
บทที่ 2

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง

'อนุกรมวิธานของกุ้งกุลาดำ

กุ้งลกุล P e n a e u s  ได้ถูกบันทึกไวใน Official List of Generic Names in Zoology หมายเลข 498 
โดย John Christ Fabricius เป็นผู้บรรยายลักษณะต่าง  ๆไว้ เป็นคนแรกในปี ค.ศ. 1798 โดยกุ้งกุลาดำ 
มีซีอสามัญว่า Giant black tiger shrimp และมีชึอทางวิทยาศาสตร์ว่า P e n a e u s  m o n o d o n  

(Solis, 1988)
อนุกรมวิธานของกุ้งกุลาดำ (The Southeast Asian Fisheries Development Center, 1988) 
Kingdom Animalia 

Phylum Arthropoda 
Subphylum Crustacea 

Class Malacostraca
Subclass Eumalacostraca 

Suborder Eucarida 
Order Decapoda

Suborder Dendrobranchiata 
Superfamily Penaeoidea 

Family Penaeidae 
Genus P e n a e u s  

Species m o n o d o n

การติดเชื้อ vibrios และการก่อโรคของเชื้อ vibrios ในกุ้งกุลาดำ

แบคทีเรียท่ีก่อให้เกิดโรคในกุ้งกุลาดำมีหลายกลุ่ม แต่มี 2 กลุ่มท่ีมีผลทำให้เกิดความสูญเสียมาก 
คือ กลุ่ม filamentous bacteria และ vibrio bacteria โดย vibiros ทำให้เกิดโรครุนแรงกว่าและมีอัตรา 
การตายสูง เน่ืองจาก filamentous bacteria ก่อโรคโดยเกาะอยู่ท่ีบริเวณเปลือกนอกของกุ้ง (fouling) ทำ 
ให้กุ้งเจริญเติบโตช้าและลอกคราบไม่ได้ ส่วนเช้ือ vibiros น้ันก่อโรคได้ทังแบบ external หรือ internal 
infection (Lavilla-Pigoto, 1995) โดยเช้ือ vibiros ลามารถเจริญได้ท่ีอุณหภูมิปานกลาง
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20-30 องศาเซลเซียส แต่ท่ีอุณหภูมิต่ําก็สามารถเจริญ,ได้ (psychrophiles) และด้องการเกลือปริมาณ 
5-700 กาM ในการเจริญเติบโตแตกต่างกันแสัวแต่ชนิด จึงเรียกแบคทีเรียในกลุ่มนี้ว่า halophilic 
(สุมณฑา, 2545) เช้ือ vibiros เจรีญไติในอาหารเลยงเช้ือ Thiosulfate Citrate Bile salts Sucrose 
(TCBS) ซ่ึงเป็นอาหารเล้ียงเช้ือท่ีใซ็ในการจำแนกเช้ือแบคทีเรียกลุ่ม vibiros ออกจากแบคทีเรียกลุ่มอื่น 
คุณลมปติทางชีวเคมีของเช้ือ vibiros แสดงดังตารางท่ี 2

เช้ือ vibiros เป็นแบคทีเรียชนิดที่พบใติในกุ้งกุลาดำและเป็นเชื้อฉวยโอกาส (opportunistic 
pathogen) สภาวะเครียดของกุ้งทำให้อัตราการตายของกุ้งป่วยมีความผันแปรต่างกันไปต้ังแต่เล็กน้อย 
จนถึง 100 เปอร์เซ็นต์ (Jiravanichpaisal e t  a l., 1994) และเช้ือ vibiros ทีพบว่าทำให้เกิด septicemia 
ในสัตว์จำพวก crustacean ได้แก่ V. p a r a h a e m o ly t i c u s  V. a lg in o ly t i c u s  และ V. a n g u i l la r u m  

(Eduardo e t  a l., 1998)
เช้ือ vibiros ที่พบว่าทำให้เกิดโรคในกุ้งกุลาดำที่เพาะเลี้ยงในเอเชีย ได้แก่ V. a lg in o ly t i c u s  

V. a n g u i l la r u m  V. c h o le r a  ( n o n -0 1 )  V. d a m s e l a  V. f lu v ia lis  V. h a r v e y i  V. n e r e s i s  

V. p a r a h a e m o l y t i c u s  V. s p l e n d i c u s  V. tu b ia s h i i  V. v u ln i f ic u s  V ib rio  spp. (Lavilla-Pigoto, 
1995) และเช้ือ vibiros จากกุ้งกุลาดำป่วยในเขตการเลี้ยงแถบต่างๆของประเทศไทย ได้แก่ 
V. a lg in o ly t i c u s  V. a n g u i l la r u m  V. c h o le r a  V. d a m s e l a  V. f lu v ia lis  V. h a r v e y i  

V. p a r a h a e m o l y t i c u s  และ V. v u ln i f ic u s  (ณิธาว์นและคณะ, 2546; Jiravanichpaisal e t  a l. , 1995; 
Luangtongkum and Poonsuk, 1983) สามารถพบกุ้งท่ีมีการติดเช้ือท้ังแบบชนิดเดียวหรือแบบรวม
จากเช้ือ vibiros ลองชนิดช้ืนไป อาการชองกุ้งป่วยท่ีพบ ได้แก่ ไม่มีแรงว่ายน้ํา กุ้งอาจเกาะอยู่ที่บริเวณ 
ผิวน้ํา หรือจมลงก้นบ่อ ไม่มีการดีดดัวหนีเม่ือมีสิงรบกวน กุ้งส่วน'ไหญ่มี zoothamnium สาหร่าย หรือ 
เพรียงเกาะบริเวณเหงือกและเปลือก ทางเดินอาหารว่างเปล่า hepatopancreas มีขนาดเล็กลง ความ 
รุนแรงของโรคในกุ้งโตพบอาการน้อยกว่าในกุ้งว์ยอ่อน

เช้ือ vibiros หลายชนิดลามารถทำให้เกิดโรคในมนุษย์ เช้ือ vibrios ท่ีเป็นลาเหตุของโรคติดเช้ือ 
จากอาหาร (food borne disease) ได้แก่ V. p a r a h a e m o ly t i c u s ,  V. c h o le r a ,  V. v u ln i f ic u s ,  

V. a lg in o ly t i c u s  และ V. f lu v ia lis  ซ่ึงแบคทีเรียเหล่าน้ีอาดัยอยู่ในน้ําทะเลบริเวณชายฝังทะเลปิดและ 
ปนเปีอนมากับอาหาร'ทะเล (Elliot e t  a l., 1992)

ก าร ใช ้ย าต ้าน จ ุลซ ีพ ใน ก ารร ัก ษ าก าร ต ิด เช ื้อ  vibrios

การรักษาโรค vibirosis ในกุ้งกุลาดำให้ได้ผลดีควรเริ่มรักษาเม่ือติดเช้ือในระยะแรก อย่างไรก็ 
ตามแนวทางดังกล่าวทำได้ยากในทางปฏิป้ติเน่ึองจากเช้ือ vibrios ชนิดก่อโรคลามารถเข้าล่ระบบเลือด 
โดยท่ีกุ้งไม่แสดงอาการป่วยให้เห็น ทำให้เกษตรกรมีการใซ็ยาปฏิชีวนะและ/หรือสารเคมีหลายๆ ชนิด
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เพ่ีอการป้องกันและรักษาโรคในกุ้งโดยขาดการควบคุมและความเข้าใจในการใช้ยาอย่างถูกต้อง ดัง 
การคืกษาของ Katrin และคณะ (2003) ซ่ึงรายงานว่า 74% ของฟาร์มเล้ียงกุ้งในประเทศไทยมีการใช้ยา 
ปฏิชีวนะและสารเคมีในข้ันตอนการเล้ียง และมีการใช้ยาปฏิชีวนะแตกต่างกันหลายชนิด เช่น ยากลุ่ม 
chloramphenicol tetracycline quinolones sulphonamide และกลุ่มอ่ืนๆ

จากการคืกษาของณิธาวันและคณะ (2546) ซ่ึงทำการทดสอบประสิทธิภาพของยาปฏิชีวนะ 10 
ชนิด ในการยับย้ังการเจริญของเช้ือ vibrios ก่อโรคของกุ้งกุลาดำจำนวน 197 isolates โดยวิธี 
Antimicrobial Agar Dilution Susceptibility Tests ยาปฏิชีวนะทีนำมาทดสอบ คือ amoxicillin,
chloramphenicol, ciprofloxacin, enrofloxacin, erythromycin, kanamycin, nalidixic acid, 
norfloxacin, tetracycline, และ trimethoprim/sulfamethoxazole พบว่า chloramphenicol, 
ciprofloxacin, enrofloxacin, kanamycin, norfloxacin, trimethoprim/sulfamethoxazole และ 
tetracycline มีค่าความเข้มข้นต่ําสุดท่ีสามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือแบคทีเรีย (Minimum Inhibition 
Concentrations, MICs) เม่ือทดสอบกับเช้ือ vibrios ส่วนใหญ่ต่ํากว่าเกณฑ์อ้างอิงของ NCCLS ท่ีเทียบ 
กับ V. c h o le r a  (break point) ต่างจาก nalidixic acid และ amoxicillin ซึงมีค่า MICs ต่อเซือ vibrios 
ส่วนใหญ่สูงกว่า break point ส่วน erythromycin มีค่า MICs ต่อเซึอ vibrios ส่วนใหญ่อยู่ในช่วงของ 
break point โดยยาปฏิชีวนะท่ีมีค่า MICs ต่ํากว่า break point แสดงว่ายาชนิดน้ันมีประสิทธิภาพดีใน 
การยับย้ังเช้ือ vibrios ดังเช่น chloramphenicol ซ่ึงมีค่า MICgo เท่ากับ 8 ใมโครกรัมต่อมิลลิลิตร และต่ํา 
กว่า break point ท่ีอยู่ในช่วง 8-32 ใมโครกรัมต่อมิลสิลิตร

แม้ว่า chloramphenicol จะมีประสิทธิภาพในการยับย้ังเช้ือ vibrios ก่อโรคใด้ดี และมีการใช้ใน 
ประเทศไทยมานาน แต่ยาชนิดน้ีถูกประกาศห้ามใช้ในสัตว์ทุกชนิดท่ีเล้ียงเพ่ีอเป็นอาหารของมนุษย์ 
(Food animal production) ซึงรวมถึงการห้ามใช้ chloramphenicol ในกุ้งกุลาดำด้วย เนืองจากการ 
ตกค้างของ chloramphenicol ในเน้ือสัตว์หรือผลิตกัณฑ์จากสัตว์ท่ีได้รับยาอาจก่อให้เกิดปัญหาต่อ 
สุขภาพของมนุษย์ เช่น ปัญหาการดือยาของเชือจุสินทรีย์ท่ีทำให้เกิดโรคในมนุษย์ (antimicrobial
resistance) หรือการโน้มนำให้เกิด aplastic anemia โดยไมขนกับปร็มาณ chloramphenicol ทีได้รับ

2/(non-dose related) (พongtawatchai e t  a l., in press; spoo and Riviere, 1995) นอกจากนื
สถาบันวิจัยมะเร็งนานาชาติ (International Agency of Research on Cancer; IARC) จัด 
chloramphenicol เป็นสารก่อมะเร็งสำหรับมนุษย์กลุ่มท่ี 2A (Group 2A: the agent is probably 
carcinogenic to humans) (IARC, 1987) และสำหรับในประเทศไทยได้มีประกาศกระทรวง
ลาธารณสุขท่ี 678/2531 เร่ือง เพิกถอนทะเบียนตำรับยา chloramphenicol สำหรับสัตว์ทีนำมาใช้ 
บริโภค (กระทรวงสาธารณสุข, 2531) จึงควรมีการคืกษาถึงการนำยาด้านจุลชีพชนิดอึนท่ีมี
ประสิทธิภาพมาใช้แทน chloramphenicol เพ่ีอการรักษาการติดเซึอ vibiros ในกุ้งกุลาดำ ซึงปัจจุบันมี 
การคืกษาถึงยาชนิดอ่ืนในกลุ่ม chloramphenicol ท่ีมีประสิทธิภาพในระดับเดียวกับ chloramphenicol
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นต่มีความเป็นพิษท่ีไม่พึงประสงค์น้อยกว่า ได้แก่ ไธนอมเฟนิคอล (thiamphenicol) และฟลอเฟนิคอล
(florfenicol)

ไ ธ แ อ ม เฟ น ิค อ ล  (Thiamphenicol)

Thiamphenicol หรือ 2,2-dichloro-N[(1 R,2R)-2-hydroxy-1-hydroxymethyl-2-(4-methyl 
sulphonylphenyO-acetamide มีลักษณะภายนอกเป็นผลึกสีขาวปนเหลือง ละลายได้ดีในลารละลาย 
เอธิลแอลกอฮอล์ (Francis, 1999) เม่ือดูลักษณะโครงสร้างพบว่า thiamphenicol เป็นยาปฎิซีวนะท่ีมี 
ความคล้ายคลึงกับ chloramphenicol มากแตกต่างตรงตำแหน่งหมู่พาราไนโตรพินิลของ
chloramphenicol ถูกแทนท่ีด้วยหมู่ขัลโฟเมธิล (R-S02-CH3) ทำให้ยาท้ัง 2 ชนิดน้ีมีกลไกการ
เมตาบอไลท์ยาแตกต่างกัน โดย thiamphenicol จะไม่ลามารถจับกับ glucuronyl transferase ซึงเป็น 
เอนไซม์ท่ีผลิตจากตับได้ ทำให้มากกว่า 95% ของ thiamphenicol ถูกขับออกทางปัสสาวะใน^ปท่ีไม่มี 
การเปล่ียนแปลง และเน่ืองจากโครงสร้างของยามีความคล้ายกับ chloramphenicol จึงพบว่า
thiamphenicol สามารถเหน่ียวนำให้เกิดภาวะกดไขกระดูกได้หากมีการใช้ยาเป็นระยะเวลานาน แต่ 
ลามารถกลับเป็นปกติเม่ือหยุดการให้ยา (The European Agency for the Evaluation of Medicinal 
Products; EMEA, 1994) เม่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการยับย้ังเช้ือแบคทีเรียพบว่า
thiamphenicol ให้ผลด้อยกว่า chloramphenicol โดยดูจากค่า MICs ในการทดสอบกับเช้ือแบคทีเรีย 
ในกลุ่ม F u s o b a c t e r iu m  spp. และ H a e m o p h i lu s  in f lu e n z a  ทางห้องปฎิบัติการ (ตารางที 3) 
(Syriopoulou e t  a l., 1981; Pirizduran e t  a l., 1991) ด้วยเหตุน้ีจึงจำเป็นต้องมีการพิ'ฒนาตัวใหม่ต่อไป 
ซ่ึงก็คีอ ฟลอเฟนิคอล (florfenicol)
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ตารางท่ี 2 การจำแนกชนิดของเชื้อ vibrios ตามคุณสมบัติทางกายภาพและชีวเคมี*

V. 
alg

ino
lyti

cus

V. 
cho

ler
ae

V. 
dam

sel
a

V. 
fluv

iali
s

V. 
han

/ey
i

เจ๐50)eg
5TOa
^ V. 

vul
nifi

cus

Colony on TCBS Yellow Yellow Green Yellow Green / Yellow2 Green Green /Yellow*
Growth at 42°c + + - V V + +
Gram stain Neg Neg Neg Neg Neg Neg Neg
Cell morphology Short rod Short rod Short rod Short rod Short rod Short rod Short rod
Catalase + + + + + + +
Oxidase + + + + + + +
Motility + + + + + + +
Decarboxylation of

- arginine - - + + - -
- lysine + + d1 /v2 - + + +
- ornithine d’ /+ 2 d '/+ 2 - - + d’ / +2 V1/+ 2

Citrate utilization d d - - nd d d
H2ร production - - - - - - -
Nitrate reduction + + + + - : + + +
Voges-Proskauer + + 'I V2 + - - - -
Growth in NaCI

- 0% - + - - - - -
- 3% + + + + 4- + +
- 6% + d’ /-2 d '/v 2 d’ /+ 2 + d '/+ 2 . +
- 8% + - - V V + -
- 10% + - - - V - -

Acid production from
- salicin d - - d nd - +
- lactose - - - - V - +
- arabinose - - -’ / +2 + - d1 / +2 -
- sucrose d '/+ 2 + - + V - -
- sorbitol - - - - nd - -
- mannitol + + -V+2 + + + d1 / V2
- mannose + + + + + + +
- D-Cellobiose - - + + nd V +

Synthesis indole + + 1 1 1  - d nd + +
Synthesis urease - - + - V 1 . 2 - /V -
Synthesis gelatinase + + 1 ร บ ัญ ่ ' I I I  I I I . + + + +
ONPG - + - + V - +
Susceptible to

- 10 pg/kg 0/129 R ร ร R R R ร
- 150 pg/kg 0/129 ร ร ร ร ร ร ร
* รวบรวมโดยเจนนุช (2546)
+ = 85-100%ท่ีให้ผลบวก
d = 16-80% ท่ีให้ผลบวก 
- =0-15%ท่ีให้ผลบวก 
V = ผลแปรผัน
•  = โคโลนีของ[ช้ือส่วนใหญ่มีสืเขียว
1 = อ้างจาก Forbes et al. (1998) และ Barrow and Feltham (1993) 

และ Wachsmuth et al. (1980)

2 = อ้างจาก Elliot et al. (1992)
ร = มีความใวรับ 
R = มีความต้านทาน 
nd = no data
0/129 = Vibrio static agent : 2,4-diamino-6,7-di-isopropyl pterdine 
ONPG = O-nitro-beta-D-galactopyranoside hydrolysis by 

beta-galactisidase
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MICs Range (jjg/ml)
F u s o b a c te r iu m  spp. H a e m o p h i lu s  in f lu e n z a  

Chloramphenicol 4-64 5-50
Thiamphenicol 8-128 5->100

ตารางที่ 3 ค่า MICs ของ chloramphenicol และ thiamphenicol ต่อเช้ือ Fusobacterium  spp.
และ Haemophilus influenza ทางห้องปฎิยัติการ

ฟลอเฟนิคอล (Florfenicol)

Florfenicol หรือ [R-(R*,S*)]-2,2-dichloro-N-[1-(fluoromethyl)-2-hydroxy-2-[4-(methyl 
sulfonyl) phenyl]ethyl]-acetamide เป็นยาต้านจุลชีพท่ีลังเคราะห้ช้ืนโดยวิธีทางเคมี มีสูตรโมเลกุล
คือ C,2H14CI2FN04ร น้ําหนักโมเลกุลเท่ายับ 358.21 ลักษณะภายนอกเป็นผลึกสีขาวปนเหลือง มี 
จุดหลอมเหลวท่ี 153 C ความเป็นกรดด่าง 4.5-6.5 ละลายได้ดีในน้ําท่ีมีความเป็นกรดด่างประมาณ 
7-8 หรือในสารละลายเมธีลแอลกอฮอล์ (The United States Pharmacopeial Convention, 2000)

การลังเคราะห์florfenicol เกิดช้ืนคร้ังแรกในประเทศญ่ี'มู่น มีจุดประสงค์เพ่ีอการยับย้ังการติดเช้ือ 
แบคทีเรีย P a s tu r e l la  spp. และ S t r e p t o c o c c u s  spp. ในกลุ่มปลา yellow tail ปลา mackerel และ 
ปลาแซลมอน (Fükui e t  a l., 1987) และเน่ืองจากยาชนิดนีเป็นอนุพันธ์ของ thiamphenicol ชึงมีการ 
ปรับเปล่ียนโครงสร้างเพ่ีอให้เป็นยาต้านจุลชีพท่ีเหมาะสมสำหรับลัตว์ท่ีเล้ียงเพ่ีอการบริโภค (Adam, 
1995; Plumb, 2002) โดยการแทนท่ีหมู่ใฮดรอกชิล (OH-group) ตรงตำแหน่ง C-3 ของโครงสร้าง 
thiamphenicol ด้วยฟลูออไรดํ ทำให้ florfenicol มีโครงสร้างคล้ายยับ chloramphenicol แตกต่างตรง 
ตำแหน่งวงแหวนอะโรมาติก (aromatic ring) คือ florfenicol มีหมู่ชัลโฟเมธีล (S03CH3-group) แทนที 
หมู่พาราไนโตรทีเนิล (p-nitro-group) ของ chloramphenicol (รูปที 1)

จากรายงานของ Yunis (1988) ท่ีคืกษาถึงผลของ chloramphenicol และ thiamphenicol ต่อการ 
สร้างเม็ดเลือดและไขกระดูกและอธิบายว่าเน่ืองมาจากความแตกต่างของโครงสร้างตรงหมู่ชัลโฟเมธีล 
ของ thiamphenicol ท่ีเข้ามาแทนท่ีหมู่พาราไนโตรทีเนิลของ chloramphenicol ทำให้ thiamphenicol 
ไม่มีผลต่อการสร้างเม็ดเลือด แต่ทัง chloramphenicol และ thiamphenicol ยังเป็นยาทีมีผลกดการ 
ทำงานของไขกระดูกชนิดท่ีสามารถคืนกลับเป็นปกติได้เมื่อหยุดการให้ยา ด้งน้ันในทางทฤษฏี 
florfenicol จึงน่าจะมีฤทธ๋ึต่อการทำงานไขกระดูกในแบบเดียวยับ thiamphenicol แต่ยังไม่มีรายงาน 
การคืกษาเพ่ิมเติม (Krishna e t  al-, 1981; Sams, 1994)
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รูปท่ี 1 สูตรโครงสร้างของ chloramphenicol, thiamphenicol และ florfenicol

กลไกการออกฤทธ้ิ

Florfenicol เป็นยาต้านจุลชีพท่ีออกฤทธ๋ึครอบคลุมแบคทีเรียท้ังแกรมบวกและแกรมลบ มีกลไก 
การออกฤทธ๋ึคล้ายยับ chloramphenicol คือ ยับย้ังการเจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรีย โดยการยับย้ังการ 
สร้างโปรตีนด้วยการเข้าจับยับไรโบโซมของเชลล์แบคทีเรีย เกิดการยับย้ังการทำงานของสาร peptidyl 
transferase ทำให้การสร้างสายเปปไทด์ใหม่ในกระบวนการสร้างโปรตีนถูกขัดขวาง เน่ืองจากไม่ 
ลามารถเปล่ียนกรดอะมิโนท่ีมีอยู่ให้กลายเป็นสายเปปไทด์ได้ ส่งผลไห้การสร้างโปรตีนของแบคทีเรีย 
หยุดลงทันที และพบว่ายาชนิดน้ีมีคุณลมปติในการซึมผ่านเย่ือหุ้มเซลล์ใต้ดีและมีการรวมตัวยับโปรตีน 
ในเลือดค่อนข้างต่ําประมาณ 18-23 เปอร์เชนต์ (Bretzlaff e t  a l., 1987) ตังน้ัน florfenicol จึงลามารถ 
กระจายตัวไปตามอวัยวะท่ัวร่างกายไต้เป็นอย่างดี สามารถตรวจพบ florfenicol ในเน้ือเย่ือเกือบทุกชนิด 
รวมท้ังในน้ําหล่อเล้ียงส่วนต่างๆ ของร่างกาย เช่น น้ัาหส่อเล้ียงไขสันหนัง และ น้ําหส่อเล้ียงลูกตา 
(Adams e t  a l., 1987; Craene e t  a l., 1997) จึงสามารถใช้ยาน้ืรักษาการติดเช้ือท่ีเย่ือหุ้มสมองได้

การคืกษๆประสิทธิภาพของ florfenicol

เม่ือคืกษาถึงการออกฤทธ๋ีพบว่า florfenicol ลามารถออกถูทธ้ิยับย้ังเช้ือแบคทีเรียก่อโรคได้เท่ายัน 
หรือดีกว่า chloramphenicol และ thiamphenicol ในห้องปฏิปติการ เปรียบเทียบ'จากผลการคืกษ'าท่ี 
แสดงระตับความเข้มข้นตํ่าสุดที่สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อแบคทีเรียได้ (Minimum 
Inhibition Concentrations, MICs) พบว่า florfenicol เม่ือทำการทดสอบยับเช้ือ E .c o li และ
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S a lm o n e l la  spp. ให้ผลแสดงถึงประสิทธิภาพทีดีกว่า chloramphenicol และ thiamphenicol หลาย 
เท่า และเมื่อทำการสืกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของยากับเชื้อแบคทีเรียที่แยกได้จากปลาป่วยใน 
ศูนย์ประมงของประเทศญ่ีป่น พบว่า florfenicol มีประสิทธิภาพใกล้เคียงกับ chloramphenicol และมี 
ความสามารถในการยับยั้งเช้ือแบคทีเรียในการทดลองน้ีดีกว่า thiamphenicol (Fukui e t  a l., 1987; 
Neu and Fu, 1980; Syriopoulou e t  a l., 1981; Pirizduran e t  a l., 1991)

ตารางที 4 ค่า Minimum Inhibitory Concentrations (MICs) ของ florfenicol thiamphenicol และ
chloramphenicol ต่อเชือแบคทีเรีย

/รา1เจ แรไจ/ไจภ ๙เ/รไจ 1 MICs ( p g / m l )

f l o r f e n i c o l t h i a m p h e n i c o l c h l o r a m p h e n i c o l

E .c o l i 1 4 >100 >50
S a lm o n e l la  s p p .  1 5 >100 >100
P s e u d o m o n a s  a e r u g i n o s a 2 0.4 1.6 0.4
V ib rio  a n g u i l la r u m  2 0.8 3.1 0.8
E d w a r d s ie l la  ta r d a  2 0.8 6.3 0.8

1 อ ้า ง จ า ก  S y r io p o u lo u  e f  al. (1 9 8 1 ) 2 อ ้า ง จ า ก F u k u i e t  al. (1 9 8 7 )

การคีกษาทๆงเภสัชจลนศาสตร์

Florfenicol มีการดูดซึมได้ดีหลังจากให้ยาโดยการกินในลูกวัว โดยทำการคีกษาในลูกวัวอายุ 1-8 
สัปดาห์พบว่าเม่ือให้ยาโดยวิธีกิน ยาชนิดน้ีมีการดูดซึมได้ดีเกือบ 100 เปอร์เซนต์ เหมือนกับในสัตว์ชนิด 
อ่ืน แต่ถ้าได้รับยาพร้อมกับการให้นมทดแทนจะมีการดูดซึมยาเข้าร่างกายได้ลดลงเหลือเพียง 44-86 
เปอร์เซนต์ (Varma e t  a l., 1986) ในสัตว์เค้ียวเอ้ืองท่ีโตเต็มท่ี florfenicol อาจจะถูกทำลายในกระเพาะ 
ส่วนรูเมน บางคร้ังพบว่ายาอาจจะไม่ถูกดูดซึมเลย เน่ืองจากยาท่ีได้เกิดการสลายตัวโดยจุลชีพท่ีอยู่ใน 
กระเพาะส่วนต้นก่อนจะมีการดูดซึม ซ่ึงจากรายงานของ Samuriwo และคณะ (1990) กล่าวว่าชนิดของ 
อาหารท่ีสัตว์เค้ียวเอ้ืองได้รับมีผลอย่างมากต่อการสลายตัวของยาในกระเพาะรูเมน เน่ืองจากชนิดของ 
จุลินทรียํในกระเพาะอาหารจะต่างกันในสัตว์เค้ียวเอ้ืองท่ีได้รับอาหารไม่เหมือนกันและสัตว์ท่ีได้รับอาหาร 
ข้นจะมีผลทำให้จุลินทรียไ์นกระเพาะส่วนรูเมนทำงานได้ดีกว่าสัตว์ท่ีได้รับอาหารอัดเม็ด เม่ือตรวจหา 
ปริมาณ florfenicol ในร่างกายหลังจากให้ยาโดยการกินขนาด 11 มิลลิกรัมยาต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
ทุก 12 ช่ัวโมง นานติดต่อกัน 7 คร้ัง พบความเข้มข้นของยาท่ีระดับสูงในปัสสาวะ ไต และน้ําดี ส่วน 
สมองและน้ําไขสันหลังพบ florfenicol ในระดับต่ํา และในอวัยวะอื่นๆมีระดับความเข้มข้นของยา
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ใกล้เคียงกับท่ีพบในพลาสม่า (Adams e t  a l., 1987) และสามารถตรวจพบ florfenicol ในน้ํานมของโค 
นมหลังจากฉีดยาเข้าเล้นเลือดดำภายใน 3 ช่ัวโมงหลังการให้ยา และภายใน 5 ช่ัวโมงหลังจากฉีดยาเข้า 
กล้ามเน้ือ (Soback e t  a l., 1995)

Martinsen และคณะ (1993) ทำการคีกษา๓ลัซจลนศาสตร์ของ florfenicol ในปลาแซลมอนโดย 
ให้กินยาท่ีผสมในอาหารขนาด 10 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว และฉีดยาเข้าหลอดเลือดในขนาด 
เดียวกัน พบว่า florfenicol มีการดูดซึมค่อนข้างข้าเม่ือเทียบกับสัตว์ซนิดอ่ืน โดยจะพบปริมาณยาสูงสุด 
ในเลือดท่ีเวลา 10.3 ช่ัวโมงหลังให้กินยา มีค่า bioavailability เท่ากับ 96.5 เปอร์เซนต์ และมีระตับความ 
เข้มข้นยาในพลาสม่าสูงกว่าค่า MICs ท่ีทำการทดสอบกับเช้ือ A e r o m o n a s  s a lm o n ic id a  และ 
V ib rio  a n g u i l la r u m  นานถึง 36-40 ช่ัวโมง Nordmo และคณะ (1998) ได้รายงานถึงประสิทธิภาพการ 
ใช้ florfenicol ในการรักษาโรค furunculosis ในปลาแซลมอน ซ่ึงเป็นโรคสำคัญท่ีก่อให้เกิดความ 
สูญเสียทางเศรษฐกิจในกลุ่มปลาแซลมอน โดยเฉพาะอย่างย่ิงในปลา brown trout และปลา rainbow 
trout ซ่ึงมีสาเหตุมาจากเช้ือแบคที.ริย A e r o m o n a s  s a lm o n ic id a  และสืกษาเพ่ิมเติมโดยทำการฉีดเช้ือ 
V. s a lm o n ic id a  ความเข้มข้น 106 CFU ต่อตัวปลา พบว่าเม่ือให้ยาโดยการผสมอาหารให้กินในขนาด 2 
มิลลิกรัม florfenicol ต่อกิโลกรัมอาหาร ลามารถลดอัตราการตายใด้ถึง 88 เปอร์เซ็นต์เม่ือเทียบกับกลุ่ม 
ท่ีใม่ได้รับยา

มน และคณะ (2003) คีกษา๓ ลัชจลนศาสตร์ของ florfenicol ในสุกร โดยป้อนยาทางปากใน 
ขนาด 20 มิลสิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัวเพียงคร้ังเดียว พบว่ายามีการดูดซึมและกระจายตัวอย่าง 
รวดเร็ว โดยตรวจพบระตับยาสูงสุดในเลือดท่ีเวลา 3 ช่ัวโมง และพบว่ามีค่าความสามารถในการนำยา 
ใปใข้ (bioavailability) สูงถึง 113%

Shen และคณะ (2003) ทำการคีกษา florfenicol ในไก่เน้ือโดยให้กินยา 2 ขนาด คือ 15 และ 30 
มิลสิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว พบว่ายามีการดูดซึมได้ดีเหมือนในสัตว์ชนิดอ่ืน ตรวจพบระตับ 
florfenicol สูงสุดในเลือดท่ีเวลา 60 และ 120 นาที หลังได้รับยาตามสำตับ และพบซ็วงความเข้มข้นของ 
ยาท่ีมีผลในการรักษา คือ มากกว่า 2 ไมโครกรัมต่อมีลลิลิตร ในเลือดนานมากกว่า 11.3 ช่ัวโมง



ตารางที 5 เปรยบเทียบการใช้ florfenicol ในการ?กษาการติดเชื้อแบค'ทีเรึย'ในสัตว์1ชนิดต่างๆ

ช น ิด ส ัต ว ์ท ด ล อ ง เช ื้อ แ บ ค ท ีเร ีย ท ี่ใ ช ้ท ด ส อ บ ว ัธ ีก า ร ใ ห ้ย า ช ้า ง อ ง

โค, กระบ ือ P a s t e u r e l l a  m u l t o c i d a  
H a e m o p h i l u s  s o m n u s  
F u s o b a c t e r i u m  n e c r o p h o r u m

ฉ ีด เช ้า ก ล ้า ม เน ื้อ

2 0  ม ล ล ก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโลกร ัม  ท ุก  4 8  ช ั่วโมง

T h e  U n ite d  S t a t e s  P h a r m a c o p e i a l  

C o n v e n t io n ,  2 0 0 0

ไก ่เน ื้อ E s c h e r i c h i a  c o l i ผ ส ม น ํ้าด ื่ม

3 0  ม ํล ล ิก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโ ล ก ร ัม ต ่อ ว ัน  ; ต ิด ต ่อ ก ัน  3  ว ัน

EM EA , 1 9 9 9 a

ส ุกร A c t i n o b a c i l l u s  p i e u r o p n e u m o n i a e  
P a s t e u r e l l a  m u l t o c i d a

ฉ ีด เช ้า ก ล ้า ม เน ื้อ

1 5  ม ล ล ิก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโลกร ัม

E M E A , 1 9 9 9 b

ป ล า

- Y ellow tail P a s t e u r e l l s  p i s c i c i d a อ า ห า ร ผ ส ม ย า

2 0  ม ล ล ิก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโ ล ก ร ัม ต ่อ ว ัน  ; ต ิด ต ่อ ก ัน  4  ว ัน

F u k u i e t  a l . ,  1 9 8 7

- S a lm o n A e r o m o n a s  s a l m o n i c i d a อ า ห า ร ผ ส ม ย า

1 0  ม ล ล ิก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโ ล ก ร ัม ต ่อ ว ัน  ; ต ิด ต ่อ ก ัน  7 -1 0  ว ัน

T h e  U n ite d  S t a t e s  P h a r m a c o p e i a l  

C o n v e n t io n ,  2 0 0 0

อ า ห า ร ผ ส ม ย า

2  ก ร ัม ต ่อ อ า ห า ร  1 ก ิโลกร ัม

ใ ห ้อ า ห า ร  0 .5 %  ข อ ง น ํ้า ห น ัก ต ัว  ; ต ิด ต ่อ ก ัน  1 0  ว ัน

N o rd m o  e t . a i ,  1 9 9 8

- C o d V ib r io  a n g u i l l a r u m อ า ห า ร ผ ส ม ย า S a m u e l s e n  a n d  B e rg h ,  2 0 0 3

1 0  ม ิล ล ิก ร ัม ต ่อ น ํ้า ห น ัก ต ัว  1 ก ิโล ก ร ัม ต ่อ ว ัน  ; ต ิด ต ่อ ก ัน  1 0  ว ัน



เมตาบอลิซึม

Florfenicol ถูกเมตาบอไลท์ท่ีตับและขับออกทางปัสสาวะในสัตว์บกท่ัวไปเช้นโคสุกร จึง 
สามารถพบปริมาณยาสูงสุดที่ตับและไต โดยสารเมตาบอไลท์ที่มีการขับออกทางปัสสาวะ 
คือ florfenicol-amine และ florfenicol alcohol ส่วน florfenicol oxamic acid และ 
กาonochloroflorfenicol ถูกขับออกทางอุจจาระ (The United States Pharmacopeial Convention, 
2000) และเน่ืองจาก florfenicol-amine เป็นสารเมตาบอไลท์หลักของ florfenicol ท่ีมีความคงตัวสูง 
สามารถอยู่ได้นานในตับและเน้ือเย่ือต่างๆ ประกอบกับวิธีการวิเคราะห์หาปริมาณ florfenicol ต้องผ่าน 
การทำ acid hydrolysis ซึงขบวนการนีจะเปลียน florfenicol ในรูปแบบต่าง  ๆให้เป็น florfenicol-amine 
(พrzesinski e t  a l., 2003) (รูปท่ี 2) จ ึงกำหนดให้ใช้ florfenicol-amine เป็นตัวบ่งช้ีการตกค้างใน 
เน้ือเย่ือเพ่ือใช้ในการคำนวณระยะเวลาหยุดยา

การคืทษาความเป็นพิษของยา

1. การคืกษาความเป็นพิษแบบเฉียบพลัน (The European Agency for the Evaluation of Medicinal 
Products; EMEA, 1997)

การคืกษาทดลอบความเป็นพิษแบบเฉียบพลันของ florfenicol ในห•ถูถีบจักรและหนูขาว โดยให้ 
ยาเพียงครั้งเดียว พบว่าหนูถีบจักรที่กินยาในขนาด 2,000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมนํ้าหนักตัว ไม่พบการ 
ตายทั้งในหนูเพศผู้และเพศเมีย เมื่อให้ยาโดยการฉีดเช้าช้องท้องในขนาด 3,000 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม 
น้ําหนักตัว พบว่าหนูถีบจักรกลุ่มน้ืมีการเคลื่อนไหวลดลง และนํ้าหนักตัวลดลงหลังจากว์นที่สองของการ 
ให้ยาไปแล้ว ส่วนในหนูขาวเมื่อให้ยาโดยการกินไม่พบการเปลี่ยนแปลงที่ลังเกตเห็น แต่มีการตายเมื่อ 
ให้ยาเช้าช้องท้องในขนาด 1,500 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมนํ้าหนักตัว หรือในขนาดที่สูงขึ้นโดยพบว่าขนาด 
ของ florfenicol ที่ฉีดเช้าช้องท้องแล้วทำให้หนูขาวตายครึ่งหนึ่ง (lethal dose 50; LDso) ในหนูเพศผู้ 
เท่ากับ 2,047 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมนํ้าหนักตัว ส่วนในหนูเพศเมียมีค่าเท่ากับ 1,865 มิลลิกรัมต่อ
กิโลกรัมนํ้าหนักตัว อาการอื่นๆ ท่ีพบ คือ การตอบสนองลดลง มีการเคลื่อนไหวที่ช้าลง หนังตาตก ชน 
ลุกต้ังขัน อุณหภูมิร่างกายลด และมีการหายใจที่ลึกขึ้น ติดตามดูอาการนาน 7 วันหลังจากการให้ยา เม่ือ 
ผ่าซากสัตว์ที่ตาย พบการบวมนํ้าและการเปลี่ยนสีของไต โดยมีผลึกสีชาวลักษณะคล้ายหินปูนละสมอยู ่
ที่บริเวณกรวยไตและกระเพาะปัสสาวะ
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2. การคืกษาความเป็นพิษก่ึงเฉียบพลัน (EMEA, 1997)
ทำการคืกษาในหนูขาว โดยให้ florfenicol ทางปากนานติดต่อกันทุกวันเป็นเวลา 4 ลัปดาห์พบว่า 

เม่ือให้ยาขนาด 200 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัวต่อวัน ในหนูเพศผู้และเพศเมียแสดงการกินอาหาร 
และมีการเจริญเติบโตลดลง มีการหล่ังน้ําลายออกมามากข้ึนๆเองท้องขยายตัวอุจจาระเหลวซ่ึงพบได้ 
ในช่วงลัปดาห์ท่ีสองหลังการให้ยา มีการเปล่ียนแปลงของระบบเลือด คือ มีการลดลงในระตับปานกลาง 
ของเม็ดเลือด ท้ังเม็ดเลือดแดงและเม็ดเลือดขาว และในหนูขาวเพศผู้พบว่าน้ําหนักของต่อมลูกหมาก 
ลดลง

รูปท่ี 2 ฒตาบอลิซึมของ florfenicol (Wrzesinski e t  a l., 2003)
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3. การคืกษาความเป็นพิษแบบเร้ือรัง (EMEA, 1997)
ทำการคืกษาในหนูขาว โดยให้ florfenicol เข้าทางปากติดต่อกันทุกวันนาน 13 สัปดาห์พบว่า 

น้ําหนักตัวของหนูลดลงท้ังในหนูเพศผู้และเพศเมียเม่ือได้รับยาในขนาด 100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม 
น้ําหนักตัวต่อวัน ค่าเม็ดเลือดแดงลดลง มีการฝ่อตัวของต่อมใธมัสและต่อมลูกหมาก เม่ือทำการตรวจ 
ทางจุลพยาธิพบการหดตัวและการฝ่อตัวของเย่ือบุท่อภายในต่อมลูกหมาก

ซ่ึงจากการสืกษาข้างด้น สรุปได้ว่าระดับสูงสุดของ florfenicol ท่ีให้ทางปากนานติดต่อกันมากกว่า 
13 สัปดาห์โดยไม่ทำให้เกิดความผิดปกติท่ีสังเกตได้ (No Observed Adverse Effect Level, NOAEL) 
มีระดับท่ี 30 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัวต่อวัน

4. การระคายเคืองเฉพาะท่ี (EMEA, 1997)
การคืกษาถึงคุณสมปติท่ีก่อความระคายเคืองต่อผิวหนังและเย่ือเมือกต่างๆ ในกระต่าย โดยหยด 

สารละลาย florfenicol ขนาด 100 มิลลิกรัม ใส่ลงในเย่ือตาขาว พบว่าที,เย่ือตาขาวมีการอ่กเลบและ 
ระคายเคืองเกิดข้ึนภายใน 1 ช่ัวโมง ซ่ึงเป็นสักษณะแบบช่ัวคราวและไม่รุนแรง และทำการทดสอบท่ี 
ผิวหนัง โดยหยดสารละลาย florfenicol ขนาด 500 มิลลิกรัม พบลักษณะการระคายเคืองเป็นผ่ืนแดง มี 
การบวมของผิวหนังท่ีสังเกตเห็นได้ซัดเจน

5. ความเป็นสารก่อกลายพันธุ (Schering-Plough, 2002a)
การทดสอบฤทธ๋ึก่อกลายพันธุของ florfenicol ด้วยวิธี Ames test เป็นการทดสอบการกลายพันธุ 

แบบย้อนกสับ (backward or reverse mutation) ในแบคทีเรียโดยใช้เช้ือ S a lm o n e l la  t y p h im u r iu m  ที 
ถูกทำให้กลายพันธุLปจนไม่สามารถสังเคราะห์กรดอะมิโน histidine ได้ ทำให้ไม่สามารถเจรีญในอาหาร 
เล้ียงเช้ือท่ีขาดกรดอะมิโนชนิดน้ีได้ ซ่ึงหาก florfenicol มีฤทธ้ิก่อกลายพันธุจะทำให้แบคทีเรียชนิดนีเกิด 
การกลายพันธุย้อนกลับลามารถสร้าง histidine ได้เอง ผลการทดสอบไม่พบว่ามีเช้ือแบคทีเรียเจริญข้ึน 
ในอาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสม florfenicol ในความเข้มข้นต้ังแต่ 1-50 ไมโครกรัมยา แสดงว่าไม่มีการกลาย 
พันธุเกิดข้ึนในการทดสอบน้ี 6

6. การก่อให้เกิดความผิดปกติของตัวอ่อน (The Freedom of Information Act; FOIA, 1996)
ทำการคืกษาผลของ f l o r f e n i c o l  ต่อระบบสืบพันธุ โดยให้ยาทางปากแก่หนูซาวที่ตั้งท้องประมาณ

6-17 วัน ซึ่งเป็นระยะที่สร้างอวัยวะต่างๆ พบว่า f l o r f e n i c o l  ไม่มีผลต่อการฝังตัวของตัวอ่อน แต่มีผลต่อ 
ตัวแม่และลูกหนู ทำให้หนูมีนํ้าหนักตัวลดลง เมื่อได้รับยาในขนาด 12-40 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมนํ้าหนัก 
ตัว และเกิดการพัฒนาของตัวอ่อนช้ากว่าปกติ โดยขนาดของยามากที่สุดที่ได้รับแล้วแม่หนูไม่แสดง
อาการผิดปกติให้เห็น และไม่ทำให้เกิดลูกวิรูปอยู่ที่ขนาด 4 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว
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7. การทดลอบความปลอดภัย (Schering-Plough, 2001)
การสืกษาความปลอดภัยของ florfenicol ในปลา yellowtail โดยการให้ florfenicol ผลมในอาหาร 

กินต่อเน่ือง 10 วัน ในขนาด 10 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว 30 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว
และ 100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว พบว่าขนาดยาท่ีใด้รับ 100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
มีผลลดการเคล่ือนไหวและความอยากอาหารในปลาท่ีใซ้ทดลอง ซึ่งยากลุ่มน้ีมีผลต่อการเปล่ียนแปลง 
ระดับของเม็ดเลือดในร่างกายให้ลดลง ส่วนปลาในอีกสองกลุ่มการทดลองท่ีเหลือไม่พบความผิดปกติ 
ใดๆ แสดงให้เห็นว่า florfenicol น้ีมีระดับความปลอดภัยค่อนข้างสูงเม่ือให้ในปลาขนัดน้ี

ปัจจุบันมีการยอมรับให้ให้ florfenicol และมีการข้ึนทะเบียนยาสัตว่ในประเทศนอร์เวย์ แคนาดา 
อังกฤษ ณ่ีป่น และสหรัฐอเมริกา โดยมีการยอมรับให้ใช้ในรูปแบบของยาฉีดสำหรับรักษาการติดเช้ือ 
แบคทีเรียท่ีระบบต่างๆ ของร่างกายในวัว เซ่น โรคทางระบบทางเดินหายใจที่เกิดเนื่องจากเชื้อ 
P a s te u r e l la  h a e m o ly t i c a  และ P. m u l to c id a  อาการกีบอักเสบในวัวเน่ืองจากเชือ F u s o b a c t e r iu m

spp. และ B a c t e r o i d e s  spp. ส่วนในปลาแซลมอนมีการให้ยาซนัดน้ีโดยการผสมอาหารเพ่ีอรักษาการ 
เกิด!!ตามตัว (Furunculosis) เน่ืองจากการติดเชือ A e r o m o n a s  s a lm o n ic id a  และใช้ในอุตสาหกรรม 
การผลิตสัตว์หลายชนิดท่ีเล้ียงเพ่ีอการบริโภค เซ่น สุกร โค ไก่ ปลา และมีการกำหนดปริมาณสาร 
ตกค้างสูงสุดของ florfenicol ท่ียอมรับได้ในเนัอเย่ือของสัตว์เหล่านี (Maximum Residue Limits, 
MRLs) (EMEA, 2002) (ตารางท่ี 1)
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วิธีวิเคราะห์การตกค้างของ florfenicol

เน่ืองจากจุดประสงค์ของการคืกษาคร้ังน้ีต้องการหาปริมาณสารตกค้าง florfenicol-amine ท่ีน้อย 
ท่ีสุดท่ีสามารถตรวจไค้ในระดับ part per million (ppm) เพ่ีอใช้เป็นข้อมูลในการกำหนดระยะหยุดยา 
ของ florfenicol จึงต้องใช้วิธีวิเคราะห์ทาง Physicochemical Assay

6.1 วิธี High Performance Liquid Chromatography (HPLC)

Nagata และ Saeki (1992) ทำการตรวจหาปริมาณ chloramphenicol thiamphenicol 
และ florfenicol ตกค้างในกล้ามเนือของปลา yellowtail ด้วยวิธี Liquid Chromatography (HPLC) 
โดยใช้ Sep-pak Florisil cartridge ช่วยในชั้นตอนการลก้ด และวิเคราะห์สารที่ต้องการด้วย 
Chromatorex ODS column โดยมี UV-Detectoer ที่ความยาวคลื่น 225-270 นาโนเมตร เป็นตัว 
ตรวจจับสารที่ต้องการ มีอัตราการคืนกลับของสารที่ระดับความเข้มข้น 0.1 ppm มากกว่า 74% ค่า 
Limit of Detection1 (LOD) อยู่ที่ระดับ 1 นาโนกรัม ต่อมา Vue และคณะ (2002) ได้ใช้ HPLC แบบ 
reverse phase พร้อม UV-Detector ในการวิเคราะห์หาปริมาณ florfenicol ในพลาลม่าของปลา 
rainbow trout พบว่าอัตราการคืนกลับอยู่ที่ 84-104% และค่า Limit of Quantitation2 (LOQ) ท่ีได้น้อย 
กว่า 30 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร ส่วน Van de Riet และคณะ (2003) ทำการตรวจสารตกค้าง 
chloramphenicol thiamphenicol florfenicol และ florfenicol-amine ในฟาร์มเลียงลัตว์นำ ด้วยวิธี 
Liquid Chromatography/ Mass Spectrometry โดยใช้คอลัมน์ reverse phase Hypersil C-18 และใช้ 
Mass Spectrometry ในการตรวจจับ ion ของสาร ได้ค่าการคืนกลับของสารเท่ากับ 71-107% ท่ีระดับ 
ความเข้มข้น 2 นาโนกรัมต่อกรัม และมีค่า LOD เท่ากับ 0.1-1 นาโนกรัมต่อกรัม ท้ังน้ีข้ึนกับชนิดของ ion 
ท่ีใช้ไนการวิเคราะห์ ขณะท่ี Wrzesinski และคณะ (2003) ตรวจหาปริมาณ florfenicol-amine ใน 
กล้ามเนือของปลา Channel Catfish ซึงต้องทำ acid hydrolysis ในขันตอนการสกัดเพีอเปลียน 
florfenicol และสารเมตาบอไลท์ ทุกรูปแบบให้กลายเป็น florfenicol-amine ก่อนทำการวิเคราะห์ด้วย 
HPLC-UV Detector ได้ค่าการคืนกลับเท่ากับ 85.7-92.3% และค่า LOD เท่ากับ 0.044 ไมโครกรัมต่อ 
กรัมเนื้อเยื่อ

1 Lim it o f  D e te c t io n  ห ม า ย ถ ึง  ป ร ิม า ณ ข อ ง ส าร ท ี่ม ีอ ย ู่ใ น ต ัว อ ย ่าง ท ี่ส าม าร ถ ว ัด ไ ด ้

2 L im it o f  Q u a n t i ta t io n  ห ม า ย ถ ึง  ป ร ิม าณ ข อ ง ส าร ท ี่ม ีอ ย ู่ใ น ต ัว อ ย ่าง ท ี่ส าม าร ถ ว ัด ไ ด ้ โ ด ย ม ีค ว า ม ถ ูก ต ้อ ง แ ล ะ แ ม ่น ย ำ อ ย ู่ 

ใน เก ณ ฑ ์ท ี่ย อ ม ร ับ ไ ต ้ท าง ส ถ ึต ิ
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6.2 วิธี Gas Chromatography (GC)

ปี ค.ศ. 1996 ได้มีรายงานการตรวจวิเคราะห์ปริมาณ chloramphenicol thiamphenicol 
และ florfenicol ตกค้างในกล้ามเน้ือของปลา yellow tail ด้วยวิธี Capillary Gas Chromatography- 
Mass Spectrometry พบว่าอัตราการคืนกลับซองสารท่ีระด้บความเข้มข้น 0.1 ppm ได้มากกว่า 65% 
โดยมี LOD อยู่ท่ีระดับ 5 นาโนกรัมต่อกริมเน้ือเย่ือ (Nagata and Oka, 1996) ในขณะท่ี Pfenning 
และคณะ (2000) ทำการวิเคราะห์หาการตกค้างของ chloramphenicol thiamphenicol florfenicol 
และ florfenicol-amine ในกล้ามเน้ือของกุ้งกุลาดำ โดยใช้ Gas Chromatography ร่วมกับ Electron 
Capture Detector (ECD) พบว่าการคืนกลับของสารจะมากกว่า 84% ค่า LOD มีค่าเท่ากับ 0.7-1.3 
นาโนกรัมต่อกรัม และมี LOQ เท่ากับ 5 นาโนกรัมต่อกรัม



ตารางท ี่ 6 เ ป ร ย บ เ ท ีย บ ว ิธ ีว ิเ ค ร า ะ ห ์ส า ร ต ก ค ้า ง ข อ ง  c h lo ra m p h e n ic o l,  th ia m p h e n ic o l,  f lo r fe n ic o l แ ล ะ  f lo r fe n ic o l-a m in e  ใ น เ น อ เ ย อ จ า ก สัตว์

วิธีวิเคราะห์ ชนิดลาร ชนิดสัตว์/ เน้ือเย่ือท่ีวิเคราะห์ LOD อ้างอิง
HPLC Chloramphenicol

Thiamphenicol
Florfenicol

ปลา yellowtail; กล้ามเน้ือ 1 นาโนกรัมต่อกรัม (ppb) Nagata and Saeki, 1992

Florfenicol-amine ปลา ChannelCatfish; กล้ามเน้ือ 0.044 ไมโครกรัมต่อกรัม (ppm) Wrzesinski e t  a l., 2003
LC/MS Chloramphenicol

Thiamphenicol
Florfenicol
Florfenicol-amine

ปลา salmon; กล้ามเน้ือ 
ปลา rainbow trout; กล้ามเน้ือ

0.1-1 นาโนกรัมต่อกรัม (ppb) Van de Riet et a l., 2003

GC/MS Chloramphenicol
Thiamphenicol
Florfenicol

ปลา yellowtail; กล้ามเน้ือ 5 นาโนกรัมต่อกรัม (ppb) Nagata and Oka, 1996

GC/ ECD Chloramphenicol
Thiamphenicol
Florfenicol
Florfenicol-amine

กุ้งฤลาดำ; กล้ามเน้ือ 0.7-1.3 นาโนกรัมต่อกรัม (ppb) Pfenning e t  a l., 2000
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