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บทน า 

ปัจจุบัน  อุตสาหกรรมการ เพาะ เลี้ ย งกุ้ ง ได้ ใช้ ลู กกุ้ งที่ ผ่ านการพัฒนาสายพันธุ์ มากขึ้ น 
(Withyachumanrnkul et al., 1998) เพราะลูกกุ้งเหล่านี้โตเร็วกว่าลูกกุ้งที่ไม่ได้รับการพัฒนาสายพันธุ์           
ผู้เพาะเลี้ยงกุ้งต้องการกุ้งที่โตเร็วและไม่เป็นโรคในระหว่างการเพาะเลี้ยงและโรงเพาะฟักต้องการพ่อแม่พันธุ์กุ้ง
ที่ผลิตลูกกุ้งได้จ านวนมาก นักพันธุศาสตร์มีส่วนช่วยวิจัยให้กุ้งเศรษฐกิจ เช่นกุ้งขาว Litopenaeus vannamei 
กุ้งกุลาด า Penaeus monodon และกุ้งก้ามกราม Macrobrachium rosenbergii โตเร็วขึ้น และมี
ประสิทธิภาพในการสืบพันธุ์สูงขึ้น แต่ดูเหมือนว่าอุตสาหกรรมยังต้องการงานวิจัยที่จะท าให้กุ้งแข็งแรง หรือไม่
เป็นโรคระบาด อยู่อีกมาก โดยเฉพาะอย่างยิ่ง งานวิจัยที่สามารถน าไปใช้ได้จริงในระดับอุตสาหกรรม 

บทความนี้จะเน้นที่การท าให้กุ้งปลอดโรคและงานวิจัยที่เกี่ยวกับระบบสืบพันธุ์ของกุ้ง โดยการใช้ 
double-stranded RNA (dsRNA) ซึ่งเป็นหนึ่งในหลายวิธีที่น าไปสู่ผลผลิตที่ต้องการได้ 
 
กลไกการท างานของ dsRNA 

สาร dsRNA คือ RNA สายคู่ที่อาจจะมีอยู่แล้วในเซลล์ หรือเป็น RNA แปลกปลอมที่เข้าไปในเซลล์ และ
ถูกตัดออกเป็น RNA สายคู่ขนาดสั้นๆ ประมาณ 20-25 nucleotides ด้วยโปรตีนภายใน cytoplasm ที่เรียกว่า 
Dicer ซึ่งเป็น ribonuclease protein ชนิดหนึ่ง  RNA สายคู่สั้นๆ นี้เรียกว่า small interfering RNA (siRNA) 
ซึ่งจะแยกออกเป็น RNA สายเดี่ยวที่เรียกว่า passenger strand และ guide strand ส่วนที่เป็น passenger 
strand จะสลายไป แต่ส่วนที่เป็น guide strand จะเข้าไปจับกับโปรตีนอีกชนิดหนึ่งใน cytoplasm ที่เรียกว่า 
RNA-induced silencing complex หรือ RISC ส่วนของ RNA สายดี่ยวที่เรียกว่า guide strand นี้จะไปจับกับ 
messenger RNA (mRNA) ที่มันจับได้ คือมี nucleotide sequences ที่ complementary กับมัน หลังจากนั้น 
โปรตีนที่เป็น endonuclease ชนิดหนึ่งที่เรียกว่า Argonaute ที่มีอยู่ใน RISC จะท าการย่อยสลาย mRNA ที่
จับกับ guide strand นั้น 

ดังนั้น หากมีการสร้าง dsRNA ให้มี sequence ที่สามารถจับได้กับ mRNA ชนิดหนึ่งชนิดใดได้ mRNA 
ชนิดนั้น ซึ่งเป็นสิ่งที่ถูก transcribed ออกมาจาก gene ก็จะถูกท าลายไป ท าให้ gene นั้น ไม่สามารถสร้าง
โปรตีน หรือท างานได้ ดังนั้น dsRNA จึงสามารถหยุดการท างานของ gene บางชนิดได้ 

โดยนัยเดียวกัน หากสามารถสร้าง dsRNA ที่จับกับ gene ของ virus ที่เข้ามาในตัวกุ้ง ก็สามารถหยุด
การท างานของ gene ของไวรัสนั้น และอาจท าให้ virus ชนิดนั้นไม่สามารถเพิ่มจ านวนภายในเซลล์กุ้งได้ 

การท าให้กุ้งปลอดโรคด้วยการใช้ dsRNA 
ศูนย์วิจัยและพัฒนาสายพันธุ์กุ้ง (ศวพก.) ซึ่งเป็นหน่วยงานภายใต้การก ากับของศูนย์พันธุวิศวกรรม

และเทคโนโลยีชีวภาพแห่งชาติ (ศช.) ได้วิจัยและผลิตกุ้งกุลาด าปลอดโรคจ าเพาะ (specific pathogen-free, 
SPF) มาเป็นเวลากว่าสิบปี (Withyachumanrnkul et al., 1998, 2001; Tangprasittipap et al., 2010) 
เนื่องจากโรคของกุ้งที่ส าคัญส่วนใหญ่เกิดจากการติดเชื้อไวรัส ดังนั้น ศวพก จึงได้ตั้งเป้าหมายให้กุ้งกุลาด าที่
ผลิตจากศูนย์ฯ ปลอดการติดเชื้อไวรัส 8 ชนิด (ตารางที่ 1) วิธีการท าให้ปลอดเชื้อคือการก าจัดกุ้งที่ติดเชื้อ 
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(จากการตรวจเชื้อด้วยวิธี polymerase chain reaction, PCR) ออกก่อนที่จะน าเข้ามาสู่ ศวพก และจากความ
พยายามนั้น ศวพก. ได้มีกุ้งที่ปลอดเชื้อไวรัสที่ก่ออันตรายสูง ได้แก่ WSSV และ YHV (Wongteerasupaya et 
al., 1995a, 1995b, 1997; Flegel et al., 1997; Withyachumnarnkul, 1999; Walker et al., 2001) และ
ไวรัสอีกหลายชนิด แต่ยังมีไวรัสสองชนิดที่ยังคงอยู่ ได้แก่ IHHNV และ LSNV  ซึ่งเป็นเชื้อไวรัสที่ไม่ท าอันตราย
ต่อกุ้งกุลาด ามากนัก อาจท าให้โตช้ากว่าปกติหากติดเชื้อรุนแรง อย่างไรก็ตาม เพื่อให้เป็นไปตามวัตถุประสงค์ 
ศวพกจึงได้พยายามก าจัดเชื้อไวรัสทั้งสองนี้ออกจากระบบ งานวิจัยที่เสนอนี้เป็นการก าจัด LSNV ออกจากกุ้ง
กุลาด าของ ศวพก. 

 
ตารางที่ 1 เชื้อไวรัสในกุ้งกุลาด าที่ศูนย์วิจัยและพัฒนาสายพันธุ์กุ้งพยายามก าจัดออกจากระบบ และผลของ
ความพยายาม 

เชื้อไวรัส ผลของความพยายาม 
Gill-associated virus (GAV) สามารถก าจัดออกได้หมด 
Hepatopancreatic parvovirus (HPV) สามารถก าจัดออกได้หมด 
Infectious hypodermal and haematopietic necrosis virus (IHHNV) ยังไม่สามารถก าจัดออกได้หมด 
Laem-Singh Virus (LSNV) ยังไม่สามารถก าจัดออกได้ 
Monodon baculovirus (MBV) สามารถก าจัดออกได้หมด 
Taura syndrome virus (TSV) สามารถก าจัดออกได้หมด 
White-spot syndrome virus (WSSV)   สามารถก าจัดออกได้หมด 
Yellow-head virus (YHV) สามารถก าจัดออกได้หมด 
 

กุ้งกุลาด าที่ติดเชื้อ LSNV มีอาการโตช้า ซึ่งเกิดจากการท าลายระบบประสาทส่วนที่อยู่ในก้านตาของกุ้ง 
และท าให้ฮอร์โมน crustacean hyperglycemic hormone ที่ผลิตในประสาทส่วนนั้น ลดน้อยลง การลดลง
ของฮอร์โมนชนิดนี้ท าให้น้ าตาลในเลือดกุ้งลดน้อยลง ซึ่งก่อผลให้กุ้งไม่สามารถเจริญเติบโตได้เป็นปกติ กุ้งที่
ติดเชื้อ LSNV แต่เชื้อไวรัสนี้ไม่ได้เข้าไปท าลายระบบประสาทส่วนนั้น จะยังคงเจริญเติบโตเป็นปกติ ดังนั้นใน
ภาพรวมของการเพาะเลี้ยงในบ่อเพาะเลี้ยงกุ้งกุลาด าที่ติดเชื้อไวรัสชนิดนี้ กุ้งในบ่อจะมีขนาดต่างๆ กัน มีค่า
เบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation) ของน้ าหนักตัวสูงกว่ากุ้งปกติ ส่งผลให้ค่า coefficient of variation 
(CV) ซึ่งค านวณจากสูตร (ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน x 100)/ค่าเฉลี่ย มีค่าสูงกว่าบ่อกุ้งปกติ ค่า CV ที่สูงนี้เป็น
หนึ่งในลักษณะของกุ้งในบ่อเพาะเลี้ยงที่ติดเชื้อ LSNV (Chayaburakul et al., 2004; Anantasomboon      
et al., 2006; Sritunyalucksana et al., 2006; Pratoomthai et al., 2008, 2012) 

กุ้งสามารถติดเชื้อ LSNV ได้จากพ่อแม่พันธุ์ (vertical transmission) และติดจากเชื้อไวรัสชนิดนี้ที่อยู่ใน
แหล่งน้ า เช่นจากกุ้งอีกตัวหนึ่งที่อยู่ใกล้ชิดกันได้ (horizontal transmission) (Anantasomboon et al., 2006) 

ได้ทดลองสร้าง dsRNA ที่ท าลายจ าเพาะต่อ RNA-dependent RNA polymerase (RdRp) ของไวรัส 
LSNV โดยเตรียมได้จากแบคทีเรีย Escherichia coli ที่ได้รับชิ้นส่วน nucleotide ที่สามารถสร้าง dsRNA ชนิด
นี้ขึ้นมาได้ (Saksmerprome et al., 2009, 2013) 

หลังจากนั้นได้ทดลองฉีด dsRNA ที่สกัดจาก E. coli นั้นเข้าไปในตัวพ่อแม่พันธุ์ก่อนที่จะมีการผสม
พันธุ์หรือวางไข่ ได้ผลคือพ่อแม่พันธุ์กุ้งที่ได้รับ dsRNA นั้นมีปริมาณเชื้อ LSNV น้อยลง แต่ไม่หมด ลูกกุ้งที่เกิด
จากแม่กุ้งเหล่านั้นติดเชื้อ LSNV น้อยลง แต่หลังจากที่เพาะเลี้ยงไป 1-2 เดือน ก็พบการติดเชื้อมากขึ้น
เหมือนกับลูกกุ้งที่เกิดจากแม่กุ้งที่ไม่ได้รับ dsRNA 
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การฉีดเข้าไปในพ่อแม่พันธุ์กุ้งนั้นต้องใช้เวลาและก าลังคน ต้องทดลองหาปริมาณที่เหมาะสมของ 
dsRNA และที่ส าคัญกว่านั้นคือ ความเครียดของพ่อแม่พันธุ์กุ้งที่เกิดจากการฉีด dsRNA หรือ dsRNA นั้นเอง 
อาจท าให้การสร้างอสุจิและไข่ ไม่สมบูรณ์ หรืออาจท าให้แม่กุ้งไม่วางไข่ (spawning) 

ดังนั้นอาจกล่าวได้ว่ายังไม่สามารถใช้ dsRNA ฉีดเข้าไปในพ่อแม่พันธุ์กุ้ง เพื่อให้ลดการติดเชื้อ LSNV 
ได้ จนกว่าจะต้องมีกรรมวิธีที่เหมาะสมและปริมาณที่เหมาะสม ที่ไม่มีผลกระทบต่อการสืบพันธุ์และการวางไข่ 

ต่อมาได้ผสม dsRNA เข้าไปในอาหารกุ้ง เพื่อให้กุ้งกิน และตรวจปริมาณของ LSNV ในตัวกุ้ง การ
เจริญเติบโต และค่า CV ของกุ้ง การให้ dsRNA โดยผ่านการกินนี้อาจจะประสบปัญหาเรื่องการท าลายของ 
dsRNA ในกระเพาะและล าไส้ของกุ้ง หรือปัญหาด้านการดูดซึม dsRNA ที่เป็น macromolecule ผ่านผนัง
ล าไส้ได้ แต่อาจเป็นไปได้ว่าระบบการย่อยและดูดซึมสารอาหารของกุ้งนั้น ไม่เหมือนกับสัตว์อื่นๆ 

ได้ทดลองผสม dsRNA เข้าไปในอาหารกุ้งและเพาะเลี้ยงกุ้งจากระยะ postlarva 15 ไปเป็นเวลา 4 
เดือน พบว่ากุ้งที่ได้รับอาหารที่มีส่วนผสมของ dsRNA ปริมาณ 6 มก. ต่อ 1 กก. อาหาร มีอัตราการ
เจริญเติบโตที่สูงกว่ากุ้งกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญ และมีค่า CV ที่ต่ าลง จากการวัดการติดเชื้อ LSNV ด้วย 
reverse transcriptase PCR พบว่ากุ้งติดเชื้อ LSNV น้อยลงด้วย (Saksmerprome et al., 2013) 

ได้ทดลองให้ dsRNA แบบให้กุ้งกิน (feeding) ในกุ้งที่อยู่ในระยะอนุบาล คือระยะ postlarva ด้วย กุ้ง
ในระยะนี้จะกินอาหารที่มีชีวิต ซึ่งคือ Artemia sp. ได้ทดลองเลี้ยง Artemia ด้วย E. coli ที่สร้าง dsRNA นี ้
และน า Artemia นี้ไปให้ลูกกุ้งระยะ postlarva กิน หลังจากนั้น 15 วัน ได้ตรวจหาปริมาณของ LSNV ในลูกกุ้ง
เหล่านั้น พบว่า ลูกกุ้งที่กิน Artemia ที่มี dsRNA นี้มีการติดเชื้อ LSNV น้อยลงอย่างมาก เมื่อเทียบกับลูกกุ้งที่
กิน Artemia ปกติ (Saksmerprome et al., in press) 

สรุปได้ว่า การใช้ dsRNA ต่อต้าน RdRp ของเชื้อไวรัส LSNV โดยให้กุ้งกินอาหารผสม dsRNA นี้ ท าให้
ปริมาณการติดเชื้อ LSNV ในกุ้งน้อยลง ความส าเร็จนี้ก าลังได้รับการขยายผลโดยการน าวิธีการนี้ไปใช้กับเชื้อ
ไวรัสชนิดอื่นๆ ของกุ้ง โดยเฉพาะชนิดท่ีก่อโรครุนแรง เช่น WSSV และ YHV 

การใช้ dsRNA เพื่อให้กุ้งวางไข่โดยไม่ต้องตัดตา 
แม่พันธุ์กุ้งมี gonad-inhibiting hormone (GIH) ที่ยับยั้งการเจริญเติบโตของรังไข่ ฮอร์โมนนี้สร้างขึ้นที่

ระบบประสาทที่อยู่ในก้านตาของกุ้ง โดยธรรมชาติ เมื่อแม่กุ้งมีความพร้อม GIH จะถูกสร้างน้อยลง รังไข่จะเริ่ม
เจริญเจริญเติบโต จนกระทั่งมีจ านวนเซลล์ไข่มากเต็มที่ (ovarian maturation) ตามด้วยการวางไข่  ใน
อุตสาหกรรม การรอให้แม่กุ้งวางไข่เองโดยธรรมชาติ อาจจะช้าเกินไป ดังนั้นจึงมีกรรมวิธีตัดตาข้างหนึ่งของแม่
กุ้งออก (eyestalk ablation) ซึ่งท าให้ฮอร์โมน GIH ลดลงประมาณครึ่งหนึ่งทันที แม่กุ้งส่วนใหญ่ก็จะเกิด 
ovarian maturation และวางไข่หลังจากนั้นในเวลาไม่กี่วัน 

การตัดตากุ้งเพื่อให้แม่กุ้งวางไข่นี้ เป็นการทารุณสัตว์ แม่กุ้งที่ถูกตัดตามักจะต้องเสียชีวิตหลังจากที่
วางไข่แล้ว ดังนั้น จึงได้เกิดงานวิจัยเพื่อลดปริมาณของ GIH ลง เพื่อให้แม่กุ้งวางไข่ โดยการฉีด dsRNA ที่
ท าลาย mRNA ที่สร้าง GIH หลังจากฉีดสาร dsRNA ที่จ าเพาะนี้ พบว่าแม่กุ้งส่วนหนึ่งเกิด ovarian 
maturation และเริ่มวางไข่ จ านวนแม่กุ้งที่วางไข่จากกรรมวิธีนี้ สูงกว่าจ านวนแม่กุ้งที่วางไข่เองตามธรรมชาติ 
แต่ยังต่ ากว่าจ านวนแม่กุ้งที่ถูกตัดตา (Treerattrakool et al., 2008, 2011) 

งานวิจัยนี้ยังคงต้องได้รับการพัฒนาต่อ เช่นการให้แม่กุ้งกิน dsRNA แทนการฉีด เนื่องจากการฉีดอาจ
ท าให้เกิดความเครียดต่อแม่กุ้งและมีผลท าให้ ovarian maturation และการวางไข่เกิดขึ้นได้ไม่สมบูรณ์ ดังที่
กล่าวไว้ข้างต้น 
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บทสรุป 
การยับยั้งการสร้างโปรตีน หรือเอ็นไซม์ ของเชื้อไวรัสและของเซลล์กุ้งด้วยการให้กุ้งกินสาร dsRNA ที่

จ าเพาะอาจเป็นสิ่งหนึ่งที่ช่วยพัฒนาสายพันธุ์กุ้งที่ปลอดโรค และเพิ่มความสามารถในการสืบพันธุ์ของกุ้งที่
ได้รับการคัดเลือกสายพันธุ์แล้ว 
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