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บทนำ

สารปฎิสิวนะ (antibiotics) หมายถึงสาvJระกอบเคมีใดๆ ท่ีผลิตข้ึนหรือสร้างข้ึนโดย 

จุลสิพหรือสารประกอบเคมีที่ได้จากการสังเคราะห์ทางเคมีบางส่วนหรือทั้งหมด ขึ้งมีฤทธที่สามารถ 

ยับท้ัง หรือยัดขวางการเจริญเติบโต«องจุลสิพอีกกลุ่มหนึ่งหรือมีฤทธึ๋ไปทำลายจุลสิพกลุ่มนั้นๆ โตยใยั1น 

ปริมาณความเข้มยันต่ํา และมีความเป็น'พิษ'น้อย (Hugo and Russel, 1984)

โดยทั้3ไปแหล่งชองการผลิตสารปฏิสิวนะที่สำคัญ คือ สารปฎิสิวนะที่ผลิตจากจุลินทรีย์ 

ข้ึงกลุ่มของจุลินทรีย์ท่ีผลิตสารปฏิสีวนะประกอบด้วยกลุ่มแบคทีเรีย เสิน กลุ่มบาสิลไลจะผลิตแบสิแฑรสิน 

(bacitracin) โพลีมัยสิน (polymycin) เป็นด้น ไนกลุ่มของราจะผลิตไค้โดยราท่ีอยูใน Order Aspergillales 

ท่ีไข้มากทางการแพทย์ ได้แก่ เพนนิสิลลิน (penicillin) เซฟาโลสปอริน (cephalosporin) และจุลินทรืย์ในกลุ่ม 

นอคติโนมัยสิทส์ (actinomycètes) พบว่าสคุล Stæptomyces มีความสำคัญมากท่ีสุด โดยสามารถผลิตสาร 

ปฏิสีวนะได้ 75 เปอร์เชนด้ ของสารปฏิสิวนะทั้งหมดที่ผลิตโดยจุลินทรืย์ เสิน สเตรปโตมัยสิน 

(streptomycin) นิโอมัยสิน (neomycin) คานามัยสิน (kanamycin) เป็นด้น นอกจากน้ียังมี Nocardia ท่ีผลิต 

โนคารโดสิน (nocardicin) และ Micromonospora ผลิตเจนทาไมสิน (gentamicin) เป็นด้น นอกเหนีอจาก 

การผลิตโดยจุสิน1ทรืย์แล้ว สารปฎิสิวนะยังผลิตได้จากการสังเคราะห์ (synthesis) เสิน คลอแรมสิเนิคอล 

(chloramphenicol) และผลิตได้จากการกึ่งสังเคราะห์ (semisynthesis) ข้ึงการผลิตสารปฎิสิวVเะแบบก่ึง 

สังเคราะห์จะผ่าน«บวนการหมักโคยจุลินทรีย์ และผลิตภัณห์ที่ได้จะถูกคัดแปลงโดยขบวนการทางเคมี 

ต่อไป ติวอย่างของสารปฎิสีวนะที่ผลิตโดยวิธีนี้คือ เพนนิสิลลิน และเซฟาโลสปอริน (Hugo and 

Russel, 1984)

ปีจจุบันได้มีการด้นพบสารปฎิสิวนะชนิดต่าง ๆ มากมาย ขึ้งสารปฎิสิวนะเหล่านี้ยังมี 

ข้อจำกัดไ,นเร่ึองของการไข้ เข้น ผลข้างเคืยง ความด้านทานของจุลินทรีย์ที่มีต่อสารปฏิสิวนะ ดังน้ัน 

การคันพบสารปฏิสิวนะชนิดใหม่ หรือการกลายพันธุจุลินทรีย์เพี่อผลิตสารปฎิสิวนะชนิดใหม่ หรือเพ่ีอ 

ให้มีการผลิตสารปฏิสิวนะได้ในปริมาณที่สูง และมีผลข้างเคียงน้อย จึงเป็นแนวทางหนึ่งที่พัฒนา 

การผลิตสารปฏิสิวนะไนวงการอุตสาหกรรม

สารปฎิสิวนะคานามัยสินผลิตได้โดย Stæ ptom yces kanam yceticus ขึง้เป็นสาร 

ปฏิสีวนะในกลุ่มอะมิโนไกลโคไซด์ คันพบคร้ังแรกโดย Umezawa และคณะ ไนปี 1957 (Umezawa 

et al., 1960) คานามัยสินจัดเป็นสารปฎิสีวนะประ๓ ทบรอดสเปรกตรัม (broad spectrum) ท่ีสามารถฆ่า 

แบคทีเรีย (bactericidal) ได้หลายชนิดทั้งแบคทีเรียแกรมบวก เสิน Streptococcus pyogenes, 

Staphylococcus epiderm idis และแบคทีเรียแกรมลบ (gram negative) เสิน K leb sie lla



pneum oniae, Proteus sp. เป็นต้น แต่ไม่มีผลยับยั้งต่อยีสต์และรา พบว่าแบคทีเรียที่เกิดการ 

ต้านทานต่อคานามัยสินจะมีเอนไซม์ที่เกี่ยวข้องกับปฏิกิริยาฟอสโฟมาเลท (phosphomalate)

อะเซทีลเลฑ (acetylate) หรีออะดีน ิลลีเลท (adenylylate) (Goodman and Gilman,1975)

คานามัยสินมี 3 อนุพันธ์คือ คานามัยสินเอ คานามัยสินบี และคานามัยสินสิ 

โดยคานามัยสินเอจะเป็นอนุพันธ์หลักท่ีผลิตข้ึนในอุตสาหกรรมการผลิตคานามัยสิน (บทาezawa é ta l; 1960) 

จากความสำคัญของคานามัยสินขึ้งเป็นสารปฏิสิวนะที่มีประลิทธิภาพสูงใข้ในการรักษา 

โรคติดเขึ้อทั้งในคนและสัตว์ ขึ้งนับวันจะทวีปริมาณชองการใข้เพิ่มมากขึ้น ประกอบกับการผลิต 

คานามัยสินในประเทศยังมีขีดจำกัด เน่ืองจากยังขาดสายพ้นธุ้จุลินทรีย์ท่ีมีประสิทธิภาพสูงในการผลิต จึงต้อง 

มีการส่ังนำสารปฏิสิวนะชนิดน้ีเข้เมาในประเทศปีละเป็นจำนวนมาก เป็นผลให้ราคาสารปฏิสิวนะชนิดน๋ึไน 

ห้องตลาดสูงเมื่อเปรียบเทียบกับสารปฏิสิวนะชนิดอึ่นๆ จึงเป็นเหตุจูงใจให้มีการปรับปรุง Streptomyces 

kanam yceticus K1 สายพันธุตั้งต้นที่ผลิตคานามัยสินโดยวิธีการกลายพันธ์ ไต้สายพันธ์กลาย 

UUNNK1 ที่สามารถผลิตสารปฏิสิวนะสูงขึ้นกว่าสายพันธุตั้งต้น (ศรสดมภ์ สิตยะวรา, 2539) ข้ึงต่อมา 

อรอนงค์ พริ้งคุลกะ (2540) ไต้นำสายพันธุ้กลายดังกล่าวข้างต้นมาหาภาวะที่เหมาะสมในการผลิต 

สารปฏิสิวนะให้มีปริมาณสูงสุดเมื่อเทียบกับสายพันธ์ตั้งต้น เนื่องจากสารปฏิสิวนะที่ผลิตโดยสายพันธุ 

กลาย ร. kanamyceticus UUNNK1 ยังมิไต้มีการตรวจสอบ หรือพิสูจน์เอกลักษณ์ว่าเป็นอนุพันธ์ของ 

คานามัยส ินชนิดใด คานามัยสินเอ คานามัยสินบี คานามัยสินสิ หรืออาจเป็นอนุพันธ์ตัวใหม่ก็ไต้ 

จึงเป็นข้อจูงใจที่จะให้ผู้วิจัยทำการทคลองคืกษาซนิดของสารปฏิสิวนะที่ผลิตโดย ร. kanamyceticus 

UUNNK1 โดยเบ้ีองต้นจะคืกษาหาวิธีการท่ีเหมาะสมในการทำสารปฏิสิวนะชนิดน๋ีให้บริสุทธ้ิ โดยดัด

แปลงจากวิธีการทำคานามัยสินให้บริสุทธี้ ด้วยวิธีของ บทาezawa และคณะ (1960) ทั้งนี้เนื่องจาก 

สายพันธุ้ UUNNK1 เป็นสายพ้นธุ้กลายท่ี!ด้มาจากสายพันธุต้ังต้น K1 ข้ึงเป็นสายพ้นธ์ท่ีผลิตคานามัยสิน

(ศรสดมภ์ สิตยะวรา, 2539) ดังนั้นตลอดการทดลองของงานวิจัยนี้จะใข้คานามัยสินเอ ซัลเฟต ขึ้งเป็น 

อนุพันธ์ของคานามัยสินที่สามารถขึ้อไส์ในห้องตลาด นำมาเป็นดัวขึ้เปรียบเทียบ (relative index) ชอง 

การคืกษาคร้ังน้ี ตลอดจนการตรวจสอบโครงสร้างชองสารด้วยวิธีสเปกโตรสโกปี และโครมาโตกราพ้ชนิด 

ต่างๆ ตลอดการทคลองของงานวิจัย คาดว่าข้อยูลที่ไต้จากงานวิจัยนี้ สามารถนำไปประยุกต์กับการทำ 

สารปฏิสิวนะขึ้งอยู่ในกลุ่มเดียวกัน หรือใกล้เคียงกันกับสารปฏิสิวนะที่คืกษาในงานนี้ให้บริสุทธึ๋ไต้ต่อไป
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วัตถุประสงค์ชองงานวิจัย

1. หาวิธีท่ีเหมาะสมในการทำคานามัยสินให้บริสุทธ้ีโดยผลิตคานามัยสิน๓ ก Streptomyces 

kanamyoeticus UUNNK1 ในระดับขวดเขย่า

2. ตรวจสอบประสิทธิภาพและชนิดชองคานามัยสินโดยวิธีทางจุลสิววิทยา และวิธีทางเคมี 

ตามลำดับ

ชอบเขตชองงานวิจัย

า . หาวิธีที่เหมาะสมในการทำคานามัยสินให้บริสุฑธี้

2. ตรวจสอบคานามัยสินที่ผ่านขบวนการทำให้บริสุทธี้ ด้วยวิธีทางจุลสิววิทยา และวิธี 

ทางเคมี ฟน ทินเลเยอร์ โครมาโตกราvJ (Thin layer chromatography, TLC) ไฮ เพอร์ฟอร์มานซ์ ลิควิด 

โครมาโตกราสิเ (High performance liquid chromatography, HPLC)
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