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บทคัดย่อ




ภูมิหลัง : การให้ผู้ป่วยวัณโรคปอดที่พบเชื้อในเสมหะใส่หน้ากากชนิดที่ใช้ทางศัลยกรรม เป็นวิธีป้องกันการแพร่

กระจายเชื้อที่ดี องค์การอนามัยโลกและศูนย์ควบคุมโรคประเทศสหรัฐอเมริกาแนะนำให้ใส่หน้ากากเป็นระยะ

เวลาอย่างน้อย 2 สัปดาห์หลังจากเริ่มรักษา จนกระทั่งตรวจเสมหะไม่พบเชื้อแล้วจึงถอดได้ แต่ในทางปฏิบัติ

นิยมตรวจเสมหะที่เวลา 2 เดือน


วัตถุประสงค์ : เพื่อศึกษาอัตราการเปลี่ยนแปลงของเสมหะจากบวกเป็นลบของผู้ป่วยวัณโรคปอดรายใหม่ที่

ระยะเวลา 2 สัปดาห์หลังการรักษา และปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวก


วัสดุและวิธีการ : เป็นการวิจัยแบบ prospective cohort study ในผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะพบเชื้อรายใหม่ที่

รักษาในโรงพยาบาลลำปางตั้งแต่เดือนตุลาคม พ.ศ. 2553 ถึงพฤษภาคม พ.ศ. 2554 จำนวน 76 ราย โดยการ

เก็บเสมหะย้อม AFB และเพาะเชื้อที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษา คำนวณร้อยละของผู้ป่วยที่เสมหะยังคงเป็นบวก 

และวิเคราะห์ความสัมพันธ์ของปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวกโดยใช้ Fisher’s exact test และ 

stepwise multiple regression analysis


ผลการศึกษา : ผู้ป่วยร้อยละ 77.6 เป็นเพศชาย อายุเฉลี่ย 52.7 ± 17.8 ปี (พิสัย 18 - 91) เมื่อให้ยาต้าน

วัณโรคนาน 2 สัปดาห์ พบว่ามีผู้ป่วยที่เสมหะยังคงเป็นบวกจากการตรวจด้วยการย้อม AFB ร้อยละ 55.3 และ

จากการเพาะเชื้อร้อยละ 39.5 ปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวกเมื่อตรวจด้วยการเพาะเชื้อคือ ภาพถ่าย

รังสีทรวงอกที่พบ cavity (OR = 5.07, 95%CI 1.40 - 18.39, p = 0.014) และปริมาณเชื้อเมื่อย้อม AFB ระดับ 

+3 (OR = 20.27, 95%CI 1.59 - 258.76, p = 0.021)


สรุป : การใส่หน้ากากชนิดที่ใช้ทางศัลยกรรมเป็นเวลา 2 สัปดาห์ ไม่เพียงพอที่จะป้องกันการแพร่กระจายเชื้อ

ในผู้ป่วยวัณโรคปอดที่พบเชื้อในเสมหะ โดยเฉพาะรายที่พบรอยโรคลักษณะเป็นโพรงในภาพถ่ายรังสีทรวงอก

หรือปริมาณเชื้อเมื่อย้อม AFB ระดับ +3





คำสำคัญ : วัณโรคปอด, การเปลี่ยนแปลงของเสมหะจากบวกเป็นลบ, หน้ากากป้องกันชนิดที่ใช้ทางศัลยกรรม, 

การป้องกันการแพร่กระจายเชื้อ


ผลการเปลี่ยนแปลงของเสมหะจากบวกเป็นลบในผู้ป่วยวัณโรคปอด: 

การใส่หน้ากากป้องกันการแพร่กระจายเชื้อ 2 สัปดาห์ นานพอหรือไม่ ?
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บทนำ

	 วัณโรคเป็นโรคติดเชื้อระบบทางเดิน

หายใจที่เป็นปัญหาต่อวงการสาธารณสุขไทย ในปี 

พ.ศ. 2552 องค์การอนามัยโลก (World Health 

Organization, WHO) จัดให้ประเทศไทยอยู่ใน

ลำดับที่ 18 ใน 22 ประเทศที่มีจำนวนผู้ป่วย

วัณโรคมากที่สุดในโลก(1) และคาดว่ามีผู้ป่วย

วัณโรครายใหม่ปีละ 92,000 ราย โดยเป็นผู้ป่วย

ระยะแพร่เชื้อ 39,000 ราย


	 การแพร่กระจายเชื้อวัณโรคนั้นส่วนใหญ่

เกิดจากการไอ โดยผู้ป่วยวัณโรคปอดที่เสมหะ

ตรวจพบเชื้อเป็นผู้ที่มีโอกาสแพร่กระจายเชื้อ
 

มากที่สุด การให้ผู้ป่วยใส่หน้ากากชนิดที่ใช้ทาง

ศัลยกรรม (surgical mask) เป็นวิธีป้องกันการ

แพร่กระจายเชื้อที่ดีและนิยมใช้ในประเทศไทย โดย

อาจเป็นหน้ากากที่ทำจากกระดาษชนิดใช้ครั้ง

เดียวหรือหน้ากากผ้าก็ได้ ถึงแม้หน้ากากดังกล่าว

จะไม่ช่วยป้องกันละอองเชื้อโรคในอากาศที่ผ่านเข้า

มา แต่ก็ช่วยดักจับละอองเสมหะหรือน้ำมูกที่ออก

จากปากและจมูกของผู้ป่วยได้เป็นอย่างด(ี2)


	 แนวทางการป้องกันแพร่กระจายเชื้อ

วัณโรคของ WHO ในปี พ.ศ. 2549(3) และ Center 

for Disease Control and Prevention ประเทศ

สหรฐัอเมรกิาในป ีพ.ศ. 2548(4) ไดแ้นะนำใหผู้ป้ว่ย

วัณโรคปอด ใส่หน้ากากดังกล่าวเพื่อป้องกันการ

แพร่กระจายเชื้อ (respiratory isolation) ตั้งแต่เริ่ม

วินิจฉัยจนกระทั่งได้รับการรักษาด้วยยาต้าน

วัณโรคสูตรมาตรฐานติดต่อกันเป็นเวลาอย่างน้อย 

2 สัปดาห์ ร่วมกับมีอาการดีขึ้น และตรวจเสมหะ 

(sputum) โดยการย้อมสีชนิดทนกรด (acid fast 

bacilli stain, AFB) ไม่พบเชื้อจำนวน 3 ครั้งต่าง

วันกัน (ต้องเป็นการตรวจเสมหะในตอนเช้าอย่าง

น้อย 1 ครั้ง) จึงจะถือว่าผู้ป่วยพ้นระยะแพร่เชื้อ


	 ในขณะที่แนวทางการรักษาวัณโรคของ 

WHO ฉบับล่าสุดปี พ.ศ. 2552(5) แนะนำให้ติด

ตามผลการรักษาผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะบวกราย

ใหม่ด้วยการตรวจเสมหะย้อม AFB หลังรักษาไป

แล้วเป็นเวลา 2 เดือน เพื่อดูว่ามีการเปลี่ยนแปลง

ของเสมหะจากบวกเป็นลบหรือไม่ (sputum 

conversion) จะเห็นได้ว่าไม่มีการตรวจเสมหะหลัง

เริ่มรักษาไปแล้ว 2 สัปดาห์ ทำให้ในทางปฏิบัติไม่

สามารถมั่นใจได้ว่าการให้ผู้ป่วยใส่หน้ากากเพื่อ

ป้องกันการแพร่กระจายเชื้อเป็นเวลา 2 สัปดาห์จะ

เพียงพอหรือไม่ เพราะไม่ได้มีการตรวจเสมหะที่ 2 

สัปดาห์หลังเริ่มรักษาทุกราย และในทางปฏิบัติจริง

ยังพบว่ามีผู้ป่วยหลายรายที่เสมหะยังคงพบเชื้ออยู่ 

	 ผู้วิจัยจึงต้องการศึกษาว่า การใส่หน้ากาก

เพื่อป้องกันการแพร่กระจายเชื้อเป็นเวลา 2 

สัปดาห์นานเพียงพอหรือไม่ โดยประเมินจากอัตรา

การเปลี่ยนแปลงของเสมหะจากบวกเป็นลบของ
 

ผู้ป่วยวัณโรคปอดรายใหม่ที่ระยะเวลา 2 สัปดาห์

หลังการรักษา และปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคง

เป็นบวก เพื่อหากลุ่มเสี่ยงที่ควรใส่หน้ากากนาน

ขึ้นกว่าปกติ




วัสดุและวิธีการ

	 เป็นการศึกษาแบบ prospective cohort 

study ในผู้ป่วยวัณโรคปอดรายใหม่อายุเกิน 15 ปี 

ทีม่ารบัการรกัษาทีค่ลนิกิวณัโรค โรงพยาบาลลำปาง 

ตั้งแต่วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2553 และมีผลเพาะ

เชื้อของเสมหะเป็น Mycobacterium tuberculosis 

เกณฑ์คัดออกของประชากรได้แก่ ขาดการรักษา 

ต้องหยุดหรือเปลี่ยนสูตรยาเนื่องจากการแพ้ยา 
 

ไม่สามารถนำเสมหะมาส่งตรวจหรือเสียชีวิต

ภายใน 2 สัปดาห์แรกของการรักษา คำนวณขนาด

ตัวอย่างจากสูตร


		  N = (Zα/2)
2 PQ / e2


	 เมือ่กาํหนดให reliability coefficient (Zα/2) 

= 1.96, margin of error (e) = 0.05 ซึ่งจากผล

การศึกษาของ Fortún และคณะ(6) พบว่า ผู้ป่วยที่

เสมหะยังคงเป็นบวกที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษา
 

มีอัตราร้อยละ 78 เมื่อตรวจด้วยการเพาะเชื้อ 
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(ค่า P = 0.78 และ Q = 1-P = 0.22) จึงได้ขนาด

ตัวอย่าง 264 ราย


	 หลังจากผ่านการรับรองจากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยโรงพยาบาลลำปางและผู้ป่วยลง

นามยินยอมเข้าร่วมการวิจัยแล้ว ทำการเก็บข้อมูล

แบบไปขา้งหนา้ บนัทกึขอ้มลูทัว่ไป ลกัษณะทางคลนิกิ 

ผลการตรวจทางรังสีวิทยาและห้องปฏิบัติการ 


	 หลังจากได้รับยาต้านวัณโรคสูตรมาตรฐาน 

คือ isoniazid, rifampicin, ethambutol และ 

pyrazinamide 2 สัปดาห์ ทำการตรวจ sputum 

AFB 3 วันติดต่อกันโดยให้ผู้ป่วยเก็บเสมหะหลัง

ตื่นนอนตอนเช้าก่อนวันนัด 2 วันและ 1 วัน ใส่ตู้

เย็นเก็บไว้รอส่งพร้อมกับเสมหะหลังตื่นนอนตอน

เช้าในวันนัดพร้อมกันครั้งเดียวเพื่อความสะดวก

ของผู้ป่วย การตรวจเสมหะใช้การย้อมสี carbol 

fuchsin ตามวิธี Ziehl-Neelsen staining(7) โดย

รายงานผลเป็น AFB+3 หากพบเชื้อ >10 ตัว/oil 

power field (OPF), AFB+2 (พบเชื้อ 1-10 ตัว/

OPF), AFB+1 (พบเชื้อ 10-99 ตัว/100 OPF) และ 

scantly หากพบ 1-9 ตัว/100 OPF เสมหะที่พบ

ปริมาณเชื้อและใกล้วันส่งตรวจมากที่สุดจะถูกส่ง

ไปเพาะเชือ้ดว้ยวธิ ีmodified Ogawa(7) และทดสอบ

ความไวต่อยาด้วยวิธี proportion method(8)


	 คำนวณอัตรา sputum conversion ทั้ง

จากการย้อม AFB และการเพาะเชื้อเป็นค่าร้อยละ 

วิเคราะห์ความสัมพันธ์ของปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้

เสมหะยังคงเป็นบวกโดยใช้ Fisher’s exact test 

และ stepwise multiple regression analysis 

ตรวจสอบขนาดตัวอย่างระหว่างการวิจัย (interim 

analysis) ว่าเพียงพอหรือไม่ โดยใช้ผลการ

วิเคราะห์หาปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็น

บวกที่ 2 สัปดาห์อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ มา

คำนวณหาค่า power of detection (ß) หากมีค่า

มากกว่าร้อยละ 80 ก็จะยุติการวิจัย กำหนดนัย

สำคัญทางสถิติที่ p < 0.05


ผลการศึกษา

	 ผู้ป่วยวัณโรครายใหม่ที่ขึ้นทะเบียนตั้งแต่ 

1 ตลุาคม พ.ศ. 2553 ถงึ 31 พฤษภาคม พ.ศ.2554 

มีจำนวน 187 ราย โดยเป็นวัณโรคปอดเสมหะ

บวก 109 ราย เสมหะลบ 31 ราย และวัณโรคนอก

ปอด 47 ราย ผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะบวกที่เข้า

เกณฑก์ารศกึษาและขอ้มลูครบถว้นมจีำนวน 76 ราย 

เมื่อได้ทำ interim analysis เพื่อตรวจสอบขนาด

ตัวอย่าง โดยใช้ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ของ

ปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวกที่ 2 

สัปดาห์คือ ภาพถ่ายรังสีทรวงอกที่พบ cavity พบ

ว่ามีค่า power of detection เท่ากับร้อยละ 92.4 

ซึ่งมากกว่าร้อยละ 80 จำนวนผู้ป่วย 76 รายจึง

เพียงพอสำหรับการวิเคราะห์ทางสถิติ


	 สำหรบัผูป้ว่ยทีถ่กูคดัออก 33 ราย เนือ่งจาก

ไม่นำเสมหะมาส่งตรวจ 13 ราย เสียชีวิตภายใน 2 

สัปดาห์แรกของการรักษา 13 ราย ต้องหยุดหรือ

เปลี่ยนสูตรยาเนื่องจากการแพ้ยา 6 ราย และผล

เพาะเชื้อขึ้นเชื้อ Mycobacterium tuberculosis 

ร่วมกับ Non-tuberculous mycobacterium 1 ราย 

(แผนภูมิที่ 1)


	 ผู้ป่วยที่เข้าร่วมการวิจัย 76 ราย ส่วนใหญ่

เป็นเพศชาย (ร้อยละ 77.6) อายุเฉลี่ย 52.7 ± 

17.8 ปี (พิสัย 18 - 91) ร้อยละ 35.5 ของผู้ป่วยมี

โรคประจำตัว โดยส่วนใหญ่เป็นโรคเบาหวาน 11 

ราย (ร้อยละ 14.5) รองลงมาคือโรคติดเชื้อเอชไอวี 

6 ราย (ร้อยละ 7.9) โรคถุงลมโป่งพอง 4 ราย 

(ร้อยละ 5.3) และโรคหลอดเลือดสมอง 3 ราย 

(ร้อยละ 3.9) ระหว่างการรักษามีผู้ป่วยที่ยังคงสูบ

บุหรี่ 6 ราย (ร้อยละ 7.9) และดื่มสุรา 5 ราย (ร้อย

ละ 6.6) ภาพถ่ายรังสีทรวงอกพบว่ามี cavity 27 

ราย (ร้อยละ 35.5) ผลการเพาะเชื้อและทดสอบ

ความไวต่อยาส่วนใหญ่เป็นชนิดไม่ดื้อยา 69 ราย 

(ร้อยละ 90.8) รองมาเป็นชนิดดื้อต่อยา isoniazid 

(INH) 5 ราย (ร้อยละ 6.6) มีผู้ป่วย 1 ราย (ร้อยละ 
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แผนภูมิที่ 1 ผู้ป่วยวัณโรคที่เข้าร่วมการวิจัยและที่ถูกคัดออก


ผู้ป่วยวัณโรครายใหม่ 187 ราย





	 -	 วัณโรคนอกปอด 47 ราย,


	 -	 วัณโรคปอดเสมหะลบ 31 ราย





ผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะบวก 109 ราย





	 -	 ไม่ได้เก็บเสมหะที่ 2 สัปดาห์ 13 ราย


	 -	 เสียชีวิตภายใน 2 สัปดาห์ 13 ราย


	 -	 เปลี่ยนสูตรยาเพราะแพ้ยา 6 ราย


	 -	 ผลเพาะเชื้อขึ้นเชื้อ Non-tuberculous


		  mycobacterium ร่วมด้วย 1 ราย





ผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะบวกรายใหม่


ที่เข้าสู่การวิจัย 76 ราย
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1.3) ที่เป็น multi-drug resistant โดยไมเ่คยไดร้บั

การรกัษาวณัโรคมากอ่น (ตารางที ่1)


	 การตรวจเสมหะที่ 2 สัปดาห์หลังการ

รักษาพบว่า มีการเปลี่ยนแปลงของเสมหะจาก

บวกเป็นลบเพียง 34 ราย (ร้อยละ 44.7) ด้วยการ

ตรวจ AFB และ 46 ราย (ร้อยละ 60.5) ด้วยการ

เพาะเชื้อ (แผนภูมิที่ 2)


	 เมื่อเปรียบเทียบระหว่างผู้ป่วยที่มีผล

เสมหะเปลี่ยนจากบวกเป็นลบกับผู้ป่วยที่ผลเสมหะ

ยังคงเป็นบวกที่ 2 สัปดาห์หลังรักษา พบว่าปัจจัย

เสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวกเมื่อตรวจด้วย

การย้อม AFB และการเพาะเชื้อได้แก่ ลักษณะ

ภาพถ่ายรังสีทรวงอกที่พบ cavity (p = 0.001) 

และปริมาณเชื้อเมื่อย้อม AFB ขณะเริ่มรักษา 
 

(p<0.001) ดังตารางที่ 2 และ 3 เมื่อวิเคราะห์
 

สหสัมพันธ์แบบ logistic regression (ตารางที่ 4) 

พบว่า ปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวกเมื่อ

ตรวจด้วยการย้อม AFB คือ ภาพถ่ายรังสีทรวงอก

ที่พบ cavity (OR = 5.34, 95%CI 1.29 - 22.05, 
 

p = 0.021) และปรมิาณเชือ้เมือ่ยอ้ม AFB ระดบั +2 

(OR = 23.94, 95%CI 1.72 - 332.42, p = 0.018) 

และระดับ +3 (OR = 27.74, 95%CI 2.04 - 

377.27, p = 0.013) ปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยัง

คง เป็นบวกเมื่ อตรวจด้ วยการ เพาะ เชื้ อคื อ 

ภาพถ่ายรังสีทรวงอกที่พบ cavity (OR = 5.07, 

95%CI 1.40 - 18.39, p = 0.014) และปริมาณเชื้อ

เมื่อย้อม AFB ระดับ +3 (OR = 20.27, 95%CI 

1.59 - 258.76, p = 0.021)




ตารางที ่1 ลักษณะทั่วไปของผู้ป่วย ปริมาณเชื้อ AFB ที่พบขณะเริ่มรักษา ผลการทดสอบ

	     ความไวของเชื้อต่อยา (n = 76)



ลักษณะของผู้ป่วย
 จำนวน (ร้อยละ)


เพศ


      ชาย


     หญิง 


อายุเฉลี่ย (ปี) ± SD


โรคประจำตัว


     เบาหวาน


     ติดเชื้อ HIV


     ถุงลมโป่งพอง


     เส้นเลือดสมองตีบ


     โรคอื่น ๆ 


     ไม่มีโรคประจำตัว


การสูบบุหรี่ ดื่มสุราระหว่างการรักษา


     สูบบุหรี่


     ดื่มสุรา


ภาพถ่ายรังสีทรวงอก


     พบ cavity 


     ไม่พบ cavity


ปริมาณเชื้อใน sputum AFB ขณะเริ่มรักษา


      scantly 


     +1


     +2


     +3


ผลการทดสอบความไวของเชื้อต่อยา


     sensitive all


     INH resistant


     INH, streptomycin resistant


     multi-drug resistant





59 (77.6)


17 (22.4)


52.7 ± 17.8





11 (14.5)


6 (7.9)


4 (5.3)


3 (3.9)


3 (3.9)


49 (64.5)


 


6 (7.9)


5 (6.6)





27 (35.5)


49 (64.5)





10 (13.1)


32 (42.1)


17 (22.4)


17 (22.4)





69 (90.8)


5 (6.6)


1 (1.3)


1 (1.3)
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แผนภูมิที่ 2 การเปลี่ยนแปลงของเสมหะที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษาด้วยการตรวจ AFB และการเพาะเชื้อ


34 / 76

(44.7%)


42 / 76

(55.3%)


46 / 76

(60.5%)


30 / 76

(39.5%)




ตารางที่ 2  ปัจจัยเสี่ยงที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของเสมหะเมื่อตรวจด้วยการย้อม AFB 

	      ที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษา





ปัจจัยเสี่ยง


กลุ่มที่เสมหะ


เปลี่ยนเป็นลบ


(n = 34)


กลุ่มที่เสมหะ


ยังคงเป็นบวก


(n = 42)


ค่า p


เพศชาย


อาย
ุ

     15-59 ปี


     60 ปีขึ้นไป


โรคประจำตัว


     เบาหวาน


     ติดเชื้อ HIV


สูบบุหรี่ระหว่างการรักษา


ดื่มสุราระหว่างการรักษา


ภาพถ่ายรังสีทรวงอกพบ cavity


ปริมาณเชื้อขณะเริ่มรักษา


     scantly 


     +1


     +2


     +3


การทดสอบความไวของเชื้อต่อยา


     sensitive all


     any resistant


25 (73.5%)





24 (70.6%)


10 (29.4%)





3 (8.8%)


5 (14.7%)


2 (5.9%)


1 (2.9%)


5 (14.7%)





9 (26.5%)


19 (55.9%)


3 (8.8%)


3 (8.8%)





32 (94.1%)


2 (5.9 %)


34 (80.9%)





25 (59.5%)


17 (40.5%)





8 (19.1%)


1 (2.4%)


4 (9.5%)


4 (9.5%)


22 (52.4%)





1 (2.4%)


13 (31.0%)


14 (33.3%)


14 (33.3%)





37 (88.1%)


5 (11.9%)


0.581


0.345











0.327


0.084


0.138


0.373


0.001


<0.001














0.450
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ตารางที่ 3  ปัจจัยเสี่ยงที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของเสมหะเมื่อตรวจด้วยการเพาะเชื้อ

             ที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษา





ปัจจัยเสี่ยง


กลุ่มที่เสมหะ


เปลี่ยนเป็นลบ


(n = 46)


กลุ่มที่เสมหะ


ยังคงเป็นบวก


(n = 30)


ค่า p


เพศชาย


อาย
ุ

     15-59 ปี


     60 ปีขึ้นไป


โรคประจำตัว


     เบาหวาน


     ติดเชื้อ HIV


สูบบุหรี่ระหว่างการรักษา


ดื่มสุราระหว่างการรักษา


ภาพถ่ายรังสีทรวงอกพบ cavity


ปริมาณเชื้อขณะเริ่มรักษา


     scantly 


     +1


     +2


     +3


การทดสอบความไวของเชื้อต่อยา


     sensitive all


     any resistant


35 (76.1%)





32 (69.6%)


14 (30.4%)





4 (8.7%)


5 (10.9%)


5 (10.9%)


3 (6.5%)


9 (19.6%)





9 (19.6%)


26 (56.5%)


7 (15.2%)


4 (8.7%)





43 (93.5%)


3 (6.5%)


24 (80.0%)





16 (56.7%)


13 (43.3%)





7 (23.3%)


1 (3.3%)


1 (3.3%)


2 (6.7%)


18 (60.0%)





1 (3.3%)


6 (20.0%)


10 (33.4%)


13 (43.3%)





26 (86.7%)


4 (13.3%)


0.783


0.328











0.100


0.393


0.393


1.000


0.001


<0.001














0.424
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ตารางที่ 4  ปัจจัยเสี่ยงที่มีผลให้เสมหะยังคงเป็นบวกเมื่อตรวจด้วยการย้อม AFB และการเพาะเชื้อ

 	      ที่ 2 สัปดาห์หลังการรักษา เมื่อวิเคราะห์ด้วย logistic regression 





ปัจจัยเสี่ยง

การย้อม AFB
 การเพาะเชื้อ


odds ratio (95%CI)
 ค่า p
 odds ratio (95%CI)
 ค่า p


เพศชาย


อายุ 60 ปีขึ้นไป


โรคเบาหวาน


โรคติดเชื้อ HIV


สูบบุหรี่ระหว่างการรักษา


ดื่มสุราระหว่างการรักษา


ภาพถ่ายรังสีทรวงอกพบ


cavity


ปริมาณเชื้อขณะเริ่มรักษา


     +1


     +2


     +3


เชื้อวัณโรคดื้อยา


1.42 (0.28-7.26)


1.22 (0.34-4.37)


1.24 (0.20-7.71)


0.25 (0.01-4.70)


1.43 (0.15-13.22)


3.85 (0.35-42.46)


5.34 (1.29-22.05)








5.89 (0.53-64.96)


23.94 (1.72-332.42)


27.74 (2.04-377.27)


2.07 (0.16-27.51)


0.667


0.756


0.817


0.353


0.753


0.270


0.021








0.148


0.018


0.013


0.581


0.91 (0.18- 4.58)


1.65 (0.44- 6.12)


2.15 (0.35-13.12)


0.38 (0.02-9.86)


0.15 (0.01-1.98)


2.16 (0.27-17.15)


5.07 (1.40-18.39)








1.73 (0.15-20.35)


7.73 (0.62-95.77)


20.27 (1.59-258.76)


1.23 (0.14-10.72)


0.912


0.456


0.408


0.563


0.148


0.465


0.014








0.665


0.111  


0.021


0.854





	 ในกลุ่มผู้ป่วย 42 รายที่เสมหะยังคงเป็น

บวกด้วยการย้อม AFB ที่ 2 สัปดาห์ มี 14 ราย 

(ร้อยละ 33.3) ที่ผลเพาะเชื้อเป็นลบ เมื่อวิเคราะห์

ทางสถิติพบว่า เป็นผู้ป่วยที่มีปริมาณเชื้อในเสมหะ

น้อยกว่ากลุ่มที่ผลการเพาะเชื้อเป็นบวกอย่างมีนัย

สำคัญทางสถิติ (p = 0.005, ตารางที่ 5) 
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ตารางที่ 5  ผู้ป่วยที่เสมหะยังคงเป็นบวกที่ 2 สัปดาห์ จำแนกตามผลเพาะเชื้อและปริมาณเชื้อ

	      เมื่อย้อม AFB ที่ 2 สัปดาห์ (n = 42)



ปัจจัยเสี่ยง


ผลย้อม AFB และ


ผลเพาะเชื้อเป็นบวก


(n = 28)


ผลย้อม AFB เป็นบวก


แต่ผลเพาะเชื้อเป็นลบ


(n = 14)


ค่า p


ปรมิาณเชือ้เมือ่ยอ้ม AFB ที ่2 สปัดาห
์

     scantly 


     +1


     +2


     +3





3 (10.7%)


15 (53.5%)


5 (17.9%)


5 (17.9 %)





8 (57.1%)


6 (42.9%)


0 (0%)


0 (0%)


0.005











วิจารณ
์
	 การวิจัยนี้พบว่า ผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะ

บวกรายใหม่ที่ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน เมื่อ

ไดร้บัยาตา้นวณัโรคสตูรมาตรฐานไปแลว้ 2 สปัดาห์ 

ยังคงพบเชื้อในเสมหะสูงถึงร้อยละ 55.3 ด้วยการ

ย้อม AFB และร้อยละ 39.5 ด้วยการเพาะเชื้อ 
 

ดังนั้นการให้ผู้ป่วยใส่หน้ากากชนิดที่ ใช้ทาง

ศัลยกรรมเป็นระยะเวลาเพียง 2 สัปดาห์ จึงไม่

เพียงพอสำหรับการป้องกันการแพร่กระจายเชื้อ 

สอดคล้องกับการศึกษาของ Senkoro และคณะ(9) 

ที่พบว่า ผู้ป่วยยังคงมีเสมหะบวกเมื่อตรวจด้วย

การเพาะเชื้อร้อยละ 45.7 ในขณะที่รายงานของ 

Fortún และคณะ(6) พบสูงถึงร้อยละ 78 ทั้งนี้อาจ

เป็นเพราะการวิจัยนี้ใช้วิธีเพาะเชื้อด้วย solid 

media เพียงวิธีเดียว เช่นเดียวกับการศึกษาของ 

Senkoro และคณะ ในขณะที่ Fortún และคณะใช้

การเพาะเชื้อวิธีมาตรฐานร่วมกับ polymerase 

chain reaction (PCR) ซึ่งมีความไวมากกว่าการ

เพาะเชื้อแบบมาตรฐานทั่วไป(10,11) นอกจากนี้การ

ศึกษานี้ยังคัดเลือกเฉพาะผู้ป่วยรายใหม่ที่ไม่เคยได้

รับการรักษามาก่อน มีอัตราการดื้อยาของเชื้อ

เพยีงรอ้ยละ 9.2 เมือ่เทยีบกบัการศกึษาของ Fortún 

และคณะทีพ่บอตัราการดือ้ยาสงูถงึรอ้ยละ 18 เนือ่งจาก

ผู้ป่วยที่มีเชื้อวัณโรคดื้อยามักมีการเปลี่ยนแปลง

ของเสมหะจากบวกเป็นลบช้ากว่าปกติ (6,12) 


	 ปัจจัยที่มีผลให้เสมหะยังคงเป็นบวกที่ 2 

สัปดาห์หลังการรักษาอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ทั้ง

จากการย้อม AFB และการเพาะเชื้อได้แก่ ปริมาณ

เชื้อเมื่อย้อม AFB ขณะเริ่มรักษาและลักษณะ

ภาพถ่ายรังสีทรวงอกที่พบ cavity สอดคล้องกับ

การศึกษาก่อนหน้านี้ (6,12-17) อธิบายได้ว่า รอย

โรคลักษณะเป็นโพรงมักจะพบเชื้อจำนวนมาก

อาศัยอยู่(18) สำหรับเชื้อดื้อยาจากการศึกษานี้ไม่

พบว่าเป็นปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้เสมหะยังคงเป็นบวก 

ซึ่งต่างจากผลการศึกษาของ Fortún(6) หรือ 

Horne และคณะ(12) อาจเป็นเพราะการศึกษานี้คัด

เลือกเฉพาะผู้ป่วยรายใหม่ไม่เคยได้รับการรักษา

มากอ่น ทำใหม้อีตัราการดือ้ยาของเชือ้เพยีงรอ้ยละ 

9.2 โดยส่วนใหญ่เป็นการดื้อยาเพียงขนานเดียว 

ในขณะที่รายงานของ Fortún พบการดื้อยาร้อยละ 

18 และ Horne พบรอ้ยละ 22 ของประชากรทีศ่กึษา 

	 การติดเชื้อ HIV ไม่เป็นปัจจัยเสี่ยงต่อ 

sputum conversion rate ในการศึกษานี้เช่นเดียว

กับการศึกษาที่ผ่านมา(9,12,13) อาจเนื่องจากผู้ป่วย

ที่ติดเชื้อ HIV และมีระดับ CD4 ต่ำกว่า 200 เซลล์/
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ลบ.มม. มักไม่พบรอยโรคที่เป็นโพรงในภาพถ่าย

รังสีทรวงอก(19,20) นอกจากนี้โอกาสที่จะพบเชื้อใน

เสมหะผู้ป่วยเอดส์โดยการย้อม AFB มีน้อยกว่าผู้

ป่วยทั่วไป(21) ซึ่งการศึกษานี้ก็พบว่าผู้ป่วยติดเชื้อ 

HIV ทั้ง 6 รายมีปริมาณเชื้อในเสมหะน้อยเช่น

เดียวกัน เมื่อพิจารณาในกลุ่มผู้ป่วยที่เสมหะยังคง

เป็นบวกด้วยการย้อม AFB ที่ 2 สัปดาห์ พบว่า 1 

ใน 3 ของผู้ป่วยมีผลเพาะเชื้อเป็นลบ อธิบายได้ว่า

เชื้อที่ย้อมพบจาก AFB แต่เพาะเชื้อไม่ขึ้นนั้นอาจ

เป็นเชื้อที่ตายแล้วเช่นเดียวกับการศึกษาของ Kim 

และคณะ(22) 


	 สำหรับขนาดตัวอย่างของประชากรที่

ศึกษาในครั้งนี้ เบื้องต้นคำนวณโดยใช้สูตรที่อ้างอิง

จาก sputum conversion rate จากการทบทวน

วรรณกรรมได้ขนาดตัวอย่าง 264 ราย เมื่อได้เก็บ

ข้อมูลไปแล้ว 8 เดือน มีจำนวนผู้ป่วย 76 รายจึง

ทำ interim analysis เพื่อตรวจสอบขนาดตัวอย่าง

และค่า power of detection โดยใช้ผลการ

วิเคราะห์ความสัมพันธ์ของปัจจัยเสี่ยงที่ทำให้

เสมหะยังคงเป็นบวกที่ 2 สัปดาห์ พบว่าปัจจัยที่มี

นัยสำคัญทางสถิติอย่างชัดเจนปัจจัยหนึ่งคือ 

ภาพถ่ายรังสีทรวงอกที่พบ cavity นำมาคำนวณ

หาค่า power of detection ได้ร้อยละ 92.4 ซึ่งมาก

กว่าร้อยละ 80 แสดงว่าจำนวนผู้ป่วย 76 รายเพียง

พอสำหรับการวิเคราะห์ทางสถิติจึงยุติการวิจัย


	 ผลการวิจัยนี้เป็นรายงานแรกในประเทศ

ไทยที่ศึกษาเกี่ยวกับอัตราการเปลี่ยนแปลงของ

เสมหะจากบวกเป็นลบของผู้ป่วยวัณโรคปอดราย

ใหม่ที่ระยะ 2 สัปดาห์หลังการรักษา โดยใช้ผลการ

เพาะเชื้อและย้อม AFB ในการประเมิน ในอดีตได้

เคยมีการศึกษาเกี่ยวกับการเปลี่ยนแปลงของ

เสมหะจากบวกเป็นลบของผู้ป่วยวัณโรคปอดใน

ประเทศไทยอยู่เพียงรายงานเดียวโดย Rieder(23) 

ในปี พ.ศ. 2539 ซึ่งใช้การตรวจเสมหะย้อม AFB 

ที่ 2 เดือนหลังการรักษา จึงไม่อาจให้คำตอบเกี่ยว

กับการใส่หน้ากากป้องกันเป็นระยะเวลา 2 สัปดาห์

ว่าเพียงพอหรือไม่


	 ข้อจำกัดของการวิจัยนี้ได้แก่ การที่มีผู้

ป่วยถูกคัดออก 33 ราย เนื่องจากต้องหยุดหรือ

เปลี่ยนสูตรยาเพราะว่าแพ้ยา ไม่สามารถนำเสมหะ

มาส่งตรวจหรือเสียชีวิตภายใน 2 สัปดาห์แรกของ

การรักษา ซึ่งผู้ป่วยที่มีลักษณะดังกล่าวมักจะ

สัมพันธ์กับการมีโรคร่วมหลายโรค ซึ่งอาจจะส่งผล

ถึงการเปลี่ยนแปลงของเสมหะได้ อีกประการหนึ่ง

คือ การเพาะเชื้อวัณโรคในโรงพยาบาลลำปาง

ปัจจุบันใช้วิธีเพาะเชื้อด้วย solid media ซึ่งหากใช้ 

liquid media หรือวิธี PCR ร่วมด้วยอาจทำให้ผล

การเพาะเชื้อเป็นบวกได้มากขึ้น การวิจัยนี้ยังไม่

สามารถบอกได้ว่า ระยะเวลาที่เสมหะเปลี่ยนจาก

บวกเป็นลบทั้งหมดแล้วอยู่ที่เวลาเท่าใด เพราะจะ

ต้องตรวจเสมหะและเพาะเชื้อต่อเนื่องไปทุก 1-2 

สัปดาห์จนกว่าผลจะเป็นลบ ซึ่งควรทำการศึกษา

เพิ่มเติมต่อไป




สรุป

	 ผู้ป่วยวัณโรคปอดเสมหะบวกรายใหม่ที่ไม่

เคยได้รับการรักษามาก่อน เมื่อได้รับยาต้าน

วัณโรคสูตรมาตรฐานไปแล้ว 2 สัปดาห์ ยังคงพบ

เชื้อในเสมหะร้อยละ 55.3 ด้วยการย้อม AFB และ

ร้อยละ 39.5 ด้วยการเพาะเชื้อ โดยเฉพาะผู้ป่วยที่

ภาพถ่ายรังสีทรวงอกพบรอยโรคลักษณะเป็นโพรง

หรือปริมาณเชื้อเมื่อย้อม AFB ระดับ +3 การใส่

หน้ากากป้องกันชนิดที่ใช้ทางศัลยกรรมเป็นระยะ

เวลาเพียง 2 สัปดาห์ จึงไม่เพียงพอที่จะป้องกัน

การแพร่กระจายเชื้อ
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Abstract



Background : Surgical mask should be used to reduce aerosols generated from known 
infectious pulmonary tuberculosis patient. WHO and the United States CDC recommend that the 
patient should have received standard multi-drug anti-tuberculosis therapy for at least 2 weeks 
and had 3 consecutive AFB-negative smear of sputum specimens before stopping respiratory 
isolation. Such sputum smear was routinely performed at 2 months.

Objective : To explore the sputum conversion rate at 2 weeks in the patients with smear 
positive pulmonary tuberculosis and risk factors for persistent positive sputum results.

Material and method : A prospective cohort study in 76 recent diagnosed pulmonary 
tuberculosis patients with positive smear was conducted in Lampang Hospital between October 
2010 and May 2011. Sputum was collected for AFB smear and culture at 2 weeks after starting 
treatment. The sputum conversion rate was calculated. Risk factors for persistent positive 
sputum results were analyzed by Fisher’s exact test and logistic regression. 

Results : 77.6% of the patients were male. The mean age was 52.7 ± 17.8 years (range, 18 - 91). 
At 2 weeks of initial therapy, 55.3 % and 39.5 % of the patients had persistent positive sputum 
smear and culture respectively. On stepwise multiple regression analysis, presence of lung 
cavitation (OR = 5.07, 95%CI 1.40 - 18.39, p = 0.014) and +3 AFB smear grade at the initial 
treatment (OR = 20.27, 95%CI 1.59 - 258.76, p = 0.021) were the factors independently 
associated with persistent positive sputum culture results.

Conclusion : Respiratory isolation period of two weeks is not enough for pulmonary 
tuberculosis patient with positive smear sputum, especially in which lung cavitation or highly 
smear grade on the initial treatment was found.



Keywords : Pulmonary tuberculosis, Sputum conversion, Surgical mask, Respiratory isolation
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