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กติติกรรมประกาศ 
 

การวิจัยเร่ืองการทดสอบความเปนพิษของฟลาโวนอยดบางชนิดและยาปฏิชีวนะ ในกลุม เบ
ตาแลคแทม ในคร้ังนี้ไดรับทุนอุดหนุนการวิจัยจากมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี ปงบประมาณ 
2550-2551 ทําใหงานวิจัยในคร้ังนี้สําเร็จลุลวงไปไดดวยดี และขอขอบคุณ คุณอภัย ดวงคํา และคุณ
มนตรี ลามละคร    ท่ีชวยการทําวิจัยในคร้ังนี้ดวยความทุมเท คุณวัชระ วงศวิริยะ ท่ีชวยอํานวยความ
สะดวกเร่ืองสัตวทดลองและสถานท่ีทําการทดลอง  สํานักงานสัตวทดลองแหงชาติ ท่ีกรุณาเปนแหลง
เตรียมหนูทดลองให  และมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี ท่ีอนุเคราะหท้ังอุปกรณและสถานท่ีในการ
ทําวิจัยจนประสบผลสําเร็จ        
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บทคดัย่อภาษาไทย 
 

ฟลาโวนอยดเปนสารประกอบในกลุมโพลีฟนอลที่เกิดข้ึนเองตามธรรมชาติซ่ึงพบไดใน
ผลไมและผัก ฟลาโวนอยดเปนสวนประกอบสําคัญของอาหารท่ีเรารับประทานเปนประจําและมีฤทธ์ิ
ทางเภสัชวิทยาท่ีหลากหลายโดยเฉพาะอยางยิ่งฟลาโวนอยดสามารถเสริมฤทธ์ิกับยาปฏิชีวนะใน
กลุมเบตาแลคแทม ตานเชื้อแบคทีเรียดื้อยาได อยางไรก็ตาม ยังไมมีรายงานการศึกษาความเปนพิษ
ของฟลาโวนอยดในสัตวทดลอง ดังนั้นวัตถุประสงคของการวิจัยคร้ังนี้ เพื่อศึกษาพิษกึ่งเฉียบพลัน
และพิษกึ่งเร้ือรังของฟลาโวนอยด 4 ตัวคือ เคอรเซติน ไบคาลิน เอพิจีนิน ลูทีโอลิน  เม่ือใชเดี่ยวและ
ผสมกับยาคลอกซาซิลินหรือเซพทาซิดีนในหนูถีบจักร วิธีการศึกษาพิษกึ่งเฉียบพลันโดยฉีดสาร
ตอไปนี้เขาชองทองเปนเวลา 14 วัน ไดแก เคอรเซติน ไบคาลิน เอพิจีนิน และลูทีโอลินเดี่ยวๆ ขนาด 
(ปกติและสูง) 20 และ 80, 10 และ 40, 20 และ 80, 1 และ 4 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนักตัว) ตอวัน 
ตามลําดับ และฉีดเคอรเซตินหรือไบคาลิน ผสมกับคลอกซาซิลิน ขนาด (ปกติ, สูง) 20+150, 80+600 
และ 10+150, 40+600 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนักตัว) ตอวัน ตามลําดับ สวนเอพิจีนิน และลูทีโอ
ลิน ผสมกับเซพทาซีดีน ขนาด (ปกติ, สูง) 20+160, 80+640; 1+160และ 4+640 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 
(น้ําหนักตัว) ตอวัน ตามลําดับ วิธีการศึกษาพิษกึ่งเร้ือรังโดยฉีดสารตอไปนี้เขาชองทองเปนเวลา 90 
วัน ไดแก เคอรเซติน ไบคาลิน เอพิจีนิน และลูทีโอลินเดี่ยวๆ ขนาด (ปกติและสูง) 20 และ 40, 10 และ 
20, 20 และ 40, 1 และ 2 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนักตัว) ตอวัน ตามลําดับ และฉีดเคอรเซติน
หรือไบคาลิน ผสมกับคลอกซาซิลิน ขนาด (ปกติ, สูง) 20+150, 40+300 และ 10+150, 20+300 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนักตัว) ตอวัน ตามลําดับ สวนเอพิจีนิน หรือลูทีโอลินผสมกับเซพทาซีดีน 
ขนาด (ปกติ, สูง) 20+160, 40+320 และ 1+160, 2+320 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม (น้ําหนักตัว) ตอวัน 
ตามลําดับ ภายหลังส้ินสุดการทดลองไดนําอวัยวะที่สําคัญและเลือดมาวิเคราะหผลทางชีวเคมีและ
โลหิตวิทยาท้ังพิษกึ่งเฉียบพลันและพิษกึ่งเร้ือรัง พบวา น้ําหนักสัมพัทธและนํ้าหนักของอวัยวะสําคัญ 
(ตอน้ําหนักตัว) ไดแก หัวใจ ตับ มาม ปอด ไต และกระเพาะอาหาร และผลการตรวจสอบชีววิทยา
ของเนื้อเยื่อของหนูทดลองไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกับกลุม
ควบคุม สวนผลทางชีวเคมีและโลหิตวิทยาของการทดสอบพิษกึ่งฉับพลันและกึ่งเร้ือรัง พบวา เคอรเซ
ติน เอพิจีนิน และลูทีโอลีน ไมมีพิษตอพารามิเตอรเหลานี้ ยกเวน และไบคาลินทําใหคาเอ็มซีวีลดลง 
เม่ือใหสารเหลานี้ในขนาดปกติ เปนเวลา 14 วัน นอกจากนี้ เอพิจีนินขนาดสูงและใหเปนเวลานานจะ
ทําใหคาเม็ดเลือดขาวและเอ็มซีวีลดลง ส่ิงท่ีนาสนใจอยางยิ่งคือ สารฟลาโวนอยดเหลานี้สามารถลด
คอเลสเตอรอลในเลือดของหนูทดลอง เม่ือใหในปริมาณสูงและเปนเวลานาน คาคอเลสเตอรอลที่
ลดลงในหนูทดลองท่ีไดรับไบคาลินนั้นสอดคลองกับผลจากเอฟทีไออาร ท่ีองคประกอบของ
โครงสรางทุติยภูมิของเอไมดวันลดลง ผลท่ีไดจากการศึกษาคร้ังนี้ จะเปนขอมูลท่ีเปนประโยชนใน
การทดสอบความเปนพิษในสัตวเล้ียงลูกดวยนมช้ันสูงรวมท้ังในคน  
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บทคดัย่อภาษาองักฤษ 
 

Flavonoids are part of a family of naturally occurring polyphenolic compounds and represent 
one of the most prevalent classes of compounds in vegetables and fruits. Flavonoids are important 
constituents of normal human diet and also have various pharmacological properties. Especially, 
flavonoids have synergistic activity with β-lactam antibiotic against drugs resistant bacteria. 
However, in vivo toxicity test of these flavonoids have not been studied. Thus, the purpose of this 
study was to investigate the subacute and subchronic toxicity of five flavonoids (quercetin, 
baicalein, apigenin and luteolin) alone and in combination with cloxacillin or ceftazidime antibiotics 
in mice. In subacute toxicity test, the mice were administered intraperitoneally (i.p.) with the 
following flavonoids and/or drugs: (normal and high dose) 20 and 80 mg/kg BW/day of both 
quercetin and apigenin, 10 and 40 mg/kg BW/day of baicalein, 1 and 4 mg/kg BW/day of luteolin, 
when used singularly. In addition,  quercetin plus cloxacillin at 20+150, 80+600; baicalien plus 
cloxacillin at 10+150, 40+600 mg/kg BW/day, and apigenin; or luteolin; in combination with 
ceftazidime at 20+160, 80+640; or 1+160, 4+640;  mg/kg BW/day, respectively. In the subchronic 
toxicity test, the mice were injected (i.p.) with the following flavonoids and/or drugs: 20 and 40 
mg/kg BW/day of quercetin or apigenin, 10 and 20 mg/kg BW/day of baicalein, and 1 and 2 mg/kg 
BW/day of luteolin alone. Moreover, the combinations of quercetin or baicalien plus cloxacillin at 
20+150, 40+300; or 10+150, 20+300 mg/kg BW/day, respectively. Furthermore, apigenin or 
luteolin in combination with ceftazidime at 20+160, 40+320; or 1+160, 2+320, respectively. At the 
end of the experiments, blood and the selected main organs were collected for haematological and 
histological analyses. The results showed that there were no significant difference in either the 
relative growth rate of total body weight or weight of the selected main body organs of mice such as 
heart, liver, spleen, lung, kidney, stomach, and their histology treated with all doses of five 
flavonoids using singly and in combinations when compared to the control. The blood chemistry 
and haematological analysis of subacute toxicity and subchronic toxicity showed that quercetin, 
apigenin and luteolin exhibited no toxicity in these parameters except for baicalein resulted in MCV 
reduction when these flavonoids were administered at therapeutic dose for 14 days. Moreover, 
apigenin at high dose and long duration led to WBC and MCV decrease. Interestingly, These 
flavonoids provide evidence that its can reduce cholesterol in mice blood when administered at high 
dose and long duration. The lowering of cholesterol in baicalein treated mice are substantial 
agreement with the result from FTIR that the amide I secondary structure component was decreased. 
In summary, this study could be useful information for further investigation of toxicity in higher 
mammal animals, including human beings. 
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บทที่  1  
บทนํา 

 
ความสําคัญและท่ีมาของปญหาการวิจัย  

จากปญหาสําคัญเร่ืองสถานการณการดื้อยาของเช้ือในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา  เรา
พบวา  มีเช้ือท่ีดื้อตอยาในกลุม β - lactam antibiotics  ซ่ึงเปนยาปฏิชีวนะท่ีมีการใชเปนมูลคาหลาย
พันลานบาทตอปในประเทศไทย ตัวอยางของเช้ือท่ีดื้อยาในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาท่ีทําการ
ทดสอบความไวตอยาในหนวยจุลชีววิทยา   กลุมงานพยาธิวิทยาคลีนิค ไดแก เช้ือ Methicillin  
resistant Staphylococcus   aureus  (MRSA) มีการดื้อยาในตึกผูปวย   ไอซียูศัลยกรรม (90%)   ไอซียู
เด็ก (70 %)  Premature    (90 %)  และ Sepsis (80 %)  เช้ือท่ีดื้อตอยา  Ceftazidime   ซ่ึงเปนยาที่มีราคา
แพงมาก  และเปนยาใหม ในกลุม Cephalosporin (Third  generation )  ท่ีพบไดแก  Ceftazidime-
resistant Escherichia  coli  (CREsC) มีอัตราการดื้อยาเกือบ  100%  ในทุกตึกผูปวย เช้ือ Ceftazidime-
resistant Enterobacter  cloacae (CREnC) มีอัตราการดื้อยานี้ถึง  100 %   ในหลายตึกผูปวย และเช้ือ 
Methicillin-resistant S. epidermidis มีอัตราการดื้อยานี้มากกวา  60 %   ในหลายตึกผูปวย รวมถึงมี
การดื้อยาของเช้ือ Enterococcus faecium ในอัตราท่ีสูงมากข้ึน (ร.พ. มหาราชนครราชสีมา, 2003) เช้ือ
เหลานี้กอใหเกิดการติดเช้ือกับปวยท่ีนอนในโรงพยาบาลในอัตราท่ีสูงและเปนจํานวนมาก โดยจะพบ
ไดในเลือดและส่ิงคัดหล่ังจากผูปวยเชน เสมหะ, น้ํามูก, น้ําลาย, ปสสาวะ และอุจจาระ เปนตน จาก
ปญหานี้เอง นับเปนปญหาสําคัญของจังหวัดนครราชสีมาและของประเทศ ท่ีตองสูญเสียเงินคา
รักษาพยาบาลไปกับการใชยาท่ีมีราคาแพงเหลานี้   แตใชไมไดผล    เนื่องจากการดื้อยาของเช้ือ  ทําให
คนไขตองสูญเสียเงินเปนจํานวนมาก และอาจเปนอันตรายถึงชีวิตจากการดื้อยาท่ีมากข้ึนของเช้ือ
เหลานี้มาก  ประเทศไทยของเราตองสูญเสียเงินตรานํายาเหลานี้เขามาจากตางประเทศเปนมูลคาหลาย
พันลานบาทตอป  
             เพื่อท่ีจะหาสารออกฤทธ์ิทางชีวภาพท่ีสามารถมาทดแทนยาในกลุม β - lactam  antibiotics    
ท่ีเช้ือเกิดการดื้อยาขึ้นแลวหรือใชเพื่อเสริมฤทธ์ิกับยาในกลุมนี้แลวทําใหเช้ือไมดื้อตอยาในกลุมนี้ ได

มีงานวิจัยบางชิ้นพบวา สารสกัดจากสมุนไพรไทย  ไดแก  พืชตระกูลขา  [Alpinia   galanga (L) 
Willd, Alpinia  nigra (Gaertn) Burtt.และ Alpinia officinarum Hance.] ซ่ึงสามารถนํามาสกัดเอาสาร
กลุม Flavonoids ไดแก Galangin, Quercetin (Luo et al., 1998; Li and Tian, 2003) สามารถมีฤทธ์ิ
เสริมกับยาบางตัวในกลุม  β - lactam  antibiotics  เพื่อยับยั้งเช้ือท่ีดื้อตอยาในกลุมนี้  เชน MRSA   ได
ในเบ้ืองตน (Eumkeb and Richards, 2005) 
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                ดังนั้นในการคนหายาตัวใหมจากสมุนไพรไทย เพ่ือนํามาทดแทนยาในกลุม β - lactam  
หรือใชเพื่อเสริมฤทธ์ิกับยาในกลุมนี้เพื่อใหยาในกลุมนี้สามารถใชไดกับเช้ือเหลานี้ไดอยางมี
ประสิทธิภาพโดยเชื้อเกิดการดื้อยาขึ้นแลวในจังหวัดนครราชสีมาและยังเปนปญหาการดื้อยาท้ังใน
ระดับประเทศและระดับนานาชาติ  ซ่ึงมีขอมูลวา เช้ือในกลุม Staphylococcus  aureus.   มากกวา  
90% เกิดการดื้อยาในกลุม β - lactam  antibiotics ข้ึนแลว  ขาพเจามีทีมงานและศักยภาพท่ีจะทํางาน
ไดอยางตอเนื่อง  จากเร่ิมตนจนถึงการจดสิทธิบัตร  และพัฒนาสูอุตสาหกรรมยาท่ีสามารถทดแทน
หรือใชรวมกับยาในกลุม β - lactam  antibiotics   ท่ีมีราคาแพงมาก  และเช้ือเกิดการดื้อยาข้ึนแลว  
เพื่อเปนการผลิตยาตัวใหมหรือยาสูตรผสมใหมภายในประเทศ   ลดการนําเขายามูลคาแพงเหลานี้และ
เปนยาท่ีสามารถสงออกตางประเทศไดในท่ีสุด ซ่ึงยังไมมีนักวิจัยผูใดทําการทดสอบพิษของสาร 
Flavonoids เหลานี้เม่ือใชเดี่ยวๆ และผสมกับยาปฏิชีวนะในกลุม β - lactam   เหลานี้ในสัตวทดลอง
มากอน จากผลการวิจัยเบ้ืองตน พบวาสารในกลุม Flavonoids ไดแก baicalein, galangin, quecertin 
เม่ือนํามาทดสอบกับยาในกลุม β - lactams ท่ีเช้ือเกิดการดื้อยาข้ึนแลวเชน cloxacillin, ampicillin 
หรือ ceftazidime สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ MRSA ท่ีดื้อยาไดอยางดี นอกจากนั้นเม่ือนํา 
ceftazidime มาผสมกับ luteolin หรือ apiginin สามารถยับยั้งเช้ือ Ceftazidime resistant Enterobacter 
cloacae ไดอยางดี 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย  

1. เพื่อทดสอบความเปนพิษของสาร  Flavonoids ตอสัตวทดลอง(หนูถีบจักร หรือ mouse)    
2. เพื่อหาขอมูลในการจะทําการวิจัยข้ันตอไป ไดแก การทดลองในสัตวใหญ เชน กระตาย ลิง 

ฯลฯ, การทดลองในคน, การพัฒนาเปนตํารับยา และการทําเปนอุตสาหกรรมยาในท่ีสุด    
 

งานวิจัยท่ีเก่ียวของ 
 ไดมีผูทําวิจัยเกี่ยวกับการยับยั้ง fatty-acid synthethase ของสาร Flavonoids บางตัวเชน 
galangin พบวามีฤทธ์ิยับยั้งเอ็นไซมนี้ (Li and Tian, 2003)  Capasso และ Mascolo (2003) ทําวิจัย
พบวา galangin ยับยั้งการ excitatory transmission of the rat vas deference.  นอกจากนั้นยังยับยั้งการ
หดตัวของ Rat urinary bladder เม่ือ กระตุนดวยไฟฟา (Capasso and Tavares, 2002) งานวิจัยของ 
Imamura et al., (2000) พบวา Galangin สามารถลดความเปนพิษตอหัวใจของ quinones ไดโดยยับยั้ง 
rabbit heart carbonyl reductase.  มีผูวิจัยพบวา galangin สามารถปองกันการเกิดมะเร็งไดโดยยับยั้ง 
CYP1A2 (Zhai et al., 1998) มีผูวิจัยเกี่ยวกับฤทธ์ิของ galangin ในการเปนสารปองกันการเกิดมะเร็ง
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ขอบเขตของการวิจัย  

หนูถีบจักร (mouse) ท่ีเปนเพศผูและเพศเมีย ซ่ึงมีอายุ น้ําหนัก ใกลเคียงกัน ไดรับจาก 
สํานักงานสัตวทดลองแหงชาติศาลายา จ. นครปฐม 

1. สาร  Apigenin, Baicalein, Luteolin และ  Quercetin ไดจากบริษัท INDOFINE Chemical 
Company, USA หรือบริษัท Sigma-Aldrich, UK 

2. ยา  Ceftazidime, Cloxacillin ไดจากบริษัทยาผูแทนจําหนายภายในประเทศไทย เชน 
บริษัท Sigma, Glaxo, Wellcome, Bristol- Myers 
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากการวิจัย  

1. จะสามารถจดสิทธิบัตรในการใชสาร  Apigenin, Baicalein, Luteolin,  Quercetin ได โดย 
มทส. จะสามารถชวยเหลือภาคอุตสาหกรรมการผลิตยาซ่ึงเปนการสนับสนุน ภารกิจหลักและ
ยุทธศาสตรการพัฒนา มทส.           

2. จะสามารถเปนองคความรูในการวิจัยข้ันตอไป เชน การหากลไกการออกฤทธ์ิ เพ่ือพัฒนา
เปน  ยาไดในท่ีสุด   

3. เปนประโยชนตอประเทศไทยในแงการคิดคนยาใหมๆ ท่ีปราบเช้ือท่ีดื้อตอยาท่ีมีราคาแพง
ได และลดการนําเขายาจากตางประเทศ ท่ีมีราคาแพงได  

4. เปนประโยชนตอแพทยและผูปวยทําใหสามารถไดยาใหมๆ มาปราบเช้ือท่ีดื้อยา 
โดยเฉพาะยาในกลุม β-lactam antibiotics     

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



บทที ่ 2   
วธีิดาํเนินการวจิัย 

 
วสัดุและอุปกรณ์ 

1. หนูทดลอง (mouse) ท่ีเปนเพศผูและเพศเมีย อายุ น้ําหนัก ใกลเคียงกัน   ไดรับจาก 
สํานักงานสัตวทดลองแหงชาติ  ศาลายา จ. นครปฐม      

2.สาร  Apigenin, Baicalein,  Luteolin และ  Quercetin ไดจากบริษัท INDOFINE Chemical 
Company, USA  หรือบริษัท Sigma-Aldrich, UK 

3. ยา Ceftazidime, Cloxacillin ไดจากบริษัทยาผูแทนจําหนายภายในประเทศไทย เชน บริษัท 
Sigma, Glaxo, Wellcome, Bristol-Myers. 
 
วธีิการทดลอง 

1. การทดสอบความเป็นพษิกึง่เฉียบพลนัในหนูขาว (Subacute  toxicity test in mice)  
 หนูถีบจักร (mice) ท่ีใชทดสอบถูกแบงออกเปน 20 กลุม ไดแก กลุม 1, 10, 11 และ12  

เปนกลุมควบคุม (หนู 10 ตัว)   สําหรับกลุม 2 ถึง 9  และ 13 ถึง 20 (หนู 10 ตัว/กลุม) ดังในภาพ 2.1  
เปนกลุมท่ีไดรับ flavonoids เดี่ยวๆ และ flavonoids ผสมกับยาปฎิชีวนะกลุมเบตาแลคแทม  
flavonoids ดังกลาวจะถูกฉีดเขาภายในชองทองของหนูดดังตอไปนี้ 

1.1 กลุม 2 ถึง 9 จะถูกฉีดเฉพาะ flavonoids (apigenin, baicalein, luteolin, quercetin) เดี่ยวๆ ใน
ขนาดปกติ (Therapeutic dose)  และขนาดสูง (ภาพ 2.1) 

1.2 กลุม 13 และ 20 จะถูกฉีด flavonoids ผสมกับ β-Lactams (baicalein + cloxacillin, quercetin + 

cloxacillin, apigenin + ceftazidime, luteolin + ceftazidime, galangin + ceftazidime)ในขนาดปกติ (Therapeutic dose)  
และขนาดสูง (ภาพ 2.2) 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 5

ภาพ 2.1   การทดสอบพิษกึ่งเฉียบพลัน  โดยฉีด flavonoids เดี่ยวๆ 

 
 Subacute toxicity
 
 
 Control group 

Solvent (1) 
Tested groups 

 
 
 
 Therapeutic doses
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Apigenin (2) Baicalein (3) Quercetin (4) Luteolin (5) 

Higher doses 

Apigenin (6) Baicalein (7) Quercetin (8) Luteolin (9)
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ภาพ  2.2  การทดสอบพิษกึ่งเฉียบพลัน ของหนูท่ีไดรับ  flavonoids ผสมกับ β-Lactams antibiotics 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Solvent 
(10) 

Higher dose 
Ceftazidime 

(11) 

Higher dose 
Cloxacillin  

(12) 

Subacute toxicity

Control group Tested groups 

Therapeutic doses Higher doses 

Luteolin+ 
Ceftazidime (16) 

Apigenin+ 
Ceftazidime (17) 

Baicalein+ 
Cloxacillin (18) 

Quercetin+Clo
xacillin (19) 

Luteolin+ 
Ceftazidime (20) 

Quercetin+ 
Cloxacillin (15) 

Baicalein+ 
Cloxacillin(14) 

Apigenin+ 
Ceftazidime(13) 
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 ทุกกลุมท่ีกลาวมาจะถูกฉีดสารเขาทางชองทอง (intraperitoneally) จํานวน 2 คร้ังตอวัน 
เปนเวลา 2 สัปดาห และหนูทุกตัวจะถูกช่ังน้ําหนักตัวทุกวันจนครบตามกําหนดทดลอง  หนูท้ังหมด
จะถูกวิเคราะห Hematology ไดแก Hematocrit (Hct), Red blood cell (RBC), White blood cell  
(WBC), Mean corpuscular volume (MCV) และคา Blood chemistry ซ่ึงไดแกคา Fasting Blood 
glucose (FBS), Blood Urea Nitrogen (BUN), Aspartate aminotransferase (AST), Cholesterol และ 
Uric Acid กอนและหลังฉีดสาร  ภายหลังการทดลองหนูขาว ทุกตัวจะถูกฆาโดยใชยาสลบไอโซฟลู
เรน  รูปแบบในการทดลองไดอางอิงตามการเพาะเล้ียงและการดูแลสัตวทดลอง ป 1998 (ฉบับท่ี 1) 
และ เก็บอวัยวะภายในเชน  ปอด(lung), ตับ (liver),  ไต(kidney), มาม (spleen), หัวใจ(heart), 
กระเพาะ (stomach) วิเคราะหทางดานสัณฐานวิทยาและทางพยาธิวิทยา 

2. การศึกษาความเป็นพษิกึง่เร้ือรัง  (Subchronic toxicity study) 
หนูขาว (mice) ท่ีใชทดสอบถูกแบงออกเปน 20 กลุม ไดแก กลุม 1, 10, 11 และ12  เปน

กลุมควบคุม (หนู 10 ตัว)   สําหรับกลุม 2 ถึง 9  และ 13 ถึง 20 (หนู 10 ตัว/กลุม) ดังในภาพ 2.3  เปน
กลุมท่ีไดรับ flavonoids เดี่ยวๆ และ flavonoidsผสมกับยาปฎิชีวนะกลุมเบตาแลคแทม  flavonoids 
ดังกลาวจะถูกฉีดเขาภายในชองทองของหนูดังตอไปนี้ 

2.1 กลุม 2 ถึง 9 จะถูกฉีดเฉพาะ flavonoids (apigenin, baicalein, luteolin, quercetin) 

เดี่ยวๆ ในขนาดปกติ (Therapeutic dose)  และขนาดสูง (ภาพ 2.1) 
2.2 กลุม 13 และ 20 จะถูกฉีด flavonoids ผสมกับ β-Lactams (baicalein + cloxacillin, 

quercetin + cloxacillin, apigenin + ceftazidime, luteolin + ceftazidime, galangin + ceftazidime)ใน
ขนาดปกติ (Therapeutic dose)  และขนาดสูง (ภาพ 2.4) 
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ภาพ 2.3   การทดสอบพิษกึ่งเร้ือรัง  โดยฉีด  flavonoids  เดี่ยวๆ 

 

 
Subchronic toxicity 

 

Control group Solvent (1) Tested groups 
 

 

 
Therapeutic doses 

 

 

 

Higher doses 

Apigenin (2) Luteolin Baicalein (3) Quercetin (4) 

 

 

Apigenin (6) Baicalein (7) Quercetin (8) Luteolin 
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ภาพ  2.4   การทดสอบพิษกึ่งเร้ือรัง ของหนูท่ีไดรับ  flavonoids ผสมกับ β-Lactams antibiotics 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Subchronic  toxicity 

Control group Tested groups 

 

Therapeutic doses
 

Higher doses 

Apigenin+ 
Ceftazidime 

(17)

Baicalein+ 
Cloxacillin 

(18) 

Quercetin+C
loxacillin 

(19) 

Luteolin+ 
Ceftazidime 

(20) 

Apigenin +        
Ceftazidime (13) 

Baicalein+ 
Cloxacillin (14) 

Quercetin+Clox
acillin (15) 

Luteolin+ 
Ceftazidime (16) 

Solvent (10) Higher dose        
Ceftazidime (11) 

Higher dose 
Cloxacillin (12) 
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ทุกกลุมท่ีกลาวมาจะถูกฉีดสารเขาทางชองทอง (intraperitoneally) จํานวน 2 คร้ังตอวัน เปน
เวลา 2 สัปดาห และหนูทุกตัวจะถูกช่ังน้ําหนักตัวทุกวันจนครบตามกําหนดทดลอง  หนูท้ังหมดจะถูก
วิเคราะห Hematology ไดแก Hematocrit (Hct), Red blood cell (RBC), White blood cell  (WBC), 
Mean corpuscular volume (MCV) และคา Blood chemistry ซ่ึงไดแกคา Fasting Blood glucose 
(FBS), Blood Urea Nitrogen (BUN), Aspartate aminotransferase (AST), Cholesterol และ Uric Acid 
กอนและหลังฉีดสาร  ภายหลังการทดลองหนูขาว ทุกตัวจะถูกฆาโดยใชยาสลบไอโซฟลูเรน  รูปแบบ
ในการทดลองไดอางอิงตามการเพาะเล้ียงและการดูแลสัตวทดลอง ป 1998 (ฉบับท่ี 1) และ เก็บอวัยวะ
ภายในเชน  ปอด(lung), ตับ (liver),  ไต(kidney), มาม (spleen), หัวใจ(heart), กระเพาะ (stomach) 
วิเคราะหทางดานสัณฐานวิทยาและทางพยาธิวิทยา 
 
สถานทีท่ีใ่ช้ทาํการวจัิย 

สถานท่ีท่ีใชทําการวิจัย ไดแก ศูนยเคร่ืองมือวิทยาศาสตรและเทคโนโลยี มหาวิทยาลัย
เทคโนโลยีสุรนารี, อาคารสัตวทดลองมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี และหองโลหิตวิทยา กลุมงาน
พยาธิวิทยาคลินิก โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา 
 
วธีิวเิคราะห์ข้อมูล 

การวิเคราะหผลการทดลอง ใชหลักสถิติตามวิธีของ ANOVA และการประเมินผลตามวิธีของ 
Ecobichon (1997). 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



บทที ่ 3  
ผลการวจัิย  

 
ผลการศึกษาวิจัยออกเปน 2 สวน ตามลําดับดังนี้ 

1. การทดสอบพิษกึ่งเฉียบพลันในหนูขาว (subacute toxicity) ของฟลาโวนอยด
(flavonods) เดี่ยวๆ และฟลาโวนอยดผสมกับ ยาปฏิชีวนะในกลุม เบตาแลคแทม (β-Lactams 
antibiotics) เปนเวลา 14 วัน ดังตอไปนี้ 

1) เคอรเซติน (quercetin) และ quercetin + cloxacillin 
2) ไบคาลิน (baicalein) และ baicalein + cloxacillin 
3) เอพิจีนิน (apigenin) และ apigenin + ceftazidime 
4) ลูทีโอลิน(luteolin) และ luteolin + ceftazidime 

2. การทดสอบพิษกึ่งเร้ือรังในหนูขาว (subchronic toxicity) ของฟลาโวนอยด(flavonods) 
เดี่ยวๆ และฟลาโวนอยดผสมกับ ยาปฏิชีวนะในกลุม เบตาแลคแทม (β-Lactams antibiotics) เปน
เวลา 90 วัน ดังตอไปนี้ 

1) เคอรเซติน (quercetin) และ quercetin + cloxacillin 
2) ไบคาลิน (baicalein) และ baicalein + cloxacillin 
3) เอพิจีนิน (apigenin) และ apigenin + ceftazidime 
4) ลูทีโอลิน(luteolin) และ luteolin + ceftazidime 

 
1. การทดสอบพิษกึ่งเฉียบพลันในหนูขาว (subacute toxicity) ของฟลาโวนอยด 

 การศึกษาความเป็นพิษกึงเฉียบพลันของ quercetin และ quercetin + cloxacillin                 
การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) ผลการทดลองพบวาไมมี
หนูขาวตัวใดในทุกกลุมการทดลองท่ีมีพฤติกรรมและนํ้าหนักตัวและน้ําหนักอวัยวะภายในไดแก 
หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และกระเพาะอาหาร(stomach) ท่ี
ผิดปกติไปเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมในระยะเวลา 14 วัน เม่ือฉีดสารเคอรเซติน ดังในภาพท่ี 3.1และ
ตารางท่ี 3.1 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในของหนูขาวพบวาปกติ
ทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของเซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุก
กลุมการทดลองเมือเท่ียบกับกลุมควบุมดังภาพท่ี 3.2 
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ภาพท่ี 3.1 กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับquercetin เดี่ยวและผสมกับยา cloxacillin เปน 
เวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 

 

Week

0 1 2

W
ei

gh
t (

gr
am

)

25

30

35

40

45

control (0.9 % NSS)
group 1 (quercetin 20 mg/kg)
group 2 (quercetin 80 mg/kg)
group 3 (quercetin  20 mg/kg+cloxacillin 150 mg
group 4 (quercetin 80 mg/kg+cloxacillin 600 mg/
control (cloxacillin 600 mg/kg)

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางที่ 3.1  ผลของ quercetin เดี่ยวๆ และผสมกับยา cloxacillin ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม ในกลุม
การทดลองตางๆตอไปนี้ (per 100g body weight) ,Group 1 = quercetin 20 mg/kg BW/day, Group 2 = quercetin 80 mg/kg BW/day, Group 3 = quercetin 20 
mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = quercetin 80 mg/kg BW/day plus cloxacillin 600 mg/kg BW/day, Cloxa = Cloxacillin (600 
mg/kg BW). 
 

Organ (g) Control (NSS) Control Cloxa Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0019 ± 0.0001 0.0018±0.0002 0.0022 ± 0.0001 0.0025 ± 0.0004 0.0017 ± 0.0003 0.0017 ± 0.0001 

Liver 0.0230 ± 0.0036 0.0185±0.0015 0.0239 ± 0.0018 0.0212 ± 0.0026 0.0196 ± 0.0011 0.0208 ± 0.0025 

Spleen 0.0053 ± 0.0017 0.0034±0.0001 0.0045 ± 0.0030 0.0020 ± 0.0001 0.0047 ± 0.0008 0.0049 ± 0.0008 

Lung 0.0029 ± 0.0002 0.0029±0.0003 0.0035 ± 0.0002 0.0030 ± 0.0003 0.0025 ± 0.0003 0.0024 ± 0.0003 

Kidney 0.0070 ± 0.0016 0.0064±0.0037 0.0079 ± 0.0008 0.0068 ±0.0013 0.0067 ± 0.0017 0.0059 ± 0.0002 

Stomach 0.0092 ± 0.0010 0.0097±0.0012 0.0107 ± 0.0018 0.0069 ± 0.0004 0.0127 ± 0.0036 0.0148 ± 0.0066 
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ภาพท่ี 3.2 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ quercetin เดี่ยวๆและผสมกับยา 
cloxacillin เปนเวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control. Control group ; a =  heart; b = liver; 
c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g = heart; h = liver; i =   spleen; j = 
lung; k = kidney; l = stomach. 

14

 

 
 
 ผลทางเคมีคลนิิกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
 ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให quercetin เปนเวลา 14 วัน พบวาระดับ
ของ  AST, BUN, FBS, และ cholesterol ในแตละกลุมการทดลองไมแตกตางกันอยางมนัยสําคัญ                     
( P <0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment  ดังในตาราง 3.2 สวนคาโลหิตวิทยาพบวาระดับของ 
WBC และ Hct ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญเม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment สวนระดับของ RBC 
และ Hb จะลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือหนูขาวไดรับ quercetin ขนาด 80 mg/kg  BW/day 
เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม และคา MCV ลดลงเม่ือไดรับ quercetin ขนาด 20 mg/kg BW/day  ผสมกับ
ยา cloxacillin 150 mg/kg BW/day เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางที่ 3.2  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ quercetin เปนระยะเวลา 14 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,   Group 1 = quercetin 20 mg/kg 
BW/day, Group 2 = quercetin 80 mg/kg BW/day, Group 3 = quercetin 20 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = quercetin 80 mg/kg 
BW/day plus cloxacillin 600 mg/kg BW/day, Cloxa = Cloxacillin (600 mg/kg BW). 
 
 

Control  (NSS) Control Cloxa. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 Parameter 
Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 

AST (U/L) 207.2±33.6 209.2±33.7 300.5±34.7 415.5±49.3 178.7±49.2 129.7±17.9 159.2±20.0 235.0±99.3 255.0±71.3 80.6±19.5 169.3±42.3 207.0±11.3

BUN (mg/dl) 23.5±0.6 23.7±1.1 25.0±1.6 25.8±4.5 32.5±3.2 34.0±4.9 15.7±1.7 23.6±7.7 25.3±2.9 44.2±17.9 47.9±14.7 29.7±1.6 

FBS(mg/dl) 137.5±9.8 176.7±22.4 160.0±3.6 182.2±18.1 115.00±19.9 150.75±15.9 163.0±6.1 155.7±16.1 180.3±59.3 155.3±5.6 180.0±8.3 213.6±26.0

Cholesterol(mg/dl) 85.2±2.7 92.0±4.1 129.0±8.0 116.5±13.7 100.0±4.5 162.2±54.6 105.0±7.0 151.0±49.8 134.6±20.1 84.6±19.6 106.6±38.6 78.6±07.5

WBC (x103//μ L) 9.6±0.6 9.7±0.7 9.6±0.6 24.3±16.5 5.9±1.4 4.9±0.5 3.1±1.2 3.8±1.5 6.6±0.9 5.4±1.2 9.3±1.6 9.7±01.5 

RBC (x106 /μL) 9.0±0.1 8.9±0.4 9.05±0.1 8.9±0.4 7.8±0.4 8.2±0.1 8.7±0.3 6.7±0.0* 7.7±0.3 5.3±1.6 8.2±0.2 6.7±01.40

Hb (g/dl) 15.5±0.2 14.5±0.2 15.5±0.2 14.5±0.2 13.3±0.9 14.2±0.5 15.1±0.3 10.5±1.0* 14.1±0.7 9.6±1.8 14.3±1.1 11.3±01.7

Hct (%) 44.7±1.2 44.0±0.9 49.2±1.3 44.0±0.9 37.2±1.5 40.3±0.5 40.3±5.4 34.9±3.7 40.5±1.8 25.3±8.2 41.6±2.0 35.6±05.4

MCV (fL) 54.5±0.8 54.2±0.7 54.5±0.8 52.9±0.7 48.2±0.4 49.2±0.4 51.0±0.5 45.3±2.3 52.0±2.0 47.1±0.6* 51.5±1.3 54.8±4.2 
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 การศึกษาความเป็นพษิกงึเฉียบพลนัของ baicalein และ baicalin + cloxacillin  acillin  
 การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice)  การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) 
 ผลการทดลองพบวาไมมีหนูขาวตัวใดในทุกกลุมการทดลองท่ีมีพฤติกรรมและนํ้าหนัก

ตัวและน้ําหนักอวัยวะภายในไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) 
และกระเพาะอาหาร(stomach) ท่ีผิดปกติไปเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมในระยะเวลา 14 วัน เม่ือฉีด 
baicalein ดังในภาพท่ี 3.3 และตารางท่ี 3.3 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะ
ภายในของหนูขาวพบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลาย
ของเซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเมือเท่ียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.4 

 ผลการทดลองพบวาไมมีหนูขาวตัวใดในทุกกลุมการทดลองท่ีมีพฤติกรรมและนํ้าหนัก
ตัวและน้ําหนักอวัยวะภายในไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) 
และกระเพาะอาหาร(stomach) ท่ีผิดปกติไปเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมในระยะเวลา 14 วัน เม่ือฉีด 
baicalein ดังในภาพท่ี 3.3 และตารางท่ี 3.3 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะ
ภายในของหนูขาวพบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลาย
ของเซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเมือเท่ียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.4 
  
ภาพ 3.3  กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ baicalein เดี่ยวและผสมกับยา cloxacillin เปน 
เวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
ภาพ 3.3  กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ baicalein เดี่ยวและผสมกับยา cloxacillin เปน 
เวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
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ภาพ 3.4  ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ baicalein เดี่ยวๆและผสมกับยา 
cloxacillin เปนเวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control,Control group ; a =  heart; b 
= liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g = heart; h = liver; i 
=   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 
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ตาราง 3.3 ผลของ baicalein เดี่ยวๆ และผสมกับยา cloxacillin ตอการเปล่ียนแปลงน้ําหนักอวัยวะ
ภายในของหนูขาวเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม ในกลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ (per 
100g body weight), Group 1 = baicalein 10 mg/kg BW/day, Group 2 = baicalein 40 
mg/kg BW/day, Group 3 = baicalein 10 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg 
BW/day, Group 4 = baicalein 40 mg/kg BW/day plus cloxacillin 600 mg/kg BW/day, 
Cloxa = Cloxacillin (600 mg/kg BW). 

 

Organ  (g) 
Control 

(0.2%DMSO) 
Control Cloxa Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0019 ± 0.0001 0.0018±0.0001 0.0021 ± 0.0001 0.0019 ± 0.0001 0.0015 ± 0.0001 0.0018 ± 0.0001 

Liver 0.0193 ± 0.0011 0.0178±0.0010 0.0208 ± 0.0017 0.0185 ± 0.0013 0.0169 ± 0.0011 0.0198 ± 0.0008 

Spleen 0.0014 ± 0.0001 0.0014±0.0000 0.0017 ± 0.0001 0.0017 ± 0.0002 0.0013 ± 0.0001 0.0036 ± 0.0016 

Lung 0.0025 ± 0.0001 0.0025±0.0001 0.0025 ± 0.0001 0.0022 ± 0.0001 0.0028 ± 0.0003 0.0027 ± 0.0002 

Kidney 0.0072± 0.0010 0.0060±0.0006 0.0069 ± 0.0008 0.0062 ± 0.0005 0.0056 ± 0.0008 0.0057 ± 0.0007 

Stomach 0.0121 ± 0.0022 0.0069±0.0012 0.0179 ± 0.0025 0.0107  ±0.0021 0.0088 ± 0.0022 0.0112 ± 0.0020 
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ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให baicalein เปนเวลา 14 วัน พบวาระดับ

ของ  AST, BUN และFBS ในแตละกลุมการทดลองไมแตกตางกันอยางมนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือ
เทียบกับกลุม pre-treatment  ดังในตาราง 3.3 สวนคาโลหิตวิทยาพบวาระดับของ WBC , RBC และ 
Hct ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment สวนระดับของ Hb จะ
ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือหนูขาวไดรับ baicalein ขนาด 40 mg/kg  BW/day ผสมกับยา 
cloxacillin 600 mg/kg BW/day เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม และคา MCV ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P 
<0.05)   เม่ือไดรับ baicalein ขนาด 10 และ 40 mg/kg BW/day  เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ดังในตาราง
ท่ี 3.4 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางที่  3.4  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ baicalein เปนระยะเวลา 14 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,  Group 1 = baicalein 10 mg/kg 
BW/day, Group 2 = baicalein 40 mg/kg BW/day, Group 3 = baicalein 10 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = baicalein 40 mg/kg 
BW/day plus cloxacillin 600 mg/kg BW/day, Cloxa = Cloxacillin (600 mg/kg BW). 
 

Control  (0.20%DMSO) Control Cloxa. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 
Parameter 

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 
AST (U/L) 312.5±80.0 615.1±189.1 276.0±36.3 301.0±48.9 156.8±19.9 478.6±155.2 222.0±35.6 256.6±47.3 271.4±47.4 271.0±47.3 400.2±85.0 608.4±152.9 

BUN (mg/dl) 27.2±3.2 22.5±1.6 26.2±1.8 25.7±3.4 21.0±2.8 20.5±3.5 29.1±2.6 27.52±2.53 21.8±3.0 19.82±1.16 21.48±3.20 22.26±1.36 

FBS(mg/dl) 160.7±6.6 191.4±15.7 160.4±2.8 181.2±14.0 158.4±20.6 180.8±15.7 153.2±12.0 185.6±11.0 168.6±13.5 175.2±13.6 171.00±18.3 166.20±7.2 

Cholesterol(mg/dl 140.3±21.6 135.7±22.3 141.0±13.5 105.0±9.7* 102.6±21.8 102.6±21.6 103.0±14.4 103.0±6.9 119.0±15.0 114.8±10.6 138.60±15.6 100.80±12.* 

WBC (x103//μ L) 9.6±0.8 5.0±1.7 9.7±0.7 4.5±0.64* 10.5±1.3 11.9±2.2 9.8±1.0 13.0±2.3 11.58±1.88 6.8±0.9 12.92±0.9 6.0±0.7* 

RBC (x106 /μL) 7.5±1.1 7.2±1.1 8.8±0.2 8.2±0.2 7.7±0.6 8.6±0.6 8.1±0.5 8.2±0.8 8.50±0.26 8.3±0.3 8.72±0.11 6.9±1.16 

Hb (g/dl) 15.5±0.5 13.0±1.7 15.5±0.2 14.5±0.2 14.0±0.7 14.4±1.0 14.8±0.5 14.2±1.3 15.0±0.31 14.8±0.3 15.60±0.50 12.0±1.5* 

Hct (%) 48.0±1.7 37.2±5.8 49.2±1.3 44.0±0.9 39.4±3.2 42.3±3.3 44.1±2.8 41.4±4.0 44.8±1.06 43.4±1.3 45.80±0.91 37.4±4.6 

MCV (fL) 51.5±0.2 50.7±1.0 54.5±0.8 53.0±0.9 50.8±0.7 48.7±0.5* 54.46±0.5 49.9±0.6* 52.9±1.38 51.9±0.4 52.50±0.78 51.1±6.0 
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การศึกษาความเป็นพษิกงึเฉียบพลนัของ apigenin และ apigenin + ceftazidime 1.3 
การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) 

 ผลการทดลองพบวาไมพบความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมนํ้าหนักตัวดัง
แสดงภาพท่ี 3.5 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและน้ําหนักอวัยวะ
ภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และ
กระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในระยะเวลา 14 วัน เม่ือฉีดสาร apigenin  ดังใน
ตารางท่ี 3.5พบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของ
เซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.6 
 
ภาพ 3.5  กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ apigenin เดี่ยวและผสมกับยา ceftazidime เปน 
เวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
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group 4  (apigenin  80 mg/kg+ceftazidime  640 mg/kg)
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ตาราง 3.5  ผลของ apigenin เดี่ยวๆ และผสมกับยา ceftazidime ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม ในกลุมการ
ทดลองตางๆตอไปนี้ (per 100g body weight), Group 1 = apigenin 20 mg/kg BW/day, Group 2 =apigenin 80 mg/kg BW/day, Group 3 = apigenin 
20 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg BW/day, Group 4 = apigenin 80 mg/kg BW/day plus ceftazidime 640 mg/kg BW/day, Cefta = 
Ceftazidime (640 mg/kg BW). 

 

Organ (g) 
Control 

(0.2%DMSO) 
Control Cefta Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0019 ± 0.0001 0.0018±0.0001 0.0019 ± 0.0001 0.0017 ± 0.0001 0.0017 ± 0.0001 0.0094± 0.0049 

Liver 0.0179 ± 0.0014 0.0152±0.0016 0.0176 ± 0.0003 0.0187 ± 0.0006 0.0179 ± 0.0014 0.0176 ± 0.0005

Spleen 0.0015 ± 0.0001 0.0021±0.0007 0.0026 ± 0.0008 0.0024 ± 0.0006 0.0020 ± 0.0005 0.0019 ± 0.0002

Lung 0.0026 ± 0.0001 0.0027±0.0001 0.0028 ± 0.0003 0.0024 ± 0.0003 0.0026 ± 0.0001 0.0027 ± 0.0002

Kidney 0.0065± 0.0007 0.0054±0.0008 0.0060 ± 0.0008 0.0064 ± 0.0006 0.0061 ± 0.0004 0.0062 ± 0.0007

Stomach 0.0084 ± 0.0016 0.0089±0.0036 0.0139 ± 0.0047 0.0081  ±0.0010 0.0083 ± 0.0012 0.0081 ± 0.0012
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ภาพ 3.6 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ apigenin เดี่ยวๆและผสมกับยา
ceftazidime เปนเวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control, Control group ; a =  heart; b = 
liver; c = spleen;       d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g = heart; h = liver; i =   
spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
 ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให apigenin เปนเวลา 14 วัน พบวาระดับ
ของ  AST, BUN ,FBS และ Cholesterol ในแตละกลุมการทดลองไมแตกตางกันอยางมนัยสําคัญ ( P 
<0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment  ดังในตาราง 3.4 สวนคาโลหิตวิทยาพบวาระดับของ WBC , 
RBC, Hb, Hct และMCV ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment  
ดังในตารางท่ี 3.6 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตาราง 3.6  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ apigenin เปนระยะเวลา 14 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,  Group 1 = apigenin 20 mg/kg BW/day, 
Group 2 = apigenin 80 mg/kg BW/day, Group 3 = apigenin 20 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg BW/day, Group 4 = apigenin 80 mg/kg BW/day plus 
ceftazidime 640 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (640 mg/kg BW). 
 

Control  
(0.20%DMSO) 

Control Cefta.  Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 
Parameter 

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 
AST (U/L) 312.5±80.0 615.1±189.1 335.0±107.0 438.7±169.0 261.0±112.5 572.0±234.7 307.2±88.3 373.2±124.5 598.0±124.5 620.0±176.4 384.0±102 525.0±100 

BUN (mg/dl) 27.2±3.2 22.5±1.6 17.0±2.5 18.2±7.1 25.3±2.6 24.0±1.9 29.0±2.1 21.3±2.8 25.9±2.9 18.9±5.6 18.6±3.0 14.2±2.4 

FBS(mg/dl) 160.7±6.6 191.4±15.7 138.7±20.2 193.7±5.1 138.0±9.1 230.0±31.4 144.0±13.5 165.2±15.0 173.0±16.0 179.0±16.9 144.0±16.6 169.8±18.6 

Cholesterol(mg/dl) 140.3±21.6 135.7±22.3 212.5±7.5 276.2±40.2 105.0±31.3 118.0±7.0 115.8±27.9 88.6±8.5 178.0±30.0 236.2±45.0 164.0±30.4 229.0±9.1 

WBC (x103//μ L) 9.6±0.8 8.0±1.7 9.6±0.9 4.8±1.8 10.4±0.63 5.7±1.8 12.6±1.2 12.5±1.3 9.8±0.7 8.0±0.7 7.5±0.9 5.9±0.9 

RBC (x106 /μL) 7.5±1.1 7.2±1.1 7.7±1.2 7.2±1.1 8.5±0.0 7.3±0.5 8.4±0.5 7.8±0.1 8.0±0.6 7.9±0.6 8.9±0.3 6.6±1.0 

Hb (g/dl) 15.5±0.5 13.0±1.7 16.0±0.5 11.0±2.4 14.3±0.3 12.0±1.5 14.4±0.9 13.2±0.3 16.8±0.3 14.8±0.7 16.0±0.31 14.9±0.8 

Hct (%) 48.0±1.7 37.2±5.8 50.0±1.8 31.8±6.8 43.6±1.3 38.6±4.0 44.0±3.1 40.6±0.6 52.2±1.2 43.8±2.8 49.6±1.9 47.2±3.1 

MCV (fL) 51.5±0.2 50.7±1.0 51.0±0.3 51.0±1.2 50.5±1.4 50.4±1.6 51.1±1.1 51.2±0.6 52.7±0.7 54.3±1.9 52.1±0.5 51.0±0.3 

 

Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 1.4 การศึกษาความเป็นพษิกงึเฉียบพลนัของ luteolin  และ 

luteolin + ceftazidime 24
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การทดสอบการเปลีย่นแปลงนํา้หนักและนํา้หนักอวยัวะในหนูขาว (mice) 
 ผลการทดลองพบวาไมพบความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมน้ําหนักตัว                
ดังแสดงภาพท่ี 3.7 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและนํ้าหนัก
อวัยวะภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และ
กระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในระยะเวลา 14 วัน เม่ือฉีดสาร luteolin  ดังใน
ตารางท่ี 3.7 พบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของ
เซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.8 
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control   (0.20 % DMSO)
group 1 (luteolin1 mg/kg)
group 2  (luteolin 4 mg/kg)
group 3   (luteolin 1 mg/kg+ceftazidime 160 mg/kg)
group 4  (luteolin 4 mg/kg+ceftazidime  640 mg/kg)
control    (ceftazidime 640mg/kg)

ภาพ 3.7 กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ luteolin เดี่ยวและผสมกับยา ceftazidime เปน 
เวลา 14 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตาราง 3.7  ผลของ luteolin เดี่ยวๆ และผสมกับยา ceftazidime ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม
ควบคุม ในกลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ Group 1 = luteolin 1 mg/kg BW/day, Group 2 = luteolin 4 mg/kg BW/day, Group 3 = 
luteolin 1 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg BW/day, Group 4 = luteolin 4 mg/kg BW/day plus ceftazidime 640 mg/kg 
BW/day, Cefta = Ceftazidime (640 mg/kg BW). 

 

Organ (g) 
Control 

(0.2% DMSO) 
Control Cefta Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0014 ± 0.0001 0.0014±0.0000 0.0016 ± 0.0001 0.0014 ± 0.0001 0.0015 ± 0.0001 0.0015 ± 0.0002 
Liver 0.0169 ± 0.0017 0.0159±0.0012 0.0199 ± 0.0005 0.0182 ± 0.0012 0.0180 ± 0.0012 0.0168 ± 0.0017 
Spleen 0.0011 ± 0.0001 0.0012±0.0001 0.0013 ± 0.0001 0.0012 ± 0.0002 0.0027 ± 0.0006 0.0013 ± 0.0000 
Lung 0.0029 ± 0.0001 0.0027±0.0001 0.0025 ± 0.0001 0.0026 ± 0.0001 0.0025 ± 0.0001 0.0026 ± 0.0001 
Kidney 0.0046 ± 0.0014 0.0040±0.0009 0.0054 ± 0.0004 0.0054 ± 0.0006 0.0053 ± 0.0011 0.0050 ± 0.0011 
Stomach 0.0060 ± 0.0006 0.0063±0.0010 0.0209 ± 0.0059 0.0050  ±0.0004 0.0047 ± 0.0004 0.0046 ± 0.0005 
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ภาพ 3.8 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ apigenin เดี่ยวๆและผสมกับยา
ceftazidime เปนเวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control, Control group ; a 
=  heart; b = liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g 
= heart; h = liver; i =   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 

 
 
 
 
 
 

 
 
ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 

 ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให luteolin เปนเวลา 14 วัน พบวาระดับ
ของ  AST, BUN ,FBS และ Cholesterol ในแตละกลุมการทดลองไมแตกตางกันอยางมนัยสําคัญ                 
( P <0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-treatment  ดังในตาราง 3.4 สวนคาโลหิตวิทยาพบวาระดับของ 
WBC , RBC, Hb, Hct และMCV ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  เม่ือเทียบกับกลุม pre-
treatment  ดังในตารางท่ี 3.8 
 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตาราง 3.8 คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ luteolin เปนระยะเวลา 14 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,  Group 1 = luteolin 1 
mg/kg BW/day, Group 2 = luteolin 4 mg/kg BW/day, Group  3 = luteolin 1 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg 
BW/day, Group 4 = luteolin 4 mg/kg BW/day plus  ceftazidime 640 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (640 mg/kg BW). 

Control  
(0.2%DMSO) 

Control Cefta. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 
 

Parameter 

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 

AST (U/L) 207.2±33.6 209.2±33.7 207.3±18.4 209.0±19.8
369.6±108.

4
452.0±61.3 349.8±77.2 731.0±377 272.0±154 703.3±109 207.3±18.4 249.3±48.4

BUN (mg/dl) 23.5±0.6 23.7±1.1 22.0±2.5 21.0±2.0 20.3±1.2 23.4±2.5 23.8±1.7 22.0±2.78 18.2±1.3 23.8±1.7 22.0±2.54 25.6±4.0

FBS(mg/dl) 137.5±9.8 176.7±22.4 175.6±3.7 176.6±4.4 157.2±9.1 175.2±15.8 194.4±7.1 199.8±4.4 133.3±50.9 190.0±8.6 154.0±11.0 176.6±4.4

Cholesterol(mg/dl) 85.2±2.7 92.0±4.1 106.6±8.8 112.3±7.2 183.6±27.1 218.4±28.0 171.0±34.1 201.8±33.9 146.6±13.7 115.0±8.6 134.0±26.6 105.0±7.6

WBC (x103//μ L) 9.6±0.6 9.7±0.7 9.6±0.8 5.0±1.7 14.5±1.8 13.9±1.7 12.4±0.5 10.70±1.1 9.9±0.1 6.3±1.2 10.3±0.7 8.0±2.2

RBC (x106 /μL) 9.0±0.1 8.9±0.4 7.5±1.2 7.2±1.1 9.0±0.2 8.4±0.3 8.7±0.1 8.0±0.2 7.8±0.7 6.6±0.8 8.5±0.7 7.1±0.6

Hb (g/dl) 15.5±0.2 14.5±0.2 15.5±0.5 13.0±1.7 15.4±0.4 14.8±0.3 15.4±0.2 13.8±0.5 15.6±1.2 12.0±1.1 15.6±0.6 12.6±1.2

Hct (%) 44.7±1.2 44.0±0.9 48.0±1.7 37.3±5.8 45.4±1.5 39.0±2.6 46.6±0.8 41.8±1.5 48.6±4.4 39.0±4.0 50.3±2.4 39.3±3.1

MCV (fL) 54.5±0.8 54.2±0.7 51.5±0.2 50.7±1.0 49.8±0.3 50.4±0.5 53.2±1.3 51.9±1.1 52.9±1.3 60.6±1.8 52.0±0.6 55.0±0.6

 
Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 
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2. การทดสอบพิษกึ่งเร้ือรังในหนูขาว (subchronic toxicity) ของฟลาโวนอยด 
 การศึกษาความเป็นพิษกึงเร้ือรังของ quercetin และ quercetin + cloxacillin                          

การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) ผลการทดลองพบวาไมพบ
ความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมน้ําหนักตัวดังแสดงภาพที่ 3.9 และผลทางพยาธิ
วิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ 
(heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และกระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับ
กลุมควบคุม ในระยะเวลา 90 วัน เม่ือฉีดสาร quercetin  ดังในตารางท่ี 3.9 พบวาปกติทุกกลุมและไมมี
ลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของเซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลอง
เม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.10 
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group 4 (quercetin 40 mg/kg+cloxacillin 300 mg/
control (cloxacillin 300 mg/kg)

ภาพ 3.9 กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ quercetin เดี่ยวและผสมกับยา cloxacillin เปน เวลา 
90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
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ตาราง 3.9  ผลของ quercetin เดี่ยวๆ และผสมกับยา cloxacillin ตอการเปล่ียนแปลง
น้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม ใน
กลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ Group 1 = quercetin 20 mg/kg 
BW/day, Group 2 = quercetin 40 mg/kg BW/day, Group 3 = 
quercetin 20 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, 
 Group 4 = quercetin 40 mg/kg BW/day plus cloxacillin 300 mg/kg 
BW/day, Cloxa = Cloxacillin (300 mg/kg BW). 

 

Organ (g) Control (NSS) Control Cloxa Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0019 ± 0.0001 0.0016±0.0001 0.0017 ± 0.0002 0.0018 ± 0.0002 0.0019 ± 0.0001 0.0017 ± 0.0000 

Liver 0.0189 ± 0.0011 0.0173±0.0012 0.0162 ± 0.0019 0.0118 ± 0.0047 0.0213 ± 0.0010 0.0196 ± 0.0011 

Spleen 0.0017 ± 0.0001 0.0018±0.0001 0.0020 ± 0.0002 0.0063 ± 0.0034 0.0016 ± 0.0001 0.0051 ± 0.0034 

Lung 0.0027 ± 0.0001 0.0024±0.0001 0.0029 ± 0.0002 0.0025 ± 0.0001 0.0022 ± 0.0003 0.0023 ± 0.0001 

Kidney 0.0063 ± 0.0006 0.0055±0.0006 0.0068 ± 0.0022 0.0054 ± 0.0004 0.0317 ± 0.0254 0.0060 ± 0.0008 

Stomach 0.0063 ± 0.0013 0.0071±0.0009 0.0066 ± 0.0013 0.0086 ± 0.0024 0.0083 ± 0.0008 0.0094 ± 0.0022 

 

ภาพ 3.10 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ quercetin เดี่ยวๆและผสมกับยา 
cloxacillin เปนเวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control, Control group ; a =  
heart; b = liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g = 
heart; h = liver; i =   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 
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ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให quercetin เปนเวลา 90 วัน พบวาระดับ

ของ  AST และ BUN ลดลง ยกเวนกลุมท่ีไดรับ quercetin ขนาด 40 mg/kg BW/day ผสมกับยา 
cloxacillin 300 mg/kg BW/day  แตในทางตรงกันขามพบวาระดับ FBS จะลดลงทุกกลุมการทดลอง
หลังจากให quercetin (post-treatment) แตอยางไรก็ตามการลดลงของคาทางเคมีคลินิกไมแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  ระหวางกลุมpre-treatment กับ post-treatment ในทุกกลุมการทดลอง  แต
ระดับ Cholesterolในกลุมpost-treatment จะลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05) ในกลุมท่ีไดรับquercetin 
ขนาด 20 mg/kg BW/day ผสมกับยา Cloxacillin 150 mg/kg BW/day ดังในตารางท่ี 3.10 

ผลการตรวจทางโลหิตวิทยา พบวาคา Hb ในกลุมpost-treatment  ลดลงมาอยางมีนัยสําคัญ                
( P <0.05)  ในกลุมท่ี 1 และ 2 และคา Hct ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  ในกลุมท่ี 2 และ 3 เม่ือ
เทียบกับกลุม pre-treatment สวนคา RBC, WBC และMCV ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)  
เม่ือเปรียบเทียบกับ pre-treatment ในทุกกลุมการทดลอง ดังในตาราง  3.11 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตาราง 3.10  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ luteolin เปนระยะเวลา 90 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้. Group 1 = quercetin 20 mg/kg 
BW/day, Group 2 = quercetin 40 mg/kg  BW/day, Group 3 = quercetin 20 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = 
quercetin 40 mg/kg BW/day plus cloxacillin 300 mg/kg BW/day.BW/day, Cloxa = Cloxacillin (300 mg/kg BW). 

 
 

Control  (NSS) 
 

Control Cloxa.  
 

Group 1 
 

Group 2 
 

Group 3 
 

Group 4 
 

Parameter 
Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 

AST (U/L) 235.2±2.9 235.5±3.3 133.5±7.3 173.2±31.8 190.2±49.2 128.5±7.5 181.7±29.2 147.0±16.6 257.7±92.0 249.0±45.4 185.6±52.2 361.3±118 

BUN (mg/dl) 23.5±0.6 23.7±0.6 26.5±3.3 25.5±1.0 33.7±2.5 33.0±2.6 33.0±1.9 27.9±1.9 37.2±10.8 20.4±2.9 19.0±1.8 23.5±3.1 

FBS(mg/dl) 138.0±9.3 142.2±7.6 186.0±13.6 216.7±3.0 151.7±7.1 153.0±9.1 180.0±22.4 180.5±40.9 168.5±4.9 224.2±22.2 195.3±27.1 224.3±41.3 

Cholesterol(mg/dl) 86.5±4.8 91.5±4.6 111.7±9.5 93.2±9.9 100.7±5.0 85.5±6.1 101.2±6.3 88.0±11.5 110.2±8.8 90.7±7.9* 107.0±20.8 100.0±5.2 

WBC (x103//μ L) 9.0±0.8 9.2±0.2 7.9±0.5 5.9±1.2 5.60±0.4 6.3±0.9 4.6±0.1 5.8±0.6 5.5±1.4 6.8±0.4 8.2±0.3 8.4±0.2 

RBC (x106 /μL) 9.0±0.1 9.2±0.2 7.3±0.3 6.2±0.4 5.6±04 6.3±0.9 5.8±04 6.0±0.9 5.5±1.4 6.8±0.4 8.2±0.3 7.9±2.0 

Hb (g/dl) 15.5±0.2 15.5±0.6 12.5±0.6 11.7±1.3 15.5±0.7 12.7±0.6* 13.5±0.5 11.0±0.0* 11.5±0.9 11.7±0.6 12.0±1.0 12.3±1.6 

Hct (%) 44.7±1.2 44.0±0.8 37.7±1.3 30.0±0.5 43.6±2.0 43.7±2.4 40.2±1.9 34.2±1.0* 38.2±1.7 34.0±2.6* 37.3±1.7 35.6±6.3 

MCV (fL) 53.2±0.4 53.5±0.2 51.5±1.1 47.5±0.6 50.5±0.6 50.0±1.0 49.9±0.3 53.6±3.2 47.4±1.9 48.9±0.5 51.4±0.4 49.2±1.5 

Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 
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การศึกษาความเป็นพษิกงึเร้ือรังของ baicalein และ baicalein + cloxacillin  2.2 
การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) 

 ผลการทดลองพบวาไมพบความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมนํ้าหนักตัวดัง
แสดงภาพท่ี 3.11 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและนํ้าหนัก
อวัยวะภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และ
กระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในระยะเวลา 90 วัน เม่ือฉีดสาร quercetin  ดังใน
ตารางท่ี 3.11 พบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของ
เซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.12 
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ภาพ 3.11 กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ baicalein เดี่ยวและผสมกับยา cloxacillin เปน 
เวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
ตาราง 3.11  ผลของ baicelein เดี่ยวๆ และผสมกับยา cloxacillin ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับ

กลุมควบคุม ในกลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ Group 1 = baicalein 10 mg/kg BW/day, Group 2 =  baicalein 20 mg/kg 
BW/day, Group 3 = baicalein 10 mg/kg BW/day plus cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = baicalein 20 mg/kg BW/day 
plus cloxacillin 300 mg/kg BW/day, Cloxa = Cloxacillin (300 mg/kg BW). 

Organ (g) 
Control 

(0.2%DMSO) 
Control Cloxa Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0017 ± 0.0001 0.0017±0.0000 0.0016 ± 0.0001 0.0018 ± 0.0001 0.0018 ± 0.0003 0.0016 ± 0.0001

Liver 0.0187 ± 0.0007 0.0207±0.0021 0.0203 ± 0.0021 0.0200 ± 0.0018 0.0193 ± 0.0026 0.0160 ± 0.0017

Spleen 0.0016 ± 0.0001 0.0046±0.0029 0.0046 ± 0.0029 0.0019 ± 0.0001 0.0022 ± 0.0005 0.0019 ± 0.0001

Lung 0.0029 ± 0.0001 0.0033±0.0002 0.0033 ± 0.0002 0.0032 ± 0.0002 0.0029 ± 0.0004 0.0026 ± 0.0003

Kidney 0.0060± 0.0005 0.0058±0.0007 0.0060 ± 0.0006 0.0062 ± 0.0011 0.0047 ± 0.0003 0.0055 ± 0.0006

Stomach 0.0130 ± 0.0012 0.0138±0.0019 0.0135 ± 0.0022 0.0121  ±0.0015 0.0137 ± 0.0017 0.0146 ± 0.0023
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ภาพ 3.12 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ baicelein เดี่ยวๆและผสมกับยา 

cloxacillin เปนเวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control, Control group ; a =  
heart; b = liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g = 
heart; h = liver; i =   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให baicalein เปนเวลา 90 วัน พบวาระดับ

ของ  BUN ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)ในกลุมท่ีไดรับ baicalein ขนาด 20 mg/kg BW/day เดี่ยว
และผสมกับยา cloxacillin 300 mg/kg BW/day  และกลุมท่ีไดรับ baicalein เดี่ยวๆ20 mg/kg BW/day 
และผสมกับยา cloxacillin 300 mg/kg BW/day  จะไปลดระดับ Choresterol อยางมีนัยสําคัญ( P 
<0.05) เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment 

ผลการตรวจทางโลหิตวิทยา พบวาระดับ WBC และ Hb ในกลุมท่ีไดรับ baicalein 20 mg/kg 
BW/day และผสมกับยา cloxacillin 300 mg/kg BW/day  จะมีคาตํ่ากวากลุม Pretreatment สวนคา 
RBCจะลดลงในทุกๆ กลุม ยกเวนกลุมท่ีไดรับยา Cloxacillin เดี่ยวๆ300 mg/kg BW/day  และกลุมท่ี
ไดรับ baicalein 10 mg/kg BW/day  ผสมกับยา cloxacillin 150 mg/kg BW/dayเม่ือเปรียบเทียบกับ 
Pre-treatment  ดังในตาราง  3.12 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตาราง 3.12  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ baicelein เปนระยะเวลา 90 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,  
Group1=baicalein10mg/kgBW/day,Group2= baicalein 20 mg/kg BW/day, Group 3 = baicalein 10 mg/kg BW/day plus 
cloxacillin 150 mg/kg BW/day, Group 4 = baicalein 20 mg/kg BW/day plus cloxacillin 300 mg/kg BW/day, Cloxa = 
Cloxacillin (300 mg/kg BW). 

Control  
(0.20%DMSO) 

Control Cloxa. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 
Parameter 

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post
AST (U/L) 411.8±86.0 552.4±73.7 300.5±34.7 415.5±49.3 416.5±61.5 416.0±61.6 509.8±86.4 525.0±89.0 513.3±35.2 528.6±8.8 528.0±113.9 583.2±66.4

BUN (mg/dl) 28.4±2.1 23.1±3.2 25.0±1.6 25.8±4.5 24.2±2.6 40.25±7.6 22.8±2.0 27.0±2.6* 12.6±1.2 13.0±1.0 15.6±2.2 28.5±2.4*

FBS(mg/dl) 162.2±9.4 157.2±10.2 160.0±3.6 182.2±18.1 118.0±10.5 136.2±13.9 176.8±19.8 165.0±12.9 210.0±10.0 144.3±8.7 172.0±18.5 146.4±13.4

Cholesterol(mg/dl) 140.1±20.6 96.0±11.9 129.0±8.0 116.5±13.7 110.5±19.9 100.0±27.1 200.2±28.5 95.0±4.7* 190.0±15.2 190.3±15.0 156.0±19.3 92.8±9.3*

WBC (x103//μ L) 9.7±0.9 9.0±0.8 9.6±0.6 24.3±16.5 8.55±1.33 10.2±2.8 7.8±1.4 6.5±1.7 4.8±1.0 4.8±1.0 12.9±1.9 7.8±1.7*

RBC (x106 /μL) 9.2±0.1 7.8±0.2* 9.05±0.1 8.9±0.4 7.4±1.0 5.5±0.9* 8.8±0.1 7.6±0.2* 8.5±0.1 7.7±0.3 9.0±0.2 6.7±0.1*

Hb (g/dl) 16.2±0.2 15.4±0.3 15.5±0.2 14.5±0.2 15.2±0.8 10.2±1.2 13.7±0.6 13.8±0.3 15.0±0.0 14.6±0.3 16.0±0.5 13.2±0.4*

Hct (%) 49.1±1.6 39.9±1.1* 49.2±1.3 44.0±0.9 45.0±2.1 45.0±2.0 44.4±0.3 40.2±1.0* 46.0±1.0 39.6±4.2 47.6±1.2 36.2±1.6*

MCV (fL) 52.0±0.6 51.7±0.3 54.5±0.8 52.9±0.7 49.9±0.5 52.1±0.8* 49.8±0.7 52.2±0.3* 53.8±0.7 53.6±1.2 53.0±1.1 53.3±1.5

Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 
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2.3 การศึกษาความเปนพิษกึงเร้ือรังของ apigenin  และ apigenin + ceftazidime 
การทดสอบการเปล่ียนแปลงน้ําหนักและน้ําหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) 

 ผลการทดลองพบวาไมพบความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมน้ําหนักตัวดัง
แสดงภาพท่ี 3.13 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและนํ้าหนัก
อวัยวะภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และ
กระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในระยะเวลา 90 วัน เม่ือฉีดสาร quercetin  ดังใน
ตารางท่ี 3.13 พบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของ
เซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.8 
 
ภาพ 3.13  กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ apigenin เดี่ยวและผสมกับยา ceftazidime เปน 
เวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ negative control 
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ตาราง 3.13  ผลของ apigenin เดี่ยวๆ และผสมกับยา ceftazidime ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุมควบคุม ในกลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ Group 1 = apigenin 20 mg/kg BW/day, Group 2 = apigenin 40 mg/kg BW/day, 
 Group 3 = apigenin 20 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg BW/day, Group 4 = apigenin 40 mg/kg BW/day plus 
ceftazidime 320 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (320 mg/kg BW). 

 

Organ (g) 
Control 

(0.2%DMSO) 
Control Cefta Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0017 ± 0.0001 0.0018±0.0001 0.0017 ± 0.0001 0.0018 ± 0.0002 0.0015 ± 0.0001 0.0016 ± 0.0001 

Liver 0.0207 ± 0.0005 0.0202±0.0012 0.0188 ± 0.0017 0.0232 ± 0.0013 0.0207 ± 0.0002 0.0217 ± 0.0018 

Spleen 0.0015 ± 0.0001 0.0020±0.0003 0.0020 ± 0.0002 0.0019 ± 0.0001 0.0015 ± 0.0002 0.0018 ± 0.0001 

Lung 0.0027 ± 0.0001 0.0027±0.0002 0.0023 ± 0.0001 0.0030 ± 0.0002 0.0030 ± 0.0001 0.0028 ± 0.0002 

Kidney 0.0077± 0.0007 0.0072±0.0008 0.0060 ± 0.0009 0.0068 ± 0.0007 0.0062 ± 0.0000 0.0080 ± 0.0006 

Stomach 0.0150 ± 0.0025 0.0164±0.0049 0.0205 ± 0.0032 0.0114  ±0.0023 0.0078 ± 0.0021 0.0116 ± 0.0020 
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ภาพ 3.14  ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ apigenin เดี่ยวๆและผสมกับยา
ceftazidime เปนเวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control, Control group ; a 
=  heart; b = liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g 
= heart; h = liver; i =   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
ผลทางเคมีคลนิีกและโลหิตวทิยาในหนูขาว (mice) 
ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให apigenin เปนเวลา 90 วัน พบวาในกลุม

การทดลองท่ี 2 และท่ี 3 ท่ีไดรับ apigenin ขนาด 40 mg/kg BW/day เดี่ยวๆ และ 40 mg//kg BW/day 
ผสมยา ceftazidime ขนาด 320 mg//kg BW/day  จะไปทําให ระดับของ  AST เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญ
( P <0.05)เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment และในขณะเดียวกันในกลุมการทดลองท่ี 2 จะไปทํา
ใหระดับ Cholesterol ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05) เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment 

ผลการตรวจทางโลหิตวิทยา พบวา ในกลุมการทดลองท่ี 2 ซ่ึงไดรับapigenin เดียวๆ  40 
mg/kg BW/day จะไปทําใหระดับ WBC, RBC, และ MCV ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)เม่ือ
เปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment และในกลุมการทดลองท่ี 4 คือ กลุมท่ีไดรับ apigenin ขนาด 40 
mg/kg BW/day ผสมกับยา ceftazidime 320 mg/kg BW/day  พบวาจะไปทําใหระดับ WBC, RBC, Hb 
และHct ลดลงอยางมีนัยสําคัญ ( P <0.05) เม่ือเปรียบเทียบกับ Pre-treatment  ดังในตาราง  3.9 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 ตารางที่ 3.14  คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ apigenin เปนระยะเวลา 90 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้,  Group 1 = 
apigenin 20 mg/kg BW/day, Group 2 = apigenin 40 mg/kg BW/day, Group 3 = apigenin 20 mg/kg BW/day plus ceftazidime 
160 mg/kg BW/day, Group 4 = apigenin 40 mg/kg BW/day plus ceftazidime 320 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (320 
mg/kg BW). 

 
Parameter 

Control  
(0.20%DMSO) 

Control Cefta. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

 Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 
AST (U/L) 411.8±86.0 552.4±73.7 248.7±43.6 450.0±63.5* 385.0±82.8 581.6±89.3 268.2±44.5 669.0±59.1* 450.0±80.1 532.8±80.9 301.0±33.5 526.8±53.5* 

BUN (mg/dl) 28.4±2.1 23.1±3.2 30.6±5.5 26.3±4.8 19.4±3.0 35.4±3.9 26.8±2.0 28.5±2.1 25.4±3.7 21.6±2.3 24.7±2.6 24.5±2.4 

FBS(mg/dl) 162.2±9.4 157.2±10.2 105.0±2.8 149.7±21.1 165.0±7.5 158.6±11.7 141.6±6.3 147.6±8.7 182.0±16.0 165.2±20.7 137.0±9.0 147.6±6.8 

Cholesterol(mg/dl) 140.1±20.6 96.0±11.9 141.3±33.9 169.7±40.9 177.0±26.7 147.2±36.5 282.2±29.4 86.0±5.9* 127.0±18.3 120.4±17.0 91.0±9.2 85.4±4.4 

WBC (x103//μ L) 9.7±0.9 9.0±0.8 8.1±1.9 5.4±0.5 16.0±1.3 16.0±1.2 8.4±0.9 3.7±0.6* 14.9±2.7 12.5±3.4 9.2±1.0 4.2±0.8* 

RBC (x106 /μL) 9.2±0.1 7.8±0.2* 8.8±0.4 7.2±0.5 9.0±0.3 7.6±0.7 7.95±1.0 6.5±1.1* 9.0±0.2 7.7±0.8 8.8±0.2 7.3±0.3* 

Hb (g/dl) 16.2±0.2 15.4±0.3 15.5±0.8 13.3±0.6 16.0±0.3 15.7±0.3 15.4±0.5 11.2±1.5 16.0±0.5 15.0±0.9 15.6±0.5 13.4±0.6* 

Hct (%) 49.1±1.6 39.9±1.1* 49.5±1.4 39.3±1.5* 49.2±0.9 48.7±0.9 47.4±1.6 32.8±5.5 48.8±2.1 41.5±4.8 45.6±1.5 38.2±2.1* 

MCV (fL) 52.0±0.6 51.7±0.3 55.9±1.2 54.5±1.5 51.7±0.3 49.6±0.6 51.3±0.2 49.7±0.3* 54.0±1.0 53.2±0.8 51.4±0.5 51.4±0.4 

 

Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 
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การศึกษาความเป็นพษิกงึเร้ือรังของ luteolin  และ luteolin + ceftazidime 2.4 
การทดสอบการเปลีย่นแปลงนํา้หนักและนํา้หนักอวยัวะในหนูขาว (mice) 

 ผลการทดลองพบวาไมพบความผิดปกติหรือการเปล่ียนแปลงของพฤติกรรมนํ้าหนักตัวดัง
แสดงภาพท่ี 3.9 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของช้ินเนื้ออวัยวะภายในและน้ําหนักอวัยวะ
ภายในของหนูขาวไดแก หัวใจ (heart) ตับ (liver) มาม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และ
กระเพาะอาหาร(stomach) เม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ในระยะเวลา 90 วัน เม่ือฉีดสาร luteolin  ดังใน
ตารางท่ี 3.9 พบวาปกติทุกกลุมและไมมีลักษณะเปล่ียนแปลงสําคัญท่ีแสดงใหเห็นถึงการทําลายของ
เซลลเนื้อเยื่อตางๆในทุกกลุมการทดลองเม่ือเทียบกับกลุมควบคุมดังภาพท่ี 3.10 
 
ภาพท่ี 3.15 กราฟแสดงน้ําหนักของหนูขาวเม่ือไดรับ luteolin เดี่ยวและผสมกับยา ceftazidime เปน 
เวลา 90 วันเม่ือเปรีบยเทียบกับ negative control 
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ตารางที่  3.15  ผลของ luteolin เดี่ยวๆ และผสมกับยา ceftazidime ตอการเปลี่ยนแปลงน้ําหนักอวัยวะภายในของหนูขาวเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม
ควบคุม ในกลุมการทดลองตางๆตอไปนี้ (per 100g body weight)  Group 1 = luteolin 1 mg/kg BW/day, Group 2 = luteolin 2 
mg/kg BW/day, Group 3 = luteolin 1 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 mg/kg BW/day, Group 4 = luteolin 2 mg/kg 
BW/day plus ceftazidime 320 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (320 mg/kg BW). 

 

Organ (g) 
Control 

(0.2%DMSO) 
Control Cefta Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

Heart 0.0017 ± 0.0001 0.0018±0.0001 0.0015 ± 0.0001 0.0016 ± 0.0001 0.0015 ± 0.0001 0.0016 ± 0.0001

Liver 0.0154 ± 0.0012 0.0202±0.0012 0.0195 ± 0.0021 0.0186 ± 0.0011 0.0187 ± 0.0018 0.0185 ± 0.0011

Spleen 0.0012 ± 0.0001 0.0012±0.0001 0.0014 ± 0.0001 0.0013 ± 0.001 0.0013 ± 0.0001 0.0014 ± 0.0001

Lung 0.0027 ± 0.0001 0.0027±0.0002 0.0028 ± 0.0001 0.0026 ± 0.0001 0.0028 ± 0.0001 0.0026 ± 0.0001

Kidney 0.0066 ± 0.0006 0.0072±0.0008 0.0061 ± 0.0007 0.059 ±0.0007 0.0061 ± 0.0007 0.0059 ± 0.0008

Stomach 0.0151 ± 0.0025 0.0164±0.0049 0.0172 ± 0.0115 0.0057 ± 0.006 0.0056 ± 0.0004 0.0059 ± 0.0006
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ภาพท่ี 3.16 ลักษณะของอวัยวะภายในของหนูขาวหลังจากท่ีไดรับ luteolin เดี่ยวๆและผสมกับยา
ceftazidime เปนเวลา 90 วันเม่ือเปรียบเทียบกับ  negative control. Control group ; a 
=  heart; b = liver; c = spleen; d = lung; e = kidney; f = stomach. Treated group ; g 
= heart; h = liver; i =   spleen; j = lung; k = kidney; l = stomach. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ผลทางเคมีคลีนิกและโลหิตวิทยาในหนูขาว (mice) 
ผลการตรวจคาเคมีโลหิตของหนูขาวหลังจากการให luteolin เปนเวลา 90 วัน พบวาในกลุม

การทดลองท่ี 3 และท่ี 4 ท่ีไดรับ luteolin ขนาด 1 mg/kg BW/day เดี่ยวๆ และ 2 mg//kg BW/day ผสม
ยา ceftazidime ขนาด 320 mg//kg BW/day  จะไปทําให ระดับของ  cholesterol ลดลงอยางมีนัยสําคัญ
( P <0.05)เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment และในขณะเดียวกันในกลุมการทดลองท่ี 4 จะไปทํา
ใหระดับ BUN ลดลงอยางมีนัยสําคัญ 
( P <0.05) เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment 

ผลการตรวจทางโลหิตวิทยา พบวา ในกลุมการทดลองท่ี 3 และกลุมการทดลองท่ี 4 ระดับ 
WBC, Hb, Hct และ MCV ลดลงอยางมีนัยสําคัญ( P <0.05)เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมPre-treatment 
สวนในกลุมการทดลองท่ี 3 ระดับ RBC ลดลงอยางมีนัยสําคัญ ( P <0.05) เม่ือเปรียบเทียบกับ Pre-
treatment  ดังในตาราง  3.16 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางที่ 3.16 คาเคมีและโลหิตวิทยาของหนูขาวที่ไดรับ luteolin เปนระยะเวลา 90 วัน ในกลุมการทดลองตางๆดังตอไปนี้, Group 1 = 
luteolin 1 mg/kg BW/day, Group 2 = luteolin 2 mg/kg BW/day, Group 3 = luteolin 1 mg/kg BW/day plus ceftazidime 160 
mg/kg BW/day, Group 4 = luteolin 2 mg/kg BW/day plus ceftazidime 320 mg/kg BW/day, Cefta = Ceftazidime (320 mg/kg 
BW). 

 
Control  

(0.20%DMSO) 
Control Cefta. Group 1 Group 2 Group 3 Group 4 

 
Parameter 

Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post Pre Post 
AST (U/L) 411.8±86.0 552.4±73.7 253.7±16.3 375.0±98.3 358.6±81.9 360.0±81.4 467.0±85.0 469.4±86.3 284.0±24.4 284.0±20.7 296.0±76.0 296.0±75.0 

BUN (mg/dl) 28.4±2.1 23.1±3.2 31.3±8.8 18.0±2.6 21.6±1.9 20.8±1.9 15.4±1.0 15.6±1.0 32.2±1.3 23.7±2.6 27.4±1.4 15.4±1.0* 

FBS(mg/dl) 162.2±9.4 157.2±10.2 126.0±21.2 161.0±12.1 177.0±8.6 177.0±7.4 156.0±11.3 156.8±11.4 314.0±16.3 178.0±8.4 332.0±12.4 156.0±11.3 

Cholesterol(mg/dl) 140.1±20.6 96.0±11.9 191.6±109.2 93.0±16.5 130.0±20.3 128.6±20.6 100.0±9.6 99.0±9.2 414.0±13.6 190.0±12.9* 424.0±12.8 100.0±9.6* 

WBC (x103//μ L) 9.7±0.9 9.0±0.8 6.9±2.2 6.9±1.8 4.1±0.5 4.4±0.5 4.6±0.6 4.4±0.5 12.3±1.1 4.7±1.3* 13.5±1.0 4.4±0.7* 

RBC (x106 /μL) 9.2±0.1 7.8±0.2* 8.8±0.3 7.3±0.7 8.1±0.3 7.9±0.5 7.8±0.2 8.0±0.3 9.0±0.1 8.0±0.3* 8.7±0.2 7.7±0.1 

Hb (g/dl) 16.2±0.2 15.4±0.3 14.6±0.3 14.3±1.2 13.4±0.6 13.0±0.8 12.8±0.2 12.2±0.2 16.2±0.3 13.6±0.9* 15.6±0.6 12.8±0.2* 

Hct (%) 49.1±1.6 39.9±1.1* 47.6±0.8 40.3±2.7 41.4±1.5 41.6±1.6 40.2±0.5 40.4±0.2 48.8±0.9 42.0±2.2* 48.6±1.5 40.0±0.6* 

MCV (fL) 52.0±0.6 51.7±0.3 53.4±0.8 54.9±1.9 51.8±0.2 51.8±0.1 51.8±0.6 51.6±0.6 54.1±0.5 52.2±1.0* 55.7±0.9 51.7±0.7* 

 
Mean ± SEM (n=5), *p  < 0.05 (Student’s t–test). Significant relative to pre-treatment value. 
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บทที ่ 4   
สรุปผลการวจิัย 

 
การศึกษาครั้งนี้ไดตรวจสอบความเปนพิษของฟลาโวนอยดท่ีสงผลกระทบตอหนูเม่ือใช

เดี่ยวๆ หรือใชรวมกันกับยาปฎิชีวนะกลุมเบตาแลคแทม ไดแก Cloxacillin และCeftazidime ฟลาโว
นอยดท่ีใชในการศึกษาคร้ังนี้แบงเปน 2 กลุมยอย หลักๆ (Flavone และFlavonol)  Flavone 
ประกอบดวย Apigenin, Baicalein และ Luteolin ขณะท่ี Quercetin อยูในกลุมฟลาโวนอล (Moon et 
al.,2006) 

การทดสอบความเปนพิษประกอบดวยพิษกึ่งเฉียบพลัน และพิษกึ่งเร้ือรัง ผลการทดสอบ
แสดงให เห็นอยางชัดเจนวาน้ําหนักตัวหรือน้ําหนักอวัยวะของหนูท่ีไดรับการรักษาดวย Flavonoids 
เดี่ยวๆ หรือรวมกับยาปฎิชีวนะกลุมเบตาแลคแทม ท่ี dose ตางๆ จํานวน 14 วันและ 90 วัน ไมมีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม  สําหรับการทดสอบพิษกึ่งเฉียบพลัน 
Quercetin ไดแสดงการลดลงอยางมีนัยสําคัญของ RBC และ Hb (P<0.05) ในกลุมหนูท่ีไดฉีดเขาชอง
ทองดวย dose 80 mg/kg BW/day  ขณะเดียวกัน Quercetin ท่ี dose 20 mg/kg BW/day รวมกับ 
Cloxacilin  150 mg/kg BW/day  ทําใหมีการลดลงอยางมีนัยสําคัญของระดับ MCV เม่ือเปรียบเทียบ
กับกลุมกอนไดรับการรักษา  จากการศึกษาท่ีผานไมไมพบอาการความเปนพิษในกระตายท่ีไดรับ 
Quercetin ทางหลอดเลือดดําคร้ังเดียว ท่ี dose 100-500 mg/kg BW  หรือฉีดสองคร้ังดวย dose 136 
mg/kg BW  (Harwood et al., 2007)  อีกท้ังระดับ MCV ลดลงอยางมีนัยสําคัญหลังจากไดรับ 
Baicalein ท่ี dose 10 และ 40 mg/kg BW/day เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมกอนรักษา  ยิ่งไปกวาหลังจาก
ฉีดสารผสม Baicalein ท่ี dose 40 mg/kg BW  กับ Cloxacilin ท่ี  dose 600 mg/kg BW  พบวามีการ
ลดลงอยางมีนัยสําคัญของ ระดับ Cholesterol, WBC และ Hb  ซ่ึงผลดังกลาวสามารถอธิบายไดวามี
การเสริมฤทธ์ิระหวาง Baicalein และ Cloxacilin เกิดข้ึน อยางไรก็ตามผลของ Baicalein ท่ี dose 10 
mg/kg BW  ผสมกับ Cloxacilin ท่ี  dose 150 mg/kg BW  ไมไดมีการเปล่ียนแปลงของเคมีในเลือด
และทางโลหิตวิทยาในหนูท่ีไดรับการรักษา นอกจากนั้นยังพบวา Apigenin และ Luteolin ผสมกับ 
Ceftazidime ท่ี dose ตางๆ ไมมีความเปนพิษตออวัยวะที่ไดเลือก และตัวแปรตางๆ ของเลือด ในหนู
เม่ือเปรียบเทียบกับกลุมกอนไดรับการรักษา ส่ิงท่ีนาสนใจคือ Luteolin เปนตัวยับยั้งเอ็นไซม 
Aromatase และ β-hydroxysteriod oxidoreductase ซ่ึงเปนเอ็นไซมท่ีเกี่ยวของใน Estrogen 
metabolism  (Skibola and Smith 2000) อีกท้ังยังพบวา Luteolin ทําใหเกิด Cytotoxicity  ในเซลลตับ
หนูซ่ึงสัมพันธกับเยื่อหุมไมโตคอนเดรีย และมีพิษมากกวา polyphenol chrysin  ตอ Hela tumor cells 
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ในการทดสอบความเปนพิษกึ่งเร้ือรัง  ผลการทดสอบทางโลหิตวิทยาแสดงใหเห็นวามีการ
ลดลงของคา Hb อยางมีนัยสําคัญในหนูหลังจากท่ีรับ Quercetin 20 และ 40 mg/kgBW/day  
โดยเฉพาะอยางยิ่ง ระดับ Hct มีการลดลงอยางมีนัยสําคัญหลังจากไดรับ  Quercetin  40 
mg/kgBW/day  เม่ือเปรียบเทียบกับกอนไดรับ Quercetin  ผลท่ีไดดังกลาวบงช้ีใหเห็นวาหนูท่ีไดรับ 
Quercetin จะใหเกิดเกิดโรคโลหิตจางและมีการลดลงของระดับ Cholesterol และ Hematocrit อยางมี
นัยสําคัญในกลุมท่ีไดรับ Quercetin 20 mg/kgBW/day  รวมกับ Cloxacilin 150 mg/kgBW/day  ซ่ึงผล
ดังกลาวสอดคลองกับการศึกษาของ Ruiz et al. (2006)  ท่ีพบวาไมมีการเปล่ียนแปลงของตัวแปรทาง
พิษวิทยา ไดแก น้ําหนักตัว การบริโภคน้ําและอาหาร สารเคมีทางคลินิก และนํ้าหนักของอวัยวะตางๆ 
ในหนูตัวผูและตัวเมียท่ีไดรับ Quercetin ในอาหาร  dose 30, 300 หรือ 3,000  mg/kgBW/day  เปน
เวลา 28 วัน โดยเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม แตการศึกษาคร้ังนี้ใช 90 วัน ซ่ึงอาจสงผลตอตัวแปร
ทางดานพิษวิทยาตอหนูท่ีไดรักษา 
 Apigenin มีฤทธ์ิในการตานแบคทีเรีย ตานมะเร็ง และตานสารอนุมูลอิสระ ในหลอดทดลอง 
แตสําหรับการศึกษาในสัตวทดลองพบวามีการอักเสบของหลอดลมโดยการสราง Th2 cytokline 
เพิ่มข้ึนและมีการสราง Th1 cytokline (Choi et al., 2009)  ผลจากการทดสอบความเปนพิษกึ่งเร้ือรัง
ของ Apigenin แสดงใหเห็นวามีการลดลงอยางมีนัยสําคัญของระดับ Cholesterol, WBC, RBC และ 
MCV แตมีคา AST เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญในหนูหลังจากท่ีไดรับ Apigenin ท่ี dose 40 
mg/kgBW/day  เม่ือเปรียบเทียบกับกอนไดรับ Apigenin  นอกจากนั้นยังพบวาหนูท่ีไดรับ Apigenin ท่ี 
dose 40 mg/kgBW/day  รวมกับ Ceftazidime 320 mg/kgBW/day  มีการลดลงของ RBC, WBC, Hb 
และHct ขณะท่ี AST เพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญ   การลดลงของระดับ Cholesterol, WBC และ MCV 
หลังจากไดรับ  Apigenin ท่ี dose 40 mg/kgBW อาจมีสาเหตุมาจากไดรับ dose สูงและระยะเวลานาน  
นอกจากนั้นยังพบวา Baicalein  มีประโยชนในการตาน benzo[alpha]pyrene-, aflatoxin(AF)-ท่ีทําให
เกิดความเปนพิษตอตับ และมีคุณสมบัติในการปองกัน cytotoxicity และ genotoxicity ในเซลลตับ
ของหนู ท่ีถูกทําใหเกิดโดย tert-butyl hydroperoxide (t-BHP) เนื่องจากมันมีความสามารถในการ
กําจัดสารอนุมูลอิสระ (Hwang et al. 2005) 
 ในการทดสอบความเปนพิษกึ่งเร้ือรังของ พบวามีการลดลงอยางมีนัยสําคัญของระดับ 
Cholesterol ในหนูท่ีไดรับ Quercetin 20 mg/kgBW/day  รวมกับ Cloxacillin 150 mg/kgBW/day , 
Baicalein เดี่ยวๆ ท่ี dose 20 mg/kgBW/day, Baicalein รวมกับ Cloxacillin  ท่ี dose 20 และ 300 
mg/kgBW/day, Apigenin เดี่ยวๆ ท่ี dose 40 mg/kgBW/day, Luteolin รวมกับ Ceftazidime ท่ี dose 1 
และ 160 mg/kgBW/day, 2 และ 300 mg/kgBW/day 

 

 

 

 

 

 

 

 



 47

 สารฟลาโวนอยดเหลานี้สามารถลดคอเลสเตอรอลในเลือดของหนูทดลอง เม่ือใหในปริมาณ
สูงและเปนเวลานาน คาคอเลสเตอรอลที่ลดลงในหนูทดลองท่ีไดรับไบคาลินนั้นสอดคลองกับผลจาก
เอฟทีไออาร ท่ีองคประกอบของโครงสรางทุติยภูมิของเอไมดวันลดลง (ไมไดแสดงผลการทดลองไว 
ณ ท่ีนี้) ผลท่ีไดจากการศึกษาคร้ังนี้ จะเปนขอมูลท่ีเปนประโยชนในการทดสอบความเปนพิษในสัตว
เล้ียงลูกดวยนมช้ันสูงรวมท้ังในคน  
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                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 
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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. 
(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. 
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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. 117, 247-253.  

(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). 
 
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. 
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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, 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.  
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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. 
 
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. 
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ผลงานตพีมิพ์ทางหนังสือพมิพ์และส่ืออนิเตอร์เนต  (บางส่วน) 

เกรียงศักดิ ์ เอ้ือมเกบ็ พัฒนาสารสกัด"ขา"สูยาปฏิชีวนะสูตรใหม ยับยัง้เช้ือแบคทีเรียท่ีทําใหเกิดหนอง  
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 เรงวิจยั"ขา"เปนยาปฏิชีวนะสูตรใหม ตานเช้ือหนองดื้อยาหนังสือพมิพ์บ้านเมือง 
ประจําวนัจันทรท่ี 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  หนังสือพมิพ์
โพสต์ทูเดย์ ประจําวนัอาทิตยท่ี 13 กุมภาพันธ 2548 หนา B5.  
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ประวตัินักวจัิย 
 

Name    Mr. Aphai  Duangkham 
Date of Birth  January 15, 1982 
Place of Birth   Ubon Ratchathani, Thailand 
Education 
2001-2004   B.Sc. (Biology), Mahasarakham University, Mahasarakham,  
   Thailand  
Publications 
 1. Eumkeb, G., Chaisena, N., Rojtinnakorn, N.  and Duangkham, A. (2008). Reversing β-
lactam antibiotic resistance with flavonoids. Thai Journal of Pharmacology. 30: 1. 
 2.  Duangkham, A. and Eumkeb, G. (2011). Sub Acute Toxicity Test of Galangin and  
Ceftazidime in mice. Thai Journal of Toxicology. 26: 5-13. 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 


	
	วัตถุประสงค์ของการวิจัย 
	บทนำ

	ขอบเขตของการวิจัย 
	หนูถีบจักร (mouse) ที่เป็นเพศผู้และเพศเมีย ซึ่งมีอายุ น้ำหนัก ใกล้เคียงกัน ได้รับจาก สำนักงานสัตว์ทดลองแห่งชาติศาลายา จ. นครปฐม
	1. สาร  Apigenin, Baicalein, Luteolin และ  Quercetin ได้จากบริษัท INDOFINE Chemical Company, USA หรือบริษัท Sigma-Aldrich, UK
	2. ยา  Ceftazidime, Cloxacillin ได้จากบริษัทยาผู้แทนจำหน่ายภายในประเทศไทย เช่น บริษัท Sigma, Glaxo, Wellcome, Bristol- Myers
	ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากการวิจัย 

	
	วิธีดำเนินการวิจัย
	วิธีวิเคราะห์ข้อมูล


	
	ผลการวิจัย 
	ผลการศึกษาวิจัยออกเป็น 2 ส่วน ตามลำดับดังนี้
	การศึกษาความเป็นพิษกึงเฉียบพลันของ quercetin และ quercetin + cloxacillin                 การทดสอบการเปลี่ยนแปลงน้ำหนักและน้ำหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) ผลการทดลองพบว่าไม่มีหนูขาวตัวใดในทุกกลุ่มการทดลองที่มีพฤติกรรมและน้ำหนักตัวและน้ำหนักอวัยวะภายในได้แก่ หัวใจ (heart) ตับ (liver) ม้าม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และกระเพาะอาหาร(stomach) ที่ผิดปกติไปเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมในระยะเวลา 14 วัน เมื่อฉีดสารเคอร์เซติน ดังในภาพที่ 3.1และตารางที่ 3.1 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของชิ้นเนื้ออวัยวะภายในของหนูขาวพบว่าปกติทุกกลุ่มและไม่มีลักษณะเปลี่ยนแปลงสำคัญที่แสดงให้เห็นถึงการทำลายของเซลล์เนื้อเยื่อต่างๆในทุกกลุ่มการทดลองเมือเที่ยบกับกลุ่มควบุมดังภาพที่ 3.2
	การศึกษาความเป็นพิษกึงเฉียบพลันของ baicalein และ baicalin + cloxacillin 
	1.3 การศึกษาความเป็นพิษกึงเฉียบพลันของ apigenin และ apigenin + ceftazidime
	การทดสอบพิษกึ่งเรื้อรังในหนูขาว (subchronic toxicity) ของฟลาโวนอยด์
	การศึกษาความเป็นพิษกึงเรื้อรังของ quercetin และ quercetin + cloxacillin                          การทดสอบการเปลี่ยนแปลงน้ำหนักและน้ำหนักอวัยวะในหนูขาว (mice) ผลการทดลองพบว่าไม่พบความผิดปกติหรือการเปลี่ยนแปลงของพฤติกรรมน้ำหนักตัวดังแสดงภาพที่ 3.9 และผลทางพยาธิวิทยาและสัณฐานวิทยาของชิ้นเนื้ออวัยวะภายในและน้ำหนักอวัยวะภายในของหนูขาวได้แก่ หัวใจ (heart) ตับ (liver) ม้าม (spleen) ปอด (lung) ไต (kidney) และกระเพาะอาหาร(stomach) เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม ในระยะเวลา 90 วัน เมื่อฉีดสาร quercetin  ดังในตารางที่ 3.9 พบว่าปกติทุกกลุ่มและไม่มีลักษณะเปลี่ยนแปลงสำคัญที่แสดงให้เห็นถึงการทำลายของเซลล์เนื้อเยื่อต่างๆในทุกกลุ่มการทดลองเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมดังภาพที่ 3.10
	2.2 การศึกษาความเป็นพิษกึงเรื้อรังของ baicalein และ baicalein + cloxacillin 
	2.3 การศึกษาความเป็นพิษกึงเรื้อรังของ apigenin  และ apigenin + ceftazidime
	2.4 การศึกษาความเป็นพิษกึงเรื้อรังของ luteolin  และ luteolin + ceftazidime
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