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ด้วยสูตรไอโซไนอะซิด และไรแฟมพิซิน ระยะเวลา 3 เดือน 

ในผู้ป่วยเด็กที่มีประวัติสัมผัสวัณโรค
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บทคัดย่อ
	 งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาแบบย้อนหลังมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาอัตราการกินยาครบและต่อเนื่อง ความปลอดภัย และ

ความทนต่อยาของการรกัษาสตูร 3HR ในเด็กผูส้มัผสัวณัโรคในโรงพยาบาลและศกึษาอบุตักิารณ์ของวัณโรคในเดก็ผูส้มัผัสเมือ่ตดิตาม

ที่ระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี เก็บข้อมูลจากเด็กผู้สัมผัสวัณโรคที่โรงพยาบาลศิริราช ตั้งแต่ 1 กุมภาพันธ์ 2563 - 28 กุมภาพันธ์ 2565 

ข้อมูลประกอบด้วยอัตราการกินยาครบและต่อเนื่องภาวะแทรกซ้อน และอุบัติการณ์

	 ผลการวิจัย พบว่าเด็กผู้สัมผัสวัณโรค 267 ราย ได้ติดตามประเมินวัณโรค 196 ราย (ร้อยละ 73.4) ได้รับ 3HR จ�ำนวน 

182 ราย (ร้อยละ 68.2) รับยาครบ จ�ำนวน 173 ราย (ร้อยละ 97.7) พบผลข้างเคียงของยา 8 ราย (ร้อยละ 4.4) อาการคลื่นไส้ 5 

ราย (ร้อยละ 2.8) ตับอักเสบ 3 ราย (ร้อยละ 1.6) หยุดยา 4 รายเนื่องจากผลข้างเคียง (ร้อยละ 2.2) โดยไม่พบผลข้างเคียงรุนแรง 

และพบเป็นวัณโรคปอด 2 รายในผู้สัมผัสทั้งหมด คิดเป็นอุบัติการณ์ของการเกิดวัณโรคในผู้สัมผัสร้อยละ 0.75 โดยไม่พบวัณโรคใน

ผู้สัมผัสที่ได้รับยา 3HR ครบ ดังนั้นการให้ยา 3HR ในผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรคอัตราการกินยาครบสูง สามารถทนต่อยาได้ดี มีผล

ข้างเคียงต�่ำ และมีประสิทธิภาพดี ในการป้องกันการเกิดวัณโรค ในช่วงระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี ของการติดตามหลังสัมผัส 

	 ดังนั้นนักสุขศึกษาและพยาบาลผู้มีบทบาทดูแลผู้ป่วยจะต้องเข้าใจถึงพยาธิสรีรวิทยาและภาวะแทรกซ้อนท่ีพบบ่อย 

เพ่ือน�ำไปสู่การพยาบาลและการสอนสขุศกึษาแนะน�ำผูป่้วยเดก็ป่วยโรคหวัใจและครอบครวัได้อย่างมปีระสทิธภิาพหลกัการดแูลเดก็

ป่วยกลุ่มน้ีควรเน้นที่การสอนและให้ค�ำแนะน�ำผู้ดูแลในการดูแลเด็กป่วยโรคหัวใจพิการแต่ก�ำเนิดได้อย่างมีประสิทธิภาพ พยาบาล

ยังมีบทบาทที่ส�ำคัญในการดูแลผู้ป่วยเด็กโรคหัวใจให้ปลอดภัยและพ้นจากภาวะวิกฤติของโรค และมีคุณภาพชีวิตที่ดี

ค�ำส�ำคัญ : วัณโรคระยะแฝง, 3HR, อัตราการกินยาครบ, ความปลอดภัย, ความทนต่อยา

Abstract
	 The purpose of this retrospective study was to determine the feasibility, adherence, and tolerability 

of 3HR treatment in children exposed to tuberculosis during hospitalization. Conducted over 2-year period in 

Siriraj hospital from February 2020 to February 2022. The adherence and the adverse drug reactions were         

collected by self report during follow-up. As well, the rate of active TB disease was evaluated.
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	 Results : There were 267 exposed children and 182 (68.2%) received 3HR, median age was 1.4 years 

(IQR 0.46-3.51). Overall adherence was good and 97.7% completed the treatment.Serious drug-related                   

adverse events were not found. Adverse events were reported in 8 (4.4%) patients: vomiting (5 (2.8%)) and 

transaminitis (3 (1.6%)). There were 4 (2.2%) patients discontinued treatment due to adverse events.2 (0.75%) 

cases of all exposed children had developed TB disease over 12 months follow-up, none were those                     

who completed the treatment. Conclusions: Tuberculosis preventive treatment with 3HR is feasible, well            

tolerability, with high adherence rate, and effective in preventing TB disease. Therefore, health educators and 

nurses who play a role in caring for patients must understand the pathophysiology and common complications. 

To lead to nursing and teaching health education to guide children with heart disease and their families               

effectively. Principles of caring for this group of sick children should focus on teaching and giving advice to 

caregivers in caring for children with heart disease. congenital efficiency Nurses also play an important role in 

keeping children with heart disease safe and sound.out of the crisis of the disease and have a good quality            

of life

Keywords: latent tuberculosis infection, 3HR, feasibility, adherence, tolerability

บทน�ำ
	 วัณโรคเป็นโรคติดต่อที่เป็นปัญหาส�ำคัญทางการ

แพทย์และสาธารณสุขของประเทศไทยและทั่วโลก คาดว่า

ประมาณ 1 ใน 4 ของประชากรทั่วโลกติดเชื้อวัณโรคระยะแฝง 

ซ่ึงในปี 2562 องค์การอนามัยโลกได้คาดว่ามีผู้ป่วยวัณโรค         

รายใหม่ 10 ล้านคน และเสียชีวิต 1.2 ล้านคน1 ประเทศไทย

เป็น 1 ใน 14 ประเทศที่มีวัณโรครุนแรง เพื่อยุติปัญหาวัณโรคที่

เกิดขึ้นปี 2559 องค์การอนามัยโลกจึงก�ำหนดยุทธศาสตร์ยุติ

วัณโรค เพ่ือเป็นกรอบการด�ำเนินงานให้กับประเทศสมาชิก         

โดยมีเป้าหมายที่ส�ำคัญที่จะลดอุบัติการณ์วัณโรคให้ต�่ำกว่า 10 

ต่อแสนประชากรภายในปี 2578 โดยมาตรการทีส่�ำคญัประการ

หน่ึงของยุทธศาสตร์ยุติวัณโรคคือการรักษาผู้ติดเชื้อวัณโรค  

ระยะแฝง เพื่อลดความเสี่ยงต่อการป่วยเป็นวัณโรค2 

	 ผู้ติดเชื้อวัณโรคระยะแฝง คือผู้ที่ไม่มีอาการ และไม่

แพร่กระจายเชือ้ต่อผูอ้ืน่ แต่มคีวามเสีย่งต่อการป่วย เป็นวณัโรค

และสามารถแพร่กระจายเชือ้สู่ผูอ้ืน่ได้3 โดยทัว่ไปมเีพยีงร้อยละ 

10 ของวัณโรคระยะแฝงเท่านั้น ที่จะป่วยเป็นวัณโรค ผู้สัมผัส

วัณโรคที่เป็นเด็กโดยเฉพาะอย่างยิ่งเด็กเล็กอายุน้อยกว่า 5 ปี 

หรือเป็นผู้ที่มีภูมิคุ้มกันบกพร่องเมื่อได้รับเชื้อวัณโรคมีโอกาส

ป่วยเป็นวัณโรคหลังได้รับเชื้อมากกว่าเด็กโตหรือผู้ใหญ่และ            

มีโอกาส เป็นวัณโรคนอกปอดมากกว่า4 ในปี 2563 องค์การ

อนามัยโลก (WHO)5 และศูนย์ควบคุมและป้องกันโรคแห่งชาติ

สหรัฐอเมริกา (CDC)6 ได้แนะน�ำสูตรการรักษาวัณโรคแฝงทาง

เลือกหลายสูตร โดยการให้สูตร isoniazid ร่วมกับ rifampicin 

นาน 3 เดือน (3HR) ในการรักษา LTBI มีการศึกษาพบว่า

ประสิทธิภาพไม่ด้อยกว่าการให้สูตรมาตรฐาน isoniazid            

ชนิดเดียวต่อเนื่องนาน 6 หรือ 9 เดือน (6H, 9H) รวมทั้งพบว่า

ผู้ป่วยท่ีได้รับยามีอัตราการกินยาครบมากกว่า และพบภาวะ 

แทรกซ้อนน้อยกว่า7,8,9 

	 ด้วยเกิดเหตุการณ์ผู้ป่วยเด็กท่ีนอนรักษาตัวในโรง

พยาบาลสัมผัสผู้ป่วยต้นตอที่ได้รับการวินิจฉัยเป็นวัณโรคปอด

รวมทั้งสิ้น 2 เหตุการณ์ พบผู้ป่วยเด็กผู้สัมผัสเสี่ยงสูงจ�ำนวนทั้ง

สิ้นประมาณ 267 คน ในที่ประชุมทีมแพทย์พยาบาล สหสาขา

วิชาชีพ กรณีผู้ป่วยเด็กสัมผัสวัณโรคในหอผู้ป่วย พยาบาลผู้มี

บทบาทดูแลผู้ป่วยโรคหัวใจพิการแต่ก�ำเนิด และกุมารแพทย์10 

หน่วยโรคติดเชื้อในเด็ก ทีมแพทย์และพยาบาลได้ศึกษาถึง         

พยาธิสรีรวิทยาและภาวะแทรกซ้อนที่พบบ่อย เพื่อน�ำไปสู่การ

พยาบาลและการสอนสุขศึกษาแนะน�ำผู้ป่วยเด็กป่วยโรคหัวใจ

และครอบครวัได้อย่างมปีระสทิธภิาพ และพยาบาลยงัมีบทบาท

ท่ีส�ำคัญในการดูแลผู้ป่วยเด็กโรคหัวใจให้ปลอดภัยและพ้นจาก

ภาวะวิกฤติ  ของโรคและมีคุณภาพชีวิตที่ดี สหสาขาได้ให้การ

รกัษาการตดิเชือ้วัณโรคระยะแฝงในผูป่้วยเดก็กลุม่นีด้้วยยาสตูร 

isoniazid ร่วมกับ rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดือน และ

ขณะนี้ยังไม่มีการศึกษาอัตราการกินยาครบและต่อเนื่องของ 

การใช้ยา อาการข้างเคียง ความปลอดภัย ความทนต่อยาและ

ประสิทธิภาพของยาสูตรยาดังกล่าวจึงเป็นท่ีมาของการศึกษา
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งานวจิยัน้ีเพือ่ศกึษาอตัราการกนิยาครบและต่อเนือ่งของผูป่้วย 

ความปลอดภยัและความทนต่อยา และศกึษาประสทิธภิาพของ

ยาในการป้องกันวัณโรคของสูตรดังกล่าวต่อไป 

วัตถุประสงค์ในการวิจัย
	 วัตถุประสงค์หลัก

	 ความเป็นไปได้ในการบริหารจัดการ (feasibility) 

การใช้ยา isoniazid ร่วมกับ rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดอืน 

ในเด็กที่มีประวัติสัมผัสวัณโรคและเพ่ือศึกษาอัตราการกินยา 

ครบและต่อเนือ่ง ของการใช้ยา (adherence and completion 

rate)

	 วัตถุประสงค์รอง

	 1.	 เพือ่ศกึษาความปลอดภยั (safety) และความทน

ต่อยา (tolerability) ของการใช้ยาสูตร isoniazid ร่วมกับ         

rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดือน 

	 2.	 เพื่อศึกษาอุบัติการณ์ของวัณโรคปอดในเด็กที่มี

ประวัติสัมผัสวัณโรคในระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี หลังมีประวัติ

สัมผัสและได้รับยาสูตร isoniazid ร่วมกับ rifampicin ระยะ

เวลานาน 3 เดือน เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา

วิธีการดำ�เนินการวิจัย
	 การวิจัยคร้ังนี้ เป ็นการวิ จัยเชิงพรรณนาแบบ 

ย้อนหลงั (retrospective descriptive study) เกบ็ข้อมลูผูป่้วย

เด็กที่สัมผัสวัณโรคที่โรงพยาบาลศิริราชต้ังแต่ 1 กุมภาพันธ์ 

2563 จนถงึ 28 กมุภาพันธ์ 2565 การสบืค้นข้อมูลโรคประกอบ

ด้วยการซักประวัติอาการของวัณโรค การตรวจเอกซเรย์ปอด        

ผู้ที่สัมผัสจะได้รับยา 3HR และติดตามอุบัติการณ์ของวัณโรคที่

ระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี ข้อมูลที่รวบรวมประกอบด้วยอัตรา

การกินยาครบ และต่อเนื่อง ภาวะแทรกซ้อนที่เกิดขึ้นจากยา 

และอุบัติการณ์ของวัณโรคในเด็กผู้สัมผัส

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง
	 เกณฑ์การคัดเลือกผู้ร่วมวิจัย ก�ำหนดให้เป็นผู้ป่วย

เด็กอายุน้อยกว่า 5 ปี ทุกรายและผู้ป่วยเด็กอายุ 5-18 ปี                 

ที่ภูมิต้านทานต�่ำที่มีประวัติสัมผัสผู ้ป่วยวัณโรคที่หอผู ้ป่วย         

โรคหวัใจ โรงพยาบาลศิรริาช ในระหว่างวนัที ่1 กมุภาพนัธ์ 2563 

จนถึง 5 สิงหาคม 2563 และที่หอผู ้ป ่วย 72/8 และ 

อานันทมหิดล 4-6 โรงพยาบาลศิริราช ระหว่าง วันที่ 11 

สิงหาคม 2563 จนถึง 24 มกราคม 2564 โดยพบผู้ป่วยเด็ก           

ผู้สัมผัสจ�ำนวนทั้งสิ้น 267 คน โดยมีแนวทางการจัดการผู้ป่วย

ที่สัมผัสวัณโรคขณะอยู่ในโรงพยาบาล ดังนี้

	 1.	 ประชุมเพื่อก�ำหนดขอบข่ายผู ้สัมผัสวัณโรค 

ท่ีจะส่งตรวจทางรังสีและการให้ยาป้องกันวัณโรคแฝง โดยนับ

เอาผู้ป่วยท่ีสัมผัสตั้งแต่ช่วง 3 เดือนก่อนวินิจฉัย และก�ำหนด 

วันให้ผู ้สัมผัสเข้าตรวจประเมินอาการทางคลินิกของวัณโรค 

ตรวจร่างกายและตรวจเอกซเรย์ปอด

	 2.	 หากมอีาการท่ีเข้าได้กบัวณัโรค หรอืเอกซเรย์ปอด

ผิดปกติ จะได้รับการรักษา รวมทั้งนัดเพื่อติดตามผลการรักษา 

หากไม่เป็นวัณโรคจะได้รับการประเมินเพื่อรับยาป้องกันวัณ       

โรคแฝงหากไม่มีข ้อห้ามให้ยาป้องกัน วัณโรคระยะแฝง                

โดยหากเป็นเด็กอายุน้อยกว่า 5 ปี หรือเป็นภูมิคุ้มกันบกพร่อง 

(immunocompromised host) โดยขณะน้ีใช้สูตร 3HR           

เป็นล�ำดับแรกหากไม่มีข้อห้าม โดยยา Isoniazid เป็นยาเม็ด

ขนาด 300 มก. และ ยา rifampicin เป็นยาเม็ดขนาด 300, 

450 มก. และยาน�้ำ ขนาด 20 มก./มล. โดยมีแบบฟอร์ม                

การค�ำนวณยา ตามน�ำ้หนกั และวธิกีารผสมยาให้ส�ำหรบัแพทย์

และผู้ปกครองเพื่อเป็นแนวทางในการใช้ยาอย่างถูกต้อง

กระบวนการเก็บข้อมูล
	 1.	 เก็บข ้อมูลผู ้ป ่วยโดยผู ้วิจัยและผู ้ วิจัยร ่วม  

โดยการรวบรวมข้อมูลผู้สัมผัสท่ีมาตรวจติดตามนัด จากระบบ

อิเล็กทรอนิกส์หรือโทรติดตามทางโทรศัพท์ 

	 2.	 บันทึกลงในแบบบันทึกข้อมูลที่ได ้ส ่งยื่นต่อ         

คณะกรรมการจริยธรรม จะไม่มีการบันทึกช่ือ-สกุล เลขที่            

โรงพยาบาลของผู้ป่วย ลงในแบบบันทึกข้อมูลดังกล่าว ส�ำหรับ

ข้อมูลท่ีจะเก็บรวบรวม ได้แก่ ข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย ได้แก่            

อายุ เพศ โรคประจ�ำตัว ยาที่ใช้ประจ�ำ จ�ำนวนสมาชิกใน

ครอบครัว ประวัติสมาชิกในครอบครัวได้รับการวินิจฉัยวัณโรค 

ข้อมูลการสัมผัสวัณโรค การวินิจฉัยและสูตรการรักษาวัณโรค

ระยะแฝงท่ีได้รับ ได้แก่ จ�ำนวนวันท่ีสัมผัสวัณโรคจาก index 

case อาการทางคลินิก เช่น ไข้เร้ือรัง ไอเรื้อรัง น�้ำหนักลด         

หรอืไม่ข้ึนตามเกณฑ์ ผลการตรวจทางรงัสวีทิยา ได้แก่ ภาพถ่าย

เอกซเรย์ปอด (CXR PA, lateral) ผลการรักษา อาการ ผลข้าง

เคียงยา และอัตราการกินยาครบและต่อเนื่องของผู้ป่วย

การวิเคราะห์ข้อมูล
	 1.	 ศึกษาอัตราการกินยาครบและต่อเนื่องของ          

การใช้ยา (adherence and completion rate) ในส่วนของ
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ข้อมูลเชิงคุณภาพจะน�ำเสนอเป็นจ�ำนวน และร้อยละ ส่วน   

ข้อมูลเชงิปริมาณจะน�ำเสนอเป็นค่าเฉลีย่ ค่าเบีย่งเบนมาตรฐาน 

ค่ามัธยฐาน ค่าต�่ำสุด และค่าสูงสุด

	 2.	 ความปลอดภัย (safety) และความทนต่อยา 

(tolerability) และเพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยาโดยประเมิน

อุบัติการณ์ของวัณโรคปอดในผู้สัมผัสที่ได้รับยาป้องกัน โดยใช้

สถิติเชิงพรรณนา ข้อมูลเชิงคุณภาพจะน�ำเสนอเป็นจ�ำนวน        

ร้อยละ และจะใช้สถิติ Chi-square หรือ Fisher’s exact 

ส�ำหรับข ้อมูลเชิงคุณภาพตามความเหมาะสม และใช ้ 

independent T-test หรือ Mann-Whitney U test ส�ำหรับ

ข้อมูลเชิงปริมาณ

การพิทักษ์สิทธิ์กลุ่มตัวอย่าง
	 ผู ้วิจัยได้ขอรับการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยใน

มนษุย์จากของคณะแพทย์ศาสตร์ศริริาชพยาบาล มหาวทิยาลยั

มหิดล ซึ่งผ่านการรับรอง เลขท่ีหนังสือรับรองการพิจารณา

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์เลขที่ 192/2564 (IRB1) เมื่อ 18 

พฤษภาคม 2564

ผลการศึกษา
	 1.	 ศึกษาความปลอดภัย (safety) และความทน         

ต่อยา (tolerability) ของการใช้ยาสูตร isoniazid ร่วมกับ          

rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดือน

 	 รายละเอียดของผู้ป่วยต้นตอ

	 ผู้ป่วยต้นตอของเหตุการณ์สัมผัสล�ำดับที่ 1 ผู้ป่วย

หญิงอายุ 25 ปี เป็นพยาบาลประจ�ำหอผู้ป่วย ปฏิเสธโรค         

ประจ�ำตวั มอีาการไอ มเีสมหะเลก็น้อย ตัง้แต่พฤษภาคม 2563 

จากนั้นกรกฎาคม 2563 เริ่มมีเสียงแหบ น�้ำหนักลด ส่องกล้อง

พบ granulation ตรวจเอกซเรย์ปอด: reticulonodular         

opacity at RUL, no cavities ตรวจเสมหะ: AFB positive 

scanty (25 cells in one length), PCR TB: positive วินิจฉัย

เป็นวัณโรคกล่องเสียงและวัณโรคปอด Mycobacterium          

culture รายงานผลภายหลงั: Mycobacterium tuberculosis 

complex Susceptible : Isoniazid, Rifampicin, Ethambutol 

ได้รับการรักษาด้วยยา Isoniazid, Rifampicin, Ethambutol 

และ Pyrazinamide 2 เดือน เก็บเสมหะซ�้ำ AFB negative 

อายุรแพทย์ให้ Isoniazid และ Rifampicin ต่ออีก 4 เดือน 

(2IRZE+4IR) เข้าท�ำงานในหอผู้ป่วยอานันทมหิดลชั้น 7 อย่าง

ต่อเนื่อง สวมหน้ากากอนามัยเป็นครั้งคราว

	 ผู้ป่วยต้นตอของเหตุการณ์สัมผัสล�ำดับที่ 2 ผู้ป่วย

หญิงอายุ 25 ปี เป็นมารดาเฝ้าไข้บุตรในหอผู้ป่วย ปฏิเสธ             

โรคประจ�ำตัว ขณะเฝ้าบุตร ช่วงมกราคม 2564 มีอาการไอ        

เป็นเลือด ซักประวัติย้อนหลังพบว่ามีอาการไอเล็กน้อย ไม่มี

เสมหะ รว่มกบัน�ำ้หนกัลด ตัง้แต่ สงิหาคม 2563 ตรวจเอกซเรย์

ปอด: reticulonodular infiltration both lungs ตรวจเสมหะ: 

AFB 1+, PCR TB: positive, Mycobacterium culture 

รายงานผลภายหลัง : Mycobacterium tuberculosis          

complex Susceptible: Isoniazid, Rifampicin,  

Ethambutol ได้รับการรักษาด้วยยา Isoniazid, Rifampicin, 

Ethambutol และ Pyrazinamide 2 เดือน และให้ Isoniazid 

และ Rifampicin ต่ออีก 4 เดือน (2IRZE+4IR) มารดานอนเฝ้า

ในหอผูป่้วยเป็นประจ�ำ ไม่ได้สวมหน้ากากอนามยั ตัง้แต่สงิหาคม 

2563 - มกราคม 2564 ที่หอผู้ป่วย 72/8 และอานันทมหิดลชั้น 

4-6 โดยอยูท่ี่หอผูป่้วย 72/8 ระหว่างวนัท่ี 11-13 สงิหาคม 2563 

โดยอยู่ท่ีหอผู้ป่วยอานันทมหิดลช้ัน 4 ระหว่างวันที่ 13-21 

สงิหาคม 2563, 13-23 มกราคม 2564 ท่ีหอผูป่้วยอานนัทมหิดล

ชั้น 5 ระหว่างวันที่ 21-31 ธันวาคม 2563 ที่หอผู้ป่วยอานันท

มหดิลชัน้ 6 ระหว่างวนัที ่10 กันยายน- 8 ตลุาคม 2563, 15-17 

ตุลาคม 2563, 9-11 พฤศจิกายน 2563, 4-12 ธันวาคม 2563

	 รายละเอียดของผู ้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรคและ        

การบริหารจัดการ (feasibility) การใช้ยา isoniazid ร่วม

กับ Rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดือนในผู้สัมผัส

	 ผูป่้วยเดก็ทีส่มัผสัวณัโรคในหอผูป่้วยทัง้ 2 เหตกุารณ์ 

มีจ�ำนวนทั้งสิ้น 267 คน ผู้สัมผัสที่ไม่สามารถติดต่อได้ขณะนั้น 

หรือปฏิเสธการมาตรวจประเมินวัณโรคและการรับยาป้องกัน

วัณโรค มีจ�ำนวน 71 ราย (ร้อยละ 26.6) จึงมีผู้สัมผัสที่ได้รับ  

การตรวจประเมินวัณโรคมีจ�ำนวน 196 ราย (ร้อยละ 73.4)        

โดยพบมีข้อห้ามในการรับยาป้องกันเนื่องจากใช้ยาโรคประจ�ำ

ตัวที่มีปฏิกิริยาต่อกันกับยา isoniazid หรือrifampin จ�ำนวน 

13 ราย (ร้อยละ 4.87) โดยพบว่าใช้ยา digoxin จ�ำนวน 3 ราย 

phenytoin 2 ราย itraconazole 4 ราย carvedilol 1 ราย 

prednisolone 2 ราย และ perampanel 1 ราย พบ มีผู้สัมผัส

เป็นวัณโรคก่อนเริ่มให้ยาป้องกันจ�ำนวน 1 ราย จึงมีผู้สัมผัส

วัณโรคได้รับยาสูตร 3HR จ�ำนวน 182 ราย (ร้อยละ 68.2)         

และติดตามอาการเพื่อประเมิน วัณโรคท่ีระยะเวลาครบ             

อย่างน้อย 1 ปี จ�ำนวน 167 ราย (ร้อยละ 62.5) 
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ตารางที่ 1 ลักษณะของผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรคและได้รับการรักษาด้วย Isoniazid และ Rifampicin

	 รวมผู้ป่วยเด็กทั้งหมด 	 ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	 ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	p-value

	 n (%)	 1 n (%)	 2 n (%)
	

รวมทั้งหมด	 182	 98 (53.8)	 84 (46.2)	

	 เพศชาย 	 100 (54.9)	 54 (55.1)	 46 (54.8)	 0.963

	 อายุ (ปี)				  

		 median (IQR)	 1.46	 1.16	2.21	 <0.001

			   (0.46, 3.51) 	 (0.26, 2.39)	 (0.65, 4.99)	

กลุ่มอายุ 				  

	 - 0-4 ปี	 155 (85.2)	 92 (93.9)	 63 (75)	 <0.001

	 - 5-12 ปี	 21 (11.5)	 5 (5.1)	 16 (19)	 0.004

	 - 13-17 ปี	 6 (3.3)	 1 (1)	5 (6)	 0.061

โรคประจ�ำตัว	 171 (94)	 98 (100)	 73 (86.9)	 <0.001

	 - โรคหัวใจหลอดเลือด	 108 (59.3)	 97 (99)	 11 (13.1)	 <0.001

	 - โรคเลือด	 39 (21.4)	 0	39 (46.4)	 <0.001

	 - โรคระบบประสาท	 7 (3.8)	 0	8 (8.3)	 0.004

	 - โรคทางเดินหายใจ	 5 (2.7)	 1 (1)	4 (4.8)	 0.183

	 - โรคอื่น ๆ	 19 (10.4)	 5 (5.1)	 14 (16.7)	 0.011

ภูมิคุ้มกันบกพร่อง	 52 (28.6)	 11 (11.2)	 41 (48.8)	 <0.001

ยาที่ใช้ประจ�ำ	 88 (48.4)	 66 (67.3)	 22 (26.2)	 <0.001

จ�ำนวนสมาชิก	 4 (4, 5)	 4 (4, 4.25)	 4 (3.25, 5)	 0.607

ในครอบครัว (คน)	

สมาชิกในครอบครัว	 1	 -		  1	 -

ได้วินิจฉัยเป็นวัณโรค 	

จ�ำนวนวันที่สัมผัส 	 4 (2, 10)	 5 (2.75, 15)	 4 (2, 8.75)	 0.002

Index case (วัน)	

จ�ำนวนวันที่สัมผัส	 123	 106.5		 130.5	 0.882

จนถึงวันเริ่มยา (วัน)	 (62, 179.25)	 (63.5, 183.5)	 (59, 177)	

จ�ำนวนเดือนที่ติดตาม	 18	 21		  16

อาการหลังสัมผัสโรค (เดือน)	 (16, 21)	 (19, 23)	 (13, 17)	 <0.001

จ�ำนวนวันที่รับประทานยา* (วัน)	 90	 90		  90	 0.687

			   (30, 90)	 (30, 90)	 (30, 90)	

*ข้อมูลค่านี้น�ำเสนอด้วย min, max

	 จากตารางที่ 1 พบว่าผู้ป่วยเด็กสัมผัสวัณโรคและ            

ได้รับยาสูตร 3HR จ�ำนวน 182 ราย เป็นเพศชาย 100 ราย  

(ร้อยละ 54.9) มีค่ามัธยฐานของอายุ 1.4 ปี (IQR 0.46-3.51) 

ส่วนใหญ่กลุ่มอายุ 0-4 ปี จ�ำนวน 155 ราย (ร้อยละ 85.2)           

ซึ่งเป็นผู ้สัมผัสท่ีมาจากเหตุการณ์ท่ี 1 จ�ำนวน 98 ราย               

(ร้อยละ 53.8) และเหตุการณ์ท่ี 2 จ�ำนวน 84 ราย (ร้อยละ 

46.2) อายขุองผูส้มัผสัเหตกุารณ์ที ่1 มค่ีามัธยฐานของอายนุ้อย

กว่าผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 2 โดยอายุ ของผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 1 
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มีค่ามัธยฐานของอายุ 1.16 ปี (IQR 0.26-2.39 ปี) และอายุ       

ของผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 2 มีค่ามัธยฐานของอายุ 2.21 ปี            

(IQR 0.65-4.99 ปี) มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญ             

ทางสถิติ (p-value < .001) 

	 ผู ้สัมผัสส ่วนใหญ ่มี โรคประจ�ำตัว 171 ราย  

(ร้อยละ 94) โดยพบว่าส่วนใหญ่เป็นโรคหัวใจหลอดเลือด 

108 ราย (ร้อยละ 59.3) โดยถือว่าเป็นผู้มีระบบภูมิคุ้มกัน            

โรคบกพร่อง 52 ราย (ร้อยละ 28.6) และมียาโรคประจ�ำตัว          

ที่ใช้ประจ�ำ 88 ราย (ร้อยละ 48.4) ผู้สัมผัสเหตุการณ์ท่ี 1              

มีโรคประจ�ำตัวเป็นโรคหัวใจหลอดเลือดมากที่สุด เน่ืองจาก       

เป็นหอผู้ป่วยโรคหัวใจและหลอดเลือด 97 ราย (ร้อยละ 99) 

ส่วนผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 2 เป็นโรคโลหิตและมะเร็งมากท่ีสุด        

39 ราย (ร้อยละ 46.4) ผู้สัมผัสวัณโรคมีค่ามัธยฐานของ           

จ�ำนวนสมาชิกในครอบครัว 4 ราย (IQR 4-5) โดยมีเพียง 1 ราย

ที่มีประวัติสมาชิกในครอบครัวได ้รับการวินิจฉัยวัณโรค             

(ร้อยละ 0.55) 

	 ค่ามัธยฐานของจ�ำนวนวันที่สัมผัสผู้ป่วยต้นตอ 4 วัน 

(IQR 2-10) โดยพบว่าจ�ำนวนวันที่สัมผัส Index case  

ของผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 1 มีค่ามัธยฐานของจ�ำนวนวันที่สัมผัส

โรคสูงกว่าเหตุการณ์ที่ 2 โดยเหตุการณ์ที่ 1 มีค่า มัธยฐาน          

ของจ�ำนวนวันที่สัมผัส 5 วัน (IQR 2.75-15) และเหตุการณ์ที่ 2 

มีค่ามัธยฐานของจ�ำนวนวันท่ีสัมผัส 4 วัน (IQR 2-8.75)  

ซ่ึงมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p-value 

0.002) นอกจากนี้พบว่าค่ามัธยฐาน ของจ�ำนวนวันที่สัมผัส  

จนถึงวันเริ่มยา 123 วัน (IQR 62-179.25) โดยพบว่าจ�ำนวน 

วันที่สัมผัสจนถึงวันเริ่มยา ของผู้สัมผัสเหตุการณ์ที่ 1 มีค่า

มัธยฐานของจ�ำนวนวันที่สัมผัสจนถึงวันเริ่มยาน้อยกว ่า

เหตุการณ์ที่ 2 โดยเหตุการณ์ ท่ี1 มีค่ามัธยฐาน 106.5 วัน             

(IQR 63.5-183.5) และเหตุการณ์ที่ 2 มีค่ามัธยฐาน 130.5 วัน 

(IQR 59-177) ไม่พบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญ        

ทางสถิติ 

	 ค่ามัธยฐานของระยะเวลาที่ติดตามอาการหลัง          

สมัผสัโรค 18 เดอืน (IQR 16- 21) โดยพบว่าระยะเวลา ทีต่ดิตาม

อาการหลังสัมผัสโรคของผู้สัมผัสเหตุการณ์ท่ี 1 มีค่ามากกว่า

เหตุการณ์ท่ี 2 โดยเหตุการณ์ท่ี 1 มีค่ามัธยฐาน 21 เดือน            

(IQR 19-23) และเหตุการณ์ที่ 2 มีค่ามัธยฐาน 16 เดือน              

(IQR 13-17) ซ่ึงมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

(p< 0.001) ค่ามัธยฐานของจ�ำนวนวันท่ีรับประทานยาทั้ง 2 

เหตุการณ์เท่ากับ 90 วัน (30, 90) 

	 อัตราการกินยาครบและต่อเน่ืองของการใช้ยา 

(adherence and completion rate)

	 จากจ�ำนวนผูป่้วยเดก็ทีส่มัผสัวณัโรคทัง้ 2 เหตกุารณ์

ที่ได้รับยาสูตร 3HR จ�ำนวน 182 ราย พบว่าเป็นวัณโรคขณะ 

ให้ยาป้องกันจ�ำนวน 1 ราย มีภาวะแทรกซ้อนของยาสูตร          

3HR และแพทย์ให้เปลี่ยนเป็น isoniazid 9 เดือน จ�ำนวน               

4 ราย ดังนั้นเหลือจ�ำนวนผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรคที่น�ำมา

ประเมินอัตราการรักษาครบและต่อเนื่องของผู้ป่วยจ�ำนวน           

177 ราย เป็นผู ้ป่วยเด็กที่สัมผัสมีอัตราการกินยาครบสูง  

คดิเป็นร้อยละ 98.2 และทานยาได้จนครบ (มากกว่าหรอืเท่ากบั

ร้อยละ 80 ของจ�ำนวนยา) จ�ำนวน 173 ราย (ร้อยละ 97.7)  

โดยเป็นผู้สัมผัสในเหตุการณ์ที่ 1 จ�ำนวน 96 ราย (ร้อยละ 99) 

และผู้สัมผัสในเหตุการณ์ที่ 2 จ�ำนวน 77 ราย (ร้อยละ 96.2) 

และพบผูป่้วยเดก็ท่ีสมัผสักนิยา ไม่ครบ ท่ีได้รบัยาร้อยละ 11-49 

ของจ�ำนวนยา จ�ำนวน 4 ราย (ร้อยละ 2.3) โดยเป็นผู้สัมผัส         

ในเหตุการณ์ที่ 1 จ�ำนวน 1 ราย (ร้อยละ 1) และผู้สัมผัส                

ในเหตุการณ์ที่ 2 จ�ำนวน 3 ราย (ร้อยละ 3.8) (ดังแสดงใน               

ตารางที่ 2)	

ตารางที่ 2 อัตราการกินยาครบของผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรค 

	 รวมผู้ป่วยเด็กทั้งหมด 	ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	 p-value

	 n (%) 	 1 n (%)	  2 n (%)
	

จ�ำนวนเด็กผู้สัมผัสที่ได้กินยา	 177 (100)	 97 (54.8)	 80 (45.2)

จ�ำนวนเด็กผู้สัมผัส ที่ได้กินยา	 173 (97.7)	 96 (99)	 77 (96.2)	 0.329	

กินยาครบ (≥ 80% of doses) 	

กินยาไม่ครบ 				  

- ได้รับยา  11-49% of doses 	 4 (2.3)	 1 (1)	 3 (3.8)
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	 ผลข้างเคียงของยาในผู้ป่วยเด็กที่ได้รับยาป้องกัน

วัณโรค

	 จากผู้ป่วยเด็กผู้สัมผัสจ�ำนวนทั้งสิ้น 182 รายจาก        

ทั้ง 2 เหตุการณ์ที่ได้รับยาสูตร 3HR พบว่าเกิดผลข้างเคียง         

ของยาในผู้ป่วยที่ได้รับยาป้องกันวัณโรค 8 ราย (ร้อยละ 4.4) 

พบอาการคลื่นไส้ อาเจียน 5 ราย (ร้อยละ 2.75) โดย มีความ

รุนแรงน้อย (1 ครั้ง/ 24 ชม.) 4 ราย (ร้อยละ 2.2) โดยมีความ

รุนแรงปานกลาง (2-5 ครั้ง/ 24 ชม.) 1 ราย (ร้อยละ 0.5)           

โดยแพทย์ผู้รักษาเปลี่ยนสูตรยา 2 ราย (ร้อยละ 1.1) พบอาการ

ตับอักเสบ (Transaminitis) 3 ราย (ร้อยละ 1.6) โดยมีความ

รุนแรงปานกลาง (≥ 2.5 เท่า ของค่าปกติ) 1 ราย (ร้อยละ 0.5) 

และมีความรุนแรงมาก (≥ 5 เท ่าของค่าปกติ) 2 ราย                       

(ร ้อยละ 1.1) โดยแพทย์ผู ้รักษาเปลี่ยนสูตรยา 2 ราย                      

(ร้อยละ 1.1) หลังหยุดยา Rifampicin ติดตามค่าการท�ำงาน

ของตับกลับเป็นปกติ โดยไม่มียาอื่นที่ท�ำให้เกิดตับอักเสบได้  

และไม่พบรายใดมีผลข้างเคียงรุนแรง (Severe AEs) (ดังแสดง

ในตารางท่ี 3) (รายละเอียดของผู ้ท่ีมีผลข้างเคียงดังแสดง              

ในตารางที่ 4)

ตารางที่ 3 ผลข้างเคียงของยาในผู้ป่วยเด็กที่ได้รับยาป้องกันวัณโรคระยะแฝง*

	 รวมผู้ป่วยเด็กทั้งหมด 	ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	ผู้ป่วยเด็กในหอผู้ป่วยเหตุการณ์ที่	 p-value

	 n (%)	  1 n (%)	  2 n (%)	

จ�ำนวนผู้สัมผัสที่ได้กินยา	 182	 98	 84	

จ�ำนวนผู้สัมผัสที่มีอาการ

ผลข้างเคียงของยา	 8 (4.4)	 3 (3.1)	 5 (6.0)	 0.474

คลื่นไส้ อาเจียน 	 5 (2.8)	 3 (3.1)	 2 (2.4)	 1.000

- Mild (1 times/ 24 hr)	 4 (2.2)	 3 (3.1)	 1	 (1.2)	

- Moderate(2-5 times/24 hr)	1 (0.5)	 0	 1 (1.2)	

เปลี่ยนสูตรยาจากผลข้างเคียง	 2 (1.1)	 1 (1.0)	 1 (1.2)	

ตับอักเสบ (Transaminitis)	 3 (1.6)	 -	 3 (3.6)	 0.095

- Moderate (≥ 2.5 timesxULN) 	 1 (0.5)	 -	 1 (1.2)	

- Severe (≥ 5 times x ULN)	 2 (1.1)	 -	 2 (1.1)	

เปลี่ยนสูตรยาเพราะผลข้างเคียง	 2 (1.1)	 -	 2 (2.4)	

รวมจ�ำนวนผู้สัมผัสที่เปลี่ยน	 4 (2.2)	 1 (1.0)	 3 (3.6)	 0.125

สูตรยาโดยแพทย์	

 *อ้างอิงจาก National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events v3.0

	 ในผู้ป่วยเด็กผู้สัมผัสที่ได้รับยาป้องกันวัณโรคแฝง 

ครบและต่อเนื่องจ�ำนวน 173 ราย พบว่ามีผู้สัมผัส ที่ขาดการ

ติดตามนัดจ�ำนวน 2 ราย ผู้สัมผัสที่เสียชีวิตจ�ำนวน 4 ราย            

(ทั้ง 4 ราย เสียชีวิตจากโรคประจ�ำตัวที่เป็น อยู่เดิม ไม่เกี่ยวข้อง

กับวัณโรคหรือยารักษาวัณโรคระยะแฝง ได้แก่ Relapsed 

neuroblastoma 2 ราย Hepatoblastoma 1 ราย Total 

anomalous pulmonary venous return 1 ราย) ดังนั้น        

เหลือผู้สัมผัสจ�ำนวน 167 รายท่ีได้รับยาป้องกันวัณโรคแฝง        

และติดตามอาการเพื่อประเมินวัณโรคท่ีระยะเวลาอย่างน้อย          

1 ปี โดยพบว่าไม่มีผู้สัมผัสรายใด ที่ได้รับยาป้องกันวัณโรคแฝง

ครบเป็นวัณโรคภายหลังการติดตาม เป็นเวลา 18 เดือน 
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ตารางที่ 4 ข้อมูลผู้สัมผัสที่เกิดผลข้างเคียงของยาป้องกันวัณโรคระยะแฝง

	 อายุ	 โรคประจ�ำตัว	 ยาที่ใช้ประจ�ำ	 อาการ	 ระยะเวลา	 ผลตรวจทาง	 แพทย์ให้เปลี่ยน

					     ที่เริ่มมีอาการ	 ห้องปฏิบัติการ	 สูตรยา

	 3 เดือน	 Congenital	 Diazoxide, 	 อาเจียนวันละ	 1 วันหลังเริ่มยา	 AST 18 ALT 23 ALP 211	 เปลี่ยนสูตรยา	
		  Hyperinsulinism, 	 prevacid	 4-5 ครั้ง		  TB 0.15 DB 0.12 Alb 4.1
		  GER on NG 		  ไม่เหลือง
		  feeding				  
	 4 เดือน	 Supraventricular 	 propanolol	 อาเจียนวันละครั้ง	  2 สัปดาห์หลังเริ่มยา	 -	 เปลี่ยนสูตรยา
		  tachycardia		  rifampicin
				    ออกมาตัวเดียว 
				    >50%		
	 12 วัน	 Double outlet 	 lasix	 อาเจียนวันละครั้ง	   1 สัปดาห์หลังเริ่มยา	 -	 ไม่เปลี่ยนสูตรยา
		  right ventricle	 aldactone	 เป็น 3 วัน 
				    หายเอง	
	 10 เดือน	 asplenia, 	 ASA Warfarin	 อาเจียนวันละครั้ง	  1 สัปดาห์หลังเริ่มยา	 -	 ไม่เปลี่ยนสูตรยา
		  common 	 lasix aldactone	 เป็น 3 วัน	
		  atrium		  หายเอง	
	 3 ปี	 Wiskott	 -	 อาเจียน วันละครั้ง	
 		  Aldrich 		  เป็น 5 วัน
		  syndrome		  หายเอง	 1 สัปดาห์หลังเริ่มยา	  AST 40 ALT 15 ALP 282 	 ไม่เปลี่ยนสูตรยา
						      TB 0.78 DB 0.32 Alb 4.7	
	 1 ปี	 Retinoblastoma	 none	 ไม่มีอาการ	 1 เดือนหลังเริ่มยา	 AST 143 ALT 239 ALP 515 	 เปลี่ยนสูตรยา	
			    (Last CMT12/1/2021 			   TB 1.1 DB 0.4 Alb 4.5	
			   ICE LFT 
			   ขณะนั้นปกติ)	
	 3 ปี	 Neuroblastoma	 -	 ไม่มีอาการ	 1 เดือนหลังเริ่มยา	  AST 198 ALT 200 ALP 202 	 เปลี่ยนสูตรยา
						      TB 0.49 DB 0.24	
	 4 ปี	 Acute 	 MTX, bactrim	 ไม่มีอาการ	 2 สัปดาห์หลังเริ่มยา	 AST 45 ALT 146 ALP 150 	 ไม่เปลี่ยนสูตรยา
		  lymphoblastic				    TB 0.5 DB 0.4 Alb 4

		  leukemia		

							     

	 การเกิดวัณโรคในผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรค

	 จากจ�ำนวนผูป่้วยเดก็ทีส่มัผสัวณัโรคทัง้ 2 เหตกุารณ์ 

รวมทั้งสิ้น 267 ราย พบเป็นวัณโรคปอดจ�ำนวน 2 ราย จากผู้

สัมผัสที่ติดตามได้ 264 ราย (ติดตามไม่ได้ 3 ราย) โดยผู้ป่วยทั้ง

สองรายไม่ได้รับการกินยารักษาวัณโรคแฝงครบ 3 เดือน ผู้ป่วย

รายแรกท่ีเป็นวัณโรคนั้นได้รับการวินิจฉัยก่อนเริ่มให้ยาป้องกัน 

ส่วนผู้ป่วยอีกรายเป็นหลังจากได้รับยารักษาวัณโรคแฝงเพียง       

2 สัปดาห์ (รายละเอียดดังตารางที่ 5) 

	 ในกลุ่มผู้สัมผัสวัณโรคที่ได้รับยารักษาวัณโรคแฝง 

ครบ 3 เดือนจ�ำนวน 167 ราย พบว่าไม่มีผู้ใดได้รับการวินิจฉัย

เป็นวัณโรค หลังจากการติดตามที่ระยะเวลา 18 เดือน ส่วนใน

กลุ่มผู้สัมผัสวัณโรคที่ไม่ได้รับยารักษาวัณโรคแฝง (ไม่สามารถ

ติดต่อได้ในขณะนั้นหรือปฏิเสธการมารับยา) จ�ำนวน 71 ราย 

ติดต่อได้ 68 ราย (ติดต่อไม่ได้ 3 ราย) โดยมีผู้ป่วยเสียชีวิตแล้ว

จากโรคประจ�ำตัว 8 ราย ที่เหลือ 60 ราย ไม่มีผู ้ใดได้รับ               

การวินิจฉัยเป็นวัณโรคหลังจากการติดตามครบที่ระยะเวลา         

18 เดือน ดังนั้นคิดเป็นอุบัติการณ์ของการเกิดวัณโรคในกลุ่ม        

ผู้สัมผัส ร้อยละ 0.75 (เป็นวัณโรค 2 รายในผู้สัมผัสที่ติดตามได้

ท้ังหมด 264 ราย) โดยไม่สามารถประเมนิประสทิธภิาพของสตูร

ยานี้ได้

	 2.	 ศึกษาอุบัติการณ์ของวัณโรคปอดในเด็กที่มี

ประวติัสมัผสัวณัโรคในระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี หลงัมปีระวตัิ

สมัผสัและได้รบัยาสตูร isoniazid ร่วมกบั rifampicin ระยะ

เวลานาน 3 เดือน เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา
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	 รายที่ 1 (วินิจฉัยเป็นวัณโรคก่อนได้รับยาป้องกัน

วัณโรค) ผู้ป่วยเด็กหญิงไทย อายุ 1 ปี โรคประจ�ำตัว OAE 

spectrum, hydronephrosis นอนอยูท่ีห่อผูป่้วยอานนัทมหิดล

ชั้น 5 และสัมผัสกับผู้ป่วยต้นตอระหว่างวันที่ 23- 24 ธันวาคม 

2563 ตรวจเอกซเรย์ปอดก่อนเริ่มยาป้องกันวัณโรคพบ 5 

กุมภาพันธ์ 2564 พบ interstitial infiltration at perihilar 

และไอ จึงให้การรักษาเป็นปอดติดเช้ือด้วย amoxicillin-           

clavulanic จากนั้นนัดติดตามอาการที่ 1 เดือน พบว่ายังมี

อาการไอร ่วมกับตรวจเอกซเรย ์ปอดยังมี  persistent  

infiltration จึงวินิจฉัยเป ็น Probable pulmonary  

tuberculosis ผล gastric wash ซึ่งรายงานผลภายหลัง            

AFB not found, PCR TB negative, Rif negative และ 

Mycobacterium culture no growth เริ่มให้การรักษาด้วย

ยารักษาวัณโรค Isoniazid, Rifampicin, Ethambutol และ 

Pyrazinamide ตั้งแต่วันที่ 8 มีนาคม 2564 เป็นระยะเวลา 2 

เดือน จากนั้นให้ Isoniazid และ Rifampicin ต่ออีก 4 เดือน 

(2IRZE+4IR) ครบวันที่ 10 กันยายน 2564 จากนั้นอาการดีขึ้น

ไม่มไีข้ น�ำ้หนักขึน้ดี ท่ีบ้านอาศยัรวมกนั 5 คน ทุกคนไม่มอีาการ

ไอเรื้อรัง น�้ำหนักลด ได้รับการตรวจเอกซเรย์ปอดผลปกติ

	 รายที่ 2 (วินิจฉัยเป็นวัณโรคหลังเริ่มยาได้รับยา

ป้องกันวัณโรคได้เพียง 2 สัปดาห์) ผู้ป่วยเด็กหญิงไทย อายุ 2 ปี 

โรคประจ�ำตัว preterm 29 สัปดาห์ spastic cerebral palsy, 

broncho-pulmonary dysplasia, gastro-esophageal  

reflux S/P gastrostomy อยู่ที่หอผู้ป่วย 72/8 ระหว่างวันที่ 

11-19 สิงหาคม 2563 และสัมผัสผู้ป่วยต้นตอระหว่างวันท่ี   

ตารางที่ 5 ข้อมูลผู้สัมผัสที่ได้รับการวินิจฉัยเป็นวัณโรค

	 อายุ	 โรคประจ�ำตัว	 จ�ำนวนวันที่สัมผัส 	 จ�ำนวนวันที่สัมผัส	 อาการ	 การวินิจฉัยวัณโรค	 เอกซเรย์ปอด	 ผลตรวจ	 รักษา
			   index case	 จนถึงเริ่ม 3 IR 	  			   ทางห้อง
								        ปฏิบัติการ	

1 ปี	 OAE 	 2 วัน	 (วินิจฉัย TB 	 Chronic	 Probable	 nterstitial	 Gastric wash	2IRZE	
	 spectrum		  ก่อนได้ยาป้องกัน)	 cough,	 pulmonary TB	 infiltration	 AFB neg,	 +4IR	
				    persistent 		  perihilar	 PCR TB neg,		
				     infiltration 		  region	  C/S no 
							       growth	
2 ปี	 Spastic CP	 3 วัน	 7 เดือน	 Prolonged 	 Probable	 Interstitial	 Gastric wash	2IRZE
				    fever, cough,	 pulmonary TB	 infiltration	 AFB neg,	 +4IR	
				    hemoptysis		  perihilar 	 PCR TB neg,
						      region, hilar 	 C/S no
						      adenopathy	 growth	

11-13 สงิหาคม 2563 วนิจิฉัยเป็นวัณโรคแฝง ได้ตรวจเอกซเรย์

ปอด ก่อนเริ่มยาพบ mild interstitial infiltration, no new 

infiltration และเริ่มรับประทานยาป้องกันวัณโรค Isoniazid, 

Rifampicin วันที่ 19 มีนาคม 2564 (7 เดือนหลังสัมผัสผู้ป่วย

ต้นตอ) จากนั้นไอมากขึ้น มีเสมหะปนเลือด ได้ตรวจตรวจ

เอกซเรย์ปอดพบ new interstitial infiltration RUL 24 มนีาคม 

2564 และเก็บ gastric wash 25- 27 มีนาคม 2564 ให้การ

รักษาเป็นปอดติดเชื้อด้วย amoxicillin clavulanic และนัด

ติดตามอาการท่ี 2 สัปดาห์หลังรับประทานยาป้องกัน พบว่า

ตรวจเอกซเรย์ปอดยังมี persistent infiltration ร่วมกับ         

hilar adenopathy และซักประวัติย้อนไปพบมีไข้ ไอเป็นๆ

หายๆ ช่วง กุมภาพันธ์ 2564 จึงวินิจฉัยเป็น Probable             

pulmonary tuberculosis เนื่องจาก gastric wash รายงาน

ผลภายหลงั AFB not found, PCR TB negative,Rif negative 

และ Mycobacterium culture no growth จงึได้หยดุป้องกนั

วัณโรค Isoniazid, Rifampicin วันที่ 2 เมษายน 2564 และ 

เร่ิมให้การรักษาด้วยยารักษาวัณโรค Isoniazid, Rifampicin, 

Ethambutol และ Pyrazinamide ตั้งแต่วันที่ 30 เมษายน 

2564 เป็นเวลา 2 เดือน จากนั้น ให้ Isoniazid และ  

Rifampicin ต่ออีก 4 เดือน (2IRZE+4IR) ครบวันที่ 28 ตุลาคม 

2564 จากนั้นอาการดีขึ้นไม่มีไข้ น�้ำหนักขึ้นจาก 11 เป็น 14 

กิโลกรัม ใน 3 เดือนหลังการรักษา ที่บ้านอาศัยรวมกัน 3 คน 

ทุกคนเอกซเรย์ปอดผลปกติ
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การอภิปรายผลการวิจัย
	 จากการศึกษาความปลอดภยั (safety) และความทน

ต่อยา (tolerability) ของการใช้ยาสูตร isoniazid ร่วมกับ          

rifampicin ระยะเวลานาน 3 เดือน พบว่าจากเหตุการณ์ผู้ป่วย

เด็กที่นอนรักษาตัวในโรงพยาบาลสัมผัสผู้ป่วยวัณโรคต้นตอท้ัง 

2 เหตุการณ์ มีผู้สัมผัสจ�ำนวน 267 คน ผู้วิจัยจึงน�ำข้อมูลในการ

รักษาผู้ป่วยเด็กกลุ่มนี้มาวิเคราะห์ อัตราการกินยาครบและต่อ

เนือ่ง อาการข้างเคยีง รวมถงึการป้องกนัโรคของยาสตูรดงักล่าว 

พบว่า 3HR เป็นสูตรที่ผู้ป่วยกินยาได้ครบสูง ผลข้างเคียงต�่ำ 

ปลอดภัยและมีแนวโน้มมีประสิทธิภาพที่ดี การบริหารจัดการ 

(feasibility) การใช้ยาสูตร 3HR ในผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรค 

พบว่าการทีม่ผีูป่้วยปฏเิสธการมาตรวจประเมนิวัณโรค ส่วนหนึง่

อาจเป็นเพราะไม่ต้องการทานยาหลายตัวเนื่องจากส่วนใหญ่มี

โรคประจ�ำตวัและมยีาประจ�ำ ทานยายาก และไม่สะดวกติดตาม

นัด ผู้ปกครองมีความกังวลเกี่ยวกับยาที่จะใช้และหลายราย

ติดต่อไม่ได้ เช่นเดียวกับการศึกษาในประเทศกรีซในเด็กอายุ

น้อยกว่า 15 ปี จ�ำนวน 926 คนที่สัมผัสวัณโรคและได้รับยา

ป้องกันวัณโรคระยะแฝงสูตร 3-4 HR เทียบกับ 9H พบอัตรา

การกินยาครบของ 3HR ร้อยละ 95 เมื่อเทียบกับ 9H ร้อยละ 

867 และเมื่อเทียบกับการศึกษาการรักษาวัณโรคระยะแฝงใน

ทารกแรกเกิดในประเทศไทย การใช้ isoniazid 6-9 เดือน          

พบว่าสามารถกินยาได้ครบร้อยละ 61.811  ซึ่งพบอัตราการกิน

ยาครบที่ต�่ำกว่าซึ่งอธิบายได้จากการใช้สูตร 3HR นั้นกินในช่วง

ระยะเวลาสัน้กว่าท�ำให้อตัราการกินยาครบสงูกว่า โดยวจิยันีพ้บ

อัตราการกินยาครบสูง ไม่แตกต่างกันในทั้ง 2 เหตุการณ์

เนือ่งจากผูสั้มผัสเป็นเด็กทีม่โีรคประจ�ำตัว มนีดักบัแพทย์เฉพาะ

ทาง ผู้ปกครองเข้าใจและเอาใจใส่การกินยา ซึ่งสอดคล้องกับ

การศึกษาผู้สัมผัสร่วมบ้านมีการรับรู้ว่าวัณโรคเป็นโรคติดต่อท่ี

ส่งผลเสียทัง้ต่อตนเอง และคนรอบข้าง ใช้เวลาในการรกัษานาน 

เมื่อผู้ที่อยู่ร่วมบ้านกับผู้ป่วยวัณโรครับรู้ถึงประโยชน์ของการ

ปฏิบัติพฤติกรรมการป้องกันวัณโรค12  ผลข้างเคียง พบว่าอัตรา

การพบผลข้างเคียงต�่ำคือร้อยละ 4.4 โดยตับอักเสบเป็นปัญหา

ที่กังวลมากที่สุด ซึ่งพบร้อยละ 1.6 สอดคล้องกับการศึกษาการ

ให้ 3-4HR ในเด็กอายุน้อยกว่า 15 ปี ที่สัมผัสวัณโรค พบผลข้าง

เคียงต�่ำ ซ่ึงพบตับอักเสบได้ร้อยละ 1.2 และพบอาการ GI 

symptom ร้อยละ 0.77 และการศึกษาผู้สัมผัสวัณโรคอายุ        

น้อยกว่า 35 ปีจ�ำนวน 675 คนที่ได้รับยาป้องกันวัณโรคระยะ

แฝงสูตร 3HR เทียบกับ 6H  พบตับอักเสบ ร้อยละ 5.8 ในสูตร 

6H เทียบกับร้อยละ 5.1 ในสูตร 4HR13 ซึ่งพบภาวะแทรกซ้อน

ได้ต�่ำเช่นเดียวกับการใช้สูตรมาตรฐาน 9H 8,9

	 การศึกษาอุบัติการณ์ของวัณโรคปอดในเด็กที่มี

ประวัติสัมผัสวัณโรคในระยะเวลาอย่างน้อย 1 ปี หลังมีประวัติ

สัมผัสและได้รับยาสูตร isoniazid ร่วมกับ rifampicin ระยะ

เวลานาน 3 เดือน เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา พบว่าอุบัติ

การณ์ของการเกิดวัณโรคในกลุ่มผู้สัมผัสร้อยละ 0.75 เป็น

วัณโรค 2 ราย ในผู้สัมผัสทั้งหมดที่ติดตามได้ 264 ราย ซึ่งต�่ำ

กว่าการประมาณการตามการด�ำเนินโรคที่ว่าผู้ที่สัมผัสวัณโรค

เป็นวัณโรคระยะแฝงจะมีโอกาสเป็นวัณโรคร้อยละ 5-10          

ตลอดช่วงชีวิตและประมาณครึง่หนึง่จะเป็นวณัโรคภายใน 2 ปี14 

ดังนั้นในกลุ่มนี้มีผู้สัมผัสวัณโรค 267 ราย หากคาดเดาว่าเป็น

วัณโรคระยะแฝงครึ่งหนึ่งประมาณ 130 ราย น่าจะมีผู้ที่กลาย

เป็นวัณโรค 5-6 ราย อย่างไรก็ตามการวินิจฉัยวัณโรคแฝงยัง  

เป็นปัญหาในเด็กเนื่องจากการตรวจทูเบอร์คูลิน หรือ IGRA          

มีความไม่แม่นย�ำในเด็กเล็กหรือ Immunocompromised         

จงึเป็นไปได้ว่าในจ�ำนวนเดก็ทีส่มัผสัทัง้หมดนีอ้าจมหีลายรายที่

ไม่ได้มีการติดเช้ือวัณโรค (LTBI) ท�ำให้มีความคลาดเคล่ือนใน

การประเมินประสิทธิภาพของการรักษา แต่ในแง่ของการดูแล

รักษาผู้ป่วย WHO และ National guideline ได้มีค�ำแนะน�ำ

ในเด็กเล็กและ Immunocompromised ให้เริ่มการรักษา        

LTBI ไปเลย เนื่องจากยามีความปลอดภัยสูงและราคาไม่แพง 

นอกจากนี้ยังมีผู้ป่วยอีก 3 ราย ที่ติดตามไม่ได้และไม่ทราบว่า

เป็นวัณโรคหรือไม่ นอกจากนี้อัตราการเป็นวัณโรคท่ีต�่ำในการ

ศึกษานี้อาจอธิบายได้ว่าผู้ป่วยเด็กที่สัมผัสวัณโรคในหอผู้ป่วย      

มีโอกาสน้อยที่จะมีสัมผัสผู ้ป่วยวัณโรคต้นตอ หรืออาจเข้า            

หอผู้ป่วยคนละเวลากันกับผู้ป่วยต้นตอและไม่ได้ท�ำหัตถการท่ี

ก่อให้เกดิฝอยละอองทีเ่พิม่ความเสีย่งในการแพร่เชือ้ในหอผู้ป่วย

และผู้ป่วยต้นตอใส่หน้ากากอนามัย โดยส่วนใหญ่อาจลดการ

แพร่เช้ือได้บ้าง11,15 ปัจจัยท่ีท�ำให้ผู ้ป ่วยเด็กท่ีสัมผัสเป็น 

วัณโรคนั้น อาจเป็นจากการไม่ได้รับยารักษาวัณโรคระยะแฝง 

หรือได้รับช้าโดยผู้ป่วยรายที่ 2 ได้รับยาประมาณ 7 เดือนหลัง

สัมผัส เช่นเดียวกับการศึกษาก่อนหน้านี้ที่พบว่าการได้รับยา

ป้องกันวัณโรคช้าเป็นปัจจัยเสี่ยงที่ท�ำให้เป็นวัณโรค11 และ          

การศึกษานี้การที่ไม่พบอุบัติการณ์ของการเกิดวัณโรคในกลุ่ม        

ผู้สัมผัสที่ได้รับยาครบอนุมานได้ว่า สามารถป้องกันการเกิด

วัณโรคได้ดี สอดคล้องกับการศึกษาผู้สัมผัสเด็กที่ได้ 3-4 HR           

ไม่มีรายใดเป็น clinical TB disease แต่พบผู้สัมผัสเด็กที่ม ี        

CXR ผิดปกติที่สงสัยวัณโรคในกลุ ่ม 3HR 11% เทียบกับ               

9H 24% ซึ่งสรุปว่า 3-4HR ประสิทธิภาพดีกว่า 9H ในการ
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ป้องกันวัณโรค7 เช่นเดียวกับการศึกษาผู ้สัมผัสเด็กท่ีได้รับ           

3HR เป็นวัณโรคเพียงร้อยละ 1.2 คิดเป็น 0.964/1000              

person years9

	 กล่าวโดยสรุปคือการให้ยาป้องกันวัณโรคในผู้ป่วย

เด็กที่สัมผัสวัณโรคด้วยยาสูตร 3HR มีอัตราการกินยาครบ ที่ดี 

มผีลข้างเคยีงต�ำ่ และน่าจะมปีระสทิธภิาพดี เน่ืองจากไม่พบอบุตัิ

การณ์ของการเกิดวัณโรคในกลุ่มที่ได้รับยาป้องกัน จึงควรส่ง

เสริมให้ นักสุขศึกษาร่วมกับพยาบาล แพทย์และทีมสหสาขาดู

ต้องเข้าใจถึงพยาธิสรีรวิทยาและภาวะแทรกซ้อนท่ีพบบ่อย       

เพื่อน�ำไปสู่การพยาบาล การสอนสุขศึกษาแนะน�ำผู้ป่วยเด็ก 

ป่วยโรคหัวใจและครอบครัวได้อย่างมีประสิทธิภาพดูแล                  

ผู้ป่วยเดก็โรคหวัใจให้ปลอดภยัและพ้นจากภาวะวกิฤต ิของโรค

และมคีณุภาพชวีติทีดี่ เลอืกสตูรยารกัษาวณัโรคแฝงทีเ่หมาะสม 

โดยพิจารณาสูตรยา isoniazid และ rifampin 3 เดือนเป็น

ล�ำดับแรกหากไม่มีข้อห้ามของการใช้ยาเพื่อให้ผู้ป่วยกินยาได้

ครบต่อเนื่องผลข้างเคียงต�่ำและสามารถลดอุบัติการณ์ของ

วัณโรคในผู้สัมผัสได้

ข้อเสนอแนะที่ได้จากการทำ�วิจัย
	 1.	 การศึกษานี้เป็นการรักษาใหม่ในประเทศไทย 

เนือ่งจากพึง่ปรบัแนวทางค�ำแนะน�ำให้ใช้ในการรักษาวณัโรคแฝง

ไม่นาน และยงัไม่มข้ีอมลูการศกึษาในเดก็ไทย งานวจิยันีจ้งึเป็น

งานวิจัยแรกๆ ที่แสดงให้เห็นว่าการรักษาด้วย 3HR มีอัตราการ

กินยาครบสูง ภาวะแทรกซ้อนต�่ำ ปลอดภัยและมีแนวโน้มมี

ประสิทธิภาพที่ดี

	 2.	 การศึกษานี้เป็นการศึกษาแบบย้อนหลัง จึงอาจ

มีความไม่ครบถ้วนสมบูรณ์ของข้อมูลตามธรรมชาติ หาก

เป็นการศึกษาแบบเปรียบเทียบไปข้างหน้าจะท�ำให้ได้ข้อมูล         

ที่น่าเชื่อถือและครบถ้วนสมบูรณ์ยิ่งขึ้น และ อาจเกิด recall 

bias ได้แต่ไม่มากเนื่องจากได้มีการติดตามนัดผู ้ป่วยเพื่อ

สอบถามอาการหลังสัมผัสเป็นระยะ

ข้อเสนอแนะในการท�ำวิจัยครั้งต่อไป

	 1.	 พยาบาลผู้ดูแลมีความจ�ำเป็นควรจต้องเข้าใจถึง

พยาธิสรีรวิทยาและภาวะแทรกซ้อนที่พบบ่อย เพื่อน�ำไปสู่การ

พยาบาลและแนะน�ำผู้ป่วยเด็กป่วยโรคหัวใจและครอบครัวได้

อย่างมีประสิทธิภาพ 

	 2.	 หลกัการดแูลเดก็ป่วยกลุม่นีน้กัสขุศกึษาควรเน้น

ที่การสอนและให้ค�ำแนะน�ำผู้ดูแลในการดูแลเด็กป่วยโรคหัวใจ

พิการแต่ก�ำเนิดได้อย่างมีประสิทธิภาพ พยาบาลยังมีบทบาท         

ท่ีส�ำคัญในการดูแลผู้ป่วยเด็กโรคหัวใจให้ปลอดภัยและพ้น       

จากภาวะวิกฤติของโรค และมีคุณภาพชีวิตที่ดี
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