
Fac. of Grad. Studies, Mahidol Univ  Thesis/ v 
 

การเปรียบเทียบวิธีทดสอบชีวพิษภายในตวัในเภสชัภณัฑท่ี์ให้ทางหลอดเลือดด า 
COMPARISON OF ENDOTOXIN QUANTITATIVE TEST METHODS IN INTRAVENOUS PHARMACEUTICAL 
PRODUCTS 
สุภาพร พรมโพธิน 5536694 PYBS/M 
 
วท.ม. (เภสชัศาสตร์ชีวภาพ) 
 
คณะกรรมการท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ์ : จตุรงค ์ประเทืองเดชกุล, Ph.D., สุมาลย ์สาระยา, Ph.D., วิชิต โนสูงเนิน, Ph.D., ประพิมพพ์กัตร์ 
เถ่ือนสุคนธ,์ Ph.D. 
 

บทคดัยอ่ 
 ชีวพิษภายในตวัคือสารก่อไขท้างชีวภาพท่ีไดจ้ากส่วนลิพิดเอของผนงัดา้นนอกลิพอพอลิแซ็กคาไรด ์ (LPS) ใน
แบคทีเรียแกรมลบ การปนเป้ือนชีวพิษภายในระบบหมุนเวียนเลือดจะสามารถกระตุน้ระบบภูมิคุม้กนั โดยการหลัง่สารไซโตไคน์ท่ี
กระตุน้การอกัเสบ ท าใหเ้กิดไข ้ การท างานของอวยัวะหลายชนิดลม้เหลว (MOF) และกลุ่มอาการอวยัวะท าหนา้ท่ีผิดปกติ  (MODS) 
ดงันั้นชีวพิษภายในตวัท่ีปนเป้ือนในเภสชัภณัฑท่ี์ให้ทางหลอดเลือดด า จะเพ่ิมความรุนแรงและอตัราการตายของผูป่้วย เพ่ือลดปัญหา
น้ี การหาปริมาณชีวพิษภายในตวัท่ีปนเป้ือนในเภสชัภณัฑป์ราศจากเช้ือเป็นขอ้ก าหนดในกระบวนการควบคุมคุณภาพ ส าหรับวิธี
มาตรฐาน ชีวพิษภายในตวัถูกวดัปริมาณโดยใชก้ารทดสอบ Limulus amebocyte lysate (LAL) คือวิธี gel clot  turbidimetric และ 
chromogenic เม่ือเร็ว ๆ น้ี วิธีทางเลือก recombinant Factor C (rFC) ถูกน ามาใชส้ าหรับวดัปริมาณชีวพิษภายในตวั จุดมุ่งหมายของ
การศึกษาน้ีคือการประเมินเชิงเปรียบเทียบของวิธี LAL kinetic turbidimetric และ rFC endpoint fluorescence เพื่อวดัปริมาณชีวพิษ
ภายในตวัใน 5 ตวัอยา่งเภสชัภณัฑท่ี์ให้ทางหลอดเลือดด า ไดแ้ก่ Lidocaine, Ciprofloxacin, Levofloxacin, Ondansetron and 
Meropenem ส าหรับฉีด ตวัอยา่งทั้ง 2 กลุ่มถูกใชใ้นการศึกษาคร้ังน้ีประกอบดว้ย กลุ่ม A เติม 0.495 EU/มล. ของชีวพิษภายในตวั
มาตรฐานลงในตวัอยา่งท่ีเจือจางดว้ยความเขม้ขน้ท่ีเหมาะสม และ กลุ่ม B เติม 0.495 EU/มล. ของชีวพิษภายในตวัมาตรฐานลงใน
ตวัอยา่งท่ีมีการเติม10 EU/มลก่อนเจือจางดว้ยความเขม้ขน้ท่ีเหมาะสม ส าหรับกลุ่ม A การทดสอบสถิติ Wilcoxon matched‐pairs 
signed rank test (P < 0.05) แสดงถึงทั้งสองวิธีส าหรับการตรวจหาชีวพิษภายในตวันั้นแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัในตวัอยา่งทั้งหมดท่ีใช้
ทดสอบ ขอ้มูลท่ีไดจ้ากการตรวจหาชีวพิษภายในตวัโดยวิธี rFC endpoint fluorescence เบ่ียงเบนจากเส้น 0 นอ้ยกวา่ ซ่ึงแสดงถึงค่า
ความต่างจาก 0.495 EU/มล. ของชีวพิษภายในตวัมาตรฐานท่ีเติมลงในตวัอยา่งท่ีเจือจางดว้ยความเขม้ขน้ท่ีเหมาะสม เม่ือเปรียบเทียบ
กบัวิธี LAL kinetic turbidimetric ยิง่ไปกวา่นั้น ค่าความถูกตอ้ง (% recovery) ของการตรวจหาชีวพิษภายในตวัดว้ยวิธี rFC endpoint 
fluorescence นั้นให้ผลสูงกวา่วิธี LAL kinetic turbidimetric ดงันั้นวิธี rFC endpoint fluorescence ให้ผลท่ีแมน่ย  าสูงส าหรับการ
ตรวจหาชีวพิษภายในตวัซ่ึงแสดงโดย% recovery ท่ีใกลเ้คียง 100% นอกจากนั้นการวิเคราะห์ทางสถิติส าหรับกลุ่ม B แสดงให้เห็น
ความแตกต่างอยา่งไม่มีนยัส าคญัระหว่างการเปรียบเทียบ 2 วิธีโดยสถิติ Wilcoxon matched‐pairs signed rank test (P < 0.05)ใน
ตวัอยา่งทั้งหมดท่ีใชท้ดสอบ อยา่งไรก็ตาม การเบ่ียงเบนจากเส้น 0 ของการตราจหาชีวพิษภายในตวัดว้ยวิธี LAL kinetic turbidimetric 
นอ้ยกวา่วิธี rFC endpoint fluorescence ยิง่ไปกวา่นั้นค่าความถูกตอ้ง (% recovery) ของการตรวจหาชีวพิษภายในตวัดว้ยวิธี LAL 
kinetic turbidimetric แสดงผล แม่นย  าสูงส าหรับการตรวจหาชีวพิษภายในตวัซ่ึงแสดงโดย% recovery ท่ีใกลเ้คียง 100% ผลการวิจยั
สรุปไดว้า่วิธี rFC endpoint fluorescence เป็นเทคนิคท่ีเหมาะส าหรับตรวจหาชีวพิษภายในตวัโดยเฉพาะปริมาณน้อยและอาจไดรั้บการ
พฒันาส าหรับการเป็นวิธีการมาตรฐานของสารพิษของการตรวจหาชีวพิษภายในตวัหรือสารก่อไขใ้นเภสชัภณัฑท่ี์ให้ทางหลอดเลือด
ด าในอนาคตอนัใกลน้ี้ 
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