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ประธานกรรมการ

รศ.วรรณา  ศรโีรจนกลุ ผแูทนคณะแพทยศาสตร ศริริาชพยาบาล  มหาวทิยาลยัมหดิล

(ภาควชิาวสิญัญวีทิยา)

กรรมการ

นางสาวอรุสุา  อนิทรสขุศรี ผแูทนกรมวทิยาศาสตรการแพทย

นางนวพร  อนนัตสนิกลุ

นายปรชีา  ธรรมนยิม ผแูทนกรมวทิยาศาสตรบรกิาร

นางสาวรตันา  สขุสรรค

นางรววิรรณ  วงษสมทุร

นางสาวสฮุวง  ฐติสิตัยากร ผแูทนสำนกังานคณะกรรมการอาหารและยา

นางรตันาภรณ  รกัชาติ ผแูทนกระทรวงสาธารณสขุ

รศ.รำไพ  สวุรรณภา ผแูทนคณะแพทยศาสตร  จฬุาลงกรณมหาวทิยาลยั

ศ.เกรยีง  ตัง้สงา

พนัโทหญงิ เพญ็ศร ี ธงภกัดี ผแูทนโรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา

นางนาถศจ ี อยสูำราญ ผแูทนโรงพยาบาลพญาไท

นางวภิาวด ี จติตอารี ผแูทนบรษิทั คาวาซมู ิลาบอราทอรี ่(ประเทศไทย) จำกดั

นางสาวกหุลาบ  หนามแดง ผแูทนบรษิทั เอม็.อ.ีเมดเิทค จำกดั

นางสาวสมลกัษณ  จนัทนลญัจกร

นายพทิยา  วงศใหญ ผแูทนบรษิทั แชลเลนจ เมดคิอล โปรดกัส จำกดั

กรรมการและเลขานุการ

นางนฤมล  วาณชิยเจรญิ ผแูทนสำนกังานมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

คณะกรรมการวิชาการคณะที่ 440

มาตรฐานอุปกรณสงผานของเหลวใชในทางการแพทย
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คณะกรรมการมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมไดพจิารณามาตรฐานนีแ้ลว   เหน็สมควรเสนอรฐัมนตรปีระกาศตาม

มาตรา 15 แหงพระราชบญัญตัมิาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม พ.ศ. 2511

มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว นี ้ไดประกาศใชครัง้แรกเปนมาตรฐาน

ผลติภณัฑอตุสาหกรรม ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด มาตรฐานเลขที ่มอก.1426-2541  ในราชกจิจานเุบกษา

ฉบบัประกาศทัว่ไป เลม  115  ตอนที ่9ง วนัที ่29 มกราคม พทุธศกัราช 2541

ตอมาพจิารณาเหน็สมควรแกไขเพือ่ใหเหมาะสมกบัภาวะปจจบุนั จงึไดแกไขปรบัปรงุโดยยกเลกิมาตรฐานเดมิและ

กำหนดมาตรฐานนีข้ึน้ใหม

มาตรฐานผลิตภัณฑอุตสาหกรรมนี้กำหนดขึ้นโดยอาศัยขอมูลจากผูทำและผูใชภายในประเทศและเอกสารตอไปนี้

เปนแนวทาง

AS 2385-1990 Single-use (sterile) infusion sets for general medical use

ISO 8536-4 : 1998 Infusion equipment for medical use - Part 4 : Infusion sets for single use,

gravity feed

ISO 10993-5 : 1999 Biological evaluation of medical devices-Part 5 : Tests for in vitro

cytotoxicity

ASTM F 756-93 Standard Practice for Assessment of Hemolytic Properties of Materials

มอก.1287-2538 น้ำใชในหองปฏบิตักิารวเิคราะห

The United States Pharmacopeia, 25 Revision, 2002

ภาคผนวก ก. การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ กำหนดไวเปนเพยีงขอแนะนำ
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ประกาศกระทรวงอตุสาหกรรม

ฉบบัที ่ 3231 ( พ.ศ. 2547 )

ออกตามความในพระราชบญัญตัมิาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

พ.ศ. 2511

เรือ่ง ยกเลกิมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

และกำหนดมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว

โดยทีเ่ปนการสมควรปรบัปรงุมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด มาตรฐาน

เลขที ่ มอก.1426–2541

อาศยัอำนาจตามความในมาตรา 15 แหงพระราชบญัญตัมิาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม พ.ศ. 2511

รฐัมนตรวีาการกระทรวงอตุสาหกรรมออกประกาศยกเลกิประกาศกระทรวงอตุสาหกรรม ฉบบัที ่2316 (พ.ศ. 2540)

ออกตามความในพระราชบญัญตัมิาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม พ.ศ. 2511 เรือ่ง กำหนดมาตรฐานผลติภณัฑ

อตุสาหกรรม ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด ลงวนัที ่8 ธนัวาคม พ.ศ. 2540 และออกประกาศกำหนดมาตรฐาน

ผลติภณัฑอตุสาหกรรม ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว มาตรฐานเลขที ่มอก.1426–2546 ขึน้ใหม

ดงัมรีายละเอยีดตอทายประกาศนี้

ทัง้นี ้ตัง้แตวนัทีป่ระกาศในราชกจิจานเุบกษา เปนตนไป

ประกาศ ณ วนัที ่24 กมุภาพนัธ พ.ศ. 2547

   รฐัมนตรวีาการกระทรวงอตุสาหกรรม

พนิจิ  จารสุมบตัิ
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มอก. 1426–2546

มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว

1. ขอบขาย

1.1 มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนีค้รอบคลมุถงึชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทีใ่ชงานเพยีงครัง้เดยีว โดย

ทัว่ไปมสีวนประกอบตามรปูที ่1 และรปูที ่3 และอาจมอีปุกรณใหอากาศเขาตามรปูที ่2 ดวยหรอืไมกไ็ด

2. บทนิยาม

ความหมายของคำทีใ่ชในมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี ้มดีงัตอไปนี้

2.1 ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว (infusion sets for single-use) ซึง่ตอไปในมาตรฐานนีจ้ะเรยีกวา

“ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด” หมายถงึ อปุกรณทีน่ำสารละลายผลติภณัฑเภสชัปราศจากเชือ้จากภาชนะ

บรรจเุขาสรูางกายทางเสนเลอืดโดยอาศยัหลกัแรงโนมถวงของโลก (gravity feed)

2.2 ผลติภณัฑเภสชัปราศจากเชือ้ (sterile pharmaceutical products) หมายถงึ สารทีผ่านกรรมวธิทีำใหปราศจาก

เชือ้แลว ทีใ่ชนำเขาสรูางกายเพือ่การวนิจิฉยั บำบดั บรรเทา รกัษา หรอืปองกนัโรคหรอืความเจบ็ปวยของ

มนษุยหรอืสตัว หรอืเพือ่ใหเกดิผลแกสขุภาพ  โครงสราง หรอืการกระทำหนาทีใ่ด ๆ  ของรางกายมนษุยหรอืสตัว

2.3 อปุกรณใหอากาศเขา (air-inlet device) หมายถงึ อปุกรณสำหรบักรองอากาศเขาไปในภาชนะบรรจผุลติภณัฑ

เภสชั ซึง่ตองมตีวักรองอากาศเพือ่กรองจลุนิทรยี อาจรวมเปนสวนเดยีว (built in) กบัชดุใหสารละลายทาง

หลอดเลือดหรือไมก็ได
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มอก. 1426–2546

1 ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจุ

2 เขม็เจาะภาชนะบรรจุ

3 รเูขม็เจาะภาชนะบรรจุ

4 ทอหยด

5 ตวักรอง (ถาม)ี

6 กระเปาะหยด

7 สายสง

8 ตวัควบคมุการไหล

9 บรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั

10 ขอตอใน

11 ปลอกหมุขอตอใน

รปูที ่1 ตวัอยางสวนประกอบโดยทัว่ไปของชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

ทีอ่ปุกรณใหอากาศเขาแยกจากชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

(ขอ 1.1 ขอ 3.2.7.1 และขอ 3.2.7.2)
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มอก. 1426–2546

1 ปลอกหมุเขม็อากาศ

2 เข็มอากาศ

3 ทออากาศ (ถาม)ี

4 ทีย่ดึทออากาศ (เฉพาะกรณทีีม่ทีออากาศ)

5 ตัวกรองอากาศ

รปูที ่2 ตวัอยางอปุกรณใหอากาศเขา

(ขอ 1.1)
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มอก. 1426–2546

1 ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจุ

2 เขม็เจาะภาชนะบรรจุ

3 รเูขม็เจาะภาชนะบรรจุ

4 ทอหยด

5 ตวักรอง (ถาม)ี

6 กระเปาะหยด

7 สายสง

8 ตวัควบคมุการไหล

9 บรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั

10 ขอตอใน

11 ปลอกหมุขอตอใน

12 อปุกรณใหอากาศเขาพรอมตวักรองอากาศ

รปูที ่3 ตวัอยางสวนประกอบโดยทัว่ไปของชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

ที่อุปกรณใหอากาศเขารวมเปนสวนเดียวกับชุดใหสารละลายทางหลอดเลือด

(ขอ 1.1 ขอ 3.2.7.1 และขอ 3.2.7.2)
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มอก. 1426–2546

3. คณุลกัษณะทีต่องการ

3.1 ลกัษณะทัว่ไป

ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตองสะอาด และไมมตีำหนทิีอ่าจเปนผลเสยีตอการใชงาน

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2 คณุลกัษณะทางฟสกิส

3.2.1 อนภุาคปนเปอน

ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตองไมมอีนภุาคปนเปอนมาก โดยเมือ่ทดสอบตามขอ 7.1 แลว อาจมี

อนภุาคปนเปอนขนาดตางๆ ไดดงันี้

(1) ขนาดใหญกวา 25 µm ถงึ 50 µm มไีดไมเกนิ 100 อนภุาค

(2) ขนาดใหญกวา 50 µm ถงึ 100 µm มไีดไมเกนิ 20 อนภุาค

(3) ตองไมมอีนภุาคปนเปอนขนาดใหญกวา 100 µm

3.2.2 การรัว่ซมึ

เมือ่ทดสอบตามขอ 7.2 แลว ตองไมปรากฏฟองอากาศ

3.2.3 รอยตอเชือ่มภายในชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

เมื่อทดสอบดวยแรงดึงสถิต 15 N เปนเวลา 15 s แลว รอยตอเชื่อมภายในชุดใหสารละลายทาง

หลอดเลอืดทกุตำแหนงตองไมหลดุ

3.2.4 เขม็เจาะภาชนะบรรจุ

3.2.4.1 ตองทำดวยพลาสตกิลวน และเมือ่ทดสอบความทนแรงกดตามขอ 7.3 แลว ตองไมหกั แตก หรอืราว

3.2.4.2 ความยาวและเสนผานศนูยกลางภายนอกของเขม็เจาะภาชนะบรรจ ุใหเปนไปตามรปูที ่4

การทดสอบใหวดัดวยเครือ่งวดัทีล่ะเอยีดถงึ 0.01 mm

หนวยเปน mm

รปูที ่4  ตวัอยางเขม็เจาะภาชนะบรรจุ

(ขอ 3.2.4.2)
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3.2.5 อปุกรณใหอากาศเขา (ถาม)ี

3.2.5.1 อปุกรณใหอากาศเขาตองมตีวักรองอากาศ

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.5.2 อปุกรณใหอากาศเขาชนดิแยกจากชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

เข็มอากาศตองมีเสนผานศูนยกลางภายในไมนอยกวา 0.75 mm และที่ปลายเปดดานสัมผัสกับ

อากาศตองมีตัวกรองอากาศ

การทดสอบใหตรวจพนิจิและวดัดวยเครือ่งวดัทีเ่หมาะสม

3.2.5.3 อปุกรณใหอากาศเขาชนดิรวมเปนสวนเดยีวกบัชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืด

ตองมตีวักรองอากาศทีป่ลายเปดดานสมัผสักบัอากาศของอปุกรณใหอากาศเขา

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.5.4 อตัราการไหลของน้ำเมือ่มแีละเมือ่ไมมตีวักรองอากาศ

เมื่อทดสอบตามขอ 7.4 แลว อัตราการไหลของน้ำเมื่อมีตัวกรองอากาศจะลดลงไดไมเกิน 20%

ของอัตราการไหลของน้ำเมื่อไมมีตัวกรองอากาศ

3.2.6 สายสง

3.2.6.1 สายสงตองทำจากวสัดทุีโ่คงงอได (flexible) มสีตีามธรรมชาตขิองวสัดทุีใ่ชทำ โปรงใสหรอืโปรงแสง

เพยีงพอทีจ่ะมองเหน็ฟองอากาศทีอ่าจเกดิในผลติภณัฑเภสชัทีอ่ยภูายในได

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.6.2 เสนผานศนูยกลางภายในตองไมนอยกวา 2.5 mm

การทดสอบใหวดัดวยเครือ่งวดัทีล่ะเอยีดถงึ 0.05 mm

3.2.6.3 ความยาวจากปลายขอตอในถงึกระเปาะหยดตองไมนอยกวา 150 cm

การทดสอบใหวดัดวยเครือ่งวดัทีล่ะเอยีดถงึ 1 mm

3.2.7 ตวักรอง (ถาม)ี

ใหเปนแบบใดแบบหนึง่ดงันี้

3.2.7.1 แบบที ่1 ตวักรองอยภูายในกระเปาะหยด (ดรูปูที ่1 หรอืรปูที ่3)

3.2.7.2 แบบที ่2 ตวักรองอยรูะหวางบรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชักบัขอตอใน (ดรูปูที ่1 หรอืรปูที ่3)

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.8 กระเปาะหยด

ตองมีสีตามธรรมชาติของวัสดุที่ใชทำ และเปนแบบหรือรูปรางที่สามารถสังเกตเห็นการหยดของ

ผลติภณัฑเภสชัไดชดั ทอหยดตองมลีกัษณะดงันี้

3.2.8.1 ระยะระหวางปลายทอหยดกบัปากทางออกของกระเปาะหยด ตองไมนอยกวา 40 mm

การทดสอบใหวดัดวยเครือ่งวดัทีล่ะเอยีดถงึ 0.5 mm

3.2.8.2 ระยะระหวางผนงัดานนอกของสวนปลายของทอหยดกบัผนงัดานในของกระเปาะหยด ตองไมนอยกวา

5 mm

การทดสอบใหวดัดวยเครือ่งวดัทีล่ะเอยีดถงึ 0.05 mm

3.2.8.3 เมือ่ทดสอบตามขอ 7.5  แลว น้ำกลัน่ทีไ่หลผานทอหยดตามจำนวนหยดทีร่ะบไุวทีฉ่ลาก ตองมปีรมิาณ

1 cm
3
  ± 0.1 cm

3
 หรอื 1 g ± 0.1 g
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3.2.9 ตวัควบคมุการไหล

ตองสามารถปรบัอตัราการไหลไดตามตองการ ตองหยดุการไหลไดสนทิเมือ่อยใูนตำแหนงปด และไมทำให

สายสงเสียหายตอการใชงาน เชน รัว่ หรอืตบี

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 7.6

3.2.10 อตัราการไหล

เมือ่ทดสอบตามขอ 7.6  แลว  ระยะเวลาทีน่้ำกลัน่ไหลผานชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดครบ 1 000

cm
3
 ตองเปนดงันี้

(1) ไมเกนิ 10 min สำหรบัชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทีม่จีำนวนหยดไมเกนิ 20 หยดตอ 1 cm
3

(2) ไมเกนิ 40 min สำหรบัชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทีม่จีำนวนหยดไมเกนิ 60 หยดตอ 1 cm
3

3.2.11 บรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั (เฉพาะกรณทีีใ่ชแทงดวยเขม็ฉดียา)

เมือ่ทดสอบตามขอ 7.7 แลว ยอมใหมนี้ำซมึออกมาไดไมเกนิ 1 หยด

3.2.12 ขอตอใน

3.2.12.1 กรณไีมมเีขม็แทงเขาเสนเลอืด หรอืมแีตไมไดตอกบัขอตอใน ตองมปีลอกหมุซึง่สวมไดพอดกีบัขอตอ

ใน และสามารถเอาออกไดงายโดยการบดิเลก็นอยแลวดงึออก

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.12.2 เมือ่ทดสอบตามขอ 7.8 แลว ดานปลายเลก็ของขอตอในตองอยรูะหวางระนาบ A และระนาบ B

ของเครื่องมือวัด

3.2.13 ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจุ

ตองหมุตลอดความยาวของตวัเขม็ สวมไดพอดกีบัดามเขม็ และสามารถเอาออกไดงายโดยการบดิเลก็นอย

แลวดงึออก

การทดสอบใหตรวจพนิจิ

3.2.14 ความทนอณุหภมูสิงู

เมือ่นำชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดไปไวในตอูบทีอ่ณุหภมู ิ  50 °C ± 2 °C เปนเวลา 2 h และ

นำมาทดสอบการรัว่ซมึตามขอ 7.2 แลว ตองไมปรากฏฟองอากาศ

3.3 คณุลกัษณะทางเคมี

เมือ่ทดสอบตามขอ 7.9 แลว สารละลายทีส่กดัไดตองมสีมบตัดิงันี้

3.3.1 ลกัษณะทัว่ไป

ใส ไมมสีี

3.3.2 สารรดีวิซ (reducing or oxidizable matter)

ปรมิาณสารละลายโพแทสเซยีมเพอรแมงกาเนต 0.002 mol/l ทีใ่ชทำปฏกิริยิาตองไมเกนิ 2.0 cm
3
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3.3.3 ปรมิาณโลหะ

ใหเปนไปตามขอใดขอหนึง่ตอไปนี้

3.3.3.1 ปรมิาณแบเรยีม โครเมยีม ทองแดง ตะกัว่  และดบีกุ  รวมกนัตองไมเกนิ 1 µg ตอสารละลายที่

สกดัได 1 cm
3

ปรมิาณแคดเมยีม ตองไมเกนิ  0.1 µg ตอสารละลายทีส่กดัได 1 cm
3

3.3.3.2 ปรมิาณโลหะ (เทยีบเปนตะกัว่) ตองไมเกนิ 1 µg ตอสารละลายทีส่กดัได 1 cm
3

3.3.4 ความเปนกรดหรอืความเปนดาง

ปรมิาณสารละลายมาตรฐานโซเดยีมไฮดรอกไซดหรอืสารละลายมาตรฐานกรดไฮโดรคลอรกิทีใ่ชไทเทรต

จนทำใหสขีองอนิดเิคเตอรเปลีย่นเปนสเีทาตองไมเกนิ 1 cm
3

3.3.5 ปรมิาณกากทีไ่มระเหย (non-volatile residue)

ตองไมเกนิ 5 mg

3.3.6 การดดูกลนืแสง

คาการดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลืน่ใดๆ ระหวาง 250 nm ถงึ 320 nm ตองไมเกนิ 0.1

3.4 คณุลกัษณะทางชวีภาพ

3.4.1 ความปราศจากเชือ้

ตองไมพบเชือ้จลุนิทรยีทกุชนดิ

การทดสอบใหปฏบิตัติาม USP 25 หวัขอ Sterility Tests

หมายเหตุ ในกรณทีีม่อีปุกรณใหอากาศเขารวมมาในชดุเดยีวกนั ใหนำอปุกรณใหอากาศเขามาทดสอบความ

ปราศจากเชื้อพรอมกับชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดดวย

3.4.2 สารไพโรเจน

ตองเปนไปตามขอใดขอหนึง่ดงัตอไปนี้

(1) ไมมสีารไพโรเจน หรอื

(2) ถอืวาไมมสีารไพโรเจน เมือ่ระดบัเอน็โดทอ็กซนิ (endotoxin) ไมเกนิ 20.0 หนวยเอน็โดทอ็กซนิ

ตอชดุ

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 7.10

3.4.3 การทำลายเมด็เลอืด

เมือ่ทดสอบตามขอ 7.11 แลว ตองไมมกีารแตกตวัของเมด็เลอืด โดยคาดชันกีารแตกตวัของเมด็เลอืด

(haemolytic index) ตองนอยกวา 2

3.4.4 ความเปนพษิ

ตองเปนไปตามขอใดขอหนึง่ดงัตอไปนี้

(1) ไมเปนพษิอยางเฉยีบพลนัตอสตัวทดลอง หรอื

(2) ไมเปนพษิตอเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง

การทดสอบใหปฏบิตัติามภาคผนวก ข.
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4. การบรรจุ

4.1 ใหบรรจชุดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดแตละชดุในภาชนะหมุหอทีผ่นกึเรยีบรอย สามารถรกัษาสภาพปราศจาก

เชือ้ไดตลอดระยะเวลาการเกบ็ และผลติภณัฑตองไมแบน ไมหกัพบั ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจ ุขอตอใน

หรอืเขม็แทงเขาเสนเลอืดตองไมหลดุ

5. เครือ่งหมายและฉลาก

5.1 ทีภ่าชนะหมุหอชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทกุหนวย อยางนอยตองมเีลข อกัษร หรอืเครือ่งหมายแจง

รายละเอยีดตอไปนีใ้หเหน็ไดงาย ชดัเจน

(1) ชือ่ผลติภณัฑตามชือ่มาตรฐานนีห้รอืชือ่อืน่ทีส่ือ่ความหมายวาเปนผลติภณัฑตามมาตรฐานนี้

ในกรณทีีม่เีขม็แทงเขาเสนเลอืดและอปุกรณใหอากาศเขา ใหระบขุอความวา “พรอมเขม็แทงเขาเสนเลอืด

และอปุกรณใหอากาศเขา”

ในกรณทีีม่เีฉพาะเขม็แทงเขาเสนเลอืด ใหระบขุอความวา “พรอมเขม็แทงเขาเสนเลอืด”

ในกรณทีีม่เีฉพาะอปุกรณใหอากาศเขา ใหระบขุอความวา “พรอมอปุกรณใหอากาศเขา”

(2) คำวา  “ปราศจากเชือ้” และ “ปราศจากสารไพโรเจน” และ “ใชไดครัง้เดยีว”

(3) ขนาดระบ ุและความยาวของเขม็แทงเขาเสนเลอืด (ถาม)ี เปน G และ mm ตามลำดบั

หมายเหต ุ ขนาดระบเุปน G ตาม มอก.1398

(4) จำนวนหยดตอ 1 cm
3
 ไดแก 15 หยดตอ 1 cm

3
   20 หยดตอ 1 cm

3
   60 หยดตอ 1 cm

3

(5) วธิทีำใหปราศจากเชือ้

(6) เดอืน ปทีท่ำ และรหสัรนุทีท่ำ

(7) เดอืน ปทีห่มดอายุ

(8) วิธีใช

(9) คำเตอืน “หามใชเปนอปุกรณนำเลอืดหรอืสวนประกอบของเลอืดเขาสรูางกายทางหลอดเลอืด”

(10) คำเตอืนหรอืขอควรระวงัในการใช เชน หามใชเมือ่ภาชนะหมุหอชำรดุ

(11) ชือ่ผทูำหรอืโรงงานทีท่ำ หรอืเครือ่งหมายการคาทีจ่ดทะเบยีน

5.2 ทีก่ลองใหญทีบ่รรจชุดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทกุกลอง  อยางนอยตองมเีลข  อกัษร หรอืเครือ่งหมายแจง

รายละเอยีดตามขอ 5.1(1) ขอ 5.1(2) ขอ 5.1(6) ขอ 5.1(7)  ขอ 5.1(11) จำนวนบรรจเุปนชดุและ

วธิเีก็บรกัษาใหเหน็ไดงาย ชดัเจน

5.3 ในกรณทีีใ่ชภาษาตางประเทศ ตองมคีวามหมายตรงกบัภาษาไทยทีก่ำหนดไวขางตน

6. การชักตัวอยางและเกณฑตัดสิน

6.1 การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิใหเปนไปตามภาคผนวก ก.
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7. การทดสอบ

7.1 อนภุาคปนเปอน

7.1.1 ภาวะทดสอบ

ใหทดสอบภายในตลูามนิารแอรโฟลว (laminar airflow hood) ซึง่จะมอีนภุาคขนาดใหญกวาหรอืเทากบั

0.5 µm ไมเกิน 3 530 อนุภาคตอ 1 m
3
 class 100 ตาม US Federal Standard 209E หรือ

class N2 ตาม ISO 14644-1 และผทูดสอบควรสวมเสือ้ผาทีก่อใหเกดิฝนุนอยทีส่ดุและสวมถงุมอืยาง

ทีป่ราศจากแปง

7.1.2 เครื่องมือ

7.1.2.1 แผนกรอง ขนาดรเูปดไมเกนิ 1.2 µm

7.1.2.2 กระบอกฉดียาทำดวยแกว ขนาดบรรจ ุ50 cm
3
 พรอมเขม็ฉดียา ขนาดตามความเหมาะสมทีส่ามารถ

แทงเขาไปในรขูองเขม็เจาะภาชนะบรรจไุด

7.1.2.3 ขวดแกวรปูกรวยทีส่ะอาด

7.1.2.4 แผนกรองแบบมตีารางสเีทาหรอืสดีำ (gridded membrane filter) ทีเ่หมาะสม ขนาดรเูปด 0.8 µm

7.1.2.5 กลองจลุทรรศน ทีม่กีำลงัขยาย 50 เทา มไีฟสองสวางทีเ่หมาะสม มมุตกกระทบกบัแทนวางสไลด

ระหวาง 0
°
 ถงึ 10

°

7.1.3 สารละลาย และวธิเีตรยีม

7.1.3.1 น้ำ ชัน้คณุภาพ 1 หรอืชัน้คณุภาพ 2 ตาม มอก.1287

7.1.3.2 สารละลายทดสอบ

ละลายโซเดยีม เอน็-เมทลิ-เอน็-โอเลอลิ ทอเรต 3 g ในน้ำ (ขอ 7.1.3.1) 10 l แลวกรองผาน

แผนกรอง โดยใชเครือ่งดดูสญุญากาศ (vacuum suction)

7.1.4 วธิทีดสอบ

7.1.4.1 การเตรยีมแบลงก

(1) ใชกระบอกฉดียาทีม่เีขม็ฉดียาดดูสารละลายทดสอบ (ขอ 7.1.3.2) 50 cm
3
 ฉดีลงในขวดแกว

รูปกรวย บันทึกเวลาที่ใชฉีดสารละลายทดสอบจนหมด 50 cm
3 
ไว แลวนำสารละลายที่

ไดไปกรองผานแผนกรองแบบมตีาราง

(2) ปฏบิตัติามขอ (1) อกีครัง้หนึง่ โดยกรองผานแผนกรองแบบมตีารางแผนใหม

7.1.4.2 นบัจำนวนอนภุาคบนแผนกรองแบบมตีารางทัง้ 2 แผน ผานกลองจลุทรรศน โดยแบงประเภทอนภุาค

ปนเปอนดวยขนาดทีย่าวทีส่ดุของอนภุาค (d) เปน 3 ระดบั ดงันี้

ระดบัที ่1 (class I) : 25 µm < d ≤ 50 µm

ระดบัที ่2 (class II) : 50 µm < d ≤ 100 µm

ระดบัที ่3 (class III) : 100 µm < d
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แลวทำการทดสอบตอ เมือ่ผลการนบัจำนวนอนภุาคของแบลงกเปนดงันี้

ระดบัที ่1 ไมเกนิ 5 อนภุาค

ระดบัที ่2 ไมเกนิ 1 อนภุาค

ระดบัที ่3 ไมปรากฏ

7.1.4.3 การเตรยีมตวัอยางทดสอบ

(1) ใชกระบอกฉดียาทีม่เีขม็ฉดียาดดูสารละลายทดสอบ (ขอ 7.1.3.2) 50 cm
3
 แทงเขม็ฉดียา

เขาไปในรเูขม็เจาะภาชนะบรรจขุองชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง สวนปลายดาน

ขอตอในใหรองดวยขวดแกวรปูกรวย ฉดีสารละลายทดสอบทัง้ 50 cm
3
 ผานชดุใหสารละลาย

ทางหลอดเลอืดตวัอยางลงสขูวดแกวรปูกรวยดวยเวลาทีบ่นัทกึไวตามขอ 7.1.4.1(1) แลวนำ

สารละลายทีไ่ดไปกรองผานแผนกรองแบบมตีาราง

(2) ใชกระบอกฉดียาอนัเดมิ ปฏบิตัติามขอ (1) อกีครัง้หนึง่ โดยกรองผานแผนกรองแบบมตีาราง

แผนใหม

7.1.4.4 นบัจำนวนอนภุาคบนแผนกรองแบบมตีารางทัง้ 2 แผน ผานกลองจลุทรรศน โดยแบงประเภทอนภุาค

ปนเปอนดวยขนาดทีย่าวทีส่ดุของอนภุาค (d) เปน 3 ระดบั ตามขอ 7.1.4.2

7.1.5 การรายงานผล

7.1.5.1 ใหรายงานจำนวนอนภุาคทีพ่บ โดยแยกเปนแตละระดบั

7.1.5.2 ใหระบรุายละเอยีดตอไปนีใ้นเอกสารรายงานผลการทดสอบ

(1) อัตราการไหลเฉลี่ยของสารละลายทดสอบขณะไหลผานชุดใหสารละลายทางหลอดเลือด

ตวัอยาง

(2) ปรมิาณอนภุาคทีพ่บทัง้หมด

(3) ปรมิาณอนภุาคทีพ่บในแตละระดบั  พรอมทัง้ผลการนบัปรมิาณอนภุาคของแบลงก อยางนอย

1 ครั้ง

7.2 การรัว่ซมึ

7.2.1 เครื่องมือ

7.2.1.1 เครือ่งอดัอากาศทีส่ามารถอดัอากาศใหไดความดนัไมนอยกวา 50 kPa

7.2.1.2 อางน้ำทีบ่รรจนุ้ำทีม่อีณุหภมูริะหวาง 20°C ถึง 30°C

7.2.1.3 อปุกรณสำหรบัปดปลายดานขอตอในทีเ่หมาะสม

7.2.2 วธิทีดสอบ

ตอปลายดานเข็มเจาะภาชนะบรรจุของชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดตัวอยางเขากับเครื่องอัดอากาศ

ปดปลายอกีดานหนึง่ไวแลวจมุลงในอางน้ำ อดัอากาศเขาไปในชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง

จนความดนัภายในเปน 20 kPa เปนเวลา 40 s สงัเกตวามฟีองอากาศหรอืไม

7.3 ความทนแรงกด

ยดึเขม็เจาะภาชนะบรรจใุหแนนในแนวดิง่ กดดวยแรง 30 N เปนเวลา 15 s แลวตรวจพนิจิ
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7.4 อตัราการไหลของน้ำเมือ่มแีละเมือ่ไมมตีวักรองอากาศ

7.4.1 ภาวะทดสอบ

ใหทดสอบทีอ่ณุหภมู ิ27 °C ± 2 °C

7.4.2 เครื่องมือ

7.4.2.1 ขวดแกวสำหรบับรรจผุลติภณัฑเภสชัขนาด 1 000 cm
3
 พรอมจกุยาง

7.4.2.2 กระบอกตวง

7.4.2.3 เขม็ฉดียา ขนาดระบ ุ21 G

7.4.2.4 นาฬกิาจบัเวลา

7.4.3 วธิทีดสอบ

7.4.3.1 เตมิน้ำกลัน่ใสขวดแกวจนถงึขดีปรมิาตร  ตดิตัง้ชดุทดสอบตามรปูที ่5 ปรบัตวัควบคมุการไหลใหอยู

ในภาวะปด สวนปลายดานขอตอในตอกบัเขม็ฉดียา ปรบัระดบัน้ำกลัน่ใหอยสูงูกวาปลายเขม็ 1 m

นำกระบอกตวงวางรองใตปลายเขม็ จากนัน้ปรบัตวัควบคมุการไหลใหเปดเตม็ที ่ปลอยใหน้ำกลัน่

ไหลลงโดยอิสระ จับเวลาที่น้ำกลั่นไหลลงในกระบอกตวงจนครบ 500 cm
3
 แลวคำนวณอัตรา

การไหลของน้ำกลัน่จากสตูร

v

เมื่อ v คือ อตัราการไหลของน้ำกลัน่ เปน cm
3
/min

t คือ เวลาทีน่้ำกลัน่ไหลผานชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางจนครบ 500 cm
3
  เปน

min

7.4.3.2 ปฏบิตัติามขอ 7.4.3.1 อกีครัง้หนึง่โดยนำตวักรองอากาศออกจากอปุกรณใหอากาศเขา

7.4.4 การรายงานผล

รายงานอตัราการไหลเมือ่มตีวักรองอากาศเทยีบกบัเมือ่ไมมตีวักรองอากาศ เปน %

=
t

500
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รปูที ่5 การตดิตัง้ชดุทดสอบอตัราการไหลของน้ำเมือ่มแีละเมือ่ไมมตีวักรองอากาศ

ตวัควบคมุการไหล และอตัราการไหล

(ขอ 7.4.3.1 ขอ 7.6.3.1 และขอ 7.6.3.2)

7.5 ปรมิาณน้ำกลัน่ทีไ่หลผานทอหยด

7.5.1 ภาวะทดสอบ

ใหทดสอบทีอ่ณุหภมู ิ27°C ± 2°C

7.5.2 เครื่องมือ

7.5.2.1 ขวดแกวสำหรบับรรจผุลติภณัฑเภสชั ขนาด 1 000 cm
3
 พรอมจกุยาง

7.5.2.2 อปุกรณใหอากาศเขา

ใหใชอุปกรณใหอากาศเขาที่มีมาพรอมกับชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดตัวอยาง ในกรณีที่ไมมี

มาพรอมกับตัวอยางใหจัดหาอุปกรณใหอากาศเขาอื่นแทน โดยตองมีเข็มอากาศขนาดเสนผาน

ศนูยกลางภายในไมนอยกวา 0.75 mm และทออากาศขนาดเสนผานศนูยกลางภายในไมนอยกวา

2.7 mm ความยาวไมนอยกวา 250 mm

7.5.3 วธิทีดสอบ

เตมิน้ำกลัน่ใสขวดแกวจนถงึขดีปรมิาตร จดัเครือ่งมอืตามลกัษณะการใชงานจรงิ  ปรบัการไหลของน้ำกลัน่

ใหไหลออกมาเปนหยดทีท่อหยด นบัจำนวนหยดทีท่อหยด เมือ่ครบจำนวนหยดตอ 1 cm
3
 ตามทีร่ะบไุว

ที่ฉลาก ใหนำปริมาณน้ำกลั่นที่ไหลออกมาไปวัดปริมาตรหรือชั่งน้ำหนัก บันทึกคาที่ได แลวทดสอบ

เชนเดยีวกนันีจ้นครบ 5 ครัง้ คำนวณหาคาเฉลีย่เปน cm
3
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7.6 ตวัควบคมุการไหล และอตัราการไหล

7.6.1 ภาวะทดสอบ

ใหทดสอบทีอ่ณุหภมู ิ27°C ± 2°C

7.6.2 เครื่องมือ

7.6.2.1 ขวดแกวสำหรบับรรจผุลติภณัฑเภสชัขนาด 1 000 cm
3
 พรอมจกุยาง

7.6.2.2 อปุกรณใหอากาศเขา

ใหใชอุปกรณใหอากาศเขาที่มีมาพรอมกับชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดตัวอยาง ในกรณีที่ไมมี

มาพรอมกบัตวัอยางใหจดัหาอปุกรณใหอากาศเขาอืน่ โดยตองมเีขม็อากาศขนาดเสนผานศนูยกลาง

ภายในไมนอยกวา 0.75 mm และทออากาศขนาดเสนผานศนูยกลางภายในไมนอยกวา 2.7 mm

ความยาว ไมนอยกวา 250 mm

7.6.2.3 กระบอกตวง

7.6.2.4 นาฬกิาจบัเวลา

7.6.3 วธิทีดสอบ

7.6.3.1 ตวัควบคมุการไหล

(1) เตมิน้ำกลัน่ใสขวดแกวจนถงึขดีปรมิาตร ตดิตัง้ชดุทดสอบตามรปูที ่5 ปรบัอตัราการไหลให

น้ำกลัน่ไหลในอตัรา 15 หยดตอ 1 min ถงึ 20 หยดตอ1 min ทำเครือ่งหมายบนสายสงที่

ตำแหนงหวัและทายของตวัควบคมุการไหล

(2) ปดและเปดตวัควบคมุการไหลจำนวน 15 รอบ แลวปดใหสนทิเปนเวลา 30 min เลือ่นตวั

ควบคมุการไหล ตรวจดสูภาพสายสงตรงตำแหนงทีท่ำเครือ่งหมายไว แลวปรบัอตัราการไหลให

เทากบัครัง้แรก โดยเปลีย่นตำแหนงตวัควบคมุการไหลหรอืไมกไ็ด ทำเชนเดยีวกนันีจ้นครบ

3 ครัง้ ตรวจพนิจิสภาพสายสงตรงตำแหนงตวัควบคมุการไหล

(3) ปรบัอตัราการไหลใหน้ำกลัน่ไหลในอตัรา 15 หยดตอ 1 min ถงึ 20 หยดตอ 1 min ปลอย

ใหน้ำกลัน่ไหลดวยอตัราดงักลาว จนครบ 3 000 cm
3
 โดยเมือ่น้ำกลัน่ 1 000 cm

3 
ไหลหมด

ใหเปลีย่นขวดน้ำกลัน่และปรบัอตัราการไหลใหม เมือ่ครบ 3 000 cm
3 
ปดตวัควบคมุการไหล

แลวตรวจพนิจิสภาพสายสงตรงตำแหนงตวัควบคมุการไหล

7.6.3.2 อตัราการไหล

เตมิน้ำกลัน่ใสขวดแกวจนถงึขดีปรมิาตร  ตดิตัง้ชดุทดสอบตามรปูที ่5 และปลดเขม็แทงเขาเสนเลอืด

หรอืปลอกหมุขอตอในออก ปรบัตวัควบคมุการไหลใหอยใูนภาวะปด ปรบัระดบัน้ำกลัน่ใหอยสูงูกวา

ปลายขอตอในที่วางอยูในแนวระดับ 1 m นำกระบอกตวงวางรองใตปลายเข็ม จากนั้นปรับตัว

ควบคมุการไหลใหเปดเตม็ทีป่ลอยใหน้ำกลัน่ไหลลงโดยอสิระ จบัเวลาทีน่้ำกลัน่ไหลลงในกระบอกตวง

จนครบ 1 000 cm
3
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7.7 บรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั (เฉพาะกรณทีีใ่ชแทงดวยเขม็ฉดียา)

7.7.1 เครื่องมือ

7.7.1.1 เขม็ฉดียา ขนาดระบ ุ23 G

7.7.1.2 เครือ่งอดัอากาศทีส่ามารถอดัอากาศใหไดความดนัไมนอยกวา 20 kPa

7.7.2 วธิทีดสอบ

บรรจนุ้ำกลัน่จนเตม็ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง โดยไมใหเกดิฟองอากาศ แลววางบนโตะ

จัดใหบริเวณสำหรับฉีดผลิตภัณฑเภสัชอยูในแนวระนาบ ปดปลายดานขอตอในใหสนิท อัดอากาศเขา

ทางเข็มเจาะภาชนะบรรจุดวยความดัน 20 kPa แทงเข็มฉีดยาที่บริเวณสำหรับฉีดผลิตภัณฑเภสัช

ทีเ่ปนยางของชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง แลวคาไวเปนเวลา 15 s จงึดงึเขม็ออกซบับรเิวณ

นัน้ใหแหงสนทิทนัท ีแลวสงัเกตการรัว่ซมึตรงบรเิวณทีแ่ทงเขม็ฉดียาภายในเวลา 1 min

7.8 ขอตอใน

7.8.1 เครื่องมือ

7.8.1.1 เครือ่งมอืวดัรปูกรวย ความเรยีว 0.06 : 1  มมีติดิงัรปูที ่6

หนวยเปน mm

รูปที่ 6 มิติเครื่องมือวัดรูปกรวย ความเรียว 0.06 : 1

(ขอ 7.8.1.1)
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7.8.2 วธิทีดสอบ

สวมขอตอในของชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดตัวอยางเขากับเครื่องมือวัดรูปกรวยดวยแรงใน

แนวแกน 5 N โดยไมตองบดิ แลวตรวจตำแหนงของดานปลายเลก็ของขอตอใน

7.9 คณุลกัษณะทางเคมี

7.9.1 การเตรยีมสารละลายทีส่กดัไดและสารละลายแบลงก

7.9.1.1 เครื่องมือ

(1) ขวดแกวบอโรซลิเิคต ขนาด 300 cm
3

(2) ปมเพอรสิแทลตกิ (peristaltic pump) หรอืปมอืน่ทีเ่ทยีบเทา

(3) ทอซลิโิคน

(4) เครือ่งใหความรอนทีค่วบคมุอณุหภมูไิดที ่37°C ± 1°C

7.9.1.2 สารละลาย

น้ำชัน้คณุภาพ 1 หรอืชัน้คณุภาพ 2 ตาม มอก. 1287

7.9.1.3 วธิเีตรยีมสารละลายทีส่กดัได

(1) ใสน้ำ 250 cm
3
 ในขวดแกวบอโรซิลิเคตแลวตอขวดแกว ทอซิลิโคน ปมเพอริสแทลติก

และชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง 3 ชดุ เพือ่ใหเปนระบบปด ดงัรปูที ่7 โดยใชทอ

ซลิโิคนสัน้ทีส่ดุเทาทีจ่ะทำได

I II และ III คอืชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางชดุที ่1 ชดุที ่2 และชดุที ่3 ตามลำดบั

รปูที ่7 เครือ่งมอืสำหรบัเตรยีมสารละลายทีส่กดัไดและสารละลายแบลงก

(ขอ 7.9.1.3 (1))
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(2) ควบคมุอณุหภมูขิองน้ำในขวดแกวบอโรซลิเิคตไวที ่37°C ± 1°C ตลอดการทดสอบ

(3) ปลอยใหน้ำไหลเวยีนในระบบดวยอตัราการไหล 1 l/h เปนเวลา 2 h โดยเริม่จากขวดแกว

ไปที่ปมเพอริสแทลติกผานชุดใหสารละลายทางหลอดเลือดตัวอยางที่ตอกันทั้ง 3 ชุด แลว

กลบัสขูวดแกวบอโรซลิเิคต

(4) เกบ็สารละลายทีส่กดัไดทัง้หมดในระบบไวในขวดแกวบอโรซลิเิคต แลวปลอยใหเยน็ลงจนถงึ

อุณหภูมิหอง

7.9.1.4 วธิเีตรยีมสารละลายแบลงก

ปฏบิตัติามขอ 7.9.1.3 อกีครัง้หนึง่โดยไมตองผานชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง

7.9.2 วธิทีดสอบ

7.9.2.1 ลกัษณะทัว่ไป

ตรวจพนิจิสารละลายทีส่กดัได

7.9.2.2 สารรดีวิซ

(1) เครื่องมือ

ขวดแกวรปูกรวย ขนาด 100 cm
3
 พรอมจกุยาง

(2) สารเคม ีสารละลายและวธิเีตรยีม

(2.1) สารละลายโพแทสเซยีมเพอรแมงกาเนต 0.002 mol/l

ละลายโพแทสเซียมเพอรแมงกาเนต 31.6 mg ดวยน้ำกลั่นเล็กนอยในขวดแกว

ปริมาตรขนาด 100 cm
3
 เติมน้ำกลั่นจนถึงขีดปริมาตร เขยาใหเขากัน แลวเก็บ

สารละลายทีไ่ดในขวดสชีา

(2.2) สารละลายกรดซลัฟวรกิ 1 mol/l

(2.3) โพแทสเซยีมไอโอไดด

(2.4) สารละลายมาตรฐานโซเดยีมไทโอซลัเฟต 0.005 mol/l

ละลายโซเดียมไทโอซัลเฟต 1.3 g และโซเดียมคารบอเนต 10 mg ดวยน้ำกลั่น

ทีต่มเดอืดใหมและปลอยไวใหเยน็แลวปรมิาตรเลก็นอยในขวดแกวปรมิาตร ขนาด

1 000 cm
3
 เตมิน้ำกลัน่ทีต่มเดอืดใหมและปลอยไวใหเยน็แลว จนถงึขดีปรมิาตร

เขยาใหเขากัน

(2.5) น้ำแปง ทีเ่ตรยีมใหม

ละลายแปง 1 g ดวยน้ำกลัน่ 10 cm
3
 แลวเทลงในน้ำเดอืด 200 cm

3
 อยางชา ๆ

พรอมกับคนอยางสม่ำเสมอ ตมใหเดือดจนกระทั่งสารละลายมีลักษณะโปรงแสง

ตัง้ทิง้ไวใหตกตะกอน เกบ็สารละลายสวนใสไว



–18–

มอก. 1426–2546

(3) วธิวีเิคราะห

(3.1) ใชปเปตตดดูสารละลายทีส่กดัได ทีเ่ตรยีมไวไมเกนิ 4 h 10 cm
3
 ใสในขวดแกวรปูกรวย

เตมิสารละลายโพแทสเซยีมเพอรแมงกาเนต 10 cm
3
 และสารละลายกรดซลัฟวรกิ

1 cm
3
 ปดจกุ เขยา ปลอยไวทีอ่ณุหภมูหิองเปนเวลา 15 min จากนัน้เตมิโพแทสเซยีม

ไอโอไดด 0.1 g แลว ไทเทรตกบัสารละลายมาตรฐานโซเดยีมไทโอซลัเฟตจนถงึจดุ

ยตุเิมือ่สขีองสารละลายเปลีย่นเปนสนี้ำตาลออน เตมิน้ำแปง 5 หยด แลวไทเทรต

ตอจนสีน้ำเงินจางหายไป บันทึกปริมาตรของสารละลายโซเดียมไทโอซัลเฟตที่ใช

ไทเทรต

(3.2) ปฏบิตัติามขอ (3.1) อกีครัง้หนึง่โดยใชสารละลายแบลงก 10 cm
3
 แทนสารละลาย

ทีส่กดัได

(3.3) การคำนวณ

คำนวณหาปรมิาตรของสารละลายโพแทสเซยีมเพอรแมงกาเนตทีใ่ชทำปฏกิริยิา ไดจาก

ผลตางระหวางการไทเทรตขอ (3.1) กบัขอ (3.2)

7.9.2.3 ปรมิาณโลหะ

(1) การหาปรมิาณแบเรยีม โครเมยีม ทองแดง ตะกัว่ ดบีกุ และแคดเมยีม

นำสารละลายที่สกัดไดมาวิเคราะหปริมาณแบเรียม โครเมียม ทองแดง ตะกั่ว ดีบุก และ

แคดเมยีม โดยใชอะตอมกิแอบซอรปชนัสเปกโทรโฟโตมเิตอร หรอืเครือ่งมอือืน่ทีเ่ทยีบเทา

(2) การหาปรมิาณโลหะ (เทยีบเปนตะกัว่)

(2.1) เครื่องมือ

หลอดเนสสเลอร จำนวน 2 หลอด

(2.2) สารละลายและวธิเีตรยีม

(2.2.1) สารละลายมาตรฐานตะกัว่ 10 µm/cm
3
 ทีเ่ตรยีมใหม

(2.2.2) สารละลายโซเดยีมซลัไฟด

ละลายโซเดยีมซลัไฟด 5 g  ในสารละลายผสมของน้ำกลัน่ 10 cm
3
 กับ

กลเีซอรนี 30 cm
3
 เกบ็สารละลายทีไ่ดในขวดทีก่นัแสงได

(2.3) วธิวีเิคราะห

(2.3.1) ใชปเปตตดดูสารละลายทีส่กดัได 10 cm
3
 ใสในหลอดเนสสเลอรหลอด

ที ่ 1 แลวเตมิน้ำกลัน่จนปรมิาตรเปน 50 cm
3
 ใชปเปตตดดูสารละลาย

มาตรฐานตะกัว่  1 cm
3
 ใสในหลอดเนสสเลอรหลอดที ่2 แลวเตมิน้ำกลัน่

จนปรมิาตรเปน 50 cm
3

(2.3.2) เตมิสารละลายโซเดยีมซลัไฟด 1 หยด ลงในหลอดเนสสเลอรทัง้ 2 หลอด

ตัง้ทิง้ไวเปนเวลา 5 min เปรยีบเทยีบสขีองสารละลายในหลอดเนสสเลอร

ทัง้ 2 หลอด บนพืน้สขีาวโดยมองลงในแนวดิง่ สขีองสารละลายทีส่กดัได

ในหลอดเนสสเลอรหลอดที ่1 ตองไมเขมกวาสขีองสารละลายมาตรฐาน

ตะกัว่ในหลอดเนสสเลอรหลอดที ่2 จงึจะถอืวาตวัอยางมโีลหะ (เทยีบเปน

ตะกัว่) ไมเกนิ 1 µm ตอสารละลายทีส่กดัได 1 cm
3



–19–

มอก. 1426–2546

7.9.2.4 ความเปนกรดหรอืความเปนดาง

(1) สารละลายและวธิเีตรยีม

(1.1) สารละลายทาชโิรอนิดเิคเตอร

ละลายเมทิลเรด 0.2 g และเมทิลีนบลู 0.1 g ในเอทานอล 95% โดยปริมาตร

แลวเจอืจางดวยเอทานอลจนปรมิาตรเปน 100 cm
3

(1.2) สารละลายมาตรฐานโซเดยีมไฮดรอกไซด 0.01 mol/l

(1.3) สารละลายมาตรฐานกรดไฮโดรคลอรกิ 0.01 mol/l

(2) วธิวีเิคราะห

ใชปเปตตดูดสารละลายที่สกัดได 20 cm
3
 ใสในขวดแกวรูปกรวย เติมสารละลายทาชิโร

อินดิเคเตอร  0.1 cm
3
 ถาสีของสารละลายที่สกัดไดเปลี่ยนเปนสีมวง ใหไทเทรตกับ

สารละลายมาตรฐานโซเดียมไฮดรอกไซดจนสีของสารละลายเปลี่ยนเปนสีเทา ถาสีของ

สารละลายทีส่กดัไดเปลีย่นเปนสเีขยีว ใหไทเทรตกบัสารละลายมาตรฐานกรดไฮโดรคลอรกิจนสี

ของสารละลายเปลีย่นเปนสเีทา บนัทกึปรมิาตรของสารละลายมาตรฐานโซเดยีมไฮดรอกไซด

0.01 mol/l หรอืสารละลายมาตรฐานกรดไฮโดรคลอรกิ 0.01 mol/l ทีใ่ชไทเทรต

7.9.2.5 ปรมิาณกากทีไ่มระเหย

(1) เครื่องมือ

(1.1) เครือ่งชัง่ทีล่ะเอยีดถงึ 0.1 mg

(1.2) ตอูบทีค่วบคมุอณุหภมูไิดที ่105°C ± 2°C

(1.3) ครซูเิบลิ ทำจากควอตซหรอืกระเบือ้งเคลอืบ ทีอ่บจนน้ำหนกัคงทีแ่ลว 2 ใบ

(1.4) เครื่องอังไอน้ำ

(1.5) เดซิกเคเตอร

(2) วธิวีเิคราะห

(2.1) ใชปเปตตดูดสารละลายที่สกัดได 50 cm
3
 ใสลงในครูซิเบิลใบที่หนึ่ง และสาร

ละลายแบลงกปรมิาตรเทากนั ใสลงในครซูเิบลิใบทีส่อง นำไประเหยใหแหงบนเครือ่ง

อังไอน้ำ

(2.2) อบครซูเิบลิทัง้ 2 ใบ ในตอูบทีอ่ณุหภมู ิ105°C ± 2°C เปนเวลา 1 h นำออกมา

ใสในเดซกิเคเตอร ปลอยไวใหเยน็ทีอ่ณุหภมูหิอง นำไปชัง่ แลวอบซ้ำเปนเวลาครัง้ละ

1 h จนไดน้ำหนกัคงที ่ผลตางของน้ำหนกักากในครซูเิบลิใบทีห่นึง่และใบทีส่องคอื

ปรมิาณกากทีไ่มระเหย
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7.9.2.6 การดดูกลนืแสง

(1) เครื่องมือ

(1.1) สเปกโทรโฟโตมเิตอร ทีม่คีวามยาวคลืน่ระหวาง 250 nm ถงึ 320 nm

(1.2) แผนกรอง ขนาดรเูปด 0.45 µm

(2) วธิวีเิคราะห

กรองสารละลายทีส่กดัไดผานแผนกรอง  แลววดัคาการดดูกลนืแสงดวยสเปกโทรโฟโตมเิตอร

ที่ความยาวคลื่น 250 nm ถึง 320 nm โดยเทียบกับสารละลายแบลงก ทั้งนี้ใหวัดคาการ

ดดูกลนืแสงภายใน 5 h หลงัจากกรองผานแผนกรองแลว

7.10 สารไพโรเจน

7.10.1 การเตรยีมสารละลายทดสอบ

บรรจสุารละลายโซเดยีมคลอไรด 0.9% ทีป่ราศจากเชือ้และสารไพโรเจน ทีม่อีณุหภมู ิ37°C ถงึ 40°C

ใหเตม็ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง จำนวน 10 ชดุ ทิง้ไวประมาณ 1 h ทีอ่ณุหภมูหิอง แลว

ปลอยใหสารละลายโซเดียมคลอไรดไหลออกมาดวยอัตราเร็วไมเกิน 10 cm
3
/min เก็บสารละลายที่

ไหลออกมาชดุละ 40 cm
3
 รวมกนัเพือ่ใชเปนสารละลายทดสอบ

7.10.2 วธิทีดสอบ

ใหปฏบิตัติาม USP 25 หวัขอ Pyrogen Test หรอื Bacterial Endotoxins Test

7.11 การทำลายเมด็เลอืด

7.11.1 เครื่องมือ

7.11.1.1 ตอูบทีค่วบคมุอณุหภมูไิดที ่70°C ± 2°C

7.11.1.2 สเปกโทรโฟโตมเิตอรทีม่คีวามยาวคลืน่ 540 nm

7.11.1.3 เครื่องหมุนเหวี่ยง

7.11.1.4 หมอนึ่งอัด

7.11.1.5 ตอูบเพาะเชือ้ (incubator) ทีค่วบคมุอณุหภมูไิดที ่37°C ± 1°C

7.11.2 สารเคม ีสารละลาย และวธิเีตรยีม

7.11.2.1 สารละลายโซเดยีมคลอไรด 0.9% ทีป่ราศจากเชือ้

7.11.2.2 สารมาตรฐานอางองิฮโีมโกลบนิ (haemoglobin reference standard) 6 mg/cm
3

7.11.2.3 สารละลายแดรบคนิ (Drabkin solution)

ละลายโซเดยีมไบคารบอเนต 1 g โพแทสเซยีมไซยาไนด 0.05 g และโพแทสเซยีมเฟรรไิซยาไนด

0.2 g ในน้ำกลัน่ และเตมิน้ำกลัน่จนปรมิาตรเปน 1 000 cm
3

7.11.3 การเตรยีมเลอืดกระตาย

เจาะเลอืดกระตายอยางนอย 3 ตวั ผสมกบัสารปองกนัการแขง็ตวัของเลอืด เชน แอซดิซเิทรตเดกซโทรส

(acid citrate dextrose, ACD) ซทิรกิฟอสเฟตเดกซโทรส (citric phosphate dextrose, CPD) แยกเกบ็

ในภาชนะเกบ็เลอืดของกระตายแตละตวัทีอ่ณุหภมู ิ 4°C ± 2°C และควรนำมาทำการทดสอบภายใน

96 h
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7.11.4 การเตรยีมสารละลายทดสอบ

บรรจสุารละลายโซเดยีมคลอไรดใหเตม็ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางจำนวน 3 ชดุ ปดปลายทัง้

2 ดาน ใหสนทิ นำไปอบในตอูบทีอ่ณุหภมู ิ70°C ± 2°C เปนเวลา 24 h ทิง้ไวใหเยน็ทีอ่ณุหภมูหิอง

นำสารละลายทีส่กดัไดจากตวัอยางทัง้หมดมารวมกนั ใชเปนสารละลายทดสอบ

7.11.5 วธิทีดสอบ

7.11.5.1 การเตรยีมกราฟสอบเทยีบ

(1) เตรียมสารละลายสอบเทียบ โดยใชปเปตตดูดสารมาตรฐานอางอิงฮีโมโกลบิน 10 cm
3

5 cm
3  

2 cm
3
  1 cm

3
 และ 0.5 cm

3
 ใสลงในขวดแกวปรมิาตรขนาด 100 cm

3
 จำนวน

5 ใบ ตามลำดบั เจอืจางดวยสารละลายแดรบคนิจนถงึขดีปรมิาตร สารละลายทีไ่ดจะมคีวาม

เขมขน 0.6 mg/cm
3  

0.3 mg/cm
3
  0.12 mg/cm

3
  0.06 mg/cm

3
 และ 0.03 mg/cm

3

ตามลำดบั

(2) วดัคาการดดูกลนืแสงของสารละลายสอบเทยีบแตละความเขมขน โดยใชสารละลายแดรบคนิ

เปนแบลงก

(3) สรางกราฟสอบเทียบระหวางความเขมขนของฮีโมโกลบินมาตรฐาน เปน mg/cm
3
 กับคา

การดดูกลนืแสง

7.11.5.2 การตรวจหาระดบัพลาสมาฮโีมโกลบนิในเลอืด

(1) นำเลอืดกระตายในแตละภาชนะบรรจ ุตามขอ 7.11.3  ปรมิาตร 1 cm
3
 แยกใสลงในหลอด

หมนุเหวีย่ง และนำไปหมนุเหวีย่งในแนวระดบัดวยอตัราเรว็ 700 G ถงึ 800 G เปนเวลา

15 min

(2) ดดูสวนใสดานบน (พลาสมา) 100 mm
3
 (µl) เตมิลงในสารละลายแดรบคนิ 5.0 cm

3
 ตัง้

ทิง้ไว 15 min แลวนำไปวดัคาการดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลืน่ 540 nm โดยใชสารละลาย

แดรบคนิเปนแบลงก

(3) นำคาการดดูกลนืแสงทีไ่ดไปเทยีบกบักราฟสอบเทยีบ หาปรมิาณฮโีมโกลบนิในพลาสมาของ

เลอืดกระตายแตละตวั เปนmg/cm
3

(4) ถาเลอืดกระตายตวัใดมปีรมิาณฮโีมโกลบนิในพลาสมาเกนิ 1.0 mg/cm
3
  จะไมนำเลอืดกระตาย

ตวันัน้มาใชในการทดสอบตอไป และตองใชเลอืดกระตายในการทดสอบ 3 ตวั

7.11.5.3 การเจือจางเลือด

(1) นำเลอืดกระตายแตละตวัทีผ่านการทดสอบหาปรมิาณฮโีมโกลบนิในพลาสมาแลว 20 mm
3

เตมิลงในสารละลายแดรบคนิ 5.0 cm
3
 ตัง้ทิง้ไว 15 min

(2) นำไปวดัคาการดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลืน่ 540 nm โดยใชสารละลายแดรบคนิเปนแบลงก

นำคาการดดูกลนืแสงทีไ่ดไปเทยีบกบักราฟสอบเทยีบ หาปรมิาณฮโีมโกลบนิ

(3) เจือจางเลือดกระตายแตละตัวดวยสารละลายโซเดียมคลอไรดที่ปราศจากเชื้อ ใหมีปริมาณ

ฮโีมโกลบนิอยใูนชวง 25.0 mg/cm
3
 ± 2.5 mg/cm

3
 เปนคาฮโีมโกลบนิปรากฏ (haemoglobin

present)
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7.11.5.4 การทดสอบตวัอยาง

(1) นำเลือดกระตายที่ไดจากขอ 7.11.5.3(3) มาตัวละ 5.0 cm
3
 เติมสารละลายทดสอบ

4.0 cm
3
 นำไปบมในตอูบเพาะเชือ้ทีอ่ณุหภมู ิ37°C ± 1°C เปนเวลา 4 h

(2) นำไปหมนุเหวีย่งในแนวระดบั ดวยอตัราเรว็ 100 G ถงึ 200 G เปนเวลา 15 min

(3) ดดูสวนใสดานบนออก ใสในหลอดหมนุเหวีย่งหลอดใหม แลวนำไปหมนุเหวีย่งดวยอตัราเรว็

700 G ถงึ 800 G เปนเวลา 5 min แยกสวนใสดานบนเพือ่นำไปหาคาดชันกีารแตกตวัของ

เม็ดเลือด

7.11.5.5 การหาคาดชันกีารแตกตวัของเมด็เลอืด

(1) นำสวนใสจากขอ 7.11.5.4(3) มา 1.0 cm
3
 เตมิลงในสารละลายแดรบคนิ 3.0 cm

3
 ทิง้ไว

15 min

(2) นำไปวดัคาการดดูกลนืแสงทีค่วามยาวคลืน่ 540 nm โดยใชสารละลายแดรบคนิเปนแบลงก

นำคาการดดูกลนืแสงทีไ่ดไปเทยีบกบักราฟสอบเทยีบหาปรมิาณฮโีมโกลบนิ เปนคาฮโีมโกลบนิ

ปลดปลอย (haemoglobin released)

(3) คำนวณคาดชันกีารแตกตวัของเมด็เลอืดจากสตูร

ดชันกีารแตกตวัของเมด็เลอืด =

(4) คาเฉลี่ยของดัชนีการแตกตัวของเม็ดเลือด และการเทียบหาระดับการแตกตัวของเม็ดเลือด

ใหเปนไปตามตารางที ่1

ตารางที ่1 ระดบัการแตกตวัของเมด็เลอืด

(ขอ 7.11.5.5(4))

ฮโีมโกลบนิปลดปลอย

ฮโีมโกลบนิปรากฏ
x 100

ดชันีการแตกตวัของเม็ดเลือด ระดับการแตกตวัของเม็ดเลือด

           0 ถึงนอยกวา   2     ไมมีการแตกตวั

           2 ถึงนอยกวา 10     มีการแตกตัวเล็กนอย

         10 ถึงนอยกวา 20     มีการแตกตัวปานกลาง

         20 ถึงนอยกวา 40     มีการแตกตัวอยางเห็นไดชัด

         40 ขึน้ไป     มีการแตกตัวอยางรุนแรง
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ภาคผนวก ก.

การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ

(ขอ 6.1)

ก.1 รนุ ในทีน่ี ้ หมายถงึ  ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดทีท่ำจากวสัดอุยางเดยีวกนั มสีวนประกอบเหมอืนกนั

และทำใหปราศจากเชือ้ในคราวเดยีวกนั

ก.2 การชักตัวอยางและการยอมรับ ใหเปนไปตามแผนการชักตัวอยางที่กำหนดตอไปนี้ หรืออาจใชแผนการ

ชกัตวัอยางอืน่ทีเ่ทยีบเทากนัทางวชิาการกบัแผนทีก่ำหนดไว

ก.2.1 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบลกัษณะทัว่ไป สายสง ตวักรอง (ถาม)ี ปลอกหมุเขม็

เจาะภาชนะบรรจ ุการบรรจ ุ และเครือ่งหมายและฉลาก

ก.2.1.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนัตามจำนวนทีก่ำหนดในตารางที ่ก.1 นำไปตรวจสอบการบรรจุ

เครือ่งหมายและฉลาก และลกัษณะทัว่ไปกอน แลวจงึทดสอบสายสง  ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจุ

และตวักรองตามลำดบั

ก.2.1.2 จำนวนตวัอยางทีไ่มเปนไปตามขอ 3.1 ขอ 3.2.6 ขอ 3.2.7 ขอ 3.2.13 ขอ 4. และขอ 5. ใน

แตละรายการ ตองไมเกนิเลขจำนวนทีย่อมรบัทีก่ำหนดในตารางที ่ก.1 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทาง

หลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด

ตารางที ่ก.1 แผนการชกัตวัอยางสำหรบัการทดสอบลกัษณะทัว่ไป สายสง ตวักรอง (ถาม)ี

ปลอกหมุเขม็เจาะภาชนะบรรจ ุการบรรจ ุและเครือ่งหมายและฉลาก

(ขอ ก.2.1)

ก.2.2 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบอนภุาคปนเปอน

ก.2.2.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนั จำนวน 5 ชดุ

ก.2.2.2 ตวัอยางทกุตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.2.1 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไป

ตามเกณฑทีก่ำหนด

ก.2.3 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบการรัว่ซมึ เขม็เจาะภาชนะบรรจ ุขอตอใน และความทน

อณุหภมูสิงู

ก.2.3.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนัจำนวน 30 ชดุ เพือ่ทดสอบรายการละ 10 ชดุ

ก.2.3.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.2.2 ขอ 3.2.4 ขอ 3.2.12 และขอ 3.2.14 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลาย

ทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด

ขนาดรุน

ชุด

ขนาดตัวอยาง

ชุด

เลขจํานวนที่ยอมรับ

ไมเกิน  35  000 13 0

35 001  ขึ้นไป 50 1
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ก.2.4 การชักตัวอยางและการยอมรับสำหรับการทดสอบรอยตอเชื่อมภายในชุดใหสารละลายทางหลอดเลือด

ตวัควบคมุการไหล และอตัราการไหล

ก.2.4.1 ใหชักตัวอยางโดยวิธีสุมจากรุนเดียวกันจำนวน 13 ชุด นำไปทดสอบอัตราการไหลและรอยตอ

เชือ่มภายในชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตามลำดบั จำนวน 10 ชดุ และทดสอบตวัควบคมุการไหล

จำนวน 3 ชดุ

ก.2.4.2 ตัวอยางตองเปนไปตามขอ 3.2.3 ขอ 3.2.9 และขอ 3.2.10 จึงจะถือวาชุดใหสารละลายทาง

หลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด

ก.2.5 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบอปุกรณใหอากาศเขา (ถาม)ี กระเปาะหยด และบรเิวณ

สำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั (เฉพาะกรณทีีใ่ชแัทงดวยเขม็ฉดียา)

ก.2.5.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนัจำนวน 10 ชดุ นำไปทดสอบกระเปาะหยดตามขอ 3.2.8.3

บรเิวณสำหรบัฉดีผลติภณัฑเภสชั และอปุกรณใหอากาศเขากอน แลวจงึทดสอบกระเปาะหยดตาม

ขอ 3.2.8.1 และขอ 3.2.8.2

ก.2.5.2 ตวัอยางทกุตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.2.5 ขอ 3.2.8 และขอ 3.2.11 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลาย

ทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด

ก.2.6 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบคณุลกัษณะทางเคมี

ก.2.6.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนั จำนวน 3 ชดุ

ก2.6.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.3 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑ

ทีก่ำหนด

ก.2.7 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบความปราศจากเชือ้

ก.2.7.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนั จำนวน 20 ชดุ เพือ่ใชทดสอบ 10 ชดุ  และสำรองไวเพือ่

การทดสอบซ้ำ 10 ชดุ

ก.2.7.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.4.1 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑ

ทีก่ำหนด

ก.2.8 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบสารไพโรเจน

ก.2.8.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนั จำนวน 10 ชดุ

ก.2.8.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.4.2 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามเกณฑ

ทีก่ำหนด

ก.2.9 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบการทำลายเมด็เลอืดและความเปนพษิ

ก.2.9.1 ใหชกัตวัอยางโดยวธิสีมุจากรนุเดยีวกนัจำนวน 4 ชดุ เพือ่ใชทดสอบการทำลายเมด็เลอืด 3 ชดุ และ

ทดสอบความเปนพษิ 1 ชดุ

ก.2.9.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3.4.3 และขอ 3.4.4 จงึจะถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดรนุนัน้

เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด

ก.3 เกณฑตดัสนิ

ตวัอยางชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตองเปนไปตามขอ ก.2.1.2 ขอ ก.2.2.2 ขอ ก.2.3.2 ขอ ก.2.4.2

ขอ ก.2.5.2 ขอ ก.2.6.2 ขอ ก.2.7.2 ขอ ก.2.8.2 และขอ ก.2.9.2 ทกุขอ จงึจะถอืวาชดุใหสารละลาย

ทางหลอดเลอืดรนุนัน้เปนไปตามมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี้
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ภาคผนวก ข.

การทดสอบความเปนพษิ

(ขอ 3.4.4)

ข.1 การทดสอบความเปนพษิอยางเฉยีบพลนัตอสตัวทดลอง

ข.1.1 เครื่องมือ

ข.1.1.1 ตอูบ ทีค่วบคมุอณุหภมูไิดที ่70°C ± 2°C

ข.1.2 สารละลาย

ข.1.2.1 สารละลายโซเดยีมคลอไรด 0.9% ทีป่ราศจากเชือ้

ข.1.3 การเตรยีมสารละลายทดสอบและสารละลายแบลงก

ข.1.3.1 บรรจสุารละลายโซเดยีมคลอไรดใหเตม็ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยาง ปดปลายทัง้ 2 ขาง

ใหสนทิ นำไปอบในตอูบทีอ่ณุหภมู ิ70°C ± 2°C เปนเวลา 24 h  ทิง้ไวใหเยน็ทีอ่ณุหภมูริะหวาง

20°C ถงึ 30°C และนำสารละลายทีส่กดัไดมาทดสอบภายในเวลา 24 h

ข.1.3.2 ใหใชสารละลายโซเดยีมคลอไรดเปนสารละลายแบลงก

ข.1.4 วธิทีดสอบ

ข.1.4.1 แบงหนทูดสอบทีม่สีขุภาพดแีละไมเคยใชทดสอบมากอน มนี้ำหนกัระหวาง 17 g ถงึ 23 g จำนวน

10 ตวั ออกเปน 2 กลมุ กลมุละ 5 ตวั

ข.1.4.2 ฉดีสารละลายทดสอบ และสารละลายแบลงกเขาทางเสนเลอืดดำของหนทูดสอบกลมุที ่1 และกลมุ

ที ่2 ตามลำดบั ตวัละ 1.0 cm
3
 แลวปลอยไวเปนเวลา 48 h

ข.1.4.3 สงัเกตอาการของหนแูตละกลมุ

ข.1.5 เกณฑตดัสนิ

ข.1.5.1 ถาหนทูดสอบกลมุทีฉ่ดีดวยสารละลายทดสอบทัง้ 5 ตวั ไมตาย และตวัใดตวัหนึง่ไมมอีาการปวยมาก

กวาทีฉ่ดีดวยสารละลายแบลงก ใหถอืวาชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางไมเปนพษิอยางเฉยีบ

พลนัตอสตัวทดลอง

ข.1.5.2 ถาหนทูดสอบกลมุทีฉ่ดีดวยสารละลายทดสอบแสดงอาการปวยมากกวา 1 ตวั หรอืมหีนทูดสอบตวั

ใดตวัหนึง่ตาย ใหทดสอบซ้ำอกีครัง้หนึง่โดยใชหนทูดสอบทีม่สีมบตัติามขอ ข.1.4.1 แตมนี้ำหนกั

20 g ± 1 g กลมุละ 10 ตวั หนทูดสอบกลมุทีฉ่ดีดวยสารละลายทดสอบทัง้ 10 ตวั ตองไมตาย

และไมแสดงอาการปวย หรอืแสดงอาการปวยทีไ่มมากกวาทีฉ่ดีดวยสารละลายแบลงก จงึจะถอืวาชดุ

ใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางไมเปนพษิอยางเฉยีบพลนัตอสตัวทดลอง

ข.2 การทดสอบความเปนพษิตอเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง (cytotoxicity testing)

การทดสอบความเปนพษิตอเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง ใหใชวธิทีดสอบทีก่ำหนดตอไปนี ้หรอือาจใชวธิทีดสอบอืน่ที่

เทยีบเทาตามทีก่ำหนดใน ISO 10993-5 ในกรณทีีม่ขีอโตแยงใหใชวธิทีดสอบทีก่ำหนดตอไปนีเ้ปนวธิตีดัสนิ
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ข.2.1 เครือ่งมอืและอปุกรณ

ข.2.1.1 เครือ่งมอืและอปุกรณทีจ่ำเปนสำหรบัเพาะเลีย้งเนือ้เยือ่ ไดแก ตลูามนิารแอรโฟลว ตอูบเพาะเชือ้

ชนดิคารบอนไดออกไซด กลองจลุทรรศน เครือ่งนบัเมด็เลอืด (haemocytometer)

ข.2.1.2 อปุกรณฆาเชือ้ ไดแก หมอนึง่อัด ตอูบ

ข.2.1.3 ถาดเลีย้งเซลลขนาด 24 หลมุ

ข.2.1.4 ขวดแกวฝาเกลยีวสำหรบัสกดัตวัอยาง

ข.2.1.5 ขวดเพาะเลีย้งเซลลเนือ้เยือ่ (tissue culture flask) ขนาดพืน้ที ่75 cm
2

ข.2.2 สารละลายและวธิเีตรยีม

ข.2.2.1 สารละลายฟอสเฟตบฟัเฟอรทีป่ราศจากเชือ้

ละลายโพแทสเซยีมคลอไรด 0.2 g โพแทสเซยีมไดไฮโดรเจนฟอสเฟต 0.2 g โซเดยีมคลอไรด

8.0 g และไดโซเดยีมไฮโดรเจนฟอสเฟตแอนไฮดรสั 1.15 g ในน้ำกลัน่ และเตมิน้ำกลัน่จนปรมิาตร

เปน 1 000 cm
3
 ทำใหปราศจากเชือ้โดยการนึง่ฆาเชือ้ในหมอนึง่อดัทีอ่ณุหภมู ิ 121°C ± 2°C

เปนเวลา 15 min หรอืกรองผานแผนกรองขนาดรเูปด 0.22 µm

ข.2.2.2 สารละลายโซเดยีมไบคารบอเนต 100 g/l ทีป่ราศจากเชือ้

ข.2.2.3 สารละลายทรปิซนิ (trypsin) 0.5 g/l ทีป่ราศจากเชือ้

ข.2.2.4 สารละลายกลทูามนี (glutamine) 29.2 g/l ทีป่ราศจากเชือ้

ข.2.2.5 อาหารเลีย้งเซลลอเีกลิลเอม็อเีอม็ (Eagle's MEM)

ข.2.2.6 อาหารเลีย้งเซลลสำหรบัการเจรญิเตบิโต และอาหารเลีย้งเซลลสำหรบัสกดัตวัอยาง

เตมิสารละลายกลทูามนี 1 cm
3
 สารละลายโซเดยีมไบคารบอเนต 1.2 cm

3
 และเซรมุฟทลัโบไวน (fetal

bovine serum) 5 cm
3
 ลงในอาหารเลี้ยงเซลลอีเกิลลเอ็มอีเอ็ม 100 cm

3
 โดยวิธีปราศจากเชื้อ

เกบ็ไวในขวดแกวฝาเกลยีว ทีอ่ณุหภมู ิ2°C ถงึ 8°C เกบ็ไวไดไมเกนิ 1 สปัดาห

ข.2.2.7 สารละลายฟอรมาลนิ-ครสิทลัไวโอเลต (formalin-crystal violet)

ละลายคริสทัลไวโอเลต 500 mg ดวยสารละลายฟอรมาลดีไฮด (BP) 10 cm
3
 และสารละลาย

ฟอสเฟตบฟัเฟอร 90 cm
3
 เกบ็ไวทีอ่ณุภมูหิอง

ข.2.2.8 สยีอมทรปิแพนบล ู(trypan blue stain) 4.0 g/l

ข.2.2.9 การควบคมุเชงิบวก

สารเคมคีวบคมุเชงิบวก (positive chemical control) คอื สารละลายซงิกแอซเีทต 4 mg/l

วสัดคุวบคมุเชงิบวก (postitive material control) คอื แผนโพลไิวนลิคลอไรดทีม่ซีงิกไดเอทลิไดไทโอ

คารบาเมต 0.1%

ข.2.2.10 การควบคมุเชงิลบ

สารเคมคีวบคมุเชงิลบ (negative chemical control) คอื สารละลายซงิกแอซเีทต 2 mg/l

วสัดคุวบคมุเชงิลบ (negative material control) คอื พลาสตกิ เชน โพลเิอทลินี โพลโิพรพลินี หรอืแผน

ยาง ทีป่ราศจากสารเตมิแตง
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ข.2.3 การเตรยีมเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง

ข.2.3.1 การเตรยีมสารแขวนลอยของเซลลเนือ้เยือ่ (cell suspension)

นำเซลลเนือ้เยือ่ L-929 (ATCC cell line CCL 1, NCTC clone 929) ทีเ่พาะเลีย้งไวในขวดเพาะ

เลีย้งเซลล ขนาดพืน้ที ่75 cm
2
 มาลางดวยสารละลายฟอสเฟตบฟัเฟอร เตมิสารละลายทรปิซนิ 1

cm
3
 และอบในตอูบเพาะเชือ้ทีอ่ณุหภมู ิ37°C ± 1°C เปนเวลา 3 min ถงึ 5 min เคาะขวดเบาๆ

จนเซลลหลุดรอนจากพื้นผิวขวด แลวจึงเติมอาหารเลี้ยงเซลลสำหรับการเจริญเติบโต 3 cm
3
 ถึง

5 cm
3
 ลงในขวด เขยาขวดใหไดสารแขวนลอยของเซลลที่เปนเนื้อเดียวกัน นำสารแขวนลอย

ที่ไดนี้ไปวัดความเขมขนของเซลล โดยดูดสารแขวนลอยของเซลล 0.1 cm
3
 มาผสมกับสียอม

ทรปิแพนบล ู0.1 cm
3
 ทิง้ไว 1 min แลวนบัจำนวนเซลลทีม่ชีวีติพรอมทัง้คำนวณความเขมขนของ

เซลลในสารแขวนลอยโดยใชเครื่องนับเม็ดเลือด เจือจางสารแขวนลอยของเซลลนี้ดวยอาหาร

เลีย้งเซลลสำหรบัการเจรญิเตบิโต ใหไดความเขมขน 3 x 10
5
 เซลลตอ 1 cm

3

ข.2.3.2 นำเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้งทีม่คีวามเขมขน 3 x 10
5
 เซลลตอ 1 cm

3
 เตมิลงในถาดเลีย้งเซลลขนาด

24 หลุม หลุมละ 0.5 cm
3
 แลวนำไปอบในตูอบเพาะเชื้อชนิดคารบอนไดออกไซดที่อุณหภูมิ

37°C ± 1°C เปนเวลาไมนอยกวา 1 วนั จนเซลลโตเปนชัน้เดีย่ว (monolayer) อยางนอย 80%

ของพืน้ทีเ่ลีย้งเซลล

ข.2.4 วธิทีดสอบ

ข.2.4.1 การเตรยีมสารละลายทดสอบ และสารละลายควบคมุ

(1) การเตรยีมสารละลายทดสอบ

ตดัสวนตางๆ ของชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดตวัอยางทีล่างและนึง่ฆาเชือ้ในหมอนึง่อดั

แลวใสลงในขวดแกวฝาเกลยีวสำหรบัสกดัตวัอยาง เตมิอาหารเลีย้งเซลลสำหรบัสกดัตวัอยาง

ปรมิาตร 5 cm
3
/g และ 10 cm

3
/g ของชิน้สวนตวัอยางทีเ่ปนพลาสตกิและยางตามลำดบั

นำไปอบในตอูบเพาะเชือ้ชนดิคารบอนไดออกไซดทีอ่ณุหภมู ิ37°C ± 1°C เปนเวลา 24 h

± 1 h โดยเขยาขวดเปนระยะ สารละลายทีไ่ดเปนสารละลายทดสอบ 100 %

เตรียมสารละลายทดสอบ 66% 44% 30% และ 20% จากสารละลายทดสอบ 100%

โดยเจอืจางเปนอนกุรม (serial dilution) ดวยอาหารเลีย้งเซลลสำหรบัสกดัตวัอยางในอตัราสวน

2:1 ตามลำดบั

(2) การเตรยีมสารละลายควบคมุ

(2.1) เตรยีมสารละลายวสัดคุวบคมุเชงิบวก และสารละลายวสัดคุวบคมุเชงิลบ โดยสกดัวสัดุ

ควบคมุเชงิบวก และวสัดคุวบคมุเชงิลบ ตามวธิใีนขอ ข.2.4.1(1)

(2.2) เตรยีมสารเคมคีวบคมุเชงิบวก และสารเคมคีวบคมุเชงิลบ โดยเตรยีมสารละลายซงิก

แอซเีทตในอาหารเลีย้งเซลลสำหรบัสกดัตวัอยาง ทีม่คีวามเขมขน 4 mg/l และ 2

mg/l ตามลำดบั
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ข.2.4.2 ดดูอาหารเลีย้งเซลลในถาดเลีย้งเชือ้แตละหลมุออก

ข.2.4.3 เตมิสารละลายทดสอบความเขมขนตางๆ และสารละลายควบคมุ ดงัตอไปนี ้ลงสมัผสักบัเซลลเนือ้เยือ่

เพาะเลีย้ง หลมุละ 0.5 cm
3
 โดยเตมิชนดิละ 3 หลมุ

(1) สารละลายทดสอบ ความเขมขน 100%  66%  44%  30% และ 20% ตามลำดบั

(2) สารละลายวสัดคุวบคมุเชงิบวก และ/หรอืสารละลายซงิกแอซเีทต 4 mg/l

(3) สารละลายวสัดคุวบคมุเชงิลบ และ/หรอืสารละลายซงิกแอซเีทต 2 mg/l

(4) อาหารเลีย้งเซลลสำหรบัสกดัตวัอยางเพือ่ใชเปนแบลงก

ข.2.4.4 นำถาดเลีย้งเซลลไปอบในตอูบเพาะเชือ้ชนดิคารบอนไดออกไซด ทีอ่ณุหภมู ิ 37°C ± 1°C เมือ่

ครบระยะเวลา 24 h และ 48 h ใหประเมนิผลตามวธิใีนขอ ข.2.5

ข.2.5 การประเมนิผล

หลงัจากปลอยใหเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้งในถาดเลีย้งเซลล สมัผสักบัสารละลายทดสอบ สารละลายควบคมุ

และแบลงก เปนเวลา 24 h และ 48 h แลว ดูความเปนพิษที่เกิดกับเซลล โดยดูลักษณะของเซลล

ดวยกลองจลุทรรศน บนัทกึการตายของเซลล การเปลีย่นแปลงรปูราง (morphological change) และความ

หนาแนนของเซลลทีม่ชีวีติ (cell density) แลวประเมนิผลตามตารางที ่ข.1

หลงัจากบนัทกึผลที ่48 h แลว ใหยดึ (fix) และยอมสเีซลลตดิบนถาดเลีย้งเซลลดวยสารละลายฟอรมาลนิ�

ครสิทลัไวโอเลต เพือ่เกบ็ไวเปนหลกัฐานสำหรบัการตรวจสอบ

ตารางที ่ข.1 การประเมนิระดบัความเปนพษิตอเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง

(ขอ ข.2.5)

ระดับ

ความเปนพิษ

ปฏิกิริยา

(reactivity)

สภาพของเซลลเนื้อเยื่อ

(conditions of cell culture)

0 ไมเปนพษิ (none toxic) พบเซลลแผเปนชั้นเด่ียว มีเม็ดอินทราไซโทพลาสมิก (intracytoplasmic 

granule) กระจายอยูในเซลลตามปกติ ไมพบการแตกทําลายของเซลล

1  เปนพษินอยมาก

 (slightly toxic) 

พบเซลลมีลักษณะกลม ใกลหลุดออกจากพืน้ผิว ไมเกิน 20% อาจพบ

การแตกทําลายของเซลลไดบาง

2  เปนพษินอย

 (mild toxic) 

พบเซลลมีลักษณะกลม ไมเกิน 50% อาจพบการแตกทําลายของเซลลแต

ไมรุนแรง และไมพบชองวางระหวางเซลลชั้นเด่ียว

3  เปนพษิปานกลาง

 (moderate toxic) 

พบเซลลมีลักษณะกลมหรือพบการแตกทําลายของเซลล ไมเกิน 70%

4  เปนพษิอยางรุนแรง

 (severely toxic) 

พบการทําลายของเซลลชั้นเด่ียวเกือบท้ังหมดหรือทั้งหมด
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ข.2.6 การแปลผล

ข.2.6.1 การทดสอบจะมผีลเชือ่ถอืไดตอเมือ่

(1) แบลงก สารละลายซิงกแอซีเทต 2 mg/l และสารละลายวัสดุควบคุมเชิงลบไมเปนพิษตอ

เซลล (ความเปนพษิระดบั 0)

(2) สารละลายซงิกแอซเีทต 4 mg/l และสารละลายวสัดคุวบคมุเชงิบวกมคีวามเปนพษิตอเซลล

ระดบั 3 ขึน้ไป

ข.2.7 เกณฑตดัสนิ

ผลการทดสอบจะถอืวาตวัอยางไมเปนพษิตอเซลลเนือ้เยือ่เพาะเลีย้ง เมือ่เปนไปตามขอใดขอหนึง่ดงัตอไปนี้

(1) สารละลายทดสอบ 100% มคีวามเปนพษิตอเซลลไมมากกวาระดบั 2

(2) สารละลายทดสอบ 44% มคีวามเปนพษิตอเซลลในระดบั 0



ใบแกคำผิด

มอก.1426-2546  มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม  ชดุใหสารละลายทางหลอดเลอืดใชครัง้เดยีว

หนา -17- ขอ 7.9.2.2(1)  บรรทดัที ่2 ใหแกไขจาก “พรอมจกุยาง” เปน “พรอมจกุ”

หนา -18- ขอ 7.9.2.2(3.1)  บรรทดัที ่4 และ 5 ใหแกไขจาก “จนถงึจดุยตุเิมือ่สขีองสารละลายเปลีย่น

เปนสนี้ำตาลออน” เปน “จนสขีองสารละลายเปลีย่นเปนสนี้ำตาลออน”

หนา -18-  ขอ 7.9.2.3(2.2.1) ใหแกไขจาก “µµµµµm/cm
3
” เปน “µµµµµg/cm

3
”

หนา -27-  ขอ ข.2.4.1(1)  บรรทดัที ่4 ใหแกไขจาก “cm
3
/g” เปน “cm

3
 ตอ 1g”
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