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บทคัดย่อ  
เชื้อซาลโมเนลลา เอนเทอริกา เซโรวา ไทฟิมูเรียม (Salmonella enterica serovar Typhimurium) เป็น

เชื้อแบคทีเรียแกรมลบที่ก่อโรคล าไส้อักเสบเฉียบพลันในทางเดินอาหาร ซึ่งงานวิจัยที่ผ่านมาใช้หนูทดลองในการศึกษา
เพื่อดูความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดเชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมที่เป็นสายพันธุ์มาตรฐาน แต่อย่างไรก็ตามยังไม่
เคยมีการศึกษาพยาธิก าเนิดของเชื้อซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยโรคอุจจาระร่วงเฉียบพลัน (STMC) ในประเทศไทย 
งานวิจัยนี้ใช้ซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยจ านวนสามสายพันธุ์ในโมเดลหนูทดลอง (mouse colitis model) และ
ท าการเก็บตัวอย่างล าไส้ใหญ่และม้ามของหนูทดลองเพื่อตรวจสอบปริมาณเชื้อและดูการแสดงออกของยีนสื่ออักเสบ 
และยีนที่แสดงออกถึงความแข็งแรงของชั้นเยื่อบุทางเดินอาหาร พบว่าเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์ STMC นั้นท าให้เกิด
พยาธิสภาพในหนูทดลองได้น้อยกว่าสายพันธุ์มาตรฐาน (IR715) พบปริมาณของเชื้อภายในทางเดินอาหาร (colon 
colonization) ในม้าม (systemic dissemination) และการแสดงออกของยีนสื่ออักเสบ Kc ภายในทางเดินอาหารที่มี
น้อยกว่าหนูทดลองที่ติดเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์มาตรฐาน  ดังนั้นการใช้โมเดลหนูทดลองกับ STMC สามารถท าได้
แต่ต้องค านึงว่าสายพันธุ์ STMC จากไทยนั้นก่อให้เกิดพยาธิสภาพที่น้อยกว่าสายพันธุ์มาตรฐาน 
ค าส าคัญ: ซัลโมเนลโลซิส, ซัลโมเนลลา เอนเทอริกา เซโรวา ไทฟิมูเรียม, ความสามารถในการก าเนิดพยาธิของซัล
โมเนลลา, โมเดลหนูทดลองล าไส้อักเสบ 
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Abstract  
Salmonella enterica serovar Typhimurium (STM) is a gram-negative bacterium and causes 

acute gastroenteritis.  Several studies using a mouse model for Salmonella Typhimurium 
pathogenicity. However, every study using the laboratory strain not from clinical-isolated in Thailand. 
In this study three Salmonella clinical-isolated (STMC) strains have been randomly selected from 
enteritis patients. The animal study used a streptomycin-pretreated mouse colitis model. Mouse 
colon and spleen were collected for enumerated bacterial numbers and gene expression e.g. 
inflammatory signal and gut integrity. The tested STMC strains showed less pathogenicity compared 
to the STM IR715 in a mouse colitis model. The Bacterial colonization in colon and systemic 
dissemination to spleen showed less than compared to the STM IR715, it also showed the same way 
in gene expression of Kc in colon of a mouse.  Mouse colitis model could be used as pathogenicity 
model for STMC strains in Thailand but needs to concern the less pathogenicity of STMC compared 
to IR715 
Keywords: non-typhoidal salmonellosis, Salmonella enterica serovar Typhimurium, Salmonella 
pathogenicity, mouse colitis model 
 
 ความส าคัญและที่มาของปัญหาวิจัย  

ซัลโมเนลลา เอนเทอริกา เซโรวา ไทฟิมูเรียม (S. Typhimurium) เป็นแบคทีเรียแกรมลบที่สามารถก่อโรคซัล
โมเนลโลซิสชนิดไม่ใช่ไทฟอยด์ โดยเชื้อนี้สามารถพบการระบาดและก่อโรคได้ในหลายพื้นที่ทั่วโลก รวมถึงในประเทศ
ไทยซึ่งเป็นปัญหาในภาคอุตสาหกรรมและสาธารณสุข (Kiratisin, Apisarnthanarak, Laesripa, & Saifon, 2008; 
Whistler et al., 2018) เชื้อซาลโมเนลลาสามารถท าให้เกิดการอักเสบอย่างเฉียบพลันในล าไส้ใหญ่ และส่งผลให้เกิด
อาการ คลื่นไส้ อาเจียน ท้องร่วง มีไข้สูง หรือท่ีเรียกว่าอาหารเป็นพิษ ผู้ป่วยที่มีภูมิคุ้มกันปกติจะสามารถหายได้เองจาก
การรักษาแบบประคับประคอง แต่หากเป็นผู้ป่วยที่มีภูมิคุ้มกันบกพร่อง เช่น ผู้ป่วย Human immunodeficiency 
virus (HIV) ผู้ป่วยโรคเรื้อรังต่าง ๆ เป็นต้น การติดเชื้ออาจรุนแรงถึงขั้นติดเชื้อในกระแสเลือดและอาจส่งผลถึงชีวิต  
(Gordon et al., 2002; Thamlikitkul, Dhiraputra, Paisarnsinsup, & Chareandee, 1996) ซึ่งจะเห็นได้ว่าการติด
เชื้อในผู้ป่วยแต่ละกลุ่มจะมีความรุนแรงที่แตกต่างกันออกไป  

กลไกทางพยาธิก าเนิดของเชื้อ S. Typhimurium จะก่อโรคโดยการรุกรานเข้าสู่ล าไส้ใหญ่และจะถูกจับกิน
โดยเซลล์เม็ดเลือดขาวแมคโครฟาจ (Macrophage) และนิวโทรฟิล (Neutrophil) ในบริเวณล าไส้ใหญ่ ซึ่งเชื้อมี
ความสามารถในการหลบหนีการก าจัดเชื้อในเซลล์แมคโครฟาจส่งผลให้เชื้อหลบซ่อนอยู่ในเม็ดเลือดขาวและรุกรานเข้า
สู่อวัยวะที่ส าคัญได้เช่น ตับ และ ม้าม เป็นต้น (Barthel et al., 2003; Everest, Roberts, & Dougan, 1998) ซึ่งการ
รุกรานของเชื้อเข้าสู่บริเวณของล าไส้ใหญ่และก็รุกรานไปถึงเนื้อเยื่อภายในจะท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงการตอบสนอง
ทางภูมิคุ้มกันและการเปลี่ยนแปลงของโปรตีนยึดเหนี่ยว (tight junction protein) ที่บริเวณล าไส้ ยกตัวอย่างเช่นการ
แสดงออกของยีน C-X-C motif ligand 1 (CXCL-1) ซึ่งเป็นสารเหนี่ยวน านิวโทรฟิล (chemoattractant) จะมีการ
แสดงออกเพิ่มขึ้นและ ยีน Zonula occludens-1 (Zo-1) ซึ่งเป็นยีนที่แสดงออกของโปรตีนไทต์จังก์ชัน (tight 
junction protein) จะมีการแสดงออกที่ลดลง (Hapfelmeier et al., 2005; Whistler et al., 2018) 
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การศึกษาพยาธิก าเนิดของซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมได้มีการศึกษามาอย่างแพร่หลายเป็นจ านวนมากทั้งใน
หลอดทดลอง (in vitro) และในหนูทดลอง (in vivo) อย่างไรก็ตามการศึกษาซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมจะเป็นการน า
เชื้อที่เป็นตัวมาตรฐานในห้องปฏิบัติการ อย่างเช่น SL1344 LT2 IR715 มาทดสอบ (Barthel et al., 2003; Deriu et 
al., 2013; García-Quintanilla & Casadesús, 2011; Sassone-Corsi et al., 2016) ซึ่งไม่ใช่ซาลโมเนลลาที่แยกได้
จากผู้ป่วย ดังนั้น ผู้วิจัยจึงต้องการจะทดสอบความสามารถของเชื้อซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยในรพ.มหาราชนคร
เชียงใหม่ว่ามีความสามารถก่อพยาธิก าเนิดได้มากน้อยเพียงใด โดยการใช้โมเดลหนูทดลองล าไส้อักเสบเฉียบพลัน 
(Barthel et al., 2003; Tsolis, Xavier, Santos, & Bäumler, 2011) และจะท าการเปรียบเทียบกับความสามารถใน
การก่อพยาธิก าเนิดของเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์ในห้องปฏิบัติการ IR715 โดยจะท าการศึกษาการรุกรานของเชื้อสู่
ล าไส้ใหญ่และการรุกรานไปยังอวัยวะอื่นได้แก่ ม้าม รวมถึงดูการแสดงออกของยีน Keratinocyte chemoattractant 
(Kc) ซึ่งเป็นยีนที่แสดงออกของโปรตีนเรียกเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิล (neutrophil chemoattractant) มายังบริเวณที่มี
การอักเสบในหนูทดลองเช่นเดียวกับ CXCL-1 (Whistler et al., 2018) และดูการแสดงออกของยีน Zonula 
occludens-1 (Zo-1) ที่เป็น tight junction protein (Hapfelmeier et al., 2005) 

ซึ่งการน าตัวอย่างเชื้อซาลโมเนลลาไทฟิมูเรียมที่คัดแยกจากผู้ป่วยมาทดสอบความสามารถในการก่อพยาธิ
ก าเนิดในโมเดลหนูทดลองไม่เคยมีการศึกษามาก่อนและสามารถน ามาต่อยอดการศึกษาวิจัยเชื้อซาลโมเนลลาใน
ประเทศไทย 
 
วัตถุประสงค์ของการวิจัย  

เพื่อท าการศึกษาความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดของเชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม ที่แยกได้จากผู้ป่วยใน 
รพ.มหาราชนครเชียงใหม่ช่วงปี พ.ศ. 2559-2560 มาทดสอบในหนูทดลองโมเดลล าไส้อักเสบเฉียบพลันเปรียบเทียบ
กับเชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม สายพันธุ์มาตรฐานในห้องปฏิบัติการ IR715 
 
วิธีด าเนินการวิจัย  

สายพันธุ์แบคทีเรียที่ใช้ (Bacterial strains) 
 ซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมที่แยกได้จากผู้ป่วยสามคนที่มีภาวะท้องร่วงเฉี ยบพลันจาก รพ.มหาราชนคร
เชียงใหม่ ช่วงปี พ.ศ. 2559-2560 ถูกเลือกมาอย่างสุ่มได้แก่ STMC12 STMC19 และ STMC56 จะน ามาใช้ในการ
ทดสอบความสามารถในการก่อก าเนิดพยาธิในหนูทดลอง เปรียบเทียบกับตัวมาตรฐานที่ใช้ในห้องปฏิบัติการ IR715 
โดยเชื้อซาลโมเนลลาที่แยกจากผู้ป่วยจะมีการดื้อยา carbenicillin และ streptomycin ส่วนเชื้อที่ใช้ในห้องปฏิบัติการ
จะดื้อยา nalidixic acid และ streptomycin ดังนั้น จึงน าเชื้อมาเจริญบน LB agar (15 g/L agar) ท่ีมี carbenicillin 
(0.1 mg/mL) และ nalidixic acid (0.05 mg/mL) เพื่อใช้ในหนูทดลองต่อไป 

การศึกษาในสัตว์ทดลอง (Animal study) 
 หนูทดลองในการศึกษานี้จะใช้หนูสายพันธุ์ C57BL/6 อายุ 6-8 สัปดาห์ ซึ่งได้รับมาจากบริษัทโนมุระสยาม
อินเตอร์เนชั่นแนล จ ากัด ตั้งอยู่ที่ กรุงเทพฯ ประเทศไทย หนูทุกตัวจะได้รับการเลี้ยงภายใต้ระบบห้องปฏิบัติการ
สัตว์ทดลองความปลอดภัยทางชีวภาพระดับ 2 (ABSL2) ซึ่งจะถูกเลี้ยงภายใต้การควบคุมอุณหภูมิ 25˚C ให้แสงสว่าง 
12 ชั่วโมงและให้มืด 12 ชั่วโมงตามวงจรชีวิตหนูรวมถึงได้รับน้ าและอาหารอย่างเต็มที่ตลอดการทดลอง หนูทดลองจะ

ได้รับยาปฏิชีวนะ streptomycin ปริมาณ 100 μL จากความเข้มข้นของยา 200 mg/mL (streptomycin sulfate, 
Sigma Aldrich©, Lot Number 5K013479) หลังจากนั้น 1 วันจึงให้หนูรับเชื้อซาลโมเนลลาที่เตรียมไว้ด้วยการกิน 
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109 cfu ของซาลโมเนลลา IR715 STMC12 STMC19 และ STMC56 ใน 100 μL phosphate buffered saline 
(PBS) ในแต่ละกลุ่ม (หนู 6 ตัวต่อกลุ่ม) จากนั้น 4 วันหลังการติดเชื้อจึงท าการการุณยฆาตหนูทดลองและเก็บตัวอย่าง
อวัยวะหนูทดลองเพื่อมาท าการศึกษาอื่น ๆ ต่อไป ดังแสดงในรูปที่ 1 การทดลองนี้ได้รับอนุญาตตามมาตรฐาน 
Association for Assessment and Accreditation of Laboratory Animal Care (AAALAC) หมายเลข Approval 
No. 2560/MC-0004 
 

รูปท่ี 1 แสดงวิธีด าเนินการทดลองในหนูทดลองโมเดลล าไส้อักเสบเฉียบพลัน 

 
 
การตรวจวัดปริมาณโคโลนีแบคทีเรีย (Determination of Bacterial Colonization by Colony 

Forming Unit (cfu) Count) 
การตรวจวัดปริมาณเชื้อซาลโมเนลลาจะน าอวัยวะหนูทดลองที่เก็บได้แก่ ล าไส้ใหญ่ และ ม้าม ของหนูทดลอง

มาท าการเลี้ยงเจริญแบคทีเรียบนเพลทด้วยวิธีการน าเนื้อเย่ือที่ถูกเก็บใน PBS มาท าการชั่งน้ าหนักก่อนและหลังเก็บชิ้น
เนื้อและท าการแตกเซลล์ให้เป็นเนื้อเดียวกับสารละลาย PBS ด้วยเม็ดบีดขนาด 1.0 มม. 2 นาที (Biospec Products, 
Bartlesville, USA) จากนั้นจึงท าการเจือจางความเข้มข้นลงสิบเท่า (ten-fold dilution) และท าการเพลทลงบน
อาหาร LB agar ที่มียาปฏิชีวนะ Nalidixic acid ส าหรับ IR715 และ Carbenicillin ส าหรับ STMC 12 19 และ 56 
จากนั้นน าเพลทไปบ่มไว้ที่อุณหภูมิ 37ºC เป็นเวลา 16-18 ชั่วโมง เมื่อได้ผลโคโลนีจะน าปริมาณแบคทีเรียที่ได้มา
ค านวณเทียบกับน้ าหนักของเนื้อเย่ืออีกครั้ง 
 การวัดการแสดงออกของยีนด้วย Quantitative Real- Time Polymerase Chain Reaction (qPCR)  
 การวัดการแสดงออกของยีนจะน าเนื้อเยื่อหนูทดลองที่ เก็บไว้ในสาร RNA preservation solution 
(RNAstore reagent, TIANGEN, China) มาท าการแตกเซลล์ด้วยเม็ดบีดขนาด 1.0 มม. 2 นาที (Biospec Products, 
Bartlesville, USA) และท าการสกัด RNA ด้วย TRIzol reagent (ThermoFisher Scientific, Carlsbad, CA, USA) 
โดยปฏิบัติตามคู่มือการสกัดของ TRIzol reagent เมื่อท าการสกัดเสร็จจึงท าการก าจัด DNA ด้วยชุด DNase 
treatment (Ambion, Life technologies, Vilnius, Lithuania) ตามคู่มือของชุดปฏิบัติการ จากนั้นจึงท าการแปลง 
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RNA เป็น complementary DNA (cDNA) โดยใช้ชุด cDNA synthesis kit (Bioline, Taunton, MA, USA) สุดท้าย
จึงท าการวัดปริมาณของยีนจาก cDNA โดยใช้น้ ายา SensiFAST™ SYBR® Lo-ROX Kit (Bioline, Taunton, MA, 
USA) และเครื่อง Viia7 Real-Time PCR system (Applied Biosystems) ในการเพิ่มปริมาณและอ่านผล จากนั้นจึง
น าผลที่ได้มาท าการเปรียบเทียบ cycle threshold (comparative Ct method) กับ Gapdh ซึ่งเป็น housekeeping 
gene (Thiennimitr et al., 2011) โดย primer ที่ใช้แสดงในตารางที่ 1  
 
ตารางท่ี 1 Primers ที่ใช้ในการดูปริมาณการแสดงออกของยีนด้วย qRT-PCR 

Organism 
Target 
gene/ 

purpose 
Sequence Encoded Reference 

Mouse 
(Mus 
musculus) 

Gapdh 
5’-TGCACCCAAACCGAAGTCAT-3’ 
5’-TTGTCAGAAGCCAGCGTTCAC-3’ 

Glyceraldehyde-3- 
phosphate 
dehydrogenase 

(Whistler et al., 
2018) 

Kc 
5’-TGCACCCAAACCGAAGTCAT-3’ 
5’-TTGTCAGAAGCCAGCGTTCAC-3’ 

Growth-regulated alpha 
protein 

Zo-1 
5’-CAGGGCTCTTTGGAGGAA-3’ 
5’-TACACGATCGTGGCAATAAAC-3’ 

Tight junction protein 
ZO-1  

(Hapfelmeier 
et al., 2005) 

  
 การวิเคราะห์ทางสถิติ (Statistical Analysis)  
 การวิเคราะห์ทางสถิติจากการดูปริมาณโคโลนีแบคทีเรียและปริมาณการแสดงออกของ RNA จะแปลงข้อมูล
เป็นลอการิทึม (logarithm) และท าการวิเคราะห์สถิติโดยใช้ one-way ANOVA เพื่อดูความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญ
ระหว่างกลุ่มและค านวณเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มด้วย T test เพื่อหากลุ่มที่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
โดยค่า p-value เท่ากับ * ** และ *** แสดงค่า p-values < 0.05 0.01 และ 0.001  
 
สรุปผลการวิจัย  

ซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม มีพยาธิก าเนิดล าไส้อักเสบในหนูแตกต่างกัน 
ผลจากการน าเชื้อซาลโมเนลลา สายพันธุ์ที่แยกได้จากผู้ป่วยมาทดสอบความสามารถในการก่อโรคในหนู

ทดลองเปรียบเทียบกับกลุ่มสายพันธุ์มาตรฐานในห้องปฏิบัติการพบว่าพยาธิก าเนิดจะมีความแตกต่างกัน โดยพบว่าเมื่อ
ครบวันที่ 4 หลังให้เชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม จะพบปริมาณซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม สายพันธุ์ที่แยกได้จากผู้ป่วยมี
การรุกรานเข้าสู่ล าไส้ใหญ่น้อยกว่าสายพันธุ์ IR715 และเมื่อตรวจสอบการรุกรานของเชื้อไปยังม้ามพบว่าซาลโมเนลลา 
ไทฟิมูเรียมสายพันธุ์ที่แยกได้จากผู้ป่วยก็จะมีปริมาณที่รุกรานไปยังม้ามน้อยกว่าสายพันธุ์ IR715 เช่นกัน ดังแสดงในรูป
ที่ 2 ดังนั้น จะเห็นได้ว่าหนูทดลองกลุ่มที่ได้รับเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์ที่แยกได้จากผู้ป่วยจะมีการติดเชื้อเข้าสู่อวัยวะ
ในปริมาณที่น้อยกว่าสายพันธุ์มาตรฐานในขณะที่หนูที่ได้รับสายพันธุ์ IR715 จะมีปริมาณเชื้อรุกรานในอวัยวะของหนู
มากกว่า 

 
 



 

 1053 

รูปท่ี 2 แสดงปริมาณแบคทีเรียในล าไส้ใหญ่และม้ามในหนูทดลอง 

 
รูปที่ 2 แสดงปริมาณแบคทีเรียในล าไส้ใหญ่และม้ามของหนูทดลอง โดยแสดงปริมาณเป็น CFU/gm tissue 

ในแต่ละกลุ่มหนูทดลองที่ได้รับซาลโมเนลลาต่างชนิดกัน โดยเปรียบเทียบกับ STM IR715 และแสดงค่า error bar เป็น
แบบ geometric means ± S.E.M. มีค่านัยส าคัญ *P < 0.05 **P < 0.01 และ ***P < 0.001. 
 

ซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม สายพันธุ์ที่แยกจากผู้ป่วยกระตุ้นการแสดงออกของยีนโฮสต์แตกต่างกัน 
ผลจากการติดเชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมที่แตกต่างกันพบว่าในล าไส้หนูทดลองมีการแสดงออกของยีนที่

แตกต่างกันโดยพบว่าการแสดงออกของยีน Kc ที่จะแปลงเป็นโปรตีน chemoattractant ในหนูกลุ่มที่ได้รับซาล
โมเนลลา ไทฟิมูเรียม สายพันธุ์ IR715 จะมีการแสดงออกของยีน Kc ที่สูงกว่าหนูที่ได้รับสายพันธุ์ที่แยกได้จากผู้ป่วย
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทุกกลุ่ม รวมถึงพบว่าหนูกลุ่มที่ได้รับซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม IR715 มีการแสดงออกของยีน 
Zo-1 ซึ่งจะแปลงเป็นโปรตีน tight junction ลดลงน้อยกว่าหนูกลุ่มที่ได้รับซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม ที่แยกได้จาก
ผู้ป่วยอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในกลุ่ม STMC-19 และ STMC-56 ในขณะที่ STMC-12 พบการลดลงการแสดงออกของ
ยีน Zo-1 เท่ากับหนูกลุ่มที่ได้รับ IR715 ในขณะเดียวกันพบว่าหากเทียบกับหนูกลุ่มที่ได้รับ PBS จะพบว่ามีการ
แสดงออกของยีน Zo-1 ที่สูงกว่ากลุ่มที่ได้รับซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียมทุกกลุ่มอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดังแสดงในรูป
ที่ 3 
 
รูปท่ี 3 แสดงปริมาณการแสดงออกของยีน Kc และ Zo-1 ในล าไส้ใหญ่ของหนูทดลอง 

 
รูปที่ 3 แสดงปริมาณการแสดงออกของยีนในล าไส้ใหญ่ของหนูทดลอง โดยแสดงปริมาณเป็น Fold change 

over Gapdh ในแต่ละกลุ่มหนูทดลองที่ได้รับซาลโมเนลลาต่างชนิดกัน โดยเปรียบเทียบกับ STM IR715 และแสดงค่า 
error bar เป็นแบบ geometric means ± S.E.M. มีค่านัยส าคัญ *P < 0.05 **P < 0.01 และ ***P < 0.001. 
อภิปรายผล  
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เชื้อซาลโมเนลลา เอนเทอริกา เซโรวา ไทฟิมูเรียม เป็นเชื้อที่ก่อโรคทางเดินอาหารให้เกิดภาวะล าไส้อักเสบ
เฉียบพลันที่สามารถพบได้ทั่วโลก โดยพบว่าเชื้อมีความสามารถในการท าให้เกิดการเสียชีวิตได้มากถึง 700 ,000 คนต่อ
ปี จากการที่เชื้อมีความสามารถในการรุกรานเข้าสู่อวัยวะภายในและส่งผลให้เกิดการติดเชื้อในกระแสเลือด (Kirk et 
al., 2015; Majowicz et al., 2010) ซึ่งที่ผ่านมาพบว่าเชื้อซาลโมเนลลา ไทฟิมูเรียม มีความสามารถในการก่อพยาธิ
ก าเนิดติดเชื้อในกระแสเลือดอย่างรุนแรงได้เช่น ซาลโมเนลลา ที่พบในซับซาฮาร่าแอฟริกา (sub-Saharan Africa) 
( Feasey, Dougan, Kingsley, Heyderman, & Gordon, 2012 ; Herrero-Fresno et al., 2014 ; Parsons et al., 
2013)  รวมถึงรายงานล่าสุดที่พบในประเทศเวียดนาม (Mather et al., 2018) ซึ่งความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิด
ของเชื้อซาลโมเนลลาในผู้ป่วยไทยยังไม่เคยมีการน ามาทดสอบในหนูทดลองโมเดลล าไส้อักเสบเฉียบพลันมาก่อน  

การใช้หนูทดลองทดสอบความสามารในการก่อพยาธิก าเนิดของเชื้อต่าง ๆ เคยมีการศึกษาและวิจัยมาก่อน
รวมถึงเชื้อก่อโรคซาลโมเนลลา ซึ่งล้วนเป็นการน าเชื้อซาลโมเนลลามาตรฐานในห้องปฏิบัติการมาใช้ทดสอบ 
ตัวอย่างเช่นการทดสอบการแย่งเหล็กของซาลโมเนลลากับอีโคไล นิซเซิล 1917 (Deriu et al., 2013) และการสร้างไม
โครซิน (microcins) ของอีโคไล นิซเซิล 1917 ช่วยรักษาซาลโมเนลลา (Sassone-Corsi et al., 2016) ซึ่งการทดลอง
จะให้ยา streptomycin ก่อนได้รับเชื้อซาลโมเนลลาเพื่อท าลายการต่อต้านการตั้งรกรากจากเชื้อแบคทีเรียประจ าถิ่น 
(Colonization resistance) (Barthel et al., 2003) และท าให้เชื้อซาลโมเนลลาเข้ามาเจริญเติบโตแทนที่ได้และเกิด
โรคล าไส้อักเสบเฉียบพลัน 

หลังจากการทดลองน าเชื้อซาลโมเนลลาที่ได้จากผู้ป่วยจริงมาท าการศึกษาความสามารถในการก่อพยาธิ
ก าเนิดในหนูทดลองพบว่าเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์ IR715 ซึ่งเป็นสายพันธุ์มาตรฐานในห้องปฏิบัติการจะสามารถ
รุกรานเข้าสู่ล าไส้ได้ดีกว่าอีกทั้งยังพบการกระจายตัวไปยังม้ามได้มากกว่าซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยในรพ.
มหาราชนครเชียงใหม่ ซึ่งผลที่ได้นี้ยังสอดคล้องไปกับการพบว่าซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยจะมีความสามารถใน
การกระตุ้มภูมิคุ้มกันของโฮสต์ให้หลั่งสารเรียกเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลได้น้อยลงและยังมีการแสดงออกของยีน Zo-1 
ซึ่งแสดงออกของโปรตีนโปรตีน tight junction ที่มากกว่าหนูกลุ่มที่ติดเชื้อซาลโมเนลลาสายพันธุ์มาตรฐานอีกด้วย
เช่นกัน แต่หากเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับเชื้อซาลโมเนลลาจะพบว่าก็ยังอยู่ในเกณฑ์โรคล าไส้อักเสบเฉียบพลัน ซึ่งคาดว่า
ความแตกต่างเกิดจากการมีความแตกต่างทางลักษณะของ phenotype และ/หรือ genotype ของซาลโมเนลลา 
(García-Quintanilla & Casadesús, 2011; Gulig & Doyle, 1993; Gymoese et al., 2017; Ho et al., 2002; 
Kurita et al., 2003; Monte et al., 2019) ทั้งนี้การศึกษาถึงความแตกต่างทางลักษณะของ phenotype และ 
genotype ในซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยในประเทศไทยจ าเป็นจะต้องมีการศึกษาต่อไป 

งานวิจัยนี้จึงเป็นการแสดงให้เห็นถึงความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดและกระจายไปยังอวัยวะต่าง ๆ ของ
ซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยในประเทศไทยที่ถูกทดสอบในหนูทดลองล าไส้อักเสบเฉียบพลัน ซึ่งพบว่าเชื้อที่ถูก
ทดสอบความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดของซาลโมเนลลาที่แยกได้จากผู้ป่วยและถูกน ามาทดสอบนั้นมี
ความสามารถในการรุกรานได้น้อยกว่าสายพันธุ์มาตรฐาน IR715 ซึ่งไม่เคยมีรายงานมาก่อนและสามารถเอาไปต่อยอด
การศึกษาในหนูทดลองได้ในอนาคต 
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ข้อเสนอแนะ  
ข้อเสนอแนะในการน าผลวิจัยไปใช้  
(1) สามารถน าโมเดลหนูทดลองล าไส้อักเสบเฉียบพลันมาใช้ในการทดสอบความสามารถในการป้องกันและ

รักษาการติดเชื้อซาลโมเนลลา เอนเทอริกา ไทฟิมูเรียม ที่เกิดขึ้นในประเทศไทย แต่ต้องพึงค านึงถึงความรุนแรงในการ
ก่อพยาธก าเนิดที่เบากว่าสายพันธุ์มาตรฐาน 

(2) สามารถน ามาใช้พิสูจน์ความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดของเชื้อซาลโมเนลลา เอนเทอริกา ไทฟิมูเรียม 
ที่มีความแตกต่างกันทั้งในด้าน genotype และ phenotype   

ข้อเสนอแนะในการวิจัยครั้งต่อไป  
(1) งานวิจัยนี้ท าให้สามารถน าโมเดลการทดลองในหนูล าไส้อักเสบเฉียบพลันไปใช้ต่อยอดในงานวิจัยทดสอบ

การก่อพยาธิก าเนิดของซาลโมเนลลา เอนเทอริกา ไทฟิมูเรียม เช่น การทดสอบการให้โปรไบโอติกต่อการรักษาและ
การป้องกันเชื้อซาลโมเนลลา การทดสอบการให้ฟาจ (bacteriophage) ต่อการรักษาและการป้องกันเชื้อซาลโมเนลลา 
เป็นต้น 

(2) งานวิจัยนี้แสดงให้เห็นว่าเชื้อซาลโมเนลลา เอนเทอริกา ไทฟิมูเรียม ที่แยกได้จากผู้ป่วยและถูกน ามา
ทดลองมีความสามารถในการก่อพยาธิก าเนิดแตกต่างจากสายพันธุ์มาตรฐาน ซึ่งสามารถน าซาลโมเนลลา เอนเทอริกา 
ไทฟิมูเรียม ที่คาดว่าจะมีความรุนแรงมากกว่าหรือมีความแตกต่างกันในแต่ละตัวจาก phenotype หรือ genotype ก็
สามารถน ามาใช้ทดสอบในโมเดลหนูทดลองได้เช่นกัน 
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