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ความไวต่อยา ceftazidime ของเชื้อ Burkholderia pseudomallei 

จากผู้ป่วยโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์

บทคัดย่อ

		  Burkholderia pseudomallei เป็นเชื้อสาเหตุที่ก่อโรคเมลิออยโดสีส เป็นโรคที่เกี่ยวข้องกับอาการแสดงทั้งแบบ

เกิดโรคติดเชื้อในกระแสเลือดอย่างเฉียบพลันและการติดเชื้อเรื้อรัง ยา ceftazidime เป็นยาที่นิยมใช้ในการรักษาเพื่อกำ�จัด

เชื้อ B. pseudomallei วัตถุประสงค์ของการศึกษานี้เพื่อทดสอบความไวของยา ceftazidime ต่อเชื้อ B. pseudomallei 

ด้วยวิธี standard disc diffusion และการทดสอบ minimal inhibitory concentration (MIC) ในเชื้อจำ�นวน 78 ตัวอย่างที่

แยกได้จากผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาที่โรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์ตั้งแต่เดือนพฤศจิกายน 2553 ถึงเดือนพฤษภาคม 2554 

และเปรียบเทียบกับบันทึกผลการรักษาของผู้ป่วย ผลการทดสอบแสดงให้เห็นว่า B. pseudomallei ไวต่อยา ceftazidime 

ด้วยวิธี standard disc diffusion และมีค่า MIC < 1-2 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร อย่างไรก็ตามผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา 

ceftazidime หายจากโรคเพียงร้อยละ 30.3
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Abstract

		  Burkholderia pseudomallei is the causative agent of melioidosis, a disease that can involve acute 

septicemia and chronic infection. Ceftazidime is the most popular choice of therapy for the eradication of B. 

pseudomallei. The aim of this study was to test the antimicrobial activity of ceftazidime applied to B. pseu-

domallei by standard disc diffusion and minimal inhibitory concentration (MIC). A total of 78 isolates of B. 

pseudomallei from patients admitted to Sapprasithiprasong Hospital between November 2010 to May 2011 

were included in this study.  Medical records of the patients were reviewed. It was shown that B. pseudomallei 

was susceptible to ceftazidime by standard disc diffusion with MICs of < 1 – 2 µg/ml. However, only 30.3 

% of the patients receiving ceftazidime were recovered. 

Keywords:	 B. pseudomallei, MIC, Standard disc diffusion

1
College of Medicine and Public Health, Ubon-Ratchathani University

85 Sathollamark Rd. Warin Chamrap Distinct, Ubon Ratchathani Province 34190, Thailand

2
Microbiology Laboratory,  

3
Infectious disease control Department, Sapprasithiprasong Hospital, 

Ubon Ratchathani 34190, Thailand

* Corresponding author: (e-mail: panomketp@yahoo.com)



267J Med Tech Phy Ther • Vol.23 No.3 • September-December 2011

บทนำ�

		  โรคเมลิออยโดสีสเป็นโรคติดเชื้อที่มีสาเหตุมาจาก

เชื้อ Burkholderia pseudomallei เป็นแบคทีเรียแกรมลบ

รูปร่างแท่ง จากการศึกษาพบว่าความชุกของโรคเมลิออยโด

สีสในภาคตะวันออกเฉียงเหนือสูงกว่าภาคอื่นๆของประเทศ

อยา่งมนียัสำ�คญัคอื ประมาณ 8-10 เทา่
(1)
  โดยเฉพาะจงัหวดั

อบุลราชธาน ีพบวา่ผูป้ว่ยทีเ่ขา้รบัการรกัษาเนื่องจากตดิเชือ้ B. 

pseudomallei ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์ โดยเฉลี่ย

ปลีะ 150-170 คน และผูป้ว่ยสว่นใหญเ่สยีชวีติดว้ยภาวะตดิ

เชื้อในกระแสเลือด เชื้อ B. pseudomallei สามารถเจริญ

ได้ดีในดินและนํ้า
(2)
 และพบว่าผู้ป่วยมักเป็นโรคในช่วงฤดูฝน

เนื่องจากตดิเชือ้จากแบคทเีรยีทีซ่อ่นตวัอยู่ในดนิเขา้สูร่า่งกาย

ทางบาดแผล เชื้อ B. pseudomallei เป็นสาเหตุของโรคติด

เชือ้ในชมุชนุมากถงึรอ้ยละ 20 และมคีวามรนุแรง โดยมอีตัรา

การตายสูงถึงร้อยละ 60-80
(3)
 ผู้ป่วยโรคเมลิออยโดสีสส่วน

ใหญ่เป็นผู้ป่วยที่มีโรคประจำ�ตัวอยู่ก่อนแล้ว เช่น เบาหวาน 

โลหิตจาง เป็นต้น ซึ่งผู้ป่วยเหล่านี้มักเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่ระบบ

ภูมิคุ้มกันไม่ดี จึงง่ายต่อการติดเชื้อในสิ่งแวดล้อม ผู้ป่วยโรค

เมลอิอยโดสสีทีต่ดิเชือ้ในกระแสเลอืดที่ไม่ไดร้บัการรกัษา จะ

เสียชีวิตภายใน 24-48 ชั่วโมง หลังจากมีอาการแสดงและ

เสียชีวิตร้อยละ 80-90
(4)
 ปัจจุบันยา ceftazidime จัดเป็น

ทางเลือกหนึ่งที่ใช้รักษาผู้ป่วยที่ติดเชื้อ B. pseudomallei 

โดยการฉีดเป็นเวลา 10-14 วัน มีการศึกษาพบว่าการให้ยา 

ceftazidime แต่เนิ่นๆจะลดอัตราการตายได้ถึงร้อยละ 50
(5)
 

และยงัไมม่กีารรายงานผลการทดสอบความไวของยา ceftazi-

dime ทีด่ือ้ตอ่เชือ้ B. pseudomallei ดว้ยวธิ ีstandard disc 

diffusion อย่างไรก็ตาม แม้ ไม่พบการรายงานการดื้อต่อยา 

ceftazidime ด้วยการทดสอบด้วยวิธี standard disc diffu-

sion ก็ยังพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา ceftazidime 

ยงัคงมอีตัราการตาย และพบรายงานการกำ�เรบิใหมข่องโรคใน

อตัราที่สูง
(4)
 การศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงคเ์พื่อศึกษาความไว

ของยา ceftazidime ด้วยวิธี standard disc diffusion และ

ทดสอบ minimal inhibitory concentration (MIC) เปรยีบ

เทียบกับผลการรักษาผู้ป่วยที่ติดเชื้อ B. pseudomallei ที่

แยกได้จากผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลสรรพสิทธิ

ประสงค์ ตั้งแต่เดือนพฤศจิกายน 2553 ถึง เดือนพฤษภาคม 

2554 

วัสดุและวิธีการศึกษา

		  แบคทีเรีย

		  เปน็เชือ้แบคทเีรยีทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ยทีเ่ขา้รบัการรกัษา

ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์ตั้งแต่เดือนพฤศจิกายน 

2553 ถึง เดือนพฤษภาคม 2554 วินิจฉัยเป็น B. pseu-

domallei โดยการทดสอบทางชีวเคมีและทดสอบปฏิกิริยา

ทางภมูคิุม้กนักบั polyclonal และ monoclonal antibodies
(6)

		  การทดสอบความไวด้วยวิธี Standard disc  

diffusion

		  เตรียมเชื้อโดยเพาะเลี้ยงบน Ashdown’s agar และ

เลือก 1 โคโลนี เลี้ยงใน trypticase soy broth (Hardy Di-

agnostics Criterion, Santa Maria, USA) นำ�ไปบ่มเพาะ

เชื้อที่ 37 °C 24 ชั่วโมง เขย่าด้วยความเร็ว 200 รอบต่อ

นาที จากนั้นเตรียมเชื้อให้เป็น mid-log phase โดยดูดเชื้อ 

1 มิลลิลิตร ลงใน TSB 50 มิลลิลิตร และนำ�ไปบ่มในตู้บ่ม

เพาะเชือ้ 37°C และเขยา่ดว้ยความเรว็ 200 รอบตอ่นาท ีเปน็

เวลา 3 ชั่วโมง และปรับความขุ่นให้ ได้เท่ากับ McFarland 

No. 0.5 ใช้ ไม้พันสำ�ลีปราศจากเชื้อ จุ่มเชื้อ และป้ายลงบน

อาหาร Mueller Hinton agar (Hardy Diagnostics) จาก

นั้นวาง paper disc ของยา ceftazidime ขนาด 30 µg/

disc (Oxoid, Basingstoke, Hants, UK) นำ�ไปบ่ม 37 °C 

เป็นเวลา 24 ชั่วโมง และอ่านผลโดยวัดขนาดบริเวณโซนใส

รอบๆ paper disc (inhibition zone) ควบคุมคุณภาพการ

ทดลองโดยทดสอบยา ceftazidime กับเชื้อ Escherichia 

coli ATCC 25922 วัดขนาดบริเวณโซนใสรอบๆ paper 

disc อยู่ในช่วง 25-32 มิลลิเมตร (mm) โดยใช้เกณฑ์การ

แปลผลตาม Performance standards for antimicrobial 

susceptibility testing: sixteenth informational supple-

ment สำ�หรับยา ceftazidime  ดังนี้ Resistant (R) < 14 

mm, Intermediately susceptible (I) 15-17 mm และ 

Susceptible (S) >  18 mm
(14)

		  การทดสอบความไวด้วยวิธี MIC

		  ทดสอบ MIC โดยใช้ชุดทดสอบของ Sensititre 

Non-Fermenter plate (TREK Diagnostic systems, 

Biosciences Inc., Magellan, USA) ทีม่คีวามเขม้ขน้ของยา 

ceftazidime ที่ใช้ ในการทดสอบอยู่ในช่วง 1-16 ไมโครกรัม

ตอ่มลิลลิติร (µg/ml) เตรยีมเชือ้ทีน่ำ�มาทดสอบโดยเลีย้งใน 

Ashdown’s agar และเลือก 3-5 โคโลนีเขี่ยลงในนํ้ากลั่น

ปราศจากเชือ้ 3 มลิลลิติร ปรบัความขุน่ใหเ้ทา่กบั McFarland 
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No. 0.5 จากนัน้ดดูมา 10 ไมโครลติร (µL) ใสล่งไปในหลอด

ที่มี Mueller Hinton broth with N-tris(hydroxymethyl)

methyl-2-aminoethanesulfonic acid; 2-(2-[hydroxy-

1,1-bis(hydroxymethyl)ethyl] amino) ethane sulfonic 

acid, C
6
H

15
NO

6
S (TES) buffer 11 มิลลิลิตร ผสมให้

เข้ากันดี ดูดเชื้อมา 50 ไมโครลิตร ใส่ลงไปใน Sensititre 

Non-Fermenter plate แล้วนำ�ไปบ่ม 37 °C เป็นเวลา 24 

ชั่วโมง และอ่านผล ถ้าหลุมที่มีเชื้อขึ้นจะเห็นการตกตะกอน

ของเซลลเ์ปน็กระดมุอยูก่น้หลมุ อา่น MIC ทีค่วามเขม้ขน้ตํา่

สดุที่ไมพ่บการตกตะกอน โดยมหีลมุ positive ซึง่พบตะกอน

เซลล์ในหลุม และ negative control ซึ่งไม่พบตะกอนเซลล์

ในหลุม โดยใช้เกณฑ์การแปลผลตาม Performance stand-

ards for antimicrobial susceptibility testing: sixteenth 

informational supplement สำ�หรับยา ceftazidime  ดังนี้ 

R > 32 µg/ml, S < 8 µg/ml
(14)

 Reference strain เป็น 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 โดยมคีา่ MIC 

1-4 µg/ml

		  ข้อมูลการรักษาผู้ป่วย

		  เก็บข้อมูลการรักษาผู้ป่วยที่ผลการเพาะเชื้อพบ B. 

pseudomallei จากบันทึกผลการรักษาของผู้ป่วย (medical 

record)

ผลการศึกษา

		  จากการเก็บข้อมูลผู้ป่วยที่ผลการเพาะเชื้อพบ B. 

pseudomallei ที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลสรรพสิทธิ

ประสงค ์ตัง้แต ่เดอืนพฤศจกิายน 2553 ถงึ เดอืนพฤษภาคม 

2554 มีจำ�นวน 78 ราย แหล่งที่พบส่วนใหญ่มาจากเลือด 

(รอ้ยละ 71) รองลงมาเปน็หนองที่ไดจ้ากอวยัวะตา่งๆเชน่ ตบั 

ไต ปอด (ร้อยละ 15) เสมหะ (ร้อยละ 11) และปัสสาวะ 

(รอ้ยละ 3)  ผลการทดสอบความไวของเชือ้ B. pseudomal-

lei ตอ่ยา ceftazidime ดว้ยวธิ ีstandard disc diffusion พบ

ว่า B. pseudomallei ร้อยละ 97.4 ไวต่อยา ceftazidime 

และ intermediately susceptible ร้อยละ 2.6 โดยมีช่วง

ของโซนใสรอบๆแผ่นยา ตั้งแต่ 15-28 มิลลิเมตร (รูปที่ 

1) มากกว่าร้อยละ 90 มีขนาดโซนใสรอบๆแผ่นยามากกว่า

หรือเท่ากับ 20 มิลลิเมตร ผลการทดสอบ MIC ด้วยยา 

ceftazidime มีค่า MIC < 1 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร จำ�นวน 

31 isolates (ร้อยละ 39.2) ให้ค่า inhibition zone ในช่วง 

15-28 mm และ MIC 2 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร จำ�นวน 

47 isolates (ร้อยละ 60.2) ให้ค่า inhibition zone ในช่วง 

19-28 mm (รูปที่ 2) จากการทดสอบผลของวิธี MIC และ

วิธี standard disc diffusion ด้วย Mann-Whitney test พบ

ว่าผลการทดสอบของทั้งสองวิธีไม่สัมพันธ์กัน (P = 0.125)

		  ในจำ�นวนผู้ป่วย 78 รายได้รับการรักษาด้วยยา 

ceftazidime จำ�นวน 66 ราย และไม่ได้รับการรักษาด้วยยา 

ceftazidime จำ�นวน 12 ราย ประกอบด้วย ผู้ป่วยเสียชีวิต

ก่อนให้ยาจำ�นวน 3 รายและผลการทดสอบ MIC เท่ากับ 2 

ไมโครกรมัตอ่มลิลลิติร แพทยส์ง่ตวัไปรกัษาตอ่ทีโ่รงพยาบาล

ชมุชน จำ�นวน 2 ราย ไมส่มคัรใจรบับรกิารขอกลบับา้นจำ�นวน 

6 ราย และได้รับยา cotrimoxazole และ doxyclycline 

กลับไปรับประทานต่อที่บ้าน 1 ราย ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา 

ceftazidime ทั้ง 66 ราย พบว่าหลังจากที่ได้รับยาแล้ว เสีย

ชวีติ จำ�นวน 9 ราย ผลการทดสอบ MIC เทา่กบั 2 ไมโครกรมั

ต่อมิลลิลิตร จำ�นวน 7 isolates และ MIC < 1 ไมโครกรัม

ต่อมิลลิลิตร จำ�นวน 2 isolates ในจำ�นวนนี้เสียชีวิตหลังให้

ยา ceftazidime ไปเพียง 1 วัน โดยได้รับยาขนาด 2 กรัม 

วันละครั้ง จำ�นวน 6 ราย มีผู้ป่วยตอบสนองต่อยาดี หายจาก

โรคและแพทยอ์นญุาตใหก้ลบับา้นไดจ้ำ�นวน 20 ราย (รอ้ยละ 

30.3)  กลุม่นีเ้ชือ้มคีา่ MIC 2 ไมโครกรมัตอ่มลิลลิติร จำ�นวน 

15 isolates และ MIC <  1 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร จำ�นวน 

5 isolates และหลงัจากไดร้บัยา ceftazidime แลว้อาการไมด่ี

ขึน้จำ�นวน 46 ราย (รอ้ยละ 69.7) ซึง่ผูป้ว่ยเหลา่นี้ไมส่มคัรใจ

อยูต่อ่ ขอกลบับา้น จำ�นวน 16 ราย (รอ้ยละ 24.2)  และเสยี

ชีวิต จำ�นวน 3 ราย (ร้อยละ 4.5) (ตารางที่ 1) และแพทย์

เปลี่ยนยาเป็นยา imipenem หรือ meropenem จำ�นวน 27 

ราย (รอ้ยละ 40.9) หลังจากเปลี่ยนยาแล้วผูป้่วยอาการดขีึ้น 

จำ�นวน 8 ราย แพทย์ส่งกลับไปรักษาต่อที่โรงพยาบาลชุมชน 

5 ราย เสียชีวิต 5 ราย และปฏิเสธการรักษา 9 ราย 
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รูปที่ 1	 ผลการทดสอบความไวต่อยา ceftazidime ของ B. pseudomallei จำ�นวน 78 isolates โดยวิธี standard disc 

diffusion

รูปที่ 2	 แสดงค่า inhibition zone กับค่า MIC ของเชื้อแต่ละตัวอย่าง
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วิจารณ์และสรุปผลการศึกษา

		  เชื้อ B. pseudomallei ที่แยกได้จากผู้ป่วยที่เข้า

รับการรักษาในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์ ตั้งแต่ เดือน

พฤศจิกายน 2553 ถึง เดือนพฤษภาคม 2554 จำ�นวน 78 

ราย ผลการทดสอบความไวตอ่ยาตา้นจลุชพีดว้ยวธิ ีstandard 

disc diffusion พบว่าเชื้อที่แยกได้ทั้งหมดมีความไวต่อยา 

ceftazidime รอ้ยละ 97.4 และมคีา่ MIC < 1 ไมโครกรมัตอ่

มิลลิลิตร ร้อยละ 39.2 และ 2 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ร้อย

ละ 60.2 ในจำ�นวนผูป้ว่ยทัง้หมด 78 รายไดร้ับการรกัษาดว้ย

ยา ceftazidime จำ�นวน 66 ราย ผูป้ว่ยหายจากโรคและแพทย์

อนุญาตให้กลับบ้านได้ จำ�นวน 20 ราย และผู้ป่วยจำ�นวน 

46 ราย ที่ได้รับยา ceftazidime แล้วอาการไม่ดีขึ้น แพทย์

เปลีย่นยารกัษาเปน็ยาในกลุม่ทีแ่รงขึน้ บางสว่นไมส่มคัรใจรบั

การรักษาต่อและบางส่วนเสียชีวิต จากข้อมูลเบื้องต้นจะเห็น

ได้ว่าแม้ว่าผลการทดสอบความไวของยา ceftazidime ใน

หลอดทดลองทั้งการทดสอบด้วย standard disc diffusion 

และการศึกษา MIC จะเห็นว่ายาสามารถยับยั้งเชื้อได้ดี แตผู่้

ปว่ยรอ้ยละ 69.7 ทีพ่บวา่ผลการรกัษาไมส่อดคลอ้งกบัผลการ

ทดสอบความไวทางหอ้งปฏบิตักิาร ถงึแมว้า่ ceftazidime จดั

เปน็ยา third generation cephalosporin ซึง่สามารถออกฤทธิ์

ได้กว้างในการต่อต้านแบคทีเรียทั้งแบคทีเรียกลุ่มแกรมบวก

และแบคทีเรียแกรมลบ และมีฤทธิ์ต่อต้าน Pseudomonas 

aeruginosa ยามีฤทธิ์ bactericidal และออกฤทธิ์โดยการ

ยบัยัง้การสรา้งผนงัเซลลข์องแบคทเีรยี โดยจบักบั penicillin-

binding protein (PBP) และการกระตุ้นเอนไซม์ autolysin 

ทำ�ให้แบคทีเรียย่อยสลายตัวเอง
(7)

 อย่างไรก็ตามควรมีการ

ศึกษา minimum bactericidal concentration (MBC) เพื่อ

ดวูา่ยาสามารถฆา่เชือ้ไดด้หีรอืไมต่อ่ไป ปจัจยัทีม่ผีลตอ่การให ้

ceftazidime แล้วไม่ได้ผลน่าจะมีสาเหตุมาจากหลายปัจจัย 

เช่นเชื้อ B. pseudomallei ที่แยกได้จากผู้ป่วยเมื่อนำ�มา

ทดสอบความไวให้ผลการทดสอบที่สามารถยับยั้งเชื้อได้ แต่

ในร่างกายผู้ป่วยอาจมีเพียงบางเซลล์ที่ดื้อ ต่อ ceftazidime 

ที่รอดจากการถูกฆ่าด้วยยาแล้วมีการแบ่งตัวเพิ่มจำ�นวนแบบ 

binary fission นำ�มาสู่การตอบสนองต่อยาไม่ดี 
(8) 

และการ

รักษาด้วย ceftazidime มีผลข้างเคียงหลายประการ เช่น มี

ผลต่อระบบประสาท ระบบเลือดหรือมีปฏิกิริยาภูมิไวเกิน

เกิดขึ้น ผู้ป่วยบางกลุ่มอาจไม่สามารถทนต่อผลข้างเคียงของ

ยาไม่ได้
(9)
  ทำ�ให้ ไม่สมัครใจรับการรักษาต่อ ยาจึงไม่สามารถ

เข้าไปกำ�จัดเชื้อได้หมด ทำ�ให้เชื้อที่เหลืออยู่ดื้อยาและแบ่ง

ตัวเพิ่มจำ�นวน การดื้อต่อยา ceftazidime เพียงบาง sub-

population อาจทำ�ให้การทดสอบความไวด้วยวิธี standard 

disc diffusion และการศึกษา MIC ไม่สามารถตรวจพบ

ได้
(10)

 จากการรายงานของ Niumsup et al. พบว่าเมื่อนำ�

เชื้อ B. pseudomallei มีค่า MIC เท่ากับ 1-2 ไมโครกรัม

ต่อมิลลิลิตร มาเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเชื้อที่มียา ceftazidime 

ในปรมิาณสงู พบวา่สามารถเหนีย่วนำ�ใหเ้กดิการสรา้งเอนไซม ์

β-lactamase ซึ่งเมื่อนำ�มาทดสอบ MIC พบว่า มีค่า MIC 

อยู่ในช่วง 4-8 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร และจำ�แนกได้ว่าเป็น

ตารางที่ 1	 ข้อมูลผู้ป่วยที่พบเชื้อ B. pseudomallei จำ�นวน 78 ราย 

MIC

(µg/ml)

ไม่ได้รับการรักษาด้วยยา ceftazidime 

12 ราย (ร้อยละ 15.4)

ได้รับการรักษาด้วยยา ceftazidime 

66 ราย (ร้อยละ 84.6)

ได้รับยา cotri-

moxazole

+ doxycy-

cline

(1)

เสียชีวิต

(3)

ไม่สมัคร

ใจอยู่ 

รพ.

(6)

ส่งต่อ ตอบสนองดี 

หายป่วย

(20) 

ได้รับยาอาการไม่ดีขึ้น 46 ราย

เปลี่ยนยา

(27)

ไม่สมัครใจ

อยู่ รพ.

(16)

เสียชีวิต

(3)

< 1 0 0 2 0 5 24 0 0

2 1 3 4 2 15 3 16 3

หมายเหตุ: เปลี่ยนยา = เปลี่ยนยาเป็น Imipenem หรือ Meropenem



271J Med Tech Phy Ther • Vol.23 No.3 • September-December 2011

ยีน class D β-lactamase เหมือนกันกับเอนไซม์ oxacil-

linase จากเชื้อ Ralstonia pickettii
(11)

 ในเวลาใกล้เคียง

กันผลการศึกษาของ Tribuddharat  et al. พบยีน penA ที่ 

encode บน class A β-lactamase ใน clinical isolates ของ

เชือ้ B. pseudomallei ซึง่เชือ้เหลา่นีม้คีา่ MIC มากกวา่หรอื

เท่ากับ 64 ถึงมากกว่า 256 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร ผลการ

ศึกษาเหล่านี้แสดงให้เห็นว่าเชื้อ B. pseudomallei สามารถ

สรา้งเอนไซม ์b-lactamase ชนดิฤทธิข์ยาย และสง่ผลตอ่การ

ใช้ยาในกลุ่ม β-lactam หลายชนิด
(12)

 ซึ่งเป็นได้ว่าในผู้ป่วย

กลุ่มที่ตอบสนองต่อยา ceftazidime ไม่ดีอาจจะมีการสร้าง

เอนไซม์ β-lactamase อย่างไรก็ตามควรมีการศึกษาต่อของ

เชื้อกลุ่มนี้ว่ามียีนที่ควบคุมการสร้างเอนไซม์ β-lactamase 

หรือไม่ เนื่องจากในการศึกษานี้ในผู้ป่วยกลุ่มที่รักษาด้วยยา 

ceftazidime ไม่ได้ผลส่วนใหญ่มีค่า MIC 2 ไมโครกรัมต่อ

มิลลิลิตร ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาของ Niumsup et al. ดัง

นัน้การทดสอบความไวดว้ยวธิ ีstandard disc diffusion และ 

MIC อาจไมเ่พยีงพอตอ่การสนบัสนนุวา่ยาสามารถกำ�จดัเชือ้

ไดด้ ีนอกจากนี้ในการรกัษาผูป้ว่ยทีต่ดิเชือ้ B. pseudomallei 

การให้ supplement treatment ร่วมกับยาปฏิชีวนะจะทำ�ให้

การรักษาได้ผลดี การควบคุมภาวะ metabolic acidosis, 

ketosis, การควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดผู้ป่วย และการ

ให้เครื่องช่วยหายใจ
(13)

 ซึ่งปัจจัยเหล่านี้จะช่วยให้การทำ�งาน

ของ phagocytic cells ทั้งหลายทำ�งานได้ดีขึ้น และน่าจะมี

ผลต่อการรักษาผู้ป่วย ดังนั้นถึงแม้ว่ายา ceftazidime จะให้

ผลดีต่อการต้าน B. pseudomallei แต่การให้ supplement 

treatment รว่มกบัยาปฏชิวีนะกม็ผีลใหอ้ตัราการรอดชวีติของ

ผู้ป่วยสูงขึ้น

		  ผู้ป่วยที่ได้รับยา ceftazidime อาการไม่ดีขึ้น แพทย์

เปลีย่นการรกัษาดว้ยยา imipenem หรอื meropenem จำ�นวน 

27 ราย พบว่า ผู้ป่วยอาการดีขึ้น ร้อยละ 29.6 และเสียชีวิต 

ร้อยละ 18.5 ที่เหลือเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่ส่งตัวไปรักษาต่อที่โรง

พยาบาลชุมชนและปฏิเสธการรักษา ซึ่งให้ผลสอดคล้องกับ

การศึกษาของ Cheng et al. พบว่าผู้ป่วยโรคเมลิออยโด

สีสที่ได้รับการรักษาด้วยยา ceftazidime และ meropenem 

ให้ผลไม่แตกต่างกัน พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา 

meropenem มีอัตราการเสียชีวิต ร้อยละ 19 ซึ่งการรักษา

ดว้ยยา meropenem กเ็ปน็อกีทางเลอืกหนึง่ที่ใช้ ในการรกัษา

แทนยา ceftazidime
(15)

 ในการศึกษาเปรียบความไวของ B. 

pseudomallei ต่อยา meropenem และ ceftazidime ของ 

Inglis et al. พบว่าการทดสอบ standard disc diffusion 

ดว้ยยา meropenem มชีว่งโซนใสรอบๆแผน่ยา ตัง้แต ่22-31 

มิลลิเมตร และเมื่อเปรียบเทียบการทดสอบความไวด้วยวิธี 

intracellular MIC และ conventional MIC พบว่า MIC 

ของยาทั้ง meropenem และ ceftazidime มีค่าสูงขึ้นเมื่อ

ทดสอบดว้ยวธิ ีintracellular MIC อยา่งมนียัสำ�คญั
(16)

 สว่น

ผลการทดสอบความไวดว้ยวธิ ีstandard disc diffusion ของ

ยา ceftazidime สว่นใหญร่อ้ยละ 90 มชีว่งของโซนใสรอบๆ

แผ่นยา 24-30 มิลลิเมตร
(16)

 ในขณะที่การศึกษานี้พบว่าผล

การทดสอบความไวด้วยยา ceftazidime ลดลงโดยร้อยละ 

90 มีขนาดโซนใสรอบๆแผ่นยา ceftazidime มากกว่าหรือ

เท่ากับ 20-28 มิลลิเมตร 

		  ในการศึกษา time killing assays ของ Vorachit 

et al. พบว่าผลการทดสอบของยา cotrimoxazole ร่วมกับ 

doxyclycline ให้ผลเป็น antagonism เมื่อนำ�มาทดสอบ

กับเชื้อ B. pseudomallei ทั้งสายพันธุ์ที่ดื้อและไวต่อยา 

ceftazidime 
(17)

 แต่อย่างไรก็ตามสำ�หรับการรักษา main-

tenance phase ในผู้ป่วยโรคเมลิออยโดสีส การรักษาด้วย 

ยา cotrimoxazole ร่วมกับ doxycycine เป็นเวลา 20 

สัปดาห์ มีอัตราการกลับเป็นซํ้าเพียงร้อยละ 3 ในขณะที่การ

ให้การรักษาด้วยยา  ciprofloxacin และ azithromycin มี

อัตราการกลับเป็นซํ้าถึงร้อยละ 22 ดังนั้นการรักษาด้วยยา 

cotrimoxazole ร่วมกับ doxycycine ก็เป็นอีกทางเลือก

หนึ่งในการรักษาเพื่อป้องการกลับเป็นซํ้า
(18)

 ในการศึกษาครั้ง

นี้มีผู้ป่วย 1 รายที่ผลเพาะเชื้อพบ B. pseudomallei แพทย์

ให้ยา cotrimoxazole ร่วมกับ doxycycine ในขณะที่ผู้ป่วย

นอนโรงพยาบาลเปน็เวลา 6 วนัและรบัยากลบัไปรบัประทาน

ต่อที่บ้าน ซึ่งผลการทดสอบ standard disc diffusion ของ 

ยา ceftazidime ใหบ้รเิวณโซนใสรอบๆ แผน่ยา 24 มลิลเิมตร

และมีค่า MIC เท่ากับ 2 ไมโครกรัมต่อมิลลิลิตร และผู้ป่วย

กลุ่มที่ได้รับยา ceftazidime แล้วอาการดีขึ้น แพทย์ให้ยา 

cotrimoxazole ร่วมกับ doxycycine กลับไปรับประทาน 

ต่อที่บ้านเพื่อป้องกันการกลับเป็นซํ้าทั้ง 20 ราย
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