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บทคัดยอ 

 ปจจุบันเชื้อแกรมลบกลุม Carbapenemase-producing Carbapenem-Resistant Organism 

(CP-CRO) มีความรุนแรงและพบไดมากข้ึน วิธี modified Carbapenem Inactivation Methods (mCIM) 

และ EDTA-modified Carbapenem Inactivation Method(eCIM) ถูกนํามาใชเพ่ือทดสอบหาการสราง 

carbapenemase และ metallo β-lactamase การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาอุบัติการณของการพบ

เชื้อ Carbapenem Resistant Enterobacteriaceae (CRE) และ Carbapenem Resistant P. 

aeruginosa (CRPA) ท่ีแยกไดจากผูปวยของโรงพยาบาลสวรรคประชารักษยอนหลัง 5 ป ตั้งแต 1 มกราคม 

2015 – 30 กันยายน 2019 การทดสอบดวยวิธี mCIM และ eCIM จากตัวอยาง จํานวน 63 สายพันธุ ซ่ึง

ทราบยีนท่ีกําหนดการสรางเอนไซม carbapenemase จํานวน 22 สายพันธุ และการศึกษายีนท่ีควบคุมการ

สรางเอนไซม carbapenemase โดยแยกเปนเชื้อกลุม CRE จํานวน  48 สายพันธุและเชื้อ CRPA จํานวน 15 

สายพันธุ พบวา เชื้อ CRE และ CRPA มีการดื้อยาเพ่ิมสูงข้ึน โดยป 2019 มี CRE รอยละ 4.34 CRPA รอยละ 

19.56% พบปริมาณ K. pneumoniae สูงสุดรอยละ 44.59 (33/74) การทดสอบ mCIM ใหความไวและ

ความจําเพาะรอยละ 100 สวน eCIM ใหความไวรอยละ 100 แตความจําเพาะรอยละ 66.67 เม่ือทดสอบกับ

เชื้อท่ีใหผลดื้อตอ carbapenem จํานวน 63 สายพันธุ พบการสราง carbapenemase รอยละ 71.43 

(45/63) และในจํานวนนีเ้ปน metallo β-lactamase รอยละ 82.22 (37/45) สอดคลองกับการศึกษาจีโน

ไทปท่ีพบยีนท่ีสราง carbapenemase รอยละ 76.19(48/63) โดยสวนใหญเปนยีนท่ีกําหนดการสราง NDM 

ดังนั้นวิธี mCIM และ eCIM จึงเปนวิธีท่ีเหมาะสมในการทดสอบ CRE และ CRPA เพ่ือหาการสรางเอนไซม 

carbapenemase เม่ือมีขอจํากัดในการทดสอบดวยวิธีทางจีโนไทป 

คําสําคัญ : Carbapenemase, metallo beta-lactamase, mCIM, eCIM, NDM 
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บทนํา  

 ท่ัวโลกกําลังเผชิญกับภัยคุกคามของการแพรกระจายเชื้อดื้อยา(Antimicrobial Resistance, AMR) ท่ี

กอใหเกิดปญหาทางดานสาธารณสุข(1)  เนื่องจากการรักษาผูติดเชื้อจะมีความยากและมีทางเลือกท่ีจํากัดใน

การใชยา ประกอบกับคาใชจายท่ีเพ่ิมสูงข้ึนและระยะเวลาในการรักษาท่ีนานข้ึน(2)  สําหรับเชื้อกลุมแกรมลบ

ยาในกลุม Carbapenem ถูกใชเปน broad spectrum         เพ่ือท่ีจะใชในการรักษาเชื้อท่ีดื้อยาหลายขนาน

( Multidrug resistance, MDR) โดยเก็บไวใชเม่ือจําเปน  การเพ่ิมข้ึนของการดื้อยาในยากลุมนี้พบเห็นไดมาก

ข้ึนและมีการเพ่ิมข้ึนอยางรวดเร็ว กลไกการดื้ออาจเกิดจากการสรางหรือไมสรางเอนไซม   (carbapenemase 

producing(CP) หรือnon-carbapenemase producing(non-CP))ก็ได  สําหรับ Carbapenemase เปน

เอ็นไซม β-lactamase ท่ีเขาไปยึด amide bound ของ β-lactam ring ของยา carbapenem ทําใหยาหมด

ฤทธิ์(3-5) สวนเชื้อท่ีดื้อตอยาcarbapenem แตไมไดสรางเอ็นไซม carbapanemase (non-CP carbapenem-

resistant organism, non-CP CRO)จะใชกลไกการดื้ออ่ืนไดแก porin mutation หรือ efflux pump หรือ

รวมกันท้ังสองกลไก, กับการสราง extended-spectrum β-lactamase(ESBL) หรือ AmpC β-lactamase 

ท้ังนี้ข้ึนกับความจําเพาะของเชื้อแกรมลบแตละตัว(3-5)เชื้อท่ีดื้อยากลุมcarbapanem(Carbapenem-resistant 

Organism,CRO) แมจะดูนากังวลเพราะมีโอกาสท่ีจะเปนเชื้อดื้อยาหลายชนิด(Multidrug  resistant, MDR) 

แตเชื้อกลุมนี้หากเปน Carbapenemase-producing CRO ดวยแลว ก็จะยิ่งมีความรุนแรงและเปนปญหาตอ

กระบวนการรักษาดวยยา (antibiotic stewardship) และการควบคุมการติดเชื้อในโรงพยาบาล(Infection 

control program)มากยิ่งข้ึนไปอีก และกระบวนการดังกลาวนี้เองทีทําใหเกิดการแพรกระจายของเชื้อดื้อยา 

carbapenem ไปท่ัวโลก(1) อีกท้ังยังสัมพันธกับการเสียชีวิตอยางนาตกใจ(6)   

 เอนไซม carbapenemase สามารถจัดแบงเปน 3 กลุมคือ Ambler class A, B และ D ในสวนของ 

Ambler class A จะประกอบไปดวย Klebsiella  pneumoniae carbapenemase (KPC), Serratia  

marcescens enzyme (SME), imipenemase (IMI), non-metallocarbapenamase-A (NMC) และ

เอ็นไซม Guiana extended-spectrum (GES) โดยพบวาเอนไซม KPC เปนปญหามากท่ีสุดในสหรัฐอเมริกา
(7-8)  Ambler class B ประกอบดวย New Delhi metallo-beta-lactamase (NDM), Verona integron-

borne metallo-beta-lactamase (VIM) และ imipenemase (IMP) โดยกลุมเอนไซมนี้จะตองการ 

divalent cation เชน Zinc เปน cofactor ในการทํางาน และถูกยับยั้งการทํางานไดเม่ือมีไดรับสารเชน 

ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA) ซ่ึงมีฤทธิ์เปน cation chelator สวน Ambler class D จะเปน

เอนไซมชนิด OXA(7-8) 

 การตรวจหาการสรางเอนไซม carbapenemase สามารถทําไดท้ังวิธีทางจีโนไทป (Genotypic 

Methods) และฟโนไทป (Phenotypic Methods) ซ่ึงวิธีทางจีโนไทปเปนการตรวจหายีนท่ีมีความจําเพาะตอ

การสรางเอ็นไซม และเนื่องจากเชื้อสามารถสงตอยีนดังกลาวใหแกเชื้อตัวอ่ืนไดทาง plasmid การทราบถึง
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ระดับยีนจึงเปนประโยชนอยางมากในการวินิจฉัย แตการศึกษาทางยีโนไทปจําเปนตองอาศัยเครื่องมืออัตโนมัติ

และมีความทันสมัยสูง(9) อีกท้ังมีราคาสูง  สวนวิธีทางฟโนไทปเดิมใชวิธี modified Hodge test (MHT) แต

เนื่องจาก MHT มักใหผลบวกปลอมเม่ือ ESBL และ AmpC ถูกสรางมากข้ึนรวมกับ porin mutation และ/

หรือรวมกับ efflux และหากเปน SME, OXA-type หรือตัวท่ีไมใช MBL carbapenemase ก็มักใหผล ลบ

ปลอม(10) จึงไดถูก Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) ถอดออกจากการรบัรองในป 

2018 แลวแทนท่ีดวยวิธีใหมท่ีใหสมรรถนะในการตรวจท่ีดีกวา ไดแก Carba NP และ modified 

Carbapenem Inactivation Methods (mCIM) (11-12)ซ่ึงเปนวิธีท่ีทําไดงาย ใชอุปกรณไมมาก ใหผล

ความจําเพาะและความไวท่ีดี โดยเฉพาะ mCIM ซ่ึงมีราคาไมแพงและทําไดทันที และหากเพ่ิมการทํา eCIM 

(EDTA-modified Carbapenem Inactivation Method) จากเชื้อท่ีใหผล mCIM เปนบวก จะสามารถแยก

เชื้อท่ีสราง MBL (Ambler class B) ซึงใหผลบวกกับ eCIM จากเชื้อท่ีสราง serine carbapenemase 

(Ambler class A หรือ D)ท่ีใหผล eCIM เปนลบ ได 

 โรงพยาบาลสวรรคประชารักษ จังหวัดนครสวรรค เปนโรงพยาบาลระดับตติยภูมิ มีขนาด 660 เตียง 

ทางหองปฏิบัติการจุลชีววิทยาคลินิก กลุมงานเทคนิคการแพทยและพยาธิวิทยา ไดดําเนินการตรวจวิเคราะห

การตรวจเพาะเชื้อทางหองปฏิบัติการมาเปนระยะเวลายาวนาน และรายงานผลในกรณีพบเชื้อดื้อยากลุม CRO 

แกหนวยงาน IC และหอผูปวยอยางเรงดวน ( lab alert) เพ่ือทําการแยกผูปวยใหเขาสูระบบการปองกันการ

แพรกระจายและการรักษา หากแตยังไมเคยไดทําการศึกษารวบรวมสถานการณเชื้อดื้อยากลุม carbapenem 

และการทดสอบเพ่ือคนหาเชื้อท่ีสรางเอ็นไซม carbapenemase ดวยเหตุนี้ ผูวิจัยจึงสนใจท่ีจะศึกษา

อุบัติการณของการพบเชื้อ CRE และ Carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa (CRPA), การ

รวบรวมขอมูลจีโนไทป และการพิสูจนเชื้อท่ีสรางเอนไซม carbapenemase ดวยวิธี mCIM และ eCIM ซ่ึง

เปนวิธีทางฟโนไทป เพ่ือใชเปนขอมูลทางระบาดวิทยา, การควบคุมและเฝาระวังการแพรกระจายของเชื้อ และ

เปนประโยชนในการเลือกใชยาใหเหมาะสมตอไป 

วัตถุประสงคของงานวิจัย 

1. ศึกษาอุบัติการณของการพบเชื้อ CRE และ CRPA ท่ีแยกไดจากผูปวยของโรงพยาบาลสวรรคประชา

รักษ จ. นครสวรรค ยอนหลัง 5 ป  

2. การพิสูจนเชื้อท่ีสรางเอนไซม carbapenemase ดวยวิธี mCIM และ eCIM ซ่ึงเปนวิธีทางฟโนไทป 

เพ่ือวิเคราะหเปรียบเทียบกับขอมูลทางจีโนไทป 

ขอบเขตงานวิจัย 

เปนการศึกษาเชื้อแกรมลบท่ีดื้อยากลุม Carbapenem ท่ีแยกไดจากผูปวยโรงพยาบาลสวรรคประชา

รักษ โดยวิธี mCIM และ eCIM 

กรอบแนวคิด 
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ทําการทดสอบหาเชื้อท่ีมีการสรางเอนไซม Carbapenemase ดวยวิธี mCIM และ eCIM ซ่ึงเปนวิธีท่ี

งายและประหยัดแลวนํามาวิเคราะหเปรียบเทียบกับวิธีทางจีโนไทปเพ่ือประโยชนทางระบาดวิทยา 

วิธีการศึกษา 

1. การศึกษาอุบัติการณของการพบเชื้อ CRE และ CRPA ท่ีแยกไดจากผูปวยของโรงพยาบาลสวรรค

ประชารักษ จ. นครสวรรค ยอนหลัง 5 ป ตั้งแต 1 มกราคม 2558 – 30 กันยายน 2019 โดยวิธ ี

Retrospective Descriptive study 

2. การทดสอบหาเอนไซม carbapenem ดวยวิธี mCIM และ eCIM (EDTA-Carbapenem 

Inactivation Method) (11) จากตัวอยางในชวงป 2015 -2019 จํานวน 63 สายพันธุ ประกอบดวย

เชื้อ K. pneumoniae, E. coli, E. cloacae และ P. aeruginosa จํานวน 20, 23, 5 และ 15 สาย

พันธุตามลําดับ โดยเปนเชื้อท่ีทราบยีนท่ีกําหนดการสรางเอนไซม carbapenemase จํานวน 22 สาย

พันธุ ประกอบดวยเชื้อ K. pneumoniae, E. coli, E. cloacae และ P. aeruginosa จํานวน 11, 6, 

2 และ 3 สายพันธุตามลําดับ 

3. การศึกษายีนท่ีควบคุมการสรางเอนไซม carbapenemase โดยแยกเปนเชื้อกลุม CRE จํานวน  48 

สายพันธุและเชื้อ CRPA จํานวน 15 สายพันธุ จากผลการวิเคราะหเชื้อดื้อยาโดยสถาบันวิจัย

วิทยาศาสตรสุขภาพ กรมวิทยาศาสตรการแพทย ดวยวิธี PCR 

ผลการศึกษา 

 จากการศึกษาอุบัติการณของการพบเชื้อ CRE และลักษณะการดื้อยาของเชื้อในสิ่งสงตรวจจากผูปวย

ท่ีสงมาวินิจฉัย ณ หองปฏิบัติการจุลชีววิทยาคลินิก โรงพยาบาลสวรรคประชารักษ จ. นครสวรรค ยอนหลัง 5 

ป ตั้งแต 1 มกราคม 2558 – 30 กันยายน 2562 จํานวนท้ังสิ้น  14,738 สายพันธุ โดยแยกเปนเชื้อกลุม 

Enterobacteriacae  จํานวน 10,947 สายพันธุ และ Pseudomonas aeruginosa จํานวน 3,791 สาย

พันธุ พบวา เชื้อท่ีเปน CRE มีจํานวนท้ังสิ้น 305 สายพันธุ(2.79%) โดยหากพิจารณาเปนรายปจะพบ

เปอรเซ็นตการพบ CRE ท่ีเพ่ิมสูงข้ึนจากป ค.ศ. 2015 มี 1.48%(33/2,230) เพ่ิมข้ึนเปน 4.34%(74/1,706) 

ในป ค.ศ. 2019 โดยในป 2019(มกราคม-กันยายน) มีปริมาณเชื้อดื้อยา carbapenem ท่ีเปน Klebsiella 

pneumoniae, Escherichia coli, Enterobacter cloacae และเชื้อในกลุม Enterobacteriacae อ่ืนๆ

จํานวน 33, 20, 17 และ 4 สายพันธุตามลําดับ  แตเม่ือดูสัดสวนรอยละของเชื้อดื้อยาแตละชนิดท่ีเปน CRE 

ในเชื้อชนิดเดียวกันท่ีเปน non-CRE จะพบวา Enterobacter cloacae มีการพบท่ีสูงสุด 14.66%(17/116)

รองลงมาเปน Klebsiella pneumoniae 7.38%(33/447), Escherichia coli 2.41%(20/831) และเชื้อใน

กลุม Enterobacteriacae อ่ืนๆ1.28%(4/312)ตามลําดับ ในสวนของเชื้อ Pseudomonas aeruginosa 

เปนเชื้อ CRPA 533 สายพันธุ พบการดื้อยาในชวง 5 ปมีคาใกลเคียงกันโดยหากพิจารณาเฉพาะป2019 จะพบ

อัตราการดื้อยาอยูท่ี 19.56% (รูปท่ี 1) 
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 สัดสวนการดื้อยา carbapenem ในหอผูปวยเทียบกับเชื้อดื้อยาท่ีพบท้ังหมดในโรงพยาบาล พบเชื้อ 

CRE ในหอผูปวยประเภท non-ICU 85.25%(260/305), ICU 12.79%(39/305) และ OPD 1.97%(6/305)  

เชื้อ CRPA ในหอผูปวยประเภท non-ICU 79.03%(309/391), ICU 18.67%(73/391) และ OPD 

2.30%(9/391)ตามลําดับ 

รูปท่ี 1 รอยละของเชื้อ CRE ท่ีเพ่ิมข้ึนในแตละป แยกตามชนิดของเชื้อ 

 

  

 

ในการศึกษาการใช mCIM และ eCIM เพ่ือหาการสรางเอนไซม carbapenemase ในตัวอยางเชื้อท่ี

ทราบขอมูลยีนดื้อยา ผลการทดสอบเชื้อ E. coli, K. pneumoniae, E. cloacae และ P. aeruginosa 

จํานวน 6, 11, 2 และ 3 สายพันธุตามลําดับ  พบวา เชื้อ E. coli ท้ัง 6 สายพันธุใหผลกับการทดสอบ mCIM 

และ eCIM เปนบวกท้ังหมด เชื้อ K. pneumonia ท่ีมียีนกําหนดการสรางเอนไซม carbapenemase ท้ัง 10 

สายพันธุใหผล mCIM เปนบวกท้ังหมด แตใหผล eCIM เปนบวกจํานวน 9 สายพันธุและผลลบจํานวน 1 สาย

พันธุ โดยเชื้อ 2 ใน 10 สายพันธุนี้มียีนท่ีกําหนดการสรางเอนไซม OXA48-like เชื้อ E. cloacae จํานวน 2 

สายพันธุแตใหผล eCIM เปนบวกและลบอยางละ 1 สายพันธุ สวนเชื้อ P. aeruginosa ท่ีไมพบยีนกําหนดการ

สรางเอนไซมท้ัง 3 สายพันธุ ใหผลการทดสอบ mCIM เปนลบท้ังหมด จากการศึกษาพบวา mCIM มี 

sensitivity และ specificity เทากับ 100% สวน eCIM มี sensitivity 100% และ specificity 66.67%(

ตารางท่ี 1) 
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 ผลการใช mCIM และ eCIM ทําการทดสอบเชื้อท่ีแยกไดจากผูปวยในโรงพยาบาลสวรรคประชารักษ 

ท่ีใหผลดื้อตอยาในกลุม carbapenem จํานวน 63 สายพันธุ พบวา ใหผล mCIM เปน บวก จํานวน 45 สาย

พันธุ (71.43%) และผล ลบ จํานวน 12 สายพันธุ (28.57%) และเม่ือนําเชื้อท่ีใหผล mCIM เปน บวก จํานวน 

45 สายพันธุมาทําการทดสอบตอดวย eCIM พบวาใหผล eCIM เปน บวก จํานวน 37 สายพันธุ(58.73%)  

และใหผล eCIM เปน ลบ จํานวน 8 สายพันธุ (12.70%)(ตารางท่ี 2) แสดงถึงการท่ีเชื้อสวนใหญท่ีดื้อยา 

carbapenem ในโรงพยาบาลสวรรคประชารักษ จะสรางเอนไซม carbapenemase และเกินครึ่งเชื้อท่ีสราง

เอนไซมนี้เปนการสราง metallo beta-lactamase
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ตารางท่ี 1 ผลการทดสอบ mCIM และ eCIM เทียบกับผลทางจีโนไทปของเชื้อ 22 สายพันธุ 

Organisms Gene encoding 

Carbapenemase Producing 
Organisms 

mCIM eCIM 
pos neg pos neg 

E. coli (n = 6) NDM 5 - 5 - 
  IMP 1 - 1 - 
K. pneumoniae 
(n=11) 

NDM 
8 - 8 - 

  OXA48-like 2 - 1 1 

  
non KPC, NDM, IMP, VIM and 

OXA48-like - 1 - - 
E. cloacae (n = 
2) 

IMP 
1 - 1 - 

  OXA48-like  1 - - 1 
P. aeruginosa 
(n=3) 

non KPC, NDM, IMP, VIM and 
OXA48-like - 3 - - 
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ตารางท่ี 2 ผลการทดสอบ mCIM และ eCIM ในเชื้อกลุม CRE และ CRPA ท่ีพบในหองปฏิบัติการ

โรงพยาบาลสวรรคประชารักษ จาํนวน 63 สายพันธุ 

Organisms 
Drug susceptibility testing Carbapenemase Producing Organisms 

ETP IPM MEM mCIM eCIM 
Enterobacteriaceae 

E. coli (n = 10) R R R 8 8 
K. pneumoniae 
(n=22) R R R 19 17 

E. cloacae (n = 10) R R R 10 4 

P. aeruginosa (n=21)   R R 8 8 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

การศึกษาจีโนไทปจากผลการวิเคราะหเชื้อดื้อยา carbapenem โดยสถาบันวิจัยวิทยาศาสตรสุขภาพ 

กรมวิทยาศาสตรการแพทย โดยวิธี PCR เปนเชื้อ K. pneumoniae, E. coli, E. cloacae และ P. 

aeruginosa จํานวน 20, 23, 5 และ 15 สายพันธุตามลําดับ(ตารางท่ี 3) พบวา เชื้อ CRE ท้ังหมด 48 สาย
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พันธุมียีนเดี่ยว(single gene) ทีกําหนดการสราง NDM จํานวน 23สายพันธุ(48%) และ OXA48-like จํานวน 

11สายพันธุ(23%)  โดยเปนเชื้อ K. pneumonia และ E. coli มียีนเดี่ยว(single gene) ทีกําหนดการสราง 

NDM จํานวน 11สายพันธุ(55%) จาก 20 สายพันธุ และ 12 สายพันธุ(53 %)จาก 23 สายพันธุ ตามลําดับ 

เชื้อท่ีพบยีนรวม(combination gene) ชนิด NDM รวมกับ IMP ใน E. coli 1 สายพันธุ ยีน NDM รวมกับ 

OXA48-like ใน K. pneumonia  และ E. coli เชื้อละ 1 สายพันธุ(5% และ 4%) ตามลําดับ พบยีนเดี่ยวท่ี

กําหนดการสราง IMPใน E. cloacae จํานวน 3 สายพันธุ พบยีนเดี่ยวท่ีกําหนดการสราง OXA48-like ใน K. 

pneumoniae, E. coli และ E. cloacae  จํานวน 6, 4 และ 1 สายพันธุ(30 %, 17 % และ 20 %) 

ตามลําดับ พบยีน OXA ใน P. aeruginosa จํานวน 1 สายพันุ และไมพบยีนท่ีกําหนดการสรางเอนไซม 

carbapenemase ท้ัง 5 ยีน ไดแก KPC, NDM, IMP, VIM และ OXA48-like ในเชื้อ P. aeruginosa จํานวน 

10 สายพันธุจากท้ังหมด 15 สายพันธุ (67%)  

ตารางท่ี 3 การศึกษาจีโนไทปในเชื้อดื้อยา carbapenem จํานวน 63 สายพันธุ 

Carbapenem Resistant gene encoding 
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(n=48) (n=20) (n=23) (n=5) (n=15) 

NDM 23 11 12 0 3 

IMP 5 1 1 3 1 

NDM + IMP 2 0 2 0 0 

NDM + OXA48=like 2 1 1 0 0 

OXA48-like 11 6 4 1 1*  

non KPC, NDM, IMP, VIM and OXA48-like 5 1 3 1 10 
* พบเปน OXA type 
 

 

อภิปรายผลการศึกษา 

 จากการศึกษาอุบัติการณของการพบเชื้อ CRE และลักษณะการดื้อยาของเชื้อในสิ่งสงตรวจจากผูปวย

ท่ีสงมาวินิจฉัย ณ หองปฏิบัติการจุลชีววิทยาคลินิก โรงพยาบาลสวรรคประชารักษ จ. นครสวรรค ยอนหลัง 5 

ป ตั้งแต 1 มกราคม 2558 – 30 กันยายน 2562 พบการดื้อยาในกลุม carbapenem ของเชื้อเพ่ิมสูงข้ึนอยาง
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ตอเนื่องสอดคลองกับหลายๆการศึกษา (13-16) โดยในป 2019 พบปริมาณเชื้อ CRE ท่ี 4.34% CRPA 19.56 % 

พบปริมาณของเชื้อ K. pneumoniae,  E. coli, E.cloacae และเชื้อในกลุม Enterobacteriaceae อ่ืนๆ 

เปน 44.59%(33/74), 27.03%(20/74), 22.97%(17/74) และ 5.41%(4/74)ตามลําดับซ่ึงพบวามีจํานวน K. 

pneumoniae  สูงสุดในทุกการศึกษา (13-16) แตหากเทียบสัดสวนรอยละของการดื้อยาในแตละเชื้อกลับพบวา 

E. cloacae กลับมีรอยละของการดื้อยาสูงท่ีสุดท่ี 14.66% รองลงมาเปน K. pneumonia ท่ี 7.38% และ E. 

coli ท่ี 2.41%  เม่ือดูขอมูลของศูนยเฝาระวังเชื้อดื้อยาแหงชาติ (National Antimicrobial Resistance 

Surveillance, Thailand) (17)  ในชวงครึ่งปแรกของป 2019 พบวารอยละของการดื้อยาในเขตบริการสุขภาพ

ท่ี 3 อันประกอบดวยจังหวัดนครสวรรค, กําแพงเพชร, พิจิตร, อุทัยธานีและชัยนาท มีรอยละของเชื้อ K. 

pneumonia และ E. coli ชนิด  non susceptible carbapenem เปน 10.2% และ 2.4% ตามลําดับ 

สอดคลองกับการศึกษานี้ และเชื้อ CRE ท่ีพบมีมีมากในหอผูปวยท่ัวไปมากกวาหอผูปวยหนักเชนเดียวกับ

หลายๆการศึกษา (13,15-6) 

 ในการทดสอบหาเชื้อท่ีสราง carbapenemase ดวยวิธี mCIM และ eCIM จากเชื้อท่ีทราบยีนท่ี

กําหนดการสรางเอนไซม carbapenemase จํานวน 22 สายพันธุพบวา mCIM ใหผล sensitivity และ 

specificity ท่ี 100%  แสดงถึงสมรรถนะท่ีดีของวิธีการตรวจนี้ตามท่ี CLSI ไดแนะนํา(11) ในขณะท่ี eCIM 

ใหผล sensitivity ท่ี 100% และ specificity ท่ี 66.67%  ซ่ึงผล specificity ท่ีนอยลงเกิดจาก false-

positive ของเชื้อ K. pneumonia จํานวน 1 สายพันธุท่ีมียีนท่ีกําหนดการสราง OXA48-like รวมกับ TEM, 

SHV และ CTX-M คาดวาอาจเกิดจากการสรางเอนไซม ESBL ท่ีมีปริมาณสูงมาก 

 การทดสอบหาเอนไซม carbapenem ดวยวิธี mCIM และ eCIM จากตัวอยางเชื้อดื้อยา 

carbapenem ท่ีแยกไดในชวงป 2015 -2019 จํานวน 63 สายพันธุ ใหผล mCIM เปนบวก 71.43% (45/63) 

แสดงถึงการพบการสรางเอนไซม carbapenemase ของตัวเชื้อในปริมาณท่ีสูงจากการจําแนกเชื้อดื้อยาดวย

วิธี disc diffusion ท่ีใหผลดื้อยาในกลุม carbapenem อันไดแก Ertapenem, Imipenem และ 

Meropenem  โดยเชื้อท่ีใหผล mCIM เปนลบ นาจะใชกลไกการดื้อยาอยางอ่ืนเชน porin loss หรือ 

efflux pump หรืออาจเปนยีนชุดอ่ืนท่ีการตรวจดวยวิธี PCR นี้ยังไมครอบคลุม สวนผลการศึกษา eCIM 

ตามท่ี CLSI แนะนํา(11) จะทําการตรวจและแปลผลเฉพาะท่ีใหผล mCIM เปนบวกจํานวน 45 สายพันธุเทานั้น 

โดยพบ eCIM ใหผลบวก 82.22%(37/45)  แสดงใหเห็นวา carbapenemase ท่ีเชื้อตางๆสรางนั้นสวนใหญ

เปน Metallo beta-latamase ซ่ึงสอดคลองกับลักษณะการกระจายของยีนท่ีพบท่ีสวนใหญจะเปนยีนท่ี

กําหนดการสราง carbapenemase Ambler class B โดยเฉพาะsingle gene ท่ีกําหนดการสราง NDM ใน

เชื้อท่ีระบาดในโรงพยาบาลสวรรคประชารักษมีปริมาณ 41.27%(26/63)เชนเดียวกับโรงพยาบาลหลายๆแหง

ในประเทศไทย(13-4,18)  

สรุปผลการศึกษา 
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 โรงพยาบาลสวรรคประชารักษมีการเพ่ิมข้ึนของเชื้อดื้อยากลุม carbapenem อยางตอเนื่อง โดยในป 

2019 พบเชื้อดื้อยากลุม CRE รอยละ4.34 เปนเชื้อ K. pneumoniae จํานวนมากท่ีสุด 33 สายพันธุ แต

สัดสวนการดื้อยาในเชื้อแตละชนิดพบ E. cloacae มีการเพ่ิมข้ึนสูงสุดท่ีรอยละ 14.66 และพบเชื้อ CRPA 

รอยละ 19.56  

mCIM และ eCIM มีประสิทธิภาพดีและเหมาะสมท่ีจะนํามาใชในการทดสอบหาเชื้อดื้อยาท่ีมีการ

สรางเอนไซม carbapenemase โดยมี sensitivity กับ specificity เปน 100%ในการทดสอบดวย mCIM 

สอดคลองกับการวินิจฉัยทางจีโนไทปซ่ึงพบวาเชื้อท่ีพบสวนใหญมีการสรางเอนไซม metallo beta-

lactamase จากการกําหนดการสรางของยีน NDM  

ขอเสนอแนะ 

วิธีการวิเคราะหเชื้อดื้อยา CRE และ CRPA ดวยเทคนิค PCR ซ่ึงเปนวิธีวิเคราะหทางจีโนไทปแมจะมี

ขอดีคือมี sensitivity และ specificity ท่ีดี ใหผลการทดสอบท่ีมีความละเอียดถูกตอง และนําไปใชประโยชน

ดานระบาดวิทยาไดเปนอยางดี ก็มีขอจํากัดคือทางโรงพยาบาลยังไมสามารถทําการตรวจวิเคราะหไดเอง 

จําเปนตองนําสงไปยังหองปฏิบัติการภายนอก จึงทําใหตองใชกระบวนการในการนําสงใชเวลารอผลจาก

หองปฏิบัติการภายนอก คาใชจายท่ีสูง จํานวนการสงท่ีถูกจํากัด แตการตรวจดวยวิธี mCIM และ eCIM เปน

วิธีการตรวจท่ีไมยุงยาก สามารถใชอุปกรณและน้ํายาท่ีมีอยูแลวในหองปฏิบัติการ ใหผลการทดสอบท่ีมี

ประสิทธิภาพโดยใชเวลาเพียงขามคืน จึงนาจะเปนประโยชนทางระบาดวิทยา, การควบคุมและเฝาระวังการ

แพรกระจายของเชื้อดื้อยาและเปนประโยชนในการเลือกใชยาใหเหมาะสม 
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