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ประสิทธิภาพของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการ
ต้านเชื้อสเตร็ปโตค็อคไคในช่องปาก
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บทคัดย่อ
การศึกษาน้ีมีวัตถุประสงค์เพื่อทดสอบประสิทธิภาพของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการยับยั้งและฆ่าสเตร็ปโตค็อค

ไคกลุ่มมิวแทนส์และกลุ่มที่ไม่ใช่มิวแทนส์  โดยการสกัดมิวทาซิน 1140 จากอาหารที่ใช้เพาะเลี้ยงสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์  

เจเอช 1140 และแยกบริสุทธิ์ด้วยคลอโรฟอร์ม วดัปริมาณโปรตนีของสารสกัดมิวทาซิน 1140 โดยการวดัความเข้มของสีที่เกิดจาก

ปฏิกิริยากับกรดไบซินโคนินิค วัดค่าความเข้มข้นต�่ำสุดของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการยับยั้งและฆ่าแบคทีเรีย 6 สปีชีส์ (ได้แก่ 

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ สเตร็ปโตค็อคคัส โซบรินัส  สเตร็ปโตค็อคคัส ไมติส สเตร็ปโตค็อคคัส กอร์ดอนนิไอ สเตร็ปโตค็อคคัส 

แซงกวินิส และ สเตร็ปโตค็อคคัส ซาไลวาเรียส) ด้วยวิธีบรอธ ไมโครไดลูชั่น  หาเวลาที่ใช้ในการฆ่าแบคทีเรียแต่ละชนิด โดยใช้สาร

สกดัมวิทาซนิ 1140 ทีร่ะดับความเข้มข้นส�ำหรับการฆ่าสเตรป็โตคอ็คคสั มวิแทนส์  ผลการทดสอบแสดงให้เหน็ว่าสารสกดัมวิทาซนิ 

1140 มฤีทธิย์บัยัง้และฆ่าสเตร็ปโตคอ็คไคกลุ่มทีไ่ม่ใช่มวิแทนส์ได้ดีกว่ากลุม่มวิแทนส์  นอกจากน้ี สเตร็ปโตค็อคคสั โซบรินัสมคีวาม

ไวต่อฤทธิ์ต้านจุลชีพของสารสกัดมิวทาซิน 1140 มากกว่า สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ เวลาที่ใช้ในการท�ำลายเช้ืออย่างสมบูรณ์

ส�ำหรับแบคทีเรียที่มีความไวมากกว่าและน้อยกว่า เท่ากับ 30 และ 60 นาที ตามล�ำดับ โดยสรุป สเตร็ปโตค็อคไคในช่องปาก 

ชนิดอ่ืน ทัง้หมดทีน่�ำมาทดสอบในการศกึษาน้ีมคีวามไวต่อฤทธิใ์นการยบัย้ังและฆ่าเชือ้ของสารสกดัมวิทาซนิ 1140 มากกว่า สเตร็ป

โตค็อคคัส มิวแทนส์  ด้วยเหตุนี้ การศึกษานี้จีงแสดงให้เห็นถึงความส�ำคัญของการศึกษาวิจัยต่อไปในด้านระบบน�ำส่งยาสู่เป้าหมาย

เชื้อกลุ่มมิวแทนส์ สเตร็ปโตค็อคไค เพื่อการควบคุมโรคฟันผุ

ค�ำไขรหัส:  มิวทาซิน 1140/ เปปไทด์ต้านจุลชีพ/ สเตรปโตคอคคัส มิวแทนส์/ โรคฟันผุ

บทนำ�
สเตรป็โตคอ็คไค (Streptococci) เป็นแบคทเีรียทีม่ี

ความส�ำคญัอย่างมากต่อสขุภาพช่องปาก โดยเป็นแบคทเีรีย

กลุ ่มแรกในกระบวนการสร้างคราบจุลินทรีย์ (Plaque)  

หรือไบโอฟิล์ม (Biofilm) ในระยะเร่ิมต้น1 ลักษณะของเช้ือเป็น 

แบคทีเรียแกรมบวก รูปร่างกลม เรียงตัวเป็นสายยาว  

พบได้ทั้งในไบโอฟิล์มเหนือเหงือกและใต้เหงือก โดยจัด

อยู่ในกลุ่มสีเหลือง (Yellow complex)2 สเตร็ปโตค็อคคัส  

ไมติส (Streptococcus mitis) และสเตร็ปโตค็อคคัส  

ซาไลวาเรยีส (Streptococcus salivarius) เป็นแบคทเีรยีชนิด

แรกๆ ที่สามารถตั้งถิ่นฐานในช่องปากของมนุษย์ได้โดยการ

ยึดเกาะกับเซลล์เยื่อบุผิวในช่องปาก ส่วนสเตร็ปโตค็อคไค 

ชนิดอ่ืนมกัตรวจพบได้หลังจากทีม่ฟัีนขึน้มาสูช่่องปากแล้ว3,4 

สเตร็ปโตค็อคคสั แซงกวินิส (Streptococcus sanguinis) และ

สเตร็ปโตค็อคคัส กอร์ดอนนิไอ (Streptococcus gordonii) 

สามารถยึดเกาะและสร้างไบโอฟิล์มบนผิวฟันได้ดี5 แต่

ในภาวะที่มีน�้ำตาลซูโครส สเตร็ปโตค็อคไคกลุ่มมิวแทนส์ 

(Mutans streptococci) ได้แก่ สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ 

(Streptococcus mutans) และ สเตร็ปโตค็อคคัส โซบรินัส 

(Streptococcus sobrinus) ซึง่เป็นสาเหตุส�ำคัญของโรคฟันผุ 

ในมนุษย์6,7 สามารถยดึเกาะและสร้างไบโอฟิล์มบนผวิฟันได้

ดียิ่งขึ้น โดยใช้น�้ำตาลซูโครสในการสร้างเมทริกซ์ภายนอก

เซลล์ (Extracellular matrix) เป็นโครงสร้างของไบโอฟิล์ม

ที่เอ้ือต่อการด้ือยาหรือสารต้านจุลชีพ การได้มาซึ่งอาหาร

จากภายนอก การส�ำรองอาหาร และการสร้างกรดที่ก่อให้

เกิดโรคฟันผุ8-10

แบคทเีรียมกีลไกในการแข่งขนักบัแบคทเีรียชนิดอ่ืน 

ในกระบวนการสร้างไบโอฟิล์มและในการควบคุมจ�ำนวน

ประชากรของแบคทเีรียด้วยกนัเองเมือ่ไบโอฟิล์มมคีวามหนา

แน่นของเซลล์สงู โดยการสร้างแบคเทอรโิอซิน (Bacteriocin) 

ซึ่งเป็นเปปไทด์ที่มีฤทธิ์ต้านจุลชีพ (Antimicrobial peptide) 

และหลั่งออกมาฆ่าเช้ือหลายสปีชีส์ (Species) ทั้งชนิดอ่ืน 
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และชนิดเดียวกันหรือใกล้เคียง11 แบคเทอริโอซินที่ผลิตโดย 

สเตรป็โตค็อคไคกลุ่มมิวแทนส์ มีชื่อเรยีกเฉพาะว่า มิวทาซนิ 

(Mutacin)12 การศึกษาของฮิลล์แมนและคณะ (Hillman et al.)  

ในปี ค.ศ. 198413 แสดงให้เหน็ว่า มวิทาซนิทีผ่ลิตโดยสเตร็ป

โตค็อคคัส มิวแทนส์ สายพันธุ์ เจเอช 1000 (S. mutans 

JH1000) สามารถฆ่าสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ 123  

สายพันธุ์จาก 124 สายพันธุ์ที่น�ำมาทดสอบ และแบคทีเรีย

แกรมบวกชนิดอ่ืน รวมถงึเชือ้ก่อโรคฟันผกุลุ่มแอคติโนมยัเซส

(Actinomyces) และแลคโตบาซลิไล (Lactobacilli) ด้วยเช่นกนั 

แต่ไม่มีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียแกรมลบและเช้ือรา ต่อมา 

ในปี ค.ศ. 1998 ฮิลล์แมนและคณะ14 สามารถคัดแยก 

สายพันธุ์ เจเอช 1140 (JH1140) ซ่ึงเกิดข้ึนเองจากการ 

ผ่าเหล่าตามธรรมชาติ (Spontaneous mutation) ของสเตร็ป

โตค็อคคัส มิวแทนส์ สายพันธุ์ เจเอช 1000 โดยสามารถ 

ผลิตมวิทาซนิได้สงูขึน้ 3 เท่า เมือ่ท�ำการสกดัและแยกบริสทุธิ์ 

(Purification) เพือ่ศึกษาล�ำดับของกรดอะมโินและโครงสร้าง

ของเปปไทด์ พบว่า เป็นมิวทาซินชนิดใหม่ จึงได้ตั้งช่ือว่า  

มิวทาซิน 1140 ซึ่ งถูกจัดอยู ่ ในกลุ ่มแลนติไบโอติก  

(Lantibiotic) ที่มีกระบวนการดัดแปลงหลังการแปลรหัส 

(Post-translational modification) ท�ำให้โครงสร้างมีความ

ทนทานต่อสภาพแวดล้อม ได้แก่ ความร้อนและสภาวะที่

เป็นกรด15

การน�ำมิวทาซิน 1140 มาประยุกต์ใช้ในการก�ำจัด 

สเตร็ปโตค็อคไคกลุ ่มมิวแทนส์จึงเป็นแนวทางหนึ่งใน

การป้องกันรักษาโรคฟันผุที่ควรท�ำการศึกษาวิจัยต่อไป  

โดยประเด็นส�ำคัญที่จ�ำเป็นต้องค�ำนึงถึงก่อนคือ การศึกษา

ผลข้างเคียงต่อแบคทีเรียชนิดอ่ืนโดยเฉพาะอย่างยิ่งสเตร็ป

โตคอ็คไคกลุม่ทีไ่ม่ใช่มวิแทนส์ว่าจะได้รับผลกระทบมากน้อย 

เพียงใด แม้ว่าได้มีการศึกษาเกี่ยวกับประเด็นน้ีบ้างแล้ว  

แต่การศึกษาทีผ่่านมาน้ันท�ำการทดสอบด้วยวิธกีารซ้อนทบั 

(Overlay technique) วุ้นที่มีแบคทีเรียเป้าหมายลงบนวุ้นที่

มีแบคทีเรียที่ผลิตมิวทาซิน 114013 และวิธีการแพร่ผ่านวุ้น 

(Agar diffusion)14 ซึ่งเป็นวิธีการที่นิยมใช้กันมากที่สุด  

เนื่องจากสะดวก ประหยัด และใช้เวลาน้อย อย่างไรก็ตาม

เป็นเพียงการทดสอบเชิงคุณภาพ นอกจากนี้การรายงานผล 

มุง่เน้นแต่เพียงเพือ่แสดงให้เหน็ว่า แบคทเีรียแต่ละสายพนัธุท์ี่

น�ำมาทดสอบนัน้ ม ี(+) หรือ ไม่ม ี(-) ความไว (Sensitivity) 

ต่อฤทธิ์ในยับยั้งและฆ่าเช้ือของสารสกัดมิวทาซิน 1140 

เท่านั้น ดังนั้นการศึกษาที่ผ่านมาจึงยังไม่สามารถระบุ 

ความแตกต่างระหว่างแบคทเีรียทีใ่ห้ผลบวกเช่นกนัว่าชนิดใด 

มีความไวมากน้อยกว่ากันเท่าไร การศึกษาน้ีจึงท�ำการ

ทดสอบประสิทธิภาพของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการ

ยับยั้งและฆ่าสเตรปโตคอคไคกลุ่มมิวแทนส์และกลุ่มที่ไม่ใช่ 

มิวแทนส์ ด้วยวิธีการทดสอบเชิงปริมาณ ได้แก่ วิธีบรอธ

ไมโครไดลูช่ัน (Broth microdilution assay) และวิธไีทม์ คลิล์ 

(Time-kill assay) ท�ำให้ทราบความแตกต่าง (จ�ำนวนเท่า) 

ของความเข้มข้นต�่ำสุดของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ใน

การยับยั้งและฆ่าแบคทีเรียที่เป็นตัวแทนของแต่ละสปีชีส ์

ในทั้ง 2 กลุ่ม และเวลาในการฆ่าเช้ือแต่ละชนิดหากใช ้

สารสกัดมิวทาซิน 1140 ที่ความเข้มข้นเพียงพอส�ำหรับ

การก�ำจัดสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ ข้อมูลเหล่าน้ีจะเป็น

แนวทางเบ้ืองต้นในการศึกษาเพื่อพัฒนาการใช้มิวทาซิน 

1140 ในการควบคุมโรคฟันผุต่อไป

วัสดุอุปกรณ์และวิธีการ
การผลิตสารสกัดมิวทาซิน 1140

การผลิตมิวทาซิน 1140 รวมถึงการสกัดและแยก

บรสิทุธิท์�ำตามวิธกีารของฮิลล์แมนและคณะ14 โดยใช้เขม็เขีย่

สเตร็ปโตคอ็คคสั มวิแทนส์ เจเอช 1140 ขดีลงบนอาหารเลีย้ง

เชื้อทอดด์ ฮิววิตต์ (Todd Hewitt) ชนิดกึ่งแข็งเป็น 4 ระนาบ 

ก่อนน�ำไปเพาะเล้ียงทีอุ่ณหภมู ิ37 องศาเซลเซียสในตูอ้บก๊าซ

คาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 (Shel Lab™ CO
2
 incubator, 

Sheldon Manufacturing, OR, USA) เป็นเวลา 24 ชั่วโมง  

ตรวจสอบความบริสุทธิ์ของเช้ือจากโคโลนีเด่ียวที่แยกได้

โดยการย้อมสีแกรม แล้วสังเกตลักษณะและการเรียงตัวของ

เซลล์ภายใต้กล้องจุลทรรศน์แบบใช้แสง (Eclipse E200, 

Nikon Corporation, Tokyo, Japan) เพาะเล้ียงโคโลนี 

ที่แยกได้บนจานอาหารเล้ียงเชื้อใหม่ที่อุณหภูมิ 37 องศา

เซลเซียสในสภาวะที่มีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 เป็น

เวลา 72 ชั่วโมง ลอกแผ่นอาหารเลี้ยงเชื้อใส่ในขวดทนแรง

ป่ันเหว่ียงสงู น�ำไปแช่แขง็ทีอุ่ณหภมู ิ-20 องศาเซลเซยีสเป็น

เวลา 16 ช่ัวโมง แล้วน�ำออกมาตั้งทิ้งไว้ที่อุณหภูมิห้องเป็น

เวลา 3-4 ชั่วโมงหรือจนกว่าน�้ำแข็งละลาย น�ำไปปั่นเหวี่ยง

เพื่อตกตะกอนด้วยเครื่องปั่นเหวี่ยง (Sorvall™ RC 6 Plus 
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centrifuge, Thermo Fisher Scientific, MA, USA) ที่อุณหภูมิ

ห้องที่ความเร็ว 4,000 จี (จ�ำนวนเท่าของแรงโน้มถ่วงโลก 

หรือ g) เป็นเวลา 60 นาที 1 รอบและที่ความเร็ว 8,000 จ ี

เป็นเวลา 30 นาที อีก 1 รอบ จากน้ันดูดเฉพาะส่วนของ

ของเหลว (Supernatant) มากรองผ่านกระดาษกรองเบอร์ 1  

(Whatman® No.1) ขนาดรูพรุน 11 ไมโครเมตรตามด้วย 

ฟิลเตอร์ขนาดรูพรุน 0.45 ไมโครเมตร เพ่ือก�ำจัดเศษ

เซลล์และวุ้นเลี้ยงเช้ือออก เติมคลอโรฟอร์มลงในของเหลว 

ทีผ่่านการกรองแล้วให้มคีวามเข้มข้นเท่ากบัร้อยละ 3.33 คน

ให้เข้ากันด้วยเครื่องกวนสารละลาย (HS10 Series Analog, 

Torrey Pines Scientific, CA, USA) เป็นเวลา 2 ช่ัวโมง  

แล้วตั้งทิ้งไว้ข้ามคืนที่อุณหภูมิห้อง เก็บตะกอนสีขาวขุ ่น 

ในช้ันคลอโรฟอร์มที่ก้นขวดมาปั่นเหว่ียงที่อุณหภูมิห้อง 

ที่ความเร็ว 2,500 จี เป็นเวลา 10 นาที ดูดส่วนของ 

ของเหลวทิ้ง ล้างตะกอนด้วยคลอโรฟอร์ม 10 มิลลิลิตร  

ปั่นเหว่ียงที่ความเร็ว 10,000 จี เป็นเวลา 1 นาที ดูด

สารละลายสีเหลืองใสออกให้หมด ท�ำขั้นตอนการล้างซ�้ำ

อีกรอบ แล้วน�ำตะกอนไปอบให้แห้งที่อุณหภูมิ 45 องศา

เซลเซียสเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง โดยใช้เครื่องควบคุมอุณหภูมิ

แบบแห้ง (Accublock™ digital dry bath, Labnet, NJ, USA) 

ในตู้ปลอดเช้ือ (Forma® class II type A/B3 biological safety 

cabinet, Forma Scientific, OH, USA)  เกบ็สารสกดัมวิทาซิน 

1140 ในตู้ดูดความชื้น (Nikko desiccator cabinet, Nikko, 

Japan) จนกว่าจะใช้งาน

การวัดปรมิาณโปรตีนของสารสกัดมวิทาซิน 1140

เตรียมสารสกดัมวิทาซนิ 1140 ความเข้มข้นร้อยละ 

0.5 (มวลต่อปริมาตร) ในตัวท�ำละลายเอทิลแอลกอฮอล์

ความเข้มข้นร้อยละ 50  วัดปริมาณโปรตีนโดยการวัดความ

เข้มของสีที่เกิดจากปฏิกิริยากับกรดไบซินโคนินิค (Thermo 

Scientific™ Pierce™ BCA protein assay kit, Pierce  

Biotechnology, Rockford, IL, USA) วัดค่าการดูดกลืนแสงที ่

ความยาวคล่ืน 562 นาโนเมตรโดยใช้เคร่ืองอ่านปฏิกิริยา

บนไมโครเพลท (Thermo Scientific™ Varioskan™ Flash  

Multimode Reader, Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, 

USA) เปรียบเทียบค่าการดูดกลืนแสงของตัวอย่างกับกราฟ 

มาตรฐานค่าการดูดกลืนแสงของโปรตีนที่มีปริมาณ 

แตกต่างกัน

การทดสอบฤทธิข์องสารสกัดมวิทาซิน 1140 ใน

การยับยั้งและฆ่าแบคทีเรีย

สเตร็ปโตค็อคไคที่ใช้ในการทดสอบประกอบด้วย

เช้ือกลุม่มวิแทนส์ ได้แก่ สเตร็ปโตค็อคคสั มวิแทนส์ ยูเอ 159 

(S. mutans UA159) และสเตร็ปโตค็อคคัส โซบรินัส เอทซีซีี 

33478 (S. sobrinus ATCC 33478) และเชื้อกลุ่มที่ไม่ใช่

มิวแทนส์ ได้แก่ สเตร็ปโตค็อคคัส ไมติส เอทีซีซี 49456ที 

(S. mitis ATCC 49456T) สเตร็ปโตค็อคคัส กอร์ดอนนิไอ 

เอทีซีซี 10558ที (S. gordonii ATCC 10558T) สเตร็ปโต

ค็อคคัส แซงกวินิส เอทีซีซี 10556 (S. sanguinis ATCC 

10556) และสเตร็ปโตค็อคคัส ซาไลวาเรยีส เอทซีซี ี7073ที 

(S. salivarius ATCC 7073T)

เตรียมแบคทีเรียแต่ละชนิดโดยการเพาะเล้ียง 

ในอาหารเลี้ยงเช้ือทอดด์ ฮิววิตต์ ชนิดเหลวที่อุณหภูมิ 37 

องศาเซลเซียส ในสภาวะที่มีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 

เป็นเวลา 12 ช่ัวโมง ปรับความเข้มข้นของเช้ือด้วยอาหาร

เล้ียงเช้ือทอดด์ ฮิววิตต์ ชนิดเหลว ให้มีค่าการดูดกลืน

แสงเท่ากับ 0.1 ที่ความยาวคลื่น 600 นาโนเมตร โดยใช้

เครื่องสเปกโทรโฟโตมิเตอร์ (DU730 spectrophotometer,  

Beckman Coulter, CA, USA) แล้วจึงเจือจางความเข้มข้น

ของเช้ือลงทีละ 2 เท่า ดูดตัวอย่างเช้ือไปท�ำการนับจ�ำนวน

โคโลนีที่เจริญบนจานเล้ียงเช้ือโดยนับเฉพาะจานที่มีจ�ำนวน

โคโลนีอยู่ระหว่าง 30 - 300 โคโลนี คัดเลือกอัตราส่วน

การเจือจางทีเ่หมาะสม แล้วจึงท�ำการเตรียมแบคทเีรียแต่ละ 

ชนิดใหม่ตั้งแต่ต้นให้ได้จ�ำนวนเชื้อประมาณ 5 x 105 หน่วย

ก่อรูปเป็นโคโลนี (Colony forming unit) ต่อมลิลิลิตร เพ่ือใช้

ในการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดมิวทาซิน 1140

หาค่าความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับยั้งการเจริญ

เติบโตของแบคทีเรีย (Minimum inhibitory concentration, 

MIC) และค่าความเข ้มข ้นต�่ำสุดในการฆ่าแบคทีเรีย  

(Minimum bactericidal concentration, MBC) ด้วยวิธบีรอธ 

ไมโครไดลูช่ัน ตามวิธีการของสถาบันมาตรฐานทางคลินิก

และห้องปฏิบัติการ (Clinical and Laboratory Standards 

Institute, CLSI)16 โดยการผสมสารสกัดมิวทาซิน 1140  

ลงไปในอาหารเล้ียงเชื้อทอดด์ ฮิววิตต์ ชนิดเหลวในถาด

ไมโครเพลทชนิด 96 หลุม (96-well plate) ที่มีลักษณะ

ก้นหลุมรูปตัวยู (Costar 3595, Corning Inc., Corning, 
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NY, USA) ให้มีความเข้มข้นเร่ิมต้นของสารสกัดเท่ากับ 

160 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร และมีความเข้มข้นลดลงที

ละ 2 เท่าในหลุมถัดไป ปริมาตรในแต่ละหลุมเท่ากับ 50 

ไมโครลิตร จากน้ันเติมแบคทีเรียที่เตรียมไว้ลงไปหลุมละ  

50 ไมโครลิตร แล้วใช้ปิเปตดูดขึ้นลงเพ่ือผสมให้เข้ากัน  

หลุมควบคุมประกอบด้วย หลุมที่มีเฉพาะอาหารเล้ียงเช้ือ

เท่านั้น หลมุที่มีแบคทีเรียแต่ละชนดิในอาหารเลี้ยงเชือ้ และ

หลุมที่มีสารสกัดมิวทาซิน 1140 ผสมในอาหารเล้ียงเช้ือ 

จากน้ันน�ำไปเพาะเล้ียงที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียสใน

สภาวะที่มีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 เป็นเวลา 24 

ช่ัวโมง อ่านผลการทดสอบโดยการสังเกตตะกอนสีขาว

ขุ ่นของแบคทีเรียที่ก ้นหลุมซึ่งขนาดของตะกอนแปรผัน 

ตามการเจริญเติบโตของแบคทเีรีย อ่านค่าความเข้มข้นต�ำ่สดุ 

ในการยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียแต่ละชนิดจาก 

ค่าความเข้มข้นต�่ำสุดของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในหลุม 

ที่ไม่พบตะกอนของแบคทีเรีย จากน้ันดูดตัวอย่างจากหลุม 

ที่มีความเข้มข้นของสารสกัดมิวทาซิน 1140 มากกว่า  

เท่ากับ และคร่ึงหน่ึงของค่าความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับย้ัง

การเจริญเติบโตของแบคทเีรียไปทดสอบความมชีวิีตของเช้ือ

ด้วยวิธีการหยดลงบนอาหารเลี้ยงเช้ือทอดด์ ฮิววิตต์ ชนิด

กึ่งแข็ง แล้วน�ำไปเพาะเลี้ยงที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียสใน

สภาวะทีม่คีาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 เป็นเวลา 48 ช่ัวโมง  

อ่านค่าความเข้มข้นต�ำ่สดุในการฆ่าแบคทเีรียแต่ละชนิดจาก

ค่าความเข้มข้นต�ำ่สดุของสารสกดัมวิทาซนิ 1140 ทีไ่ม่พบโค

โลนีของแบคทีเรียบนอาหารเล้ียงเช้ือ ท�ำการทดสอบที่เป็น

อิสระต่อกัน 3 ครั้ง

หาเวลาในการฆ่าแบคทีเรียด้วยวิธีไทม์ คิลล์17 

โดยใช้สารสกัดมิวทาซิน 1140 ความเข้มข้นเท่ากับค่า

ความเข้มข้นต�่ำสุดในการฆ่าสเตรปโตคอคคัส มิวแทนส์  

ยเูอ 159 ท�ำการทดสอบกบัแบคทเีรียแต่ละชนิดทีม่ปีริมาตร 

2 มิลลิลิตร สุ่มดูดตัวอย่างของเชื้อจ�ำนวน 100 ไมโครลิตร

ที่เวลา 0 15 30 60 120 180 และ 360 นาที ตามล�ำดับ  

แล้วท�ำการเจือจางทันทีด้วยอาหารเลี้ยงเชื้อทอดด์ ฮิววิตต์ 

ชนิดเหลวให้มีความเข้มข้นลดลงทีละ 10 เท่า จากน้ันดูด

ตัวอย่างที่เจือจางแล้วปริมาตร 10 ไมโครลิตรไปทดสอบ

ความมีชีวิตของเช้ือด้วยวิธีการหยดลงบนอาหารเล้ียงเช้ือ

ทอดด์ ฮิววิตต์ ชนิดกึ่งแข็ง แล้วน�ำไปเพาะเล้ียงที่อุณหภูมิ 

37 องศาเซลเซียสในสภาวะทีม่คีาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 

เป็นเวลา 48 ชั่วโมง อ่านค่าเวลาในการฆ่าแบคทีเรียแต่ละ

ชนดิจากเวลาน้อยสดุทีไ่ม่พบโคโลนีของแบคทเีรียบนอาหาร

เลี้ยงเชื้อ ท�ำการทดสอบที่เป็นอิสระต่อกัน 3 ครั้ง

ผล
การผลิตมวิทาซนิ 1140 จากอาหารเลีย้งเช้ือทอดด์ 

ฮิววิตต์ชนิดกึ่งแข็งที่ใช้เพาะเลี้ยงสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ 

เจเอช 1140 โดยการสกดัและแยกบรสิทุธิด้์วยคลอโรฟอร์ม 

พบว่า สามารถผลิตสารสกดัมวิทาซิน 1140 ทีม่ลัีกษณะเป็น

ผงแห้งสีขาวขุ่น โดยมีน�้ำหนักเฉลี่ยจากการผลิตที่เป็นอิสระ

ต่อกนั 5 คร้ัง เท่ากบั 6.58 ± 0.79 มลิลิกรัมต่ออาหารเล้ียง

เชื้อปริมาตร 1 ลิตร

การทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ใน

การยับยั้งและฆ่าสเตร็ปโตค็อคไคในช่องปาก ด้วยวิธีบรอธ 

ไมโครไดลูช่ัน พบว่า สารสกัดมิวทาซิน 1140 สามารถ

ยับยั้งและฆ่าสเตร็ปโตค็อคไคทุกสายพันธุ์ที่น�ำมาทดสอบ 

ทั้งในกลุ่มมิวแทนส์และกลุ่มที่ไม่ใช่มิวแทนส์ โดยสารสกัด 

มิวทาซิน 1140 มีค่าความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับย้ังและ 

ฆ่าแบคทีเรียกลุ่มมิวแทนส์ สูงกว่า กลุ่มที่ไม่ใช่มิวแทนส ์

ทกุสายพนัธุท์ีน่�ำมาทดสอบ สมาชิกของเช้ือในกลุ่มมวิแทนส์ 

และกลุ ่มที่ไม ่ใช ่มิวแทนส์ที่มีค ่าดังกล่าวสูงสุด ได้แก่  

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ ยูเอ 159 และ สเตร็ปโตค็อคคัส  

แซงกวินิส เอทซีซีี 10556 ตามล�ำดับ  ในทางกลับกนัสมาชกิ

ของเชื้อทั้งสองกลุ่มที่มีค่าดังกล่าวต�่ำสุด ได้แก่ สเตร็ปโต

ค็อคคัส โซบรินัส เอทีซีซี 33478 และ สเตร็ปโตค็อคคัส  

ไมติส เอทีซีซี 49456ที ตามล�ำดับ การเปรียบเทียบค่า 

ความเข้มข้นต�ำ่สดุของสารสกดัมวิทาซนิ 1140 ในการยบัยัง้

และฆ่าเช้ือระหว่างแบคทีเรียสองกลุ่ม โดยภาพรวม พบว่า 

เชือ้กลุม่มวิแทนส์มค่ีาดังกล่าว เท่ากบัหรอืสงูกว่า เชือ้กลุม่ที่

ไม่ใช่มิวแทนส์ (1 - 8 เท่า)  โดยสารสกัดมิวทาซิน 1140 

มค่ีาความเข้มข้นต�ำ่สดุในการฆ่าเช้ือ สงูกว่า ค่าความเข้มข้น

ต�่ำสุดในการยับยั้งเชื้อ ประมาณ 2 เท่า  (ตารางที่ 1)

การหาเวลาในการฆ่าแบคทีเรียด้วยวิธีไทม์ คิลล์ 

โดยใช้สารสกดัมวิทาซนิ 1140 ความเข้มข้น 20 ไมโครกรัม

ต่อมิลลิลิตรซ่ึงเป็นค่าความเข้มข้นที่เพียงพอส�ำหรับการ 

ฆ่าสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ พบว่า สามารถฆ่าสเตร็ปโต
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ค็อคคัส ไมติส เอทีซีซี 49456ที สเตร็ปโตค็อคคัส ซาไลวา

เรียส เอทซีซี ี7073ที สเตร็ปโตคอ็คคัส กอร์ดอนนิไอ เอทซีซีี 

10558ที  และสเตร็ปโตค็อคคัส โซบรินัส เอทีซีซี 33478  

ได้ภายในเวลา 30 ± 0 นาท ีแต่สามารถฆ่าสเตร็ปโตค็อคคัส 

แซงกวินิส เอทีซีซี 10556 และสเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์  

ยูเอ 159 ได้ภายในเวลา 60 ± 0 นาที (ตารางที่ 2)

ตารางที่ 1	 ค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของความเข้มข้นต�่ำสุดของสารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการยับยั้งและฆ่าสเตร็ปโตค็อคไค 

	 ในช่องปาก (จ�ำนวนตัวอย่างต่อกลุ่มเท่ากับ 3)

Table 1	 Mean and standard deviation of minimum inhibitory and bactericidal concentrations of mutacin 1140 extract against oral  

	 streptococci (3 samples per group)

                Group          Strain MIC (µg/ml) MBC (µg/ml)

Mutans streptococci S. mutans UA159 10.00 ± 0.00 16.67 ± 5.77

S. sobrinus ATCC 33478 5.00 ± 0.00 10.00 ± 0.00

Non-mutans streptococci S. sanguinis ATCC 10556 4.17 ± 1.44 8.33 ± 2.89

S. gordonii ATCC 10558T 2.50 ± 0.00 5.00 ± 0.00

S. salivarius ATCC 7073T 1.67 ± 0.72 3.33 ± 1.44

S. mitis ATCC 49456T 1.25 ± 0.00 2.50 ± 0.00

MIC = Minimum inhibitory concentration

MBC = Minimum bactericidal concentration

ATCC = American Type Culture Collection

UA = University of Alabama

ตารางที่ 2	 ค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของเวลาในการฆ่าสเตร็ปโตค็อคไคในช่องปากโดยใช้สารสกัดมิวทาซิน 1140 ความเข้มข้น  

	 20 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร (จำ�นวนตัวอย่างต่อกลุ่มเท่ากับ 3)

Table 2	 Mean and standard deviation of time to kill oral streptococci by using 20 µg/ml of mutacin 1140 extract (3 samples  

	 per group)

                Group          Strain Killing time (minute)

Mutans streptococci S. mutans UA159 60 ± 0

S. sobrinus ATCC 33478 30 ± 0

Non-mutans streptococci S. sanguinis ATCC 10556 60 ± 0

S. gordonii ATCC 10558T 30 ± 0

S. salivarius ATCC 7073T 30 ± 0

S. mitis ATCC 49456T 30 ± 0

ATCC = American Type Culture Collection

UA = University of Alabama
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บทวิจารณ์
จากการทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดมิวทาซิน 1140 

ในการยับยั้งและฆ่าสเตร็ปโตค็อคไคในช่องปากทั้งในกลุ่ม 

มิวแทนส์และกลุม่ทีไ่ม่ใช่มวิแทนส์ ด้วยวิธบีรอธ ไมโครไดลช่ัูน 

ที่พบว่า สามารถยับย้ังและฆ่าแบคทีเรียทั้งหมดที่น�ำมา

ทดสอบ ซึ่งเป็นตัวแทนของแบคทีเรียแตกต่างกัน 6 สปีชีส์ 

แสดงให้เห็นว่า สารสกัดมิวทาซิน 1140 มีขอบเขตในการ

ออกฤทธิก์ว้าง (Broad spectrum) ซ่ึงสอดคล้องกบัการศึกษา

ของฮิลล์แมนและคณะ13,14 แม้ว่าแบคทเีรียทีใ่ช้ในการศึกษา

นี้มีสายพันธุ์แตกต่างจากการศึกษาดังกล่าว  

การเปรียบเทยีบผลจากการศกึษาน้ีกบัผลการศกึษา

ของฮิลล์แมนและคณะ14 ซึ่งทดสอบความไวต่อฤทธิ์ของ

สารสกัดมิวทาซิน 1140 ในการยับยั้งเชื้อ ด้วยวิธีการแพร ่

ผ่านวุ ้น โดยวัดขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางบริเวณยับย้ัง  

(Inhibition zone) ของเช้ือแต่ละชนดิ พบว่า สเตรป็โตค็อคคัส 

ไมติส และ สเตร็ปโตค็อคคสั ซาไลวาเรียส มคีวามไวมากกว่า 

(ขนาดบริเวณยับยั้งใหญ่กว่า) สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์  

ซึ่งสอดคล้องกับผลการศึกษาน้ี แต่กลับพบว่า สเตร็ปโต

คอ็คคสั แซงกวินสิ และสเตรป็โตคอ็คคสั โซบรินัส มคีวามไว 

เท่ากับหรือน้อยกว่า สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ ซึ่งไม่

สอดคล้องกับผลการศึกษาน้ี ทั้งน้ีอาจเน่ืองมาจากความ 

แตกต่างของทั้งสายพันธุ ์ของเชื้อและวิธีการที่ใช้ในการ

ทดสอบ นอกจากน้ี การศึกษาดังกล่าวอาจมีปัจจัยกวน 

จากคุณสมบัติทางเคมีและทางกายภาพที่แตกต่างกันของ 

ไบโอฟิล์มของเช้ือที่เจริญเติบโตบนวุ้นเล้ียงเช้ือ ซ่ึงส่งผล 

ต่อการอัตราการแพร่ผ่านของมิวทาซินจากเซลล์ที่ผลิต18  

การศึกษาน้ีใช้วิธีการสกัดและแยกบริสุทธิ์ด้วย

คลอโรฟอร์มในการสกัดมิวทาซิน 1140 ซึ่งเพียงพอส�ำหรับ

การหาความแตกต่างของความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับย้ัง

และฆ่าแบคทีเรียได้ แต่ถ้าต้องการเพ่ิมความถูกต้องในการ

วัดน�้ำหนักของมิวทาซิน 1140 จ�ำเป็นต้องเพิ่มขั้นตอนการ

แยกบริสุทธิ์ ด้วยวิธีโครมาโทกราฟีของเหลวแรงดันสูงแบบ 

วัฏภาคย้อนกลับ (Reversed-phase high-pressure liquid 

chromatography, RP-HPLC) ซึง่จะท�ำให้ความเข้มข้นต�ำ่สดุใน

การยบัยัง้และฆ่าเช้ือมค่ีาลดลง และมคีวามถกูต้องมากขึน้19 

	 เมื่อเปรียบเทียบผลการทดสอบระหว่างกลุ่มของ 

สเตร็ปโตค็อคไคในช่องปาก พบว่า กลุ่มที่ไม่ใช่ มิวแทนส์ทุก

สายพันธุ์ที่น�ำมาทดสอบมีความไวต่อฤทธิ์ในการยับย้ังและ

ฆ่าเชื้อของสารสกัดมิวทาซิน 1140 มากกว่ากลุ่มมิวแทนส ์

ทุกสายพันธุ์ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของฮิลล์แมนและ

คณะ14 ที่พบว่า มิวทาซิน 1140 เป็นแลนติไบโอติก ซึ่ง

เป็นเปปไทด์ต้านจุลชีพที่มีฤทธิ์ต้านแบคทีเรียแกรมบวก 

หลากหลายชนิดมากกว่ามิวทาซินที่ไม่ใช่แลนติไบโอติก  

ท�ำให้แบคทีเรียที่ผลิตแลนติไบโอติกมีความได้เปรียบใน

การแข่งขันกับเช้ืออ่ืน ๆ เพื่อแย่งชิงที่อยู่อาศัยในบริเวณ

เดียวกัน20บนผิวฟัน สเตร็ปโตค็อคคัส ไมติส สเตร็ปโต

ค็อคคัส กอร์ดอนนิไอ และสเตร็ปโตค็อคคัส แซงกวินิส 

สามารถตั้งรกรากได้ก่อน เจริญเติบโตได้เร็วกว่า ผลิต

ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ และทนต่ออนุมูลอิสระได้ดีกว่า 

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส ์ 21-24 สเตร็ปโตค็อคไค 

ในช่องปากกลุ่มที่ไม่ใช่มิวแทนส์เหล่านี้จึงมีบทบาทใน

การควบคุมเช้ือก่อโรคฟันผุกลุ่มมิวแทนส์25 การศึกษาน้ี 

ช้ีให้เห็นว่าหากใช้สารสกัดมิวทาซิน 1140 ที่ระดับความ 

เข้มข้นทีส่ามารถฆ่าสเตร็ปโตคอ็คคัส มวิแทนส์ได้ อาจท�ำให้

แบคทีเรียที่มีประโยชน์เหล่าน้ีถูกก�ำจัดออกไปก่อนบางส่วน

หรือทั้งหมดเพราะมีความไวมากกว่า

การหาเวลาในการฆ่าแบคทีเรียแต่ละชนิด ด้วย

วิธีไทม์ คิลล์ พบว่า โดยภาพรวม มีความสอดคล้องกับค่า

ความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับยั้งและฆ่าแบคทีเรีย ยกเว้น 

สเตร็ปโตค็อคคัส โซบรินัส ถกูฆ่าได้หมดภายในเวลา 30 นาที  

ทั้งที่น่าจะใช้เวลา 60 นาที เช่นเดียวกับสเตร็ปโตค็อคคัส  

มิวแทนส์ ซึ่งปรากฎการณ์นี้สอดคล้องกับการศึกษาของ 

ควิเวย์ (Quivey) และคณะ26 ที่พบว่า สเตร็ปโตค็อคคัส  

มิวแทนส์ สามารถปรับเปล่ียนกรดไขมันที่เยื่อหุ ้มเซลล์  

(Cell membrane fatty acids) ในการเจริญเติบโตภาย

ใต้สภาวะความเป็นกรด ในขณะที่พบการเปลี่ยนของกรด 

ไขมันเพียงเล็กน้อยเท่านั้นที่เยื่อหุ ้มเซลล์ของสเตร็ปโต

ค็อคคัส โซบรินัส ซ่ึงมีความสามารถในการปรับตัวน้อย 

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ สามารถเปลี่ยนแปลงกรดไขมัน

ส่วนใหญ่ทีเ่ยือ่หุม้เซลล์ได้ในเวลา 20 นาที27 ความสามารถน้ี 

มีความส�ำคัญอย่างยิ่งต่อการอยู่รอดในสภาพแวดล้อมที่มี

การเปล่ียนแปลงอย่างรวดเร็ว เน่ืองจากเย่ือหุ้มเซลล์เป็น

เป้าหมายหลักของยาหรือสารต้านจุลชีพหลายชนิด รวมถึง 

มิวทาซิน 1140 ด้วย ซึ่งมีกลไกในการออกฤทธิ์โดยการ 

จับกับลิพิดชนิดที่ 2 (Lipid II) ที่เยื่อหุ้มเซลล์ของแบคทีเรีย

เป้าหมาย แม้ว่าจะไม่ท�ำให้เกดิร ู(Pore) บนเยือ่หุม้เซลล์ แต่



7KDJ. Vol.20 No.2 July - December, 2017

สามารถยบัยัง้และฆ่าแบคทเีรียโดยการขดัขวางกระบวนการ

สร้างผนังเซลล์ (Cell wall)28-30

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ มักสร้างมิวทาซิน 

หลายชนดิ จากการศึกษาจีโนม (Genome) ของ สเตร็ปโต

ค็อคคสั มวิแทนส์ เจเอช 1140 พบว่า ด้านข้างของโอเปอร์รอน  

(Operon) ของจีน (Gene) ที่เกี่ยวข้องกับการสังเคราะห์ 

มวิทาซนิ 1140 ยงัมจีนีแลนติไบโอติกอีกสองกลุ่ม กลุ่มแรกมี

จนีทีส่ร้างเอสเอ็มบี (Smb) ส่วนอีกกลุม่สร้างแลนตไิบโอติกที่

คล้ายกบันูคาซนิ (Nukacin) อย่างไรกต็าม ยังไม่เคยมกีารแยก 

สกัดแลนติไบโอติกทั้งสองชนิดน้ีจากสเตร็ปโตค็อคคัส  

มิวแทนส์ เจเอช 1140 ได้เลย31

ปัจจุบันมีการประยุกต์ใช้แบคเทอริโอซินให้เกิด

ประโยชน์ในหลากหลายรูปแบบทั้งทางด้านอุตสาหกรรม

อาหารและด้านการแพทย์32,33 โดยไนซนิ (Nisin) ทีผ่ลติจาก

แลคโตคอคคัส แลคติส (Lactococcus lactis) เป็นแลนติ 

ไบโอติกชนิดแรกทีถ่กูค้นพบต้ังแต่ปี ค.ศ. 192834 และถกูใช้ 

ในการถนอมอาหารเพ่ือควบคุมการติดเช้ือก่อโรคที่เกิดจาก

อาหารเป็นสือ่ (Food-borne pathogens) มานานกว่า 50 ปี35 

ส่วนการน�ำแลนติไบโอติกชนิดอ่ืนรวมถงึมวิทาซนิ 1140 ด้วย 

มาใช้ในการรักษาการติดเช้ือแบคทีเรียแกรมบวกน้ัน

ก�ำลังได้รับความสนใจ โดยอยู่ในระยะการศึกษารวบรวม

ข้อมูลเพื่อสนับสนุนประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ

การน�ำไปทดสอบทางคลินิกในมนุษย์36,37 การเปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพโดยใช้ค่าความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับย้ังและ

ฆ่าเช้ือแบคทีเรียแกรมบวกระหว่างมิวทาซิน 1140 กับ

ยาปฏิชีวนะอ่ืน ได้แก่ แวนโคมัยซิน (Vancomycin) พบว่า  

มวิทาซนิ 1140 มีประสทิธภิาพต�ำ่กว่าและสงูกว่ายาปฏชีิวนะ

ที่น�ำมาเปรียบเทียบ เมื่อทดสอบกับเชื้อที่ไวต่อยาและที่

ด้ือต่อยา ตามล�ำดับ ดังน้ัน นอกเหนือจากเช้ือก่อโรคฟันผุ 

แล้ว มิวทาซิน 1140 ยังมีศักยภาพสูงในการน�ำไปประยุกต์

ใช้รักษาผูป่้วยตดิเชือ้แบคทเีรียแกรมบวกทีด้ื่อต่อยาปฏชีิวนะ

หลายชนิด (Multidrug-resistant bacteria) เช่น สเตร็ป

โตค็อคคัส นิวโมเนียอี (Streptococcus pneumoniae) 

สแตฟิโลคอ็คคสั ออเรียส (Staphylococcus aureus) สเตร็ป

โตค็อคคัส พัยโอจีเนส (Streptococcus pyogenes) เอนเทอ

โรค็อคคัส ฟีคาลิส (Enterococcus faecalis) และคลอสตริ

เดียม ดิฟฟิไซล์ (Clostridium difficile) เป็นต้น โดยไม่พบว่า 

มีการพัฒนาการดื้อต่อมิวทาซิน 1140 ของเช้ือเหล่านี้17  

ทั้งน้ี อาจเน่ืองมาจาก ลิพิดชนิดที่ 2 ซึ่งเป้าหมายในการ

ออกฤทธิ์ของมิวทาซิน 1140 น้ัน เป็นส่วนประกอบที่ไม่มี

การเปล่ียนแปลงทางเคมี (Chemically conserved part)  

ในกระบวนการสร้างผนังเซลล์38 อย่างไรก็ตาม ความไวของ

แบคทเีรียแกรมบวกต่อฤทธิข์องมวิทาซิน 1140 ทีแ่ตกต่างกนั 

ยังอาจสัมพันธ์กับการจับของมิวทาซิน 1140 กับโปรตีน 

อีกด้วย39,40  

แนวทางการพฒันาการประยุกต์ใช้มวิทาซนิ 1140 

ในการฆ่าเช้ือก่อโรคฟันผุมี 2 รูปแบบหลักๆ แบบแรกคือ

การใช้สายพันธุ์ผู ้ผลิต (Effector strain) ที่สร้างขึ้นจาก 

สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์ เจเอช 1140 โดยการใช้เทคนิค

ทางพันธุวิศวกรรมปรับปรุงสายพันธุ ์ให้ไม่สามารถผลิต 

กรดแลคติก เพ่ือใช ้ในการรักษาโรคฟันผุแบบแทนที่  

(Replacement therapy) โดยสายพันธุ์ที่สร้างขึ้นนี้สามารถ

ผลิตมิวทาซิน 1140 ออกมาฆ่าและแทนที่สเตร็ปโตค็อคคัส 

มิวแทนส์ประจ�ำถิ่นที่อาศัยอยู่ในช่องปากมาก่อน41 และ

ได้มีการพัฒนาสายพันธุ์ต่อมาให้สามารถถูกก�ำจัดออกได้ 

เพื่อให้มีความปลอดภัยมากขึ้นในการทดสอบทางคลินิก 

ในมนุษย์42 แบบที่สองคือการใช้ในรูปของเปปไทด์บริสุทธิ ์

ซึ่งมีขั้นตอนในการผลิตที่ค่อนข้างยุ ่งยาก ส่งผลให้การ

ขยายระดับการผลิตท�ำได้ล�ำบาก ปัจจุบันจึงได้มีการพัฒนา

เทคโนโลยีในการผลิตมิวทาซิน 1140 โดยการสังเคราะห์ 

ซึ่งมีช่ือเรียกเฉพาะว่า เอ็มยู 1140 (MU1140)43 การ

ศึกษาครั้งนี้ชี้ให้เห็นว่า การใช้มิวทาซิน 1140 ในการก�ำจัด

การติดเช้ือก่อโรคฟันผุกลุ่มมิวแทนส์อาจส่งผลกระทบต่อ 

แบคทีเรียแกรมบวกชนิดอ่ืนซ่ึงเป็นเช้ือประจ�ำถิ่นในช่อง

ปาก ได้แก่ สเตรปโตคอคไคกลุ่มทีไ่ม่ใช่มวิแทนส์ทีม่คีวามไว 

ต่อฤทธิ์ในยับยั้งและฆ่าเช้ือของมิวทาซิน 1140 มากกว่า  

ดังน้ันจึงควรมีการศึกษาวิจัยและพัฒนาเพ่ิมเติมเกี่ยวกับ

ระบบน�ำส่งยาที่มีความจ�ำเพาะกับเซลล์แบคทีเรียเป้าหมาย  

เพื่อหลีกเลี่ยงความเสี่ยงหรือผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึ้นได้ 

จากการสูญเสียสมดุลของระบบนิเวศในช่องปาก และการ 

ติดเชื้อฉวยโอกาส

บทสรุป
สารสกัดมิวทาซิน 1140 มีฤทธิ์ในยับยั้งและฆ่า 

สเตร็ปโตค็อคไคในช่องปากที่น�ำมาทดสอบได้ทุกสายพันธุ์

ทั้งในกลุ่มมิวแทนส์และกลุ่มที่ไม่ใช่มิวแทนส์ โดยสารสกัด 
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มิวทาซิน 1140 มีค่าความเข้มข้นต�่ำสุดในการยับยั้งและ 

ฆ่าเช้ือกลุ่มมิวแทนส์ เท่ากับหรือสูงกว่า เช้ือกลุ่มที่ไม่ใช ่

มิวแทนส์ทุกสายพันธุ ์ที่น�ำมาทดสอบ (1-8 เท่า) ซ่ึง 

ความเข้มข้นต�่ำสุดในการฆ่าเช้ือมีค่า สูงกว่า ความเข้มข้น

ต�่ำสุดในการยับยั้งเช้ือ ประมาณ 2 เท่า สเตร็ปโตค็อคไค

ในช่องปากชนิดอ่ืนทั้งหมดที่น�ำมาทดสอบในการศึกษาน้ี

มีความไวต่อฤทธ์ิในยับย้ังและฆ่าแบคทีเรียของสารสกัด 

มิวทาซิน 1140 มากกว่า สเตร็ปโตค็อคคัส มิวแทนส์  

โดยสารสกัดมิวทาซิน 1140 สามารถฆ่าเช้ือทั้งหมดได้

ภายในเวลา 30 ถึง 60 นาที
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Antimicrobial Efficiency of Mutacin 1140 Extract 
on Oral Streptococci

Chatpreechaya Palakawong na Ayudhya*  Somkiat Luengpailin*,**  Viraphong Lulitanond*,***

ABSTRACT
The present study aimed to determine the efficiency of mutacin 1140 extract in inhibiting and killing mutans and 

non-mutans streptococci.  Mutacin 1140 was prepared from the culture medium of Streptococcus mutans JH1140 by 

extraction and purification with chloroform.  Protein concentration of mutacin 1140 extract was determined by colorimetric 

detection with the bicinchoninic acid assay.  Minimum inhibitory and bactericidal concentrations of mutacin 1140 extract 

against six bacterial species (i.e., S. mutans, S. sobrinus, S. mitis, S. gordonii, S. sanguinis and S. salivarius) were determined 

by using broth microdilution assay.  The time-kill assay for each bacteria was performed at the bactericidal concentration of 

mutacin 1140 extract for S. mutans.  The results showed that mutacin 1140 extract had greater inhibitory and bactericidal 

activities against non-mutans streptococci than mutans streptococci.  In addition, S. sobrinus were more sensitive than S. 

mutans to the antimicrobial activity of mutacin 1140 extract.  The times required for complete eradication of more sensitive 

and less sensitive bacteria were 30 and 60 minutes, respectively.  In conclusion, all other oral streptococci tested in this 

study are more susceptible than S. mutans to the inhibitory and bactericidal activities of mutacin 1140 extract.  Hence, this 

study warrants further research into drug delivery systems targeting mutans streptococci for dental caries control.  
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