIC (128 µg/mL) 
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9. การศึกษาประสิทธิผลทางคลนิิกในการรักษาสิวด้วย liposomal rhodomyrtone serum 
เปรียบเทยีบกบัยาทีใ่ช้รักษาสิวในปัจจุบัน 
 

ผลการศึกษาทางคลินิกในอาสาสมคัรทั้งหมด 90 ราย โดยแบ่งเป็น 3 กลุ่มคือ 
กลุ่มผูใ้ช ้ liposomal rhodomyrtone serum จ  านวน 30 ราย กลุ่มผูใ้ช ้clindamycin gel จ านวน 30 
ราย และกลุ่มผูใ้ช ้ liposome serum base จ านวน 30 ราย ท าการวิเคาราะห์ขอ้มูลเบ้ืองตน้ของ
อาสาสมัครทุกราย พบว่าอาสาสมัครมีลักษณะพื้นฐานทางประวติัท่ีไม่แตกต่างกันอย่างมี
นยัส าคญั (p > 0.05) คือ อาสาสมคัรทั้งหมดเป็นนกัศึกษาในมหาวิทยาลยัสงขลานครินทร์มีอายุ
โดยเฉล่ียเท่ากบั 21 ปี อายุท่ีเร่ิมเป็นสิวโดยเฉล่ียเท่ากบั 15 ปี มีประวติัครอบครัวเป็นสิวคิดเป็น
ร้อยละ 77.88 เคยมีประวติัในการรักษาสิวร้อยละ 63.33 แบ่งเป็นการรักษาสิวท่ีคลินิก 36.67 ซ้ือ
ยามารักษาสิวเองร้อยละ 41.11 และเคยรักษาสิวทั้ง 2 วิธีร้อยละ 14.44 อาสาสมคัรทั้งหมดมี
ประวติัการใชผ้ลิตภณัฑ์ลา้งหนา้แบบทัว่ไปร้อยละ 81.11 ใชผ้ลิตภณัฑ์ลา้งหนา้ส าหรับสิวร้อย
ละ 3.33 และใชส้บู่ในการลา้งหนา้ร้อลยะ 15.56 นอกจากน้ียงัมีการใชค้รีมบ ารุงผิวหนา้ร้อยละ 
57.78 ใชค้รีมกนัแดดร้อยละ 56.67 และมีการใชค้รีมส าหรับทาหนา้ขาวร้อยละ 2.22  (ตารางท่ี 
5) ส าหรับการส ารวจจ านวนสิวเร่ิมตน้ก่อนการรักษาในอาสาสมคัรทุกราย แบ่งเป็นสิวไม่
อกัเสบและสิวอกัเสบ ผลการวิเคราะห์ขอ้มูลแสดงให้เห็นวา่จ านวนสิวเร่ิมตน้ในอาสาสมคัรทั้ง 
3 กลุ่มไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญั (p > 0.05) และผลการประเมินระดบัความรุนแรง
ของการเกิดสิวโดยใช ้IGA scale เป็นเกณฑ์ในการแบ่งระดบัความรุนแรง พบวา่อาสาสมคัรมี
ระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวในช่วงเร่ิมตน้ก่อนการรักษาท่ีไม่แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญั 
(p > 0.05) ในทุกกลุ่มการรักษา โดยส่วนใหญ่ระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวอยูท่ี่ระดบัท่ี 2 
คิดเป็นร้อยละ 54.44 รองลงมาคือความรุนแรงระดบัท่ี 3 ร้อยละ 37.78 ส่วนอาสาสมคัรท่ีมี
ระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวในระดบัท่ี 1 และ 4 คิดเป็นร้อยละ 6.67 และ 1.11 ตามล าดบั 
(ตารางท่ี 6) 

การเประเมินผลขา้งเคียงของผลิตภณัฑ์ในกลุ่มอาสาสมคัรทุกราย ไม่พบการ
เกิดอาการแพ ้ผื่นแดง และอาการแสบ การลดลงของจ านวนสิวภายหลงัการใช้ผลิตภณัฑ์ทั้ง 3 
ชนิด เป็นเวลา 8 สัปดาห์ แสดงในรูปท่ี 13 โดยการศึกษาแสดงให้เห็นวา่ผลิตภณัฑ์ทั้ง 3 ชนิด 
สามารถลดจ านวนการเกิดสิวได้ใกล้เคียงกนั จ านวนสิวทั้งหมดในทุกกลุ่มการรักษาพบว่ามี
จ  านวนลดลงอย่างมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัชุดควบคุม (p < 0.05) กลุ่มผูใ้ช้ liposomal 
rhodomyrtone serum แสดงร้อยละการลดลงอย่างชดัเจนของสิวทั้งหมดอย่างในสัปดาห์ท่ี 4 
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และ 8 ในขณะท่ีกลุ่มผูใ้ช ้clindamycin gel และกลุ่มผูใ้ช ้liposome serum base แสดงการลดลง
ของสิวทั้งหมดเร่ิมท่ีสัปดาห์ท่ี 2 ถึงสัปดาห์ท่ี 8 (รูปท่ี 13A) ส าหรับจ านวนสิวไม่อกัเสบ (รูปท่ี 
13B) การลดลงของจ านวนสิวไม่อกัเสบนั้นพบได้ในทั้ง 3  กลุ่มการรักษา โดยกลุ่มผูใ้ช ้
liposomal rhodomyrtone serum มีร้อยละการลดลงอยา่งมีนยัส าคญัในสัปดาห์ท่ี 4 ส่วนกลุ่มผูใ้ช ้
clindamycin gel และกลุ่มผูใ้ช ้liposome serum base สามารถสังเกตร้อยละการลดลงของจ านวน
สิวไม่อกัเสบไดต้ั้งแต่สัปดาห์ท่ี 2 เป็นตน้ไป (p < 0.05) แต่กลุ่มผูใ้ช ้ liposome serum base ไม่
แสดงร้อยละการลดลงของจ านวนสิวไม่อกัเสบอย่างมีนยัส าคญัท่ีสัปดาห์ท่ี 8 (p > 0.05) และ
อาสาสมคัรแสดงใหเ้ห็นร้อยละของการลดลงของสิวอกัเสบอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบั
ชุดควบคุม (p < 0.05) ในสัปดาห์ท่ี 8 ซ่ึงกลุ่มอาสาสมคัรท่ีใช ้ liposomal rhodomyrtone serum 
มีอตัรการลดลงร้อยละ 36.36 กลุ่มท่ีไดรั้บ clindamycin gel และ liposome serum base มีการ
ลดลงของสิวอกัเสบร้อยละ 34.70 และ 43.13 ตามล าดบั (รูปท่ี 13C) ในส่วนของผลการประเมิน
ระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวในแต่ละสัปดาห์ท่ีได้ท าการนัดพบอาสาสมคัร(ตารางท่ี 7) 
พบวา่การเปล่ียนแปลงของค่า IGA scale ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัในทุกกลุ่มการ
รักษา (p > 0.05) อยา่งไรก็ตามอาสาสมคัรท่ีไดรั้บการรักษาสิวดว้ย liposomal rhodomyrtone 
serum ท่ีประสบความส าเร็จนั้นมีอยูจ่  านวนมาก โดยตวัอยา่งกรณีศึกษาในอาสาสมคัรท่ีเห็นการ
ลดลงของจ านวนสิวไดอ้ยา่งชดัเจน คือ อาสาสมคัรท่ีมีระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวเร่ิมตน้
ก่อนการรักษาอยูท่ี่ระดบั 2 ภายหลงัจากการใช้ liposomal rhodomyrtone serum พบการลดลง
ของสิวอยูท่ี่ระดบัความรุนแรงระดบัท่ี 1 (รูปท่ี14) และอีกหน่ึงกรณีศึกษาในอาสาสมคัรท่ีมีรับด
ความรุนแรงของการเกิดสิวเร่ิมตน้ก่อนการรักษาอยูท่ี่ระดบัท่ี 3 ภายหลงัจากการใช้ liposomal 
rhodomyrtone serum ระดบัความรุนแรงของการเกิดสิวลดลงอยูท่ี่ระดบัท่ี 2 (รูปท่ี 15) 
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รูปที่ 13 Percentage reduction in mean number of acne lesions after treatment with 
rhodomyrtone serum, clindamycin gel, and serum base at week 2, 4, and 8, compared with 
baseline. Total acne lesions (A), non-inflammatory acne lesions (B), and inflammatory acne 
lesions (C). Number of subjects in each group 30 (n = 30). * Statistically different between 
baseline and each time of treatments were statistically significant at p < 0.05 
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รูปที่ 14 Case study: twenty three years old female with mild severity of acne vulgaris at the 
baseline (IGA scale = 2, some non-inflammatory lesions with no more than a few 
inflammatory lesion). By week 8 following treatment with rhodomyrtone serum twice daily, 
the severity change to almost clear of acne vulgaris (IGA scale = 1, rare non-inflammatory 
with no more than one small inflammatory lesion) 
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รูปที่ 15 Case study: twenty one years old female with moderate severity of acne vulgaris at 
the baseline (IGA scale = 3, up to many non-inflammatory lesions and may have some 
inflammatory lesions). By week 8 following treatment with rhodomyrtone serum twice daily, 
the severity change to mild severity of acne vulgaris (IGA scale = 2, some non-inflammatory 
lesions with no more than a few inflammatory lesion) 
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บทที ่4 
 

วจิารณ์ 
 

การเกิดสิวเป็นโรคผวิหนงัอกัเสบเร้ืองรังท่ีพบไดม้ากในกลุ่มวยัรุ่น ซ่ึงมีสาเหตุ
จากการระคายเคืองของต่อมไขมนัท าให้ผิวหนงัชั้น corneum หนาตวัข้ึน มีการผลิตไขมนับน
ใบหน้ามาข้ึน และการเพิ่มจ านวนของเช้ือแบคทีเรียในรูขุมขน (Gollnick et al. 2003) 
โดยเฉพาะอยา่งยิ่ง P. acnes ซ่ึงเป็นเช้ือแบคทีเรีย Gram-positive pathogen ท่ีเป็นสาเหตุหลกัใน
การเกิดสิว โดยปัจจยัท่ีท าให้เช้ือ P. acnes สามารถก่อความรุนแรง คือ เช้ือ P. acnes สามารถ
ผลิต digestive enzymes หลายชนิดออกมานอกเซลล์ เช่น lipase, protease และ hyarulonidase 
เป็นตน้ ซ่ึงเอนไซมเ์หล่าน้ีมีผลท าใหเ้กิดสิวอกัเสบและท าใหเ้ซลล์ผิวหนงัถูกท าลาย (Heymann, 
2006 และ Holland et al. 2010) และเช้ือมีการสร้าง biofilms ท่ีประกอบดว้ย extracellular 
matrix ช่วยในการเกาะติดภายในรูขุมขน (Burkhart and Burkhart, 2007) นอกจากน้ีแบคทีเรียท่ี
เจริญภายใน biofilms มีความทนต่อการรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ รวมไปถึงการถูกท าลายด้วย
ภูมิคุม้กนัของร่างกาย (Coenye et al. 2007) การศึกษาคร้ังน้ีท าการทดสอบเช้ือ P. acnes ท่ีแยก
ไดจ้ากรอยสิวพบวา่เช้ือแบคทีเรียทุกตวัสามารถสร้าง lipase ในขณะท่ีเช้ือมีการสร้าง protease 
ไดมี้เพียงร้อยละ 37.5  และสามารถสร้าง biofilms ไดทุ้กสายพนัธ์ุ โดยมีกลุ่มของเช้ือท่ีมีการ
สร้าง biofilms มากคิดเป็นร้อยละ 50 รองลงมาคือกลุ่มของเช้ือท่ีมีการสร้าง biofilms ปานกลาง
คิดเป็นร้อยละ 37.5 และกลุ่มท่ีมีการสร้าง biofilms เล็กนอ้ยคิดเป็นร้อยละ 12.5 

จากการคดัเลือกเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิวสายพนัธ์ุท่ีมีความสามารถ
ในการสร้าง lipase,  protease และ biofilms ไดดี้ รวมถึงเช้ือ P. acnes สายพนัธ์ุมาตรฐาน 
DMST 14916 มาทดสอบความสามารถในการยบัย ั้งการเจริญและการฆ่าเช้ือแบคทีเรียดว้ย 
rhodomyrtone พบวา่ค่า MIC และ MBC ของ rhodomyrtone ต่อเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอย
สิวเท่ากบั 0.125 - 0.25 µg/mL และ 0.25 - 0.5 µg/mL ตามล าดบั จากรายงานก่อนหน้าน้ีมี
การศึกษาการใช้สารบริสุทธ์ิท่ีไดจ้ากธรรมชาติในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes เช่น 
การศึกษาสาร sargafuran ท่ีแยกไดจ้ากสาหร่ายสีน ้ าตาล Sargassum macrocarpum ต่อการยบัย ั้ง
เช้ือ P. acnes พบวา่มีค่า MIC เท่ากบั 15 µg/mL (Kamei et al. 2009)  และสาร anacardic acid 
analogue แยกไดจ้าก Syzygium jambos ซ่ึงเป็นพืชในตระกูล Myrtaceae เช่นเดียวกบักระทุ 
สามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes โดยมีค่า MIC เท่ากบั 7.9 µg/mL (Sharma et al. 2013) 
จะเห็นไดว้่า rhodomyrtone มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งเช้ือ P. acnes ดีเม่ือเทียบกบัสารท่ีไดก้ล่าวมา
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นอกจากน้ีแลว้ rhodomyrtone มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรียท่ีเป็นสาเหตุส าคญัในการก่อสิว
คือ S. aureus และ S. epidermidis ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิวมีค่า MIC อยูใ่นช่วง 0.25 - 2 µg/mL และ
ยงัมีความสามารถในการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือแบคทีเรยทั้ง 2 ชนิดน้ีดว้ย (Saising et 
al. 2011 และ Saising et al. 2015) ผลการทดสอบ clindamycin ซ่ึงเป็นยาปฏิชีวนะท่ีใชส้ าหรับ
รักษาสิว ต่อการยบัย ั้งการเติบโตของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว พบว่ามีค่า MIC และ 
MBC อยู่ในช่วง 8 - 16 µg/mL และ 128 - 256 µg/mL จากผลการทดลองเห็นได้ว่า 
rhodomyrtone มีฤทธ์ิท่ีดีในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes จึงน่าจะมีความเป็นไปไดใ้น
การน า rhodomyrtone มาศึกษาประสิทธิภาพในการยบัย ั้งปัจจยัท่ีเป็นสาเหตุก่อความรุนแรงของ
เช้ือ P. acnes  

ความรุนแรงของเช้ือ P. acnes มีสาเหตุส าคญัมาจากความสามารถของเช้ือใน
การสร้าง lipase และ protease ซ่ึงเป็นปัจจยัท่ีส่งเสริมความรุนแรงในการก่อสิว (Patil et al. 
2012 และ Lanter and Davies, 2015) โดยเฉพาะอยา่งยิ่ง free fatty acid ท่ีไดจ้ากการยอ่ย sebum 
triglycerides ด้วย lipase ของเช้ือเป็นสาเหตุให้เกิดการอกัเสบบนผิวหนัง (Higaki, 2003) 
นอกจากน้ีการผลิต protease ของเช้ือสามารถกระตุน้ Nod-like receptors น าไปสู่การผลิต IL-β 

ข้ึนใน sebocytes (Li et al. 2014) เช่นเดียวกบัการแสดงออกของ protease-activated-receptor-2 
(Lee et al. 2010) สาเหตุดงักล่าวส่งผลท าให้เน้ือเยื่อผิวหนงัถูกท าลายและเกิดภาวะอกัเสบ จาก
การทดสอบความสามารถในการยบัย ั้งการสร้าง lipase และ protease ดว้ย rhodomyrtone พบวา่ 
เช้ือ P. acnes ทุกสายพนัธ์ุ มีการสร้าง lipase และ protease ลดลงหลงัจากทดสอบดว้ยสาร
บริสุทธ์ิท่ีความเขม้ขน้ sub-MIC โดยท่ีความเขม้ขน้ 1/2MIC มีผลยบัย ั้งการสร้าง lipase ไดทุ้ก
สายพนัธ์ุท่ีน ามาทดสอบ ในขณะท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC มีผลยบัย ั้งการสร้าง lipase ไดเ้พียง
บางส่วน ผลการยบัย ั้งการสร้าง protease พบวา่ rhodomrytone ท่ีความเขม้ขน้ 1/2MIC สามารถ
ยบัย ั้งการสร้างเอนไซม์ของเช้ือไดเ้พียง 3 สายพนัธ์ุเท่านั้น ส าหรับการทดสอบการยบัย ั้งการ
สร้าง lipase และ protease ของเช้ือ P. acnes ดว้ย clindamycin พบวา่เช้ือไม่มีการเจริญเติบโต
และการผลิตเอนไซมข์องเช้ือ จากการศึกษาก่อนหนา้น้ีเก่ียวกบัสารบริสุทธ์ิจากธรรมชาติ แสดง
ให้เห็นวา่ gallic acid และ terchebulin ท่ีแยกไดจ้าก Terminalia laxiflora (Muddathir et al. 

2013) และ brazilin ท่ีแยกจาก Caesalpinia sappan (Batubara et al. 2010) แสดงประสิทธิภาพ
ในการยบัย ั้ง lipase ของเช้ือ P. acnes  เช่นเดียวกบั rhodomyrtone โดยการยบัย ั้งการสร้าง lipase 
ท าให้การผลิต free fatty acid น้อยลง เน่ืองจากเช้ือไม่สามารถย่อย sebum triglycerides ได้
ตามปกติและการยบัย ั้ง protease ส่งผลให้การกระตุน้ pro-inflammatory cytokines ของเช้ือ
ลดลง  การอัก เสบของผิวหนังโดยรอบและการ เ กิด สิว จึงลดลงตามไปด้วย
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การศึกษาคร้ังน้ีไดแ้สดงผลสอดคลอ้งกบัการศึกษาท่ีพบว่าการยบัย ั้งการสร้าง lipase ของเช้ือ  
P. acnes มีผลท าให้ยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือและลดความสามารถในการก่อโรค (Strauss 
and Peter, 1965 และ Muddathir et al. 2013) อีกสาเหตุหน่ึงท่ีท าให้เช้ือ P. acnes ด้ือต่อการ
รักษา คือ การสร้าง biofilms ซ่ึงประกอบดว้ย extracellular polymeric substance ท าหนา้ท่ีเป็น
ชั้นปกป้องแบคทีเรียท่ีอยู่ภายในจากยาปฏิชีวนะ จนน าไปสู่การด้ือยาของเช้ือแบคทีเรีย ยิ่งไป
กว่านั้น biofilms สามารถป้องกนัเช้ือแบคทีเรียจากการท าลายท่ีเกิดจากการตอบสนองของ
ภูมิคุม้กนัของร่างกาย (Lazar, 2011 และ Jahns et al. 2012) ดงันั้นการยบัย ั้งการสร้าง biofilms 
ของเช้ือ P. acnes จึงเป็นอีกทางหน่ึงท่ีจะช่วยลดความรุนแรงต่อการก่อสิวได ้จากการทดสอบ
ฤทธ์ิของrhodomyrtone ในการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว
และเช้ือสายพนัธ์ุมาตรฐาน DMST 14916 พบวา่ rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ sub-MIC มีผล
ต่อการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ไดทุ้กสายพนัธ์ุ โดย rhodomyrtone ท่ีความ
เขม้ขน้ 1/16MIC และ 1/8MIC สามารถการยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือไดทุ้กสายพนัธ์ุ ซ่ึง
สอดคล้องกับผลการทดลองการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียท่ีพบว่าความเข้มข้นท่ี 
1/16MIC และ 1/8MIC นั้นไม่มีผลต่อการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes ทุกสายพนัธ์ุ  ในขณะ
ท่ี rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/4MIC และ 1/2MIC สามารถยบัย ั้งการสร้าง biofilms แต่
ความเขม้ขน้ดงักล่าวมีผลต่อการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือ P. acnes ส าหรับการทดสอบดว้ย 
clindamycin ท่ีความเข้มข้น sub-MIC นั้นการยบัย ั้งการสร้าง biofilms เป็นผลมาจาก
ความสามารถในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย ในการศึกษาก่อนหนา้น้ีแสดงให้เห็นว่า
สารบริสุทธ์ิ icariin แยกไดจ้าก Epimedium brevicornum, resveratrol แยกไดจ้าก Polygonum 
cuspidatum และ salidroside ท่ีแยกไดจ้าก Rhodiola crenulata (Coenye et al. 2012) และ 
myrtacin ท่ีแยกไดจ้าก Myrtus communis ซ่ึงเป็นพืชตระกูล Myrtaceae เช่นเดียวกบักระทุ 
(Feuillolay et al. 2015) สามารถลดการก่อตวัของ biofilms ของเช้ือ P. acnes เช่นเดียวกบั 
rhodomyrtone นอกจากน้ีการวิเคาระห์ลกัษณะ biofilms ดว้ย SEM เพื่อประเมินผลกระทบของ 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/8MIC ต่อการเปล่ียนแปลงลกัษณะการสร้าง biofilms ของเช้ือ 
P. acnes ในกรณีท่ีไม่ไดท้ดสอบดว้ย rhodomyrtone จะเห็นไดว้า่เช้ือแบคทีเรียจบักนัเป็นกลุ่ม
กอ้นอย่างหนาแน่น ซ่ึงตรงขา้มกบัการจบักลุ่มกนัของเช้ือ P. acnes ท่ีผ่านการทดสอบด้วย 
rhodomyrtone มีการจบักนัแบบหลวม ๆ และมีความหนาแน่นของเช้ือน้อยกว่า นอกจากการ
สร้างและเจริญภายใน mature biofilms ของเช้ือ P. acnes ยงัส่งผลให้เช้ือมีความรุนแรงเพิ่มข้ึน
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แลว้นั้น ยงัพบวา่การติดเช้ือ P. acnes ท่ีบริเวณอ่ืน ๆ เช่น บริเวณขอ้ต่อกระดูก เช้ือสามารถเจริญ
พร้อมทั้งสร้าง biofilms ฝังตวัลึกอยู่ในเน้ือเยื่อท าให้การรักษายากข้ึนและเช้ือเกิดการด้ือยา
(Achermann et al. 2014 และ Achermann et al. 2015)  จากการทดสอบศกัยภาพของ 
rhodomyrtone ท่ี supra-MIC ต่อการมีชีวติรอดของเช้ือ P. acnes ภายใน mature biofilms จะเห็น
ว่าความเข้มข้นของ rhodomyrtone มีผลต่อการลดลงของจ านวนเช้ือท่ีรอดชีวิต โดย 
rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 8MIC แสดงอตัราการอยูร่อดของเช้ือ P. acnes ทุกสายพนัธ์ุ อยู่
ในช่วงร้อยละ 39 - 75 ท่ีความเขม้ขน้ 2MIC และ 4MIC สามารถยบัย ั้งการมีชีวิตรอดของเช้ือ  
P. acnes ไดร้้อยละ 40 - 86 ส าหรับการมีชีวิตรอดของเช้ือ P. acnes ภายใน mature biofilms 
ภายหลงัการทดสอบดว้ย clindamycin พบว่ามีอตัราการอยูร่อดในช่วงร้อยละ 56 - 95 จากผล
การทดลองพบวา่ rhodomyrtone มีประสิทธิภาพในการลดอตัราการมีชีวิตรอดขอเช้ือ P. acnes 
ภายใน mature biofilms ไดท่ี้ความเขม้ขน้ต ่า (1 - 2 µg/mL) ซ่ึงมีความเขม้ขน้นอ้ยกวา่ความ
เขม้ขน้ของ clindamycin (64 - 128 µg/mL) ประมาณ 64 เท่า ผลการทดลองน้ีพิสูจน์ให้เห็นวา่ 
rhodomyrtone มีศกัยภาพในการลดอตัราการมีชีวิตรอดของเช้ือ P. acnes ไดดี้ เม่ือเทียบกบั 
clidamycin ซ่ึงเป็นยาปฏิชีวนะท่ีใชรั้กษาสิว ผลการวิเคราะห์ลกัษณะของเช้ือดว้ย TEM แสดง
ให้เห็นว่า rhodomyrtone สามารถเขา้ไปมีผลต่อโครงสร้างภายในเซลล์ของเช้ือ P. acnes 
ในขณะท่ี clindamycin ท่ีท  าให้ส่วนของนิวคลีออยด์เกิดการจบัตวักนัแน่นข้ึน จนท าให้เกิด
ช่องวา่งภายในเซลล์ จากผลการศึกษาคร้ังน้ีแสดงให้เห็นวา่ rhodomyrtone มีประสิทธิภาพท่ีดี
ในการยบัย ั้งการเจริญและปัจจยัท่ีเป็นสาเหตุก่อให้เกิดความรุนแรงของเช้ือ P. acnes จึงเป็นท่ี
น่าสนใจท่ีจะน า rhodomyrtone มาประยุกต์เป็นผลิตภณัฑ์ใช้ภายนอกส าหรับรักษาแตม้สิว 
โดยเฉพาะสิวอกัเสบท่ีมีสาเหตุหลกัมาจากเช้ือแบคทีเรีย เพื่อเป็นอีกทางเลือกหน่ึงในการรักษา
สิว 

สิวเป็นโรคผวิหนงัท่ีเกิดจากความผิดปกติบริเวณรูขุมขนร้อยละ 80 - 95 ของผู ้
ท่ีเป็นสิวส่วนใหญ่คือกลุ่มวยัรุ่น (Kapoor et al. 2011) การเกิดสิวเป็นโรคท่ีไม่ร้ายแรงแต่อาจ
ก่อใหเ้กิดความวติกกงัวลในตวัเองและมีภาวะความซึมเศร้าได ้การรักษาสิวชนิดรุนแรงเล็กนอ้ย
นิยมใช้ยาทารักษาเฉพาะท่ี เช่น benzoyl peroxide, retinoic acid และยาปฏิชีวนะ ส าหรับการ
รักษาสิวชนิดรุนแรงปานกลางมีการตอบสนองดีต่อการรักษาร่วมกันระหว่างยาทาและยา
ปฏิชีวนะแบบรับประทาน ร่วมถึงการใชย้าเม็ดคุมก าเนิด (Zheng et al. 2013) เน่ืองจากการ
รักษาตอ้งใช้ระยะเวลานาน ท าให้ปัจจุบนัตอ้งเผชิญปัญหาการด้ือยาของเช้ือแบคทีเรียและ
ผลข้างเคียงจากการใช้สารเคมี ส่งผลให้การรักษาสิวเกิดความล้มเหลว ด้วยเหตุน้ีท าให้มี
การศึกษาเก่ียวกับการน าสารสกัดท่ีได้จากธรรมชาติมาพฒันาเป็นผลิตภณัฑ์ทางเลือกท่ีใช ้ 
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ส าหรับรักษาสิว  เช่น การศึกษาประสิทธิภาพของสาร anthraquinones ท่ีแยกได้จาก  
Rubia cordifolia (Khan et al. 2012) และ tea tree oil ท่ีสกดัไดจ้าก Melaleuca alternifolia   
(Hammer et al. 2015) ในการพฒันาเป็นผลิตภณัฑ์ยบัย ั้งการเกิดสิว ส าหรับการศึกษาในคร้ังน้ี 
เป็นการศึกษาทางคลินิกเพื่อทดสอบประสิทธิภาพและความปลอดภยัของสูตรต ารับ liposomal 
rhodomyrtone serum ซ่ึงเป็นผลิตภณัฑ์ท่ีมีส่วนประกอบของ rhodomyrtone ท่ีแยกไดจ้ากใบ
กระทุในการรักษาสิวชนิดรุนแรงเล็กน้อยถึงปานกลาง แบบ randomized, double-blind จาก
การศึกษาพบวา่อาสาสมคัรทั้ง 90 คน มีพื้นฐานทางประวติั จ  านวนสิวเร่ิมตน้ และระดบัความ
รุนแรงของการเกิดสิวเร่ิมตน้ท่ีไม่แตกต่างกนั ผลการทดสอบอาการแพก่้อนการใช้ผลิตภณัฑ์
และการติดตามผลตลอดระยะเวลา 8 สัปดาห์ พบว่าอาสาสมคัรไม่แสดงอาการแพจ้นส้ินสุด
ระยะเวลาการรักษา ผลการประเมินจ านวนสิวทั้งหมดในอาสาสมคัรท่ีได้รับผลิตภณัฑ์ทั้ ง  
3 กลุ่ม สามารถลดจ านวนการเกิดสิวได้ใกล้เคียงกัน โดยสิวทั้งหมดในทุกกลุ่มการรักษามี
จ านวนลดลงในช่วงสัปดาห์ท่ี 2 ถึงสัปดาห์ท่ี 8 อยา่งมีนยัส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกบัจ านวนสิว ณ 
จุดเร่ิมตน้การรักษา การลดลงของจ านวนสิวไม่อกัเสบพบไดท้ั้ง 3  กลุ่มการรักษา โดยการลดลง
อยา่งมีนยัส าคญั สามารถสังเกตไดต้ั้งแต่สัปดาห์ท่ี 2 เป็นตน้ไป และพบวา่การลดลงของจ านวน
สิวอกัเสบของกลุ่มผูใ้ชผ้ลิตภณัฑ์ทั้ง 3 กลุ่ม มีความสามารถในการลดการเกิดสิวอกัเสบไดดี้
ใกลเ้คียงกนั จากการศึกษาก่อนหนา้น้ีของสูตรต ารับ liposomal rhodomyrtone serum ไดรั้บการ
พิสูจน์แลว้ว่ามีประสิทธิภาพในการยบัย ั้งการเจริญของเช้ือแบคทีเรียท่ีก่อให้เกิดสิวดีกว่ายาท่ี
นิยมใช้รักษาสิวท่ีมีในทอ้งตลาด (Chorachoo et al. 2013) มีรายงานการศึกษาเก่ียวกับ 
phospholipid พบว่าสามารถช่วยรักษาความชุ่มช้ืนให้กบัผิวและสามารถท าหน้าท่ีเป็นสารลด
การอกัเสบในการเกิดสิวได ้(Treede et al. 2007, Treede et al. 2009 และ Hoogevest et al. 
2013) ซ่ึงในสูตรต ารับ liposomal rhodomyrtone serum และ liposom serum base ท่ีคณะผูว้ิจยั
ไดพ้ฒันาข้ึนมีไขมนัชนิดน้ีเป็นองคป์ระกอบอยู ่ส่งผลให้ช่วยเพิ่มความชุ่มช้ืนให้แก่ผิวและช่วย
เพิ่มประสิทธิภาพของการรักษาสิวในอาสาสมคัร นอกจากการติดตามอาการและเก็บขอ้มูลผล
การศึกษาทางคลินิกผูว้ิจยัไดมี้การสอบถามเพิ่มเติมถึงสาเหตุท่ีท าให้อาสาสมคัรบางรายมีการ
แสดงการลดลงของสิวท่ีไม่สม ่าเสมอ พบว่าสาเหตุท่ีท าให้การรักษาสิวเกิดความล้มเหลวมี  
3 สาเหตุหลกั คือ ความเครียด การนอนดึกและอาหารท่ีรับประทาน โดยเฉพาะอาหารท่ีมี
น ้าตาลสูงและอาหารมนั ผลการวจิยัคร้ังน้ีมีความสอดคลอ้งกบัรายงานการวิจยัอ่ืน ๆ ท่ีแสดงให้
เห็นว่าประวติัของคนในครอบครัว อาหารท่ีรับประทาน ฮอร์โมน เพศ และการใช้ผลิตภณัฑ์
เคร่ืองส าอาง ปัจจยัทั้งหมดเหล่าน้ีมีผลกระทบต่อการเพิ่มจ านวนของการเกิดสิว (Munawar et 
al. 2009, Bowe et al. 2010, Landro et al. 2012 และ Kokandi, 2013) ถึงแมว้า่การออกแบบ
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การศึกษาคร้ังน้ีไดมี้การก าหนดข้ึนมาอย่างรอบคอบแต่ก็ยงัมีปัจจยัท่ีเหน่ียวน าให้การรักษาสิว
ในอาสาสมคัรเป็นเร่ืองยากท่ีจะควบคุมได ้และจากการสังเกตพฤติกรรมของอาสาสมคัรตลอด
ระยะเวลาของการศึกษาสามารถบอกได้ว่าปัจจัยท่ีได้กล่าวมาก่อนหน้าน้ีมีอิทธิพลต่อ
ผลการรักษาสิว อยา่งไรก็ตามผลจากการศึกษาแสดงให้เห็นวา่ liposomal rhodomyrtone serum 
มีประสิทธิภาพท่ีดีในการลดจ านวนการเกิดสิวท่ีมีสาเหตุมาจากแบคทีเรีย แต่การศึกษาคร้ังน้ีไม่
สามารถช้ีใหเ้ห็นไดอ้ยา่งชดัเจนถึงผลกระทบท่ีเกิดจากปัจจยัท่ีไม่สามารถควบคุมได ้
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บทที ่5 
 

สรุป 
 

1. Rhodomyrtone มีฤทธ์ิดีในการยบัย ั้งการเจริญและฆ่าเช้ือ P. acnes ท่ีแยกได้
จากรอยสิว โดยมีค่า MIC และค่า MIB อยูใ่นช่วง 0.125 - 0.25 µg/mL และ 0.25 - 0.5 µg/mL 
ตามล าดบั 

2. Rhodomyrtone มีความสามารถยบัย ั้งการสร้าง lipase และ protease 
3. Rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ 1/16MIC และ 1/8MIC มีศกัยภาพในการ

ยบัย ั้งการสร้าง biofilms ของเช้ือ P. acnes ท่ีแยกไดจ้ากรอยสิว  
4. Rhodomyrtone ท่ีความเขม้ขน้ MIC, 2MIC, 4MIC และ 8MIC สามารถ

ยบัย ั้งการรอดชีวติของเช้ือ P. acnes ท่ีอยูภ่ายใน mature biofilms  
5. Liposomal rhodomyrtone serum มีประสิทธิภาพในการลดการเกิดสิวโดย 

เฉพาะอยา่งยิง่สิวอกัเสบ ซ่ึงมีประสิทธิภาพเทียบเคียงไดก้บั clindamycin gel 
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ตารางที ่1 Lipase and protease enzyme production in Propionibacterium acnes isolated from acne 
lesions 
 

Enzymes   
       Lipase    Protease 
NPRC 002          +          - 
NPRC 003          +          - 
NPRC 004          +          - 
NPRC 006          +          + 
NPRC 008          +          + 
NPRC 019          +          - 
NPRC 021          +          + 
NPRC 022          +          - 
NPRC 030          +          - 
NPRC 031          +          - 
NPRC 032          +          + 
NPRC 034          +          + 
NPRC 035          +          - 
NPRC 036          +          - 
NPRC 039          +          - 
NPRC 040          +          + 

+ = Enzyme production; - = No 
 
 
 
 
 
 
 
 

Propionibacterium acnes isolates  
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ตารางที ่2 Biofilm production in Propionibacterium acnes isolated from acne lesions 
 

        
 
NPRC 002        Moderate  

 NPRC 003        Moderate 
 NPRC 004              Weak           

NPRC 006              Moderate          
NPRC 008              Strong          
NPRC 019              Moderate          
NPRC 021              Moderate         
NPRC 022              Moderate          
NPRC 030              Weak          
NPRC 031              Strong          
NPRC 032              Strong          
NPRC 034              Strong          
NPRC 035              Strong          
NPRC 036              Strong          
NPRC 039              Strong          
NPRC 040              Strong          

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Propionibacterium acnes isolates  

 
Biofilm production

  



75 

 

 

การเตรียมอาหารเกบ็เช้ือและสารเคมี 
 
1. อาหารส าหรับเก็บเช้ือ Propionibacterium acnes (100 mL) 

Tryptone   1 g 
Sodium chloride   0.5 g 
Beef extract   0.3 g 
Yeast extract   0.5 g 
Cysteine    0.04 g 
Glucose    0.1 g 
Disodium phosphate  0.4 g 
Glycerol   15 mL 
Distilled water   85 mL 

2. Phosphate buffer (pH 7.4) 
Sodium chloride   8 g 
Potassium chloride  0.2 g 
Disodium phosphate  1.15 g 
Dipotassium phosphate  0.2 g 
Distilled water   1,000 mL 
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