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Abstract

Background: Clostridium difficile infection affects people who have been treated with antibiotics and long-term care 

facilities. C. difficile release two protein toxins, toxin A and toxin B that are the major virulence factors. C. difficile 

plays important role in hospital-associated diarrhea around the world with wide range of clinical symptoms from 

asymptomatic carrier, mild to severe diarrhea, colitis, pseudomembranous colitis.

Objectives: To investigate the prevalence of toxigenic C.difficile by multiplex PCR and to determine antimicrobial 

susceptibility of C. difficile isolated from diarrheal patients using agar dilution method.

Materials and methods: A total of 49 isolates of C. difficile from stool specimens of diarrheal patients with suspected 

antibiotic-associated diarrhea during 2012-2015 were included. Detection of toxin genes by multiplex PCR and 

minimum inhibitory concentration (MIC) by agar dilution were performed.

Results: C. difficile isolates were classified into three groups according to toxin genes found as following 1) negative 

detection of types A and B toxin genes (A-B-) (29 isolates, 3.36%), 2) negative detection of type A toxin gene but 

positive detection of type B toxin gene (A-B+) (14 isolates, 1.62%), 3) positive detection of type A and B toxin genes 

(A+B+) (6 isolates, 0.69%). Binary toxin genes were not found in any isolate. Results of MIC for 9 drugs were as 

following; all isolates were sensitive to vancomycin (MIC 0.25-1 µg/mL) and Metronidazole (MIC 0.25-2 µg/mL). All 

isolates were resistant to clindamycin (MIC=8 to >256 µg/ml, MIC50=32 µg/mL). Approximately 65.7% of isolates 

were sensitive to moxifloxacin (MIC 1-4 µg/mL). Most isolates were sensitive to tetracycline (MIC<0.125-4 µg/mL) and  

sensitive to chloramphenical (MIC 0.25-8 µg/mL). Antimicrobial susceptibility test of levofloxacin, gemifloxacin and 

erythromycin were performed without criteria of breakpoint, MIC of these drugs were obtained as followings:  2 to >128 µg/mL 

(MIC50=4 µg/mL), 0.5-32 µg/mL (MIC50=1 µg/mL) and 0.125-128 µg/mL (MIC50=2 µg/mL), respectively.

Conclusion: Antimicrobial susceptibility and toxin production of C. difficile are useful for monitoring the severity of 

disease and rate of resistant to antibiotics. The study found that the majority of metronidazole and vancomycin were 

effective for treatment of C. difficile diarrheal infection in Thailand.
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Clostridium difficile (C. difficile) เป็นแบคทเีรยีแกรมบวก 

รปูแทง่ ไมต่อ้งการออกซเิจนในการเจรญิ สามารถสรา้งสปอร์

ทีท่นต่อความรอ้นและความเป็นกรด ท�าใหอ้ยู่ในสิง่แวดลอ้ม

ได้นานหลายเดอืนจนถงึปี1-3 การตดิเชื้อ C. difficile ส่งผล

ต่อระบบย่อยอาหาร พบไดใ้นผูป้่วยทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยา

ปฏชิวีนะเป็นเวลานาน ยาปฏชิวีนะลดจ�านวนของเชือ้ normal 

flora ที่มอียู่ในล�าไส ้แต่ C. difficile ทนต่อยาได้จงึสามารถ

เพิม่ปรมิาณและสรา้งสารพษิ enterotoxin เป็นสาเหตุท�าให้

บทน�า อุจจาระรว่งและอาจมอีาการ pseudomembranous colitis ได ้
4,5 

เน่ืองจากสามารถผลติสารพษิทีส่�าคญัคอื toxin A (enterotoxin), 

toxin B (cytotoxin) และ binary toxin ซึง่ก�าหนดการสรา้งโดย

ยนี tcdA, tcdB และ cdt ตามล�าดบั6,7 ปจัจบุนั C. difficile จดัเป็น

ปญัหาหน่ึงในโรงพยาบาลต่างๆ เพราะสามารถแพร่กระจาย

และท�าใหผู้ป้่วยจ�านวนมากต้องรบัประทานยาปฏชิวีนะหรอื

ระบบภูมคิุม้กนัอ่อนแอลง โรงพยาบาลหลายแหง่ขององักฤษ

ยงัคงมผีูต้ดิเชือ้สงูแมม้จี�านวนลดลงแลว้ เชน่ ในปี ค.ศ. 2010-2011 

มผีูต้ดิเชือ้ C. difficile 10,414 ราย ลดลงจาก 33,442 ราย ใน

บทคดัย่อ

ท่ีมาและความส�าคญั: การตดิเชือ้ Clostridium difficile ท�าใหเ้กดิโรคต่อระบบการย่อยอาหาร โดยเฉพาะผูป้่วยทีไ่ดร้บั

ยาปฏชิวีนะในระยะยาวและผูท้ีต่อ้งพกัอยู่ในสถานบรกิารสุขภาพเป็นเวลานาน  มสีารพษิ 2 ชนิด คอืชนิด A และ B ทีเ่ป็น

ปจัจยัหลกัก่อโรค C. difficile เป็นสาเหตุของโรคทอ้งเสยีในโรงพยาบาลโดยมอีาการทางคลนิิกหลากหลายตัง้แต่ไม่รุนแรง

จนถงึมอีาการทอ้งเสยีอย่างรุนแรง และท�าใหเ้กดิอาการทางล�าไส ้เช่น ภาวะล�าไสใ้หญ่อกัเสบ

วตัถปุระสงค์: เพื่อตรวจแยกชนิดของสารพษิด้วยวธิ ี multiplex PCR และหาความไวของเชื้อ C. difficile ที่แยกได้

จากสิง่ส่งตรวจของผูท้ีป่่วยโรคอุจจาระร่วงต่อยาปฏชิวีนะดว้ยวธิ ีagar dilution
 

วสัดแุละวิธีการ: เกบ็ตวัอย่างอุจจาระของผูป้่วยโรคอุจจาระร่วงจ�านวนทัง้หมด 862 ราย ระหว่าง ปี พ.ศ. 2555-2558 

จ�าแนกเชือ้ C. difficile และตรวจแยกชนิดของสารพษิดว้ยวธิ ีmultiplex PCR และทดสอบความไวของเชือ้ต่อยาปฏชิวีนะ

ดว้ยวธิ ีagar dilution
 

ผลการศึกษา: จ�าแนกเชื้อ C. difficile ไดจ้�านวน 49 ไอโซเลท และสามารถแบ่งออกเป็น 3 กลุ่มตามชนิดของยนีที่

ก�าหนดการสรา้งสารพษิ ไดแ้ก่ 1) กลุ่มทีไ่ม่พบยนีก�าหนดการสรา้งสารพษิชนิด A และ B (A-B-) จ�านวน 29 ไอโซเลท 

(รอ้ยละ 3.36)  2) กลุ่มทีพ่บยนีทีก่�าหนดการสรา้งสารพษิชนิด B (A-B+) จ�านวน 14 ไอโซเลท (รอ้ยละ 1.62) และ 3) กลุ่ม

ทีพ่บทัง้ยนีทีก่�าหนดการสรา้งสารพษิชนิด A และ B (A+B+) จ�านวน 6 ไอโซเลท (รอ้ยละ 0.69) ไม่พบเชือ้ทีผ่ลติสารพษิ

แบบ binary toxin เมื่อทดสอบความไวของเชือ้ C. difficile ทีแ่ยกเพาะเชือ้ไดต่้อยาปฏชิวีนะ 9 ชนิด พบว่า ทุกไอโซเลท

มคีวามไวต่อยา vancomycin (MIC 0.25-1 µg/mL) และ metronidazole (MIC <0.25-2 µg/mL) ทกุไอโซเลทใหผ้ลดือ้ต่อยา 

clindamycin (MIC 8->256 µg/mL) รอ้ยละ 65.3 ของไอโซเลททีท่ดสอบใหผ้ลไวต่อยา moxifloxacin (MIC 1-4 µg/mL) 

ไอโซเลทส่วนใหญ่ไวต่อยา tetracycline (MIC<0.125-4 µg/mL) และ chloramphenical (MIC 0.25-8 µg/mL) การทดสอบ

ความไวต่อ levofloxacin, gemifloxacin และ erythromycin ท�าโดยไม่มเีกณฑข์องค่ามาตรฐานในการแปลผล พบว่าค่า 

MIC ของยาเหล่าน้ีอยู่ในช่วง 1->128 µg/mL (MIC50=4), 0.5-32 µg/mL (MIC50=1) และ 0.125 - >256 µg/mL (MIC50=2) 

ตามล�าดบั
  

สรปุผลการศึกษา: การตรวจหายนีสรา้งสารพษิและศกึษาความไวของเชือ้ต่อยาตา้นจุลชพีเป็นประโยชน์ส�าหรบัเฝ้าระวงั

ความรนุแรงในการก่อโรคและอตัราการดือ้ต่อยาปฏชิวีนะของเชือ้ C. difficile การศกึษาครัง้น้ีพบวา่เชือ้สว่นใหญ่ไมม่คีวาม

สามารถในการสรา้งสารพษิทัง้ชนิด A และ B และพบวา่ยา metronidazole และ vancomycin เป็นยาทีย่งัคงมปีระสทิธภิาพ

สามารถใชส้�าหรบัรกัษาโรคอุจจาระรว่งทีเ่กดิจากการตดิเชือ้ C. difficile ในประเทศไทยได้
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ค�าส�าคญั:  Clostridium difficile, agar dilution, minimum inhibitory concentration (MIC) ความไวของเชือ้ต่อสารตา้นจลุชพี
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ปี ค.ศ. 2007-2008 เช่นเดยีวกบัโรงพยาบาลหลาย แหง่ใน

สหรฐัอเมรกิา มผีูต้ดิเชือ้ C. difficile มากถงึ 336,000 คน และ

มผีูเ้สยีชวีติถงึ 14,000 คนต่อปี8 รายงานของประเทศญี่ปุ่น

ในปี พ.ศ. 2543 พบความชกุของผูต้ดิเชือ้ C. difficile ทีเ่ป็น

ไอโซเลท A-B+ รอ้ยละ 39 
9 และ ในระหวา่ง ปี พ.ศ. 2548-2551 

อุบตักิารณ์ลดลงเป็นรอ้ยละ 12.7%10 ในประเทศเกาหล ี ปี 

พ.ศ. 2541 พบอุบตักิารณ์ผูต้ดิเชือ้ C. difficile ทีเ่ป็นไอโซเลท 

A -B+ เป็นรอ้ยละ 4.9 
11 และในปีพ.ศ. 2547-2548 เพิม่ขึน้ถงึ

รอ้ยละ 50.9 
12  

ในประเทศไทยมรีายงานในเรือ่งน้ีน้อย ศริพิรรณและคณะ13  

ศกึษาอุบตักิารณ์ของ C. difficile-associated disease (CDAD) 

ที่แยกได้จากอุจจาระของผูป้่วยไทย ในปี พ.ศ. 2546 พบ 

CDAD รอ้ยละ 18.64 วลิาวณัยแ์ละคณะ14 ศกึษาความชกุใน

ผูส้งสยัวา่ตดิเชือ้ C. difficile ทีม่อีาการทอ้งรว่งในโรงพยาบาล

ศิริราช ในปี พ.ศ. 2554 พบ CDAD ร้อยละ 12.3 และ

การศึกษาของจักรพันธ์และคณะ15 ที่ศึกษา CDAD ใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในปี พ.ศ. 2551 โดยการก�าหนด

ลกัษณะผูป้ว่ยทางคลนิิก การรกัษาโดยใชย้าส�าหรบัผูป้ว่ย CDAD 

 ปญัหาทางคลนิิกทีย่ากทีส่ดุในการรกัษาผูป้ว่ย C. difficile 

คอืการกลบัเป็นซ�้าของโรคค่อนขา้งสูง และยงัไม่มกีารรกัษา

ใดทีม่ปีระสทิธภิาพดทีีส่ดุในการป้องกนัการเป็นซ�า้ได ้ การกลบั

เป็นซ�้าของโรคเพิม่มากขึน้เรื่อยๆ จงึมผีูส้นใจศกึษาวธิกีาร

ช่วยพยากรณ์การตดิเชือ้ซ�้า Hu และคณะ16 จ�าแนกลกัษณะ

ทางคลนิิกของผูป้ว่ยจ�านวน 63 ราย พบวา่ผูป้ว่ยทีอ่ายมุากกวา่  

65 ปี มอีาการแสดงของโรคทีร่นุแรงและยงัมคีวามจ�าเป็นตอ้ง

ใช้ยาปฏชิวีนะในการรกัษาโรคติดเชื้อชนิดต่างๆ ภายหลงั

หยดุการรกัษาจ�าเพาะต่อเชือ้ C. difficile แลว้มคีวามเสีย่งสงูต่อ

การตดิเชือ้ดงักล่าวซ�้าอกี เมือ่น�าขอ้มลูดงักล่าวมาใชป้ระเมนิ

ผูป้ว่ยอกีกลุม่หน่ึงจ�านวน 89 ราย พบวา่ผูป้ว่ยทีม่ปีจัจยัทกุรายมี

โอกาสเกดิการตดิเชือ้ C. difficile ซ�้าไดอ้กี โดยมคีวามแมน่ย�า

สูงถงึรอ้ยละ 72 ผลของการศกึษาช่วยใหแ้พทย์ผูดู้แลมกีาร

เฝ้าระวงัเพื่อใหก้ารรกัษาอย่างทนัท่วงท ีขอ้มูลที่พบยงัช่วย 

ในการค้นหาวธิีการรกัษาใหม่ๆ เช่น การใช้ probiotics 

ยาปฏิชีวนะชนิดใหม่ๆ วคัซีนเพื่อป้องการติดเชื้อซ�้า และ

ยงัพบว่าสิง่แวดล้อมในโรงพยาบาล เป็นอกีหน่ึงสาเหตุของ

การตดิเชือ้ C. difficile ทีอ่ยูใ่นอุจจาระผา่นการสมัผสัมอืของ

บุคลากรทางการแพทย์ ท�าใหเ้ชื้อแพร่กระจายไปได้ ผูป้่วย

บางรายไม่มอีาการแต่เป็นพาหะแพร่กระจายเชือ้ไดอ้ย่างดใีน

โรงพยาบาล ดงันัน้ ผูป้ว่ยในโรงพยาบาลทีม่ ีCDAD ควรแยก

หอ้งเพือ่ลดการกระจายของเชือ้ไปสูผู่ป้ว่ยดว้ยกนั อุบตักิารณ์

ของ C. difficile จะลดลงอยา่งชดัเจนเมือ่ลดการใชย้าปฏชิวีนะ

โดยไมจ่�าเป็น ผูป้ว่ยอายมุากมคีวามเสีย่งเพิม่ขึน้เน่ืองจากได้

รบัยาปฏชิวีนะบอ่ย เขา้โรงพยาบาลบอ่ยขึน้ การท�างานของ

เมด็เลอืดขาวในการก�าจดัเชือ้ลดลง เหลา่น้ีเป็นปจัจยัเสีย่งต่อ

การตดิเชือ้ C. difficile ปจัจยัอื่นทีอ่าจเพิม่ความเสีย่งในการ

ตดิเชือ้ คอืการใสส่ายสวนหรอืทอ่ เชน่ nasogastric tube, 

gastrointestinal procedure, acidantisecretory medication 

และระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาล ยาเคมบี�าบดัเป็นปจัจยัเสีย่ง

ต่อการติดเชื้อเช่นกนัโดยเฉพาะ methotrexate เพราะยา

เปลี่ยนแปลงปริมาณแบคทีเรียในล�าไส้ใหญ่ ท�าให้เกิด 

C. difficile colonization นอกจากน้ี สามารถพบ CDAD 

ในผูป้่วยปลูกถ่ายอวยัวะที่ได้รบัยากดภูมคิุม้กนัด้วย ผูป้่วย

ตดิเชือ้เอดสม์คีวามเสีย่งเพิม่ขึน้ต่อการเกดิ CDAD เน่ืองจาก

มีปจัจัยเสี่ยงมากมาย เช่น ได้รบัยาปฏิชีวนะเพื่อป้องกัน

การติดเชื้อฉวยโอกาสบางชนิดหลายครัง้ ได้รบัการรกัษา

ในโรงพยาบาลบอ่ยๆ และภมูคิุม้กนับกพรอ่ง ดงันัน้ ควรตรวจ 

C. difficile ในผูป้ว่ย HIV และผูป้ว่ยอุจจาระรว่งทีม่ปีระวตัไิด้

รบัยาปฏิชีวนะ ผู้ป่วย inflammatory bowel disease มี

ความเสีย่งสงูต่อการตดิเชือ้ C. difficile แมไ้มไ่ดร้บัยาปฏชิวีนะ

เพราะพยาธสิภาพเป็นปจัจยัหลกัท�าใหเ้กดิการเปลีย่นแปลง

ทัง้ชนิดและปรมิาณของแบคทเีรยีในล�าไส ้ กระบวน colonization 

resistance สญูเสยีและ C. difficile อาจท�าใหก้ารท�างานของ

อวยัวะแยล่งไดเ้ชน่กนั17,18  

สรปุปจัจยัเสีย่งทีเ่กีย่วขอ้งกบัการตดิเชือ้ CDAD ไดแ้ก่ 

การไดร้บัยาปฏชิวีนะขัน้สงู  ผูป้ว่ยสงูอาย ุ  ผูไ้ดร้บัเคมบี�าบดั  

ผู้มีโรคประจ�าตัวร้ายแรง และผู้พกัอาศัยในสถานอภิบาล

ระยะยาว19 รวมถงึการใชย้าปฏชิวีนะผดิวธิขีองประชากรไทย 

ซึ่งสามารถหาซื้อยาได้ง่าย20 ดังนัน้ เพื่อให้ทราบข้อมูล

ความชุกของการติดเชื้อ C. difficile และเพื่อใช้ในการเฝ้า

ระวังการเปลี่ยนแปลงความรุนแรงของตัวเชื้อและการใช้

ยาปฏชิวีนะ คณะผูว้จิยัจงึตรวจแยกชนิดของยนีก่อสารพษิ 

(toxin genes) ของเชือ้ C. difficile โดยวธิ ีmultiplex PCR และ

การทดสอบความไวของเชือ้ C. difficile ทีแ่ยกไดจ้ากตวัอยา่ง

ของผูป้ว่ยต่อยาปฏชิวีนะชนิดต่างๆ 
 

การเกบ็และจดัการส่ิงส่งตรวจ

เกบ็ตวัอยา่งอุจจาระจากโรงพยาบาลแมส่อด จงัหวดัตาก 

จ�านวน 381 ราย และโรงพยาบาลพระปกเกลา้จงัหวดัจนัทบุร ี 

จ�านวน 481 ราย รวมทัง้สิ้น 862 ราย (ทัง้สองแห่งเป็น

โรงพยาบาลตดิพืน้ทีเ่ขตชายแดนของประเทศไทย)  ระยะเวลา

เกบ็ตัง้แต่ปี พ.ศ. 2555-2558 ทกุรายเป็นตวัอยา่งจากผูป้ว่ย

โรคอุจจาระร่วงน�าส่งหอ้งปฏบิตักิารสถาบนัวจิยัวทิยาศาสตร์

สาธารณสุข กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ งานวิจัยผ่าน

ความเหน็ชอบจากคณะอนุกรรมการจรยิธรรมการวจิยัในคน 

กระทรวงสาธารณสุข (เลขที ่ 70/2557) เพื่อตรวจหาสาเหตุ

ของโรค ตวัอยา่งอุจจาระทีส่ง่ตรวจตอ้งอยูใ่นสภาพทีเ่หมาะสม 
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ปี ค.ศ. 2007-2008 เช่นเดยีวกบัโรงพยาบาลหลาย แหง่ใน

สหรฐัอเมรกิา มผีูต้ดิเชือ้ C. difficile มากถงึ 336,000 คน และ

มผีูเ้สยีชวีติถงึ 14,000 คนต่อปี8 รายงานของประเทศญี่ปุ่น

ในปี พ.ศ. 2543 พบความชกุของผูต้ดิเชือ้ C. difficile ทีเ่ป็น

ไอโซเลท A-B+ รอ้ยละ 39 
9 และ ในระหวา่ง ปี พ.ศ. 2548-2551 

อุบตักิารณ์ลดลงเป็นรอ้ยละ 12.7%10 ในประเทศเกาหล ี ปี 

พ.ศ. 2541 พบอุบตักิารณ์ผูต้ดิเชือ้ C. difficile ทีเ่ป็นไอโซเลท 

A -B+ เป็นรอ้ยละ 4.9 
11 และในปีพ.ศ. 2547-2548 เพิม่ขึน้ถงึ

รอ้ยละ 50.9 
12  

ในประเทศไทยมรีายงานในเรือ่งน้ีน้อย ศริพิรรณและคณะ13  

ศกึษาอุบตักิารณ์ของ C. difficile-associated disease (CDAD) 

ที่แยกได้จากอุจจาระของผูป้่วยไทย ในปี พ.ศ. 2546 พบ 

CDAD รอ้ยละ 18.64 วลิาวณัยแ์ละคณะ14 ศกึษาความชกุใน

ผูส้งสยัวา่ตดิเชือ้ C. difficile ทีม่อีาการทอ้งรว่งในโรงพยาบาล

ศิริราช ในปี พ.ศ. 2554 พบ CDAD ร้อยละ 12.3 และ

การศึกษาของจักรพันธ์และคณะ15 ที่ศึกษา CDAD ใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในปี พ.ศ. 2551 โดยการก�าหนด

ลกัษณะผูป้ว่ยทางคลนิิก การรกัษาโดยใชย้าส�าหรบัผูป้ว่ย CDAD 

 ปญัหาทางคลนิิกทีย่ากทีส่ดุในการรกัษาผูป้ว่ย C. difficile 

คอืการกลบัเป็นซ�้าของโรคค่อนขา้งสูง และยงัไม่มกีารรกัษา

ใดทีม่ปีระสทิธภิาพดทีีส่ดุในการป้องกนัการเป็นซ�า้ได ้ การกลบั

เป็นซ�้าของโรคเพิม่มากขึน้เรื่อยๆ จงึมผีูส้นใจศกึษาวธิกีาร

ช่วยพยากรณ์การตดิเชือ้ซ�้า Hu และคณะ16 จ�าแนกลกัษณะ

ทางคลนิิกของผูป้ว่ยจ�านวน 63 ราย พบวา่ผูป้ว่ยทีอ่ายมุากกวา่  

65 ปี มอีาการแสดงของโรคทีร่นุแรงและยงัมคีวามจ�าเป็นตอ้ง

ใช้ยาปฏชิวีนะในการรกัษาโรคติดเชื้อชนิดต่างๆ ภายหลงั

หยดุการรกัษาจ�าเพาะต่อเชือ้ C. difficile แลว้มคีวามเสีย่งสงูต่อ

การตดิเชือ้ดงักล่าวซ�้าอกี เมือ่น�าขอ้มลูดงักล่าวมาใชป้ระเมนิ

ผูป้ว่ยอกีกลุม่หน่ึงจ�านวน 89 ราย พบวา่ผูป้ว่ยทีม่ปีจัจยัทกุรายมี

โอกาสเกดิการตดิเชือ้ C. difficile ซ�้าไดอ้กี โดยมคีวามแมน่ย�า

สูงถงึรอ้ยละ 72 ผลของการศกึษาช่วยใหแ้พทย์ผูดู้แลมกีาร

เฝ้าระวงัเพื่อใหก้ารรกัษาอย่างทนัท่วงท ีขอ้มูลที่พบยงัช่วย 

ในการค้นหาวธิีการรกัษาใหม่ๆ เช่น การใช้ probiotics 

ยาปฏิชีวนะชนิดใหม่ๆ วคัซีนเพื่อป้องการติดเชื้อซ�้า และ

ยงัพบว่าสิง่แวดล้อมในโรงพยาบาล เป็นอกีหน่ึงสาเหตุของ

การตดิเชือ้ C. difficile ทีอ่ยูใ่นอุจจาระผา่นการสมัผสัมอืของ

บุคลากรทางการแพทย์ ท�าใหเ้ชื้อแพร่กระจายไปได้ ผูป้่วย

บางรายไม่มอีาการแต่เป็นพาหะแพร่กระจายเชือ้ไดอ้ย่างดใีน

โรงพยาบาล ดงันัน้ ผูป้ว่ยในโรงพยาบาลทีม่ ีCDAD ควรแยก

หอ้งเพือ่ลดการกระจายของเชือ้ไปสูผู่ป้ว่ยดว้ยกนั อุบตักิารณ์

ของ C. difficile จะลดลงอยา่งชดัเจนเมือ่ลดการใชย้าปฏชิวีนะ

โดยไมจ่�าเป็น ผูป้ว่ยอายมุากมคีวามเสีย่งเพิม่ขึน้เน่ืองจากได้

รบัยาปฏชิวีนะบอ่ย เขา้โรงพยาบาลบอ่ยขึน้ การท�างานของ

เมด็เลอืดขาวในการก�าจดัเชือ้ลดลง เหลา่น้ีเป็นปจัจยัเสีย่งต่อ

การตดิเชือ้ C. difficile ปจัจยัอื่นทีอ่าจเพิม่ความเสีย่งในการ

ตดิเชือ้ คอืการใสส่ายสวนหรอืทอ่ เชน่ nasogastric tube, 

gastrointestinal procedure, acidantisecretory medication 

และระยะเวลาในการนอนโรงพยาบาล ยาเคมบี�าบดัเป็นปจัจยัเสีย่ง

ต่อการติดเชื้อเช่นกนัโดยเฉพาะ methotrexate เพราะยา

เปลี่ยนแปลงปริมาณแบคทีเรียในล�าไส้ใหญ่ ท�าให้เกิด 

C. difficile colonization นอกจากน้ี สามารถพบ CDAD 

ในผูป้่วยปลูกถ่ายอวยัวะที่ได้รบัยากดภูมคิุม้กนัด้วย ผูป้่วย

ตดิเชือ้เอดสม์คีวามเสีย่งเพิม่ขึน้ต่อการเกดิ CDAD เน่ืองจาก

มีปจัจัยเสี่ยงมากมาย เช่น ได้รบัยาปฏิชีวนะเพื่อป้องกัน

การติดเชื้อฉวยโอกาสบางชนิดหลายครัง้ ได้รบัการรกัษา

ในโรงพยาบาลบอ่ยๆ และภมูคิุม้กนับกพรอ่ง ดงันัน้ ควรตรวจ 

C. difficile ในผูป้ว่ย HIV และผูป้ว่ยอุจจาระรว่งทีม่ปีระวตัไิด้

รบัยาปฏิชีวนะ ผู้ป่วย inflammatory bowel disease มี

ความเสีย่งสงูต่อการตดิเชือ้ C. difficile แมไ้มไ่ดร้บัยาปฏชิวีนะ

เพราะพยาธสิภาพเป็นปจัจยัหลกัท�าใหเ้กดิการเปลีย่นแปลง

ทัง้ชนิดและปรมิาณของแบคทเีรยีในล�าไส ้ กระบวน colonization 

resistance สญูเสยีและ C. difficile อาจท�าใหก้ารท�างานของ

อวยัวะแยล่งไดเ้ชน่กนั17,18  

สรปุปจัจยัเสีย่งทีเ่กีย่วขอ้งกบัการตดิเชือ้ CDAD ไดแ้ก่ 

การไดร้บัยาปฏชิวีนะขัน้สงู  ผูป้ว่ยสงูอาย ุ  ผูไ้ดร้บัเคมบี�าบดั  

ผู้มีโรคประจ�าตัวร้ายแรง และผู้พกัอาศัยในสถานอภิบาล

ระยะยาว19 รวมถงึการใชย้าปฏชิวีนะผดิวธิขีองประชากรไทย 

ซึ่งสามารถหาซื้อยาได้ง่าย20 ดังนัน้ เพื่อให้ทราบข้อมูล

ความชุกของการติดเชื้อ C. difficile และเพื่อใช้ในการเฝ้า

ระวังการเปลี่ยนแปลงความรุนแรงของตัวเชื้อและการใช้

ยาปฏชิวีนะ คณะผูว้จิยัจงึตรวจแยกชนิดของยนีก่อสารพษิ 

(toxin genes) ของเชือ้ C. difficile โดยวธิ ีmultiplex PCR และ

การทดสอบความไวของเชือ้ C. difficile ทีแ่ยกไดจ้ากตวัอยา่ง

ของผูป้ว่ยต่อยาปฏชิวีนะชนิดต่างๆ 
 

การเกบ็และจดัการส่ิงส่งตรวจ

เกบ็ตวัอยา่งอุจจาระจากโรงพยาบาลแมส่อด จงัหวดัตาก 

จ�านวน 381 ราย และโรงพยาบาลพระปกเกลา้จงัหวดัจนัทบุร ี 

จ�านวน 481 ราย รวมทัง้สิ้น 862 ราย (ทัง้สองแห่งเป็น

โรงพยาบาลตดิพืน้ทีเ่ขตชายแดนของประเทศไทย)  ระยะเวลา

เกบ็ตัง้แต่ปี พ.ศ. 2555-2558 ทกุรายเป็นตวัอยา่งจากผูป้ว่ย

โรคอุจจาระร่วงน�าส่งหอ้งปฏบิตักิารสถาบนัวจิยัวทิยาศาสตร์

สาธารณสุข กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ งานวิจัยผ่าน

ความเหน็ชอบจากคณะอนุกรรมการจรยิธรรมการวจิยัในคน 

กระทรวงสาธารณสุข (เลขที ่ 70/2557) เพื่อตรวจหาสาเหตุ

ของโรค ตวัอยา่งอุจจาระทีส่ง่ตรวจตอ้งอยูใ่นสภาพทีเ่หมาะสม 
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คอืบรรจุอยู่ในภาชนะปากกวา้งมฝีาปิดสะอาดปราศจากเชื้อ 

มปีรมิาณอุจจาระสดประมาณ 1-2 กรมั สง่ถงึหอ้งปฏบิตักิาร

ภายใน 24 ชม. ทีอุ่ณหภมู ิ4 °C  เมือ่สง่ถงึหอ้งปฏบิตักิารแลว้

ด�าเนินการเพาะเลีย้งเชือ้ทนัที
 

การเพาะเลีย้งเช้ือ  C. difficile  จากตวัอย่างอจุจาระของผูป่้วย 

เพาะเลีย้งเชือ้โดยใช ้alcohol shock technique21 โดย

ผสมตวัอยา่งกบั absolute ethanol ในอตัราสว่น 1:1 ทิง้ไวท้ี่

อุณหภมูหิอ้งนาน 1 ชัว่โมง จากนัน้ถ่ายตวัอยา่งลงบนอาหาร

เลีย้งเชือ้ Wilkins-Chalgren blood agar : WCBL (CM 619B; 

Oxoid England) streak plate และบม่เพาะเชือ้ในสภาวะไร้

อากาศ (anaerobic jar ทีม่ ีgas generating kit และ anaerobic 

indicator) ที่อุณหภูมิ 37 °C นาน 48 ชัว่โมง โคโลนีของ 

C. difficile ทีเ่จรญิบน plate WCBL มลีกัษณะแบน สเีทาดา้น 

แผ ่ ขอบหยกัคลา้ยรากไม ้ มกีลิน่ของสาร para-cresol ไมม่ ี

hemolysis zone 
 

การพิสจูน์ชนิดของเช้ือทางจลุชีววิทยา 

เชื้อ C. difficile ยอ้มตดิสแีกรมบวก เซลล์รูปท่อน  

สรา้งสปอรร์ปูไขอ่ยูใ่ตส้ว่นปลายเซลล ์ (oval sub-terminal spore) 

เคลื่อนทีไ่ด ้ หมกัย่อยน�้าตาลกลูโคสและฟลุคโตส มเีอนไซม์

เจลาติเนสย่อยสลายเจลาติน ไฮโดรไลซ์เอสคูลิน ควบคุม

คุณภาพโดยการตรวจสอบลกัษณะโคโลนีและคุณสมบตัทิาง

ชีวเคมีของเชื้อ C. difficile ที่เพาะเลี้ยงได้จากตัวอย่าง

เปรยีบเทยีบกบัเชือ้มาตรฐาน C. difficile ATCC 43255
 

การทดสอบความไวของเช้ือต่อสารต้านจุลชีพด้วยวิธี 

agar dilution method 

ทดสอบความไวของเชือ้ต่อยาปฏชิวีนะ 9 ชนิด ประกอบดว้ย 

vancomycin, metronidazole, clindamycin, cholramphenical, 

moxifloxacin, tetracycline, levofloxacin, gemifloxacin และ 

erythromycin โดยใช ้ Clostridium difficile GAI10029 และ 

Bacteroides fragilis ATCC 25285 เป็นเชื้อควบคุม ดงัน้ี 

Subculture เชือ้ C. difficile ใหไ้ด ้ pure colony บน WCBL 

อาย ุ 48 ชัว่โมง ใชไ้มพ้นัส�าลทีีป่ราศจากเชือ้ป้ายเชือ้จุม่ลงใน  

Brucella broth วดัให้ได้ความขุ่น 1 McFarland โดยใช ้

colorimeter หรอืเทยีบกบั McFarland standard ใชปิ้เปตต์

ปราศจากเชือ้ดดูเชือ้ทีป่รบัความขุน่แลว้ 2 มลิลลิติร ใสล่งใน 

inoculator และบนัทกึต�าแหน่งของเชือ้ใน inoculator นัน้ เมือ่

ใสเ่ชือ้และเชือ้มาตรฐานจนครบแลว้ น�าเขา้เครือ่ง replicator 

ท�าการ inoculate เชือ้ลงบน Brucella sheep blood agar ที่

ใสย่าความเขม้ขน้ต่างๆ ไวแ้ลว้ จากนัน้บม่ plate ที ่37°C ใน

สภาวะไรอ้ากาศ เป็นเวลา 48 ชัว่โมง อา่นผลโดยดวูา่เชือ้หยดุ

การเจรญิทีค่วามเขม้ขน้ใดและบนัทกึผล22 หาคา่ MIC50 และ MIC90
 

การตรวจหา toxin genes ของเช้ือ C. difficile โดยวิธี 

multiplex PCR
 

การสกดัสารพนัธกุรรมจากตวัอย่างเช้ือ C. difficile

น�าไอโซเลทที่แยกได้จากตวัอย่างอุจจาระของผู้ป่วย

และพิสูจน์แล้วว่าเป็นเชื้อ C. difficile มาเพาะเลี้ยงใน 

Wilkins-Chalgren broth บ่มในสภาวะไรอ้ากาศที่อุณหภูม ิ

37 °C นาน 48 ชัว่โมง น�าเชือ้ทีเ่จรญิเตบิโตจนขุน่ปรมิาตร 

1 มลิลลิติร ถ่ายใสห่ลอด microcentrifuge ขนาด 1.5 มลิลลิติร 

ป ัน่ตกตะกอนที่ความเร็ว 10,000 rpm (Spectrafuge 

Labnet international Inc., USA) นาน 10 นาท ีดดูสว่นใสทิง้ 

ละลายตะกอนดว้ย normal saline ปรมิาตร 1 มลิลลิติร ป ัน่ที่

ความเรว็ 10,000 rpm นาน 10 นาท ีดดูสว่นใสทิง้ สกดั DNA 

จากตะกอนดว้ยน�้ายา lysozyme  และ proteinase k23 จากนัน้

เกบ็ DNA ไวท้ี ่-20 °C
 

การเพ่ิมขยายปริมาณสารพนัธกุรรม 

ใชไ้พรเมอร ์ 3 คูท่ีอ่อกแบบโดย Lemee และคณะ24 

(ไพรเมอร ์ tpi ให ้PCR product ขนาด 230 bp ไพรเมอร ์ tcd-A 

(สามารถตรวจสอบการเกดิ deletion ของยนี tcd-A) เชือ้สาย

พนัธุ ์A- ให ้PCR product ขนาด 110 bp เชือ้สายพนัธุ ์A+ ให ้

PCR product ขนาด 369 bp ไพรเมอร ์tcd-B ให ้PCR prod-

uct ขนาด 160 bp) เตรยีมสว่นผสมปรมิาตร 25 µL ประกอบ

ดว้ย 0.5 µM ไพรเมอร,์ 0.2 mM dNTPs, 2.5 mM MgCl2, 

1X PCR buffer, 0.5 U Taq DNA polymerase  (Promega, 

USA), DNA template 1 µL เพิม่ปรมิาณสารพนัธกุรรรมดว้ยเครือ่ง 

PCR thermal cycler (Multigene Labnet International Inc., 

USA) ประกอบดว้ยขัน้ตอน pre-denaturation 95 oC 3 นาท ี

40 รอบของ denaturation 95 oC 30 วนิาท ีannealing 55 oC  

30 วนิาท ีextension 72 oC 30 วนิาท ีและ final-extension 72 oC 

7 นาท ี ควบคุมคุณภาพโดยใช้ C. difficile DMST 16180 

(A+B+) ม ีPCR product ขนาด 230, 369 และ 160 bp และ 

C. difficile DMST 47766 (A-B+) ม ีPCR product ขนาด 230, 110 

และ 160 bp

การตรวจหา binary toxin ของเชือ้ C. difficile ใชไ้พรเมอร ์

2 คู ่ทีอ่อกแบบโดย Samie และคณะ25 ประกอบดว้ยการตรวจหา

สว่น enzymatic (cdt-A) ใชไ้พรเมอร ์cdt-A ให ้PCR product  

ขนาด 376 bp และสว่น binding component (cdt-B) ใชไ้พรเมอร ์ 

cdt-B ให ้ PCR product ขนาด 475 bp  เตรยีมสว่นผสม

ปรมิาตร 25 µL ประกอบดว้ย 0.15 µM ไพรเมอร,์ 0.2 mM dNTPs, 

1.5 mM MgCl2, 1X PCR buffer, 1 U Taq DNA polymerase 

(Promega, USA), DNA template 5 µL เพิม่ปรมิาณ 

สารพนัธกุรรรมดว้ยเครือ่ง PCR thermal cycler (Multigene 

Labnet International Inc., USA) ประกอบด้วยขัน้ตอน 
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ผู้ป่วยและการตรวจหา toxin gene ของ C. difficile 

โดยวิธี multiplex polymerase chain reaction (mPCR)

 การศึกษาครัง้ น้ีเป็นการเก็บตัวอย่างอุจจาระจาก

โรงพยาบาลแมส่อด จงัหวดัตาก และโรงพยาบาลพระปกเกลา้ 

จงัหวดัจนัทบุรรีะหวา่งปี พ.ศ. 2555-2558 ผลการเพาะเลีย้งเชือ้  

C. difficile จากตวัอยา่งอุจจาระของผูป้ว่ยและการตรวจหา toxin 

gene ของ C. difficile จากโรงพยาบาลทัง้สองแหง่ จ�าแนก

ตามเพศ  พบเชือ้  C. difficile ดว้ยวธิเีพาะเลีย้งเชือ้ใน 49 ราย 

จากทัง้หมด 862 ราย (รอ้ยละ 5.68) เป็น toxin gene แบบ 

A-B- จ�านวน 29 ราย (รอ้ยละ 3.36) แบบ A-B+ จ�านวน 14 

(รอ้ยละ 1.62) และแบบ A+B+ จ�านวน 6 ราย (รอ้ยละ 0.69) 

เป็นตวัอยา่งจากผูป้ว่ยชาย จ�านวน 26 ราย จากตวัอยา่งชาย

ทัง้หมด 421 (รอ้ยละ 6.17)  ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 23 ราย จาก

ตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 441 ราย (รอ้ยละ 5.21) (Table 1) 

วเิคราะหแ์ยกแหลง่ตวัอยา่งดงัน้ี

 โรงพยาบาลแมส่อด : ตรวจพบเชือ้ C. difficile ดว้ยวธิี

เพาะเลีย้งเชือ้ในผูป้ว่ย จ�านวน 23 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 381 ราย 

(รอ้ยละ 6.04) เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 11 ราย 

(รอ้ยละ 2.89) แบบ A-B+ จ�านวน 7 ราย (รอ้ยละ 1.84) และ

แบบ A+B+ จ�านวน 5 ราย (รอ้ยละ 1.31) เป็นผูป้ว่ยชาย 11 ราย 

จากตวัอยา่งชายทัง้หมด 185 ราย(รอ้ยละ 5.94)  ผูป้ว่ยหญงิ 

12 ราย จากตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 196 ราย (รอ้ยละ 6.12)  

(Table 1)

 การตรวจหา toxin genes ดว้ยวธิ ี mPCR โดยจ�าแนก

ตาม ปี พ.ศ.  เพศ  และแหลง่ตวัอยา่ง เป็นดงัน้ี ปี พ.ศ. 2555 

ตรวจพบเชือ้ C. difficile จากผูป้ว่ยหญงิ 1 ราย (รอ้ยละ 3.70) 

เป็น toxin gene แบบ A-B+ ปี พ.ศ. 2556 ตรวจพบเชือ้ C. difficile 

จ�านวน 6 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 93 ราย (รอ้ยละ 6.45) เป็น 

ผู้ป่วยชายจ�านวน 3  ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- เป็น

ผู้ป่วยหญิงจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- 

จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย และแบบ A+B+ 

จ�านวน 1 ราย ปี พ.ศ. 2557 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 

11 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 176 ราย (รอ้ยละ 6.25) เป็นผูป้ว่ย

ผลการศึกษา

pre-denaturation 94 oC 5 นาท ี30 รอบของ denaturation 

94 oC 45 วนิาท ี annealing 52 oC 1 นาท ีextension 72 oC 

1.2 นาท ีและ final-extension 72 oC 10 นาท ีควบคมุคณุภาพ

โดยใช ้ C. difficile ATCC BAA-1805 (cdt-A + cdt-B+) ม ี

PCR product ขนาด 376 bp และ 475 bp  

ชายจ�านวน 6 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย 

แบบ A-B+ จ�านวน 2 ราย และ แบบ A+B+ จ�านวน 2 ราย เป็น

ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 5 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 

2 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย และแบบ A+B+ จ�านวน 

2 ราย ปี 2558 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 5 ราย จาก 

ผูป้่วยทัง้หมด 85 ราย (รอ้ยละ 5.88) เป็นผูป้่วยชายจ�านวน 

2 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ 

จ�านวน 1 ราย เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย (Table 2)

 โรงพยาบาลพระปกเกลา้ : มกีารตรวจพบเชือ้ C. difficile 

ดว้ยวธิเีพาะเลีย้งเชือ้ในผูป้่วยจ�านวน 26 จากผูป้่วยทัง้หมด 

481 ราย (รอ้ยละ 5.41) พบเป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 

18 ราย (รอ้ยละ 3.74)  แบบ A-B+ จ�านวน 7 ราย (รอ้ยละ 1.46)  

และ แบบ A+B+ จ�านวน 1 ราย (รอ้ยละ 0.21) เป็นผูป้ว่ยชาย 

15 ราย จากตวัอย่างชายทัง้หมด 236 ราย (รอ้ยละ 6.35)  

ผูป้ว่ยหญงิ 11 ราย จากตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 245 ราย 

(รอ้ยละ 4.48)  (Table 1)

 การตรวจหา toxin genes ดว้ยวธิ ี mPCR จ�าแนกตาม 

ปี เพศ และแหลง่ตวัอยา่ง เป็นดงัน้ี ปี พ.ศ. 2555 ตรวจไมพ่บเชือ้ 

C. difficile จากจ�านวนทัง้หมด 15 ราย ปี พ.ศ. 2556 ตรวจพบ

เชือ้ C. difficile จ�านวน 5 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 125 ราย 

(รอ้ยละ 4.0) เป็นผูป้ว่ยชายจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 2 ราย เป็น toxin gene แบบ 

A-B- จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย  ปี พ.ศ. 2557 

ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 12 รายจากผูป้ว่ยทัง้หมด 

235 ราย (รอ้ยละ 5.10) เป็นผูป้ว่ยชายจ�านวน 8  ราย เป็น 

toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 5 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 2 

รายแบบ A+B+ จ�านวน 1 ราย  เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 4 ราย 

เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 3 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 

1 ราย ปี 2558 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 9 ราย จาก

ผูป้่วยทัง้หมด 106 ราย (รอ้ยละ8.49) เป็นผูป้่วยชายจ�านวน 

4 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย แบบ A-B+ 

จ�านวน 2 ราย เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 5 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- จ�านวน 4 ราย และ แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย 

(Table 2)
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ผู้ป่วยและการตรวจหา toxin gene ของ C. difficile 

โดยวิธี multiplex polymerase chain reaction (mPCR)

 การศึกษาครัง้ น้ีเป็นการเก็บตัวอย่างอุจจาระจาก

โรงพยาบาลแมส่อด จงัหวดัตาก และโรงพยาบาลพระปกเกลา้ 

จงัหวดัจนัทบุรรีะหวา่งปี พ.ศ. 2555-2558 ผลการเพาะเลีย้งเชือ้  

C. difficile จากตวัอยา่งอุจจาระของผูป้ว่ยและการตรวจหา toxin 

gene ของ C. difficile จากโรงพยาบาลทัง้สองแหง่ จ�าแนก

ตามเพศ  พบเชือ้  C. difficile ดว้ยวธิเีพาะเลีย้งเชือ้ใน 49 ราย 

จากทัง้หมด 862 ราย (รอ้ยละ 5.68) เป็น toxin gene แบบ 

A-B- จ�านวน 29 ราย (รอ้ยละ 3.36) แบบ A-B+ จ�านวน 14 

(รอ้ยละ 1.62) และแบบ A+B+ จ�านวน 6 ราย (รอ้ยละ 0.69) 

เป็นตวัอยา่งจากผูป้ว่ยชาย จ�านวน 26 ราย จากตวัอยา่งชาย

ทัง้หมด 421 (รอ้ยละ 6.17)  ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 23 ราย จาก

ตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 441 ราย (รอ้ยละ 5.21) (Table 1) 

วเิคราะหแ์ยกแหลง่ตวัอยา่งดงัน้ี

 โรงพยาบาลแมส่อด : ตรวจพบเชือ้ C. difficile ดว้ยวธิี

เพาะเลีย้งเชือ้ในผูป้ว่ย จ�านวน 23 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 381 ราย 

(รอ้ยละ 6.04) เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 11 ราย 

(รอ้ยละ 2.89) แบบ A-B+ จ�านวน 7 ราย (รอ้ยละ 1.84) และ

แบบ A+B+ จ�านวน 5 ราย (รอ้ยละ 1.31) เป็นผูป้ว่ยชาย 11 ราย 

จากตวัอยา่งชายทัง้หมด 185 ราย(รอ้ยละ 5.94)  ผูป้ว่ยหญงิ 

12 ราย จากตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 196 ราย (รอ้ยละ 6.12)  

(Table 1)

 การตรวจหา toxin genes ดว้ยวธิ ี mPCR โดยจ�าแนก

ตาม ปี พ.ศ.  เพศ  และแหลง่ตวัอยา่ง เป็นดงัน้ี ปี พ.ศ. 2555 

ตรวจพบเชือ้ C. difficile จากผูป้ว่ยหญงิ 1 ราย (รอ้ยละ 3.70) 

เป็น toxin gene แบบ A-B+ ปี พ.ศ. 2556 ตรวจพบเชือ้ C. difficile 

จ�านวน 6 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 93 ราย (รอ้ยละ 6.45) เป็น 

ผู้ป่วยชายจ�านวน 3  ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- เป็น

ผู้ป่วยหญิงจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- 

จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย และแบบ A+B+ 

จ�านวน 1 ราย ปี พ.ศ. 2557 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 

11 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 176 ราย (รอ้ยละ 6.25) เป็นผูป้ว่ย

ผลการศึกษา

pre-denaturation 94 oC 5 นาท ี30 รอบของ denaturation 

94 oC 45 วนิาท ี annealing 52 oC 1 นาท ีextension 72 oC 

1.2 นาท ีและ final-extension 72 oC 10 นาท ีควบคมุคณุภาพ

โดยใช ้ C. difficile ATCC BAA-1805 (cdt-A + cdt-B+) ม ี

PCR product ขนาด 376 bp และ 475 bp  

ชายจ�านวน 6 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย 

แบบ A-B+ จ�านวน 2 ราย และ แบบ A+B+ จ�านวน 2 ราย เป็น

ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 5 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 

2 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย และแบบ A+B+ จ�านวน 

2 ราย ปี 2558 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 5 ราย จาก 

ผูป้่วยทัง้หมด 85 ราย (รอ้ยละ 5.88) เป็นผูป้่วยชายจ�านวน 

2 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ 

จ�านวน 1 ราย เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย (Table 2)

 โรงพยาบาลพระปกเกลา้ : มกีารตรวจพบเชือ้ C. difficile 

ดว้ยวธิเีพาะเลีย้งเชือ้ในผูป้่วยจ�านวน 26 จากผูป้่วยทัง้หมด 

481 ราย (รอ้ยละ 5.41) พบเป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 

18 ราย (รอ้ยละ 3.74)  แบบ A-B+ จ�านวน 7 ราย (รอ้ยละ 1.46)  

และ แบบ A+B+ จ�านวน 1 ราย (รอ้ยละ 0.21) เป็นผูป้ว่ยชาย 

15 ราย จากตวัอย่างชายทัง้หมด 236 ราย (รอ้ยละ 6.35)  

ผูป้ว่ยหญงิ 11 ราย จากตวัอยา่งผูป้ว่ยหญงิทัง้หมด 245 ราย 

(รอ้ยละ 4.48)  (Table 1)

 การตรวจหา toxin genes ดว้ยวธิ ี mPCR จ�าแนกตาม 

ปี เพศ และแหลง่ตวัอยา่ง เป็นดงัน้ี ปี พ.ศ. 2555 ตรวจไมพ่บเชือ้ 

C. difficile จากจ�านวนทัง้หมด 15 ราย ปี พ.ศ. 2556 ตรวจพบ

เชือ้ C. difficile จ�านวน 5 ราย จากผูป้ว่ยทัง้หมด 125 ราย 

(รอ้ยละ 4.0) เป็นผูป้ว่ยชายจ�านวน 3 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- ผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 2 ราย เป็น toxin gene แบบ 

A-B- จ�านวน 1 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย  ปี พ.ศ. 2557 

ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 12 รายจากผูป้ว่ยทัง้หมด 

235 ราย (รอ้ยละ 5.10) เป็นผูป้ว่ยชายจ�านวน 8  ราย เป็น 

toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 5 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 2 

รายแบบ A+B+ จ�านวน 1 ราย  เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 4 ราย 

เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 3 ราย แบบ A-B+ จ�านวน 

1 ราย ปี 2558 ตรวจพบเชือ้ C. difficile จ�านวน 9 ราย จาก

ผูป้่วยทัง้หมด 106 ราย (รอ้ยละ8.49) เป็นผูป้่วยชายจ�านวน 

4 ราย เป็น toxin gene แบบ A-B- จ�านวน 2 ราย แบบ A-B+ 

จ�านวน 2 ราย เป็นผูป้ว่ยหญงิจ�านวน 5 ราย เป็น toxin gene 

แบบ A-B- จ�านวน 4 ราย และ แบบ A-B+ จ�านวน 1 ราย 

(Table 2)
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Table 1  Identification of C. difficile by culture method and detection toxin genes by mPCR which classified by sex and 

hospitals.

Total Maesot Hospital Prapokklao Hospital

Sex
Positive 

(%)

Toxin genes Sex

A-B-

Positive 

(%)

Toxin genes
Sex

Positive 

(%)

Toxin genes

A-B- A-B+ A+B+ A-B- A-B+ A+B+ A-B- A-B+ A+B+

Male 26/421 16/421 7/421 3/421 Male 11/185 6/185 3/185 2/185 Male 15/236 10/236 4/236 1/236

(6.17) (3.80) (1.66) (0.71) (5.94) (3.24) (1.62) (1.08) (6.35) (4.23) (1.69) (0.42)

Female 23/441 13/441 7/441 3/441 Female 12/196 5/196 4/196 3/196 Female 11/245 8/245 3/245 -

(5.21) (2.94) (1.58) (0.68) (6.12) (2.55) (2.04) (1.53) (4.48) (3.26) (1.22) -

Total 49/862 29/862 14/862 6/862 Total 23/381 11/381 7/381 5/381 Total 26/481 18/481 7/481 1/481

(5.68) (3.36) (1.62) (0.69) (6.04) (2.89) (1.84) (1.31) (5.41) (3.74) (1.46) (0.21)

     Positive = C. difficile was found.

Table 2  Identification of C. difficile detected toxin genes by mPCR which classified by sex, years and hospitals.

Sex

Maesot Hospital

2012 (%) 2013 (%) 2014 (%) 2015 (%)

A-B+ Total A-B- A-B+ A+B+ Total A-B- A-B+ A+B+ Total A-B- A-B+

Male 0/11(-) 3/42(7.14) 3/42(7.14) - - 6/96(6.25) 2/96((2.08) 2/96(2.08) 2/96(2.08) 2/36(5.56) 1/36(2.78) 1/36(2.78)

Female 1/16(6.25) 3/51(5.88) 1/51(1.96) 1/51(1.96) 1/51(1.96) 5/80(6.25) 2/80 (2.5) 1/80(1.25) 2/80(2.5) 3/49(6.12) 2/49(4.08) 1/49(2.04)

Total 1/27(3.70) 6/93(6.45) 11/176 (6.25) 5/85(5.88)

Sex

Prapokklao Hospital

2012 (%) 2013 (%) 2014 (%) 2015 (%)

A-B+ Total A-B- A-B+ Total A-B- A-B+ A+B+ Total A-B- A-B+

Male 0/9(-) 3/72(4.16) 3/72(4.16) - 8/103(7.76) 5/103(4.85) 2/103(1.94) 1/103(0.97) 4/52(7.69) 2/52(3.85) 2/52(3.85)

Female 0/6(-) 2/53(3.77) 1/53(1.88) 1/53(1.88) 4/132(3.03) 3/132(2.27) 1/132(0.76) - 5/54(9.25) 4/54(7.40) 1/54(1.85)

Total 0/15(-) 5/125(4.0) 12/235 (5.10) 9/106 (8.49)

Table 3 Minimal inhibitory concentration (MIC) of C. difficile against 9 antimicrobial agents.

 

 

Table 3 Minimal inhibitory concentration (MIC) of C. difficile against 9 antimicrobial agents. 

 

 Drugs 
MIC (µg/ml) No. of C.difficile isolate  %) 

Range 50% 90% Susceptible (%) Resistance (%) 
Tetracycline <0.125->128 2 >128 40 (81.6) 9 (18.4) 
Chloramphenicol 0.25-32 4 8 47 (95.8) 2 (4.2) 
Metronidazole <0.25-2 1 2 49 (100) 0 
Clindamycin 8->256 32 >256 0 49 (100) 
Moxifloxacin  1-32 2 32 32 (65.3) 17 (34.7) 
Vancomycin 0.25-1 0.5 0.5 49 (100) 0 
Erythromycin 0.125->256 2 >256 NA 
Gemifloxacin 0.5-32 1 16 NA 
Levomycin 1->128 4 >128 NA 

 

NA= No standard values for interpretation 

 

     NA= No standard values for interpretation
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พบวา่ ประมาณรอ้ยละ 20-27 ของโรค Clostridium difficile 

infection (CDI) มอุีบตักิารณ์เฉลีย่ 20-30 คนต่อประชากร 

100,000 คน25,26 และรอ้ยละ 11-28 ของการตดิเชือ้ CDI เกดิจาก 

community acquired ขอ้มูลเรื่องความชุกของการติดเชื้อ 

C. difficile ในประเทศไทยทีม่กีารศกึษาตัง้แต่ปี พ.ศ. 2546 

ถงึปจัจบุนั13-15 พบความชกุของการตดิเชือ้ C. difficile รอ้ยละ  

4.8-52.2 การศกึษาความชกุของการตดิเชือ้ C. difficile ครัง้น้ี

เท่ากบัรอ้ยละ 5.68 แตกต่างกนัเน่ืองจากรปูแบบการศกึษา

และกลุม่ประชากรทีท่�าการศกึษา 
27 

 นอกจากน้ีปจัจยัเสีย่งของโรค CDI อยูท่ีก่ารรกัษาดว้ย

ยาปฏชิวีนะ ระยะเวลาของการเขา้พกัทีโ่รงพยาบาล พืน้ฐาน

การเจบ็ป่วย28 ในประเทศญี่ปุ่นและอนิโดนีเซยีพบไอโซเลท 

A-B+ สว่นในประเทศไตห้วนัพบไอโซเลท A+B+ เพิม่มากขึน้29 

ในประเทศสงิคโปรม์รีายงานการพบไอโซเลท binary toxin 

เป็นสาเหตุก่อโรคในโรงพยาบาล sporadic hospital acquired 

disease30,31 การศกึษาของ Lyras  และคณะ32 พบวา่สารพษิ

ชนิด B เป็นปจัจัยที่ส�าคญัเป็นพิเศษในด้านความรุนแรง 

ของการก่อโรค สว่นการศกึษาจากหลายหน่วยงาน31,33,34 พบวา่

อาการทางคลนิิกของไอโซเลท A-B+ มคีวามหลากหลายคอื  

ไมม่อีาการจนถงึเป็นอนัตรายถงึชวีติ และ Komatsu และคณะ9 

พบว่าอาการทางคลนิิกระหว่างไอโซเลท A-B+ และ A+B+ 

วิจารณ์ผลการศึกษา

ไมม่คีวามแตกต่างกนั Samie และคณะ25 พบวา่ไอโซเลททีเ่ป็น 

binary toxin มคีวามรนุแรงมากกวา่ไอโซเลทอืน่ และดือ้ต่อยา

ในกลุ่ม fluoroquinolone การเปิดประเทศเน่ืองจากนโยบาย 

AEC อาจท�าใหเ้กดิการเขา้และออกของประชาชนซึง่มผีลกระทบ

ต่อการเปลีย่นแปลงของไอโซเลทได ้ ดงันัน้ จงึควรเฝ้าระวงั

การเปลีย่นแปลงไอโซเลทของเชือ้ C. difficile เพือ่เป็นขอ้มลู

ทางระบาดวทิยาและการรกัษา 

 การเปลี่ยนแปลงของปรมิาณแบคทเีรยีในล�าไส้ใหญ่

โดยยาปฏชิวีนะเป็นจดุเริม่ตน้ของการตดิเชือ้ C. difficile ปกติ

ร่างกายมีกลไกป้องกันของเน้ือเยื่อบุล�าไส้ (colonization  

resistance) การใชย้าปฏชิวีนะท�าใหก้ลไกน้ีเสยีไป เกดิการตดิเชือ้  

C. difficile ตามมาในทีส่ดุ ผลการทดสอบครัง้น้ีพบวา่ทกุไอโซเลท

ใหผ้ลดือ้ต่อยา clindamycin (MIC 8->256 µg/mL) เน่ืองจาก

เชือ้ C. difficile มยีนี erm B ท�าใหด้ือ้ต่อยา clindamycin และ

ยงัอาจเกดิจากกลไกการผลกัยาออกนอกเซลล ์ (efflux mechanism) 

หรอื การเปลีย่นแปลงการทดแทนของนิวคลโิอไทด ์ การศกึษา

ของ Collins และคณะ35 พบวา่ การดือ้ต่อยา clindamycin และ  

moxifloxacin มแีนวโน้มสงูขึน้ทัง้ในประเทศเกาหล ี (60%, 42%)  

ไตห้วนั (73.3%, 30%) และสาธารณรฐัประชาชนจนี (66.7%, 

45.3%) ในประเทศเบลเยีย่ม มกีารทดสอบความไวต่อยาปฏชิวีนะ

ของเชื้อ C. difficile ที่แยกได้จากผู้ป่วยต่อยาปฏิชีวนะ

ชนิดต่างๆ พบวา่ metronidazole ยงัเป็นยาทีใ่ชใ้นการรกัษา 

(drug of choice for treatment) เหมอืนกบัประเทศไทย7,21 

นอกจากน้ี การศกึษาของ Kim และคณะ36 และการศกึษาของ 

Huang และคณะ37 พบว่ารอ้ยละ 2.5-66 ของ C. difficile 

ไอโซเลทดือ้ยาแตกต่างกนัตามภมูภิาค Spigaglia และคณะ38 

ซึ่งอยู่ในกลุ่ม Europe an Study Group on Clostridium 

difficile (ESGCD) ศกึษาพบวา่รอ้ยละ 55 ดือ้ต่อยาปฏชิวีนะ

อยา่งน้อย 1 ยาและรอ้ยละ 48 ดือ้ต่อยาปฏชิวีนะอยา่งน้อย 3 ชนิด 

เช่น erythromycin, clindamycin และ moxifloxacin  
38-40  

การรกัษา CDI จงึควรไดร้บัการทดสอบความไวของเชือ้เพือ่ป้องกนั

การแพร่กระจายของเชือ้ทีด่ ือ้ยาและทีต่อ้งใชย้าปฏชิวีนะเป็น

เวลานาน37,41 ส�าหรบัยาที่ไม่มีค่ามาตรฐานในการแปลผล 

สามารถน�าขอ้มลูไปใชเ้ป็นแนวทางในการดกูารดือ้ต่อยานัน้ๆ 

หากพบว่าเชือ้ไม่มอีตัราการดือ้ต่อยาเพิม่ขึน้อาจแนะน�าใหใ้ช้

ยานัน้กบัผูป้ว่ยทดแทนยาทีเ่ชือ้นัน้ดือ้ยาไปแลว้ หรอืทดแทน

ยาทีม่ผีลขา้งเคยีงสงูได้

 โดยสรุป การศึกษาครัง้น้ีพบว่ายา metronidazole 

และ vancomycin เป็นยาทีม่ปีระสทิธภิาพในการรกัษา CDI 

และตอ้งมกีารเฝ้าระวงัอยา่งต่อเน่ืองของเชือ้ C. difficile เพือ่ป้องกนั

การแพรร่ะบาดของเชือ้ดือ้ยาในอนาคต

ผลการทดสอบความไวของยาปฏิชีวนะโดยวิธี agar dilution 

method

 การทดสอบความไวของเชือ้ต่อยาปฏชิวีนะของ C. difficile 

จ�านวน 49 ไอโซเลท ทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ย กบัยาตา้นจลุชพี 

9 ชนิด พบวา่ เชือ้ C. difficile ทัง้หมดไวต่อยา metronidazole  

(MIC50=1 µg/mL, MIC90=2 µg/mL) และ vancomycin 

(MIC50=0.5 µg/mL, MIC90=0.5 µg/mL) ไอโซเลททีไ่วต่อยา 

tetracycline 40 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 9 ตวัอยา่ง (MIC50=2 µg/mL, 

MIC90>128 µg/mL) ไอโซเลททีไ่วต่อยา chloramphenical  

47 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 2 ตวัอยา่ง (MIC50=4 µg/mL, MIC90=8 µg/ml)  

ไอโซเลททีไ่วต่อยา moxifloxacin 32 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 17 ตวัอยา่ง 

(MIC50=2 µg/mL, MIC90=32 µg/mL) ไอโซเลททีใ่หผ้ลดือ้ต่อยา

ทัง้หมดคอื clindamycin (MIC50=32 µg/mL, MIC90>256 µg/mL) 

สว่นยา erythromycin, gemifloxacin และ levomycin ไมม่คีา่

มาตรฐานในการแปลผล แต่การศกึษาครัง้น้ีพบว่ามคี่า MIC 

ในชว่ง 2->128 ug/mL (MIC50=4 µg/mL), 0.5-32 ug/mL 

(MIC50=1 µg/mL) และ 0.125-128 ug/mL (MIC50=2 µg/mL) 

ตามล�าดบั
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พบวา่ ประมาณรอ้ยละ 20-27 ของโรค Clostridium difficile 

infection (CDI) มอุีบตักิารณ์เฉลีย่ 20-30 คนต่อประชากร 

100,000 คน25,26 และรอ้ยละ 11-28 ของการตดิเชือ้ CDI เกดิจาก 

community acquired ขอ้มูลเรื่องความชุกของการติดเชื้อ 

C. difficile ในประเทศไทยทีม่กีารศกึษาตัง้แต่ปี พ.ศ. 2546 

ถงึปจัจบุนั13-15 พบความชกุของการตดิเชือ้ C. difficile รอ้ยละ  

4.8-52.2 การศกึษาความชกุของการตดิเชือ้ C. difficile ครัง้น้ี

เท่ากบัรอ้ยละ 5.68 แตกต่างกนัเน่ืองจากรปูแบบการศกึษา

และกลุม่ประชากรทีท่�าการศกึษา 
27 

 นอกจากน้ีปจัจยัเสีย่งของโรค CDI อยูท่ีก่ารรกัษาดว้ย

ยาปฏชิวีนะ ระยะเวลาของการเขา้พกัทีโ่รงพยาบาล พืน้ฐาน

การเจบ็ป่วย28 ในประเทศญี่ปุ่นและอนิโดนีเซยีพบไอโซเลท 

A-B+ สว่นในประเทศไตห้วนัพบไอโซเลท A+B+ เพิม่มากขึน้29 

ในประเทศสงิคโปรม์รีายงานการพบไอโซเลท binary toxin 

เป็นสาเหตุก่อโรคในโรงพยาบาล sporadic hospital acquired 

disease30,31 การศกึษาของ Lyras  และคณะ32 พบวา่สารพษิ

ชนิด B เป็นปจัจัยที่ส�าคญัเป็นพิเศษในด้านความรุนแรง 

ของการก่อโรค สว่นการศกึษาจากหลายหน่วยงาน31,33,34 พบวา่

อาการทางคลนิิกของไอโซเลท A-B+ มคีวามหลากหลายคอื  

ไมม่อีาการจนถงึเป็นอนัตรายถงึชวีติ และ Komatsu และคณะ9 

พบว่าอาการทางคลนิิกระหว่างไอโซเลท A-B+ และ A+B+ 

วิจารณ์ผลการศึกษา

ไมม่คีวามแตกต่างกนั Samie และคณะ25 พบวา่ไอโซเลททีเ่ป็น 

binary toxin มคีวามรนุแรงมากกวา่ไอโซเลทอืน่ และดือ้ต่อยา

ในกลุ่ม fluoroquinolone การเปิดประเทศเน่ืองจากนโยบาย 

AEC อาจท�าใหเ้กดิการเขา้และออกของประชาชนซึง่มผีลกระทบ

ต่อการเปลีย่นแปลงของไอโซเลทได ้ ดงันัน้ จงึควรเฝ้าระวงั

การเปลีย่นแปลงไอโซเลทของเชือ้ C. difficile เพือ่เป็นขอ้มลู

ทางระบาดวทิยาและการรกัษา 

 การเปลี่ยนแปลงของปรมิาณแบคทเีรยีในล�าไส้ใหญ่

โดยยาปฏชิวีนะเป็นจดุเริม่ตน้ของการตดิเชือ้ C. difficile ปกติ

ร่างกายมีกลไกป้องกันของเน้ือเยื่อบุล�าไส้ (colonization  

resistance) การใชย้าปฏชิวีนะท�าใหก้ลไกน้ีเสยีไป เกดิการตดิเชือ้  

C. difficile ตามมาในทีส่ดุ ผลการทดสอบครัง้น้ีพบวา่ทกุไอโซเลท

ใหผ้ลดือ้ต่อยา clindamycin (MIC 8->256 µg/mL) เน่ืองจาก

เชือ้ C. difficile มยีนี erm B ท�าใหด้ือ้ต่อยา clindamycin และ

ยงัอาจเกดิจากกลไกการผลกัยาออกนอกเซลล ์ (efflux mechanism) 

หรอื การเปลีย่นแปลงการทดแทนของนิวคลโิอไทด ์ การศกึษา

ของ Collins และคณะ35 พบวา่ การดือ้ต่อยา clindamycin และ  

moxifloxacin มแีนวโน้มสงูขึน้ทัง้ในประเทศเกาหล ี (60%, 42%)  

ไตห้วนั (73.3%, 30%) และสาธารณรฐัประชาชนจนี (66.7%, 

45.3%) ในประเทศเบลเยีย่ม มกีารทดสอบความไวต่อยาปฏชิวีนะ

ของเชื้อ C. difficile ที่แยกได้จากผู้ป่วยต่อยาปฏิชีวนะ

ชนิดต่างๆ พบวา่ metronidazole ยงัเป็นยาทีใ่ชใ้นการรกัษา 

(drug of choice for treatment) เหมอืนกบัประเทศไทย7,21 

นอกจากน้ี การศกึษาของ Kim และคณะ36 และการศกึษาของ 

Huang และคณะ37 พบว่ารอ้ยละ 2.5-66 ของ C. difficile 

ไอโซเลทดือ้ยาแตกต่างกนัตามภมูภิาค Spigaglia และคณะ38 

ซึ่งอยู่ในกลุ่ม Europe an Study Group on Clostridium 

difficile (ESGCD) ศกึษาพบวา่รอ้ยละ 55 ดือ้ต่อยาปฏชิวีนะ

อยา่งน้อย 1 ยาและรอ้ยละ 48 ดือ้ต่อยาปฏชิวีนะอยา่งน้อย 3 ชนิด 

เช่น erythromycin, clindamycin และ moxifloxacin  
38-40  

การรกัษา CDI จงึควรไดร้บัการทดสอบความไวของเชือ้เพือ่ป้องกนั

การแพร่กระจายของเชือ้ทีด่ ือ้ยาและทีต่อ้งใชย้าปฏชิวีนะเป็น

เวลานาน37,41 ส�าหรบัยาที่ไม่มีค่ามาตรฐานในการแปลผล 

สามารถน�าขอ้มลูไปใชเ้ป็นแนวทางในการดกูารดือ้ต่อยานัน้ๆ 

หากพบว่าเชือ้ไม่มอีตัราการดือ้ต่อยาเพิม่ขึน้อาจแนะน�าใหใ้ช้

ยานัน้กบัผูป้ว่ยทดแทนยาทีเ่ชือ้นัน้ดือ้ยาไปแลว้ หรอืทดแทน

ยาทีม่ผีลขา้งเคยีงสงูได้

 โดยสรุป การศึกษาครัง้น้ีพบว่ายา metronidazole 

และ vancomycin เป็นยาทีม่ปีระสทิธภิาพในการรกัษา CDI 

และตอ้งมกีารเฝ้าระวงัอยา่งต่อเน่ืองของเชือ้ C. difficile เพือ่ป้องกนั

การแพรร่ะบาดของเชือ้ดือ้ยาในอนาคต

ผลการทดสอบความไวของยาปฏิชีวนะโดยวิธี agar dilution 

method

 การทดสอบความไวของเชือ้ต่อยาปฏชิวีนะของ C. difficile 

จ�านวน 49 ไอโซเลท ทีแ่ยกไดจ้ากผูป้ว่ย กบัยาตา้นจลุชพี 

9 ชนิด พบวา่ เชือ้ C. difficile ทัง้หมดไวต่อยา metronidazole  

(MIC50=1 µg/mL, MIC90=2 µg/mL) และ vancomycin 

(MIC50=0.5 µg/mL, MIC90=0.5 µg/mL) ไอโซเลททีไ่วต่อยา 

tetracycline 40 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 9 ตวัอยา่ง (MIC50=2 µg/mL, 

MIC90>128 µg/mL) ไอโซเลททีไ่วต่อยา chloramphenical  

47 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 2 ตวัอยา่ง (MIC50=4 µg/mL, MIC90=8 µg/ml)  

ไอโซเลททีไ่วต่อยา moxifloxacin 32 ตวัอยา่ง ดือ้ต่อยา 17 ตวัอยา่ง 

(MIC50=2 µg/mL, MIC90=32 µg/mL) ไอโซเลททีใ่หผ้ลดือ้ต่อยา

ทัง้หมดคอื clindamycin (MIC50=32 µg/mL, MIC90>256 µg/mL) 

สว่นยา erythromycin, gemifloxacin และ levomycin ไมม่คีา่

มาตรฐานในการแปลผล แต่การศกึษาครัง้น้ีพบว่ามคี่า MIC 

ในชว่ง 2->128 ug/mL (MIC50=4 µg/mL), 0.5-32 ug/mL 

(MIC50=1 µg/mL) และ 0.125-128 ug/mL (MIC50=2 µg/mL) 
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