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ช่ือโครงการ : ผลของยาตานจุลชีพตอการเจริญของเช้ือบิดมูกเลือดท่ีแยกจากสุกรในประเทศไทย              
ช่ือผูวิจัย : เผด็จ ธรรมรกัษ   ณุวีร ประภัสระกูล  วารี   นิยมธรรม และ ธิติมา   ไตรพิพฒัน 
 
บทคัดยอ 

 การศึกษาคร้ังนี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจหาความชุกของเชื้อ Brachyspira spp. จากสุกรท่ีแสดง
อาการทองเสียปนเลือดหรือสุกรจากฟารมท่ีเคยมีประวัตขิองการถายอุจจาระปนเลือดและศึกษาผลของยาตานจุล
ชีพ 6 ชนิดตอการเจริญของเช้ือบิดมูกเลือดท่ีแยกได  ตวัอยางท่ีทําการศึกษาไดจากการเก็บ อุจจาระ หรือจากเยื่อบุ
ผนังลําไสสุกร ตัวอยางท้ังหมดท่ีเก็บไดมีจาํนวน 126 ตัวอยาง ไดจากสุกรท่ีมีอาการถายเหลวปนเมือกและ/หรือปน
เลือดจํานวน 74 ตัวอยาง กับสุกรท่ีถายปกติจํานวน 52 ตัวอยาง การทดลองพบวาสามารถแยกเช้ือ Brachyspira 
hyodysenteriae ไดจํานวน 14 ตัวอยาง จากสุกรท่ีมีปญหาทองเสีย จํานวน 74 ตัว ตัวอยางท่ีไดจากสุกรท่ีถายปกติ 52 
ตัวอยางผลการตรวจไมพบเชื้อ Brachyspira spp. แมจะมีเคยมีประวัติการเกิดโรคนี้ในฟารม ความชุกของการพบ
เช้ือคิดเปนรอยละ 19.8% (14/74) ของประชากรสุกรท่ีมีอาการถายเหลว มีฟารมท่ีพบเช้ือ Brachyspira 
hyodysenteriae จํานวน 9 ฟารมจาก 19 ฟารมคิดเปนรอยละ 47.3 สุกรท่ีตรวจพบเช้ือสวนใหญเปนสุกรขุนอายุ 20-
24 สัปดาห จากการศึกษาคา MIC ของเช้ือตอยาตานจุลชีพ 6 ชนิดพบวา  valnemulin มีประสิทธิภาพสูงสุดในการ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือสไปโรคีทท่ีทําการศึกษาโดยมีคา MIC อยูในชวง 0.5-4 μg/ml  ในขณะท่ี tylosin มีคา 
ให MIC สูงท่ีสุด  และสูงกวา actylisovaleryltylosin ซ่ึงเปนกลุมยาเดยีวกัน เช้ือทุกตัวมีคา MIC ในระดับท่ีสูงตอ 

lincomycin   สวน doxycycline ใหคา MIC ท่ี 4 และ 8 μg/ml  จากการทดลองพบแนวโนมท่ีเพิม่ข้ึนของจํานวนเช้ือ
ท่ีดื้อตอยาท่ีนาํมาศึกษา  

 
 



 3 

Project Title: In vitro activities of antimicrobial agents against Brachyspira hyodysenteriae isolated 
from pigs in Thailand. 
Name of the investigators : Padet Tummarak, Nuvee Prapasarakul, Waree Niyomtom, and Titima 
Tripipat 

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

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

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

แบบรุนแรง (β-hemolysis) (Songer et al., 1978)  การศึกษาโรคท่ีเกิดจากเช้ือสไปโรคีทสวนใหญมุงความสําคัญใน
การกอโรคในสุกร  โรคท่ีสําคัญไดแกโรคบิดมูกเลือด (swine dysentery)  และบิดสไปโรคีท (porcine colonic 
intestinal spirtochetosis) ท่ีมีสาเหตุจาก Brachyspira (B.) hyodysenteriae (Tayler and Alexander, 1971) และ B. 
pilosicoli (Trott et al., 1997) ตามลําดับ ในปจจุบันมีการศึกษาอาการทองรวงท่ีเกดิจาก B. pilosicoli  (Intestial 
Spirochetosis, IS) และพบวาสามารถกอโรคในสัตวตางๆไดหลายชนิดเชน สุนัข,หน,ู สัตวปก รวมทั้งคนดวย 
(Prapasarakul et al., 2002, Trott et al., 1996, 1997และ Stanton et al., 1998)  ซ่ึงเปนท่ียอมรับกันแลววาเปนหนึง่
ในโรคสัตวตดิคน (Koopman et al., 1993, De Smet et al., 1998 and Trott et al., 1997)  อยางไรก็ตามการศึกษาแยก
เช้ือและวนิิจฉัยเช้ือแบคทีเรียท่ีไมอาศัยออกซิเจนจําเปนตองอาศัยเทคนคิพิเศษและความชํานาญการเฉพาะทาง จึง
ยังไมมีการศึกษากันมากนักในประเทศไทยอยางจริงจัง   ในอดีตการวินิจฉัยชนิดของเช้ืออาศัยลักษณะของโคโลน ี 
คุณสมบัติการแตกของเม็ดเลือดแดง  และปฏิกิริยาทางชีวเคมีเชน indole test และ hippulate hydrolysis test  
(FellstrÖm and Gunnarsson, 1995) แตในปจจุบันพบวามีผลลบปลอม (false negative) เกดิข้ึนในบางพืน้ท่ี 
(FellstrÖm et al., 1999) ทําใหนกัแบคทีเรียวิทยาพัฒนาวิธีการวินจิฉัยดวยวิธีทางชีวโมเลกุลเชน polymerase chain  
reaction แตวิธีนี้แมวาจะรวดเร็วแตยังใหผลความแมนยําไมถึง 100% พบวายิ่งมีการคนพบเช้ือสไปโรคีทชนิดใหมๆ
ข้ึนมาทําใหพบผลบวกปลอมมากข้ึน (false positive) (Atyeo, et al., 1999, Park, et al., 1995 และ Leser, et al., 
1997) นอกจากปญหาในหองปฏิบัติการของการแยกเช้ือและการวินิจฉัยแลว  ปญหาในพื้นท่ีท่ีเล้ียงสุกรในประเทศ
ไทยท่ีสําคัญคือความสูญเสียจํานวนมหาศาลจากการใชยาตานจุลชีพเพื่อควบคุมโรคบิดมูลเลือดซ่ึงแยกไดเปน  

1. ความสูญเสียจากการเลือกยาตานจุลชีพท่ีไมเหมาะสมมาใชในฟารมสุกรแตไมสามารถลดปญหาได       
2. ความสูญเสียจากการกลับมาของอาการบิดมูกเลือดอีกภายหลังจากหยดุการรักษา  โดยเฉพาะในสุกร

พอแมพันธุและเกิดข้ึนไมต่ํากวา 3 คร้ังตอป 
3. ความสูญเสียจากการที่พอแมพันธุ และสุกรขุน ตายภายหลังจากแสดงอาการเพียงไมนาน 
4. การเกิดภาวะด้ือยาบางชนิดของเช้ือภายหลังจากการเลือกใชชนิดของยา ความเขมขนและระยะเวลา

การใหยาท่ีไมเหมาะสม   โดยเฉพาะยาตานจุลชีพท่ีผสมลงในอาหารเพ่ือเรงการเจริญเติบโต 

การสํารวจสาเหตุของโรคทองรวงในสุกรท่ีประเทศอังกฤษพบวา มีสาเหตุหลักมาจาก   B. hyodysenteriae  ซ่ึง
มีสาเหตุรองลงมาจาก   B. pilosicoli, Lawsonia spp., Salmonella spp. และ Yersinia spp. ตามลําดับ (Thomson et 
al., 2001)  ในทางปฏิบัติการใชยาในฟารม สัตวแพทยในพ้ืนท่ี, สัตวบาลหรือเจาของฟารมจะเปนผูพิจารณาเลือก 
โดยอาศัยสมมติฐานจากอาการสุกรปวยท่ีแสดงออก  เอกสารอางอิงจากตางประเทศ  และโฆษณาอางอิงจากบริษทั
ยา ทําใหบอยคร้ังท่ีไมสามารถควบคุม และกําจดัโรคไปไดหมด  และพบวาโรคนั้นกลับมาปรากฏอีกเปนชวงๆ  ซ่ึง
กอความสูญเสียในมูลคาของยาและสุขภาพสุกรจํานวนมหาศาล   การศึกษาคา minimal inhibitory concentration 
(MIC) เปนการหาปริมาณต่ําสุดของยาท่ีมีผลยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือ  จากขอมูลท่ัวโลกพบวาเช้ือ B. 
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hyodysenteriae ท่ีแยกไดตางพื้นท่ีและตางเวลามีการตองสนองตอชนิดของยาตางกันและในปริมาณท่ีไมเทากัน 
(Galvin et al., 1997)    ดังนั้นการเลือกเก็บตัวอยางในบริเวณท่ีมีการระบาดอยางตอเนื่องและการทดสอบหาชนิด
และความเขมขนท่ีเหมาะสมของยาในการควบคุมโรคในพ้ืนท่ีนัน้ จึงมีความจําเปนตอการควบคุมโรค   การหาคา 
MIC มีหลายวิธีท่ีไดรับการพัฒนาข้ึนเชน  agar dilution technique, broth dilution technique และการหาคาการ
ตอบสนองของเช้ือหนึ่งตอยาอยางคราวๆคือ disc diffusion assay (NCCLS, 2000)   สําหรับเช้ือสไปโรคีทท่ีไมอาศัย
ออกซิเจน  วธีิท่ีนาเช่ือถือและไดรับการยอมรับสําหรับนักจุลชีววิทยาท่ัวโลกคือ agar dilution technique (Kitai et 
al., 1979, and Kitai et al., 1987)  ทําโดยเจือจางยาตานจุลชีพท่ีความเขมขนตางๆผสมลงในอาหารเล้ียงเช้ือแข็ง  
หลังจากเพาะเลี้ยงเช้ือและอานผลจะไดคา MIC ของยาตานจุลชีพตอเช้ือท่ีทดสอบ    นอกจากนี้ท่ีประเทศสวีเดนยัง
มีการประยกุตวิธี broth dilution มาใชหาคา  MIC โดยพิจารณาจากความขุนใสของอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลว แมวา
จะไดคาท่ีใกลเคียงแตผลจากการใชสารอินทรีบางชนิดเพือ่เรงการเจริญของเช้ือจะมีผลตอการออกฤทธ์ิของยาตาน
จุลชีพหรือไมยังไมมีใครตอบได  อีกท้ังการอานคา MIC อาจมีความผิดพลาดเนื่องจากการปนเปอนของเช้ือ
แบคทีเรียอ่ืน  (Karlsson et al., 2002 ) 
  ในปจจุบันมีความพยายามเพ่ือพัฒนาวัคซีนเพื่อปองกันโรคที่เกิดจาก B. hydysenteriae ยังไมประสบ
ความสําเร็จเทาท่ีควร (Olsen et al., 1994)  ในอุตสาหกรรมการเล้ียงสุกรจึงพิจารณาการใชสารตานจุลชีพเพือ่การ
รักษาทันทีหลังจากท่ีสุกรแสดงอาการ  และมีการใชสารเรงการเจริญเติบโต (feed additive) ท่ีผสมยาตานจุลชีพใน
ระดับตํ่าๆ  ผสมลงในอาหารเพ่ือควบคุมโรคซ่ึงใชกับท้ังสุกรขุนและสุกรพอแมพนัธุ   ยาตานจุลชีพท่ีนิยมผสมใน
สารเรงการเจริญเติบโตไดแกยาในกลุม macrolides เชน tylosin, erythromycin ซ่ึงออกฤทธ์ิยับยั้งการสรางโปรตีน
ของเช้ือแบคทีเรีย  จากการศึกษาพบวาภายหลังจากการใหยาในระดับตํ่าๆติดตอกันเปนเวลานาน  มีแนวโนมใหเช้ือ 
Brachyspira spp. เกิดภาวะด้ือยาเนื่องจากมีการเปล่ียนแปลงบนยีน (gene mutation)    ท่ีเปนจุดเกาะของยา (target 
site) ท่ีบริเวณ domain 5 ของ 23s rRNA  ของเช้ือ (Karlsson et al., 1999 and Prapasarakul et al., 2003) นอกจากนัน้
การเปล่ียนแปลงท่ีบริเวณนี ้  แตการศึกษาผลของการใชยาตานจุลชีพในอุตสาหกรรมการเล้ียงสุกรเพ่ือประโยชนใน
การรักษาหรือเรงการเจริญเติบโตนั้นไดมกีารศึกษากันมาในชวงป 2000 ดวยการใชเช้ือ B. hyodysenteriae จํานวน 7 
เช้ือ  และพบภาวะด้ือยาตอ tylosin ทุกเช้ือ ในขณะท่ียาในกลุม pleuromutilin ยังคงมีประสิทธิภาพในการรักษาโรค

บิดมูกเลือดไดอยู ในขณะท่ีคา MIC ของเช้ือ B. hyodysenteriae ตอยาดังกลาวท่ีออสเตเรีย ยุโรปและอเมริกายังต่ํา

กวามากเม่ือเทียบกับคา MIC ของเช้ือท่ีพบในเมืองไทย (Buller et al., 1994, Duhamel et al., 1998, Fellstrom et al., 

1996, และ Ronne et al., 1990)  อยางไรกต็ามการแยกเช้ือใหไดมากและไดจากหลายๆแหลงในประเทศไทยจะเปน
ขอมูลท่ีชวยประเมินประสิทธิภาพของยาตานจุลชีพตอเช้ือ และยังเปนประโยชนในการประเมินสถานการณการเพื่อ
เฝาระวังเช้ือดือ้ยาและการใชยาท่ีมากเกินความจําเปนในอุตสาหกรรมการผลิตสุกรในประเทศได   

 โครงการวิจัยในคร้ังนี้มีวัตถุประสงคเพื่อตรวจแยกและวินิจฉัยเช้ือท่ีเปนสาเหตุของโรคบิดมูก
เลือดจากสุกรและเพื่อศึกษาหาชนิดและปริมาณยาตานจลุชีพท่ีเหมาะสมในการควบคุมโรคบิดมูกเลือด   
 



 6 

วัสดุและวิธีการ 
    1 การเก็บตัวอยาง   

ทําการเก็บตัวอยางอุจจาระจากสุกรพอและแมพนัธุในฝูงขนาด 1,000 แมข้ึนไปจาํนวน 5 ฟารมใน
ประเทศไทย  ฟารมท่ีใชมีการจดบันทึกขอมูลอยางมีมาตรฐาน และเปนฟารมท่ีมีประวัตกิารเกิดโรคบิดมูก
เลือดติดตอเปนเวลาไมต่ํากวา 6 เดือน   ทําการศึกษาประวัติการใหยาผสมอาหารและยารักษาโรค  เก็บ
อุจจาระสุกรท่ีแสดงอาการอยางชัดเจนไดแก  ถายเหลว  มีสีแดงถึงสีดํา  กล่ินคาว  สุกรมีอาการซึม เตะทอง    
เก็บอุจจาระโดยตรงจากลําไสใหญ  ใสในภาชนะท่ีปลอดเช้ือและเก็บท่ีอุณหภูม ิ 4oC และทําการเพาะเช้ือ
ภายใน 48 ช่ัวโมง 

      2 การตรวจสอบเบื้องตนดวยกลองจุลทรรศนแบบตัดแสง (phase contrast microscopy) 
นําตัวอยางท่ีเก็บไดมาตรวจสอบหากลุมแบคทีเรียรูปรางยาวและขดเปนเกลียว (serpenline-like 

microorganism) ดวยกลองจุลทรรศนแบบตัดแสงและบันทึกผลเพื่อเปรียบเทียบกบัผลที่ไดจากการแยกเช้ือ 
      3 การเพาะเชื้อสไปโรคีท 

นําตัวอยางมาชั่งและเจือจางดวยอาหารเล้ียงเช้ือเหลว trypticase soy broth (TSB) และนํามาเพาะบน
อาหารเล้ืยงเช้ือแข็ง (trypticase soy agar) ท่ีผสมดวยเลือด 5% และยาปฏิชีวนะชนิด spectinomycin ท่ีความ

เข็มขนท่ี 400 μg/ml ภายใตสภาพไรออกซิเจน เพาะเล้ียงท่ี 37 oC เปนเวลา 3-14 วัน (Songer et al., 1976) 
      4 การตรวจเชื้อเพื่อยืนยันผล 

3.4.1 นําเช้ือท่ีสงสัยมาตรวจยืนยนัผานกลองจุลทรรศนแบบตัดแสง 
3.4.2 ทําการตรวจแยกเช้ือโดยอาศัยคุณสมบัติการสรางเอมไซน hemolysin  
      บนอาหารเล้ียงเช้ือมาตรฐาน (trypticase soy agar) ผสมเลือด 10%  
      โดยเปรียบเทียบกับเช้ืออางอิง 

B. hyodysenteriae  ATCC 27164 
    B. hyodysenteriae ATCC 31212 

B. pilosicoli ATCC 51139 
B. innocens ATCC 29796 

Canine intestinal spirochetes D6b/6/15 (Japanese strain) 
       4 การพิสูจนเชื้อดวยปฏกิิริยาชีวเคมี  
              นําเช้ือท่ีเพาะในขอ 3 มาทดสอบดวยวิธี Sliced agar media, Indole test, hypulate hydrolysis 

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

ทําการเพาะเช้ือตามขอ 3  หลังจากเพาะบมเปนเวลา 72 ช่ัวโมง ทําการเก็บเซลลโดยการลางผิวหนา
ของอาหารเล้ียงเช้ือดวย trypticase soy broth  ปรับความเขมขนของเช้ือสไปโรคีทโดยปรับความเขมขนให
เทากับ MacFarland  No. 1 และเจือจางลง 10 เทาจะไดคา CFU/ml ประมาณ 107-108 (Kitai et al., 1979, 
1988) 

  5.2 การเตรียมยาตานจุลชีพและอาหารเล้ียงเชื้อ 
 ยาตานจุลชีพท่ีเลือกใชคือ Valnemulin, Tiamulin, Tylosin, Actylisovaleryltylosin ของ  tylosin, 
Lincomycin และ Doxycyclin   ละลายยาตานจุลชีพดวยสารละลายท่ีเหมาะสมใหไดความเขมขนเร่ิมตนท่ี 
1.28 mg/ml (ตารางท่ี 3) เจือจางยาตานจลุชีพคร้ังละ 2 เทา (twofold-dilution)ใหไดความเขมขนเทากับ 640, 

320, 160, 80, 40, 20, 10, 5, 2.5 μg/ml ตามลําดับ  นําสารละลายท่ีเตรียมได 1 มิลลิลิตรผสมกับอาหารเล้ียง
เช้ือจํานวน 9 มิลลิลิตร  จะไดความเขมขนของยาตานจุลชีพสุดทายท่ีทําการทดสอบคือ 128, 64, 32, 16, 8, 

4, 2, 1, 0.5 และ 0.25 μg/ml ตามลําดับ   อาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสมยาตานจุลชีพจะถูกใชทดสอบภายใน 1 
สัปดาห 
ตารางท่ี 3  สารละลายท่ีเหมาะสมในการละลายยาตานจลุชีพ (manufacturing recommendation) 
 

ยาตานจุลชีพ สารละลาย 

Sterile distilled water  Valnemulin  
  Tiamulin  

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

Ethanol   Tylosin     
  Actylisovaleryltylosin 

Ethanol 

 

  6.3 การทดสอบหาคา MIC  
 เพาะเช้ือลงบนอาหารเล้ียงเชื้อดวย microplanter  บมเพาะท่ีอุณหภูมิ 37oC เปนเวลา 3 วัน  บันทึก
ความเขมขนท่ีนอยท่ีสุดท่ีไมปรากฏโคโลนีและบริเวณใส (hemolytic zone)   

  6.4 การแปรผล 
  ใชโปรแกรม WHONET version 5 ชวยในการวิเคราะหผล 
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ผลการทดลอง 
อุจจาระและเยื่อบุผนังลําไส 126 ตัวอยาง ไดจากสุกรท่ีมีอาการทองเสียปนเลือด 74 ตัวอยาง และสุกรปกติ 

52 ตัวอยาง ผลการตรวจหาเช้ือบิดมูกเลือดในสุกร โดยการสุมตัวอยางทําการหาเช้ือโดยวิธี fresh smear จํานวน 45 
ตัวอยาง พบเช้ือสไปโรคีท 9  ตัวอยาง (20%) การตรวจหาเช้ือดวยวิธี fresh smear พบเชื้อเฉพาะในกลุมสุกรท่ีมี
อาการทองเสีย ไมพบเช้ือในสุกรปกติ  ผลการการยอมสีแกรม จํานวน 36 ตัวอยาง จากกลุมสุกรท่ีมีอาการทองเสีย
พบเช้ือสไปโรคีทติดสีแกรมลบ (รูปท่ี 1) 14 ตัวอยาง (38.8%) และการการยอมสีแกรม จํานวน 52 ตัวอยางในกลุม
สุกรปกติ พบเช้ือสไปโรคีท 3 ตัวอยาง (5.8%) 

สุกรท่ีมีปญหาทองเสียสามารถแบงลักษณะอุจจาระไดเปน 3 ลักษณะ คือ อุจจาระเหลว 26 ตัวอยาง (35%) 
อุจจาระเหลวเปนมูก 15 ตัวอยาง (20%) และอุจจาระเปนมูกเลือด 33 ตัวอยาง (45%) สุกร 1 ตัว พบอาการทองเสีย
ปนเลือดรวมกับการพบตัวเต็มวัยของพยาธิแสมา (Trichuris suis)   จากการศึกษาพบวา เช้ือ Brachyspira spp.
สามารถถูกเพาะแยกไดจากตัวอยางอุจจาระ 14 ตัวอยาง ในสุกรท่ีมีปญหาทองเสีย 74 ตัว (18.4 %) พบฟารมท่ี
สามารถเพาะเช้ือบิดมูกเลือด 9 ฟารมจาก 19 ฟารม (47.3%) ผลการตรวจสุกรท่ีมีอุจาระปกติจํานวน 52 ตัว จาก
ฟารมสุกรท่ีเคยมีประวัติการเกิดปญหาทองเสียปนเลือดไมพบเช้ือบิดมูกเลือด 

อุจจาระของสุกรท่ีสามารถถูกเพาะแยกเช้ือได มาจากสุกรขุนอายุระหวาง 20-24 สัปดาห 10 ตัวอยาง และ
มาจากแมสุกร 1 ตัวอยาง อีก 3 ตัวอยางไมไดบันทึกชนิดของสุกรท่ีเปนแหลงท่ีมา ตัวอยางอุจจาระท่ีพบผลบวกจาก
วิธี fresh smear 10 ตวัอยาง สามารถเพาะแยกเช้ือได 1 ตัวอยาง (10%) และอุจจาระท่ีพบผลบวกจากการยอมสีแกรม 
16 ตัวอยาง สามารถเพาะแยกเช้ือได 4 ตัวอยาง (25%)   เช้ือสไปโรคีทท่ีแยกไดมีลักษณะโคโลนีใส  ผิวเรียบ ขนาด
ประมาณ 2 มิลลิเมตร จนถึงขนาดเทาปลายเข็มหมุด  แสดงคุณสมบัติยอยเม็ดเลือดแดงแบบรุนแรง (รูปภาพท่ี 1)  
ดวยวิธี Slice technique พบวาเช้ือสไปโรคีทสามารถเคล่ือนท่ีไดและพบที่บริเวณสวนปลายของรอยกรีด (รูปภาพท่ี 
2A และ 2B)      

 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปภาพท่ี 1  แสดงลักษณะโคโลนีของเช้ือ B. hyodysenteriae และยอยเม็ดเลือดแดงแบบสมบูรณ (strong beta-

hemolysis)บนอาหารเล้ียงเช้ือผสมเลือดแกะ 5% ผสม spectinomycin 400 μg/ml (ลูกศร)  ซ่ึงแยกไดจากตัวอยาง
อุจจาระ 
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     A       B 
รูปภาพท่ี 2 ภาพแสดงบริเวณใส (hemolytic zone) บนอาหารเล้ียงเช้ือผสมเลือดแกะ 5 % ท่ีบริเวณปลายรอยกรีด 
(ลูกศรชี้)   แสดงถึงความสามารถในการเคล่ือนท่ีของเช้ือสไปโรคีทชนิด Brachyspira hyodysenteriae   ซ่ึงใชเปน
วิธีหนึ่งในการวินิจฉัยเบ้ืองตน 

การยืนยันผลการทดลองการแยกเช้ือโดยการสองผานกลองจุลทรรศน  ทุกตัวอยางพบเช้ือแบคทีเรียรูปราง
ยาว เกลียว ปลายเรียว ท้ัง 2 ขางและติดสีแกรมลบ  (รูปภาพท่ี 3)    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปภาพท่ี 3 แสดงลักษณะของเชื้อสไปโรคีทท่ีแยกไดจากอุจจาระของสุกรท่ีมีอาการทองเสียเปนเลือดภายใตกลอง
จุลทรรศน แบคทีเรียมีลักษณะยาว บิดเปนเกลียว หวัทายแหลม และเคล่ือนท่ีได 

ผลการศึกษาคุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือ Brachyspira spp. ท่ีแยกได 14 ตัวอยาง พบวาเช้ือท้ัง 14 ตัวอยาง 
เปนเช้ือท่ีมีคุณสมบัติ strong hemolysis ใหผลลบตอปฏิกริยา hippurate hydrolysis และใหผลบวกตอปฏิกริยา 
indole จากการเปรียบเทียบกับเช้ืออางอิงพบวาเช้ือสไปโรคีทท้ัง 14 ตัวอยาง เปน Brachyspira hyodysenteriae 

จากการศึกษาคา MIC ของเช้ือตอยาตานจุลชีพ 6 ชนิดพบวา  valnemulin มีประสิทธิภาพสูงสุดในการ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือสไปโรคีทท่ีทําการศึกษาโดยมีคา MIC อยูในชวง 0.5-4 μg/ml  และ doxycycline มี

ประสิทธิภาพท่ีดีรองลงมาโดยมีคาระดับ MIC อยูในชวง 4-8 μg/ml  ในขณะท่ีสารตานจุลชีพตัวอ่ืนๆแสดงคา MIC  

5 μm 
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อยูในระดับสูงไดแก  tylosin, actylisovaleryltylosin, lincomycin และ tiamulin  โดยมีคาMIC อยูในชวง 512-

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

ตารางท่ี 3  คา Minimal Inhibitory Concentration (MIC) (μg/ml)ของเช้ือ B. hyodysenteriae จํานวน 14 เช้ือ ตอสาร
ตานจุลชีพ 6 ชนิด  
 

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

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

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

P15/1/14 >512 32 8 128 16 1 
    หมายเหตุ  TS, Tylosin; AS, Actylisovaleryltylosin; DC, Doxycycline; LM, Lincomycin; TM, Tiamulin; 
VM, Valnemulin  
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รูปภาพท่ี 4  เปรียบเทียบคา MIC เช้ือสไปรีทท้ัง 14 เช้ือ ตอสารตานจุลชีพ 6 ชนิด  

จากรูปภาพท่ี 4 แสดงใหเหน็วาเช้ือท้ังหมดมีคา MIC ท่ีแตกตางกนัและมีคาการกระจายตวัของคา MIC ตอ
ยาในระดับสูงโดยเฉพาะ ตอ   actylisovaleryltylosin, tiamulin, และ valnemulin  ในขณะท่ีเช้ือสไปโรคีทสวน
ใหญแสดงคา MIC ตอ doxycycline,  tylosin และ lincomycin  ท่ีใกลเคียงกัน   
 

วิจารณ 
จากการศึกษาพบวาความชุกของเช้ือบิดมูกเลือดในกลุมสุกรท่ีมีอาการทองเสีย ท่ีมีลักษณะถายเหลวปนมูก 

หรือ มีมูกเลือด คิดเปนรอยละ 20.3 ซ่ึงใกลเคียงกับการศึกษาของ Fellström et al. (1998) ซ่ึงพบความชุกของ B. 
hyodysenteriae ในประเทศสวีเดน (ป 1996-1997) เทากับรอยละ 27 การศึกษาความชุกของโรคบิดมูกเลือดใน
ประเทศไทย โดยการเพาะเช้ือจากอุจจาระจากฟารมสุกรในเขตภาคกลาง พบเช้ือรอยละ11 (อินทิรา และคณะ 1992) 
และ การศึกษาความชุกของโรคนี้โดยการตรวจระดับภูมคุิมกันตอโรคดวยวิธีทางซีร่ัมวิทยาพบความชุกรอยละ 14 
(อินทิรา และคณะ 1991)  การศึกษาคร้ังนี้พบอุบัติการของโรคบิดมูกเลือด 9 ฝูง จาก 19 ฝูง คิดเปน รอยละ 47.3 
ใกลเคียงกับการศึกษาความชุกของบิดมูกเลือดดวยวิธีทางซีร่ัมวิทยา โดยอินทิรา และคณะ (1991) ซ่ึงพบความชุก
ในระดับฝูงสุกรรอยละ 42.9 แสดงใหเหน็วาความชุกของโรคบิดมูกเลือดในประเทศไทยท้ังในระดับฝูงและเปนราย
ตัวมีแนวโนมท่ีเพิ่มข้ึน บงช้ีวาโรคนี้ยังคงเปนปญหาในฝูงสุกรในประเทศไทย สาเหตุสวนหนึ่งอาจเน่ืองจากฟารม
สุกรสวนใหญนิยมใชยาปฎิชวีนะอยางตอเนื่องในอาหาร ทําใหเช้ือโรคไมถูกกําจัดออกจากฝูง แตสุกรท่ีติดเช้ือไม
แสดงอาการเทานั้น ทําใหสุกรท่ีเปนตัวอมโรคยังคงอยูในฝูง  

ผลการศึกษาคุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือสไปโรคีทท่ีแยกได เชื้อ Brachyspira spp. ท่ีแยกไดในการศึกษา
คร้ังนี้เปน Brachyspira hyodysenteriae ท้ังหมดไมพบอุบัติการณของเช้ือ Brachyspira spp. ชนิดอ่ืนๆ จากฟารมท่ี
ทําการศึกษาจาํนวน 19 ฟารม บงช้ีวา Brachyspira hyodysenteriae เปนเช้ือท่ีพบความชุกและกอปญหากับฟารม
สุกรมากท่ีสุดในกลุม Brachyspira spp. อยางไรก็ดเีคยมีรายงานการตรวจพบ Brachyspira pilosicoli ในประเทศ
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ไทย ดวยวิธี Polymerase Chain Reaction ซ่ึงมีความไวในการตรวจสูงกวาการเพาะแยกเช้ือซ่ึงใชในการศึกษาคร้ังนี ้
(อภัสราและวนัทนีย 2002) คุณสมบัติทางชีวเคมีของเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae สวนใหญจะใหผลบวกตอ
ปฏิกริยา indole อยางไรกด็ีภายหลังพบวาเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae บางสายพันธุใหผลลบตอปฏิกริยา 
indole (Fellström et al., 1999) การศึกษานี้เปนคร้ังแรกในประเทศไทยท่ีพบเช้ือ Brachyspira hyodysenteriae สาย
พันธุท่ีใหผลลบตอปฏิกริยา indole ซ่ึงเช้ือสายพนัธุนี้เคยแยกไดในประเทศเบลเยียม และแคนาดาเชนกัน (Hommez 
et al. 1998; Belanger and Jacques, 1991) สาเหตุท่ีพบเช้ือบิดมูกเลือดท้ังสองสายพันธุในประเทศไทยอาจเกิดจาก 
ประเทศไทยมีการนําเขาสุกรจากประเทศตางๆ ท่ัวโลก รวมทั้งแคนาดาและเบลเยีย่ม บงช้ีวาประเทศไทยควรมี
มาตรการในการควบคุมการนําโรคเขาประเทศท่ีเขมงวดข้ึน เพื่อลดความเส่ียงตอเกิดปญหาบิดมูกเลือดท่ีควบคุมได
ยากในฟารมสุกร 

โดยปกติโรคบิดมูกเลือดพบไดในสุกรเกอืบทุกชวงอาย ุ แตสวนใหญพบวาสุกรขุนมีโอกาสเปนโรคนี้ได
มากท่ีสุด (Alexander and Taylor, 1969) จากการศึกษาคร้ังนี้ เม่ือจําแนกสุกรตามกลุมอายุ พบวาสามารถแยกเช้ือบิด
มูกเลือดไดจากสุกรขุนชวงอายุ 20-24 สัปดาหมากท่ีสุด เหตุผลสวนหนึ่งอาจเกิดจากสุกรขุนในระยะนี้มักไมไดรับ
ยาปฎิชีวนะในอาหารแลวเนื่องจากเปนระยะหยุดยากอนสงโรงฆา ทําใหเช้ือสามารถเพิ่มจํานวนไดและกอปญหา
ในฟารม อยางไรก็ดีสามารถแยกเช้ือไดจากแมสุกรเชนกัน บงช้ีวาแมพันธุอาจเปนแหลงอมโรคท่ีสําคัญอีกแหลงใน
ฟารมสุกรท่ีผลิตท้ังสุกรขุนและสุกรพอแมพันธุ 

ในการศึกษาคร้ังนี้เนื่องจากตัวอยางสวนใหญถูกสงมาจากจังหวัดนครปฐมและราชบุรีจึงตรวจพบเช้ือจาก
สองจังหวัดนีม้ากท่ีสุด อยางไรก็ดีผลการศึกษาคร้ังนี้สอดคลองกับการศึกษาของ อินทิราและคณะ (1991) ท่ีตรวจ
พบความชุกของเช้ือบิดมูกเลือดสูงสุดในสองจังหวัดท่ีมีพื้นท่ีติดตอกนั คือ จังหวัดนครปฐมและราชบุรี ซ่ึงเปน
แหลงท่ีมีการเล้ียงสุกรอยางหนาแนนทําใหโรคนี้มีโอกาสติดตอจากฟารมหนึ่งไปยังอีกฟารมหนึ่งไดคอนขางงาย 
การนําสุกรจากแหลงท่ีมีความชุกของโรคนี้สูงเขามาในฟารมจึงควรมีการระมัดระวงั ควรทําการกักโรคกอนนําฝูง
สุกรใหมเขาฟารม และตรวจสอบแหลงท่ีมาวาไมมีประวัตกิารระบาดของโรคนี้กอน อยางไรก็ดีควรมีการศกึษา
เพิ่มเติมในจังหวัดอ่ืนๆ และจํานวนตัวอยางท่ีนํามาศึกษาควรมีปริมาณท่ีใกลเคียงกันในแตละจังหวดัท่ีทําการศึกษา 
โดยท่ัวไปสุกรท่ีปวยเปนโรคบิดมูกเลือดหลังจากหายปวยแลวยังสามารถแพรโรคไดอยูเปนเวลาถึง 70 วันหรืออาจ
กลับมาแสดงอาการอีกภายใน 3-4 สัปดาหหลังจากหายเปนปกติ (Harris et al., 1999) ฟารมท่ีเคยมีประวัติการเกิด
โรคนี้จึงอาจตรวจพบเช้ือบิดมูกเลือดไดในสุกรท่ีปกติ 

Kramomtong et al. (1996) พบอัตราการติดเช้ือในฟารมสุกรท่ีมีประวตัิการติดเช้ือแตไมแสดงอาการถึงรอย
ละ 23 โดยใชการตรวจทางซีร่ัมวิทยา อยางไรก็ดใีนการศึกษาคร้ังนีไ้มพบเช้ือบิดมูกเลือดจากสุกรปกติจํานวน 52 
ตัว เหตุผลอาจเกิดจากจํานวนตวัอยางท่ีสุมตรวจยังไมมากพอ หรือการท่ีมีการใชยาปฏิชีวนะในการรักษาท่ีไดผล
อาจลดจํานวนเช้ือท่ีปลอยออกมาในแตละครั้งจนตํ่ากวาระดับท่ีสามารถตรวจพบได 

สุกรทองเสียท่ีตรวจพบเช้ือบิดมูกเลือดในการศึกษาคร้ังนี ้ สวนใหญมาจากฟารมท่ีมีการระบาดใหมอีกคร้ัง
หลังจากท่ีโรคสงบไปแลวเนือ่งจากการหยดุใชยา แสดงวามีการติดเช้ือวนเวียนอยูในฟารม ดังนัน้การตรวจหาสุกร
ท่ีเปนสุกรท่ีเปนตัวอมโรคในฟารม สัตวอ่ืนๆ เชน นก หนู สุนัข ท่ีอาจเปนตัวนําโรคในฟารมเปนเร่ืองท่ีจะตองมี
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การศึกษาและวางมาตรการในการกําจดัแหลงท่ีมาของโรคในฟารมตอไป การเฝาระวังโรคอยางสมํ่าเสมอโดยการ
สงตัวอยางอุจจาระสุกรท่ีสงสัยวาเปนบิดมูกเลือดสงตรวจในหองปฏิบัติการ การตรวจสอบแหลงท่ีมาของสุกร และ
การมีสุขศาสตรการปองกันโรคภายในฟารมท่ีดีเปนส่ิงท่ีตองทําควบคูกันไป (Taylor, 1995) การศึกษาในคร้ังนี้
สามารถเพาะแยกเช้ือบิดมูกเลือดไดจากสุกรท่ีแสดงอาการถายเหลวปนเลือดรวมกับการพบตัวเต็มวัยของพยาธิ
แสมา ( Trichuris suis ) ในอุจจาระในฟารมสุกรแหงหนึ่ง บงช้ีวาอาการทองเสียปนเลือดในสุกรขุนอาจไมไดเกิด
จากเพยีงสาเหตุเดียว การวนิิจฉัยแยกแยะโรคบิดมูกเลือดจึงมีความจําเปนตองทําควบคูไปกับการตรวจพยาธิแสมา 
หรือโรคอ่ืนๆ ท่ีไมไดทําการตรวจในการศกึษาคร้ังนี้ เชน Lawsonia intracellularis. และ Salmonella spp. เปนตน 

นอกจากนี้ยังพบวาปจจุบันการรักษาโรคนี้ดวยยาปฎิชวีนะบางคร้ังไมไดผลเน่ืองจาก พบอุบัตกิารณของ
เช้ือดื้อยามากข้ึน ทําใหการแสดงอาการของโรคยังคงมีอยู การวนิิจฉัยจึงจําเปนตอการรักษาไดอยางถูกตองซ่ึง
สอดคลองกับผลการทดลองในคร้ังนี้ท่ีพบวาเช้ือสไปโรคีทนั้นดื้อตอยาสวนใหญท่ีใชในการควบคุมอาการทองเสีย 
โดยเฉพาะอยางยิ่ง tylosin  จากการศึกษาของ Prapasarakul และคณะ (2003) พบวาเช้ือสไปโรคีทมีความสามารถ
ปรับตัวภายใตสภาวะท่ีมีสารตานจุลชีพในกลุม macrolides ไดงาย  เช้ือปรับตัวโดยการเปล่ียนชนิดของนิวคลีโอ
ไทปบริเวณตําแหนงเปาหมายในการออกฤทธ์ิของยาเม่ือเพาะเช้ือบนอาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสม macrolide ในปริมาณตํ่า
ภายใน 3-5 คร้ัง (passages)   มีผลใหยาไมสามารถจับบนสาย 23S rRNA ได   tylosin และ actylisovaleryltylosin 
เปนยาในกลุม macrolides และมีคา MIC ตอเช้ือท่ีศึกษาระดับท่ีดื้อยาทุกเช้ือ  อาจแสดงใหเห็นวาการใชยาปฏิชวีนะ
ในฟารมท่ีมากเกินความจําเปนไมวาจะอยูในรูปของสารเรงการเจริญเติบโตหรือการรักษาใหยาในขนาดท่ีสูงแบบปู
พรมโดยท่ีมิไดมีการวนิิจฉัยแยกเช้ือหาสาเหตุกอน  เหลานี้เปนการเพ่ิมเง่ือนไขเพือ่ใหเช้ือแบคทีเรียมีการปรับตัว
เพื่อความอยูรอดภายในตัวสัตว  (selective pressure)     นอกจากนี้พบวาคา MIC ของเช้ือทุกตัวตอยา lincomycin  
อยูในระดับท่ีด้ือ  ซ่ึงเนื่องมาจากบน 23S rRNA (ท่ีบริเวณ domain V) ของเช้ือสไปโรคีทท่ีเปนจุดเกาะ (target side) 
ของ lincomycin นั้นมีตําแหนงท่ีเปนบริเวณเปาหมายของยาอีก 2 ชนดิรวมกันคือ macrolides และ streptogramin B 
(MLSB antibiotic) ดังนั้นกลไกการดื้อยาจึงเหมือนกันและยังหมายถึงวาการดื้อตอยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมจะสงผล
ใหมีการดื้อตอยากลุมอ่ืนๆ แมวาเช้ือจะยังไมเคยไดรับยานั้นเลย  (Vester and Douthwaite, 2000)    

tiamulin และ valnemulin เปนสารตานจุลชีพในกลุม pleuromutilin  แต valnemulin เปนกลุม 
pleuromutilin สังเคราะหใหม (new pleuromutilin derivative)  ยากลุมนี้มีเปาหมายอยูท่ี 23S rRNA เชนเดยีวกับ
กลุม macrolide แตมีตําแหนงเปาหมายท่ีจําเพาะคนละสวน (domain VI) กับ MLSB จากรายงานของ Karlson และ
คณะ (2001) พบวาระยะเวลาในการปรับตัวของเช้ือจนถึงระดับท่ีดือ้ยาจะชากวากลุม macrolide มาก โดยพบวา
จะตองเพาะเล้ียงเช้ือสไปโรคีทในอาหารเลี้ยงเช้ือท่ีมียาในกลุม pleuromutilin ผสมอยูดวยมากกวา 30-60 คร้ัง  และ
พบวาเช้ือท่ีทําการทดสอบมีคา MIC ตอ tiamulin สูงกวา valnemulin แตยังไมพบวาเช้ือท่ีแยกไดในประเทศสวีเดน
ดื้อตอยาในกลุมนี้   อยางไรก็ตามเปนท่ีนาแปลกใจวาการทดลองในคร้ังนี้พบเช้ือท่ีดือ้ตอ tiamulin จํานวนมากและ
มีเช้ือบางตัวท่ีดื้อตอ valnemulin ดวย  แมวายาชนิดนีย้ังมิไดมีการจดทะเบียนและจําหนายในประเทศซ่ึงเทากบัวา
ในประเทศไทยพบเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีไมสามารถทําลายไดดวยสารตานจุลชีพท่ีใชในปจจุบัน  การทดลองนี้
สอดคลองกับการทดลองท่ีสาธารณรัฐเชคซ่ึงพบการเพ่ิมข้ึนของเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีดื้อตอยา valnemulin และ 
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tiamulin ซ่ึงมีสาเหตุมูลฐานมาจากการใชยาปฏิชีวนะท่ีมากเกินความจําเปนและในระยะเวลาท่ีไมเหมาะสม 
(Sperling et al., 2004)      เม่ือทําการเปรียบเทียบขอมูลคา MIC ของเช้ือ B. hyodysenteriae ท่ีแยกไดในป 2544 
พบวาเช้ือท่ีแยกไดในการศึกษาคร้ังนี้มีคา MIC50 สูงกวาในป 2544 อยางชัดเจน โดยเฉพาะคา MIC ตอยาในกลุม 
pleuromutilin    

 
ตารางท่ี 4   เปรียบเทียบคา MIC ของเช้ือ B.  hyodysenteriae ท่ีแยกไดในป 2544 และ 2548 
 

MIC50 (μg/ml) 
Antimicrobial agents 

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

                                                      
a Luengyosluechakul S, et al. 2002. 

 
จากขอมูลทําใหทราบความชุกของเช้ือท่ีกอใหเกดิโรคบิดมูกเลือดและสถานการณการดื้อตอยาของตอยา

ท้ัง 6 ชนิด ขอมูลท่ีไดสามารถนําไปใชวางมาตราการการรับมือกับการระบาดของโรค  การวางแผนการรักษา  
ตลอดจนเปนการแสดงขอพงึระวังถึงการใชยาปฏิชีวนะที่มากเกินความจําเปน  อยางไรก็ดกีารศึกษาคร้ังนี้ยงัไม
ครอบคลุมจังหวัดในเขตภาคเหนือ ตะวันออกเฉียงเหนอื และตะวันออก และยังมิไดทําการศึกษาการออกฤทธ์ิของ
ยาตอเช้ือในกลุมยากลุมอ่ืนๆ ดังนั้นควรมีการศึกษาเพิม่เติมท่ีครอบคลุมมากข้ึน และมีการวางแผนในการกําจัดโรค
ออกจากฟารมอยางจริงจัง   
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