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วัตถุประสงค์: เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างผู้ป่วยใน
โรงพยาบาลร้อยเอ็ดที่รักษาด้วยยาปฏิชีวนะกับความเสี่ยง
ในการติดเช้ือ Escherichia coli สายพันธุ์ที่สร้างเอนไซม์ 
Extended spectrum beta-lactamase (ESBL-E.coli)
วธีิการศึกษา: เป็นการศกึษาแบบ Case-control study โดย
ใช้ฐานข้อมลูจากโรงพยาบาลร้อยเอด็ ด�ำเนนิการเก็บรวบรวม
ข้อมูลและตัวแปรท่ีสนใจจากเวชระเบียนของผู้ป่วยที่เข้ารับ
การรักษาระหว่างวันที่ 1 มกราคม พ.ศ. 2558 ถึงวันที่ 31 
ธันวาคม พ.ศ. 2560 สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูลได้แก่ 
สถิติเชิงพรรณนา และสถิติเชิงวิเคราะห์ ซึ่งประกอบด้วยการ
วเิคราะห์ตวัแปรเชิงเดีย่วและการวเิคราะห์ตวัแปรเชิงพหถุดถอย 
โลจิสติกโดยก�ำหนดระดับนัยส�ำคัญทางสถิติที่ p < 0.05 
ผลการศึกษา: กลุ่มศึกษาจ�ำนวน 125 ราย เป็นเพศหญิง 
ร้อยละ 51.0 อายุเฉลี่ย 63.2 ± 10.6 ปี กลุ่มควบคุมจ�ำนวน 
250 ราย เป็นเพศชาย ร้อยละ 55.0 อายุเฉลี่ย 56.0 ± 11.4 ปี  
ผลการวเิคราะห์ตัวแปรเชงิพหุถดถอยโลจสิติกพบว่า ผูป่้วยท่ี

Objective: To investigate the association between antibiotic- 
treated patients in Roi Et hospital and their risk of infection 
with extended spectrum beta-lactamase producing  
Escherichia coli ESBL-E.coli.
Methods: A hospital based case-controls study and data 
were collected from medical records of patients at Roi Et 
hospital between January 1, 2015 to December 31, 2017. 
Descriptive statistics, univariable analysis and multivariable  
analysis by multiple logistic regressions were used for data 
analysis. The statistically significant was set at p <0.05. 
Results: Of 125 cases most of them were female 51.0% 
with mean age 63.2 ± 10.6 years. Whereas 250 controls 
most of them were male 55.0% with mean age 56.0 ± 11.4 
years. The multiple logistic regressions analyzed revealed 
that patients treatment with carbapenems (OR Adj. =2.1; 
95%CI: 1.98-4.41) and third generation cephalosporin  
(OR Adj. =3.2; 95%CI: 1.95-6.93) were risk factors of 
infection with ESBL-E.coli.
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บทน�ำ
เชื้อ E. coli เป็นเชื้อแบคทีเรียก่อโรคที่ก่อให้เกิดปัญหา

ส�ำคัญทางด้านสาธารณสุขเป็นอย่างมาก เชื้อชนิดนี้เป็นเชื้อ
ก่อโรคฉวยโอกาสในโรงพยาบาล เป็นสาเหตุของการติดเชื้อ
ในระบบทางเดินปัสสาวะ ระบบทางเดินหายใจ และติดเชื้อ
ในกระแสเลือด ผู้ป่วยที่ติดเช้ือชนิดนี้จะเพิ่มความซับซ้อน 
ยุง่ยากในการรกัษา ผูป่้วยจะมีความเสีย่งต่อการเสยีชวีติโดย
เฉพาะถ้าติดเชื้อ E. coli สายพันธุ์สร้างเอนไซม์ Extended-
spectrum β-lactamases (ESBL- E. coli) เชือ้ ESBL-E. coli 
เป็นเช้ือแบคทเีรียทีม่กีลไกการด้ือยาต้านจุลชพีท่ีหลากหลาย 
สามารถพบเป็นเชือ้ก่อโรคในผู้ป่วยได้ในประเทศต่างๆ ทัว่ทกุ
ภูมิภาคของโลก 1-5 ผู้ป่วยที่ติดเชื้อ ESBL-E. coli จะมีความ
เสี่ยงต่อการเสียชีวิตเพิ่มสูงขึ้นโดยเฉพาะถ้าผู้ป่วยที่ติดเชื้อ 
ESBL-E. coli ในกระแสเลอืด3 จากการศกึษาทีผ่่านมาพบว่า 
ปัจจัยเสี่ยงต่อการติดเชื้อ ESBL-E. coli ในผู้ป่วยท่ีเข้ารับ
การรักษาในโรงพยาบาลมีหลายปัจจัย ได้แก่ การใส่เครื่อง
ช่วยหายใจเป็นเวลานานโดยเฉพาะผู้ป่วยที่รักษาตัวใน 
หอผูป่้วยวิกฤต ิผู้ป่วยทีไ่ด้รับการใส่สายสวนปัสสาวะ ให้อาหาร 
ทางสายยาง เจาะคอ ได้รับการผ่าตัด แผลติดเชื้อ ปอดบวม 
และผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วยเป็นเวลานาน5-10 
ปัจจัยเสี่ยงด้านกับการได้รับการรักษาด้วยยายาปฏิชีวนะ
ต่อการติดเชื้อ ESBL- E. coli จากการศึกษาที่ผ่านมาพบ
ว่าผู้ป่วยที่ได้รับยายาปฏิชีวนะในกลุ่ม fluoroquinolones,  
trimethoprim-sulfamethoxazole, tetracycline, trimethoprim/ 
sulfamethoxazole, second- and fourth-generation 
cephalosporin, β-lactam, cefepime, β-lactam/ 
β-lactamase inhibitor combinations, carbapenems, 
piperacillin-tazobactam, oxymino-cephalosporins 
และcephalosporins4, 11- 13 นอกจากนีย้งัพบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รบั
ยาปฏิชีวนะในกลุ่ม carbapenem, eftazidime, cefixime, 
cefotaxime, ceftazidime-clavulanic acid, trimethoprim-

sulfamethoxazole, gentamicin, aminoglycoside,  
oxazolidinone, tetracycline, fluoroquinolone, Second 
generation cephalosporin และ trimethoprim/sulfameth-
oxazole, เป็นปัจจัยเสี่ยงที่ส�ำคัญต่อการติดเชื้อชนิดนี้14- 17 

จากการประมวลผลข้อมูลย้อนผลการตรวจทางห้อง
ปฏบิตักิารและเอกสารการศกึษาทีเ่กีย่วข้องจะเหน็ว่าปัญหา
โรคติด ESBL- E. coli เป็นปัญหาทางด้านสาธารณสุขที่
ส�ำคญัในประเทศต่างๆ ทัว่ภมูภิาคของโลกรวมถงึประเทศไทย
ด้วย ผู้ป่วยที่ติดเช้ือจะเพิ่มความยุ่งยากและมีความซับซ้อน 
ในการรักษา ผู ้ป่วยที่ติดเชื้อมีความเสี่ยงต่อการเสียชีวิต
มากขึ้น โดยเฉพาะการติดเ ช้ือชนิดนี้ ในกระแสเลือด  
ที่ผ่านมามีการศึกษาถึงปัจจัยเส่ียงต่อการติดเช้ือชนิดนี้ใน
หลายๆ ประเทศ แต่การศึกษาเกี่ยวกับความสัมพันธ์ระหว่าง
ผู้ป่วยในโรงพยาบาลร้อยเอ็ดที่รักษาด้วยยาปฏิชีวนะกับ
ความเสี่ยงในการติดเชื้อ E. coli สายพันธุ์ที่สร้างเอนไซม์ 
ESBL ยังไม่เคยมีการศึกษามาก่อน ดั้งนั้นผู้วิจัยจึงมีความ
สนใจที่จะศึกษาถึงความสัมพันธ์ด้านการได้รับยาปฏิชีวนะ
ต่อการติดเชื้อ E. coli สายพันธุ์สร้างเอนไซม์ ESBL ในผู้ป่วย 
ที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลร้อยเอ็ด เพื่อท่ีจะน�ำองค์
ความรู้ที่ได้ไปใช้ให้เกิดประโยชน์ในการลดความเสี่ยงหรือ
โอกาสเสี่ยงต่อการติดเชื้อชนิดนี้กับผู้ป่วยในอนาคต

วิธีการศึกษา
รูปแบบการศึกษา เป็นแบบกลุ่มศึกษา กลุ่มควบคุม 

(case- control study) โดยใช้อัตราส่วนระหว่าง กลุ่มศึกษา
และกลุ่มควบคุมเป็น 1:2 โดยสืบค้นเก็บรวบรวมข้อมูล
ประวตักิารรกัษาของผูป่้วยย้อนหลงัจากเวชระเบยีนและจาก
ผลการตรวจเพาะเชื้อจากห้องปฏิบัติการจุลชีววิทยาคลินิก 

กลุม่ตวัอย่าง คอืผูป่้วยท่ีเข้ารบัการรกัษาในโรงพยาบาล 
ร้อยเอด็ ในระหว่างวันที ่1 มกราคม 2558 ถงึวนัที ่31 ตลุาคม 
2560 โดยแบ่งออกเป็น 2 กลุ่มคือ กลุ่มศึกษา (case) และ

Conclusion: This study revealed the association of 
patients treated with either carbapenems and third 
generation cepahrosporin and their risks to be infected 
with ESBL-E.coli.
Keywords: Escherichia coli, Extended-spectrum 
β-lactamases, Antibiotics

มปีระวตักิารได้รบัยาปฏชิวีนะในกลุม่ carbapenems (OR 
Adj.

 = 
2.1; 95%CI: 1.98-4.41) และ third generation cephalosporin  
(OR 

Adj.
 =3.2; 95%CI: 1.95-6.93) เป็นปัจจัยที่มีความ

สัมพันธ์ต่อการติดเชื้อ ESBL-E.coli
สรุป: จากการผลศึกษาในครั้งน้ีพบว่าการที่ผู้ป่วยที่ได้รับ
การรักษาด้วยยาปฏิชีวนะกลุ่ม carbapenems และ third 
generation cephalosporin ก่อให้เกิดความเสี่ยงต่อการ 
ติดเชื้อ BSBL-E. coli 
ค�ำส�ำคัญ: Escherichia coli, Extended-spectrum 
β-lactamases, ยาต้านจุลชีพ
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กลุ่มควบคุม (control) โดยใช้อัตราส่วนระหว่างกลุ่มศึกษา
และกลุ่มควบคุมเป็น 1 ต่อ 2 จากการค�ำนวณตามสูตรได้
กลุ่มศึกษาทั้งหมด 125 ราย และกลุ่มควบคุม 250 ราย โดย
มกีารค�ำนวณขนาดตวัอย่างแบบ Unmatched case-control 
study (Schlesselman, 1982)

m = จ�ำนวนตัวอย่างต่อกลุ่ม เมื่อ p= ψ(/1+ψ) เมื่อ 
ψ= OR (Odds Ratio) เมื่อ p

1
= Exposure rate in cases 

groupและ p
1
 = p

0
R / [1+p

0
(R-1)] เมื่อp

0
 = Exposure rate 

in controls group และ q
0
 = 1-p

 0
, q

1
 = 1- p

1

เมื่อก�ำหนดให้ Zα/2 =1.96 เมื่อ α =0.05  Zβ= 1.28 เมื่อ 
β =0.1

จากการศึกษาเก่ียวกบัปัจจยัทีม่คีวามสมัพนัธ์ต่อการตดิ
เชือ้ดือ้ยาปฎิชีวนะคอืการใช้ยาต้านจุลชพีในกลุ่ม metrodazol  
OR = 2.59 และ p

0
 = 0.51 (13) ดังนั้น

P=2.59(1+2.59) = 0.72 
P1=0.51(2.59)/1+0.51(2.59-1) = 0.73 
q1= 1-0.73 =0.27
q0= 1-0.51= 0.49
ดังนั้นจะได้ m= [(1.96/2) +1.28√0.72 (1-0.72)]2/

(0.72-1/2)2 ≈ 60
จากนั้นค�ำนวณหาค่า crude approximation ของ

จ�ำนวนคู่ทั้งหมดจากสูตร 
		   
จะได้ crude approximation M = 60/ (0.51x0.27) + 

(0.73x0.49) ≈ 125 
ซึ่งหมายถึงมี case และ control จ�ำนวน 125 คู่ แต่

การศึกษาก�ำหนดให้ case ต่อ control เป็น 1:2 ดังนั้นใน
การศึกษานี้จึงใช้ตัวอย่างผู้ที่ป่วยจ�ำนวน 125 ราย และกลุ่ม
ควบคุมจ�ำนวน 250 ราย 

กลุ่มศึกษา คือ ผู้ป่วยที่นอนรักษาตัวในโรงพยาบาล
มากกว่า 48 ชั่วโมง ได้รับการตรวจวินิจฉัยว่าติดเชื้อ ESBL- 
E. coli ในโรงพยาบาลโดยผู้ป่วยทกุรายได้รบัการยนืยันข้อมูล
กับกลุ่มงานควบคุมโรคติดเช้ือในโรงพยาบาลร้อยเอ็ด และ 
มีผลการตรวจเพาะเชื้อยืนยัน

กลุ่มควบคุม คือผู้ป่วยที่นอนรักษาตัวในโรงพยาบาล
มากกว่า 48 ชัว่โมงโดยท�ำการสุม่จากผูป่้วยทีเ่ข้ารบัการรกัษา
ในช่วงระยะเวลาเดียวกันกับกลุ่มศึกษา เพื่อให้ทั้งสองกลุ่ม 
มีคุณสมบัติใกล้เคียงกันมากที่สุดโดยกลุ่มควบคุมไม่ได้รับ
การวินิจฉัยว่าติดเชื้อ ESBL E. coli

ตวัแปรทีศ่กึษา (Variables of interest)  ตวัแปรทีใ่ช้ในการ
ศึกษาครั้งนี้ประกอบด้วย ข้อมูลพื้นฐาน และข้อมูลการได้รับ 
ยาปฏชิวีนะในกลุม่ penicillin, cephalosporin, carbapenem,  

glycopeptide, colistin, quinolone, sulfonamide,  
aminoglycoside โดยแบ่งเป็นตัวแปรกลุ่ม (ไม่ใช้/ใช้)

การตรวจเพาะเชื้อทางห้องปฏิบัติการ
การเพาะเชื้อจากสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยปฏิบัติตามหลัก

การมาตรฐานห้องปฏิบัติการ The Clinical & Laboratory 
Standards Institute (CLSI) โดยน�ำสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วย 
เพาะลงบนอาหารเลีย้งเชือ้ชนดิ Blood agar และ MacConkey  
agar หลังจากนัน้บ่มเพาะในเครือ่ง incubator ทีอ่ณุหภมู ิ35 
องศาเซลเซียส เป็นเวลา 16 ถึง 24 ชั่วโมง โดยลักษณะของ
เชื้อ E. coli หลังบ่มเพาะจะให้โคโลนีสีชมพู หลังจากนั้นเขี่ย 
โคโลนสีงสัยลงใน TSI (triple sugar iron agar), SIM (sulfide, 
indole, motility) medium agar, LIA (lysine iron agar), 
citrate test, urease test, malonate test และบ่มเพาะใน
เครื่อง incubator ที่อุณหภูมิ 35 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 16 
ถงึ 24 ชัว่โมง เพือ่ทอสอบปฏกิริยิาชวีเคมแีละการแยกวนิจิฉยั
เชื้อ โดยเชื้อ E. coli จะให้ TSI (A/A or A/Ag or K/A or K/
Ag or K/A

H2S
) ให้ผลการทดสอบเป็นลบกบั catalase, lysine  

decarboxylase test, citrate test, urease test และ 
malonate test และให้ผลบวกต่อการทดสอบ oxidase,  
motile, indole, ornithine decarboxylase 

การทดสอบความไวต่อยาปฏิชีวนะ
การทดสอบความไวต่อยาปฏิชีวนะของเชื้อ E. coli 

โดยใช้วิธีการ Disk diffusion ยาปฏิชีวนะที่ใช้ทดสอบได้แก่  
amikacin (AK: 30 μg), ampicillin (AMP: 10 μg), cefotaxime  
(CTX: 30 μg), ceftazidime (CAZ: 30 μg), ciprofloxacin 
(CIP: 5 μg), piperacilin/tazobactam (TZP: 110 μg),  
cefoperazone/sulbactam (Sul=75 μg/30 μg), cefuroxime 
(CXM: 30 μg), cephalotin (KF: 30 μg), cotrimoxazole 
(SXT: 25 μg), gentamicin (CN: 10 μg), impipenem (IPM: 
10 μg), meropenem (MEM: 10 μg), ertapenem (ETP: 10 
μg), doripenem (DOR:10 μg), tigecyclin (TGC:15 μg), 

การทดสอบการสร้างเอนไซม์ Extended-spectrum 
β-lactamases (ESBL) ของเชื้อ E. coli

การทดสอบการสร้างเอนไซม์ ESBL ของเชื้อ E. coli 
โดยใช้วิธี disk diffusion โดยวางยา disk ยาเป็นคู่โดย  
cefotaxime (CTX: 30 μg) คู่กับ cefotaxime/clavulanuc 
acid (CTX/CLA: 30/10 μg) และ ceftazidime (CAZ: 30 μg) 
คู่กับ ceftazidime/clavulanuc acid (CAZ/CLA: 30/10 μg) 
หาก ESBL ผลบวกจะพบว่ามีความแตกต่างของ inhibition 
zone ของยาแต่ละคู่ > 5 มิลลิเมตร 

ข้อพิจารณาด้านจริยธรรมในการศึกษา
การศกึษาในครัง้นีไ้ด้รบัรองจากคณะกรรมการจรยิธรรม

การวิจัยในมนุษย์โรงพยาบาลร้อยเอ็ดเอกสารอ้างอิงเลขที่ 
034/2561 
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สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูล 
การศึกษาครั้งนี้สถิติที่ใช่ในการวิเคราะห์ข้อมูลได้แก่ 

สถติเิชงิพรรณนา การวิเคราะห์แบบตวัแปรเดีย่ว (Univariable  
analysis) น�ำเสนอ Crude Odds ratio (OR 

C
) และ 95% CI 

การวิเคราะห์แบบตวัแปรพห ุ(Multivariable analysis) โดยใช้
สถิติ Multiple logistic regression น�ำเสนอข้อมูลในรูปแบบ
ของค่า Adjusted Odds ratio (OR 

Adj
) และ 95% CI และ 

ค่า p-value โดยก�ำหนดระดับนัยส�ำคัญที่ p < 0.05

ผลการศึกษา
ข้อมูลทั่วไปของกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุม
กลุ่มศึกษาจ�ำนวน 125 ราย ส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง 

ร้อยละ 51.0 อายุเฉล่ีย 63.2 ± 10.6 ปี เป็นผู้ป่วยของ
แผนกอายุรกรรม (ร้อยละ 51.2) และมีสถานภาพสมรสคู่  
(ร้อยละ 75.0) กลุ่มความคุมจ�ำนวน 250 ราย ส่วนใหญเ่ป็น
เพศชายร้อยละ 56.0 อายุเฉลี่ย 56.0 ± 11.4 ปี เป็นผู้ป่วย
ของแผนกอายรุกรรม (ร้อยละ 56.0) และมสีถานภาพสมรสคู่  
(ร้อยละ 62.0) (ตารางที่ 1)

การวเิคราะห์ความสมัพนัธ์ระหว่างการใช้ยาปฏชิวีนะต่อ
การติดเชื้อ ESBL-E.coli ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรเชิงเดี่ยว

ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปร
เชิงเดี่ยวพบว่าการที่ผู้ป่วยได้รับยาปฏิชีวนะในกลุ่ม third 
generation cephalosporins (OR=3.6; 95%CI: 1.73-8.83)  
และ carbapenems (OR=2.4; 95%CI: 1.27-3.04) (ตารางที ่2)

ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปของกลุ่มศึกษาและกลุ่มควบคุม

ข้อมูลทั่วไป
กลุ่มศึกษา

จ�ำนวน (ร้อยละ)
(n=125)

กลุ่มควบคุม
จ�ำนวน (ร้อยละ)

(n=250)
p-value

เพศ 0.256
ชาย 61 (49.0) 140 (55.0)
หญิง 64 (51.0) 110 (45.0)

อาย ุ(ปี) 0.667
 ≤ 60 89 (51.0) 113 (56.0)
 > 60 86 (49.0) 137 (44.0)

Mean±SD 63.2 ± 10.6 56.0 ± 11.4
หอผู้ป่วย 0.765

ศัลยกรรม 20 (16.0) 75 (30.0)
อายุรกรรม 64 (51.2) 140 (56.0)
ICU 41 (32.8) 35 (14.0)

สถานภาพ 0.856
โสด 22 (17.0) 49 (20.0)
คู่ 90 (75.0) 158 (62.0)
หย่าร้าง 2 (2.0) 7 (3.0)
หม้าย 11 (6.0) 36 (15.0)

ตารางที่ 2	ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างการใช้ยา
ปฏิชีวนะต่อการติดเช้ือ ESBL-E.coli ด้วยการ
วิเคราะห์ตัวแปรเชิงเดี่ยว

ตัวแปร

กลุ่มศึกษา

จ�ำนวน 

(ร้อยละ)

(n=125)

กลุ่ม

ควบคุม

จ�ำนวน 

(ร้อยละ)

(n=250)

Crude 

OR
95% CI p-value

Frist generation 

cephalosporins

ไม่ใช้

ใช้

104 (85.6)

21 (14.4)

215 (84.0)

35 (16.0)

1

0.9 0.41-1.91 0.781
Second generation 

cephalosporins

ไม่ใช้

ใช้

112 (88.0)

13 (12.0)

230 (89.2)

20 (10.8)

1

1.7 0.51-4.20 0.674
Third generation 

cephalosporins

ไม่ใช้

ใช้

38 (31.0)

87 (69.0)

85 (35.0)

165 (65.0)

1

3.6 1.73-8.83 0.003
Aminoglycosides

ไม่ใช้

ใช้

109 (87.0)

16 (13.0)

210 (84.0)

40 (16.0)

1

1.4 0.19- 1.75 0.214
Sulfamethoxazole/

Trimethoprim

ไม่ใช้

ใช้

105 (84.0)

20 (16.0)

210 (85.0)

40 (15.0)

1

1.2 0.55-1.81 0.410
Carbapenems

ไม่ใช้

ใช้

60 (47.0)

65 (53.0)

162 (65.0)

88 (35.0)

1

2.4 1.20-4.14 <0.001
Tetracyclines

ไม่ใช้

ใช้

110 (88.0)

15 (12.0)

228 (91.0)

22 (9.0)

1

1.4 0.71-2.83 0.329
Quinolones

ไม่ใช้

ใช้

110 (90.0)

15 (10.0)

200 (78.0)

50 (22.0)

1

1.7 0.19-9.78 0.434

ความสัมพันธ์ระหว่างการใช้ยาปฏิชีวนะต่อการติดเชื้อ 
ESBL-E.coli ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรเชิงพหุด้วยวิธีพหุถด
ถอยโลจีสติก

ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปร
เชิงพหุด้วยวิธีพหุถดถอยโลจีสติกโดยปรับค่าด้วย เพศ อายุ 
ผลการวเิคราะห์ข้อมูลพบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รบัยาปฏชิวีนะในกลุ่ม  
carbapenems (OR 

Adj.
 =2.1; 95%CI: 1.98-4.41), third 

generation cephalosporin (OR 
Adj.

 =3.2; 95%CI: 1.95-6.93)  
เป็นปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ต่อการติดเชื้อชนิดนี้ (ตารางที่ 3)
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วิจารณ์
จากการศึกษานี้เป็นการศึกษาถึงความสัมพันธ์ระหว่าง

ผู ้ป ่วยในโรงพยาบาลร้อยเอ็ดท่ีรักษาด้วยยาปฏิชีวนะ
กับความเสี่ยงในการติดเช้ือ ESBL-E.coli โดยผลการ
วิเคราะห์ข้อมูลพบว่าปัจจัยที่มีความสัมพันธ์ที่ก่อให้เกิด
การติดเชื้อ ESBL-E.coli สายพันธุ ์สร้างเอนไซม์ ESBL  
ที่ส�ำคัญ ได้แก่ ผู้ป่วยมีประวัติการได้รับยาปฏิชีวนะในกลุ่ม 
carbapenems มีความเสี่ยง 2.1 เท่า (OR 

Adj.
 =2.1; 95%CI: 

1.98-4.41) และ third generation cephalosporin มีความ
เสี่ยง 3.2 เท่า (OR 

Adj.
 =3.2; 95%CI: 1.95-6.93) สอดคล้อง

กับหลายการศึกษาที่ผ่านมาที่พบว่าผู้ป่วยได้รับยาปฏิชีวนะ
ในกลุ่ม carbapenem, third และ fourth generation 
cephalosporin ได้แก่ eftazidime, cefixime, cefotaxime 
และ ceftazidime-clavulanic acid เป็นปัจจัยเสี่ยงต่อการ
ติดเชื้อชนิดน้ี14-17 แต่การศึกษาในครั้งนี้ยังมีความแตกต่าง 
ในหลายประเทศที่ผ่านมาได้แก่ การศึกษาที่ประเทศญี่ปุ่น
พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาปฏิชีวนะในกลุ่ม corticosteroids,  
quinolones, tazobactam/piperacillin และ cefmetazole  
เป็นปัจจัยเสี่ยงที่ส�ำคัญท่ีท�ำให้เกิดการติดเชื้อชนิดนี้ 15  

ที่ประเทศอินเดียพบว่าผู้ป่วยที่มีการใช้ยาปฏิชีวนะในกลุ่ม 
fluoroquinolones, levofloxacin และ gentamicin เป็นปัจจยั
เสีย่งส�ำคัญ16 ทีป่ระเทศเดนมาร์คผูป่้วยทีไ่ด้รบัยาปฏชิวีนะใน
กลุม่ nitrofurantoin และ macrolides เป็นปัจจยัเสีย่งทีก่่อให้
เกดิการตดิเชือ้18 ทีป่ระเทศจนีพบว่าผู้ป่วยทีไ่ด้รบัยาปฏชิวีนะ
ในกลุ่ม glucocorticoids และยาในกลุ่มกดภูมิคุ้มกันเป็น
ปัจจัยเสี่ยงที่ส�ำคัญ19 ที่ประเทศตุรกีพบว่าผู ้ป่วยที่ใช้ยา
ปฏิชีวนะ ciprofloxacin มากกว่า 1 ครั้งใน 1 ปีมีความเสี่ยง 
2.8 เท่า20 ที่ประเทศสเปนพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาปฏิชีวนะ
กลุ่ม second-generation cephalosporins มีความเสี่ยง

ต่อการติดเชื้อ ESBL-E.coli สูงถึง 21.42 เท่า21 แต่การศึกษา
ในครั้งนี้พบว่าการใช้ยาปฏิชีวนะในกลุ่ม second-generation 
cephalosporins ไม่มีความสัมพันธ์ ที่ประเทศไต้หวันพบว่า
ผู้ป่วยที่มีประวัติการได้รับยาปฏิชีวนะมาก่อนและรักษาด้วย
ยา oxyimino-cephalosporins มีความเสี่ยงต่อการติดเชื้อ
ชนิดนี้สูงถึง 5.16 เท่า22 

เนื่องจากเชื้อ E. coli มีกลไกการดื้อยาปฏิชีวนะที่หลาก
หลายส่งผลให้เชื้อ E. coli เป็นปัญหาที่ส�ำคัญและเกิดการ
ดื้อยายาปฏิชีวนะได้หลายกลุ่ม โดยการศึกษาที่ประเทศ
สวสิเซอร์แลนด์พบว่าเชือ้ ESBL- E. coli ดือ้ต่อยาปฏชิวีนะใน
กลุ่ม amoxicillin-clavulanic acid ร้อยละ 69.6, ciprofloxacin  
ร้อยละ 84.8, norfloxacin, ร้อยละ 83.9, trimethoprim-
sulfamethoxazole ร้อยละ 75.9, resistance nitrofurantoin 
ร้อยละ 15 และดือ้ต่อยา fosfomycin23 ทีป่ระเทศสเปนพบว่า 
เช้ือ ESBL-E. coli ดื้อต่อยา ciprofloxacin ร้อยละ 97.4, 
amoxicillin/clavulanate ร้อยละ 74.4, co-trimoxazole  
ร้อยละ 69.2 และ tobramycin ร้อยละ 61.524 จะเห็นว่าเชื้อ
ชนดินีเ้ป็นปัญหาส�ำคัญทางด้านสาธารณสขุในประเทศต่างๆ 
ทั่วทุกภูมิภาคของโลก 

ส�ำหรับจุดแข็งของการศึกษาในครั้งนี้คือผู้ป่วยท่ีติดเชื้อ  
ESBL-E .coli ทุกรายมีผลการตรวจเพาะเช้ือยืนยันทาง
ห้องปฏิบัติการ การวินิจฉัยการติดเชื้อยืนยันด้วยแพทย ์
ผู้เช่ียวชาญ การเก็บข้อมูลประวัติการรักษาของผู้ป่วยจาก
เวชระเบียนด�ำเนินการโดยพยาบาลควบคุมโรคติดเชื้อใน 
โรงพยาบาล กลุ่มควบคุมมีการสุ่มจากผู้ป่วยที่เข้ารับการ
รักษาในช่วงเดียวกันกับกลุ่มศึกษา ส่วนข้อจ�ำกัดของการ
ศึกษาในครั้งนี้คือผู ้วิจัยไม่ได้ท�ำการศึกษาในปัจจัยอื่นๆ  
ที่อาจจะมีผลต่อการติดเชื้อชนิดน้ีโดยเฉพาะปัจจัยด้านการ
ท�ำหตัถการต่างๆ เพือ่ช่วยเหลอืชวีติผูป่้วย การมีภาวะโรคร่วม 

ตารางที่ 3 	ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างการใช้ยาปฏิชีวนะต่อการติดเชื้อ ESBL-E.coli ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรเชิง
พหุ

ตัวแปร

กลุ่มศึกษา

จ�ำนวน (ร้อยละ) 

(n=125)

กลุ่มควบคุม

จ�ำนวน (ร้อยละ)

(n=250)

Crude

OR(95%CI)

Adjusted

OR (95% CI)
p-value

3 generation cephalosporin

ไม่ใช้

ใช้

38 (31.0)

87 (69.0)

85 (35.0)

165 (65.0)

1

3.6(1.73-8.83)

1

3.2(1.92-6.93)

0.004

Carbapenems

ไม่ใช้

ใช้

60 (47.0)

65 (53.0)

162 (65.0)

88 (35.0)

1

2.4(1.20-4.14)

1

2.1(1.98-4.41)

<0.001

OR
C
: Crude Odds Ratio; OR

A
: Adjusted Odds Ratio ปรับค่าด้วย เพศ และ อายุ; 95% CI: 95% Confident interval; p-value จาก multiple 

logistic regression analysis. 
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และสภาวะแวดล้อมต่างๆ ของผู้ป่วย ซึ่งปัจจัยต่างๆ เหล่านี้
อาจจะมีผลต่อการติดเชื้อในผู้ป่วยได้ 

สรุป
การศึกษาครั้งน้ีแสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยท่ีมีประวัติการได้

รับยาปฏิชีวนะกลุ่ม Carbapenems และ third generation 
cephalosporin มีความเสี่ยงในการติดเชื้อ ESBL-E.coli 
เพือ่เป็นการยืนยนัผลการศกึษาในครัง้นีค้วรมกีารศกึษากลุม่
ตัวอย่างทีมี่ขนาดใหญ่กว่าและกลุม่ประชากรทีแ่ตกต่างจาก
การศึกษาในครั้งนี้

กิตติกรรมประกาศ
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