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บทคัดยอ 
เชือ้ Proteus mirabilis เปนหนึง่ในแบคทเีรยีกอโรคท่ีเปนสาเหตหุลกัของการตดิเชือ้ในระบบทางเดนิปสสาวะใน

สนุขั   ยาฟอสโฟมยัซิน (fosfomycin) เปนยาตานเชือ้แบคทีเรียประเภท bactericidal ที่ออกฤทธิแ์บบวงกวาง เหมาะ
เปนทางเลือกเพ่ือรักษาการติดเช้ือในระบบทางเดินปสสาวะ เนื่องจากพบระดับยาในปสสาวะสูงมาก และยามักไดผล
ดีกับเช้ือท่ีกอโรคในระบบทางเดินปสสาวะ การทดลองนี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาความไวของเชื้อแบคทีเรีย Proteus 
mirabilis จากปสสาวะของสุนัขที่มีภาวะทางเดินปสสาวะอักเสบตอยา fosfomycin ผลการศึกษาพบวา เชื้อตัวอยาง

*ผูรับผิดชอบบทความ: jnattha@tu.ac.th doi: 10.14456/tstj.2022.4210.14456/
tstj.2022.28
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รอยละ 80.9 มีความไวตอยา fosfomycin โดยมีคา minimum inhibitory concentration (MIC) ระหวาง 0.125 
ถึง >1024 μg/mL คา MIC

50
 และ MIC

90
 เทากับ 6 และ 128 μg/mL ตามลำดับ เม่ือเปรียบเทียบกับความไวตอยา

ตานจุลชีพอื่น พบวาเชื้อมีความไวตอยา fosfomycin มากกวายา amoxicillin/clavulanic acid (รอยละ 78.7) และ
ยา trimethoprim/ sulfamethoxazole (รอยละ 46.8) ผลดังกลาวอาจเกิดจากยา fosfomycin ยังไมมีการใชอยาง
ทั่วไปในทางสัตวแพทย ทำใหมีการดื้อยานอยกวายาชนิดอื่นที่ใชกันอยางแพรหลาย จากการศึกษานี้ ยา fosfomycin 
อาจเปนยาทางเลือกเพื่อใชในการรักษาการติดเชื้อในทางเดินปสสาวะในสุนัข โดยควรทำการเพาะเชื้อและตรวจความ
ไวยากอนเลือกใชยาที่เหมาะสม 

คำสำคัญ: ความไว; ระบบทางเดินปสสาวะ; ฟอสโฟมัยซิน; สุนัข; โปรเตียส มิราบิลิส

Abstract
 Proteus mirabilis is one of the most common bacterial pathogens in canine urinary tract 
infections (UTIs). Fosfomycin is a bactericidal drug with a broad spectrum. Fosfomycin is suitable 
as an alternative drug for UTI treatment due to its high concentration in urine, as well as its high 
efficacy against most uropathogens. The purpose of this study was to investigate the susceptibility 
of Proteus mirabilis from canine urine to fosfomycin. The results showed a fosfomycin suscep-
tibility rate of 80.9 % and MIC range from 0.125 to >1024 μg/mL. MIC

50
 and MIC

90
 values were 6 

and 128 μg/mL, respectively. To compare with percent susceptibility to other antibacterial drugs, 
fosfomycin susceptibility in this study was higher than those of amoxicillin/clavulanic acid (78.7%) and 
trimethoprim/ sulfamethoxazole (46.8%). These findings may be the consequence of the occasional 
use of fosfomycin in veterinary practice, leading to lower resistance rates than other commonly 
used antibacterial drugs. This study suggested that fosfomycin may be an alternative drug for UTI 
treatment in dogs. Bacterial culture and antibacterial susceptibility testing should be performed 
before selecting the appropriate antibacterial drug. 

Keywords: Dogs; fosfomycin; Proteus mirabilis; Susceptibility; Urinary tract infection
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1. บทนำ
 การติดเช้ือทางเดินปสสาวะเปนภาวะท่ีพบบอย
ในสุนัข มีรายงานวา 14% ของสุนัขเคยติดเชื้อดังกลาว
อยางนอย 1 ครัง้ในชวงชวีติ [1] ในประเทศไทยมรีายงาน
ความชุกของเช้ือแบคทีเรียกอโรคที่พบบอยในระบบทาง
เดนิปสสาวะสุนขั เชน Staphylococcus intermedius 
(33.58%), Proteus mirabilis (27.01%), Escherichia
coli (E. coli) (19.71%), Streptococcus spp. 
(10.95%) และ Klebsiella pneumoniae (5.11%) 
[2] ยาท่ีมักไดรับการแนะนำในการรักษาการติดเช้ือใน
ระบบทางเดินปสสาวะในสุนัข ไดแก ยา amoxicillin 
ยา trimethoprim/sulfamethoxazole (อัตราสวนยา
ที่ใชในทางการสัตวแพทย 1:5) และยา amoxycillin/
clavulanic acid (อตัราสวนยาท่ีใชในทางการสัตวแพทย 
4:1) [3,4] อยางไรก็ตามมีบางรายงานพบวา เชื้อกอ
โรคท่ีทางเดินปสสาวะมีความไวตอยาดังกลาวนอยกวา 
50% [5].
 เชือ้ Proteus mirabilis เปนแบคทเีรยีแกรมลบ 
รูปรางแทง พบในสิ่งแวดลอมท่ัวไป ลักษณะเดนของเช้ือ
คือการเจริญแบบแผเปนคลื่น (swarming motility) [6] 
สามารถกอโรคในหลายระบบของรางกาย รวมท้ังระบบ
ทางเดินปสสาวะ เชน กระเพาะปสสาวะอักเสบ กรวย
ไตอักเสบ การเกิดนิว่ เนือ่งจากเช้ือสามารถสรางเอนไซม 
urease ซึ่งทำหนาที่เปล่ียนยูเรียในปสสาวะใหกลาย
เปนแอมโมเนีย สงผลใหปสสาวะเปนดาง นอกจากน้ียัง
มีความสามารถในการยึดเกาะเซลลเยื่อบุผิวของระบบ
ทางเดินปสสาวะ [6-8] มีรายงานการพบการด้ือยาของ
เชือ้ Proteus mirabilis จากสนุขัตอยาตานเชือ้แบคทีเรยี
หลายชนิด เชน ampicillin (รอยละ14.6) enrofloxacin 
(รอยละ12.6), trimethoprim/sulfamethoxazole 
(รอยละ10.7) [9]
 Fosfomycin เปนยาตานแบคทีเรียชนิด 
bactericidal ที่ออกฤทธิ์แบบวงกวาง สามารถฆา
เชื้อไดทั้งแบคทีเรียแกรมบวกและแกรมลบ กลไกการ
ออกฤทธิข์องยาเกดิจากการยบัยัง้การสรางผนงัเซลลของ

เชือ้แบคทีเรยี โดยยามผีลยับยัง้เอนไซม UDP-N-acetyl-
glucosamine-3-o-enolpyruvyl transferase ซึ่งเปน
เอนไซมสำคัญในข้ันตนของการสรางผนังเซลลของเช้ือ
แบคทีเรีย [10,11] fosfomycin มีขนาดเล็ก น้ำหนัก
โมเลกุลเทากับ 138.06 g/mol ละลายน้ำไดดี สามารถ
กระจายไปสูเนื้อเยื่อและของเหลวภายในรางกายได
ดี โดยเฉพาะในปสสาวะ ทำใหระดับยาในปสสาวะสูง
กวาระดับยาในเลือดมาก [12] จากคุณสมบัติทางเภสัช
จลนศาสตรและเภสัชพลศาสตรพบวา fosfomycin 
ถูกกำจัดออกจากรางกายทางปสสาวะในรูปที่ออกฤทธิ์ 
(active form) มผีลขางเคยีงนอย และมคีวามเปนพษิตำ่ 
[13,14] ทำใหเหมาะสมในการรักษาการตดิเชือ้ทีท่างเดนิ
ปสสาวะ โดยยา fosfomycin tromethamine เปนยา
รูปแบบกินที่ไดรับการแนะนำในการรักษาโรคกระเพาะ
ปสสาวะอักเสบแบบไมซับซอน (uncomplicated 
cystitis) ในคน [15,16] การด้ือยาของแบคทีเรียตอยา 
fosfomycin มักเกิดตอยา fosfomycin เพียงชนิดเดียว 
(single resistance) มากกวาการดื้อยาแบบขามกลุม 
(cross-resistance) จึงมีความเสี่ยงต่ำตอการทำใหเกิด
เชือ้แบคทเีรยีดือ้ยาหลายขนาน (multidrug resistance 
หรือ MDR) [14] 
 การใชยา fosfomycin ในสุนัขยังมีรายงานการ
ใชนอยมาก เนื่องจากขอมูลของยาในสัตวในทางคลินิก
มีจำกัดและมีการศึกษาประสิทธิภาพของยาตอเชื้อ
แบคทีเรียไมหลากหลายเทาในคน มีรายงานวา fosfo-
mycin สามารถยับยัง้เชือ้ E. coli ในปสสาวะจากสุนขัได
ดี โดยพบวา 99% ของเชื้อตัวอยาง E. coli มีความไวตอ
ยา fosfomycin [17] และจากการศึกษาในเช้ือแบคทีเรยี 
methicillin-resistant Staphylococcus pseudin-
termedius ในสุนัขพบวา 77% ของเชื้อตัวอยางมีความ
ไวตอยา fosfomycin [18] จากขอมูลดังกลาวบงช้ีวา 
fosfomycin สามารถยับยั้งเชื้อกอโรคหลักของการติด
เช้ือในทางเดินปสสาวะในสุนัขไดดี อยางไรก็ตามยังไมมี
รายงานประสิทธิภาพของยาตอเชื้อ Proteus mirabilis 
ซึง่เปนอกีหน่ึงเชือ้กอโรคหลักของระบบทางเดนิปสสาวะ
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ในสุนัข การศึกษาน้ีจึงมีวัตถุประสงคเพื่อตรวจหาความ
ไวของเช้ือ Proteus mirabilis ตอยา fosfomycin โดย
ตรวจจากตัวอยางปสสาวะสุนขัทีไ่ดรบัการวนิจิฉยัวาเปน
โรคระบบทางเดินปสสาวะอักเสบ

2. อุปกรณและวิธีการ
2.1 ตัวอยางเช้ือ Proteus mirabilis
 นำเชื้อ Proteus mirabilis จำนวน 47 ตัวอยาง
มาทดสอบความไวของยาตานเชือ้แบคทเีรยี โดยตวัอยาง
เชื้อเก็บจากปสสาวะสุนัขที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรค
ทางเดินปสสาวะอักเสบ ซึ่งมารักษาท่ีโรงพยาบาลสัตว
เล็ก คณะสัตวแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
ตัวอยางปสสาวะถูกเก็บดวยวิธีสวนปสสาวะ (urinary 
catheterization) หรือ การเจาะเก็บปสสาวะผานทาง
หนาทอง (cystocentesis) ดวยเทคนิคปราศจากเชื้อ 
ตัวอยางเชื้อแบคทีเรียไดรับการตรวจจำแนกเชื้อ (bac-
terial identification) และทดสอบความไวของเช้ือตอยา
ตานแบคทีเรีย (antibacterial susceptibility testing) 
โดยหนวยชันสูตรโรคสัตวกลาง คณะสัตวแพทยศาสตร 
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ดวยเคร่ืองจําแนกเช้ือและ
ทดสอบความไวของเชื้อตอยาปฏิชีวนะแบบอัตโนมัติ
ระบบ VITEK® 2 (BioMérieux, USA) โดยใชแผน
ทดสอบความไวยาสำหรับเชื้อแกรมลบทางสัตวแพทย 
(GN 65 (412608)) ประกอบดวยยาตานจุลชีพดังนี้ 
ampicillin (2-32 μg/mL), amoxicillin/clavulanic 
acid (2/1 - 32/16 μg/mL), piperacillin (4 - 128 
μg/mL), cephalexin (4 - 64 μg/mL), cefovecin 
(0.5 - 8 μg/mL), ceftiofur (1 - 8 μg/mL), amikacin 
(2 - 64 μg/mL), gentamicin (1-16 μg/mL), enro-
floxacin (0.12-4 μg/mL), marbofloxacin (0.5-4 μg/
mL), tetracycline (1-16 μg/mL), nitrofurantoin 
(16-512 μg/mL), chloramphenicol (2-64 μg/mL) 
และ trimethoprim/sulfamethoxazole (20 (1/19) 
– 320 (16/304) μg/mL) ทำการอานคาและแปลผล
ความไวของเช้ือตอยาตาง ๆ  โดยเทียบกับคา minimum 
inhibitory concentration (MIC) breakpoints ของ

สนุขั อางองิจาก Clinical and Laboratory Standards 
Institute (CLSI) [19] เชื้อ Proteus mirabilis ทั้งหมด
ถูกจัดเก็บที่อุณหภูมิ -80 องศาเซลเซียส ระหวางรอ
ทดสอบความไวยาในข้ันตอนตอไป
2.2 การทดสอบความไวตอยา fosfomycin
 ทดสอบหาคา MIC ของยา fosfomycin ตอเชื้อ 
Proteus mirabilis ดวยวิธี gradient agar diffusion 
โดยใชแผนยา fosfomycin (Liofilchem, Italy) ที่มี
ความเขมขนตาง ๆ ระหวาง 0.064-1024 μg/mL และ
มีการเติมน้ำตาล glucose-6-phosphate (G6P) ตาม
มาตรฐานของ CLSI [20]
 ทำการเพาะเชื้อแบคทีเรียลงในอาหารเลี้ยงเชื้อ 
Trypticase soy agar (TSA) และบมที่อุณหภูมิ 37 
องศาเซลเซียส นาน 18-24 ชั่วโมง จากนั้นนำโคโลนีของ
เชื้อมาทำละลายในสารละลาย sodium chloride ที่มี
ความเขมขน 0.85% แลวทำการปรับความขุนใหเทากับ 
0.5 McFarland standard ดวยเคร่ือง densitometer 
จากน้ันนำเช้ือตัวอยางท่ีเตรียมไวมาเกล่ียลงอาหารเล้ียง
เช้ือ Mueller-Hinton agar (MHA) วางแผนตรวจยา
fosfomycin และบมที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 
นาน 16-20 ชั่วโมง [21] โดยทำการทดสอบ 3 ซ้ำ
 อานคา MIC และแปลผลโดยเทียบกับตาราง
มาตรฐาน European Committee on Antimicrobial 
Susceptibility Testing (EUCAST) [22] การทดสอบนี้
ใชเชื้อ E. coli ATCC 25922 ในการควบคุมคุณภาพการ
ทดลองตามมาตรฐานของ CLSI [20]
2.3 การวิเคราะหและการคำนวณ
 วิเคราะหและแปลผลดวยคามาตรฐาน MIC 
breakpoints ไดแก susceptible (S) breakpoint 
ที่ความเขมขน ≤ 32 μg/mL และ resistance (R) 
breakpoint ที่ความเขมขน > 32 μg/mL [22] และ
คำนวณคารอยละของความไวของเช้ือตอยา และคำนวณ
หาคา MIC

50
 และ MIC

90
 หรือคาความเขมขนต่ำสุดที่

สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อรอยละ 50 และ 90 
ตามลำดับ จากคาเปอรเซ็นตไทลของคา MIC จากเชื้อ
ตัวอยางทั้งหมด 
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3. ผลและวิจารณผล
3.1 ตัวอยางเช้ือ Proteus mirabilis
 จากคาความไวยาของเชื้อ Proteus mirabilis 
ตอยาตานแบคทีเรียชนิดตาง ๆ พบวา เชื้อมีความไวตอ
ยา amikacin มากท่ีสดุ รองลงมาคือยา cefovecin และ
ยา ceftiofur (Table 1) สวนยาที่เชื้อมีความไวต่ำที่สุด
คือ ยา nitrofurantoin และ ยา tetracycline สวนยา 
amoxicillin ยา trimethoprim/sulfamethoxazole 
และยา amoxicillin/clavulanic acid ซึ่งเปนยาที่ได
รับการแนะนำในรักษาระบบทางเดินปสสาวะติดเชื้อใน
สนุขั [3,4] พบวา เชือ้มคีวามไวคดิเปนรอยละ 31.9, 46.8 
และ 78.7 ตามลำดบั และพบวาเช้ือตวัอยางรอยละ 80.9 
(n= 38/47) เปนเชื้อแบคทีเรียดื้อยาหลายขนานหรือ 
multidrug resistance (MDR) ซึง่หมายถึงเช้ือทีด่ือ้ตอยา
ตานแบคทีเรยีอยางนอย 1 ชนดิในกลุมยาท่ีตางกันอยาง
นอย 3 กลุมที่ไมมีความเกี่ยวของกัน [23]

 คาความไวยาบงชี้วา เชื้อ Proteus mirabilis 
มีความไวสูงตอยา amikacin ซึ่งเปนยาทางเลือกในการ
รักษา มีการใชในทางคลินิกนอย [3] เนื่องมาจากยา 
amikacin เปนยากลุม aminoglycosides ที่มีผลขาง
เคียงท่ีตองระมัดระวังในการใช รวมท้ังความเปนพิษตอ
ไต อีกทั้งการใชยาในสุนัขมีเฉพาะรูปแบบยาฉีด [24] 
ทำใหไมสะดวกในการบริหารยา จากเหตุผลดังกลาว
ทำใหยา amikacin มีการดื้อยานอยและยังคงใชไดผล
ในการยับยั้งเชื้อแบคทีเรีย ในขณะที่ยา nitrofurantoin 
ซึ่งเปนยาท่ีมีการใชนอยมากเชนเดียวกับยา amikacin 
เนื่องจากเปนยาที่มีขอมูลนอยในสุนัขและมีผลขางเคียง
สงู [24] โดยเชือ้ตวัอยางในการศึกษานี ้ไมมคีวามไวตอยา 
nitrofurantoin ซึ่งใกลเคียงกับการรายงานกอนหนาที่
พบวา เชื้อ Proteus mirabilis ดื้อตอยา nitrofuran-
toin สูงถึง 92.5-100.0% [25,26] ทั้งนี้เน่ืองมาจากเช้ือ 
Proteus mirabilis สวนใหญมีการดื้อยาตามธรรมชาติ 
(intrinsic resistance) ตอยา nitrofurantoin จึงทำให
ยา nitrofurantoin ไมมีความไวตอเชื้อดังกลาว [27,28] 

Table 1 Antibacterial susceptibility rates (%) of Proteus mirabilis isolates from canine urine.

Antibacterial drugs Susceptible rates (%) 

Amikacin 100.0 

Cefovecin 83.0 

Ceftiofur 83.0 

Amoxicillin/clavulanic acid 78.7 

Cephalexin 76.6 

Gentamicin 63.8 

Piperacillin 48.9 

Trimethoprim/sulfamethoxazole 46.8 

Marbofloxacin 40.4 

Enrofloxacin  36.2 

Ampicillin 31.9 

Chloramphenicol 27.7 

Tetracycline  2.1 

Nitrofurantoin 0.0 
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 จากการทดลองนีพ้บวาเชือ้ตวัอยางมคีวามไวตอ
ยา trimethoprim/sulfamethoxazole คอนขางต่ำ 
(รอยละ 46.8) อาจเกิดจากยา trimethoprim/sulfa-
methoxazole มกีารใชอยางแพรหลายท้ังในสัตวและใน
คนมาเปนเวลานาน ทำใหเชือ้แบคทเีรยีมกีารปรบัตวัและ
เกิดการด้ือยา เชนเดียวกับความไวตอยา enrofloxacin 
ทีม่เีพียงรอยละ 36.2 ซึง่อาจเกิดจากการใชยาอยางแพร
หลายในสัตวเชนกัน มีการรายงานวายา enrofloxacin 
เปนยาทีม่กีารใชมากทีส่ดุในโรงพยาบาลสตัวทีม่กีารเรยีน
การสอนสัตวแพทย ในประเทศไทย คดิเปนรอยละ 33.9 
จากยาทัง้หมด [29] เม่ือเปรยีบเทยีบกบัการการศึกษาอืน่
เกีย่วกบัคาความไวตอยา amoxicillin/clavulanic acid 
และยา trimethoprim/sulfamethoxazole พบวามี
ความแตกตางจากการศึกษากอนหนา โดยจากการศึกษา
ของ Rampacci และคณะ (2018) พบวา เชื้อตัวอยาง 
Proteus mirabilis จากปสสาวะสุนัข มีความไวตอยา 
amoxicillin/clavulanic acid และยา trimethoprim/
sulfamethoxazole เทากบัรอยละ 23.5 และ 38.8 ตาม
ลำดับ [5] ในขณะที่ Scarborough และคณะ (2020) 
รายงานความไวตอยา amoxicillin/clavulanic acid 
เทากับรอยละ 99.0 และยา trimethoprim/sulfame-
thoxazole เทากับรอยละ 94.0 [30]

 ความแตกตางของคาความไวของเช้ือแบคทีเรีย
ตอยาตานเช้ือ อาจเกิดจากความหลากหลายของปจจัย 
เชน พืน้ทีท่ี่ทำการศึกษา ชวงเวลาเก็บตวัอยาง กลุมสุนขั
ทีถ่กูเก็บตวัอยาง ความเขมงวดในการใชยาตานแบคทีเรยี 
ลวนมีผลตอความแตกตางของเชื้อกอโรค ความไวตอ
ยา รวมท้ังการด้ือยาของเช้ือตาง ๆ [31] นอกจากน้ี
ตัวอยางปสสาวะไดมาจากสุนัขที่มารักษาท่ีโรงพยาบาล
สัตวของมหาวิทยาลัย ซึ่งเปนโรงเรียนสัตวแพทยและ
เปนศูนยกลางรับเคสที่สงตอมาจากสถานพยาบาลอื่น 
ทำใหมีความเปนไปไดวาสุนัขเคยรับการรักษาดวยยา
ตานแบคทีเรียอื่นมาแลว สงผลใหเชื้อที่ตรวจพบมีความ
ซับซอนและมีการดื้อยาสูง [5] ดังนั้นการใชยาที่ยังมีการ
ใชนอย เชน ยา fosfomycin อาจเปนอกีทางเลอืกหน่ึงใน
การเลือกใชยารักษาการติดเชื้อทางเดินปสสาวะในสุนัข 
โดยเฉพาะในกรณีเชื้อแบคทีเรียดื้อยาแบบหลายขนาน 
(MDR bacteria)
3.2 การทดสอบความไวตอยา fosfomycin
 ผลการศึกษานี้พบวา คาความไวยาของเชื้อ 
Proteus mirabilis ตอยา fosfomycin เทากับรอยละ 
80.9 (n = 38/47) โดยมีคา MIC ระหวาง 0.125 ถึง 
>1024 μg/mL (Figure 1) คา MIC

50
 เทากับ 6 μg/mL 

และ MIC
90
 เทากับ 128 μg/mL ตามลำดับ 
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Figure 1 Distribution of fosfomycin MIC values form canine urine. S, susceptibility; R, resistance.
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 เชือ้ทีด่ือ้ยาแบบหลายขนาน (MDR bacteria) มี
จำนวน 38 ตวัอยางจากเชือ้ทีท่ำการทดสอบ 47 ตวัอยาง 
คิดเปนรอยละ 80.9 ของเชื้อทั้งหมด มีคาความไวตอยา 
fosfomycin เทากับรอยละ 76.3 คา MIC

50
 เทากับ 6 

μg/mL และ MIC
90
 เทากับ 256 μg/mL 

 เมื่อเปรียบเทียบคาความไวของฟอสโฟมัยซิน
ตอยาตานเช้ือแบคทีเรียอื่นพบวา เชื้อตัวอยาง Proteus 
mirabilis มีความไวตอยา fosfomycin มากกวายาที่
นยิมใชรกัษาการติดเช้ือเชน ยา amoxicillin/clavulanic 
acid ยา trimethoprim/ sulfamethoxazole ยา 
enrofloxacin และ ยา marbofloxacin ผลดังกลาวอาจ
เกิดจากการที่ยา fosfomycin เปนยาที่ไมมีการใชอยาง
ทั่วไปในทางสัตวแพทย ทำใหมีเชื้อแบคทีเรียที่ดื้อตอ
ยา fosfomycin นอยกวายาอื่นท่ีใชกันอยางแพรหลาย 
นอกจากนี้มีรายงานวาเชื้อที่ดื้อตอยา fosfomycin มัก
ออนแอและเจรญิเตบิโตชากวาเชือ้สายพนัธุดัง้เดมิ (wild 
type strains) เนื่องจากกลไกด้ือยาหลักคือ การกลาย-
พนัธุของยนีทีค่วบคมุการสราง glycerol-3-phosphate 
(GlpT) และ hexose phosphate transporter (UhpT) 
ซึ่งมีผลตอการผานเขาเซลลของกลูโคส สงผลใหเซลล
แบคทีเรยีขาดแหลงพลังงานและเจริญเติบโตชา [10,14]
 เมื่อเปรียบคาความไวของเชื้อแบคทีเรียตางๆ 
จากสุนขัตอยา fosfomycin พบวาเช้ือตวัอยาง Proteus 
mirabilis มคีาความไวตอยา fosfomycin (รอยละ 80.9) 
ต่ำกวาเช้ือ E. coli (รอยละ 99.0) โดยมีการรายงานวา 
เชื้อ E. coli มีคา MIC ของยา fosfomycin ระหวาง 
0.25 ถึง 196 μg/mL คา MIC

50
 เทากับ 1 μg/mL และ 

MIC
90
 เทากับ 2 μg/mL ตามลำดับ [13] ในขณะท่ีเชื้อ 

S. pseudintermedius มีความไวตอยา fosfomycin 
เทากับรอยละ 77 คา MIC ระหวาง 0.125 ถึง 96 μg/
mL คา MIC

50
 เทากบั 0.125 μg/mL และ MIC

90 
เทากบั 

64 μg/mL ตามลำดับ [18] แตอยางไรก็ตามการเปรียบ
เทียบการทดลองน้ีกับการศีกษากอนหนามีขอจำกัดใน
เรื่องการแปลผลในหองปฎิบัติการ เนื่องจากการทดลอง
นี้ไดใชคามาตรฐาน MIC breakpoints ของ EUCAST 

[22] ซึ่งมีคา susceptible (S) breakpoints ≤ 32 μg/
mL ในขณะทีก่ารศกึษากอนหนา [17,18] ใชคามาตรฐาน 
MIC breakpoints ของ CLSI ซึ่งมีคา susceptible (S) 
breakpoints ≤ 64 μg/mL [32] ทำใหการอานผล MIC 
ของการศึกษานี้มีแนวโนมเปนคา susceptible นอย
กวา ทั้งนี้การปรับคา MIC breakpoints เปนการทำ
เพื่อใหคาความไวสอดคลองกับการตอบสนองทางคลินิก
และสถานการณปจจุบันของเชื้อดื้อยา [22] แมวาการ
เปรียบเทียบความไวของเช้ือแบคทีเรียตางชนิดอาจให
ขอมลูไมสมบูรณเทากบัการเปรียบระหวางเช้ือแบคทีเรยี
ชนิดเดียวกัน เนื่องจากมีปจจัยหลายขอที่แตกตาง แต
เนื่องดวยขอมูลความไวของยา fosfomycin ในสุนัขยัง
คงมีจำกัดมากและยังไมมีขอมูลเช้ือ Proteus mirabilis 
ดังนั้นขอมูลการศึกษากอนหนาในแตละเช้ือจึงถูกนำมา
แสดง เพื่อใหเห็นภาพโดยรวม
 ปญหาสำคัญในการรักษาโรคติดเชื้อในปจจุบัน
คือเช้ือแบคทีเรียดื้อยา ซึ่งสงผลใหเกิดขอจำกัดในการ
เลอืกใชยา ทำใหการรกัษาซับซอนมากข้ึน เพิม่ภาระคาใช
จายตลอดจนความเสีย่งตอการแพรกระจายของยนีดือ้ยา
สูคน สัตว และสิ่งแวดลอม [33] ในขณะที่การคิดคนยา
ตานเชื้อแบคทีเรียชนิดใหมเกิดขึ้นไดชา แตอุบัติการณ
การเกดิเชือ้ดือ้ยาเกดิขึน้อยางมากและรวดเรว็ วธิหีนึง่ใน
การจดัการปญหาดังกลาวคอืการใชยาตานเชือ้แบคทเีรยี
ชนิดเกาที่เวนระยะการใชไปนานเพียงพอที่เชื้อจะกลับ
มาไวตอยานั้น หรือการใชยาที่ไมเปนที่นิยมใชกันทั่วไป
เพื่อหลีกเลี่ยงการเจอปญหาเชื้อดื้อยา [34,35] อยางไร
กต็าม การใชยาดังกลาวอาจตองคำนึงถงึผลขางเคียงและ
ขอจำกัดของยา เชน ความสะดวกในการบริหารยา การ
เขาถึงยา และคาใชจาย เปนตน กรณียา fosfomycin 
ที่ใชรักษาการติดเชื้อในทางเดินปสสาวะในสุนัขเปนยา 
fosfomycin tromethamine รปูแบบกิน โดยมีลกัษณะ
เปนผงละลายน้ำ กนิวนัละ 2 ครัง้ ทำใหสะดวกในการให
ยาและหลีกเล่ียงความเครียดจากการฉีดยาของสัตวได 
นอกจากน้ียา fosfomycin มีผลขางเคียงในสุนัขคอน
ขางนอย อาการท่ีอาจพบเชน เบื่ออาหารและทองเสีย 
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[25] แตอยางไรกต็ามปจจบุนัยายงัมีราคาคอนขางสูงเม่ือ
เทียบกับยาตานเชื้อแบคทีเรียท่ัวไปที่ใชในสุนัข เชน ยา 
amoxicillin/clavulanic acid หรอืยา trimethoprim/
sulfamethoxazole และมกีารใชในสถานพยาบาลสตัว
นอยมาก เนื่องจากเปนยาทางเลือกที่สงวนไวใชเฉพาะ
กรณีที่ยาอื่นใชไมไดผล จึงทำใหยา fosfomycin ไมมี
การใชในสุนัขโดยทั่วไป
 แมวาคาความไวของเช้ือ Proteus mirabilis 
ตอยา fosfomycin คอนขางสูง (รอยละ 80.9) แต
ในขณะเดียวกันการท่ีเช้ือเกือบรอยละ 20 ดื้อตอยา 
fosfomycin บงชีว้า ควรทำการทดสอบความไวของเช้ือ
แบคทเีรยีตอยากอนเลอืกใชยาดงักลาว เพือ่ยนืยันวายามี
ประสทิธภิาพในการยบัยัง้เชือ้กอโรค และหลกีเลีย่งความ
เสีย่งในการกอเช้ือดือ้ยาตอไป ยา fosfomycin เหมาะสม
ที่จะเปนยาทางเลือกเมื่อยาอื่นไมไดผล มากกวาการใช
เปนยาหลักหรอืยาทีใ่ชรกัษาระหวางรอผลตรวจความไว
ของเชือ้กอโรคตอยาจากหองปฎบิตักิาร โดยอาจพจิารณา
เลอืกใชยา fosfomycin เมือ่เชือ้กอโรคไมมคีวามไวตอยา
ตานเช้ือแบคทีเรียอืน่ แตยงัมีความไวตอยา fosfomycin
หรืออาจพิจารณาใชฟอสโฟมัยซินรวมกับยาอ่ืนเพ่ือ
เสริมฤทธิ์ในการยับยั้งเช้ือกอโรคและชะลอการเกิดเชื้อ
ดื้อยา [36]

4. สรุป
 เชื้อ Proteus mirabilis จากทางเดินปสสาวะ
สุนัขที่มีภาวะทางเดินปสสาวะอักเสบ มีความไวยาตอ
ยา fosfomycin เทากับรอยละ 80.9 โดยมีคา MIC

50 

เทากับ 6 μg/mL และ MIC
90
 เทากับ 128 μg/mL ยา 

fosfomycin อาจเปนยาทางเลือกในการรักษาทางเดิน
ปสสาวะตดิเช้ือในสนุขั โดยควรทำการตรวจความไวของ
เชื้อแบคทีเรียกอนใชยา

5. กิตติกรรมประกาศ
 ขอขอบคุณโรงพยาบาลสัตวเล็ก คณะสัตว
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย และหนวย
ชนัสูตรโรคสัตวกลาง คณะสตัวแพทยศาสตร จฬุาลงกรณ
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