
 
 

      

หลักการของแมสสเปคโทรเมทรแีละการประยุกต์ใชใ้นงานด้านพิษวิทยา 

 

 หน้า 1 จาก 27 
 

 

 

 
 

 
บทความวิชาการเพื่อการศึกษาต่อเนื่องทางเภสัชศาสตร์  
 
หน่วยกิตการศึกษาต่อเนื่อง 3.00  
รหัส 1001-1-000-003-03-2568 
วันที่รับรอง 13/03/2568   
วันที่หมดอาย ุ12/03/2569 

 

 
อาจารย์ เภสัชกร ดร.อภินันท์ หงษ์ประสิทธิ ์

ภาควิ                ภาควิชาเภสัชวิทยาและสรีรวิทยา คณะเภสัชศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
      

 

วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรม  
 

1. เพื่อให้ทราบและเข้าใจหลักการพื้นฐานของแมสสเปคโทรเมทรี ในเชิงส่วนประกอบ การทำงานของเครื่อง

แมสสเปคโทรเมเตอร์ ความสำคัญของเทคนิคการแตกตัวเป็นไอออนและการตรวจวิเคราะห์มวลในการตรวจหาสารพิษ 

2. เพ่ืออธิบายการจำแนกประเภทของเทคนิคแมสสเปคโทรเมทรี ในงานพิษวิทยา โดยเปรียบเทียบความแตกต่าง

ระหว่าง GC-MS, LC-MS และ ICP-MS ในการตรวจวิเคราะห์สารพิษและยา รวมถึงเลือกใช้เทคนิคที่เหมาะสมตาม

ลักษณะของสารที่ต้องการวิเคราะห์ 

 

บทคัดย่อ  

แมสสเปคโทรเมทรี (Mass spectrometry: MS) เป็นเทคนิคการวิเคราะห์ที่สำคัญในงานพิษวิทยา เนื่องจากมี

ความไวและความแม่นยำในการแยกและระบุสารพิษในตัวอย่างชีวภาพและสิ่งแวดล้อม การเชื่อมต่อเทคนิค MS กับ

เทคนิคการแยกอื่นๆ เช่น โครมาโทกราฟีของเหลว (LC) และโครมาโทกราฟีแก๊ส (GC) ทำให้เกิดระบบของเครื่องมือที่

สามารถตรวจวิเคราะห์สารที่หลากหลายได้ เทคนิค GC-MS ถูกใช้ในงานพิษวิทยาเพื่อตรวจคัดกรองสารพิษหรือยาที่

สามารถระเหยได้ ขณะที่ LC-MS สามารถวิเคราะห์สารพิษหรือยาที่ไม่สามารถระเหยหรือไวต่อความร้อนได้ นอกจากนี้

ยังมีการใช้ inductively coupled plasma mass spectrometry (ICP-MS) สำหรับการวิเคราะห์โลหะหนักที่เป็นพิษ 

เช่น ตะกั่ว ปรอท และสารหนู การพัฒนาความสามารถของ MS ช่วยยกระดับการตรวจวิเคราะห์ในงานพิษวิทยาทั้งใน

เชิงปริมาณและเชิงคุณภาพ และช่วยให้สามารถตรวจคัดกรองสารพิษในงานพิษวิทยาคลินิกและพิษวิทยานิติเวชได้

อย่างแม่นยำ 

หลักการของแมสสเปคโทรเมทรีและการประยุกต์ใช้ในงานด้านพิษวิทยา 
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บทนำ 

 

พิษวิทยาเป็นสาขาวิชาที่เน้นการศึกษาเรื่องสารพิษ วิธีที่ร่างกายสัมผัสและได้รับสารพิษเหล่านี้ การตอบสนอง

ของร่างกายต่อสารพิษ และการศึกษาค้นคว้าเกี่ยวกับวิธีการจัดการทางคลินิกเพื่อลดผลกระทบจากสารพิษ1 โดย

สารพิษนั้นมีความหมายครอบคลุมไปถึงสารที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่ส่งผลให้เกิดความเป็นพิษต่อสิ่งมีชีวิต กล่าวคือ 

โมเลกุลที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพใด ๆ ที่อาจส่งผลกระทบต่อการทำงานปกติของร่างกายจะกลายเป็นสารพิษได้หากสะสมใน

ปริมาณมากเพียงพอที่จะเกิดพิษขึ้น1 ด้วยเหตุนี้เอง แม้แต่ยาที่ใช้เพื่อรักษาโรคก็สามารถกลายเป็นสารพิษได้หากใช้ใน

ปริมาณที่ไม่เหมาะสม และผลของพิษขึ้นนั้นยังขึ้นอยู่กับปัจจัยทั้งทางเภสัชจลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์ด้วย 

นอกเหนือไปจากการพิจารณาปัจจัยในด้านปริมาณเพียงอย่างเดียว2 

ในชีวิตประจำวันของมนุษย์นั้นมีโอกาสที่จะสัมผัสสารเคมีได้ในทุกสถานที่เนื่องจากมีสารเคมีที่เกี่ยวข้องกับชีวิต

ที่อยู่รอบตัวมากมาย ไม่ว่าจะเป็นที่บ้าน สถานที่ทำงาน หรือจากสิ่งแวดล้อม ความหลากหลายและซับซ้อนของการ

ได้รับสารพิษนี้เองที่ทำให้จำเป็นต้องอาศัยเครื่องมือและเทคนิคการวิเคราะห์ที่ทันสมัยเพ่ือใช้ในการประเมินการสัมผัส

กับสารพิษ3,4 โดยการประเมินทางพิษวิทยาจะเริ่มต้นด้วยการวิเคราะห์เชิงคุณภาพหรือเชิงปริมาณเพ่ือทำการระบุและ/

หรือวัดปริมาณสารพิษที่อาจเป็นสาเหตุของกลุ่มอาการพิษ (toxidrome) ที่สังเกตได5้ ซึ่งเป็นสัญลักษณ์สำคัญที่จะบ่งชี้

ถึงสารพิษในกลุ่มต่าง ๆ  นอกจากนี้ การค้นหาแหล่งที่มาของการสัมผัสหรือได้รับสารพิษมีความสำคัญเช่นเดียวกัน 

โดยรวมแล้ว การทดสอบในห้องปฏิบัติการมีบทบาทสำคัญในการยืนยันการมีอยู่ของสารพิษซึ่งอาจเป็นสารที่ต้องสงสัย 

และให้ข้อมูลการคาดการณ์ผลลัพธ์ทางคลินิกซึ่งอาจช่วยในการดูแลและรักษาผู้ป่วย6,7 

งานในสาขาพิษวิทยานั้น มีแนวทางการวิเคราะห์ที่เป็นมาตรฐานสำหรับการประเมินสารพิษในตัวอย่างต่าง ๆ 

ซึ่งประกอบด้วยขั้นตอนสำคัญตามลำดับคือ 1) การสกัด 2) การทำให้บริสุทธิ์ 3) การตรวจจับ และ 4) การตรวจวัด

ปริมาณ8,9 การพัฒนาเครื่องมือวิเคราะห์ในห้องปฏิบัติการพิษวิทยามีความเชื่อมโยงควบคู่กันกับการปฏิวัติทาง

อุตสาหกรรมและเคมีในช่วงปี 1850 ถึง 195010,11 ซึ่งเป็นช่วงที่ได้มีการพัฒนาวิธีการใหม่ ๆ ในการสกัดทั้งแบบ

ของเหลว-ของเหลว (liquid-liquid extraction) และแบบเฟสของแข็ง (solid phase extraction) รวมถึงวิธีการวัด

ปริมาณสารพิษโดยใช้ลักษณะทางกายภาพของสารพิษเหล่านั้น   ในช่วงต้นศตวรรษที่ 20 Mikhail Tsvet ได้พัฒนา

เทคนิคโครมาโทกราฟี (chromatography) ซึ่ง ใช้กระบวนการเคลื่อนที่แตกต่างกันสำหรับแยกสารเป้าหมาย และ

ในช่วงกลางศตวรรษที่ 20 เทคโนโลยีแยกสารสมัยใหม่อย่างโครมาโทกราฟีของเหลว (liquid chromatography, LC) 

และโครมาโทกราฟีแก๊ส (gas chromatography, GC) เริ่มแพร่หลายทั้งในงานวิเคราะห์และเตรียมสารตัวอย่าง12–14 

นอกจากนี้ ห้องปฏิบัติการยังเริ่มพัฒนาเครื่องแมสสเปคโทรเมเตอร์ (mass spectrometer หรือเครื่อง MS) รุ่นแรกที่ใช้

วิเคราะห์สารที่มีความบริสุทธิ์สูงในช่วงนี้ด้วย12,15 
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เมื่อเทคโนโลยีที่ก้าวหน้าทางเทคนิค LC, GC และเทคนิคแมสสเปคโทรเมทรี (mass spectrometry, MS) ได้รับ

การพัฒนาขึ้นในช่วงครึ่งหลังของศตวรรษที่ 20 วิธีการที่ซับซ้อนมากขึ้นในห้องปฏิบัติการพิษวิทยาสมัยใหม่ก็ได้เกิดขึ้น

และการใช้งานเพิ่มมากขึ้น โดยเป็นการรวมขั้นตอนการแยกและการตรวจวิเคราะห์สารเข้าด้วยกัน ก่อให้เกิดการ

ประยุกต์ใช้งานวิเคราะห์ซ ึ ่งมีประสิทธิภาพสูง เช่น high-performance liquid chromatography (HPLC), gas 

chromatography–mass spectrometry (GC-MS), liquid chromatography–mass spectrometry (LC-MS), 

tandem mass spectrometry (MS/MS) และ sequential mass spectrometry (MSn) เทคโนโลยีเหล่านี้เริ ่มใช้ใน

ห้องปฏิบัติการวิจัยก่อนที่ต่อมาจะขยายสู่การใช้งานในห้องปฏิบัติการทางคลินิก ในปัจจุบันนี้15–17 เทคนิคการ

วิเคราะห์สมัยใหม่หลายอย่าง เช่น GC-MS และ LC-MS ยังคงใช้แนวทางหรือแผนการวิเคราะห์เดียวกับห้องปฏิบัติการ

พิษวิทยาในอดีต แต่ได้รับการพัฒนาให้มีความเป็นระบบและนอกจากนี้ยังมีศักยภาพมากขึ้นสำหรับการทำงานแบบ

อัตโนมัต1ิ8,19 

หลักการของแมสสเปกโทรเมทรี (Mass Spectrometry) 

เทคนิค MS เป็นเทคนิคการวิเคราะห์เชิงปริมาณและและเชิงคุณภาพสําหรับการหามวลอะตอม (atomic mass) 

มวลโมเลกุล (molecular mass) หรือแฟรกเมนต์ของโมเลกุล (molecular fragment) ผ่านการตรวจวัดค่าอัตราส่วน

มวลต่อประจุ (mass per charge, m/z) เครื่อง MS โดยทั่วไปจะมีส่วนประกอบสำคัญ 4 ส่วน ได้แก่ 1) ช่องรับตัวอย่าง 

(sample inlet) 2) แหล่งกำเนิดไอออน (ion source) 3) ตัววิเคราะห์มวล (mass analyzer) และ 4) เครื่องตรวจจับ 

(detector)20 ช่องรับตัวอย่างทำหน้าที่เป็นทางเข้าของตัวอย่างสู่เครื่องมือก่อนที่ตัวอย่างจะถูกพาไปยังแหล่งกำเนิด

ไอออน  แหล่งกำเนิดไอออนจะแบ่งออกตามเทคนิคการสร้าง ion ซึ่งปัจจัยสำคัญในการกำหนดวิธีการเตรียมตัวอย่างให้

เหมาะสมกับแหล่งกำเนิดไอออน และยังเป็นปัจจัยที่กำหนดประเภทของเทคนิคการแยกทางโครมาโทกราฟีที่เหมาะสม

กับเครื่อง MS นอกจากนั้น ประสิทธิภาพในการสร้างไอออนของตัวอย่างยังมีผลต่อความไวในการวิเคราะห์ของ

เครื่องมืออีกด้วย20,21 โดยเครื่อง MS ที่ใช้ในห้องปฏิบัติการพิษวิทยามักจะมี GC หรือ LC เป็นอุปกรณ์เบื้องต้น ที่จะนำ

ตัวอย่างในรูปของเหลวหรือแก๊สเข้าสู่กระบวนการทำให้แตกตัวเป็นไอออนผ่านไปสู่การวิเคราะห์ การตรวจจับ และการ

วัดปริมาณของสารในขั้นตอนต่อไป3,22  (ภาพที่ 1) 

 

 

 

 

 ภาพที่ 1 ส่วนประกอบหลักของเครื่องแมสสเปคโทรเมเตอร์ (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงลำดับที่ 22) 
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เทคนิคการแตกตัวเป็นไอออน (ionization) ที่ใช้บ่อยใน GC-MS คือ การเปลี่ยนเป็นเป็นไอออนด้วยอิเล็กตรอน 

(electron Ionization, EI) และการเปลี่ยนเป็นไอออนทางเคมี (chemical ionization, CI) ซึ่งเหมาะสำหรับการวิเคราะห์

สารที่มีคุณสมบัติในการระเหยและทนความร้อนได้3  สำหรับ LC-MS จะใช้เทคนิคการการแตกตัวเป็นไอออนที่ความดัน

บรรยากาศ (atmospheric pressure ionization, API) เช่น การเปลี่ยนเป็นเป็นโมเลกุลที่รับโปรตอน (protonated 

molecule) หรือโมเลกุลที่เสียโปรตอน (deprotonated molecule) ด้วยสเปรย์ไฟฟ้า (electrospray Ionization: ESI) 

และการเปลี่ยนเป็นเป็นไอออนทางเคมีที่ความดันบรรยากาศ (atmospheric pressure chemical ionization, APCI) 

ซึ่งเหมาะสำหรับสารที่ไม่สามารถระเหยได้ ระเหยได้ยาก หรือไวต่อความร้อน อีกเทคนิคหนึ่งคือการทำให้แตกตัวเป็น

ไอออนด้วยพลาสมาเหนี ่ยวนำ (inductively coupled plasma ionization, ICP) ซึ ่งใช้สำหรับการวิเคราะห์ธาตุ 

โดยเฉพาะการตรวจสอบโลหะผ่านเครื่อง ICP-MS ส่วนเทคนิคการทำให้เปลี่ยนเป็นไอออนด้วยเลเซอร์ที่ช่วยการกระจาย

ตัวในเมทริกซ์ (matrix assisted laser desorption ionization, MALDI) เหมาะกับการทำให้แตกตัวเป็นไอออนใน

ตัวอย่างที่ถูกเตรียมให้อยู่ในรูปของแข็งเพื่อการวิเคราะห์ด้วยเทคนิค MS ในงานด้านพิษวิทยานั้น เทคนิคการแตกตัว

เป็นไอออนที่มักพบการใช้งานอย่างแพร่หลายและเป็นที่นิยม ได้แก่ EI, ESI และ ICP แม้เครื่องมือ GC-MS และ LC-MS 

ในปัจจุบันจะมีการพัฒนาอย่างก้าวหน้าจนสามารถสับเปลี่ยนการใช้กลไกการทำให้แตกตัวเป็นไอออนได้ระหว่าง EI/CI 

และ ESI/APCI ได้ตามความเหมาะสม อย่างไรก็ตามในอนาคต คาดว่างานวิจัยและการประยุกต์ใช้การวิเคราะห์ตัวอย่าง

แบบหยดแห้งด้วยเทคนิค MALDI (MALDI analysis of dried drop) และการสร้างภาพเชิงมวลสารด้วยเทคนิค MALDI 

(MALDI imaging) จะมีแนวโน้มได้รับความสนใจและนำมาใช้งานอย่างแพร่หลายมากยิ่งขึ้นด้วย23  

ตัววิเคราะห์มวล (Mass analyzers) 

ภายหลังจากที่ตัวอย่างผ่านการทำให้แตกตัวเป็นไอออนแล้ว ไอออนเหล่านี้จะผ่านเข้าสู่ตัววิเคราะห์มวล ซึ่งถือ

เป็นหัวใจสำคัญของเครื่องมือ เพราะตัววิเคราะห์มวลจะเป็นส่วนที่กำหนดช่วงมวล (mass range) ความละเอียด (mass 

resolution) และ ความแม่นยำ (mass accuracy) ที่เครื่องมือสามารถวิเคราะห์ได้ โดยช่วงมวลนั้นหมายถึง m/z สูงสุด

ถึงต่ำสุดที่เครื่องมือสามารถวิเคราะห์ได้ ส่วนความละเอียดแสดงถึงความสามารถการแยกมวลสองมวลที่ใกล้เคียงกนั24 

โดยพิจารณาจากความกว้างของยอดที่ครึ่งหนึ่งของยอดสูงสุด (full width at half maximum, FWHM) สำหรับค่า 

m/z หนึ่ง ๆ ความละเอียดจะถูกแสดงเป็นอัตราส่วนของ m/z ต่อ FWHM ดังสมการต่อไปนี้ 

𝑅 =
𝑚/𝑧

∆𝑚
 

โดยที่ 

• 𝑅 = ความละเอียดของมวลที่เครื่องมือสามารถแยกมวลสองมวลที่ใกลก้ันได้ 

• 𝑚/𝑧 = อัตราส่วนมวลต่อประจุของไอออนท่ีวิเคราะห์ 

• ∆𝑚 = ความกว้างของยอดที่ FWHM 
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ตัวอย่างเช่น เช่น สำหรับไอออนที่เครื่องมือวัดค่า m/z 1,000 และความกว้างของยอดที่ FWHM เท่ากับ 1 

dalton (Da) นั้น เครื่องมือนี้จะมีความละเอียดเท่ากับ 1,000 โดยผู้อ่านสามารถดูภาพประกอบที่แสดงลักษณะของยอด

สัญญาณ (mass peak) และการวัดค่า FWHM เพ่ือให้เข้าใจแนวคิดนี้ได้ชัดเจนยิ่งขึ้น ดังภาพประกอบที่ 2 ซึ่งในภาพจะ

เห็นว่าหากสามารถทำให้ค่า FWHM แคบลง (ยอดสัญญาณแหลมขึ้น) จะทำให้ค่าความละเอียดของเครื่องมือสูงขึ้น และ

สามารถแยกไอออนที่มีมวลใกล้กันได้ดีขึ้น ตรงกันข้าม หาก FWHM กว้างขึ้น (ยอดสัญญาณกว้างขึ้น) ค่าความละเอียด

จะลดลง ทำให้การแยกไอออนที่มีมวลใกล้กันทำได้ยากขึ้น ความสามารถในการแยกไอออนที่มีมวลใกล้กันนี้ยังเป็น

ปัจจัยสำคัญที่ใช้ในการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของเครื่องมือ MS โดยทั่วไปแล้ว เครื่องมือที่มีความละเอียดต่ำจะมี 

FWHM ประมาณ 1 Da25 ในขณะที่เครื่องมือที่มีความละเอียดสูงจะมีค่า FWHM น้อยกว่า 0.2 Da ลงไป26 ส่วนความ

แม่นยำบ่งบอกถึงความคลาดเคลื่อนจากค่าจริงหรือค่าทางทฤษฎีในการวัดค่า m/z โดยเครื่องมือที่มีความแม่นยำสูงจะ

สามารถวัดมวลของไอออนได้ใกล้ค่าจริงในตำแหน่งทศนิยมที่ละเอียดมากขึ้น27 ความแม่นยำสามารถแสดงในหน่วยส่วน

ในล้าน (ppm) ซึ่งอิงจากอัตราส่วนของความแตกต่างระหว่างมวลที่แท้จริงและ มวลที่วัดได้ต่อมวลที่แท้จริง27 เช่น ถ้า

มวลต่อประจุจริงของไอออนคือ m/z 1,000 แต่เครื่องมือวัดค่า m/z ได้ 1,000.002 ความแม่นยำจะอยู่ที่ 2 ppm ซึ่ง

คำนวณจากอัตราส่วนของค่าคลาดเคลื่อนกับมวลจริง โดยใช้สมการ28 

𝑚𝑎𝑠𝑠 𝑚𝑒𝑎𝑠𝑢𝑟𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡 𝑒𝑟𝑟𝑜𝑟 (𝑖𝑛 𝑝𝑝𝑚)

=
|𝑚𝑎𝑠𝑠𝑚𝑒𝑎𝑠𝑢𝑟𝑒𝑑 − 𝑚𝑎𝑠𝑠𝑡ℎ𝑒𝑜𝑟𝑖𝑐𝑎𝑙|

𝑚𝑎𝑠𝑠𝑚𝑒𝑎𝑠𝑢𝑟𝑒𝑑
× 106 

=
|1,000.002 − 1,000.000|

1,000.000
× 106 = 2 𝑝𝑝𝑚 

โดยที่  

• 𝑚𝑎𝑠𝑠𝑚𝑒𝑎𝑠𝑢𝑟𝑒𝑑 = ค่ามวลที่วัดได้ (average measured mass) 

• 𝑚𝑎𝑠𝑠𝑡ℎ𝑒𝑜𝑟𝑖𝑐𝑎𝑙 = ค่ามวลที่แน่นอนของโมเลกุล (theorical mass, exact mass) 

ดังที่แสดงในภาพที่ 3 จุดยอดที่แท้จริงของไอออนอยู่ที่ m/z 1,000.000 (เส้นประสีแดง) ขณะที่ค่ามวลที่เครื่องมือวัดได้

ถูกเลื่อนไปทางขวาที่ m/z 1,000.002 (เส้นสีแดงทึบ) ความแตกต่างระหว่างค่ามวลที่แน่นอนของโมเลกุลกับค่ามวลที่

วัดได้ แสดงให้เห็นค่าคลาดเคลื่อนของมวล ∆𝑚 ซึ่งเป็นค่าความแม่นยำของเครื่องมือ โดยยิ่งค่าความคลาดเคลื่อนของ

มวลที่ลดลง (ค่าความผิดพลาดในหน่วย ppm ต่ำลง) สะท้อนถึงความสามารถของเครื่องมือในการให้ค่ามวลที่แม่นยำ

มากขึ้น ซึ่งมีความสำคัญอย่างยิ่งในเทคนิค MS เนื่องจากช่วยให้สามารถระบุองค์ประกอบของโมเลกุลและสูตร

โครงสร้างของสารได้อย่างถูกต้อง ภาพกราฟยังแสดงให้เห็นแนวคิดเกี่ยวกับค่าความแม่นยำของมวล ซึ่งเป็นตัวชี้วัดที่

สำคัญในการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของเครื่องมือของเครื่อง MS โดยเครื่องมือที่มีค่าความแม่นยำของมวลสูงจะ

สามารถจำแนกความแตกต่างของมวลไอออนที่ใกล้เคียงกันได้อย่างมีประสิทธิภาพ ลดโอกาสในการระบุสารผิดพลาด 

และเพ่ิมความน่าเชื่อถือในการวิเคราะห์ 
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ตัววิเคราะห์มวลที ่มีการใช้ในงานพิษวิทยา เช่น quadrupole, ion trap (IT), time of flight (TOF) และ 

magnetic sector (ภาพที่ 4) โดยในส่วนของ quadrupole นั้นจะใช้แท่งโลหะขนานสี่แท่งเพื่อสร้างสนามไฟฟ้าที่

ปรับเปลี่ยนได้ ช่วยคัดเลือกไอออนที่มี m/z ในช่วงที่กำหนดสามารถไปถึงตัวตรวจจับได้ ข้อดีของ quadrupole คือมี

ราคาถูกและมีความทนทาน อย่างไรก็ตาม ความละเอียดของ quadrupole โดยทั่วไปจะอยู่ที่ประมาณ 2,00029 ซึ่ง

หมายความว่าเครื ่องมือนี ้สามารถแยกไอออนที ่ม ีมวลต่างกันอย่างน้อย  0.5 Da ได้ที่ m/z 1,000 โดยใช้สูตร 

𝑅 = 𝑚/𝑧 ∆𝑚⁄  ซึ่งแสดงว่า เมื่อ 𝑅 ≈  1,000 และ 𝑚/𝑧 =  1,000 จะได้ ∆𝑚 ≈ 0.5 𝐷𝑎 ดังนั้น 

ภาพที่ 2 การวัดค่าความละเอียดของมวล (mass resolution, R) โดยใช้หลักการ Full Width at Half Maximum (FWHM) ซ่ึง
เป็นค่าความกวา้งของยอดที่คร่ึงหนึ่งของความเข้มสูงสุด 

 

ภาพที่ 3 ค่าความแม่นยำของการวัดมวล (mass accuracy) และข้อผิดพลาดของการวัดมวล (mass measurement error) 

(ดัดแปลงจากเอกสารอา้งอิงหมายเลข 27) 
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quadrupole จึงไม่สามารถแยกสารที่มีมวลใกล้กันมาก ๆ  ได้ เช่น 𝑚/𝑧 1,000.0 และ 1,000.1 ซึ่งจำเป็นต้อง

ใช้เครื่องมือที่มีความละเอียดสูงกว่า เช่น TOF-MS หรือ Orbitrap-MS ที่มีความสำหรับการแยกที่แม่นยำขึ้น ในส่วน

ของความแม่นยำของมวล ซึ่งโดยทั่วไปอยู่ที่ประมาณ 100 ppm หมายความว่าเครื่องมือ quadrupole อาจมีความ

คลาดเคลื่อนของค่ามวลอยู่ที่ 100 ppm ของค่ามวลที่วัดได้ ตัวอย่างเช่น ที่ m/z 1,000 จะมีความคลาดเคลื่อนได้ถึง 

0.1 Da โดยใช้สูตร 𝑚𝑎𝑠𝑠 𝑚𝑒𝑎𝑠𝑢𝑟𝑒𝑚𝑒𝑛𝑡 𝑒𝑟𝑟𝑜𝑟 (𝑖𝑛 𝐷𝑎) =  (𝑝𝑝𝑚 ×  𝑚/𝑧) 106⁄ ซึ่งทำให้ 

quadrupole อาจไม่สามารถแยกแยะสารที ่มีมวลใกล้กันมากหรือมีไอโซโทปที ่แตกต่างกันได้ ดังนั ้น แม้ว่า 

quadrupole จะเป็นเครื่องมือที่มีต้นทุนต่ำและใช้งานได้ดีในงานที่ต้องการความทนทานและรวดเร็ว แต่ข้อจำกัดดา้น

ความละเอียดและความแม่นยำของมวลทำให้ไม่เหมาะสำหรับการวิเคราะห์สารที่ต้องการค่ามวลที่แม่นยำสูงหรือการ

แยกสารที่มีโครงสร้างคล้ายกันมาก30,31 
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ตัววิเคราะห์มวลประเภท ion trap ประกอบไปด้วย quadrupole ion trap (QIT), fourier-transform ion 

cyclotron resonance (FT-ICR) และ Orbitrap ตัววิเคราะห์มวล QIT นั้นใช้สนาม quadrupole แบบสองมิติ (2D QIT 

หรือ linear QIT) หรือสามมิต ิ(3D QIT) เพ่ือดักจับไอออนในพ้ืนที่จำกัด และสแกน radio frequency (RF) และ direct 

current (DC)12,20 เพื่อปลดปล่อยไอออนที่เลือกออกมาสำหรับตรวจวัด โดย QIT ให้ความละเอียดอยู่ที่ไม่เกิน 5,000 

โดยมีความแม่นยำที่ต่ำกว่า 30 ppm ลงไป32 สำหรับ FT-ICR จะใช้ศักย์ไฟฟ้าในการดักไอออนไว้ใน trapping plate 

และใช้สนามแม่เหล็กในการทำให้ไอออนเคลื่อนที่ในลักษณะวงจรไซโคลตรอน ซึ่ง trapping plate มีหน้าที่เป็นเครื่อง

ตรวจจับชนิด image current detector สำหรับตรวจวัดความถี่ไซโคลตรอนของวงโคจร โดยไอออนที่มี m/z สูง จะ

โคจรด้วยความถี่น้อยกว่า นอกจากนั้น FT-ICR จะใช้ไฟฟ้ากระแสสลับ (AC) ที่มีความถี่สอดคล้องกับการโคจรของ

ไอออน ทำให้ไอออนโคจรใกล้เครื่องตรวจจับมากขึ้น เพ่ือเพ่ิมความไวของการตรวจวัด20 โดย FT-ICR นั้นมีความละเอียด

ได้ถึงช่วง 100,000 ถึง 10,000,000 และความแม่นยำถึง 0.05-1 ppm32 สำหรับตัววิเคราะห์มวลแบบ Orbitrap จะใช้

ขั้วไฟฟ้าลักษณะเฉพาะสำหรับสร้างสนามไฟฟ้าสถิตเพ่ือทำให้ไอออนเคลื่อนที่เป็นวงโคจรภายใน และมีวิธีการตรวจจับ

คล้ายกับ FT-ICR แต่จะมีความละเอียดที่ต่ำกว่า ซึ่งอยู่ในช่วง 120,000 ถึง 1,000,000 และความแม่นยำในช่วง 0.5 ถึง 

5 ppm32 ซึ่งก็ถือว่า Orbitrap ยังให้ความแม่นยำที่ใกล้เคียงกับ FT-ICR 

 ตัววิเคราะห์มวลประเภท TOF นั้นจะใช้ศักย์ไฟฟ้าแบบคงที่ในการเร่งไอออนให้เคลื่อนที่ผ่านไฟลท์ทิวบ์ 

(flight tube) ไอออนทั้งหมดในแต่ละ pulse จะได้รับพลังงานจลน์เท่ากัน ทำให้ไอออนที่มี m/z ต่ำ จะเคลื่อนที่สู่ตัววัด

ภาพที่ 4 แผนภาพแผนผังของตัววิเคราะห์มวลในเครื่องแมสสเปคโทรเมเตอร์ประเภท 
quadrupole (4A), ion trap (4B), time of flight (4C), และ magnetic sector (4D) 

(คัดลอกจากเอกสารอ้างอิงลำดับที ่24) 

4D 
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เร็วกว่า และใช้เวลาน้อยกว่า เมื่อเปรียบเทียบกับไอออนที่มี m/z สูงกว่า โดยเวลาที่ไอออนแต่ละชนิดใช้ในการเข้าถึง

ตัวตรวจจับจะถูกนำมาคำนวณเป็น m/z นอกจากนั้น TOF มีช่วงมวลกว้างกว่า quadrupole และ ion trap พร้อม

ความละเอียดที่สูงกว่า อยู่ในช่วง 10,000 ถึง 60,000 และความแม่นยำของมวลที่สูงกว่า อยู่ในช่วง 0.5 ถึง 5 ppm32 

 ตัวว ิเคราะห์ sector แบ่งเป็นแบบสนามแม่เหล็กและสนามแม่เหล็กและไฟฟ้า (double focusing) 

เช่นเดียวกับ TOF สนามแม่เหล็กใช้ศักย์ไฟฟ้าคงที่ในการเร่งไอออนให้ได้รับพลังงานจลน์เท่ากันแต่มีโมเมนตัมต่างกัน

ตามค่า m/z จากนั้นไอออนจะผ่านสนามแม่เหล็กซึ่งทำให้ไอออนเคลื่อนที่ในเส้นโค้งเพื่อกระทบตัวตรวจจับตาม

อัตราส่วนโมเมนตัมต่อประจุ การสแกนความเข้มสนามแม่เหล็กช่วยให้เลือกไอออนที่มีค่า m/z ต่างกันในการตรวจจับ 

นอกจากนั้น double focusing sector นั้นสามารถเพิ่มสนามไฟฟ้าเพื่อโฟกัสไอออนตามอัตราส่วนพลังงานต่อประจุ 

ทำให้ไอออนที่มีความเร็วต่างกันรวมกันที ่จุดเดียวกันได้ ส่งผลให้ double focusing magnetic sectors มีความ

ละเอียดสูงที่ 100,00020 และความแม่นยำของมวลโดยเฉลี่ยที่ระดับ 3.3 ppm33  

 เทคนิค MS นั้น มีแหล่งกำเนิดไอออน ตัววิเคราะห์มวล และตัวตรวจจับเป็นส่วนสำคัญที่ร่วมกันกำหนด

ความสามารถของเครื่องมือในการวิเคราะห์ นอกจากนี้ แม้ว่าโครงสร้างหลักที่เป็นพ้ืนฐานของเครื่องมือ MS จะยังคงไม่

มีเปลี่ยนแปลงไปมากนักในแต่ละช่วงเวลา แต่ความสามารถและประสิทธิภาพในการทำงานของส่วนต่าง ๆ เช่น 

แหล่งกำเนิดไออน ตัววิเคราะห์มวล และตัวตรวจจับยังคงได้รับการพัฒนาให้ดีขึ้นอย่างต่อเนื่อง จุดเด่นของ MS ในงาน

ด้านพิษวิทยาคือความไวและความจำเพาะที่สูงซึ่งจำเป็นอย่างยิ่งสำหรับการระบุชนิดและวัดปริมาณสารพิษ12,19 

การใช้เคร่ืองแมสสเปคโทรเมเตอร์ตรวจจับโมเลกุลเป้าหมายจากระบบโครมาโทกราฟี 

การใช้งานเทคนิคด้านแมสสเปคโทรเมทรีมีความหลากหลายเป็นอย่างมากเนื่องจากสามารถเชื่อมต่อกับเทคนิค

การแยกที่หลากหลายที่ส่วนช่องรับตัวอย่าง เช่น GC หรือ LC รวมไปจนถึงการจัดเรียงตัววิเคราะห์ที่หลากหลาย

แบบต่อเนื่องหรือแบบไฮบริด การเลือกประเภทและการจัดเรียงส่วนประกอบในเครื่องจะมีผลต่อความละเอียด ความ

แม่นยำของมวล ช่วงมวลในการวิเคราะห์ รวมไปจนถึงรูปแบบของการทดลองและการวิเคราะห์ต่าง ๆ  ที่สามารถทำ

ได้3,20,24   ในการประยุกต์ใช้ทางพิษวิทยานั้น เครื่อง MS ที่มีการใช้ประโยชน์หลากหลายที่สุดคือ triple quadrupole 

tandem mass spectrometer (TQ-MS/MS) ซึ่งประกอบด้วย quadrupole สามตัวที่เรียงต่อเนื่องสำหรับ MS/MS 

ดังแสดงให้เห็นในภาพที่ 5 ถึงโครงสร้างและกระบวนการของ TQ-MS/MS34 โดย quadrupole ตัวแรก (Q1) นั้นจะทำ

หน้าที่คัดเลือกไอออนที่จะเข้าสู่ quadrupole ตัวที่สอง (Q2) หรือ collision cell ซึ่งเป็นส่วนที่ทำให้เกิดไอออน

ผลิตภัณฑ์ (product ion) ผ่านกระบวนการแยกไอออนโดยการชนเหนี่ยวนำ (collision induced dissociation, CID) 

จากนั้นไอออนผลิตภัณฑ์จะเข้าสู่ quadrupole ตัวที่สาม (Q3) เพื่อคัดเลือกและนำไอออนที่ต้องการมุ่งเข้าสู ่ตัว

ตรวจจับ TQ-MS/MS สามารถทำการสแกนมวลได้เต็มรูปแบบตลอดช่วงมวล (full scan) การติดตามการแตกแฟรก
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เมนต์แบบหลายตัว (multiple reaction monitoring, MRM) หรือการติดตามการแตกแฟรกเมนต์แบบจำเพาะเจาะจง

ตัวเดียว (single reaction monitoring, SRM) เพ่ือตรวจจับสารพิษ18,20 

 

 

 

 

 

 

 

เทคนิค MS/MS มีการใช้ CID เพื่อทำให้เกิดการแยกไอออนเป้าหมาย (precursor ion) เป็นไอออนผลิตภัณฑ์ 

จากนั้นจึงจะวิเคราะห์ไอออนผลิตภัณฑ์ที ่เกิดขึ ้น ในเทคนิค MS/MS นั้น MRM หรือ SRM จะมีการติดตามการ

เปลี่ยนแปลงของไอออนเป้าหมายเป็นไอออนผลิตภัณฑ์ หนึ่งตัวผ่านการเกิด CID โดยระบุค่า m/z ของไอออนเป้าหมาย

เปลี่ยนแปลงไปสู่ m/z ของไอออนผลิตภัณฑ์หรือใช้ชุดไอออนเป้าหมายและไอออนผลิตภัณฑ์อื่น ๆ ตามที่เครื่องมือ

สามารถรองรับได้ โดยทั้ง MRM และ SRM ช่วยเพิ่มความไวโดยลดสัญญาณรบกวน ส่วน MS/MS จะเพิ่มความจำเพาะ

จากรูปแบบการแตกแฟรกเมนต์ที่เป็นเอกลักษณ์ของสารแต่ละชนิด ทำให้สามารถเลือกใช้การตอบสนอง (response) ที่ 

m/z ของของไอออนผลิตภัณฑ์ซึ ่งไม่ถูกรบกวนโดยสารอื่น ๆ ได้ นอกจากนี้ MS/MS ยังใช้เพื่อศึกษาคุณสมบัติ

โครงสร้างได้ ข้อได้เปรียบของ TQ-MS/MS คือสามารถทำการสแกนไอออนเป้าหมายหรือสแกนการสูญเสียโมเลกุลที่มี

ความเป็นกลาง (neutral loss, NL) ในช่วง m/z ที่กว้างได้ ซึ่งช่วยให้สามารถฉีดตัวอย่างครั้งเดียวนั้นสามารถใช้สแกน

สเปกตรัม m/z ทั้งหมดได้อย่างรวดเร็ว ตรวจหาสารที่มีหมู่ฟังก์ชันเฉพาะที่แตกตัวเป็นไอออนที่ตรวจจับได้ รวมทั้ง

ตรวจหามวลตัวกลางที่ไม่มีประจุ6,12,18,35  

สำหรับตัววิเคราะห์มวลรูปแบบ quadrupole ใน TQ-MS/MS นั้น ได้ถูกจัดเรียงแบบต่อเนื่องกัน (in space) 

ขั้นตอนของ MS/MS จึงเกิดขึ้นแบบต่อเนื่องในตำแหน่งที่ต่างกันของตัววิเคราะห์ ในขณะที่ในเครื่องมือ IT เช่น QIT, 

fourier transform ion trap (FT-IT) และ Orbitrap ขั้นตอนของ MS/MS จะเกิดขึ้นต่อเนื่องตามลำดับช่วง (in time) 

ซึ่งขึ ้นอยู่กับความสามารถของแทรป (trap) ในการเก็บไอออนเป้าหมายภายหลังแต่ละรอบของการทำ CID แม้ว่า 

MS/MS ในเครื่อง IT จะมีประสิทธิภาพสูง แต่ข้อจำกัดสำคัญคือการเก็บไอออนและความเร็วในการสแกน m/z  QIT 

แบบ 2 มิตินั้นได้ถูกพัฒนาขึ้นเพื่อลดปัญหาการเก็บไอออนและเพิ่มช่วงการวิเคราะห์ ทำให้สามารถทำ FS, MRM และ 

SRM ในช่วง m/z ที่กว้างกว่า QIT แบบ 3 มิติ อย่างไรก็ตาม MS/MS ในเครื่องแบบ IT จะไม่รองรับการสแกนไอออน

ภาพที่ 5 โครงสร้างและกระบวนการวิเคราะห์ของ Triple quadrupole mass spectrometry (TQ-MS/MS) 
(คัดลอกจากเอกสารอ้างอิงลำดับที่ 34) 
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เป้าหมาย และการสูญเสียโมเลกุลที่มีความเป็นกลาง แต่ก็สามารถออกแบบให้เครื่องมือเป็นลักษณะ MSn เพื่อเพ่ิม

ความสามารถในการวิเคราะห์โครงสร้างของโมเลกุลที่มีขนาดใหญ่ได้ ซึ่งโดยทั่วไปแล้วจะไม่เกินสามรอบของการแยก

เนื่องจากสัญญาณจะสูญเสียไปในแต่ละรอบของ CID12,36 เมื่อไอออนเหล่านี้เข้าสู่ตัววิเคราะห์มวล ระบบจะทำการแยก

ไอออนตามอัตราส่วนมวลต่อประจุ จากนั้นเครื่องตรวจจับจะทำการวัดค่า abundant ion แต่ละตัวที่มีอัตราส่วนมวล

ต่อประจุต่างกัน ผลลัพธ์ที่ได้จากเครื่อง MS จะแสดงออกในรูปแบบของแมสสเปคตรัม (mass spectrum) (ภาพที่ 6 

และ 7)35,37 ซึ่งเป็นรูปแบบของกราฟที่แสดงความสัมพันธ์ระหว่างค่าความอุดมสัมพัทธ์ (relative abundance) หรือ

ความเข้มในหน่วยจำนวนครั้งต่อวินาที (intensity in counts per second, cps) ซึ่งกำกับด้วย cps บนแกนแนว y กับ

อัตราส่วนมวลต่อประจุของไอออนซึ่งกำกับด้วย m/z บนแนวแกน x ของกราฟ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพที่ 6 แมสสเปคตรัมแสดงไอออนผลิตภัณฑ์ของเอทิลกลูคูโรไนด์ (ethyl glucuronide, EtG) และ D5-EtG ซ่ึงมี 
parent ion m/z 221 และ 226 ตามลำดับ (คัดลอกจากเอกสารอา้งอิงลำดับที่ 35) 

ภาพที่ 6 แมสสเปคตรัมและรูปแบบการแตกตัวของเฟนทานิล (fentanyl) และนอร์เฟนทานิล (norfentanyl)  

ในการวิเคราะห์ด้วย LC-MS/MS ผ่านกระบวนการแยกไอออนโดยการชนเหนี่ยวนำ  
ซ่ึงมี precursor ion m/z 337.5 และ 233.7 ตามลำดับ (คัดลอกจากเอกสารอ้างอิงลำดับที่ 37) 
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ตัวเครื่องมือ MS นั้นได้รับการพัฒนาอย่างต่อเนื่องโดยมีความจำเพาะ ความแม่นยำของมวล และความละเอียด

ที่สูงขึ้น รวมถึงการออกแบบเครื่องมือแบบไฮบริดที่มีประสิทธิภาพดีขึ้นเพื่อลดข้อจำกัดของเครื่องมือในปัจจุบัน โดย

ตัวอย่างหนึ่งของข้อจำกัดในเครื่อง TQ-MS/MS คือไม่สามารถทำการสแกนไอออนเป้าหมาย และการสูญเสียโมเลกุลที่

มีความเป็นกลางพร้อมกับการทำเทคนิค MS/MS สำหรับการกำหนดและวิเคราะห์โครงสร้างของสารหรือโมเลกุลในครั้ง

เดียวได้ สำหรับ QTRAP เป็นเครื่องมือที่เป็นการรวมกันระหว่าง triple quadrupole และ ion trap ซึ่งเรียกว่าเป็น

เครื่องมือแบบไฮบริด ซึ่งองค์ประกอบที่เป็น quadrupole ตัวที่สามนั้นถูกออกแบบให้เป็น QIT แบบ 2 มิติ ช่วยให้ 

QTRAP มีความสามารถในการสแกนไอออนเป้าหมาย การสูญเสียโมเลกุลที่มีความเป็นกลาง และ MSn ได้จากการฉีด

ตัวอย่างครั้งเดียว16,36,38 นอกจากนี้ยังมีเครื่องมือแบบผสมผสานหลายเทคนิคที่พัฒนาเพื่อให้สามารถกำหนดมวลได้

แม่นยำขึ้นพร้อมกับความสามารถในการทำ MS/MS หรือ MSn เช่น QTOF ซึ่งเป็นการรวมระหว่าง quadrupole และ 

TOF และเครื่อง quadrupole-Orbitrap hybrid (QE หรือ Q Exactive)39,40 

แมสสเปคตรัมที่ได้จากเครื่อง MS นั้นสามารถให้ข้อมูล m/z ของสารที่มีความละเอียดสูง จึงทำให้สามารถ

วิเคราะห์ข้อมูลของไอโซโทปในโมเลกุลได้ด้วย27 การมีพื้นฐานความรู้เกี่ยวกับไอโซโทปจึงเป็นสิ่งจำเป็นในการแปล

ความหมายของแมสสเปคตรัม มวลที่แน่นอนของโมเลกุล (exact mass) นั้นจะถูกวัดในหน่วยมวลอะตอม (atomic 

mass unit หรือ u) โดยที่ 1 หน่วยมวลอะตอมเท่ากับ 1/12 ของมวลของ 12C หน่วยนี้บางครั้งเรียกว่า ดัลตัน (dalton, 

Da) ซึ่งเป็นที่นิยมใช้เช่นกัน โดยมีค่าเท่ากับ 1 u (1 u = 1 Da)   มวลของไอโซโทป 12C เท่ากับ 12.0000 Da ในขณะที่

มวลของอะตอมอื่น ๆ  จะถูกเปรียบเทียบกับไอโซโทป 12C เช่น มวลของไอโซโทป 1H ซึ่งเบากว่าไอโซโทป 12C ประมาณ 

11.9068 เท่า ดังนั้นมวลของไอโซโทป 1H จึงเท่ากับ 1/11.9068 * 12.0000 = 1.0078 Da ส่วนไอโซโทป 35Cl ซึ่งมีมวล

มากกว่าไอโซโทป 12C 2.91407 เท่า ทำให้มวลของ 35Cl เท่ากับ 2.91407 * 12.0000 = 34.9688 Da โดยอะตอมคลอรีน

มีอยู่สองไอโซโทปคือ 35Cl และ 37Cl ซึ่งมีมวล 36.965903 Da และมีสัดส่วนตามธรรมชาติ 75.77% และ 24.23% 

ตามลำดับ  ธาตุในสารพิษ ยา และเมตาบอไลต์ส่วนใหญ่มักมีมากกว่าหนึ่งไอโซโทป ยกเว้นบางธาตุที่มีไอโซโทปเดียว 

เช่น ฟลูออรีน ไอโอดีน และฟอสฟอรัส มวลที่แน่นอนของโมเลกุลนั้นสามารถคำนวณได้จากผลรวมของมวลไอโซโทปที่

อยู่ในโมเลกุลนั้น ๆ  โดยมวลที่แน่นอนของโมเลกุลที่ได้จากผลรวมของมวลไอโซโทปที่มีสัดส่วนตามธรรมชาติมากที่สุด 

เรียกว่า monoisotopic mass นอกจากนั้น มวลที่แน่นอนของอะตอมหรือโมเลกุลจะมีความละเอียดถึงทศนิยมได้สาม

ถึงสี่ตำแหน่งเมื่อวัดด้วยเครื่อง MS ที่มีความละเอียดสูง (HRMS)41,42 เช่น TOF-MS หรือ Orbitrap-MS ในขณะที่เครื่อง

ที่มีความละเอียดต่ำ (LRMS) โดยทั่วไปจะให้ผลลัพธ์ของเลขมวลเป็นจำนวนเต็ม27,31 อย่างไรก็ตาม การวิเคราะห์มวล

ด้วยเทคนิค TQ-MS และ IT-MS ซึ่งจัดว่าเป็น LRMS นั้นสามารถให้ผลลัพธ์ในรูปแบบทั้งเลขจำนวนเต็มและค่าทศนิยม 

ขึ้นอยู่กับความละเอียดของเครื่องมือและวัตถุประสงค์ของการวิเคราะห์32,43–45  
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การประยุกต์ใช้แมสสเปคโทรเมทรีทางด้านพิษวิทยา 

ในปัจจุบันนั้น การประยุกต์ใช้เทคนิค MS ในด้านพิษวิทยาจะมีการใช้งานเทคนิค MS ร่วมกับเทคนิคอ่ืน ๆ เช่น 

GC, LC, และ ICP-MS เป็นระบบการแยกที่เชื่อมต่อเข้ากับเครื่อง MS ซึ่งได้รับการยอมรับว่าเป็นเครื่องมือวิเคราะห์ที่มี

ประสิทธิภาพสูงสำหรับงานพิษวิทยา โดยที่ GC-MS มักใช้สำหรับวิเคราะห์สารที่สามารถระเหยและทนความร้อนได้, 

LC-MS ใช้กับสารที ่ไม่ระเหยและไวต่อความร้อน, และ ICP-MS สำหรับการวิเคราะห์ธาตุโดยเฉพาะโลหะ ด้วย

ความสามารถในการวิเคราะห์ที่หลากหลายของ MS ทั้งความจำเพาะ ความไว ช่วงไดนามิกที่กว้าง และความสามารถใน

การตรวจคัดกรองสารที่หลากหลายได้พร้อมกัน การใช้ MS จึงมีความสำคัญในงานพิษวิทยาสำหรับใช้ในการวิเคราะห์

ยาเพื่อวัตถุประสงค์เฉพาะ เช่น การตรวจติดตามระดับยาในเลือด (therapeutic drug monitoring, TDM), การตรวจ

คัดกรอง เช่น สารเสพติด พิษวิทยานิติเวช พิษวิทยาสิ่งแวดล้อม และพิษวิทยาคลินิก, และการวิจัยในเภสัชจลนศาสตร/์

เภสัชพลศาสตร์ ซึ่งความสามารถและประสิทธิภาพของ GC-MS, LC-MS, ICP-MS และ MS/MS และการใช้ประยุกต์ใช้

งานที่เกี่ยวข้องกับงานพิษวิทยานั้นเป็นสิ่งที่โดดเด่นและมีความสำคัญต่อวงการวิจัยเป็นอย่างยิ่ง2,4,18,35,38,46 

ปัจจัยสำคัญอีกอย่างหนึ่งที่ทำให้มีการใช้ GC และ LC-MS เพิ่มขึ้นในพิษวิทยานั้นคือความต้องการก้าวข้าม

จำกัดของหลักการปฏิกิริยาภูมิคุ้มกัน (immunoassay, IA) ในการวิเคราะห์ยา ได้แก่ ความจำเพาะในการวิเคราะห์และ

การถูกรบกวน47   IA ที่มีการพัฒนาสำหรับยาโมเลกุลขนาดเล็กมักมีความจำเพาะที่เพียงพอตรวจจับในระดับของกลุ่ม

ยา แต่ไม่สามารถแยกแยะตัวยาภายในกลุ่มอย่างจำเพาะเจาะจงได้ ข้อจำกัดนี้เกิดจากการที่แอนติบอดีโดยทั่วไป

สามารถจดจำเฉพาะตำแหน่งที่อยู่บนโมเลกุลขนาดใหญ่ได้เท่านั้น ทำให้ IA ไม่สามารถที่จะใช้ระบุโมเลกุลขนาดเล็กได้

อย่างจำเพาะและแม่นยำ   ในปัจจุบัน IA มักใช้ในการคัดกรองเบื้องต้นในพิษวิทยาเพ่ือช่วยคัดกรองผลลบและแยกแยะ

กลุ่มยาหรือยาที่เฉพาะเจาะจง เช่น benzodiazepine, opioid, amphetamine, fentanyl เป็นต้น48,49 แต่ก็มีแนวโน้ม

เกิดผลบวกลวงและผลลบลวงสูงเนื่องจากขาดความจำเพาะและมักพบการรบกวนจากการเกิดปฏิกิริยาไขว้ (cross 

reaction) วิธีการตรวจวิเคราะห์ทั่วไปคือนำ IA มาใช้ในการตรวจคัดกรองสารเบื้องต้นแล้วจึงยืนยันผลบวกด้วย GC-MS 

หรือ LC-MS ที่มีความไวและความจำเพาะที่เหนือกว่า18,48,49 

ในงานพิษวิทยานั้น ยังมีเครื่อง MS หลายชนิดที่ได้มีการนำมาใช้ในการวิเคราะห์สารพิษ ยา และสารแปลกปลอม 

ทั ้งในส ิ ่งแวดล้อมและตัวอย ่างชีวภาพ เพื ่อศ ึกษากลไกของสารพิษ การเปลี ่ยนแปลงของสารในร่างกาย 

(biotransformation) และผลกระทบทางชีวภาพของสารเคมี โดยเครื่อง TOF-MS นิยมนำมาใช้ในการคัดกรองสารพิษที่

ไม่ทราบล่วงหน้า (untargeted screening) ในตัวอย่างสิ่งแวดล้อมและชีวภาพ39 เช่น การวิเคราะห์สารพิษตกค้างใน

อาหาร น้ำ หรือการตรวจจับสารอันตรายในอุตสาหกรรมเคมี นอกจากนี้ TOF-MS ยังมีการใช้ร่วมกับ MALDI-TOF-MS 

ในการวิเคราะห์สารชีวโมเลกุล เช่น โปรตีน หรือเปปไทด์ที่เป็นตัวบ่งชี้ทางชีวภาพของความเป็นพิษ6 ในขณะที ่IT-MS มี

ข้อได้เปรียบในด้านการวิเคราะห์โครงสร้างของสารพิษและเมตาบอไลต์ เนื่องจากสามารถทำการวิเคราะห์แบบหลาย

ขั้นตอน (MSn) ซึ่งช่วยให้สามารถติดตามกระบวนการแปรสภาพของสารพิษและตรวจสอบผลิตภัณฑ์จากปฏิกิริยาทาง
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ชีวเคมีได้อย่างมีประสิทธิภาพ44,50,51 สำหรับ Orbitrap-MS ซึ่งเป็นเครื่องมือที่ให้ ความละเอียดและความแม่นยำของ

มวลสูงที่น้อยว่า 1ppm ได้ถูกนำมาใช้ใน การวิเคราะห์สารพิษที่มีโครงสร้างคล้ายคลึงกัน (isomeric compounds) 

และ metabolomics52 เพื่อศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของสารพิษระดับโมเลกุล อย่างไรก็ตาม เมื่อเปรียบเทียบ LC-MS 

ซึ่งเป็นเทคนิคที่แพร่หลาย พบว่า LC-MS ยังคงเป็นมาตรฐานสำหรับการตรวจวิเคราะห์สารพิษในระดับปริมาณ 

(quantitative analysis)53 เช่น การตรวจหายาเสพติด สารเคมีตกค้าง และสารปนเปื้อนในอาหาร54 แม้ว่าระบบ HRMS 

เช่น Orbitrap-MS และ TOF-MS จะมีข้อได้เปรียบด้านความแม่นยำของมวลและสามารถใช้ในการค้นหาสารใหม่หรือ

วิเคราะห์สารที่ไม่ทราบล่วงหน้าได้ดี แต่ก็มีข้อจำกัดด้านต้นทุน ความเร็วในการสแกน และความซับซ้อนของการ

ประมวลผลข้อมูล ดังนั้น การเลือกใช้ MS ในงานพิษวิทยาขึ้นอยู่กับวัตถุประสงค์ของการตรวจวิเคราะห์ เช่น การคัด

กรองสารพิษที่ไม่ทราบล่วงหน้า การวิเคราะห์โครงสร้างสาร หรือการตรวจวัดสารเป้าหมายเชิงปริมาณ โดยต้องคำนึงถึง

ปัจจัยด้านความไว ความแม่นยำ และความสามารถในการประมวลผลข้อมูลของเครื่องมือแต่ละประเภท 

การประยุกต์ใช้ GC-MS สำหรับงานทางด้านพิษวิทยา 

ในงานทางด้านพิษวิทยานั้น GC-MS นับเป็นหนึ่งในเทคนิค MS ที่มีการประยุกต์ใช้อย่างแพร่หลาย โดยเฉพาะ

การวิเคราะห์ยา โดยการวิเคราะห์ยาด้วยเทคนิค GC-MS นั้นจะเป็นการรวมเทคนิคการแยกสารในส่วนของ GC เข้ากับ

เทคนิคในการตรวจวัดโมเลกุลของสารโดยเครื่อง MS ซึ่งช่วยให้เกิดการพัฒนาการประยุกต์ใช้ที่ความจำเพาะและความ

ไวจากเทคนิค MS เอง12,20,55 GC เป็นเทคนิคการแยกสารที่ใช้เฟสคงที่แบบของเหลวหรือโพลิเมอร์ร่วมกับเฟสเคลื่อนที่

แบบแก๊ส เพื่อแยกสารตามการกระจายตัวระหว่างเฟสคงที่และเฟสแก๊ส โดยมักใช้อุณหภูมิสูงหรือการปรับอุณหภูมใิน

การแยกได้สูงถึง 350°C เพื่อเป็นการเร่งให้สารออกมาสู่เฟสแก๊สเคลื่อนที่ได้ สารที่ต้องการวิเคราะห์จะถูกแยกออกมา

ตามช่วงเวลาที่แตกต่างกันไปขึ้นอยู่กับความสามารถในการกระจายตัวในคอลัมน์ จากนั้นจะเข้าสู่เครื่อง MS ในเฟสแก๊ส

เพ่ือทำให้เกิดการแตกตัวเป็นไอออน โดยทั่วไปจะใช้แหล่ง EI ที่ใช้พลังงานจากอิเล็กตรอนพลังงานสูง (ประมาณ 70 eV) 

เพื่อดึงอิเล็กตรอนจากโมเลกุลของสารที่อุณหภูมิสูง ทำให้เกิดรูปแบบของการแตกแฟรกเมนต์ที่มีแบบแผนชัดเจนและ

เกิดซ้ำได้ของโมเลกุลสารอินทรีย์3,12,24  ด้วยเหตุนี้เองข้อมูล EI-GC-MS จึงมีความเหมาะสมสำหรับการเปรียบเทียบแมส

สเปคตรัม ระหว่างห้องปฏิบัติการ และสามารถรวมเป็นชุดข้อมูลหรือไลบราลี (libraries) ของแมสสเปคตรัม EI-GC-MS 

ขนาดใหญ่ ซึ่งมีการสร้างและรวบรวมขึ้นเพื่อใช้ในการระบุตัวสารผ่านการจับคู่แมสสเปคตรัมซึ่งช่วยเพิ่มความสามารถ

ในการระบุสารที่ไม่ทราบชื่อได้ในเบื้องต้น จากข้อได้เปรียบนี้ทำให้ EI-GC-MS เป็นเครื่องมือสำคัญในการตรวจหาและ

วัดปริมาณโมเลกุลขนาดเล็ก โดยมีความจำเพาะของเทคนิค MS3,24 EI-GC-MS ยังคงเป็นเครื่องมือที่ใช้ในการตรวจคัด

กรองสารที่ไม่ทราบชื่อในตัวอย่างชนิดต่าง ๆ รวมทั้งยังสามารถใช้ในการยืนยันผลบวกจาก IA จากการตรวจคัดกรองยา

ในพิษวิทยาคลินิก49   สำหรับข้อจำกัดหลักของเทคนิค GC-MS นั่นคือจำเป็นต้องใช้สารที่ระเหยได้และยังมีความคงตัว

เมื่อได้รับความร้อน ซึ่งหมายความว่าเทคนิคนี้อาจต้องทำให้สารวิเคราะห์บางชนิดสามารถที่จะระเหยได้ผ่านการ
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ดัดแปลงทางเคมีก่อนจึงจะวิเคราะห์ด้วย GC-MS ได้ ส่งผลให้การใช้งาน GC-MS ในการวิเคราะห์ยาหลายชนิดมี

ข้อจำกัดและอาจต้องเพ่ิมขั้นตอนและค่าใช้จ่ายสำหรับเตรียมตัวอย่าง56–58 

การประยุกต์ใช้ GC-MS งานด้านพิษวิทยาพบว่า GC-MS มีข้อดีหลายประการเมื่อเปรียบเทียบกับ LC-MS/MS 

เช่น การแยกสารที่มีประสิทธิภาพสูงกว่า เฟสเคลื่อนที่ประเภทแก๊ส (เช่น ฮีเลียมและไฮโดรเจน) จะมีความสม่ำเสมอ, 

การปรับเงื่อนไขการแยกด้วยการควบคุมอุณหภูมิอย่างแม่นยำผ่านระบบการควบคุมแบบอิเล็กทรอนิกส์ รวมไปจนถึง

ความสามารถในการค้นหาข้อมูลจากไลบราลี่ของ EI-MS เพื่อการระบุสารพิษ ความไวของการตรวจวิเคราะห์ และ

ความจำเพาะของเทคนิค MS3,12,24   โดยทั่วไปแล้ว GC-MS จึงเป็นเครื่องมือหลักในการคัดกรองสารพิษที่ไม่ทราบชนิด

ซึ่งอาจมีความเกี่ยวข้องในงานด้านควบคุมสารกระตุ้น การวิเคราะห์สิ่งแวดล้อม พิษวิทยาคลินิก และพิษวิทยานิติเวช57 

ในการวิเคราะห์ทางคลินิกนั้น GC-MS เป็นวิธีที่ใช้ในการคัดกรองเลือดและปัสสาวะเพ่ือระบุการใช้ยาเกินขนาด

ในกรณีฉุกเฉิน โดยเฉพาะยาที่มีพิษและมีการรักษาหรือยาต้านพิษที่สามารถช่วยบรรเทาอาการพิษได้47 นอกจากนี้ GC-

MS ยังใช้ในการระบุและตรวจวัดยาหรือสารพิษในการวิเคราะห์กลุ่มอาการพิษ และในงานสืบสวนทางนิติเวช ยาที่มักมี

การตรวจวิเคราะห์ด้วย GC-MS ได้แก่ ยาเสพติด สารกระตุ้น ยานอนหลับ ยาต้านชัก ยาต้านฮิสตามีน เป็นต้น59 

ในด้านพิษวิทยาสิ่งแวดล้อมยังพบว่า GC-MS นิยมใช้ในการคัดกรองสารพิษที่หลากหลาย เช่น chlorophenol 

ในน้ำและดิน, polycyclic aromatic hydrocarbons (PAH), dioxin, และสารกำจัดศัตรูพืชที่มีองค์ประกอบของธาตุ 

halogen ความจำเพาะที ่ส ูงกว่าของเทคนิค MS เมื ่อเทียบกับการทดสอบแบบเอนไซม์สเปคโทรโฟโตเมทริก 

(enzymatic spectrophotometric method) นั้น ส่งผลให้บางครั้ง GC-MS ถูกใช้ในการระบุและวัดปริมาณสารระเหย 

(เช่น ethanol และ methanol) ในตัวอย่างชีววัตถุจำพวกเลือดและปัสสาวะ59,60 

การประยุกต์ใช้ LC-MS ในการตรวจวิเคราะห์ยาและสารพิษสำหรับงานพิษวิทยา  

การตรวจวิเคราะห์สารพิษและตัวยาโดยใช้ LC-MS นั้น มีความเกี่ยวข้องกับข้อจำกัดของ GC-MS ที่มีในการแยก

วิเคราะห์ เนื่องจาก GC-MS ในการวิเคราะห์สารที่สามารถระเหยได้และยังมีความคงตัวเมื่อได้รับความร้อน จึงส่งผลให้ 

LC-MS นั้นมีการนำมาประยุกต์ใช้ในระบบ MS สำหรับการวิเคราะห์สารที่ไม่สามารถระเหยและมีความไวต่อความร้อน

ในสำหรับการตรวจวิเคราะห์ในห้องปฏิบัติการพิษวิทยา12,18,55   การเชื่อมต่อเทคนิค MS เข้ากับ LC นั้นเป็นไปได้ว่าอยู่

ในช่วงเดียวกันกับที่แหล่งกำเนิดไอออนแบบ API-ESI ได้ถูกพัฒนาขึ้น ซึ่งทำให้สารสามารถเกิดการแตกตัวเป็นไอออนได้

แม้ว่าสารนั้นจะอยู่ในเฟสที่มีความเข้มข้น และสามารถฉีดไอออนเข้าสู่การวิเคราะห์ MS ได้โดยตรง ESI แตกต่างจาก EI 

ที่ใช้ใน GC12 โดยเป็นการทำให้เกิดเป็นไอออนแบบอ่อน (soft ionization) ซึ่งยังไม่ทำให้เกิดการแตกแฟรกเมนต์ของ

โมเลกุลตั้งต้น แต่จะเกิดไอออนที่มีประจุจากโมเลกุลที่ยังคงรูปเดิม เนื่องจากการถ่ายโอนโปรตอน ESI ผ่านทางท่อ

แคปปิลลารีที่ทำให้ตัวทำละลายในเฟสเคลื่อนที่ไหลผ่านแรงดันไฟฟ้าก่อนที่จะถูกพ่นออกไปในระบบสุญญากาศของ 

MS ในรูปแบบของละออง โดยเป็นละอองที่เกิดขึ้นมาจากกระบวนการที่สารละลายได้ถูกขับดันออกมา และแก๊สร้อน 
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เช่น ไนโตรเจน มีบทบาททั้งในการสร้างละอองและทำให้ละอองนั้นแห้ง จากนั้นไอออนที่รวมอยู่ในเฟสแก๊สจะถูกปล่อย

ออกมาเพื่อให้ MS ตรวจจับ การทำให้เกิดไอออนนี้จะเกิดไอออนที่มีประจุบวกหรือลบขึ้นได้นั้น จะเป็นไปตามขั้วของ

ศักย์ไฟฟ้า (polarity) ที่ใช้ โดยการเกิดกระบวนการโปรโตเนชัน (protonation) หรือดีโปรโตเนชัน (deprotonation) 

จะทำให้ได้ไอออน [M+H]+ หรือ [M-H]- และการเกิด protonation หรือ deprotonation ได้หลายครั้งยังหมายความว่า 

ESI จะสามารถให้ peak m/z ได้หลาย peak จากสารเดียว ซึ่งผลเฉลี่ยของการคำนวณมวลโมเลกุลจาก m/z และประจุ 

ช่วยให้เพิ่มความแม่นยำในการคำนวณมวลโมเลกุลได้3,12,20  ข้อจำกัดของ ESI และ LC-MS คือ สเปกตรัมของสารอาจ

เปลี่ยนแปลงตามเงื่อนไขและสภาพของเครื่องมือ รวมทั้งอัตราการไหลของเฟสเคลื่อนที่ที่มีไอออนตัวอย่าง และแรงดัน

ที่ใช้ ทำให้ต้องมีการพัฒนาข้อมูลของสเปกตรัมไลบรารี่ (spectrum library) เฉพาะภายในแต่ละห้องปฏิบัติการสำหรับ

การวิเคราะห์สาร อย่างไรก็ตาม3 การที ่LC-MS สามารถช่วยแก้ไขและทดแทนข้อจำกัดสำคัญของ GC-MS ได้นั้น ทำให้ 

LC-MS มีบทบาทมากขึ้นเป็นอย่างมากสำหรับงาน MS โดยเฉพาะการวิเคราะห์ยาและเมตาบอไลต์ที่ไม่สามารถทำให้

ระเหยและไม่คงทนต่อความร้อน โดยเฉพาะงานตรวจวิเคราะห์ทางด้านพิษวิทยาที่จำเป็นต้องตรวจวิเคราะห์สารพิษ ยา 

และเมตาบอไลต์ของสารตั้งต้นเหล่านี้ ซึ่งมักมีการเปลี่ยนจาก GC-MS มาใช้ LC-MS เนื่องจากกระบวนการเมตาบอลิซึม

ของสารพิษและยาในร่างกายนั้นจะมีการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของสารตั้งต้น ผ่านกระบวนการเมตาบอลิซึมในช่วง

ระยะที่ I (phase I metabolism) ที่ทำให้สารมีความไวต่อการเกิดปฏิกิริยา และกระบวนการเมตาบอลิซึมในช่วงระยะที่ 

II (phase II metabolism) ที่ทำให้มีการเติมโมเลกุลที่มีความชอบน้ำเข้าไปสู่สารตั้งต้นเพื่อเพิ่มการละลายน้ำ61 ซึ่งจะ

เห็นได้ว่ากระบวนการที่เกิดการเปลี่ยนแปลงนี้มักทำให้เกิดเมตาบอไลต์ที่มีโครงสร้างหลากหลายที่ละลายได้ดีและอาจ

ไวต่อความร้อนได้มาก ปัจจัยที่เกี่ยวกับกระบวนการเมตาบอลิซึมเหล่านี้เองที่ทำให้ LC-MS มีความเหมาะสมอย่างยิ่ง

สำหรับการวิเคราะห์โครงสร้างยาและเมตาบอไลต์โดยใช้ LC-MS, MS/MS หรือ MSn และโดยเฉพาะสารที่ไม่สามารถ

ตรวจวิเคราะห์ได้ด้วย GC-MS เพื่อการระบุ วิเคราะห์โครงสร้าง รวมไปจนถึงการติดตามพารามิเตอร์ทางด้านเภสัช

จลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์2,62,63   นอกจากนี้จะเห็นได้ว่าการตรวจวิเคราะห์ยาหรือสารพิษควบคู่ไปกับการตรวจ

ติดตามเมตาบอไลต์นั้นยังสามารถช่วยเพ่ิมขีดความสามารถในการระบุชนิดของยาหรือสารพิษได้อย่างแม่นยำได้มากขึ้น

ผ่านการใช้ตัวอย่างเลือดและปัสสาวะ เนื่องจากการตรวจวิเคราะห์เมตาบอไลต์บางชนิดสามารถตรวจพบในปัสสาวะได้

มากกว่าในเลือดอันเนื่องมาจากกระบวนการเมตาบอลิซึมของร่างกาย64–67 

งานตรวจวิเคราะห์ด้านพิษวิทยาสำหรับการวิเคราะห์สารต่าง ๆ  ในเชิงความเป็นพิษ ได้มีการนำ LC-MS มาใช้

อย่างแพร่หลาย เช่น การตรวจวิเคราะห์ยากลุ่มมอร์ฟีน ยาต้านมะเร็ง ยากันชัก ยานอนหลับ และแอลกอฮอล์ เช่น ใน

การวิเคราะห์ปริมาณแอลกอฮอล์ (ethanol) และยานอนหลับในบุคคลที่ได้รับสารเหล่านี้และมีผลเป็นคดีทางกฎหมาย 

ซึ่งโดยทั่วไปนั้น แอลกอฮอล์ที่รับประทานเข้าไปจะผ่านกระบวนการเมตาบอลิซึมในตับประมาณ 95-98% โดยเอนไซม์ 

Alcohol dehydrogenase ส่วนแอลกอฮอล์ที่เหลือประมาณ 2-5% จะถูกขับออกจากร่างกายทางปัสสาวะ เหงื่อ และ

ลมหายใจออก นอกจากนี้ แอลกอฮอล์ปริมาณน้อยมาก (ต่ำกว่า 0.1%) สามารถเกิดปฏิกิริยาคอนจูเกชันในระยะที่ II 

(phase II conjugation) ผ่านเอนไซม์ UDP-glucuronyltransferaseได้เป็นเอทิลกลูคูโรไนด์ (ethyl glucuronide, EtG) 
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ซึ่งละลายน้ำได้ดีและถูกขับออกทางปัสสาวะ EtG จึงเป็นเมตาบอไลต์ของแอลกอฮอล์ที่ตรวจพบได้ในปัสสาวะ ซึ่งเดิม

มักมีการวิเคราะห์ EtG ในปัสสาวะด้วยการใช้ GC-MS แต่ปัจจุบันนิยมใช้ LC-MS เนื่องจากมีความจำเพาะและความไว

สูงกว่า GC-MS อีกประการหนึ่งคือค่าครึ่งชีวิตของ EtG ในปัสสาวะยาวกว่าค่าครึ่งชีวิตของแอลกอฮอล์ ดังนั้นการตรวจ

ระดับ EtG ในปัสสาวะจึงช่วยระบุเวลาการบริโภคแอลกอฮอล์ครั้งสุดท้ายได้อย่างแม่นยำ35 ซึ่งมีประโยชน์อย่างมากใน

การตัดสินคดี โดยเฉพาะกรณีท่ีเกี่ยวข้องกับอุบัติเหตุที่เกิดจากการขับขี่โดยผู้ที่ดื่มแอลกอฮอล์  

การประยุกต์ใช้ ICP-MS ในการตรวจวิเคราะห์โลหะหนักสำหรับงานพิษวิทยา 

การประยุกต์ใช้ ICP-MS สำหรับการวิเคราะห์โลหะหนักที่เป็นพิษนั้นได้มีการนำมาใช้ตรวจวิเคราะห์โลหะทั้ง

แบบธาตุเดี่ยวและแบบหลายธาตุในทางพิษวิทยา68 โดยแหล่งกำเนิดของส่วนที่เป็น ICP นั้นได้ถูกออกแบบมาเพ่ือทำให้

ตัวอย่างที่จะวิเคราะห์เกิดการระเหยและนำไปสู่การวิเคราะห์ธาตุโลหะในขั้นตอนต่อไป ปกติจะใช้ปั๊มเพอริสแตลติก 

(peristatic pump) เพื่อฉีดตัวอย่างของเหลวในรูปละอองเข้าสู่อาร์กอนพลาสมาที่มีอุณหภูมิสูงราว 10,000 K แต่ใน

บางกรณีสามารถแยกธาตุที่ต้องการจะจำแนกโดยเฉพาะได้ผ่านระบบของ LC ก่อนที่จะใช้พลาสมาช่วยให้ตัวอย่างเกิด

การระเหย เกิดการแยกเป็นอะตอม และทำให้เกิดการแตกตัวเป็นไอออนของสารตัวอย่างเพื่อการวิเคราะห์ธาตุโลหะ

ด้วย MS68 ข้อได้เปรียบของ LC-ICP-MS คือความสามารถในการจำแนกธาตุโลหะ ตรวจวัดธาตุได้หลายชนิด ประกอบ

กับช่วงของการตรวจวิเคราะห์ที่กว้างซึ่งให้สามารถตรวจวัดธาตุโลหะที่มีความเข้มข้นต่ำได้อย่างแม่นยำ โดยขีดจำกัด

การตรวจวัดของ ICP-MS นั้นอยู่ในระดับต่ำถึง ng/L จึงทำให้เหมาะกับการวัดธาตุโลหะในปริมาณต่ำหรือโลหะหนักที่

เป็นพิษซึ่งสามารถเกิดพิษต่อร่างกายได้แม้จะมีในร่างกายเพียงปริมาณน้อย4,68 

ข้อจำกัดสำคัญในการใช้ ICP-MS สำหรับวิเคราะห์โลหะคือการถูกรบกวนจากไอออนผสม ซึ่งเกิดจากการรวมกัน

ของไอออนจากเมทริกซ์ตัวอย่างที่กลายเป็นโมเลกุลที่มี m/z เท่ากันกับธาตุโลหะที่มักอยู่ในรายการตรวจวิเคราะห์โดย

ใช้ ICP-MS เช่น อาร์กอนพลาสมาซึ่งมีน้ำหนักอะตอม 40 Da ซึ่งอาจรวมกับคลอไรด์ไอออนน้ำหนัก 35 Da หรือธาตุ

คาร์บอนน้ำหนัก 12 Da ที่มักมีอยู่ในเมทริกซ์ของตัวอย่างทางชีวภาพที่ตรวจวิเคราะห์ ซึ่งการรวมกันของไอออน

ดังกล่าวจะทำให้ทำให้เกิดไอออน ได้แก่ ArCl+ ซึ่งมีค่า m/z 75 ที่เท่ากับสารหนู และ ArC+ ซึ่งมีค่า m/z 52 ที่เท่ากับ

โครเมียม เพื่อปัญหาที่เกิดขึ้นนี้68 เครื่องมือ ICP-MS ในปัจจุบันมีการพัฒนาส่วนของเครื่องมือหลายอย่างเพิ่มเติมเพ่ือ

เพ่ิมความจำเพาะ โดยเฉพาะการใช้ส่วนที่เป็นเซลล์ของการเพ่ิมการชนและการเกิดปฏิกิริยา (collision/reaction cells) 

เช่น เซลล์ปฏิกิริยาแบบไดนามิก (dynamic reaction cells, DRC)69 ซึ่งจะใช้แก๊สทำปฏิกิริยาในเครื่อง quadrupole 

ICP-MS เพื ่อแก้ไขการรบกวนจากอาร์กอนพลาสมาผ่านการทำปฏิกิร ิยากับไอออนเป้าหมาย และไอออนของ

สารประกอบรบกวนที่มี m/z ใกล้เคียงกันให้แยกออกจากกัน นอกจากนี้ยังสามารถใช้เซลล์เพ่ิมการชนเพ่ือให้แก๊สเฉื่อย

ช่วยแยกไอออนผสมออกจากไอออนเป้าหมายผ่านกระบวนการแยกด้วยพลังงานจลน์ (kinetic energy discrimination, 

KED) และกระบวนการแยกไอออนด้วยการชนเหนี่ยวนำใน ICP-MS/MS แบบ triple quadrupole ที ่สามารถแยก
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ไอออนผสมก่อนการตรวจจับด้วย MS4,68 หรือการใช้เครื่องมือที่มีความละเอียดสูง เช่น double focusing sector ICP-

MS ซึ่งให้การวัดที่แม่นยำมากขึ้นจากการกำหนดมวล70 

โลหะที่มีความเป็นพิษและการได้รับโลหะหนัก 

โลหะถือเป็นหนึ่งในสารพิษที่มีประวัติความเป็นมาเก่าแก่ที่สุด โดยมีบันทึกการเกิดภาวะพิษจากการได้รับโลหะ

หนักมาตั้งแต่สมัยโบราณ1 อย่างไรก็ตาม โลหะบางชนิดยังเป็นธาตุจำเป็นหรือธาตุปริมาณน้อยที่มีบทบาทสำคัญต่อ

ชีวิต เช่น โคบอลต์ ทองแดง เหล็ก แมกนีเซียม ซีลีเนียม หรือสังกะสี แต่จะกลายเป็นพิษได้หากมีระดับสูงขึ้นหรือเกิด

กระบวนการเมตาบอลิซึมที่ผิดปกติ เช่น การสะสมของทองแดงหรือภาวะทองแดงคั่งในร่างกาย (Wilson’s disease)4 

ในขณะที่โลหะบางชนิด เช่น แทลเลียม สารหนู ปรอท และตะกั่ว ไม่มีหน้าที่ทางชีวภาพและมีความเป็นพิษสูง การเกิด

พิษจากโลหะนั้นเกิดจากปฏิกิริยารีดอกซ์ (redox reaction) กับเป้าหมายในร่างกาย ซึ่งอาจเปลี่ยนสถานะออกซิเดชัน

ของโลหะและทำให้เกิดสารประกอบจำพวกออร์แกโนเมทัลลิก (organometallic compound) นอกจากนั้น โลหะแต่

ละชนิดมีกลไกการเกิดพิษต่างกัน4 เช่น chromium VI (CrVI) มีความเป็นพิษสูง ในขณะที ่chromium III (CrIII) นั้นมีพิษ

น้อยกว่าและมีบทบาทในกระบวนการเมตาบอลิซึมของร่างกาย4,71 ปรอทในรูป metallic mercury (Hg0) มีความเป็น

พิษน้อยกว่าสารประกอบที่เป็นปรอทเมทิล (methylmercury, MeHg) และสารหนูในอาหารทะเลอยู่ในรูปแบบที่มี

ความเป็นพิษต่ำมาก ได้แก่ arsenocholine และ arsenobetaine ซึ่งแตกต่างจากสารหนูรูปแบบ metallic arsenic ที่

มีความเป็นพิษอย่างมาก4,71,72 ดังนั้น การจำแนกประเภทของโลหะและสารประกอบนั้นจึงเป็นสิ่งสำคัญในการประเมิน

การได้รับโลหะที่เป็นพิษ 

การจำแนกรูปแบบของธาตุโลหะสามารถแยกแยะได้จากองค์ประกอบไอโซโทป สถานะออกซิเดชัน หรือ

โครงสร้างโมเลกุลโดยรวม การจำแนกด้วย LC-ICP-MS ใช้การแยก LC ของรูปแบบโลหะต่าง ๆ แล้วจึงตรวจจับด้วย MS 

โดยในปัจจุบันมีการพัฒนาวิธีเพ่ือจำแนกโลหะเช่น ปรอท สารหนู และโครเมียม นอกจากนี้ การแยกไอโซโทปด้วย high 

resolution-ICP-MS หรือ quadrupole ICP-MS ยังช่วยในการระบุโลหะได้ ตัวอย่างเช่น การตรวจวิเคราะห์อัตราส่วน

ไอโซโทปของตะกั่ว ได้แก่ 206Pb, 207Pb, และ 208Pb อาจมีประโยชน์ในการยืนยันแหล่งที่มาของการได้รับโลหะในทาง

พิษวิทยาคลินิกและนิติเวช อัตราส่วนไอโซโทปของทองแดง 65Cu และ 63Cu จากการตรวจวิเคราะห์จุดของปัสสาวะและ

เซรัมแห้ง อาจใช้จำแนกผู้ป่วยที่มีภาวะทองแดงคั่งในร่างกายทั้งที่ได้รับการรักษาและไม่ได้รับการรักษา4,71,72 ด้วยเหตุนี้

เอง ICP-MS จึงเป็นเครื่องมือที่มีประสิทธิภาพอย่างมากในการประเมินการได้รับโลหะเข้าไปในร่างกายในทางพิษวิทยา

คลินิกและพิษวิทยานิติเวช ทั้งการตรวจคัดกรองและการจำแนกประเภทของโลหะ 
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การประยุกต์ใช้ ICP-MS สำหรับงานพิษวิทยาคลินิก 

การใช้ ICP-MS ในพิษวิทยาคลินิก ICP-MS ถูกนำมาใช้ในกาตรวจคัดกรองโลหะพิษหลายชนิดในเลือด พลาสมา 

เซรัม และปัสสาวะ การตรวจวิเคราะห์เลือดและปัสสาวะนั้นเป็นประโยชน์ในการประเมินการสัมผัสโลหะทั้งแบบ

เฉียบพลันและเรื้อรังโดยมีค่ามาตรฐานอ้างอิงจากหลายภูมิภาคทั่วโลกเพื่อช่วยในการวิเคราะห์ผล71 การประยุกต์ใช้ 

ICP-MS ในทางพิษวิทยาคลินิกนั้นมีการพัฒนาวิธีการตรวจวิเคราะห์แบบใหม่ขึ้น โดยใช้จุดเลือดหรือปัสสาวะแห้งและ

การระเหยด้วยเลเซอร์เพื่อตรวจวิเคราะห์โลหะได้หลายชนิดในคราวเดียว วิธีการวิเคราะห์ดังกล่าวนั้นทำให้ ICP-MS 

สามารถถูกใช้เพื่อตรวจวิเคราะห์โลหะหนักได้หลายสิบธาตุ เช่น ตะกั่ว ปรอท สารหนู โคบอลต์ โครเมียม แมงกานีส 

โมลิบดีนัม นิกเกิล ไทเทเนียม อะลูมิเนียม และเงิน โดยตะกั่วเป็นโลหะหนักที่จำเป็นต้องถูกตรวจวิเคราะห์เสมอ และ

บ่อยครั้งมักถูกตรวจวิเคราะห์ในกลุ่มตัวอย่างที่เป็นเด็กเนื่องจากมีผลกระทบต่อพัฒนาการทางร่างกายและสมองของ

เด็กได้อย่างมาก73 การได้รับตะกั่วเข้าไปในร่างกายอาจเกิดจากการปนเปื้อนของท่อน้ำที่มีองค์ประกอบของตะกั่วใน

อาคารเก่า การใช้สีทาห้องที่มีส่วนผสมของตะกั่ว หรือจากการสะสมในสิ่งแวดล้อมเนื่องจากการใช้น้ำมันเบนซินที่มีสาร

ตะกั่ว4 การรับประทานปลาที่มีปริมาณ MeHg สูงซึ่งเกิดจากการสะสมจากสิ่งแวดล้อมอาจนำไปสู่การได้รับปรอทเข้าสู่

ร ่างกายได้71 สารหนูอาจตรวจพบได้จากกรณีภาวะพิษที่มีความจงใจให้เกิดขึ ้นหรือจากน้ำใต้ดินที่ปนเปื้อน4,74 

นอกจากนี้มีการพบโคบอลต์ โครเมียม แมงกานีส โมลิบดีนัม นิกเกิล และไทเทเนียมในระดับที่มีโอกาสก่อให้เกิดพิษใน

ผู้ที่มีการใช้ข้อต่อเทียมหรือรากฟันเทียม75 นอกจากนี้ยังมีประเด็นการตรวจวิเคราะห์ธาตุเงิน ซึ่งเคยถูกใช้เป็นสารฆ่า

เชื้อที่มีประสิทธิภาพ แต่การได้รับธาตุเงินที่มากเกินไปอาจนำไปสู่โรค Argyria พร้อมกับการเกิดอาการทางระบบ

ประสาทและอาการผิดปกติของระบบอวัยวะอ่ืนได้76,77 

การประยุกต์ใช้ ICP-MS ในงานตรวจวิเคราะห์ด้านพิษวิทยานิติเวช 

ICP-MS มีการใช้ในการวิเคราะห์ด้านพิษวิทยานิติเวชในด้านการเสียชีวิตจากพิษของโลหะที่อาจพบได้ยากและ

มักเกิดโดยไม่ได้คาดคิด ดังนั้นการเสียชีวิตที่ไม่สามารถอธิบายได้นั้นอาจมีการตรวจวิเคราะห์โลหะที่เป็นพิษควบคู่กัน

ไปด้วย เช่น สารหนูหรือแทลเลียม รวมถึงโลหะหนักที่มีความเป็นพิษสูง เช่น สารหนู ตะกั่ว แคดเมียม และปรอท หรือ

โลหะอ่ืนที่เป็นพิษ เช่น อะลูมิเนียม โครเมียม โคบอลต์ เป็นต้น หนึ่งในข้อได้เปรียบของ ICP-MS ในการตรวจวิเคราะห์

โลหะทางพิษวิทยานิติเวชคือสามารถใช้ตัวอย่างอื่นนอกเหนือจากเลือดหรือปัสสาวะได้ เนื่องจากสามารถใช้การระเหย

ตัวอย่างด้วยเลเซอร์ร่วมกับ ICP-MS ได้ ทำให้สามารถวิเคราะห์ตัวอย่างจำพวกเล็บและเส้นผมในการตรวจพิษวิทยา

คลินิกและนิติเวช โดยตัวอย่างเลือดและปัสสาวะนั้นจะเป็นตัวบ่งชี้ถึงการสัมผัสและได้รับโลหะหนักในระยะสั้น ส่วน

เล็บหรือเส้นผมสามารถใช้เป็นตัวบ่งชี้ถึงการได้รับโลหะหนักและสะสมในระยะยาว ซึ่งความยาวในแต่ละเซนติเมตรของ

เส้นผมนั้น จะแสดงถึงช่วงเวลาของการได้รับสารหรือการสัมผัสอย่างต่อเนื่องเป็นเวลาหนึ่งเดือน ตัวอย่างเส้นผมจึง

สามารถใช้เพ่ือตรวจสอบการสัมผัสและได้รับโลหะหนักในระยะเวลานานระยะหนึ่ง ตัวอย่างเส้นผมยังสามารถใช้ร่วมกับ

ผลเลือดและปัสสาวะ เพื่อแยกแยะระหว่างการได้รับโลหะหนักในครั้งเดียวและจากการได้รับอย่างต่อเนื่องเรื้อรังออก



 
 

      

หลักการของแมสสเปคโทรเมทรแีละการประยุกต์ใชใ้นงานด้านพิษวิทยา 

 

 หน้า 20 จาก 27 
 

จากกันได้ โดยเปรียบเทียบกับช่วงการเติบโตของเส้นผม ส่วนเล็บสามารถใช้เป็นตัวอย่างบ่งชี้ถึงการสะสมของธาตุจาก

เลือดในระยะเวลาราว 3 ถึง 5 เดือน การเก็บเล็บเพ่ือเป็นตัวอย่างยังถือว่าเป็นวิธีที่ไม่รบกวนหรือก่อให้เกิดความลำบาก

แก่กลุ่มตัวอย่างมากนักเมื่อเปรียบเทียบกับวิธีการเก็บตัวอย่างจากเลือด และการที่เล็บมีองค์ประกอบของสารที่มีหมู่ 

disulfide ซึ่งช่วยให้มีความสามารถในการสะสมโลหะในปริมาณสูงกว่า จึงเหมาะที่จะเป็นตัวอย่างในการตรวจวิเคราะห์

โลหะจากการรับอย่างเรื้อรังระยะเวลานานเมื่อไม่สามารถเก็บเส้นผมได้ ส่วนการตรวจเนื้อเยื่อเฉพาะส่วนด้วย ICP-MS 

ก็มีความสำคัญในอย่างน้อย 3 กรณี ได้แก่ ไม่สามารถเก็บเลือดและปัสสาวะได้, เส้นผมหรือเล็บมีการปนเปื้อนจาก

สิ่งแวดล้อม, หรือเมื่อต้องตรวจสอบการสะสมโลหะในอวัยวะเป้าหมาย4,68,78 

บทสรุป 

 เทคนิค MS เป็นเทคนิคการวิเคราะห์ที่มีประสิทธิภาพในการแยกสารเคมีหรือธาตุที่สามารถกลายเป็นไอออน

ได้โดยพิจารณาจากอัตราส่วน m/z ในเฟสเคลื่อนที่ ด้วยความไว ความแม่นยำ และช่วงการวิเคราะห์ที่กว้าง MS จึงเป็น

เครื่องมือที่สำคัญในงานวิเคราะห์สารพิษ และเมตาบอไลต์ในพิษวิทยาคลินิก พิษวิทยานิติเวช และสิ่งแวดล้อม GC-MS 

มักใช้สำหรับการตรวจคัดกรองสารพิษ ยา และเมตาบอไลต์ที่ยังไม่ทราบชนิดในเบื้องต้นได้ เนื่องจากสามารถระบุสารได้

หลากหลายโดยใช้ฐานข้อมูลแมสสเปคตรัมไลบราลีของ EI-MS โดยข้อจำกัดของ GC-MS คือจำเป็นต้องใช้สารที่ระเหย

และทนความร้อน ซึ่งบางครั้งต้องมีการดัดแปลงสารที่ไม่ระเหยให้สามารถเข้ากับการใช้งานของ GC ได้ และด้วย

ข้อจำกัดการวิเคราะห์สารที่ไวต่อความร้อนดังกล่าว จึงมีการนำ LC-MS เข้ามาประยุกต์เพื่อแก้ปัญหานี้โดยการใช้ ESI 

ทำให้สามารถวิเคราะห์สารที่ไม่สามารถระเหยและมีความไวต่อความร้อนในตัวอย่างของเหลวได้ LC-MS จึงเริ่มเข้ามา

แทนที่ GC-MS ในการวิเคราะห์สารพิษ ยา และเมตาบอไลต์สำหรับ LC-MS ยังมีข้อจำกัดคือราคาสูงและไม่สามารถใช้

แมสสเปคตรัมที่ได้จากฐานข้อมูลแมสสเปคตรัมไลบราลีเพ่ือการระบุสารได้ ในปัจจุบันทั้ง GC-MS และ LC-MS มีการใช้

ในห้องปฏิบัติการขั้นสูงร่วมกับ MS/MS และ MSn เพื่อเพิ่มความจำเพาะในการวิเคราะห์ยาและเมตาบอไลต์ และใน

ส่วนของ ICP-MS นั้นได้มีการใช้ในการวิเคราะห์โลหะที่เป็นพิษในห้องปฏิบัติการพิษวิทยา โดยเฉพาะโลหะหนักต่าง ๆ  

ซึ่งมีข้อดีในการวิเคราะห์ธาตุหลายชนิดร่วมกับ MS/MS, high resolution-MS และ DRC เพื่อแยกโมเลกุลเป้าหมาย

ออกจากสารที่อาจรบกวน โดยภาพรวมแล้วเครื่อง MS จัดเป็นเครื่องมือวิเคราะห์ที่มีความหลากหลายและมีศักยภาพใน

ด้านของการใช้ในงานตรวจวิเคราะห์ด้านพิษวิทยาทั้งเชิงปริมาณและเชิงคุณภาพ 
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