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บทที่ 1 
บทนํา 

 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 การควบคุมจํานวนประชากรสุนัข ซึ่งมกีารเพิม่มากข้ึนทกุป เปนมาตรการสําคัญ
โดยเฉพาะอยางยิง่ในประเทศไทย เนื่องจากการเพิ่มจํานวนข้ึนของประชากรสุนัข อาจสงผล
กระทบตอหลายระบบ หากเปนสุนัขจรจดัสุนัขเหลานีส้ามารถกอปญหาใหสังคมเปนอันมากและ
ประการสําคัญคือการทํารายคน  การกระจายของโรคเชนโรคพิษสุนัขบา  การสรางมลพิษจาก
ปสสาวะและอุจจาระ ซึ่งสงผลกระทบโดยตรงตอส่ิงแวดลอม นอกจากนี้อุจจาระยังเปนอาหาร
สําหรับหนู เปนที่ขยายพันธุของหมัดหน ู และมีการปนเปอนในอาหารของมนษุยซึ่งเปนสาเหตุให
เกิดโรคติดตอสูคนได (Carter, 1990) รายงานของ Lloyd ทีก่ลาวไวในป 1988 วาสุนัขจรจัดอาจ
เปนสาเหตุใหเกิดอุบัติเหตุบนทองถนน และกอความสูญเสียตอสัตวที่เล้ียงไวเปนอาหาร รวมถึง
สัตวเล้ียงในบานดวย การควบคุมจํานวนประชากรสุนัขจึงเปนส่ิงที่ควรตระหนักถึง เพื่อปองกนัและ
ลดปญหาดังกลาวที่จะเกิดตามมาจากการเพิ่มข้ึนของสุนขัจรจัด โดยที่สุนัขจรจัดเหลานัน้ สวน
หนึง่มาจากการที่เจาของสุนขัเล้ียงไมไดใหความสําคัญตอการคุมกําเนดิ เมื่อสุนัขทีเ่ล้ียงคลอดลูก
และเจาของไมสามารถดูแลไดทั่วถึง ทําใหสุนัขบางสวนถูกนําไปปลอยไวตามสถานท่ีตางๆ จนเกิด
เปนปญหาสุนขัจรจัด ซึ่งผลจากการสาํรวจครั้งลาสุดป 2549 จํานวนประชากรสุนัขใน
กรุงเทพมหานครมีประมาณ 823,504 ตัว และมีเพียง 753,478 ตัวเทานัน้ที่ไดรับวัคซีนปองกันโรค
พิษสุนัขบาแลว  

 การคุมกําเนิดในสุนัขเพศเมียดวยวิธีการผาตัดเอามดลูกและรังไขออก เปนวิธีการ
คุมกําเนิดที่ไดผลแนนอนและถาวร แตการคุมกําเนิดดวยวิธนีี้ สนุัขทีจ่ะเขารับการผาตัด จะตอง
ไดรับการตรวจสุขภาพและเจาะเลือดเพื่อตรวจดูการทาํงานของตับและไตกอน เนื่องจากความ
ผิดปกติของตับ ไต จํานวนเม็ดเลือดแดงและขาว อาจสงผลใหสนุัขมคีวามเสีย่งตอการวางยาสลบ
มากกวาสุนัขที่มีสุขภาพเปนปกติ แมกระนัน้สุนัขที่รางกายแข็งแรงก็ยังมีความเส่ียงตอการวาง
ยาสลบ นอกจากน้ีอาจเกดิความผิดปกติภายหลังการผาตัดตามมาไดเชน แผลแตก ในกรณีที่
เจาของสุนัขดูและไดไมทั่วถงึ ทาํใหแผลสกปรกและติดเชื้อแทรกซอนได รวมถงึการเกิด stump 

pyometra ในสุนัขเพศเมียบางตัวพบลักษณะการปสสาวะกระปริบกระปรอยภายหลังจากการทํา
หมัน ซึ่งสาเหตุเกิดจากภาวะความไมสมดุลของ estrogen นอกจากนีก้ารใชวิธผีาตัดตองเสีย
คาใชจายสูง อีกวิธหีนึง่ทีเ่ปนทีน่ิยมคือ การคุมกําเนิดดวยการบริหารยาแบบฉีด สามารถทาํไดงาย
กวาในบางกรณี ซึ่งฮอรโมนทีน่ิยมใชเพือ่วัตถุประสงคการคุมกําเนิดมีหลายชนิด แตที่มีการใชกนั
อยางแพรหลายในปจจุบนั ไดแก medroxy - progesterone acetate โดยจะฉีดไดเฉพาะตอนที่
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สุนัขไมไดอยูในชวงทีเ่ปนสัดหรือ anoestrus เทานัน้ แตก็พบวาฮอรโมนชนิดนี้เปนสาเหตุโนมนําให
สุนัขเกิดภาวะมดลูกอักเสบชนิดเปนเมือก (mucometra) และมดลูกลูกอักเสบชนิดเปนหนอง 
(pyometra) ได  

ในปจจุบันมีผูเล้ียงสุนัขหลายคนท่ีตองการคุมกําเนิดสุนขัที่ตนเล้ียงไวเพียงชั่วคราว และ
ตองการใหสนุขัสามารถกลับมาเปนสัดและผสมพนัธุใหลูกไดอีก ดวยเหตุผลหลายประการ บางคน
ก็ตองการใหคุมกําเนิดดวยวธิีที่ปลอดภัย หรือยอมใหสุนัขของตนมีความเสีย่งนอยที่สุด ซึง่จาก
การศึกษาของTrigg และคณะที่กลาวถึงในป 2006 รายงานวา การฝง GnRH agonist ไวที่ใต
ผิวหนัง ไมพบวากอใหเกิดปฏิกริยาของผิวหนงั หรือเกิดการติดเชื้อแตอยางใด (Ponglowhapan et 

al., 2002; Trigg et al., 2006) สุนัขไมตองถูกวางยาสลบกอนลงมือปฏิบัติ deslorelin 

(Suprelorin®) เปน GnRH agonist สังเคราะห รูปแบบที่ใชคือแบบฝงเขาใตผิวหนงั เปน
ผลิตภัณฑที่ใชเพื่อวัตถุประสงคในการคุมกําเนิด ที่ไดรับการรับรอง และมีการใชเพื่อคุมกําเนิดใน
สุนัขเพศผูในประเทศออสเตรเลียแลว (Kutzler, 2005) แตการใชเพื่อวัตถุประสงคการคุมกําเนิดใน
สุนัขเพศผูนั้น การออกฤทธ์ิรวมทัง้กระบวนการที่เกิดข้ึน ไมซับซอนเทากับการใชในเพศเมียดวย
วัตถุประสงคเดียวกนั เนื่องจากพบวาภายหลังจากการฝง GnRH agonist ในสุนัขเพศเมียในบาง
ชวงของวงจรการเปนสัด จะเกิดการกระตุนใหสนุัขแสดงอาการเปนสัดภายหลังจากการฝงไปแลว
ในชวงระยะเวลา 10-18 วัน แลวหลังจากนัน้จงึเกิดเปนการคุมกําเนิดจากการไปออกฤทธ์ิยับยัง้
การหล่ังของ FSH และ LH (Trigg et al, 2001) โดยทีก่ารฝงแลวไมกอใหเกิดการแสดงอาการเปน
สัดภายหลังการฝงนัน้ ควรทําการฝงในชวงระยะไดเอสตรัสชวงตนในสุนัขเพศเมยีโตเต็มวัย และ
การฝงที่ชวงอายุกอนวยัเจริญพันธุตอน 4 เดือน กจ็ะไมกอใหเกิดการเปนสัดเชนกนั แตใน
การศึกษาทีท่าํการฝง GnRH agonist ทีอ่ายุ 7 เดือนพบวาสุนัขถกูกระตุนใหเขาสูวงรอบการเปน
สัดกอน 1 คร้ังแลวจึงยับยัง้ตามมา (Trigg et al., 2006) จากการศึกษาดังกลาวในขางตน นับเปน
ขอจํากัดของผลิตภัณฑ อยางไรก็ตาม มกีารบงชีถ้ึงความลมเหลวในการคงอยูของระดับฮอรโมน
โปรเจสเตอรโรนในกระแสเลือดของสุนัขภายหลังการใช GnRH agonist แบบฝงไปแลว 40 วนั 

และพบวาระยะไดเอสตรัสของสุนัขทีถู่กกระตุนการเปนสัดส้ันลงเมื่อเทียบกับกลุมควบคุม 

(Wright, 1989 และ Trigg et al., 2006) โดยที่ยงัไมเคยมีการศึกษาถึงวงรอบการเปนสัดที่เกิดข้ึน
คร้ังแรกจากการฝง GnRH agonist ชนิดฝงเขาใตผิวหนัง การเปล่ียนแปลงของระดับโปรเจสเตอร
โรน และการเปล่ียนแปลงของมดลูกและรังไขในสุนัขเพศเมียวัยเจริญพันธุ จงึเปนที่นาศึกษาโดย
ละเอียดถึงผลจากการกระตุนการเปนสัดภายหลังการฝง GnRH agonist ชนิดปลอยออกมาอยาง
ชาๆ แบบระยะยาว (slow release long acting) ในแตละระยะของการเปนสัด เพื่อศึกษาถงึความ
สมบูรณพันธุของสุนัขที่ใชผลิตภัณฑชนิดนี ้ และความเหมาะสมในประโยชนดานการใชเพื่อ
คุมกําเนิด 
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วัตถุประสงคของการวิจยั 
1.เพื่อศึกษาผลของการใช จี เอ็น อาร เอช อะโกนิสต ฝงใตผิวหนงัสุนัขเพศเมยีในวัยเจริญพนัธุ 
ดวยวิธกีารบริหารยาใหออกฤทธิ์ระยะส้ัน และระยะยาว 

2.เพื่อศึกษาผลของการใช จ ีเอ็น อาร เอช อะโกนิสต ฝงใตผิวหนังสุนัขเพศเมียในวัยเจริญพันธุ ตอ
อวัยวะสืบพนัธุภายใน โดยดูจากลักษณะทางกายวิภาคและจุลกายวภิาค ภายหลังจากการฝงไป
แลว 63 วัน 

3.เพื่อศึกษาถึงความผิดปกติของการใช จ ีเอ็น อาร เอช อะโกนิสตชนดิฝงเขาใตผิวหนงัณ ตําแหนง
ที่ทาํการฝง 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



บทที่ 2  
เอกสารและงานวิจัยท่ีเก่ียวของ 

 
วงรอบการเปนสัดและลกัษณะทางพยาธวิิทยาของมดลูกและรังไขในสุนขั 
ระยะ Prooestrus 

 เปนชวงที่มีการเจริญของ follicle และการเรียงตัวของมดลูก การเจริญและพัฒนาของรัง
ไขรวมถึงการหล่ังของ estrogen จะถกูควบคุมโดยฮอรโมน FSH LH และฮอรโมนจากตอมใต
สมองหรือที่เรียกวา pituitary gonadotropins ในทางกลับกัน estrogen ที่หล่ังจากรังไขจะเปนตัว
ไปกระตุนให LH จากรังไขข้ึนสูงสุด (LH surge) ซึ่งมักจะเปนวันเดียวกันกับวนัที่เขาสูระยะ estrus  

และเปนตัวกระตุนใหเกิดการตกไข FSH จะสูงที่สุด 1 วันกอนเขาสูระยะ estrus สงผลใหมกีาร
เจริญของ follicle มากข้ึนแลวจากนั้นจึงลดลง สวน LH จะสูงที่สูดในวันที่เขาสูระยะ estrus 

เชนเดียวกับ estrogen ในขณะที่ estrogen สูงข้ึนกอนเขาสูระยะถัดไป และจะสูงที่สุดเมื่อเขาสู
ระยะ estrous การเกิดคอรปสลูเธียมและการหล่ัง progesterone เกิดจากการทาํงานของ LH โดย
ไปจับกับตัวรับที่อยูบนผิวเซลลของ follicle ที่แตกออกแลวซ่ึงจะมีการเพิ่มจํานวนตัวรับมากข้ึน 

(LaPolt et al., 1990) ฟอลลิเคิลที่แตกและฝอไปแลวจะถูกเรียกวา คอรปสลูเธียม ซึ่งประกอบไป
ดวยลูเธียลเซลล เรียกวา luteotropic effect (Wingard et al., 1991; Lincoln, 1992; Bearden 

and Fuquay, 1997) และเม่ือ LH ตํ่าลงคอรปสลูเธียมก็จะคอยสลายไปพรอมๆกนั ลักษณะทาง
พยาธิวทิยาจะพบวามีการหล่ังของเหลวจากฟอลลิเคิลมากข้ึนเนื่องจากเสนเลือดฝอยบริเวณนัน้
จะมีแรงดันสูงข้ึน ผนงัฟอลลิเคิลบางลงจนสามารถมองเห็นไดถงึของเหลวที่อยูภายใน เมื่อ LH 

กระตุนให prostaglandin ถูกหล่ังออกมา ฟอลลิเคิลจึงแตกออกและเกิดการตกไข การตกไขใน
สุนัขสามารถเกิดข้ึนไดโดยไมตองมีส่ิงกระตุน ลักษณะทางพยาธิวทิยาที่พบมกีารบวมน้ําและมีการ
ค่ังเลือดที่ชัน้กลามเนื้อมดลูก เซลลเยื่อบุชองคลอดตรวจพบเปนชนิด intermediate cell >50% 

(Verstegen et al., 1999)  ลักษณะภายนอกที่พบคือเร่ิมมีการบวมขยายใหญและมีส่ิงคัดหล่ังปน
เลือดจากอวยัวะเพศ (Kutzler, 2005) ในระยะนี้สนุัขจะมีระดับ progesterone > 1 ng/ml (Trigg 

et al., 2006) 

 

ระยะ Oestrus 

 เปนระยะที่ follicle มีการเจริญอยางเต็มที่จนกระทั่งแตกออกซ่ึงเปนผลมาจากการหล่ัง
ของฮอรโมน LH สวน estrogen ที่สูงในชวงตนระยะนีก้็จะคอยๆลดลงอยางสม่าํเสมอ โดยที่ระยะ
นี้จะถกูเรียกวาระยะที่สุนัขเปนสัด คือสุนัขเพศเมยียอมใหเพศผูข้ึนผสม ลักษณะทางพยาธวิิทยา
พบช้ัน mucosa-epithelium หนาตัวข้ึนอยางตอเนื่องจากการที่เม็ดเลือดขาวชนิด mononuclear 
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cell แทรกเขามา ในระยะนี้เสนเลือดจะมาเล้ียงบริเวณ propria-submucosa มากทีสุ่ด เซลลเยื่อบุ
ชองคลอดที่พบจะเปน superficial หรือเรียกอีกอยางวา cornified cell > 90% ซี่งระยะนี้จะมกีาร
ตกไขเมื่อตรวจพบ progesterone > 5 ng/ml (Kutzler, 2005) ระยะเวลาของชวงนีจ้ะนาน 5 ถึง 9 

วัน  

 

ระยะ Dioestrus 

 เปนระยะที่ corpus luteum มีการพัฒนาและหลั่งฮอรโมน progesterone ออกมา ใน
ระยะนี้เองที่หากไขถูกผสม สุนัขจะต้ังทอง จนถึงส้ินสุดระยะนี้ ผนังมดลูกจะคอยๆกลับเขาสูสภาพ
ปกติ การค่ังของเสนเลือดและลักษณะบวมน้ําตางๆจะลดลง ลักษณะทางพยาธวิิทยา แสดงใหเหน็
ถึงเซลลชนิด Stratified squamous epithelium มีจํานวนเซลลลดลงและบางลงอยางชัดเจน แต
เซลลชั้นนอกสุดจะยังไมเปล่ียนเปนแบบ cornified cell เมื่อตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอด จะพบเปน 

intermediate cell และมีเซลลเม็ดเลือดขาวจํานวนมาก แตจะไมพบเซลลเม็ดเลือดแดง ซึ่งระยะนี้
จะยาวนาน 56 ถึง 60 วัน ในระยะไดเอสตรัส luteal cell จะทําหนาที่ผลิตฮอรโมนprogesterone 

เปนหลัก ชัน้กลามเนื้อมดลูกจะประกอบไปดวย ชั้น tunica muscularis ชั้นในสุดเปนกลามเนื้อ
เรียบซ่ึงหนากวาเมื่อเทียบกบักลามเนื้อเรียบที่อยูชัน้นอก ตอมตางๆ จะแทรกตัวอยูทีก่ลามเนือ้
ชั้นในกลามเนือ้เรียบที่อยูชัน้นอกจะมีการวางตัวเปนแนวยาว กลามเนื้อทัง้สองชัน้นี้ถูกจัดเปนมดั 

แตละมัดจะถูกเช่ือมเขาดวยกันโดยเนื้อเยื่อเกี่ยวพนั (connective tissue) ที่ประกอบไปดวย 

fibrocyte histiocyte mass cell, collagen และ elastic fiber นอกจากนี้จะพบไดวาที่ชัน้
กลามเนื้อมีการขยายขนาดของ mucosal epithelium จากการเพิม่จํานวนข้ึนของเม็ดเลือดขาว
ชนิดนวิโทรฟล นอกจากเสนเลือดที่มาเล้ียงช้ัน propria-submucosa จะมีจาํนวนมากข้ึนแลวยัง
เกิดการค่ังของเลือดมากข้ึนดวย เมื่อตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอดจะพบวา intermediate cell มีนอย
กวา 40% (Verstegen et al., 1999) 

 

ระยะ Anoestrus 

 เปนระยะที่เกดิตอจาก dioestrous และเปนระยะทีร่ะบบสืบพันธุเพศเมียกลับมาอยูใน
สภาพปกติที่ไมมีการพัฒนาใดๆ ลักษณะทางพยาธวิิทยา พบช้ันของ mucosal epithelium และ
ชั้น propria-submucosa บางลง เซลลเปล่ียนเปนชนิด simple cuboidal ซึ่งหนาเพยีง 2 ถึง 4 ชั้น
เทานัน้ เยื่อบุชองคลอดจะเปนลักษณะของ parabasal cell ซึ่งอาจพบเซลลเมด็เลือดขาวชนดิ 

neutrophil และ lymphocyte ไดบาง ระยะนี้จะยาวนานไดถึงหลายเดือน เซลลเยือ่บุชองคลอดที่
ตรวจพบเปน parabasal cell หรือมี superficial cell < 50% และมีระดับ progesterone ใน
กระแสเลือด < 0.2 ng/ml (Volkmann et al., 2006) 
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การทาํงานของ GnRH  
 ในสุนัขเพศเมียจะมี FSH เปนฮอรโมนกระตุนให follicle มีการเจริญและ granulose cell 

จะผลิต estrogen ออกมา สวนการทาํงานของ FSH ที่มีผลตอการเจริญของ follicle และการสราง
สารสเตียรรอยดนั้นเกิดจากการเขาจับกับตัวรับที่อยูบน granulosa cell ในสวนของ LH จะทําให
เกิด luteotropic effect กลาวคือ LH จะไปทําใหเกิดการตกไขโดย follicle จะแตกออกและ
เปล่ียนเปน corpus luteum ซึ่งจะสราง progesterone ออกมา โดยที่ FSH และ LH ถูกควบคุม
โดย GnRH (Wingard et al., 1991; Lincoln, 1992; Bearden and Fuquay, 1997). ในระยะนีจ้ะ
มีการเพิ่มข้ึนของตัวรับ LH (LaPolt et al., 1990)  

 
กลไกการควบคุม Gonadotropin 
GnRH (gonadotropin releasing hormone) ทําหนาทีค่วบคุม FSH และ LH ที่รูจกักันใน

ชื่อ lutenizing hormone releasing factor (LRF) GnRH นี้จะเปนตัวกระตุนและควบคุมการสราง
และหล่ังของ gonadotropin จากตอมใตสมองสวนหนา 
 

โครงสรางทางเคมีของ GnRH 
 GnRH เปนฮอรโมนที่ผลิตจาก hypothalamus ประกอบไปดวยเปปไทด 10 ตัวตอกันตาม
โครงสรางดังนี ้  (Matsuo et al, 1971)  

pGlu-His-Trp-Ser-Tyr-Gly-Leu-Arg-Pro-Gly-NH2 

 

GnRH ในสัตวมีกระดูกสันหลังทุกชนิดสามารถออกฤทธิ์ตอกนัไดเพยีงแตการตอบสนองที่
เกิดข้ึนมีความแตกตางกนัออกไป สวนในสัตวเล้ียงลูกดวยนมนัน้จะตอบสนองตอ GnRH ของสัตว
เล้ียงลูกดวยนมดววยกันไดดีกวา (Millar and King, 1988 cited by Cain et al., 1989) 

  
การควบคุมการผลิตและการหลัง่ GnRH 

ปริมาณและความถี่ในการหล่ัง GnRH เปนสวนสําคัญในการกระตุนใหเกิดการหล่ังของ 
FSH และ LH การควบคุมการสราง gonadotropin และการหล่ังเกิดจากหลายปจจัยรวมกนั การ
ควบคุมนี้ไปทาํให GnRH นั้นมกีารหล่ังออกมาแบบเปนชวงๆจากตอมใตสมองสวนหนา (Miller., 

1993)  
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การทํางานของตัวรับ GnRH 
 ตัวรับของ GnRH ประกอบไปดวยกรดอะมิโน 328 ตัว พบอยูในสมองและตอมใตสมอง
สวนหนา  จาํนวนตัวรับทีบ่ริเวณตอมใตสมองสวนหนาจะมีจํานวนไมคงที ่ เนื่องจากตัวรับเหลานี้
จะหยุดการทาํงานและทาํลายตัวเองตลอดชวงระยะเวลาที่มันทาํงาน และบางคร้ังก็จะกระตุน
ตัวเองหรือสรางเพิ่มข้ึนมาใหม ในการเขาจับกันของ GnRH กับตัวรับนั้นตองมีการกระตุนการ
แสดงออกของ GnRH ยีนสและมีการหล่ังของฮอรโมนไดแก gonodotrophins LH และ FSH จาก
ตอมใตสมองสวนหนา ตัวรับ GnRH นี้จะถูกกาํหนดรูปแบบการทํางานตามคุณสมบัติทาง
กายภาพ พบวาในระยะ estrous จํานวนตัวรับจะคอยๆเพิ่มจํานวนข้ึน และจะมมีากที่สุดตอน
กอนที่จะ LH จะหล่ังมาสูงที่สุด จากนัน้จะคอยๆลดจํานวนลงซ่ึงระหวางต้ังทองและใหนมลูกกจ็ะ
ลดลงเชนกัน(Clayton et al., 1980; Conn, 1994) พบวา สารคลายฮอรโมน GnRH LH FSH 

สเตียรอยดและโปรตีน สามารถควบคุมการทํางานทั้งเพิ่มและลดจํานวนตัวรับ GnRH ไดเชนกนั 

(Wise et al., 1984; Young et al., 1984; Greg and Nett, 1989; Wang et al., 1989).  

 Up regulation เกิดจากการกระตุนของฮอรโมนไปเหนี่ยวนาํใหโมเลกลุของตัวรับมีเพิ่มข้ึน
มากกวาปกติ และในขณะเดียวกนัเนื้อเยื่อเปาหมายจะมีการพัฒนาและจะไวตอการกระตุนของ
ฮอรโมนมากยิง่ข้ึน (Guyton and Hall, 1996) ในทางกลับกันการลดลงของจํานวนตัวรับเปนการ
ลดความไวรับลง โดยแบงไดเปน 2 แบบ คือความไวรับลดลงอยางช่ัวคราวหรือเพียงชวงระยะเวลา
ส้ันๆ และความไวรับลดลงเปนนระยะเวลานาน การที่ความไวรับลดลงเกิดจากการที่ mRNA นั้น
ถูกสรางนอยลง ซึง่ mRNA จะมีสวนสําคัญในการสรางตัวรับ GnRH ปริมาณ mRNA ที่ไม
ตอบสนองตอการกระตุนมีมากข้ึน หรือการแตกออกของโปรตีนตัวรับมมีากข้ึน เหลานี้ลวนแลวแต
ทําใหเกิดลักษณะที่เรียกวา Down regulation  

 
GnRH agonists 
 รูปแบบการเตรียมและโครงสราง 
 GnRH agonist ไดถูกเตรียมใหอยูในรูปแบบที่สามารถออกฤทธิ์ไดยาวนานข้ึนเนือ่งจาก
โดยทัว่ไปแลว GnRH agonist ที่ใชกันอยูหรือในธรรมชาติเองจะมีคาคร่ึงชีวิตส้ันและความคงตัว
ตํ่า ดังนั้นจงึถกูพัฒนาใหมีความคงตัวมากข้ึน (Pace et al., 1991) ซึ่งจากการศึกษาเพื่อพัฒนาน้ี
มีที่เปนทัง้แบบออกฤทธิ์เหมือนและออกฤทธิ์ตรงกันขามกับ GnRH โดยสามารถออกฤทธิก์ระตุน
การหล่ัง LH และ FSH ไดสูงกวาการกระตุมตามธรรมชาติถึง 200 เทา (Nester, 1984 อางถงึโดย 

Vickery et al., 1989) เพื่อเลียนแบบการหล่ังออกมาอยางชาและตอเนื่องของ GnRH ในธรรมชาติ 

สมัยกอนจึงมกีารนาํเคร่ืองควบคุมการฉีด GnRH เขาสูหลอดเลือดดําในรางกายอยางเปนจงัหวะ
แตคาใชจายกสู็งตามมา จงึพัฒนารูปแบบใหมที่สามารถใชฉีดเขาใตผิวหนังไดหลายวิธี 
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(Concannon, 1989; Vickery et al., 1989; Cain et al., 1990; Cinone et al., 1996; 

Concannon, 1998; Inaba et al., 1998) 

 
ผลิตภัณฑ 

 ในทางสัตวแพทยไดมีการใชและศึกษา GnRH ในสัตวเพศผูและเพศเมียหลายชนิด ซึ่งมี
ผลิตภัณฑออกฤทธิ์เหมือน GnRH (GnRH agonist) เปนจาํนวนมาก โดยสวนใหญจะใชเปน
รูปแบบฉีดเขาใตผิวหนงัทุกวนัจึงเกิดเปนขอจํากัดในการใชเพื่อประโยชนในการควบคุมการปนสัด 

ซึ่งปจจุบนัผลิตภัณฑแบบออกฤทธิ์ไดยาวนานดวยการฉดีเพียงครัง้เดียวมีอยูในรูปแบบของ 
Desloreliln เปนผลิตภัณฑแรกที่ถูกพัฒนาข้ึน 

 
ผลของสารออกฤทธิ์คลาย GnRH เม่ือเทียบกับ GnRH ในธรรมชาติ 
เปนทีท่ราบกันดีวาความเขมขนของ Gonadotropin ในกระแสเลือดข้ึนอยูกับความถี่ของ

การหล่ัง GnRH จากตอมใตสมอง ซึ่งมีความเกี่ยวของกันโดยตรงกับจํานวน receptor บนผิว
เนื้อเยื่อ เนื่องจากตัว GnRH เองจะเปนตัวกระตุนใหเกิดการตอบสนองของ receptor ในลักษณะ
ตางๆ (Kaiser et al., 1995) พบวาการไมตอบสนองของ receptor ตอ GnRH ในลักษณะ up-

regulation เกิดจากการที่จาํนวน receptor ที่อยูบนผิวเนื้อเยื่อมจีํานวนนอยลง ในการใช GnRH 

agonist มาเปนเวลานานชวงแรกจะกระตุนให gonadotrophin เพิ่มข้ึนแลวจึงตามดวยการไม
ตอบสนองของ receptor ทีต่อมใตสมองในการถูกกระตุนคร้ังตอไป 

 
ประโยชนเพือ่การนําไปใชในสัตว 

ฤทธิ์ในการควบคุมวงจรการเปนสัดในสุนัขเพศเมียของ GnRH agonist 
 คร้ังแรกที่มีการศึกษาถงึผลจากการใช GnRH agonist ซึ่งมีผลกดการเปนสัดในสุนัขเพศ
เมียพบวาสามารถระงับการเปนสัดได เปนการศึกษาในสุนัขเพศเมยีกอนถงึวัยเจริญพันธุ หรือชวง
อายุ 10-11 เดือน โดย Vickery และคณะในป 1987 มีการศึกษาในสุนัขเพศเมยีพบวา ภายหลัง
จากการฝง GnRH agonist สุนัข 3 ตัวแสดงอาการเปนสัดภายใน 6 วัน หลังการฝงและไมพบการ
เปนสัดอีกเลยตลอด 1 ปทีท่ําการศึกษา จนกระทั่งอีก 8 เดือนตอมาสุนัขจงึกลับมาแสดงอาการ
เปนสัดอีกคร้ัง (Vickery et al., 1989) ถัดมาไดมีการศึกษาในสุนัขพนัธุบีเกิ้ลเพศเมีย โดย McRae 

และคณะในป 1985 โดยการศึกษาคร้ังนีใ้ช  nafarelin ในขนาด 32 ไมโครกรัมตอวันและพบวา
หากทาํการฝงฮอรโมนนี้ในสนุัขที่มีอายนุอยกวา 4 เดือน หรือในสุนัขทีอ่ยูในระยะ dioestrous และ
สุนัขหลังคลอด 7 วัน สนุัขจะไมแสดงอาการเปนสัดหลังการฝง เชนเดียวกนักบัการศึกษาของ 
Vickery และคณะ ในป 1989 แตถาหากสุนัขที่แสดงอาการเปนสัดจากการถูกกระตุนโดยฮอรโมน
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ชนิดนี้ไดรับการผสมพันธุ สุนัขก็จะไมสามารถต้ังทองไดหรือมีอัตราการผสมติดตํ่า ซึ่งเปนผลมา
จากการที่ระดับฮอรโมน progesterone ในกระแสเลือดไมอยูในระดับที่สูงพอจะรักษาสภาพต้ัง
ทองของสุนัขเอาไวได (Olson et al., 1989; Onclin et al., 2000)  ผลจากการกระตุนใหเกิดการ
เปนสัดในสุนัขหลังการใชฮอรโมนใน 5-28 วันเปนผลอันไมพงึประสงคของการใชฮอรโมนเพื่อการ
ควบคุมวงจรการเปนสัด ดังนั้น Wright และคณะ ในป 2001 จึงไดทําการศึกษาอีกคร้ังเพื่อแกไข
ปญหาที่เกิดข้ึน  จากการศึกษาคร้ังนี้แสดงใหเห็นวาการถูกกระตุนการเปนสัดในสุนัขหลังไดรับ 

GnRH agonist นั้นสามารถยับยัง้ไดโดยใช progestin  สวน Trigg และคณะที่ทาํการศึกษาในป 
2001 กลาวไววาเมื่อฝงฮอรโมนในสุนัขทีม่รีะดับ progesterone ในกระแสเลือด > 5 ng/ml สุนัข
จะไมแสดงการเปนสัดจากการถูกกระตุนดวย GnRH agonist อีก ซึ่งสอดคลองกกับการทดลอง
ของ Gobello ในป 2006  

นอกจากนี้แลวยังมี GnRH agonist อีกหลายอยางที่ไดมีการนําไปใชเพื่อประโยชน
ทางดานการจดัการระบบสืบพันธุ ดังตารางท่ี 1 

ตารางที ่ 1 GnRH agonist ที่ไดรับการยอมรับและนําไปใชในทางสัตวแพทยในหลาย
ขนาดและรูปแบบ 

GnRH agonist Trade name Formulation 

Buserelin Receptal 0.1 mg/ml (injection) 

Fertirelin Ovalyse 50 microgram/ml (injection) 

Gonadorelin Fertagyl 0.1 mg/ml (injection) 

Buserelin Suprefact 1.0 mg/ml (injection) 

Goserelin Zoladex 3.6 mg(implant for 1 month) 

 Zoladex LA 10.8 mg(implant for 3 

month) 

Nafarelin Synarel Nasal spray 

Deslorelin Ovuplant 2.1 mg (implant) 

 
การใชเพื่อประโยชนดานอ่ืน 

การเหนี่ยวนาํการเปนสัด 
 มีการใชสารเพื่อเหนี่ยวนาํการเปนสักในสุนัขเพศเมยีหลายชนิดดวยกันรวมถึง GnRH 

agonist ในปจจุบันยงัไดมีการคิดคนพฒันา GnRH agonist เพื่อประโยขนดานนี้ เนื่องจาก
คุณสมบัติและรูปแบบการเตรียมสารมีความเหมือนหรือคลายคลึงกับการออกฤทธิ์ของ GnRH 

agonist ในรางกายตามธรรมชาติที่มกีารหล่ังจากตอมใตสมองสวนหนา และสงผลกระตุนใหเกดิ
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การหล่ัง FSH และ LH ทําใหสุนัขเขาสูระยะ proestrus และระยะ oestrus (Cain et al., 1988; 

Concannon et al., 1997; Vanderlip et al., 1987) ในอีกการศึกษาหนึ่งโดย Kutzler และคณะ 

ในป 2002 รายงานถงึการฝง GnRH agonist ที่ชัน้ mucosa ของชองคลอดของสุนัขเพศเมีย 8 ตัว 

ทุกตัวเขาสูวงรอบการเปนสัดและไดรับการผสม แตมี 5 ตัวที่ต้ังทอง 
การใชในสุนัข 

 มีการใช deslorelin เพื่อประโยชนในการจัดการดานระบบสืบพันธุในสุนัขทัง้เพศผูและ
เพศเมีย ทั้งนีย้ังสามารถใชควบคุมวงจรระบบสืบพนัธุและพฤติกรรมที่เกีย่วของกับฮอรโมนเพศใน
สัตวปาจําพวกสัตวกนิเนื้อและกลุม exotic (Bertschinger et al., 2001 ; Trigg et al., 2001 ; 

Wright et al., 2001) ผลการกดวงรอบการเปนสัดนัน้สามารถสงผลยาวนานถึง 12 เดือนจากการ
ฝง deslorelin เขาใตผิวหนงัแตการตอบสนองนั้นข้ึนอยูกับขนาดและปริมาณของ deslorelin ที่ใช 
(Vickery et al., 1989)  

 
เพื่อบอกถึงการคงอยูของเนื้อเยื่อรังไข 
สุนัขเพศเมยีทีท่ําหมนัแลว เมื่อฉีด GnRH agonist เขาทางหลอดเลือดดําจะไมมีการ

เปล่ียนแปลงใดๆของ estrogen และ LH ซึ่งเปนประโยชนในกรณีที่ตองการทราบวาสุนัขผานการ
ทําหมนัแลวหรือยัง (England, 1998) 

 
เพื่อเรงการตกไข 
จากการศึกษาของ England ในป 1998 พบวาหากทาํการฉีด GnRH agonist เขาทาง

หลออดเลือดดําเพียงคร้ังเดียว สามารถเรงการตกไขได 
 
เพื่อประโยชนจากการที่สนุัขถูกผสมโดยไมพึงประสงค 
โดยคุณสมบัติ down-regulation ทําให corpus luteum ขาด Gonadotrophin มาชวยให

คงอยูได(England, 1998)      

 
เพื่อใชในการรักษาเนื้องอกเตานม 
การใช GnRH agonist สามารถลดขนาดของกอนเนื้องอกใหเล็กลงไดในสุนัขทีป่วยเปน

มะเร็งเตานมชนิดเกี่ยวของกบัฮอรโมน ซึง่สามารถชวยยดือายุใหสุนัขออกไปไดอีก (Lombardi et 

al., 1999) 
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Deslorelin 
โครงสราง 
 deslorelin เปน nona-peptide ออกฤทธิ์ยาวนาน เปนสารออกฤทธ์ิคลาย GnRH แตออก
ฤทธิ์ไดดีกวา GnRH ในธรรมชาติ 100-130 เทา มีโครงสรางเปน 

 

pGlu-His-Trp-Ser-Tyr-D-Trp-Leu-Arg-Pro- NHEt 

 

เมื่อฝงเขาใตผวิหนังสุนัข พบวา deslorelin จะถูกปลอยอกกมาอยางชาๆในปริมาณมากกวา1 

ไมโครกรัม/วนั ไดยาวนานถึงมากกวา 1 ป (Peptech Animal Health, Sydney, personal 

communication) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



บทที่ 3 
วิธีการดําเนินการวิจัย 

 
 1. การคัดเลือกสัตวและเก็บตัวอยาง 

สุนัขทดลองที่ใชในงานวิจัยเปนสุนัขเพศเมียอายุ 8 เดือนข้ึนไปแตไมเกิน 8 ปอยูในชวงวัย
เจริญพันธุ น้ําหนักอยูในชวงระหวาง 10-20 กิโลกรัม สุขภาพรางกายแข็งแรงสมบูรณ เล้ียงไวใน
กรงเด่ียวมนี้ําใหตลอดไมจํากัด จากนั้นสุนัขทุกตัวจะไดรับการฉีดวัคซีนรวมเพื่อปองกันโรคติดเชื้อ
ตาง ๆ และวัคซีนปองกันโรคพิษสุนัขบา ทั้งหมด 2 คร้ังตามโปรแกรมที่กําหนดโดยสมาคมสัตว
แพทยผูประกอบการบําบัดโรคสัตว การปองกันพยาธิหนอนหวัใจ เห็บ หมัด และพยาธิตัวกลมใน
ลําไสทําโดยฉีด ivermectin ในขนาด 300 ไมโครกรัม/น้ําหนักตัวเปนกิโลกรัม เขาใตผิวหนังทุก 1 

เดือน ทําการตรวจพิสูจนวาไมไดอยูในระยะการเปนสัด (oestrous stage) ใชการตรวจโดยสังเกต
พฤติกรรม การตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอด และระดับฮอรโมนโปรเจสเตอโรน สุนัขทุกตัวตองไมเคย
มีประวัติการไดรับสารตาง ๆ ที่มีผลตอระบบสืบพันธุ และยังไมไดรับการผาตัดนํารังไขและมดลูก
ออก (ovariohysterectomy) อยูในระยะ anoestrus จํานวนทั้งหมด 12 ตัวตางครอกกัน สุนัขทุก
ตัวมีประวัติการใหลูกมาแลวอยางนอย 1 ครอก โดยสุนัขทุกตัวไดรับการบริจาคโดยตรงจาก
เจาของสุนัข ซึ่งประวัติการใหลูกไดจากการสอบถามขอมูลจากเจาของ 
 

2.  วิธีการดําเนินงานวิจยั  

โดยทาํการแบงกลุมสุนัขทดลองออกเปน 2 กลุม ๆ ละ 6 ตัว 

กลุมทดลองที ่1  

 เจาะเลือดเพื่อตรวจวัดระดับฮอรโมน progesterone กอนทาํการฝง GnRH agonist แลว
จึงฝง GnRH agonist เขาใตผิวหนังบริเวณหลังใบหูของสุนัขทกุตัว เมื่อสุนัขถูกกระตุนใหเขาสู
วงรอบการเปนสัดจนถึงระยะที่มกีารเพิม่ข้ึนของ LH โดยสังเกตจากความเปลีย่นแปลงของเซลล
เยื่อบุชองคลอดและอวัยวะเพศภายนอก แลวจึงเจาะเลือดตรวจระดับ progesterone วันเวนวนั 

จนกวา progesterone จะข้ึน >2 ng/ml แลวจึงถอด GnRH agonist ของสุนัขทกุตัวในกลุมที ่ 1 

ออก 

กลุมทดลองที ่2 

 ทําการเจาะเลือดเพื่อตรวจวดัระดับฮอรโมน progesterone โดยกาํหนดให <2 ng/ml 

ทั้งหมด 3 คร้ังกอนทาํการฝง GnRH agonist แลวจึงฝง GnRH agonist เขาใตผิวหนังบริเวณหลัง
ใบหูของสุนัขทุกตัว แตเมือ่สุนัขถูกกระตุนใหเขาสูวงรอบการเปนสัดจนถึงระยะทีม่ีการเพิ่มข้ึนของ 
LH โดยสังเกตจากความเปล่ียนแปลงของเซลลเยื่อบุชองคลอดและอวัยวะเพศภายนอก แลวจึง
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เจาะเลือดตรวจระดับ progesterone วันเวนวัน จนกวา progesterone จะข้ึน >2 ng/ml และจะ
ไมมีการถอด GnRH agonist ออก 

สุนัขทัง้ 2 กลุมทุกตัว จะไดรับการตรวจดูความเปล่ียนแปลงทางกายวภิาคของอวัยวะเพศ 

เก็บตัวอยางเซลลเยื่อบุชองคลอดและเก็บตัวอยางเลือดเพื่อตรวจวัระดับฮอรโมน progesterone 2 

คร้ังเพื่อยนืยนัระยะ anoestrus กอนทาํการฝง GnRH agonist  โดยสุนัขที่อยูในระยะ anoestrus 

จะมีระดับของฮอรโมน progesterone  <1 ng/ml (Feldman and Nelson, 1996) จากนั้นจงึฝง 
Deslorelin (Peptech Animal Health, Sydney Australia) ขนาด 4.7 mg/ชิ้น เขาใตผิวหนัง
บริเวณหลังใบหูของสุนัขทุกตัวโดยเทคนิคปลอดเช้ือ ทําความสะอาดบริเวณที่ฝงดวยการทาโพวิ
โดน ไอโอดีนและแอลกอฮอลแลวจึงฝง deslorelin จากไซรินจที่ใชเพียง 1 คร้ัง/ตัว สังเกตุความ
เปล่ียนแปลงบริเวณที่ฝงเปนเวลา 1 สัปดาหเพื่อตรวจดูลักษณะการอักเสบหรือปฏิกริยาอ่ืนๆที่อาจ
เกิดข้ึน สุนัขทกุตัวจะไดรับการตรวจการเปนสัดภายหลังการฝงฮอรโมนทกุวนั โดยสังเกตุจากความ
เปล่ียนแปลงทางพฤติกรรม อวัยวะเพศบวมแดง มีเลือดจากอวยัวะเพศดังทีก่ลาวไวในบทที ่ 2 จึง
เร่ิมเก็บตัวอยางเซลลเยื่อบุชองคลอดและเลือดวันเวนวันจนถงึระยะตกไข หรือตรวจพบวามีระดับ
ฮอรโมน progesterone > 2 ng/ml (Wank et al., 1997) ตอจากนั้นจะไดรับการเจาะเลือดเพื่อ
ตรวจวัดระดับโปรเจสเตอรโรนและเก็บเซลลเยื่อบุชองคลอดสัปดาหละ 1 คร้ังทกุสัปดาหจนกวาจะ
ครบกําหนดผาตัด สุนัขทกุตัวเขารับการผาตัดทําหมันเพศเมียเม่ือ 8 สัปดาหหลังตกไข สุนัขที่ไดรับ
การฝงฮอรโมนแตไมแสดงอาการเปนสัดภายในระยะเวลา 28 วัน จะถกูคัดออกจากการทดลอง 
 

3. ผลิตภัณฑที่ใช 
 Deslorelin เปน GnRH agonist ชนิดออกฤทธิ์ยาวนาน ลักษณะเปนแทงขนาดยาว 5 

กวาง 2.3 มม อยูในไซรินจซึ่งพัฒนาและผลิตข้ึนโดยบริษัท Peptech Animal Health Pty จํากัด 

รัฐ NSW ประเทศ Australia โดยที ่deslorelin แตละแทงมีปริมาณสารออกฤทธิ ์4.7 mg จํานวน 1 

ชิ้น ใสอยูในกระบอกฉีดที่ออกแบบใหมีคุณสมบัติคลายไซรินจ บรรจุลงในซองและผานกรรมวิธฆีา
เช้ือดวยระบบ e-beam irradiation แลวจึงเก็บรักษาที่อุณหภูมิ 4๐C จนกวาจะนาํไปใช เมื่อนาํไป
ฝงเขาใตผิวหนังจะออกฤทธิ์ > 1 μg /วัน นาน 1 ป (Trigg et al., 2006) 

 

4. ลักษณะของระบบสืบพนัธุ 
สังเกตการเขาสูระยะ oestrus จากความเปลี่ยนแปลงดานกายภาพของอวัยวะสืบพนัธุ 

เชน การบวม สิ่งคัดหล่ังจากอวัยวะเพศ เปนตน สังเกตจากการตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอด และ
ระดับฮอรโมน progesterone ที่เพิ่มข้ึนวันเวนวันหลังทาํการฝงจนกระทั่งตกไข จากนั้นจงึทําการ
ตรวจเซลลและเจาะเลือดสัปดาหละคร้ังจนสุนัขเขารับการผาตัดทําหมัน 
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5. ลักษณะทางกายภาพท่ีแสดงถึงการเขาสูระยะ estrus 

การตรวจดูอวยัวะเพศจากการสังเกตการบวมขยายใหญ และมีส่ิงคัดหล่ังจากอวยัวะเพศ 

 

6. การตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอด 

 เตรียมดวยการใชสําลีพันปลายไม (cotton swab technique) (Feldman and Nelson, 

1996) นําไปทําใหชุมดวยสารละลายน้ําเกลือ 0.9 % (saline solution) ทาํความสะอาดบริเวณ  

อวัยวะเพศดวยสารละลายน้าํเกลือเชนกนั แลวจึงใช cotton swab สอดเขาไปที่อวยัวะเพศโดยใช
อีกมือหนึ่งจับที่อวัยวะเพศแลวแยกออก จากนัน้ดัน cotton swab เฉียงข้ึนทํามมุ 45 องศา ปลาย 

cotton swab จะผานสวนทายของ vagina ลึกประมาณชองเชิงกราน หมุน cotton swab เบาๆ
แลวถอนออก นาํตัวอยางเซลลที่ติดปลายไปแตะลงบนแผนสไลดเปลาโดยหมุน cotton swab 

เบาๆไปในทิศทางเดียวกันบนแผนสไลด ทาํ 2-3 แถว นาํสไลดไปตากใหแหงแลวจึงนําไปยอมดวย
สี  Modified Wright-Giemsa (Dip Quick, Clinag Co., Ltd. Bangkok, Thailand) เซลลที่ไดเปน 

parabasal หรือ intermediate หรือ superficial cell ตามขอบงชี้ซึง่แบงเปนรอยละเม่ือสองดูดวย
กลองจุลทรรศนทีก่ําลังขยาย x 100 โดยจะนับที่ 200 เซลล (Concannon and Digregorio, 1986;  

Wright and Parry, 1989)  

 

7. ระดับฮอรโมน progesterone 

เก็บตัวอยางเลือดโดยการเจาะเลือด 1 คร้ังตอสัปดาหจากเสนเลือดดํา cephalic ปริมาณ 

2 ml เก็บตัวอยางลงในหลอดเก็บเลือดที่ผานการฆาเชื้อแลวทําการ centrifuged เพื่อนําไป
ตรวจหาระดับของฮอรโมน progesterone ในกระแสเลือดดวยวิธ ี Electro-chemiluminescence 

immunoassay (Abbort laboratory, USA) หนวยเปน ng/ml การประเมินขอบเขตมีคาต้ังแต 
0.03-60 ng/ml ซึ่งในกรณีนี้ความแมนยาํอยูที ่0.2 ng/ml  
 

8. การจัดการระบบสืบพันธุเมื่อส้ินสุดการทดลอง 
 สุนัขทุกตัวไดรับการผาตัดทาํหมันเพศเมียภายหลังเสร็จส้ินการทดลองภายใตการวาง
ยาสลบ โดยใช  atropine ขนาด 0.04 mg/kg และ xylazine (Rompun®, Bayer, Germany) 

ขนาด 2 mg/kg ฉีดเขากลามเพื่อเตรียมสลบทั้งตัว จากนั้นจงึนาํสลบดวย thiopental sodium 

และรักษาภาวะสลบดวย halothane และออกซิเจนผานทางทอชวยหายใจ ขณะทาํการผาตัด สุนัข
ทุกตัวไดรับสารน้ําเขาทางหลอดเลือดดํา การผาตัดเปดเขาชองทองในแนว ventral midline 
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incision แลวเย็บปดดวย vicryl 2/0 เย็บปดผิวหนังดวยไหมเย็บชนิดไมละลาย (non absorpable 

multifilament)   

 

 9. กรรมวิธีทางจุลพยาธวิิทยา 

ตัวอยางมดลูกและรังไขถูกเก็บแชใน 10 % Para-formaldehyde จากนั้นนําไปตัดและ
ยอมดวย haematoxylin and eosin.     

 

10. การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ 

 ขอมูลของสัดสวนของสุนัขที่มีการตกไข และสัดสวนของสุนัขทีม่ีความผิดปกติบริเวณทีท่ํา
การฝง จะถกูนํามาวิเคราะหดวยวิธ ีstudent t-test  

 ขอมูลความเปล่ียนแปลงของระดับฮอรโมน progesterone ของสุนัขกลุมทดลองและกลุม
ควบคุม วิเคราะหโดยใช student t-test 

  

11. การฝง deslorelin 

ทําการฝง GnRH agonist ขนาด 4.7 มิลลิกรัมตอสุนัข 1 ตัว โดยการฉีดเขาที่ชั้นใตผิวหนัง
บริเวณหลังใบหู โดยกอนข้ันตอนการฝงจะทําการโกนขนบริเวณที่จะฝงออกในลักษณะเปนวงกลม 

จากนั้นจึงเช็ดทําความสะอาดบริเวณที่โกนเสร็จแลวดวยโพวิโดน ไอโอดีน และเช็ดออกดวย
แอลกอฮอล 70% ตามเทคนิคปลอดเช้ือ หลังจากที่การฝงเสร็จเรียบรอยแลว ใชสําลีแอลกอฮอล
กดตรงตําแหนงแทงเข็มนานประมาณ 2 นาที ตรวจดูสภาพผิวหนังบริเวณที่ทําการฝงนาน 7 วัน 

เพื่อสังเกตการบวม การเกิดถุงเลือด และการเกิดฝ 
 
 



 

 

บทที่ 4  
ผลการทดลอง 

 
 จากการศึกษาในคร้ังนี้ใชสนุขัทั้งหมด 12 ตัว ตางครอกกัน ทุกตัวมีประวัติการใหลูก
มาแลวอยางนอย 1 ครอกหรือมีประวัติการใหลูกมาแลวอยางนอย 1 ครอก จากสุนขัทั้งหมดนี้จะ
ถูกแบงออกเปน 2 กลุม ซึง่จะทําการฝง deslorelin แลวถอดออก 6 ตัว และฝง deslorelin แลวไม
ถอดออกอีก 6 ตัว 

 
ตําแหนงท่ีทาํการฝง 
 สุนัขทุกตัวไดรับการฝง deslorelin ที่ใบหูดานซาย เมื่อทําการสังเกตุบริเวณที่ฝงเปน
เวลานาน 7 วัน ไมพบวามกีารอักเสบ ไมมีการบวมหรือปฏิกริยาของเนื้อเยื่อเกิดข้ึน และไมพบวา
สงผลกระทบตอสุขภาพโดยรวม 

 
 
การเขาสูวงรอบการเปนสดั 
 สุนัขทุกตัวที่ไดรับการฝง GnRH agonist (12/12) แสดงอาการเปนสัด จากการสังเกตุพบ
สิ่งคัดหล่ังปนเลือดจากอวัยวะเพศ อวัยวะเพศมีการบวมแดง ตรวจเซลลเยื่อบุชองคลอดพบเปน 

intermediate cell มากกวารอยละ 80 และตรวจพบระดับฮอรโมน progesterone >2 ng/ml 

(ตารางที่ 2) โดยสุนัขทกุตัวทั้งกลุมทดลองที่ 1 และกลุมทดลองที่ 2 เขาสูวงรอบการเปนสัดภายใน 

25 วันหลังจากที่ไดรับการฝง GnRH agonist  เมื่อเปรียบเทยีบชวงระยะเวลาการคงอยูของระดับ 

progesterone ในกระแสเลือด ซึ่งสุนัขทัง้ 2 กลุมไดรับการตรวจวัดระดับฮอรโมนนาน 8 สัปดาห
ภายหลังจากที่แสดงอาการเปนสัด พบวาสุนัขกลุมทดลองที่ 2 มีระยะเวลาการคงอยูของ 
progesterone >4 ng/ml ในกระแสเลือดยาวนานมากกวา 7 สัปดาห สวนสุนัขในกลุมทดลองที ่1 

มีการคงอยูของฮอรโมนนอยกวา 4 สัปดาห (ตารางที่ 3) โดยพบวาระดับ progesterone ในสุนัข
ทั้ง 2 กลุมการทดลองเร่ิมสูงข้ึน >2 ng/ml เฉล่ียใน 11.83 วันหลังจากวนัที่ฝง โดยที่สุนัขในกลุม
ทดลองที่ 1 นัน้ระดับ progesterone ลดลง <2 ng/ml เฉล่ียในวนัที ่ 51.5 หลังจากวันที่ฝง สวน
สุนัขกลุมทดลองที่ 2 เฉล่ียลดลงในวันที่ 12.83 นับจากวันที่ฝง (ตารางที่ 5)  จะเห็นวาสุนัขกลุม
ทดลองที่ 1 มรีะดับ progesterone >2 ng/ml คงอยูนานเฉล่ีย 39.67 วัน แตสุนัขกลุมทดลองที ่2 

เฉล่ียคงอยูนาน 1 วนั  ความเปล่ียนแปลงของระดับฮอรโมน progesterone ต้ังแตกอนทําการฝง
จนกระทั่งส้ินสุดการทดลอง ดังแสดงในรูปที่ 1 และเมื่อเปรียบเทยีบระดับ progesterone ใน
กระแสเลือดของสุนัขในกลุมทดลองที่ 1 และ 2 ไมพบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญใน
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ชวงแรกกอนทาํการฝง GnRH agonist ตลอดจนถึงเขาสูระยะเปนสัด (estrus) แตเมื่อสุนัขในกลุม
ทดลองที่ 1 ไดรับการถอด GnRH agonist ออก ทาํใหพบวามีความแตกตางกนั อยางมีนยัสําคัญ
ของระดับ progesterone ที่เปล่ียนแปลงไปในชวง 1-6 สัปดาหนับจากวนัที่ฝง GnRH agonist 

เปนวนัแรกดังในตารางที ่ 4 ไดแสดงใหเห็นถึงความแตกตางอยางมีนยัสําคัญของระดับ 

progesterone ในกระแสเลือดในชวงสัปดาหที่ 1-6 ภายหลังเขาสูวงรอบการเปนสัด 

 

ตารางที่ 2 แสดงจํานวนสุนัขที่เขาสูวงรอบการเปนสัด ของสุนัขที่ไดรับการถอด deslorelin ออก
ภายหลังจากที่เขาสูวงรอบการเปนสัด (กลุมทดลองที่ 1) เมื่อเทียบกับสุนัขที่ไมรับการถอด 

deslorelin (กลุมทดลองที่ 2) 

กลุม จํานวน
สุนัข 

มีการบวมขยายใหญและ
มีสิ่งคัดหลัง่ปนเลือดจาก

อวัยวะเพศ 

ตรวจพบเซลล
เยื่อบุชอง

คลอดเปนชนิด 
intermediate  

ระดับ 
Progesterone 
ในกระแสเลอืด 

> 2 ng/ml 
กลุมที ่1 6 6 6 6 

กลุมที ่2  6 6 6 6 

 

ตารางที่ 3 ระยะเวลาการคงอยูของ progesterone ในกระแสเลือดระหวางสุนัขที่ไดรับการถอด 

deslorelin ออก (กลุมทดลองที ่1) และสุนขัที่ไมไดรับการถอด deslorelin ออก (กลุมทดลองที่ 2)  

กลุม ระยะเวลาทีใ่ชในการ
ทดลอง (สัปดาห) 

ระดับ progesterone ใน
กระแสเลือด >2 ng/ml 

(สัปดาห) 
กลุมที ่1 8 >7 

กลุมที ่2 8 <4 
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ตารางที ่ 4 คาเฉลีย่ของระดับ progesterone ในกระแสเลือด ระหวางสุนัขที่ไดรับการถอด 

deslorelin ออก (กลุมทดลองที ่1) และสุนขัที่ไมไดรับการถอด deslorelin ออก (กลุมทดลองที่ 2)  

ตลอด 8 สัปดาหของการทดลองต้ังแตวันที่ทาํการฝง deslorelin จนถึง 8 สัปดาหหลังจากฝง 
(คาเฉลี่ย±สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 

กลุม ระดับ 
progesterone 
เม่ือวันท่ีทาํการ

ฝง 

ระดับ 
progesterone 
เม่ือวันท่ีตกไข 

ระดับ 
progesterone 
ในสัปดาหที่ 1-
6 หลังทําการฝง  

ระดับ 
progesterone 
ในสัปดาหที่ 7-
8 หลังทําการฝง 

กลุมที ่1 0.35±0.17
a
   3.98±2.48

a
   26.63±12.85

b
 5.92±7.49

a
 

กลุมที ่2 0.42±0.17
a
 1.19±3.67

a
  2.38±4.86

a
   0.29±0.26

a
 

a-b มีความแตกตางอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  (P < 0.05) เมื่อเทียบในคอลัมนเดียวกัน 

 

ตารางที่ 5 แสดงคาเฉลี่ยของระดับฮอรโมน progesterone ในกระแสเลือดเปรียบเทยีบระหวาง
กลุมทดลองที ่1 และ 2 ภายหลังจากที่สุนขัเขาสูวงรอบการเปนสัด 

กลุม P4 
สัปดาห
ที่ 1 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 2 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 3 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 4 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 5 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 6 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 7 

(ng/ml) 

P4 
สัปดาห
ที่ 8 

(ng/ml) 
กลุมที ่

1 16.22
 a

 37.43
 a

 37.77
 a

 31.18
 a

 21.82
 a

 15.37
 a

 8.27
 a

 3.57
 a

 

กลุมที ่
2 5.67

 b
 4.65

 b 
 1.7

 b
 1.53

 b
 0.42

 b
 0.3

 b
 0.31

 a
 0.15

 a
 

P4 ฮอรโมน progesterone 

a-b มีความแตกตางอยางมนีัยสําคัญเมื่อเทียบในคอลัมนเดียวกัน 
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ตารางที่ 6 คาเฉลี่ยของวนัทีม่ีระดับ progesterone เพิม่สูงข้ึนกวา 2 ng/ml ในสุนขัทั้ง 2 กลุมการ
ทดลอง และคาเฉลี่ยของวันที่มี progesterone ลดลงตํ่ากวา 2 ng/ml ในสุนัขกลุมทดลองที่ 1 และ 

2 

กลุม ระดับ progesterone ที่เพิม่
สูงขึน้ >2 ng/ml นับจาก

วันท่ีฝง (วัน) 

ระดับ progesterone ที่ลดลง 
<2 ng/ml นับจากวันท่ีฝง

(วัน) 
กลุมที ่1 55 

กลุมที ่2 

11.67 

15.17 

 
ตารางที่ 7 คาเฉล่ียของจํานวนวันที่มีระดับ progesterone >4 ng/ml ระหวางสุนัขกลุมทดลองที่ 1 

และ 2 

กลุม คาเฉลี่ยของวันท่ีมีระดับ progesterone >4 
ng/ml (วัน) 

กลุมที ่1 44.33 

กลุมที ่2 17.5 
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รูปที่ 1 แสดงคาเฉลี่ยของระดับ progesterone ในกระแสเลือดเปรียบเทียบระหวางสุนัข
กลุมทีถ่อด deslorelin (removed gr: n= 6) และกลุมที่ไมไดถอดออก (non-remove gr: 

n= 6)  
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ผลการตรวจทางพยาธวิิทยา 
 สุนัขทัง้ 12 ตัวไดรับการผาตัดทําหมนัเมื่อส้ินสุดการทดลอง ตัวอยางช้ินเนื้อจากมดลูก
และรังไขของสุนัขทุกตัวไดถูกเตรียมและผานข้ันตอนทางพยาธิวทิยา ไมพบวามีความผิดปกติเกดิ
ข้ึนกับมดลูกและรังไขของสุนัขทัง้ 2 กลุมการทดลอง แตพบรองรอยการตกไขดังแสดงในรูปที ่ 2

และการคงอยูของ corpus luteum ในรังไขสุนัขกลุมทดลองที่ 1 แตไมพบความเปล่ียนแปลง
ดังกลาวในรังไขสุนัขกลุมทดลองที ่2 (ตารางที่ 8) 

  
ตารางที่ 8 ผลการตรวจทางพยาธิวิทยาของมดลูกและรังไขในสุนัขทั้ง 2 กลุมการทดลอง 

กลุม ลักษณะทางพยาธวิิทยาที่พบในรังไข ลักษณะทางพยาธวิิทยาที่พบใน
มดลูก 

กลุมทดลองที ่1 Multiple island of corpus luteum, 

small follicles in epithelium cortex 

NRC 

กลุมทดลองที ่2 NRC NRC 

NRC No remarkable change 
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รูปที่ 2 รังไขจากสุนัขกลุมทดลองที่ 1 แสดงใหเหน็การตกไขบริเวณปลายลูกศรช้ี (กําลังขยาย 

x100)                                                                                                                                                        

         

 
 รูปที่ 3 รังไขจากสุนัขกลุมทดลองที่ 2 ที่ปลายลูกศรชี้คือ oocyte (กําลังขยาย x60) 
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รูปที่ 4 รังไขจากสุนัขกลุมทดลองที่ 1 บริเวณปลายลูกศรชี้ a คือ small follicle และ b คือ     

corpus luteum (กําลังขยาย x60) 

 

 

 
 

รูปที่ 5 รังไขสุนัข ปลายลูกศรช้ีแสดงใหเหน็ถงึ multi small follicles 

 

                                                                                        
       a         a 
                             a 
                                                                              
                                                                          b 



บทที่  5 
สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

 
 
5.1  อภิปรายผลการทดลอง 
 ผลจากการทดลองในครั้งนี้แสดงใหเห็นถึงการออกฤทธิ์ของ GnRH agonist (deslorelin) 

จากการฝงเขาช้ันใตผิวหนังของสุนัขเพศเมียที่อยูในวัยเจริญพันธุ โดยวัตถุประสงคหลักในการออก
ฤทธิ์เพื่อควบคุมวงจรการเปนสัดหรือเพื่อยืดระยะเวลาการเขาสูวงรอบการเปนสัดออกไป 

 ไดมีการศึกษาถึงคุณประโยชนจากการใช GnRH agonist ในหลายๆวัตถุประสงคดวยกัน 

ซึ่งไดมีการศึกษามาแลวหลายคร้ังไดแก การศึกษาเพื่อการนําไปใชเปนสารออกฤทธิ์คุมกําเนิด  

(Nester, 1984 cited by Vickery et al., 1989; McRae et al., 1985;  Vickery et al., 1987 cited 

by Vickery et al., 1989; Vickery et al. 1989; Trigg et al. 2001; Wright et al., 2001) ใชเพื่อ
เปนสารออกฤทธิ์ในการกระตุนใหเขาสูวงรอบการเปนสัดทั้งในสุนัข โค และหนู (McRae et al., 

1985; Vanderlip et al., 1987;  Cain et al., 1988; Cain, 1989; Concannon, 1989; Vickery et 

al. 1989;Cain et al., 1990; Cinone et al., 1996; Concannon et al., 1997; Concannon, 

1998; Inaba et al., 1998; Rajamahendran et al., 1998; Trigg et al., 2001; Wright et al., 

2001; Kutzler et al., 2002; Padula et al., 2002) และวัตถุประสงคในการรักษา เชน การรักษา
เนื้องอกเตานมและมะเร็งเตานม  

 ในการทดลองคร้ังนี้ สุนัขที่ไดรับการฝง deslorelin เขาชั้นใตผิวหนัง ไมมีตัวใดที่แสดง
อาการผิดปกติในบริเวณที่ฝงตลอด 7 วันที่ทําการสังเกตุและกระทั่งส้ินสุดการทดลอง กลาวไดวา 

deslorelin เม่ือถูกฝงไวที่ใตผิวหนังจะไมกอใหเกิดการระคายเคืองหรือสงผลใหเนื้อเยื่อรอบๆและ
บริเวณใกลเคียงเกิดปฎิกริยาตอตาน ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาของ Trigg และคณะในป 2001 

และ Ponglowhapan และคณะที่ทําการศึกษาไวในป 2002 โดยไมสงผลเสียตอสุขภาพโดยรวม  

สามารถสรุปไดวา deslorelin มีความปลอดภัยเม่ือทําการฝงไวที่ชั้นใตผิวหนัง 
จากการทดลองในคร้ังนี้ ไดแสดงใหเหน็อยางชัดเจนวา GnRH agonist หรือ deslorelin 

สามารถใชเพือ่วัตถุประสงคเพื่อควบคุมวงจรการเปนสัดในสุนัขวยัเจริญพันธุไดเปนอยางดี ซึง่โดย
ปกติแลว GnRH จะหล่ังจากสมองสวน hypothalamus ผานทางการควบคุมการทาํงานของ 
GnRH-secreting neurons แตการที่รางกายไดรับ GnRH หรือสารออกฤทธิ์คลาย GnRH (GnRH 

agonist) จากภายนอกอยางตอเนื่องนัน้สงผลใหเกิดการเพิ่มจํานวนข้ึนอยางมากของ receptor ที่
อยูบริเวณตอมใตสมองสวนหนา (pituitary) แตทําใหมีการตอบสนองตอการหลั่งของ GnRH 

นอยลงหรือที่เรียกวา down-regulation (Pralong et al., 2000) การไดรับ GnRH จากภายนอกใน
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ขนาดสูงนั้นอาจไประงับการหล่ัง GnRH จาก hypothalamus ในรางกายตามธรรมชาติ ไดเชนกัน
จากที่ Kang และคณะกลาวถึงในป 2000  

 การทํางานของ GnRH เปนไปในลักษณะ up-down regulation ซึ่งถูกควบคุมใหมีการลด
จํานวนตัวรับและทําใหตัวรับมีความไวรับนอยลง ดวยตัวรับชนิดเดียวกันที่ทําหนาที่คลายกัน 

เรียกวา hologousregulation (Sallese et al., 2000) การไดรับ GnRH จากภายนอกอยางตอเนื่อง
ทําให GnRH นั้นเกิดการควบคุมในแบบ down-regulation การฝง GnRH agonist (deslorelin) 

 ผลจากการศึกษาคร้ังนี้พบวา GnRH agonist (deslorelin) สามารถนําไปใชประโยชนได
หลายทาง เม่ือทําการฝง GnRH agonist ที่ชั้นใตผิวหนังสุนัขในขนาด 4.7 mg/ชิ้น จํานวน 1 ชิ้น 

พบวาหากทําการฝง GnRH agonist ในระยะ ที่มีระดับ progesterone <5 ng/ml หรือระยะทาย
ของ dioestrus ไปจนถงึระยะ proestrus สุนัขจะถูกเหนี่ยวนําใหเขาสูวงรอบการเปนสัดกอน แลว
จึงเกิดการยับยั้งตามมา ในขณะที่การศึกษาคร้ังกอน จะเกิดการออกฤทธิ์ยับยั้งวงรอบการเปนสัด 

(estrus cycle) ซึ่งหากทําการฝงในระยะที่มีระดับ progesterone >5 ng/ml หรือในระยะ estrus 

และชวงแรกของระยะ dioestrus (Trigg et al., 2001) ผลที่เกิดข้ึนคือสุนัขจะมีถูกยับยั้งการเปน
สัด  

ในสุนัขเพศเมียวัยเจริญพันธุในการศึกษาคร้ังนี้ การฝง GnRH agonist (deslorelin) 

เหนี่ยวนําใหสุนัขทั้ง 12 ตัว (100%) เขาสูวงรอบการเปนสัด โดยเมื่อทําการตรวจวัดระดับ 

progesterone ในกระแสเลือดพบวาสุนัขทุกตัวมีระดับ progesterone > 2 ng/ml และตรวจพบ
เซลลเยื่อบุชองคลอดเปนชนิด intermediate cell >50% ซึ่งหมายความวาสุนัขทุกตัวเขาสูระยะ 

proestrus โดยทั่วไปสุนัขจะมีระยะ proestrus และ estrus ยาวนานเฉล่ียประมาณชวงละ 9 วัน  

กอนจะเขาสูระยะ diestrus สุนัขที่มีวงรอบการเปนสัดปกติจะตรวจพบวามี progesterone >4 

ng/ml ในระยะ diestrus นั้น progesterone ไดจากการสรางของ corpora lutea ซึ่งจะข้ึนสูงสุดที่ 
15-80 ng/ml ในวนัที่ 15-30 ของระยะนี้ สุนัขที่ไมไดต้ังทองจะยังคงมี progesterone สูงอยูแต
นอยกวาสุนัขที่ต้ังทอง (Gobello et al., 2004) และจะคอยๆ ลดลงเร่ือยๆ จนกระทั่งส้ินสุดระยะนี้ 
ประมาณ 65 วันแลวจึงเขาสูระยะพักหรือ anoestrus 

จากผลการศึกษาคร้ังนี้แสดงใหเห็นวา สุนัขที่ไดรับการฝง GnRH agonist และไดรับการ
ถอดออก หรือการฝงระยะส้ัน ผลการออกฤทธ์ิจะเปนไปในลักษณะกระตุนหรือเหนี่ยวนําใหสุนัข
เขาสูวงรอบการเปนสัด และพบวาเมื่อทําการฝงโดยไมมีการถอดออก หรือฝงระยะยาว การออก
ฤทธ์ิจะเปนการกระตุนหรือเหนี่ยวนําใหสุนัขเขาสูวงรอบการเปนสัด ในระยะแรกกอน แลวจึงกด
การเปนสัดในระยะตอมา ซึ่งวงรอบการเปนสัดที่เกิดจากการฝงทั้งในระยะส้ันและระยะยาว 

วงรอบการเปนสัดในระยะ  proestrus และ oestrus ที่เกิดข้ึนตามหลังการฝง GnRH agonist จะ
เปนไปในลักษณะที่ปกติ แตพบวาสุนัขที่ไดรับการฝง GnRH agonist  ระยะยาวจะมีชวงระยะ 
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dioestrus ผิดปกติไป กลาวคือ มีชวงระยะ dioestrus ที่สั้นกวาปกติ ผลจากการศึกษาคร้ังนี้แสดง
ใหเห็นถึงระดับ progesterone ที่ลดตํ่าลงจนมีคานอยกวา 2 ng/ml ภายใน 15.17 วันนับจากวัน
แรกที่ฝงดังตารางที่ 4.4 ไดแสดงไว ดังนั้นหากสุนัขไดรับการผสมก็จะไมสามารถต้ังทองจนถึงการ
คลอดได เนื่องจากไมสามารถรักษาระดับ progesterone ไวไดจนครบกําหนดระยะเวลาปกติของ
การตั้งทอง หรือประมาณ 65 วัน โดยถามีการปฏิสนธิข้ึน อาจจะเกิดการ resorption ของตัวออน
เนื่องจากระดับ progesterone ที่ลดตํ่าลง ผลจากการศึกษาคร้ังนี้แสดงใหเห็นคาเฉล่ียของ
ระยะเวลาที่มีระดับ progesterone ที่สูงกวา 4 ng/ml ในสุนัขทั้ง 2 กลุม มีความแตกตางกัน โดย
พบวาสุนัขในกลุมทดลองที่ 1 มีการลดลงของ progesterone <4 ng/ml ในสัปดาหที่ 8 สวนสุนัข
ในกลุมทดลองที่ 2 ลดลง <4 ng/ml ต้ังแตสัปดาหที่ 2 ภายหลังจากที่สุนัขเขาสูวงรอบการเปนสัด  

ซึ่งแสดงผลการศึกษาในตารางที่ 4.3 และจะพบไดวาในสัปดาหที่ 7-8 ของการศึกษา สุนัขในกลุม
ทดลองท่ี 1 มีคาความแปรปรวนของระดับ progesterone ในกระแสเลือดคอนขางสูง แตทั้งนี้
เนื่องมาจากการที่สุนัขแตละตัวมีความแตกตางกันของการเพิ่มข้ึนและลดลงของระดับ 

progesterone บางตัวลดลงเร็ว บางลดลงชา จึงทําใหคาความแปรปรวนที่ออกมาสูง โดยเม่ือ
นําไปคํานวณทางสถิติแลวไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ จึงกลาวไดวา เมื่อทําการฝง 
GnRH agonist ในชวงเวลาส้ันๆ จะเกิดประโยชนดานการเหนี่ยวนําการเปนสัดในสุนัข และหาก
ทําการฝงในชวงเวลายาวนาน การออกฤทธิ์จะเปนแบบการกระตุนการเปนสัดในชวงแรกแลวจึง
ยับย้ังการเปนสัดในเวลาตอมา และสอดคลองกับผลการตรวจทางพยาธิวิทยาเมื่อทําการตัดรังไข
สุนัขมาทําการตรวจภายหลังส้ินสุดการทดลอง โดยพบหลักฐานการคงอยูของ corpus luteum 

(multiple island of corpus luteum) และการตกไข (small follicles) ในสุนัขกลุมที่ 1 แตไมพบวา
มีการคงอยูของ corpus luteum และการตกไขในสุนัขกลุมที่ 2 แตอยางใด โดยอาจกลาวไดวา
สุนขัในกลุมที่ 2 นั้นเกิดการตกไข เนื่องจากมีระดับ progesterone >4 ng/ml แตไมมีการคงอยู
ของ corpus luteum จากระดับ progesterone ที่ลดลงอยางรวดเร็ว   

  การทดลองคร้ังนี้ สุนัขทั้ง 6 ตัวที่ไดรับการถอด deslorelin ออกและทุกตัวมีวงรอบการ
เปนสัดปกติ โดยยืนยันจากระดับ progesterone ที่คงอยู >4 ng/ml นาน 6 สัปดาห แตสุนัขอีก 6 

ตัวที่ไมไดรับการถอด deslorelin ออกกลับไมสามารถรักษาระดับ progesterone ใหคงอยูใน
กระแสเลือดไดกวา 4 สัปดาห ทั้งนี้เนื่องมาจากการสลายไปของ corpus luteum ทําใหระดับ 

progesterone ในกระแสเลือดลดลง และการสลายไปของ corpus luteum นี้เอง เกิดจากการขาด 

LH ซึ่งเปนผลตอเนื่องของการที่ deslorelin ไปกระตุนใหเกิดการตอบสนองตอ GnRH แบบ down-

regulation โดยการผลิต progesterone นั้นจะข้ึนอยูกับ LH ที่ไดจากการผลิตของตอมใตสมอง
สวนหนาเปนหลัก ( Wright et al., 2001; Trigg et al., 2006) นอกจากนี้ยังบงช้ีไดถึงอัตราการ
เจริญของ follicle ตํ่าเนื่องจากขาด FSH และ LH ซึ่งเปนฮอรโมนสําคัญในการกระตุนใหเกิดการ



 27

เจริญและพัฒนาของ follicle จนกระทั่งตกไขและเปล่ียนไปเปน corpora lutea โดยในชวงกอนตก
ไขนั้นระดับ progesterone จะยังตํ่าอยู แต LH จะสูงสุดแลวจึงเกิดการตกไขโดยการกระตุนของ 
LH จากนั้นจึงจะลดลงและเปล่ียนเปน progesterone ที่จะเขามามีบทบาทสําคัญในระยะของ 
luteal phase หรือ dioestrus (Jeffcoate, 1998) ในขณะที่ LH นั้นมีความสําคัญและมีความ
จําเปนตอการรักษา corpus luteum ใหคงอยู (Olson et al., 1989; Onclin et al., 2000) 

การศึกษาคร้ังนี้สอดคลองกับผลการศึกษาของ Wright และคณะในป 2001 ที่พบวาระดับ 

progesterone ในกระแสเลือดจะลดตํ่าลงภายใน 1 เดือน โดยที่สุนัขทุกตัวในการทดลองคร้ัง
ดังกลาวเขาสูวงรอบการเปนสัดหลังไดรับการฝง deslorelin สุนัข 4 ตัวจากทั้งหมด 9 ตัวไดรับการ
ผสมพันธุและมี 2 ตัวที่ตรวจพบวามีการต้ังทอง แตทั้ง 2 ตัวไมประสบความสําเร็จในการรักษาการ
ทองจนครบกําหนดคลอดซึ่งคร้ังนั้นเกิดความลมเหลวใน 40 วันของการตั้งทอง การออกฤทธิ์ใน
การเหนี่ยวนําการเปนสัดสามารถพบไดบอยจากการใชสารออกฤทธิ์เหมือน GnRH ซึ่งเปนผล
แรกเร่ิมที่เกิดจากการกระตุนของการหล่ัง gonadotrophin และ gonadal steroid กอนจะไปกดที่ 
pituitary-gonadal axis (Vickery et al., 1989) แรกเร่ิมนั้นจะมีผลไปกระตุนใหมีการหล่ังฮอรโมน
เพิ่มข้ึนกอนแลวจึงไปลดการตอบสนองของตัวรับตามมา เราเรียกปรากฏการณนี้วา flare effect 
 
5.2 สรุปผลการทดลองและขอเสนอแนะ 

การฝง deslorelin เขาที่ชั้นใตผิวหนังในสุนัขเพศเมียวัยเจริญพันธุเพียง 1 คร้ังในขนาด 

4.7 mg สามารถนําไปใชเพื่อวัตถุประสงคในการคุมกําเนิดจากการออกฤทธ์ิยับยั้งและควบคุม
วงจรการเปนสัดไดอยางปลอดภัยในสุนัขเพศเมียที่อยูในวัยเจริญพันธุ โดยไมสงผลกระทบตอ
สุขภาพโดยรวมของสุนัขแตอยางใด 

การศึกษาคร้ังนี้ สุนัขในกลุมควบคุมใช การฝง GnRH agonist (deslorelin) ในระยะส้ัน 

โดยมีการถอน deslorelin ออกจากใตผิวหนัง เพื่อทําการสังเกตการใช deslorelin เพื่อกระตุนให
เกิดการเปนสัด โดยมีสมมุติฐานวา ทุกระยะของการเปนสัดควรอยูในรูปแบบและระยะเวลาที่ปกติ
ดังเชนสุนัขที่เขาสูวงรอบการเปนสัดตามธรรมชาติ และผลการศึกษาเปนไปตามสมมุติฐาน 

สวนในกลุมทดลอง ใช การฝง GnRH agonist (deslorelin) ในระยะยาว โดยพบวา 

ภายหลังการเปนสัด เมื่อ GnRH agonist ยังทํางานอยางตอเนื่องในรางกายสุนัขอยู  จะไปรบกวน
การหล่ังฮอรโมนอ่ืนๆตามมา โดยเฉพาะเกิดการตอบสนองตอ GnRH แบบ down-regulation ซึ่ง
นาจะไปทําใหเกิดการกดการหลั่ง LH ทําใหมีผลตอการรักษา corpus luteum จึงเกิดการสลาย 

corpus luteum ในระยะเวลาที่รวดเร็ง สงผลให สุนัขมีระยะ dioestrus ที่ส้ันลง  
จึงกลาวไดวา เมื่อทาํการฝง GnRH agonist ในชวงเวลาส้ันๆ จะเกิดประโยชนดานการ

เหนีย่วนําการเปนสัดในสุนัข และหากทาํการฝงในชวงเวลายาวนาน การออกฤทธ์ิจะเปนแบบ
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กระตุนการเปนสัดกอน แลวจึงยับยั้งการเปนสัด และถึงแมจะเกิดการเปนสัดภายหลังการฝง
ตามมา สนุัขที่ไดรับการผสมก็อาจจะไมสามารถต้ังทองใหลูกไดเนื่องจากมีระยะ dioestrus ที่ไม
สมบูรณ จึงเปนประโยชนสําคัญในการใช GnRH agonist (deslorelin) เพื่อการคุมกาํเนิด 

เนื่องจากการศึกษาคร้ังนี้ยงัพบวามีคาความแปรปรวนของ progesterone ที่สูงอยู ใน
การศึกษาเพิม่เติมคร้ังตอไปจึงควรเพิม่จํานวนสุนัขที่ใชในการทดลองใหมากข้ึน อยางไรก็ตาม
ความแปรปรวนเนื่องจากสุนขัแตละตัวเปนอีกปจจัยหนึง่ที่ตองตระหนกั 

การศึกษาถึงคุณสมบัติและประโยชนดานอ่ืนของ deslorelin และการนําไปใชเพื่อประ
โยขนดานการจัดการ การรักษาที่เกี่ยวของกับระบบสืบพันธุ รวมไปถึงขอบงใชในสุนัขต้ังทองนั้นยัง
ไมเคยมีรายงานไว จึงเปนที่นาศึกษาเพื่อเปนขอมูลและประโยชนตอวงการสัตวแพทยตอไป 

 
 



รายการอางอิง 
 

Bearden, H.J. and Fuguay, J.W. 1997. Neuroendocrine regulators of reproduction. In : 

Applied animal reproduction. 4th ed. pp. 33-51. Prentic Hall,   

Bertschinger, H.J., Asa, C.S., Calle, P.P., Long, J.A., Bauman, K., DeMatteo, K., Jochle, 

W., Trigg, T.E. and Human, A. 2001. Control of reproduction and  sex related 

behaviour in exotic wild carnivores with the GnRH analogue deslorelin: 

preliminary observations. . J Reprod Fertil Suppl 57 : 275-283. 

Cain, J. L., Cain, G. R., Feldman, E. C., Lasley, B. L. and Stabenfeldt, G. H. 1988. Use of 

pulsatile intravenous administration of gonadotropin-releasing hormone to 

induce fertile estrus in bitches. Am J Vet Res. 49(11) : 1993-1196. 

Cain, J. L., Lasley, B. L., Cain, G. R., Feldman, E. C. and Stabenfeldt, G. H. 1989. 

Induction of ovulation in bitches with pulsatile or continuous infusion of GnRH. J 

Reprod Fertil Suppl. 39. : 143-147. 

Cain, J.L., Davidson, A.P., Cain, G.R., Stabenfeldt, G.H., Feldman, E.C. and Lasley, B.L. 

1990. Induction of ovulation in bitches using subcutaneous injection of GnRH 

analog. J Vet Intern Med.  4(2) : 124. 

Carter, C.N. 1990. Pet population control : Another decade without solution ?. JAVMA. 

197 (2) : 192-195. 

Cinone, M., Minoia, P., Lacalandra, G., Dell'Aquila, M. 1996. Oestrus induction in the 

bitch with buserelin implant. In: Reproduction in Dogs and Other Carnivores P 

Concannon, ed., pp. 32. Proc. Satell. Mtg. 13th ICAR, Sydney. 

Concannon, P. W. 1989. Induction of fertile oestrus in anoestrous dogs by constant 

infusion of GnRH agonist. J Reprod Fertil Suppl. 39 : 149-160. 

Concannon, P.W. and Digregorio, G.B. 1986. Canine vaginal cytology. In : Small Animal 

Reproduction and Infertility, pp. 96-111. Philadelphia : Lea and Febiger Press. 

Concannon, P.W., Lasley, B., and Vanderlip, S. 1997. LH release, induction of oestrus 

and fertile ovulations in response to pulsatile administration of GnRH to 

anoestrous dogs. J Reprod Fertil Suppl. 51 : 41-54. 

 

 



 30

Concannon, P.W. 1998. Oestrus induction in dogs : use of gonadotrophins, GnRH 

therapies and dopamine agonists. Advances in Canine Reproduction. 

Proceeding of the Mini-Symposium at SLU, September 3. Edited by Linde-

Forsberg C. CRB Report 3. : 21-26. 

Clayton, R.N., Solano, A.R., Garcia-Vela, A., Dufau, M.L. and Catt, K.J.  1980. Regulation 

of pituitary receptors for gonadotropin-releasing hormone during the rat estrous 

cycle. Endocrinology. 107 :699 - 706. 

Conn, P.M. 1994. The molecular mechanism of gonadotrophin-releasing hormone action 

in the pituitary. In: The physiology of reproduction, 2nd edition. Knobli E.  and 

Neill D. eds. pp. 1815-1827. Ravan Press.  

England, G.C. 1998. Pharmacological control of Reproduction in the Dog and Bitch. In : 

Manual of Small Animal Reproduction and Neonatology. Simpson G., England 

G.C.W. and Horvey M. eds. pp. 197-218. British Small Animal Veterinary 

Association. 

Feldman,  E.C. and Nelson, R.W. 1996. Ovarian cycle and vaginal cytology. In : Canine 

and feline endocrinology and reproduction. 2nd edition, pp. 526-546. 

Philadelphia : W.B. Saunders.  

Gobello, C., Caste,x G., Sota, L.D. and Corrada, Y. 2004. Shorteninf of interestrous 

interval with carbergoline in bitches. J Amer Ann Ass 40 : 115-119. 

Gobello, C. 2006. A review of dopamine agonists, anti-progestins, anti-androgens, long-

term-release GnRH agonists and anti-estrogens in canine reproduction. 

Theriogenology. 66 : 1560-1567. 

Gregg, D.W. and Nett, T.M.  1989. Direct effects of estradiol-17 beta on the number of 

gonadotropin- releasing hormone receptors in the ovine pituitary. Biol. Reprod.  40 : 

288-293. 

Guyton, A.C. and Hall, J.E. 1996. Introduction to Endocrinology. In : Textbook of  Medical 

Physiology 9th ed. pp. 925-932, Philadelphia : W.B. Saunders. 

Inaba, T., Tani, H., Gonda, M., Nakagawa, A., Ohmura, M., Mori, J., Torii, R., Tamada, H. 

and Sawada, T. 1998. Induction of fertile estrus in bitches using a sustained-

release formulation of a GnRH agonist (leuprolide acetate). Theriogenology. 

49(5) : 975-982. 



 31

Jeffcoate, I. 1998. Physiology and endocrinology of the bitch. In: Manual of small animal 

reproduction and neonatology, pp. 1-10. Cheltenham : British Small Animal 

Veterinary Association. 

Kaiser, U.B., Sabbagh, E., Katzenellenbogen, R.A., Conn, P.M. and Chin, W.W. 1995.  

 A Mechanism for the Differential Regulation of Gonadotropin Subunit Gene 

Expression by Gonadotropin-Releasing Hormone. Proc. Natl. Acad. Sci. USA. 

92 : 12280-1228 

Kang, S.K., Chang, K.W., Nathwani, P.S., Choi, K.C. and Leung, P.C. 2000. Autocrine 

role of gonadotropin-releasing hormone and its receptor in ovarian cancer cell 

growth. Endocrine. 13 : 297-304.  

Kutzler, M.A., Wheeler, R., Lamb, S.V. and Volkmann, D.H. 2002. Deslorelin implant 

administration beneath the vulvar mucosa for the induction of synchronous 

estrus in bitches. Proceedings of the Third EVSSAR European Congress on 

Reproduction in Companion, Exotic and Laboratory animals. : 96. 

Kutzler, M.A. 2005. Induction and synchronization of estrus in dogs. Theriogenology. 

64 : 766-775. 

LaPolt, P.S., Oikawa, M., Jia, X.C., Dargan, C. and Hsueh, A.J. 1990. Gonadotropin-

induced up- and down-regulation of rat ovarian LH receptor message levels 

during follicular growth, ovulation and luteinization. Endocrinology. 126(6) : 

3277-3279. 

Lincoln, D.W. 1992.  Human contraception : developement of  new scientific 

opportunities. J Reprod Fert Suppl. 45 : 175-192. 

Lombardi, P., Florio, S., Pagnini, U., Crispino, A. and Avallone, L. 1999. Ovarian function 

suppression with a GnRH analogue:D-ser(But[+][6]-Arzgly[10]-LHRH (Goserelin) 

in hormone dependent canine mammary cancer. J Vet Pharmacol Ther. 22(1) : 

56-61. 

Lloyd, J.B. 1988. Alternatives to surgical sterilisation of the dog and cat. Aus Vet 

Practice. 18 (2) : 68-72. 



 32

Matsuo H., Baba, Y.,  Nair, R.M.G., Animura, A., and Schally, A.V. 1971. Structure of the 

porcine LH and FSH releasing hormone. I. The proposed amino acid sequence. 

Biochem. Biophys. Res. Commun. 43 : 1334-1339.  

McRae, G.I., Roberts, BB., Worden, A.C., Bajka, A. and Vickery, B.H. 1985.  Long-term 

reversible suppression of oestrus in bitches with nafarelin acetate, a potent 

LHRH agonist. J. Reprod. Fertil. 74(2) : 389-397. 

Miller, W.L. 1993. Regulation of pituitary gonadotrophins by gonadotrophin-releasing 

hormone, estradiol, progesterone, inhibin, and activin. In: Genes in mammalian 

reproduction. pp. 247-269. Wiley-liss. 

Nester, JJ. Jr. 1984. Development of agonistic LHRH analogs. In LHRH and Its analogs.    

Contraceptive and Therapeutic Applications. pp. 3-10. MTP Press. Lancaster. 

Olson, P.N., Nett, T.Ml, Bowen, R.A., Sawyer, H.R. and Niswender, G.D. 1989. Endocrine 

regulation of the corpus luteum of the bitch as a potential target for altering 

fertility. J Reprod Fertil Suppl. 39 : 27-40. 

Onclin, K., Verstegen, J. and Concannon, P.W. 2000. Time related changes in canine 

luteal regulation. J. Reprod. Fertil. 118 : 417-424. 

Pace, J.N., Miller, J.L. and Rose, L.I. 1991.  GnRH agonists : gonadorelin, leuprolide and 

nafarelin. Am Fam Physician. 44(5) :1777-1782 . 

Ponglowhapan, S., Lohachit, C., Swangchanuthai, T. and Trigg, T.E. 2002. The effect of 

the GnRH agonist deslorelin on prostatic volume in dogs. Proceedings of the 

Third EVSSAR European Congress on Reproduction in Companion, Exotic and 

Laboratory animals. 150. 

Padula, A.M., Borman, J.M., Wright, P.J. and Macmillan, K.L. 2002. Temporary 

suppression of pulsatile LH release following a single injection of a GnRH 

(deslorelin) in ovariectomised Holstein dairy cows. Animal Reproductive Science 

70 : 37-47. 

Pralong, F.P., Voirol, M.J., Giacomini, M., Gaillard, R.C. and Grouzmann, E. 2000. 

Acceleration of pubertal development following central blockade of the Y1 

subtype of neuropoptide Y receptors. Regulatory Peptides 95 : 47-52. 

 



 33

 

Rajamahendran, R., Ambrose, J.D., Thatcher, M-J. and Thatcher, W.W. 1998. Effects of 

buserelin in jection and deslorelin (GnRH-agonist) implants on plasma 

progesterone, LH, accessory CL formation, follicle and corpusluteum in Holstein 

cows. Theriogenology 50 : 1141-1155. 

Sallese, M., Iacovelli, L., Cumashi, A., Capobianco, L., Cuomo, L. and Blasi, A.D. 2000. 

Regulation of G protein-coupled receptor kinase subtypes by calcium sensor 

proteins. Biochimica Acta. 1498: 112-121. 

Trigg, T.E., Wright, P.J., Armour, A.F., Williamson, P.E., Junaidi, A., Martin, G.B., Doyle, 

A.G. and Walsh, J. 2001. Use of a GnRH analogue implant to produce reversible 

long-term suppression of  reproductive function in male and female domestic 

dogs. J Reprod Fertil Suppl. 57 : 255-261.  

Trigg, T.E., Doyle, A.G., Walsh,J.D. and Swangchan-uthai, T. 2006. A review of 

advances in the use of the GnRH agonist deslorelin in control of reproduction. 

Theriogenology 66. : 1507-1512. 

Vanderlip, S. L., Wing, A. E., Felt, P., Linkie, D., Rivier, J., Concannon, P. W. and Lasley, 

B. L. 1987. Ovulation induction in anestrous bitches by pulsatile administration 

of gonadotropin-releasing hormone. Lab Anim Sci. 37(4) : 459-464. 

Verstegen, J. P., Onclin, K., Silva, L. D. and Concannon, P. W. 1999. Effect of stage of 

anestrus on the induction of estrus by the dopamine agonist cabergoline in 

dogs. Theriogenology. 51(3) : 597-611. 

Vickery, B.H., McRae, G.I. and Goodpasture, J.C. 1987. Clinical uses of LHRH analogs 

in dogs. In : LHRH and its analogs : Contraceptive and Therapeutic Application, 

Part 2. Vickery B.H. and Nestor J.J.Jr. eds. pp. 517-546. MTP Press. Lancaster, 

Vickery, B.H., McRae, G.I., Goodpasture, J.C. and Sanders, L.M. 1989. Use of Potent 

LHRH analogues for chronic contraception and pregnancy termination in dogs. J 

Reprod Fertil Suppl.  39 : 175-187. 

Volkmann, D.H., Kutzler, M.A., Wheeler, R. and Krekeler, N. 2006. The use of deslorelin 

implants for the synchronization of estrous in diestrous bitches. Theriogenology 

66 : 1497-1501. 



 34

 

Wang, Q.F., Farnworth, P.G., Findlay, J.K. and Burger, H.G. 1989. Inhibitory effect of 

pure 31-kilodalton bovine inhibin on gonadotropin- releasing hormone (GnRH)-

induced up-regulation of GnRH binding sites in cultured rat anterior pituitary 

cells. Endocrinology. 124 : 363 - 368. 

Wank, M.M., Farina, J., Loza, M.H., Rebuelto, M. and Concannon, P.W. 1997. Induction 

of estrus in bitches with normal anr persistent anestrus using human 

Menopausal Gonadotropin (hMG). Theriogenology 47 : 935-942. 

Wingard, JR L.B., Brody, T.M., Larner, J. and Schwartz, A. 1991. Hypothalmami-pituitary 

Hormones. In: Human Pharmacology Molecular to clinical. pp. 561-574, Mosby. 

Wise, M.E., Nieman, D., Stewart, J. and Nett, T.M. 1984. Effect of number of receptors 

for gonadotropin-releasing hormone on the release of luteinizing hormone. Biol. 

Reprod.  31 : 1007-1013. 

Wright, P.J., Vestegen, J.P., Onclin, K., Jochle, W., Armour, A.F., Martin, G.B. and Trigg, 

T.E., 2001. Suppression of the oestrous responses of bitches to the GnRH 

analogue deslorelin by progestin. J Reprod Fertil Suppl.  57 : 263-268.  

Wright, P.J. and Parry, B.W. 1989. Cytology of the canine reproduction system. 

Veterinary Clinics of North America : Small Animal Practice. 19 : 851-874. 

Young, L.S., Naik, S.I. and Clayton, R.N. 1984. Adenosine 3',5'-monophosphate 

derivatives increase gonadotropin- releasing hormone receptors in cultured 

pituitary cells. Endocrinology. 114 : 2114 - 2122. 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาคผนวก 



 36

ภาคผนวกที่ 1 
 

การยอมสีชิน้เนื้อมดลูกตามข้ันตอนทางจุลพยาธิวทิยา    

1.  การยอมสี hematoxylin และ eosin stain 

     - ลางน้าํยาบัฟเฟอรฟอรมาลินออกดวยน้ําเปลา (Washing) โดยปลอยใหน้าํไหลผานช้ินเนื้อ   

       ประมาณ ½ ชั่วโมง  
     - ดึงน้าํออกจากเนื้อเยื่อ โดยแชชิ้นเนื้อผานลงในเมทลิแอลกอฮอล ความเขมขน 30, 40, 60%   

       และ absolute alcohol ตามลําดับ (ความเขมขนละ 40 นาท)ี  

     - ทาํใหชิน้เนื้อใส (Clearing) ดวยไซลีนอีก 40 นาท ี 

     - แชชิ้นเนือ้ลงในพาราฟนซึ่งเนื้อเยื่อจะถูกฝงอยูในบล็อกพาราฟนนี ้ 
     - ตัดชิ้นเนือ้ใหมีความหนา 4-5 μm  

     - ยอมสีชิน้เนื้อใหผานข้ันตอนการละลายพาราฟนออกจากเนื้อเยื่อ (Deparafinization) โดยใช 
       ไซลีนเติมน้ําเขาเนื้อเยื่อ (Rehydration) และแชใน absolute alcohol จาก 95, 85 และ 70%  

       ตามลําดับ  

     - ทาํการยอมสีชิ้นเนื้อดวยสี Hematoxylin and Eosin (H&E stain) 
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ภาคผนวกที่ 2 
 

 การเตรียมสาร10% Paraformaldehyde (PFA) Fixative 

1. เติมน้ํากล่ันลงในบิกเกอร นําไปอุนใหไดอุณหภูมิ 60°ซ บน hot plate ใสแทงแมเหล็กชวยใน
การ  
    หมุนปนของน้าํ 

2. ระหวางทีห่มุนปน เติมผง paraformaldehyde ปริมาณ 20 กรัม ปนตอที่อุณหภูมิคงที ่
3. เติม 2N NaOH 5 หยด (1 หยด/100 มล.) ปนตอเนื่องจนตะกอนละลายหมด 

    (อยาใหอุณหภูมิเกนิ 70°ซ  เพราะ PFA จะถกูทาํลายได) 
4. นําออกจาก hot plate เติม 10xPBS ปริมาณ 50 มล. ลงไป แลวปรับใหได pH 7.2 (อาจใช 
HCl) 

    จะไดสารปริมาตรสุดทาย 500 มล. 

5. กรองสารละลายที่ได แลวเก็บไวในที่เยน็ ปดดวยฟลอยเพื่อปองกันแสงแดด 

6. นํามาใชไดทันที หรือเก็บไวในที่เย็น -20° เมื่อนํามาใช ตองปรับใหเปนอุณหภูมหิองกอน 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ  
 

 สัตวแพทยหญิง กนกกาญจน สุภัครพงษกุล เกิดวนัที ่ 8 พฤศจกิายน 2521 ที่จงัหวัด
กรุงเทพมหานคร สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีสัตวแพทยศาสตรบัณฑิต จุฬาลงกรณ
มหาวิทยาลัยเมื่อปการศึกษา 2546 และทาํการศึกษาตอในระดับปริญญาโทหลักสูตรวิทยาศาสตร
มหาบัณฑิต ภาควิชาสูติศาสตร เธนุเวชวิทยาและวทิยาการสืบพนัธุ   สาขาวิชาวิทยาการสืบพันธุ
สัตว คณะสัตวแพทยศาสตร จฬุาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อปการศึกษา 2547    

ในป 2546-2547 ปฏิบัติงานดานสัตวแพทยในตําแหนงสัตวแพทยชั่วคราว ที่คลินิกพระ
โขนงสัตวแพทย และโรงพยาบาลสัตวทองหลอ จากนัน้ไดลาออกจากคลินิกพระโขนงสัตวแพทย 
แตยังคงปฏิบติังานที่โรงพยาบาลสัตวทองหลอ ในตําแหนงสัตวแพทยชั่วคราวประจําแผนกอายุรก
รรม ตอมาในป 2549 ไดปฏิบัติงานเปนสัตวแพทย ในตําแหนงสัตวแพทยชั่วคราว ประจําแผนก
อายุรกรรม และแผนกระบบสืบพนัธุและมีลูกยาก โรงพยาบาลสัตวทองหลอ สาขาทองหลอจนถึง
ปจจุบัน 
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