
(1) 
 

 
 
 
 
 

ผลของอณุหภมิู เวลา และความเป็นกรดต่อความเสถียรของเพอรเ์มทรินใน
ตวัอย่างเลือด 

Effects of  Temperature, Time and Acidity on Stability of Permethrin in 
Blood 

 

 
 
 

ศรินทิพย ์ จนัทรแ์ก้ว 
Sarinthip Chunkhew 

 
 
 
 

วิทยานิพนธน้ี์ส าหรบัการศึกษาตามหลกัสตูรปริญญา 
วิทยาศาสตรมหาบณัฑิต  สาขานิติวิทยาศาสตร ์

มหาวิทยาลยัสงขลานครินทร ์
A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements  

for the Degree of  Master of Science in  Forensic Science 
Prince of Songkla University 

2554 
ลิขสิทธ์ิของมหาวิทยาลยัสงขลานครินทร ์ 



(2) 
 

ช่ือวิทยานิพนธ์ ผลของอุณหภมู ิเวลา และความเป็นกรดต่อความเสถยีรของ 
                              เพอรเ์มทรนิในตวัอยา่งเลอืด 

ผูเ้ขียน นางสาวศรนิทพิย ์จนัทรแ์ก้ว 

สาขาวิชา นิตวิทิยาศาสตร ์

 
 

อาจารยท่ี์ปรึกษาวิทยานิพนธห์ลกั คณะกรรมการสอบ 

 
……………………………...........................      ..…………………....……….ประธานกรรมการ 
(รองศาสตราจารย ์ดร.เบญจมาศ  จนัทรฉ์ว)ี      (ผูช้่วยศาสตราจารย ์ดร.อรพณิ  วงศส์วสัดิกุ์ล) 
  
                                                            .…………………...……….………...กรรมการ 
อาจารยท่ี์ปรึกษาวิทยานิพนธร่์วม                   (รองศาสตราจารย ์ดร.เบญจมาศ  จนัทรฉ์ว)ี  
 
…………………………...............................     ............…………..……………..…...กรรมการ 
(ดร.สถาพร พฤฒพิรรลาย)                           (ดร.สถาพร  พฤฒพิรรลาย) 
 
 .....…………………....……………...กรรมการ 
                                                         (ผูช้่วยศาสตราจารย ์ดร.กจิจา  สว่างเจรญิ) 
 

บณัฑติวทิยาลยั มหาวทิยาลยัสงขลานครนิทร ์อนุมตัใิหน้ับวทิยานิพนธฉ์บบันี้      
เป็นส่วนหนึ่ งของการศึกษา ตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต  สาขาวิชา          
นิตวิทิยาศาสตร ์
 
 
 ……………………………….………… 
 (ศาสตราจารย ์ดร.อมรรตัน์  พงศด์ารา) 
 คณบดบีณัฑติวทิยาลยั 

 
 



(3) 
 

ช่ือวิทยานิพนธ ์ ผลของอุณหภูมิ เวลา และความเป็นกรดต่อความเสถียรของ           
เพอรเ์มทรนิในตวัอยา่งเลอืด 

ผูเ้ขียน นางสาวศรนิทพิย ์จนัทรแ์กว้ 
สาขาวิชา นิตวิทิยาศาสตร ์ 
ปีการศึกษา 2553 
 

บทคดัย่อ 
 

 Permethrin เมื่ออยู่ในร่างกายจะเกดิเมแทบอลซิมึที่ตบัให้ phenoxybenzyl alcohol 
โดยปฏกิริยิา hydrolysis ดว้ยเอนไซม ์carboxylesterase เนื่องจากในเลอืดมเีอนไซม์ชนิดนี้อยู่
ด้วยจงึอาจมผีลต่อความถูกต้องของการวเิคราะห์ permethrin ในตวัอย่างเลอืด งานวจิยันี้มี
วตัถุประสงคศ์กึษาปจัจยัดา้นอุณหภมู ิเวลา และความเป็นกรด ต่อความเสถยีรของ permethrin 
ในตัวอย่างเลอืด การศึกษาอิทธิพลของอุณหภูมแิละระยะเวลาท าโดยตัง้ตัวอย่างเลอืดไว้ที่
อุณหภูม ิ25, 4 และ -20ºC เป็นระยะเวลา 0, 0.5, 1, 2 และ 4 ชัว่โมง ตามล าดบั และพบว่าค่า 
metabolic ratio ของ trans- และ cis-permethrin มคี่าเพิม่ขึน้เมื่อเวลาผ่านไป และมคี่าต ่าสุดที่
อุณหภูม ิ-20ºC การศกึษาอทิธพิลของกรดไตรฟลูออโรอะซติคิ (100:1 และ 200:1) และกรด
เปอรค์ลอรคิ (50:1, 100:1, 200:1, 225:1 และ 250:1) และอทิธพิลของกรดเปอรค์ลอรคิ (200:1 
และ 225:1) ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ พบว่าการเตมิกรดเปอรค์ลอรคิ อตัราส่วน 
200:1 รว่มกบัการแช่ตวัอยา่งเลอืดในน ้าแขง็ท าใหม้คี่า metabolic ratio ต ่าทีสุ่ด 

การวเิคราะห์หา permethrin โดยเทคนิคโครมาโทกราฟีของเหลวสมรรถนะสูงผลการ
ทดลองพบว่าสารทัง้หมดแยกออกจากกนัไดด้ภีายใน 23 นาท ีกราฟมาตรฐานมชี่วงความเป็น
เสน้ตรงในช่วงความเขม้ขน้ 0.2-10 µg/mL ส าหรบั trans-permethrin และ 0.7-160 µg/mL 
ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol โดยมคี่าสมัประสทิธิส์หสมัพนัธท์ีด่ ี(r   0.9991) ค่าความ
เที่ยงของการวเิคราะหภ์ายในวนัเดยีวกนัและระหว่างวนั ซึ่งแสดงในรปูค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน
สมัพทัธ ์(%RSD) มคี่าอยู่ในช่วง 1.90-14.73 % ส าหรบั trans-permethrin และ 1.29-11.44 % 
ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol ค่าความถูกต้องของการวเิคราะห์ซึ่งแสดงในรูปค่าการ
เบีย่งเบน (%DEV) อยู่ในช่วง (+) 1 ถงึ (+) 9.75 % ส าหรบั trans-permethrin และ (-) 0.8 ถงึ 
(+) 10.00 % ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol ค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดทีส่ามารถหาปรมิาณได้
อย่างถูกต้องมคี่า 0.2 µg/mL ส าหรบั trans-permethrin และ 0.7 µg/mL ส าหรบั 
phenoxybenzyl alcohol ค่ารอ้ยละของการคนืกลบัอยู่ในช่วง 77.03% - 78.66% ส าหรบั trans-
permethrin และ 82.40 - 86.78% ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol  
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 วธิกีารเตรยีมตวัอย่างเลอืดโดยการเตมิกรดและลดอุณหภูมิถูกน ามาใชใ้นการวดัระดบั
ของ permethrin ในเลอืดทีไ่ดจ้ากหนูขาวทีไ่ดร้บั permethrin ในขนาด 215 mg/kg โดยการ
ป้อนทางปาก และเกบ็ตวัอย่างเลอืดทีเ่วลา 0, 2, 3 และ 6 ชัว่โมง ตามล าดบั โดยเปรยีบเทยีบ
ระดบัของ permethrin ในตัวอย่างเลือดที่ผ่านการเตรยีมตัวอย่างโดยการเติมกรดและลด
อุณหภมูกิบัทีไ่ม่ผ่านการเตรยีมตามวธิดีงักล่าว พบว่า ระดบัของ permethrin ในตวัอย่างทีผ่่าน
การเตรยีมนัน้มคีวามเขม้ขน้อยู่ระหว่าง 0.21 ถงึ 0.97 µg/mL ในขณะทีต่วัอย่างทีไ่ม่ผ่านการ
เตรยีมตรวจไม่พบระดบัของ permethrin และเมื่อให้ permethrin ในขนาด 344 mg/kg โดยการ
ป้อนทางปาก และเกบ็ตวัอย่างเลอืดทีเ่วลา 0, 1, 2, 3, 6, 12 และ 24 ชัว่โมง ตามล าดบั 
ตัวอย่างเลือดที่ผ่านการเตรียมตัวอย่างโดยการเติมกรดและลดอุณหภูมิพบว่าระดับของ 
permethrin มคีวามเขม้ขน้อยู่ระหว่าง 0.3 ถงึ 0.79 µg/mL มคีวามเขม้ขน้ในพลาสมาสูงสุดที่
เวลา 3 ชัว่โมง (Tmax) ซึง่มคี่าเท่ากบั 0.79 µg/mL (Cmax)  
 สรปุวธิกีารเตรยีมตวัอยา่งเลอืดถูกน ามาประยุกต์ใชว้ดัระดบัของ permethrin ในเลอืดที่
เวลาต่างๆ ได ้จงึมปีระโยชน์ต่อการศกึษาเภสชัจลนศาสตรข์อง permethrin ในสตัวท์ดลองหรอื
ในคน 
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ABSTRACT 

 
Permethrin is metabolized to phenoxybenzyl alcohol by hydrolysis via 

carboxylesterase in liver. Since this enzyme also exists in blood sample, that may affect 
the accuracy of permethrin quantification. This study was aimed to study effects of 
temperature, time and acidity on stability of permethin in blood sample. To investigate 
effects of temperature and time, blood samples were left at 25, 4 and -20 ºC for 0, 0.5, 
1, 2 and 4 h, respectively. Metabolic ratios for trans- and cis-permethrin increased when 
the time increased, and were the lowest at -20 ºC. Effects of trifluoroacetic acid (100:1 
and 200:1) and perchloric acid (50:1, 100:1, 200:1, 225:1 and 250:1), and those of 
perchloric acid (200:1 and 225:1) in combination with cooling the sample in ice showed 
that adding perchloric acid (200:1) combining with cooling in ice resulted in the lowest 
metabolic ratio.    

Determination of permethrin by high performance liquid chromatography showed 
that all analytes were well separated within 23 min. Calibration curves were linear over 
the concentration ranges of 0.2-10 µg/mL for trans-permethrin and 0.7-160 µg/mL for 
phenoxybenzyl alcohol with good correlation coefficient (r   0.9991). The intra- and 
inter-day precisions of the method were 1.90-14.73 %RSD for trans-permethrin and 
1.29-11.44 %RSD for phenoxybenzyl alcohol. The accuracy ranged from (+) 1 to (+) 
9.75 %DEV for trans-permethrin and (-) 0.8 to (+) 10.00 %DEV. The lower limits of 
quantification (LLOQ) were 0.2 µg/mL for trans-permethrin and 0.7 µg/mL for 
phenoxybenzyl alcohol. The percentages of recovery were 77.03%-78.66% for trans-
permethrin and 82.40-86.78% for phenoxybenzyl alcohol. 
 Method of blood sample preparation by acidifying and reducing the temperature 
was applied to determine blood permethrin in a rat receiving a single oral dose of 215 
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mg/kg and blood samples were collected at 0, 2, 3 and 6 h, respectively. When 
compared levels of permethrin in blood sample prepared by procedure of acidifying and 
reducing temperature, with those without such preparation procedure, it was observed 
that the concentrations in prepared blood were between 0.21 and 0.97 µg/mL, while the 
concentration was undetectable in unprepared blood samples. Another animal received 
permethrin at a single oral of 344 mg/kg, and blood samples were collected at 0, 1, 2, 
3, 6, 12 and 24 h, respectively. It was found that blood concentrations ranged from 0.3 
to 0.79 µg/mL. Maximum concentration (Cmax) was 0.79 µg/mL and time to maximum 
concentration (Tmax) was 3 h.    

In conclusion, the development of blood sample preparation procedure was 
used to more accurately determined levels of permethrin, and applicable to study its 
pharmacokinetics in animal model.   
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บทท่ี 1 

 
บทน า 

 
1.1 บทน าต้นเร่ือง     
  เนื่องจากประชากรส่วนใหญ่ในประเทศไทยมอีาชพีเกษตรกรรม ดงันัน้จงึมคีวามจ าเป็น
ในการน าสารก าจดัแมลงมาใชใ้นการป้องกนัการท าลายแมลงศตัรพูชื เพื่อรกัษาและเพิม่จ านวน
ของผลผลติ สารก าจดัแมลงส่วนใหญ่โดยเฉพาะอย่างยิง่สารอินทรยี์สงัเคราะห์เป็นสารซึ่งมี
ความเป็นพษิสูงและบางชนิดยงัมคีวามคงทนในสิง่แวดลอ้ม การน ามาใช้นอกจากให้ประโยชน์
แล้วย่อมมโีทษควบคู่ด้วยเสมอ สารก าจดัแมลงอาจเป็นอนัตรายต่อมนุษย์และสตัว์ได้ทัง้โดย
ทางตรงและทางอ้อม ทางตรงเกดิจากการได้รบัสารระหว่างการใช้ ทางอ้อมเกดิจากการได้รบั
สารก าจดัแมลงตกคา้งทีม่อียู่ในอาหารทีใ่ชบ้รโิภค การไดร้บัพษิเฉียบพลนัโดยตรงเป็นอนัตราย
ทีเ่ด่นชดัทีสุ่ดอาจมผีลใหต้อ้งสูญเสยีชวีติ เสยีเวลา ลดความสามารถในการท างาน ตลอดจนเสยี
ค่าใชจ้า่ยในการรกัษาพยาบาล สาเหตุของการไดร้บัสารก าจดัแมลงอาจเกดิมาจากหลายสาเหตุ 
ไดแ้ก่ 1) การฆ่าตวัตายโดยเจตนา 2) การประกอบอาชพี ไดแ้ก่ ผูท้ีป่ระกอบอาชพีทีเ่กี่ยวขอ้ง
กบัการเกษตร 3) อุบตัเิหตุไดร้บัสารโดยไม่เจตนา เช่น โดยการกนิเนื่องจากเขา้ใจผดิว่าเป็นยา
รกัษาโรค 4) กนิอาหารที่มสีารก าจดัแมลงโดยการปนเป้ือนมากบัผกัและผลไมท้ีม่วีธิปีฏบิตัใิน
การใชส้ารไม่ถูกต้อง เช่น เก็บเกี่ยวผลผลติทนัทหีลงัจากการใชส้าร 5) การฆาตรกรรม ไดร้บั
พษิโดยผูอ้ื่นเจตนา (สุภาณ,ี 2540) นอกจากสาเหตุเหล่านี้แลว้อาจมกีารน าสารก าจดัแมลงมาใช้
ในทางที่ผดิกฏหมายโดยได้น ามาเป็นส่วนผสมในสารเสพติด เช่น สี่คูณร้อย ซึ่งมหีลายสูตร
ไดแ้ก่ น ้าต้มใบกระท่อมผสมกบัโคก้ ยาแก้ไอทีผ่สมโคเดอนีและยากนัยุง และพบว่าในส่วนของ
ยากนัยุงมสี่วนผสมของสารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroids ดงันัน้จากสาเหตุทัง้หมดที่
กล่าวมาขา้งต้นโอกาสการไดร้บัสารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroids มคี่อนขา้งสูงท าให้
คนมคีวามเสีย่งต่อการเกดิพษิจากสารกลุ่ม synthetic pyrethroids โดยในการศกึษานี้เลอืกใช ้
permethrin เป็นตวัแทนของสารกลุ่ม synthetic pyrethroids 

สาร permethrin เป็นสารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroids ที่พฒันามาจากสาร 
pyrethrum ซึง่สกดัจากดอกไมก้ลุ่มเบญจมาศ (Chrysanthemum spp.) synthetic pyrethroids  
มคีวามเสถยีรต่อแสงมากกว่าสาร pyrethrum และมคีวามเป็นพษิต่อสตัวเ์ลีย้งลูกดว้ยนมต ่ากว่า 
(Wolansky and Harrill, 2008) สาร pyrethroids แบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม คอื type I และ type II 
โครงสรา้งทางเคมขีองทัง้ 2 กลุ่มแตกต่างกนัตรงที ่type II ม ี cyanide อยู่ดว้ย จงึเรยีกอกีชื่อ
หนึ่งว่า -cyanopyrethroids โครงสรา้งที่แตกต่างกนันี้ท าให้สาร 2 กลุ่ม มคีวามเป็นพษิ
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แตกต่างกนั ความเป็นพษิในคนมกัเกดิจาก type II มากกว่า type I จากการศกึษาใน
สตัวท์ดลองพบว่าสาร pyrethroids type I ท าใหเ้กดิกลุ่มอาการ tremor symdrome ไดแ้ก่     
fine tremor, hyperreflexia และ sympathetic activation ส่วน pyrethroids type II ท าใหเ้กดิ
กลุ่มอาการ choreoathetosis/salivation syndrome ซึ่งได้แก่ salivation, coarse tremor, 
choreoathetosis, hyperreflexia, sympathetic activation และ convulsion (Soderlund et al., 
2002) สารกลุ่ม synthetic pyrethroids เมื่อเขา้สู่ร่างกายจะเกดิเมแทบอลซิมึทีต่บัเป็นส่วนใหญ่
โดยการเกิดปฏกิิรยิา hydrolysis ด้วยเอนไซม์ carboxylesterase ท าให้ได้ phenoxybenzyl 
alcohol ซึง่ไม่มพีษิ ก่อนจะถูกขบัออก (Choi et al., 2002; Nakamura et al., 2007) 
carboxylesterase นอกจากจะมอียู่ทีต่บัแลว้ยงัมอียู่ที่อวยัวะอื่นๆไดแ้ก่ ไต ล าไสเ้ลก็ และเลอืด 
(Satoh et al., 2006; Crow et al., 2007) ในดา้นการแพทย ์พษิวทิยา และนิติวทิยาศาสตร ์    
ที่ต้องมกีารเก็บตัวอย่างเลือดเพื่อตรวจวดัระดบัสาร permethrin จงึควรตระหนักถึงการ
เกดิปฏกิริยิา hydrolysis โดยเอนไซมด์งักล่าวในตวัอย่างเลอืดซึง่จะมผีลต่อความเสถยีรของ 
permethrin ก่อนทีจ่ะน ามาสกดัและวเิคราะหห์าปรมิาณของ permethrin ไดอ้ยา่งถูกตอ้ง 

 
1.2 การตรวจเอกสาร  
1.2.1 เอนไซม ์carboxylesterase 
 1.2.1.1 นิยามของเอนไซม ์
 เอนไซม์ คือ ตัวเร่งที่ท าหน้าที่เร่งปฏิกิริยาที่เกิดในสิ่งมีชีวิต (biocatalyst) ท าให้
อตัราเรว็ของปฏกิริยิาเพิม่สงูขึน้มากกว่าปฏกิริยิาทีไ่มม่ตีวัเรง่ ในปฏกิริยิาทีม่เีอนไซมเ์ป็นตวัเร่ง
นัน้สารที่เขา้ท าปฏกิริยิากนัมชีื่อเรยีกว่าสบัสเตรต (substrate) โดยส่วนใหญ่แล้วเอนไซมช์นิด
หนึ่งๆ จะสามารถเร่งปฏกิริยิาที่มสีบัสเตรตชนิดใดชนิดหนึ่งโดยเฉพาะเท่านัน้ นัน่คอืเอนไซม์
เป็นตวัเร่งที่มคีวามจ าเพาะต่อสบัสเตรต เอนไซมส์่วนใหญ่เป็นโปรตนีที่ท าหน้าที่เร่งปฏกิริยิา
ต่างๆ ที่เกดิในสิง่มชีวีติ ซึ่งโปรตนีเป็นชวีโมเลกุลขนาดใหญ่ (macromolecule) ที่มอียู่ในเซลล์
มากที่สุดคือประมาณ 50%โดยน ้าหนักของสารทัง้หมดที่มีอยู่ในเซลล์ โปรตีนอาจแบ่งตาม
รปูร่างลกัษณะไดเ้ป็น โปรตนีลกัษณะเสน้ (fibrous protein) และโปรตนีลกัษณะก้อน (globular 
protein) โปรตนีลกัษณะเส้นได้แก่ โปรตนีที่เป็นเส้นยาวซึ่งอาจบดิเป็นเกลยีว โปรตนีลกัษณะ
เส้นจะไม่ละลายน ้า มคีวามแข็งแรงเหมาะส าหรบัท าหน้าที่เป็นโปรตีนโครงสร้าง (structural 
protein) ส่วนโปรตนีลกัษณะกอ้นมกัจะละลายน ้าและอาจเตรยีมไดใ้นรปูผลกึ จะเหน็ว่าสายโพลิ
เพปไทด์ของเอนไซมไ์ม่ได้อยู่ในรูปเส้นตรง แต่จะอยู่ในรูปที่พนักนัจนเป็นก้อน มผีลท าให้หมู่
แขนงขา้ง R (side chain R group) ของกรดอะมโินทีท่ าหน้าทีเ่ร่งปฏกิริยิา (active amino acid) 
ซึง่จะอยู่ห่างกนัมาก ถ้าสายโพลเิพปไทด์ไม่เกดิการพนักนัจนเป็นก้อนให้เขา้มาอยู่ใกล้กนัเกดิ
เป็นบรเิวณแอคทฟี (active site) ของเอนไซม ์บรเิวณแอคทฟีของเอนไซมน์ี้จะมกีรดอะมโินที่
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ท าหน้าทีเ่ป็นบรเิวณจบั (binding site) ส าหรบัสบัสเตรต โคเอนไซม ์โคแฟกเตอร ์หรอืสารที่มี
โครงสรา้งคลา้ยกบัสบัสเตรต และจะมกีรดอะมโินทีท่ าหน้าทีเ่ร่งปฏกิริยิาการสรา้งหรอืการแตก
ออกของพนัธะเรยีกว่าเป็นบรเิวณเรง่ (พชัรา, 2541) 
 

1.2.1.2 คณุสมบติัในการเป็นตวัเร่งของเอนไซม ์  
 การเร่งปฏิกิริยา(catalysis) หมายถึงการเปลี่ยนแปลงอัตราเร็วของปฏิกิริยาเคมีที่
เกดิขึน้ภายใต้การท างานของสารทีเ่รยีกว่าตวัเร่งปฏกิริยิา (catalyst) ในการเร่งปฏกิริยิาตวัเร่ง
จะเข้าร่วมท าปฏิกิรยิาเกิดเป็นปฏิกิรยิาขัน้ตอนมูลฐานต่างๆ (elementary step) และใน
ปฏกิิรยิาขัน้ตอนมูลฐานสุดท้ายจะให้ตวัเร่งที่ไม่มกีารเปลี่ยนแปลงทางเคมกีลับคนืมา ดงันัน้ 
เมื่อเปรยีบเทียบปฏิกิรยิาขณะที่ไม่มตีัวเร่งกบัปฏกิิรยิาที่มตีวัเร่ง จะพบว่าปฏกิิรยิาขณะที่มี
ตัวเร่งจะมีการเปลี่ยนแปลงเกี่ยวกับจ านวนและชนิดของปฏิกิริยาขัน้ตอนมูลฐานที่เกิด 
นอกจากนี้ตวัเรง่จะไม่ท าใหค้่าสมดุลคงทีข่องปฏกิริยิาเปลีย่นแปลงไป โดยตัวเร่งเพยีงแต่ไปท า
ให้อัตราเร็วคงที่ของปฏิกิรยิาไปทางขวา (forward reaction) และของปฏิกิรยิาทวนกลับ 
(reverse reaction) เพิม่ขึ้นในปรมิาณที่เท่าๆกนัเท่านัน้และเมื่อพจิารณาถงึการท างานของ
เอนไซม ์จะเหน็ว่าเอนไซมก์ค็อืตวัเรง่ของปฏกิริยิาเคมต่ีางๆ ทีเ่กดิในสิง่ที่มชีวีตินัน่เอง   
 การทีเ่อนไซมส์ามารถเรง่ใหป้ฏกิริยิาเกดิไดเ้รว็ขึน้ เพราะเอนไซมส์ามารถลดพลงังานที ่     
สบัสเตรตต้องใช้ในการท าปฏกิิรยิาลงได้ พลงังานจ านวนนี้เรยีกว่า พลงังานของการกระตุ้น 
(activation energy, Ea) หรอืพลงังานอสิระของการกระตุ้น (free energy of activation) โดย
ก่อนที่โมเลกุลของสบัสเตรตจะเกดิปฏกิิรยิาเปลีย่นเป็นโมเลกุลของผลติผลได้นัน้ โมเลกุลของ 
สบัสเตรตจะตอ้งไดร้บัพลงังานเพิม่เตมิมาจ านวนหน่ึงก่อน พลงังานเพิม่เตมินี้กค็อืพลงังานอสิระ
ของการกระตุน้ ซึง่จะท าใหโ้มเลกุลของสบัสเตรตถูกเปลีย่นเป็นสารทีถู่กกระตุ้นแลว้ (activated 
complex) ซึ่งเป็นสารที่มพีลงังานสูงอยู่ที่สภาพเปลี่ยน สารที่ถูกกระตุ้นแลว้นี้มคีวามไม่เสถยีร 
(unstable) โดยมโีครงสร้างอยู่ระหว่างตวัท าปฏิกิรยิากับผลติผลของปฏกิิรยิาและพร้อมที่จะ
เปลีย่นเป็นผลติผลของปฏกิิรยิาไดอ้ย่างรวดเรว็ โมเลกุลของสบัสเตรตทีม่พีลงังานเท่ากบัหรอื
มากกว่าพลังงานอิสระของการกระตุ้นและมีสภาพอยู่ที่สภาพเปลี่ยนเท่านั ้นที่สามารถ
เปลี่ยนเป็นผลติผลของปฏกิิรยิาได้ ดงันัน้อตัราเรว็ของปฏกิิรยิาการเปลี่ยนสบัสเตรตไปเป็น
ผลติผล จะเป็นสดัส่วนโดยตรงกบัความเขม้ขน้ของสบัสเตรตทีอ่ยู่ทีส่ภาพเปลีย่น ดงันัน้สามารถ
ท าใหป้ฏกิริยิาเกดิเรว็ขึน้ไดโ้ดยการเพิม่พลงังานใหแ้ก่สบัสเตรต เช่น ใหค้วามรอ้นแก่สบัสเตรต 
หรอืโดยการลดพลงังานอสิระของการกระตุ้นลง ถ้าพลงังานอสิระของการกระตุ้นมคี่าน้อยจะท า
ให้จ านวนโมเลกุลของสบัสเตรตสามารถเปลี่ยนไปอยู่ที่สภาพเปลี่ยนได้มากขึน้ท าให้ปฏกิิรยิา
เกดิไดเ้รว็ขึน้ เอนไซมเ์ป็นตวัเร่งโดยไปลดพลงังานอสิระของการกระตุ้น โดยเอนไซมจ์ะจบักบั
สบัสเตรตแล้วท าให้สบัสเตรตนัน้เปลี่ยนเป็นสารที่สภาพเปลี่ยนที่แตกต่างไปจากขณะที่ไม่มี
เอนไซมจ์บัอยู ่โดยสารทีส่ภาพเปลีย่นขณะมเีอนไซมจ์บัอยูจ่ะมคีวามเสถยีรมากกว่าสารทีส่ภาพ
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เปลีย่นขณะไม่มเีอนไซมจ์บัอยู่ท าใหส้ารทีส่ภาพเปลีย่นขณะมเีอนไซมจ์บัอยู่จะมรีะดบัพลงังาน
อสิระต ่ากว่าสารที่สภาพเปลีย่นขณะไม่มเีอนไซมจ์บัอยู่นัน่คอืค่าพลงังานอสิระของการกระตุ้น
ของปฏกิริยิาที่มเีอนไซมเ์ป็นตวัเร่งจะมคี่าน้อยกว่าพลงังานอสิระของการกระตุ้นของปฏกิริยิา
ขณะไม่มเีอนไซม์เป็นตัวเร่ง นอกจากนี้การจบัของเอนไซม์กับสบัสเตรตจะท าให้สบัสเตรต
เปลีย่นเป็นสารทีส่ภาพเปลีย่นไดง้่ายและรวดเรว็ขึน้ การทีม่สีบัสเตรตอยู่ทีส่ภาพเปลีย่นไดม้าก
ขึ้นท าให้เกิดผลิตผลของปฏิกิริยาได้มากขึ้น นัน่คืออัตราเร็วของปฏิกิริ ยาจะเพิ่มขึ้น            
(พชัรา, 2541)    
 

1.2.1.3 การตัง้ช่ือและการจ าแนกชนิดของเอนไซม ์ 
สหภาพชวีเคมนีานาชาต ิ(The International Union of Biochemistry) ไดต้ัง้คณะกรรม 

การเอนไซม ์(The Enzyme Comission ) ขึน้เพื่อก าหนดวธิกีารตัง้ชื่อเอนไซม ์(nomenclature) 
โดยได้จดัแบ่งเอนไซมอ์อกเป็นพวกต่างๆ (classification) ตามชนิดของเอนไซมท์ีป่ฏกิริยิานัน้
เรง่และก าหนดวธิกีารตัง้ชื่อเอนไซม ์ 

 
1.) การตัง้ช่ือเอนไซม ์  
ชื่อของเอนไซม์ที่ตัง้ขึ้นโดยคณะกรรมการของเอนไซม์เรียกว่า ชื่อตามระบบ 

(systematic name) ส่วนชื่อที่เคยใช้เรยีกกันมาก่อน เช่น แลกเทส หรอืฟิวมาเรสนัน้เรยีกว่า  
ชื่อทัว่ไป (trivial name) ส าหรบัชื่อตามระบบนัน้ ประกอบดว้ยชื่อของสบัสเตรตแลว้ตามดว้ยค า
ที่บ่งบอกถึงชนิดของปฏิกิริยาที่ลงท้ายด้วย “เอส” ซึ่งส่วนใหญ่จะเป็นชื่อของพวกใหญ่      
(main class) หรอืพวกย่อย (subclass) ของเอนไซมน์ัน้ และถ้าปฏกิริยิาทีถู่กเร่งดว้ยเอนไซมม์ี
อยู่สองชนิด เช่น มทีัง้ออกซเิดชัน่ (oxidation) และดคีาร์บอกซเิลชัน่ (decarboxylation) ก็ให้
เขยีนปฏกิริยิาชนิดทีส่องไวใ้นวงเลบ็ เช่น oxidoreductase (decarboxylation)  

 
2.) การจ าแนกชนิดของเอนไซม ์  

 คณะกรรมาธกิารเอนไซมน์านาชาต ิ(International Enzyme Commission) ไดจ้ดัระบบ
จ าแนกชนิดของเอนไซมแ์ละระบุชนิดด้วยเลขรหสัสีต่วั โดยทีร่หสัตวัแรกจะใชแ้บ่งเอนไซมเ์ป็น
หกจ าพวกใหญ่ (class) ตามลกัษณะกวา้งๆของปฏกิริยิาซึง่แต่ละจ าพวกนี้ยงัแบ่งออกเป็นพวก
ย่อย (subclass) (ดงัตารางที ่1.1) และรหสัสองตวัสุดทา้ยมกัจะหมายถงึสบัสเตรตของเอนไซม์
อย่างละเอยีดขึน้ ดงันัน้ชื่อตามระบบ (systematic name) ของเอนไซมจ์ะบอกถงึสบัสเตรตที่
เกีย่วขอ้งและลกัษณะส าคญัของปฏกิริยิา (มนตร,ี 2542) 
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ตารางท่ี 1.1 การจ าแนกเอนไซม ์ 
Class และลกัษณะของปฏิกิริยา หมายเลข 

subclass 
ส่วนของสบัสเตรตท่ีเก่ียวข้อง 

1. Oxido-reductases 
    ออกซเิดชัน่/รดีกัชัน่ 

1.1 
1.2 
1.3 
1.4 
1.5 
1.6 

-CH-OH 
>C=O 
-CH=CH- 
>CH-NH2 
>CH-NH- 
NADH, NADPH 

2. Transferases 
    การเคลื่อนยา้ยอะตอมหรอืหมูท่ีเ่กดิขึน้  
    ระหว่างโมเลกุลสองโมเลกุล 

2.1 
2.2 
2.3 
2.4 
2.7 
2.8 

-CH3, -CH2-OH 
H-CH=O, >C=O 
R-CH=O (acyl)  
C6H12O5 (glucosyl) 
-PO3H2 (phosphoryl) 
ส่วนทีม่อีะตอมก ามะถนั 

3. Hydrolases 
   การแยกสลายดว้ยน ้า 

3.1 
3.2 
3.3 
3.4 
3.5 
3.6 

R-CH=O 
C6H12O5-O-R 
R-O-R´ 
-CO-NH- 
C-N bond 
-CO-O=CO- 

4. Lyases  
   เตมิเขา้ไปในพนัธะคู่ 

4.1 
4.2 
4.3 

>C=C< 
>C=O 
>C=N- 

5. Isomerases 
   เปลีย่นไอโซเมอร ์

5.1 
5.2 

L-isomer  D-isomer 
Cis-isomer  trans-isomer 

6. Lygases 
   การเชื่อมโมเลกุลสองโมเลกุลเขา้ดว้ยกนั   
   ซึง่จะเกดิควบคู่ (couple) กบัการแตกออก 
   ของ pyrophosphate (สรา้งพนัธะโดยการ  
   ใช ้ATP) 

6.1 
6.2 
6.3 
6.4 

C-O 
C-S 
C-N 
C-C 
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ส าหรบัเอนไซม์ carboxylesterase จดัอยู่ใน EC 3.1.1.1 ของระบบ Enzyme 
Comission เป็นเอนไซม์พวกไฮโดรเลส (hydrolase) ซึ่งเอนไซม์พวกนี้จะเร่งปฏกิิรยิาการ
แยกสลายดว้ยน ้า (hydrolytic reaction) ดงันี้ (Wheelock et al., 2005 ; Hosokawa, 2008)   
 
 
ตารางท่ี 1.2 การแบ่งประเภทและการตัง้ชื่อของเอนไซมค์ารบ์อกซลิเอสเทอเรสในสตัวเ์ลีย้งลูก
ดว้ยนม (Satoh and Hosokawa, 2006)   

Gene 
symbol 

 
Trivial name 

 
Species 

 
Homology 

 
Genebank 

CES1A1 
CES1A2 
CES1A3 
CES1A4 
CES1A5 
CES1B1  

Macropharge/hCE1/HU1a/ 
CES HU1b  
Human placenta  
Monkey CES1  
Rabbit 1  
Hamster AT31  

Homo sapiens  
H. sapiens  
H. sapiens  
Macaca fascicularis 
Orytolagus cuniculus 
Mesocricetus auratus  

100.0 
99.3 
93.3 
92.9 
81.1 
79.0 

L07765/AB119995 
AB119996 
MN016280 
AB010633  
AF036930  
D50578  

CES1B2  Mouse TGH  Mus musculus  78.0 AF378751  
CES1B3  Mouse CES MH1  M. musculus  77.9 AB023631  
CES1B4 
CES1B5 
CES1C1 
CES1C2  

Rat ES-10  
Rat BC078681  
Dog CESD1  
Felica-CESK1  

Rattus norvegicus  
R. norvegicus 
 Canis familiaris  
Felis catus  

77.6 
76.9 
79.7 
78.5 

X51974  
BC078681  
AB023629  
AB114676  

CES1C3  Felis-CES1  F. catus  78.0 AB094147  
CES1C4 
CES1C5 
CES1D1 
CES1D2 
CES1E1  

Pig CES1  
Pig CES  
Mouse ES22 (Egasin)  
Rat ES-3 (Egasin)  
Mouse EST1  

Sus scrofa  
S. scrofa  
M. musculus  
R. norvegicus  
M. musculus  

77.6 
76.6 
75.5 
75.0 
73.2 

AF064741  
X63323  
S8091  
X81395  
Y12887  

 
 
 

H2O XA X OH HA
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ตารางท่ี 1.2 การแบ่งประเภทและการตัง้ชื่อของเอนไซมค์ารบ์อกซลิเอสเทอเรสในสตัวเ์ลีย้งลูก
ดว้ยนม (ต่อ)    

Gene 
symbol 

 
Trivial name 

 
Spicies 

 
Homology 

 
Genebank 

CES1F1  Bovine-REH  Bos taurus  71.5 AY369075  
CES1G1 
CES1G2  

Rat CES 60KDa  
Mouse EST-N  

R. norvegicus  
M. musculus  

69.1 
65.5 

M20629  
M57960  

CES1H1  Mouse ES-4  M. musculus  67.3 BC013479  
CES1H2 
CES1H3 
CES1H4 
CES2A1 
CES2A2 
CES2A3  

Rat hydrolaseC  
Rat ES-4/hydrolaseB  
Rat CES RL1  
Human CES2/hCE2  
Rabbit 2  
HamsterAT41  

R. norvegicus  
R. norvegicus  
R. norvegicus  
H. sapiens  
O. cuniculus  
M. auratus  

67.4 
67.0 
66.0 
46.8 
46.9 
46.2 

U10698  
X81825  
AB023630  
U60553  
P14943 (protein) 
D50577  

CES2A4  Mouse BC022148  M. musculus  45.9 BC022148  
CES2A5  Bovine CES2  B. taurus  43.8 NM001034260  
CES2A6 
CES2A7  

Mouse mCES2  
Mouse CESBC015286  

M. musculus  
M. musculus  

43.5 
43.5 

BC031170/BC015
290 BC015286  

CES2A8 
CES2A9 
CES2A10 
CES2A11  

Rat BC097486  
Rat SICES  
Rat CES RL4 (mCES2) 
Hamstar AT51  

R. norvegicus  
R. norvegicus  
R. norvegicus 
 M. auratus  

44.3 
44.1 
42.8 
45.7 

BC097486  
AB010632 
AB010635/AB191
005 D28566  

CES2A12 
CES3A1 
CES3A2  

Rat CES6  
Human hCE3  
Mouse ES31  

R. norvegicus  
H. sapiens 
 M. musculus  

44.5 
44.8 
41.1 

NM144743 
XM016735 
S64130  

CES4A1 
CES4A2  

Dog CAUXIN  
Felica CAUXIN  

C. familiaris 
 F. catus  

45.5 
45.5 

AB186392  
AB045377  

CES4B1 
CES4B2  

Rat CUXIN  
Mouse CAUXIN  

R. norvegicus  
M. musculus  

42.4 
41.9 

AF479659  
AB186393  
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ตารางท่ี 1.2 การแบ่งประเภทและการตัง้ชื่อของเอนไซมค์ารบ์อกซลิเอสเทอเรสในสตัวเ์ลีย้งลูก
ดว้ยนม (ต่อ)    

Gene 
symbol 

 
Trivial name 

 
Spicies 

 
Homology 

 
Genebank 

CES4C1 
CES5A1 
CES5B1  

Human AcylCoA  
Human AADAC  
Mouse AADAC  

H. sapiens  
H. sapiens  
M. musculus  

36.8 
31.3 
29.9 

AK056109 
NM001086 
BC054823  

CES5B2  Rat AADAC  R. norvegicus  25.6 BC088143  
 

1.2.1.4 การท างานของเอนไซม ์carboxylesterase    
 เอนไซม ์carboxylesterase (CES) หรอืเอนไซม ์esterase เป็นเอนไซมท์ี่เร่งปฏกิริยิา
การเกดิ hydrolysis ของเอสเทอรภ์ายในเซลลแ์ละภายนอกเซลล์ ผลติภณัฑท์ีไ่ดจ้ากปฏกิริยิานี้
คอื carboxylic acid กบั alcohol (ดงัแสดงรปูที ่1.1) เอนไซม ์carboxylesterase ในสตัวเ์ลีย้งลูก
ดว้ยนมประกอบดว้ยกลุ่มของยนีจ านวนมากซึง่จะอยู่บรเิวณ endoplasmic reticulum (ER) ของ
เนื้อเยื่อต่างๆ เอนไซม์ carboxylesterase มปีระสทิธภิาพในการกระตุ้นปฎกิริยิา hydrolysis 
ของสารเคมทีีม่อีงคป์ระกอบของหมู่เอสเทอรแ์ละเอไมด์ รวมถงึการก าจดัพษิหรอืการท างานใน
กระบวนการเมแทบอลซิมึของยาชนิดต่างๆ ซึ่งการท างานของเอนไซม์ carboxylesterase มี
ระดบัสูงทีสุ่ดในไมโครโซมตบัของสตัวจ์ านวนมาก เอนไซม์ carboxylesterase ในกระบวนการ
เมแทบอลซิมึของยาจะเกดิขึน้ในตบัรวมทัง้ขบวนการเปลีย่นแปลงทางชวีภาพของสารประกอบ
ทัง้ภายในเซลลแ์ละภายนอกเซลลใ์หเ้ปลีย่นไปเป็นสารประกอบทีม่คีวามเป็นขัว้เพื่อก าจดัออก
จากรา่งกาย   
 

 
 

รปูท่ี 1.1 แสดงกลไกการเกดิปฏกิิรยิา hydrolysis ของเอนไซม ์esterase โดยท าปฎกิิรยิา
รวมตวักบัน ้าไดเ้ป็น alcohol และ acid (Wheelock et al, 2005)   
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หน้าที่ของเอนไซม์ carboxylesterase ในการท าลายความเป็นพษิของ permethrin 
เนื่องจากในการก าจดัสิง่แปลกปลอมจ านวนมากทีล่ะลายในไขมนัออกจากร่างกายนัน้ขึน้อยู่กบั
การที่สิง่แปลกปลอมเหล่านี้จะถูกเปลี่ยนแปลงให้เป็นสารประกอบที่ละลายน ้าได้ ซึ่งสารก าจดั
แมลงกลุ่ม pyrethroids เป็นสารประกอบที่มคีวามเป็นขัว้น้อยมากและมกีารสะสมในเนื้อเยื่อ
ไขมนั ดงันัน้เอนไซม ์carboxylesterase จงึมผีลมากทีสุ่ดในการเพิม่ความสามารถในการละลาย
น ้าของสารทีม่หีมู่ carboxyl และ ester ในปฏกิริยิา hydrolysis ซึง่ประกอบดว้ย alcohol และ 
carboxylic acid โดยเมแทบอไลท์ของสารก าจดัแมลงกลุ่ม pyrethroids ที่ได้จากปฏกิริยิา 
hydrolysis สามารถเปลี่ยนเป็นสารประกอบที่ละลายน ้าได้และถูกก าจดัออกจากร่างกายทาง
ปสัสาวะ (Sogorb et al., 2002)   

จากรูปที ่1.2 แสดงการท างานของเอนไซม์ carboxylesterase ในการเกดิปฏกิริยิา 
hydrolysis ของสาร permethrin โดยเกดิจากการเคลื่อนยา้ยโปรตอนจาก HIS ไปยงั SER ท า
ใหเ้พิม่ความเป็น nucleophilicity ของ SER ทีห่มู่ hydroxyl ทีอ่ยู่บรเิวณปลายสุด หลงัจากนัน้มี
เปลีย่นแปลงความเสถยีรของ HIS โดยจะสรา้งพนัธะไฮโดรเจนไปจบักบั GLU และ SER ทีเ่ป็น
nucleophile กจ็ะจบักบัหมู่ carbonyl ทีม่กีารสูญเสยีอเิลก็ตรอนของสาร permethrin ทีเ่ป็นเอส
เทอรซ์ึง่ท าใหม้คีวามเสถยีรโดยการจบักบั GLY 2 หมู่ทีเ่หลอืโดยจะเกาะอยู่กบัออกซเิจนทีเ่ป็น
ประจุลบ (oxyanion) จากนัน้ก็เปลี่ยนไปอยู่ในรูปของ acyl-enzyme complex ท าให้เกิด
กระบวนการปลดปล่อย SER และส่วนทีเ่ป็น alcohol ของสาร permethrin หลงัจากนัน้การ
กระตุ้น HIS โดยโมเลกุลของน ้าท าใหม้กีารจบักบั acyl-enzyme complex ขัน้ตอนนี้จะเกดิขึน้
ซ ้าๆ และมกีารปลดปล่อยในส่วนทีเ่ป็นกรดของสาร permethrin (Wheelock et al, 2005) 
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รปูท่ี 1.2 แสดงกลไกการท างานของเอนไซม ์carboxylesterase ในการเกดิปฏกิริยิา hydrolysis 
ของสาร permethrin (GLU=glutamate, HIS=histidine, SER=serine, GLY=glycine)  
  

1.2.1.4 ปัจจยัท่ีมีผลต่อการท างานของเอนไซม ์carboxyl esterase    
 1) อิทธิพลของ pH ต่อความเสถียรของเอนไซม ์
 ความสามารถของเอนไซมใ์นการจบักบัสบัสเตรตและในการเร่งปฏกิริยิาขึน้อยู่กบัประจุ
ของเอนไซมห์รอืของสบัเสตรต ที ่pH ต ่าหรอืสงูเกนิไปมกัท าใหป้ระจเุปลีย่นไปจนไม่เหมาะสมที่
จะท าปฏกิริยิากนั นอกจากนี้ที่ pH สูงมากหรอืต ่ามากอาจท าให้โครงสร้างของเอนไซมเ์สยี
สภาพธรรมชาตไิปดว้ย (มนตร,ี 2542) 
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2) อิทธิพลของอณุหภมิูต่อความเสถียรของเอนไซม ์  
 อตัราเรว็ของปฏกิริยิาเคมจีะเพิม่เมื่อเพิม่อุณหภูม ิการเพิม่อุณหภูมจิะท าให้สารที่ท า
ปฏกิริยิากนัมพีลงังานมากพอทีจ่ะท าใหส้ารนัน้กลายเป็นสารทีถู่กกระตุ้นแล้วมพีลงังานสูงอยู่ที่
สภาพเปลีย่น สารทีถู่กกระตุ้นแลว้มคีวามไม่เสถยีรและจะเปลีย่นเป็นผลติผลของปฏกิริยิาอย่าง
รวดเร็ว ดงันัน้ อัตราเร็วของปฏิกิรยิาการเปลี่ยนสารท าปฏกิิรยิาไปเป็นผลิตผลจะแปรเป็น
สดัส่วนโดยตรงกบัความเขม้ขน้ของสารทีส่ภาพเปลีย่นส าหรบัปฏกิริยิาทีม่เีอนไซมเ์ป็นตวัเร่งก็
เช่นกนั การเพิม่อุณหภูมจิะท าให้อตัราเรว็ของปฏกิริยิาเพิม่แต่การเพิม่ขึน้ของอุณหภูมเิพื่อท า
ให้อตัราเรว็ของปฏกิริยิาเอนไซมเ์พิม่นัน้มขีดีจ ากดั ทัง้นี้เนื่องจากเอนไซมเ์ป็นโปรตนีที่มโีครง
รปูสามมติทิีส่ลบัซบัซอ้นและการทีเ่อนไซมส์ามารถเร่งปฏกิริยิาไดเ้อนไซมจ์ะต้องมโีครงรปูสาม
มติทิีเ่หมาะสมแก่การท างานโดยมกีารจดัเรยีงตวัของหมู่แขนงขา้ง R ของกรดอะมโินต่างๆ โดย
เฉพาะที่บรเิวณแอคทฟีอย่างพอเหมาะที่จะให้สบัสเตรตเข้าจบัแล้วเกิดปฏกิิรยิาเปลี่ยนเป็น
ผลติผลขึน้ได ้โครงรปูสามมติขิองเอนไซมท์ีจ่ าเป็นแก่การท างานนี้จะคงรปูอยู่ไดก้ต็้องอาศยัแรง
อย่างอ่อนของพนัธะนอนโควาเลนท์ต่างๆจ านวนมาก ซึ่งพนัธะเหล่านี้ง่ายแก่การถูกท าลาย 
ดงันัน้ในทางปฏบิตัิแล้วโมเลกุลของเอนไซม์เป็นสิง่ที่ละเอยีดอ่อนง่ายแก่การถูกท าลายท าให้
เอนไซมเ์สยีสภาพธรรมชาตแิละไม่สามารถเร่งปฏกิริยิาได้อกีต่อไป ดงันัน้เมื่อเพิม่อุณหภูมใิห้
สูงขึ้นในตอนแรกจะท าให้อัตราเร็วของปฏิกิรยิาเพิม่เพราะมกีารเพิ่มความเข้มข้นของสารที่
สภาพเปลี่ยนแต่ถ้าเพิม่อุณหภูมสิูงขึ้นไปอีกจนท าให้เอนไซม์เสยีสภาพธรรมชาติไปจะท าให้
อตัราเรว็ของปฏกิริยิาลดลงเพราะมกีารเพิม่อตัราเรว็ของการเกดิการเสยีสภาพธรรมชาตขิอง
เอนไซมท์ าใหเ้อนไซมท์ีส่ามารถท างานไดม้ปีรมิาณลดลง (พชัรา, 2541)  
 

3) สารยบัยัง้เอนไซม ์(inhibitor)  
Djeridane และคณะ (2008) ได้ค้นพบสาร flavone ชนิดใหม่คอื flavone-3,4´, 7-

trihydroxy-3´-methoxy-7-glucoside ซึ่งมปีระสทิธภิาพสูงในการยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ 
carboxylesterase ในตบัหม ูการยบัยัง้เป็นแบบแข่งขนั (competitive inhibition) ซึ่งตวัยบัยัง้
แบบแขง่ขนัเป็นสารทีจ่บักบัเอนไซมอ์สิระแลว้ท าใหเ้อนไซมไ์มส่ามารถจบักบัทีส่บัสเตรตไดห้รอื 
ในทางตรงกนัขา้มเอนไซมท์ี่มสีบัสเตรตจบัอยู่แล้วจะไม่สามารถจบักบัตวัยบัยัง้ได้เช่นกนั ทัง้นี้
อาจเป็นเพราะตวัยบัยัง้ไปจบักบัเอนไซมต์รงบรเิวณเดยีวกนักบัทีส่บัสเตรตจบั หรอืจบัที่คนละ
บรเิวณกบัทีส่บัสเตรตจบัแต่การจบัของตวัยบัยัง้กบัเอนไซมไ์มส่ามารถจบัสบัเสตรตได ้ตวัยบัยัง้
แบบแขง่ขนัน้ีอาจเป็นสารทีม่โีครงสรา้งคลา้ยสบัสเตรต ซึง่พบว่าสาร flavone-3,4´,7-trihydroxy 
-3´-methoxy-7-glucoside มคี่า inhibition constant เท่ากบั 16 µM ขึน้อยู่กบัลกัษณะเฉพาะ
ของโครงสรา้งของ flavone-3,4´,7-trihydroxy-3´-methoxy-7-glucoside ซึง่เป็นตวัยบัยัง้บรเิวณ 
active site ของเอนไซม ์โดยสารน้ีจะจบับรเิวณผวิหน้าของเอนไซม ์carboxylesterase   
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Zhang และ Fariss (2002) พบว่าสาร thenoyltrifluoroacetone มปีระสทิธภิาพสูงใน
การยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ carboxylesterase ในตบัหม ูในการเพิม่ความสามารถของ
เอนไซม ์ carboxylesterase ในการยบัยัง้การท างานของ mitochondrial complex II การยบัยัง้
เป็นแบบไม่แข่งขนั (non-competitive inhibition) ตวัยบัยัง้ประเภทนี้ไม่มผีลต่อการจบัของ
สบัสเตรตกบัเอนไซม ์ทัง้สบัสเตรตและตวัยบัยัง้สามารถจบักบัเอนไซมไ์ดโ้ดยไม่มอีทิธพิลต่อกนั 
ตวัยบัยัง้สามารถจบัได้ทัง้กบัเอนไซม์อสิระและสารประกอบเชงิซ้อนเอนไซม์-สบัสเตรต และ
สบัสเตรตสามารถจบัได้ทัง้กับเอนไซม์อิสระและสารประกอบเชงิซ้อนเอนไซม์-ตวัยบัยัง้ แต่
สารประกอบเชงิซ้อนที่เกิดขึ้นไม่สามารถสลายให้ผลิตผล ทัง้นี้อาจเป็นเพราะการจบัของตัว
ยบัยัง้กับเอนไซม์จะท าให้หมู่เร่งไม่อยู่ในต าแหน่งเหมาะสมส าหรับการเร่งปฏิกิริยา เมื่อ
สบัสเตรตเขา้จบักบัเอนไซม ์เอนไซมจ์ะเกดิการเปลี่ยนแปลงโครงรูปไปท าให้หมู่เร่งมาอยู่ใน
ต าแหน่งทีใ่กลเ้คยีงกนักบัพนัธะทีจ่ะถูกท าใหแ้ตกออกของสบัสเตรต ตวัยบัยัง้มอีทิธพิลต่อการ
เปลีย่นแปลงโครงรปูของเอนไซมแ์ต่ไม่มอีทิธพิลต่อการเขา้จบัของสบัสเตรตกบัเอนไซม ์ซึง่สาร 
thenoyltrifluoroacetone มคี่า Ki เท่ากบั 0.61×10-6 และค่า IC50 เท่ากบั 0.54×10-6 M   

Hicks และคณะ (2007) ได้สังเคราะห์และประเมินความสามารถของสาร 
fluorobenzoins และ fluorobenzils ในการยบัยัง้เอนไซม ์carboxylesterase ในสตัวเ์ลีย้งลูกดว้ย
นม พบว่าสาร fluorobenzoins เป็นตวัยบัยัง้เอนไซม ์carboxylesterase ทีด่มีากทีสุ่ด จากการ
ทดลองในการตรวจวเิคราะหก์ารยบัยัง้เอนไซม ์carboxylesterase พบว่า benzoin เป็นตวัยบัยัง้
เอนไซม ์ carboxylesterase ที่ไม่ด ีมคี่า Ki เท่ากบั 2.7 และ 7.2 µM ส าหรบัเอนไซม ์
carboxylesterase ในล าไสเ้ลก็และในตบัของคน ตามล าดบั ในการเตมิอะตอมของ fluorine ทีว่ง  
benzene ใน benzoins ผลทีไ่ดค้อืสารจะมคีวามแรงในการยบัยัง้เอนไซม ์carboxylesterase 
ส่วนใหญ่ fluorobenzoins analogs จะมคี่า Ki อยู่ในช่วง 8 nM ถงึ 1.3 µM ซึง่ตวัยบัยัง้ทีม่คีวาม
แรงมากทีสุ่ดคอืสาร 1,2-bis (2,3,4-trifluorophenyl)-2-hydroxyethanone มคี่า Ki เท่ากบั 8.3 
nM ส าหรบัเอนไซม์ carboxylesterase ในหนู fluorobenzoins เป็นตัวยบัยัง้ที่มคีวามแรง
มากกว่า benzoin ในทางตรงกนัขา้ม benzyl analogs และ fluorine substitution บนวง 
benzene มผีลในการเพิม่ความแรงในการยบัยัง้ของสาร benzoin  
    
1.2.2 สารก าจดัแมลง    
 สารก าจดัแมลง หมายถงึ สารเคมเีป็นพษิซึง่แสดงผลในการก าจดัหรอืป้องกนัแมลงได ้
โดยอาจจะเป็นสารประกอบทางเคมทีี่มนุษยส์งัเคราะห์ขึน้ หรอืเป็นสารเคมทีี่ได้จากธรรมชาต ิ
ลกัษณะสารก าจดัแมลงทีด่นีัน้ควรจะฆ่าแมลงไดอ้ย่างรวดเรว็ ไม่มพีษิต่อสตัวท์ีม่กีระดูกสนัหลงั
รวมทัง้มนุษย์ ราคาถูก สามารถหาง่าย สถานะทางเคมคีงทน ไม่ติดไฟ ไม่มสีแีละไม่มกีลิ่น 
(อรญั, 2547) 
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1.2.2.1 ประเภทของสารก าจดัแมลง  
สารก าจดัแมลงถูกแบ่งไดเ้ป็น 4 กลุ่ม ตามแหล่งทีม่า ดงันี้    
1) สารก าจดัแมลงท่ีได้จากพืช (Plant insecticides) ตวัอย่างเช่น 
สารก าจดัแมลงในกลุ่มนี้ไดแ้ก่ ไพรทีรนิ (รปูที ่1.3)    
 

 
 
 
 

 
 

 
                                   R1                                    R2 

Pyrethrin I                 CH3                               CH=CH2 
 
Pyrethrin II                COOCH3                       CH=CH2 
 
Cinerin I                     CH3                               CH3 
 
Cinerin II                    COOCH3                       CH3 
  
Jasmolin I                   CH3                              CH2CH3 
 
Jasmolin II                  COOCH3                      CH2CH3 

 

รปูท่ี 1.3 แสดงโครงสรา้งทางเคมขีองไพรทีรนิ 
 

ไ พ รี ท ริ น เ ป็ น ส า ร ซึ่ ง ส กั ด ไ ด้ จ า ก ส่ ว น ด อ ก ข อ ง พื ช ใ น ว ง ศ์  Compositae                   
สกุล Crysanthemum มชีื่อสามญัเรยีกทัว่ไปว่า ไพรทีรมั (pyrethrum) ปจัจุบนัทีป่ลูกเป็นการคา้
ม ี3 ชนิด คอื C. cinerariaefolium, C. coccineum และ C. marshallii ชนิดแรกมคีวามส าคญั
ทางเศรษฐกิจมากที่สุด มนุษย์รู้จกัน าไพรทีรมัมาใช้เพื่อก าจดัแมลงมาเป็นเวลาหลายร้อยปี
มาแลว้ ไพรทีรมัมถีิน่ก าเนิดอยู่บรเิวณเทอืกเขาคอเคซสั (Caucacus) หลงัจากนัน้การปลูกไพรี
ทรมัจงึกระจายไปยงัแหล่งอื่นๆ เช่น ยโูกสลาเวยี และญี่ปุ่น ปจัจุบนัแหล่งผลติประมาณรอ้ยละ 
90 อยูใ่นประเทศแถบแอฟรกิาตะวนัออก เช่น เคนยา แทนซาเนีย ราแวนดา เป็นตน้  
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สารออกฤทธิท์ี่ส าคญัม ี6 ชนิด (ตารางที่ 1.3) เรยีกรวมว่า ไพรทีรนิ ปรมิาณสาร   
ไพรทีรนิส่วนใหญ่อยู่ในดอกชัน้ใน (disc floret) ช่วงเวลาทีเ่หมาะสมต่อการเกบ็เกี่ยวเพื่อจะให้
ไดส้ารไพรทีรนิสูงทีสุ่ด คอื ช่วงระยะทีด่อกชัน้ในบานประมาณ 3 แถว หรอืประมาณรอ้ยละ 50 
ต่อจากนัน้เมื่อดอกชัน้ในบานเพิม่มากขึน้ปรมิาณสารไพรทีรนิจะลดน้อยลงเรื่อยๆ การเกบ็ดอก
ไพรทีรมัจงึต้องท าเป็นระยะๆ โดยใช้มอืเลอืกเก็บเฉพาะดอกที่พอเหมาะ ซึ่งเป็นสาเหตุอย่าง
หนึ่งที่ท าให้ต้นทุนการผลติสูง นอกจากนัน้ไพรทีรมัยงัเป็นพชืที่ต้องการสภาพพื้นที่และสภาพ
ภูมอิากาศที่เหมาะสมในการเจรญิเติบโตอยู่ในช่วง 16-23 ºC และต้องการอุณหภูมติ ่ากว่า   
16.7 ºC เป็นเวลานาน 6 สปัดาห ์เพื่อกระตุน้ใหเ้กดิการออกดอก 

ในประเทศไทยมกีารปลกูไพรทีรมัครัง้แรกในปี พ.ศ. 2514 ทีด่อยอ่างขาง ตามโครงการ
หลวงพฒันาภาคเหนือ โดยน าพนัธุช์ริายกู ิจากประเทศญี่ปุ่น มาทดลองปลูก ปรากฏว่าไดผ้ลดี
เป็นที่น่าพอใจ ผลผลติสูงประมาณไร่ละ 83-143 กโิลกรมั ผลผลติที่ได้อยู่ในระดบัดเีท่าหรอื
ดกีว่าผลผลติจากประเทศเคนยา ซึง่เป็นประเทศผูผ้ลติและส่งออกรายใหญ่ของโลก 

ไพรทีรนิใชใ้นการป้องกนัและก าจดัแมลงในบา้นเรอืนไดด้ ีมพีษิสงู ฆ่าแมลงไดม้ากชนิด
อย่างรวดเร็วในลักษณะสมัผัสตาย และมีพิษต ่าต่อสัตว์เลือดอุ่น นอกจากนัน้ไพรทีรินยงัมี
คุณสมบตัใินการ น๊อก-ดาวน์ แมลงไดด้อีกีดว้ย การน๊อก-ดาวน์ คอื ลกัษณะอาการอย่างหนึ่งที่
พบเกดิขึน้กบัแมลงที่ได้รบัสารไพรทีรนิและสารก าจดัแมลงชนิดอื่นบางชนิด ส่วนใหญ่เกดิกบั
แมลงสองปีกในอนัดบั Diptera เช่น ยงุ และแมลงวนั แมลงทีไ่ดร้บัสารจะไม่สามารถบนิต่อไปได ้
ร่วงลงสู่พืน้ และทรงตวัไม่ได ้ในกรณีทีแ่มลงไดร้บัสารในปรมิาณต ่า อาการดงักล่าวนี้จะเกดิขึน้
เพยีงช่วงระยะเวลาหนึ่งโดยทีแ่มลงจะสามารถฟ้ืนตวักลบัสู่สภาพปกตไิด ้ 

 
ตารางท่ี 1.3 สารออกฤทธิ ์ 6  ชนิด ในไพรทีรนิ 

แอกอฮอล ์
กรด 

chrysanthemic pyrethric 
Pyrethrolone pyrethrin I (35 %) pyrethrin II (32 %) 
Cinerolone cinerin I (10 %) cinerin II (14 %) 
Jasmolone jasmolin I (5 %) jasmolin II (4 %) 

 
 
 
 
 
 



15 
 

 

 คณุสมบติัของสารไพรีทริน    
สารไพรทีรนิมคีุณสมบตัิ คอื เป็นผงสเีหลอืง มกีลิน่หอม ไม่ละลายน ้าแต่ละลายได้ใน

น ้ามนั หรอื organic solvent เมือ่ละลายหรอืผสมแลว้ไม่สามารถรกัษาฤทธิใ์นการฆ่าแมลงไวไ้ด้
นาน เสื่อมสลายไดง้่ายในด่าง แสง และอากาศ ไม่มพีษิตกคา้ง สลายตวัไดด้มีากในสิง่แวดลอ้ม 
สารน้ีจะเข้าสู่ตัวแมลงโดยซึมผ่านผนังล าตัวและโดยการกินเข้าไป และออกฤทธิต่์อระบบ
ประสาทของแมลง ท าใหแ้มลงสลบและตายอยา่งรวดเรว็  นอกจากนี้สารไพรทีรนิยงัมคีุณสมบตัิ
เป็นสารเสรมิฤทธิ ์คอื เมื่อใช้สารไพรทีรนิจ านวนเล็กน้อยร่วมกบัสารก าจดัแมลงชนิดอื่นๆจะ
เป็นตวัช่วยเสรมิใหส้ารก าจดัแมลงทีม่ไีพรทีรนิผสมมปีระสทิธภิาพในการฆา่แมลงสงูขึน้ 
 สารไพรทีรนิมพีษิต่อคนหรอืสตัวเ์ลอืดอุ่นน้อยมาก หากไดร้บัสารนี้ทางผวิหนังหรอืจาก
การหายใจ จะท าใหผ้วิหนังเป็นผื่นคนั บวมหรอืเป็นตุ่มใสๆ หายใจหอบ น ้ามกูไหล จาม ไอ ถ้า
กนิเขา้ไปจะรูส้กึชาทีล่ ิน้และในปาก ปวดศรีษะ  คลื่นไส ้อาเจยีน และทอ้งเดนิ กลา้มเนื้อกระตุก
หรอืมอีาการชกัได ้
 
            2) สารก าจดัแมลงท่ีได้จากจลิุนทรีย ์(microbial  insecticide)  

สารก าจดัแมลงทีไ่ดจ้ากจลุนิทรยี ์ หมายถงึ  สารก าจดัแมลงซึง่ผลติขึน้จากเชือ้จุลนิทรยี์
ซึง่ท าใหแ้มลงเกดิโรคและน ามาใชใ้นลกัษณะเดยีวกบัสารก าจดัแมลงทัว่ไป  เพื่อท าใหแ้มลงซึง่
เป็นเป้าหมายในการก าจดัเกดิโรคและตายในทีสุ่ด 

ในสภาพธรรมชาติจุลินทรยี์เป็นชวีปจัจยัอย่างหนึ่งซึ่งควบคุมการเพิม่ประชากรของ
แมลง จลุนิทรยีเ์หล่านี้ไดแ้ก่  แบคทเีรยี  ไวรสั  รา และโปรโตซวั  เป็นต้น  การน าเชือ้จุลนิทรยี์
มาใชใ้นลกัษณะเดยีวกบัการใชส้ารก าจดัแมลงไดร้บัความสนใจ  เนื่องจากคุณสมบตัเิด่นหลาย
อยา่ง เช่น ไมท่ าใหส้ตัวเ์ลอืดอุ่นและพชืเป็นโรค  มคีวามจ าเพาะในการท าลายแมลงเฉพาะกลุ่ม 

 
3) สารก าจดัแมลงอนินทรีย ์(inorganic insecticides)  

 สารอนินทรยี์เป็นสารก าจดัแมลงในยุคแรก เป็นสารที่มโีครงสร้างโมเลกุลไม่ซบัซ้อน 
ปจัจบุนัมปีรมิาณการใชไ้มม่ากนกั ตวัอยา่งเช่น 

- สารไธโอไซยาเนต (thiocyanate) 
สารชนิดนี้มชีื่อเรยีกทัว่ไปว่า ลเีทน (lethane) หรอืธาไมท ์(thamite) ซึง่ใชพ้่นหรอืทา

ตามตวัของสตัวเ์ลีย้งเพื่อป้องกนัแมลงไล่ตอม 
- คอปเปอร ์อะซโิต- อารซ์ไินต ์(copper aceto-arsenite) 
สารชนิดนี้มชีื่อเรยีกทัว่ไปว่า paris green ซึง่เป็นสารผสมระหว่างสารหนู และทองแดง 

มลีกัษณะเป็นผงสเีขยีว ใชพ้่นหรอืโรยตามแหล่งน ้าเพื่อท าลายลูกน ้ายุง แต่สารชนิดนี้มพีษิสูง
ต่อมนุษยม์าก  
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- ฟอสฟอรสั (phosphorus) 
สารนี้มลีกัษณะเป็นขีผ้ ึง้ มกีลิน่ฉุน ละลายน ้าได้เลก็น้อย มพีษิไดถ้้ากนิเขา้ไป เมื่อถูก

ตามผวิหนงัจะท าใหผ้วิหนงัไหมพุ้พอง สารฆา่แมลงชนิดนี้มกัใชก้ าจดัแมลงสาบ 
 

 4) สารก าจดัแมลงอินทรียส์งัเคราะห ์(synthesized organic insecticides)  
            4.1) ออรก์าโนคลอรีน (organochlorine) ลกัษณะทัว่ไปของโครงสรา้งโมเลกุลของ
สารก าจดัแมลงในกลุ่มนี้  ไดแ้ก่ 

ก. ประกอบดว้ยอะตอมของคารบ์อน  ไฮโดรเจน  และคลอรนี  เป็นองคป์ระกอบหลกั 
(บางกรณอีาจมอีอกซเิจนและก ามะถนัดว้ย)  และมพีนัธะ  C-Cl ในโมเลกุล 

ข. ไมม่ตี าแหน่งท าปฏกิริยิา (reaction site) ภายในโมเลกุล 
ค. มโีครงสร้างส่วนที่เป็นวงแหวนคาร์บอนอยู่ในโมเลกุล รวมทัง้วงแหวนเบนซีน 

(benzene ring) ดว้ย 
ง. โมเลกุลไมม่ขี ัว้ (nonpolar molecule) ละลายในไขมนัไดด้ ี
จ. มเีสถยีรภาพ  ไมส่ลายตวังา่ยในสิง่แวดลอ้ม 

 
 
 
 

 
 
                               DDT                                     Hexachlorocyclohexane 
รปูท่ี 1.4 แสดงลกัษณะโครงสร้างโมเลกุลของออรก์าโนคลอรนี 2 ชนิด ซึ่งจดัอยู่ในแต่ละ     
กลุ่มยอ่ย 
 

กลุ่มย่อยท่ี  1 : dichlorodiphenyl trichloroethane (DDT) และสารคลา้ย  DDT  (DDT 
and DDT analogues) DDT เป็นสารก าจดัแมลงทีม่กีารใช้แพร่หลายทัว่โลกในช่วงระยะกว่า   
20 ปี ไดร้บัการยกยอ่งว่าเป็นสารก าจดัแมลงสมบรูณ์แบบ เพราะเหตุผลหลายประการ คอื มพีษิ
ต่อแมลงหลายชนิด มคีวามคงทนออกฤทธิ ์อยู่ได้นาน มพีษิเฉียบพลนัต่อคนและสตัว์เลอืดอุ่น
ค่อนขา้งต ่า (จดัอยูใ่นระดบัพษิปานกลาง) และราคาถูกเพราะต้นทุนการผลติต ่า  ปรมิาณการใช้ 
DDT เริม่ลดลงภายหลงัปี พ.ศ. 2514 เน่ืองจากปญัหามลภาวะในสิง่แวดลอ้มและการสรา้งความ
ต้านทานโดยแมลงศตัร ูได้มกีารประกาศห้ามใช้ DDT ในประเทศที่พฒันาแลว้หลายประเทศ 
รวมทัง้สหรฐัอเมรกิา ซึ่งประกาศห้ามใช้ภายในประเทศ แต่ยงัมกีารผลติเพื่อส่งขายประเทศ
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Cl Cl

Cl
Cl Cl

H Cl

H Cl
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ก าลงัพฒันาเพื่อใช้ในการควบคุมโรคมาลาเรยีและแมลงเบยีนภายนอก เช่น  หมดั และเหา ใน
ประเทศไทยกม็กีารหา้มใช ้DDT ในการเกษตร 

สารคล้าย DDT ซึ่งเคยมกีารใช้เป็นสารก าจดัแมลง ได้แก่ [1,1-dichloro-2,2-bis       
(4-chlorophenyl) ethane] (TDE), methoxychor, perthane, dicofol และ chlorobenzilate แต่
ในปจัจุบนัเฉพาะสองชนิดหลงัเท่านัน้ที่ยงัมกีารใช้ทัว่ไปรวมทัง้ในประเทศไทยเพื่อก าจดัไร
ศตัรพูชื 

 
กลุ่มย่อยท่ี  2 : เฮกซาคลอโรไซโคลเฮกเซน (hexachlorocyclohexane) สารก าจดั

แมลงในกลุ่มนี้มชีนิดเดยีว คอื BHC (benzenehexachloride) BHC เป็นสารผสมของ 5        
ไอโซเมอร ์ ซึ่งมรีะดบัความเป็นพษิต่อแมลงแตกต่างกนั แกมมาไอโซเมอร ์(gamma isomer)  
มคีวามเป็นพิษสูงสุด จึงมีการผลิตแยกเฉพาะแกมมาไอโซเมอร์อย่างเดียว มีชื่อสามญัว่า  
lindane มสีมบตัลิะลายน ้าไดด้กีว่า DDT ประมาณ 100 เท่า และเนื่องจากมคี่าความดนัไอสูง  
ระเหยเป็นไอได้ง่าย จงึมคีวามเป็นพษิทางการหายใจด้วย BHC ใช้ได้กบัแมลงประเภทปาก  
กดักนิ เช่น หนอนผเีสือ้ และประเภทปากดูดกนิ เช่น เพลีย้และมวน BHC มพีษิสูงต่อปลวก ผึง้  
และศตัรธูรรมชาต ิ
 

4.2) ออรก์าโนฟอสฟอรสั (organophosphorus) เป็นสารก าจดัแมลงกลุ่มใหญ่ซึง่มี
จ านวนชนิดของสารออกฤทธิม์ากทีสุ่ด  การพฒันาใชส้ารในกลุ่มน้ีเริม่ตัง้แต่ระหว่างสงครามโลก
ครัง้ที่ 2 นักวทิยาศาสตร์ชาวเยอรมนัน าโดย Gerhard Schrader เป็นผู้เริม่ท าการวจิยั
สารประกอบในกลุ่มนี้ซึ่งน าไปสู่การพฒันาเป็นแก๊สพษิซึ่งมผีลต่อระบบประสาท เช่น ทาบุน 
และซารนิ  

ปจัจุบนัมสีารประกอบออรก์าโนฟอสฟอรสัมากกว่า 100,000 ชนิด ทีถู่กสงัเคราะหข์ึน้
เพื่อศกึษาความเป็นพษิต่อแมลงและมปีระมาณมากกว่า 100 ชนิดที่ได้มกีารผลติขายในเชงิ
การคา้  ชนิดแรกมพีฒันาขึน้แนะน าใชเ้ป็นสารก าจดัแมลงใน พ.ศ.2488 คอื ซราดาน แต่ยงัไม่
แพรห่ลายเท่าสารในกลุ่มออรก์าโนคลอรนี จนถงึประมาณ พ.ศ. 2505 จงึไดม้กีารยอมรบัน าสาร
ในกลุ่มออรก์าโนฟอสฟอรสัชนิดต่างๆ มาใชท้ดแทนสารออรก์าโนคลอรนี  เนื่องจากมขีอ้ดต่ีางๆ 
ได้แก่ การมปีระสทิธภิาพสูงต่อแมลงที่สรา้งความต้านทานต่อสารออรก์าโนคลอรนี มกีารแตก
สลายในสิง่มชีวีติ (biodegradable) และมกีารปนเป้ือนในสิง่แวดลอ้มน้อยกว่า 
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รปูท่ี 1.5 แสดงลกัษณะโครงสรา้งทัว่ไปของสารก าจดัแมลงกลุ่มออรก์าโนฟอสฟอรสั 

 
R ทัง้ 2 หมู่จะเหมอืนกนั อาจเป็นหมู่เมททลิ (methyl) หรอืเอททลิ (ethyl) หรอืเป็นหมู่

ที่ค่อนข้างซบัซ้อนกว่า โดยอาจเป็นสารแอลลฟิาตกิ (aliphatic) โฮโมไซคลกิ (homocyclic)  
หรอืเฮทเทอโรไซคลกิ (heterocyclic) ซึง่ต่อกบัอะตอมฟอสฟอรสัโดยตรงหรอืบางครัง้ต่อโดยม ี  
เอสเทอร ์(ester) หรอืไทโอเอสเทอร ์(thioester) เป็นตวัเชื่อมโยง ไดแ้ก่ P-O-X หรอื P-S-X  

ตวัอย่างของสารก าจดัแมลงออรก์าโนฟอสฟอรสั ไดแ้ก่ malathion, parathion, methyl  
parathion, diazinon  และ fenitrothion   

 
4.3) คารบ์าเมต (carbamate) : สารก าจดัแมลงในกลุ่มคารบ์าเมตทีใ่ช้อยู่ปจัจุบนั  

ถงึแมจ้ะมไีม่มากชนิดแต่มคีวามส าคญัในด้านประโยชน์ใช้ก าจดัแมลงไดด้ี คารบ์าเมตทีใ่ชเ้ป็น
สารก าจดัแมลงทัง้หมดเป็นเอสเทอรข์องกรดคารบ์ามกิ (carbamic acid) มลีกัษณะโครงสรา้ง
โมเลกุลดงันี้ 

 
 
 
รปูท่ี 1.6 แสดงลกัษณะโครงสรา้งทัว่ไปของสารก าจดัแมลงกลุ่มคารบ์าเมต 

 
X เป็นหมู่คารโ์บไซคลกิ (carbocyclic group) หรอืหมู่เฮทเทอโรไซคลกิ (heterocyclic 

group) หรอือนุพนัธข์องออกซมิ (oxime derivative)  
 
 
 
 
 
    
Carbaryl              Carbofuran         Propoxur 

รปูท่ี 1.7 แสดงตวัอยา่งโครงสรา้งโมเลกุลของสารก าจดัแมลงกลุ่มคารบ์าเมต 
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การค้นพบสารก าจดัแมลงกลุ่มคารบ์าเมตมคีวามเกี่ยวเนื่องกบัการค้นพบสารพษิจาก
พชืในธรรมชาต ิชาวพืน้เมอืงในอาฟรกิาตะวนัตกมกีารใชเ้มลด็ถัว่คาลาบาร์ (calabar bean) มี
ชื่อวทิยาศาสตรว์่า Physostigma benenosum (Balfour) ใหผู้้ถูกกล่าวหากนิเพื่อพสิูจน์ความ
บรสิุทธิ ์กล่าวคอื ถ้าผูถู้กกล่าวหากนิแล้วไม่ตายแสดงว่าเป็นผูบ้รสิุทธิ ์ต่อมาไดม้กีารสกดัแยก
สารไฟโซสตกิมนี (physostigmine) ซึ่งเป็นเอสเทอรข์องกรดคารบ์ามกิไดจ้ากเมลด็พชืชนิดนี้
และพบว่าสารนี้มพีษิรา้ยแรงในการยบัยัง้การท างานของเอนไซมใ์นระบบประสาท การที่ผู้ถูก
กล่าวหาบางคนรอดตายอาจเป็นเพราะไดอ้าเจยีนเอาสารพษิออกมา เนื่องจากเมลด็พชืชนิดนี้มี
สารซึง่มฤีทธิก์ระตุน้กระเพาะอาหารดว้ย  
       

4.4) ไพรีทรอยดส์งัเคราะห์ (synthetic  pyrethroid) : เป็นกลุ่มของสารก าจดัแมลง
ซึ่งได้จากการสังเคราะห์เลียนแบบโครงสร้างพื้นฐานของสาร pyrethrin ซึ่งสกดัจากดอก 
pyrethrum สารคล้ายสาร pyrethrin ซึ่งมคีุณสมบตัิในการฆ่าแมลงนี้เรยีกรวมว่า synthetic 
pyrethroid จากการค้นพบโครงสรา้งโมเลกุลของ pyrethrin และสามารถสงัเคราะห์กรดครสิ   
ซานทมีกิ (chrysanthemic acid) ได้ จงึเริม่มกีารสงัเคราะห์สารขึน้เลยีนแบบ โดยพยายาม
ปรบัเปลี่ยนโครงสร้างโมเลกุลเพื่อให้ได้สารที่มคีุณสมบตัิบางอย่างที่ต้องการเพิม่ขึ้น เช่น มี
ความคงทนต่อแสงเพิม่ขึน้ มกีารน๊อกดาวน์แมลงเรว็ขึน้ มพีษิในการฆา่แมลงสูงขึน้ และมพีษิต่อ
สตัว์เลอืดอุ่นต ่าลง ความส าเรจ็ในการพฒันาสาร synthetic pyrethroids เป็นตวัอย่างของ
ความส าเรจ็อย่างสูงในการใชส้ารเคมธีรรมชาตเิป็นต้นแบบเพื่อสงัเคราะหส์ารก าจดัแมลงชนิด 
ใหม่ๆ เนื่องจาก pyrethroid แต่ละชนิดมไีอโซเมอรไ์ด้หลายรูป ปจัจุบนัจงึมกีารสงัเคราะห ์
pyrethroid ขึน้มากมาย บางชนิดมลีกัษณะโครงสรา้งโมเลกุลทีแ่ตกต่างไปจาก pyrethrin มาก 
รวมทัง้การพยายามปรบับางส่วนของโมเลกุลให้คล้ายโมเลกุลของ DDT การจ าแนกกลุ่มย่อย
ของสารก าจดัแมลง synthetic pyrethroid จงึท าไดย้าก   
 Allethrin และ bioallethrin เป็นสารสองชนิดแรกที่สงัเคราะห์ขึน้ได้ส าเรจ็โดยการ
เลยีนแบบ pyrethrin I  เริม่ผลติออกขายประมาณปี พ.ศ. 2492 ชนิดอื่นๆ ทีม่ผีลติตามมา ไดแ้ก่  
resmethrin และ bioresmethrin ซึ่ง resmethrin เป็น synthetic pyrethroid ชนิดแรกที่มี
ประสทิธภิาพฆ่าแมลงไดห้ลายชนิดในระดบัเดยีวกนักบั pyrethrin I โดยมปีระสทิธภิาพสูงขึ้น
กว่า allethrin ประมาณ 40 เท่า 
 สาร synthetic pyrethroid ซึ่งผลติขึ้นในยุคต้นๆ นี้  ทุกชนิดยงัมขี้อเสยี กล่าวคอื 
โมเลกุลจะแตกสลายง่ายในสภาพที่ถูกแสงโดยเฉพาะอย่างยิ่งแสงอัลตราไวโอเลตจึงใช้
ประโยชน์ได้ดเีฉพาะการก าจดัแมลงในบ้านเรอืนเท่านัน้ จนกระทัง่ปี พ.ศ. 2515 ได้ประสบ
ความส าเรจ็ในการสงัเคราะห์ permethrin เป็น synthetic pyrethroid ชนิดแรกซึง่มเีสถยีรภาพ
ต่อแสงสามารถใชก้ าจดัแมลงในสภาพไรไ่ด ้  
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 ในช่วงเวลาตัง้แต่ประมาณปี พ.ศ. 2513 เป็นต้นมาถงึปจัจุบนั ไดม้คีวามก้าวหน้าอย่าง
มากในการพฒันาสารกลุ่มนี้  ตวัอย่างสารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroid ซึง่มกีารผลติ
จ าหน่าย ไดแ้ก่ cypermethrin, deltamethrin และ fenvalerate เป็นต้น สารเหล่านี้ในโมเลกุลจะ
มสี่วนทีเ่ป็นหมู่อลัฟาไซยาโน (alpha-cyano group) อยู่ดว้ย มคีุณสมบตัใินการก าจดัแมลงไดด้ี
สามารถใชฉ้ีดพ่นเพื่อการป้องกนัก าจดัแมลงศตัรพูชืในสภาพไรไ่ด ้   
  สาร synthetic pyrethroid มขีอ้ดคีอื มพีษิสูงและออกฤทธิเ์รว็ ฆ่าแมลงไดห้ลายชนิด         
มพีษิต่อสตัวเ์ลอืดอุ่นต ่า  และไมท่ าใหเ้กดิปญัหาพษิตกคา้งในสิง่แวดลอ้มแต่กม็ขีอ้เสยีเน่ืองจาก
ไมป่ลอดภยัต่อแมลงทีม่ปีระโยชน์ เช่น ผึง้ และแมลงตวัห ้าต่างๆ นอกจากนัน้ยงัมพีษิสูงมากต่อ
สตัวน์ ้า เช่น ปลา และสตัวไ์มม่กีระดกูสนัหลงัต่างๆ  
 เนื่องจากการเสื่อมพษิของ synthetic pyrethroid จะเกดิขึน้อย่างรวดเรว็ภายในร่างกาย
ของสตัวเ์ลอืดอุ่นเนื่องจากสตัวเ์ลอืดอุ่นมรีะบบเอนไซมโ์มโนออกซจิเีนส และเอนไซม ์esterase 
หลายชนิด ซึง่สามารถเรง่ปฏกิริยิาสลายไพรทีรอยดก่์อนทีจ่ะเคลื่อนยา้ยไปถงึต าแหน่งออกฤทธิ ์
ทีร่ะบบประสาท (สุภาณ,ี 2540)  
ตารางท่ี 1.4 สารก าจดัแมลงกลุ่มไพรทีรอยดส์งัเคราะห ์ 

 
ช่ือสามญั 

 
ช่ือเคมี 

 
ตวัอย่างช่ือ
ทางการค้า 

LD50 หนู (มก./กก.) 
ทาง 
ปาก 

ทาง
ผิวหนัง 

allethrin (RS)-3-allyl-2-methyl-4-oxocyclopent-2-
enyl(1RS)-cis/trans chrysanthemate 

ไพนามนิ 
อลัลเีวยีท 

685-1,100 >2,500 

alpha-
cypermethrin 

Cyclopropane-carboxilic acid 3-(2,2-
dichloroethenyl)-2,2-dimethylcyano(3-
phenoxypheny) methyl ester, [1-alpha(s), 
3-alpha]-(±) 

บาลา 
เบสท๊อกซ ์
โดมเินกซ ์

79 >2,000 

s-bioallethrin De-2-allyl-4-hydroxy-3-methyl-2-
cyclopentane-1-one ester of d-trans 
chrysanthemummonocarboxylic acid 

 680-784  

bioresmethrin 5-benzyl-3-furylmethyl(1R,3R)-2,2-
dimethyl-3-(2-methylprop-1-enyl) 
cyclopropanecarboxylate 

ไครสนั 
ฟอรเ์ต ้

7,070-8,000 >10,000 

biphenthrin (2-methyl[1,1´biphenyl]-3-yl) methyl-3-(2-
chloro-3,3,3-trifluoro-1-propenyl)-2,2-
dimethylcyclopropanecarboxylate 

เทลสตาร ์ 375  
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ตารางท่ี 1.4 สารก าจดัแมลงกลุ่มไพรทีรอยดส์งัเคราะห ์(ต่อ) 
 

ช่ือสามญั 
 

ช่ือเคมี 
 

ตวัอย่างช่ือ
ทางการค้า 

LD50 หนู (มก./กก.) 
ทาง 
ปาก 

ทาง
ผิวหนัง 

cyfluthrin Cyano(4-fluoro-3-phenoxybenzyl)methyl-3-
(2,2dichloroethenyl)-2,2-
dimethylcyclopropanecarboxylate 

ไบรอยด ์ 900 >5,000 

cyhalothrin (RS)-alpha-cyano-3-phenoxybenzyl(Z)-
(1RS,3RS)-(2-chloro-3,3,3-
trifluoropropenyl)-2,2-Z 
dimethylcyclopropanecarboxylate 

กรนีารด์ 
คาราเต ้

144-243  

cypermethrin (±)-alpha-cyano(3-phenoxybenzyl 
(±)cis,trans-3-(2,2-dichlorovinyl) (±)2,2 
dimethylcyclopropanecarboxylate 

ซมิบุช 
รบิคอรด์ 

251-4,123 >2,000 
(กระต่าย) 

deltamethrin (S)-alpha-cyano-m-phenoxybenzyl 
(1R,3R)-3,(2,2-dichlorovinyl)-2, 
dimethylcyclopropanecarboxylate 

บวิท๊อกซ ์
เดซสิ 

128.5 >2,000 
(กระต่าย) 

fenpropathrin (RS)-alpha-cyano-3-phenoxybenzyl 
2,2,3,3-tetramethylcyclopropane 
carboxylate 

แดนิตอล 71.8-72.4 >2,000 
(กระต่าย) 

fenvalerate (RS)-alpha-cyano-3-phenoxybenzyl(RS)-2-
(4-chlorophenyl)-3-methylbutyrate 

ซนัรอยด ์
ซมูไิซดนิ 

>451 >5,000 

fluvalinate (RS)-alpha-cyano-3-phenoxybenzyl N-(2-
chloro-alpha-alpha-alpha-trifluoro-p-tolyl-
D-valinate) 

 261-282 >20,000 
 

permethrin 3-phenoxybenzyl (1RS,3RS:1RS,3RS) 
-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2- 
dimethylcyclopropanecarboxylate 

แอมบุช 
ดแูพกซ ์

430-4,000 >4,000 

d-phenothrin 3-phenoxybenzyl(1RS,3RS : 1RS,3SR)-
2,2-dimethyl-3-(2-methylprop-1-
enyl)=cyclopropanecarboxylate 

 >10,000 >10,000 
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ตารางท่ี 1.4 สารก าจดัแมลงกลุ่มไพรทีรอยดส์งัเคราะห ์(ต่อ) 
 

ช่ือสามญั 
 

ช่ือเคมี 
 

ตวัอย่างช่ือ
ทางการค้า 

LD50 หนู (มก./กก.) 
ทาง 
ปาก 

ทาง
ผิวหนัง 

tetramethrin 3,4,5,6-tetrahydrophthalimidomethyl(IRS)-
cis-trans-chrysanthemate 

 >5,000 >5,000 

tralomethrin (1R,3S) 3[(1´,RS)(1´2´2´2´-
tetrabromoethyl)]-2,2- dimethylcyclopro 
panecarboxylic acid(S)-alpha-cyano-3-
phenoxybenzylester 

ทราเลท 1,070-1,250 >2,000 
(กระต่าย) 

 
สารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroid สามารถแบ่งออกเป็น 2 กลุ่มย่อย คอื Type I 

(ตารางที่ 1.7) และ Type II (ตารางที ่1.8) ซึ่งมคีวามแตกต่างกนัคอืโครงสรา้งของสาร 
pyrethroids Type II ม ี cyanide (CN) อยู่ดว้ย จงึเรยีกอกีชื่อว่า “-cyanopyrethroids” 
โครงสรา้งทีแ่ตกต่างกนัน้ีท าใหส้าร 2 กลุ่ม มคีวามเป็นพษิและลกัษณะทางคลนิิกต่างกนั ส่วนที่
ก่อใหเ้กดิภาวะเป็นพษิในคนมกัเกดิจาก TypeII (-cyanopyrethroids) มากกว่า type I 
การศกึษาในสตัว์ทดลองพบว่าสาร pyrethroids type I ท าให้เกิดกลุ่มอาการ “tremor 
symdrome” คอืม ีfine tremor, hyperreflexia และ sympathetic activation ส่วน Type II ท าให้
เกดิกลุ่มอาการ “choreoathetosis/salivation syndrome” ซึง่ไดแ้ก่ salivation, coarse tremor, 
choreoathetosis, hyperreflexia, sympathetic activation และ convulsion (Soderlund et al., 
2002)    
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 ตารางท่ี 1.5 อาการแสดงความเป็นพษิของ pyrethroid type I และ type II ในหนูขาว (Ray 
and Forshaw., 2000; Ray, 2001) 

Type I poisoning Type II poisoning 
Severe fine tremor Profuse watery salivation 
 Coarse tremor 
 Increased extensor tone 
Marked reflex hyperexcitability Moderate reflex hyperexcitability 
Sympathetic activation Sympathetic activation 
 Choreoathetosis 
 Seizures 
Paresthesia (dermal exposure)  Paresthesia (dermal exposure) 
 
ตารางท่ี 1.6 ตวัอยา่งโครงสรา้งทางเคมขีองสาร pyrethrins ทีไ่ดจ้ากธรรมชาต ิ(Soderlund et 
al., 2002)   

ช่ือสาร สตูรโครงสร้าง 
Pyrethrin I 

 
 
 
 

 
 
 
 

Pyrethrin II 
 
 
 
 
 

 

Cinerin I 
 
 
 
 

 

O

O
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O

O
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ตารางท่ี 1.6 ตวัอยา่งโครงสรา้งทางเคมขีองสาร pyrethrins ทีไ่ดจ้ากธรรมชาต ิ(ต่อ)  
ช่ือสาร สตูรโครงสร้าง 

Cinerin II 
 

 
 
 
 
 
 

Jasmolin I 
 
 
 
 

 
 

Jasmolin II 
 
 
 
 
 

 

 
ตารางท่ี 1.7 ตวัอยา่งโครงสรา้งทางเคมขีองสาร synthetic pyrethroids ( type I ) (Soderlund 
et al., 2002) 

ช่ือสาร สตูรโครงสร้าง 
Allethrin 
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ตารางท่ี 1.7 ตวัอยา่งโครงสรา้งทางเคมขีองสาร synthetic pyrethroids ( type I ) (ต่อ) 
ช่ือสาร สตูรโครงสร้าง 

Bifenthrin 
 
 
 
 

 
 
 
 

Resmethrin 
 
 
 

 
 

Tefluthrin  
 
 
 
 

 
 
 

Tetramethrin 
 
 
 

 

 

Permethrin 
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ตารางท่ี 1.8 ตวัอยา่งโครงสรา้งทางเคมขีองสาร synthetic pyrethroids ( type II ) (Soderlund 
et al., 2002) 

ช่ือสาร สตูรโครงสร้าง 

Deltamethrin 
 
 
 

 
 

Cyhalothrin 
 
 
 
 

 
 

Cypermethrin 
 
 

 

 
 

Fenpropathrin 
 
 
 

 

Cyfluthrin 
 
 
 
 

 
 

Tralomethrin 
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1.2.3 Permethrin    
  Permethrin เป็นสารก าจดัแมลงกลุ่ม synthetic pyrethroids แบบ type I ท าใหเ้กดิกลุ่ม
อาการ “tremor symdrome” คอืม ี fine tremor, hyperreflexia และ sympathetic overactivity 
ในสตัว์ทดลอง (Soderlund et al., 2002) และเป็น synthetic pyrethroid ชนิดแรกที่มี
เสถยีรภาพต่อแสงสามารถใชก้ าจดัแมลงในสภาพไร่ได้ permethrin มสีูตรโครงสรา้งทางเคมทีี่
ประกอบด้วย 2 ไอโซเมอร ์คอื cis-permethrin และ trans-permethrin (รปูที่ 1.8) ซึง่ cis-
permethrin จะมคีวามเป็นพษิมากกว่า trans-permethrin เพราะเกดิเมแทบอลซิมึในการก าจดั
พษิออกจากรา่งกายไดช้า้กว่า trans-permethrin (Katawa et al., 2007)    
 
 

 
 
 
 

รปูท่ี 1.8 สูตรโครงสรา้งทางเคมขีอง trans-permethrin และ cis-permethrin (Garcia et al., 
2001) 
 
1.2.3.1 คุณสมบติัทางกายภาพและทางเคมีของ permethrin (Laskowski, 2002; 
Holmstead et al., 1978) 
 

ชื่อทางเคม ี               3-phenoxybenzyl(1RS,3RS; 1RS, 3SR)-3-(2,2-dichlorovinyl)- 
       2,2 dimethylcyclopropanecarboxylate   

 ชื่อทางการคา้        แอมบุช, ดแูพก็ซ ์ 
 LD50 (หนู rat เพศผู)้  460 mg/kg (ทางปาก)                   

สตูรโมเลกุล             C21H20Cl2O3      
 มวลโมเลกุล             391.3  
 ความหนาแน่น          1.19 ถงึ 1.27 ทีอุ่ณหภูม ิ20 C  
 จดุหลอมเหลว           34-35 C  

จดุเดอืด                  198-200 C ที ่0.3 mmHg 
จดุวาบไฟ                >100 C  
ความดนัไอ               0.045 mPa ทีอุ่ณหภูม ิ25 C  
การละลาย                ละลายในน ้าไดน้้อยแต่ละลายไดด้ใีนไขมนั (non polar) 

trans-permethrin cis-permethrin 

Cl

Cl

O

O
O

O

O
O

Cl

Cl
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ความเสถยีร         มคีวามเสถยีรในสภาวะทีเ่ป็นกรดมากกว่าในสภาวะทีเ่ป็นด่าง 
การระเหย         ระเหยเป็นไอไดน้้อย 
การสลายตวั         มกีารสลายตวัไดอ้ยา่งรวดเรว็ภายใตอ้ทิธพิลของแสง 
 

1.2.3.2 พิษจลนศาสตร ์   
การดดูซึม 
ในปี 1991 Anadon และคณะ ไดศ้กึษาพษิจลนศาสตรข์อง permethrin ในหนูขาวเพศผู้

หลงัจากได้รบัสาร permethrin ในขนาด 460 mg/kg โดยการกินแบบครัง้เดยีว พบว่า 
permethrin มกีารดดูซมึอยา่งชา้ๆ โดยมคี่า T max (เวลาทีค่วามเขม้ขน้ของ permethrin ในเลอืด
มคี่าสูงสุด) เท่ากบั 3.52 ชัว่โมง และ C max (ความเขม้ขน้สูงสุดของ permethrin ในเลอืด) มคี่า
เท่ากบั 49.46 µg/mL ค่า bioavailability ของ permethrin (สดัส่วนปรมิาณที่เข้าสู่ระบบ
ไหลเวยีนเลอืด) มคี่าเท่ากบั 60.69 % 

 
         การแพร่กระจาย    

จากการศึกษาในหนูขาวที่ได้รบั permethrin ทางปาก พบว่า permethrin มกีาร
แพร่กระจายอย่างรวดเรว็ในเนื้อเยื่อประสาท ซึง่ half- life การแพร่กระจายมคี่าเท่ากบั 4.85 
ชัว่โมง หลงัจากไดร้บั permethrin ขนาด 460 mg/kg โดยการกนิ และ 46 mg/kg ฉีดเขา้ทาง
หลอดเลือดด า พบว่าระดบัของ permethrin ใน cerebellum, hippocampus, caudate 
putamen, frontal cortex, hypothalamus และ sciatic nerve มคี่าสูงสุดทีเ่วลา 1.5, 2, 2, 2.7, 
4.8 และ 7.5 ชัว่โมงตามล าดบั ซึง่มคี่าสูงกว่าในพลาสมา การสะสมของ permethrin ในเนื้อเยื่อ
ประสาทแสดงให้เหน็โดย curve ratios ของความเขม้ขน้ของ permethrin ในเนื้อเยื่อเมื่อ
เปรยีบเทยีบกบัในพลาสมา มคี่าเท่ากบั 1.16, 3.71, 1.57, 4.27, 3.48 และ 8.77 µg/mL 
ตามล าดบั (Anadon et al., 1991)   

 
เมแทบอลิซึม    
Nakamura และคณะ (2007) ได้ศึกษาเมแทบอลซิมึของ permethrin และสาร          

เมแทบอไลทท์ีไ่ดจ้ากการ เกดิปฏกิริยิา hydrolysis ของ permethrin ในหลอดทดลองในหนูขาว
พบว่าทัง้ cis - และ trans-permethrin เกดิเมแทบอลซิมึโดยการเกดิปฏกิริยิา hydrolysis ใน  
ไมโครโซมตบัของหนูขาวเป็นหลกั (Miyamoto,1976) นอกจากนี้ยงัเกดิปฏกิริยิา hydrolysis ใน
ไมโครโซมที่อยู่ในล าไส้เล็กได้ด้วย ซึ่ง trans-permethrin จะเกิดปฏิกิริยา hydrolysis ได้
มากกว่า cis-permethrin โดยที่ trans-permethrin เกิดปฎกิิรยิา hydrolysis โดยเอนไซม์
carboxylesterase (CES) (Ross et al., 2006; Ueyama et al., 2010) ไอโซฟอรม์ ES-3 และ 
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ES-10 และ cis-permethrin เกิดปฎิกิรยิา hydrolysis โดยเอนไซม์ carboxylesterase          
ไอโซฟอรม์ ES-3 เพยีงอย่างเดยีว ซึ่งไอโซฟอรม์ทัง้ 2 จดัอยู่ใน family CES 1 ไดเ้มแท- 
บอไลท์เป็นสาร 3-phenoxybenzyl alcohol (PBAlc) ซึ่งจะถูกออกซิไดส์ต่อไปเป็น               
3-phenoxybenzyl aldehyde (PBAld) โดยอาศยั CYP2C9 และสุดทา้ยจะถูกออกซไิดสต่์อไป
เป็น 3-phenoxybenzoic acid (PBAcid) โดยอาศยั CYP1A2, 2B1, 2C6, 2D1 และ 3A1 
ตามล าดบั ปฎกิริยิาออกซเิดชนัทีเ่กดิผ่าน CYP1A2, 2B1, 2C6, 2D1 และ 3A1 นี้ต้องอาศยั 
NADPH อย่างไรก็ตามปฎกิิรยิาออกซเิดชนัในการท าให้เกดิเป็นเมแทบอไลท์ PBAld และ 
PBAcid อาจเกดิโดยอาศยัเอนไซม ์alcohol dehydrogenase และ aldehyde dehydrogenase 
ไดด้ว้ย (ดงัรปูที ่1.9) 
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รปูท่ี 1.9 แสดงวถิเีมแทบอลซิมึของ cis- and trans-permethrins ในตบัหนูขาว 
 

การขบัออกจากร่างกาย     
 ในหนูขาวเพศผูห้ลงัจากไดร้บั permethrin ขนาด 460 และ 46 mg/kg โดยการกนิ    
และฉีดเขา้ทางหลอดเลอืดด า ตามล าดบั พบว่า elimination half-life ของ permethrin ใน
พลาสมา มคี่าเท่ากบั 8.67 ชัว่โมงหลงัจากได้รบั permethrin ทางหลอดเลอืดด าและ 12.37 
ชัว่โมง หลงัจากไดร้บั permethrin โดยการกนิ ค่าการช าระยา (clearance) ของ permethrin ซึง่
ไม่ขึน้กบัขนาดหรอืวธิบีรหิารมคี่าเท่ากบั 0.058 ลติรต่อชัว่โมง elimination half-life ของ 
permethrin ส าหรบั hippocampus, medulla oblongata, frontal cortex, และ sciatic nerve มี
ค่าเท่ากบั 23.10, 22.36, 13.86 และ 16.27 ชัว่โมง ตามล าดบั (Anadon et al., 1990)   

trans-permethrin cis-permethrin 

3-phenoxybenzylalcohol (PBAlc) 

3-phenoxybenzylaldehyde (PBAld) 

3-phenoxybenzoic acid (PBAcid) 

Alcohol dehydrogenase 

Aldehyde dehydrogenase 

ES3 ES10, ES3 

CYP2C9 

CYP1A2, 2B1, 2C6, 2D1, 3A1 
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1.2.3.3 กลไกการออกฤทธ์ิ    
ปกตแิล้วขา้งในเซลล์และนอกเซลล์ประสาทมคีวามต่างศกัยท์างไฟฟ้า ความต่างศกัย์

ทางไฟฟ้าทีว่ดัไดเ้รยีกว่า ความต่างศกัยเ์ยื่อหุม้เซลล ์(membrane potential) โดยขา้งในเป็นลบ
เมือ่เทยีบกบัขา้งนอก การเปลีย่นแปลงของเมมเบรนโพเทนเชยีลจะเกดิขึน้เมื่อมกีารท างานของ
เซลล ์ ความต่างศกัยเ์ยือ่หุม้เซลลข์องเซลล์ปกตทิีไ่ม่ถูกกระตุ้น เรยีกว่า เรสติ้งเมมเบรนโพเทน
เชยีล (resting membrane potential; RMP) ในเซลลป์ระสาทและกลา้มเนื้อลายจะมคี่าประมาณ 
-55 ถงึ -100 มลิลโิวลท์ ส่วนเมมเบรนโพเทนเชยีลขณะทีม่คีลื่นประสาทวิง่ผ่านเรยีกว่า คลื่น
ประสาทหรอืแอคชัน่โพเทนเชยีล (action potential) ซึง่กลไกการเกดิของแอคชัน่โพเทนเชยีล 
(ดงัรูปที่ 1.10) เกิดขึ้นโดยเมื่อกระตุ้นใยประสาท (nerve fiber) แรงพอถึงจุดหนึ่งที่เรยีกว่า 
เทรชโฮลด ์(threshold) จะท าใหช้่องโซเดยีม (Na+ channel) ทีเ่ยื่อหุม้เซลลเ์ปิดออกท าให ้Na+ 
เขา้สู่เซลลท์ าใหเ้กดิ depolarization (ระยะที ่1) แลว้ตามมาดว้ยการเปิดของช่อง   โปแตสเซีย่ม 
(K+ channel) ท าให ้ K+ ออกจากเซลล์ เกดิ repolarization (ระยะที ่2)  การเปลีย่นแปลงของ
ความต่างศกัย์เยื่อหุ้มเซลล์ (membrane potential) นี้เรยีกว่าแอคชัน่โพเทนเชียล (action 
potential) ความแรงของการกระตุ้นที่น้อยที่สุดท าให้เกดิแอคชัน่โพเทนเชยีลนี้เรยีกว่า เทรช
โฮลด ์ถา้เราเพิม่ความแรงของการกระตุ้นเหนือเทรชโฮลด ์(supra threshold) กย็งัคงไดแ้อคชัน่
โพเทนเชยีลทีม่ขีนาดเท่าเดมิ แต่ถ้าลดความแรงของการกระตุ้นต ่ากว่าความแรงเทรชโฮลดจ์ะ
ไม่มแีอคชัน่โพเทนเชยีลเกดิขึน้ ทัง้นี้เพราะใยประสาทมคีุณสมบตัทิี่เรยีกว่า all-or-none ซึ่ง
หมายความว่าถ้าใช้ความแรงน้อยกว่าเทรชโฮลด์ จะไม่ท าให้เกดิแอคชัน่โพเทนเชยีล แต่ถ้าใช้
ความแรงสงูกว่าเทรชโฮลดก์จ็ะไดแ้อคชัน่โพเทนเชยีลทีม่ขีนาดเท่ากนักบัตอนกระตุ้นดว้ยความ
แรงเท่าเทรชโฮลด์ ภายในเซลล์เป็นลบน้อยลงจนถึงเป็นบวก (ระยะที่ 1) และในระยะที่ 2 
ภายในเซลลก์ลบัเป็นลบเหมอืนเดมิ ในขณะที่เกดิแอคชัน่โพเทนเชยีลจะมกีารผ่านของ Na+ 
และ K+ คลื่นประสาททีเ่กดิขึน้ที่จุดหนึ่งจะชกัน าใหจุ้ดถดัไปเกดิคลื่นใหม่ต่อเนื่องกนัแบบลูกโซ่
จงึคลา้ยกบัว่าคลื่นประสาทวิง่ไปตามแอกซอน    
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รปูท่ี 1.10 แสดงกลไกการเกดิของแอคชัน่โพเทนเชยีลในสภาวะปกต ิ
 

Permethrin มผีลต่อระบบประสาทส่วนกลางและระบบประสาทส่วนปลายในสตัว์เลีย้ง
ลูกด้วยน ้านมและในแมลง โดยการท าให้การเปิดของช่องโซเดยีมนานขึน้กว่าปกติ ท าให้เกิด 
negative after depolarization และยบัยัง้การท างานของ GABA receptor โดยการยบัยัง้ช่อง
คลอไรด ์รวมถงึขดัขวางการท างานของ adenosine triphosphatase (ATPase) ซึง่เป็นเอนไซม์
ส าคญัทีใ่ชใ้นการแลกเปลีย่น Na+ และ K+ ผ่านเยือ่หุม้เซลล ์ท าใหก้ารเกดิ action potential ของ
เสน้ประสาทลดลง เสน้ประสาทกจ็ะถูกกระตุ้นอยู่ตลอดเวลา ผลทีเ่กดิกบัร่างกายขึน้กบัขนาดที่
ไดร้บัในกรณีทีก่ลนืหรอืกนิเขา้ไปท าใหป้วดศรีษะ คลื่นไส ้วงิเวยีน อาเจยีน ทอ้งร่วง มนี ้าลาย
มาก เป็นลม กลา้มเนื้อบดิตวั และอาจมอีาการทางประสาท ตื่นเต้น กรณีรุนแรงอาจชกัและ 
หมดสต ิ(Caroline, 1998) 

  
1.2.3.4 อาการแสดงความเป็นพิษของ permethrin  

1) ผลต่อระบบประสาท (effect on nervous system)  
Permethrin มผีลต่อระบบประสาทส่วนกลางและระบบประสาทส่วนปลายในสตัว์เลี้ยง

ลูกด้วยน ้านมและในแมลง โดยการท าให้การเปิดของช่องโซเดยีมนานขึน้กว่าปกติ ท าให้เกิด 
negative after depolarization และยบัยัง้การท างานของ GABA receptor โดยการยบัยัง้ช่อง
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คลอไรด ์รวมถงึขดัขวางการท างานของ adenosine triphosphatase (ATPase) ซึง่เป็นเอนไซม์
ส าคญัทีใ่ชใ้นการแลกเปลีย่นNa+ และ K+ ผ่านเยื่อหุม้เซลล์ ท าใหก้ารเกดิ action potential ของ
เสน้ประสาทลดลง เสน้ประสาทกจ็ะถูกกระตุ้นอยู่ตลอดเวลา ในสตัวเ์ลีย้งลูกดว้ยนมถ้าไดร้บัใน
ปรมิาณที่สูง (high doses) ท าให้เกิดอาการความเป็นพษิต่อประสาทได้แก่อาการ tremors, 
incoordination, hyperactivity, paralysis และท าให้มกีารเพิม่ของอุณหภูมภิายในร่างกาย     
ผลต่อพฤตกิรรมที่สงัเกตในหนูขาวพบว่ามอีาการกลา้มเนื้อกระตุก สะดุ้ง สัน่ทัง้ตวั และหมอบ
ราบ และพฤตกิรรมทีส่งัเกตในแมลงสาบจะมอีาการ กระสบักระส่าย การหมอบราบ และอมัพาต 
(Caroline, 1998; Ray and Forshaw, 2000)   
 

2) การท าให้เกิดการระคายเคือง (irritation) 
Permethrin มผีลท าให้เกดิการระคายเคอืงต่อตาคอืท าให้มอีาการสายตาพร่ามวั (Caroline, 
1998) และถ้าสมัผสับรเิวณผวิหนังท าให้เกดิอาการผวิหนังอกัเสบคอื ผวิหนังแดงผดิปกติ บวม 
มเีมด็พุพองอยา่งรนุแรง (Soderlund et al., 2002) 
  

3) ผลต่อระบบภมิูคุ้มกนั (effect on the immune system) 
ในการทดลองในสตัวเ์กี่ยวกบัระบบภูมคิุม้กนั เมื่อสตัวท์ดลองไดร้บั permethrin เขา้ไป

โดยการกนิทางปากท าให้ T-lymphocytes มคีวามสามารถในการจดจ าและตอบสนองต่อสิง่
แปลกปลอมลดน้อยลง ปรมิาณ (Dose) ของ permethrin ทีเ่ท่ากบั LD50 จนถงึปรมิาณ 1/100 
ของ LD50 ท าใหส้ามารถยบัยัง้ T-lymphocytes ไดม้ากกว่า 40% และการกนิ permethrin ยงัท า
ใหล้ดการท างานของเซลลใ์นระบบภูมคิุม้กนัแบบ second type ฆ่าเซลลช์นิด natural killer cell 
ประมาณ 40% อกีดว้ย (Blaylock et al., 1995)   

 
 4) ผลต่อระบบสืบพนัธุ ์(effect on reproductive system) 
 Permethrin มผีลต่อระบบสบืพนัธุ์ทัง้ในเพศชายและเพศหญิง โดยจบักบั receptor  
ของ androgen ซึ่งเป็นฮอรโ์มนเพศชาย เซลลผ์วิหนังในคนทีเ่ป็นเพศชาย (Eil and Nisula, 
1990) และ permethrin ก็ยงัจบักับ receptor อีกหลายชนิดด้วยกัน เช่น peripheral 
benzodiazepine receptor กระตุ้นการผลติฮอรโ์มนเพศชายคอื testosterone (Ramadon et 
al., 1988) ส่วนในเพศหญงิการไดร้บั permethrin เป็นสาเหตุท าใหเ้กดิอนัตรายต่อตวัอ่อนใน
กระต่ายและในหนูขาวทีต่ ัง้ครรภ ์(Caroline, 1998)   
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5) การท าให้เกิดมะเรง็ (carcinogenicity)  
 จากรายงานขององค์การอนามยัโลก (World Health Organization; WHO) พบว่า 
permethrin ท าให้มกีารเพิม่อตัราการเกดิเนื้องอกในปอดของหนู mice เพศเมยีและเพิม่อตัรา
การเกดิเนื้องอกในตบัของหนู mice ทัง้เพศผูแ้ละเพศเมยี (Caroline, 1998) การเกดิมะเรง็จาก 
permethrin เกดิจากกลไกของ epigenetic โดยการที ่1) permethrin จะลดการท างานของ
เอนไซมร์วมทัง้ท าลายกรดอะมโิน tryptophan น าไปสู่กระบวนการเจรญิเตบิโตในการเกดิมะเรง็ 
(Touky et al., 1989) 2) permethrin ยบัยัง้การสื่อสารระหว่างเซลลโ์ดยการยบัยัง้การท างาน
ของ gap junction (Tateno et al., 1993) 
  
1.2.3.5 การรกัษาอาการพิษ   

ไม่ม ีspecific antidote โดยทัว่ไปแลว้อาการพษิทีพ่บมกัไม่รุนแรง การรกัษาเป็นการ
รกัษาตามอาการดงันี้  
 1. ใหย้า diazepam หรอื barbiturates เพื่อระงบัอาการชกั 
 2. ลา้งทอ้ง และใหผ้งถ่านกมัมนัต์ (activated charcoal) เพื่อลดการดูดซมึของสารที่
อาจมหีลงเหลอือยูใ่นทางเดนิอาหาร 
 3. ถา้มอีาการเนื่องจากการแพใ้หใ้ช ้antihistamines และ corticosteroids            
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1.2.4 เทคนิคท่ีใช้ในการวิเคราะห ์
1.2.4.1 การวิเคราะห์สาร permethrin และเมแทบอไลท์ 3-phenoxybenzyl alcohol 
(PBAlc) และ 3-phenoxybenzoic acid (PBAcid) ร่วมกบัสารอ่ืนๆ โดยเทคนิค High 
Performance Liquid Chromatography (HPLC)    

Anadon และคณะ (1991) ไดม้กีารศกึษาเภสชัจลนศาสตรข์อง permethrin ในหนูขาว 
โดยการป้อนทางปากแบบครัง้เดียวในปรมิาณ 460 mg/kg และฉีดทางเส้นเลอืดด าใน     
ปรมิาณ 46 mg/kg ท าการศกึษาในหนูขาวเพศผูส้ายพนัธุ ์sprague-Dawley เกบ็ตวัอย่างเลอืด
อย่างต่อเนื่องหลงัจากให้สารทางปากและทางเส้นเลือดด า เก็บตวัอย่างตบัและสมองในส่วน 
medulla oblongata และเสน้ประสาท sciatic nerve หลงัจากใหส้ารทางปาก การเตรยีมตวัอย่าง
ใช้วธิ ีLiquid-Liquid extraction โดยใช้ตวัท าละลาย n-pentane ระบบการแยกเป็นแบบ 
reversed- phase ประกอบดว้ย คอลมัน์ C18 ใช ้acetic acid 5 mL, chloroform 25 mL และ 
distilled deionized water (42%) in methanol (pH 2.4) เป็นสารละลายเคลื่อนทีใ่นการแยกสาร 
และมอีตัราการไหลเท่ากบั 1.1 ml/min ท าการตรวจวดัดว้ยเครื่อง UV detector ทีค่วามยาว
คลื่น 254 nm จากการตรวจวเิคราะหพ์บว่าค่า limits of detection ของสาร permethrin และเม
แทบอไลทใ์นตวัอย่างพลาสมามคี่าเท่ากบั 0.1 µg/mL ส่วนในตวัอย่างเนื้อเยื่อมคี่า limits of 
detection ของสาร permethrin และเมแทบอไลท ์เท่ากบั 0.2 µg/mL ค่า %recovery สาร 
permethrin และเมแทบอไลท ์ในตวัอยา่งพลาสมาและในตวัอยา่งเนื้อเยื่ออื่นๆ ยกเวน้ในตบัมคี่า
มากกว่า 94% ส่วน ค่า %recovery สาร permethrin และเมแทบอไลทใ์นตบัมคี่ามากกว่า 80% 
ผลจากการศกึษาเภสชัจลนศาสตรพ์บว่า profile ของ permethrin ในพลาสมาสามารถอธบิาย
โดยใช ้two-compartment model มคี่าครึง่ชวีติของการก าจดั (elimination half -life) เท่ากบั 
8.67 ชม. และ mean residence time เท่ากบั 11.19 ชม. หลงัจากใหส้ารทางเสน้เลอืดด า และมี
ค่า elimination half –life เท่ากบั 12.37 ชม. และ mean residence time เท่ากบั 17.77 ชม. 
หลงัจากใหส้ารทางปาก มคี่าช าระล้างของสารทัง้หมดในพลาสมา (total plasma clearance) 
เท่ากบั 0.058 ลติร/ชม. หลงัจากให้สารทางปากแบบครัง้เดยีว permethrin มกีารดูดซมึอย่าง
ช้าๆ โดยมคี่าเวลาที่สารมรีะดบัสูงสุดในเลอืด (Tmax) เท่ากบั 3.52 ชม. และค่าความเขม้ข้น
สูงสุด (Cmax) เท่ากบั 49.46 µg/mL และมคี่า bioavailability เท่ากบั 60.69% หลงัจากใหส้าร
ทางปาก ขอ้มูล concentration-time ของเมแทบอไลทใ์นพลาสมาและขอ้มลู concentration-
time ของ permethrin และเมแทบอไลทใ์นเนื้อเยื่อหลงัจากใหส้าร permethrin ทางปากพบว่า
เป็นแบบ one-compartment model มคี่า elimination half -life ของ permethrin ในเนื้อเยื่อ
ต่างๆไดแ้ก่ hippocampus, medulla oblongata, frontal cortex และ sciatic nerve (23.10, 
22.36, 13.86, และ 16.27 ชม. ตามล าดบั) มากกว่าในพลาสมา (12.37 ชม.) ปรมิาณของ 
permethrin มมีากทีสุ่ดใน cerebellum, hippocampus, caudate putamen, frontal cortex, 
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hypothalamus และ sciatic nerve ทีเ่วลา 1.5, 2, 2, 2.7, 4.8 และ 7.5 ชม. ตามล าดบั ซึง่มคี่า
สงูกว่าในพลาสมา การสะสมของ pyrethroids มกีารสะสมเฉพาะในเนื้อเยือ่ประสาท 

Abu-Qare และ Abu-Donia (2000) ได้พฒันาวธิกีารตรวจวดัในครัง้เดยีวกนัของ 
pyridostigmine bromide, N,N-diethyl-m-toluamide, permethrin และเมแทบอไลทข์องสาร
เหล่านี้ไดแ้ก่ N-methyl-3-hydroxypyridinium bromide, m-toluamide และ m-toluic acid, m-
phenoxybenzyl alcohol และ m-phenoxybenzoic acid ตามล าดบั ในพลาสมาและปสัสาวะของ
หนูขาวโดยใชเ้ทคนิค High Performance Liquid Chromatography (HPLC) ท าการเตรยีม
ตวัอยา่งโดยการปรบั pH 5 ของตวัอยา่งดว้ย 1N acetic acid  จากนัน้ท าการสกดัโดยใชเ้ทคนิค 
solid phase extraction (SPE) โดยใช ้Sep-Pak ® C18 เริม่จากการ precondition cartridge 
ดว้ย acetonitrile 3 mL ตามดว้ยการ equilibrate ดว้ย water 3 mL หลงัจากนัน้ load ตวัอย่าง
ใส่ลงไปใน cartridge ท าการลา้งดว้ย water 2 mL แลว้ชะดว้ย methanol 1 mL (2 ครัง้) ตาม
ดว้ย acetonitrile 1 mL (2 ครัง้) ส่วนในระบบการแยกของ HPLC เป็นแบบ reversed- phase 
ประกอบดว้ย คอลมัน์ C18 ใช ้ 99% acetonitrile in water (pH 3.20) เป็นสารละลายเคลื่อนทีใ่น
การแยกสาร และมอีตัราการไหลของสารในช่วงระหว่าง 0.5 และ 1.7 mL/min เป็นเวลา        
17 นาท ีท าการตรวจวดัดว้ยเครื่อง UV detector ทีค่วามยาวคลื่น 208 และ 230 nm จากการ
ตรวจวเิคราะห์พบว่าค่า retention time ของสารอยู่ในช่วง 5.7-14.5 นาท ีค่า limits of 
detection ของสารอยู่ในช่วงระหว่าง 20 และ 100 ng/mL ค่า limits of quantitation อยู่ในช่วง 
150-200 ng/mL ค่าเฉลีย่ %recovery ในตวัอย่างพลาสมา มคี่าอยู่ระหว่าง 51.4 ± 10.6 ถงึ  
82.6 ± 8.1 และในปสัสาวะ มคี่าอยู่ระหว่าง 55.9 ± 9.8 ถงึ 77.9 ± 9.1 Calibration curve ทีไ่ด้
เป็นเสน้ตรงในช่วงความเขม้ขน้ 100-5000 ng/mL    
 ต่อมาในปี 2001 คณะผู้วจิยัได้ศึกษาการตรวจวดัในครัง้เดยีวกนัของ  malathion, 
permethrin, DEET (N,N-diethyl-m-tiluamide) และเมแทบอไลท์ของสารเหล่านี้ได้แก่ 
malaoxon (O,O-dimethyl-S-(1,2-carbethoxyethyl)phosphorothioate), m-phenoxybenzyl 
alcohol และ m-phenoxybenzoic acid, m-toluamide และ m-toluic acid ตามล าดบั ใน
พลาสมาและปสัสาวะของหนูขาวโดยใชเ้ทคนิค High Performance Liquid Chromatography 
(HPLC) ท าการเตรยีมตวัอย่างโดยการปรบั pH (3.5) ของตวัอย่างด้วย 1N acetic acid  
จากนัน้ท าการสกดัโดยใชเ้ทคนิค solid phase extraction (SPE) โดยใช ้Sep-Pak ® C18 เริม่
จากการ precondition cartridge ดว้ย acetonitrile 3 mL ตามดว้ยการ equilibrate ดว้ย water 
3 mL หลงัจากนัน้ load ตวัอย่างใส่ลงไปใน cartridge ท าการลา้งดว้ย water 3 mL แลว้ชะดว้ย 
acetonitrile 3 mL (2 ครัง้) ตามดว้ย methanol 3 mL ส่วนในระบบการแยกของ HPLC เป็น
แบบ reversed- phase เลอืกใชค้อลมัน์ C18 ใช ้45-99% acetonitrile in water (pH 3.5) เป็น
สารละลายเคลื่อนที่ในการแยกสาร และมีอัตราการไหลของสารในช่วงระหว่าง 0.5 และ           
2 mL/min เป็นเวลา 15 นาท ีท าการตรวจวดัดว้ยเครื่อง UV detector ทีค่วามยาวคลื่น 210 nm 
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จากการตรวจวเิคราะหพ์บว่าค่า retention time ของสารอยู่ในช่วง 7.4-12.3 นาท ีค่า limits of 
detection ของสารอยู่ในช่วงระหว่าง 20 และ 100 ng/mL ค่า limits of quantitation อยู่ในช่วง 
50-150 ng/mL ค่าเฉลีย่ %recovery จากการ spike ตวัอย่าง 5 ซ ้า ในตวัอย่างพลาสมา มคี่าอยู่
ระหว่าง 75.2 ± 4.6 ถงึ 84.5 ± 4.0 และในปสัสาวะ มคี่าอยู่ระหว่าง 78.8 ± 3.9 ถงึ 84.5 ± 3.8  
Calibration curve ทีไ่ดเ้ป็นเสน้ตรงในช่วงความเขม้ขน้ 100-1000 ng/mL  

Garcia และคณะ (2001) ศกึษาความถูกต้องของวธิ ี(validate) ตามวธิขีอง ICH 
guideline recommendation ส าหรบัหาปรมิาณ permethrin ในเภสชัภณัฑโ์ดยใชเ้ทคนิค High 
Performance Liquid Chromatography (HPLC) การเตรยีมตวัอย่างใช้วธิ ีLiquid-Liquid 
extraction โดยใชต้วัท าละลาย n-pentane มรีะบบการแยกทีป่ระกอบดว้ย คอลมัน์ C18 ทีใ่ห้
ความรอ้น 35 ºC ใช ้methanol และ water ผสมกนัในอตัราส่วน 78:22 v/v เป็นสารละลาย
เคลื่อนที่ในการแยกสาร และมอีตัราการไหลของสารเท่ากบั 1 mL/min ท าการตรวจวดัด้วย
เครื่อง UV detector ทีค่วามยาวคลื่น 272 nm จากการตรวจวเิคราะหพ์บว่ามคี่าcorrelation 
coefficient มากกว่า 0.9999 ส าหรบั relative standard deviations (RSD) อยู่ในช่วง       
0.51-1.95% และมคี่าเฉลีย่ recovery ในช่วง 98.44-100.21%     
  Wang และคณะ (2003) ได้ศึกษาการใช้เทคนิค reversed phase liquid 
chromatography ส าหรบัตรวจวเิคราะหใ์นครัง้เดยีวกนัของสาร (S)-methoprene, MGK264, 
piperonyl butoxide, sumithrin และ permethrin ในสูตรของยาฆ่าแมลง โดยการวิเคราะหด์ว้ย 
Reversed Phase High Performance Liquid Chromatography (RP-HPLC) มรีะบบการแยกที่
ประกอบดว้ย คอลมัน์ C8 ทีใ่หค้วามรอ้น 35 ºC ใช ้water, methanol และ acetonitrile ผสมกนั
ในอตัราส่วน 35:10:55 โดยปรมิาตร เป็นสารละลายเคลื่อนทีใ่นการแยกสาร และมอีตัราการไหล
ของสารเท่ากบั 1 mL/min ท าการตรวจวดัดว้ยเครื่อง diode-array detector ทีค่วามยาวคลื่น 
240 nm การวเิคราะหด์ว้ย liquid chromatography electrospray ionization source mass 
spectroscopy (LC-ESI-MS) มรีะบบการแยกทีป่ระกอบดว้ย คอลมัน์ C8 ทีใ่หค้วามรอ้น 35 ºC 
ใช้ water, methanol และ acetonitrile ผสมกนัในอตัราส่วน 35:10:55 โดยปรมิาตร เป็น
สารละลายเคลื่อนที่ในการแยกสาร และมอีตัราการไหลของสารเท่ากบั 0.8 mL/min ท าการ
ตรวจวดัดว้ยเครื่อง quadrupole MS detector ประกอบดว้ย standard positive และ negative 
ionization modes, และ electrospray ionization source (ESI) ซึง่ ESI source condition ใช ้
PI mode ประกอบดว้ย vaporizer temperature 350 ºC, nebulizer (nitrogen) pressure 60 
p.s.i., drying gas (nitrogen) flow-rate 10 mL/min, drying gas temperature 350 ºC, 
capillary voltage 4000 V และ fragmentor voltage 40 V ทีค่วามยาวคลื่น 240 nm ส าหรบั
การท า Calibration curve มคี่า correlation coefficient (R2) เท่ากบั 1-0.9993 มคี่าเฉลี่ย       
% recovery ในช่วง 94.6-103.3% มคี่า % relative standard deviations (RSD) ในช่วง         
0.8-1.9 %  
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1.2.4.2 การวิเคราะห์สาร permethrin และเมแทบอไลท์ 3-phenoxybenzyl alcohol 
(PBAlc) และ 3-phenoxybenzoic acid (PBAcid) ร่วมกบัสารอ่ืนๆโดยเทคนิค gas 
chromatography 

ในปี 1991 Junting และ Chuichang ไดศ้กึษาการใชเ้ทคนิคการสกดัแบบ Solid Phase 
Extraction (Sep-Pak ® C18) ซึง่เป็นวธิทีีร่วดเรว็ในการแยกสารก าจดัแมลงกลุ่ม pyrethroids 
สงัเคราะห ์(metrothrin, fenpropathrin, cyhalothrin, permethrin, cypermethrin, fenvalerate 
และ deltamethrin) ในตวัอยา่งปสัสาวะและพลาสมา การเตรยีมตวัอยา่งใชต้วัอย่างปสัสาวะหรอื
พลาสมา 1mL ผสมกบั 70% methanol 10 mL จากนัน้ท าการ precondition Sep-Pak ® C18 
cartridges ดว้ย chloroform, methanol, methanol : deionized water (อตัราส่วน 1:1 ) และ 
deionized water อย่างละ 5 mL ตามล าดบั หลงัจากนัน้ load ตวัอย่างพลาสมาใส่ลงไปใน 
cartridge ท าการลา้งดว้ย deionized water 5 mL แลว้ชะดว้ย chloroform 5 mL และตรวจวดั
โดยเทคนิค gas chromatography ซึง่ใช ้flame ionization detector (FID) เป็นตวัตรวจวดั  
จากการตรวจวเิคราะหพ์บว่าในตวัอย่างปสัสาวะมคี่า %recovery อยู่ในช่วงระหว่าง 90% ถงึ 
102% และในตวัอย่างพลาสมามคี่า %recovery อยู่ในช่วงระหว่าง 81% ถงึ 93% ค่า limits of 
detection ของสารเท่ากบั 2 ng/mL  

Angerer และ Ritter (1997) ไดศ้กึษาการใช้เทคนิค gas chromatography-mass 
spectrometry ส าหรบัตรวจวิเคราะห์สาร permethrin, cypermethrin, deltamethrin,           
 - cyhalothrin, fenvalerate, phenothrin และ  -cyfluthrin และเมแทบอไลท์ของสาร      
เหล่านี้ได้แก่ cis-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-dimethylcyclopropane-1-carboxylic acid (cis-
Cl2CA), trans-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-dimethylcyclopropane-1-carboxylic acid (trans-
Cl2CA), cis-3-(2,2-bromovinyl)-2,2-dimethylcyclopropane-1-carboxylic acid (Br2CA), 
fluoro-3-phenoxybenzoic acid (F-PBA) และ 3-phenoxybenzoic acid (3-PBA) ตามล าดบั ใน
ปสัสาวะของคน การเตรยีมตวัอย่างใช้วธิ ีSolid-phase extraction ระบบการแยกเป็นแบบ 
reversed- phase จากการตรวจวเิคราะห์พบว่าค่า limits of detection ของสารอยู่ในช่วง
ระหว่าง 0.3 และ 0.5 µg/mL ส าหรบัปสัสาวะ ค่า relative standard deviation อยู่ระหว่าง 1% 
ถงึ 6% คา่ %recovery อยูร่ะหว่าง 90% ถงึ 98%     

Arrebola และคณะ (1999) ได้พฒันาวธิกีารตรวจวดัสาร permethrin, acrinathrin, 
cypermethrin, fenvalerate, deltamethrin, cyfluthrin และ cyhalothrin และเมแทบอไลทข์อง
สารเหล่านี้ ได้แก่ cis- และ trans- 3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-dimethylcyclopropane-1-
carboxylic acid (Cl2CA), cis-3-(2,2-bromovinyl)-2,2-dimethylcyclopropane-1-carboxylic 
acid (cis-Br2CA cis-, trans), 2-(4-chlorophenyl)-3-methylbutyric acid (2-ClBA) และ 3-
phenoxybenzoic acid (3-PBA) ในปสัสาวะของคน การเตรยีมตวัอย่างใช้วธิ ีsolid-phase 
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extraction และเพิม่วธิ ีliquid-liquid extraction และมกีารท า derivertized และตรวจวดัโดย gas 
chromatography-tandem mass spectrometry ใช ้3-(2-methoxyphenoxy) benzoic acid เป็น 
internal standard จากการตรวจวเิคราะห์พบว่าค่า %recovery มคี่าอยู่ระหว่าง 87.4% ถงึ 
113.3% ค่า relative standard deviation (RSD) ต ่ากว่า 14.6%  

Ramesh และ Ravi (2004) ได้พฒันาความไวและความรวดเรว็ของวธิ ีelectron 
ionization gas chromatography-mass spectrometry ใน selective ion mornitoring mode 
ส าหรบัการตรวจวดัสาร pyrethroids สงัเคราะห์ทัง้ 13 ชนิด ได้แก่ allethrin, bifenthrin, 
cypermethrin, cyphonothrin, cyfluthrin, lambda- cyhalothrin, deltamethrin, fenvalerate, 
fenpropathrin, imiprothrin, permethrin, prallethrin และ transfluthrin ในตวัอย่างเลอืดของคน 
การเตรยีมตวัอย่างใช้เทคนิคการสกดัแบบ liquid-liquid extraction โดยใชต้วัท าละลายผสม
ระหว่าง hexane กบั acetone ในอตัราส่วน 80:20 จากการตรวจวเิคราะหพ์บว่าค่า %recovery 
มคี่าอยูร่ะหว่าง 91% ถงึ 103% ค่า limits of quantitation อยูใ่นช่วง 1-1000 ng/mL 

Leng และ Gries (2005) ได้พฒันาความไวของวธิ ีgas chromatography-high 
resolution mass spectrometry ส าหรับการตรวจวัดในครัง้เดียวกันของสาร                  
trans-chrysanthemumdicarboxylic acid, cis-and trans-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-
dimethylcyclopropanecarboxylic acid, cis-3-(2,2-dibromovinyl)-2,2- dimethylcyclopropane 
carboxylic acid, 3-phenoxybenzoic acid and 4-fluoro-3- phenoxybenzoic acid ในปสัสาวะ
ของคนซึ่งสารเหล่านี้ เ ป็นเมแทบอไลท์ที่เ ป็นตัวชี้ว ัดทางชีวภาพส าหรับการได้ร ับสาร 
pyrethrum, allethrin, resmethrin, phenothrin, tetramethrin, cyfluthrin, cypermethrin, 
deltamethrin หรอื permethrin  ดว้ยเหตุนี้วธินีี้สามารถช่วยประเมนิในครัง้แรกของการไดร้บั
สารฆ่าแมลงกลุ่มไพรทีรอยด์ และ pyrethrin  การเตรยีมตวัอย่างหลงัจากเกิดปฏกิริยิา 
hydrolysis ของกรด แล้วท าการสกัดด้วย tert-butyl-methyl-ether น าส่วนที่เหลือ               
ท า  derivertized ด้ ว ย  1,1,1,3,3,3-hexafluoroisopropanol แล ะวิ เ ค ร า ะห์ โ ด ย                    
gas chromatography-high resolution mass spectrometry ใน electron impact mode จาก
การตรวจวเิคราะห์พบว่าค่า limits of detection ของสารน้อยกว่า 0.1 µg/mL ซึง่ดเีท่ากบั 
negative chemical ionization mode  มคี่า limits of detection ของสารน้อยกว่า 0.05 µg/mL 
ส าหรบัปสัสาวะ 

Ogata-Kawata และคณะ (2007) ไดศ้กึษาวธิกีารตรวจวดั permethrin โดยตรงในเลอืด
ซึง่ใหค้่าการคนืกลบัและความไวในการตรวจวดัสงูเป็นการพฒันาที่ใชร้่วมกบัการเตรยีมตวัอย่าง
แบบ solid-phase extraction (SPE) และวเิคราะหด์้วยเทคนิค gas chromatography-mass 
spectrometry (GC/MS) ส าหรบัการเตรยีมตวัอย่างเป็นการน าตวัอย่างเลอืดมาเจอืจางดว้ยน ้า
จากนัน้น ามา loaded ใน solid-phase Oasis HLB cartridge ที่ไดม้กีารปรบัสภาวะแล้ว 
ต่อจากนัน้ permethrin จะถูกชะดว้ย toluene น าสารสกดัผสมกบั internal standard แลว้น ามา
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ระเหยภายใต้ไอ N2 ก่อนทีจ่ะวเิคราะหด์ว้ย capillary GC/MS ใน electron ionization mode 
สารประกอบ cis- และ trans-permethrin เป็นการแยกและหาปรมิาณใน selected ion 
monitoring mode ผลจากการวเิคราะห์พบว่าประสทิธภิาพของ %recovery ในการเตรยีม
ตวัอย่างดว้ย SPE ของ cis- และ trans-permethrin มคี่าเท่ากบั 97.7±7.9 และ 99.7±7.7% 
ตามล าดบั ค่า limits of detection และ limits of quantitation ของ cis- และ trans-permethrin 
ในเลอืดมคี่าเท่ากบั 0.21 และ 0.67ng/mL, 0.20 และ 0.64 ng/mL ตามล าดบั ซึง่การใชว้ธินีี้
สามารถตรวจวดั permethrin ในเลอืดของผูท้ีใ่ชส้ารก าจดัแมลง 

Huang และคณะ (2007) ไดพ้ฒันาวธิกีารตรวจวดัในครัง้เดยีวกนัของสารก าจดัแมลง 
102 ชนิด ในชา (tea) การเตรยีมตวัอย่างใช้วธิ ีliquid-liquid extraction โดยใช้ตวัท าละลาย 
acetone-ethylacetate-n-hexane (1:2:1 v/v/v) ตามด้วยการ clean-up ซึ่งใช้เทคนิค gel 
permeation chromatography (GPC) และสกดัดว้ยเทคนิค solid-phase extraction หลงัจาก
นัน้น ามาวเิคราะหด์ว้ยเทคนิค gas chromatography-mass spectrometry คอลมัน์ทีใ่ช ้HP-5 
MS fuse silica (30 m × 0.02 mm I.D., 0.25 µm film thickness) ใช ้Helium เป็นแก๊สพาโดย
มอีตัราการไหล 0.6 mL/min อุณหภูมขิอง injection เท่ากบั 220 ºC อุณหภูมขิอง oven เริม่ต้น
ที ่50 ºC (เป็นเวลา 1 ชม.) ถงึ 250 ºC อตัราการเพิม่ 2 ºC/min หลงัจากนัน้มอีตัราการเพิม่เป็น 
8 ºC/min จนถงึอุณหภูม ิ280 ºC (เป็นเวลา 45 min) ผลจากการวเิคราะหพ์บว่าส าหรบัการท า 
calibration curve มคี่าcorrelation coefficient (R2) มากกว่า 0.999 ยกเว้นสาร 4-t-
pentylphenol (R2>0.910) และ mefenacet (R2>0.905) มคี่า relative standard deviations 
(RSD) ในช่วง 3.0-30.8 % ค่าเฉลีย่ %recovery อยู่ในช่วง 60.7-136.7% และจากการตรวจวดั
ในตวัอยา่งจรงิซึง่เป็นชาทัง้หมด 3042 ชนิด ซึง่ประกอบดว้ย green tea จ านวน 1532 ตวัอย่าง 
black tea จ านวน 620 ตวัอย่าง และ oo-long tea จ านวน 727 ตวัอย่าง และ flower tea 
จ านวน 163 ตวัอย่าง พบสารก าจดัแมลงหลายชนิดในชา เช่น fenvalerate cypermethrin, 
fenpropathrin, buprofezin, triazophos มคีวามเขม้ขน้อยู่ในช่วง 0.050-0.250 (fenvalerate), 
0.010-0.050 (cypermethrin), 0.030-0.300 (fenpropathrin), 0.060-0.250 (buprofezin) และ 
0.020-0.200 (triazophos) mg/kg ตามล าดบั ค่า relative standard deviations (RSD) ของ 
fenvalerate, cypermethrin, fenpropathrin, buprofezin, triazophos อยู่ในช่วง 1.32-12.5%, 
3.2-5.8%, 4.7-13.2%, 7.8-13.9% และ 5.4-24.7% ตามล าดบั 
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1.2.5 ปัจจยัท่ีมีผลต่อความเสถียรของ permethrin   
Hengel และคณะ (1997) ไดพ้ฒันาวธิสี าหรบัการตรวจวดัสารกลุ่ม pyrethroids ไดแ้ก่ 

esfenvalerate, cis-permethrin และ trans-permethrin ในตวัอย่างน ้า โดยใชว้ธิกีารสกดัแบบ 
solid-Phase Extraction และวเิคราะหด์ว้ยเทคนิค gas chromatography มกีารศกึษาความ
เสถยีรในการเกบ็รกัษา โดยเวลาทีใ่ชใ้นการเกบ็รกัษาตวัอย่างน ้าธรรมชาตทิีม่กีารปนเป้ือนสาร 
esfenvalerate, cis-permethrin และ trans-permethrin คอื 2, 4 และ 8 วนั ในการศกึษาความ
เสถยีรของสารในระหว่างการเกบ็รกัษาใชต้วัท าละลาย ethyl acetate ลา้งขวดทีใ่ชเ้ป็นภาชนะ
ส าหรบัเกบ็สารโดยในขวดไม่มกีารปนเป้ือนของสาร esfenvalerate, cis-permethrin และ trans-
permethrin เพื่อไม่ให้เกิดการสูญหายที่เป็นผลมาจากการดูดซบัของสารก าจดัแมลงที่เกิดมา
จากภาชนะที่บรรจุ แมว้่าประมาณ 60% ของสาร permethrin มรีายงานว่ามกีารดูดซบัต่อ
ภาชนะทีเ่ป็นแก้วภายในเวลา 48 ชม. (Sharom and Solomon, 1981a) ดงันัน้จงึเป็นไปไดว้่า
ลกัษณะทางกายภาพในการดูดซบัอาจจะเป็นสาเหตุหนึ่งที่ท าให้เกิดการสูญหายของสารที่
ลอยตวัอยู่ในตวัอย่างน ้า การเสื่อมสลายของสารเคมโีดย oxidative free-radicals ตวัอย่างเช่น 
alkylperoxy และ hydroxyl radicals มใีนตวัอย่างน ้าธรรมชาต ิหรอืการเสื่อมสลายทีเ่กดิจาก
เชือ้จุลนิทรยี ์(Sharom and Solomon, 1981b) ดงันัน้จงึสมควรทีจ่ะท าการวเิคราะหต์วัอย่างน ้า
ในธรรมชาตภิายใน 24 ชม.ผลการวเิคราะหพ์บว่า จากการเกบ็ตวัอย่างน ้าจากแหล่งน ้า Putah 
Creak และ Sacramento River เวลาในการเกบ็รกัษาตวัอย่างคอื 0, 1, 2, 4 และ 8 ชม. พบว่า
ที ่0 ชม.ค่า %recovery ของ esfenvalerate, cis-permethrin และ trans-permethrin อยู่ในช่วง 
84-95% ทีเ่วลา 1 ชม.ค่า %recovery อยู่ในช่วง 84-95% ทีเ่วลา 2 ชม. ค่า %recovery อยู่
ในช่วง 35-38% ที่เวลา 4 ชม.ค่า %recovery อยู่ในช่วง 44-48% และที่เวลา 8 ชม. ค่า 
%recovery อยูใ่นช่วง 40-47%  

Kocourek และคณะ (1998) ไดศ้กึษาความเสถยีรของสารก าจดัแมลงในสารสกดัทีไ่ด้
จากพืช เพื่อหาสภาวะที่ เหมาะสมส าหรับการเก็บรักษา และควบคุมการทดสอบใน
หอ้งปฏบิตักิารก่อนการตรวจวดัดว้ยเทคนิค gas chromatography การทดสอบอทิธพิลของการ
สกดัร่วมกนัต่อความเสถียรของสารก าจดัแมลง ความแตกต่างของสิ่งปนเป้ือนในตัวอย่างที่
แตกต่างกัน ได้แก่ เมล็ดข้าวสาลี ส้ม และกะหล ่ าปลี ซึ่งเป็นสินค้าประเภทอาหารที่มี
ความส าคัญ สิ่งปนเป้ือนที่อยู่ ในอาหารแต่ละชนิด ได้แก่ ไขมัน ความชื้น เม็ดสี และ
องคป์ระกอบอื่นๆ ซึง่มอีทิธพิลต่อความเสถยีรของสารก าจดัแมลง ตวัอย่างแต่ละชนิดจะละลาย
อยูใ่นตวัท าละลาย ethyl acetate และก าจดัน ้าออกดว้ย anhydrous sodium sulfate ไดเ้ป็นสาร
สกดัหยาบ หลงัจากนัน้เตมิสารละลายมาตรฐานของสารก าจดัแมลง แลว้เกบ็รกัษาเป็นเวลา 60 
วนั ทีอุ่ณหภูม ิ20 ºC หรอื 40 ºC จากผลการทดลองพบว่า ทีอุ่ณหภูม ิ20 ºC ในระยะเวลา 40 
วนั ความเขม้ขน้ของสาร chlorothalonil และ iprodione ในสารสกดัในตวัอย่างกะหล ่าปลลีดลง 
ส่วนสารก าจดัแมลงกลุ่ม pyrethroid ในสารสกดัทัง้หมดทีท่ าการทดสอบไม่มกีารสลายตวั ความ
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เสถยีรของสารก าจดัแมลงในสารสกดัตวัอยา่งเมลด็ขา้วสาลสีูงกว่าในสารสกดัอื่นๆ การสลายตวั
ของสารก าจดัแมลงบางส่วนในสารละลาย ethyl acetate ส าหรบัสารกลุ่ม organophosphate 
ไดแ้ก่ mevinphos, methamidophos, dichlorvos, heptenophos, pirimiphos-methyl หลงัจาก 
60 วนั ทีอุ่ณหภมู ิ40 ºC      

Afridi และคณะ (2001)  ได้ศึกษาความเสถียรของสารก าจัดแมลงกลุ่ม 
organophosphate และ pyrethroids (chlorpyriphos-methyl, pirimiphos-methyl, permethrin) 
ในเมลด็ขา้วสาล ีโดยไดเ้กบ็รกัษาเป็นระยะเวลา 52 สปัดาห ์ทีอุ่ณหภูม ิ25, 30, 35 และ 40 ºC 
ทีค่วามชืน้ 10 และ 13 %m.c. จากผลการทดลองพบว่า สารตกคา้ง chlorpyriphos-methyl และ 
pirimiphos-methyl มกีารสลายตวัอย่างรวดเรว็ทีอุ่ณหภูม ิ40 ºC ทีค่วามชืน้ 13 %m.c. อตัรา
การสลายตวัในระยะเวลาการเกบ็รกัษาเริม่ต้นสูงกว่าระยะหลงั สาร organophosphate พบที่
ระดบัต ่ากว่าขดีจ ากดัของการตรวจวดั (limit of detection) หลงัจากเก็บสารเป็นเวลา 52 
สปัดาห ์ทีอุ่ณหภูม ิ35 และ 40 ºC ความชืน้ 10 และ 13 %m.c. ในทางตรงกนัขา้มสารตกคา้ง
ของ permethrin มคีวามคงทนสูงในการเกบ็รกัษาเมลด็ขา้วสาลใีนช่วงระยะเวลา 13 สปัดาห์
แรก สาร permethrin มคีวามคงทน 68.4 และ 73.6% ทีอุ่ณหภูม ิ25 ºC ความชืน้ 10 และ 13 
%m.c. ดงันัน้จะเหน็ไดว้่าสาร chlorpyriphos-methyl สลายตวัไดร้วดเรว็มากทีสุ่ด รองลงมาคอื 
pirimiphos-methyl ส่วนสาร permethrin มคีวามเสถยีรมากทีสุ่ด  

Lee และคณะ (2002) ไดศ้กึษาการคนืกลบั (recovery) ของสารกลุ่ม pyrethroids ไดแ้ก่ 
bifenthrin, permethrin และ deltamethrin ในน ้าในระหว่างการเกบ็ไวใ้นภาชนะทีเ่ป็นแก้วและ
ท าการสกดัโดยใชเ้ทคนิค solid-phase membrane ใน solid-free water ความเขม้ขน้ของ
สารประกอบทัง้หมดมกีารลดลงอย่างรวดเรว็และยงัคงเหลอือยู่เพยีง 58-72% ของความเขม้ขน้
เริม่ต้น มคีวามเป็นไปได้ว่ามกีารดูดซบัของสารบรเิวณผวิหน้าของแก้วที่ใช้เป็นภาชนะในการ
เกบ็ การคนืกลบัเพิม่มากขึน้ในตวัอยา่งของเหลวทีล่อยอยู่ในของแขง็ อย่างไรกต็ามการสูญหาย
ทีส่ าคญัเกดิขึน้เมื่อตวัอย่างของเหลวไม่มกีารเขย่าก่อนท าการสกดั และการสูญหายในปรมิาณ
มากมาจากการแยกออกไปของ suspended solids ทีม่าจากชัน้ของเหลว การคนืกลบัจากการ
สกดัเกอืบ 100% ได้มาจากการใช ้C8 หรอื C18 membranes ทีใ่ชส้ าหรบัการสกดัตวัอย่าง
ของเหลว พบว่าความเสถยีรของ solid-free water จากการคนืกลบัของ bifenthrin, permethrin 
และ deltamethrin ทีอ่ยู่ในน ้า deionize water ทีเ่กบ็ไวใ้นภาชนะทีเ่ป็นขวดแก้วทีอุ่ณหภูม ิ4 
และ 20 ºC ความเขม้ขน้ของสารก าจดัแมลงลดลงโดยในระยะเวลา 3-18 วนั ค่าเฉลีย่ความ
เขม้ขน้ของ bifenthrin, cis-permethrin, trans-permethrin และ deltamethrin มคี่าเท่ากบั 37, 
29, 41 และ 28% ตามล าดบั เมือ่เปรยีบเทยีบความเขม้ขน้ของสารก าจดัแมลงทีย่งัเหลอือยู่จาก
การเกบ็ตวัอย่างเป็นระยะเวลา 3-18 วนั จากการวเิคราะหค์่าทางสถติพิบว่าทีอุ่ณหภูมเิดยีวกนั
ความเขม้ข้นสารแต่ละชนิดไม่มคีวามแตกต่างอย่างมนีัยส าคญั ยกเว้น trans-permethrin ที่
อุณหภมู ิ20 ºC จะมคีวามเขม้ขน้น้อยกว่าทีอุ่ณหภมู ิ4 ºC   
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Avramides (2005) ไดศ้กึษาความเสถยีรในระยะยาวของ pure standard และ stock 
standard solution หลงัจากนัน้ตรวจวดัสารทีเ่หลอืด้วย gas chromatography โดยในการ
ทดลองนี้ไดม้กีารเตรยีมสาร standard บรสิุทธิแ์ละสารละลาย stock standard ในตวัท าละลาย 
toluene, acetone หรอื ethyl acetate ผลการทดลองพบว่า สาร pure standard และ stock 
standard solution มคีวามเสถยีรทีอุ่ณหภมู ิ -20 ºC เป็นระยะเวลา 4-8 และ 2-8 ปี ตามล าดบั 
และตวัท าละลายที่มคีวามเหมาะในการเตรยีมสาร standard บรสิุทธิแ์ละสารละลาย stock 
standard ในการทดลองนี้คือ toluene เพราะเป็นตัวท าละลายที่ระเหยได้น้อยที่สุดเมื่อ
เปรยีบเทยีบกบั acetone หรอื ethyl acetate    

Leng และ Gries (2005) ได้พฒันาความไวของวิธ ีgas chromatography-high 
resolution mass spectrometry ส าหรบัการตรวจวดัในครัง้เดียวกันของสาร trans-
chrysanthemumdicar boxylic acid, cis- and trans-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-
dimethylcyclopropanecarboxylic acid, cis-3-(2,2-dibromovinyl)-2,2- dimethylcyclopropane 
carboxylic acid, 3-phenoxybenzoic acid and 4-fluoro-3- phenoxybenzoic acid ในปสัสาวะ
ของคนซึ่งสารเหล่านี้ เ ป็นเมแทบอไลท์ที่เ ป็นตัวชี้ว ัดทางชีวภาพส าหรับการได้ร ับสาร 
pyrethrum, allethrin, resmethrin, phenothrin, tetramethrin, cyfluthrin, cypermethrin, 
deltamethrin และ permethrin  ไดท้ าการศกึษาความเสถยีรของสารโดยการเกบ็สารละลายไวท้ี่
อุณหภมูต่ิางๆ กนั ไดแ้ก่ -21, -18 และ 4 ºC ตามล าดบั พบว่าเมือ่เกบ็สารละลายไวท้ีอุ่ณหภูม ิ-
18 ºC (deep freezer) สามารถเกบ็รกัษาสารละลาย (stock solution) ไวไ้ดอ้ย่างน้อยประมาณ 
6 เดอืน ตวัอย่างปสัสาวะสามารถเกบ็ไดเ้ป็นระยะเวลามากกว่า 1 ปี ทีอุ่ณหภูม ิ-21 ºC (deep 
freezer) และตวัอยา่งทีท่ าอนุพนัธ ์(derivatized) สามารถเกบ็ไวไ้ดป้ระมาณ 1 เดอืน ทีอุ่ณหภูม ิ
4 ºC (refrigerator)  

Wang และคณะ (2009) ได้พฒันาวธิกีารส าหรบัวเิคราะห์สารก าจดัแมลงกลุ่ม 
organophosphate และ pyrethroid ซึ่งประกอบด้วย diazinon, chlorpyrifos, bifenthrin, 
fenpropathrin, permethrin,  - cyhalothrin, cyfluthrin, cypermethrin, esfenvalerate และ 
deltamethrin ทีร่ะดบัส่วนในพนัพนัล้านส่วน (parts per trillion) ในตวัอย่างน ้า โดยใชว้ธิกีาร
สกดั 2 แบบ คอื liquid-liquid extraction and subsequent normal phase solid-phase 
extraction cleanup (LLE-NPSPE) และ reversed phase solid-phase extraction พบว่า
วธิกีารสกดัแบบ LLE-NPSPE เป็นวธิทีี่ดทีี่สุดในการสกดัสารก าจดัแมลงที่มปีรมิาณน้อยใน
ตวัอย่างน ้า %recovery จากการใชว้ธิกีารสกดัแบบ  LLE-NPSPE อยู่ในช่วง 63.2-148.8% ค่า 
limit of detection อยู่ในช่วง 0.72-1.69 ng/L และศกึษาความเสถยีรของสารก าจดัแมลงใน
ตวัอยา่งน ้าในทะเลสาบทีอุ่ณหภมู ิ4 ºC เป็นเวลา 1 ชม., 1, 4 และ 7 วนั ซึง่ตวัอย่างน ้าทีศ่กึษา
มสีภาวะที่แตกต่างกนั ได้แก่ 1. ตวัอย่างน ้าบรสิุทธิ ์2. ตวัอย่างน ้าที่มกีารเตมิตวัท าละลาย 
hexane 20 mL 3. ตวัอย่างน ้าทีม่กีารปรบั pH ดว้ยกรด HCl (pH 2) จากผลการทดลองพบว่า
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ตวัอย่างน ้าที่มกีารปรบั pH ด้วยกรด HCl มคีวามเสถียรของสารก าจดัแมลงมากที่สุดคอื
สามารถเกบ็ตวัอยา่งไดม้ากกว่า 7 วนั    

Yoshida (2009) ไดพ้ฒันาความไวของวธิ ีgas chromatography mass spectrometry 
ส าหรบัตรวจวดัในครัง้เดยีวกนัของสารกลุ่ม pyrethroids 17 ชนิด (allethrin, bifenthrin, 
cypermethrin, cyphenothrin, deltamethrin, empenthrin, fenpropathrin, furamethrin, 
imiprothrin, metofluthrin, permethrin, phenothrin, prallethrin, profluthrin, resmethrin, 
tetramethrin และ transfluthrin) ในอากาศ (indoor air) ซึง่จะเกบ็ตวัอย่าง pyrethroids เป็น
เวลา 24 ชม. ในตวัดูดซบั (quartz fiber fliter และ Empore C18 disk) ร่วมกบัการป้องกนัแสง
โดยการห่อดว้ยอะลูมเินียมฟอลย์ พบว่าตวัอย่าง pyrethroids สามารถเกบ็รกัษาไวไ้ดป้ระมาณ 
1 เดอืนทีอุ่ณหภมู ิ4 ºC (refrigerator) โดยทีไ่มม่กีารเสื่อมสลายของสาร          
 
1.3 วตัถปุระสงค ์   

1. เพื่อศกึษาผลของปจัจยัทางกายภาพ ไดแ้ก่ อุณหภูม ิเวลา ความเป็นกรด ต่อระดบั
ของ permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในตวัอยา่งเลอืด   
 2. ศกึษาหาสภาวะทีเ่หมาะสมทีจ่ะท าให้ permethrin ในตวัอย่างเลอืดมคีวามเสถยีร
สงูสุด 
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บทท่ี 2 
 

วิธีการวิจยั 
 
2.1 สารเคมีและเครื่องมือ 
2.1.1 สารเคมี 
ตารางท่ี 2.1 สารเคมีท่ีใช้ในการศึกษา 

สารเคมี เกรด MW/FW/g/mol แหล่งท่ีมา 
 
Acetonitrile 
(Lot no. H 19B16) 

 
HPLC 

 
41.05 

 
Millinckrodt Baker Inc., NJ, 
U.S.A  

 
Methanol 
(Lot no. H 32E03) 

 
HPLC 

 
32.04 

 
Millinckrodt Baker Inc., NJ, 
U.S.A 

 
Chloroform 
(Lot no. 09F100513) 

 
GR 

 
119.38 

 
VWR International Ltd, Pool, 
U.K. 

 
Acetic acid 
(Lot no. B 44806) 

 
A.C.S. Reagent 

 
60.05 

 
Millinckrodt Baker Inc., NJ, 
U.S.A  

 
Permethrin 
(Lot no. SZE7079X) 

 
trans-permethrin 

71.7%           
cis-permethrin 

26.4% 

 
391.29 

 
SIGMA-ALDRICH, Inc., P.O., 
Germany 

 
Phenoxybenzyl alcohol 
(Lot no. 1396847) 

 
98% 

 
200 

 
ALDRICH, USA 

 
Heparin 

 
60 u/mL 

 

 
12000-15000 

 
LEO Pharmaceutical, Denmark 
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ตารางท่ี 2.1 สารเคมีท่ีใช้ในการศึกษา (ต่อ) 
สารเคมี เกรด MW/FW/g/mol แหล่งท่ีมา 

 
Trifluoroacetic acid (TFA) 

 
AR 

 
114.02 

 
Millinckrodt Baker Inc., NJ, 
U.S.A. 

 
Perchloric acid  
(HClO4) 

 
AR 

 
100.46 

 
Millinckrodt Baker Inc., NJ, 
U.S.A. 

 
2.1.2 วสัดแุละเครื่องมือ 
ตารางท่ี 2.2 วสัดแุละเครื่องมือท่ีใช้ในการศึกษา 
 รายการ แหล่งท่ีมา 
วสัด ุ VertiPak TM C18 –  Tubes (200 mg/3mL) Vertical chromatography 

Co., LTD, Thailand  
  

Sunfire TM C18 guard column  
(204.6 mm i.d., 5  m)  

 
Water Corporation,  
Massachusetts, U.S.A 

  
Fortis TM C18 column  
(1504.6 mm i.d., 5  m)  

 
Fortis TM  Technologies Ltd., 
UK   

   
เครื่องมือ 
 

Analytical balances model AB 204-S METTER TOLEDO, 
Greifensee, Switzerland 
 

 Automatic pipette 100  L Eppendorf, Hamburg, 
Germany 
 

 Automatic pipette 1000  L SOCOREX, Isba S.A., 
Switzerland 
 

 Thermometer SOCOREX, Isba S.A., 
Switzerland 
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ตารางท่ี 2.2 วสัดแุละเครื่องมือท่ีใช้ในการศึกษา (ต่อ) 

 รายการ แหล่งท่ีมา 
เครื่องมือ 
  

Ultrasonic bath model JAC 2010 Kodo, Hwaseong, South 
Korea 
 

 Vortex Genie-2 Sciencetific Industries, New 
York, USA 
 

 Refrigerated centrifuge SORVALL RC-3B Plus, 
Greifensee, Switzerland 
 

 High Performance Liquid Chromatography    

 ( HPLC ) 

Agilent 1200 Series, DE, 
U.S.A. 
 

 
2.2 รปูแบบการทดลอง  

2.2.1 การเตรียมสารละลายเข้มข้น permethrin และ phenoxybenzyl alcohol 
 เตรยีมสารละลายเขม้ขน้ permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ทีค่วามเขม้ขน้ 
1000 µg/mLโดยชัง่สารมาตรฐาน 10 mg ละลายด้วย acetonitrile แล้วปรบัปรมิาตรด้วย 
acetonitrile โดยใชข้วดวดัปรมิาตรขนาด 10 mL 
 

2.2.2 การศึกษาความถกูต้องของวิธีวิเคราะห์ (method validation) ส าหรบั
วิเคราะห ์permethrin และ phenoxybenzyl alcohol โดยเทคนิค HPLC 
 ก่อนวเิคราะห ์permethrin และ phenoxybenzyl alcohol จะท าการทดสอบความใชไ้ด้
ของวธิ ีตาม ICH guideline recommendation (Swartz และ Krull, 1997) และ Guidance for 
Industry Bioanalytical Method Validation of Food and Drug Administration in U.S. (FDA, 
2001) ซึง่ประกอบดว้ยค่าพารามเิตอรด์งันี้  linearity, recovery, intra-day and inter-day 
precision, accuracy และ  lower limit of quantification (LLOQ) ซึง่จะท าการ validate ใน
พลาสมาของหนูขาวทีไ่มไ่ดร้บัสาร permethrin 
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1) ค่าความเป็นเส้นตรง (linearity)   
ความเป็นเส้นตรงเป็นการตรวจวัดโดยการเตรียมตัวอย่างพลาสมาแล้วเติมสาร

มาตรฐาน permethrin ลงในตวัอย่าง ( blank plasma ) ทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (0.2, 1.25, 
2.5, 5, 7.5 และ 10 µg/mL) (ท าซ ้า 4 ครัง้)  และเตมิสาร phenoxybenzyl alcohol ลงใน
ตวัอย่าง ( blank plasma ) ทีม่คีวามเขม้ขน้แตกต่างกนั (0.7, 2, 20, 80, 100 และ 160 µg/mL) 
(ท าซ ้า 4 ครัง้) calibration curve เป็นความสมัพนัธร์ะหว่าง response (peak area) (Y) กบั
ความเข้มข้น (X) ที่วเิคราะห์ calibration curve เป็นการสร้างกราฟมาตรฐานโดยพล็อต 
response (peak area (Y) ของ permethrin และ phenoxybenzyl  alcohol ) เทยีบกบัค่าความ
เขม้ขน้ของสารมาตรฐาน permethrin และ phenoxybenzyl alcohol  (X) ค านวณหาสมการ
ถดถอยเชงิเสน้ และหาค่า correlation coefficient (r)    

 
2) ค่าความเท่ียง (precision)  
ความแม่นย าของการวเิคราะห์ภายในวนัเดยีวกนั (intra-day precision) และความ

แม่นย าของการวิเคราะห์ต่างวัน (inter-day precision) เป็นการตรวจวัดสารมาตรฐาน 
permethrin ที่ความเขม้ขน้ 0.2, 1, 4 และ 8 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) และ phenoxybenzyl 
alcohol ที่ความเขม้ขน้ 0.7, 10, 50 และ 150 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) ในพลาสมาท าโดย
วเิคราะหภ์ายในวนัเดยีวกนัและ ต่างวนัเป็นเวลา 5 วนัตดิต่อกนั  ค่าความแม่นย าไดม้าจากการ
หาค่า relative standard deviation (RSD) จากสมการ  

 

100
areapeakMean

(S.D.)deviationStandardRSD)(%deviationstandardRelative   

 
การตรวจวดัความแมน่ย าของแต่ละความเขม้ขน้จะต้องมคี่า coefficient of variation ไม่

เกนิ 15% ยกเวน้ LLOQ จะตอ้งมคี่า coefficient of variation ไมเ่กนิ 20%  
 
3) ค่าความแม่นย า (accuracy)   

 ค่าความถูกต้องของการวเิคราะหท์ าโดยการเตมิสารมาตรฐาน permethrin ในพลาสมา
ทีค่วามเขม้ขน้ 0.2, 1, 4 และ 8 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) และเตมิสารมาตรฐาน phenoxybenzyl 
alcohol ในพลาสมาทีค่วามเขม้ขน้ 0.7, 10, 50 และ 150 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) เปรยีบเทยีบค่า
ความเขม้ขน้ทีว่ดัไดก้บัค่าทีม่อียูจ่รงิในตวัอยา่ง หาค่า deviation (DEV) จากสมการ 
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100
ionconcentratnominal

ion)concentratnominalionconcentrat(measuredDEV)(%eviation 


D  

 
ค่าความถูกตอ้งยอมรบัไดเ้มือ่ค่า DEV มคี่าไมเ่กนิ15% ยกเวน้ LLOQ จะตอ้งมคี่าไมเ่กนิ 20% 
 

4) ร้อยละของการคืนกลบั (%recovery) 
ค่า recovery ของสาร permethrin จากการสกดัในตวัอย่างพลาสมา เป็นการวเิคราะหท์ี่

ความเขม้ขน้ 0.2, 1, 4 และ 8 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) และ phenoxybenzyl alcohol ทีค่วาม
เขม้ขน้ 0.7, 10, 50 และ 150 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) โดยเปรยีบเทยีบกบั response ทีไ่ดจ้าก
การสกดั permethrin และ phenoxybenzyl alcohol จากตวัอย่างพลาสมากบั response ทีไ่ด้
จากการฉีดสารละลายมาตรฐาน permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ที่เตรยีมโดย
สารละลายมาตรฐาน permethrin และ phenoxybenzyl alcohol กบัตวัท าละลาย acetonitrile  
ค่า % recovery การสกดัหาจากสมการ  

   

100
injectiondirectafterresponses

extractionafterresponses(%)Recovery   

               
5) ค่าความเข้มข้นต า่สดุท่ีสามารถค านวณปริมาณได้อย่างถกูต้องและแม่นย า 

(Lower limit of quantification, LLOQ)   
ค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถค านวณปรมิาณได้อย่างถูกต้องและแม่นย าเป็นการ  

ตรวจวดัโดยการเตมิสารมาตรฐาน permethrin ทีค่วามเขม้ขน้ 0.2 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) และ 
phenoxybenzyl alcohol ทีค่วามเขม้ขน้ 0.7 µg/mL (ท าซ ้า 3 ครัง้) ในตวัอย่างพลาสมา ความ
เขม้ขน้ทีเ่ลอืกจะต้องม ี response (peak area) ของสารทีว่เิคราะหม์ากกว่าหรอืเท่ากบั 5 เท่า
ของ response (peak area) ใน blank plasma (S/N ≥ 5) 

 
2.2.3 การศึกษาความเสถียรของ permethrin ในตวัอย่างเลือด 
 2.2.3.1 การเตรียมสารละลายเข้มข้นและสารละลายมาตรฐาน permethrin 
 เตรยีมสารละลายเขม้ขน้ permethrin ทีค่วามเขม้ขน้ 1000 µg/mLโดยชัง่สารมาตรฐาน 
10 mg ละลายด้วย acetonitrile ในขวดวดัปรมิาตรขนาด 10 mL แล้วปรบัปรมิาตรด้วย 
acetonitrile หลงัจากนัน้เตรยีมสารละลายมาตรฐาน permethrin โดยท าการเจอืจางสารละลาย
เขม้ขน้ดว้ย acetonitrile ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ 500 µg/mL  
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2.2.3.2 การเกบ็ตวัอย่างเลือดและการเตรียมพลาสมา      
ท าการวางยาสลบหนูดว้ย ether หลงัจากนัน้เกบ็ตวัอย่างเลอืดโดยการเจาะเลอืดจาก

แอ่งเลอืดใต้ตาใส่ในหลอดทดลองทีม่สีาร heparin ความเขม้ขน้ 60 u/mL โดยใชอ้ตัราส่วนของ 
heparin  0.1 mL ต่อเลอืด 1 mL ผสมใหเ้ขา้กนั  หลงัจากนัน้น าตวัอยา่งเลอืดทีผ่สมกบั heparin 
แลว้ (heparinized blood) ไปป ัน่ทนัททีี ่1600g เป็นเวลา 15 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 ºC เพื่อแยก
ส่วนของพลาสมา  

 
2.2.3.3 การเตรียมตวัอย่าง plasma blank 
น าตวัอย่างเลอืดทีผ่สมกบั heparin แลว้ ไปป ัน่ทนัททีี ่ 1600g เป็นเวลา 15 นาท ีที่

อุณหภมู ิ4 ºC เพื่อแยกส่วนของพลาสมา  หลงัจากนัน้ปิเปตพลาสมา ปรมิาตร 200 µL ใส่ลงใน
หลอดทดลอง แลว้จงึน ามาสกดั หลงัจากนัน้น าไปวเิคราะหด์ว้ยเทคนิค HPLC    

      
2.2.3.4 อิทธิพลของตวักลาง 

 เตรยีมสารละลาย permethrin ในตวัท าละลายอนิทรยีโ์ดยปิเปตสารละลายมาตรฐาน 
permethrin ความเขม้ขน้ 500 µg/mL ปรมิาตร 50 µL ลงในหลอดทดลอง เตมิ acetonitrile 
ปรมิาตร 450 µL เพื่อใหม้คีวามเขม้ขน้สุดทา้ยเป็น 50 µg/mL เขย่าใหเ้ขา้กนัเบาๆ (ท าซ ้า 3 
ครัง้)       

เตรียมสารละลาย permethrin ในตัวอย่างเลือดโดยปิเปตสารละลายมาตรฐาน 
permethrin ความเขม้ขน้ 500 µg/mL ปรมิาตร 50 µL ลงในหลอดทดลอง แล้วเตมิตวัอย่าง
เลอืดทีผ่สมกบั heparin แลว้ ปรมิาตร 450 µL เขย่าใหเ้ขา้กนัเบาๆ แลว้น าไปแยกส่วนของ
พลาสมาก่อนท าการสกดั (ท าซ ้า 3 ครัง้)  
   

2.2.3.5 อิทธิพลของอณุหภมิูและเวลา       
ปิเปตสารละลายมาตรฐาน permethrin ความเขม้ขน้ 500 µg/mL ปรมิาตร 50 µL เตมิ

ลงไปในหลอดทดลอง หลงัจากนัน้เตมิตวัอย่างเลอืดทีผ่สมกบั heparin แลว้ ปรมิาตร 450 µL 
เพื่อใหไ้ดต้วัอย่างเลอืดทีม่คีวามเขม้ขน้ของ permethrin 50 µg/mL เขย่าใหเ้ขา้กนัเบาๆ น า
ตวัอย่างเลอืดไปตัง้ทิง้ไวท้ีอุ่ณหภูม ิ 25 ºC (อุณหภูมหิอ้ง) 4 ºC (ช่องท าความเยน็ปกตขิอง 
ตูเ้ยน็) และ -20 ºC (ช่องแช่แขง็ของตูเ้ยน็) ทัง้นี้ไดต้รวจสอบอุณหภมูโิดยใชเ้ทอรโ์มมเิตอร ์   

 ตวัอย่างเลอืดถูกตัง้ทิง้ไวท้ีอุ่ณหภูมดิงักล่าว เป็นเวลา 0, 0.5, 1, 2, และ 4 ชัว่โมง 
ตามล าดบั ก่อนน าไปป ัน่แยกเพื่อเอาส่วนของพลาสมามาท าการสกดั (ท าซ ้า 3 ครัง้) 
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2.2.3.6 อิทธิพลของความเป็นกรด   
 ปิเปตตวัอยา่งเลอืดทีผ่สมกบั heparin แลว้ ปรมิาตร 450 µL เตมิลงไปในหลอดทดลอง 
หลงัจากนัน้เตมิกรด TFA เขม้ขน้ 70% ดว้ยอตัราส่วนระหว่างตวัอย่างเลอืดต่อกรด 100:1 และ 
200:1 หรอืกรด HClO4 เขม้ขน้ 98% ดว้ยอตัราส่วนตวัอย่างเลอืดต่อกรด 50:1, 100:1, 200:1, 
225:1 และ 250:1 หลงัจากนัน้เขย่าใหเ้ขา้กนัและ เตมิสารละลายมาตรฐาน permethrin ทีค่วาม
เขม้ขน้ 500 µg/mL ปรมิาตร 50 µL เพื่อใหไ้ดต้วัอย่างเลอืดทีม่คีวามเขม้ขน้ของ permethrin  
50 µg/mL เขย่าให้เข้ากัน น าไปป ัน่แยกทนัทเีพื่อเอาส่วนของพลาสมามาท าการสกัด       
(ท าซ ้า 2 ครัง้)    
  

2.2.3.7 อิทธิพลของความเป็นกรดร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู   
ปิเปตตวัอยา่งเลอืดทีผ่สมกบั heparin แลว้ ปรมิาตร 450 µL เตมิลงไปในหลอดทดลอง 

เติมกรด HClO4 อัตราส่วน 200:1 และ 225:1 เขย่าให้เข้ากนั หลงัจากนัน้เติมสารละลาย
มาตรฐาน permethrin ทีค่วามเขม้ขน้ 500 µg/mL ปรมิาตร 50 µL เพื่อใหไ้ดต้วัอย่างเลอืดทีม่ ี
ความเขม้ขน้ของ permethrin 50 µg/mL เขย่าใหเ้ขา้กนั แลว้น าไปแช่ไวใ้นบกีเกอรท์ีม่นี ้าแขง็
ซึง่วดัอุณหภูมไิด้ 3 ºC เป็นเวลา 30 นาท ีก่อนน าไปป ัน่แยกทนัทเีพื่อเอาส่วนของพลาสมา    
มาท าการสกดั (ท าซ ้า 2 ครัง้)  

 
2.2.3.8 การตรวจวดัระดบัของ permethrin ในสตัวท์ดลอง 

 -  สตัวท์ดลอง 
 หนูขาวสายพนัธุ์ Wistar Rat เพศผู้ที่มนี ้าหนักประมาณ 180-200 กรมั จากสถาน
สตัวท์ดลองภาคใต ้มหาวทิยาลยัสงขลานครนิทร ์วทิยาเขตหาดใหญ่  
 
 -  การบริหารยา   
 สตัว์ทดลองจะต้องงดอาหารเป็นเวลา 10-12 ชัว่โมงก่อนการได้รบัสาร permethrin 
หลงัจากนัน้สตัว์ทดลองจะได้รบัสาร permethrin ที่ละลายด้วย corn oil โดยการให้ทางปาก 
(oral) โดยในการทดลองนี้ปรมิาณของสาร permethrin ทีส่ตัวท์ดลองจะได้รบัม ี2 ขนาด คอื 
215 mg/kg (ท าซ ้า 2 ครัง้) และ 344 mg/kg   
 
 - การเกบ็ตวัอย่างเลือดท่ีไม่มีการเติมกรดร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู   
  ท าการเกบ็ตวัอยา่งเลอืดปรมิาตรครัง้ละ 600 µL ใส่ในหลอดทดลองทีม่ ีheparin  60 µL 
(อตัราส่วนของ heparin  0.1 mL ต่อเลอืด 1 mL) โดยเจาะเลอืดจากแอ่งใต้ตา ทีเ่วลา 0, 2, 3 
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และ 6 ชัว่โมง หลงัจากให ้permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg โดยการป้อนทางปาก แลว้
น าตวัอยา่งเลอืดไปป ัน่เพื่อแยกพลาสมาทนัททีี ่1600g เป็นเวลา 15 นาท ีทีอุ่ณหภมู ิ4 ºC   
  
 - การเกบ็ตวัอย่างเลือดท่ีมีการเติมกรดร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู   
  ท าการเกบ็ตวัอยา่งเลอืดปรมิาตรครัง้ละ 600 µL ใส่ในหลอดทดลองทีม่ ีheparin  60 µL 
(อตัราส่วนของ heparin  0.1 mL ต่อเลอืด 1 mL) และกรด HClO4 3 µL (อตัราส่วนของเลอืด 
200 µL : กรด HClO4 1 µL) ซึง่แช่หลอดทดลองทีใ่ชใ้นเกบ็เลอืดนี้ไวใ้นน ้าแขง็ก่อนการเกบ็
ตวัอย่างเลอืดทีเ่วลาต่างๆ โดยเจาะเลอืดจากแอ่งใต้ตา ทีเ่วลา 0, 2, 3 และ 6 ชัว่โมง หลงัจาก
ให ้permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg โดยการป้อนทางปาก และเกบ็ทีเ่วลา 0, 1, 2, 3, 6, 
12 และ 24 ชัว่โมง ตามล าดบั หลงัจากให ้permethrin แก่หนูในขนาด 344 mg/kg โดยการป้อน
ทางปาก แลว้น าตวัอยา่งเลอืดไปป ัน่แยกพลาสมาทนัททีี ่1600g เป็นเวลา 15 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ
4 ºC 
 
   2.2.3.9 วิธีการสกดัตวัอย่างพลาสมา     

วธิกีารสกดัดดัแปลงมาจากวธิขีอง Junting และ Chuichang (1991) โดยน าตวัอย่าง
พลาสมา 200 µL ใส่ในหลอดทดลองขนาด 5 mL  ท าตวัอย่างใหเ้ป็นกรดดว้ยการเตมิ 1 N 
acetic acid 60 µL เขย่าใหเ้ขา้กนัดว้ย vortex เป็นเวลา 30 วนิาท ีน าไปสกดัโดยใชเ้ทคนิค 
solid phase extraction (SPE) โดยใช ้VertiPak TM C18 - Tubes 200 mg/3mL เริม่จากการ 
precondition cartridge ดว้ย chloroform, methanol, methanol : deionized water (อตัราส่วน 
1:1) และ deionized water อย่างละ 3 mL ตามล าดบั หลงัจากนัน้ load ตวัอย่างพลาสมาใส่ลง
ไปใน cartridge ท าการลา้งดว้ย deionized water 3 mL แลว้ชะดว้ย chloroform 3 mL ตวัอย่าง
ที่ท าการสกดัได้น าไประเหยจนแห้งด้วยไอไนโตรเจนที่อุณหภูมหิ้อง ละลายส่วนที่เหลอืด้วย 
acetonitrile 200 µL แลว้ท าการวเิคราะหด์ว้ย HPLC  

 
2.3 เครื่องมือและสภาวะในการวิเคราะหด้์วย HPLC          

เครื่อง High Performance Liquid Chromatograph, HPLC (Agilent 1200 Series, 
DE, U.S.A.) ต่อกบัตวัตรวจวดั diode array และระบบประมวลผล Agilent chemstation 
software system (CA, U.S.A) สภาวะของ HPLC ดดัแปลงมาจากวธิขีอง Abu-Qare และ 
Abu-Donia (2001) คอลมัน์ทีใ่ชเ้ป็นชนิด reverse-phase Fortis TM C18 column (1504.6 mm 
i.d., 5  m) ซึง่ต่อกบั Sunfire TM C18 guard column (204.6 mm i.d., 5 m) อุณหภูมขิอง
คอลมัน์เท่ากบั    25 ºC เฟสเคลื่อนทีป่ระกอบดว้ย deionized water และ acetonitrile และแยก
สารโดย gradient program โดยเริม่ต้นที ่ 70%  acetonitrile ทีเ่วลา 0-4 นาท ีแลว้เพิม่ขึน้เป็น 
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100% acetonitrile  ในนาททีี่ 5 -20 หลงัจากนัน้ปรบัลดลงเป็น 70% acetonitrile ในนาททีี ่21-
23 อตัราการไหลของเฟสเคลื่อนที่เท่ากบั 1.4 mL/min ปรมิาตรของตวัอย่างที่ฉีดเขา้สู่ระบบ
เท่ากบั 20 µL และตรวจวดั permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ทีค่วามยาวคลื่น 210 
nm 
 
2.4 วิเคราะหผ์ลการทดลอง 

บนัทกึค่าพืน้ทีใ่ต้กราฟ (peak area) ของ permethrin ทัง้ trans- และ cis-isomers และ 
phenoxybenzyl alcohol แลว้น ามาค านวณหาค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans- และ 
cis-isomers จากสตูรต่อไปนี้ 
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ค านวณหาค่ารอ้ยละการคนืกลบั (%recovery) ส าหรบั trans- และ cis-isomers จากสตูรต่อไปนี้  
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บทท่ี 3 
 

ผลการทดลองและวิจารณ์ผลการทดลอง 
 

3.1 ความถกูต้องของวิธีวิเคราะห์ (method validation) ส าหรบัวิเคราะห์ trans-
permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในตวัอย่างพลาสมา    
 1) ความเป็นเส้นตรง (linearity)  

ผลการวเิคราะหค์่าความเป็นเสน้ตรง จากกราฟเทยีบมาตรฐานมคีวามเป็นเสน้ตรงอยู่
ในช่วงความเขม้ขน้ 0.2-10 µg/mL (4 ซ ้า) โดยมคี่าสมัประสทิธิส์หสมัพนัธท์ีด่ ี(r) ซึง่มคี่า r = 
0.9991 ส าหรบั trans-permethrin (รูปที่ 3.1) และสมการถดถอย y = (50.22±0.06)x – 
(6.18±0.04) ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol  (รปูที ่3.2) มคีวามเป็นเสน้ตรงอยู่ในช่วงความ
เขม้ขน้ 0.7-160 µg/mL (4 ซ ้า) และมคี่า r = 0.9998 สมการถดถอย y = (83.37±0.06)x – 
(9.68±0.09) เมื่อ x คอื ความเขม้ขน้ของ  trans-permethrin หรอื phenoxybenzyl alcohol และ 
y คอื พืน้ทีใ่ตก้ราฟ (peak area)    
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รปูท่ี 3.1 กราฟแสดงความสมัพนัธร์ะหว่างความเขม้ขน้และค่าเฉลีย่พืน้ทีใ่ต้กราฟ (mean±S.D.) 
ของ trans-permethrin ในพลาสมา  
 
 
 
 
 

r = 0.9991 

ความเข้มข้น (µg/mL) 
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รปูท่ี 3.2 กราฟแสดงความสมัพนัธร์ะหว่างความเขม้ขน้และค่าเฉลีย่พืน้ทีใ่ต้กราฟ (mean±S.D.) 
ของ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา   
 
2) ความเท่ียง (precision)  

การตรวจวดัความเทีย่งทัง้ภายในวนัเดยีวกนั (intra-day) และระหว่างวนั (inter-day) ใช้
ตวัอย่างควบคุมคุณภาพ (quality control samples) 4 ความเขม้ขน้ ซึง่ไดม้าจากการเตมิสาร 
permethrin (0.2, 1, 4, 8 µg/mL) และ phenoxybenzyl alcohol (0.7, 10, 50, 150 µg/mL) ลง
ในตวัอยา่งพลาสมา ความเทีย่งภายในวนัเดยีวกนัเป็นการตรวจวดัโดยวเิคราะหค์วามเขม้ขน้ละ 
3 ซ ้า แลว้ท าการตรวจวดัในวนัเดยีวกนัโดยใช้สภาวะในการวเิคราะห์เดยีวกนัดว้ย ส่วนความ
เทีย่งระหว่างวนัเป็นการตรวจวดัโดยวเิคราะหต์วัอย่างเป็นเวลา 3 วนัต่อเนื่องกนั ความเทีย่ง
ภายในวนัเดยีวกนัและระหว่างวนัมคี่าความเบี่ยงเบนมาตรฐานสมัพทัธ์ (%RSD) อยู่ในช่วง 
1.90-14.73 % ส าหรบั trans-permethrin ดงัแสดงในตารางที ่3.1 และ 1.29-11.44 % ส าหรบั 
phenoxybenzyl alcohol ดงัแสดงในตารางที ่3.2 ตามล าดบั ความเทีย่งทัง้ภายในวนัเดยีวกนั
และระหว่างวนั ส าหรบัสารทัง้สองชนิดพบว่ามคี่า %RSD ไม่เกนิ 15% และ 20% ส าหรบัค่า
ความเขม้ขน้ต ่าสุดทีส่ามารถค านวณปรมิาณไดอ้ย่างถูกต้องและแม่นย า (LLOQ) (FDA, 2001; 
Peter และ Maurer, 2002)   

 
 
 
 

 

r = 0.9998 

ความเข้มข้น (µg/mL) 
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ตารางท่ี 3.1 ค่าความเที่ยงภายในวนัเดยีวกนั (intra-day) และความเที่ยงระหว่างวนั (inter-
day) ของวธิสี าหรบัตรวจวดั trans-permethrin ในพลาสมา  

Concentration of 
permethrin (µg/mL) 

 

Intra-day Inter-day 
Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%RSD Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%RSD 

0.2 14.15 ± 1.44 10.25 11.57±1.43 12.32 
1 58.83 ± 3.59 6.10 51.61±7.66 14.73 
4 203.61±20.30 9.97 178.87±12.47 6.97 
8 393.26±7.49 1.90 365.42±30.28 8.29 

 
ตารางท่ี 3.2 ค่าความเที่ยงภายในวนัเดยีวกนั (intra-day) และความเที่ยงระหว่างวนั (inter-
day) ของวธิสี าหรบัตรวจวดั phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา  

Concentration of 
phenoxybenzyl 
alcohol (µg/mL) 

Intra-day Inter-day 
Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%RSD 
 

Mean peak area ± S.D. 
(n=3) 

%RSD 

0.7 73.32±1.62 2.22 67.55±5.08 7.41 
10 892.59±51.09 11.44 899.41±45.22 5.03 
50 4316.28±55.78 1.29 4276.44±101.51 2.37 
150 12355.03±230.89 1.87 12555.17±228.43 2.29 

 
3) ความแม่นย า (accuracy)   

ความแม่นย าทัง้ภายในวันเดียวกัน (intra-day) และระหว่างวนั (inter-day) ท าการ
ตรวจวดัโดยใชต้วัอย่างควบคุมคุณภาพ 4 ความเขม้ขน้ ซึง่ไดม้าจากการเตมิสาร permethrin 
(0.2, 1, 4, 8 µg/mL) และ phenoxybenzyl alcohol (0.7, 10, 50, 150 µg/mL) ลงในตวัอย่าง
พลาสมา ความแม่นย าภายในวนัเดยีวกนัเป็นการตรวจวดัโดยวเิคราะหค์วามเขม้ขน้ละ 3 ซ ้า 
แล้วท าการตรวจวดัในเวลาเดยีวกนัโดยใช้สภาวะในการวิเคราะห์เดยีวกนั ส่วนความแม่นย า
ระหว่างวนัเป็นการตรวจวดัโดยวเิคราะห์ตวัอย่างเป็นเวลา 3 วนัต่อเนื่องกนั ความแม่นย า
ภายในวนัเดยีวกนัและระหว่างวนัมคี่าการเบีย่งเบน (%DEV) อยู่ในช่วง (+) 1 ถงึ (+) 9.75 % 
ส าหรบั trans-permethrin ดงัแสดงในตารางที ่3.3 และ (-) 0.8 ถงึ (+) 10.00 % ส าหรบั 
phenoxybenzyl alcohol ดงัแสดงในตารางที ่3.4 ตามล าดบั ความแม่นทัง้ภายในวนัเดยีวกนั
และระหว่างวนั ส าหรบัสารทัง้สองชนิดพบว่ามคี่า %DEV ไม่เกนิ ± 15% และ ± 20% ส าหรบั
ความเขม้ขน้ต ่าสุดทีส่ามารถค านวณปรมิาณไดอ้ยา่งถูกตอ้งและแมน่ย า (FDA, 2001) 
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ตารางท่ี 3.3 ความแม่นย าภายในวันเดียวกัน (intra-day) และความแม่นย าระหว่างวัน     
(inter-day) ของวธิสี าหรบัตรวจวดั permethrin ในพลาสมา     

Concentration of 
permethrin (µg/mL) 

 

Intra-day Inter-day 
Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%DEV Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%DEV 

0.2 9.63 ±0.39 5.00 10.03±1.36 1.00 
1 46.71±4.18 7.00 47.94±4.05 1.00 
4 203.61±20.30 9.75 178.87±12.47 3.00 
8 393.26±7.49 1.00 365.42±30.28 5.38 

 
ตารางท่ี 3.4 ความแม่นย าภายในวันเดียวกัน (intra-day) และความแม่นย าระหว่างวัน     
(inter-day) ของวธิสี าหรบัตรวจวดั phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา  

Concentration of 
phenoxybenzyl 
alcohol (µg/mL) 

Intra-day Inter-day 
Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%DEV Mean peak area ± S.D. 

(n=3) 
%DEV 

0.7 61.07±2.42 4.28 64.23±3.61 10.00 
10 892.29±6.53 3.69 882.92±20.27 2.60 
50 4316.28±55.78 0.12 4276.44±101.51 -0.80 
150 12355.03±230.89 3.23 12555.17±228.43 5.13 

 
4) ร้อยละของการคืนกลบั (%recovery)  
 ค่าการคืนกลบัของสารในการวเิคราะห์เป็นการเปรยีบเทียบการตอบสนองของการ
ตรวจวดัทีไ่ดม้าจากปรมิาณของสารทีเ่ตมิลงไปและสกดัจากตวัอย่างพลาสมากบัการตอบสนอง
ของการตรวจวดัที่ได้มาจากความเข้มข้นจรงิของสารมาตรฐานบรสิุทธิท์ี่อยู่ในตวัท าละลาย
อินทรีย์ ค่าการคืนกลับบ่งบอกถึงประสิทธิภาพของวิธีการสกัดที่ใช้ในการวิเคราะห์ ซึ่ง
ประสทิธภิาพของวธิกีารสกดัทีด่จีะตอ้งอยูใ่นช่วง 80% - 120% (FDA, 2001)  

ผลของค่าการคนืกลบัทีไ่ดจ้ากการสกดัสารในตวัอย่างพลาสมาส าหรบัการตรวจวดัสาร 
trans-permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ดงัแสดงในตารางที ่3.5 และ 3.6 ตามล าดบั 
ค่าเฉลี่ยรอ้ยละของการคนืกลบัอยู่ในช่วง 77.03% - 78.66% ส าหรบั trans-permethrin และ 
82.40 - 86.78% ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol ซึง่เป็นวธิกีารสกดัทีม่ปีระสทิธภิาพทีด่ ี
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ตารางท่ี 3.5 รอ้ยละของการคนืกลบั (%recovery) ของการสกดั permethrin ในพลาสมา (n=3)  
Concentration of permethrin (µg/mL) Mean peak area %Recovery * 

Direct injection After extraction 
0.2 12.51 9.63  77.03 (2.79) 
1 64.29 50.04 78.16 (3.34) 
4 254.35 203.61 78.66 (5.52) 
8 508.53 393.26 77.33 (1.77) 

* Mean (SD)  
 
ตารางท่ี 3.6 รอ้ยละของการคนืกลบั (%recovery) ของการสกดั phenoxybenzyl alcohol ใน
พลาสมา (n=3) 

Concentration of phenoxybenzyl 
alcohol (µg/mL)  

Mean peak area  %Recovery * 
Direct injection After extraction 

0.7 70.39 61.07 86.78 (4.22) 
10 1049.15 892.29 85.05 (0.07) 
50 5240.41 4316.28 82.40 (2.73) 
150 14425.87 12355.03 85.66 (2.25) 

* Mean (SD)  
  
5) ค่าความเข้มข้นต า่สุดท่ีสามารถค านวณปริมาณได้อย่างถกูต้องและแม่นย า (Lower 
limit of quantification, LLOQ) 
 ค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดที่สามารถค านวณปรมิาณได้อย่างถูกต้องและแม่นย าของสารใน
การวเิคราะหเ์ป็นการเปรยีบเทยีบการตอบสนองของการตรวจวดัทีไ่ดม้าจากปรมิาณของสารที่
เตมิลงไปและสกดัจากตวัอย่างพลาสมา (Signal; S) กบัการตอบสนองของการตรวจวดัทีไ่ดม้า
จากตวัอยา่งพลาสมา (blank plasma) ทีเ่วลาเดยีวกนักบัสารทีต่้องการวเิคราะห ์(Noise; N) ซึง่
จะตอ้งมคี่า S/N   5 (FDA, 2001)   
 ผลของค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดที่สามารถค านวณปรมิาณไดอ้ย่างถูกต้องและแม่นย าทีไ่ด้
จากการสกัดสารในตัวอย่างพลาสมาส าหรับการตรวจวัดสาร trans-permethrin และ 
phenoxybenzyl alcohol ดงัแสดงในตารางที ่3.7 และ 3.8 ตามล าดบั คอืมคี่าเท่ากบั 0.2 µg/mL 
ส าหรบั trans-permethrin (S/N = 6.28) และ 0.7 µg/mL ส าหรบั phenoxybenzyl alcohol   
(S/N = 5.56) ซึง่ค่า LLOQ ทีไ่ดจ้ากการวเิคราะหข์องวธิกีารนี้มคีวามไว (sensitivity) เพยีงพอ
ส าหรบัการตรวจวดัสารทัง้สองชนิดในตวัอยา่งพลาสมา  
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 ตารางท่ี 3.7 ค่าความเข้มข้นต ่าสุดที่สามารถค านวณปรมิาณได้อย่างถูกต้องและแม่นย า 
(Lower limit of quantification, LLOQ) ของ trans-permethrin ในพลาสมา (n=3) 

Concentration 
(µg/mL) (n) 

Peak area (mAU) 
trans-permethrin Blank plasma S/N 

0.2 
  
  

1 7.98 1.1 7.25 
2 9.9 1.7 5.8 
3 10.5 1.8 5.8 

mean 9.46 1.53 6.28 
 
ตารางท่ี 3.8 แสดงค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดที่สามารถค านวณปรมิาณไดอ้ย่างถูกต้องและแม่นย า 
(Lower limit of quantification, LLOQ) ของ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา (n=3)  

 
3.2 การวิเคราะหโ์ครมาโทกราฟ 
 โครมาโทแกรมของการแยกสาร phenoxybenzyl alcohol และ permethrin ทีเ่ตมิลงไป
ในตวัอย่างพลาสมาดงัแสดงในรูปที่ 3.3 พบว่าพคีของ phenoxybenzyl alcohol และพคีของ 
permethrin ซึ่งประกอบด้วย tran-permethrin และ cis-permethrin สามารถแยกออกจากพคี
อื่นๆทีอ่ยู่ในตวัอย่างพลาสมาได้ดโีดยเฉพาะสาร permethrin ซึ่งประกอบดว้ย 2 ไอโซเมอร ์
ได้แก่ trans- และ cis- สามารถแยกออกจากกนัได้ดกีว่าในรายงานของ Junting และ 
Chuichang (1991) และรปูรา่งของพคีของสารแต่ละชนิดมลีกัษณะทีส่มมาตร เวลาที่พคีของสาร 
phenoxybenzyl alcohol และพคีของ permethrin ซึง่ประกอบดว้ย trans-permethrin และ cis-
permethrin ปรากฏคอื 2.6, 8.0 และ 8.2 นาท ีตามล าดบั ซึง่ในการวเิคราะหแ์ต่ละตวัอย่างใช้
เวลา 23 นาท ี ซึง่ใชเ้วลาในการวเิคราะหน้์อยกว่าเมื่อเปรยีบเทยีบกบัในรายงานของ Ramesh 
และ Ravi (2004)  
 

Concentration 
(µg/mL) (n) 

Peak area (mAU) 
S/N Phenoxybenzyl alcohol Blank plasma 

0.7 
  
  

1 77.26 11.99 6.4 
2 76.18 13.06 5.83 
3 75.91 13.65 5.56 

mean 76.45 12.9 5.93 
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รปูท่ี 3.3 โครมาโทแกรมของ phenoxybenzyl alcohol และ permethrin ซึง่ประกอบดว้ย trans-
permethrin และ cis-permethrin ในตวัอย่างพลาสมา; (A) blank plasma , (B) blank plasma 
ทีม่กีารเตมิสารมาตรฐาน phenoxybenzyl alcohol และ permethrin (5 µg/mL)  
 
 
 
 

A 

B 
phenoxybenzyl alcohol 

2.6 นาที 
trans-permethrin 

8.0 นาที 

cis-permethrin 
8.2 นาที 
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3.3 การศึกษาความเสถียรของ permethrin ในตวัอย่างเลือด   
3.3.1 อิทธิพลของตวักลาง  
ผลของตวักลางที่ permethrin ละลายอยู่ นัน่คอืในตวัท าละลายอนิทรยี ์และในเลอืด

แสดงดงัรูปที ่3.4 ค่าเฉลี่ยพืน้ที่ใต้กราฟของ trans-permethrin และ cis-permethrin ที่อยู่ใน
ตวัอย่างเลอืดมคี่าต ่ากว่าค่าเฉลี่ยพื้นที่ใต้กราฟของ permethrin ที่อยู่ในตวัท าละลายอินทรยี ์
โดยค่าเฉลี่ยพืน้ทีใ่ต้กราฟของ permethrin ในตวัอย่างเลอืดมคี่าต ่ากว่าในตวัท าละลายอนิทรยี ์
50.77% ส าหรบั trans-isomer และ 24.28% ส าหรบั cis-isomer อตัราส่วนพืน้ทีใ่ต้กราฟ ของ 
trans-permethrin : cis-permethrin ทีอ่ยู่ในตวัท าละลายอนิทรยี ์มคี่าเท่ากบั 2.54 ในขณะที่
อตัราส่วนพืน้ที่ใต้กราฟของ trans-permethrin : cis-permethrin ในตวัอย่างเลอืดมคี่าเท่ากบั 
1.65 ซึง่เป็นผลมาจากการลดลงอย่างมากของ trans-isomer ในตวัอย่างเลอืด นอกจากนี้ยงั
ตรวจพบ phenoxybenzyl alcohol  ในตวัอย่างเลอืดแต่ไม่พบในตวัอย่างที่เป็นสารละลาย 
permethrin ในตวัท าละลายอนิทรยี ์ 

phenoxybenzyl alcohol เป็นเมแทบอไลท์ที่เกิดจากปฏิกิรยิา hydrolysis ของ 
permethrin โดยเฉพาะ trans-isomer (Nakamura et al., 2007; Ueyama et al., 2010) โดย
เอนไซม ์carboxylesterase ซึ่งมอียู่ในเลอืด จงึเป็นไปได้ว่า ในระหว่างการเตรยีมพลาสมาซึ่ง
ต้องใชเ้วลาอย่างน้อย 15 นาท ีในการป ัน่เหวีย่ง permethrin ซึง่อยู่ในเลอืดไดถู้กเปลีย่นใหเ้ป็น 
phenoxybenzyl alcohol การที ่ peak area ของ trans-permethrin ลดลงมากกว่า cis-isomer 
และการที่อตัราส่วนพืน้ทีใ่ต้กราฟของ trans-permethrin : cis-permethrin ลดลง รวมทัง้การ
ตรวจพบ phenoxybenzyl alcohol เฉพาะในตวัอยา่งเลอืด แสดงใหเ้หน็ว่าในตวัอย่างเลอืดมกีาร
เปลี่ยนแปลงของ trans-permethrin ให้เป็น phenoxybenzyl alcohol นัน่คือมกีารเกิด 
hydrolysis ของ permethrin        
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รปูท่ี 3.4 กราฟแสดงความสมัพนัธ์ระหว่างค่าเฉลี่ยพื้นที่ใต้กราฟ ( ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน) 
ของ trans permethrin, cis-permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ที่อยู่ในตวัท าละลาย
อนิทรยี ์(acetonitrile) และ ในตวัอยา่งเลอืด (n=3) 
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3.3.2 อิทธิพลของอณุหภมิูและเวลา     
 ผลของอุณหภูมแิละเวลาทีม่ต่ีอการเกดิ hydrolysis ของ trans-permethrin และ cis-
permethrin ไปเป็น phenoxybenzyl alcohol แสดงดว้ยค่า MR ซึง่ค านวณจากอตัราส่วนของ
ค่าเฉลีย่พืน้ที่ใต้กราฟของเมแทบอไลทต่์อค่าเฉลี่ยพืน้ทีใ่ต้กราฟของสารตัง้ต้น (รปูที่ 3.5) ผล
การทดลองพบว่าทีอุ่ณหภูมหิอ้งนัน่คอื 25C  การตัง้ตวัอย่างเลอืดทีม่สีาร permethrin อยู่ดว้ย
เป็นเวลาต่างๆ ตัง้แต่ 0, 0.5, 1, 2 และ 4 ชัว่โมง ท าใหค้่า MR ส าหรบั trans-permethrin มคี่า
เพิม่ขึน้อย่างมาก และทีอุ่ณหภูม ิ25C นี้ค่า MR มคี่าสูงสุดตัง้แต่ 1 ชัว่โมงเป็นต้นไป MR 
ส าหรบั cis-permethrin มคี่าเพิม่ขึน้เพยีงเลก็น้อย (รปูที ่3.5A)       

ในท านองเดยีวกนั เมื่อตัง้ตวัอย่างเลอืดทีม่ ี permethrin ความเขม้ขน้ทีเ่ท่ากนัอยู่ดว้ยที่
อุณหภมู ิ4C ค่า MR ส าหรบั trans-permethrin มคี่าเพิม่ขึน้ตามเวลาทีผ่่านไป แต่มคี่าเพิม่ขึน้
น้อยกว่าเมือ่เปรยีบเทยีบกบัทีอุ่ณหภมูหิอ้ง (25C) (รปูที ่3.5B) เมือ่ตัง้ตวัอย่างเลอืดทีอุ่ณหภูม ิ  
-20C ค่า MR ส าหรบั trans-permethrin มคี่าเพิม่ขึน้ตามเวลาเช่นกนัโดยเพิ่มขึน้น้อยทีสุ่ดเมื่อ
เปรยีบเทยีบกบัทีอุ่ณหภูม ิ 25C และ 4C (รปูที ่3.5C) ค่า MR มคี่าสูงสุดทีเ่วลา 4 ชัว่โมง  
และค่า MR ส าหรบั trans-permethrin ทีอุ่ณหภูม ิ25C มคี่าเป็น 29 และ 117 เท่า ของค่า MR 
ทีอุ่ณหภมู ิ4C และ -20C ตามล าดบั   

โดยปกตกิารท าการทดลองมกัท าที่อุณหภูมหิอ้งซึ่งมอุีณหภูมปิระมาณ 25C อาจสูง
กว่าหรอืต ่ากว่าน้ีเล็กน้อย แม้ว่าตวัอย่างเลอืดจะถูกเก็บออกมาจากสตัว์ทดลองและน าไปป ัน่
แยกพลาสมาทนัท ีก็ยงัมกีารสูญเสยีของ permethrin ไปบางส่วนซึ่งเป็นไปได้ว่าเกิดจาก
ปฏกิริยิา hydrolysis โดยเอนไซมใ์นเลอืด ดงัที่ได ้กล่าวมาแลว้ขา้งต้น จากการทดลองนี้พบว่า
ค่า MR มคี่าเพิม่ขีน้เมื่อระยะเวลาเพิม่ขึน้ ซึง่หมายถงึ การมรีะดบัของ phenoxybenzyl alcohol 
เพิม่ขึ้น นัน่ก็คอืมกีารเกิด hydrolysis ของ permethrin และการที่ MR ส าหรบั trans-
permethrin สูงกว่า MR ส าหรับ cis-permethrin ก็เป็นการแสดงให้เห็นว่า phenoxybenzyl 
alcohol เกดิจาก trans-isomer มากกว่า cis-isomer ดงันัน้ผลการทดลองแสดงใหเ้หน็ว่า เมื่อ
ตวัอย่างเลอืดถูกตัง้ทิ้งไว้ ยิง่นานขึ้นก็ยิง่ท าให้เกิดการสูญเสยี permethrin ไปมากขึ้น ตัง้แต่
เวลา 1 ชัว่โมงเป็นตน้ไปการสญูเสยี permethrin เกดิขึน้สงูสุด      

อย่างไรก็ตามการตัง้ตวัอย่างเลอืดไว้ที่อุณหภูมทิี่ต ่าลง ในที่นี้คอื ที่ 4C และ -20C 
พบว่ายงัคงมกีารสูญเสยี permethrin เกิดขึน้แต่น้อยลง และเมื่อตัง้ไว้นานขึน้การสูญเสยีเกิด
มากขึ้น ผลการทดลองนี้ชี้ให้เห็นว่าอุณหภูมทิี่ลดลงไม่สามารถหยุดปฏกิริยิา hydrolysis ได้
เพยีงแต่ช่วยชะลอการเกดิปฏกิริยิาใหช้า้ลง  ซึง่สอดคลอ้งกบังานวจิยัของ Avramides (2005) 
ได้ศกึษาสภาวะของการเกบ็รกัษาสารก าจดัแมลงต่างๆซึง่รวมทัง้ permethrin ด้วยทีอุ่ณหภูมิ
ต่างกนัคอื ที่อุณหภูมหิ้อง (20C), 4C และ -20C ตามล าดบั พบว่า permethrin เมื่อเก็บ
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รกัษาที่อุณหภูมหิ้องใช้ระยะเวลาในการเก็บไว้ได้สัน้ที่สุด การสูญเสีย permethrin ในการ
ทดลองนี้ไม่น่าจะเป็นผลมาจากการถูกท าลายด้วยแสงสว่างเนื่องจากระหว่างท าการทดลอง     
ผู้ทดลองได้ป้องกนัแสงสว่างด้วยการหุ้มหลอดทดลองทุกหลอดที่ใส่ตัวอย่างที่ม ีpermethrin 
ดว้ยอะลมูเินียมฟอลย์ 

ส าหรบัการทดลองนี้จงึเลือกศึกษาอุณหภูมติ ่าในการยบัยัง้การท างานของเอนไซม์
เนื่องจากการเพิม่อุณหภูมจิะท าให้อตัราเรว็ของปฏกิริยิาเอนไซมเ์พิม่ขึน้แต่ถ้าอุณหภูมสิูงมาก
เกนิไปกจ็ะท าใหเ้อนไซมซ์ึง่เป็นโปรตนีนัน้เสยีสภาพธรรมชาตไิปเนื่องจากเอนไซมเ์ป็นโปรตนีที่
มโีครงรปูสามมติทิีส่ลบัซบัซอ้น โครงรปูสามมติขิองเอนไซมจ์ะคงรปูอยู่ไดก้ต็้องอาศยัแรงอย่าง
อ่อนของพนัธะโควาเลนทต่์างๆ จ านวนมาก พนัธะเหล่านี้ง่ายแก่การถูกท าลาย (พชัรา, 2541)  
และในการเพิม่อุณหภมูยิงัท าใหส้าร permethrin ไมเ่สถยีร 
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รปูท่ี 3.5 กราฟแสดงความสมัพนัธร์ะหว่าง metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin             

(MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ทีอุ่ณหภูม ิ25C (A), 
4C (B) และ -20 C (C); (3n) 
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3.3.3 อิทธิพลของความเป็นกรด    
 ผลของการเตมิกรด TFA และ HClO4 ในอตัราส่วน 100:1 และ 200:1 ลงในตวัอย่าง
เลอืดทีม่ต่ีอ ค่า MR และค่าเปอรเ์ซน็รอ้ยละการคนืกลบัของการสกดัแสดงดงัรูปที ่3.6 ค่า MR 
ส าหรบัทัง้ trans-permethrin และ cis-permethrin มคี่าลดลง หลงัการเตมิกรด TFA และ HClO4 
ลงในตวัอยา่งเลอืดเมือ่เปรยีบเทยีบกบัตวัอยา่งเลอืดทีไ่มไ่ดเ้ตมิกรดทัง้สอง เมือ่เปรยีบเทยีบการ
เตมิกรด TFA หรอื HClO4  ในอตัราส่วน 100:1 พบว่าท าใหค้่า MR ส าหรบั trans-permethrin 
และ cis-permethrin ต ่ากว่าการเตมิกรดทัง้สองในอตัราส่วน 200:1 แต่ค่าเปอรเ์ซน็รอ้ยละการ
คนืกลบัมคี่าต ่ากว่านัน่คอืการเตมิกรดในอตัราส่วน 200:1 ท าให้การสูญเสยีสารไปในระหว่าง
การสกดัน้อยกว่าการเตมิกรดในอตัราส่วน 100:1 การเตมิกรด TFA 200:1 ท าใหค้่า MR มคี่า
สูงกว่าเมื่อเตมิกรด HClO4 200:1 ดงันัน้ชนิดของกรดที่น่าจะพจิารณาส าหรับการเตมิลงใน
ตวัอยา่งเลอืดน่าจะเป็น HClO4 เพราะสามารถท าใหค้่า MR มคี่าน้อยและยงัใหป้ระสทิธภิาพการ
สกดัทีด่ ี 

เมื่อทดลองปรบัอตัราส่วนของกรด HClO4 ตัง้แต่ 50:1 ถงึ 250:1 พบว่าดว้ยอตัราส่วน 
200:1 และ 225:1 ท าใหค้่า MR ของ permethrin มคี่าต ่ากว่าเมื่อเทยีบกบัอตัราส่วน 50:1 และ 
250:1 (รปูที ่3.7) จากผลการทดลองชีใ้หเ้หน็ว่า การท าใหต้วัอย่างเลอืดเป็นกรดช่วยชะลอการ
สูญเสยี permethrin ทัง้นี้ขึน้อยู่กบัชนิดของกรดและอตัราส่วนที่เตมิลงไปซึง่มผีลต่อความเป็น
กรดในตวัอย่างเลอืด อย่างไรก็ตามปจัจยัทัง้สองมผีลต่อประสทิธภิาพการสกดัด้วย เนื่องจาก
เอนไซมส์่วนมากจะเร่งปฏกิริยิาไดท้ี ่pH ในช่วง 4-10 ถ้า pH ต ่ากว่า 4 และสูงกว่า 10 จะท าให้
เอนไซมถ์ูกยบัยัง้เพราะเอนไซมเ์สยีสภาพธรรมชาตไิปเนื่องจากโครงสรา้งตตยิภูมขิองโปรตนี
ถูกท าลาย (พชัรา, 2541) ซึ่งจากการทดลองนี้ได้เลอืกใช้ pH ในช่วงของกรดเนื่องจากสาร 
permethrin มคีวามเสถยีรในสภาวะทีเ่ป็นกรดมากกว่าในสภาวะทีเ่ป็นเบส (Laskowski, 2002; 
Holmstead et al., 1978) แต่ pH ทีจ่ะเลอืกใชก้จ็ะต้องค านึงถงึความเหมาะสมในการสกดัดว้ย
เนื่องจากในการทดลองนี้ได้ใช้เทคนิคการสกดัแบบ solid phase extraction ซึ่งเลอืกใช ้
Vertipak TM C18 โดยมคีวามเหมาะสมส าหรบัการสกดัตวัอย่างทีม่ ีpH อยู่ในช่วง 2-9 ดงันัน้
ตวัอย่างเลอืดจะต้องม ีpH ทีอ่ยู่ในช่วงระหว่าง 2-4 เพื่อทีจ่ะท าให ้permethrin มคีวามเสถยีร
มากทีสุ่ดรวมทัง้สามารถยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์carboxylesterase ไดด้ว้ย  
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รปูท่ี 3.6 กราฟแสดงความสมัพนัธร์ะหว่างการท าตวัอยา่งใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA, HClO4 ทีอ่ตัราส่วน 100:1 และ 200:1 กบั metabolic ratio (MR) และค่า
รอ้ยละของการกลบัคนื (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin (2n)  
 

%recovery metabolic ratio (MR) 

อตัราส่วนของกรด TFA, HClO4 
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รปูท่ี 3.7 กราฟแสดงความสมัพนัธร์ะหว่างการท าตวัอย่างใหเ้ป็นกรดดว้ย HClO4 ที่อตัราส่วน 50:1, 200:1, 225:1, 250:1, และ 200:1 และ 225:1 
ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ (ice cooled) กบั metabolic ratio (MR) และ ค่ารอ้ยละของการกลบัคนื (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-
permethrin (2n) 
 

อตัราส่วนของกรด HClO4 

%recovery metabolic ratio (MR) 
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3.3.4 อิทธิพลของความเป็นกรดร่วมกบัการลดอณุหภมิู 
 เมื่อเตมิกรด HClO4  ลงในตวัอย่างเลอืดดว้ยอตัราส่วน 200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการ
ลดอุณหภูมโิดยการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ พบว่าการเตมิกรดดว้ยอตัราส่วน 200:1 ร่วมกบั
การแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ท าใหค้่า MR มคี่าต ่าทีสุ่ด (< 0.1) (รปูที ่3.7) ซึง่ต ่ากว่าการเตมิ
กรดที่อตัราส่วนเดยีวกนั หรือการลดอุณหภูมเิพยีงอย่างเดียว ดงันัน้การท าสภาวะนี้จงึเป็น
สภาวะทีเ่หมาะสมทีสุ่ดในการชะลอการสญูเสยี permethrin ในตวัอยา่งเลอืด   

 
3.3.5 การประยุกต์วิธีการเตรียมตวัอย่างเลือดเพ่ือใช้วดั permethrin และ 

phenoxybenzyl alcohol ในหนูขาว   
 จากการให้ permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg โดยการป้อนทางปาก และเก็บ
ตวัอย่างเลอืดทีเ่วลาต่างๆ ตัง้แต่ 0, 2, 3 และ 6 ชัว่โมง ตามล าดบั โดยทีไ่ม่ไดท้ าการเตรยีม
ตัวอย่างเลือดด้วยการเติมกรดร่วมกับการลดอุณหภูมิพบว่าไม่สามารถตรวจพบระดบัของ 
trans-permethrin ในทุกตวัอยา่งในแต่ละเวลาทีเ่กบ็เลอืด แต่ตรวจพบระดบัของเมแทบอไลทค์อื 
phenoxybenzyl alcohol ในทุกตวัอย่าง (ตารางที ่3.9) ระดบัของ phenoxybenzyl alcohol มคี่า
เพิม่ขึ้นเมื่อเวลาผ่านไปนานขึ้นและพบมากที่สุดที่เวลา 6 ชัว่โมง ซึ่งมคีวามเข้มข้นเท่ากบั 
88.41, 99.28 µg/mL อาจเป็นไปไดว้่าเกดิปฎกิริยิา hydrolysis ของ permethrin โดยเอนไซม ์
carboxylesterase ในตวัหนูเปลีย่นไปเป็น phenoxybenzyl alcohol จนหมดหรอือาจจะเกดิ
ปฎกิริยิา hydrolysis ของ permethrin โดยเอนไซม ์carboxyl esterase ในเลอืดภายหลงัจาก
การเก็บเลือดออกมาจากนอกตัวหนู ซึ่งเป็นขัน้ตอนของการเตรียมตัวอย่างเลือดก่อนการ
วเิคราะห ์เป็นสาเหตุใหไ้มส่ามารถตรวจพบระดบัของ trans-permethrin   

หลงัจากนัน้เมื่อท าการทดลองเช่นเดยีวกบัทีก่ล่าวแลว้มาขา้งต้นโดยไดเ้พิม่ในส่วนของ
ขัน้ตอนการเตมิกรด HClO4 ลงในตวัอย่างเลอืดดว้ยอตัราส่วน 200:1 ร่วมกบัการลดอุณหภูมิ
โดยการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ หลงัจากเก็บเลอืดออกมาจากนอกตวัหนู พบว่าระดบัของ 
trans-permethrin ในตวัอยา่งเลอืดทีเ่วลาเดยีวกนัสามารถตรวจพบ (ตารางที ่3.9) นัน่กแ็สดงให้
เหน็ว่าวธิกีารทดลองนี้ในขัน้ตอนของการเตรยีมตวัอยา่งเลอืดก่อนการสกดัทีม่กีารท าตวัอย่างให้
เป็นกรดร่วมกับการควบคุมอุณหภูมขิองตัวอย่างให้ต ่าลง ซึ่งท าให้การสูญเสีย permethrin 
ลดลง สามารถน ามาประยุกต์ใช้กับการเก็บตวัอย่างเลอืดในสตัว์ทดลองหลงัจากที่ได้รบัสาร 
permethrin ได ้

ซึง่ในทางนิตวิทิยาศาสตร์นัน้มจีุดมุ่งหมายของการเกบ็สิง่ส่งตรวจเพื่อต้องการใหไ้ดผ้ล
การตรวจวเิคราะหแ์สดงถงึสารทีไ่ดร้บัเขา้ในร่างกาย และมผีลกระทบจนเป็นเหตุแห่งการตายที่
แท้จรงิ หากสามารถแปรผลการวเิคราะห์บ่งบอกระดบัยาหรอืสารพษิในร่างกายก่อนเสยีชวีติ 
อาจหมายถึงสาเหตุการตายในคดไีด้  การเก็บสิง่ส่งตรวจเพื่อการวเิคราะห์จงึเป็นขัน้ตอนที่
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ส าคญัมาก เพื่อใหไ้ดผ้ลการวเิคราะหท์ีถู่กตอ้ง ขอบเขตของกระบวนการเกบ็ตวัอย่างสิง่ส่งตรวจ
จะต้องพจิารณาเป็นกรณีไป ต้องเลอืกเกบ็ตวัอย่าง  ก าหนดปรมิาณของสิง่ส่งตรวจ  วธิเีก็บ
รกัษาเพื่อการส่งตรวจ ในการรวบรวมของเหลวและตวัอย่างเนื้อเยื่อ ควรจะด าเนินการใหเ้รว็
ทีสุ่ดเท่าทีจ่ะเป็นไปได ้(ธรีนิทร,์ 2011) 
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ตารางท่ี 3.9 ค่าความเขม้ขน้ของ trans-permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในตวัอย่างเลอืดที่ไม่เตมิกรดร่วมกบัการรกัษาอุณหภูมแิละใน
ตวัอยา่งเลอืดทีม่กีารเตมิกรดรว่มกบัการรกัษาอุณหภมู ิหลงัจากป้อน permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg (n=2)   
 

 
เวลา 

เกบ็เลือด (ชม.) 

 
หนู 
ตวัท่ี 

ตวัอย่างเลือดท่ีไม่เติมกรด 
ร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู 

ตวัอย่างเลือดท่ีเติมกรด 
ร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู 

trans-permethrin 
( g/mL) 

phenoxybenzyl alcohol  
( g/mL) 

trans-permethrin 
( g/mL) 

phenoxybenzyl alcohol 
( g/mL) 

0 n1 - - - - 
n2 - - - - 

2 n1 - 12.05 0.4 11.39 
n2 - 14.48 0.21 8.65 

3 n1 - 17.83 0.67 25.31 
n2 - 22.18 0.97 15.02 

6 n1 - 88.41 0.36     31.34 
n2 - 99.28 0.39 35.35 
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3.3.6 กราฟความสมัพนัธ์ระหว่างความเข้มข้นของ permethrin ในพลาสมากบั
เวลาในหนูขาว 

จากผลการทดลองโดยเพิม่ปรมิาณการให ้permethrin แก่หนูในขนาด 344 mg/kg โดย
การป้อนทางปาก และเกบ็ตวัอย่างเลอืดทีเ่วลาต่างๆ ตัง้แต่ 0, 1, 2, 3, 6, 12 และ 24 ชัว่โมง 
ตามล าดบั ซึ่งในขัน้ตอนของการเกบ็ตวัอย่างเลอืดนัน้ได้มกีารเตมิกรด  HClO4 ลงในตวัอย่าง
เลอืดที่อตัราส่วน 200:1 ร่วมกบัการลดอุณหภูมโิดยการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ผลการ
ทดลองพบว่าระดบัของ trans-permethrin เพิม่ขึ้น (ตารางที่ 3.10) เมื่อเปรยีบเทยีบที่เวลา
เดยีวกนักบัการให ้permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg โดยการป้อนทางปาก ดงันัน้จะเหน็
ไดว้่าการตรวจพบปรมิาณสาร permethrin ทีม่รีะดบัเพิม่ขึน้นัน้มคีวามสอดคลอ้งกนักบัปรมิาณ
สาร permethrin ทีห่นูไดร้บั 

จากรปูที่ 3.8 แสดงความสมัพนัธ์ระหว่างเวลากบัความเขม้ขน้ของ trans-permethrin 
ในตวัอยา่งเลอืดทีม่กีารเกบ็ตวัอยา่งเลอืดโดยการเตมิกรดร่วมกบัการรกัษาอุณหภูม ิหลงัจากให ้
permethrin แก่หนูในขนาด 344 mg/kg โดยการป้อนทางปาก พบว่าเมื่อเวลาผ่านไประดบัของ 
permethrin ในเลือดเพิ่มขึ้นเรื่อยๆ และมคี่าสูงสุดที่เวลา 3 ชัว่โมง หลงัจากได้รบัสาร           
ซึ่งสอดคล้องกับในรายงานการวิจัยของ Anadon และคณะ (1991) ที่ได้มีการศึกษา          
เภสชัจลนศาสตรข์อง permethrin ในหนูขาว พบว่าเวลาทีค่วามเขม้ขน้ของระดบั permethrin 
ในเลอืดมคี่าสงูสุด (Tmax) เท่ากบั 3.52 ชัว่โมง หลงัจากไดร้บั permethrin ทางปากในขนาด 460 
mg/kg หลงัจากนัน้ปรมิาณของ permethrin กจ็ะลดลงเรื่อยๆ จนมคี่าต ่าสุดทีเ่วลา 24 ชัว่โมง 
นัน่กแ็สดงใหเ้หน็ว่า permethrin ไดถู้กเมแทบอลซิมึโดยเอนไซม ์carboxylesterase ทีอ่ยู่ในตวั
หนูเปลีย่นไปเป็นเมแทบอไลท ์(phenoxybenzyl alcohol) ก่อนทีจ่ะขบัออกจากรา่งกาย  

ดงันัน้ขอ้มูลที่ได้จากการทดลองนี้ท าให้ทราบระดบัของ permethrin ในเลอืดที่เวลา
ต่างๆ ซึ่งข้อมูลทางเภสชัจลนศาสตร์นี้มคีวามจ าเป็นและมปีระโยชน์อย่างมากในการน าไป
ประยุกต์ใช้ในทางการแพทย์โดยที่ในด้านการแพทย์จะเน้นเกี่ยวกบัการวนิิจฉัยและการรกัษา
อาการของความเป็นพษิในผูท้ีไ่ดร้บัสารก าจดัแมลง permethrin ส่วนดา้นกฎหมายจะเน้นเรื่อง
ความสมัพนัธร์ะหว่างเหตุและผลของการไดร้บัสารพษินัน้ไม่ว่าจะโดยตัง้ใจหรอืโดยบงัเอญิ ทัง้นี้
จะต้องอาศัยกระบวนการตรวจวิเคราะห์ทางพิษวิทยาอย่างละเอียดเพื่อมุ่งให้ได้ความจริง
เกี่ยวกบัการตรวจพบสารพษิที่สงสยัและปรมิาณของสารพษิที่ตรวจพบ โดยจะท าการตรวจ
วเิคราะหจ์ากตวัอย่างทีเ่ป็นวตัถุพยานทางชวีภาพ เช่น เลอืด ปสัสาวะ ของเหลวในกระเพาะ
อาหาร เนื้อเยือ่ต่าง ๆ และจากวตัถุพยานอื่น ๆ ทีเ่กีย่วขอ้ง  

ส าหรบัในทางนิตวิทิยาศาสตรก์ารตายของมนุษยอ์าจมาจากสาเหตุตามธรรมชาติหรอื
ฆาตกรรมซึง่แยกออกเป็นการตายดว้ยอาวุธ ดว้ยสารเคม ีเป็นต้น เมื่อมเีหตุน่าสงสยัเกี่ยวขอ้ง
กับความตายของบุคคลซึ่งอาจเชื่อมโยงกับสารพิษ จะต้องมีการเก็บของเหลวหรอืชิ้นส่วน

http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%84%E0%B8%A7%E0%B8%B2%E0%B8%A1%E0%B8%95%E0%B8%B2%E0%B8%A2
http://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%A1%E0%B8%99%E0%B8%B8%E0%B8%A9%E0%B8%A2%E0%B9%8C
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อวยัวะทีอ่าจปนเป้ือนสารพษิไปใหน้กัพษิวทิยาคน้หา สารเคมทีีไ่ม่ควรมอียู่ในร่างกายหรอืมเีกนิ
กว่ามาตรฐาน จนเป็นเหตุใหเ้กดิอนัตรายถงึชวีติ เช่น สารดดีที ีสารหนู และอื่นๆ การใชย้าบาง
ชนิดเกินขนาดมาตรฐานอาจฆ่าคนได้ไม่ว่าด้วยเจตนาหรอืไม่ก็ตาม  ถ้ามกีารใช้ผิดคน ผิด
โอกาส ระดบัการใช้และสภาพแวดล้อมของคนตาย นักพษิวทิยาจะบอกไดว้่า สารพษิดงักล่าว
เข้าไปอยู่ในร่างกายโดยเจตนาหรอืไม่ จากการวเิคราะห์สารเคม ีระดบัของสารนัน้ เป็นต้น 
ความตายของบางคนถ้าดูภายนอก ไม่อาจบ่งบอกได้ว่าสาเหตุการตายคืออะไร หากตรวจ
สารพษิในรา่งกายอาจพบสาเหตุไดจ้ากเคมใีนร่างกายเท่านัน้ ดงันัน้ การเกบ็ของเหลว เนื้อเยื่อ 
จากศพเพื่อตรวจสารพษิอยา่งมมีาตรฐาน จะช่วยคลีค่ลายคดไีดม้ากขึน้ 

พษิวทิยามบีทบาทส าคญัในการสบืสวนสอบสวนทางคดทีัง้ในคนที่ยงัมชีวีติอยู่และใน
คนที่เสยีชวีติแล้ว โดยเฉพาะกรณีเกี่ยวกบัการตายผดิธรรมชาตเินื่องจากการตรวจวเิคราะห์
ทางดา้นพษิวทิยาท าใหท้ราบว่าสาเหตุการตายหรอืปจัจยัส่งเสรมิทีเ่ป็นเหตุแห่งการตายนัน้เป็น
ผลมาจากยาต่าง ๆ หรอืสารชนิดอื่นหรอืไม่ หรอืว่าไม่มสี่วนเกี่ยวขอ้งกนัเลย กระบวนการ
ทางดา้นพษิวทิยาจงึประกอบดว้ย 3 ขัน้ตอนหลกั คอื 1) ขัน้ตอนการเกบ็ตวัอย่างเพื่อส่งตรวจ
ทางหอ้งปฏบิตักิารอย่างถูกวธิแีละในปรมิาณที่เหมาะสมรวมทัง้การตดิสลากระบุรายละเอยีดที่
เกีย่วขอ้งอยา่งถูกตอ้งและชดัเจน 2) ขัน้ตอนการตรวจวเิคราะหท์างหอ้งปฏบิตักิารดว้ยเทคนิคที่
เหมาะสมและมปีระสิทธิภาพซึ่งห้องปฏิบตัิการพิษวิทยาสามารถตรวจวิเคราะห์วตัถุพยาน
ชวีภาพต่าง ๆ ทัง้ทีเ่ป็นของเหลวทีเ่ป็นส่วนประกอบของร่ายกาย ไดแ้ก่ เลอืด ปสัสาวะ น ้าลูก
ตา น ้าด ีน ้าไขสนัหลงั น ้าอสุจ ิและเนื้อเยื่อต่าง ๆ เช่น ตบั ไต สมอง มา้ม ฯลฯ เพื่อตรวจหา
สารพษิต่าง ๆ ไดอ้ย่างถูกต้องแม่นย า 3) ขัน้ตอนการแปลผลการตรวจทางหอ้งปฏบิตักิารเมื่อ
ผลการตรวจทางหอ้งปฏบิตักิารสามารถระบุไดว้่าตรวจพบยาหรอืสารพษิต่าง ๆ หรอืไม่แลว้ นัก
นิตพิษิวทิยาจะพจิารณาและใหค้วามเหน็ว่า ยาหรอืสารพษิทีต่รวจพบนัน้มปีรมิาณมากพอทีจ่ะ
เป็นสาเหตุหรอืปจัจยัส่งเสรมิการตายหรอืไม่ เน่ืองจากผลของยาและสารพษิอาจออกฤทธิ ์
ต่างกนัในแต่ละบุคคล และยงัขึน้อยู่กบัปจัจยัอื่น ๆ ดว้ย เช่น สุขภาพร่างกายโดยทัว่ไป อาย ุ
และเพศของบุคคลนัน้ การท าปฏกิริยิาระหว่างสารหลายชนิดทีพ่บร่วมกนั ปรมิาณที่ร่างกาย
ไดร้บั วธิกีารทีร่า่งกายไดร้บั โดยอาจไดร้บัเขา้สู่รา่งกายทางปาก ทางการหายใจ ทางการฉีดเขา้
หลอดเลอืด หรอืทางผวิหนงัและยงัขึน้อยูก่บัอตัราเรว็ของการไดร้บัสารเหล่านัน้ดว้ยการแปลผล
จงึค่อนขา้งยากและซบัซอ้นอยู่บา้ง ซึง่ต้องอาศยัความรู้ ความเชี่ยวชาญ และประสบการณ์
ทางดา้นพษิวทิยาอยา่งมากดว้ย (สุภาวรรณ, 2552)  
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ตารางท่ี 3.10 ค่าความเขม้ขน้ของ trans-permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในตวัอย่างเลอืดทีไ่ม่เตมิกรดร่วมกบัแช่น ้าแขง็และในตวัอย่างเลอืด
ทีม่กีารเตมิกรดรว่มกบัการแช่น ้าแขง็ หลงัจากให ้permethrin แก่หนูในขนาด 344 mg/kg โดยการป้อนทางปาก     
 

 
เวลา 

เกบ็เลือด (ชม.) 

ตวัอย่างเลือดท่ีไม่เติมกรด 
ร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู 

ตวัอย่างเลือดท่ีเติมกรด 
ร่วมกบัการรกัษาอณุหภมิู 

trans-permethrin 
( g/mL) 

phenoxybenzyl alcohol  
( g/mL) 

trans-permethrin 
( g/mL) 

phenoxybenzyl alcohol 
( g/mL) 

0 - - - - 
1 - 21.49 0.3 17.02 
2 - 38.12 0.66  20.74 
3 - 79.08 0.79 50.57 
6 - 87.11 0.43 53.37 
12 - 130.17 0.7 112.85 
24 - 71.36 < LLOQ 56.48 
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รปูท่ี 3.8 กราฟแสดงความสมัพนัธ์ระหว่างเวลากบัความเขม้ขน้ของ trans-permethrin และ 
phenoxybenzyl alcohol ในตัวอย่างเลือดที่เติมกรดร่วมกับการแช่น ้าแข็ง หลงัจากให้ 
permethrin แก่หนูในขนาด 344 mg/kg โดยการป้อนทางปาก 
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บทท่ี 4 
 

บทสรปุและข้อเสนอแนะ 
 

4.1 บทสรปุ 
  
 ในงานวจิยันี้ได้ศึกษาปจัจยัที่มผีลต่อความเสถยีรของ permethrin ในตวัอย่างเลอืด  
ศกึษาอทิธพิลของอุณหภูมแิละระยะเวลาโดยตัง้ตวัอย่างเลอืดไวท้ีอุ่ณหภูม ิ25, 4 และ -20 ºC 
เป็นระยะเวลา 0, 0.5, 1, 2 และ 4 ชัว่โมง ตามล าดบั  พบว่าค่า metabolic ratio ของ trans- 
และ cis-permethrin มคี่ามากขึน้เมื่อเวลาผ่านไป และมคี่าต ่าสุดทีอุ่ณหภูม ิ-20 ºC การศกึษา
อทิธพิลของกรด TFA (100:1 และ 200:1) และ HClO4 (50:1, 100:1, 200:1, 225:1 และ 250:1) 
และอทิธพิลของกรด HClO4 (200:1 และ 225:1) ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็พบว่า 
การเตมิกรด HClO4 อตัราส่วน 200:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างเลอืดในน ้าแขง็ท าให้มคี่า 
metabolic ratio ต ่าทีสุ่ด    

จากการทดลองพบว่าทีอุ่ณหภูมทิี่คงทีก่ารสูญเสยี permethrin ทีอ่ยู่ในตวัอย่างเลอืด 
เพิม่ขึ้นเมื่อตัง้ตวัอย่างไว้เป็นระยะเวลานานขึ้น การสูญเสยีลดลงเมื่ออุณหภูมิลดลง และท า
ตวัอย่างให้เป็นกรด การสูญเสยี permethrin ต ่าที่สุดเมื่อท าตวัอย่างให้เป็นกรดร่วมกบัการ
ควบคุมอุณหภมูขิองตวัอยา่งใหต้ ่าลง ดงันัน้ในขัน้ตอนการเตรยีมตวัอยา่งเลอืดก่อนการสกดัและ
วเิคราะห์ permethrin ควรควบคุมสภาวะใหเ้หมาะสมที่สุดเพื่อท าให ้permethrin ในตวัอย่าง
เลอืดมคีวามเสถยีรมากทีสุ่ด  

นอกจากนัน้วธิกีารเตรยีมตวัอยา่งนี้สามารถน ามาประยุกต์ใชจ้รงิในสตัวท์ดลองไดโ้ดยมี
การให ้permethrin แก่หนูในขนาด 215 mg/kg และ 344 mg/kg โดยการป้อนทางปาก และเกบ็
ตวัอยา่งเลอืดซึง่มขี ัน้ตอนของการเตรยีมตวัอย่างเลอืดก่อนการสกดั หลงัจากนัน้น าไปวเิคราะห์
พบว่าสามารถตรวจพบระดบัของ trans-permethrin ในตวัอย่างเลอืด ซึ่งเป็นประโยชน์อย่าง
มากในทางนิตวิทิยาศาสตรโ์ดยมจีุดมุ่งหมายของการเก็บสิง่ส่งตรวจเพื่อต้องการให้ได้ผลการ
ตรวจวเิคราะห์แสดงถึงสารที่ได้รบัเขา้ในร่างกาย และมผีลกระทบจนเป็นเหตุแห่งการตายที่
แทจ้รงิ ถา้หากสามารถแปรผลการวเิคราะหบ์่งบอกระดบัยาหรอืสารพษิในร่างกายก่อนเสยีชวีติ 
อาจหมายถึงสาเหตุการตายในคดไีด้  การเก็บสิง่ส่งตรวจเพื่อการวเิคราะห์จงึเป็นขัน้ตอนที่
ส าคญัมาก เพื่อใหไ้ดผ้ลการวเิคราะหท์ีถู่กตอ้ง 
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ส าหรบัการวเิคราะห ์permethrin ในตวัอย่างเลอืดใชเ้ทคนิคโครมาโทกราฟีของเหลว
สมรรถนะสูงซึ่งเป็นเทคนิคที่ง่าย มคีวามไวสูง ความเที่ยงและความถูกต้องของการวเิคราะห์
สามารถยอมรบัได ้ต้นทุนในการวเิคราะหไ์ม่สูงมากนักและช่วยใหง้านทีว่เิคราะหเ์ป็นประจ าเรว็
ขึน้ เทคนิคนี้น่าจะเป็นประโยชน์ต่องานวเิคราะหข์องหอ้งปฏบิตักิารและหน่วยงานทีเ่กีย่วขอ้ง 

 
4.2 ข้อเสนอแนะ 
 4.2.1 ในขัน้ตอนของการเตรยีมตวัอย่างก่อนการสกดัโดยการหยุดปฏกิริยิา hydrolysis 
ในตวัอย่างเลอืดนัน้ควรมกีารทดลองหาตวัยบัยัง้ทีส่ามารถหยุดปฏกิริยิาไดท้ัง้หมด เพื่อทีจ่ะท า
ใหส้ามารถตรวจพบระดบัของ permethrin ไดอ้ยา่งถูกตอ้งมากยิง่ขึน้ 
 4.2.2 สาร permethrin สามารถสลายตวัไดอ้ย่างรวดเรว็เมื่ออยู่ในตวัอย่างเลอืด ท าให้
ในการตรวจวเิคราะหน์ัน้บางครัง้มกีารตรวจพบในระดบัทีต่ ่ามากหรอือาจจะไม่สามารถตรวจพบ
ได้เลย ดงันัน้เทคนิคในการวเิคราะห์ควรมคีวามไวที่สูงโดยอาจจะเลอืกใช้การวเิคราะห์ด้วย
เทคนิค Mass Spectrometry หรอืหาวธิกีารสกดัทีส่ามารถท าใหไ้ดร้อ้ยละการคนืกลบัมากทีสุ่ด
และท าใหต้วัอยา่ง clean มากทีสุ่ดเพื่อก าจดัพคีรบกวนสารทีเ่ราสนใจ 
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ภาคผนวก ก 
 

การตรวจสอบความถกูต้องของวิธี (Method validation) ส าหรบัวิเคราะห ์ trans-permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา 
ตารางท่ี 1 ช่วงและความเป็นเสน้ตรง (linearity) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห ์permethrin ในพลาสมา   

Concentration of trans-
permethrin (  g/mL) 

 
N 

 
tR(min) 

Peak area of trans-permethrin (mAU)  
Individual Mean S.D. %RSD 

0.2 1 8.079 7.84 9.34 1.29 14.02 
2 8.083 10.13    
3 8.085 8.7    
4 8.088 10.67    

1.25 1 8.077 48.02 59.86 8.19 13.68 
2 8.082 62.66    
3 8.085 61.85    
4 8.089 66.89    

2.5 1 8.076 98.59 109.82 9.14 8.32 
2 8.084 108.29    
3 8.086 120.71    
4 8.089 111.69    
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ตารางท่ี 1 ช่วงและความเป็นเสน้ตรง (Linearity) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห ์trans-permethrin ในพลาสมา (ต่อ)  
Concentration of trans-

permethrin (  g/mL) 
 

N 
 

tR(min) 
Peak area of trans-permethrin (mAU)  

Individual Mean S.D. %RSD 
5 1 8.077 239.35 235.59 26.62 11.29 

2 8.084 197.56    
3 8.087 246.45    
4 8.088 258.99    

7.5 1 8.082 373.01 391.78 16.61 4.25 
2 8.082 393.69    
3 8.087 387.38    
4 8.088 413.05    

10 1 8.082 503.87 513.54 9.67 1.88 
2 8.082 509.04    
3 8.086 514.86    
4 8.090 526.39    
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ตารางท่ี 2 ช่วงและความเป็นเสน้ตรง  (linearity) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห์ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา 
Concentration of phenoxybenzyl 

alcohol( g/mL) 
 

N 
 

tR(min) 
Peak area (mAU) 

Individual Mean S.D. %RSD 
0.7 1 2.656 41.96 62.94 7.63 12.12 

2 2.662 67.37    
3 2.663 63.53    
4 2.663 68.86    

2 1 2.655 157.45 175.67 12.82 7.29 
2 2.662 176.37    
3 2.659 182.46    
4 2.662 186.38    

20 1 2.654 1674.82 1744.15 74.99 4.29 
2 2.662 1696.16    
3 2.663 1764.83    
4 2.663 1840.78    

80 1 2.655 6973.06 6697.77 758.51 11.32 
2 2.663 5598.11    
3 2.664 6885.04    
4 2.662 7334.86    
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ตารางท่ี 2 ช่วงและความเป็นเสน้ตรง  (linearity) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห์ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา (ต่อ) 
Concentration of phenoxybenzyl 

alcohol( g/mL) 
 

N 
 

tR(min) 
Peak area (mAU) 

Individual Mean S.D. %RSD 
100 1 2.660 8171.17 8454.94 247.67 2.93 

2 2.661 8329.72    
3 2.661 8613.7    
4 2.662 8705.16    

160 1 2.662 13430.6 13468.7 150.81 1.12 
2 2.662 13360.5    
3 2.663 13392.9    
4 2.663 13690.8    
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ตารางท่ี 3 ค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดทีส่ามารถค านวณปรมิาณไดอ้ยา่งถูกตอ้งและแมน่ย า (lower limit of quantification, LLOQ) ของ phenoxybenzyl alcohol 
ในพลาสมา 

 
ตารางท่ี 4 ค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดทีส่ามารถค านวณปรมิาณไดอ้ยา่งถูกตอ้งและแมน่ย า (lower limit of quantification, LLOQ) ของ trans-permethrin และ 
cis-permethrin ในพลาสมา 

Concentration(ug/mL) N 
Peak area (mAU) 

Tran-permethrin Blank plasma S/N Cis-permethrin Blank plasma S/N 
0.2 

  
  

1 7.98 1.1 7.25 3.61 0.81 4.46 
2 9.9 1.7 5.8 2.3 2.1 1.1 
3 10.5 1.8 5.8 2.4 2.3 1.04 

Mean 9.46 1.53 6.28 2.77 1.74 2.2 
 
 

Concentration ( g/mL) N 
Peak area (mAU) 

S/N Phenoxybenzyl alcohol Blank plasma 
0.7 

  
  

1 77.26 11.99 6.4 
2 76.18 13.06 5.83 
3 75.91 13.65 5.56 

Mean 76.45 12.9 5.93 
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ตารางท่ี 5 ค่าความเทีย่งภายในวนัเดยีวกนั (Intra-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์trans-permethrin ในพลาสมา 
Concentration of trans-permethrin ( g/mL) N 

 
tR(min) Peak area (mAU) 

Individual Mean S.D. %RSD 
0.2 1 8.030 9.28 9.63 0.39 4.05 

2 8.034 9.57    
3 8.031 10.05    

1 1 8.032 48.14 46.71 4.18 8.94 
2 8.033 52.00    
3 8.034 49.98    

4 1 8.075 189.25 203.61 20.30 9.97 
2 8.076 217.96    
3 8.075 193.11    

8 1 8.077 401.91 393.26 7.49 1.90 
2 8.075 389.11    
3 8.076 388.75    
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ตารางท่ี 6 ค่าความเทีย่งภายในวนัเดยีวกนั (Intra-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา 
Concentration of phenoxybenzyl alcohol  

( g/mL) 
N 
 

tR(min) Peak area (mAU) 
Individual Mean S.D. %RSD 

0.7 1 2.634 62.20 61.07 2.42 3.96 
2 2.633 58.29    
3 2.636 62.71    

10 1 2.638 899.46 892.29 6.53 0.73 
2 2.637 886.70    
3 2.638 890.70    

50 1 2.658 4376.84 4316.28 55.78 1.29 
2 2.657 4266.99    
3 2.657 4305.02    

150 1 2.660 12173.5 12355.03 230.89 1.87 
2 2.658 12276.7    
3 2.660 12614.9    
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ตารางท่ี 7 ค่าความแมน่ย าภายในวนัเดยีวกนั (Intra-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์trans-permethrin ในพลาสมา 
 

Concentration of trans-permethrin 
( g/mL) 

 
N 
 

 
tR(min) 

Peak area (mAU) Measured 
concentration 

(  g/mL) 

 
%DEV Individual Mean S.D. 

0.2 
 
 

1 8.030 9.28 9.63 0.39 0.21 5.00 
2 8.034 9.57     
3 8.031 10.05     

1 
 
 

1 8.032 48.14 46.71 4.18 1.07 7.00 
2 8.033 52.00     
3 8.034 49.98     

4 1 8.075 189.25 203.61 20.30 4.39 9.75 
2 8.076 217.96     
3 8.075 193.11     

8 1 8.077 401.91 393.26 7.49 8.08 1.00 
2 8.075 389.11     
3 8.076 388.75     
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ตารางท่ี 8 ค่าความแมน่ย าภายในวนัเดยีวกนั (Intra-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา  
 

Concentration of phenoxybenzyl 
alcohol (  g/mL) 

 
N 
 

 
tR(min) 

Peak area (mAU) Measured 
concentration 

(  g/mL) 

 
%DEV Individual Mean S.D. 

0.7 
 
 

1 2.634 62.20 61.07 2.42 0.73 4.28 
2 2.633 58.29      
3 2.636 62.71     

10 
 
 

1 2.638 899.46 892.29 6.53 10.37 3.69 
2 2.637 886.70     
3 2.638 890.70     

50 1 2.658 4376.84 4316.28 55.78 50.06 0.12 
2 2.657 4266.99     
3 2.657 4305.02     

150 1 2.660 12173.5 12355.03 230.89 154.85 3.23 
2 2.658 12276.7     
3 2.660 12614.9     
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ตารางท่ี 9 ค่าความเทีย่งระหว่างวนั (Inter-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์trans-permethrin ในพลาสมา 
Concentration of trans-permethrin 

( g/mL) 
Day N 

 
tR(min) Peak area (mAU) 

Individual Mean S.D. %RSD 
0.2 1 1 8.030 9.28 10.03 1.36 13.56 

2 2 8.062 11.60    
3 3 8.061 9.2    

1 1 1 8.032 48.14 47.95 4.05 8.45 
2 2 8.065 51.90    
3 3 8.058 43.8    

4 1 1 8.075 193.11 178.87 12.47 6.97 
2 2 8.064 169.9    
3 3 8.060 173.6    

8 1 1 8.076 388.75 365.42 30.28 8.29 
2 2 8.067 376.31    
3 3 8.061 331.20    
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ตารางท่ี 10 ค่าความเทีย่งระหว่างวนั (Inter-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา 
Concentration of phenoxybenzyl  

alcohol ( g/mL) 
Day N 

 
tR(min) Peak area (mAU) 

Individual Mean S.D. %RSD 
0.7 1 1 2.634 62.20 64.23 3.61 5.62 

2 2 2.647 68.4    
3 3 2.643 62.10    

10 1 1 2.638 899.46 882.92 20.27 2.29 
2 2 2.648 860.30    
3 3 2.643 889.00    

50 1 1 2.657 4305.02 4276.44 101.51 2.37 
2 2 2.649 4360.6    
3 3 2.643 4163.70    

150 1 1 2.660 12614.9 12555.17 228.43 2.29 
2 2 2.650 12302.80    
3 3 2.642 12747.80    

 
 
 
 
 



96 
 

 

ตารางท่ี 11 ค่าความแมน่ย าระหว่างวนั (Inter-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์trans-permethrin ในพลาสมา 
 

Concentration of trans-permethrin 
( g/mL) 

 
Day 

 
N 
 

 
tR(min) 

Peak area (mAU) Measured 
concentration 

(  g/mL) 

 
%DEV Individual Mean S.D. 

0.2 1 1 8.030 9.28 10.03 1.36 0.22  1.00 
2 2 8.062 11.60     
3 3 8.061 9.2     

1 1 1 8.032 48.14 47.94 4.05 1.10 1.00 
2 2 8.065 51.90     
3 3 8.058 43.8     

4 1 1 8.075 193.11 178.87 12.47 4.12 3.00 
2 2 8.064 169.9     
3 3 8.060 173.6     

8 1 1 8.076 388.75 365.42 30.28 8.43 5.38 
2 2 8.067 376.31     
3 3 8.061 331.20     
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ตารางท่ี 12 ค่าความแมน่ย าระหว่างวนั (Inter-day) ของวธิสี าหรบัการวเิคราะห ์phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา  
 

Concentration of phenoxybenzyl 
alcohol ( g/mL) 

 
Day 

 
N 
 

 
tR(min) 

Peak area (mAU) Measured 
concentration 

(  g/mL) 

 
%DEV Individual Mean S.D. 

0.7 1 1 2.634 62.20 64.23 3.61 0.77  10.00 
2 2 2.647 68.40      
3 3 2.643 62.10     

10 1 1 2.638 899.46 882.92 20.27 10.26 2.60 
2 2 2.648 860.30     
3 3 2.643 889.00     

50 1 1 2.657 4305.02 4276.44 101.51 49.59 -0.80 
2 2 2.649 4360.60     
3 3 2.643 4163.70     

150 1 1 2.660 12614.90 12555.17 228.43 157.17 5.13 
2 2 2.650 12302.80     
3 3 2.642 12747.80     
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  ตารางท่ี 13 รอ้ยละของการคนืกลบั (%recovery) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห์ trans-permethrin ในพลาสมา 
 

Concentration of trans-
permethrin (  g/mL) 

 
N 

Direct injection After extraction Recovery 
tR(min) Peak area 

(mAU) 
tR(min) Peak area 

(mAU) 
Individual Mean S.D. 

0.2 1 8.029 12.03 8.030 9.28 77.14 77.03 2.79 
2 8.029 12.90 8.034 9.57 74.19   
3 8.028 12.60 8.031 10.05 79.76   

1 1 8.030 64.07 8.032 48.14 75.14 78.16 3.34 
 2 8.029 67.66 8.033 52.00 77.61   
 3 8.030 61.14 8.034 49.98 81.75   
4 1 8.077 248.69 8.075 189.25 76.10 78.66 5.52 

2 8.086 256.46 8.076 217.96 84.99   
3 8.085 257.89 8.075 193.11 74.88   

8 1 8.085 506.29 8.077 401.91 79.38 77.33 1.77 
2 8.085 510.03 8.075 389.11 76.29   
3 8.084 509.28 8.076 388.75 76.33   
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  ตารางท่ี 14 รอ้ยละของการคนืกลบั (%recovery) ของวธิ ีส าหรบัวเิคราะห์ phenoxybenzyl alcohol ในพลาสมา  
 

Concentration of phenoxybenzyl 
alcohol (  g/mL) 

 
N 

Direct injection After extraction Recovery 
tR(min) Peak area 

(mAU) 
tR(min) Peak area 

(mAU) 
Individual Mean S.D. 

0.7 1 2.624 69.92 2.634 62.20 88.96 86.78 4.22 
2 2.631 71.16 2.633 58.29 81.91   
3 2.633 70.10 2.636 62.71 89.46   

10 1 2.633 1057.58 2.638 899.46 85.05 85.05 0.07 
2 2.635 1043.46 2.637 886.70 84.98   
3 2.634 1046.41 2.638 890.70 85.12   

50 1 2.653 5127.97 2.658 4376.84 85.35 82.4 2.73 
2 2.660 5336.76 2.657 4266.99 79.95   
3 2.663 5256.51 2.657 4305.02 81.90   

150 1 2.660 14588.5 2.660 12173.5 83.45 85.66 2.25 
2 2.660 14344.11 2.658 12276.7 85.59   
3 2.662 14345 2.660 12614.9 87.94   
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ภาคผนวก ข 
  

การศึกษาความเสถียรของ permethrin ในตวัอย่างเลือด 
   ตารางท่ี 15 พืน้ทีใ่ตก้ราฟ ของ trans-permethrin, cis- permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ทีอ่ยูใ่นตวัท าละลายอนิทรยี ์(acetonitrile) กบั ในตวัอยา่ง 
   เลอืด   

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) สดัส่วน 

Trans-permethrin Cis-permethrin Phenoxybenzyl alcohol  trans:cis-permethrin 
permethrin ในตวัท าละลาย (base line)  1 2887.07 1111.96 - 2.54 
 2 2828.34 1088.44 -  
 3 2811.79 1159.77 -  
 mean 2842.40 1120.06 -  
 SD 39.56 36.35 -  
permethrin ในตวัอยา่งเลอืด (control) 1 1190.50 808.99 747.59 1.65  
 2 1456.64 803.87   653.35  
 3 1550.18 931.41 645.94  
 Mean 1399.11 848.09 682.29  
 SD 186.61 72.20 56.66  
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ตารางท่ี 16 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin (MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ที่

อุณหภมู ิ25C, 4C และ -20 C     
 

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) Metabolic ratio (MR) 

Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin Trans-permethrin Cis-permethrin 
Standard permethrin 50 ug/mL 

อุณหภมู ิ25 °C (0 ชัว่โมง) 
1 
2 
3 

Mean 
SD 

564.30 
625.03 
770.71 
653.35 
106.08 

1174.42 
1524.20 
1671.29 
1456.64 
255.23 

722.68 
856.09 
832.84 
803.87 
71.27 

0.45 0.81 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ25 °C (0.5 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

618.70 
1134.49 
1109.54 
954.24 
290.86 

221.84 
349.02 
320.26 
297.04 
66.69 

553.07 
712.65 
622.96 
629.56 
79.99 

3.21 1.52 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ25 °C (1 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

1372.40 
1559.89 
1448.65 
1460.31 
94.29 

6.41 
7.98 
8.62 
7.67 
1.14 

507.10 
525.13 
663.82 
565.35 
85.75 

190.39 2.15 
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ตารางท่ี 16 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin (MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ที่

อุณหภมู ิ25C, 4C และ -20 C (ต่อ) 
 

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) Metabolic ratio (MR) 

Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin Trans-permethrin Cis-permethrin 
Standard permethrin 50 ug/mL 

อุณหภมู ิ25 °C (2 ชัว่โมง) 
1 
2 
3 

Mean 
SD 

1213.97 
1446.36 
1579.79 
1413.37 
185.13 

5.63 
9.39 
6.37 
7.13 
1.99 

502.96 
548.12 
577.72 
542.93 
37.65 

199.01 2.60 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ25 °C (4 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

1687.02 
1292.91 
1464.11 
1481.35 
197.62 

6.73 
6.72 
9.80 
7.73 
1.78 

495.19 
418.48 
282.78 
398.82 
107.56 

191.64 3.37 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ4 °C (0 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

674.21 
802.79 
765.76 
747.59 
66.19 

877.58 
1039.56 
1654.37 
1190.50 
409.80 

712.62 
885.67 
828.68 
808.99 
88.19 

0.63 0.92 

 



103 
 

 

ตารางท่ี 16 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin (MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ที่

อุณหภมู ิ25C, 4C และ -20 C (ต่อ) 
 

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) Metabolic ratio (MR) 

Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin Trans-permethrin Cis-permethrin 
Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ4 °C (0.5 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

728.67 
886.56 
1056.63 
890.62 
164.02 

714.66 
707.57 
645.09 
689.11 
38.28 

853.54 
828.07 
782.16 
821.26 
36.17 

1.29 1.08 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ4 °C (1 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

923.52 
1092.14 

1275 
1096.89 
175.79 

524.69 
521.77 
511.95 
519.47 
6.67 

836.97 
868.98 
821.88 
842.61 
24.05 

2.11 1.30 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ4 °C (2 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

877.20 
1158.35 

1312 
1115.85 
220.49 

324.41 
254.37 
327.32 
302.03 
41.30 

817.53 
722.05 
821.82 
787.13 
56.65 

3.69 1.42 
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ตารางท่ี 16 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin (MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ที่

อุณหภมู ิ25C, 4C และ -20 C (ต่อ)  
 

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) Metabolic ratio (MR) 

Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin Trans-permethrin Cis-permethrin 
Standard permethrin 50 ug/mL 

อุณหภมู ิ4 °C (4 ชัว่โมง) 
1 
2 
3 

Mean 
SD 

1042.78 
1373.94 
1357.24 
1257.99 
186.56 

214.22 
185.61 
148.99 
182.94 
32.69 

839.55 
869.52 
743.82 
817.63 
65.65 

6.88 1.54 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ-20 °C (0 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

632.16 
659.70 
645.95 
645.94 
13.77 

1879.68 
1401.63 
1369.23 
1550.18 
285.81 

1063.49 
877.9 
852.85 

931.4133 
131.23 

0.41 0.69 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ-20 °C (0.5 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

777.25 
899.28 
832.52 
836.35 
61.11 

1208.99 
1022.14 
1181.63 
1137.587 
100.91 

1208.99 
944.44 
960.93 
1137.59 
28.86 

0.74 0.87 
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ตารางท่ี 16 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่า metabolic ratio (MR) ส าหรบั trans-permethrin (MRtrans-permethrin) และ cis-permethrin (MRcis-permethrin) กบัเวลาต่างๆ ที่

อุณหภมู ิ25C, 4C และ -20 C (ต่อ) 
 

Sample 
 

N 
Peak area (mAU) Metabolic ratio (MR) 

Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin Trans-permethrin Cis-permethrin 
Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ-20 °C (1 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

943.58 
999.32 
986.91 
976.60 
26.26 

1146.65 
1337.43 
1300.00 
1261.36 
101.89 

1036.84 
1337.43 
1177.29 
1141.79 
123.33 

0.77 0.86 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ-20 °C (2 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

1069.21 
890.25 
956.98 
972.15 
90.44 

995.28 
970.00 
969.69 
978.32 
14.69 

1028.21 
1057.95 
1008.30 
1031.49 
21.03 

0.99 0.94 

Standard permethrin 50 ug/mL 
อุณหภมู ิ-20 °C (4 ชัว่โมง) 

1 
2 
3 

Mean 
SD 

1008.08 
932.34 
979.06 
973.16 
38.21 

574.89 
567.11 
590.00 
577.33 
11.64 

649.47 
639.29 
618.40 
635.72 
7.19 

1.69 1.53 
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ตารางท่ี 17 พืน้ทีใ่ต้กราฟและ metabolic ratio (MR) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน100:1, 
200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ (ice 
cooled)   

Sample 
 

N 
Peak area (mAU)  Metabolic ratio (MR) 

Trans-permethrin Cis-permethrin Phenoxybenzyl alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
Control 1 1456.64 803.87 653.35 0.43 0.76 

 2 1550.18 931.41 645.94      
 mean 1503.41 867.64 649.65   
 SD 66.14 90.18 5.24   

TFA 100:1 1 724.67 247.66 32.53 0.04 0.12 
 2 767.18 268.87 28.05     
 mean 745.925 258.27 30.29   
 SD 30.06 14.99 3.17   

TFA 200:1 1 2013.83 959.64 432.28 0.16 0.35 
 2 2161.42 942.37 234.47     
 mean 2087.63 951.01 333.38   
 SD 104.36 12.21 139.87   
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ตารางท่ี 17 พืน้ทีใ่ต้กราฟและ metabolic ratio (MR) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน100:1, 
200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ (ice 
cooled) (ต่อ) 

Sample 

 
N 

Peak area (mAU)  Metabolic ratio (MR) 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
HClO4 50:1 1 100.44 27.26 17.96 0.12 0.42 

 2 201.63 60.25 18.47     
 mean 151.04 43.755 18.22   
 SD 71.55 23.33 0.36   

HClO4 100:1 1 1440.15 538.85 66.32 0.05 0.12 
 2 1302 490.12 58.00     
 mean 1371.08 514.49 62.16   
 SD 97.69 34.46 5.88     

HClO4 200:1 1 2467.62 935.99 250.07 0.1 0.25 
 2 2265.2 1005.39 229.62     
 mean 2366.41 970.69 239.85   
 SD 143.13 49.07 14.46   
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ตารางท่ี 17 พืน้ทีใ่ต้กราฟและ metabolic ratio (MR) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน100:1, 
200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ (ice 
cooled) (ต่อ)   

Sample 

 
N 

Peak area (mAU)  Metabolic ratio (MR) 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
HClO4 225:1 1 2292.17 942.50 132.13 0.06 0.14 

 2 2197.59 876.11 126.98     
 mean 2244.88 909.31 129.56   
 SD 66.88 46.94 3.64   

HClO4 250:1 1 1922.5 872.03 236.76 0.12 0.27 
 2 1872.46 716.17 208.12     
 mean 1897.48 794.10 222.44   
 SD 35.38 110.21 20.25   

HClO4 200:1+ice cooled 1 1899.70 727.90 45.00 0.02 0.06 
 2 1762.51 682.19 38.15     
 mean 1831.11 705.05 41.58   
 SD 97.01 32.32 4.84   
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ตารางท่ี 17 พืน้ทีใ่ต้กราฟและ metabolic ratio (MR) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน100:1, 
200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ (ice 
cooled) (ต่อ)   

Sample 

 
N 

Peak area (mAU)  Metabolic ratio (MR) 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
HClO4 225:1+ice cooled 1 1594.2 738.30 216.80  0.14 0.29 

 2 1403.11 614.98 197.35   
 mean 1498.655 676.64 207.08    
 SD 135.1210348 87.20 13.75   

ตารางท่ี 18 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่าการคนืกลบั (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน
100:1, 200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 ร่วมกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ 
(ice cooled)     

 
Sample 

 
N 

Peak area (mAU) %recovery 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
Control 1 1456.64 803.87 653.35 53 83 

 2 1550.18 931.41 645.94      
 mean 1503.41 867.64 649.65   
 SD 66.14 90.18 5.24   
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ตารางท่ี 18 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่าการคนืกลบั (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน
100:1, 200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 รว่มกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ 
(ice cooled) (ต่อ)     

 
Sample 

 
N 

Peak area (mAU) %recovery 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
TFA 100:1 1 724.67 247.66 32.53 25.84 23.23 

 2 767.18 268.87 28.05     
 mean 745.925 258.27 30.29   
 SD 30.06 14.99 3.17   

TFA 200:1 1 2013.83 959.64 432.28 72.31 85.52 
 2 2161.42 942.37 234.47     
 mean 2087.63 951.01 333.38   
 SD 104.36 12.21 139.87   

HClO4 50:1 1 100.44 27.26 17.96 5.21 3.91 
 2 201.63 60.25 18.47     
 mean 151.04 43.755 18.22   
 SD 71.55 23.33 0.36   
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ตารางท่ี 18 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่าการคนืกลบั (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน
100:1, 200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 รว่มกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ 
(ice cooled) (ต่อ)     

 
Sample 

 
N 

Peak area (mAU) %recovery 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
HClO4 100:1 1 1440.15 538.85 66.32 47.49 46.27 

 2 1302 490.12 58.00     
 mean 1371.08 514.49 62.16   
 SD 97.69 34.46 5.88     

HClO4 200:1 1 2467.62 935.99 250.07 81.97 87.3 
 2 2265.2 1005.39 229.62     
 mean 2366.41 970.69 239.85   
 SD 143.13 49.07 14.46   

HClO4 225:1 1 2292.17 942.50 132.13 79.39 84.76 
 2 2197.59 876.11 126.98     
 mean 2244.88 909.31 129.56   
 SD 66.88 46.94 3.64   
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ตารางท่ี 18 พืน้ทีใ่ต้กราฟและค่าการคนืกลบั (%recovery) ของ trans-permethrin และ cis-permethrin  ในตวัอย่างทีท่ าใหเ้ป็นกรดดว้ย TFA ทีอ่ตัราส่วน
100:1, 200:1 กรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  50:1, 100:1, 200:1, 225:1, 250:1, และกรด HClO4 ทีอ่ตัราส่วน  200:1 และ 225:1 รว่มกบัการแช่ตวัอย่างในน ้าแขง็ 
(ice cooled) (ต่อ)     

 
Sample 

 
N 

Peak area (mAU) %recovery 

Trans-permethrin Cis-permethrin 
Phenoxybenzyl 

alcohol Trans-permethrin Cis-permethrin 
HClO4 250:1 1 1922.5 872.03 236.76 66.59 78.42 

 2 1872.46 716.17 208.12     
 mean 1897.48 794.10 222.44   
 SD 35.38 110.21 20.25   

HClO4 200:1+ice cooled 1 1899.70 727.90 45.00 65.80 65.46 
 2 1762.51 682.19 38.15     
 mean 1831.11 705.05 41.58   
 SD 97.01 32.32 4.84   

HClO4 225:1+ice cooled 1 1594.2 738.30 216.80 55.22 66.40 
 2 1403.11 614.98 197.35   
 mean 1498.655 676.64 207.08    
 SD 135.1210348 87.20 13.75   
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ภาคผนวก ค 
 

วิธีการสกดั permethrin และ phenoxybenzyl alcohol ในตวัอย่างเลือดและตวัอย่างปัสสาวะ 
ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction   

 
วิธี 

การสกดั 
  

การเตรียมตวัอยา่ง 

การเตรียม cartridges %recovery 

precondition Wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 

1 สารละลายมาตรฐาน 100 µL เตมิซรีัม่ 100 µL
และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL ผสมให้
เขา้กนั หมุนเหวีย่ง 1000 g เป็นเวลา 5 นาท ี
เกบ็สว่นใสชัน้บน 

acetonitrile 3 mL H2O 3 mL acetonitrile  3 mL 61.59 34.06 27.05 

       

2 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL  H2O 1 mL chloroform 1 mL   125.67 80.13 - 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL เขย่าให ้ methanol   1 mL  (2 ครัง้) methylene chloride      
 เขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี methanol:H2O (1:1) 1 mL   1 mL    
  H2O 1 mL  (อย่างละ2 ครัง้)  (อย่างละ2 ครัง้)     
3 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL  H2O 1 mL  chloroform 1 mL      92.24 57.85 - 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL เขย่าให ้ methanol   1 mL  (2 ครัง้) methyl  t-butyl     
 เขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี   methanol:H2O (1:1) 1 mL   ether 1 mL      
   H2O 1 mL    (อย่างละ2 ครัง้)    
  (อย่างละ2 ครัง้)        
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ) 

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง 

การเตรียม cartridges %recovery 

precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
4 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL  H2O 1 mL isopropanol 1 mL  919.19 66.44 - 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL ผสมให ้ methanol  1 mL  (2 ครัง้) (2 ครัง้)     
 เขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี methanol:H2O (1:1) 1 mL           
  H2O 1 mL  2 (อย่างละ2 ครัง้)           
5 สารละลายมาตรฐาน 20 µL  chloroform 1 mL  H2O 1 mL chloroform 2 mL 114 50.22 30 

  เตมิซรีัม่180 µL และกรดอะซติกิ 1 N  methanol   1 mL           
  ปรมิาตร 60 µL methanol:H2O (1:1) 1 mL           
    H2O 1 mL           

6 สารละลายมาตรฐาน 100 µL เตมิซรีัม่  acetonitrile 3 mL H2O 3 mL acetonitrile 2 mL 64 34 27 
  100 µLและกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร  H2O 3 mL   methanol   2 mL       
  60µL ผสม ใหเ้ขา้กนัหมุนเหวีย่งที ่1000 g             
  เป็นเวลา 5 นาท ีเกบ็ สว่นใสชัน้บน              

7 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่ 180 µL chloroform 1 mL  H2O 1 mL   chloroform 1 mL  125 80 - 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol   1 mL   (2 ครัง้) methylene chloride        
    methanol:H2O (1:1) 1 mL    1 mL        
    H2O 1 mL 2     (อย่างละ2 ครัง้)       
    (อย่างละ2 ครัง้)           
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  

    การเตรียม cartridges %recovery 
วิธี 

การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
8 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL  H2O 1 mL   chloroform 1 mL  92 57 - 

  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol   1 mL   (2 ครัง้) methyl t-butyl -       
    methanol:H2O (1:1) 1 mL    ether 1 mL        
    H2O 1 mL     (อย่างละ2 ครัง้)       
    (อย่างละ2 ครัง้)           

9 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL isopropanol 1 mL  H2O 1 mL   isopropanol 1 mL  919 66 - 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL  methanol   1 mL   (2 ครัง้) (2 ครัง้)        
     methanol:H2O (1:1) 1 mL            
    H2O 1 mL            
    (อย่างละ2 ครัง้)           

10 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180µL  chloroform 2 mL  H2O 2  mL chloroform  2  mL  70.88 102.67 246.57 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL  methanol  2 mL       

  เขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี  methanol:H2O (1:1) 2 mL            
    H2O 2 mL             

11 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180µL chloroform 3 mL  H2O 3  mL chloroform  3  mL  80.84 105.36 226.51 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol  3 mL       

  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี methanol:H2O (1:1)  3 mL            
    H2O 3 mL             
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)   

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง 

การเตรียม cartridges %recovery 

precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
12 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180µL  chloroform 1 mL  H2O 1  mL chloroform  1  mL  89.09 73.61   
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL  methanol  1 mL      - 

  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี  methanol: H2O (1:1)  1 mL            
     H2O 1 mL             

13 สารละลายมาตรฐาน 100 µL เตมิซรีัม่100 µL  chloroform 1 mL  H2O 1  mL chloroform  1  mL 37 39.9 - 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL   methanol  1 mL       

  ผสมใหเ้ขา้กนั หมุนเหวีย่ง 1000 g  methanol: H2O (1:1)  1 mL            
  เป็นเวลา 5 นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน  H2O 1 mL             

14 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL H2O 1 mL chloroform 2 mL 94.29 62.07 52.46 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol   1 mL           
  ผสมใหเ้ขา้กนั  methanol:H2O (1:1) 1 mL           
    H2O 1 mL           

15 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL H2O 1 mL chloroform 2 mL 70.55 62.73 53.86 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol   1 mL 10%methanol        
  ผสมใหเ้ขา้กนั methanol:H2O (1:1) 1 mL +2%CH3COOH                    
     H2O 1 mL  1 mL          
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
    การเตรียม cartridges %recovery 

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 

phenoxybenzyl 
alcohol 

trans-
permethrin 

cis-
permethrin 

16 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 1 mL   H2O 1 mL chloroform 2 mL  65.25 51.68 45.05 
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL methanol   1 mL  10%methanol         

  ผสมใหเ้ขา้กนั   methanol:H2O (1:1) 1 mL  +2%NH4OH                         
    H2O 1 mL         

17 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL  chloroform 1 mL  H2O 1  mL chloroform  2  mL  90.53 54.56 - 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL  methanol  1 mL          
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี  methanol:H2O (1:1)  1 mL          
    H2O 1 mL           

18 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL  chloroform 1 mL  H2O 1  mL chloroform  2  mL  90.53 54.56 - 
  เตมิ hexane : acetone (9.5 : 0.5) 1 mL  methanol  1 mL            
  vortex เป็นเวลา 10 นาท ี   methanol:H2O (1:1)  1 mL            
  centrifuge ที ่4000 rpm เป็นเวลา 5 นาท ี  H2O 1 mL             

19 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 60%MeOH  1 mL 172.13   - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL และกรดอะซติกิ 1 N  H2O 1  mL           
  ปรมิาตร 10 µL ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา              
  30 วนิาท ีหมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา              
  15 นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน              
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ตารางท่ี 19 ค่าเปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
    การเตรียม cartridges %recovery 

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 

phenoxybenzyl 
alcohol 

trans-
permethrin 

cis-
permethrin 

20 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 50%MeOH  1 mL 26.23   - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL           
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 10 µL             
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
  เกบ็สว่นใสชัน้บน             

21 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 90%MeOH  1 mL  89.96 39.61 - 
 ลงไปปรมิาตร 200 µL และกรดอะซติกิ 1 N H2O 1  mL   (3 ครัง้)     
  (pH= 5) ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี          
 หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15          
 นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน          

22 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 90%MeOH  1 mL  100.44 48.54 - 
 ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (3 ครัง้)    
 และกรดอะซติกิ 1 N (pH= 3)          
 ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี          
 หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15            
 นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน          
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ) 

    การเตรียม cartridges %recovery 
วิธี 

การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
23 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 90%MeOH  1 mL  97.27 33.69 - 

  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL    acetonitrile 1 mL        
  และกรดอะซติกิ 1 N (pH=5)      (อย่างละ2 ครัง้)       
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15              
  นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน             

24 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 90%MeOH  1 mL  97.02 41.55 - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL และกรดอะซติกิ 1 N H2O 1  mL   acetonitrile 1 mL         
  (pH=3) ผสมใหเ้ขา้กนั เป็นเวลา 30 วนิาท ี      (อย่างละ2 ครัง้)       
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
  เกบ็สว่นใสชัน้บน              

25 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   3  mL H2O 3 mL 90%MeOH  1 mL  88.65 32.64 - 
 ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 3  mL   acetonitrile 1 mL        
 และกรดอะซติกิ 1 N (pH=3)     (อย่างละ2 ครัง้)        
 ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี            
 หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
 เกบ็สว่นใสชัน้บน             
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
    การเตรียม cartridges %recovery 

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 

Phenoxybenzyl 
alcohol 

trans-
permethrin 

cis-
permethrin 

26 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   3  mL H2O 3 mL 90%MeOH  1 mL  97.05 29.23 - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL และกรดอะซติกิ 1 N H2O 3  mL   acetonitrile 1 mL        
   (pH=5) ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี      (อย่างละ2 ครัง้)        
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15             
  นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน             

27 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone  1 mL  88.42 41.02 -  
  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (3 ครัง้)       
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL             
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15              
  นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน             

28 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone:isopropanol 77.73 30.75  - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL และกรดอะซติกิ 1 N H2O 1  mL   (8:2) 1 mL (3ครัง้)       
  ปรมิาตร 20 µL ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา               
  30 วนิาท ีหมุนเหวีย่ง 6000 rpm             
  เป็นเวลา 15 นาท ีเกบ็สว่นใสชัน้บน              
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
    การเตรียม cartridges %recovery 

วิธี 
การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 

Phenoxybenzyl 
alcohol 

trans-
permethrin 

cis-
permethrin 

29 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone 1 mL  84.35 27.43 -  
  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (2ครัง้)        
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL      acetone:hexane        
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี     (8:2) 1 mL       
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี            
  เกบ็สว่นใสชัน้บน             

30 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone  1 mL 80.56 26.16 - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   acetone:hexane        
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL     (8:2) 1 mL (2 ครัง้)       
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
  เกบ็สว่นใสชัน้บน              

31 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone:methylene- 86.02 28.32 - 
 ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   chloride(8:2) 1 mL     
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL     (3 ครัง้)    
 ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี            
 หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี          
 เกบ็สว่นใสชัน้บน           
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ) 

    การเตรียม cartridges %recovery 
วิธี 

การสกดั การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 
Phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
32 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetone  1 mL 92.65 29.74 - 

  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   acetone:methylene-    
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL     chloride(8:2) 1 mL        
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี     (2 ครัง้)       
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
  เกบ็สว่นใสชัน้บน             

33 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL methanol  1 mL  51.5 44.6 - 
  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (3 ครัง้)    
  และกรดอะซติกิ 1 N  (pH=3)          
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี          
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี          

34 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน  acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 95%methanol 1 mL  68.9 27.6 - 
 ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (3ครัง้)    
  และกรดอะซติกิ 1 N (pH=3)              
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
  

วิธี 
การสกดั 

  การเตรียม cartridges %recovery 

การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
35 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL acetonitrile 1 mL  86.7 28.6 -  

  ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL   (4 ครัง้)       
  และกรดอะซติกิ 1 N (pH=3)             
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี             

36 ซรีัม่(dilute ดว้ยน ้า 1 mL) เตมิ  acetonitrile   1  mL  H2O 1 mL  95%methanol     43.6   57.2 -  
 สารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL (dry 5 นาท)ี 1 mL (4 ครัง้)      

  และกรดอะซติกิ 1 N (pH=3)           
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี             
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี              

37 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐาน acetonitrile   1  mL H2O 1 mL 95%methanol   51.4  28.8  -  
   ลงไปปรมิาตร 200 µL H2O 1  mL (dry 5 นาท)ี 1 mL (4 ครัง้)          

 และกรดอะซติกิ 1 N (pH=3)  20%methanol       
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี  1 mL          
  หมุนเหวีย่ง 6000 rpm เป็นเวลา 15 นาท ี   (dry 5 นาท)ี         
  เกบ็สว่นใสชัน้บน             
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ตารางท่ี 19 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ solid-phase extraction (ต่อ)  
  

วิธี 
การสกดั 

  การเตรียม cartridges %recovery 

การเตรียมตวัอยา่ง precondition wash elute 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
38 สารละลายมาตรฐาน 20 µL chloroform 1 mL H2O 1  mL chloroform  2  mL 76.22 36.39 -  

 เตมิซรีัม่  180 µL methanol  1 mL      
 และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 20 µL methanol:H2O (1:1)  1 mL      
 ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี H2O 1 mL        

39 สารละลายมาตรฐาน 20 µL  chloroform 1 mL  H2O 1  mL chloroform  2  mL  82.81 38.5 - 
  เตมิซรีัม่180 µL methanol  1 mL            
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 40 µL methanol:H2O (1:1)  1 mL            
  ผสมใหเ้ขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี H2O 1 mL             

40 สารละลายมาตรฐาน 20 µL เตมิซรีัม่180 µL chloroform 3 mL  H2O 3  mL chloroform  3  mL  89.94 71.8 84.2 
  และกรดอะซติกิ 1 N ปรมิาตร 60 µL ผสมให ้ methanol  3 mL            
  เขา้กนัเป็นเวลา 30 วนิาท ี methanol:H2O (1:1)  3 mL            
    H2O 3 mL             
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ตารางท่ี 20 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ liquid-liquid extraction    

วิธี 
การสกดั ขัน้ตอนการสกดั 

  
ตวัท าละลายท่ีใช้ในการสกดั 

%recovery 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
1 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL hexane : acetone (9:1) 158.05 99.84 124.5 

  เตมิ hexane : acetone (9:1) 1 mL         
  vortex เป็นเวลา 10 นาท ี          
  centrifuge ที ่3000 rpm เป็นเวลา 5 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚         

  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL         
  น าสว่นทีเ่หลอืมาสกดัซ ้าดว้ยขัน้ตอนเดมิ         

2 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL hexane : acetone (8:2) 139.46 101.33 120.28 
  เตมิ hexane : acetone (8:2) 1 mL         
  centrifuge ที ่3000 rpm เป็นเวลา 5 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚         
  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL         
  น าสว่นทีเ่หลอืมาสกดัซ ้าดว้ยขัน้ตอนเดมิ         

3 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL hexane : acetone (7:3) 61.47 87.72 106.1 
  เตมิ hexane : acetone (7:3) 1 mL         
  centrifuge ที ่3000 rpm เป็นเวลา 5 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚         

  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL         
  น าสว่นทีเ่หลอืมาสกดัซ ้าดว้ยขัน้ตอนเดมิ         
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ตารางท่ี 20 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ liquid-liquid extraction (ต่อ)  

วิธี 
การสกดั ขัน้ตอนการสกดั 

  
ตวัท าละลายท่ีใช้ในการสกดั 

%recovery 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
4 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL methanol 95.34 46.26 77.38 

  เตมิ methanol 5 mL vortex เป็นเวลา 1 นาท ี      
  centrifuge ที ่2000 g เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚      
  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL      

5 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL acetonitrile 93.99 51.87 66.51 
  เตมิ acetonitrile 5 mL vortex เป็นเวลา 1 นาท ี      
  centrifuge ที ่2000 g เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚      
  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL      

6 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL methanol 4.51 8.44 39.62 
  เตมิ methanol 1 mL vortex เป็นเวลา 1 นาท ี hexane:acetone (9:1)       
  centrifuge ที ่2000 g เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚        
  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL        

  น าสว่นทีเ่หลอืมาสกดัซ ้าดว้ย hexane:acetone (9:1) 1 mL        
  vortex เป็นเวลา10 นาท ีcentrifuge ที ่2000 g          

  เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภมู ิ4 C˚ เกบ็สว่นใสชัน้บน        
  ใสใ่นหลอดทดลองเดยีวกนักบัขัน้ตอนแรก        
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ตารางท่ี 20 เปอรเ์ซน็การคนืกลบั (%recovery) ของวธิกีารสกดัแบบ liquid-liquid extraction (ต่อ) 

วิธี 
การสกดั ขัน้ตอนการสกดั 

  
ตวัท าละลายท่ีใช้ในการสกดั 

%recovery 
phenoxybenzyl 

alcohol 
trans-

permethrin 
cis-

permethrin 
7 ซรีัม่ทีเ่ตมิสารละลายมาตรฐานลงไปปรมิาตร 200 µL acetonitrile 2.51 7.18 42.37 

  เตมิ acetonitrile 1 mL vortex เป็นเวลา 1 นาท ี hexane:acetone (9:1)        
  centrifuge ที ่2000 g เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภูม ิ4 C˚         
  เกบ็สว่นใสชัน้บนใสใ่นหลอดทดลองขนาด 5 mL         
  น าสว่นทีเ่หลอืมาสกดัซ ้าดว้ย hexane:acetone (9:1) 1 mL         
  vortex เป็นเวลา10 นาท ีcentrifuge ที ่2000 g           
  เป็นเวลา 10 นาท ีทีอุ่ณหภมู ิ4 C˚ เกบ็สว่นใสชัน้บน         
  ใสใ่นหลอดทดลองเดยีวกนักบัขัน้ตอนแรก         
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ประวติัผูเ้ขียน 
 

ช่ือ  สกลุ               นางสาวศรนิทพิย ์ จนัทรแ์ก้ว        
รหสัประจ าตวันักศึกษา 5010220133 

วฒิุการศึกษา 

วฒิุ                              ช่ือสถาบนั                     ปีท่ีส าเรจ็การศึกษา 
วทิยาศาสตรบณัฑติ      มหาวทิยาลยัสงขลานครนิทร ์                  2549 
  (เคม-ีชวีวทิยา)  
 
ทุนการศึกษา (ท่ีได้รบัในระหว่างการศึกษา) 
  1. ปีการศึกษา 2550 – 2552 ได้รบัทุนอุดหนุนการวจิยั จากบณัฑติวทิยาลยั 
มหาวทิยาลยัสงขลานครนิทร ์

2. ปีการศึกษา 2551 – 2553 ได้ทุนอุดหนุนการท าวจิยั จากสถานวจิยั
ผลติภณัฑธ์รรมชาต ิมหาวทิยาลยัสงขลานครนิทร ์

 
การตีพิมพเ์ผยแพร่ผลงาน 
ศรนิทพิย ์ จนัทรแ์กว้ เบญจมาศ  จนัทรฉ์ว ีและสถาพร  พฤฒพิรรลาย. 2553. “ผลของอุณหภูม ิ

เวลา และความเป็นกรดต่อความเสถยีรของเพอรเ์มทรนิในตวัอย่างเลอืด”. งานประชุม
วชิาการพษิวทิยาแห่งชาต ิครัง้ที ่3 การเสนอผลงานวชิาการ วกิฤตดา้นพษิวทิยากบั
การพัฒนาประเทศไทย 25-26 พฤศจิกายน 2553 ณ อิมแพ็ค เมอืงทองธานี. 
กรงุเทพฯ. 

 
 
  
 
  

 




