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วิจารณ์และสรปุผลการศึกษา 

 
 ในชว่ง 2-3 ปีหลงันี้มรีายงานแบคทเีรยีวงศ ์Enterobacteriaceae ทีด่ือ้ยากลุม่ carbapenems 
โดยเชือ้ผลติเอนไซม ์ carbapenemase โดยเฉพาะเอนไซม ์ KPC, NDM และ OXA-48 จากประเทศ
ต่างๆทัว่โลก โรงพยาบาลศรนีครนิทรม์อีตัราความชุกของเอนไซม ์ ESBL ใน E. coli และ K. 
pneumoniae สงูเกอืบรอ้ยละ 50 จงึมกีารใชย้ากลุ่ม carbapenems เพิม่ขึน้และมโีอกาสเกดิการ
คดัเลอืกเชือ้ดือ้ยากลุม่ carbapenems ได ้การศกึษาครัง้นี้จงึส ารวจเอนไซม ์carbapenemase ในเชือ้
วงศ ์ Enterobacteriaceae ทีแ่ยกไดจ้ากโรงพยาบาลศรนีครนิทรเ์พือ่เฝ้าระวงัเชือ้ดือ้ยาเหลา่น้ีและเป็น
ขอ้มลูส าหรบัหน่วยควบคุมโรคตดิเชือ้ของโรงพยาบาลต่อไป 
 CLSI ไดก้ าหนดวธิตีรวจกรองเอนไซม ์ carbapenemase โดยเฉพาะเอนไซม ์ KPC ในเชือ้ 
Enterobacteriaceae ดว้ยยา ertapenem แต่ไมแ่นะน าใหใ้ชย้า imipenem เนื่องจากมคีวามไวต ่า (23) 
การศกึษาน้ีใชท้ัง้ยา ertapenem และยา imipenem เนื่องจาก Pasteran และคณะ (24) พบวา่ยา 
imipenem มคีวามไวและความจ าเพาะสงูกวา่ยา ertapenem และ meropenem ผลการศกึษาพบวา่ยา 
ertapenem สามารถตรวจกรองเชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์ MBL ทัง้ 8 ตวัอยา่งในขณะทีย่า imipenem ไม่
สามารถตรวจกรองเชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์MBL ชนิด IMP-14a ทัง้สองตวัอยา่งได ้ ดงันัน้การศกึษาครัง้นี้
สนบัสนุนการใช ้ ertapenem ในการตรวจกรองเอนไซม ์ carbapenemase ในเชือ้วงศ ์
Enterobacteriaceae ตามค าแนะน าของ CLSI 
 ส าหรบัการตรวจยนืยนัเอนไซม ์ carbapenemase โดยวธิฟีีโนไทป์ CLSI ไดแ้นะน าวธิ ีMHT 
ส าหรบัตรวจยนืยนัเอนไซม ์ KPC ซึง่มคีวามไวและความจ าเพาะถงึรอ้ยละ 90 อยา่งไรกต็ามยงัไมม่ี
ขอ้มลูส าหรบัการตรวจยนืยนัเอนไซม ์MBL โดยวธิ ีMHT ในการศกึษาครัง้นี้พบวา่วธิ ีMHT ไมเ่หมาะ
ส าหรบัการตรวจยนืยนัเอนไซม ์MBL เนื่องจากมเีชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์NDM-1 จ านวน 2 ตวัอยา่งจาก 6 
ตวัอยา่งใหผ้ลลบกบัวธิ ี MHT ในขณะทีว่ธิ ี EDTA-carbapenem combined disc ใหผ้ลบวกกบัเชือ้ที่
ผลติเอนไซม ์ MBL ทัง้ 8 ตวัอยา่งซึง่ใหผ้ลตรงกบัวธิ ี PCR ทีถ่อืวา่เป็นวธิมีาตรฐาน (gold standard) 
การศกึษาครัง้น้ีสอดคลอ้งกบัการศกึษาของ Castanheira และคณะ (34) และ Perry และคณะ (35) ซึง่ใช ้
dipicolinic acid, EDTA หรอื mercaptopropionic acid เป็นสารยบัยัง้ นอกจากนี้ในการศกึษาครัง้น้ีมเีชือ้ทีใ่ห้
ผลบวกกบัวธิ ีMHT จ านวน 27 ตวัอยา่งและ 21 ตวัอยา่งใหผ้ลลบกบัวธี ีPCR ผลบวกปลอมอาจเกดิจากเชือ้
ผลติเอนไซม ์ ESBL หรอื AmpC รว่มกบัการขาดหายไปของ porin (36,37) ดงันัน้จากการศกึษาครัง้น้ีจงึ
เสนอแนะใหใ้ชว้ธิ ี EDTA-carbapenem combined disc ส าหรบัการตรวจยนืยนัเอนไซม ์ MBL ในงาน
ประจ าวนั  
 จากตวัอยา่งทีใ่หผ้ลบวกกบัวธิตีรวจกรองจ านวน 104 ตวัอยา่งพบวา่มเีชือ้ 36 ตวัอยา่งใหผ้ลบวก
กบั PBA โดยเชือ้ 31 ตวัอยา่งจาก 36 ตวัอยา่งเป็น Enterobacter spp. ซึง่ผลติเอนไซม ์ chromosomal 
AmpC ได ้ นอกจากน้ีพบวา่ 23 ตวัอยา่งใหผ้ลบวกกบัยา OX และไมม่ตีวัอยา่งใดทีต่รวจพบยนี blaKPC 
ผลบวกปลอมจาก PBA อาจเกดิจากเชือ้ผลติเอนไซม ์ AmpC รว่มกบัการขาดหายไปของ porin (24,38) 
อยา่งไรกต็ามเชือ้เหล่าน้ีอาจผลติเอนไซม ์ class A carbapenemase ชนิดอื่นนอกเหนือจาก KPC ซึง่ตอ้ง
ท าการศกึษาโดยวธิ ีPCR ต่อไป   
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  ในโรงพยาบาลศรนีครนิทรม์รีายงานเอนไซม ์ MBL ครัง้แรกใน P. aeruginosa ทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ย
ในปี ค.ศ. 2001 โดยเชือ้ผลติเอนไซม ์VIM-2 (Chanawong และคณะ GenBank accession no. DQ302723) 
(12) และในปี ค.ศ. 2006 (Chanawong และคณะ GenBank accession no. FJ267652) นอกจากน้ีพบ
เอนไซม ์ IMP-14a (Chanawong และคณะ GenBank accession no. FJ267650 และ FJ267651) และ 
IMP-15 ใน P. aeruginosa ทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ยในปี ค.ศ. 2006 เชน่กนั (13) integron ทีม่ ีblaIMP-14a นัน้มยีนี 
aminoglycoside adenylyltransferase (aadB) อยูด่ว้ยในขณะที ่ blaIMP-14 ใน P. aeruginosa จาก
โรงพยาบาลศริริาช (Tribuddharat และคณะ GenBank accession no. AY553332) อยูบ่น integron ทีม่ยีนี 
aminoglycoside 6'-N-acetyltransferase gene (aacA) อยูด่ว้ย ในการศกึษาครัง้น้ีพบวา่ blaIMP-14a ใน K. 
pneumoniae 2 ตวัอยา่งอยูบ่น integron ทีม่ยีนี aminoglycoside 6'-N-acetyltransferase gene (aacA) 
เชน่เดยีวกบัทีพ่บใน P. aeruginosa จากโรงพยาบาลศริริาช จนถงึปจัจุบนัเอนไซม ์IMP-14 และ IMP-14a มี
รายงานจากประเทศไทยเท่านัน้ 

การศกึษายนีทีอ่ยูร่อบ blaNDM-1 ในเชือ้ทัง้ 6 ตวัอยา่งพบวา่เหมอืนกบัทีม่รีายงานจากอนิเดยี (7), 
ฮอ่งกง (32) และสเปน (33) ซึง่ทางดา้น upstream ของยนี blaNDM-1 เป็นสว่นของยนี ISAba125 สว่นยนี ble 
(bleomycin resistance gene) และ trpF (phosphoribosylanthranilate isomerase gene) อยูท่างดา้น 
downstream สว่นของ ISAba125 มรีายงานพบใน A. baumannii ทีไ่มผ่ลติเอนไซม ์ NDM-1 (39) จงึมขีอ้
สนันิษฐานวา่ ISAba125 element อาจมสีว่นในการเคลื่อนยา้ย (mobilization) ยนี blaNDM-1 อยา่งไรกต็ามยนี
ทีอ่ยูร่อบ blaNDM-1 มคีวามหลากหลายมาก (7,32,33,40-42) การศกึษายนีทีอ่ยูร่อบ blaNDM-1 ของเชือ้ทัง้ 6 
ตวัอยา่งอาจชว่ยอธบิายการแพรก่ระจายของยนีดือ้ยาน้ีในแบคทเีรยีแกรมลบไดซ้ึ่งตอ้งท าการศกึษาต่อไป 

จากการศกึษาครัง้น้ีพบวา่เชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์ NDM-1 ดือ้ต่อยากลุม่ β-lactams ทัง้หมดยกเวน้ 
aztreonam แต่เชือ้ทัง้หมดยงัไวต่อยา colistin และ tigecycline อยา่งไรกต็ามมรีายงานเชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์
NDM-1 และดือ้ต่อยา colistin และ tigecycline (43,44) ซึง่ท าใหม้ทีางเลอืกในการรกัษาน้อยลง ในการศกึษา
ครัง้น้ีพบวา่เชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์ IMP-14a ยงัใหผ้ลไวหรอืไวปานกลางต่อยากลุ่ม carbapenems เมือ่ใชเ้กณฑ์
การแปลผลของ CLSI ในปีค.ศ. 2009 เชน่เดยีวกบัการศกึษาอื่นๆ (45,46) การใชย้ากลุม่น้ีรกัษาผูป้ว่ยอาจจะ
ไมไ่ดผ้ล 

การศกึษาครัง้น้ีเป็นรายงานเอนไซม ์ NDM-1 ครัง้แรกจากประเทศไทยและเอนไซม ์ IMP-14a จาก 
K. pneumoniae ดงันัน้ควรมมีาตรการในการเฝ้าระวงัเชือ้ดือ้ยาเหลา่น้ีเพือ่ควบคุมและป้องกนัการ
แพรก่ระจายของเชือ้ดือ้ยาเหล่าน้ีในประเทศไทย และเสนอแนะการตรวจกรองเอนไซม ์carbapenemase ดว้ย
ยา ertapenem และการตรวจยนืยนัเอนไซม ์MBL ดว้ยวธิ ีEDTA เป็นงานประจ าของหอ้งปฏบิตักิารต่อไป 
 


