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ยากลุ่ม carbapenems เป็นยาทีใ่ชร้กัษาโรคตดิเชือ้จากแบคทเีรยีแกรมลบรวมทัง้แบคทเีรยีวงศ ์
Enterobacteriaceae ทีผ่ลติเอนไซม ์extended-spectrum -lactamase (ESBL)- or AmpC -
lactamase (AmpC) อย่างไรก็ตามมรีายงานเชื้อวงศ์นี้ที่ดื้อต่อยากลุ่ม carbapenems โดยเชื้อผลติ
เอนไซม ์carbapenemase จากทัว่โลก ในโรงพยาบาลศรนีครนิทรอ์ตัราความชุกของเอนไซม ์ESBL ใน 
Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae สูงถงึประมาณรอ้ยละ 50 การใชย้ากลุ่ม carbapenems 
เพิม่ขึน้ท าใหม้โีอกาสเกดิการคดัเลอืกเชือ้ทีด่ ือ้ยากลุ่ม carbapenems ได ้การศกึษาครัง้นี้มวีตัถุประสงค์
เพื่อส ารวจและศกึษาคุณลกัษณะของเชื้อวงศ์ Enterobacteriaceae ที่ผลติเอนไซม ์carbapenemase 
ด้วยวิธฟีีโนไทป์และจโีนไทป์ โดยท าการศึกษาในเชื้อจ านวน 4,818 ตวัอย่างที่แยกได้จากผู้ป่วย
โรงพยาบาลศรนีครนิทรต์ัง้แต่เดอืนตุลาคม พ.ศ. 2553 ถงึเดอืนสงิหาคม พ.ศ. 2554 ผลการตรวจกรอง
เอนไซม ์carbapenemase โดยวธิ ีdisc diffusion ดว้ยยา ertapenem และ imipenem พบว่ามเีชือ้ทีใ่ห้
ผลบวกจ านวน 104 ตวัอย่าง (รอ้ยละ 2.2) เมื่อตรวจยนืยนัเอนไซม ์carbapenemase โดยวธิ ีmodified 
Hodge, phenylboronic acid- และ EDTA-carbapenem combined disc พรอ้มทัง้ตรวจหายนี blaIMP, 
blaVIM, blaSPM, blaSIM, blaGIM, blaKPC, blaNDM และ blaOXA-48 ดว้ยวธิ ีmultiplex PCR และตรวจล าดบันิ
วคลโีอไทดข์องยนี พบว่ามเีชือ้ 8 ตวัอยา่งทีผ่ลติเอนไซม ์metallo--lactamase (MBL) โดยพบเอนไซม ์
NDM-1 ใน Citrobacter freundii, Klebsiella pneumoniae และ Escherichia coli ชนิดละ 2 ตวัอย่าง 
และเอนไซม ์IMP-14a ใน K. pneumoniae จ านวน 2 ตวัอย่าง จากนัน้ตรวจสอบสายพนัธุข์องเชือ้ทัง้ 8 
ตวัอยา่งดว้ยวธิ ีERIC-PCR พบว่าเป็นเชือ้ต่างสายพนัธุก์นัยกเวน้ C. freundii 2 ตวัอย่างทีเ่ป็นเชือ้สาย
พนัธุเ์ดยีวกนั ผลการทดสอบความไวของเชือ้ต่อสารตา้นจลุชพีต่างๆพบว่าเชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์NDM-1 มี
ค่า MIC ต่อยากลุ่ม carbapenems สูงกว่าเชือ้ทีผ่ลติเอนไซม ์IMP-14a และเชื้อทีผ่ลติเอนไซม ์MBL 
ทัง้หมดยงัไวต่อยา colistin และ tigecycline จากการศึกษานี้แสดงให้เห็นว่าการส ารวจเอนไซม ์
carbapenemase โดยเฉพาะเอนไซม ์NDM-1 ในเชื้อวงศ์ Enterobacteriaceae เป็นงานทีจ่ าเป็นและ
เร่งด่วนส าหรบัห้องปฏบิตักิารเพื่อประโยชน์ในการควบคุมและป้องกนัการแพร่กระจายของเชื้อดื้อยา
เหล่านี้ในประเทศไทย การตรวจกรองดว้ยวธิี ertapenem disc diffusion ร่วมกบัการตรวจยนืยนัดว้ยวธิ ี
EDTA combined disc เป็นวธิทีีเ่สนอแนะส าหรบัการตรวจหาเอนไซม ์MBL ในงานประจ าวนั 
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Abstract 
 
Carbapenems are recommended for treatment of serious infections caused by Gram negative 
bacilli including extended-spectrum -lactamase (ESBL)- or AmpC -lactamase (AmpC)-
producing Enterobacteriaceae. However, carbapenem-resistant Enterobacteriaceae by 
production of carbapenemases have emerged worldwide. In Srinagarind hospital, ESBL-
producing isolates have been found with high prevalence rates in 2010 (approximately 50% for 
E. coli and K. pneumoniae). An increasing use of carbapenems may lead to selection of 
carbepenem-resistant strains. Therefore, this study aimed to investigate and characterise 
carbapenemase-producing Enterobacteriaceae isolates from Srinagarind Hospital by both 
phenotypic and genotypic methods. A total of 4,818 non-repetitive Enterobacteriaceae isolates 
collected from patients between October 2010 and August 2011 were screened for the 
presence of carbapenemases by ertapenem and imipenem disc diffusion test. Of the 4,818 
isolates, 104 (2.2%) were carbapenemase screening-positive. Confirmatory tests for 
carbapenemase production by modified Hodge test, phenylboronic acid- and 
EDTA-carbapenems combined disc tests followed by two multiplex PCR of blaIMP, blaVIM, blaSPM, 
blaSIM and blaGIM, and of blaKPC, blaNDM and blaOXA-48 and nucleotide sequencing revealed that 8 
of the 104 isolates produced metallo--lactamases (MBLs); NDM-1 in two isolates of each 
Citrobacter freundii, Klebsiella pneumoniae and Escherichia coli and IMP-14a in other 
two isolates of K. pneumoniae. Strain typing by ERIC-PCR showed that all MBL-producing 
isolates were of different strains except clonal strains of C. freundii. Antimicrobial susceptibility 
testing revealed that the carbapenem MICs for the NDM-1 producers were higher than those for 
the IMP-14a producers. In addition, all MBL-producing isolates were susceptible to colistin and 
tigecycline. Laboratory-based surveillance of these carbapenemases particularly NDM-1 in 
Enterobacteriaceae is urgently needed to control and prevent the spread of these resistance 
determinants in our country. The ertapenem disc screening test together with the 
EDTA-carbapenem combined disc test are recommended for MBL detection in routine 
laboratory. 
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