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เซฟไตรอะโซนเป็นยาปฏชิวีนะกลุ่ม cephalosporins รุ่นที ่3 ทีนิ่ยมสัง่จ่ายส าหรบัรกัษาโรคตดิเชื้อหลายชนิดในผูป่้วยทีเ่ขา้รบั

การรกัษาในโรงพยาบาล ถงึแมว้า่สารละลายเซฟไตรอะโซนจะมคีวามคงสภาพทางเคมนีาน 2-10 วนั แต่วนัหมดอายขุองยาถกูจ ากดัอยู่ที ่
24 ชม. เทา่นัน้ เน่ืองจากไมม่ขีอ้มลูความคงสภาพทางจุลชวีวทิยาหลงัจากช่วงเวลาน้ี ดงันัน้ งานวจิยัน้ีจงึจดัท าขึน้เพือ่ศกึษาการปนเป้ือน
ของเชือ้จลุชพีในสารละลายเซฟไตรอะโซนทีเ่กบ็เป็นระยะเวลานานกวา่ 24 ชม. เพือ่ใชข้อ้มลูในการก าหนดวนัหมดอายขุองยาทีเ่หมาะสม 
วิธีการด าเนินงานวิจยั: ด าเนินการผสมยาเซฟไตรอะโซนภายใต้ระบบ laminar airflow จนได้ความเข้มข้น 10-20 mg/mL จากนัน้
แบ่งกลุ่มทดลองออกเป็น 4 กลุ่ม คือ กลุ่มที่ 1 ประกอบไปด้วยสารละลายเซฟไตรอะโซน 10 mg/mL จ านวน 20 ตัวอย่าง เก็บที่
อุณหภูมหิ้อง (28–30 ºซ) กลุ่มที่ 2 และ 3 คอื สารละลาย 20 mg/mLกลุ่มละ 20 ตวัอย่างเก็บที่อุณหภูมหิ้อง (28–30 ºซ) และในตู้เยน็   
(2–8 ºซ) และกลุ่มที ่4 จ านวน 15 ตวัอย่าง ซึง่เป็นยาทีไ่ดร้บัคนืจากหอผูป่้วย ซึง่เกบ็ในตูเ้ยน็ (2–8 ºซ) ไมเ่กนิ 48 ชม. หลงัผสม ส าหรบั
การทดสอบการปนเป้ือนของเชือ้จลุชพี ท าโดยวธิ ีdirect inoculation โดยใชอ้าหารเลีย้งเชือ้ fluid thioglycolate media บ่มทีอุ่ณหภูม ิ30-
35 ºซ ส าหรบัตรวจหาแบคทเีรยีชนิดพึง่อากาศและไม่พงึอากาศ และ soybean-casein digest บ่มทีอุ่ณหภูม ิ20-25 ºซ ส าหรบัตรวจหา
เชือ้รา จากนัน้ตดิตามการเจรญิของเชือ้เป็นระยะเวลา 14 วนั ผลการวิจยั: หลงัจากผสมและเกบ็รกัษายาเป็นระยะเวลา 10 วนั ไมพ่บการ
เจรญิเติบโตของเชื้อจุลชีพในสารละลายเซฟไตรอะโซน 10-20 mg/mL ในกลุ่มทดลองที่ 1, 2 และ 3 และไม่พบการปนเป้ือนของเชื้อ
แบคทเีรยีในตวัอย่างยาเหลอืใชใ้นกลุ่มที ่4 สรปุผลศึกษา: สารละลายเซฟไตรอะโซน 10-20 mg/mL มคีวามคงตวัทางจุลชวีวทิยาอย่าง
น้อย 10 วนั อย่างไรก็ตาม เน่ืองจากขอ้จ ากดัด้านความคงตวัทางเคม ีจงึแนะน าให้ก าหนดวนัสิ้นอายุของยาเป็น 30 ชม. เมื่อเก็บที่
อุณหภมู ิ28-30 °ซ และ 48 ชม. เมือ่เกบ็ทีอุ่ณหภมู ิ25 °ซ และยาอาจมอีายถุงึ 10 วนั เมือ่เกบ็ทีอุ่ณหภมู ิ2-8 °ซ 
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Abstract 
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Ceftriaxone is an antibiotic belonging to the third generation of cephalosporins. It is commonly prescribed to treat various 
infectious diseases in hospitalized patients. While ceftriaxone infusion solution is chemically stable for 2–10 days, the expiration 
date is limited to approximately 24 hours due to a lack of data on microbiological stability beyond this period. Therefore, this 
study aimed to investigate the microbial contamination of ceftriaxone infusion solutions stored beyond 24 hours to establish an 
appropriate expiration date. Methods: Ceftriaxone infusion solution was prepared under a laminar airflow environment to achieve 

final concentrations of 10–20 mg/mL. There were four groups of ceftriaxone solutions. Group 1 comprised 20 samples of a 10 
mg/mL ceftriaxone solution stored at room temperature (28–30 ºC). Groups 2 and 3 included 20 samples each of 20 mg/mL 
ceftriaxone stored at room temperature (28–30 ºC) and under refrigeration (2–8 °C), respectively. Group 4 consisted of 15 
samples of 48-hour-old leftover ceftriaxone solutions stored in a refrigerator (2–8 ºC) at hospital wards. Microbial contamination 
was determined using the direct inoculation method; fluid thioglycolate media was incubated at 30–35 ºC for the detection of 
aerobic and anaerobic bacteria, while soybean-casein digest media was incubated at 20–25 ºC for the detection of fungi, and 
both were observed for a period of 14 days. Results: After a 10-day period of preparation and storage, all ceftriaxone test 

samples in groups 1, 2, and 3 were negative for microbial growth. Similarly, the leftover ceftriaxone solutions in Group 4 exhibited 
no bacterial contamination. Conclusion: Ceftriaxone infusion solutions 10–20 mg/mL demonstrated biological stability for at least 

ten days post-preparation. However, considering the limitations of chemical stability, the recommended expiration dates for 
ceftriaxone solutions are 30 hours when stored at 28-30 ºC, 48 hours when stored at 25 ºC, and up to 10 days when stored at 
2-8 ºC. 

 

Keywords: Microbial contamination, stability, sterility, ceftriaxone, intravenous admixture unit 
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บทน า
หน่วยผสมยาฉีดทีใ่หท้างหลอดเลอืดด า (intravenous 

admixture units) เป็นหน่วยงานยอ่ยในแผนกเภสชักรรม ประจ า
โรงพยาบาล ซึ่งท าหน้าที่ในการจัดเตรียมและผสมยาฉีด 
(intravenous admixture) อาหารปราศจากเชื้อที่ให้ทางหลอด
เลอืดด า (parenteral nutrition) รวมไปถงึยาปราศจากเชื้ออื่นๆ 
ส าหรบัผูป่้วยเฉพาะราย จากการศกึษาอตัราการปนเป้ือนของ
เชือ้แบคทเีรยีในยาฉีดทีผ่สมสารละลายส าหรบับรหิารทางหลอด
เลอืดด าทัง้หมด 13 การศกึษา พบว่ายาและอาหารทีเ่ตรยีมโดย
หน่วยผสมยาฉีดปราศจากเชื้อประจ าโรงพยาบาล มอีตัราการ
ปนเป้ือนของเชื้อแบคทีเรียร้อยละ 0 – 0.66 ซึ่งน้อยกว่าการ
เตรียมยาฉีด ณ สถานที่อื่นๆในโรงพยาบาลซึ่งพบถึงร้อยละ 
1.09 – 20.7 (Larmené-Beld et al., 2019) นอกจากนี้ ระยะเวลา
ในการจัดเตรียมและค่าใช้จ่ายที่เกิดขึ้นมีค่าน้อยกว่าการ
จดัเตรียมที่หอผู้ป่วยอีกด้วย (Plumridge et al., 1993)  ดงันัน้ 
การผสมยาฉีดโดยหน่วยผสมยาฉีดปราศจากเชื้อ จงึนิยมจดัตัง้
และด าเนินการอย่างแพร่หลายมากขึน้ในประเทศไทย ส าหรบั
ปรมิาณการจดัเตรยีมยาและอาหารปราศจากเชื้อในแต่ละครัง้
ของหน่วยผสมยาฉีด อาจแตกต่างกันในแต่ละโรงพยาบาล
ขึน้กบัปรมิาณการสัง่ใชแ้ละอายุของยาแต่ละชนิด โดยทัว่ไปยา
ปฏชิวีนะรูปแบบฉีดเขา้ทางหลอดเลอืดด าเมื่อผสมสารละลาย
แลว้มกัมอีายุและความคงตวัสัน้ จงึนิยมจดัเตรยีมวนัละครัง้ตาม
จ านวนค าสัง่ใช้ยาในแต่ละวนั อย่างไรก็ตาม เน่ืองจากสภาวะ
โรคของผู้ป่วยที่มกีารเปลี่ยนแปลงตลอดเวลา ส่งผลให้มกีาร
ปรับเปลี่ยนแผนการใช้ยาปฏิชีวนะระหว่างวัน ดังนัน้ ยา
ปฏชิวีนะเดมิที่ผสมและจดัเตรยีมไว้แล้ว จงึไม่ได้น าไปบรหิาร
ให้กบัผู้ป่วย และถูกส่งคืนให้กบัหน่วยผสมยาฉีดจ านวนมาก 
โดยยาปฏชิวีนะทีผ่สมพรอ้มใชแ้ต่ถูกส่งคนืเป็นล าดบัต้นๆของ
โรงพยาบาลบา้นโป่ง จงัหวดัราชบุร ีประจ าปีงบประมาณ 2564 
คอืสารละลายเซฟไตรอะโซน 

เ ซ ฟ ไ ต ร อ ะ โ ซ น เ ป็ น ย า ป ฏิ ชี ว น ะ ใ น ก ลุ่ ม 
cephalosporins รุ่นที่ 3 มฤีทธิใ์นการฆ่าเชื้อแบคทเีรยีไดก้วา้ง
และเป็นยาทีม่คีวามปลอดภยัสูง จงึนิยมใชเ้ป็นยาล าดบัแรกใน
การรกัษาโรคตดิเชือ้หลายชนิด โดยขนาดยาทัว่ไปส าหรบัผูใ้หญ่
แนะน าใหใ้ช ้1-2 กรมั บรหิารโดยการฉีดเขา้หลอดเลอืดด าหรอื
ทางกล้ามเน้ือวนัละ 1-2 ครัง้ ซึ่งการบรหิารทางหลอดเลอืดด า
ตอ้งด าเนินการละลายและผสมผงยาในน ้าเกลอืทีเ่ขา้กนัไดจ้นมี
ความเขม้ขน้สุดทา้ยเท่ากบั 10-40 mg/mL จากนัน้น าไปบรหิาร
โดยการหยดเข้าหลอดเลือดด าในเวลา 30-60 นาที โดย

สารละลายเซฟไตรอะโซนทีผ่สมแลว้มคีวามคงตวัทางเคมแีละ
กายภาพนาน 2 วนั เมือ่เกบ็ทีอุ่ณหภูมหิอ้ง และ 10 วนัเมือ่เกบ็
รักษา ในตู้ เ ย็น  (Ceftriaxone FDA label information, 2018) 
อย่างไรกต็าม นอกเหนือจากวนัหมดอายุทีผู่้ผลติก าหนดไว้ใน
ฉลาก ความคงสภาพทางเคมแีละกายภาพแลว้ การก าหนดวนั
หมดอายุของยาฉีดปราศจากเชื้อที่ผสมกับสารละลายแล้ว 
จะต้องพจิารณาถึงความคงสภาพของยาทางจุลชีววิทยาหลงั
ผสมร่วมด้วย อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาถึง
ความคงตวัทางจุลชวีวทิยาหรอืการปนเป้ือนของเชื้อแบคทเีรยี
ในสารละลายเซฟไตรอะโซนหลงัผสม ส่งผลใหส้ารละลายเซฟ
ไตรอะโซนที่ถูกส่งคืนมายงัหน่วยผสมยาฉีด ไม่สามารถเก็บ
รกัษาหรอืน าไปใชต้่อได ้และถูกท าลายทิง้ก่อนระยะเวลา 2 วนั 
จ านวนมาก ดงันัน้ งานวิจยัน้ีจึงมวีตัถุประสงค์เพื่อศึกษาการ
ปนเป้ือนของเชื้อจุลชพีในสารละลายเซฟไตรอะโซนส าหรบัฉีด
เข้าทางหลอดเลือดด า หลงัผสมภายใต้ระบบ laminar airflow 
และเกบ็เป็นระยะเวลานานกว่า 24 ชม. เพือ่ใชเ้ป็นขอ้มลูในการ
ก าหนดวนัสิน้อายขุองยาทีเ่หมาะสมต่อไป 

 

วิธีด าเนินการวิจยั 
1. กลุ่มทดลองและสภาวะการเก็บรกัษาสารละลายเซฟ
ไตรอะโซน 
 หน่วยผสมยาฉีดท าการเตรียมยาในตู้ปลอดเชื้อ 
(biological safety cabinet class II) โ ด ยก า ร ล ะล ายผงยา 
Ceftriaxone sodium powder for injection (NPCP Hebei 
Huamin Pharmaceutical Co., Ltd. Lot number: D06501001) 
ใน 0.9% NaCl ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้สดุทา้ยของยาเท่ากบั 10 และ 
20 mg/mL โดยจ านวนตวัอย่างของสารละลายเซฟไตรอะโซนที่
ด าเนินการทดสอบการปนเป้ือนของเชื้อจุลชีพในการศึกษาน้ี 
แบง่เป็น 4 กลุม่ ตามสภาวะการเกบ็รกัษา ดงัน้ี 

กลุ่มท่ี 1 สารละลายเซฟไตรอะโซน 10 mg/mL จ านวน 
20 ตัวอย่าง เก็บที่อุณหภูมิห้อง 28-30 ºซ  ด าเนินการเก็บ
ตวัอยา่งไปเพาะเชือ้ทีเ่วลา 24 และ 48 ชม. หลงัผสม 

กลุ่มท่ี 2 สารละลายเซฟไตรอะโซน 20 mg/mL จ านวน 
20 ตัวอย่าง เก็บที่อุณหภูมิห้อง 28-30 ºซ ด าเนินการเก็บ
ตวัอยา่งไปเพาะเชือ้ทีเ่วลา 0 – 10 วนั หลงัผสม 

กลุ่มท่ี 3 สารละลายเซฟไตรอะโซน 20 mg/mL จ านวน 
20 ตวัอย่าง เก็บในตู้เยน็อุณหภูม ิ2-8 ºซ และด าเนินการเก็บ
ตวัอยา่งไปเพาะเชือ้ทีเ่วลา  0 – 10 วนั หลงัผสม 
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กลุ่มท่ี 4 สารละลายเซฟไตรอะโซน 20 mg/mL จ านวน 
15 ตวัอย่าง โดยเป็นตวัอย่างยาเหลือใช้ที่ได้รบัคนืมาจากหอ
ผูป่้วยศลัยกรรม หอผูป่้วยอายรุกรรม และหออภบิาลผูป่้วยหนกั
อย่างละ 5 ตวัอย่าง ทีเ่กบ็ในตูเ้ยน็อุณหภูม ิ2-8 ºซ ณ หอผูป่้วย 
เป็นระยะเวลาไมเ่กนิ 48 ชม.หลงัผสม 

โดยผูว้จิยัจะด าเนินการควบคมุบนัทกึอุณหภมูกิารเกบ็
รกัษายาทกุวนัตลอดระยะเวลาด าเนินการวจิยั 
2. การทดสอบความปราศจากเชื้อ 
 การทดสอบความปราศจากเชื้อของสารละลาย       
เซฟไตรอะโซนที่เตรียมจากหน่วยผสมยาฉีด ท าโดยวิธี      
direct inoculation ต าม  Thai pharmacopeia II, 2011 โ ด ยมี
รายละเอยีด ดงัน้ี 
 2.1) สารละลายเซฟไตรอะโซนในกลุ่มที่ 1 ท าการ
ทดสอบโดยน าตวัอย่าง 0.1 มล. เติมในอาหารเลี้ยงเชื้อ fluid 
thioglycolate media ส าหรับตรวจหาเชื้อแบคทีเรียทัง้ชนิด     
พึ่งอากาศ (aerobic bacteria) และไม่พึ่งอากาศ (anaerobic 
bacteria) ด า เ นินการก า จัดฤทธิ ข์ อ งยา เซฟไตรอะ โซน           
โดยวิธีการเพิ่มปริมาตรอาหารเลี้ยงเชื้อให้มากขึ้นจนความ
เข้มข้นของเซฟไตรอะโซนในอาหารเลี้ยงเชื้อน้อยกว่าค่า 
minimum inhibitory concentration (MIC) breakpoint ของเชื้อ 
Staphylococcus aureus และ Clostridium species ซึง่เทา่กบั 8 
µg/mL และ  16 µg/mL ตามล าดับ  (Clinical and laboratory 
standard institute (CLSI), 2010) จากนัน้ท าการบ่มที่อุณหภูม ิ
30-35 ºซ และติดตามการเจริญของเชื้อเป็นระยะเวลา 14 วนั 
ส าหรบัการตรวจหาเชื้อราในตัวอย่างท าโดยการน าตวัอย่าง      
1 มล. เติมในอาหารเลี้ยงเชื้อ soybean–casein digest บ่มที่
อุณหภูม ิ20-25 ºซ และตดิตามผลเป็นระยะเวลา 14 วนั โดยใน
การทดสอบทัง้หมดจะด าเนินการท า growth promotion test 
และ  negative control ควบคู่ ไปด้วยเพื่อ เปรียบเทียบผล
การศกึษา 
 2.2) สารละลายเซฟไตรอะโซนในกลุ่มที่ 2-4 ท าการ
ทดสอบโดยน าตัวอย่าง 1 มล. เติมในขวดอาหารเลี้ยงเชื้อ  
tryptic soy broth หรอื soybean-casein digest broth ส าเรจ็รูป 
ปริมาณ 30 มล. บ่มที่อุณหภูมิ 35 ºซ จากนัน้ท าการติดตาม  
การเจรญิของเชือ้เป็นระยะเวลา 14 วนั โดยในขวดอาหารเลีย้ง
เชื้อ น้ีมีสาร resin ส าหรับดูดซับยา เพื่อช่วยสะเทินฤทธิ  ์
(neutralize) ของยาปฏิชีวนะ และได้ผ่านการทดสอบ growth 
promotion test เพื่อยนืยนัคุณภาพของอาหารแลว้ว่าเหมาะสม

แก่การเจริญเติบโตของเชื้อ Staphylococcus aureus ATCC 
66032, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Escherichia 
coli ATCC 25922, Neisseria meningitidis ATCC13090, 
Haemophilus influenzae ATCC 19418, Streptococcus 
pneumoniae ATCC 19615, Streptococcus pyogenes ATCC 
19615, Alcaligenes faecalis ATCC 8750, Candida glabrata 
ATCC 66032 
 2.3) Growth promotion test ด า เ นิ นก า รทดสอบ     
โ ด ยก า ร เติ ม เ ชื้ อ  Staphylococcus aureus, Pseudomonas 
aeruginosa แล ะ  Clostridium sporogenes จ า น วน  100 cfu      
ลงในอาหารเลี้ยงเชื้อ fluid thioglycolate media บ่มที่อุณหภูม ิ
30-35 ºซ และด าเนินการเติมเชื้อ Candida albicans จ านวน 
100 cfu ลงในอาหารเลีย้งเชือ้ชนิด soybean–casein digest บม่
ที่อุณหภูม ิ20-25 ºซ จากนัน้ท าการติดตามการเจรญิของเชื้อ
เป็นระยะเวลา 5 วนั โดยท าควบคูไ่ปกบัตวัอยา่งทีจ่ะทดสอบ 
 2.4) Negative control ด าเนินการทดสอบโดยเติม 
0.9%NaCl แทนสารละลายเซฟไตรอะโซนในอาหารเลี้ยงเชื้อ 
จากนัน้ตดิตามการเจรญิเตบิโตของเชือ้ 
 
ผลการวิจยั 

ผลการทดสอบความปราศจากเชือ้ของสารละลายเซฟ
ไตรอะโซนในกลุ่มทดลองที ่1 ซึง่เกบ็เป็นระยะเวลา 24 และ 48 
ชม. พบว่า ไม่มีการเจริญเติบโตของเชื้อแบคทีเรียชนิดพึ่ง
อากาศ ไมพ่ึง่อากาศ และเชือ้รา ในกลุม่ตวัอยา่งหลงัตดิตามเป็น
ระยะเวลา 14 วนั และเมื่อตรวจสอบความถูกต้องโดยเทยีบผล
กับชุดควบคุมไม่พบการเจริญเติบโตของเชื้อใน negative 
control และพบว่ามกีารเจริญเติบโตของเชื้อ Staphylococcus 
aureus, Pseudomonas aeruginosa, Clostridium sporogenes 
และ Candida albicans ในชุด growth promotion test แสดงว่า 
อาหารเลี้ยงเชื้อและสภาวะที่ใช้มีความเหมาะสมสามารถ
สนับสนุนการเจรญิของเชื้อจุลชพีได ้ดงัแสดงในรูปที่ 1-2 และ
ตารางที ่1 

ส าหรับผลการทดสอบความปราศจากเชื้อของ
สารละลายเซฟไตรอะโซนในกลุ่มทดลองที ่2-4 พบว่า ไม่มกีาร
เจริญเติบโตของเชื้อแบคทีเรียชนิดพึ่งอากาศจากทัง้ 4 กลุ่ม
ทดลอง เมื่อติดตามเป็นระยะเวลา 14 วนั ดงัแสดงในตารางที่  
1-2 
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รปูท่ี 1 ผลการทดสอบความปราศจากเชือ้ของสารละลายเซฟไตรอะโซนความเขม้ขน้ 10 mg/mL เกบ็ทีอุ่ณหภมูหิอ้ง 28-30 ºซ  
เป็นระยะเวลา 48 ชม. ในอาหารเลีย้งเชือ้ชนิด fluid thioglycolate media บม่ทีอุ่ณหภมู ิ30-35 ºซ โดยภาพ A คอื ชดุควบคมุ 
ประกอบไปดว้ย negative control และ growth promotion test ของเชือ้ Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa  

และ Clostridium sporogenes ภาพ B คอื ตวัอยา่งผลการตดิตามการเจรญิของเชือ้แบคทเีรยีทีเ่วลา 14 วนั 
 
 

 
 

รปูท่ี 2 ผลการทดสอบความปราศจากเชือ้ของสารละลายเซฟไตรอะโซนความเขม้ขน้ 10 mg/mL เกบ็ทีอุ่ณหภมูหิอ้ง 28-30 ºซ  
เป็นระยะเวลา 48 ชม. ในอาหารเลีย้งเชือ้ชนิด soybean–casein digest บม่ทีอุ่ณหภมู ิ20-25 ºซ โดยภาพ A คอื ชดุควบคมุ 

ประกอบไปดว้ย negative control และ growth promotion test ของเชือ้ Candida albicans  
ภาพ B คอื ผลการตดิตามการเจรญิของเชือ้ราทีเ่วลา 14 วนั 
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ตารางท่ี 1 ผลการตดิตามการเจรญิของเชือ้แบคทเีรยีของสารละลายเซฟไตรอะโซน 10-20 mg/mL หลงัผสมยาโดยเกบ็ทีอุ่ณหภมูหิอ้ง  
              28-30 ºซ และในตูเ้ยน็ 2-8 ºซ เป็นระยะเวลา 10 วนั 
 

ระยะเวลา 
หลงัผสม 

Ceftriaxone 10 mg/mL 
เกบ็ท่ี 28-30 ºซ (n=20) 

 Ceftriaxone 20 mg/mL 
เกบ็ท่ี 28-30 ºซ (n=20) 

Ceftriaxone 20 mg/mL 
เกบ็ท่ี 2-8 ºซ (n=20) 

Fluid thioglycolate 
บม่ท่ี 30-35 °ซ 

Soybean-casein digest 
บม่ท่ี 20-25 °ซ 

 Tryptic soy broth 
บม่ท่ี 35 °ซ 

Tryptic soy broth 
บม่ท่ี 35 °ซ 

วนัท่ี 1 ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 2 ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 3 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 4 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 5 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 6 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 7 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 8 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 9 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
วนัท่ี 10 - -  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 

 

ตารางท่ี 2 ผลการเจรญิเตบิโตของเชือ้แบคทเีรยีของสารละลายเซฟไตรอะโซนความเขม้ขน้  20 mg/mL เกบ็ทีอุ่ณหภมู ิ2-8 ºซ ทีร่บัคนื 
              จากหอผูป่้วย ในอาหารเลีย้งเชือ้ tryptic soy broth บม่ที ่35 ºซ  
 

ระยะเวลา 
หลงัผสม  

หอผู้ป่วยอายรุกรรม  
(n=5) 

หอผู้ป่วยศลัยกรรม  
(n=5) 

หอผู้ป่วยวิกฤต 
(n=5) 

Negative 
control 

Ceftriaxone 
solution 

Negative 
control 

Ceftriaxone 
solution 

Negative 
control 

Ceftriaxone 
solution 

ภายใน 48 ชม  ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ ไมพ่บเชือ้ 
 
 

อภิปรายและสรปุผลการวิจยั 
การศึกษาน้ีท าการทดสอบความปราศจากเชื้อของ

สารละลายเซฟไตรอะโซนหลงัผสมภายใต ้ laminar air flow โดย
หน่วยผสมยาฉีดประจ าโรงพยาบาล พบว่าตลอดระยะเวลาทีท่ า
การติดตาม ไม่พบการปนเป้ือนของเชื้อจุลชพีในทุกตวัอย่างที่
ทดสอบ ซึ่งสอดคล้องกบัการศกึษาอตัราการปนเป้ือนของเชื้อ
แบคทีเรียในประเทศเอธิโอเปีย ซึ่งด าเนินการสุ่มตรวจการ
ปนเป้ือนในยาฉีดแบบ single และ multiple-dose injection vials 
พบว่าในยาฉีดเซฟไตรอะโซนจ านวน 107 ขวด ไม่มีการ
ปนเป้ือนของเชือ้แบคทเีรยีหลงัเปิดใช ้(Tabor et al., 2023)  

โดยทัว่ไปอตัราการปนเป้ือนของยาเตรยีมส าหรบัฉีด
นัน้พบไดป้ระมาณรอ้ยละ 0 – 20 ขึน้อยู่กบัชนิดของยา วธิกีาร
เตรยีมยา และสถานทีจ่ดัเตรยีมยา (Larmené-Beld et al., 2019, 
Austin et al., 2015) จากศึกษาวิเคราะห์อภิมานซึ่งรวบรวม
ผลลพัธ์จาก 13 การศกึษา พบว่าการเตรยีมสารละลายส าหรบั
ฉีด ณ ห้องผสมยาฉีด พบการปนเป้ือนของเชื้อจุลชีพเพียง   
ร้อยละ 0.08 เปรียบเทียบกับร้อยละ 7.85 เมื่อเตรียม ณ จุด
ใหบ้รกิารทางคลนิิก (clinical environment) เช่น หอผูป่้วย หอ้ง
ฉุกเฉิน เป็นต้น (Larmené-Beld et al., 2019) นอกจากน้ี การ
เตรยีมยาทีม่กีารเพิม่ตวัยาส าคญัหรอืสว่นประกอบอื่นมากกวา่ 1 
ชนิด เช่น parenteral nutrition หรือการใช้ยาที่เป็น multiple-
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dose vials เช่น insulin มีความเสี่ยงในการเกิดการปนเป้ือน
เพิม่ขึ้น 2 เท่า (Austin et al., 2015) ซึ่งสารละลายเซฟไตรอะ
โซนทีใ่ชใ้นการศกึษาน้ี ด าเนินการผสมตามหลกัการปราศจาก
เชื้อ (sterile technique) ภายใต้ laminar airflow work station 
ซึ่งจดัเป็นการเตรียมยาภายใต้สภาวะแวดล้อมที่มโีอกาสการ
ปนเป้ือนของเชือ้จลุชพีทีต่ ่า และกระบวนการเตรยีมยายงัจดัเป็น
การเตรยีมยาประเภทความเสีย่งต ่าต่อการปนเป้ือน เน่ืองจาก
เป็นสารละลายทีม่ตีวัยาส าคญัเพยีงชนิดเดยีว ทีเ่ตรยีมจากบรรจุ
ภณัฑ์ที่ใช้ครัง้เดยีว (single-dose vial) ใช้อุปกรณ์เพยีงแค่เขม็
และกระบอกฉีดยาที่ปราศจากเชื้อในการถ่ายปริมาณสารใน
ระบบปิด (ASHP, 2014) จากขอ้มลูทีก่ล่าวมาขา้งตน้ น่าจะเป็น
ปัจจัยสนับสนุนให้สารละลายเซฟไตรอะโซนที่ทดสอบใน
การศึกษาน้ีไม่มกีารปนเป้ือนของเชื้อแบคทีเรียยาวนานเป็น
ระยะเวลาถงึ 10 วนั หลงัผสม  

ถงึแมว้่ายาตา้นจุลชพีมโีอกาสในการปนเป้ือนของเชื้อ
จุลชีพน้อยกว่าผลิตภัณฑ์อื่นๆ (Larmené-Beld et al., 2019, 
Austin et al., 2015, Tabor et al., 2023)  แต่สารละลายส าหรบั
ฉีดที่มฤีทธิต์้านจุลชีพอาจไม่ได้มคีวามปราศจากเชื้อเสมอไป 
เน่ืองจากยาอาจยบัยัง้การเจรญิเติบโตของเชื้อจุลชพีในหลอด
ทดลอง แต่เชื้อทีอ่ยู่รอดอาจจะสามารถกลบัมาเจรญิเตบิโตและ
ก่อให้เกิดโรคไดเ้มื่อถูกฉีดเขา้สู่ร่างกาย ดงันัน้ ในการทดสอบ
ความปราศจากเชื้อจงึต้องท าการก าจดัฤทธิข์องยาต้านจุลชีพ
ก่อน โดยตามเกณฑข์อง Thai Pharmacopeia II แนะน าวธิกีาร
ก าจัดฤทธิข์องยาต้านจุลชีพไว้หลายวิธี ได้แก่ การเติมสาร 
neutralizing agents เชน่ β-lactamase การเพิม่ปรมิาตรสารเจอื
จางหรอืปรมิาตรอาหารเลี้ยงเชื้อจนกว่าฤทธิข์องยาจะหมดไป 
การใชว้ธิ ีmembrane filtration หรอืใชห้ลายวธิรีว่มกนั โดยหาก
ทดสอบแลว้ไม่มวีธิใีดทีส่ามารถก าจดัฤทธิข์องยาไดเ้ลย แสดง
ว่าตัวอย่างหรือยานัน้มีฤทธิฆ์่าเชื้อแบบ microbicidal activity 
ซึ่งบ่งชี้ว่าผลติภณัฑ์ดงักล่าวมโีอกาสน้อยมากทีจ่ะถูกปนเป้ือน
ด้ ว ย เ ชื้ อ ที่ จ ะ ทดสอบ  (Thai pharmacopeia II, 2011) ใ น
การศกึษาน้ีไดด้ าเนินการก าจดัฤทธิข์องยาเซฟไตรอะโซนโดย
วิธีการเพิม่ปริมาณอาหารเลี้ยงเชื้อจนมคีวามเข้มข้นของเซฟ
ไตรอะโซนในอาหารเลี้ยงเชื้อเท่ากับ 0.002 mg/mL หรือ 2 
µg/mL ซึง่เป็นค่าทีน้่อยกว่า MIC breakpoint ของเชือ้เป้าหมาย
ของการทดสอบความปราศจากเชื้อ ดงันัน้ สภาวะดงักล่าวจงึ
สามารถใช้ในการตรวจสอบการปนเป้ือนของเชื้อจุลชีพใน
สารละลายเซฟไตรอะโซนได้ อย่างไรก็ตาม สารละลายเซฟ
ไตรอะโซนทีเ่ตรยีมได ้มโีอกาสการปนเป้ือนของเชื้อแบคทีเรยี

ต ่าโดยพืน้ฐาน เน่ืองจากความเขม้ขน้ของสารละลายทีใ่ชใ้นทาง
เวชปฏิบัติมีค่ าอยู่ ใ นช่ วง  10 – 40 mg/mL หรือ  10,000 – 
40,000 µg/mL ซึง่เป็นความเขม้ขน้ทีสู่งกว่า minimal inhibitory 
concentration (MIC) และ minimal bactericidal concentrations 
(MBC) ของเชื้อแบคทีเรียแกรมบวก แกรมลบ รวมไปถึง
แบคทเีรยีที่ไม่พึง่อากาศที่มรีายงานการปนเป้ือนในยาไดบ้่อย 
เ ช่ น  Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, 
Serratia marcescens, Klebsiella spp., Escherichia coli, 
Enterobacter spp. (Austin et al., 2015) โดยเชื้อข้างต้นมีค่า 
MIC และ MBC ในช่วง 0.25 - 256 µg/mL (EUCAST, 2024; 
Shin et al., 2021) จากสภาวะข้างต้นส่งผลให้แบคทีเรยีหลาย
ชนิดไม่สามารถเจริญเติบโตและถูกท าลายในสารละลายเซฟ
ไตรอะโซนความเขม้ขน้สงู 

ผลการศกึษาน้ีพบวา่สารละลายเซฟไตรอะโซน มคีวาม
ปราศจากเชื้อหรือความคงสภาพทางจุลชีววิทยายาวนานถึง   
10 วันหลังผสม แต่การก าหนดวันหมดอายุของยาจะต้อง
พจิารณาถงึความคงสภาพของยา ทัง้ความคงสภาพทางเคมแีละ
ทางกายภาพร่วมด้วย โดยข้อมูลจากเอกสารก ากบัยาพบว่า
สารละลายเซฟไตรอะโซนความเขม้ขน้ 10-40 mg/mL มคีวาม
คงตวัทางเคมแีละกายภาพเป็นระยะเวลา 2 วนั และ 10 วนั เมือ่
เกบ็ทีอุ่ณหภมู ิ25 ºซ และ 2-8 ºซ ตามล าดบั (Ceftriaxone FDA 
label information, 2018) อย่างไรก็ตาม อุณหภูมหิ้องเฉลี่ยใน
ประเทศไทยมกัสงูกว่า 25 ºซ จงึอาจสง่ผลใหเ้กดิการเสื่อมสลาย
ทางเคมีของยามากขึ้น โดยจากการศึกษาความคงตัวของ
สารละลายเซฟไตรอะโซน เมื่อเก็บรักษาที่อุณหภูมิสูงกว่า      
25 ºซ พบว่ายามคีวามคงตวัทางเคมเีพยีง 30 ชม. ที่อุณหภูม ิ
30 ºซ และ 11-27 ชม. ทีอุ่ณหภมู ิ37 ºซ เทา่นัน้ (Esteban et al. 
1990, Herrera-Hidalgo et al., 2020) ดงันัน้ ถงึแมว้า่สารละลาย
เซฟไตรอะโซนจะมคีวามปราศจากเชื้อเป็นระยะเวลา 10 วนั
หลงัผสม แต่เน่ืองจากขอ้จ ากดัดา้นความคงตวัทางเคม ียาจงึมี
อายุการเก็บรกัษาหลงัผสมเพียง 30 ชม. เมื่อเก็บที่อุณหภูมิ  
28-30 ºซ และ 48 ชม. เมือ่เกบ็รกัษาทีอุ่ณหภูม ิ25 ºซ และอาจ
มอีายถุงึ 10 วนัหลงัผสม เมือ่เกบ็ในตูเ้ยน็อุณหภมู ิ2-8 ºซ  
 การศกึษาน้ีใหข้อ้มลูสนบัสนุนการเกบ็รกัษาสารละลาย
เซฟไตรอะโซนซึ่งน่าจะเป็นประโยชน์ในการน าไปก าหนดแนว
ทางการเก็บรกัษายาได้ อย่างไรก็ตาม การศึกษามีข้อจ ากดั
หลายประการ คอื 1. การปนเป้ือนของเชือ้จุลชพีในการศกึษาน้ี 
คลอบคลุมเฉพาะเชื้อแบคทเีรยีและเชือ้ราเท่านัน้ ไม่ไดท้ดสอบ
การปนเป้ือนของ endotoxin หรอื pyrogen จงึควรมกีารศกึษา
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เพิม่เตมิ 2. ถงึแมว้่าตามรายงานการศกึษาก่อนหน้าสารละลาย
เซฟไตรอะโซน 10-40 mg/mL จะมคีวามคงตวัทางเคมยีาวนาน
ถึง 10 วัน เมื่อเก็บในตู้เย็นอุณหภูมิ 2-8 ºซ แต่เน่ืองจากใน
ขัน้ตอนของการเตรียมยาและจดัส่งยาไปยงัหอผู้ป่วยในเวช
ปฏบิตัจิรงิ ด าเนินการภายใตอุ้ณหภมู ิ28-30 ºซ ซึง่อาจจะสง่ผล
ใหม้กีารเสื่อมสลายของยาบางส่วนก่อนเกบ็รกัษาในตู้เยน็ และ
อาจท าให้ยามีความคงตัวน้อยกว่า 10 วัน ดังนัน้ จึงควรมี
การศึกษาความคงสภาพทางเคมแีละกายภาพของสารละลาย
เซฟไตรอะโซนในสภาวะดงักล่าวเพิม่เติม เพื่อยืนยนัผลลพัธ์
การศกึษา 
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