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บทคัดย่อ
	

	 การเปลี่ยนแปลงของภูมิอากาศร่วมกับการใช้ยาที่ไม่มีการควบคุมอย่างเหมาะสม โดยเฉพาะกลุ่มยาปฏิชีวนะ ส่งผล

ให้เชื้อก่อโรคที่ผิวหนังดื้อยา และอัตราการติดเชื้อดื้อยาในคนไข้เพิ่มมากขึ้น ด้วยเหตุดังกล่าวจึงมีการพัฒนาผลิตภัณฑ์ที่มีผล

ในการยับยั้งการเจริญของจุลชีพก่อโรคจากสมุนไพรและผลิตภัณฑ์ธรรมชาติอื่นๆ เพิ่มข้ึน เพื่อน�ำมาใช้แทนยาและเวชภัณฑ์

ต่างๆ การศึกษาวิจัยครั้งนี้มีจุดประสงค์เพื่อศึกษาผลของไนซินซึ่งสร้างจากแบคทีเรียกลุ่ม Lactococcus lactis ต่อการยับยั้ง

การเจริญของจุลชีพก่อโรคผิวหนังที่พบบ่อยในภูมิภาคเขตร้อนในสภาพแวดล้อมทดลอง คือ เชื้อรา Trichophyton rubrum 

ยีสต์ Candida albicans และแบคทีเรีย Staphylococcus aureus จากการศึกษาพบว่าไนซินสามารถลดการเจริญของ 

เชื้อแบคทีเรีย S. aureus ได้ที่ Minimal Inhibitory Concentration (MIC) และ Minimal Bactericidal Concentration  

เท่ากับ 120 และ 1,920 µg/ml ตามล�ำดับ โดยความเข้มข้นของไนซินที่ 120 µg/ml ไม่ส่งผลกระทบต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์  

ส�ำหรับการศึกษาในเชื้อราและยีสต์ พบว่าไนซินสามารถลดการเจริญได้น้อยและต้องใช้ปริมาณไนซินสูงท่ีค่า MIC เท่ากับ 

960 µg/ml จากผลการทดลองนี้เห็นได้ว่าไนซินมีผลต่อการลดการเจริญท้ังของเช้ือแบคทีเรีย เช้ือรา และยีสต์ อีกท้ังยัง 

ไม่ท�ำลายเซลล์ไฟโบรบลาสต์ที่ความเข้มข้นดังกล่าว ดังนั้น จึงสรุปได้ว่าไนซินเป็นสารธรรมชาติที่เหมาะสมจะใช้เป็น 

ทางเลือกในการยับยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อจุลชีพก่อโรคทางผิวหนังที่พบบ่อยในบริเวณพื้นที่เขตร้อน
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Abstract 

	 Environmental changes and lack of proper medical treatments can induce drug resistant microbes 

including those from dermatological infections. Therefore, alternative and effective treatments against 

dermatological pathogens from natural resources and herbs become essential. This study aimed to  

determine a promising nisin treatment as an alternative way for preventing dermatological infections. 

Nisin from Lactococcus lactis was used for in vitro treating common dermatological pathogens usually 

found in tropical regions including Trichophyton rubrum, Candida albicans, and Staphylococcus aureus.  

The results showed that nisin reduced the growth of S. aureus as indicated by Minimal Inhibitory  

Concentration (MIC) and Minimal Bactericidal Concentration (120 and 1,920 μg/ml, respectively). Moreover, 

960 μg/ml of nisin was found to reduce the growth of T. rubrum and C. albicans as indicated by MIC.  

In addition, this concentration of nisin 120 μg/ml did not exhibit any effect on fibroblast cells in vitro.  

Therefore, this study demonstrated that nisin can be probably used as an alternative therapeutic agent 

for treating dermal infection caused by common dermatological pathogens.
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	บทน�ำ
	 จุ ลชีพ ท่ีก ่ อ ให ้ เกิ ด โรคผิ วหนั งส ่ วนใหญ ่จะ

เป็นการติดเชื้อจากแบคทีเรียในกลุ่ม Staphylococcus 

เช่น Staphylococcus aureus1 และเชื้อราในกลุ ่ม 

Dermatophytes เช่น Trichophytons, Microsporums,        

Epidermophytons และ Nondermatophyte เช่น 

Candida species2 ปัจจุบันการติดเชื้อดังกล่าวมีปริมาณ

เพ่ิมมากขึ้นเน่ืองจากเชื้อมีความดื้อยาเพิ่มขึ้นจากการใช้ยา

ทีผ่ดิวิธีรวมถงึมจี�ำนวนผูท้ีม่ภีมูคุ้ิมกนับกพร่องเพิม่ข้ึน3 ดงันัน้  

การใช้ยาเพ่ือลดการเพิ่มจ�ำนวนจุลชีพจึงแพร่หลายมากขึ้น 

ทั้งนี้การยับยั้งการเจริญเติบโตของจุลชีพ เดิมจะใช้สารเคมี

เข้าไปท�ำลายโปรตีนและกรดนิวคลีอิกของจุลชีพ ต่อมาพบว่า 

การใช้ยาในระยะเวลาที่ยาวนาน รวมถึงการใช้ยาที่ผิดวิธี 

อาจก่อให้เกิดการดื้อยา ปัจจุบันจึงมีการพัฒนาสารสกัดจาก

สมนุไพร ทีม่บีทบาทส�ำคญัในการผลติสารต้านเชือ้แบคทเีรยี

และเชือ้รา4 เพิม่มากขึน้ ตวัอย่างสารสกดัจากพชืสมนุไพรทีม่ี

ฤทธ์ิในการยบัยัง้การเจรญิเติบโตของเชือ้ได้ เช่น ฝาง5 ลกูยอ6 

และใบฟักข้าว4 เป็นต้น นอกจากนีย้งัมีการค้นพบว่าจุลชพีทีม่ี

อยูใ่นล�ำไส้เล็กและล�ำไส้ใหญ่ในร่างกายแต่ไม่ก่อให้เกดิโรค ที่

เรียกว่า โปรไบโอติก สามารถผลิตกรดแลคติก ซึ่งใช้ป้องกัน

และรักษาโรคได้ โดยมีพรีไบโอติกซึ่งเป็นกลุ่มคาร์โบไฮเดรต

ชนิดเฉพาะเรียกว่า โอลิโกแซคคาไรด์ ที่ไม่มีการย่อยสลาย

และไม่ถูกดูดซึมในกระเพาะอาหารและล�ำไส้เล็ก แต่จะถูก

หมักให้ย่อยสลายโดยแบคทีเรียโปรไบโอติกในล�ำไส้ใหญ่ ก่อ

ให้เกิดสารต่างๆ มาช่วยกระตุ้นการเจริญเติบโตของจุลชีพ

เหล่านี้ โปรไบโอติกบางชนิด เช่น Lactococcus lactis  

ผลิตแบคเทอริโอซิน (Bacteriocin) ช่วยยับยั้งแบคทีเรียที่

ปนเปื้อนในอาหาร7 

	 แบคเทอริโอซินเป็นโปรตีน ที่ถูกสังเคราะห์ขึ้นมา

จากเปปไทด์ต้านจุลชีพ ถูกผลิตขึ้นโดยแบคทีเรียชนิดหนึ่ง 

ที่สามารถยับย้ังแบคทีเรียชนิดต่างๆ ได้ แบคเทอริโอซิน 

แบ่งตามความสามารถในการยับยั้งได้เป็น 2 ชนิดคือ  

แบคเทอริโอซินที่มีผลยับยั้งในช่วงแคบ สามารถยับยั้ง

แบคทีเรียบางชนิดได้ เช่น Lactocin 278 และแบคเทอริโอซิน 

ที่มีผลยับยั้งในช่วงกว้าง จะยับยั้งแบคทีเรียข้ามกลุ่มได้ เช่น 

ไนซิน9 

	 แบคเทอริโอซินผลิตได้ทั้งจากแบคทีเรียแกรมลบ

และแกรมบวก ที่สามารถผลิตกรดแลกติก (Lactic acid 

bacteria, LAB) ในช่วงปีทีผ่่านมาแบคเทอรโิอซนิจ�ำนวนมาก

ถกูจ�ำแนก โดยอาศยัคณุสมบติัของกรดอะมโินและการทนต่อ

ความร้อน สามารถแบ่งออกได้เป็น 3 กลุ่มหลัก10 ประกอบ

ด้วย กลุ่มแลนติไบโอติก เช่น ไนซิน กลุ่มเปปไทด์ที่มีโมเลกุล

ขนาดเล็กและทนต่อความร้อน เช่น เพดิโอซิน pediocin 

AcH/PA1 และกลุ่มโปรตีนที่มีโมเลกุลขนาดใหญ่แต่ไม่ทน

ต่อความร้อน เช่น เฮลเวทิซิน เจ แบคเทอริโอซินในสองกลุ่ม

แรก ได้มกีารพฒันาเพือ่ใช้ยบัยัง้จลุนิทรย์ีในอาหาร แต่มเีพยีง  

ไนซนิเพียงชนดิเดยีวทีส่ามารถใช้ในผลผลติทางอุตสาหกรรม 

โดยได้รับอนุญาตให้ใช้เป็นวัตถุเจือปนอาหารประเภทสาร 

กันเสีย10

	 ไนซนิ เป็นแบคเทอรโิอซนิทีผ่ลิตโดย Lactococcus 

latis เป็นหนึ่งในจีนัสของแบคทีเรียที่ผลิตกรดแลกติก ซ่ึง

ถูกค้นพบในปี 1928 โดย Rogers11 โดยโครงสร้างของ 

ไนซินประกอบด้วยสายเปปไทด์ มคีณุสมบตัทิีไ่ม่ชอบน�ำ้และ

มปีระจเุป็นบวก สามารถยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของแบคทเีรีย

โดยรบกวนการสร้างผนังเซลล์ (cell wall) ของแบคทีเรีย

เป้าหมายและท�ำให้เกิดรูบริเวณเยื่อหุ้มเซลล์ (membrane 

protein)8 แม้ว่ามกีลุม่วจิยัหลายกลุม่ ได้ท�ำการศกึษาถงึความ

แตกต่างของโครงสร้าง การสังเคราะห์ และการน�ำไนซินมา

ทดสอบฤทธิท์างยา และสารอาหารในอตุสาหกรรมอาหาร แต่

การศึกษาฤทธิ์ของไนซินในการต่อต้านจุลชีพชนิดต่างๆ เช่น 

แบคทีเรีย และเชื้อรา ยังมีการศึกษาไม่มากนัก

	 จากข้อมลูเบ้ืองต้นทีมวจิยัจงึมคีวามสนใจทีจ่ะศกึษา

ถงึศกัยภาพในการน�ำไนซนิมาประยกุต์ใช้ทางการแพทย์ โดย

มุ่งเน้นผลในการยับยั้งการเจริญของจุลชีพก่อโรคท่ีพบบ่อย

ในภูมิภาคเขตร้อน คือ เชื้อรา และแบคทีเรีย ก่อให้เกิดโรค

ที่ผิวหนัง ได้แก่ Trichophyton spp., Candida albicans 

และ Staphylococcus aureus ผลจากการทดลองนี้จะ

เป็นข้อมูลท่ีส�ำคัญในทางวิทยาศาสตร์ส�ำหรับน�ำไปใช้ในการ

วิจัยและพัฒนาผลิตภัณฑ์ทาผิวหนังที่มีคุณสมบัติลดเช้ือรา 

และแบคทีเรีย ก่อโรคบริเวณผิวหนังที่พบบ่อยในภูมิภาคนี้ที่

มีประสิทธิภาพสูงสุดต่อไป

	วัตถุประสงค์
1.	เพื่อศึกษาฤทธิ์ของไนซินในการยับยั้งจุลชีพก่อโรค

ในห้องปฏิบัติการ
2.	เพื่อน�ำไปใช้พัฒนาผลิตภัณฑ์ทาผิวหนังต่อไป
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	วิธีการศึกษา
		  1. เตรียมไนซินจาก Lactobacillus lactis

	 ท�ำการเพาะเลี้ยงเชื้อ L. lactis subsp. Lactis PD 

6.9 ในอาหารเลี้ยงเชื้อ M17 ที่มี  0.4% Glucose และ.น�ำ

ไปสกดัตามขัน้ตอนของ Margarate  Alice Fontes Saraiva 

และคณะ12

	 2. การศึกษาฤทธ์ิของไนซินต่อการมีชีวิต และ 

รูปร่างลักษณะของเซลล์ไฟโบรบลาสต์

	 เลี้ยงเซลล์ไฟโบรบลาสต์บน cover glass ใน well 

ที่มีอาหารเล้ียงเซลล์ MEM+10% FBS ประมาณ 18-24 

ช่ัวโมง ให้มีจ�ำนวนเซลล์เท่ากับ 1x107 cell/ml หลังจากนั้น

น�ำไนซินที่เจือจางแบบ Two-fold dilution ต้ังแต่ความ 

เข้มข้น 1,920 ถึง 5 µg/ml ใส่ลงไปในเซลล์ไฟโบรบลาสต์

ที่เลี้ยงบน cover glass แล้วน�ำไปบ่มที่ตู้เพาะเลี้ยงเซลล์ 

เป็นเวลา 24 ชั่วโมง ล้างเซลล์ด้วย PBS ประมาณ 3 ครั้ง 

จากน้ันน�ำไปนับจ�ำนวนเซลล์โดยใช้ Hemocytometer 

และดูลักษณะของเซลล์ด้วยกล้องจุลทรรศน์แบบหัวกลับ 

(Inverted microscope) รุ่น AE 31 Type 101

	 3. การทดสอบฤทธิ์ของไนซินต่อแบคทีเรีย โดย

การหาค่า Minimal Inhibitory Concentration (MIC) 

และค่า Minimal Bactericidal Concentration (MBC) 

	 ท�ำการเจือจางไนซินให้มีความเข้มข้น ดังนี้ 960, 

480, 240, 120, 60, 30, 15, 10 และ 5 µg/ml ด้วยอาหาร

เลีย้งเชือ้ Tryptic soy broth ในหลอดทดลอง หลงัจากนัน้น�ำ

เชื้อ S. aureus ที่แยกออกเป็น Isolate colony จ�ำนวน 10 

โคโลนี ที่เพาะเลี้ยงที่อุณหภูมิ 37ºC เป็นเวลา 18-24 ชั่วโมง 

และปรับความขุ่นโดยเทียบเท่ากับ No. 0.5 McFarland 

standard แล้วเติมลงไปในหลอดทดลองที่มีความเข้มข้น

ของไนซินต่างๆ กัน โดยมีชุดควบคุมลบคือ หลอดทดลองที่

ใส่เชื้อแต่ไม่ได้ใส่ไนซิน กับหลอดทดลองที่ใส่แต่อาหารเลี้ยง

เช้ือ ชุดควบคุมบวกคือ หลอดทดลองที่ใส่ยา Penicillin 

และ Ampicillin จากนั้นบ่มที่อุณหภูมิ 37ºC เป็นเวลา 16-

18 ชั่วโมง อ่านผลโดยดูความขุ่นในแต่ละหลอดทดลองด้วย 

ตาเปล่าเทียบกับชุดควบคุม ความเข้มข้นของไนซินในหลอด

ที่ไม่มีความขุ่นจะเป็นความเข้มข้นที่ต�่ำสุดที่สามารถยับยั้ง

การเจริญของเชื้อได้ 

 	 จากการหาค่า MIC สามารถนํามาหาค่าความเข้มข้น

ต�่ำที่สุดที่สามารถฆ่าเชื้อได้หมด (MBC) โดยนําหลอดทดลอง

จากการหาค่า MIC ที่ไม่มีความขุ่นทุกหลอดไป spread บน 

plate อาหารเลี้ยงเช้ือ Tryptic soy agar แล้วน�ำไปบ่มที่

อุณหภูมิ 37ºC เป็นเวลา 16-18 ชั่วโมง ถ้าความเข้มข้นของ

ไนซนิสามารถฆ่าเชือ้ได้จะไมพ่บการเจรญิของเชื้อบนอาหาร

เลี้ยงเชื้อ หากเชื้อไม่ตายจะพบการเจริญของเชื้อบนอาหาร

เลี้ยงเชื้อ

	 4. การทดสอบความสามารถของไนซินต่อการ

ยับยั้งเชื้อแบคทีเรียโดยวิธี disc diffusion method

	 	 ปรบัความขุน่ของเชือ้ S. aureus จ�ำนวน 10 โคโลน ี

โดยเทียบกับ No. 0.5 McFarland standard น�ำไป streak 

ให้ทั่วผิวหน้า plate อาหารเลี้ยงเชื้อ Mueller-Hinton agar 

หลังจากนั้นน�ำกระดาษกรอง ขนาด 6 mm. ที่ปราศจาก

เชือ้ มาชบุด้วยไนซนิความเข้มข้นท่ีท�ำให้เซลล์มชีวีติเหลอือยู่ 

ครึ่งหนึ่ง (LD
50
) น�ำไปวางบน plate บ่มที่อุณหภูมิ 4ºC เป็น

เวลา 2 ชัว่โมง เพือ่ปล่อยให้ไนซนิแพร่กระจายก่อนทีจ่ะน�ำไป

บ่มอุณหภูมิ 37ºC เป็นเวลา 16-18 ชั่วโมง ใช้ยา Ampicillin 

120 µg/disc และ Penicillin 20 µg/disc เป็นชุดควบคุม 

อ่านผลโดยการวัดเส้นผ่าศูนย์กลางของ inhibition zone 

		  5. การทดสอบฤทธิ์ของไนซินต่อเช้ือราและยีสต์ 

โดยการหาค่า MIC 

	 -	 การเตรยีม conidial suspension จากการเลีย้ง

เชื้อ T. rubrum บนอาหารเลี้ยงเชื้อ Sabouraud dextrose 

agar (SDA) เป็นเวลา 14 วัน จากนั้นน�ำ  glass bead ที่

ปราศจากเชื้อใส่ลงไปและกลิ้งไปมาบนโคโลนีของเชื้อรา จน

กระทั่งเส้นใยราแบนราบ เติมน�้ำกลั่นที่ปราศจากเชื้อและใช้ 

Pasteur pipette ทีป่ราศจากเชือ้ ดดูขึน้ลงจนกระทัง่โคโลนี

ของเช้ือรากระจายตวั น�ำ conidial suspension ท่ีได้มาปรบั

ความเข้มข้นให้ได้เป็น 4x103 conidia/ml 

	 -	 การเตรียม C. albicans น�ำยีสต์ท่ีได้จากการ

เพาะเลี้ยงบนอาหารเลี้ยงเชื้อ SDA เป็นเวลา 2 วัน อุณหภูมิ 

25ºC มาปรับความขุ่นโดยเทียบกับ No.2 McFarland 

standard 
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	 	 จากน้ันท�ำการเจือจางไนซนิให้มคีวามเข้มข้นดงันี้ 

คอื 1,920, 960, 480, 240, 120, 60, 30, 15, 10 และ 5 µg/ml 

ด้วยอาหารเลี้ยงเชื้อ Sabouraud dextrose broth ใน

หลอดทดลอง น�ำเชื้อราและยีสต์ที่ปรับความขุ่นแล้ว เติม

ลงไปในหลอดทดลองแต่ละหลอด โดยมีชุดควบคุมลบคือ 

หลอดทดลองที่ใส่เชื้อแต่ไม่ได้ใส่ไนซิน กับหลอดทดลองที่ใส่

แต่อาหารเลี้ยงเชื้อ ชุดควบคุมบวกคือ หลอดทดลองที่ใส่ยา 

Azole หลังจากนั้นน�ำไปบ่มที่อุณหภูมิ 25ºC กรณีเป็นยีสต์ 

บ่ม 2 วัน ส่วนเชื้อรา บ่ม 7 วัน การอ่านผลดูความขุ่นด้วย

ตาเปล่าเทียบกับชุดควบคุม ความเข้มข้นของไนซินในหลอด

ที่ไม่มีความขุ่นจะเป็นความเข้มข้นที่ต�่ำสุดที่สามารถยับยั้ง

การเจริญของเชื้อได้

	 6. การทดสอบความสามารถของไนซินต่อการ

ยับยั้งเชื้อราและยีสต์ โดยวิธี disc diffusion method

	 ท�ำการปรับความขุ่นของเชื้อรา T. rubrum และ

ยีสต์ C. albicans แล้วน�ำไป streak ให้ทั่วผิวหน้า plate 

อาหารเลี้ยงเชื้อ SDA หลังจากนั้นน�ำกระดาษกรอง ขนาด 

6 mm. ที่ปราศจากเชื้อ มาชุบด้วยไนซิน ความเข้มข้นที่ท�ำ 

ให้เซลล์มีชีวิตเหลืออยู่ครึ่งหนึ่ง (LD
50
) น�ำไปวางบน plate 

เช้ือบ่มท่ีอุณหภูมิ 4ºC เป็นเวลา 2 ช่ัวโมง เพื่อปล่อยให้ 

ไนซินแพร่กระจายก่อนจะน�ำบ่มต่อท่ีอุณหภูมิ 25ºC กรณี

เป็นยีสต์ บ่มเป็นเวลา 2 วัน ส่วนเชื้อราบ่มเป็นเวลา 7 วัน ใช้

ยา Azole เป็นชุดควบคุม อ่านผลโดยการวดัเส้นผ่าศนูย์กลาง

ของ inhibition zone

	ผลการศึกษา
	 ผลการทดสอบคณุสมบตัขิองไนซนิต่อการมชีวีติ

ของเซลล์ไฟโบรบลาสต์

	 จากการศึกษาคุณสมบัติความเข้มข้นของไนซินต่อ

การมีชีวิตของเซลล์ไฟโบรบลาสต์ ที่ 24 ชั่วโมง พบว่าความ 

เข้มข้นของไนซนิสงูมผีลท�ำให้การมชีวีติของเซลล์ไฟโบรบลาสต์ 

ลดลง เมื่อหาความเข้มข้นของไนซินท่ีท�ำให้เซลล์มีชีวิต 

เหลืออยู่ครึ่งหนึ่ง (LD
50
) จะได้เท่ากับ 550 µg/ml ดังแสดง

ในรูปที่ 1

รูปที่ 1 ความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นของไนซินกับปริมาณการมีชีวิตของเซลล์

	 ผลการศึกษารปูร่างลกัษณะของเซลล์ไฟโบรบลาสต์

	 เมื่อศึกษาการเปลี่ยนแปลงรูปร่างและลักษณะการ

เกาะตัวของเซลล์ไฟโบรบลาสต์ จากการกระตุ้นด้วยไนซินเป็น

เวลา 24 ชั่วโมง พบว่าความเข้มข้นของไนซินที่ 120 µg/ml 

ยังไม่มีผลต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์ เมื่อเทียบกับเซลล์ท่ีไม่ได้

ใส่ไนซิน เซลล์ยังคงมีรูปร่างเป็นรูปกระสวยเช่นเดิม และ

เซลล์เริ่มหดตัวมากที่ความเข้มข้นของไนซินที่ 960 µg/ml 

และมีการเปลี่ยนแปลงรูปร่างชัดเจนคือ เซลล์เปลี่ยนรูปร่าง

จากกระสวยเป็นกลม การยึดติดของผิวเซลล์ลดลงมาก  

ที่ความเข้มข้น 3,840 µg/ml ดังแสดงในรูปที่ 2
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	 ผลการศึกษาฤทธ์ิของไนซินต่อแบคทีเรีย โดยการ

หาค่า MIC และ MBC

	 จากการทดสอบฤทธิ์ของไนซินต่อแบคทีเรีย พบว่า 

ไนซินสามารถลดการเจริญของเชื้อ S. aureus ได้ที่ค่า MIC 

และ MBC เท่ากับ 120 และ 1,920 µg/ml ตามล�ำดับ  

ดังแสดงในตารางที่ 1 ซึ่งความเข้นข้นของไนซินที่สามารถลด 

การเจริญของเชื้อเมื่อเทียบกับ Penicillin และ Ampicillin มี

ความเข้มข้นสูงกว่ามาก  

ตารางที่ 1 ฤทธ์ิของไนซินต่อการลดการเจริญของเชื้อ 

S. aureus 

	 เมื่อศึกษาการลดการเจริญของเช้ือ S. aureus  

ทั้ง 10 โคโลนี โดยวิธี disc diffusion ที่ความเข้มข้นของ 

ไนซินที่ LD
50
 เท่ากับ 550 µg/ml พบว่าทั้ง 10 โคโลนี ให้

ผลเหมือนกันคือ สามารถลดการเจริญของเช้ือ จากการ 

วัดเส้นผ่าศูนย์กลางของ inhibition zone ได้ตั้งแต ่ 

8.5 ± 0.2 ถึง 9.1 ± 0.5 mm. ซึ่งใกล้เคียงกับผลของ 

Penicillin ความเข้มข้น 20 µg/disc และ Ampicillin 

ความเข้มข้น 120 µg/disc วัด inhibition zone ได้เท่ากับ  

8.7 ± 0.2 และ 9.1 ± 0.4 mm. ตามล�ำดับ ดังแสดงใน

ตารางที่ 2 

Substances
S. aureus (10 Isolates colony)

MIC (µg/ml) MBC (µg/ml)

Penicillin 10 60

Ampicillin 60 240

Nisin 120 1,920

	 รูปที่ 2 แสดงผลของไนซินต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์ ในหลอดทดลองเปรียบเทียบระหว่างความเข้มข้นที่แตกต่างกันที่  

24 ชั่วโมง (A) ไม่ได้ใส่สารสกัดไนซิน (B) ความเข้มข้นของไนซิน 120 µg/ml (C) ความเข้มข้นของไนซิน 960 µg/ml (D) ความ

เข้มข้นของไนซิน 3,840 µg/ml 
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Isolate colony no. Inhibition zone (mm.) Isolate colony no. Inhibition zone (mm.)

1 8.6 ± 0.3 7 8.8 ± 0.3

2 9.1 ± 0.5 8 8.6 ± 0.2

3 8.9 ± 0.3 9 8.9 ± 0.4

4 8.6 ± 0.2 10 8.6 ± 0.3

5 9.0 ± 0.3 Penicillin 20 µg/disc 8.7 ± 0.2

6 8.5 ± 0.2 Ampicillin 120 µg/disc 9.1 ± 0.4

ตารางที่ 2 Inhibition zone ของไนซินต่อเชื้อ S. aureus

ผลการศึกษาฤทธิ์ของไนซินต่อเชื้อราและยีสต์ โดยการหา

ค่า MIC 

	 จากการทดสอบฤทธิ์ของไนซินต่อเช้ือราและยีสต์ 

พบว่าไนซินสามารถลดการเจริญของเช้ือ T. rubrum และ 

C. albicans ได้ ที่ MIC เท่ากับ 960 และ 240 µg/ml ตาม

ล�ำดับ ดังแสดงในตารางที่ 3 กล่าวคือ ต้องใช้ความเข้มข้นสูง

จึงสามารถลดการเจริญของเชื้อได้เมื่อเทียบกับยา Azole ที่

มีค่า MIC เท่ากับ 60 และ 30 µg/ml ตามล�ำดับ

ตารางที่ 3 ฤทธิ์ของไนซินต่อการลดการเจริญของเชื้อราและยีสต์

Pathogen
MIC (µg/ml) Inhibition zone (mm.)

Nisin Azole drug. Nisin 550 µg/ml Azole  30 µg/disc

T. rubrum 960 60 8.2 ±  0.4 19 ± 0.2

C. albicans 240 30 15 ± 0.3 22 ± 0.4

	 เมื่อศึกษาการลดการเจริญของ T. rubrum และ 

C. albicans โดยวิธี disc diffusion ที่ความเข้มข้นของ 

ไนซินที่ LD
50
 เท่ากับ 550 µg/ml พบว่า วัดเส้นผ่าศูนย์กลาง

ของ inhibition zone ได้เท่ากับ 8.2 ± 0.4 และ 15 ± 0.3 

mm. ตามล�ำดับ ซึ่ง inhibition zone ไม่ใกล้เคียงกับการใช้

ยา Azole ความเข้มข้น 30 µg/disc ดังแสดงในตารางที่ 3 

	 จากการทดสอบฤทธิ์ของไนซิน ในการศึกษานี้  

พบว่า ไนซินท่ีความเข้มข้น 120 µg/ml สามารถลดการ

เจริญของเชื้อ S. aureus ได้เทียบเท่ากับประสิทธิภาพของ

ยา Penicillin และ Ampicillin ที่ความเข้มข้น 10 และ 60 

µg/ml ตามล�ำดบั ซึง่ความเข้มข้นระดับน้ีของไนซินไม่มผีลต่อ

การเจรญิ และการเปลีย่นแปลงรูปร่างของเซลล์ไฟโบรบลาสต์ 

แต่ในการทดสอบการลดการเจริญของเชื้อ T. rubrum และ  

C. albicans ต้องใช้ความเข้มข้นที่สูงขึ้น คือ 960 และ 240 

µg/ml ตามล�ำดบั ซึง่เป็นระดบัที่มผีลต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์

และมีฤทธ์ิต�่ำกว่ายา Azole ที่ความเข้มข้น 60 และ 30  

µg/ml ตามล�ำดับ

	อภิปรายผล
	 งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาผลของไนซินต่อการลด

การเจริญของจุลชีพที่ก่อโรคทางผิวหนังและผลต่อเซลล ์

ไฟโบรบลาสต์ โดยจะศกึษาเชือ้ S. aureus , T. rubrum และ  

C. albicans ซึ่งเป็นสาเหตุของการเกิดโรคทางผิวหนัง พบว่า

จากการทดลองไนซินสามารถลดการเจริญของแบคทีเรีย 

S. aureus ได้ และปริมาณความเข้มข้นของไนซินที่ใช ้

ไม่เป็นพิษต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์ ส่วนเชื้อ T. rubrum และ 

C. albicans ไนซินลดการเจริญของเชื้อได้น้อย ต้องใช้

ความเข้มข้นของไนซินสูง ซ่ึงเป็นความเข้มข้นของไนซินใน

ระดับที่เป็นพิษต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์ ซึ่งสอดคล้องกับงาน

วิจัยของสมใจ ศิริโภค และคณะ13 ได้ศึกษาแบคเทอริโอซิน 

ท่ีผลิตจากเช้ือ L. lactis subsp. Lactis FFL 17-2  

พบว่า สามารถลดการเจริญของเชื้อ S. aureus ได้ดี และ

เมื่อเปรียบเทียบ antibacterial activity กับไนซิน ผลท่ี

ได้สามารถลดการเจริญของ S. aureus ได้ประมาณ 75% 
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ของ commercial nisin ที่ความเข้มข้น 50 mg/ml และ

งานวิจัยของคมแข พิลาสมบัติ และคณะ14 ได้มีการน�ำ 

ไนซินร่วมกับกรดแลกติกไปใช้ในการลดการเจริญของเชื้อ 

Salmonella typhimurium ที่ปนเปื้อนจากเนื้อสัตว์ พบว่า 

สามารถท�ำลายเชื้อ Salmonella typhimurium ได้ที่ 

24 ชั่วโมง มากไปกว่านั้นจากผลการศึกษายังพบว่าการ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของ azole มากกว่า nisin เนื่องจาก 

เป้าหมายของยากลุ่ม azole จะจ�ำเพาะต่อการยังยั้งการ 

เจรญิเตบิโตของเช้ือราและยสีต์มากกว่าไนซนิ โดยกลุม่ azole 

จะมีฤทธิย์บัยัง้เอนไซม์ lanosterol 14α-demethylase เพือ่

ยับยั้งการเปลี่ยนแปลง lanosterol ไปเป็น ergosterol ซึ่ง 

ergosterol มผีลต่อการสร้างเยือ้หุม้เซลล์ของเชือ้ราและยสีต์

ท�ำให้เกิดการยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้ราและยสีต์ได้ แต่

ในส่วนของไนซินจะจ�ำเพาะต่อ peptidoglycan precursor  

lipid II ซึ่งสามารถยังยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อราและ 

ยีสต์ได้น้อย15-17 จากงานวิจัยข้างต้นนี้ท�ำให้ทราบว่าไนซิน

สามารถลดการเจริญของเชื้อแบคทีเรียได้ 

	 ดังนั้น จึงมีความเป็นไปได้ที่จะน�ำไนซินไปพัฒนา

เป็นยาควบคุมการเจริญของ S. aureus ที่ก่อโรคผิวหนัง 

	สรุปผล
	 ไนซินน่าจะมีบทบาทในการลดการเจริญของเช้ือ 

S. aureus ที่ก่อโรคทางผิวหนังและความเข้มข้นที่ใช้ไม่เป็น

พิษต่อเซลล์ไฟโบรบลาสต์ จากการทดลองไนซินน่าจะน�ำไป

พัฒนาท�ำเป็นยาทา เวชภัณฑ์ หรือเวชส�ำอางค์ เพื่อลดการ

เจริญของเชื้อ S. aureus
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