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กุงกามกราม (Macrobrachium rosenbergii) จัดเปนกุงพ้ืนเมืองของประเทศไทย  ซึ่งเปนกุงแมนํ้าและ

เปนกุงชนิดที่มีความนิยมสําหรับการทําฟารมเพาะเล้ียง  เพ่ือสงออกไปขายยังตางประเทศและสําหรับผูบริโภค
ภายในประเทศ ปจจุบันมีการทําฟารมเพาะเล้ียงกุงกามกรามเพ่ิมสูงขึ้น จึงพบปญหาของการติดเช้ือโรคไวรัสและ
แบคทีเรียหากเลี้ยงภายใตสิ่งแวดลอมที่ไมดี ฉะน้ันจึงมีการนํายาปฏิชีวนะมาใชเพ่ือปองกันและรักษาโรคใน
ฟารมกุง ซึ่งการใชยาปฏิชีวนะที่ไมเหมาะสมในฟารมกุง อาจทําใหเกิดปญหาการตกคางของยาในเนื้อเย่ือกุงและ
การด้ือยาของเช้ือแบคทีเรีย  ออกซี่เตตราซัยคลินเปนยาปฏิชีวนะท่ีออกฤทธิ์ไดกวางและนิยมนํามาใชรักษาโรค
ติดเช้ือแบคทีเรียในปลาและกุง     ซึ่งออกซี่เตตราซัยคลินเปนยาหน่ึงในสามชนิดที่สํานักงานคณะกรรมการ
อาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (USFDA) รับรองใหสามารถใชไดในสัตวนํ้า   ดังน้ันในการทดลองคร้ัง
น้ีจึงมีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาออกซี่เตตราซัยคลินในกุงกามกราม (M. 
rosenbergii) ภายหลังการใหยาเขากลามเน้ือและทางปาก ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว 
นอกจากนี้ยังศึกษาถึงการตกคางของยาโดยการผสมยาออกซี่เตตราซัยคลินในอาหารขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัม
นํ้าหนักอาหาร ใหกินติดตอกันเปนเวลา 5 วัน       แลวทําการวิเคราะหระดับความเขมขนของยาออกซี่เตตรา
ซัยคลินในฮีโมลิมฟและกลามเน้ือกุง  โดยวิธีทางจุลชีววิทยา พบวายาออกซี่เตตราซัยคลินมีระดับความเขมขน
สูงสุดในฮีโมลิมฟเทากับ 69.12 และ 9.60 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ดวยขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว 
ขณะที่มีความเขมขนสูงสุดเทากับ 125.5 และ 23.5 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร  ดวยขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
นํ้าหนักตัว ภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขากลามเน้ือและปอนเขาปาก ตามลําดับ สวนคาครึ่งชีวิตของยาออกซี่
เตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟมีคาเทากับ 9.07 และ 8.14 ช่ัวโมง  ภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขากลามเน้ือและ
ปอนเขาปากดวยขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว แตมีคาเทากับ 11.47 และ 9.97 ช่ัวโมง ภายหลังใหยา
ดวยขนาด  22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว ตามลําดับ สวนระดับความเขมขนของยาออกซี่เตตราซัยคลิน
สูงสุดในเน้ือกุงกามกรามเทากับ 12.49 และ 6.77 ไมโครกรัมตอกรัม ดวยขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนัก
ตัว ขณะที่มีคาเทากับ 20.92 และ 9.35 ไมโครกรัมตอกรัม ภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขากลามเน้ือและปอนเขา
ปาก ดวยขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว ตามลําดับ สวนคาครึ่งชีวิตของยาออกซี่เตตราซัยคลินในเน้ือ
กุงกามกรามมีคาเทากับ 29.66 และ 26.93 ช่ัวโมง ดวยขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักตัว แตเทากับ 31.58 
และ 27.85 ช่ัวโมง ภายหลังใหยาโดยการฉีดเขากลามเนื้อและปอนเขาปากดวยขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
นํ้าหนักตัว ตามลําดับ และจากการศึกษาทดลองคร้ังน้ีพบวาการผสมยาออกซี่เตตราซัยคลินในอาหาร ขนาด 4 
กรัมตอกิโลกรัมนํ้าหนักอาหาร ใหกินติดตอเปนเวลา 5 วัน  เปนขนาดที่เหมาะสมท่ีแนะนําใหใชสําหรับการรักษา
โรคในการเพาะเลี้ยงกุงกามกรามและเพ่ือหลีกเล่ียงจากการตกคางของยาในเน้ือกุงกามกราม ควรหยุดใหยาผสม
อาหาร 8 วันกอนการบริโภค  
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              The giant freshwater shrimp (Macrobrachium rosenbergii), a native species of Thailand, is the most 
popular freshwater shrimp  for commercial cultivation. Freshwater shrimp farming is carried out to export the 
shrimp for commercial purpose or to supply for the local requirements in Thailand. With the increase in shrimp 
production, M. rosenbergii has become susceptible to various viral and bacterial diseases under  adverse 
environmental conditions. Antibiotics are used to improve diseases control and treatment in shrimp farming. 
This raises the problems of tissue residues and evolving antimicrobial strains of bacteria in association with 
inappropriate dosages. Antimicrobial agents including broad spectrum antibiotics, such as oxytetracycline 
(OTC), are widely used to treat bacterial infections in fish and shrimp. The US Food and Drug Administration 
(FDA) approved three antibiotics, including OTC, for use in aquatic animals. The purpose of the present study 
was to investigate the hemolymph and muscle tissue kinetic of OTC in M. rosenbergii following either 
intramuscular (i.m.) or oral (p.o.) administration at two dosages of 11 and 22 mg/kg body weight (b.w.). In 
addition, the residue depletion  patterns of OTC were examined after medicated-feed treatment at the feeding 
level of 4 g/kg of feed for 5 consecutive days. The concentration of OTC in hemolymph and muscle tissues of 

shrimp was mainly measured using a microbiological assay. Peak hemolymph concentrations (Cmax) were 

69.12 and 9.60 µg/ml at a single dose of 11 mg/kg b.w. whereas they were 125.5 and 23.5 µg/ml after i.m. and 
p.o. administration at a single dose of 22 mg/kg b.w., respectively. The elimination half-lives of OTC were 9.07 
and 8.14 h at a dosage of 11 mg/kg b.w. but 11.47 and 9.97 h after i.m. and p.o. administration at a dosage of 22 
mg/kg b.w., respectively. Peak muscle concentrations were 12.49 and 6.77 µg/g at a dosage of 11 mg/kg b.w. 
whereas they were 20.92 and 9.35 µg/g after i.m. and p.o. administration at a dosage of 22 mg/kg b.w., 
respectively. The elimination half-lives of OTC in muscle tissue of shrimp were 29.66 and 26.93 h at a dosage 
of 11 mg/kg b.w. but 31.58 and 27.85 h after i.m. and p.o. administration at a dosage of 22 mg/kg b.w., 
respectively. Taken together, the dose of 4 g/kg of feed for 5 consecutive days can be recommended for 
therapeutic dosage regimenin giant freshwater shrimp aquaculture. To avoid the OTC residue in shrimp muscle, 
it should take at least 8 days postcessation of medicate feed to wash out the drug from the muscle of  M. 
rosenbergii 
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ปริมาณการสงออกกุงของไทย ป พ.ศ. 2549 - 2552 (ตัน : ลานบาท) 
ตลาดสงออกสําคัญของไทย ป พ.ศ. 2543 - 2552 (มูลคา : ลานบาท) 
ตลาดสงออกกุงสดแชเยน็ แชแข็งและแปรรูป (ไมรวมกุงกระปอง) ท่ีสําคัญของ
ประเทศไทย ป พ.ศ. 2550 – 2552 (มูลคา : ลานเหรียญสหรัฐ) 
การตรวจวิเคราะหสารปฏิชีวนะออกซ่ีเตตราซัยคลิน ป พ.ศ. 2537 - 2541  
สารเคมีและสารชีวภาพท่ีใชในฟารมเล้ียงกุงประเทศไทย 
ชนิดและจํานวนยาปฏิชีวนะท่ีมีการใชในฟารมเพาะเล้ียงกุงในไทย 
ยาปฏิชีวนะท่ีอนุญาตใหใชในสัตวน้ําเพื่อบริโภคของประเทศหรือหนวยงาน
ตาง ๆ 
คุณภาพของน้าํท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม 
กลุม วิธีการและขนาดของยาท่ีใหกุงกามกราม 
คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน, SEM) ของพารามิเตอรท่ีสําคัญทาง
เภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุงกามกราม เม่ือใหยา
เขากลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน, SEM) ของพารามิเตอรท่ีสําคัญทาง
เภสัชจลนศาสตรยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเน้ือกุงกามกราม          เม่ือใหยาเขา
กลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
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(3) 
สารบัญตาราง (ตอ) 

 
 ตารางท่ี   หนา 

 
16 
 
 
 

17 
18 

 
คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน, SEM)    ของความเขมขนของยา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม    เม่ือใหยาผสมอาหารดวยขนาด 4 
กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร   อัตรา 1 เปอรเซ็นตของนํ้าหนักกุงท้ังหมด      
วันละ 2 คร้ัง  นานติดตอกัน 5 วัน 
คาคร่ึงชีวิตของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟของกุงชนิดตาง ๆ 
คาคร่ึงชีวิตของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงชนิดตาง ๆ 
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ตารางผนวกท่ี 
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คุณภาพของน้าํท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม  
คุณภาพอาหารกุงกามกราม 
ระดับความเขมขนของสารมาตรฐานออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม 
โดยวิธี CHARM II assay  
การใชยาปฏิชีวนะสําหรับการเพาะเล้ียงสัตวน้ําในประเทศตางๆ 
การใชยาปฏิชีวนะสําหรับการเพาะเล้ียงสัตวน้ําในประเทศอินเดีย 
การใชยาปฏิชีวนะสําหรับการเพาะเล้ียงสัตวน้ําในประเทศอินโดนีเซีย 
การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเล้ียงสัตวน้ําชนิด yellowtail, rainbow trout 
และ kuruma prawn ในประเทศญ่ีปุน 
การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเล้ียงสัตวน้ําในประเทศจีน 
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(4) 
สารบัญภาพ 

 
  ภาพท่ี หนา
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ลักษณะและสีของกุงกามกราม 
กราฟมูลคาการสงออกกุงสดแชเยน็ แชแข็งและแปรรูป ป พ.ศ. 2546 - 2552 
(มูลคา : ลานเหรียญสหรัฐ) ป พ.ศ. 2546 - 2552 
โครงสรางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน 
การวางกระชังกุงกามกรามในแตละชวงเวลา 
ตําแหนงการใหยาเขากลามเนื้อในกุงกามกราม 
การปอนยาเขาปากกุงกามกราม 
การเจาะเก็บฮีโมลิมฟบริเวณขาเดินคูท่ี 2 - 5 
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ภาพผนวกท่ี  

  
ก1 
ก2 
ก3 
ข1 

 
ข2 

การทําเคร่ืองหมายจานเพาะเช้ือ 
การหยดตัวอยางลงในอาหารเล้ียงเช้ือ 
การบันทึกขอมูลการหยดตัวอยาง 
กราฟมาตรฐานแสดงความเขมขนของออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟ 
กุงกามกราม 
กราฟมาตรฐานแสดงความเขมขนของออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม 
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(5) 
คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ 

 
μg  = Microgram 
μl =  Microlitre 
AUC  = Area under the curve 
CCRVDF = Codex Committee on Residues of Veterinary Drugs in Food  

Cmax  = Maximal concentration 

Cn  = Y intercept 

Cp  = Concentration of drug in the plasma (mg/l) 
D  = Dose amount   
DMSO  = Dimethyl sulfoxide  
DO  = Dissolved oxygen 
EDTA  = Disodium ethylenediaminetetraacetate 
EPA   = Environmental Protection Agency 
F (%)  = Systemic availability 
F  = Fraction of dose absorbed 
FAO  = Food and Agriculture Organization  
FDA   = Food and Drug Administration  
g  = Gram 
HCl   = Hydrochloric acid 
HPLC  = High Performance Liquid Chromatography  
i.m.  = Intramascular 
i.s.  = Intrasinus 
JECFA   = Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives  
Kel  = Elimination rate constant 
LOD   = Limit of detection  
MIC  = Minimum Inhibitory Concentration 
MRL   = Maximum residue limit  
MSUEB  = MSU Extraction Buffer 
 

(5) 



 

(6) 
คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ (ตอ) 

 
MSUMA = MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard  
O.D.  = Optical density 
OR  = Oral  
OTC   = Oxytetracycline  
p.o.   = Per os 
ppb  = Part per billion 
ppm  = Part per million 
SEM  = Standard Error of Sample Mean 
T  = Temperature 

t1/2ab   = Absorption  half  life 

t1/2  = Distribution half life 

t1/2  = Elimination half life 

TMSU  = Tablet Reagent  
TPNC  = Tissue Performance Negative Concentrate  
Vd  = Volume of distribution 
WHO   = World Health Organization  

λa   = Absorption rate 

λn  = Rate constant 

(6) 

β 
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เภสัชจลนศาสตรและการตกคางของยาออกซี่เตตราซัยคลินในกุงกามกราม 
 

Pharmacokinetics and Residue Depletion of Oxytetracycline in Giant Freshwater 

Prawn (Macrobrachium rosenbergii) 
 

คํานํา 
 

สัตวน้ําโดยเฉพาะกุง (กุงกุลาดํา, กุงขาว, กุงแชบวยและกุงกามกราม) ถือเปนสัตวเศรษฐกจิ
ท่ีมีความสําคัญท่ีประเทศไทยมีศักยภาพในการสงออก  และสามารถทํารายไดเขาประเทศไดอยาง
มหาศาล  ปละหลายหม่ืนลานบาท  แตปญหาท่ีสําคัญในการเล้ียงกุงท่ีพบไดบอยคือ การตกคางของ
ยาตานจุลชีพซ่ึงมีผลในการกีดกันทางการคาและเปนขอตอรองในการสงออกไปขายยังตางประเทศ 
ทําใหเกิดความเสียหายตอเศรษฐกิจของประเทศ   รวมถึงสุขภาพอนามัยตอผูบริโภค อยางไรก็ตาม
กรมประมงไดทําการเพาะพันธุกุงกามกรามไดสําเร็จ เกษตรกรจึงหันมาเล้ียงกุงกามกรามแทน  ซ่ึงก็
ไมสามารถหลีกเล่ียงปญหาของโรคติดเช้ือได  จึงมีความจําเปนในการใชยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรค
ท่ีอุบัติข้ึน  แตปจจุบันพบวาขอมูลการใชยาและสารเคมีในกุงกามกรามมีการศึกษาวิจัยคอนขางนอย
มาก  เม่ือเทียบกับขอมูลยาในกุงกุลาดํา รวมถึงการกําหนดคาปริมาณสูงสุดท่ีอนุญาตใหมีการ
ตกคางในเนื้อกุง (Maximum residue limit: MRL) ยาตานจุลชีพท่ีมีประสิทธิภาพท่ีนิยมใชรักษาโรค
ท้ังในสัตวบกและสัตวน้ํา เชน ยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน (oxytetracycline) เปนยาที่ไดรับการอนุญาต
ใหใชในสัตวน้ําจาก Food and Drug Administration (FDA) และ Environmental Protection 
Agency (EPA) ประเทศสหรัฐอเมริกา  รวมถึงประกาศกองควบคุมยากระทรวงสาธารณสุขประเทศ
ไทย และ Codex  ไดกําหนดคา MRL ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อสัตวท่ีนํามาบริโภค เทากับ 
0.1 ไมโครกรัมตอกรัม (μg/g) (EEC 2377/90, Codex Alimentarius) เพื่อลดปญหาการตกคางของยา
ท่ีสามารถกอใหเกิดเช้ือดื้อยาตอผูบริโภค นอกจากนั้น จากการศึกษาวิจัยพบวายาแตละชนิดมีความ
แตกตางของกระบวนการดูดซึม การกระจายตัว  การขับถายรวมถึงการตกคางของยาในเนื้อเยื่อของ
สัตวแตละชนิด   (มาลินี และคณะ 2537,  2540;  Brillantes et  al., 2001;  Allen and Hunn, 1986;  
Limpoka et al., 1994;  Poapolathep et al.,  2008a, b, c)   ดังนั้นจึงทําการศึกษาคุณสมบัติทางเภสัช
จลนศาสตรและการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม โดยใชกุงกามกราม 
(Macrobrachium rosenbergii)  คละเพศ  อายุ 6-7 เดือน  น้ําหนักเฉล่ียตัวละ 20-30  กรัม จํานวน 5 
กลุมการทดลอง ไดรับปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินแตกตางกันดังนี้  กลุมการทดลองที่ 1 และ 2 
ไดรับยาโดยฉีดเขากลามเนื้อ ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  กลุมการทดลองท่ี 



 

3 และ 4 ไดรับยาโดยปอนเขาปากโดยตรง  ขนาด 11 และ 22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
กลุมการทดลองท่ี 5 ไดรับยาโดยผสมในอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักอาหารตามลําดับ 

 
เพราะฉะน้ันเพื่อประโยชนในแงประสิทธิภาพของการใชยาในสัตวน้ําแตละชนิด  

โดยเฉพาะกุงกามกรามและเพ่ือลดปญหาการตกคางของยาที่สามารถกอใหเกิดเช้ือดื้อยาตอ
ผูบริโภค  ซ่ึงเปนการคุมครองความปลอดภัยของสุขภาพอนามัยของผูบริโภค  และมีการนําขอมูล
การใชยาในกุงกุลาดํามาประยุกตใชกับการเล้ียงกุงกามกราม  อยางไรก็ตามมีการศึกษาและรายงาน
วายาแตละชนิดมีความแตกตางทางดานสรีระหรือกายภาพของของสัตวท่ีใช (Reed et al., 2004)  
กระบวนการดูดซึม การกระจายตัวของยา  การเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึม  การขับออกของยา 
รวมถึงการตกคางของยาในเน้ือเยื่อของสัตวแตละชนิด (Baggot, 1977; Brander, 1991) รวมถึง
สภาพแวดลอมของนํ้าท่ีใชเล้ียง อาทิเชน ความเปนกรด-ดางของน้ํา อุณหภูมิ  คา alkalinity ปริมาณ
ของแอมโมเนีย ไนไตรท และความกระดางของน้ําท่ีมีความแตกตางกัน  ซ่ึงลวนเปนปจจัยท่ีสําคัญ
ท่ีมีผลตอประสิทธิภาพของยาในสัตวแตละชนิด  (มาลินี, 2535, 2540; มาลินีและคณะ 2537; อํานาจ
และคณะ 2540; Limpoka et al., 1994) โดยการศึกษาทดลองถึงคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรและ
การตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกรามนี้ จะวิเคราะหระดับยาในฮีโมลิมฟ 
(hemolymph) และเนื้อกุงทดลองโดยวิธีทางจุลชีววิทยา (Microbiological Assay) และ CHARM II 
assay ซ่ึงเปนวิธีท่ีมีความไวและถูกตองเปนท่ียอมรับได มีคาใชจายตํ่ากวา เม่ือเทียบกับการ
วิเคราะหยาโดยวิธี High Performance Liquid Chromatography (HPLC) นอกจากน้ีผลจากการ
ศึกษาวิจัยนี้ยังสามารถนําไปปรับใชในฟารมเล้ียงกุงกามกรามในประเทศไทยและสากล 

 
อยางไรก็ตามขอมูลการใชยาที่ไดจากการศึกษาในสัตวเพียงชนดิเดยีว  ไมควรนํามาใชกับ

สัตวชนิดอ่ืน โดยเฉพาะสัตวน้ําควรสงเสริมใหมีการศกึษาวิจยัในสัตวในแตละชนิด 
 

 
 
 

 
 

 
 

2 



 

วัตถุประสงค 
 

1. เพื่อใหไดขอมูลพื้นฐานท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตรในการใชยาออกซ่ีเตตราซัยคลินใน
กุงกามกรามอยางถูกตองและสมบูรณ  สําหรับใชในการควบคุมและปองกันโรคใหมีประสิทธิภาพ  
และเปนการรองรับการขยายตัวของอุตสาหกรรมการเล้ียงกุงกามกรามในอนาคต 

 
 2. เพื่อใหไดขอมูลการดูดซึม  การกระจายตัว  การเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึมและการ
ขับออกของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม  เม่ือใหยาโดยวิธีท่ีแตกตางกัน 
 
 3. เพื่อใหไดขอมูลการตกคางของยาในเนื้อกุงกามกรามซ่ึงเปนกุงท่ีนิยมบริโภค  เพื่อเปน
แนวทางในการกําหนดระยะปลอดยาและใชในการกําหนดคาปริมาณสูงสุดของยาสัตวตกคางใน
อาหารที่ยอมรับได (Maximum Residue Level: MRL) เพื่อสุขภาพอนามัยและความปลอดภัยของ
ผูบริโภค 
 

 
 



การตรวจเอกสาร 
 
 
 

 
 
 

ภาพท่ี 1  ลักษณะและสีของกุงกามกราม (คัดมาจากการเพาะเล้ียงกุงกามกราม สารานุกรมไทย  
       สําหรับเยาวชน เลม 13, 2540) 
 
ลักษณะทางอนุกรมวิธานและชีววิทยาของกุงกามกราม 
 
 Phylum        Arthopoda 

Class        Crustacea 
Order        Decapoda 

Family        Palaemonidae 
    Genus        Macrobrachium   

Species        rosenbergii 
 

กุงกามกราม มีช่ือสามัญ (common name) Giant Freshwater Prawn ช่ือวิทยาศาสตร 
Macrobrachium rosenbergii De Man มีช่ือสามัญไทย เชน กุงนาง กุงหลวง กุงใหญ กุงกามกราม  
ลักษณะภายนอกท่ัวไปสวนหัวและอกคลุมดวยเปลือกช้ินเดียวกนั ลําตัวมีลักษณะเปนปลองจํานวน 
6 ปลอง  เปลือกสีเขียวอมฟาหรือมวง   กรีโคงข้ึนลักษณะหยักเปนฟนเล่ือย  ดานบนมีจํานวน
ระหวาง 13 - 16 ซ่ี  ดานลางมีจํานวนระหวาง 10 -14 ซ่ี  โคนกรีกวางและหนากวาปลายกรี    ยาวถึง



แผนฐานหนวดคูท่ี 2  หนวดมี 2 คู   หนวดคูแรกสวนของโคนหนาแบงเปน 3 ขอปลอง ปลองท่ี 3 
แยกเปนเสนหนวด 2 เสน หนวดคูท่ี 2 ยาวกวาหนวดคูท่ี 1 แบงเปน 5 ขอปลอง   ความยาวของแผน
ฐานหนวดคูท่ี 2 ยาวเปน 3 เทาของความกวางแผนฐานหนวดคูท่ี 2  ขาเดินมี 5 คู โดยขาคู 1 และ 2 
ตรงปลายเปนกามสีน้ําเงินเขม ตลอดกามมีผิวขรุขระ  กุงเพศผูมีกามใหญกวาเพศเมีย  ทําหนาท่ีใน
การจับอาหารปอนเขาปากและปองกันศัตรู  สวนคูท่ี 3,  4  และ 5  ปลายแหลมธรรมดาและขาวาย
น้ํา 5 คู   สวนแพนหางมีลักษณะแหลม ปลายดานขางเปนแพนออกไป 2 ขางสีชมพูอมแดง   (กรม
ประมง, 2545) 
 
นิเวศวิทยา 
 
 กุงกามกรามมีถ่ินกําเนิดในเขตรอน  ทวีปเอเชียตอนใต  พบทั่วไปในประเทศไทย พมา 
เวียดนาม  เขมร  มาลาเซีย  บังกลาเทศ  อินเดีย  อินโดนีเซียและฟลิปปนส ตลอดจนหมูเกาะตางๆ   
ในมหาสมุทรอินเดียและมหาสมุทรแปซิฟกตอนใต  กุงกามกรามในประเทศไทยแพรกระจายอยู
ท่ัวไปในแหลงน้ําจืดธรรมชาติ  ตามลุมแมน้ําเจาพระยา  แมน้ําแมกลอง แมน้ําบางปะกง  แมน้ําทา
จีน แมน้ําปราณบุรีและแมน้ํานครนายก และลําคลองตางๆ ท่ีติดกับแมน้ํา (โกวิทย, 2549)  ภาค
กลางพบท่ีจังหวัดฉะเชิงเทรา  นนทบุรี  ปทุมธานี  อยุธยา  ชัยนาท  อางทอง  นครสวรรค  ราชบุรี 
สุพรรณบุรี สมุทรสาครและสมุทรสงคราม   ภาคตะวันออกพบท่ีแมน้ําจันทบุรี แมน้ําระยอง จ.
ระยอง และแมน้ําเวฬุ  จ.ตราด   ภาคเหนือเคยพบกุงกามกรามท่ีแมน้ําเมย จ.ตาก  ซ่ึงเปนสาขาของ
แมน้ําสาละวิน อําเภอแมสอด  จ.ตาก  นอกจากนี้ยังพบในท่ีท่ีมีทางน้ําไหลข้ึนลงติดตอกับทะเลใน
ภาคใตพบท่ีจังหวัดสุราษฎรธานี ปตตานี ทะเลสาบสงขลา พัทลุง ชุมพร ภูเก็ต นครศรีธรรมราช 
ประจวบคีรีขันธ  ปจจุบันปริมาณกุงกามกรามตามแหลงธรรมชาติมีจํานวนลดลงมาก เนื่องจาก
สาเหตุหลายประการ เชน การทําประมงผิดวิธีและมลภาวะเปนพิษ เปนตน (กรมประมง, 2545)  

 
ความสําคัญทางเศรษฐกิจ 

 
สัตวน้ําท่ีมีความสําคัญทางเศรษฐกิจชนิดหนึ่งของประเทศไทย คือกุงกามกราม เปนสัตว

น้ําจืดท่ีมีการสงออกมาก เพราะเนื้อมีรสชาติดีสามารถประกอบอาหารไดหลากหลาย เชน   ตมยํา 
ทอด  พลา ยํา เผา อบหรือแปรรูปตามความนิยม  เปนท่ีตองการของตลาดบริโภคท้ังภายในและภาย 
นอกประเทศ 

5 



ตารางที่ 1  สินคาสงออกสําคัญ 13 รายการแรกของไทย ป พ.ศ. 2546 - 2553 (มูลคา : ลานบาท) 
                                                                                                                                                         มูลคา : ลานบาท     

สินคาสงออกสําคัญ 13 รายการแรกของไทย ป พ.ศ. 2546 - 2553  รายการ 

2546 2547 2548 2549 2550 2551 2552 2553  (ม.ค-ก.พ.) 
1.เครื่องคอมพิวเตอร อุปกรณและ   
   สวนประกอบ 
2. รถยนต อุปกรณและสวนประกอบ 
3. ยางพารา 
4. แผงวงจรไฟฟา 
5. ผลิตภัณฑยาง 
6. เหล็ก เหล็กกลาและผลิตภัณฑ 
7. ขาว 
8. เครื่องจักรกลและสวนประกอบ 
 9. เม็ดพลาสติก 
10. เคมีภัณฑ 
11. อัญมณีและเครื่องประดับ 
12. น้ํามันสําเร็จรูป 
13. อาหารทะเลกระปองและแปรรูป 

 
339,944.51 
164,705.81 
115,796.95 
191,540.28 
64,668.24 
70,222.27 
75,776.13 
51,716.62 
89,204.82 
65,897.44 
104,525.63 
42,404.82 
88,789.14 

 
368,866.98 
220,788.13 
137,454.19 
196,444.27 
78,014.15 
99,577.92 

108,328.33 
67,083.79 

124,783.11 
82,841.51 

106,278.32 
71,073.94 
90,688.37 

 
474,445.19 
310,306.53 
148,679.86 
238,454.60 
94,094.26 

115,513.31 
92,993.72 
84,509.13 

167,914.20 
105,732.82 
29,339.28 
94,995.55 

100,284.20 

 
565,806.93 
362,374.31 
205,483.11 
267,598.31 
117,269.50 
134,035.23 
98,179.00 
100,867.03 
171,394.06 
130,475.48 
139,864.58 
138,785.62 
113,050.15 

 
597,059.91 
447,109.39 
194,338.73 
290,349.51 
125,960.69 
157,685.96 
119,215.43 
149,901.18 
179,511.99 
135,072.99 
185,149.57 
140,716.09 
109,024.26 

 
605,313.98 
513,154.20 
223,628.23 
237,972.57 
149,894.85 
176,877.00 
203,219.08 
139,367.21 
181,158.74 
141,693.83 
274,093.15 
259,739.09 
128,923.85 

 
545,521.33 
378,374.77 
146,263.60 
219,508.87 
152,800.05 
169,056.10 
172,207.65 
113,337.22 
151,979.11 
152,208.92 
333,719.63 
184,670.58 
126,711.69 

 
53,470.18 
39,202.48 
22,066.84 
8,515.63 
15,347.27 
15,152.60 
14,855.29 
14,701.67 
14,105.15 
13,272.99 
11,312.67 
10,878.66 
9,722.97 

รวมสงออก 13 รายการ 
อื่น ๆ 
รวมสงออกทั้งสิ้น 

1,465,192.65 
1,760,580.60 
3,225,773.25 

1,752,223.01 
1,967,615.85 
3,719,838.86 

2,157,262.64 
2,105,779.92 
4,263,042.56 

2,545,483.30 
2,209,207.06 
4,754,690.36 

2,831,095.70 
2,231,722.52 
5,062,818.22 

3,235,035.78 
2,385,370.42 
5,620,406.20 

2,846,359.49 
2,152,358.90 
4,998,718.39 

531,307.38 
375,922.09 
907,229.47 

 

ที่มา : ศูนยเทคโนโลยีสารสนเทศและการสื่อสาร สํานักงานปลัดกระทรวงพาณิชย รวมกับกรมศุลกากร (กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.) 
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ตารางที่ 2  สินคาสงออกสําคัญ 13 รายการแรกของไทย ป พ.ศ. 2546 - 2553 (สัดสวน : รอยละ) 
 

                         สัดสวน : รอยละ 
 

สินคาสงออกสําคัญ 13 รายการแรกของไทย ป พ.ศ. 2546 - 2553  รายการ 

2546 2547 2548 2549 2550 2551 2552 2553 (ม.ค.-ก.พ.) 
1.เครื่องคอมพิวเตอร อุปกรณและสวนประกอบ 
2. รถยนต อุปกรณและสวนประกอบ 
3. ยางพารา 
4. แผงวงจรไฟฟา 
5. ผลิตภัณฑยาง 
6. เหล็ก เหล็กกลาและผลิตภัณฑ 
7. ขาว 
8. เครื่องจักรกลและสวนประกอบ 
9. เม็ดพลาสติก 
10. เคมีภัณฑ 
11. อัญมณีและเครื่องประดับ 
12. น้ํามันสําเร็จรูป 
13. อาหารทะเลกระปองและแปรรูป 

10.22 
4.95 
3.48 
5.76 
1.94 
2.11 
2.28 
1.56 
2.68 
1.98 
3.14 
1.28 
2.67 

9.52 
5.70 
3.55 
5.07 
2.01 
2.57 
2.80 
1.73 
3.22 
2.14 
2.74 
1.83 
2.34 

10.69 
6.99 
3.35 
5.37 
2.12 
2.60 
2.10 
1.90 
3.78 
2.38 
2.91 
2.14 
2.26 

11.46 
7.34 
4.16 
5.42 
2.38 
2.71 
1.99 
2.04 
3.47 
2.64 
2.83 
2.81 
2.29 

11.26 
8.43 
3.67 
5.48 
2.38 
2.97 
2.25 
2.83 
3.39 
2.55 
3.49 
2.65 
2.06 

10.34 
8.77 
3.82 
4.07 
2.56 
3.02 
3.47 
2.38 
3.10 
2.42 
4.68 
4.44 
2.20 

10.50 
7.28 
2.81 
4.22 
2.94 
3.25 
3.31 
2.18 
2.92 
2.93 
6.42 
3.55 
2.44 

11.79 
8.65 
4.62 
3.93 
3.44 
3.20 
2.99 
2.87 
2.96 
2.84 
3.06 
2.80 
2.06 

 

รวมสงออก 13 รายการ 
 

 

44.05 
 

45.24 
 

48.6 
 

51.56 
 

53.4 
 

55.28 
 

54.77 
 

55.43 

 

ที่มา : ศูนยเทคโนโลยีสารสนเทศและการสื่อสาร สํานักงานปลัดกระทรวงพาณิชย รวมกับกรมศุลกากร (กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.)  7   



ตารางที่ 3  สินคาเกษตรกรรมสงออกสําคัญของไทยเรียงตามมูลคา ป พ.ศ. 2546 - 2549 (มูลคา : ลานบาท) 
 

     สินคาเกษตรกรรม (กสิกรรม, ปศุสัตว, ประมง)                                       มูลคา : ลานบาท 

 
สินคาเกษตรกรรมสงออกสําคัญของไทยเรียงตามมูลคา ป พ.ศ. 2546 - 2549 

2546 2547 2548 2549 

รายการ 

อันดับ มูลคา อันดับ  มูลคา อันดับ  มูลคา อันดับ  มูลคา 
ยางพารา 
ขาว 
กุงสดแชเย็น แชแข็ง 
ผลิตภัณฑมันสําปะหลัง 
ไกแปรรูป 
ปลาหมึกสดแชเย็น แชแข็ง 
เนื้อปลาสดแชเย็น แชแข็ง 
ผลไมสดแชเย็น แชแข็งและแหง 
ผักสดแชเย็น แชแข็งและแหง 
ปลาสด แชแข็ง แชแข็ง 
สัตวน้ําจําพวกครัสตาเซีย 
ใบยาสูบ 

1 
2 
3 
4 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 

115,796.95 
75,776.13 
35,921.21 
27,083.95  
15,703.65 
13,50.74 

12,635.57 
9,092.38 
5,418.52 
4,032.41 
3,310.84 
2,829.79 

1 
2 
4 
3 
5 
6 
7 
8 
9 
11 
12 
13 

414,523.88 
137,454.19 
108,328.33 
32,530.20 
34,518.05 
20,821.46 
15,166.85 
11,482.25 
7,034.21 
4,686.85 
3,583.76 
2,844.75 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
13 

148,679.86 
92,993.72 
37,730.33 
33,938.20 
27,338.53 
14,280.11 
13,093.23 
11,814.31 
7,386.97 
5,198.66 
3,533.32 
2,547.35 

1 
2 
4 
3 
5 
6 
8 
7 
9 
10 
11 
13 

205,483.11 
98,179.00 
42,828.26 
43,396.64 
28,706.63 
14,009.28 
11,756.45 
12,038.63 
7,154.20 
5,874.15 
3,317.43 
2,766.53 

 
ที่มา : ศูนยเทคโนโลยีสารสนเทศและการสื่อสาร สํานักงานปลัดกระทรวงพาณิชย รวมกับกรมศุลกากร (กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.)  8      



 

ตารางที่ 4  สินคาเกษตรกรรมสงออกสําคัญของไทยเรียงตามมูลคา ป พ.ศ. 2550 - 2553 (ปจจุบัน) (มูลคา : ลานบาท) 
 
สินคาเกษตรกรรม (กสิกรรม, ปศุสัตว, ประมง)                                                                  มูลคา : ลานบาท 
 

สินคาเกษตรกรรมสงออกสําคัญของไทยเรียงตามมูลคา ป พ.ศ. 2550 - 2553 

2550 2551 2552 2553 (ม.ค. -  ก.พ.) 

รายการ 

อันดับ มูลคา อันดับ  มูลคา อันดับ  มูลคา อันดับ  มูลคา 

ยางพารา 
ขาว 
กุงสดแชเย็น แชแข็ง 
ผลิตภัณฑมันสําปะหลัง 
ไกแปรรูป 
ปลาหมึกสดแชเย็น แชแข็ง 
เนื้อปลาสดแชเย็น แชแข็ง 
ผลไมสดแชเย็น แชแข็งและแหง 
ผักสดแชเย็น แชแข็งและแหง 
ปลาสด แชแข็ง แชแข็ง 
สัตวน้ําจําพวกครัสตาเซีย 
ใบยาสูบ 

1 
2 
4 
3 
5 
6 
8 
7 
10 
9 
13 
12 

194,338.73 
119,215.43 
42,418.14 
48,552.24 
31,982.65 
14,403.68 
11,433.16 
13,500.08 
6,867.14 
7,609.79 
3,295.04 
3,362.93 

1 
2 
5 
4 
3 
8 
6 
7 
11 
9 
12 
13 

223,628.23 
203,219.08 
42,755.25 
47,764.93 
50,275.42 
12,531.91 
14,467.46 
13,583.15 
6,886.52 
8,953.71 
3,420.13 
3,204.08 

2 
1 
5 
3 
4 
8 
7 
6 
11 
10 
13 
15 

146,263.60 
172,207.65 
46,098.82 
51,602.22 
47,456.14 
11,187.00 
12,731.61 
17,818.01 
6,702.62 
7,374.25 
2,935.12 
2,733.66 

1 
2 
5 
3 
4 
8 
6 
7 
10 
11 
14 
17 

42,685.56 
27,640.72 
6,393.20 

12,439.88 
6,979.71 
1,658.12 
2,049.24 
1,843.49 
1,160.25 
1,083.90 
463.53 
334.03 

 

ที่มา : ศูนยเทคโนโลยีสารสนเทศและการสื่อสาร สํานักงานปลัดกระทรวงพาณิชย รวมกับกรมศุลกากร (กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.) 
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จากตารางท่ี 1 อาหารทะเลกระปองและแปรรูปเปนสินคาท่ีมีปริมาณการสงออกท่ีมีมูลคา
อยูอันดับ 13 ใน 13 อันดับของสินคาสงออกท่ีนํารายไดเขาประเทศไทยต้ังแต ป พ.ศ. 2546 - 2553   

            
             จากตารางท่ี 2   อาหารทะเลกระปองและแปรรูปเปนสินคาท่ีมีปริมาณการสงออกอยูอันดับ 
13 ใน 13 รายการแรกโดยคิดเปนรอยละของสินคาสงออกสําคัญของไทยต้ังแตป พ.ศ. 2546 - 2553  
 
          จากตารางท่ี 3 และ 4 พบวาปริมาณการสงออกสินคาเกษตรกรรมในสวนกุงสดแชเย็น 
แชแข็ง อยูในอันดับ 3 - 5  ซ่ึงเปนสินคาสงออกสําคัญท่ีนํารายไดเขาประเทศไทยต้ังแตป พ.ศ. 2546 
- 2553 
  
ตารางท่ี 5  ปริมาณการสงออกกุงของไทย ป พ.ศ. 2549 - 2552  (ตัน : ลานบาท) 
 

ป พ.ศ.    ปริมาณการสงออก (ตัน) มูลคา (ลานบาท) 
2549 - 2550 
2550 -2551 
2551 - 2552 

336,818.14 
350,008.99 
354,285,28 

86,274.73 
80,313.40 
83,280.06 

 
ท่ีมา : กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย (ม.ป.ป.) 

 
จากตารางท่ี 5 พบวา การสงออกกุงไทยนัน้มีปริมาณนับลานตันภายในเวลา 4 ป (2549 - 

2552) ซ่ึงคิดเปนมูลคามากกวาสองแสนลานบาท ซ่ึงนับวากุงเปนสินคาท่ีนํารายไดเขาประเทศที่มี
มูลคามหาศาล  
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 ตารางท่ี 6  ตลาดสงออกกุงทุกประเภทท่ีสําคัญของประเทศไทย ป พ.ศ. 2543 - 2552 (มูลคา :  
                   ลานบาท) 
 
          มูลคา : ลานบาท 
  

ตลาดสงออกสําคัญกุงทุกประเภทของไทย  (ลานบาท) ป พ.ศ. 

อาเซียน  ญี่ปุน สหรัฐอเมริกา  สหภาพยุโรป  

2543 
2544 
2545 
2546 
2547 
2548 
2549 
2550 
2551 
2552 

536,909.66 
557,801.15 
582,130.28 
684,943.21 
852,487.24 
975,867.90 

1,029,179.98 
1,129,092.27 
1,319,391.23 
1,106,539.54 

406,442.22 
439,830.20 
427,023.43 
471,956.25 
541,487.66 
602,899.87 
623,930.99 
625,037.13 
661,565.54 
536,151.40 

591,675.75 
584,496.96 
579,071.63 
565,094.87 
622,496.98 
680,321.96 
740,695.70 
669,511.38 
667,746.82 
567,709.06 

ไมมีขอมูล 
ไมมีขอมูล 
454,479.47 
507,836.16 
579,457.51 
603,096.27 
685,248.24 
747,952.79 
769,773.59 
618,785.71 

 
ท่ีมา : ศูนยเทคโนโลยีสารสนเทศและการส่ือสาร สํานักงานปลัดกระทรวงพาณิชย โดยความ 
          รวมมือจากกรมศุลกากร (กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.) 
 

จากตารางท่ี 6 พบวาตลาดสงออกกุงทุกประเภท (กุงแชแข็ง กุงตมและกุงแปรรูป) ท่ีสําคัญ
ของไทยไปยังประเทศตาง ๆ คิดตามมูลคา ตั้งแตป พ.ศ. 2543 - 2552  กลุมอาเซียนและประเทศ
ญ่ีปุนมีปริมาณการสงออกเพิ่มข้ึนในทุก ๆ ป  สวนประเทศสหรัฐอเมริกาและสหภาพยุโรปซ่ึงถือวา
เปนตลาดท่ีสําคัญของการสงออกกุงไทยแตปริมาณการสงออกไมแนนอน โดยปริมาณการสงออก
เพิ่มข้ึนและลดลง อาจเนื่องมาจากมีผูสงออกกุงคูแขงในการตลาดนานาประเทศ 
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ตารางท่ี 7  แสดงตลาดสงออกกุงสดแชเย็น แชแข็งและแปรรูป (ไมรวมกุงกระปอง) ท่ีสําคัญของ 
                  ประเทศไทย ป พ.ศ. 2550 - 2552 (มูลคา : ลานเหรียญสหรัฐ) 
 

ตลาดสงออกกุงสดแชเย็น แชแขง็และแปรรูป 
 (มูลคาลานเหรียญสหรัฐ)  ป พ.ศ. 2550 - 2552  

ตลาดสงออกท่ีสําคัญ 

         2550                          2551                        2552  ( ม.ค.-ก.ย.)       
สหรัฐอเมริกา 
ญ่ีปุน 
แคนาดา 
สหราชอาณาจกัร 
เยอรมน ี
ออสเตรเลีย 
เกาหลีใต 
เบลเยี่ยม 
สเปน 
ฝร่ังเศส 

1,113.10 
374.01 
155.64 
64.45 
66.76 
57.70 
81.56 
28.36 
6.91 
16.26 

1,202.73 
468.99 
141.91 
79.34 
70.86 
51.15 
68.70 
31.07 
32.41 
28.50 

886.39 
383.81 
100.65 
68.71 
61.36 
40.35 
39.65 
31.21 
27.17 
22.68 

รวม 10 ประเทศ 
อ่ืน ๆ 
มูลคารวม 

1,962.95 
188.73 

2,151.68 

2,175.66 
204.53 

2,380.19 

1,661.98 
155.71 

1,817.69 
 
ท่ีมา: กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย (ม.ป.ป.) 
   

จากตารางท่ี 7 พบวา ตลาดหลักในการสงออกสินคากุง คือ ประเทศสหรัฐอเมริกา  ญ่ีปุน  
แคนาดา  เยอรมนีและสหราชอาณาจักร คิดเปนสัดสวนรวมรอยละ 82.58 (กรมสงเสริมการสงออก 
กระทรวงพาณิชย, ม.ป.ป.) ปจจุบันตลาดการคาแบบเสรีมีการแขงขันมากข้ึน ทําใหสินคามีการ
พัฒนาคุณภาพเพ่ือใหเปนท่ีตองการของลูกคา ซ่ึงปจจัยดานคุณภาพเปนปจจยัจํากดัในการสงออกสู 
ตางประเทศ  หากมีการพัฒนาคุณภาพโอกาสการสงออกอาจมีปริมาณเพิ่มมากข้ึน  นอกจากน้ียัง
เปดโอกาสใหสินคาสัตวน้ําอ่ืนๆ มีการขยายตัวตามดวย  ดังจะเห็นไดจากมูลคาการสงออกกุง
ขางตน  การวิเคราะหปริมาณยาสัตวตกคางในเนื้อกุงกุลาดํากอนการสงออกตางประเทศท่ีผานมา 
เปนขอตกลงทางการคาท่ีมีผลบังคับใชอยางเขมงวดต้ังแต ป พ.ศ. 2546 เนื้อกุงกอนการสงออกตอง
ผานการวิเคราะหปริมาณยาสัตวตกคาง  โดยวิธี  quantitative  analysis และ chemical  analysis โดย
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การใช High Pressure Liquid Chromatography (HPLC) หรือ Gas Chromatography (GC) (นิรนาม, 
ม.ป.ป) 

              
ภาพท่ี 2  กราฟมูลคาการสงออกกุงสดแชเย็น แชแข็งและแปรรูป (มูลคา : ลานเหรียญสหรัฐ) 
 
ท่ีมา: กรมสงเสริมการสงออก กระทรวงพาณิชย (ม.ป.ป.) 
 
 จากภาพท่ี 2 พบวา ปริมาณการสงออกกุงสดแชเย็น แชแข็งและแปรรูปคิดเปนมูลาคาลาน
เหรียญสหรัฐมีปริมาณเพิ่มข้ึนต้ังแต ป พ.ศ. 2547 แสดงใหเห็นถึงความตองการในการบริโภคเนือ้
กุงในสหรัฐอเมริกา ซ่ึงถือเปนตลาดหลักในการสงสินคาออกกุงไปยังตางประเทศ 
 
 ปญหาการเพาะเล้ียงกุงกามกราม 
 

1. การอนุบาลกุง - การจับกุงสงขาย  อาจเกดิปญหาเหลานี้ระหวางการเพาะเล้ียงได  เชน 
 

    1.1 การจัดการสวนตาง ๆ ไมเหมาะสมในการเพาะเล้ียงกุง ทําใหเกิดปญหาตางๆ ตามมา 
ได  เชน คุณภาพน้ําท่ีใชในการอนุบาลกุงกามกราม สภาพพื้นบอ  การปลอยลูกกุงในปริมาณ
หนาแนนเล้ียงกุงกามกรามแบบหนาแนนสูง แลวทยอยจับขายตลอดการเล้ียง 1 2 - 1 4  เดือน เพือ่ 
ใหไดผลผลิตตลอดปและรายไดเพิ่มข้ึน กอใหเกดิปญหากับสุขภาพกุง อัตราการตายสูง กุงออนแอ
ทําใหการเจริญเติบโตชา และกุงมีขนาดเล็กทําใหผลผลิตท่ีไดมีคุณภาพไมดไีมเปนไปตามความ 
ตองการของตลาดและผูบริโภค (ชลอ, ม.ป.ป.) 
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     1.2 อาหารและอัตราการใหอาหาร   อาหารที่ใหควรมีคุณภาพและสวนประกอบของ
อาหารที่เหมาะกับชวงอายุของกุงท่ีทําการเพาะเล้ียง ไมมีการปนเปอนของสารพิษจากเช้ือราและ
เช้ือจุลินทรียตาง ๆ  ควรใหอาหารในปริมาณท่ีพอเหมาะ ไมควรใหมากหรือนอยเกินไป เพราะถา
ใหอาหารปริมาณมากและเหลือตกคาง จะทําใหน้ําสกปรก เกดิการสะสมของอาหารและเกิด
แบคทีเรียท่ีกอใหเกิดโรค รวมท้ังกอใหเกดิกาซแอมโมเนียซ่ึงเปนสาเหตุหนึง่ท่ีทําใหกุงออนแอ 
(กรมประมง, 2545) 

 
    1.3 ความสะอาดของบริเวณโรงเพาะฟกกุง ไมควรปลอยใหเกิดความสกปรกในบริเวณ

โรงเพาะเล้ียงและรอบ ๆ บริเวณโรงเพาะฟกกุง รวมทั้งไมใหมีสัตวท่ีเปนพาหะนําโรคชนิดตาง ๆ  
ดวย 

 
2. โรคตาง ๆ ท่ีเกิดขึ้น  

 
    2.1 อาจเกิดจากสาเหตุโนมนําจากปจจัยหลายอยาง เชน การจัดการ  คุณภาพน้ํา  คุณภาพ

และสวนประกอบของอาหาร สารพิษจากเชื้อราและจุลินทรียชนิดตาง ๆ   สภาพของพื้นบอ ฯลฯ 
(ชลอ, ม.ป.ป.) แลวเกดิการติดเช้ือแบคทีเรียทีภายหลัง สัตวน้ําท่ีเปนโรคติดเช้ือแบคทีเรีย สวนใหญ
ไมกอใหเกิดการตายอยางฉับพลัน (ลิลา และ ชัยวุฒิ, 2547)  

 
    2.2 เกิดจากเช้ือจุลินทรียตาง ๆ เชน 

       - ไฮโดรซัย เชน Obelia เปนตน 
       - โปรโตซัว เชน Zoothamnium sp., Epistylis sp,. Vorticella sp., Acienta sp.      และ 

Tokophrya sp. เปนตน 
                        - แบคทีเรีย   ท่ีกอใหเกิดโรค เชน Vibrio sp., Aeromonas sp., Pseudomonas sp. และ 
 Leucethrix sp. เปนตน (กรมประมง, 2545)  

      แบคทีเรียท่ีกอใหเกิดโรคสวนใหญเปนพวก Vibrio alginolyticus, Vibrio vulnificus,  
Vibrio parahaemolyticus, Vibrio anguillarum และVibrio Harveyi (Reed et al., 2004) ทําใหเกิด
โรคตาง ๆ  เชน ข้ีขาว  แกมดํา ทีจีและคอบวมคอหนอก (บริษัทออลเวท, ม.ป.ป) 

      - เช้ือรา เชน Leginidium sp. และ Fusarium sp. เปนตน 
      - ไวรัส เชน ไวรัสหวัเหลือง (Yellow-Head Baculovirus (YBV)) และ Taura  

Syndrome Virus (TSV) เปนตน (ลิลา และ ชัยวุฒิ, 2547) 
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                    - Red tide เชน Gymmodinium sp., Gonelas sp. และ Noctiluca sp. เปนตน          (กรม
ประมง, 2545) 

 
3. การใชยาปฏิชีวนะและสารเคมีตาง ๆ ในการเพาะเลี้ยง  รวมถึงการใชยาและสารเคมีเปน

สารสงเสริมการเจริญเติบโตและในการรักษาโรคติดเช้ือในกุง  เกษตรกรควรปรึกษานักวิชาการเพือ่
วิเคราะหหาสาเหตุและวิธีการรักษาควรปฏิบัติตามคําแนะนําของนกัวิชาการ และไมควรใชยาเกิน
ความจําเปนหรือใชยาปฏิชีวนะท่ีไมอนุญาตใหใชในการเพาะเล้ียงสัตวน้ํา รวมถึงขนาดหรือ
ปริมาณของยาและสารเคมีท่ีใช  การใชยาหรือสารเคมีในขนาดท่ีสูงหรือตํ่าเกินไป อาจกอใหเกดิ
การตกคางของยาหรือสารเคมี  ในผลิตภณัฑจากสัตวท่ีมากเกินกวาระดับการตกคางของยาสูงสุดท่ี
อนุญาตตามขอกําหนด  ซ่ึงกอใหเกิดผลกระทบตอสุขภาพอนามัยของผูบริโภคจากการใชยาตานจุล
ชีพในสัตวท่ีคนนํามาบริโภค และปองกนัการเกดิการดื้อยาของจุลชีพ โดยการปองกันหรือลดการ
ถายทอดจุลชพีท่ีดื้อยาหรือยีนของการดื้อยาภายในสัตวชนิดนั้น สูคนท้ังทางตรงและทางออม  
(นิรนาม, 2550) 
 

เม่ือเกิดปญหาขึ้นดังกลาวทําใหเกษตรกรผูเล้ียงมีตนทุนการผลิตเพิ่มข้ึน รวมถึงผลผลิตลด
นอยลง เกษตรกรจึงใหยาปฏิชีวนะปองกนักอนเกิดโรค และการเพาะเล้ียงสัตวน้ําจําเปนตองใสยา 
ปฏิชีวนะในน้าํ  เพื่อชวยทําลายแบคทีเรียท่ีจะกอใหเกิดผลกระทบตอกุงและเม่ือปลอยน้ําท่ีใชเพาะ 
เล้ียงกุงลงสูแหลงน้ําสาธารณะ ทําใหยาปฏิชีวนะท่ีมีปริมาณและความเขมขนตํ่าตกคางในส่ิงแวด 
ลอมรอบ ๆ แหลงเพาะเล้ียง  ซ่ึงอาจไปกระตุนใหแบคทีเรียชนิดอ่ืนในบริเวณน้ัน เกิดการดื้อยาได
และแบคทีเรียเหลานั้น สามารถถายทอดการดื้อยาสูแบคทีเรียชนิดอ่ืน (บัญญัติ, 2549) และกอให 
เกิดปญหาการดื้อของแบคทีเรียตอยาปฏิชีวนะได รวมท้ังระยะเวลาท่ีใหยาปฏิชีวนะและการนําผล 
ผลิตมาจําหนายโดยไมมีระยะเวลาหยุดยากอนนํากุงจําหนาย กอใหเกิดการตกคางของยาปฏิชีวนะ
หรือสารเคมีในเนื้อกุงกามกราม เม่ือผูบริโภคนํากุงมาประกอบอาหารกอใหเกิดการตกคางของยา
ในรางกาย หากไดรับยาในปริมาณตํ่าและเปนระยะเวลานาน  ปญหาตามมาคือการดื้อยาของ 
แบคทีเรียท่ีเกดิโรคในคนเกดิการดื้อยาได 

 
ปญหาการสงออก 
 

เม่ือมีการใชยาปฏิชีวนะและกอใหเกิดสารตกคางในตัวกุง  และเม่ือสงออกกุงไปขายยังตาง 
ประเทศ ซ่ึงมีมาตรการเขมงวดในการกกักันสินคาเพือ่ตรวจสอบสารตกคางและตรวจพบสารตก 
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คางในกุงสงออก สินคาท้ังหมดท่ีนําเขาจะถูกทําลาย ทําใหเกิดความเสียหายตอเศรษฐกิจการคา 
ระหวางประเทศอยางมาก สําหรับขอมูลการตรวจวเิคราะห สารปฏิชีวนะออกซ่ีเตตราซัยคลิน 
(oxytetracycline) ตกคางในกุงกุลาดําแชเยอืกแข็งสงออก ระหวางป พ.ศ. 2537 - 2541 (ตารางท่ี 8) 
จํานวนท้ังส้ิน 5,205 ตัวอยาง  พบสารออกซ่ีเตตราซัยคลินคิดเปนรอยละ 1.15 ของตัวอยาง
ท้ังหมด คาท่ีตรวจพบอยูในชวง 0.10 - 3.31 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  ตวัอยางท่ีตรวจพบปริมาณออกซ่ี
เตตราซัยคลินสูงกวาคา  MRL  เทากบัรอยละ 0.77 ของตัวอยางท้ังหมด เม่ือพิจารณาผลการ
วิเคราะหในตวัอยางแตละปดังนี้  
 
ตารางท่ี 8  การตรวจวิเคราะหสารปฏิชีวนะออกซ่ีเตตราซัยคลิน ป พ.ศ. 2537 - 2541  
 

ป พ.ศ. จํานวนตัวอยาง จํานวนท่ีพบ (รอยละ) ระดับความเขมขน  
(มิลลิกรัมตอกิโลกรัม)  

2537 
2538 
2539 
2540 
2541 

1478 
1567 
1055 
628 
477 

1.49 
0.77 
1.14 
1.75 
0.63 

0.16 – 0.49 
0.14 – 1.46 
0.13 – 3.31 
0.13 – 0.69 
0.10 – 2.05 

 
แสดงใหเห็นถึงการตกคางของออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงสงออก จําเปนท่ีภาครัฐและภาค 

เอกชนตองใหความเขาใจในการควบคุมการใช และการตกคางของยาเพ่ือไมใหเกิดปญหาในการสง 
ออก  ซ่ึงปญหาการตกคางของยาตานจุลชีพในกุง  มักเกิดจากความไมเขาใจในการใชยาตานจุลชีพ
ท่ีถูกตอง เพื่อปองกันและรักษาโรคในฟารมเล้ียงกุง  
 
 มีการศึกษาสารเคมีและสารชีวภาพท่ีใชในฟารมเล้ียงกุงประเทศไทย (ตารางท่ี 9 )   จาก 
ฟารมเพาะเล้ียงกุงจํานวน 76  แหง (7 4 เปอรเซ็นต) พบวามีการใชสารเคมีและยาปฏิชีวนะกลุม 
sulfonamides, fluoroquinolone, tetracycline (ตารางท่ี 10)  เพื่อปองกันและรักษาโรคติดเช้ือจาก 
แบคทีเรีย (Gräslund et al., 2003) 
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ตารางท่ี 9  สารเคมีและสารชีวภาพท่ีใชในฟารมเล้ียงกุงจํานวน 76 ฟารมในประเทศไทย 
 

ชนิดสารเคมีและสารชีวภาพ จํานวนฟารม 
Fertilisers 
Pesticides and disinfectants 
Antibiotic 
Soil and water treatment compounds 
Microorganism products 
Immunostimulants  
Vitamins 
Feed additives 
Uncertain group 

48 
73 
56 
76 
65 
5 

58 
59 
4 

 
ท่ีมา  Gräslund et al. (2003) 
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ตารางท่ี 10  การสํารวจชนิดและจํานวนยาปฏิชีวนะท่ีมีการใชในฟารมเพาะเล้ียงกุงจํานวน  
                    76  ฟารมในประเทศไทย 
 

ชนิดยาปฏิชีวนะ จํานวนฟารม 
Sulfonamides  

- Sulfamethazine 
- Unidentifide sulfonamides 

Fluoroquinolones 
- Norfloxacin 
- Enrofloxacin 
- Ciprofloxacin 
- Perfloxacin 

Non-fluorinated quinolones  
- Oxolinic acid 

Unidentified quinolone  
Tetracycline  

- Oxytetracycline 
- Chlortetracycline 
- Tetracycline 

Chloramphenicol 
Gentamicin 
Trimethoprim 
Tiamulin 
Unidentified antibiotics 

10 
1 
9 

34 
28 
9 
2 
1 
2 
2 
1 

                                   20 
17 
1 
2 
2 
3 
1 
1 

25 
 
ท่ีมา  Gräslund et al. (2003)  
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ตารางท่ี 11  ยาปฏิชีวนะท่ีอนุญาตใหใชในสัตวน้ําเพื่อบริโภคของประเทศหรือหนวยงานตาง ๆ 
 

หนวยงาน / ประเทศ ยาปฏชิีวนะทีอ่นุญาตใหใชในสัตวน้าํ อางอิงจาก 
- Food and Drug 
Administration   
(FDA) USA 
 
- China 
 
 
 
 
- India 
 
 
 
- Indonesia 
 
 
 
- United Kingdom 
 
 
 
- Norway 
 
 
 

Oxytetracycline dehydrate, Florfenicol 
และ Sulfadimethoxine/ormetoprim 

 
 

Sulfonamide, Nystatine, Terramycin, 
Aureomycin, Penicillin, Streptomycin, 
Doxycycline, Erythromycin and 
Oxolinic acid 

 
Oxytetracycline, 
Sulfadiazine+trimethoprim and Chlor-
tetracycline 
 
Oxytetracycline, Erythromycin, 
Streptomycin, Neomycin, Enrofloxacin 
 
 
Oxytetracycline,  Oxolinic acid,   
Amoxicillin และ Co-trimazine 
(trimethoprim+sulfadiazine)  
 
Benzyl penicillin/dihydrostreptomycin, 
Florfenicol, Flumequine, Oxolinic acid, 
Oxytetracycline, Trimethoprim-
sulphadiazine (1:5) 

FAO/NACA/WHO 
(1999) 
 
 
Hernández (2005) 
 
 
 
 
Hernández (2005) 
 
 
 
Hernández (2005) 
 
 
 
FAO/NACA/ 
WHO (1999) 
 
 
Alderman, D.J. and 
T.S. Hastings (1998); 
FAO/NACA/WHO 
(1999) 
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จากตารางท่ี 11 พบวาในแตละประเทศมีการอนุญาตใหใชยาปฏิชีวนะท่ีแตกตางกันใน
สัตวน้ํา ซ่ึงในสวนของประเทศไทยโดยคณะกรรมการอาหารและยา  กระทรวงสาธารณสุข  
ดําเนินการรับรองมาตรฐานยาสําหรับสัตวน้ําหรือการข้ึนทะเบียนตํารับยาสัตวน้ํา จัดทําเอกสาร
กํากับยามาตรฐานสําหรับกุงและปลา ไดแก เอกสารกํากับยา  oxytetracycline, enrofloxacin, 
sulfadimethoxine/ormetoprim  และ  sulfadimethoxine/trimethoprim รวมถึงยาและสารเคมีหลาย
ชนิดท่ีไดรับการข้ึนทะเบียนตํารับยาหรืออาหารเสริมสําหรับสัตวน้ํา ยาหรือสารออกฤทธ์ิท่ีนํามาใช
ในฟารมกุงตองเปนชนิดท่ีสามารถใชในสัตวท่ีเปนอาหาร (food producing animal) (นิรนาม, 
ม.ป.ป) 

  
 เภสัชจลนศาสตร 
 

เภสัชจลนศาสตร (Pharmacokinetics) หมายถึง การศึกษาอิทธิพลของรางกายท่ีมีผลตอยา
หรือสารตางๆ ท่ีเขาสูรางกาย เพื่อหาความสัมพันธระหวางระดับยาในพลาสมากบัเวลา ภายหลัง
การใหยา  โดยมีกระบวนการสําคัญท่ีรางกายกระทําตอยา 4 กระบวนการ คือ การดดูซึมยา (drug 
absorption)  การแพรกระจายตัวของยา (drug distribution)  การเปล่ียนแปลงทางเมตาโบลิซึม (drug 
biotransformation) และการขับออกของยา  (drug excretion)  

 
1. การดูดซึมยา   หมายถึง   กระบวนการเคล่ือนตัวของยาจากบริเวณท่ีใหเขาสูกระแสเลือด  

ซ่ึงยาจะตองมีคุณสมบัติในการละลายในไขมันไดดี ไมแตกตัวเปนไอออน (nonionized form)  และ
โมเลกุลขนาดเล็กสามารถผานชอง (pore) เล็ก ๆ ของเยื่อชีวภาพ (biological membrane) ได   การท่ี
ยาจะออกฤทธิ์และเกดิผลตอรางกายข้ึนกับปจจัยดังนี ้
 
     1. ยาตองมีการดูดซึมเขาสูรางกาย 
 
     2. ตําแหนงหรือบริเวณท่ียาจะออกฤทธิ์              ตองมีความเขมขนของยามากพอที่จะทํา
ปฏิกิริยากับตัวรับ 
 
     3 ปจจัยอ่ืน เชน วิธีการใหยา ผลิตภัณฑยา สุขภาพสัตว คุณสมบัติทางเคมีของยา 
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ชีวปริมาณออกฤทธ์ิ (Bioavailability) เปนพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตร  แสดง
ถึงความสัมพันธระหวางขนาดยาและประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิของยา และยังเปนคาท่ีบงบอกถึง
อัตราและปริมาณการดดูซึมของยาเขาสูระบบหมุนเวียนเลือด 

 
2. การแพรกระจายตัวของยา (drug distribution) หมายถึง ยาจะมีการแพรกระจายไปยัง

เนื้อเยื่อท่ียาจะไปออกฤทธ์ิ ระดับความเขมขนของยาในบริเวณหรือตําแหนงน้ัน ข้ึนกับความ 
สามารถในการแทรกตัวผาน capillary endothelium ความสามารถในการเคล่ือนผานเยื่อชีวภาพ 
และการขจดัยาออกนอกรางกาย 
 
 ยาท่ีมีขนาดโมเลกุลขนาดเล็กและละลายไดดีในไขมัน การกระจายตัวจะเกิดข้ึนอยาง
รวดเร็ว ยาท่ีมีขนาดโมเลกุลใหญจะมีการกระจายตัวเฉพาะในหลอดเลือดเทานั้น พารามิเตอรท่ีเปน
ดรรชนีเปรียบเทียบการแพรกระจายตัวไปยังสวนตาง ๆ ของรางกาย คือ volume of distribution 
(Vd) หรืออาจเรียกคานีว้า apparent volume of distribution เพราะการกระจายตัวของยาไปยังน้ํา
หลอเล้ียงของรางกายนั้นจะมียาบางสวนจบัตัว (binding) กับโปรตีนตามเนื้อเยื่อตาง ๆ   ซ่ึงทาง
เภสัชจลนศาสตร หมายถึง อัตราสวนคงท่ีของปริมาณยาท่ีอยูในรางกายและระดับความเขมขนของ 
ยาในกระแสเลือด  
 

Vd มีหนวยเปนลิตรตอกิโลกรัมน้ําหนกัตวั (l/kg)  ถาคา Vd ท่ีไดจากการคํานวณมีคาต่ําบง
บอกถึงการแพรกระจายตัวของยาในเนื้อเยือ่ไมดี ปริมาณยาสวนใหญอยูในพลาสมาหรือระดับยาที่
จับกับโปรตีนในพลาสมาสูง ความสามารถในการซึมผานเยื่อชีวภาพต่าํหรือยาท่ีมีการสะสมในเนื้อ 
เยื่อท่ีเปนไขมันมาก ทําใหยาไมสามารถออกฤทธ์ิ ไมสามารถเปล่ียนแปลงหรือขับออกจากรางกาย
ได สวนโปรตนีท่ียาสวนใหญเขาไปจับ คือ อัลบูมิน (albumin) 
 
 แบบจําลองการกระจายตัวของยา (compartment models) หมายถึง แบบจําลองท่ีแสดงถึง
การแพรกระจายตัวของยา หรืออธิบายกระบวนการเปล่ียนแปลงของยาในรางกายภายหลังใหยาเขา
สูรางกาย ซ่ึงประกอบดวยพืน้ท่ีหรือบริเวณท่ีมีการกระจายตวัของยาอยู 2 สวนหลัก ๆ คือ 

 
1. Central compartment หมายถึง เนื้อเยือ่ท่ีมีเลือดไปเลี้ยงมาก ๆ เชน ปอด ตับ ไต เปนตน 

 
2. Peripheral compartment  หมายถึง เนื้อเยื่อท่ีมีเลือดไปเล้ียงนอยกวาเม่ือเปรียบเทียบกับ 

central compartment เชน กระดูก กลามเนื้อ ผิวหนัง ไขมันและอวัยวะอ่ืน ๆ ของรางกาย เปนตน   
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แบบจําลองทางเภสัชจลนศาสตรท่ีแสดงถึงกระบวนการถายเทของยาในรางกาย   ภายหลัง 
จากใหยาเขาสูรางกายสัตว แบงออกไดเปน 3 แบบ คือ 

 
    1. One compartment models การถายเทของยาอยางรวดเร็วระหวางเลือดกับเนื้อเยือ่สวน

ตางๆ ของรางกาย   การแพรกระจายของยาจะกลับเขาสูระบบหมุนเวยีนเลือดอยางรวดเร็ว 
 
    2. Two compartment models  กระบวนการแพรกระจายตัวของยาหลังเขาสูรางกาย วัด

ระดับความเขมขนของยาในกระแสเลือด เทากับ C1          หลังยามีการแพรกระจายไปยังเนื้อเยื่อ
ตาง ๆ ของรางกาย วัดระดับความเขมขนของยาในกระแสเลือดเทากับ C2 และเกิดกระบวนการขจัด
ยาออกนอกรางกาย  ทําใหระดับความเขมขนของยาในกระแสเลือดลดลงดวย 

 
    3. Multi-Compartment Models (Three Compartment Models) แบบจําลองนี้พบ

คอนขางนอย ใชแสดงหรืออธิบายเกี่ยวกับยาที่มีการแพรกระจายไปยัง deep tissue ท่ีมีความ
ซับซอนมากกวาแบบ one compartment models และ two compartment models 

 
3. การเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึมของยา (drug biotransformation) หมายถึง เปนการ

เปล่ียนแปลงลักษณะทางเคมีของโมเลกุลยา สารท่ีเกิดข้ึนหลังเกิดการเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึม 
เรียกวา เมตาบอไลท (metabolite) มีคุณสมบัติในการละลายนํ้าไดดี ละลายในไขมันไดนอยลง เปน 
โมเลกุลท่ีมีข้ัวและถูกขับออกทางปสสาวะและนํ้าด ี
  
 การเปลี่ยนแปลงยาสวนใหญเกิดข้ึนท่ีตับ  โดยการทํางานของเอนไซมใน  smooth 
endoplasmic reticulum ในตับ ทําหนาท่ีเปนตัวเรงการเกิดปฏิกิริยาการเปล่ียนแปลงยาท้ังท่ีเปน
ประโยชนหรือพิษตอรางกาย 
 ลักษณะการเกิดปฏิกิริยาการเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึมของยาภายในรางกาย สามารถ
แบงออกเปน 2 ข้ันตอน คือ 
 

    1. Phase I reaction (non-synthetic reaction) ข้ันตอนปฏิกิริยาท่ีเกิด คือ oxidation,    
 reduction และ hydrolysis จะไดเมตาบอไลทท่ีมีฤทธ์ินอยลงหรือไมมีเลย หรืออาจมีฤทธ์ิมากข้ึนก็
ได 
 

     2. Phase II reaction (conjugation หรือ synthetic reaction) ข้ันตอนปฏิกิริยานี้เปนการ 
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รวมตัวของยาหรือเมตาบอไลทกับสารประกอบในรางกาย (c o n j u g a t i n g  a g e n t )  อาจเปน 
glucuronic acid, acetate, glycine หรือ sulfate ซ่ึงการเปล่ียนแปลงมักทําใหยาอยูในรูปท่ีไมมีฤทธ์ิ
และเพิ่มการขับออกภายนอกรางกาย 
 

4.  การขับถายยาออกจากรางกาย (drug excretion)  หมายถึง การขจัดยาหรือเมตาบอไลทท่ี
ถูกเปล่ียนแปลงทางเมตาบอลิซึม ซ่ึงยาท่ีจะถูกขับออกทางปสสาวะไดดีตองละลายในน้ําไดดี 
อวัยวะท่ีทําหนาที่ในการขับยาออกจากรางกายสวนใหญ คือ ไต  การขับออกของยาน้ันจะข้ึนอยูกับ
ปจจัย 2 ประการท่ีสําคัญ คือ 
  
      1. คุณสมบัติการละลายในไขมันของยา 
 
      2. ปริมาณยาท่ีแตกตัวเปนไอออนของยา 
 
 อัตราเร็วในการขจัดยาออกนอกรางกาย (rate of drug elimination) การหาปริมาณยาท่ีถูก
ขับออกจากรางกาย นําคาคร่ึงชีวิตของยา (elimination half life; t1/2β) ซ่ึงมีความสัมพันธกับคา 

elimination rate constant  หรือ K(el)    ถาคาคร่ึงชีวิตของยามีคานอยลง     ทําใหคา elimination rate 

constant หรือ K(el)  มีคามากข้ึน  

    
การขับถายยาและเมตาบอไลทของยาสามารถขับออกไดหลายทาง ไดแก 

  
 1. การขับถายยาโดยผานทางไต (renal excretion) เปนกระบวนการหลักในการขจัดยาที่
สามารถแตกตัวเปนไอออนในความเปนกรด-ดางปกติของรางกาย และมีขีดกําจัดในการละลายใน
ไขมัน  ยาบางชนิดอาจถูกขับออกทางไตในรูปท่ีไมมีการเปล่ียนแปลง  เชน  ยาปฏิชีวนะ 
cephalosporins, aminoglycosides, oxytetracycline เปนตน 
 
 กลไกการขับถายยาผานทางไต เกิดไดหลายวิธี เชน การกรองผานโกลเมอรูลัส 
(glomerular filtration) ของโมเลกุลยาอิสระในพลาสมา   การขับออกที่สวนตนของทอไต 
(proximal tubular cells) และการดูดซึมกลับท่ีสวนปลายของหนวยไต (distal portion of nephron) 
เปนตน 
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 สวนประกอบท่ีสามารถละลายในไขมันไดต่ําและแตกตัวเปนไอออนไดสูงในพลาสมา จะ
ถูกขับออกจากรางกายผานทางไตอยางรวดเร็ว สารประกอบท่ีสามารถละลายในไขมันไดสูงและ
แตกตัวเปนไอออนไดต่ําหรือไมแตกตัวในพลาสมา จะถูกขับออกจากรางกายผานทางไตชามาก 
เนื่องจากมียาบางสวนถูกดูดซึมกลับสูกระแสเลือด 
 
 2. การขับถายยาผานทางน้ําดี (biliary excretion) บางสวนของยาท่ีมีคุณสมบัติการละลาย
น้ําไดดีและมีน้ําหนักโมเลกุลมากกวา 500  จะมีการดูดซึมกลับเขาในหลอดเลือดของตับ แลวขับ
ออกทางน้ําดีโดยอาศัยพลังงานและตัวพาเปนตัวชวย 
 
 3. การขับถายยาทางอ่ืน เชน ทางลําไส  ทางน้ําลาย  ทางปอด ทางน้ํานม และทางเหง่ือ  
เปนตน 
 
 Oxytetracycline 
 

ยาในกลุมเตตราซัยคลินใชแพรหลายในสัตว ไดแก เตตราซัยคลิน (tetracycline), ออกซ่ี
เตตราซัยคลิน (oxytetracycline), คลอเตตราซัยคลิน (chlortetracycline) และดอกซ่ีซัยคลิน 
(doxycycline) 

 

 
 

ภาพท่ี 3  โครงสรางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน 
 

ออกซ่ีเตตราซัยคลินผลิตจากเช้ือ Streptomyces  rimosus  ท่ีแยกไดจากดิน  ในป พ.ศ. 2495  
ขอบเขตในการออกฤทธ์ิกวาง (broad spectrum) ตอแบคทีเรียแกรมบวกและแกรมลบ ริคเกทเซีย 
(rickettsia) โปรโตซัว  (protozoa) และไวรัสบางชนิด (มาลินี, 2540) แตไมมีผลตอยีสต ราเมือก 
(molds) และเช้ือราอ่ืนๆ   
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ยาเตตราซัยคลินมีลักษณะเปนผลึกสีเหลือง น้ําหนักโมเลกุล 460.44 รสขมและละลายน้ํา
ไดดีเม่ืออยูในรูปเกลือโซเดียมหรือไฮโดรคลอไรด หรือละลายไดดีในภาวะท่ีเปนกรด มีฤทธ์ิสูงสุด
ท่ีความเปนกรด-ดาง (pH) ระหวาง 5.5 - 6  และเกิดการสลายตัวไดงายหากอุณหภูมิและความเปน
กรด-ดางไมเหมาะสม  เตตราซัยคลินออกฤทธ์ิโดยไปขัดขวางการสังเคราะหโปรตีนภายในเซลล
ของแบคทีเรียทําใหมีผลยับยั้งหรือขัดขวางการเจริญเติบโตหรือการขยายตัวของแบคทีเรีย  และถา
ปริมาณยามีความเขมขนสูงจะไปขัดขวางการสังเคราะหโปรตีนในเซลลของสัตวเล้ียงลูกดวยนม
ทุกชนิดดวย 

   
กลุมยาเตตราซัยคลินแบงออกเปน 2 กลุมใหญดังนี้ 
 
1. ยาท่ีผลิตจากจุลชีพ ผลิตโดยเช้ือ Streptomyces spp.  ไดแก ออกซ่ีเตตราซัยคลินและคลอ

เตตราซัยคลิน 
 
2. ยากึ่งสังเคราะห เปนยาท่ีสวนนวิเคลียสของโครงสรางแยกไดจากจุลชีพ Streptomyces 

และสวนท่ีเหลือไดจากการสังเคราะหทางเคมีจากสวนนวิเคลียสท่ีแยกไดจากจุลชีพ  ยาในกลุมนี้ 
ไดแก เตตราซัยคลิน  ดอกซ่ีซัยคลิน  ดีเมททิลคลอเตตราซัยคลิน  เมทธาซัยคลิน  มิโนซัยคลินและ 
โรลิเตตราซัยคลิน 

 
การผสมยาในอาหารสัตวน้ําท่ีนิยมมี 2 รูปแบบ คือ  
 

- การคลุกยากับอาหารแลวเคลือบดวยน้ํามันปลา ไขขาวหรือกลวย (สุปราณี และคณะ, 
2545) 
 

- การใชยาผสมในอาหารสําเร็จรูปแลวผ่ึงลมใหแหงหรือหมาดกอนนําไปใช  ไมควรให
โดนแสงแดดโดยตรง เพื่อปองกันการสลายตัวของยา  (สุปราณี และคณะ, 2545) 

 
ในกุงกุลาดําแนะนําใหใชยาออกซ่ีเตตราซัยคลินผสมอาหาร ขนาด 3-5 กรัมตอกโิลกรัม 

น้ําหนักอาหาร เนื่องจากระดับความเขมขนของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินสามารถคงอยูเหนือระดับ 
MIC ซ่ึงมีคา เทากับ 0.1 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร (Brillantes et al., 2001) 
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ปจจุบันมีรายงานการศึกษายาออกซ่ีเตตราซัยคลินในสัตวน้ําหลายชนดิ สวนใหญเปน
การศึกษาในกุงกุลาดําโดยใหอาหารผสมยา เชน การศึกษาการแพรกระจายออกซ่ีเตตราซัยคลินใน
กุงกุลาดํา (อาสรา, 2536) ตรวจสอบการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคิลนในเนื้อกุงกุลาดํา ท่ีใหยา
ผสมอาหารกุงท่ีระดับความเขมขนตาง ๆ นานติดตอกันเปนเวลา 7 วนั โดยวิธี microbiological 
assay และวิธี HPLC (มณฑริา, 2543) รายงานผลของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินตอการเจริญเติบโตและ
การตกคางในกุงกุลาดํา (วรรณนภา, 2544)  และรายงานการศึกษาเภสัชจลนศาสตรเปรียบเทียบและ
การดูดซึมของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกุลาดํา  โดยการฉีดเขากระแสเลือด (i n t r a s i n u s 
administration) และปอนเขาปาก (oral administration) วิเคราะหหาปริมาณยา ณ ชวงเวลาตาง ๆ 
กัน โดยวิธี HPLC (Sangrungruang et al., 2004) และการศึกษายากลุมตานจุลชีพ การตกคางของยา
และระยะปลอดยาในกุงกุลาดํา โดยการฉีดเขากลามเนือ้ ปอนใหกนิและผสมยาในอาหารเม็ดติด 
ตอกัน 5 วัน (มาลินี และคณะ, 2537) กุงแชบวย โดยศึกษาปริมาณการตกคางของออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในกุงแชบวย โดยวธีิ HPLC (วลัย และ ปยาลัย, ม.ป.ป) กุงขาว โดยการศึกษาการเปรียบ 
เทียบผลตรวจยาปฏิชีวนะตกคางหลังการหยุดยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน ซัลฟาเม็ทท็อกซาโซล ซัลฟา
เม็ทท็อกซาโซล+ทรัยเม็ทโทปริมและเอ็นโรฟล็อกซาซินในกุงขาว (Penaeus vannamei) โดยวิธี 
microbiological assay และชุดตรวจสอบยาปฏิชีวนะตกคางแซมเทสท (ธงชัย, 2548)  และมีรายงาน
การศึกษาคาชีวปริมาณออกฤทธ์ิของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุง   Penaeus monodon      
(Sangrungruang et al., 2004) ในกุง Penaeus japonicus (Uno, 2004)  เชนเดยีวกบัรายงานในกุง
ชนิดอ่ืน (Chiayvareesajja et al., 2006; Reed et al., 2006; Uno, 2002) 
 
ความเปนพิษ 
 

เม่ือผูบริโภครับประทานเน้ือสัตวท่ีมียาตกคาง อาจเกิดผลกระทบตอระบบทางเดินอาหาร 
เชน  มีอาการทองรวง   เปนพิษตอกระดูก  ฟน ไต และทําใหภมิูคุมกันของรางกายลดลงหรือ
บกพรอง (immunosuppressive effect) (สถาบันอาหาร, 2546) และมีผลทําลายตับและทําใหเกิดการ
ดื้อยาได (Weifen et al., 2004) 
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อุปกรณและวิธีการ 

 
อุปกรณ 

 
1.  อุปกรณภาคสนาม 
 

1.1 อุปกรณท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม 
 

1.1.1 โรงเรือนเล้ียงกุง แบบปด     ซ่ึงมีหลังคาและพลาสติกกันลมโดยรอบ     ทําความ
สะอาดและฆาเช้ือตามหลักมาตรฐานสากล 

        
      1.1.2 บอเล้ียงกุง  บอซีเมนต  กวาง 2 เมตร  สูง 0.8 เมตร  มีรูและทอพลาสติกตรงกลาง 

เพื่อปลอยน้ํา 
        
      1.1.3 กระชังสําหรับใสกุง  เปนกระชังพลาสติก   พื้นบุดวยตาขาย มีชองสําหรับใสและ 

นํากุงออกมา 
        
      1.1.4 กุงกามกราม (Macrobrachium rosenbergii) คละเพศ ไมมีโรค  แข็งแรง  สุขภาพ 

ดี  อายุ 6-7 เดือน      
     

        1.1.5 อุปกรณใหออกซิเจน 
                

      1.1.6 คุณภาพของน้ําท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม (ตารางผนวก ท่ี 1) 
 
      1.1.7 อาหารกุงกามกราม (ตารางผนวกท่ี 2) 
 
1.2 ยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน  (บริษัท Sigma Chemical Co. St Louis, MO, USA) 

 
1.3 อุปกรณและสารเคมีท่ีใชในการเก็บฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม 

 
      1.3.1 หลอดฉีดยาขนาด 1 และ 3 มิลลิลิตร



      1.3.2 เข็มฉีดยาเบอร 22 หรือ 23 ยาว 1 นิ้ว 
 

      1.3.3 เข็มปอนยาสําหรับการใหกินโดยตรง 
 

      1.3.4 สารปองกันการแข็งตัวของเลือด (heparin) 
 

      1.3.5 หลอดทดลองสําหรับเก็บเลือดขนาด 13 x 100 มิลลิเมตร  
 

      1.3.6 ถุงพลาสติกสําหรับเก็บตัวอยางเนื้อกุง 
 

                    1.3.7 เคร่ืองปนเหวีย่ง (centrifuge) (รุน  H-11NA  KOKUSAN บริษัท KOKUSAN, 
Japan)  

 
      1.3.8 หลอดเก็บพลาสมาขนาด 2 มิลลิลิตร (microtube) 

 
      1.3.9 ตูแชแข็ง - 20 องศาเซลเซียส (บริษัท SANYO Thailand)  

 
2.  อุปกรณหองปฏบิัติการ 
 

2.1 สารเคมีและอุปกรณท่ีใชในการสกัดยาออกซ่ีเตตราซัยคลินจากฮีโมลิมฟและเนื้อกุง
กามกรามเพ่ือวิเคราะหโดยวิธีทางจุลชีววิทยา 
 
       2.1.1 สารละลาย  Na2EDTA-Mc Ilvaine Buffer (A) pH 4.0 (ภาคผนวก) 
 
       2.1.2 Tryptic Soy Broth  รุน Bacto ™  (ยี่หอ BD  บริษัท Becton, France) 

  
      2.1.3 Muller Hinton Agar รุน Difco ™  (ยี่หอ BD  บริษัท Becton, France) 
 
      2.1.4 น้ํากล่ัน (distilled water) 

  
      2.1.5 Hydrochloric acid  
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      2.1.6 เคร่ืองปนละเอียดเนื้อเยื่อ (Homogenizer) (รุน T 25-S1 Blade-type Homogenizer  
บริษัท  IKA, Germany) 

 
      2.1.7 เคร่ืองปนเหวี่ยง (centrifuge) (รุน H-103N SERIES  บริษัท   KOKUSAN, Japan) 
 
      2.1.8 เคร่ืองช่ังน้ําหนัก  2  ตําแหนง (รุน BJ 1000 C  บริษัท Precisa, Switzerland) 

 
      2.1.9 เคร่ืองกวนสารละลายแบบมีความรอน (hot plate stirrer) (รุน RH digital KT/C  

บริษัท IKA, Germany) 
 

      2.1.10 เคร่ืองวัดความเปนกรดดาง (pH meter)   (บริษัท BECKMAN, USA) 
 
      2.1.11 หลอดทดลองขนาด 50 มิลลิลิตร 
 
      2.1.12 เคร่ืองนึ่งไอน้ําความดันสูง (autoclave) (รุน HA 240 M   บริษัท HIRAYAMA,  

Japan) 
 

      2.1.13 อางน้ําควบคุมอุณหภูมิได (waterbath) (รุน BS-01 บริษัท Medic, Thailand) 
 
      2.1.14 เคร่ืองผสมสารละลาย (vortex mixer) (รุน G-560E บริษัท Scientific, USA) 

 
      2.1.15 เคร่ืองวัดอัตราการดูดกลืนแสง (spectrophotometer) (รุน Novaspec II  บริษัท  

Pharmacia, England) 
 
2.2 อุปกรณและสารเคมีท่ีใชในการทดสอบการยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือจุลินทรีย 

 
      2.2.1 ตูบมเช้ือปรับอุณหภูมิได (incubator) (รุน B 26 บริษัท Memmert, Germany) 
 
      2.2.2 Auto pipette ขนาด 20-200 ไมโครลิตร (ยี่หอ Gilson) 

 
      2.2.3 เคร่ืองผสมสารละลาย (vortex mixer) (รุน G-560E บริษัท Scientific, USA) 
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                  2.2.4 อุปกรณวัด inhibition zone (vernier caliper) 
 
2.3 สารเคมีและอุปกรณท่ีใชในการสกัดตัวอยางเนื้อกุงกามกรามเพ่ือหาปริมาณการตกคาง

ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดย  Charm II assay 
 
       ใชชุดทดสอบชนิด Charm II Tetracycline Test for Tissue (บริษัท Charm Sciences, 
USA) ประกอบดวย 
 
       2.3.1 MSU Extraction Buffer (MSUEB) 
 
       2.3.2 Tissue Performance Negative Concentrate (TPNC) 
 

      2.3.3 MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard (MSUMA)  
 
      2.3.4 M 2 Buffer   
 
      2.3.5 เคร่ืองปนละเอียดเนื้อเยื่อ (Homogenizer) (รุน T 25-S1 Blade-type Homogenizer  

บริษัท  IKA, Germany)  
 
      2.3.6 เคร่ืองช่ังน้ําหนัก 2 ตําแหนง (รุน BJ 1000 C  บริษัท Precisa, Switzerland) 
 
      2.3.7 อางน้ําควบคุมอุณหภูมิได (waterbath) (รุน BS-01 บริษัท Medic, Thailand) 
 
      2.3.8 เคร่ืองปนเหวี่ยงความเร็วสูง (รุน IEC Centra CL-2 centrifuge International  

Equipment, USA หรือ KOKUSUN รุน H-103N SERIES บริษัท KOKUSAN, Japan) 
 
      2.3.9 หลอดทดลองขนาด 50 มิลลิลิตร 
 
2.4 อุปกรณและสารเคมีท่ีใชในการวิเคราะหปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุง

กามกรามโดย  CHARM II assay 
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       2.4.1 Tablet Reagent (TMSU) ใชชุดทดสอบชนิด Charm II Tetracycline Test for 
Tissue (บริษัท Charm Sciences, USA)   

 
      2.4.2 Deionized water หรือ Milli-Q water (รุน PURELAB Ultra ยี่หอ ELGA, UK) 
 
      2.4.3 เคร่ืองควบคุมอุณหภูมิ (incubator) (บริษัท CHARM SCIENCES, USA) 
 
      2.4.4 หลอดทดลอง ขนาด 16 x 125 มิลลิเมตร 

 
      2.4.5 เคร่ืองปนเหวี่ยงความเร็วสูง (รุน IEC Centra CL-2 centrifuge บริษัท  

International Equipment, USA) 
 
      2.4.6 เคร่ือง CHARM II (รุน CHARM 7600 COUNTER บริษัท CHARM  

SCIENCES, USA) 
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          วิธีการ 

 
1.  สัตวทดลอง 
 

  การทดลองใชกุงกามกราม (Macrobrachium rosenbergii) คละเพศ  ไมมีโรค  
แข็งแรง  สุขภาพด ี  อายุ 6 - 7 เดือน น้ําหนักเฉล่ียตัวละ 20 - 30  กรัม   จํานวน 2,000 ตัว  โดยซ้ือ
จากฟารมเพาะเล้ียงกุงกามกรามในจังหวดักาฬสินธุ  นํามาเล้ียงนาน 7 - 10 วัน เพื่อปรับสภาพท่ี
สถานีประมงน้ําจืด อําเภอจัตุรัส  จังหวัดชัยภูมิ  ในโรงเรือนเล้ียงกุงแบบปด ซ่ึงมีหลังคาและ
พลาสติกกันลมโดยรอบ  ทําความสะอาดและฆาเช้ือตามหลักมาตรฐานสากล  เล้ียงกุงทดลองในบอ
ซีเมนตขนาดเสนผาศูนยกลาง 2 เมตร ลึก 0.8 เมตร  ระดับน้ําสูง 30 เซนติเมตร  ภายในบอมีระบบ
ใหออกซิเจนตลอดเวลา เล้ียงกุงกามกรามกอนการทดลองโดยใหอาหารปกติไมผสมยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลิน  วันละ 2  คร้ัง ในอัตรา 1 เปอรเซ็นต (%) ของนํ้าหนกัตัว  ตรวจสอบการตกคางของยา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลิน โดยวิธี High Performance Liquid Chromatography (HPLC) ในแตละกลุม กุง
กามกรามจะอยูในสภาพแวดลอมเดียวกัน  น้ําท่ีใชมีคุณภาพตามตารางท่ี 12 
 
ตารางท่ี 12  คุณภาพของน้ําท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม 
 

คาพารามิเตอรน้ําท่ีใชเล้ียง อยูระหวาง 
pH 

อุณหภูมิ 
Alkalinity 

DO 
Hardness 

7.5 – 8.5 
28 – 30  องศาเซลเซียส 

20 – 60   มิลลิกรัมตอลิตร 
     4 – 6   มิลลิกรัมตอลิตร 
30 – 150  มิลลิกรัมตอลิตร 

 
2.  การวางแผนการทดลอง 
 
 วางแผนการทดลองโดยใหยาและเก็บตัวอยางกุงทดลองท่ีสถานีกรมประมงน้ําจืด อําเภอ
จัตุรัส จังหวัดชัยภูมิ   เพื่อศึกษาคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรและการตกคางของยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในกุงกามกราม  โดยแบงกุงทดลองออกเปน 5 กลุม กลุมละ 350 ตัว โดยแตละกลุมจะไดรับ
ยาดังตารางท่ี 13   
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ตารางท่ี 13  กลุม วิธีการและขนาดของยาท่ีใหกุงกามกราม 
 
กลุม วิธีการใหยา ขนาดของยาท่ีใช  

1 
2 
3 
4 
5 

ฉีดเขากลามเนือ้ (IM) 
ฉีดเขากลามเนือ้ (IM) 
ปอนใหกิน (PO) 
ปอนใหกิน (PO) 

ผสมยาในอาหาร (Medicated Feed) 

11  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
11  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 

4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร 
 

3.  การจัดการดานสภาพแวดลอม   เล้ียงกุงในสภาพอุณหภูมิของส่ิงแวดลอมท่ัวไป  
 
4.  การเก็บตัวอยาง 
 

เจาะเก็บฮีโมลิมฟกุงภายหลังการใหยาในแตละกระชังตามเวลาดังตอไปนี้คือ  0, 5, 10, 20,  
30, 45 นาที, 1, 2, 3, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 20, 24, 30, 36, 42, 48, 54, 60, 66, 72, 84, 96, 120, 144, 
168, 192, 216, 240, 288, 312, 336, 360 และ 384 ช่ัวโมง ของการทดลองกลุมท่ี 1 - 4   กลุมการ
ทดลองท่ี 5  เก็บตัวอยางหลังการใหยาผสมอาหารนานติดตอกัน 5 วัน วันละ 4  คร้ัง  ท่ีเวลา  07:00  
11:00  17:00 และ 22:00 นาฬิกา  นาน 23 วัน  บริเวณสวนหัว  ขาเดนิคูท่ี 2 - 5   เคลือบหลอดฉีดยา
และหัวเข็มดวยเฮพารินภายหลังการไดรับยา เพือ่หาระดับปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินใน 
ฮีโมลิมฟและปริมาณของยาท่ีตกคางในเน้ือกุงกามกราม  โดยตัวอยางท่ีเก็บไดจะนํามาแชแข็งท่ี
อุณหภูมิ - 20 องศาเซลเซียล (°C)  เพือ่วิเคราะหความสามารถในการยับยั้งการเจริญเติบโตของ
เช้ือจุลินทรีย  โดยวิธี microbiological agar-diffusion technique โดยใชเช้ือ Bacillus cereus (ATCC 
11778) เปนตัวบงช้ี และ CHARM II assay 
 
5.  การคาํนวณคาพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน 
 

การทดลองศึกษาเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน โดยใหยาเพยีงคร้ังเดยีวเขา
ทางกลามเนื้อและปอนใหกนิ  เม่ือไดรับยาขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
ตามลําดับ และใหยาผสมอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมอาหาร นานติดตอกัน 5 วนั  
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5.1 คาชีวปริมาณออกฤทธ์ิ (Bioavailability) หมายถึง อัตราและปริมาณท่ียาดูดซึมเขาสู
ระบบหมุนเวียนโลหิต หนวยเปนเปอรเซ็นต (%)  หาไดจากความสัมพันธระหวางความเขมขนของ
ยาในพลาสมากับเวลา โดยคํานวณจากการเปรียบเทียบพื้นท่ีใตกราฟ (AUC : area under the curve) 
ท่ีไดจากการทดลอง คํานวณพื้นท่ีใตกราฟของการใหยาโดยการปอนใหกินเทียบกับการใหยาเขา
ทางกลามเนื้อในขนาดท่ีเทากันในกุงทดลองโดยใชสมการ 

 
   Relative oral bioavailability  =  (AUC p.o.)/(AUC i.m.) x 100 

 

5.2 คาคร่ึงชีวิตของการดูดซึมยา (Absorption half-life, t1/2ab) หาไดจากสมการ 

  

t1/2ab  = 0.693/λn    (h) 

 

 5.3 คาอัตราเร็วคงที่ในการขจัดยาออกนอกรางกาย (K(el))  เปนพารามิเตอรท่ีใชในการ

อธิบายถึงอัตราเร็วในการขจัดยาออกภายนอกรางกาย โดยเปนสัดสวนโดยตรงกับปริมาณของยาท่ี
มีอยูในรางกาย ณ เวลานั้น ๆ โดยใชสมการ 
 

    K(el) = 0.693/ t1/2β         (h-1) 

 
5.4 คาคร่ึงชีวิตของการขจัดยาออกนอกรางกาย (E l imina t ion  ha l f - l i fe ,  t 1 / 2β )  เปน 

พารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตรท่ีอธิบายถึงระยะเวลาท่ีผานไป แลวทําใหคร่ึงหนึ่งของยาท่ีมีอยูใน
รางกายมีการขจัดยาออกจากรางกาย โดยคํานวณจากสมการ 

 

    t1/2β  = 0.693/K(el)   (h) 

 
5.5 ปริมาตรการกระจายตัวของยา (Volume of distribution, Vd) หมายถึง อัตราสวนคงท่ี 

ของปริมาณยาท่ีอยูในรางกายกับระดับความเขมขนของยาในกระแสเลือด  โดยมีหนวยเปนลิตรตอ
กิโลกรัม (l/kg) สามารถหาคานี้ไดจากสมการ 

 

   Vd =  FD/AUC * K(el)   (l/kg) 
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5.6 อัตราการขจัดยา (Clearance, Cl)   เปนพารามิเตอรท่ีบงช้ีถึงความสามารถในการขจัดยา 
ออกจากรางกาย  โดยมีหนวยเปนลิตรตอกิโลกรัมตอช่ัวโมง (l/kg/h) ซ่ึงสามารถหาไดจากสมการ 

 

    Cl =     FD/Σ 
    Cn

   (l/kg/h) 

 

5.7 ระดับความเขมขนสูงสุดของยา (Maximal concentration, Cmax) หาไดจากสมการ 

  

   Cmax = maximum observed concentration 

  หรือ  

    Cmax = FD/Vd (e                    )  (μg/ml, g) 
 

5.8 เวลาที่ความเขมขนของยาสูงสุด (time point at Cmax, tmax) หาไดจากสมการ 

 

   tmax = time point at Cmax 

 

   tmax = 2.303/λa - K(el)* log (λa/ K(el)) (min, h) 

  
6.  การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ 

 
นําขอมูลพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเน้ือกุงกามกราม 

มาวิเคราะหความแตกตางทางสถิติของขนาดยาท่ีให โดยใช Student t-test  หรือ Welch t-test 
 
 
 
 
 
 
 
 

λn

-K(el)* tmax 
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1.  ขั้นตอนการเตรียมกุงกามกรามเพื่อใชในการทดลอง 
 

ทําการเล้ียงกุงกามกรามท่ีปรับสภาพท่ีสถานีประมงน้ําจดื อําเภอจัตุรัส จังหวัดชัยภมิู นาน 
7 วันในโรงเรือนเล้ียงกุงแบบปด ซ่ึงมีหลังคาและพลาสติกกันลมโดยรอบ ทําความสะอาดและฆา
เช้ือตามหลักมาตรฐานสากล  ในบอซีเมนต กวาง 2 เมตร สูง 0.8 เมตร ระดับน้ําสูง 0.3 เมตร  มีรู
และทอพลาสติกตรงกลางเพื่อปลอยน้ําท้ิง จํานวน  38  บอ  เปดระบบใหออกซิเจนตลอดเวลา วาง
กระชังตาขายพลาสติก พื้นบุดวยตาขาย มีชองสําหรับเปดและปด ใสกระชังจํานวน 5 ใบตอ 1 บอ 
จํานวนกุง 8 ตวัตอ 1 กระชัง (ภาพท่ี 4)  แยกตามชวงเวลาทดลอง ช่ังน้ําหนักกุงตามกลุมการทดลอง 
จดน้ําหนักและหาคาเฉล่ียของกุงแตละกระชัง เพื่อใหปริมาณยาตามขนาดยาท่ีทําการทดลองในแต
ละกลุม ใหอาหารท่ีไมมียาผสมกอนการทดลอง  เก็บฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกรามท่ีไมมียาเปน
กลุมควบคุม (control) เพื่อเปรียบเทียบและหาคามาตรฐานของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟ
และในเนื้อกุงกามกรามโดยวิธีทางจุลชีววทิยา  

 

 
 
ภาพท่ี 4  การวางกระชังกุงกามกรามในแตละชวงเวลา 
 
2.  การเตรียมยาออกซ่ีเตตราซัยคลินเพื่อใชในการทดลอง 
 
 1. เพื่อใหยาเขากลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว 
 
     ทําการช่ังตวงยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน น้ําหนัก 0.66 กรัม (660 มิลลิกรัม) ทําละลายโดยใช 
DMSO ปริมาตร 3 มิลลิลิตร ผสมใหเขากัน เติมน้ําเกลือ (normal saline: NSS) ปริมาตร 27 
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มิลลิลิตร ผสมใหเขากัน และเติมน้ําเกลือจนครบ 330 มิลลิลิตร จะไดความเขมขน เทากับ 2 
มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร 
  

2. เพื่อผสมยาในอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักอาหาร  
 
     ทําการช่ังตวงยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน น้ําหนัก 4 กรัม  ทําละลายโดยใช DMSO ปริมาตร 
3 มิลลิลิตร ผสมใหเขากัน เติมน้ําเกลือปริมาตร 27 มิลลิลิตร  ผสมใหเขากันและเติมน้ําเกลือจนครบ 
120 มิลลิลิตร  ฉีดพนยาออกซ่ีเตตราซัยคลินท่ีละลายดวยน้ําเกลือผสมอาหารเม็ด น้ําหนัก 1 
กิโลกรัม  จนหมด  ผ่ึงตากลมใหแหงท่ีอุณหภูมิหอง 37 องศาเซลเซียส   เก็บใสภาชนะไวในท่ีแหง
และไมถูกแสงแดด โดยกอนใชตองทําการวิเคราะหหาความเขมขนของยาในอาหารวาไดขนาดท่ี
เตรียมหรือไม 
 
3.  การทดลองใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม 
 

กลุมการทดลองท่ี 1 และ 2  การใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินเขากลามเนื้อขนาด 11 และ 22 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
 
 ศึกษาเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน  โดยใหยาเขากลามเนื้อกุงกามกราม      
ท่ีทําการแยกกระชังโดยใสกุงจํานวน 8  ตัวตอกระชัง  เพื่อทําการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนื้อกุง
กามกราม  ตามชวงเวลาดังตอไปนี้ 0, 5, 10, 20, 30, 45 นาที  1, 2, 3, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 20, 24, 
30, 36, 42, 48, 54, 60, 66, 72, 84, 96, 120, 144, 168, 192, 216, 240, 288, 312, 336, 360 และ 384 
ช่ัวโมงตามลําดับ  ซ่ึงตองบันทึกเวลาในการใหยาแตละคร้ัง เพื่อกําหนดเวลาในการเก็บตัวอยางฮีโม
ลิมฟและเนื้อกุงกามกราม  ใหทําการฉีดยาเขากลามเนื้อบริเวณอกอยางชา ๆ  (ภาพท่ี 5)  เม่ือใหยา
เสร็จแลวนํากุงใสลงในกระชัง ปดฝากระชังใหเรียบรอย   และทําการใหยากุงในกระชังชวงเวลา
ตอไปจนครบ    เม่ือถึงเวลาเก็บตัวอยางตามท่ีกําหนดไวใหนํากระชังของเวลานั้นข้ึนมา  และทําการ
เจาะเก็บฮีโมลิมฟ (ตามข้ันตอนการเจาะเก็บฮีโมลิมฟในกุงกามกราม) เม่ือเจาะเกบ็ฮีโมลิมฟเสร็จ
แลวทําการเกบ็เนื้อกุงกามกราม (ตามข้ันตอนการเก็บเนือ้กุงกามกราม) 
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ภาพท่ี 5  ตําแหนงการใหยาเขากลามเนื้อในกุงกามกราม 
 

กลุมการทดลองท่ี 3 และ 4  การใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดยปอนยาเขาปากโดยตรง 
ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
 
 ศึกษาเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน โดยปอนยาเขาปากกุงกามกรามโดยตรง  
ท่ีทําการแยกกระชังโดยใสกุงจํานวน 8  ตัวตอกระชัง  เพื่อทําการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนื้อกุง
กามกราม  ตามชวงเวลาดังตอไปนี้ 0, 5, 10, 20, 30, 45 นาที  1, 2, 3, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 20, 24, 
30, 36, 42, 48, 54, 60, 66, 72, 84, 96, 120, 144, 168, 192, 216, 240, 288, 312, 336, 360 และ 384 
ช่ัวโมงตามลําดับ  โดยใชเข็มปอนยาใสเขาปากกุงกามกรามโดยตรง (ภาพท่ี 6)   ซ่ึงตองบันทึกเวลา
ในการใหยาแตละคร้ัง เพื่อกําหนดเวลาในการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม ทําการ
ปอนยาเขาปากกุงกามกรามอยางชา ๆ  เม่ือใหยาเสร็จแลวนํากุงใสลงในกระชัง ปดฝากระชังให
เรียบรอย  และทําการใหยากุงในกระชังชวงเวลาตอไปจนครบ    เม่ือถึงเวลาเก็บตัวอยางตามท่ี
กําหนดใหนํากระชังของเวลานั้นข้ึนมา และทําการเจาะเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟ (ตามข้ันตอนการเจาะ
เก็บฮีโมลิมฟในกุงกามกราม) เม่ือเจาะเกบ็ฮีโมลิมฟเสร็จแลวใหทําการเก็บเนื้อกุงกามกราม (ตาม
ข้ันตอนการเกบ็เนื้อกุงกามกราม) 
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ภาพท่ี 6  การปอนยาเขาปากกุงกามกรามโดยตรง 
 

กลุมการทดลองที่ 5  การใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินผสมอาหารสําเร็จรูป  ขนาด 4 กรัมตอ
กิโลกรัมน้ําหนักอาหาร  
 

ศึกษาการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน โดยการผสมยากับอาหารสําเร็จรูปกุงกาม 
กราม (บริษัทแลปอินเตอร ประเทศไทย)  กุงจะไดรับอาหารผสมยาวนัละ 2  คร้ัง  โดยใหอัตรา  1  
เปอรเซ็นต (%) ของน้ําหนกักุงท้ังหมด  นานติดตอกัน 5 วัน  หลังจากนั้นใหอาหารท่ีไมมียาผสม 
ทําการสุมเจาะเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนือ้กุงกามกรามวันละ 4  คร้ัง จํานวนกุงคร้ังละ 8  ตัว ท่ี
เวลา  07:00    13:00    17:00  และ 22:00  เปนเวลานาน 23 วัน   ฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกรามจะ
ถูกเก็บไวท่ี -20 องศาเซลเซียส  เพื่อรอการสกัดเนื้อกุงกามกรามและวิเคราะหผลตอไป 
 
4.  การเจาะเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟในกุงกามกราม 
 

เคลือบหลอดฉีดยาพรอมหวัเข็มดวยสารปองกันการแข็งตัวของเลือด (heparin) ปริมาตร 
0.1 มิลลิลิตร  เพื่อใชในการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟเม่ือถึงเวลาตามกําหนดภายหลังการใหยา นํา
กระชังกุงของเวลานั้นใสกุงลงในกระชอน  จับกุงเหมือนการใหยาใชหลอดฉีดยาเจาะบริเวณขาเดิน
คูท่ี 2 - 5 (ภาพท่ี 7) จะไดของเหลวสีขาวใสจนถึงสีฟาเทา (ฮีโมลิมฟ) เก็บตัวอยางใหไดปริมาณ 1 - 
3 มิลลิลิตร นําฮีโมลิมฟของกุงจํานวน 8 ตวั ในชวงเวลาท่ีเจาะเก็บไดมารวมกนัในหลอดทดลอง  
แตะปลายหลอดฉีดยาท่ีดานขางของหลอดทดลอง   คอย ๆ ใสฮีโมลิมฟลงในหลอดทดลองจนหมด 
ปดฝาหลอดทดลอง  พรอมท้ังบันทึกรหัสตัวอยาง วันและเวลาใหถูกตอง  นําหลอดทดลอง
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ท่ีบรรจุฮีโมลิมฟแชน้ําแข็ง (4 องศาเซลเซียส) เพื่อปองกันการสลายตัวของยา ตั้งหลอดทดลองไวท่ี
อุณหภูมิหองประมาณ 10 - 15 นาที กอนนําออกไปปนเก็บฮีโมลิมฟดวยเคร่ืองปนเหวี่ยง ใช
ความเร็วรอบ 1,750 g นาน 15 นาที  จะไดของเหลวใสดูดเก็บใสหลอดเก็บพลาสมาและนําไปเก็บ
ท่ี - 20 องศาเซลเซียส  เพื่อทําการวิเคราะหในข้ันตอนตอไป  โดยวิธีทางจุลชีววิทยา  
 

 
 
ภาพท่ี 7  การเจาะเก็บฮีโมลิมฟบริเวณขาเดินคูท่ี 2 - 5 
 
5.  การเก็บเนื้อกุงกามกราม 
 
 เตรียมถุงพลาสติก เขียนรหัสตัวอยาง  วันและเวลาใหตรงกับกุงกามกรามท่ีทําการเก็บ
ตัวอยางในแตละกลุม  เพื่อปองกันการผิดพลาด   นํานํ้าแข็งใสถังเพื่อทําใหกุงตาย (knock)  นํากุงท่ี
ทําการเจาะเกบ็ตัวอยางฮีโมลิมฟแลวใสลงในถัง รอจนกุงไมดิ้นนาํข้ึนมาแกะหวัและลอกเปลือก
ออก แยกเก็บเนื้อกุงกามกรามเปน 3 กลุม ๆ ละ 3, 3 และ 2 ตวั ตามลําดับ ของชวงเวลาท่ีเก็บ
ตัวอยาง ใสในภาชนะเก็บตัวอยางท่ีเตรียมไวบันทึกกลุมการทดลองและเวลาท่ีทําการเก็บ  แชแข็งท่ี
อุณหภูมิ - 20 องศาเซลเซียส  เพื่อวิเคราะหในข้ันตอนตอไปโดยวิธีทางจุลชีววิทยาและ CHARM II 
assay 
 
6.  ขั้นตอนการเตรียมเชื้อจุลินทรียในอาหารชนิดเหลว 
 
 นําเช้ือจุลินทรียท่ีเพาะเล้ียงแลวในอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว (broth) ใชท่ีเข่ียเช้ือ (loop) ฆา
ทําลายเช้ือดวยการลนไฟ จุมลงในอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว แตะปลายท่ีเข่ียเช้ือบนอาหารเล้ียงเช้ือ
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ชนิดแข็ง (agar) ใหเปนเสนลากไปมา โดยไมใหเสนทับกันในจานเพาะเช้ือ เพื่อใหไดเช้ือท่ีข้ึนเปน
โคโลนี (colony) เดี่ยว ๆ  เพาะบมเช้ือท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส  นาน 20-24 ช่ัวโมง    เตรียม
อาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว  โดยชั่งปริมาณ 30 กรัม ผสมนํ้ากล่ันปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร   ตมจน
เปนเนื้อเดียวกัน  ใสหลอดแกวและปดฝา  ฆาเช้ือและส่ิงปนเปอนดวยเคร่ืองนึ่งไอน้ําความดันสูง 
(autoclave) อุณหภูมิ 121  องศาเซลเซียส  นาน 15  นาที  และเก็บท่ีอุณหภูมิ 4 - 7 องศาเซลเซียส     
นําท่ีเข่ียเช้ือแตะเช้ือจุลินทรียท่ีเพาะบมเช้ือแลว  จุมลงในอาหารเล้ียงเชื้อชนิดเหลวใหเช้ือกระจาย
ตัว  ลนไฟฆาเช้ือท่ีเข่ียเช้ือ  ปลายหลอดทดลองและปดฝา  เขยาดวยเคร่ืองผสมสารละลาย (vortex) 
ใหเช้ือกระจายตัว  เพาะบมเชื้อท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส  นาน 20 - 24 ช่ัวโมง   สังเกตเช้ือ
แบคทีเรียมีการเจริญข้ึนหรือไม  โดยเปรียบเทียบกับสีอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวท่ีไมไดทําการเพาะ
เช้ือ 
 
 - ถาเช้ือแบคทีเรียเจริญเติบโตดี  สีอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวจะขุนและเห็นเสนใยกระจาย
อยูในหลอดทดลองเปนจํานวนมาก 
 
 - ถาเช้ือแบคทีเรียเจริญเติบโตไมดี สีอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวจะใสไมขุน  เสนใยจะไม
คอยมีหรือมีจํานวนนอย 
 
 นําเช้ือแบคทีเรียท่ีเพาะบมทําอาหารเล้ียงเชื้อชนิดแข็ง เพื่อวิเคราะหปริมาณยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในฮีโมลิมฟและในเนื้อกุงกามกรามตอไป 
 
7.  ขั้นตอนการเตรียมเชื้อจุลินทรียในอาหารเล้ียงเชื้อชนิดแข็ง 
 
 ช่ังอาหารเล้ียงเช้ือ 38 กรัม  เติมน้ํากล่ันปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร  ตมใหเปนเนื้อเดียวกัน
ดวยเคร่ืองกวนสารละลายแบบควบคุมความรอน (stirrer hot plate)  ปรับความเปนกรด-ดาง (pH 
meter)   ฆาเช้ือดวยเคร่ืองนึ่งไอนํ้าความดันสูง อุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส  นาน 15 นาที รวมท้ัง
อุปกรณอ่ืน ๆ   นําเช้ือแบคทีเรียท่ีเพาะบมเช้ือมาผสมกับอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวเพื่อเจือจางความ
เขมขน  ตั้งคา optical density (O.D.)  คาความยาวคล่ืน 560 นานโนเมตร   นําเช้ือใสในอาหารเล้ียง
เช้ือ  ผสมใหเขากันและเทอาหารเล้ียงเช้ือในจานเพาะเชื้อปริมาตร 20 มิลลิลิตร  วิเคราะหผลหรือ
เก็บใสภาชนะมิดชิดแชเย็นอุณหภูมิ 4 - 7 องศาเซลเซียส  เพื่อทําการวิเคราะหผลตอไป 
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วิเคราะหยาปฏิชีวนะโดยวิธีทางจุลชีววิทยา  
 
 หลักการ 
 
 อาศัยหลักการ agar diffusion assay  ซ่ึงเปนวิธีท่ีมีประสิทธิภาพ  ทราบปริมาณยา รวดเร็ว
และมีความถูกตองในระดับหนึ่ง  เปนการทดสอบความไวของเช้ือตอยาปฏิชีวนะ  โดยใหยา
ปฏิชีวนะปริมาณหนึ่ง ซึมเขาในเนื้อวุนท่ีไดเพาะเชื้อจุลินทรีย  บมเพาะท่ีอุณหภูมิท่ีเหมาะสมตอ
การเจริญของแบคทีเรีย  ยาปฏิชีวนะจะยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรียบนผิวเนื้อวุน ทําใหไมมี
แบคทีเรียข้ึน  เกิดเปนวงกลมใสวาง รอบๆ บริเวณท่ีหยอดยาปฏิชีวนะ (inhibition zone หรือ clear 
zone) และมีปริมาณลดลงเปนสัดสวนกับระยะทางจากจุดเร่ิมตนภายหลังการบมเพาะเช้ือ   ขนาด
เสนผานศูนยกลางบริเวณวงใสเปนสัดสวนโดยตรงกับความไวของเช้ือท่ีทดสอบ  และนําความ
กวางของ inhibition zone มาเปรียบเทียบกับสารละลายมาตรฐาน  เพื่อคํานวณปริมาณความเขมขน
ของยาท่ีทําการศึกษา  เปนวิธีท่ีนิยมใชกันมากโดยดัดแปลงมาจาก National Committee for Clinical 
Laboratory Standard (NCCLS) และ Bennett et al., 1966.  
 
ขั้นตอนการสกัดตัวอยางเพื่อวิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดยวิธีทางจุลชีววิทยา  
 
 นําเนื้อกุงทดลองในแตละชวงเวลา  มาสกัดหาปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินท่ีตกคางใน
เนื้อกุง  โดยเติม  buffer pH 4.0 (ภาคผนวก) ปริมาตร 25 มิลลิลิตร  ปนเนื้อกุงกามกรามดวยเคร่ือง
ปนละเอียดเน้ือเยื่อ (homogenizer) นาน 1 นาที  แชในน้าํรอนอุณหภูมิ 80 + 2 องศาเซลเซียส  นาน 
45 นาที  จากนั้นแชในน้ําเยน็ นาน 10 นาที  ปนดวยเคร่ืองปนเหวีย่ง (centrifuge) ความเร็วรอบ 
1,750 g  นาน 10 นาที   เทของเหลวใส (supernatant) ลงในหลอดทดลอง   นําของเหลวใสหยดลง
ในหลุมของจานเพาะเช้ือท่ีมีเชื้อจุลินทรียผสมอยู  วิเคราะหตวัอยางละ 3 ซํ้า (triplicate) หรือนํา
สวนใสเก็บท่ีอุณหภูมิ - 20 องศาเซลเซียส เพื่อรอการวเิคราะหผล  โดยวิธี microbiological agar - 
diffusion technique  โดยใชเช้ือ Bacillus cereus (ATCC 11778) เปนตัวบงช้ี 
 
ขั้นตอนการวิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกรามโดยวิธีจุลชีววิทยา 
 

นําจานเพาะเช้ือท่ีมีเชื้อจุลินทรียผสมอยูในอาหารเล้ียงเชื้อ  เจาะอาหารเล้ียงเช้ือใหเปน 4 
หลุม ขนาดหลุมละ 0 . 5  เซนติเมตร นําฮีโมลิมฟในแตละชวงเวลา หยดลงในหลุม ปริมาตร 50  
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ไมโครลิตร  วิเคราะหตัวอยางละ 3 ซํ้า โดยมีสารมาตรฐานออกซ่ีเตตราซัยคลิน เปนตัวกําหนด
ปริมาณของเช้ือจุลินทรียในอาหารเล้ียงเช้ือ  บมเพาะเช้ือเปนเวลา 20 - 24  ช่ัวโมง  จากน้ันนํามา
อานคารัศมีหรือความกวางของบริเวณท่ีไมมีเชื้อเจริญเติบโต   ดวยอุปกรณ (vernier caliper) วัด
inhibition zone  และบันทึกผลเพื่อวิเคราะหขอมูลตอไป  ในการทดสอบหาปริมาณยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในฮีโมลิมฟและเนือ้กุงกามกรามโดยวิธีทางจลุชีววิทยา พบวามีคาความเขมขนตํ่าสุด 
(Limit of detection) ท่ีตรวจวัดไดเทากับ 0.25 ไมโครกรัมตอกรัม 
 
ขั้นตอนการสกัดตัวอยางเพือ่วิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดยวิธี CHARM  II  assay 
 

ช่ังเนื้อกุงกามกราม น้ําหนัก 10 กรัม  เติม MSU Extraction Buffer (MSUEB) ปริมาตร 20 
มิลลิลิตร  ปนเนื้อกุงกามกรามดวยเคร่ืองปนละเอียดเนื้อเยื่อ  นาน 1 นาที แชในน้ํารอนอุณหภูมิ  80 
+ 2  องศาเซลเซียส    นาน 45 นาที  และแชในน้ําเย็น นาน 10 นาที ดวยเคร่ืองปนเหวี่ยง  ความเร็ว
รอบ 1,750 g  (3.3 x 1,000 รอบตอนาทีของเคร่ือง IEC Centra CL-2 centrifuge) นาน 10 นาที เท
ของเหลวใสที่ไดลงในหลอดทดลอง  หากมีเศษเนื้อปริมาณมาก กรองดวยกระดาษกรอง เบอร 1  
วัดคาความเปนกรด-ดาง ของเหลวใสดวยกระดาษลิตมัสใหคาอยูในชวง 7.5    ถาคาความเปนกรด- 
ดาง มีคาตํ่ากวา 7.5 ใหเติม M 2 Buffer  ปริมาตร 10 - 30  ไมโครลิตร  ถาคาความเปนกรด-ดาง มีคา
สูงกวา 7.5 ใหเติม 1 M HCl  ปริมาตร  5 - 20  ไมโครลิตร ผสมใหเขากันและวัดคาความเปนกรด-
ดางใหม  จนกวาจะไดคาความเปนกรด-ดาง  7.5   เก็บสวนของเหลวใสแชแข็งอุณหภูมิ -20 องศา
เซลเซียส  เพื่อรอการวิเคราะหตอไป   

 
ขั้นตอนการวิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดย  CHARM II assay 

 
ในการวิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินควรมีคา positive control และ negative control ทุก

คร้ัง (ภาคผนวก) และควรทําการวิเคราะหตัวอยาง 2 ซํ้า  เพื่อความถูกตอง แมนยําและปองกันการ
ผิดพลาด วิธีการดังนี้ 

 
นําเม็ดยาชุดทดสอบสําหรับวิเคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินเม็ดสีขาว ใสลงในหลอด

ทดลองทุกหลอด  เติมน้ํากล่ันปริมาตร 0.3 + 0.1 มิลลิลิตร เขยาหรือผสมใหเม็ดยาสีขาวแตกตัว เติม
ของเหลวใสที่สกัดจากเนื้อกุงกามกราม ปริมาตร 4.0 +.0.25 มิลลิลิตร ใสเม็ดยาสีสม (marked T->) 
ลงในหลอดทดลองท่ีใสของเหลวใส ผสมใหเขากันนาน 10 วินาที   นําเขาเคร่ืองควบคุมอุณหภูมิ 
ตั้งท่ี 35 + 1 องศาเซลเซียส  นาน 5 นาที   จากนั้นนําไปปนเหวี่ยงดวยความเร็วรอบ 1,750 g  (3.3 x 
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1,000 รอบตอนาที ดวยเคร่ือง IEC Centra CL-2 centrifuge) นาน 10 นาที  เทสวนใสท่ีไดท้ิง ระวัง
อยางใหตะกอนท่ีกนหลอดแตกตัวหรือแยกตัว  เติมน้ํากล่ันปริมาตร 0.3 + 0.1 มิลลิลิตร  เขยาใหเขา
กัน  เพื่อใหตะกอนเกิดการกระจายตัว  เติม Opti-Fluor ปริมาตร 3.0 + 0.5  มิลลิลิตร  ปดจุกยางผสม
ใหเขากัน นําหลอดทดลองเขาเคร่ืองอานผล  รอผลในการอานคา  1 นาที และบันทึกผล 
(ภาคผนวก) ในการทดสอบหาปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม โดยวิธี CHARM 
II assay  พบวามีคาความเขมขนตํ่าสุดท่ีตรวจวัดได เทากับ 0.1 ไมโครกรัมตอกรัม 
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ผลและวิจารณ 

       ผล 

 
 การศึกษาทดลองนี้เปนการศึกษาถึงคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร และการตกคางของยา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม โดยแบงกลุมการทดลองเปน 5 กลุม โดยกลุมท่ี 1 กุงทดลองจะ
ไดรับยาโดยการฉีดเขากลามเนื้อ ขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว กลุมท่ี 2 กุงทดลองจะ
ไดรับยาโดยการฉีดเขากลามเนื้อ ขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว กลุมท่ี 3 กุงทดลองจะ
ไดรับยาโดยการปอนเขาปากโดยตรง ขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว กลุมท่ี 4 กุงทดลอง
จะไดรับยาโดยการปอนเขาปากโดยตรง ขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตวั และกลุม ท่ี 5 
กุงทดลองจะไดรับยาโดยการผสมในอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร ติดตอกันเปน
เวลา 5 วัน โดยใหวนัละ 2 คร้ัง จากนั้นไดทําการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนือ้กุง เพื่อทําการ
วิเคราะหหาปริมาณยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในตัวอยาง โดยวิธีทางจุลชีววิทยา และ CHARM II 
assay ซ่ึงผลการทดลองมีดังตอไปนี้  
 
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ผลการทดลองของกลุมการทดลองท่ี 1 และ 2 
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ภาพท่ี 8  ระดบัความเขมขนเฉล่ีย  (+ คาความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน, SEM)       ของยาออกซ่ีเตตรา 
               ซัยคลินในฮีโมลิมฟของกุงกามกราม    ภายหลังการใหยาเขากลามเนื้อดวยขนาด  11 (▲) 
               และ 22 ( □ ) มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว (คาเฉล่ียของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินคํานวณ  
               คํานวณจากการวิเคราะห 3 ซํ้า จากตัวอยางฮีโมลิมฟท่ีนํามารวมกันในแตละเวลา) 
 

จากภาพท่ี 8 สามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุงกามกรามเปนระยะ
เวลานาน 72 และ 84 ช่ัวโมง  โดยยามีความเขมขนสูงสุดเทากับ 69.12 + 5.14 และ 125.5 + 14.2 
ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ภายหลังจากการใหยาเขากลามเน้ือกุงทดลองดวยขนาด 11 และ 22 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัวตามลําดับ 
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ภาพท่ี 9  ระดบัความเขมขนเฉล่ีย  (+ คาความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน, SEM)       ของยาออกซ่ีเตตรา 
               ซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม      ภายหลังการใหเขายาเขากลามเนื้อดวยขนาด 11  (▲)  และ  
               22 ( □ ) มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว (n = 3) 
 
 จากภาพท่ี 9 สามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกรามเปนระยะ
เวลานาน 84 ช่ัวโมง โดยยามีความเขมขนสูงสุดเทากับ 12.49 + 2.6 และ 20.92 + 3.2 ไมโครกรัมตอ
กรัม ภายหลังจากการใหยาเขากลามเนื้อกุงทดลองดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัวตามลําดับ 
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ตารางท่ี 14  คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน, SEM)     ของพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัช 
                    จลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุงกามกราม เม่ือใหยาเขากลามเนื้อ 
                    และปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  
 

ฉีดยาเขากลามเนื้อ ปอนใหกินโดยตรง Pharmacokinetic 
Parameters (unit) 11 มิลลิกรัม 

ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

22 มิลลิกรัม 
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

11 มิลลิกรัม
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

22 มิลลิกรัม 
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว  

t1/2     (h) 9.07 + 1.56 11.47 + 2.17 8.14 + 1.05 9.97 + 1.28 

t1/2     (h) 1.69 + 0.32 5.24 + 0.92 4.49 + 0.83 2.49 + 0.56 

t1/2ab (h) 1.70 + 0.21 5.17 + 0.56 4.96 + 0.67 2.55 + 0.29 

Vd(area) (l/kg) 0.56 + 0.04 0.60 + 0.08 1.04 + 0.13 1.16 + 0.19 

Cl (l/kg/h) 0.042 + 0.01 0.036 + 0.01 0.088 + 0.01 0.080 + 0.01 
Oral bioavailability - - 48.11 + 5.66 45.04 + 4.17 
Kel (h-1) 0.08 + 0.01 0.06 + 0.01 0.09 + 1.22 0.07 + 0.01 

Cmax (μg/mL) 69.12 + 5.14 125.5 + 14.2 9.60 + 1.22 23.5 + 2.67 

Tmax (min) 5.0 5.0 30.0 30.0 
 

ผลการศึกษาทดลองนี้ใชวิธีทางจุลชีววิทยา เพื่อศึกษาเภสัชจลนศาสตรและคาพารามิเตอร
ท่ีสําคัญของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟของกุงกามกราม  โดยการฉีดยาเขากลามเนื้อ ขนาด 
11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว พบวายาออกซ่ีเตตราซัยคลินถูกดูดซึมเขาสูฮีโมลิมฟ 
อยางรวดเร็ว  พบระดับยาสูงสุดในฮีโมลิมฟท่ีเวลา 5 นาที เม่ือคํานวณคาพารามิเตอรท่ีสําคัญทาง

เภสัชจลนศาสตร โดยใชโปรแกรม PK Solution 2.0™  พบวามีคาคร่ึงชีวิตของยา (t1/2  ) เทากับ 9.07 
+ 1.56  และ 11.47 + 2.17 ช่ัวโมง  อัตราการขจัดยา (Cl) มีคา 0.042 + 0.01 และ 0.036 + 0.01 ลิตร
ตอกิโลกรัมตอช่ัวโมง (l/kg/h)  คาปริมาตรการกระจายตัวของยา (Vd) เทากับ 0.56 + 0.04 และ 0.60 
+ 0.08 ลิตรตอกิโลกรัม (l/kg) ภายหลังจากใหยาเขากลามเนื้อดวยขนาด 11 และ 22  มิลลิกรัมตอ
กิโลกรัมน้ําหนักตัวตามลําดบั  
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 การปอนยาใหกินขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว พบวายา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลินถูกดูดซึมเขาสูฮีโมลิมฟอยางรวดเร็ว พบระดับยาสูงสุดในฮีโมลิมฟท่ี 30 นาที 
แตชากวาภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขากลามเนื้อในขนาดยาเดียวกนั  เม่ือคํานวณคาพารามิเตอร

ท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตรโดยใชโปรแกรม PK Solution 2.0™ พบวามีคาคร่ึงชีวติของยา (t1/2 )  
เทากับ 8.14 + 1.05  และ 9.97 + 1.28 ช่ัวโมง  อัตราการขจัดยา (Cl) มีคา 0.088 + 0.01 และ 0.080  + 
0.01 ลิตรตอกิโลกรัมตอช่ัวโมง (l/kg/h)  คาปริมาตรการกระจายตัวของยา (Vd) เทากับ 1.04 + 0.13 
และ 1.16 + 0.19 ลิตรตอกิโลกรัม (l/kg) โดยมีคาชีวปริมาณออกฤทธ์ิสัมพันธ (relative oral 
bioavailability) เทากับ 48.11 + 5.66 และ 45.04 + 4.17 เปอรเซ็นต ภายหลังจากใหยาโดยปอนให
กินดวยขนาด 11 และ 22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัวตามลําดับ 
 

 อยางไรก็ตาม พบวาคา t1/2    และ  t1/2ab ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน ภายหลังจากการใหยา

ดวยขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  มีคานอยกวาภายหลังจากการใหยาดวยขนาด 11 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว ซ่ึงผลดังกลาวอาจเกิดจากคาพารามิเตอรของนํ้าท่ีใชเล้ียงกุงทดลอง
มีความแตกตางกัน จึงมีผลตอการดูดซึมของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงท่ีทดลอง 
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ผลการทดลองของกลุมการทดลองท่ี 3 และ 4 
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ภาพท่ี 10  ระดับความเขมขนเฉล่ีย  (+ คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน, SEM)     ของยาออกซ่ีเตตรา 
                 ซัยคลินในฮีโมลิมฟกุงกามกราม         ภายหลังการปอนใหกนิดวยขนาด  11  (▲)   และ 
                 22 ( □ ) มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว       (คาเฉล่ียของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินคํานวณ 
                 จากการวิเคราะห 3 ซํ้า  จากตัวอยางฮีโมลิมฟท่ีนํามารวมกนัในแตละเวลา) 
 

จากภาพท่ี 10 สามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุงกามกรามเปนระยะ
เวลานาน 60 และ 72 ช่ัวโมง โดยยามีความเขมขนสูงสุด เทากับ 9.60 + 1.22  และ 23.5 + 2.67 
ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ภายหลังจากใหยาโดยปอนใหกินดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอ
กิโลกรัมน้ําหนักตัวตามลําดบั  
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ภาพท่ี 11  ระดับความเขมขนเฉล่ีย  (+ คาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน, SEM)     ของยาออกซ่ีเตตรา 
                 ซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม    ภายหลังการปอนใหกินดวยขนาด 11 (▲)     และ 22 ( □ )  
                 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตวั (n = 3) 
 
 จากภาพท่ี 11 สามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกรามเปนระยะ
เวลานาน 84 และ 96 ช่ัวโมง  โดยยามีความเขมขนสูงสุดเทากับ 6.77 + 2.1 และ 9.35 + 2.4 
ไมโครกรัมตอกรัม ภายหลังจากใหยาโดยปอนใหกินดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัวตามลําดับ 
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ตารางท่ี 15  คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน, SEM)     ของพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัช  
                    จลนศาสตรยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม  เม่ือใหยาเขากลามเน้ือและปอน 
                    ใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว (n = 3) 
 

ฉีดยาเขากลามเนื้อ ปอนใหกินโดยตรง Pharmacokinetic 
Parameters (unit) 11 มิลลิกรัม 

ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

22 มิลลิกรัม 
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

11 มิลลิกรัม
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว 

22 มิลลิกรัม 
ตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว  

t1/2    (h)  29.66 + 3.56   31.58 + 3.57  26.93 + 3.56  27.85 + 4.01  

t1/2ab (h) 4.23 + 0.42 8.85 + 0.96** 5.89 + 0.82 3.82 + 0.41 

Vd(area) (l/kg) 2.75 + 0.56 4.07 + 0.25 2.66 + 0.45 3.32 + 0.52 
Cl (l/kg/h) 0.064 + 0.01 0.089 + 0.01 0.068 + 0.01 0.082 + 0.01 
AUC (μg.h/g) 181.1 + 15.2 289.7 + 23.5 160.6 + 17.6 266.5 + 42.2 
Kel (h-1) 0.023 + 0.01 0.022 + 0.01 0.026 + 0.01 0.025 + 0.01 

Cmax (μg/g) 12.49 + 2.6  20.92 + 3.2 6.77 + 2.1 9.35 + 2.4 

Tmax (h) 1.0 1.0 4.0 4.0 
 

หมายเหตุ : การคํานวณทางสถิติเปนการเปรียบเทียบระหวางกลุมการทดลองท่ีไดรับยาวิธีเดยีวกนั 
                   แตขนาดยาตางกัน  
 
 ผลการศึกษาทดลองนี้ใชวิธีทางจุลชีววิทยา เพื่อศึกษาเภสัชจลนศาสตรและคาพารามิเตอร
ท่ีสําคัญของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม  โดยการใหเขากลามเนื้อ ขนาด 11 และ 22 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว พบวายาออกซ่ีเตตราซัยคลินถูกดดูซึมเขาเนื้อกุงกามกรามชากวา 
ฮีโมลิมฟ พบระดับยาสูงสุดในเน้ือกุงกามกรามท่ี 1 ช่ัวโมง เม่ือคํานวณคาพารามิเตอรท่ีสําคัญทาง

เภสัชจลนศาสตรโดยใชโป รแกรม PK Solution 2.0™  พบวามีคาคร่ึงชีวิตของยา (t1/2 )  เทากับ 
29.66 + 3.56  และ 31.58 + 3.57 ช่ัวโมง  อัตราการขจัดยา (Cl) มีคา 0.064 + 0.01 และ 0.089 + 0.01 
ลิตรตอกิโลกรัมตอช่ัวโมง (l/kg/h)  คาปริมาตรการกระจายตัวของยา (Vd) เทากับ 2.75 + 0.56 และ 
4.07 + 0.25 ลิตรตอกิโลกรัม (l/kg) ภายหลังจากใหยาเขาทางกลามเนื้อดวยขนาด 11 และ 22 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัวตามลําดับ  

β 
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 การปอนยาใหกินขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว พบวายาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินถูกดูดซึมเขาเนื้อกุงกามกรามไดชากวาเม่ือเปรียบเทียบกับฮีโมลิมฟ  พบระดับยาสูงสุดใน
เนื้อกุงกามกรามท่ี 4 ช่ัวโมง เม่ือคํานวณคาพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตรโดยใช

โปรแกรม PK Solution 2.0™  พบวามีคาคร่ึงชีวิตของยา (t1/2  )  เทากบั 26.93 + 3.56 และ 27.85 + 
4.01 ช่ัวโมง  อัตราการขจัดยา (Cl) มีคา 0.068 + 0.01 และ 0.082 + 0.01 ลิตรตอกิโลกรัมตอช่ัวโมง 
(l/kg/h)  คาปริมาตรการกระจายตัวของยา (Vd) เทากับ 2.66 + 0.45 และ 3.32 + 0.52 ลิตรตอ
กิโลกรัม (l/kg) โดยมีคาพื้นท่ีใตกราฟ (การดูดซึมยา, AUC) เทากับ  160.6 + 17.6 และ 266.5 + 
42.2 ไมโครกรัม*ช่ัวโมงตอกรัม ภายหลังจากใหยาโดยปอนใหกินดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัม
ตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว ตามลําดับ 
  

 อยางไรก็ตาม พบวาคา t1/2  และ t1/2ab  ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน ภายหลังจากการใหยา

ดวยขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว  มีคานอยกวาภายหลังจากการใหยาดวยขนาด 11 
มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว ซ่ึงผลดังกลาวอาจเกิดจากคาพารามิเตอรของนํ้าท่ีใชเล้ียงกุงทดลอง
มีความแตกตางกัน จึงมีผลตอการดูดซึมของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงท่ีทดลอง 
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ผลการทดลองของกลุมการทดลองท่ี 5 
 
ตารางท่ี 16  คาเฉล่ีย (+ คาความคลาดเคล่ือนมาตรฐาน, SEM)  ของความเขมขนของยาออกซ่ีเตตรา 
                   ซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม   เม่ือใหยาผสมอาหารดวยขนาด 4 กรัมตอกโิลกรัม                       
                   น้ําหนักอาหารอัตรา 1 เปอรเซ็นตของนํ้าหนกักุงท้ังหมด วนัละ 2 คร้ัง  นานติดตอกนั  
                   5 วัน (n = 4)  
 

                เวลา ความเขมขนของยา (ไมโครกรัมตอกรัม) 

ชวงท่ีไดรับยาผสมอาหาร 
     วันท่ี 1 
     วันท่ี 2 
     วันท่ี 3 
     วันท่ี 4 
     วันท่ี 5 
ชวงหยดุยาผสมอาหาร 
     วันท่ี 6 
     วันท่ี 7 
     วันท่ี 8 
     วันท่ี 9 
     วันท่ี 10 
     วันท่ี 11 
     วันท่ี 12 
     วันท่ี 13 
     วันท่ี  14-23 

 
0.82 + 0.27  
1.27 + 0.55 
1.01 + 0.54 
0.93 + 0.39 
1.58 + 0.75 

 
1.14 + 0.36 
1.15 + 0.31 
0.49 + 0.03 
0.50 + 0.06 
0.43 + 0.03 
0.38 + 0.13 
0.1 + 0.0 
0.1 + 0.0 

ตรวจไมพบยา 

 
หมายเหตุ : ความเขมขนของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินต้ังแตวันท่ี 1 - 11 ตรวจวเิคราะหโดยวิธี  
                   ทางจุลชีววิทยา  สวนวนัท่ี 12 - 23 ตรวจวิเคราะหโดยวิธี CHARM II assay 
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ผลการศึกษาทดลองนี้ใชวิธีทางจุลชีววิทยาและ CHARM II  เพื่อศึกษาการตกคางของยา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม  โดยการใหยาผสมอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกั
อาหาร วันละ 2 คร้ัง นานติดตอกัน 5 วนั พบวาสามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุง
กามกรามภายใน 1 วัน ภายหลังจากไดรับอาหารผสมยา โดยมีระดับความเขมขนของยาเทากับ 0.82 
+ 0.27 ไมโครกรัมตอกรัม ระดับความเขมขนของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินเทากับ 1.27 + 0.55 
ไมโครกรัมตอกรัม ในวนัท่ี 2, 1.01 + 0.54 ไมโครกรัมตอกรัม ในวนัท่ี 3, 0.93 + 0.39 ไมโครกรัม
ตอกรัม ในวันท่ี 4 และพบวามีระดับความเขมขนของยาสูงสุดเทากับ 1.58 + 0.75 ไมโครกรัมตอ
กรัม ในวันท่ี 5 หรือวันสุดทายภายหลังจากไดรับยาโดยการผสมอาหาร ซ่ึงระดับความเขมขนของ 
ออกซ่ีเตตราซัยคลินลดลงตามลําดับ        และสามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกาม 
กรามไดอีก 8 วันภายหลังจากหยดุใหยาผสมอาหาร 
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วิจารณ 
 

 ในการศึกษาเภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม (Macrobrachium 
rosenbergii) โดยการฉีดเขากลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22  มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว พบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินดูดซึมเขาสูกระแสเลือดของกุงกามกรามอยางรวดเร็ว  ระดับ
ยาในฮีโมลิมฟเกิดข้ึนภายใน 5 นาที หลังใหยาเขากลามเนื้อของยาท้ัง 2  ความเขมขน  ระดับความ

เขมขนสูงสุดของยา (Cmax) เม่ือใหเขากลามเนื้อ ขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว มีระดับ

ความเขมขนสูงกวาทุกกลุมการทดลอง คือ 125.5 + 1.42 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร เม่ือคํานวณ
คาพารามิเตอรท่ีสําคัญทางเภสัชจลนศาสตร พบวาคา elimination half -life (t1/2β) ในฮีโมลิมฟจะมี
ความใกลเคียงกัน ประมาณ 8 - 11 ช่ัวโมง ภายหลังจากใหยาขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัวเขากลามเนื้อและปอนเขาปากโดยตรง ซ่ึงคาคร่ึงชีวิตของการขับออกของยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในฮีโมลิมฟในกุงกามกรามท่ีไดจากการศึกษาคร้ังนี้ พบวามีคานอยกวากุงชนิดอ่ืนท่ีมี
รายงาน อาทิ เชน Litopenaeus vannamei มีคาเทากับ 20.74 ช่ัวโมง (Chiayvareesajja et al., 2006), 
Litopenaeus setiferus เทากับ 22.27 ช่ัวโมง (Reed et al., 2004, 2006) ภายหลังจากไดรับยาโดยการ
ปอนใหกินดวยขนาด 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว อยางไรก็ตามพบวาคาคร่ึงชีวิตของการ
ขับออกในฮีโมลิมฟกุงกามกรามท่ีทําการศึกษาน้ี มีคามากกวากุงกุลาดํา (Penaeus monodon) ซ่ึงมี
คาเทากับ 6.93 ช่ัวโมง ภายหลังจากไดรับยาโดยการปอนใหกินดวยขนาด 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนักตัว (ดังตารางท่ี 17)   
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ตารางที่ 17  คาครึ่งชีวิตของยาออกซี่เตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟของกุงชนิดตาง ๆ 
 

ชนิดกุง ขนาดยา วิธีที่ให คาครึ่งชีวิต (ชัว่โมง) เอกสารอางอิง 

Litopenaeus vannamei 
Penaeus japonicus 
Litopenaeus setiferus 
 
Penaeus monodon 
Penaeus japonicus 

10 μg/g b.w. 
25, 50 mg/kg b.w. 

10 μg/g b.w. 
60 μg/g b.w. 
10 mg/kg b.w 
50 mg/kg b.w. 

i.s. 
i.s., p.o 

i.s. 
i.v. 

i.s., p.o. 
p.o. 

20.74 
24.7-33.6 

22.27 
21.5 

23.1-6.93 
44.7 

Chiayvareesajja et al., 2006 
Uno, 2004 

Reed et al., 2004 
Reed et al., 2006 

Sangrungruang et al., 2004 
Uno, 2002 

 
หมายเหตุ : i.s. และ i.v. หมายถึง intrasinus, p.o. หมายถึง per os 
 
ตารางที่ 18  คาครึ่งชีวิตของยาออกซี่เตตราซัยคลินในเนือ้กุงชนิดตาง ๆ     
 

ชนิดกุง ขนาดยา วิธีที่ให คาครึ่งชีวิต (ชัว่โมง) เอกสารอางอิง 

Litopenaeus vannamei 
Litopenaeus setiferus 
Penaeus japonicus 

10 μg/g b.w. 
60 μg/g b.w. 

50 mg/kg b.w. 

i.s. 
i.v. 
p.o. 

20.90 
29.1 
46.8 

Chiayvareesajja et al., 2006 
Reed et al., 2006 
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เภสัชจลนศาสตรของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม ภายหลังการใหยาเขา
กลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว พบวาภายหลังใหยาเขา
กลามเนื้อ ขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว จะมีระดับความเขมขนของยาสูงกวาทุกกลุม
การทดลอง ซ่ึงคาคร่ึงชีวิตของการขับออกของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกรามท่ีไดจาก
การศึกษาคร้ังนี้เม่ือเทียบกับกุงชนิดอ่ืน พบวามีคามากกวาในกุง Litopenaeus vannamei มีคาเทากบั 
20.90 ช่ัวโมง (Chiayvareesajja et al., 2006) ภายหลังจากใหโดยการฉีดเขา sinus และมีคานอยกวา
ในกุงชนิดอ่ืน อาทิ เชน  Litopenaeus setiferus และ Penaeus japonicus  (ดังตารางท่ี 18)   

 
คาชีวปริมาณออกฤทธ์ิสัมพันธ (relative oral  bioavailability) ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน

ในฮีโมลิมฟกุงกามกราม จากการปอนใหกินโดยตรง  มีคาเทากับ 48.11 และ 45.04 เปอรเซ็นต 
ภายหลังจากการใหยาดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว ตามลําดับ อยางไรก็ 
ตามพบวา มีรายงานการศึกษาคาชีวปริมาณออกฤทธ์ิของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟกุง 
Penaeus monodon เทากับ 59.9 เปอรเซ็นต (Sangrungruang et al., 2004)  ในกุง Penaeus japonicus 
เทากับ 43.2 เปอรเซ็นต  (Uno, 2004) และกุง Litopenaeus setiferus เทากับ 49.5 เปอรเซ็นต (Reed 
et al., 2006) ซ่ึงปจจัยท่ีทําใหมีความแตกตางของคาชีวปริมาณออกฤทธ์ิสัมพันธของยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินนี้ อาจเกิดจากชนดิของกุงและคุณภาพของน้ําท่ีใชในการเล้ียงท่ีมีความแตกตางกัน เชน คา
ความเค็ม ความกระดาง คาความเปนกรด-ดาง และปริมาณของแคลเซียมและแมกนีเซียมของน้ําท่ี
ใชเล้ียงกุงทดลอง ซ่ึงอาจมีผลตอการดูดซึมของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน สวนคาปริมาตรการกระจาย 
ตัวของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน พบวามีการกระจายตัวจากฮีโมลิมฟไปยังเนื้อกุงอยางรวดเร็ว 
เชนเดียวกับรายงานในกุงชนิดอ่ืน (Chiayvareesajja et al., 2006; Reed et al., 2006; Uno, 2002) 
 

สวนกุงกามกรามไดรับยาออกซ่ีเตตราซัยคลินผสมในอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัม
น้ําหนกัอาหาร อัตรา 1 เปอรเซ็นตของนํ้าหนักกุงท้ังหมด วันละ 2 คร้ัง นานติดตอกนั 5 วัน ระดับ
ความเขมขนยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกลามเนื้อตรวจดวยวิธีทางจุลชีววิทยาเทากับ 0.82 + 0.27 
ไมโครกรัมตอกรัม ภายใน 24 ช่ัวโมงหลังไดรับอาหารผสมยา และพบวาระดับความเขมขนสูงสุด 

(Cmax) 1.58 + 0.75 ไมโครกรัมตอกรัม ในวนัสุดทาย (วันท่ี 5) ของการใหอาหารผสมยา  และ

สามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเน้ือกุงอีก 8 วัน ภายหลังหยุดใหอาหารผสมยา ซ่ึง
สอดคลองรายงานวิจยัอ่ืนท่ีพบระดับความเขมขนยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม   M. 
rosenbergii ภายใน 14 ช่ัวโมงภายหลังการใหยา เม่ือใหยาผสมอาหารขนาด 2.5 และ 5 กรัมตอ
กิโลกรัมน้ําหนักอาหาร นานติดตอกนั 7 วัน  (Brillantes et al., 2001)  และรายงานใน Juvenile 
white shrimp (Corliss, 1979) ตรวจพบท่ีเวลา 48 และ 24 ช่ัวโมง ภายหลังการใหยาผสมอาหาร 
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ขนาด 1, 5 และ 10 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร ตามลําดับ  สวนรายงานใน Penaeus monodon 
ท่ีไดรับยาผสมอาหารขนาด  3, 5 และ 10 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร   นานติดตอกัน 7 วัน  พบ
ยาออกซ่ีอกซ่ีเตตราซัยคลินในวันท่ี 2 ของทุกกลุมการทดลอง ระดับความเขมขนต่ําสุดในเน้ือกุง
กุลาดําท่ีตรวจได คือ 0.6 ไมโครกรัมตอกรัม (มณฑิรา, 2543)  และใน Juvenile blue shrimp 
(Penaeus stylirostris) พบระดับความเขมขนยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงชนิดนี ้ 4 วัน ภายหลัง
การใหยาผสมอาหารขนาด 1.5 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักอาหาร นานติดตอกัน 14 วนั (Mohney et 
al., 1997)   นอกจากนีย้ังมีรายงานวาไมสามารถตรวจระดับยาออกซ่ีเตตราซัยคลินภายหลังการหยุด
ใหยา 14 วันในกุง Penaeus vannamei   (Bermúdez-Almada et al., 1999) และใน M. rosenbergii 
ภายหลังการหยุดยา 13 วัน เม่ือใหยาผสมอาหารขนาด 2.5 และ 5 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร 
ติดตอกันนาน 14 วัน (Brillantes et al., 2001) เม่ือเปรียบเทียบขอมูลท่ีไดจากการศึกษาทดลองคร้ัง
นี้กับรายงานวิจัยอ่ืน       สรุปไดวาความแตกตางของระดับความเขมขนและระยะเวลาท่ีตรวจพบยา 
ออกซ่ีเตตราซัยคลิน อาจเปนผลมาจากขนาดยา ระยะเวลาในการใหยา วิธีท่ีใชในการวิเคราะหยา 
คุณภาพน้ํา รวมถึงชนิดของกุงทดลองท่ีนาํมาศึกษาวิจัย   

 
 จากการศึกษาทดลองถึงการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม ตองใช
วิธีวิเคราะหปริมาณยา 2 วิธี คือ จุลชีววิทยาและ CHARM II assay  เนื่องจากคา LOD ของการ
วิ เคราะหยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน  โดยวิธีทางจุลชีววิทยาเทากับ  0.25 ไมโครกรัมตอกรัม 
เพราะฉะน้ันในตัวอยางท่ีมีระดับตํ่ากวา LOD ของการวิเคราะหยาดวยวิธีทางจุลชีววิทยาจึงตองทํา
การวิเคราะหโดยวิธี CHARM II assay ซ่ึงมีคา LOD เทากับ 0.1 ไมโครกรัมตอกรัม ซ่ึงมีความ
สอดคลองกับระดับ MRL ของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินท่ีกําหนดใหมีการตกคางในเน้ือสัตวท่ีนํามา
บริโภค (0.1 ไมโครกรัมตอกรัม, EEC 2377/90 Codex Alimentarius) เพราะฉะน้ันจากการศึกษา
ทดลองการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกรามคร้ังนี้ จึงสรุปวาหากใหยาผสมอาหาร
ในขนาด 4 กรัมตอน้ําหนักอาหาร วันละ 2 คร้ัง ติดตอกัน 5 วัน (คิดเปน 1 เปอรเซ็นตของน้ําหนัก
ตัวท้ังหมด) ยาจะคงอยูในเนื้อกุงกามกรามเปนระยะเวลา 8 วัน  ภายหลังจากหยุดใหยาผสมอาหาร  
นอกจากนี้ยังเปนขนาดท่ีแนะนําใหใชในฟารมเล้ียงกุงกามกราม เพื่อใชรักษาโรคท่ีเกิดจากเชื้อ
แบคทีเรียกอโรคในกุงท่ีไวตอยาน้ี เนื่องจากระดับความเขมขนของยาท่ีใหนี้สามารถคงอยูเหนือ
ระดับ minimum inhibitory concentration ซ่ึงมีคาเทากับ 0.1 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร (Takahashi et 
al., 1985) 
 
 การศึกษาทดลองการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกรามคร้ังนี้ เปนการศึกษา
เฉพาะในฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม   ซ่ึงเนื้อกุงถือวาเปนสวนท่ีมักนํามาบริโภค   อยางไรก็ตาม
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พบวาสวนหวัของกุงนั้นก็มีผูนิยมนํามาบริโภคดวย และมีรายงานวา hepatopancreas เปนอวัยวะท่ีมี
การสะสมของยาเม่ือกุงไดรับยาชนิดตาง ๆ เขาสูรางกาย        จึงมีระยะเวลาการตกคางของยาออกซ่ี 
เตตราซัยคลินมากกวาอวยัวะอ่ืน (Brillantes et al., 2001; Chiayvareesajja et al., 2006)          เพราะ 
ฉะนั้นหากนําสวนหวัของกุงกามกรามมาบริโภค ควรมีระยะหยุดการใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน
มากกวา 8 วัน 
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สรุปและขอเสนอแนะ 

สรุป 

  

 ไดทําการศึกษาทางเภสัชศาสตรและการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในกุงกามกราม
ภายหลังจากใหเขากลามเนื้อและปอนใหกิน ขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัวและ
ผสมยาในอาหาร ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักอาหาร  ในอัตรา 1 เปอรเซ็นตของนํ้าหนักตัว
ท้ังหมด  วันละ 2 คร้ัง นานติดตอกัน 5 วัน  เพราะปจจุบันขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรและการ
ตกคางของยาปฏิชีวนะในกุงกามกรามมีขอมูลนอยมาก (Brillantes et al., 2001; Poapolathep et al., 
2008a, b, c) มีการศึกษาเกี่ยวกับเภสัชจลนศาสตรและการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในสัตว
น้ําหลายชนิด (Brillantes et al., 2001; Reed et al., 2004; Uno, 2004; Chiayvareesajja et al., 2006; 
Sangrungruang et al., 2004; Grondel et al., 1987; Elema et al., 1996; Wang, 2004; Corliss, 1979; 
Poapolathep et al., 2008)  ผลการศึกษาทดลองคร้ังนี้ ตรวจพบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุง
กามกรามซ่ึงมีระดับความเขมขนแตกตางกัน ภายหลังใหยาเขากลามเนื้อ  ปอนใหกิน และผสมใน
อาหาร แสดงวายาออกซ่ีเตตราซัยคลินท่ีใหดวยขนาดท่ีใชในการศึกษาคร้ังนี้ สามารถดูดซึมเขาสู
ระบบหมุนเวียนเลือดและเนื้อกุงกามกรามไดดี และเม่ือพิจารณาจากคาพารามิเตอรท่ีสําคัญทาง
เภสัชจลนศาสตร พบวายาออกซ่ีเตตราซัยคลินมีความสามารถในการดูดซึมจากระบบหมุนเวียน
เลือดเขาสูเนื้อกุงไดในอัตราท่ีคอนขางสูง และมีการแพรกระจายไปยังสวนตาง ๆ ของรางกายได
อยางรวดเร็วและถูกขับออกจากรางกาย โดยคาคร่ึงชีวิตของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟจะ
ส้ันกวาในเนื้อกุงกามกราม เพราะฉะน้ันถาตองการใหยาออกซ่ีเตตราซัยคลินถูกขับออกจา
กลามเน้ือกุงกามกราม ประมาณ 99 เปอรเซ็นต ตองใชเวลานาน ประมาณ 7 วัน ภายหลังจากใหยา
เขากลามเน้ือและปอนใหกินคร้ังเดียว ดวยขนาด 11 และ 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักตัว ซ่ึง
สอดคลองกับขนาดที่ใชในการผสมอาหาร (4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนักอาหาร วันละ 2 คร้ัง 
ติดตอกันเปนเวลา 5 วัน) พบวาภายหลังจากหยุดยาผสมอาหาร ยังสามารถตรวจพบยาออกซ่ีเตตรา
ซัยคลินในเนื้อกุงกามกรามอีก 8 วัน และหากใชยาผสมอาหารดวยขนาดยาตามการศึกษาทดลอง
คร้ังนี้ จึงแนะนําใหหยุดยาเปนระยะเวลา 8 วันกอนนําเนื้อกุงกามกรามไปบริโภค  
 



 ขอเสนอแนะ 
 

 1. แนะนําใหใชออกซ่ีเตตราซัยคลินผสมอาหาร     ขนาด 4 กรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัอาหาร 
เพราะระดับความเขมขนของยาตลอดการทดลองอยูเหนอืระดับ MIC    (คา 0.1 ไมโครกรัมตอมิลลิ 
ลิตร) ซ่ึงใหผลในการยับยั้งเช้ือแบคทีเรีย 49 สายพันธุ (Takahashi et al., 1985)  
  
  2. แนะนําใหใชออกซ่ีเตตราซัยคลิน    ขนาด 11 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตัว ในการให 
ยาเขากลามเนือ้หรือปอนใหกิน เพราะการดูดซึม การกระจายตัว และการขับออกไมมีความแตกตาง 
กันมากเม่ือใหขนาด 22 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมน้ําหนกัตวั  เพื่อเปนการปองกันการตกคางของยาตอ 
สภาพแวดลอม ซ่ึงอาจมีผลตอการดื้อยาของแบคทีเรียในธรรมชาติดวย 
 
  3. ควรศึกษาเพิ่มเติมการตกคางของยาปฏิชีวนะ   และสารเคมีท่ีใชในการเพาะเล้ียงกุงชนิด 

อ่ืน เพื่อปองกนัการตกคางของยาและสารเคมีอ่ืน ๆ เม่ือไดรับจากการเล้ียง    รวมถึงการปองกันและ 
การรักษาโรคติดเช้ือชนิดตางๆ  เพื่อปองกันการดื้อยาของแบคทีเรียและเปนอันตรายตอผูใช 

 
4. ควรศึกษาเพิ่มเติมทางเภสัชจลนศาสตรของยาปฏิชีวนะในกุงสายพนัธุอ่ืน   เชน   กุงขาว 

แวนนาไม (Penaeus vannamei) เพราะเปนกุงท่ีมีการเล้ียงเพื่อบริโภคเปนจํานวนมาก และยังมี
ขอมูลพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตรในกุงชนิดนี้คอนขางนอยมาก  ซ่ึงสามารถนํามาประยุกตใช
ในการกําหนดระยะปลอดยาเพื่อปองกันการตกคางของยา ซ่ึงอาจเปนอันตรายตอผูบริโภคเม่ือได 
รับยาที่ตกคางในเน้ือกุง และปองกันการเกดิการดื้อยา 
  
 5. ควรศึกษาเภสัชจลนศาสตรยาปฏิชีวนะในสัตวน้ําชนดิอ่ืน ๆ ท่ีนํามาบริโภค เพื่อเปนขอ 
มูลในการกําหนดขนาดยาท่ีจะใช  วิธีการให และระยะปลอดยา เพื่อผลในการปองกันและรักษา  
รวมท้ังความปลอดภัยของผูบริโภค
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 ข้ันตอนการทดลองยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม 
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1. อุปกรณและวิธีการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม 
 
             1.1 อุปกรณภาคสนาม 
  
                   1.1.1 อุปกรณท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม 
                              
                            1. โรงเรือนเล้ียงกุง แบบปด ซ่ึงมีหลังคา และพลาสติกกันลมโดยรอบ      ทําความ
สะอาดและฆาเช้ือตามหลักมาตรฐานสากล 
 
                            2. บอเล้ียงกุง บอซีเมนต กวาง 2 เมตร สูง 0.8 เมตร  มีรูและทอพลาสติกตรงกลาง
เพื่อปลอยน้ํา 
  
                            3. กระชังสําหรับใสกุง เปนกระชังพลาสติก พื้นบุดวยตาขาย มีชองสําหรับใสและ
นํากุงออกมา 
 
                            4. กุงกามกราม (Macrobrachium rosenbergii) คละเพศ สุขภาพดี อายุ 6-7 เดือน 
 
                            5. อุปกรณใหออกซิเจน 
 
                            6. เทอรโมมิเตอร (thermometer) 
 
                            7. ท่ีชอนกุง 
 
                            8. ภาชนะใสอาหารประจาํกลุมทดลองแตละกลุม 
 
                            9. น้ําท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม  
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ตารางผนวกที่ ก1   คุณภาพของน้ําท่ีใชเล้ียงกุงกามกราม 
 

คาพารามิเตอรน้ําท่ีใชเล้ียง อยูระหวาง 
pH 

อุณหภูมิ 
Alkalinity 

DO 
Hardness 

7.5 – 8.5 
28 – 30  องศาเซลเซียส 

20 – 60   มิลลิกรัมตอลิตร 
     4 – 6   มิลลิกรัมตอลิตร 
30 – 150  มิลลิกรัมตอลิตร 

 
                 10. อาหารกุงกามกราม  ยี่หอ เฟรช 305  กุง 120 วัน  ชนดิเม็ดจมน้ํา  บริษทั Lab 
Inter 
 
ตารางผนวกที่ ก2  คุณภาพอาหารกุงกามกราม 
 

คุณภาพอาหาร ปริมาณ (เปอรเซ็นต) 
โปรตีน 
ไขมัน 
ความช้ืน 
กาก 

ไมนอยกวา 30 
ไมนอยกวา 4 
ไมมากกวา 12 
ไมมากกวา 6 

 
           1.1.2 สารเคมีออกซ่ีเตตราซัยคลิน  (บริษัท Sigma Chemical Co. St Louis, Mo, USA) 
 
           1.1.3 อุปกรณและสารเคมีในการเก็บฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม 
 
                   1. หลอดฉีดยาขนาด 1 และ 3 มิลลิลิตร 
 
                   2. เข็มฉีดยาเบอร 22 หรือ 23  ยาว 1 นิ้ว 
 
                   3. เข็มปอนยาสําหรับการใหกิน 
 
                   4. สารปองกันการแข็งตัวของเลือด (heparin) 
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                   5. หลอดทดลองสําหรับเก็บเลือดขนาด 13 x 100 มิลลิเมตร 
 
                   6. จุกปดหลอดทดลอง 
 
                   7. ท่ีวางหลอดทดลองเก็บเลือด (Rack) 

 
                   8. ถุงมือผาเพื่อใชจับกุง 

 
                   9. ตารางบันทึกการใหยาและการเก็บตัวอยางฮีโมลิมฟ 
 
                   10. กระดาษกํากับตัวอยางหรือกระดาษ label 
 
                   11. เคร่ืองช่ังน้ําหนัก 2 ตําแหนง  (รุน BJ 1000C  บริษัท Precisa, Switzerland) 

 
                   12. ถังใสน้ําแข็งและน้ําแข็ง 

 
                   13. ถังพลาสติกสําหรับแชตัวอยาง 
 
                   14. ถุงพลาสติกสําหรับเก็บตัวอยางเนื้อกุง 
 
                   15. ปากกาเคมีแบบกันน้ํา 
 
             1.1.4 อุปกรณในการปนเก็บฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกราม 
 
                      1. เคร่ืองปนเหวี่ยง (centrifuge) (รุน H-11NA KOKUSAN บริษัท KOKUSAN, 
Japan) 
 
                      2. หลอดแกวสําหรับดูดสารละลาย (pasteur pipette) 
 
                      3. จุกยางสําหรับดูดสารละลาย 
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                      4. หลอดเก็บพลาสมาขนาด  2  มิลลิลิตร 
 
                      5. กระดาษกํากับตัวอยางหรือกระดาษกาว  

 
                      6. ถุงพลาสติกสําหรับใสตัวอยาง 

 
                      7. ตูแชแข็ง -20 องศาเซลเซียส  (บริษัท SANYO, Thailand) 
            
             1.2 อุปกรณหองปฏิบัติการ 
 
                   1.2.1 สารเคมีและอุปกรณในการเตรียมอาหารเล้ียงเช้ือจุลินทรีย 
 
                            1. Tryptic Soy Broth รุน Batco™ (ยี่หอ BD บริษัท Becton, France) 
  
                             2. Muller Hinton Agar รุน Difco™ (ยี่หอ BD บริษัท Becton, France) 
 
                             3. เช้ือแบคทีเรีย Bacillus cereus (ATCC 11778) 
 
                             4. Hydrochloric acid (HCl) 
 
                             5. น้ํากล่ัน (distilled water) 
           
                             6. เคร่ืองวัดคาความเปนกรด-ดาง (pH meter) (บริษัท BECKMAN, USA) 
 
                             7. Beaker หรือ Erlenmayer flask 
 
                             8. เคร่ืองนึ่งไอน้ําความดนัสูง (autoclave) (รุน HA 240M บริษัท HIRAYAMA, 
Japan) 
 
                        9. เคร่ืองกวนสารละลายแบบมีความรอน (hot plate stirrer) (รุน RH digital KT/C 
บริษัท IKA, Germany) 
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                             10. จานเพาะเล้ียงเช้ือ (petri-dish) ขนาด 15 x 100 มิลลิเมตร 
 
                             11. อางน้ําควบคุมอุณหภมิู (waterbath) (รุน BS-01 บริษัท Medic, Thailand) 
 
                             12. เคร่ืองผสมสารละลาย (vortex mixer) (รุน G-560 E บริษัท Scientific, USA) 
 
                             13. หลอดฉีดยาขนาด 25 มิลลิลิตร 
 
                             14. เคร่ืองวัดอัตราการดดูกลืนแสง (spectrophotometer) (รุน Novaspec II  บริษัท   
Pharmacia, England) 
 
                   1.2.2 อุปกรณและสารเคมีในการทดสอบการยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือจุลินทรีย 
 
                            1. ตูบมเช้ือปรับอุณหภูมิได (รุน B-26 บริษัท Memmert, Germany) 
 
                            2. Auto pipette ขนาด 20-200 ไมโครลิตร (ยี่หอ Gilson) 

 
                            3. Pipette tip ขนาด 20-200 ไมโครลิตร 
 
                            4. หลอดเจาะอาหารเล้ียงเชื้อ 

 
                            5. เคร่ืองผสมสารละลาย (vortex mixer) (รุน G-560 E บริษัท Scientific, USA) 
   
                            6. อุปกรณวัด inhibition zone 
 
             1.3 วิธีการทดลอง  
 
                    1.3.1 ช่ังน้ําหนกักุงใหมีขนาดใกลเคียงกัน ใสกุงกระชังละ 8 ตัว       ท้ังหมด 40 กระชัง 
โดยจะทําการเก็บฮีโมลิมฟและเนื้อกุงกามกรามตามชวงเวลา      ดังตอไปนี้  คือ 0, 5, 10, 20, 30, 45 
นาที, 1, 2, 3, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 20, 24, 30, 36, 42, 48, 54, 60, 66, 72, 84, 96, 120, 144, 168, 
192, 216, 240, 288, 312, 336, 360 และ 384 ช่ัวโมง  
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                    1.3.2 คํานวณและเตรียมยา จดบันทึกการใหยาในแตละเวลา     การใหยาควรใหในเวลา
ใกลเคียงกัน เพราะมีความสําคัญในการคํานวณหาคาพารามิเตอร ณ เวลาท่ีเก็บตัวอยาง 
 
                    1.3.3 เคลือบเฮพารินท่ีหลอดฉีดยาและหวัเข็ม        เพื่อปองกันการแข็งตัวของฮีโมลิมฟ   
ปริมาตร 0.1 มิลลิลิตร 
 
                    1.3.4 กอนใหยาตองทําการเกบ็ตัวอยางกุงกลุมท่ียังไมใหยา        เพื่อใชเปนกลุม
ควบคุม (control) โดยการเจาะเก็บฮีโมลิมฟจากตัวกุงกามกราม สวนหวับริเวณขาเดินคูท่ี 2 - 5    
และนําเนื้อกุงกามกรามแชแข็ง เพื่อใชทําสารมาตรฐานในเน้ือกุง 
 
                    1.3.5 นําฮีโมลิมฟท่ีไดใสในหลอดทดลอง ปดดวยจกุยาง 
 
                    1.3.6 นําฮีโมลิมฟปนดวยเคร่ืองปนเหวี่ยง  ท่ีความเร็วรอบ 1,750 g   นาน 15 นาที 
 
                   1.3.7 ดูดของเหลวใส (supernatant)  ใสหลอดเก็บพลาสมา  ใหไดปริมาณมากท่ีสุด
เทาท่ีจะเก็บได และนําไปเกบ็ท่ี -20 องศาเซลเซียส เพื่อทําการวิเคราะหในข้ันตอนตอไป 
 
                    1.3.8 วิเคราะหระดับยาในฮีโมลิมฟโดยวิธีทางจุลชีววิทยา 

 
2. การสกัดยาจากเนื้อกุงกามกรามเพื่อวิเคราะหโดยวิธีทางจุลชีววิทยา 
 
             2.1 อุปกรณและสารเคมี 
 
                    1. เคร่ืองปนละเอียดเนื้อเยื่อ (homogenizer)  (รุน T 25-S1 Blade-type Homogenizer  
บริษัท IKA, Germany) 
 
                    2. สารละลาย  Na2EDTA-Mc Ilvaine Buffer (A)  pH 4.0 
 
                    3. เคร่ืองช่ังน้ําหนัก 2 ตําแหนง  (รุน BJ 1000C  บริษัท Precisa, Switzerland) 
 
                    4. เคร่ืองปนเหวีย่ง (centrifuge) (รุน H-11NA  KOKUSAN บริษัท KOKUSAN, Japan) 
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                    5. หลอดทดลองขนาด 50 มิลลิลิตร  
 
                    6. กระดาษกรอง เบอร 1 
 
                    7. ท่ีวางหลอดทดลอง (rack) 
 
             2.2 วิธีการ 
 
                    1. ช่ังตัวอยางเนือ้กุงกามกราม น้ําหนกั  5  กรัม  ใสหลอดทดลองขนาด  50  มิลลิลิตร 
 
                    2. เติมสารละลาย  Na2EDTA-Mc Ilvaine Buffer (A) ปริมาตร 25 มิลลิลิตร 
 
                    3. ปนเนื้อกุงกามกรามดวยเคร่ืองปนละเอียดเน้ือเยื่อ นาน  1  นาที 
 
                    4. นําเขาเคร่ืองปนเหวี่ยง   ท่ีความเร็วรอบ 1,750 g  นาน 10 นาที     เก็บตัวอยางสวน
ใส (ทําข้ันตอน 2 - 4 อีกคร้ัง) 
 
                    5. นําตัวอยางสวนใสท่ีได  กรองผานกระดาษกรองเบอร 1  
 
                    6. วิเคราะหปริมาณยาในเนื้อกุงทดลองโดยวธีิทางจุลชีววิทยา  
 
3. การวิเคราะหยาโดยวิธีทางจุลชีววิทยา 
  
             3.1 ข้ันตอนการเตรียมเช้ือเพ่ือใชในการเตรียมอาหารเล้ียงเช้ือ 
 
             1. นําเช้ือท่ีตองการเพาะเล้ียงในอาหารเล้ียงเชื้อชนิดเหลว (broth) และนํามาเพาะเช้ือใน
อาหารเล้ียงเช้ือชนิดแข็ง  เพาะบมท่ีอุณหภมิู 37 องศาเซลเซียส นาน 20-24  ช่ัวโมง   จนเปนโคโลนี 
(colony)  

 
                    2. เตรียมอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว เพื่อใชในการเล้ียงเช้ือ       โดยช่ัง  tryptic soy broth 
น้ําหนกั 30 กรัม เติมน้ํากล่ันปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร นําไปต้ังไฟออน ๆ ตมจนละลายกลายเปนเนือ้
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เดียวกัน 
           

      3. นําอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว  ใสหลอดทดลองขนาด 16 x 125  มิลลิเมตร  
   
      4. ปดฝาหลอดทดลอง     นําเขาเคร่ืองนึง่ไอน้ําความดนัสูง อุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส 

นาน  15 นาที เพื่อฆาเช้ือโรคและส่ิงปนเปอน 
 

                    5. เม่ืออบฆาเช้ือเสร็จ  ตั้งท้ิงไวจนเยน็  ปดฝาหลอดทดลองใหแนนและนาํเขาตูเย็นเก็บ
ไวใชคร้ังตอไป 
 
                    6. นําเช้ือท่ีบมเพาะเล้ียงในตูเพาะบมเช้ือออกมา    และใชท่ีเข่ียเช้ือ (loop) ลนไฟเพื่อฆา
ทําลายเช้ือ 
 

                    7. แตะ loop บริเวณท่ีไมมีเช้ือข้ึน  เพื่อลดความรอนของ loop 
 
                    8. ใช loop ลากเชื้อตรงโคโลนีท่ีข้ึนกระจายแบบเด่ียวใหติดบริเวณหัว loop 
 
                    9. เปดฝาและทําการฆาเชื้อบริเวณปากหลอดทดลองอีกคร้ัง 
 
                   10. นํา  loop ท่ีมีเชื้อจุมลงในอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว        ใหเช้ือท่ีตดิอยูกระจายลงใน
อาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว  
 

               11. นํา loop ลนไฟ เพื่อฆาทําลายเช้ือท่ีอาจติดหลงเหลืออยู ทําหลาย ๆ คร้ังใหแนใจวา
เช้ือถูกทําลาย 
 

               12. ลนไฟท่ีปากหลอดและปดฝาหลอดทดลอง  เขยาดวยเคร่ืองผสมสารละลาย  เพื่อให
เช้ือมีการกระจายตัว 
 

               13. เพาะบมเช้ือท่ีอุณหภมิู 37  องศาเซลเซียส นาน 20-24 ช่ัวโมง 
 

                    14. เม่ือครบกําหนด  สังเกตวาเช้ือมีการเจริญข้ึนหรือไม       โดยดูเทียบกับสีของ
อาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวท่ีไมใสเช้ือ 
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                           -  ถาเช้ือมีการเจริญเติบโตดี       สีของอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวจะขุนและสามารถ
เห็นเสนใยกระจายอยูในหลอดทดลองเปนจํานวนมาก 
                           -  ถาเช้ือมีการเจริญเติบโตไมดี  สีของอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวจะใสไมขุน เสนใย
จะไมคอยมีหรือมีจํานวนนอยมาก 

                **  นําไปใชทําข้ันตอนท่ี 8 ของการทําอาหารเล้ียงเช้ือ 

 
             3.2 ข้ันตอนการทําอาหารเล้ียงเช้ือ 
 
                   1. ช่ังอาหารเล้ียงเช้ือ 38 กรัม และเติมนํ้ากล่ันปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร  

 
                   2. ตั้งไฟออน ๆ ใหละลายเปนเนื้อเดียวกนั  ดวยเคร่ืองกวนสารละลายแบบควบคุมความ
รอน (hot plate stirrer and magnetic bar)   

 
                   3. เม่ือละลายจนเปนเนื้อเดยีวกนั  นําลงต้ังท้ิงไวใหอุน 
 
                   4. ทําการปรับเคร่ืองวัดความเปนกรด-ดาง (pH meter)    โดยใช pH standard (std.) 2 คา
ให คา pH standard อยูระหวางความเปนกรด-ดางอาหารเล้ียงเช้ือท่ีเราตองการ เชน  

ถาเราตองการอาหารเล้ียงเช้ือท่ีมี  pH 6.0  ใหใช  pH standard 4 และ 7   
               ถาเราตองการอาหารเล้ียงเช้ือท่ีมี pH 7.2  ใหใช  pH standard 7 และ10 
                   5. ทําการวัดความเปนกรด-ดาง ปรับและวดัจนไดความเปนกรด-ดางตามท่ีเราตองการ 
 
       6. นําอาหารเล้ียงเช้ือท่ีปรับคาความเปนกรด-ดางแลว เขาเคร่ืองนึ่งไอน้ําความดนัสูง  ทํา 
การฆาทําลายเชื้อโดยใชอุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส  นาน  15  นาที          เพื่อปองกนัการปนเปอน 
(contaminate) 
 
                   7. นําอาหารเล้ียงเช้ือไวในอางน้ําควบคุมอุณหภูมิน้ํา  ตั้งอุณหภูมิประมาณ 60 -70 องศา
เซลเซียส  ระวงัอยาใหอุณหภูมิต่ํากวานี้  เพราะอาหารเล้ียงเช้ืออาจจับกันเปนวุนหรือแข็งตัว 
 
                   8. เตรียมเช้ือท่ีบมเพาะเล้ียงในตูเพาะบมเช้ือ    อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส   นาน 20- 24 
ช่ัวโมง มาผสมใหเขากับอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวท่ีไมไดใสเช้ือ     เพือ่เจือจางความเขมขนของเช้ือ
และหาคา optical density (O.D.) ตามท่ีเราตองการ      โดยใชอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวท่ีไมมีเช้ือต้ัง

 

81



 

เปน blank (ตั้งคาเปนศูนย) 
 

                   9. ตั้งคาความยาวคล่ืน 560 นาโนเมตร 
 
                   10. เม่ือไดคา O.D. แลว  ใหเทเชื้อใสในกระบอกแกว ท่ีสะอาดและปดฝาไว 
 
                   11. นําอาหารเล้ียงเช้ือท่ีเตรียมไว  เทใหปริมาตรพอดีกับปริมาตรท่ีเราตองการ    อาหาร
เล้ียงเช้ือควรมีอุณหภูมิ  ประมาณ 50 - 60 องศาเซลเซียส      
  
                   12. เติมเช้ือท่ีวัดคา O.D. แลวลงในอาหารเล้ียงเช้ือ ปริมาตรเช้ือ : อาหารเล้ียงเช้ือ  
(1 : 250) 
 
                   13. เขยาเช้ือท่ีเตมิเขาไปในอาหารเล้ียงเช้ือ   ใหมีการกระจายตัวของเช้ือผสมเขากันมาก
ท่ีสุด  ระวังอยาใหอุณหภูมิของอาหารเล้ียงเช้ือเย็นลงมาก  ปองกันการจบัตัวเปนกอนวุน 
 
                   14. เทอาหารเล้ียงเช้ือลงในจานเพาะเช้ือ (petri dish) ขนาด 15 x 100  มิลลิเมตร ท่ีเตรียม
ไว  ปริมาตร 20 มิลลิลิตร 

 
                   15. ใชมือเขยาจานเพาะเช้ือเบา ๆ  ใหอาหารเล้ียงเช้ือมีการกระจายตัวเต็มพื้นท่ี    และยัง
ชวยในเร่ืองการมีฟองอากาศในอาหารเล้ียงเช้ือดวย 
 
                   16. ตั้งท้ิงไวใหอาหารเล้ียงเช้ือแข็งตัว   ปดฝา    ถายังไมใชทดลองใหเกบ็ใสถุงพลาสติก
เพื่อปองกันการปนเปอนและเก็บไวในตูเยน็อุณหภูมิ  4  องศาเซลเซียส 
 
            3.3 ข้ันตอนการหยดตัวอยางฮีโมลิมฟ 
 
                   1. จานเพาะเชื้อท่ีเราจะใชใหนํามาเขียนลูกศรท่ีฝาดานลางของจานเพาะเช้ือ      เพื่อบอก
ตําแหนงท่ีหยดยาวาอยูตําแหนงไหน  เพือ่ปองกันความผิดพลาดในการอานผล 
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                                ฝาดานลาง                                                          ฝาดานบน 

 
ภาพผนวกท่ี ก1  การทําเคร่ืองหมายจานเพาะเช้ือ 

 
                   2. เจาะหลุมบนอาหารเล้ียงเช้ือในชองท่ีเรากําหนดเพื่อหยดตัวอยาง (ภาพผนวกท่ี ก2) 
โดยวางเทียบกับกระดาษท่ีใชบันทึกขอมูลตัวอยาง  
 
                   3. นําอาหารเล้ียงเช้ือท่ีเจาะแลว ท้ิงลงในน้ํายาฆาเช้ือ 
  
                   4. ใน 1 จานเพาะเช้ือสามารถเจาะได 4 หลุม   กําหนดหลุมใดหลุมหนึ่งเปนคามาตรฐาน  
(standard) 
                   
      standard                                                       standard  
                                                      ตัวอยาง ฮีโมลิมฟ 1                                    ตัวอยาง ฮีโมลิมฟ 2 
                                                                                                              
                              
                           จานเพาะเชือ้  1                                            จานเพาะเชือ้  2 
 
ภาพผนวกท่ี ก2   การหยดตัวอยางลงในอาหารเล้ียงเช้ือ 
 
                   5. เขียนหมายเลขและตัวอยางท่ีฝาจานเพาะเช้ือแตละอันวาจะใชหยดตัวอยาง  พรอมกับ
เขียนลงบนกระดาษท่ีเราตองบันทึกผลใหตรงกัน     ควรลงวันท่ีท่ีทําการทดลองทุกคร้ังบนกระดาษ
บันทึกผล เพราะสามารถยอนกลับมาดูคาหรือขอมูลได (ภาพผนวกท่ี ก3) 
 
 
 

 

Plate 
1 

*       *   
 
*       *   

*       *  
 
*       *   

 

83



 

 
 

 
                           
                                                             
 
 

               กระดาษบันทึกผล 
 
ภาพผนวกท่ี ก3  การบันทึกขอมูลการหยดตัวอยาง 

 
                   6. หยดตัวอยางฮีโมลิมฟคร้ังแรก       เพื่อดวูามีปริมาณยาของตัวอยางเทาไร  (inhibition 
zone) ควรหยดตัวอยางละ 1 หลุม  เพื่อทําใหทราบวาจะตองทําการเจือจางตัวอยางท่ีทดสอบหรือไม   
โดยเทียบกับคาของสารมาตรฐานท่ีเราหยดในแตละจานเพาะเช้ือ     ถา inhibition zone ของตัวอยาง 
ฮีโมลิมฟมีขนาดกวางหรือใหญกวาสารมาตรฐานท่ีหยด         ตองนําตัวอยางฮีโมลิมฟนั้นมาเจือจาง 
(dilution)  

 
                   7. หยดตัวอยางฮีโมลิมฟปริมาตร 50 ไมโครลิตร    ในหลุมท่ีทําการเจาะแลว       ควรใช
ปริมาตรเดียวกันตลอดการทดลองน้ัน ๆ  ใหตวัอยางฮีโมลิมฟอยูในระดับเดียวกับปากหลุม   เพื่อให
มีการกระจายของตัวอยางฮีโมลิมฟเปนไปอยางสมํ่าเสมอ  ซ่ึงจะทําใหผลการทดสอบมีความถูกตอง
แมนยํามากยิ่งข้ึน 

 
                   8. เม่ือหยดตัวอยางฮีโมลิมฟและสารมาตรฐานเสร็จแลว  นาํเขาตูเพาะบมเช้ือ   อุณหภูมิ 
37 องศาเซลเซียส  นาน 20 - 24 ช่ัวโมง 
 
                    9. เม่ือครบเวลาตามท่ีกําหนด   อานคาโดยใชอุปกรณวดั inhibition zone  วัดความกวาง
ของเสนผานศูนยกลางท่ีเกิดข้ึนของตัวอยางฮีโมลิมฟและสารมาตรฐาน  อานผลและบันทึกผล 
 
                 * หมายเหต ุ : ข้ันตอนการวิเคราะหตวัอยางยาออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุง       จะใชวิธี 
เดียวกับการวิเคราะหยาในฮีโมลิมฟโดยใชสารท่ีสกัดไดจากเนื้อกุง 
 

                  
                   1 
 
 
                
                         
                   2 

*   * 
*   * 

*   * 
*   *

 Plate 
    1 

 Plate    
    2 
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4. การสกัดตัวอยางเนื้อกุงกามกราม          เพื่อหาปริมาณการตกคางของยาออกซ่ีเตตราซัยคลินโดย 
Charm II assay 
 
             4.1 อุปกรณและสารเคมี 
  
                   1. เคร่ืองปนละเอียดเนื้อเยื่อ (homogenizer) (รุน T 25-S1 Blade-type Homogenizer 
บริษัท  IKA, Germany) 
  
                   2.  MSU Extraction Buffer (MSUEB) 
 
                   3.  Tablet Reagent (TMSU) 
 
                   4.  Tissue Performance Negative Concentrate (TPNC) 
 
                   5.  MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard (MSUMA) 
 
                   6.  M 2 Buffer 
 
                   7. เคร่ืองช่ังน้ําหนัก 2 ตําแหนง  (รุน BJ 1000C  บริษัท Precisa Instruments Ltd.,       
Switzerland) 
 
                   8. อางน้ําควบคุมอุณหภูมิ (waterbath) (รุน BS-01 บริษัท Medic, Thailand) 
 
                   9. เคร่ืองปนเหวีย่ง (centrifuge) (รุน H-11NA  KOKUSAN บริษัท KOKUSAN, Japan
หรือ IEC Centra CL-2 centrifuge International Equipment, USA)  
 
                   10. หลอดทดลองขนาด 16 x 125 มิลลิเมตร 
 
                   11. หลอดทดลองขนาด 50 มิลลิลิตร 
 
                   12. ท่ีวางหลอดทดลอง (Rack) 
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                   13. กระดาษกรอง เบอร 1 
 
                   14. Deionized water หรือ Milli-Q water (รุน PURELAB Ultra ยี่หอ ELGA, UK) 
    
                   15. เคร่ืองควบคุมอุณหภูมิ (incubator) (บริษัท CHARM SCIENCES, USA) 

 
                   16. เคร่ือง CHARM II (รุน CHARM 7600 COUNTER   บริษัท CHARM SCIENCES, 
USA) 

 
             4.2 วิธีการ  
 
                   1. ช่ังตัวอยางเนื้อกุงกามกรามสับละเอียด น้ําหนัก 10 กรัม  ลงในหลอดพลาสติก ขนาด 
50  มิลลิลิตร  

 
                   2. เติมสารละลาย MSU Extraction Buffer (MSUEB) ปริมาตร 20 มิลลิลิตร  
 
                   3. ปนเนื้อกุงกามกรามดวยเคร่ืองปนละเอียดเน้ือเยื่อ นาน 1 นาที  

 
                   4. นําหลอดพลาสติกแชในน้ํารอน อุณหภูมิ 80 + 2  องศาเซลเซียส  นาน 45 นาที  

  
                   5. นําหลอดพลาสติกแชในน้ําเย็น นาน 10 นาที 
 
                   6. นําเขาเคร่ืองปนเหวี่ยง ความเร็วรอบ 1,750 g  นาน 10 นาที 

 
                   7. เทของเหลวใส (supernatant)  ลงในหลอดพลาสติกอีกหลอด     เขียนเวลาใหตรงกัน 
(ปองกันการผิดพลาด) ถามีเศษเนื้อติดมาเปนปริมาณมาก สามารถกรองดวยกระดาษกรองเบอร 1 
 
                   8. วัดคาความเปนกรด-ดาง ของเหลวใสโดยใชกระดาษลิตมัส คาควรอยูในชวง  7.5   
                       ถาคาความเปนกรด-ดาง ต่ํากวา 7.5 ใหเติม M 2 Buffer ปริมาตร 10-30 ไมโครลิตร 
                       ถาคาความเปนกรด-ดาง สูงกวา 7.5 ใหเติม 1 M HCl  ปริมาตร 5-20 ไมโครลิตร           
                       ผสมใหเขากันและวดัความเปนกรด-ดางใหม ทําจนกวาจะไดความเปนกรด-ดาง 7.5  
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                   9. หากยังไมทําการวิเคราะห      เก็บตัวอยางสวนใสในชองแชแข็ง   อุณหภมิู- 20 องศา
เซลเซียส  

 

5. การวิเคราะหผลโดย  CHARM II assay 
 

             ในการวิเคราะหผลควรมีคา positive control และ negative control ทุกคร้ัง   และควรทําการ
วิเคราะหตัวอยาง 2 ซํ้า  เพื่อปองกันการผิดพลาด วิธีการดังนี ้

 

             1. เตรียมหลอดทดลองใหเพยีงพอกับจํานวนตัวอยางท่ีจะทําการวิเคราะห  
  

             2. ใสเม็ดยาชุดทดสอบออกซ่ีเตตราซัยคลินสีขาวลงในหลอดทดลอง 
 

             3. เติมน้ํากล่ัน (Milli-Q)  ปริมาตร 0.3 + 0.1 มิลลิลิตร (300 + 100 ไมโครลิตร)     เขยาหรือ
ผสมนาน 10 วนิาที  เพื่อใหเม็ดยาแตกตัว 
   
             4. เติมตัวอยางสวนใสท่ีสกัดไว 4.0 + 0.25 มิลลิลิตร (อาจใช positive control หรือ negative 
control)  

 

             5. ใสเม็ดยาชุดทดสอบสีสม (marked T- >) ลงในหลอดทดลองท่ีใสตัวอยางสวนใส 
 

             6. ผสมใหเขากนั โดยกดหลอดทดลองข้ึน - ลง นาน 10 วนิาที  
  

             7. นําเขาเคร่ืองควบคุมอุณหภูมิ  ท่ีอุณหภูมิ 35 + 1 องศาเซลเซียส นาน 5 นาที 
 

             8. นําเขาเคร่ืองปนเหวีย่ง ความเร็วรอบ 1,750 g (3.3 x 1000 รอบตอนาที ของเคร่ือง รุน 
IEC Centra CL-2 centrifuge International Equipment, USA)  

 
             9. เทสวนใสท่ีไดท้ิง  คว่ําหลอดทดลองเพ่ือใหของเหลวไหลลงมาท่ีปากหลอดทดลอง    ใช
กระดาษทิชชูวางดานลางท่ีวางหลอดทดลอง เพื่อชวยในการซับของเหลวท่ีปากหลอดทดลอง  (ควร
รีบเทสวนใสอยางรวดเร็วและเบามือ   เพื่อปองกันไมใหตะกอนดานลางแตกตัวหรือแยกตัว)     ถามี
เศษไขมันเกาะอยูบริเวณขางหลอดทดลอง  ใหใชสําลีพนัปลายไมเช็ดบริเวณขางหลอด ระวังอยาให
โดนตะกอนท่ีอยูกนหลอดทดลอง 
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             10. เติมน้ํากล่ัน (Milli-Q) ปริมาตร 0.3 + 0.1 มิลลิลิตร (300 + 100 ไมโครลิตร)    เขยาหรือ
ผสมนาน 10  วินาที  เพื่อใหตะกอนกระจายตัว  (ข้ันตอนท่ี 10-13 ควรทําทีละหลอดทดลอง) 

 
             11. เติม Opti-Fluor ปริมาตร 3.0 + 0.5 มิลลิลิตร   ปดจุกยาง  เขยาหรือผสมใหเขากัน 
 
             12. นําหลอดทดลองเขาเคร่ืองอานผล รอผลในการอานคา  1 นาที  และบันทึกผลใหตรงกับ
ตัวอยางท่ีอานคา 
 

             13. ในการอานผลการวิเคราะห  อาน cpm บน [3H] channel  เปรียบเทียบกบัคาของ control  

point กับ positive control และ negative control 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

88



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาคผนวก ข 
ข้ันตอนการทาํ Negative Control และ Positive Control 
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1.  การทํา Negative Control  
 
             1. เติม Tissue Performance Negative Concentrate (TPNC) ปริมาตร 2 มิลลิลิตร         ลงใน
หลอดทดลองขนาด 16 x 125 มิลลิเมตร 

 
             2. เติม MSU Extraction Buffer (MSUEB) ปริมาตร 6 มิลลิลิตร เพื่อทํา negative control 

 
             3. การใช negative control จะตองตั้งไวท่ีอุณหภมิูหอง 15-25   องศาเซลเซียส ควรใชภายใน  
8 ช่ัวโมง 

 
2.  การทํา Positive Control  

 
             1. เติม TPNC ปริมาตร 6  มิลลิลิตร ในหลอดทดลองขนาด 13 x 100 มิลลิเมตร 
 
             2. เติม MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard ปริมาตร 150  ไมโครลิตร ผสมให
เขากันจะไดความเขมขน 100 ppb (0.1 ppm)  
 
ส่ิงสําคัญในการวัดระดับคา Negative Control และ Positive Control  

 
             1. คา negative control จะตองมีคาไมเกิน + 20 เปอรเซ็นต ของคาเฉล่ีย positive control 
 
             2. คา positive control จะตองมีคาตํ่ากวาคา control point 
 
             3. คา control point จะตองมีคาไมเกิน - 40 % ของคาเฉล่ีย negative control 
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ภาพผนวกท่ี ข1  กราฟมาตรฐานแสดงความเขมขนของออกซ่ีเตตราซัยคลินในฮีโมลิมฟ 
                           กุงกามกราม 
 

Standard OTC in hemolymph

y = 0.6011x + 1.0351

R2 = 0.9556
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ภาคผนวกท่ี ข2  กราฟมาตรฐานแสดงความเขมขนของออกซ่ีเตตราซัยคลินในเนื้อกุงกามกราม 
 

Standard OTC in meat shrimp

y = 0.2154x + 1.0594

R2 = 0.9691
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ตารางผนวกท่ี ข1  ระดับความเขมขนของยาออกซ่ีเตตราซัยคลิน (cpm) ในเนื้อกุงกามกรามโดยวิธี  
                              CHARM II assay  
            

ระดับความเขมขน ปริมาณ 
Negative control 

Positive control  (100 ppb) 
> 2358 

695 - 884 
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ภาคผนวก ค 
การเตรียมสารละลาย 
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1. การเตรียมสารละลาย (Buffer pH 4.0) เพื่อสกัดเนื้อกุงกามกรามวิเคราะหโดยวิธีทางจุลชีววิทยา  
 

                                      Na2HPO4.2H2O           15       กรัม 

                                      Citric acid           13                    กรัม 
                                      EDTA            3.72      กรัม 

                                      H2O            969      มิลลิลิตร 

 
             ปรับความเปนกรด-ดาง ดวย 0.1 M HCl 
 
2. การเตรียมสารละลาย 1 M HCl  ปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร 
 
             1. เตรียมน้ํากล่ัน ประมาณ 500 มิลลิลิตร ใส volumetric flask ปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร 
 
             2. เติม HCl ปริมาตร 37 มิลลิลิตร (37%) ผสมใหเขากัน 
 
             3. เติมน้ํากล่ันใหครบ 1,000 มิลลิลิตร 
 
 

3. การเตรียมสารละลาย 0.1 M HCl  ปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร 
 
             1. เติมน้ํากล่ัน ประมาณ 500 มิลลิลิตร ใส volumetric flask ปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร 
 
             2. เติม 1 M HCl ปริมาตร 100 มิลลิลิตร ผสมใหเขากัน 
 
             3. เติมน้ํากล่ันใหครบ 1,000 มิลลิลิตร 
 
4. การเตรียมสารมาตรฐานและสารละลาย เพื่อใชในการวิเคราะหโดยวธีิ CHARM II 
 
             1. MSU Extraction Buffer (MSUEB)    เก็บในที่แหงอุณหภูมิ 2-6 องศาเซลเซียส      เม่ือจะ
นํามาใชใหเติมนํ้ากล่ัน หรือ Deionized water ปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร ผสมใหเขากัน กอนใชใหตั้ง
ท้ิงไวท่ีอุณหภมิูหอง 
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(เม่ือผสม MSUEB แลว สามารถเก็บไวท่ีอุณหภูมิ 0-7 องศาเซลเซียส ไดนาน 2 เดือน หามแชแข็ง) 
 
             2. Tablet Reagent (TMSU)  เก็บท่ีอุณหภูมิ -15 องศาเซลเซียส  หรือตํ่ากวานัน้      นําเม็ดยา
ทดสอบยาออกซ่ีเตตราซัยคลินออกจากชองแชแข็งตามจํานวนท่ีจะใชทดลองกอน 1 วัน โดยการแช
เย็นไวท่ีอุณหภูมิ 0-4 องศาเซลเซียส  เม็ดยาทดสอบสามารถเก็บไวท่ีอุณหภูมิหองได แตไมควรนาน
เกิน 12 ช่ัวโมง 
 
             3. Tissue Performance Negative Concentrate (TPNC)        เก็บในท่ีแหงอุณหภูมิ 2-6 องศา
เซลเซียส  เม่ือจะนํามาใชใหเติมน้ํากล่ันหรือ Deionized water ปริมาตร 10 มิลลิลิตร  ผสมใหเขากนั  
ตั้งไวในตูเย็นหรือบนน้ําแข็งนาน 15 นาทีกอนใช       TPNC ใชเพื่อเจอืจางทํา positive control  และ 
negative control   เพื่อใชเปนคามาตรฐาน  (สามารถเก็บไวท่ีอุณหภูมิ 0-7 องศาเซลเซียส ไดนาน 48 
ช่ัวโมง  และสามารถเก็บแชแข็งท่ีอุณหภูมิ -15 องศาเซลเซียส หรือตํ่ากวานั้นไดนาน 2 เดือน) 
 
             4. MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard (MSUMA)  เก็บในท่ีแหงอุณหภูมิ 2-6 
องศาเซลเซียส เม่ือจะนํามาใชใหเติมน้ํากล่ันหรือ Deionized water ปริมาตร 10 มิลลิลิตร     ผสมให
เขากัน      กอนนําไปใชใหตั้งไวในตูเย็นหรือน้ําแข็งนาน 15 นาที (MSUMA สามารถเก็บท่ีอุณหภูมิ  
0 - 7 องศาเซลเซียส นาน 48 ช่ัวโมง และสามารถเก็บแชแข็งท่ีอุณหภูมิ - 15 องศาเซลเซียส   หรือตํ่า
กวานัน้ ไดนาน 2 เดือน) MSU Multi-Antimicrobial Concentrate Standard ประกอบดวย 4,000 ppb 
chlortetracycline  
 
          5. M 2 Buffer เม่ือจะนํามาใชใหเติมน้ํากล่ันหรือ Deionized water ปริมาตร 50 มิลลิลิตร  
(M 2 Buffer สามารถเก็บไวท่ีอุณหภูมิ 0-7 องศาเซลเซียส ไดนาน 2 เดอืน  หามแชแข็ง) 
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ขอมูลการใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ํา 

 
ตารางผนวกที่ ค1  การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ําในประเทศตาง ๆ 

 
ประเทศ ยาปฏชิีวนะ วัตถุประสงคของการใชยา อางอิงจาก 

United Kingdom oxytetracyclin, oxolinic acid, amoxicillin and 
co-trimazine (trimethoprim-sulfadiazine) 

not mentioned FAO/NACA/WHO, 1997 

Norway benzylpenicillin+dihydrostreptomycin, 
florfenicol, flumequine, oxolinic acid, 
oxytetracycline and co-trimazine 

not mentioned FAO/NACA/WHO, 1997 

United States 
(FDA approved) 

sulfadimethoxine and ormethoprim -to control furunculosis (Aeromonas salmonicida) in 
salmonids. 
-to control enterid septicaemia (Edwardsiella icttaluri)in 
catfish 

Committee on drug use in feed 
animals, 1999 

 oxytetracycline -to control ulcer disease, furunculosis, bacterial haemorrhagic 
septicaemia and pseudomonas disease in salmonids. 
-to control bacterial haemorrhagic septicaemis and 
pseudomonas disease in catfish 

 

Mexico enrofloxacin and oxytetracycline       Gomez-Gill et al., 2001 

 
ที่มา : Hernandez (2005) 
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ตารางผนวกที่ ค2  การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ําในประเทศอินเดีย 
 

                     ยาปฏชิีวนะ วัตถุประสงคของการใชยา วิธีการใหยา 
oxytetracycline myxobolus spp. supplemented in the feed 
sulfadiazine+trimethoprim ulcerative and systemic type (Aeromonas hydrophila) water dispersible powder 
chlortetracycline not defined supplemented in the feed 
oxytetracycline columnaris disease supplemented in the feed 

 
ที่มา : Hernandez (2005) 
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ตารางผนวกที่ ค3  การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ําในประเทศอินโดนีเซีย 
 

ยาปฏชิีวนะ วัตถุประสงคของการใชยา วิธีการใหยา 
oxytetracyclin(1) bacterial fish and shrimp disease bath and oral 
chloramphenicol(2) bacterial disease in shrimp and ornamental fish immersion 
erythromycin bacterial fish and shrimp disease bath 
streptomycin bacterial disease in shrimp and ornamental fish long bath 
neomycin bacterial disease in shrimp and ornamental fish bath 
enrofloxacin high skills required bath 

 
Note ; (1) Negative effects : antibiotic application has resulted in emergence of drug-resistant bacteria and detection of antibiotic residue in exported  
               fish products has resulted in rejection for the Japanese market 
           (2) Currently banned for use in aquaculture in Indonesia 
Source : Southeast Asia Fisheries Development Center, Aquaculture Department, 2000 
 
ที่มา : Hernandez (2005) 
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ตารางผนวกที่ ค4  การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ําชนิด yellowtail, rainbow trout และ kuruma prawn ในประเทศญี่ปุน 
 

ยาปฏชิีวนะ(1) ชนิดสัตวน้ํา วิธีการใหยา ระยะปลอดยา (วัน) 
amoxicillin yellowtail oral 5 
ampicillin yellowtail oral 5 
erythromycin yellowtail oral 30 
oxytetracycline hydrochloride yellowtail oral 20 
oxolinic acid yellowtail oral 16 
spiramycin yellowtail oral 30 
novobiocin yellowtail oral 15 
flumequine yellowtail oral - 
lincomycin hydrochloride yellowtail oral 10 
florfenicol yellowtail oral 5 
thiamphenicol yellowtail oral 15 
oxytetracycline hydrochloride rainbow trout oral 30 
oxolinic acid rainbow trout oral 21 
sulfadimethoxine rainbow trout oral 30 
sulfamonomethoxine rainbow trout innersion 15 
florfenicol rainbow trout oral 14 
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ตารางผนวกที่ ค4 (ตอ) 
 

ยาปฏชิีวนะ(1) ชนิดสัตวน้ํา วิธีการใหยา ระยะปลอดยา (วัน) 
oxytetracycline hydrochloride kuruma prawn oral 25 
oxolinic acid kuruma prawn oral 30 

 
Note : (1) Items regulated by the drug laws 
Source : Southeast Asian Fisheries Development Center, Aquaculture Department, 2000 
 
ที่มา : Hernandez (2005) 
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ตารางผนวกที่ ค5  การใชยาปฏิชีวนะในการเพาะเลี้ยงสัตวน้ําในประเทศจีน 
 

ยาปฏชิีวนะ ยาฆาเชื้อในปลาและไข การแช การฉีด การปอนใหกิน 
sulfonamide   + 
nystatine +    
terramycin + +  + 
aureomycin +   + 
penicillin  + +  
streptomycin + + +  
doxycycline    + 
erythromycin  +  + 
chloramphenicol(1)  + + + 
oxolinic acid    + 

 
Note : (1) Currently banned for use in aquaculture in China 
Source : Southeast Asia Fisheries Development Center, Aquaculture Department, 2000 
 
ที่มา : Hernandez (2005) 
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ประวัติการศึกษา และการทํางาน 

 
ช่ือ –นามสกุล นางสาวนฤมล   กลางแกว 
วัน เดือน ป ท่ีเกิด 22  พฤศจิกายน  2514 
สถานท่ีเกิด  จังหวดัชุมพร 
ประวัติการศึกษา วท.บ.วิทยาศาสตรสุขภาพสัตว 

คณะเกษตรศาสตรบางพระ 
สถาบันเทคโนโลยีราชมงคล 

ตําแหนงหนาท่ีการงานปจจบัุน นักวิทยาศาสตร ระดับ 6 
ภาควิชาเภสัชวิทยา   คณะสัตวแพทยศาสตร 
มหาวิทยาลัยเกษตรศาสตร  วิทยาเขตบางเขน 

สถานท่ีทํางานปจจุบัน 50  ถ.พหลโยธิน  ลาดยาว  จตุจักร  กทม. 10900 
ภาควิชาเภสัชวิทยา   คณะสัตวแพทยศาสตร 
มหาวิทยาลัยเกษตรศาสตร  วิทยาเขตบางเขน 
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