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Extended-Spectrum β-Lactamases Producing 
in Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae Isolated 

from specimens of Patients in Ratchaburi Hospital (2009-2013)

Abstract Puncharat Wongut-sa, B.S.*

 Problem of bacterial resistance to antimicrobial therapy is trends to increase,  
especially beta-lactam group. They can produce enzyme that break down the drugs. In  
this study, the prevalence and antibiotic susceptibility patterns of extended-spectrum  
β-lactamases-producing Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae isolates collected from 
specimens of patients attending Ratchaburi Hospital. During 2009 and 2013. The retrospective  
study of bacterial specimen were cultured in Microbiology Laboratory. It was found that, 
13,969 strains of Escherichia coli and 7,221 strains of Klebsiella pneumoniae were isolated.  
ESBLs producing strains were found in 7,517 (53.8%) isolates of Escherichia coli and 
3,017 (41.8%) isolates of Klebsiella pneumoniae. Extended-spectrum β-lactamases-producing  
Escherichia coli and were most commonly obtained from the urine (54.0%), followed by sputum 
(17.1%) and wound-pus (15.6). The ESBLs producing Klebsiella pneumoniae isolates were most 
commonly obtained from the sputum (40.6%), followed by the urine (35.6%) and wound-pus  
(8.7%). The most prevalence of extended-spectrum β-lactamases-producing Escherichia  
coli and Klebsiella pneumoniae isolates were found from medicine department (36.7%). The  
susceptibility of extended-spectrum β-lactamases-producing Escherichia coli and Klebsiella  
pneumoniae isolates to ampicillin/sulbactam, ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, gentamicin,  
and norfloxacin were less than 50% More than 90% of extended-spectrum β-lactamases- 
producing Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae isolates were susceptible to amikacin,  
ertapenemand imipenem. The study indicated that there was increasing tendency in the 
prevalence of extended-spectrum β-lactamases-producing Escherichia coli and Klebsiella  
pneumoniae in Ratchaburi Hospital. Therefore, it is necessary for more surveillance and control 
of antimicrobial resistance spread especially appropriate antimicrobial selection for therapy.
Keywords: Extended-spectrum β-lactamases, Antimicrobial Susceptibility test, Klebsiella pneu- 
  moniae, Escherichia coli
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*กลุ่มงานเทคนิคการแพทย์ โรงพยาบาลราชบุรี จังหวัดราชบุรี

 ปัญหาของเชือ้แบคทีเรียท่ีดือ้ยาต้านจลุชพีมแีนวโน้มท่ีเพิม่สงูขึน้ โดยเฉพาะยาในกลุม่ Beta-lactam 
ซึ่งเชื้อมีการสร้างเอนไซม์มาท�าลายยา จุดประสงค์ในการศึกษาคร้ังนี้เพื่อศึกษาอัตราการตรวจพบและ
แบบแผนความไวต่อยาต้านจลุชพีของเชือ้ Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์ 
Extended-Spectrum β-lactamases (ESBLs) ท่ีแยกได้จากสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยท่ีเข้ารับการรักษาใน 
โรงพยาบาลราชบรีุตัง้แต่ปี 2552-2556 โดยการวเิคราะห์ข้อมลูย้อนหลงัจากผลการเพาะเชือ้และการวินจิฉยั
จากสิง่ส่งตรวจท่ีงานห้องปฏิบตักิารจลุชวีวทิยาผลการศกึษาพบเชือ้ Escherichia coli จ�านวน 13,969 สายพนัธุ์  
และเชื้อ Klebsiella pneumoniae จ�านวน 7,221 สายพันธุ์ ในจ�านวนนี้พบเชื้อ Escherichia coli ที่สร้าง 
เอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases จ�านวน 7,517 (ร้อยละ 53.8) และ Klebsiella pneumoniae  
ท่ีสร้างเอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases จ�านวน 3,017 (ร้อยละ 41.8) เชือ้ Escherichia coli  
ท่ีสร้างเอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases พบมากท่ีสดุในสิง่ส่งตรวจจาก ปัสสาวะ (ร้อยละ 54.0)  
รองลงมาเสมหะ (ร้อยละ 17.1) และตวัอย่างจากแผล (ร้อยละ 15.6) เชือ้ Klebsiella pneumoniae ท่ีสร้าง 
เอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases พบมากท่ีสุดในสิ่งส่งตรวจจาก เสมหะ (ร้อยละ 40.6)  
รองลงมาปัสสาวะ (ร้อยละ 35.6) และตัวอย่างจากแผล (ร้อยละ 8.7) เมื่อท�าการศึกษาแยกตามแผนกของ
ผู้ป่วย พบเชื้อ Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ Extended-spectrum 
β-lactamases มากท่ีสุดในแผนกอายุรกรรมจากแบบแผนความไวของเชื้อต่อยาต้านจุลชีพ พบว่า เชื้อ  
Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases มคีวาม
ไวต่อยาต�า่กว่าร้อยละ 50 ในยา Ampicillin/Sulbactam, Ciprofloxacin, Trimethoprim-Sulfamethoxazole,  
Gentamicin และ Norfloxacin พบที่มีความไวต่อยาสูงกว่าร้อยละ 90 ในยา Amikacin, Ertapenem และ 
Imipenem จากการศึกษานี้แสดงให้เห็นว่าอัตราการพบ Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae  
ท่ีสร้างเอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases ในโรงพยาบาลราชบุรีมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น ดังนั้น 
จึงมีความจ�าเป็นอย่างยิ่งท่ีต้องเฝ้าระวังและควบคุมการแพร่กระจายเชื้อ รวมท้ังการเลือกใช้ยาต้านจุลชีพ 
ให้เหมาะสมเพื่อลดปัญหาการติดเชื้อดื้อยา
ค�ำส�ำคัญ: Extended-spectrum β-lactamases ความไวต่อยาต้านจุลชีพ Klebsiella pneumoniae,  
  Escherichia coli

เชื้อ Escherichia coli และ Klebsiella pneumoniae 
สำยพันธุ์ที่สร้ำงเอนไซม์ ESBLs ที่แยกได้จำกสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยใน

โรงพยำบำลรำชบุรีตั้งแต่ ปี 2552-2556

บทคัดย่อ ปุญชรัสมิ์ วงษ์อุตสาห์, วท.บ.*
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บทน�ำ
 ในปัจจบุนั ปัญหาการดือ้ยาของเชือ้แบคทีเรีย 
มอุีบตักิารณ์เพิม่มากขึน้ และเป็นปัญหาส�าคญัท่ัวโลก  
การดือ้ยาของแบคทีเรียเกิดขึน้จากหลายกลไก กลไก
ที่นับว่ามีความส�าคัญและพบบ่อยที่สุดคือ การสร้าง
เอนไซม์ Extended-spectrum β-lactamases  
(ESBLs) ซึง่พบได้ในเชือ้แบคทีเรียกลุม่ Enterobac-
teriaceae ท่ีส�าคญั ได้แก่ Escherichia coli (E.coli)  
และ Klebsiella pneumoniae (K.pneumoniae)
 ESBLs คือ เอนไซม์เบต้าแลคทาเมสชนิด
ขยาย เอนไซม์นีส้ามารถสลายยากลุม่ β-lactams ได้แก่  
Penicillins, Narrow-spectrum extended-spectrum 
cephalosporin และ Monobactams(1) การท�างาน
ของเอนไซม์กลุ่มนี้ถูกยับยั้งด้วยสารต้านเบต้าแลค 
ทาเมส (Beta-lactamase inhibitor) ได้แก่  
Clavulanic acid, Sulbactam และ Tazobactam 
ยีนท่ีก�าหนดการสร้างเอนไซม์ ESBLs ส่วนใหญ ่
พบอยูบ่นพลาสมดิ จงึท�าให้เกิดการถ่ายทอดยนีดือ้ยา
จากแบคทีเรียชนิดหนึ่งไปยังอีกชนิดหนึ่ง ท�าให้เกิด
การแพร่กระจายของ ESBLs(2) เกิดขึ้นได้อย่าง
รวดเร็วปัจจบุนัเชือ้ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs มจี�านวน
เพิ่มสูงขึ้นอย่างต่อเนื่องและส่งผลให้เกิดเชื้อดื้อยา
ต้านจลุชพีในกลุม่อ่ืนๆ ได้ ดงันัน้การศกึษาอัตราการ
ตรวจพบเชื้อที่สร้างเอนไซม์ ESBLs จึงเป็นข้อมูล
ที่มีความส�าคัญในเชิงระบาดวิทยา และใช้เป็นข้อมูล
ประกอบการควบคุมการแพร่กระจายของเชื้อดื้อยา

วัตถุประสงค์
 เพื่อศึกษาอัตราการตรวจพบและรูปแบบ
ความไวต่อยาต้านจุลชีพของเชื้อ E.coli และ  
K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ที่แยกได้
จากสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยในโรงพยาบาลราชบุรี

วัสดุและวิธีกำร
 การศึ กษานี้ เ ป ็ นการศึ กษาย ้ อนหลั ง  
(Retrospective descriptive study) ตั้งแต่เดือน
มกราคม พ.ศ. 2552-ธันวาคม พ.ศ. 2556 โดย
การวิเคราะห์ข้อมูลจาก
 1. การเพาะเชื้อการวินิจฉัยเชื้อแบคทีเรีย
จากสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยท่ีส่งมาท่ีห้องปฏิบัติการ 
จุลชีววิทยา 
 2. น�าสิง่ส่งตรวจมาทดสอบความไวของเชือ้
แบคทีเรียต่อยาต้านจุลชีพ ตามมาตรฐาน (Clinical 
and Laboratory Standards Institute:CLSI) โดย
วิธี Disc diffusion method ของ Kirby-Bauer
 3. ทดสอบหาเอนไซม์ ESBLs โดยวิธี 
Combined disc method ซึ่งท�าการเปรียบเทียบ
ค่า Inhibition zone ระหว่าง Ceftazidime กับ 
Ceftazidime/Clavulanic acid และ Cefotaxime กับ 
Cefotaxime/Clavulanic acid ถ้า Inhibition zone 
ของแผ่นยาคู่ใดคู่หนึ่งหรือท้ังสองคู่ให้ความแตกต่าง
ระหว่างขนาดของ Inhibition zone มากกว่าหรือ
เท่ากับ 5 มิลลิเมตร แสดงว่าเชื้อนั้นสร้างเอนไซม์ 
ESBLs
 4. ประมวลผลข้อมูลโดยโปรแกรม Micro-
biology Laboratory (MLAB)
 5. น�าข้อมูลมาวิเคราะห์โดยใช้สถิติเชิง
พรรณนาและแสดงค่าเป็นร้อยละ

ผลกำรศึกษำ
 จากการศึกษาข้อมูลจากสิ่งส่งตรวจผู้ป่วย 
ที่ส่งมาเพาะเชื้อตั้งแต่ปี 2552-2556 พบเชื้อ E.coli  
ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ร้อยละ 51.1, 53.9, 53.5, 
53.6 และ 57.2 ตามล�าดบั ส�าหรับเชือ้ K.pneumoniae  
ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs พบร้อยละ 43, 43.8, 40.9, 
40.1 และ 41.1 ตามล�าดับ ดังแสดงในตาราง 1
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 เมื่อท�าการศึกษาแยกตามแผนกของผู้ป่วย 
พบเชือ้ E.Coli และ K.pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์  
ESBLs พบมากสุดในแผนกอายุรกรรม รองลงมา  

 รูปภำพที่ 1 แผนภูมิแสดงร้อยละของเชื้อ E.coli และ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ที่
ตรวจพบจ�าแนกตามประเภทสิ่งส่งตรวจ

 เมื่อท�าการศึกษาโดยจ�าแนกตามชนิดของ 
สิ่งส่งตรวจ พบเชื้อ E.coli ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs 
พบมากสุดในสิ่งส่งตรวจจากปัสสาวะ ร้อยละ 54.0 
รองลงมาจากเสมหะ ร้อยละ 17.1 และพบน้อยท่ีสดุ
ในตัวอย่างอื่นๆ (เช่น ชิ้นเนื้อ และปลายสาย tip) 

ได้แก่ ศัลยกรรม และไอซียูตามล�าดับดังแสดง 
ในรูปภาพที่ 2

ร้อยละ 0.8 ส�าหรับเชื้อ K.pneumoniae ท่ีสร้าง
เอนไซม์ ESBLs พบมากสดุในสิง่ส่งตรวจจากเสมหะ 
ร้อยละ 40.6 รองลงมาจากปัสสาวะ ร้อยละ 35.6 
และพบน้อยที่สุดในตัวอย่างอื่นๆ (เช่น ชิ้นเนื้อ และ
ปลายสาย tip) ร้อยละ 0.7 ดังแสดงในรูปภาพที่ 1

ตำรำง 1 การพบเชื้อ E.coli และ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs

ปี

2552
2553
2554
2555
2556

Total

E.coli K.pneumonia

No. of isolation

3,204
2,508
2,724
2,794
2,739

13,969

No. of isolation

1,546
1,257
1,476
1,441
1,501

7,221

ESBLs ESBLs

จ�ำนวน

1,640
1,353
1,459
1,498
1,567

7,517

จ�ำนวน

666
551
605
578
617

3,017

ร้อยละ

51.2
53.9
53.6
53.6
57.2

53.8

ร้อยละ

43.1
43.8
41.0
40.1
41.1

41.8
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ร้อยละ

ประเภทส่ิงส่งตรวจ
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 จากการศึกษาผลการทดสอบความไวของ
เชื้อต่อยาต้านจุลชีพ พบว่า เชื้อ E.coli และ  
K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs มีความไว 
ต่อยา Amikacin, Cefoperazone/Sulbactam, 
Ertapenem, Imipenem และ Cefoxitin มากกว่า

 รูปภำพที่ 2 แผนภูมิแสดงร้อยละของเชื้อ E.coli และ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ที่
ตรวจพบจ�าแนกตามแผนกผู้ป่วย

ร้อยละ 50 และมีความไวต่อยาต�่ากว่าร้อยละ 50  
ในยา Ampicillin/sulbactam, Ciprofloxacin,  
Trimethoprim-sulfamethoxazole, Gentamicin และ 
Norfloxacin ดังแสดงในตาราง 2 และ 3 ตามล�าดับ

ตำรำง 2 แบบแผนความไวของเชื้อ E.coli ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ต่อยาต้านจุลชีพ 

Antimicrobial agent

Amikacin
Cefoperazone/Sulbactam
Ertapenem 
Imipenem
Cefoxitin
Ampicillin/Sulbactam
Ciprofloxacin
Trimethoprim-sulfamethoxazole
Gentamicin
Norfloxacin

Percentage of susceptible of E.coli ที่สร้ำงเอนไซม์ ESBLs

ปี 2552

 98
 78
 99
 100
 82
 24
 20
 20
 29
 21

ปี 2554

 96
 87
 98
 99
 83
 39
 25
 22
 33
 20

ปี 2556

 97
 86
 99
 99
 81
 32
 22
 24
 35
 18

ปี 2553

 98
 81
 99
 99
 82
 28
 22
 24
 32
 20

ปี 2555

 95
 88
 99
 99
 82
 35
 24
 23
 35
 20
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ร้อยละ

แผนกผู้ป่วย
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วิจำรณ์
 จากการศกึษาอัตราการตรวจพบเชือ้ E.coli 
และ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ใน 
โรงพยาบาลราชบุรีเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษา 
อื่นๆ(3-4) พบว่ามีอัตราการตรวจพบใกล้เคียงกันกับ
การศึกษาของ Yoo และคณะ(5) ณ ประเทศเกาหลี  
ท่ีพบเชื้อ E.coli ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs ร้อยละ 
45.3 และ เชื้อ K.pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์  
ESBLs ร้อยละ 42.7 และการศึกษาที่โรงพยาบาล 
พุทธชินราช(6) ท่ีมีอัตราการตรวจพบ เชื้อ E.coli  
ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs ร้อยละ 53.4 และเชื้อ  
K.pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs ร้อยละ 53.6  
และในการศึกษาคร้ังนี้พบว่าเชื้อ E.coli ท่ีสร้าง
เอนไซม์ ESBLs มีแนวโน้มเพิ่มขึ้นทุกปีเนื่องจาก
เป็นเชื้อท่ีพบได้บ่อยจากสิ่งส่งตรวจ เป็นเชื้อก่อโรค
และเป็นเชื้อประจ�าถ่ินตามร่างกายมนุษย์จึงมีโอกาส
มากที่จะพบการดื้อยา(7)

 เมื่อศึกษาโดยจ�าแนกตามชนิดของสิ่งส่ง
ตรวจ พบว่าเชื้อ E.coli ท่ีสร้างเอนไซม์ ESBLs 
พบมากท่ีสุดในสิ่งส่งตรวจจากปัสสาวะร้อยละ 54  
โดยพบมากท่ีสุดเช ่นเดียวกันกับในการศึกษาท่ี 

โรงพยาบาลศริิราช(8) และการศกึษาท่ีสถาบนัสขุภาพ
เด็กแห่งชาติมหาราชินี(9) พบเชื้อ E.coli ท่ีสร้าง
เอนไซม์ ESBLs พบมากในสิ่งส่งตรวจจากปัสสาวะ
ร้อยละ 39 และเชือ้ K.pneumoniae ท่ีสร้างเอนไซม์ 
ESBLs พบในสิ่งส่งตรวจจากเสมหะร้อยละ 40.6 
เช่นเดียวกับการศึกษาของโรงพยาบาลน่าน(10) เชื้อ 
K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs พบในสิ่ง
ส่งตรวจจากเสมหะร้อยละ 45.8 ซึ่งจากการศึกษา
ความสัมพันธ์กับชนิดของสิ่งส่งตรวจและร้อยละของ
การพบเชื้อ พบว่าเชื้อเหล่านี้ เป็นเชื้อประจ�าถ่ิน 
จึงท�าให้พบในตัวอย่างปัสสาวะและเสมหะมากกว่า
ตัวอย่างชนิดอื่นที่เป็น Blood และ Body fluid(11)

 ส�าหรับการศึกษาจ�าแนกตามแผนกของ 
ผู้ป่วย พบเชื้อ E.coli และ K.pneumoniae ที่สร้าง 
เอนไซม์ ESBLs พบมากในแผนกอายรุกรรม ศลัยกรรม  
และไอซียูตามล�าดับ เนื่องจากเป็นแผนกท่ีผู้ป่วย 
ได้รับยาต้านจุลชีพมากและเป็นประจ�า จึงท�าให้เกิด
โอกาสพบเชื้อสายพันธุ์ที่ดื้อยามากขึ้น(12)

 เมื่อศึกษายาต้านจุลชีพท่ีสามารถใช้กับ
เชื้อ E.coli และ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ 
ESBLs ได้ดีนั้นได้แก่ Amikacin, Ertapenem และ 

ตำรำง 3 แสดงแบบแผนความไวของเชื้อ K.pneumoniae ที่สร้างเอนไซม์ ESBLs ต่อยาต้านจุลชีพ

Antimicrobial agent

Amikacin
Cefoperazone/Sulbactam
Cefoxitin
Ertapenem 
Imipenem
Ampicillin/Sulbactam
Ciprofloxacin
Trimethoprim-sulfamethoxazole
Gentamicin
Norfloxacin

Percentage of susceptible of K.pneumoniae ที่สร้ำงเอนไซม์ ESBLs

ปี 2552

 93
 50
 87
 98
 100
 9
 22
 9
 38
 36

ปี 2554

 97
 52
 86
 96
 98
 19
 28
 9
 48
 36

ปี 2556

 98
 55
 85
 93
 95
 10
 22
 10
 38
 30

ปี 2553

 96
 58
 87
 97
 100
 11
 28
 13
 40
 33

ปี 2555

 98
 56
 85
 94
 95
 14
 24
 9
 43
 26
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