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          การวิจัยเร่ืองฤทธ์ิของกาแลนจิน ในการยับยั้งเช้ือแบคทีเรียบางชนิด ท่ีดื้อตอยาปฏิชีวนะในกลุมเบตา
แลคแทม  ในครั้งนี้ไดรับทุนอุดหนุนการวิจัยจากมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี ปงบประมาณ 2548-2549 
ทําใหงานวิจัยในคร้ังนี้สําเร็จลุลวงไปไดดวยดี และขอขอบคุณ คุณกาญจนา วงศคําซาว  คุณสุพัชรี ศิริวงศ  
ท่ีชวยการทําวิจัยในคร้ังนี้ดวยความทุมเท  คุณจารุกรณ   วิศาลสวัสดิ์ ท่ีชวยอนุเคราะหขอมูลเช้ือท่ีดื้อยา  รอง
ศาสตราจารย ดร. นิจศิริ เรืองรังสีและศาสตราจารย ดร. ไมตรี สุทธจิตต ท่ีกรุณาใหคําปรึกษา กลุมแบคทีเรีย
วิทยาทางการแพทย สถาบันวิจัยวิทยาศาสตรสาธารณสุข กรมวิทยาศาสตรการแพทย ท่ีอนุเคราะหเช้ือใน
การวิจัย มหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี ท่ีอนุเคราะหท้ังอุปกรณและสถานท่ีในการทําวิจัยจนประสบ
ผลสําเร็จ        
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บทคดัย่อภาษาไทย 

        การดื้อตอยาปฏิชีวนะในกลุมเบตาแลคแทมเปนปญหาของโลกในปจจุบัน ปจจุบันเช้ือในกลุมสแตป
ฟโลคอคคัส ออเรียส และอีโคไล โดยปกติจะดื้อตอยาปฏิชีวนะหลายชนิดและเปนอันตรายตอสุขภาพ
สําหรับผูปวยท่ีนอนในโรงพยาบาลและบุคคลากรท่ีใหการรักษา ฉะนั้นการคนหายาปฏิชีวนะใหมๆและ
สารประกอบท่ีสามารถยับยั้งการดื้อยาปฏิชีวนะในกลุมเบตาแลคแทมจึงเปนเปาหมายท่ีสําคัญและเรงดวนท่ี
ตองรีบดําเนินการ การศึกษาวิจัยคร้ังนี้เราไดทดสอบฤทธ์ิในการเปนสารปฏิชีวนะของสารฟลาโวนอยดท่ี
เกิดข้ึนในพืชท่ีมีในธรรมชาติไดแก กาแลนจิน การวิจัยพบวาคาความเขมขนตํ่าสุดท่ีสามารถยับยั้งเช้ืออี
โคไล ดีเอ็มเอสที 20662 ของอะมอกซีซิลลินและกาแลนจิน เทากับ >1,000 และ 500 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 
ตามลําดับ  คาความเขมขนตํ่าสุดท่ีสามารถยับยั้งเช้ือสแตปฟโลคอคคัส ออเรียส ดีเอ็มเอสที 20651   ของเซพ
ตาซีดีมและกาแลนจิน เทากับ 50 และ 300 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามลําดับ ผลจากการทดสอบเชคเกอร
บอรด แสดงใหเห็นวา  คาความเขมขนตํ่าสุดท่ีสามารถยับยั้งเช้ืออีโคไล ดีเอ็มเอสที 20662 ของยาผสมกับกา
แลนจิน ลดลงไดแก อะมอกซีซิลลิน 10 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ผสมกับกาแลนจิน 40 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร  
ยิ่งไปกวานั้นคาความเขมขนตํ่าสุดท่ีสามารถยับยั้งเช้ือสแตปฟโลคอคคัส ออเรียส ดีเอ็มเอสที 20651 ของ
เซพตาซีดีม ผสมกับกาแลนจิน ลดลงเปน 10 และ 5 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ตามลําดับ ผลการนับเช้ือท่ียังรอด
ชีวิตจากกราฟการเจริญเติบโตของเช้ือพบวา กราฟการเจริญของเช้ือ อีโคไล ดีเอ็มเอสที 20662 ถูกยับยั้งการ
เจริญเม่ือใสสารผสมระหวางอะมอกซีซิลลิน 10 ไมโครกรัม/มิลลิลิตรและกาแลนจิน 40 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร กราฟการเจริญเติบโตของสแตปฟโลคอคคัส ออเรียส ดีเอ็มเอสที 20651 ก็ถูกยับยั้งใหอยูในระดับ
ต่ําสุดในชวงต้ังแต 6 ช่ัวโมงเปนตนไป เม่ือไดรับสารผสมระหวางเซฟตาซิดีม 5 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร กับกา
แลนจิน 5 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร นอกจากนั้นแลว ผลการวิจัยจากกลองจุลทรรศนอิเลคตรอนยังพบวา สาร
ผสมของเซฟตาซิดีม 5 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร กับกาแลนจิน 5 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ทําใหรูปลักษณะทาง
สัณฐานของเช้ือสแตปฟโลคอคคัส ออเรียส ดีเอ็มเอสที 20651 ถูกทําใหเสียหายอยางมาก ภาพจากกลอง
จุลทรรศนอิเลคตรอนของเช้ือ อีโคไล ดีเอ็มเอสที 20662 เม่ือไดรับยา ระหวางอะมอกซีซิลลิน 8 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตรและกาแลนจิน 30 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร ทําใหเซลลไดรับความเสียหายอยางมาก รวมถึงการแยก
ออกของเยื่อหุมเซลลช้ันนอกดวย ซ่ึงอาจจะเนื่องมาจากการท่ีเปบทิโดไกลแคนท่ีบริเวณเยื่อหุมเซลลช้ันนอก
ไดรับความเสียหาย บางเซลลของแบคทีเรียสูญเสียไรโบโซมไปจากไซโทพลาสซึม เซลลของแบคทีเรีย
จํานวนมากมีขนาดยาวกวากลุมควบคุม การวิเคราะหทางเอนไซมพบวา กาแลนจินามารถยับยั้งเบตาแล
คแทมเมสจากเช้ือแบซิลลัส ซีเรียส ได ในขณะท่ีเทคโทไคลซินและ 6-คลอโร-7-เมททิลฟลาโวนแสดงการ
ยับยั้งเพนนิซิลลินเนส ไทป4 จากเช้ือเอนเทอโรแบคเตอร โคลเอเซ ผลจากการทดลองนี้บงช้ีวา กาแลนจินน
อกจากจะยับยั้งท่ีบริเวณโครงสรางของเซลลและการแบงตัวของเซลลแลว ยังยับยั้งการทํางานของ
เอนไซมเบตาแลคแทม     เมสดวย  
      จากการศึกษานี้ สามารถสรุปไดวา กาแลนจิน มีศักยภาพที่จะยับยั้งเช้ือเช่ืออีโคไล ดีเอ็มเอสที 20662 
และสแตปฟโลคอคคัส ออเรียส ดีเอ็มเอสที 20651 ท่ีดื้อตอยาอะมอกซีซิลลินและเซพตาซิดีมตามลําดับ เม่ือ
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บทคดัย่อภาษาองักฤษ 
        Resistance to β-lactam antibiotics is a global problem.  Today strains of Staphylococus aureus (S. 
aureus) and Escherichia coli (E. coli) are usually multiply resistant to many antibiotics and pose life-
threatening risks to the hospitalised patients and their care givers. The search for new antibacterial agents 

and compounds that can reverse the resistance to β-lactam antibiotics are research objectives of far 
reaching importance and urgently needed. In this study, we have examined the antibacterial action of 
galangin, the naturally occurring flavonoids. The minimum inhibitory concentrations (MICs) of 

amoxicillin and galangin alone against E. coli DMST 20662 were >1,000 and 500 μg/ml respectively. 

The MICs of ceftazidime and galangin against S. aureus DMST 20651 were 50 and 300 μg/ml 
respectively. The results of checkerboard assay showed that MICs of amoxicillin in combination with 

galangin were reduced to amoxicillin 10 μg/ml plus galangin 40 μg/ml against this E. coli strain. In 
addition, the MICs of ceftazidime plus galangin against S. aureus DMST 20651 were reduced to 10 plus 5 

μg/ml respectively. Viable counts showed that the killing curves of E. coli DMST 20662 cells by 10 

μg/ml amoxicillin were potentiated by galangin 40 μg/ml. Ceftazidime 5 μg/ml in combination with 5 

μg/ml of galangin also reduced the CFU/ml of S. aureus DMST 20651 to low levels (1x103 CFU/ml) 

over 6 h. Electronmicroscopy clearly showed that the combination of ceftazidime 5 μg/ml with 5 μg/ml 
of galangin caused marked morphological damage for S. aureus DMST 20651. Also, electronmicrographs 

of thin sections of log phase E. coli DMST 20662 grown for 4 h in the presence of  amoxicillin 8 μg/ml 

plus galangin 30 μg/ml indicated that the combination at these concentrations caused marked 
morphological damage to the cells. The damage included loosening or detachment of the outer membrane 
which may have resulted from damage to the peptidoglycan layer internal to the OM. Some of the bacteria 
exhibited electron-transparent areas devoid of ribosomes in the cytoplasm. Most of the treated bacteria 
were considerably larger and longer than the control bacteria.  Enzyme assay indicated that galangin had 

an inhibitory activity against β-lactamaseI from B. cereus. Galangin had some activity and tectochrysin 
and 6-chloro-7-methylflavone showed greater activity against penicillinase type IV from E. cloacae. 
These results indicated that in addition to the direct effect on cell structure and cell division, the resistance 

reversing activity of galangin against bacteria might also include inhibition of β-lactamase activity.   
          From the study, it was concluded that galangin has the potential to reverse bacterial resistance to 
amoxicillin and ceftazidime against E. coli DMST 20662 and S. aureus DMST 20651 respectively.  In 

view of their limited toxicity, galangin offers for the development of a valuable adjunct to β-lactam 
treatments against otherwise resistant strains of currently almost untreatable microorganisms 
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benzylpenicillin.  a. penicillinase จาก B. cereus; สัญลักษณ flavonoids (200 μg/ml);  

, control (without flavonoids); ■, galangin; ▼, 6-chloro-7-methylflavone;  

●, tectochrysin. b. β-lactamase จาก E. cloacea; สัญลักษณ แสดงความเขมขน 

ตางๆกัน (μg/ml) ของ galangin; ●, 100 หมายถึง 100  μg/ml ของ galangin.  
ตัวอักษร superscript ท่ีตางกันแสดงถึงมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  
(Tukey’s HSD, p < 0.01). ………………………………………………………………….  15 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



บทที ่1 
บทนํา 

 
 

ความสําคญัและทีม่าของปัญหาการวจัิย  
        จากปญหาสําคัญเร่ืองสถานการณการดื้อยาของเช้ือในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา  เราพบวา  มี

เช้ือท่ีดื้อตอยาในกลุม β - lactam antibiotics  ซ่ึงเปนยาปฏิชีวนะท่ีมีการใชเปนมูลคาหลายพันลานบาทตอป
ในประเทศไทย ตัวอยางของเช้ือท่ีดื้อยาในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาท่ีทําการทดสอบความไวตอยา
ในหนวยจุลชีววิทยา กลุมงานพยาธิวิทยาคลีนิค ไดแก เช้ือ Methicillin resistant Staphylococcus aureus  
(MRSA) มีการดื้อยาในตึกผูปวย ไอซียูศัลยกรรม (85%) ไอซียูเด็ก (65%)  Premature (88 %)   และ Sepsis  
(74 %)  เช้ือท่ีดื้อตอยา Ceftazidime ซ่ึงเปนยาที่มีราคาแพงมาก และเปนยาใหม ในกลุม Cephalosporin   
(Third generation) ท่ีพบไดแก Ceftazidime-resistant Escherichia coli (CREC) มีอัตราการดื้อยาเกือบ  
100% ในทุกตึกผูปวย เช้ือ Ceftazidime-resistant Enterobacter  cloacae (CREC) มีอัตราการดื้อยานี้ถึง 100 
% ในหลายตึกผูปวย และเช้ือ Methicillin-resistant S. epidermidis มีอัตราการดื้อยานี้มากกวา 50% ในหลาย
ตึกผูปวย รวมถึงมีการดื้อยาของเช้ือ Enterococcus faecium และ Enterococcus faecalis ในอัตราท่ีสูงมากข้ึน  
เชื้อเหลานี้กอใหเกิดการติดเช้ือกับปวยท่ีนอนในโรงพยาบาลในอัตราท่ีสูงและเปนจํานวนมาก (Maharat, 
2011) โดยจะพบไดในเลือดและส่ิงคัดหล่ังจากผูปวยเชน เสมหะ, น้ํามูก, น้ําลาย, ปสสาวะ และอุจจาระ เปน
ตน จากปญหานี้เอง นับเปนปญหาสําคัญของจังหวัดนครราชสีมาและของประเทศ ท่ีตองสูญเสียเงินคา
รักษาพยาบาลไปกับการใชยาท่ีมีราคาแพงเหลานี้   แตใชไมไดผล    เนื่องจากการดื้อยาของเช้ือ  ทําใหคนไข
ตองสูญเสียเงินเปนจํานวนมาก และอาจเปนอันตรายถึงชีวิตจากการดื้อยาท่ีมากข้ึนของเช้ือเหลานี้มาก  
ประเทศไทยของเราตองสูญเสียเงินตรานํายาเหลานี้เขามาจากตางประเทศเปนมูลคาหลายพันลานบาทตอป  

        เพื่อท่ีจะหาสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพท่ีสามารถมาทดแทนยาในกลุม β - lactam  antibiotics    ท่ีเช้ือเกิด
การดื้อยาข้ึนแลว   หรือใชเพื่อเสริมฤทธ์ิกับยาในกลุมนี้แลวทําใหเช้ือไมดื้อตอยาในกลุมนี้ ไดมีงานวิจัยบาง
ช้ินพบวา Baicalin ซ่ึงเปนสารสกัดในกลุม Flavonoids จากพืชสมุนไพรท่ีรับประทานไดช่ือ Scutellaria  
amoena   C. H.  Wright    สามารถ ออกฤทธ์ิเสริมกับยาในกลุม β - lactam  antibiotics   เพื่อตอตานเช้ือใน
กลุม MRSA  และ Penicillin-resistant Staphylococcus  aureus  บางตัวไดเปนอยางดี (Liu et al., 2000) และ

จากการทําวิจัยเบ้ืองตน  พบวา  สารสกัดจากสมุนไพรไทย  ไดแก  พืชตระกูลขา [Alpinia galanga (L) 

Willd, Alpinia  nigra (Gaertn) Burtt. และ Alpinia officinarum Hance.] ซ่ึงสามารถนํามาสกัดเอาสารกลุม 
Flavonoids ไดแก Galagin (Li and Tian, 2003; Luo et al., 1998) สามารถมีฤทธ์ิเสริมกับยาบางตัวในกลุม   

β-lactam antibiotics  เพื่อยับยั้งเช้ือท่ีดื้อตอยาในกลุมนี้  เชน MRSA   ไดในเบ้ืองตน (Eumkeb, 2004)  

        ดังนั้นในการคนหายาตัวใหมจากสมุนไพรไทย  เพื่อนํามาทดแทนยาในกลุม β-lactam  หรือใชเพื่อ
เสริมฤทธ์ิกับยาในกลุมนี้ เพื่อใหยาในกลุมนี้สามารถใชไดกับเช้ือเหลานี้ไดอยางมีปะสิทธิภาพ โดยเช้ือเกิด
การดื้อยาข้ึนแลวในจังหวัดนครราชสีมา และยังเปนปญหาการดื้อยาท้ังในระดับประเทศและระดับนานาชาติ  
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        ขาพเจาและทีมงานจึงไดทําการวิจัยโครงการวิจัยยอยท่ีเกี่ยวของกับ  “ชุดโครงการวิจัย” ภายใตชุด
โครงการวิจัย “ประสิทธิผลและประโยชนของพืชบางชนิดในทองถ่ิน”    โดยการทดสอบฤทธ์ิทางชีวภาพ
ของสาร Galangin ซ่ึงเปนสารในกลุม Flavonoids ซ่ึงสามารถสกัดไดจากพืชสมุนไพรไทยตระกูลขาและพืช

สมุนไพรไทยอ่ืนๆอีกหลายชนิดดังกลาวขางตน ตอเช้ือท่ีดื้อยาในกลุม β-lactam  antibiotics  ซ่ึงเปนปญหา
ของท้ังจังหวัดนครราชสีมา  ของประเทศไทย และของโลกดังกลาว เพื่อจะไดทราบวาสาร Galangin นี้มี

ฤทธ์ิตอเช้ือท่ีดื้อตอยาในกลุมβ-lactam  antibiotics ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาหรือไมเม่ือใช
เดี่ยวๆและผสมกับยาอ่ืนๆดังกลาว เพื่อดูการเสริมฤทธ์ิกับยาในกลุมนี้ ขาเปนพืชท่ีคนไทยบริโภคเปนอาหาร
เปนประจําอยูแลว และมีการนํามาใชเปนยาสมุนไพรในการตานเช้ือต้ังแตโบราณ ผูวิจัยจึงตองการพิสูจน
โดยวิธีทางวิทยาศาสตร โดยขอเสนอโครงการเชนนี้ไมมีผูใดทํามากอนในประเทศไทย  และขาพเจามี
ทีมงานและศักยภาพที่จะทํางานไดอยางตอเนื่อง  จากเร่ิมตนจนถึงการจดสิทธิบัตร  และพัฒนาสู

อุตสาหกรรมยาท่ีสามารถทดแทนหรือใชรวมกับยาในกลุม β-lactam  antibiotics   ท่ีมีราคาแพงมาก  และ
เช้ือเกิดการดื้อยาขึ้นแลว  เพื่อเปนการผลิตยาตัวใหมหรือยาสูตรผสมใหมภายในประเทศ   ลดการนําเขายา
มูลคาแพงเหลานี้    โดยสารสกัดจากพืชสมุนไพรตระกูลขาและพืชสมุนไพรท่ีใหสาร Galangin ดังกลาวไม
นาจะเปนพิษตอรางกาย โดยเฉพาะขาเปนพืชท่ีมนุษยใชบริโภคเปนอาหารในชีวิตประจําวันอยูแลว อยางไร
ก็ตามจะไดทําการวิจัยทดสอบพิษของสารตัวนี้ในสัตวทดลองเพ่ือจะไดทราบวาสารนี้เปนพิษตออวัยวะ
ตางๆของสัตวทดลองบางหรือไม  และเพื่อใหประเทศไทยสามารถผลิตยาใหมๆหรือยาสูตรผสมใหมๆได
และเปนยาที่สามารถสงออกตางประเทศไดในท่ีสุด   
 
วตัถุประสงค์ของการวจัิย  
        1. เพื่อทดสอบฤทธ์ิของสาร Galangin ตอเช้ือท่ีดื้อยาในกลุม  β-lactam antibiotics  

        2. เพื่อทดสอบหาการเสริมฤทธ์ิรวมกันระหวางสาร Galangin  เม่ือใหรวมกับยาในกลุม β-lactam 

antibiotics ตอเช้ือท่ีดื้อยาในกลุม β-lactam antibiotics  

        3. เพื่อหากลไกการออกฤทธ์ิเบ้ืองตนของสาร Galangin  เม่ือใหเดี่ยวๆและใหรวมกับยาในกลุม β-

lactam antibiotics ตอเช้ือท่ีดื้อยาในกลุม β-lactam antibiotics โดยวิธีการดู morphology ของเช้ือดวย  
 Transmission Electron Microscope (TEM), enzyme assay. 
 
ขอบเขตของการวจัิย  
        เช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus aureus DMST 20651, Ceftazidime-resistant Enterobacter 
cloacae DMST 21394 (CREC), Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 20662 (AREC)  ไดรับจาก 
หนวยจุลชีววิทยา กลุมงานพยาธิวิทยาคลินิก โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา  S. aureus ATCC 29213 
และ E. coli ATCC 25922 ไดรับจาก  American Type Culture Collection (ATCC), USA 
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        สาร Galangin ไดจากบริษัท INDOFINE Chemical Company, USA   
               ยา  Amoxicillin และ Ceftazidime ไดจากบริษัทยาผูแทนจําหนายภายในประเทศไทย ไดแก บริษัท 
Sigma  

 
ข้อตกลงเบือ้งต้น  
        ภายหลังจากไดคาการยับยั้งตํ่าสุด (MIC) ของยาและสาร galangin เดี่ยวๆ ตอเช้ือแลว จะนํายาและสาร 
galangin มาหาฤทธ์ิเสริมกันในการยับยั้งเช้ือโดยวิธี checkerboard assay เฉพาะยาและสาร galangin ท่ีออก
ฤทธ์ิเสริมกันเทานั้น ท่ีจะถูกเลือกมาทํา Viable count และหากลไกเบื้องตนโดยวิธี Transmission 
Electronmicroscopy (TEM) และ enzyme assay ตอ 
 
ประโยชน์ทีไ่ด้รับจากการวจัิย  
        ไดรับการตีพิมพในวารสารนานาชาติ เชน Phytomedicine, Journal of Applied Microbiology และ
วารสารในประเทศดังแสดงในภาคผนวก                 
        เตรียมจดสิทธิบัตรในการใชสาร Galangin ได โดย มทส. จะสามารถชวยเหลือภาคอุตสาหกรรมการ 
ผลิตยาซ่ึงเปนการสนับสนุน ภารกิจหลักและยุทธศาสตรการพัฒนา มทส.           
     สามารถเปนองคความรูในการวิจัยข้ันตอไป เชน การหากลไกการออกฤทธ์ิ เพื่อพัฒนาเปนยาไดในท่ีสุด   
     จากโครงการวิจัยรวมหาวิธีท่ีเหมาะสมในการสกัดสาร Galangin จากขา จะสามารถนําไป ผลิตเชิง
พาณิชย ไดในอนาคต เนื่องจากสารนี้มีประโยชนในทางยา ในหลายกลไก เชน การทําวิจัยสารนี้ในแงการ
เปนสาร anticancer     
      เปนประโยชนตอประเทศไทยในแงการคิดคนยาใหมๆ ท่ีปราบเช้ือท่ีดื้อตอยาท่ีมีราคาแพงได และลด
การ 
นําเขายาจากตางประเทศ ท่ีมีราคาแพงได  
      เปนประโยชนตอแพทยและผูปวยทําใหสามารถไดยาใหมๆ มาปราบเช้ือท่ีดื้อยา โดยเฉพาะยาในกลุม  

β-lactam antibiotics 
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บทที ่2 
วธีิดาํเนินการวจิยั 

 

1. แหล่งทีม่าของข้อมูล  
        เช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus aureus DMST 20651, Ceftazidime-resistant Enterobacter 
cloacae DMST 21394 (CREC), Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 20662 (AREC)  ไดรับจาก 
หนวยจุลชีววิทยา กลุมงานพยาธิวิทยาคลินิก โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา  S. aureus ATCC 29213 
และ E. coli ATCC 25922 ไดรับจาก  American Type Culture Collection (ATCC), USA 
        สาร Galangin ไดจากบริษัท INDOFINE Chemical Company, USA   
        ยา  Amoxicillin และ Ceftazidime ไดจากบริษัทยาผูแทนจําหนายภายในประเทศไทย ไดแก บริษัท   
Sigma  
 
2. วธีิดําเนินการวจัิย   
        2.1 Bacterial suspension standard curve ไดทําสําหรับเช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus 
aureus DMST 20651 (CRSA), Ceftazidime-resistant Enterobacter cloacae DMST 21394 (CREC), 
Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 20662 (AREC), S. aureus ATCC 29213 และ E. coli ATCC 
25922 โดยทําตามวิธีของ Liu et al. (Liu et al., 2000) อธิบายโดยยอ ภายหลังจากการบมเช้ือท่ี 37 ºC เปน
เวลา 18 ช่ัวโมงแลว จะนํามาปนลางดวย 0.9% NaCl ท่ี 4000 r.p.m เปนเวลา 10 นาที แลวนําเซลลท่ีไดไปใส
ใน 0.9% NaCl จากนั้น นําเซลลท่ีกระจายอยูในนํ้าเกลือเหลานี้ไปวัด OD ท่ีความยาวคล่ืน 500 nm  ใหได
คาประมาณ 0.05, 0.10, 0.15, 0.20 และ 0.25 จากนั้นนําเซลลเหลานี้ไปเล้ียงในอาหารเล้ียงเช้ือ agar plates 
บมไวท่ี 37 ºC เปนเวลา 18 ช่ัวโมง แลวนับจํานวนโคโลนีท้ังหมด แลวนํามาสรางกราฟระหวางจํานวนเช้ือ
ในแกน Y และคา OD ในแกน X เพื่อใหสามารถนับจํานวนเช้ือได โดยการวัดคา OD    
        2.2 MICs ของยา Amoxicillin ไดทําสําหรับเช้ือ Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 20662, 
E. coli ATCC 25922  ของยา Ceftazidime ทําสําหรับเช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus aureus 
DMST 20651, Ceftazidime-resistant Enterobacter cloacae DMST 21394 และ S. aureus ATCC 29213        
สวน MICs ของสาร Galangin ทําสําหรับทุกเช้ือท่ีกลาวมาท้ังหมด โดยทําตามวิธีของ Liu et al. (Liu et al., 
2000) และ CLSI (Clinical, 2006) กลาวโดยยอไดแก ทําโดยวิธี Broth macrodilution โดยนํายาหรือสาร 
galangin ท่ีความเขมขนตางๆกันจากนอยไปมาก มาใสในขวดท่ีมีเช้ือนับไดจํานวน 5x105 cfu/ml ใน Cation 
adjustment of Mueller-Hinton Broth (CAMHB) นํามาบมไวท่ี 37 ºC เปนเวลา 18 ช่ัวโมง โดยคา MIC ดูได
จากขวดท่ีไมมีเช้ือเจริญข้ึนมาใน CAMBH        
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        2.3 Checkerboard assay  ของ Galangin ผสมกับ Amoxicillin ทําสําหรับเช้ือ Amoxicillin-resistant 
Escherichia  coli DMST 20662 ของ Galangin +  Ceftazidime  ทําสําหรับเช้ือ Ceftazidime-resistant 
Staphylococcus aureus DMST 20651, Ceftazidime-resistant Enterobacter cloacae DMST 21394  โดยทํา
ตามวิธีของ Liu et al. (2000) และ CLSI (2006)  กลาวโดยยอไดแก ทําโดยวิธี Broth macrodilution โดยนํา
ยาและสาร galangin ท่ีความเขมขนตางๆกันจากนอยไปมากโดยเร่ิมจากคา MICs มาใสในขวดเดียวกันท่ีมี
เช้ือนับไดจํานวน 5x105 cfu/ml ใน Cation adjustment of Mueller-Hinton Broth (CAMHB) นํามาบมไวท่ี 
37 ºC เปนเวลา 18 ช่ัวโมง โดยคา MIC ดูไดจากขวดท่ีไมมีเช้ือเจริญข้ึนมาใน CAMBH จากนั้นนํามาคํานวณ

คา FIC index โดยเม่ือคํานวณได FIC index ≤ 0.5 เรียกวา เสริมฤทธ์ิกัน (Synergy), FIC index > 0.5-4.0  
เรียกวา No interaction,  FIC index > 4.0 เรียกวา Antagonism 
          2.4  Killing curve determinations (Viable counts) ดู Viable counts ของเช้ือเม่ือ treated เช้ือตอไปนี้
ดวย (ท่ีเวลา 1,2,3,4,6 และ 24 ช่ัวโมง ตามลําดับ)  

- AREC ดวย Amoxicillin, Galangin, Amoxicillin + Galangin  (มี control)  
- CRSA ดวย Ceftazidime, Galangin, Ceftazidime + Galangin (มี control) 

โดยทําตามวิธีของ Richards and Xing (1993) อธิบายโดยยอไดแก ผสมยาและ/หรือ galangin ท่ีความเขมขน
เม่ือใชยาหรือ galangin เดี่ยวๆ ประมาณ ½-3/4 MIC และท่ีคา ¾-1MIC เม่ือใชยาผสมกับ galangin ใสลงไป
ใน flask ท่ีมีเชื้อประมาณ 5x105 cfu/ml ใน CAMHB จากนั้นนําไปเขยาบน shaking water bath ท่ี 37 ºC และ
นําเช้ือมานับท่ีเวลา  0, 30 min, 1 h, 2 h, 3 h, 4 h, 5 h, 6 h และ 24 h ตามลําดับ นําไป plot graph โดยแกน Y 
เปน จํานวนเช้ือ และแกน X  เปนเวลา 
        2.5  Transmission Electronmicroscopy (TEM) method  เลือกเช้ือ AREC, CRSA  นํามา treated ดวย ยา
Amoxicillin, Ceftazidime, Galangin เดี่ยวๆ และ Galangin ผสมยา Amoxicillin หรือ Ceftazidime โดยมี 
Control แลวนําไปเตรียมเพื่อดูดวย TEM. เพื่อดู Morphology เบ้ืองตน โดยทําตามวิธีของ Richards et al. 
(1995). กลาวโดยยอ แบคทีเรียท่ีถูกทดสอบดวยยา, galangin ท้ังเดี่ยวๆและผสมใน CAMHB ใน flask ท่ีถูก
เขยาใน shaking water bath ท่ี 100 oscillation/min, 37 ºC จนครบเวลา 4 h จากนั้นจะนําไปปนเหวี่ยงท่ี 
6000 xg เปนเวลา 15 นาที ท่ี 4°C นําเฉพาะเซลลท่ีตกตะกอนมาดําเนินการตอ นําเซลลท่ีไดมา fixed ใน  
glutaraldehyde 8 % v/v ใน 0.1 M phosphate buffer (pH 7.2) เปนเวลา 1 h, และ fixed ตอโดย 
glutaraldehyde 4 % v/v in 0.1 M phosphate buffer (pH 7-2) ท่ี 4°C เปนเวลา 4 h จากนั้นลางเซลลโดย 0.1 
M phosphate buffer (pH 7-2) และนําเซลลท่ีไดไปใสใน Osmium tetroxide (OsO4 ) (Emscope, Watford) 1 
% w/v เปนเวลา 1 h ท่ีอุณหภูมิหอง จากนั้นจะลาง Osmium tetroxide ออกโดยนํ้ากล่ันโดยการปนท่ี 2000 x 

g, 5 min จํานวน  3 คร้ัง จากนั้นนําเซลลไปใสใน 2% w/v agarose ท่ีอุนอยู จากนั้นเท agarose ลงบน slide 
ท้ิงไวจนเย็นและตัดใหเปนส่ีเหล่ียมช้ินเล็กๆ ตอจากนั้นนําไปขจัดน้ําออก (dehydrate) โดย ใสในขวดท่ีมี % 
ethanol สูงข้ึนเปนลําดับจาก 20-100% และต้ังท้ิงไวคร้ังละประมาณ 10 นาที  จากนั้นจึงนําเซลลไปฝงใน 
Araldite (Agar Scientific Ltd, Stansted, Essex) และนําไปตัดเปนช้ินบางๆดวย diamond knife on a Reichert 
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        2.6  Enzyme assay  เอนไซม penicillinase จาก Bacillus cereus (B. cereus) และ β-lactamase ของ  
Enterobacter cloacae (E. cloacae) ไดรับจาก Sigma (Poole, England). Enzymes activities โดยทําตามวิธี

ของ Richards et al. (1995).  อธิบายโดยยอ  เอนไซม β-lactamases จาก Bacillus cereus (B. cereus) และ 
Enterobacter cloacae (E. cloacae) ไดรับมาจาก Sigma,  Poole, England. ความเขมขนของเอนไซมถูกปรับ
ใหสามารถ hydrolyse 50-60% Benzylpenicillin ในเวลา 5 นาที ฟลาโวนอยดชนิดตางๆ ถูกผสมอยูกับ

เอนไซม และนําไปอุนใน 50 mM sodium phosphate buffer (pH 7.0) ท่ี 37 °C เปนเวลา 5 นาที กอนท่ีจะใส
Benzylpenicillin ลงไป จากนั้นนํา Benzylpenicillin ไปวิเคราะหหาปริมาณท่ีเหลือท่ีเวลาตางๆ โดย reverse-
phase HPLC (Reading, 1983) โดยใช acetronitrile/acetate เปน mobile phase จากนั้นหยุดปฏิกิริยาดวย 
methanol/acetic acid (100:1).   
        2.7 สถานท่ีท่ีทําการทดลอง   

       สถานท่ีท่ีจะใชทําการวิจัย ไดแก ศูนยเคร่ืองมือวิทยาศาสตรและเทคโนโลยี มหาวิทยาลัย
เทคโนโลยีสุรนารี และกลุมงานพยาธิวิทยาคลินิก โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา  

 
วธีิวเิคราะห์ข้อมูล  
        ผลการวิจัยท่ีไดจาก enzyme assay การลดลงของ benzylpenicillin จาก flavonoids ชนิดตางถูกนํามา
เปรียบเทียบคาทางสถิติโดย ANOVA และเปรียบเทียบความแตกตางของการลดลงท่ีเวลาใดเวลาหน่ึงอยางมี
นัยสําคัญหรือไมท่ีเวลาหนึ่งๆโดย Tukey’s HSD post hoc test ท่ี p value < 0.01 และ p value < 0.05 โดย
โปรแกรม IBM SPSS 19.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA)  
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บทที ่ 3    
ผลการวจิยั  

       
1. โครงสร้างสารทีท่าํการวจัิย 
        โครงสร้างสารทีใ่ช้ในการทาํวจัิย ดังแสดงในรูปที ่1          
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที ่1 โครงสรางของ ceftazidime, amoxicillin, clavulanic acid, และ galangin ท่ีใชในการวิจัย   
 
 
 ผลการทดลองจากการทํา Bacterial suspension standard curve, Minimum inhibitory concentrations 
(MICs), Checkerboard assay, Viable counts, TEM และ Enzyme assay ไดผลดังตอไปนี้            
 

  
     
2.  Bacterial suspension standard curve  
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        2.1 Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus aureus DMST 
20651 (CRSA)  
 
Bacterial suspension viable count standard curve of ceftazidime-resistant S. aureus DMST 20651 
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รูปที ่ 2. กราฟการหาจํานวนแบคทีเรีย จากวิธี Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Ceftazidime-
resistant Staphylococcus aureus DMST 20651 (CRSA) โดยการวัด O.D. 
 
        2.2 Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 
20662 (AREC)    
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Bacterial suspension viable count standard curve amoxicillin-resistant E. coli DMST

absorption at 500 nm

 20662

.05 .10 .15 .20 .25

Vi
ab

le
 c

ou
nt

 C
FU

/m
l 

107

108

109

 
 

รูปที ่ 3. กราฟการหาจํานวนแบคทีเรีย จากวิธี Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Amoxicillin-
resistant Escherichia  coli DMST 20662 (AREC) โดยการวัด O.D. 
 

        2.3 Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Ceftazidime-resistant Enterobacter cloacae DMST 
21394 (CREC) 
 
Bacterial suspension viable count standard curve ceftazidime-resistant Enterobacter cloacae DMST
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รูปที ่ 4. กราฟการหาจํานวนแบคทีเรีย จากวิธี Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ Ceftazidime-
resistant Enterobacter cloacae DMST 21394 (CREC) โดยการวัด O.D. 
         
        2.4 Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ  S. aureus ATCC 29213     
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Bacterial suspension viable count standard curve S. aureus ATCC 29213
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รูปที ่5. กราฟการหาจํานวนแบคทีเรีย จากวิธี Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ S. aureus ATCC 
29213    โดยการวัด O.D. 
 

        2.5 Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ   E. coli ATCC 25922 
 

Bacterial suspension viable count standard curve E. coli ATC
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รูปที ่ 6. กราฟการหาจํานวนแบคทีเรีย จากวิธี Bacterial suspension standard curve ของเช้ือ E. coli ATCC 
25922 โดยการวัด O.D. 
 
3.  Minimum inhibitory concentrations (MICs) and checkerboard assay    
ผลของการหาคา MICs ของยาและ galangin ตอเช้ือตางๆ และการทํา checkerboard assay ไดผลดังตารางท่ี 1   
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 11

ตาราง 1 คา Minimum inhibitory concentrations (MICs), fractional inhibitory concentrations (FICs) และ 
FIC indexes จากการทํา checkerboard assays ของ ceftazidime, amoxicillin, galangin  เดี่ยวๆ และสวนผสม
ของ ceftazidime, amoxicillin และ galangin ตานเช้ือดื้อยาชนิดตางๆ  
 

MIC (μg/ml) FIC (μg/ml) FIC index Strains 
cef amx gal cla cef+gal amx+gal cef+cla amx+cla cef+gal amx+gal cef+cl

a 
amx+cla 

S. aureus DMST 20651 50 - 300 >128 10+5 - 50+>128 - 0.22 - 2.0 - 

E. coli DMST 20662 - >1,000 500 >128 - 10+40 - >1,000+>128 - <0.09 - 2.0 

E. cloacae DMST 21354 100 - 80 >128 60+50 - 100+>128 - 1.23 - 2.0 - 

S. aureus ATCC 29213a 0.12 - 100 4 N/D - - - N/D - N/D - 

E. coli ATCC 25922b - 4.0 100 16 - N/D - N/D - N/D - N/D 

 

S. aureus ATCC 29213a และ E. coli ATCC 25922 b ใชเปน positive control 
cef = ceftazidime, amx = amoxicillin, gal = galangin, cla = clavulanic acid    
N/D, ไมตองหาคา (not determined) 
แตละคาท่ีไดมาจากการทดลอง 3 ซํ้า   
 
        จากผลการทดลองท่ีได สารผสมท่ีมีฤทธ์ิเสริมกันเนื่องจากมีคา FIC index ≤ 0.5 (Johnson, 2004; Te 
Dorsthorst et al., 2004) ไดแก ceftazidime ผสม galangin ตานเช้ือ S. aureus DMST 20651 (FIC index = 
0.22) และ amoxicillin ผสม galangin ตานเช้ือ E. coli DMST 20662 (FIC index = 0.22) จึงเลือกสวนผสม
ของสารดังกลาวและเชื้อมาทําการทดลองโดยวิธี Viable count และ Tramsmission electronmicroscopy 
(TEM) ตอ   
 
4.  Killing curve determination หรือ Viable counts       
        4.1 Viable count ของเช้ือ Ceftazidime-resistant Staphylococcus aureus DMST 20651 (CRSA)  
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รูปที ่7  กราฟแสดงผลของ ceftazidime, galangin เดี่ยวๆ และผสม ตอการเจริญของเช้ือ S. aureus DMST 

20651.                           ceftazidime (20) หมายถึง ceftazidime at 20 μg/ml.; คาท่ีไดบนกราฟมาจากการ
ทดลอง 4 ซํ้า , และ vertical bars แสดง standard errors of the means. 
 
 
 
 
 
 
 
        4.2 Viable count ของเช้ือ Amoxicillin-resistant Escherichia  coli DMST 20662 (AREC)        
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รูปที ่8 กราฟแสดงผลของ amoxicillin, galangin เดี่ยวๆ และผสม ตอการเจริญของเช้ือ Escherichia  coli 
DMST 20662 (AREC).                                 amoxicillin(200) หมายถึง amoxicillin at 200 μg/ml.; คาท่ีได
บนกราฟมาจากการทดลอง 4 ซํ้า , และ vertical bars แสดง standard errors of the means. 
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5. Transmission electronmicroscopy (TEM)       
        สารผสมท่ีมีฤทธ์ิเสริมกัน ไดแก ceftazidime ผสม galangin ตานเช้ือ S. aureus DMST 20651 (FIC 
index = 0.22) และ amoxicillin ผสม galangin ตานเช้ือ E. coli DMST 20662 (FIC index = 0.22) จึงเลือก
สวนผสมของสารดังกลาวและเชื้อมาทําการทดลองโดยวิธี Tramsmission electronmicroscopy (TEM)  
ไดผลดังตอไปนี้ 
 
        5.1 TEM ของเช้ือ ceftazidime-resistant S. aureus DMST 20651 
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รูปที ่9  ภาพจากกลองจุลทรรศนอิเลคตรอนของ  log phase S. aureus DMST 20651 ใน cation-adjusted 

Mueller-Hinton (MH) broth โดยในภาพ: a, ปราศจากยา (control); b, 25 μg/ml ceftazidime ; c, 50 μg/ml 

galangin; d, สารผสม 5 μg/ml ceftazidime และ 5 μg/ml galangin (a, b, c, d, original magnification, x 

17,480; bar, 1  μm; Inset, a, b, d, original magnification, x 42,800;  c, x 32,500; bar, 0.25 μm).  
  
 
 

5.2 TEM ของเช้ือ amoxicillin-resistant E. coli DMST 20662  
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รูปที ่10 ภาพจากกลองจุลทรรศนอิเลคตรอนของ  log phase E. coli DMST 20662 ใน cation-adjusted Mueller-

Hinton (MH) broth โดยในภาพ: a, ปราศจากยา (control); b, 200 μg/ml amoxicillin; c, 100 μg/ml 

galangin; d, สารผสม 8 μg/ml amoxicillin และ 30 μg/ml galangin; Bar = 0.5 μm (b,c,d); 1 μm (a). 
 
6. Enzyme assay  
        เอนไซม penicillinase จาก Bacillus cereus (B. cereus) ถูกนํามาทดสอบการยับยั้งโดย flavonoids 

ชนิดตางๆ โดยดูจํานวน benzylpennicillin ท่ีเหลืออยู และ β-lactamase ของ  Enterobacter cloacae (E. 
cloacae) ถูกนํามาทดสอบการยับยั้งโดย galagin ท่ีความเขมขนตางๆกัน โดยดูจํานวน benzylpennicillin ท่ี
เหลืออยู ผลท่ีไดดังนี้  
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รูปที ่11 ผลของ flavonoids ชนิดตางๆ ตอการยับยั้ง penicillinase ในการสลาย benzylpenicillin.  a. 

penicillinase จาก B. cereus; สัญลักษณ flavonoids (200 μg/ml);  , control (without flavonoids); ■, 

galangin; ▼, 6-chloro-7-methylflavone; ●, tectochrysin. b. β-lactamase จาก E. cloacea; สัญลักษณ 

แสดงความเขมขนตางๆกัน (μg/ml) ของ galangin; ●, 100 หมายถึง 100  μg/ml ของ galangin. ตัวอักษร 
superscript ท่ีตางกันแสดงถึงมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Tukey’s HSD, p < 0.01).  
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บทที ่4 
สรุปผลการทดลอง 

สรุปผลการวจัิย  
 
4.1 ผลจาก MICs and checkerboard determinations  
        ผลของการทํา MICs สําหรับ ceftazidime, amoxicillin และ galangin สําหรับเช้ือท้ัง 5 ชนิด สรุปไดดัง
ตาราง 1 โดยสรุปไดวา เช้ือท่ีดื้อตอ ceftazidime ไดแก S. aureus DMST 20651, E. cloacae DMST 21354 

โดยมีคา MICs เทากับ 50, 100 μg/ml, ตามลําดับ. ขณะท่ีเช้ือท่ีดื้อตอ amoxicillin ไดแก E. coli DMST 

20662 โดยมีคา MICs > 1,000 μg/ml (CLSI, 2006). ผลการทดลองที่ไดบงช้ีวา สวนผสมของ ceftazidime 

10 μg/ml กับ galangin 5 μg/ml และ amoxicillin 10 μg/ml กับ galangin 40 μg/ml ออกฤทธ์ิเสริมการ
ยับยั้งเช้ือ S. aureus DMST 20651 และ E. coli DMST 20662 โดยมี FIC index ท่ี 0.22 และ <0.09 ตามลําดับ 
(Johnson, 2004; Odds, 2003; Te Dorsthorst et al., 2004).             
  
4.2 ผลจาก Killing  curve determinations (Viable counts)  

    ผลการทดลองทํา viable counts ของเช้ือ S. aureus DMST 20651 แสดงใหเห็นวา ceftazidime 20 μg/ml, 

50 μg/ml galangin ลดกราฟการเจริญของเช้ือลงเล็กนอยเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในขณะท่ี ceftazidime 5 

μg/ml ผสมกับ 5 μg/ml galangin ลดกราฟการเจริญของเช้ือลงท่ี 5x103 cfu/ml ท่ี 6 ชม. และอยูในระดับนี้
ตลอด 24 ชม.  ในทํานองเดียวกัน (รูป 7). Viable counts ของเช้ือ E. coli DMST 20662 แสดงใหเห็นวา 

amoxicillin 200 μg/ml, 100 μg/ml galangin ลดกราฟการเจริญของเช้ือลงเล็กนอยเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 

ในขณะท่ี สวนผสมของ amoxicillin 10 μg/ml กับ 40 μg/ml galangin ลดกราฟการเจริญของเช้ือลงท่ี 
1x103 cfu/ml ท่ี 6 ชม. และอยูในระดับนี้ตลอด 24 ชม (รูป 8).  
 
4.3 ผลการทดลอง Transmission electron microscopy (TEM)  
        ผลการทดลองผลของสารผสม ceftazidime และ galangin ตอเช้ือ S. aureus DMST 20651 นั้น บงช้ีวา             
สารผสมดังกลาวทําใหเซลลแบคทีเรียไดรับความเสียหายอยางมาก การแบงตัวถูกยับยั้ง ผนังเซลลถูกทําลาย

และขนาดเซลลโตข้ึนอยางเห็นไดชัด (รูป 9d) ในขณะท่ีผลของ galangin 50 μg/mL เดี่ยวๆ ทําใหผนังเซลล

หนาข้ึนและยับยั้งการแบงเซลล ในขณะท่ี ceftazidime 25 μg/ml เดี่ยวๆ ไมมีผลตอผนังเซลลของเช้ือนี้ (รูป 
9)  สําหรับผลของสาร amoxicillin และ galangin เดี่ยวๆและผสมตอเซลล E. coli DMST 20662 นั้น บงช้ีวา 

สาร 200 μg/ml amoxicillin หรือ 100 μg/ml galangin เดี่ยวๆ ตอเช้ือนี้ท่ีเจริญใน cation-adjusted mueller-
hinton broth (CAMHB) จะเห็นวา cell wall และ cytoplasmic membrane สามารถเห็นชัดเจนและแยกแยะ
ได สามารถเห็น ribosomes ใน cytoplasm เปนจํานวนมากโดยไมแตกตางไปจากกลุมควบคุม (รูป 10a,b,c).    

ในขณะท่ีสวนผสมของ 8 μg/ml amoxicillin และ 30 μg/ml galangin  สามารถทําใหเซลลแบคมีเรียไดรับ
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4.4 Enzyme assays  

        ผลของ flavonoids ในการยับยั้งเอนไซม penicillinase และ β-lactamases ในหลอดทดลองน้ัน มีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ จากผลการทดลองจะเห็นวา galangin สามารถยับยั้ง penicillinase I จาก B. 
cereus. ไมใหทําลาย benzylpennicillin ท่ี 10 และ 20 นาทีไดอยางมีนัยสําคัญท่ี p < 0.01 เม่ือเทียบกับกลุม
ควบคุม เม่ือเทียบผลการยับยั้งใน flavonoids ดวยกันแลวจะเห็นวาฤทธ์ิในการยับยั้ง pennicillinase I 
โดยตรงเรียงลําดับดังนี้ tectochrysin > 6-chloro-7-methylflavone > Galangin ตามลําดับ (รูป 11a) เม่ือดูผล

ของความเขมขนของ galangin ในการยับยั้ง penicillinase (β–lactamase) type IV จาก E. cloacae แลวจะ

เห็นวา ผลของการยับยั้งข้ึนกับความเขมขน โดยท่ี 200 μg/ml ยับยั้งไดดีกวาความเขมขนท่ีต่ําลงมา
ตามลําดับ ผลนี้บงช้ีวานอกจาก galangin จะมีผลโดยตรงตอโครงสรางของเซลลและการแบงตัวของเซลล
แลว ยังอาจมีผลในการยับยั้งเอนไซม penicillinase   ของเช้ือดวย.   
 
4.5 วเิคราะห์และวจิารณ์ผลการทดลอง (Discussion)  
        ผลการทดลองหาคา MICs ของ galangin ตอ S. aureus DMST 20651 และ E. coli DMST 20662   
สอดคลองกับผลการทดลองของ Pepeljnjak and Kosalec (2004) ท่ีแสดงใหเห็นวา galangin แยกไดจาก 

propolis มีคา MIC 160±30 μg/ml ตอเช้ือ clinical isolates of MRSA strains. ผลการทดลองนี้ยังสอดคลอง

กับ Drago et al. (2007) ท่ีพบวา MIC ของ galangin ใน Actichelated® propolis ตาน E. coli มีคา 168-334 
mg/l. ในทํานองเดียวกัน flavonol ท่ีสกัดจาก Salvia pisidica สามารถยับยั้งแบคทีเรีย  E. coli ATCC 25922 
ท่ีความเขมขน 13g/100ml (Ozkan Gucan, 2010). งานวิจัยกอนหนานั้นพบวา galangin จาก propolis 
สามารถยับยั้ง E. coli และ Gram-negative bacteria อ่ืนๆ (Castaldo, 2002).          
        ผลของ checkerboard และ  viable counts ของ S. aureus DMST 20651 แสดงถึงการเกิด  synergistic 
effects ระหวาง galangin และ ceftazidime ในการยับยั้งเช้ือนี้ ในขณะท่ีสวนผสมนี้ไมเกิด synergistic effects 
ตอเช้ือ E. cloacae DMST 21354 (คา FIC index = 1.23) ในทํานองเดียวกับสวนผสมของ galangin และ 
amoxicillin ในการตานเช้ือ E. coli DMST 20662 ผลนี้สอดคลองกับการทดลองของ Hemaiswarya et al., 
(2008) ท่ีพบวา flavonoids และ synthetic drugs เสริมฤทธ์ิกันในการยับยั้งแบคทีเรีย นอกจากนั้นแลว การ
วิจัยอ่ืนพบวา galangin ผสม gentamicin ออกฤทธ์ิเสริมกันในการยับยั้งเช้ือ methicillin-resistant 
Staphylococcus aureus KCMM 40501 and DPS-1 strains (Lee et al., 2008). ผลการทดลองนี้คลายผลการ
ทดลองการเสริมฤทธ์ิกันของ galangin ผสม ceftazidime ในการตานเช้ือ penicillin-resistant S. aureus 
(Eumkeb et al., 2010).  
         ผลจาก enzyme assay อาจสามารถอธิบายไดวา galangin มีปฏิสัมพันธกับ penicillinase. สงผลให  
benzylpenicillin อิสระท่ีเหลืออยูสามารถยับยั้งแบคทีเรียได ผลนี้สอดคลองกับผลของ  Denny et al., (2002) 
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         ผลการวิจัยนี้บงช้ีวา galangin นอกจากจะมีฤทธ์ิออนๆดวยตัวเองในการตานเช้ือ S. aureus และ E. coli 

ท่ีดื้อตอ β-lactam แลว ยังมีความสามารถท่ีจะยับยั้งการดื้อยาของแบคทีเรีย โดยทําใหยากลุม β-lactam ท่ี
เช้ือเคยดื้อแลว กลับมาใชปราบเช้ือไดเชนเดิมในขนาดท่ีเคยใชรักษา ท้ังนี้จากงานวิจัยนี้ อาจเนื่องมาจาก
อยางนอย 2 กลไกท่ีสําคัญไดแก อยางแรกมีผลตอ the integrity of the cell wall และ on septum formation 
prior to cell division อาจเนื่องมาจากผลการยับยั้งการสังเคราะหโปรตีน รวมถึงการมีผลตอตําแหนง 
penicillin-binding protein 2a (PBP 2a). กลไกท่ีสองเนื่องมาจาก การมีปฏิสัมพันธในการยับยั้ง penicillinase 
enzyme ทําใหไมสามารถทําลายยาได ยังไมพบวา galangin มี cross-resistance กับ 4-quinolone drugs 
(Cushnie and Lamb, 2006).                               

         ไดมีงานวิจัยกอนหนานี้รายงานวา clavulanate, ซ่ึงมี lactam ring เหมือน β-lactam antibiotics, 

สามารถทําใหแบคทีเรียสราง β-lactamase มากข้ึน (Stapleton, 1995; Tzouvelekis, 1997). ผลการวิจัยนี้

ช้ีแนะวา β-lactamase inhibitors เหลานี้ (รวมถึง clavulanic acid) สามารถถูกทําลายไดโดยกลไกท่ี

เหมือนกับ β-lactam antibiotics. งานวิจัยช้ินนี้เปนการคนพบที่สําคัญท่ีช้ีใหเห็นวา galangin ซ่ึงใน

โครงสรางไมมี β-lactam structure (รูป 1) สามารถยับยั้งการดื้อยา β-lactams ของแบคทีเรียผานหลายกลไก 

เนื่องจากในโครงสรางของ galangin ไมมี β-lactam ring เหมือน clavulanic acid ทําให galangin ไม

เหนี่ยวนําใหแบคทีเรียเพ่ิมการผลิต β-lactamase. จากผลการวิจัยนี้บงชี้วา clavulanic acid ซ่ึงเปน β-

lactamase inhibitors, ตางจาก galangin ซ่ึงเปน flavonoids, ไมสารถยับยั้งหรือลดการดื้อตอยาในกลุม β-
lactams ของเช้ือ S. aureus DMST 20651 และ E. coli DMST 20662 ซ่ึงเปนแบคทีเรียท่ีมีการติดเช้ือมากและ
อันตรายมากท่ีสุดได (ตาราง 1) Galangin อาจใชเปนสวนผสมของยาสูตรใหมเพื่อตานเช้ือท้ัง 2 strains 
ดังกลาว ซ่ึงไมสามารถรักษาไดโดยยา ceftazidime และ amoxicillin โดยงานวิจัยท่ีทําควบคูกับงานวิจัยนี้ 
โดยฉีดกาแลนจินเดี่ยวๆ ในขนาด 10, 20 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม(น้ําหนักตัว)ตอวัน เขาในชองทองของหนูถีบ
จักรในกลุมท่ี 1 และ 2 ตามลําดับ สวนกลุมท่ี 3 และ 4 ฉีดกาแลนจินผสมกับเซพทาซิดีนขนาด 10+160 และ 
20+320 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม(น้ําหนักตัว)ตอวัน ตามลําดับ โดยแบงฉีดวันละ 2 คร้ัง เปนเวลา 14 วัน  
ผลการวิจัยพบวา น้ําหนักสัมพัทธและนํ้าหนักของอวัยวะสําคัญ(ตอน้ําหนักตัว)ของหนูทดลอง ไมมีการ
เปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม จุลกายวิภาคของตับ มาม หัวใจ ไต
และกระเพาะอาหาร ไมแตกตางจากกลุมควบคุม คาทางเคมีในเลือดไมมีความแตกตางระหวางกอนและหลัง
ฉีดกาแลนจินเดี่ยวๆ และ/หรือ ผสมกับเซพทาซิดีน ในทุกๆกลุมของหนูทดลอง ยกเวนระดับของฮีมาโทค
ริตในหนูท่ีไดรับการฉีดสารดังกลาว มีการลดลงอยางสัมพันธกับขนาดของสารทดลองอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ ท่ีระดับความเช่ือม่ัน 95% (Eumkeb, 2011) อยางไรก็ตามขนาดกาแลนจินท่ี 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอ
วัน เทากับ 10,000 ไมโครกรัมตอกิโลกรัม ซ่ึงเปนขนาดท่ีสูงมากๆ อยางไรก็ตามตองทดสอบพิษและ
ประสิทธิภาพในมนุษย โดยระดับยาในเลือดตองอยูในระดับท่ีสามารถยับยั้งแบคทีเรียดังกลาวได 
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4.6 สรุปผลการวจิยั (Conclusion) 
        จากผลการวิจัยนี้ สรุปไดวา galangin มีคุณสมบัติท่ีสามารถลดการดื้อยาในกลุม β-lactam antibiotics 
ของเช้ือ S. aureus DMST 20651 และ E. coli DMST 20662. เนื่องจากสารนี้มีในผักท่ีเรารับประทานเปน
อาหารกอรปกับขนาดท่ีสามารถยับยั้งแบคมีเรียมีความปลอดภัยในสัตวทดลอง จึงอาจสามารถนําสารนี้มา

ผสมกับยาในกลุม β-lactam เพื่อรักษาการติดเช้ือท่ีดื้อตอยากลมนี้ไดในอนาคต อยางไรก็ตามตองมีการ
ทดลองประสิทธิภาพในสัตวทดลองและในอาสาสมัครดวย  
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gallate resulting in restoration of antibacterial activity of penicillin against penicillinase-
producing Staphylococcus aureus. Antimicrobial Agents and Chemotherapy. 46, 2266-2268. 
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Output ทีไ่ด้จากโครงการ  
Referred articles:  
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2005). Reversing beta-lactam antibiotic resistance with 
flavonoids  in Gram positive Bacteria. Acta Horticulturae. Vol 4: 678: 171-178.  
 
Jirawan Oonmetta-aree, Tomoko Suzuki, Piyawan Gasaluck and Griangsak Eumkeb.        
(2006). Antimicrobial Properties and Action of Galangal (Alpinia galanga Linn.) on 
Staphylococcus aureus.  LWT Food Science and  Technology. 39: 1214-1220. 
(IF 2011 =  2.545) 
 

Eumkeb, G. and  Richards R.M.E. (2004). Reversing β- Lactam Antibiotic Resistance in Gram- 
positive bacteria by Some Flavonoids. Suranaree J. Sci. Technol. 11:143-150.   
 
Eumkeb, G., Sakdarat, S and Siriwong, S. (2010). "Reversing [beta]-lactam antibiotic resistance 
of Staphylococcus aureus with galangin from Alpinia officinarum Hance and synergism with 
ceftazidime." Phytomedicine 18(1): 40-45. 

(Impact Factor 2011 = 3.268) 
 
Eumkeb, G. and Duangkham A. (2011). "Subacute Toxicify Test of Galangin and ceftazidime in 
Mice." Thai Journal of Toxicology 26(1): 5-13. 
 
Eumkeb, G., Siriwong, S., Phitaktim, S., Rojtinnakorn, N., Sakdarat, S. (2012). "Synergistic 
activity and mode of action of flavonoids isolated from smaller galangal and amoxicillin 
combinations against amoxicillin-resistant Escherichia coli." J. Appl. Microbiol. 112, 55-64. 
(Impact Factor 2011 = 2.337) 
 
Patent 
 
The combination of flavonoids and drugs against Staphylococcus aureus and  Enterobacter 
cloacae : patent asking no: 0601001839 , 2006 

 

 

 

 

 

 

 

 



 24

 
Conference Proceedings:   
 
Griangsak Eumkeb, Nichayanan Chaisena, Nitaya Rojtinnakorn, Supatcharee Siriwong, Aphai 

Duangkham. (2008). P14 Reversing β-Lactam Antibiotic Resistant Bacteria with Flavonoids. In : 
Proceeding of 30th Pharmacological and Therapeutic Society of Thailand Meeting. 27-28 March 
2008. Thai Journal of Pharmacology. Vol 29: No I: 117-126. Bangkok: Ruen Kaew Press. 
 
Siriwong S, Thumanu K, Eumkeb G. (2010). Using FT-IR microspectroscopy to investigate 
biochemical change of drugs-resistance Escherichia coli treated with amoxicillin and apigenin. 
In: Proceeding of the 36th Congress on Science and Technology of Thailand (STT36). Abstract 
Book (Oral presentation, B2_0051/pp70.) 26-28 October 2010, Bangkok, Thailand: Bangkok 
International Trade & Exhibition Centre (BITEC), Thailand. 
 
Research reports:  
 
 
Conference Abstracts: 
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2003). Reversing beta-lactam antibiotic resistance with 
flavonoids  in  Gram positive Bacteria.   In The 3rd World Congress on Medicinal and Aromatic 
Plant for Human Welfare (WOCMAP III) From Biodiversity through Science and Technology, 
Trade and Industry to Sustainable Use, Abstracts Book ( Poster presentation, PP04 -59, pp. 450 
). 3-7 February 2003, Chiangmai, Thailand : Chiangmai University 
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2004). Reversing beta-lactam antibiotic resistance in  Gram  
positive Bacteria with some flavonoids.   In :The 20th FAPA Congress 2004 : Emerging Science 
and Profession in Pharmacy , Abstracts Book (Oral presentation, PP-O-01, pp. 160). 30 Nov – 3 
Dec 2004, Bangkok, Thailand : The Pharmaceutical Association of Thailand under Royal 
Patronage, Bangkok.  
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Eumkeb, G. (2005). Investigation of the effect of Some Flavonoids on some β - lactam 
antibiotics  resistant bacteria.  In :The Thai research Fund meeting : Senior Thai research Fund 
researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstracts Book (Poster presentation, 
MRG168/p225, pp. 214.). 14-16 January 2005, Kanchanaburee, Thailand : The Thai Research 
Fund and The higher education commission, Bangkok.  
 
Eumkeb, G. (2005). Investigation of the effect of Some Flavonoids on some beta - lactam 
antibiotics resistant bacteria. In :The Thai research Fund meeting : Senior Thai research Fund 
researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract Book (Oral presentation, 13-
R1-S1-MRG4680168/p227, pp. 1). 13-15 October 2005, Petchaburi, Thailand : The Thai 
Research Fund and The higher education commission, Bangkok.  
 
Eumkeb, G. Chukratok. S., Suttajit. M. and Ruangrungsi. N. (2005). Investigation of the effect of 
Some Flavonoids on some beta - lactam antibiotics resistant bacteria. In :The 1st International 
Conference on Natural products for Health and Beauty; From local wisdom to global 
marketplace. Abstract Book (Oral presentation, O4-1/p232, pp. 124). 17-21 October 2005, 
Mahasarakham, Thailand : Mahasarakham University, and the higher education commission, 
Thailand. 
 
Eumkeb, G., Wongkamsound, K (2007). Flavonoids synergy with beta-lactam antibiotics against 
beta-lactam-resistant bacteria. In :The Thai research Fund meeting : Senior Thai research Fund 
researchers meet Junior Thai research Fund researchers 7th, Abstract Book ( Poster presentation, 
P-PHY-B06-RSA4980004 /p26 , pp. 26. ). 11-13 October 2007, Pattaya, Chonburee,Thailand : 
The Thai Research Fund and The higher education commission, Bangkok 
 
Eumkeb, G., Wongkamsound, K. (2008). Flavonoids synergy with β-lactam antibiotics against 
β-lactam-resistant bacteria. The Thai research Fund meeting : Senior Thai research Fund 
researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract Book (Poster presentation, PS-
BIO-E20). 16-18 October 2008, Cha-am, Petchaburi, Thailand, Thailand research fund and 
Commission on higher education: p. 144. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 26

Eumkeb, G., Phitaktim, S., Rojtinnakorn, N., Siriwong, S., Duangkham, A., 
Naknarong, W., Wisansawat, J. (2009). Flavonoids synergy with β-lactam antibiotics against β-
lactam-resistant bacteria. The Thai research Fund meeting : Senior Thai research Fund 
researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract Book (Poster presentation, PS-
BIO-B24). 15-17 October 2009, Cha-am, Petchaburi, Thailand, Thailand research fund and 
Commission on higher education: p. 105. 
 
ผลงานตพีมิพ์ทางหนังสือพมิพ์และส่ืออนิเตอร์เนต  (บางส่วน) 

เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ พัฒนาสารสกัด"ขา"สูยาปฏิชีวนะสูตรใหม ยบัยั้งเช้ือแบคทีเรียท่ีทําใหเกิด
หนอง  สํานักงานกองทุนสนับสนุนการวจัิย วันท่ี 14 มกราคม 2548 

เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ วิจยัพบ"ขา"ยาปฏิชีวนะสูตรใหม ผูจัดการออนไลน วันท่ี 15 มกราคม 2548 
เวลา 12:39 น. http://www.manager.co.th/  

เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ เรงวิจัย"ขา"เปนยาปฏิชีวนะสูตรใหม ตานเช้ือหนองดื้อยา  หนังสือพมิพ์
บ้านเมือง ประจําวันจันทรท่ี 17 มกราคม 2548   

เกรียงศักดิ ์เอ้ือมเกบ็ "ขา"สยบเช้ือดื้อยา เล็งวิจัยสูตรใหม ผสมสารสมุนไพร  หนังสือพมิพ์กรุงเทพ
ธุรกจิ ประจําวนัอังคารท่ี 18 มกราคม 2548   

เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ วิจยั"ขา"ทํายาปราบเช้ือแบคทีเรียจอมดื้อ  หนังสือพมิพ์ผู้จัดการรายวนั 
ประจําวนัศุกรท่ี 21 มกราคม 2548 หนา 43. 
เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ พัฒนาสารสกัดจาก"ขา"แทนยาปฏิชีวนะสมัยใหม ยับยั้งเช้ือแบคทีเรียท่ีทําให
เกิดหนอง  หนังสือพมิพ์สยามรัฐ ประจําวนัศุกรท่ี 28 มกราคม 2548   

เกรียงศักดิ ์เอ้ือมเกบ็ สารสกัด"ขา"สวนผสมยาปฏิชีวนะสูตรใหม ตานเช้ือหนองดือ้ยา  
หนังสือพมิพ์โพสต์ทูเดย์ ประจําวันอาทิตยท่ี 13 กุมภาพนัธ 2548 หนา B5.  
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                                        ประวตัิผู้วจิยั 
หัวหน้าโครงการวจัิย 

 
1. Name and Rank:   Assistant Professor Dr. Griangsak Eumkeb 
2. Department / School: School of Biology, Institute of Science 
3. University:  Suranaree University of Technology 
4. Degree:  
 

Degre
e 

Field Date 
Awarde

d 

Institute / Country 

Ph.D.    Pharmacolo
gy        

1999 The  Robert  Gordon  University,  United  Kin
gdom 

B.Sc.     Pharmacy 1989 Chulalongkorn  University,  Thailand   
    

5. Experiences: 
 5.1 Administration Experience: 
 

Period Position Institution / Firm 
2004-present 
 

Assistant Professor            Institute of Science, Suranaree 
University of Technology (SUT) 

2002-2005     
 

Assistant Director of Center for Scientific 
and Technology equipment, 

 Center for Scientific and Suranaree 
University of  Technology 

Technology equipment 

1999-2002      
 

Lecturer School of Biology, Inst. of 
Science, SUT.   

1989-1994 Pharmacist                             
 

MaharatNakhonRatchasima 
Hospital, Thailand 

   
6. Current Professional Field Registration: 
 Pharmacology and toxicology, Medicinal plant, Clinical Pharmacy           
 
7. Members: 
 1.  Thai society of toxicology    
 2.  Thai society of pharmacist    
 3.  Thai pharmacy council   
 4.  The alumni association of Faculty of Pharmaceutical Sciences, Chulalongkorn  
      University.  
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8. Research Grants Awarded: 
2011- The Royal Golden Jubilee Ph.D. Program Advisorships (1 Grant): The Thailand Research    
 
            Fund,  Thailand 
2006-2008: Research Career Development Grant (Metheevijai): The Thailand Research  
                Fund, Thailand 
2003-2004: Research Grant for New Scholar : The Thailand Research Fund-Commission on  
                Higher Education  
2004-2011: Research Grants (9 Grants): National Research Council of Thailand/Institute of  
                Research and Development, Suranaree University of Technology, Thailand 
2011:      The Royal Golden Jubilee Ph.D. Program Advisorships (1 Grants): The Thailand 
       Research Fund, Thailand 
 
 
9. Award :   
 
2011 : Renowned deed in athletics leader, Suranaree University of Technology  
2010 : Renowned deed in athletics manager, Suranaree University of Technology  
2008 : Outstanding alumnus, Nonkipittakom school, Burirum, Thailand 
1994-1999: The Royal Thai Government Scholarship, MUA, to study Ph.D.  
        in U.K. for 4 years. 
1985-1988: Boonrod - Brewery Scholarship for 4 years, Chulalongkorn University,    
1983-1984: Bangkok-Bank Scholarship for 2 years, Mahidol University 
 
 
10. Scientific Publications :  
Referred articles:  
 
Richards, R.M.E., Eumkeb, G.and Marshall, D. (1997). Is the ultrastructural damage 
caused  by  subinhibitory concentrations  of  trimethoprim and sulphadiazine part of  
their  normal  mechanism  of  action? Microbios,  92, 183 - 197. 
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2005). Reversing beta-lactam antibiotic resistance 
with flavonoids  in Gram positive Bacteria. Acta Horticulturae. Vol 4: 678: 171-178.  
 
Jirawan Oonmetta-aree, Tomoko Suzuki, Piyawan Gasaluck and Griangsak Eumkeb.        
(2006). Antimicrobial Properties and Action of Galangal (Alpinia galanga Linn.) on 
Staphylococcus aureus.  LWT Food Science and  Technology. 39: 1214-1220. 
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(IF 2011 =  2.545) 
 
Punopas, K., Eumkeb, G., Chitsomboon, B. and Nakkiew, P. (2004). The study of 
antibacterial activity of some medicinal plant in Lamiaceae family. Suranaree J. Sci. 
Technol. 11:52-59. 
 
Eumkeb, G. and  Richards R.M.E. (2004). Reversing β- Lactam Antibiotic Resistance in 
Gram- positive bacteria by Some Flavonoids. Suranaree J. Sci. Technol. 11:143-150.   
 
Eumkeb, G., Sakdarat, S and Siriwong, S. (2010). "Reversing [beta]-lactam antibiotic 
resistance of Staphylococcus aureus with galangin from Alpinia officinarum Hance 
and synergism with ceftazidime." Phytomedicine 18(1): 40-45. 
(Impact Factor 2011 = 3.268) 
 
Eumkeb, G. and Duangkham A. (2011). "Subacute Toxicify Test of Galangin and 
ceftazidime in Mice." Thai Journal of Toxicology 26(1): 5-13. 
 
Eumkeb, G., Siriwong, S., Phitaktim, S., Rojtinnakorn, N., Sakdarat, S. (2012). 
"Synergistic activity and mode of action of flavonoids isolated from smaller galangal 
and amoxicillin combinations against amoxicillin-resistant Escherichia coli." J. Appl. 
Microbiol. 112, 55-64. 
(Impact Factor 2011 = 2.337) 
 
Munglue, P., Eumkep, G., Wray, S., Kupittayanant, S., 2012. The Effects of 
Watermelon (Citrullus lanatus) Extracts and L-Citrulline on Rat Uterine Contractility. 
Reproductive Sciences. is accepted. 
(Impact Factor 2011 = 2.444) 
 
Eumkeb, G., Siriwong, S., Thumanu, K., 2012. Synergistic activity of luteolin and 
amoxicillin combination against amoxicillin-resistant Escherichia coli and mode of 
action. Journal of Photochemistry and Photobiology B: Biology. is accepted  
(Impact Factor 2011 = 2.814). 
 
Eumkeb, G., Chukrathok, S., 2012. Synergistic activity and mechanism of action of 
ceftazidime and apigenin combination against ceftazidime-resistant Enterobacter 
cloacae  Phytomedicine. is accepted,  
(Impact Factor 2011 = 3.268). 
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Patent 
 
The combination of flavonoids and drugs against Staphylococcus aureus and  
Enterobacter cloacae : patent asking no: 0601001839 , 2006 
 
Conference Proceedings:   
 
Griangsak Eumkeb, Nichayanan Chaisena, Nitaya Rojtinnakorn, Supatcharee Siriwong, 
Aphai Duangkham. (2008). P14 Reversing β-Lactam Antibiotic Resistant Bacteria with 
Flavonoids. In : Proceeding of 30th Pharmacological and Therapeutic Society of 
Thailand Meeting. 27-28 March 2008. Thai Journal of Pharmacology. Vol 29: No I: 
117-126. Bangkok: Ruen Kaew Press. 
 
Siriwong S, Thumanu K, Eumkeb G. (2010). Using FT-IR microspectroscopy to 
investigate biochemical change of drugs-resistance Escherichia coli treated with 
amoxicillin and apigenin. In: Proceeding of the 36th Congress on Science and 
Technology of Thailand (STT36). Abstract Book (Oral presentation, B2_0051/pp70.) 
26-28 October 2010, Bangkok, Thailand: Bangkok International Trade & Exhibition 
Centre (BITEC), Thailand. 
 
Research reports:  
 
Eumkeb,G. and Jinakoon, N. (2003). The study of medicinal plants and supplement 
food  for  health of community in NakhonRatchasima province 
 
Conference Abstracts: 
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2003). Reversing beta-lactam antibiotic resistance 
with flavonoids  in  Gram positive Bacteria.   In The 3rd World Congress on Medicinal 
and Aromatic Plant for Human Welfare (WOCMAP III) From Biodiversity through 
Science and Technology, Trade and Industry to Sustainable Use, Abstracts Book ( 
Poster presentation, PP04 -59, pp. 450 ). 3-7 February 2003, Chiangmai, Thailand : 
Chiangmai University 
 
Eumkeb, G. and Richards, R.M.E. (2004). Reversing beta-lactam antibiotic resistance in  
Gram  positive Bacteria with some flavonoids.   In :The 20th FAPA Congress 2004 : 
Emerging Science and Profession in Pharmacy , Abstracts Book (Oral presentation, 
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PP-O-01, pp. 160). 30 Nov – 3 Dec 2004, Bangkok, Thailand : The Pharmaceutical 
Association of Thailand under Royal Patronage, Bangkok.  
 
Eumkeb, G. (2005). Investigation of the effect of Some Flavonoids on some β - 
lactam antibiotics  resistant bacteria.  In :The Thai research Fund meeting : Senior 
Thai research Fund researchers meet Junior Thai research Fund researchers, 
Abstracts Book (Poster presentation, MRG168/p225, pp. 214.). 14-16 January 2005, 
Kanchanaburee, Thailand : The Thai Research Fund and The higher education 
commission, Bangkok.  
 
Eumkeb, G. (2005). Investigation of the effect of Some Flavonoids on some beta - 
lactam antibiotics resistant bacteria. In :The Thai research Fund meeting : Senior Thai 
research Fund researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract 
Book (Oral presentation, 13-R1-S1-MRG4680168/p227, pp. 1). 13-15 October 2005, 
Petchaburi, Thailand : The Thai Research Fund and The higher education 
commission, Bangkok.  
 
Eumkeb, G. Chukratok. S., Suttajit. M. and Ruangrungsi. N. (2005). Investigation of the 
effect of Some Flavonoids on some beta - lactam antibiotics resistant bacteria. In 
:The 1st International Conference on Natural products for Health and Beauty; From 
local wisdom to global marketplace. Abstract Book (Oral presentation, O4-1/p232, 
pp. 124). 17-21 October 2005, Mahasarakham, Thailand : Mahasarakham University, 
and the higher education commission, Thailand. 
 
Eumkeb, G., Wongkamsound, K (2007). Flavonoids synergy with beta-lactam 
antibiotics against beta-lactam-resistant bacteria. In :The Thai research Fund meeting : 
Senior Thai research Fund researchers meet Junior Thai research Fund researchers 
7th, Abstract Book ( Poster presentation, P-PHY-B06-RSA4980004 /p26 , pp. 26. ). 11-
13 October 2007, Pattaya, Chonburee,Thailand : The Thai Research Fund and The 
higher education commission, Bangkok 
 
Eumkeb, G., Wongkamsound, K. (2008). Flavonoids synergy with β-lactam antibiotics 
against β-lactam-resistant bacteria. The Thai research Fund meeting : Senior Thai 
research Fund researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract 
Book (Poster presentation, PS-BIO-E20). 16-18 October 2008, Cha-am, Petchaburi, 
Thailand, Thailand research fund and Commission on higher education: p. 144. 
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Eumkeb, G., Phitaktim, S., Rojtinnakorn, N., Siriwong, S., Duangkham, A., 
Naknarong, W., Wisansawat, J. (2009). Flavonoids synergy with β-lactam antibiotics 
against β-lactam-resistant bacteria. The Thai research Fund meeting : Senior Thai 
research Fund researchers meet Junior Thai research Fund researchers, Abstract 
Book (Poster presentation, PS-BIO-B24). 15-17 October 2009, Cha-am, Petchaburi, 
Thailand, Thailand research fund and Commission on higher education: p. 105. 
 
ผลงานตีพิมพท์างหนังสือพมิพ์และสื่ออินเตอร์เนต  (บางส่วน) 
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ พัฒนาสารสกัด"ข่า"สู่ยาปฏิชีวนะสูตรใหม ่ยับย้ังเช้ือแบคทีเรียที่ทาํให้เกิดหนอง  
สํานักงานกองทุนสนับสนนุการวิจัย วันที่ 14 มกราคม 2548 
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ วิจัยพบ"ข่า"ยาปฏิชีวนะสูตรใหม ่ ผูจ้ัดการออนไลน์ วันที่ 15 มกราคม 2548 
เวลา 12:39 น. http://www.manager.co.th/  
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ เร่งวิจัย"ข่า"เป็นยาปฏิชีวนะสูตรใหม ่ ต้านเช้ือหนองด้ือยา  หนงัสือพิมพ์
บ้านเมือง ประจําวันจันทร์ที่ 17 มกราคม 2548   
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ "ข่า"สยบเช้ือด้ือยา เล็งวิจัยสูตรใหม่ ผสมสารสมนุไพร  หนังสอืพิมพ์กรุงเทพ
ธุรกิจ ประจําวันอังคารที่ 18 มกราคม 2548   
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ วิจัย"ข่า"ทํายาปราบเช้ือแบคทีเรียจอมด้ือ  หนังสือพิมพ์ผู้จัดการรายวัน 
ประจําวันศุกร์ที่ 21 มกราคม 2548 หน้า 43. 
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ พัฒนาสารสกัดจาก"ข่า"แทนยาปฏิชีวนะสมัยใหม่ ยับย้ังเช้ือแบคทีเรียทีท่ําให้
เกิดหนอง  หนงัสือพิมพ์สยามรัฐ ประจําวันศุกร์ที่ 28 มกราคม 2548   
เกรียงศักด์ิ เอ้ือมเก็บ สารสกัด"ข่า"ส่วนผสมยาปฏิชีวนะสูตรใหม่ ต้านเช้ือหนองด้ือยา  หนังสือพิมพ์
โพสต์ทเูดย์ ประจําวันอาทิตย์ที่ 13 กุมภาพันธ์ 2548 หน้า B5.  
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ประวตัิผู้วจัิย 
 
ผู้ร่วมวจัิย   
1.  ช่ือ  ( ภาษาไทย )  นาย สมนึก   นามสกุล   ฉูกระโทก (ดร.)    
           ( ภาษาอังกฤษ )  Mr. Somnuk  Chukrathok Ph.D.     
2. รหัสประจําตัวนักวจิัยแหงชาติ ( ถามี )   
3. ตําแหนงปจจบัุน      ผูชวยนักวจิัย / นักศึกษาปริญญาเอก  มทส.      
4. หนวยงานท่ีอยูท่ีติดตอไดพรอมเบอรโทรศัพทและโทรสาร  
                  สาขาวิชาชีววิทยา สํานักวิชาวทิยาศาสตร  มหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี  
                  111 ถ. มหาวิทยาลัย ต. สุรนารี  อ. เมือง จ. นครราชสีมา  30000.    
               โทร :   044-22 3275, 044-22 4633         โทรสาร:  0-44 22- 3315  
5. ประวัติการศึกษา   
       2529 :  ครุศาสตรบัณฑิต ( ชีววิทยา ) วิทยาลัยครูนครราชสีมา      
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