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การวิจยัคร้ังนีมี้วัตถุประสงคเพื่อศึกษารูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพของเช้ือ Salmonella 
enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกในประเทศไทย โดยเปนตัวอยางจาํนวน 79 ตวัอยางจากผูปวย
ของโรงพยาบาลศูนย กระทรวงสาธารณสุข ท่ีเก็บชวงเดือน มกราคม ถึง กันยายน ป พ.ศ. 2549 และ
อีก 10 ตวัอยางจากฟารมสุกร ท่ีเก็บในชวงเดอืนมีนาคม ป พ.ศ. 2547 เช้ือถูกนํามาตรวจหาซีโรวาร
และ phage type ดวยวิธี duplex polymerase chain reaction เพื่อหาความสัมพันธกบัเช้ือ S. 
Typhimurium phage type DT104 ซ่ึงเปนสายพนัธุกอโรครุนแรงและด้ือยาตานจุลชีพ นอกจากนีเ้ช้ือ
ท้ังหมดจะถูกนํามาตรวจหาคา minimum inhibitory concentration  (MIC) โดยวิธี micro dilution plate 
test และตรวจการสรางเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยายดวยวิธี double disk test  

 
ผลการทดลองพบวา เช้ือตัวอยางท่ีแยกจากผูปวยและจากฟารมสุกร ใหผลบวกตอซีโรวาร  

S. Typhimurium โดยมีเช้ือ 71 ตัวอยางท่ีแยกจากผูปวย และเช้ือ 10 ตัวอยางจากฟารมสุกรใหผลบวก
ตอ phage typeDT104  สําหรับการตรวจหาคา MICs พบวาเช้ือทุกตัวอยางมีความไวตอ ciprofloxacin 
และเช้ือตัวอยางจากผูปวยพบการดื้อสารตานจุลชีพมีสัดสวนดังนี้คือ trimethoprim-sulfamethoxazole 
(81.01%), ampicillin (75.95%), cefoperazone (74.68%), gentamicin (63.29%), nalidixic acid (54.43%) 
และ chloramphenicol (41.77%) รูปแบบการด้ือสารตานจุลชีพท่ีพบมากที่สุด คือ AMP-CFP-GEN-
NAL-SXT (22.47%)  สวนเชื้อตัวอยางจากฟารมสุกรพบการดื้อสารตานจุลชีพมีสัดสวนดงันี้ คือ 
ampicillin ( 100.%), cefoperazone (100%), chloramphenicol (90%), gentamicin (100%), nalidixic acid 
(100%) และ trimethoprim-sulfamethoxazole (100%)  รูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพท่ีพบมากท่ีสุด คือ 
AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (90%)  ผลการตรวจหาเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยาย พบวาเช้ือ 
3 ตัวอยางท่ีแยกจากผูปวยสามารถสรางเอ็นไซมนี้ ซ่ึงสงผลตอการดื้อยากลุม cephalosporins  
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The purpose of this research was to study on antimicrobial resistance of Salmonella 
enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - in Thailand. Seventy nine isolates were derived from the 
patients of the hospital center of the Ministry of Public Health during January to September 
2006 and ten isolates from swine farm collected in March 2004. These isolates were examined 
serovar and phage type by duplex polymerase chain reaction in order to find out the relation 
with S. Typhimurium phage type DT104 that is the virulent strain and resistant to several 
antimicrobials. Samples were tested for minimum inhibitory concentration (MIC) using micro 
dilution plate test and examined for extended-spectrum beta-lactamases by double disk test.  

 
The result was found that all isolates were positive to serovar Typhimurium by using the 

PCR assay. Seventy one isolates from humans and 10 isolates from pig farm showed positive to 
phage type DT104. For the MICs determination, all isolates were sensitive to ciprofloxacin. The 
isolates from human were resistant to trimethoprim-sulfamethoxazole (81.01%), ampicillin 
(75.95%), cefoperazone (74.68%), gentamicin (63.29%), nalidixic acid (54.43%) and 
chloramphenicol (41.77%). The antimicrobial resistance pattern mostly found was AMP-CFP-GEN-
NAL-SXT (22.47%). Those isolates from pig farm were resistance to ampicillin (100%), 
cefoperazone (100%), chloramphenicol (90%), gentamicin (100%), nalidixic acid (100%) and 
trimethoprim-sulfamethoxazole (100%), whereas, the most common antimicrobial resistance pattern 
was AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (90%). Furthermore, three human isolates produced ESBLs 
enzyme which would have an effect on the treatment of infectious disease with cephalosporins.  
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4 กลไกการออกฤทธ์ิและกลไกการดื้อสารของเช้ือแบคทีเรีย 14 
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จากผูปวยโรงพยาบาลศูนย สังกัดกระทรวงสาธารณสุข ตามจงัหวดัตางๆ ระหวาง
เดือน มกราคม- กันยายน ป พ.ศ. 2549 26 

8 รูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยก
จากจากฟารมสุกรในเดือนมีนาคม ป พ.ศ. 2547 27 
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ข้ันตอนการตรวจซีโรวารของ Salmonella spp. ค1 60 

ค2 การเตรียม microdilution plate ของยา ampicillin 63 
ค3 การวางแผนยาในการตรวจหาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double disk test 64 
ค4 เช้ือตัวอยางท่ีใหผลบวกตอ ESBLs ดวยวิธี double disk test 65 

 

 
 
 



 

(5) 

คําอธิบายสัญลักษณและคํายอ 
 

bp                          =    Base pair 
CFU                      =    Colony forming units 
DNA                     =    Deoxyribonucleic acid 
ESBLs = Extended-spectrum β-lactamases 
E. coli = Escherichia coli 
g                            = Gram 
LPS = Lipopolysaccharide 
L                           =     Litre 
K. pneumoniae = Klebsiella pneumoniae 
MAC = MacConkey agar 
ml                          = Millilitre 
mm                        = Millimetre 
mdh                 =     Malic acid dehydrogenase gene 

MHA = Muller-Hinton agar 
MHB = Muller-Hinton broth 
MICs                 =     Minimum inhibitory concentrations 

MW                      =     Molecular weight 
NA = Nutrient agar 
PBS = Phosphate buffer saline 
PCR = Polymerase chain reaction 
PFGE                    =     Pulsed field gel electrophoresis 
μg                         = Microgram 
μm                         = Micrometre 
μM                        = Micromolar 
S. Typhimurium = Salmonella Typhimurium 
spp. = species 
TBE                      =     Tris-borate EDTA electrophoresis buffer solution 



 

1 

การศึกษาการด้ือสารตานจุลชีพของเชือ้ Salmonella enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - 
ที่แยกในประเทศไทย  

 

Study on Antimicrobial Resistance of Salmonella enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - 
Isolated in Thailand 

 

คํานํา 
 

เช้ือ Salmonella spp. เกือบทุกซีโรวารตรวจพบและกอโรคในสัตวเชน สัตวปก สัตวเล้ือยคลาน
และสัตวเล้ียงลูกดวยนม ซ่ึงเปนแหลงสําคัญในการแพรเช้ือมาสูคน โดยเช้ือท่ีพบเปนปญหาสําคัญคือ  
S. Typhimurium และ S. Enteritidis สวนบางซีโรวารตรวจพบและกอโรคเฉพาะในคน เชน S. Typhi และ 
S. Paratyphi (Miller and Pegues, 2000) อาการของการติดเช้ือมี 3 แบบ คือ 1. กระเพาะและลําไสอักเสบ 
(gastroenteritis) 2. ไขเอนเทอริก (enteric fever) 3. โลหิตเปนพิษ (septicemia)  

 
รายงานจากกรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสุข ท่ีไดทําการแยกเช้ือจากผูปวย

ในประเทศไทยระหวางป พ.ศ. 2536 ถึง 2545 พบวาเช้ือ 5 ซีโรวารท่ีพบมากท่ีสุดคือ S.  Weltevreden,  
S. Enteritidis, S. Anatum, S. Derby และ Salmonella 1, 4, 5, 12: i: - (Bangtrakulnonth et  al., 2004b)  
รายงานตอมาระหวางป พ.ศ. 2546 ถึง 2549 พบวาซีโรวารท่ีพบมากคือ S. Enteritidis, S. Stanley,  
S. Weltevreden, S. Rissen และ monophasic Salmonella (Bangtrakulnonth et al., 2003; 
Bangtrakulnonth et  al., 2004a; Bangtrakulnonth et  al., 2005; Bangtrakulnonth and Tishyadhigama, 
2006) เม่ือนาํเช้ือตัวอยางบางสวนมาทดสอบความไวตอยาตานจุลชีพ 6 ชนดิ คือ ampicillin, 
cefotaxime, nalidixic acid, chloramphenicol, sulfamethoxazole/trimethoprim และ norfloxacin พบวา
เช้ือสวนใหญมีความไวตอยา cefotaxime แตดือ้ตอสารตานจุลชีพอีก 5 ชนดิ (Pulsrikarn et  al, 2006) 
จะเห็นวาเชื้อทีแ่ยกไดจากผูปวยมีซีโรวารอุบัติใหมเกิดข้ึนคือ Salmonella enterica serovar 1, 4, [5], 
12: i: - เม่ือตรวจสอบระดับโมเลกุลพบวามีลักษณะเหมือนกับเช้ือ S. Typhimurium ซ่ึงมีการดื้อตอสาร
ตานจุลชีพหลายชนิด  
 

การศึกษาคร้ังนี้เปนการศึกษารูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือ Salmonella enterica 
serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกในประเทศไทย เพ่ือเปนขอมูลในการเฝาระวังเช้ือตัวนี้รวมท้ังเปน 
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ประโยชนตอการเลือกใชสารตานจุลชีพในการรักษาผูปวยท่ีติดเช้ือซ่ึงสงผลใหการรักษาและควบคุม
โรคมีประสิทธิภาพมากข้ึน 
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วัตถุประสงค 

 
1. เพื่อตรวจจําแนกยอย (subtyping) ความสัมพันธระหวางเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 

12: i: - กับเช้ือ S. Typhimurium phage type DT 104   
 
2. เพื่อศึกษารูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ี

แยกในประเทศไทย 
 

3. เพื่อตรวจหาการสรางเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยายของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, 
[5], 12: i: - 
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การตรวจเอกสาร 

 

ลักษณะของเชือ้ Salmonella spp. 
 

เช้ือ Salmonella spp. จัดอยูในวงศ Enterobacteriaceae เปนเช้ือแบคทีเรียแกรมลบมีรูปราง
เปนทอนส้ัน มีขนาดความกวาง 0.5 μm และยาว 2-4 μm ไมสรางสปอร และแคปซูล เคล่ือนท่ีดวย
แฟลกเจลลาท่ีมีอยูรอบตัว (peritrichous flagella) ยกเวน S. Pullorum และ S. Gallinarum (Jordan 
and Pattison, 1996) เช้ือสามารถเจริญไดในอุณหภูมิตัง้แต 8-45 º C และสามารถทนตอความเย็น
หรืออุณหภูมิต่าํไดดแีมในสภาวะแชแข็ง ซ่ึงเช้ือจะถูกยบัยั้งการเจริญเติบโตและสามารถเพ่ิมจํานวน
ไดใหมเม่ือนํามาไวท่ีอุณหภมิูหอง (Janda and Abbott, 1998) เชื้อสามารถสรางกรดและกาซ H2S 
จากการหมักยอยน้ําตาลกลูโคส  และใหผลบวกตอการทดสอบ catalase, citrate แตใหผลลบตอการ
ทดสอบ oxidase และ urease (Quinn et al., 1994) 

 
การจัดกลุมเชื้อ Salmonella spp. 

 
เช้ือ Salmonella spp. แบงออกไดเปน 2 สปชีส (species) คือ Salmonella bongori และ 

Salmonella enterica โดย Salmonella enterica สามารถแบงออกไดอีก 6 สปชีสยอย (subspecies) คือ 
S.  enterica subsp. enterica, S. enterica subsp. salamae, S. enterica subsp. arizonae, S.  enterica 
subsp. diarizonae, S.  enterica subsp. houtenae และ S. enterica subsp. indica สวน Salmonella 
bongori มีเพียง 1 สปชีสยอย (subspecies) คือ S. bongori subsp. bongori   โดย มีการจําแนกซีโรวาร
ของเช้ือตามหลักการของ Kauffmann-White และปรับปรุงอยูเปนประจําจนถึงป ค.ศ. 2001 ตรวจได
จํานวนมากกวา 2,500 ซีโรวารดังตารางท่ี 1(Popoff, 2001) 
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ตารางท่ี 1  เช้ือ Salmonella spp. ท่ีมีการจําแนกซีโรวารในป ค.ศ.2001 
 

 

Species                    
 

Subspecies   
 

Serovar 
Salmonella  enterica subsp. enterica 1478 
 subsp. salamae 489 
 subsp. arizonae 94 
 subsp. diarizonae 327 
 subsp. houtenae 71 
 subsp. indica 12 
Salmonella  bongori subsp. bongori 21 
 รวม 2,501 

 
ท่ีมา : Popoff  (2001) 
 
โครงสรางแอนติเจนของเชือ้ Salmonella spp. 
 

ลักษณะโครงสรางของแอนติเจน O และ H ท่ีมีความแตกตางกันในเช้ือ Salmonella spp. ทํา
ใหสามารถจําแนกเชื้อออกไดเปนซีโรวารตางๆ ไดตามหลักการของ Kauffmann- White คือ 

 
1. แอนติเจน O (somatic antigen) เปนสารประกอบไลโปโพลิแซ็กคาไรด (LPS) อยูบนผิว

ช้ันนอกของผนังเซลล ซ่ึงประกอบดวย 3 สวนท่ีตางกัน คือ สวนแรกเปนสวนท่ีมีหนวยซํ้าๆกันของ 
oligosaccharide ทําหนาท่ีเปน O แอนติเจน ซ่ึง O แอนติเจนสามารถแบงออกไดหลาย O group แตละ 
O group จะมี O factor ยอยๆ เปนองคประกอบ ซ่ึงใชในการแยกซีโรไทปของเช้ือ Salmonella spp. 
(Fitzgerld et  al., 2003) สวนท่ีสองของผนังเซลล เปนสวนของ core polysaccharide และสวนท่ีสาม
เปนสวนของ lipid A   
 

2. แอนติเจน H (flagella antigen) เปนสวน filament ของ flagella ซ่ึงแอนติเจน H 
ประกอบดวยสารโปรตีน ท่ีเรียกวา flagellin ซ่ึงเปนสวนประกอบสําคัญของ flagella ท่ีอยูตรง
สวนกลางของ flagella โดยการแสดงออก (expression) ของ flagellin antigen ถูกควบคุมโดยยีนท่ีจะ
สราง flagellin แตละ type เชน type B flagellin (FljB), inhibitor (FljA) และ type C flagellin (FliC) การ
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สรางแส (flagella) ของเช้ือ Salmonella spp. ควบคุมโดยยนี fljB, fljA และ fliC  โดยการสราง phase 1
เกดิจากการทํางานของโปรโมเตอร (fliCp) ท่ีควบคุมยนี fliC ทําใหมีการสราง type C flagellin (FliC) 
ออกมา ซ่ึงในข้ันตอนนีย้นี fljB และ fljA จะไมทํางานทําใหไมมีการสราง type B flagellin (FljB) และ 
inhibitor (FljA) ออกมา สวนการสราง phase 2 นั้นโปรโมเตอร (fljBp) ท่ีควบคุมการทํางานของยีน fljB 
และยนี fljA ทํางานทางสวน downstream ทําใหยนี fljB สราง type B flagellin (FljB) สวนยนี fljA จะ
สราง inhibitor (FljA) ออกมา และ inhibitor (FljA) จะทําหนาท่ีกดการสราง type C flagellin (FliC)โดย 
inhibitor (FljA) จะเขาไปจับกับ 5’-UTR ของ  fliC mRNA ทําใหไมสามารถสราง type C flagellin 
(FliC) ออกมาได (ภาพท่ี 1) (Yamamoto and Kutsukake, 2006) ถาเช้ือ Salmonella spp. สราง flagellin 
antigen 1 เสนเรียกวา monophasic จะเกิดข้ึนไดบางซีโรวารเชน S. Enteritidis, S. Typhi เปนตน ถา
สรางท้ัง 2 เสนจะเรียกวา diphasic เชน S. Typhimurium เปนตน (Todar, 2008) ซ่ึง phase 1 จะกาํหนด
แทนดวยอักษรตัวเล็ก a ถึง z (z1-z59) สวน phase 2  กําหนดดวยหมายเลข (Popoff , 2001) (ตารางท่ี 2) 

 

 
 
ภาพท่ี 1  การควบคุมการสราง phase 1, 2 ของเช้ือ Salmonella spp. 
 
ท่ีมา :  Yamamoto and Kutsukake (2006) 
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ตารางท่ี 2  ตัวอยางของรูปแบบซีโรวาร (serotypic profile) จําแนกตามหลักการของ Kauffmann-White 
 

แอนติเจน H  

ซีโรวาร 
 

กลุม 
 

แอนติเจน O 
phase 1 phase 2 

S. Paratyphi A 1, 2, 12 a [1, 5] 
S. Typhimurium B 1, 4, [5], 12 i 1, 2 
S. Choleraesuis C 6,7 c 1,5 
S .Virchow C 6, 7, 14 r 1, 2 
S. Enteritidis D 1, 9, 12 g, m - 
S. Gallinarum D 1, 9, 12 - - 
S. Anatum E1 3, 10 [15] [15, 34] e, h 1,6 
S. Hongkong E4 1, 3, 19 z Z6 

 
หมายเหตุ  สัญลักษณ _ คือ O factor ท่ีสามารถตรวจพบหรือตรวจไมพบ โดยมีความสัมพันธกับ 
                                       phage ถาตรวจไมพบใหตรวจ phage ตอ 
                                 [  ] คือ O หรือ H factor ท่ีสามารถตรวจพบหรือตรวจไมพบโดยไมมี  
                                       ความสัมพันธกับ phage เชน [5] ซ่ึงเปน O แอนติเจนของกลุม B  
                                       สวน H factor ท่ีอยูใน [ ] หมายถึงตรวจพบไดแตไมพบใน wild strains  
                                 [_] คือ O factor ท่ีมีอยูในเช้ืออาจตรวจพบหรือตรวจไมพบ ถาตรวจไมพบให 

       ตรวจ phage typing ตอ 
 

ท่ีมา: ดัดแปลงจาก Popoff  (2001) 
 

การศึกษาทางระบาดวิทยาของเชื้อ Salmonella spp. 
 
 การศึกษาสายพันธุเช้ือทางระบาดวิทยา เพือ่ประโยชนในการควบคุม การรักษา และการ
วางแผนการปองกันโรคอยางมีประสิทธิภาพ แบงออกไดเปน 2 แบบคือ   
 

1. Phenotypic typing methods เปนการแยกชนิดของเช้ือโดยใชลักษณะทาง phenotype ซ่ึง
มีหลายวิธีท่ีนยิมกัน เชน 
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     1.1 Bacteriophage typing เปนการจดักลุมเช้ือวิธีการหนึ่งในทางระบาดวิทยาโดย phage ซ่ึง
จะมี receptor ท่ีจําเพาะกับแบคทีเรียแตละสายพันธุ phage type บางชนดิจะสัมพันธกบัแหลงท่ีมา เชน 
S. Typhimurium phage type DT 104 ท่ีตรวจพบท้ังในคนและสัตว และยังพบวาเปน phage type ท่ีมียนี
ดื้อยาท่ีสําคัญดวย ปจจุบัน phage type ของ S. Typhimurium ท่ีพบมีมากกวา 200 ชนดิ (Threlfall and 
Frost, 1990) 

 
     1.2 Antimicrobial susceptibility testing เปนวิธีการศึกษารูปแบบการดื้อยาของเช้ือ

แบคทีเรียวิธีนี้มีขอจํากัดในการจําแนกชนิดของแบคทีเรียตางสายพันธุออกจากกัน เนื่องจากเช้ือตาง
สายพันธุกันอาจมีรูปแบบการดื้อยาเหมือนกันได (Olsen et al., 1993) เพราะยีนดื้อยาในพลาสมิดอาจ
มีการกระจายตัวไปยังพลาสมิดตัวอ่ืนหรือยีนบน transposon สามารถกระจายตัวไปยังเช้ือตัวอ่ืนๆได
งาย (Threlfall and Frost, 1990) 
 

      1.3 Biotyping เปนการศึกษาคุณสมบัตทิางชีวเคมขีองเช้ือ วิธีการท่ีนยิมในหองปฏิบัติการ
จุลชีววิทยาท่ัวๆไป เชน การทดสอบ sorbital, indole, TSI, voges proskauer, methyl red, citrate เปนตน 
ซ่ึงวิธีการเหลานี้ไมสามารถแยกเช้ือแบคทีเรียท่ีตางสายพันธุออกจากกันได เชน Salmonella  enterica 
มีบาง subspecies ท่ีมีคุณสมบัติทางชีวเคมีคลายกัน เชน subsp. enterica, subsp. salamae, subsp. 
arizonae, subsp. diarizonae, subsp. houtenae และ subsp. bongori  ท่ีใหผลบวกตอการทดสอบ sorbitol 
เหมือนกัน (Popoff, 2001)     
 

2. Molecular genetic typing methods เปนวิธีการในการแยกสายพันธุของเช้ือท่ีลึกลงกวา
ในระดบัของ species ซ่ึงวิธีการนี้ตองอาศัยเทคนิคในระดับอณูชีววิทยา (molecular biology) โดย
สามารถใชหลักการตางๆกัน เชน 
 

      2.1 Plasmid profile analysis เปนวิธีการศึกษาองคประกอบของพลาสมิดในแบคทีเรีย ซ่ึง 
พลาสมิดเปนหนวยพนัธุกรรมท่ีอยูนอกโครโมโซม แตสามารถบรรจยุีนดื้อยาไดและพลาสมดิสามารถ
เคล่ือนยายไปยงัเช้ือแบคทีเรียตัวอ่ืนได มีการแลกเปล่ียนกนัไดงาย จงึทําใหไมมีความเสถียร (Mayer, 
1988) 
 

     2.2 Restriction Fragment Length Polymorphism (RFLP) เปนวธีิการแยกขนาดและ
จํานวนช้ินสวนของ DNA ท่ีถูกตัดดวย restriction endonuclease โดยผานกระแสไฟฟาเหนี่ยวนํา 
DNA ท่ีอยูใน agarose gel ใหเคล่ือนท่ี หลังจากท่ีแยกชิ้นสวนของ DNA บน agarose gel แลว
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สามารถยาย DNA ไปยัง membrane และทํา hybridization กับ DNA ท่ีรูจัก ซ่ึงชวยในการศึกษาและ
เปรียบเทียบช้ิน DNA นั้นกบั DNA ท่ีทราบแลว (Southern et al., 1975)  

 
     2.3 Pulsed Field Gel Electrophoresis (PFGE) เปนวธีิการท่ีสามารถแยกช้ินสวนขนาด

ใหญของโครโมโซมขนาดต้ังแต 10-70 kb (Olive and Bean, 1999) โดยเลือกใช restriction 
endonuclease ท่ีตัดโครโมโซมไมถ่ีเกินไป เม่ือทํา electrophoresis ดวย pulsed field gel จะไดแถบ 
DNA ขนาดใหญ ท่ีแยกจากกันจนสามารถสังเกตได เทคนิคนี้มีความสม่ําเสมอของการทดสอบ 
(specificity) เช้ือ Salmonella จึงทําใหผลการ typing มีความนาเช่ือถือสูง  
 

     2.4 Amplified Fragment Length Polymorphism (AFLP) เปนวิธีการท่ีใชเทคนิค PCR 
เปนพื้นฐาน โดยการปรับเปล่ียนโครงสรางของ DNA template โดยการยอยดวยเอ็นไซม restriction 
endonuclease จนเปนช้ินยอยๆแลวนําไปติดกับ double stranded oligonucleotide จากนั้นนํา template 
ใหมไปทํา PCR กับ primers ท่ีออกแบบไวทําให PCR จะ amplify เฉพาะ DNA template ท่ีมี 
restriction site เทานั้น (Vos et al., 1995)  
 
โรคติดเชื้อ Salmonella spp. ในคน 
 

อาการสําคัญของการติดเช้ือ Salmonella spp. ในคนท่ีสําคัญ ไดแก  
 
1. กระเพาะและลําไสอักเสบ (gastroenteritis) โดยเช้ือกอโรคที่พบบอยคือ S. Typhimurium 

และ S. Enteritidis ผูปวยจะแสดงอาการประมาณ 6-48 ช่ัวโมง หลังจากไดรับเช้ือที่ปนเปอนในอาหาร
และน้ําเขาไป  ผูปวยจะมีอาการ คล่ืนไส อาเจียน ถายอุจจาระแตไมมีมูกเลือด บางคร้ังอาจพบอาการ มี
ไข ปวดเกร็งทอง และปวดศีรษะ อาการแบบนี้อาจพบไดในชวง 2-7 วนั กอนการหายของโรค (Murray 
et al., 1998)   

 
2. ไขเอนเทอริก (enteric fever) หรือไขไทฟอยด (typhoid fever) เกิดจากการกินเชื้อ S. Typhi 

เขาไป ทําใหเกิดลําไสอักเสบ เช้ือจะผานเขาเยื่อบเุมือกของลําไสและถูกกินโดยเซลล macrophage 
หลังจากนัน้เช้ือจะเพิ่มจาํนวนและกระจายไปยังตับ มามและไขกระดูก (Murray et al., 1998) ในชวง
แรกของการไดรับเช้ือผูปวยจะมี ไข คร่ันเนื้อคร่ันตัว ซึม ปวดเม่ือยกลามเนือ้และปวดศีรษะ ในชวงนี้
เช้ือจะกระจายเขาสูกระแสเลือดไปยงัสวนตางๆของรางกาย  ตอมาเช้ือจะกลับสูระบบทางเดินอาหาร 
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สามารถพบเช้ือในถุงน้ําดแีละลําไส ซ่ึงจะทําใหลําไสอักเสบและเกดิแผลหลุม ระยะนี้ผูปวยจะมี
อาการไขสูง (40 o C) ปวดทอง ทองเสีย และอาเจียน ประมาณ 3% ของผูปวยท่ีหายจากไขไทฟอยด จะ
เปนพาหะของโรคและขับเช้ือออกมากับอุจจาระ (Jensen et al., 1997) 

 
3. โลหติเปนพษิ (septicemia) เช้ือ Salmonella  spp. หลายซีโรวาร สามารถกอใหเกดิการติด

เช้ือในกระแสเลือดได โดยเฉพาะ S. Choleraesuis, S. Paratyphi และ S. Typhi อาการของโรคจะรุนแรง
ในผูปวยที่มีภาวะภูมิคุมกนับกพรอง อาการของโรคท่ัวไปคลายกับอาการของการติดเช้ือแบคทีเรีย 
แกรมลบในกระแสเลือด อยางไรก็ตามพบวา 10 % ของผูปวยท่ีตดิเช้ือกลุมนีจ้ะพบอาการกระดกู
อักเสบ ขออักเสบ และเยือ่บุโพรงหัวใจอักเสบ (Murray et al., 1998)  
 
เชื้อ Salmonella spp. ในสัตว 
 
  สัตวท่ีเปนแหลง พาหะของเช้ือท่ัวๆไป  คือ ไก ไกงวง หมูและววั รวมท้ังสัตวเล้ียงและ
สัตวปาท่ัวไป เพราะวาเชื้อชนิดนี้สามารถมีชีวิตรอดในช้ินเนื้อ และผลิตภัณฑท่ีมีลักษณะเปนของ
สินคาสด โดยผลิตภัณฑเหลานี้คือพาหะท่ีสําคัญของการแพรกระจายของเช้ือ (Giannella, 2007) ซ่ึง
เม่ือแยกเช้ือ Salmonella spp. จากวัวสวนใหญจะพบเชื้อ S. Typhimurium S. Dublin และ S. 
Newport และสุกรสวนใหญจะพบเช้ือ S. Typhimurium และ S. Choleraesuis (Hirsh, 2004)  
  
การติดตอของโรค      
   

การติดเช้ือ Salmonella spp. ในคนเกิดจากการรับประทานอาหารหรือผลิตภัณฑจากสัตวท่ี
มีการปนเปอนเช้ือ เชน เนื้อไก ไข และผลิตภัณฑจากน้ํานม สวนในเดก็สามารถติดเช้ือโดยตรงจาก
การปนเปอนเชื้อจากอุจจาระของเด็กปวยไปยังเดก็ปกติได (Murray et al., 1998)  
 
ความชุกของเชื้อ Salmonella spp. ในประเทศไทย 
 

Boonmar et al. (1998) ไดรายงานการแยกเช้ือ Salmonella spp.ในระหวางป พ.ศ.2536-
2539 ในประเทศไทย พบเช้ือจํานวน 8,775 ตัวอยาง โดยเปนเช้ือจากเนื้อไกแชแข็ง 7,285 ตัวอยาง 
อาหารปรุงสุก 1,014 ตัวอยาง และกุงแชแข็ง 476 ตัวอยาง ซ่ึงเช้ือท่ีพบมากท่ีสุดในเนื้อไกแชแข็งคือ 
S. Enteritidis (25.6%) อาหารปรุงสุกคือ S. Anatum (15.6%) และในกุงแชแข็งคือ S. Weltevreden 
(25.0%) สวนการแยกเช้ือจากผูปวยพบเช้ือจํานวน 18,722 ตัวอยาง เปนเช้ือในอุจจาระผูปวย 16,122 ตัวอยาง  
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เลือด 2,172 ตวัอยาง และจากสวนอ่ืนๆ เชน น้ําปสสาวะ หนอง  น้าํไขสันหลัง 428 ตวัอยาง ซ่ึงตัวอยาง
จากอุจจาระพบ S. Weltevreden (13.4%) มากท่ีสุด ในเลือดพบมากคือ S. Enteritidis (41.4%) สวน
ตัวอยางจากสวนอ่ืนๆพบ S. Enteritidis (47.2%) มากท่ีสุด  

 
กรมวิทยาศาสตรการแพทย กระทรวงสาธารณสุข ไดทําการแยกเช้ือ Salmonella spp. จาก

คนปวยในประเทศไทยระหวางป พ.ศ. 2536-2545 พบ 5 ซีโรวารแรกคือ S. Weltevreden (12.5%), 
S. Enteritidis (11.4%), S. Anatum (7.4%), S. Derby (6.6%), Salmonella 1, 4, 5, 12: i: - (6.4%) 
(Bangtrakulnonth et al., 2004b) และระหวางป พ.ศ. 2546-2549 มีการแยกเช้ือจากคนปวยอีกพบ 5  
ซีโรวารแรกคือ S. Enteritidis (12.6%) S. Stanley (11.1%) S. Weltevreden (8.3%) S. Rissen (7.7%) 
และ monophasic Salmonella (7.1%) (Bangtrakulnonth et al., 2003; Bangtrakulnonth et al., 2004a; 
Bangtrakulnonth et al., 2005; Bangtrakulnonth and Tishyadhigama, 2006) (ตารางที่ 3) 
 
ตารางท่ี 3  เช้ือ Salmonella spp. 5 ซีโรวารแรกท่ีตรวจพบในประเทศไทยระหวางป พ.ศ. 2546-2549 
 

ป พ.ศ. และจํานวนตวัอยาง (%)  
ซีโรวาร 2546 2547 2548 2549 รวม 
Enteritidis  393 (11.2) 370 (10.6) 403 (11.0) 541 (18.5) 1,707 (12.6) 
Stanley 293 (8.3) 448 (12.9) 456 (12.4) 313 (10.7) 1,510 (11.1) 

Weltevreden 380 (10.8) 365 (10.5) 176 (4.8) 202 (6.9) 1,123 (8.3) 
Rissen 218 (6.2) 300 (8.6) 327 (8.9) 224 (7.6) 1,069 (7.7) 

monophasic 235 (6.7) 235 (6.8) 259 (7.1) 236 (8.1) 965 (7.1) 
 
หมายเหต ุ monophasic Salmonella : S. I. 4, 5, 12: i: - , S. I. 4, 12: i: - , S. I. 1, 4, 5, 12: i: -,  

    S. I. 1, 4, 5, 12, 27: i: -, S. I. 4, 5, 12, 27: i: -, S. I. 4, 12, 27: i: -, S. I. 1, 4, 12: i: - ,  
                  S. I. 4, 5, 12: b: -, S. I. 4, 5, 12: -: -, S. I. 4, 12: b: - , S. I. 6, 7: c: -,  

    S. I. 1, 4, 12: d: - , S. I. 4, 5, 12: d: - , S. I. 4, 5, 12: eh: -, S. I. 4, 5, 12: z10: -,  
    S. I. 4, 5, 12: H rough 
 

ท่ีมา: Bangtrakulnonth et al. (2003); Bangtrakulnonth et al. (2004a); Bangtrakulnonth et al.  
          (2005); Bangtrakulnonth and Tishyadhigama (2006)  
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การดื้อยาของเชื้อ Salmonella spp. 
 

การดื้อยาตานจุลชีพของเชื้อแบคทีเรียเปนปญหาสําคัญท่ีเกิดข้ึนและซับซอนมากข้ึน สงผล
กระทบตอสุขภาพและเศรษฐกิจ ซ่ึงการดื้อยาของเช้ือแบคทีเรียอาจเกิดจากการปรับตัวของเช้ือตอยา
โดยวิธีการตางๆ เชนการสรางเอ็นไซม เพ่ือท่ีจะขจัดหรือลดประสิทธิภาพของยาตานจุลชีพ และการ
เปล่ียนแปลงโครงสรางของเช้ือทําใหยาไมสามารถเขาไปทําลายได (ตารางที่ 4) 
 

กลไกการดื้อยามีหลายแบบ เชน 
 
1.  Enzymatic drug inactivation โดยการท่ีแบคทีเรียสรางเอ็นไซมออกมาทําลายยาหรือทําใหยา

หมดฤทธ์ิ กอนท่ียาจะเขาไปในเซลล เชน เอ็นไซม β-lactamases จะทําลายยากลุม β-lactams (Lee and 
Bishop, 1997) โดยเอ็นไซมเหลานี้สวนใหญถูกควบคุมโดยยนีท่ีอยูบน plasmid หรือ transposon 
บางคร้ังอาจพบบน chromosomal DNA (Hachler et al., 1996) โดยยนีท่ีควบคุมการสรางเอ็นไซม β-
lactamases ท่ีสําคัญ คือ ยีน blaTEM , blaSHV , blaOXA (Olesen et al., 2004), blaCTX (Bonnet, 2004) สวนยนี 
catA, catB ควบคุมการสรางเอ็นไซม acetyltransferases ออกมาทําลายยา chloramphenicol (Schwarz et 
al., 2006) 
 

2. Modification of the drug target วิธีการนีเ้ปนผลมาจากเอ็นไซมท่ีเช้ือผลิตออกมาไป
เปล่ียนแปลงโครงสรางตําแหนงเปาหมาย (target site) ของยาทําใหยาไมสามารถเขาไปจับกบัตําแหนง
เปาหมายได เชนยากลุม tetracycline, macrolides, glycopeptides และ quinolones เปนตน (Macfarlane 
and Hancock, 2000; Taylor et al., 2004) ยีนท่ีทําหนาท่ีเปล่ียนแปลงโครงสรางของตําแหนงเปาหมาย
ยาท่ีสําคัญ คือยีน tet  (tetracycline), vanA, vanB (glycopeptides), gyrA (quinolones), dfr (trimethoprim)  
และยนี sul (sulfonamides) (Aarts et al., 2006; Schwarz et al., 2006)   

 
3. Drug trapping โดยวิธีการนี้เช้ือทีด่ื้อยาจะสราง alternative target ข้ึนมาใหมท่ีสามารถดึงดดู

ยาเขาไปจับไดดี และยงัเปนการลดความเขมขนของยาลดลง ทําใหยาไปจับกบัตําแหนงเปาหมายได
นอยลง จึงเปนสาเหตุทําใหเช้ือดื้อยาตามมา (Guardabassi and Courvalin, 2006) เชน เช้ือ E. coli ท่ีมียีน 
aph ควบคุมการสรางเอ็นไซม 3'-aminoglycoside phosphotransferase type I โดยเอ็นไซมนีมี้
ความสามารถเขาไปจับกบัยา tobramycin ไดดี ทําใหความเขมขนของยาลดลง สงผลใหเช้ือเกดิการดือ้
ยา tobramycin (Manard et al., 1993)       
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4. Reduced drug uptake โดยเช้ือจะเปล่ียนแปลงโครงสรางของผนังเซลล เชนโครงสรางของ
โปรตีน ลดขนาดของรูเขาออกของสารท่ีผนังเซลล ทําใหการแพรของสารเขาเซลลลดลง ((Lee and 
Bishop, 1997) เชน ผนังเซลลของเช้ือ Pseudomonas aeruginosa ยอมใหยาผานเขาเซลลนอยกวา E. 
coli ถึง 10 % จงึทําใหเช้ือดื้อยาไดงาย เชน ยากลุม quinolones และ fluoroquinolones (Guardabassi and 
Courvalin, 2006)  

    
 5. Drug efflux pump เปนวิธีการท่ีแบคทีเรียมีกลไกปองกนัตัวโดยการนํายาออกนอกเซลล ซ่ึง
จะไปลดความเขมขนของยาใน cytoplasm ลง โดยเช้ือสวนใหญจะมีกลไก efflux pump ตอยาตาน 
จุลชีพหลายชนิด ซ่ึง efflux pump สามารถแบงออกเปน 2 กลุมใหญๆ คือ SDR pump ทําใหเช้ือดื้อยา
ไดบางชนิด เชนการดือ้ยา tetracycline ของเช้ือแกรมลบ สวน MDR pump ทําใหเช้ือดื้อยาไดหลาย
ชนิดๆพรอมกนั (Guardabassi and Courvalin, 2006) ยีนท่ีควบคุมการทํางานของ efflux pump เชนยนี 
tet (tetracycline) และยีน cmlA (chloramphenicol) (Schwarz et al., 2006)  

 
การดื้อยาของเชื้อ Salmonella spp. ในประเทศไทย ซ่ึงกรมวิทยาศาสตรการแพทย ได

ทดสอบการดือ้ยาตานจุลชีพของเช้ือ Salmonella spp. ท่ีเก็บระหวางป 2546-2548 โดยการสุมเช้ือมา
จํานวน 694 ตวัอยาง พบวาเช้ือดื้อตอยา ampicillin (38.65%), chloramphenicol (23.20%), nalidixic 
acid (65.68%) และ sulfamethoxazole-trimethoprim (34.58%) (Pulsrikarn et al., 2006)  

 
การศกึษาการดื้อยาของเช้ืออุบัติใหม คือ Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - โดย Amavisit et al. 

(2005) ไดทดสอบการด้ือยาของเช้ือ S. Typhimurium และ Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - ท่ีแยกใน
ประเทศไทยพบวา 26% ของตัวอยางมีรูปแบบการดือ้ยาตานจุลชีพคือ AMP-CHL-STR-SXT-TET 
(AMP, ampicillin; CHL, chloramphenicol; STR, streptomycin; SXT, sulfatrimetroprim; TET, 
tetracycline) สวน Pornruangwong et al. (2008) ไดทดสอบการดื้อยาของเช้ือ S. Typhimurium และ 
Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - ท่ีแยกจากผูปวยและสุกรในประเทศไทยระหวางป พศ. 2546-2549 โดย
เปนเชื้อ S. Typhimurium จํานวน 30 ตัวอยาง และ Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - จํานวน 108 ตัวอยาง 
พบวา S. Typhimurium ดือ้ตอยา tetracycline (73.3%), sulfamethoxazole-trimethoprim (60.0%), 
ampicillin (53.3%) และ streptomycin (30.0%) สวน Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - ดื้อยา ampicillin 
(92.6%) tetracycline (80.5%) sulfamethoxazole-trimethoprim (71.3%) streptomycin (65.7%) และ 
chloramphenicol (33.3%) และพบอีกวารอยละ 80  ของ S. Typhimurium และรอยละ 95.4 ของ 
Salmonella 1, 4, [5], 12: i : - พบการดื้อยาตัง้แต 3 ชนดิข้ึนไป  
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ตารางท่ี 4  กลไกการออกฤทธิ์และกลไกการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือแบคทีเรีย 
 
สารตานจุลชีพ กลไกการออกฤทธ์ิ กลไกการดื้อยา 
β-lactams Inhibition of cell wall 

biosynthesis and assembly, 
stimulation of autolysins 

Enzymatic modification of drug 

Glycopeptides Inhibition of cell wall synthesis Structural modification of 
peptidoglycan 

Aminoglycosides Inhibition of protein synthesis 
Inhibition of initiation of DNA 
synthesis 

Enzymatic modification of drug, efflux 
Alterations in energy of uptake, 
mutation of target 

Macrolides Inhibition of protein synthesis Target modification 
Tetracycline Inhibition of protein synthesis Increased efflux 
Chloramphenicol Inhibition of protein synthesis Enzymatic modification of drug 

Quinolones  
Fluoroquinolones  

Inhibition of DNA gyrase Target modification, decreases uptake 
due to porin modification 

Fusidans Inhibition of polypeptide  
chain elongation 

Efflux 

Novobiocin Inhibition of DNA gyrase Efflux 

Rifamycins Inhibition of nucleic acid 
synthesis 

Target modification 

Sulfonamides Inhibition of folic acid synthesis Target modification, efflux 
Trimethoprim Inhibition of folic acid synthesis Target modification, efflux 

Polymyxins 
Colistin 

Disruption of outer membrane LPS modification 

 
ท่ีมา: Macfarlane and Hancock (2000)  
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นอกจากน้ียงัมีการศกึษาการดื้อยาของเช้ือ Salmonella spp. เพื่อหาความสัมพันธของเช้ือ
ระหวางสัตวและคน โดย Angkititrakul et al. (2005) ไดทดสอบการดือ้ยาของเชื้อ Salmonella spp. ท่ี
แยกจากเน้ือไก จํานวน 30 ตัวอยางและเนื้อสุกรจาํนวน 26 ตัวอยาง จากตลาดในจังหวัดขอนแกน และ
ตัวอยางจากผูปวยที่มีอาการทองเสียในโรงพยาบาลศรีนครินทร มหาวทิยาลัยขอนแกน จาํนวน 54 
ตัวอยาง พบวาทุกตัวอยาง (110 ตัวอยาง) ดื้อตอยา streptomycin และ sulfamethoxazole แตไมพบการ
ดื้อตอยา norfloxacin และ ciprofloxacin โดยตัวอยางจากเนื้อไกดื้อยา amoxicillin (30.0%), 
chloramphenicol (26.7%), gentamicin (6.7%), sulfamethoxazole-trimethoprim (71.3%), tetracycline 
(100.0%) และ ตัวอยางจากเนื้อสุกรดื้อยา amoxicillin (15.4%), chloramphenicol (15.4%), gentamicin 
(3.9%), sulfamethoxazole-trimethoprim (15.4%) และ tetracycline (88.5%) สวนตัวอยางจากผูปวยพบ
การดื้อยา amoxicillin (27.8.4%), chloramphenicol (20.4%), gentamicin (5.6%) sulfamethoxazole-
trimethoprim (31.5%) และ tetracycline (92.6%) และยังพบวาการดื้อยาไมมีความแตกตางของ
แหลงท่ีมาของตัวอยางดวยมคีวามเปนไปไดวามีการปนเปอนเช้ือจากเน้ือไกและเนื้อสุกรมาสูผูบริโภค 
 
เอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยาย (ESBLs)  
 

β-lactamases เปนเอ็นไซมท่ีเช้ือแบคทีเรียผลิตข้ึนมาทําใหเช้ือดื้อตอยากลุม penicillins, first-, 
second-, third-generation cephalosporins และ carbapenems (Paterson and Bonomo, 2005) แตมีสารเคมี
บางชนิดสามารถยับยั้งการทํางานของ β-lactamases ได เชน clavulanic acid, sulbactam และ tazobactam 
เปนตน (Bradford, 2001) กลุมของเอ็นไซม β-lactamases แตละชนดิมีคุณสมบัติในการทําลายยาท่ี
แตกตางกันสามารถพบไดในเช้ือแบคทีเรียหลายชนิดท้ังเช้ือแกรมบวกและแกรมลบ (Livermore, 1998) 
ยีนท่ีควบคุมการสรางเอ็นไซม β-lactamases พบอยูบน plasmid, transposone, gene cassette และ 
chromosomal DNA แตสวนใหญพบบน plasmid (Hachler et al., 1996; Schwarz et al., 2006) กลุม β-
lactamases สําคัญท่ีทําใหเช้ือแบคที่เรียดื้อยา เชน 

 
1. TEM-beta-lactamases โดยเอ็นไซมกลุมนีมี้อยูหลายชนิด TEM 1 พบคร้ังแรกในเช้ือ E. coli  

มาจากคนไขในประเทศกรีซ โดยเชื้อ E. coli ท่ีดือ้ยา penicillin มากกวา 90 % เปนผลมาจาก TEM 1 
(Livermore, 1995) ซ่ึง TEM 1 มีความสามารถในการทําลายยา  penicillin, cephalothin และ
cephaloridine ได แตมีสารเคมีบางชนิดเชน clavulanic acid สามารถยบัยัง้การทํางานของ TEM 1 ได 
เอ็นไซม TEM พบมากในแบคทีเรียแกรมลบโดยเฉพาะเช้ือ E. coli และ K. pneumoniae  นอกจากน้ียงั
พบไดในเช้ือกลุม Enterobacteriaceae ตัวอ่ืน เชน Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloacae,  
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Morganella morganii, Proteus mirabilis และ Salmonella spp. (Marchandin et al., 1999; Perilli et al., 
2000; Morosini et al., 1995)  

 
2. SHV-beta-lactamases โดยเอ็นไซมกลุมนี้ตรวจพบมากกวาเอ็นไซม ESBLs กลุมอ่ืนๆ 

(Jacoby, 1997) สมาชิกสําคัญของกลุมนี้คือ SHV 1 ท่ีพบมากในเช้ือ K. pneumoniae ซ่ึงมีความสามารถ
ทําลายยา cefotaxime ไดดกีวายา ceftazidime นอกจากนี้เอ็นไซมกลุมนี้ยังพบในวงศ Enterobacteriaceae 
ตัวอ่ืนไดและมีรายงานการ outbreak ของเอ็นไซมกลุมนีใ้นเช้ือ Pseudomonas  aeruginosa และ 
Acinetobacter spp. (Huang et  al., 2004; Poirel et al., 2004)    
 

3. CTX-M-beta-lactamases เปนเอ็นไซมกลุมหนึง่ของ ESBLs ท่ีสามารถทําลายยา cefotaxime 
ไดดกีวายา ceftazidime (Bonnet, 2004) เช้ือที่สรางเอ็นไซมชนดินี้ทําใหเช้ือดือ้ยา cefotaxime (>64 
μg/ml) แตมีความไวตอยา ceftazidime (2-8 μg/ml) (Baraniak et al., 2002; Poirel et al., 2002; 
Sturenburg et al., 2004) ดังนั้นการตรวจหาเอ็นไซมกลุมนี้จะวัดจากคา MICs ของ ceftazidime แตกมี็
สมาชิกของ CTX-M บางตัวท่ีดื้อตอยา ceftazidime ได (Poirel et al., 2002) มีการรายงานการตรวจพบ
เอ็นไซม CTX-M มากกวา 40 ชนดิ เอ็นไซมกลุมนี้สามารถตรวจพบไดในวงศ Enterobacteriaceae 
ยกตัวอยางเชน Salmonella spp. (Bradford et  al., 1998) 

 
4. OXA-beta-lactamases เอ็นไซมกลุมนี้พบคร้ังแรกในเช้ือ Pseudomonas aeruginosa (Hall et  

al., 1993) โดยจะทําใหเช้ือดือ้ตอยา ceftazidime นอกจากน้ี OXA-17 จะทําใหเช้ือดื้อตอยา cefotaxime 
และ ceftriaxone (Danel et  al., 1999) สมาชิกท่ีพบใหมๆของเอ็นไซมกลุม OXA สวนใหญพบใน 
Pseudomonas aeruginosa (Philippon et al., 1997) 

 
5. PER-beta-lactamases พบคร้ังแรกในเช้ือ Pseudomonas aeruginosa โดยมีการตรวจพบ PER-

1ในประเทศตุรกี (Nordmann et al., 1993) ตอมามีการตรวจพบใน Salmonella Typhimurium (Vahaboglu 
et al., 1995) และ Acinetobacter baumanii (Vahaboglu et al., 1997) นอกจากนีย้ังตรวจพบ PER-2 ใน S. 
Typhimurium, E. coli, K. pneumonia และ Proteus mirabilis (Paterson and Bonomo, 2005)  
 

ในประเทศไทยมีการเฝาระวังเช้ือดื้อยาตานจลุชีพของเช้ือแบคทีเรีย โดยศูนยเฝาระวังเช้ือดื้อยา
แหงชาติ กรมวทิยาศาสตรการแพทย ไดรายงานผลการทดสอบความไวของเช้ือ Salmonella spp. ตอยา 
กลุม beta-lactam รวบรวมขอมูลจากโรงพยาบาลเครือขายจํานวน 31 แหง ในป พ.ศ. 2550 (ตารางท่ี 5) 
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ตารางท่ี 5  เช้ือ Salmonella spp. ท่ีไวตอยากลุม beta-lactam รวบรวมจากโรงพยาบาลเครือขาย 
    จํานวน 31 แหง ในป พ.ศ. 2550 
 

จํานวนเช้ือท่ีไวตอยา (จํานวนเช้ือท้ังหมด)  
เช้ือ ampicillin cefotaxime cetriaxone 
Salmonella Typhi 93 (95) 92 (92) 92 (93) 
Salmonella Paratyphi A 8 (9) 8 (8) 9 (9) 
Salmonella non-typhoid 1,145 (2,290) 579 (690) 458 (509) 

 
ท่ีมา:  National Antimicrobial Resistance Surveillance Thailand [NARST] (2007)  
 

การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs 
 
การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs สามารถแบงออกไดเปน 2 วิธี คือ 

 
1. Phenotypic methods 
 
     1.1 Double disc diffusion test เปนวิธีการตรวจหา ESBLs แบบงายโดยการพฒันาของ 

Jarlier และคณะ ในป 1980  อาศัยหลักการท่ีวา ESBLs ถูกยับยั้งดวยสารตานเบตาแลคตาเมส จงึใช 
clavulanic acid ในยา amoxicillin-clavulanic acid (20/10 μg) วางตรงกลางบนผิวหนาอาหารเล้ียงเช้ือ 
Muller-Hinton agar แลววางแผนยา cefpodoxime (10 μg) , ceftazidime (30 μg), cefotaxime (30 μg), 
ceftriaxone (30 μg) หรือ aztreonam (30 μg) ใหหางจากจุดศูนยกลางของแผนยา amoxicillin-clavulanic 
acid ถึงจดุศูนยกลางยาอ่ืนๆ 30 mm  ถาวางแผนยาหางกนั 20 mm จะทําใหเห็นผลการเสริมฤทธ์ิกนั
ของยาชัดเจนข้ึน (Thomson and Sanders, 1992) ระยะหางของการวางยาในการตรวจวิธี double disk 
test มีคาตามเกณฑท่ีแนะนําโดยกลุมผูวิจยัสวนใหญ คือ ตัง้แต 20 mm ถึง 40 mm (Jarlier et al., 1988; 
Thomson and Sanders, 1992; Ho et al., 1998; Tzelepi et al., 2000) การใชแผนยาหลายชนิดจะชวยให
ตรวจพบ ESBLs ประเภทอ่ืนๆ ขอควรระวังในการตรวจดวยวธีินีคื้อระยะหางของแผนยามีความ
แตกตางกนัของเช้ือแตละสายพันธุ  และเอ็นไซม ESBLs มีหลายประเภทจนอาจทําใหการตรวจหา 
ESBL ไมครบทุกประเภทถาใชยาไมครบทุกชนดิ เชน การตรวจหา TEM และ SHV ใชยา ceftazidime 
และ cefotaxime และ CTX-M ใชยา cefotaxime (Bradford, 2001) การตรวจวิธีนี้มีความไว (sensitive) 
ในการตรวจอยูในชวง 79-97 % และมีความจําเพาะ (specific) อยูในชวง 94-100 % (Thomson and 
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Sanders, 1992; Vercauteren et al., 1997; Ho et al., 1998; Brown et al., 2000; Bedenic et al., 2001; 
MacKenzie et al., 2002) 
 

     1.2 Combinations disc test มีหลักการเหมือนกับวิธี double disc diffusion test โดย
เปรียบเทียบ inhibition zone ของแผนยาท่ีมี cephalosporin เพยีงตวัเดยีวกบัแผนยาท่ีมี cephalosporin 
รวมกบั clavulanic acid เชน cefotaxime (30 μg) กับ cefotaxime+ clavulanic acid (30+10 μg) 
ceftazidime (30 μg) กับ ceftazidime+ clavulanic acid (30+10 μg) และ cefpodoxime (10 μg) กับ 
cefpodoxime + clavulanic acid (10+1 μg) โดยแผนยาที่มี clavulanic acid จะกวางกวายาท่ีไมมี 
clavulanic acid >  5 mm แสดงวาเช้ือสรางเอ็นไซม ESBLs (Clinical and Laboratory Standards 
Institute [CLSI], 2007) การตรวจวิธีนี้ถาใชแผนยา ceftazidime รวมกบั cefotaxime ใหความไวในการ
ตรวจถึง 93 % (M’Zali et al., 2000) 
 

    1.3 Broth dilution test เปนการเปรียบเทียบคา MIC ระหวางหลอดท่ีมี cephalosporin เพยีง
ตัวเดยีว กบัหลอดท่ีมี cephalosporin รวมกบั clavulanic acid สําหรับการวัด MIC จะทําการเจอืจางยา
ตานจุลชีพแลวใส clavulanic acid 4 μg/ml ลงในทุกหลอด คา MIC ท่ีลดลงจากการใส clavulanic acid 
> 3 เทาของ twofold dilution แสดงวาเช้ือสราง ESBLs (CLSI, 2007)   
  

    1.4 E-test เปนวิธีการตรวจท่ีผสมผสานกันระหวางวิธี combinations disc test กับวธีิ broth 
dilution test โดยทําใหมีสารตานจุลชีพท้ังสองดานของแถบยา (double-ended strips) โดยดานหนึ่งจะมี
ความเขมขนของยา oxyimino-beta lactam รวมกบั clavulanic acid ในการตรวจหา CTX-M จะใชยา 
cefotaxime และ ceftazidime (Cormican et  al., 1996) การตรวจวิธีนี้มีความไว(sensitive) ในการตรวจ 
ESBLs อยูในชวง 87-100 % และมีความจําเพาะ (specific) อยูในชวง 95-100 % (Cormican et al., 1996; 
Ho et al., 1998; Schooneveldt et al., 1998)    

 
2. Molecular methods 

  
     เทคนิคการตรวจหาเอ็นไซม ESBLs ทางโมเลกุลมีหลายวิธี เชน DNA probe ใชตรวจหา

กลุมของ TEM และ SHV แตมีขอจาํกดัท่ีไมสามารถแยกความแตกตางของสมาชิกในกลุมของ TEM 
และ SHV ได และวิธี PCR เปนการตรวจท่ีงายและมีความจําเพาะในการตรวจ ESBLs กลุม TEM และ 
SHV แตก็มีขอจํากดัเหมือนกับวิธี DNA probes สวนวิธี nucleotide sequencing เปนวธีิมาตรฐานท่ีใช
ในการตรวจแยกชนดิและสมาชิกของเอน็ไซมในกลุมของ ESBL แตละตัวได (Bradford, 2001) 
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อุปกรณและวิธีการ 
 
1. การเตรียมเชื้อตัวอยาง 
 

  เช้ือตัวอยางท่ีนํามาทดสอบเปนเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i:- จํานวน 89 ตัวอยาง 
ซ่ึงมาจากผูปวยท่ีเขารับการรักษาในโรงพยาบาลศูนย สังกัดกระทรวงสาธารณสุข ตามจังหวัดตางๆ 
ของประเทศไทย ชวงเดือน มกราคม ถึง กันยายน ป พ.ศ. 2549 จํานวน 79 ตัวอยางโดยเปนตัวอยาง
เลือดจํานวน 26 ตัวอยาง หนองจํานวน 5 ตัวอยาง สําลีพันปลายไมปายทวารจํานวน 13 ตัวอยาง 
อุจจาระจํานวน 32  ตัวอยาง ปสสาวะจํานวน 3 ตัวอยาง และเชื้ออีก 10 ตัวอยางมาจากฟารมสุกร ท่ี
เก็บในชวงเดือนมีนาคม ป พ.ศ. 2547 โดยเปนตัวอยางจาก อุจจาระลูกสุกรดูดนมจํานวน 1 ตัวอยาง 
อุจจาระลูกสุกรอนุบาลจํานวน 3 ตัวอยาง อุจจาระสุกรขุนจํานวน 3 ตัวอยาง อาหารสุกรจํานวน 2 
ตัวอยาง และนํ้าจํานวน 1 ตัวอยาง  

 
หลังจากนั้นนําเช้ือตัวอยางมาเพาะเช้ือซํ้า (subculture) บนอาหารเล้ียงเช้ือ  MacConkey agar 

(Merck, USA) บมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง แลวยืนยันผลตรวจทางชีวเคมี (biochemical 
confirmation) กับอาหารเล้ียงเชื้อ triple sugar iron agar (TSI), lysine iron agar (LIA) และ sulfide 
indole motile medium (SIM) แลวนําไปบมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง อานผลที่เกิดข้ึนกับ
อาหารเล้ียงเช้ือท้ัง 3 ชนิด (Ewing, 1986) 
 
2. การตรวจซีโรวารดวยวิธี Gard technique  
 

การตรวจซีโรวารของเช้ือ Salmonella spp. มี 2 ข้ันตอนคือ ข้ันตอนแรกตรวจหา O typing โดย
นําโคโลนีของเช้ือทดสอบกบั polyvalent O antiserum (OMA, OMB, OMC, OMD, OME, OMF, 
OMG) (S&A Laboratory Ltd., Thailand) เลือกกลุม polyvalent O antiserum ท่ีใหผลบวกมาทดสอบตอ
กับ group ยอย หลังจากนัน้เลือก group ยอยท่ีใหผลบวก มาทดสอบตอกบั factor ยอย  

 
ข้ันตอนที่สอง นําเช้ือมาตรวจหา H typing (ตรวจ phase 1 และ phase 2)โดยนําเช้ือจาก 

nutrient agar มาแตะลงตรงกลางของอาหารเล้ียงเช้ือกึ่งเหลว (swarm agar) เพื่อตรวจหา phase 1 บมท่ี
อุณหภูมิ 37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง เลือกเชื้อตัวอยางท่ีสราง motility zone บนผิวหนาของอาหารเล้ียง
เช้ือกึง่เหลว แลวใชลูปแตะทีบ่ริเวณขอบของ motility zone มาทดสอบกับ polyvalent H antiserum โดย
ทดสอบ polyvalent H antiserum (HMA, HMB, HMC, HMD) (S&A Laboratory Ltd.,Thailand) แลว
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เลือกกลุม polyvalent H antiserum ท่ีใหผลบวกมาทดสอบตอกับ factor ยอย จากน้ันตรวจหา phase 2 
โดยการหยด antiserum H ของ factor ยอยท่ีใหผลบวกจากการตรวจหา phase 1 ท่ีระดบัความเขมขน 1: 
800 จํานวน 0.09 ml ผสมกับอาหารเล้ียงเชื้อกึ่งเหลว แลวใชลูปแตะทีบ่ริเวณขอบดานนอกของเช้ือท่ี
เจริญนํามาเพาะเช้ือซํ้า (subculture) บนอาหารเล้ียงเช้ือกึง่เหลวท่ีเตรียมไว บมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน
18-24 ช่ัวโมง ถาเช้ือสราง motility zone ใหมาทดสอบตอกับ non specific 1 complex และ antiserum H 
complex (Gard, 1938) หลังจากน้ันนาํผลการทดสอบ O typing และ H typing มาเปรียบเทียบชนดิของ
ซีโรวารตามหลักการ Kauffmann-White scheme (ภาพผนวกท่ี 1) (Popoff, 2001)  
 
3. การตรวจซีโรวาร S. Typhimurium phage type DT104 ดวยวิธี duplex PCR  
 

3.1 การสกัด DNA  
            

      นําเช้ือตัวอยางมาเพาะบน tryptic soy agar (BBL, USA) บมท่ีอุณหภมิู 37º C นาน 18-24 
ช่ัวโมง แลวเลือกโคโลนีของเช้ือมา 5 โคโลนี ละลายในน้ํากล่ัน (DW)  50 μl ในหลอด microtube 
หลังจากนั้นนําไปตมในน้ําท่ีอุณหภูมิ 95 º C นาน 10 นาที หลังจากนั้นนําไปปนเหวี่ยงแยกตะกอน
ออกท่ีความเร็ว 12,000 X g นาน 5 นาที ควบคุมอุณหภูมิ 4 º C และใชสวนใสเปนดีเอ็นเอแมแบบ 
(DNA template) ในปฏิกิริยา PCR 

 
3.2. การทํา duplex PCR  
 
       สวนผสมในการทํา duplex PCR แตละหลอดตัวอยางมีจํานวน 25 μl ซ่ึงมีสวนประกอบ

ของ 2X Qiagen ® multiplex PCR master mix (Qiagen, Germany) 12.5 μl 10X primer mix ( 2.0 μM 
ของแตละ primer ) 2.5 μl (ตารางท่ี 6) น้ํากล่ัน (DW) 8 μl และสารละลายดีเอ็นเอแมแบบ (DNA 
template)  2.0 μl ตัวอยางท่ีเตรียมเสร็จแลวจะถูกนําเขาเคร่ือง PCR (Px2, Thermo Hybaid) โดยต้ัง
อุณหภูมิสําหรับการทํา PCR ซ่ึงประกอบดวย ปฏิกิริยาเร่ิมตนท่ีอุณหภมิู 94º C นาน 15 นาที 1 รอบ 
ตามดวย 35 รอบของอุณหภูมิ 94º C นาน  30 วินาที 55º C นาน 30 วินาที และ 72º C นาน 30 วินาที 
และส้ินสุดปฏิกิริยาดวยอุณหภูมิ 72º C นาน 5 นาที (Amavisit et al., 2005) หลังจากนั้นทําการ
ตรวจสอบขนาดของ PCR product โดยเปรียบเทียบกับดีเอ็นเอมาตรฐาน(standard DNA) (DNA 
marker: GeneRuler TM  Fermentas Life sciences) โดยใช 1.5% agarose gel (Seaken ®, FMC 
BioProducts) ผสมเอทิเดียมโบรไมด (EtBr) เปนตัวกลางในการทํา electrophoresis ใช 1X TBE เปน 
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buffer โดยผานสนามไฟฟาท่ีมีความตางศักย 100 volt นาน 30 นาที แลวนําไปตรวจสอบขนาดดีเอ็น
เอภายใตแสง UV ดวยเคร่ือง UV illuminator  
 
ตารางท่ี 6  ลําดับเบสของ primer ท่ีใชในการเพิ่มจํานวนดีเอ็นเอของ Salmonella spp. 
 

primers ลําดับเบส (5’-3’) แหลงอางอิง 
DT 104-F 
DT 104-R 

GTCAGCAGTGTATGGAGCGA 
AGTAGCGCCAGGACTCGTTA 

Pritchett et al., 2000 
Pritchett et al., 2000 

MDH-F 
MDH-R 

TGCCAACGGAAGTTGAAGTG 
CGCATTCCACCACGCCCTTC 

Ridley and Threlfall, 1998 
Ridley and Threlfall, 1998 

 
หมายเหตุ  คู primer DT ใชตรวจหา phage type DT104 สวน คู primer MDH ใชตรวจหายนี mdh  
                  ซ่ึงจําเพาะกับเช้ือ S. Typhimurium 
 

4. การหาคา Minimum inhibitory concentrations (MICs) ของ S. enterica serovar 1, 4, [5],  
    12: i: -  
 

4.1 การเตรียม stock สารตานจุลชีพ 
 

      สารตานจลุชีพท่ีใชในการทดสอบ คือ ampicillin (Bio Basic Inc., Canada), cefoperazone, 
chloramphenicol, ciprofloxacin, gentamicin, nalidixic acid และ trimetroprim-sulfamethoxazole 
(Sigma, England)  ผงสารตานจุลชีพแตละชนิดจะเตรียมในรูปสารละลายโดยสารตานจุลชีพแตละตัว
จะมีตวัทําละลายและตัวเจือจางท่ีแตกตางกนั (CLSI, 2007)  
 

      สารตานจุลชีพท่ีใชทดสอบจะเตรียม stock ยากอน โดยเตรียมท่ีความเขมขน 10 เทาของ
ความเขมขนสูงสุดท่ีจะทดสอบ เชน ความเขมขนสูงสุด = 512 μg/ml จะเตรียมสารตานจุลชีพใหมี
ความเขมขน เปน 5,120 μg/ml โดยใชตัวทําละลายและตัวเจือจางตามตารางผนวกท่ี 1 และกรองผาน 
membrane filter แลวเก็บยาในหลอด polypropylene vials ท่ีอุณหภูมิ -70 º C (National Committee 
for Clinical Laboratory Standards [NCCLS], 2003a)  
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4.2 การเตรียม micro dilution plate 
                 

       การเลือกระดบัความเขมขนของสารตานจุลชีพท่ีใชทดสอบยดึหลักตารางการแปรผลทาง 
MICs ใน M100-S17 Table 2A โดยใช เช้ือ E. coli ATCC 25922 เปนเช้ือควบคุม หยอดสารตานจุลชีพ
ความเขมขนตางๆ ลงในหลุมของ micro plate หลุมละ 100 μl โดยเรียงจากความเขมขนสูงสุดจากหลุม
ท่ี 1 จนถึงหลุมท่ี 11 สวนหลุมท่ี 12 เปนหลุมควบคุมจะไมมีสารสารตานจุลชีพ โดย micro plate 1 อัน 
จะทดสอบเชื้อได 6 ตวัอยางโดยแถวท่ี 7 จะเปนเชื้อควบคุม และแถวท่ี 8 เปนตัวควบคุมอาหารเล้ียง
เช้ือ (CLSI, 2007)  
 
              4.3 การเตรียมเช้ือตัวอยาง 
  

       เพาะเล้ียงเช้ือตัวอยางบน MacConkey agar (Merck, USA) บมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 
18-24 ช่ัวโมง แลวเลือกเช้ือมา 3-5 โคโลนี เข่ียลงในหลอด Mueller-Hinton broth (Merck, USA) บม
ท่ีอุณหภูมิ 37 º C แลวเทียบความขุนเทากับ McFarland No.0.5 กอนนําไปใชทดสอบ เจือจางเช้ือ
ตัวอยางลง 10 เทา (NCCLS, 2003a) 
 
              4.4 การหาคา MICs 
                  

      เติมเช้ือตัวอยางท่ีเตรียมไดในปริมาตร 10 μl ลงใน micro plate แถวละ 1 เชื้อ ตั้งแตหลุมท่ี 
1-12 สวนแถวท่ี 7 จะใชเช้ือควบคุมแทน และแถวท่ี 8 จะไมใสเช้ือลงไป ปดฝาครอบ นําไปบมท่ี
อุณหภูมิ 37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง บันทึกผลการทดสอบ (CLSI, 2007)  
 
5. การตรวจหาเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยาย (Extended-spectrum β-lactamases, ESBLs) 

    ของ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - 
  

5.1 การตรวจคัดกรอง (screening test) ดวยวิธี disk diffusion test 
           

       เพาะเล้ียงเช้ือตัวอยางบน MacConkey agar (Merck, USA) บมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 18-
24 ช่ัวโมง แลวเลือกเช้ือ 3-5 โคโลนี เข่ียเช้ือลงในหลอด Mueller-Hinton broth (Merck, USA) ปริมาตร
2 ml บมท่ี อุณหภูมิ 37 º C แลวนํามาวัดความขุนเทียบกบั McFarland No.0.5 หลังจากบมเช้ือไปแลว 1 
ช่ัวโมงและวดัทุกๆ 15-30 นาที เพื่อใหมีความขุนเทากบั McFarland No.0.5 (NCCLS, 2003a) 
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      การตรวจคดักรองหาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk diffusion test (NCCLS, 2003b) ซ่ึงใชยา 
ceftazidime (CAZ, 30 μg), cefotaxime (CTX, 30 μg), ceftriaxone (CRO, 30 μg) และ aztreonam 
(ATM, 30 μg) (Oxoid, England) นําเช้ือตวัอยางท่ีเตรียมไวแลวมาปายกวาดบนอาหารเล้ียงเช้ือ 
Mueller-Hinton agar (Merck, USA) ใหท่ัวแลววางแผนยาลงไป แลวนําไปบมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 
18-24 ช่ัวโมง ควบคุมคุณภาพการทดสอบโดยเช้ือ E. coli ATCC25922 เปนเช้ือควบคุมลบ และเช้ือ  
K. pneumoniae ATCC700603 เปนเช้ือควบคุมบวก อานผลจากคาโซนใส (inhibition zone) แปรผลคา 
breakpoint ของการ screening test หา ESBLs ใน M100-S17 table 2A (CLSI, 2007) 

 
5.2 การตรวจยนืยนั (confirmatory test) ดวยวิธี double disk test 
 
      เช้ือตัวอยางท่ีผานการตรวจคัดกรองดวยวิธี disk diffusion test แลวนาํมาตรวจยืนยนัหา

เอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double disk test เพือ่ดูการเกิดการเสริมฤทธ์ิกนัระหวาง amoxicillin-clavulanic 
acid (AMC, 20/10 μg) กับยา ceftazidime (CAZ, 30 μg), cefotaxime (CTX, 30 μg), ceftriaxone (CRO, 
30 μg) และ aztreonam (ATM, 30 μg) (Oxoid, England) นําเช้ือตวัอยางท่ีเตรียมไวแลวมาปายกวาดบน
อาหารเล้ียงเช้ือ Mueller-Hinton agar (Merck, USA) ใหท่ัวแลววางแผนยา amoxicillin-clavulanic acid 
ลงตรงกลางอาหารเล้ียงเช้ือ จากน้ันวางแผนยา ceftazidime, cefotaxime, ceftriaxone และ aztreonam ใน
ลักษณะ 4 มุม โดยมีระยะหางจากจุดศูนยกลางของแผนยา 4 ชนดิกบัแผนยา amoxicillin-clavulanic 
acid ออกไปดานละ 21 mm (ภาพผนวกท่ี 3) แลวนําไปบมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง 
ควบคุมคุณภาพการทดสอบโดยเช้ือ E. coli ATCC 25922 เปนเชื้อควบคุมลบ และเช้ือ K. pneumoniae 
ATCC700603 เปนเชื้อควบคุมบวก อานผลโดยดูการเสริมฤทธ์ิ (synergy) ของยา AMC กับยาท้ัง 4 
ชนิด (Jarlier et  al., 1988) 
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ผลและวิจารณ 
 

ผล 
 

1. การตรวจซีโรวาร S. Typhimurium phage type DT 104 ดวยวิธี duplex PCR  
 
ผลการตรวจซีโรวาร S. Typhimurium phage type DT 104 ของเช้ือ S.enterica serovar 1, 4, 

[5],12:i:- โดยเปนเชื้อตัวอยางจากผูปวย 79 ตัวอยาง และตัวอยางจากฟารมสุกร 10 ตวัอยาง ดวยวิธี 
duplex PCR โดยใช primer ท่ีจําเพาะกับยนี mdh  ซ่ึงเปนยีนพบในเช้ือ S. Typhimurium และ primer 
ท่ีจําเพาะกับ phage type DT 104 ผลการตรวจพบวา เช้ือตัวอยางจากผูปวย ใหผลบวกตอ ยีน mdh 
ท้ังหมด (100%) โดยมีขนาด PCR product เทากับ 261 bp และใหผลบวกตอ phage type DT 104 
จํานวน 71 ตัวอยาง (88.61%) มีขนาด PCR product เทากับ 162 bp สวนเช้ือตัวอยางท้ังหมดจาก
ฟารมสุกรใหผลบวกตอ ยีน mdh และตอ phage type DT 104 (100%) (ภาพท่ี 2) 
 

 
 
                                      M      1      2      3        4       5       6        7       8       9 
 
ภาพท่ี 2  การตรวจสอบขนาด PCR product ของยีน mdh และ phage type DT104 ในเช้ือ 

 S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: -  
 ชอง M = DNA marker (100 bp DNA ladder), ชอง 1-9 = S. Typhimurium,  
 S. Typhimurium DT 104, E. coli ATCC 25922, negative control, HU1, HU2, HU3,  
 HP1 และ HP2 

500 bp 
261 bp 
162 bp 
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2. การหาคา Minimum inhibitory concentrations (MICs) ของ S. enterica serovar 1, 4, [5],  
    12: i: -  
  

ผลการทดลองพบวาเช้ือตัวอยางจากผูปวย 79 ตัวอยางไวตอ ciprofloxacin (MIC ≥ 4 μg/mL ) 

และเช้ือดื้อตอสารตานจุลชีพ ดังนี้ คือ ampicillin จํานวน 60 ตวัอยาง (78.65%, MIC ≥ 32 μg/mL), 

cefoperazone จํานวน 59 ตวัอยาง (77.53%, MIC ≥ 64 μg/mL), chloramphenicol จํานวน 33 ตวัอยาง 

(47.19%, MIC ≥ 32 μg/mL), gentamicin จํานวน 50 ตวัอยาง (67.43%, MIC ≥ 8 μg/mL), nalidixic 
acid จํานวน 43 ตัวอยาง (59.55%, MIC ≥ 32 μg/mL) และ trimethoprim-sulfamethoxazole จํานวน 64 
ตัวอยาง (83.15%, MIC ≥ 8/152 μg/mL) รูปแบบการดือ้ท่ีพบมาก คือ AMP-CFP-GEN-NAL-SXT 
(15.19%) (ตารางท่ี 7)  

 
สวนเช้ือตัวอยางจากฟารมสุกรจาํนวน 10 ตัวอยางพบวา ไวตอ ciprofloxacin ท้ังหมด (100%) 

และดื้อตอยาตานจุลชีพ ดงันี้ ampicillin จํานวน 10 ตัวอยาง (100%), cefoperazone จํานวน 10 ตวัอยาง
(100.0%), chloramphenicol จํานวน 9 ตวัอยาง (90.0%), gentamicin จาํนวน 10 ตวัอยาง (100.0%), 
nalidixic acid จํานวน 10 ตัวอยาง (100.0%) และ trimethoprim-sulfamethoxazole จํานวน 10 ตวัอยาง 
(100%) รูปแบบการดื้อยาทีพ่บมาก คือ AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (90%) (ตารางท่ี 8)  



 

26 

ตารางท่ี 7  รูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกไดจาก 
    ผูปวยโรงพยาบาลศนูย สังกัดกระทรวงสาธารณสุข ตามจังหวดัตางๆ ระหวางเดือน 
    มกราคม- กนัยายน ป พ.ศ. 2549 

 
รูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพa เช้ือตัวอยางb จํานวนตัวอยาง (%) 

AMP-CFP-GEN-NAL-SXT HB6, HB10, HB11, HB14, HB23, 
HP5, HRS10, HS5, HS23, HS26, 
HS30 , HS32 

12 (15.2) 

AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT HS1, HS2, HS3, HS4, HS6, HS7, 
HS8,HS13, HS18, HS19, HS21c 

11 (13.9) 

AMP-CFP-CHL-GEN-SXT HB16, HB18, HB21, HS14, HS17, 
HP1, HP4, HU2  

8 (10.1) 

AMP-CFP-NAL-SXT HB2, HB12, HS25 , HS27, HS28, 
HS29 

6 (7.6) 

AMP-CFP-SXT HB5, HB9, HRS14, HS20, HS31, 
HU1 

6 (7.6) 

AMP-CFP-GEN-SXT HB4, HB7, HB8, HB27, HRS11 5 (6.3) 
AMP-CFP-CHL-GEN HS9, HS10 c, HS22 c 3 (3.8) 
AMP-CFP-CHL-NAL HB1, HB19 2 (2.5) 
AMP-GEN-NAL-SXT HRS3, HS15 2 (2.5) 
CFP-CHL-GEN-NAL-SXT HRS4, HRS7 2 (2.5) 
CHL-GEN-NAL-SXT HRS6, HU3 2 (2.5) 
AMP-CFP-CHL-GEN-NAL HB15 1 (1.3) 
AMP-CFP-CHL HS24 1 (1.3) 
AMP-CHL-SXT HS11 1 (1.3) 
AMP-NAL-SXT HS16 1 (1.3) 
AMP-SXT HRS13  1 (1.3) 
CFP-GEN-NAL-SXT HRS9 1 (1.3) 
CFP-CHL-SXT HS12 1 (1.3) 
CHL-GEN-SXT HB3 1 (1.3) 
GEN-NAL-SXT HB17 1 (1.3) 
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ตารางท่ี 7  (ตอ)   
 

รูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพa เช้ือตัวอยางb จํานวนตัวอยาง (%) 
GEN-SXT HB22 1 (1.3) 
NAL-SXT HRS2 1 (1.3) 
NAL HRS8 1 (1.3) 
SXT HB13 1 (1.3) 
เช้ือท่ีไมดื้อสารตานจุลชีพ HB24 , HB25 , HB26 , HP2 , HP3, 

HRS5, HRS12 

7 (8.9) 

 รวมตัวอยาง 79  
 
หมายเหตุ  aAMP, ampicillin; CFP, cefoperazone; CHL, chloramphenicol; GEN, gentamicin;   
                  NAL, nalidixic acid; SXT, trimethoprim-sulfamethoxazole 
                    bช่ือระบุท่ีมาของตัวอยางคือ H, human; B, blood; P, pus; RS, rectal swab; S, stool;  
                    U, urine 

     c____, ตัวอยางท่ีใหผลบวกตอการสรางเอ็นซัยมเบตาแลคแตมแบบขยาย 
 
ตารางท่ี 8  รูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากจาก 

    ฟารมสุกรในเดือนมีนาคม ป พ.ศ. 2547 
 

รูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพa เช้ือตัวอยางb จํานวนตัวอยาง (%) 
AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT NF1, NF3, FF1, FF2, FF3, SF1, F1, 

F2, W1  
9 (90.0) 

AMP-CFP-GEN-NAL-SXT NF2 1(10.0) 
 รวมตัวอยาง  10  

 
หมายเหตุ  aAMP, ampicillin; CFP, cefoperazone; CHL, chloramphenicol; GEN, gentamicin;  

      NAL, nalidixic acid; SXT, trimethoprim-sulfamethoxazole 
                  bช่ือท่ีระบุท่ีมาของตัวอยาง คือ NF, nursing feces; FF, fattening feces; SF, sucking  
                    feces; F, feed; W, water 
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3. การตรวจหาเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยาย (Extended-Spectrum β-Lactamases, ESBLs) 

    ของ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - 
 

การตรวจคดักรองหาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk diffusion test โดยใชยา cefotaxime (30 μg)  
ceftazidime (30 μg), ceftriaxone (30 μg) และ aztreonam (30 μg) ซ่ึงมีคา breakpoint ของยา cefotaxime 
< 27 mm, ceftazidime < 22 mm, ceftriaxone < 25 mm และ aztreonam < 27 mm (CLSI, 2007) ผลการ
ทดสอบ พบเช้ือตัวอยางจากผูปวยจาํนวน 79 ตัวอยางใหผลบวกตอการคัดกรองเอ็นไซม ESBLs ดวย
ยา cefotaxime จํานวน 72 ตัวอยาง (91.14%), ceftazidime จํานวน 6 ตัวอยาง (7.59%), ceftriaxone 
จํานวน 15 ตัวอยาง (18.99%) และ aztreonam จํานวน 52 ตัวอยาง (65.82%) สวนตัวอยางจากฟารม
สุกรจํานวน 10 ตัวอยางใหผลบวกตอยา cefotaxime จํานวน 7 ตัวอยาง (70.0%), ceftazidime จํานวน 2 
ตัวอยาง (20.0%), ceftriaxone จํานวน 4 ตวัอยาง (40.0%) และ aztreonam จํานวน 7 ตัวอยาง (70.0%)   
(ตารางท่ี 9)    

  
การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs โดยวิธี double disk test ของเช้ือตัวอยางจากผูปวยท่ีผานการ

ตรวจคัดกรองดวยวิธี disk diffusion test พบเช้ือตวัอยางใหผลบวกตอยา cefotaxime จํานวน 3 ตัวอยาง, 
ceftazidime จาํนวน 3 ตัวอยาง, ceftriaxone จํานวน 3 ตัวอยาง และ aztreonam จํานวน 3 ตัวอยาง 
(ตารางท่ี 10) โดยเช้ือตัวอยางท่ีใหผลบวก คือ HS10 มีการเสริมฤทธ์ิกนั (synergy) ระหวางยา AMC 
กับยา CAZ, CRO, CTX และ ATM (ภาพท่ี 3) สวน HS21 และ HS22 มีการเสริมฤทธ์ิกันระหวางยา 
AMC กับยา CAZ, CRO, CTX และ ATM เหมือนกนักบั HS10 (ภาพผนวกท่ี 4) สวนตัวอยางจากฟารม
สุกรใหผลลบตอการตรวจหาเอ็นไซม ESBLs  
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ตารางท่ี 9  การตรวจคัดกรอง (screening test) การผลิตเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk diffusion test  
    ของ เช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวยและฟารมสุกร 

 
จํานวนตัวอยางท่ีใหผลบวก (%)  

ชนิดของตัวอยาง CTX CAZ  CRO ATM 
1. ตัวอยางจากผูปวย 72 (91.14) 6 (7.59) 15 (18.99) 52 (65.82) 
2. ตัวอยางจากฟารมสุกร 7 (70.0) 2 (20.0) 4 (40.0) 7 (70.0) 

 
หมายเหตุ  CTX, cefotaxime; CAZ, ceftazidime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 
                   aคา breakpoints ของการตรวจคัดกรอง (screening test) หาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk  
                   diffusion test (CLSI, 2007) 
 
ตารางท่ี 10  การตรวจยนืยัน (confirmatory test) การผลิตเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double disk test  
 

จํานวนตัวอยางท่ีใหผลบวก (%)  
ชนิดของตัวอยาง CTX CAZ CRO ATM 
 ตัวอยางจากผูปวย 3  3  3  3  
 (4.14%, 3/72) (50.0%, 3/6) (20.0%, 3/15) (5.77%, 3/52) 

 
หมายเหตุ  CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 
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                                      (ก)                                                                        (ข) 

                        
                                       (ค)                                                                      (ง)              
 
ภาพท่ี 3  การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs โดยวิธี double disk test  
               รูป ก คือ เช้ือ K. pneumoniae ATCC 700603 (ควบคุมบวก) 

 รูป ข คือ เช้ือ E. coli ATCC 25922 (ควบคุมลบ) 
 รูป ค คือ ตัวอยาง HS10 (ผลบวก)  
 รูป ง คือ ตัวอยาง HRS4 (ผลลบ) 
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วิจารณ 

 
1. การตรวจความสัมพันธระหวาง S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - กับ S. Typhimurium  
 

การหาความสมัพันธระหวางเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - กับเช้ือ S. Typhimurium 
ดวยวิธี duplex PCR เพื่อหายีน mdh ซ่ึงเปนยีนท่ีจําเพาะกบัเช้ือ S. Typhimurium  (Lin and Tsen, 1999) 
พบวาเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวยและฟารมสุกร จํานวน 89 ตัวอยางใหผล
บวกตอการตรวจหายนี mdh ท้ังหมด อาจเปนไปไดวาเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - เปนเช้ือ
ท่ีมีการเปล่ียนแปลงมาจาก S. Typhimurium (Echeita at al., 2001; Tavechio et al., 2007) เม่ือดูรูปแบบ
ซีโรวารตามการจําแนกตามหลักการของ Kauffman-White พบวาเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: 
i: - คลายกนัมากกับเช้ือ S. Typhimurium 1, 4, [5], 12: i: 1, 2 การสรางแสของเช้ือ S. Typhimurium มี
ยีนควบคุมอยู 2 ชนิดคือ ยนี fliC และ fljB โดยยีน fliC จะควบคุมการสรางแอนติเจน i (phase 1) และ
ยีน fljB ควบคุมการสรางแอนติเจน 1, 2 (phase 2) (Stocker, 1949) มีรายงานการตรวจเชื้อ S. enterica 
serovar 1, 4, [5], 12: i: - พบวาใหผลลบตอการตรวจหายีน fljB (Echeita et al., 2001) การเกดิ 
monophasic ของเช้ือปกติท่ีเปน biphasic อาจเกดิจากการผาเหลาทําใหเกดิการสูญเสียการทํางานของ 
switching mechanism ในการสรางแส ของเช้ือ (Burnens et al., 1996)     

 
การหาความสมัพันธของ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - กับ S. Typhimurium โดยวิธี 

pulsed field gel electrophoresis (PFGE) ดวย endonuclease Xbal พบวา 80% ของ S. Typhimurium และ 
71.3% ของ S. enterica serovar 4, [5], 12: i: - มีความคลายคลึงกันมากกวา 85 % ใน 7 รูปแบบหลักของ 
PFGE (Pornruangwong et al., 2008) 
 
2. รูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกในประเทศไทย 
 

ผลการทดสอบความไวตอสารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยก
ไดจากผูปวย 79 ตัวอยาง พบวา รูปแบบการดื้อสารตานจลุชีพไมมีความสัมพันธตอชนิดของตัวอยาง 
และเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - มีแนวโนมการดื้อ ampicillin, chloramphenical และ 
trimethoprim-sulfamethoxazole คลายกบัเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวยและ
สุกรในประเทศไทยระหวางป พศ. 2546-2549 (Pornruangwong et al., 2008) ซ่ึงสูงกวาเชื้อ Salmonella 
spp. ท่ีแยกไดในระหวางป พ.ศ. 2546-2548 (Pulsrikarn et al., 2006) เช้ือ  S. enterica serovar 1, 4, [5], 
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12: i:- สวนใหญ (84.81% ) ดื้อยาแบบ multi-drug resistance (MDR) คือ ดื้อตอยาตัง้แต 3 ชนิดข้ึนไป 
(ตารางท่ี 7) การดื้อสารตานจุลชีพแตละชนิดในตัวอยางจากผูปวยพบวาเชื้อดื้อสารตานจุลชีพสูงกวา 
70% ในยา trimethoprim-sulfamethoxazole, ampicillin, cefoperazone รูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพท่ี
พบมากท่ีสุดคือ AMP-CFP-GEN-NAL-SXT  (15.19%) สวนตวัอยางจากฟารมสุกรจาํนวน 10 ตัวอยาง 
พบการด้ือสารตานจุลชีพทุกชนิดสูงกวา 90% โดยมีรูปแบบการดือ้สารตานจุลชพี 2 แบบ คือ AMP-
CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (90%) และ AMP-CFP-GEN-NAL-SXT (10%) เม่ือดูท่ีมาของตัวอยาง
พบวามาจากฟารมเดยีวกันซ่ึงเปนไปไดวาเชือ้มีการปนเปอนไปทั้งฟารม  

 
 ผลทดสอบคร้ังนี้ยงัพบวาเชือ้ตัวอยางท้ังจากผูปวยและฟารมสุกรพบการดื้อยา nalidixic acid 

แตมีความไวตอยา ciprofloxacin ซ่ึงสอดคลองกับการรายงานของ Randall et al. (2005) ท่ีพบวาเช้ือ S. 
Typhimurium DT104 ดื้อยา nalidixic acid แตไวตอยา ciprofloxacin ท่ีเปนยากลุมเดียวกนั และการผา
เหลาของยีน gyrA ท่ีมีการเปล่ียนแปลงเบสคูสมเพียง 1 คู (point mutation) ทําใหเช้ือมีความไวตอยา 
ciprofloxacin ลดลง Giraud et al. (2000) ไดศึกษาการผาเหลาของยีน gyrA รวมกับการทาํงานของ 
efflux pump ชนิด AcrA ในเช้ือ S. Typhimurium พบวาคา MIC ของยา nalidixic acid มีคา > 1,024 
μg/ml และ MIC ของยา ciprofloxacin มีคาสูงถึง 8 μg/ml เม่ือเปรียบเทียบกับเช้ือ S. Typhimurium ท่ีไม
มีการผาเหลาของยนี gyrA มีคา MIC ของยา nalidixic acid เทากับ 8 μg/ml และ MIC ของยา 
ciprofloxacin เทากับ 0.03 μg/ml  

 
การทดสอบการดื้อยากลุม cephalosporins ของเช้ือโดยท่ัวไปจะเลือกใชยา 1 ชนดิในยา 5 ชนิด 

คือ cefpodoxime, ceftazidime, aztreonam, cefotaxime และ ceftriaxone ถาใชยามากกวา 1 ชนิดจะมี
ความไวในการตรวจมากข้ึน (CLSI, 2007) การดื้อยากลุม cephalosporins มีสาเหตุมาจากการ
เปล่ียนแปลงของ penicillin-binding proteins (PBPs) ทําใหยามีความสามารถจับกบั PBPs ลดลง 
(Yotsuji et al., 1988) และเช้ือสรางเอ็นไซม β-lactamases ออกมาทําลายยากลุมนี้ (Paterson and 
Bonomo, 2005) ในการทดสอบการดื้อยากลุม cephalosporins จะใชยา cefpodoxime และ ceftazidime 
เนื่องจากมีความไวในการตรวจหาเอ็นไซม TEM, SHV และ CTX-M ซ่ึงเปนกลุมเอ็นไซม ESBLs 
(Emery and Weymouth, 1997; Poirel et al., 2002) โดยเฉพาะเอ็นไซม SHV ซ่ึงมีอุบัติการณตรวจพบ
มากกวาเอ็นไซม ESBLs กลุมอ่ืน (Jacoby, 1997)                

  
การดื้อยาของ S. Typhimurium มีความเกีย่วของกับ phage type DT104 ซ่ึงเปน phage ท่ีพบ

การดื้อยาหลายชนิด (MDR) คือ AMP-CHL-STR-SSS-TET (Threlfall et al., 1994) ซ่ึงรูปแบบการดือ้
ยาชนดินี้มีรายงานหลายประเทศ (Briggs and Fratamico, 1999; Ridley and Threlfall, 1998) จากการ 
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ตรวจหา phage type DT104 ดวยวิธี duplex PCR ของเช้ือตัวอยางจากผูปวย 79 ตัวอยางนัน้พบเช้ือให
ผลบวกตอยนีท่ีจําเพาะของ phage type DT 104 จํานวน 71 ตัวอยาง (89.87%) ซ่ึงตัวอยางท่ีใหผลบวก
ตอยนีจําเพาะของ phage type DT 104 พบการดื้อยา 3 ชนิดข้ึนไปสูงถึง 79.74% และมีรูปแบบการดือ้
ยา คือ AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (13.9%) นอกจากนีย้ังพบวามีเช้ือตัวอยาง 3 ตัวอยาง (HB11, 
HS30 และ HS25) ท่ีตรวจไมพบ phage type DT104 แตกมี็รูปแบบการดือ้ยา (AMP-CFP-GEN-NAL-
SXT และ AMP-CFP-NAL-SXT) ท่ีเดนเหมือนกนั สอดคลองกับการดื้อยาของ S. Typhimurium และ 
S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i : - ท่ีแยกในประเทศไทยพบวา 26% ของตัวอยางท่ีใหผลลบตอ phage 
type DT104 มีรูปแบบการดือ้ยาเหมือนกับ S. Typhimurium phage type DT104 คือ AMP-CHL-STR-
SXT-TET ซ่ึงเปนรูปแบบการดื้อยาที่มีการรายงานในหลายประเทศ (Amavisit et al., 2005) สวนเช้ือ
ตัวอยางจากฟารมสุกรใหผลบวกตอการตรวจหา phage type DT104 ท้ังหมด   

 
3. การสรางเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยายของ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - 
 

ผลการตรวจยนืยนัหาเอ็นไซม ESBLs โดยวิธี double disk test ของเช้ือตัวอยางจากผูปวยและ
จากฟารมสุกร พบเช้ือตัวอยางใหผลบวกตอการสรางเอ็นไซม ESBLs จํานวน 3 ตวัอยาง เปนเช้ือ
ตัวอยางท่ีแยกจากอุจจาระผูปวย (ตารางผนวกที ่ 7) สวนเช้ือตัวอยางจากฟารมสุกรท่ีผานการตรวจคัด
กรอง ตรวจไมพบการสรางเอ็นไซม ESBLs (ตารางผนวกท่ี 8) เม่ือพิจารณาเฉพาะคา MIC ของยา 
cefoperazone ซ่ึงเปนยากลุม third-generation cephalosporins เพียงชนดิเดียว พบวาเช้ือตัวอยางจาก
ผูปวยดื้อตอยานี้สูงถึง 74.68% สวนตวัอยางจากฟารมสุกรดื้อตอยา cefoperazone ท้ังหมด (100%) มี
รายงานการดือ้ยา cefoperazone ของเช้ือ S. Typhimurium ท่ีแยกจากผูปวยในตุรกี พบวาตัวอยางเช้ือท่ี
ดื้อยา cefoperazone  แตมีความไวตอยา ceftriaxone, ceftazidime, cefotaxime, ceftizoxime และ 
aztreonam เม่ือนําเช้ือกลุมนี้ไปตรวจหาเอ็นไซม ESBLs โดยวิธี double disk test ใหผลลบตอการสราง
เอ็นไซม ESBLs ถึง 47% (25 ตวัอยาง) (Otkun et al., 2001) ปรกติแลวการดื้อยา cefoperazone เปนผล
มาจากเอ็นไซม TEM-1, TEM-2 และ SHV-1 (Jacoby and Sutton, 1985; Jacoby and Carreras, 1990) 
ความแรงของการดื้อยา cefoperazone  ข้ึนกับปริมาณของเอ็นไซม TEM และ SHV ท่ีเช้ือสรางออกมา
(Livermore et al., 1986; Seetulsingh et al., 1991; Wu et al., 1994)  

 
การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs ซ่ึง CLSI กําหนดใหตรวจโดยวิธี disk diffusion test และ broth 

microdilution test คือ การตรวจคัดกรอง (screening test) โดยวิธี disk diffusion test จะเลือกใชยา 1 
ชนิดในยา 5 ชนิดหรือมากกวา 1 ชนิด คือยา cefpodoxime, ceftazidime, aztreonam, cefotaxime และ 
ceftriaxone แลวตรวจยืนยนั (confirmatory test) โดยวิธี combinations disc test ซ่ึงจะใชยา ceftazidime  
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กับ ceftazidime-clavulanic acid และยา cefotaxime กับ cefotaxime-clavulanic acid สวนการคัดกรอง
โดยวิธี broth microdilution test จะใชยา ceftriaxone, cefotaxime, ceftazidime, cefpodoxime หรือ 
aztreonam ถาเช้ือใหผลบวกตอเอ็นไซม ESBLs ใหตรวจยืนยันตอโดยวธีิ broth microdilution test ซ่ึง
จะใชยา ceftazidime เปรียบเทียบกับ ceftazidime + clavulanic acid และยา cefotaxime เปรียบเทียบกบั 
cefotaxime + clavulanic acid (CLSI, 2007)      

 
ผลท่ีไดจากการตรวจ screening test กับ confirm test การสรางเอ็นไซม ESBLs ของตัวอยางมี

ความตางกนัมาก เนื่องจากคา breakpoint ของการตรวจหาเอ็นไซม ESBLs โดยวธีิ disk diffusion test 
เปนของเช้ือ K. pneumoniae, K. oxytoca และ E. coli (CLSI, 2007) เม่ือนําตัวอยางท่ีผานการตรวจ 
screening test มาตรวจ confirm test การสรางเอ็นไซมโดยวิธี double disk test พบใหผลบวก 3 ตัวอยาง
(HS10, HS21 และ HS22) สวนตวัอยางจากฟารมสุกรใหผลลบในการตรวจเอ็นไซม ESBLs โดยวิธี 
double disk test ท้ังหมด  
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10สรุปและขอเสนอแนะ 

 
1. ผลการตรวจหาความสัมพนัธระหวางเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - กับเช้ือ   S. 

Typhimurium พบวาเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวยและฟารมสุกร ท้ังหมด
นั้นใหผลบวกกับยนีจาํเพาะ (mdh) ของ S. Typhimurium อาจเปนไปไดวา S. enterica serovar 1, 4, [5], 
12: i: - เปนเชือ้ที่เปล่ียนแปลงมาจาก S. Typhimurium การศึกษาข้ันตอไปควรศึกษาโปรโมเตอรและ
ยีนท่ีจําเพาะกบัการสรางแสของ S. Typhimurium เพื่อยนืยนัผลการตรวจทาง serotyping  
 

2. รูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกในประเทศ
ไทย พบวารูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพของตัวอยางจากผูปวยท่ีพบมากคือ AMP-CFP-GEN-NAL-
SXT (15.19%) สวนตวัอยางจากฟารสุกรท่ีพบมากคือ AMP-CFP-CHL-GEN-NAL-SXT (90%) ซ่ึง
ตัวอยางจากฟารมสุกรพบรูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพไมตางกนัมาก เนื่องจากเปนตัวอยางจากฟารม
เดยีวกนั การเลือกใชสารตานจุลชีพเพื่อศึกษาการดื้อยาของเชื้อที่มีความสัมพันธกบั phage type DT104 
ควรเลือกยาท่ีเกี่ยวของกับ phage type DT104 ดวยคือ ampicillin (AMP), chloramphenicol (CHL), 
streptomycin (STR), sulfonamides (SSS) และ tetracycline (TET) เพื่อเปรียบเทียบการดื้อยาของ S. 
Typhimurium phage type DT104  ท่ีพบท่ัวโลก ซ่ึงจะใชประโยชนในการเฝาระวังโรค  
 

3. การสรางเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยายของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - จาก
การตรวจดวยวธีิ double disk test พบเช้ือสรางเอ็นไซม ESBLs เพยีง 3 ตัวอยาง ซ่ึงเปนเช้ือตัวอยางจาก
อุจจาระผูปวย การตรวจหาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double disk test มีขอจํากดัอยูมาก ถาเช้ือสราง
เอ็นไซมออกมานอยจะทําใหโซนใสกวางมากข้ึน จะรบกวนการเสริมฤทธ์ิกันของยา ควรเลือกใชยาใน
การหาคา MICs กอนเพ่ือคัดกรองกอนตรวจวิธี double disk test การเลือกใชยา cefpodoxime ในการ
ตรวจ จะมีความไวและความจําเพาะในการตรวจดียิง่ข้ึน และควรมีการศึกษาในระดบัโมเลกุลโดยใช 
primer  ท่ีจําเพาะกับเอ็นไซม ESBLs ชนดิตางๆ เพื่อยืนยันผลการตรวจทาง phenotype   
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อาหารเล้ียงเชือ้ 
 
1 MacConkey agar (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Peptone from casein     
Peptone from meat      
Sodium chloride 
Lactose     
Bile salt mixture    
Neutral red 
Crystal violet 
Agar-agar  

17.0 
3.0 
5.0 
10.0 
1.5 
0.03 
0.001 
13.5 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 50 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 

 
2. Mueller-Hinton broth  (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Meat infusion 
Casein hydrolysate of casein  
Starch  

2.0 
17.5 
1.5 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 21 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 
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3. Mueller-Hinton agar (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Meat infusion  
Casein hydrolysate  
Starch  
Agar-agar  

2.0 
17.5 
1.5 
13.0 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 37 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 

 
4. Tryptic Soy agar (BBL TM, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Pancreatic digest of  casein 
Papaic digest of soybean meal  
Sodium chloride 
Agar 

15.0 
5.0 
5.0 
15.0 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 40 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 
 

5. Swarm agar ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Bacto beef extract 
Bacto peptone 
Bacto agar 
Natriumdesoxycholat (C2H39NaO4) 

3.0 
5.0 
5.0 
0.3 

 
ละลายสารท้ังหมดในนํ้ากล่ัน 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด แลวฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 
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6. Triple Sugar Iron agar (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Peptone from casein     
Peptone from meat      
Meat extract 
Yeast extract 
Sodium chloride 
Lactose 
Sucrose   
D(+)glucose   
Ammonium iron (III) citrate 
Sodium thiosulfate 
Phenol red 
Agar-agar  

15.0 
5.0 
3.0 
3.0 
5.0 
10.0 
10.0 
1.0 
0.5 
0.5 
0.024 
12.0 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 65 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 

 
7. Sulfide Indole Motile medium (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Peptone from casein 
Peptone from meat 
Ammonium iron (II) citrate 
Sodium thiosulfate 
Agar-agar  

20.0 
665 
0.2 
0.2 
3.0 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 30 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 
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8. Lysine Iron agar (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Peptone from meat 
Yeast extract 
D(+)glucose 
L-lysine monohydrochloide 
Sodium thiosulfate 
Ammonium iron (III) citrate 
Bromocresol purple 
Agar-agar 

5.0 
3.0 
1.0 
10.0 
0.04 
0.5 
0.02 
12.5 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 32 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที 

 
9. Nutrient agar (Merck, USA) ประกอบดวย 
 

สารเคมี น้ําหนกั (กรัม) 
Peptone  
Yeast extract  
Sodium chloride 
Glucose 
Agar-agar  

15.0 
3.0 
6.0 
1.0 
12.0 

 
ละลายอาหารเลี้ยงเช้ือ 37 กรัม/น้ํา 1 ลิตร ตมจนละลาย ใสขวด ฆาเช้ือท่ี 121 ºC, 15 นาที
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ภาคผนวก ข  
สารเคมี 
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สารเคมี 
 

1. 0.1 mol/L NaOH  
 

การเตรียมสารละลาย ใช NaOH (MW = 40 g) น้ําหนัก 4 กรัม ผสมลงในนํ้ากล่ัน 1 ลิตร จะได
ความเขมขนเทากับ 0.1 mol/L NaOH 

 
2. 2.5 mol/L NaOH 
 

การเตรียมสารละลาย ใช NaOH (MW = 40 g) น้ําหนกั 100 กรัม ผสมลงในน้ํากล่ัน 1 ลิตร จะ
ไดความเขมขนเทากับ 2.5 mol/L NaOH  
 
3. Phosphate buffer  
 
 1. เตรียมสารละลาย A (0.2 M NaH2PO4)  

    ใช NaH2PO4 (MW = 120 g) น้ําหนกั 24 กรัม ผสมลงในนํ้ากล่ัน 1 ลิตร จะไดความเขมขน
เทากบั 0.2 mol/L NaH2PO4 

 
 2. เตรียมสารละลาย B (0.2 M Na2HPO4) 

    ใช Na2HPO4 (MW = 142 g) น้ําหนกั 28.4 กรัม ผสมลงในนํ้ากล่ัน 1 ลิตร จะไดความเขมขน
เทากบั 0.2 mol/L Na2HPO4 
  

    Phosphate buffer pH 6, 0.1 mol/L นําสารละลาย A (0.2 M NaH2PO4) ปริมาตร 87.7 ml 
ผสมกับสารละลาย B (0.2 M Na2HPO4) ปริมาตร 12.3 ml ใหเขากนัแลวเติมน้ํากล่ันอีก 100 ml จะได 
Phosphate buffer pH 6 ความเขมขน 0.1 mol/L ปริมาตร 200 ml 

 
    Phosphate buffer pH 8, 0.1 mol/L นําสารละลาย A (0.2 M NaH2PO4) ปริมาตร 5.3 ml 

ผสมกับสารละลาย B (0.2 M Na2HPO4) ปริมาตร 94.7 ml ใหเขากนัแลวเติมน้ํากล่ันอีก 100 ml จะได 
Phosphate buffer pH 6 ความเขมขน 0.1 mol/L ปริมาตร 200 ml  
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4. McFarland No.0.5  
 
 การเตรียมสารละลาย จากสารละลาย 1.175 % barium chloride dihydrate (BaCl2. 2H2O)
ปริมาตร 0.05 ml ผสมลงใน 1% sulfuric acid (H2SO4) ปริมาตร 9.95 ml จะได McFarland No.0.5 
ปริมาตร 10 ml (NCCLS, 2003a)     
 
5. 10X TBE   
 
 สารละลายประกอบดวย Tris base 108 กรัม boric acid 95 กรัม และ Na2EDTA 9.3 กรัม  
เติมน้ํากล่ันครบ 1 ลิตรใสขวด แลวฆาเช้ือท่ี 121 ºC นาน 15 นาที เก็บท่ีอุณหภูมิหอง นํามาใชใน
ความเขมขน 1X โดยการเจือจางดวยน้ํากล่ันอัตราสวน 1: 10 
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ภาคผนวก ค  
ข้ันตอนการทดลอง 
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1. การตรวจซีโรวารดวยวิธี Gard technique (Gard, 1938) 
 

เล้ียงเช้ือบน nutrient agar (1)  
 

                                                                    
 

1. 1 O typing                     ใช loop แตะเช้ือลงสไลด 
 
 
               NSS (-)             polyvalent O antiserum (OMA, OMB, OMC, OMD, OME, OMF, OMG) 
 
                                                                              OMA (+) 
 
 
 
              NSS (-)                O group     A (-)           B (+)          D (-)          E (-)          L (-) 
                                                                      
 
 
 
            NSS (-)                O factor      1(+)          4 (+)           5 (+)        12 (+)         27 (-)      
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1.2 H typing           
นําเช้ือจาก nutrient agar (1)  

 
แตะตรงกลาง swarm agar   

 
                                                           37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง 

motility zone 
 
  phase 1                                ใช loop แตะเช้ือลงสไลด 
 
 
                               NSS (-)                polyvalent H antiserum (HMA, HMB, HMC, HMD) 
 
                                                                                                    HMA (+) 
 
 
         NSS (-)                H factor      a (-)     b (-)     c (-)     d (-)     i (+)     z10(-)    z29 (-) 
 

                                                                       swarm agar+ antiserum H: i      
                                                                                                             37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง                                      

                                   
                             no motility zone (-)                                        motility zone (+) 
 

 phase 2                                                            ใช loop แตะเช้ือลงสไลด 
 
 
                                                          H complex           non specific 1 complex          NSS (-)     

1.3 O typing - H typing                                       Kauffmann-White scheme (Popoff, 2001)  
 
ภาพผนวกท่ี ค1  ข้ันตอนการตรวจซีโรวารของ Salmonella spp. 
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2. การหาคา Minimum inhibitory concentrations (MICs)  
 
2.1 การเตรียม stock สารตานจุลชีพ 
 
       สารตานจลุชีพท่ีจะใชทดสอบตองนาํมาคํานวณความเขมขนท่ีตองการนํามาทดสอบกับ

เช้ือตวัอยาง โดยจะดูจากคา QC strain ซ่ึงเช้ือ Salmonella spp. จะใชคา QC strain ของ Escherichia coli 
ATCC 25922 จาก M100-S17 table 3 (CLSI, 2007) สูตรการคํานวณปริมาณสารตานจุลชีพ คือ 

     
       Weight (mg) = Volume (ml) x Concentration (μg/ml) / Assay potency (μg/mg) 
       Weight (mg) = น้ําหนกัของผงยา, volume (ml) = ปริมาตรของ stock ยาท่ีตองการ 
       Concentration (μg/ml) = ความเขมขนเร่ิมตนของ stock ยา 
       Assay potency (μg/mg) =ความแรงของยา 

 
       สารตานจลุชีพท่ีคํานวณไดจะนําผงยามาเตรียมทํา stock กอน โดยเตรียมท่ีความเขมขน 

10 เทาของความเขมขนสูงสุดท่ีจะทดสอบ เชน ความเขมขนสูงสุด 512 μg/ml จะเตรียมสารตานจุลชีพ
ใหมีความเขมขนเปน 5,120 μg/ml โดยใชตวัทําละลายและตัวเจือจางตามตารางผนวกท่ี 1  
 
ตารางผนวกท่ี ค1  ตัวทําละลายและตัวเจือจางท่ีใชเตรียมสารตานจุลชีพสําหรับการทดสอบ 
 
ผงสารตานจุลชีพ ตัวทําละลาย ตัวเจือจาง 
1. nalidixic acid ½ volume of water, 0.1 mol/L NaOH drop wise to dissolve 
2. ciprofloxacin water water 
3. ampicillin phosphate buffer, pH 8.0,  

0.1 mol/L 
phosphate buffer, pH 6.0,  
0.1 mol/L 

4. trimetroprim HCl 10% final volume water 
5. sulfamethoxazole 2.5 mol/L NaOH water 
6. chloramphenicol 95% ethanol water 
7. gentamicin water water 
8. cefoperazone water water 

 
ท่ีมา: ดัดแปลงจาก CLSI (2007) 
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2. 2 การเตรียม micro dilution plate 
  
         นํา stock สารตานจุลชีพมาเจือจางที่ความเขมขนตางๆในหลอดเตรียมยา (ตารางผนวกท่ี 
2) การเลือกชวงการทดสอบใหดูจากตารางการแปรผลทาง MIC ใน M100-S17 table 2A โดยใช เช้ือ 
Escherichia coli ATCC 25922 เปนเชื้อควบคุม จากน้ันหยอดสารตานจลุชีพความเขมขนตางๆ แตละ
แถวของ micro plate ในปริมาณหลุมละ 100 μl โดยเรียงจากความเขมขนสูงสุดจากหลุมท่ี 1 จนถึง
หลุมท่ี 11 สวนหลุมท่ี 12 เปนหลุมควบคุม (control) จะไมมีสารตานจุลชีพ แลวนํามาทดสอบกับเช้ือ
ตัวอยาง ซ่ึงแถวท่ี 1-6 จะหยอดเช้ือตวัอยาง สวนแถวท่ี 7 จะหยอดเช้ือควบคุม และแถวท่ี 8 เปนตัว
ควบคุมอาหารเล้ียงเช้ือ (media control) (CLSI, 2007) เชน การเตรียมยา ampicillin (ภาพผนวกท่ี 2) 
 
ตารางผนวกท่ี ค2  การเตรียมสารตานจุลชีพท่ีระดับความเขมขนตางๆ 
 
ข้ันตอน ความเขมขน แหลงท่ีมา ปริมาตรของสารละลาย ความเขมขนสุดทาย 
1 5,120 μg/ml stock  

สารตานจุลชีพ 
1 ml      +      9 ml     =       512 μg/ml 

2 
3 
4 

512 
512 
512 

ข้ันตอน 1 
ข้ันตอน 1 
ข้ันตอน 1 

1 
1 
1 

1 
3 
7 

256 
128 
64 

5 
6 
7 

64 
64 
64 

ข้ันตอน 4 
ข้ันตอน 4 
ข้ันตอน 4 

1 
1 
1 

1 
3 
7 

32 
16 
8 

8 
9 
10 

8 
8 
8 

ข้ันตอน 7 
ข้ันตอน 7 
ข้ันตอน 7 

1 
1 
1 

1 
3 
7 

4 
2 
1 

11 
12 
13 

1 
1 
1 

ข้ันตอน 10 
ข้ันตอน 10 
ข้ันตอน 10 

1 
1 
1 

1 
3 
7 

0.5 
0.25 
0.125 

    
ท่ีมา: CLSI (2007) 
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  1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

sample 1  A O O O O O O O O O O O O 

sample 2  B O O O O O O O O O O O O 

sample 3  C O O O O O O O O O O O O 

sample 4  D O O O O O O O O O O O O 

sample 5  E O O O O O O O O O O O O 

sample 6  F O O O O O O O O O O O O 

E. coli ATCC 25922 G O O O O O O O O O O O O 

media control H O O O O O O O O O O O O 

 
ภาพผนวกท่ี ค2  การเตรียม micro dilution plate ของยา ampicillin 
 

2.3 การเตรียมเช้ือตัวอยาง  
 

       เพาะเล้ียงเช้ือตัวอยางบน MacConkey agar (Merck, USA) บมท่ีอุณหภูมิ 37 º C นาน 18-
24 ช่ัวโมง เลือกโคโลนีเดีย่วๆ 3-5 โคโลนี เข่ียลงในหลอด Mueller-Hinton broth (Merck, USA) 
ปริมาตร 2 ml นําไปบมท่ี อุณหภูมิ 37 º C แลวนํามาวัดความขุนเทากบั McFarland No.0.5 (1.5x108 
CFU/ml) แลวเจือจางเช้ือในอัตราสวน 1: 10 (1.0 ml ใน MHB 9.0 ml) (1.5x107 CFU/ml) กอนนําเชื้อ
ไปใชทดสอบกับสารตานจุลชีพใน micro dilution plate (NCCLS, 2003a) 
 

2.4 การวัดคา MICs 
 

      เติมเช้ือตัวอยางท่ีเตรียมในปริมาตร 10 μl ลงใน micro plate แถวละ 1 ตัวอยาง ตั้งแตหลุม
ท่ี 1-12  โดยเรียงจากแถวท่ี 1-6 สวนแถวท่ี 7 จะเติมเช้ือควบคุม (Escherichia coli ATCC 25922 ) และ
แถวท่ี 8 จะไมใสเช้ือลงไป (media control) หลังจากนั้นปดฝาครอบ micro plate  นําไปบมท่ีอุณหภมิู 
37 º C นาน 18-24 ช่ัวโมง อานผลการทดสอบโดยอานคา QC strain ของ E. coli ATCC 25922 เทียบกบั
คา QC strain ใน M100-S17 table 3 สวนแถวท่ี 8 (media control) จะใหผลลบ (negative) และหลุม
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ควบคุม (control) ทุกแถวจะใหผลบวก (positive) หลังจากนัน้จึงอานคา MICs ของเช้ือตัวอยางเทียบ
กับ M100-S17 table 2A และวิเคราะหคา breakpoint  โดยอางอิงจาก Clinical and Laboratory Standards 
Institute (CLSI, 2007)  
 
3. การตรวจหาเอ็นไซมเบตาแลคแตมแบบขยาย  
 

3.1 การวางแผนยาบน Mueller-Hinton agar 
 
       วางแผนยา amoxicillin-clavulanic acid ลงตรงกลางอาหารเล้ียงเช้ือ จากนัน้วางแผนยา 
ceftazidime, cefotaxime, ceftriaxone และ aztreonam ในลักษณะ 4 มุม โดยมีระยะหางจากจุดศูนยกลาง
ของแผนยา 4  ชนิดกับแผนยา amoxicillin-clavulanic acid ออกไปดานละ 21 mm (ภาพผนวกท่ี 3) 
 

   

CAZ 

 
ภาพผนวกท่ี ค3  การวางแผนยาในการตรวจหาเอ็นไซม ESBLs ดวยวธีิ double disk test  
              AMC, amoxicillin-clavulanic acid; CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime;   

              CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam  

AMC CTX ATM 

CRO 

21 mm 21 mm 
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                                      (ก)                                                                        (ข) 

                       
                                       (

 

ค)                                                                      (ง)              

                        
(จ) (ฉ) 
 

ภาพผนวกท่ี ค4  เชื้อตัวอยางท่ีใหผลบวกตอ ESBLs ดวยวิธี double disk test  
              รูป ก คือ เช้ือ K. pneumoniae ATCC 700603 (ควบคุมบวก) 

             รูป ข คือ เช้ือ E. coli ATCC 25922 (ควบคุมลบ) 
             รูป ค คือ ตัวอยาง HS10 (ผลบวก)  
             รูป ง คือ ตัวอยาง HS21 (ผลบวก) 
             รูป จ คือ ตัวอยาง HS22 (ผลบวก) 
             รูป ฉ คือ ตัวอยาง HRS4 (ผลลบ) 
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ภาคผนวก ง  
ผลการทดลอง 

 



 

ตารางผนวกที่ ง1  การตรวจซีโรวาร S. Typhimurium DT104 และรูปแบบการดื้อสารตานจุลชีพของเชื้อ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ที่แยกจากผูปวย 
 

No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
1 HB1 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.031/S 2/S ≥128/R 0.125/S 

2 HB2 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 64/R 16/I 1/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
3 HB3 S. 1,4,12:i:- +/+ 2/S 1/S 128/R 0.015/S 32/R 8/S ≥32/R 
4 HB4 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 8/S 0.015/S 64/R 16/S ≥32/R 
5 HB5 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.031/S 2/S 16/S ≥32/R 
6 HB6 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.5/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
7 HB7 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.031/S 64/R 8/S ≥32/R 
8 HB8 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.015/S 64/R 8/S ≥32/R 
9 HB9 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 8/S 0.008/S 1/S 8/S ≥32/R 
10 HB10 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
11 HB11 S. 4,5,12:i:- +/- ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
12 HB12 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S 4/S ≥128/R ≥32/R 
13 HB13 S. 4,12:i:- +/+ 1/S 1/S 8/S 0.008/S 0.5/S 8/S ≥32/R 
14 HB14 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S 32/R ≥128/R ≥32/R 
15 HB15 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 64/R 0.25/S ≥64/R ≥128/R 0.5/S 
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ตารางผนวกที่ ง1  (ตอ) 65 

 
No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
16 HB16 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 64/R 0.015/S 32/R 8/S ≥32/R 
17 HB17 S. 4,12:i:- +/+ 1/S 1/S 8/S 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
18 HB18 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.015/S 32/R 8/S ≥32/R 
19 HB19 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.5/S 2/S ≥128/R 0.25/S 

20 HB21 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 32/R 0.063/S 64/R 8/S ≥32/R 
21 HB22 S. 4,5,12:i:- +/+ 4/S 8/S 8/S 0.031/S 64/R 8/S ≥32/R 
22 HB23 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 1/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
23 HB24 S. 4,5,12:i:- +/- 8/S 16/S 8/S 0.031/S 2/S 8/S 0.063/S 
24 HB25 S. 4,5,12:i:- +/- 4/S 4/S 8/S 0.031/S 2/S 4/S 0.125/S 
25 HB26 S. 4,12:i:- +/- 4/S 4/S 8/S 0.031/S 2/S 4/S 0.063/S 
26 HB27 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.031/S 64/R 4/S ≥32/R 
27 HP1 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 128/R 0.031/S ≥64/R 8/S ≥32/R 
28 HP2 S. 4,12:i:- +/- 1/S 1/S 16/I 0.031/S 2/S 4/S 0.25/S 
29 HP3 S. 4,5,12:i:- +/+ 1/S 0.5/S 8/S 0.015/S 2/S 8/S 0.5/S 
30 HP4 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.31/S 64/R 4/S ≥32/R 
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ตารางผนวกที่ ง1  (ตอ) 66 
 

No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
31 HP5 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.5/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
32 HRS2 S. ,5,12:i:- +/+ 2/S 1/S 8/S 0.25/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
33 HRS3 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R 8/S 8/S 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
34 HRS4 S. 4,12:i:- +/+ 0.063/S ≥128/R 64/R 0.031/S ≥64/R 32/R ≥32/R 
35 HRS5 S. 1,4,5,12:i:- +/+ 0.015/S 1/S 16/I 0.031/S 0.5/S 16/S 0.125/S 
36 HRS6 S. 1,4,5,12:i:- +/+ 0.063/S 16/S 64/R 0.125/S 32/R ≥128/R ≥32/R 
37 HSR7 S. 1,4,5,12:i:- +/+ 0.25/S ≥128/R ≥128/R 0.5/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
38 HRS8 S. 4,5,12:i:- +/+ 0.125/S 1/S 8/S 0.25/S 0.5/S ≥128/R 0.125/S 

39 HRS9 S. 4,5,12:i:- +/+ 0.125/S ≥128/R 8/S 0.25/S 32/R ≥128/R ≥32/R 
40 HRS10 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
41 HRS11 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.031/S ≥64/R 8/S ≥32/R 
42 HRS12 S. 4,5,12:i:- +/+ 4/S 0.5/S 16/I 0.031/S 2/S 16/S 0.125/S 
43 HRS13 S. 4,5,12:i:- +/- ≥128/R 16/S 16/I 0.015/S 1/S 4/S ≥32/R 
44 HRS14 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.015/S 2/S 4/S ≥32/R 
45 HS1 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 2/I ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
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ตารางผนวกที่ ง1  (ตอ) 66 
 

No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
46 HS2 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 2/I 64/R ≥128/R ≥32/R 
47 HS3 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 2/I ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
48 HS4 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 2/I ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
49 HS5 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 2/I ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
50 HS6 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 64/R 0.125/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
51 HS7 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 1/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
52 HS8 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 1/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
53 HS9 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 128/R 0.063/S 64/R 8/S 0.25/S 

54 HS10 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.063/S ≥64/R 8/S 0.25/S 

55 HS11 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R 0.5/S 64/R 0.063/S 2/S 16/S ≥32/R 
56 HS12 S. 4,5,12:i:- +/+ 2/S ≥128/R 128/R 0.063/S 2/S 4/S ≥32/R 
57 HS13 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 1/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
58 HS14 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 64/R 0.031/S 32/R 8/S ≥32/R 
59 HS15 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 16/S 8/S 1/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
60 HS16 S. 4,12:i:- +/+ 32/R 1/S 4/S 0.25/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
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ตารางผนวกที่ ง1  (ตอ)  67 
 

No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
61 HS17 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.015/S 64/R 4/S ≥32/R 
62 HS18 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 0.5/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
63 HS19 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.125/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
64 HS20 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 4/S 0.015/S 2/S 8/S ≥32/R 
65 HS21 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 64/R 2/I ≥64/R 32/R ≥32/R 
66 HS22 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R ≥128/R 1/S ≥64/R 16/S 2/S 

67 HS23 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.25/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
68 HS24 S. 1,4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 32/R 0.015/S 2/S 8/S 0.25/S 

69 HS25 S. 1,4,5,12:i:- +/- ≥128/R ≥128/R 16/I 0.25/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
70 HS26 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.5/S 64/R ≥128/R 32/R 

71 HS27 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
72 HS28 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 1/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
73 HS29 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R 128/R 8/S 0.25/S 2/S ≥128/R ≥32/R 
74 HS30 S. 4,5,12:i:- +/- ≥128/R ≥128/R 8/S 1/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
75 HS31 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.015/S 2/S 8/S ≥32/R 
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ตารางผนวกที่ ง1  (ตอ) 65 
 

No. Lab no. serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NAL SXT 
76 HS32 S. 4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
77 HU1 S. 1,4,5,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 8/S 0.015/S 2/S 4/S ≥32/R 
78 HU2 S. 4,12:i:- +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.031/S ≥64/R 4/S ≥32/R 
79 HU3 S. 1,4,12:i:- +/+ 8/S 2/S 64/R 0.063/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 

 
หมายเหตุ  AMP, ampicillin; CFP, cefoperazone; CIP, ciprofloxacin; CHL, chloramphenicol; GEN, gentamicin; NAL, nalidixic acid;  
                  SXT, trimethoprim-sulfamethoxazole; S.T, S. Typhimurium; DT104, phage type DT104 
                  ชื่อที่ระบุที่มาของตัวอยาง คือ H, human; B, blood; P, pus; RS, rectal swab; S, stool; U, urine;  
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ตารางผนวกที่ ง2  การตรวจซีโรวาร S. Typhimurium DT 104 และรูปแบบการดือ้สารตานจุลชีพของเชื้อ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ที่แยกจากฟารมสุกร 
 

No. Lab.No serovar S.T/DT104 AMP CFP CHL CIP GEN NA SXT 
1 NF1 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 32/R 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
2 NF2 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 16/I 0.125/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
3 NF3 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R 64/R 32/R 0.25/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
4 FF1 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R 32/R 64/R 0.25/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
5 FF2 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R 128/R 32/R 0.125/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
6 FF3 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 32/R 0.125/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 
7 SF1 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R 128/R 64/R 0.5/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
8 F1 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 64/R 0.125/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
9 F2 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.125/S 64/R ≥128/R ≥32/R 
10 W1 S. I. 4,5,12 : i : - +/+ ≥128/R ≥128/R 128/R 0.25/S ≥64/R ≥128/R ≥32/R 

 
หมายเหตุ  AMP, ampicillin; CFP, cefoperazone; CIP, ciprofloxacin; CHL, chloramphenicol; GEN, gentamicin; NAL, nalidixic acid;  
                  SXT, trimethoprim-sulfamethoxazole; S.T, S. Typhimurium; DT104, phage type DT104 
                  ชื่อที่ระบุที่มาของตัวอยาง คือ NF, nursing feces; FF, fattening feces; SF, sucking feces; F, feed; W, water
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ตารางผนวกท่ี ง3  การตรวจคัดกรอง (screening test) การผลิตเอ็นไซม ESBLs ดวยวธีิ disk 
ของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวย                              diffusion test 

 
คาโซนใส (mm)  

No. 
 

Lab.No CTX (< 27) a CAZ (< 22)  CRO (< 25)  ATM (< 27)  

1 HB1 25.0 (+) 22.0 (+) 26.0 (-) 25.0 (+) 
2 HB2 31.5 (-) 29.0 (-) 31.0 (-) 31.0 (-) 
3 HB3 27.0 (+) 24.3 (-) 25.0 (+) 26.5 (+) 
4 HB4 26.5 (+) 24.0 (-) 27.0 (-) 26.0 (+) 
5 HB5 27.5 (-) 24.5 (-) 26.0 (-) 26.4 (+) 
6 HB6 30.0 (-) 27.5 (-) 28.5 (-) 29.0 (-) 
7 HB7 27.0 (+) 24.0 (-) 25.5 (-) 27.0 (+) 
8 HB8 27.5 (-) 25.0 (-) 25.0 (+) 28.0 (-) 
9 HB9 27.0 (+) 23.3 (-) 27.0 (-) 26.5 (+) 

10 HB10 25.0 (+) 22.0 (+) 25.0 (+) 26.0 (+) 
11 HB11 25.0 (+) 23.0 (-) 25.0 (+) 25.0 (+) 
12 HB12 27.0 (+) 24.0 (-) 26.5 (-) 28.5 (-) 
13 HB13 28.0 (-) 23.5 (-) 27.5 (-) 27.0 (+) 
14 HB14 27.0 (+) 22.0 (+) 24.0 (+) 28.0 (-) 
15 HB15 29.0 (-) 25.0 (-) 29.0 (-) 24.5 (+) 
16 HB16 23.0 (+) 26.0 (-) 27.0 (-) 24.5 (+) 
17 HB17 25.5 (+) 30.0 (-) 28.0 (-) 31.5 (-) 
18 HB18 25.0 (+) 28.5 (-) 26.0 (-) 26.5 (+) 
19 HB19 24.0 (+) 26.0 (-) 28.0 (-) 26.0 (+) 
20 HB21 25.0 (+) 28.0 (-) 26.0 (-) 28.0 (-) 
21 HB22 26.0 (+) 29.5 (-) 28.0 (-) 28.5 (-) 
22 HB23 24.0 (+) 27.0 (-) 26.0 (-) 26.5 (+) 
23 HB24 25.0 (+) 28.0 (-) 28.0 (-) 29.0 (-) 
24 HB25 24.0 (+) 28.5 (-) 26.0 (-) 27.5 (-) 
25 HB26 26.0 (+) 29.5 (-) 27.5 (-) 28.0 (-) 

 



 

75 

ตารางผนวกท่ี ง3  (ตอ) 
 

คาโซนใส (mm)  
No. 

 
Lab.No CTX (< 27) a CAZ (< 22)  CRO (< 25)  ATM (< 27)  

26 HB27 23.0 (+) 26.0 (-) 27.0 (-) 25.0 (+) 
27 HP1 25.0 (+) 27.2 (-) 26.5 (-) 26.0 (+) 
28 HP2 23.8 (+) 26.7 (-) 26.0 (-) 25.0 (+) 
29 HP3 24.0 (+) 28.0 (-) 27.0 (-) 25.6 (+) 
30 HP4 26.5 (+) 27.6 (-) 28.0 (-) 27.8 (-) 
31 HP5 23.0 (+) 27.5 (-) 26.5 (-) 27.0 (+) 
32 HRS2 24.4 (+) 27.5 (-) 26.0 (-) 27.0 (+) 
33 HRS3 24.1 (+) 27.4 (-) 29.0 (-) 26.5 (+) 
34 HRS4 24.0 (+) 27.0 (-) 27.5 (-) 26.0 (+) 
35 HRS5 22.0 (+) 25.0 (-) 24.5 (+) 24.5 (+) 
36 HRS6 25.0 (+) 27.6 (-) 27.3 (-) 26.5 (+) 
37 HSR7 22.2 (+) 26.0 (-) 27.5 (-) 26.4 (+) 
38 HRS8 26.0 (+) 28.5 (-) 28.4 (-) 29.0 (-) 
39 HRS9 25.5 (+) 29.0 (-) 29.5 (-) 28.2 (-) 
40 HRS10 25.1 (+) 29.4 (-) 27.2 (-) 28.8 (-) 
41 HRS11 25.0 (+) 27.2 (-) 27.4 (-) 26.8 (+) 
42 HRS12 24.0 (+) 27.2 (-) 26.0 (-) 24.2 (+) 
43 HRS13 23.5 (+) 27.0 (-) 27.0 (-) 25.0 (+) 
44 HRS14 23.3 (+) 27.0 (-) 26.0 (-) 26.5 (+) 
45 HS1 26.0 (+) 29.0 (-) 29.5 (-) 30.0 (-) 
46 HS2 22.5 (+) 26.0 (-) 26.5 (-) 28.0 (-) 
47 HS3 25.0 (+) 28.0 (-) 26.5 (-) 26.5 (+) 
48 HS4 23.0 (+) 27.0 (-) 27.0 (-) 27.2 (-) 
49 HS5 21.0 (+) 24.5 (-) 27.0 (-) 27.5 (-) 
50 HS6 25.0 (+) 27.0 (-) 29.0 (-) 28.5 (-) 
51 HS7 20.5 (+) 23.0 (-) 25.5 (-) 25.0 (+) 
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ตารางผนวกท่ี ง3  (ตอ) 
 

คาโซนใส (mm)  
No. 

 
Lab.No CTX (< 27) a CAZ (< 22)  CRO (< 25)  ATM (< 27)  

52 HS8 22.0 (+) 26.0 (-) 26.5 (-) 25.4 (+) 
53 HS9 23.5 (+) 26.5 (-) 27.0 (-) 26.0 (+) 
54 HS10 22.0 (+) 10.0 (+) 9.0 (+) 20.0 (+) 
55 HS11 23.5 (+) 25.0 (-) 26.0 (-) 27.0 (+) 
56 HS12 25.5 (+) 29.0 (-) 28.0 (-) 28.0 (-) 
57 HS13 23.0 (+) 25.5 (-) 26.5 (-) 24.0 (+) 
58 HS14 22.5 (+) 26.0 (-) 24.0 (+) 25.0 (+) 
59 HS15 23.5 (+) 28.0 (-) 25.5 (-) 26.4 (+) 
60 HS16 27.5 (-) 27.0 (-) 29.5 (-) 29.0 (-) 
61 HS17 25.5 (+) 28.0 (-) 27.6 (-) 28.0 (-) 
62 HS18 20.5 (+) 24.0 (-) 25.0 (+) 25.0 (+) 
63 HS19 24.0 (+) 27.4 (-) 28.0 (-) 27.0 (+) 
64 HS20 24.0 (+) 27.5 (-) 27.0 (-) 26.5 (+) 
65 HS21 20.0 (+) 11.0 (+) 9.5 (+) 12.0 (+) 
66 HS22 11.4 (+) 8.7 (+) 7.4 (+) 13.0 (+) 
67 HS23 22.0 (+) 24.4 (-) 24.0 (+) 23.0 (+) 
68 HS24 23.5 (+) 25.0 (-) 24.0 (+) 25.0 (+) 
69 HS25 22.6 (+) 27.0 (-) 26.0 (-) 29.0 (-) 
70 HS26 22.0 (+) 25.0 (-) 26.0 (-) 24.0 (+) 
71 HS27 22.0 (+) 26.0 (-) 25.0 (+) 27.0 (+) 
72 HS28 25.0 (+) 27.0 (-) 27.0 (-) 27.5 (-) 
73 HS29 21.5 (+) 26.0 (-) 25.0 (+) 24.5 (+) 
74 HS30 23.3 (+) 26.5 (-) 26.5 (-) 26.6 (+) 
75 HS31 23.6 (+) 29.0 (-) 26.0 (-) 27.2 (-) 
76 HS32 26.0 (+) 29.5 (-) 27.0 (-) 26.5 (+) 
77 HU1 24.5 (+) 27.6 (-) 26.3 (-) 26.3 (+) 
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ตารางผนวกท่ี ง3  (ตอ) 
 

คาโซนใส (mm)  
No. 

 
Lab.No CTX (< 27)a CAZ (< 22)  CRO (< 25)  ATM (< 27)  

78 HU2 23.5 (+) 26.4 (-) 26.0 (-) 24.8 (+) 
79 HU3 25.5 (+) 29.0 (-) 28.5 (-) 30.0 (-) 

E.coli ATCC 25922 29.9 (-) 26 (-) 28.0 (-) 28.0 (-) 
K.pneumoniae  
ATCC 700603 

18.0 (+) 13.0 (+) 17.0 (+) 11.4 (+) 

รวม(%) 72 (91.14) 6 (7.59) 15 (18.99) 52 (65.82) 
 
หมายเหตุ  CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 
                  ช่ือท่ีระบุท่ีมาของตัวอยาง คือ H, human; B, blood; P, pus; RS, rectal swab; S, stool;  
                  U, urine 
                  aคา breakpoint ของการตรวจคัดกรอง (screening test) หาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk  
                   diffusion test (CLSI, 2007) 
                  สัญลักษณ +, ใหผลบวกตอการทดสอบ; - , ใหผลลบตอการทดสอบ  
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ตารางผนวกท่ี ง4  การตรวจคัดกรอง (screening test) หาเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี disk diffusion 
                              test ของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากฟารมสุกร 
 

คาโซนใส (mm)  
No. 

 
Lab.No CTX (< 27) a CAZ (< 22)  CRO (< 25)  ATM (< 27)  

1 NF1 26.3 (+) 23.0 (-) 28.0 (-) 26.0 (+) 
2 NF2 23.4 (+) 22.0 (+) 24.5 (+) 22.5 (+) 
3 NF3 28.0 (-) 26.2 (-) 28.5 (-) 25.0 (+) 
4 FF1 27.3 (-) 23.6 (-) 27.6 (-) 27.5 (-) 
5 FF2 26.7 (+) 23.6 (-) 26.5 (-) 25.5 (+) 
6 FF3 26.3 (+) 23.4 (-) 25.0 (+) 27.0 (+) 
7 SF1 26.5 (+) 23.5 (-) 26.0 (-) 27.4 (-) 
8 F1 24.5 (+) 23.2 (-) 24.5 (+) 27.0 (+) 
9 F2 23.4 (+) 21.3 (+) 23.5 (+) 20.3 (+) 
10 W1 29.0 (-) 28.5 (-) 30.0 (-) 29.5 (-) 

E.coli ATCC 25922 29.9 (-) 26 (-) 28.0 (-) 28.0 (-) 
K.pneumoniae  
ATCC 700603 

18.0 (+) 13.0 (+) 17.0 (+) 11.4 (+) 

รวม(%) 7 (70.0) 2 (20.0) 4 (40.0) 7 (70.0) 
 
หมายเหตุ   CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 

     ช่ือท่ีระบุท่ีมาของตัวอยาง คือ NF, nursing feces; FF, fattening feces; SF,  
    sucking feces; F, feed; W, water 

                               aคา breakpoint ของการตรวจคัดกรอง (screening test) หา ESBLs ดวยวธีิ disk  
                   diffusion test (CLSI, 2007) 
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ตารางผนวกท่ึ ง5  การตรวจยืนยนั (confirmatory test) การผลิตเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double  
                              disk test ของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากผูปวย 
 

double disk test  
No. 

 
Lab.No CTX  CAZ  CRO  ATM  

1 HB1 - - - - 
2 HB2 - - - - 
3 HB3 - - - - 
4 HB4 - - - - 
5 HB5 - - - - 
6 HB6 - - - - 
7 HB7 - - - - 
8 HB8 - - - - 
9 HB9 - - - - 
10 HB10 - - - - 
11 HB11 - - - - 
12 HB12 - - - - 
13 HB13 - - - - 
14 HB14 - - - - 
15 HB15 - - - - 
16 HB16 - - - - 
17 HB17 - - - - 
18 HB18 - - - - 
19 HB19 - - - - 
20 HB21 - - - - 
21 HB22 - - - - 
22 HB23 - - - - 
23 HB24 - - - - 
24 HB25 - - - - 
25 HB26 - - - - 
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ตารางผนวกท่ี ง5  (ตอ) 
 

double disk test  
No. 

 
Lab.No CTX  CAZ  CRO  ATM  

26 HB27 - - - - 
27 HP1 - - - - 
28 HP2 - - - - 
29 HP3 - - - - 
30 HP4 - - - - 
31 HP5 - - - - 
32 HRS2 - - - - 
33 HRS3 - - - - 
34 HRS4 - - - - 
35 HRS5 - - - - 
36 HRS6 - - - - 
37 HSR7 - - - - 
38 HRS8 - - - - 
39 HRS9 - - - - 
40 HRS10 - - - - 
41 HRS11 - - - - 
42 HRS12 - - - - 
43 HRS13 - - - - 
44 HRS14 - - - - 
45 HS1 - - - - 
46 HS2 - - - - 
47 HS3 - - - - 
48 HS4 - - - - 
49 HS5 - - - - 
50 HS6 - - - - 
51 HS7 - - - - 
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ตารางผนวกท่ี ง5  (ตอ) 
 

double disk test  
No. 

 
Lab.No CTX  CAZ  CRO  ATM  

52 HS8 - - - - 
53 HS9 - - - - 
54 HS10 + + +  + 
55 HS11 - - - - 
56 HS12 - - - - 
57 HS13 - - - - 
58 HS14 - - - - 
59 HS15 - - - - 
60 HS16 - - - - 
61 HS17 - - - - 
62 HS18 - - - - 
63 HS19 - - - - 
64 HS20 - - - - 
65 HS21 + + + + 
66 HS22 + + + + 
67 HS23 - - - - 
68 HS24 - - - - 
69 HS25 - - - - 
70 HS26 - - - - 
71 HS27 - - - - 
72 HS28 - - - - 
73 HS29 - - - - 
74 HS30 - - - - 
75 HS31 - - - - 
76 HS32 - - - - 
77 HU1 - - - - 
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ตารางผนวกท่ี ง5  (ตอ) 
 

double disk test  
No. 

 
Lab.No CTX  CAZ   CRO  ATM  

78 HU2 - - - - 
79 HU3 - - - - 

E.coli ATCC 25922 - - - - 
K.pneumoniae  
ATCC 700603 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

รวมตัวอยาง 3 3 3 3 
 
หมายเหตุ   CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 
                   ช่ือท่ีระบุท่ีมาของตัวอยางคือ H, human; B, blood; RS, rectal swab; S, stool 
                   สัญลักษณ +, ใหผลบวกตอการทดสอบ; - , ใหผลลบตอการทดสอบ  
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ตารางผนวกท่ึ ง6  การตรวจยืนยนั (confirmatory test) การผลิตเอ็นไซม ESBLs ดวยวิธี double 
                              disk test ของเช้ือ S. enterica serovar 1, 4, [5], 12: i: - ท่ีแยกจากฟารมสุกร 
  

double disk test  
No. 

 
Lab.No CTX  CAZ  CRO  ATM  

1 NF1 - - - - 
2 NF2 - - - - 
3 NF3 - - - - 
4 FF2 - - - - 
5 FF3 - - - - 
6 SF1 - - - - 
7 F1 - - - - 
8 F2 - - - - 

E.coli ATCC 25922 - - - - 
K.pneumoniae  
ATCC 700603 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

รวมตัวอยาง 0 0 0 0 
 
หมายเหตุ   CAZ, ceftazidime; CTX, cefotaxime; CRO, ceftriaxone; ATM, aztreonam 

     ช่ือท่ีระบุท่ีมาของตัวอยางคือ NF, nursing feces; FF, fattening feces; SF,sucking 
feces;  
     F, feed; W, water 

                   สัญลักษณ +, ใหผลบวกตอการทดสอบ; - , ใหผลลบตอการทดสอบ  
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ประวัติการศึกษา และการทํางาน 

 
ช่ือ-นามสกุล นายการันต  ชีพนุรัตน 
วัน เดือน ป ท่ีเกิด 11 พฤษภาคม 2513 
สถานท่ีเกิด  ตําบลจุมพล อําเภอโพนพิสัย จังหวดัหนองคาย 
ประวัติการศึกษา สพ. บ. (สัตวแพทยศาสตร) มหาวิทยาลัยขอนแกน 
ตําแหนงหนาท่ีการงานปจจบัุน หัวหนาสาขา วิทยาศาสตรสุขภาพสัตว 
สถานท่ีทํางานปจจุบัน คณะเทคโนโลยีการเกษตร มหาวิทยาลัยเทคโนโลยี 

ราชมงคลธัญบุรี จังหวดัปทุมธานี 
ผลงานดีเดนและรางวัลทางวิชาการ  - 
ทุนการศึกษาท่ีไดรับ ทุนสนับสนุนคุณภาพงานวจิัยระดับบัณฑติศึกษา 

มหาวิทยาลัยเกษตรศาสตร ประจําปการศึกษา 2551  
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