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บทคัดยอ 

 การศึกษาคร้ังนี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจหาความชุกของเชื้อ Brachyspira spp. จากสุกรท่ีแสดง
อาการทองเสียปนเลือดหรือสุกรจากฟารมท่ีเคยมีประวัตขิองการถายอุจจาระปนเลือดและศึกษาผลของยาตานจุล
ชีพ 6 ชนิดตอการเจริญของเช้ือบิดมูกเลือดท่ีแยกได  ตวัอยางท่ีทําการศึกษาไดจากการเก็บ อุจจาระ หรือจากเยื่อบุ
ผนังลําไสสุกร ตัวอยางท้ังหมดท่ีเก็บไดมีจาํนวน 126 ตัวอยาง ไดจากสุกรท่ีมีอาการถายเหลวปนเมือกและ/หรือปน
เลือดจํานวน 74 ตัวอยาง กับสุกรท่ีถายปกติจํานวน 52 ตัวอยาง การทดลองพบวาสามารถแยกเช้ือ Brachyspira 
hyodysenteriae ไดจํานวน 14 ตัวอยาง จากสุกรท่ีมีปญหาทองเสีย จํานวน 74 ตัว ตัวอยางท่ีไดจากสุกรท่ีถายปกติ 52 
ตัวอยางผลการตรวจไมพบเชื้อ Brachyspira spp. แมจะมีเคยมีประวัติการเกิดโรคนี้ในฟารม ความชุกของการพบ
เช้ือคิดเปนรอยละ 19.8% (14/74) ของประชากรสุกรท่ีมีอาการถายเหลว มีฟารมท่ีพบเช้ือ Brachyspira 
hyodysenteriae จํานวน 9 ฟารมจาก 19 ฟารมคิดเปนรอยละ 47.3 สุกรท่ีตรวจพบเช้ือสวนใหญเปนสุกรขุนอายุ 20-
24 สัปดาห จากการศึกษาคา MIC ของเช้ือตอยาตานจุลชีพ 6 ชนิดพบวา  valnemulin มีประสิทธิภาพสูงสุดในการ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือสไปโรคีทท่ีทําการศึกษาโดยมีคา MIC อยูในชวง 0.5-4 μg/ml  ในขณะท่ี tylosin มีคา 
ให MIC สูงท่ีสุด  และสูงกวา actylisovaleryltylosin ซ่ึงเปนกลุมยาเดยีวกัน เช้ือทุกตัวมีคา MIC ในระดับท่ีสูงตอ 

lincomycin   สวน doxycycline ใหคา MIC ท่ี 4 และ 8 μg/ml  จากการทดลองพบแนวโนมท่ีเพิม่ข้ึนของจํานวนเช้ือ
ท่ีดื้อตอยาท่ีนาํมาศึกษา  
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Project Title: In vitro activities of antimicrobial agents against Brachyspira hyodysenteriae isolated 
from pigs in Thailand. 
Name of the investigators : Padet Tummarak, Nuvee Prapasarakul, Waree Niyomtom, and Titima 
Tripipat 

Abstract 
The objective of the present study is to investigate the prevalence of Brachyspira spp in bloody diarrhea pig. 

The fecal sample and intestinal mucosa were obtained from the pigs with clinical symptoms of bloody diarrhea 
and from pig in the herd with a history of bloody diarrhea. A total number of 126 samples, 74 bloody 
diarrhea/mucus diarrhea and 52 normal feces, were submitted for bacterial culture and identification. Fourteen 
isolations were obtained from 74 fecal samples of diarrhea pig. Brachyspira hyodysenteriae could not be isolated 
from the pigs with normal feces (n=52), although the herds have a history of bloody diarrhea. The prevalence was 
19.8% (14/74) among the pig with diarrhea. Brachyspira hyodysenteriae was found in 9 out of 19 herds in this 
study representing 47.3% of prevalence among the herd. Most of the pig that found the spirochete was between 
20-24 wk of age and one sample were isolated from a sow. The MICs of 6 antimicrobials were carried out by 

agar dilution technique. Valnemulin had the lowest MIC values (ranged 0.5-4 μg/ml) when compared with 
others. Tylosin yielded the least sensitivity to the organisms. All isolates had somewhat high MIC values when 
tested with lincomycin. As expected, actylisovaleryltylosin the second generation of tylosin, yielded lower MIC 
than that of TS. The doxycycline MICs showed a biphasic distribution, with an intermediate level of 
susceptibility. Our results suggest the trend of increasing multiple drug resistances.   
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บทนํา 
 เช้ือสไปโรคีทในระบบทางเดินอาหารอยูในจีนัส Brachyspira เปนเช้ือไมอาศัยออกซิเจนในการ
เจริญเติบโต (anaerobic bacteria) สามารถผลิตสารท่ีมีคุณสมบัติทําใหเกดิการแตกของเม็ดเลือดแดงแบบออนถึง

แบบรุนแรง (β-hemolysis) (Songer et al., 1978)  การศึกษาโรคท่ีเกิดจากเช้ือสไปโรคีทสวนใหญมุงความสําคัญใน
การกอโรคในสุกร  โรคท่ีสําคัญไดแกโรคบิดมูกเลือด (swine dysentery)  และบิดสไปโรคีท (porcine colonic 
intestinal spirtochetosis) ท่ีมีสาเหตุจาก Brachyspira (B.) hyodysenteriae (Tayler and Alexander, 1971) และ B. 
pilosicoli (Trott et al., 1997) ตามลําดับ ในปจจุบันมีการศึกษาอาการทองรวงท่ีเกดิจาก B. pilosicoli  (Intestial 
Spirochetosis, IS) และพบวาสามารถกอโรคในสัตวตางๆไดหลายชนิดเชน สุนัข,หน,ู สัตวปก รวมทั้งคนดวย 
(Prapasarakul et al., 2002, Trott et al., 1996, 1997และ Stanton et al., 1998)  ซ่ึงเปนท่ียอมรับกันแลววาเปนหนึง่
ในโรคสัตวตดิคน (Koopman et al., 1993, De Smet et al., 1998 and Trott et al., 1997)  อยางไรก็ตามการศึกษาแยก
เช้ือและวนิิจฉัยเช้ือแบคทีเรียท่ีไมอาศัยออกซิเจนจําเปนตองอาศัยเทคนคิพิเศษและความชํานาญการเฉพาะทาง จึง
ยังไมมีการศึกษากันมากนักในประเทศไทยอยางจริงจัง   ในอดีตการวินิจฉัยชนิดของเช้ืออาศัยลักษณะของโคโลน ี 
คุณสมบัติการแตกของเม็ดเลือดแดง  และปฏิกิริยาทางชีวเคมีเชน indole test และ hippulate hydrolysis test  
(FellstrÖm and Gunnarsson, 1995) แตในปจจุบันพบวามีผลลบปลอม (false negative) เกดิข้ึนในบางพืน้ท่ี 
(FellstrÖm et al., 1999) ทําใหนกัแบคทีเรียวิทยาพัฒนาวิธีการวินจิฉัยดวยวิธีทางชีวโมเลกุลเชน polymerase chain  
reaction แตวิธีนี้แมวาจะรวดเร็วแตยังใหผลความแมนยําไมถึง 100% พบวายิ่งมีการคนพบเช้ือสไปโรคีทชนิดใหมๆ
ข้ึนมาทําใหพบผลบวกปลอมมากข้ึน (false positive) (Atyeo, et al., 1999, Park, et al., 1995 และ Leser, et al., 
1997) นอกจากปญหาในหองปฏิบัติการของการแยกเช้ือและการวินิจฉัยแลว  ปญหาในพื้นท่ีท่ีเล้ียงสุกรในประเทศ
ไทยท่ีสําคัญคือความสูญเสียจํานวนมหาศาลจากการใชยาตานจุลชีพเพื่อควบคุมโรคบิดมูลเลือดซ่ึงแยกไดเปน  

1. ความสูญเสียจากการเลือกยาตานจุลชีพท่ีไมเหมาะสมมาใชในฟารมสุกรแตไมสามารถลดปญหาได       
2. ความสูญเสียจากการกลับมาของอาการบิดมูกเลือดอีกภายหลังจากหยดุการรักษา  โดยเฉพาะในสุกร

พอแมพันธุและเกิดข้ึนไมต่ํากวา 3 คร้ังตอป 
3. ความสูญเสียจากการที่พอแมพันธุ และสุกรขุน ตายภายหลังจากแสดงอาการเพียงไมนาน 
4. การเกิดภาวะด้ือยาบางชนิดของเช้ือภายหลังจากการเลือกใชชนิดของยา ความเขมขนและระยะเวลา

การใหยาท่ีไมเหมาะสม   โดยเฉพาะยาตานจุลชีพท่ีผสมลงในอาหารเพ่ือเรงการเจริญเติบโต 

การสํารวจสาเหตุของโรคทองรวงในสุกรท่ีประเทศอังกฤษพบวา มีสาเหตุหลักมาจาก   B. hyodysenteriae  ซ่ึง
มีสาเหตุรองลงมาจาก   B. pilosicoli, Lawsonia spp., Salmonella spp. และ Yersinia spp. ตามลําดับ (Thomson et 
al., 2001)  ในทางปฏิบัติการใชยาในฟารม สัตวแพทยในพ้ืนท่ี, สัตวบาลหรือเจาของฟารมจะเปนผูพิจารณาเลือก 
โดยอาศัยสมมติฐานจากอาการสุกรปวยท่ีแสดงออก  เอกสารอางอิงจากตางประเทศ  และโฆษณาอางอิงจากบริษทั
ยา ทําใหบอยคร้ังท่ีไมสามารถควบคุม และกําจดัโรคไปไดหมด  และพบวาโรคนั้นกลับมาปรากฏอีกเปนชวงๆ  ซ่ึง
กอความสูญเสียในมูลคาของยาและสุขภาพสุกรจํานวนมหาศาล   การศึกษาคา minimal inhibitory concentration 
(MIC) เปนการหาปริมาณต่ําสุดของยาท่ีมีผลยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ  จากขอมูลท่ัวโลกพบวาเช้ือ B. 
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hyodysenteriae ท่ีแยกไดตางพื้นท่ีและตางเวลามีการตองสนองตอชนิดของยาตางกันและในปริมาณท่ีไมเทากัน 
(Galvin et al., 1997)    ดังนั้นการเลือกเก็บตัวอยางในบริเวณท่ีมีการระบาดอยางตอเนื่องและการทดสอบหาชนิด
และความเขมขนท่ีเหมาะสมของยาในการควบคุมโรคในพ้ืนท่ีนัน้ จึงมีความจําเปนตอการควบคุมโรค   การหาคา 
MIC มีหลายวิธีท่ีไดรับการพัฒนาข้ึนเชน  agar dilution technique, broth dilution technique และการหาคาการ
ตอบสนองของเช้ือหนึ่งตอยาอยางคราวๆคือ disc diffusion assay (NCCLS, 2000)   สําหรับเช้ือสไปโรคีทท่ีไมอาศัย
ออกซิเจน  วธีิท่ีนาเช่ือถือและไดรับการยอมรับสําหรับนักจุลชีววิทยาท่ัวโลกคือ agar dilution technique (Kitai et 
al., 1979, and Kitai et al., 1987)  ทําโดยเจือจางยาตานจุลชีพท่ีความเขมขนตางๆผสมลงในอาหารเล้ียงเช้ือแข็ง  
หลังจากเพาะเลี้ยงเช้ือและอานผลจะไดคา MIC ของยาตานจุลชีพตอเช้ือท่ีทดสอบ    นอกจากนี้ท่ีประเทศสวีเดนยัง
มีการประยกุตวิธี broth dilution มาใชหาคา  MIC โดยพิจารณาจากความขุนใสของอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว แมวา
จะไดคาท่ีใกลเคียงแตผลจากการใชสารอินทรีบางชนิดเพือ่เรงการเจริญของเช้ือจะมีผลตอการออกฤทธ์ิของยาตาน
จุลชีพหรือไมยังไมมีใครตอบได  อีกท้ังการอานคา MIC อาจมีความผิดพลาดเนื่องจากการปนเปอนของเช้ือ
แบคทีเรียอ่ืน  (Karlsson et al., 2002 ) 
  ในปจจุบันมีความพยายามเพ่ือพัฒนาวัคซีนเพื่อปองกันโรคที่เกิดจาก B. hydysenteriae ยังไมประสบ
ความสําเร็จเทาท่ีควร (Olsen et al., 1994)  ในอุตสาหกรรมการเล้ียงสุกรจึงพิจารณาการใชสารตานจุลชีพเพือ่การ
รักษาทันทีหลังจากท่ีสุกรแสดงอาการ  และมีการใชสารเรงการเจริญเติบโต (feed additive) ท่ีผสมยาตานจุลชีพใน
ระดับตํ่าๆ  ผสมลงในอาหารเพ่ือควบคุมโรคซ่ึงใชกับท้ังสุกรขุนและสุกรพอแมพนัธุ   ยาตานจุลชีพท่ีนิยมผสมใน
สารเรงการเจริญเติบโตไดแกยาในกลุม macrolides เชน tylosin, erythromycin ซ่ึงออกฤทธ์ิยับยั้งการสรางโปรตีน
ของเช้ือแบคทีเรีย  จากการศึกษาพบวาภายหลังจากการใหยาในระดับตํ่าๆติดตอกันเปนเวลานาน  มีแนวโนมใหเช้ือ 
Brachyspira spp. เกิดภาวะด้ือยาเนื่องจากมีการเปล่ียนแปลงบนยีน (gene mutation)    ท่ีเปนจุดเกาะของยา (target 
site) ท่ีบริเวณ domain 5 ของ 23s rRNA  ของเช้ือ (Karlsson et al., 1999 and Prapasarakul et al., 2003) นอกจากนัน้
การเปล่ียนแปลงท่ีบริเวณนี ้  แตการศึกษาผลของการใชยาตานจุลชีพในอุตสาหกรรมการเล้ียงสุกรเพ่ือประโยชนใน
การรักษาหรือเรงการเจริญเติบโตนั้นไดมกีารศึกษากันมาในชวงป 2000 ดวยการใชเช้ือ B. hyodysenteriae จํานวน 7 
เช้ือ  และพบภาวะด้ือยาตอ tylosin ทุกเช้ือ ในขณะท่ียาในกลุม pleuromutilin ยังคงมีประสิทธิภาพในการรักษาโรค

บิดมูกเลือดไดอยู ในขณะท่ีคา MIC ของเช้ือ B. hyodysenteriae ตอยาดังกลาวท่ีออสเตเรีย ยุโรปและอเมริกายังต่ํา

กวามากเม่ือเทียบกับคา MIC ของเช้ือท่ีพบในเมืองไทย (Buller et al., 1994, Duhamel et al., 1998, Fellstrom et al., 

1996, และ Ronne et al., 1990)  อยางไรกต็ามการแยกเช้ือใหไดมากและไดจากหลายๆแหลงในประเทศไทยจะเปน
ขอมูลท่ีชวยประเมินประสิทธิภาพของยาตานจุลชีพตอเช้ือ และยังเปนประโยชนในการประเมินสถานการณการเพื่อ
เฝาระวังเช้ือดือ้ยาและการใชยาท่ีมากเกินความจําเปนในอุตสาหกรรมการผลิตสุกรในประเทศได   

 โครงการวิจัยในคร้ังนี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจแยกและวินิจฉัยเช้ือท่ีเปนสาเหตุของโรคบิดมูก
เลือดจากสุกรและเพื่อศึกษาหาชนิดและปริมาณยาตานจลุชีพท่ีเหมาะสมในการควบคุมโรคบิดมูกเลือด   
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วัสดุและวิธีการ 
    1 การเก็บตัวอยาง   

ทําการเก็บตัวอยางอุจจาระจากสุกรพอและแมพนัธุในฝูงขนาด 1,000 แมข้ึนไปจาํนวน 5 ฟารมใน
ประเทศไทย  ฟารมท่ีใชมีการจดบันทึกขอมูลอยางมีมาตรฐาน และเปนฟารมท่ีมีประวัตกิารเกิดโรคบิดมูก
เลือดติดตอเปนเวลาไมต่ํากวา 6 เดือน   ทําการศึกษาประวัติการใหยาผสมอาหารและยารักษาโรค  เก็บ
อุจจาระสุกรท่ีแสดงอาการอยางชัดเจนไดแก  ถายเหลว  มีสีแดงถึงสีดํา  กล่ินคาว  สุกรมีอาการซึม เตะทอง    
เก็บอุจจาระโดยตรงจากลําไสใหญ  ใสในภาชนะท่ีปลอดเช้ือและเก็บท่ีอุณหภูม ิ 4oC และทําการเพาะเช้ือ
ภายใน 48 ช่ัวโมง 

      2 การตรวจสอบเบื้องตนดวยกลองจุลทรรศนแบบตัดแสง (phase contrast microscopy) 
นําตัวอยางท่ีเก็บไดมาตรวจสอบหากลุมแบคทีเรียรูปรางยาวและขดเปนเกลียว (serpenline-like 

microorganism) ดวยกลองจุลทรรศนแบบตัดแสงและบันทึกผลเพื่อเปรียบเทียบกบัผลที่ไดจากการแยกเช้ือ 
      3 การเพาะเชื้อสไปโรคีท 

นําตัวอยางมาชั่งและเจือจางดวยอาหารเล้ียงเช้ือเหลว trypticase soy broth (TSB) และนํามาเพาะบน
อาหารเล้ืยงเช้ือแข็ง (trypticase soy agar) ท่ีผสมดวยเลือด 5% และยาปฏิชีวนะชนิด spectinomycin ท่ีความ

เข็มขนท่ี 400 μg/ml ภายใตสภาพไรออกซิเจน เพาะเล้ียงท่ี 37 oC เปนเวลา 3-14 วัน (Songer et al., 1976) 
      4 การตรวจเชื้อเพื่อยืนยันผล 

3.4.1 นําเช้ือท่ีสงสัยมาตรวจยืนยนัผานกลองจุลทรรศนแบบตัดแสง 
3.4.2 ทําการตรวจแยกเช้ือโดยอาศัยคุณสมบัติการสรางเอมไซน hemolysin  
      บนอาหารเล้ียงเช้ือมาตรฐาน (trypticase soy agar) ผสมเลือด 10%  
      โดยเปรียบเทียบกับเช้ืออางอิง 

B. hyodysenteriae  ATCC 27164 
    B. hyodysenteriae ATCC 31212 

B. pilosicoli ATCC 51139 
B. innocens ATCC 29796 

Canine intestinal spirochetes D6b/6/15 (Japanese strain) 
       4 การพิสูจนเชื้อดวยปฏกิิริยาชีวเคมี  
              นําเช้ือท่ีเพาะในขอ 3 มาทดสอบดวยวิธี Sliced agar media, Indole test, hypulate hydrolysis 

และ hemolysin บน อาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสมเลือดแกะ 10% (Fellström et al., 1995, Fellström., 1997 และ 
Olson, 1996) 
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     5 วิธีหาคา Minimal Inhibitory Concentration  (MIC) 
  5.1 การเตรียมเชื้อเพื่อทําการทดสอบ 

ทําการเพาะเช้ือตามขอ 3  หลังจากเพาะบมเปนเวลา 72 ช่ัวโมง ทําการเก็บเซลลโดยการลางผิวหนา
ของอาหารเล้ียงเช้ือดวย trypticase soy broth  ปรับความเขมขนของเช้ือสไปโรคีทโดยปรับความเขมขนให
เทากับ MacFarland  No. 1 และเจือจางลง 10 เทาจะไดคา CFU/ml ประมาณ 107-108 (Kitai et al., 1979, 
1988) 

  5.2 การเตรียมยาตานจุลชีพและอาหารเล้ียงเชื้อ 
 ยาตานจุลชีพท่ีเลือกใชคือ Valnemulin, Tiamulin, Tylosin, Actylisovaleryltylosin ของ  tylosin, 
Lincomycin และ Doxycyclin   ละลายยาตานจุลชีพดวยสารละลายท่ีเหมาะสมใหไดความเขมขนเร่ิมตนท่ี 
1.28 mg/ml (ตารางท่ี 3) เจือจางยาตานจลุชีพคร้ังละ 2 เทา (twofold-dilution)ใหไดความเขมขนเทากับ 640, 

320, 160, 80, 40, 20, 10, 5, 2.5 μg/ml ตามลําดับ  นําสารละลายท่ีเตรียมได 1 มิลลิลิตรผสมกับอาหารเล้ียง
เช้ือจํานวน 9 มิลลิลิตร  จะไดความเขมขนของยาตานจุลชีพสุดทายท่ีทําการทดสอบคือ 128, 64, 32, 16, 8, 

4, 2, 1, 0.5 และ 0.25 μg/ml ตามลําดับ   อาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสมยาตานจุลชีพจะถูกใชทดสอบภายใน 1 
สัปดาห 
ตารางท่ี 3  สารละลายท่ีเหมาะสมในการละลายยาตานจลุชีพ (manufacturing recommendation) 
 

ยาตานจุลชีพ สารละลาย 

Sterile distilled water  Valnemulin  
  Tiamulin  

Sterile distilled water 
  Lincomycin  Sterile distilled water 
  Doxycycline 0.1M KH2PO4 pH4.5 

Ethanol   Tylosin     
  Actylisovaleryltylosin 

Ethanol 

 

  6.3 การทดสอบหาคา MIC  
 เพาะเช้ือลงบนอาหารเล้ียงเชื้อดวย microplanter  บมเพาะท่ีอุณหภูมิ 37oC เปนเวลา 3 วัน  บันทึก
ความเขมขนท่ีนอยท่ีสุดท่ีไมปรากฏโคโลนีและบริเวณใส (hemolytic zone)   

  6.4 การแปรผล 
  ใชโปรแกรม WHONET version 5 ชวยในการวิเคราะหผล 
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ผลการทดลอง 
อุจจาระและเยื่อบุผนังลําไส 126 ตัวอยาง ไดจากสุกรท่ีมีอาการทองเสียปนเลือด 74 ตัวอยาง และสุกรปกติ 

52 ตัวอยาง ผลการตรวจหาเช้ือบิดมูกเลือดในสุกร โดยการสุมตัวอยางทําการหาเช้ือโดยวิธี fresh smear จํานวน 45 
ตัวอยาง พบเช้ือสไปโรคีท 9  ตัวอยาง (20%) การตรวจหาเช้ือดวยวิธี fresh smear พบเชื้อเฉพาะในกลุมสุกรท่ีมี
อาการทองเสีย ไมพบเช้ือในสุกรปกติ  ผลการการยอมสีแกรม จํานวน 36 ตัวอยาง จากกลุมสุกรท่ีมีอาการทองเสีย
พบเช้ือสไปโรคีทติดสีแกรมลบ (รูปท่ี 1) 14 ตัวอยาง (38.8%) และการการยอมสีแกรม จํานวน 52 ตัวอยางในกลุม
สุกรปกติ พบเช้ือสไปโรคีท 3 ตัวอยาง (5.8%) 

สุกรท่ีมีปญหาทองเสียสามารถแบงลักษณะอุจจาระไดเปน 3 ลักษณะ คือ อุจจาระเหลว 26 ตัวอยาง (35%) 
อุจจาระเหลวเปนมูก 15 ตัวอยาง (20%) และอุจจาระเปนมูกเลือด 33 ตัวอยาง (45%) สุกร 1 ตัว พบอาการทองเสีย
ปนเลือดรวมกับการพบตัวเต็มวัยของพยาธิแสมา (Trichuris suis)   จากการศึกษาพบวา เช้ือ Brachyspira spp.
สามารถถูกเพาะแยกไดจากตัวอยางอุจจาระ 14 ตัวอยาง ในสุกรท่ีมีปญหาทองเสีย 74 ตัว (18.4 %) พบฟารมท่ี
สามารถเพาะเช้ือบิดมูกเลือด 9 ฟารมจาก 19 ฟารม (47.3%) ผลการตรวจสุกรท่ีมีอุจาระปกติจํานวน 52 ตัว จาก
ฟารมสุกรท่ีเคยมีประวัติการเกิดปญหาทองเสียปนเลือดไมพบเช้ือบิดมูกเลือด 

อุจจาระของสุกรท่ีสามารถถูกเพาะแยกเช้ือได มาจากสุกรขุนอายุระหวาง 20-24 สัปดาห 10 ตัวอยาง และ
มาจากแมสุกร 1 ตัวอยาง อีก 3 ตัวอยางไมไดบันทึกชนิดของสุกรท่ีเปนแหลงท่ีมา ตัวอยางอุจจาระท่ีพบผลบวกจาก
วิธี fresh smear 10 ตวัอยาง สามารถเพาะแยกเช้ือได 1 ตัวอยาง (10%) และอุจจาระท่ีพบผลบวกจากการยอมสีแกรม 
16 ตัวอยาง สามารถเพาะแยกเช้ือได 4 ตัวอยาง (25%)   เช้ือสไปโรคีทท่ีแยกไดมีลักษณะโคโลนีใส  ผิวเรียบ ขนาด
ประมาณ 2 มิลลิเมตร จนถึงขนาดเทาปลายเข็มหมุด  แสดงคุณสมบัติยอยเม็ดเลือดแดงแบบรุนแรง (รูปภาพท่ี 1)  
ดวยวิธี Slice technique พบวาเช้ือสไปโรคีทสามารถเคล่ือนท่ีไดและพบที่บริเวณสวนปลายของรอยกรีด (รูปภาพท่ี 
2A และ 2B)      

 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปภาพท่ี 1  แสดงลักษณะโคโลนีของเช้ือ B. hyodysenteriae และยอยเม็ดเลือดแดงแบบสมบูรณ (strong beta-

hemolysis)บนอาหารเล้ียงเช้ือผสมเลือดแกะ 5% ผสม spectinomycin 400 μg/ml (ลูกศร)  ซ่ึงแยกไดจากตัวอยาง
อุจจาระ 
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     A       B 
รูปภาพท่ี 2 ภาพแสดงบริเวณใส (hemolytic zone) บนอาหารเล้ียงเช้ือผสมเลือดแกะ 5 % ท่ีบริเวณปลายรอยกรีด 
(ลูกศรชี้)   แสดงถึงความสามารถในการเคล่ือนท่ีของเช้ือสไปโรคีทชนิด Brachyspira hyodysenteriae   ซ่ึงใชเปน
วิธีหนึ่งในการวินิจฉัยเบ้ืองตน 

การยืนยันผลการทดลองการแยกเช้ือโดยการสองผานกลองจุลทรรศน  ทุกตัวอยางพบเช้ือแบคทีเรียรูปราง
ยาว เกลียว ปลายเรียว ท้ัง 2 ขางและติดสีแกรมลบ  (รูปภาพท่ี 3)    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปภาพท่ี 3 แสดงลักษณะของเชื้อสไปโรคีทท่ีแยกไดจากอุจจาระของสุกรท่ีมีอาการทองเสียเปนเลือดภายใตกลอง
จุลทรรศน แบคทีเรียมีลักษณะยาว บิดเปนเกลียว หวัทายแหลม และเคล่ือนท่ีได 

ผลการศึกษาคุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือ Brachyspira spp. ท่ีแยกได 14 ตัวอยาง พบวาเช้ือท้ัง 14 ตัวอยาง 
เปนเช้ือท่ีมีคุณสมบัติ strong hemolysis ใหผลลบตอปฏิกริยา hippurate hydrolysis และใหผลบวกตอปฏิกริยา 
indole จากการเปรียบเทียบกับเช้ืออางอิงพบวาเช้ือสไปโรคีทท้ัง 14 ตัวอยาง เปน Brachyspira hyodysenteriae 

จากการศึกษาคา MIC ของเช้ือตอยาตานจุลชีพ 6 ชนิดพบวา  valnemulin มีประสิทธิภาพสูงสุดในการ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือสไปโรคีทท่ีทําการศึกษาโดยมีคา MIC อยูในชวง 0.5-4 μg/ml  และ doxycycline มี

ประสิทธิภาพท่ีดีรองลงมาโดยมีคาระดับ MIC อยูในชวง 4-8 μg/ml  ในขณะท่ีสารตานจุลชีพตัวอ่ืนๆแสดงคา MIC  

5 μm 
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อยูในระดับสูงไดแก  tylosin, actylisovaleryltylosin, lincomycin และ tiamulin  โดยมีคาMIC อยูในชวง 512-

>512 μg/ml , 8-64 μg/ml, 128-16 μg/ml  และ 8-64 μg/ml ตามลําดับ   
  

ตารางท่ี 3  คา Minimal Inhibitory Concentration (MIC) (μg/ml)ของเช้ือ B. hyodysenteriae จํานวน 14 เช้ือ ตอสาร
ตานจุลชีพ 6 ชนิด  
 

Strain no. TS AS DC LM TM VM 
           P1/16/7 >512 32 8 64 64 1 

P2/27/7 512 8 8 32 8 0.5 
P1/21/8 512 8 8 16 8 0.5 
P1/19/9 >512 32 4 128 64 4 
P2/19/9 >512 32 4 128 64 4 
P1/6/10 >512 32 4 64 16 1 
P4/6/10 >512 64 8 128 64 4 

P1/24/10 512 32 8 128 64 4 
P2/24/10 >512 32 8 64 64 4 
P1/29/10 >512 16 4 64 8 1 
P2/29/10 >512 8 4 128 64 0.5 
P11/1/4 512 32 8 128 8 1 
P1/11/6 >512 32 8 32 8 1 

P15/1/14 >512 32 8 128 16 1 
    หมายเหตุ  TS, Tylosin; AS, Actylisovaleryltylosin; DC, Doxycycline; LM, Lincomycin; TM, Tiamulin; 
VM, Valnemulin  
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รูปภาพท่ี 4  เปรียบเทียบคา MIC เช้ือสไปรีทท้ัง 14 เช้ือ ตอสารตานจุลชีพ 6 ชนิด  

จากรูปภาพท่ี 4 แสดงใหเหน็วาเช้ือท้ังหมดมีคา MIC ท่ีแตกตางกนัและมีคาการกระจายตวัของคา MIC ตอ
ยาในระดับสูงโดยเฉพาะ ตอ   actylisovaleryltylosin, tiamulin, และ valnemulin  ในขณะท่ีเช้ือสไปโรคีทสวน
ใหญแสดงคา MIC ตอ doxycycline,  tylosin และ lincomycin  ท่ีใกลเคียงกัน   
 

วิจารณ 
จากการศึกษาพบวาความชุกของเช้ือบิดมูกเลือดในกลุมสุกรท่ีมีอาการทองเสีย ท่ีมีลักษณะถายเหลวปนมูก 

หรือ มีมูกเลือด คิดเปนรอยละ 20.3 ซ่ึงใกลเคียงกับการศึกษาของ Fellström et al. (1998) ซ่ึงพบความชุกของ B. 
hyodysenteriae ในประเทศสวีเดน (ป 1996-1997) เทากับรอยละ 27 การศึกษาความชุกของโรคบิดมูกเลือดใน
ประเทศไทย โดยการเพาะเช้ือจากอุจจาระจากฟารมสุกรในเขตภาคกลาง พบเช้ือรอยละ11 (อินทิรา และคณะ 1992) 
และ การศึกษาความชุกของโรคนี้โดยการตรวจระดับภูมคุิมกันตอโรคดวยวิธีทางซีร่ัมวิทยาพบความชุกรอยละ 14 
(อินทิรา และคณะ 1991)  การศึกษาคร้ังนี้พบอุบัติการของโรคบิดมูกเลือด 9 ฝูง จาก 19 ฝูง คิดเปน รอยละ 47.3 
ใกลเคียงกับการศึกษาความชุกของบิดมูกเลือดดวยวิธีทางซีร่ัมวิทยา โดยอินทิรา และคณะ (1991) ซ่ึงพบความชุก
ในระดับฝูงสุกรรอยละ 42.9 แสดงใหเหน็วาความชุกของโรคบิดมูกเลือดในประเทศไทยท้ังในระดับฝูงและเปนราย
ตัวมีแนวโนมท่ีเพิ่มข้ึน บงช้ีวาโรคนี้ยังคงเปนปญหาในฝูงสุกรในประเทศไทย สาเหตุสวนหนึ่งอาจเน่ืองจากฟารม
สุกรสวนใหญนิยมใชยาปฎิชวีนะอยางตอเนื่องในอาหาร ทําใหเช้ือโรคไมถูกกําจัดออกจากฝูง แตสุกรท่ีติดเช้ือไม
แสดงอาการเทานั้น ทําใหสุกรท่ีเปนตัวอมโรคยังคงอยูในฝูง  

ผลการศึกษาคุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือสไปโรคีทท่ีแยกได เชื้อ Brachyspira spp. ท่ีแยกไดในการศึกษา
คร้ังนี้เปน Brachyspira hyodysenteriae ท้ังหมดไมพบอุบัติการณของเช้ือ Brachyspira spp. ชนิดอ่ืนๆ จากฟารมท่ี
ทําการศึกษาจาํนวน 19 ฟารม บงช้ีวา Brachyspira hyodysenteriae เปนเช้ือท่ีพบความชุกและกอปญหากับฟารม
สุกรมากท่ีสุดในกลุม Brachyspira spp. อยางไรก็ดเีคยมีรายงานการตรวจพบ Brachyspira pilosicoli ในประเทศ
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ไทย ดวยวิธี Polymerase Chain Reaction ซ่ึงมีความไวในการตรวจสูงกวาการเพาะแยกเช้ือซ่ึงใชในการศึกษาคร้ังนี ้
(อภัสราและวนัทนีย 2002) คุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae สวนใหญจะใหผลบวกตอ
ปฏิกริยา indole อยางไรกด็ีภายหลังพบวาเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae บางสายพันธุใหผลลบตอปฏิกริยา 
indole (Fellström et al., 1999) การศึกษานี้เปนคร้ังแรกในประเทศไทยท่ีพบเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae สาย
พันธุท่ีใหผลลบตอปฏิกริยา indole ซ่ึงเช้ือสายพนัธุนี้เคยแยกไดในประเทศเบลเยียม และแคนาดาเชนกัน (Hommez 
et al. 1998; Belanger and Jacques, 1991) สาเหตุท่ีพบเช้ือบิดมูกเลือดท้ังสองสายพันธุในประเทศไทยอาจเกิดจาก 
ประเทศไทยมีการนําเขาสุกรจากประเทศตางๆ ท่ัวโลก รวมทั้งแคนาดาและเบลเยีย่ม บงช้ีวาประเทศไทยควรมี
มาตรการในการควบคุมการนําโรคเขาประเทศท่ีเขมงวดข้ึน เพื่อลดความเส่ียงตอเกิดปญหาบิดมูกเลือดท่ีควบคุมได
ยากในฟารมสุกร 

โดยปกติโรคบิดมูกเลือดพบไดในสุกรเกอืบทุกชวงอาย ุ แตสวนใหญพบวาสุกรขุนมีโอกาสเปนโรคนี้ได
มากท่ีสุด (Alexander and Taylor, 1969) จากการศึกษาคร้ังนี้ เม่ือจําแนกสุกรตามกลุมอายุ พบวาสามารถแยกเช้ือบิด
มูกเลือดไดจากสุกรขุนชวงอายุ 20-24 สัปดาหมากท่ีสุด เหตุผลสวนหนึ่งอาจเกิดจากสุกรขุนในระยะนี้มักไมไดรับ
ยาปฎิชีวนะในอาหารแลวเนื่องจากเปนระยะหยุดยากอนสงโรงฆา ทําใหเช้ือสามารถเพิ่มจํานวนไดและกอปญหา
ในฟารม อยางไรก็ดีสามารถแยกเช้ือไดจากแมสุกรเชนกัน บงช้ีวาแมพันธุอาจเปนแหลงอมโรคท่ีสําคัญอีกแหลงใน
ฟารมสุกรท่ีผลิตท้ังสุกรขุนและสุกรพอแมพันธุ 

ในการศึกษาคร้ังนี้เนื่องจากตัวอยางสวนใหญถูกสงมาจากจังหวัดนครปฐมและราชบุรีจึงตรวจพบเช้ือจาก
สองจังหวัดนีม้ากท่ีสุด อยางไรก็ดีผลการศึกษาคร้ังนี้สอดคลองกับการศึกษาของ อินทิราและคณะ (1991) ท่ีตรวจ
พบความชุกของเช้ือบิดมูกเลือดสูงสุดในสองจังหวัดท่ีมีพื้นท่ีติดตอกนั คือ จังหวัดนครปฐมและราชบุรี ซ่ึงเปน
แหลงท่ีมีการเล้ียงสุกรอยางหนาแนนทําใหโรคนี้มีโอกาสติดตอจากฟารมหนึ่งไปยังอีกฟารมหนึ่งไดคอนขางงาย 
การนําสุกรจากแหลงท่ีมีความชุกของโรคนี้สูงเขามาในฟารมจึงควรมีการระมัดระวงั ควรทําการกักโรคกอนนําฝูง
สุกรใหมเขาฟารม และตรวจสอบแหลงท่ีมาวาไมมีประวัตกิารระบาดของโรคนี้กอน อยางไรก็ดีควรมีการศกึษา
เพิ่มเติมในจังหวัดอ่ืนๆ และจํานวนตัวอยางท่ีนํามาศึกษาควรมีปริมาณท่ีใกลเคียงกันในแตละจังหวดัท่ีทําการศึกษา 
โดยท่ัวไปสุกรท่ีปวยเปนโรคบิดมูกเลือดหลังจากหายปวยแลวยังสามารถแพรโรคไดอยูเปนเวลาถึง 70 วันหรืออาจ
กลับมาแสดงอาการอีกภายใน 3-4 สัปดาหหลังจากหายเปนปกติ (Harris et al., 1999) ฟารมท่ีเคยมีประวัติการเกิด
โรคนี้จึงอาจตรวจพบเช้ือบิดมูกเลือดไดในสุกรท่ีปกติ 

Kramomtong et al. (1996) พบอัตราการติดเช้ือในฟารมสุกรท่ีมีประวตัิการติดเช้ือแตไมแสดงอาการถึงรอย
ละ 23 โดยใชการตรวจทางซีร่ัมวิทยา อยางไรก็ดใีนการศึกษาคร้ังนีไ้มพบเช้ือบิดมูกเลือดจากสุกรปกติจํานวน 52 
ตัว เหตุผลอาจเกิดจากจํานวนตวัอยางท่ีสุมตรวจยังไมมากพอ หรือการท่ีมีการใชยาปฏิชีวนะในการรักษาท่ีไดผล
อาจลดจํานวนเช้ือท่ีปลอยออกมาในแตละครั้งจนตํ่ากวาระดับท่ีสามารถตรวจพบได 

สุกรทองเสียท่ีตรวจพบเช้ือบิดมูกเลือดในการศึกษาคร้ังนี ้ สวนใหญมาจากฟารมท่ีมีการระบาดใหมอีกคร้ัง
หลังจากท่ีโรคสงบไปแลวเนือ่งจากการหยดุใชยา แสดงวามีการติดเช้ือวนเวียนอยูในฟารม ดังนัน้การตรวจหาสุกร
ท่ีเปนสุกรท่ีเปนตัวอมโรคในฟารม สัตวอ่ืนๆ เชน นก หนู สุนัข ท่ีอาจเปนตัวนําโรคในฟารมเปนเร่ืองท่ีจะตองมี



 13 

การศึกษาและวางมาตรการในการกําจดัแหลงท่ีมาของโรคในฟารมตอไป การเฝาระวังโรคอยางสมํ่าเสมอโดยการ
สงตัวอยางอุจจาระสุกรท่ีสงสัยวาเปนบิดมูกเลือดสงตรวจในหองปฏิบัติการ การตรวจสอบแหลงท่ีมาของสุกร และ
การมีสุขศาสตรการปองกันโรคภายในฟารมท่ีดีเปนส่ิงท่ีตองทําควบคูกันไป (Taylor, 1995) การศึกษาในคร้ังนี้
สามารถเพาะแยกเช้ือบิดมูกเลือดไดจากสุกรท่ีแสดงอาการถายเหลวปนเลือดรวมกับการพบตัวเต็มวัยของพยาธิ
แสมา ( Trichuris suis ) ในอุจจาระในฟารมสุกรแหงหนึ่ง บงช้ีวาอาการทองเสียปนเลือดในสุกรขุนอาจไมไดเกิด
จากเพยีงสาเหตุเดียว การวนิิจฉัยแยกแยะโรคบิดมูกเลือดจึงมีความจําเปนตองทําควบคูไปกับการตรวจพยาธิแสมา 
หรือโรคอ่ืนๆ ท่ีไมไดทําการตรวจในการศกึษาคร้ังนี้ เชน Lawsonia intracellularis. และ Salmonella spp. เปนตน 

นอกจากนี้ยังพบวาปจจุบันการรักษาโรคนี้ดวยยาปฎิชวีนะบางคร้ังไมไดผลเน่ืองจาก พบอุบัตกิารณของ
เช้ือดื้อยามากข้ึน ทําใหการแสดงอาการของโรคยังคงมีอยู การวนิิจฉัยจึงจําเปนตอการรักษาไดอยางถูกตองซ่ึง
สอดคลองกับผลการทดลองในคร้ังนี้ท่ีพบวาเช้ือสไปโรคีทนั้นดื้อตอยาสวนใหญท่ีใชในการควบคุมอาการทองเสีย 
โดยเฉพาะอยางยิ่ง tylosin  จากการศึกษาของ Prapasarakul และคณะ (2003) พบวาเช้ือสไปโรคีทมีความสามารถ
ปรับตัวภายใตสภาวะท่ีมีสารตานจุลชีพในกลุม macrolides ไดงาย  เช้ือปรับตัวโดยการเปล่ียนชนิดของนิวคลีโอ
ไทปบริเวณตําแหนงเปาหมายในการออกฤทธ์ิของยาเม่ือเพาะเช้ือบนอาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสม macrolide ในปริมาณตํ่า
ภายใน 3-5 คร้ัง (passages)   มีผลใหยาไมสามารถจับบนสาย 23S rRNA ได   tylosin และ actylisovaleryltylosin 
เปนยาในกลุม macrolides และมีคา MIC ตอเช้ือท่ีศึกษาระดับท่ีดื้อยาทุกเช้ือ  อาจแสดงใหเห็นวาการใชยาปฏิชวีนะ
ในฟารมท่ีมากเกินความจําเปนไมวาจะอยูในรูปของสารเรงการเจริญเติบโตหรือการรักษาใหยาในขนาดท่ีสูงแบบปู
พรมโดยท่ีมิไดมีการวนิิจฉัยแยกเช้ือหาสาเหตุกอน  เหลานี้เปนการเพ่ิมเง่ือนไขเพือ่ใหเช้ือแบคทีเรียมีการปรับตัว
เพื่อความอยูรอดภายในตัวสัตว  (selective pressure)     นอกจากนี้พบวาคา MIC ของเช้ือทุกตัวตอยา lincomycin  
อยูในระดับท่ีด้ือ  ซ่ึงเนื่องมาจากบน 23S rRNA (ท่ีบริเวณ domain V) ของเช้ือสไปโรคีทท่ีเปนจุดเกาะ (target side) 
ของ lincomycin นั้นมีตําแหนงท่ีเปนบริเวณเปาหมายของยาอีก 2 ชนดิรวมกันคือ macrolides และ streptogramin B 
(MLSB antibiotic) ดังนั้นกลไกการดื้อยาจึงเหมือนกันและยังหมายถึงวาการดื้อตอยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมจะสงผล
ใหมีการดื้อตอยากลุมอ่ืนๆ แมวาเช้ือจะยังไมเคยไดรับยานั้นเลย  (Vester and Douthwaite, 2000)    

tiamulin และ valnemulin เปนสารตานจุลชีพในกลุม pleuromutilin  แต valnemulin เปนกลุม 
pleuromutilin สังเคราะหใหม (new pleuromutilin derivative)  ยากลุมนี้มีเปาหมายอยูท่ี 23S rRNA เชนเดยีวกับ
กลุม macrolide แตมีตําแหนงเปาหมายท่ีจําเพาะคนละสวน (domain VI) กับ MLSB จากรายงานของ Karlson และ
คณะ (2001) พบวาระยะเวลาในการปรับตัวของเช้ือจนถึงระดับท่ีดือ้ยาจะชากวากลุม macrolide มาก โดยพบวา
จะตองเพาะเล้ียงเช้ือสไปโรคีทในอาหารเลี้ยงเช้ือท่ีมียาในกลุม pleuromutilin ผสมอยูดวยมากกวา 30-60 คร้ัง  และ
พบวาเช้ือท่ีทําการทดสอบมีคา MIC ตอ tiamulin สูงกวา valnemulin แตยังไมพบวาเช้ือท่ีแยกไดในประเทศสวีเดน
ดื้อตอยาในกลุมนี้   อยางไรก็ตามเปนท่ีนาแปลกใจวาการทดลองในคร้ังนี้พบเช้ือท่ีดือ้ตอ tiamulin จํานวนมากและ
มีเช้ือบางตัวท่ีดื้อตอ valnemulin ดวย  แมวายาชนิดนีย้ังมิไดมีการจดทะเบียนและจําหนายในประเทศซ่ึงเทากบัวา
ในประเทศไทยพบเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีไมสามารถทําลายไดดวยสารตานจุลชีพท่ีใชในปจจุบัน  การทดลองนี้
สอดคลองกับการทดลองท่ีสาธารณรัฐเชคซ่ึงพบการเพ่ิมข้ึนของเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีดื้อตอยา valnemulin และ 
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tiamulin ซ่ึงมีสาเหตุมูลฐานมาจากการใชยาปฏิชีวนะท่ีมากเกินความจําเปนและในระยะเวลาท่ีไมเหมาะสม 
(Sperling et al., 2004)      เม่ือทําการเปรียบเทียบขอมูลคา MIC ของเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีแยกไดในป 2544 
พบวาเช้ือท่ีแยกไดในการศึกษาคร้ังนี้มีคา MIC50 สูงกวาในป 2544 อยางชัดเจน โดยเฉพาะคา MIC ตอยาในกลุม 
pleuromutilin    

 
ตารางท่ี 4   เปรียบเทียบคา MIC ของเช้ือ B.  hyodysenteriae ท่ีแยกไดในป 2544 และ 2548 
 

MIC50 (μg/ml) 
Antimicrobial agents 

2544 a 2548 
Tylosin 512 >512 
Lincomycin 64 64 
Tiamulin 2 8 
Valnemulin 0.25 4 
Doxycycline - 8 
Actylisovaleryltylosin - 32 

                                                      
a Luengyosluechakul S, et al. 2002. 

 
จากขอมูลทําใหทราบความชุกของเช้ือท่ีกอใหเกดิโรคบิดมูกเลือดและสถานการณการดื้อตอยาของตอยา

ท้ัง 6 ชนิด ขอมูลท่ีไดสามารถนําไปใชวางมาตราการการรับมือกับการระบาดของโรค  การวางแผนการรักษา  
ตลอดจนเปนการแสดงขอพงึระวังถึงการใชยาปฏิชีวนะที่มากเกินความจําเปน  อยางไรก็ดกีารศึกษาคร้ังนี้ยงัไม
ครอบคลุมจังหวัดในเขตภาคเหนือ ตะวันออกเฉียงเหนอื และตะวันออก และยังมิไดทําการศึกษาการออกฤทธ์ิของ
ยาตอเช้ือในกลุมยากลุมอ่ืนๆ ดังนั้นควรมีการศึกษาเพิม่เติมท่ีครอบคลุมมากข้ึน และมีการวางแผนในการกําจัดโรค
ออกจากฟารมอยางจริงจัง   
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