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Abstract 

 

 

        High relapse and mortality rate is still important problem in treatment of 

melioidosis.  Several studies demonstrated the association of environmental factors 

and alteration of antimicrobial tolerance.  Using disc diffusion method, it was found 

that level of oxygen, carbon dioxide and pH can alter susceptibility of Burkholderia 

thailandensis E264 to many antibiotics.  Investigation of antimicrobial tolerance 

mechanism revealed that the organism exhibited increased susceptibility to some 

antibiotics when cultured with inhibitors of efflux pumps and β-lactamase suggesting 

that the decreased antimicrobial susceptibility of B. thailandensis under certain 

environmental conditions may be involved with the activities of efflux pumps 
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and β-lactamase.  Under low oxygen conditions, B. thailandensis exhibited higher 

tolerance to ceftazidime, meropenem and cotrimoxazole as shown by increased 

minimum bactericidal concentration (MBC) of ceftazidime and meropenem and 

minimum inhibitory concentration (MIC) of cotrimoxazole.  Morphological 

examination revealed filamentation of B. thailandensis when exposed to ceftazidime 

at sublethal doses.  SDS-PAGE demonstrated different pattern of protein expression 

when the organism was exposed to ceftazidime under low oxygen condition compared 

to standard conditions.  In conclusion, this study demonstrated that some 

environmental factors play an important role on antimicrobial susceptibility of B. 

thailandensis.   
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บทคัดย่อ 
 

 

        อตัราการตายในระดบัสูง และ การกลบัมาเป็นโรคซ ้ าถือเป็นปัญหาท่ีส าคญัในการรักษาโรค 
melioidosis   การศึกษาท่ีผา่นมาแสดงใหเ้ห็นถึงความสัมพนัธ์ของปัจจยัแวดลอ้มและการทนต่อยา
ป ฏิ ชี วนะ   ก า ร ศึกษา น้ี ได้แสดง ให้ เ ห็นว่ าป ริม าณออก ซิ เ จน ในระดับต ่ า   ป ริม าณ
คาร์บอนไดออกไซด์ในระดบัสูงและปริมาณกรดแลคติกในระดบัสูง ส่งผลให้เช้ือ Burkholderia 

thailandensis E264  มีความไวต่อยาตา้นจุลชีพหลายชนิดลดลง การศึกษากลไกท่ีเก่ียวขอ้งกบั
การทนต่อยาต้านจุลชีพพบว่าเช้ือ B. thailandensis มีความไวต่อยาตา้นจุลชีพมากข้ึนเม่ือ
เพาะเล้ียงร่วมกบัสารยบัย ั้งการท างานของ efflux pump และ เอนไซม ์β-lactamase แสดงให้เห็น
วา่การลดความไวต่อยาตา้นจุลชีพของเช้ือ B. thailandensis E264 ภายใตส้ภาวะแวดลอ้มบาง
สภาวะอาจเก่ียวขอ้งกบัการท างานของ efflux pump และ เอนไซม ์β-lactamase  ภายใตส้ภาวะท่ี
มีออกซิเจนต ่า 6-12% เช้ือ B. thailandensis E264 ทนต่อฤทธ์ิของยา ceftazidime 

meropenem และ cotrimoxazole ไดสู้งข้ึนโดยพบวา่ยา ceftazidime และ meropenem มีค่า
ความเขม้ขน้ท่ีนอ้ยท่ีสุดท่ีสามารถฆ่าเช้ือได ้(MBC) เพิ่มสูงข้ึนและพบวา่ยา cotrimoxazole มีค่า
ความเขม้ขน้ท่ีนอ้ยท่ีสุดท่ีสามารถยบัย ั้งการเจริญของเช้ือได ้(MIC) เพิ่มสูงข้ึน การศึกษาลกัษณะ
ทางสัณฐานวิทยาแสดงให้เห็นวา่เช้ือ Burkholderia thailandensis E264 มีการเปล่ียนรูปร่าง
จากรูปแท่งเป็นแบบเส้นสายเม่ือสัมผสักบัยา ceftazidime ท่ีความเขม้ขน้ต ่ากว่าความเขม้ขน้ท่ี
สามารถฆ่าเช้ือได ้การศึกษาดว้ยวิธี SDS-PAGE พบวา่การแสดงออกของโปรตีนเปล่ียนแปลงไป



vii 

เม่ือเช้ือสัมผสักบัยา ceftazidime ในสภาวะท่ีมีออกซิเจนต ่า การศึกษาน้ีแสดงให้เห็นถึงบทบาทท่ี
ส าคญัของปัจจยัแวดลอ้มต่อความไวต่อยาตา้นจุลชีพของเช้ือ B. thailandensis 

 

 

 

 

 

 

 


