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Smell dysfunction in mild symptomatic COVID-19 

การประเมินการรับกลิ่นในผู้ป่วยโควิด 19 ที่อาการไม่รุนแรง

Assessment of smell dysfunction in mild symptomatic COVID-19 patients
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บทคัดย่อ
	 การวิจัยกึ่งทดลองนี้ศึกษาอุบัติการณ์การรับกลิ่นลดลง ระยะเวลาการฟื้นตัวของการรับกลิ่น และปัจจัยที่มี

ผลต่อการสูญเสียการรับกลิ่นในผู้ป่วยโควิด 19 ท่ีอาการไม่รุนแรง ท่ีเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลมหาวิทยาลัย

เทคโนโลยีสุรนารี ช่วงเมษายน ถึง กรกฎาคม 2564 จ�ำนวน 125 ราย พบว่ามีผู้ป่วยโควิด 19 มีการรับกลิ่นลดลง

ร้อยละ 49.6 และทดสอบการดมกลิ่นด้วยสาร phenyl ethyl alcohol (PEA) พบการดมกลิ่นลดลง ร้อยละ 60.8  

ผู้ป่วยโควิด 19 มีความเสี่ยงของการสูญเสียการรับกลิ่นเพิ่มขึ้น 6.2 เท่าของคนที่ไม่ติดเชื้อ (95% CI: 2.4-16.3) 

ผู้ป่วยที่ติดเชื้อโควิด 19 มีระยะสูญเสียการรับกลิ่นเฉลี่ย 6.1 วัน (median=5 days, 95% CI: 5.1-7.1 days, min-

max=1-21 days) และการรับกลิ่นลดลงส่วนใหญ่ตามหลังอาการเจ็บป่วยอื่นๆ เฉลี่ย 2.9 วัน (median=2 days, 

95% CI: 1.9-3.7 days, min-max=-2-13 days) ปัจจัยที่มีผลต่อการดมกลิ่นลดลงในผู้ป่วยโควิด 19 ได้แก่  

เพศชาย (p=0.004) การสูบบุหรี่ (p=0.040) ดังนั้น การสูญเสียการรับกลิ่นจากการติดเชื้อโควิด 19 จึงเป็นอาการ

ที่พบได้สูง ช่วยในการช่วยวินิจฉัยโรคได้ และสามารถฟื้นตัวได้เอง

ติดต่อผู้นิพนธ์: นันท์นภัส ประดุจเดชา	 อีเมล: peacephile@hotmail.com

Abstract
	 This quasi-experimental study aimed to estimate the incidence, recovery period, and to identify 

factors associated to smell dysfunction in 125 mild symptomatic COVID-19 patients hospitalized at Suranaree 

University of Technology Hospital from April to July 2021. It was found that 49.6% of the COVID-19 

patients reported smell loss. Olfactory assessment using phenyl ethyl alcohol (PEA) indicated smell dysfunction 

in 60.8% of the patients. Patients with COVID-19 were 6.2 times more likely to have smell dysfunction 

(95% CI 2.4-16.3). The mean duration of smell loss was 6.1 days (median 5 days, 95% CI 5.1-7.1 days, 
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การรบักลิน่ในผูป่้วยโควดิ 19 ทีอ่าการไม่รุนแรง 

min-max: 1-21 days), which mostly followed other symptoms by 2.9 days (median 2 days, 95% CI  

1.9-3.7 days, min-max:-2-13 days). The risk of smell dysfunction in COVID-19 patients were being 

male (p=0.004) and smoking (p=0.040). Therefore, the olfactory dysfunction resulting from a COVID-19  

infection is a common symptom, playing a significant role in diagnosis and exhibiting the  

potential for self-remission in diseases.
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บทน�ำ
	 การระบาดของโรคติดเช้ือไวรัสโคโรนา 2019 

หรือโรคโควิด 19 (coronavirus disease 2019; 

COVID-19)(1) เกดิจากเช้ือไวรัสซาร์ส-โควี-2 (Severe 

Acute Respiratory Syndrome-Coronavirus-2; SARS-

CoV-2) ซึง่ได้แพร่กระจายอย่างรวดเรว็ไปท่ัวโลก ท�ำให้

ผู้ติดเชื้อเกิดโรคทางเดินหายใจเฉียบพลันรุนแรง และ

เสียชีวิตเป็นจ�ำนวนมาก โรคโควิด 19 เร่ิมอุบัติข้ึนจาก

ประเทศจีน ตัง้แต่ธนัวาคม 2562 จนถงึปัจจบุนั รายงาน

อาการของผู้ที่ได้รับเชื้อโควิด 19 จากการส�ำรวจทั่วโลก 

พบว่า 1 ใน 3 ของผู้ป่วยไม่มีอาการ(2) ในขณะที่รายงาน

จากประเทศจีน และกลุ่มประเทศในทวีปยุโรป พบว่า 

ผู้ที่ได้รับเชื้อมีอาการไม่ชัดเจน เช่น ไข้ ไอ เสมหะมาก 

เหน่ือยเพลยี หายใจล�ำบาก ปวดเมือ่ยกล้ามเนือ้ การรบัรส 

ผิดปกติ เจ็บคอ ปวดศีรษะ คัดจมูก หนาวสั่น คลื่นไส้

อาเจียน ถ่ายเหลว และเจ็บหน้าอก เป็นต้น(3-5)

	 การสูญเสียการรับกลิ่นภายหลังการติดเชื้อ

ระบบทางเดินหายใจส่วนบนจากเชื้อไวรัส พบว่าเป็น

สาเหตุส�ำคัญที่ท�ำให้สูญเสียการรับกลิ่นในผู้ใหญ่มากถึง

ร้อยละ 40(6) ในสถานการณ์การระบาดของโรคติดเช้ือ 

โควิด 19 พบการรายงานว่ามีผู้ติดเชื้อหลายรายที่มีการ

สญูเสยีการรบักลิน่ หรือการได้กลิน่ลดลง ในหลายประเทศ 

มกีารแนะน�ำให้ใช้อาการการรบักลิน่ลดลงเฉยีบพลนัเป็น

ข้อหน่ึงในการคัดกรองผู้ป่วยทีส่งสยัการตดิเช้ือโควิด 19 

โดยเฉพาะในรายท่ีไม่เคยมีโรคทางเดินหายใจส่วนบน 

เช่น ภูมิแพ้จมูก จมูกและไซนัสอักเสบทั้งเฉียบพลันและ

เรื้อรังมาก่อน(7-8) 

	 ในการส�ำรวจข้อมูลการรับกลิ่นของผู้ป่วยท่ีได้

รับการวินิจฉัยโรคโควิด 19 ส่วนใหญ่จะเป็นการตอบ

แบบสอบถาม มีทั้งการสัมภาษณ์ การดึงข้อมูลจาก 

เวชระเบียนหรือบันทึกทางการแพทย ์ขณะนอน 

โรงพยาบาล การสอบถามทางโทรศัพท์ และการตอบ

แบบสอบถามด้วยตัวเอง พบว่ามีการรับกลิ่นลดลง 

ร้อยละ 3.2-85.6(5, 9-10) ข้อมูลท่ีได้จากการตอบ

แบบสอบถามย่อมมีอคติในข้อมูลที่ได้มา ทั้งจากปัญหา

การลืม (recall bias) การเลือกกลุ่มตัวอย่างเข้ามาศึกษา 

และการขาดความใส่ใจในอาการของตัวเอง โดยเฉพาะ

ในรายที่ไม่ได้สูญเสียการรับกลิ่นโดยสมบูรณ์ การศึกษา

ก่อนหน้า พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ที่สูญเสียการรับกลิ่นไป

น้ัน สามารถกลบัมาได้กลิน่ภายใน 2 สปัดาห์หลงัจากเริม่

มีอาการ(11-12)

	 การศึกษาน้ีมีวัตถุประสงค์เพื่อหาอุบัติการณ์

ของการเกิดการสูญเสียการรับกลิ่นจากการติดเชื้อโควิด 

19 ในผู้ป่วยที่อาการไม่รุนแรง ระยะเวลาการฟื้นตัวของ

การรบักลิน่ และศกึษาปัจจยัทีม่คีวามสมัพนัธ์กบัการสญู

เสียการได้กลิ่น

วัสดุและวิธีการศึกษา
	 การวิจัยกึ่งทดลองน้ีศึกษาในช่วงเมษายน-

กรกฎาคม 2564 ในผู้ป่วยที่ตรวจพบเชื้อไวรัส SARS-

CoV-2 โดยวิธี PCR จากการป้ายหลังโพรงจมูกและ 

คอ ของผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษาที่โรงพยาบาลสนามของ
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โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารีท่ีมีอาการ 

ไม่วิกฤต ิกบัอาสาสมัครปกตเิข้าร่วมทดสอบการดมกลิน่ 

เกณฑ์คัดออก ได้แก่ ผู้ที่ไม่สามารถให้ความร่วมมือ 

ในการทดสอบการดมกลิ่น ใส่เครื่องช่วยพยุงการหายใจ 

โรคทางระบบประสาทหรือจิตเวช เคยรักษาผ่าตัดหรือ 

ได้รับการฉายแสงบรเิวณฐานกะโหลกของศรีษะหรอืจมกู 

ไม่ได้อยู่ระหว่างศัลยกรรมเกี่ยวกับจมูก ผู้ที่มีปัญหาการ

รับกลิ่นอยู่เดิม และมีประวัติแพ้สารเคมีทางการสูดดม 

	 ขนาดตัวอย่าง จากการทบทวนวรรณกรรมงาน

วิจัยท่ีทดสอบการดมกลิ่นในผู้ป่วยโควิด 19 เทียบกับ

ประชากรปกติของ Hornuss D และคณะ(13) พบว่าผู้ป่วย

โควิด 19 มีการสูญเสียการได้กลิ่นร้อยละ 80 ในขณะที่

กลุ่มควบคุมมีการได้กลิ่นอยู่ในเกณฑ์ลดลงร้อยละ 27 

เมื่อแทนค่าในสูตรขนาดตัวอย่างเพื่อเปรียบเทียบค่า

สัดส่วน 2 กลุ่ม  n = จ�ำนวนตัวอย่างของแต่ละกลุ่ม 

						      =
2(Zα+Zβ)2

 
P(1-P) 

โดย P
1
=0.80, P

2
=0.27 ทีร่ะดบันัยส�ำคัญ (α) 5% และ

ความผิดพลาดชนิดที่ 2 (Type-II error) 10% ดังนั้น 

n~19 คน คาดการณ์ว่าในการศึกษาครั้งนี้น่าจะมี drop-

out ประมาณร้อยละ 30 จากการค�ำนวณขนาดตัวอย่าง

ประชากรจะต้องมีกลุ่มตัวอย่างกลุ่มละ ไม่น้อยกว่า 25 

คน ส�ำหรับการศึกษานี้ เก็บข้อมูลผู้ป่วยโควิด 19 ที่มี

อาการไม่วิกฤติ กับอาสาสมัครปกติเข้าร่วมทดสอบการ

ดมกลิ่น จ�ำนวน 125 และ 30 คน ตามล�ำดับ

	 การเก็บข ้อมูล ผู ้ วิ จัยสอบถามผ่านไลน์ 

ส่วนบุคคลที่ผู ้ป่วยให้ไว้ผ่านมือถือประจ�ำหอผู้ป่วย 

โรงพยาบาลสนาม โดยสอบถามถึงปัญหาการรับกลิ่น 

และสอบถามความสนใจต่อการทดสอบการดมกลิ่น  

เม่ือผู้ป่วยยนิยอมเข้าร่วมการวิจยั ผูวิ้จยัจะเตรยีมอปุกรณ์ 

และสวมชุดป้องกัน (personal protective equipment: 

PPE) ระดับ 3 เข้าไปในห้องผู้ป่วยเพื่อทดสอบการดม

กลิ่น นอกจากนี้การเก็บข้อมูลผู้ป่วย เช่น เพศ อายุ โรค

ประจ�ำตัว น�้ำหนักตัว ส่วนสูง ความรุนแรงของโรคโควิด 

19 (ตามแนวทางเวชปฏบิตักิารวินิจฉยั ดูแลรักษาผู้ป่วย

โควิด 19(14)) อาการต่าง ๆ  ทีมี่รายวัน และแบบสอบสวน

ผู้ป่วยโควิด 19 ใช้ข้อมูลจากบันทึกทางการแพทย์ และ

โทรสอบถามผู ้ป่วยที่ 1 เดือนนับจากวันที่เริ่มนอน 

โรงพยาบาลเพื่อสอบถามอาการ

	 วิธีการทดสอบการดมกลิ่นในผู้ป่วยก่อนกลับ

บ้าน (ช่วงวันที่ 10-14 ของการนอนโรงพยาบาล)

	 1. การทดสอบระดับการดมกลิ่นจะใช้สาร 

phenyl ethyl alcohol (PEA) ซ่ึงมีกลิ่นคล้ายกุหลาบ 

สามารถใช้กระตุ้นเซลล์ประสาทรับกลิ่นท่ีเส้นประสาทคู่

ที่ 1 (olfactory nerve) แต่กระตุ้นเส้นประสาทคู่ท่ี 5 

(trigeminal nerve) ได้น้อย(15) ชุดทดสอบ PEA ที่ใช้จะ

มีความเข้มข้นต่างกัน 16 ระดับ(16) เริ่มจากความเข้มข้น

ร้อยละ 4 เจือจางด้วย light mineral oil (propylene 

glycol) ในอัตราส่วน 1:2 ไปเรื่อยๆ จนได้ความเข้มข้น 

16 ระดับ โดยขวดที่ 1 จะมีความเข้มข้นมากที่สุด  

ในการทดสอบผู้เข้าร่วมวิจัยจะถูกปิดตาด้วย surgical 

mask การทดสอบใช้ก้านส�ำลีจุ่ม แท่งหนึ่งจุ่มสารละลาย

ที่ความเข้มข้นใดก็ได้ อีกแท่งหนึ่งจุ่มตัวท�ำละลายที่ไม่มี

กลิ่น หลังจากให้ดม ถ้าผู้เข้าร่วมวิจัยตอบผิด ให้ทดสอบ

ด้วยแท่งที่มีความเข้มข้นมากข้ึน จนกว่าผู้เข้าร่วมวิจัย 

จะเลือกถูกสองครั้ง ถือเป็น first turning point หลังจาก

น้ันให้ทดสอบด้วยแท่งที่มีความเข้มข้นต�่ำลง จนกว่าจะ

ไม่สามารถเลอืกอนัทีถู่กได้ ถือเป็น second turning point 

กลับมาทดสอบด้วยแท่งท่ีมีความเข้มข้นมากข้ึนอีกคร้ัง 

ท�ำซ�ำ้จนได้ระดับความเข้มข้นต�ำ่สดุทีผู้่เข้าร่วมวิจัยได้กลิน่

	 2. การทดสอบจ�ำแนกกลิ่น 5 กลิ่น ชุดทดสอบ

เลือกใช้กลิน่ทีค่นไทยคุน้เคย(17-19) ได้แก่ กาแฟ แอมโมเนีย 

มะพร้าว ส้ม และกล้วย ที่มีความเข้มข้นสูง (suprath-

reshold concentration) ซึง่จะเป็นการวัดว่าผู้ป่วยสามารถ

ได้กลิ่น จ�ำแนก และบอกชื่อกลิ่นได้ถูกหรือไม่

	 การวเิคราะห์ข้อมูล ใช้โปรแกรมคอมพวิเตอร์

ส�ำเร็จรูปวิเคราะห์ ได้แก่ ร้อยละ ค่าเฉลี่ย ค่ามัธยฐาน 

ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน ช่วงความเชือ่มัน่ 95% วิเคราะห์

ความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรต่าง ๆ กับการสูญเสียการ

ได้กลิน่ ด้วยสถติ ิChi-squared test ก�ำหนดนัยส�ำคัญทาง

สถิติที่ 0.05

(P1-P2)2
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การรบักลิน่ในผูป่้วยโควดิ 19 ทีอ่าการไม่รุนแรง 

	 จริยธรรมการวจัิยในมนษุย์ ได้รบัการอนุมติัจาก

คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ มหาวิทยาลัย

เทคโนโลยสีรุนารี เลขที ่EC-64-76 ข้อมลูท้ังหมดของผูป่้วย

เป็นความลบั น�ำเสนอข้อมลูและสรปุการวิจัยเป็นภาพรวมไม่

สามารถระบุตัวตนของอาสาสมัครได้

ผลการศึกษา
	 โครงการวิจัยนี้ได้ศึกษาในผู้ป่วยโควิด 19  

ทีอ่าการไม่รนุแรง สามารถเกบ็รวบรวมข้อมลูได้สมบรูณ์ 

125 ราย ในขณะท่ีอาสาสมัครกลุ่มควบคมุทีไ่ด้ทดสอบการ

ดมกลิน่มเีพยีง 30 ราย เป็นผลจากการระบาดระลอกทีส่าม

ของประเทศไทย ซึง่เริม่มีผูป่้วยโควิด 19 ทีไ่ม่ทราบแหล่ง

การตดิเชือ้มากข้ึน เพือ่ความปลอดภยัของอาสาสมคัรท่ีเข้า

ร่วมวิจยัน้ี จึงสามารถทดสอบการดมกลิน่ได้เฉพาะในช่วงต้น

ของการศกึษาเท่าน้ัน ลกัษณะข้อมลูพืน้ฐานของประชากรท่ี

ศกึษาแสดงดังตารางท่ี 1 ช่วงของการศกึษาวิจัยขณะน้ัน 

รฐับาลยงัมนีโยบายให้ผูติ้ดเชือ้โควิด 19 เข้ากกักนัตัวทีโ่รง

พยาบาลสนามทกุราย โดยจงัหวัดนครราชสมีามีนโยบายรับ

ผู้ป่วยทีม่ภีมูลิ�ำเนาหรือมญีาติอยูใ่นจงัหวัดนครราชสมีาเข้า

มารกัษา จึงท�ำให้ผู้ป่วยท่ีเข้ารบัการรักษาทีโ่รงพยาบาลสนาม

ของโรงพยาบาลมหาวิทยาลยัเทคโนโลยีสรุนารมีาจากหลาย

พืน้ที ่ โดยเฉพาะกรุงเทพฯและปริมณฑล นอกจากน้ีการ

ระบาดของกลุม่คนงานก่อสร้างในเขตเมอืงนครราชสมีาที่

ย้ายงานมาจากเขตก่อสร้างในกรุงเทพฯ ท่ีปิดตวัลงจากการ

ระบาดครัง้ใหญ่ ท�ำให้มีผู้ป่วยโควิด 19 เพศชายมากกว่าเพศ

หญิง อาสาสมัครทีศ่กึษาทัง้สองกลุม่ทีส่บูบหุร่ีเป็นเพศชาย

ทัง้หมด และโรคประจ�ำตวัทีพ่บบ่อยท่ีสดุของทัง้สองกลุม่ คือ 

ภมูแิพ้จมกู

ตารางที่ 1 ข้อมูลส่วนบุคคลของผู้ป่วยโควิด 19 ที่มีอาการไม่รุนแรง และกลุ่มเปรียบเทียบ

Table 1 General characteristics of mild symptomatic COVID-19 patients and comparison group

ข้อมูลส่วนบุคคล

เพศ

	 -	 ชาย

	 -	 หญิง

อาย ุ(ปี) (mean±SD, min-max)

สูบบุหรี่

โรคประจ�ำตัว

	 -	 ภูมิแพ้จมูก

	 -	 ไซนัสอักเสบ

	 -	 หอบหืด

	 -	 เบาหวาน

	 -	 ความดันโลหิตสูง

	 -	 ไขมันในเลือดสูง

	 -	 มะเร็ง เช่น มะเร็งเต้านม, มะเร็งทวารหนัก

	 -	 วัณโรคปอด

	 -	 โรคซึมเศร้า

BMI (mean±SD, min-max)

ความรุนแรงของโรคติดเชื้อโควิด 19

	 -	 ไม่มีอาการ

	 -	 อาการเล็กน้อย

	 -	 ปอดอักเสบไม่รุนแรง

	 -	 ปอดอักเสบรุนแรง

ผู้ป่วยติดเชื้อโควิด 19 (n=125)

จ�ำนวน (ร้อยละ)

71 (56.8)

54 (43.2)

35.4±11.1, 18-62

24 (19.2)

9 (7.2)

1 (0.8)

1 (0.8)

3 (2.4)

5 (4.0)

2 (1.6)

2 (1.6)

1 (0.8)

1 (0.8)

24.3±5.3, 15.4-46.3

15 (12.0)

85 (68.0)

24 (19.2)

1 (0.8)

กลุ่มเปรียบเทียบ (n=30)

จ�ำนวน (ร้อยละ)

12 (40.0)

18 (60.0)

30.8±7.9, 19-48

5 (16.7)

2 (6.7)
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Smell dysfunction in mild symptomatic COVID-19 

	 ตามแนวทางเวชปฏิบัติการวินิจฉัย ดูแลรักษา

ผู้ป่วยโควิด 19 ซึง่ใช้ภาพรงัสทีรวงอกร่วมในการวินิจฉยั 

พบว่าความรุนแรงของโรคในผู้ป่วยโควิด 19 ที่ศึกษา 

ส่วนใหญ่มอีาการเพยีงเลก็น้อย (ร้อยละ 68.0) รองลงมา 

คือ ไม่มีอาการ (ร้อยละ 12.0) ปอดอักเสบไม่รุนแรง 

(ร้อยละ 1.6) และปอดอักเสบรุนแรง (ร้อยละ 0.8)  

ตามล�ำดบั อาการทีพ่บได้บ่อยในผู้ติดเชือ้โควิด 19 ได้แก่ 

ไอ (ร้อยละ 64.8) การได้รบักลิน่น้อยลง (ร้อยละ 49.6) 

เจ็บคอ (ร้อยละ 43.2) และอื่น ๆ ดังแสดงในภาพที่ 1 

ซึง่จะเหน็ได้ว่าในการตดิเช้ือโควิด 19 ช่วงทีมี่การระบาด

ของสายพันธุ์แอลฟาและเดลตานั้น ไม่พบอาการตาแดง

เลย จากการศกึษางานวิจยันีมี้ผู้ป่วยทีท่ราบประวัติสมัผสั

ผู้ติดเช้ือโควิด 19 ทีแ่น่นอนเพยีง 28 ราย (ร้อยละ 22.4) 

พบว่าค่าเฉลีย่ของระยะฟักตัวของโรคน้ี ประมาณ 6.2 วัน 

(95% CI: 4.5-7.5 days, min-max=2-14 days)

	  

ภาพที่ 1 อาการที่พบได้ในผู้ป่วยติดเชื้อโควิด 19

Figure 1 Symptoms in COVID-19 patients
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	 ผู้ป่วยท่ีติดเชือ้โควิด 19 ท่ีมกีารรบักลิน่ลดลงมี 

62 ราย (ร้อยละ 49.6) พบว่ามีระยะสูญเสียการรับกลิ่น

เฉลี่ย 6.1 วัน (median=5 days, 95% CI: 5.1-7.1 

days, min-max=1-21 days) และการรับกลิ่นลดลง 

ส่วนใหญ่พบตามหลังอาการเจ็บป่วยอื่นๆ 2.86 วัน 

(median=2 days, 95% CI: 1.9-3.7 days, min-max= 

-2-13 days) โดยมีผูป่้วยเพยีงรายเดยีวเท่าน้ันท่ีการรบั

กลิ่นลดลงสองวันก่อนจะมีอาการเจ็บป่วยอื่นๆ ในขณะ

ท่ี 24 ราย (ร้อยละ 19.2) มีอาการรับกลิ่นลดลง 

พร้อมกับอาการอื่น ๆ และ 100 ราย (ร้อยละ 80.0)  

มีอาการรับกลิน่ลดลงภายหลงัอาการอืน่ๆ จากงานวิจยันี้ 

ยังพบว่ามี 22 ราย (ร้อยละ 17.6) ที่มีการรับกลิ่นลดลง

โดยท่ีไม่มีอาการคัดจมูกหรือน�้ำมูกไหล และมี 5 ราย 

(ร้อยละ 4.0) ที่มีการรับกลิ่นลดลงเพียงอาการเดียว 

	 การทดสอบระดับการดมกลิ่นที่ทดสอบด้วย 

สาร PEA ในผู้ป่วยโควิด 19 พบว่ามีค่ามัธยฐานระดับ

การรับกลิ่นอยู่ที่ขวดที่ 9 (mean=8.7, 95% CI: 7.9-

9.6) ในขณะที่กลุ่มควบคุมมีค่ามัธยฐานระดับการรับ

กลิน่อยู่ท่ีขวดที ่12 (mean=12.1, 95% CI: 11.0-13.1, 

SD=2.8) การลดลงของการได้กลิ่นในผู้ป่วยโควิด 19 

เมือ่ใช้ระดับการดมกลิน่ทีต่�ำ่กว่าหรอืเท่ากับขวดท่ี 9 (-1 

SD ของกลุ่มควบคุม) มี 76 ราย (ร้อยละ 60.8) และ
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การรบักลิน่ในผูป่้วยโควดิ 19 ทีอ่าการไม่รุนแรง 

เมือ่ใช้ระดับการดมกลิน่ทีต่�ำ่กว่าหรอืเท่ากบัขวดท่ี 6 (-2 

SD ของกลุ่มควบคุม) มี 36 ราย (ร้อยละ 28.8) การก

ระจายของระดับการดมกลิ่นที่ทดสอบด้วยสาร PEA 

แสดงดงัภาพท่ี 2 จากการศกึษา เมือ่ใช้ระดับการดมกลิน่

ทีต่�ำ่กว่าหรอืเท่ากบัขวดท่ี 9 เป็นจุดตดัระดบัการดมกลิน่

ที่ลดลง พบว่าผู้ป่วยโควิด 19 มีความเส่ียงของการสูญ

เสยีการรบักลิน่เพิม่ข้ึน 6.2 เท่าของคนทีไ่ม่ติดเชือ้ (95% 

CI: 2.37-16.27, p<0.005) นอกจากน้ี ปัจจัยทีมี่ความ

สัมพันธ์กับการรับกลิ่นลดลงในผู้ป่วยโควิด 19 ได้แก่ 

เพศชาย (p=0.004) การสบูบหุรี ่(p=0.040) แต่ไม่พบ

ความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญในผู้ป่วยโควิด 19 ที่มี

ปัจจยั เช่น อายมุากกว่า 45 ปี (p=0.528) ดชันมีวลกาย

มากกว่าเท่ากับ 25 (p=0.773) หรือมีปอดอักเสบทั้งไม่

รุนแรงและรุนแรง (p=0.143) ในการรับกลิ่นลดลง ดัง

แสดงในตารางที่ 2 

ภาพที่ 2 การกระจายของระดับการทดสอบการดมกลิ่นด้วยสาร PEA ในผู้ป่วยโควิด 19 

กับอาสาสมัครกลุ่มเปรียบเทียบ

Figure 2 Distribution of smell threshold from olfactory assessment using PEA among COVID-19 patients 

and comparison group
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ตารางที่ 2 ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที่ท�ำให้การได้กลิ่นลดลงในผู้ป่วยโควิด 19

Table 2 Analysis of factors associated with olfactory dysfunction in COVID-19 patients

ปัจจัย

เพศชาย

อายุมากกว่า 45 ปี

ดัชนีมวลกายมากกว่า 25 กก/ม2

การสูบบุหรี่

ปอดอักเสบทั้งไม่รุนแรงและรุนแรง

Crude OR

2.9

1.4

0.9

2.9

0.5

95% CI

1.4-6.2

0.5-3.5

0.4-1.9

1.0-8.5

0.2-1.3

p-value

0.004

0.530

0.770

0.040

0.150
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	 การทดสอบจ�ำแนกกลิ่น 5 กลิ่น ได้แก่ กาแฟ 

แอมโมเนีย มะพร้าว ส้ม และกล้วยหอม ทีม่คีวามเข้มข้น

สูง (suprathreshold concentration) พบว่ากลิ่นที่คนคุ้น

เคยมากที่สุด คือ กาแฟ ส้ม แอมโมเนีย กล้วยหอม และ

มะพร้าว ตามล�ำดับ ดังแสดงในตารางที่ 3 

ตารางที่ 3 ร้อยละการจ�ำแนกกลิ่น 5 กลิ่นถูกต้อง และกลิ่นที่ผู้ทดสอบทายเมื่อตอบผิด 

Table 3 Percentage of COVID-19 patients who reported correct smell identification and name list of incorrect smells identified

กลิ่น

กาแฟ

ส้ม 

แอมโมเนีย

กล้วยหอม

มะพร้าว

ผู้ป่วยที่ติดเชื้อ

โควิด 19

(ร้อยละ)

80.8

73.6

48.0

35.2

16.8

กลุ่ม

เปรียบเทียบ

(ร้อยละ)

93.3

66.7

60.0

43.3

30.0

กลิ่นที่ตอบผิด (ร้อยละ)

ช็อกโกแลต (9.0) ไอโอดีน (0.6) เฉาก๊วย (0.6)

ผลไม้รวม (2.5) องุ่น (1.3) สตรอว์เบอร์รี (1.3)

แอลกอฮอล์ (10.3) น�้ำยาซักผ้าขาว (ไฮเตอร์) (0.6)

ขนม (6.7) นมแมว (3.2) สละ (1.9)

วานิลลา (28.4) ขนมไทย (9.0) กะทิ (5.8)

วิจารณ์
	 งานวิจัยน้ีท�ำการศึกษาในผู้ป่วยโควิด 19  

ช่วงเมษายน-กรกฎาคม 2564 อยู่ในช่วงการระบาด

ระลอกที่สาม (ตั้งแต่เดือนเมษายน ถึง มิถุนายน 2564) 

ซึ่งเป็นการระบาดของสายพันธุ ์แอลฟา ก่อนข้ึนการ

ระบาดระลอกท่ีสี่ ซึ่งเป็นการระบาดระลอกใหญ่ที่สุดใน

ประเทศไทยโดยสายพนัธุเ์ดลตา (ตัง้แต่เดอืนกรกฎาคม 

-ธันวาคม 2564)(20)

	 การแพร่กระจายเชื้อโควิด 19 เป็นการติดเชื้อ

ผ่านระบบทางเดินหายใจ โดยการแพร่กระจายอาจเกิด

จากการแพร่โดยตรงทางละออง (droplet transmission) 

ที่ผู้ป่วยโควิด 19 ไอหรือจามออกมาแล้วเข้าสู่เยื่อบุปาก 

เยื่อบุจมูก หรือเยื่อบุตาของผู้สัมผัสใกล้ชิด (ในระยะ 1 

เมตร) หรือการแพร่ทางอ้อมโดยการสัมผัส (contact 

transmission) คือ การสัมผัสส่ิงของที่มีเชื้อไวรัสติดอยู่ 

(fomite)(21) การเข้าสูเ่ซลล์ในร่างกายมนษุย์ของเชือ้ไวรสั 

SARS-CoV-2 ใช้โปรตีนตรงส่วนหนาม (spike protein) 

บนผิวของไวรัสจับกับโปรตีน angiotensin-converting 

enzyme 2 (ACE2) บนผิวของเซลล์เยื่อบุในร่างกาย

มนุษย์(22) ตัวรับ ACE2 แสดงมากที่เย่ือบุโพรงจมูก 

(nasal epithelial cells)(23) โดยพบมากในเซลล์ที่ท�ำ

หน้าที่หลั่งเมือก (goblet cells)(24) และเซลล์เยื่อบุที่มีซี

เลีย (ciliated cells)(25) และพบการแสดงออกร่วมกัน 

(co-expression) ของ ACE2 และ transmembrane 

protease serine 2 (TMPRSS2) ซึง่เป็นเอนไซม์ช่วยไวรสั

ในการเข้าสูเ่ซลล์มนุษย์อยู่มากทีโ่พรงจมกู ถงึแม้จะไม่พบ 

การแสดงออกของยีน ACE2 ที่บริเวณเซลล์ประสาทรับ

กล่ิน (olfactory epithelium) แต่กลับพบว่าเซลล์พยุง

ประสาทรับกลิ่น (olfactory sustentacular cell) ซึ่งท�ำ

หน้าที่ช่วยเหลือในการท�ำงาน และส่งสารอาหารให้เซลล์

ประสาทรับกลิ่นนั้น มีการแสดงออกของโปรตีน ACE2 

และ TMPRSS2 ร่วมกนัด้วย(26) จึงเกดิการอกัเสบรอบ ๆ 

เซลล์ประสาทรับกลิ่นเป็นผลให้ผู้ที่ติดเชื้อไวรัส SARS-

CoV-2 มีการได้กลิ่นลดลง แม้ว่าเซลล์ประสาทรับกลิ่น

จะไม่ได้ติดเชื้อไวรัสโดยตรง ดังที่พบได้จากงานวิจัยนี้  

ซึ่งพบว่าในผู้ป่วยที่มีการรับกลิ่นลดลงนั้น ร้อยละ 17.6 

โดยที่ไม่มีอาการคัดจมูกหรือน�้ำมูกไหลร่วมด้วย บ่งชี้ว่า

เป็นการสูญเสียการรับกลิ่นที่เกิดจากการบาดเจ็บของ

เซลล์ประสาทรับกลิ่น (sensorineural olfactory loss) 

สามารถเกิดขึ้นได้ แต่เกิดขึ้นน้อยกว่าการสูญเสียการรับ

กลิ่นท่ีเกิดจากการอุดกั้นของทางเดินกลิ่น (conductive 

olfactory loss) ซึง่เป็นผลจากการบวมของผนังโพรงจมกู 

หรือการเพิ่มการสร้างน�้ำมูกมากขึ้นของ goblet cells  

จนท�ำให้ลมหายใจไม่สามารถข้ึนไปถึงโพรงจมูกส่วนบน 
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การรบักลิน่ในผูป่้วยโควดิ 19 ทีอ่าการไม่รุนแรง 

การศกึษาก่อนหน้านีพ้บว่าการรบักลิน่ลดลงส่วนใหญ่จะ

เกิดตามหลังอาการอ่ืน ๆ (ร้อยละ 26.7-65.4) หรือ

เกดิข้ึนพร้อมกบัอาการอืน่ ๆ  (ร้อยละ 22.8)(5, 27) มเีพยีง 

ส ่วนน้อยท่ีจะมีการรับกล่ินลดลงก่อนอาการอื่นๆ  

(ร้อยละ 11.8-18.1)(5, 28) กรณีการรับกลิ่นลดลงโดยที่

ไม่มีอาการคัดจมูกหรือน�้ำมูกไหลพบได้ ร้อยละ 9.1(28) 

และการรบักลิน่ผิดปกติเพยีงอย่างเดยีวพบได้ร้อยละ 3(27) 

ระยะเวลาสญูเสยีการรบักลิน่จากการศกึษาก่อนหน้าเฉลีย่

อยู่ที่ 7-9.5 วัน(12, 27-28) โดยอาจใช้เวลานานถึง 21-28 

วันจงึกลบัมาได้กลิน่ปกติ(29-30) จะเหน็ได้ว่ากระบวนการ

อักเสบต่อเซลล์รับกลิ่นน้ันเกิดเพียงรอบๆ เซลล์ไม่ได้

ท�ำให้เกิดการบาดเจ็บท่ีเซลล์รับกล่ินโดยตรง และถาวร

จึงท�ำให้การรบักลิน่น้ันยงัคงกลบัมาปกติได้ เช่นเดยีวกบั

ที่พบในการศึกษาน้ีซึ่งมีระยะสูญเสียการรับกลิ่นเฉล่ีย 

6.1 วัน (median 5 days, min-max=1-21 days)

	 การทดสอบการดมกลิน่ในงานวิจัยก่อนหน้า ซึง่

ทดสอบการดมกลิ่นในผู้ป่วยโควิด 19 ด้วยวิธีมาตรฐาน 

เช่น University of Pennsylvania Smell Identification 

Test (UPSIT)(31), Connecticut Chemosensory Clinical 

Research Center test (CCCRC test)(28) และ sniffin' 

sticks test(13, 32) พบการได้กลิ่นลดลงในผู้ป่วยติดเชื้อ 

โควิด 19 มากถึงร้อยละ 71.4-98.3 นอกจากน้ี  

การศึกษาก่อนหน้าไม่พบความสัมพันธ์ระหว่างความ

รุนแรงของโรคกับการได้กล่ินที่ลดลง แต่กลับพบว่า 

การสญูเสยีการรับกลิน่สมัพนัธ์กบัอายุน้อย(30) และอาการ

ป่วยทีไ่ม่รุนแรง(33) เป็นทีน่่าสงัเกตว่าความรุนแรงของโรค 

เช่น การติดเชื้อท่ีปอดสัมพันธ์กับอายุที่เยอะข้ึน(34)               

จึงอาจเป็นเหตุผลอธิบายงานวิจัยนี้ได้ว่าอายุ และความ

รุนแรงของโรค ท่ีมากข้ึนน้ัน ไม่สัมพันธ์กับการสูญเสีย

การรับกลิ่น ซึ่งแตกต่างกับในกรณีไม่ติดเช้ือโควิด 19  

ที่พบว่าการรับกลิ่นลดลงสัมพันธ์กับอายุท่ีมากข้ึน(18, 35) 

ผลจากการวิเคราะห์ของงานวิจัยก่อนหน้าที่ศึกษาปัจจัย

ทีมี่ผลต่อการสญูเสยีการรับกลิน่ พบว่าเพศท่ีแตกต่างกนั

ไม่มีผลต่อการสญูเสยีการได้กลิน่เมือ่ตดิเชือ้โควิด 19(10) 

นอกจากนี้ การศึกษาของ Spinato และคณะ(27) พบว่า

เพศ กลุ่มอายุ การสูบบุหรี่ หรือโรคประจ�ำตัวเกี่ยวกับ

จมูก (เช่น ภูมิแพ้จมูก ไซนัสอักเสบ) ไม่มีผลต่อความ

รุนแรงของการสูญเสียการดมกลิ่น เช่นเดียวกับการฟื้น

ตัวของการรับกลิ่น

	 องค์การอนามัยโลกคาดการณ์ว่า ระยะฟักตัว

หลงัติดเชือ้โควิด 19 อยู่ในช่วง 2-14 วัน(36) โดยผลจาก

การวิเคราะห์ของงานวิจัยก่อนหน้าที่ศึกษาการระบาด

ตั้งแต่การระบาดของสายพันธุ์แอลฟา เบต้า เดลตา และ

โอไมครอน(37) พบว่าระยะฟักตัวหลังติดเชื้อโควิด 19 

เฉลี่ย 6.57 วัน (95% CI: 6.3-6.9, min-max=1.80- 

18.87 วัน) ซึง่พบคล้ายกบัการศกึษาน้ีทีพ่บค่าเฉลีย่ของ

ระยะฟักตัวของโรค 6.2 วัน (95% CI: 4.5-7.5 days, 

min-max=2-14 days) ส่วนใหญ่ผู้ติดเช้ือโควิด 19  

จะมีอาการเล็กน้อยร้อยละ 19.3-80 ปอดอักเสบไม่

รนุแรง และปอดอักเสบรนุแรงพบได้ร้อยละ 15-30 และ 

5-12(31, 38) ในขณะท่ีผู้ท่ีติดเชื้อแล้วไม่มีอาการพบได้

ร้อยละ 1.6-56.5(39) ซึ่งคล้ายกับการศึกษาน้ี ที่พบว่า 

ผู้ป่วยโควิด 19 มีความรุนแรงของโรคเป็นการเจ็บป่วย

เล็กน้อย ไม่มีอาการ ปอดอักเสบไม่รุนแรง และปอด

อักเสบรุนแรง (ร้อยละ 68, 12, 1.6 และ 0.8 ตาม

ล�ำดับ) 

	 การจ�ำแนกกลิน่ในการศกึษาวิจัยก่อนหน้าน้ีของ

ประเทศไทยใช้วัตถดุบิจรงิในการทดสอบ(18) เช่น น�ำ้ปลา 

กาแฟ ส้ม กล้วย น�้ำส้มสายชู น�้ำอบ มะพร้าว ตะไคร้ สบู่ 

แอมโมเนีย เป็นต้น แต่การวิจัยนี้ใช้กลิ่นที่ใช้ในการผสม

อาหารเป็นตวัทดสอบเพือ่ให้ได้มาตรฐานในการทดสอบ

ทุกครั้ง แต่กลิ่นอาจเพี้ยนจากวัตถุดิบจริง หรือความเข้ม

ข้นของกลิน่ต�ำ่กว่าวัตถดุบิจรงิจงึส่งผลต่อการจ�ำแนกกลิน่ 

จากงานวิจัยน้ีมีเพียงกลิ่นกาแฟ และกลิ่นส้มท่ีผู้ถูก

ทดสอบสามารถจ�ำแนกกลิ่นได้มากกว่าร้อยละ 70 และ

ยงัพบว่าการจ�ำแนกกลิน่ได้ถกูต้องยังข้ึนกับประสบการณ์

การได้กลิ่นในอดีตด้วย

สรุป
	 การสญูเสยีการรบักลิน่จากการติดเช้ือโควิด 19 

เป็นอาการทีพ่บได้สงู จึงใช้ในการช่วยวินิจฉยัโรคได้แม้ว่า

ส่วนใหญ่การรับกลิ่นลดลงจะเป็นอาการตามหลังอาการ
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อื่น ๆ โดยจะพบได้มากในช่วง 4 วันแรกที่เริ่มมีอาการ 

การสูญเสียการรับกลิ่นภายหลังการติดเชื้อโควิด 19 นั้น 

สามารถฟื้นตัวได้เอง ปัจจัยเสี่ยงที่มีผลต่อการสูญเสีย 

การได้กลิ่น ได้แก่ เพศชาย และการสูบบุหรี่ แต่ไม่พบ

ความสัมพันธ์ของปัจจัย เช่น อายุมากกว่า 45 ปี  

ดัชนีมวลกายมากกว่า 25 กก/ม2 และความรุนแรงของ

โรคส่งผลต่อการสูญเสียการรับกลิ่น

ข้อจ�ำกัดในการวิจัย

	 1.	 การทดสอบการดมกลิน่ทีไ่ด้มาตรฐาน เช่น 

UPSIT, CCCRC test และ Sniffin' Sticks test ยังเข้าถึง

ได้ยากในประเทศไทย ปัจจุบันคลินิกการดมกลิ่นใน

โรงเรียนแพทย์ของไทยจึงใช้วิธีการเตรียมสารเอง  

และศึกษาเปรียบเทียบกับการทดสอบมาตรฐาน และหา

ค่าปกติในคนไทยเฉพาะการทดสอบนั้นเอง

	 2.	 การแพร่ระบาดของโควิด 19 ซึ่งแพร่

กระจายผ่านการสมัผัสสารคดัหลัง่จากทางเดินหายใจ ทัง้

ทางตรงและทางอ้อมเป็นวงกว้างอย่างรวดเรว็ในช่วงเวลา

ที่ศึกษาท�ำให้ไม่สามารถทดสอบการดมกลิ่นได้อย่าง

ปลอดภัยในผู้ที่ไม่ติดเชื้อ

	 3.	 งานวิจัยนี้ทดสอบการดมกลิ่นในวันที่ 10-

14 ของการนอนโรงพยาบาล (ก่อนกลับบ้าน) จึงพบ

จ�ำนวนผู้ป่วยท่ีรบัรูก้ารดมกลิน่ลดลงน้อยกว่าผลทีไ่ด้จาก

การทดสอบการดมกลิ่น ดังนั้น ถ้าได้รับการทดสอบการ

ดมกลิ่นต้ังแต่วันแรกที่นอนโรงพยาบาล และก่อนกลับ

บ้าน อาจพบจ�ำนวนผู้ทีส่ญูเสยีการดมกลิน่ หรอืระยะเวลา

การสูญเสียการได้กลิ่นยาวนานขึ้นได้

	 4.	 ขาดการศึกษาในกลุ่มที่มีอาการรุนแรง

	 5.	 ศึกษาวิจัยในโรงพยาบาลแห่งเดียว จึงไม่

สามารถอ้างอิงภาพรวมได้

ข้อเสนอแนะในการน�ำผลการวิจัยไปใช้

	 การพัฒนาชุดตรวจการดมกลิ่นที่เหมาะสมกับ

ประเทศไทย โดยเปรียบเทียบการตรวจแบบมาตรฐาน

เช่นต่างประเทศ เพื่อเตรียมการรับมือกับโรคและภัย

สุขภาพที่อาจพบอีกในอนาคต 
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