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เพีย่น จื่อ หวงั (PienTze Huang, PZH) เป็นยาแผนโบราณจีนที่ใช้กนัอย่างแพร่หลาย ส าหรบัรกัษาโรคตบั โรคมะเรง็ และ

บรรเทาอาการอกัเสบ อย่างไรกด็คีวามรูเ้กีย่วกบัฤทธิต์า้นไวรสันัน้มน้ีอยมาก ยงัไมพ่บรายงานว่า PZH มฤีทธิต์า้นโรคเรมิทีเ่กดิจากไวรสั

เฮอรปิ์สซมิเพลก็ (herpes simplex virus, HSV) การศกึษาน้ีจงึมจีดุประสงคเ์พือ่ศกึษาผลของ PZH ทีม่ตี่อ HSV ทยัป์หน่ึง (type 1)(HSV-

1) และ ทยัป์สอง (type 2)(HSV-2) ในหลอดทดลอง (in vitro) วิธีด าเนินการวิจยั: น า PZH มาทดสอบกบั HSV-1 KOS strain และ HSV-

2 Baylor 186 strain ใน Vero cell เปรยีบเทยีบกบั acyclovir (ACV) ดว้ยวธิ ีmodified plaque reduction assay ผลการวิจยั: พบว่า ค่า 

50% inhibitory concentration (IC50) ของ PZH ต่อ HSV-1 และ HSV-2 เท่ากบั 297.31 ± 16.72 และ 283.99 ± 28.93 µg/ml ตามล าดบั 

ค่า IC50 ของ ACV เท่ากบั 0.21 ± 0.01 และ 0.63 ± 0.18 µg/ml ตามล าดบั ส่วนความเป็นพษิต่อเซลล ์โดย cytotoxicity test พบค่า 50% 

cytotoxic concentration (CC50) ของ PZH และ ACV เท่ากบั 1,414.21 และ 282.84 µg/ml ตามล าดบั ในการประเมนิค่า therapeutic 

index (TI) ของ PZH ต่อ HSV-1 และ HSV-2 มคี่าเท่ากบั 4.75 และ 4.98 ตามล าดบั เปรยีบเทยีบกบัค่า TI ของ ACV ต่อ HSV-1 และ 

HSV-2  เท่ากบั 1,340.48 และ 451.82 ตามล าดบั สรปุผลการวิจยั: ผลการวจิยัน้ี พบว่า PZH มฤีทธิต์า้น HSV แต่มคี่า TI ค่อนขา้งต ่า 

ดงันัน้การน า PZH ไปใชใ้นผูป่้วยทีต่ดิเชือ้เรมิ จ าเป็นตอ้งมงีานวจิยัต่อไปเพือ่สนบัสนุน เช่น งานวจิยัในสตัวท์ดลองและงานวจิยัทางคลนิิก 
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PienTze Huang (PZH), is a popular traditional Chinese medicine formula used for treat liver diseases, cancers and 
inflammation. Little is known about any antiviral activity of PZH. PZH with anti-herpes simplex virus (HSV) activity has not been 
reported yet. The aim of this study was to study in vitro  effects of PZH on HSV type 1 (HSV-1) and HSV type 2 (HSV-2). 
Method: Modified plaque reduction assay was used to demonstrate the effects of PZH on HSV-1, KOS strain and HSV-2, Baylor 
186 strain, compared with those of acyclovir (ACV). Results: The 50% inhibition concentrations (IC50) of PZH were 297.31 ± 
16.72 and 283.99 ± 28.93 µg/ml for HSV-1 and HSV-2, respectively. Whereas the IC50 of ACV were 0.21 ± 0.01 and 0.63 ± 0.18 
µg/ml for HSV-1 and HSV-2, subsequently. Cytotoxicity test showed that the 50% cytotoxic concentrations (CC50) of PZH and 
ACV were 1,414.21 and 282.24 µg/ml, respectively. Moreover, the therapeutic indexs (TI) of PZH were 4.75 and 4.98; and those 
of ACV were 1,340.48 and 451.82 for HSV-1 and HSV-2, subsequently. Conclusion: The results of this study showed that PZH 
possess anti-HSV activities but the TI were slightly low. Consequently, further studies such as  in vivo studies and clinical trials 
are necessary to support the treatment of patient with HSV infection.  

 
Keywords: Pien Tze Huang, anti-HSV activity, modified plaque reduction assay, IC50, CC50 

 
บทน า

เพี่ยน จื่อ หวงั (PienTze Huang, PZH) เป็นยาแผน
โบราณจนีทีใ่ชก้นัอย่างแพร่หลายในแถบเอเชยี รวมทัง้ประเทศ
ไทย พบว่ามกีารใช ้PZH มานานมาก คอืประมาณ 450 ปี โดย
แพทย์หลวงในราชวงศ์หมิงของจีนเป็นผู้คิดค้น PZH ได้ถูก
น ามาใช้รกัษาหลายโรค เช่น โรคตบั โรคมะเร็ง และบรรเทา
อาการอกัเสบ (Lee et al., 2002) 

Lee และคณะ (2002) พบว่า PZH สามารถป้องกนัตบั
จากการท าลายด้วยสาร carbon tetrachloride (CCl4) ในหนู 
mouse และเซลล์เพาะเลี้ยงชนิด hepatoma, He และคณะ 
(2014) ได้แสดงให้เหน็ว่า PZH สามารถยบัยัง้การเพิม่จ านวน
ของเซลล์เพาะเลี้ยงชนิด human ovarian cancer ได้  Lü และ
คณะ (2009) รายงานฤทธิต์้านเซลล์มะเร็งเพาะเลี้ยงชนิด 
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neuroblastoma ของ PZH  นอกจากน้ี Zang และคณะ (2010) 
ยงัพบว่า PZH มฤีทธิใ์นการป้องกนัสมองจาก cerebral chronic 
ischemia และ hypertensive stroke ในหนู rat โดยฤทธิด์งักลา่ว 
ไดแ้ก่ ฤทธิต์า้นการบวม อาการอกัเสบ และการอุดตนัของหลอด
เลอืด  

อย่างไรก็ดี ความรู้เกี่ยวกบัฤทธิต์้านไวรสันัน้มีน้อย
มาก ยงัไมพ่บรายงานวา่ PZH มฤีทธิต์า้นโรคเรมิทีเ่กดิจากไวรสั
เฮอร์ปิสซมิเพลก็ (herpes simplex virus, HSV) การศกึษาน้ีจงึ
มีจุดประสงค์เพื่อศึกษาผลของ PZH ที่มีต่อ HSV ทัยป์หน่ึง 
(type 1)(HSV-1) และ ทัยป์สอง (type 2)(HSV-2) ในหลอด
ทดลอง (in vitro) 

โรคเรมิเป็นโรคตดิเชือ้ทีเ่กดิจาก herpes simplex virus 
(HSV) ซึง่เป็น DNA virus อยู่ในวงศ์ Herpesviridae, subfamily 
Alpha-herpesvirinae (ซึ่ง เ ป็น subfamily เดียวกับ varicella-
zoster virus). HSV แบ่งออกได้เป็น 2 ชนิดคือ HSV type 1 
(HSV-1) มกัก่อโรคติดเชื้อบริเวณปากและใบหน้า (orofacial) 
โดยตดิต่อผ่านทางการสมัผสั HSV-1 เป็นสาเหตุส าคญัของโรค
สมองอกัเสบในผูใ้หญ่ ส่วน HSV type 2 (HSV-2) มกัก่อโรคตดิ
เชื้อบรเิวณอวยัวะเพศ โดยติดต่อผ่านทางเพศสมัพนัธ์  ยิง่ไป
กว่านัน้ HSV-2 ยงัสามารถก่อโรคติดเชื้อทางผิวหนังและเยื่อ
เมอืกทัว่ร่างกาย รวมทัง้สมองอกัเสบในทารกแรกเกิดไดท้างแม่
สูล่กู (Ayoade and Todd, 2017) 

ยารกัษาโรคเรมิ ในปัจจุบนัมหีลายชนิด เช่น acyclovir 
(ACV), famciclovir, idoxuridine เป็นต้น ซึ่ง ACV เป็นยาหลกั
ในการรกัษาโรคเรมิ กลไกการออกฤทธิข์องยา ACV จะยบัยัง้
การสร้าง  DNA ของไวรัส  โดยกระบวนการ  competitive 
inhibition กับ DNA polymerase ท าให้ไม่เกิดการสังเคราะห์ 
DNA ของไวรสั (Superti et al., 2008) ข้อจ ากัดของ ACV คือ 
การใช้ว ันละหลายครัง้ ผลข้างเคียงของยาที่พบได้บ่อยคือ 
อ่อนเพลยี (11.5%) คลื่นไสอ้าเจยีน (2.7-3.2%) และอาการแพ้
ยาที่อาจพบได้ นอกจากน้ีการใช้ ACV ในระยะยาว อาจ
ก่อให้เกิดภาวะเชื้อดื้อยาได้ ท าให้ยาไม่มปีระสทิธภิาพในการ
รกัษาโรค (Bacon et al., 2003)  

จากปัญหาของการใช้ยาข้างต้น ท าให้การศึกษา
เกี่ยวกับสมุนไพรธรรมชาติก็เป็นอีกหนทางหน่ึงที่มนุษย์
พยายามหาเพื่อมาใช้ร่วม หรือทดแทน สมุนไพรที่มีฤทธิใ์น   
การรกัษาโรคเริมนัน้มีหลายชนิด เช่น เสลดพงัพอนตัวเมีย    
ห รื อ พ ญ า ย อ  [Clinacanthus nutans (Burm. f.) Lindau] 
เสลดพงัพอนตวัผู้หรือเสลดพงัพอน (Barleria lupulina Lindl.) 

(Yoosook et al., 1999) และบัวบก (Centella asiatica Linn.) 
(Yoosook et al., 2000) เป็นตน้ จากขอ้มลูพบวา่ PZH เป็นหน่ึง
ในต ารบัสมนุไพรจนี ทีม่สีรรพคณุมากมาย ทัง้ทีม่งีานวจิยัรองรบั 
และยังไม่มีงานวิจัยรองรับ เช่น ลดอาการอักเสบ รักษา
โรคมะเร็งล าไส้ใหญ่ และบ ารุงตับ พบว่ายังไม่มีงานวิจัยที่
เ กี่ ย วกับฤทธิ ต์้ า นไวรัสของ  PZH แต่หากพิจารณาถึง
องค์ประกอบของ PZH พบว่า PZH ประกอบดว้ยสมุนไพรหลกั 
4 ช นิ ด  ไ ด้ แ ก่  1) โ ส มคน  (Panax pseudoginseng Wall)            
2) โคโรค (Bosta urusdomesticus Gmelin)  3) ชะมดเชียง 
(Moschus moschiferus Linnaeus) 4) ดี งู ( Ophiophagus 
hannah) งานวิจยัของ Pei และคณะ (2011) พบว่า โสมคนมี
สารส าคัญคือ notoginsenoside ST-4 ซึ่งค้นพบว่าสามารถ
ยบัยัง้เชือ้ HSV-1, HSV-2 ได ้ เมือ่พจิารณาส่วนประกอบอื่น ๆ 
ของต ารบัแล้ว หรือยา PZH เอง ยงัไม่มงีานวิจยัใดสนับสนุน
ฤทธิใ์นการต้านเชื้อ HSV ทัง้หมดน้ีจึงเป็นแนวคิดส าคัญใน
การศกึษาผลของ PZH ต่อ HSV-1 และ HSV-2 ในหลอดทดลอง 
(in vitro) 
 

วิธีด าเนินการวิจยั 
ยาและสารเคมี 
เพีย่น จือ่ หวงั [PienTze Huang (PZH)(เวชพงศ์

โอสถ)], acyclovir (ACV, Vilerm™)(Siam) tablet 200 mg, 
polyvinyl pyrrolidone (PVP) K30™(Fluka), growth medium 
(GM)[minimum essential medium (MEM)(Gibco), 10% fetal 
bovine serum (FBS)(Biowest), 1% antibiotic-antimycotic 
100x (penicillin 10,000 units/ml, streptomycin 10,000 µg/ml, 
amphotericin B 25 µg/ml)(Gibco)], trypsin-EDTA 100x 
(Gibco).  

เซลลเ์พาะเลีย้งและไวรสั 
African monkey kidney cell line (Vero), herpes 

simplex virus type 1 (HSV-1)(KOS strain), herpes simplex 
virus type 2 (HSV-2)(Baylor 186 strain) ไดร้บัความอนุเคราะห์
จาก รศ.ภญ.ดร.วมิลมาศ ลปิิพนัธ ์ 
 วสัดแุละเครื่องมือ 

24-wells tissue culture plate, 96-wells tissue culture 
plate, 25 cm2tissue culture flask (Nunc, Germany), เครือ่งชัง่ 
4 ต าแหน่ง (Sartorius, Germany), Biosafety cabinet class II 
(Microflow™, Science Tech), inverted microscope 
(Olympus), เครือ่ง centrifuge (Safeguard centrifuge, Clay-
Adams) 
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การเตรียมสารสกัดเพ่ียน จื่อ หวัง (PZH) และ
acyclovir (ACV) 

 เตรยีมสารเพีย่น จือ่ หวงั โดยบดยาเมด็เพีย่น จือ่ หวงั 
ใหล้ะเอยีดแลว้ผสมผงยากบั PVP ในอตัราส่วน 1:4 แลว้ละลาย
ด้วย PBS ให้ได้ความเข้มข้น 100 mg/ml เป็น stock solution 
และยา ACV เตรียมโดยบดยาเม็ด Vilerm™ ให้ละเอียดแล้ว
ละลายด้วย PBS ให้ได้ความเข้มข้น 1 mg/ml เป็น stock 
solution  

การทดสอบความเป็นพษิต่อเซลล ์ (Cytotoxicity test) 
ของสารเพีย่น จือ่ หวงั 
 การทดสอบความเป็นพษิต่อเซลล์ของ เพีย่น จื่อ หวงั 
ใช้วิธี  serial dilution end point โดยสังเกต cytopathic effect 
(CPE) ของ Vero cells ทีบ่่มกบัสารเพีย่น จื่อ หวงั หาค่า 50% 
cytotoxic concentration (CC50) ดว้ยวธิขีอง Reed และ Muench 
(Reed and Muench, 1938) โดยเลี้ยง Vero cells ใน GM บน 
tissue culture flask (25 cm2) จนได้ confluence cells จากนัน้ 
ท าการยอ่ยเซลลด์ว้ยสารละลาย trypsin-EDTA 1x ใน PBS, เจอื
จางด้วย GM ให้ได้ 2.4 X 106 cells/ml เพาะลงใน 96-well 
tissue culture plate ปริมาณ 100 µl/well น าไปบ่มในตู้บ่มที่มี
อุณหภมู ิ37 ºC และม ี5% CO2 นาน 1 วนั ท าการเจอืจาง stock 
solution ของเพีย่น จื่อ หวงัดว้ย GM เป็น 2-fold dilution ใหไ้ด้
ความเข้มข้นเ ป็น 4,000; 2,000; 1,000; 500; 250 และ  125 
µg/ml และท าการเจอืจาง stock solution ของ ACV ใหไ้ดค้วาม
เขม้ขน้ 400, 200, 100, 50, 25 และ 12.5 µg/ml ท าการดดู GM 
ออกจาก 96-well plate เติมสารทดสอบปริมาณ 100 µl/well 
โดยแต่ละความเข้มข้นท า 4 ซ ้า (n = 4) น าไปบ่มในตู้บ่มที่มี
อุณหภูมิ 37ºC และมี 5% CO2 นาน 2 วัน สังเกต CPE ใน 
inverted microscope ค านวณหาคา่ CC50 

การทดสอบฤทธ์ิต้านไวรสัด้วยวิธี Modified 
plaque reduction assay 
เตรียม Vero cells ใน GM  ให้มีความเข้มข้น 2.4 X 

105 cells/ml เตมิลงใน 24-well tissue culture plate, 500 µl/well 
กระจายเซลล์ให้ทัว่ น าไปบ่มในตู้บ่มที่มอีุณหภูม ิ 37ºC และม ี
5% CO2 นาน 18 – 20 ชัว่โมง จากนัน้น า plate มาสงัเกตดูใน 
inverted microscope เซลล์ต้องเป็น monolayer จากนั ้นน า
สารละลาย PZH ที่เตรยีมไว้เป็น stock solution มาเจอืจางใน 
GM ให้มีความเข้มข้นต่างๆ เป็น 1000, 500, 250, 125 และ 
62.5 µg/ml เป็น PZH ชดุที ่1 จากนัน้ท าการเจอืจางไวรสั HSV-
1 หรอื HSV-2 ให้ได้ปรมิาณที่เหมาะสม ใน GM (HSV-1 ควร

เป็น 50 - 100 plaque forming unit (PFU) ต่อ 1 well ของ 24-
well tissue culture plate; HSV-2 ควรเป็น 30 - 80 PFU ต่อ 1 
well ของ 24-well tissue culture plate) น ามาผสมกบั PZH ชุด
ที่ 1 ทุกความเข้มข้น ในสัดส่วน 1:1 (0.5 ml กับ 0.5 ml) 
กระจายใหส้ม ่าเสมอ น าสารผสมไปบม่ในตูบ้ม่ทีม่อีุณหภมู ิ37ºC 
และม ี5% CO2 นาน 1 ชัว่โมง โดยมกีลุม่ควบคมุไวรสั (มเีฉพาะ
ไวรัส และGM ที่มี % solvent เท่ากับในตัวอย่างทดสอบ) 
หลงัจากนัน้น า 24-well tissue culture plate ที่เซลล์มลีกัษณะ 
monolayer มาดดู GM ออก เตมิสารผสมทีบ่ม่แลว้ (250 µl/well) 
โดยแต่ละความเขม้ขน้รวมทัง้ทีเ่ป็นไวรสัควบคุม ท า 4 ซ ้า (n = 
4) หมุน plate ให้สารกระจายสม ่าเสมอ น าไปบ่มในตู้บ่มที่มี
อุณหภมู ิ37ºC และม ี5% CO2 นาน 1 ชัว่โมง ระหวา่งนัน้เตรยีม 
PZH ชุดที่ 2 ทุกความเข้มข้นเดิม ใน 2x MEM + 10% FBS 
แลว้น ามาผสมกบัสารละลาย 4% methyl cellulose แบบ 1:1 ได้
เป็น overlay medium น าไปเติมลงใน 24-well tissue culture 
plate (250 µl/well) ทีบ่ม่ไวแ้ลว้ หมนุ plate ให ้overlay medium 
กระจายเข้ากับสารใน well สม ่าเสมอ น าไปบ่มในตู้บ่มที่มี
อุณหภูมิ 37ºC และมี 5% CO2 นาน 2 วัน (หลุมที่เป็นไวรสั
ควบคุมไมม่ ีPZH) น า culture plate มา fix ดว้ย fixing solution 
(12.5% formalin ใน  normal saline) โดย เติม  fixing solution 
250 ml/well (5 drops/well) หมนุ plate ใหก้ระจายเขา้กบัสารใน 
well สม ่าเสมอ บ่มไวท้ีอุ่ณหภูมหิอ้งนานมากกว่า 3 ชัว่โมง หรอื
ข้ามคืน จากนัน้เทสารใน culture plate ทิ้ง แล้วล้างทุก well 
ด้วยน ้าประปา น า culture plate มาย้อมด้วย 1% methyl blue 
solution ทีม่ ี10% methanol บ่มไวท้ีอุ่ณหภูมหิอ้งนานประมาณ 
1 ชัว่โมง จากนัน้เทสีย้อมใน plate ทิ้ง แล้วล้างทุก well ด้วย
น ้าประปา น า plate มาตรวจนับจ านวน PFU/well โดยสงัเกต
ด้วยกล้อง inverted microscope ใน well ที่มี PZH เทียบกับ
หลุมที่ไม่มี PZH (virus control) ค านวณหาปริมาณ virus 
control, virus ใน well ทีม่ ีPZH ความเขม้ขน้ต่างๆ เป็น PFU/ml 
ค านวณหาค่าความเขม้ขน้ทีท่ าใหจ้ านวน plaque ตัง้ต้น (virus 
control) ลดลง 50% (50% inhibitory concentration, IC50) 

ท าการทดลองซ ้าโดยเปลี่ยน PZH เป็น ACV โดยใช้
ความเขม้ขน้ 2.5, 1.25, 0.62, 0.31 และ 0.16 µg/ml 

ท าการทดลองซ ้าโดยเปลีย่น HSV-1 เป็น HSV-2 และ
ความเข้มข้นของ ACV เป็น 5.0, 2.5, 1.25, 0.62 และ 0.31 
µg/ml 
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การหาค่า Therapeutic Index (TI)  
TI ของยา ในการยบัยัง้การเจรญิของเชื้อ มคี่าเท่ากบั

อัตราส่วนของค่า 50% cytotoxic concentration (CC50) ต่อค่า 
50% inhibitory concentration (IC50) ตามสตูร 

 

Therapeutic index (TI) =
CC50

IC50
 

 
การวิเคราะหค่์าทางสถิติ  
การวเิคราะหข์อ้มลูจากการทดลองใชส้ถติ ิOneway-

ANOVA (p < 0.05)  
 

ผลการวิจยั 
การทดสอบความเป็นพษิต่อเซลล์ของเพีย่น จื่อ หวงั 

ในความเขม้ขน้ 125-4,000 µg/ml โดยสงัเกต CPE ของ Vero 
cells ผลการทดลอง ค านวนค่า CC50 ได้เท่ากับ 1414.214 
µg/ml (ตารางที่ 1) แสดงให้เหน็ว่าเพีย่น จื่อ หวงั มคีวามเป็น
พษิต่อเซลลต์ ่ามาก จงึน่าจะมคีวามปลอดภยัทีจ่ะน ามาใชร้กัษา 

จากการทดลองหาค่าความเป็นพษิต่อเซลล์ของ ACV 
ในความเข้มข้น 12.5-400 µg/ml ต่อ Vero cells ได้ผลการ

ทดลอง ค านวนค่า CC50 ไดเ้ท่ากบั 282.842 µg/ml (ตารางที ่1) 
เมือ่เปรยีบเทยีบกบัเพีย่น จื่อ หวงั แสดงใหเ้หน็ว่าความเป็นพษิ
ต่อ Vero cell ของ ACV มมีากวา่ประมาณ 5 เทา่ 
 การทดสอบฤทธิต์้าน HSV-1 และ HSV-2 ด้วยวิธี 
modified plaque reduction assay ของ เพี่ยน จื่อ หวงั (PZH) 
และ ACV แสดงเป็นค่า IC50 ในตารางที ่1 พบว่าค่า IC50 เฉลี่ย
ของ ACV ต่อ HSV-1 และ HSV-2 เท่ากับ 0.211 และ 0.626 
µg/ml ตามล าดบั ในขณะทีค่า่ IC50 เฉลีย่ของ เพีย่น จือ่ หวงั ต่อ 
HSV-1 และ HSV-2 เท่ากบั 297.31 และ 284 µg/ml ตามล าดบั 
เมื่อเปรยีบเทยีบพบว่าค่า IC50 ของ ACV ต ่ากว่า ค่า IC50 ของ 
เพีย่น จื่อ หวงั มาก ชี้ให้เหน็ว่า ACV มฤีทธิต์้าน HSV ดกีว่า 
เพีย่น จื่อ หวงั มาก  นอกจากน้ียงัพบว่าค่า IC50 ของ ACV ต่อ 
HSV-1 และ HSV-2 มคีวามต่างกนัประมาณ 3 เท่า ในขณะที่ 
คา่ IC50 ของ PZH ต่อ HSV-1 และ HSV-2 มคีวามใกลเ้คยีงกนั  
 จากการหาค่า therapeutic index (TI) พบว่า TI ของ 
PZH ในการยบัยัง้การเจรญิเจรญิของเชือ้ HSV-1 และ HSV-2 มี
ค่าเท่ากบั 4.76 และ 4.98 ตามล าดบั ในขณะทีค่่า TI ของ ACV 
ในการยบัยัง้การเจรญิเจรญิของเชือ้ HSV-1 และ HSV-2 เทา่กบั 
1,340.48 และ 451.82 ตามล าดบั  

 

ตารางท่ี 1 เปรียบเทียบค่า 50% cytotoxic concentration (CC50), ค่า 50% inhibitory concentration (IC50) และค่า therapeutic index 
(TI) ของ Pien Tze Huang (PZH) และ acyclovir (ACV) ต่อ herpes simplex virus type 1 (HSV-1)(KOS strain), herpes simplex virus 
type 2 (HSV-2)(Baylor 186 strain) ใ น  African monkey kidney cells (Vero cells) ด้ ว ยวิธี  serial dilution end point (CC50) แ ล ะ วิธี  
modified plaque reduction assay (IC50)(n = 4, p < 0.05)  
 

 
Drugs 

Virus 
HSV-1 HSV-2 
IC50 
(µg/ml) 

CC50 

(µg/ml) 
TI IC50 

(µg/ml) 
CC50 

(µg/ml) 
TI 

PZH 297.31 1414.21 4.75 283.99 1414.21 4.98 

ACV 0.21 282.84 1,340.48 0.626 282.84 451.82 
 

อภิปรายผลการทดลอง 
Plaque reduction assay (PRA) เป็นการวเิคราะห์หา

ฤทธิต์้านไวรสัของสารตวัอย่าง โดยดูจากความสามารถในการ
ลดจ านวน plaques ที่เกิดจากการเพิม่จ านวนของไวรสั พบว่า
ยาสมุนไพร Pien Tze Huang (PZH) สามารถยบัยัง้การเจรญิ

ของ herpes simplex virus type 1 (HSV-1) และ HSV-2  (ตาราง
ที่ 1)  เมื่อเปรียบเทียบกบัค่า IC50 ของ ACV ต่อ HSV-1 และ 
HSV-2 ทีไ่ดจ้ากการทดลองเดยีวกนั ทัง้น้ี PZH เป็นยาสมนุไพร
ที่ประกอบด้วยสารสกัดหยาบหลายชนิด ได้แก่ 1) โสมคน       



ฤทธิต์า้นไวรสัเฮอรปิ์สซมิเพลก็ของเพีย่นจื่อหวงัในหลอดทดลอง 
กษดิศิ ชาญนิรตุต ิและคณะ 
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2) โคโรค 3) ชะมดเชยีง 4) ดงี ู มมีวลโมเลกุลใหญ่ การทดสอบ
ฤทธิต์า้นไวรสัดว้ยวธิ ีmodified PRA จะเหมาะสมกวา่เพราะเอือ้
ให้สารสกัดหยาบได้ส ัมผัสกับ extracellular viruses และสาร
สกดัหยาบจะแพร่ไปสู่ไวรสัในเซลล์ไดน้้อย ส่วน ACV เป็นสาร
บริสุทธิท์ี่เป็น active ingredient ที่ได้จากการสงัเคราะห์ จึงมี
มวลโมเลกุลเลก็ สามารถแพร่ไปสู่ไวรสัในเซลล์ได้ดกีว่าและมี
ฤทธิต์้านไวรสัที่เฉพาะ คอืยบัยัง้การสร้าง DNA ของไวรสัโดย 
competitive inhibition กบั viral DNA polymerase ท าใหไ้มเ่กดิ
การสงัเคราะห์ DNA ของไวรสั  อย่างไรกด็ ีการเปรยีบเทยีบกบั
ค่า IC50 ของ PZH และ ACV อาจจะไม่ยุติธรรมเน่ืองจากมี 
active ingredient ไม่เท่ากัน นอกจากน้ียงัพบว่าค่า IC50 ของ 
ACV ต่อ HSV-1 และ HSV-2 มีความต่างกันประมาณ 3 เท่า 
ทัง้น้ีเน่ืองจาก HSV-2 โดยทัว่ไปมีความรุนแรงกว่า HSV-1 
แสดงในรูป plaque size ที่ใหญ่กว่าและการก่อโรคทางคลนิิก 
ในขณะที่ ค่า IC50 ของ PZH ต่อ HSV-1 และ HSV-2 มีความ
ใกล้เคียงกนั อาจเพราะฤทธิต์้านไวรสัของ PZH มาจากฤทธิ ์
cytotoxic ของ PZH 

โ ส ม ค น  ห รื อ โ ส ม ซ า น ชี  (จี น ก ล า ง ) (Panax 
pseudoginseng Wall., Panax notoginseng Burk) อยู่ ใ น ว งศ์  
Araliaceae สรรพคุณของโสมจะช่วยในการเพิม่การไหลเวียน
ของเลือด ลดอาการอักเสบ ลดอาการเจ็บปวด เสริมสร้าง
ภูมคิุ้มกนัในผู้ป่วยมะเรง็ เป็นต้น มรีายงานพบว่ามสีารส าคญั 
คอื notoginsenoside ST-4 ซึง่สามารถยบัยัง้เชือ้ HSV-1, HSV-
2 โดยวธิ ีPRA ม ีIC50 เทา่กบั 16.47, 19.44 µM ตามล าดบั และ
โ ดยวิ ธี  XTT มี  CC50 ต่ อ  Vero cells เ ท่ า กับ  510.64 µM  
น อก จ า ก น้ี ยั ง พ บก ล ไ ก ก า ร อ อกฤท ธิ ต์้ า น ไ ว รั ส ข อ ง 
notoginsenoside ST-4 คือยับยัง้การเข้าเซลล์ (penetration) 
ของ HSV-1  (Pei et al., 2011)  

โค โ รค  หรือ  น่ิ ว ในถุ งน ้ า ดีว ัว  (cow bezoar, ox-
gallstone, Calculus bovis) ซึ่งมกัจะเกิดกบัววัที่มอีายุมากกว่า 
10 ปี เมือ่เป็นน่ิวในถุงน ้าด ีววัจะมรีปูรา่งผอม กนิอาหารไดน้้อย 
ดื่มน ้ามาก ไม่ค่อยมแีรง เรยีกน่ิวในถุงน ้าดขีองววัว่า “โคโรค” 
ซึง่เป็นสิง่มคี่าและราคาแพงมาก (แพงกว่าตวัววั) และเน่ืองจาก
โคโรคจากธรรมชาตมิน้ีอยและหาไดย้าก เพือ่ทดแทนโคโรคจาก
ธรรมชาต ินกัวทิยาศาสตรจ์งึไดน้ าเอาน ้าดจีากววั แพะ และหม ู
มาท าเป็นโคโรคเทยีม ซึ่งเมื่อเปรยีบเทยีบกบัโคโรคธรรมชาติ
แลว้สรรพคุณต่างกนัมาก นกัวทิยาศาสตรจ์นีกไ็ดท้ าลองวจิยัท า
โคโรคในตวัววัไดส้ าเรจ็ โดยท าการใส่สารชนิดหน่ึงเขา้ไปในถุง
น ้าดแีลว้กระตุ้นใหน้ ้าดหีลัง่ออกมามากและจบับนผวิของสารที่

เขา้ไปนัน้ หลงัจากนัน้ 1 ปี จงึผ่าเอาน่ิวออกมา สารทีพ่บ ไดแ้ก่ 
bilirubin, cholesterol, cholic acid, fatty acid, lecithin, taurine, 
alanine, aspartic acid, arginine, glycine, methionine, leucine, 
vitamin D แคลเซียม ธาตุ เหล็ก ธาตุทองเหลือง เป็นต้น 
สรรพคุณใชเ้ป็นยาบ ารุงก าลงั ยาสงบระงบั แกอ้าการตกใจง่าย 
ยาขับพิษร้อนถอนพิษไข้ ลดไข้สูง ไข้หมดสติ อาการเพ้อ 
ลมบา้หม ูไขช้กัในเดก็ แกต้บัอกัเสบ และอื่นๆ (Wannawiboon, 
1987) นอกจากน้ีแหล่งข้อมูลจากจีนระบุว่า bilirubin และ 
taurine ในโคโรค มฤีทธิ ์neuroprotective effect และโคโรคอยู่
ในต ารบัยาจนีบางชนิดเพือ่ขบัพษิ (Zhang et al., 2011) 

ช ะ ม ด เ ชี ย ง  (musk deer, Moschus moschiferus 
Linnaeus) อยู่ในวงศ์กวางชะมด Moschidae ชะมดเชียง คือ
ไขมนัในต่อมกลิน่ของชะมดตวัผู ้เป็นสารมกีลิน่หอม ปัจจุบนัตวั
ยาชนิดน้ีหาไดย้ากและมรีาคาแพง สรรพคุณเป็นยาปิดทวารทัง้ 
7 เป็นส่วนผสมส าคัญในยาหอม ท าให้เลือดไหลเวียนดี ใน
ประเทศจนีมกีารใช้ชะมดเชียงต้านเชื้อแบคทเีรีย ต้านอกัเสบ 
และลดอาการทอ้งอดื  ชะมดเชยีงถกูน ามาเป็นสว่นผสมในยาจนี
แผนโบราณเพื่อใช้รกัษาโรคมะเร็งหลายชนิด และมงีานวิจยั
สนับสนุนฤทธิต์้านมะเร็งด้วยการกระตุ้นการถดถอยของ
เซลล์มะเร็งนอกร่างกายโดยกลไก apoptosis (Xu and Cao, 
2016) นอกจากน้ีแหล่งข้อมูลจากจีนระบุว่า muscone ใน
ชะมดเชยีงมฤีทธิ ์neuroprotective effect และชะมดเชยีงอยู่ใน
ต ารบัยาจนีบางชนิดเพือ่ขบัพษิ (Zhang et al., 2011) 

ดงี ู(snake’s gall) ไดม้าจากง ูอาจพบอยู่ในรูปของดงีู
ตากแหง้ หรอืดองในเหลา้ โดยในหลายๆ สตูรนัน้จะมกีารน าดงีู
หลายสายพนัธุ์มาผสมกัน เช่น ดีงูเห่า ดีงูจงอาง เป็นต้น ใน
ประเทศจนีนิยมรบัประทานดงีูเพื่อบ ารุงสายตาและแก้ปวดขอ้ 
แมว้่าจะมคีวามรูเ้รื่ององค์ประกอบในดงีนู้อยมากกย็งัมชีาวจนี
นิยมรบัประทานดงี ู แต่มรีายงานจากกลุ่มแพทยท์ีพ่บผูป่้วยราย
หน่ึงหลงัรบัประทานดีงู 20 ชิ้น ภายใน 2 วนั มีอาการไม่พึง
ประสงคร์นุแรง คอืเป็นตบัอกัเสบซแีบบเฉียบพลนัในวนัที ่4 และ
ต่อมาเกดิภาวะไตวายแบบชา้ (Chao et al., 2006) 

ดงันัน้ฤทธิต์า้น HSV ของ PZH น่าจะมาจากโสมคนที่
มีสาร notoginsenoside ST-4 ส่วนค่า therapeutic index (TI) 
ของ PZH คอ่นขา้งต ่า (4.7 และ 4.9) แสดงวา่ขนาดยาทีเ่ป็นพษิ
ต่อเซลล์และขนาดยาทีม่ฤีทธิต์า้นไวรสัมคี่าห่างกนัเกอืบ 5 เท่า 
โดยทัว่ไป TI ยาที่ดีควรมคี่าประมาณ 10 ซึ่งค่า TI ของ ACV 
อยู่ในช่วงทีสู่งมาก (451.82 และ 1,340.48) แสดงว่า ACV เป็น
ยาทีป่ลอดภยั อย่างไรกด็ ีการที ่PZH มคี่า TI ต ่าแสดงถงึความ
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เป็นพิษต่อเซลล์ด้วยซึ่งอาจมีสาเหตุมาจากการที่ PZH มี
ความสามารถในการเหน่ียวน าเซลล์มะเร็งให้เกิด apoptosis 
โดยจากการศึกษาของ Zhang และคณะ (Zhang et al., 2014) 
พบว่า  PZH  มีฤทธิ เ์ห น่ียวน า  apoptosis ในเซลล์มะ เร็ง 
osteosarcoma โดยพบว่าสัดส่วนการเกิด apoptosis มากถึง 
53.86% เมื่อทดสอบด้วย PZH ที่ความเข้มข้น 1.6 mg/ml 
นอกจากน้ียงัพบฤทธิ ์cytotoxic ของ PZH ในเซลล์มะเรง็ล าไส้
ใหญ่จากรายงานของ Wei และคณะ (Wei et al., 2014) ได้
ท าการศึกษาฤทธิต์้านมะเร็งล าไส้ใหญ่ของ PZH โดยการให้
สารละลาย PZH แก่ cancer stem cells (CSC) แลว้ตดิตามผล
โดยการวัดขนาดของ  side population (SP) ของ  human 
colorectal cancer cell line HT-29 ผลที่ได้พบว่า SP มีขนาด
ลดลงอย่างมนีัยส าคญั (P < 0.05) เปรยีบเทยีบกบักลุ่มควบคุม
ทีไ่มไ่ดร้บัสารละลาย PZH 

นอกจากฤทธิต์้านมะเรง็และฤทธิต์า้น HSV แลว้ PZH 
ยงัมฤีทธิอ์ื่นๆ อกี เชน่ ฤทธิป์กป้องตบัและลดการอกัเสบของตบั 
Lee และคณะ ศกึษาฤทธิก์ารปกป้องตบัจากการถูกท าลายดว้ย  
carbon tetrachloride (CCl4) ใ น ห นู ท ด ล อ ง  พ บ ว่ า เ มื่ อ
เปรยีบเทยีบปรมิาณเอนไซม ์alanine amino transferase (ALT) 
ระหว่างหนูทีไ่ดร้บัสาร CCl4 และหนูทีใ่หร้บัประทาน PZH ก่อน
แลว้จงึให ้CCl4 พบว่าปรมิาณเอนไซม ์ALT ทีว่ดัไดเ้ป็น 1079.8 
และ 684.0 ตามล าดบั แสดงให้เห็นถึงความสามารถในการ
ป้องกันการท าลายเซลล์ตับได้อย่างมีนัยส าคัญ (Lee et al., 
2002)   

Yoosook และคณะ (Yoosook et al., 1999) ศกึษาผล
ยบัยัง้ HSV-2, 6 สายพนัธุ์จากสารสกดัเมทานอลจากใบและกิง่
ของพญายอ และเสลดพงัพอน ดว้ยวธิ ีPRA พบว่าสารสกดัจาก
เสลดพงัพอนมฤีทธิย์บัยัง้ HSV-2 ทีด่ ี(IC50 อยู่ระหว่าง 442.1 - 
987.7 µg/ml) ส่วนสารสกดัจากพญายอไม่มฤีทธิย์บัยัง้ ในขณะ
ที่ Wirotesangthong และ Rattanakiat (Wirotesangthong and 
Rattanakiat, 2006) ศึกษาผลยบัยัง้ HSV-2, สายพนัธุ์ Baylor 
186 จากสารสกัดใบของพญายอและเสลดพังพอน ด้วยวิธี 
modified PRA พบว่าสารสกัดจากเสลดพงัพอนมีฤทธิย์ ับยัง้ 
HSV-2 ดีกว่าพญายอทุก fraction แต่สารสกดัเสลดพงัพอนมี
ความเป็นพษิมากกว่าสารสกดัพญายอ อย่างไรกด็เีมือ่พจิารณา 
fraction ที่มีความเป็นพิษต ่ าสุด คือ  aqueous-ethyl acetate 
fraction, IC50 ของสารสกัดเสลดพังพอนอยู่ที่ 163.54 µg/ml 
( CC50 = 707.95 µg/ml, TI = 4.33)  แ ล ะ  aqueous-ethanol 
fraction, IC50 ของสารสกดัพญายออยู่ที ่202.72 µg/ml (CC50 > 

1,000 µg/ml, TI > 4.93) ฤทธิย์บัยัง้ HSV-2 ของสารสกดัทัง้สอง
ไม่ได้แตกต่างกันมาก แต่สารสกัดพญายอมีความปลอดภัย
มากกว่า  IC50 ของสารสกัดเสลดพงัพอนต ่ากว่าที่ Yoosook 
และคณะรายงานเน่ืองจากวธิ ีmodified PRA เอื้อให้สารสกดัมี
ฤทธิด์ีกว่า เมื่อเทียบกับ IC50 ของสารสกัด PZH ต่อ HSV-2 
(284.00 µg/ml) ในงานวิจยัน้ีอาจจะดูเหมอืนสารสกดั PZH มี
ฤทธิย์บัยัง้ต ่ากว่า แต่มคีวามต่างกนัที่จ านวน plaque control 
งานวิจยัน้ีเลี้ยงเซลล์ใน 24-well plate, virus control ประมาณ 
100 plaque forming unit (PFU) ต่ อ ห ลุ ม  ใ น ขณ ะที่ ง า น          
วิจ ัยของ  Yoosook และคณะ (Yoosook et al., 1999)  และ 
Wirotesangthong แ ล ะ  Rattanakiat (Wirotesangthong and 
Rattanakiat, 2006) เลี้ยงเซลล์ใน 96-well plate, virus control 
ประมาณ 30 plaque formin unit (PFU) ต่อหลมุ  

การดือ้ต่อยาตา้นไวรสั ACV ของ HSV สามารถเกดิขึน้
ไดเ้มือ่มกีารใชย้าในระยะยาว โดยการดือ้ต่อยาของเชือ้ไวรสัจะ
แบ่งเป็นสองแบบคือ การกลายพนัธุ์ของยีนที่จะถอดรหสัต่อ
ต่อไปเป็นเอนไซม์ thymidine kinase และการกลายพนัธุ์ของ
เอนไซม ์DNA polymerase ซึ่งส่วนมากการกลายพนัธุ์ของเชื้อ
ไวรสัมกัเป็นการกลายพนัธุท์ีย่นีของเอนไซม ์ thymidine kinase 
(95%) และที่เหลือจะเป็นการกลายพันธุ์ของเอนไซม์ DNA 
polymerase ตามทีไ่ดม้กีารกล่าวไวใ้นการศกึษาของ Shin และ
คณะ (Shin et al., 2001) อย่างไรก็ตาม จากการศึกษาของ 
Bacon และคณะ (Bacon et al., 2003) พบวา่ในชว่ง 2 ทศวรรษ 
ทีผ่า่นมานัน้ แมจ้ะมกีารใชย้า ACV อยา่งกวา้งขวาง แต่กลบัพบ
อุบตักิารณ์ของการดื้อยาน้อยในคนทัว่ไปโดยความถี่ในการดื้อ
ต่อยา ACV ของ HSV เพยีง 0.1 - 0.7% (ค่าเฉลีย่ 0.3%)  แต่
พบผู้ป่วยภูมิคุ้มกันบกพร่องมีความถี่ของการดื้อต่อยาอยู่ที่     
4- 7% ทัง้น้ีอาจเน่ืองจากคนกลุ่มน้ีมอีตัราการติดเชื้อ HSV ซ ้า
บอ่ยและตอ้งใชย้า ACV บอ่ยและนานกวา่จะหาย จงึมโีอกาสดือ้
ยาสูงกว่า ยาสมุนไพร PZH อาจเป็นอีกทางเลอืกหน่ึงส าหรบั
ผู้ป่วยภูมิคุ้มกันบกพร่องจากโรคมะเร็งและติดเชื้อ HSV 
เน่ืองจาก PZH มฤีทธิต์้านมะเรง็หลายชนิดและฤทธิต์้าน HSV 
อย่างไรก็ดยีงัไม่สามารถสรุปไดจ้นกว่าจะมีการศึกษาต่อไปใน
สตัวท์ดลองและทางคลนิิก  

ผลการน้ีทดลองน้ีเป็นการทดสอบฤทธิข์อง PZH ต่อ 
HSV-1 และ HSV-2 ใน Vero cells จึงอาจมคีวามแตกต่างกับ
ผูป่้วยตามปกตทิีเ่ชือ้ไวรสัจะไปแฝงตวัในปมประสาท นอกจากน้ี 
PZH มขีอ้จ ากดัทางด้านราคาค่อนขา้งสูง อาจท าให้ผู้ป่วยบาง
คนไม่สามารถเขา้ถงึยาได ้จากผลการทดลองและงานวจิยัทีไ่ด้



ฤทธิต์า้นไวรสัเฮอรปิ์สซมิเพลก็ของเพีย่นจื่อหวงัในหลอดทดลอง 
กษดิศิ ชาญนิรตุต ิและคณะ 
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กล่าวทัง้หมดน้ีชี้ให้เหน็ว่า PZH เป็นยาสมุนไพรที่มฤีทธิย์บัยัง้
การเจริญของ HSV-1 และ HSV-2 จึงมีความน่าสนใจใน
การศกึษาต่อไปในสตัว์ทดลองและทางคลินิก เพื่อประโยชน์แก่
ตวัผูป่้วยทีใ่ชย้า PZH ใหม้ปีระสทิธภิาพและคุม้คา่ในอนาคต 

 
สรปุผลการทดลอง 

ผลการวจิยัน้ี พบเป็นครัง้แรกวา่ PZH มฤีทธิต์า้น HSV 
แต่มีค่า TI ค่อนข้างต ่า การน าไปใช้ในผู้ป่วย จ าเป็นต้องมี
งานวิจยัต่อไป เช่น งานวิจยัในสตัว์ทดลองและงานวิจยัทาง
คลนิิก 
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