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 ผู้้�เขีียนขีอกราบขีอบพระคุุณ คุุณพ่อ คุุณแม่่ เป็็นอย่างสู้ง ทีี่�เห็็นคุวาม่สูำาคัุญ 

ขีองการศึึกษา ได้�ให็�โอกาสู สูนับสูนุน และสู่งเสูริม่ในทุี่ก ๆ ด้�าน เพ่�อให็�ผู้้�เขีียนได้�มี่ 

คุวาม่ก�าวห็น�าที่างการศึึกษาอย่างเต็็ม่ทีี่� ให็�ผู้้�เขีียนได้�ม่าถ่่ายที่อด้คุวาม่ร�้ให็�กับล้กศิึษย์ 

และผู้้�ที่�ีสูนใจในทุี่กวันนี�

 ขีอขีอบพระคุุณ คุร้ อาจารย์ ทุี่กคุนที่�ีได้�ให็�คุวาม่ร้� อบรม่ สัู�งสูอน ม่าโด้ยต็ลอด้ 

ขีอขีอบคุุณเป็็นพเิศึษสูำาห็รับ Prof. Timothy R. Walsh บุคุคุลที่�ีนำาผู้้�เขีียนเขี�าสู้หั่็วขี�อ “แบคุที่เีรีย

ด่้�อยา” ในช่่วงที่�ีผู้้�เขีียนเริ�ม่ต็�นชี่วิต็นักเรียนป็ริญญาเอก ได้�ให็�คุำาป็รึกษาทัี่�งด้�านองคุ์คุวาม่ร้�

และการวิจัย และยังคุงช่่วยเห็ล่อ รวม่ทัี่�งให็�คุำาป็รึกษาต็่อเน่�องม่าจนถึ่งปั็จจุบัน 

 ขีอขีอบคุุณ ภาคุวิช่าจุลชี่ววิที่ยาและป็รสิูต็วิที่ยา คุณะวิที่ยาศึาสูต็ร์การแพที่ย์ 

ม่ห็าวิที่ยาลัยนเรศึวร ที่�ีให็�คุวาม่อนุเคุราะห็์ผู้้�เขีียนในการที่ำางาน สูร�างสูรรค์ุผู้ลงานวิช่าการ 

ขีอบคุุณ รศึ.ด้ร.ด้ลฤด้ ีสูงวนเสูรมิ่ศึรี สูำาห็รับกำาลังใจในช่่วงที่�ีกำาลังเขียีนห็นังสูอ่ และขีอบคุุณ

นายคุณิต็ อัศึวเที่พที่วี สูำาห็รับร้ป็ป็ระกอบทุี่กร้ป็ในห็นังสู่อเล่ม่นี�

 ขีอขีอบคุุณแห็ล่งทุี่นวิจัยต่็าง ๆ (ม่ห็าวิที่ยาลัยนเรศึวร, สูกว., สูวที่ช่.) ทีี่�ให็�ทุี่นวิจัย

กับผู้้�เขีียน ขีอบคุุณ collaborators ทัี่�งในและต่็างป็ระเที่ศึ ขีอบคุุณนิสูิต็สูาขีาวิช่าจุลช่ีววิที่ยา

ในทีี่�ป็รึกษา ทัี่�งระด้บัป็รญิญาต็รแีละบณัฑิิต็ศึึกษา (PNMDR319) ทีี่�ได้�มี่โอกาสูที่ำางานรว่ม่กัน

ขีอบคุุณแพที่ย์ พยาบาล อสูม่.และผู้้�มี่สู่วนเกี�ยวขี�องทุี่กคุน ทีี่�ได้�ให็�คุวาม่อนุเคุราะห็์ 

ในการที่ำางานวิจัย และทีี่�จะล่ม่ไม่่ได้�เลยคุ่อ ขีอขีอบคุุณคุนทุี่กคุน รวม่ทัี่�งสัูต็ว์ทุี่กตั็ว ทีี่�ให็�

ตั็วอย่างกับผู้้�เขีียนในการศึึกษาวิจัยเร่�องแบคุที่ีเรียด่้�อยา ที่ำาให็�ได้�ขี�อม้่ลอันเป็็นป็ระโยช่น์ 

ได้�นำาม่าใช่�เขีียนป็ระกอบในห็นังสู่อเล่ม่นี� 

 สุูด้ที่�ายนี� ผู้้�เขีียนขีอขีอบคุุณทุี่กคุนในคุรอบคุรัว สูำาห็รับกำาลังใจและคุวาม่เขี�าใจ 

ทีี่�มี่ให็�ม่าต็ลอด้ และให็�ผู้้�เขีียนได้�ใช่�เวลาอย่างเต็็ม่ทีี่�ในการเขีียนห็นังสู่อเล่ม่นี� 

         

         พรรณนิกา ฤต็วิรุฬห็์



คำำานำำา

 “แบคุทีี่เรียด่้�อยา” จัด้เป็็นปั็ญห็าทีี่�สูำาคัุญที่างการแพที่ย์ และสูาธารณสูุขีทัี่�วโลก 

รวม่ทัี่�งป็ระเที่ศึไที่ย เน่�องจากจะสู่งผู้ลกระที่บโด้ยต็รงถึ่งคุุณภาพช่ีวิต็ขีองป็ระช่าช่น ห็นังสู่อ

เล่ม่นี� ผู้้�เขีียนได้�เขีียนขึี�นม่าโด้ยรวบรวม่เน่�อห็าจากห็ลายแห็ล่ง ไม่่ว่าจะเป็็น ต็ำารา ห็นังสู่อ 

บที่คุวาม่ที่างวิช่าการ ห็ร่อบที่คุวาม่วิจัยต่็างๆ นอกจากนี� ผู้้�เขีียนยังได้�นำาองคุ์คุวาม่ร้�ที่�ีได้�รับ

จากการที่ำางานวิจัยม่าเรียบเรียงอย่างเป็็นลำาดั้บขัี�นต็อน เพ่�อใช่�ป็ระกอบในการเรียนการสูอน

ในรายวิช่า ห็ร่อการที่ำาวิที่ยานิพนธ์ทีี่�เกี�ยวขี�องกับเช่่�อแบคุทีี่เรียด่้�อยา 

สูำาห็รับผู้้�อ่าน คุวรมี่คุวาม่ร้�เร่�องโคุรงสูร�างขีองเช่�่อแบคุที่ีเรียเบ่�องต็�น และพ�่นฐาน 

ที่างด้�านชี่วเคุมี่ ซึึ่�งจะที่ำาให็�มี่คุวาม่เขี�าใจในการอ่านห็นังสู่อเล่ม่นี�ได้�ด้ีขี�ึน เน่�อห็าขีองห็นังสู่อ

เล่ม่นี�แบ่งได้�เป็็น 6 บที่ โด้ยใน 2 บที่แรกกล่าวถ่ึง คุวาม่ร้�พ�่นฐานขีองยาต็�านจุลช่ีพและกลไก

การด่้�อยา อีก 2 บที่ เป็็นเร่�องขีองการด่้�อยาในแบคุทีี่เรียก่อโรคุทีี่�พบบ่อย เน่�องจาก 

เช่่�อแบคุทีี่เรียด่้�อยาไม่่ได้�พบในผู้้�ป่็วยเพียงในโรงพยาบาลเท่ี่านั�น แต่็พบในชุ่ม่ช่นม่ากขี�ึน 

ดั้งนั�น ใน 2 บที่สุูด้ที่�าย ผู้้�เขีียนจึงได้�เพ�ิม่เติ็ม่ขี�อม้่ลเกี�ยวกับแบคุทีี่เรียด้�่อยาในแห็ล่งต่็าง ๆ 

ทัี่�งในโรงพยาบาล ชุ่ม่ช่น สัูต็ว์ และสิู�งแวด้ล�อม่ การเป็็นพาห็ะเช่่�อด่้�อยาขีองคุนในชุ่ม่ช่น 

เพ่�อให็�ผู้้�อ่านสูาม่ารถ่เรียนร้� และที่ำาคุวาม่เขี�าใจเกี�ยวกับแบคุทีี่เรียด้�่อยาในโลกปั็จจุบัน 

ได้�ดี้ยิ�งขึี�น

 ผู้้�เขีียนห็วังเป็็นอย่างยิ�งว่า ห็นังสู่อเล่ม่นี�จะเป็็นป็ระโยช่น์ต่็อนิสูิต็ นักศึึกษา รวม่ทัี่�ง

บุคุลากรที่างการแพที่ย์และสูาธารณสุูขี ผู้้�ทีี่�สูนใจศึึกษาเร่�องแบคุทีี่เรียด่้�อยา ห็ากมี่ขี�อผิู้ด้

พลาด้ป็ระการใด้ ผู้้�เขีียนขีอน�อม่รับไว�เพ่�อจะนำาไป็ป็รับป็รุงแก�ไขีในโอกาสูต่็อไป็ 

         พรรณนิกา ฤต็วิรุฬห์็
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 ยาต็�านจุลชี่พคุ่อ สูารที่�ีมี่ฤที่ธิ�ในการที่ำาลาย ห็ร่อยับยั�งการเจริญขีองเช่�่อแบคุทีี่เรีย

ยาต็�านจุลชี่พห็ลายช่นิด้สูร�างม่าจากเช่่�อแบคุทีี่เรียในดิ้น (โด้ยเฉพาะแบคุทีี่เรียในจีนัสู 

Streptomyces spp., Actinomyces spp., Bacillus spp.) และเช่�่อรา (Penicillium spp., 

Cephalosporium spp.) ยาบางช่นิด้ได้�ม่าจากการเป็ล�ียนแป็ลงโคุรงสูร�างขีองสูารที่�ีได้� 

จากธรรม่ช่าติ็ เรียกว่ายาต็�านจุลชี่พกึ�งสัูงเคุราะห์็ (semisynthetic drug ) เพ่�อให็�ได้�คุุณสูม่บัติ็

ต็าม่ที่�ีต็�องการ เช่่น มี่คุวาม่เป็็นพิษต็ำ�า มี่คุวาม่เสูถ่ียรม่ากขีึ�น ห็ร่อยาบางช่นิด้ได้� 

จากการสัูงเคุราะห์็ที่างเคุมี่ในห็�องป็ฏิิบัติ็การ (chemotherapeutic drug ) 

 ยาต็�านจุลชี่พบางช่นิด้มี่ฤที่ธิ�ฆ่่าห็ร่อที่ำาลายเช่่�อ (bactericidal activity) ในขีณะทีี่� 

ยาบางช่นดิ้มี่ฤที่ธิ�ยับยั�งการเจรญิขีองเช่่�อ แต่็ไม่่สูาม่ารถ่ที่ำาลายเช่่�อได้� (bacteriostatic activity) 

และให็�ระบบภ้ม่คุิุ�ม่กันขีองโฮสูต็ ์เช่่น กระบวนการฟาโกไซึ่โต็ซึ่สิู ที่ำาห็น�าที่�ีที่ำาลายเช่่�อ ขีอบเขีต็

ในการออกฤที่ธิ� (spectrum of activity) ขีองยาต็�านจุลช่ีพ มี่ 2 แบบ คุ่อ ยาต็�านจุลชี่พที่�ีมี่ฤที่ธิ�

กว�าง (broad-spectrum activity) และยาต็�านจุลช่ีพที่�ีมี่ฤที่ธิ�แคุบ (narrow-spectrum activity) 

ยาต็�านจุลช่ีพทีี่�มี่ฤที่ธิ�กว�างคุ่อ ยาทีี่�สูาม่ารถ่ที่ำาลายห็ร่อยับยั�งแบคุทีี่เรียได้�ห็ลายช่นิด้ เช่่น 

ยา tetracycline มี่ฤที่ธิ�ที่ำาลายเช่�่อแบคุทีี่เรียแกรม่บวก แกรม่ลบ รวม่ทัี่�ง Rickettsia spp. 

และ Mycoplasma spp. สู่วนยาต็�านจุลช่ีพทีี่�มี่ฤที่ธิ�แคุบ คุ่อยาทีี่�มี่ฤที่ธิ�ที่ำาลายห็ร่อยับยั�ง

แบคุทีี่เรียได้�จำากัด้ เช่่น ยา vancomycin ซึึ่�งเป็็นยาต็�านจุลชี่พทีี่�มี่ฤที่ธิ�ที่ำาลายแบคุที่ีเรีย 

แกรม่บวกเท่ี่านั�น เน่�องจากโม่เลกุลขีองยามี่ขีนาด้ให็ญ่ ไม่่สูาม่ารถ่แพร่ผู้่านผู้นังชั่�นนอก 

ขีองแบคุทีี่เรียแกรม่ลบได้� 

ยาต้านจุุลชีีพที�ใช้ีในการรักษาโรคติดเชีื้อจุากแบคทีเรีย  

 ยาต็�านจุลช่ีพทีี่�ใช่�ในปั็จจุบัน แบ่งออกได้�เป็็น 5 กลุ่ม่ ต็าม่กลไกการออกฤที่ธิ� 

ดั้งนี� (ร้ป็ทีี่� 1.1)

 1. ยาต็�านจุลชี่พทีี่�ยับยั�งการสูร�างผู้นังเซึ่ลล์ (Inhibitor of cell wall synthesis)

 2. ยาต็�านจุลชี่พทีี่�ยับยั�งการสูร�างโป็รตี็น (Inhibitor of protein synthesis)

 3. ยาต็�านจุลชี่พทีี่�ยับยั�งการสูร�างกรด้นิวคุลอิคิุ (Inhibitor of nucleic acid synthesis)
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กลไกการด้ื้�อยาต้านจุลชีพ 
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in bacteria)

แบัคำทีีเ รีย่ด้ื้�อย่า
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 การด่้�อยาต็�านจุลชี่พในเช่่�อแบคุทีี่เรีย เกิด้จากการทีี่�เช่�่อแบคุทีี่เรียมี่การป็รับตั็วด้�วย

วิธีการต่็าง ๆ ที่ำาให็�เช่่�ออย้่รอด้ได้�ในสูภาวะทีี่�มี่ยาต็�านจุลชี่พ แบ่งได้�เป็็น 2 แบบ ได้�แก่ 

การด่้�อยาโด้ยธรรม่ช่าต็ ิ(intrinsic ห็ร่อ natural resistance ) คุอ่ การด้�่อยาที่�ีมี่ในเซึ่ลลแ์บคุที่เีรยี

อย่้แล�ว และการด้�่อยาทีี่�ได้�รับม่าภายห็ลัง (acquired resistance ) การด่้�อยาที่�ีได้�ม่าภายห็ลัง

นั�น อาจเกิด้จากการกลายพันธ์ุ (spontaneous mutation) บนโคุรโม่โซึ่ม่ ที่ำาให็�เกิด้การด่้�อยา 

ซึึ่�งการกลายพันธ์ุเพียงต็ำาแห็น่งเดี้ยวก็อาจที่ำาให็�เกิด้การด่้�อยาได้� เช่่น การด่้�อยา 

fluoroquinolone การด้�่อยาบางช่นิด้อาจเกิด้จากการกลายพันธุใ์นห็ลายต็ำาแห็น่งบนโคุรโม่โซึ่ม่

ตั็วอย่างเช่่นการด่้�อยา penicillin ห็ร่อ tetracycline ซึ่�ึงกระบวนการกลายพันธ์ุนั�นอาจใช่� 

เวลานาน ที่ำาให็�การด่้�อยาทีี่�เกิด้จากการกลายพันธุ์บนโคุรโม่โซึ่ม่พบไม่่บ่อยนัก สู่วนให็ญ่ 

แล�วการด้�่อยาทีี่�ได้�รับม่าภายห็ลัง มั่กเกิด้จากการที่�ีแบคุที่ีเรียได้�รับยีนด่้�อยาม่าจาก 

ภายนอกเซึ่ลล์ (acquisition of new gene) โด้ยผู้่านที่างการถ่่ายที่อด้ยีนในแนวราบ 

ซึึ่�งม่ีรายละเอียด้ดั้งนี� 

กิารถ่่าย่ทีอดื้ยี่นำในำแนำวราบั (Horizontal gene transfer)
 

 มี่ 3 วิธี คุ่อ transformation , transduction และ conjugation1 

 1. Transformation 

 แบคุทีี่เรียบางสูป็ชีี่ส์ูมี่คุวาม่สูาม่ารถ่ในการรบั free DNA ซึ่�ึงอย่้ภายนอกเซึ่ลลเ์ขี�าไป็

ภายในเซึ่ลล์ โด้ยแบคุทีี่เรียทีี่�เป็็นผู้้�รับ (recipient bacteria) ต็�องอย้่ในสูภาวะทีี่�เรียกว่า 

“competence” จึงจะสูาม่ารถ่รับ free DNA ทีี่�อย้่นอกเซึ่ลล์เขี�าไป็ได้� เม่่�อ DNA เขี�าไป็แล�ว 

จะเกิด้การแลกเป็ลี�ยนชิ่�นสู่วนขีอง DNA กับโคุรโม่โซึ่ม่ในแบคุที่ีเรียผู้้�รับ โด้ยกระบวนการ 

homologous recombination (ร้ป็ที่�ี 2.1) 

 เช่�่อแบคุทีี่เรียห็ลายช่นิด้จัด้ว่าเป็็น “naturally transformable” ห็ร่ออย้่ในสูภาวะ 

competence ต็ลอด้เวลา เช่่น Neisseria spp., Haemophilus influenzae และ Streptococcus 

pneumoniae ที่ำาให็�สูาม่ารถ่รับ free DNA ภายนอกเซึ่ลล์เขี�าไป็ในเซึ่ลล์ได้�ง่าย สู่งผู้ลให็�เช่่�อ

กลุ่ม่นี�ด่้�อยาได้�ห็ลายช่นิด้
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(Mechanism of antimicrobial resistance in common 
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 ปั็จจุบัน มี่รายงานขีองโรคุต็ิด้เช่่�อแบคุที่ีเรียด่้�อยาต็�านจุลช่ีพเพิ�ม่ม่ากขึี�นทัี่�วโลก 

โด้ยเกิด้จากการที่�ีเช่�่อม่ีการป็รับตั็วในห็ลาย ๆ วิธี เพ�่อที่�ีจะที่ำาลายห็ร่อลด้ป็ระสูิที่ธิภาพ 

ขีองยา การด่้�อยาอาจเกิด้ขึี�นเองต็าม่ธรรม่ช่าติ็ขีองเช่่�อนั�น ๆ ห็ร่ออาจเกิด้ภายใต็�แรงกด้ดั้น

จากการใช่�ยาต็�านจุลช่ีพ (selective pressure ) เช่่�อแบคุที่ีเรียห็ลายสูป็ีช่ีส์ูมี่การด่้�อยา 

ห็ลายขีนาน (multidrug resistance) ซึึ่�งเป็็นปั็ญห็าสูำาคัุญที่างการแพที่ย์และสูาธารณสูุขี 

นอกจากนี�ยังพบว่าเช่่�อด่้�อยามี่การแพร่กระจายอย่างรวด้เร็วทัี่�งในโรงพยาบาลและในชุ่ม่ช่น 

สู่งผู้ลให็�คุ่าใช่�จ่ายในการรักษา อัต็ราการทุี่พพลภาพ และอัต็ราการต็ายสู้งขี�ึน ในบที่นี� 

จะขีอกล่าวถึ่งกลไกการด่้�อยาในแบคุทีี่เรียแกรม่บวกด่้�อยาทีี่�พบบ่อย ได้�แก่ Streptococcus 

pneumoniae, Enterococcus spp. และ Staphylococcus aureus ดั้งนี�    

Streptococcus pneumoniae

 Streptococcus pneumoniae  (pneumococcus) เป็็นแบคุที่ีเรียแกรม่บวก ร้ป็กลม่ 

พบเป็็นเช่่�อป็ระจำาถิ่�นทีี่�คุอ เป็็นสูาเห็ตุ็สูำาคัุญขีองการติ็ด้เช่่�อในระบบที่างเด้ินห็ายใจ 

จากชุ่ม่ช่น (community-acquired respiratory tract infection) เช่่น ห้็ชั่�นกลางอักเสูบ 

และป็อด้บวม่ นอกจากนี�ยังที่ำาให็�เกิด้การต็ิด้เช่่�อในกระแสูเล่อด้และเย�่อหุ็�ม่สูม่องอักเสูบได้� 

ปั็จจุบันมี่รายงานขีองเช่่�อ S. pneumoniae ด้�่อยาห็ลายขีนานเพิ�ม่ขี�ึน ที่ำาให็�ผู้้�ป็่วยมี่อัต็รา 

การต็ายสู้ง การด่้�อยาในเช่�่อ S. pneumoniae มั่กไม่่ได้�เกิด้จากการกลายพันธ์ุขีองยีนด่้�อยา

เพียงอย่างเดี้ยว สู่วนให็ญ่จะเกิด้จากกระบวนการได้�รับยีนด่้�อยาเขี�าม่าภายห็ลัง โด้ยเฉพาะ

กระบวนการ transformation  เน่�องจากเช่่�อ S. pneumoniae มี่คุวาม่สูาม่ารถ่ในการรับ DNA 

จากภายนอกเขี�าม่าในเซึ่ลล์ได้�ดี้ (naturally transformable) ซึ่�ึง DNA ทีี่�รับเขี�าม่าสู่วนให็ญ่ 

จะเป็็น DNA จาก Streptococcus spp. สูปี็ชี่สู์อ่�น ๆ ห็ร่อบางกรณีอาจเป็็น DNA จากเช่่�อ 

S. pneumoniae สูายพันธ์ุอ�่น ที่ำาให็�เกิด้การแลกเป็ล�ียนช่�ินสู่วนขีอง DNA โด้ยกระบวนการ 

homologous recombination ระห็ว่าง DNA ที่�ีรับเขี�าม่ากับโคุรโม่โซึ่ม่ขีองเช่่�อได้�1 



 
 

บทที่ 4

กลไกการด้ื้�อยาต้านจุลชีพ
ในเช้�อแบคทีเรียแกรมลบที�พบบ่อย
(Mechanism of antimicrobial resistance in common 

pathogenic Gram-negative bacteria)

แบคทีเรียด้ื้�อยา
Antimicrobial-resistant bacteria
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 แบคุทีี่เรียแกรม่ลบด่้�อยาต็�านจุลชี่พที่�ีมีี่คุวาม่สูำาคัุญที่างการแพที่ย์ และเป็็นสูาเห็ตุ็

ขีองโรคุต็ิด้เช่�่อในคุนทีี่�พบได้�บ่อย ได้�แก่ Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa

และ Acinetobacter baumannii

 

Enterobacteriaceae

 เช่่�อแบคุทีี่เรียในวงศ์ึ Enterobacteriaceae  เป็็นแบคุที่ีเรียแกรม่ลบ ร้ป็ที่่อน 

มี่การด้ำารงช่ีวิต็แบบใช่�ห็ร่อไม่่ใช่�ออกซึ่ิเจนก็ได้� (facultative anaerobe) เจริญเต็ิบโต็ง่าย 

พบได้�ทัี่�วไป็ในสิู�งแวด้ล�อม่ รวม่ทัี่�งเป็็นเช่�่อป็ระจำาถิ่�นในลำาไสู�ขีองคุนและสัูต็ว์ห็ลายช่นิด้ 

ตั็วอย่างขีองเช่�่อในกลุ่ม่นี� ได้�แก่ Escherichia coli, Klebsiella spp., Proteus spp., Morganella 

spp., Enterobacter spp., Serratia spp. โด้ยเช่่�อที่�ีเป็็นสูาเห็ตุ็ขีองโรคุติ็ด้เช่่�อในคุนที่�ีพบบ่อย

ได้�แก่ E. coli และ Klebsiella pneumoniae เช่่�อในวงศึ์ Enterobacteriaceae เป็็นสูาเห็ตุ็สูำาคัุญ

ขีองการติ็ด้เช่่�อทัี่�งในโรงพยาบาลและชุ่ม่ช่น โด้ยพบว่าที่ำาให็�เกิด้การติ็ด้เช่�่อในคุนและสัูต็ว ์

ในห็ลายระบบขีองร่างกาย เช่่น การติ็ด้เช่่�อที่�ีผู้ิวห็นัง ระบบที่างเดิ้นอาห็าร ที่างเด้ินปั็สูสูาวะ 

ที่างเดิ้นห็ายใจ รวม่ไป็ถ่ึงการต็ิด้เช่่�อในช่่องที่�อง ระบบป็ระสูาที่ และในกระแสูเล่อด้ ฯลฯ 

ปั็จจุบันมี่รายงานการพบเช่่�อ Enterobacteriaceae ด่้�อยาห็ลายขีนานเกิด้ขี�ึนจำานวนม่าก 

ที่ำาให็�การรักษาไม่่ได้�ผู้ล กลไกการด่้�อยาแต่็ละช่นิด้ก็จะต่็างกันออกไป็ ในบที่นี�จะกล่าวถึ่ง

กลไกการด้�่อยา beta-lactam และ colistin

การด้ือยา penicillin และ cephalosporin 

  ปั็จจุบัน มี่การนำายา beta-lactam ห็ลายช่นิด้ ม่าใช่�ในการรักษาโรคุติ็ด้เช่�่อ 

ทีี่�เกิด้จาก Enterobacteriaceae ที่ำาให็�เช่่�อด่้�อยากลุ่ม่นี�ม่ากขึี�น กลไกสูำาคัุญทีี่�ที่ำาให็�เช่่�อด่้�อยา 

คุ่อการสูร�างเอนไซึ่ม่์ beta-lactamase  ออกม่าที่ำาลายยา โด้ยเฉพาะอย่างย�ิงเอนไซึ่ม่์ 

extended-spectrum beta-lactamase  (ESBL ) ซึึ่�งม่ีคุุณสูม่บัติ็สูำาคัุญคุ่อ สูาม่ารถ่ที่ำาลายยา 

cephalosporin รุ่นทีี่� 3 เช่่น cefotaxime, ceftazidime, ceftriaxone รวม่ทัี่�ง aztreonam ได้�ด้ี 

แต่็จะถ้่กยับยั�งโด้ยสูารยับยั�งเอนไซึ่ม์่ beta-lactamase ทีี่�ใช่�ทัี่�วไป็เช่่น clavulanic acid1 
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in animal and environment)

แบคทีเรียด้ื้�อยา
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 การด่้�อยาต็�านจุลช่ีพขีองเช่่�อแบคุที่ีเรีย จัด้เป็็นปั็ญห็าที่�ีสูำาคัุญที่างการแพที่ย์ 

และสูาธารณสุูขีในห็ลายป็ระเที่ศึทัี่�วโลก รวม่ทัี่�งป็ระเที่ศึไที่ย โรคุติ็ด้เช่่�อที่�ีเกิด้จากแบคุที่ีเรีย

ด่้�อยาที่ำาให็�ผู้้�ป็่วยม่ีอัต็ราการทีุ่พพลภาพและอัต็ราการต็ายสู้ง โด้ยเฉพาะผู้้�ป็่วยที่�ีมี่ 

ภ้ม่ิคุุ�ม่กันต็ำ�า เช่่น ผู้้�ป่็วยทีี่�ได้�รับการผู้่าตั็ด้ ผู้้�ป็่วยที่�ีมี่การเป็ล�ียนถ่่ายอวัยวะ ห็ร่อผู้้�ป่็วยที่�ีมี่การ

ให็�เคุม่ีบำาบัด้ ในอดี้ต็ ปั็ญห็าขีองเช่�่อแบคุทีี่เรียด่้�อยาที่�ีมี่รายงานกันม่ากนั�น มั่กเป็็นเช่่�อที่�ีพบ

ในโรงพยาบาล เพราะเห็็นได้�ชั่ด้เจนจากการเกิด้ปั็ญห็าในการรักษา เน่�องจากเช่่�อจะไม่่ถ้่ก

ยับยั�งห็ร่อที่ำาลายด้�วยยาต็�านจุลช่ีพเดิ้ม่ทีี่�เคุยใช่�ได้�ผู้ล อย่างไรก็ต็าม่ ในปั็จจุบัน การด้�่อยา

ต็�านจุลชี่พนั�น พบม่ากในเช่�่อแบคุทีี่เรียจากสัูต็ว์และสู�ิงแวด้ล�อม่เช่่นกัน สูาเห็ตุ็สู่วนห็นึ�ง 

เกิด้จากการใช่�ยาต็�านจลุช่พีในการรกัษาโรคุต็ดิ้เช่่�อแบคุที่เีรยีทัี่�งในคุนและสูตั็ว์ในป็รมิ่าณสูง้

รวม่ทัี่�งป็ระช่าช่นสูาม่ารถ่ซ่ึ่�อยาต็�านจุลชี่พต็าม่ร�านขีายยาทัี่�วไป็โด้ยไม่่ต็�องมี่ใบสัู�งแพที่ย์ 

สู่งผู้ลให็�เช่่�อแบคุทีี่เรียก่อโรคุและเช่่�อป็ระจำาถ่�ินเกิด้การด่้�อยาอย่างรวด้เร็ว นอกจากนี�ในด้�าน

อุต็สูาห็กรรม่การเลี�ยงสัูต็วยั์งมี่การเติ็ม่ยาต็�านจุลช่พีลงไป็ในอาห็ารสัูต็ว์อีกด้�วย ยาต็�านจุลช่พี

เห็ล่านี�สู่วนให็ญ่ก็จะม่ีการป็นเป้็�อนลงไป็ในสู�ิงแวด้ล�อม่ ซึ่�ึงจะไป็กระตุ็�นให็�เช่่�อแบคุที่ีเรีย 

ในสู�ิงแวด้ล�อม่ป็รับตั็วให็�ด่้�อต่็อยา รายงานการศึึกษาเช่่�อด่้�อยาในฟาร์ม่สุูกรจากป็ระเที่ศึ

เด้นม่าร์ก ในช่่วงเด่้อนพฤศึจิกายน พ.ศึ. 2553 ถึ่งเด่้อนพฤษภาคุม่ พ.ศึ. 2554 พบว่า 

ในฟาร์ม่สุูกรที่�ีมี่การใช่�ยา cephalosporin รุ่นทีี่� 3 ห็ร่อ 4 จะพบเช่่�อ Escherichia coli ทีี่�สูร�าง

เอนไซึ่ม่์ extended-spectrum beta-lactamase  (ESBL ) ได้�ร�อยละ 201 เช่่�อแบคุทีี่เรียด่้�อยา

เห็ล่านี�สูาม่ารถ่แพร่จากสูิ�งแวด้ล�อม่ไป็ยังคุนและสัูต็ว์ได้� ทัี่�งการสัูม่ผัู้สูโด้ยต็รง ห็ร่อ 

ผู่้านที่างการบริโภคุอาห็ารและนำ�าทีี่�มี่เช่่�อด่้�อยาป็นเป้็�อน ห็ร่อม่ีแม่ลงเป็็นพาห็ะ (ร้ป็ทีี่� 5.1) 

เน่�องจากยีนทีี่�คุวบคุุม่การด่้�อยามั่กพบอย้่ด้�วยกันเป็็นกลุ่ม่ และอย้่บนห็น่วยพันธุกรรม่ 

ทีี่�เคุล่�อนทีี่�ได้� (mobile genetic element) ดั้งนั�นการแพร่กระจายขีองเช่่�อด่้�อยาจึงเกิด้ขี�ึน 

อย่างรวด้เร็ว 



 
 

บทที่ 6

การเป็็นพาหะของเช้�อแบคทีเรีย 
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(Carriage of antimicrobial-resistant bacteria 
in human population)

แบัคำทีีเ รีย่ด้ื้�อย่า
Antimicrobial-resistant bacteria
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 การเป็็นพาห็ะ (carrier ) ขีองเช่�่อแบคุทีี่เรียด้�่อยา คุ่อการทีี่�บุคุคุลห็นึ�งม่ีเช่�่อด้�่อยา 

อย่้ในร่างกาย แต่็ไม่่แสูด้งอาการขีองโรคุออกม่า โด้ยเช่่�อด้�่อยานั�นอาจเกิด้จากการใช่�ยาต็�าน

จุลชี่พทีี่�ไม่่เห็ม่าะสูม่ สู่งผู้ลให็�เกิด้แรงกด้ดั้น (selective pressure ) ที่ำาให็�เช่่�อแบคุทีี่เรียป็ระจำา

ถิ่�นเกิด้การด่้�อยาขึี�นม่าได้� ห็ร่อเกิด้จากการทีี่�แบคุทีี่เรียก่อโรคุถ่่ายที่อด้ยีนด่้�อยาให็�กับ

แบคุทีี่เรียป็ระจำาถ่�ิน ซึึ่�งมี่ห็ลักฐานที่างวชิ่าการที่�ีสูนับสูนุนว่ามี่การถ่่ายที่อด้ยนีด่้�อยาระห็วา่ง

แบคุทีี่เรียช่นิด้ต่็าง ๆ ได้�ทัี่�งสูปี็ชี่ส์ูเดี้ยวกันและต่็างสูปี็ชี่สู์ในระบบที่างเดิ้นอาห็ารในร่างกาย

คุน เช่่น การถ่่ายที่อด้ยีน bla
CTX-M-1 

(กำาห็นด้การสูร�างเอนไซึ่ม่์ extended-spectrum beta- 

lactamase, ESBL) ระห็วา่งเช่�่อ Escherichia coli ในลำาไสู�ขีองผู้้�ป็ว่ยที่�ีพักรักษาตั็วในโรงพยาบาล

ในป็ระเที่ศึนอร์เวย์ ห็ร่อการถ่่ายที่อด้ยีน bla
KPC

 (กำาห็นด้การสูร�างเอนไซึ่ม่์ carbapenemase) 

จากเช่่�อ Klebsiella pneumoniae ไป็ยัง E. coli ในลำาไสู�ขีองผู้้�ป่็วยที่�ีพักรักษาตั็วในโรงพยาบาล

ในป็ระเที่ศึอิสูราเอล1, 2  

 เน่�องจากเช่่�อด่้�อยาห็ลายช่นิด้สูาม่ารถ่อย้่ในร่างกายได้�เป็็นเวลานาน ตั็วอย่างเช่่น 

เช่่�อ Enterobacteriaceae ทีี่�สูร�างเอนไซึ่ม์่ ESBL (ESBL-producing Enterobacteriaceae , 

ESBL-PE ) เช่�่อ Staphylococcus aureus ด่้�อยา methicillin (methicillin-resistant 

Staphylococcus aureus , MRSA ) สูาม่ารถ่อย่้ในร่างกายได้�ป็ระม่าณ 5 ปี็ และ 4 ปี็ ต็าม่ลำาดั้บ3, 4 

สู่วนเช่่�อ Enterobacteriaceae ด่้�อยา carbapenem (carbapenem-resistant Enterobacteriaceae , 

CRE ) สูาม่ารถ่อย่้ในร่างกายได้�ป็ระม่าณ 611 วัน5 คุนที่�ีเป็็นพาห็ะขีองเช่่�อด่้�อยานั�น มี่คุวาม่

เสีู�ยงในการเกิด้โรคุจากการติ็ด้เช่่�อด่้�อยาภายในร่างกาย (endogenous infection) สู้งกว่า 

คุนทีี่�ไม่่ได้�เป็็นพาห็ะ ดั้งทีี่�มี่รายงานในเช่่�อ MRSA, ESBL-PE และ CRE 6–8 ในป็ระเที่ศึไที่ยเอง

ก็มี่รายงานพบวา่ การเป็็นพาห็ะขีองเช่�่อ ESBL-PE จัด้เป็็นปั็จจัยเสีู�ยงทีี่�จะที่ำาให็�คุนที่�ีเป็็นพาห็ะ

เกิด้โรคุจากเช่�่อ ESBL-PE ขึี�นม่าได้�9 รายงานการศึึกษาในผู้้�ป็่วยที่�ีมี่การผู้่าตั็ด้ช่่องที่�อง 360 

คุนที่�ีโรงพยาบาลธรรม่ศึาสูต็ร์เฉลิม่พระเกียรติ็ในปี็ พ.ศึ. 2562 พบว่าผู้้�ป่็วยทีี่�เป็็นพาห็ะ 

ขีองเช่่�อ ESBL-PE มี่คุวาม่เสีู�ยงในการเกิด้การต็ิด้เช่่�อที่�ีแผู้ลผู้่าตั็ด้ม่ากกว่าผู้้�ป็่วยที่�ีไม่่ได้�เป็็น

พาห็ะ 2.4 เท่ี่า10 คุนทีี่�เป็็นพาห็ะยังสูาม่ารถ่แพร่กระจายเช่่�อด่้�อยาไป็ยังคุนอ่�น ๆ ในชุ่ม่ช่น 

และสิู�งแวด้ล�อม่ โด้ยเฉพาะในพ่�นที่�ีทีี่�ระบบสุูขีาภบิาลยงัม่ปี็ระสูทิี่ธภิาพไม่ด่้นัีก นอกจากนี�นัก

ท่ี่องเทีี่�ยวทีี่�เด้ินที่างไป็ยังบริเวณทีี่�มี่คุวาม่ชุ่กขีองเช่�่อด่้�อยาสู้ง (endemic area) ก็อาจได้�รับ 
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ป็ระกัอบด้้วย

	 แนวคิู่ด้งานอนามััยโรงเร่ยน	โรงเร่ยนสุ�งเสุริมัสุุข

ภาพ	 พยาบาลชุุมัชุนในงานอนามััยโรงเร่ยน	 กัารตรวจึ

สุุขภาพในโรงเร่ยน	 กัารสุ�งเสุริมัและเฝ้้าระวังปั็ญหา

สุุขภาพนักัเร่ยน	อนามััยสิุ�งแวด้ล้อมัในโรงเร่ยน	กัารสุอน

สุุขศึึกัษาในโรงเร่ยน

	 กัระบวนกัารพยาบาลในงานอนามััยโรงเร่ยน	

เนื�อหาทั�งหมัด้ในหนังสืุอเล�มัน่�มุั�งเน้นในกัารสุ�งเสุริมัให้

นักัเร่ยนม่ัสุุขภาพท่�แข็งแรงซึึ่�งจึะสุ�งผลท่�ด่้ต�อกัารเร่ยนของ

นักัเร่ยนในโรงเร่ยนรวมัทั�งโรงเร่ยนจึะได้้รับกัารพัฒนาเพื�อ

ผ�านเกัณฑ์์โรงเร่ยนสุ�งเสุริมัสุุขภาพสุ่�ระดั้บ	เพชุร	ต�อไป็
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อน�มัยโรงเรียน

	 	สุถิิติเป็็นเคู่รื�องมืัอสุำาคัู่ญสุำาหรับกัารวิจัึย	ในกัารพิจึารณาเลือกัเคู่รื�องมืัอทางสุถิิติสุำาหรับ

กัารวิเคู่ราะห์ข้อม่ัล	 เพื�อตอบวัตถุิป็ระสุงค์ู่งานวิจัึยนั�น	 ผ้่วิจัึยต้องม่ัคู่วามัรอบร้่เก่ั�ยวกัับหลักักัาร

เลือกัใชุ้สุถิิติ	 ข้อตกัลงเบื�องต้นของสุถิิติตลอด้จึนป็ระเภทของมัาตรวัด้ตัวแป็รท่�ศึึกัษา	จึะเห็นว�า

ข้อม่ัลเป็ร่ยบเสุมืัอนวัตถุิดิ้บในกัารผลิตงานวิจัึย	หากัผ้่วิจัึยเข้าใจึลักัษณะวัตถุิดิ้บก็ัจึะสุามัารถิเลือกั

ใชุ้สุถิิติได้้อย�างเหมัาะสุมั	สุ�งผลใหผ้ลผลิตหรือผลงานวิจัึยนั�นม่ัคู่วามัถ่ิกัตอ้งและม่ัคู่วามัน�าเชืุ�อถืิอ

	 กัระบวนกัารแป็ลงวัตถุิดิ้บท่�สุำาคัู่ญคืู่อคู่วามัรอบร้่เก่ั�ยวกัับเทคู่นิคู่วิธ่ี	 กัารจัึด้กัารข้อม่ัล	 และวิธ่ี

กัารวิเคู่ราะห์ข้อม่ัลด้้วยโป็รแกัรมัสุำาเร็จึร่ป็	หนังสืุอน่�นำาเสุนอสุถิิติป็ระยกุัต์พร้อมัทั�งภาพป็ระกัอบ

คู่ำาอธิีบายในทุกัขั�นตอนของกัารวิเคู่ราะห์ข้อม่ัลด้้วยโป็รแกัรมัสุำาเร็จึร่ป็ทางสุถิิติ	พร้อมัวิธ่ีกัารอ�าน

กัารแป็ลคู่วามัหมัาย	 ผลกัารวิเคู่ราะห์	 และวิธ่ีกัารนำาเสุนอตารางผลกัารวิเคู่ราะห์ข้อม่ัลไว้อย�าง

คู่รบถ้ิวน
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สถิติประยุกต์สำ�หรับง�นวิจัยด้�นส�ธ�รณสุข

	 ร�างกัายร�างน่�	คืู่อ	โรงละคู่รโรงใหญ�…ม่ัตัวละคู่รมัากัมัาย

	 กัระโด้ด้โลด้เต้นไป็มัา…	 ตามับทบาทของตนเองอย่�ตลอด้เวลา

ทุกักัารแสุด้งท่�เกิัด้ขึ�น	 ณ	 โรงละคู่รแห�งน่�	 ม่ัเสุน�ห์ของศึาสุตร์ 

ด้้าน	“สุร่รวิทยา”	ซึ่�อนตัวอย่�ศึาสุตร์ท่�สุะท้อนกัระบวนกัารแห�ง

กัารม่ัชุ่วิต	ศึาสุตร์ท่�หลายเหตุกัารณ์ไมั�อาจึมัองเห็นได้้ด้้วยตาเป็ล�า

ศึาสุตร์ท่�ไมั�อาจึเข้าถึิงได้้…	 โด้ยกัารอาศัึยเพ่ยงคู่วามัจึะเป็็นตัว

หนังสืุอ	 หรือภาพนิ�งเชิุงกัายวิภาคู่ศึาสุตร์แต�…	 ต้องถ่ิกัเติมั 

แต�งด้้วย	“จิึตนากัาร”	ท่�เป็็นภาพเคู่ลื�อนไหว	ม่ัชุ่วิตชุ่วา	รวมักัับ

กัารคู่ิด้วิเคู่ราะห์ทั�งจึากัเหตุไป็สุ่�ผลและจึากัผลไป็หาเหตุ	 จึึงจึะ

ทำาให้คู่วามัเข้าใจึและคู่วามัป็ระทับใจึในศึาสุตร์ด้้านสุร่รวิทยาเกิัด้

ขึ�นได้้อย�างแท้จึริง”	 ขอผ้่อ�านจึงม่ัอิสุระในกัารสุร้างสุรรค์ู่จิึตนา

กัารคู่วบคู่่�ไป็กัับกัารอ�านตำาราเล�มัน่�
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	 โรคู่ไตวายเรื�อรังเป็็นปั็ญหาสุำาคัู่ญทาสุาธีารณสุุข

	 ซึึ่�งม่ัโรคู่เบาหวานเป็็นหนึ�งในสุาเหตุหลักัอันดั้บต้น	 ๆ	 

ดั้งนั�น	 ผ้่ป่็วยโรคู่เบาหวานจึึงต้องได้้รับกัารด่้แลเป็็นพิเศึษ

เพื�อชุะลอกัารเสืุ�อมัของไต	ทั�งน่�หากัผ้่ป่็วยเบาหวาน	ได้้รับ

กัารสุ�งเสุริมัและป้็องกัันกัารเสืุ�อมัของไตอย�างถ่ิกัต้องจึะ

ชุ�วยชุะลอกัารเกิัด้ภาวะแทรกัซ้ึ่อนทางไต	 อันจึะทำาให้

คุู่ณภาพชุ่วติของผ้่ป็ว่ยด่้ขึ�น	หนังสืุอเล�มัน่�	นำาเสุนอแนวทาง

ในกัารป็ฏิิบัติงานของเจ้ึาหน้าท่�	 พยาบาล	 นิสิุตและ

นักัศึึกัษา	เพื�อกัารสุ�งเสุรมิักัารจึดั้กัารตนเองของผ้่ป็ว่ยเบา

หวาน	 4	 ด้้าน	 คืู่อ	 ด้้านอาหาร	 ด้้านอารมัณ์	 ด้้านกัาร 

ออกักัำาลังกัายและด้้านกัารรักัษาและกัารใชุ้ยา

ผู้แต่ง: ผศ. ดร. ดร.สมศักดิ์ โทจำ�ป�

ผู้แต่ง: ผศ. ดร.จักรพันธ์ เพ็ชรภูมิ

ก�รจัดก�รตนเอง

เพื่อชะลอก�ร

เสื่อมของไต 

จ�กเบ�หว�น

ก�รเพิ่มสมรรถนะก�รเคลื่อนไหว

: จ�กหลักก�รสู่แนวท�งปฏิบัติ

	 เมืั�อผ้่ป่็วยมัาป็รึกัษาแพทย์ด้้วยอากัารต�าง	 ๆ	 แพทย ์

จึะต้องซัึ่กัถิามัป็ระวัติอากัารเจ็ึบป่็วยและตรวจึร�างกัายผ้่ป่็วย 

ซึึ่�งถืิอเป็็นทักัษะท่�สุำาคัู่ญมัากัและต้องฝึ้กัฝ้นอย�างสุมัำ�าเสุมัอ 

กัารท่�แพทย์จึะทราบป็ระวัติอากัารเจ็ึบป่็วยและคู่วามัผิด้ป็กัติ 

จึากักัารตรวจึร�างกัายอย�างคู่รบถ้ิวนและถ่ิกัต้องได้้นั�น	 นอกัจึากั

จึะต้องม่ัคู่วามัร้่ทางวิชุาแพทย์แล้ว	ยังต้องม่ัคู่วามัร้่คู่วามัสุามัารถิ

ในกัารสืุ�อสุารและม่ัสัุมัพันธีภาพท่�ด่้กัับผ้่ป็่วย	 ข้อม่ัลท่�ถ่ิกัต้อง 

จึะนำาไป็สุ่�กัารด่้แลรักัษาท่�ถ่ิกัต้องด้้วย	 กัารซัึ่กัถิามัป็ระวัติ 

กัารเจ็ึบป่็วยและกัารตรวจึร�างกัายจึึงถิือเป็็นศึิลป็ะอย�างหนึ�ง 

ท่�ชุ�วยนำาไป็สุ่�กัารรักัษาผ้่ป่็วยให้หายจึากัโรคู่ภัยไข้เจ็ึบ	อันเป็็นจุึด้

มุั�งหมัายสุ่งสุุด้ของแพทย์ทุกัคู่น

มันุษย์เราจึะสุามัารถิป็ระกัอบกิัจึวัตรป็ระจึำาวันหรือทำากิัจึกัรรมัต�าง	ๆ	ได้้

อย�างม่ัป็ระสุิทธิีภาพ	 จึำาเป็็นต้องม่ัสุมัรรถินะกัารเคู่ลื�อนไหวท่�ด่้	 หนังสืุอ

เล�มัน่�เล็งเห็นถึิงคู่วามัสุำาคัู่ญของสุมัรรถินะกัารเคู่ลื�อนไหว	 และได้้อธิีบาย

ถึิงคู่วามัร้่พื�นฐานของกัารเคู่ลื�อนไหว	และวธ่ิีกัารสุำาหรับเพิ�มัสุมัรรถินะกัาร

เคู่ลื�อนไหว	ไมั�ว�าจึะเป็็นกัารออกักัำาลังกัาย	คู่วามัใสุ�ใจึ	และกัารจิึนตนากัาร

กัารเคู่ลื�อนไหว	หนังสืุอเล�มัน่�เหมัาะสุำาหรับบุคู่ลากัรทางสุายวิทยาศึาสุตร์

สุุขภาพ	ได้้แกั�	แพทย์	พยาบาลนักักัายภาพบำาบัด้	และนักักิัจึกัรรมับำาบัด้	

และนักัวิทยาศึาสุตร์กัารก่ัฬา	เพื�อใชุ้เป็็นแนวทางในกัารนำาไป็ป็ระยุกัต์ใชุ้

เพื�อเพิ�มัสุมัรรถินะกัารเคู่ลื�อนไหวให้กัับบุคู่คู่ลทั�วไป็	นักัก่ัฬา	หรือบุคู่คู่ลท่�

ม่ัคู่วามับกัพร�องในเรื�องของกัารเคู่ลื�อนไหว

วิจัยเชิงปฏิบัติก�ร แก้ไขปัญห�

ส�ธ�รณสุขในชุมชน
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