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ตำมพระรำชบญัญติัป้องกนัและปรำบปรำมยำเสพติด พ.ศ. 2519 เม่ือพบมอร์ฟีน
ในปัสสำวะตั้งแต่ 300 นำโนกรัม/มิลลิลิตรข้ึนไป ถือว่ำเป็นผูมี้สำรเสพติดใน
ร่ำงกำย อย่ำงไรก็ตำมผูเ้สพฝ่ิน โคเดอีน เฮโรอีน รวมถึงกำรเสพมอร์ฟีน ก็
สำมำรถพบมอร์ฟีนในปัสสำวะได ้หำกพบ 6MAM จะบ่งช้ีกำรใชเ้ฮโรอีน 
อตัรำส่วนระหว่ำงโคเดอีนต่อมอร์ฟีน หำกมำกกว่ำ 1 บ่งช้ีกำรใชโ้คเดอีน ดงันั้น
กำรตรวจสำรเหล่ำนั้นจะช่วยบ่งช้ีท่ีมำของมอร์ฟีนได ้วตัถุประสงคข์องกำรวิจยั 
เพ่ือระบุท่ีมำของมอร์ฟีนท่ีตรวจพบในร่ำงกำย รวมทั้งปริมำณท่ีตรวจพบไดอ้ยำ่ง
ถูกตอ้ง ดว้ยเทคนิคตวัดูดซับของแข็งแบบออนไลน์ ลิควิดโครมำโทกรำฟี แทน
เดมแมสสเปกโทรเมทรี โดยใช ้Morphine-d3 และ 6-MAM-d3 เป็น internal 
standard  สกดัสำรดว้ย ตวัดูดซบัของแขง็แบบออนไลน์ แยกสำรดว้ยคอลมัน์ชนิด 
ion-exchange ตรวจวดัดว้ยแทนเดมแมสสเปกโทรเมทรี เทคนิค ESI positive 
mode ตรวจสอบควำมใชไ้ดข้องวิธีอำ้งอิงตำม FDA guidance ปริมำณต ่ำสุดท่ี
สำมำรถตรวจวดัไดข้อง 6-MAM เท่ำกบั 1 นำโนกรัมต่อมิลลิลิตร ช่วงควำมเป็น
เส้นตรงของโคเดอีนและมอร์ฟีนเท่ำกบั 100 – 2000 นำโนกรัมต่อมิลลิลิตร วิธี
วิเครำะห์ มีควำมส ำเร็จในกำรใช้ระบุท่ีมำและปริมำณของมอร์ฟีนในปัสสำวะ 
ส ำ ม ำ ร ถ ใ ช้ ใ น ก ำ ร คั ด แ ย ก ผู ้ เ ส พ ย ำ เ ส พ ติ ด ใ น ง ำ น ป ร ะ จ ำ ข อ ง
กรมวิทยำศำสตร์กำรแพทยก์ำรแพทย์

บทคดัย่อ

รูปที ่1 แสดงโครงสร้างโมเลกุล และความสัมพันธข์องมอรฟี์น โคเดอีน และ เฮโรอีน 
จาก http://jwhitesell.ucsd.edu/documents/Alkaloids.pdf

ผลการด าเนินงานวสัดุและวธีิการ

รูปที ่2 แสดง Mass Chromatogram ของ Morphine Morphine-d3
Codeine 6-MAM และ 6-MAM-d3  

สรุปและวจิารณ์

Sample 1 mL + 
I.S. 5 uL

• เขยา่
• ป่ันเหวีย่ง 14,000 rpm 5 นาที

Online SPE-
extraction

• SPE Online:  HyperSep retain PEP 2.1 x 20 mm
• Loading solvent:  0.02 % HFBA in water 

LC-MS/MS 
Analysis

• Column: Acclaim Trinity P1,3 µm 3.0 x 100 mm
• Mobile Phase: 0.2%FA in 10mM NH4 formate/ 

MeOH/ACN (35/5/60),Gradient

Limit of Detection 

of  6-MAM

1 ng/mL

Calibration Range

Morphine, Codeine

100-2000 
ng/mL

•ไม่พบ 6-MAM
•พบ Morphine/Codeine > 1

•วิธีวิเคราะห์มีประสิทธิภาพในการหา
ปริมาณมอร์ฟีนในปัสสาวะ และระบุ
ไดว้า่เสพโคเดอีน มอร์ฟีนหรือเฮโรอีน
•6-MAM ตรวจพบในปัสสาวะหลงัใช้
เฮโรอีน 2-8 ชัว่โมง(3) ข้ึนกบัปริมาณ 
ความถ่ี และวิธีใช้

• ไม่พบ 6-MAM
• พบ Codeine/Morphine > 1

•พบ 6-MAM
(เมทาบอไลต์ของ
เฮโรอนี)

เสพเฮโรอีน เสพโคเดอีน

เสพมอรฟี์น

Mophine-
d3

6-
Monoacetylm

orphine-d3
(6-MAM-d3)

Morphine
6-

Monoacetyl
morphine

(6-MAM)

Codeine

สารมาตรฐาน
จาก Lipomed

Purity > 98%

Abstract

According to the Narcotics Control Act of 2519 B.E., anybody who is detected 
morphine in urine at the 300 ng/ml cutoff threshold, they will be reported as the 
drugs user. However, morphine in urine can be detected in opium, codeine, 
heroin, or morphine users. Therefore, 6MAM can be used to identify persons 
using heroin, while the ratio of codeine: morphine above 1 is useful to identify 
persons taking codeine. Thus, these substances can be indicated the sources of 
morphine. The aim of the present work was to derive the sources of morphine in 
body fluids and quantification of morphine correctly using on-line solid phase 
extraction-liquid chromatography-tandem mass spectrometry. Morphine-d3 and 
6MAM-d3 were used as internal standard. Samples were prepared by online 
SPE extraction. The separation was performed using ion-exchange column and 
detected by tandem mass spectrometry with electron spray ionization at positive 
mode. The method was validated according to the FDA guidance. Limit of 
detection of 6MAM was 1 ng /ml. The linear range of codeine and morphine 
was obtained from 100-2000 ng/mL. This developed method was successfully 
used for quantification of morphine in human urine and its source. The method 
can be applied for classification of drugs users in routine job of Department of 
Medical Sciences.

พบมอร์ฟีนในปัสสาวะ >
300 นาโนกรัม/มิลลิลิตร 

(ng/mL)
ผิดกฎหมาย (1)

เสพเฮโรอีน

(สารเสพติดใหโ้ทษ
ประเภท 1)

เสพโคเดอีน

(สารเสพติดใหโ้ทษ
ประเภท 2)

เสพมอรฟี์น

(สารเสพติดใหโ้ทษ
ประเภท 2) วตัถุประสงคข์องการวิจยั เพื่อพฒันาและตรวจสอบความใชไ้ด้

ของวธีิระบุท่ีมาของมอร์ฟีนท่ีตรวจพบในร่างกาย รวมทั้งปริมาณ
ท่ีตรวจพบไดอ้ยา่งถูกตอ้ง ดว้ยเทคนิคตวัดูดซบัของแขง็แบบ
ออนไลน์ ลิควิดโครมาโทกราฟี แทนเดมแมสสเปกโทรเมทรี 

ตวัอยา่งส่งตรวจปี 2562 -63 จ านวน 39 ตวัอยา่ง

6-MAMMorphine

ตวัอยา่งทั้งหมด 39 ตวัอยา่ง
Codeine

17 ตวัอยา่ง
ไม่พบ 

1 ตวัอยา่ง
พบ 

21 ตวัอยา่ง 
ไม่พบ 

4 ตวัอยา่ง
<100ng/mL

4 ตวัอยา่ง
<100ng/mL

14 ตวัอยา่ง 
>300ng/mL

18 ตวัอยา่ง
>300ng/mL

วิเคราะห์ดว้ย online-SPE LC-MS/MS
ตรวจสอบความถูกตอ้งของวิธีอา้งอิงตาม FDA Guidance

https://www.fda.gov/downloads/drugs/guidances/ucm368107.pdf

