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บทคัดย่อ          
	 องค์การอนามัยโลกรายงานอัตราการรักษาวัณโรคดื้อต่อยาไรแฟมพิซินและวัณโรคด้ือยาหลายขนาน              

ส�ำเร็จร้อยละ 55.00 และร้อยละ 8.50 ของผู้ป่วยวัณโรคด้ือยาหลายขนานพัฒนาไปสู่วัณโรคด้ือยาหลายขนาน                  

ชนิดรุนแรงมาก แผนปฏิบัติการระดับชาติด้านการต่อต้านวัณโรค พ.ศ. 2560-2564 ของประเทศไทย มีหลาย

ยุทธศาสตร์โดยได้อธิบายถึง ยุทธศาสตร์ที่ 1 คือ การเร่งรัดค้นหาผู้ติดเชื้อและผู้ป่วยวัณโรคให้ครอบคลุมกลุ่มเสี่ยง 

และเพิ่มการเข้าถึงการวินิจฉัยท่ีรวดเร็วด้วยเทคโนโลยีอณูชีววิทยา Xpert MTB/RIF assay จึงถูกน�ำมาใช้ใน                 

การวินิจฉัยวัณโรคดื้อยา แต่ข้อมูลผลกระทบต่อผลการรักษาต่อการใช้เครื่องมือน้ียังจ�ำกัด การศึกษาน้ีเพื่อ                 

เปรียบเทียบระยะเวลาวินิจฉัยวัณโรคด้ือยา ระยะเวลาเริ่มต้นรักษา และระยะเวลาเปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเชื้อ 

เป็นไม่พบเชื้อ ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยด้วย Xpert กับวิธีมาตรฐาน (เพาะเลี้ยงเช้ือและทดสอบความไว          

ต่อยา) โดยการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและวิเคราะห์อภิมาน (เมตต้า) สืบค้นข้อมูลจากฐานข้อมูล

ประเทศไทยและต่างประเทศที่ตีพิมพ์ระหว่างปี ค.ศ. 2010-2017 พบรายงานวิจัย 299 ฉบับ คัดเหลือ 7 ฉบับ 

เพื่อสอดรับกับวัตถุประสงค์ของการศึกษานี้ ผลการวิเคราะห์ข้อมูล พบว่า กลุ่ม Xpert ใช้ระยะเวลาในการวินิจฉัย 

ระยะเวลาเริ่มต้นรักษา และระยะเวลาเปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเชื้อเป็นไม่พบเชื้อรวดเร็วกว่ากลุ่มวิธีมาตรฐาน            

โดยใช้เวลา 34.30-91.50 วัน 61-62 วัน และ 134.5 วัน ตามล�ำดับ ผลการรักษาส�ำเร็จไม่แตกต่างกัน                        

(RR = 0.95, 95% CI: 0.47-1.91 จาก random-effect model, I-squared (I2) = 75%) รักษาล้มเหลว เริ่มต้น

รักษาใหม่ และเสียชีวิตไม่แตกต่างกัน (RR = 0.81, 95% CI: 0.44-1.50 จาก random-effect model, I-squared 

= 54%) เมื่อพิจารณาค่าสถิติ I2 พบความแตกต่างของรายงานวิจัย จึงไม่สามารถสรุปได้ชัดเจนว่า ผลการรักษา           

เม่ือสิ้นสุดการรักษาไม่แตกต่างกัน การพิจารณาใช้ Xpert ในพื้นที่ท่ีมีปัญหาความชุกวัณโรคดื้อยาสูง และการให้           

การรักษาโดยเร็วด้วยสูตรยาที่เป็นมาตรฐาน จะช่วยลดการแพร่กระจายเชื้อในชุมชน
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Abstract
	 The World Health Organization (WHO) reported that the treatment success rate of rifampicin            

resistant tuberculosis and multidrug resistant tuberculosis (MDR-TB) was 55.00%. Approximately 8.50% 

of MDR-TB eventually developed extensively drug resistant tuberculosis (XRD-TB). Early detection of TB 

among high-risk groups by molecular method was one among many strategies of Thailand Operational Plan 

to End Tuberculosis 2017-2021. The Xpert MTB/RIF assay was therefore implemented around 3-4 years 

ago to speed up the diagnosis of RR TB but the studies on the impacts of Xpert MTB/RIF assay on treatment 

outcomes were limited. The study aimed to compare time to detect DR-TB, time to initiate treatment, and 

time to have sputum culture conversion between patients who were diagnosed with DR-TB by Xpert MTB/

RIF assay and conventional gold standard method currently used in Thailand. A systematic literature review 

and meta-analysis were conducted for the study. A total of 299 articles published locally and internationally from 

2010 to 2017 were identified, seven of which were found to meet the study objectives. Based on the data 

analysis, Xpert MTB/RIF assay was found to have  shortened time to detect DR-TB, time to initiate treatment, 

and time to obtain sputum culture conversion, taking 34.30-91.50 days, 61-62 days, and 134.50 days, 

respectively. Successful treatment and unfavorable outcomes were not significantly different between two 

groups (RR = 0.95, 95% CI: 0.47-1.91; random-effect model, I-squared (I2) = 75%) and (RR = 0.81, 

95% CI: 0.44-1.50; random-effect model, I-squared = 54%). I2 showed heterogeneity between two groups 

so that the cause of differences could not definitely determined. In conclusion, Xpert MTB/RIF assay could 

shorten the time to diagnose RR TB; time to initiate treatment was also faster; and time to obtain sputum 

culture conversion was shorter. However, the final impact on outcome was not clearly demonstrated. 

 ค�ำส�ำคัญ 																										                         Keywords
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บทน�ำ
	 วัณโรคดื้อยาเป็นปัญหาหลักทางสาธารณสุข        

ทีคุ่กคามสขุภาพและชวิีตประชากรท่ัวโลก ปี ค.ศ. 2017 

องค์การอนามัยโลกประมาณการจ�ำนวนผู้ป่วยวัณโรค         

ดื้อต่อยาไรแฟมพิซินและวัณโรคดื้อยาหลายขนาน 

558,000 ราย ได้รับการวินิจฉัย 161,000 ราย และ          

ได้รับการรักษา 139 ,000 ราย อัตราการรักษาส�ำเร็จ   

ร้อยละ 55.00 วัณโรคดื้อยาเป็นสาเหตุการเสียชีวิตใน          

ผู้ป่วย 230,000 ราย(1) พบในผู้ป่วยวัณโรครายใหม่   

ร้อยละ 3.50 และพบในผู้ป่วยท่ีเคยมปีระวัติรกัษาวัณโรค

มาก่อนร้อยละ 18 โดยร้อยละ 8.50 ของผู้ป่วยวัณโรค

ด้ือยาหลายขนานพัฒนาไปสู่วัณโรคด้ือยาหลายขนาน

ชนิดรุนแรงมาก แผนปฏบิติัการระดบัชาต ิด้านการต่อต้าน 

วัณโรค พ.ศ. 2560-2564 ได้ระบุถึงแนวทางของ

ยทุธศาสตร์ต่างๆ ทีใ่ช้ยติุวัณโรค โดยประเด็นยทุธศาสตร์

ที่ 1 เร่งรัดการค้นหาผู้ติดเชื้อวัณโรคและผู้ป่วยวัณโรค

โดยการคัดกรองให้ครอบคลมุกลุม่เสีย่ง และมมีาตราการ

เพิ่มการเข้าถึงการตรวจวินิจฉัยที่รวดเร็วด้วยเทคโนโลยี

ทางอณชีูววิทยา Xpert จึงถกูน�ำมาใช้วินิจฉยัวัณโรคด้ือยา

ในหลายประเทศทั่วโลกตั้งแต่ ปี ค.ศ. 2010 เป็นต้นมา 

ส�ำหรับประเทศไทยมีการใช้ Xpert ครอบคลุมพื้นที่มาก

ข้ึนโดยเร่ิมต้ังแต่ 3-4 ปีก่อน แต่ข้อมูลผลกระทบของ 

Xpert ต่อผลการรักษายังมจี�ำกดั มเีฉพาะข้อมลูประสทิธภิาพ 

ความไว ความจ�ำเพาะ และความแม่นย�ำ ร้อยละ 94.70, 
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99.00 และ 98.90 ตามล�ำดับ โดยขีดความสามารถ       

ของเครือ่งมือใช้เวลาวินิจฉยัวัณโรคดือ้ต่อยาไรแฟมพซินิ

ประมาณ 2 ชั่วโมง รายงานวิจัยก่อนหน้านี้ระบุว่า            

เคร่ืองมืออณูชีววิทยาช่วยลดระยะเวลาวินิจฉัยวัณโรค

ดื้อยาหลายขนานส่งผลให้สัดส่วนการได้รับการรักษา         

ทีเ่หมาะสมของผู้ป่วยเพิม่ขึน้(2) และการวินิจฉยัท่ีรวดเรว็

ช่วยเพิ่มผลลัพธ์การรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนาน            

ส�ำเรจ็(3-5) ขณะทีร่ายงานวิจยับางฉบบัให้ข้อมูลขัดแย้งว่า 

การวินิจฉัยรวดเร็วไม่สามารถลดระยะเวลาเปลี่ยนแปลง

เสมหะจากพบเชื้อเป็นไม่พบเช้ือและไม่เพิ่มผลลัพธ์           

การรักษาส�ำเร็จ(6) จากข้อมูลดังกล่าวผู้วิจัยจึงท�ำการ         

จะสืบค้นข้อมูลอย่างเป็นระบบ วิเคราะห์ข้อมูล และ           

สรุปผลการศึกษาตามขั้นตอนต่างๆ ดังนี้

วัสดุและวิธีการศึกษา
	 ทบทวนวรรณกรรมอย ่างเป ็นระบบและ                     

วิเคราะห์เมตต้า โดยสืบค้นรายงานวิจัยจากฐานข้อมูล

ออนไลน์ของประเทศไทยและต่างประเทศ ได้แก่                  

คลังข้อมูลงานวิจัยไทย (TNRR) เครือข่ายห้องสมุด

ประเทศไทย (Thailis), MEDLINE, SCOPUS,                  

ScienceDirect, Google Scholar, Cochrane ระหว่างเดือน

ตุลาคม 2561 ถึง พฤศจิกายน 2561 คัดเลือกรายงาน

วิจัยและรวบรวมข้อมูลเพื่อป้องกันการเกิดอคติโดย                  

ผู้วิจยั 3 คน ประเมินบทความตามเกณฑ์คัดเข้า-คัดออก 

พร้อมระบุเหตุผลกรณีคัดออกอย่างเป็นอิสระต่อกัน            

จากน้ันน�ำผลทีไ่ด้มาแลกเปลีย่นความคิดเหน็และตดัสนิ

แบบ 2:1 เสียง โดยมีรายละเอียดดังนี้

ก�ำหนดเงื่อนไขการคัดเลือกรายงานการวิจัย

	 1. รูปแบบของการศึกษา คัดเลือกงานวิจัย          

รูปแบบ randomized control trial (RCT),  case-control 

study, cohort study, cross-sectional study ที่ตีพิมพ์

ระหว่างปี ค.ศ. 2010 ถึง 2017

	 2. ผู้เข้าร่วมการศึกษา ได้แก่ ผู้ป่วยวัณโรค           

ดื้อต่อยาไรแฟมพิซินและวัณโรคดื้อยาหลายขนาน

	 3. 	Intervention/exposure เปรียบเทียบการ

ได้รับการวินิจฉยัวัณโรคด้ือยาด้วย Xpert กบัวิธมีาตรฐาน 

(culture + conventional drug susceptibility testing; DST)

	 4. 	ผลลัพธ์ที่ศึกษา

			   4.1 ผลลัพธ์หลัก ผลการวินิจฉัยวัณโรค           

ดื้อต่อยาไรแฟมพิซินและวัณโรคดื้อยาหลายขนาน      

ด้วย Xpert ที่มีผลต่อการรักษา

			   4.2 ผลลัพธ์รอง 1) ระยะเวลาวินิจฉัย

วัณโรคด้ือยา 2) ระยะเวลาเร่ิมต้นรักษาวัณโรคด้ือยา       

3) ระยะเวลาเปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเชื้อเป็นไม่พบ

เช้ือ ภายหลังการรักษาอย่างเหมาะสมตามแนวทาง      

การรกัษาวัณโรคด้ือยาระหว่างการวินิจฉยัด้วย Xpert กบั

วิธีมาตรฐาน

วิธีการในการสืบค้น 

	 ก�ำหนดค�ำสืบค้นโดยใช้หลัก PICO(S) 1) 

Participant ผู้ป่วยวัณโรคด้ือต่อยาไรแฟมพิซินและ

วัณโรคด้ือยาหลายขนาน [P = drug resistant tuberculosis 

(DR-TB)] 2) Intervention การวินิจฉัยวัณโรคด้ือยา   

(I = diagnosis, detection DR-TB, confirmed DR-TB) 

3) Comparison เปรยีบเทยีบระหว่างผู้ป่วยวัณโรคด้ือยา

ที่ได้รับการวินิจฉัยด้วย Xpert กับวิธีมาตรฐาน (C = 

Xpert/X-pert/Xpert MTB/RIF assay and culture, 

drug susceptibility testing; DST) 4) Outcomes ผลลพัธ์

การรักษาวัณโรคดื้อยา (O = time, initiated treatment 

outcomes, final treatment outcomes) 5) study design 

รูปแบบการวิจัย (S = randomized control trial/RCT, 

cohort study, case control study, cross-sectional study) 

ก�ำหนด synonyms และ related terms ในการสืบค้นจาก 

PICO(S) ท่ีก�ำหนด (P = DR-TB cases, DR-TB        

patients; I = detection, diagnosis, confirmation;           

C = conventional method, culture and DST, Xpert, 

molecular test, molecular method; O = initiated out-

comes, final outcomes, successful treatment) สืบค้น

แต่ละประเด็นแยกกันแล้วน�ำมารวมกัน โดยใช้ Boolean 

เชื่อม เช่น AND, OR, NOT และใช้โปรแกรม EndNote 

จัดการระเบียนรายงานวิจัย

การคัดเลือกรายงานวิจัย 

	 ผู้วิจัย 3 คน สืบค้นและคัดเลือกรายงานวิจัย

อย่างเป็นอิสระต่อกัน ตามเกณฑ์คัดเข้าจากชื่อเรื่อง         
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และบทคัดย่อ จากนั้นพิจารณาคัดเลือกรายงานวิจัย          

ฉบับสมบูรณ์ตามเงื่อนไข หากไม่เป็นไปตามเกณฑ์

พิจารณาให้คัดออกพร้อมระบุเหตุผล 

การประเมินอคติ นักวิจัยประเมินอคติรายงานวิจัย

อย่างเป็นอิสระต่อกัน ดังนี้

	 1. ประเมินอคติรายด้าน วิจัยเชิงส�ำรวจใช ้         

แบบประเมิน Newcastle-Ottawa Quality Assessment 

Form for Cohort Studies เกณฑ์การประเมนิแต่ละด้าน คือ 

เสี่ยงต�่ำ (low risk of bias) เสี่ยงสูง (high risk of bias) 

และไม่ชดัเจน (unclear risk of bias) และใช้แบบประเมิน 

Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies 

(QUADAS) ส�ำหรบังานวิจยัรูปแบบประเมนิความแม่นย�ำ 

ของเคร่ืองมอื เกณฑ์การประเมินรายข้อ ได้แก่   ใช่ (Yes) 

ไม่ใช่ (No) และไม่ชัดเจน  (unclear)

	 2. ประเมินอคติภาพรวมของรายงานวิจัย          

วิจยัรปูแบบ observational study ประเมนิอคติ การเลอืก

ตัวอย่าง อคติรายด้าน โดยใช้วิธีการแปรค่าคะแนนจาก

แบบประเมิน Newcastle-Ottawa Quality แบ่งคุณภาพ

รายงาน 3 ระดับ ได้แก่ คุณภาพดี คุณภาพปานกลาง 

และคุณภาพต�ำ่ งานวิจยัประเมนิความแม่นย�ำของเครือ่ง

มือใช้แบบประเมิน QUADAS ประเมินอคติรายด้าน 

ความแปรปรวนและการรายงานผล

การรวบรวมข้อมูลรายงานวิจัย 

	 ผู้วิจัยบันทึกข้อมูลผลลัพธ์เชิงปริมาณลงใน

โปรแกรม Review Manager version 5.3 (RevMan5) 

	 การวเิคราะห์ข้อมลู ด�ำเนนิการโดยใช้โปรแกรม 

RevMan5 เพื่อวิเคราะห์เมตต้าผลลัพธ์สุดท้าย เมื่อสิ้น

สุดการรักษา

	 1. ค่าสถติิทีใ่ช้ ค่าความเสีย่งสมัพทัธ์ (relative 

risk; RR) พร้อมช่วงเช่ือม่ัน 95% และแปรผลความ

สัมพันธ์ระหว่างตัวแปรต้นและตัวแปรผลลัพธ์

	 2. การประเมินความต่าง (heterogeneity) 

ประเมนิความแตกต่างของรายงานวิจัยแต่ละฉบบัทีน่�ำมา

วิเคราะห์เมตต้า พบว่า Cochrane Q statistic มค่ีา p<0.10 

หรือ ค่า I2 >50% จึงด�ำเนินการค้นหาสาเหตุของความ

แตกต่างที่เกิดข้ึนแต่ไม่สามารถหาระบุสาเหตุได้ชัดเจน 

จงึด�ำเนนิการวิเคราะห์ผลรวมโดยใช้โมเดลการวิเคราะห์

แบบสุ่ม (random effects model)

ผลการศึกษา
ผลการสืบค้นข้อมูล 

	 จากฐานข้อมูลวารสารอิเล็กทรอนิกส์ออนไลน์ 

จ�ำนวน 7 ฐาน พบรายงานวิจัย 299 เรื่อง ไม่พบรายงาน

วิจัยจากการสืบค้นด้วยมือ คัดจากชื่อเรื่องและบทคัดย่อ

คัดเหลือ 53 เรื่อง อ่านรายงานวิจัยฉบับเต็ม 9 เรื่อง          

คัดออก 2 เรื่อง เน่ืองจากวัตถุประสงค์การวิจัยและรูป

แบบการวิจัยไม่ตรงตามเกณฑ์คัดเข้า เหลือรายงานวิจัย

เพื่อท�ำการศึกษาผลลัพธ์จ�ำนวน 7 เรื่อง ดังแสดงใน

แผนภูมิที่ 1 

 

  จำนวนรายงานวิจัยที่ผ่านเงื่อนไข     
การคัดเลือก 7 รายงานวิจัย 

ฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์
ออนไลน์ 298 รายงานวิจัย 

ฐานข้อมูลประเทศไทย 
1 รายงานวิจัย  

สืบค้นด้วยมือ 
ไม่พบรายงานวิจัย 

  จำนวนรายงานวิจัยที่สืบค้นได้  299 รายงานวิจัย รายงานวิจัยที่ไม่เข้าเกณฑ์คัด
เข้า 246 รายงานวิจัย 

 จำนวนรายงานวิจัยที่พิจารณาคัดเลือก         
จากชื่อเรื่องและบทคัดย่อ 53 รายงานวิจัย 

จำนวนรายงานวจิัยที่พิจารณาคัดเลือก
อ่านรายงานวิจัยฉบับเต็ม 9 รายงานวิจัย 

คัดออก 2 รายงานวิจัย  
- รูปแบบงานวิจัยไม่ตรงตามเกณฑ์คัดเข้า 1 เรื่อง 
- ผู้เข้าร่วมวิจัยไม่ตรงตามเกณฑ์คัดเข้า 1 เรื่อง 

แผนภูมิที่ 1 ผลการสืบค้นข้อมูล

Flow chart of systematic review (PRISMA Diagram)
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การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบของการวนิจิฉยัวณัโรคด้ือยา 

รายละเอยีดลกัษณะของรายงานวิจยัทีไ่ด้รับการคัดเลอืก 

	 1. 	รูปแบบการศกึษา prospective cohort study 

4 เรื่อง retrospective cohort study 2 เรือ่ง และ cross- 

sectional study 1 เร่ือง รวม 7 เรือ่ง 

	 2. ลักษณะของผู้เข้าร่วมศึกษา รายงานวิจัย 

6 เรือ่ง รายงานอายุของกลุม่ตัวอย่าง โดย 5 เร่ือง รายงาน

ค่ามัธยฐานอายุระหว่าง 33 ถึง 56 ปี ส่วนเบี่ยงเบน          

ควอไทล์ 27 ถึง 71 และ 1 เรื่อง รายงานค่าเฉลี่ยอายุ 

34.10 ปี ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 11.50 

	 3. 	Intervention/Exposure รายงานวิจัย            

ทกุเร่ืองวินิจฉยัวัณโรคด้ือยาด้วย Xpert และวิธมีาตรฐาน 

ศึกษาในผู ้สงสัยป่วยเป็นวัณโรค วัณโรคดื้อต่อยา             

ไรแฟมพิซินและวัณโรคดื้อยาหลายขนาน ประกอบด้วย

รูปแบบการศึกษาไปข้างหน้าและการศึกษาย้อนกลับ            

โดยการทบทวนทะเบยีนประวัตกิารรักษา และศกึษาแบบ

ภาคตัดขวางโดยการเก็บตัวอย่างเสมหะส่งตรวจวินิจฉัย

ทางห้องปฏิบัติการ 

 ตารางที่ 1 รายละเอียดรายงานวิจัยที่ได้รับคัดเลือก

ผู้แต่ง, ปี สถานที่

Kim YW, et al., 

2015 

Metcalfe JZ, et al., 

2016 

Berhanu R, et al., 

2016 

Aibana O, et al., 

2017 

Cox H, et al., 2017 

Jacobson KR, et al., 

2017 

Liu Z, et al., 2017 

รูปแบบงานวิจัย

retrospective 

cohort study

prospective 

cohort study

prospective 

cohort study

retrospective 

cohort study

retrospective 

cohort study

retrospective & 

prospective

 cohort study

cross-sectional 

study

จ�ำนวน

ผู้สัมผัสปัจจัย

321

352

186

111

2,743

1,332

3,151

จ�ำนวน

ผู้ไม่สัมผัสปัจจัย

321

352

193

378

2,703

1,332

3,151

มัธยฐานอายุ

ผู้เข้าร่วมวิจัย

56

(38-71)

33

(27-43)

36

(29-43)

38.20

(33.00-48.60)

35

(27-43)

34.10

(SD = 11.50)

-

คุณภาพงาน

วิจัย/อคติ

ระดับดี

ระดับดี

ระดับดี

ระดับดี

ระดับดี

ระดับดี

เสี่ยงต�่ำ

	 4. เกณฑ์การวินิจฉัยวัณโรคด้ือต ่อยา                              

ไรแฟมพซินิและวัณโรคด้ือยาหลายขนาน วินิจฉัยจาก

ผลตรวจยืนยันทางห้องปฏิบัติการที่ผ่านการรับรอง

มาตรฐานสากล National Health Laboratory Service

	 5. การสูญหายของกลุ่มตัวอย่าง 	 ร า ย ง า น

วิจัย 2 ฉบับ น�ำเสนอข้อมูลการสูญหายของกลุ่มตัวอย่าง 

ได้แก่ รายงานวิจัยของ Aibana O และคณะ(7) Metcalfe 

JZ และคณะ(8) กลุ่มตัวอย่างสูญหายร้อยละ 24.00 และ

ร้อยละ 0.52 ตามล�ำดับ Cox H และคณะ(9) สถานะ

เสมหะกลุ่มที่ 1 และ 2 สูญหายร้อยละ 14.00, 41.00 

ตามล�ำดับ และ Jacobson KR และคณะ(10) กลุ่มตัวอย่าง

ผู้ป่วยเสมหะบวกสูญหายร้อยละ 4.36

อคติของรายงานวิจัย 

	 1. อคติภาพรวมของรายงานวจัิยแบบสังเกต 

รายงานวิจัย 6 ฉบับ ผลการประเมิน พบว่า การเลือก

ตัวอย ่างมีอคติต�่ำ การเปรียบเทียบการออกแบบ                  

การวิเคราะห์ตัวแปรกวน การประเมินผลลัพธ์และ              

ดังแสดงในตารางที่ 1                              
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การรายงานวิจัยมีคุณภาพดี การคัดเลือกผู้เข้าร่วมวิจัย          

มีความเป็นตัวแทนประชากร มีการควบคุมตัวแปรกวน 

เช่น เพศ อายุ ค่าดัชนีมวลกายและโรคร่วม

	 2. อคติภาพรวมของรายงานวิจัยเชิงทดลอง 

รายงานวิจัย 1 ฉบับ ผลการประเมินอคติในการเลือก 

กลุ่มตัวอย่าง การทดสอบ การอ้างอิง ขั้นตอนด�ำเนินการ

และระยะเวลา พบว่า มีอคติต�่ำ กลุ่มตัวอย่างมีความเป็น

ตัวแทนประชากร การทดสอบอ้างอิงกับวิธีมาตรฐาน            

ขั้นตอนการด�ำเนินงานชัดเจน ระยะเวลาในการประเมิน

ผลลัพธ์มีความเหมาะสม

ผลกระทบต่อการรักษา

	 1. ระยะเวลาตรวจวินิจฉัย นับจากวันเก็บ

เสมหะส่งตรวจถึงวันรายงานผล รายงานวิจัย 4 ฉบับ           

พบว่า ระยะเวลาวินิจฉยัวัณโรคดือ้ต่อยาไรแฟมพซินิและ

วัณโรคดื้อยาหลายขนาน กลุ ่ม Xpert รวดเร็วกว่า            

กลุ ่มวิธีมาตรฐาน ได้แก่ การเพาะเลี้ยงเชื้อและการ

ทดสอบความไวต่อยา รายงานวิจยั 2 ฉบบั เพาะเลีย้งเชือ้           

ด้วยอาหารแข็ง Lowentein-Jensen รายงานวิจัย 1 ฉบับ 

ใช้ทัง้อาหารแข็งและอาหารเหลวระบบ BACTEC-MGIT 

960 รายงานวิจัยอีก 1 ฉบับ ใช้เฉพาะอาหารเหลวระบบ 

BACTEC-MGIT 960 กลุ ่ม Xpert รวดเร็วกว่า             

กลุ่มวิธีมาตรฐาน 34.30-91.50 วัน

	 2. ระยะเวลาในการเริ่มต้นรักษา นับจากวัน

เก็บเสมหะส่งตรวจถึงวันเริ่มต้นรักษาด้วยสูตรยารักษา

วัณโรคชนิดรับประทานแนวที่ 2 (second-line anti- 

tuberculosis agents) กลุ ่ม Xpert รวดเร็วกว ่า                          

กลุ่มวิธีมาตรฐาน 61-62 วัน 

	 3. ระยะเวลาเปลีย่นแปลงเสมหะจากพบเช้ือ

เป็นไม่พบเชื้อ พบรายงานวิจัย 1 ฉบับ รายงานผลการ

เปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเช้ือเป็นไม่พบเชื้อ คือ การ          

มีผลการเพาะเช้ือวัณโรคกลับเป็นไม่พบเช้ือ กรณีนับ          

จากวันเก็บเสมหะส่งตรวจวินิจฉัย พบว่า กลุ่ม Xpert ใช้

ระยะเวลา 62.5 วัน กลุม่วิธมีาตรฐานใช้ระยะเวลา 197 วัน 

(P<0.001) กรณนัีบจากวันเร่ิมรกัษาด้วยยารกัษาวัณโรค

ชนิดรับประทานแนวท่ี 2  กลุม่ Xpert ใช้ระยะเวลา 61.5 วัน 

กลุ่มวิธีมาตรฐานใช้ระยะเวลา 196 วัน (P=0.001)          

โดยสรุป กลุ่ม Xpert ระยะเวลาเปลี่ยนแปลงของเสมหะ

รวดเร็วกว่ากลุ่มวิธีมาตรฐาน 134.50 วัน(11)

	 4. ผลลพัธ์สดุท้ายเมือ่สิน้สดุการรกัษา รกัษา

ส�ำเร็จ (รักษาหาย รักษาครบ) ไม่แตกต่างกัน (RR = 

0.95, 95% CI: 0.47-1.91) Kim YW และคณะในปี 

2015 ระบวุ่า กลุม่ทีวิ่นิจฉยัวัณโรคดือ้ต่อยาไรแฟมพซินิ

และวัณโรคด้ือยาหลายขนานด้วย Xpert และกลุ่มวิธี

มาตรฐาน ผลลัพธ์การรักษาส�ำเร็จ 17 ราย จาก 25 ราย 

คิดเป็นร้อยละ 68 และ 13 ราย จาก 25 ราย คิดเป็น

ร้อยละ 52 ตามล�ำดับ Aibana O และคณะในปี 2017 

ระบุว่า ผู้ป่วยวัณโรคดื้อยากลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยด้วย 

Xpert รักษาส�ำเร็จ 15 ราย จาก 111 ราย กลุ่มวิธี

มาตรฐาน รักษาส�ำเร็จ 50 ราย จาก 249 ราย ดังแสดง

ในภาพที่ 2 

	 ผลลัพธ์เชิงลบ (เร่ิมต้นรักษาใหม่ รักษา               

ล้มเหลว ตาย) ไม่แตกต่างกัน (RR = 0.81, 95% CI 

0.44-1.50) รายงานวิจัยของ Kim YW และคณะใน          

ปี 2015 ระบุว่า มีผู้ป่วยเริ่มต้นรักษาใหม่ รักษาล้มเหลว 

รักษาตาย รวมทั้งสิ้น 5 ราย คิดเป็นร้อยละ 20 ในกลุ่ม 

Xpert และ 10 ราย คิดเป็นร้อยละ 40 ในกลุ่มวิธี

ภาพที่ 2 ผลลัพธ์การรักษาส�ำเร็จ (รักษาหาย รักษาครบ) 

Study or Subgroup
Omowunmi Aibana et al. 2017
Y.W.Kim et al.2015

Total (95% CI)
Total events
Heterogneity Tau2=0.19; ChF=3.96, df=1(P-0.05); F=75%
Test for overall effect: Z= 0.15 (P-0.88)

Risk of bias leqend
(A)Selection
(B)Comparability
(C)Outcomes

Events
15
17

32

Total
111
25

136

Events
50
13

63

Total
249
25

274

Weight
48.3%
51.7%

100.0%

Risk Ratio
M-H, Random 95% CI

0.6730 (0.3954, 1.1455)
1.3077 (0.8232, 2.0772)
0.9491 (0.4710, 1.9124)

ControlXpert Risk Ratio
M-H, Random 95% CI

Risk Ratio
A   B   C

Control Xpert
0.01 0.1 1 10 100
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มาตรฐาน  ขณะที่รายงานวิจัยของ Aibana O และคณะ

ในปี 2017 ระบุว่า กลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยด้วย Xpert 

เริม่ต้นรักษาใหม่ 34 ราย รกัษาล้มเหลว 9 ราย ตาย 39 ราย 

คิดเป็นร้อยละ 29.6, 24.3, 29 ตามล�ำดับ ดังแสดงใน             

ภาพที่ 3     

วิจารณ์
	 รายงานวิจัยของประเทศไทยและต่างประเทศ 

ที่ผู้วิจัยพิจารณาคัดออก เน่ืองจากวัตถุประสงค์การวิจัย

ในรายงานต่างๆ มุง่เน้นศกึษาประสทิธภิาพของเครือ่งมือ 

ความไว ความจ�ำเพาะ และความแม่นย�ำเท่านั้น ประเด็น

ดังกล่าวมีผู้ทบทวนวรรณกรรมและวิเคราะห์เมตต้า       

เผยแพร่ใน Cochrane library แล้ว แต่งานวิจัยน้ี                   

มีวัตถุประสงค์เพื่อทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ

เพื่อศึกษาผลกระทบด้านระยะเวลาวินิจฉัยวัณโรคดื้อยา 

ระยะเวลาเร่ิมต้นรักษาด้วยสูตรยา second-line drugs 

ระยะเวลาเปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเช้ือเป็นไม่พบเช้ือ 

(Interim outcomes) และผลลัพธ์สุดท้ายเมื่อสิ้นสุดการ

รักษา (Final outcomes) ผลการวิจัย พบว่า กลุ่ม Xpert 

ใช้ระยะเวลาวินิจฉัยวัณโรคดื้อยารวดเร็วกว่ากลุ ่มวิธี

มาตรฐาน 34.30-91.50 วัน(8-9, 11-12) วิธีการเพาะเชื้อ

นอกจากล่าช้ายงัเสีย่งต่อการปนเป้ือน การเพาะเลีย้งเชือ้

ด้วยอาหารแข็งเสีย่งต่อการปนเป้ือนร้อยละ 2.00-5.00 

อาหารเหลวเสี่ยงต่อการปนเปื้อนร้อยละ 10(13) Xpert  

ใช้เวลาประมาณ 2 ชั่วโมง เน่ืองจากสามารถตรวจหา            

สารพนัธกุรรมของเช้ือดือ้ยาได้โดยตรงส่งผลให้ผูป่้วยได้

รับการรักษาเร็วข้ึน ลดการแพร่กระจายเช้ือในชุมชน            

แต่เครื่องมือดังกล่าวมีข้อจ�ำกัด คือ จ�ำเป็นต้องตรวจ

ยืนยันผลด้วยวิธีมาตรฐาน และสามารถตรวจได้เฉพาะ

การด้ือต่อยาไรแฟมพิซินและอาจให้ผลบวกผิดพลาด 

(False positive) เน่ืองจากตรวจพบสารพนัธกุรรมในเช้ือ

ที่ตายแล้ว ระยะเวลาเริ่มต้นรักษานับจากวันเก็บเสมหะ

ส่งตรวจ กลุ ่ม Xpert รวดเร็วกว่ากลุ ่มวิธีมาตรฐาน              

61-62 วัน(8, 11) ระยะเวลาเริ่มต้นรักษานับจากทราบผล

การตรวจวินจิฉัย กลุม่ Xpert รวดเร็วกว่ากลุม่วิธมีาตรฐาน 

17 วัน(9) ระยะเวลาเปลี่ยนแปลงเสมหะจากพบเชื้อเป็น

ไม่พบเชื้อนับจากวันเก็บเสมหะส่งตรวจวินิจฉัยและ            

นับจากวันเร่ิมต้นรักษาด้วยยากลุ่ม second-line drugs 

กลุ่ม Xpert เสมหะเปลี่ยนแปลงรวดเร็วกว่ากลุ่มวิธี

มาตรฐาน 134.50 วัน(11) รายงานวิจัยของ Berhanu R 

และคณะในปี 2016 ระบุว่า ผู้ป่วยเสมหะบวกด้วยวิธย้ีอม

เสมหะและตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ 131 ราย เสมหะ

เปลี่ยนแปลงจากพบเชื้อเป็นไม่พบเชื้อภายใน 6 เดือน

แรกของการรกัษา จ�ำนวน 85 ราย คดิเป็นร้อยละ 64.90(14) 

นอกจากน้ี รายงานวิจัยก่อนหน้าน้ีระบุระยะเวลาใน          

การเปลี่ยนแปลงเสมหะ 65 วัน (60-70 วัน)(15)                

และ 72 วัน (44-123 วัน)(16) ผลลัพธ์การรักษาส�ำเร็จ   

(รักษาหาย รักษาครบ) ไม่แตกต่างกัน (RR = 0.95, 

95% CI: 0.47-1.91) ผลลัพธ์เชิงลบ (เร่ิมต้นรักษา

ใหม่ ล้มเหลว ตาย) ไม่แตกต่างกัน (RR = 0.81, 95% 

CI: 0.44-1.50)(7, 11) ที่เป็นเช่นนี้เนื่องจากรายงานวิจัย

มีความแตกต่างกัน พิจารณาได้จากค่าสถิติ I2 ระหว่าง

ร้อยละ 50.00-75.00 แต่เนื่องจากมีรายงานวิจัย             

เพียง 2 ฉบับ ท่ีมีการรายงานผลลัพธ์สุดท้าย ผู้วิจัยจึง             

ภาพที่ 3 ผลลัพธ์เชิงลบ (รักษาล้มเหลว เริ่มต้นรักษาใหม่ ตาย)

Study or Subgroup
Omowunmi Aibana et al. 2017
Y.W.Kim et al.2015

Total (95% CI)
Total events
Heterogneity Tau2=0.13; ChF=2.18 df=1(P-0.14); F=54%
Test for overall effect: Z= 0.66 (P-0.51)

Risk of bias leqend
(A)Selection
(B)Comparability
(C)Outcomes

Events
82
5

87

Total
111
25

136

Events
201
10

211

Total
267
25

292

Weight
72.0%
28.0%

100.0%

Risk Ratio
M-H, Random 95% CI

0.9813 (0.8815, 1.1178)
0.5000 (0.1994, 1.2538)

0.8127 (0.4393, 1.5035)

ControlXpert Risk Ratio
M-H, Random 95% CI

Risk Ratio
A   B   C

Xpert Control
0.01 0.1 1 10 100
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ไม่สามารถแยกวิเคราะห์แบบกลุ่มย่อยได้ จึงไม่สามารถ

สรุปได้ชัดเจนว่าผลลัพธ์สุดท้ายเม่ือส้ินสุดการรักษา             

ไม่แตกต่างกนั การพจิารณาเลอืกใช้ควรศกึษาปัจจยัอืน่ๆ 

ดังนี้(2) 1) ตรวจได้เฉพาะการดื้อต่อยาไรแฟมพิซิน         

การวินิจฉยัวัณโรคดือ้ยาหลายขนานต้องยืนยนัผลด้วยวิธี

มาตรฐาน 2) ต้องระบุกลุ่มเป้าหมายให้ชัดเจน โดยใช้

ข้อมูลทางระบาดวิทยาเลือกพื้นท่ีท่ีมีความชุกสูงของ           

ผู้ป่วยวัณโรคด้ือยาหลายขนานหรือผู้ป่วย HIV ท่ีมี

วัณโรคเป็นโรคร่วม 3) คุณภาพมาตรฐานของห้องปฏบิตัิ

การและระบบส่งต่อ 4) ภาระงานของบุคลากรเนื่องจาก 

Xpert ตรวจได้ครั้งละ 12-16 ตัวอย่างต่อวัน หรือ 

3,000-4,000 ตัวอย่างต่อปี 5) ความสม�่ำเสมอของ

กระแสไฟฟ้า พื้นที่ท่ีกระแสไฟฟ้าไม่สม�่ำเสมอส่งผลต่อ

ความแม่นย�ำของเครื่องมือ 6) ต้องจัดเก็บน�้ำยาที่

อุณหภูมิ 2-28 องศาเซลเซียส 7) อุณหภูมิห้องต้องอยู่

ระหว่าง 15-30 องศาเซลเซยีส 8) ระบบความปลอดภยั

ทางชีวภาพควรด�ำเนินการเช่นเดียวกับการตรวจทาง           

ห้องปฏิบัติการอื่นๆ 9) เครื่องมือมีราคาสูงประมาณ 

510,000-1,860,000 บาท 10) น�ำ้ยา (Cartridge)  มรีาคา 

ค่อนข้างสงูเช่นกนั 510-3,600 บาท(18) (ค�ำนวณทีอ่ตัรา 

1$ = 30 บาท) บรบิทประเทศไทยไม่สามารถใช้เครือ่งมอื 

น้ีในลักษณะ Point of care ในสถานบริการต่างๆ                   

ได้ทั้งหมด จึงต้องส่งตัวอย่างเสมหะไปยังหน่วยบริการ             

ที่มีเครื่องมือนี้ ซึ่งเป็นข้อจ�ำกัดในการบริหารจัดการ              

ส่งผลให้ Xpert ไม่สามารถตอบโจทย์การตรวจการด้ือยา

ไรแฟมพิซินได้ภายในเวลา 2 ชั่วโมง ตามที่ระบุไว้ใน

ศักยภาพของเครื่องมือ

สรุป
	 Xpert MTB/RIF assay ช่วยลดระยะเวลา            

ในการวินิจฉยัวัณโรคด้ือยา ส่งผลให้ผู้ป่วยได้รบัการรักษา

รวดเร็วข้ึน เสมหะเปลีย่นแปลงจากพบเช้ือเป็นไม่พบเช้ือ

รวดเร็วข้ึน เมื่อเปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจ

วินิจฉัยด้วยวิธีมาตรฐาน การพิจารณาเลือกใช้ Xpert            

ในพื้นที่ที่มีปัญหาความชุกของวัณโรคสูง อาจช่วยลด           

การแพร่กระจายเชือ้ในชมุชน(17) ผลการศกึษาน้ีสามารถ

น�ำไปใช้ประโยชน์ในการพจิารณาเลอืกใช้เคร่ืองมอืตรวจ

วินิจฉัยวัณโรคด้ือต่อยาที่เหมาะสมภายใต้ข้อจ�ำกัด           

ของแต่ละพื้นท่ี ผู้วิจัยเสนอแนะให้ศึกษาเปรียบเทียบ

ต้นทุนต่อหน่วย ประสิทธิภาพ ประสิทธิผล และผล 

กระทบของ Xpert กับเคร่ืองมือทางอณูชีววิทยาชนิด              

อืน่ๆ  เช่น line prob assay (LPA) และ real time polymerase 

chain reaction (RT-PCR) 

กิตติกรรมประกาศ
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