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บ ท ท  5

สรุปและอภิปรายผล

ก ารว ิเค ราะห ์ห าแ บ บ จำลอ งท าง เภ ส ัช จลน ศ าส ต ร ์/เภ ส ัช พ ลศ าส ต ร ์โด ยอาศ ัยก ราฟ  

การฆ่าเชื้อ ณ เวลาใด  ๆ เพ ื่อประเม ินฤทธึ๋ชองยาไทกิซ ัยคลินในการต้านเชื้อ K. pneum oniae 

ที่ด ื้อยากลุ่มคาร์บาพีเนม ศึกษาจากการนำตัวอย่างเชื้อ K. pneum oniae  ที่ดื้อยากลุ่มคาร์บาพีเนม 

ซึ่งค ัดแยกได ้จากผ ู้ป ่วยในท ี่เข ้าร ับการร ักษาต ัวในโรงพยาบาลศ ิร ิราช มาทำการศ ึกษาหากราฟ 

การฆ ่าเช ื้อด ้วยยาไทกิซ ัยคลินและนำข้อม ูลท ี่ได ้จากกราฟการฆ ่าเช ื้อมาวิเคราะห ์โดยใช้โปรแกรม 

Scientist® สรุปผลการศึกษาเป็นข้อ  ๆได้ดังนี้

1) ผลการคัดเลือกเชื้อ K. p n e u m o n ia e  ที่ดื้อยากลุ่มคาร์บาพีเ'นม ด้วยวิธี disc diffusion

พบว่า K. p n e u m o n ia e  ที,ดื้อยากลุ่มคาร์บาพ ีเนมให้ผลทดสอบความไวเช ื้อเป ็น

ร (susceptible) ต่อยา'โทกิซ'ยคลิน จำนวน 3 สายพันธ์ ได้แก่ สายพันธ์ KP No.l, CRKP Fox และ 

IF1526

2) ผลการหาค่าความเข้มข้นตํ่าสุดที่สามารถยับยั้งเชื้อ (MIC)

เชื้อ K. p n e u m o n ia e  ที่ดื้อยากลุ่มคาร์บาพีเนม สายพันธ์ KP No.l, CRKP Fox และ 

IF 1526 ให้ค่า MIC เท่ากับ 0.5, 0.5 และ 1 มคก./มล. ตามลำดับ สอดคล้องกับการศึกษาของ 

Sader และคณะ151 โดยศึกษาความไวของเซือ K. p n e u m o n ia e  ชนิด non-susceptible ต่อยา 

อิมิพิเนม พบว่า ค่า MIC ต่อยา,โทกิชัยคลินมีค่าพิสัยเท่ากับ Q.12->4 มคก./มล. และ สอดคล้องกับ 

การศึกษาของ Pournaras และคณ ะ1261 โดยศ ึกษาความไวชองเช ื้อ K. p n e u m o n ia e
ที่ผลิตเอนไซม่คาร์บาพีนิเมส จำนวน 4 สายพันธุ พบว่า ค่า MIC ต่อยา'ไทกิ6ชัยคลินมีค่าพิสัยเท่ากับ

0.12-2 มคก./มล.

3) ผลการศึกษาหากราฟการฆ่าเชื้อกับเวลา

ความเข้มข้นของยาไทกิซัยคลินที่ใข้ในการหากราฟการฆ่าเชื้อ มีค่าเท่ากับ 0.25, 0.5, 1, 

2, 4, 8, 16, 32 และ 64 มคก./มล. ยาไทกิซัยคลินให้ฤทธิ๋ย ับยั้งการเจริญเติบโตของเชื้อ

(bacteriostatic) ที,ความเข้มข้นเท่ากับ 2 และ 4 มคก./มล. และ'ให้ฤทธึ๋ฆ่าเชื้อ (bactericidal) 

ที่ความเข้มข้นเท่ากับ 64 มคก./มล.
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4) ผลการวิเคราะห์หาอัตราคงที่ฃองการเจริญเติบโตของเชื้อขณะที่ไม่มียา (ko)

แบบจำลองที่สร้างขึ้นจากรูปแบบสมการที่ 24 มีความเหมาะสมในการประเมินอัตราคงที่ 

ของ การเจริญเติบโตของเชื้อขณะที่ไม่มิยา (ko) ให้ค่า k0 เท่ากับ 1.19 ช ั่วโมง1 ค่าสถิติที่ใด้จาก 

แบบจำลอง คือ MSC เท่ากับ 9.87 และ โ2 เท่ากับ 0.99 แม้ว่ารูปกราฟที่สร้างชื้นจากแบบจำลอง 

จากรูปแบบสมการที่ 21-23 และ 29-32 จะให้รูปกราฟที่สอดคล้องกับข้อมูลจริงได้ดีเซ่นเดียวกับ 

สมการที่ 24 แต่เมื่อพิจารณา ค่าสถิติที่ว ิเคราะห์ได้จากรูปแบบสมการที่ 24 ให้ค่า M5C และ โ2 

สูงที่สุด และรูปแบบสมการแบบจำลองเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์จากรูปแบบสมการที่ 24 มี 

ความซับซ้อน น ้อยกว่ารูปแบบสมการที่ 29 และ 32 ด้งนน รูปแบบสมการที่ 24 จึงมิความ 

เหมาะสมในการประเมิน อัตราคงที่ของการเจริญเติบโต ของเชื้อขณะที่ไม่มิยา (ko)

5) ผลการวิเคราะห์หาอัตราคงที่ของการฆ่าเชื้อสูงสุด (kmax)

แบบจำลองที่สร้างขึ้นจากรูปแบบสมการที่ 5 มิความเหมาะสมในการประเมินอัตราคงที่ 

ของการฆ่าเชื้อสูงสุด (kmax) ให้ค่า ko เท่ากับ 1.19 ชั่วโมง"1 และ ค่า kmax เท่ากับ 1.98 ชั่วโมง"1 

ค่าสถิติที่ได้จากแบบจำลอง คือ MSC เท่ากับ 10.17 และ โ2 เท่ากับ 0.99 แม้ว่ารูปกราฟที่สร้างขึ้น 

จากแบบจำลอง จากรูปแบบสมการที่ 6-8 และ 13-16 จะให้รูปกราฟที่สอดคล้องกับข้อมูลจริงได้ดี 

เซ่นเดียวกับสมการที่ 5 แต่เม ื่อพิจารณาค่าสถิต ิท ี่ว ิเคราะห์ได้จากรูปแบบสมการที่ 5 ให้ค่า MSC 

และ r2 สูงที่สุด และ รูปแบบสมการแบบจำลองเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์จากรูปแบบสมการ 

ที่ 5 มิความซับซ้อนน้อยกว่ารูปแบบสมการที่ 13 ด้งนั้น รูปแบบสมการที่ 5 จึงมิความเหมาะสมใน 

การ ประเมินอัตราคงที่ของการฆ่าเชื้อสูงสุด (kmax)

6) ผลการวิเคราะห์แบบจำลองเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์

แบบจำลองเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์ที่สร้างชื้นจากรูปแบบสมการที่ 5
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มิความเหมาะสมในการประเมินฤทธี๋ยาไทกิซัยคลินทุกความเข้มข้น เนื่องจากมิรูปกราฟที่ 

สอดคล้องกับข้อมูลด ี และให้ค ่าMSC สูงท ี่ส ุด(0.96) โดยมิค่า ko เท่ากับ 1.25 ชั่วโมง"1 ค่า kmax 

เท่ากับ 2.00 ชั่วโมง"1 ค่า EC50 เท่ากับ 5.00 มคก./มล. และ ค่า Nmax เท่ากับ 40xl013 CFU/mL 

เมื่อวิเคราะห์เปรียบเทียบกับ รูปแบบสมการที่ 1 (สมการพื้นฐาน) พบว่ามิการเพิ่มปัจจัยจำนวนเชื้อที่ 

เจริญสูงสุด (1-N/Nmax) เข้าไปในสมการ ทำให้ร ูปกราฟมิความสอดคล้องกับข้อมูลด ีข ึ้น และให้ค่า 

MSC เพิ่มชื้นด้วย แสดงให ้เห ็นว ่าพ ื้นท ี่และอาหารเล ี้ยงเช ื้อท ี่จำก ัดในหลอดทดลองม ีผลต ่อการ 

เจริญเติบโตของเชื้อและการฆ่าเชื้อ เม ื่อเปรียบเทียบกับรูปแบบสมการที่ 6-8 และ 13-16 ที่เพิ่ม 

ป ัจจัยอัตราคงที่ระยะเพ ิ่มจำนวน (l-e ’zt) และเพิ่ม hill factor {h) เข้าไปในสมการที่ 5 ตามลำด้บ 

ไม่ได้ทำให้ได้รูปกราฟที่มิความสอดคล้องกับข้อมูลดีชื้น และให้ค่า MSC เพ่ิมช้ืน
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ข้อเสนอแนะ

การว ิจ ัยน ี้ใด ้กราฟการฆ ่าเช ื้อของยาไทก ิซ ัยคล ินก ับ เวลาต ่อเช ื้อ  K. pneum oniae

ที่ด ื้อยากลุ่มคาร์,บาพีเ,นม และได้สมการแบบจำลองทางเภสัซจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์ ที่ใช้อธิบาย 

ฤทธึ๋การฆ่าเชื้อสายพันธุ IF 1526 ซี่งมีค่า MIC เท่ากับ 1 มคก./มล. อาจไม่สามารถนำมาใช้อธิบาย 

ฤทธึ๋การฆ่าเชื้อสายพันธุชนิดอื่นที่มีค่า MIC ไม่เท่ากับ 1 มคก./มล. จึงแนะนำให้มีการทำศึกษาเพิ่ม 

ในเชื้อสายพันธุชนิดอื่นที่มีค่า MIC แตกต่างไป
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