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การศึกึษาปััจจยัที่่�สัมัพนัิธ์์กบััการเสัย่ชีว่ิติ้ของผู้้ป่้ัวิยภาวิะเย่�อบัผุู้นิงัช่ีองท้ี่องอกัเสับั

จากเชี่�อราจากการล้้างไต้ที่างหนิ้าที่้องในิโรงพยาบัาล้สัวิรรค์์ปัระชีารักษ์ 

A Study of Factors Associated with the Mortality of Fungal Peritonitis 

at Sawanpracharak Hospital
ธิิดารััตน์์ ลัักษณาน์ัน์ท์์, พ.บ. 

Thidarat Luxsananun, M.D. 

Abstract
Objective: This study aims to investigate factors 

associated with mortality in patients who develop 

fungal peritonitis.

Methods: The study conducted a retrospective 

cross-sectional analysis of patients who underwent 

fungal peritonitis from January 1, 2007, to December 

31, 2022. Data were collected from medical records 

in the computer system, including general information, 

symptoms of peritonitis, laboratory test results, 

treatments, and treatment outcomes.

Results: The total number of patients with fungal 

peritonitis among those with total Continuous 

Ambulatory Peritoneal Dialysis (CAPD) associated 

peritonitis was 44 out of 1,082 patients (4.1%). Among 

these, 12 patients (27.3%) died. When comparing the 

survival and non-survival groups, it was found that 

the group of patients who survived had a significantly 

lower proportion of patients with low serum albumin 

level (less than 3 grams/deciliter) compared to 

the non-survival group (60% vs. 100%, respectively;           

p-value=0.02). Additionally, the survival group had 
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a higher rate of catheter removal (100%) compared 

to the non-survival group (66.7%), which was also 

statistically significant (p-value<0.01). Furthermore, 

patients who survived tended to have lower proportion 

of patients with hypotension than those who did not 

survive (3.2% vs. 25%, respectively; p-value = 0.06). 

The median survival time for patients who did not have 

their catheter removed was 12.0 days, significantly 

different from the non-survival group, where it was 

greater than 4,169.4 days (p-value < 0.01).

Conclusions: Fungal peritonitis is not commonly      

encountered but can have severe consequences leading 

to patient mortality. Factors associated with patient 

mortality include lower blood albumin levels (less than 

3 grams/deciliter) and not undergoing catheter removal.

Keywords: Fungal peritonitis, Mortality, Tenckhoff 

catheter removal
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บัที่ค์ัดย่อ
วิตั้ถุปุัระสังค์์: เพ่�อศึึกษาปัจจัยท์่�ม่ผลัต่อการัเสิ่ยช่วัิตของผ้้ป่วัย

ท์่�เกิดภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจากการัติดเช่�อรัา

วิิธ์่การศึึกษา: การัศึึกษาภาคตัดขวัางแบบย้อน์หลััง (Retro-

spective cross-sectional study) ของผ้้ป่วัยลั้างไตท์างหน้์า

ท์้องท์่�ได้รัับการัวัิน์ิจวั่าม่ภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา 

ม่อายุตั�งแต่ 18 ปีขึ�น์ไป ได้เข้ารัับการัรัักษาตัวัใน์รัะหวั่างวััน์ท์่� 

1 มกรัาคม 2550 ถึึง 31 ธิัน์วัาคม 2565 โดยรัวับรัวัมข้อม้ลั

จากเวัชรัะเบ่ยน์ใน์รัะบบคอมพิวัเตอรั์ เพ่�อเก็บข้อม้ลัทั์�วัไป 

อาการัของภาวัะผนั์งเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบ ผลัการัตรัวัจท์าง

ห้องปฏิิบัติการั การัรัักษาท์่�ได้รัับ แลัะ ผลัการัรัักษา 

ผู้ล้การศึกึษา: ผ้ป่้วัยล้ัางไตท์างหน้์าท้์องท์่�มภ่าวัะเย่�อบชุ่องท้์อง

อักเสิบจากเช่�อรัาจำน์วัน์ท์ั�งหมด 44 รัาย จากผ้้ป่วัยม่ภาวัะ

เย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจากการัติดเช่�อท์ั�งหมด 1,082 รัาย 
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คิดเป็น์รั้อยลัะ 4.1 ม่ผ้้ป่วัยเสิ่ยช่วัิตจำน์วัน์ 12 รัาย คิดเป็น์

รั้อยลัะ 27.3 ซึึ่�งเม่�อเปรั่ยบเท์่ยบรัะหวั่างกลัุ่มท์่�รัอดช่วัิตแลัะ

กลัุ่มท์่�เสิ่ยช่วัิตพบวั่า กลัุ่มผ้้ป่วัยท์่�รัอดช่วัิตม่สิัดสิ่วัน์ผ้้ป่วัยท์่�ม่

รัะดับอัลับ้มิน์ใน์เลั่อดน์้อยกวั่า 3 กรััม/เดซึ่ิลัิตรั น์้อยกวั่ากลัุ่ม

ท์่�เสิ่ยช่วัิตค่อ รั้อยลัะ 60 เท์่ยบกับรั้อยลัะ 100 ตามลัำดับ 

(p-value= 0.02) แลัะกลัุม่ท่์�รัอดช่วัติมอ่ตัรัาการัถึอดสิายล้ัางไต

ท์างหน์้าท์้องมากกวั่า ค่อ รั้อยลัะ 100 เท์่ยบกับกลัุ่มท์่�เสิ่ยช่วัิต

ค่อ รั้อยลัะ 66.7 ซึ่ึ�งแตกต่างกัน์อย่างม่น์ัยสิำคัญท์างสิถิึติ 

(p-value <0.01) แลัะน์อกจากน์่�ผ้้ป่วัยท์่�รัอดช่วัิตม่แน์วัโน์้มท์่�

จะตรัวัจพบควัามดนั์โลัหติต�ำลังน้์อยกว่ัาใน์กลัุ่มผ้้ป่วัยท์่�เสิ่ยช่วัิต

คอ่ ร้ัอยลัะ 3.2 แลัะ 25 ตามลัำดบั (p-value= 0.06) แลัะเม่�อ

ตดิตามผลัการัรักัษาพบว่ัาค่ามัธิยฐาน์ของรัะยะเวัลัาม่ช่วิัตรัอด

ของผ้้ป่วัยกลัุ่มท่์�ไม่ได้รัับการัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้องอย้่

ท์่� 12.0 วััน์ ซึ่ึ�งแตกต่างจากกลัุ่มท์่�ได้รับัการัถึอดสิายล้ัางไตท์าง

หน้์าท์้องค่อ มากกวั่า 4,169.4 วััน์ อย่างม่นั์ยสิำคัญท์าง

สิถึิติ (p-value< 0.01)

สัรุปั: ภาวัะเย่�อบุผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัาจากการัลั้างไต

ท์างหน์้าท์้องเป็น์ภาวัะท์่�พบได้ไม่บ่อย แต่ม่ควัามรัุน์แรังท์ำให้

ผ้้ป่วัยเสิ่ยช่วัิตได้ ซึ่ึ�งปัจจัยท์่�ม่ควัามสิัมพัน์ธิ์กับการัเสิ่ยช่วัิตของ

ผ้้ป่วัยค่อ รัะดับอัลับ้มิน์ใน์เลั่อดท์่�น์้อยกวั่า 3 กรััม/เดซิึ่ลัิตรั 

แลัะการัไม่ได้รัับการัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้อง

ค์ำสัำค์ญั: ภาวัะเย่�อบผุนั์งช่องท้์องอกัเสิบจากเช่�อรัาจากการัล้ัาง

ไตท์างหน้์าท้์อง, การัเสิย่ช่วัติ, การัถึอดสิายฟอกไตท์างหน้์าท้์อง

บัที่นิ�า
 จำน์วัน์ผ้ป่้วัยไตวัายเรั่�อรังัมแ่น์วัโน้์มเพิ�มขึ�น์ทุ์กปี ซึึ่�งการัรักัษา

ผ้้ป่วัยไตวัายเรั่�อรัังรัะยะท์้ายค่อการับำบัดท์ดแท์น์ไต ซึึ่�งเดิม

การัล้ัางไตท์างหน้์าท้์องเป็น์วัธิิบ่ำบัดท์ดแท์น์ไตท่์�มจ่ำน์วัน์ผ้้ป่วัย

มากท์่�สิุดตาม PD First Policy แต่หลัังจากวััน์ท์่� 1 กุมภาพัน์ธิ์ 

2565 ได้ม่การัปรัะกาศึให้ผ้ป่้วัยทุ์กสิทิ์ธิิ�สิามารัถึเล่ัอกการับำบดั

ท์ดแท์น์ไตได้ท์กุวัธิิ ่ ท์ำให้จำน์วัน์ผ้้ป่วัยล้ัางไตท์างหน้์าท้์องลัดลัง 

จากรัายงาน์รัะบบสิารัะสิน์เท์ศึผ้้ป่วัยไตวัายเรั่�อรััง (CKD Web 

Report) ใน์ปี พ.ศึ. 2564 ปรัะเท์ศึไท์ยม่จำน์วัน์ผ้้ป่วัยลั้างไต

ท์างหน์้าท์้องจำน์วัน์ 25,372 รัาย ลัดลังมาเหลั่อ 19,871 รัาย 

ใน์ปี พ.ศึ. 2565 แต่ผ้้ป่วัยกลัุ่มน์่�จะเป็น์ผ้้ป่วัยท่์�เลั่อกวัิธ่ิลั้างไต

ท์างหน์้าท์้องด้วัยตัวัเองเน์่�องจากสิะดวักกับวัิธิ่น์่�มากท์่�สิุด หรั่อ

ไม่สิามารัถึเดนิ์ท์างไปรัับการัฟอกเลั่อดท์่�ศึ้น์ย์ฟอกได้ การัต้อง

เปล่ั�ยน์วัิธิ่การับำบัดท์ดแท์น์ไตใน์ผ้้ป่วัยกลัุ่มน่์�จึงสิร้ัางควัาม

ลัำบากให้กบัผ้ป่้วัยแลัะผ้้ดแ้ลั แม้ภาวัะเย่�อบผุน์งัช่องท้์องอกัเสิบ

จากเช่�อรัาเป็น์ภาวัะแท์รักซ้ึ่อน์ท์่�ม่อบุตักิารัณ์ไม่สิง้คอ่จากรัายงาน์

ใน์ปรัะเท์ศึอนิ์เดย่1–4, จน่์5,6, ฮ่่องกง7,8, อเมรักิา9,10, แคน์น์าดา11, ชลิั่12, 

ออสิเตรัเลั่ย13, ตุรัก่14–16, ฝรัั�งเศึสิ17 พบปรัะมาณรั้อยลัะ 2-15 

ของผ้้ป่วัยภาวัะเย่�อบุผน์ังช่องท์้องอักเสิบท์ั�งหมด แต่สิ่งผลัต่อ

การัเส่ิยช่วัติหรัอ่ท์ำให้ผ้้ป่วัยต้องเปลั่�ยน์วัธิิก่ารับำบดัท์ดแท์น์ไตได้ 

มผ้้่ป่วัยเพย่ง 0-60% เท่์าน์ั�น์ท์่�สิามารัถึกลัับมาล้ัางไตท์างช่องท้์อง

ได้หลังัจากเกิดภาวัะน์่� น์อกจากน์่�จากการัศึกึษาท์่�ผ่าน์มาพบว่ัา

อตัรัาการัเกดิภาวัะเย่�อบผุน์งัช่องท้์องอักเสิบจากเช่�อรัาม่อัตรัา

การัเกิด ปัจจัยเส่ิ�ยง แลัะการัรัักษาแตกต่างกัน์ค่อน์ข้างมาก 

รั่วัมกับการัศึึกษาขน์าดใหญ่ท์่�เคยศึึกษาเป็น์การัศึึกษาท์่�ท์ำมา

น์าน์แลั้วั ซึ่ึ�งการัตรัวัจท์างห้องปฏิิบัติการั ควัามรัุน์แรังของเช่�อ

ก่อโรัครัวัมถึงึแน์วัท์างการัรักัษาแตกต่างจากปัจจุบนั์มาก ใน์ช่วัง 

10 ปีท์่�ผ่าน์มากม็เ่พย่งการัศึกึษาเล็ักๆ ท์่�มป่รัะชากรั 10–20 รัาย 

เท่์าน์ั�น์ ดงัน์ั�น์การัศึึกษาเพ่�อท์ำควัามเข้าใจภาวัะเย่�อบผุน์งัช่องท้์อง

อักเสิบจากเช่�อรัาท์ั�งปัจจัยท่์�ก่อให้เกิดโรัค อาการั การัรัักษา 

ผลัการัรักัษาแลัะปัจจยัท์่�มผ่ลัต่อผลัการัรัักษาใน์ผ้้ป่วัยท่์�เข้ารัับ

การัรักัษาท่์�โรังพยาบาลัสิวัรัรัค์ปรัะชารักัษ์ใน์ปัจจุบัน์ จึงมค่วัาม

สิำคัญอย่างยิ�ง เพ่�อให้เกิดการัดแ้ลัผ้้ป่วัยลั้างไตท์างหน์้าท์้องท์่�ม่

ปรัะสิิท์ธิิภาพสิ้งสิุด

วิิธ์่การศึึกษา
 การัศึึกษาภาคตัดขวัางแบบย้อน์หลััง (Retrospective 

cross-sectional study) ท์ั�งน่์�การัศึึกษาน์่�ได้รัับการัรัับรัอง

จรัิยธิรัรัมการัวิัจัยใน์มนุ์ษย์ จากคณะกรัรัมการัจริัยธิรัรัมวัิจัย

ใน์มน์ุษย์โรังพยาบาลัสิวัรัรัค์ปรัะชารัักษ์ ตามหน์ังส่ิอ อน์ุมัติ

เลัขท์่� 21/2566 วััน์ท่์� 6 มิถึุน์ายน์ พ.ศึ. 2566

 ปรัะชากรัค่อ ผ้้ป่วัยลั้างไตท์างหน์้าท์้องท์่�ได้รัับการัวัิน์ิจวั่า

มภ่าวัะเย่�อบุช่องท้์องอักเสิบจากเช่�อรัา ท์่�มอ่ายุ ตั�งแต่ 18 ปีขึ�น์ไป 

ท์่�ได้เข้ารัับการัรัักษาตัวัใน์รัะหวั่างวััน์ท์่� 1 มกรัาคม 2550 ถึึง 

31 ธิัน์วัาคม 2565 

 การัศึึกษาน์่�ม่วััตถึุปรัะสิงค์หลัักเพ่�อศึึกษาปัจจัยท์่�ม่ผลัต่อ

การัเสิ่ยช่วิัตของผ้้ป่วัยท่์�เกิดภาวัะเย่�อบุช่องท้์องอักเสิบจาก

การัติดเช่�อรัา

 เกณฑ์์การัคัดเลั่อกกลัุ่มตัวัอย่าง (Inclusion criteria) ค่อ 

ผ้้ป่วัยล้ัางไตท์างหน้์าท์้องท์่�ได้รัับการัวิัน์ิจวั่าม่ภาวัะเย่�อบุช่อง

ท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา ท์่�ม่อายุ ตั�งแต่ 18 ปีขึ�น์ไป รั่วัมกับม่ผลั

เพาะเช่�อจากน์�ำยา Peritoneal Dialysis Fluid (PDF), เลั่อด, 

ปลัายสิาย Tenckhoff Catheter หรั่อสิาย Transfer Set พบ

เช่�อรัา เก็บข้อม้ลัจากเวัชรัะเบ่ยน์ผ้้ป่วัย ปรัะกอบด้วัย ข้อม้ลั

ท์ั�วัไป ได้แก่ อายุ, เพศึ, โรัคปรัะจำตัวัอ่�น์ๆ, สิาเหตุของไตวัาย, 

การัเกดิภาวัะเย่�อบุผนั์งช่องท์้องอักเสิบมาก่อน์, การัติดเช่�อ

หรั่อการัได้รัับยาฆ่่าเช่�อใน์ช่วัง 3 เด่อน์ท่์�ผ่าน์มา, การัสิ้บบุหรั่� 

อาการัของภาวัะผน์ังเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบ ได้แก่ ปวัดท์้อง น์�ำ

ล้ัางไตขุน่์ สิายล้ัางไตอดุตนั์ อาเจย่น์ ท้์องเสิย่ ไข้ ควัามดนั์โลัหิต

ต�ำ ผลัการัตรัวัจท์างห้องปฏิบิตักิารั ได้แก่ ผลั PDF Cell Count, 

Cell Differential, Gram Strain, Culture, Blood Urea 

Nitrogen (BUN), Serum Creatinine (Cr), Serum 



Fungal peritonitis mortality factors                                                                                 Thidarat Luxsananun
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ค์ำนิิยาม
 ภาวิะเย่�อบัผุู้นิงัช่ีองท้ี่องอกัเสับัจากเชี่�อราจากการล้้างไต้ที่าง

หนิ้าที่้อง หมายถึึง ผ้้ป่วัยท่์� ได้รัับการัวิัน์ิจฉััยวั่าม่ภาวัะเย่�อบุ

ผน์ังช่องท์้องอักเสิบตามคำแน์ะน์ำของ 2022 International 

Society For Peritoneal Dialysis ISPD18 ค่อ พบอย่างน์้อย 

2 ใน์ 3 ข้อของ 1. อาการัเข้าได้กับภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบ 

เช่น์ ปวัดท้์อง แลัะ/หรัอ่ พบน์�ำล้ัางไตท์างหน้์าท้์องขุ่น์ 2. ผลัตรัวัจ

น์�ำยา Peritoneal Dialysis Fluid (PDF) พบเม็ดเลั่อดขาวั

มากกว่ัา 100 ตวัั/ไมโครัลัติรั ร่ัวัมกบัพบสิดัส่ิวัน์ของเมด็เลัอ่ดขาวั

ชน์ดิน์วิัโท์รัฟิลัล์ัมากกว่ัาร้ัอยลัะ 50 3. พบเช่�อก่อโรัคจากการัเพาะ

เช่�อจากน์�ำยา PDF ร่ัวัมกับมผ่ลัเพาะเช่�อจากน์�ำยา Peritoneal 

Dialysis Fluid (PDF), เลัอ่ด, ปลัายสิาย Tenckhoff Catheter 

หรั่อสิาย Transfer Set พบเช่�อรัา

 การเสัย่ช่ีวิติ้จากภาวิะภาวิะเย่�อบัผุู้นิงัช่ีองท้ี่องอกัเสับัจาก

เชี่�อราจากการล้้างไต้ที่างหนิ้าที่้อง หมายถึึง ผ้้ป่วัยเสิ่ยช่วัิตใน์ 

30 วันั์ หลังัจากได้รัับการัวิัน์จิฉัยัว่ัาม่ภาวัะเย่�อบชุ่องท้์องอกัเสิบ

จากเช่�อรัา หรัอ่เสิย่ชวิ่ัตจากการัน์อน์โรังพยาบาลัเพ่�อรัักษาภาวัะ

เย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา ตามคำแน์ะน์ำของ 2022 

International Society For Peritoneal Dialysis ISPD18

สัถุิต้ิที่่�ใชี้ในิการศึึกษา 
 ข้อม้ลัใน์สิ่วัน์ ท์่�เป็น์วัิเครัาะห์ด้วัยสิถึิติเชิงพรัรัณน์า 

(Descriptive data) ใช้การัแจกแจงควัามถึ่� (Frequency) 

ร้ัอยลัะ (Percentage) ข้อมล้ัท์่�มก่ารัแจกแจงข้อมล้ัแบบสิมมาตรั 

(Data with normal distribution) ใช้ ค่าเฉัลั่�ย (Mean) แลัะ

สิ่วัน์เบ่�ยงเบน์มาตรัฐาน์ (Standard deviation (SD)) 

Independent t-test ใน์สิ่วัน์ข้อม้ลัท่์�ม่การัแจกแจงข้อม้ลั

แบบไม่สิมมาตรั (Data with non-normal distribution) ใช้ 

Median, Interquartile Range, Chi-square or Mann-Whitney 

U tests แลัะ กรัาฟ Survival Analysis ใช้ Kaplan-Meier 

Analysis โดยสิถึติทิ์่�ใช้คอ่ log-rank test โดยท์่� ค่า Confidence 

Interval 95%, แลัะ  Statistical Significance ท์่� p-value < 0.05 

คำน์วัณโดยใช้โปรัแกรัมสิำเรัจ็รัป้ SPSS for Windows Version 

17.0 (Statistical Package for Social Sciences version 17.0)  

Potassium (K), Serum Albumin การัรัักษา ได้แก่ ยาฆ่่า

เช่�อรัาท์่�ได้รัับแลัะรัะยะเวัลัา, การัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้อง, 

การัฟอกเลัอ่ด, การัเข้ารักัษาตวััใน์โรังพยาบาลั แลัะ ผลัการัรักัษา  

ผู้ล้การศึึกษา
 จากการัศึกึษาพบว่ัาม่ผ้ป่้วัยล้ัางไตท์างหน้์าท้์องท์่�ม่ภาวัะเย่�อบุ

ช่องท้์องอกัเสิบจากเช่�อรัาท่์�ได้รับัการัรักัษาตัวัท่์�โรังพยาบาลัสิวัรัรัค์

ปรัะชารัักษ์ รัะหว่ัางวันั์ท์่� 1 มกรัาคม 2550 ถึงึ 31 ธินั์วัาคม 2565 

จำน์วัน์ท์ั�งหมด 44 จากผ้้ป่วัยม่ภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจาก

การัติดเช่�อท์ั�งหมด 1,082 รัาย คิดเป็น์รั้อยลัะ 4.1 (รั้ปท่์� 1) 

สิ่วัน์ใหญ่เป็น์เพศึชาย คิดเป็น์รั้อยลัะ 54.5 ม่อายุเฉัลั่�ยอย้่ท์่� 

59.14 ปี รัะยะเวัลัาตั�งแต่เรัิ�มท์ำการัลั้างไตท์างหน์้าท์้องจน์ติด

เช่�อรัาอย้่ท์่� 30.13 เด่อน์ ม่โรัคปรัะจำตัวัเป็น์ เบาหวัาน์รั้อยลัะ 

40.9 ควัามดัน์โลัหิตสิ้งรั้อยลัะ 93.2 แลัะโรัคหัวัใจรั้อยลัะ 11.4 

ผ้้ป่วัยสิ่วัน์มาก (รั้อยลัะ 56.8) ยังม่ปัสิสิาวัะอย้่ ผ้้ป่วัยรั้อยลัะ 

66.7 ม่ปรัะวััติได้รัับยาฆ่่าเช่�อแบคท์่เรั่ยน์ใน์ 3 เด่อน์ท์่�ผ่าน์มา 

ผ้้ป่วัย 28 รัายคิดเป็น์รั้อยลัะ 63.64 เคยม่ปรัะวััติม่ภาวัะเย่�อบุ

ช่องท์้องอักเสิบมาก่อน์ 

 อาการัแลัะอาการัแสิดงพบวั่า ม่ไข้จำน์วัน์ 22 รัายคิดเป็น์

รั้อยลัะ 50.0 ปวัดท์้องจำน์วัน์ 38 รัายคิดเป็น์รั้อยลัะ 86.4 น์�ำ

ล้ัางไตขุน่์จำน์วัน์ 40 รัายคดิเป็น์ร้ัอยลัะ 93.0 ควัามดัน์โลัหิตต�ำ

จำน์วัน์ 4 รัายคิดเป็น์รั้อยลัะ 9.3 แลัะตรัวัจพบเช่�อรัาท์่�สิาย

ล้ัางไตท์างหน้์าท้์อง จำน์วัน์ 11 รัายคิดเป็น์ร้ัอยลัะ 26.2 การัตรัวัจ

ท์างห้องปฏิิบัติการั ค่ามัธิยฐาน์ของจำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวัใน์น์�ำ

ล้ัางไตท์างช่องท้์องคอ่ 1,282 ตวัั/ลัก้บาศึก์มลิัลัเิมตรั ร้ัอยลัะของ 

น์วิัโท์รัฟิลัล์ัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์อง 80.63 รัะดบัอลัับมิ้น์ใน์เลัอ่ด

เฉัลั่�ยค่อน์ข้างต�ำค่อ 2.31 กรััม/เดซึ่ิลัิตรั ดังแสิดงใน์ตารัางท์่� 1 

 เช่�อก่อโรัคพบ Candida glabrata 7 รัาย Candida 

tropicalis 6 รัาย Candida albicans 4 รัาย Candida non 

albican อ่�น์ๆ 3 รัาย Aspergillus flavus 3 รัาย Curvularia spp. 

3 รัาย Candida parapsilosis 2 รัาย Aspergillus terreus 1 รัาย 

Trichosporon spp. 1 รัาย Cryptococcal spp. 1 รัาย Bipolaris 

spp. 1 รัาย Cladosporium spp. 1 รัาย Aureobasidium 

spp. 1 รัาย Curvularia spp ร่ัวัมกบั Candida parapsilosis 1 

รัาย Exophiala spp. 1 รัาย Mold 5 รัาย Yeast 3 รัาย

 การัรักัษา ผ้ป่้วัย 42 รัายได้เข้ารับัการัรัักษาใน์โรังพยาบาลั 

โดยผ้้ป่วัย 41 รัายได้รัับยาฆ่่าเช่�อรัา เป็น์ Amphotericin B 

26 รัาย ได้รัับ Fluconazole 7 รัาย ได้รัับ Amphotericin B 

รั่วัมกับ Fluconazole 5 รัาย ได้รัับ Amphoericin B รั่วัมกับ 

Micafungin 1 รัาย แลัะได้รับั Voriconazole 2 รัาย แลัะมผ้้่ป่วัย 

40 รัาย คิดเป็น์รั้อยลัะ 90.9 ได้รัับการัถึอดสิายลั้างไตท์าง

หน์้าท์้อง ซึ่ึ�งใน์กลัุ่มน์่�ม่ผ้้ป่วัย 16 รัาย คิดเป็น์รั้อยลัะ 41 ท์่�ได้

รัับการัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้องใน์ 24 ชั�วัโมง ค่ามัธิยฐาน์

ของรัะยะเวัลัาตั�งแต่ได้รัับการัวิัน์ิจฉััยว่ัาม่ภาวัะเย่�อบุช่องท้์อง

อักเสิบจากเช่�อรัาจน์ได้รัับการัถึอดสิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์องอย้่

ท์่� 2 วััน์ ข้อม้ลัดังแสิดงใน์ตารัางท์่� 2

 ผลัการัรักัษาพบว่ัามผ่้ป่้วัยจำน์วัน์ 12 รัายเส่ิยชวิ่ัต แลัะผ้ป่้วัย

จำน์วัน์ 32 รัายรัอดช่วัิต โดยผ้้ป่วัยท์่�รัอดช่วัิตท์ั�งหมดได้เปลั่�ยน์

วัธิิบ่ำบดัท์ดแท์น์ไตเป็น์การัฟอกเลัอ่ดด้วัยเครั่�องไตเท์ย่ม ซึ่ึ�งเม่�อ

เปรั่ยบเท์่ยบรัะหวั่างกลัุ่มท์่�รัอดช่วัิต แลัะกลัุ่มท์่�เสิ่ยช่วัิตพบวั่า

ข้อมล้ัท์ั�วัไปของผ้้ป่วัยท์ั�ง อายุ เพศึ รัะยะเวัลัาตั�งแต่เรัิ�มท์ำการั
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ล้ัางไตท์างหน้์าท้์องจน์ตดิเช่�อรัา โรัคปรัะจำตวัั การัมปั่สิสิาวัะอย้ ่

อาการัแสิดง เช่น์ ไข้ ปวัดท้์อง น์�ำล้ัางไตขุ่น์ หรัอ่ ตรัวัจพบเช่�อรัา

ท์่�สิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์อง รัวัมท์ั�งการัตรัวัจท์างห้องปฏิบิตักิารั เช่น์ 

จำน์วัน์เมด็เลัอ่ดขาวัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์อง ร้ัอยลัะของน์วิัโท์รั

ฟิลัล์ัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์อง ค่า Blood Urea Nitrogen (BUN) 

ค่าครั่เอติน์ิน์ แลัะรัะดับโพแท์สิเซึ่่ยมใน์เลั่อดไม่ต่างกัน์รัะหว่ัาง

กลัุ่มผ้้ป่วัยท์่�รัอดช่วัิต แลัะเสิ่ยช่วิัต ม่เพ่ยง สิัดสิ่วัน์ผ้้ป่วัยท์่�ม่

รัะดบัอลัับม้นิ์ใน์เลัอ่ดน้์อยกว่ัา 3 กรััม/เดซึ่ลิัติรั ท์่�จะพบใน์กลุ่ัม 

ผ้ป่้วัยท์่�รัอดชว่ัติน้์อยกว่ัากลัุม่ท่์�เสิย่ช่วัติคอ่ ร้ัอยลัะ 60 เท์ย่บกับ

ร้ัอยลัะ 100 ตามลัำดับ ( p-value= 0.02) แลัะกลัุ่มท์่�รัอดช่วัิต

มอ่ตัรัาการัถึอดสิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์องมากกว่ัา ค่อ ร้ัอยลัะ 100 

เท์่ยบกับกลัุ่มท์่�เสิ่ยช่วัิตค่อ รั้อยลัะ 66.7 (p-value= 0.004) 

น์อกจากน่์�ยังพบว่ัาผ้้ป่วัยท่์�รัอดช่วิัตม่แน์วัโน้์มท์่�จะพบรัะดับ

ควัามดนั์โลัหติต�ำลังน้์อยกว่ัาใน์กลัุม่ผ้ป่้วัยท์่�เสิย่ชว่ัติคอ่ ร้ัอยลัะ 3.2 

แลัะ 25 ตามลัำดับ (p-value= 0.059) 

 จากการัตดิตามผลัการัรักัษาของผ้ป่้วัยพบว่ัาค่ามธัิยฐาน์รัะยะ

เวัลัาควัามอย้่รัอดของผ้้ป่วัยกลุ่ัมท่์�ไม่ได้รัับการัถึอดสิายลั้างไต

ท์างหน้์าท้์องอย้ท่่์� 12 วันั์ ซึ่ึ�งแตกต่างจากกลุ่ัมท์่�ได้รับัการัถึอดสิาย

ลั้างไตท์างหน์้าท์้องค่อ มากกวั่า 4,169.4 วััน์ อย่างม่น์ัยสิำคัญ

ท์างสิถึิติ (p-value< 0.01)

ต้ารางที่่� 1 แสิดงข้อม้ลัท์ั�วัไปของผ้้ป่วัย อาการั อาการัแสิดง แลัะผลัการัตรัวัจท์างห้องปฏิิบัติการั

ภาพที่่� 1 แสิดงจำน์วัน์ผ้้เข้ารั่วัมงาน์วัิจัย

ผ้้ป่วัยเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจาก

การัติดเช่�อท์ั�งหมด

(n=1,082) ผ้้ป่วัยเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจาก

การัติดเช่�อแบคท์่เรั่ย

(n=1,038)ภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา

(n=44)

รัอดช่วัิต

(n=32)

เสิ่ยช่วัิต

(n=12)

ข้อม้ลั ท์ั�งหมด

( n = 44)

รัอดช่วัิต

( n = 32)

เสิ่ยช่วัิต

( n = 12)

p-value

อายุ (ปี), mean (SD)

เพศึชาย, n (รั้อยลัะ)

รัะยะเวัลัาตั�งแต่เรัิ�มท์ำการัล้ัางไตท์างหน้์าท้์องจน์ติดเช่�อรัา (เดอ่น์),

 median (IQR) 

โรัคปรัะจำตัวั

 เบาหวัาน์, n (รั้อยลัะ)

 ควัามดัน์โลัหิตสิ้ง, n (รั้อยลัะ)

 โรัคหัวัใจ, n (รั้อยลัะ)

การัม่ปัสิสิาวัะท์่�เหลั่ออย้่ n (รั้อยลัะ)

ปรัะวัตัไิด้รับัยาฆ่่าเช่�อแบคท์เ่ร่ัยน์ใน์ 3 เด่อน์ท์่�ผ่าน์มา, n (ร้ัอยลัะ)

ปรัะวััติม่ภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบมาก่อน์, n (รั้อยลัะ)

อาการัแลัะอาการัแสิดงไข้, n (รั้อยลัะ)

 ปวัดท์้อง, n (รั้อยลัะ)

 น์�ำลั้างไตขุ่น์, n (รั้อยลัะ)

 ควัามดัน์โลัหิตต�ำ, n (รั้อยลัะ)

 ตรัวัจพบเช่�อรัาท์่�สิายลั้างไตท์างหน์้าท์้อง, n (รั้อยลัะ)

การัตรัวัจท์างห้องปฏิิบัติการั

 จำน์วัน์เมด็เลัอ่ดขาวัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์อง, median (IQR) 

 ร้ัอยลัะของน์วิัโท์รัฟิลัล์ัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์อง, mean (SD)

59.1 (12.4)

24 (54.5)

30.1 (11.2-45.0)

18 (40.9)

41 (93.2)

5 (11.4)

25 (56.8)

20 (66.7)

28 (65.1)

22 (50.0)

38 (86.4)

40 (93.0)

4 (9.3)

11 (26.2)

1282 (445-2320)

80.6 (19.6)

57.6 (11.9)

18 (56.3)

28.9 (13.1-45.0)

12 (37.5)

30 (93.8)

4 (12.5)

20 (62.5)

13 (59.1)

20 (64.5)

14 (43.8)

27 (84.4)

28 (90.3)

1 (3.2)

7 (23.3)

1526 (470-2320)

79.9 (19.5)

63.3 (13.3)

6 (50.0)

13.1 (6.5-50.3)

6 (50.0)

11 (91.7)

1 (8.3)

5 (41.7)

7 (87.5)

8 (66.7)

8 (66.7)

11 (91.7)

12 (100.0)

3 (25.0)

4 (33.3)

547 (297-2710)

82.42 (20.7)

0.18

0.71

0.26

0.51

1.00

1.00

0.21

0.21

1.00

0.18

1.00

0.55

0.06

0.70

0.37

0.71
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ภาพท่ี่� 2 เปร่ัยบเท์ย่บอตัรัารัอดช่วัติของผ้ป่้วัยกลัุม่ท่์�ได้รับัการัถึอดสิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์องกบักลัุม่ท์่�ไม่ได้รับัการัถึอดสิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์อง

IQR; interquartile range, SD; standard deviation

ต้ารางที่่� 1 แสิดงข้อม้ลัท์ั�วัไปของผ้้ป่วัย อาการั อาการัแสิดง แลัะผลัการัตรัวัจท์างห้องปฏิิบัติการั (ต่อ)

ข้อม้ลั ท์ั�งหมด

( n = 44)

รัอดช่วัิต

( n = 32)

เสิ่ยช่วัิต

( n = 12)

p-value

 อัลับ้มิน์ใน์เลั่อด mean (SD)

 อัลับ้มิน์ใน์เลั่อด < 3 g/dL, n (รั้อยลัะ)

 Blood Urea Nitrogen, mean (SD)

 ครั่เอติน์ิน์, mean (SD)

 โพแท์สิเซึ่่ยม, mean (SD)

2.3 (0.6)

26 (72.2)
42 (14.0)

8.3 (3.5)

3.7 (0.7)

2.4 (0.6) 

15 (60.0)

42.6 (13.5)

8.6 (3.7)

3.7 (0.6)

2.0 (0.6) 

11 (100.0)

40.6 (15.0)

7.7 (3.2)

3.7 (0.8)

0.08 

0.02

0.68

0.49

0.90

ต้ารางที่่� 2 แสิดงการัรัักษาท์่�ผ้้ป่วัยได้รัับ

ข้อม้ลั ท์ั�งหมด

( n = 44)

รัอดช่วัิต

( n = 32)

เสิ่ยช่วัิต

( n = 12)

p-value

รัับไวั้ใน์โรังพยาบาลั, n (รั้อยลัะ)

ได้รัับยาฆ่่าเช่�อรัา, n (รั้อยลัะ)

ได้รัับการัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้อง, n (รั้อยลัะ)

ถึอดสิายหน์้าท์้องออกใน์ 24 ชั�วัโมง, n (รั้อยลัะ)

รัะยะเวัลัาตั�งแต่ได้รัับการัวัิน์ิจฉััยวั่าม่ภาวัะเย่�อบุช่องท์้องอักเสิบจาก

เช่�อรัาจน์ ได้รับัการัถึอดสิายล้ัางไตท์างหน้์าท้์อง (วััน์), median (IQR) 

42 (95.5)

41 (97.6)

40 (90.9)

16 (41.0)

2.0 (1-5)

30 (93.8)

30 (100.0)

32 (100.0)

15 (48.4)

2 (1-4)

12 (100.0)

11 (91.7)

8 (66.7)

1 (12.5)

4 (2-10)

1.00

0.29

< 0.01

0.11

0.11

IQR; interquartile range, SD; standard deviation

วิิจารณ์
 ภาวัะเย่�อบุผน์ังช่องท้์องอักเสิบจากเช่�อรัาเป็น์โรัคท์่�พบได้

ไม่บ่อยแต่สิ่งผลัให้เกิดภาวัะแท์รักซึ่้อน์แลัะการัเสิ่ยช่วัิตได้มาก 

โดยจากการัศึึกษาขน์าดใหญ่ท่์�ผ่าน์มาใน์ปรัะเท์ศึเกาหล่ั ใน์ปี 

พ.ศึ. 2554 โดย Chang TI แลัะคณะ19 เป็น์การัศึึกษาเก็บ

ข้อม้ลัผ้้ป่วัยย้อน์หลััง 17 ปี พบผ้้ป่วัยม่ภาวัะเย่�อบุผน์ังช่อง

ท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา 94 รัาย จากผ้้ป่วัยภาวัะเย่�อบุผน์ังช่อง

ท้์องอกัเสิบจากเช่�อท์ั�งหมด 1,926 รัาย คดิเป็น์ร้ัอยลัะ 4.0 ผ้ป่้วัย

ใน์การัศึึกษาน์่�ม่อายุเฉัลั่�ย 52.1 ปี เป็น์เพศึชายรั้อยลัะ 47.9 

รัะยะเวัลัาตั�งแต่เรัิ�มท์ำการัลั้างไตท์างหน์้าท์้องจน์ติดเช่�อรัา 

46.1 เด่อน์ ม่ปรัะวััติได้รัับยาฆ่่าเช่�อใน์ช่วัง 3 เด่อน์ท่์�ผ่าน์มา

รั้อยลัะ 67.0 อาการัแสิดงพบไข้รั้อยลัะ 66.0 ปวัดท์้องรั้อยลัะ 

84.0 น์�ำลั้างไตขุ่น์รั้อยลัะ 93.6 จาการัตรัวัจท์างห้องปฏิิบัติ

การัพบจำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวั ใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์องเฉัล่ั�ยอย้ท่์่� 

1,405 ตัวั/ลั้กบาศึก์มิลัลัิเมตรั ซึ่ึ�งใกลั้เค่ยงกับการัศึึกษาน์่� พบ

วั่าปัจจัยท์่�สิ่งผลัต่อการัเสิ่ยช่วัิตของผ้้ป่วัยค่อ การัถึอดสิายลั้าง

ไตท์างหน์้าท์้องช้ากวั่า 24 ชั�วัโมงหลัังจากม่การัวัิน์ิจฉััยภาวัะ

เย่�อบุผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา ซึ่ึ�งจากการัศึึกษาของเรัา

พบวั่า การัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้องม่ควัามสัิมพัน์ธิ์กับ

การัรัอดช่วัิตของผ้้ป่วัย ซึ่ึ�งสิอดคลั้องกับการัศึึกษา ท์่�ผ่าน์มาใน์ 
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ฮ่่องกงของ Wang AY แลัะคณะ7 แลัะ การัศึึกษาใน์อิน์เด่ยของ 

Ram R แลัะคณะ3 แต่การัศึึกษาของเรัาพบวั่า การัได้รัับ

การัถึอดสิายลั้างไตท์างหน์้าท์้องใน์ 24 ชั�วัโมงใน์กลัุ่มท์่�รัอด

ช่วัิตมากกวั่า กลัุ่มท์่�เสิ่ยช่วัิต ค่อรั้อยลัะ 48.4 แลัะ 12.5 ตาม

ลัำดับ แต่ควัามแตกต่างน์่�ยังไม่ม่น์ัยสิำคัญท์างสิถึิติ ซึ่ึ�งสิาเหตุ

อาจเป็น์จากกลัุ่มปรัะชากรัใน์การัศึึกษาม่จำน์วัน์น์้อย ปัจจัย

อ่�น์ๆ ท์่�ม่ผลัต่อการัเสิ่ยช่วัิตจากการัศึึกษาของโดย Chang TI 

แลัะคณะ19 ค่อ จำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวัใน์น์�ำลั้างไตท์างช่องท์้อง 

จำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวัใน์เลั่อด แลัะภาวัะลัำไสิ้อุดตัน์ ซึ่ึ�งควัาม

สิมัพนั์ธ์ิของปัจจยัเหลั่าน์่�ไม่พบใน์การัศึึกษาของเรัา สิาเหตอุาจ

เกิดจากจำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวัใน์น์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์องขึ�น์อย้่กับ

รัะยะเวัลัาท์่�ค้างน์�ำลั้างไตใน์ช่องท์้อง ใน์ปัจจุบัน์มาตรัฐาน์ใน์

การัเก็บตรัวัจน์�ำล้ัางไตท์างช่องท้์องกำหน์ดเพ่ยงให้ค้างน์�ำยา

ลั้างไตไวั้ใน์ช่องท์้องมากกวั่า 2 ชั�วัโมง จึงอาจท์ำให้ค่าท์่�ได้ไม่

สิามารัถึเปรั่ยบเท์่ยบกัน์ได้ สิ่วัน์จำน์วัน์เม็ดเลั่อดขาวัใน์เล่ัอด

จากการัสิบ่ค้น์การัศึกึษาท์่�ผ่าน์ๆ มายังไม่มร่ัายงาน์ควัามสิมัพนั์ธ์ิ

ของจำน์วัน์เมด็เลัอ่ดขาวัใน์เลัอ่ดกบัอตัรัาการัเสิย่ชว่ัติของผ้ป่้วัย 

ส่ิวัน์การัพบภาวัะลัำไส้ิอดุตนั์จากการัศึึกษาของ Wang AY แลัะ

คณะ7 ใน์ฮ่่องกงก็พบวั่า การัพบภาวัะลัำไสิ้อุดตัน์รั่วัมด้วัยเป็น์

ปัจจัยท์่�สิัมพัน์ธิ์กับการัเสิ่ยช่วิัตของผ้้ป่วัยท่์�ม่ภาวัะเย่�อบุผน์ัง

ช่องท้์องอกัเสิบจากเช่�อรัาเช่น์เดย่วักัน์ แต่จากการัศึกึษาของเรัา

ใน์โรังพยาบาลัสิวัรัรัค์ปรัะชารักัษ์ยงัไม่มร่ัายงาน์เรั่�องลัำไส้ิอดุตนั์

ใน์ผ้้ป่วัยภาวัะเย่�อบุผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา น์อกจากน์่�

ปัจจัยอ่�น์ท์่�พบสิัมพัน์ธิ์ กับการัเสิ่ยช่วิัตจากการัศึึกษาของเรัา

ค่อภาวัะอัลับ้มิน์ใน์เลั่อด < 3 กรััม/เดซึ่ิลัิตรั ซึ่ึ�งสิัมพัน์ธิ์กับ

การัศึกึษาท์่�ผ่าน์มาใน์อิน์เด่ยของ Ram R แลัะคณะ3 ซึึ่�งเป็น์  

การัศึึกษาเก็บข้อม้ลัผ้้ป่วัยย้อน์หลััง 11 ปี พบผ้้ป่วัยม่ภาวัะเย่�อ

บุผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัา 43 รัาย จากผ้้ป่วัยภาวัะเย่�อบุ

ผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อท์ั�งหมด 137 รัาย คิดเป็น์รั้อยลัะ 

23.88 ผ้้ป่วัยใน์การัศึึกษาน์่�ม่อายุเฉัลั่�ย 46.4 ปี ค่าอัลับ้มิน์ใน์

เล่ัอดเฉัลั่�ย 1.91 กรัมั/เดซิึ่ลัติรั ซึ่ึ�งเม่�อเปรัย่บเท่์ยมภาวัะอลัับม้นิ์

ใน์เลั่อด < 3 กรััม/เดซึ่ิลัิตรั ใน์การัศึึกษาน์่�พบวั่ากลัุ่มผ้้รัอดช่วัิต

ม่ช่วัิตรัอดม่ผ้้ป่วัยท์่�ม่ภาวัะอัลับ้มิน์ใน์เลั่อด < 3 กรััม/เดซึ่ิลัิตรั 

รั้อยลัะ 76.5 เท์ย่บกบักลัุม่ท์่�เสิย่ช่วัติ ร้ัอยลัะ 100 (p-value0.02) 

ซึ่ึ�งม่ค่าใกลั้เค่ยงกับการัศึึกษาของเรัาค่อ รั้อยลัะ 60.0 แลัะ 

รั้อยลัะ 100 (p-value0.02) ใน์กลัุ่มผ้้ป่วัยท์่�รัอดช่วัิตแลัะกลัุ่ม

ท์่�เสิ่ยช่วัิตตามลัำดับ

 ข้อจำกัดของการัศึึกษาน์่�ค่อ การัศึึกษาน์่�เป็น์การัศึึกษา

แบบย้อน์หลัังจึงไม่สิามารัถึสิ่บค้น์ข้อม้ลัได้ท์ั�งหมด เช่น์ ข้อม้ลั

เรั่�องการัเปล่ั�ยน์แปลังของคุณสิมบัติของเย่�อบุผนั์งหน้์าท้์องท่์�

เกิดจากการัอักเสิบซึ่ึ�งม่ผลัท์ำให้การัล้ัางไตท์างหน์้าท์้องไม่ม่

ปรัะสิิท์ธิิภาพแลัะเป็น์ปัจจัยหน์ึ�งท์่�ม่ผลัต่อการัเสิ่ยช่วัิต แลัะไม่

สิามารัถึควับคุมปัจจัยท์่�ม่ผลัต่อการัเสิ่ยช่วัิต เช่น์ การัเลั่อกใช้

ยาฆ่่าเช่�อรัา รัะยะเวัลัาใน์การัให้ยา หรั่อรัะยะเวัลัาตั�งแต่ได้รัับ

การัวันิ์จิฉัยัหรัอ่ท์รัาบผลัเพาะเช่�อจน์ได้รับัยาฆ่่าเช่�อท์่�เหมาะสิม 

แลัะเน่์�องจากภาวัะเย่�อบุผน์ังช่องท์้องอักเสิบจากเช่�อรัาเป็น์

โรัคท์่�พบได้ไม่บ่อยท์ำให้จำน์วัน์ผ้้เข้ารั่วัมการัศึึกษาน์่�ม่ค่อน์ข้าง

น์้อยท์ำให้การัคำน์วัณหาปัจจัยท์่�สัิมพัน์ธิ์กับการัเส่ิยช่วัิตของ

ผ้้ป่วัยท์ำได้อย่างจำกัด

สัรุปั
 ภาวัะเย่�อบผุน์งัช่องท้์องอกัเสิบจากเช่�อรัาเป็น์โรัคท์่�พบได้ไม่

บ่อยแต่ส่ิงผลัให้เกดิภาวัะแท์รักซ้ึ่อน์แลัะการัเสิย่ชว่ัติได้มาก จาก

การัศึกึษาน์่�พบว่ัาปัจจยัท์่�สิมัพนั์ธ์ิกบัการัเสิย่ชว่ัติใน์ผ้้ป่วัยภาวัะ

เย่�อบผุน์งัช่องท้์องอักเสิบจากเช่�อรัาคอ่การัไม่ได้รับัการัถึอดสิาย

ล้ัางไตท์างหน้์าท้์อง แลัะ รัะดบัอลัับม้นิ์ใน์เล่ัอด < 3 กรัมั/เดซึ่ลิัติรั
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อััต้ราการรักษาสำเร็จและปััจจัยที่่�สัมพันิธ์์กับัการต้อับัสนิอังการรักษาในิผู้้้ปั่วย

โรคไที่รอัยด์์เกรฟส์ด์้วยสารรังส่ไอัโอัด์่นิแบับัครั�งแรก ในิโรงพยาบัาลสุราษฎร์ธ์านิ่

Success Rate and Related Factors After the First dose of Radioiodine 

Therapy for Graves’ disease in Suratthani Hospital
กรกฎ สิิรเกรียงไกร, พ.บ. 

Korrakode Sirakriengkrai, M.D.       

Abstract
Background: The advantages of dose correction for 

thyroid gland size are simpler and more cost-effective 

for radioiodine (I-131) therapy in patients with Graves’ 

disease. The success rate and related factors after 

this treatment choice remain unclear.

Objective: To determine the success rate and related 

factors after the first dose of radioiodine therapy in 

Suratthani Hospital.

Material and methods: A cross-sectional analytical 

study was conducted on patients with Graves’ disease 

who received the first dose of I-131 therapy in Suratthani 

Hospital between August 2018 and January 2022. 

The dose of I-131 was categorized into 10, 15, 20, 25, 

and 30 mCi according to thyroid gland size of ≤ 50, 

50-100, 101-150, 151-200, and >200 grams, respectively. 

Clinical data and related factors were analyzed by 

logistic regression analysis.

Results: Most patients were female (n= 257, 68.5%). 

The mean age was 42.0 ± 13.5 years. The success rate 

after the first dose of radioiodine therapy was 62.9% 

(n= 236). Most of them were overt hypothyroidism 

(n=151, 40.3%). Multivariable analysis showed a 

วันัที่ี�รบั (received)  9 กนัยายน 2566  

วันัที่ี�แก้ไขเสิรจ็ (revised)  14 พฤศจิกายน 2566  

วันัที่ี�ตอบรบั (accepted)  27 พฤศจิกายน 2566

Published online ahead of print  26 ธันัวัาคม 2566

กลุ่่�มงานรังสิีวัิที่ยา โรงพยาบาลุ่สิ่ราษฎร์ธัานี จังหวััดสิ่ราษฎร์ธัานี 

Department of Radiology, Suratthani Hospital, Suratthani

Corresponding Author: กรกฎ สิิรเกรียงไกร

กลุ่่�มงานรังสิีวัิที่ยา โรงพยาบาลุ่สิ่ราษฎร์ธัานี จังหวััดสิ่ราษฎร์ธัานี

Email: s.korrakode@gmail.com

doi: ...........................................

significant association between thyroid gland size 

101-150 grams (adjusted OR 1.91, 95%CI 1.11-3.99, 

p-value=0.04) 151-200 grams (adjusted OR 6.50, 95%CI 

2.19-19.33, p-value<0.001) and duration from diagnosis 

to I-131 therapy >18 months (adjusted OR 1.91, 95%CI 

1.17-3.14, p-value=0.01) and the treatment outcome.

Conclusion: The success rate after the first dose of 

radioiodine therapy for Graves’ disease in Suratthani 

Hospital was 62.9%. Large thyroid gland size and longer 

duration from diagnosis to I-131 therapy were 

significantly associated with successful treatment. 

Keywords: Success rate, Graves’ disease, radioiodine, 

I-131
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บัที่คัด์ย่อั
ความเปั็นิมา: ถึึงแม้วั�าข้อดีของการรักษาโรคไที่รอยด์เป็็นพิษ

ชนิดไที่รอยด์เกรฟสิ์ (Graves’ disease) ด้วัยวัิธัีกำหนด

ป็ริมาณ รังสิีไอโอดีน-131 คงที่ี�ตามขนาดของต�อมไที่รอยด์คือ

สิะดวักแลุ่ะค่้มที่่น แต�อัตราการรกัษาสิำเรจ็แลุ่ะปั็จจยัที่ี�สิมัพนัธ์ั

กับการตอบสินองการรักษาด้วัยวัิธัีนี�ยังไม�ชัดเจน

วัต้ถุุปัระสงค์: เพื�อศึกษาอัตราการรักษาสิำเร็จแลุ่ะป็ัจจัย 

ที่ี�สิัมพันธ์ักับการตอบสินองการรักษาในผู้้้ป่็วัยโรคไที่รอยด์

เกรฟสิ์ ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรกในโรงพยาบาลุ่

ส่ิราษฎร์ธัานี

วสัด์แุละวธิ์ก่าร: เป็็นการวัิจัยเชิงวิัเคราะห์แบบตัดขวัาง ใน

ผู้้ป้็่วัยที่ี�ได้รับการวัินิจฉััยวั�าเป็็นโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ แลุ่ะได้รับ

การรกัษาด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 ในโรงพยาบาลุ่สิร่าษฎร์ธัานี 

ตั�งแต� สิิงหาคม 2561 ถึงึ มกราคม 2565 โดยป็ระเมินจากการคลุ่ำ

ขนาดต�อมไที่รอยด์ของผู้้้ป็่วัย แบ�งเป็็น ขนาดน้อยกวั�าเที่�ากับ 

50 กรัม 51-100 กรัม 101-150 กรัม 151-200 กรัม แลุ่ะ

มากกวั�า 200 กรัม จะได้รับการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 

ที่ี�ป็ริมาณ 10 15 20 25 แลุ่ะ 30 มิลุ่ลิุ่ค้รี� ตามลุ่ำดับ แลุ่ะมี
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การบนัที่กึข้อมลุ้่ที่างคลุ่นิกิแลุ่ะปั็จจัยที่ี�เกี�ยวัข้อง มกีารวัเิคราะห์

หาป็ัจจัยที่ี�สิัมพันธั์กับการตอบสินองการรักษาด้วัย Logistic 

Regression Analysis

ผู้ลการศึึกษา: ผู้้ ้ป็ ่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ที่ี�ได้รับการรักษา

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 สิ�วันใหญ่�เป็็นเพศหญ่ิง 257 ราย 

(ร้อยลุ่ะ 68.5) อาย่เฉัลุ่ี�ย 42.0±13.5 ป็ี พบวั�ามีผู้้้ป็่วัยที่ี�รักษา

ด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 แบบครั�งแรกสิำเรจ็ 236 ราย (ร้อยลุ่ะ 

62.9) สิ�วันใหญ่�เป็็นแบบ Overt Hypothyroid 151 ราย (ร้อยลุ่ะ 

40.3) เมื�อวิัเคราะห์พห่ตวััแป็รพบวั�า ปั็จจยัที่ี�สิมัพนัธ์ักับการตอบ

สินองการรักษา ได้แก� ขนาดต�อมไที่รอยด์ 101-150 กรัม 

(Adjusted OR 1.91, 95%CI 1.11-3.99, p-value=0.04) 

ขนาดต�อมไที่รอยด์ 151-200 กรมั (Adjusted OR 6.50, 95%CI 

2.19-19.33, p-value<0.001) แลุ่ะระยะเวัลุ่าตั�งแต�การวันิจิฉัยั

จนถึึงการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 มากกวั�า 18 เดือน 

(Adjusted OR 1.91, 95%CI 1.17-3.14, p-value=0.01) 

สรปุั: อตัราการรักษาสิำเรจ็ของโรคไที่รอยด์เกรฟส์ิ ด้วัยสิารรงัสิี

ไอโอดนี-131 แบบครั�งแรกด้วัยวัธิักีารรกัษาแบบกำหนดป็รมิาณ

รงัสิไีอโอดนี-131 คงที่ี�ตามขนาดของต�อมไที่รอยด์ อย้�ที่ี�ร้อยลุ่ะ 

62.9 ขนาดต�อมไที่รอยด์ที่ี�ใหญ่�แลุ่ะระยะเวัลุ่าตั�งแต�วัินิจฉััยจน           

ถึึงการรกัษาด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 ที่ี�นานมากกวั�า 18 เดือน 

เป็็นป็ัจจัยที่ี�มีควัามสิัมพันธั์กับการตอบสินองต�อการรักษา

คำสำคัญ: อัตราการรักษาสิำเร็จ, โรคไที่รอยด์เกรฟสิ์, สิารรังสิี

ไอโอดีน-131

บัที่นิ�า
 ภาวัะต�อมไที่รอยด์เป็็นพิษ ที่ี�เกิดจากต�อมไที่รอยด์ที่ำงาน

มากผู้ิดป็กติ (Hyperthyroidism) มีควัามช่กของโรคร้อยลุ่ะ 

1.2-1.61,2 สิาเหตส่ิ�วันใหญ่�เกิดจากโรคไที่รอยด์เกรฟส์ิ (Graves’ 

disease) ซึ่ึ�งเป็็นภาวัะ Autoimmune ทีี่�เกิดจากมีการสิร้าง 

TSH Receptor Antibodies ไป็จับแลุ่ะกระต่น้ต�อมไที่รอยด์ 

คิดเป็็นอ่บัติการณ์ของการเกิดโรค 20-30 คน ต�อป็ระชากร 

100,000 คน โดยพบในเพศหญ่ิงมากกวั�าเพศชาย แลุ่ะพบ

ควัามชก่เพิ�มขึ�นในบรเิวัณทีี่�ขาดแคลุ่นเกลุ่อืไอโอดนี2 โรคไที่รอยด์

เกรฟสิ์ที่ี�ไม�ได้รักษา อาจที่ำให้เกิดภาวัะแที่รกซึ่้อนต�ออวััยวัะ  

ที่ี�สิำคัญ่หลุ่ายอย�าง โดยเฉัพาะ ผู้ลุ่ต�อระบบหัวัใจ สิ�งผู้ลุ่ต�อ

การเสิียชีวัิต การควับค่มอาการแลุ่ะรักษาโรคให้หายขาดจึงมี

ควัามสิำคญั่3  ในป็ระเที่ศไที่ย วัธิักีารรกัษาผู้้ป่้็วัยโรคไที่รอยด์เกรฟส์ิ

จะเริ�มต้นด้วัยยาต้านไที่รอยด์หากไม�มีข้อห้าม ถึ้าการรกัษาด้วัย

ยาดงักลุ่�าวัไม�ได้ผู้ลุ่ การรกัษาด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 จะเข้ามา 

มบีที่บาที่ ซึ่ึ�งการรักษาวัิธัีนี�เป็็นวัิธัีที่ี�ได้รับการยอมรับ เนื�องจาก

มปี็ระสิทิี่ธัภิาพ มคีวัามป็ลุ่อดภัย เหมาะกับผู้้ป่้็วัยที่ี�มข้ีอห้ามหรอื

ผู้ลุ่ข้างเคียงจากการใช้ยาต้านไที่รอยด์ รวัมถึึงผู้้้ป็่วัยที่ี�มีภาวัะ

แที่รกซึ่้อนที่ี�ต้องการให้อาการไที่รอยด์เป็็นพิษหายขาด4 

 การกำหนดป็ริมาณสิารรังสิีไอโอดีน-131 ที่ี�ใช้รักษาผู้้้ป็่วัย

นั�นมีหลุ่ายวัิธัี1, 2, 5-7 เนื�องจากโรงพยาบาลุ่สิ่ราษฎร์ธัานีเป็็น

โรงพยาบาลุ่ศ้นย์ที่ี�รับการสิ�งต�อผู้้้ป่็วัยจากจังหวััดต�างๆของ

ภาคใต้ตอนบน รวัมถึึงผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ทีี่�จำเป็็นต้อง

รักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 ด้วัยเพื�อให้เหมาะสิมกับบริบที่

แลุ่ะควัามสิะดวักของผู้้้ป็่วัย ได้เลุ่ือกใช้วัธิักีารรกัษาแบบกำหนด

ป็ริมาณรังสีิไอโอดีน-131 คงทีี่�ตามขนาดของต�อมไที่รอยด์7  

เพราะวัิธีันี�ผู้้้ป็่วัยไม�จำเป็็นต้องได้รับการตรวัจ Radioactive 

Iodine Uptake Test (RAIU) ที่ี� 3-4 ชั�วัโมง แลุ่ะ 24 ชั�วัโมง     

จึงค�อนข้างสิะดวักกับผู้้้ป่็วัยทีี่�ถึ้กสิ�งมารักษาจากต�างอำเภอแลุ่ะ       

ต�างจังหวััด การศึกษาเรื�องอัตราการรักษาสิำเร็จของการรักษา            

โรคไที่รอยด์เกรฟสิ์สิ�วันใหญ่� จะใช้วัิธีัการกำหนดป็ริมาณรังสิี

แบบคำนวัณ ซึ่ึ�งต้องใช้ข้อม้ลุ่ RAIU ด้วัย ยังไม�เคยมีการศึกษา

ถึึงอัตราการรักษาสิำเร็จของการรักษาโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ ด้วัย

สิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรกในจังหวััดภาคใต้ตอนบนวัิธัี

นี� รวัมถึงึปั็จจัยที่ี�สิมัพนัธ์ักบัการรกัษาสิำเรจ็ในผู้้ป่้็วัยโรคไที่รอยด์

เกรฟสิ์ ซึ่ึ�งอาจจะเป็็นข้อม้ลุ่ที่ี�มีป็ระโยชน์เพื�อนำไป็ป็รับใช้ แลุ่ะ

พยากรณ์ควัามสิำเร็จของการรักษาได้

วัสด์ุและวิธ์่การ
 เป็็นการวัิจัยเชิงวัิเคราะห์แบบตัดขวัาง (Cross-sectional 

analytical study) โดยเก็บรวับรวัมข้อม้ลุ่จากแฟ้มผู้้้ป็่วัยที่ี�ได้

รับการวัินิจฉััยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ที่ี�ได้เข้ารับการรักษาที่ี�คลุ่ินิก

ไที่รอยด์แลุ่ะเวัชศาสิตร์นิวัเคลีุ่ยร์ โรงพยาบาลุ่สิ่ราษฎร์ธัานี 

ตั�งแต� สิิงหาคม 2561 ถึงึ มกราคม 2565 โดยทีี่�เกณฑ์์การแยกออก 

(Exclusion criteria) ได้แก� ผู้้้ป็่วัยทีี่�มีป็ระวััติได้รับการผู้�าตัด

ก�อนรบัการรกัษาด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 ครั�งแรก หรอื ผู้้ป่้็วัย

ที่ี�เคยได้รับการรกัษาด้วัยสิารรงัสีิไอโอดนี-131 มาก�อน หรอื ผู้้ป่้็วัย

ที่ี�มีเวัชระเบียนไม�ครบถึ้วัน

 ที่ี�คลิุ่นิกไที่รอยด์แลุ่ะเวัชศาสิตร์นิวัเคลีุ่ยร์ โรงพยาบาลุ่

ส่ิราษฎร์ธัานี ได้เลืุ่อกใช้วัิธีัการรักษาแบบกำหนดป็ริมาณรังสิี

ไอโอดีน-131 คงที่ี�ตามขนาดของต�อมไที่รอยด์ โดยป็ระเมิน

จากการคลุ่ำขนาดต�อมไที่รอยด์ของผู้้้ป็่วัย โดยแบ�งเป็็น ขนาด

น้อยกวั�าเที่�ากบั 50 กรมั 51-100 กรมั 101-150 กรมั 151-200 กรมั 

แลุ่ะมากกวั�า 200 กรัม จะได้รับการรกัษาด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 

ที่ี�ป็ริมาณ 10 15 20 25 แลุ่ะ 30 มิลุ่ลุ่ิค้รี� ตามลุ่ำดับขั�นตอน

การเตรียมการรักษาผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ด้วัยสิารรังสิี

ไอโอดีน-131 ที่่กราย ต้องมีการหย่ดยาต้านไที่รอยด์ 3-7 วััน

ก�อนการรกัษา แลุ่ะจำกัดการรบัป็ระที่านอาหารที่ี�มเีกลืุ่อไอโอดนี 

7 วััน ก�อนแลุ่ะหลุ่ังการรักษา นอกจากนี�ก�อนการรักษาต้องมี

การตรวัจเลุ่ือดค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์ ได้แก� Free 

Thyroxine (FT4) แลุ่ะ Thyroid Stimulating Hormone 

(TSH) สิ�วันภายหลุ่ังจากการรักษา ผู้้้ป็่วัยจะได้รับยาต้าน
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ไที่รอยด์ภายหลัุ่งจากการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 

3-7 วััน แลุ่ะมีการนดัตรวัจตดิตามเพื�อป็ระเมนิอาการแลุ่ะตรวัจ

เลุ่ือดค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นระยะ

 จ่ดป็ระสิงค์ของการรักษาโรคไที่รอยด์เกรฟส์ิด้วัยสิารรังสีิ

ไอโอดนี-131 คอื ต้องการให้ผู้้ป่้็วัยหายขาดจากโรคไที่รอยด์เป็็น            

พษิ การรักษาสิำเรจ็ จงึหมายถึงึ ผู้้ป่้็วัยทีี่�ได้รบัการตรวัจติดตาม

หลุ่ังการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 ทีี่�ระยะเวัลุ่า 6 เดอืน 

ขึ�นไป็แลุ่้วัมีอาการแลุ่ะค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์ ดังนี�

-อาการป็กติแลุ่ะค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นแบบป็กติ 

(Euthyroidism) กลุ่�าวัคือ มีค�า FT4 แลุ่ะ TSH ป็กติ 

-ไม�มีอาการแต�มีค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นแบบต�ำ 

(Subclinical hypothyroidism) กลุ่�าวัคือ มคี�า FT4 ป็กต ิแลุ่ะ 

TSH สิ้ง 

-มีอาการแลุ่ะมีค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นแบบต�ำ 

(Overt hypothyroidism) กลุ่�าวัคือ มคี�า FT4 ต�ำ แลุ่ะ TSH สิง้ 

 การรักษาลุ่้มเหลุ่วัในผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ด้วัยสิารรงัสิี

ไอโอดนี-131 คอื ผู้้้ป่็วัยที่ี�ได้รบัการตรวัจตดิตามหลุ่งัการรกัษา

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรก ที่ี�ระยะเวัลุ่า 6 เดือน

ขึ�นไป็ แลุ่้วัมีอาการแลุ่ะค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์ ดังนี�

-ไม�มีอาการแต�มีค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นแบบส้ิง 

(Subclinical hypothyroidism) กลุ่�าวัคือ มคี�า FT4 ป็กต ิแลุ่ะ 

TSH ต�ำ 

-มีอาการแลุ่ะมีค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์เป็็นแบบส้ิง 

(Overt hyperthyroidism) กลุ่�าวัคอื มคี�า FT4 สิง้ แลุ่ะ TSH ต�ำ

 โดยที่ี�ค�าป็กติของ FT4 คือ 0.89-1.76 ng/dL แลุ่ะ TSH 

คือ 0.55-4.78 microIU/mL ขนาดตัวัอย�างคำนวัณจากสิ้ตร 

Infinite Population Proportion 

 จากการศึกษาของ Hyunju แลุ่ะคณะ8 พบวั�าอัตรา        

การรักษาสิำเร็จในผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ด้วัยสิารรังสิี

ไอโอดีน-131 อย้�ที่ี�ร้อยลุ่ะ 62.8 (P=0.628) ผู้้้วัิจัยกำหนด

ควัามคลุ่าดเคลุ่ื�อนของการส่ิ�มตัวัอย�างทีี่�ยอมรับได้ที่ี�ระดับ 

d=0.05 แลุ่ะระดับควัามเชื�อมั�นที่ี� 0.05 (Z=1.96) คำนวัณ

ขนาดตัวัอย�างได้ 359 ราย

 บนัที่กึข้อมลุ้่ที่างคลุ่นิกิ ได้แก� เพศ อาย ่ขนาดต�อมไที่รอยด์

โดยจัดกลุ่่�มแยกตามขนาด ชนิดของยาต้านไที่รอยด์ ที่ี�ผู้้้ป็่วัย 

รับป็ระที่าน ระยะเวัลุ่าที่ี�ได้รับการวัินิจฉััยวั�าเป็็นโรคไที่รอยด์

เกรฟสิ์ระดับ FT4 ก�อนการรักษา แลุ่ะการตอบสินองภายหลุ่ัง

การรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 ใช้ Multivariate Logistic 

Regression Analysis ในการศึกษาควัามสิัมพันธั์ของป็ัจจัยที่ี�

สินใจกับ ควัามสิำเร็จในการรักษาผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 โดยใช้ค�า p-value ที่ี�น้อยกวั�า 0.05 

ถึือวั�ามีนัยสิำคัญ่ที่างสิถึิติ

ผู้ลการศึึกษา
 ผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ที่ี�ได้รับการรักษาด้วัยสิารรังสิี

ไอโอดีน-131 มีที่ั�งหมด 422 ราย แต�มีป็ระวััติผู้�าตัดต�อม

ไที่รอยด์ 5 ราย แลุ่ะไม�ได้มารับการตรวัจติดตามหลุ่ังการรักษา 

42 ราย คงเหลุ่ือผู้้้ป็่วัยในการศึกษา 375 ราย สิ�วันใหญ่�เป็็น

เพศหญ่ิง 257 ราย (ร้อยลุ่ะ 68.5) อาย่เฉัลีุ่�ย 42.0 ± 13.5 ป็ี 

มีขนาดต�อมไที่รอยด์น้อยกวั�าเที่�ากบั 50 กรมั จำนวัน 169 ราย 

(ร้อยลุ่ะ 45.1) ขนาด 51-100 กรัม จำนวัน 142 ราย (ร้อยลุ่ะ 

37.9) ขนาด 101-150 กรัม จำนวัน 40 ราย (ร้อยลุ่ะ 10.7) 

ขนาด 151-200 กรัม จำนวัน 21 ราย (ร้อยลุ่ะ 5.6) แลุ่ะ ขนาด

มากกวั�า 200 กรัม จำนวัน 3 ราย (ร้อยลุ่ะ 0.8) สิ�วันใหญ่�ได้รับ

การรักษาด้วัยยา Methimazole (MMI) 336 ราย (ร้อยลุ่ะ 

89.6) มีผู้้้ป็่วัย 7 รายที่ี�ไม�ได้รับยา ต้านไที่รอยด์ เนื�องจากมีผู้ื�น

คนัขึ�นจากการใช้ยา MMI แลุ่ะ Propylthiouracil (PTU) 2 ราย 

มีค�าตับผิู้ดป็กติจากการใช้ยา MMI 3 ราย แลุ่ะ มีภาวัะเม็ด

เลุ่ือดขาวัต�ำ (Agranulocytosis) จากการใช้ยา MMI 2 ราย 

จำนวันผู้้้ป่็วัยทีี่�มีระยะเวัลุ่าในการได้รับการวิันิจฉััยจนถึึงการ

รักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 มากกวั�า 18 เดือน คิดเป็็น 

250 ราย (ร้อยลุ่ะ 66.7) ผู้้้ป็่วัยที่ี�มี ผู้ลุ่เลุ่ือด FT4 ก�อนรักษา 

น้อยกวั�าเที่�ากับ 1.76 ng/dL จำนวัน 162 ราย (ร้อยลุ่ะ 43.2) 

ผู้ลุ่เลุ่อืดมคี�า 1.77-2.64 ng/dL จำนวัน 83 ราย (ร้อยลุ่ะ 22.1) 

แลุ่ะผู้ลุ่เลุ่ือดมากกวั�า 2.64 ng/dL จำนวัน 130 ราย (ร้อยลุ่ะ 

34.7) ตามตารางที่ี� 1 เมื�อตรวัจติดตามพบวั�าผู้้้ป็่วัยที่ี�รักษาด้วัย

สิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรกสิำเร็จ จำนวัน 236 ราย 

(ร้อยลุ่ะ 62.9) แลุ่ะเมื�อจำแนกผู้้้ป็่วัยที่ี�รักษาสิำเร็จตามอาการ

แลุ่ะค�าการที่ำงานของต�อมไที่รอยด์ พบวั�า ผู้้้ป็่วัยสิ�วันใหญ่�เป็็น

แบบ Overt Hypothyroid 151 ราย (ร้อยลุ่ะ 40.3) ตาม

ตารางที่ี� 2

 การวัิเคราะห์ถึดถึอยแบบตัวัแป็รเดียวัแลุ่ะพห่ตัวัแป็ร

พบวั�า ป็ัจจัยที่ี�สิัมพันธั์กับควัามสิำเรจ็ของการรกัษาโรคไที่รอยด์

เกรฟสิ์ด้วัยสิารรังสีิไอโอดีน-131 ได้แก� ขนาดต�อมไที่รอยด์ 

101-150 กรัม (Crude OR 2.04, 95%CI 1.01-4.10, p-value= 

0.04, Adjusted OR 1.91, 95%CI 1.11-3.99, p-value=0.04) 

ขนาดต�อมไที่รอยด์ 151-200 กรัม (Crude OR 7.20, 95%CI 

2.51-20.70, p-value<0.001, Adjusted OR 6.50, 95%CI 

2.19-19.33, p-value<0.001) แลุ่ะระยะเวัลุ่าตั�งแต�การวัินิจฉัยั

จนถึึงการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 มากกวั�า 18 เดือน 

(Crude OR 1.97, 95%CI 1.24-3.14, p-value<0.001, 

Adjusted OR 1.91, 95%CI 1.17-3.14, p-value=0.01) 

ตามตารางที่ี� 3



1211

Korrakode Sirakriengkrai                                                                 First dose I-131 results for Graves’ disease

Region 3 Medical and Public Health Journal 2024;21(1):8-14

ต้ารางที่่� 1 ลุ่ักษณะข้อม้ลุ่พื�นฐานที่างคลุ่ินิก

SD = standard deviation, MMI = Methimazole, PTU = Propylthiouracil, UNL = upper normal limit, ng/dL = nanogram per

deciliter

ป็ัจจัย จำนวัน = 375

(ร้อยลุ่ะ)

อาย่ (ป็ี)

 ค�าเฉัลุ่ี�ย ± SD

เพศ

 หญ่ิง

 ชาย

ขนาดต�อมไที่รอยด์ (กรัม)

 ≤ 50

 50-100

 101-150 

 151-200 

 > 200 

ป็ริมาณรังสิีไอโอดีน-131 ที่ี�ใข้รักษา (มิลุ่ลุ่ิค้รี�)

 ค�าเฉัลุ่ี�ย ± SD

ชนิดของยาต้านไที่รอยด์

 None

 MMI

 PTU

ระยะเวัลุ่าตั�งแต�วัินิจฉััยถึึงการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน (เดือน)

 ≤ 18 

 > 18 

ระดับ FT4 ก�อนการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน (ng/dL)

 ≤ 1.76 (น้อยกวั�าเที่�ากับ ค�า UNL) 

 1.77-2.64 

 > 2.64 (มากกวั�า 1.5 เที่�า ของค�า UNL)

ระยะเวัลุ่าในการตรวัจติดตาม (เดือน)

 ค�ามัธัยฐาน

 พิสิัย

42.0 ± 13.5

257 (68.5)

118 (31.5)

169 (45.1)

142 (37.9)

40 (10.7)

21 (5.6)

3 (0.8)

14.0 ± 4.5

7 (1.9)

336 (89.6)

32 (8.5)

125 (33.3)

250 (66.7)

162 (43.2)

83 (22.1)

130 (34.7)

6

6-8

ต้ารางที่่� 2 ผู้ลุ่การตอบสินองต�อการรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรก

ผู้ลุ่การตอบสินองต�อการรักษา จำนวัน = 375

(ร้อยลุ่ะ)

การรักษาสิำเร็จ

 Euthyroid

 Subclinical hypothyroid

 Overt hypothyroid

การรักษาลุ่้มเหลุ่วั

 Subclinical hyperthyroid

 Overt hyperthyroid

236 (62.9)

45 (12.0)

40 (10.7)

151 (40.3)

139 (37.1)

60 (16.0)

79 (21.1)
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ต้ารางที่่� 3 ป็ัจจัยที่ี�สิัมพันธั์กับการรักษาสิำเร็จด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรก เมื�อวัิเคราะห์ด้วัย Regression Analysis

OR = odds ratio, CI = confidence interval, Ref. = reference category, MMI = Methimazole, PTU = Propylthiouracil, ng/dL = 

nanogram per deciliter

ป็ัจจัย                    Univariate                                   Multivariate              

OR (95%CI) ค�า p OR (95%CI) ค�า p

เพศ

 หญ่ิง

 ชาย

ขนาดต�อมไที่รอยด์ (กรัม)

 ≤ 50

 50-100

 101-150 

 151-200 

 > 200

ชนิดของยาต้านไที่รอยด์

 None

 MMI

 PTU

ระยะเวัลุ่าตั�งแต�วัินิจฉััยถึึงการรักษา

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 (เดือน)

 ≤ 18 

 > 18

ระดับ FT4 ก�อนการรักษา

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 (ng/dL)

 ≤ 1.76 

 1.77-2.64 

 > 2.64

Ref.

0.60 (0.32-1.22)

Ref.

1.26 (0.79-2.03)

2.04 (1.01-4.10)

7.20 (2.51-20.70)

4.50 (0.40-50.74)

Ref.

3.69 (0.44-31.0)

3.14 (0.34-29.50)

Ref.

1.97 (1.24-3.14)

Ref.

1.45 (0.84-2.50)

1.11 (0.69-1.80)

0.10

0.34

0.04

<0.001

0.22

0.23

0.32

<0.001

0.18

0.68

Ref.

0.71 (0.60-2.74)

Ref.

1.28 (0.79-2.09)

1.91 (1.11-3.99)

6.50 (2.19-19.33)

5.77 (0.50-66.97)

Ref.

2.35 (0.26-20.84)

2.10 (0.21-20.92)

Ref.

1.91 (1.17-3.14)

Ref.

1.38 (0.78-2.44)

1.12 (0.67-1.86)

0.27

0.32

0.04

<0.001

0.16

0.44

0.53

0.01

0.27

0.68

วิจารณ์
 การศึกษานี�พบวั�า อัตราควัามสิำเร็จของการรักษาโรค

ไที่รอยด์เกรฟสิ์ ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบครั�งแรก อย้�ที่ี� 

ร้อยลุ่ะ 62.9 ซึึ่�งมีค�าใกลุ่้เคียงกับการศึกษาของ Park แลุ่ะ

คณะ8 ที่ี�ร้อยลุ่ะ 62.8 ซึ่ึ�งใช้วัิธัีการรักษาแบบป็ริมาณรังสิีคงที่ี�ที่ี� 

15 มิลุ่ลุ่ิค้รี� แต�อัตราการรักษาสิำเร็จนี�น้อยกวั�าการศึกษาที่ี�ใช้

การรกัษาแบบคำนวัณป็ริมาณสิารรังสิีไอโอดีน-131 ทีี่�มีอัตรา

การสิำเรจ็มากถึงึร้อยลุ่ะ 809,10 เนื�องจากการรกัษาแบบวิัธัคีำนวัณ

นี�จะต้องมีการตรวัจ Radioactive Iodine Uptake Test (RAIU) 

คอื การวัดัค�าการจบัไอโอดนีของไที่รอยด์วั�ามีการจบัรงัสิทีี่ี�ร้อยลุ่ะ

เที่�าไรที่ี� 3-4 ชั�วัโมง แลุ่ะ 24 ชั�วัโมง แลุ่้วันำมาคำนวัณร�วัมกับ

ขนาดต�อมไที่รอยด์ของผู้้้ป็่วัย จะเห็นวั�าวัิธัีนี�จะได้ป็ริมาณรังสิี

ไอโอดนีที่ี�ใช้รักษามคี�าเฉัพาะเจาะจงกบัผู้้ป่้็วัยรายนั�นๆ ซึึ่�งอาจจะ

เป็็นเหต่ผู้ลุ่ที่ี�ที่ำให้อัตราการรักษาสิำเร็จสิ้งกวั�าวัิธัีการรักษา

แบบกำหนดป็ริมาณรังสิีไอโอดีน-131 คงที่ี�ตามขนาดของต�อม

ไที่รอยด์ อย�างไรก็ตามวิัธักีารคำนวัณนี�ผู้้ป่้็วัยต้องมารับการตรวัจ 

2 วััน ติดกัน ก�อนที่ี�จะได้รับการรักษา ซึ่ึ�งอาจจะไม�ค�อยเหมาะ

กบัการรกัษาในบริบที่ของผู้้ป่้็วัยที่ี�สิ�งมารกัษาจากต�างอำเภอแลุ่ะ

ต�างจังหวััด 

 งานวัจิยันี�พบวั�า ปั็จจยัที่ี�สิมัพนัธ์ักบัการตอบสินองการรกัษา

ในผู้้้ป็่วัยโรคไที่รอยด์เกรฟสิ์ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 แบบ

ครั�งแรก ได้แก� ขนาดต�อมไที่รอยด์ที่ี�ใหญ่�อย้�ที่ี� 101-150 กรัม 

แลุ่ะ 151-200 กรัม ซึึ่�งอาจจะขดัแย้งกบัสิมมตฐิานแลุ่ะการศึกษา

สิ�วันใหญ่� ที่ี�พบวั�าต�อมไที่รอยด์ขนาดเลุ่็ก จะมีควัามสิัมพันธั์กับ

การรักษาสิำเร็จมากกวั�า อาจจะเนื�องมาจากวั�าผู้้้ป็่วัยที่ี�มีขนาด

ต�อมไที่รอยด์ที่ี�ใหญ่� เมื�อตรวัจร�างกายป็ระเมนิขนาดเพื�อกำหนด

ป็ริมาณรังสิีไอโอดีน-131 ที่ำให้การป็ระเมินขนาดยากกวั�า 

มีการป็ระมาณขนาดใหญ่�กวั�าควัามเป็็นจริง จึงกำหนดป็ริมาณ

รงัสิทีี่ี�ใช้ในการรกัษาค�อนข้างสิง้ ที่ำให้มคีวัามสิมัพนัธ์ักบัการตอบ

สินองของการรักษาในงานวัจิยันี� ซึ่ึ�งสิอดคลุ้่องกบัการศกึษาของ 

Sztal-Mazer แลุ่ะคณะ10 ที่ี�พบวั�าป็ริมาณรังสีิไอโอดีน-131 

ที่ี�ใช้รกัษายิ�งส้ิง จะมีอตัราการรกัษาสิำเรจ็ที่ี�ส้ิงขึ�นด้วัย สิ�วันขนาด
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ต�อมไที่รอยด์ที่ี�มากกวั�า 200 กรัม เนื�องจากมีจำนวันผู้้้ป็่วัยใน

การศึกษาน้อย ที่ำให้ไม�เห็นค�าควัามสิัมพันธั์อย�างมีนัยที่างสิถึิติ

 นอกจากนี� ระยะเวัลุ่าตั�งแต�วัินิจฉััยจนถึึงการรักษาด้วัย

สิารรังสิีไอโอดีน-131 ทีี่�มากกวั�าเที่�ากับ 18 เดือน มีควัาม

สิัมพันธั์กับการตอบสินองต�อการรักษา แต�การศึกษาของ Park 

แลุ่ะคณะ8 พบวั�าระยะเวัลุ่าที่ี�น้อยกวั�าเที่�ากับ 5 ปี็ มคีวัามสัิมพนัธ์ั

กบัการตอบสินองต�อการรกัษาสิำเรจ็ สิ�วันการวิัเคราะห์อภมิาน

ของ Shalaby แลุ่ะคณะ11 พบวั�าระยะเวัลุ่าตั�งแต�วัินิจฉััยจนถึึง

การรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 ที่ี�มากกวั�า 6 เดือนขึ�นไป็ 

มีควัามเสิี�ยงในการรักษาที่ี�ลุ่้มเหลุ่วั ซึ่ึ�งยังไม�สิามารถึอธัิบาย

เหต่ผู้ลุ่ได้ แต�ในงานวัิจัยนี�ผู้้้เขียนใช้ทีี่�ระยะเวัลุ่า 18 เดือน 

เนื�องจากเป็็นระยะเวัลุ่าที่ี�มีข้อบ�งชี�ในการรักษาด้วัยสิารรังสีิ

ไอโอดีน-131 หลุ่ังจากที่ี�รักษาด้วัยยาต้านไที่รอยด์แลุ่้วัโรค

ไที่รอยด์เกรฟส์ิยงัไม�หาย ตามแนวัที่างของ American Thyroid 

Association ป็ี 2016 (ATA 2016)1  กำหนด 

 งานวัิจัยนี�พบวั�า เพศไม�มีควัามสิัมพันธั์กับการตอบสินอง

ต�อการรักษาโรคไที่รอยด์เกรฟส์ิ ด้วัยสิารรงัสิไีอโอดนี-131 แบบ

ครั�งแรก ซึ่ึ�งผู้ลุ่สิอดคลุ่้องกับหลุ่ายๆ การศึกษา8, 10, 12, 13 อย�างไร

กต็ามยังไม�สิามารถึอธิับายถึงึสิาเหตไ่ด้ นอกจากนี� งานวัจิยันี�ยงั

พบวั�าชนิดของยาต้านไที่รอยด์ทีี่�ใช้ก�อนรักษาด้วัยสิารรังสีิ

ไอโอดนี-131 ไม�สิมัพนัธ์ักับการตอบสินองต�อการรักษา ถึงึแม้วั�า

ยงัเป็็นที่ี�ถึกเถีึยงกนัในหลุ่ายๆ การศกึษา8, 11, 14-18แต�ตามแนวัที่าง

การรักษาของ American Thyroid Association ป็ี 2016 

(ATA 2016)1 แลุ่ะ European Thyroid Association ป็ี 2018 

(ETA 2018)2 ได้แนะนำให้งดยาต้านไที่รอยด์เป็็นระยะเวัลุ่า 

3-7 วััน ก�อนที่ี�จะรักษาด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 นอกจาก

ปั็จจยัดงักลุ่�าวัแลุ้่วั ยงัพบวั�าระดับ FT4 ก�อนการรักษาด้วัยสิาร

รังสิีไอโอดีน-131 ไม�สิัมพันธั์กับการตอบสินองการรักษา ซึ่ึ�งผู้ลุ่

การศกึษาของ Park แลุ่ะคณะ8 แลุ่ะ Shalaby แลุ่ะคณะ11 พบวั�า

ระดบั FT4 ทีี่�สิง้ก�อนรกัษา สิมัพนัธ์ักับผู้ลุ่การรกัษาแบบลุ้่มเหลุ่วั 

 ข้อจำกัดของงานวัิจัยนี� คือ เป็็นการศึกษาแบบย้อนหลุ่ัง 

ที่ำให้ป็ัจจัยบางอย�างที่ี�อาจจะมีผู้ลุ่ต�อการตอบสินองต�อการ

รกัษาไม�ได้เก็บข้อมลุ้่แลุ่ะวัเิคราะห์ผู้ลุ่ เช�น Thyroid Receptor 

Antibody ระดับฮอร์โมน FT3 แลุ่ะ TSH เป็็นต้น ซึ่ึ�งอาจจะมี

ป็ระโยชน์ในการพยากรณ์ควัามสิำเรจ็ในการรกัษาโรค นอกจาก

นี�การกำหนดป็ริมาณรังสิีจากขนาดของต�อมไที่รอยด์ที่ี�ได้จาก

การคลุ่ำ อาจมีควัามคลุ่าดเคลุ่ื�อนได้สิ้ง เนื�องจากการคลุ่ำโดย

แพที่ย์ต�างบ่คคลุ่กันอาจให้ขนาดที่ี�แตกต�างกัน (Interpersonal 

variability) โดยเฉัพาะในการป็ระเมนิขนาดที่ี�ก�ำกึ�งระหวั�างกลุ่่�ม 

เช�นไที่รอยด์ขนาด 50 กรัม ที่ี�อาจป็ระเมินเป็็น 60 กรัม ได้ 

เป็็นต้น หรือ ขนาดของไที่รอยด์ที่ี�มากกวั�า 100 กรัม อาจจะ

ป็ระเมินด้วัยการคลุ่ำได้ยาก การป็ระเมนิขนาดของต�อมไที่รอยด์

ด้วัยวิัธีัที่ี�เป็็นมาตรฐานวัิธีัอื�นๆ เช�น การ Ultrasound อาจ

จะช�วัยลุ่ดควัามคลุ่าดเคลืุ่�อนนี�ได้ ซึ่ึ�งอาจจะมีป็ระโยชน์ต�อ

การศึกษาในอนาคต 

สรุปั
 อัตราควัามสิำเร็จของการรักษาโรคไที่รอยด์เกรฟ ด้วัยสิาร

รังสีิไอโอดีน-131 แบบครั�งแรกด้วัยวิัธีัการรักษาแบบกำหนด

ป็ริมาณรังสิีไอโอดีน-131 คงทีี่�ตามขนาดของต�อมไที่รอยด์                         

อย้�ที่ี�ร้อยลุ่ะ 62.9 ขนาดต�อมไที่รอยด์ที่ี� 101-150 กรัม แลุ่ะ 

151-200 กรัม แลุ่ะระยะเวัลุ่าตั�งแต�วิันิจฉััยจนถึึงการรักษา

ด้วัยสิารรังสิีไอโอดีน-131 ที่ี�มากกวั�า 18 เดือน เป็็นป็ัจจัยที่ี�มี

ควัามสิัมพันธั์กับการตอบสินองต�อการรักษา
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Abstract
Introduction: Newborn hearing loss is a significant 

health concern that can impact speech, language, 

and cognitive development. The Universal Neonatal 

Hearing Screening (UNHS) program aims to promptly 

identify hearing impairments in newborns for timely 

interventions and improved outcomes.

Objectives: This retrospective study assessed the 

effectiveness of the UNHS program in Nakhonsawan, 

specifically regarding coverage rate, identification 

of high-risk newborns, referral rates, prevalence of 

hearing loss, and audiological risk factors. 

Methods: Data were collected from November 2021 

to May 2023 at all 20 participating hospitals in the 

UNHS program. Newborns were screened using 

either Transient Evoked Otoacoustic Emissions 

(TEOAEs) or Automatic Auditory Brainstem Response 

(AABR) tests. Newborns with abnormal screening 

results underwent further diagnostic testing using 

Auditory Brainstem Response (ABR) or Auditory 

วนัท่�รุบั (received)  21 กัันย์าย์น 2566  

วนัท่�แก้ัไขุเสรุจ็ (revised)  11 พฤศ์จิกัาย์น 2566  

วนัท่�ตอิบรุบั (accepted)  24 พฤศ์จิกัาย์น 2566

Published online ahead of print  17 ม์กัรุาคม์ 2567

กัลุ่ม์งานโสต ศ์อิ นาสิกั โรุงพย์าบาลสวรุรุค์ปรุะชารุักัษ์์ จังหวัดนครุสวรุรุค์

Department of Ear nose throat, Sawanpracharak Hospital, Nakhonsawan

Corresponding Author: นรุตุม์์ วงศ์์สาครุ

กัลุ่ม์งานโสต ศ์อิ นาสิกั โรุงพย์าบาลสวรุรุค์ปรุะชารุักัษ์์ จังหวัดนครุสวรุรุค์

Email: narutwongsakorn@gmail.com

doi: ...........................................

Steady-State Response (ASSR) tests for confirmation.

Results: A total of 2,623 newborns were screened, with 

a coverage rate of 66.9%. Among the screened infants, 

15.0% were classified as high-risk. The two-stage 

screening protocol significantly reduced referral rates 

from 18.6% to 6.6%. The most prevalent risk factors in 

Nakhonsawan were ototoxic medications (80.3%), 

preterm labor (32.5%), and NICU stays longer than five 

days (21.7%). 

Conclusion: The UNHS program in Nakhonsawan 

plays a crucial role in improving outcomes for infants 

with hearing loss and provides valuable information           

to managers and healthcare personnel involved in 

public health. Continuing to implement and support 

the UNHS program is essential to ensure the improved 

well-being of newborns.

Keywords: Universal newborn hearing screening, 

Hearing loss, TEOAEs 
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บัทคััดยิ่อ
ท่�มา: ปัญ่หากัารุสูญ่เส่ย์กัารุได้ย์ินขุอิงทารุกัแรุกัเกัิดเป็นปัญ่หา

ท่�สำคัญ่ทางด้านสุขุภาพท่�ม์่ผลกัรุะทบต่อิกัารุพัฒนากัารุ 

กัารุส่�อิสารุ ภาษ์า กัารุเรุย่์นรุูแ้ละสตปัิญ่ญ่าขุอิงทารุกั โปรุแกัรุม์

กัารุคัดกัรุอิงกัารุได้ย์ินในทารุกัแรุกัเกัิดทุกัรุาย์ (Universal 

Neonatal Hearing Screening: UNHS) ม์่เป้าหม์าย์เพ่�อิ

ตรุวจพบปัญ่หากัารุได้ย์ินในทารุกัแรุกัเกัิดในรุะย์ะแรุกั เพ่�อิให้

ม่์กัารุแกั้ไขุท่�ทันเวลาและม์่ผลลัพธิ์ท่�ด่ขุ้�น

วัต้ถุุประสงคั์: กัารุศ์้กัษ์าทบทวนน่�ม์่วัตถุุปรุะสงค์เพ่�อิปรุะเม์ิน

ปรุะสิทธิิภาพขุอิงโปรุแกัรุม์ UNHS ในจังหวัดนครุสวรุรุค์ โดย์

เฉพาะเรุ่�อิงอิัตรุาครุอิบคลุม์กัารุคัดกัรุอิง กัารุตรุวจพบทารุกั
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แรุกัเกัดิท่�ม์ค่วาม์เส่�ย์งสงู อิตัรุากัารุเกัดิความ์ผดิปกัตทิางกัารุได้ย์นิ 

(Referral rate) อิัตรุาส่วนขุอิงกัารุสูญ่เส่ย์กัารุได้ย์ิน และ

ปัจจัย์เส่�ย์งทางกัารุได้ย์ิน 

วิธ์่การศึึกษา: สะสม์ขุ้อิม์ูลตั�งแต่พฤศ์จิกัาย์น พ.ศ์. 2564 ถุ้ง

พฤษ์ภาคม์ พ.ศ์. 2566 จากัโรุงพย์าบาลทั�งหม์ด 20 แห่ง ท่�รุ่วม์

รุาย์กัารุ UNHS โดย์ทำกัารุคัดกัรุอิงด้วย์กัารุทดสอิบกัารุวดัเสย่์ง

สะท้อินจากัหูชั�นใน (Transient evoked otoacoustic 

emissions: TEOAEs) หรุ่อิเครุ่�อิงตรุวจกัารุได้ย์ินรุะดับกั้าน

สม์อิงอิตัโนม์ตั ิ(Automatic auditory brain stem response: 

AABR) สำหรัุบทารุกัแรุกัเกัิดท่�ม์่ผลตรุวจคัดกัรุอิงผิดปกัติ          

จะส่งตรุวจวินิจฉัย์เพิ�ม์เติม์ด้วย์เครุ่�อิงตรุวจกัารุได้ย์ินรุะดับ

กั้านสม์อิง Auditory Brainstem Response/ Auditory 

steady-state response (ABR/ASSR) ต่อิไป

ผลการศึึกษา: ทารุกัแรุกัเกัิดทั�งหม์ด 2,623 รุาย์ ท่�ผ่านกัารุ

คัดกัรุอิง ซึ่้�งเป็นสัดส่วนขุอิงกัารุครุอิบคลุม์อิย์ู่ท่� 66.8% ใน

ทารุกัท่�ผ่านกัารุคัดกัรุอิง 15.0% ได้รัุบกัารุจัดว่าเป็นเส่�ย์งสูง 

แนวทางกัารุคัดกัรุอิงแบบสอิงขุั�นตอินแสดงกัารุลดลงอิย่์างม่์

นัย์สำคัญ่ในอิัตรุาส่วนกัารุส่งต่อิลดลงจากั 18.6% เป็น 6.63% 

ปัจจยั์เส่�ย์งท่�พบบ่อิย์ท่�สดุในจังหวดันครุสวรุรุค์คอ่ิ ย์า Ototoxic 

ซึ่้�งม์่สัดส่วน 80.3% กัารุคลอิดกั่อินกัำหนด (Preterm labor) 

ซึ่้�งม์่สัดส่วน 32.50% และกัารุอิย์ู่ในห้อิง NICU นานกัว่า 5 วัน 

ซึ่้�งม์่สัดส่วน 21.70% 

สรปุ: โปรุแกัรุม์ UNHS ในจังหวัดนครุสวรุรุค์ม์่บทบาทสำคัญ่

ในกัารุเพิ�ม์ผลลัพธ์ิท่�ด่ขุ้�นสำหรุับทารุกัท่�ม์่กัารุสูญ่เส่ย์กัารุได้ยิ์น 

และให้ขุ้อิมู์ลท่�ม์่คุณค่าให้แก่ัผู้บริุหารุและบุคลากัรุสาธิารุณสุขุ

ท่�เกั่�ย์วขุ้อิง กัารุรุักัษ์าความ์สำเรุ็จและกัารุสนับสนุนต่อิไปขุอิง

โปรุแกัรุม์ UNHS เป็นสิ�งสำคัญ่เพ่�อิให้ม์ั�นใจในคุณภาพช่วิต

ขุอิงทารุกัแรุกัเกัิดท่�ด่ขุ้�น

คัำสำคััญ: โปรุแกัรุม์กัารุคัดกัรุอิงกัารุได้ย์ินในทารุกัแรุกัเกัิด

ทุกัรุาย์, กัารุสูญ่เส่ย์กัารุได้ย์ิน, กัารุทดสอิบกัารุวัดเส่ย์งสะท้อิน

จากัหูชั�นใน

Introduction
 Universal Neonatal Hearing Screening (UNHS) 

programs play a crucial role in the early detection 

and intervention of hearing loss among newborns. 

These programs aim to ensure that every infant can 

access timely screening, diagnosis, and appropriate 

interventions, ultimately improving their long-term 

developmental outcomes. While achieving high 

coverage rates in UNHS programs is essential, it is 

equally important to evaluate the effectiveness 

and implications of these programs, even in regions 

where coverage may be less than optimal.

 Hearing loss is a common issue among newborns, 

with approximately 1-2 out of every 1000 children 

being born profoundly deaf.1 The prevalence of 

permanent congenital hearing loss, exceeding 25 dB 

HL in the poorer ear, is estimated to be at least three 

infants per thousand, and this prevalence increases 

as children grow.2 High-risk infants have an estimated 

hearing loss prevalence ranging from 2.5% to 10%, 

while infants in neonatal intensive care units (NICU) are 

10 to 20 times more likely to experience significant 

hearing loss compared to the general population. 3,4 

It is important to note that only half of the cases of 

permanent congenital hearing loss occur in children 

with known risk factors.5

 Hearing impairment can onprofoundly impact a 

child’s ability to develop speech, language, and social 

skills.6 Late diagnosis of hearing loss can significantly 

affect a child’s future, leading to disabilities and 

associated high costs.4,7 Early diagnosis and intervention 

for hearing loss before the age of 6 months have been 

shown to result in significantly better outcomes for 

speech and language development compared to 

untreated children.8,9 Without a newborn hearing 

screening program, moderate to severe hearing loss 

may go undetected until around two years of age and 

remain untreated until around 40 months, while mild 

hearing impairment may not be identified until a 

child reaches school age.10 

 UNHS programs, initiated in 1994, strive to 

universally detect hearing loss in children, enabling 

early intervention with hearing aids and cochlear 

implants.11,12 Studies have shown that UNHS is            

the most effective way to screen the majority of            

the population, avoiding undiagnosed hearing 

impairments in high-risk groups.13-17

 The objective of this study was to assess the 

effectiveness of the UNHS program in Nakhonsawan, 

specifically regarding coverage rate, identification of 

high-risk newborns, referral rates, prevalence of 

hearing loss, and audiological risk factors.
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Figure 1 The screening protocol

Materials and Methods
 A retrospective review was conducted on 

newborns in Nakhonsawan from November 2021 to 

May 2023, following clearance from the institutional 

research and ethical committee, number COA.33/ 

2566. All 20 birth centers and private hospitals in      

Nakhonsawan participated in a Universal Neonatal 

Hearing Screening (UNHS) program. The study 

included all newborns expected to undergo hearing 

screening, including both well newborns and those 

with known audiological risk factors. The screening 

process involved the use of transient evoked              

otoacoustic emissions (TEOAEs) tests and automatic 

auditory brainstem response (AABR) audiometry. 

The number of screening stages and tests varied 

depending on the presence of audiological risk 

factors in the infants.

 For well newborns, the TEOAEs/ AABR test was 

performed 2-3 days after birth by trained personnel 

(1st stage). If the test showed no issues in both ears 

(pass), the screening was considered complete. 

However, if the newborns failed the initial hearing 

test (refer), the same test was repeated at one month 

of age at the same birth center (2nd stage). If the 

newborns failed the second test as well, they were 

referred to the tertiary care center (Sawanpracharak 

Hospital) for further diagnostic ABR/ASSR testing (3rd 

stage) before the age of 6 months. Newborns with 

refer results in the diagnostic test were then sent to 

the Queen Sirikit National Institute of Child Health for 

treatment with hearing aids or implanted prosthetic 

devices before the age of 3.

 For high-risk newborns, the TEOAEs tests and 

AABR audiometry were performed as soon as possible 

after birth by trained personnel, considering the 

general conditions of the infants (1st stage). Performing 

AABR in all infants born with audiological risk factors 

was necessary to identify auditory neuropathy. If the 

test results were negative in both ears (pass), the 

screening was considered complete. However, if the 

newborns failed the second test, they were referred 

to the tertiary care center (Sawanpracharak Hospital) 

for further diagnostic ABR/ASSR testing (3rd stage) 

before the age of 6 months. Newborns with refer 

results in the diagnostic test were then sent to the 

Queen Sirikit National Institute of Child Health for 

treatment with hearing aids or implanted prosthetic 

devices before the age of 3.

 For subjects in the high-risk category who passed  

the screening, audiological monitoring with biannual 

assessments was conducted until the age of 3 years. 

The screening protocol is depicted in Figure 1.

 Data collection involved obtaining the necessary 

data for each care center from the HDC dashboard of 

the Ministry of Public Health and the data collection 

program.
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Figure 2 Illustrates the process of newborn hearing screening at Sawanpracharark hospital,including the 

measurement of TEOAEs

Results
 A total of 7,058 newborns were delivered in 

Nakhonsawan from November 2021 to May 2023. 

Out of these, 2,623 newborns underwent hearing 

screening, resulting in a screening coverage rate of 

66.9%. Among the screened newborns, 1,498 (57.1%) 

were male, and 1,125 (42.9%) were female, resulting 

in a male-to-female ratio of 1.3:1. Among the screened 

newborns, 393 (15.0%) were classified as high risk, 

while 2,230 (85.0%) were considered well newborns 

(Table 1).

 During the first stage of screening, 358 newborns 

(13.7%) were referred for further evaluation in the 

right ear, and 487 newborns (18.6%) were referred in 

the left ear. In the second stage, the referral rates 

decreased, with 151 newborns (5.8%) referred in the 

right ear and 174 newborns (6.6%) referred in the left 

ear. Unilateral hearing loss was identified in 174 

newborns (6.6%), while bilateral hearing loss was 

found in 54 newborns (2.1%).

 Among the newborns diagnosed with hearing 

loss, 122 (6.6%) were diagnosed within 6 months 

using the diagnostic test ABR/ASSR. Four new-

borns received fitting for hearing aids, while no 

newborns met the inclusion criteria for cochlear 

implantation.

Table 1 The key findings of the newborn hearing 

screening conducted in Nakhonsawan 

ABR: Auditory Brainstem Response, ASSR: Auditory 

Steady-State Response

n (%)

Hearing screening

Sex

 Male

 Female

1st stage Refer

 Rt ear

 Lt ear

2st stage Refer

 Rt ear

 Lt ear

Hearing loss

 Unilateral

 Bilateral 

Newborns

 Well

 High risk

ABR/ASSR 

ABR/ASSR within 6 months

Fit HA(Hearing aid)

Cochlear implant 

2,623 (66.9%)

1,498 (57.1%)

1,125 (42.9%)

358 (13.7%)

487 (18.6%)

151 (5.8 %)

174 (6.6%)

174 (6.6%)

54 (2.1%)

2,230 (85.0%)

393 (15.0%)

174 (6.6%)

122

4

0
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Table 3 Audiological risk factors according to the JCIH 

GA: Gestational age, NICU: Neonatal Intensive Care Unit, ECMO: Extracorporeal membrane oxygenation

Risk factor Nakhonsawan National

1. Birth weight less than 2,500 grams 

2. Preterm labor (GA< 37 weeks)

3. Family history of hereditary childhood sensorineural hearing loss

4. NICU > 5 days 

5. Hyperbilirubinemia at a serum level requiring exchange transfusion

6. Ototoxic medications, including but not limited to the aminoglycosides,used in multiple 

courses or in combination with loop diuretics

7. Severe birth asphyxia

8. ECMO

9. In utero infections (Herpes, rubella, syphilis, toxoplasmosis, cytomegalovirus, zika)

10. Craniofacial anomalies, including pinna, ear canal, ear pits, temporal bone 

11. Syndromes associated with hearing loss (Alport syndrome, CHARGE syndrome, Pendred

syndrome, Jervell & Lange-Nielsen, Usher syndrome, Waardenburg syndrome)

12. Meningitis or  Encephalitis (culture positive postnatal infections associated hearing loss

13. Head trauma (Temporal bone fracture, skull base fracture) and chemotherapy

14. Caregiver concern regarding hearing, speech, language, delay development

30.8%

32.5%

0.3%

21.7%

1.2%

80.3%

12.2%

0.3%

3.1%

1.3%

0.4%

0

0

0.8%

42.2%

37.0%

0.6%

29.1%

1.2%

60.3%

6.2%

0.4%

3.4%

2.0%

0.2%

0.2%

0.4%

1.1%

Table 2 Second stage screening in the birth centers of Nakhonsawan form from November 2021 and May 2023 (Per)

N/A: Not Available 

Birth centers Care center Born Alive Tested %Tested PASS Refer % Refer

Sawanpracharak

Krok Phra

Chum Saeng

Nong Bua

Banphot Phisai

Kao Liao

Takhli

Tha Tako

Phaisali

Phayuha Khiri

Lat Yao

Tak Fa

Mae Wong

Chum Ta Bong

Mae Poen

Chiraprawat

Srisawan

Prince

Ruam Phaet

Romchat

Tertiary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Secondary

Military

Private

Private

Private

Private

3,921

50

192

183

686

18

563

363

21

19

1,001

9

30

2

0

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

2,623

0

0

0

0

0

188

0

0

0

0

0

0

0

0

N/A

N/A

N/A

N/A

N/A

66.9%

0

0

0

0

0

33.4%

0

0

0

0

0

0

0

0

-

-

-

-

-

2,449

-

-

-

-

-

176

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

174

-

-

-

-

-

12

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

6.6%

-

-

-

-

-

6.4%

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-
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 At Sawanpracharak Hospital, a tertiary care center, 

out of 3,921 live births, 2,623 newborns were screened, 

representing a screening rate of 66.9%. Among these 

newborns, 2,449 passed the screening, while 174 

(6.6%) were referred for additional evaluation.

 Similarly, at Takhli Hospital, a secondary care 

center, out of 563 live births, 188 newborns were 

screened, representing a screening rate of 33.4%. 

Among these newborns, 176 passed the screening, 

while 12 (6.4%) were referred for further evaluation.

Other Secondary, Military, and Private Birth Centers: 

no screening was conducted, and no data was 

available for those centers (Table 2).

 In Nakhonsawan, the most prevalent risk factors 

were ototoxic medications (80.3%), followed by 

preterm labor (32.5%), and NICU stays longer than five 

days (21.7%). Other significant risk factors included 

severe birth asphyxia (12.2%), in in-utero infections 

(3.1%), and craniofacial anomalies (1.3%). It is important 

to note that some risk factors, such as ECMO, head 

trauma, and meningitis or encephalitis, were not 

observed in the cases analyzed in Nakhonsawan.

 Nationally, the most common risk factor was low 

birth weight (42.2%), followed by preterm labor 

(37.0%) and NICU stays longer than five days (29.1%). 

The prevalence of ototoxic medications was slightly 

lower compared to Nakhonsawan (60.3%). Other 

notable risk factors included severe birth asphyxia 

(6.2%), in in-utero infections (3.4%), and craniofacial 

anomalies (2.0%). Similar to Nakhonsawan, certain 

risk factors like ECMO and head trauma were 

infrequent nationally (Table 3).

Discussion
 In this retrospective study, we assessed the 

outcomes and implications of the UNHS program 

in Nakhonsawan, despite a coverage rate of 66.9%. 

Although the coverage rate was slightly below the 

desired level, we want to emphasize the positive 

impact and benefits the program has brought to 

identified newborns. Our investigation into the 

effectiveness of the screening protocol and 

subsequent interventions highlights the potential 

improvements that can be achieved with a 

comprehensive UNHS program.

 The difference in screening rates between 

Sawanpracharak Hospital, a tertiary care center, and 

Takhli Hospital, a secondary care center, can be 

attributed to various factors. One significant factor 

is the variation in their available resources. Tertiary 

care centers like Sawanpracharak Hospital typically 

have more resources, including trained staff, advanced 

screening equipment, and a larger workforce. This 

allows them to efficiently screen a higher number of 

newborns.

 The implementation of a two-stage screening 

protocol, commonly used in Western countries, has 

proven effective in improving specificity and reducing 

referral rates. Our study showed a significant reduction 

in referral rates from 18.6% to 6.63% after the second 

screening, consistent with previous research.18,19 The 

first screening was performed within the first 48 hours 

of life or before discharge from the hospital.20

 Furthermore, we explored the audio-logical risk 

factors associated with hearing loss in Nakhonsawan 

and their prevalence among the screened newborns. 

Understanding these risk factors emphasizes the 

importance of targeted care and ongoing monitoring 

for high-risk infants, ensuring early identification and 

intervention. Despite the coverage challenges, our 

study highlights the continued importance and 

support needed for the implementation of the UNHS 

program.

 Our findings demonstrate that even with a coverage 

rate of 66.89%, the UNHS program in Nakhonsawan 

successfully identifies newborns at risk of hearing 

loss, facilitating early detection and intervention. These 

findings emphasize the significance of comprehensive 

UNHS programs in promoting improved outcomes for 

infants with hearing loss. By highlighting the need for 

targeted care and ongoing monitoring, our study 

provides valuable insights for policymakers, healthcare 

professionals, and stakeholders involved in newborn 

hearing screening programs.



Neonatal hearing screening                                                                                      Narut Wongsakorn,et al.

21Region 3 Medical and Public Health Journal 2024;21(1):15-22

Conclusion
 In conclusion, while acknowledging the coverage 

rate challenges, our study highlights the effectiveness 

and significance of the UNHS program in Nakhonsawan. 

The findings underscore the importance of early 

identification and intervention for newborn hearing 

loss and emphasize the need for continued 

implementation and support of the UNHS program. 

By sharing these insights, we aim to contribute to the 

ongoing efforts to improve the outcomes and 

well-being of newborns in Nakhonsawan and beyond.
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แนิวโนิ้มอุุบััต้ิการณ์์และการต้ิดเชื้้�อุแบัคทีีเรียด้�อุยาขอุงผู้้้ป่่วยในิโรงพยาบัาลสิิชื้ล 

จัังหวัดนิครศรีธ์รรมราชื้

Trends in Incidence and Drug-Resistant on Bacterial Infection Among 

Patients in Sichon Hospital, Nakhon Si Thammarat Province
สนธยา ชีีชี้าง, ท.น. 

Sontaya Cheechang, M.T.       

Abstract
Background: Drug-resistant bacterial Infections are 

a public health problem that continues to increase. 

There were leading causes of severe symptoms,              

longer hospital admission/ treatment, increased costs, 

and mortality. 

Objectives: To study the incidence of drug-resistant 

infections and types of bacteria that cause drug-resistant 

infections in Sichon Hospital

Methods: This research was a cross-sectional 

descriptive study that studied trends in incidence 

and drug-resistant bacterial Infection among                     

patients in Sichon Hospital, Nakhon Si Thammarat 

province. The 112 samples were collected between 

1 January 2021 and 31 December 2021. Descriptive 

statistics were used to analyze the demographic 

data, incidence rate, and proportion of classified                       

drug-resistant pathogens. 

Result: The results showed that 55.4% were male,    

and 66.1% were over 60 years old at 66. 59.8% of   
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the Infections occurred in the internal medicine        

department. The average duration of admission was 

18.2 days. The most common multidrug-resistant       

infections were found in the urinary tract at 42.9%. 

The most common drug-resistant pathogen was 

Escherichia coli at 38.0%. The type of drug-resistant 

was increasing in a trend of the multi-drug resistance 

and the incidence of extended-spectrum -lactamases 

(ESBL) at 86.8%. Of the eight types of drug resistance, 

Escherichia coli was the most common at 91.1%, with 

the pathogen type of Infection at 76.7%. Moreover, 

the source of Infection was community-acquired 

Infection at 55.4%, and patients discharged from 

drug-resistant bacteria treatment with improvement 

at 76.7%

Conclusion: Drug-resistant bacterial infections were 

found to be more common in elderly patients. Most 

infections were found in the urinary tract; the most 

common drug-resistant bacteria was Escherichia coli.

Keywords: Incidence, Bacterial infection, Drug-resistant 
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บัทีคัดย่อุ
บัทีนิำ: การัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาเป็็นป็ัญหาด้านสาธารัณส่ข

ที�มีแนวัโน้มเพิ�มข้�นอย�างต�อเน้�องเป็็นสาเหตใ่ห้อาการัของผู้้ป่้็วัย

มีควัามรั่นแรังข้�นแลุ่ะต้องอย้�ในโรังพยาบาลุ่นานข้�น ใชี้เวัลุ่า

รัักษานานข้�น เสียค�าใชี้จ�ายเพิ�มข้�นแลุ่ะโอกาสการัเสียชีีวิัต

ของผู้้้ป็่วัยส้งข้�น

วัต้ถุุป่ระสิงค์: เพ้�อศ้กษาอ่บัติการัณ์การัติดเชี้�อด้�อยาแลุ่ะ

ป็รัะเภทของเชี้�อแบคทีเรัียที�ก�อให้เกิดการัติดเชี้�อด้�อยาใน

โรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ 
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วิธ์ีการศึกษา: การัศ้กษาแนวัโน้มอ่บัติการัณ์แลุ่ะการัติด

เชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาของผู้้ ้ป็่วัยในโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ จังหวััด

นครัศรัีธรัรัมรัาชี ในครัั�งนี�เป็็นการัวัิจัยเชีิงพรัรัณนา (Cross-

sectional descriptive study) โดยมีกลุ่่�มตัวัอย�าง 112 รัาย 

ดำเนินการัเก็บข้อม้ลุ่รัะหวั�าง 1 มกรัาคม 2564 – 31 ธันวัาคม 

2564 วัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ด้วัยสถิิติเชีิงพรัรัณนา เพ้�ออธิบาย

ลุ่ักษณะทางป็รัะชีากรั อัตรัาอ่บัติการัณ์ (Incidence rate) 

แลุ่ะสัดส�วันของเชี้�อจำแนกตามการัด้�อยา

ผู้ลการศึกษา: ผู้ลุ่การัศ้กษาพบวั�า กลุ่่�มตัวัอย�างเป็็นเพศชีาย

รั้อยลุ่ะ 55.4 อาย่มากกวั�า 60 ป็ี รั้อยลุ่ะ 66.1 เป็็นผู้้้ป็่วัยในหอ

ผู้้ ้ป็่วัยอาย่รักรัรัม รั้อยลุ่ะ 59.8 รัะยะเวัลุ่าการันอนเฉลีุ่�ย 

18.2 วััน การัติดเชี้�อด้�อยาหลุ่ายขนานพบในรัะบบทางเดิน

ปั็สสาวัะมากที�สด่ ร้ัอยลุ่ะ 42.9 ชีนดิเชี้�อด้�อยาที�พบมากที�สด่คอ้

เชี้�อ Escherichia coli (E.coli) ร้ัอยลุ่ะ 38.0 ป็รัะเภทการัด้�อยา

ที�พบมากที�ส่ดแลุ่ะมีแนวัโน้มส้งข้�นค้อ MDR (Multi-drug    

resistance) แลุ่ะ ESBL (Extended-spectrum -lactamases) 

รั้อยลุ่ะ 86.8 การัด้�อยาในกรัะแสเลุ่้อด 8 ชีนิด พบเชี้�อ E.coli 

มากที�ส่ด รั้อยลุ่ะ 91.1 ป็รัะเภทการัติดเชี้�อที�พบมากที�ส่ดค้อ 

เชี้�อก�อโรัค (Pathogen) รั้อยลุ่ะ 76.7 แหลุ่�งรัับเชี้�อที�พบมาก

ที�ส่ดค้อ โรัคติดเชี้�อที�เกิดในชี่มชีน (Community acquired 

Infection) รั้อยลุ่ะ 55.4 แลุ่ะจำหน�ายผู้้้ป็่วัยจากการัรัักษา

แบคทีเรัียด้�อยาด้วัยอาการัดีข้�น (Improve) รั้อยลุ่ะ 76.7 

สิรุป่: การัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาพบในกลุ่่�มผู้้้ป็่วัยส้งอาย่แลุ่ะ

ติดเชี้�อในรัะบบทางเดินป็ัสสาวัะ โดยเชี้�อที�พบการัด้�อยามาก 

ที�ส่ดค้อ เชี้�อ E.coli

คำสิำคัญ: อ่บัติการัณ์, การัติดเชี้�อแบคทีเรัีย, การัติดเชี้�อด้�อยา

บัทีนิ�า
 การัด้�อยาของเชี้�อแบคทีเรัียเป็็นป็ัญหาวิักฤตรั�วัมกัน

ของท่กป็รัะเทศที�ทวัีควัามรั่นแรังมากข้�น ในชี�วังทศวัรัรัษที�

ผู้�านมา1 สาเหต่ส�วันใหญ�เกิดจากการัสั�งใชี้ยาต้านจ่ลุ่ชีีพอย�าง

ไม�สมเหต่สมผู้ลุ่2 ซึ่้�งในป็ัจจ่บันยาป็ฏิิชีีวันะที�เคยใชี้รัักษาได้ผู้ลุ่ 

มแีนวัโน้มการัด้�อยามากข้�น ทำให้ต้องเป็ลุ่ี�ยนไป็ใช้ียาป็ฏิชิีวีันะ

ตวััอ้�นที�มีรัาคาส้งข้�น ส�งผู้ลุ่ให้มีค�าใชี�จ�ายในการัรัักษามากข้�น 

การัตดิเชี้�อด้�อยาต้านจลุ่่ชีพีเป็็นปั็ญหาการัติดเชี้�อในโรังพยาบาลุ่

ที�มีแนวัโน้มส้งข้�นในโรังพยาบาลุ่ต�างๆ จากการัป็รัะมาณการั

ในป็ี พ.ศ. 2557 ทั�วัโลุ่ก มีคนเสียชีีวัิตจากเชี้�อด้�อยาป็รัะมาณ

ป็ีลุ่ะ 700,000 คน หากไม�มีการัแก้ไขป็ัญหาอย�างจรัิงจัง 

คาดการัณ์วั�าในป็ี พ.ศ. 2593 การัเสียชีีวัิตจะส้งถิง้ 10 ลุ้่านคน3 

โดยในทวัปี็เอเชียีแลุ่ะทวัปี็แอฟรักิาจะมคีนเสยีชีวีัติมากที�สด่ค้อ 

4.7 แลุ่ะ 4.2 ลุ้่านคนตามลุ่ำดับ แลุ่ะส�งผู้ลุ่กรัะทบทางเศรัษฐกจิ

จากการัติดเชี้�อด้�อยาต้านจ่ลุ่ชีีพส้งถิ้งป็รัะมาณ 3.5 พันลุ่้าน

บาท4 เชี�นเดียวักันกับการัศ้กษารัะบาดวิัทยาของการัติดเชี้�อ 

Carbapenem Resistant Enterobacteriaceae (CRE) ของ 

Zhang Y แลุ่ะคณะ5 พบวั�าผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อ CRE มีอัตรัาการั

ตายส้งถิ้งรั้อยลุ่ะ 33.5 มีจำนวันวัันนอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่

เฉลีุ่�ย 29 วััน แลุ่ะต้องเข้ารัับการัรัักษาในหอผู้้้ป็่วัยหนักถิ้ง

รั้อยลุ่ะ 56.9 

 สำหรัับป็รัะเทศไทยก็ป็รัะสบป็ัญหาเชี้�อด้�อยาเชี�นกัน             

โดยพบวั�ามีการัเพิ�มข้�นของเชี้�อแบคทีเรัียที�ด้�อยาเก้อบท่กชีนิด

พรั้อมกัน เชี�น การัด้�อยากลุ่่�ม Fluoroquinolones แลุ่ะ 

Third-generation Cephalosporins ของเชี้�อกลุ่่�ม Entero-

bacteriaceae แลุ่ะการัด้�อยากลุ่่�ม Carbapenem ของเชี้�อ 

Acinetobacter baumannii ซึ่้�งเป็็นเชี้�อก�อโรัคที�สำคัญของ

การัติดเชี้�อด้�อยาในโรังพยาบาลุ่6 ศ้นย์เฝ้้ารัะวััง เชี้�อด้�อยา

ต้านจ่ลุ่ชีีพแห�งชีาติดำเนินการัเฝ้้ารัะวัังเชี้�อด้�อยาต้านจ่ลุ่ชีีพ

รัะหวั�างปี็ พ.ศ. 2543-2561 จากโรังพยาบาลุ่ 85 แห�งในทก่ภาค

ของป็รัะเทศไทยพบเชี้�อ A.calcoaceticus-baumannii 

complex ที�ด้�อต�อยา Imipenem เพิ�มข้�นในหอผู้้ป่้็วัยในเพิ�มข้�น 

จากรั้อยลุ่ะ 7.6 เป็็นรั้อยลุ่ะ 72.2 หอผู้้้ป็่วัยหนักเพิ�มข้�นจาก

รั้อยลุ่ะ 14.2 เป็็น 79.8 นอกจากนี�ยังพบวั�าเชี้�อ E.coli แลุ่ะ 

K.pneumoniae มกีารัด้�อยากลุ่่�ม Carbapenem (Ertapenem, 

Imipenem แลุ่ะ Meropenem) เพิ�มข้�นอย�างต�อเน้�อง7

 ในป็ี พ.ศ. 2564 พบวั�า โรังพยาบาลุ่สิชีลุ่มีผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อ

แลุ่ะด้�อยาจำนวัน 521 รัาย โดยมีผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยา

จำนวัน 147 รัาย จากจำนวันผู้้้ป็่วัยที�รัับเข้ารัักษาแลุ่ะนอน            

ในโรังพยาบาลุ่ทั�งหมด 27,731 รัาย คิดเป็็น 5.3 ต�อป็รัะชีากรั

หน้�งพันคนของจำนวันที�รัับเข้ารัักษาแลุ่ะนอนในโรังพยาบาลุ่

ทั�งหมด แลุ่ะมีอัตรัาเฉลีุ่�ยวัันนอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่เท�ากับ 

3.9 วััน คิดเป็็นอัตรัาครัองเตียง 59.9 8 ซ้ึ่�งลุ่้วันมีควัามสำคัญ 

ต�อการัรัักษาผู้้้ป็่วัย อีกทั�งส�งผู้ลุ่ต�อการัด้�อยาขณะรัับไวั้รัักษา

ในโรังพยาบาลุ่ 

 ดังนั�น ผู้้้วัิจัยจ้งสนใจศ้กษาเชี้�อแบคทีเรัียที�มีการัด้�อยา

ป็ฏิชิีวีันะในโรังพยาบาลุ่ เน้�องมาจากปั็ญหา การัด้�อยาป็ฏิชีิีวันะ

ของเชี้�อแบคทีเรัียในป็รัะเทศไทยค�อนข้างน�าเป็็นห�วังเพรัาะ

เชี้�อหลุ่ายชีนดิมแีนวัโน้มการัด้�อยามากข้�นป็รัะกอบกบัการัศก้ษา

การัด้�อยาต้านแบคทีเรัียในโรังพยาบาลุ่ เพ้�อให้สามารัถิเข้าใจใน

สถิานการัณ์ของการัด้�อยาติดเชี้�อแบคทีเรัียที�พบมากในปั็จจ่บัน 

แลุ่ะใชี้ข้อม้ลุ่ที�ได้เป็็นแนวัทางการัป็้องกันควับค่มการัติดเชี้�อ 

ในโรังพยาบาลุ่ แลุ่ะการัควับค่มกำกับการัใชี้ยาต้านแบคทีเรัีย

อย�างเหมาะสมต�อไป็
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วิธ์ีการศึกษา
 การัวิัจัยนี�เป็็นการัวิัจัยเชีิงพรัรัณนาแบบภาคตัดขวัาง 

(Cross-sectional Descriptive study design)

 ป่ระชื้ากรและกลุ่มต้ัวอุย่าง ป็รัะชีากรัที�ใชี้ในการัศ้กษา

ครัั� งนี�  ค้อ ป็รัะชีากรัที�อาศัยอย้ � ในอำเภอสิชีลุ่ จังหวััด

นครัศรัีธรัรัมรัาชี ที�มารัับบรัิการั ณ โรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ มีจำนวัน

วัันที�รัับเข้ารัักษาในโรังพยาบาลุ่ไม�น้อยกวั�า 1 วััน แลุ่ะมีการัติด

เชี้�อด้�อยาจำนวัน 147 รัาย8 

 ในการัศ้กษานี�ใชี้การัคำนวัณขนาดกลุ่่�มตัวัอย�างของ 

Krejcie & Morgan10 โดยกำหนดควัามคลุ่าดเคลุ้่�อนที�ยอมรับัได้ 

(e) เท�ากับ 5 รัะดับควัามเชี้�อมั�น 95 % สัดส�วันของลุ่ักษณะที�

สนใจในป็รัะชีากรั (p-value=0.05) ได้ขนาดของกลุ่่�มตัวัอย�าง

เท�ากับ 106.5 รัาย หรั้อป็รัะมาณ 107 รัาย เพ้�อให้ได้มาซึ่้�ง

ควัามสมบ้รัณ์ของข้อม้ลุ่ ผู้้้วิัจัยได้ทำการัเพิ�มสัดส�วันจำนวัน

กลุ่่ �มตัวัอย�าง 5% โดยสรั่ป็มีกลุ่่ �มตัวัอย�างจำนวัน 112 รัาย 

ดำเนินการัเก็บข้อม้ลุ่รัะหวั�าง 1 มกรัาคม 2564 – 31 ธันวัาคม 

2564 โดยการัส่�มตัวัอย�างอย�างง�ายในหอผู้้้ป็่วัยในจนครับตาม

ขนาดกลุ่่�มตัวัอย�างของการัศ้กษา

 เคร้�อุงมอุ้ทีี�ใช้ื้ในิการวจิัยั เคร้ั�องมอ้ที�ใช้ีในการัเกบ็รัวับรัวัม

ข้อม้ลุ่ ค้อ แบบเก็บข้อม้ลุ่ผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อด้�อยาที�ได้จัดทำข้�น 

ป็รัะกอบด้วัย รัายการัทางเวัชีรัะเบยีนการัรักัษา แลุ่ะผู้ลุ่การัตรัวัจ

ทางห้องป็ฏิิบัติการั โดยมีรัายลุ่ะเอียด ดังนี�

1. ข้อม้ลุ่ทั�วัไป็ของผู้้้ป็่วัย เพศ อาย่ รัะดับการัศ้กษา

2. ข้อม้ลุ่การัเจ็บป็่วัย ได้แก� ป็รัะเภทหอผู้้้ป็่วัย โรัคที�รัับการั

รัักษาในโรังพยาบาลุ่ แลุ่ะรัะยะเวัลุ่านอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่

3. แบบบันท้กผู้ลุ่การัตรัวัจทางห้องป็ฏิิบัติการั ได้แก� สิ�งส�ง

ตรัวัจชีนิดของเชี้�อ (Organism) ป็รัะเภทการัด้�อยา เชี้�อด้�อยา

ในกรัะแสเลุ่้อด 8 ชีนิด ป็รัะเภทการัติดเชี้�อ แหลุ่�งรัับเชี้�อ 

ป็รัะเภทการัจำหน�าย (Discharge Type)

 การเก็บัรวบัรวมข้อุม้ล การัวัิจัยนี� เป็็นการัวัิจัยเชีิง

พรัรัณนาแบบภาคตัดขวัาง โดยทำการัเก็บข้อม้ลุ่จากเอกสารั

ที�เกี�ยวัข้องในกลุ่่�มตัวัอย�างจำนวัน 112 รัาย ซึ่้�งมีขั�นตอน

ดำเนินการั ดังนี�

1. ศ้กษาสถิานการัณ์แลุ่ะอัตรัาอ่ บัติการัณ์การัติดเชี้�อ

แบคทีเรัียด้�อยาของโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่

2. ขอจริัยธรัรัมการัวิัจัยในมน่ษย์จากสำนักงานสาธารัณส่ข

จังหวัดันครัศรัธีรัรัมรัาชี แลุ่ะได้รับัการัอนมั่ตจิากคณะกรัรัมการั

วัิจัยแลุ่ะจรัิยธรัรัมวิัจัย หนังส้อรัับรัองเลุ่ขที� 018/2566

3. ป็รัะชี่ม ป็รัะสานงานกับหอผู้้ ้ป็ ่วัย แลุ่ะหน�วัยงานที�

เกี�ยวัข้องในการัดำเนินการัเข้าเก็บข้อม้ลุ่

4. ขออน่ญาตการัใชี้ข้อม้ลุ่ทางเวัชีรัะเบียน

5. รัวับรัวัมข้อม้ลุ่ด้วัยแบบบันท้กที�จัดทำข้�นแลุ่ะจัดเก็บ

ข้อม้ลุ่เพ้�อการัวัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ 

 การวิเคราะห์ข้อุม้ล การัศ้กษานี�หลุ่ังจากเก็บข้อม้ลุ่

เสรั็จสิ�นแลุ่้วั ตรัวัจสอบควัามครับถิ้วันของแบบสอบถิามแลุ่ะ

ลุ่งรัหัสในข้อคำถิามรัายข้อโดยใชี้โป็รัแกรัมสำเรั็จรั้ป็ การั

วัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ใชี้โป็รัแกรัมสำเรั็จรั้ป็ วัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ด้วัย

สถิิติเชีิงพรัรัณนา (Descriptive statistics) เพ้�ออธิบาย

ลุ่ักษณะทางป็รัะชีากรั อัตรัาอ่บัติการัณ์ แลุ่ะสัดส�วันของเชี้�อ

จำแนกตามการัด้�อยา

ต้ัวแป่รต้้นิ

ข้อมลุ้่ทั�วัไป็ 

 - อาย่ 

 - เพศ 

 - รัะดับการัศก้ษา

ต้ัวแป่รต้าม

ข้อมลุ้่การัเจบ็ป่็วัย 

 - โรัคที�นอนรัักษา 

 - รัะยะเวัลุ่านอนรักัษา 

การัติดเชี้�อแบคทีเรัีย

 - อัตรัาอ่บัติการัณ์ 

 - ป็รัะเภทเชี้�อด้�อยา

ผู้ลการศึกษา 
 สิ่วนิทีี� 1 ข้อุม้ลทีั�วไป่ขอุงกลุ่มต้ัวอุย่าง กลุ่่�มตัวัอย�างเป็็น

เพศชีายรั้อยลุ่ะ 55.4 เพศหญิงรั้อยลุ่ะ 44.6 มีอาย่มากกวั�า  

60 ปี็ ร้ัอยลุ่ะ 66.1 รัองลุ่งมาได้แก� ชี�วังอาย ่46-59 ปี็ 15-45 ปี็ 

รั้อยลุ่ะ 21.4 แลุ่ะ 12.5 ตามลุ่ำดับ ส�วันใหญ�มีรัะดับการัศ้กษา

มัธยมศ้กษารั้อยลุ่ะ 52.7 รัองลุ่งมาได้แก� ป็รัะถิมศ้กษาแลุ่ะ

ป็รัิญญาตรีัข้�นไป็รั้อยลุ่ะ 29.5 แลุ่ะ 17.8 ตามลุ่ำดับ ดังแสดง

ในตารัางที� 1

ร้ป่ทีี� 1 กรัอบแนวัคิดการัวัิจัย

วัต้ถุุป่ระสิงค์ 
 เพ้�อศ้กษาอ่บัติการัณ์การัติดเชี้�อด้�อยาแลุ่ะป็รัะเภทของ

เชี้�อแบคทีเรัียที�ก�อให้เกิดการัติดเชี้�อด้�อยาในโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่

กรอุบัแนิวคิด 
 จากการัทบทวันการัศ้กษาที�เกี�ยวัข้อง พบวั�า ป็ัจจัยที�        

ส�งผู้ลุ่ต�อการัติดเชี้�อในแบคทีเรัีย ได้แก� เพศ อาย่ โรัคป็รัะจำตัวั 

โรัคแทรักซึ่้อน จำนวันวัันนอนในโรังพยาบาลุ่9 ขณะที�ควัามรั้้

มีผู้ลุ่ต�อการัป็ฏิิบัติซึ่้�งการัป็ฏิิบัติ ค้อการัป็้องกันตนเองไม�ให้

ติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาขณะนอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่ จ้งได้

ควัามสัมพันธ์ของตัวัแป็รัต้นแลุ่ะตัวัแป็รัตาม ดังแสดงในรั้ป็ที� 1
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 ชีนดิเชี้�อก�อโรัคที�มกีารัตดิเชี้�อแบคทเีรัยีด้�อยา ย้อนหลุ่งั 3 ปี็ 

รัะหวั�างป็ี พ.ศ. 2563-2565 พบเชี้�อ E.coli มากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 

37.3, 33.6 แลุ่ะ 38.0 ตามลุ่ำดับ โดยเชี้�อก�อโรัคที�สำคัญ         

รัองลุ่งมา ได้แก� K.pneumoniae, A.baumannii แลุ่ะ 

Pseudomonas spp. ตามลุ่ำดับ ดังแสดงในรั้ป็ที� 2

ต้ารางทีี� 1 ข้อม้ลุ่ทั�วัไป็ของกลุ่่�มตัวัอย�าง (n=112)

ข้อม้ลุ่ทั�วัไป็ จำนวัน (รั้อยลุ่ะ)

เพศ

 ชีาย

 หญิง

อาย่(ค�าเฉลุ่ี�ย (±SD))

 15-45 ป็ี

 46-59 ป็ี

รัะดับการัศ้กษา

 ป็รัะถิมศ้กษา

 มัธยมศ้กษา

 ป็รัิญญาตรัีข้�นไป็

62 (55.4)

50 (44.6)

64.8 (±7.6)

14 (12.5)

24 (21.4)

33 (29.5)

59 (52.7)

20 (17.8)

 สิ่วนิทีี� 2 ข้อุม้ลการเจั็บัป่่วย

 ในด้านข้อมลุ้่การัเจบ็ป่็วัยศก้ษาในป็รัะเดน็ ป็รัะเภทหอผู้้้ป่็วัย 

โรัคที�รับัการัรัักษาในโรังพยาบาลุ่ แลุ่ะรัะยะเวัลุ่าที�รับัรักัษาแลุ่ะ

นอนในโรังพยาบาลุ่

 ป็รัะเภทของหอผู้้้ป่็วัยที�พบผู้้้ป่็วัยติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยา

มากที�ส่ดค้อ หอผู้้้ป็่วัยอาย่รักรัรัมรั้อยลุ่ะ 59.8 รัองลุ่งมา ได้แก� 

ศัลุ่ยกรัรัม หอผู้้้ป็่วัยพิเศษ 1 ICU NICU หอผู้้้ป็่วัยพิเศษ 2 แลุ่ะ

สต้นิรัเีวัชีกรัรัม คดิเป็็นร้ัอยลุ่ะ 16.1, 10.7, 5.4, 3.6, 2.7 แลุ่ะ 1.7 

ตามลุ่ำดับ จากการัวัิเครัาะห์โรัคที�รับัการัรักัษาในโรังพยาบาลุ่ที�

มกีารัตดิเชี้�อแบคทเีรัยีด้�อยา พบวั�า การัติดเชี้�อใน รัะบบทางเดิน

ปั็สสาวัะ (Urinary Tract Infection; UTI) มากที�สด่ร้ัอยลุ่ะ 45.5 

รัองลุ่งมาคอ้ ป็อดอกัเสบตดิเชี้�อที�เกดิข้�นในโรังพยาบาลุ่ (Hospital 

Acquired Pneumonia; HAP) โรัคป็อดอักเสบชี่มชีน (Com-

munity-acquired Pneumonia; CAP) โรัคป็อดอกัเสบที�เกี�ยวั       

ข้องกบัเคร้ั�องชี�วัยหายใจ (Ventilator- associated pneumonia; 

VAP) แลุ่ะโรัคอ้�น ๆ  ร้ัอยลุ่ะ 18.8, 17.9, 9.8 แลุ่ะ 8.0 ตามลุ่ำดับ 

ในด้านของรัะยะเวัลุ่านอนรักัษา พบวั�า ผู้้ป่้็วัยกลุ่่�มตัวัอย�างมรีัะยะ

การันอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่เฉลุ่ี�ย 18.2 วััน แลุ่ะนอนรัักษาใน

โรังพยาบาลุ่มากกวั�า 11 วััน รั้อยลุ่ะ 68.7 รัองลุ่งมา ได้แก� 

การันอนรัักษา 6-10 วััน แลุ่ะ 1-5 วันั ร้ัอยลุ่ะ 18.8 แลุ่ะ 12.5 

ตามลุ่ำดบั นอกจากนี� ยงัพบวั�า มีจำนวันวัันนอนมากที�ส่ดที� 

197 วััน ที�รัักษาในหอผู้้้ป็่วัยหนัก (ICU) ดังแสดงในตารัางที� 2

ต้ารางทีี� 2 ข้อม้ลุ่การัเจ็บป็่วัยของกลุ่่�มตัวัอย�าง (n=112)(ต�อ)

ต้ารางทีี� 2 ข้อม้ลุ่การัเจ็บป็่วัยของกลุ่่�มตัวัอย�าง (n=112)

หอผู้้้ป็่วัย จำนวัน (รั้อยลุ่ะ)

 - อาย่รักรัรัม

  - ศัลุ่ยกรัรัม

  - พิเศษ 1

  - ICU

67 (59.8) 

18 (16.1)

12 (10.7)

6 (5.4)

หอผู้้้ป็่วัย จำนวัน (รั้อยลุ่ะ)

  - NICU

  - พิเศษ 2

  - ส้ตินรัีเวัชีกรัรัม

โรัคที�รัับการัรัักษาในโรังพยาบาลุ่

  - การัติดเชี้�อในรัะบบทางเดินปั็สสาวัะ

  - ป็อดอักเสบติดเชี้�อที�เกิดข้�น

    ในโรังพยาบาลุ่ 

  - โรัคป็อดอักเสบชี่มชีน

  - โรัคป็อดอักเสบที�เกี�ยวัข้อง

    กับเครั้�องชี�วัยหายใจ

  - โรัคอ้�น ๆ

รัะยะเวัลุ่านอนรัักษาในโรังพยาบาลุ่

(ค�าเฉลุ่ี�ย (±SD))/(Range)

  - 1-5 วััน

  - 6-10 วััน

  - 11 วัันข้�นไป็

4 (3.6)

3 (2.7)

2 (1.7)

51 (45.5)

21 (18.8)

20 (17.9)

11 (9.8)

9 (8.0)

18.2 (±11.4)/(2-197)

14 (12.5)

21 (18.8)

77 (68.7)

 สิ่วนิทีี� 3 วิเคราะห์การต้ิดเชื้้�อุแบัคทีีเรียด้�อุยา 

 ในการัวัิเครัาะห์การัติดเชี้�อในหอผู้้้ป่็วัยทำการัศ้กษาจาก

สิ�งส�งตรัวัจ, ชีนิดของเชี้�อ ป็รัะเภทการัด้�อยาเชี้�อด้�อยาในกรัะแส

เลุ่้อด 8 ชีนิด ป็รัะเภทการัติดเชี้�อ แหลุ่�งรัับเชี้�อ ป็รัะเภท

การัจำหน�ายโดยมีรัายลุ่ะเอียด ดังนี�

 สิ�งส�งตรัวัจของกลุ่่�มตัวัอย�างการัศ้กษานี�ป็รัะกอบด้วัย 

เลุ่้อด เสมหะ ป็ัสสาวัะ แลุ่ะหนองของผู้้้ป็่วัย พบวั�าป็ัสสาวัะ

พบเชี้�อด้�อยามากที�ส่ด รั้อยลุ่ะ 42.9 รัองลุ่งมาค้อ เสมหะ 

เลุ้่อด แลุ่ะหนอง รั้อยลุ่ะ 30.3, 22.3 แลุ่ะ 4.5 ตามลุ่ำดับ 

ดังแสดงไว้ัในตารัางที� 3

ต้ารางทีี� 3 สิ�งส�งตรัวัจทางห้องป็ฏิิบัติการัเพ้�อการัย้นยัน

การัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยา (n=112)

รัายการั จำนวัน (รั้อยลุ่ะ)

เลุ่้อด (Blood)

เสมหะ (Sputum)

ป็ัสสาวัะ (Urine)

หนอง (Pus)

25 (22.3)

34 (30.3)

48 (42.9)

5 (4.5)
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 ป็รัะเภทการัด้�อยา ป็ี พ.ศ. 2563- 2565 พบวั�า 

Multi-drug resistance (MDR) แลุ่ะ Extended-spectrum 

-lactamases (ESBL) มีการัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาเพิ�ม           

ส้งข้�น แลุ่ะเป็็นป็รัะเภทที�มกีารัด้�อยามากที�สด่ร้ัอยลุ่ะ 85.6, 85.3 

ร้ป่ทีี� 2 แสดงแนวัโน้มเชี้�อก�อโรัคด้�อยาของโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่

แลุ่ะ 86.8 ตามลุ่ำดับ รัองลุ่งมา ค้อ Carbapenem-Resistant 

Enterobacteriaceae (CRE) แลุ่ะ Methicillin Resistant 

Staphylococcus Aureus (MRSA) ตามลุ่ำดับ ดังแสดง

ในรั้ป็ที� 3

ร้ป่ทีี� 3 แสดงแนวัโน้มป็รัะเภทการัด้�อยา 3 ป็ีย้อนหลุ่ัง

ชีนิดเชี้�อก�อโรัคที�ติดเชี้�อ

แบคทีเรัียด้�อยา

รั้อยลุ่ะการัติดเชี้�อแบคทีเรัีย

ป็รัะเภทของแบคทีเรัียด้�อยา

รั้อยลุ่ะการัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยา

 ในด้านเชี้�อด้�อยาในกรัะแสเลุ่้อด 8 ชีนิด ตามโครังการั  

Antimicrobial Resistance (AMR) ตามนโยบายป็้องกันแลุ่ะ

ควับคม่การัด้�อยาของกรัะทรัวังสาธารัณสข่ พบเชี้�อ E.coli มาก

ที�สด่ร้ัอยลุ่ะ 91.1 รัองลุ่งมา คอ้ K.pneumonia, A.baumannii 

แลุ่ะ P.aeruginosa รั้อยลุ่ะ 3.6, 3.6 แลุ่ะ 1.7 ตามลุ่ำดับ

 ป็รัะเภทการัติดเชี้�อ พิจารัณาจากลุ่ักษณะทางคลิุ่กของ 

ผู้้ ้ป็่วัยแลุ่ะผู้ลุ่การัตรัวัจพบเชี้�อทางห้องป็ฏิิบัติการั พบวั�า 

ส�วันใหญ�ติดเชี้�อด้วัยเชี้�อก�อโรัค (Pathogen) มากที�ส่ด รั้อยลุ่ะ 

76.7 รัองลุ่งมาได้แก� ภาวัะที�มีเชี้�อโรัคในรั�างกาย โดยไม�มี

ป็ฏิิกิรัิยาตอบสนอง (Colonization) แลุ่ะการัป็นเป็้�อน 

(Contamination) รั้อยลุ่ะ 16.1 แลุ่ะ 6.3 ตามลุ่ำดับ นอกจาก

นี�ยังไม�สามารัถิจำแนกป็รัะเภทของการัติดเชี้�อรั้อยลุ่ะ 0.9 

 แหลุ่�งรับัเชี้�อพบวั�า โรัคตดิเชี้�อที�เกดิในชีม่ชีน (Community 

acquired Infection) เป็็นแหลุ่�งพบเชี้�อมากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 55.4 

รัองลุ่งมาค้อ การัติดเชี้�อในโรังพยาบาลุ่ (Nosocomial                 

infection) แลุ่ะการัรัับส�งต�อ (Refer In) รั้อยลุ่ะ 43.7 แลุ่ะ 

0.9 ตามลุ่ำดับ

 ป็รัะเภทของการัจำหน�ายผู้้้ป็่วัย (Discharge Type) ของ 

ผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อด้�อยา พบวั�า มีการัจำหน�ายผู้้้ป็่วัยด้วัยอาการัดีข้�น 

(Improve) รั้อยลุ่ะ 76.7 รัองลุ่งมาได้แก� การัตาย (Dead)            

การัส�งต�อ (Refer) การัป็ฏิิเสธ (Against advice) แลุ่ะไม�

สามารัถิติดตามได้ (Escape) รั้อยลุ่ะ 19.8, 1.7, 0.9 แลุ่ะ 0.9 

ตามลุ่ำดับ ดังแสดงไวั้ในตารัางที� 4
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อุภิิป่รายผู้ล 

 จากการัศ้กษาอ่บัติการัณ์การัเกิดการัติดเชี้�อด้�อยาของ

โรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ พบวั�าผู้้้ป็่วัยส�วันใหญ�อาย่มากกวั�า 60 ป็ี 

รัักษาในหอผู้้้ป็่วัยอาย่รักรัรัม รั้อยลุ่ะ 59.8 มีการัติดเชี้�อใน

รัะบบทางเดินป็ัสสาวัะพบมากที�ส่ด รั้อยลุ่ะ 45.5 สอดคลุ่้อง

กับการัศ้กษาของส่กัญญา บัวัชี่ม แลุ่ะคณะ3 ที�พบวั�ามีการัติด

เชี้�อที�หอผู้้้ป็่วัยอาย่รักรัรัมมากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 48.6 สอดคลุ่้องกับ

การัศ้กษาของทองเป็ลุ่วั ชีมจันทรั์ แลุ่ะป็รัะภาพรัรัณ สิงโต11 

ที�พบวั�ากลุ่่ �มผู้้ ้ติดเชี้�อด้�อยามีอาย่มากกวั�า 60 ป็ี แลุ่ะเป็็น 

การัติดเชี้�อในรัะบบทางเดินป็ัสสาวัะรั้อยลุ่ะ 66.8 ในด้าน         

การัวิัเครัาะห์ชีนิดของเชี้�อพบเชี้�อ E.coli มากที�ส่ด รั้อยลุ่ะ 

38.0 นอกจากนี�ยังสอดคลุ่้องกับการัศ้กษาของส่พรัรัณี ยิ�งขจรั 

แลุ่ะคณะ12 ที�พบวั�าเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาป็ฏิิชีีวันะที�พบได้บ�อย

มากที�ส่ดในโรังพยาบาลุ่ ค้อ เชี้�อแบคทีเรัียชีนิดแกรัมลุ่บ ได้แก� 

E.coli รั้อยลุ่ะ 20.0 เน้�องจากเชี้�อ E.coli เป็็นเชี้�อแบคทีเรัีย       

ที�พบได้ในลุ่ำไส้ของคนทำให้เกิดโรัคอ่จจารัะรั�วัง สาเหต่ของ  

การัเกิดโรัคนี�มักเกิดจากการัไม�รัะวัังด้านการัส่ขาภิบาลุ่ใน       

โรังพยาบาลุ่ แลุ่ะส�วันหน้�งมาจากการัคาสายสวันป็ัสสาวัะ  

โดยได้รัับเชี้�อด้�อยาในกรัะบวันการัรัักษาผู้้ ้ป็ ่วัย หรั้อได้รัับ

เชี้�อด้�อยาดังกลุ่�าวัจากสิ�งแวัดลุ่้อมในโรังพยาบาลุ่ สอดคลุ่้อง

กับผู้ลุ่การัศ้กษาของชี่มพรั บ้านกลุ่้วัย13 ศ้กษาในป็รัะเทศไทย

พบเชี้�อ E.coli รั้อยลุ่ะ 22.2 แลุ่ะสอดคลุ่้องกับ Mahmoudi S 

แลุ่ะคณะ14 ศ้กษาในป็รัะเทศอิหรั�านพบเชี้�อ E.coli รั้อยลุ่ะ 

20.1 แลุ่ะ Ma X แลุ่ะคณะ15 ศ้กษาในป็รัะเทศจีนพบเชี้�อ 

E.coli รั้อยลุ่ะ 21.5

 จากการัศ้กษาป็รัะเภทของเชี้�อแบคทีเรัียต�อการัก�อเชี้�อ

ด้�อยาของโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ พบวั�า ป็รัะเภทการัด้�อยาที�ตรัวัจ

พบ MDR แลุ่ะ ESBL มีอัตรัาอ่บัติการัณ์มากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 86.8 

เชี้�อด้�อยาในกรัะแสเลุ่้อด 8 ชีนิดพบวั�าเชี้�อ E.coli พบมากที�ส่ด

รั้อยลุ่ะ 91.1 ส�วันใหญ�ติดเชี้�อด้วัยเชี้�อก�อโรัคมากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 

76.7 สอดคลุ่้องกับการัศ้กษาของชีัยพรั การัะเกต่ ได้รัายงาน

ควัามช่ีกของเชี้�อ K.pneumoniae แลุ่ะ E.coli producing 

ESBL ที�โรังพยาบาลุ่เชีียงคำ จังหวััดพะเยา รัะหวั�างป็ี พ.ศ.                           

2554-2555 จากสิ�งส�งตรัวัจจำนวัน 1,126 ตัวัอย�าง พบเชี้�อ 

E.coli จำนวัน 787 ตัวัอย�าง ซ้ึ่�งจัดเป็็น E.coli producing 

ESBL จำนวัน 239 ตัวัอย�าง แสดงถิ้งควัามชี่กของเชี้�อ

แบคทีเรัียชีนิดนี�คิดเป็็นรั้อยลุ่ะ 30.3716 ซ้ึ่�งแตกต�างกับการั

ศ้กษาของนิตยา อินทรัาวััฒนา แลุ่ะม่ทิตา วันาภรัณ์17 พบวั�า 

เชี้�อก�อโรัคที�พบบ�อยค้อ Pseudomonas aeruginosa, 

Klebsiella spp, Acinetobacter baumannii, Methicillin 

resistant Staphylococcus aureus (MRSA) แลุ่ะ 

Enterococci แหลุ่�งรัับเชี้�อพบวั�าโรัคติดเชี้�อที�เกิดในชี่มชีนเป็็น

แหลุ่�งพบเชี้�อมากที�ส่ดรั้อยลุ่ะ 55.4 นอกจากนี�ยังมีควัามแตก

ต�างกับการัศ้กษาของทองเป็ลุ่วั ชีมจันทรั์ แลุ่ะป็รัะภาพรัรัณ 

สิงโต11 ที�พบวั�ารั้อยลุ่ะ 62.8 เป็็นการัติดเชี้�อในโรังพยาบาลุ่ 

แลุ่ะแตกต�างจากการัศ้กษาของป็ิยพัชีรั จ้งสมาน่ก้ลุ่18 พบเป็็น 

การัติดเชี้�อจากชี่มชีนแลุ่ะจากโรังพยาบาลุ่รั้อยลุ่ะ 82.5 แลุ่ะ 

17.5 ตามลุ่ำดับ ทั�งนี� ป็ัจจัยที�เสี�ยงที�มีผู้ลุ่ต�อการัติดเชี้�อได้แก� 

ผู้้ ้ป็ ่วัยส้งอาย่ รัะยะเวัลุ่าที�พักรัักษาตัวัอย้ �ในโรังพยาบาลุ่ 

การัใส�สายสวันป็ัสสาวัะ การัใชี้เครั้�องชี�วัยหายใจนานมากกวั�า 

1 สัป็ดาห์เป็็นต้น ซึ่้�งอาจได้รัับเชี้�อด้�อยาในกรัะบวันการัรัักษา

ผู้้้ป็่วัยหรั้อได้รัับเชี้�อด้�อยาดังกลุ่�าวัจากสิ�งแวัดลุ่้อมขณะทำ  

การัรัักษาในโรังพยาบาลุ่

 จากการัศ้กษานี� พบวั�าเชี้�อด้�อยาที�สำคัญค้อ E.coli ที�พบ

ต้ารางทีี� 4 วัิเครัาะห์การัด้�อยาจำแนกตามการัด้�อยาในกรัะแส

เลุ่้อด ป็รัะเภทการัติดเชี้�อ แหลุ่�งรัับเชี้�อแลุ่ะการัจำหน�ายผู้้้ป็่วัย 

(n=112)

รัายการั จำนวัน (รั้อยลุ่ะ)

เชี้�อด้�อยาในกรัะแสเลุ่้อด 8 ชีนิด

 Acenetobacter baumannii

 Pseudomonas aeruginosa

 Klebsiella pneumoniae

 Straphylococcus aureus

 Escherichia coli

 Salmonella spp.

 Enterococcus faecium

 Streptococcus pneumoniae

ป็รัะเภทการัติดเชี้�อ

 Pathogen

 Colonization

 Contamination

 สรั่ป็ไม�ได้

แหลุ่�งรัับเชี้�อ

 Community acquired Infection

 Nosocomial Infection

 Refer In

ป็รัะเภทของการัจำหน�าย

 Improve

 Dead

 Refer

 Against advice

 Escape

4 (3.6)

2 (1.7)

4 (3.6)

0 (0)

102 (91.1)

0 (0)

0 (0)

0 (0)

86 (76.7)

18 (16.1)

7 (6.3)

1 (0.9)

62 (55.4)

49 (43.7)

1 (0.9)

86 (76.7)

22 (19.8)

2 (1.7)

1 (0.9)

1 (0.9)
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ได้มากในการัติดเชี้�อในทางเดินป็ัสสาวัะ เน้�องจากเชี้�อด้�อยา

สามารัถิถิ�ายทอดรัหัสพันธ่กรัรัมด้�อยาไป็ส้�เชี้�อสายพันธ่์อ้�นๆ 

ก�อให้เกิดป็ัญหาการัติดเชี้�อด้�อยาต้านจ่ลุ่ชีีพที�มีควัามรั่นแรังยิ�ง

ข้�นได้ ผู้้ ้ติดเชี้�อที�ด้�อต�อยารัักษาที�มีอย้�จ้งมีโอกาสที�จะรัักษา

หายลุ่ดลุ่ง เชี้�อด้�อยาบางชีนิดยังไม�มียารัักษาที�ป็ลุ่อดภัยแลุ่ะมี

ป็รัะสิทธิภาพ ดีเพียงพอ ส�งผู้ลุ่ให้ใชี้เวัลุ่าในการัรัักษามากข้�น

แลุ่ะ มีค�าใชี้จ�ายด้านยาป็ฏิิชีีวันะเพิ�มข้�น ทั�งนี� เน้�องจากเป็็น      

การัศ้กษาโดยใชี้การัเก็บรัวับรัวัมข้อม้ลุ่จากเวัชีรัะเบียนของ         

ผู้้้ป็่วัยอาจมีข้อม้ลุ่บางส�วันที�ไม�สมบ้รัณ์ตลุ่อดจนถิ้งการัไม�

สามารัถิรัะบ่สาเหต่อ้�นๆ ที�เกี�ยวัข้องในการัติดเชี้�อด้�อยา เชี�น 

การัใชี้ยาของผู้้้ป็่วัยแลุ่ะการัป็ฏิิบัติตัวัเม้�อเจ็บป็่วัยซ้ึ่�งส�งผู้ลุ่ต�อ

การัด้�อยาได้ ดังนั�นการัส�งตรัวัจทางห้องป็ฏิิบัติการัเพ้�อย้นยัน

การัด้�อยาจะสามารัถิทำให้ทรัาบถ้ิงชีนิดแลุ่ะป็รัะเภทของ         

การัด้�อยา นำไป็ส้�การัรัักษาไม�ให้เกิดการัด้�อยาเพิ�มมากข้�นได้ 

แลุ่ะเพิ�มป็รัะสิทธิภาพการัรัักษาจนกรัะทั�งจำหน�ายผู้้้ป่็วัยออก

จากโรังพยาบาลุ่อย�างป็ลุ่อดภัย  

ข้อุเสินิอุแนิะ
 ข้อุเสินิอุแนิะในิการนิำผู้ลการวิจััยไป่ใชื้้

1. โรังพยาบาลุ่ควัรัมีการัทบทวันแนวัป็ฏิิบัติในการัควับค่ม

แลุ่ะป็้องกันการัแพรั�กรัะจายของเชี้�อด้�อยา

2. การัรัวับรัวัมป็ัญหาแลุ่ะอ่ป็สรัรัคจากการัใชี้แนวัป็ฏิิบัติฯ 

เพ้�อเป็็นข้อม้ลุ่สะท้อนกลุ่ับแก�ผู้้้บรัิหารั

 ข้อุเสินิอุแนิะในิการวิจััยครั�งต้่อุไป่

1. การัวัิจัยในแผู้นกอ้�น ๆ เพิ�มเติม เพ้�อให้ทรัาบถิ้งป็ัจจัยใน

การัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยา

2. การัพัฒนาแนวัทางการัป็รัะเมินควัามเสี�ยงในการัติดเชี้�อ 

ด้�อยาต้านจ่ลุ่ชีีพหลุ่ายขนานของผู้้้ป็่วัย

แต�ลุ่ะรัาย แลุ่ะแนวัทางป็ฏิิบัติสำหรัับผู้้้ป็่วัยกลุ่่�มเสี�ยง

3. การัศ้กษาในกลุ่่�มคาสายสวันแลุ่ะรัะยะเวัลุ่าการัใชี้เครั้�อง

ชี�วัยหายใจ เพ้�อให้ทรัาบถ้ิงอตัรัาอบ่ตักิารัณ์ของตดิเชี้�อแบคทเีรัยี

ด้�อยาแลุ่ะอัตรัาตายจากการัด้�อยา

สิรุป่
 การัติดเชี้�อแบคทีเรัียด้�อยาที�พบได้ในโรังพยาบาลุ่สิชีลุ่ 

ค้อ เชี้�อแบคทีเรัียชีนิดแกรัมลุ่บ E. coli พบมากในกลุ่่�ม

ผู้้ ้ส้งอาย่ ที�หอผู้้้ป็่วัยอาย่รักรัรัม แลุ่ะพบการัด้�อยาหลุ่ายขนาน

ที�รัะบบทางเดินป็ัสสาวัะการัดำเนินการัตรัวัจทางห้องป็ฏิิบัติ

การัเพ้�อรัะบ่เชี้�อด้�อยา แลุ่ะรัักษาผู้้้ป็่วัยติดเชี้�อด้�อยาเป็็นสิ�ง

ที�จำเป็็นในการัป็้องกันแลุ่ะควับค่มไม�ให้เกิดการัแพรั�กรัะจาย

เชี้�อไป็ยังผู้้้ป็่วัยรัายอ้�นในโรังพยาบาลุ่
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ความเสี่่�ยงต้่อการเกิดภาวะพังผืืดของต้ับัจากการใช้้ยา Methotrexate ในิผื้้ป่่วย

โรคข้ออักเสี่บัร้มาต้อยด์จากค่า Fibrosis-4 index  

Risk for Liver Fibrosis Induced by Methotrexate in Rheumatoid 

Arthritis According to Fibrosis-4 index
สุุทััศน์์ เรืืองจุุติิโพธิ์ิ�พาน์, พ.บ., วว., อนุ์สุาขาโรืคอายุุรืศาติรื์โรืคข้อและรูืมาติิสุซัั่�ม  

Sutat Ruangjutipopan, M.D., Dip., Thai Subspecialty Board of Rheumatology 

Abstract
Introduction: Methotrexate (MTX) is the most 

effective drug and has been used as the main drug 

in the treatment of rheumatoid arthritis to maintain 

remission of disease activity. However, long-term use 

of MTX may have side effects on liver function and 

cause liver fibrosis.

Objectives: To study the association of the risk of 

liver fibrosis from Methotrexate in patients with 

rheumatoid arthritis by comparing the cumulative 

dose of more than 4 g with the cumulative dose of 

less than 4 g for at least three years. The amount 

of liver fibrosis was calculated using fibrosis-4 as the 

main indicator in the study.

Methods: This study was a prognostic factor research-

observation retrospective cohort design in patients 

with rheumatoid arthritis at Sawanpracharak Hospital 

from 2012 to 2022. Data was collected from medical 

records in a computer system containing basic 

information on clinical manifestations, comorbidities, 

laboratory findings, liver function, complete blood 

count, and combination drug treatment information. 
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The primary outcome was factors associated with liver 

fibrosis, a comparison between low doses (< 4 grams) 

and high doses (≥ 4 grams) of Methotrexate, and 

fibrosis-4 score in this population. Statistical analytic 

methods were the Chi-square test, Fisher’s exact 

test, t-test, and multivariable logistic regression.

Results: Of the 335 rheumatoid arthritis patients who 

met the study criteria, 282 (84%) were female, and 

53 (16%) were male, from 1,329 treated rheumatoid 

arthritis patients. There were patients with cumulative 

methotrexate doses for the less than 4 g group (115 

patients) with a mean age of 61.3 years and a mean 

Methotrexate usage dose of 2.7 g. Among 220 patients 

who received Methotrexate greater than or equal to 

4 g, the mean age was 60 years. In the latter group, 

the mean Methotrexate dose was 5.3 g, and the 

duration of treatment was 5.3 and 7 years, respec-

tively. The association between the occurrence of liver 

fibrosis and treatment with Methotrexate for a total 

dose greater than or equal to 4 g and a dose less 

than 4 g, using the fibrosis-4 index to predict the 

likelihood of liver fibrosis. Methotrexate greater than 

or equal to 4 g increased the likelihood of liver fibrosis 

by 1.14 times (95% confidence interval: 0.8 - 1.5) but 

with no statistical significance (p-value = 0.490) 

from multivariable logistic regression analyses. Based 

on multivariate logistic regression analyses, patients 

taking Leflunomide significantly increased the 

likelihood of developing liver fibrosis by 1.46 times 

(95% confidence interval 1.1-1.9, p-value < 0.006) 

without dependent on body mass index, other               

comorbidities and the use of other disease-modifying 
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rheumatic drugs other than Leflunomide.

Conclusion: Rheumatoid arthritis patients who have 

been treated with Methotrexate for more than three 

years and with a total dose greater than 4 g had a 

fibrosis-4 index that was not different from those 

taking a dose less than 4 g. Using Methotrexate use was 

probably not associated with liver fibrosis. However, 

adding Leflunomide to Methotrexate increased the 

fibrosis-4 index. More further studies are required. 

Keywords: Rheumatoid arthritis, Methotrexate, Liver 

fibrosis, The fibrosis-4 index
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บัทคัดย่อ
บัทนิำ: Methotrexate เป็น์ยุาทั่�ม่ปรืะสุิทัธิ์ิภาพสุูงและถููก้น์ำ

มาใช้เป็น์ยุาหลัก้ใน์ก้ารืรัืก้ษาโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�ทัำให้     

ผูู้้ป่วยุอาก้ารืสุงบอยุ่างติ่อเน์ื�อง แติ่อยุ่างไรืก้็ติามก้ารืใช้ยุา 

Methotrexate เป็น์รืะยุะเวลาน์าน์อาจุจุะม่ผู้ลข้างเค่ยุงติ่อ

ก้ารืทัำงาน์ของติับและทัำให้เก้ิดพังผู้ืดทั่�ติับ (Liver fibrosis)

วัต้ถุุป่ระสี่งค์การวิจัย: เพื�อศึก้ษาความสุัมพัน์ธิ์์ของความเสุ่�ยุง

ทั่�จุะเก้ิดภาวะพังผู้ืดติับจุาก้ก้ารืใช้ยุา Methotrexate ใน์ผูู้้ป่วยุ 

โรืคข้ออัก้เสุบรูืมาติอยุด์ โดยุเปรื่ยุบเทั่ยุบใน์ก้ลุ่มท่ั�ใช้ปรืิมาณ

สุะสุมมาก้ก้ว่า 4 ก้รืมั ก้บัก้ลุม่ทั่�ใช้ปรืิมาณสุะสุมน้์อยุก้ว่า 4 ก้รืมั

ใน์รืะยุะเวลาอยุ่างน์้อยุ 3 ปีขึ�น์ไป โดยุคำน์วณปรืิมาณพังผู้ืดทั่�

ติบัโดยุใช้ค่า The Fibrosis-4 เป็น์ติัวช่�วัดหลัก้ใน์ก้ารืศึก้ษา

วิธ์่การศึึกษา: เป็น์ก้ารืศึก้ษาแบบ Prognostic factor 

research-Observational retrospective cohort design ใน์

ผูู้ป่้วยุโรืคข้ออกั้เสุบรืมูาติอยุด์ของโรืงพยุาบาลสุวรืรืค์ปรืะชารืกั้ษ์

รืะหว่างปี พ.ศ.2555-2565 โดยุรืวบรืวมข้อมูลจุาก้เวชรืะเบยุ่น์

ปรืะก้อบด้วยุข้อมูลพื�น์ฐาน์ อาก้ารืทัางคลิน์ิก้ โรืครื่วม ผู้ลก้ารื

ติรืวจุทัางห้องปฏิบิตัิกิ้ารืโดยุเฉพาะก้ารืทัำงาน์ของตัิบ และความ

สุมบูรืณ์ของเม็ดเลือด ข้อมูลด้าน์ก้ารืรืัก้ษาด้วยุยุาทั่�ใช้รื่วมก้ัน์ 

โดยุใช้สุถูิติิเชิงอน์ุมาน์ได้แก้่ Chi-square test หรือื Fisher’s 

exact test, t-test และ Multivariable Logistic Regression 

ใน์ช่วงความเชื�อมั�น์รื้อยุละ 95 (95% Confidence interval) 

ผืลการศึึกษา: พบว่าผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�เข้าติาม

หลกั้เก้ณฑ์์ก้ารืทัำวจิุยัุจุำน์วน์ 335 คน์ เป็น์เพศหญิงิ 282 (84 %) 

เพศชายุ 53 คน์ (16 %) จุาก้ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�

รืับก้ารืรืัก้ษาใน์โรืงพยุาบาล ทัั�งหมด 1329 คน์ ม่ผูู้้ป่วยุทั่�ได้รืับ

ยุา Methotrexate น์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม จุำน์วน์ 115 คน์ อายุุ

เฉล่�ยุ 61.3 ปี ปรืิมาณก้ารืใช้ยุา Methotrexate สุะสุมสุำหรืับ

ก้ลุ่มทั่�ใช้ยุาน้์อยุก้ว่า 4 ก้รืมั มค่่าเฉล่�ยุก้ารืใช้ยุา Methotrexate 

อยุู่ทั่� 2.7 ก้รืัม และผูู้้ป่วยุทั่�ได้รืับยุา Methotrexate มาก้ก้ว่า

หรืือเทั่าก้ับ 4 ก้รืัม จุำน์วน์ 220 คน์อายุุเฉล่�ยุ 60 ปี สุำหรืับ

ก้ลุ่มทั่�ใช้ยุามาก้ก้ว่าหรืือเทั่าก้ับ 4 ก้รืัม ม่ค่าเฉล่�ยุก้ารืใช้ยุา 

Methotrexate เทั่าก้ับ 5.3 ก้รืัม รืะยุะเวลาก้ารืใช้ยุาเทั่าก้ับ 

5.3 และ 7 ปี ติามลำดับความสุัมพัน์ธิ์์รืะหว่างก้ารืเก้ิดภาวะ

พังผู้ืดของติับก้ับก้ารืรืัก้ษาด้วยุยุา Methotrexate ขน์าดรืวม

มาก้ก้ว่าหรืือเทั่ากั้บ 4 ก้รืัม และขน์าดรืวมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม        

โดยุใช้ค่า Fibrosis-4 index ใน์ก้ารืทัำน์ายุโอก้าสุเก้ิดพังผู้ืด

ของตัิบ พบว่าผูู้้ป่วยุก้ลุ่มท่ั�ใช้ Methotrexate มาก้ก้ว่าหรืือ

เทั่าก้ับ 4 ก้รืัมเพิ�มโอก้าสุก้ารืเก้ิดพังผู้ืดของติับเป็น์ 1.14 เทั่า 

(95% Confidence interval: 0.8 - 1.5) ซั่ึ�งไม่ม่น์ัยุสุำคัญิทัาง

สุถูิติิ (p-value = 0.490) จุาก้ก้ารืทัำ Multivariable Logistic 

Regression Analyses ก้ลุม่ผูู้ป่้วยุทั่�ใช้ร่ืวมก้บัยุา Leflunomide 

จุะเพิ�มโอก้าสุใน์ก้ารืเกิ้ดภาวะพังผืู้ดของตัิบเป็น์ 1.46 เทั่า 

(95% Confidence interval: 1.1 - 1.9) โดยุม่น์ัยุสุำคัญิทัาง

สุถูิติิ (p-value = 0.006) โดยุไม่ขึ�น์ก้ับอายุุ เพศ ดัชน์่มวลก้ายุ 

โรืครื่วมอื�น์ๆ และก้ารืใช้ยุาปรืับก้ารืดำเนิ์น์โรืครืูมาติิก้ติัวอื�น์

น์อก้เหน์ือจุาก้ Leflunomine

สี่รุป่: ผูู้ ้ป ่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�รืัก้ษาด้วยุก้ารืใช้ยุา 

Methotrexate ใน์รืะยุะเวลาน์าน์ก้ว่า 3 ปี และปรืิมาณรืวม

มาก้ก้ว่า 4 ก้รืัม ม่ค่า Fibrosis-4 index ทั่�ไม่ติ่างก้ับผูู้้ทั่�ใช้ใน์

ปรืิมาณทั่�น์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม ดังน์ั�น์ก้ารืใช้ยุา Methotrexate ไม่

ได้ม่ความสุัมพัน์ธิ์์ก้ับก้ารืเก้ิดภาวะ Liver fibrosis แติ่พบว่าใน์

ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ท่ั�ใช้ Methotrexate รื่วมก้ับ

ยุา Leflunomine ม่ก้ารืเพิ�มขึ�น์ของค่า Fibrosis-4 index 

อยุ่างม่นั์ยุสุำคัญิทัางสุถิูติิ

คำสี่ำคัญ: โรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์, Methotrexate, Liver 

fibrosis, The Fibrosis-4 index 

บัทนิ�า
 โรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ (Rheumatoid arthritis) เป็น์

โรืคข้ออัก้เสุบท่ั�พบได้มาก้ท่ั�สุุดชนิ์ดหน์ึ�งโดยุพบว่าม่ปรืะมาณ 

0.5-1% ของปรืะชาก้รืทัั�วโลก้ โดยุความผู้ิดปก้ติิทั่�เก้ิดขึ�น์ก้ับ

เยุื�อบขุ้อน์ั�น์สุามารืถูรืุก้รืาน์และทัำลายุก้รืะดูก้อ่อน์ และก้รืะดกู้

บรืเิวณด้าน์ใติ้ติ่อก้รืะดูก้อ่อน์ รืวมถูึงเสุ้น์เอน็์และเอน็์ยุดึบรืเิวณ

ข้างเค่ยุง และเมื�อโดน์ทัำลายุแล้วจุะไม่สุามารืถูก้ลบัคืน์มาเหมอืน์

เดมิได้ ดังน์ั�น์ก้ารืรื่บให้ก้ารืรืัก้ษาโดยุเรื็วติั�งแติ่รืะยุะเรืิ�มติ้น์ของ

โรืคจุะสุามารืถูลดก้ารือัก้เสุบและทัำให้โรืคเข้าสุู่รืะยุะสุงบ  

(Remission) หรืือม่ตัิวช่�วัดก้ารืก้ำเรืิบของโรืคลดลง (Low 

disease activity) เพื�อป้องก้นั์ก้ารืผู้ดิรืปู ก้ารืสูุญิเสุญ่ิก้ารืทัำงาน์

ของข้อจุน์ทัำให้เก้ดิภาวะพกิ้ารืทั่�จุะเก้ดิขึ�น์ติามมา โรืคข้ออกั้เสุบ

รืมูาติอยุด์น์่�มกั้เก้ดิใน์ผูู้สุ้งูวยัุซั่ึ�งอาจุมโ่รืคร่ืวมทั่�เก้่�ยุวก้บัโรืครืะบบ

หัวใจุและหลอดเลือดอยุู ่ก้่อน์ ดังน์ั�น์หาก้เป็น์โรืคข้ออัก้เสุบ         

รืูมาติอยุด์แล้วไม่ได้รืับก้ารืรัืก้ษาทั่�สุามารืถูหยุุดก้ารือัก้เสุบทัั�ง

ทั่�ข้อและรืะบบอื�น์ๆทัั�วรื่างก้ายุได้อยุ่างรืวดเรื็ว จุะน์ำไปสุู่ภาวะ
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ความพิก้ารืและม่ผู้ลติ่อก้ารืทัำงาน์ ก้ารืใช้ช่วิติปรืะจุำวัน์ของ                

ผูู้ป่้วยุ รืวมถูงึก้ารืเก้ดิความผู้ดิปก้ติท่ิั�รืะบบหวัใจุและหลอดเลือด       

น์ำมาซั่ึ�งก้ารืเจุ็บป่วยุจุน์ถูึงขั�น์เสุ่ยุช่วิติได้1

 จุาก้คำแน์ะน์ำก้ารืรืกั้ษาโรืคข้ออกั้เสุบรืมูาติอยุด์ใน์ปี 2021 

American College of Rheumatology Guideline for the 

Treatment of Rheumatoid Arthritis ก้ารืรืัก้ษาจุะมุง่ไป              

ทั่�ก้ารืใช้ยุาปรัืบก้ารืดำเน์ิน์โรืคข้อรืูมาติิก้ (Conventional 

disease-modifying antirheumatic drugs (cDMARDs)) 

สุำหรัืบก้ารืรัืก้ษาโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ ปรืะก้อบไปด้วยุ 

Methotrexate, Sulfasalazine, Hydroxychloroquine, 

Leflunomide, Ciclosporin และยุาก้ดภูมิคุ ้มก้ัน์ เช่น์ 

Azathioprine, Cyclophosphamide ยุาช่ววัติถูุและยุา

สุังเครืาะห์มุ่งเป้าติ้าน์รืูมาติิก้ ทั่�ปรืับเปล่�ยุน์ก้ารืดําเน์ิน์โรืค 

ใน์ก้ารืรัืก้ษาโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ (Biologic DMARDs, 

Targeted synthetic DMARDs, ก้ารืใช้ยุาสุเติ่ยุรือยุด์และ

ก้ารืใช้ยุา DMARDs ใน์ก้ลุ่มเฉพาะทั่�ม่ความเสุ่�ยุงสุูงเช่น์ โรืคติับ 

โรืคหัวใจุล้มเหลว ก้ลุ่มโรืคเลือดชน์ิด Lymphoproliferative 

และผูู้้ป่วยุทั่�เคยุม่ก้ารืติิดเชื�อรืุน์แรืง ก้ารืใช้ยุา Methotrexate 

ถูือเป็น์ยุาตัิวสุำคัญิ ใน์ก้ารืรัืก้ษา โดยุอาจุจุะม่ก้ารืใช้เป็น์ยุา

เด่�ยุว หรืือใช้รื่วมก้ับยุาชน์ิดอื�น์ได้ติามความรืุน์แรืงของโรืค2 

 Methotrexate เป็น์ยุาก้ลุ่ม Folate Antagonist ทั่�ใช้ใน์

ก้ารืรืัก้ษาโรืคแพ้ภูมิได้หลายุโรืค โดยุเฉพาะโรืคข้ออัก้เสุบ

รืูมาติอยุด์ แติ่ก้ารืใช้ยุา Methotrexate ม่ผู้ลก้รืะทับติ่อติับ

จุาก้ก้ลไก้ก้ารืเพิ�มขึ�น์ของ Myelofibroblast ภายุใน์ติับ ภาวะ

พรื่อง Folate ทั่�ติับและก้ารืสุะสุมของสุารื Homocysteine 

ซั่ึ�งทัำให้ลดก้ารืสุรื้างเซั่ลล์ติับ เพิ�มก้ารืสุะสุม Fibrosis เช่น์ 

ก้ารืศึก้ษาวิจุัยุเรืื�อง Liver Stiffness Correlates with 

Methotrexate Cumulative dose in Patients with 

Rheumatoid Arthritis ของ U. Arena และคณะพบว่า 

ค่า Liver Stiffness ทั่�บ่งบอก้ถูึงภาวะ Liver Fibrosis ใน์ก้ลุ่ม

ผูู้้ป่วยุทั่�ม่ก้ารืใช้ Methotrexate ทั่�ม่ปรืิมาณสุะสุมมาก้ก้ว่า 

4 ก้รืัม สุูงก้ว่าใน์ก้ลุ่มผูู้้ป่วยุทั่�ใช้ปรืิมาณสุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม 

อยุ่างม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิแติ่เป็น์ก้ารืติรืวจุโดยุใช้เครืื�อง 

Fibroscan11 และเกิ้ดก้ารืสุะสุมของไขมัน์ทั่�ติับใน์รืะยุะยุาว

จุน์ทัำให้เก้ิดผู้ลข้างเค่ยุงติ่อตัิบจุน์เกิ้ดภาวะพังผืู้ดของติับ 

(Liver Fibrosis) และเก้ิดติับแข็งติามมาใน์ทั่�สุุด โดยุเฉพาะ

ผูู้้ป่วยุทั่�ม่ความเสุ่�ยุงติ่อโรืคติับเดิมอยุู่ก้่อน์แล้ว เช่น์ โรืคไขมัน์

พอก้ติับ ติับอัก้เสุบจุาก้แอลก้อฮอล์ โรืคติิดเชื�อไวรืัสุติับอัก้เสุบ    

บแ่ละซั่ ่โรืคเบาหวาน์ โรืคอ้วน์ ก้ลุ่มโรืค Metabolic Syndrome 

และก้ารืไม่ได้ให้ยุา Folic Acid รื่วมใน์ก้ารืรืัก้ษาด้วยุ3

 ภาวะพงัผู้ดืของติบั (Liver fibrosis) เป็น์ภาวะท่ั�มก่้ารืสุะสุม

สุารืก้ลุ่มโปรืติ่น์ เช่น์ Collagen ซั่ึ�งเป็น์ภาวะทั่�พบ ได้บ่อยุใน์

ก้ลุ่มโรืคติับเรืื�อรืัง เกิ้ดจุาก้ก้ารืทั่�ติับได้รืับความเสุ่ยุหายุจุาก้

ภาวะติ่างๆเป็น์เวลาน์าน์จุน์ทัำให้เก้ิดก้ารือัก้เสุบเรืื�อรืัง จุึงเก้ิด

ก้ารืสุรื้างพังผืู้ดติามมา หาก้ปล่อยุทัิ�งไว้โดยุไม่ได้รัืบก้ารืติรืวจุ

วิน์ิจุฉัยุและรืัก้ษาท่ั�ถููก้ติ้องจุะทัำให้เกิ้ดภาวะตัิบแข็งใน์ท่ั�สุุด 

สุามารืถูเก้ิดภาวะแทัรืก้ซ้ั่อน์อื�น์ติามมาได้ เช่น์ ภาวะทั้องมาน์, 

ภาวะไติวายุ, ภาวะเลือดออก้ใน์ทัางเดิน์อาหารืจุาก้ภาวะติบัแขง็ 

โดยุจุะเพิ�มอัติรืาก้ารืเจุ็บป่วยุและอัติรืาก้ารืเสุ่ยุช่วิติของผูู้้ป่วยุ4

 ก้ารืวิน์ิจุฉัยุภาวะพังผู้ืดของติับ ทัำได้หลายุวิธิ์่ ได้แก้่ 

ก้ารืเจุาะชิ�น์เน์ื�อของติับเพื�อติรืวจุทัางพยุาธิ์ิวิทัยุา (Liver 

biopsy) ก้ารืเจุาะชิ�น์เนื์�อของตัิบเพื�อติรืวจุทัางพยุาธิ์ิวิทัยุา 

(Liver biopsy) ซึั่�งเป็น์ก้ารืติรืวจุทั่�ม่ความแม่น์ยุำสุูงแติ่เป็น์ 

ก้ารืติรืวจุท่ั�ม่ความเสุ่�ยุงแก้่ผูู้ ้ป ่วยุมาก้ ผู้ลก้ารืติรืวจุขึ�น์ก้ับ

ติำแหน์่งชิ�น์เนื์�อท่ั�เจุาะและก้ารืแปลผู้ล ของแพทัยุ์พยุาธิ์ิวิทัยุา 

ก้ารืติรืวจุ Fibroscan หาค่า Transient Elastography (TE) 

เป็น์ก้ารืติรืวจุทั่�ง่ายุแต่ิม่ค่าใช้จุ่ายุสูุงและผู้ลก้ารืติรืวจุขึ�น์ก้ับ

ความชำน์าญิของผูู้้ติรืวจุและม่ปัจุจัุยุรืบก้วน์เช่น์น์�ำหนั์ก้ตัิว

ของผูู้้ป่วยุทัำให้ผู้ลก้ารืติรืวจุทั่�ได้อาจุไม่ม่ความแม่น์ยุำเพ่ยุงพอ 

ก้ารืติรืวจุหาค่า Parameter อื�น์ (Procollagen 3 Peptide 

(P3NP) ก้ารืติรืวจุ FibroSURE หรือื FibroTest5 ใน์ติ่างปรืะเทัศ

ซึั่�งยัุงไม่ม่ทั่�ใช้ใน์ปรืะเทัศไทัยุ ใน์ก้ารืศึก้ษาน่์�ใช้ค่า Fibrosis-4 

Index (FIB-4) ซั่ึ�งเป็น์ Parameter ทั่�สุามารืถูบ่งบอก้ภาวะ 

Liver fibrosis ทัำได้โดยุใช้เพ่ยุงผู้ลติรืวจุทัางห้องปฏิิบัติิก้ารื

พื�น์ฐาน์มาคำน์วณ ซึั่�งม่ค่าใช้จุ่ายุน์้อยุ ม่ความน์่าเชื�อถืูอได้ใน์ 

ก้ารืศึก้ษาความสัุมพัน์ธ์ิ์รืะหว่างก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับ 

(Liver fibrosis) ก้ับก้ารืใช้ยุา Methotrexate ใน์ปรืิมาณมาก้

และใช้ติิดติ่อก้ัน์เป็น์เวลาน์าน์ เป็น์ปรืะโยุชน์์ใน์ก้ารืควบคุม

ปรืิมาณก้ารืใช้ยุาอยุ่างสุมเหติุสุมผู้ลและไม่ทัำให้เก้ิดผู้ล 

ก้รืะทับรื้ายุแรืงติ่อติัวผูู้้ป่วยุทัำได้โดยุใช้เพยุ่งผู้ลติรืวจุทัางห้อง

ปฏิบิตัิกิ้ารืพื�น์ฐาน์ โดยุค่า FIB-4 คำน์วณได้จุาก้ อายุ ุ(ปี) x AST 

(U/L) / Platelet ( 109/ L ) x 6

 จุาก้ก้ารืศึก้ษาวิจัุยุ ก้ารืใช้วิธ่ิ์ก้ารื Non-invasive ใน์ก้ารื

ทัำน์ายุก้ารืเก้ดิ Liver fibrosis ใน์ผูู้้ป่วยุ HIV/HCV Coinfection 

ทั่�จุดัทัำโดยุ Richard K. Sterling และคณะ พบว่า ค่า FIB-4 ใช้

วิน์ิจุฉัยุภาวะ Liver fibrosis ได้ด่ใน์ผูู้้ป่วยุอายุุมาก้ก้ว่า 35 ปี 

โดยุติัดทั่�ค่า FIB-4 ติั�งแติ่ 1.45 เป็น์ติ้น์ไป แติ่ค่าความจุำเพาะ 

(Specificity) จุะติ�ำมาก้ใน์ผูู้ป่้วยุทั่�อายุตุิั�งแต่ิ 65 ปี อยุ่างยุอมรืับ

ไม่ได้ทัางสุถิูติิ7

 จุาก้ก้ารืศึก้ษาวิจุัยุเรืื�อง Age as a Confounding Factor 

for the Accurate Non-Invasive Diagnosis of Advanced 

NAFLD Fibrosis จุัดทัำโดยุ Stuart McPherson และคณะ 

พบว่า ค่า FIB-4 ใช้วิน์ิจุฉัยุภาวะ Liver fibrosis ม่ค่าความ

จุำเพาะ (Specificity) จุะติ�ำมาก้ใน์ผูู้้ป่วยุท่ั�อายุุติั�งแติ่ 65 ปี 

อยุ่างยุอมรืับไม่ได้ทัางสุถิูติิ จุึงม่ก้ารืปรืับจุุดติัด เพื�อเพิ�มค่า

ความจุำเพาะ โดยุใน์ผูู้้ป่วยุอายุุติั�งแติ่ 65 ปี ทั่�ม่ค่า FIB-4 ติั�งแติ่ 
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2.0 จุะม่ก้ารืเก้ิดภาวะ Liver fibrosis ทั่�ม่ค่าความจุำเพาะ 

(Specificity) รื้อยุละ 708

 ดังน์ั�น์จึุงม่ความสุน์ใจุท่ั�จุะศึก้ษาความเสุ่�ยุงติ่อก้ารืเก้ิด

ภาวะพังผู้ืดของติับจุาก้ก้ารืใช้ยุา Methotrexate ใน์ผูู้้ป่วยุ

โรืคข้ออัก้เสุบรูืมาติอยุด์ของโรืงพยุาบาลสุวรืรืค์ปรืะชารัืก้ษ์ 

จุังหวัดน์ครืสุวรืรืค์ใน์ช่วง 10 ปี (พ.ศ.2555- พ.ศ.2565) โดยุใช้

ก้ารืหาค่า Fibrosis-4 Index ใช้เพ่ยุงผู้ลติรืวจุเลือดทัางห้อง

ปฏิิบัติิก้ารืมาคำน์วณ ซั่ึ�งเป็น์ก้ารืติรืวจุทั่�ทัำเป็น์ปรืะจุำทัุก้ครืั�ง

ทั่�ผูู้ป่้วยุมารัืบก้ารืรืกั้ษาต่ิอเนื์�อง ก้ารืศกึ้ษาความสัุมพนั์ธ์ิ์รืะหว่าง

ก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับ (Liver fibrosis) ก้ับก้ารืใช้ยุา 

Methotrexate ใน์ปรืิมาณมาก้และใช้ติิดติ่อก้ัน์เป็น์เวลาน์าน์

เป็น์ปรืะโยุชน์์ใน์ก้ารืควบคุมปรืิมาณก้ารืใช้ยุาอยุ่างสุมเหติุ

สุมผู้ลและไม่ทัำให้เก้ิดผู้ล ก้รืะทับรื้ายุแรืงติ่อติัวผูู้้ป่วยุทั่�ใช้ยุา 

Methotrexate ใน์รืะยุะยุาว

วิธ์่การศึึกษา
 รืูปแบบก้ารืศึก้ษาวิจุัยุ: Prognostic Factor Research 

(Causal research), Observational Retrospective                 

Cohort Design โดยุก้ารืศึก้ษาน์่�ได้รืบัก้ารืรืบัรืองจุรืยิุธิ์รืรืมก้ารื

วิจุัยุ ใน์มนุ์ษยุ์ จุาก้คณะก้รืรืมก้ารืจุรืิยุธิ์รืรืมก้ารืวิจุัยุใน์มน์ุษยุ์ 

โรืงพยุาบาลสุวรืรืค์ปรืะชารืัก้ษ์ จุังหวัดน์ครืสุวรืรืค์ ติามหน์ังสุือ

อน์ุมัติิเลขทั่� 26/2565

 วัติถูุปรืะสุงค์หลัก้ของก้ารืวิจุัยุ: เพื�อศึก้ษาความสัุมพัน์ธิ์์

ของความเสุ่�ยุงทั่�จุะเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับจุาก้ก้ารืใช้                     

ยุา Methotrexate ใน์ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ โดยุ

เปรื่ยุบเทั่ยุบใน์ก้ลุ ่มท่ั�ใช้ปรืิมาณสุะสุมติั�งแติ่ 4 ก้รืัม ขึ�น์ไป 

ก้ับก้ลุ่มทั่�ใช้ปรืิมาณสุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม 

 วัติถูุปรืะสุงค์รืองของก้ารืวิจุัยุ: เพื�อศึก้ษาปัจุจุัยุเสุ่�ยุง 

อื�น์ๆทั่�ม่ความสุัมพัน์ธิ์์กั้บภาวะพังผืู้ดของติับจุาก้ก้ารืใช้ยุา 

Methotrexate ใน์ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ 

 ปรืะชาก้รื คือ ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�เข้ามารืับ

ก้ารืรัืก้ษาใน์คลิน์ิก้โรืคข้อทุัก้รืายุของโรืงพยุาบาลสุวรืรืค์

ปรืะชารืัก้ษ์รืะหว่างปีพ.ศ.2555-2565 จุำน์วน์ 1,993 คน์ 

โดยุม่เก้ณฑ์์ก้ารืคัดเลือก้เข้ารื่วมก้ารืศึก้ษาวิจุัยุ (Inclusion 

criteria) ได้แก้่ 

1. ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�รืัก้ษาด้วยุ Methotrexate 

เป็น์รืะยุะเวลา 3 ปีขึ�น์ไป 

2. ผูู้้ป่วยุอายุุมาก้ก้ว่า 35 ปี 

3. ก้่อน์เรืิ�มก้ารืรืัก้ษาด้วยุ Methotrexate (ผูู้้ป่วยุอายุุ 36-64 

ปี ม่ Fibrosis-4 Index น์้อยุก้ว่า 1.45 และผูู้้ป่วยุทั่�ม่อายุุ

มาก้ก้ว่า 65 ปีม่ Fibrosis-4 Index น์้อยุก้ว่า 2) 

และม่เก้ณฑ์์ก้ารืคัดเลือก้ออก้จุาก้ก้ารืศึก้ษาวิจุัยุ (Exclusion 

criteria) ได้แก้่ 

1. ผูู้้ป่วยุทั่�เป็น์โรืคติับเรืื�อรืังรืวมถูึงโรืคไวรืัสุติับอัก้เสุบ 

2. ผูู้้ป่วยุทั่�ม่โรืคใน์ก้ลุ่มโรืคภูมิติ้าน์ติน์เอง น์อก้เหน์ือจุาก้โรืค

ข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ 

3. ผูู้้ป่วยุท่ั�ม่โรืคมะเรื็งรื่วม ทัำให้สุุดทั้ายุเหลือก้ลุ่มตัิวอยุ่าง

จุำน์วน์ 335 คน์ แบ่งเป็น์ก้ลุ่มผูู้้ป่วยุทั่�ใช้ยุา Methotrexate 

ปรืิมาณสุะสุมติั�งแติ่ 4 ก้รืัมขึ�น์ไป จุำน์วน์ 220 คน์ และก้ลุ่ม          

ผูู้้ป่วยุทั่�ใช้ยุา Methotrexate ปรืิมาณสุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม

จุำน์วน์ 115 คน์ ดังแสุดงใน์แผู้น์ภาพทั่� 1

 ผู้ลลัพธิ์์หลัก้ของก้ารืศึก้ษาวิจุัยุ (Primary outcome):         

ค่า FIB-4 Index ครืั�งสุุดทั้ายุทั่�ผูู้้ป่วยุมาติรืวจุติิดติามก้ารืรืัก้ษา

หลังจุาก้เรืิ�มติ้น์ใช้ยุา Methotrexate อยุ่างน์้อยุ 3 ปี โดยุ

ค่า FIB-4 Index ทั่�บ่งบอก้ภาวะพังผู้ืดของติับอยุ่างม่น์ัยุสุำคัญิ

ทัางสุถูิติิแบ่งติามช่วงอายุุ ใน์ผูู้้ป่วยุอายุุ 36-64 ปี ติัดท่ั�ติั�งแติ่ 

1.45 และใน์ผูู้้ป่วยุอายุุติั�งแติ่ 65 ปีขึ�น์ไป ติัดทั่�ติั�งแติ่ 2 ขึ�น์ไป

 ผู้ลลัพธิ์์รืองของก้ารืศึก้ษาวิจุัยุ (Secondary outcome) 

: ปัจุจุัยุเสุ่�ยุงอื�น์ๆ ทั่�สุ่งผู้ลติ่อค่า FIB-4 Index ซั่ึ�งบ่งบอก้ถูึง

ภาวะพังผู้ืดของติับ ได้แก้่ ค่า Body Mass Index ติั�งแติ่ 

30 ก้ิโลก้รืัมติ่อติารืางเมติรื โรืคเบาหวาน์ โรืคความดัน์โลหิติสุูง 

โรืคไขมัน์ ก้ารืใช้ยุารืัก้ษาโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ชนิ์ดอื�น์ๆ 

ได้แก้่ Sulfasalazine, Hydroxychloroquine, Leflunomide, 

Cyclosporin, Corticosteroid

 ก้ารืวิเครืาะห์ข้อมูลทัางสุถูิติิ: วิเครืาะห์ข้อมูลโดยุใช้

โปรืแก้รืมสุำเรื็จุรูืป SPSS for Windows Version 17.0             

(Statistical Package for Social Sciences version 17.0)

- ข้อมูลพื�น์ฐาน์ของผูู้้ป่วยุ และข้อมลูก้ารืเก้ดิ Liver fibrosis 

จุาก้ค่า FIB-4 index ทั่�เป็น์ข้อมูลติัวแปรืติ่อเนื์�องใช้ Mean, 

SD ก้รืณ่ทั่�เป็น์ Normal Distribution และใช้ Median, IQR 

ก้รืณ่เป็น์ Non-Normal Distribution สุ่วน์ติัวแปรืทั่�เป็น์

ติัวแปรืแบบจุัดก้ลุ่มใช้ จุำน์วน์ และรื้อยุละ

- ก้ารืเปรื่ยุบเทั่ยุบข้อมูลพื�น์ฐาน์ของผูู้้ป่วยุทั่�เป็น์ข้อมูล

ติัวแปรืติ่อเนื์�องใช้ t-test ก้รืณ่ทั่�เป็น์ Normal Distribution 

และใช้ Mann-Whitney U test ก้รืณ่เป็น์ Non-Normal  

Distribution สุ่วน์ติวัแปรืทั่�เป็น์ติวัแปรืแบบจุดัก้ลุม่ใช้ Fisher’s 

exact test

- ก้ารืเปรื่ยุบเทั่ยุบข้อมูลก้ารืเก้ิด Liver fibrosis จุาก้ค่า 

FIB-4 Index ท่ั�เป็น์ติัวแปรืฐาน์สุองใช้ Chi Square Test ใน์

ก้รืณ่ Simple Comparison และใช้ Risk Regression ใน์ก้รืณ่ 

Multiple Analysis



ผืลการศึึกษา
 พบว่าผูู้้ป่วยุรืูมาติอยุด์ทั่�ได้รืับยุา Methotrexate ใน์

ก้ารืวิจุัยุทัั�งหมด 335 คน์ แบ่งออก้เป็น์ 2 ก้ลุ่มคือ ก้ลุ่มผูู้้ป่วยุ

ใช้ยุา Methotrexate สุะสุมน้์อยุก้ว่า 4 ก้รืมั มจุ่ำน์วน์ 115 คน์ 

(34%) อายุุเฉล่�ยุ 60 ปี เป็น์เพศหญิิง 102 คน์ (88.7%) อายุุ

มาก้ก้ว่า 65 ปี จุำน์วน์ 33 คน์ (28.7%) และก้ลุ ่มท่ั�ใช้ยุา

มาก้ก้ว่า 4 ก้รืัม ม่จุำน์วน์ 220 คน์ (66%) อายุุเฉล่�ยุ 61.3 ปี 

เป็น์เพศหญิิง 180 คน์ (81.8%) อายุุมาก้ก้ว่า 65 ปี จุำน์วน์ 

78 คน์ (35.5%)  ทัั�งสุองก้ลุ่มไม่ม่ความแติก้ติ่างก้ัน์ใน์ทัางสุถูิติิ 

ค่า Body Mass Index (BMI) ภาวก้ารืณ์ม่โรืครื่วมได้แก้่ โรืค

เบาหวาน์ ความดัน์โลหิติสุูง ไขมัน์ใน์เลือดสุูง ใน์ก้ลุ่มใช้ยุา 

Methotrexate สุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืมั และใช้ Methotrexate 

มาก้ก้ว่า 4 ก้รืัมไม่ม่ความแติก้ติ่างกั้น์ ยุก้เว้น์พบโรืคไขมัน์ใน์

เลือดสูุง ใน์ก้ลุ่มใช้ยุา Methotrexate สุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม

มาก้ก้ว่า และพบว่าก้ารืใช้ยุาปรืับก้ารืดำเนิ์น์โรืคข้อรืูมาติิก้

ชน์ิดอื�น์รื่วมด้วยุ ใน์ก้ลุ่มใช้ยุา Methotrexate สุะสุมน์้อยุก้ว่า 

4 ก้รืัม ม่ก้ารืใช้ยุา Sulfasalazine รื่วมก้ับยุา Methotrexate 

มาก้ก้ว่าก้ลุ่มใช้ยุา Methotrexate สุะสุมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม  

ปรืิมาณก้ารืใช้ยุา Methotrexate สุะสุมสุำหรืับก้ลุ่มทั่�ใช้ยุา 

Methotrexate น์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม ม่ค่าเฉล่�ยุอยุู่ทั่� 2.7 ก้รืัม และ

สุำหรืับก้ลุ่มทั่�ใช้ยุา Methotrexate มาก้ก้ว่าหรืือเทั่าก้บั 4 ก้รืมั 

ม่ค่าเฉล่�ยุเทั่าก้ับ 5.3 ก้รืมั รืะยุะเวลาก้ารืใช้ยุา Methotrexate 

เทั่าก้ับ 5.3 และ 7 ปี ติามลำดับ ดังแสุดงใน์ติารืางทั่� 1

ต้ารางท่� 1 แสุดงลัก้ษณะของผูู้้ป่วยุก้ลุ่มติัวอยุ่างใน์ก้ารืวิจุัยุ

Population Characteristics Patient with MTX < 4 gm

(n=220), N(%)

Patient with MTX ≥ 4 gm

(n=115), N(%)

p-value

Age (y), Mean (SD)

 •  age < 65 yr

 •  age ≥ 65 yr

Sex

 •  Female

BMI (kg/m2), Mean (SD)

 •  BMI < 18.5 kg/m2

 •  BMI 18.5-24.9 kg/m2

 •  BMI 25.0 - 29.9 kg/m2

 •  BMI ≥ 30 kg/m2

Comorbidity

 •  Diabetes mellitus

 •  Hypertension

61.3 (9.5)

142 (64.5)

78 (35.5)

180 (81.8)

23.5 (8.8)

24 (10.9)

146 (66.4)

32 (14.5)

18 (8.2)

25 (11.4)

47 (21.4)

60.0 (9.6)

82 (71.3)

33 (28.7)

102 (88.7)

24.1 (11.3)

12 (10.4)

72 (62.6)

22 (19.1)

9 ( 7.8)

11 (9.6)

23 (20.0)

0.240

0.120

0.760

0.710

0.890
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แผืนิภาพท่� 1 แสุดงจุำน์วน์จุำน์วน์ผูู้้ป่วยุทั่�ถููก้คัดเลือก้เข้ารื่วมก้ารืวิจุัยุ

Methotexate and Liver Fibrosis in Rheumatoid Arthritis                                                   Sutat Ruangjutipopan



ต้ารางท่� 1 แสุดงลัก้ษณะของผูู้้ป่วยุก้ลุ่มติัวอยุ่างใน์ก้ารืวิจุัยุ (ติ่อ)

Population Characteristics Patient with MTX < 4 gm

(n=220), N(%)

Patient with MTX ≥ 4 gm

(n=115), N(%)

p-value

 •  Dyslipidemia

Other csDMARDs

 •  Sulfasalazine

 •  Hydroxychloroquine

 •  Leflunomide

 •  Cyclosporin

Total dose MTX (g)

 •  Mean (SD)

 •  Median (IQR)

Duration (y), Mean (SD)

32 (14.5)

168 (76.4)

119 (54.1)

61 (27.7)

10 (4.5)

136 (61.8)

2.7 (0.8)

2.7 (2.2 - 3.3)

5.3 (1.5)

7 (6.1)

86 (74.8)

41 (35.7)

42 (36.5)

5 (4.3)

66 (57.4)

5.3 (1.1)

5.0 (4.2 - 5.8)

7.0 (1.2)

0.030

0.790

0.002

0.110

1.000

 0.480 

<0.001

<0.001
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 จุาก้ก้ารืทัำ Multivariate Analysis พบว่าก้ลุ่มผูู้้ป่วยุ

ทั่�ใช้ยุา Methotrexate ขน์าดรืวมมาก้ก้ว่าหรืือเทั่าก้ับ 4 ก้รืัม 

ร่ืวมก้บัใช้ยุาต้ิาน์รูืมาติกิ้ทั่�ปรืบัเปล่�ยุน์ก้ารืดาํเน์นิ์โรืคใน์ก้ารืรืกั้ษา

โรืคข้ออัก้เสุบรูืมาติอยุด์ Leflunomide ทัำให้เพิ�มโอก้าสุใน์

ก้ารืเก้ดิภาวะพังผืู้ดของตัิบเป็น์ 1.46 เทั่า (95%CI 1.1 - 1.9) 

โดยุม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิ (p-value = 0.006) เมื�อเทั่ยุบก้ับ

ปัจุจุัยุด้าน์อื�น์ๆ ดังแสุดงใน์ติารืางทั่� 3

ต้ารางท่� 3 แสุดงความสุัมพัน์ธิ์์ของปัจุจุัยุติ่างๆก้ับก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับผู้่าน์ก้ารืวิเครืาะห์แบบหลายุติัวแปรื

Sutat Ruangjutipopan                                                   Methotexate and Liver Fibrosis in Rheumatoid Arthritis

Factors Risk ratio p-value 95% Confident interval

Methotrexate ≥ 4 gm

Sex 

Age > 65 years 

1.1

1.0

1.2

0.490

0.890

0.150

0.8 - 1.5

0.7 - 1.4

0.9 - 1.6

 ความสุัมพัน์ธิ์์รืะหว่างก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับก้ับ

ก้ารืรัืก้ษาด้วยุยุา Methotrexate ขน์าดรืวมมาก้ก้ว่าหรืือ

เทั่าก้ับ 4 ก้รืัม และขน์าดรืวมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม โดยุใช้ค่า FIB-4 

Index ใน์ก้ารืทัำน์ายุโอก้าสุเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติบั พบว่าผูู้ป่้วยุ

ก้ลุ่มทั่�ใช้ Methotrexate มาก้ก้ว่าหรืือเทั่าก้ับ 4 ก้รืัม เพิ�ม

โอก้าสุก้ารืเก้ิดพังผู้ืดของติับเป็น์ 1.14 เทั่า (95%CI 0.8 - 1.5) 

ยุา Methotrexate ขน์าดรืวมน์้อยุก้ว่า 4 ก้รืมั แต่ิไม่ม่น์ยัุสุำคญัิ 

ทัางสุถูิติิ (p-value = 0.49) ดังแสุดงใน์ติารืางทั่� 2

ต้ารางท่� 2 แสุดงความสุัมพัน์ธิ์์รืะหว่างปรืิมาณยุาสุะสุมและก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับ

FIB-4 index Accumulative dose of methotrexate

< 4 gm, N(%) < 4 gm, N(%)

Liver fibrosis excluded

Liver fibrosis likely

Total

138 (62.7)

82 (37.3)

220

66 (57.4)

49 (42.6)

115

Univariable Multivariable*

Risk ratio

p-value

95% Confident interval

1.1

0.340

0.9-1.5

1.1

0.490

0.8-1.5
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ต้ารางท่� 3 แสุดงความสุัมพัน์ธิ์์ของปัจุจุัยุติ่างๆก้ับก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับผู้่าน์ก้ารืวิเครืาะห์แบบหลายุติัวแปรื (ติ่อ)

Methotexate and Liver Fibrosis in Rheumatoid Arthritis                                                   Sutat Ruangjutipopan

Factors Risk ratio p-value 95% Confident interval

BMI 

 • BMI 18.5 - 24.9 kg/m2

 • BMI 25.0 - 29.9 kg/m2

 • BMI ≥ 30 kg/m2

Dyslipidemia

Diabetes mellitus 

Hypertension 

Hydroxychloroquine

Cyclosporin

Corticosteroid

Sulfasalazine

Leflunomide

0.8

0.9 

0.7

0.9

0.6

1.0

1.0

0.6

1.0

1.1

1.5

0.230

0.680

0.200

0.810

0.130

0.970

0.970

0.180

0.980

0.620

0.006

0.5 - 1.2

0.6 - 1.4

0.3 - 1.3

0.5 - 1.8

0.3 - 1.2

0.7-1.5

0.8 - 1.3

0.3 - 1.3

0.8 - 1.3

0.8-1.5

1.1-1.9

วิจารณ์
 จุาก้ผู้ลก้ารืศึก้ษาจุะพบว่า ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์

ทั่�ม่ก้ารืใช้ยุา Methotrexate น์้อยุก้ว่า 4 ก้รืัม พบว่าม่พังผืู้ด

ทั่�ติับ Liver fibrosis จุำน์วน์ 82 รืายุ (37.3%) ผูู้้ป่วยุโรืคข้อ

อัก้เสุบรูืมาติอยุด์ทั่�ม่ก้ารืใช้ยุา Methotrexate มาก้ก้ว่า 

4 ก้รืัม พบว่าม่พังผู้ืดทั่�ติับ Liver fibrosis 49 รืายุ (42.6%) 

ซั่ึ�งไม่แติก้ติ่างก้ัน์อยุ่างม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิ ซั่ึ�งสุอดคล้องก้ับ

งาน์วิจุัยุของ J. Avouac และคณะ10 ซั่ึ�งใช้ค่า FIB-4 Index 

เช่น์เด่ยุวก้ับงาน์วิจุัยุน์่� และพบว่าเกิ้ดก้ารืเพิ�มขึ�น์ของภาวะ

พังผู้ืดทั่�ติับใน์ก้ลุ ่มทั่� ใช ้ยุา Methotrexate รื ่วมก้ับยุา 

Lefunomide อยุ่างม่นั์ยุทัางสุถูิติิเหมือน์ก้ัน์ ซั่ึ�งสุามารืถู

น์ำผู้ลงาน์วิจุัยุน์่�มาใช้ก้ับผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรูืมาติอยุด์ของ

โรืงพยุาบาลสุวรืรืค์ปรืะชารัืก้ษ์ ซั่ึ�งเป็น์ผูู้้สุูงอายุุโดยุอายุุเฉล่�ยุ

เก้ิน์ 60 ปี และอายุุมาก้ก้ว่า 65 ปีจุำน์วน์ 78 คน์ พบเป็น์

เพศหญิิงมาก้ก้ว่าเพศชายุ ใน์ก้ลุ ่มท่ั�ผูู้ ้ป ่วยุโรืคข้ออัก้เสุบ 

รืูมาติอยุด์ ทั่�ม่ก้ารืใช้ยุา Methotrexate มาก้ก้ว่า 4 ก้รืัม                

ม่บางรืายุใช้สุูงสุุดถูึง 5.8 ก้รืัม และรืะยุะเวลาติ่อเน์ื�องมาก้สุุด

ถูึง 7 ปี ซั่ึ�งแติก้ติ่างจุาก้ก้ลุ่มทั่�ใช้ยุา Methotrexate น์้อยุก้ว่า        

4 ก้รืัม อยุ่างชัดเจุน์ ค่าดัชน์่มวลก้ายุของทัั�งสุองก้ลุ่มสุ่วน์ใหญิ่

อยุู่ใน์เก้ณฑ์์ปก้ติิ ม่โรืครื่วมเช่น์ โรืคเบาหวาน์ ไขมัน์ใน์เลือดสุูง 

และความดัน์โลหิติสุูง สุ่วน์ใหญิ่ใช้ยุาปรืับก้ารืดำเน์ิน์โรืคข้อ 

รืมูาติกิ้ (Conventional disease-modifying antirheumatic 

drugs (cDMARDs)) หลายุชน์ิดรื่วมก้ัน์ จุึงได้ข้อสุรืุปว่าผูู้้ป่วยุ

โรืคข้ออกั้เสุบรูืมาติอยุด์ทั่�มก่้ารืใช้ Methotrexate ใน์ปริืมาณยุา

สุะสุมทั่�มาก้หรือืน้์อยุก้ว่า 4 ก้รืัม ใน์รืะยุะเวลามาก้ก้ว่า 3 ปีขึ�น์

ไปไม่สุ่งผู้ลติ่อก้ารืเก้ิดภาวะพังผู้ืดของติับใน์ทัางคลิน์ิก้ เมื�อวัด

จุาก้ค่า FIB-4 Index แติ่ใน์ก้ลุ่มผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์

ทั่�ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ทั่�ม่ก้ารืใช้ยุา Methotrexate 

มาก้ก้ว่า 4 ก้รืมัร่ืวมก้บั Leflunomide ซั่ึ�งมผู่้ลข้างเคยุ่งต่ิอติบั

เหมอืน์ยุา Methotrexate สุ่งผู้ลให้ค่า FIB-4 Index เพิ�มขึ�น์

อยุ่างม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิ (p-value=0.006) จุึงควรืรืะมัดรืะวัง

ก้ารืใช้ยุาดังก้ล่าวรื่วมก้ัน์ หรืือม่ก้ารืติิดติามผู้ลข้างเค่ยุงอยุ่าง

ใก้ล้ชิดก้ว่ายุาก้ลุ่มอื�น์หรืือโรืครื่วมอื�น์ๆด้วยุเช่น์เด่ยุวก้ัน์ 

 จุาก้ผู้ลก้ารืศึก้ษาวิจุัยุใน์เรืื�อง Risk of liver fibrosis 

induced by methotrexate and other rheumatoid 

arthritis medications according to the Fibrosis-4 index 

ของ J. Avouac และคณะพบว่า ไม่ม่ความแติก้ติ่างก้ัน์อยุ่าง

ม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิของค่า FIB-4 ทั่�บ่งบอก้ถูึงภาวะ Liver 

fibrosis รืะหว่างก้ลุ่มผูู้้ป่วยุทั่�ก้ำลังรืัก้ษาด้วยุ Methotrexate 

ก้ลุ ่มผูู้ ้ป่วยุทั่�เคยุรืัก้ษาด้วยุ Methotrexate (ขน์าดสุะสุม

ของยุา Methotrexate < 5 ก้รืัม หรืือขน์าดสุะสุมของยุา 

Methotrexate 5-10 ก้รืัม หรืือขน์าดสุะสุมของยุา 

Methotrexate > 10 ก้รืมั และก้ลุม่ผูู้ป่้วยุทั่�ไม่เคยุรืัก้ษาด้วยุ 

Methotrexate มาก้่อน์เลยุ แติ่พบว่าเก้ิดก้ารืเพิ�มขึ�น์ของ

ภาวะพังผู้ืดทั่�ติับใน์ก้ลุ่มทั่�ใช้ยุา Methotrexate รื่วมก้ับยุา 

Lefunomide และ Methotrexate ร่ืวมก้บัยุา Tocilizumab10 

ซั่ึ�งผู้ลก้ารืศึก้ษาน์่�เข้าได้ก้ับผู้ลก้ารืศึก้ษาทั่�ทัำใน์ครืั�งน์่�

 จุาก้ผู้ลก้ารืศึก้ษาวิจุัยุเรืื�อง Liver Stiffness Correlates 

with Methotrexate Cumulative dose in Patients              

with Rheumatoid Arthritis ของ U. Arena และคณะ

พบว่า ค่า Liver stiffness ทั่�บ่งบอก้ถูึงภาวะ Liver fibrosis 

ใน์ก้ลุ่มผูู้้ป่วยุท่ั�ม่ก้ารืใช้ Methotrexate ทั่�ม่ปรืิมาณสุะสุม

มาก้ก้ว่า 4 ก้รืมั สุงูก้ว่าใน์ก้ลุ่มผูู้ป่้วยุทั่�ใช้ปรืมิาณสุะสุมน้์อยุก้ว่า 

4 ก้รืัม อยุ่างม่น์ัยุสุำคัญิทัางสุถูิติิแติ่เป็น์ก้ารืติรืวจุโดยุใช้เครืื�อง 

Fibroscan ซึั่�งก้ารืแปลผู้ลอาจุจุะติ่างจุาก้ก้ารืใช้ค่า FIB4       

Index และม่ผูู้้ป่วยุจุำน์วน์หลายุรืายุท่ั�ใช้ยุา Methotrexate  
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สุงูเก้นิ์ก้ว่า 10 ก้รืมั11

 จุาก้ก้ารืศึก้ษา Risk of liver disease in patients with 

psoriasis, psoriatic arthritis, and rheumatoid arthritis 

receiving methotrexate: A population-based study 

โดยุ Joel M Gelfand และคณะพบว่าผู้ลข้างเค่ยุงของยุา 

Methotrexate พบใน์ผูู้ ้ป่วยุโรืคผู้ิวหน์ังสุะเก้็ดเงิน์และข้อ

อัก้เสุบสุะเก้็ดเงิน์มาก้ก้ว่าผูู้้ป่วยุข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์12 ใน์ผูู้้ป่วยุ               

โรืคสุะเก็้ดเงิน์และโรืคข้ออัก้เสุบสุะเก็้ดเงิน์จุะม่ภาวะไขมัน์

พอก้ติับ (Nonalcolic fatty liver disease (NAFLD)) มาก้ก้ว่า

โรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์

 จุาก้ก้ารืศกึ้ษาของ Jean-Paul Cervoni และคณะใน์ผูู้ป่้วยุ

โรืคสุะเก้็ดเงิน์ โรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ และโรืคลำไสุ้อัก้เสุบ

ชน์ิด Crohn’s disease ทั่�ได้รืับยุา Methotrexate ด้วยุ

ก้ารืติรืวจุ Fibroscan และ Fibrometer พบว่าก้ารืได้รืับยุา 

Methotrexate เพ่ยุงอยุ่างเด่ยุวไม่ม่อิทัธิ์ิพลติ่อก้ารืเก้ิดพังผู้ืด

ของติับ ปัจุจุัยุทั่�อาจุม่ผู้ลรื่วมทั่�ทัำให้เก้ิดพังผู้ืดของติับคือ         

ผูู้้ป่วยุสุูงอายุุ เพศชายุ และภาวะ Metabolic Syndrome14 

แติ่จุาก้ก้ารืศึก้ษาน์่�ไม่พบความสัุมพัน์ธ์ิ์ดังก้ล่าวผู้ลก้ารืศึก้ษา

เก้่�ยุวก้ับ Incidence, Predictive factors and severity of 

methotrexate-related liver injury in rheumatoid                         

arthritis: a longitudinal cohort study โดยุ Mori Shunsuke 

และคณะพบว่าก้ารืมภ่าวะไขมัน์เก้าะติบัอกั้เสุบ Non-Alcoholic  

Steatohepatitis (NASH) และภาวะโรืคอ้วน์เป็น์ปัจุจุัยุเสุ่�ยุง  

ทั่�จุะทัำให้เก้ิดถูาวะพังผู้ืดทั่�ติับเพิ�มมาก้ขึ�น์15เมื�อเทั่ยุบก้ับ         

ก้ารืศึก้ษาน์่�ไม่พบความสุัมพัน์ธิ์์ดังก้ล่าว

 ก้ารืใช้ยุาปรัืบก้ารืดำเน์ิน์โรืคข้อรืูมาติิก้ (Conventional 

disease-modifying antirheumatic drugs (cDMARDs)) 

หลายุชน์ดิร่ืวมก้นั์ใน์ก้ารืรัืก้ษาโรืคข้ออกั้เสุบรืมูาติอยุด์โดยุเฉพาะ 

ก้ารืใช้ Methotrexate รื่วมก้ับ Leflunomide เป็น์รืะยุะเวลา

น์าน์อาจุจุะเพิ�มโอก้าสุพังผู้ืดทั่�ติับ Liver fibrosis ได้มาก้ขึ�น์16                                

เน์ื�องจุาก้ยุาทัั�งสุองติัวม่ผู้ลติ่อก้ารืทัำงาน์ของติับอาจุจุะทัำให้

เก้ิดภาวะติับอัก้เสุบได้มาก้ขึ�น์ก้ว่าเดิมได้

 จุาก้ผู้ลก้ารืศึก้ษาน์่�แน์ะน์ำให้ใช้ FIB-4 Index เพื�อคัดก้รือง

ผูู้้ป่วยุโรืคข้ออัก้เสุบรืูมาติอยุด์ท่ั�เสุ่�ยุงต่ิอก้ารืเกิ้ดภาวะพังผู้ืด

ของติับ ภายุหลังก้ารืใช้ยุา Methotrexate มาเป็น์รืะยุะเวลา

น์าน์ก้ว่า 3 ปีและได้รืับยุาสุะสุมรืวมมาก้ก้ว่า 4 ก้รืัม ซั่ึ�งม่ข้อด่

คือ ไม่เสุ่�ยุงติ่อก้ารืเจุาะชิ�น์เน์ื�อติับ ไม่ม่ค่าใช้จุ่ายุเพิ�มจุาก้

ก้ารืรัืก้ษาทัั�วไป ซั่ึ�งหาก้พบค่าผู้ิดปก้ติิจึุงใช้ก้ารืติรืวจุเพิ�มเติิม 

เพื�อวิน์ิจุฉัยุยุืน์ยุัน์ เช่น์ Fibroscan หรืือก้ารืติรืวจุชิ�น์เนื์�อติับ 

Liver biopsy และก้ารืใช้ FIB-4 Index ยุังม่ข้อด่คือสุามารืถู

ติรืวจุติิดติามก้ารืเก้ิดพังผู้ืดของติับได้อยุ่างสุม�ำเสุมอและไม่

เพิ�มความเสุ่�ยุงติ่อผูู้้ป่วยุ

 สุำหรืับงาน์วิจุัยุใน์ลำดับถูัดไป อาจุพิจุารืณาใช้ Fibroscan 

ซั่ึ�งม่ความแม่น์ยุำสูุงขึ�น์เพื�อเปรื่ยุบเทั่ยุบภาวะพังผืู้ดของตัิบ 

รืวมถูงึทัำก้ารืศึก้ษาเปรืยุ่บเทัยุ่บปรืมิาณยุา MTX สุะสุมใน์ขน์าด

ทั่�สุูงขึ�น์เก้ิน์ก้ว่า 5.8 ก้รืัมและใน์ก้ลุ่มปรืะชาก้รืทั่�ม่อายุุมาก้ก้ว่า

งาน์วิจุัยุครืั�งน์่� ข้อจุำก้ัดของก้ารืศึก้ษา

 เนื์�องจุาก้ก้ารืก้ารืศึก้ษาน่์�ใช้ค่า Cut-off ของ FIB-4 

score >1.45 ซั่ึ�งเป็น์ติัวเลขทั่�สุมาคมแพทัยุ์ทัางเดิน์อาหารืของ

ปรืะเทัศสุหรืัฐอเมรืิก้า (American Gastroenterological 

Association) ซั่ึ�งถูือว่าม่ภาวะ Advanced Liver Fibrosis 

แต่ิใน์ผูู้ป่้วยุทั่�เพิ�มมพ่งัผู้ดืทั่�ติบัใน์รืะยุะเรืิ�มต้ิน์จุะไม่ถูกู้รืวมอยุูใ่น์

ผูู้ป่้วยุก้ลุ่มน์่�
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การศึึกษาเปรียบัเทีียบั Nefopam และ Tramadol ต้่อการระงัับัปวดหลังัผ่่าต้ัด

ในิผ่้้ป่วยทีี�ได้รบััการผ่่าตั้ดถุงุัน้ิำดโีดยใช้้กล้องั: การศึกึษาแบับัสุุ่ม่และมีกลุม่ควบัคุม

Comparison of Intravenous Nefopam and Tramadol for Postoperative 

Analgesia in Patients Receiving Laparoscopic Cholecystectomy: 

A Randomized Controlled Trial
ชมพููณิิก เจีียมจีิตพูลชัย, พู.บ., จุีฬาลักษณิ์ ปิ่่�นวััฒนะ, พูย.บ. 

Chompoonik Jiemjitpolchai, M.D., Chulalak Pinwattana, M.N.S.       

Abstract
Objective: To compare the effectiveness between 

nefopam vs. tramadol in reducing post-operative 

pain after laparoscopic cholecystectomy surgery at 

Sawanpracharak Hospital and to compare the 

incidence rate of side effects from these drugs.

Method: This was a prospective randomized controlled 

trial study. We enrolled patients between the ages of 

18 and 65 who had laparoscopic cholecystectomy 

scheduled at Sawanpracharak Hospital between July 

2023 and October 2023. There were seventy patients 

in total. These patients were split into two groups: 

thirty-five patients were in the Nefopam group, and 

thirty-five patients were in the Tramadol group. We 

compared and evaluated the efficacy of tramadol 

and nefopam in lowering post-operative pain following 

laparoscopic cholecystectomy surgery using the 

Numeric Rating Scale (NRS).

Results: The pain score was significantly lower in the 

Nefopam group than in the Tramadol group. The 

difference in mean NRS scores between the two groups 
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was statistically significant at 30 min, three h, six h, 

12 h, and 24 h after postoperatively (p-value<0.05). 

This study’s three most common side effects were 

nausea/vomiting, dizziness, and dry mouth. The 

Nefopam group had a statistically significant lower 

incidence of nausea and vomiting (25.7%) than the 

Tramadol group, which had a 51.4% incidence 

(p-value=0.03). The rest of the side effects in this 

study showed no statistically significant difference 

in the incidence of side effects in both groups.

Conclusion:  Intravenous nefopam (20 mg) provided 

better post-operative pain relief and reduced the 

incidence of nausea and vomiting during the first 

twenty-four hours after laparoscopic cholecystectomy 

surgery when compared to 50 mg of tramadol.

Keywords: Laparoscopic cholecystectomy, post-operative 

pain, nefopam, tramadol
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บัทีคัดย่อ
วตั้ถุปุระสุ่งัค์: เพู่�อเปิ่รัยีบเที่ยีบปิ่รัะสทิี่ธัผิลในการัรัะงบัปิ่วัดหลงั

ผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องของยา Nefopam และ Tramadol 

และอุบัติการัณิ์ของผลข้างเคียงที่ี�อาจีเกี�ยวัข้องกับการัใช้ยา

ดังกล�าวั ในโรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารัักษ์ 

วิธ์ีการศึึกษา: เปิ่็นการัวิัจีัยเชิงที่ดลองแบบสุ�มชนิดมีกลุ �ม

ควับคุมโดยมีการัปิ่กปิ่่ดข้อมูลที่ั้งสองที่าง (Double-blind 

randomized controlled trial) โดยเก็บรัวับรัวัมข้อมูลผู้ปิ่่วัย

ไที่ยอายุ 18-65 ปิ่ี ที่ี�เข้ารัับการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องใน 

โรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารักัษ์ ตัง้แต�เดอ่นกรักฎาคม พู.ศ. 2566 

ถุึง เด่อนตุลาคม พู.ศ. 2566 ที่ั้งหมด 70 คน โดยแบ�งเปิ่็น 

กลุ�ม Tramadol จีะได้รัับยา Tramadol เพู่�อควับคมุควัามปิ่วัด

หลังผ�าตัด 35 คน และกลุ�ม Nefopam จีะได้รัับยา Nefopam        
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หลังผ�าตัด 35 คน และเปิ่รัียบเที่ียบปิ่รัะสิที่ธัิผลจีากยา 2 กลุ�ม

โดยปิ่รัะเมินจีากผู้ปิ่่วัยบอกคะแนนควัามปิ่วัดด้วัยตัวัเองโดย

ใช้ Numeric Rating Scales (NRS)

ผ่ลการศึกึษา: จีากการัปิ่รัะเมนิควัามปิ่วัดหลังการัผ�าตดัถุงุน้ำดี

โดยใช้กล้อง พูบวั�าคะแนนควัามปิ่วัดขณิะพัูกของกลุ�ม Nefopam 

ที่ี�เวัลา 30 นาที่ี 3 ชั�วัโมง 6 ชั�วัโมง 12 ชั�วัโมง และ 24 ชั�วัโมง

หลงัผ�าตดัมคี�าเฉลี�ยต�ำกวั�าคะแนนควัามปิ่วัดของกลุ�ม Tramadol 

อย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติ (p-value<0.05) และพูบวั�าอาการั

ข้างเคียงที่ี�พูบมากทีี่�สุด 3 อันดับแรักในที่ั้งสองกลุ�ม ได้แก�

อาการัคล่�นไส้อาเจีียน เวัียนศีรัษะ และปิ่ากแห้ง โดยพูบวั�า

กลุ�ม Nefopam มีอุบัติการัณิ์คล่�นไส้อาเจีียน รั้อยละ 25.7 ซึ่ึ�ง

ต�ำกวั�ากลุ�ม Tramadol ซึ่ึ�งมีอุบัติการัณิ์คล่�นไส้อาเจีียน รั้อยละ 

51.4 อย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติ (p-value=0.03) ส�วันผล   

ข้างเคียงอ่�น ๆ พูบวั�าไม�มีควัามแตกต�างกันรัะหวั�างที่ั้งสองกลุ�ม 

สุ่รุป: การัให้ Nefopam 20 มิลลิกรััม มีปิ่รัะสิที่ธัิผลสามารัถุ

ลดรัะดบัควัามปิ่วัด 24 ชั�วัโมงแรักหลงัผ�าตดัถุุงนำ้ดโีดยใช้กล้อง 

และอบุตักิารัณ์ิเกดิคล่�นไส้อาเจียีนน้อยกวั�า เม่�อเปิ่รัยีบเที่ยีบกบั 

Tramadol 50 มิลลิกรััม

คำสุ่ำคัญ: ผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้อง, ควัามปิ่วัดหลังผ�าตัด, 

Nefopam, Tramadol

บัทีนิ�า
 การัผ�าตัดถุุงน้ำดีมี 2 วัิธัี ค่อ การัผ�าตัดแบบเปิ่่ดหน้าที่้อง 

(Open cholecystectomy) และการัผ�าตัดโดยใช้กล้อง 

(Laparoscopic cholecystectomy) ปิ่ัจีจีุบันการัผ�าตัดโดย

ใช้กล้องถุอ่เป็ิ่น Gold Standard ในการัรักัษานิ�วัในถุงุนำ้ดี1 และ

ยงัถุกูใช้ในการัรัักษาโรัคต�าง ๆ ที่ี�เกี�ยวักับถุุงน้ำดี เช�น ถุุงน้ำดี

อกัเสบ เน่้องอกผนังถุุงน้ำดี ที่ั้งนี้เน่�องจีากการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดย

ใช้กล้องมข้ีอดี คอ่ เป็ิ่นหัตถุการัที่ี�มแีผลผ�าตดัขนาดเลก็ ควัามปิ่วัด

หลงัผ�าตดัน้อย รัะยะเวัลาการันอนโรังพูยาบาลสัน้ และการัพัูกฟ้ื้�น

หลังผ�าตัดเรั็วั เม่�อเที่ียบกับการัผ�าตัดแบบเปิ่่ดหน้าที่้อง2-8 จีาก

ข้อมูลปิ่ี พู.ศ.2564-2566 โรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารัักษ์มี

การัผ�าตดัถุงุนำ้ดโีดยใช้กล้อง 256, 307 และ 336 รัาย ตามลำดบั 

ซึ่ึ�งคิดเปิ่็น รั้อยละ 55.17, 58.81 และ 61.76 ของการัผ�าตัดถุุง

น้ำดีที่ั้งหมดในแต�ละปิ่ี โดยมีแนวัโน้มเพูิ�มมากขึ้นอย�างต�อเน่�อง

 แม้วั�าการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องจีะมีควัามปิ่วัดหลัง

ผ�าตัดน้อยกวั�าการัผ�าตัดแบบเปิ่่ดหน้าที่้อง แต�ผู้ปิ่่วัยหลายรัาย

ยงัพูบควัามปิ่วัดหลงัผ�าตดัจีนต้องได้รับัยาแก้ปิ่วัดกลุ�ม Opioids 

และ Non-opioids ปิ่รัิมาณิมากในการับรัรัเที่าควัามปิ่วัดนี ้

มกีารัศึกษาพูบวั�าผู้ปิ่่วัยรั้อยละ 50-70 ที่ี�ได้รับัการัผ�าตดัถุงุนำ้ดี

โดยใช้กล้องมีควัามปิ่วัดหลังผ�าตัดรัะดับปิ่านกลางถุึงรัุนแรัง9             

การัควับคุมควัามปิ่วัดหลังผ�าตัดที่ี�ไม�เพูียงพูอจีะเพูิ�มโอกาสเกิด 

ภาวัะแที่รักซึ่้อน ได้แก� จีำกัดการัเคล่�อนไหวัหลังผ�าตัด เพูิ�ม

ควัามเสี�ยงต�อการัเกดิภาวัะลิ�มเลอ่ดอดุตนั (Thromboembolic 

events) ฟื้้�นตัวัหลังผ�าตัดช้า รัะยะเวัลาการันอนโรังพูยาบาล

นานขึ้น และเพูิ�มค�าใช้จี�ายในการัรัักษา เปิ่็นต้น10

 ยารัะงับปิ่วัดกลุ�ม Opioids ถุูกใช้อย�างกวั้างขวัางเน่�องจีาก

สามารัถุควับคุมควัามปิ่วัดหลังผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องอย�างมี

ปิ่รัะสทิี่ธัิภาพู แต�มีผลข้างเคียงได้แก� อาการัข้างเคยีงที่างรัะบบ

ที่างเดนิอาหารั อาการัคนั การักดการัหายใจี และเพูิ�มรัะยะเวัลา

การันอนในโรังพูยาบาล11 ส�วันยารัะงบัปิ่วัดกลุ�ม Nonsteroidal 

anti-inflammatory drugs (NSAIDs) เปิ่็นยารัะงับปิ่วัดทีี่�มี

ปิ่รัะสิที่ธัิภาพูเช�นเดียวักัน แต�มีผลข้างเคียงได้แก� เล่อดออกใน

รัะบบที่างเดินอาหารั ขัดขวัางการัที่ำงานของเกล็ดเล่อด มีผล

ต�อการัที่ำงานของไต และอาจีที่ำให้แผลผ�าตัดหายช้าในบาง

การัศึกษา12

 Tramadol เป็ิ่นยารัะงบัปิ่วัดในกลุ�ม Weak opioid ม ีOnset 

หลังฉีดเข้าหลอดเล่อดดำ 30-60 นาที่ี ฤที่ธัิ�สูงสุดในการัรัะงับ

ปิ่วัด 2-3 ชั�วัโมง (Time to peak effect) และมีรัะยะเวัลาใน

การัออกฤที่ธัิ� 4-6 ชั�วัโมง อาการัข้างเคียงที่ี�พูบได้บ�อยค่อ 

คล่�นไส้อาเจีียน ที่้องผูก ง�วังซึ่ึม และกดการัหายใจี13 แต�กด

การัหายใจีน้อยกวั�า Morphine โดยมีการัศึกษาพูบวั�าสามารัถุ

ควับคุมควัามปิ่วัดหลังการัผ�าตัดนิ�วัในถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องได้ดี 

และมีผลต�อการัคล่�นไส้อาเจีียนไม�ต�างจีาก Ketorolac14

 Nefopam เป็ิ่นยารัะงับปิ่วัดในกลุ�มอนุพูนัธ์ั Benzoxazocine 

ซึ่ึ�งไม�จัีดอยู �ในกลุ�ม Opioids และ NSAIDs ทีี่�มีฤที่ธัิ�ยับยั้ง       

Serotonin และ Norepinephrine Transporters มีฤที่ธิั� 

Block Voltage Sensitive Sodium Channels (VSSCs) ยบัยัง้ 

Voltage Sensitive Calcium Channels และ Calcium-

mediated pathways มี onset หลังฉีดเข้าเส้นเล่อดดำ 

30-60 นาที่ี ฤที่ธัิ�สูงสุดในการัรัะงับปิ่วัด 1-3 ชั�วัโมง และมรีัะยะ

เวัลาในการัออกฤที่ธัิ� 4-6 ชั�วัโมง15 มกีารัศกึษาพูบวั�า Nefopam 

สามารัถุช�วัยลดคะแนนควัามปิ่วัด และลดปิ่ริัมาณิการัใช้ยา 

Opioids หลังผ�าตัดนิ�วัในถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องได้10 ที่ี�ผ�านมาที่ั้ง 

Nefopam และ Tramadol ได้ถุูกนำมาศึกษาเพู่�อเปิ่รัียบเที่ียบ

ปิ่รัะสิที่ธิัผลในการัรัะงับปิ่วัดหลังการัผ�าตัดช�องท้ี่องโดยใช้

กล้องในหลายชนิดการัผ�าตัด16 แต�ยังมีการัศึกษาปิ่รัิมาณิน้อย

สำหรัับผู้ปิ่่วัยผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้อง

 ดังนั้นการัศึกษานี้จีึงมีวััตถุุปิ่รัะสงค์เพู่�อ

1. ศึกษาปิ่รัะสิที่ธัิผลในการัรัะงับปิ่วัดหลังผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้

กล้องเปิ่รัยีบเที่ยีบรัะหวั�างกลุ�ม Nefopam และกลุ�ม Tramadol 

โดยวััดจีากคะแนนควัามปิ่วัด (Numeric Rating Scale: NRS) 

ที่ี�ลดลงอย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติ

2. ศึกษาอุบัติการัณิ์ของอาการัข้างเคียงในการัรัะงับปิ่วัดหลัง

ผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องเปิ่รัียบเที่ียบรัะหวั�างกลุ�ม Nefopam 

และกลุ�ม Tramadol



Nefopam vs. Tramadol in LC patients                                                            Chompoonik Jiemjitpolchai,et al.

42 Region 3 Medical and Public Health Journal 2024;21(1):40-7

วิธ์ีการศึึกษา
 การัวัิจีัยนี้เปิ่็นการัศึกษาแบบสุ�มปิ่กปิ่่ดสองที่าง และมกีลุ�ม

ควับคุม (Randomized double blind controlled trial) ได้

ผ�านการัพูิจีารัณิาและได้รัับอนุมัติให้ดำเนินการัวัิจีัยจีากคณิะ

กรัรัมการัจีรัยิธัรัรัมการัวัจิียัในคนโรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารักัษ์ 

เลขที่ี�เอกสารัรัับรัอง COA.23/2566 และได้รัับควัามยินยอม

จีากผูป่้ิ่วัย สถุานที่ี�ที่ำการัวัจิียัคอ่ โรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารักัษ์ 

ตั้งแต� กรักฎาคม-ตุลาคม พู.ศ. 2566

การคำนิวณขนิาดกลุ่มต้ัวอย่างั
 อ้างอิงจีากการัศึกษาที่ี�มีควัามใกล้เคียงกันที่ี�ผ�านมา16 ค่อ

การัศึกษาเปิ่รัียบเที่ียบปิ่รัะสิที่ธัิผลการัรัะงับปิ่วัดหลังผ�าตัด

ของยา Nefopam และ Tramadol ในผู้ปิ่่วัยผ�าตัดช�องที่้อง

โดยใช้กล้อง พูบวั�าค�า NRS ที่ี� 3 ชั�วัโมงของกลุ�ม Nefopam 

และกลุ �ม Tramadol เที่�ากับ 1.67 และ 2.41 ตามลำดับ 

ซึ่ึ�งมคีวัามแตกต�างกนัอย�างมนียัสำคญัที่างสถุติ ิ(p-value<0.05) 

โดยรัายงานค�าควัามคลาดเคล่�อน (Standard deviation) อยู�ทีี่� 

1.1 จีากข้อมูลข้างต้นเม่�อใช้สูตรัคำนวัณิ Parallel Design ใช้

ค�าผลต�างที่ี�คาดวั�าจีะพูบ (Effect size) ขนาดของควัามแตกต�าง

ที่ี�มคีวัามสำคญัที่างคลนิกิ ( ) ของค�า VAS จีากการัใช้ยา 2 ชนิด    

ที่ี� 3 ชั�วัโมงเปิ่็น 2.41-1.67 ใช้ค�า Effect size 0.47 กำหนดค�า 

Type I error เที่�ากับ 0.05 และค�า Power เที่�ากับ 90% ได้

จีำนวันกลุ�มตวััอย�างที่ัง้หมด 70 รัาย โดยแบ�งเป็ิ่นกลุ�ม Tramadol 

35 รัาย และกลุ�ม Nefopam 35 รัาย 

 เกณิฑ์์การัคัดเล่อกอาสาสมัครัวิัจีัยเข้ารั�วัมโครังการั 

(Inclusion criteria) ได้แก� 

1. อายุ 18-65 ปิ่ี ที่ี�เข้ารัับการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้อง 

2. ผู้ปิ่่วัยที่ี�มี ASA physical status I-II

 เกณิฑ์์การัคัดเล่อกอาสาสมัครัวิัจีัยออกจีากโครังการั 

(Exclusion criteria) ได้แก�

1. ปิ่ฏิิเสธัเข้ารั�วัมการัศึกษา 

2. มีปิ่รัะวััติได้รัับยารัะงับปิ่วัด ยานอนหลับ หรั่อยาต้านซึึ่ม

เศรั้าภายใน 24 ชั�วัโมงก�อนผ�าตัด 

3. เสพูติดยากลุ�ม Opioids สารัเสพูติดอ่�น หรั่อติดแอลกอฮอล์

4. มีปิ่รัะวััติเมารัถุง�าย หรั่อมีปิ่รัะวััติภาวัะคล่�นไส้อาเจีียนหลัง

การัผ�าตัด 

5. มีโรัคปิ่รัะจีำตัวัเปิ่็นโรัคลมชัก ต้อหิน หรั่อมีโรัคที่างจีิตเวัช 

6. มีปิ่รัะวััติแพู้ยาหรั่อมีข้อห้ามในการัใช้ยาที่ี�ใช้ในการัศึกษา 

7. หญิงตั้งครัรัภ์ หรั่อกำลังให้นมบุตรั 

8. มปีิ่รัะวัตัิได้รัับยาที่ี�เพูิ�มรัะดับ Serotonin เช�น Monoamine 

Oxidase Inhibitors (MAOIs), Serotonin Norepinephrine 

Reuptake Inhibitors (SNRIs), Tricyclics Antidepressants  

(TCAs) เปิ่็นต้น 

 เกณิฑ์์ให้อาสาสมัครัวิัจีัยเลิกจีากการัศึกษา (Discon-

tinuation criteria for participant) ได้แก� 

1. พูบผลข้างเคียงไม�พูึงปิ่รัะสงค์ที่ี�รัุนแรังหลังได้รัับยา 

2. ผู้เข้ารั�วัมวัิจีัยสามารัถุตัดสนิใจีถุอนตวััได้อย�างอสิรัะในที่กุขัน้

ตอนของการัวัิจีัย และไม�มีผลต�อการัรัักษา

 ก�อนรัะงับควัามรัู้สึกผู้ป่ิ่วัยทีุ่กรัายจีะได้รัับการัตรัวัจีเยี�ยม

และปิ่รัะเมินอาการัโดยวัิสัญญีพูยาบาล ผู้ปิ่่วัยจีะได้รัับการั

อธับิายขั้นตอนการัรัะงับควัามรัู้สึก การัปิ่ฏิิบัติตัวั และอาการั

ข้างเคียงทีี่�อาจีพูบได้หลังการัรัะงับควัามรัู้สึก รัวัมที่ั้งจีะได้รัับ

การัอธัิบายเรั่�องการัปิ่รัะเมินรัะดับควัามปิ่วัด (Pain score) 

ด้วัยวัิธีั Numeric Rating Scale (NRS) และให้ผู้ปิ่่วัยที่ดลอง

ปิ่รัะเมินรัะดับควัามเจี็บปิ่วัด 

 วัันผ�าตัดผู้ปิ่่วัยทีุ่กรัายจีะได้รัับการัรัะงับควัามรัู้สึกแบบ

ที่ั�วัรั�างกาย โดยนำสลบด้วัยยา Propofol 1-2 มิลลิกรััมต�อ

กิโลกรััม ใส�ที่�อช�วัยหายใจีด้วัย Succinylchloride 1.5-2 

มลิลิกรััมต�อกิโลกรััม รัักษารัะดับควัามลึกของการัสลบด้วัยยา

ดมสลบชนดิไอรัะเหย Sevoflurane จีนกรัะที่ั�งควัามเข้มข้นของ

ยาอยู�ที่ี� รั้อยละ 1-2 เปิ่่ด Oxygen 1 ลิตรัต�อนาที่ี เปิ่่ด Nitrous 

oxide 1 ลิตรัต�อนาที่ี ใช้ยาคลายกล้ามเน่้อ Cisatracurium 

0.15-0.2 มลิลกิรัมัต�อกโิลกรัมั ให้ยาเพูิ�ม 2 มลิลกิรัมัที่กุ 30 นาทีี่ 

ยารัะงับปิ่วัด Fentanyl 2 ไมโครักรััมต�อกิโลกรััม และยาแก้

คล่�นไส้อาเจีียน Ondansetron 8 มิลลิกรััม ในรัะยะฟื้้�นจีาก

ยาสลบผู้ปิ่่วัยจีะได้รัับ Neostigmine 2.5 มิลลิกรััม และ 

Atropine 1.2 มิลลิกรัมั เม่�อผูป่้ิ่วัยต่�นดจีีงึถุอดที่�อหายใจี รัะหวั�าง

การัรัะงับควัามรัู้สึกผู้ปิ่่วัยจีะได้รัับการัเฝ้้ารัะวััง ตามมาตรัฐาน 

ได้แก� คล่�นไฟื้ฟ้ื้าหัวัใจี ควัามดันโลหติ ควัามอิ�มตวััของออกซึ่เิจีน

ในเล่อด ค�าควัามเข้มข้นของคารั์บอนไซึ่ด์ ออกซึ่ิเจีน และ 

Sevoflurane ในลมหายใจีเข้าและออก หลังเสรั็จีผ�าตัดผู้ปิ่่วัย

จีะได้รัับการัดูแลที่ี�ห้องพัูกฟื้้�นตามมาตรัฐานการับรัิการัที่าง

วัิสัญญีก�อนส�งกลับหอผู้ปิ่่วัย 

ที่ำการัแบ�งผู้ป่ิ่วัยออกเป็ิ่น 2 กลุ�ม โดยใช้รัะบบคอมพูวิัเตอร์ั ได้แก�

 กลุ�มที่ี� 1 กลุ�ม Tramadol (Tramadol group) ผู้ปิ่่วัยจีะ

ได้รัับการัฉีด Tramadol 50 มิลลิกรััมเจี่อจีางกับ 0.9% NaCl 

เปิ่็น 100 มิลลิลิตรั ให้ต�อเน่�องที่างเส้นเล่อดดำด้วัยอัตรัาเรั็วั

คงที่ี�นาน 60 นาที่ี

 กลุ�มที่ี� 2 กลุ�ม Nefopam (Nefopam group) ผู้ปิ่่วัยจีะ

ได้รัับการัฉีด Nefopam 20 มิลลิกรััมเจี่อจีางกับ 0.9% NaCl 

เปิ่็น 100 มิลลิลิตรั ให้ต�อเน่�องที่างเส้นเล่อดดำด้วัยอัตรัาเรั็วั

คงที่ี�นาน 60 นาที่ี
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 วิัสัญญีแพูที่ย์จีะเป็ิ่นผู้เตรีัยมและให้ยาวิัจีัยตามข้อมูลใน

ซึ่องที่ี�บรัรัจุีช่�อยา ให้ยาที่ั้งหมด 3 ครัั้ง ได้แก� 1 ชั�วัโมงก�อน

การัผ�าตัดเสรั็จี หลังการัผ�าตัด 6 ชั�วัโมง และ 12 ชั�วัโมง วัิสัญญี

พูยาบาลที่ี�เปิ่็นผู้บันที่ึกข้อมูลจีะไม�ที่รัาบชนิดของยา ผู้ปิ่่วัยจีะ

ได้รัับการับันที่ึกข้อมูลพู่้นฐาน ได้แก� อายุ เพูศ ดัชนีมวัลกาย 

(BMI) และ ASA Physical Status รัะยะเวัลาที่ี�ใช้ในการัผ�าตัด 

บันที่ึกคะแนนควัามปิ่วัดขณิะพูักโดยใช้ Numeric Rating 

Scale (NRS) 0-10 คะแนน ที่ี�รัะยะเวัลา 30 นาทีี่ 3 ชั�วัโมง 

6 ชั�วัโมง 12 ชั�วัโมง และ 24 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด โดยที่ี�คะแนน 0 

หมายถุึง ไม�ปิ่วัด (No pain) คะแนน 1-3 หมายถุึง ปิ่วัดรัะดับ

เล็กน้อย (Mild pain) คะแนน 4-6 หมายถุึง ปิ่วัดรัะดับปิ่าน

กลาง (Moderate pain) คะแนน 7-10 หมายถุึง ปิ่วัดรัะดับ

รัุนแรัง (Severe pain) ผู้ปิ่่วัยที่ี�ให้คะแนนมากกวั�า 4 จีะได้รัับ

ยาแก้ปิ่วัดเสรัมิด้วัย Ketorolac 30 มลิลกิรัมั ที่างหลอดเล่อดดำ 

ทีุ่ก 8 ชั�วัโมง เฉพูาะมีอาการัปิ่วัด และที่ำการับันทึี่กเวัลาที่ี�ผูป่้ิ่วัย

ที่ี�ได้รัับยาเสรัิม ก�อนและหลังให้ยาหมดทีุ่กครัั้งผู้ปิ่่วัยจีะได้รัับ

การัวััดและบันที่ึกข้อมูลสัญญาณิชีพู ได้แก� ควัามดันโลหิต 

อัตรัาการัเต้นของหัวัใจี และอัตรัาการัหายใจี บันที่ึกอาการัข้าง

เคียงที่ี�เกิดขึ้นภายใน 24 ชั�วัโมง หลังการัผ�าตัด ได้แก� คล่�นไส้

อาเจีียน ปิ่วัดศีรัษะ เวัียนศีรัษะ ปิ่ากแห้ง คันตามรั�างกาย 

ผ่�นผิวัหนัง เหง่�อออกมาก ภาวัะควัามดันโลหิตสูง ภาวัะควัาม

ดันโลหิตต�ำ และภาวัะหัวัใจีเต้นเรั็วั 

ผ่ลการศึึกษา
 ผู้ปิ่่วัยทีี่�เข้ารัับการัศึกษาวิัจีัยจีำนวันที่ั้งหมด 70 คน 

ไม�พูบกลุ�มตัวัอย�างออกจีากงานวิัจีัย แบ�งผู้ปิ่่วัยเปิ่็นกลุ �ม 

Tramadol จีำนวัน 35 คน และกลุ�ม Nefopam จีำนวัน 

35 คน ข้อมูลพู่้นฐานที่ั�วัไปิ่ ได้แก� อายุ เพูศ ดัชนีมวัลกาย 

(BMI) ASA physical status และรัะยะเวัลาที่ี�ใช้ในการัผ�าตัด 

ไม�พูบควัามแตกต�างกันอย�างมีนัยสำคัญที่างสถิุติรัะหวั�าง

ที่ั้งสองกลุ�ม ดังแสดงในตารัางที่ี� 1

ต้ารางัทีี� 1 ข้อมูลพู่้นฐานที่ั�วัไปิ่ (Demographic profile)

*SD - standard deviation; n – numbers; BMI - body mass index; ASA - American Association of Anesthesiologist

ข้อมูล Tramadol group (n=35) 

mean±SD/n(%)

Nefopam group (n=35) 

mean±SD/n(%)

p-value

อายุ (ปิ่ี)

เพูศ:

   หญิง

   ชาย

BMI (กิโลกรััมต�อตารัางเมตรั)

ASA physical status:

         I

         II

Operation time

47.5±13.5

24(68.8)

11(31.4)

25.6±3.8

7(20.0)

28(80.0)

68.6±18.9

45.5±13.5

26(74.3)

9(25.7)

25.6±3.6

12(34.3)

23(65.7)

71.6±20.9

0.58

0.60

-

-

0.99

0.18

-

-

0.27

การวิเคราะห์ข้อม้ล
 สถุิติที่ี� ใช ้ในการัศึกษา ส �วันที่ี� เปิ่ ็นข ้อมูลไม�ต �อเน่�อง 

(Categorical variables) ใช้ Absolute Numbers, Percent 

การัเปิ่รีัยบเที่ยีบรัะหวั�างกลุ�มใช้ Chi-square test หรัอ่ Fisher’s 

exact test การัวัิเครัาะห์ข้อมูลต�อเน่�อง (Continuous data) 

ใช้สถุิติ Student’s t-test หรั่อ Mann–Whitney U test 

เปิ่รัียบเที่ยีบควัามแตกต�างของค�าเฉลี�ย (Mean) และส�วันเบี�ยง

เบนมาตรัฐาน (Standard deviation, S.D.) หรั่อค�ามัธัยฐาน 

(Median) และ Interquartile Range ขึ้นอยู�กับลักษณิะ

การักรัะจีายตัวัของข้อมูล โดยค�า Confidence Interval 95% 

และ Statistics Significant ที่ี� p-value น้อยกวั�า 0.05 คำนวัณิ

โดยใช้โปิ่รัแกรัมสำเรั็จีรัูปิ่ที่างสถุิติ 

 การัปิ่รัะเมินควัามปิ่วัดหลังการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้อง 

ที่ี�เวัลา 30 นาที่ี 3 ชั�วัโมง 6 ชั�วัโมง 12 ชั�วัโมง และ 24 ชั�วัโมง

หลงัผ�าตดั คะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยขณิะพูกัของกลุ�ม Nefopam 

มีค�า 1.9±1.1, 2.4±1.3, 2.5±1.2, 2.3±1.0 และ 2.0±1.1 

ตามลำดบั โดยพูบวั�าคะแนนต�ำกวั�าควัามปิ่วัดเฉลี�ยขณิะพูกัของ

กลุ�ม Tramadol ซึึ่�งมคี�า 3.8±1.8, 6.1±1.4, 4.3±1.4, 3.3±1.8 

และ 2.8±1.1 ตามลำดับ อย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติ (p-value 

<0.01) ดังแสดงในรัูปิ่ที่ี� 1
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ร้ปทีี� 1 แผนภูมิแสดงคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ย (NRS) ที่ี�ช�วังเวัลาต�าง ๆ หลังการัผ�าตัด

 จีำนวันผู ้ปิ่ ่วัยเฉลี�ยกลุ �ม Tramadol ที่ี�ต ้องได้รัับยา 

Ketorolac 30 มลิลกิรัมั เสริัมทีี่�เวัลา 30 นาทีี่ 3 ชั�วัโมง 6 ชั�วัโมง 

และ 12 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด พูบรั้อยละ 37.1, 97.1, 45.7 และ 

28.6 ตามลำดับ ในขณิะที่ี�กลุ�ม Nefopam จีำนวันผู้ปิ่่วัยเฉลี�ย

ได้รัับยาเสริัมมีเฉพูาะที่ี�เวัลา 3 ชั�วัโมงหลังผ�าตัดเที่�านั้น พูบ

ร้ัอยละ 5.7 ซึ่ึ�งน้อยกวั�าอย�างมีนยัสำคญัที่างสถุติ ิ(p-value<0.01) 

ในขณิะที่ี�เวัลา 24 ชั�วัโมง หลังผ�าตัดจีำนวันผู้ปิ่่วัยเฉลี�ยมีเฉพูาะ

ผู้ปิ่่วัยกลุ�ม Tramadol ที่ี�ต้องได้รัับยาเสรัิม รั้อยละ 5.7 แต�ไม�

พูบควัามแตกต�างอย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติจีากกลุ�ม Nefopam 

(p-value=0.15) ดังแสดงในตารัางที่ี� 2

ต้ารางัทีี� 2 จีำนวันผู้ที่ี�ได้รัับยาแก้ปิ่วัดเสรัิมจีากยาวัิจีัย (NRS>4)

*n – numbers; ** p-value < 0.05

ช�วังเวัลาหลังผ�าตัด Tramadol group 

(n=35) n(%)

Nefopam group

(n=35) n(%)

p-value

30 นาที่ี

3 ชั�วัโมง

6 ชั�วัโมง

12 ชั�วัโมง

24 ชั�วัโมง

13(37.1)

34(97.1)

16(45.7)

10(28.6)

2(5.7)

0

2(5.7)

0

0

0

<0.01**

<0.01**

<0.01**

<0.01**

0.15

 สัญญาณิชีพูได้แก� ควัามดันโลหิตเฉลี�ย อัตรัาการัเต้นของ

หัวัใจีเฉลี�ย และอัตรัาการัหายใจีเฉลี�ย ที่ั้งก�อนและหลังให้การั

ให้ยาวัิจีัยที่ั้ง 3 ช�วังเวัลา ไม�พูบควัามแตกต�างกันอย�างมีนัย

สำคัญที่างสถุิติที่ั้งสองกลุ�ม ดังแสดงในตารัางที่ี� 3

ต้ารางัทีี� 3 สัญญาณิชีพูก�อนและหลังให้ยาวัิจีัย

สัญญาณิชีพูจีรั Tramadol group (n=35)

mean±SD

Nefopam group (n=35)

mean±SD

p-value

ก�อนให้ยา

  ควัามดันซึ่ิสโตลิก (มิลลิเมตรัปิ่รัอที่)

  ควัามดันไดแอสโตลิก (มิลลิเมตรัปิ่รัอที่)

  อัตรัาการัเต้นหัวัใจี (ครัั้งต�อนาที่ี)

  อัตรัาการัหายใจี (ครัั้งต�อนาที่ี)

หลังให้ยา

  ควัามดันซึ่ิสโตลิก (มิลลิเมตรัปิ่รัอที่)

131.4±17.3

83.3±11.5

72.1±11.3

15.6±9.8

122.7±13.5

129.8±17.3

79.3±12.7

76.8±13.6

13.9±2.5

119.8±7.4

0.70

0.17

0.12

0.33

0.26
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ต้ารางัทีี� 4 อาการัข้างเคียงที่ี�อาจีเกี�ยวัข้องกับยาวัิจีัย

n – numbers; ** p-value < 0.05

อาการัข้างเคียง Tramadol group

(n=35) n(%)

Nefopam group 

(n=35) n(%)

p-value

ไม�มี

คล่�นไส้ อาเจีียน

ปิ่วัดศีรัษะ

เวัียนศีรัษะ

ปิ่ากแห้ง

คันตามรั�างกาย

ผ่�นผิวัหนัง

เหง่�อออกมาก

ภาวัะควัามดันโลหิตสูง

ภาวัะควัามดันโลหิตต�ำ

ภาวัะหัวัใจีเต้นเรั็วั

9(25.7)

18(51.4)

3(8.6)

11(31.4)

7(20.0)

0

0

0

0

0

0

14(40.0)

9(25.7)

1(2.9)

8(22.9)

12(34.3)

0

1(2.9)

0

3(8.6)

0

0

0.20

0.03**

0.30

0.42

0.18

-

0.31

-

0.08

-

-

 อาการัข้างเคยีงทีี่�อาจีเกี�ยวัข้องกับยาวัจิียัที่ี�พูบในการัศกึษา

ครัั้งนี้พูบวั�า อาการัคล่�นไส้อาเจีียน กลุ �ม Nefopam พูบ

อบุตักิารัณ์ิ 9 รัาย คิดเป็ิ่นร้ัอยละ 25.7 ต�ำกวั�ากลุ�ม Tramadol 

ซึ่ึ�งพูบอุบัติการัณิ์ 18 รัายคิดเปิ่็นรั้อยละ 51.4 อย�างมีนัยสำคัญ

ที่างสถุติ ิ(p-value=0.03) อาการัเวัยีนศีรัษะ ปิ่ากแห้ง ปิ่วัดศีรัษะ 

พูบอบุตักิารัณ์ิรัองลงมา แต�ไม�พูบควัามแตกต�างอย�างมนียัสำคญั

ที่างสถุิติรัะหวั�างที่ั้งสองกลุ�ม ในขณิะที่ี� Hypertension กลุ�ม 

Nefopam พูบอุบัติการัณิ์ 3 รัายคิดเปิ่็นรั้อยละ 8.6 แต�ไม�พูบ

อุบัติการัณิ์ ในกลุ�ม Tramadol อย�างไรัก็ตามที่ั้งสองกลุ�มไม�พูบ

ควัามแตกต�างอย�างมีนัยสำคัญที่างสถุิติ ดังแสดงในตารัางที่ี� 4

สัญญาณิชีพูจีรั Tramadol group (n=35)

mean±SD

Nefopam group (n=35)

mean±SD

p-value

  ควัามดันไดแอสโตลิก (มิลลิเมตรัปิ่รัอที่)

  อัตรัาการัเต้นหัวัใจี (ครัั้งต�อนาที่ี)

  อัตรัาการัหายใจี (ครัั้งต�อนาที่ี)

73.1±11.0

71.8±6.4

16.9±1.3

71.5±6.2

70.5±9.2

16.9±1.1

0.46

0.51

0.85

ต้ารางัทีี� 3 สัญญาณิชีพูก�อนและหลังให้ยาวัิจีัย (ต�อ)

*SD - standard deviation; n –numbers

วิจารณ์
 Nefopam เป็ิ่นยารัะงับปิ่วัดรัะดับปิ่านกลาง ใช้รักัษาอาการั

ปิ่วัดเฉียบพูลนัและอาการัปิ่วัดหลงัผ�าตดั จีากการัศกึษานีพู้บวั�า  

ที่ี�เวัลา 30 นาทีี่ หลังการัผ�าตัดขณิะทีี่�ผู้ปิ่่วัยอยู�ห้องพัูกฟื้้�น ที่ั้ง 

ผู้ปิ่่วัยกลุ�ม Nefopam และกลุ�ม Tramadol มีคะแนนควัาม

ปิ่วัดเฉลี�ยอยู�ที่ี�รัะดับปิ่วัดเล็กน้อย สาเหตุอาจีเกิดจีากยารัะงับ

ปิ่วัด Fentanyl ที่ี�ให้ในรัะหวั�างผ�าตัดยังมีฤที่ธัิ�เหล่ออยู� และ

การัให้ยารัะงบัปิ่วัดเป็ิ่นแบบ Pre-emptive analgesia คอ่ เรัิ�ม

บรัหิารัยา เพู่�อให้ออกฤที่ธัิ�รัะงบัปิ่วัดก�อนมีการับาดเจีบ็หรัอ่ก�อน

มีอาการัปิ่วัดเกิดขึ้น ซึ่ึ�งสามารัถุลดควัามรัุนแรังและรัะยะเวัลา

ของควัามปิ่วัดลง ซึ่ึ�งต�างจีากการัศึกษาที่ี�ให้ยารัะงับปิ่วัดหลัง

ผ�าตัดที่ี�ต้องรัอยาออกฤที่ธัิ� 15-20 นาที่ี ที่ำให้ผู้ปิ่่วัยต้องได้รัับ

ยาเสรัิมปิ่รัิมาณิมาก

 ที่ี�เวัลา 3 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด ผู้ปิ่่วัยกลุ�ม Tramadol มี

คะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยอยู�ที่ี�รัะดบัปิ่วัดปิ่านกลาง ในขณิะทีี่�กลุ�ม 

Nefopam มีคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยอยู�ที่ี�รัะดับปิ่วัดเล็กน้อย 

ซึ่ึ�งเปิ่็นเวัลาที่ี�มีคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยสูงสุดของผู้ป่ิ่วัยที่ั้งสอง

กลุ�มตลอด 24 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด สาเหตุอาจีเกิดจีากกยารัะงับ

ปิ่วัด Fentanyl ที่ี�ให้ในรัะหวั�างผ�าตัดหมดฤที่ธิั� และยารัะงับ

ปิ่วัดที่ั้ง Tramadol และ Nefopam ทีี่�ให้ก�อนการัผ�าตดัเสรั็จี

เรัิ�มหมดฤที่ธิั� ซึึ่�งสอดคล้องกับการัศึกษาก�อนหน้าน้ีที่ี�พูบวั�า

กลุ�ม Nefopam มีคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยหลังผ�าตัดต�ำกวั�า

กลุ �ม Tramadol ในผู ้ปิ่ ่วัยผ �าตัดหน้าที่้องโดยใช้กล ้อง 

(Laparoscopic abdominal surgeries)16 
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ข้อเสุ่นิอแนิะ
 ปัิ่จีจุีบนัมีการัพัูฒนารัะบบบริัการัการัผ�าตัดแบบวันัเดียวักลับ 

(ODS) และการัผ�าตัดแบบแผลเล็ก (Minimal invasive 

surgery) สามารัถุดำเนินการัครัอบคลุมโรัคเพูิ�มมากขึ้น โดยที่ี�

ควัามปิ่วัด และอาการัคล่�นไส้อาเจีียน เปิ่็นปิ่ัจีจีัยหลักทีี่�ที่ำให้

ผู้ปิ่่วัยกลับบ้านช้าลง ดังน้ันในอนาคตจึีงควัรัมีการัศึกษาการั

รัะงับปิ่วัดด้วัยวัิธัีผสมผสาน (Multimodal analgesia) เช�น 

การัให้เที่คนิครัะงับควัามรัู้สึกเฉพูาะส�วัน การัฉีดยาชาทีี่�แผล

ผ�าตัด และการัใช้ยาแก้ปิ่วัดอย�างน้อยสองตัวั 2 ชนิด ขึ้นไปิ่ ใน

ผู้ปิ่่วัยทีุ่กรัาย เพู่�อปิ่รัะสิที่ธิัผลในการัรัะงับปิ่วัดที่ี�ดีขึ้นและ

อาการัข้างเคียงที่ี�ลดลง นอกจีากนี้การัเก็บข้อมูลลักษณิะควัาม

ปิ่วัดเพูิ�ม อาจีช�วัยจีำแนกปิ่รัะเภที่ควัามปิ่วัดจีากการัผ�าตัด

ถุุงน้ำดีที่ี�มีที่ั้งควัามปิ่วัดแบบ Somatic และ Visceral ซึ่ึ�งตอบ

สนองต�อยารัะงับปิ่วัดต�างกันสำหรัับการัศึกษาในอนาคตได้

สุ่รุป
 การัให้ Nefopam 20 มิลลิกรััม มีปิ่รัะสิที่ธัิผลสามารัถุ

ลดรัะดับควัามปิ่วัด 24 ชั�วัโมง แรักหลังผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้

กล้องและอุบัติการัณิ์การัเกิด คล่�นไส้อาเจีียนน้อยกวั�า เม่�อ

เปิ่รัียบเที่ียบกับ Tramadol 50 มิลลิกรััม

 ที่ี�เวัลา 6 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด ผู ้ปิ่ ่วัยกลุ �ม Tramadol มี

คะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยอยู�ที่ี�รัะดับปิ่วัดปิ่านกลาง ในขณิะทีี่�

กลุ �ม Nefopam มีคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยอยู �ที่ี�รัะดับปิ่วัด

เล็กน้อย แม้วั�าจีะเปิ่็นช�วังเวัลาที่ี�ให้ยารัะงับปิ่วัดหลังผ�าตัด

ก็ตาม สาเหตุอาจีเกิดจีากผู้ปิ่่วัยเรัิ�มมีการัเคล่�อนไหวั ลุกจีาก

เตยีง (Ambulation) และยา Tramadol มฤีที่ธัิ�สงูสดุในการัรัะงบั

ปิ่วัด 2-3 ชั�วัโมงหลังจีากให้ยา ซึ่ึ�งนานกวั�ายา Nefopam ที่ี�มี

ฤที่ธัิ�สูงสุดในการัรัะงับปิ่วัด 1-3 ชั�วัโมง 

 ที่ี�เวัลา 12 และ 24 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด ผู้ปิ่่วัยที่ั้ง 2 กลุ�มมี

คะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยลดลงอยู�ที่ี�รัะดับปิ่วัดเล็กน้อย สาเหตุ

อาจีเกิดจีากการัผ�าตัดถุุงน้ำดีโดยใช้กล้องเปิ่็นการัผ�าตัดแบบ           

แผลเล็ก (Minimal invasive surgery) เปิ่็นการัผ�าตัดที่ี�ฟื้้�นตัวั

ได้ไวั โดยเม่�อรัะยะเวัลาผ�านไปิ่นานขึ้นอาการัปิ่วัดจีะลดลง 

สอดคล้องกับการัศกึษาการัผ�าตดัถุงุนำ้ดโีดยใช้กล้องที่ี�ปิ่รัะสบผล

สำเรั็จีในการัผ�าตัดแบบวัันเดียวักลับ (ODS) สามารัถุให้ผู้ปิ่่วัย

กลบับ้านได้ใน 24 ชั�วัโมง ในกรัณีิหลังผ�าตัดถุ้าผู้ปิ่่วัยยงัมอีาการั

ปิ่วัดมาก นานเกนิ 24 ชม. ควัรัพิูจีารัณิาวั�าควัามปิ่วัดนัน้อาจีเกิด

จีากภาวัะแที่รักซ้ึ่อนจีากการัผ�าตดัมากกวั�าปิ่รัะสทิี่ธัภิาพูของยา

ในการัรัักษา17

 จีำนวันผู้ปิ่่วัยที่ี�ได้รัับ Ketorolac เสริัมพูบมากในผู้ปิ่่วัย

กลุ �ม Tramadol group ที่ี�เวัลา 3 และ 6 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด 

เปิ่็นไปิ่ตามคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ย ที่ี�พูบสูงสุดในกลุ�มและช�วัง

เวัลานี้ ในขณิะที่ี�กลุ�ม Nefopam มีคะแนนควัามปิ่วัดเฉลี�ยอยู �

ที่ี�รัะดับปิ่วัดเล็กน้อยตลอด 24 ชั�วัโมงหลังผ�าตัด เน่�องจีากการั

ศึกษานี้ใช้วัิธัีให้ยาแก้ปิ่วัดตามเวัลา (Around the clock) ซึ่ึ�งมี

ข้อดี ค่อได้รัับยาต�อเน่�อง และรัะดับยาจีะไม�ต�ำกวั�ารัะดับรัักษา 

และควับคุมควัามปิ่วัดได้ดกีวั�าการัให้ยาแบบเฉพูาะเม่�อต้องการั 

(Pro re nanta) จีงึพูบผูป่้ิ่วัยเพูยีง 2 รัาย ทีี่�ต้องได้รัับยาแก้ปิ่วัด

เสรัมิ (Breakthrough pain) มกีารัศกึษาพูบวั�า Nonsteroidal 

Anti-inflammatory Drugs (NSAIDs) เป็ิ่นยาทีี่�ช�วัยลดการั

บวัมและการัอักเสบรัอบรัอบแผลผ�าตัดจึีงเสริัมฤที่ธิั�การัรัะงับ

ปิ่วัดได้ด ีการัให้ Strong Opioid หลงัการัผ�าตดั Laparoscopic 

จีะสัมพูันธั์กับรัะยะฟื้้�นตัวัที่ี�นานขึ้น และ พูบอุบัติการัณิ์คล่�นไส้

อาเจีียนมากจีึงควัรัหลีกเลี�ยง17

 ในการัศกึษานีอ้าการัคล่�นไส้อาเจียีน พูบได้ที่ัง้ 2 กลุ�ม เน่�อง       

จีากมีหลายปิ่ัจีจีัยที่ี�มีควัามเกี�ยวัข้องกับอาการัคล่�นไส้อาเจีียน

หลงัผ�าตัด ได้แก� จีากตัวัผู้ปิ่่วัยเอง จีากการัผ�าตดัโดยวัธิัใีช้กล้อง 

จีากการัใช้ยา Opioid แก๊ส Nitrous oxide ยา Neostigmine 

รัะหวั�างการัผ�าตัด18 และจีากควัามปิ่วัดหลังผ�าตัด พูบวั�ากลุ�ม 

Tramadol มอีบุตักิารัณ์ิมากกวั�ากวั�ากลุ�ม Nefopam เน่�องจีาก

มกีารัรัายงานผลข้างเคยีงที่างรัะบบที่างเดินอาหารัที่ี�เกดิจีากยา 

Tramadol พูบคล่�นไส้ ร้ัอยละ 10-20 และ อาเจีียน รั้อยละ 3-919

 การัศึกษาครัั้งนี้พูบ Hypertension ในกลุ�ม Nefopam แต�

ไม�มีอาการัรัุนแรังและตรัวัจีพูบที่ี�ห้องพูักฟื้้�น เน่�องจีากมีเฝ้้า

รัะวังัตามมาตรัฐาน แต�ไม�พูบที่ี�หอผูป่้ิ่วัยเน่�องจีากไม�ได้ตรัวัจีวัดั

ควัามดันแบบต�อเน่�อง คล้ายกับการัศึกษาที่ี�พูบ Tachycardia 

รัะหวั�างอยู�ห้องพูกัฟ้ื้�นเที่�านัน้20 สาเหตอุาจีเกดิจีากโรัคปิ่รัะจีำตวัั

ของผู้ปิ่่วัย เน่�องจีากยา Nefopam จีะมีโอกาสเกิดภาวัะหัวัใจี

เต้นเรัว็ั ควัามดนัโลหติสงู ปิ่ากแห้ง เหง่�อออกมามากผดิปิ่กตไิด้ 

แต�อาการัจีะลดลงถุ้าให้ยาด้วัยอัตรัาเรั็วัคงที่ี�นาน 45-60 นาที่ี 

จีากการัศึกษาครััง้นี้ พูบอบุตักิาณ์ิของผลข้างเคยีงเพูยีงเลก็น้อย 

เน่�องจีากมกีารัควับคุมอตัรัาการัให้ยานาน 60 นาทีี่อย�างเครั�งครัดั

โดยให้ผ�านที่างเคร่ั�องควับคุมให้สารัละลายที่างหลอดเล่อดดำ 

(Infusion pump)

ข้อจำกัด 

 การัศึกษานีค้อ่ ไม�ได้ลงรัายละเอียดของโรัคปิ่รัะจีำตวััผูป่้ิ่วัย 

แต�ดูตาม ASA physical status ไม�ได้มีการัเก็บข้อมูลรัะยะ

เวัลาทีี่�ใช้รัักษาตัวัในโรังพูยาบาลไวั้จีึงไม�สามารัถุเปิ่รีัยบเทีี่ยบ

ผลลัพูธั์ในส�วันน้ีได้ อีกที่ั้งที่ำการัศึกษาที่ี�โรังพูยาบาลสวัรัรัค์

ปิ่รัะชารัักษ์เพูียงแห�งเดียวั (Single center) อาจีมีบรัิบที่ต�าง

จีากโรังพูยาบาลอ่�น 
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กิต้ต้ิกรรมประกาศึ
 โครังการัวิัจียัได้รับัทุี่นอดุหนนุการัวิัจียัจีากศูนย์แพูที่ยศาสตรั

ศึกษาชั้นคลินิก โรังพูยาบาลสวัรัรัค์ปิ่รัะชารัักษ์ และผู้วัิจีัย

ขอขอบคุณิ ศัลยแพูที่ย์ที่ั�วัไปิ่ วัิสัญญีแพูที่ย์ วัิสัญญีพูยาบาล 

พูยาบาลปิ่รัะจีำหอผู้ป่ิ่วัยศัลยกรัรัมทีี่�มีส�วันเกี�ยวัข้องที่ำให้งาน

วัิจีัยนี้สำเรั็จีไปิ่ได้ด้วัยดี
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ปััจจัยเสี่่�ยงของการเกิดพังผืืดในิต้ับัระยะรุนิแรง ในิผื้ ้ปั่วยโรคสี่ะเก็ดเงินิที่่�ได้รับั 

การรักษาด้วยยาเมโธ์เที่รกเซที่ระยะยาว ในิโรงพยาบัาลสี่วรรค์ปัระชารักษ์

Risk of Advanced Liver Fibrosis Associated with Long-term Methotrexate 

Therapy in Psoriatic Patients at Sawanpracharak hospital.
รััตติกรั ถึึงสุุข, พ.บ. 

Rattikorn Thungsuk, M.D.,M.Sc       

Abstract
Background: Methotrexate-associated liver fibrosis is a         

well-established concern. Nonetheless, several studies 

stated that methotrexate is not the main culprit of liver 

fibrosis, but other risk factors including comorbid diseases 

such as diabetes, hypertension, and hyperlipidemia 

were identified as potential contributors. Nowadays 

transient elastography (TE) is becoming widely used since 

it is non-invasive, repeatable, and affordable. This study 

aimed to provide the association between advanced 

liver fibrosis evaluated by TE and previously mentioned 

risk factors in psoriatic patients with long-term 

methotrexate therapy for more than 6 months.

Methods: A single-center cross-sectional study was 

conducted between January 2020 to December 2022 at 

Sawanpracharak Hospital, Thailand. There were 272 pso-

riatic patients receiving methotrexate during this period. 

The patient characteristics and risk factors were analyzed. 

Advance-stage liver fibrosis was defined by TE ≥ 7.9 kPa.

Results: A total of 272 patients were included, out of 

which 59 patients exhibited advanced liver fibrosis. 

Within this group, there was a significant of having a  

Body Mass Index (BMI) ≥ 30 (44.1% vs. 14.6%, p-value 

<0.01), hypertension (59.3% vs. 23.9%, p-value<0.01), 

hyperlipidemia (40.7% vs. 23.5%, p-value<0.01), diabetes 

mellitus (32.2% vs. 9.4%, p-value<0.01). However, 

factors such as the cumulative dose and duration of 

methotrexate use, gender, viral hepatitis infection, 

and alcohol consumption did not show a significant 

association with advanced liver fibrosis. According to 

multivariable analysis, BMI ≥ 30, hypertension, and 

diabetes mellitus were significant risk factors (Adjusted 

OR = 5.51, 3.32, and 3.02 respectively, p-vaulue<0.01)

Conclusion: In this study, the cumulative dose and 

duration of methotrexate use were not significantly 

associated with advanced liver fibrosis in psoriasis 

patients. However other risk factors such as hypertension, 

diabetes mellitus, and morbid obesity played a major role 

in causing advanced liver fibrosis in this group. Transient 

elastography is recommended before methotrexate 

therapy, especially among patients with hypertension, 

diabetes mellitus, and BMI ≥ 30. However, larger 

participant studies may required to confirm our results. 

Keywords: advanced liver fibrosis, methotrexate, 

psoriasis, transient elastography
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บัที่คัดย่อ
ความเปั็นิมา: เป็นที่่�ที่รัาบกันด่วั�ายุาเมโธเที่รักเซที่ (Metho-

trexate) ม่ควัามสุัมพันธ์กับการัเกิดพังผืืดในตับ อยุ�างไรัก็ตาม

บางการัศึึกษ์าพบวั�ายุาเมโธเที่รักเซที่ อาจไม�ใช�ปัจจัยุหลุ่ักของ

การัเกิดพังผืืดตับในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงิน ยุังม่ปัจจัยุเสุ่�ยุงอื�นๆ 

โดยุเฉพาะโรัคปรัะจำตวััของผื้้ป่วัยุ ได้แก� โรัคเบาหวัาน โรัคควัาม

ดันโลุ่หิตสุ้ง แลุ่ะไขมันในเลืุ่อดสุ้ง ที่่�สุ�งผืลุ่ให้เกิดภาวัะพังผืืด      

ในตับ ในปัจจุบันเรัาสุามารัถึตรัวัจพังผืืดตับ ด้วัยุวัิธ่ Transient 

Elastography (TE) ซึ�งเป็นการัตรัวัจแบบใหม� สุะดวักปลุ่อดภยัุ 

ที่ำซำ้ได้ ในรัาคาที่่�เหมาะสุม แลุ่ะมค่วัามแม�นยุำสุง้ การัศึกึษ์าน่้
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จึงม่วััตถึุปรัะสุงค์ เพื�อให้ที่รัาบถึงึควัามสัุมพนัธ์ของพงัผืดืในตบั

รัะยุะรุันแรังที่่�ปรัะเมินด้วัยุวัิธ่ TE แลุ่ะปัจจัยุเสุ่�ยุงดังกลุ่�าวั  

ในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ได้รัับการัรัักษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่

เป็นรัะยุะเวัลุ่ายุาวั มากกวั�า 6 เดือน 

วิธ์่การศึึกษา: เป็นการัศึึกษ์าแบบตัดขวัางดำเนินการั รัะหวั�าง

เดือนมกรัาคม 2563 ถึึงเดือนธันวัาคม 2565 ที่่�โรังพยุาบาลุ่

สุวัรัรัค์ปรัะชารัักษ์์ ขณะที่ำการัศึึกษ์าม่ผ้ื้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�

ได้รัับการัรัักษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่รัะยุะยุาวัมากกวั�า 6 เดือน 

ที่ั้งสุิ้น 272 รัายุ โดยุวัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ลุ่ักษ์ณะผื้้ป่วัยุแลุ่ะปัจจัยุ

เสุ่�ยุงต�อการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง แลุ่ะกำหนดค�า TE 

≥7.9 kPa. เป็นภาวัะพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง

ผืลการศึกึษา: จำนวันผื้ป่้วัยุที่่�ศึกึษ์าที่ัง้หมด 272 รัายุ โดยุผื้ป่้วัยุ 

59 รัายุ ม่ภาวัะพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง พบวั�าปัจจัยุดังต�อไปน่้ 

ได้แก� ดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 ขึ้นไป (รั้อยุลุ่ะ 44.1 เที่่ยุบกับ 

ร้ัอยุลุ่ะ 14.6, p-value< 0.01) ควัามดนัโลุ่หติสุง้ (ร้ัอยุลุ่ะ 59.3 

เที่ยุ่บกบั ร้ัอยุลุ่ะ 23.9, p-value<0.01) ไขมันในเลุ่อืดสุง้ (ร้ัอยุลุ่ะ 

40.7 เที่ยุ่บกบั ร้ัอยุลุ่ะ 23.5, p-value<0.01) แลุ่ะโรัคเบาหวัาน 

(ร้ัอยุลุ่ะ 32.2 เที่ยุ่บกับ ร้ัอยุลุ่ะ 9.4, p-value<0.01) สุมัพันธ์กบั

กลุุ่�มที่่�มพ่งัผืดืในตับรัะยุะรุันแรัง เมื�อเที่ยุ่บกับกลุุ่�มที่่�ไม�มพั่งผืดืในตบั

รัะยุะรันุแรัง อยุ�างไรัก็ตาม ปัจจัยุเสุ่�ยุงอื�นๆ ได้แก� ขนาดยุาสุะสุม 

แลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าของการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ เพศึ การัติดเชือ้ไวัรัสัุ

ตับอักเสุบเรัื้อรััง รัวัมถึึงการับรัิโภคเครัื�องดื�มแอลุ่กอฮอลุ่์ กลุ่ับ

ไม�พบควัามสุัมพันธ์อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติกับการัเกิดพังผืืด

ในตบัรัะยุะรุันแรัง แลุ่ะจากการัวิัเครัาะห์แบบพหตุวััแปรั พบวั�า

ดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 ขึ้นไป ควัามดันโลุ่หติสุง้ แลุ่ะเบาหวัาน 

เป็นปัจจัยุเสุ่�ยุงที่่�ม่นัยุสุำคญั (Adjusted OR = 5.51, 3.32 แลุ่ะ 

3.02 ตามลุ่ำดับ, p-value<0.01)

สี่รปุั: ในการัศึกึษ์าน่ ้ขนาดยุาสุะสุม แลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าของการัใช้ยุา

เมโธเที่รักเซที่ ไม�ม่ควัามสัุมพันธ์กับการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะ

รัุนแรังในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงิน อยุ�างไรัก็ตาม ปัจจัยุเสุ่�ยุงอื�น ๆ 

เช�น ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง เบาหวัาน แลุ่ะโรัคอ้วัน ม่บที่บาที่สุำคัญ

ในการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรังในผื้้ป่วัยุกลุุ่�มน่้ โดยุแนะนำ

ให้ตรัวัจพังผืืดในตับด้วัยุวัิธ่ Transient Elastography ก�อน

การัรัักษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่ (Methotrexate) โดยุเฉพาะ

อยุ�างยุิ�ง ผื้ป่้วัยุโรัคควัามดนัโลุ่หติสุง้ โรัคเบาหวัาน แลุ่ะโรัคอ้วันที่่�

ม่ค�าดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 ขึ้นไป อยุ�างไรัก็ตามอาจต้องการั

ศึึกษ์าที่่�ม่ปรัะชากรัมากกวั�าเพื�อยุืนยุันผืลุ่การัศึึกษ์า

คำสี่ำคัญ: พังผืืดในตับ, ยุาเมโธเที่รักเซที่, โรัคสุะเก็ดเงิน,            

วััดควัามยุืดหยุุ�นของตับ

บัที่นิ�า
 โรัคสุะเก็ดเงิน (Psoriasis) เป็นโรัคที่่�มก่ารัอักเสุบเรัือ้รังัของ

ผืวิัหนงัที่่�มผ่ืลุ่กรัะที่บโดยุตรังต�อคณุภาพช่วัติของผื้ป่้วัยุ ปัจจบุนั

ยุังไม�ที่รัาบแน�ชัดถึึงสุาเหตุการัเกิดโรัค ที่รัาบเพ่ยุงวั�าเกิดจาก

หลุ่ายุปัจจัยุรั�วัมกัน ได้แก� ปัจจัยุที่างพันธุกรัรัม ควัามผืิดปกติ

ของรัะบบภ้มิคุ้มกัน แลุ่ะปัจจัยุภายุนอก กรัะตุน้ให้เกดิการัแบ�ง

ตัวัของเซลุ่ลุ่์ผืิวัหนังเรั็วัผืิดปกติ1 ควัามชุกของโรัคสุะเก็ดเงินพบ

ได้ปรัะมาณร้ัอยุลุ่ะ 1-2 ของปรัะชากรั2 เกิดได้ที่กุวัยัุที่ัง้เพศึชายุ

แลุ่ะหญิง อาจพบม่ควัามผิืดปกติของข้อรั�วัมด้วัยุ ที่ั้งข้อขนาด

เลุ่็กแลุ่ะข้อขนาดใหญ� แบบข้อเด่ยุวัหรืัอหลุ่ายุข้อก็ได้ ซึ�งหาก

ปลุ่�อยุที่ิง้ไว้ัเรัือ้รังัจะสุ�งผืลุ่ให้เกดิข้อผิืดรัป้ การัรักัษ์ามห่ลุ่ายุอยุ�าง

ขึน้อยุ้�กบัรัะดบัควัามรันุแรังของโรัค ตัง้แต�ยุาที่าภายุนอก ยุาชนดิ

รัับปรัะที่าน จนถึึงการัใช้ยุาฉ่ดช่วัโมเลุ่กุลุ่3, 4

 เมโธเที่รักเซที่ (Methotrexate) เป็นยุาต้านรั้มาติกชนิด

ปรับัเปลุ่่�ยุนการัดำเนนิโรัค (Disease modifying anti-rheumatic 

drug ;DMARDs) ที่่�ปัจจุบันม่การันำมาใช้ในการัรักัษ์าหลุ่ายุโรัค 

ที่ั้งโรัคมะเรั็ง แลุ่ะโรัคที่างออโตอิมม้น (Autoimmune) เช�น 

โรัคลุ่ำไสุ้อักเสุบเรัื้อรััง (Inflammatory bowel disease) โรัค

ข้ออกัเสุบรัม้าตอยุด์5, 6 แลุ่ะโรัคสุะเกด็เงนิ เป็นต้น ซึ�ง American 

College of Rheumatology (ACR) แลุ่ะ European League 

against Rheumatism (EULAR)7 ม่คำแนะนำเรัื�องการัใช้ยุา

เมโธเที่รักเซที่เพื�อรักัษ์าโรัคสุะเกด็เงนิด้วัยุ แม้ที่่�ผื�านมาจะมก่ารัใช้

ยุาเมโธเที่รักเซที่มานานมากกวั�า 50 ปี ข้อกงัวัลุ่เรัื�องผืลุ่ข้างเค่ยุง

ของยุา เช�น ภาวัะปอดอักเสุบ ภาวัะไขมันในตับ รัวัมถึึงภาวัะ

พงัผืืดในตบั8 ยุงัคงเป็นปัญหาในเวัชปฏิบัิต ิพบรัายุงานวั�าการัใช้ยุา

เมโธเที่รักเซที่ ตดิต�อกนัเป็นรัะยุะเวัลุ่านาน แลุ่ะมป่รัมิาณสุะสุมสุง้ 

โดยุเฉพาะปรัิมาณยุาสุะสุมตั้งแต� 1,300-5,300 มิลุ่ลุ่ิกรััม 

สุัมพันธ์กับอาการัของโรัคตับที่่�แยุ�ลุ่ง (Progressive disease) 

ร้ัอยุลุ่ะ 33 อก่ที่ัง้ผืลุ่ข้างเคยุ่งรัะยุะยุาวั (Long-term side effects) 

ที่ำให้เกิดภาวัะพังผืืดในตับ รั้อยุลุ่ะ 5 9 ซึ�งการัเกิดพังผืืดในตับ 

ไม�ม่ควัามสุัมพันธ์กับค�าเอนไซม์ตับที่่�ผืิดปกติ (Liver enzyme 

levels) หรัือผืลุ่การัตรัวัจอัลุ่ตรัาซาวัด์ (Ultrasound) อยุ�างไรั

ก็ตามบางการัศึกึษ์ากลุ่บัพบวั�าปัจจยัุเรัื�องการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่

เพ่ยุงอยุ�างเด่ยุวั ไม�ม่ควัามสุัมพันธ์กับการัเกิดพังผืืดในตับ10

 ปัจจุบันม่คำแนะนำให้ตรัวัจติดตามการัเกิดพังผืืดในตับ 

ภายุหลุ่ังการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่เป็นรัะยุะๆ ซึ�งการัตรัวัจภาวัะ

พังผืืดในตับม่หลุ่ายุวัิธ่ ได้แก� การัตรัวัจที่างห้องปฏิิบัติการั 

การัตรัวัจด้วัยุเครัื�อง Fibroscan® จนถึงึการัเจาะตรัวัจชิน้เนือ้ตบั 

(Liver biopsy) โดยุวัิธ่ที่่�เป็นมาตรัาฐานคอื การัตรัวัจด้วัยุเครัื�อง  

Fibroscan® แลุ่ะ การัตรัวัจชิน้เนือ้ตับ อยุ�างไรักต็าม การัตรัวัจ

ชิ้นเนื้อตับเป็นวัิธ่การัตรัวัจชนิดรัุกลุ่้ำ (Invasive procedure) 

แลุ่ะอาจเกิดภาวัะแที่รักซ้อนรุันแรังจากการัที่ำหัตถึการัได้ 

ในขณะที่่�การัตรัวัจด้วัยุเครัื�อง Fibroscan® เป็นวัิธ่การัตรัวัจที่่�

ม่ควัามปลุ่อดภยัุ มค่วัามแม�นยุำสุง้ จงึเป็นที่่�ยุอมรับัในวังกว้ัาง11 

โรังพยุาบาลุ่สุวัรัรัค์ปรัะชารัักษ์์เป็นโรังพยุาบาลุ่ศึ้นยุ์แห�งเด่ยุวั

ในเขตสุุขภาพที่่� 3 ที่่�ม่แพที่ยุ์ผื้ ้เช่�ยุวัชาญในการัด้แลุ่ผ้ื้ป่วัยุ
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โรัคสุะเก็ดเงิน ที่ำให้ม่ผ้ื้ป่วัยุเข้ารัับการัรัักษ์าเป็นจำนวันมาก 

แลุ่ะม่การัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่เพิ�มมากขึ้น อ่กที่ั้งยุังไม�ม่ข้อม้ลุ่ที่่�

แน�ชัดถึึงปัจจัยุเสุ่�ยุงของการัเกิดพงัผืดืในเนือ้ตบัรัะยุะรันุแรัง     

ในผ้้ืป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ได้รัับการัรัักษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่           

ในรัะยุะยุาวั จึงเป็นที่่�มาของการัศึึกษ์าน่้

วัต้ถุุปัระสี่งค์
1. เพื�อศึกึษ์าถึงึปัจจยัุเสุ่�ยุงที่่�จะเกิดพงัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรัง ใน

กลุุ่�มผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ได้รัับการัรักัษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่       

ในรัะยุะยุาวั

2. เพื�อศึกึษ์าควัามชกุของการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง ใน

กลุุ่�มผื้้ป่วัยุโรัคสุะเกด็เงนิที่่�ได้รับัการัรักัษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่

ในรัะยุะยุาวั

วิธ่์การศึึกษา
 เป็นการัศึึกษ์าแบบตัดขวัาง (Cross-sectional study) 

ในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินในคลุ่ินิกโรัคข้อ แลุ่ะคลิุ่นิกโรัคผืิวัหนัง 

โรังพยุาบาลุ่สุวัรัรัค์ปรัะชารัักษ์์ ที่่�ได้รัับการัรัักษ์าด้วัยุยุา

เมโธเที่รักเซที่รัะยุะยุาวั ตัง้แต� 6 เดอืนขึน้ไป แลุ่ะได้รับัการัตรัวัจ

พงัผืืดในตับ รัะหวั�างเดือน มกรัาคม 2563-ธันวัาคม 2565 โดยุ

การัศึึกษ์าน่้ได้ ผื�านควัามเห็นชอบจากคณะกรัรัมการัจรัิยุธรัรัม  

วัจิยัุในคนของโรังพยุาบาลุ่สุวัรัรัค์ปรัะชารักัษ์์เลุ่ขที่่� COA. 1/2566

 เกณฑ์์การัคดัเลืุ่อกผ้้ืป่วัยุเข้าศึกึษ์า (Inclusion criteria) คอื

ผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ม่อายุุตั้งแต� 18 ปีขึ้นไปที่่�ได้รัับการัรัักษ์า

ด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่ ตั้งแต� 6 เดือนขึ้นไป แลุ่ะได้รัับการัตรัวัจ

พังผืืดในตับด้วัยุเครัื�อง Fibroscan® 

 เกณฑ์์การัคดัผื้ป่้วัยุออกจากการัศึกึษ์า (Exclusion criteria) 

คือ 1. ผื้้ป่วัยุม่โรัคตับแข็งอยุ้�เดิม 2. ผื้้ป่วัยุที่่�ไม�สุามารัถึตรัวัจ

พงัผืดืในเนือ้ตบัได้ 3. ผื้ป่้วัยุมภ่าวัะท้ี่องมาน (Ascites) 4. ผื้ป่้วัยุ

ตั้งครัรัภ์ 5. ผื้้ป่วัยุที่่�ได้รัับยุา Amiodarone, Tamoxifen 

 ตัวัแปรัที่่�ศึึกษ์าได้แก� เพศึ อายุ ุโรัคปรัะจำตวัั ดชันม่วัลุ่กายุ 

รัะยุะเวัลุ่าที่่�ได้รัับยุาเมโธเที่รักเซที่ (Methotrexate) รัวัมที่ั้ง

ปรัมิาณยุาสุะสุม ผืลุ่การัตรัวัจที่างห้องปฏิิบัติการั ได้แก� ค�าการั

ที่ำงานของตับ (Liver function test) แลุ่ะ เกรั็ดเลุ่ือดรัวัมถึึง

การัวััดควัามยุืดหยุุ�นของตับ (Transient Elastrography: TE        

มห่น�วัยุเป็น กิโลุ่ปาสุคาลุ่: kPa) ด้วัยุเครัื�อง Fibroscan® 

(Echosens, Paris, France) โดยุพยุาบาลุ่ที่่�ผื�านการัรับัรัอง ซึ�ง

จะที่ำการัตรัวัจวััดที่ัง้หมด 10 ครััง้ แลุ่ะม่ค�าสุ�วันเบ่�ยุงเบนควัอไที่ล์ุ่ 

(Interquartile range) น้อยุกวั�า 30 

 นิยุามค�าควัามยุืดหยุุ�นของตับ Transient Elastography 

(TE) ≥ 7 kPa คอื เรัิ�มมพั่งผืดืในตบั แลุ่ะ TE ≥ 7.9 kPa มพ่ังผืืด

ในตบัรัะยุะรันุแรัง (Advanced liver fibrosis) แลุ่ะ TE ≥ 14 kPa 

ถึอืวั�ามต่บัแข็ง (Liver cirrhosis) โดยุอ้างอิงจากการัศึกึษ์าของ 

Atallah จากการัตรัวัจชิน้เนือ้พังผืืดตับในคนไข้โรัคตบัคั�งไขมนั10

 ผืลุ่ลัุ่พธ์หลัุ่กของการัศึึกษ์า (Primary outcome): ควัาม

สุัมพันธ์ของการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่รัะยุะยุาวักับการัเกิดพังผืืด

ในตับรัะยุะรัุนแรังในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงิน

 ผืลุ่ลัุ่พธ์รัองของการัศึึกษ์าวิัจัยุ (Secondary outcome)  

: ปัจจัยุเสุ่�ยุงอื�นๆ ที่่�สุ�งผืลุ่ต�อภาวัะพังผืืดในตับ ได้แก� ค�าดัชน่

มวัลุ่กายุ (Body mass index) ตัง้แต� 30 กโิลุ่กรัมัต�อตารัางเมตรั 

โรัคเบาหวัาน โรัคควัามดันโลุ่หิตสุ้ง โรัคไขมันในเลุ่ือดสุ้ง

 สุถิึติที่่�ใช้ในการัวัิเครัาะห์ข้อม้ลุ่ ใช้สุถึิติเชิงพรัรัณนา 

ในการัอธบิายุลุ่กัษ์ณะปรัะชากรั โดยุนำเสุนอเป็นควัามถึ่� ร้ัอยุลุ่ะ 

ค�าเฉลุ่่�ยุ สุ�วันเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน ค�าต�ำสุุด-สุ้งสุุด แลุ่ะใช้สุถึิติ

เชิงอนุมาน ในการัศึึกษ์าควัามแตกต�างของลุ่ักษ์ณะที่างคลุ่ินิก

รัะหวั�างกลุุ่�มผื้ป่้วัยุที่่�เกดิแลุ่ะไม�เกดิพงัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรังจาก

การัตรัวัจด้วัยุเครัื�องไฟโบรัสุแกน โดยุใช้ Chi-square test, t-test 

แลุ่ะ Mann-Whitney U test รัวัมที่ั้งใช้ Logistic regression 

analysis ในการัวัิเครัาะห์ควัามสุัมพันธ์ของปัจจยัุที่่�มผ่ืลุ่ต�อการั

เกดิพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง โดยุเฉพาะปัจจัยุที่่�สุนใจศึึกษ์า คือ 

ขนาดสุะสุมของยุาเมโธเที่รักเซที่ แลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าที่่�ได้รับัยุาเมโธ

เที่รักเซที่ ค�า p-value<0.05 นับวั�าม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติ โดยุใช้

โปรัแกรัม SPSS Version 21

ผืลการศึึกษา
 ในช�วังรัะยุะเวัลุ่าที่่�ศึึกษ์ารัะหวั�าง เดือน มกรัาคม 2563 

-ธันวัาคม 2565 ม่จำนวันผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�เข้าตามเกณฑ์์

การัศึึกษ์า แลุ่ะได้รัับการัตรัวัจวััดควัามยืุดหยุุ�นของตับด้วัยุ

เครัื�องไฟโบรัสุแกน (Fibroscan®) ที่ั้งหมด 321 รัายุ ภายุหลุ่ัง

จากผื�านเกณฑ์์คัดออกแลุ่้วั ม่ผ้ื ้ป ่วัยุที่่�เข ้าการัศึึกษ์าที่ั้งสุิ้น 

272 รัายุ (ภาพที่่� 1) พบผ้ื้ป่วัยุที่่�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง       

ค�า TE ≥ 7.9 kPa จำนวัน 59 รัายุ คดิเป็นร้ัอยุลุ่ะ 21.6 แลุ่ะผื้ป่้วัยุ

ตับแข็ง ค�า TE ≥ 14 kPa จำนวัน 12 รัายุ คิดเป็นรั้อยุลุ่ะ 4.4 

โดยุในกลุุ่�มที่่�มภ่าวัะพงัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรัง มอ่ายุเุฉลุ่่�ยุ 56.4 ปี 

ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน 13.7 แลุ่ะสุ�วันใหญ�เป็นเพศึชายุ รั้อยุลุ่ะ 

52.5 ซึ�งไม�ม่ควัามแตกต�างอยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถิึติ กับกลุุ่�ม

ที่่�ไม�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรุันแรัง เมื�อเปรั่ยุบเที่่ยุบปัจจัยุด้าน

โรัคปรัะจำตวัั กลุุ่�มที่่�มพั่งผืืดในตบัรัะยุะรันุแรัง (Advanced liver 

fibrosis) พบในผื้้ป่วัยุที่่�ม่โรัคปรัะจำตัวั ได้แก� ควัามดันโลุ่หติสุง้ 

ไขมันในเลุ่ือดสุ้ง แลุ่ะเบาหวัาน อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติ เมื�อ

เปรัยุ่บเที่ยุ่บกบักลุุ่�มที่่�มพ่งัผืดืในตบัไม�รันุแรัง (Non-advanced 

liver fibrosis) (p-value<0.01) แลุ่ะยุังพบควัามสุัมพันธ์อยุ�าง

ม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติของผื้้ป่วัยุที่่�ม่ดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 ขึ้นไป 

กับการัตรัวัจพบพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง 26 รัายุ รั้อยุลุ่ะ 44.1 

(p-value<0.01) สุ�วันการัติดเช้ือไวัรััสุตับอักเสุบบ่แลุ่ะซ่ชนิด

เรัื้อรััง ที่ั้งสุองกลุุ่�มไม�แตกต�างกัน (ตารัางที่่� 1) 
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จำนวันผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่ั้งหมดที่่�ได้รัับการัตรัวัจพังผืืดที่่�ตับ

321 รัายุ

 เกณฑ์์การัคัดผื้้ป่วัยุออกจากการัศึึกษ์า

   1. ผื้้ป่วัยุม่โรัคตับแข็งอยุ้�เดิม 12 รัายุ

   2. ผื้้ป่วัยุที่่�ไม�สุามารัถึตรัวัจพังผืืดในเนื้อตับได้ 27 รัายุ

   3. ผื้้ป่วัยุม่ภาวัะที่้องมาน 7 รัายุ

   4. ผื้้ป่วัยุตั้งครัรัภ์ 3 รัายุ

จำนวันผื้้ป่วัยุที่ั้งหมดในการัศึึกษ์า

272 รัายุ

กลุุ่�มพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง

59 รัายุ
กลุุ่�มไม�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง

213 รัายุ

ภาพที่่� 1 แสุดงจำนวันผื้้ป่วัยุที่่�ถึ้กคัดเลุ่ือกเข้ารั�วัมการัศึึกษ์า

ต้ารางที่่� 1 ลุ่ักษ์ณะที่างคลุ่ินิกของผื้้ป่วัยุเปรั่ยุบเที่่ยุบรัะหวั�างกลุุ่�มที่่�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรังกับกลุุ่�มที่่�ไม�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง

ลุ่ักษ์ณะที่างคลุ่ินิกของผื้้ป่วัยุ พงัผืดืในตบัรัะยุะ

รัุนแรัง (59 รัายุ)

ไม�มพ่งัผืดืในตบัรัะยุะ

รัุนแรัง (213 รัายุ)

p-value

อายุุ, ปี, ค�าเฉลุ่่�ยุ, (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน)

เพศึชายุ, รัายุ (รั้อยุลุ่ะ)

ดชันม่วัลุ่กายุ ≥ 30, รัายุ (ร้ัอยุลุ่ะ)

โรัคปรัะจำตัวั, รัายุ (รั้อยุลุ่ะ) 

     ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง

     ไขมันในเลุ่ือดสุ้ง

     เบาหวัาน

ติดเชื้อไวัรััสุตับอักเสุบบ่เร้ืัอรััง, รัายุ (รั้อยุลุ่ะ)

ติดเชื้อไวัรััสุตับอักเสุบซ่เร้ืัอรััง, รัายุ (รั้อยุลุ่ะ)

ดื�มสุุรัา, รัายุ (รั้อยุลุ่ะ)

Controlled Attenuation Parameter (CAP), ร้ัอยุลุ่ะ (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน)

Aspartate Transaminase (AST),IU/L ค�าเฉลุ่่�ยุ, (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน) 

Alanine Transaminase (ALT),IU/L ค�าเฉลุ่่�ยุ, (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน)

ขนาดของยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุม, มิลุ่ลุ่ิกรััม, ค�าเฉลุ่่�ยุ (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน) 

รัะยุะเวัลุ่าในการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุม, สัุปดาห์ ค�าเฉลุ่่�ยุ, (ค�าเบ่�ยุงเบนมาตรัฐาน)

56.4 (13.7)

31 (52.5)

26 (44.1)

35 (59.3)

24 (40.7)

19 (32.2)

2 (4.5)

2 (4.9)

19 (32.3)

265.7 (49.5)

39.7 (19.2)

37.3 (19.9)

736.6 (543.3) 

82 (53.1)

50.7 (15.1)

110 (51.6)

31 (14.6)

51 (23.9)

50 (23.5)

20 (9.4)

8(5.6)

3(2.6)

77 (36.2)

231.9 (51.7)

31 (12.6)

33.2 (17.6)

698.1 (495.3)

86 (54.8)

0.01

1.00

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

1.00

0.61

0.65

<0.01

0.09

0.19

0.60

0.62

 เมื�อเปรัยุ่บเที่ยุ่บขนาดยุาสุะสุมแลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุาของ

ยุาเมโธเที่รักเซที่ พบวั�ากลุุ่�มที่่�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง มข่นาด

ยุาเฉลุ่่�ยุสุะสุม อยุ้�ที่่� 736.6 มลิุ่ลุ่กิรัมั แลุ่ะกลุุ่�มที่่�ไม�มพั่งผืดืในตบั

รัะยุะรัุนแรัง ม่ขนาดยุาเฉลุ่่�ยุสุะสุม 698.1 มิลุ่ลุ่ิกรััม (p-value 

=0.60) สุ�วันรัะยุะเวัลุ่าในการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ กลุุ่�มที่่�ม่พังผืดื

ในตบัรัุนแรังม่รัะยุะเวัลุ่าเฉลุ่่�ยุสุะสุม 82 สุปัดาห์ แลุ่ะกลุุ่�มที่่�ไม�ม่

พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง ม่รัะยุะเวัลุ่าเฉลุ่่�ยุสุะสุม 86 สุัปดาห์ 

(p-value=0.62) ซึ�งที่ัง้ขนาดยุาสุะสุมแลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุาของ

ที่ัง้ 2 กลุุ่�ม ไม�ม่ควัามแตกต�างกันอยุ�างมนั่ยุสุำคญั แลุ่ะเมื�อเปรัยุ่บ

เที่ยุ่บ ค�า Controlled Attenuation Parameter (CAP) พบวั�า

กลุุ่�มที่่�มพ่งัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรัง ม่ค�า CAP สุง้กวั�าอยุ�างมนั่ยุสุำคัญ

ที่างสุถึติ ิ(265.7 เปรัยุ่บเที่ยุ่บกับ 231.9, p-value<0.01) สุ�วัน

ค�า Aspartate Transaminase แลุ่ะ Alanine Transaminase 

ม่ค�าสุ้งในกลุุ่�มที่่�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรุันแรัง แต�ไม�พบควัาม

แตกต�างอยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถิึต ิดงัแสุดงในตารัางที่่� 1 

 เมื�อวัเิครัาะห์ควัามสุมัพนัธ์รัะหวั�างขนาดยุาสุะสุมแลุ่ะรัะยุะ

เวัลุ่าการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ กับค�าควัามยุืดหยุุ�นของตับ ด้วัยุ

การัวิัเครัาะห์การัถึดถึอยุเชงิเสุ้น (Linear regression analysis) 

พบวั�า ขนาดยุาสุะสุม ไม�ม่ควัามสัุมพันธ์อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่าง

สุถึิติกับค�าควัามยุืดหยุุ�นของตับ (Adj. R2 = 0.001, p-value= 

0.136) ดังแสุดงในภาพ ที่่� 2 แลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุาเมโธ              

เที่รักเซที่ ก็ไม�ม่ควัามสุัมพันธ์อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถิึติกับค�า

ควัามยุดืหยุุ�นของตับเช�นเดยุ่วักนั (Adj. R2 = 0.001, p-value= 

0.31) ดังแสุดงในภาพที่่� 3 
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ภาพที่่� 2 การัวัิเครัาะห์การัถึดถึอยุเชิงเสุ้นแสุดงควัามสุัมพันธ์

รัะหวั�างค�าควัามยุดืหยุุ�นของตบักับขนาดยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุม

ภาพที่่� 3 การัวัิเครัาะห์การัถึดถึอยุเชิงเสุ้นแสุดงควัามสุัมพันธ์

รัะหวั�างค�าควัามยืุดหยุุ�นของตับกับรัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุาเมโธ       

เที่รักเซที่

ต้ารางที่่� 2 แสุดงควัามสุมัพนัธ์ของปัจจัยุต�างๆกบัการัเกิดภาวัะพงัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรังผื�านการัวิัเครัาะห์แบบตวััแปรัเดยุ่วัแลุ่ะพหตุวััแปรั

 จากการัวัเิครัาะห์แบบพหตุวััแปรั (Multivariable analysis) 

พบวั�า ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง เบาหวัาน แลุ่ะดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 

เป็นปัจจัยุที่่�สัุมพันธ์กับการัเกิดภาวัะพังผืืดในตับรัะยุะรุันแรัง 

อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติ ด้วัยุค�า Adj.OR 3.32 (95%CI 1.53 

-7.20, p-value<0.01) , Adj.OR 3.02 (95%CI 1.22-7.46, 

p-value=0.02) แลุ่ะAdj.OR 5.51 (95%CI 2.62 -11.58,            

p-value<0.01) ตามลุ่ำดบั อยุ�างไรักต็าม ขนาดของยุาเมโธเที่รัก

เซที่สุะสุมแลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ ไม�ม่ควัาม

สุมัพนัธ์กบัการัเกดิพงัผืดืในตบัรัะยุะรันุแรัง (ตารัางที่่� 2)

ตัวัแปรั OR (95% CI) p-value Adj.OR (95% CI) p-value

เพศึ

ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง

ไขมันในเลุ่ือดสุ้ง

เบาหวัาน

ดัชน่มวัลุ่กายุ  ≥ 30

ขนาดของยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุม

รัะยุะเวัลุ่าในการัใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุม

1.48 (0.75-2.95)

4.63 (2.52-8.50)

1.64 (0.73-3.69)

4.58 (2.24-9.36)

4.62 (2.44-8.77)

0.99 (0.99-1.00)

1.02 (1.00-1.03)

0.26

<0.01

0.23

0.02

<0.01

0.40

0.11

3.32 (1.53-7.20)

3.02 (1.22-7.46)

5.51 (2.62-11.58)

<0.01

0.02

<0.01

การัวัิเครัาะห์แบบตัวัแปรัเด่ยุวั การัวัิเครัาะห์พหุตัวัแปรั

วิจารณ์์
 ข้อมลุ้่ของยุาเมโธเที่รักเซที่ที่่�เก่�ยุวัข้องกบัการัเกิดพงัผืดืในตับ 

สุ�วันใหญ�มาจากการัศึึกษ์าในปรัะเที่ศึฝั่ั�งตะวัันตก ม่เพ่ยุงสุ�วัน

น้อยุที่่�ได้จากการัศึกึษ์าในฝัั่�งเอเช่ยุตะวันัออกเฉยุ่งใต้ โดยุเฉพาะ

อยุ�างยุิ�งในปรัะเที่ศึไที่ยุ จากผืลุ่การัศึึกษ์าเรัื�องปัจจัยุเสุ่�ยุงของ

การัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรังในผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ได้รัับ

การัรัักษ์าด้วัยุยุาเมโธเที่รักเซที่รัะยุะยุาวัในโรังพยุาบาลุ่สุวัรัรัค์

ปรัะชารัักษ์์ พบควัามชุกของการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง 

รั้อยุลุ่ะ 21.6 แลุ่ะ ตับแข็งรั้อยุลุ่ะ 4.4 เมื�อเปรั่ยุบเที่่ยุบกับการั

ศึกึษ์าก�อนหน้าน่ ้พบควัามชกุของพังผืดืในตบัเพยุ่งร้ัอยุลุ่ะ 16.0  

แลุ่ะ ตับแข็งรั้อยุลุ่ะ 2.0 12 โดยุไม�นานมาน้่ม่การัศึึกษ์าใน

ปรัะเที่ศึไที่ยุพบควัามชุกของการัเกิดพังผืืดในตับรั้อยุลุ่ะ 21.0 

ในผื้้ป่วัยุโรัคข้ออักเสุบรั้มาตอยุด์ที่่�ใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่13 ซึ�งเป็น

สุัดสุ�วันที่่�ใกลุ้่เคยุ่งกบัการัศึกึษ์าน้่ แลุ่ะเมื�อเปรัยุ่บเที่ยุ่บควัามชกุ

ของการัเกดิพงัผืดืในตบัในปรัะชากรัที่ั�วัไปที่่�มก่ารัตรัวัจคดักรัอง

โดยุใช้ Fibroscan® พบควัามชุกของการัเกิดตับแข็ง รั้อยุลุ่ะ 

0.8 14 แลุ่ะควัามชกุของพังผืดืในตบัรัะยุะรันุแรัง ร้ัอยุลุ่ะ 14.4 15 

ซึ�งพบวั�ากลุุ่�มผื้ป่้วัยุที่่�ใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ เกิดพงัผืดืในตบัมากกวั�า

ปรัะชากรัที่ั�วัไป

 การัศึึกษ์าพบวั�าม่หลุ่ายุปัจจัยุที่่�สุัมพันธ์กับการัเกิดพังผืืด

ในตบัในผื้ป่้วัยุที่่�ได้รัับยุาเมโธเที่รักเซที่ โดยุเฉพาะโรัคปรัะจำตวัั

ของผ้้ืป่วัยุ ได้แก� เบาหวัาน ไขมันในเลุ่อืดสุง้ โรัคอ้วัน การัตดิเชือ้

ไวัรััสุตับอักเสุบชนิดเรัื้อรััง รัวัมที่ั้งการัดื�มสุุรัา16, 17 ซึ�งสุอดคลุ่้อง

กับการัศึึกษ์าน่้ที่่�พบวั�า ปัจจัยุที่่�สุัมพันธ์กับการัเกิดพังผืืดในตับ

รัะยุะรัุนแรัง ได้แก� อายุุ โรัคปรัะจำตัวั  โรัคเบาหวัาน ควัามดัน

โลุ่หิตสุ้ง ไขมันในเลืุ่อดสุ้ง แลุ่ะดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต� 30 ขึ้นไป 

โดยุเมื�อนำมาวัิเครัาะห์แบบพหุตัวัแปรั พบวั�าปัจจัยุที่่�ม่ผืลุ่ต�อ

การัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรังอยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติม่  
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3 ปัจจัยุ คือ โรัคเบาหวัาน ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง ดัชน่มวัลุ่กายุ

ตัง้แต� 30 ขึน้ไป ซึ�งปัจจัยุดงักลุ่�าวัเป็นปัจจัยุที่่�เก่�ยุวัข้องกบัภาวัะ 

Metabolic Syndrome ในขณะเดยุ่วักันไม�พบควัามสุมัพนัธ์ของ

การัเกดิผืงัพดืในตับรัะยุะรัุนแรัง ในผื้ป่้วัยุที่่�มก่ารัติดเชือ้ไวัรัสัุตบั

อกัเสุบบแ่ลุ่ะซ่ชนดิเรัือ้รังั ซึ�งอาจจะเกดิจากผื้ป่้วัยุกลุุ่�มน่ก้�อนเรัิ�ม

การัรัักษ์าโรัคสุะเก็ดเงินด้วัยุยุากดภ้มิคุ ้มกัน ได้ม่การัตรัวัจ                

คดักรัอง แลุ่ะรัักษ์าโรัคไวัรััสุตับอักเสุบเรัื้อรัังทีุ่กรัายุ ซึ�งเป็นการั

ตรัวัจพบ แลุ่ะให้รัักษ์าอยุ�างรัวัดเรัว็ั เมื�อเที่ยุ่บกับปรัะชากรัทัี่�วัไป

ที่่�ไม�ได้ม่การัตรัวัจคัดกรัอง 

 ภาวัะไขมันในเลุ่ือดสุ้ง เบาหวัาน แลุ่ะดัชน่มวัลุ่กายุตั้งแต�           

30 ขึ้นไป สุัมพันธ ์กับโรัคตับคั�งไขมัน (Nonalcoholic 

steatohepatitis) ซึ�งเป็นปัจจัยุสุำคัญที่่�ที่ำให้เกิดพังผืืด

ในตับได้18 โดยุม่การัศึึกษ์าของ Langman G แลุ่ะ คณะ19 

สุอดคลุ่้องกับการัศึึกษ์าน้่ท่ี่�พบวั�าปัจจัยุดังกลุ่�าวัสุัมพันธ์กับ

การัเกิดพังผืดืในตับในผ้้ืป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ได้รัับยุาเมโธเที่รักเซที่ 

ซึ�งเป็นไปในที่างเด่ยุวักับค�า CAP พบวั�ากลุุ่�มที่่�ม่พังผืืดในตับ

รัุนแรังม่ค�า CAP สุ้งกวั�ากลุุ่�มที่่�ไม�ม่พังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง 

อยุ�างม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติ ซึ�งปัจจุบันม่คำแนะนำให้ตรัวัจพังผืืด

ในตบั ในกลุุ่�มผื้ป่้วัยุโรัคสุะเกด็เงนิที่่�มภ่าวัะตับคั�งไขมนั แลุ่ะได้รับั

ยุาเมโธเที่รักเซที่เป็นรัะยุะๆ เพื�อตรัวัจด้วั�าม่พังผืืดที่่�ตับหรัือไม� 

แลุ่ะถึ้าตรัวัจพบวั�าค�า TE มากกวั�า 9.5 kPa ให้พิจารัณาตรัวัจ

ชิ้นเนื้อตับเป็นลุ่ำดับต�อไป20 สุ�วันค�าเอนไซม์ตับ Aspartate 

Transaminase แลุ่ะ Alanine Transaminase ไม�ม่ควัามแตก

ต�างอยุ�างม่นัยุสุำคัญในกลุุ่�มที่่�ม่แลุ่ะไม�ม่พังผืืดตับรัะยุะรัุนแรัง 

 Zachariae H.แลุ่ะคณะ12 ศึกึษ์าภาวัะพงัผืดืตบัโดยุการัตดั

ชิน้เนือ้ตบัมาตรัวัจ พบวั�าขนาดยุาสุะสุม แลุ่ะ รัะยุะเวัลุ่าในการัใช้

ยุาเมโธเที่รักเซที่ ไม�สัุมพนัธ์กับการัเกิดพงัผืดืในตบั ซึ�งสุอดคลุ้่อง

กนักบัการัศึึกษ์าน่้ที่่�พบวั�า ที่ั้งขนาดแลุ่ะรัะยุะเวัลุ่าสุะสุมในการั

ใช้ยุาเมโธเที่รักเซที่ ไม�สัุมพันธ์กับการัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะ

รันุแรัง อยุ�างไรักต็ามเนื�องจากขนาดยุาสุะสุมเฉลุ่่�ยุในการัศึกึษ์าน่้ 

คือ 736.6 มิลุ่ลุ่ิกรััม ในกลุุ่�มที่่�เกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง แลุ่ะ 

698.1 มิลุ่ลุ่ิกรััม ในกลุุ่�มที่่�ไม�เกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง ซึ�ง

น้อยุกวั�าการัศึึกษ์าที่่�ผื�านมาที่่�พบวั�าขนาดของยุาเมโธเที่รักเซที่

สุะสุมที่่�มากกวั�า 4 กรััมม่ผืลุ่ต�อการัเกิดพังผืืดในตับ21 แต�เมื�อ

วัิเครัาะห์ควัามสุัมพันธ์ของขนาดยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุมกับ

การัเกิดพังผืืดในตับรัะยุะรัุนแรัง โดยุใช้ Linear Regression 

Analysis ก็ยุังไม�พบควัามสุัมพันธ์แบบม่นัยุสุำคัญที่างสุถึิติ 

 จากการัศึึกษ์าน่้สุนับสุนุนวั�าผื้้ป่วัยุโรัคสุะเก็ดเงินที่่�ใช้ยุา  

เมโธเที่รักเซที่ ควัรัได้รับัการัตรัวัจคดักรัองพงัผืดืในตบัก�อน โดยุ

เฉพาะกลุุ่�มที่่�ม่ปัจจัยุเสุ่�ยุงที่่�สุำคัญ ได้แก� ควัามดันโลุ่หิตสุ้ง 

เบาหวัาน แลุ่ะโรัคอ้วันที่่�มด่ชันม่วัลุ่กายุตัง้แต� 30 ขึน้ไป เนื�องจาก

ม่ควัามเสุ่�ยุงสุ้งในการัเกิดผืังพืดในตับรัะยุะรัุนแรัง

 อยุ�างไรัก็ตามการัศึึกษ์าน้่ยุังม่ข้อจำกัดบางอยุ�าง ได้แก�  

ปรัะการัที่่�หนึ�ง การัศึึกษ์าไม�ได้เป็นการัศึึกษ์าที่่�ศึกึษ์าไปข้างหน้า 

(Prospective study) จึงที่ำให้ม่ข้อม้ลุ่จำกัด อาจได้ตัวัแปรัที่่�

ต้องการัไม�ครับถึ้วัน ปรัะการัที่่�สุอง รัะยุะเวัลุ่าการัใช้ยุา รัวัมถึึง 

ปรัมิาณยุาเมโธเที่รักเซที่สุะสุมในการัศึึกษ์าน่ ้น้อยุกวั�าการัศึกึษ์า 

ที่่� ม่มาก�อนหน้า ที่ำให้ต้องรัะมัดรัะวัังในการัแปลุ่ผืลุ่ ปรัะการั

ที่่�สุาม ม่ผื้้ป่วัยุโรัคตับคั�งไขมันรัวัมอยุ้�ในการัศึึกษ์าด้วัยุซึ�งอาจ

ที่ำให้ควัามชุกของพังผืืดในตับรัะยุะรันุแรังเพิ�มขึน้ แลุ่ะปรัะการั

สุุดที่้ายุ คือ การัวััดผืลุ่ค�าพังผืืดในตับเป็นเพ่ยุงการัวััดเพ่ยุงครัั้ง

เดยุ่วั ซึ�งหากมก่ารัตรัวัจติดตามอาจที่ำให้ข้อมลุ้่มค่วัามน�าเชื�อถึอื
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Abstract
 The objective of this case reports are to inform 

about the prevention guidelines of osteoradionecrosis 

after radiotherapy, including interventions in the oral 

cavity. Previously, prevention was primarily focused on 

high-pressure oxygen therapy after tooth extraction 

following radiation treatment. However, the theory 

proposed by Dalanian and colleagues in 2004 has 

gained prominence due to its alignment with various 

scientific studies. These studies cover topics such as the 

generation of free radicals from radiation, alterations in 

fibroblast cells in the extracellular matrix, and the 

occurrence of atherosclerosis in radiated areas, all of 

which are associated with osteoradionecrosis of the 

jaws. The case reports present patients who received 

pentoxifylline and tocopherol for prophylaxis against 

osteoradionecrosis of the jaws following multiple 

extractions based on this theory. Dental interventions 

involving bone and soft tissue manipulation are the 

primary causes of osteoradionecrosis, as indicated by 

many reviews. Osteoradionecrosis is a severe event 

associated with head and neck radiotherapy that can 

lead to mortality. The use of pentoxifylline and 

tocopherol is one prophylactic method with a lower 

incidence of osteoradionecrosis compared to many 

other new treatments. Although controversial due to 

low-quality reports, it remains a popular treatment 

due to its ease of use and cost-effectiveness. This 

report addresses various aspects associated with 

osteoradionecrosis of jaws.

Keywords: Osteoradionecrosis of jaw ORN, head and 

neck radiotherapy
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บทคัดย่อ
 วัตัถุป่รัะสงค์ของกัารัรัายงานผู้้ป่้วัยฉบบัน่� ต้องกัารันำเสนอ

แนวัทางกัารัป้องกัันกัารัเกัิดภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิัง

รัังส่รัักัษ์ากั�อนกัารัถุอนฟัันรัวัมถุึงศััลิยกัรัรัมในช�องปากั 

เน่�องจากักัารัถุอนฟัันหลิังรัับรัังส่รัักัษ์า พบได้วั�าเป็นสาเหตห่ลิกัั

ของกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายในบรัิเวัณท่�ถุอนฟััน แทน

กัารัป้องกัันกัารัเกิัดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายด้วัยกัารัใช้ออกัซิิเจน

ควัามดันบรัรัยากัาศัส้งเพ่ยงอย�างเด่ยวั ได้ม่กัารัทบทวัน

วัรัรัณกัรัรัมเกั่�ยวักัับกัารัจัดกัารัเพ่�อป้องกัันกัารัเกิัดภาวัะ

กัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟัันในผู้้้ป่วัยท่�เคยรัับรัังส่รัักัษ์า

บรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอแลิะเพ่�อรัายงานผู้้้ป่วัยท่�ได้รัับกัารั

จัดกัารัเพ่�อป้องกัันภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟััน

โดยกัารัใช้ยา แนวัทางกัารัจัดกัารัน่�อ้างอิงจากัแนวัทางของ 
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Dalanian แลิะคณะ ในปี 2015 ท่�ได้ถุ้กันำเสนอ ซิึ�งม่ควัาม

สอดคลิ้องของผู้ลิกัารัศึักัษ์าทางวิัทยาศัาสตรั์หลิายปรัะกัารั 

ทั�งกัารัเกัิดอน่ม้ลิอิสรัะ กัารัเกัิดกัารัเปลิ่�ยนแปลิงของเซิลิลิ์ไฟั

โบรับลิาสต์ในเน่�อเย่�อในบรัิเวัณท่�ได้รัับรัังส่รัักัษ์า แลิะกัารัเกัิด

กัารัอ่ดตันของเส้นเลิ่อดในบรัิเวัณท่�ได้รัับรัังส่รัักัษ์าท่�สัมพันธ์์

กัับกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย รัายงานผู้้้ป่วัยแสดงผู้ลิของ

กัารัใช้ยาเพนทอกัซิิฟัิลิลินิ แลิะโทโคเฟัอรัอลิเพ่�อป้องกันักัารัเกัดิ

ภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังกัารัถุอนฟัันตามทฤษ์ฎ่ีน่� แม้

ในปัจจ่บันกัารัรัายงานผู้้้ป่วัยกัลิ่�มน่�ยังม่อย้�อย�างจำกััด ทำให้ไม�

สามารัถุหาข้อสรั่ปได้อย�างชัดเจน แม้ในกัารัศัึกัษ์าโดยอภิมาน 

(Meta analysis) วั�ากัารัป้องกัันด้วัยกัารัใช้ยาดังกัลิ�าวัสามารัถุ

ป้องกัันได้อย�างม่ปรัะสิทธ์ิภาพ แต�กัารัใช้ออกัซิิเจนแรังดัน

บรัรัยากัาศัสง้ก็ัเป็นวิัธ์ก่ัารัท่�ไม�สามารัถุหาข้อสรัป่ได้อย�างชัดเจน

เช�นกััน จากัท่�ผู้้ ้นิพนธ์์ได้รัายงานผู้้้ป่วัยทั�งสองรัายท่�ได้รัับยา

ดังกัลิ�าวัพบวั�า สามารัถุป้องกัันภาวัะกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรั

ตายได้แม้ถุอนฟัันหลิังได้รัับรัังส่รัักัษ์าด้วัยวิัธ์่แบบเดิม โดยม่

รัะยะเวัลิาเฉลิ่�ยหลิังฉายรัังส่ 112 เดอ่น แลิะมห่ตัถุกัารัถุอนฟััน

ในขากัรัรัไกัรัลิ�าง 

คำสีำคัญ: กัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายภายหลิังได้รัับรัังส่รัักัษ์า,  

รัังส่รัักัษ์าบรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอ

บทน�า
 ในปัจจ่บันพบวั�า อ่บัติกัารัณ์กัารัเกัิดมะเรั็งบรัิเวัณศ่ัรัษ์ะ

แลิะลิำคอม่จำนวันเพิ�มขึ�นโดยม่ควัามสัมพันธ์์กัับกัารัส้บบ่หร่ั� 

กัารัด่�มแอลิกัอฮอล์ิ แลิะกัารัตดิเช่�อ Human Papilloma Virus 

ซิึ�งสมัพันธ์์กับัมะเรัง็คอหอยหลิงัช�องปากั (Oropharynx cancer) 

อย�างม่นัยสำคัญ1 โดยคาดวั�าอ่บัติกัารัณ์มะเรั็งช�องปากัแลิะ

คอหอยอย้�ท่� 0.12% พบในเพศัชายมากักัวั�าเพศัหญิงเป็นสอง

เท�า แลิะพบได้บ�อยเป็นอนัดบัท่� 9 ในเพศัชาย อบ่ตักิัารัณ์มะเรัง็

ทอนซิิลิแลิะคอหอยหลิังช�องปากัส้งขึ�น 1.7% ต�อปี มะเรั็ง

ช�องปากัส้งขึ�น 3.9% ต�อปี2,3 จากัข้อม้ลิกัองย่ทธ์ศัาสตรั์แลิะ

แผู้นงานกัรัะทรัวังสาธ์ารัณสข่ปี พ.ศั. 2560 พบวั�ามะเรัง็ช�องปากั

ทำให้ผู้้้ป่วัยไทยเส่ยช่วัิต มากักัวั�า 3,000 ต�อปี ในโรังพยาบาลิ

สวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์ม่กัารัรัายงานผู้้้ป่วัยมะเรั็งศั่รัษ์ะแลิะลิำคอ

ในปี พ.ศั. 2562-2564 เฉลิ่�ย 147 รัาย โดยมะเรั็งในช�องปากั 

(Oral cavity) เป็นมะเรั็งชนิดท่�พบมากัท่�ส่ดในมะเรั็งศั่รัษ์ะ

แลิะลิำคอ วัธิ์ก่ัารัรัักัษ์ามาตรัฐานในปัจจบั่น ยงัคงเป็นกัารัผู้�าตดั 

กัารัให้เคม่บำบัดรั�วัมกัับกัารัให้รัังส่รัักัษ์า2 กัารัได้รัับรัังส่รัักัษ์า 

(Radiation therapy) เป็นหนึ�งในวัิธ์่กัารัรัักัษ์ามะเรั็งบรัิเวัณ

ศัร่ัษ์ะแลิะลิำคอ ซิึ�งเป็นวิัธ์ก่ัารัท่�ม่ปรัะสทิธิ์ภาพสง้ ผู้้ป่้วัยปรัะมาณ 

50% จะได้รัับรัังส่รัักัษ์าเพ่ยงอย�างเด่ยวั4 มากักัวั�า 80% ของ    

ผู้้้ป่วัยได้รัับกัารัรัังส่รัักัษ์าควับค้�กัับกัารัให้เคม่บำบัด แลิะ หรั่อ

กัารัผู้�าตัด2,5 ปัจจ่บันโรังพยาบาลิสวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์สามารัถุ

ทำกัารัรักััษ์าด้วัยกัารัผู้�าตัด กัารัให้เคมบ่ำบัดแลิะกัารัให้รังัสร่ักััษ์า 

ข้อม้ลิตั�งแต�ปี พ.ศั. 2559 จนถุึงปัจจ่บัน ม่อ่บัติกัารัณ์ผู้้้ป่วัย

กัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลัิงรัับรัังส่รัักัษ์าหลัิงกัารัถุอนฟัันเพ่ยง 

1 รัาย จากัผู้้้ป่วัยจำนวันปรัะมาณ 40 รัาย ท่�ผู้�านวัิธ์่กัารัเตรั่ยม

ผู้้้ป่วัยกั�อนเข้ารัับกัารัถุอนฟัันหลิังฉายรัังส่ ทันตแพทย์ยังคงให้

ผู้้้ป่วัยเล่ิอกักัารัรัักัษ์าโดยใช้ออกัซิิเจนแรังดันบรัรัยากัาศัส้ง

หรัอ่กัารัได้รับัยาเพนทอกัซิฟิิัลิลินิแลิะโทโคเฟัอรัอลิกั�อนถุอนฟััน 

แลิะม่กัารัแจ้งควัามเส่�ยงของกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย

หลิังถุอนฟัันในแต�ลิะวัิธ์่ให้ผู้้้ป่วัยทรัาบกั�อน

หลักการรักษามะเร็งด�วยวิธี่ให�รังสี่รักษา

 กัารัให้รัังส่รัักัษ์าหวัังผู้ลิให้เซิลิล์ิมะเรั็งม่กัารัตายแบบ 

Apoptosis ม่กัารัตายของเซิลิลิ์ท่�เกัิดจากักัารัทำให้เซิลิลิ์เข้าส้� 

Mitotic phase อย�างไม�เหมาะสม (Mitotic castastrophe) 

กัารัทำให้เซิลิลิ์อย้�ในรัะยะพักัในรัะดับท่�แบ�งตัวัไม�ได้อ่กั 

(Senescense) แลิะกัรัะบวันกัารักัลิน่กิันเซิลิล์ิตวััเองจากัเพรัาะ

ควัามเส่ยหายของออแกัเนลิ (Autowphagy)5 รัังส่รัักัษ์ายังไป

ทำกัารัเปลิ่�ยนแปลิงสภาพสิ�งแวัดลิ้อมในมะเรั็งโดยเกัิดกัารั

อักัเสบแลิะทำลิายเส้นเล่ิอดของกั้อนมะเรั็ง แต�อย�างไรักั็ตาม

พบวั�ารัังส่รัักัษ์าได้ทำลิายเซิลิล์ิปกัติรัอบข้างเซิลิล์ิมะเรั็งไปด้วัย 

โดยควัามเส่ยหายท่�เกัิดขึ�นกัับเซิลิลิ์ปกัติจะขึ�นกัับควัามไวัต�อ

รัังส่ของเซิลิลิ์นั�น, ตำแหน�งของเซิลิลิ์ในอวััยวัะรัวัมถุึง ปรัิมาณ

รัังส่สะสมแลิะเทคนิคกัารัฉายรัังส่ ปัจจ่บันด้วัยเทคนิคของ

เครั่�องฉายรังัส่รั่�นใหม� คอ่เทคนิคกัารัฉายรัังสแ่บบปรับัควัามเข้ม 

(Intensity Modulated Radiation Therapy, IMRT) ท่�

สามารัถุปรัับลิำรัังส่ให้ม่ควัามแม�นยำ ปรัิมาณรัังส่เหมาะสมต�อ

กั้อนมะเรั็งในรัะดับท่�แม�นยำให้เข้ากัับรั้ปสามมิติของมะเรั็ง 

ปรัิมาณรัังส่จะส้งในตำแหน�งมะเรั็งแลิะเน่�อเย่�อปกัติท่�ลิำรัังส่

ผู้�านจะได้รัับปรัิมาณรัังส่น้อยกัวั�า ทำให้ผู้ลิกัรัะทบต�อเน่�อเย่�อ

ปกัติไม�มากันักั2,5 ซิึ�งทางโรังพยาบาลิสวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์ได้นำ

เทคนิคกัารัฉายรัังส่รัักัษ์าแบบปรัับควัามเข้มมาใช้กัับผู้้้ป่วัย

ตั�งแต� ปี พ.ศั.2563 จนถุึงปัจจ่บัน

ผู้ลกระทบจากการได�รับรังสี่ระยะสีั�น (Acute phase)

1. กัารัเกัิดเน่�อเย่�ออักัเสบ (Mucositis) เกัิดขึ�นหลิังได้รัับรัังส่ 

1,000-2,000 เซินติเกัรัย์ เป็นเวัลิา 1-2 สัปดาห์ แลิะสามารัถุ

หายได้หลัิงหย่ดรัับรัังส่ 2-3 สัปดาห์

2. กัารัเปลิ่�ยนแปลิงต�อมน�ำลิาย เซิลิลิ์ต�อมน�ำลิายชนิดใสรัับ

ผู้ลิกัรัะทบมากักัวั�าต�อมน�ำลิายชนิดเหน่ยวัเม่อกั หลัิงหย่ด

ฉายแสง 1-1 ½ ปี จะมก่ัารัฟ้ั�นฟับ้้าง แต�กัารัได้รับัรังัส่ 4000-6000 

เซินติเกัรัย์ จะไม�สามารัถุกัลิับค่นเป็นปกัติ6-8

3. กัารัรัับรัสท่�เปลิ่�ยนไป: กัารัรัับรัสจะด่ขึ�นใน 3 เด่อนหลิัง

ฉายแสงครับ
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พยาธีิวิทยาของการเกิดภาวะกระด้กขากรรไกรตายหลังรับ

รังส่ีรักษา

 Dalanian แลิะคณะในปี 200414 กัลิ�าวัวั�ากัารัเกัดิกัรัะดก้ัตาย

หลัิงรัังส่รัักัษ์า เกิัดจากั Radiation Induced Fibroatrophic 

Process แบ�งขั�นตอนกัารัเกัิดเป็น 3 ขั�นตามพยาธ์ิวัิทยาค่อ 

ขั�นท่�หนึ�ง Pre-Fibrotic Phase ท่�พบได้วั�าหลิังกัารัรัับรัังส่

ตำแหน�งท่�โดนจะม่กัารัหลัิ�งของสารัท่�ส�งสัญญาณรัะหวั�างเซิลิลิ์ 

(Chemokines) ม่เซิลิลิ์อักัเสบมารัวัมตัวักััน จนม่อากัารับวัม 

แดง ม่กัารัอ่ดตันของหลิอดเลิ่อดแลิะเกัิดกัารัตายของเน่�อเย่�อ 

ขั�นตอนท่�สอง ค่อ กัารัเกัิด Constitutive Organize Phase 

เป็นช�วังท่� Fibroblast เปลิ่�ยนเป็น Myofibroblast จำนวันมากั

แลิะม่ Extracellular Matrix (ECM) ออกัมามากั ในขณะท่� 

Fibroblast ลิดจำนวันลิงแลิะม่กัารั Apoptosis มากัขึ�น กัารัท่�

เซิลิลิ์ลิดจำนวันลิง แต�ม่กัารัสรั้างคอลิลิาเจนมากัขึ�น ทำให้เกัิด

ภาวัะ Fibrosis1 ขั�นตอนส่ดท้าย เรั่ยกัวั�า Late Fibroatrophic 

Phase ขั�นตอนน่�จะเกัิดขึ�นหลิายสิบปี เป็นขั�นตอนท่�ม่กัารัตาย

ของเซิลิล์ิ มค่วัามเสย่หายของเน่�อเย่�อเป็นบรัเิวัณกัว้ัาง เส้นเลิอ่ด

มาเลิ่�ยงได้น้อย เซิลิลิ์ม่ช่วัิตเหลิ่อน้อยภายใน ECM ท่�ม่ปรัิมาณ

มากัแลิะเกัดิกัารัเปลิ่�ยนแปลิงอ่�นๆตามมา เช�น Atherosclerosis, 

Kidney, Liver, Lung fibrosis เม่�ออธ์ิบายผู้�านกัลิไกักัารัเกัิด

อน่ม้ลิอิสรัะหลิังรัับรัังส่รัักัษ์าพบวั�า รัังส่ไปทำให้เซิลิลิ์เย่�อบ่

ผู้นังหลิอดเล่ิอดเส่ยหาย ม่กัารัปลิ�อย Cytokines, Growth 

ผู้ลกระทบจากการได�รับรังสี่แบบเร่�อรัง (Chronic phase) 

จะสี่งผู้ลต่อคุณภาพช้่วิต

1. กัารัติดเช่�อในช�องปากัแลิะลิำคอ ม่ควัามเป็นไปได้ท่�เกัิด

กัารัติดเช่�อในช�องปากัแลิะลิำคอ

2. ภาวัะน�ำลิายน้อย (Hyposalivation) ทำให้น�ำลิายน้อยลิง, 

ซิึ�งเกัิดจากักัารัทำลิายต�อมน�ำลิาย

3. กัารัเปล่ิ�ยนแปลิงส�วันปรัะกัอบของน�ำลิาย เปลิ่�ยนแปลิง

เป็นกัรัดมากัขึ�น7

4. กัารับัฟัเฟัอรั์ลิดลิง: ควัามสามารัถุในกัารับัฟัเฟัอรั์ลิดลิง7

5. ฟัันผู้่ (Radiation Caries) กัารัพบกัารัผู้่บรัิเวัณคอฟััน, 

รัอยต�อรัากัฟัันกัับผู้ิวัเคลิ่อบฟััน แลิะปลิายฟััน

6. อ้าปากัจำกััด ม่ควัามเป็นไปได้ท่�กัารัเปิดปากัจำกััด

7. กัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายจากัรัังส่รัักัษ์า (Osteora-

dionecrosis of Jaws, ORN)

สีาเหตขุองการเกดิภาวะกระดก้ขากรรไกรตายหลงัรบัรงัสีร่กัษา

 ในปี 1983 Marx ได้นำเสนอถุงึสาเหตก่ัารัเกิัดโรัค รัะยะของ

กัารัเกัิดโรัคแลิะวัิธ์่กัารัรัักัษ์า โดยเช่�อวั�ารัังส่รัักัษ์า ไปทำให้เกัิด

เย่�อบ่หลิอดเลิ่อดแดงอักัเสบ (Endarteritis) จนเกิัดภาวัะ

ออกัซิิเจนต�ำ (Hypoxia) ทำให้หลิอดเลิ่อดมาเลิ่�ยงน้อย 

(Hypovascular) แลิะม่จำนวันเซิลิลิ์ลิดลิง (Hypocellular)4,5

จนทำให้เกัดิภาวัะกัรัะดก้ัตายหลัิงรับัรังัสใ่นบริัเวัณท่�ลิำรังัสผู่้�าน 

ตำแหน�งท่�เกัดิ มกััพบวั�าได้รับัปรัิมาณรัังส่สะสมมากักัวั�า 6,000 

เซินตเิกัรัย์11 ผู้้ป่้วัยอาจมาด้วัยอากัารัปวัดกัรัะดก้ัตำแหน�งท่�ไม�ม่

เน่�อเย่�อปกัคลิ่มม่หนอง ม่ต่�มหนองในช�องปากัหรั่อท่�ผู้ิวัหนัง

บริัเวัณหน้าแลิะลิำคอโดยต้องไม�พบวั�าม่กัารัเกิัดมะเรั็งซิ�ำ         

ในตำแหน�งนั�น5,12,13 ภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายสามารัถุเกัดิขึ�น

ได้เอง (Spontaneous Osteoradionecrosis) หรัอ่เกัดิภายหลิงั 

กัารัติดเช่�อจากัโรัคปรัิทันต์ ม่กัารัอักัเสบติดเช่�อปลิายรัากัฟััน 

รัวัมทั�งเกัิดหลิังศััลิยกัรัรัมช�องปากั ถุอนฟััน กัารัแต�งกัรัะด้กั

แลิะกัารัผู้�าตัดพิส้จน์ชิ�นเน่�อ (Biopsy) นอกัจากัน่�สามารัถุ

เกัิดภายหลิังกัารับาดเจ็บท่�เน่�อเย่�ออ�อนจากักัารักัดทับของ                

ฟัันปลิอม13 ภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายจากัรัังส่รัักัษ์าเกัิดขึ�น

ได้บ�อยในขากัรัรัไกัรัลิ�าง เน่�องจากัมเ่ส้นเลิอ่ดมาเลิ่�ยงน้อยทำให้

เกัิดกัารัหายของแผู้ลิท่�ยากักัวั�าขากัรัรัไกัรับน หลิักัฐานทาง

วัิทยาศัาสตรั์พบวั�า กัารัเกัิดอ่บัติกัารัณ์น่�เกัิดได้ในผู้้้ป่วัยท่�ม่ 

Transforming growth factor ß1 gene (TGF-ß1 gene) จากั

ทฤษ์ฎี่ดังกัลิ�าวัจึงม่กัารันำเสนอให้ใช้กัารัรัักัษ์าด้วัยออกัซิิเจน

แรังดันส้ง (Hyperbaric Oxygen Therapy, HBOT) วั�าเป็นวัิธ์่

ท่�สามารัถุป้องกัันแลิะรัักัษ์ากัารัเกัิดกัรัะด้กัตายได้จากั กัารัใช้

ออกัซิิเจนแรังดันส้งจะไปเพิ�มรัะดับของออกัซิิเจนแลิะเพิ�ม

กัารัซิึมซิับของออกัซิิเจนในเน่�อเย่�อ เพิ�มกัารัสรั้างเส้นเลิ่อด 

(Angiogenesis) กัารัสรั้างเน่�อเย่�อพังผู่้ด (Fibroplasia) แลิะ

คอลิลิาเจน เพ่�อเพิ�มกัารัซิ�อมแซิมของเน่�อเย่�อได้5 กัรัะนั�นเองกั็

ม่กัารัศัึกัษ์าท่�กัลิ�าวัวั�ากัารัใช้ออกัซิิเจนแรังดันส้ง ไม�สามารัถุ

ป้องกันักัารัเกิัดกัรัะดก้ัตายภายหลัิงหัตถุกัารัศัลัิยกัรัรัมช�องปากั

ได้ด้วัย10 รัวัมถุงึด้วัยข้อจำกัดัของกัารัเข้าถุงึเครั่�องใช้ออกัซิเิจน

แรังดันส้งท่�ม่เพ่ยงไม�กั่�ท่�ในปรัะเทศั ทำให้ผู้้้ป่วัยสามารัถุเข้าถุึง

กัารัรักััษ์ายากั โดยในกัารัรักััษ์าแต�ลิะครัั�งใช้เวัลิากัารัอบออกัซิเิจน

นานถุึง 20 ครัั�ง กั�อนถุอนฟัันแลิะ 10 ครัั�ง หลิังถุอนฟััน ครัั�งลิะ 

90 นาท่ 5-6 ครัั�ง ต�อสัปดาห์แลิะค�าใช้จ�ายส้ง11

การเกดิภาวะกระดก้ขากรรไกรตายจากรงัสีร่กัษา (Osteoradio-

necrosis of jaws ,ORN )

 นิยามภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายจากัรัังส่รัักัษ์าค่อ ภาวัะ

ท่�เกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายโดยไม�ม่เน่�อเย่�อปกัคลิ่ม โดยเกิัด

ขึ�นภายหลิังกัารัได้รัับรัังส่รัักัษ์าแลิะแผู้ลิไม�หายในรัะยะเวัลิา

มากักัวั�า 3 เด่อน9 อ่บัติกัารัณ์กัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย

ภายหลิังกัารัรัับรัังส่รัักัษ์าม่รัายงานตั�งแต� 0.89%9 จนถุึง 40% 

ค�าเฉลิ่�ย 12%9-10 เกัิดได้บ�อยในเพศัชายท่�อาย่ 50 ปีขึ�นไป 

(ค�าเฉลิ่�ยอาย่ 57.9 ปี) สัมพันธ์์กัับผู้้้ป่วัยมะเรั็งศั่รัษ์ะแลิะลิำคอ

ท่�ได้รัับรัังส่รัักัษ์าท่�ม่ปรัะวััติกัารัด่�ม แอลิกัอฮอลิ์ 63.4% แลิะ  

ผู้้้ส้บบ่หร่ั� 78.6%9
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factor ท่�ม่ผู้ลิต�อ Fibrotic Process ม่กัารัปลิ�อยอน่ม้ลิอิสรัะ

ออกัมาจากัเซิลิลิ์เย่�อบ่ผู้นังหลิอดเลิ่อดจนม่ควัามผู้ิดปกัติของ                   

fibroblast15 โดยพบวั�า TGF- ß1 ม่บทบาทสำคัญต�อกัารั

เปล่ิ�ยนแปลิงของ Fibroblast ให้เข้าส้�รัะยะ Post-Mitotic 

Fibrocyte แลิะเพิ�มควัามไวัต�อรัังส่จนเกัิด Lung Fibrosis5

การป้่องกันและการรักษาภาวะกระด้กขากรรไกรตายหลัง

รับรังสี่รักษา

 Dalanian แลิะหลิายๆกัารัศัึกัษ์า11,12,14 ได้นำเสนอ

ถุึงกัารัป้องกัันกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายภายหลิังกัารัถุอน

ฟัันในคนไข้ท่�ได้รัับกัารัรัังส่รัักัษ์าบริัเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอด้วัย     

กัารักัำจัดปัจจัยสนับสน่นต�างๆ เช�น กัารัป้องกัันกัารับาดเจ็บ

ของเน่�อเย่�อบรัิเวัณท่�รัับรัังส่ เช�น ไม�ควัรัผู้�าตัด ถุอนฟััน กัารัไม�

ด่�มแอลิกัอฮอลิ์ กัารัควับค่มเบาหวัานแลิะควัามดันส้งได้ ไม�ทำ

เคมบ่ำบดัด้วัยยา Bleomycin ควับคม่กัารัติดเช่�อแลิะกัารัอกััเสบ

โดยกัารัให้ยา Corticosteroids หรั่อ NSAIDs ได้ในรัะยะ  

Pre-fibrotic แลิะ Constitutive Organized Phase แม้

ในขณะน่�ยังไม�สามารัถุสรั่ปได้อย�างแน�ชัด แต�จากักัารัศัึกัษ์าทั�ง

ในสตัว์ัทดลิองหรั่อกัารัศัึกัษ์าในห้องทดลิอง พบวั�าสามารัถุช�วัย

ปกัป้องเน่�อเย่�อปกัติรัอบๆได้5 โดยพบวั�ากัารัถุอนฟัันหลิังได้รัับ

รัังส่รัักัษ์าเป็นปัจจัยท่�พบได้วั�าทำให้ม่อ่บัติกัารัณ์กัารัเกิัดภาวัะ

กัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายได้14 ซิึ�งม่กัารัรัายงานอ่บัติกัารัณ์ท่�ควัาม

แตกัต�างกัันมากัในแต�ลิะกัารัศัึกัษ์า ในส�วันของหัตถุกัารั

ศััลิยกัรัรัมม่คำแนะนำให้ถุอนฟัันไม�เยอะมากัในแต�ลิะครัั�ง 

กัารัผู้�าตัดควัรัทำด้วัยควัามนิ�มนวัลิไม�รับกัวัน Periosteum มากั 

ทำ Primary Closure ใช้ยาชาท่�ม่ปรัิมาณ Adrenaline ไม�ส้ง 

แลิะไม�มากัเกัินไป13 ในส�วันของกัารัป้องกัันแลิะกัารัรัักัษ์าม่

กัารันำเสนอหลิายวัธิ์ ่เช�น กัารัใช้กัารัยาปฏิิช่วันะ เป็นวิัธ์พ่่�นฐาน

ท่�ง�ายแลิะใช้กัันอย�างแพรั�หลิาย13 กัารัให้ออกัซิิเจนแรังดันส้ง 

(Hyperbaric oxygen therapy) กัารัให้ยาเพนทอกัซิิฟัิลิลิิน 

แลิะโทโคเฟัอรัอลิ (PENTO protocol)

การรักษาด�วย PENTO protocol

 Lyon แลิะคณะปี 2008 ได้นำเสนอ Pentoxifylline แลิะ 

Tocopherol (PENTO protocol) โดยเช่�อวั�าสามารัถุ ต้าน

อน่ม้ลิอิสรัะท่�เกัิดจากักัลิไกัของ Fibroatrophic Process 

สามารัถุเพิ�มกัารัไหลิเวั่ยนของเลิ่อด แลิะเป็น Anti-fibrotic 

agent ท่�ม่ศัักัยภาพส้ง15 

 Pentoxifylline เป็นยาอน่พันธ์์ของ Methylxanthine  

ม่ส้ตรัทางเคม่ค่อ 1-(5-oxohexyl)-3,7-Dimethylxanthine 

ซิึ�งม่ค่ณสมบัติท่�ต ้านต�อ TNF-alpha, IL-1,IL-6 ท่�เป็น 

Pro-Inflammatory cytokines สามารัถุเพิ�มกัารัขยาย

หลิอดเลิ่อด (Vasodilatation) เพิ�มควัามย่ดหย่ �นของเม็ด 

เล่ิอดแดง (Erythrocyte flexibility) ลิดควัามหน่ดของเลิ่อด 

(Blood viscosity) ยับยั�งกัารัสรั้าง Fibroblast แลิะเพิ�ม 

Collagenase Activity11 จากัค่ณสมบัติดังกัลิ�าวัจึงเช่�อวั�า

จะเพิ�มปริัมาณออกัซิิเจนแลิะเซิลิล์ิในเส้นเลิ่อดในบริัเวัณท่�ถุ้กั

รัังส่รัักัษ์าได้ ลิดกัารัเกัิด Keloid, Radiation Fibrosis โดยวัิธ์่

กัารัรัับปรัะทาน 400 มิลิลิิกัรััม วัันลิะ 3 ครัั�ง16 โดยม่คำแนะนำ

ให้ใช้ต�อเน่�องอย�างน้อย 8 สัปดาห์จึงจะเห็นผู้ลิ17 แม้วั�ายาน่�ม่

ผู้ลิข้างเค่ยงน้อยแต�ก็ัม่ข้อควัรัรัะวัังโดยไม�ควัรัใช้ในผู้้้ป่วัยท่�เคย

ม่ปรัะวััติเล่ิอดออกัในสมองหรั่อตา ไม�ควัรัใช้ในหญิงตั�งครัรัภ์

แลิะให้นมบ่ตรั แลิะไม�ควัรัใช้รั�วัมกัับยา วัารั์ฟัารัิน(Warfarin) 

เน่�องจากั ไปเพิ�ม Prothrombin Time อากัารัไม�พึงปรัะสงค์

จากัยาท่�สามารัถุพบได้ค่อ ปวัดหัวั คล่ิ�นใส้แลิะอาเจ่ยน11,18,19

 Tocopherol หรั่อวัิตามิน อ่ เป็นสารัต้านอน่ม้ลิอิสรัะท่�

สกััดได้จากัพ่ช ม่ 4 ชนิดค่อ แอลิฟัา เบตา แกัมมา แลิะเดลิตา 

โดยชนิดแอลิฟัาเป็นชนิดม่ฤทธ์ิ�ทำลิายอน่ม้ลิอิสรัะส้ง สามารัถุ

ชะลิอควัามเส่�อมของอวััยวัะอ่�นได้ ม่สมบัติลิะลิายในไขมัน 

สามารัถุต้านต�อ TNF- ß แลิะ แสดง Procollagenase gene10 

คำแนะนำในกัารัทานวัิตามิน อ่ท่�ได้ผู้ลิในกัารัค่มต้อกัรัะจกัค่อ

ทาน 1,200 ย้นิต ต�อวััน20 

 ปัจจบั่นมก่ัารันำ PENTO Protocol มาใช้มากัขึ�นเน่�องจากั 

ปลิอดภัย ค�าใช้จ�ายต�ำ แลิะให้ผู้ลิกัารัรัักัษ์าท่�ด่ ม่รัายงานผู้ลิ

ข้างเค่ยงเพ่ยงควัามแปรัปรัวันของรัะบบอาหารั รั้้สึกัไม�สบาย

ท้อง (Gastrointestinal tract disturbance) แลิะปวัดศั่รัษ์ะ21 

ดังนั�น PENTO Protocol จึงถุ้กันำมาใช้เพ่�อป้องกัันแลิะรัักัษ์า

ภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายภายหลิังกัารัศััลิยกัรัรัมในผู้้้ป่วัย      

ท่�ผู้�านกัารัรัังส่รัักัษ์าในบรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอ2 ในส�วันของ

กัารันำไปใช้เพ่�อป้องกััน กัารัเกัิดภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย

หลัิงศััลิยกัรัรัมในผู้้้ป่วัยท่�เคยได้รัับรัังส่รัักัษ์าบริัเวัณศั่รัษ์ะ      

แลิะลิำคอได้แนะนำให้ใช้ Pentoxifylline 400 มิลิลิิกัรััม  

วัันลิะ 2 ครัั�ง หลัิงอาหารัรั�วัมกัับ Tocopherol 1,000 ย้นิต

ต�อวัันหรั่อ 800 มิลิลิิกัรััม ในบางปรัะเทศัท่�ไม�ม่ขนาด 500    

ย้นิตจำหน�าย โดยทาน 1 สัปดาห์กั�อนศััลิยกัรัรัมแลิะทานต�อ  

อ่กั 8 สัปดาห์หลิังศััลิยกัรัรัม12

 กัารัศึักัษ์าโดยอภิมานของ Paiva G L A แลิะคณะ ในปี 

202311 เลิอ่กัศักึัษ์าในผู้้ป่้วัยท่�ได้รับัรังัสร่ักััษ์าแล้ิวัต้องศััลิยกัรัรัม

ในช�องปากั ท่�ได้รับั Pentoxifylline 400 มลิิลิกิัรัมั วันัลิะ 2 ครัั�ง

รั�วัมกัับ Tocopherol 800-1,000 ย้นิตต�อวััน ม่รัะยะเวัลิา 

กัารัได้รัับยากั�อนถุอนฟััน 12 สัปดาห์แลิะได้ยาต�อหลิังถุอนอ่กั 

14 สปัดาห์ ศักึัษ์าทั�งในผู้้ป่้วัยท่� External Beam Radiation 

แลิะ Intensity Modulated Radiation (IMRT) ผู้้้ป่วัยได้รัับ

เคม่บำบัด ได้รัับยาฆ่�าเช่�อ Amoxycillin หรั่อ Clindamycin 

หรั่อ Metronidazole ทั�งกั�อนแลิะหลัิงถุอนฟััน มากักัวั�า 

50% ของผู้้้ป่วัยได้รัับกัารัศััลิยกัรัรัมในตำแหน�งเส่�ยงส้ง ผู้ลิ
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กัารัศัึกัษ์าพบวั�า ม่เพ่ยง 3.1% ของผู้้้ป่วัยทั�งหมด เป็นกัรัะด้กั

ขากัรัรัไกัรัตายหลิังศััลิยกัรัรัม แต�ด้วัยผู้ลิกัารัศัึกัษ์าน่�พบวั�า 

ยังไม�สามารัถุสรั่ปได้อย�างชัดเจนเน่�องจากั กัารัศัึกัษ์าท่�ถุ้กันำ

มาวัิเครัาะห์ม่ปรัิมาณน้อย ม่ควัามหลิากัหลิายของวัิธ์่กัารัให้ยา 

เทคนิคกัารัได้รัับรัังส่ แลิะรัะยะเวัลิาถุอนฟัันหลิังวัันได้รัับรัังส่ 

ม่ควัามแตกัต�างกัันส้ง11

 ในส�วันของกัารัรักััษ์าในผู้้ป่้วัยท่�เป็น Refractory Mandibular 

Osteoradionecrosis ค่อ หลิังจากัพบวั�าผู้้้ป่วัยเป็นกัรัะด้กัขา

กัรัรัไกัรัตายในขากัรัรัไกัรัลิ�าง กั็ผู้�าตัดเพ่�อ Debridement แลิ้วั

ให้ออกัซิิเจนแรังดันส้งต�อไม�สามารัถุทำให้แผู้ลิหายได้ ต�อมากั็

รัักัษ์าด้วัยกัารัให้ PENTOCLO ค่อกัารัให้ Pentoxifylline 

800 มิลิลิิกัรััม Tocopherol 1,000 ย้นิต Clodronate 1,600 

มิลิลิิกัรััม ต�อวััน ติดกััน 5 วััน แลิ้วัต�อด้วัย Prednisolone 20 

มิลิลิิกัรััม Ciprofloxacin 1,000 มิลิลิิกัรััม 2 วัันต�อสัปดาห์รั�วัม

กัับทำ Sequestrectomy พบวั�าผู้้้ป่วัยหายจากักัรัะด้กัตายได้

ในรัะยะเวัลิาเฉลิ่�ย 16 เด่อน22 แต�กั็พบรัายงานกัารัใช้เพ่ยง 

PENTO ผู้้ป่้วัยสามารัถุทนต�อกัารัรักััษ์าได้ด ่ม่อากัารัข้างเคย่งน้อย 

แลิะม่รัายงานกัารัปรัะสบควัามสำเรั็จส้งในรัายท่�ได้รัับวัินิจฉัย

วั�าเป็นเน่�อเย่�อตายหลิังรัับรัังส่รัักัษ์า13

รายงานผู้้�ป่่วย
 รายท่� 1 ผู้้้ป่วัยชายไทยอาย่ 37 ปี ปฏิิเสธ์กัารัม่โรัค         

ปรัะจำตัวัแลิะปฏิิเสธ์กัารัแพ้ยา ได้มาติดต�อท่�แผู้นกั ทนัตกัรัรัม

โรังพยาบาลิสวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์ จังหวััดนครัสวัรัรัค์ ด้วัยอากัารั

สำคัญ ค่อกัารัปวัดฟัันกัรัามลิ�างซิ้าย รัะบ่ตำแหน�ง 36 ม่อากัารั

ปวัดฟัันมาปรัะมาณ 1 เด่อน ปรัะวััติทางทันตกัรัรัม กั�อนได้รัับ

รัังส่รัักัษ์าเคยได้รัับกัารัข้ดหินน�ำลิาย กัารัอ่ดฟััน แลิะ ถุอนฟััน 

มาแลิ้วัหลิายซิ่�จากัฟัันผู้่ หลัิงถุอนไม�ม่ปรัะวััติแผู้ลิถุอนฟััน

เลิ่อดออกัไม�หย่ดหรั่อ แผู้ลิถุอนฟัันไม�หาย แลิะไม�ได้เข้ารัับ

กัารัเตรั่ยมช�องปากักั�อนรัังส่รัักัษ์า ปรัะวััติทางกัารัแพทย์               

ปี 2559 เคยได้รัับวิันิจฉัยวั�าเป็นมะเรั็งชนิดสแควัมัสเซิลิลิ์            

คาซิิโนมาในตำแหน�ง ทอนซิิลิ ด้วัยรัะยะของมะเรัง็ T1N2M0 ท่� 

โรังพยาบาลิสวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์ ได้รัับกัารัส�งต�อไปรัับรัังส่รัักัษ์า

ท่�ศั้นย์มะเรั็งลิพบ่รั่ ด้วัยเทคนิคกัารัฉายรัังส่ชนิด VMAT 

(Volumetric Modulated Arc Therapy) ด้วัยขนาดรัังส่ 

7,000 เซินติเกัรัย์ จำนวัน 33 ครัั�ง ได้รัับรัังส่รัักัษ์าครับ เม่�อวััน

ท่� 21 ธ์ันวัาคม พ.ศั. 2559 ไม�ม่เคม่บำบัดรั�วัมด้วัย ม่ปรัะวััติ 

ส้บบ่หรั่�มาตั�งแต�วััยรั่ �นแต�เลิิกัมานานแลิ้วั ไม�ม่ปรัะวััติด่�ม

แอลิกัอฮอลิ์

การตรวจภายนอกช้่องป่าก 

 ไม�ม่บวัม แดง หรั่อม่ต่�มหนองเปิดในบรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะ

ลิำคอ (รั้ปท่� 1)

ร้ป่ท่� 1 ภาพถุ�ายนอกัช�องปากั (Extraoral Photograph)

การตรวจในช้่องป่าก

 ตำแหน�งฟัันซิ่� 36 ซิึ�งเป็นอากัารัสำคัญท่�มาพบทันตแพทย์

เป็นฟัันผู้่ทะลิ่โพรังปรัะสาทฟัันในด้านไกัลิกัลิาง โยกัรัะดับ 1 

ไม�ม่ฟัันค้�สบ ไม�ม่ต่�มหนองไม�ม่บวัมแดงบรัิเวัณข้างเค่ยง พบ

ตำแหน�งฟัันซ่ิ� 37 แลิะ 46 เป็นฟัันผู้่ทะลิ่โพรังปรัะสาทฟััน          

ส้ญเส่ยเน่�อฟัันในรัะดับท่�บ้รัณะไม�ได้ ไม�ม่ค้ �สบ ไม�โยกั ไม�ม ่         

ต่�มหนอง ไม�พบกัารับวัมในบรัิเวัณข้างเค่ยง ตำแหน�งฟัันซิ่� 45 

โยกัรัะดับ 2 หินป้นสะสมใต้เหง่อกัมากั ไม�ม่ค้�สบ ตำแหน�งฟััน

ซิ่� 11แลิะ21 เป็นรัากัฟัันค้าง ส้ญเส่ยเน่�อฟััน ในรัะดับท่�บ้รัณะ

ไม�ได้ ม่สันเหง่อกัวั�างในตำแหน�ง 12, 14-18, 24-28, 38, 

47-48 ม่หินป้นสะสมทั�วัไปในรัะดับปานกัลิาง (รั้ปท่� 2)

ร้ป่ท่� 2 ภาพถุ�ายในช�องปากั (Intraoral Photograph)

การตรวจภายนอกช้่องป่าก 

 จากัภาพถุ�ายรัังส่พานอรัามิกัแสดงเงาดำรัอบรัากัฟัันซิ่� 37 

ขนาด 1X1 ตารัางเซินติเมตรั แลิะฟัันผู้่ลิึกัในตำแหน�ง 36 แลิะ 

46 ซิ่� 45 ม่กัารัส้ญเส่ยกัรัะด้กัในแนวัดิ�งมากัในตำแหน�งใกัลิ้

กัลิาง ซิ่� 11 แลิะ 21 เคยได้รัับกัารัรัักัษ์าคลิองรัากัฟัันไวั้แต�ตัวั

ฟัันสึกัมากัไม�ม่วััสด่บ้รัณะ (รั้ปท่� 3)

ร้ป่ท่� 3 ภาพรัังส่พานอรัามิกักั�อนเตรั่ยมช�องปากั

การวินิจฉััย

 36, 37, 46  Pulp necrosis with asymptomatic apical 

periodontitis
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แนวทางการรักษา 

 กัารัรัักัษ์าในผู้้้ป่วัยรัายน่�ค่อ กัารัถุอนฟััน ทนัตแพทย์แจ้ง 

ผู้้้ป่วัยให้ทรัาบถุึงอ่บัติกัารัณ์ของกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย 

ภายหลิงักัารัถุอนฟัันในผู้้ป่้วัยท่�ได้รับัรังัสร่ักััษ์า แลิะให้ทางเลิอ่กั

ในกัารัเตรัย่มผู้้ป่้วัยกั�อนกัารัถุอนฟัันท่�สามารัถุทำได้ ได้แกั�กัารัใช้

ออกัซิิเจนแรังดันส้งแลิะกัารัใช้ PENTO Protocol โดยแจ้ง

ข้อด่ ข้อเส่ย แลิะรัายลิะเอ่ยดกัับผู้้้ป่วัยเพ่�อเป็นแนวัทางในกัารั

ตัดสินใจ ผู้้้ป่วัยรัายน่�เลิ่อกั PENTO Protocol เน่�องจากั ม่

ปัญหาด้านค�าใช้จ�ายในกัารัเดินทางไปรัับกัารัอบออกัซิิเจนแรัง

ดันส้ง ทันตแพทย์จึงทำกัารันัดวัันถุอนฟัันแลิะเตรั่ยมช�องปากั

 กัารัเตรั่ยมผู้้้ป่วัยโดยใช้ PENTO Protocol ทำได้โดย        

ผู้้้ป่วัยจะได้รัับยา Amoxycillin 500 มิลิลิิกัรััม 1 เม็ด 3 เวัลิา

หลิังอาหารั เป็นเวัลิา 7 วัันแลิะ Ibuprofen 400 มิลิลิิกัรััม 

หนึ�งเม็ด 3 เวัลิาหลิังอาหารัทันท่จนกัวั�าจะไม�ม่อากัารัปวัด 

ตั�งแต�วัันท่�มาตรัวัจให้ Pentoxifylline 400 มิลิลิิกัรััม 1 เม็ด        

3 เวัลิา หลัิงอาหารั แลิะ Tocopherol 400 ยน้ติ 1 เมด็ 2 เวัลิา 

หลิังอาหารั เช้าแลิะเย็น เป็นเวัลิา 2 สัปดาห์ กั�อนถุอนฟััน 

แลิ้วัจึงนัดผู้้้ป่วัยมาถุอนฟััน หลิังถุอนฟัันให้ยา Pentoxifylline 

แลิะ Tocopherol ต�ออ่กั 2 เด่อนหลิังถุอนฟััน ผู้้้ป่วัยจะได้ยา

บ้วันปากัเพ่�อลิดปรัิมาณเช่�อในช�องปากัเป็น Chlorhexidine 

0.02% บ้วันปากัวัันลิะ 3 ครัั�งหลิังอาหารั 14 วััน หลิังถุอนฟััน

แลิะได้ยา Amoxycillin 500 มิลิลิิกัรััม 1 เม็ด 3 เวัลิาหลิัง

อาหารั 14 วัันหลัิงกัารัถุอนฟััน จากักัารัซัิกัปรัะวััติ ไม�พบวั�า    

ผู้้้ป่วัยม่ผู้ลิข้างเค่ยงจากักัารัใช้ยาหรั่อพบวั�า ผู้้้ป่วัยม่อากัารัแพ้

ยา แบ�งกัารัรัักัษ์าเป็น 3 ครัั�ง ดังน่�

ครั�งท่� 1 ผู้้ป่้วัยได้รัับกัารัถุอนฟัันซ่ิ� 36 แลิะ 37 ภายใต้ ยาชาเฉพาะ

ท่� 2% Lidocaine with adrenaline 1:100,000 จำนวัน 2 หลิอด 

ด้วัยวัิธ์่กัารัฉ่ดยาชา Inferior Alveolar Nerve Block ด้าน

ซิ้าย หลิังถุอนทำกัารัลิ้างแผู้ลิด้วัย น�ำเกัลิ่อ (0.9% NSS) จากั

นั�นเย็บแผู้ลิถุอนฟัันด้วัย silk 4-0 โดยวิัธ์่ Figure of eight 

ครั�งท่� 2 นัดห�างจากัครัั�งแรักัสองสัปดาห์ ผู้้้ป่วัยได้รัับกัารัถุอน

ฟัันซิ่� 45 แลิะ 46 ภายใต้ ยาชาเฉพาะท่� 2% Lidocaine with 

adrenaline 1:100,000 2 หลิอด ด้วัยวัธิ์ก่ัารัฉด่ยาชา Inferior 

alveolar nerve block ด้านขวัา หลิังถุอนทำกัารัลิ้างแผู้ลิ

ด้วัย น�ำเกัลิ่อ (0.9% NSS) แลิะเย็บแผู้ลิถุอนฟััน ด้วัย silk 4-0 

ด้วัยวัิธ์่ Figure of eight พรั้อมตัดไหมในตำแหน�ง 36 แลิะ 37

ครั�งท่� 3 นดัห�างจากัครัั�งท่�สองสองสปัดาห์ ผู้้ป่้วัยได้รับักัารัถุอนฟััน 

ซิ่� 11แลิะ 21 ภายใต้ ยาชา 2% Lidocaine with adrenaline 

1:100,000 2 หลิอด ด้วัยวัิธ์่กัารัฉ่ดยาชา Local Infiltrate 

หลัิงถุอนทำกัารัล้ิางแผู้ลิด้วัย น�ำเกัลิอ่ (0.9% NSS) แลิะเยบ็แผู้ลิ

ถุอนฟััน ด้วัย silk 4-0 โดยวัิธ์่ Figure of eight พรั้อมตัดไหม 

ในตำแหน�ง 45แลิะ 46 

 ติดตามกัารัหายของแผู้ลิในแต�ลิะครัั�ง ม่อากัารัปวัดแผู้ลิ

เลิ็กัน้อยเพ่ยง 1 วัันหลิังรัักัษ์าไม�พบวั�า ม่กัารับวัมแดงของแผู้ลิ 

ไม�ม่หนอง ม่ Granulation Tissue มาปกัคลิ่มแผู้ลิ ในรัะดับ

ปกัติ นัดมาติดตามอากัารั 3 เด่อน แลิะ 5 เด่อน หลิังกัารัรัักัษ์า 

พบวั�า แผู้ลิหายด ่มเ่น่�อเย่�อปกัคลิม่ปกัต ิไม�มต่่�มหนอง บวัม แดง 

(รั้ปท่� 4 แลิะ 5)

รายงานผู้้�ป่่วย
 รายท่� 2 ผู้้้ป่วัยชายไทยโสด อาย่ 43 ปี มาติดต�อท่�แผู้นกั

ทันตกัรัรัมโรังพยาบาลิสวัรัรัค์ปรัะชารัักัษ์์ 

ครั�งท่� 1 มาด้วัยอากัารัสำคญัปวัดฟัันรัะบ่ซิ่� 46 ปวัดมามากักัวั�า 

1 เด่อน มารัับกัารัตรัวัจในเด่อนเมษ์ายน พ.ศั. 2560 ปรัะวััติ

ทันตกัรัรัม กั�อนได้รัับรัังส่รัักัษ์าเคยได้รัับกัารัข้ดหินน�ำลิาย 

กัารัอ่ดฟััน แลิะถุอนฟัันมาแลิ้วัหลิายซิ่�จากัฟัันผู้่ หลิังถุอนไม�ม่

ปรัะวััติแผู้ลิถุอนฟัันเลิ่อดออกัไม�หย่ดหรั่อแผู้ลิถุอนฟัันไม�หาย 

แลิะไม�ได้เข้ารัับกัารัเตรั่ยมช�องปากักั�อนรัังส่รัักัษ์า ปรัะวััติทาง      

กัารัแพทย์ ปี พ.ศั. 2552 (ขณะนั�นผู้้้ป่วัย อาย่ 28 ปี) เคยได้รัับ

วัินิจฉัยวั�าเป็นมะเรั็งชนิดสแควัมัสเซิลิลิ์คาซิิโนมาในตำแหน�ง

ทอนซิลิิ ด้วัยรัะยะของมะเรั็ง T4N1M0 ท่�โรังพยาบาลิสวัรัรัค์

ปรัะชารักััษ์์ แลิะได้รับักัารัส�งต�อไปรับัรังัส่รักััษ์าท่�ศัน้ย์มะเรัง็ลิพบร่ั ่

ด้วัยเทคนิคกัารัฉายรัังส่ชนิด Conventional ด้วัยขนาดรัังส ่

รป้่ท่� 4 ภาพรังัสพ่านอรัามิกั, 5 เดอ่นหลัิงถุอน แสดงในตำแหน�ง 

36-37 ,11-21 พบวั�ามก่ัารัหายของกัรัะดก้ัเบ้าฟัันอย้� แต�ตำแหน�ง 

45 47 แผู้ลิกัรัะด้กับ้าฟัันยังไม�หายด่

รป้่ท่� 5 แสดงภาพถุ�ายผู้้้ป่วัยแลิะภาพถุ�ายในช�องปากั 12เด่อน

หลิังถุอนฟััน พบวั�า ตำแหน�ง 37 47 ยังคงพบวั�า สันเหง่อกัปิด

ไม�สนิท ไม�บวัมแดง กัดไม�ม่หนอง ภาพรัังส่พานอรัามิกั แสดง 

ตำแหน�ง 45 47 เป็น radiopaque mix with radiolucency 

กัรัะด้กัเบ้าฟัันไม�หายด่

 45  Chronic periodontitis

 11,21  Previously treated with asymptomatic apical 

periodontitis and unrestorable teeth
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แนวทางการรักษา 

 กัารัรัักัษ์าในผู้้้ป่วัยรัายน่�ค่อ กัารัถุอนฟััน ทันตแพทย์แจ้ง 

ผู้้้ป่วัยให้ทรัาบถุึงอ่บัติกัารัณ์ของกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย 

ภายหลิงักัารัถุอนฟัันในผู้้ป่้วัยท่�ได้รับัรังัสร่ักััษ์า แลิะให้ทางเลิอ่กั

ในกัารัเตรัย่มผู้้ป่้วัยกั�อนกัารัถุอนฟัันท่�สามารัถุทำได้ ได้แกั�กัารัใช้

ออกัซิเิจนแรังดันสง้แลิะกัารัใช้ PENTO Protocol โดยแจ้งข้อด่ 

ข้อเส่ย โดยลิะเอ่ยดกัับผู้้้ป่วัยเพ่�อเป็นแนวัทางในกัารัตัดสินใจ

แกั�ผู้้้ป่วัย ผู้้้ป่วัยรัายน่�เล่ิอกั PENTO Protocol เน่�องจากั ม่

ปัญหาด้านค�าใช้จ�ายในกัารัเดินทางไปใช้ออกัซิิเจนแรังดันส้ง 

ทันตแพทย์จึงทำกัารันัดวัันถุอนฟัันแลิะเตรั่ยมช�องปากั

 ผู้้้ป่วัยขอถุอนฟัันในตำแหน�ง 46 แลิะ 47 เท�านั�น เน่�องจากั 

กัังวัลิเรั่�อง ควัามเจ็บปวัด เรั่�องกัารัหายของแผู้ลิ,ค�าใช้จ�ายใน

กัารัเดินทาง ผู้้้ป่วัยปฏิิเสธ์กัารัรัักัษ์าคลิองรัากั จึงนัดวันัถุอนฟััน

โดยม่กัารัเตรั่ยมผู้้้ป่วัย ได้รัับยา Amoxycillin 500 มิลิลิิกัรััม 

ทาน 1 เม็ด 3 เวัลิาหลิงัอาหารั Paracetamol 500 มลิิลิกิัรัมั 1 เม็ด 

ทานซิ�ำได้ท่กั 6 ชั�วัโมงเม่�อม่อากัารัปวัด เป็นเวัลิา 7 วััน ให้ 

Pentoxifylline 400 มลิิลิิกัรัมั หนึ�งเม็ด สามเวัลิาหลัิงอาหารั แลิะ 

Tocopherol 400 ยน้ติ 1 เมด็ 2 เวัลิา หลัิงอาหารั เช้าเยน็ ให้ยา

เป็นเวัลิา 4 สัปดาห์กั�อนถุอนฟััน (ผู้้้ป่วัยสะดวักัเดินทางมาโรัง

พยาบาลิ ในช�วังเวัลิาดงักัลิ�าวั) แล้ิวัจงึนดัผู้้้ป่วัยมาถุอนฟัันในเดอ่น 

มถิุน่ายน ปี พ.ศั. 2560 ผู้้้ป่วัยได้รับักัารัถุอนฟััน ภายใต้ ยาชา 2% 

Lidocaine with adrenaline 1:100,000 ด้วัยวัธิ์ ่Local infiltrate 

ล้ิางด้วัยน�ำเกัลิอ่0.9% NSS เยบ็ด้วัย silk 4-0 โดยวัธิ์ ่Figure of 

eight กัารัถุอนฟัันห�างจากัวันัท่�ทำกัารัรับัรังัส่รักััษ์าครัั�งส่ดท้ายเป็น

เวัลิา 94 เดอ่น หลิงัถุอนฟัันให้ยา Amoxycillin แลิะ Paracetamol 

ต�ออก่ั 10 วันัหลัิงถุอนฟััน ผู้้้ป่วัยจะได้น�ำยาบ้วันปากัเพ่�อลิดปรัมิาณ

เช่�อในช�องปากัเป็น Chlorhexidine 0.02% บ้วันปากัสามเวัลิา

หลัิงอาหารั 14 วันั หลัิงถุอนฟััน แลิะได้ยา Pentoxifylline แลิะ 

Natural Vitamin E 2 เดอ่น หลัิงกัารัถุอนด้วัยขนาดยาเท�าเดมิ 

จากักัารัซิักัปรัะวััติ ไม�พบวั�าผู้้้ป่วัยม่ผู้ลิข้างเค่ยงจากักัารัใช้ยา

หรั่อพบวั�า ผู้้้ป่วัยม่อากัารัแพ้ยา เม่�อทำกัารันัดติดตามอากัารั 

หลิังถุอนฟัันท่� 10 วัันหลิังกัารัถุอนฟััน ผู้้้ป่วัยไม�มารัับกัารัรัักัษ์า

แลิะไม�สามารัถุติดต�อผู้้้ป่วัยได้

ครั�งท่� 2 ผู้้้ป่วัยมาติดต�อท่�แผู้นกัทันตกัรัรัม โรังพยาบาลิสวัรัรัค์

ปรัะชารัักัษ์์อ่กัครัั�งหนึ�งในเด่อน พฤศัจิกัายน ปี 2564 ด้วัย

อากัารัสำคัญ ค่อ กัารัปวัดฟััน รัะบ่ซิ่� 22 มานาน 1 สัปดาห์ 

การตรวจภายนอกช้่องป่าก (เด่อน เมษ์ายน 2560) 

 ไม�พบวั�ามอ่ากัารับวัมแดงหรัอ่มต่่�มหนองภายนอกัช�องปากั

การตรวจภายในช้่องป่าก 

 ตามอากัารัสำคัญพบวั�า ตำแหน�งซ่ิ� 46 ม่ฟัันผู้่ทะลิ่โพรัง

ปรัะสาทฟัันในด้านกััดสบ ฟัันไม�โยกั ม่บวัมแดง ท่�บรัิเวัณ 

Vestibule เลิ็กัน้อย คลิำเจ็บ ตำแหน�งซิ่� 47 โยกัรัะดับ 2 ม่

หินป้นสะสมมากัรัอบซิ่� ไม�บวัมแดง ไม�ม่ต่ �มหนอง แลิะจากั

กัารัตรัวัจเพิ�มเติม ตำแหน�งซิ่� 23 เป็นฟัันผู้่ทะลิ่โพรังปรัะสาท

ฟัันในด้านใกัลิ้กัลิางไม�โยกั บวัมแดงเลิ็กัน้อยในตำแหน�งเหง่อกั

ยดึ คลิำเจบ็ ไม�พบวั�ามต่่�มหนองในบริัเวัณใกัล้ิเคย่ง มฟั่ันผู้ ่ทะลิ่

โพรังปรัะสาทฟััน ในตำแหน�งซิ่� 16, 17, 26, 22 ไม�บวัม ไม�แดง 

ม่ฟัันสึกัใกัลิ้ทะลิ่โพรังปรัะสาทฟัันในซิ่� 12, 11 แลิะ 21

การตรวจจากภาพถ่ายรังสี่  

 จากัภาพถุ�ายรัังส่พานอรัามิกัแสดงซิ่� 46 ม่วััสด่อ่ดฟััน

ขนาดใหญ�ทะลิ่โพรังปรัะสาทฟััน ปลิายรัากัฟัันม่เงาดำรัอบรัากั 

Mesial ซิ่� 47 ม่กัารัส้ญเส่ยกัรัะด้กัในแนวัดิ�ง ม่เงาดำรัอบรัากั 

Mesial แลิะ Distal มฟั่ันผู้ลึ่ิกัทะลิโ่พรังปรัะสาทฟัันซ่ิ� 16 แลิะ

ฟัันผู้่เหลิ่อแต�รัากัฟัันซิ่� 26 (รั้ปท่� 6)

ร้ป่ท่� 6 ภาพรัังส่พานอรัามิกั กั�อนถุอนฟัันในเด่อนเมษ์ายน 

พ.ศั. 2560

การตรวจภายนอกช้่องป่าก  

 ไม�พบวั�าผู้้้ป่วัยม่กัารับวัม แดง หรั่อม่ต่�มหนองภายนอกั

ช�องปากั

การตรวจภายในช้่องป่าก 

 จากัอากัารัสำคัญ พบวั�าซ่ิ� 22 เป็นฟัันผู่้ทะล่ิโพรังปรัะสาทฟััน 

ส้ญเส่ยเน่�อฟัันมากัไม�สามารัถุบ้รัณะได้ จากักัารัตรัวัจเพิ�มเติม 

พบฟัันผู้่เหลิ่อแต�รัากัฟัันในตำแหน�ง 16, 17, 14, 26 ,27 ,35 ,41 

ไม�มก่ัารับวัม ไม�โยกั ไม�มต่่�มหนอง มฟั่ันผู้ท่ะล่ิโพรังปรัะสาทฟััน

7,000 เซินติเกัรัย์ จำนวัน 33 ครัั�ง ได้รัับรัังส่รัักัษ์าครับวัันท่� 10 

สิงหาคม พ.ศั. 2552 ม่เคม่บำบัดรั�วัมด้วัย ไม�แพ้ยา ม่ปรัะวััติ 

ส้บบ่หรั่� ด่�มแอลิกัอฮอลิ์ 

การวินิจฉััย 

 46 symptomatic irreversible pulpit is with 

asymptomatic apical periodontitis

 47 chronic periodontitis

 16 asymptomatic irreversible pulpitis with 

asymptomatic apical periodontitis

 12 11 21 dental caries

 22 asymptomatic irreversible pulpitis

 26 pulp necrosis 
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วิจารณ์ 
 จากักัารัศึักัษ์าอย�างเป็นรัะบบ (Systematic review) พบวั�าม่

กัารัรัายงาน วั�าค�าเฉลิ่�ยของกัารัเกัดิอบ่ตักิัารัณ์กัรัะดก้ัขากัรัรัไกัรั

ตายภายหลิงักัารัถุอนฟัันสามารัถุพบได้ปรัะมาณ 7% แต�หากัม่

กัารัให้ออกัซิิเจนแรังดันส้งกั�อนถุอนฟััน พบวั�าม่อ่บัติกัารัณ์

เหลิอ่เพย่ง 4% นอกัจากัน่�หากัมก่ัารัให้ยาปฏิชิว่ันะรั�วัมด้วัยกั�อน

ถุอนฟััน พบอ่บัติกัารัณ์กัารัเกัิดปรัะมาณ 6% ในคนไข้ท่�ได้รัับ

รัังส่มากักัวั�า 6000 เซินติเกัรัย์13 แลิะจากักัารัศัึกัษ์าอย�างเป็น

รัะบบ พบวั�า กัารัให้ยา Pentoxifylline กัับ Tocopherol 

กั�อนกัารัถุอนฟัันในคนไข้ท่�ได้รับัรังัสร่ักััษ์าบริัเวัณศัร่ัษ์ะแลิะลิำคอ 

ม่อ่บัติกัารัณ์กัารัเกิัดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายปรัะมาณ 3.1%11 

จากักัารัตดิตามผู้ลิในรัายงานผู้้ป่้วัยฉบบัน่� ไม�พบกัารัเกิัดกัรัะดก้ั

ขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟัันในผู้้้ป่วัยทั�งสองรัาย

หลายการศีึกษาพบว่า ป่ัจจัยเสี่�ยงต่อการเกิดกระด้กตาย

ม่หลายๆป่ัจจัยเช้่น

1. ปั่จจยัจากฟัิน หากัต้องถุอนฟัันในขากัรัรัไกัรัลิ�างจะเส่�ยงต�อ

กัารัเกัิดกัรัะด้กัตาย มากักัวั�าขากัรัรัไกัรับน23,24 ซิึ�งในกัารัศักึัษ์า 

น่� ด้วัยวัินิจฉัย Symptomatic/Asymptomatic Apical 

Periodontitis แลิะ Chronic Periodontitis ซิึ�งเป็นโรัคท่�ม่

กัารัทำลิายอวัยัวัะปรัทินัต์มากั ดงักัารัศึักัษ์าวั�า ฟัันท่�มก่ัารัทำลิาย

การวางแผู้นการรักษา 

 กัารัรัักัษ์าในผู้้้ป่วัยรัายน่�ค่อ กัารัถุอนฟััน ผู้้้ป่วัยปฏิิเสธ์กัารั

รัักัษ์าคลิองรัากัฟััน ปฏิิเสธ์กัารัใช้ออกัซิิเจนแรังดันส้งขอเลิ่อกั

กัารัทานยากั�อนแลิะหลิงัถุอนฟัันเหม่อนครัั�งท่�ผู้�านมา จึงเตรัย่ม

ผู้้ป่้วัยโดยกัารัให้ยา Amoxycillin 500 มลิิลิกิัรัมั 1 เมด็ 3 เวัลิา 

หลิังอาหารั Paracetamol 500 มิลิลิิกัรััม 1 เม็ดแลิะทานซิ�ำได้

ท่กั 6 ชั�วัโมง เม่�อม่อากัารัปวัด ให้ยา Pentoxifylline 400 

มิลิลิิกัรััม 1 เม็ด 3 เวัลิาหลิังอาหารั แลิะ Tocopherol 400 

ย้นิต 2 เวัลิาหลิังอาหารั เช้าแลิะเย็น เป็นรัะยะเวัลิา 1 เด่อน

กั�อนถุอนฟััน โดยแบ�งกัารัรักััษ์าออกัเป็น 2 ครัั�ง ครัั�งท่�หนึ�ง ผู้้ป่้วัย

ได้รับักัารัถุอนฟัันเป็นจำนวัน 7 ซิ่� ได้แกั�ซิ่� 14, 15, 16, 17, 22, 26, 

27 ภายใต้ยาชา 2% Lidocaine with adrenaline 1:100,000 

จำนวัน 5 หลิอด ลิ้างแผู้ลิด้วัยน�ำเกัลิ่อ 0.9% NSS เย็บด้วัย 

silk 4-0 โดยวัธิ์ ่Figure of eight นดัครัั�งท่� 2 ในอก่ั 7 วัันต�อมา 

เพ่�อทำกัารัตดัไหมในตำแหน�งขากัรัรัไกัรับนทั�งหมด แลิะถุอนฟััน 

ในตำแหน�ง 31, 32, 35 ภายใต้ยาชา 2% Lidocaine with 

adrenaline 1:100,000  1 หลิอด ด้วัยวัิธ์่ Inferior Alveolar 

Nerve Block ลิ้างแผู้ลิด้วัยน�ำเกัลิ่อ 0.9% NSS เย็บด้วัย silk 

4-0 โดยวัิธ์่ Figure of eight กัารัถุอนครัั�งน่� นบัวั�าเป็นเวัลิา 

148 เดอ่น หลัิงรับัรังัส่รัักัษ์า ให้ยา Amoxycillin 500 มิลิลิกิัรััม 

1 เม็ด 3 เวัลิาหลิังอาหารั แลิะ Paracetamol 500 มิลิลิิกัรััม 

10 วัันหลัิงถุอน ให้ยา Pentoxifylline แลิะ Tocopherol 

ขนาดเท�ากัับกั�อนถุอนฟััน อ่กัสองเด่อน  เม่�อนัดติดตามอากัารั 

7 วััน เพ่�อมาตัดไหม แผู้ลิหายด่

 เม่�อนดัมาตดิตามอากัารั 3 เดอ่น ผู้้ป่้วัยแจ้งวั�า ไม�มก่ัารับวัม 

แดง ไม�ม่ต่�มหนอง แผู้ลิหายด่ แต�ไม�สะดวักัมารัับกัารัตรัวัจ 

หรั่อถุ�ายภาพรัังส่ติดตามอากัารั เน่�องจากัย้ายไปต�างจังหวััด 

ในอ่กั 6 เด่อนต�อมา ขอนัดติดตามอากัารั พบวั�าไม�สามารัถุ

ติดต�อได้ทั�งจากัโทรัศััพท์แลิะจดหมาย

การตรวจจากภาพถ่ายรังสี่

 แสดงภาพรัังส่พานอรัามิกัแสดงภาพรัังส่หลิังถุอนฟัันใน

เด่อนพฤศัจิกัายน พ.ศั. 2566  เป็นรัะยะเวัลิา 4 ปีหลิังจากั

ถุอนฟัันครัั�งแรักั พบวั�าตำแหน�ง 46 แลิะ 47 เป็นลิักัษ์ณะ   

Radiolucent mix with radiopaque area with corticated 

bone คลิ้ายกัับลิักัษ์ณะของแผู้ลิถุอนฟัันท่�กัำลิังหาย ฟัันซิ่� 22, 

14, 16, 17, 26, 27, 35 แลิะ 41 ผู้่เหลิ่อแต�รัากัฟััน (รั้ปท่� 8)

ในตำตำแหน�ง 31,32 ในตำแหน�งซิ่� 46 แลิะ 47 ท่�ถุอนในครัั�งท่�

ผู้�านมาเป็นสันเหง่อกัวั�างไม�พบวั�าม่ต่�มหนองเปิดออกั (รั้ปท่� 7)

วินิจฉััย 

 16, 17, 14, 26, 27, 35, 41 Pulp necrosis with 

asymptomatic apical periodontitis

 22,31,32 Irreversible pulpitis with symptomatic 

apical periodontitis

 46 47 Area delayed healing extraction socket

ร้ป่ท่� 7 ภาพถุ�ายในช�องปากั ในเด่อน มกัรัาคม 2567

รป้่ท่� 8 ภาพรัังสพ่านอรัามกิั แสดงภาพรังัสห่ลิงัถุอนฟััน ในเดอ่น

พฤศัจิกัายน พ.ศั. 2565
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อวััยวัะปริัทันต์มากัเรั่�อรััง จะเส่�ยงต�อกัารัเกัิดภาวัะกัรัะด้กัขา

กัรัรัไกัรัตายมากักัวั�าโรัคอ่�น4 แลิะเป็นโรัคท่�ได้รัับวัินิจฉัยวั�าเป็น

สาเหต่แห�งกัารัถุ้กัถุอนมากัท่�ส่ด25 แลิะกัารัถุ้กัถุอนฟัันท่ลิะ

หลิายซิ่� นับวั�าม่ควัามเส่�ยงมากักัวั�ากัล่ิ�มท่�ถุอนท่ลิะซ่ิ�24 ซิึ�งใน

กัารัศัึกัษ์าน่�เป็นกัารัถุอนท่ลิะหลิายซิ่� เน่�องจากัปัจจัยด้านค�าใช้

จ�ายในกัารัมาพบแพทย์ แลิะควัามสะดวักัของผู้้้ป่วัย แต�ก็ัไม�

พบวั�าม่กัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟััน

2. ป่ัจจัยจากมะเร็ง ตำแหน�งของมะเรั็งท่�ได้รัับรัังส่รัักัษ์า 

พบวั�าคนไข้ท่�เป็นมะเรั็งคอหอยหลิังช�องปากั ได้รับัรังัสม่ากักัวั�า 

กัารัเป็นมะเรั็งช�องปากัเน่�องจากัขากัรัรัไกัรัได้รัับรัังส่มากักัวั�า26         

ทั�งน่� ตำแหน�งท่�ทันตแพทย์ให้ควัามสำคัญมากั ค่อในตำแหน�ง

ท่�อย้ �ในขากัรัรัไกัรัลิ�าง หรั่อใกัลิ้เค่ยง เช�นมะเรั็งช�องปากั 

เน่�องจากัเป็นตำแหน�งท่�ม่โอกัาสเกิัดอากัารัแทรักัซ้ิอนมากั

อย�างม่นัยสำคัญเน่�องจากั ปริัมาณรัังส่สะสมท่�มากักัวั�าขา

กัรัรัไกัรับน ม่ควัามหนาแน�นของกัรัะด้กัมากักัวั�า27 จากับาง

รัายงานพบได้มากัในผู้้้ป่วัยมะเรั็งทอนซิิลิวั�าหากัม่กัารัถุอนฟััน

ในผู้้้ป่วัยกัล่ิ�มน่�จะม่โอกัาสส้งท่�จะเป็นกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย9          

จากักัารัศัึกัษ์าน่� พบวั�า 60% เป็นตำแหน�งท่�ม่ควัามเส่�ยงส้งค่อ 

มะเรั็งคอหอยหลิังช�องปากัแลิะมะเรั็งทอนซิิลิ

3. ป่ัจจัยจากความเสี่�ยงของผู้้�ป่่วย กัารัม่สภาวัะปรัิทันต์ใน

ช�องปากัท่�ไม�ด่ หรั่อกัารัด่�มแอลิกัอฮอลิ์ เป็นปัจจัยท่�ทำให้

คนไข้เส่�ยงต�อกัารัเกัิดกัรัะด้กัตายมากักัวั�า กัลิ่ �มอ่�น28 หรั่อ 

กัารัท่�เป็นมะเรัง็ท่�ลิก่ัลิามเข้าไปในขากัรัรัไกัรัลิ�างท่�ได้รับักัารัผู้�าตัด

ขากัรัรัไกัรัเป็นปัจจัยท่�เอ่�อต�อกัารัเกัิดกัรัะด้กัตายส้งกัวั�ากัล่ิ�มท่�

ไม�ม่กัารัลิ่กัลิาม25 ดังในรัายงานน่�ผู้้้ป่วัยทั�งสองส้บบ่หรั่�

4. ป่ัจจัยระยะเวลาจากวันสีุดท�ายท่�ได�รับรังสี่รักษาจนถึงวัน

ท่�ได�รับการถอนฟิัน พบวั�าหากัม่รัะยะเวัลิาท่�ยาวันานกัวั�าจะม่

ควัามเส่�ยงส้ง ดังกัารัศัึกัษ์าท่�พบวั�า ค�าเฉลิ่�ยของรัะยะเวัลิาของ

กัลิ่�มท่�เกัิดกัรัะด้กัตายม่รัะยะเวัลิาจากัวัันส่ดท้ายท่�ฉายแสงถุึง

วัันถุอนฟัันปรัะมาณ 55 เด่อน ในขณะท่�กัลิ่�มท่�ไม�เกัิดกัรัะด้กั

ตายม่รัะยะเวัลิาปรัะมาณ 39 เด่อน15 ซิึ�งหลิายๆกัารัศัึกัษ์ากั็จะ

กัลิ�าวัถุึงกัารัเกัิดกัรัะด้กัตายเกัิดได้ตลิอดแลิะควัามเส่�ยงมากั

ขึ�นตามเวัลิาท่�มากัขึ�น จากักัารัศึักัษ์าน่�พบวั�า แม้รัะยะเวัลิา 

หลิังจากัวัันส่ดท้ายหลัิงฉายรัังส่จนถุึงวัันถุอนของทั�งสองรัายม่

รัะยะเวัลิาเฉลิ่�ย 112 เด่อน พบได้วั�ากัารัหายของแผู้ลิในบาง

ตำแหน�งหายด่ แต�ในตำแหน�งจากัรัรัไกัรัลิ�างแสดงลิักัษ์ณะกัารั

หายของแผู้ลิท่�ช้าแต�ยังไม�พบกัารัเกิัดกัรัะด้กัเบ้าฟัันตาย 

(จากัคนไข้รัายท่�หนึ�งม่รัะยะเวัลิาหลิังฉายรัังส่ 76 เด่อน แลิะ

ในคนไข้รัายท่�สอง ในกัารัถุอนครัั�งแรักัท่�ม่กัารัหายของแผู้ลิด่

ในกัารัถุอนครัั�งแรักัม่รัะยะเวัลิาหลิังฉาย 94 เด่อน ส�วันในกัารั

ถุอนครัั�งท่�สอง รัะยะเวัลิาหลิังฉาย 148 เด่อน เม่�อติดตาม

อากัารัทางโทรัศััพท์ ผู้้้ป่วัยแจ้งวั�าไม�ม่อากัารั) ม่กัารัศัึกัษ์าย้อน

หลิังในผู้้้ป่วัยท่ม่ภาวัะขากัรัรัไกัรัตายหลัิงฉายแสงพบได้ใน 

2-22 เด่อน หลิังฉายแสง ค�าเฉลิ่�ย 13 เด่อน29

5. ป่ัจจัยจากขนาดของยาและวิธี่การให�ยา จากักัารัศัึกัษ์า 

Lombadi N แลิะคณะใน ปี 202212 ผู้้ป่้วัยท่�ได้รับั Tocopherol 

800 ยน้ติ ต�อวันัรั�วัมกับั Pentoxifylline 400 มลิิลิกิัรัมั 2 เวัลิา 

หลัิงอาหารั พบวั�า อตัรัากัารัเกัดิกัรัะดก้ัตาย สง้กัวั�าเม่�อเทย่บกับั

กัารัศึักัษ์าของ Petal แลิะคณะ ท่�มก่ัารัใช้ Tocopherol ในขนาด

ท่�ส้งกัวั�าค่อ 1000 ย้นิต30 วัิธ์่กัารัให้ยา พบวั�าของ Lombadi 

แลิะคณะในปี 2022 ให้คนไข้ทานยา 1 สปัดาห์ กั�อนศััลิยกัรัรัม 

แลิ้วัต�ออ่กั 2 เด่อน หลิังศััลิยกัรัรัม ในขณะท่� ในกัารัศักึัษ์าน่�ใช้

ยา 4 สปัดาห์ กั�อนถุอนฟััน แล้ิวัไม�ให้ต�อ กัไ็ม�พบกัารัเกัิดกัรัะด้กั

ขากัรัรัไกัรัตาย โดยม่กัารัติดตามกัารัรัักัษ์าเฉลิ่�ย 19 เด่อน ซิึ�ง

ส้งกัวั�ากัารัศึักัษ์าของ Aggreval แลิะคณะ25 Petal แลิะคณะ30

 ในกัารัศัึกัษ์าน่�ให้ยาปฏิิช่วันะ Amoxycillin 500 มิลิลิิกัรััม 

1 เม็ด 3 เวัลิาหลิงัอาหารั เป็นเวัลิา 1สัปดาห์ หลัิงได้รับักัารัตรัวัจ

แลิะ ได้รัับอ่กัครัั�งในวัันท่�ศััลิยกัรัรัมแลิะให้ต�ออ่กั 2 สัปดาห์ ซิึ�ง

ต�างจากัวัธิ์ก่ัารัให้ยา จากักัารัศักึัษ์าของ Lombadi N แลิะคณะ 

ปี 2008 ท่�ม่กัารัให้ยา กั�อนหัตถุกัารัเฉล่ิ�ย 12 สัปดาห์แลิะ 

หลิังหัตถุกัารัเฉลิ่�ย 14 สัปดาห์

6. ป่ัจจัยขนาดของรังส่ีรักษาและเคร่�องรังส่ีรักษา พบวั�า

คนไข้ท่�ได้รัับ ปรัิมาณรัังส่สะสม (Cumulative dose) ท่�ให้ใน 

ผู้้ป่้วัยมะเรัง็ศัร่ัษ์ะแลิะลิำคอจะได้รับัอย้�ปรัะมาณ 5,000-7,000 

เซินติเกัรัย์ ใน 5-7 สัปดาห์ จะม่ภาวัะเน่�อเย่�อกัรัะด้กัขา

กัรัรัไกัรัตายมากักัวั�า กัลิ่�มท่�ได้รัับปรัิมาณรัังส่สะสมน้อย32 จากั

กัารัศัึกัษ์าของ Paiva GLA แลิะคณะในปี 2023 พบวั�า หากั

คนไข้ได้รัับปรัิมาณรัังส่ ต�ำกัวั�า 6000 เซินติเกัรัย์ คนไข้จะม่

ควัามเส่�ยงต�ำต�อกัารัเกัิดภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย11 ทั�งน่�

ควัามเส่�ยงของกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายจึงขึ�นกัับทั�ง 

ตำแหน�ง รัะยะโรัคแลิะแนวัทางกัารัรัักัษ์า แลิะปรัิมาณรัังส่ ท่�ม่

ผู้ลิต�อกัารัทำลิายต�อเส้นเลิ่อดแลิะเน่�อเย่�อบรัิเวัณท่�โดนรัังส่

มากักัวั�า กัล่ิ�มคนไข้ท่�ได้รัับรัังส่ขนาดส้ง เป็นบางตำแหน�ง 

(Max dose point) ม่กัารัศัึกัษ์า ท่�พบวั�า กัารัเกัิดกัรัะด้กัตาย 

เกัิดในช�วังเวัลิาไหนกั็ได้หลิังได้รัับรัังส่รัักัษ์า คนไข้ท่�ได้รัับรัังส่

ด้วัยเทคนิค VMRT, IMRT ท่�ม่กัารัปรัับรัังส่ให้ส้งในตำแหน�ง

มะเรั็งแต�ม่ปรัิมาณรัังส่สะสมต�ำในขากัรัรัไกัรัลิ�าง ม่กัารัเกัิด

อ่บัติกัารัณ์กัรัะด้กัตายหลิังถุอนต�ำกัวั�ากัลิ่�มคนไข้ท่�ได้รัับรัังส่

รักััษ์าแบบ Conventional ท่�ให้ปรัมิาณรังัสส่ะสมสง้ในเน่�อเย่�อ

ใกัลิ้เค่ยง (ปรัิมาณรัังส่ 180-200เซินติเกัรัย์ ต�อครัั�ง วัันลิะครัั�ง 

ตดิกันั 5-7 สปัดาห์6 แสดงถึุง เทคนคิกัารัฉายมผู่้ลิต�ออบ่ตักิัารัณ์

กัารัเกัิดกัรัะด้กัตาย18 กัารัแบ�งปรัิมาณรัังส่เป็นแบบหลิายครัั�งกั็

จะควับค่มมะเรั็งได้ด่กัวั�า ไม�ทำให้เกิัดภาวัะเน่�อเย่�อตายแลิะ

เกัิดผู้ลิต�อเน่�อเย่�อข้างเค่ยงน้อยกัวั�า2 ซิึ�งสามารัถุอธ์ิบายได้ด้วัย

หลิักักัารัให้รัังส่ ท่�สามารัถุให้เกัิดกัารัซิ�อมแซิมของเน่�อเย่�อ  

กัารัได้รับัออกัซิเิจนซิ�ำ กัารัเพิ�มจำนวันของเซิลิล์ิแลิะ กัารักัรัะจาย
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ของเซิลิลิ์ ในรัะยะต�างๆ ในกัารัศัึกัษ์าในรัายแรักั ได้ใช้เทคนิค 

VMAT ท่�ม่กัารัควับค่มรัังส่ให้โดนเน่�อเย่�อข้างเคย่งต�ำ แต�ในรัาย

ท่�สอง แม้จะได้รัับกัารัฉายรัังส่แบบ Conventional กั็ไม�พบ

กัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอน

7. ปั่จจยัวธิีก่ารถอนฟัิน พบวั�าคนไข้ท่�ได้รับักัารัถุอนฟััน เตรัย่ม

ช�องปากักั�อนรัับรัังส่รัักัษ์า ม่ควัามเส่�ยงต�อกัารัเกัิดกัรัะด้กัตาย

ต�ำกัวั�า คนไข้กัลิ่�มท่�ได้รัับกัารัถุอนฟัันหลิังรัับรัังส่31 กัารัถุอนฟััน

กั�อนรัับรัังส่ไม�ได้สรั้างควัามเส่�ยงต�อกัารัเกัิดกัรัะด้กัตายท่�มากั

ขึ�นรัวัมถุึง กัารัถุอนฟัันหลิังรัับรัังส่เพิ�มควัามเส่�ยงต�อกัารัเกัิด

กัรัะด้กัตายมากัในช�วัง 4-5 ปี แรักัหลิังรัับรัังส่33 แลิะวัิธ์่กัารั

ถุอนฟััน ควัรัทำด้วัยควัามน่�มนวัลิ ม่กัารับาดเจ็บของเน่�อเย่�อ

ปรัิทันต์น้อยๆกั็จะป้องกัันกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายได้

ตามรัายงานกัารัศัึกัษ์ากั�อนหน้าแลิะกัารัศัึกัษ์าน่�

8. ผู้ลข�างเคย่งจากยา เม่�อเปรัย่บเท่ยบกับักัารัศักึัษ์าของ Marx 

แลิะคณะ ในปี พ.ศั. 1985 ท่�ใช้กัารัใช้ออกัซิเิจนแรังดนัสง้ (HBO) 

เพ่�อกัารัป้องกัันกัารัเกัิดกัรัะด้กัตายพบวั�า 5.4% เกัิด กัรัะด้กั

ตายหลิังถุอนฟััน แลิะกัลิ่�มท่�ได้รัับยาปฏิิช่วันะเพ่ยงอย�างเด่ยวั 

29% ม่กัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟััน34

 ในกัรัณ่ท่�เกัิดภาวัะกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายในคนไข้ท่�ได้รัับ

รัังส่รัักัษ์าบรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอแลิ้วั ม่รัายงานถุึงควัาม

ปรัะสบควัามสำเรัจ็ในกัารัใช้ HBOT เพ่�อป้องกันักัารัเกิัดกัรัะดก้ั

ขากัรัรัไกัรัตายหลิังถุอนฟััน แต�รัายงานกัารัรัักัษ์าภาวัะกัรัะด้กั

ขากัรัรัไกัรัตาย ยังไม�ม่หลิักัฐานทางคลิินิกัมากัพอจะบอกัได้วั�า 

กัารัใช้ออกัซิเิจนแรังดนัสง้ ช�วัยชะลิอหร่ัอแก้ัไข Fibroatrophic 

Process ได้1 เม่�อพบวั�าม่กัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตายภายหลิัง

ศััลิยกัรัรัม กัารัรัักัษ์าในเบ่�องต้นจะเรัิ�มจากักัารัรัักัษ์าโดยกัารั

อนร่ักััษ์์ (Conservative treatment) ด้วัยกัารัให้งดแอลิกัอฮอล์ิ 

บ่หรั่� ด้แลิอนามัยช�องปากัให้ด่แลิะควับค่มกัารัติดเช่�อโดย

กัารัใช้ยาฆ่�าเช่�อ บางรัายให้ทำ Sequestrectomy หรั่อให้

ออกัซิเิจนแรังดนัสง้รั�วัมด้วัย ส�วันกัารัรักััษ์าด้วัยกัารัให้ออกัซิเิจน

แรังดันส้งเพ่ยงอย�างเด่ยวั กั็สามารัถุทำให้หายได้ 60%10 ม่   

กัารัศัึกัษ์าท่�แนะนำให้ผู้้้ป่วัยท่�เป็นรัะยะท่� 2 ท่�พบวั�าม่กัรัะด้กั

ขากัรัรัไกัรัตายแลิะไม�ตอบสนองต�อกัารัรัักัษ์าด้วัย HBO ให้ทำ 

Sequestectomy หรั่อ Marginal Mandibular Resection9

สีรปุ่ 
 กัารัใช้ Pentoxifylline แลิะ Tocopherol เป็นยาท่�

สามารัถุนำมาใช้ในกัารัป้องกัันกัารัเกัิดกัรัะด้กัขากัรัรัไกัรัตาย

ในผู้้้ป่วัยท่�ได้รัับรัังส่รัักัษ์าบรัิเวัณศั่รัษ์ะแลิะลิำคอกั�อนกัารัถุอน

ฟัันได้อย�าง ปลิอดภัย ใช้งานง�าย หาได้ง�ายแลิะเข้าถุึงง�าย แต�

เน่�องจากักัารัศัึกัษ์าในปัจจ่บันยังม่รัายงานผู้้้ป่วัยน้อย จึงควัรั

รัอศัึกัษ์าเพิ�มเติมในกัารัศึักัษ์าอ่�นท่�ม่ขนาดปรัะชากัรัศึักัษ์า

มากักัวั�าน่�แลิะม่กัารัติดตามกัารัรัักัษ์าในรัะยะยาวั
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