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บทคัดย่อ  ผลิตภัณฑ์เสริมอาหารที่อ้างสรรพคุณในการช่วยลดน้ำ�หนัก เพิ่มสมรรถภาพทางเพศ บำ�รุงผิวพรรณ หรือช่วยแก้ไข
ปัญหาสุขภาพอาจมีการปลอมปนของวัตถุออกฤทธิ์หรือยาแผนปัจจุบัน เพื่อให้เกิดผลที่ต้องการอย่างรวดเร็วโดยไม่คำ�นึงถึง
ความปลอดภัยของผู้บริโภค ซึ่งการใช้สารเหล่านี้อย่างผิดวัตถุประสงค์อาจก่อให้เกิดปัญหาสุขภาพอย่างร้ายแรงจนเสียชีวิตได้ 
การศึกษานี้จึงได้พัฒนาวิธีการตรวจวิเคราะห์เชิงคุณภาพ เพื่อตรวจสอบการปลอมปนของยาแผนปัจจุบัน 16 ชนิด ที่นิยมนำ�
มาใช้ในผลิตภัณฑ์เสริมอาหารประเภทผง เม็ด แคปซูล และเคร่ืองด่ืม โดยใช้ตัวทำ�ละลาย MeOH:H2O (70:30) ในการ
สกัดและปรับค่า pH ของสารละลายให้เป็นกรด จากนั้นนำ�สารสกัดเจือจาง 10 เท่า ตรวจวิเคราะห์ด้วยเทคนิค LC-MS/MS 
ซึ่งวิธีที่พัฒนาขึ้นมีขีดจำ�กัดการตรวจวัดสำ�หรับการยืนยันผลเท่ากับ 5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม สำ�หรับตัวอย่างทุกประเภท จาก 
การทดสอบความใช้ได้ของวิธี พบว่าค่า %diagnostic sensitivity, %diagnostic specificity, %positive predictive 
value และ %negative predictive value มีค่าเท่ากับ 100% ดังนั้นวิธีวิเคราะห์นี้จึงมีความไว ความจำ�เพาะ ความแม่นยำ�สูง 
ไม่ทำ�ให้เกิดผลบวกลวงหรือผลลบลวง และสามารถวิเคราะห์ยาทั้ง 16 ชนิด ได้ในครั้งเดียว ซ่ึงเป็นการลดปริมาณการใช้ 
สารเคมีและระยะเวลาในการวิเคราะห์ เกิดประโยชน์ในการควบคุมคุณภาพผลิตภัณฑ์เสริมอาหารให้เป็นไปตามกฎหมายและ
คุ้มครองความปลอดภัยให้กับผู้บริโภค
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การพััฒนาวิิธีีวิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบัันที่่�ปลอมปนในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร	 กััญญารััตน์์ เชื้้�อกููลชาติิ และคณะ

บทนำ�

ปััจจุุบัันผู้้�บริิโภคนิิยมใช้้ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร 

เพื่่�อวััตถุุประสงค์์ต่่างๆ เช่่น ลดน้้ำหนััก เสริิมสร้้าง 

การเจริิญเติิบโตของกล้้ามเนื้้�อ เพิ่่�มสมรรถภาพทางเพศ 

บำรุุงผิิวพรรณ หรืือแก้้ไขปััญหาสุุขภาพอื่่�นๆ ซึ่่�งผลิิตภััณฑ์์

บางชนิิดอาจมีีการปลอมปนด้้วยยาแผนปััจจุุบััน เพื่่�อให้้

เกิิดผลลััพธ์์ที่่�ต้้องการในระยะเวลาอัันรวดเร็็ว แต่่อาจ 

ส่่งผลข้้างเคีียงต่่อสุุขภาพของผู้้�บริิโภคอย่่างรุุนแรง(1) 

พบได้้จากข่่าวการเสีียชีีวิิตหรืืออาการประสาทหลอนของ 

ผู้้�ที่่�บริิโภคผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารสำหรัับลดน้้ำหนััก 

สาเหตุุหลัักที่่�ทำให้้เกิิดอัันตราย คืือ การปลอมปนยาลด 

น้้ำหนัักในผลิิตภััณฑ์์ดัังกล่่าว โดยทั่่�วไปยาลดน้้ำหนััก 

จะสั่่�งจ่่ายโดยแพทย์์ เพื่่�อใช้้เป็็นส่่วนหนึ่่�งของการรัักษาโรค 

อ้้วน ยาลดน้้ำหนัักแบ่่งเป็็น 2 ประเภท ตามการออก

ฤทธิ์์�ของยา(2) ได้้แก่่ กลุ่่�มออกฤทธิ์์�ต่่อสมองมีีผลต่่อศููนย์์

ควบคุมุการรัับประทานอาหารหรืือความรู้้�สึกอยากอาหาร 

โดยกระตุ้้�นศูนูย์ค์วบคุมุความอิ่่�มและทำให้เ้กิดิอาการเบื่่�อ

อาหาร เช่น่ sibutramine, phentermine, fluoxetine, 

desoxy-D2PM ยาชนิดิออกฤทธิ์์�กดประสาทและลดการ

ทำงานของศููนย์์ควบคุุมความหิิว เช่่น fenfluramine 

และกลุ่่�มที่่�ออกฤทธิ์์�กัับอวััยวะอื่่�นๆ เช่่น ephedrine, 

pseudoephedrine ที่่�ช่ว่ยกระตุ้้�นกระบวนการเผาผลาญ

ในร่่างกายและเพิ่่�มอััตราการเผาผลาญไขมััน phenolph- 

thalein มีีฤทธิ์์�เป็็นยาระบาย กระตุ้้�นการบีีบตััวของลำไส้้

ทำให้้เกิิดการขัับถ่่ายมากขึ้้�นหรืือบ่่อยขึ้้�น เมื่่�อร่่างกาย

สููญเสีียน้้ำและเกลืือแร่่จึึงทำให้้รู้้�สึึกผอมลงอย่่างรวดเร็็ว 

และอาจมีีการใช้้ diazepam เพื่่�อลดผลข้้างเคีียงจาก

ยาลดน้้ำหนัักที่่�กระตุ้้�นระบบประสาทส่่วนกลางร่่วมด้้วย 

การได้้รัับยาเหล่่านี้้�ในปริิมาณที่่�มากเกิินไปอาจส่่งผลเสีีย 

ต่่อสุุขภาพ เช่่น เกิิดอาการวิิตกกัังวล หวาดระแวง นอน 

ไม่่หลัับ ขาดความสมดุุลของสภาวะเกลืือแร่่ในร่่างกาย

หรืือการทำงานของบางอวััยวะผิิดปกติิ และหากใช้้ยา

เหล่่านี้้�ติิดต่่อกัันเป็็นเวลานานหรืือใช้้ในปริิมาณที่่�เกิิน

ขนาด อาจส่ง่ผลต่อ่ระบบประสาท หัวัใจ และหลอดเลือืด 

จนถึึงขั้้�นเสีียชีีวิิต

นอกจากนี้้�พบผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารที่่�อ้างสรรพคุุณ 

ช่่วยรัักษาปััญหาสุุขภาพ แต่่มีีการปลอมปนยาประเภท 

สเตีียรอยด์์ เช่่น prednisolone(3) และ  dexamethasone(4) 

ที่่�มีีฤทธิ์์�ต้้านการอัักเสบ กดภููมิิคุ้้�มกััน ใช้้รัักษาอาการแพ้้ 

รัักษาความผิิดปกติิเกี่่�ยวกัับระบบกล้้ามเนื้้�อ กระดููกและ

ข้้อ ทางเดิินหายใจ ทางเดิินอาหาร และต่่อมไร้้ท่่อ หากใช้้

เป็น็เวลานานหรือืใช้บ้่อ่ยเกินิไปอาจก่อ่ให้เ้กิดิผลข้า้งเคียีง 

เช่่น เพิ่่�มความเสี่่�ยงการติิดเชื้้�อแบคทีีเรีียจากฤทธิ์์�การกด

ภููมิิคุ้้�มกััน เพิ่่�มระดัับน้้ำตาลในเลืือด เพิ่่�มการสะสมไขมััน 

เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่อ่ภาวะกระดูกูพรุนุ และอาจทำให้ร้่า่งกาย

หยุุดสร้้างสเตีียรอยด์์ตามธรรมชาติิ ดัังนั้้�นเมื่่�อหยุุดใช้้

ยานี้้�ทัันทีีจะทำให้้ร่่างกายขาดสเตีียรอยด์์อย่่างฉัับพลััน 

อาจเกิิดภาวะช็็อก หมดสติิ และเสีียชีีวิิต ผลิิตภััณฑ์์ช่่วย 

เสริิมสมรรถภาพทางเพศเป็็นผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารที่่�

อัันตราย มีีการใช้้ sildenafil (viagra), tadalafil หรืือ 

vardenafil(5) ซึ่่�งเป็็นยารัักษาโรคหย่่อนสมรรถภาพทาง

เพศ ออกฤทธิ์์�ช่่วยผ่่อนคลายกล้้ามเนื้้�อของหลอดเลืือด 

ช่ว่ยเพิ่่�มการไหลเวีียนโลหิิตไปยัังอวััยวะเพศชาย และช่่วย

ให้อ้วัยัวะเพศแข็็งตัวั หากได้้รับัในปริิมาณมากเกิินไปอาจ

ทำให้้สููญเสีียการมองเห็็นอย่่างฉัับพลัันหรืือทำให้้หััวใจ

วายจนเสียีชีวีิติ ดังันั้้�นการผสมยาเหล่า่นี้้�ในผลิติภัณัฑ์เ์สริมิ

อาหารที่่�ไม่่มีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อใช้้เป็็นยาและไม่่ได้้รัับการ

ควบคุมุปริมิาณการบริโิภคดังัเช่น่ยา อาจทำให้ผู้้้�บริโิภคได้้

รัับความเสี่่�ยงจากผลข้้างเคีียงอย่่างร้้ายแรง เกิิดอัันตราย

ต่่อสุุขภาพ และเสีียชีีวิิตได้้

ประกาศกระทรวงสาธารณสุุข ฉบัับที่่� 293 พ.ศ. 

2548 เรื่่�อง ผลิติภัณัฑ์เ์สริมิอาหาร(6) ให้ค้ำนิยิาม ผลิติภัณัฑ์์ 

เสริิมอาหารว่่า เป็็นผลิิตภััณฑ์์ที่่�ใช้้รัับประทานนอกเหนืือ

จากการรัับประทานอาหารตามปกติิ ซึ่่�งมีีสารอาหาร

หรืือสารอื่่�นเป็็นองค์์ประกอบอยู่่�ในรููปแบบเม็็ด แคปซููล 

ผง เกล็็ด ของเหลว หรืือลัักษณะอื่่�น ซึ่่�งมิิใช่่รููปแบบ

อาหารตามปกติิ สำหรัับผู้้�บริิโภคที่่�คาดหวัังประโยชน์์

ทางด้้านส่่งเสริิมสุุขภาพ ดัังนั้้�นการนำวััตถุุออกฤทธิ์์�(7) 

เช่่น sibutramine และ desoxy-D2PM ที่่�ถููกจััดเป็็น 

วััตถุุออกฤทธิ์์�ประเภท 1 alprazolam, ephedrine, 

phentermine และ pseudoephedrine ที่่�เป็็นวััตถุุ

ออกฤทธิ์์�ประเภท 2 และ diazepam ที่่�เป็น็วัตัถุอุอกฤทธิ์์�

ประเภท 4 มาใช้้เป็็นส่่วนประกอบในอาหารถืือเป็็นการ

กระทำที่่�ผิิดกฎหมาย นอกจากนี้้�การปลอมปนยาควบคุุม

พิิเศษ(8) เช่่น sildenafil, tadalafil, fluoxetine, 

prednisolone, dexamethasone ยาอัันตราย(9) เช่่น 



86 วารสารกรมวิทยาศาสตร์การแพทย์
ปีที่ 65 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2566

Method Mevelopment of Modern Drugs Adulterated in Dietary Supplement Products 	 Kanyarat Chuakunchat et al.

fluoxetine ยาแผนปััจจุุบัันที่่�ใช้้ตามแพทย์์หรืือเภสััชกร

สั่่�งเท่่านั้้�น เช่่น มีี bisacodyl ในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร 

ซึ่่�งเป็น็การใช้อ้ย่า่งผิดิวัตัถุปุระสงค์ ์อาจก่อ่ให้เ้กิดิอันัตราย

ต่่อผู้้�บริิโภคและเป็็นการกระทำที่่�ผิิดกฎหมาย

เทคนิิคการตรวจวิิเคราะห์์วััตถุุออกฤทธิ์์�และยา

แผนปััจจุุบัันมีีหลายเทคนิิค(10) ตั้้�งแต่่วิิธีีการพื้้�นฐานที่่�ใช้้

ตรวจคัดักรองเบื้้�องต้น้ ได้้แก่ ่โครมาโทกราฟีแีบบแผ่น่บาง 

(thin-layer chromatograph; TLC)(11-13) ที่่�อาศััย

เทคนิิคการแยกสารแบบของแข็็งและของเหลว โดยใช้้ 

alumina หรืือ silica gel เป็็นวััฏภาคคงที่่� (stationary 

phase) เคลืือบบนแผ่่นกระจกหรืือแผ่่น aluminum 

แล้้วใช้้ตััวทำละลายที่่�เหมาะสมเป็็นวััฏภาคเคลื่่�อนที่่� 

(mobile phase) ซึ่่�งเป็็นวิิธีีการวิิเคราะห์์เชิิงคุุณภาพ 

แบบง่่ายและรวดเร็็ว แต่่ใช้้แยกสารปริิมาณมากๆ ได้้ไม่ด่ีี 

มีีค่่าขีีดจำกััดการตรวจวััดสููง และอาจต้้องทำการตรวจ

ยืนืยันัผลอีกีครั้้�ง นอกจากนี้้�ยังมีเีทคนิคิ gas chromato- 

graphy (GC) และ liquid chromatography (LC)(14,15) 

ที่่�มีีความจำเพาะ ความไว และความแม่่นยำสููง สามารถ

วิิเคราะห์์สารได้้หลายชนิิดในเวลาเดีียวกััน โดย LC นิิยม

ใช้้กัับ detector ชนิิด UV/VIS หรืือ MS/MS ซึ่่�งทำให้้

การวิิเคราะห์์มีีความน่่าเชื่่�อถืือมากยิ่่�งขึ้้�น

การศึึกษานี้้�มีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อพััฒนาการตรวจ

วิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบััน 16 ชนิิด ได้้แก่่ alprazolam, 

bisacodyl, desoxy-D2PM, dexamethasone, 

diazepam, ephedrine, fenfluramine, fluoxetine, 

phenolphthalein, phentermine, prednisolone, 

pseudoephedrine, sibutramine, sildenafil, 

tadalafil และ vardenafil โดย LC-MS/MS ใน

ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด และแคปซููล ดำเนิิน

การทดสอบความถููกต้้องของวิิธีีโดยศึึกษาความจำเพาะ

เจาะจง ขีดีจำกัดัการตรวจวัดัสำหรับัการยืนืยันัผล ความไว

ของวิธิีวีิเิคราะห์์ positive predictive value (PPV) และ 

negative predictive value (NPV) ซึ่่�งวิิธีีที่่�พััฒนานี้้� 

สามารถนำไปใช้้ตรวจวิิเคราะห์์ตััวอย่่าง เพื่่�อควบคุุม

คุุณภาพอาหารตามกฎหมาย และใช้้เป็็นข้้อมููลพื้้�นฐาน

ในการวางแผนให้้กัับหน่่วยงานที่่�เกี่่�ยวข้้อง เพื่่�อป้้องกััน

และเฝ้้าระวัังสถานการณ์์ความปลอดภััยในการบริิโภค

ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารต่่อไป 

วัสดุและวีธีการ

สารเคมีีและสารมาตรฐาน

สารมาตรฐาน: alprazolam, diazepam, 

ephedrine hydrochloride, phentermine 

hydrochloride,  pseudoephedrine hydrochloride 

(DMSc reference standard, ความบริิสุุทธิ์์�มากกว่่า 

ร้อ้ยละ 99.0), bisacodyl, dexamethasone, fluoxetine 

hydrochloride, phenolphthalein, prednisolone, 

tadalafil, vardenafil hydrochloride (Dr. Ehren-

storfer GmbH, ความบริิสุุทธิ์์�มากกว่่าร้้อยละ 97.0), 

desoxy-D2PM, sildenafil citrate (Sigma-Aldrich, 

ความบริิสุุทธิ์์�มากกว่่าร้้อยละ 99.0), fenfluramine 

hydrochloride, sibutramine hydrochloride 

monohydrate (LGC GmbH, ความบริิสุุทธิ์์�มากกว่่า

ร้้อยละ 98.00)

สารเคมีี: acetonitrile (ACN), methanol 

(MeOH) เป็็น HPLC grade และ formic acid เป็็น 

AR grade

เครื่่�องมืือและอุุปกรณ์์

เครื่่�องชั่่�งความละเอีียด 0.001 กรััม (Sartorius 

AG, รุุน LP 620S, Germany) และ 0.01 มิิลลิิกรััม 

(Mettler-Toledo AG, รุุน XPE, Switzerland),  

refrigerated centrifuge, เครื่่�องปั่่�น (Nessei, 

Japan), vortex mixer, shaker, micro pipette 

ขนาด 2−20, 10−100, 20−200, 100−1,000 และ 

1,000−10,000 ไมโครลิิตร, screw cap centrifuge 

tube ขนาด 50 มิิลลิิลิิตร, micro-spin filter tube 

0.2 ไมโครเมตร ชนิิด PVDF, ขวดวััดปริิมาตร ขนาด 

10 และ 1,000 มิิลลิิลิิตร, กระบอกตวง ขนาด 100 

และ 500 มิิลลิิลิิตร, pH paper ช่่วง 0−14 และ 

2.5−4.5, เครื่่�อง LC-MS/MS ประกอบด้้วย binary 

pump, auto-sampler, micro vacuum degasser, 

thermostatted column compartment: Agilent 

1100-API 4000, detector ชนิิด triple quadrupole 

mass spectrometer (Agilent Technologies, 

Germany) และคอลัมัน์ ์Zorbax SB C-18 (4.6 mm ×

150 mm, 5 µm)
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วิิธีีวิิเคราะห์์

การเตรีียมตััวอย่่าง 

ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด และ

แคปซููล ทำการบดให้้ละเอีียดด้้วยเครื่่�องบดปั่่�นจนเป็็น

เนื้้�อเดีียวกััน (homogenize) โดยแต่่ละชนิิดตััวอย่่าง 

จะนำจากทุุกส่่วนมารวมกัันและทำการชั่่�งตััวอย่่างเพื่่�อ

ตรวจวิิเคราะห์์ ส่่วนตััวอย่่างที่่�เหลืือจากการชั่่�งจะเก็็บ

ในสภาวะที่่�เหมาะสม (reserved portion) ในการ

สุ่่�มตััวอย่่างใช้้หลััก hypermetric distribution ที่่�

ระดัับความเชื่่�อมั่่�น 99%(16) เช่่น ตััวอย่่างชนิิดเม็็ด หาก

มีีตััวอย่่าง 100 เม็็ด ให้้นำตััวอย่่างทั้้�งหมดบดปั่่�นและ

ดำเนินิการตามที่่�กล่่าวข้า้งต้น้ ตัวัอย่า่งชนิดิแคปซูลู เลือืก

ใช้้เฉพาะส่่วนที่่�อยู่่�ในแคปซููลเท่่านั้้�น ตััวอย่่างชนิิดผง 

นำตััวอย่่างทั้้�งหมดรวมกัันและดำเนิินการเช่่นเดีียวกัับ

ชนิดิเม็ด็ กรณีตีัวัอย่า่งเป็น็ของเหลว นำทุกุส่ว่นของหน่ว่ย 

บรรจุุเทรวมกันัและผสมเป็น็เนื้้�อเดียีวกันั จากนั้้�นดำเนินิการ 

เช่่นเดีียวกัับตััวอย่่างชนิิดอื่่�นๆ สำหรัับตััวอย่่าง matrix 

blank ได้้จากตััวอย่่างที่่�ส่งวิิเคราะห์์ของสำนัักคุุณภาพ

และความปลอดภััยอาหาร ผ่่านการสกััดและวิิเคราะห์์

ตามวิิธีีที่่�พััฒนา จากนั้้�นฉีีดสารสกััดเข้้าเครื่่�อง LC-MS/

MS และตรวจสอบว่่าไม่่มีี mass หรืือสััญญาณรบกวน

ที่่�สารมาตรฐานทั้้�ง 16 ชนิิด เพื่่�อป้้องกัันความผิิดพลาด

ของผลวิิเคราะห์์

การสกััดตััวอย่่าง                                                                                                                                       

สกััดผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล 

และเครื่่�องดื่่�ม โดยชั่่�งตััวอย่่าง 1.000±0.05 กรััม ใส่่ 

screw cap centrifuge tube ขนาด 50 มิลิลิลิิติร ละลาย

ด้้วยตััวทำละลายผสม MeOH:H2O อััตราส่่วน 70:30 

ปริิมาตร 10 มิิลลิิลิิตร ผสมให้้เข้้ากััน จากนั้้�นปรัับค่่า pH 

ซึ่่�งขั้้�นตอนนี้้�มีการศึึกษาค่่า pH ช่่วงต่่างๆ เพื่่�อทดสอบ

ประสิิทธิิภาพของการสกััดสารเป้้าหมาย โดยมีกีารปรับัค่า่ 

pH ในช่่วงต่่างๆ ได้้แก่่ 1.5−2.5, 2.5−3.5 และ 3.5−4.5 

ด้้วย formic acid ผสมให้้เข้้ากัันและเขย่่าด้้วย shaker 

นาน 15 นาทีี จากนั้้�นหมุุนเหวี่่�ยงที่่�ความเร็็ว 4,000 รอบ 

ต่่อนาทีี อุุณหภููมิิ -4 องศาเซลเซีียส นาน 10 นาทีี 

ดููดสารละลายส่่วนใส 1 มิิลลิิลิิตร (กรณีีผลิิตภััณฑ์์ 

เสริิมอาหารชนิิดเครื่่�องดื่่�ม เนื่่�องจากตััวอย่่างจะรวมเป็็น

เนื้้�อเดีียวกัันกัับตััวทำละลายจึึงสามารถดููดสารละลายได้้

ทั้้�งหมด) ใส่ล่งใน micro-spin filter ชนิดิ PVDF ขนาด 

2 มิลิลิิลิติร นำไปหมุนุเหวี่่�ยงที่่�ความเร็ว็ 9,000 รอบต่อ่นาทีี 

อุุณหภููมิิ -4 องศาเซลเซีียส นาน 10 นาทีี นำสารละลาย 

ที่่�ได้้มาเจืือจาง 10 เท่่า ด้้วย MeOH:H2O อััตราส่่วน 

70:30 ก่่อนนำไปวิิเคราะห์์ด้้วยเครื่่�อง LC-MS/MS

การเตรีียมสารละลายมาตรฐาน                                                                                                            

เตรีียมสารละลายมาตรฐาน stock standard  

solution ความเข้้มข้้น 1,000 ไมโครกรััมต่่อมิิลลิิลิิตร  

โดยชั่่�งสารมาตรฐานแต่่ละชนิิดประมาณ 10 มิิลลิิกรััม 

ละลายและปรัับปริมิาตรเป็น็ 10 มิลิลิิลิติร ด้ว้ย methanol 

คำนวณความเข้้มข้้นของสารมาตรฐานเป้้าหมาย เตรีียม

สารละลายมาตรฐานผสมความเข้้มข้้น 100, 10 และ 1 

ไมโครกรััมต่่อมิิลลิิลิิตร โดยการเจืือจางด้้วย methanol 

สำหรัับสารละลายมาตรฐานที่่�ใช้้ในการคำนวณด้้วย 

LC-MS/MS เป็็นแบบ single point standard ที่่�

ความเข้้มข้้น 50 นาโนกรััมต่่อมิิลลิิลิิตร

การวิิเคราะห์์ด้้วย LC-MS/MS

เครื่่�อง Agilent 1110 series API 4000 MS/

MS ที่่�สภาวะดัังนี้้� mobile phase เป็็น 0.1% formic 

acid และ acetonitrile ใช้้โปรแกรม gradient ใน

การแยกสาร เวลาในการวิิเคราะห์์ทั้้�งหมด 22 นาทีี โดย

มีีสภาวะของ mass spectrometer ประกอบด้้วย ion 

spray voltage: 5500 volts, temperature (TEM): 

400 องศาเซลเซียีส, collision gas (CAD): nitrogen; 

medium, curtain gas (CUR): 30 psig, ion spray 

nebulizer gas (GAS-1): 40 psig, tis heater gas 

(GAS-2): 50 psig อุณุหภูมูิขิองคอลัมัน์เ์ท่า่กับั 35 องศา

เซลเซีียส และ injection volume เท่่ากัับ 5 ไมโครลิิตร 

โดยสารถููกทำให้้เป็็นไอออนบวกด้้วย electro spray 

ionization (ESI) ไอออนที่่�ได้้ถููกวิิเคราะห์์ด้ว้ย multiple 

reaction monitoring (MRM) และศึึกษา mass ที่่� m/z 

ดัังแสดงในตารางที่่� 1 
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ตารางที่่� 1  MS/MS fragmentation conditions

No. Compound name
Precursor ion

(m/z)
Product ion

(m/z)
Retention Time 

(RT) (min)

1 alprazolam 309.100 281.300 (primary) 8.29

205.300 (secondary)

2 bisacodyl 362.000 184.000 (primary) 7.35

167.000 (secondary) 

3 desoxy-D2PM 238.000 97.000 (primary) 6.34

117.000 (secondary)

4 dexamethasone 393.000 147.000 (primary) 7.16

355.000 (secondary)

5 diazepam 285.300 193.200 (primary) 7.89

154.200 (secondary)

6 ephedrine 166.200 117.100 (primary) 6.07

115.100 (secondary)

7 fenfluramine 232.200 159.100 (primary) 6.38

109.100 (secondary)

8 fluoxetine 310.100 44.000 (primary) 6.35

148.100 (secondary)

9 phenolphthalein 319.000 225.000 (primary) 6.72

141.100 (secondary)

10 phentermine 150.100 91.100 (primary) 6.15

105.100 (secondary)

11 prednisolone 361.000 307.000 (primary) 6.90

343.000 (secondary)

12 pseudoephedrine 166.200 117.100 (primary) 6.19

115.100 (secondary)

13 sibutramine 280.000 125.000 (primary) 6.92

139.000 (secondary)

14 sildenafil 475.100 58.000 (primary) 6.34

100.000 (secondary)

15 tadalafil 390.100 268.100 (primary) 6.88

135.100 (secondary)

16 vardenafil 489.400 151.000 (primary) 6.20

312.200 (secondary)
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การทดสอบความถูกูต้้องของวิธิีีวิิเคราะห์์                                                                                       

ความจำเพาะเจาะจงของวิิธีีวิิเคราะห์์ (specificity)

ตรวจสอบ specificity โดยพิิจารณาจาก ion ratio  

และ retention time ของสารละลายตััวอย่า่งต้อ้งแตกต่า่ง 

จาก ion ratio และ retention time เฉลี่่�ยของสาร

มาตรฐาน ที่่�ได้จ้ากการฉีดีสารมาตรฐาน จำนวน 3 ซ้ำ้ ก่อ่น

ทำการฉีีดสารละลายตััวอย่า่งที่่�ต้องการวิิเคราะห์์ (system 

suitability) ไม่่เกิินเกณฑ์์การยอมรัับ(17) และวิิเคราะห์์ 

matrix blank พิิจารณา chromatogram ของตััวอย่่าง 

โดยต้้องไม่่พบสััญญาณที่่�มีค่่า retention time (RT) 

และค่่า m/z ที่่�ตรงกัับสารมาตรฐานทั้้�ง 16 ชนิิด

ขีีดจำกััดการตรวจวิิเคราะห์์สำหรัับการยืืนยัันผลบวก 

(cut-off) และความใช้้ได้้ของวิิธีีการสกััดตััวอย่่าง

ชนิิดต่่างๆ 

วััตถุุประสงค์์ของการพััฒนาวิิธีีวิิเคราะห์์ยาแผน

ปัจัจุบัุันที่่�ปลอมปนในผลิติภัณัฑ์เ์สริิมอาหารนี้้� จึงึเป็น็การ

ตรวจวิิเคราะห์์เพื่่�อพิิสููจน์์และยืืนยัันการปลอมปนการใช้้

ยาผิิดวััตถุุประสงค์์ โดยกำหนดค่่า cut-off ที่่�ระดัับความ

เข้ม้ข้น้ 5 มิลิลิกิรัมัต่อ่กิโิลกรัมั ซึ่่�งเป็น็ค่า่ที่่�ใช้ใ้นการรักัษา

ทางการแพทย์์(18) หากผู้้�ประกอบการหรืือบริิษััทผู้้�ผลิิตมีี

เจตนาผสมยาในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารบางชนิิด เพื่่�อให้้

เกิิดผลลััพธ์์ที่่�ต้องการในระยะเวลาอัันรวดเร็็วจะผสมยา

ในปริิมาณที่่�มากเกิินพอ 

การยืืนยัันระดัับความเข้้มข้้นสำหรัับการยืืนยัันผล

บวก แบ่่งการศึึกษาออกเป็็น 2 กลุ่่�ม ดัังนี้้� กลุ่่�มที่่� 1 เป็็น

ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และ

เครื่่�องดื่่�ม ที่่�ปราศจากสารกลุ่่�มเป้้าหมาย (matrix blank) 

และกลุ่่�มที่่� 2 เติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมาย 16 ชนิิด ที่่�ระดัับ 

ความเข้้มข้้น 5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม ลงในตััวอย่่าง

ผลิติภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม 

ที่่�ปราศจากสารกลุ่่�มเป้้าหมาย ซึ่่�งทั้้�ง 2 กลุ่่�ม ทำซ้้ำชนิิด

ตัวัอย่า่งละ 100 ซ้ำ้ โดยทำการสกัดั วิเิคราะห์แ์ละประเมินิผล

ความจำเพาะของวิิธีีวิิเคราะห์์ (diagnostic speci-

ficity)

วิิเคราะห์์ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง 

เม็ด็ แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�ปราศจากสารกลุ่่�มเป้้าหมาย 

ตััวอย่่างชนิิดละ 100 ซ้้ำ ประเมิินผลโดยคำนวณตาม

สมการ(19)

diagnostic specificity 

              number of true negative sample
=
      total number of samples without condition

diagnostic specificity 

              number of true positive sample
=
      total number of samples without condition

positive predictive value 

      number of true positives
=
      total number of positives

ความไวของวิธิีวีิเิคราะห์ ์(diagnostic sensitivity) 

วิิเคราะห์์ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง 

เม็ด็ แคปซูลู และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�เติมิสารกลุ่่�มเป้้าหมาย 16 ชนิดิ  

ที่่�ระดับัความเข้ม้ข้น้ 5 มิลิลิกิรัมัต่อ่กิโิลกรัมั ชนิดิตัวัอย่า่ง

ละ 100 ซ้้ำ ประเมิินผลโดยคำนวณตามสมการ(19)

positive predictive value (PPV)

วิิเคราะห์์เพื่่�อทดสอบสััดส่่วนของโอกาสจากผล

การวิิเคราะห์์ สำหรัับการตรวจพบสารกลุ่่�มเป้้าหมายที่่�

ให้้ผลถููกต้้อง โดยวิิเคราะห์์ในตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิม

อาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�มีีสารกลุ่่�ม 

เป้้าหมายที่่�มีีระดัับความเข้้มข้้น 5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม 

ชนิิดตััวอย่่างละ 100 ซ้้ำ ประเมิินผลโดยคำนวณตาม

สมการ(19)

negative predictive value (NPV)

วิิเคราะห์์เพื่่�อทดสอบสััดส่่วนของโอกาสจากผล

การวิิเคราะห์์ สำหรัับการตรวจไม่่พบสารกลุ่่�มเป้้าหมาย

ที่่�ให้้ผลถููกต้้อง โดยวิิเคราะห์์ในตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิม

อาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�ไม่่มีสีารกลุ่่�ม 

เป้า้หมาย ชนิดิตัวัอย่า่งละ 100 ซ้ำ้ ประเมินิผลโดยคำนวณ

ตามสมการ(19)

negative predictive value 

      number of true negative
=
      total number of negative
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ผล

ความจำเพาะเจาะจงของวิิธีีวิิเคราะห์์ 

จากการตรวจวิิเคราะห์์สารกลุ่่�มเป้้าหมาย 16 

ชนิิด โดยวิิเคราะห์์ที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 50 นาโนกรััม

ต่่อมิิลลิิลิิตร ด้้วยเทคนิิค LC-MS/MS ตามสภาวะที่่�

กำหนด  วิเิคราะห์์สารละลายตััวอย่า่งที่่�ระดัับความเข้้มข้น้ 

5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม ซึ่่�งผ่่านการสกััดตามวิิธีีที่่�พัฒนา 

จากการทดสอบเติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมายลงใน matrix 

blank พบว่่าที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 5 มิลิลิิกรัมัต่อ่กิโิลกรััม 

สามารถตรวจพบสารกลุ่่�มเป้า้หมายทั้้�ง 16 ชนิดิ ตรวจสอบ 

specificity พบว่่า ion ratio และ retention time 

(RT) ของสารละลายตััวอย่่างแตกต่่างจาก ion ratio 

และ RT เฉลี่่�ยของสารมาตรฐาน จากการตรวจสอบด้้วย

ระบบ system suitability ไม่่เกิินร้้อยละ 20 และ 2 

ตามลำดัับ และวิิเคราะห์์ matrix blank พิิจารณา 

โครมาโทรแกรมของตัวัอย่า่งไม่พ่บสัญัญาณที่่�มีค่ี่า RT และ 

ค่่า m/z ที่่�ตรงกัับสารมาตรฐาน วิิธีีนี้้�จึึงมีีความจำเพาะ

เจาะจง ดัังแสดงในภาพที่่� 1

ภาพที่่� 1	 โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานยาแผนปัจัจุุบันั 16 ชนิดิ ที่่�ระดับัความเข้ม้ข้น้ 50 นาโนกรัมัต่อ่มิลิลิลิิติร  

	วิ ิเคราะห์์ด้้วยเทคนิิค LC-MS/MS และ matrix blank ของตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด  

	 แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม  
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ภาพที่่� 1	 โครมาโทแกรมของสารละลายมาตรฐานยาแผนปัจัจุุบันั 16 ชนิดิ ที่่�ระดับัความเข้ม้ข้น้ 50 นาโนกรัมัต่อ่มิลิลิลิิติร  

	วิ ิเคราะห์์ด้้วยเทคนิิค LC-MS/MS และ matrix blank ของตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด  

	 แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม(ต่่อ) 
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ขีีดจำกััดการตรวจวิิเคราะห์์สำหรัับการยืืนยัันผลบวก 

(cut-off) และความใช้้ได้ข้องวิธิีกีารสกัดัในตัวอย่า่ง

การยืืนยััน cut-off โดยสกััดตััวอย่่างที่่�ไม่่มีีการ

เติมิสารกลุ่่�มเป้้าหมาย (matrix blank) และตััวอย่่างที่่�มี

การเติมิสารกลุ่่�มเป้า้หมาย ระดับัความเข้ม้ข้น้ 5 มิลิลิกิรัมั

ต่่อกิิโลกรััม ชนิิดตััวอย่่างละ 100 ซ้้ำ พบว่่าทุุกตััวอย่่างที่่�

ไม่่มีีการเติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมาย ไม่่ทำให้้เกิิดผลบวก ส่่วน

ตััวอย่่างที่่�เติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมายให้้ผลบวกทั้้�ง 16 ชนิิด 

ในทุุกตััวอย่่าง ดัังนั้้�นที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 5 มิิลลิิกรััม

ต่่อกิิโลกรััม สามารถใช้้เป็็นจุุด cut-off ได้้ ดัังแสดงใน

ตารางที่่� 2 และ 3 และใช้้ค่่าดัังกล่่าวเป็็นค่่าขีีดจำกััดของ

การตรวจพบ (limit of detection, LOD) ในตััวอย่่าง

ผลิติภัณัฑ์เ์สริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม 

เนื่่�องจากผลการทดสอบพบว่่า ตััวอย่่างทุุกประเภทตรวจ

พบสารมาตรฐานยาแผนปััจจุุบัันทั้้�ง 16 ชนิิด ตามหลััก

เกณฑ์์มาตรฐานการตรวจพบที่่�กำหนด(19) และตััวอย่่างที่่�

ไม่ม่ีกีารเติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมาย พบว่่าตรวจไม่่พบสารกลุ่่�ม

เป้้าหมายในทุุกชนิิดตััวอย่่างเช่่นกััน 

ตารางที่่� 2	 การทดสอบขีีดจำกััดการตรวจวิิเคราะห์์ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม  

	 สำหรัับการยืืนยัันผลที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม

ชนิิดสาร

ชนิิดผง ชนิิดเม็็ด ชนิิดแคปซููล ชนิิดเครื่่�องดื่่�ม

Conc. 

(mg/kg)
%rec

Conc.

(mg/kg)
%rec

Conc.

(mg/kg)
%rec

Conc.

(mg/kg)
%rec

alprazolam 4.15 83.00 4.23 84.60 4.30 86.00 4.14 82.80

bisacodyl 4.77 95.40 3.98 79.60 3.77 75.40 3.96 79.20

desoxy-D2PM 4.34 86.80 4.25 85.00 4.81 96.20 3.91 78.20

dexamethasone 4.09 81.80 3.83 76.60 3.86 77.20 4.86 97.20

diazepam 4.21 84.20 4.76 95.20 3.75 75.00 4.11 82.20

ephedrine 4.23 84.60 4.19 83.80 3.80 76.00 4.36 87.20

fenfluramine 4.12 82.40 4.40 88.00 4.13 82.60 4.17 83.40

fluoxetine 4.71 94.20 4.16 83.20 4.31 86.20 4.33 86.60

phenolphthalein 3.85 77.00 3.79 75.80 3.79 75.80 4.00 80.00

phentermine 4.19 83.80 4.07 81.40 3.78 75.60 3.89 77.80

prednisolone 4.36 87.20 3.95 79.00 3.75 75.00 3.92 78.40

pseudoephedrine 4.43 88.60 4.16 83.2 4.28 85.60 4.02 80.40

sibutramine 4.27 85.40 4.08 81.60 3.98 79.60 3.98 79.60

sildenafil 4.29 85.80 4.29 85.80 5.16 103.20 5.06 101.20

tadalafil 3.84 76.80 4.66 93.20 3.80 76.00 3.93 78.60

vardenlafil 3.90 78.00 4.17 83.40 5.02 100.40 4.60 92.00
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การทดสอบค่่า %diagnostic sensitivity, 

%diagnostic specificity, %PPV และ %NPV

วิิธีีที่่�พััฒนาขึ้้�นมีีค่่า %diagnostic sensitivity, 

%diagnostic specificity, %PPV และ %NPV เท่า่กับั 

100% แสดงให้เ้ห็น็ว่า่ความน่า่จะเป็น็ของผลการวิเิคราะห์์

ตัวัอย่่างที่่�ไม่่มีีการเติิมสารกลุ่่�มเป้า้หมายให้้ผลเป็็นลบจริิง 

100% และความน่า่จะเป็น็ของผลการวิเิคราะห์ต์ัวัอย่า่งที่่�

มีีการเติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมาย 16 ชนิิด ให้้ผลเป็็นบวกจริิง 

100% ดัังนั้้�นวิิธีีที่่�พัฒนาขึ้้�นจึึงมีีความไวต่่อการวิิเคราะห์์ 

มีีความจำเพาะและข้้อมููลมีีความน่่าเชื่่�อถืือ

จากขั้้�นตอนการสกััดโดยชั่่�งตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์

เสริิมอาหารทั้้�ง 4 ประเภท น้้ำหนััก 1.000±0.05 กรััม 

ทำการสกััดด้้วยตััวทำละลาย ปริิมาตร 10 มิิลลิิลิิตร ซึ่่�ง

ขั้้�นตอนนี้้�มีีการทดลองและศึึกษาปััจจััยที่่�ส่่งผลกระทบ 

ต่อ่ประสิิทธิิภาพผลการวิิเคราะห์์ โดยมีีการปรัับค่่า pH ใน

ช่่วง 1.5−2.5, 2.5−3.5 และ 3.5−4.5 เพื่่�อให้้การสกััดมีี

ประสิิทธิิภาพสููงสุุดและได้้สารกลุ่่�มเป้้าหมายครบทุุกชนิิด 

พบว่่าที่่�ช่ว่ง pH 2.5−3.5 เป็น็ช่ว่งที่่�เหมาะสมที่่�สุด สามารถ

สกััดสารกลุ่่�มเป้้าหมายได้้ครบทุุกสารและให้้ผลการ

วิเิคราะห์ด์ีทีี่่�สุด ที่่�ระดับัความเข้้มข้น้ 5 มิลิลิกิรัมัต่อ่กิิโลกรััม 

สามารถตรวจพบสารอยู่่�ในช่่วงความเข้้มข้้น 3.84−4.77 

มิิลลิิกรััมต่่อกิิ โลกรััม คิิดเป็็นร้้อยละการคืืนกลัับ 

พบว่่าอยู่่�ในช่่วง 76.8−95.4 ซึ่่�งอยู่่�ในช่่วงเกณฑ์์การ

ยอมรับั(17) ดังันั้้�นจึงึเลือืกใช้ว้ิธิีกีารสกัดัที่่�ช่วง pH 2.5−3.5 

ด้้วยตััวทำละลาย methanol:H2O อััตราส่่วน 70:30 

การประมาณค่าความไม่่แน่่นอนของการวิิเคราะห์์  

(measurement uncertainty)

การประเมิินค่่าความไม่่แน่่นอน โดยใช้้เกณฑ์์การ

คำนวณจากค่่า standard deviation ซึ่่�งค่่าความไม่่

แน่่นอนที่่�เหมาะสมควรน้้อยกว่่า 2 เท่่าของ predicted 

Horwitz’z RSDr(20) โดยค่่าความไม่่แน่่นอนที่่�ควรจะ

เป็็นจากการคำนวณของ sibutramine ในผลิิตภััณฑ์์

เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�ระดัับ 

5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม เท่่ากัับ 8.00%, 8.26%, 5.26% 

และ 4.18% ตามลำดัับ ที่่�ระดัับความเชื่่�อมั่่�น 95% (k = 2) 

ทั้้�งนี้้�การพัฒันาและทดสอบความถูกูต้อ้งของวิธิีนีี้้�ได้น้ำค่า่

ความไม่่แน่่นอนจากทุุกแหล่่งมาพิิจารณา ประกอบด้้วย 

sample weight, sample volume, concentration 

of  sample, precision และ bias ดัังแสดงในภาพที่่� 2

ตารางที่่� 3	 การยืนืยันัขีีดจำกัดัการตรวจวิเิคราะห์ส์ำหรับัตัดัสินิผลบวก (cut-off) ที่่�ระดัับความเข้ม้ข้น้ 5 มิลิลิกิรัมัต่อ่ 

	กิ ิโลกรััม และผลการทดสอบในตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารประเภทต่่างๆ

samples above 
cut-off (n)

sample below 
cut-off (n)

total sample

positive test
negative test

100
0

0
100

100
100

ประเภทตััวอย่่าง
ชนิิดผง
ชนิิดเม็็ด
ชนิิดแคปซููล
เครื่่�องดื่่�ม

100
100
100
100

0
0
0
0

100
100
100
100



94 วารสารกรมวิทยาศาสตร์การแพทย์
ปีที่ 65 ฉบับที่ 2 เมษายน - มิถุนายน 2566

Method Mevelopment of Modern Drugs Adulterated in Dietary Supplement Products 	 Kanyarat Chuakunchat et al.

วิจารณ์

ตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารประเภทต่่างๆ ที่่�

เป็็นตััวแทนในการศึึกษาทั้้�งชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และ

เครื่่�องดื่่�ม พบว่่าผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารแต่่ละประเภท

มีีลัักษณะและส่่วนประกอบหลัักที่่�แตกต่่างกััน ได้้แก่่ 

ผลิิตภััณฑ์์ชนิิดผงและแคปซููล พบว่่ามีีส่่วนประกอบของ

น้้ำตาลหรืือสารให้้ความหวานที่่�มีีโมเลกุุลขนาดใหญ่่ มีี

ส่่วนผสมของวิิตามิิน แร่่ธาตุุ และสมุุนไพรชนิิดต่่างๆ 

ซึ่่�งส่่งผลรบกวนต่่อระบบการตรวจวิิเคราะห์์ ผลิิตภััณฑ์์

เสริิมอาหารชนิิดเม็็ด พบว่่าเม็็ดยามีีน้้ำตาลหรืือฟิิล์์มเป็็น

ตััวเคลืือบ มีีส่่วนประกอบของสมุุนไพรหลายชนิิด ตััวยา

ละลายช้้า ความสม่่ำเสมอของตััวยาน้้อย ซึ่่�งยากต่่อการ

สกััดสารกลุ่่�มเป้้าหมายออกจากตััวอย่่าง ส่่วนผลิิตภััณฑ์์

ชนิดิเครื่่�องดื่่�มที่่�มีลัีักษณะเป็น็น้ำ้ใสและตะกอนแขวนลอย 

มีีส่่วนประกอบของสมุุนไพรและน้้ำเป็็นหลััก พบว่่า

ผลิิตภััณฑ์์ที่่�อยู่่�ในรููปของของเหลวจะมีีการสลายตััวของ

สารกลุ่่�มเป้้าหมายได้้ง่่ายเมื่่�ออยู่่�ในรููปของสารสกััด จึึง

ได้้ทำการศึึกษาและทดสอบความใช้้ได้้ของวิิธีีในทุุกชนิิด

ตััวอย่่างเพื่่�อให้้มั่่�นใจในความถููกต้้องของวิิธีีวิิเคราะห์์ 

จนได้้สภาวะที่่�เหมาะสมที่่�สุุด และเมื่่�อนำวิิธีีที่่�พััฒนาขึ้้�นนี้้� 

ไปใช้้จะให้้ผลการตรวจวิิเคราะห์์ที่่�ถููกต้้อง ไม่่เกิิดผล

วิิเคราะห์์ลวง

โดยสกััดด้้วย MeOH:H2O อััตราส่่วน 70:30 

สารกลุ่่�มเป้้าหมายถููกสกัดัออกมาอยู่่�ในชั้้�นของสารละลาย 

ยกเว้้นตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารชนิิดเครื่่�องดื่่�มที่่�

ตััวอย่่างจะรวมเป็็นเนื้้�อเดีียวกัันกัับสารละลาย เนื่่�องจาก

คุุณสมบััติิความมีีขั้้�วของน้้ำ และ methanol ปรัับสภาพ

สารสกััดให้้อยู่่�ในรููปของกรด(5) ที่่�มีีค่่า pH อยู่่�ในช่่วง 

2.5−3.5 ซึ่่�งเป็็นสภาวะที่่�เหมาะสมกัับสารกลุ่่�มเป้้าหมาย

ทั้้�งหมดที่่�ต้องการวิิเคราะห์์ เนื่่�องจากคุุณสมบััติิของสาร

ที่่�เป็็น hydrophilic เลืือกใช้้ methanol แทนการใช้้ 

acetonitrile และ dichloromethane ที่่�มีีงานวิิจััย

ยืืนยัันว่่า methanol สามารถสกััดสารกลุ่่�มเป้้าหมาย

ออกจากตััวอย่่างทั้้�ง 4 ประเภทได้้ดีี(20) หลีีกเลี่่�ยงการใช้้

สารเคมีีที่่�มีีคลอรีีนและกลุ่่�มไซยาไนด์์เป็็นองค์์ประกอบที่่�

เป็็นอัันตราย การหมุุนเหวี่่�ยงที่่�อุุณหภููมิิติิดลบ (-4 องศา 

เซลเซีียส) เป็็นการกำจััดไขมัันในตััวอย่่างและทำการ

กรองสารละลายด้้วย micro-spin filter ขนาด 0.2 

ภาพที่่� 2	 Chart of relative standard uncertainty ของการวิิเคราะห์์สาร sibutramine ในตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์  

             	เสริิมอาหารประเภทต่่างๆ จากแหล่่งความไม่่แน่่นอน
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การพััฒนาวิิธีีวิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบัันที่่�ปลอมปนในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร	 กััญญารััตน์์ เชื้้�อกููลชาติิ และคณะ

ไมโครเมตร ชนิิด PVDF เพื่่�อลดการรบกวนจาก 

matrix ของตััวอย่่าง เนื่่�องจากผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร 

มีีส่่วนประกอบที่่�หลากหลายทั้้�งน้้ำตาล ครีีมเทีียม ไขมััน 

และสีีองค์์ประกอบของสมุุนไพร 

เทคนิิค LC-MS/MS สามารถวิิเคราะห์์สารได้้

หลายชนิิดในเวลาเดีียวกััน ช่่วงความเข้้มข้้นกว้้างตั้้�งแต่่

ระดัับ ppb ถึึง ppm และสามารถเลืือก m/z ได้้ทั้้�ง 

positive และ negative mode ตรงตามคุุณสมบััติิ

ของสารเป้้าหมายที่่�ต้้องการวิิเคราะห์์ รวมทั้้�งสามารถ

ปรัับตั้้�งค่่าพารามิิเตอร์์ต่่างๆ จากหลัักการทำงานของ

เครื่่�อง เพื่่�อให้้สารมีีความจำเพาะมากยิ่่�งขึ้้�น สร้้างความ

เชื่่�อมั่่�นในการยืืนยัันผลการตรวจวิิเคราะห์์(14,15) จึึงเลืือก 

ใช้้เทคนิิค LC-MS/MS ในการตรวจวิิเคราะห์์ยาแผน

ปััจจุุบัันหรืือสารกลุ่่�มเป้้าหมายที่่�ปลอมปนในผลิิตภััณฑ์์

เสริิมอาหาร ซึ่่�งการวิิเคราะห์์กลุ่่�มสารเป้้าหมายนี้้� 

สามารถทำได้้หลายเทคนิิค เช่่น TLC แต่่เป็็นการ 

ตรวจวััดเบื้้�องต้้นเท่่านั้้�น และ GC-MS มีีความยาก

ต่่อการเตรีียมตััวอย่่าง ซึ่่�งมีีส่่วนประกอบที่่�หลากหลาย 

โดยเฉพาะผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร และใช้้ปริิมาตรของ

สารสกััดตััวอย่่างมากกว่่าเทคนิิค LC-MS/MS(21) 

จากการตรวจวิิเคราะห์์ด้้วยเครื่่�องมืือ LC-MS/MS 

ที่่�มีีความไว (sensitivity) และความจำเพาะสููง 

(specificity) ใช้้หลัักการ mass spectrometry 

ตรวจวััด ion ของสารที่่�แยกกัันด้้วยค่่ามวลต่่อประจุุ 

(mass-to-charge ratio, m/z) ที่่�แตกต่่างกัันจึึงมีี 

ความจำเพาะสููง และเลืือกใช้้เทคนิิค electrospray 

ionization (ESI) เพื่่�อให้้เกิิด ionization ดีียิ่่�งขึ้้�น โดย 

การเติมิสาร 0.1% formic acid ซึ่่�งเป็น็สาร additives ทำให้้

การแยกของสารที่่�ต้้องการออกจาก matrix ได้้ดีียิ่่�งขึ้้�น 

ป้้องกัันการเกิิด co-elute และ detector ชนิิด MRM 

ตรวจวััดโดยเลืือกค่่าที่่� เหมาะสมสำหรัับประจุุแม่่ 

(precursor ion) และประจุุลููก (product ion) ที่่�ได้้

จากการแตกตััวของประจุุแม่่ ซึ่่�งเป็็นค่่าที่่�เฉพาะเจาะจง

ของประจุุแม่่กัับประจุุลููกคู่่�นั้้�นๆ โดย quadrupole ที่่� 1 

จะถููกตั้้�งค่่าความต่่างศัักย์์และความถี่่�ที่่�เหมาะสม เพื่่�อให้้ 

ก๊๊าซเฉื่่�อยวิ่่�งชนทำให้้เกิิด fragmentation ส่่งประจุุแม่่

ผ่า่นไปยังั quadrupole ที่่� 2 หรือืที่่�เรียีกว่า่ collision cell 

แตกตััวให้้ประจุุลููกที่่�เสถีียรและเป็็นเอกลัักษณ์์เฉพาะ 

ของประจุุแม่่เพื่่�อส่่งไป quadrupole ที่่� 3 ซึ่่�งถููกตั้้�งค่่า

ความต่่างศัักย์์และความถี่่� สำหรัับประจุุลููกแต่่ละตััว 

(product ions) ที่่�มีีค่่า response สููงและไม่่มีีสารอื่่�น

รบกวนการตรวจวิิเคราะห์์ เช่่น alprazolam เลืือก m/z 

309.100 เป็็น precursor ion และเลืือก product ion 

ที่่� m/z 281.300 กัับ 205.300 ดัังแสดงในตารางที่่� 1

ยาแผนปััจจุุบัันถููกกำหนดให้้เป็็นสารห้้ามใช้้ใน

อาหารตามประกาศกระทรวงสาธารณสุุข ซึ่่�งวิิธีีที่่�พััฒนา

ขึ้้�นสามารถวิิเคราะห์์ปริิมาณของสารได้้ต่่ำกว่่าปริิมาณที่่�

ใช้้สำหรัับการรัักษา ที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 5 มิิลลิิกรััมต่่อ

กิิโลกรััม ในการวิิเคราะห์์จึึงกำหนดการควบคุุมคุุณภาพ 

(internal quality control) เพื่่�อให้้ผลการวิิเคราะห์์

ถููกต้้องและมีีความมั่่�นใจในผลการวิิเคราะห์์ ตััวอย่่างทุุก 

batch ทำการทดสอบ method blank, matrix blank, 

duplicate analysis และ spike sample ที่่�ระดัับความ

เข้ม้ข้้น 5 มิลิลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม มีคี่า่ร้้อยละการคืืนกลัับอยู่่�

ในช่่วง 70−110 และเลืือก identification point ซึ่่�งเป็็น

ระบบการคิิดเพื่่�อยืืนยัันชนิิดยาในการแปลผลข้้อมููล โดย

การใช้้จำนวน parent ion เริ่่�มต้้น กัับ daughter ion 

กำหนดค่่าความแตกต่่างสููงสุุดที่่�ยอมรัับได้้ (maximum 

permitted tolerance) ของ relative ion intensities 

และเปรีียบเทีียบค่่า RT ของสารละลายมาตรฐาน โดย

กำหนดความแตกต่่างสููงสุุดที่่�ยอมรัับได้้ของ relative 

RT ตามกำหนดตามเกณฑ์์มาตรฐาน Codex Alimen-

tarius International Food Standards, Revision 

2012, 2014(17) ส่่วนการยืืนยัันขีีดจำกััดการตรวจวััด

สำหรับัการตััดสิินผลบวก (cut-off) ที่่�ระดัับความเข้้มข้้น 

5 มิลิลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม โดยเลืือกใช้้ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร 

ชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม เป็็นตััวแทนมีีการ

เติมิและไม่เ่ติมิสารกลุ่่�มเป้า้หมาย ชนิดิตัวัอย่า่งละ 100 ซ้ำ้ 

ถึงึแม้ว้่า่มาตรฐานดัังกล่า่วระบุุให้ม้ีกีารทดสอบ positive 

test และ negative test อย่่างละ 30 ซ้ำ้ ต่อ่ชนิิดตััวอย่่าง 

สำหรัับ cut-off แต่่งานวิิจััยนี้้�ได้้ตระหนัักถึึงส่่วนผสม

ของตััวอย่่างผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารทั้้�งชนิิดผง เม็็ด 

แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ซึ่่�งมีีส่่วนประกอบหลากหลาย 

ผสมอยู่่� เช่่น คอลลาเจน แอล-อาร์์จิินีีน ซิิงค์์อะมิิโน- 

แอซิิดคีีเลต โครเมีียมพิิโคลิิเนต ไคโตซาน อะเซโรล่่าเชอร์์รี่่� 

วิติามิิน ไฟเบอร์์ น้ำ้ตาล กรดอะมิิโน โปรตีีนจากถั่่�วเหลืือง 

สมุุนไพร ตัังกุุย ผงไซเลี่่�ยมฮัักส์์ ผงต้้นข้้าวสาลีี สารให้้

ความหวาน สารสกััดจากส้้ม สารสกััดจากส้้มแขก สาร
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สกััดจากโกจิิเบอร์์รี่่� สารสกััดจากถั่่�งเช่่า สารสกััดว่่าน
ชัักมดลููก สารสกััดจากเจีียวกู่่�หลาน สารสกััดจากเมล็็ด
กาแฟ สารสกัดัจากพริกิไทยดำ สารสกัดัจากกระบองเพชร 
สารสกััดจากถั่่�วข้้าว สารสกััดจากเมล็็ดองุ่่�น สารสกััด
กวาวเครืือขาว สารสกััดจากทัับทิิม สารสกััดดอกกุุหลาบ 
สารสกััดจากหอยนางรม และสารสกััดจากยีีสต์์ เป็็นต้้น 
จึึงทำให้้ผู้้�วิิจััยได้้รวบรวมตััวอย่่างแต่่ละชนิิดที่่�มีส่่วน
ประกอบผสมอยู่่�ในผลิิตภััณฑ์์ที่่�แตกต่่างกัันให้้ได้้มาก
ที่่�สุด เพื่่�อศึึกษาปััจจััยรบกวนที่่�อาจจะส่่งผลต่่อการตรวจ
วิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบััน เมื่่�อคำนวณผล พบว่่ามีีค่่า 
%diagnostic sensitivity, %diagnostic specificity, 
%PPV และ %NPV อยู่่�ที่่� 100% แสดงให้้เห็็นว่่าวิิธีีที่่�
พััฒนาขึ้้�นมีีความจำเพาะสููง ไม่่มีีโอกาสเกิิดผลบวกลวง
และลบลวง สร้้างความมั่่�นใจและความน่่าเชื่่�อถืือของ
วิิธีีวิิเคราะห์์ว่่าสามารถตรวจวิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบัันได้้
ครอบคลุุมตััวอย่่างที่่�มีีส่่วนประกอบหลากหลายได้้ 

การตรวจวิิเคราะห์์การปลอมปนยาแผนปััจจุุบันัใน
ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร สำนัักคุุณภาพและความปลอดภััย
อาหาร กรมวิิทยาศาสตร์์การแพทย์์ เริ่่�มเปิิดบริิการตรวจ
วิิเคราะห์์ตั้้�งแต่่ ปีี พ.ศ. 2550 โดยใช้้เทคนิิค HPLC 
สำหรัับการตรวจวัดัยาทั้้�ง 16 ชนิดิ ใช้วิ้ิธีกีารสกัดัและตรวจ
วิเิคราะห์ช์นิิดสาร 3 วิิธี ีเพื่่�อให้ค้รอบคลุมุชนิดิยาทั้้�งหมด
จึึงใช้้ระยะเวลานาน การตรวจวิิเคราะห์์ของแต่่ละวิิธีีต้้อง
ใช้้อุุปกรณ์์และสารเคมีีที่่�แตกต่่างกัันทำให้้สิ้้�นเปลืืองค่่า
ใช้้จ่่าย หากพบชนิิดยาดัังกล่่าวต้้องทำการยืืนยัันผลการ
ตรวจวิเิคราะห์ด์้ว้ยเทคนิคิ LC-MS/MS และ GC-MS 
อีีกครั้้�ง ส่่งผลให้้การรายงานผลการตรวจวิิเคราะห์์ล่่าช้้า 
ไม่่ทัันต่่อความต้้องการของผู้้�ใช้้บริิการ โดยเฉพาะใน
กรณีีคดีีความ กรณีีพิิเศษ และเร่่งด่่วน ดัังนั้้�นจึึงทำการ
ศึึกษาและพััฒนาวิิธีีตรวจวิิเคราะห์์การปลอมปนยาแผน
ปััจจุุบััน 16 ชนิิด ในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารทั้้�ง 4 ประเภท 
ด้ว้ยเทคนิคิ LC-MS/MS เพื่่�อตอบสนองต่อ่ภารกิจิและ
ปริิมาณตััวอย่่างที่่�ส่่งตรวจวิิเคราะห์์จำนวนมาก จากการ
พััฒนาวิิธีี พบว่่าสามารถลดต้้นทุุนค่่าใช้้จ่่าย ใช้้ปริิมาณ
สารเคมีีน้้อย สามารถตรวจวิิเคราะห์์ชนิิดยาทั้้�ง 16 ชนิิด 
ได้้ในวิิธีีเดีียวกััน โดยใช้้ระยะเวลาในการสกััดตััวอย่่าง
น้้อยกว่่าวิิธีีเดิิม 8 เท่่า ถึึงแม้้มีีกฎหมายบัังคัับห้้ามใช้้ยา 
ในผลิิตภััณฑ์์โดยเด็็ดขาดจึึงไม่่จำเป็็นต้้องรายงานผล
ปริิมาณการปลอมปนยาที่่�ตรวจพบเชิิงปริิมาณ แต่่วิิธีีที่่�
พััฒนาสามารถวิิเคราะห์์สารเชิิงปริิมาณได้้ 

เมื่่�อพิิจารณาค่่าความไม่่แน่่นอนเพื่่�อนำไปใช้้กรณีี

ผลการวิิเคราะห์์อยู่่�ในช่่วงการตััดสิินใจ (พบ/ไม่่พบ) 

โดยใช้้เกณฑ์์การคำนวณจากค่่า standard deviation 

ซึ่่�งค่่าความไม่่แน่่นอนที่่�เหมาะสมควรน้้อยกว่่า 2 เท่่าของ  

predicted Horwitz’z RSDr(22)  โดยค่่าความไม่่แน่่นอน

ที่่�ควรจะเป็็นจากการคำนวณของ sibutramine ใน

ผลิติภัณัฑ์เ์สริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม 

ที่่�ระดัับ 5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม เท่่ากัับ 8.00%, 8.26%, 

5.26% และ 4.18% ตามลำดัับ ที่่�ระดัับความเชื่่�อมั่่�น 

95% (k = 2) ซึ่่�งพบว่่ามีีความสมเหตุุสมผลของความ

ไม่่แน่่นอน ดัังแสดงในภาพที่่� 2 การเปรีียบเทีียบ 

สััดส่่วนค่่าความไม่่แน่่นอนจากแหล่่งความไม่่แน่่นอน 

ที่่�ส่่งผลต่่อปริิมาณสาร sibutramine พบว่่าความเที่่�ยง 

มีีค่่ามากที่่�สุุดในทุุกตััวอย่่าง ดัังนั้้�นจึึงพิิจารณาค่่า

เปอร์์เซ็็นต์์การคืืนกลัับในทุุกครั้้�งที่่�ทำการวิิเคราะห์์

ตามมาตรฐาน Codex(17) ซึ่่�งต้้องอยู่่�ในช่่วงร้้อยละ 

70-110 โดยเติิมสารกลุ่่�มเป้้าหมายที่่�ระดัับความเข้้มข้้น

ระดัับ 5 มิิลลิิกรััมต่่อกิิโลกรััม ลงใน matrix blank 

และทำการสกััดตามขั้้�นตอนการวิิเคราะห์์เช่่นเดีียวกัับ

ตััวอย่่าง เพื่่�อเป็็นการตรวจสอบผลกระทบจากลัักษณะ

ตััวอย่่าง (matrix effect) ที่่�อาจเกิิดขึ้้�นในขั้้�นตอน 

การสกััด นอกจากนี้้�การเลืือกใช้้สารมาตรฐานและ 

เครื่่�องมืือที่่�มีีค่่าความไม่่แน่่นอนน้้อย มีีผลทำให้้ค่่าความ

ไม่่แน่่นอนของวิิธีีลดลงได้้เช่่นกััน ทั้้�งนี้้�การพััฒนาและ

ทดสอบความถููกต้้องของวิิธีีนี้้�ได้้นำค่่าความไม่่แน่่นอน

จากทุกุแหล่ง่มาพิจิารณา ประกอบด้ว้ย sample weight, 

sample volume, concentration of  sample, 

precision และ bias การรายงานผลตััวอย่่างที่่�พบ

ปริิมาณสารปลอมปนใกล้้ค่่า cut-off ต้้องพิิจารณานำ

ค่่าความไม่่แน่่นอนมาใช้้เป็็นแนวทางในการรายงานผล

การทดสอบด้้วยทุุกครั้้�ง เพื่่�อให้้เป็็นไปตามกฎการตััดสิิน

ผลทดสอบ ทั้้�งนี้้�วัตถุุประสงค์์ของการเลืือกใช้้ผลิิตภััณฑ์์

เสริิมอาหารของผู้้�บริิโภคส่่วนใหญ่่เป็็นการตอบสนอง

ต่่อความต้้องการ โดยเน้้นการให้้ผลลััพธ์์ที่่�รวดเร็็วจน

นำมาสู่่�การฉวยโอกาสของผู้้�ประกอบการในการเติิมสาร 

ต้อ้งห้้ามลงในผลิิตภััณฑ์์เพื่่�อกระตุ้้�นยอดขาย  ผลการตรวจ 

วิิเคราะห์์ในตััวอย่่างจริิง พบว่่าปริิมาณปลอมปนกลุ่่�มยา

มีีค่่าปริิมาณที่่�น้้อยที่่�สุุดที่่� 5  เท่่า และมากที่่�สุุดที่่� 96,000 

เท่่า ของ cut-off
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การพััฒนาวิิธีีวิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบัันที่่�ปลอมปนในผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหาร	 กััญญารััตน์์ เชื้้�อกููลชาติิ และคณะ

จากรายงานผลการตรวจวิิเคราะห์์ตัวัอย่่างผลิิตภััณฑ์์ 

เสริิมอาหารจากห้้องปฏิิบััติิการสำนัักคุุณภาพและความ

ปลอดภััยอาหาร ในปีีงบประมาณ พ.ศ. 2564−2565 

พบว่่าในปีีงบประมาณ พ.ศ. 2564 ตััวอย่่างจำนวน 599 

ตััวอย่่าง พบการปลอมปน 81 ตััวอย่่าง คิิดเป็็นร้้อยละ 

13.5 และปีีงบประมาณ พ.ศ. 2565 ตััวอย่่างจำนวน 579 

ตััวอย่่าง พบการปลอมปน 79 ตััวอย่่าง คิิดเป็็นร้้อยละ 

13.6 โดยชนิิดยาที่่�ตรวจพบมากที่่�สุุด คืือ sildenafil 

เป็น็ยากระตุ้้�นสมรรถภาพทางเพศ sibutramine เป็็นยา 

ควบคุุมน้้ำหนััก และพบยากลุ่่�มอื่่�น ได้้แก่่ bisacodyl, 

desoxy-D2PM, dexamethasone, fluoxetine, 

prednisolone และ tadalafil นอกจากนี้้�พบผลิิตภััณฑ์์ 

ที่่�มีีการปลอมปนชนิิดยา 2 ชนิิด ในตััวอย่่างเดีียวกััน

ลัักษณะเสริิมฤทธิ์์�กััน เช่่น พบ bisacodyl รวมกัับ 

sibutramine หรืือ dexamethasone รวมกัับ 

prednisolone หรืือ fluoxetine รวมกัับ sibutramine 

หรือื sildenafil รวมกัับ tadalafil และพบ 3 ชนิิดยารวมกััน 

ได้้แก่่ fluoxetine, sibutramine และ sildenafil 

นอกจากนี้้�วิธีีวิิเคราะห์์ยาแผนปััจจุุบัันที่่�ปลอมปนใน

ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารโดยเทคนิิค LC-MS/MS ได้้

รัับการขึ้้�นทะเบีียนเป็็นห้้องปฏิิบััติิการที่่�ผ่านการรัับรอง 

ความสามารถตามมาตรฐาน ISO/IEC 17025:2017 

ของสำนัักมาตรฐานห้้องปฏิิบััติิการ และเปิิดให้้บริิการ

ตรวจวิิเคราะห์์ด้ว้ยวิิธีทีี่่�พัฒันาขึ้้�น โดยเริ่่�มใช้้ตราสััญลักัษณ์์ 

การรัับรองมาตรฐานดัังกล่่าวในวัันที่่� 25 มีีนาคม พ.ศ. 

2565 

สรุป

การตรวจวััดยาแผนปััจจุุบัันที่่�มีีการปลอมปนใน

ผลิิตภััณฑ์์เสริิมอาหารด้้วยเทคนิิค LC-MS/MS ที่่�ได้้

พัฒันาขึ้้�นสามารถใช้ใ้นการตรวจวิเิคราะห์ส์ารเป้า้หมายได้้ 

16 ชนิดิ ได้แ้ก่ ่alprazolam, bisacodyl, desoxy-D2PM, 

dexamethasone, diazepam, ephedrine, 

fenfluramine, fluoxetine, phenolphthalein, 

phentermine, prednisolone, pseudoephedrine, 

sibutramine, sildenafil, tadalafil และ vardenafil 

โดยมีีความจำเพาะต่่อชนิิดของสารเป้้าหมายที่่�ทำการ

วิิเคราะห์์ มีีขีีดจำกััดการตรวจวััดที่่�ต่่ำ ไม่่เกิิดผลบวกลวง

และผลลบลวง แสดงถึงึความถูกูต้อ้งแม่น่ยำ ความน่า่เชื่่�อ

ของผลวิิเคราะห์์ ใช้้เวลาในการตรวจวิิเคราะห์์สั้้�น ผลการ

ตรวจวิิเคราะห์์เป็็นไปตามเกณฑ์์มาตรฐาน สามารถนำวิิธีทีี่่�

ได้พ้ัฒันาขึ้้�นมาใช้ใ้นการตรวจวิเิคราะห์ต์ัวัอย่า่งผลิติภัณัฑ์์

เสริิมอาหารชนิิดผง เม็็ด แคปซููล และเครื่่�องดื่่�ม ที่่�มีีส่่วน

ประกอบ ลัักษณะผลิิตภััณฑ์์ และสถานะของตััวอย่่างที่่�

แตกต่่างกัันได้้ ดัังนั้้�นวิิธีีดัังกล่่าวสามารถนำมาใช้้ในการ

ตรวจวิิเคราะห์์ทางห้้องปฏิิบััติิการ เพื่่�อดำเนิินคดีีความ 

ควบคุุมคุุณภาพอาหารตามกฎหมาย คุ้้�มครองผู้้�บริิโภค 

และรองรัับกฎหมายของประเทศต่่อไป

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบคุณุ นางลัดัดา แก้ว้กล้า้ปัญัญาเจริญิ หัวัหน้า้

ห้้องปฏิิบััติิการยาสััตว์์และวััตถุุออกฤทธิ์์� สำนัักคุุณภาพ

และความปลอดภััยอาหาร ที่่�สนัับสนุุนการศึึกษาวิิจััย 

และขอขอบคุุณเจ้้าหน้้าที่่�ห้้องปฏิิบััติิการทุุกท่่าน ที่่�ช่่วย

ดำเนินิการพััฒนาวิธิีวีิเิคราะห์์และสนัับสนุนุในทุกุขั้้�นตอน 

จนงานวิิจััยนี้้�สำเร็็จลุุล่่วงด้้วยดีี  
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The Method Development of Modern Drugs 
Adulterated in Dietary Supplement Products
by Liquid Chromatography-Tandem Mass 

Spectrometry (LC-MS/MS)

ABSTRACT  The dietary supplement products that claim to aid in weight loss, enhance sexual  
performance, improve skin health, or cure health problems might be intentionally adulterated with 
psychotropic substances or modern drugs. Misusing these substances can lead to serious health issues 
or even death. This study aimed to develop the qualitative analysis method for detecting the adulteration 
of 16 modern drugs, which are commonly used in dietary supplement products, including powder, tablet, 
capsule and beverages. The extraction method involved dissolving the sample in a MeOH:H2O (70:30) 
solution and adjusting its pH to acid and then the extraction solution was analyzed by LC-MS/MS after 
a 10-fold dilution. This developed method provided a limit of detection for confirming (cut-off) at 5 mg/kg 
for all categories of the sample. The validation indicated that this method showed 100% of  %diagnostic 
sensitivity, %diagnostic specificity,  %positive predictive value, and  %negative predictive value. Moreover, 
it was simultaneously used to analyze 16 modern drugs in a single run that reducing the use of chemical 
substances and time consuming. Overall, this developed method is highly beneficial for ensuring that 
dietary supplement products comply with the laws and for consumer protection.   

Keywords: Method development, Modern drugs, Dietary supplement products, LC-MS/MS


	
	0. Content 1-4
	1. สถานการณ์การปนเปื้อน (45-67)
	2.  รัติยากร (68-83)
	3. กัญญารัตน์ (84-100)
	4. สุธาทิพย์ (101-113)
	5. กมลวรรณ (114-124)
	6.  สุวรรณ (125-135)
	7. นพดล (136-144)




