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บทที่ 1  
บทนํา 

 
ความเปนมาและความสําคญัของปญหา 
 

โรคติดเชื้อในโรงพยาบาลเปนโรคแทรกซอนที่ทําใหเกิดการสูญเสียชีวิตและทรัพยสิน ทั้ง
ในสวนของผูปวย โรงพยาบาล ตลอดจนกระทั่งเศรษฐกิจของประเทศ ตําแหนงของการติดเชื้อที่
พบสูงสุดคือทางเดินหายใจสวนลาง (รอยละ 36.1) เช้ือกอโรคที่พบบอยเปนแบคทีเรีย รอยละ 63 
โดยในจํานวนนี้เปนแบคทีเรียแกรมลบรอยละ 70.2 และ A. baumannii เปนเชื้อที่พบบอยเปน
อันดับ 3 (รอยละ 10.7) รองจาก P. aeruginosa และ K. pneumoniae ที่พบเปนรอยละ 13.4 และ 
10.9 ตามลําดับ (1) ผลกระทบจากการติดเชื้อในโรงพยาบาลพบวา ผูปวยตองนอนโรงพยาบาลนาน
ขึ้นกวากลุมที่ไมเกิดการติดเชื้อ 10.1 ถึง 12.5 วัน คาใชจายของยาตานจุลชีพสําหรับการติดเชื้อ 
1 ครั้งเฉลี่ย 5,919.50 บาท ผูปวยติดเชื้อในโรงพยาบาลเสียชีวิต รอยละ 13.8 และเสียชีวิตโดยตรง
จากการติดเชื้อในโรงพยาบาล รอยละ 6.7 (2)  ปจจุบัน Acinetobacter เปนเชื้อท่ีสรางปญหาใหกับ
วงการโรคติดเชื้อทั่วโลก เนื่องจากมีอุบัติการณดื้อยาสูงมาก โดยเฉพาะในชวง 10-15 ปที่ผานมา มี
รายงานเชื้อ Acinetobacter ดื้อยาสูงขึ้นเรื่อย ๆ โดยพบรายงานการดื้อยาครั้งแรกในป ค.ศ. 1991 ณ 
New York (3) หลังจากนั้นไดมีการรายงานจากประเทศตาง ๆ ทั่วโลกทั้งในแถบยุโรป อเมริกาและ
เอเชีย รวมทั้งในประเทศไทย (3-8) จากรายงานของศูนยเฝาระวังเชื้อดื้อยาแหงชาติ 
กรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสุข แสดงใหเห็นวาแบบแผนความไวตอยาตาน 
จุลชีพของเชื้อ Acinetobacter spp. ลดลงเร่ือย ๆ ดังแสดงในรูปที่ 1 (9) ซ่ึงสอดคลองกับการรายงาน
ของ MYSTIC (Meropenem Yearly Susceptibility Test Information Collection) ที่ไดทําการสํารวจ
แบบแผนความไวตอยาเมอโรพีเนม ของเชื้อ A. baumannii ดังตารางที่ 1 (10) ผลกระทบจากการติด
เชื้อ A.  baumannii ทําใหผูปวยตองพักรักษาตัวในโรงพยาบาลนานขึ้น เกิดคาใชจายที่ไมจําเปน 
และมีอัตราเสียชีวิตเพิ่มขึ้นดวย รายงานจากตางประเทศ โดย Weingarten ค.ศ. 1999 อางถึงใน 
Niederman, M. S. (11) ไดทําการศึกษาผูปวยในหออภิบาลผูปวยหนักจํานวน 102 คน ที่มีผลเพาะ
เชื้อขึ้นเปน A.  baumannii เปรียบเทียบกับผูปวยในหอเดียวกันและมีการวินิจฉัยโรคคลายกัน แต
เมื่อทําการเพาะเชื้อแลวไมพบเชื้อใด พบวากลุมผูปวยที่ติดเชื้อ A.  baumannii  มีคาใชจายอัน
เนื่องมาจากการนอนโรงพยาบาลและคาใชจายดานยามูลคาสูงกวากลุมผูปวยท่ีไมไดติดเชื้อ A 
.baumannii 4 และ 6 เทา ตามลําดับ นอกจากนี้อัตราเสียชีวิตในผูปวยกลุมที่ติดเชื้อ A.  baumannii 
(รอยละ 34) สูงกวากลุมที่ไมไดติดเชื้อ A.  baumannii (รอยละ 18) แตเปนไปไดวาผูปวยที่ติดเชื้อ A.  
baumannii อาจมีความรุนแรงของอาการเจ็บปวยมากกวากลุมที่ไมไดติดเชื้อนี้ จึงไดมีการศึกษา
ตอมาในปเดียวกันของ Garcia-Garmendia อางถึงใน Niederman, M. S. (11) โดยทําการศึกษาแบบ

 



 
   

จับคูระหวางผูปวยที่เกิดปอดอักเสบจากจากการใสเครื่องชวยหายใจและติดเชื้อ Acinetobacter spp. 
กับผูปวยที่พักอยูในหอเดียวกันแตไมไดติดเชื้อ Acinetobacter spp. โดยมีโรค, ความรุนแรงของ
อาการเจ็บปวย และระยะเวลานอนในหออภิบาลผูปวยหนักกอนที่จะติดเชื้อใกลเคียงกัน พบวา
อัตราเสียชีวิต (รอยละ 49 และ 19 ตามลําดับ) และจํานวนวันนอนในหออภิบาลผูปวยหนัก (23 และ 
10 วัน ตามลําดับ) ของผูปวยในกลุมที่ติดเชื้อดื้อยา Acinetobacter สูงกวากลุมที่ไมไดติดเชื้อ 
Acinetobacter อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.001) หลังจากนั้นมีการศึกษาของ Sunenshine ค.ศ. 
2007 (12) ศึกษาผูปวยที่ติดเชื้อดื้อยา A.  baumannii, ผูปวยติดเชื้อ A.  baumannii  ชนิดที่ยังมีความ
ไวตอยาตานจุลชีพอยู และผูปวยที่ไมไดติดเชื้อ A.  baumannii พบวาจํานวนวันนอนในหออภิบาล
ผูปวยหนักของผูปวยกลุมแรกสูงกวากลุมที่เหลืออยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (รอยละ 13.3, 6.7 และ 
7.3 ตามลําดับ p = 0.04  และ < 0.01 ตามลําดับ) รวมทั้งอัตราเสียชีวิตดวย (รอยละ 26, 17.6 และ 
11.2, p = 0.21 และ <0.01 ตามลําดับ) ขณะที่ขอมูลการดื้อยาในประเทศไทย จากโรงพยาบาล 
ศิริราชในป พ.ศ. 2545 (7) และ โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหมในป พ.ศ. 2546 (8) มีรายงานเชื้อ 
A. baumannii ดื้อตอยาตานจุลชีพทุกชนิดที่มีใชทางคลินิก (Pandrug-resistant A. baumannii; PDR 
A. baumannii ) รอยละ 57 และ 46 ตามลําดับ โดยอัตราเสียชีวิตในผูปวยดังกลาวเปนรอยละ 54.7 
และ 52 ตามลําดับ นอกจากนี้มีรายงานของโรงพยาบาลสงขลานครินทรในป พ.ศ. 2550 (13) แสดง
อัตราเสียชีวิตในผูปวยติดเชื้อดื้อยาอิมมิพีเนม สูงกวาผูปวยที่ติดเชื้อไมดื้อยาอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (รอยละ 33.8 และ 24.1 ตามลําดับ p = 0.003) แตเมื่อใชวิธีวิเคราะหแบบ multivariate แลว
กลับไมพบวาเชื้อดื้อยาอิมมิพีเนมจะทําใหอัตราเสียชีวิตสูงขึ้นจนถึงระดับที่มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 
รูปท่ี 1 ความไวตอยาตานจุลชีพของเชื้อ A. baumannii ตั้งแตป 2002-2006 (9) 
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ตารางที่ 1  การดื้อตอยาเมอโรพีเนม ของเชื้อ A. baumannii (10) 
 

 
 

ปจจัยเสี่ยงตอการติดเชื้อดื้อยา A.  baumannii ในโรงพยาบาล ไดแก 1) ระยะเวลาที่อยูใน
โรงพยาบาลกอนการติดเชื้อนานกวา 1 สัปดาห  2) การใสอุปกรณเขารางกายนานกวา 1 สัปดาห  
อันไดแก สายสวนปสสาวะ เครื่องชวยหายใจ สายสวนเขาหลอดเลือดสวนกลาง และสายยางให
อาหารทางจมูกสูกระเพาะอาหาร เปนตน   3) การรักษาดวยยาเซฟาโลสปอรินสรุนที่ 3 และ 4   ยา
เมโทรนิดาโซล และยาพิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม สวนตําแหนงที่พบการติดเชื้อดื้อยา A. 
baumannii มากที่สุดคือ การติดเชื้อในทางเดินหายใจสวนลาง (14) เชน โรคปอดอักเสบ เปนตน 
ขอมูลจากประเทศสหรัฐอเมริกา พบวาโรคปอดอักเสบเกิดขึ้นบอยเปนอันดับสองของการติดเชื้อ
จากโรงพยาบาล เปนผลใหผูปวยตองนอนพักในโรงพยาบาลนานขึ้นกวาปกติ 7 ถึง 9 วันตอผูปวย 
เกิดคาใชจายที่มากเกินจําเปนซึ่งมีมูลคาสูงกวา $40,000 ตอผูปวย อัตราการเกิดโรคปอดอักเสบจาก
การติดเชื้อในโรงพยาบาล (Hospital-acquired pneumonia;HAP) อยูระหวาง 5 ถึง 10 ครั้งตอการเขา
นอนโรงพยาบาล 1000 คร้ัง และอุบัติการณดังกลาวจะเพิ่มขึ้นเปน 6 ถึง 20 เทา ในผูปวยที่ใส
เครื่องชวยหายใจ (Ventilator-associated pneumonia;VAP) (15) ขณะที่ขอมูลในประเทศไทย 
อุบัติการณของการเกิดโรคปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ คิดเปน 10.8 คร้ัง ตอ 1,000 
วันที่ใสเครื่องชวยหายใจ และพบวาเชื้อดื้อยา  A.  baumannii เปนหนึ่งในเชื้อจุลชีพที่เปนสาเหตุ
สําคัญของการติดเชื้อในโรงพยาบาล (16) อัตราเสียชีวิตโดยรวมสําหรับผูปวยโรคปอดอักเสบ อยู
ในชวงรอยละ 30 - 70 แตสวนใหญแลวผูปวยที่อยูในภาวะวิกฤตมักมีสาเหตุการเสียชีวิตจากโรค
เดิมที่เปนอยูมากกวาปอดอักเสบ ถาพิจารณาเฉพาะอัตราเสียชีวิตที่มีสาเหตุจากโรคปอดอักเสบจาก
เชื้อในโรงพยาบาล พบรอยละ 33 – 50 (15) สวนอัตราเสียชีวิตของผูปวยที่พักรักษาในหออภิบาล
ผูปวยหนักและติดเชื้อดื้อยา A.  baumannii พบรอยละ 10-43 (17) ซ่ึงเปนอุบัติการณเสียชีวิตที่
คอนขางสูง 
 

สําหรับแนวทางการรักษาผูปวยปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องจากการติดเชื้อดื้อยา A.  
baumannii นั้น ควรเลือกใชยาตานจุลชีพตามผลการทดสอบความไวของเชื้อตอยาเปนหลัก 
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เนื่องจากปจจุบันมีอุบัติการณและความชุกของ A.  baumannii  สายพันธุที่ดื้อตอคารบาพีเนมหรือ
ดื้อตอยาตานจุลชีพทุกกลุมที่มีใชในทางคลินิก ยาที่มีผลการทดสอบวายังคงมีความไวตอเชื้อ A.  
baumannii อยู ไดแก ยาซัลแบคแทม  โพลีมิกซิน  ไทกีไซคลิน และฟอสโฟมัยซิน เปนตน แตยังไม
มีการศึกษาชนิด randomized controlled trial ที่เปรียบเทียบผลการรักษาระหวางยาแตละขนาน 
สวนใหญเปนผลการรักษาผูปวยที่เปน case series หรือรายงานผูปวย (case reports) (18) จึงเปนเหตุ
ใหผูวิจัยสนใจศึกษาวิจัยเร่ืองดังกลาว โดยวิธี prospective observational cohort study 
 

วัตถุประสงคของการวิจัย 
 

เพื่อศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต
โซเดียม ในการรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อ A. baumannii  ที่ดื้อ
ตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
 

คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 
1.  Acute physiology and chronic health evaluation (APACHE) II score หมายถงึ การ

ประเมินระดับความรุนแรงของอาการเจ็บปวย โดยถาคะแนนสูงกวา 25 หมายถึง ผูปวยมีอาการ
เจ็บปวยหนัก 

2.  Clinical pulmonary infection score (CPIS) หมายถึง คะแนนทีใ่ชชวยในการวนิิจฉัย 
HAP หรือ VAP โดยอาศัยขอมูลทางคลินิก ภาพถายรังสีทรวงอก ภาวะสรีรวิทยาของการหายใจ 
และจุลชีพที่พบในสิ่งคัดหล่ังในทางเดนิหายใจ โดยพบวาคะแนนรวมที่มากกวา 6 มีความเปนไป
ไดสูงที่จะเปน HAP หรือ VAP นอกจากนีย้ังสามารถใชประเมินผลหลังใหยาตานจุลชีพแบบ 
empirical ไปแลว 3 วัน เพื่อพิจารณาหยุดยาตานจุลชีพในกรณีที่คะแนนเทากับหรือนอยกวา 6 (18) 

3. เชื้อดื้อยา A. baumannii  
3.1  เชื้อดื้อยา A. baumannii ของโรงพยาบาลราชวิถี (ภาคผนวก ก) หมายถึง เชื้อ 

A. baumannii ที่ดื้อยาอยางนอย 3 ใน 4 ขอ ดังตอไปนี้  
3.1.1  ยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมอะมิโนไกลโคไซด 
3.1.2  ยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมฟลูออโรควิโนโลน 
3.1.3 ยาเซฟแทซิดีม หรือ ยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมเซฟาโลสปอรินรุนที่ 4 หรือ

ยาเซโฟเพอราโซน /ซัลแบคแทม หรือ ยาพิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม 
3.1.4  ยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมคารบาพีเนม   

3.2 เชื้อดื้อยา A. baumannii ของโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา (ภาคผนวก ข) 
หมายถึง เชื้อ A. baumannii ดื้อยาขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้ 
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3.2.1 ยาอะมิคาซิน, ยาเซฟแทซิดีม และยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุมเซฟาโลสปอ-
ริน รุนที่ 3 

3.2.2  ยาอะมคิาซิน และยาในกลุมเซฟาโลสปอริน รุนที่ 3 อยางนอย 3 ชนิด 
4.  ปอดอักเสบในโรงพยาบาล (hospital-acquired pneumonia, HAP) หมายถึง ปอด

อักเสบที่เกิดขึ้นในผูปวยหลังจากรับไวรักษาตัวในโรงพยาบาลตั้งแต 48 ช.ม. ขึ้นไป (18) โดย
แพทยสงสัยหรือใหคําวินิจฉัยวาเปนโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาล และใหการรักษาดวยยาตาน 
จุลชีพแกผูปวย 

5.  ปอดอักเสบที่เก่ียวของกับเคร่ืองชวยหายใจ (ventilator-associated pneumonia, VAP) 
หมายถึง ปอดอักเสบที่เกิดขึ้นหลังจากใสเครื่องชวยหายใจตั้งแต 48 ช.ม. ขึ้นไป จนถึง 48 ช.ม. หลัง
ถอดทอชวยหายใจ ไมวาจะตอกับเครื่องชวยหายใจหรือไมก็ตาม (18) 

6. ปอดอักเสบในโรงพยาบาลที่เก่ียวของกับเคร่ืองชวยหายใจที่เกิดขึ้นในระยะแรก (early-
onset HAP or VAP) หมายถึง HAP หรือ VAP ที่เกิดขึ้นในผูปวยหลังจากรับไวรักษาตัวใน
โรงพยาบาลตั้งแต 48 ช.ม. ถึง 4 วัน (18) 

7. ปอดอักเสบในโรงพยาบาลที่เก่ียวของกับเครื่องชวยหายใจที่เกิดขึ้นในระยะหลัง (late-
onset HAP or VAP) หมายถึง HAP หรือ VAP ที่เกิดขึ้นในผูปวยหลังจากรับไวรักษาตัวใน
โรงพยาบาลนานกวา4 วัน (18) 

8.  การตอบสนองทางคลินกิท่ีดีขึ้น (18) หมายถึง การตอบสนองของผูปวยตอยาตานจุลชีพ
ที่ใช โดยทําการประเมิน ณ วนัสุดทายที่ใหยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดือ้
ยา A. baumannii โดยผูปวยมีชีวิตรอดภายใน 30 วัน หลังจากเริ่มใหยา และมีผลการรักษาเปนไป
ตามเกณฑอยางนอย 2 ใน 4 ขอ ดังตอไปนี ้ 

8.1  อุณหภูมิรางกายอยูในชวง 36-38 องศาเซลเซียส  
8.2  จํานวนเมด็เลือดขาวในเลือดอยูในชวง 4,000-12,000 เซลล/ลบ.มม. 
8.3 เสมหะเปลี่ยนจากลักษณะคลายหนอง (purulent) กลายเปนสีขาวใส (non-

purulent) หรือไมมีเสมหะ 
8.4  ภาพถายรังสีทรวงอกพบอาการแสดงรอยโรคของปอดอักเสบดีขึ้น 

9. การตอบสนองตอเชื้อดีขึน้ (18) หมายถึง ผลการตรวจเชื้อในเสมหะโดยวิธีนับจํานวน
หรือกึ่งนับจํานวน หลังจากใหยาตานจุลชีพไปแลวเปนเวลาอยางนอย 48 ชม. พบจํานวนเชื้อลดลง
หรือตรวจไมพบเชื้อ  

10. ประสิทธิผลของยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม หมายถึง ผูปวยมีการ
ตอบสนองทางคลินิก หรือมีการตอบสนองตอเชื้อดีขึ้น หลังจากใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิ
เทต โซเดียม เพื่อรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อดื้อยา A. 
baumannii 
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11. การทํางานของไตเปนปกติ หมายถึง ระดับ serum creatinine นอยกวาหรอืเทากับ  
1.2 มก./ดล. 

12. อาการอันไมพึงประสงคตอไตท่ีเกิดขึน้หลังจากไดรับยาโคลิสทิมิเทต โซเดียม หมายถึง  
ระดับ serum creatinine สูงกวา 1.2 มก./ดล. หรือผูปวยมีประสิทธิภาพการทํางานของไตลดลงจน
ตองทําการลางไต (hemodialysis) 

13. อาการอันไมพึงประสงคตอระบบประสาท ท่ีเกิดขึ้นภายหลังจากไดรับยาโคลิสทิมิเทต 
โซเดียม หมายถึง อาการแสดงดังตอไปนี้ อาการเวียนศีรษะ, รูสึกหมุน, กลามเนื้อออนแรง ภาวะ
กลามเนื้อเสียสหการ (ataxia), ภาวะงวงงุน, อาเจียน, ความรูสึกสัมผัสเพี้ยนสวนปลาย, ใบหนา, 
และปาก , หูไมไดยินบางสวน, หนังตาตกทั้งสองขาง, การมองเห็นผิดปกติ, สับสน, อาการหลอน, 
เคล่ือนไหวหรือกลืนลําบาก, อาการพูดคําคละละเลือน (slurred speech), หายใจสั้น, ชัก, กลามเนื้อ
รวมประสาทถูกปดกั้นหรือหยุดหายใจ โดยพบวาอาการและอาการแสดงดังกลาว มักเกิดหลังจาก
ใชยาไปแลวอยางนอย 7 วัน ยกเวนผูปวยที่มีปจจัยเส่ียงตอการเกิดความเปนพิษตอระบบประสาท 
เชน เปนโรคกลามเนื้อออนแรงชนิดราย (myasthenia gravis) หรือใชยาตอไปนี้รวมกับยาในกลุม
โพลีมิกซิน ไดแก muscle-relaxants, narcotics, sedatives, anesthetic drugs, หรือ corticosteroids 
เปนตน ซ่ึงอาจทําใหความเปนพิษตอระบบประสาทเกิดขึ้นเร็วและรุนแรงกวาที่คาดไว โดยทั้ง
ความเปนพิษตอไตและระบบประสาทจะตองผานการประเมินจากแพทยผูเกี่ยวของและลง
ความเห็นวานาจะเปนผลมาจากการใหยาโคลิสตินจึงจะสรุปไดวาเปนอาการอันไมพึงประสงคที่
เกิดจากการใหยาโคลิสตินแกผูปวย 

14.  ความปลอดภัยในการรกัษาดวยยาฉีดโคลิสทิมิเทต โซเดียม หมายถึง ไมพบความเปน
พิษตอไตและระบบประสาทจากการใหยาฉีดโคลิสทิมิเทต โซเดียม 
 

ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
1.  ไดขอมูลพื้นฐานซึ่งเปนประโยชนตอการทําวิจัยเกี่ยวกับยาที่นํามาใชรักษาผูปวยโรค

ปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ซ่ึงปจจุบันยังเปนโรคที่มี
อัตราเสียชีวิตสูง 
 

2.  ไดขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต 
โซเดียม เพื่อนําขอมูลที่ไดไปประกอบในการตัดสินใจเลือกใชยาของแพทย ใหเหมาะสมกับผูปวย
แตละราย 
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บทที่ 2 
เอกสารและงานวิจัยท่ีเก่ียวของ 

 
 เกณฑการวินิจฉัยและแนวทางการดูแลผูปวยโรคปอดอักเสบในประเทศไทยมักอางอิงจาก
แนวเวชปฏิบัติในการดูแลรักษาและปองกันปอดอักเสบในโรงพยาบาลและปอดอักเสบที่เกี่ยวของ
กับเครื่องชวยหายใจในผูใหญของประเทศไทย (Clinical Practice Guidelines for Prevention and 
Management of Adults with Hospital-acquired and Ventilator-associated Pneumonia) ซ่ึงจัดทํา
โดยสมาคมโรคติดเชื้อแหงประเทศไทย สมาคมอุรเวชชแหงประเทศไทย สมาคมเวชบําบัดวิกฤต
แหงประเทศไทย และชมรมควบคุมโรคติดเชื้อในโรงพยาบาลแหงประเทศไทย ณ วันที่ 23 
เมษายน พ.ศ. 2550 (18) โดยเกณฑทางคลินิกสําหรับการวินิจฉัย HAP หรือ VAP ไดแก ภาพถาย
รังสีทรวงอกมี infiltrate เกิดขึ้นใหมหรือเพิ่มมากขึ้น รวมกับ 2 ใน 3 ขอ ดังนี้ 

ก. ไขเกิดขึ้นใหมหรือสูงขึ้นกวาเดิม 
ข. เสมหะคลายหนอง 
ค. เม็ดเลือดขาวในเลือดมากกวาหรือเทากับ 12,000 เซลล/ลบ.มม. หรือนอยกวา 4,000 

เซลล/ลบ.มม. 
ในผูปวยที่สงสัยวาเกิด HAP หรือ VAP นี้ ตองดําเนินการซักประวัติ ตรวจรางกาย และ

ตรวจทางหองปฏิบัติการเพิ่มเติม เพื่อยืนยันการวินิจฉัย การวินิจฉัยแยกโรค และตรวจหาจุลชีพกอ
โรค การนําเสมหะหรือ endotracheal aspirate มายอมสีแกรม ถาตรวจไมพบแบคทีเรียหรือเซลล
ของการอักเสบโดยไมเคยไดรับหรือเปลี่ยนยาปฏิชีวนะภายใน 72 ชม. โอกาสที่ผูปวยจะเกิด HAP 
หรือ VAP จะนอยมาก จึงควรหาสาเหตุอ่ืนของการมี infiltration จากภาพถายรังสีทรวงอก ไข หรือ
อาการหอบเหนื่อย ที่ไมใชการติดเชื้อแบคทีเรียตอไป สําหรับการใช modified CPIS ตามขอเสนอ
ของ Singh และคณะ (ภาคผนวก ค)โดยเฉพาะเพื่อใชประเมินผลหลังการใหยาปฏิชีวนะแบบ 
empirical ไปแลว 3 วัน เพื่อพิจารณาหยุดยาปฏิชีวนะในกรณีคะแนนเทากับหรือนอยกวา 6 คะแนน
ทั้งในวันที่เร่ิมประเมินวันแรกและวันที่สามหลังไดรับยาปฏิชีวนะ แนะนําวาสามารถนําไป
พิจารณาประยุกตใชในเวชปฏิบัติได (รูปที่ 2) การประเมินทางคลินิก เพื่อใชประกอบการตัดสินใจ
ใหยาปฏิชีวนะรักษาแบบครอบคลุมเบื้องตนไปกอน เพราะหากผูปวยไดรับยาปฏิชีวนะชาเกินไป 
(นานกวา 24 ชม.) ทําใหอัตราเสียชีวิตเพิ่มขึ้นมาก อยางไรก็ดีเกณฑการวินิจฉัยทางคลินิกไมมี
ความจําเพาะสูงพอ อาจทําใหมีการใชยาปฏิชีวนะมากเกินไป จึงควรใช modified CPIS ติดตาม
ผลการรักษาเมื่อไดรับยาปฏิชีวนะเบื้องตนครบ 3 วัน เพื่อประกอบการพิจารณาหยุดยาปฏิชีวนะใน
กลุมที่มีคะแนนในวันแรกและวันที่สามเทากับหรือนอยกวา 6 ในรายที่มีคะแนนในวันแรกหรือ
วันที่สามมากกวา 6 ใหประเมินการวินิจฉัย HAP หรือ VAP ดังจะกลาวในหัวขอตอไป 



 
   

รูปท่ี 2  แสดงแนวเวชปฏิบตัิการดูแลผูปวยที่สงสัยปอดอักเสบในโรงพยาบาลหรือที่เกี่ยวของกับ
เครื่องชวยหายใจ (18) 

 
LRT: lower respiratory tract, HAP: hospital-acquired pneumonia, VAP: ventilator-associated pneumonia 
1 ภาวะที่สงสยั HAP หรือ VAP ทางคลินิก ไดแก การมี new หรือ progressive infiltrate จากภาพถายรังสีทรวงอก รวมกับอีก 2 ใน 3 
ขอ ดังนี้ ก. มีไขเกดิขึ้นใหมโดยการวัดอุณหภูมิทางปาก > 38.3°ซ ข. เสมหะคลายหนอง (purulent) และ ค. ผลการนับเม็ดเลือด 
(complete blood count, CBC) มีเม็ดเลอืดขาวในเลือดสูงขึน้ (leukocytosis) > 12 x 109/ลิตร (12 x 103/ลูกบาศกมิลลิเมตร) 
2 ดูตารางที่ 2, 3 และ 4 
3 การประเมินทางคลินิก ไดแก อุณหภมูิ ลักษณะและปริมาณเสมหะ จํานวนเม็ดเลือดขาว ระดับอ็อกซิเจนในเลือด และภาพถายรังสี 
ทรวงอก 
 
การประเมินทางจุลชีววิทยา (18) 

วิธีการเพาะเชื้อในสิ่งสงตรวจไดแก เสมหะ endotracheal aspirate, BAL (broncheal 
alveolar lavage) หรือส่ิงสงตรวจจาก PSB (protected specimen brush) มี 3 วิธีหลัก ไดแก 

1.  การเพาะเชื้อแบบไมนับจํานวน (qualitative culture) เปนวิธีที่นิยมทําในงานเวชปฏิบัติ
ประจําเปนสวนใหญ แตเชื้อที่เพาะไดอาจเปนเชื้อที่ตั้งนิคมอยูในทางเดินหายใจสวนบนเทานั้น การ
เพาะเชื้อแบบไมนับจํานวนจะนําไปสูการรักษาที่ตองครอบคลุมจุลชีพมากเกินจําเปน  

2.  การเพาะเชื้อแบบกึ่งนับจํานวน (semiquantitative culture) ของ endotracheal aspirate 
(1+, 2+ หรือ 3+ เปนตน) ไมสามารถทดแทนการเพาะเชื้อแบบนับจํานวนได เนื่องจากความ
นาเชื่อถือในการวินิจฉัย HAP หรือ VAP และใชเปนขอบงชี้ของการใหยาปฏิชีวนะ มีนอยกวามาก  
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3.  การเพาะเชื้อแบบนับจํานวน (quantitative culture) โดยกําหนดจํานวนแบคทีเรียข้ัน
ต่ํา (bacterial threshold) เปนเกณฑการวินิจฉัยเชื้อกอโรค ชวยในการแยกเชื้อตั้งนิคมจากเชื้อกอโรค 
ทําใหการพิจารณาใชยาปฏิชีวนะแมนยําขึ้น ลดการใหยาปฏิชีวนะมากเกินไป ขอควรระวังของการ
เพาะเชื้อดวยวิธีนี้ คือ หากผลการเพาะเชื้อเปนผลลบเท็จ ทําใหผูปวยพลาดโอกาสการไดรับยา
ปฏิชีวนะที่เหมาะสม และหากรอผลการเพาะเชื้อดวยวิธีนี้ เพื่อใชเปนแนวเวชปฏิบัติใหยาปฏิชีวนะ 
ทําใหผูปวยที่เปนปอดอักเสบจริงไดรับการรักษาชาเกินไปหรือเสียชีวิตไปกอน ปจจัยหลักที่ทําให
ไดผลเพาะเชื้อเปนลบเท็จ คือ มีการเปลี่ยนหรือใหยาปฏิชีวนะใหมใน 72 ชม.กอนเก็บส่ิงสงตรวจ
เพื่อเพาะเชื้อ บางรายเชื้อกอโรคจริงแตมีจํานวนต่ํากวาเกณฑมาตรฐาน แมไมไดรับหรือเปลี่ยนยา
ปฏิชีวนะ เพราะเพิ่งเกิดปอดอักเสบในระยะเริ่มตน การใหการรักษาผูปวยโดยอาศัยขอมูลจากการ
เพาะเชื้อแบบนับจํานวนนี้ ทําใหอัตราตายที่ 14 วันหลังการวินิจฉัยลดลงไดอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเปรียบเทียบกับการใชการวินิจฉัย HAP หรือ VAP ทางคลินิก คณะกรรมการที่สรางแนว
เวชปฏิบัติฯ (18) แนะนําใหทําการเพาะเชื้อแบบกึ่งนับจํานวน หรือนับจํานวนสําหรับตัวอยางสง
ตรวจตอไปนี้ เสมหะ (expectorated sputum) endotracheal aspirate (หากผูปวยใสทอชวยหายใจอยู
แลว) BAL หรือตัวอยางที่เก็บไดจาก PSB ตองคํานึงถึงขอจํากัดของเกณฑปริมาณที่ใชวินิจฉัยเชื้อ
กอโรคดังกลาวขางตนเนื่องจากผลการศึกษาแตละแหง มีความไวและความจําเพาะในการวินิจฉัย
เชื้อที่เปนสาเหตุแตกตางกันมากพอควร ความพรอมของหองปฏิบัติการเพาะเชื้อของโรงพยาบาล
แตละแหง เนื่องจากการเพาะเชื้อแบบนับจํานวนยังไมสามารถทําไดในหองปฎิบัติการของ
โรงพยาบาลหลาย ๆ แหง โรงพยาบาลบางแหงที่ทําไดก็ยังใชกรรมวิธีที่แตกตางกัน จึงไมสามารถ
กําหนดเปนมาตรฐานสําหรับสถานพยาบาลหรือโรงพยาบาลทุกแหง การใชกลองสองทาง
หลอดลมชนิด fiberoptic เพื่อเก็บ BAL หรือตัวอยางที่เก็บไดจาก PSB ไมสามารถทําไดทันทีที่
ตองการเก็บตัวอยางในโรงพยาบาล สวนใหญจึงแนะนําใหใชปฏิบัติเฉพาะในสถานพยาบาลที่มี
ความพรอม และสามารถทําไดเทานั้น ขึ้นอยูกับดุลยพินิจของทีมแพทยผูรักษาเปนสําคัญ 
 

ขอแนะนําการผสมผสานการวินิจฉัยและการตอบสนองทางคลินิกรวมกับการวิเคราะหทาง 
จุลชีววิทยา (18) 

การประเมินการตอบสนองทางคลินิกตองพิจารณาจากการเปลี่ยนแปลงของตัวแปรตางๆ
รวมกัน ไดแก ความดันโลหิต ปริมาณยากระตุนความดันโลหิตที่ใช อุณหภูมิกาย ลักษณะและ
ปริมาณเสมหะ จํานวนเม็ดเลือดขาวในเลือด ระดับอ็อกซิเจนในเลือด ภาพถายรังสีทรวงอก และ 
modified CPIS  สําหรับผลเพาะเชื้อแบคทีเรีย สวนใหญจะทราบในวันที่ 3 หลังสงตรวจ เชนกัน ถา
มีการตอบสนองทางคลินิก ใหพิจารณาผลการเพาะเชื้อ ถาเปนการเพาะเชื้อแบบนับจํานวนและ
จํานวนเชื้อไมถึงเกณฑการวินิจฉัย หรือเปนแบบกึ่งนับจํานวนและไดผลนอยกวา 3+ ลงมา หรือ
เปนแบบไมนับจํานวนและไดผลลบคือไมพบแบคทีเรียเลย และโดยยังไมไดรับหรือไมมีการ
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เปลี่ยนยาปฏิชีวนะภายใน 72 ชม.กอนการเพาะเชื้อ ใหพิจารณาวาไมนาจะเปน HAP หรือ VAP 
ควรหาสาเหตุอ่ืนของไขหรือ infiltrate ในภาพถายรังสีทรวงอก หรืออาจเปนเชื้อท่ีเพาะเชื้อไมขึ้น 
เชน เชื้อ anaerobes หรือเชื้อที่ไมใชแบคทีเรีย ใหพิจารณาหยุดยาปฏิชีวนะ แตถาผลเพาะเชื้อแบบ
นับจํานวน ไดจํานวนแบคทีเรียตามเกณฑการวินิจฉัย ใหพิจารณาเปลี่ยนยาปฏิชีวนะใหมีฤทธิ์
จําเพาะที่สุดตอเชื้อกอโรค ถาผลเพาะเชื้อแบบกึ่งนับจํานวนไดผลมากกวาตั้งแต 4+ ขึ้นไป หรือถา
เพาะเชื้อแบบไมนับจํานวนไดผลบวก คือ พบแบคทีเรีย แพทยผูรักษาควรใชดุลยพินิจวาผูปวยราย
นั้นเปน HAP หรือ VAP จริงหรือไม ถาเปนจริงก็ควรพิจารณาเปลี่ยนยาปฏิชีวนะตามผลการ
ทดสอบความไวของแบคทีเรียนั้น โดยเลือกใชยาปฏิชีวนะท่ีมีฤทธ์ิจําเพาะที่สุดตอเชื้อกอโรค ใน
กรณีแพทยผูรักษาแนใจวาผูปวยไมเปน HAP หรือ VAP เชน infiltrate ในภาพถายรังสีทรวงอก
ลดลงหรือหายไปเร็วภายใน 72 ชม. ตองหาสาเหตุอ่ืนของไขหรือ infiltrate ในภาพถายรังสีทรวงอก
ตอไป สําหรับกรณีที่ไมมีการตอบสนองทางคลินิกที่ 48 หรือ 72 ชม.หลังการรักษา ในกรณีที่เปน
การเพาะเชื้อแบบนับจํานวนและไดผลเกินเกณฑการวินิจฉัย ใหพิจารณาเปลี่ยนยาปฏิชีวนะที่
เหมาะสมกับแบคทีเรียนั้นๆ รวมกับการหาภาวะแทรกซอนอื่นๆ เชน ภาวะหนองในโพรงเยื่อหุม
ปอด (empyema thoracis) ฝในปอด หรือหาสาเหตุอ่ืนๆ เชน หลอดเลือดดําอักเสบ (phlebitis) ใน
กรณีที่การเพาะเชื้อแบบนับจํานวนไมสูงถึงเกณฑการวินิจฉัย ควรหาสาเหตุอ่ืนๆ ของไขหรือ 
infiltrate ในภาพถายรังสีทรวงอกตอไป ถาเปนกรณีที่เปนการเพาะเชื้อแบบกึ่งนับจํานวนหรือแบบ
ไมนับจํานวนและไดผลไมถึงเกณฑ คือไดผลตั้งแต 3+ ลงมาหรือไดผลลบตามลําดับ ใหพิจารณา
หาสาเหตุอ่ืนตอไป ถาผลการเพาะเชื้อกึ่งนับจํานวนไดแบคทีเรียมากตั้งแต 4+ ขึ้นไปหรือการเพาะ
เชื้อแบบไมนับจํานวนพบแบคทีเรีย ใหใชดุลยพินิจวาผูปวยรายนั้นเปน HAP หรือ VAP หรือไม ถา
พิจารณาแลววานาจะเปน HAP หรือ VAP ก็ใหเปลี่ยนยาปฏิชีวนะตามผลการทดสอบความไวใน
หลอดทดลองของแบคทีเรียนั้นๆ แตถาแพทยผูรักษามั่นใจวาผูปวยรายนั้นไมเปน HAP หรือ VAP 
ควรพิจารณาหาสาเหตุอ่ืนตอไป 
 

ขอแนะนําสําหรับการเลือกยาปฏิชีวนะเบื้องตนกอนทราบผลการเพาะเชื้อ (18) 
แนะนําใหเลือกใชยาปฏิชีวนะที่ใชรักษาแบบ empirical ในผูปวยที่สงสัย HAP หรือ VAP 

ระหวางรอผลการเพาะเชื้อ โดยอาศัยการมีหรือไมมีปจจัยเส่ียงของการเกิดแบคทีเรียสายพันธุที่ดื้อ
ยาหลายกลุม ดังตารางที่ 2 และอาศัยขอมูลชนิดของแบคทีเรียกอโรคใน HAP หรือ VAP และผล
การทดสอบความไวตอยาปฏิชีวนะของแบคทีเรียนั้นๆ ที่ใกลเคียงกับปจจุบันมากที่สุดจากระบบ
การเฝาระวังของแตละโรงพยาบาล หรือหอผูปวยแตละแหง หากเปนโรงพยาบาลขนาดใหญ การ
จะใชยาปฏิชีวนะรวมกันหรือไมขึ้นกับอุบัติการณหรือความชุกของแบคทีเรียสายพันธุที่ดื้อยาวามี
อัตราสูงเทาใดในโรงพยาบาลแตละแหง การใชยาปฏิชีวนะเพื่อครอบคลุม Staphylococcus aureus 
อาศัยขอมูลจากการยอมสีแกรมพบแบคทีเรียทรงกลมและเกาะกันเปนกลุมๆ (cluster) ในเสมหะ 
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endotracheal aspirate BAL หรือตัวอยางที่เก็บไดจาก PSB หรือไม และการเลือกให cloxacillin 
หรือ glycopeptide ขึ้นกับโรงพยาบาลแตละแหงวา มีอุบัติการณหรือความชุกของ S. aureus สาย
พันธุที่ดื้อ methicillin (methicillin-resistant S. aureus, MRSA) ในอัตราสูงหรือไม ไดแสดงชนิด
ของยาปฏิชีวนะที่เลือกใชในการรักษาแบบ empirical เพื่อครอบคลุมแบคทีเรียแกรมลบ และ S. 
aureus ในตารางที่ 3 รวมถึงชนิด ขนาด และวิธีการบริหารยาปฏิชีวนะแตละขนานในตารางที่ 4 
 

ตารางที่ 2  ปจจัยเส่ียงของการเกิดแบคทีเรียสายพันธุที่ดื้อยาหลายกลุม (multidrug-resistant strains) 
ที่กอโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลหรือที่เกี่ยวของกับเครื่องชวยหายใจ (18) 
 

 
1.   มีประวัติไดรับยาปฏิชีวนะภายใน 90 วันกอนเกิดปอดอักเสบ 
2.   ขณะนี้รักษาตัวอยูในโรงพยาบาลตั้งแต 5 วัน ขึ้นไป 
3.   มีความชุกสูงของแบคทีเรียสายพันธุที่ดื้อตอยาและกอโรคในโรงพยาบาลแหงนั้น 

        4.  ไดรับยาเคมีบําบัดหรือการรักษาที่กดภูมิคุมกัน 
 

 

ตารางที่ 3  แสดงยาปฏิชีวนะที่ใชในการรักษาแบบ empirical สําหรับ hospital-acquired 
pneumonia (HAP) หรือ ventilator-associated pneumonia (VAP) (18) 
 

แบคทีเรียกอโรค สูตรยาปฏิชีวนะ1 
1. Gram-negative bacilli 
          Pseudomonas aeruginosa 
          Acinetobacter spp.2 
          Escherichia coli3 
          Klebsiella pneumoniae3 
          Other Enterobacteriaceae3 
2. Staphylococcus aureus 

Antipseudomonal cephalosporin หรือ 
antipseudomonal carbapenem หรือ 
β-lactam/β-lactamase inhibitor + antipseudomonal 
quinolone หรือ aminoglycoside 
 
 
Cloxacillin หรือ glycopeptide4 

 

1 ใหดูชนิดและขนาดยาที่ใชในตารางที่ 4 และการจะเลือกใชยาปฏิชีวนะชนิดใดขึ้นกับขอมูลชนิดของแบคทีเรียกอโรค และความไว
จากการทดสอบในหลอดทดลองของโรงพยาบาลแตละแหง และยังขึ้นกับการมีปจจัยเสี่ยงของการมีแบคทีเรียสายพันธุที่ดื้อยาหลาย
กลุมดังแสดงในตารางที่ 3 ดวยหรือไม 
2 สําหรับ Acinetobacter spp. ควรเลือกใช carbapenem ยกเวนในโรงพยาบาลที่มีสายพันธุที่ดื้อ carbapenem ในอัตราสูง 
3ในกรณีที่มีอุบัติการณหรือความชุกสูงของสายพันธุที่สรางเอนไซมชนิด extended-spectrum β-lactamases (ESBLs) ควรเลือกใช 
carbapenem 
4 เลือกใช cloxacillin หรือ glycopeptide ตามขอมูลของแตละโรงพยาบาลวามีความชุกของ S. aureus สายพันธุที่ดื้อยา methicillin 
ในอัตราสูงหรือต่ํา 
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ตารางที่ 4  แสดงชนิดและขนาดของยาปฏิชีวนะที่บริหารทางหลอดเลือดดําในการรักษา hospital-
acquired pneumonia (HAP) หรือ ventilator-associated pneumonia (VAP) ในผูใหญที่มีภาวะการ
ทํางานของไตและตับปกติ (18) 

 

ยาปฏิชีวนะ ขนาดยา 
1. Non-antipseudomonal third-generation cephalosporins  
          Ceftriaxone 
          Cefotaxime 
2. Antipseudomonal cephalosporins 
          Ceftazidime 
          Cefepime1 
          Cefpirome1 
3. Carbapenems 
          Ertapenem2 
          Imipenem 
          Meropenem 
4. β-lactam/β-lactamase inhibitors 
          Piperacillin/tazobactam 
          Cefoperazone/sulbactam3 
5. Aminoglycosides 
          Gentamicin 
          Amikacin 
          Netilmicin 
          Tobramycin 
6. Antipseudomonal quinolones 
          Ciprofloxacin 
          Levofloxacin 
7. Cloxacillin 
8. Glycopeptides 
          Vancomycin 
          Teicoplanin 
 
9. Linezolid 
10. Fosfomycin4 
11. Tigecycline5 

 
2 กรัม ทุก 24 ชม. 
1 กรัม ทุก 6-8 ชม. 
 
2 กรัม ทุก 8 ชม. 
1-2 กรัม ทุก 8-12 ชม. 
1-2 กรัม ทุก 8-12 ชม. 
 
1 กรัม ทุก 24 ชม. 
500 มิลลิกรัม ทุก 6 ชม. หรือ 1 กรัม ทุก 8 ชม. 
1 กรัม ทุก 8 ชม. 
 
4.5 กรัม ทุก 6-8 ชม. 
1-2 กรัม ทุก 12 ชม. 
 
7 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 24 ชม. 
20 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 24 ชม. 
7 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 24 ชม. 
7 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 24 ชม. 
 
400 มิลลิกรัม ทุก 8 ชม. 
750 มิลลิกรัม ทุก 24 ชม. 
2 กรัม ทุก 4-6 ชม. 
 
15 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 12 ชม. 
6 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุก 24 ชม. (ให 3 ขนาดแรกเปน 6-12 มิลลิกรัม/
กิโลกรัม ทุก 12 ชม. 3 คร้ัง) 
600 มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. 
2-4 กรัม ทุก 8-12 ชม. 
เร่ิมแรกใหขนาด 100 มิลลิกรัม แลวตามดวย 50 มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. 

 
1 ใหขนาดสูงสุดในกรณี Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii 
2 ผูปวยไมมีปจจยัเสี่ยงที่จะติดเชื้อ P. aeruginosa, A. baumannii 
3 ถาใชทําลายเชื้อA. baumannii ใหใชขนาดของ sulbactam วันละ 4-6 กรัม 
4 ใหรวมกับยาขนานอื่นเสมอยกเวน vancomycin ไมใชเปนยาขนานเดยีวในการรักษาภาวะนี้ 
5 ใชรักษาการติดเชื้อที่เกิดจากสายพันธุ multidrug-resistant ยกเวนเชื้อ P. aeruginosa 
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การปรับลดยาปฏิชีวนะเมื่อทราบผลการเพาะเชื้อ (18) 
การเลือกยาปฏิชีวนะที่ใชรักษาแบบ empirical มักเปนยาปฏิชีวนะที่ออกฤทธิ์กวาง

ครอบคลุมเชื้อหลักและเชื้อที่ดื้อยา ขอเสียของการใหยาแบบนี้นานเกินไป เพิ่มปจจัยเส่ียงที่ทําให
เกิดการตั้งนิคมของเชื้อดื้อยา (colonization of antibiotic-resistant bacteria) การเกิดการติดเชื้อซํ้า
ดวยเชื้อสายพันธุที่ดื้อยา (secondary infection by antibiotic-resistant bacteria) การแพรระบาดของ
เชื้อดื้อยา ในหอผูปวยนั้นหรือขามหอผูปวยและในโรงพยาบาลสิ้นเปลืองคายาปฏิชีวนะ ฉะนั้นเมื่อ
ทราบเชื้อกอโรคและผลการทดสอบความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะแลว ควรทําการปรับลดจํานวน
และชนิดของยาปฏิชีวนะ โดยเลือกใชยาปฏิชีวนะที่มีฤทธ์ิจําเพาะที่สุดตอเชื้อกอโรคที่แยกไดตาม
ผลการทดสอบความไวของเชื้อตอยาที่ไดรับรายงานจากหองปฏิบัติการ ทั้งนี้ตองคํานึงถึงขนาด
ของยา ระยะเวลาระหวางการใหแตละครั้ง การกระจายของยาในเนื้อเยื่อตางๆ เปนสําคัญดวย จาก
การศึกษาในผูปวย VAP ที่มีผลเพาะเชื้อยืนยันจํานวน 62 ราย หากพิจารณาตามผลการเพาะเชื้อ 
พบวามีจํานวนผูปวยสามารถปรับลดยาไดสูงถึงรอยละ 66.1 แตในเวชปฏิบัติจริง แพทยปรับลดยา
เพียงรอยละ 24.4 ของรายที่สามารถปรับลดได และปรับชากวาวันที่ไดรับรายงานผลถึง 4 วัน (19) 
ระยะเวลาของการใหยาปฏิชีวนะ (18) 

จนถึงปจจุบัน มีการศึกษาหลายแหงที่พบวา ระยะของการใหยาปฏิชีวนะในผูปวย HAP 
หรือ VAP ที่ตอบสนองตอการรักษา ไมจําเปนตองนานถึง 14-21 วันตามที่เคยแนะนําไว การศึกษา
ของ Dennesen และคณะ พบวา VAP ที่เกิดจาก Haemophilus influenzae และ Streptococcus 
pneumoniae แบคทีเรียทั้ง 2 ชนิดจะถูกกําจัดไปอยางรวดเร็วมาก ในขณะที่ Enterobacteriaceae, S. 
aurues และ Pseudomonas aeruginosa จะถูกกําจัดไดชากวา และการตอบสนองทางคลินิกในทุก
ปจจัยจะเกิดภายใน 6 วัน หลังการใหยาปฏิชีวนะที่เหมาะสม (20) การศึกษาโดย Luna และคณะ 
โดยใช CPIS ติดตามการรักษา พบวาผูปวย VAP ที่ไดยาปฏิชีวนะที่เหมาะสมจะมีการตอบสนอง
ทางคลินิกภายใน 3-5 วันหลังการรักษา (21) การศึกษาโดย Chastre และคณะ ที่เปนชนิด 
multicenter randomized controlled trial พบวาการใหยาปฏิชีวนะนานเพียง 8 วัน ก็ไดผลการรักษา
เทาเทียมกับการใหยานาน 14 วัน แตมีแนวโนมที่จะมีการกลับเปนซ้ํา (relapse) สูงในกลุมผูปวยที่
แบคทีเรียกอโรคเปน P. aeruginosa หรือ Acinetobacter spp. (22) อยางไรก็ตามมีขอสังเกตจาก
การศึกษาขนาดเล็กในประเทศไทย พบวาการใหยาปฏิชีวนะตามแบบแผนที่กําหนดไวในผูปวย 
HAP, VAP จากเชื้อ P. aeruginosa หรือ Acinetobacter spp. ใชระยะเวลาเฉลี่ย 8 วันโดยมีอัตราการ
เสียชีวิต การกลับเปนซ้ํา ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลไมเพิ่มขึ้น (23) โดยสรุปคณะกรรมการที่
สรางแนวเวชปฏิบัตินี้แนะนําใหใชยาปฏิชีวนะที่เหมาะสมสําหรับการรักษา HAP หรือ VAP ใน
กรณีที่ไมใช P. aeruginosa หรือ Acinetobacter spp. เปนระยะเวลา 7-10 วัน ในผูปวยที่ตอบสนอง
ตอการรักษาทั้งไข ปริมาณเสมหะ ระดับอ็อกซิเจนในเลือด จํานวนเม็ดเลือดขาวในเลือด และ 
infiltrate เดิมไมลามเพิ่มขึ้นในภาพถายรังสีทรวงอก 
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ยาปฏิชีวนะสําหรับ Acinetobacter spp. (18) 
ปจจุบันมีอุบัติการณและความชุกของ Acinetobacter spp. สายพันธุที่ดื้อตอคารบาพีเนม 

หรือสายพันธุที่ดื้อยาปฏิชีวนะทุกกลุมที่มีใชในคลินิก (pandrug-resistant strains) แตก็ยังมียา
ปฏิชีวนะขนานอื่นใหเลือกไดบาง จากผลการทดสอบความไวของเชื้อตอยา ไดแก ซัลแบคแทม, 
โพลีมิกซิน, โคลิสติน  ไทกีไซคลิน และ ฟอสโฟมัยซิน ฯลฯ แตยังไมมีการศึกษาชนิด randomized 
controlled trial ที่เปรียบเทียบผลการรักษาระหวางยาแตละขนาน สวนใหญเปนผลการรักษาผูปวย
ที่เปน case series หรือรายงานผูปวย (case reports) 
 

Acinetobacter spp. 
ลักษณะทางจุลชีววิทยา (24) 

 

Acinetobacter เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมลบรูป coccobacillus ดังรูปที่ 3 ซ่ึงไมสามารถ
เคล่ือนไหวได มีแคปซูล (encapsulated) และไมสลายน้ําตาลในสภาวะไมมีอากาศ (non-
fermentative) ไมสราง oxidase เมื่อทดสอบ indole ใหผลลบ และสราง catalase เจริญในที่มี
ออกซิเจนปกติ อาศัยอยูทั่วไปในสิ่งแวดลอม รวมถึงอุปกรณเครื่องมือแพทยในโรงพยาบาล และ
ผิวหนังของบุคลากรทางการแพทย ซ่ึงส่ิงแวดลอมเหลานี้จะเปนตัวกลางที่แพรกระจายเชื้อจาก
ผูปวยคนหนึ่งไปยังผูปวยคนอื่น ๆ ไดเปนอยางดี  
 

รูปท่ี 3  แสดงรูปรางของเซลลเชื้อ A. baumannii, ภาพไมมีสี (25) 
    

  
   
กลไกการดื้อยาปฏิชีวนะกลุมตาง ๆ ของ A. baumannii เปนดังนี้ (26) 
 

1.  เบตาแลคแทม  กลไกหลักของการดื้อยาในกลุมนี้ ไดแกการสรางเอนไซมมเบตา  
แลคแทมเมส, การเปลี่ยนแปลงทางเขาของยาบริเวณเยื่อหุมเซลลใหแคบลง ทําใหปริมาณยาผานเขา
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สูเซลลของเชื้อไดนอยลง, การเปลี่ยนแปลง penicillin binding proteins (PBPs) ทําใหยาจับได
นอยลง, การสรางเอนไซม chromosomal cephalosporinase AmpC  กลไกดังกลาวขางตนเปนผลให
เชื้อ A. baumannii ดื้อยาในกลุมเพนนิซิลลิน และเซฟาโลสปอริน นอกจากนี้ยาคารบาพีเนม ซ่ึงเคย
เปนยาปฏิชีวนะกลุมที่มีประสิทธิภาพตอ A. baumannii แตในระยะ 10 ปที่ผานมา พบรายงานการ
ดื้อยาในกลุมนี้เพิ่มขึ้นเปนจํานวนมากทั่วโลก ในป ค.ศ. 2001 the International Network for the 
Study and Prevention of Emerging Antimicrobial Resistance (INSPEAR) ไดกําหนดใหการที่ A. 
baumannii ดื้อยาในกลุมคารบาพีเนม เปนเหตุการณที่ทั่วโลกพึงสังวร (a global sentinel event) 
กลไกการดื้อยาของ A. baumannii ตอยาในกลุมคารบาพีเนม ไดแก การลดจํานวนหรือเปลี่ยนแปลง
ทางเขาของยา, การเปลี่ยนแปลง PBPs และการสรางเอนไซม carbapenemase ในกลุม class A, B 
และ D metallo-β-lactamases ซ่ึงเชื้อ A. baumannii ที่แยกไดตัวหนึ่ง ๆ สามารถดื้อยาคารบาพีเนม 
โดยใชหลากหลายกลไก  
 

2.  อะมิโนไกลโคไซด  อดีตเปนยากลุมที่รักษาการติดเชื้อ Acinetobacter spp. ไดผล แต
ประมาณปลายทศวรรษที่ 1970 เร่ิมมีรายงานเชื้อ A. baumannii ดื้อตอยาในกลุมนี้ โดยกลไกหลัก
ในการดื้อยา คือการเปลี่ยนแปลงกลุม hydroxyl หรือ amino ของยาปฏิชีวนะ โดยเอนไซม 
aminoglycoside- modifying ไดแก acetylases, adenylases และ phosphotransferases นอกจากนี้ยังมี
กลไกอื่น เชน การเปลี่ยนแปลง target ribosomal protein, การทําใหระบบขนสงยาเขาสูเซลลขาด
ประสิทธิภาพ และมี efflux pump เพื่อขับยาออกนอกเซลล 
 

3.  ควิโนโลน  อดีตเปนยากลุมที่รักษาการติดเชื้อ Acinetobacter ไดผล จนกระทั่งป ค.ศ. 
1988 เร่ิมมีรายงานเชื้อ A. baumannii ดื้อตอยาในกลุมนี้ ซ่ึงกลไกในการดื้อยา คือการกลายพันธุของ
ยีนส gyrA หรือ parC ทําใหยาจับกับเชื้อไดนอยลง นอกจากนี้ยังอาจเกิดการเปลี่ยนแปลงของระบบ
ขับยาเขาและออกจากเซลล, ลดการสรางโปรตีนที่นําพายาเขาสูเซลล และเพิ่มการขับยาออกจาก
เซลล 
 

4.  ยาปฏิชีวนะอื่น ๆ  ไดแก คลอแรมเฟนิคอล เช้ือ A. baumannii ดื้อยานี้โดยการสราง 
chlramphenicol acetyltransferase I (cat1) ทําใหผลผลิตจากปฏิกิริยาที่ไดไมสามารถไปจับกับ 
ไรโบโซมของแบคทีเรียได นอกจากนี้ยังมีการกลายพันธุของโปรตีนที่บริเวณเยื่อหุมเซลล ซ่ึงเปน
ทางเขาของยา ทําใหยาผานเขาสูเซลของแบคทีเรียไดนอยลง สวนการดื้อยาในกลุมซัลฟาและยา
ไทรเมทรอพิม เกิดจากการยับยั้ง folate metabolism โดยการเปลี่ยนแปลงโครงสรางของ 
dihydropteroate syntase และ dihydrofolate reductase ซ่ึงเปนเปาหมายของยา ทําใหยาในกลุม 
ไทเมทรอพริมและซัลฟาไมสามารถไปยับยั้งกระบวนการสรางโฟเลตของแบคทีเรียได การดื้อตอ
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ยาเททราไซคลินเนื่องจาก efflux pump หรือมี ribosomal protection system ทําใหยาไมสามารถจับ
กับ 30S ribosomal subunit ได  
 
งานวิจัยท่ีเก่ียวของกับการรักษาการติดเชื้อ Acinetobacter ชนิดดื้อยา 
 

1.  ซัลแบคแทม  มีงานวิจัยที่เปรียบเทียบการใชยาแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม และ 
อิมมิพีเนม/ซิลลาสแตติน ในการรักษาผูปวยปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจและติดเชื้อ 
Acinetobacter โดย Wood ค.ศ. 2002 (27) ทําการเก็บขอมูลยอนหลัง (retrospective design) เปน
ระยะเวลา 3 ป มีผูปวยใชยาแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม จํานวน 14 ราย และใชยาอิมมิพีเนม/
ซิลลาสแตติน จํานวน 63 ราย พบวาอัตราตอบสนองทางคลินิก และอัตราตอบสนองตอเชื้อ ไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = >0.05) ผูวิจัยสรุปวายาแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทมสามารถ
นํามาใชในการรักษาโรคปอดอักเสบในผูปวยใสเครื่องชวยหายใจและติดเชื้อ Acinetobacter ใน
กรณีที่ผลการทดสอบความไวของเชื้อ Acinetobacter ตอยาอิมมิพีเนม-ซิลลาสแตติน พบวาดื้อหรือ
คอนขางดื้อ (intermediate)  
 

2.  โพลีมิกซิน  เปนยาตานจุลชีพที่ประกอบดวยโพลีเปปไทดและสารประกอบที่แตกตาง
กัน 5 ชนิด (โพลีมิกซิน เอ-อี) ถูกคนพบตั้งแตปค.ศ. 1947 มีเพียงโพลีมิกซิน บี และ อี (โคลิสติน) 
เทานั้นที่นํามาใชทางคลินิก โดยใชเปนยาหยอดตาและหยอดหู โคลิสตินถูกสังเคราหขึ้นโดย 
Bacillus polymyxa subspecies colistinus Koyoma และนํามาใชทางการแพทยของประเทศญี่ปุน
และยุโรประหวางทศวรรษที่ 1950 ตอมาในป ค.ศ. 1959 ประเทศสหรัฐอเมริกาไดผลิตยานี้ขึ้นใน
รูปแบบโคลิสทิมิเทต โซเดียม ชนิดฉีด จึงมีการใชยานี้ในรูปแบบยาฉีดตั้งแตนั้นเปนตนมา หลังจาก
นั้นมีรายงานความเปนพิษตอไตเกิดขึ้นเปนจํานวนมาก จึงไดถูกหามนํามาใชตั้งแตตนทศวรรษที่ 
1980 การใชโคลิสตินฉีดในกรณีติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบในปอดจึงหยุดไปดวย เปนเวลานานกวา 
2 ทศวรรษ แตหลังจากที่มีอุบัติการณเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดื้อยาหลายชนิดเกิดขึ้น และขาดยาตาน
จุลชีพชนิดใหมที่จะนํามาใช จึงมีการพิจารณานํายาในกลุมโพลีมิกซินกลับมาใชใหม (24) 
 

2.1  โครงสรางทางเคมี (24) โคลิสตินประกอบดวยเปปไทด 10 ชนิด เรียงตอกัน
เปนวงและเชื่อมตอกับโซกรดไขมันดวยตัวเชื่อม α-amide ดังรูปที่ 4 มีน้ําหนักโมเลกุล 1,750 ดาล
ตัน กรดอะมิโนในโมเลกุลของโคลิสติน ไดแก D-leucine, L-threonine และ L-α-γ-
diaminobutytic acid ซ่ึงกรดอะมิโนตัวทายสุดที่เชื่อมตอกับกรดไขมัน จะใชในการจําแนกชนิดของ
โคลิสติน โดยถาเปน 6-methyl-octan-oic acid คือโคลิสติน เอ แตถาเปน 6-methyl-eptanoic acid 
คือโคลิสตินบี โคลิสตินที่จําหนายตางบริษัทกันอาจมีสวนประกอบของโคลิสติน เอ หรือบี 
แตกตางกันไป 
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รูปท่ี 4  แสดงโครงสรางทางเคมีของโคลิสตินและโคลิสทิมิเทต โซเดียม (24)  
 

 
 
กรดอะมิโนที่เชื่อมตอกับโมเลกุลกรดไขมันคือ  6-เมทิล-ออกทาโนอิก แอซิด ในกรณีโคลิสติน เอ และ6-เมทิล-เฮพทาโนอิก แอซิด 
ในกรณีโคลิสติน บี, Dab = diaminobutyric acid, leu=leucine, Thr=threonine  
 

โคลิสตินที่มีจําหนายในปจจุบันมี 2 รูปแบบคือ โคลิสติน ซัลเฟตและโคลิสทิมิเทต 
โซเดียม (ช่ือพอง โคลิสติน มีเทนซัลเฟต, เพนทะโซเดียม โคลิสทิมิเทนซัลเฟต และโคลิสติน 
ซัลโฟนิล มีเทท) โคลิสทิมิเทต โซเดียม มีความแรงและความเปนพิษต่ํากวาโคลิสติน ซัลเฟต  
โคลิสทิมิเทต โซเดียม สรางขึ้นโดยการทําปฏิกิริยาของโคลิสตินกับฟอรมัลดีไฮด และโซเดียมไบ
ซัลไฟต  โคลิสติน ซัลเฟตสามารถใหโดยการรับประทานสําหรับ bowel decontamination และใช
เปนยาภายนอกสําหรับรักษาการติดเชื้อแบคทีเรียบริเวณผิวหนัง สวนโคลิสทิมิเทต โซเดียม 
นํามาใชในรูปแบบยาฉีดเขาทางหลอดเลือดดํา ฉีดเขากลามเนื้อหรือโดยวิธีพน โดยคําวา  
“โคลิสติน” นับตั้งแตนี้จะหมายถึง โคลิสทิมิเทต โซเดียม ทั้งหมด 
 

2.2  กลไกการออกฤทธิ์และการดื้อยา (24) 
เปาหมายในการออกฤทธิ์ของโคลิสตินคือ เยื่อหุมเซลลของแบคทีเรียแกรมลบโดยปฏิกิริยา 
electrostatic ระหวาง cationic โพลีเปปไทด (โคลิสติน) และโมเลกุล anionic lipopolysaccharide 
ในเยื่อหุมเซลลของแบคทีเรียแกรมลบ ทําใหเกิดการจัดเรียงตัวใหมของเยื่อหุมเซลล โคลิสตินจะ
ไปแทนที่แมกนีเซียมและแคลเซียม เปนผลใหโมเลกุล lipopolysaccharide ที่บริเวณเยื่อหุมเซลล
ของแบคทีเรียไมคงตัว เพิ่มการยอมใหสารชนิดตาง ๆ ผานเขาออก เปนผลใหสารภายในเซลลร่ัว
ออกและเกิดเซลลตายในที่สุด เมื่อดูดวยกลองจุลทรรศนอิเลกตรอนจะปรากฏดังรูปที่ 5 โดย
ปฏิกิริยาดังกลาวพบในเชื้อ A. baumannii เชนเดียวกัน 
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รูปท่ี 5  แสดงบางสวนของเชื้อ P. aeruginosa เมื่อสัมผัสกับยาโพลีมิกซิน บี (25 ไมโครกรัม/
มิลลิลิตร เปนเวลา 30 นาที) (24) 
 
 

 
 
รูป A: เซลลที่ยังไมไดรับยา  รูป B: เซลลที่ไดรับยาโพลีมิกซิน บี  รูป C: เซลลที่ไดรับยาโคลิสติน รูป D: เซลลที่ไดรับยาโพลีมิกซิน 
บีในขนาดความเขมขนสูง 
 

นอกจากนี้โคลิสตินยังมีฤทธ์ิ potent anti-endotoxin activity ตอแบคทีเรียแกรมลบ ซ่ึงคือ
สวนไลปด เอ ในโมเลกุลไลโปโพลีแซคคาไรดของเชื้อแบคทีเรีย โดยโคลิสตินจะไปจับที่บริเวณ
ดังกลาวและทําใหเปนกลาง เพื่อปองกันมิใหเกิดการช็อคอันเนื่องจาก endotoxin ของเชื้อ ไป
เหนี่ยวนําใหเกิดการหล่ังไซโตไคนขึ้น อยางไรก็ตามเชื้อแกรมลบสามารถพัฒนาใหเกิดการดื้อตอ
ยาโคลิสตินโดยการกลายพันธุ แลวทําใหเกิดการดื้อขาม (cross-resistance) ระหวางยาโคลิสตินและ
โพลีมิกซิน บี ได 
 

2.3  คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตรของโคลิสติน  
 

2.3.1  คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร (28, 29) 
2.3.1.1  การกระจายยา ไปทั่วรางกาย ยกเวน CNS, synovial, pleural and 

pericardial fluid 
2.3.1.2  คาครึ่งชีวิตของการกําจัดออก: 1.5-8 ชม. 
2.3.1.3  ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมใหยาจนความเขมขนสูงสุด: 2 ชม. 
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2.3.1.4  การกําจัดออก ในภาวะที่ผูปวยมีการทํางานของไตเปนปกติ 
โคลิสทิมิเทต จะถูกขจัดออกทางไตเปนหลัก (รูปที่ 6) แตในภาวะที่ผูปวยมีการทํางานของ
ไตบกพรอง การกําจัดโคลิสทิมิเทตทางไตจะลดลง และถูกขจัดออกในชองทางอื่นแทน 
โดยเปลี่ยนเปนโคลิสติน ซ่ึงมีความเปนพิษตอไตสูงกวาโคลิสทิมิเทต และมีบางสวนตอง
กําจัดออกทางไต จึงมีความจําเปนตองลดขนาดยาในผูปวยที่มีการทํางานของไตบกพรอง 
โดยผูปวยที่ตองลางไต มีการทดลองที่แสดงวาทั้งโคลิสทิมิเทตและโคลิสตินสามารถกําจัด
ออกโดยการลางไตได ดังนั้นในวันที่ลางไต ควรใหยานี้หลังการลางไต 

 
รูปท่ี 6  แผนผังการกระจายยาโคลิสทิมิเทตในรางกาย (28) 

 

 
 

2.3.2  คุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร (28) การศึกษาสวนใหญไดมาจากการทดลอง 
in vitro แสดงใหเห็นวาโคลิสติน ซัลเฟตหรือโพลีมิกซิน บี ซัลเฟต ฆาเชื้อ  P. aeruginosa และ A. 
baumannii โดยข้ึนกับความเขมขนของยา (concentration-dependent killing) ฤทธ์ิ post-antibiotic 
effect จะเกิดขึ้นในกรณีที่ยามีความเขมขนสูงเทานั้น กลาวไดวาโคลิสทิมิเทตเปน non-active 
prodrug ของโคลิสติน มีการศึกษาหนึ่งที่แสดงวาโคลิสทิมิเทต (10 มก./กก. ทุก 6 ชม.) มีฤทธิ์
ตอตานแบคทีเรียออนที่สุดเมื่อเทียบกับยาอิมมิพีเนม (50 มก./กก. ทุก 6 ชม.), ซัลแบคแทม (30 มก./
กก. ทุก 6 ชม.), โทบรามัยซิน (15 มก./กก. ทุก 6 ชม.) และไรแฟมปซิน (25 มก./กก. ทุก 24 ชม.) 
แตไมทราบวาความเขมขนของโคลิสทิมิเทตในการศึกษานี้เพียงพอหรือไม ซ่ึงวัดยากเนื่องจาก 
โคลิสทิมิเทตจะถูกไฮโดรไลทไปเปนโคลิสตินในระหวางการตรวจวิเคราะหทางจุลชีววิทยา 
(microbiological assay) ปจจุบันยังไมสามารถกําหนดตัววัดทางเภสัชพลศาสตร(pharmacodynamic 
parameters) ของโคลิสทิมิเทต อันไดแก Cmax/MIC (Minimum Inhibitory Concentration), AUC 
(Area Under the Curve) /MIC และ %Time above MIC ได 
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2.4  ขอบเขตของการออกฤทธิ์ (24) 
โคลิสตินออกฤทธิ์ฆาแบคทีเรียแกรมลบรูปแทง ไดแก Acinetobacter spp., P. aeruginosa, 

Klebsiella spp., Enterobacter species, Escherichia coli, Salmonella species, Shigella species, 
Citrobacter species, Yersinia pseudotuberculosis, Morganella morganii และ Haemophilus 
influenzae นอกจากนี้ยังมีรายงานการออกฤทธิ์ตาน mycobacterial species ไดแก Mycobacterium 
xenopi, Mycobacterium intracellulare, Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium fortuitum, 
Mycobacteriumphlei และ Mycobacterium smegmatis สวนแบคทีเรียที่โคลิสตินไมมีฤทธ์ิ ไดแก 
Pseudomonas mallei, Burkholderia cepacia, Proteus species, Providencia species, Serratia 
species, Edwardsiella species และ Brucella species นอกจากนี้โคลิสตินไมมีฤทธ์ิตอเชื้อแบคทีเรีย
ทรงกลม แบคทีเรียแกรมบวก เชื้อราและปรสิต 
 

2.5  การทดสอบความไวของโคลิสตินในหลอดทดลอง (24) 
วิธีทดสอบความไวของโคลิสตินคือ disk diffusion method โดยใช disk ยาโคลิสติน ซัลเฟต 10 µg. 
การพิจารณาวามีความไวก็ตอเมื่อโซนในการยับยั้งเชื้อกวางตั้งแต 11 มิลลิเมตรขึ้นไป แตการใชวิธี
นี้มักมีผลบวกลวง ควรใชวิธี dilution method ประเมินอีกครั้งหนึ่ง โดย MIC break point ในการ
ตัดสินวาเชื้อยังไวตอโคลิสตินคือ MIC ต่ํากวาหรือเทากับ 4 µg/ml แตถา MIC สูงกวา 8 µg/ml 
แสดงวาเชื้อแบคทีเรียนั้นดื้อตอโคลิสติน 
 

2.6  การนําโคลิสตินมาใชในทางคลินิก  
 

2.6.1  วิธีใหยาโดยฉีดเขาทางหลอดเลือดดํา (ตารางที่ 5) 
ปจจุบันการศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของโคลิสติน ไมไดมาจากการทดลองทางคลนิกิที่
มีการควบคุมตัวแปรกวน (controlled clinical trials) สวนใหญเปนผลการรักษาผูปวยที่เปน case 
series หรือรายงานผูปวย (case reports) (18) ดังนี้  
 

2.6.1.1 Levin (30) มีวัตถุประสงคของงานวิจัย คือ ศึกษาประสิทธิผลของยา
ฉีดโคลิสตินในการรักษาการติดเชื้อ P. aeruginosa และ A. baumannii ที่ดื้อยาในกลุมอะมิโนไกล
โคไซด, เซฟาโลสปอริน, ควิโนโลน, เพนนิซิลลิน, โมโนแบคแทม และอิมมิพีเนม โดยผูปวยใน
การศึกษานี้มีอายุคอนขางนอย (เฉลี่ย 42.1±21.4 ป) เมื่อเทียบกับการศึกษาอื่น ๆ และเปนผูปวยที่มี
ความรุนแรงของอาการเจ็บปวยต่ํา (Acute Physiology chronic health evaluation II; APACHE II 
เฉลี่ย 13.1 คะแนน) ผลพบวาโคลิสทิมิเทตใหผลดีในการรักษาการติดเชื้อทั่วไป ยกเวนในปอด
อักเสบ (n=20) พบวาใหผลดีเพียงรอยละ 25 โดยผูวิจัยใหเหตุผลวาโคลิสตินมีการกระจายของยา
เขาสูเนื้อเยื่อปอดไมดี 
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2.6.1.2  Garnacho-Montero (31) มีวัตถุประสงคหลักของงานวิจัยคือ ศึกษา
ประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินเปรียบเทียบกับยาฉีดอิมมิพีเนม ในการรักษาผูปวยปอดอักเสบจาก
การใสเครื่องชวยหายใจที่ติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หลังจากเขาพักในหออภิบาลผูปวยหนัก โดย
แบงการประเมินผูปวยเปนการตอบสนองทางคลินิกและการตอบสนองตอเชื้อ อัตราเสียชีวิต
โดยรวมของผูปวยและอัตราเสียชีวิตอันเนื่องจากโรคปอดอักเสบ รูปแบบงานวิจัยเปน prospective 
study  ระยะเวลาในการดําเนินงานวิจัย 4 ป 5 เดือน เกณฑการคัดผูปวยเขารวมงานวิจัยคือ ผูปวย
ไดรับการวินิจฉัยเปนโรคปอดอักเสบจากเชื้อ A. baumannii ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพทุกชนิด ยกเวนยา
โคลิสติน จะไดรับยาโคลิสตินชนิดฉีดเขาทางหลอดเลือดดํา สวนผูปวยที่ติดเชื้อ A. baumannii ที่
ยังคงไวตอยาอิมมิพีเนมอยู จะไดรับยาอิมมิพีเนมชนิดฉีดเขาทางหลอดเลือดดํา มีผูปวยที่เขาเกณฑ
การวิจัย 37 ราย แตถูกคัดออก 2 ราย เนื่องจากใหการรักษาดวยยาซัลแบคแทม คงเหลือผูปวยที่เขา
รวมการวิจัย 35 ราย แบงเปนผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสติน 21 ราย และไดรับยาฉีดอิมมิพีเนม 14 
ราย ผูปวยบางรายมีการติดเชื้ออ่ืนรวมดวย จึงไดรับยาตานจุลชีพหลายชนิดรวมกันดังนี้ ผูปวยใน
กลุมที่ไดรับยาโคลิสติน ไดรับยาพิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม 1 ราย และยาซิโปรฟลอกซาซิน 1 
ราย สวนผูปวยในกลุมที่ไดรับยาอิมมิพีเนม ไดรับยาตานจุลชีพอ่ืนรวมดวย 6 รายไดแก  
ซัลแบคแทม 3 ราย  อะมิคาซิน 2 ราย และโทบรามัยซิน 1 ราย ขอมูลพ้ืนฐานของผูปวยทั้งสองกลุม
ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชน ระยะเวลาพักในหออภิบาลผูปวยหนักในกลุม 
โคลิสตินและอิมมิพีเนมเปน 32.6±20.5 วัน และ 32±25 วัน ตามลําดับ (p = 0.80) ระยะเวลาในการ
นอนโรงพยาบาลเปน 45.2±30.7 วัน และ 53.9±50 วัน ตามลําดับ (p=0.55) อายุเฉล่ีย 56.9±13.1 ป 
และ 64.5±11 ป คะแนน APACHE II ซ่ึงทําการประเมินภายใน 24 ชม.หลังจากเขาพักในหอ
อภิบาลผูปวยหนัก มีคาเฉลี่ย 19.6±7.2 และ 20.5±7 คะแนน ตามลําดับ (p=0.72) ผลลัพธของ
การศึกษาพบวายาฉีดโคลิสตินมีประสิทธิผลเทียบเทากับยาฉีดอิมมิพีเนมในการรักษาผูปวยเปน
โรคปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจและติดเชื้อดื้อยา  A. baumannii โดยมีอัตราการ
ตอบสนองทางคลินิก เปนรอยละ 57 เทากัน อัตราการตอบสนองตอเชื้อในกลุมโคลิสตินและ 
อิมมิพีเนม เปนรอยละ 66.7 และ 50 ตามลําดับ อัตราเสียชีวิตโดยรวมของผูปวยเปนรอยละ 61 และ 
64 ตามลําดับ อัตราเสียชีวิตเนื่องจากโรคปอดอักเสบรอยละ 38 และ 35 ตามลําดับ ระยะเวลาเฉลี่ย
ในการรักษาผูปวยกลุมที่ไดรับยาขางตนเปน 14 และ 13 วัน ตามลําดับ ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ 
จํานวนตัวอยางนอย และขาดการสุมตัวอยางผูปวย  สรุปวาการใหยาฉีดโคลิสตินทางหลอดเลือดดํา
มีประสิทธิผลในการรักษาโรคปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจและติดเชื้อดื้อยา A. 
baumannii โดยผูปวยมีอัตราตอบสนองทางคลินิก อัตราตอบสนองตอเชื้อและอัตราเสียชีวิต
ใกลเคียงกับผูปวยที่ไดรับยาอิมมีพีเนม 
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2.6.1.3  Markou (32) ศึกษาประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในผูปวยที่พัก
รักษาในหออภิบาลผูปวยหนักและมีภาวะ sepsis อันเนื่องจากเชื้อแบคทีเรียแกรมลบที่ดื้อตอยาตาน
จุลชีพทุกชนิดยกเวนยาโคลิสติน ประเมินผลการรักษาจากอัตราตอบสนองทางคลินิกของผูปวย มี
รูปแบบในการดําเนินงานวิจัยเปน observational cohort study ผูปวยเขาเกณฑการวิจัย 28 ราย ใน
จํานวนนี้ 16 ราย ไดรับยาโคลิสตินรวมกับยาอื่น ๆ เปน empirical therapy เนื่องจากเปนผูปวยที่เคย
ติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบชนิดดื้อตอยาตานจุลชีพทุกชนิดยกเวนยาโคลิสตินมาแลวกอนหนานี้ 
แพทยจึงพิจารณาใหยา empirical therapy ตามผลทดสอบความไว มีผูปวยเสียชีวิตภายใน 48 ชม. 
หลังจากเริ่มใหยาโคลิสติน จํานวน 4 ราย จึงไมนับรวมเขาในการศึกษานี้ เหลือผูปวย 24 คนที่คัด
เขามาในการศึกษา อายุเฉลี่ย 44.3 ป  APACHE II เฉลี่ย ณ วันเริ่มตนใหยาโคลิสตินเปน 20.6 
คะแนน มีผูปวยที่เปนโรคปอดอักเสบอันเนื่องจากการใสเครื่องชวยหายใจ 15 ราย ในจํานวนนี้ติด
เชื้อ Acinetobacter spp. 4 ราย มีการตอบสนองทางคลินิก 3 ราย คิดเปนรอยละ 75 ขนาดยาที่ใหเปน 
240 มก. ทุก 8 ชม. (720 มก./วัน) โดยปรับตามประสิทธิภาพการทํางานของไต ระยะเวลาเฉลี่ยที่ให
การรักษา 13.5 วัน ผูปวยทุกรายไดรับยาตานจุลชีพชนิดอื่นรวมดวย ไดแก ยาเซฟแทซิดีม, พิเพอรา
ซิลลิน/ทาโซแบคแทม และคารบาพีเนม เมื่อพิจารณาผลการรักษาเฉพาะในผูปวย VAP พบวาผูปวย
มีผลตอบสนองทางคลินิกดีขึ้น 11 จาก 15 ราย (รอยละ 73.3)  ในจํานวนนี้เปนผูปวยที่มีการ
ตอบสนองตอเชื้อ 8 ราย (รอยละ 53.3) และอัตราเสียชีวิตเปนรอยละ 40 ผูวิจัยช้ีแจงวาเหตุผลหนึ่งที่
พบอัตราตอบสนองทางคลินิกสูง อาจเปนเพราะขนาดยาโคลิสตินในงานวิจัยนี้คอนขางสูง 
ขอจํากัดในงานวิจัยนี้ คือ จํานวนตัวอยางนอย, ผูปวยทุกรายไดรับยาตานจุลชีพอ่ืนรวมดวย โดย
สวนใหญเปนยาในกลุมเบตาแลคแทม และขาดกลุมควบคุม  สรุปวายาโคลิสตินชนิดฉีดเขาหลอด
เลือดดําควรพิจารณาในกรณีผูปวยมีการติดเชื้อชนิดรุนแรง โดยเชื้อแบคทีเรียกอโรคเปนกลุมแกรม
ลบรูปแทง ชนิดดื้อยาตานจุลชีพเกือบทุกขนานยกเวนยาโคลิสติน 
 

2.6.1.4  Falagas (33) จุดประสงคหลักตองการศึกษาอาการอันไมพึงประสงค
หลังจากใหยาฉีดโคลิสตินเปนเวลานานกวา 4 สัปดาห เพื่อรักษาการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดือ้ยา
หลายขนาน รูปแบบการวิจัยเปน observational study of a retrospective cohort ใชระยะเวลา
ทําการศึกษา 3 ป 3 เดือน พบวามีผูปวย 12 ราย เปนเพศชาย รอยละ 70 อายุเฉลี่ย 51 ป (18-79 ป) 
คะแนน APACHE II ณ วันที่เขาพักในหออภิบาลผูปวยหนักและวันแรกที่ใหยาฉีดโคลิสตินเปน 14 
คะแนนเทากัน โรคของผูปวยสวนใหญเปนโรคทางระบบประสาทและเปนผูปวยที่ไดรับบาดเจ็บ
จากอุบัติเหตุ มีผูปวยที่ตองเขารับการรักษาในโรงพยาบาลกอนหนานี้ 12 ราย (รอยละ 70) และเคย
ไดรับการผาตัดมากอนหนานี้ 14 ราย (รอยละ 82)  ผูปวยทุกรายเคยไดรับยาตานจุลชีพภายใน 3 
เดือนกอนหนานี้ และรอยละ 53 ไดรับยา steroid รวมดวย ระยะเวลานอนโรงพยาบาลและหอ
อภิบาลผูปวยหนักเฉลี่ย 152 วัน (29-591) และ 70 วัน (22-134) ตามลําดับ ผูปวย 13 ราย (รอยละ 
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68) เปนโรคปอดอักเสบ มีผูปวยติดเชื้อ A. baumannii 5 ครั้ง จาก 20 isolates (รอยละ 25) พบการ
ตอบสนองทางคลินิก 14 ครั้ง (รอยละ 73.7) แบงเปนผูปวยหายจากโรค 10 ครั้ง (รอยละ 52.6) และ
อาการดีขึ้น 4 คร้ัง (รอยละ 21.1) ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ รูปแบบของงานวิจัยเปนแบบ 
retrospective design, จํานวนตัวอยางนอย  และขาดกลุมควบคุม 
 

2.6.1.5 Kasiakou (34) ศึกษาผูปวยที่ติดเชื้อดื้อยาแบคทีเรียแกรมลบรูปแทง 
และไดรับยาฉีดโคลิสตินเปน combination therapy รูปแบบงานวิจัยเปน retrospective, 
observational cohort study มีระยะเวลาในการศึกษา 3 ป 3 เดือน คัดผูปวยที่ใชยาเปนระยะเวลาต่ํา
กวา 72 ชม.ออก ผลลัพธหลักคืออัตราเสียชีวิตโดยรวม ผลลัพธรองคืออัตราตอบสนองทางคลินิก
และอาการอันไมพึงประสงคตอไต มีผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัยจํานวน 50 ราย เปนเพศชาย 29 ราย 
(รอยละ 58) มีอายุเฉลี่ย 59.2±17.7 ป คะแนน APACHE II ณ วันที่เขาพักในหออภิบาลผูปวยหนัก
และวันแรกที่ใหยาโคลิสตินเปน 16.1±6.1 และ 17.1 ±5.4 คะแนน โรคประจําตัวสวนใหญเปน
โรคหัวใจและโรคทางระบบประสาทกลุมละ 27 คน (รอยละ 54) ผูปวยนอนโรงพยาบาลมากอน
หนา 32 ราย (รอยละ 64) ผูปวยไดรับการผาตัดมากอนหนานี้ 36 ราย (รอยละ 72) ผูปวย 40 ราย 
(รอยละ 80) เขาพักรักษาในหออภิบาลผูปวยหนัก ผูปวยตองใสเครื่องชวยหายใจ 35 ราย (รอยละ 
70) ผูปวยทุกรายเคยไดรับยาตานจุลชีพมากอนหนานี้ ผูปวย 20 ราย (รอยละ 40) ไดรับยา steroid 
รวมดวย ระยะเวลาตั้งแตนอนโรงพยาบาลจนกระทั่งติดเชื้อที่จําเปนตองใชยาโคลิสตินเฉลี่ย 
18.3±28.1 วัน ระยะเวลานอนโรงพยาบาลและหออภิบาลผูปวยหนักเฉลี่ย 74.7±62.1 และ 
32.2±30.4 วัน ตามลําดับ ผูปวยรอยละ 33.3 ติดเชื้อปอดอักเสบ โดยมีสาเหตุมาจากเชื้อ A. 
baumannii รอยละ 51.9 โดยเชื้อนี้ยังคงไวตอยาโคลิสติน, แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม และคารบาพี
เนม เปนรอยละ 96.4, 54.5 และ 26.8 ตามลําดับ ผูปวย 44 ราย (รอยละ 88.0) ไดรับยาโคลิสตินทาง
หลอดเลือดดํา โดยขนาดยาเฉลี่ยเปน 240 มก./วัน (120-720 มก./วัน) สวนผูปวยที่เหลือไดรับยาฉีด
โคลิสตินโดยวิถีอ่ืน ดังนี้ วิธีพน 3 ราย ฉีดเขาทางไขสันหลัง 2 ราย และทาที่บาดแผลติดเชื้อบริเวณ
ผิวหนัง 1 ราย ผูปวย 5 รายแรกหายจากการติดเชื้อ มีการใหโคลิสตินเปนยาเดี่ยวตั้งแตเร่ิมตนใหการ
รักษา 19 ราย (รอยละ 38) ในจํานวนนี้ 15 ราย ไดรับยาตานจุลชีพชนิดอื่นเพิ่มเติมหลังจากที่ไดเร่ิม
ใหยาโคลิสตินไปแลว โดย 11 ราย ไดรับยาเพิ่มเพียงชนิดเดียว และ 4 ราย ไดรับยาเพิ่มสองชนิด 
สวนผูปวยอีก 31 รายที่เหลือ ไดรับยาโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิดอื่นตั้งแตเร่ิมตนการรักษา 
โดยยาตานจุลชีพที่ใหรวมกับโคลิสติน มีดังนี้ เมอโรพีเนม รอยละ 60, แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม 
รอยละ 34,  ซิโปรฟลอกซาซิน รอยละ 22,  พิเพอราซิลลิน/คลาวูลานิก แอซิด รอยละ 20, อิมมิพี
เนม รอยละ 16 และอะมิคาซิน รอยละ 14 พบผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิก 36 จาก 54 ครั้ง 
(รอยละ 66.7) แบงเปนผูปวยมีอาการดีขึ้น 7 คร้ัง (รอยละ 13.0) และหายจากการติดเชื้อ 29 ครั้ง 
(รอยละ 53.7) มีผูปวย 4 รายที่ติดเชื้อดื้อยา A. baumannii โดยไดรับยาโคลิสตินเปนครั้งที่ 2 จํานวน 
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3 ราย สวนผูปวยไมตอบสนองตอการรักษามี 18 ครั้ง (รอยละ 33.3) ในจํานวนนี้เสียชีวิต 11 ราย 
นอกจากนี้มี 1 ราย ที่เสียชีวิตทั้งที่มีการตอบสนองตอยาโคลิสติน รวมผูปวยที่เสียชีวิตทั้งหมดเปน 
12 ราย (รอยละ 24) ในจํานวนนี้ 3 รายเปนโรคปอดอักเสบ และ 8 ราย เสียชีวิตในขณะที่ยังใหยาฉีด
โคลิสตินอยู อัตราเสียชีวิตระหวางผูปวยติดเชื้อดื้อยาตานจุลชีพทุกขนานและผูปวยติดเชื้อดื้อยา
หลายขนานที่มีใชทางคลินิกไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) ปจจัยเสี่ยงที่
เกี่ยวของกับการเสียชีวิตอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.05) ไดแก อายุ โรคประจําตัวเบาหวาน  ระยะเวลา
นอนโรงพยาบาลจนกระทั่งติดเชื้อที่จําเปนตองใหยาโคลิสติน และอุณหภูมิกาย ณ วันเริ่มเขานอน
ในโรงพยาบาลของผูปวย เมื่อนําตัวแปรเหลานี้มาวิเคราะหตอไปโดยวิธี multivariate พบวาปจจัย
เส่ียงที่เปน independent predictor of in-hospital mortality เหลือเพียง อายุ (odd ratio = 1.059; 95% 
confidence interval [CI] = 1.004 ถึง 1.118) และอุณหภูมิกาย ณ วันเริ่มเขานอนในโรงพยาบาลของ
ผูปวย (odd ratio = 0.383; 95% confidence interval [CI] = 0.148 ถึง 0.991) นอกจากนี้ยังพบการใช
ยาตานจุลชีพบางชนิดที่พบวาดื้อยาแลว ไดแก ยากลุมเบตาแลคแทม โดยเฉพาะเมอโรพีเนม และ
แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม อะมิโนไกลโคไซด (อะมิคาซินและเจนตามัยซิน)  ควิโนโลนและ 
ซิโปรฟลอกซาซิน ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ รูปแบบงานวิจัยเปน retrospective study  ขาดกลุม
ควบคุม และผูปวยสวนใหญ (46 ราย, รอยละ 92) ไดรับยาตานจุลชีพแบบผสมทําใหไมสามารถ
กลาวไดวา ประสิทธิผลของการรักษาเกิดจากยาโคลิสตินเพียงชนิดเดียวเทานั้น โดยสรุปพบวายา
ฉีดโคลิสตินมีประสิทธิผลและความปลอดภัยในการรักษาการติดเชื้อในโรงพยาบาลชนิดรุนแรง 
อันเนื่องจากเชื้อกอโรคเปนแบคทีเรียแกรมลบดื้อยา ควรทําการศึกษาตอไปในลักษณะ RCT เพื่อ
เปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใหยาโคลิสตินแบบเดี่ยว ๆ หรือใหรวมกับยา
ตานจุลชีพชนิดอื่น 
 

2.6.1.6 Michalopoulos (35) มีวัตถุประสงคหลักของงานวิจัยคือตองการทราบ
อัตราเสียชีวิตโดยรวมในโรงพยาบาล วัตถุประสงครองคืออัตราตอบสนองทางคลินิก, อัตรา
ตอบสนองตอเชื้อ และเหตุการณอันไมพึงประสงคระหวางที่ใหยาฉีดโคลิสตินเพื่อรักษาการติดเชื้อ
แบคทีเรียแกรมลบชนิดดื้อยา มีรูปแบบงานวิจัยเปน retrospective case series ดําเนินการการเก็บ
ขอมูลตั้งแตวันที่ 1 กรกฎาคม ค.ศ. 2001 ถึง วันที่ 1 ธันวาคม ค.ศ. 2003 โดยการประเมินอัตรา
ตอบสนองทางคลินิก พิจารณาจากตัวแปร ดังตอไปนี้ 1) ไข   2) ภาวะ leukocytosis  และ 3) 
ภาพถายรังสีทรวงอกแสดงรอยโรคปอดอักเสบลดลง มีผูปวยเขาเกณฑการวิจัยจํานวน 43 ราย เปน
เพศชาย 37 ราย (รอยละ 86.0) อายุเฉล่ีย 56.5±16.2 ป คะแนน APACHE II เฉล่ีย 25.8±3.7 มี
ผูปวยไดรับการสงตอมาจากสถานพยาบาลอื่น 7 ราย (รอยละ 16.4) ผูปวยมีโรครวมที่เปนสาเหตุ
ของการเขาพักในหออภิบาลผูปวยหนัก 29 ราย (รอยละ 67.4) โดยมีระยะเวลานอนในโรงพยาบาล
และหออภิบาลผูปวยหนักเฉลี่ย 78.3±50.3 และ 61.3±41.3 วัน ตามลําดับ ระยะเวลาที่ผูปวยติดเชื้อ
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ครั้งแรกหลังจากเขาพักในหออภิบาลผูปวยหนักเฉลี่ย 5.4±0.8 วัน การติดเชื้อโดยมีสาเหตุจากเชื้อ
กอโรคหลายชนิดรวมกันพบในผูปวย 28 ราย (รอยละ 65.1)  ผูปวยเกิดโรคปอดอักเสบ 38 ราย 
(รอยละ 88.4) ในจํานวนนี้เปนปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ 32 ราย (รอยละ 84.2) ขนาด
ยาสะสมตลอดการรักษา 1 ครั้งเฉลี่ย 11,296 มก. ระยะเวลาในการรักษาเฉลี่ย 18.6±5.8 วัน เมื่อคิด
เปนขนาดยาเฉลี่ยตอวันเทากับ 607.3 มก. ยาตานจุลชีพชนิดอ่ืน ๆ ที่ใหรวมกับยาโคลิสติน ไดแก  
ยาคารบาพีเนม, พิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม, แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม, อะมิโนไกลโคไซดและ 
ซิโปรฟลอกซาซิน อัตราตอบสนองทาคลินิกดีขึ้นจนกระทั่งหายจากการติดเชื้อ เปนรอยละ 69.8 
และอัตราตอบสนองทางคลินิกดีขึ้นแตยังไมหาย เปนรอยละ 4.7 รวมเปนรอยละ 74.4 ในจํานวนนี้
มีการตอบสนองตอเชื้อรอยละ 67.4 สวนที่เหลือเปนผูปวยที่ไมตอบสนองตอการรักษาและเสียชีวิต
ในที่สุด ปจจัยที่มีผลตอการเสียชีวิต ไดแก เพศ  อายุมากกวา 50 ป  ผูปวยที่ไดรับการสงตอมาจาก
สถานพยาบาลอื่น  ผูปวยที่มีคะแนน APACHE II สูงกวา 30  มีอวัยวะใชการไมไดมากกวา 1 แหง  
เกิดภาวะ septic shock  ภาวะไตวายเฉียบพลันที่เกิดขึ้นในระหวางการใหยาโคลิสตินและระยะเวลา
นอนในหออภิบาลผูปวยหนัก เมื่อทําการวิเคราะหตอโดยวิธี multivariate พบวาปจจัยที่ยังคงสงผล
ตอการเสียชีวิตอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ไดแก ผูปวยที่มีอายุมากกวา 50 ป (OR 5.4, 95% CI 1.3-
24.9; p<0.001) และการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันในระหวางที่ใหยาโคลิสติน (OR 8.2, 95% CI 
2.9-23.8; p<0.001)  ขอจํากัดของงานวิจัยนี้คือ รูปแบบงานวิจัยเปน retrospective design  และขาด
กลุมควบคุม 
   

2.6.1.7 Petrosillo (36) วัตถุประสงคของงานวิจัยคือ ศึกษาประสิทธิผลและ
ความปลอดภัยของการใหยาฉีดโคลิสตินรวมกับยาไรแฟมปซิน เนื่องจากการทดลองใน in vitro 
พบวายาไรแฟมปซินออกฤทธิ์ครอบคลุมเชื้อ A. baumannii ดวย และเมื่อใหรวมกับโคลิสตินใน
หลอดทดลองพบวาเสริมฤทธ์ิกัน แตยังไมมีการศึกษาในมนุษย จึงเกิดงานวิจัยนี้ขึ้น มีผูปวยติดเชื้อ 
A. baumannii ชนิดดื้อตอยาคารบาพีเนมเขารวมในงานวิจัย 14 ราย โดยทุกรายไดรับยาฉีดผสม 
โคลิสตินและไรแฟมปซิน ผูปวยมีอายุเฉลี่ย 47 ป (22-89 ป) ทุกรายเปนโรคปอดอักเสบจากการใส
เครื่องชวยหายใจ โดยมีระยะเวลาในการใสเครื่องชวยหายใจเฉลี่ย 16 วัน (5-148 วัน) ขนาดยาเฉลี่ย
ของยาฉีดโคลิสตินและไรแฟมปซินเปน 160 มก. ทุก 8 ชม. และ 600 มก. ทุก 24 ชม. ตามลําดับ 
การตอบสนองตอเชื้อพบในผูปวย 9 ราย (รอยละ 64) ผูปวยเสียชีวิต 7 ราย (รอยละ 50) ในจํานวนนี้ 
5 รายเปนการติดเชื้อ Acinetobacter ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ ขาดกลุมควบคุม จึงไมสามารถสรุป
ไดชัดเจนวาการใหยาโคลิสตินรวมกับไรแฟมปซินจะใหผลลัพธที่ดีกวาการใหยาโคลิสตินเดี่ยว ๆ 
หรือไม และไมมีการแสดงผลการตอบสนองทางคลินิก 
 

2.6.1.8  Reina (37) วัตถุประสงคของงานวิจัยคือ เพื่อประเมินอาการอันไมพึง
ประสงคตอไต และประสิทผลของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาผูปวยที่ติดเชื้อ A. baumannii หรือ P. 
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aeruginosa ชนิดดื้อยาหลายขนานยกเวนโคลิสติน มีรูปแบบของงานวิจัยเปน prospective cohort 
study เก็บขอมูลผูปวยทุกรายที่ติดเชื้อ A. baumannii หรือ P. aeruginosa หลังจากเขาพักรักษาใน
หออภิบาลผูปวยหนักเปนเวลานานกวา 48 ชม. โดยติดตามไปจนกระทั่งจําหนายจากโรงพยาบาล มี
ผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัย 185 ราย แบงเปนกลุมที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินจํานวน 55 ราย สวนผูปวยที่
เหลืออีก 130 ราย ไดรับยาตานจุลชีพชนิดอ่ืน ๆ ไดแก คารบาพีเนม, แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม,  
พิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม, เซฟแทซิดีม, ซิโปรฟลอกซาซิน และเซฟพีม การใชอะมิโนไกลโค-
ไซดรวมกับยาตานจุลชีพอ่ืน รอยละ 36 โดยทําการประเมินผลตอบสนองทางคลินิกในวันที่ 6 ของ
การรักษา เนื่องจากเปนระยะเวลาเฉลี่ยที่ตัวแปรทางคลินิกเริ่มมีการตอบสนอง โดยตัวแปรดังกลาว 
ไดแก 1) อุณหภูมิรางกายต่ํากวาหรือเทากับ 38 องศาเซลเซียส  2) จํานวนเม็ดเลือดขาวนอยกวาหรือ
เทากับ 10,000 เซลล/ลูกบาศกมิลลิเมตร  3) สัดสวนของ PaO2 ตอ FiO2 สูงกวา 187 มิลลิเมตรปรอท 
การศึกษานี้ไมไดประเมินการตอบสนองทางคลินิกดวยภาพถายรังสีทรวงอกและไมประเมิน
ตอบสนองตอเชื้อ โดยผูวิจัยใหเหตุผลวารอยโรคที่ปอดมักหายชา รวมทั้งเสมหะมักมีเชื้อมาตั้งนิคม 
จึงไมสามารถนําตัวแปรดังกลาวมาประเมินผลรวมกับตัวแปรอื่น ๆ ได ผลการวิจัยพบวาขอมูล
พื้นฐานของผูปวยกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินใกลเคียงกัน ไดแก เพศชาย รอยละ 34 และ 40 
ตามลําดับ (p =0.3) อายุเฉล่ีย 40±16  และ 41±16 ป ตามลําดับ (p =0.2) คะแนน APACHE II เฉลี่ย 
21±7 และ 20±7 คะแนน ตามลําดับ (p = 0.2) ยกเวนการเกิดภาวะ septic shock ซ่ึงพบในผูปวย
กลุมโคลิสตินสูงกวานัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เปนรอยละ 44 และ 27 ตามลําดับ (p 
=0.03) ในสวนผลลัพธของการรักษาการติดเชื้อที่ตองใหยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสติน พบวา
สวนใหญใกลเคียงกัน เชน ระยะเวลาที่ใหการรักษาเฉลี่ย 13±5 และ 13±6 วัน ตามลําดับ (p = 0.8)  
อัตรารอดชีวิต ณ วันที่จําหนายผูปวย เปนรอยละ 71 และ 74 ตามลําดับ (p = 0.2) อัตราเสียชีวิตอัน
เนื่องจากการติดเชื้อ Acinetobacter เปนรอยละ 37 และ 28 ตามลําดับ (p =0.5) แตมีบางตัวแปรที่มี
ความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังนี้ วันที่วินิจฉัยการติดเชื้อ พบวาระยะเวลาตั้งแตนอน
โรงพยาบาลจนกระทั่งพบการติดเชื้อที่จําเปนตองใหยาฉีดโคลิสตินนานกวากลุมนัน-โคลิสติน 
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (12 และ 7 วัน ตามลําดับ p < 0.01) พบการใหยา empirical therapy ไม
เหมาะสมในกลุมที่ใหยาโคลิสตินทุกราย (รอยละ 100) เทียบกับกลุมนัน-โคลิสตินที่พบเพียงรอย
ละ 8, p < 0.01 โดยมีการใหยาในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินลาชาออกไปเปนระยะเวลา 96 
และ 12 ชม. ตามลําดับ (p < 0.01) ระยะเวลาใสเครื่องชวยหายใจเฉลี่ย 28 และ 20 วัน ตามลําดับ (p 
=0.02) ระยะเวลาพักในหออภิบาลผูปวยหนักเปน 40 และ 26 วัน ตามลําดับ (p = 0.03) สวนอัตรา
เสียชีวิต (รอยละ 29 และ 24 ตามลําดับ) อัตราตอบสนองทางคลินิก (รอยละ 15 และ 17 ตามลําดับ) 
และตัวแปรที่แสดงการตอบสนองทางคลินิกแตละตัว พบวาไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ ยกเวน
ไข พบวากลุมที่ไดรับยาโคลิสตินมีไข ณ วันเริ่มตนใหยาสูงกวากลุมนัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (38.6±0.7 และ 38.2±0.2 องศาเซลเซียส ตามลําดับ, p = 0.015)  ขอจํากัดของงานวิจัย คือ 
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มีการดําเนินงานวิจัย ณ โรงพยาบาลเพียงแหงเดียว  ผูปวยในการศึกษานี้มีอายุนอย ไมมีการ
ประเมินการตอบสนองตอเชื้อ และจํานวนตัวอยางที่ได (n=55) ต่ํากวาจํานวนที่คํานวณไว (n = 90) 
เนื่องจากมีปริมาณการสั่งใชยาโคลิสตินนอย ซ่ึงถาตองการใหไดจํานวนตัวอยางครบตามที่คํานวณ 
จะตองใชเวลาติดตามผูปวยประมาณ 7 ป ซ่ึงเปนระยะเวลาที่ยาวนานอาจสงผลตอผลลัพธในการ
วิจัย เนื่องจากวิธีการดูแลรักษาที่เปล่ียนแปลงไป จึงมีความจําเปนตองหยุดการศึกษากอนกําหนด 
สงผลใหความนาเชื่อถือทางสถิติลดลง 
 

2.6.1.9 Falagas (38) วัตถุประสงคของงานวิจัยคือ ศึกษาผลลัพธในการใหยาฉีด 
โคลิสตินเพื่อรักษาการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดื้อยาเกือบทุกขนาน ยกเวนโคลิสติน โดยติดตาม
ผูปวยตั้งแตเดือนกรกฎาคม ค.ศ. 2003 ถึงเดือนเมษายน ค.ศ. 2005 เกณฑในการคัดผูปวยเขารวม
การทดลองคือ ผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินเปนเวลาไมนอยกวา 24 ชม. โดยคําจํากัดความของการ
ตอบสนองทางคลินิกและอาการไมพึงประสงคตอไตเชนเดียวกับการทดลองของ Kasiakou ค.ศ. 
2005 มีผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัยจํานวน 27 ราย เปนเพศชาย 6 ราย (รอยละ 70.0) อายุเฉลี่ย 69±15 
ป โรคประจําตัวสวนใหญเปนโรคหัวใจและเบาหวาน รอยละ 33.3 และ 25.9 ตามลําดับ ผูปวยเคย
เขาพักในโรงพยาบาลมากอนหนานี้ 15 ราย (รอยละ 55.5) ผูปวยเคยใชยาตานจุลชีพมากอนหนานี้ 
15 ราย (รอยละ 55.5) ผูปวยไดรับยากดภูมิคุมกัน 12 ราย (รอยละ 44.4) ผูปวยมีประวัติไดรับการ
ผาตัด 14 ราย (รอยละ 51.8) ผูปวยที่พักในหออภิบาลผูปวยหนัก 15 คน (รอยละ 55.5) ผูปวยตองใส
เครื่องชวยหายใจ 12 ราย (รอยละ 44.4) ระยะเวลานอนในโรงพยาบาลและหออภิบาลผูปวยหนัก
เฉล่ีย 48±43 และ 18±17 วัน ตามลําดับ ขนาดยาที่ผูปวยไดรับ คือ 160 มก. ทุก 8 ชม. และปรับ
ขนาดยาตามระดับ creatinine clearance ของผูปวย  ผูปวยที่มีการติดเชื้อปอดอักเสบจะไดรับยา 
โคลิสตินชนิดพนรวมดวยทุกราย โดยใหในขนาด 80 มก. ทุก 12 ชม. ระยะเวลาที่ใหการรักษาดวย
ยาฉีดและยาพนโคลิสตินเฉลี่ย 13.9±7.5 และ 13±4.2 วัน ตามลําดับ เช้ือสวนใหญที่พบเปน P. 
aeruginosa และ A. baumannii โดยพบผูปวยติดเชื้อกอโรคหลายชนิดรวมกัน 10 ราย (รอยละ 37.0) 
มีผูปวยไดรับยาฉีดโคลิสตินเดี่ยว ๆ 5 ราย (รอยละ 18.5) สวนที่เหลือเปนการใหโคลิสตินรวมกับยา
ตานจุลชีพชนิดอื่น ไดแก พิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม, เมอโรพีเนม, แอมพิซิลลิน, เซฟแทซิดีม 
และแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม ผูปวย 23 ราย (รอยละ 85.0) มีอัตราตอบสนองทางคลินิก โดย
แบงเปนผูปวยหายจากการติดเชื้อ 17 รายและอีก 6 ราย มีอาการดีขึ้น เฉพาะผูปวยที่ติดเชื้อปอด
อักเสบมีการตอบสนองทางคลินิก 7 ราย (รอยละ 77.8) อัตราเสียชีวิตโดยรวม 4 ใน 27 ราย (รอยละ 
15) ในจํานวนนี้ 2 ราย เสียชีวิตเนื่องจากปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ และเชื้อที่เปน
สาเหตุคือ P. aeruginosa กลุมผูปวยที่ไดรับยาพนโคลิสติน มีอัตราเสียชีวิตรอยละ 22 ขอจํากัดของ
งานวิจัยนี้ คือ ขาดกลุมควบคุม, จํานวนตัวอยางนอย และผูปวยสวนใหญไดรับยาฉีดโคลิสติน
รวมกับยาตานจุลชีพชนิดอื่น ทําใหไมสามารถประเมินผลการตอบสนองตอยาฉีดโคลิสตินเดี่ยวได 
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2.6.1.10 Kallel (39) วัตถุประสงคของงานวิจัย คือศึกษาประสิทธิผลของยา
ฉีดโคลิสตินในการรักษาผูปวยติดเชื้อในโรงพยาบาล ที่มีสาเหตุจากเชื้อดื้อยา P. aeruginosa หรือ 
A. baumannii มีรูปแบบงานวิจัยเปน prospective study ติดตามผูปวยที่พักรักษาอยูในหออภิบาล
ผูปวยหนักตั้งแตวันที่ 1 กรกฎาคม ค.ศ. 2003 ถึง 31 ตุลาคม ค.ศ. 2004 ผูปวยที่คัดเขามาใน
การศึกษาทั้งหมด 75 ราย มีการติดเชื้อ 78 ครั้ง ผูปวย 26 ราย (รอยละ 33.3) ไดรับยาโคลิสตินเปน 
empirical therapy เกณฑในการประเมินการตอบสนองของผูปวยตอยาโคลิสติน ไดแก  1) ไขลดลง
จนต่ํากวาหรือเทากับ 38 องศาเซลเซียส  2) จํานวนเม็ดเลือดขาวต่ํากวา 10,000 เซลล/ลูกบาศก
มิลลิเมตร  3) สัดสวนของ PaO2 และ FiO2 มากกวาหรือเทากับ 187  4) ผลการตรวจเชื้อในเสมหะ 
โดยวิธีเพาะเชื้อจาก endotracheal aspirate ไมพบเชื้อหรือมีการเจริญเติบโต 1+ และหรือ 5) 
ภาพถายรังสีทรวงอกแสดงรอยโรคปอดอักเสบดีขึ้น ขนาดยาที่ใหคือ 6-12 มก./กก./วัน แบงใหวัน
ละ 3 คร้ัง และปรับขนาดยาในผูปวยที่มีประสิทธิภาพการทํางานของไตลดลง ผูปวยเปนเพศชาย 
รอยละ 81.3 มีอายุเฉลี่ย 48±20 ป คะแนน SAPS (Simplified Acute Physiology Score) ณ วันที่เขา
พักในโรงพยาบาลเฉลี่ย 37±14 คะแนน อัตราเสียชีวิตเปนรอยละ 26.8 ระยะเวลานอนในหอ
อภิบาลผูปวยหนักกอนเริ่มใหยาโคลิสตินเฉลี่ย 12±15.3 วัน ขนาดยาเฉลี่ย 440±88 มก./วัน (160-
720 มก.) ระยะเวลาใหยาโคลิสตินเฉลี่ย 9.3±3.8 วัน พบการตอบสนองทางคลินิกดีขึ้น 60 ราย 
(รอยละ 76.9) เฉพาะกลุมผูปวยที่ติดเชื้อปอดอักเสบมี 61 ราย โดยเชื้อกอโรคเปน A. bauamnnii 35 
ราย (รอยละ 57.4) มีการตอบสนองทางคลินิกดีขึ้น 45 จาก 61 ราย (รอยละ 73.8) โดยผูวิจัยวิจารณ
วาสาเหตุที่ผูปวยในงานวิจัยนี้มีการตอบสนองทางคลินิกคอนขางสูงเมื่อเทียบกับการศึกษาอื่น 
เพราะใหยาฉีดโคลิสตินแกผูปวยในขนาดสูง (480-720 มก./วัน) สรุปวายาฉีดโคลิสตินมี
ประสิทธิผลและความปลอดภัยในการักษาการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หรือ P. aeruginosa ใน
โรงพยาบาล โดยแนะนําใหใชในกรณีที่พบเชื้อดื้อยาอิมมิพีเนม  
 

2.6.1.11 Kallel (40) วัตถุประสงคของงานวิจัย คือศึกษาประสิทธิผลและ
ความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาผูปวยปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ ที่มี
สาเหตุจากเชื้อดื้อยา P. aeruginosa หรือ A. baumannii รูปแบบงานวิจัยเปนpairwise, retrospective 
case-control study โดยการจับคูแบบ 1:1  ระยะเวลาในการเก็บขอมูลผูปวยกลุม case เร่ิมตั้งแตวันที่ 
1 กรกฎาคม ค.ศ. 2003 ถึงวันที่ 30 มิถุนายน ค.ศ. 2005 มีผูปวยที่พักรักษาในหออภิบาลผูปวยหนัก
ในชวงเวลาดังกลาวจํานวน 1,208 ราย สวนผูปวยในกลุมควบคุมจะสืบคนขอมูลยอนหลังเปนเวลา 
4 ป (ค.ศ. 2000-2003) เกณฑในการคัดผูปวยเขารวมงานวิจัย คือ 1) เปนผูปวยโรคปอดอักเสบจาก
การใสเครื่องชวยหายใจที่มีสาเหตุจากการติดเชื้อดื้อยา P. aeruginosa หรือ A. baumannii  2) มีการ
ทํางานของไตเปนปกติ ณ วันเริ่มตนใหยา  โดยผูปวยกลุมศึกษาเปนผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสติน 
สวนผูปวยกลุมควบคุมเปนผูปวยที่ไดรับยาฉีดอิมมิพีเนม เนื่องจากเชื้อที่พบยังคงไวตอยานี้อยู 
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เกณฑในการจับคู คือ 1) อายุ (±5 ป)  2) SAPS II ซ่ึงคํานวณภายใน 24 ชม. หลังจากเขาพักในหอ
อภิบาลผูปวยหนัก (±6 คะแนน)  3) สัดสวนของ PaO2 และ FiO2 ณ วันที่เร่ิมตนใหยาตานจุลชีพ
เพื่อรักษาโรคปอดอักเสบ (±20 คะแนน)  การประเมินผลตอบสนองทางคลินิก พิจารณาจากตัว
แปร 1) ไข  2) จํานวนเม็ดเลือดขาวในเลือดต่ํากวา 10,000 เซลล/ลูกบาศกมิลลิเมตร  3) สัดสวนของ 
PaO2 และ FiO2 สูงกวา 187  และหรือ 4) ภาพถายรังสีทรวงอกพบอาการแสดงของปอดอักเสบ
ลดลงหรือหายไป โดยถาเปนไปตามเกณฑขางตนหมายถึงมีการตอบสนองทางคลินิก ผูปวยที่จับคู
ไดมีจํานวน 60 คู ขอมูลพื้นฐานของผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชน 
ระยะเวลาตั้งแตเขารักษาตัวในหออภิบาลผูปวยหนักจนกระทั่งไดรับยาฉีดโคลิสตินและอิมมีพีเนม 
เฉลี่ย 13±10 และ 11±9 วัน ตามลําดับ (p=0.24) ระยะเวลานอนในหออภิบาลผูปวยหนักเฉลี่ย 
35.5±31.2 และ 31.2±28.7 วัน ตามลําดับ (p=0.43) ระยะเวลาเฉลี่ยของการรักษาดวยดวยยา 
โคลิสตินและอิมมิพีเนมเปน 9.5±3.8 และ 8.9±2.8 วัน ตามลําดับ (p=0.32) พบอัตราตอบสนอง
ทางคลินิกในกลุมที่ไดรับยาโคลิสตินและอิมมิพีเนมเปน รอยละ 75 และ 71.7 ตามลําดับ (p=0.68) 
โดยระยะเวลาที่ เ ร่ิมมีการตอบสนองทางคลินิกใกลเคียงกันทั้งสองกลุม  อัตราเสียชีวิตใน
โรงพยาบาลเปนรอยละ 41.7 และ 38.3 ตามลําดับ (p = 0.7) และอัตราเสียชีวิตในหออภิบาล
ผูปวยหนักเปนรอยละ 41.7 และ 35.0 ตามลําดับ (p=0.45) อัตราเสียชีวิตภายใน 28 วันหลังจากให
ยาเปนรอยละ 35.0 และ 25.0 ตามลําดับ (p=0.22 โดยใช log-rank test)  โดยสรุปยาฉีดโคลิสตินมี
ประสิทธิผลในการรักษาผูปวยปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจที่ติดเชื้อดื้อยา  P. 
aeruginosa หรือ A. baumannii  
 

2.6.1.12  Pornpan Koomanachai (41) วัตถุประสงคของงานวิจัย คือศึกษา
ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาผูปวยติดเชื้อในโรงพยาบาล ที่มี
สาเหตุจากเชื้อดื้อยา P. aeruginosa หรือ A. baumannii มีรูปแบบงานวิจัยเปนชนิด pragmatic 
clinical trial โดยติดตามผูปวยที่พักรักษาในโรงพยาบาลศิริราช ตั้งแตเดือนมกราคม ค.ศ. 2005 ถึง 
เมษายน ค.ศ. 2006 เกณฑคัดผูปวยเขารวมในงานวิจัย ไดแก  1) ผูปวยที่มีอายุตั้งแต 18 ปขึ้นไป  2) 
มีการติดเชื้อ A. baumannii หรือ P. aeruginosa ชนิดดื้อตอยากลุมเบตาแลคแทม, ยาฟลูออโรควิโน
โลน และยาอะมิโนไกลโคไซด  เกณฑในการคัดผูปวยออกจากงานวิจัย  คือผูปวยที่มีการติดเชื้อ A. 
baumannii หรือ P. aeruginosa รวมกับติดเชื้อชนิดอ่ืน ๆ ดวย  การเลือกใหยาชนิดใดแกผูปวย 
ขึ้นกับไดรับการยินยอมจากแพทยและผูปวย/ญาติ ขนาดยาปรับตามประสิทธิภาพการทํางานของ
ไต ถาผูปวยหรือแพทยเจาของไขไมประสงคจะเขารวมงานวิจัย ผูปวยจะไดรับยาตานจุลชีพชนิด
อ่ืนตามดุลยพินิจของแพทยเจาของไข และผูปวยเหลานี้จะถูกจัดอยูในกลุมนัน-โคลิสติน ผลลัพธ
หลักคือการตอบสนองทางคลินิก และอัตราเสียชีวิตภายใน 30 วันหลังจากเริ่มใหยา โดยคําจํากัด
ความของการตอบสนองทางคลินิกที่ดีขึ้นไมชัดเจนวาพิจาราณาตัวแปรใดบาง ผลการวิจัยพบวามี

29 



 
   

ผูปวยจํานวนทั้งสิ้น 93 ราย แบงเปนผูปวยที่ไดรับยาในกลุมโคลิสติน 78 ราย และกลุมนัน- 
โคลิสติน 15 ราย ขอมูลพื้นฐานผูปวยของผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินไมแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ไดแก เพศชาย รอยละ 57.7 และ 73.3 ตามลําดับ อายุเฉลี่ย 63.5 (18-103) 
และ 58.9 (27-90) ป ตามลําดับ ความรุนแรงของอาการเจ็บปวยแสดงโดย APACHE เปน 21.9 และ 
22.3 คะแนน ตามลําดับ เปนตน ผูปวยในกลุมโคลิสตินติดเชื้อปอดอักเสบ 54 ราย (รอยละ 69.2) 
เชื้อสวนใหญที่พบ รอยละ 91 เปนเชื้อ A. baumannii  ผูปวยในกลุมโคลิสติน 33 ราย (รอยละ 42.3) 
ไดรับยาโคลิสตินเดี่ยว ๆ สวนอีก 45 ราย (รอยละ 57.7) ไดรับโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิด
อ่ืน ๆ ไดแก แวนโคมัยซิน  อะมิโนไกลโคไซดเมโทรนิดาโซล หรือคารบาพีเนม ในผูปวยกลุมนัน-
โคลิสติน ยาตานจุลชีพที่ไดรับ ไดแก คารบาพีเนม 6 ราย  เซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม 3 ราย   
เซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทมใหรวมกับยาเนทิลมัยซิน 4 ราย และเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม 
ใหรวมกับคารบาพีเนม 2 ราย ผลการักษาพบวาผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิกในกลุมโคลิสติน
และนัน-โคลิสติน เปนรอยละ 80.8 และ 26.7 ตามลําดับ (p < 0.001) โดยอัตราตอบสนองทางคลินิก
ในกลุมที่ไดรับยาโคลิสตินเดี่ยว ๆ และกลุมที่ไดรับยาโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิดอ่ืน เปน
รอยละ 84.8 และ 77.8 ตามลําดับ อัตราเสียชีวิตภายใน 30 วันหลังจากเริ่มใหยาฉีดโคลิสตินและ
ยาอิมมิพีเนม เปนรอยละ 46.2 และ 80 ตามลําดับ (p = 0.03) และอัตราเสียชีวิตโดยรวมของผูปวย
ทั้งสองกลุม เปนรอยละ 46.5 และ 42.9 ตามลําดับ อัตราตอบสนองตอเชื้อในกลุมโคลิสตินเปนรอย
ละ 94.9 และไมพบอัตราตอบสนองตอเชื้อในกลุมที่ไดรับยานัน-โคลิสติน ขนาดยาโคลิสตินเฉลี่ย 
179.6 มก./วัน ระยะเวลาการรักษาเฉลี่ย 11.9 วัน ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ ไมสามารถทําการ
ทดลองชนิด clinical controlled trial ไดเนื่องจากผิดตอจริยธรรมในมนุษย เพราะมียาโคลิสตินที่ยัง
มีความไวตอเชื้อ A. baumannii อยู เนื่องจากงานวิจัยนี้ไมแสดงตัวแปรที่ใชในการประเมินผลการ
ตอบสนองทางคลินิก  และไมแสดงผลตอบสนองตอการรักษาตามชนิดของการติดเชื้อ ทําใหไม
ทราบผลการรักษาในผูปวยปอดอักเสบ ผูวิจัยสรุปวาควรใหยานี้แกผูปวยที่ติดเชื้อดื้อยา A. 
baumannii หรือ P. aeruginosa เนื่องจากมีขอมูลท่ีแสดงวาการใหยาฉีดโคลิสตินสามารถลดอัตรา
เสียชีวิตของผูปวยกลุมดังกลาว เห็นไดจากงานวิจัยของอนุวัฒน กีระสุนทรพงษ ค.ศ. 2006 (7) ที่
สํารวจอุบัติการณของผูปวยติดเชื้อ A. baumannii ในโรงพยาบาลศิริราช ในป ค.ศ. 2002 ในขณะ
นั้นยังไมมีโคลิสตินชนิดฉีดในประเทศไทย  พบอัตราเสียชีวิตโดยรวมในผูปวยติดเชื้อ A. 
baumannii รอยละ 79.0 สวนการศึกษานี้พบต่ําลงเหลือรอยละ 46.5 
 

2.6.1.3 Pintado (42) วัตถุประสงคของงานวิจัยคือประเมินประสิทธิผลและ
ความปลอดภัยของการใชยาฉีดโคลิสติน ในการรักษาการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบชนิดดื้อยา มีวิธี
ดําเนินงานวิจัยแบบ retrospective cohort study มีผูปวยเขาเกณฑการวิจัย 60 ราย ขนาดยาเฉลี่ย 4.4 
มก./กก./วัน ระยะเวลาใหยาเฉลี่ย 20 วัน โดยการติดเชื้อสวนใหญ (รอยละ 63.3) เปนปอดอักเสบ 

30 



 
   

และเชื้อกอโรครอยละ 50 เปน Acinetobacter spp. มีผูปวยเพียง 8 ราย (รอยละ 13) ที่ไดรับยา 
โคลิสตินเดี่ยว ๆ สวนผูปวยจํานวนที่เหลือไดรับโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิดอ่ืน สวนใหญ
เปนเบตาแลคแทม หรือเบตาแลคแทมผสมกับอะมิโนไกลโคไซด พบผูปวยมีการตอบสนองตอการ
รักษาในทางที่ดีขึ้น 43 ราย (รอยละ 71.7) ผูปวยปอดอักเสบมีการตอบสนองตอการรักษา 25 จาก 
36 ราย (รอยละ 69.4) อัตราเสียชีวิตโดยรวมเปนรอยละ 26.7 พบอาการไมพึงประสงคตอไตเพียง
รอยละ 10.9 ทั้งที่มีผูปวยไดรับยาอะมิโนไกลโคไซดรวมดวยถึงรอยละ 48 โดยผูปวยที่เกิดอาการ
ไมพึงประสงคตอไต มักมีการทํางานของไตบกพรองอยู เดิม ผูวิจัยสรุปวายาฉีดโคลิสตินมี
ประสิทธิผลและความปลอดภัยสําหรับรักษาการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดื้อยา และมักไมพบ
อาการไมพึงประสงคตอไต  
 

จากผลการศึกษาขางตน แสดงใหเห็นประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินที่ใชรักษาการ
ติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หรือ P. aeruginosa ตั้งแตรอยละ 58-80 สวนประสิทธิผลเฉพาะใน
ผูปวยปอดอักเสบ เปนรอยละ 25-69 ยกเวนในการศึกษาของ Reina (37) ที่ประเมินการตอบสนอง
ทางคลินิกของยาฉีดโคลิสตินเทียบกับกลุมนัน-โคลิสติน ณ วันที่ 6 ของการรักษา ซ่ึงพบวามีการ
ตอบสนองเพียงรอยละ 15 และ 17 ตามลําดับ โดยผูวิจัยวิจารณวาผลการตอบสนองทางคลินิกใน
ผูปวยบางรายนั้นอาจตองใชเวลานานกวา 6 วัน จึงจะเห็นผลตอบสนองที่ชัดเจน จึงทําให
ผลตอบสนองตอการรักษาคอนขางต่ํา นอกจากนี้การศึกษาสวนใหญไมมีรายละเอียดของตัวแปรที่
ใชในการประเมินผลตอบสนองทางคลินิก ยกเวนการศึกษาของ Reina (37), Kallel (39) และ Kallel 
(40) ตารางที่ 4 รวบรวมการศึกษาประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสทิมิเทตในผูปวยที่ติดเชื้อ A. 
baumannii  
 

2.6.2  การใหโดยวิธีพน (43-46) (ตารางที่ 6) 
จนถึงปจจุบันยังไมมีการทดลองที่เปน RCT มีเพียงการเก็บขอมูลยอนหลังและไปขางหนา

โดยใชโคลิสตินพนเปนยาเสริม รวมกับยาปฏิชีวนะอื่น มีเพียงการศึกษาของ Kwa, 2005 (45) ที่ให
โคลิสตินพนในการรักษาการติดเชื้อ A. baumannii และ P. aeruginosa ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลาย
ขนานในผูปวยปอดอักเสบโดยไมใหรวมกับยาฉีดโคลิสตินหรือยาปฏิชีวนะอ่ืนที่ครอบคลุมเชื้อ
ดังกลาวขางตน โดยประสิทธิผลของโคลิสตินพนเปนรอยละ 64 – 76 โดยไมพบอาการไมพึง
ประสงคตอไตจากการใชยาพนโคลิสติน ยกเวนผูปวยที่ไดรับยาโคลิสตินพนรวมกับยาที่เปนพิษตอ
ไตชนิดอื่น รวมถึงโคลิสตินฉีดดวย  
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2.7  ขนาดและวิธีบริหารยา (47-48) (ตารางที่ 7 และ 8) 
 

2.7.1  ฉีดเขาหลอดเลือดดําหรือเขากลามเนื้อ: 2.5-5 ม.ก./ก.ก./วัน แบงใหวันละ 2-4 
ครั้ง ขึ้นกับความรุนแรงของการติดเชื้อ และลดขนาดลงตามประสิทธิภาพการทํางานของไต ดัง
ตารางที่ 7 และ 8 ในกรณีที่ผูปวยมีน้ําหนักตัวมากผิดปกติ ใหปรับขนาดยาตาม ideal body weight 
การฉีดยานี้เขาหลอดเลือดดําควรฉีดชา ๆ ภายใน 3-5 นาที หรือผสมยาใน 0.9% sodium chloride, 
5% dextrose in 0.9% sodium chloride, 5% dextrose in water แลวปลอยใหไหลเขาหลอดเลือดดํา
ชา ๆ (continuous infusion) โดยยาที่ผสมแลวควรใชภายใน 24 ชม. 

 

2.7.2  พน ขนาดยาในกรณีรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อ A. baumannii ยังไม
มีที่แนะนําไว มีเพียงขนาดยาที่ใชในงานวิจัย คือ 80 มก. วันละ 2-3 ครั้ง โดยผสมกับน้ําเกลือหรือ
น้ํากลั่นปราศจากเชื้อ ในสัดสวน 80 มก./4 มล. 
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ตารางที่ 5  ประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii (30-42) 
Reference/Type 

of study 
Setting No. of pt. Mean age/ 

APACHE II score 
Conditions treated (%) Pathogen(%) Dose Duration Outcomes 

Levin (30) 1999 Mainly ICU 59 Mean age:42.1±21.4y 
Mean APACHE II:13.1 

Pneumonia(33%), UTI(20%), 
primary bloodstream 
infection(15%), CNS 
infection(8%), peritonitis(7%), 
catheter-related infection(7%) 
and otitis media(2%) 

A. baumannii 
(65%), 
P.aeruginosa 
(35%) 
 

152.8±62.8mg 
(60-300 mg) 

12.6±6.8 days Clinical response (total 
58%, pneumonia 25%) 

Garnacho-
Montereo 2003 
(31) / 
prospective study 

ICU 21 pts 
colistin(CO),

14 pts 
imipenem 

(IM) 

CO and IM: Mean age: 
56.9±13.1 y and 
64.5±11 y 
Mean APACHE: 
19.6±7.2 and 20.5±7 

VAP MDR A. 
baumannii 

2.5-5.0 mg/kg V q8h CO and IM: 
14.7 ±4.1 days and 
13.2±4.2 days 
 

Clinical cured 57%, In-
hospital mortality 
61.9%, VAP-related 
mortality 38%, micro 
biological response 67% 

Markou 2003 (32) 
/Prospective study 

ICU 24 
(26 courses) 

Mean age 44.3y 
Mean APACHE: 20.6 

VAP (62.5%), sepsis of 
unknown primary origin 
(16.7%), catheter-related 
sepsis (12.5%), post-traumatic 
meningitis (4.2%), sinusitis 
(4.2%), urosepsis(4.2%), 
empyema thoracic(4.2%) 

P.aeruginosa 
(76.9%), 
Acinetobacter 
spp. (23.1%)  

240 mg V q8h, 
adjusted for CrCl 
 

13.5 days 
(range 4-24 days) 

Clinical response (total 
73%, VAP 73.3%), 
microbiological response 
53.3%, ICU mortality 
40% 
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ตารางที่ 5  ประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii (30-42)  (ตอ) 

Reference Setting No. of pt. Mean age/ 
APACHE II score Conditions treated (%) Pathogen(%) Dose Duration Outcomes 

Falagas 2005 (33), 
Retrospective 
observational 
cohort study 

Mainly ICU 
pts 

17 
(19 courses) 

Mean age:51y 
Mean APACHE: 14 

Pneumonia(68%), 
bacteremia(15%), UTI(11%), 
meningitis(11%), surgical site 
infection(5%) 

P. aeruginosa 
(60%), 
A. baumannii 
(25%), 
K. pneumoniae 
(10%), 
E. cloacae (5%) 

352±168 mg/day 43.4±14.6 days Clinical response 73.7% 
(clinical cure 52.6%, 
clinical improvement 
21.1%), all-cause in-
hospital mortality 41.2% 

Kasiakou 2005 
(34)/ retrospective 
observational 
cohort study 

Mainly ICU 50 pts  
(54 episodes) 

Mean age:59.2 ± 17.7 
Mean APACHE: 
16.1±6.1 

Pneumonia(33%), 
bacteremia(28%),UTI(11%) 

A. baumannii 
(52%), P. 
aeruginosa 
(43%) 

360 mg±184mg 21.3±16 days Clinical response (total 
(66%,  pneumonia 55%), 
all-cause in-hospital 
mortality 24% 

Michalopoulos 
2005 (35) / 
retrospective case 
series  study 

ICU 43 Mean age: 56.5±16.2 
Mean APACHE: 
25.8±3.7 

VAP(72%), bacteremia(33%), 
catheter related infection (7%), 
Pneumonia& UTI(5%), 
surgical wound infection (5%), 
sinusitis (2%) 

P.aeruginosa 
(81%), 
A. baumannii 
(19%) 

240 mg V q8h, 
adjusted for CrCl 

 

18.6±5.8 days Clinical cured 69.7%, 
clinical improvement 
4.7%, microbiological 
cure 67.4%, all-cause 
mortality 27.9% 
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ตารางที่ 5  ประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii (30-42)  (ตอ) 

Reference Setting No. of pt. Mean age/ 
APACHE II score Conditions treated (%) Pathogen(%) Dose Duration Outcomes 

Petrosillo 
2005 (36) 

ICU 14 Mean age: 49 y VAP (71%), VAP and bacteremia 
(14%), VAP and surgical site 
infections (14%) 

A. baumannii 160 mg V q8h 12 days Microbiological cure 64% 

Reina 2005 
(37)/ 
prospective 
cohort study 

ICU 55 pts colistin 
(CO),  
30 pts Non-
colistin (Non-
CO) 

Mean age:  
CO and Non-CO:  
40±16 and 41±16 y 
Mean APACHE: 
21±7 and 20±7  

VAP(53%), UTI(18%),bacteremia 
(16%), other infections (13%) 

Acinetobacter 
spp. (65%), 
P.aeruginosa 
(35%) 

1.2-5 mg/kg/day 
divided in to 3 dose    
Max dose:300mg/ 
day, adjusted for 
CrCl 

13 ± 5 days 
 

Clinical cure on day 6: 
CO and Non-CO:15% 
and 17%, bacteriological 
cure not assessed, all-
cause mortality 29% and 
24%, differences not 
significant 

Falagas 2006 
(38)/ 
prospective 
case series 

Not shown 27 
(29 episodes) 

Mean age: 69±15 y 
(21-95y) 

VAP (33.3%), UTI (25.9%), 
surgical site infection (14.8%), 
other infections (25.9%) 

P.aeruginosa 
(58.6%), 
A. baumannii 
(41.4%) 

160 mg Vq8h 
+aerosolized 80mg 
q12h for VAP pts. 

13.9 ± 7.5 
Days for IV and 
13±6.5 days for 
aerosolized form 

Clinical response  
(total 85%, VAP 77.8%), 
in-hospital mortality 15% 

Kallel 2006 
(39)/ 
prospective 
study 

ICU 75  
(78 infections) 

Mean age:48±20 y 
(10-85y) 
Mean SAPS:37±14  
(7-81) 

Pneumonia(78.2%),UTI(7.7%),pri
mary bloodstream infection 
(11.5%), meningitis (2.6%) 

A. baumannii or 
P. aeruginosa 
MDR (not 
shown %) 

Mean daily dose  
440 mg±88 mg 
( 160-720mg/day) 

9.3±3.8 
(range 5-21 days) 

Clinical response (total 
76.9%, pneumonia 
73.8%) , all-cause 
mortality 41.7% 
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ตารางที่ 5  ประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii (30-42)  (ตอ) 

Reference Setting No. of pt. Mean age/ 
APACHE II score Conditions treated (%) Pathogen(%) Dose Duration Outcomes 

Kallel 2007 
(40)/ 
pairwise , 
retrospective 
exposed-
unexposed 

ICU 60 pairs CO and IM: 
43.4±18.8y and 
41.4±16.7y 
SAPS:35.2±12.3 and 
33.2±10.8 

VAP Acinetobacter 
spp. (55.1%), 
P.aeruginosa 
(44.9%) 

Dosage of CO :  
160 mg V q 8d,  
Non-CO (imipenem) 
: 500 mg V q 6h  

9.5±3.8 
(range 5-21 days) 

Clinical response of CO  
group and Non-CO: 75% 
and 71.7% (p=0.68), 
hospital mortality: 41.7 % 
and 38.3% (p =0.7) 

Koomanachai 
2007 (41)/ 
A pragmatic 
clinical trial 
 

Not shown 75  
(78 infections) 

CO and Non-CO 
Mean age: 63.5 (18-
103) and 58.9 (27-90) y 
Mean APACHE: 21.9 
and 22.3 

Pneumonia(69.2%),bacteremia 
and/or catheter related 
infection(11.5%), other infections 
(19.2%) 

A. baumannii 
(91%), 
P.aeruginosa 
(9%) 
 

5mg/kg/day V q12h, 
adjusted for CrCl 
average dose of 
colistin:179.6 mg 
and average total 
dose:2.1 g/pt/course 

11.9 days Clinical response 80.8%, 
microbiological response 
94.9%, all cause mortality 
within 30 days 46.2% 

Pintado 2008 
(42), 
retrospective 
cohort study  

General ward 
(68% in ICU) 

60 pts 52±21.5 yrs., 
APACHE II score were 
not calculated 

Pneumonia (63.3%), intra-
abdominal (10%), UTI (8.3%) and 
the other 

Acinetobacter 
spp. (50%), P. 
aeruginosa 
(23.3%) and the 
other 

4.4 mg/kg/day 
Monotherapy: 
3.76±0.57 mg/kg 
and combination 
therapy: 4.52±1.45 
mg/kg 

20±9.2 days 
(range, 3-46 days) 

A favorable clinical 
response: 71.7% 
(pneumonia 69.4%). 
Microbiological response: 
55%. The 30 day 
mortality rate was 26.7% 
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ตารางที่ 6  ประสิทธิผลและความปลอดภยัของยาพนโคลิสติน (43-46) 

References Setting No. of pt. Demographics/ 
Site of infections Pathogen Dose/duration Mortality 

rates Clinical cure Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity 

Michalopoulos 
(43) et al, 2005  

ICU 8 Mean age:59.6y 
mean APACHE II 
14.6/ all pneumonia 

7 A. baumannii 
1 P. aeruginosa 

Dosage(range):120-
480mg/day 
mean duration 10.5 d 

1/8 pts 
(12.5%) 

7/8 pts (87.5%) Not available Worsening of renal 
function: 1 pt 

Kwa (44)et al, 
2005  

ICU, medical 
ward (2) 

21 Mean age:60.6±15y 
Mean APCEHE II: 
23.1±9.1/ all 
pneumonia 

17 A. baumannii 
4 P. aeruginosa 

19 pt received 160mg 
/day, 1pt 180mg/day 
and another pt 320 
mg/day, median 
duration:14 d 

10/21 pts 
(46.7%) 

18/21 pts (85.7%) Renal failure: ↓ 
in the estimated 
creatinine 
clearance rate 

No episodes of acute 
renal failure 

Berlana (45) et 
al, 2005  

ICU(84%), 
medical(11%), 
surgical (3) 
(5%) 

80 pts/85 
courses[71 
courses 
aerosol, 
other 
IV,IM,IT 

Mean age: 57±15 y 
/Pneumonia 60 
courses (64.5%)  

69 A. baumannii 
(86%), 
11 P. aeruginosa 
(14%) 

Mean duration of 
aerosol: 12±8 d 
Mean duration of IV 
or IM:11±6 d,  
ntrathecal :8 and 10 d 

14/80 pts 
(18%) 

92% 
(microbiological 

cure) 

Nephortoxicity: a 
Scr ↑50% or 
1mg/dl with 
espect to the 
baseline level 
during treatment 

12 courses of IV or IM 
were recorded. Mean 
baseline Scr:1.25±0.79 
mg/dl. Mean Scr 
final:1.20±0.64mg/dl.  

Michalopoulos 
(46) et al, 2008 

ICU 60 pts Mean age:16.7±5.1 
y/ all pneumonia 

37 A. baumannii 
(61.7%), 12 P. aeru- 
ginosa(20%) &11 
K.neumonia(18.3%)  

176±56 mg 15/60 pts 
(25%) 

Bacteriological and 
clinical response 
was present in 

50/60 (83.3%) pts 

- No adverse effects 
related to inhaled 
colistin were recorded 
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ตารางที่ 7  ขนาดยาที่แนะนําใน Micromedex Healthcare Series (47) สําหรับผูปวยผูใหญที่มีความ
บกพรองในการทํางานของไต  
 

ระดับความบกพรอง การทํางานของไต 
ปกต ิ นอย ปานกลาง รุนแรง 

Plasma creatinine, มก./ 100 มล. 0.7-1.2 1.3-1.5 1.6-2.5 2.6-4.0 
Urea clearance, % normal 80-100 40-70 25-40 10-25 
ขนาดยาทีใ่ช (มก.) 100-150 75-115 66-150 100-150 
ความถี่ของการใหยาตอวัน (คร้ัง) 2-4 2 1 หรือ 2 ทุก 36 ชม 
ขนาดยารวมตอวัน มก. 300 150-230 133-150 100 
ขนาดยาทีใ่ชตอวัน มก./กก./วัน 5.0 2.5-3.8 2.5 1.5 

 
ตารางที่ 8  ขนาดยาที่แนะนําใน The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy 2006 (48) สําหรับ
ผูปวยผูใหญที่มีความบกพรองในการทํางานของไต 
     

ขนาดยาโดยรวมตอวันปรับตามระดับ 
CrCl (ลิตร/ชม.) ขนาดยาที่แนะนํา/วัน 

ผูปวยลางไต 80 มก. ในวันที่ลางไต
โดยใหยาหลังจากลางไต 

< 10 106.7 มก. 
10 – 50 160 มก. 

> 50 240-480 มก. 
 

2.8  ความเปนพิษและผลขางเคียง ผลขางเคียงที่พบมากที่สุดของการรักษาดวย 
โคลิสตินคือความเปนพิษตอไตและระบบประสาท (49) 
 

2.8.1  ความเปนพิษตอไต ไดแก acute tubular necrosis ซ่ึงแสดงใหเห็นโดยผูปวย
จะมีระดับ creatinine clearance (CrCl) ลดลง, BUN และระดับ serum creatinine สูงขึ้น การศึกษา
ความปลอดภัยของโคลิสตินในชวงกอนป ค.ศ. 1983 ไมแสดงคําจํากัดความของความเปนพิษตอไต 
มีเพียงรายงานวาพบความเปนพิษตอไตเปนจํานวนมาก สาเหตุเพราะการศึกษาสวนใหญให 
โคลิสตินโดยวิธีฉีดเขากลามเนื้อ และใหขนาดยาสูงกวาที่แนะนําใหใชในปจจุบัน (5 มก./กก./วัน) 
(47) บางการศึกษามีการปรับขนาดยาเพิ่มขึ้นเรื่อย ๆ จนผูปวยเกิดความเปนพิษตอไตขึ้น ประกอบ
กับมียาใหมที่มีประสิทธิผลครอบคลุมเชื้อไดกวางและมีความเปนพิษตอไตนอยกวาโคลิสตินออกสู
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ทองตลาด จึงทําใหหยุดใชโคลิสตินไปตั้งแตชวงทศวรรษที่ 1980 จนกระทั่งประมาณ 1 ทศวรรษที่
ผานมานี้เอง มีอุบัติการณของการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดื้อยาสูงขึ้นเรื่อย ๆ จึงไดมีการนํา 
โคลิสตินกลับมาใชใหมอีกครั้ง โดยมีรายงานความเปนพิษตอไตลดลง ถึงแมจะยังไมมีการกําหนด
คําจํากัดความของคําวา “ความเปนพิษตอไต” ที่เกิดจากยาฉีดโคลิสตินอยางเปนทางการ แต
การศึกษาสวนใหญมักใหนิยามความเปนพิษตอไตใกลเคียงกัน และพบรายงานดังกลาวไมเกินรอย
ละ 27 ในผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตเปนปกติ ณ วันที่เร่ิมตนใหโคลิสติน สวนผูปวยกลุมที่
มีพื้นฐานการทํางานของไตบกพรองตั้งแตวันที่เร่ิมตนใหยาโคลิสติน พบรายงานความเปนพิษตอ
ไตสูงถึงรอยละ 62 แตไมสามารถกําจัดปจจัยกวน เชน การใหยาอื่นที่เปนพิษตอไตรวมกับยา 
โคลิสติน อันไดแก ยาในกลุมอะมิโนไกลโคไซด แวนโคมัยซิน แอมโฟเทอริซิน บี เปนตน สาเหตุ
ที่งานวิจัยในระยะหลังพบความปนพิษตอไตลดลงอาจเกิดจาก มีการใหสารน้ําเสริม (fluid 
supplementation) ใหการรักษาแบบประคับประคอง (supportive treatment) แกผูปวยอยางทั่วถึง 
และขนาดยาที่แนะนําในปจจุบันเปนขนาดที่ต่ํากวาเมื่อคร้ังอดีต 
 

2.8.1.1  กลไกการเกิดความเปนพิษตอไต คาดวาเกิดจาก D-amino acid และ
กรดไขมันที่เปนสวนประกอบในโมเลกุลของโพลีมิกซิน โดยกลไกหลักคือ ยอมใหสารตาง ๆ 
บริเวณเยื่อหุมเซลลผานเขาออกไดงายขึ้น เปนผลใหสารประจุลบ ประจุบวกและน้ําถายเทเขามา
ภายในเซลล เกิดเซลลบวมและแตกออก  มีการศึกษาที่แสดงใหเห็นวาโคลิสตินเพิ่มการนํา
กระแสไฟฟา (transepithelial conductance) ที่ผานเขาออกเยื่อบุเซลลของกระเพาะปสสาวะ โดยจะ
มีผลมากนอยแคไหนขึ้นกับความเขมขนและระยะเวลาที่สัมผัสกับโพลีมิกซิน ดังนั้นสรุปไดวา
ความเปนพิษตอไตของโพลีมิกซินขึ้นกับขนาดยาที่ไดรับ (dose dependent) 

 

2.8.1.2  การแสดงทางคลินิกของการเกิดความเปนพิษตอไต คือ มีการเพิ่ม
ระดับ serum creatinine และลดระดับ CrCl ซ่ึงเปนอาการแสดงหลักของการใชโพลีมิกซิน 
นอกจากนี้อาจเกิดปสสาวะเปนเลือด มีโปรตีนหลุดออกมาในปสสาวะ รวมทั้งเกิด acute tubular 
necrosis โดยทางพยาธิวิทยาพบวาทอไตมีการขยายอยางผิดรูปราง มีการสราง epithelial และ 
polymorphonuclear cell cast พบการสลายและสรางใหมของเซลลบุผิว ทอไตมีการแยกจากกัน
เนื่องจากการสลายของเนื้อเยื่อที่ประกอบดวยคอลลาเจน (collagenous tissue) ยกเวนเยื่อบุเซลลที่
อยูลึก เชน glomeruli จะไมถูกทําลาย 

 

2.8.1.3  ปจจัยเสี่ยงของการเกิดความเปนพิษตอไตจากยาโคลิสทิมิเทต 
โซเดียม ปรากฏขึ้นนอยกวายาโพลีมิกซิน บี ยังไมเปนที่แนชัดวามีปจจัยใดที่กระตุนใหเกิดความ
เปนพิษตอไต แตพบวาการใหสารที่เปนพิษตอไตรวมกัน เชน ยาขับปสสาวะและยาปฏิชีวนะบาง
ชนิด เชน อะมิโนไกลโคไซด จะเพิ่มอุบัติการณของการเกิดผลขางเคียงตอไตได 
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2.8.1.4  การรักษา เมื่อพบวาไตเริ่มถูกทําลาย ควรหยุดยาโพลีมิกซิน และควร
ใหสารที่ชวยเรงการขับยาออกจากรางกาย เชน ฉีดแมนนิทอลเขาทางหลอดเลือดดําเพื่อชวยเรงการ
ขจัดยาออกและลดระดับยาในรางกาย การดูแลแบบประคับประคอง เชน ติดตามปริมาณสารน้าํเขา-
ออก ปริมาณอิเล็กโทรไลท อยางใกลชิด การทํา hemodialysis และ peritoneal dialysis จะสามารถ
ขจัดยาออกจากเลือดไดประมาณ 1 มก./ชม. 

 

2.8.1.5  งานวิจัยที่แสดงความเปนพิษตอไตหลังจากใหยาฉีดโคลิสตินแก
ผูปวย  ตารางที่ 9 และ 10 แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจาก
เชื้อดื้อยา A. buamannii ค.ศ. 1962-1977 และ ค.ศ. 1999 – 2005 ตามลําดับ 
 

2.8.1.5.1  Levin (30) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 152.8 มก./วนั 
ระยะเวลาเฉลี่ย 12.6 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต ดังนี้ ระดับ serum creatinine สูงกวา 
1.5 มก./ดล. หรือ urea clearance สูงกวา 50 มก./ดล. โดยพบผูปวยที่มีการทํางานของไตเปนปกติ
และบกพรอง เกิดความเปนพิษตอไต 11 จาก 41 ราย (รอยละ 27) และ 11 จาก 19 ราย (รอยละ 58) 
ตามลําดับ 

 

2.8.1.5.2 Garnacho-Montero (31) ขนาดยาสําหรับผูปวยที่มีการทํางาน
ของไตปกติ คือ 2.5-5.0 มก./ดล./กก. ฉีดเขาทางหลอดเลือดดํา ทุก 8 ชม.และผูปวยที่มีระดับการ
ทํางานของไตบกพรอง จะปรับขนาดยาตามระดับ CrCl (46) ระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยาเปน 14.7 วัน คาํ
จํากัดความของความเปนพิษตอไตในผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติ คือ ระดับ serum creatinine 
เพิ่มขึ้นมากกวา 2 มก./ดล. จนทําใหระดับ creatinine clearance ลดลงจากเดิมมากกวาหรือเทากับ
รอยละ 50 หรือจําเปนตองไดรับการลางไต สวนผูปวยที่มีการทํางานของไตบกพรอง จะพิจารณา
จากระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นมากกวาหรือเทากับรอยละ 50 หรือระดับ creatinine clearance 
ลดลงจากเดิมมากกวาหรือเทากับรอยละ 50 พบรายงานการเกิดความเปนพิษตอไตในกลุมที่ไดรับ
ยาโคลิสตินและอิมมิพีเนม 5 ราย (รอยละ 24) และ 6 ราย (รอยละ 42) ตามลําดับ แตความแตกตาง
ดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p > 0.05) โดยผูปวย 3 รายในแตละกลุมจําเปนตองไดรับการลาง
ไต แตไมมีผูปวยรายใดจําเปนตองหยุดยา 

 

2.8.1.5.3  Markou (32) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 240 มก. 
ทุก 8 ชม. และระยะเวลาที่ใหยาเฉลี่ย 13.5 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ 
serum creatinine สูงกวา 1 มก./ดล. พบการเกิดความเปนพิษตอไต 3 ราย (รอยละ 14.3) โดยมีผูปวย 
1 ราย จําเปนตองไดรับการลางไตในระหวางที่ใหยาโคลิสติน 
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2.8.1.5.4  Falagas (33) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 352 มก./วัน 
และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยา 43.4 วัน เห็นไดวาระยะเวลาที่ใหยาโคลิสตินในการศึกษานี้คอนขาง
นาน เนื่องจากวัตถุประสงคหลักของงานวิจัย เพื่อติดตามอาการไมพึงประสงคตอไตในกรณีที่ใหยา
เปนเวลานาน (มากกวา 4 สัปดาห) คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ serum 
creatinine เพิ่มขึ้นมากกวารอยละ 50 จนทําใหระดับ serum creatinine สูงกวา 1.3 มก./ดล. หรือ
จําเปนตองไดรับการลางไต ผลพบวาผูปวยเพียง 1 ราย เกิดความเปนพิษตอไต (รอยละ 5.8) 

 

2.8.1.5.5  Kasiakou (34) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 360 มก./
วัน และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยา 21.3 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ serum 
creatinine เพิ่มขึ้นมากกวารอยละ 50 จนทําใหระดับ serum creatinine มากกวา 1.3 มก./ดล. หรือ
จําเปนตองไดรับการลางไต พบผูปวยเกิดความเปนพิษตอไต 4 จาก 80 ราย (รอยละ 8.0) โดยใน
จํานวนนี้ 2 ราย จําเปนตองไดรับการลางไต 

 

2.8.1.5.6  Michalopoulos (35) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 240 
มก. ทุก 8 ชม. และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยา 18.6 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไตในผูปวยที่
มีการทํางานของไตปกติ คือ ระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นมากกวา 2 มก./ดล. สวนผูปวยที่มีการ
ทํางานของไตบกพรอง จะพิจารณาจากระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นจากเดิมอยางนอย 2 เทา  พบ
รายงานการเกิดความเปนพิษตอไตในผูปวยที่มีการทํางานของไตเปนปกติและบกพรอง เปน 3 จาก 
35 ราย (รอยละ 8.6) และ 5 จาก 8 ราย (รอยละ 62.5) ตามลําดับ 

 

2.8.1.5.7  Petrosillo (36) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 160 มก. 
ทุก 8 ชม. และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยาเปน 12 วัน งานวิจัยนี้ไมไดกําหนดคําจํากัดความของความ
เปนพิษตอไต แตไดรายงานวาพบผูปวยเกิดความเปนพิษตอไต 1 จาก 14 ราย (รอยละ 7.1) โดย
ระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นเปน 2.8 มก./ดล. 

 

2.8.1.5.8  Reina (37) ขนาดยาที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 1.2-5 มก./กก./วัน 
ทุก 8 ชม. ขนาดยาสูงสุด 300 มก./วัน และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยาเปน 13 วัน คําจํากัดความของ
ความเปนพิษตอไต คือ ระดับ serum creatinine มากกวาหรือเทากับ 2 มก./ดล. จนทําใหระดับ 
creatinine clearance ลดลงจากเดิมมากกวาหรือเทากับรอยละ 50 หรือจําเปนตองไดรับการลางไต 
ผลพบวาไมมีผูปวยรายใดเกิดความเปนพิษตอไต โดยระดับ serum creatinine กอนและหลังไดรับ
ยาโคลิสตินเปน 2.3±0.5 และ 2.5±0.6 มก./ดล. ตามลําดับ 

 

2.8.1.5.9  Falagas (38) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 160 มก. ทกุ 
8 ชม. และระยะเวลาที่ใหยาเฉลี่ย 13.9 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ serum 
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creatinine เพิ่มขึ้นมากกวารอยละ 50 จนทําใหระดับ serum creatinine มากกวา 1.3 มก./ดล. หรือ
จําเปนตองไดรับการลางไต พบการเกิดความเปนพิษตอไต 2 ราย จาก 27 ราย (รอยละ 7.0) 

 

2.8.1.5.10  Kallel (39) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 440 มก./วัน 
และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยาเปน 9.3 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ serum 
creatinine มากกวา 1.7 มก./ดล. และหรือ blood urea nitrogen (BUN) มากกวา 28 มก./ดล. พบ
ผูปวยเกิดความเปนพิษตอไต รอยละ 13.5 

 

2.8.1.5.11  Kallel (40) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัยนี้ คือ 160 มก. ทุก 
8 ชม. และระยะเวลาเฉลี่ยที่ใหยาเปน 9.5 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอไต คือ ระดับ 
serum creatinine มากกวา 1.7 มก./ดล. และหรือ blood urea nitrogen (BUN) มากกวา 28 มก./ดล. 
ผลพบวาไมมีผูปวยรายใดเกิดความเปนพิษตอไต โดยระดับ serum creatinine หลังจากไดรับยา 
โคลิสตินและอิมมิพีเนมเปน 0.9±0.2 มก./ดล. และ 0.9±0.3 มก./ดล. ตามลําดับ และระดับ BUN 
เปน  16.2±5.6 มก./ดล. และ 17.6±6.4 มก./ดล. ตามลําดับ 

 

2.8.1.5.12  Pornpan Koomanachai (41) ขนาดยาเฉลี่ยที่ใชในงานวิจัย
นี้ คือ 5 มก./กก. ฉีดเขาทางหลอดเลือดดําทุก 12 ชม. ปรับขนาดยาตามระดับ creatinine clearance 
(ไมแสดงรายละเอียด) และระยะเวลาที่ใหยาเฉลี่ยเปน 11.9 วัน คําจํากัดความของความเปนพิษตอ
ไต คือ ระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นอยางนอย 2 เทาจากเดิม หรือระดับ creatinine clearance 
ลดลงจากเดิมอยางนอยรอยละ 30 ผลพบวาเกิดความเปนพิษตอไตในผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสติน
และนัน-โคลิสตินเปนรอยละ 30.8 และ 66.7 ตามลําดับ (p = 0.02) 

2.8.1.5.13 Pintado (42) ขนาดยาเฉลี่ยในการวิจัย 4.42±1.39 มก./กก. 
(2-10.6 มก./กก.) ระยะเวลาที่ใหยาเฉลี่ย 20±9.2 วัน (3-46 วัน) คําจํากัดความของความเปนพิษตอ
ไตในผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตปกติ (serum creatinine ต่ํากวา 1.4 มก./ดล.) คือ ระดับ 
serum creatinine เพิ่มขึ้นจนสูงกวา 2 มก./ดล. สวนผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตบกพรอง คือ 
ระดับ serum creatinine เพิ่มขึ้นจากเดิมตั้งแตรอยละ 50 หรือประสิทธิภาพการทํางานของไตลดลง
จนตองลางไต ผลพบวาเกิดความเปนพิษตอไตรอยละ 10.9 ในจํานวนนี้รอยละ 66.7 เปนผูปวยที่มี
พื้นฐานการทํางานของไตบกพรองอยูเดิม  
 

2.8.2  ความเปนพิษตอระบบประสาท (49) เมื่อพิจารณาจากรายงานในอดีต พบ
อุบัติการณต่ํากวาความเปนพิษตอไต โดยพบ paresthesia เปนรอยละ 27 และ 7.3 ในผูปวยที่ไดรับ
ยาโคลิสตินเขาหลอดเลือดดําและเขากลามเนื้อ ตามลําดับ ในระหวางปค.ศ. 1964 – 1973 มีรายงาน
วาพบผูปวยที่หยุดหายใจ (respiratory apnea) โดยคาดวาเกี่ยวเนื่องกับการใชโพลีมิกซินชนิดฉีดเขา
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กลามเนื้อจํานวน 8 ราย หลังจากนั้นไมพบอุบบัติการณของการเกิดความเปนพิษตอระบบประสาท
อันเนื่องจากการใชยาโพลีมิกซิน เชน neuromuscular blockade หรือ apnea ในชวงเวลา 15 ปที่ผาน
มา 
 

2.8.2.1  กลไกการออกฤทธิ์ คาดวาเกิดจากปฏิกิริยาระหวางโพลีมิกซินกับ
เซลลประสาท  ซ่ึงมีสวนประกอบหลักเปนไขมัน  นอกจากนี้ยังขึ้นกับความเขมขนของยา 
โพลีมิกซินในกระแสเลือดอีกดวย การปดกั้นระบบประสาทเกี่ยวของกับ presynaptic action ของยา 
โพลีมิกซิน โดยไปแยงจับกับ receptor site และปดกั้นการหลั่งของอะซีทิลโคลีน ที่บริเวณ synaptic 
gap นอกจากนี้มีผูวิจัยทานอื่นไดอธิบายกลไกการออกฤทธิ์วาแบงเปน 2 ระยะ โดยระยะที่ 1 เปน
ชวงที่โพลีมิกซินไปแยงอะซีทิลโคลีนจับกับ receptor sites ซ่ึงเปนชวงเวลาสั้น ๆ หลังจากนั้นระยะ
ที่ 2 เกิด depolarization phase ซ่ึงมีสาเหตุจากปริมาณแคลเซียมลดลง และผูปวยอาจชักได โดย
ระยะนี้ใชเวลานานกวาระยะแรก โดยสรุปไดวาความเปนพิษตอระบบประสาทขึ้นกับขนาดยา 
(dose-dependent) 
 

2.8.2.2  การแสดงทางคลินิก ไดแก อาการเวียนศีรษะ, รูสึกหมุน, กลามเนื้อ
ออนแรง ภาวะกลามเนื้อเสียสหการ (ataxia), ภาวะงวงงุน, อาเจียน, ความรูสึกสัมผัสเพี้ยนสวน
ปลาย, ใบหนา, และปาก , หูไมไดยินบางสวน, หนังตาตกทั้งสองขาง, การมองเห็นผิดปกติ, สับสน, 
อาการหลอน, เคล่ือนไหวหรือกลืนลําบาก, อาการพูดคําคละละเลือน (slurred speech), หายใจสั้น, 
ชัก, กลามเนื้อรวมประสาทถูกปดกั้นหรือหยุดหายใจ โดยการปดกั้นระบบกลามเนื้อรวมระบบ
ประสาทมักทําใหเกิดกลุมอาการคลาย myasthenia สวนระบบหายใจลมเหลวจนหยุดหายใจ อันมี
เหตุมาจากกลามเนื้อที่ใชในระบบหายใจเปนอัมพาต (respiratory muscle paralysis) หรือปลาย
ประสาทชา อาการดังกลาวมักไมรายแรง และสามารถหายเองได กลไกการเกิดไมเกี่ยวของกับการ
รบกวนการนําของสารสื่อประสาท (nerve transmission) มีการศึกษาหนึ่งในป ค.ศ. 1970 ได
ประเมินความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสทิมิเทตเขากลามเนื้อ ในผูปวยที่ใชยาทั้งหมด 317 คร้ัง พบวา
ในกลุมผูปวยที่เกิดความเปนพิษตอระบบประสาท รอยละ 83 เกิดผลขางเคียงภายใน 4 วันแรกของ
การใชยา 
 

2.8.2.3  ปจจัยเส่ียง ไดแก ภาวะขาดออกซิเจน (hypoxia) และการใหยา 
โพลีมิกซินรวมกับยา muscle-relaxants, narcotics, sedatives, anesthetic drugs หรือ corticosteroids 
รวมถึงเพศ อาจเกี่ยวของกับการเกิดความเปนพิษตอระบบประสาทดวย โดยพบในเพศหญิงบอย
กวา และผูปวยที่เปน myasthenia gravis หรือมีการทํางานของไตผิดปกติจะเกิดการปดกั้นของ
ระบบกลามเนื้อรวมประสาทและระบบการหายใจเปนอัมพาตไดงายกวา 
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2.8.2.4  การรักษา ถาความเปนพิษนั้นไมรุนแรง อาการจะคอย ๆ ดีขึ้น
หลังจากหยุดยา ในกรณีที่เกิดระบบกลามเนื้อรวมประสาทถูกปดกั้นควรรีบหยุดยาทั้งหมดที่มี
โอกาสทําใหเกิดอาการดังกลาว และใหการรักษาแบบประคับประคอง เชน ถาผูปวยหยุดหายใจ 
ควรใสเครื่องชวยหายใจ ผูปวยที่ไตวายเฉียบพลันควรทําการลางไต การฉีดแคลเซียมและโคลีนเอส
เทอเรส อินฮิบิเตอร เขาทางหลอดเลือดดําเชน นีโอสติกมีน และอีโดรโฟเนียม เปนตน ยังไมมี
ขอสรุปที่แนชัด 

 

2.8.2.5  งานวิจัยที่แสดงความเปนพิษตอระบบประสาทหลังจากใหยาฉีด 
โคลิสตินแกผูปวย (ตารางที่ 9 และ 10) 
 

2.8.2.5.1  Falagas (33) รายงานผูปวย 1 จาก 17 ราย โดยไดรับยา 
โคลิสติน 19 ครั้ง (รอยละ 5.3) เกิด polyneuropathy หลังจากไดรับยาโคลิสติน ซ่ึงผูปวยรายนี้ไดรับ
ยาเปนเวลา 35 วัน อาการดังกลาวดีขึ้นหลังจากหยุดยา 

 

2.8.2.5.2  Kasiakou (34) รายงานผูปวย 1 จาก 50 ราย โดยไดรับยา 
โคลิสติน 54 ครั้ง (รอยละ 1.8) เกิด polyneuropathy หลังจากไดรับยาโคลิสตินไป 25 วัน แตการ
รักษายังคงดําเนินตอไปอีก 11 วัน อาการไมพึงประสงคดังกลาวดีขึ้นทั้งที่ยังไมไดหยุดยา 

 

2.8.2.5.3  Kallel (39) รายงานผูปวย 1 จาก 78 ราย โดยไดรับยา 
โคลิสติน 78 ครั้ง (รอยละ 1.3) เกิด diffuse muscular weakness และผูปวยมีอาการดีขึ้นหลังจาก
หยุดยา 

 

2.8.2.5.4  Kallel (40) รายงานผูปวย 1 จาก 60 ราย โดยไดรับยา 
โคลิสติน 54 ครั้ง (รอยละ 1.7) เกิด diffuse muscular weakness และผูปวยมีอาการดีขึ้นหลังจาก
หยุดยา 

 

2.8.2.5.5 Levin (30), Garnacho-Montero (31), Markou (32), 
Michalopoulos (35), Pornpan Koomanachai (41) และ Pintado (42) รายงานวาไมพบผูปวยที่เกิด
ความเปนพิษตอระบบประสาทหลังจากไดรับยาฉีดโคลิสติน โดยมีเพียงงานวิจัยของ Garnacho-
Montero (31) และ Pintado (42) ที่มีการตรวจทางดาน electrophysiological ณ วันสุดทายที่ผูปวย
ไดรับยาโคลิสติน เพื่อคนหา neuromuscular transmission blockade และ polyneuropathy ที่อาจ
เกิดขึ้นจากการไดรับยาโคลิสติน สวนงานวิจัยที่เหลือไมระบุใหชัดเจนวาไดมีการตรวจประเมิน
อาการทางคลินิกที่บงชี้ถึงความเปนพิษตอระบบประสาทอันเนื่องจากยาโคลิสติน 
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2.8.3  ผลขางเคียงอื่น ๆ (49) การศึกษาอื่น ๆ มีรายงานปฏิกิริยาแพยาโคลิสทิมิเทต 
โซเดียม ประมาณรอยละ 2 (การศึกษาของ Koch-Weser ค.ศ. 1970 ที่รางานโดย Falagas (49)) และ
อีกงานวิจัยหนึ่งพบอาการคันเพียงเล็กนอยซ่ึงไมจําเปนตองหยุดยา รอยละ 22 (การศึกษาของ 
Olesen ค.ศ. 1967 ที่รางานโดย Falagas (49))   
 

2.8.3.1  กลไกการเกิดพิษของผลขางเคียงที่ไมรุนแรง  เชน อาการคัน ไขจาก
ยา คาดวาเปนผลจาก irritative effects ของโพลีมิกซินในรูปที่ออกฤทธิ์ ทําใหเกิดการหล่ังของ 
ฮิสตามีน โดยพบในผูปวยที่ไดรับยาโพลีมิกซิน บี มากกวาโคลิสติน 
 

2.8.3.2  การแสดงทางคลินิก นอกจากอาการคันแลว ผูปวยที่ไดรับยาฉีดเขา
ทางกลามเนื้อมีรายงานความเปนพิษตอตับ (การศึกษาของ Katz ค.ศ. 1963 ที่รายงานโดย Falagas 
(49)) แสดงใหเห็นโดยมีระดับ serum glutamic oxaloacetic transaminase สูงขึ้นและกลับสูคาปกติ
หลังจากหยุดยา นอกจากนี้มีการศึกษาทางพยาธิวิทยาในตับของผูปวยที่เสียชีวิตไปแลว พบวามีการ
เปลี่ยนแปลงในเซลลตับแบบไมเฉพาะเจาะจง โดยพบชองวางในเซลลตับบริเวณ centrilobular และ
การขาดเลือด นอกจากรายงานนี้แลวไมพบการศึกษาในหลอดทดลองหรืองานวิจัยทางคลินิกที่
แสดงถึงความเปนพิษตอตับ 
 

2.8.3.3  ปจจัยเสี่ยง พบวาผูปวยที่มีประวัติแพยาแบซิทราซินจะมีโอกาสเสี่ยง
สูงตอการเกิดปฏิกิริยาแพจากการใชโพลีมิกซิน เนื่องจากเกิดการแพขามกลุม (cross-reaction) 

 

2.8.3.4 การรักษา หยุดใชยาโพลีมิกซิน รวมกับใหการรักษาแบบ
ประคับประคอง 
 

2.8.4  การปองกันผลขางเคียง (49) 

 

2.8.4.1  ปรับขนาดยาใหเหมาะสมตามการทํางานของไต โดยตองติดตามผล
ตรวจทางหองปฏิบัติการอยางใกลชิด ไดแก การวิเคราะหปสสาวะ, ระดับ serum creatinine ปริมาณ
ปสสาวะในแตละวัน สวนความเปนพิษตอระบบประสาทควรติดตามสถานะของระบบประสาทใน
แตละวันหลังจากเริ่มใชยา 

 

2.8.4.2  หลีกเลี่ยงการใหสารที่เปนพิษตอไตหรือระบบประสาทรวมกับการ
ใหยาโพลีมิกซิน 

 

2.8.4.3  การใหยาเกิดขนาด ไมมียาตานพิษโดยเฉพาะ ควรรีบหยุดยาและให
การรักษาแบบประคับประคองตอไป 
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2.8.4.4  ปฏิกิริยาระหวางยา การใชยาโพลีมิกซินรวมกับยาที่เปนพิษตอระบบ
ประสาท ไดแก ทูโบคิวรารีน ซัคซินิลโคลีน แกลลามีน เดคาเมโทเนียม และโซเดียม ซิเตรท อาจ
กระตุนใหเกิดการปดกั้นระบบประสาทกลามเนื้อได ดังนั้นควรหลีกเล่ียงการใชรวมกัน นอกจากนี้
การใหรวมกับยาอะมิคาซิน (47) พบรายงานการเกิดความเปนพิษตอระบบประสาทดวยเชนกัน 
 
สรุปสาเหตุที่ในปจจุบันพบรายงานอาการไมพึงประสงคจากการใหยาฉีดโคลิสตินต่ํากวาในอดีต 
(24) 
 

1.  ในอดีตที่ยังไมมีรูปแบบโคลิสตินฉีดเขาหลอดเลือดดํา มีการนําโคลิสตินในรูปแบบยา
ฉีดเขากลามเนื้อมาฉีดเขาหลอดเลือดดําแทน ยาดิบูเคน ไฮโดรคลอไรด ซ่ึงเปนยาชาที่ผสมอยูใน
ตํารับยาฉีดเขากลามเนื้อ เปนสารที่เสริมใหเกิดความเปนพิษตอระบบประสาทได 

 

2.  ขนาดยาที่ใชในงานวิจัยในอดีตเปนขนาดที่สูงกวาขนาดยาในปจจุบัน และยาโพลีมิก-
ซิน มีกลไกการเกิดความเปนพิษตอไตและระบบประสาทโดยขึ้นกับขนาดยา (dose dependent)  

 

3.  กระบวนการผลิตยามีความบริสุทธิ์มากขึ้น  
 

4.  มีการใหสารน้ําเสริม (fluid supplementation) และใหการรักษาแบบประคับประคอง 
(supportive treatment) อยางทั่วถึงมากขึ้น 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Fekety et al, 
1962 Medical wards 48 - 

IV, Adults: 150 mg q12 h children: 
5 to 10 mg/kg/day.  
Duration: at least 10 days 

12 pts had transient mild elevation of BUN (average 
increase 14 mg/dl) and returned to normal. 5 pts had 
prolonged elevation of BUN (average increase 50 
mg/dl) and returned to normal 

13/48 pts paresthesias; 
3/48 pts ataxia 

 

3/48 pts pruritus. 
No drug fever, 
hepatic or bone 
marrow toxicity 

Katz, 1963 Medical wards 1 64 y old male 

IM, 6.5 mg/kg/day (150 mg q8 h) 
for 12 days (he received 
concurrently kanamycin IM for 2 
days and after colistin therapy 
chloramphenicol) 

BUN increased from normal baseline values to 44 
mg/dl (drug was stopped). The BUN continued to rise 
and then began to return to normal. Postmortem 
examination of the kidney revealed findings 
compatible with drug induced nephrotoxicity 

- Possible 
hepatotoxicity 

Manm, 1963 
Medical and 
surgical wards 62 - 

IM and topical 
Topically: 1% or 2% solution q4h 
or q12h.  
Duration (range): 2 to 7 d IM 
(range):150 to 300 mg/day. 
Duration(range): 1.5 to 19 day 

Topically: no side effects 

Topically: no side 
effects, IM:15/55 pts 
reported one or more of 
the following: lethargy, 
dizziness, nausea, 
confusion, slurred 
speech, numbness, 
paresthesias, pruritus, 
pain at injfection 

Topical: no side 
effects 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 
References Setting No. of 

pt. 
Demographics Administration 

dose/duration 
Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Pines et al, 
1963 

Medical wards 11 
 
 
 
 

14 

- 

IM, Dosage: 120 mg q12h for a 
week and continued for a further 
week if the pt was improving (2 pts 
received 160 mg q8h for 5 days and 
then 240 mg q8h) 
Dosage (range): 80 mg q12h to 
120 mg q8 h for 7 or more days 

No renal toxicity 

2 pts trigeminal 
paresthesia 

1 pt developed 
follicular rash of 
the face 

Beines et al, 
1964 

Medical wards 8 Age (range): 
25-69 y 

IV, Dosage: 2 to 2.5 mg/kg q12h 
.Duration (range): 8 to 14 days. 
 

8 pts fall in creatinine clearance (range: 16.5 to 38 ml/ 
min) and increase in serum creatinine (range: 0.2 to 2 
mg/ dl) 

No neurotoxicity No pruritus 

Perkins , 
1964 

Medical wards 1 50 y old male IM, Dosage: 300 mg/day for 5 
days, then 200 mg/day for 4 days 
 

Urinary retention, rise in blood urea nitrogen 
 

Difficulty in breathing, 
dysphagia, generalized 
weakness, 
hallucinations, apnea 
requiring intubation 

- 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Parisi et al, 
1965 

Medical wards 1 66 y old female 
with azotemia 

IM, Dosage: 150 mg q 12 h for 8 
days. Cumulative dose: 2,550 
mg and arm weakness 

- 

7th day of colistin: 
circumoral 
paresthesias; 8th day: 
vomiting, difficulty in 
breathing, moving, 
speaking, and became 
apneic; 10th day: grand 
mal seizures followed 
by transient right facial 
and arm weakness 

- 

Rodger et al, 
1965 Medical wards 17(19) 

courses 
Age (range): 

33-90 y 

IM, Total cumulative dose 
(range):0.56 gr to 2.4 gr 
 
 

- 

8 pts dizziness – 
vertigo (1 pt 
discontinued), 5 pts 
oral paresthesias 

3 pts pain at site of 
injection, 3 pts 
nausea/vomiting, 2 
pts pruritus/rash 

Gold et al, 
1965 Medical wards 1 - IM, 75 mg q 12h  - 

Episodes of ptosis, 
muscular weakness of 
the face and of the 
extremities 

- 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Tallgren et al, 
1965 

Medical wards 
(renal 
department) 

25 

12 males, 13 
females. 
Age (range): 14 
to 66 yrs. All 
with impaired 
renal function 

IM, Dosage (range): 160 mg to 
352 mg/day. Duration (average): 
8.5 days 
 

9/25 pts (36%) had an increase in plasma creatinine 
levels - - 

Anthony et 
al, 1966 Medical wards 1 

47 ys old 
female IM 100 mg q8h - 

Perioral paresthesia, 
numbness in the hands, 
weakness, ataxia, 
lightheadedness, 
shortness of  breath, 
apnea  

Nausea, itching of 
the face, hands, and 
arms (no visible 
rash) 

Brumfitt et al, 
1966 

Medical wards 21 

All had urinary 
tract 
abnormalities 
or had 
undergone 
prostatectomy 

IM, Dosage: 120 mg q8h for 7 
days 
 

No constant effect on creatinine 
clearance was observed 

- 

- 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Elwood et al, 
1966 Medical wards 4 

(ARF) 

Age (range): 41 
to 75 yrs. All 
with preexisting 
renal disease 

IM, Dosage: 5 to 6.3 mg/kg/day. 
Duration (range): 3 to 12 days 
 

Acute tubular failure (3 pts acute 
tubular necrosis, 1 pt recovered) 
 

Retrosternal discomfort 
1 pt  

Gold et al, 
1966 Medical wards 1 48 y  female 

IM, 75 mg q12h (she also 
received chloramphenicol 500 
mg q6h po) 

- 

Diplopia and bilateral 
eye ptosis, weakness of 
neck flexion, difficulty 
in raising her arms 

- 

Zauder et al, 
1966 

Department of 
anesthesiology 1 49 y female 

(nephrotlithiasis)  

IM, 75 mg q12 h (she also 
received chloramphenicol 500 
mg q4h po and sulfisoxazole 1 g 
q4h po) 

- Post-operative apnea - 

Olesen et al, 
1967 

Medical and 
surgical wards 23 

Males, 
moderately to 
severely ill 

IV, Dosage (range): 1.1 to 5 
mg/kg/day q12h for 6 to 7 days 
(in 2 cases the treatment was 
discontinued after 2 and 3 days) 

6/23 pts (26.1%) renal impairment, 
7/23 (30.4%) pts albuminuria 

1 pt circumoral 
paresthesia 5/23 pts mild itching 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Curtis et al, 
1968 Medical wards 7 

Age (range): 28 
to 48 yrs. 4 
females, 3 
males; all had 
terminal and 
irreversible 
renal failure 

IV , 2 to 3 mg/kg(1 dose) - 
2 pts mild dizziness 
and instability - 

Lendesmith 
et al, 1968 

Medical wards 
(resp. care unit) 

11 

Age (range): 36 
to 74 years. 4 
females, 7 
males; all had 
acute or chronic 
renal disease 
 

Colistimethate sodium (IM), 
polymyxin B(IM or IV), 
dosage of colistimethate 
sodium (range): 100 to 400 mg/ 
day. Duration (range): 1 to 29 
doses or 1 to 15 days. Dosage 
of polymyxin B: 50 mg (1 dose) 
IM (1 pt) and 100 mg (1 dose) 
IV (1 pt) 

- 

All pts at their 
admission had apnea 
that recovered in all 
cases. Paresthesias 2 , 
diplopia 3 , difficulty  
in swallowing 3, ptosis 
2,generalized weakness 
3,blurring of vision 1, 
slurred speech 1, 
lethargy 1 , coma1 pt. 

- 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Ito et al, 1969 Medical wards 1 14 y male (with 
acute leukemia) 

IV, dosage: 5 mg/kg/day for 5 
days, then increased to 7 mg/ 
kg/day on day 6, 10 mg/kg/day 
on day 7, and 17 mg/kg/day on 
day 9. Duration: 14 days 

Acute tubular necrosis - - 

Koch-Weser 
et al,1970 

Medical and 
surgical wards 

288 
(317 

courses
) 

- 

IM, 205 courses received a total 
of <1 gr, 69 courses 1 to 2 gr, 43 
courses > 2 gr. All courses were 
administered IM q12 h 
 

Total: 64/317 (20%) courses (renal insufficiency 63 
pts, acute tubular necrosis 6 pts, hematuria 1 pt) 
 

Total: 23/317 courses 
(paresthesias 15, 
respiratory 
insufficiency and apnea 
6,nausea and vomiting 
4, dizziness 3,muscular  
weakness 2, peripheral 
neuropathy, confusion, 
psychosis, convulsive 
seizure 1 pt each) 

Total allergic 
reactions: 7/317 
(drug fever 3 pts, 
eosinophilia 
2 pts, macular 
eruption 2 pts, 
urticarial eruption 1 
pt) 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 
References Setting No. of 

pt. 
Demographics Administration 

dose/duration 
Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Rose et al, 
1970 

Medical wards 
and ICU 

20 
Age (range): 23 
to 81 years 
 

aerosol , 
Group 1: 50 mg q8h for 7 days. 
Group 2: 100 mg q8h for 7 days 
 

No toxic symptoms 

1 pt experienced 
palpitations 
and a sensation of chest 
tightness (treatment 
was discontinued) 

- 

Price et al, 
1970 

ICU, 
neurosurgical 
department 

14 Age(range):31-
71 y 

Mean duration: 9.7 days. 
Dosage: total 2,080 mg/day: 800 
mg IM, 800 mg IV, and 480 mg 
aerosol 

In all pts a considerable fall in creatinine clearance and 
rises in blood urea and serum creatinine levels were 
observed. 5 pts developed acute tubular  necrosis 
(histological confirmed). In 6 pts renal function 
returned to normal 

- - 

Randall et al, 
1970 

Department of 
renal disease 1 41 y 

Route of administration not 
reported 
Duration: 7 days. 
Dose:6.3mg/kg/day 

Severe oliguric renal failure - - 
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ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Tripathi et al, 
1970 

Medical 
wards(urology 
department) 

1 
33 year old 
male with a 
solitary kidney 

IM,  
25 mg q6h for 5 days and 250 
mg q6h for 1 day 
 
 

Increase in serum creatinine levels compared to 
baseline levels (1.1 mg/dl to 3 mg/dl) returned to 
approximately normal values after 6 months 

Muscular weakness, 
generalized 
paresthesias, speech 
disturbances, ptosis, 
hypotonia,areflexia, 
ataxia, difficulty in 
breathing 

- 

Decker et 
al,1971 

Department of 
neurology 

1 
70 y male with 
myasthenia 
gravis 

IM, 
150 mg (one injection) 

- 

2 hours after the 
injection: muscular 
weakness; 30 minutes 
later he developed 
respiratory arrest 

- 

Duncan, 1973 
Medical wards 
(hemodialysis 
center) 

2 

Case 1: 16 year 
old female. 
Case 2: 23 
year old female 
 

IM, Case 1: 150 mg q6h 1st day, 
150 mg q4h 2nd day (20 mg/ 
kg/day) Case 2: 180, 240, 180, 
120 mg in divided doses on 1st, 
2nd, 3rd, 4th day, respectively 

Both pts developed acute renal failure 
 

Case 1: neuromuscular 
blockade that resulted 
in quadriplegia, apnea, 
cardiac arrest Case 2: 
circumoral – acral 
paresthesias 

- 

55 



 
   

ตารางที่ 9  แสดงความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. buamannii จากค.ศ. 1962-1977 (49) (ตอ) 

References Setting No. of 
pt. Demographics Administration 

dose/duration Nephrotoxicity Neurotoxicity Other toxicities 

Vanhaeverbe
ek et al,1974 Medical wards 1 66 y male IM, 480 mg/day for 60 days No renal toxicity 

Total ophthalmoplegia, 
flaccid paralysis of 
both upper limbs, 
reduced speech 
fluency, difficulty in 
finding words, apathy 

- 
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ตารางที่ 10  แสดงความปลอดภัยของยาฉดีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  จากค.ศ.1999-2007 (30-42) 

References Setting No. of pt. Demographics Dose/duration Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity Neurotoxicity Other 

toxicities 

Levin (30) et 
al, 1999 

ICU (52%), 
transplant 
unit(13%), 
surgical&medical 
wards(35%) 

59 
Mean age: 42.1 yrs. 
APACHE II: 
13.1±7.0 

Mean dose 152.8mg 
(60-300mg) 
Mean duration / 
12.6days (2-34 days) 

- 27% with normal baseline 
renal function had mean 
↑Scr 0.9±0.6mg/dl and 
58% with abnormal 
baseline renal function 
had mean↑Scr 1.5±1.4 
mg/dl 

No neuromuscular 
disorders - 

Garnacho-
Montereo (31) 
et al, 2003/ 
prospective 
study 

ICU 

21 pts 
colistin(CO),14 
pts imipenem 
(IM)  

CO and IM: Mean 
age:56.9±13.1 and 
64.5±11years 
Mean APACHE: 
19.6±7.2 and 
20.5±7 

Dosage of colistin: 2.5-
5 mg/kg V q8h 
Mean duration: : 
14.7 ±4.1 and 
13.2±4.2 days 
 

In pts with normal renal 
function (Cr<1.2) : 
Cr > 2 as ↓CrCl≥  50% 
of the base line or need 
for RRT 
In pts with abnormal 
renal function (Cr > 1.2) 
:↑Cr ≥  50% or  ↓ 
CrCl ≥  50% of the 
baseline 

CO (24%), IM (42%) 

The 
electrophysiologyical 
study (EPS) : no sign 
of neuromuscular 
blockade  

- 
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ตารางที่ 10  แสดงความปลอดภัยของยาฉดีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  จากค.ศ.1999-2007 (30-42) (ตอ) 

References Setting No. of pt. Demographics Dose/duration Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity Neurotoxicity Other 

toxicities 
Markou (32) et 

al, 2003/ 
Prospective 

study 

ICU 
24 with sepsis, 
26 courses of 

colistin 

Mean age: 44.3 yrs 
mean APACHE II: 

20.6 

Dosage:240mgVq8h, 
mean duration 13.5 

days (4-24 days) 

Renal failure: Scr > 1 
mg/dl during treatment 

14.3%, only 1 pt required 
continuous venovenous 

hemodiafiltration 

No clinically apparent 
neuromuscular 
blockade - 

Falagas (33) et 
al, 2005/ retro 

spective 
observational 
cohort study 

Mainly ICU pts. 17 (19 courses) 
Median age: 51 yrs. 
median APACHE II: 

14 

Mean dose: 
352mg±158 mg/day 

,mean duration 
43.4±14.6 days 

Renal failure: ↑>50% 
of baseline Scr to a 
value >1.3 mg/dl or 

required RRT 

Only 1 pt had renal failure 

No apnea or NMB, 1 
pt polyneuropathy 
which improved after 
the end of treatment 

No 
hepatobila
ry toxicity 

Kasiakou (34) 
et al, 2005/ 

retrospective 
observational 
cohort study 

ICU (80%), 
medical&surgical 

wards (20%) 
50 (54 episodes) 

Mean age: 59.2 yrs. 
Mean APACHE II: 

16.1 

Mean dose: 
360mg/day, mean 
duration 21.5 days 

Renal failure: ↑>50% 
of baseline Scr to a 
value >1.3 mg/dl or 

required RRT 

8% 

1 pt polyneuropathy 
resolved without 
discontinuation - 
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ตารางที่ 10  แสดงความปลอดภัยของยาฉดีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  จากค.ศ.1999-2007 (30-42) (ตอ) 

References Setting No. of pt. Demographics Dose/duration Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity Neurotoxicity Other 

toxicities 

Michalopoulos 
(35) et al, 2005/ 

retrospective 
case series  

study 

ICU 43 
Mean age: 56.5 yrs. 

APACHE II: 
25.8±3.7 

Dosage:240mgVq8h, 
Mean duration 
18.6±5.8 days 

ARF:Scr≥2mg/dl 
(normal renal function), 
at least doubling of the 

baseline Scr level 
(abnormal renal 

function) 

8.6% (normal renal 
function), 62.5% 

(abnormal renal function) 

No paresthesia, 
vertigo, muscle 

weakness or apnea 
were observed 

- 

Petrosillo (36) 
et al, 2005 

ICU 14 Mean age: 49 yrs. 
Mean dose: 

480mg/day, mean 
duration 12 days 

- 1 pt had renal failure (Scr 
up to 2.8 mg/dl) (7.1%) 

- - 

Reina (37) et 
al, 2005/ 

prospective 
cohort study 

ICU 55 
Mean age: 40±16 

yrs. Mean APACHE 
II: 21±7 

1.2-5 mg/kg/day 
divided in to 3 dose 

max dose: 300mg/ day 
adjust 

ed for CrCl, mean 
duration 13±5 days 

Renal failure: 
Scr≥2mg/dl, as a ↓ 

CrCl 50% from baseline 
or required RRT 

No pts developed renal 
failure, mean Scr before 

and after treatment: 
2.3±0.5 mg/dl and 

2.5±0.6 mg/dl 

-  
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ตารางที่ 10  แสดงความปลอดภัยของยาฉดีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  จากค.ศ.1999-2007 (30-42) (ตอ) 

References Setting No. of pt. Demographics Dose/duration Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity Neurotoxicity Other 

toxicities 

Falagas (38) et 
al, 2006/ 

retrospective 
case series 

study 

Not shown 27 (29 episodes) Mean age: 69±15 y 
(21-95y) 

Dosage:160 mg Vq8h 
+aerosolized 80mg 
q12h for VAP pts 

Mean duration :13.9 ± 
7.5 days for IV and 

13±6.5 days for 
aerosolized form 

Renal failure: ↑>50% 
of baseline Scr to a 
value >1.3 mg/dl or 

required RRT 

7 % - - 

Kallel (39) et 
al, 2006/ 

prospective 
study 

ICU 75 (78 infect- 
ions) 

Mean age:48±20 y 
(10-85y) 

Mean SAPS:37±14 
(7-81) 

Mean daily dose 440 
mg±88 mg(160-720 

mg/day) 
Mean duration: 

9.3±3.8 
(range 5-21 days) 

Scr > 1.7 mg/dl and/or 
BUN > 28 mg/dl 

13.5% 

1.3 % developed 
diffuse muscular 

weakness that resolved 
within 1 mo. after ICU 

discharge 

- 
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ตารางที่ 10  แสดงความปลอดภัยของยาฉดีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  จากค.ศ.1999-2007 (30-42) (ตอ) 

References Setting No. of pt. Demographics Dose/duration Definition of 
nephrotoxicity Nephrotoxicity Neurotoxicity Other 

toxicities 

Kallel (40) et 
al, 2007/ 
pairwise , 

retrospective 
exposed-

unexposed 
study 

ICU 60 pairs 

CO and IM: 
43.4±18.8y and 

41.4±16.7y 
SAPS:35.2±12.3 
and 33.2±10.8 

Dosage of CO : 160 mg 
V q 8d, 

IM : 500 mg V q 6h 
Mean duration: 

9.5±3.8 
(range 5-21 days) 

Scr > 1.7 mg/dl and/or 
BUN > 28 mg/dl 

No pts developed renal 
failure, at the end of 

treatment 
-mean BUN of CO and 

IM: 16.25±5.6 mg/dl and 
17.65±6.44 mg/dl 

-mean Scr of CO and IM: 
0.89± 0.21 and 0.94 

±0.26 

1.6% developed 
muscular weakness 

hat resolved within 1 
mo after ICU 

discharge 

- 

Koomanachai 
(41) et al, 2007 

A pragmatic 
clinical trial 

 

Not shown 75  
(78 infections) 

CO and Non-CO 
Mean age: 

63.5 (18-103) and 
58.9 (27-90) y 

Mean APACHE: 
21.9 and 22.3 

Dosage: 5mg/kg/day V 
q12h, adjusted for CrCl 

Mean duration: 11.9 
days 

 
 

↑ Scr  ≥ 2x or ↓ CrCl 
≥ 30% from baseline 

30% 0 - 
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สรุปประสิทธิผลของการใหยาฉีดโคลิสติน ในการรักษาโรคติดเชื้อปอดอักเสบจากเชื้อ A. 
baumannii ท่ีดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
 

1.  ผลการตอบสนองทางคลินิก: การศึกษาที่แสดงผลในผูปวยโรคปอดอักเสบ มีเพียง
การศึกษาของ Levin (30), Garnacho-Montero (31), Kasiakou (34) และ Pintado (42) แสดงการ
ตอบสนองทางคลินิกเปนรอยละ 25, 55, 57 และ รอยละ 69 ตามลําดับ สวนการศึกษาอื่น ๆ แสดง
การตอบสนองทางคลินิกตอการติดเชื้อในโรงพยาบาลโดยรวม เปนรอยละ 55 – 80 เมื่อประเมินผล 
ณ วันสุดทายที่ใหยาโคลิสติน ยกเวนการศึกษาของ Reina (37) ซ่ึงทําการประเมินผลการตอบสนอง
ทางคลินิกในวันที่ 6 หลังจากใหยา เนื่องจากเปนจํานวนวันโดยเฉลี่ยที่คาดวาผูปวยมีการตอบสนอง
ทางคลินิก  แตพบวามีอัตราการตอบสนองทางคลินิกเพียงรอยละ 15 

2.  ผลการตอบสนองตอเชื้อโดยรวมทุกอวัยวะ: รอยละ 55  - 94 (31-32, 35-36, 42) 
 
สรุปความปลอดภัยของการใหยาฉีดโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อ A. 
baumannii ท่ีดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
 

1. เหตุการณอันไมพึงประสงคตอไตและระบบประสาทพบการรายงานสูงในชวงป
ค.ศ.1962-1977 โดยพบรอยละ 20 ถึง 75 และ รอยละ 4.3 ถึง 27 ตามลําดับ แตในชวงตั้งแตป 
ค.ศ.1995 เปนตนมา พบรายงานเหตุการณไมพึงประสงคตอไต (เฉพาะผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางาน
ของไตปกติ) และระบบประสาทลดลง โดยพบรอยละ 8.6 ถึง 27 (30, 35) และ รอยละ 0 ถึง 1.6 (30, 
31-35, 39-42) ตามลําดับ สาเหตุมีดังนี้ 

 กระบวนการผลิตมีความบริสุทธิ์มากขึ้น 
 มีการใหสารน้ําเสริม (fluid supplementation) อยางทั่วถึง 
 ขนาดยาที่แนะนําในปจจุบันต่ํากวาเมื่อคร้ังในอดีต 
 ในอดีตมีการนํายาฉีดเขากลามเนื้อมาฉีดเขาหลอดเลือดดํา 
ปจจุบันเหตุการณไมพึงประสงคตอระบบประสาทมักมีรายงานต่ํากวารอยละ 1 โดยยังพบ

อาการชัก ออนแรง ชาตามปลายประสาท (neuropathy) อยู แตไมพบรายงาน neuromuscular 
blockade หรือ apnea ตั้งแตป ค.ศ. 1995 (49) เปนตนมา อยางไรก็ตามควรเฝาระวังเหตุการณไมพึง
ประสงคทั้งตอไตและระบบประสาทอยางใกลชิดในผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสติน  

2.  อัตราการเสียชีวิตโดยรวม: รอยละ 15 – 61.9 (31-35, 37-42)  
3.  อัตราการเสียชีวิตอันเนื่องมาจากโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาล: รอยละ 38 (31) 
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3.  ไทกีไซคลิน (50) เปนยาตานจุลชีพในกลุมโครงสรางที่ดัดแปลงมาจากยากลุมเททรา
ไซคลิน ไดเปนโครงสรางใหมที่เรียกวากลุมไกลซิลไซคลิน (glycylcyclines) ซ่ึงออกฤทธิ์
ครอบคลุมเชื้ออยางกวางขวาง กลาวคือ สามารถทําลายเชื้อ methicillin-resistant Staphylococcus 
aureus (MRSA), methicillin-resistant S. epidermidis (MRSE), glycopeptides-resistant S. aureus 
(GISA), penicillin-resistant Streptococcus pneumoniae (PRSP), Vancomycin-resistant 
Enterococcus faecalis และ E. faecium (VRE), Extended-spectrum beta-lactamase (ESBL)-
producing Klebsiella spp. และ imipenem-resistant A. baumannii แตไมมีฤทธิ์ตอ P. aeruginosa 

ความสามารถในการทําลายเชื้อดื้อยาเกิดจากการเปลี่ยนแปลงโครงสรางทางเคมีของยา 
โดยการเติม modified glycylamido group ที่ตําแหนง carbon ที่ 1 ของ ring D กลไกการออกฤทธิ์ฆา
เชื้อเกิดขึ้นโดยการจับกับ Mg2+ กลายเปน Mg-tigecycline complex กอนที่จะจับกับ 30S-ribosome 
แบบไมถาวร ซ่ึงทําใหยานี้ออกฤทธิ์เปน bacteriostatic agent ยามีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร
แบบ time-dependence โดยตองมี %Time above MIC อยางนอยรอยละ 50 ของระยะหางของการ
ใหยาจึงจะมีประสิทธิภาพในการฆาเชื้อไดดี อาการไมพึงประสงคที่พบมากที่สุดคือ คล่ืนไส 
อาเจียน ปฏิกิริยาระหวางยาที่พบ ไดแก ปฏิกิริยาระหวางไทกีไซคลินกับวารฟาริน โดยพบวาไทกี
ไซคลินลดการกําจัด อาร-วารฟาริน (R-warfarin) และ เอส-วารฟาริน (S-warfarin) ลงรอยละ 40 
และ 23 ตามลําดับ แตกลับเพิ่มความเขมขนสูงสุดของยาในเลือด (Cmax) รอยละ 38 และ 43 
ตามลําดับ และเพิ่ม AUC (area under the plasma concentration-time curve) รอยละ 68 และ 29 
ตามลําดับ แตไมพบวาไทกีไซคลินมีผลตอ CYP 1A2, 2C8, 2C19, 2D6 และ 3A4 ขนาดยาเริ่มดวย
การให loading dose ขนาด 100 มิลลิกรัม แลวตามดวยขนาด 50 มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. ปลอยใหไหล
เขาหลอดเลือดดํานาน 30-60 นาที ไมจําเปนตองปรับขนาดยาในผูปวยที่มีการทํางานของตับ
บกพรองอยางออนและปานกลาง (Child Pugh A และ B) สําหรับผูปวยที่มีการทํางานของตับ
บกพรองรุนแรง (Child Pugh C) ให loading dose ขนาด 100 มิลลิกรัม จากนั้นใหขนาด 25 
มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. ไมจําเปนตองปรับขนาดยาในผูปวยที่มีการทํางานของไตบกพรอง 
 
ขอมูลการใชไทกีไซคลินในการติดเชื้อ A. baumannii ในตางประเทศ (51) 

มีงานวิจัยแบบยอนหลังในผูปวยจํานวน 25 ราย ที่ติดเชื้อ A. baumannii ชนิดดื้อตอยาตาน
จุลชีพหลายขนาน โดยเปนผูปวย VAP จํานวน 19 ราย ติดเชื้อในกระแสเลือดจํานวน 3 ราย และ 
เปน VAP รวมกับติดเชื้อติดเชื้อในกระแสเลือดจํานวน 3 ราย โดยมีระยะเวลาดําเนินการศึกษาใน
ระหวางวันที่ 1 กันยายน ค.ศ. 2005 ถึง 31 พฤษภาคม ค.ศ. 2006  มีผูปวย 5 คนที่ไดรับการรักษาวย 
ไทกีไซคลินเดี่ยว ๆ ผลการวิจัยพบผูปวยที่มีอาการทางคลินิกดีขึ้น 21 จาก 25 ราย (รอยละ 84) และ
สามารถกําจัดเชื้อได 12 จาก 15 ราย ที่ทําการสงผลตรวจเชื้อ (รอยละ 80)   ผูวิจัยสรุปวาไทกีไซ 
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คลินมีประสิทธิภาพในการใชรักษาผูปวย VAP และหรือการติดเชื้อในกระแสเลือดจาก A. 
baumannii ทั้งชนิดเดี่ยวหรือใชรวมกับยาปฏิชีวนะชนิดอื่น 
 

ขอมูลการใชไทกีไซคลินในการติดเชื้อ A. baumannii ในประเทศไทย (52) 
มีการศึกษา in vitro ถึงความไวของเชื้อ A. baumannii ตอไทกีไซคลิน ณ โรงพยาบาล 

ศิริราช โดยทดสอบฤทธิ์ของไทกีไซคลินตอเชื้อ A. baumannii ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายขนานที่
แยกไดจากสิ่งสงตรวจของโรงพยาบาลศิริราชระหวาง พ.ศ. 2545 ถึง พ.ศ. 2548 จํานวน 148 สาย
พันธุดวยวิธี disk diffusion และวัด MIC ดวย E-test และ broth microdilution ผูวิจัยสรุปวาเชื้อ A. 
baumannii มีความไวตอยาไทกีไซคลิน และยานี้นาจะมีประโยชนในการรักษาโรคติดเชื้อ A. 
baumannii ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายขนานในประเทศไทย 
 

4.  การรักษาโดยใชยาผสม (combination therapy) (10) 
 

4.1   การทดลอง in vitro มีหลายการศึกษาเนื่องจากคาดวาการใหยาหลายชนิด
รวมกันจะชวยเสริมฤทธิ์ในการฆาหรือยับยั้งเชื้อดื้อยา A.  baumannii ได ผลพบวาสวนใหญเมื่อให
ยาผสมแลวมักเสริมฤทธิ์กัน ไดแก การใหซัลแบคแทมรวมกับอะมิโนไกลโคไซด, ไรแฟมปซิน 
และอะซิโทรมัยซิน เนื่องจากพบวาซัลแบคแทมมี intrinsic activity ในการตานเชื้อ A.  baumannii 
แตมักไมพบฤทธิ์เชนนี้เมื่อใหรวมกับยาในกลุมเบตาแลคแทม นอกจากนี้ยังมีสูตรยาเบตาแลคแทม
กับควิโนโลน หรือยาอิมมิพีเนมกับอะมิโนไกลโคไซดที่ใหผลดี รวมทั้งสูตรยาผสมที่มีโคลิสติน
โดยใหรวมกับยาตอไปนี้ ไดแก ไรแฟมปซิน, เมอโรพีเนม หรืออะซิโทรมัยซินพบวาใหผลดี
เชนกัน (53) เนื่องจากสันนิษฐานวายาโคลิสตินจะไปทําลายเยื่อหุมเซลลของแบคทีเรียและ ทําใหยา
ตานจุลชีพชนิดอื่น ๆ ที่ใหรวมกับโคลิสตินเขาสูเซลลของแบคทีเรียไดงายขึ้น  
 

4.2   การศึกษาในสัตวทดลอง การใชสัตวทดลองเพื่อนํามาทดสอบประสิทธิผลของ
การใหยาตานจุลชีพตั้งแต 2 ชนิดขึ้นไป ซ่ึงพบวามีประสิทธิผลดีจากการศึกษา in vitro แตกลับ
พบวาไมไดผลเมื่อนํามาใชในสัตวทดลอง ยกเวนยาผสมระหวางอิมมิพีเนมกับซัลแบคแทม หรือ
สูตรยาผสมที่มีไรแฟมปซิน ซ่ึงพบวายาไรแฟมปซินใหผลดีในการฆาเชื้อทั้งที่ใหยาเปนยาเดี่ยวและ
ยาผสม แตไมนิยมใหเปนยาเดี่ยวเนื่องจากพบอัตราดื้อยาสูง สวนโคลิสตินมีการศึกษาในสัตวที่เปน
โรคปอดอักเสบ (54) และล้ินหัวใจอักเสบ พบประสิทธิผลในการรักษาคอนขางต่ํา จึงทําใหตองมี
การศึกษาในมนุษยตอไปอีก 
 

4.3   การศึกษาในมนุษย สวนใหญเปนการทดลองที่ไมสามารถควบคุมปจจัยกวนได
จึงไมอาจใหขอสรุปที่แทจริง และคําจํากัดความของการตอบสนองตอการรักษาที่ดีขึ้นไมชัดเจน 
โดยมีผูทําการทดลองแบบไปขางหนาและยอนหลัง ดังนี้  
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4.3.1 Wood (27) ศึกษาประสิทธิผลของยาฉีดแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม ใน
การรักษาผูปวยเกิดปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ และติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ชนิดที่
ดื้อตอยาอิมมิพีเนม โดยเก็บขอมูลยอนหลังผูปวยที่ไดรับวินิจฉัยดังกลาว ผูปวยมีผลเพาะเชื้อข้ึน A. 
baumannii ที่ยังคงไวตออิมมิพีเนม จะไดรับอิมมิพีเนม แตถาผลเพาะเชื้อขึ้น A. baumannii ที่ดื้อ
หรือคอนขางดื้อตออิมมิพีเนม ผูปวยจะไดรับแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทมแทน ผลพบวาอัตรา
ตอบสนองทางคลินิกและตอบสนองตอเชื้อในทางที่ดีขึ้น อัตรารอดชีวิต จํานวนวันที่ตองใส
เครื่องชวยหายใจ และระยะเวลาที่พักรักษาในหออภิบาลผูปวยหนักไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ  

4.3.2  Levin (55) ศึกษาประสิทธิผลของยาฉีดแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม ที่ให
ในผูปวยติดเชื้อ A. baumannii ในโรงพยาบาลชนิดที่ดื้อตอยาอิมมิพีเนม ทําการเก็บขอมูลแบบไป
ขางหนา พบวามีผูปวยติดเชื้อปอดอักเสบ 12 จาก 40 ราย (รอยละ 30 ของผูปวยที่ติดเชื้อใน
โรงพยาบาลทั้งหมด) ผลพบวาผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิกดีขึ้นหรือหายจากการติดเชื้อ 9 จาก 
12 ราย (รอยละ 75) ผูวิจัยสรุปวายาฉีดแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทมมีประสิทธิภาพและความปลอดภัย
ในการรักษาการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ในโรงพยาบาล  

4.3.3  Kasiakou (34) ศึกษาผูปวยที่ติดเชื้อดื้อยาแบคทีเรียแกรมลบรูปแทง 
และไดรับยาฉีดโคลิสตินเปน combination therapy รูปแบบงานวิจัยเปน retrospective, 
observational cohort study พบผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิก 36 ครั้ง จาก 54 ครั้ง (รอยละ 66.7) 
ผูปวยไดรับยาตานจุลชีพแบบผสมทําใหไมสามารถกลาวไดวาประสิทธิผลในการรักษามาจากการ
ใหยาโคลิสตินเทานั้น  ผูวิจัยสรุปวายาฉีดผสมที่มีโคลิสทิมิเทต โซเดียม มีประสิทธิผลและความ
ปลอดภัยในการรักษาการติดเชื้อในโรงพยาบาลชนิดรุนแรง อันเนื่องมาจากการติดเชื้อแบคทีเรีย 
แกรมลบดื้อยา ควรทําการศึกษาตอไปในลักษณะ RCT เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลและความ
ปลอดภัยของการใหยาโคลิสตินแบบเดี่ยว ๆ หรือการใหยาโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิดอื่น 

4.3.4 Petrosillo (36) วัตถุประสงคของงานวิจัยคือ ศึกษาประสิทธิผลและ
ความปลอดภัยของการใหยาฉีดโคลิสตินรวมกับยาไรแฟมปซิน โดยเก็บขอมูลแบบยอนหลัง พบ
ผลการตอบสนองตอเชื้อ 9 จาก 14 ราย (รอยละ 64) ขอจํากัดของงานวิจัยนี้ คือ ขาดกลุมควบคุม จึง
ไมสามารถสรุปไดอยางชัดเจนวาการใหยาโคลิสตินรวมกับไรแฟมปซินจะใหผลลัพธที่ดีกวาการ
ใหยาโคลิสตินเดี่ยว 

จากผลการศึกษาขางตนตางแสดงใหเห็นวาการใหยาฉีดผสมโดยเฉพาะใหยา
ฉีดโคลิสตินรวมกับยาตานจุลชีพชนิดอื่น ๆ ไดแก เมอโรพีเนม, อิมมิพีเนม, แอมพิซิลลิน/ซัลแบค
แทม, พิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม, ควิโนโลน, อะมิโนไกลโคไซด และไรแฟมปซินในการรักษา
เชื้อดื้อยา A.  baumannii ในผูปวยปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ มีการตอบสนองตอการ
รักษาดีขึ้นถึงรอยละ 66 นอกจากนี้การใหยาพนโคลิสตินรวมกับยาฉีดตานจุลชีพชนิดอื่น ๆ พบวา
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สามารถนําใชเพื่อลดขอจํากัดของโคลิสตินชนิดฉีดที่มีการกระจายยาเขาสูปอดไมดีนัก และมัก
เกิดผลขางเคียงตอไต แตอาจพบผลขางเคียงอื่น ๆ ได เชน หลอดลมตีบ และจากผลการศึกษาพบวา
ยาพนโคลิสตินใหผลลัพธทางคลินิกดี แตเปนเพียง uncontrolled study เทานั้น ยังไมมีการศึกษา
ชนิด clinical trial ในขณะนี้จึงยังไมขอสรุปอยางชัดเจนวาการรักษาโดยใหยาผสมจะให
ผลการรักษาที่ดีกวายาเดี่ยว เนื่องจากยังไมมีการศึกษาที่เปนแบบ randomized controlled trial  (10) 
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บทที่ 3 
วิธีดําเนินงานวิจัย 

 
การศึกษานี้เปนการศึกษาเชิงวิเคราะห (analytical study) ชนิด prospective observational 

cohort study โดยจัดทําแบบเก็บขอมูลเพื่อใชในการบันทึกขอมูลท่ัวไป ขอมูลในการรักษาพยาบาล
ของผูปวยในแตละวัน และผลการรักษา หลังจากนั้นจึงทําการติดตามผูปวยบนหอผูปวยวันละ 1 
ครั้ง ณ โรงพยาบาลราชวิถีและโรงพยาลพระมงกุฎเกลา ระหวางวันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึงวันที่ 30 
เมษายน 2551  
 
วิธีดําเนินการวิจัย 
แบงเปน 4 ขั้นตอน ดังนี้ 
 ขั้นตอนที่ 1   การเตรียมการกอนการดําเนินการวิจัย 
 ขั้นตอนที่ 2   การดําเนินการวิจัย 
 ขั้นตอนที่ 3   การวิเคราะหและประเมินผล 
 ขั้นตอนที่ 4   สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
 
ขั้นตอนที่ 1  การเตรียมการกอนการดําเนินการวิจัย 
 

1.1  ทบทวนเอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
ทําการทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของกับโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาล ในดานการ

วินิจฉัยโรค เชื้อกอโรค อุบัติการณพบเชื้อดื้อยา A. baumannii ทั่วโลกรวมทั้งในประเทศไทย 
ผลกระทบที่เกิดขึ้น แนวทางการรักษาในปจจุบัน และงานวิจัยที่เกี่ยวของ เพื่อใหเกิดความรู ความ
เขาใจของผูวิจัย กอนจัดทําแบบฟอรมเก็บขอมูลและติดตามผลการรักษาของผูปวย 

 

1.2  กําหนดรูปแบบการดําเนินงานเบื้องตน ดังนี้ 
1.2.1  ขอบเขตการดําเนินงานครั้งนี้   เปนการขึ้นไปเก็บขอมูลบนหอผูปวยที่มีการ

ส่ังใชยาตานจุลชีพ เพื่อรักษาการติดเชื้อโรคปอดอักเสบอันเนื่องจากเชื้อดื้อยา A. baumannii ณ 
โรงพยาบาลราชวิถี สังกัดกรมการแพทย กระทรวงสาธารณสุข และโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
สังกัดกรมการแพทยทหารบก กระทรวงกลาโหม 

1.2.2  ระยะเวลาการดําเนินงาน ระหวางวันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึง 30 เมษายน 2551 
1.2.3  ประชากรและกลุมตัวอยางในการศึกษา 



 
   

ประชากรเปาหมาย คือ ผูปวยในที่ไดรับการวินิจฉัยติดเชื้อโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาล 
อันมีสาเหตุมาจากเชื้อดื้อยา A. baumannii ณ โรงพยาบาลราชวิถีหรือโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  

 

การแบงกลุมเพื่อทําการศึกษา  กลุมตัวอยางในการวิจัย แบงเปน 2 กลุม ตามดุลยพินิจใน
การเลือกใชยาของแพทย โดยกลุมศึกษา เปนกลุมที่แพทยส่ังใชยาฉีดผสมที่มีโคลิสทิมิเทต โซเดียม 
ใหแกผูปวย และกลุมควบคุม เปนกลุมที่แพทยส่ังใชยาฉีดผสมที่ไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม ใหแก
ผูปวย  
 

เกณฑการคัดเลือกตัวอยางเขารวมการวิจัย 
ผูปวยในที่ไดรับการวินิจฉัยติดเชื้อโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาล อันมีสาเหตุมาจากเชื้อ

ดื้อยา A. baumannii จากการตรวจเสมหะและมีคุณสมบัติครบถวนตามเกณฑตอไปนี้จะถูกคัดเลือก
เขารวมในการศึกษา  

1.  ผูปวยที่แพทยส่ังใชยาฉีดที่มีหรือไมมีโคลิสทิมิเทตรวมในระหวางวันที่1 ธันวาคม 
2550 ถึง 30 เมษายน 2551 

2.  ไดรับยาฉีดที่มีหรือไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม ทางหลอดเลือดดําเปนเวลาอยางนอย 
48 ชม.  

3.  มีอายุไมต่ํากวา 18 ป 
 

เกณฑการคัดเลือกตัวอยางออกจากงานวิจัย 
ผูปวยที่มีคุณสมบัติขอใดขอหนึ่งตอไปนี้จะถูกคัดออกจากการศึกษา 
1.  ผูปวยที่มีขอมูลในเวชระเบียนไมสมบูรณและไมสามารถติดตามขอมูลนั้น ๆ ได 
2.  ผูปวยที่ยายโรงพยาบาลภายใน 7 วันหลังจากเริ่มใหยา 

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง (56) 
 

ใชสูตร  n/group  = [ Zα/2 qp2  + Zβ )1(2)1( 211 pppp −+−  ]
2

 
               (p1-p2)

2  
 

 จากการศึกษากอนหนานี้ถึงประสิทธิผลของการใหยาโคลิสติน (โคลิสทิมิเทต โซเดียม) 
เปรียบเทียบกับยาในกลุมนัน-โคลิสติน ของโรงพยาบาลศิริราช (41) พบวามีอัตราการตอบสนอง
ทางคลินิกเปนรอยละ 80.8 และ 26.7 ตามลําดับ  
กําหนดให α = 0.01 (two-sided), Zα = 2.58 
     β = 0.1 (one-sided), Zβ = 1.28 

    p1 = โอกาสหายจากโรคปอดอักเสบในกลุมที่ไดรับยานัน-โคลิสติน = 0.267 
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    p2 = โอกาสหายจากโรคปอดอักเสบในกลุมที่ไดรับยาโคลิสติน  = 0.808 
    p   = (n1p1 +n2p2)/n1+n2 =  (15)(0.267) + (78)(0.808)/15+78 =  0.721  
    q = 1 - p  = 1 - 0.721 = 0.279 
 

n/group =    [ 2.58 )279.0)(721.0(2 +1.28 ])267.01(267.0)808.01(808.0 −+− 2     
      (0.808 - 0.267)2 
 

   =    19.6  คน  ≈   20 คน 
ประมาณการวามีผูปวยรอยละ 10 จําเปนตองออกจากการวิจัยในระหวางการวิจัย (Drop out10%) 
 n   =    20/(1-0.1)  =  22.2  หรือประมาณ  23  คน 
 

1.3  การเตรียมเครื่องมือในการปฏิบัติงาน ไดแก 
ก.  ผลการทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ ของ

ผูปวยโรงพยาบาลราชวิถี  (ภาคผนวก ก) 
ข.  ผลการทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ ของ

ผูปวยโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา  (ภาคผนวก ข) 
ค.  แบบฟอรมเก็บขอมูลผูปวย  (ภาคผนวก ค)  
ง.  การคํานวณ APACHE II score (ภาคผนวก ง) เพื่อประเมินความรุนแรงของ

อาการเจ็บปวย ณ วันเริ่มตนใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
จ.  การคํานวณ CPIS score (ภาคผนวก จ) เพื่อประเมินผลการตอบสนองทางคลินิก

ของผูปวย ณ ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษา 
ฉ.  สูตรการคํานวณ CrCl (ภาคผนวก ฉ) เพื่อดูความเหมาะสมของขนาดยาที่ใหกับ

ประสิทธิภาพการทํางานของไตผูปวย 
ช.  คูมือเภสัชกรในการปรับขนาดยาตานจุลชีพที่ใชรักษาเชื้อดื้อยา A. baumannii 

ตามประสิทธิภาพการทํางานของไต (ภาคผนวก ช) 
ซ.  คูมือเภสัชกรในการติดตามอาการไมพึงประสงค จากการใหยาตานจุลชีพ 

(ภาคผนวก ซ) 
ฌ.  เอกสารชี้แจงขอมูล/ คําแนะนําสําหรับผูเขารวมโครงการ (Patient Information 

Sheet) โรงพยาบาลราชวิถี (ภาคผนวก ฌ)  
ญ.  เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย (Research Subject Information 

sheet โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา (ภาคผนวก ญ) 
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1.4  ติดตอประสานงาน 
ดําเนินการติดตอประสานงานกับบุคลากรตาง ๆ ในโรงพยาบาล ที่เกีย่วของกับการดําเนิน 

การวิจยั ไดแก แพทยผูเชี่ยวชาญดานโรคติดเชื้อ แพทยประจําบาน พยาบาลประจําหอผูปวย 
เภสัชกรประจาํหอผูปวย และเจาหนาที่หองจุลชีววิทยา 

 

1.5  เสนอโครงรางวิทยานิพนธเพื่อขอความเห็นชอบเกี่ยวกับจริยธรรมการวิจัย 
ดําเนินการขอความเห็นชอบผานการพิจารณาดานจริยธรรมตอคณะกรรมการจริยธรรมของ
โรงพยาบาลราชวิถีและโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา และไดรับความเห็นชอบใหทําการศึกษาได 
 
ขั้นตอนที่ 2   การดําเนินการวิจัย      

1.  ติดตอขอขอมูลผูปวยที่มีผลเพาะเชื้อดื้อยา A. baumannii ในเสมหะ จากเจาหนาที่หอง 
จุลชีววิทยา โดยตรวจสอบชื่อ-นามสกุล  เลขประจําตัวผูปวย และหอผูปวยที่พักรักษา 

2.  ติดตามผูปวยไปยังหอผูปวยที่พักรักษา เพื่อขอสืบคนคําวินิจฉัยโรคปอดอักเสบของ
แพทย โดยเลือกติดตามเฉพาะผูปวยที่เกิดโรคปอดอักเสบรวมกับมีผลเพาะเชื้อในเสมหะขึ้นเชื้อดื้อ
ยา A. baumannii 

3.  บันทึกขอมูลทั่วไปของผูปวยลงในแบบบันทึกที่จัดทําไว หลังจากนั้นจะติดตาม
ผลการรักษาและอาการขางเคียงของผูปวยทุกวัน วันละ 1 คร้ัง เปนระยะเวลาอยางนอย 30 วัน 
หลังจากที่แพทยเร่ิมใหยาแกผูปวย หรือจนกระทั่งแพทยส่ังหยุดหรือเปลี่ยนยา  

3.1 ขอมูลทั่วไปของผูปวย ไดจากการสัมภาษณผูปวย, ญาติ และบันทึกในเวช
ระเบียน ไดแก  

3.1.1  เพศ  
3.1.2  อายุ  
3.1.3  น้ําหนักตัวผูปวย  
3.1.4  หอที่พักรักษา 
3.1.5  คะแนน APACHE II ณ วันที่เร่ิมตนใหยารักษาโรคปอดอักเสบจากการ

ติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ในโรงพยาบาล  และคะแนน CPIS ณ วันเริ่มตนและสิ้นสุดการใหยาฉีด
ผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม แกผูปวย 

3.1.6 โรคประจําตัวและโรคอื่นที่เปนรวม รวมถึงการใชยากดภูมิคุมกัน ไดแก 
กลุมยาเคมีบําบัด, เสตียรอยด ในระหวางติดเชื้อ 

3.1.7  การรับสงตอผูปวยมาจากสถานพยาบาลอื่น 
3.1.8  ประวัติการเขาพักในสถานพยาบาลเปนเวลาอยางนอย 24 ชม. ภายใน

ระยะเวลา 3 เดือน กอนหนาการติดเชื้อในครั้งนี้ 
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3.1.9 ประวัติการใชยาตานจุลชีพเปนเวลาอยางนอย 48 ชม. ภายในระยะเวลา 
3 เดือน กอนหนาการติดเชื้อในครั้งนี้ 

3.1.10  วันที่เขาพักและออกจากโรงพยาบาลและหออภิบาลผูปวยหนัก 
3.1.11  สาเหตุของการเขาพักโรงพยาบาลในครั้งนี้  
3.1.12  จํานวนวันที่ติดเชื้อหลังจากนอนโรงพยาบาล 
3.1.13  ประวัติการผาตัดภายใน 6 เดือนกอนการติดเชื้อในครั้งนี้ 
3.1.14  การลางไตในระหวางนอนโรงพยาบาลครั้งนี้ 
3.1.15  การติดเชื้ออ่ืนรวม และยาตานจุลชีพที่ใชรักษา 
3.1.16  ยาที่มีโอกาสเกิดพิษตอไตและใหรวมกันกับยาตานจุลชีพที่ใชรักษา

เชื้อดื้อยา A. baumannii เชน ยาในกลุมอะมิโนไกลโคไซด, แวนโคมัยซิน, แอมโฟเทอริซิน บี  
3.2  ขอมูลการรักษาพยาบาล ไดแก  

3.2.1  ชนิด ขนาด และวิธีบริหารยาที่ใชเปน empirical therapy 
3.2.2  ชนิด ขนาด วิธีบริหารยา และระยะเวลาที่ใหยารักษาโรคปอดอักเสบ

จากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หลังทราบผลเพาะเชื้อและทดสอบความไวของเชื้อ 
3.3  ขอมูลผลลัพธดานประสิทธิผล 

3.3.1  การตอบสนองทางคลินิก (clinical response) 
3.3.1.1  คาสัญญาณชีพ ไดแก อุณหภูมิรางกาย, ความดันโลหิต, อัตรา

การเตนของหัวใจ, อัตราการหายใจ 
3.3.1.2  ผลตรวจทางหองปฏิบัติการ ไดแก  จํานวนเม็ดเลือดขาวใน

เลือด, ปริมาณกาซในเลือด (arterial blood gas) 
3.3.1.3  สีและปริมาณเสมหะ 
3.3.1.4  ภาพถายรังสีทรวงอก 

3.3.2  การตอบสนองตอเชื้อ (microbiological response) 
3.3.2.1  ผลการเพาะเชื้อในเสมหะ ณ ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษา 
3.3.2.2  ผลการยอม gram stain เสมหะ ณ ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษา 
3.3.2.3  ผลการทดสอบความไวของเชื้อตอยาตานจุลชีพ 

3.4  ขอมูลผลลัพธดานความปลอดภัย 
3.4.1  อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้นหลังจากไดรับยาตานจุลชีพเพื่อรักษา

เชื้อดื้อยา A. baumannii ไดแก ผลขางเคียงตอไต (serum electrolyte, serum creatinine, BUN) และ
ระบบประสาท (อาการและอาการแสดงที่มีบันทึกไว) 

3.4.2  อัตราเสียชีวิตจากทุกสาเหตุ ภายใน 30 วันหลังจากเริ่มใหยาตานจุลชีพ
เพื่อรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii  
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4.  การเก็บรวบรวมขอมูล ทําการเก็บขอมูลจากการสัมภาษณผูปวย ญาติ แพทยผูทําการ
รักษา และบันทึกการตรวจรางกายของแพทย บันทึกการดูแลผูปวยของพยาบาล รวมทั้งผลตรวจ
ทางหองปฏิบัติการ และบันทึกลงในแบบฟอรมที่จัดเตรียมไว (ภาคผนวก ค)   

5. ประเมินผลการวิจัยทั้งในดานประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาฉีดผสมที่มีและไมมี
โคลิสทิมิเทต โซเดียม 

5.1  การประเมินประสิทธิผล พิจารณาจากผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิก หรือมี
การตอบสนองตอเชื้อ หลังจากใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม เพื่อรักษาโรคปอด
อักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii 

5.2 การประเมินความปลอดภัย ในดานอาการไมพึงประสงคตอไต และระบบ
ประสาท ในระหวางที่ไดรับยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจาก
เชื้อดื้อยา A. baumannii  รวมถึงอัตราเสียชีวิตภายใน 30 วัน หลังจากเริ่มใหยาฉีดผสมที่มีและไมมี
โคลิสทิมิเทต โซเดียม 
 
ขั้นตอนที่ 3 การวิเคราะหและอภิปรายผล 

3.1  วิเคราะหขอมูลทั่วไปของผูปวย โดยใชสถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistics) ในรูป
รอยละ คาเฉลี่ยเลขคณิต และสวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

3.2  วิเคราะหผลการวิจัยทั้งดานประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสทิมิเทต
โซเดียม ในการรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii โดยใชโปรแกรมสถิติชวย
ในการวิเคราะหขอมูล สถิติที่ใช มีดังนี้ 

3.2.1  ใชสถิติ Chi-square หรือ Fisher’s exact test เพื่อเปรียบเทียบการตอบสนอง
ทางคลินิก, ปริมาณและลักษณะของเสมหะ, รอยโรคปอดอักเสบในภาพถายรังสีทรวงอก การ
ตอบสนองตอเชื้อ การเกิดผลขางเคียงตอไตและระบบประสาท และการเสียชีวิตภายในระยะเวลา 
30 วันหลังจากเริ่มใหยาตานจุลชีพที่มีไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม  

3.2.2  ใชสถิติ independent t-test หรือ Mann Whitney U test เพื่อเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยของคะแนน CPIS, อุณหภูมิกาย, จํานวนเม็ดเลือดขาวในซีรัมและ ระดับ serum creatinine  
ในวันแรกและวันสุดทายของการใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสทิมิเทต โซเดียม  
  โดยกําหนดคาระดับนัยสําคัญทางสถิติไวที่ α = 0.05 
 
ขั้นตอนที่ 4  สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 
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บทที่ 4 
ผลการวิจัยและอภิปรายผล 

 
ผลการวิจัย แบงออกเปน 3 ตอน ดังนี้ 
 
ตอนที่ 1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 

1.1 ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
1.2 ปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii 
1.3 ขอมูลสภาวะโรคผูปวย 
1.4 การติดเชื้ออ่ืน ๆ รวมดวยในระหวางที่ใหยารักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. 

baumannii 
1.5 อัตราดื้อยาของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ 

 
ตอนที่ 2  การรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii โดยใชยาฉีดผสมที่มีและไม
มีโคลิสติน 
 2.1  ยาตานจุลชีพที่ใชเปน empirical therapy 

2.2  ยาตานจุลชีพที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หลังจาก
ทราบผลทดสอบความไว 

2.3  การตอบสนองทางคลินิกของผูปวยที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
2.4  การตอบสนองตอเชื้อของผูปวยที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
2.5  ประสิทธิผลของยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อ

ดื้อยา A. baumannii 
 
ตอนที่ 3  ความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 

3.1  อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตอไต 
3.2  อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตอระบบประสาท 
3.3  อัตราเสียชีวิตภายใน 30 วัน หลังจากเริ่มใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 

 
ตอนที่ 4  ผลการรักษาดวยยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 



 

ตอนที่ 1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 
 

 จากการติดตามผูปวยท่ีไดรับยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. 
baumannii ตั้งแตวันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึง 30 เมษายน 2551 ณ โรงพยาบาลราชวิถีและโรงพยาบาล
พระมงกุฎเกลา มีผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัยจํานวน 94 ราย  
 

1.1  ขอมูลท่ัวไปของผูปวย  
 

จากผูปวยที่เขาเกณฑการวิจัย 94 ราย แบงเปนผูปวยที่ใชยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 49 ราย 
และไมมีโคลิสติน 45 ราย ผูปวยสวนใหญเปนเพศชาย รอยละ 51.0 และ 68.9 ตามลําดับ มีอายุเฉลี่ย 
65.4 ± 19.8 (18 – 98) และ 66.3 ± 16.3 ป (30 - 92) ตามลําดับ ผูปวยติดเชื้อโรคปอดอักเสบใน
โรงพยาบาลสวนใหญมีอายุมากกวา 50 ป เชนเดียวกับการศึกษาอื่น ๆ (31, 33-35, 38, 41-42, 57) 
สาเหตุที่มักพบผูปวยในวัยดังกลาว เนื่องจากผูปวยที่มีอายุตั้งแต 50 ปขึ้นไป เปนผูปวยที่เร่ิมเขาสูวัย
สูงอายุ ภูมิคุมกันตอการติดเชื้อตาง  ๆ เ ร่ิมลดลง  ทําใหมีโอกาสติดเชื้อโรคฉวยโอกาสใน
โรงพยาบาลไดงายกวาผูปวยในวัยอ่ืน ๆ   ผูปวยมีประวัติไดรับการผาตัดภายใน 6 เดือนกอนหนา
การติดเชื้อครั้งนี้ เปนรอยละ 46.9 และ 37.8 ตามลําดับ โดยผูปวยในกลุมโคลิสตินมีประวัติไดรับ
การผาตัดภายใน 6 เดือน สูงกวากลุมนัน-โคลิสติน โดยเฉพาะการผาตัดทางระบบหัวใจและหลอด
เลือด กลุมโคลิสตินมีประวัติไดรับการผาตัดสูงกวากลุมนัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(รอยละ 14.3 และ 2.2 ตามลําดับ p = 0.039) ดังตารางที่ 11 
 
ตารางที่ 11  ขอมูลทั่วไปของผูปวย 

 

ขอมูลท่ัวไป กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) p value 

เพศชาย 25 (51.0%) 31 (68.9%) 0.078 
อายุเฉลี่ย (ชวงอายุ)-ป 65.4 ± 19.8 (18-98) 66.3 ± 16.3 (30-92) 0.946 
ประวัติการผาตัดในชวง 6 เดือน กอน
หนานี้ 
   ผาตัดจากการบาดเจ็บประเภทตาง ๆ 
   ผาตัดทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 
   ผาตัดทางสมอง 
   ผาตัดทางหนาทอง 

 23 (46.9%) 
8 (16.3%) 
7 (14.3%) 
7 (14.3%) 
6 (12.2%) 

16 (37.8%) 
2 (4.4%) 
1 (2.2%) 

5 (11.1%) 
3 (6.7%) 

0.099 
0.061 
0.039 
0.645 
0.288 
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1.2   ปจจัยเสี่ยงของการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ไดแก  
 

ปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ตามแนวเวชปฏิบัติในการดูแลและปองกัน
ปอดอักเสบในโรงพยาบาล พ.ศ. 2550 (18), ผลการศึกษาของสีลม  แจมอุลิตรัตน (13) และกัลยาณี  
ศุระศรางค (14) ที่พบในงานวิจัยนี้ ตามตารางที่ 12 ไดแก 
 

1.2.1  ความรุนแรงของอาการเจ็บปวย ณ วันแรกที่ใหยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรค
ปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii ซ่ึงแสดงโดย APACHE II เฉลี่ย ที่คํานวณโดยผูวิจัยเปน 
25.9±6.4 คะแนน (13-42) และ 24.3±4.8 คะแนน (15-36) ตามลําดับ ผูปวยที่มีอาการเจ็บปวยหนัก
(APACHE II สูงกวา 25 คะแนน) มี 23 ราย (รอยละ 46.9) และ 16 ราย (รอยละ 35.6) ตามลําดับ 
แสดงวากลุมโคลิสตินมีผูปวยที่มีอาการเจ็บปวยหนัก เปนจํานวนมากกวากลุมนัน-โคลิสติน 

1.2.2 ผูปวยไดรับการสงตัวมาจากสถานพยาบาลอื่น รอยละ 31.2 และ 35.6 
ตามลําดับ 

1.2.3  ผูปวยมีประวัติพักรักษาตัวในโรงพยาบาลภายใน 3 เดือนกอนหนานี้ รอยละ 
43.7 และ 33.3 ตามลําดับ  

1.2.4  ผูปวยมีประวัติไดรับยาตานจุลชีพภายใน 3 เดือนกอนหนานี้ รวมผูปวยที่มี
ประวัติพักในโรงพยาบาลและผูปวยนอนโรงพยาบาลนาน โดยไดรับยาเซฟาโลสปอริน รอยละ 
51.0 และ 68.9 ตามลําดับ  ยาคารบาพีเนม รอยละ 57.1 และ 26.7 ตามลําดับ (p = 0.003) และ
ยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร รอยละ 32.6 และ 33.3 ตามลําดับ จากขอมูลจะเห็น
ไดวา ผูปวยในกลุมโคลิสติน มีประวัติไดรับยาคารบาพีเนมภายใน 3 เดือน เปนจํานวนสูงกวากลุม
ที่ไดรับยานัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญ ซ่ึงเปนปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ใน
เวลาตอมา 

1.2.5  ระยะเวลานอนโรงพยาบาลกอนการติดเชื้อปอดอักเสบจากเชื้อ A. baumannii 
เฉล่ีย 12 วัน (1-521 วัน) และ 16 วัน (0-60 วัน) ตามลําดับ ผูปวยสวนใหญเปน late-onset HAP รอย
ละ 89.8และ 84.4 ตามลําดับ 

1.2.6  ผูปวยจําเปนตองใสเครื่องชวยหายใจรอยละ 98.0 และ 100 ตามลําดับ โดย
ระยะเวลาใสเครื่องชวยหายใจเฉลี่ย 34 วัน (6-96วัน) และ 34 วัน (4-85 วัน) มีผูปวยเกิดปอดอักเสบ
จากการใสเครื่องชวยหายใจ รอยละ 85.7 และ 77.8 ตามลําดับ ในจํานวนนี้เปน late-onset VAP รอย
ละ 78.6 และ 77.1 ตามลําดับ 

1.2.7  ผูปวยไดรับยากดภูมิคุมกันรวมดวย รอยละ 34.7 และ 40.0 ตามลําดับ 
 

พบวาปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ที่พบในผูปวยทั้งสองกลุม
ใกลเคียงกัน  ยกเวนผูปวยที่มีประวัติไดรับยาคารบาพีเนมภายใน 3 เดือน พบในผูปวยกลุม 
โคลิสตินมากกวากลุมนัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.003) 
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ตารางที่ 12  ปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii 
 
 

ปจจัยเสี่ยง กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) p value 

คะแนน APACHE เฉลี่ย ณ วันแรกที่ใหยาตาน 
จุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. 
baumannii (คํานวณโดยผูทําวิจัย) 

25.9±6.4 
(13-42) 

24.3±4.8 
(15-36) 

0.180 

จํานวนผูปวยที่มี APACHE สูงกวา 25 คะแนน 23 (46.9%) 16 (35.6%) 0.263 
จํานวนผูปวยที่ไดรับการสงตอมาจากสถาน 
พยาบาลอื่น 15 (31.2%) 16 (35.6%) 0.660 

จํานวนผูปวยที่มีประวัติเขาพักในร.พ. ภายใน 3 
เดือน 21 (43.7%) 15 (33.3%) 0.303 

จํานวนผูปวยที่ไดรับยาตานจุลชีพภายใน 3 เดือน 
   ยาเซฟาโลสปอริน 
   ยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร 
   ยาคารบาพีเนม 

47 (95.9%) 
25 (51.0%) 
16 (32.6%) 
28 (57.1%) 

44 (97.8%) 
31 (68.9%) 
15 (33.3%) 
12 (26.7%) 

1.000 
0.078 
0.944 
0.003 

ระยะเวลานอน รพ. กอนเกิดปอดอักเสบจากเชื้อ
ดื้อยา A. baumannii (วัน) 12 (1-521) 16 (0-60) 0.694 

จํานวนผูปวยที่เกิด late-onset HAP  44 (89.8%) 38 (84.4%) 0.437 
จํานวนผูปวยใสเครื่องชวยหายใจ 48 (98.0%) 45 (100.0%) 1.000 
ระยะเวลาใสเครื่องชวยหายใจโดยเฉลี่ย (วัน) 34 (6-96) 34 (4-85) 0.591 
จํานวนผูปวยเกิด VAP  43 (87.8%) 34 (75.6%) 0.125 
ระยะเวลานอน รพ. กอนเกิด VAP ที่มีสาเหตุจาก
เช้ือดื้อยา A. baumannii (วัน) 

10 (2-76) 13 (2-60) 0.910 

จํานวนผูปวยเกิด late-onset VAP  35 (81.4%) 27 (79.4%) 0.827 
จํานวนผูปวยไดรับยากดภูมิคุมกันรวมดวย 17 (34.7%) 18 (40.0%) 0.595 

 
1.3  โรค/ภาวะของผูปวย 
จํานวนโรครวมเฉล่ียของผูปวยในกลุมโคลิสติน สวนใหญมี 3-4 โรคตอราย (รอยละ 51) 

สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสติน มี 1-2 โรคตอราย (รอยละ 55.5) (ตารางที่ 13) โดยโรครวมที่พบใน
ผูปวยกลุมที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน ไดแก โรคหัวใจและหลอดเลือด และโรคหลอดเลือดใน
สมอง รอยละ 49.0 และ 30.6 ตามลําดับ สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสติน เปนโรคหัวใจและหลอด
เลือด และมีภาวะไตวายเฉียบพลันที่เกิดขึ้นกอนไดรับยารักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. 
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baumannii รอยละ 55.6 และ 37.8 ตามลําดับ โดยชนิดของโรครวมในผูปวยแตละกลุมใกลเคียงกัน 
ดังตารางที่13 
 
ตารางที่ 13  โรครวมของผูปวย 
 
 

โรครวม กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) p value 

0 2 (4.1%) 0% 
1-2 15 (30.6%) 25 (55.5%) 
3-4 25 (51.0%) 12 (26.7%) 

จํานวนโรครวมของผูปวย 

≥5 7 (14.3%) 8 (17.8%) 

0.077 

โรครวม 
   ภาวะไตวายเฉียบพลันที่เกิดขึ้นกอนไดรับยา
ตานจุลชีพที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา 
A. baumannii 
   โรคหัวใจและหลอดเลือด 
   โรคหลอดเลือดในสมอง 
   โรคไตวายเรื้อรัง 
   ถุงลมอุดกั้นเรื้อรังหรือวัณโรคปอด 
   เบาหวาน 
   โรคมะเร็ง 
   โรค/ สภาวะเรื้อรังอื่น ๆ 

 
16 (32.7%) 

 
 

24 (49.0%) 
15 (30.6%) 
10 (20.4%) 
10 (20.4 %) 
9 (18.4%) 
8 (16.3%) 
34 (69.4%) 

 
15 (33.3%) 

 
 

25 (55.6%) 
13 (28.9 %) 

3 (6.7%) 
15 (33.3%) 
15 (33.3%) 
14 (31.1%) 
24 (53.3%) 

 
0.944 

 
 

0.524 
0.855 
0.054 
0.157 
0.096 
0.091 
0.110 

 
1.4  การติดเชือ้อ่ืนรวมดวยในระหวางที่ใหยารักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา  

A. baumannii 
 

ผูปวยสวนใหญในงานวิจัยนี้มีการติดเชื้ออ่ืนรวมดวย รอยละ 71.4 และ 66.7 ตามลําดับ 
โดยบริเวณที่พบการติดเชื้ออ่ืนรวมดวยมากที่สุดคือ ปอด รองลงมาคือ ทางเดินปสสาวะ และ
กระแสโลหิต ตามลําดับ ผลการเพาะเชื้อในเสมหะพบเชื้อท่ีเกิดขึ้นรวมกับ A. baumannii มากที่สุด 
คือ เชื้อ P. aeruginosa โดยพบในผูปวย 17 ราย (รอยละ 34.7) และ 13 ราย (รอยละ 28.9) ตามลําดับ 
ดังตารางที่ 14 
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ตารางท่ี 14   การติดเชื้อชนิดอื่น และเชื้อท่ีพบรวมดวยในระหวางที่ใหยารักษาโรคปอดอักเสบจาก
เชื้อดื้อยา A. baumannii  
 

การติดเชื้ออ่ืน ๆ รวม กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) p value 

   ปอดอักเสบจากเชื้ออื่นที่มิใช A. baumannii 
   โรคติดเชื้อในทางเดินปสสาวะ 
   การติดเชื้อในกระแสโลหิต 
   การติดเชื้อบริเวณบาดแผล 

28 (57.1%) 
7 (14.3%) 
6 (12.2%) 

0 (0%) 

29 (64.4%) 
10 (22.2%) 
8 (17.8%) 
3 (6.7%) 

0.469 
0.318 
0.452 
0.106 

เช้ือที่พบในเสมหะรวมดวยในระหวางใหยา
รักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อ A. baumannii  
     P. aeruginosa 
     Corynebacterium spp. 
     K. pneumoniae ESBL 
     MRSA 

 
 

17 (34.7%) 
10 (20.4%) 
5 (10.2%) 
5 (10.2%) 

 
 

13 (28.9%) 
14 (31.1%) 
8 (17.8%) 
4 (8.9%) 

 
 

0.546 
0.235 
0.288 
0.555 

 
1.5  อัตราดื้อยาของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ 

 

จากผลทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ในเสมหะผูปวย พบเชื้อ A. baumannii ดื้อยา
ตานจุลชีพทุกชนิดที่มีการทดสอบความไวเปน 13 ใน 18 ราย (รอยละ 72.2) และ 4 ใน 14 ราย (รอย
ละ 28.6) ตามลําดับ (p = 0.018) แสดงวาผูปวยที่ไดรับยาโคลิสตินรวมดวย มักเปนผูปวยที่ติดเชื้อ
ดื้อยาทุกขนานที่มีการทดสอบความไว สวนผูปวยที่ไดรับยานัน-โคลิสติน มักเปนผูปวยที่ติดเชื้อ A. 
baumannii ชนิดที่ยังไวตอยาบางชนิดอยู จึงมีโอกาสที่จะไดรับยาตามผลทดสอบความไวมากกวา
ผูปวยในกลุมโคลิสติน  
 

จากขอมูลพื้นฐานของผูปวยจะเห็นไดวา ผูปวยกลุมโคลิสตินมีความรุนแรงของอาการ
เจ็บปวยสูงกวากลุมนัน-โคลิสติน เนื่องจากพบปจจัยดังตอไปนี้สูงกวา 

 มีประวัติผาตัดภายใน 6 เดือน 
 มีประวัติไดรับยาคารบาพีเนมภายใน 3 เดือน 
 จํานวนโรครวม 
 อัตราดื้อยาของ A. baumannii 
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ตอนที่ 2   การรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii โดยใชยาฉีดผสมที่มีและไม
มีโคลิสติน 
  

2.1   ยาตานจุลชีพท่ีใชเปน empirical therapy 
 

มีการสั่งใชยา empirical therapy ในผูปวยกลุมที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 47 
ราย (รอยละ 95.9) และ 42 ราย (รอยละ 93.3) ตามลําดับ สวนผูปวยที่แพทยไมไดส่ังใหยา 
empirical therapy เนื่องจากเปนผูปวยที่มีประวัติติดเชื้อและไดรับการรักษาดวยยาตานจุลชีพในชวง
กอนหนานี้ แตไมตอบสนองตอการรักษา หรือสงสัยวามีการติดเชื้อเกิดขึ้นใหม แพทยจึงสั่งหยุดยา
ตานจุลชีพเดิมทั้งหมดเปนเวลาอยางนอย 48 ชม. เพื่อตรวจหาตําแหนงและชนิดของเชื้อกอโรคตัว
ใหม หลังจากทราบผลเพาะเชื้อและทดสอบความไวของเชื้อแลว จึงใหยารักษาแกผูปวย มีผูปวยที่
สามารถประเมินการใหยา empirical therapy ได เพียง 22 และ 32 ราย ตามลําดับ เนื่องจากแพทย
เลือกใชยาที่ไมมีผลทดสอบความไวตอเชื้อ A. baumannii ไดแก ยาเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม 
รอยละ 59.2 และ 55.6 ตามลําดับ ยาเนทิลมัยซิน รอยละ 14.3 และ 44.4 ตามลําดับ และยาเมอโรพี
เนม รอยละ 6.1 และ 31.1 ตามลําดับ  สาเหตุที่แพทยเลือกใหยาดังขางตน เนื่องจากผูปวยสวนใหญ
ในงานวิจัยนี้มีการติดเชื้อแบคทีเรียแกรมลบดื้อยาชนิดอ่ืนในระหวางที่ใหยารักษาปอดอักเสบจาก
เชื้อดื้อยา A. baumannii รวมดวย จึงจําเปนตองใหยาตานจุลชีพชนิดออกฤทธิ์กวาง ครอบคลุมเชื้อ
แบคทีเรียในกลุมแกรมลบดื้อยาหลายชนิดรวมทั้งเชื้อ A. baumannii ดวย หลังจากทราบผลทดสอบ
ความไวของเชื้อ และนํามาพิจารณาความสัมพันธของการให empirical therapy กับผลตรวจความ
ไวของเชื้อ พบวามีการสั่งใชยา empirical therapy ตรงกับผลความไวของเชื้อในผูปวย 5 ราย (รอย
ละ 22.7) และ 6 ราย (รอยละ 18.8) ตามลําดับ สวนผูปวยที่ไดยา empirical therapy ไมตรงกับผล
ความไวของเชื้อมีจํานวน 17 และ 26 ราย ไดรับการเปลี่ยนยากลุมละ 17 ราย (รอยละ 100) และ 18 
ราย (รอยละ 69.2) ตามลําดับ (p = 0.014) ดังตารางที่ 15  สวนผูปวยในกลุมนัน-โคลิสตินที่ไดรับยา
ไมตรงกับผลทดสอบความไวของเชื้อ แตแพทยไมเปลี่ยนยาใหจํานวน 8 ราย เนื่องจากเปนผูปวยที่
เร่ิมมีการตอบสนองทางคลินิกดีขึ้นแลว จึงไมมีความจําเปนตองเปลี่ยนยาในขณะนั้น 
 

ตารางที่ 15  ความสัมพันธของการให empirical therapy กับผลตรวจความไวของเชื้อ 
 

การให empirical therapy  
ตามผลความไวของเชื้อ 

กลุมโคลิสติน 
(n = 22) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=32) p value 

ตรง 5 (22.7%) 6 (18.8%) 0.743 
ไมตรงแลวเปลี่ยนยาภายหลัง

ทราบผลทดสอบความไวของเชื้อ 
17/17 

(100.0%) 
18/26  

(69.2%) 
0.014 
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มีผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินเปน empirical therapy 23 ราย (รอยละ 46.9) ในจํานวนนี้มี
การตอบสนองทางคลินิกหรือมีการตอบสนองตอเชื้อดีขึ้น 14 ราย (รอยละ 60.9) สวนผูปวยอีก 26 
ราย เปนผูปวยที่ไมไดโคลิสตินเปน empirical therapy แตไดรับการเปลี่ยนเปนยาฉีดโคลิสตินภาย
หลังจากทราบผลทดสอบความไวแลว โดยผูปวยกลุมนี้มีการตอบสนองทางคลินิกหรือมีการ
ตอบสนองตอเชื้อดีขึ้น 10 ราย (รอยละ 38.5) 
 

2.2   ยาตานจุลชีพท่ีใชรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii หลังจาก
ทราบผลทดสอบความไว 
 

ยาตานจุลชีพที่มักใหรวมกับโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. 
baumannii หลังจากทราบผลทดสอบความไว ไดแก ยาคารบาพีเนม รองลงมาคือ ยาเบตาแลคแทม-
เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร และยาผสมระหวางคารบาพีเนมและยาเบตาแลคแทม-เบตา 
แลคแทมเมส อินฮิบิเตอร รอยละ 38.8, 28.5 และ 14.3 ตามลําดับ ดังตารางที่ 16 สวนยาตานจุลชีพ
ในกลุมนัน-โคลิสติน ไดแก ยาผสมระหวางคารบาพีเนม และยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส 
อินฮิบิเตอร รองลงมาคือ ยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอรเดี่ยว และยาคารบาพีเนม
เดี่ยว เปนรอยละ 33.3, 26.7 และ 11.1 ตามลําดับ ดังตารางที่ 17 แสดงวาผูปวยที่ใดรับยาฉีด 
โคลิสตินมักไดยาคารบาพีเนมรวมดวย 26 จาก 49 ราย (รอยละ 53.1) สวนผูปวยที่ใชยาฉีดกลุมนัน-
โคลิสติน มักไดเปนยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร 27 จาก 45 ราย (รอยละ 60) ยา
หลักที่ใชในการรักษาการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii คือยาในกลุมคารบาพีเนมหรือยาเบตา 
แลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร เชนเดียวกับการศึกษาอื่น ๆ (31, 37, 40-42, 57) 
 
ตารางที่ 16  แสดงยาตานจุลชีพที่ใชรวมกับยาฉีดโคลิสติน ในการรักษาโรคปอดอักเสบจากการติด
เชื้อดื้อยา A. baumannii หลังจากทราบผลทดสอบความไว  
 
 

 
 
 
 
 
 
 

จํานวนครั้งที่แพทยสั่งใชยา
(รอยละ) ชนิดยาตานจุลชีพ 

กลุมโคลิสติน (n=49) 
คารบาพีเนม 
เบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร 
คารบาพีเนม+เบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร 
อื่น ๆ 

19 (38.8%) 
14 (28.5%) 
7 (14.3%) 
9 (18.4%) 
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ตารางที่ 17  แสดงยาตานจุลชีพในกลุมนัน-โคลิสติน ที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อ
ยา A. baumannii หลังจากทราบผลทดสอบความไว 
 
 

จํานวนครั้งที่แพทยสั่งใชยา  
(รอยละ) ชนิดยาตานจุลชีพ 

กลุมนัน-โคลิสติน (n=45) 
คารบาพีเนม+เบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร 
เบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอรเดี่ยว 
คารบาพีเนมเดี่ยว 
อื่น ๆ 

15 (33.3%) 
12 (26.7%) 
5 (11.1%) 

13 (28.9%) 
 

ในงานวิจัยนี้มีผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินเดี่ยวจํานวน 2 ราย (รอยละ4.1) ซ่ึงหายจากโรค 
1 ใน 2 ราย (รอยละ 50) ระยะเวลาเฉลี่ยที่เร่ิมยาตานจุลชีพหลังจากวันที่ใหการวินิจฉัยผูปวยแตละ
กลุม เปน 3 วัน (0-21 วัน) และ 1 วัน (0-12 วัน) ตามลําดับ (p = 0.021) และระยะเวลาเฉลี่ยของการ
ใหยาตานจุลชีพแกผูปวยทั้งสองกลุม เปน 12 วัน (2-49 วัน) และ 16 วัน (3-43 วัน) ตามลําดับ (p = 
0.005) เห็นไดวาผูปวยกลุมโคลิสตินไดรับยาลาชา และไดรับยาเปนเวลาสั้นกวากลุมนัน- 
โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ อาจเนื่องจากแพทยตระหนักถึงผลขางเคียงของตอไตจากยา 
โคลิสติน จึงทําใหมีความระมัดระวังในการสั่งใชและติดตามอาการขางเคียงจากยาดังกลาว โดย
ระยะเวลาที่พบความเปนพิษตอไต นับตั้งแตเร่ิมตนใหยาเฉลี่ย 15.4 วัน และแพทยจําเปนตองหยุด
ยาในผูปวยจากสาเหตุดังกลาวถึงรอยละ 71.4 ดังนั้นจึงควรเพิ่มความถี่ในการตรวจระดับ serum 
creatinine เชน สัปดาหละ 3-4 ครั้ง เพื่อใหสามารถปองกันและแกไขผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้นตอไต 
สวนงานวิจัยอ่ืน พบระยะเวลาเฉลี่ยในการใหยาฉีดโคลิสตินเปน 9 ถึง 14 วัน ยกเวนการศึกษาของ 
Falagas (33), Kasiakou (34) และ Michalopoulos (35) ที่ใหยาโคลิสตินเปนระยะเวลานาน 43.4, 
21.3 และ 18.6 วัน ตามลําดับ โดยงานวิจัยแรกมีวัตถุประสงคหลัก เพื่อศึกษาอาการไมพึงประสงค
จากการใหยาฉีดโคลิสตินในกรณีที่ใหยาอยางตอเนื่องนานกวา 4 สัปดาห จึงพบการใหยาฉีด 
โคลิสตินเปนเวลานานกวาการศึกษาอื่น  
 

2.3 การตอบสนองทางคลินิกของผูปวยท่ีไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
 

เกณฑการประเมินผลตอบสนองทางคลินิกของผูปวย พิจารณาจากผูปวยมีชีวิตรอดภายใน 
30 วัน ภายหลังเริ่มใหยา ซ่ึงมีจํานวน 12 และ 17 ราย ตามลําดับ รวมกับมีการตอบสนองทางคลินิก
ซ่ึงพิจารณาจาก  1)ไข   2) จํานวนเม็ดเลือดขาวในเลือด   3) ลักษณะของเสมหะ และ 4) รอยโรค
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จากภาพถายรังสีทรวงอก ผลการประเมินเปนดังตอไปนี้  ผูปวยมีการตอบสนองทางคลินิก 2 ใน 4 
ขอ จํานวน 5 ราย (รอยละ 10.2) และ 7 ราย (รอยละ 15.6) ตามลําดับ,  ผูปวยมีการตอบสนองทาง
คลินิก 3 ใน 4 ขอ จํานวน 5 ราย (รอยละ 10.2) และ 8 ราย (รอยละ 17.8) ตามลําดับ และผูปวยมีการ
ตอบสนองทางคลินิกครบทั้ง 4 ขอ จํานวน 2 ราย (รอยละ 4.1) และ 2 ราย (รอยละ 4.4) ตามลําดับ 
โดยรวมแลวผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินมีการตอบสนองทางคลินิกจํานวน 12 ราย 
(รอยละ 24.5) และ 17 ราย (รอยละ 37.8) ตามลําดับ ดังตารางที่ 18 
 

ตารางที่ 18  ผลการตอบสนองทางคลินิกในผูปวยทุกราย 
  
 

การตอบสนองทางคลินิก กลุมโคลิสติน 
 (n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน  
(n=45) p value 

2 ใน 4 ขอ 
3 ใน 4 ขอ 
ครบทั้ง 4 ขอ 

5 (10.2 %) 
5 (10.2%) 
2 (4.1%) 

7 (15.6%) 
8 (17.8%) 
2 (4.4%) 

0.437 
0.288 
1.000 

รวม 12 (24.5%) 17 (37.8%) 0.164 

  
เนื่องจากผูปวยแตละรายมีความรุนแรงของอาการเจ็บปวยไมเทากัน ในกลุมที่ไดรับยาฉีด 

โคลิสติน มีผูปวยที่อาการปวยหนักจํานวนมากกวา คือ 23 ราย (รอยละ 46.9) และ 16 ราย (รอยละ 
35.6) ตามลําดับ ซ่ึงอาจเปนเหตุหนึ่งที่ทําใหผูปวยกลุมโคลิสตินมีการตอบสนองทางคลินิกต่ํากวา
กลุมนัน-โคลิสติน จึงประเมินการตอบสนองทางคลินิก โดยแบงผูปวยเปน 2 กลุม ตามความรุนแรง
ของอาการเจ็บปวย (APACHE II score) อยางไรก็ตามพบวาผูปวยในกลุมโคลิสตินยังคงมีการ
ตอบสนองทางคลินิกต่ํากวากลุมนัน-โคลิสติน ทั้งกลุมที่มีอาการเจ็บปวยไมรุนแรงและกลุมที่มี
อาการปวยหนัก ดังตารางที่ 19 และ 20 

  
ตารางที่ 19  ผลการตอบสนองทางคลินิกในกลุมผูปวยที่มีอาการปวยไมรุนแรง (APACHE II score 
ต่ํากวาหรือเทากับ 25 คะแนน ณ วันเริ่มตนใหยา) 
 
 

 
 
 
 
 
 

การตอบสนองทางคลินิก กลุมโคลิสติน 
(n = 26)  

กลุมนัน-โคลิสติน  
(n = 29) p value 

2 ใน 4 ขอ 
3 ใน 4 ขอ 
ครบทั้ง 4 ขอ 

3 (11.5 %) 
4 (15.4%) 
2 (7.7%) 

6 (20.7%) 
5 (17.2%) 
2 (6.9%) 

0.475 
1.000 
1.000 

รวม 9 (34.6%) 13 (44.8%) 0.440 
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ตารางที่ 20   ผลการตอบสนองทางคลินิกในกลุมผูปวยที่มีอาการปวยหนัก (APACHE II score สูง
กวา 25 คะแนน ณ วันเริ่มตนใหยา) 

 
 

การตอบสนองทาง
คลินิก 

กลุมโคลิสติน 
(n = 23)  

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n = 16)  p value 

2 ใน 4 ขอ 
3 ใน 4 ขอ 
ครบทั้ง 4 ขอ 

2 (8.7 %) 
1 (4.3%) 

0 

1 (6.2%) 
3 (18.8%) 

0 

1.000 
0.286 

- 

รวม 3 (13.0%) 4 (25.0%) 0.415 

 
มีผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินที่สามารถประเมิน CPIS (Clinical pulmonary 

infection score) ณ ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษาได มีจํานวน 24 และ 30 ราย สวนผูปวยที่ไมสามารถ
ประเมิน CPIS ได เนื่องจากมีผลตรวจทางหองปฏิบัติการไมครบทุกขอ มีผูปวยที่ CPIS ต่ํากวาหรือ
เทากับ 6 คะแนน จํานวน 17 และ 18 ราย (รอยละ 70.8 และ 60) ตามลําดับ ซ่ึงหมายถึงผูปวยมี
อาการทางคลินิกดีขึ้น อาจพิจารณาหยุดยาตานจุลชีพ พบผูปวยเขาเกณฑดังกลาว 7 ราย (รอยละ 
41.2) และ 8 ราย (รอยละ 44.4) สวนผูปวยที่ CPIS สูงกวา 6 คะแนน มักไมพบการตอบสนองทาง
คลินิกที่ดีขึ้น ดังตารางที่ 21 
 
ตารางที่ 21  ผลการตอบสนองทางคลินิกในกลุมผูปวยที่มี CPIS ต่ํากวาและสูงกวา 6 คะแนน ณ 
ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษา 
 
 

CPIS socre การตอบสนองทาง
คลินิก 

กลุมโคลิสติน 
(n = 24) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n = 30)  p value 

2 ใน 4 ขอ 
3 ใน 4 ขอ 
ครบทั้ง 4 ขอ 

4 (23.5 %) 
2 (11.8%) 
1 (5.9%) 

1 (5.6%) 
6 (33.3%) 
1 (5.6%) 

0.177 
0.228 
1.000 ตํ่ากวาหรือเทากับ 

6 คะแนน 
รวม 7 (41.2%) 

(n = 17) 
8 (44.4%) 
(n = 18) 0.845 

2 ใน 4 ขอ 
3 ใน 4 ขอ 
ครบทั้ง 4 ขอ 

0 
0 
0 

2 (16.7%) 
0 
0 

0.509 
- 
- สูงกวา 6 คะแนน 

รวม 0 
(n = 7) 

2 (16.7%) 
(n = 12) 0.509 
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สาเหตุที่ผูปวยในกลุมโคลิสตินมีการตอบสนองทางคลินิกต่ํากวานัน-โคลิสติน อาจ
เนื่องจากขอมูลพื้นฐานของผูปวยมีความแตกตางกัน โดยพบขอมูลดังตอไปนี้ในกลุมโคลิสติน
มากกวา 
 

 ผูปวยที่มีอาการปวยหนัก (APACHE II score ณ วันเริ่มตนใหยา สูงกวา 25 คะแนน) 
 ผูปวยที่มีประวัติไดรับยาคารบาพีเนมภายใน 3 เดือน 
 มีจํานวนโรครวมหลายโรค 
 เชื้อ A. baumannii ดื้อยาทุกชนิดที่มีการทดสอบความไว  
 การเกิดอาการอันไมพึงประสงคตอไตจากการไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 

 

ผลการตอบสนองทางคลินิกของผูปวยกลุมโคลิสตินในงานวิจัยนี้ต่ํากวางานวิจัยของ 
Pornpan  Koomanachai (41) คอนขางมาก เมื่อพิจารณาขอมูลพ้ืนฐานของผูปวยแลว พบวามีความ
แตกตางกัน ดังนี้ 

 

 อายุเฉล่ียของผูปวยในงานวิจัยนี้สูงกวา (65.4 และ 63.5 ป ตามลําดับ) 
 โรครวมของผูปวย ไดแก โรคทางระบบหัวใจและหลอดเลือด (รอยละ 49 และ 3.9) 
และโรคมะเร็ง (รอยละ 16.3 และ 7.7) 

 จํานวนผูปวยที่มีประวัติผาตัดภายใน 6 เดือนสูงกวา ไดแก การผาตัดเนื่องจากการไดรับ
บาดเจ็บ (รอยละ 16.3 และ 12.8 ตามลําดับ), การผาตัดทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 
(รอยละ 14.3 และ 10.3 ตามลําดับ), การผาตัดสมอง (รอยละ 14.3 และ 5.1 ตามลําดับ) 
และการผาตัดโดยการเปดบริเวณหนาทอง (รอยละ 12.2 และ 1.3 ตามลําดับ) 

 ผูปวยจําเปนตองใสเครื่องชวยหายใจ รอยละ 98 และ 79.5 ตามลําดับ 
 คะแนน APACHE II ของผูปวย ณ วันที่ใหการวินิจฉัยโรคปอดอักเสบ เปน 25.9 และ 

21.9 คะแนน ตามลําดับ 
 จํานวนผูปวยที่ไดรับยาเคมีบําบัดหรือเสตียรอยด เปนรอยละ 34.7 และ 5.1 ตามลําดับ 

 

จากขอมูลพื้นฐานที่แตกตางกัน แสดงใหเห็นวาผูปวยกลุมโคลิสตินในงานวิจัยนี้มีความ
รุนแรงของอาการเจ็บปวย, โรครวม และปจจัยเสี่ยงตอการติดเชื้อดื้อยาสูงกวาผูปวยในงานวิจัยของ 
Pornpan Koomanachai (41) ซ่ึงอาจเปนเหตุผลหนึ่งที่ทําใหผลตอบสนองทางคลินิก, ผลตอบสนอง
ตอเชื้อ และประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในงานวิจัยนี้ต่ํากวางานวิจัยอ่ืน 
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2.4 การตอบสนองตอเชื้อของผูปวยท่ีไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
 

ผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินไดรับการสงเสมหะไปเพาะเชื้อกอนหยุดใหยา 
จํานวน 27 และ 30 ราย (รอยละ 55.1 และ 66.7) ตามลําดับ ผลเพาะเชื้อพบจํานวนเชื้อลดลงหรือ
ตรวจไมพบเชื้อรวมเปน 13 ราย (รอยละ 48.1) และ 16 ราย (รอยละ 53.3) ตามลําดับ (p = 0.216) ดัง
ตารางที่ 22 โดยระยะเวลาเฉลี่ยที่ตอบสนองตอเชื้อหลังจากใหยาตานจุลชีพเปน 11 วัน (2-55 วัน) 
และ 15.5 วัน (4-37 วัน) ตามลําดับ งานวิจัยอ่ืนที่ประเมินผลตอบสนองตอเชื้อ พบผูปวยมีการ
ตอบสนองตอเชื้อดีขึ้นรอยละ 55 ถึง 94.9 (31-32, 35-36, 41-42) สวนงานวิจัยนี้ผูปวยกลุมโคลิสติน
มีการตอบสนองตอเชื้อต่ํากวางานวิจัยอ่ืน สาเหตุหนึ่งอาจมาจาก ผูปวยในกลุมโคลิสตินจํานวน 22 
ราย (รอยละ 44.9) ไมมีผลตรวจเชื้อในเสมหะ ณ ชวงเวลาสิ้นสุดการรักษา จึงทําใหไมสามารถ
ประเมินผลการตอบสนองตอเชื้อไดอยางครบถวน  
 
ตารางที่ 22  ผลการตอบสนองตอเชื้อในผูปวยทุกรายที่มีผลตรวจเชื้อในเสมหะกอนวันสิ้นสุดการ
รักษา 
  
 

ปริมาณเชื้อ กลุมโคลิสติน 
(n=27) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=30) P value 

ลดลง 
ไมพบ 

4 (14.8%) 
9 (33.3%) 

1 (3.3%) 
15 (50.0%) 

รวม 13 (48.1%) 16 (53.3%) 
0.216 

 
ตารางที่ 23  ผลการตอบสนองตอเชื้อแบงตามความรุนแรงของอาการเจ็บปวย 
  
 

APACHE II ปริมาณเชื้อ กลุมโคลิสติน 
(n = 27) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n = 30) P value 

ลดลง 
ไมพบ 

4 (22.2%) 
7 (38.9%) 

0 
8 (42.1%) ตํ่ากวาหรือเทากับ 25 

คะแนน 
รวม 11 (61.1%) 

(n = 18) 
8 (42.1%) 
(n = 19) 

0.106 

ลดลง 
ไมพบ 

0 
2 (22.2%) 

1 (9.1%) 
7 (63.7%) 

สูงกวา 25 คะแนน 
รวม 2 (22.2%) 

(n =9) 
8 (72.8%)  

(n =11) 

0.070 
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จากตารางที่ 23  เมื่อประเมินผลตอบสนองตอเชื้อ โดยแบงผูปวยเปน 2 กลุม ตามความ
รุนแรงของอาการเจ็บปวย กลุมที่มีอาการปวยไมรุนแรง (APACHE II ต่ํากวาหรือเทากับ 25 
คะแนน) มี 18 และ 19 ราย ตามลําดับ ในจํานวนนี้พบผูปวยมีการตอบสนองตอเชื้อโดยรวมเปน 11 
ราย (รอยละ 61.1) และ 8 ราย (รอยละ 42.1) ตามลําดับ สวนกลุมที่อาการหนัก (APACHE II 
มากกวา 25 คะแนน) มี 9 และ 11 ราย พบการตอบสนองตอเชื้อโดยรวมเปน 2 ราย (รอยละ 22.2) 
และ 8 ราย (รอยละ 72.8) ตามลําดับ 
 

2.5  ประสิทธิผลของยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสตินในการรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อ
ดื้อยา A. baumannii 
 

ประสิทธิผลของยาตานจุลชีพที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii 
พิจารณาจากผูปวยมีผลตอบสนองทางคลินิกดีขึ้นหรือมีผลตอบสนองตอเชื้อดีขึ้น โดยพบ
ประสิทธิผลของการรักษาในผูปวยทั้งสองกลุม เปน 22 ราย (รอยละ 44.9) และ 28 ราย (รอยละ 
62.2) ตามลําดับ (p = 0.093) เมื่อประเมินประสิทธิผลของการรักษา โดยแบงผูปวยเปนสองกลุม
ตามความรุนแรงของอาการเจ็บปวย พบประสิทธิผลของการใหยาในกลุมที่มีอาการปวยไมรุนแรง
(APACHE II score ต่ํากวาหรือเทากับ 25 คะแนน) เปน 17 ราย (รอยละ 65.4) และ 18 ราย (รอยละ 
62.1) ตามลําดับ สวนประสิทธิผลของผูปวยที่มีอาการหนัก (APACHE II score สูงกวา 25 คะแนน) 
เปน 5 ราย (รอยละ 21.7) และ 10 ราย (รอยละ 62.5) ตามลําดับ ดังตารางที่ 24 แสดงวาประสิทธิผล
ของยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสติน ในการรักษาผูปวยที่มีอาการไมรุนแรงใกลเคียงกัน แตถา
ผูปวยมีอาการปวยหนัก ยาฉีดโคลิสตินจะมีประสิทธิผลในการรักษาต่ํากวายาฉีดนัน-โคลิสตนิอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.010) 
 
ตารางที่ 24  ประสิทธิผลของการใชยาตานจุลชีพโคลิสตินและนัน-โคลิสติน 
 

ประสิทธิผลของการใชยาตานจุลชีพ กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) P value 

ประสิทธิผลของยาตานจุลชีพในผูปวยทุกราย 22 (44.9%) 28 (62.2%) 0.093 
ประสิทธิผลของยาตานจุลชีพในผูปวยที่ APACHE II 
ตํ่ากวา 25 คะแนน  

17 (65.4%) 
(n =26) 

18 (62.1%) 
(n = 29) 

0.799 

ประสิทธิผลของยาตานจุลชีพในผูปวยที่ APACHE II 
สูงกวา 25 คะแนน 

5 (21.7%) 
(n =23) 

10 (62.5%) 
(n = 16) 0.010 
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ขนาดยาฉีดโคลิสตินตอน้ําหนักในกลุมที่การรักษามีประสิทธิผลเฉล่ีย 5 มก./กก./วัน (2.5-
11.2)  และขนาดยาโดยรวมเฉลี่ย 250 มก./วัน (150-450) สวนขนาดยาฉีดโคลิสตินตอน้ําหนักใน
กลุมที่ไมพบประสิทธิผลของการรักษาเฉลี่ย 3.7 มก./กก./วัน (1.9-5)  และขนาดยาโดยรวมเฉลี่ย 
150 มก./วัน (75-300) อาจเปนไปไดวาการใหขนาดยาต่ํากวามาตรฐานอาจเปนเหตุใหประสิทธิผล
ในการรักษาไมดีเทาที่ควร  ในเรื่องวิธีการบริหารยาฉีดโคลิสตินในผูปวยกลุมที่พบและไมพบ
ประสิทธิผลในการรักษา มีดังนี้ ผูปวยที่พบประสิทธิผลในการรักษา มักไดรับยาทุก 12 ชม. (10 
ราย, รอยละ 45.5)  สวนกลุมที่ไมพบประสิทธิผลในการรักษา มักไดรับยาทุก 24 ชม. (14 ราย, รอย
ละ 51.9) ระยะเวลาที่ปลอยยาใหไหลเขาหลอดเลือดดําเฉลี่ย 30 นาที ทั้งสองกลุม การใหยาที่มี
ความถี่ตอวันต่ํากวา อาจทําใหระดับยาในกระแสเลือดและในเนื้อเยื่อปอดไมเพียงพอที่จะออกฤทธิ์
ไดตลอดทั้งวัน และอาจเปนเหตุหนึ่งที่ทําใหประสิทธิผลในการรักษาลดลง  
 
ตารางที่ 25  วิธีการบริหารยาฉีดโคลิสตินในกลุมที่พบและไมพบประสิทธิผลในการรักษา 
 

วิธีบริหารยาฉีดโคลิสติน 
กลุมท่ีพบประสิทธิผล 

ในการรักษา 
(n = 22) 

กลุมท่ีไมพบประสิทธิผล 
ในการรักษา 

(n = 27) 
ใหยาทุก 48 ชม. 1 (4.5%) 4 (14.8%) 
ใหยาทุก 36 ชม. - 2 (7.4%) 
ใหยาทุก 24 ชม. 7 (31.8%) 14 (51.9%) 
ใหยาทุก 12 ชม. 10 (45.5%) 7 (25.9%) 
ใหยาทุก 8 ชม. 4 (18.2%) - 
ระยะเฉลี่ยเวลาที่ปลอยยาใหไหลเขา
หลอดเลือดดําอยางตอเนื่อง 30 นาที (30-60) 30 นาที (30-60) 

 

 
ระยะเวลาที่ผูปวยไดรับยาในกลุมโคลิสตินหลังจากใหการวินิจฉัย พบวาผูปวยท่ีเกิด

ประสิทธิผลจากการรักษาจะไดรับยาภายในระยะเวลาเฉลี่ย 1 วัน (0-10) สวนผูปวยที่ไมเกิด
ประสิทธิผลในการรักษา ไดรับยาภายในระยะเวลาเฉลี่ย 3 วัน (0-21) แสดงวาหลังจากที่แพทย
วินิจฉัยโรคปอดอักเสบแลว การเริ่มใหยาฉีดโคลิสตินแกผูปวยอยางรวดเร็ว (ไมเกิน 24 ชม.) อาจ
เกิดประสิทธิผลในการรักษาสูงกวากลุมที่ไดรับยาลาชาออกไป 
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การเปรียบเทียบประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินในแตละงานวิจัย อาจมีอุปสรรคจาก   
1) ตัวแปรที่ใชพิจารณาผลตอบสนองทางคลินิกของผูปวยแตกตางกัน บางงานวิจัย

ไมระบุใหชัดเจน  
2) ขอมูลพื้นฐานของผูปวยในแตละการศึกษาแตกตางกัน เชน อายุ, โรคประจําตัว, 

ประวัติผาตัดหรือการไดรับยาตานจุลชีพมากอนหนา และอัตราดื้อยาของเชื้อ A. baumannii  เปน
ตน สงผลใหอาการเจ็บปวยของผูปวยในแตละกลุมมีความรุนแรงไมเทากัน   

3) ขนาด วิธีบริหารยา และระยะเวลาที่ใหยาโคลิสตินแกผูปวยแตกตางกัน  
4) วัตถุดิบใชในการผลิตยาของแตละบริษัทแตกตางกัน เนื่องจากการศึกษาสวนใหญ

ทําในตางประเทศ วัตถุดิบที่ใชผลิตยาอาจแตกตางจากวัตถุดิบที่ใชในประเทศไทย  
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ตอนที่ 3 ความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
  

3.1  อาการไมพึงประสงคท่ีเกิดขึ้นตอไต 
 

ผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตเปนปกติ (ระดับ serum creatinine ณ วันเริ่มตนใหยา
ตานจุลชีพต่ํากวาหรือเทากับ 1.2 มก./ดล. และไมมีภาวะไตวายอยูเดิม)  มีจํานวน 27 ราย (รอยละ 
55.1) และ 26 ราย (รอยละ 57.8) ตามลําดับ เมื่อแบงผูปวยตามระดับ creatinine clearance เปน 3 
กลุม ดังตารางที่ 26 พบผูปวยที่มี CrCl สูงกวา 50  ลิตร/ชม. จํานวน 26 ราย (รอยละ 53.1) และ 23 
ราย (รอยละ 51.1) ตามลําดับ สวนผูปวยที่มีระดับ CrCl ต่ํากวา 10 ลิตร/ชม. มีเพียง 3 ราย (รอยละ 
6.1) และ 1 ราย (รอยละ 2.2) ตามลําดับ แสดงวาผูปวยสวนใหญมีพื้นฐานการทํางานของไตปกติ ณ 
วันเริ่มตนใหยาตานจุลชีพ 
  
ตารางที่  26  แสดงจํานวนผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสติน ตามระดับ creatinine clearance  
 

ระดับ CrCl ของผูปวย 
(ลิตร/ชม.) 

กลุมโคลิสติน  
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) p value 

< 10 
10-50 
> 50 

3 (6.1 %) 
20 (40.8 %) 
26 (53.1 %) 

1 (2.2 %) 
21 (46.7%) 
23 (51.1%) 

0.724 

 
ตารางที่ 27  แสดงขนาดยาที่แนะนํา (48) และขนาดยาฉีดโคลิสตินที่แพทยส่ังใชจริง 
 

ระดับ CrCl ของผูปวย 
(ลิตร/ชม.) 

ขนาดยาที่แนะนํา 
(มก./วัน) 

ขนาดยาเฉลี่ยท่ีแพทยสั่งใชจริง 
(มก./วัน) 

ผูปวยที่มีการลางไต 80 มก. ในวันที่ลางไตโดย
ใหยาหลังการลางไต 

77.5 
(45-150) 

10 – 50 160 
150 

(75-300) 

> 50 240-480 
245 

(150-450) 
 

ขนาดยาที่แพทยส่ังใชเปนไปตาม The Sanford guide to antimicrobial therapy 2006 (48) 
ดังตารางที่ 27 โดยขนาดยาตอวันในผูปวยที่มีการทํางานของไตเปนปกติ ณ วันเริ่มตนใหยาตาน 
จุลชีพ (ClCr > 50 ลิตร/ชม.) ที่แนะนําไวเปน 80 – 160 มก. ทุก 8 ชม. คิดเปน 240-480 มก./วัน 
สวนในงานวิจัยนี้แพทยส่ังใหยาในขนาด 245 มก./วัน (150-450) ผูปวยที่มีระดับ CrCl 10-50 ลิตร/
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ชม. ขนาดยาที่แนะนําไวเปน 160 มก. ทุก 24 ชม. แพทยส่ังใชยาในขนาด 150 มก./วัน (75-300) 
และผูปวยที่ตองทําการลางไต ขนาดยาที่แนะนําไวเปน 80 มก. ทุก 24 ชม. โดยในวันที่ลางไต ควร
ใหยาหลังจากลางไตเสร็จแลว สวนในงานวิจัยนี้แพทยส่ังใชยาใหแกผูปวยกลุมนี้ ในขนาด 77.5 
มก./วัน (45-150) แสดงวาสวนใหญแลวแพทยพิจารณาประสิทธิภาพการทํางานไต กอนจะสั่งยาฉดี
โคลิสตินใหแกผูปวย เนื่องจากตระหนักถึงอาการไมพึงประสงคตอไตที่อาจเกิดขึ้นจากยาฉีด 
โคลิสติน  
 

หลังจากไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสตินไปแลว ผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไต
เปนปกติ มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ serum creatinine ดังนี้ วันที่เร่ิมตนไดรับยา 0.60 และ 0.70 
มก./ดล. ตามลําดับ วันที่ระดับ serum creatinine สูงสุด 0.95 และ 0.80 มก./ดล. ตามลําดับ และวัน
สุดทายที่ไดรับยาตานจุลชีพ 0.90 และ 0.70 มก./ดล. ตามลําดับ สวนผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางาน
ของไตบกพรอง มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ serum creatinine ดังนี้ 2.10 และ 2.15, 3.40 และ 
2.80, 2.80 และ1.45 มก./ดล. ตามลําดับ ตารางที่ 28  รูปที่ 7 และ 8 แสดงวาผูปวยที่ไดรับยาฉีด 
โคลิสตินจะมีระดับ serum creatinine สูงขึ้น มากกวาผูปวยที่ไดรับยาฉีดนัน-โคลิสตินอยางไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ ทั้งในกลุมที่มีพื้นฐานการทํางานของไตปกติและการทํางานของไตบกพรอง 
 
ตารางที่  28   แสดงระดับ serum creatinine ณ วันเริ่มตนใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน วันที่
ระดับ serum creatinine สูงสุด และวันสุดทายที่ใหยา ตามพื้นฐานการทํางานของไตผูปวย 
 

ระดับ serum creatinine (มก./ดล.) กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) 

P 
value 

วันเริ่มตนใหยาตานจุลชีพ 0.60 (0.2 ถึง 1.1) 0.70 (0.3 ถึง 1.2) 0.810 
วันที่ระดับ Scr สูงสุด 0.95 (0.4 ถึง 4.2) 0.80 (0.4 ถึง 2.1) 0.503* 

ไตทํางานปกติ 
(Scr ≤ 1.2) 

 วันสุดทายของการใหยาตานจุลชีพ 0.90 (0.3 ถึง 4.2) 0.70 (0.2 ถึง 2.1) 0.159* 
วันเริ่มตนใหยาตานจุลชีพ 2.10 (1.4 ถึง 7.0) 2.15 (1.3 ถึง 6.4) 0.974 
วันที่ระดับ Scr สูงสุด 3.40 (1.6 ถึง 7.0) 2.80 (1.4 ถึง 7.8) 0.486 

ไตทํางาน
บกพรอง 

(Scr > 1.2) วันสุดทายของการใหยาตานจุลชีพ 2.80 (1.2 ถึง 4.8) 1.45 (0.9 ถึง 6) 0.188 
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รูปท่ี 7   แสดงระดับ serum creatinine ณ วันเริ่มตนใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน วันที่ระดับ 
serum creatinine สูงสุด และวันสุดทายที่ใหยา ในผูปวยที่ไตมีพื้นฐานการทํางานปกติ 

ยาฉีดผสมไมมีโคลิสตินยาฉีดผสมท่ีมีโคลิสติน
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รูปท่ี 8  แสดงระดับ serum creatinine ณ วันเริ่มตนใหยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน วันที่ระดับ 
serum creatinine สูงสุด และวันสุดทายที่ใหยา ในผูปวยที่ไตมีพื้นฐานการทํางานบกพรอง 

 

ยาฉดีผสมไมมโีคลิสตนิยาฉดีผสมทีม่โีคลสิติน

9.0

8.0

7.0

6.0

5.0

4.0

3.0

2.0

1.0

0.0

ระด
ับ s

eru
m c

rea
tin

ine

วนัสดุทายทีใ่หยา
วนัทีร่ะดับ serum creatinine สงูสดุ
วนัทีเ่ริม่ใหยา

 

91 



 

ตารางที่ 29  แสดงการเกิดความเปนพิษตอไต 
   

ความเปนพิษตอไต กลุมโคลิสติน  
(n=27) 

กลุมนัน-โคลิสติน  
(n=26) P value 

จํานวนผูปวยที่เกิดความเปนพิษตอไต 7 (25.9%) 4 (15.4%) 0.344 

 
ผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตปกติและสามารถประเมินความเปนพิษตอไตไดมี 27 

และ 26 ราย โดยเกิดความเปนพิษตอไตในระหวางที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสติน เปน 7 
ราย (รอยละ 25.9) และ 4 ราย (รอยละ 15.4) ตามลําดับ (p = 0.344) ดังตารางที่ 29 ผูปวยกลุม 
โคลิสตินเกิดความเปนพิษตอไตมากกวานัน-โคลิสติน อาจมีสาเหตุมาจาก การไดรับยาที่มักมี
อาการไมพึงประสงคตอไตรวมดวยในระหวางที่รักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii 
ไดแก ยาแวนโคมัยซินและยาอะมิคาซิน โดยผูปวยในกลุมโคลิสตินไดรับยาแวนโคมัยซินรวมดวย 
จํานวน 4 ราย (รอยละ 57.1) สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสตินไดรับยาอะมิคาซินรวมดวยจํานวน 1 ราย 
(รอยละ 25) นอกจากนี้ในกลุมโคลิสติน พบวามีผูปวย 1 ราย ไดรับขนาดยาสูงกวาขนาดปกติ (7.5 
มก./กก./วัน) และอีก 1 ราย ไดรับยาเปนระยะเวลานานถึง 49 วันตอการรักษา 1 คร้ัง มีผูปวยจํานวน 
4 ใน 7 ราย ที่ระดับ serum creatinine กลับสูคาปกติหลังจากหยุดยาแลว โดยระยะเวลาที่ระดับ 
serum creatinine ของผูปวยกลับสูคาปกติหลังจากหยุดยาเฉลี่ย 15±7.0 วัน (9-25 วัน) สวนผูปวย
อีก 3 ราย ระดับ serum creatinine ยังคงผิดปกติอยูแมวาจะหยุดยาฉีดโคลิสตินไปแลว สาเหตุอาจมา
จากผูปวยทั้ง 3 ราย ยังคงไดรับยาแวนโคมัยซินรวมดวย โดย 1 ใน 3 ราย เกิดภาวะ septic shock 
และผูปวยทั้ง 3 ราย เสียชีวิตในเวลาตอมา ดังนั้นจึงควรระมัดระวังการใหยาฉีดโคลิสตินในผูที่มี
โอกาสเกิดความเปนพิษตอไตไดงายกวาผูปวยทั่วไป เชน ผูปวยสูงอายุ ซ่ึงเปนผูปวยสวนใหญใน
งานวิจัยนี้ ผูปวยที่มีการทํางานของไตบกพรองอยูเดิม รวมถึงผูปวยไดรับยาที่มีโอกาสเกิดความเปน
พิษตอไตหลายชนิดรวมกัน โดยควรติดตามระดับ serum creatinine และ creatinine clearance เปน
ระยะ เพื่อนํามาใชชวยในการปรับขนาดยาตามประสิทธิภาพการทํางานของไต 
 

ขนาดยาเฉลี่ยที่ใหแกผูปวยที่มีพื้นฐานไตทํางานปกติและทํางานบกพรอง คือ 4.8±2.3 
(1.8-11.2) มก./กก./วัน  และ 3.1±1.2 (1.1-6 ) มก./กก./วัน ตามลําดับ วิธีการบริหารยาฉีดโคลิสติน
แกผูปวยที่มีพื้นฐานไตทํางานปกติ สวนใหญใหยาทุก 12 ชม. มีจํานวน 14 ราย (รอยละ 51.8) สวน
ผูปวยที่มีพี้นฐานไตทํางานบกพรองมักไดรับยาทุก 24 ชม. มีจํานวน 12 ราย (รอยละ 54.5) ดัง
ตารางที่ 30  มี จากขอมูลแสดงใหเห็นวาผูปวยมักไดรับยาฉีดโคลิสตินที่มีการปรับขนาดและวิธี
บริหารยาตามพื้นฐานการทํางานของไต  
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ตารางที่ 30   วิธีการบริหารยาฉีดโคลิสตินแกผูปวยที่มีพื้นฐานไตทํางานปกติและทํางานบกพรอง 
 

ความถี่ของการใหยาฉีดโคลิสติน 
ผูปวยมีพื้นฐานไต

ทํางานปกติ 
(n = 27) 

ผูปวยมีพื้นฐานไต 
ทํางานบกพรอง 

(n = 22) 
ใหยาทุก 48 ชม. 0 4 (18.2%) 
ใหยาทุก 36 ชม. 0 1 (4.5%) 
ใหยาทุก 24 ชม. 9 (33.3%) 12 (54.5%) 
ใหยาทุก 12 ชม. 14 (51.8%) 5 (22.7%) 
ใหยาทุก 8 ชม. 4 (14.8%) 0 
ระยะเวลาเฉลี่ยที่ปลอยยาใหไหลเขา
หลอดเลือดดําอยางตอเนื่อง 

30 นาที (30-60) 60 นาที (30-60) 

 
ระยะเวลาที่พบความเปนพิษตอไต หลังจากใหยากลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินแกผูปวย

เฉล่ีย 15.4 (2-43) และ 11 (2-24) วัน (p = 0.927) ตามลําดับ โดยอาจไมใชจํานวนวันที่เร่ิมเกิดความ
เปนพิษตอไตอยางแทจริง เนื่องจากความถี่ในการติดตามระดับ serum creatinine หลังจากใหยาแก
ผูปวยแตละรายไมเทากัน การแกปญหาความเปนพิษตอไตที่เกิดขึ้นจากการไดรับยาฉีดผสมที่มี 
โคลิสติน มีดังนี้ ผูปวย 5 ราย (รอยละ 71.4) ไดรับการเปลี่ยนยา, ผูปวย 1 ราย (รอยละ 14.3) ไดรับ
การปรับลดขนาดยา  และอีก 1 ราย (รอยละ 14.3) ไดรับการปรับลดขนาดยาโคลิสติน พรอมทั้งให
สารน้ําเพิ่มขึ้น แตทายที่สุดแพทยส่ังหยุดยาฉีดโคลิสติน  
 

อัตราเกิดความเปนพิษตอไตในผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินในงานวิจัยนี้ใกลเคียงกับ
งานวิจัยอ่ืน ที่พบการเกิดความเปนพิษตอไตในผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตปกติ เปนรอยละ 
8.6 - 37 (30, 35) โดยอัตราเกิดความเปนพิษตอไตในแตละงานวิจัย อาจแตกตางกันเนื่องจาก 

1) การเกิดความเปนพิษตอไตในผูปวยที่มีอาการปวยหนักมีหลายสาเหตุ (58) เชน ภาวะ
โรคของผูปวยหรืออาจเกิดจากยาที่ไดรับ เชน ยาอะมิโนไกลโคไซด, ยาแวนโคมัยซิน และยาแอม
โฟเทอริซิน บี  โดยในงานวิจัยนี้พบวา ผูปวยกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินไดยาดังกลาวรวมดวย 
รอยละ 34.7 และ 33.3 ตามลําดับ  จึงไมสามารถสรุปไดวาความเปนพิษตอไตที่เกิดขึ้นในระหวางที่
ผูปวยไดรับยาฉีดโคลิสตินหรือนัน-โคลิสติน เปนผลมาจากการใหยาตานจุลชีพในกลุมโคลิสติน
หรือนัน-โคลิสตินเทานั้น   

2) คําจํากัดความของความเปนพิษตอไตในแตละการศึกษามีความแตกตางกัน ทําใหไม
สามารถนํามาเปรียบเทียบกันไดอยางชัดเจน   

3) ขอมูลพื้นฐานของผูปวยในแตละงานวิจัยแตกตางกัน โดยผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยง
ดังตอไปนี้มีโอกาสที่จะเกิดผลขางเคียงจากยาโคลิสตินสูงกวาผูปวยทั่วไป (34) ไดแก ผูปวยสูงอายุ, 
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มีคะแนน APACHE II สูง, ไดรับการสงตอมาจากสถานพยาบาลอื่น, มีระยะเวลาพักรักษาตัวในหอ
อภิบาลผูปวยหนักนาน, มีอวัยวะใชการไมไดมากกวา 1 แหง, มีภาวะ septic shock และไตวาย
เฉียบพลัน เปนตน 

4) วิธีการบริหารยาแตกตางกัน เชน วิธีการใหยาโดยฉีดเขาหลอดเลือดดําทันทีหรือปลอย
ใหไหลเขาหลอดเลือดดําอยางตอเนื่อง สัดสวนของสารน้ําที่ใชในการทําละลายยา โดยพบวาผูปวย
กลุมที่ไมเกิดความเปนพิษตอไต ไดรับสารน้ํารวมกับการใหยาฉีดโคลิสตินมากกวากลุมที่เกิดความ
เปนพิษตอไต (รอยละ 24 และ 9.1 ตามลําดับ)  

5) ระยะเวลาในการใหยาตอระยะเวลาการรักษาแตละครั้ง 
6) ความถี่ในการติดตามระดับ serum creatinine ของผูปวยที่เกิดและไมเกิดความเปนพิษ

ตอไตเปนสัปดาหละ 3 วัน (1-7 วัน) และ ติดตามทุกวัน (3-7 วัน) ตามลําดับ จะเห็นไดวาผูปวยที่
เกิดความเปนพิษตอไต มักเปนกลุมที่มีความถี่ในการติดตามระดับ serum creatinine นอยกวา 

7) ความแตกตางดานเชื้อชาติ อาจทําใหผูปวยมีความทนตอการเกิดความเปนพิษตอไตไม
เทากัน 
 

3.2  อาการไมพึงประสงคท่ีเกิดขึ้นตอระบบประสาท 
 

การศึกษานี้ไมพบบันทึกอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตอระบบประสาท สาเหตุอาจเกิด
จาก  

3.2.1  อาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตอระบบประสาท สวนใหญเปนอาการที่ไม
เฉพาะเจาะจง ไดแก อาการแสดงดังตอไปนี้ อาการเวียนศีรษะ, รูสึกหมุน, กลามเนื้อออนแรง ภาวะ
กลามเนื้อเสียสหการ, ภาวะงวงงุน, อาเจียน, ความรูสึกสัมผัสเพี้ยนสวนปลาย ใบหนา และปาก, หู
ไมไดยินบางสวน, หนังตาตกทั้งสองขาง, การมองเห็นผิดปกติ, สับสน, อาการหลอน, เคล่ือนไหว
หรือกลืนลําบาก, อาการพูดคําคละละเลือน, หายใจสั้น, ชัก, กลามเนื้อรวมประสาทถูกปดกั้น หรือ
หยุดหายใจ (49) ซ่ึงถาผูปวยมีโรคประจําตัวเกี่ยวกับระบบประสาทอยูเดิม หรือมีโรครวมทางระบบ
ประสาทในระหวางที่พักรักษาในโรงพยาบาล อาจไมสามารถแยกอาการดังกลาวออกจากอาการไม
พึงประสงคที่เกิดจากการใชยาโคลิสตินไดอยางชัดเจน    

3.2.2  จากการทบทวนวรรณกรรม ไมพบอาการไมพึงประสงคทางระบบประสาท
ชนิดรุนแรงหลังจากใหยาฉีดโคลิสตินในขนาดปกติ เชน neuromuscular blockade หรือ apnea โดย
อาการไมพึงประสงคที่มักพบในงานวิจัยอ่ืน สวนใหญเปน polyneuropathy และ diffuse muscular 
weakness   

3.2.3  ไมมีการตรวจสถานะทางระบบประสาทในผูปวยที่ไดรับยาโคลิสติน เชน 
electrophysiological และ needle electromyography เปนตน  
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3.3  อัตราเสียชีวิตภายใน 30 วันหลังจากเริ่มใหยาตานจุลชีพ  
 

ผูปวยกลุมที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินมีอัตราเสียชีวิตสูงกวากลุมนัน-โคลิสตินเปนรอยละ 42.9 
และ 37.8 ตามลําดับ (p = 0.616) โดยผูปวยที่เสียชีวิตภายใน 30 วัน มีระยะเวลาที่รอดชีวิตหลังจาก
เร่ิมใหยาเฉลี่ย 9.9 (2-28) และ 13.7 (3-26) วัน ตามลําดับ (p= 0.119) ดังตารางที่ 31 
 
ตารางที่  31  แสดงอัตราเสียชีวิตและระยะเวลาที่รอดชีวิต หลังจากเริ่มใหยาตานจุลชีพ   
 
 

การเสียชีวิต กลุมโคลิสติน 
(n=49) 

กลุมนัน-โคลิสติน 
(n=45) P value 

ผูปวยเสียชีวิตภายใน 30 วันหลังเริ่มใหยาตานจุลชีพ 21 (42.9%) 17 (37.8%) 0.616 

ระยะเวลาที่รอดชีวิตหลังจากใหยาตานจุลชีพ (วัน) 9.9±7.4 (2-28) 13.7±7.1 (3-26) 0.119 

 
งานวิจัยอ่ืนพบอัตราเสียชีวิตในผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินใกลเคียงกับนัน-โคลิสติน โดย

มักแสดงอัตราเสียชีวิตโดยรวม ในผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินเปนรอยละ 15-61.9 สวนงานวิจัยนี้ 
ผูปวยที่ไดรับยาโคลิสตินมีอัตราเสียชีวิตรอยละ 42.9 เมื่อพิจารณาเฉพาะกลุมที่เสียชีวิต พบวาผูปวย
ในกลุมโคลิสตินมีปจจัยเส่ียงตอการเสียชีวิตสูงกวากลุมนัน-โคลิสติน ดังนี ้
 

 ผูปวยสูงอายุ มีจํานวน 15 ราย (รอยละ 71.4) และ 7 ราย (รอยละ 41.2) ตามลําดับ 
 มีโรคประจําตัวมากกวา ไดแก โรคเบาหวาน 6 ราย (รอยละ 28.6) และ 2 ราย (รอยละ 

11.8), โรคไตวายเรื้อรัง 6 ราย (รอยละ 28.6) และ 1 ราย (รอยละ 5.9), โรคมะเร็ง 6 ราย 
(รอยละ 23.8) และ 7 ราย (รอยละ 41.2) ตามลําดับ 

 จํานวนโรครวมมากกวา 2 โรคตอราย มีจํานวน 14 ราย (รอยละ 66.7) และ 8 ราย (รอย
ละ 47) ตามลําดับ 

 จํานวนผูปวยที่มี APACHE II สูงกวา 25 คะแนน มีจํานวน 14 ราย (รอยละ 66.7) และ 6 
ราย (รอยละ 35.3) ตามลําดับ 

 มีประวัติผาตัดภายใน 6 เดือน จํานวน 8 ราย (รอยละ 38.1) และ 1 ราย (รอยละ 5.9) 
ตามลําดับ (p = 0.026) 

 มีประวัติเขาพักรักษาในโรงพยาบาลภายใน 3 เดือน จํานวน 12 ราย (รอยละ 57.1) และ 
8 ราย (รอยละ 47.1) ตามลําดับ 

 ผูปวย late-onset HAP จํานวน 21 (รอยละ 80) และ 14 ราย (รอยละ 58.8) ตามลําดับ 
 ผูปวย VAP จํานวน 20 ราย (รอยละ 95.2) และ 12 ราย (รอยละ 70.6) ตามลําดับ 
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 ผูปวยเปน late-onset VAP จํานวน 16 ราย (รอยละ 76.2) และ 8 ราย (รอยละ 47.1) 
ตามลําดับ 

 ผูปวยติดเชื้อ A. baumannii ดื้อยาทุกชนิดที่มีการทดสอบความไว จํานวน 6 ใน 6 ราย 
(รอยละ 100) และ 0 ใน 3 ราย ตามลําดับ (p = 0.012) 

 ระยะเวลาที่เร่ิมใหยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสตินแกผูปวยหลังการวินิจฉัยเฉลี่ย 3 วัน 
(3-6) และ 0 วัน (0-7) ตามลําดับ (p = 0.039) 

 ผูปวยเกิดความเปนพิษตอไตหลังจากไดรับยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสติน จํานวน 6 
ราย (รอยละ 30) และ 3 ราย (รอยละ 17.6) 

 

โดยปจจัยเส่ียงตอการเสียชีวิตที่พบในผูปวยกลุมโคลิสตินมากกวากลุมนัน-โคลิสติน อยางมี
นัยสําคัญ (p < 0.05) ไดแก ประวัติผาตัดภายใน 6 เดือน, การติดเชื้อ A. baumannii ดื้อยาทุกชนิดที่มี
การทดสอบความไว และความลาชาในการเริ่มใหยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสตินแกผูปวย ปจจัย
ดังกลาวขางตนอาจเปนสาเหตุหนึ่งที่ทําใหพบอัตราเสียชีวิตในผูปวยกลุมโคลิสตินคอนขางสูง 
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ตอนที่ 4  ผลการรักษาดวยยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 
 
พบประสิทธิผลจากการใชยาในกลุมผูปวยที่ใชยาฉีดโคลิสติน ซ่ึงมีพื้นฐานการทํางานของ

ไตปกติและบกพรอง จํานวน 17 ราย (รอยละ 63.0) และ 4 ราย (รอยละ 18.2) ตามลําดับ (p = 
0.002) มีผูปวยที่เสียชีวิต จํานวน 9 ราย (รอยละ 33.3) และ 12 ราย (รอยละ 54.5) ตามลําดับ (p = 
0.136)  แสดงวาผูปวยที่ไตทํางานปกติ จะพบประสิทธิผลจากการใชยาฉีดโคลิสตินมากกวาผูปวยที่
ไตทํางานบกพรองอยางมีนัยสําคัญ สวนสาเหตุที่แพทยยังคงใหยาฉีดโคลิสตินแกผูปวยที่ไตทํางาน
บกพรอง อาจเนื่องจากผูปวยสวนใหญในกลุมโคลิสติน (รอยละ 72.2) ติดเชื้อ A. baumannii ดื้อยา
ทุกชนิดที่มีการทดสอบความไว จึงไมมียาอื่นนอกจากโคลิสตินใหเลือกใช 
 
ตารางที่ 32  แสดงผลการรักษาดวยยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 
 

ผลการรักษาดวยยาฉีดผสมท่ีมีโคลิสติน พื้นฐานไตทํางาน
ปกติ (n=27) 

พื้นฐานไตทํางาน
บกพรอง (n=22) P value 

ผูปวยเกิดประสิทธิผลจากการใชยา 17 (63.0%) 4 (18.2%) 0.002 

ผูปวยเสียชีวิต 9 (33.3%) 12 (54.5%) 0.136 
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 บทที่ 5 
สรุปผลการวิจัยและขอเสนอแนะ 

 
สรุปผลการวิจัย 
 

การศึกษานี้เปนการศึกษาเชิงวิเคราะห (analytical study) ชนิด prospective observational 
cohort study ทําการติดตามผูปวยบนหอผูปวยทุกวัน วันละ 1 ครั้ง ณ โรงพยาบาลราชวิถีและโรง
พยาลพระมงกุฎเกลา ระหวางวันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึงวันที่ 30 เมษายน 2551  
 

1. ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 
 

มีผูปวยเขาเกณฑการวิจัย 94 ราย แบงเปนผูปวยใชยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 49 ราย และไมมี
โคลิสติน 45 ราย ขอมูลพื้นฐานของผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ ไดแก เปน
เพศชาย รอยละ 51.0 และ 68.9 ตามลําดับ มีอายุเฉลี่ย 65.4 ± 19.8 (18 – 98) และ 66.3 ± 16.3 ป 
(30 - 92) ตามลําดับ และผูปวยที่มีประวัติไดรับการผาตัดภายใน 6 เดือนกอนหนาการติดเชื้อครั้งนี้ 
เปนรอยละ 46.9 และ 37.8 ตามลําดับ   
 

ปจจัยเส่ียงของการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii ไดแก  
 APACHE II เฉลี่ย ณ วันแรกที่ใหยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา 

A. baumannii เปน 25.9±6.4 (13-42) และ 24.3±4.8 (15-36) คะแนน ตามลําดับ โดย
ผูปวยที่ APACHE II สูงกวา 25 คะแนน มี 23 ราย (รอยละ 46.9) และ 16 ราย (รอยละ 
35.6) ตามลําดับ 

 ผูปวยไดรับการสงตัวมาจากสถานพยาบาลอื่น รอยละ 31.2 และ 35.6 ตามลําดับ 
 ผูปวยมีประวัติพักในโรงพยาบาลภายใน 3 เดือนกอนหนานี้ รอยละ 43.7 และ 33.3 

ตามลําดับ 
 ผูปวยมีประวัติไดรับยาตานจุลชีพภายใน 3 เดือนกอนหนานี้ รวมผูปวยที่มีประวัติพัก

ในโรงพยาบาลและผูปวยนอนโรงพยาบาลนาน โดยไดรับยาเซฟาโลสปอริน รอยละ 
51.0 และ 68.9 ตามลําดับ  ยาคารบาพีเนม รอยละ 57.1 และ 26.7 ตามลําดับ (p = 
0.003) และยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร รอยละ 32.6 และ 33.3 
ตามลําดับ  

 



 

 ผูปวยจําเปนตองเขาพักรักษาตัวในหออภิบาลผูปวยหนัก รอยละ 63.3 และ 42.2 
ตามลําดับ (p = 0.041) โดยระยะเวลาที่พักในหออภิบาลผูปวยหนักเปน 28±19.6 วัน 
(3-88 วัน) และ 23±13.9 วัน (10-61 วัน) ตามลําดับ 

 ระยะเวลานอนโรงพยาบาลกอนเกิดปอดอักเสบจากเชื้อ A. baumannii เฉล่ีย 12 วัน (1-
521 วัน) และ 16 วัน (0-60 วัน) ตามลําดับ โดยผูปวยสวนใหญเปนโรคปอดอักเสบ
ชนิด late-onset รอยละ 89.8 และ 84.4 ตามลําดับ  

 ผูปวยจําเปนตองใสเครื่องชวยหายใจเปนรอยละ 98.0 และ 100 ตามลําดับ โดย
ระยะเวลาใสเครื่องชวยหายใจเฉลี่ย 34 วัน (6-96 วัน) และ 34 วัน (4-85 วัน) และเกิด
ปอดอักเสบจากการใสเครื่องชวยหายใจ รอยละ 85.7 และ 77.8 ตามลําดับ โดยเปน
ชนิด late-onset รอยละ 78.6 และ 77.1 ตามลําดับ 

 ผูปวยไดรับยากดภูมิคุมกันรวมดวย รอยละ 34.7 และ 40.0 ตามลําดับ 
 

พบวาปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อ A. baumannii ที่พบในผูปวยทั้งสองกลุมใกลเคียงกัน  ยกเวน
ประวัติไดรับยาคารบาพีเนมภายใน 3 เดือนกอนหนานี้ และการเขาพักในหออภิบาลผูปวยหนัก พบ
ในผูปวยกลุมโคลิสตินมากกวากลุมนัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.003)  
 

จํานวนโรครวมเฉล่ียของผูปวยในกลุมโคลิสติน สวนใหญมี 3-4 โรคตอราย (รอยละ 51) 
สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสติน มี 1-2 โรคตอราย (รอยละ 55.5) โดยโรครวมที่พบในผูปวยกลุมที่
ไดรับยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน ไดแก โรคหัวใจและหลอดเลือด และโรคหลอดเลือดในสมอง รอยละ 
49.0 และ 30.6 ตามลําดับ สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสติน เปนโรคหัวใจและหลอดเลือด  และมีภาวะ
ไตวายเฉียบพลันที่เกิดขึ้นกอนไดรับยาตานจุลชีพที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. 
baumannii เปนรอยละ 55.6 และ 37.8 ตามลําดับ โดยชนิดของโรครวมในผูปวยแตละกลุมใกลเคียง
กัน  
 

ผูปวยสวนใหญในงานวิจัยนี้มีการติดเชื้ออ่ืนรวมดวย รอยละ71.4 และ 66.7 ตามลําดับ โดย
บริเวณที่พบการติดเชื้ออ่ืนรวมดวยมากที่สุดคือ ปอด รองลงมาคือ ทางเดินปสสาวะ และกระแส
โลหิต ตามลําดับ ผลการตรวจเสมหะพบเชื้อท่ีเกิดขึ้นรวมกับ A. baumannii มากที่สุด คือ เชื้อ P. 
aeruginosa โดยพบในผูปวย 17 ราย (รอยละ 34.7) และ 13 ราย (รอยละ 28.9) ตามลําดับ 
 

จากผลทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ที่ตรวจพบในเสมหะของผูปวยทั้งสองกลุม 
พบเชื้อ A. baumannii ดื้อยาตานจุลชีพทุกชนิดที่มีการทดสอบความไวเปน 13 จาก 18 ราย (รอยละ 
72.2) และ 4 จาก 14 ราย (รอยละ 28.6) ตามลําดับ (p =0.018) 
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2.  การรักษาโรคปอดอักเสบจากการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii โดยใชยาฉีดผสมที่มีและไม
มีโคลิสติน 
 

มีการสั่งใชยา empirical therapy ในผูปวยกลุมที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 47 
ราย (รอยละ 95.9) และ 42 ราย (รอยละ 93.3) ตามลําดับ มีผูปวยที่สามารถประเมินการใหยา 
empirical therapy เพียง 22 และ 32 ราย ตามลําดับ เนื่องจากแพทยเลือกใชยาที่ไมมีผลทดสอบความ
ไวตอเชื้อ A. baumannii ไดแก ยาเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม รอยละ 59.2 และ 55.6 ตามลําดับ 
ยาเนทิลมัยซิน รอยละ 14.3 และ 44.4 ตามลําดับ และยาเมอโรพีเนม รอยละ 6.1 และ 31.1 
ตามลําดับ  การสั่งใชยา empirical therapy ตรงกับผลความไวของเชื้อเปนรอยละ 22.7 และ 18.8 
ตามลําดับ สวนผูปวยที่ไดยา empirical therapy ไมตรงกับผลความไวของเชื้อซ่ึงมีจํานวน 17 และ 
26 ราย ตามลําดับ ไดรับการเปลี่ยนยากลุมละ 17 ราย (รอยละ 100) และ 18 ราย (รอยละ 69.2) 
ตามลําดับ (p = 0.014) สวนผูปวยที่ไมเปลี่ยนยาอีก 8 ราย เนื่องจากมีการตอบสนองทางคลินิกดีขึ้น
แลว จึงไมมีความจําเปนตองเปลี่ยนยาในขณะนั้น มีผูปวยจํานวน 23 ราย (รอยละ 46.9) ที่ไดรับยา
ฉีดโคลิสตินเปน empirical therapy ตั้งแตแรก โดยในจํานวนนี้มีการตอบสนองทางคลินิกหรือมี
การตอบสนองตอเชื้อ 14 ราย (รอยละ 60.9) สวนผูปวยอีก 26 ราย เปนผูปวยที่ไดรับการเปลี่ยนเปน
ยาโคลิสตินภายหลังจากทราบผลทดสอบความไว โดยผูปวยกลุมนี้มีการตอบสนองทางคลินิกหรือ
มีการตอบสนองตอเชื้อ 10 ราย (รอยละ 38.5) 
 

ยาตานจุลชีพที่มักใหรวมกับยาฉีดโคลิสติน หลังจากทราบผลทดสอบความไว ไดแก ยา
คารบาพีเนม รอยละ 53.1 สวนผูปวยกลุมนัน-โคลิสตินมักไดรับยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทม
เมส อินฮิบิเตอร รอยละ 60 โดยสรุป ยาหลักที่ใชรักษาการติดเชื้อดื้อยา A. baumannii คือ ยาในกลุม
คารบาพีเนมและหรือยาเบตาแลคแทม-เบตาแลคแทมเมส อินฮิบิเตอร ในงานวิจัยนี้มีผูปวยที่ไดรับ
ยาฉีดโคลิสตินเดี่ยวจํานวน 2 ราย (รอยละ 4.1) โดยหายจากโรค 1 ใน 2 ราย (รอยละ 50.0) 
ระยะเวลาที่เริ่มยาตานจุลชีพหลังจากวันที่ใหการวินิจฉัยในผูปวยแตละกลุม เปน 3 และ 1 วัน 
ตามลําดับ (p = 0.021) และระยะเวลาเฉลี่ยของการใหยาตานจุลชีพ เปน 12 และ 16 วัน ตามลําดับ 
(p = 0.005)  
 

เกณฑการประเมินผลตอบสนองทางคลินิกของผูปวย พิจารณาจาก 4 ตัวแปร ไดแก ไข 
จํานวนเม็ดเลือดขาวในเลือด ลักษณะของเสมหะ และรอยโรคจากภาพถายรังสีทรวงอก รวมกับ
ผูปวยมีชีวิตรอดภายใน 30 วัน หลังจากเริ่มใหยา พบผูปวยที่มีการตอบสนอง 2 ใน 4 ขอ จํานวน 5 
ราย (รอยละ 10.2) และ 7 ราย (รอยละ 15.6) ตามลําดับ  มีผูปวยที่ตอบสนองทางคลินิก 3 ใน 4 ขอ 
จํานวน 5 ราย (รอยละ 10.2) และ 8 ราย (รอยละ 17.8) ตามลําดับ และผูปวยที่มีการตอบสนองทาง
คลินิกครบทั้ง 4 ขอ จํานวน 2 ราย (รอยละ 4.1) และ 2 ราย (รอยละ 4.4) ตามลําดับ โดยรวมแลว
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ผูปวยในกลุมโคลิสตินและนัน-โคลิสตินมีการตอบสนองทางคลินิกเปนรอยละ 24.5 และ 37.8 
ตามลําดับ 

เมื่อจําแนกผูปวยเปน 2 กลุม โดยพิจารณาจากความรุนแรงของอาการเจ็บปวย (APACHE 
II socre) พบวากลุมโคลิสตินมีผูปวยที่ APACHE II สูงกวา 25 คะแนน เปนจํานวนมากกวากลุม
นัน-โคลิสติน คือ 23 ราย (รอยละ 46.9) และ 16 ราย (รอยละ 35.6) ตามลําดับ และผลประเมินการ
ตอบสนองทางคลินิกของผูปวยตามความรุนแรงของอาการเจ็บปวย พบวากลุมโคลิสตินมีการ
ตอบสนองทางคลินิกต่ํากวานัน-โคลิสติน ทั้งกลุมที่คะแนน APACHE II score ต่ํากวาและสูงกวา 
25 คะแนน  
 

มีผูปวยที่ไดรับการสงเสมหะไปทําการเพาะเชื้อกอนวันสิ้นสุดการรักษา รอยละ 55.1 และ 
66.7 ผลพบวาผูปวยที่มีจํานวนเชื้อในเสมหะลดลงหรือตรวจไมพบเชื้อเปน รอยละ 48.1 และ 53.3 
ตามลําดับ (p = 0.216) โดยระยะเวลาที่ตอบสนองตอเชื้อหลังจากใหยาตานจุลชีพ เฉลี่ย 11 วัน (2-
55 วัน) และ 15.5 วัน (4-37 วัน) ตามลําดับ  
 

ประสิทธิผลของยาตานจุลชีพที่ใชรักษาโรคปอดอักเสบจากเชื้อดื้อยา A. baumannii 
พิจารณาจากผูปวยมีผลตอบสนองทางคลินิกดีขึ้นหรือมีผลตอบสนองตอเชื้อดีขึ้น โดยพบ
ประสิทธิผลของการรักษาในผูปวยทั้งสองกลุม เปน 22 ราย (รอยละ 44.9) และ 28 ราย (รอยละ 
62.2) ตามลําดับ (p = 0.093) เมื่อประเมินประสิทธิผลของการรักษา โดยแบงผูปวยเปนสองกลุม
ตามความรุนแรงของอาการเจ็บปวย พบวาผูปวยกลุมที่มี APACHE II score ต่ํากวาหรือเทากับ 25 
คะแนน มีประสิทธิผลของการรักษาเปน 17 ราย (รอยละ 65.4) และ 18 ราย (รอยละ 62.1) 
ตามลําดับ สวนประสิทธิผลของการรักษาในผูปวยที่มี APACHE II score สูงกวา 25 คะแนน เปน 5 
ราย (รอยละ 21.7) และ 10 ราย (รอยละ 62.5) ตามลําดับ 
 

ขนาดและวิธีการบริหารยาฉีดโคลิสตินในผูปวยกลุมที่พบประสิทธิผลในการรักษา
แตกตางจากกลุมที่ไมพบประสิทธิผลในการรักษา ดังนี้ กลุมที่พบประสิทธิผลในการรักษาไดรับยา
ที่มีขนาดยาเฉลี่ยตอวัน 5 (2.5-11.2) มก./กก./วัน และขนาดยาโดยรวมเฉลี่ย 250 (150-450) มก./วัน 
สวนขนาดยาฉีดโคลิสตินตอน้ําหนักในกลุมที่ไมพบประสิทธิผลในการรักษาเฉลี่ย 3.7 (1.9-5) มก./
กก./วันและขนาดยาโดยรวมเฉลี่ย 150 (75-300) มก./วัน ความถี่ในการใหยาพบวา ผูปวยที่เกิด
ประสิทธิผลจากการรักษา มักไดรับยาทุก 12 ชม. (10 ราย, รอยละ 45.5)  สวนกลุมที่ไมพบ
ประสิทธิผลในการรักษา มักไดรับยาทุก 24 ชม. (14 ราย, รอยละ 51.9) ระยะเวลาที่ปลอยยาใหไหล
เขาหลอดเลือดดําเฉลี่ย 30 นาที ทั้งสองกลุม ระยะเวลาที่เร่ิมใหยาแกผูปวยในกลุมโคลิสตินหลังจาก
ใหการวินิจฉัย พบวาผูปวยที่เกิดประสิทธิผลจากการรักษา ไดรับยาภายในระยะเวลาเฉลี่ย 1 วัน (0-
10) สวนผูปวยที่ไมเกิดประสิทธิผลในการรักษา ไดรับยาภายในระยะเวลาเฉลี่ย 3 วัน (0-21)  
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3.  ความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติน 
 

ขนาดยาที่แพทยส่ังใชเปนไปตามระดับ CrCl ของผูปวย ดังนี้ ระดับ ClCr สูงกวา 50 ลิตร/
ชม. แพทยส่ังใหยาในขนาด 245 มก./วัน (150-450), ระดับ CrCl 10-50 ลิตร/ชม. แพทยส่ังใชยาใน
ขนาด 150 มก./วัน (75-300) และผูปวยที่ตองทําการลางไต แพทยส่ังใชยาใหแกผูปวยกลุมนี้ ใน
ขนาด 77.5 มก./วัน (45-150) หลังจากที่ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสตินไปแลว ผูปวยที่มี
พื้นฐานการทํางานของไตเปนปกติ มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ serum creatinine ดังนี้ วันที่เร่ิมตน
ไดรับยา 0.60 และ 0.70 มก./ดล. ตามลําดับ วันที่ระดับ serum creatinine สูงสุด 0.95 และ 0.80 มก./
ดล. ตามลําดับ และวันสุดทายที่ไดรับยาตานจุลชีพ 0.90 และ 0.70 มก./ดล. ตามลําดับ สวนผูปวยที่
มีพื้นฐานการทํางานของไตบกพรอง มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ serum creatinine ดังนี้ 2.10 และ 
2.15, 3.40 และ 2.80, 2.80 และ1.45 มก./ดล. ตามลําดับ  
 

ผูปวยที่มีพื้นฐานการทํางานของไตปกติ เกิดความเปนพิษตอไตในระหวางที่ไดรับยาฉีด 
โคลิสตินและนัน-โคลิสติน เปน 7 จาก 27 ราย (รอยละ 25.9) และ 4 จาก 26 ราย (รอยละ 15.4) 
ตามลําดับ (p = 0.344) มีผูปวยจํานวน 4 ใน 7 ราย ที่ระดับ serum creatinine กลับสูคาปกติ โดย
ระยะเวลาที่ระดับ serum creatinine ของผูปวยกลับสูคาปกติหลังจากหยุดยาเฉลี่ย 15±7.0 วัน (9-25 
วัน) สวนผูปวยอีก 3 ราย ยังคงไดรับยาแวนโคมัยซินรวม โดย 1 ใน 3 ราย มีภาวะ septic shock 
ผูปวยทั้ง 3 ราย เสียชีวิตในเวลาตอมา 

 

ขนาดยาเฉลี่ยที่ใหแกผูปวยที่มีพื้นฐานไตทํางานปกติและทํางานบกพรอง คือ 4.8±2.3 
(1.8-11.2) มก./กก./วัน  และ 3.1±1.2 (1.1-6 ) มก./กก./วัน ตามลําดับ ความถี่ในการใหยาฉีด 
โคลิสตินแกผูปวยที่มีพื้นฐานไตทํางานปกติ สวนใหญใหยาทุก12 ชม. มีจํานวน 14 ราย (รอยละ 
51.8) สวนผูปวยที่มีพี้นฐานไตทํางานบกพรองมักไดรับยาทุก 24 ชม. มีจํานวน 12 ราย (รอยละ 
54.5) ระยะเวลาเฉลี่ยที่พบความเปนพิษตอไต หลังจากใหยาแกผูปวยกลุมโคลิสตินและนัน- 
โคลิสตินเปน 15.4 (2-43) และ 11 (2-24) วัน (p = 0.927) ตามลําดับ การแกปญหาความเปนพิษตอ
ไตที่เกิดขึ้นจากการไดรับยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน ดังนี้ ผูปวย 5 ราย (รอยละ 71.4) ไดรับการเปลี่ยน
ยา, ผูปวย 1 ราย (รอยละ 14.3) ไดรับการปรับลดขนาดยา  และอีก 1 ราย (รอยละ 14.3) ไดรับการ
ปรับลดขนาดยาโคลิสตินพรอมทั้งใหสารน้ําเพิ่มขึ้น  
 

การศึกษานี้ไมพบบันทึกอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้นตอระบบประสาท 
 

ผูปวยกลุมที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินมีอัตราเสียชีวิตสูงกวากลุมนัน-โคลิสตินเปนรอยละ 42.9 
และ 37.8 ตามลําดับ (p = 0.616) โดยผูปวยที่เสียชีวิตภายใน 30 วัน มีระยะเวลาที่รอดชีวิตหลังจาก
เร่ิมใหยาเฉลี่ย 9.9 (2-28) และ 13.7 (3-26) วัน ตามลําดับ (p= 0.119) โดยปจจัยเสี่ยงตอการเสียชีวิต
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ที่พบในผูปวยกลุมโคลิสตินมากกวากลุมนัน-โคลิสตินอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.05) ไดแก ประวัติ
ผาตัดภายใน 6 เดือน, การติดเชื้อ A. baumannii ดื้อยาทุกชนิดที่มีการทดสอบความไว และความ
ลาชาในการเริ่มใหยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสตินแกผูปวย 
 

4. ผลการรักษาดวยยาฉีดผสมที่มีโคลิสติน 
 

พบประสิทธิผลจากการใชยาในกลุมผูปวยที่ใชยาฉีดโคลิสติน ซ่ึงมีพื้นฐานการทํางานของ
ไตปกติและบกพรอง จํานวน 17 ราย (รอยละ 63.0) และ 4 ราย (รอยละ 18.2) ตามลําดับ (p = 
0.002) มีผูปวยที่เสียชีวิต จํานวน 9 ราย (รอยละ 33.3) และ 12 ราย (รอยละ 54.5) ตามลําดับ (p = 
0.136) 

 
ขอจํากัดของการวิจัย 
 

เนื่องจากรูปแบบงานวิจัยนี้เปนการศึกษาแบบ prospective observational cohort study มี
ขอจํากัดดังนี้ 
 

1.  ขอมูลที่ใชในการประเมินผลลัพธของการวิจัยสวนใหญไดมาจากเวชระเบียนผูปวย ซ่ึง
เกิดจากการดูแลรักษาของแพทยและพยาบาลตามปกติ โดยผูวิจัยไมมีสวนแทรกแซง จึงทําใหขาด
ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการในวันที่ตองการประเมินผลตอบสนองตอการรักษา ไดแก กาซใน
เลือด (arterial blood gas) ภาพถายรังสีทรวงอก ผลเพาะเชื้อและทดสอบความไวของเชื้อตอยาตาน
จุลชีพที่ใหแกผูปวย  ทําใหไมสามารถประเมินผลตอบสนองตอการรักษาในระหวางที่ใหยาตาน 
จุลชีพในผูปวยทุกรายได และไมทราบจํานวนจริงที่เร่ิมตอบสนองภายหลังใหการรักษา เนื่องจาก
ความถี่ในการสั่งตรวจตัวแปรดังกลาวขางตนรวมทั้งการตรวจวัดระดับ serum creatinine ในผูปวย
แตละรายไมเทากัน เปนผลใหไมสามารถสรุปวันที่ที่ผูปวยเริ่มเกิดอาการไมพึงประสงคตอไตได 
 

 2.  การรักษาดวยยาฉีดโคลิสตินมักใหในรูปแบบยาฉีดผสม โดยใหรวมกับยาตานจุลชีพ
อ่ืน ไดแก ยาเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทมหรือคารบาพีเนม เปนตน ซ่ึงยาตานจุลชีพดังกลาวมีฤทธ์ิ
ครอบคลุมเชื้อ A. baumannii ดวย จึงไมสามารถสรุปไดวาประสิทธิผลในการรักษาเกิดจากยาชนิด
ใด 
 

 3.  ปจจัยกวนในงานวิจัยนี้ ไดแก ขอมูลพื้นฐานของผูปวยบางประการที่มีความแตกตางกนั 
รวมถึงระยะเวลาที่เร่ิมยาตานจุลชีพ และการเกิดความเปนพิษตอไตหลังจากไดรับยา เปนเหตุใหไม
สามารถสรุปประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินและนัน-โคลิสตินในผูปวยทั้งสองกลุมไดอยางชัดเจน 
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ขอเสนอแนะจากการดําเนินงานวิจัยคร้ังนี้เพื่อเปนแนวทางสําหรับงานวิจัยในอนาคต 
 

1) ควรดําเนินงานวิจัยในลักษณะที่มีความรวมมือกันระหวางแตละโรงพยาบาล โดยเฉพาะ
โรงพยาบาลที่มีขนาดและศักยภาพใกลเคียงกัน เชน เปนโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยเหมือนกัน 
เนื่องจากกลไกการดื้อยาและความรุนแรงในการกอโรคของเชื้อดื้อยา A. baumannii มักคลายกัน
และยาฉีดโคลิสตินเปนยาที่มีปริมาณการใชนอย การเก็บขอมูลลักษณะนี้จะทําใหไดจํานวน
ตัวอยางในปริมาณมากและรวดเร็ว สงผลใหอํานาจในการวิเคราะหสถิติเพิ่มขึ้น และสามารถสรุป
อางอิงไปยังประชากรอื่น ๆ ไดดีกวา 

2)  เนื่องจากการดําเนินงานวิจัยในลักษณะ RCT อาจมีปญหาละเมิดจริยธรรมของผูปวย 
ควรดําเนินการวิจัยในลักษณะ double-blind controlled trial เพื่อลดอคติของแพทยเจาของไขและ
ผูทําวิจัย แตถาไมสามารถดําเนินงานวิจัยในลักษณะ controlled trial ได อาจเก็บขอมูลยอนหลัง
ชนิดมีการจับคูผูปวย (matched-case control) เพื่อลดปจจัยกวนในงานวิจัย 

3)  ควรติดตอประสานงานกับหัวหนาแพทยประจําบาน เพื่อขอความรวมมือไปยังแพทย
ประจําบานทานอื่น ๆ ในการขอคําแนะนําและปรึกษาเกี่ยวกับการประเมินผลลัพธของการรักษา 
เชน การประเมิน CPIS และการแปลผลจากภาพถายรังสีทรวงอก  เปนตน 

4)  ควรดําเนินงานวิจัยในโรงพยาบาลที่ผูวิจัยปฏิบัติงานอยู เพื่อความสะดวกในการติดตอ
ประสานงานตาง ๆ โดยเฉพาะงานวิจัยชนิด prospective study ซ่ึงมักตองใชระยะเวลาในการเก็บ
ขอมูลยาวนาน ทําใหสามารถเก็บขอมูลไปไดเร่ือย ๆ จนกวาจํานวนตัวอยางจะเพียงพอ และ
สามารถเปรียบเทียบประสิทธิผลของยาฉีดโคลิสตินกับยามาตรฐานอื่น ๆ แบบ head to head ได 
นําไปสูขอสรุปที่แนชัดวายาตานจุลชีพชนิดใดที่มีประสิทธิผลและความปลอดภัยดีที่สุด แตถา
สํารวจแลวพบวาปริมาณการใชยาฉีดโคลิสตินในรพ.ที่ดําเนินงานวิจัยนอยมาก ควรเก็บขอมูลแบบ
ยอนหลังจะสะดวกกวา 

5)  นอกจากผลเพาะเชื้อในเสมหะแลวควรเก็บขอมูลผลเพาะเชื้อในเลือดดวย เนื่องจาก
ผูปวยปอดอักเสบบางรายเชื้อไมขึ้นในเสมหะ แตพบในเลือดแทน 

6)  ควรเก็บขอมูลผลการวิเคราะหปสสาวะ เพิ่มเติม เนื่องจากอาการไตวายเฉียบพลันจาก
การใหยาฉีดโคลิสติน มักเปนชนิด acute tubular necrosis ซ่ึงตองอาศัยผลการวิเคราะหปสสาวะ 
เพื่อนํามาใชชวยในการวินิจฉัย โดยในงานวิจัยนี้เก็บขอมูลเพียงระดับ serum creatinine ทําใหขาด
ขอมูลในการประเมินภาวะ acute tubular necrosis ที่ชัดเจน 

7)  ควรมีการประเมินผลตอบสนองทางคลินิกรวมกับทีมแพทยที่ใหการรักษา เนื่องจากทํา
ใหทราบจํานวนวันที่ผูปวยเริ่มมีการตอบสนองทางคลินิก แตถาผูปวยไมตอบสนองตอการรักษา 
จะทําใหมีการคนหาสาเหตุของการไมตอบสนอง เชน ผูปวยมีการติดเชื้อชนิดอื่นแทรกซอน
หลังจากที่เร่ิมใหยาโคลิสตินหรือนัน-โคลิสติน เปนตน และติดตามระดับ serum creatinine ของ
ผูปวยเปนระยะหลังจากใหยาตานจุลชีพ นอกจากนี้ควรติดตามระดับ serum creatinine เปนประจํา
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หลังเริ่มใหยาโคลิสตินแกผูปวย จะทําใหทราบการเปลี่ยนแปลงในประสิทธิภาพการทํางานของไต 
หากเริ่มทํางานบกพรอง ทีมที่ใหการรักษาจะสามารถแกไขไดทันทวงที เชน ปรับลดขนาดยาหรือ
เปลี่ยนยา เปนตน 

8)  ควรเพิ่มบทบาทของเภสัชกรในการใหการบริบาลทางเภสัชกรรมแกผูปวยโรคติดเชื้อ 
โดยการติดตามผลลัพธดานประสิทธิผลและความปลอดภัย เชน ชวยคํานวณขนาดยาตามระดับ 
creatinine clearance, เสนอแนะวิธีการใหยาตามหลักเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตร เพื่อให
ผูปวยไดรับยาที่มีขนาดและความถี่เหมาะสมยิ่งขึ้น นอกจากนี้ยังสามารถชวยแพทยติดตาม
ผลขางเคียงที่อาจเกิดจากการใหยาฉีดโคลิสตินแกผูปวย โดยเภสัชกรควรชวยติดตามผลตรวจระดับ 
serum creatinine หลังจากที่แพทยใหยาฉีดโคลิสตินแกผูปวยแลว เพื่อนําผลดังกลาวมาใชในการ
ปรับขนาดยาตามประสิทธิภาพการทํางานของไต และปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคตอไต 

 
ขอเสนอแนะสําหรับโรงพยาบาล 
 

 1)  ควรตรวจวัดระดับ PaO2/FiO2 หรือ SaO2 ในผูปวยโรคปอดอักเสบเปนประจํา เพื่อ
ประเมินผลตอบสนองทางคลินิกเปนระยะ 

2)  ควรสงเสมหะไปทําการเพาะเชื้อกอนหยุดยาตานจุลชีพ เพื่อประเมินผลการตอบสนอง
ตอเช้ือ และควรทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ตอยาที่แพทยส่ังใชดวย เพื่อนําผลที่ไดมา
ประกอบการพิจารณาเลือกใชยาตานจุลชีพที่เหมาะสมอีกครั้งหนึ่ง และถาผลทดสอบความไวพบวา
เชื้อ A. baumannii ดื้อยาทุกชนิดที่ทําการทดสอบ ควรสงทดสอบความไวตอยาโคลิสตินเพิ่มเติม  

3)  ควรเริ่มตนใหยาตานจุลชีพภายใน 24 ชม. หลังจากวินิจฉัย โดยควรใหยาฉีดโคลิสติน
ในรายที่มีปจจัยเส่ียงตอการติดเชื้อดื้อยา เชน ผูปวยที่มีประวัติไดรับยาคารบาพีเนม, มีโรคประจาํตวั
หลายโรค หรือมีอาการปวยหนัก เปนตน  

4)  ขนาดยาฉีดโคลิสตินที่เหมาะสมสําหรับผูปวยที่มีการทํางานของไตปกติคือ 5 มก./กก./
วัน แบงใหทุก 12 ชม. และควรใชยานี้ในกรณีที่ผูปวยมีพื้นฐานการทํางานของไตปกติ เนื่องจากพบ
ประสิทธิผลจากการใหยามากกวากลุมที่มีพื้นฐานไตทํางานบกพรอง 

5)  ควรใหสารน้ําเสริมรวมไปกับยาฉีดโคลิสติน และเพิ่มความถี่ในการตรวจวัดระดับ 
serum creatinine อยางนอย 3-4 ครั้งตอสัปดาห เพื่อปองกันและแกไขอาการไมพึงประสงคที่อาจ
เกิดขึ้นตอไตอยางทันทวงที และจากการดําเนินงานวิจัยคร้ังนี้พบวา เมื่อมีการสั่งใหยาฉีดโคลิสติน
โดยทีมแพทยโรคติดเชื้อโรงพยาบาลราชวิถี มักเขียนคําส่ังตอไปนี้รวมดวย เชน ใหมีการตรวจวัด
ระดับ serum creatinine 3-4 ครั้งตอสัปดาห และใหสิทธิ์พยาบาลสามารถหยุดยาฉีดโคลิสตินได
อัตโนมัติ ในกรณีที่พบวาระดับ serum creatinine สูงกวาที่แพทยกําหนด ซ่ึงเปนวิธีหนึ่งที่ใช
ปองกันการเกิดความเปนพิษตอไตใหรวดเร็วยิ่งขึ้น 
 

6)  ควรมีการตรวจติดตามสถานะทางระบบประสาทของผูปวยที่ไดรับยาฉีดโคลิสตินดวย
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[58] Kasper, D. L., Fauci, A. S., Longo, L. D., Braunwald, E., Hauser, L. S., and Jameson, J. L.   
Harrison’s Internal Medicine.  16th ed.  McGraw-Hill medical publishing division, 2005. 
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ภาคผนวก



 

ภาคผนวก ก 
 

ผลการทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ ของผูปวย
โรงพยาบาลราชวิถี 
 
 

จํานวนผูปวยท่ีพบเชื้อไวตอยาตานจุลชีพ/ 
จํานวนผูปวยท่ีไดรับการทดสอบความไวของเชื้อ  ชนิดยาตานจุลชีพ 
กลุมโคลิสติน 

(รอยละ) 
กลุมนัน-โคลิสติน 

(รอยละ)  

P value 

ยาเซโฟแทกซีม 
ยาเซฟแทซิดีม 
ยาเซฟพีม 
ยาแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม 
ยาเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม 
ยาอิมมิพีเนม 
ยาเมอโรพีเนม 
ยาเจนตามัยซิน 
ยาอะมิคาซิน 
ยาเนทิลมัยซิน 
ยาซิโปรฟลอกซาซิน 
ยาลีโวฟลอกซาซิน 
ยาพิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม 
ยาโคลิสติน 

0/21 (0) 
1/21 (4.8) 
0/21 (0) 

1/21 (4.8) 
1/4 (25) 

1/21 (4.8) 
1/19 (5.3) 
0/21 (0) 
0/21 (0) 

1/14 (7.1) 
0/20 (0) 
0/20 (0) 
0/2 (0) 

1/1 (100) 

0/41 (0) 
0/41 (0) 
0/41 (0) 

4/41 (9.8) 
8/16 (50) 
0/41 (0) 
0/27 (0) 
0/41 (0) 

2/41 (4.9) 
4/21 (19) 
0/41 (0) 
0/41 (0) 
0/2 (0) 

1/1 (100) 

- 
0.339 

- 
0.769 
0.591 
0.339 
0.413 

- 
0.545 
0.627 

- 
- 
- 
- 
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ภาคผนวก ข 
 

ผลการทดสอบความไวของเชื้อ A. baumannii ตอยาตานจุลชีพชนิดตาง ๆ ของผูปวย
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
 

จํานวนผูปวยท่ีพบเชื้อไวตอยาตานจุลชีพ/ 
จํานวนผูปวยท่ีไดรับการทดสอบความไวของเชื้อ  ชนิดยาตานจุลชีพ 
กลุมโคลิสติน 

(รอยละ) 
กลุมนัน-โคลิสติน 

(รอยละ)  

P value 

ยาเซโฟแทกซีม 
ยาเซฟแทซิดีม 
ยาเซฟพีม 
ยาแอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม 
ยาเซโฟเพอราโซน/ซัลแบคแทม 
ยาอิมมิพีเนม 
ยาเมอโรพีเนม 
ยาเจนตามัยซิน 
ยาอะมิคาซิน 
ยาเนทิลมัยซิน 
ยาซิโปรฟลอกซาซิน 
ยาลีโวฟลอกซาซิน 
ยาพิเพอราซิลลิน/ทาโซแบคแทม 
ยาโคลิสติน 

0/28 (0) 
1/28 (3.6) 
1/28 (3.6) 
0/25 (0) 

3/16 (18.8) 
0/28 (0) 

1/27 (3.7) 
2/28 (7.1) 
0/28 (0) 

2/28 (7.1) 
0/28 (0) 

1/28 (3.4) 
1/25 (4) 

5/5 (100) 

0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
2/4 (50) 
0/4 (0) 
1/4 (25) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 
0/4 (0) 

5/5 (100) 

- 
1.000 
0.066 
0.261 
0.133 

- 
0.349 
1.000 
1.000 
1.000 

- 
1.000 
1.000 

- 
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ภาคผนวก ค 
 

แบบฟอรมเก็บขอมูลผูปวย 
รหัส_________   เพศ_____  อายุ______ป  วันที่นอนรพ.________________________________
วันที่นอนไอซีย_ู_____________วันทีว่ินิจฉัย______________   วันที่จาํหนาย _______________ 
หอผูปวยทีพ่ักรักษา______________________________________________________________ 
ประวัติการเขานอนโรงพยาบาลภายใน 3 เดือน กอนหนานี้________________________________ 
______________________________________________________________________________ 
Underlying disease ______________________________________________________________ 
Principal diagnosis_______________________________________________________________ 
Comorbidity____________________________________________________________________ 
______________________________________________________________________________ 
Complication___________________________________________________________________ 
______________________________________________________________________________ 
Other diagnosis _________________________________________________________________ 
� Endotracheal Tube วันทีใ่ส_______ถอด_______�  Tracheostomy วันที_่______ถอด_______ 
APACHE II วันเริ่มยา____________CPIS วันเริ่มยา___________ CPIS วันหยุดยา____________ 
การตอบสนองทางคลินิกและผลภาพถายรงัสีทรวงอก  

วันท่ี การดําเนินไปของโรค 
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การตอบสนองทางคลินิกและผลภาพถายรงัสีทรวงอก (ตอ) 
วันที ่ การดําเนนิไปของโรค 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

 
ความเปนพิษตอระบบประสาทที่เกิดขึ้นภายหลังจากไดรับยาโคลิสทิมิเทต โซเดียม 
√ อาการ/อาการแสดง วัน/เดือน/ป ที่เกิดอาการ 

 Dizziness  
 Vertigo  
 Muscle weakness   
 Ataxia  
 Lethargy  
 Neuropathy  
 Paresthesias  
 Partial deafness  
 Bilateral eye ptosis   
 Visual disturbances  
 Confusion  
 Hallucination   
 Difficulty in swallowing   
 Slurred speech  
 shortness of breath  
 Grand mal seizures  
 neuromuscular blockade  
 apnea  
 อื่น__________________________________  
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ผลการตรวจ serum electrolyte, renal related and hematology lab 

 

Date            
Na (135-146 mEq/L)            
K (3.5-5.5 mEq/L)            
Cl (95-112 mEq/L)            
CO2 (22-32 mEq/L)            
Mg (1.8–2.6 mg/dL)            
Ca (8.5–10.3 mEq/dL)            
Phos (2.5–4.5 mEq/dL)            
BUN/Cr (7-25 mg/dL)            
DATE            
Na (135-146 mEq/L)            
K (3.5-5.5 mEq/L)            
Cl (95-112 mEq/L)            
CO2 (22-32 mEq/L)            
Mg (1.8–2.6 mg/dL)            
Ca (8.5–10.3 mEq/dL)            
Phos (2.5–4.5 mEq/dL)            
BUN/Cr            
DATE            
Hct/Hb             
WBC (4.0–12.0 ×103/µL)            
Lym (18-48 %)            
Mono (0–9 %)            
Neu (48-73 %)            
Eos (0-5 %)            
Baso (0-2 %)            
MCV/ MCH /MCHC            
RDW/  Band form            
DATE            
Hct/Hb             
WBC (4.0–12.0 ×103/µL)            
Lym (18-48 %)            
Mono (0–9 %)            
Neu (48-73 %)            
Eos (0-5 %)            
Baso (0-2 %)            
MCV/ MCH /MCHC            
RDW/  Band form            
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ผลการตรวจ arterial blood gas  และ oxygen saturation 

 
 
 
 

ABG/DATE            
TIME            
FiO2            
AnionGap            
pHa (7.35-7.45)            
HCO3

-  act (0-9 g/dL)            
HCO3

-  std (0-9 g/dL)            
PaCO2 (35-45 mmHg)            
PaO2 (>80 mmHg)            
PF Ratio            
O2sat (0-9 g/dL)            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
Oxygen saturation/date            

Time            
satO2            

ETT T-piece RA            
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สัญญาณชีพ 
Date           
Admission           Day 

After Operation           
Weight           

Temperature            
PR           

Systolic           
BP 

Diastolic           
RR           
I/O           

Date           
Admission           Day 

After Operation           
Weight           

Temperature            
PR           

Systolic           BP 
Diastolic           

RR           
I/O           

Date           
Admission           Day 

After Operation           
Weight           

Temperature            
PR           

Systolic           BP 
Diastolic           

RR           
I/O           
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วัน/เดือน/ป Order for One Day วัน/เดือน/ป Order for Continue 
 

. . . . . . . .  

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

. . . . . . . . 

 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 

 

 
. . . . . . . .  
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 
. . . . . . . . 

 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 
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ผลเพาะเชื้อและความไวของเชื้อ 

 
 

 
 
 
 
 
 
 

Date received: Date reported: Type specimen: 
เชื้อที่พบ: 

Antibiotics 1 2 3 4 5 Antibiotics 1 2 3 4 5 Antibiotics 1 2 3 4 5 
Penicillin      Cefdinir      Erythromycin      
Ampicillin      Cefepime      Ofloxacin      
Amoxycillin/Clavulanate      Imipenem      Ciprofloxacin      
Ampicillin/Sulbactam      Meropenem      Levofloxacin      
Methicillin      Gentamicin      Fosfomycin      
Cephalothin      Amikacin      Fusidic acid      
Cefotaxime      Netilmicin      Vancomycin      
Ceftriaxone      Colistin      Teicoplanin      
Ceftazidime      Chloramphenicol      Linezolid      
Cefoperazone      Co-trimoxazole      Pip/tazo      
Cefoperazone/Sulbactam      Tetracycline      Ertapenem      

Date received: Date reported: Type specimen: 
เชื้อที่พบ: 

Antibiotics 1 2 3 4 5 Antibiotics 1 2 3 4 5 Antibiotics 1 2 3 4 5 
Penicillin      Cefdinir      Erythromycin      
Ampicillin      Cefepime      Ofloxacin      
Amoxycillin/Clavulanate      Imipenem      Ciprofloxacin      
Ampicillin/Sulbactam      Meropenem      Levofloxacin      
Methicillin      Gentamicin      Fosfomycin      
Cephalothin      Amikacin      Fusidic acid      
Cefotaxime      Netilmicin      Vancomycin      
Ceftriaxone      Colistin      Teicoplanin      
Ceftazidime      Chloramphenicol      Linezolid      
Cefoperazone      Co-trimoxazole      Pip/tazo      
Cefoperazone/Sulbactam      Tetracycline      Ertapenem      
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ภาคผนวก ง 
 

APACHE II score (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation II) ไดมาจาก 
คะแนนรวมจากการประเมินสถานะทางรางกายในปจจุบัน (ระบบ cardiovascular, respiratory, 
renal, gastrointestinal, hematological, septic, metabolic และ neurological) และการเจ็บปวยเรื้อรัง 
(chronic organ insufficiency) สามารถนําไปใชในการประเมินความรุนแรงของอาการเจ็บปวย โดย
ถาคะแนนรวมสูงกวา 25 หมายถึง ผูปวยมีอาการเจ็บปวยหนัก มีโอกาสเสี่ยงตอการเสียชีวิตสูง 
ปจจุบันมี website ที่สามารถกรอกคาตัวแปรขางตน และประมวลผลใหอัตโนมัติ ตัวอยางดัง
ขางลางนี้ 
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ท่ีมา: APACHE II (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation)[Online].  Available from:  
http://www.sfar.org/scores2/apache22.html[accessed. [2007, December 14] 
 

124 



 

  

ภาคผนวก จ 
 
 CPIS (clinical pulmonary infection score) ใชชวยในการวินจิฉัย HAP หรือ VAP โดย
อาศัยขอมูลทางคลินิก ภาพถายรังสีทรวงอก ภาวะสรีรวิทยาของการหายใจ และจลุชีพที่พบในสิง่
คัดหล่ังในทางเดินหายใจ โดยพบวาคะแนนรวมที่มากกวา 6 มีความเปนไปไดสูงที่จะเปน HAP 
หรือ VAP นอกจากนีย้ังสามารถใชประเมินผลหลังใหยาตานจุลชีพแบบ empirical ไปแลว 3 วัน 
เพื่อพิจารณาหยุดยาตานจุลชีพในกรณีที่คะแนนเทากับหรือนอยกวา 6 
 

 

ปจจัย คะแนน 
1  .อุณหภูมิ (องศาเซลเซียส) 
          36.5-38.4 
          38.5-38.9 
          ≤ 36.0 หรือ ≥ 39.0  

 
0 
1 
2 

2.  เม็ดเลือดขาวในเลือด 
          4,000-11,000 
          < 4,000 หรือ > 11,000 
          Band forms ≥ 50% ของเม็ดเลือดขาว 

 
0 
1 
2 

3.  เสมหะจากหลอดลม 
          ไมมีเสมหะ 
          เสมหะไมเปนหนอง (non purulent) 
          เสมหะเปนหนอง 

 
0 
1 
2 

4.  Oxygenation: PaO2/FiO2 (มม.ปรอท) 
 > 240 หรือมี ARDS (PaO2/FiO2 ≤ 200 หรือมี PAWP ≤ 18 มม.ปรอท และมี infiltrate ใหม จาก
ภาพถายรังสีทรวงอก) 
≤ 240 และไมมี ARDS* 

 
0 
 
2 

5.  ภาพถายรังสีทรวงอก 
           ไมมี infiltrate 
            Infiltrate ชนิด diffuse หรือ patchy 
            Infiltrate ชนิด localized  

 
0 
1 
2 

6.  การเพิ่มขึ้นของ infiltrate จากภาพถายรังสีทรวงอก 
            ไมมีการเพิ่มขึ้น 
             มีการเพิ่มขึ้น (แตไมใชภาวะ ARDS หรือหัวใจวาย) 

 
0 
2 
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ปจจัย คะแนน 
7.  การเพาะเชื้อจาก tracheal aspirate 
  ไมพบแบคทีเรียกอโรค (pathogenic bacteria) หรือจํานวนนอยมาก (rare or light growth) 
   พบแบคทีเรียกอโรคในจํานวนปานกลางหรือมาก (moderate or heavy growth) 
   พบแบคทีเรียกอโรคเหมือนเชนที่พบจากการยอมสีแกรม 

 
0 
1 
2 

ARDS: acute respiratory distress syndrome, PAWP: pulmonary artery wedge pressure, PaO2/FiO2: arterial oxygen pressure หาร
ดวย fraction of inspired oxygen 
* Defined as PaO2/FiO2 of inspired oxygen ≤ 200, pulmonary arterial wedge pressure ≤ 18 mm Hg, and acute bilateral infiltrates 
 
เอกสารอางอิง 

 Infectious Disease Association of Thailand, Thoracic Society of Thailand, Critical Care Society of 
Thailand, Critical Care Society of Thailand and Infection Control Society of Thailand[Online].  
2007.  Available from: http://www.idthai.org/Guidelines/CPG%20For%20HAP-VAP%20 
English-23-Apr-2007.pdf [2008, June 13] 
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ภาคผนวก ฉ 
 

วิธีการประเมิน creatinine clearance ในผูปวยท่ีมีประสิทธิภาพการทํางานของไตคงที ่ 
 

การคํานวณปรับขนาดยาใหเหมาะสมแกผูปวยแตละราย โดยนําคา Scr มาคํานวณหาคา CrCl จาก
สูตรตอไปนี้ 

1.  สูตรของ Cockcroft และ Gault* ใชในกรณีทราบน้ําหนักตัวและอายขุองผูปวย 
 CrCl (มล./นาที)   = (140-อายุ)(น้ําหนักตวัเปนกโิลกรัม) (x0.85ถาเปนหญิง) 
        72 x Scr  
 

2.  ในกรณีที่ไมสามารถชั่งน้ําหนักตวัผูปวยได เชน เปนผูปวยในภาวะวิกฤต จะใชสูตรการ
คํานวณ CrCl ของ Jellife** แทน 
 CrCl  (มล./นาที)  = 98-[0.8 x (อาย ุ– 20)] (x 0.9 ถาเปนผูหญิง) 

Scr 
  
ขอจํากัดของการใชสูตรคํานวณขางตน*** 

 Serum creatinine ของผูปวย มีการเปลี่ยนแปลงอยางรวดเร็ว (ทั้งสูงขึ้นหรือลดต่ําลง) โดย
ผูปวยที่มีการเพิ่มขึ้นของระดับ serum creatinine อยางรวดเร็ว (สูงกกวา 0.5-0.7 มก./
ดล./วัน) อาจประเมินไดวา creatinine clearance ของผูปวยต่ํากวา 10 มล./นาที 

 ผูปวยผอมมาก โดยระดับ creatinine clearance ที่คํานวณได จะต่ํากวาความเปนจริง 
 
เอกสารอางอิง 
*  Cockcroft, D. W., and Gault, H. M.  Prediction of creatinine clearance from serum creatinine.  Nephron 16 

(1976): 31-41. 
** Jelliffe, R. W.  Creatinine clearance: bedside estimate.  Ann Intern Med 79 (1973): 604-5 
*** Lacy, C. F., Armstrong, L. L., Goldman, M. P., and Lance, L. L.  Drug Information Handbook. 14th ed.  

United State: Lexi-Comp Inc, 2006. 
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ภาคผนวก ช 
 

การปรับขนาดยาตามประสิทธิภาพการทํางานของไต 
 

ชื่อยา Scr 
(มก./ดล.) 

CrCl 
(ลิตร/ชม.) ขนาดและวิธีบริหารยา 

โคลิสติน*, **, *** 

0.7-1.2 
1.3-1.5 
1.6-2.5 
2.6-4.0 
> 4.0 

80-100 
40-70 
25-40 
10-25 

< 10 of HD 

300 มก./วัน แบงใหวันละ 2-4 ครั้ง 
150-230 มก./วัน แบงใหวันละ 2 ครั้ง 
133-150 มก./วัน แบงใหวันละ 1-2 ครั้ง 
100 มก./วัน แบงใหทุก 36 ชม. 
80 มก./วัน หลังจาก HD 

เซฟแทซิดีม*, **, *** - 

>50 
30-50 
10-30 
< 10 
HD 

AVHF,VVHF 

2 กรัม ทุก 8 ชม 
ใหทุก 12 ชม. 
ใหทุก 24 ชม. 
ใหทุก 48 ชม. 
ถูกกําจัดออกโดยการลางไต (50-100 %) 
เทากันกับขนาดยาสําหรับผูปวย CrCl 30-50 
ลิตร/ชม. 

เซฟพีม*, *** - 

>60 
30-60 
11-29 
<11 
HD 

 
PD 

AVHF,VVHF 

2 กรัม ทุก 8 ชม. 
2 กรัม ทุก 12 ชม. 
2 กรัม ทุก 24 ชม. 
1 กรัม ทุก 24 ชม. 
LD: 1 กรัม ณ วันแรก & ครั้งตอไต: 500 มก./
วัน 
250 มก. ทุก 48 ชม. 
ขนาดยาเทากันกับผูปวยที่มี ClCr ปกติ เชน > 
30 ลิตร/ชม. 

1:1 
2-4 กรัม/วัน กรณี severe infection: 8 กรัม/
วัน 

> 30 
1:2 

1.5-3 กรัม/วัน กรณี severe infection: 12 
g/day 

เซโฟเพอราโซน/ 
ซัลแบคแทม* 

- 
 

15-30 
< 15 

1 กรัม ทุก 12 ชม. (2 กรัม/วัน) 
500 มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. (1 กรัม/วัน) 

ซิโปรฟลอกซาซิน* 
- > 60 

30-60 
< 30 

400 มก. ทุก 8 ชม. 
400 มก. ทุก 12 ชม. 
400 มก. ทุก 24 ชม. 
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ชื่อยา Scr 
(มก./ดล.) 

CrCl 
(ลิตร/ชม.) 

ขนาดและวิธีบริหารยา 

 แอมพิซิลลิน/ 
ซัลแบคแทม*, *** - 

> 29 
 
 
 

15-29 
5-14 

1-2 กรัมของแอมพิซิลลินหรือ 1.5-3 กรัมของ
แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม ทุก 6  ชม. ขนาด
ยาสูงสุด: แอมพิซิลลิน 8 กรัม/วัน หรือ 
แอมพิซิลลิน/ซัลแบคแทม 12 กรัม 
แบงใหทุก 12h 
แบงใหทุก 24h 

อิมมิพีเนม/ซิลลาสแตติน *, *** - 

≥ 71 
41-70 
21-40 
6-20 
HD 

500 มก. ทุก 6 ชม. 
500 มก. ทุก 8 ชม. 
250 มก. 6 ชม. 
250 มก. 12 ชม. 
ใหหลังจากการลางไต 

เมอโรพีเนม*, *** - 

> 50 
26-50 
10-25 
< 10 
HD 

1 กรัม ทุก 8 ชม. 
1 กรัม ทุก 12 ชม. 
500 มก. 12 ชม. 
500 มก. ทุก 24 ชม. 
ใหหลังจากการลางไต 

อะมิคาซิน** - 

≥ 80 
60-80 
40-60 
30-40 
20-30 
10-20 
< 10 

15 มก./กก./ 24 ชม. 
12 มก./กก./ 24 ชม. 
7.5 มก./กก./ 24 ชม. 
4 มก./กก./ 24 ชม. 
7.5 มก./กก./48 ชม. 
4 มก./กก./48 ชม. 
3 มก./กก./72 ชม. 

เนทิลมัยซิน** - 

≥ 80 
60-80 
40-60 
30-40 
20-30 
10-20 
< 10 

6.5 มก./กก./ 24 ชม. 
5 มก./กก./ 24 ชม. 
4 มก./กก./ 24 ชม. 
2 มก./กก./ 24 ชม. 
3 มก./กก./48 ชม. 
2.5 มก./กก./48 ชม. 
2 มก./กก./72 ชม. 
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ชื่อยา Scr 
(มก./ดล.) 

CrCl 
(ลิตร/ชม.) 

ขนาดและวิธีบริหารยา 

ฟอสโฟมัยซิน**** - 

> 50 
30-50 
10-30 
< 10 
HD 

CAPD 

2 กรัม ทุก 12 ชม. 
1 กรัม ทุก 12 ชม. 
500 มิลลิกรัม - 1 กรัม ทุก 12 ชม. 
500 มิลลิกรัม ทุก 12 ชม. 
2 กรัม หลังจากลางไต 
1 กรัม ทุก 24-36 ชม. 

 
เอกสารอางอิง 
* MICROMEDEX ® Healthcare Series. Colistimethate sodium 2551[Online].  Available from  

http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/C51A7E/DUPLICATIONSH
IELDSYNC/BF202F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/2/ND_P/Main/PFPUI/gZPLyx2q9H4on/PFAc
tionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/2708/ContentSetId/31/SearchTerm/colistimet
hate%20sodium%20/SearchOption/BeginWith. [April, 15 2008] 

**  Gilbert, D, N., Moellering, R. C., Eliopoulos, G. M., and Sande, M. A.  The Sanford Guide to Antimicrobial 
Therapy 2006.  36th.  United States of America: Antimicrobial theapy Inc., 2006. 

***  Lacy, C. F., Armstrong, L. L., Goldman, M. P., and Lance, L. L.  Drug Information Handbook. 14th ed.  
United State: Lexi-Comp Inc, 2006.  

****Fosfomycin 2545[Online].  Available from http://drug.pharmacy.psu.ac.th/Question.asp?ID=1554&gid=1 
[June, 19 2008] 
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ภาคผนวก ซ 
 

ผลขางเคียงของการใหยาตานจุลชีพ*,** 
 

ชื่อยา ผลขางเคียง 

โคลิสติน 

Derm: generalized pruritus, rash, urticaria 
GI: GI upset, pseudomembranous enterocolitis 
Muscle: neuromuscular paralysis 
CNS: ataxia, dizziness, has tingling sensation, neuromuscular blockade finding, 
neurotoxicity, paresthesia, slurred speech, vertigo, slurring of speech 
Renal effects: nephrotoxcity 
Respiratory effects: acute respiratory failure, apnea, respiratory, arrest, respiratory 
distress, respiratory tract paralysis 

เซแทซิดีม 

1-10%: GI: diarrhea (1%) 
           : Local: pain at injection site (1%) 
           : MISC: hypersensitivity reactions (2%) 
<1% : anaphylaxis, angioedema, asterixis, BUN↑, Scr↑, candidiasis, dizziness, 
encephalopathy, eosinophilia, erythema multiforme, fever, headache, hemolytic 
anemia, hyperbilrubinemia, jaundice, leucopenia, myoclonus, nausea, neuromuscular 
excitability, paresthesia, phlebitis, pruritus, pseudomembranous colitis, rash, Stevens-
Johnson syndrome, thrombocytopenia, toxic epidermal necrosis, transaminases↑, 
vaginitis, vomiting 
Other reactions with cephalosporins include agranulocytosis, aplastic anemia, 
cholestasis, colistis, hemolytic anemia, hemorrhage, interstitial nephritis, 
pancytopenia, prolonged PT, renal dysfunction, seizure, serum-sickness reactions, 
super infection, toxic nephropathy, urticaria   

ฟอสโฟมัยซิน 

1-10%: CNS: headache (47%), dizziness (1%) 
           : Skin: rash (1%) 
           :GI: diarrhea (2-10%), nausea (4%), epigastric discomfort (1%), abdominal 
pain 
           : Genitourinary: vaginitis 
           : neuromuscular & skeletal: weakness (1%) 
< 1%: angioedema, aplastic anemia, anorexia, cholestasis, drowsiness, fatigue, hepatic 
necrosis, jaundice, optic neuritis, paresthesia, pruritusm, vomiting, somnolence, toxic 
megacolon 
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ชื่อยา ผลขางเคียง 

เซฟพีม 

>10%: BLood: positive Coomb’s test without hemolysis 
1-10%: CNS: fever (1%), headache (1%) 
           :Skin: rash, pruritus 
           :GI : diarrhea, nausea, vomiting 
           :Local: pain, erythema at injection site 
<1% : agranulocytosis, anaphylactic shock, anaphyaxis, coma, encephalopathy, 
hallucinations, leucopenia, myoclonus, neuromuscular excitability, neutropenia, 
seizure, thrombocytopenia 
Other reactions with cephalosporins include aplastic anemia, erythema multiforme, 
hemolytic anemia, hemorrhage, pancytopenia, prolonged PT, renal dysfunction, 
Stevens-Johnson syndrome, super infection, toxic epidermal necrosis, toxic 
nephropathy, vaginitis 

เซโฟเพอราโซน/ 
ซัลแบคแทม 

GI: diarrhea (3.9%), nausea and vomiting (0.6%) 
Skin: MP (0.6%), urticaria (0.08%) 
Blood  :+ve direct Coomb’s test (5.5%)      
            : hypoprothrombinemia (3.8%) 
            : transient eosinophilia (3.5%) 
            : Hb or Hct ↓ (0.9%) 
            : thrombocytopenia (0.8%) 
            : reversible neutropenia (0.5%) 
MISC: fever (0.5%), injection pain (0.08%), headache (0.04%), chills (0.04%) 
Lab abnormal: transient ↑ LFT (SGPT 6.2%, SGOT 5.7%, ALP 2.4%, bilirubin 
1.2%) 

แอมพิซิลลิน/ 
ซัลแบคแทม 

BLood:(reversible) anemia, hemolytic anemia, thrombocytopenia, eosinophilia, 
leucopenia 
GI: nausea, vomiting, diarrhea, enterocolitis, pseudomembranous colitis 
Hepatic: bilirubinemia, abnormal hepatic function and jaundice 
Immune: anaphylactic reaction and anaphylactic shock 
Nervous: convulsion (rare) 
Skin: rash, itching, other skin reactions 
        : SJS, epidermal necrosis, EM (rare) 
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ชื่อยา ผลขางเคียง 

อิมมิพีเนม/ 
ซิลลาสแตติน 

Local reactions: >1%: erythema, local pain and induration, thrombophlebitis  
Skin: >1%: rash, pruritis, urticaria, EM, SJS, angioedema, TEN (<0.1%), exfoliative 
dermatitis (<0.1%), candidiasis, fever, anaphylactic reactions 
GI: nausea, vomiting, diarrhea, staining of teeth and/or tongue, pseudomembranous 
colitis 
Blood: eosinophilia, leucopenia, neutropenia (including agranulocytosis, 
thrombocytopenia, thrombocytosis and ↓Hb, prolonged PT, +ve Coombs test 
Hepatic: ↑serum transminase, bilirubin and/or serum ALP, hepatitis (0.1%) 
Renal function: oliguria/anuria, polyuria, ARF (0.1%),  ↑Scr, BUN 
Nervous: myoclonic activity, psychic disturbances, confusional states or seizure, 
paresthesia 
Special senses: hearing loss, taste perversion 
Granulocytopenic patients: drug-related nausea and/or vomiting 

เมอโรพีเนม 

Local injection: inflammation, thrombophlebitis, pain at the site of injection 
Systemic allergic reaction: (<0.1%): angioedema, anaphylaxis 
Skin: rash, pruritus, urticaria 
        : (<0.1%): EM, SJS, TEN 
GI: abdominal pain, nausea, vomiting, diarrhea, pseudomembranous colitis 
Blood: reversible thrombocythemia, eosinophilia, thrombocytopenia, leucopenia, 
neutropenia( <0.01%: agranulocytosis), ↓ PTT 
Hepatic: ↑bilirubin, transminases, ALP and LDH 
Nervous: headache, paresthesia, infrequently convulsion 
Others: oral and vaginal candidiasis  

อะมิคาซิน 

(1-10%): Nervous: neurotoxicity 
              : Otic:  ototoxicity (auditory and vestibular) 
              : Renal: nephrotoxicity 
<1% : allergic reaction, dyspnea, eosinophilia 

เนทิลมัยซิน 

Nephrotoxicity: generally mild in nature(infrequency report) but more frequency in 
elderly, history of renal impairment, treated for longer periods or lager dose than 
recommend  
Neurotoxicity: vestibular and cochlear toxicity (very low) 
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ชื่อยา ผลขางเคียง 

ซิโปรฟลอกซาซิน 

1-10%: Nervous: neurologic events( children 2%, includes dizziness, insomnia, 
nervousness, somnolence), fever, headache, restlessness 
           : Skin: rash (1%) 
           : GI: nausea (3%), diarrhea (2%), vomiting (1%), abdominal pain (<1%),  
Hepatic: ↑AST, ALT (1%) 
Local reaction: injection site reactions 

 
เอกสารอางอิง 
*MICROMEDEX ® Healthcare Series. Colistimethate sodium 2551[Online].  Available from http://www.thomsonhc.com/hcs/ 

librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/C51A7E/DUPLICATIONSHIELDSYNC/BF202F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SB
K/2/ND_P/Main/PFPUI/gZPLyx2q9H4on/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/2708/ContentSetI
d/31/SearchTerm/colistimethate%20sodium%20/SearchOption/BeginWith.  [ 2008, April 15] 

** Lacy, C. F., Armstrong, L. L., Goldman, M. P., and Lance, L. L.  Drug Information Handbook. 14th ed.  
United State: Lexi-Comp Inc, 2006. 
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ภาคผนวก ฌ 
 

เอกสารชี้แจงขอมูล/ คําแนะนําสําหรับผูเขารวมโครงการ (Patient Information Sheet) 
ขอมูลสําหรับผูปวย 
 
ชื่อโครงการ ประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดโคลิสติมิเทตโซเดียม ในการ
รักษาโรคปอดอักเสบอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตาน
จุลชีพหลายชนิด 
ชื่อหัวหนาโครงการ นายแพทยพจน  อินทลาภาพร 
ชื่อผูวิจัย  เภสัชกรหญิงศิริพร  แซเลา 
สถานที่วิจัย  โรงพยาบาลราชวิถี 
 
คํานํา 
 ทานไดรับเชิญใหเขารวมในโครงการศึกษาขางตนนี้ ซ่ึงไดรับการรับรองจากคณะ 
กรรมการสิทธิมนุษยชนเกี่ยวกับการวิจัยในคนของโรงพยาบาลราชวิถี เอกสารฉบับนี้คือคําอธิบาย
ถึงเหตุผลที่จะศึกษา และสิ่งที่เกิดขึ้นระหวางการศึกษา เมื่อทานไดอานอยางรอบคอบแลว ทาน
สามารถซักถามรายละเอียดที่สงสัยกับเจาหนาที่หรือปรึกษากับครอบครัวของทานกอนการ
ตัดสินใจ 
 ปอดอักเสบจากการติดเชื้อแบคทีเรียดื้อยาในโรงพยาบาลมีแนวโนมเพิ่มสูงขึ้น จึงเหลือยา
ตานจุลชีพเพียงไมกี่ชนิดที่สามารถใชรักษาอยูในปจจุบัน โคลิสติมิเทต โซเดียม เปนยาที่ถูกคนพบ
และนํามาใชในการรักษาโรคตั้งแตปค.ศ. 1960 แตเนื่องจากในชวงตนของการใชยานี้ (ค.ศ. 1960 -  
1977) มีรายงานอาการขางเคียงตอไตและระบบประสาทจํานวนมาก จึงไมเปนที่นิยมใช แต
เนื่องจากในสถานการณปจจุบันพบเชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ซ่ึงเปนเชื้อแบคทีเรียชนิด
หนึ่ง ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิดและมีแนวโนมสูงขึ้นเรื่อย ๆ จึงมีการนํายาโคลิสติมิเทต 
โซเดียม กลับมาใชใหม (ตั้งแตค.ศ.1995-2005) โดยขอบงใชหนึ่งคือ รักษาการติดเชื้อแบคทีเรีย
ชนิดแกรมลบดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด เชน เชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ เปนตน 
และจากรายงานขอมูลการศึกษาผลขางเคียงตอไตยอนหลัง 10 ปที่ผานมานี้นั้น พบรายงานลดลง 
จากเดิมพบอุบัติการณผลขางเคียงตอไตรอยละ 20-36 แตในปจจุบันมีรายงานเหตุการณดังกลาวต่ํา
กวารอยละ 20 และไมพบรายงานผลขางเคียงตอระบบประสาทชนิดรุนแรง เชน ระบบกลามเนื้อ
รวมประสาทถูกปดกั้นหรือหยุดหายใจ โดยสาเหตุที่ในปจจุบันพบอาการขางเคียงลดลง อาจเปน
เพราะกระบวนการผลิตยาในปจจุบันมีความบริสุทธิ์มากขึ้น มีการใหสารน้ําเสริมอยางทั่วถึง 
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รวมทั้งขนาดยาที่แนะนําใหใชในปจจุบันเปนขนาดต่ํากวาเมื่อคร้ังในอดีต เนื่องจากพบวาอาการ
ขางเคียงที่เกิดขึ้นตอไตและระบบประสาทนั้นขึ้นกับขนาดยาที่ใหดวย ถาขนาดยาสูงโอกาสพบ
ผลขางเคียงจะสูงตามไปดวย วิธีหนึ่งซึ่งปองกันผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้น ทําโดยการปรับขนาดยา 
โคลิสติมิเทต โซเดียม ตามประสิทธิภาพการทํางานของไตอยางถูกตองและรวดเร็ว นอกจากนี้ควร
มีการติดตามปริมาณปสสาวะและสถานะของระบบประสาทอยางใกลชิด 
 ดวยเหตุผลดังกลาวขางตน บทบาทหนึ่งของเภสัชกรคือ ชวยเหลือแพทยในการติดตาม
ผลลัพธจากการใชยา ทั้งในดานประสิทธิผลและความปลอดภัย เพื่อใหการดูแลรักษาผูปวยเปนไป
อยางครบวงจร   
 
วัตถุประสงคของการศึกษา 

เพื่อศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต 
โซเดียมในการรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินีโตแบคเตอร 
บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
 
ทานไดรับเชิญเขารวมโครงการวิจัยนี้เพราะคุณสมบัติเหมาะสมครบถวนตามเกณฑ ดังตอไปนี้ 

1. ทานไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อ 
แอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิดและรับรักษาไวใน
โรงพยาบาล 

2. ทานไดรับการรักษาดวยยาที่มีและไมมีโคลิสติมิเทตรวม ทางหลอดเลือดดําในระหวาง
วันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึง 30 มิถุนายน 2551 

3. ทานไดรับยาฉีดผสมที่มีหรือไมมีโคลิสติมิเทต ทางหลอดเลือดดําเปนเวลาอยางนอย 72 
ชม. 

4. มีการทํางานของไตเปนปกติ ณ วันที่เร่ิมใหยา 
5. มีอายุไมต่ํากวา 18 ป 

 

ทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้ 
1. ทานที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคปอดอักเสบมากอนหนานี้แลวจากโรงพยาบาลอื่น โดย

อาจไดรับยาตานจุลชีพดวยหรือไมก็ตาม 
2. ทานที่มีขอมูลในเวชระเบียนไมสมบูรณและไมสามารถติดตามขอมูลนั้น ๆ ได 
3. ทานที่ไมสามารถติดตามจนสิ้นสุดการรักษาได เชน ผูปวย/ญาติ ขอยายโรงพยาบาล 
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สถานที่ทําการวิจัย 
 จะมีการทําโครงการวิจัยนี้ที่โรงพยาบาลราชวิถี  สังกัดกรมการแพทย  กระทรวง
สาธารณสุข และโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา สังกัดกรมการแพทยทหารบก กระทรวงกลาโหม โดย
มีผูเขารวมโครงการวิจัยทั้งส้ิน 46 คน 
 
ระยะเวลาที่ทานจะตองเขารวมโครงการวิจัย 
 ตลอดระยะเวลาที่แพทยใหยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบอันเนื่องมาจากการติด
เชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด โดยผูวิจัยจะเขาไปเก็บขอมูล
ของผูเขารวมโครงการวิจัยหรือญาติทุกวัน วันละ 1 คร้ัง 
 
การปฏิบัติตัวเมื่อเขารวมโครงการวิจัยนี้ 
 เมื่อเขารวมในโครงการวิจัยนี้ ทานไมตองปฏิบัติอะไรเพิ่มเติม เนื่องจากแพทยจะเปนผู
เลือกใหยา โดยผูทําวิจัยไมมีสวนใหความเห็น จนกระทั่งเมื่อแพทยไดเริ่มใหยาแลว ผูวิจัยจะคอย
ติดตามผลการตอบสนองทางคลินิกหลังจากใหยา โดยพิจารณาจากอาการของทานที่ไดจากการ
สอบถามทานและหรือญาติ บันทึกผลการตรวจรางกายของแพทย และผลตรวจทางหองปฏิบัติการ 
นอกจากนี้จะติดตามอาการอันไมพึงประสงคจากการใชยา ซ่ึงอาจเกิดขึ้นไดหลังจากที่แพทยใหยา
แลว โดยผูวิจัยจะสอบถามถึงอาการของทานในวันแรกที่แพทยเริ่มสั่งใหยาและติดตามอาการไป
เรื่อย ๆ เมื่อพบความผิดปกติ จะปรึกษากับเภสัชกรและหรือแพทยเจาของไข เพื่อใหทีมบุคลากร
ทางการแพทยพิจารณาการรักษาที่เหมาะสมแกทานตอไป 
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากโครงการวิจัย 

1.   ไดขอมูลพื้นฐานซึ่งเปนประโยชนตอการทําวิจัยเกี่ยวกับยาที่นํามาใชรักษาในผูปวย
โรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อ
ตอยาตานจุลชีพหลายชนิด ซ่ึงปจจุบันยังเปนโรคที่มีอัตราเสียชีวิตสูง 

2. ไดขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิ
เทต โซเดียม เพื่อนําขอมูลที่ไดไปประกอบในการตัดสินใจเลือกใชยาของแพทยใหเหมาะสมกับ
ผูปวยแตละราย 
 
การเก็บขอมูล 
 ขอมูลเกี่ยวกับตัวทานและการศึกษาครั้งนี้จะถูกเก็บเปนความลับ จะไมมีผูอื่นนอกเหนือ 
จากตัวทาน เภสัชกร และบุคลากรทางแพทยอ่ืนที่ใหการรักษาพยาบาลแกทาน ณ โรงพยาบาลแหง
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นี้ทราบถึงการรวมโครงการศึกษาของทาน และผลการศึกษาจะถูกนําเสนอในรูปที่สรุปเปน
ผลการวิจัยเรียบรอยแลวเทานั้น 
 
สิทธ์ิของทาน 
 การที่ทานตัดสินใจจะเขารวมโครงการหรือไมขึ้นอยูกับความสมัครใจของทานเทานั้น 
และไมวาทานจะเขารวมโครงการหรือไมก็ตาม จะไมมีผลกระทบตอการดูแลรักษาของทานแมแต
นอย สําหรับคาใชจายในการเขารวมโครงการวิจัยนี้ ทานจะไมตองเสียคาใชจายใด ๆ แตทานตอง
รับผิดชอบคารักษาพยาบาลตามปกติ 
  

เมื่อทานไมสมัครใจเขารวมโครงการ ทานมีสิทธิ์ที่จะบอกเลิกการเขารวมโครงการได
ตลอดเวลาโดยจะไมมีผลตอการดูแลรักษาที่ทานจะไดรับตอไป ในกรณีที่มีขอสงสัยหรือตองการ
รายละเอียดเพิ่มเติม ทานสามารถติดตอนายแพทยพจน  อินทลาภาพร โทร 081-612-5891 และ 
เภสัชกรหญิงศิริพร  แซเลา โทร 089-761-9874 ไดตลอดเวลา 
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ใบแสดงความยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 
 

ชื่อโครงการ ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสติมิเทตโซเดียม ในการรักษาโรค
ปอดอักเสบอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลาย
ชนิด 
ที่โรงพยาบาลราชวิถี 
      วันที่……เดือน…..……………..พ.ศ………… 
 ขาพเจา นาย/นาง/นางสาว…………..…………………………………….อายุ…….…….ป 
 กอนที่จะลงนามในใบยินยอมใหทําการศึกษาวิจัยนี้ ขาพเจาไดรับทราบการศึกษาวิจัยเร่ือง
ประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาฉีดโคลิสติมิเทตโซเดียม ในการรักษาโรคปอดอักเสบอัน
เนื่องมาจากการติดเชื้อ แอซินีโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิดโดย
ขาพเจาไดรับคําอธิบายถึงวัตถุประสงค วิธีดําเนินการวิจัย รวมถึงประโยชนที่ไดรับจากการ
ศึกษาวิจัยอยางละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 
 ผูวิจัยไดรับรองวา จะตอบคําถามที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจ ไมปดบังซอนเรน จน
ขาพเจาพอใจ 
 ขาพเจาเขารวมโครงการนี้ดวยความสมัครใจ และมีสิทธิ์ที่จะบอกเลิกโครงการศึกษาวิจัยนี้
ไดทุกเมื่อ โดยการบอกเลิกเขารวมโครงการ จะไมมีผลตอการดูแลรักษาที่ขาพเจาจะไดรับตอไป 
 ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บรักษาขอมูลเฉพาะที่เกี่ยวกับขาพเจาไวเปนความลับและจะเปดเผยได
เฉพาะในรูปของผลสรุปการวิจัยเทานั้น การเปดเผยขอมูลเกี่ยวกับตัวขาพเจาตอหนวยงานตาง ๆ ที่
เกี่ยวของกระทําไดเฉพาะกรณีจําเปนดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น 
 ขาพเจาอานขอความขางตนแลว และมีความเขาใจดีทุกประการ และไดลงนามในใบ
ยินยอมนี้ดวยความเต็มใจ 
 ขาพเจาสามารถติดตอสอบถามรายละเอียดเกี่ยวกับโครงการวิจัยนี้ไดที่ นายแพทยพจน  
อินทลาภาพร โทร 081-612-5891 และ เภสัชกรหญิงศิริพร  แซเลา โทร 089-761-9874 ได
ตลอดเวลา 
   ลงนาม……………………………………….....(ผูยินยอม) 
         (……………………………………………….……) 
 
   ลงนาม……………………………………….....(ผูวิจัย/ผูชวยวิจัย) 
          (……………………………………………….……) 
 

ลงนาม……………………………………………(พยาน) 
          (……………………………………………….……) 
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 ขาพเจาไมสามารถอานหนังสือได แตผูวิจัยไดอานขอความในใบยินยอมนี้ใหแกขาพเจาฟง
จนเขาใจดีแลว และขาพเจาลงนามหรือประทับลายนิ้วหัวแมมือขวาของขาพเจาในใบยินยอมนี้ดวย
ความเต็มใจ 

ลงนาม……………………………………………..... ผูยินยอม 
        (……………………………………………….……) 
 

ลงนาม……………………………………………..... ผูวิจัย/ผูชวยวิจัย 
          (……………………………………………….……) 
 

ลงนาม……………………………………………..... พยาน 
      (……………………………………………….……) 
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ภาคผนวก ญ 
 

เอกสารชี้แจงขอมูลแกผูเขารวมโครงการวิจัย  
(Research Subject Information sheet) 

 
ชื่อโครงการวิจัย  ประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต
โซเดียม ในการรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินิโตแบคเตอร 
บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
 

วันท่ีชี้แจง……………………………………… 
 

ชื่อและสถานที่ทํางานของผูวิจัย   เภสัชกรหญิงศิริพร  แซเลา   โรงพยาบาลตากสิน สังกัดกรมการ
แพทย กระทรวงมหาดไทย 
 

ชื่อผูวิจัยรวม  พันเอก นายแพทยกิตติ  ตระกูลฮุน หัวหนาหนวยโรคติดเชื้อ กองอายุรกรรม 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
  

ทานไดรับการเชิญใหเขารวมในโครงการวิจัยนี้ แตกอนที่ทานจะตกลงใจเขารวมหรือไม โปรดอาน
ขอความในเอกสารนี้ทั้งหมด เพื่อใหทราบวา เหตุใดทานจึงไดรับเชิญใหเขารวมในโครงการวิจัยนี้ 
โครงการวิจัยนี้ทําเพื่ออะไร หากทานเขารวมโครงการวิจัยนี้ทานจะตองทําอะไรบาง รวมทั้งขอดี
และขอเสียที่อาจจะเกิดขึ้นในระหวางการวิจัย 
 ในเอกสารนี้ อาจมีขอความที่ทานอานแลวยังไมเขาใจ โปรดสอบถามผูวิจัยหรือผูชวย
ผูวิจัยที่ทําโครงการนี้เพื่อใหอธิบายจนกวาทานจะเขาใจ ทานจะไดรับเอกสารนี้ 1 ชุด กลับไปอานที่
บานเพื่อปรึกษาหารือกับญาติพี่นอง เพื่อน หรือแพทยที่ทานรูจัก ใหชวยตัดสินใจวาควรจะเขารวม
โครงการวิจัยนี้หรือไม การเขารวมในโครงการวิจัยคร้ังนี้จะตองเปนความสมัครใจของทาน ไมมี
การบังคับหรือชักจูง ถึงแมทานจะไมเขารวมในโครงการวิจัย ทานก็จะไดรับการรักษาพยาบาล
ตามปกติ การไมเขารวมหรือถอนตัวจากโครงการวิจัยนี้ จะไมมีผลกระทบตอการไดรับบริการ การ
รักษาพยาบาลหรือผลประโยชนที่พึงจะไดรับของทานแตอยางใด 
 โปรดอยาลงลายมือช่ือของทานในเอกสารนี้จนกวาทานจะแนใจวามีความประสงคจะเขา
รวมในโครงการวิจัยนี้ คําวา “ทาน” ในเอกสารนี้ หมายถึงผูเขารวมโครงการวิจัยในฐานะเปน
อาสาสมัครในโครงการวิจัยนี้ หากทานเปนผูแทนโดยชอบธรรมตามกฎหมายของผูที่จะเขารวมใน
โครงการวิจัย และลงนามแทนในเอกสารนี้ โปรดเขาใจวา “ทาน” ในเอกสารนี้หมายถึงผูเขารวมใน
โครงการวิจัยเทานั้น  
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ท่ีมาของโครงการวิจัยนี้ 
 

ปอดอักเสบจากการติดเชื้อแบคทีเรียดื้อยาในโรงพยาบาลมีแนวโนมเพิ่มสูงขึ้น จึงเหลือยา
ตานจุลชีพเพียงไมกี่ชนิดที่สามารถใชรักษาอยูในปจจุบัน โคลิสติมิเทต โซเดียม เปนยาที่ถูกคนพบ
และนํามาใชในการรักษาโรคตั้งแตปค.ศ. 1960 แตเนื่องจากในชวงตนของการใชยานี้ (ค.ศ. 1960 -  
1977) มีรายงานอาการขางเคียงตอไตและระบบประสาทจํานวนมาก จึงไมเปนที่นิยมใช แต
เนื่องจากในสถานการณปจจุบันพบเชื้อแอซินิโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ซ่ึงเปนเชื้อแบคทีเรียชนิด
หนึ่ง ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิดและมีแนวโนมสูงขึ้นเรื่อย ๆ จึงมีการนํายาโคลิสติมิเทต 
โซเดียม กลับมาใชใหม (ตั้งแตค.ศ.1995-2005) โดยขอบงใชหนึ่งคือ รักษาการติดเชื้อแบคทีเรีย
ชนิดแกรมลบดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด เชน เชื้อแอซินิโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ เปนตน 
และจากรายงานขอมูลการศึกษาผลขางเคียงตอไตยอนหลัง 10 ปที่ผานมานี้นั้น พบรายงานลดลง 
จากเดิมพบอุบัติการณผลขางเคียงตอไตรอยละ 20-36 แตในปจจุบันมีรายงานเหตุการณดังกลาวต่ํา
กวารอยละ 20 และไมพบรายงานผลขางเคียงตอระบบประสาทชนิดรุนแรง เชน ระบบกลามเนื้อ
รวมประสาทถูกปดกั้นหรือหยุดหายใจ โดยสาเหตุที่ในปจจุบันพบอาการขางเคียงลดลง อาจเปน
เพราะกระบวนการผลิตยาในปจจุบันมีความบริสุทธิ์มากขึ้น มีการใหสารน้ําเสริมอยางทั่วถึง 
รวมทั้งขนาดยาที่แนะนําใหใชในปจจุบันเปนขนาดต่ํากวาเมื่อคร้ังในอดีต เนื่องจากพบวาอาการ
ขางเคียงที่เกิดขึ้นตอไตและระบบประสาทนั้นขึ้นกับขนาดยาที่ใหดวย ถาขนาดยาสูงโอกาสพบ
ผลขางเคียงจะสูงตามไปดวย วิธีหนึ่งซึ่งปองกันผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้น ทําโดยการปรับขนาดยา 
โคลิสติมิเทต โซเดียม ตามประสิทธิภาพการทํางานของไตอยางถูกตองและรวดเร็ว นอกจากนี้ควร
มีการติดตามปริมาณปสสาวะและสถานะของระบบประสาทอยางใกลชิด 
   

ดวยเหตุผลดังกลาวขางตน บทบาทหนึ่งของเภสัชกรคือ ชวยเหลือแพทยในการติดตาม
ผลลัพธจากการใชยา ทั้งในดานประสิทธิผลและความปลอดภัย เพื่อใหการดูแลรักษาผูปวย เปนไป
อยางครบวงจร   
 
วัตถุประสงคของการศึกษา 
 

เพื่อศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต
โซเดียมในการรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินิโตแบคเตอร 
บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 
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ทานไดรับเชิญเขารวมโครงการวิจัยนี้เพราะคุณสมบัติเหมาะสมครบถวนตามเกณฑดังตอไปนี้ 
 

1.   ทานไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อ
แอซินิโตแบคเตอร  บอมแมนนิไอ ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด และรับรักษาไวในโรงพยาบาล 

2.  ทานไดรับการรักษาดวยยาที่มีและไมมีโคลิสติมิเทตรวม ทางหลอดเลือดดําในระหวาง
วันที่ 1 ธันวาคม 2550 ถึง 30 มิถุนายน 2551 

3.  ไดรับยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต ทางหลอดเลือดดําเปนเวลาอยางนอย 72 ชม.  
4.   มีการทํางานของไตเปนปกติ ณ วันที่เร่ิมใหยา  
5.   มีอายุไมต่ํากวา 18 ป 

 

ทานไมสามารถเขารวมโครงการวิจัยไดหากทานมีคุณสมบัติขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้ 
 

1.  ทานที่ไดรับการวินจิฉยัวาเปนโรคปอดอักเสบมากอนหนานีแ้ลวจากโรงพยาบาลอื่น 
โดยอาจไดรับยาตานจุลชีพดวยหรือไมก็ตาม 

2. ทานที่มีขอมูลในเวชระเบยีนไมสมบูรณและไมสามารถติดตามขอมูลนั้น ๆ ได 
3. ทานที่ไมสามารถติดตามจนสิ้นสุดการรักษาได เชน ทาน/ญาติ ขอยายโรงพยาบาล 

 

สถานที่ทําการวิจัย 
 

จะมีการทําโครงการวิจัยนี้ที่โรงพยาบาลราชวิถี  สังกัดกรมการแพทย  กระทรวง
สาธารณสุข และโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา สังกัดกรมการแพทยทหารบก กระทรวงกลาโหม โดย
มีผูเขารวมโครงการทั้งส้ิน 46 คน 
 

ระยะเวลาที่ทานจะตองเขารวมโครงการวจัิย 
 

 ผูวิจัยจะเขาไปเก็บขอมูลกับผูเขารวมโครงการวิจัยหรือญาติวันละ 1 คร้ัง จนกระทั่งแพทย
ส่ังหยุดยาตานจุลชีพที่ใชเพื่อรักษาโรคปอดอักเสบ อันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินิโตแบคเตอร 
บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด  
 

การปฏิบัติตัวเมื่อเขารวมโครงการวิจัยนี้ 
 

 เมื่อเขารวมในโครงการวิจัยนี้ ทานไมตองปฏิบัติอะไรเพิ่มเติม เนื่องจากแพทยจะเปนผู
เลือกใหยา โดยผูทําวิจัยไมมีสวนใหความเห็น จนกระทั่งเมื่อแพทยไดเริ่มใหยาแลว ผูวิจัยจะคอย
ติดตามผลการตอบสนองทางคลินิกหลังจากใหยา โดยพิจารณาจากอาการของทานที่ไดจากการ
สอบถามทานและหรือญาติ บันทึกผลการตรวจรางกายของแพทย และผลตรวจทางหองปฏิบัติการ 
นอกจากนี้จะติดตามอาการอันไมพึงประสงคจากการใชยา ซ่ึงอาจเกิดขึ้นไดหลังจากที่แพทยใหยา
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แลว โดยผูวิจัยจะสอบถามถึงอาการของทานในวันแรกที่แพทยเริ่มสั่งใหยาและติดตามอาการไป
เรื่อย ๆ เมื่อพบความผิดปกติ จะปรึกษากับเภสัชกรและหรือแพทยเจาของไข เพื่อใหทีมบุคลากร
ทางการแพทยพิจารณาการรักษาที่เหมาะสมแกทานตอไป  
 

ความไมสุขสบาย หรือความเสี่ยงตออันตรายที่อาจจะไดรับจากกรรมวิธีการวิจัย 
 

 เนื่องจากการวิจัยนี้เปนการเก็บขอมูลดวยแบบบันทึกและแบบสอบถาม จึงไมมีความเสี่ยง
หรืออันตรายใด ๆ นอกจากอาจทําใหทานเสียเวลา สําหรับการแพยาอาจเกิดขึ้นได แตเปนผล
สืบเนื่องจากการรักษาของแพทย 
 

ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับจากโครงการวิจัย 
 

1.  ไดขอมูลพื้นฐานซึ่งเปนประโยชนตอการวิจัยเกี่ยวกับยาที่นํามาใชรักษาผูปวยโรคปอด
อักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินิโตแบคเตอร บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตาน
จุลชีพหลายชนิด ซ่ึงปจจุบันยังเปนโรคที่มีอัตราเสียชีวิตสูง 

2.  ไดขอมูลประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต 
โซเดียมเพื่อนําขอมูลที่ไดไปประกอบในการตัดสินใจเลือกใชยาของแพทย ใหเหมาะสมกับผูปวย
แตละราย 
 

หากทานไมเขารวมโครงการนี้  ทานจะไดรับการรักษาเชนเดียวกับเมื่อทานเขารวมโครงการวิจัย 
เพียงแตผูทําวิจัยไมสามารถเก็บขอมูลและประเมินผลการรักษาได สําหรับคาใชจายในการเขารวม
โครงการวิจัยนี้ ทานจะไมตองเสียคาใชจายใด ๆ แตทานตองรับผิดชอบคารักษาพยาบาลตามปกติ 
 

หากทานมีคําถามที่สงสัยหรือตองการรายละเอียดเพิ่มเติม ทานสามารถติดตอเภสัชกรหญิงศิริพร   
แซเลา โทร 089-761-9874 หรือ พันเอก นายแพทยกิตติ  ตระกูลฮุน โทร 089-814-2770 ได
ตลอดเวลา และหากทานรูสึกวาไดรับการปฏิบัติอยางไมเปนธรรมในระหวางโครงการวิจัยนี้ ทาน
อาจแจงเรื่องไดที่สํานักงานพิจารณาโครงการวิจัย พบ. เบอรโทร 02-3547600-28 ตอ 94270 ขอมูล
สวนตัวของทานที่ไดจากโครงการวิจัย จะเปนไปเพื่อประโยชนทางวิชาการ โดยไมมีการเปดเผยชื่อ
นามสกุล ที่อยูของผูเขารวมในโครงการวิจัยเปนรายบุคคล และจะเปดเผยไดเฉพาะในรูปของ
ผลสรุปการวิจัยเทานั้น การเปดเผยขอมูลเกี่ยวกับตัวทานตอหนวยงานตาง ๆ ที่เกี่ยวของกระทําได
เฉพาะกรณีจําเปนดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น เมื่อทานไมสมัครใจเขารวมโครงการ ทานมีสิทธิ์ที่
จะบอกเลิกการเขารวมโครงการไดตลอดเวลาโดยจะไมมีผลตอการดูแลรักษาที่ทานจะไดรับตอไป 
หากมีขอมูลใหมที่เกี่ยวของกับโครงการวิจัย ทานจะไดรับแจงขอมูลนั้นโดยผูวิจัยหรือผูรวมวิจัย
ทันที 
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หนังสือแสดงเจตนายนิยอมเขารวมการวิจัย (Informed Consent) 
รับรองโดยคณะอนุกรรมการพิจารณาโครงการวิจัย พบ. 

 
ชื่อโครงการวิจัย ประสิทธิผลและความปลอดภัยของการใชยาฉีดผสมที่มีและไมมีโคลิสติมิเทต
โซเดียม ในการรักษาโรคปอดอักเสบในโรงพยาบาลอันเนื่องมาจากการติดเชื้อแอซินิโตแบคเตอร 
บอมแมนนิไอ ที่ดื้อตอยาตานจุลชีพหลายชนิด 

วันท่ีลงนาม ……………………………………………… 
กอนที่จะลงนามในใบยินยอมใหทําการวิจัยนี้ ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยถึง

วัตถุประสงคของการวิจัย วิธีการวิจัย รวมทั้งประโยชนที่คาดวาจะเกิดขึ้นจากการวิจัยอยางละเอียด 
และมีความเขาใจดีแลว 

ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจและไมปดบังซอนเรน จน
ขาพเจาพอใจ 

ขาพเจาเขารวมในโครงการวิจัยนี้ดวยความสมัครใจ โดยปราศจากการบังคับหรือชักจูง 
ขาพเจามีสิทธิ์ที่จะบอกเลิกการเขารวมโครงการวิจัยนี้เมื่อใดก็ได และการบอกเลิกนี้จะไม

มีผลตอการรักษาพยาบาลที่ขาพเจาจะพึงไดรับในปจจุบันและในอนาคต 
ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเกี่ยวกับตัวขาพเจาเปนความลับ และจะเปดเผยเฉพาะในรูป

ของสรุปผลการวิจัยโดยไมมีการระบุช่ือนามสกุลของขาพเจา การเปดเผยขอมูลเกี่ยวกับตัวขาพเจา
ตอหนวยงานตาง ๆ ที่เกี่ยวของ จะกระทําดวยเหตุผลทางวิชาการเทานั้น 
 

ขาพเจาจะไดรับเอกสารชี้แจงและหนังสือยินยอมที่มีขอความเดียวกันกับที่นักวิจัยเก็บไว 
เปนสวนตัวขาพเจาเอง 1 ชุด 

ขาพเจาไดอานขอความขางตนแลว มีความเขาใจดีทุกประการ และลงนามในใบยินยอม
ดวยความเต็มใจ 
  

   ลงชื่อ……………………………………...ผูเขารวมโครงการวิจัย 
   (…………………………………..……….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงชื่อ……………………………………..ผูดําเนินโครงการวิจัย 
   (………………………………….……….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงชื่อ………………………………………….พยาน 
   (……………………………………………….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงชื่อ…………………………………………พยาน 
   (………………………………………………ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
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 ในกรณีที่ผูเขารวมในโครงการวิจัยไมสามารถตัดสินใจไดดวยตนเอง  และไมสามารถลง
ลายมือช่ือดวยตนเอง 
 ขาพเจา…………………………………….……ในฐานะเปน……………………………  
(ผูแทนโดยชอบธรรม/ผูปกครอง/บิดา-มารดา/สามี-ภรรยา)  
ของ………………..………….อนุญาตให………………………..เขารวมในโครงการวิจัยในครั้งนี้ 
 
 ลงชื่อ…………………………………ผูแทนโดยชอบธรรม/ผูปกครอง/บิดา-มารดา/สามี-ภรรยา) 
           (……………………………………….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
 

ลงชื่อ…………………………………..พยาน 
(……………………………………….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 

 
ลงชื่อ…………………………………..พยาน 
(……………………………………….ชื่อ-นามสกุล ตัวบรรจง) 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

นางสาวศิริพร  แซเลา  เกิดเมื่อวันที่ 5 เมษายน พ.ศ. 2522 จังหวัดกรุงเทพมหานคร สําเร็จ
การศีกษาปริญญาตรี เภสัชศาสตรบัณฑิต คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อป
การศึกษา 2544 และเขาศึกษาตอในหลักสูตรเภสัชศาสตรมหาบัณฑิต สาขาเภสัชกรรมคลินิก ที่
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ในปการศึกษา 2549 ปจจุบันทํางานตําแหนงเภสัชกร 4 หองจายยานอก 
โรงพยาบาลตากสิน สังกัดสํานักการแพทย กรุงเทพมหานคร 
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