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วตัถปุระสงค:์ เพื่อประเมนิประสทิธผิลและความปลอดภยัของยาต้านเชือ้ราในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาใน
ช่องปากและล าคอของผู้ป่วยเอชไอวี วิธีการ: สืบค้นงานวิจัยจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ ได้แก่ PubMed, EMBASE, 
CENTRAL, Web of Science, Scopus, ProQuest, ClinicalTrials.gov และThai Library Integrated System (Thai LIS) จนถึง 
31 ธนัวาคม 2565 โดยคดัเลอืกงานวจิยัเชงิทดลองแบบสุม่และมกีลุ่มควบคุมทีศ่กึษาประสทิธผิลและ/หรอืความปลอดภยัของการ
ใชย้าต้านเชือ้ราทุกรปูแบบเพื่อป้องกนัเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากหรอืล าคอในผูป่้วยเอชไอวเีขา้การศกึษา ผลลพัธห์ลกั คอื การ
ป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอครัง้แรกและการตดิเชือ้ซ ้า ผูว้จิยัรวมขนาดผลลพัธด์ว้ยการวเิคราะหอ์ภมิาน
เครือข่ายตามหลัก frequentist framework โดยใช้การวิเคราะห์แบบสุ่ม และประมาณค่า Surface Under the Cumulative 
Ranking (SUCRA) โดยใช้สถิติแบบ Bayesian เพื่อจัดล าดับประสิทธิผลและความปลอดภัยของยาต้านเชื้อราแต่ละชนิด 
ผลการวิจยั: มีงานวิจยั 15 ฉบับที่ศึกษาในผู้ป่วยเอชไอวี 3,597 รายอายุระหว่าง 18 – 70 ปี ถูกคัดเข้าการศึกษา ในทุก
การศกึษา ผูป่้วยมคี่า CD4 เฉลีย่น้อยกว่า 200 เซลลต่์อลูกบาศกม์ลิลเิมตร ส่วนมากศกึษาผลของยาตา้นเชือ้ราแบบรบัประทาน
เทยีบกบัยาหลอก ระยะเวลาการใหย้าและตดิตามผลอยู่ในช่วง 4-176 สปัดาห ์ผลการวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ย พบว่า การใหย้า
ต้านเชือ้ราไม่ช่วยป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกทัง้ในช่องปากและในล าคอ แต่การใชย้าฟลูโคนาโซลทัง้แบบรายวนัและ
รายสปัดาห ์และยาไอทราโคนาโซลแบบรายวนั ช่วยป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากไดด้กีว่ากลุ่มทีไ่ดย้าหลอกอย่าง
มนียัส าคญัทางสถติ ิ(RR=0.27, 95%Cl 0.16-0.44; RR=0.65, 95%Cl 0.47-0.90; RR =0.43, 95%Cl 0.25-0.75 ตามล าดบั) และ
การไดร้บัฟลโูคนาโซลทัง้สองรปูแบบนี้ ยงัสามารถป้องกนัการตดิเชือ้ซ ้าในล าคอไดร้อ้ยละ 83 และ 79 ตามล าดบัเมื่อเทยีบกบัยา
อมคลอไตรมาโซล รายงาน AEs ที่พบบ่อย ได้แก่ อาการในระบบทางเดนิอาหาร และการเกดิผื่น สรปุ: ยาต้านเชื้อราไม่ช่วย
ป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในช่องปากและล าคอของผูป่้วยเอชไอว ีแต่มปีระสทิธภิาพในการป้องกนัการตดิเชือ้นี้ซ ้า 
โดยยาทีม่ปีระสทิธผิลดทีีสุ่ดในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากและล าคอในผูป่้วยเอดส ์คอื ยาฟลูโคนาโซลแบบ
รายวนั  
ค าส าคญั: ยาตา้นเชือ้รา การป้องกนั ประสทิธผิล ความปลอดภยั การตดิเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอผูป่้วยเอชไอว ีการ
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Abstract 
Objective: To determine the effectiveness and safety of antifungal drugs in the prevention of oral and 

esophageal candidiasis in HIV patients. Methods: Research studies were searched from electronic databases including 
PubMed, EMBASE, CENTRAL, Web of Science, Scopus, ProQuest, ClinicalTrials.gov, and Thai Library Integrated 
System (Thai LIS) up to December 31, 2022. This study included randomized controlled trials on the effectiveness and/or 
safety of all dosage regimens of antifungal drugs in the prevention of oral and esophageal candidiasis in HIV patients. 
The primary outcome was the prevention of primary oral and pharyngeal candidiasis and re-infection. The study 
combined results with frequentist framework-based network meta-analysis using random effect and estimated Surface 
Under the Cumulative Ranking (SUCRA) using Bayesian statistics to rank antifungal effectiveness and safety. Results: 
Fifteen studies involving 3,597 HIV patients aged 18 to 70 years were included. In all studies, patients had a mean CD4 
count of less than 200 cells/mm3.  Most of them studied the effect of oral antifungal drugs compared with placebo. The 
duration of drug treatment and follow-up ranged from 4 to 176 weeks. The results of the network meta- analysis showed 
that the administration of antifungal agents did not protect against primary candidiasis in both oral cavity and esophagus. 
However, daily and weekly use of fluconazole and daily doses of itraconazole prevented re-infection of oral candidiasis 
significantly better than placebo (RR=0.27, 95%Cl 0.16-0.44; RR=0.65, 95%Cl 0.47-0.90; RR =0.43, 95%Cl 0.25-0.75, 
respectively). These two dosage regimens of fluconazole also prevented 83% and 79% recurrent esophageal infections 
respectively compared to clotrimazole lozenge. The most common AEs were gastrointestinal symptoms and eczema. 
Conclusions: Antifungal drugs do not prevent primary oral and esophageal candidiasis in HIV patients. However, they 
are effective in preventing re-infection. The most effective drug for preventing re-infection of oral and esophageal 
candidiasis in AIDS patients was daily fluconazole. 
Keywords: antifungal drugs, prevention, effectiveness, safety, oral and esophageal candidiasis in HIV patients, network 
meta-analysis 
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บทน า 
โรคเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอ เป็นโรค

ติดเชื้อฉวยโอกาสทีพ่บได้บ่อยและมอีตัราการกลบัเป็นซ ้า
บ่อยในผู้ป่วยเอชไอวี จากข้อมูลผู้ป่วยเอชไอวีประมาณ 
35.3 ลา้นคนในปัจจุบนั พบว่ามคีวามชุกของการตดิเชือ้รา
แคนดดิาในช่องปากมากกว่ารอ้ยละ 90 และมคีวามชุกของ
การตดิเชือ้ราแคนดดิาในล าคอประมาณรอ้ยละ10 -15 ของ
ผูป่้วยเอชไอวทีัง้หมด ปัจจยัส่งเสรมิทีท่ าใหม้คีวามชุกของ
โรคสงูขึน้ คอื ระดบั CD4 ทีต่ ่า และ viral load ทีส่งู โดยเชือ้
ราแคนดดิาในช่องปากมคีวามชุกสงูขึน้ในผูป่้วยทีม่จี านวน 
CD4 ต ่ากว่า 200 cell/mm3 หรอืจ านวน viral load มากกวา่ 
10,000 copies/mL (1-4)  ทัง้นี้โรคเชือ้ราแคนดดิาในล าคอ 
มแีนวโน้มการเกดิโรคหลงัจากผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวแีละมี
จ านวน CD4 ทีต่ ่ามาก (เฉลีย่ 79 (ช่วง 10-105) cell/mm3) 
(5-7) อาการและอาการแสดงทางคลนิิกของโรคเชือ้ราแคนดิ
ดาในช่องปากและล าคอมคีวามหลากหลายตัง้แต่ไม่มอีาการ
จนถึงมรีอยฝ้าขาว ผื่นแดง เจบ็ปวดบรเิวณช่องปาก แสบ
ปวดรอ้นบรเิวณลิน้ โดยการตดิเชือ้มทีัง้เริม่จากตดิเชือ้ราใน
ช่องปาก จากนัน้จงึลุกลามไปทีล่ าคอและหลอดอาหาร หรอื
การตดิเชือ้ในช่องปาก ล าคอ และหลอดอาหารพรอ้มกนัได ้
(3) หากไม่รกัษาเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอจะท า
ให้เกดิโรคแทรกซ้อนจนท าใหผู้้ป่วยนอนโรงพยาบาลนาน
ขึน้ และเสยีค่าใชจ้่ายในการรกัษาเพิม่ขึน้ (8) อกีทัง้ยงัท าให้
คุณภาพชีวิตลดลง เนื่องจากต้องทนทรมานจากการกลนื
ล าบาก กลนืแลว้เจบ็ จนไม่สามารถบรโิภคอาหารหรอืน ้าได ้
 การรกัษาโรคเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอ
ในปัจจุบนัใช้ยาต้านเชื้อราเป็นหลกั ซึ่งตามแนวทางการ
ป้องกนัและรกัษาการติดเชื้อฉวยโอกาสในผู้ป่วยเอชไอวี
ผู้ใหญ่และวยัรุ่นของสมาคมโรคติดเชื้อแห่งสหรฐัอเมรกิา 
(9) และแนวทางการตรวจรกัษาและป้องกนัการติดเชือ้เอช
ไอวี ประเทศไทย ปี 2564/2565 (10) ยาต้านเชื้อราที่ใช้
รกัษาโรคเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากมทีัง้รปูแบบใหเ้ฉพาะที่ 
เช่ น  nystatin suspension, clotrimazole oral troche และ
รู ป แ บ บ รั บ ป ร ะ ท า น ห รื อ ฉี ด  เ ช่ น  ketoconazole, 
fluconazole, itraconazole และ posaconazole ระยะเวลา
การรกัษาคือ 7-14 วนั  ส่วนกรณีติดเชื้อในล าคอจะใช้ยา
รูปแบบกินหรือฉี ด   เช่ น  ketoconazole, fluconazole, 
itraconazole, posaconazole, voriconazole, caspofungin, 
micafungin และ amphotericin B ระยะเวลาการรกัษา คือ 
14-21 วนั  อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบนัยงัไม่มแีนวทางหรอื

ค าแนะน าทีช่ดัเจนเกีย่วกบัการใหย้าเพื่อป้องกนัการตดิเชือ้
ราแคนดิดาในช่องปากและล าคอ แต่จะพิจารณาให้ยา
เฉพาะรายที่มีการกลับเป็นซ ้าบ่อย ๆ และ/หรือมีอาการ
รุนแรง และหยุดใหย้าป้องกนัเมื่อผูป่้วยไดร้บัยาตา้นเอชไอวี
จนมจี านวน CD4 มากกว่า 200 cells/mm3  
 ปัญหาที่พบในผูป่้วยเอชไอวทีีต่ิดเชือ้ราแคนดดิา
ในช่องปากและล าคอ คอื ประสทิธผิลของการรกัษาอาจจะ
น้อยกว่าในผู้ป่วยภูมิคุ้มกันต ่ากลุ่มอื่น เช่น ผู้ป่วยมะเร็ง 
ระยะเวลาการตอบสนองของอาการมแีนวโน้มตอบสนองชา้ 
และอัตราการกลับเป็นซ ้าเกิดขึ้นได้สูงกว่า (5, 9, 11)  
นอกจากนี้ ในทางปฏิบัติยังพบว่ามีการใช้ยาต้านเชื้อรา
ส าหรบัรกัษาโรคเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอยงัไม่
เป็นไปตามแนวทางการรกัษา เช่น น า clotrimazole 100 
mg รูปแบบยาเหน็บช่องคลอดมาใช้รกัษาผู้ป่วยโรคนี้ โดย
ยงัไม่มขีอ้หลกัฐานเชงิประจกัษ์ดา้นประสทิธภิาพและความ
ปลอดภยัทีช่ดัเจน อกีทัง้ยาตา้นเชือ้ราทีม่อียู่ในปัจจุบนัยงัมี
ความหลากหลาย ท าให้การเลือกใช้มีความหลากหลาย 
ปัจจุบนัยงัขาดขอ้มูลหลกัฐานเชงิประจกัษ์ที่ชดัเจนในการ
เปรยีบเทยีบผลของยาต้านเชื้อราชนิดต่าง ๆ เพื่อป้องกนั
การตดิเชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอในผูป่้วยเอชไอ
ว ี(6, 12) ทัง้การป้องกนัการเกดิโรคครัง้แรกและการป้องกนั
การกลบัเป็นซ ้า งานวจิยัทางคลนิิกของยาตา้นเชือ้ราในการ
ป้องกันการเกิดโรคครัง้แรกมีจ านวนจ ากัดและมีขนาด
ตัวอย่างน้อย ท าให้ยงัสรุปได้ไม่ชดัเจนว่ามีประโยชน์ใน
ผู้ป่วยเอชไอวหีรอืไม่ ส่วนการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้างาน
ส่วนมากใหผ้ลสอดคลอ้งกนัว่ามปีระโยชน์ แต่มรีูปแบบการ
ใช้ที่หลากหลายและยังไม่มีข้อสรุปว่ า  รูปแบบใดมี
ประสิทธิผลมากที่สุด ดังนั ้นผู้วิจ ัยจึงท าการทบทวน
วรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมาน
เครอืข่ายของการใชย้าตา้นเชือ้ราทีใ่ชใ้นการป้องกนัการตดิ
เชือ้ราแคนดดิาในช่องปากและล าคอของผูป่้วยเอชไอวี โดย
ใช้ข้อมูลจากหลักฐานทางวิชาการที่มีอยู่ในปัจจุบัน เพื่อ
ศกึษาและเปรยีบเทยีบประสทิธผิลและความปลอดภยัของ
ยาต้านเชื้อราชนิดต่าง ๆ ในการป้องกนัโรคนี้ ซึ่งจะท าให้
เกิดประโยชน์ในการน ายาชนิดนี้มาใช้ในทางคลินิกอย่าง
ถูกตอ้งและเป็นไปอย่างสมเหตุผล 
 
วิธีการวิจยั 
 การวิจยันี้เป็นการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็น
ระบบและวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย (systematic review 
and network meta-analysis) โดยสืบค้นงานวิจัยที่ศึกษา
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ประสทิธผิลและความปลอดภยัของการใชย้าต้านเชือ้ราเพื่อ
ป้องกันการติดเชื้อราแคนดิดาในช่องปากและล าคอของ
ผู้ป่วยเอชไอว ีโดยไม่มขีอ้จ ากดัด้านภาษาและช่วงเวลาที่
ท าการศึกษา วิธีการศึกษายึดตามแนวทางการทบทวน
วรรณกรรมอย่างเป็นระบบของ Cochrane Collaboration 
Framework Guidelines (13) และรายงานผลการศกึษาตาม
แ น ว ท า ง ข อ ง  PRISMA statement (14)  โ ด ย มี ก า ร
ลงทะ เบียน โปร โตคอลของการศึกษา ใน เว็บ ไซด์  
PROSPERO มีรหัสโปรโตคอล คือ CRD 42019138825 
(15) 

การสืบค้นและคดัเลือกงานวิจยั 
ผู้วิจ ัยสืบค้นงานวิจัยจากฐานข้อมูล PubMed, 

EMBASE, The Cochrane Controlled Trials Register 
(CENTRAL), ProQuest, Web of Science, Scopus แ ล ะ
ฐานข้อมูลของประเทศไทย คือ Thai Library Integrated 
System (Thai LIS)  ผู้ วิจ ัยยังสืบค้นจาก เว็ บ ไซด์การ
ลงทะเบียนงานวิจัยทางคลินิก คือ ClinicalTrials.gov 

(https://clinicaltrials.gov/) และสืบค้นจากวารสาร AIDs 
journal ซึ่งเป็นวารสารที่ตีพมิพ์งานวจิยัเกี่ยวกบัโรคเอดส์
หรือผู้ป่วยเอชไอวีโดยเฉพาะ นอกจากนี้ ผู้วิจยัได้สบืค้น
งานวิจัย เพิ่ม เติมจากเอกสารอ้างอิง ในการทบทวน
วรรณกรรมอย่างเป็นระบบในอดตีและเอกสารอา้งองิทีอ่ยู่ใน
รายงานต้นฉบบัที่เกี่ยวข้อง การสืบค้นใช้ค าส าคญั (key 
words) ห รือ  ค า ค้นทางการแพทย์  ( medical subject 
headings; MeSH) ตามชื่ อยา  ภาวะโรค และรูปแบบ
การศกึษาที่สนใจ ได้แก่ (“oral candidiasis” หรอื “thrush” 
หรือ “oropharyngeal candidiasis” หรือ “oral moniliasis”
หรือ “esophageal  candidiasis”)  และ ( “HIV Infections 
(MeSH)” ห รื อ  “AIDs”)  แ ล ะ  ( “azoles (MeSH)” ห รื อ 
“Antifungal Agents” หรอื“clotrimazole” หรอื“fluconazole” 
หรอื“miconazole” หรอื“ketoconazole” หรอื“itraconazole” 
หรือ“nystatin”) และ (“randomized controlled trial” หรือ 
“RCT”) ค าค้นที่ใช้อาจมีการปรับเปลี่ยนให้เหมาะตาม
ฐานขอ้มูลที่ใช้ ดงัรายละเอยีดในภาคผนวก ก. การสบืค้น
ก าหนดช่วงเวลาตัง้แต่เริ่มมฐีานข้อมูลจนถึง 31 ธนัวาคม 
พ.ศ. 2565 โดยไม่มีการจ ากดัด้านภาษาและช่วงเวลาใน
การศกึษา 

เกณฑ์ในการคดัเข้างานวิจยั คือ เป็นการศึกษา
รปูแบบสุม่และมกีลุ่มควบคุม (randomized controlled trial) 
ที่ศกึษาประสทิธผิลและ/หรอืความปลอดภยัของการใช้ยา

ต้านเชือ้ราทุกรูปแบบเพื่อป้องกนัภาวะการตดิเชือ้ราแคนดิ
ดาในช่องปากและล าคอของผูป่้วยเอชไอว ีเกณฑใ์นการคดั
ออกงานวจิยั คอื เคา้โครงการวจิยัหรอืการศกึษาทีไ่ม่มกีาร
รายงานผลการศกึษา 

ผู้วิจ ัย 2 คน (NR และ RS) คัดเลือกงานวิจัยที่
สืบค้นได้ตามเกณฑ์การคัดเข้าและคัดออกงานวิจัยที่
ก าหนดไว้อย่างเป็นอสิระต่อกนั และน าผลการคดัเลอืกมา
เปรยีบเทยีบกนั หากมงีานวจิยัทีค่ดัเลอืกไม่ตรงกนั ผู้วจิยั
จะปรกึษาหารอืกนัเพื่อตดัสนิใจร่วมกนั หากไม่สามารถสรุป
ความเหน็ร่วมกนัได ้จะปรกึษาหารอืร่วมกบัผูว้จิยัที ่3 (PP 
หรอื NT) เพื่อหาขอ้สรุป 

การสกดัข้อมูลและประเมินคณุภาพงานวิจยั 
ผู้วจิยั 2 คน (NR และ RS) คดัย่อหรอืสกดัขอ้มูล

และประเมินคุณภาพงานวิจยัที่ถูกคดัเข้าการศึกษาอย่าง
เป็นอสิระต่อกนัดว้ยแบบฟอรม์ทีพ่ฒันาขึน้ตามแนวทางของ
กลุ่ม Cochrane เพื่อให้ได้ขอ้มูลในรูปแบบเดยีวกนั ขอ้มูล
ส าคัญที่สกัด คือ 1) ข้อมูลทัว่ไปของงานวิจัย ได้แก่ ชื่อ
งานวิจยั ชื่อผู้วิจยั สถาบนัและประเทศที่ท าการวิจยั ปีที่
พมิพ ์2) ขอ้มูลเกีย่วกบัตวัอย่าง ไดแ้ก่ ลกัษณะและจ านวน
ตวัอย่างในแต่ละกลุ่ม สดัสว่นเพศ อายุเฉลีย่ การวนิิจฉยัโรค 
3) ขอ้มูลด้านมาตรการในงานวจิยั ได้แก่ รูปแบบงานวจิยั 
ชนิดยา ขนาดยา วธิใีห้ยา ระยะเวลาการให้ยา 4) ผลลพัธ์
งานวิจยั ได้แก่ วิธีการประเมินผลลพัธ์ ระยะเวลาในการ
ประ เมินผลทั ้งผลลัพธ์หลักและผลลัพธ์รอง  ข้อมูล
ประสทิธผิลทางคลนิิก เช่น การตดิเชือ้ราแคนดดิาหรอืการ
กลบัเป็นซ ้า และด้านความปลอดภยั เช่น จ านวนการเกิด
เหตุการณ์ไม่พงึประสงค ์

ผู้วิจ ัย 2 คน (NR และ RS) ประเมินคุณภาพ
งานวิจัยที่คดัเข้าการศึกษาอย่างเป็นอิสระต่อกัน โดยใช้
เครื่องมอืประเมนิคุณภาพตามแนวทางของ Cochrane Risk 
of Bias version 2.0 tool (ROB 2.0 tool: individually 
randomized, parallel group trials) (16) ซึ่งประกอบด้วย
โครงสรา้งหลกั 5 ประเดน็ ไดแ้ก่ อคตทิีเ่กดิจากกระบวนการ
สุ่ม อคติเนื่องจากความเบี่ยงเบนจากสิง่ทดลองที่ให้ อคติ
จากขอ้มูลผลลพัธท์ีข่าดหายไป อคตใินการวดัผลลพัธ ์และ
อคตใินการเลอืกรายงานผลการศกึษา ความเสีย่งในการเกดิ
อคตใินภาพรวมแบ่งเป็น 3 ระดบั ไดแ้ก่ “ความเสีย่งในการ
เกดิอคติต ่า” (ผลการประเมนิในทุกประเดน็จดัเป็น “ความ
เสีย่งในการเกดิอคตติ ่า”) “ความเสีย่งในการเกดิอคตยิงัพบ
ขอ้สงสยั” (ผลการประเมนิพบอย่างน้อย 1 ประเดน็ทีจ่ดัเป็น

https://clinicaltrials.gov/
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“ยงัพบขอ้สงสยัต่อความเสี่ยงในการเกดิอคติ”) และ “ความ
เสี่ยงในการเกิดอคติสูง ” (ผลการประเมินอย่างน้อย 1 
ประเดน็จดัเป็น “ความเสีย่งในการเกดิอคตสิงู”) 

ผลลพัธแ์ละการวิเคราะหท์างสถิติ 
ผลลพัธห์ลกัของการศกึษา คอื การป้องกนัการตดิ

เชื้อราแคนดดิาครัง้แรก (primary prevention) ในปากและ
ล าคอในผู้ป่วยเอชไอวี หรือ ป้องกันการกลับเป็นซ ้าเมื่อ
ติดตามไปจนวนัสุดท้ายของการศกึษาในผูท้ี่เคยเป็นโรคนี้ 
(secondary prevention) โดยประเมนิจากสดัสว่นคนทีม่กีาร
ติดเชื้อราแคนดิดาในช่องปากหรือล าคอครัง้แรก หรือติด
เชื้ อครั ้งที่  2 ขึ้น ไป  (ติด เชื้ อซ ้ า )  ในผู้ ป่ วย เอชไอวี
เปรยีบเทยีบกบักลุ่มควบคุม การวเิคราะหห์ลกัจะประเมนิที่
จุดสิ้นสุดของการศึกษาต้นฉบับ งานวิจัยที่คัดเข้ามีการ
ติดตามในช่วง 4-176 สปัดาห์ หากกลุ่มใดมสีดัส่วนผู้ที่ติด
เชื้อราแคนดดิาในช่องปากหรอืล าคอน้อยกว่าแสดงว่า ยา
สามารถป้องกนัการตดิเชือ้ดงักล่าวได ้ส่วนผลลพัธร์อง คอื 
ผลด้านความปลอดภัยของยาต้านเชื้อราซึ่งประเมินจาก
จ านวนการเกดิเหตุการณ์ไม่พงึประสงค ์(adverse events; 
AEs) และการเกดิเหตุการณ์ไม่พงึประสงคร์า้ยแรง (serious 
AEs) โดยจะถือว่ายาต้านเชื้อรามีความปลอดภัยเมื่อมี
รายงานการเกดิ AEs ไม่แตกต่างจากกลุ่มกลุ่มเปรยีบเทยีบ 

ทั ้งนี้ การติด เชื้อราในช่องปากและล าคอใน
การศกึษานี้ หมายถงึ อาการตดิเชือ้ในภายในช่องปาก (oral 
candidiasis หรอื oral thrush)  หรอืในล าคอ (esophageal 
candidiasis) ที่เกิดจากเชื้อราแคนดิดาซึ่งเป็นผลมาจาก
ภาวะภูมคิุ้มกนัอ่อนแอจากการติดเชื้อเอชไอว ีการติดเชื้อ
ในผู้ที่ไม่เคยเป็นมาก่อน เรยีกว่า การติดเชือ้ครัง้แรก ส่วน
การติดเชื้อในผู้ที่เคยมีอาการมาแล้ว เรียกว่าการกลบัมา
เป็นซ ้าหรือการติดเชื้อครัง้ที่สอง หมายถึง อาการแสดงที่
บ่งชี้ว่าผู้ป่วยมกีารตดิเชือ้ราในช่องปากและ/ หรอืในล าคอ
ใหม่หลงัจากการรกัษาหาย และตรวจพบการสร้าง colony 
ของเชือ้ราในปาก > 102 colony-forming units (cfu)/ml 

การศึกษาแบ่งการวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติตาม
วตัถุประสงค์ของการใช้ยา คอื 1) การป้องกนัการเกดิโรค
ครัง้แรก และ 2) การป้องกันการกลับเป็นซ ้า ทัง้นี้  ยัง
วเิคราะหผ์ลตามต าแหน่งการเกดิโรค คอื 1) การเกดิโรคใน
ช่องปาก  และ 2) การเกดิโรคในล าคอ  

ส าหรบัการติดเชื้อซ ้าในการศกึษานี้ ระยะเวลาที่
ว ัดยึดตามระยะเวลาการติดตามของงานวิจัยต้นฉบับ 
งานวิจัยที่คัดเข้ามีการติดตามผลการรักษาในช่วง 4-16 
สปัดาห ์เน่ืองจากยงัไม่มขีอ้ก าหนดหรอืแนวปฏบิตัทิีต่ายตวั

ถึงระยะเวลาในการใชย้าเพื่อป้องกนั อย่างไรกต็าม ผู้วจิยั
ค านึงถงึผลการศกึษาทีอ่าจแตกต่างกนัหากมกีารตดิตามผล
การศึกษาในระยะเวลาที่แตกต่างกัน ดังนัน้จึงมีการวาง
แผนการวเิคราะหก์ลุ่มย่อยตามระยะเวลาในการตดิตามหรอื
ประเมนิผลร่วมดว้ย 

ผลลัพธ์ที่สนใจทัง้หมดเป็นตัวแปร เชิงก ลุ่ม 
(discrete data หรอื binary data) การศกึษาจงึรวมผลการ
วเิคราะหแ์ละรายงานในรูปแบบ relative risk (RR) ร่วมกบั
ค่าความเชื่อมัน่รอ้ยละ 95 (95% confidence interval หรอื 
95%CI) การวเิคราะหข์อ้มลูทัง้หมดใชต้วัแบบสุม่ (random-
effects model หรือ DerSimonian-Laird model) (17) โดย
ผู้วิจ ัยวิเคราะห์หลักฐานทางตรงหรือ pairwise meta-
analysis เพื่อประเมนิผลจากหลกัฐานทางตรงทีม่ใีนปัจจุบนั
ก่อน โดยท าการทดสอบความต่างแบบ (heterogeneity) 
ดว้ยสถติ ิchi-square และ I2 statistic โดยค่า I2 แสดงในรปู
ของรอ้ยละ ถา้มคี่ามากแสดงว่ามคีวามต่างแบบหรอืมคีวาม
ไม่สอดคลอ้งกนัมาก และถอืว่ามนียัส าคญัหากพบความต่าง
แบบกนัในระดบัปานกลางถงึมาก คอื ค่า I2 มากกว่ารอ้ยละ 
50 (18)  

จากนัน้ท าการวเิคราะหห์ลกั คอื การวเิคราะหอ์ภิ
มานเครือข่ายเพื่อประมาณค่าขนาดอิทธพิล (effect size) 
ของยาต้านเชื้อราแต่ละชนิด เนื่องจากเป็นรูปแบบการ
วิเคราะห์ที่เปรียบเทียบทางเลือกได้หลากหลายในเวลา
เดยีวกนั ซึง่สอดคลอ้งกบัปัญหาการวจิยัของการศกึษานี้ทีม่ ี
การใช้ยาต้านเชื้อราหลายชนิด หลกัการวิเคราะห์ใช้การ
ค านวณผลสมัพทัธ์ (relative effect) ของทางเลือกต่าง ๆ 
ผ่านความสมัพนัธ์เชิงเครือข่ายของงานวิจัยในเครือข่าย 
หากงานวิจัยในเครือข่ายเป็นไปตามสมมุติฐานความ
คล้ายคลึงกัน (similarity or transitivity assumption) จะมี
การรวมผลขนาดอิทธิพลจากหลักฐานทางตรง (direct 
evidence) และหลกัฐานทางอ้อม (indirect evidence) เข้า
ด้วยกัน ดังนัน้ผู้วิจ ัยจึงตรวจสอบสมมุติฐานข้างต้น โดย
พิจารณาจากลักษณะประชากร การวัดผลลัพธ์ คุณภาพ
การศกึษา และปัจจยัที่ท าให้ผลการศกึษามคีวามแตกต่าง
กนั (effect modifier) ระหว่างการศกึษาทีอ่ยู่ในเครอืข่ายว่า
มีความคล้ายคลึงกัน หรือมีการกระจายที่เท่าเทียมกัน
หรือไม่ (19) ทัง้นี้หากการศึกษาในเครือข่ายไม่มีความ
คล้ายคลึงกนั มกัจะมีความไม่สอดคล้องกนัของหลกัฐาน
ตามมา  

นอกจากนี้ ผู้วจิยัประเมนิความสอดคล้องกนัของ
หลกัฐานทางตรงและทางอ้อมด้วยการทดสอบค่า global 
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inconsistency จ ากสมการ  multivariate random-effects 
meta-regressions ข อ ง  inconsistency model ถ้ า ค่ า 
P>0.05 หรือไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ แสดงว่ามีความ
สอดคลอ้งกนัของหลกัฐานทางตรงและทางออ้มในเครอืขา่ย 
(20, 21) นัน่คือ สามารถรวมผลจากหลกัฐานทางตรงและ
ผลจากหลักฐานทางอ้อมเข้าด้วยกันได้ตามข้อตกลง
เบื้องต้นในการวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย ผู้วิจ ัยใช้วิธี
ประมาณค่าจากสมการ multivariate random-effects meta-
regression ของ  consistency model ตามหลักการของ 
“White I.R.’s frequentist framework” ในการรวมผลการ
วิเคราะห์อภิมานเครือข่าย และใช้วิธีวิเคราะห์แบบ 
Bayesian ใ น ก า ร ป ร ะ ม า ณ ค่ า  Surface Under the 
Cumulative Ranking (SUCRA) ของยาต้านเชือ้ราและการ
รกัษาอื่น ๆ ในเครอืขา่ยเพื่อจดัอนัดบัประสทิธผิลและความ
ปลอดภัยของยาต้านเชื้อราแต่ละชนิด ยาที่มีค่า SUCRA 
มาก แสดงว่า ยานัน้มอีนัดบัของการมปีระสทิธผิลดกีว่ายาที่
มคี่า SUCRA น้อย (19)  
 การวิเคราะหก์ลุ่มย่อย ความไว อคติจากการ
ตีพิมพ ์

ผู้วิจ ัยวางแผนวิเคราะห์กลุ่มย่อยตามขนาดและ
รูปแบบของยาต้านเชื้อรา และระดับ CD4 การวิเคราะห์
ความไวท าโดยการวิเคราะห์ผลเฉพาะงานวิจยัที่มีความ
เสีย่งในการเกดิอคตติ ่า (ตดังานวจิยัทีม่ขีอ้สงสยัในการเกดิ
อคตแิละความเสีย่งในการเกดิอคตสิงูออกจากการวเิคราะห)์ 
การวิเคราะห์อคติจากการตีพิมพ์ (publication bias) หรือ
อทิธพิลของงานวจิยัขนาดเลก็ โดยประเมนิจาก funnel plot 
แต่เนื่องจากขอ้มูลมจี ากดั จงึไม่สามารถวเิคราะหก์ลุ่มย่อย
และวเิคราะหค์วามไวตามแผนทีว่างไวไ้ด ้
 
ผลการวิจยั 
การคดัเลือกบทความ 

ผลการสบืคน้ขอ้มลูพบงานวจิยัทีเ่กีย่วขอ้งทัง้หมด 
1,052 ฉบับ ผู้วิจ ัยคัดงานวิจัยที่ซ ้าซ้อนออกจ านวน 138 
ฉบบั เมื่อประเมนิชื่อเรื่องและบทคดัย่อ มงีานวจิยัทีถู่กคดั
ออกจากการวจิยัจ านวน 835 ฉบบั เหลอืงานวจิยัจ านวน 79 
ฉบบัทีน่ าไปสบืคน้งานวจิยัฉบบัเตม็ มงีานทีส่ามารถเขา้ถงึ
ได้ทัง้หมด 76 ฉบบั เมื่อประเมินจากงานวิจยัฉบบัเต็ม มี
งานที่ถูกคัดออกจ านวน 61 ฉบับ เหลืองานวิจัยที่ผ่าน
เกณฑ์การคัดเข้า-คัดออกทัง้หมด 15 ฉบับ (22-36) ดัง
แสดงในรปูที ่1 

การประเมินคณุภาพของงานวิจยั 
 รายละเอยีดผลการประเมนิคุณภาพของงานวจิยัที่
คัดเข้าการศึกษาทัง้หมดด้วย Cochrane risk of bias 2.0 
แสดงไวใ้นตารางที ่1 และรปูที ่1 ในภาคผนวก การประเมนิ
คุณภาพพบว่า งานวิจยัส่วนใหญ่ (11 จาก 15 ฉบบั หรือ
รอ้ยละ 73) มคีวามเสีย่งในการเกดิอคตริะดบัยงัพบขอ้สงสยั 
(some concern risk) เนื่องจากมขีอ้สงสยัของการเกดิอคติ
ในกระบวนการสุ่มที่ไม่ได้ระบุชดัเจนเกี่ยวกับการปกปิด
ขอ้มูลการสุ่มจนกว่าผูเ้ขา้ร่วมการศกึษาจะถูกแบ่งกลุ่มหรอื
ไดร้บัตวัแทรกแซง โดยมเีพยีงส่วนน้อย (3 ฉบบั) ทีม่คีวาม
เสี่ยงในการเกิดอคติต ่ า  ( low risk of bias) (31, 35, 36)  
และม ี1 ฉบบัที่พบความเสีย่งในการเกดิอคตสิูง (high risk 
of bias) (33) เนื่องจากมีหลายประเด็นที่ไม่มีรายละเอียด 
คือ ในกระบวนการสุ่ม การเบี่ยงเบนจากการได้รับสิ่ง
แทรกแซงทีก่ าหนดและการวดัผลลพัธ ์
 
ลกัษณะของกลุ่มตวัอย่างและส่ิงแทรกแซง 
          จากงานวิจัยทัง้หมด 15 ฉบับ (22-36) ที่คัดเข้า
การศึกษา มีกลุ่มตัวอย่างเป็นผู้ป่วยเอชไอวีรวมทัง้สิ้น 
3,597 ราย ทัง้หมดท าการศกึษาในช่วงปี ค.ศ. 1990 เป็น
ต้นมาและมรีูปแบบการศกึษาแบบคู่ขนาน (parallel trails) 
มกีารปกปิด 2 ด้าน คอื ปกปิดทัง้ผู้ป่วยและผู้ประเมิน 10 
ฉบบั (ร้อยละ 66.67) ที่เหลอื 5 ฉบบั (ร้อยละ 33.33) เป็น
แบบไม่มกีารปกปิดทัง้ผู้ป่วยและผู้ประเมนิ การศกึษาเป็น
การเปรยีบเทยีบยา 2 กลุ่ม จ านวน 13 ฉบบั ส่วนมากเป็น
งานทีเ่ปรยีบเทยีบระหว่างยาตา้นเชือ้รากบัยาหลอก จ านวน 
8 ฉบับ นอกนัน้เป็นงานวิจัยที่เปรียบเทียบยา 3 กลุ่ม 
รูปแบบยาที่ใช้เกือบทัง้หมดเป็นยารบัประทาน ยกเว้นยา 
nystatin เป็นยาอมกลัว้ปาก และ clotrimazole เป็นแบบอม
ละลายในปาก งานวจิยัเกอืบทัง้หมดประเมนิผลของยาต่อ
การเกิดเชื้อราในช่องปากในผู้ป่วยเอชไอวี (14 จาก 15 
ฉบบั) และมกีารศกึษา 8 จาก 15 ฉบบั ประเมนิผลของยา
ตา้นเชือ้ราต่อการเกดิเชือ้ราในล าคอ  
 ผลลัพธ์ที่มีการประเมินในการศึกษาที่คัดเข้า 
แบ่งเป็น ผลลพัธ์ในการป้องกนัการติดเชื้อราแคนดดิาครัง้
แรก (primary prevention) ในช่องปากจ านวน 3 ฉบบั (22-
24) และการตดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในล าคอ 2 ฉบบั (22, 
24) ผลลัพธ์ในการป้องกันการกลับเป็นซ ้า ( secondary 
prevention) ในช่องปากจ านวน 12 ฉบบั (23, 25-30, 32-
36) และการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าในล าคอ 6 ฉบบั (25, 
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26, 31, 32, 34, 35) และการเกิด AEs หรืออาการไม่พึง
ประสงค ์(adverse drug reaction; ADRs)  
 กลุ่มตัวอย่างมีอายุระหว่าง 18-70 ปี การศึกษา
ทัง้หมดท าในผูใ้หญ่ สว่นมากเป็นเพศชาย 2,256 ราย (รอ้ย
ละ 62.72)  และค่า CD4 ทีร่ายงานอยู่ระหว่าง 0 - 299 cell/ 
μl เมื่อประเมนิจากค่ากลางของ CD4 ในงานวจิยั 12 ฉบบั
ที่มกีารรายงานค่านี้ พบว่าอาสาสมคัรในงานวจิยั 11 จาก 
12 ฉบบัมีค่า CD4 น้อยกว่า 200 cell/μl ยาที่มีการศกึษา
มากทีส่ดุคอื ยา fluconazole จ านวน 11 ฉบบั รองลงมา คอื 
itraconazole 3 ฉบบั (22, 24, 35) (ตารางที ่2) 
 
ผลลพัธห์ลกั 
 จากงานวิจัยที่คัดเข้าทัง้หมด 15 ฉบับ มีข้อมูล
เพียงพอในการน ามาวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย โดยแบ่ง
ตามผลลพัธไ์ด้ 3 เครอืข่าย คอื ผลการป้องกนัการเกดิเชือ้

ราแคนดดิาครัง้แรกในช่องปาก (รปูที ่2) ผลการป้องกนัการ
เกดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากและในล าคอ (รปูที ่3) และ
ผลการประเมนิความไม่สอดคลอ้งกนัของงานวจิยั ในแต่ละ
เครอืข่าย พบว่า ทัง้ 3 เครอืข่ายไม่มหีลกัฐานของความไม่
สอดคลอ้งกนั (P = 0.401, 0.381 และ 0.830 ตามล าดบั) จงึ
สรุปได้ว่า งานวิจัยทัง้หมดในแต่ละเครือข่ายมีความ
สอดคล้องกันของข้อมูล ดังนั ้นจึงสามารถรวมผลการ
วิเคราะห์จากหลกัฐานทางตรงและหลกัฐานทางอ้อมด้วย
การวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยไดต้ามสมมตฐิาน  

 
ประสิทธิผลในการป้องกนัการติดเช้ือครัง้แรก  

งานวจิยั 3 ฉบบัศกึษาผลของยาต้านเชือ้ราในการ
ป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในช่องปากในผูป่้วย
เอชไอวีจ านวน 482 ราย (22-24) โดยมีสิ่งแทรกแซงใน
เครอืขา่ยนี้ทัง้หมด 4 ชนิด ไดแ้ก่ nystatin แบบอมกลัว้ปาก  

 

 
รปูท่ี 1.  Prisma flow diagram ผลการสบืคน้และคดัเลอืกงานวจิยั
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    ตารางท่ี 1. ผลการประเมนิคณุภาพงานวจิยัโดยใชเ้กณฑก์ารประเมนิตาม Cochrane risk of bias 2.0 

งานวจิยั (อา้งองิ) 
อคตทิีเ่พิม่ขึน้จาก
กระบวนการสุม่ 

อคตเิน่ืองจากความ
เบีย่งเบนของการให้

สิง่ทดลอง 

อคตจิากขอ้มลู
ผลลพัธท์ีข่าด

หายไป อคตใินการวดัผลลพัธ ์
อคตใินการเลอืก

รายงานผลการศกึษา 
สรุปผลการประเมนิ
ความเสีย่งต่ออคต ิ

1. Chariyalertsak,2002 (22) ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
2. MacPhail,1996 (23) ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
3. McKinsey,1999 (24) ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
4. Goldman,2005 (25) ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
5. Havlir,1998 (26) ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
6. Just-Nubling,1991 (27) ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
7. Leen,1990 (28) ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
8. Marriott,1993 (29) ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
9. Pagani,2002 (30) ยงัพบขอ้สงสยั ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
10. Parente,1994 (31) ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า 
11. Powderly,1995 (32) ยงัพบขอ้สงสยั ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
12. Revankar,1998 (33) ยงัพบขอ้สงสยั ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า สงู 
13. Schuman,1997 (34) ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั ยงัพบขอ้สงสยั ต ่า ต ่า ยงัพบขอ้สงสยั 
14. Smith,2001 (35) ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า 
15. Stevens,1991 (36) ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า ต ่า 
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ตารางท่ี 2. ลกัษณะของกลุ่มตวัอย่างและสิง่แทรกแซงของการใชย้าตา้นเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิเชือ้ราทีช่่องปากและล าคอ 

ผูแ้ต่ง, ปี 
การใหส้ิง่
ทดลอง 

ขนาด 
 

การบรหิารยา 
บรเิวณ
ตดิเชือ้ 

ขอ้
บ่งใช ้

N 
CD4 

(median);
cell/μl 

การใช ้
ARV (N) 

อายุเฉลีย่ 
(ปี) 

เพศชาย 
(รอ้ยละ) 

การวดั
ผลลพัธ ์

ระยะเวลา
ตดิตาม 
(สปัดาห)์ 

Chariyaler
tsak  
และคณะ, 
2002 (22) 

itraconazole 200 mg วนัละครัง้ OC, 
EC 

1st   63 60 
(1 - 200) 

3 33.4 
(22 - 51) 

18.6 C* + M* 40  
(6 - 104) 

placebo  วนัละครัง้   66 73 
(1 - 200) 

5 33.3 
(23 - 58) 

19.38  35 
(5 - 104) 

MacPhail 
และคณะ, 
1996 (23) 

nystatin 1 
pastille 

200,000  
ยนูิต/ pastille 

วนัละครัง้ OC 
 

1st, 
2nd  

20 >200 for 1st, 
<200 for 2nd 

N/A 38 
(27-65) 

100 C* + M* 
 

20 

nystatin 2 
pastilles 

200,000  
ยนูิต/pastilles) 

วนัละครัง้   18 >200 for 1st, 
<200 for 2nd 

N/A 38 
(27-65) 

  20 

 placebo  วนัละครัง้   20 >200 for 
1st, <200 
for 2nd 

N/A 38 
(27-65) 

  20 

McKinsey 
และคณะ, 
1999 (24) 

itraconazole 200 mg วนัละครัง้ OC, 
EC 

1st  149 57 97 37 96 C* + M* 64 
(4 - 136) 

placebo  วนัละครัง้   146 63 92 36 96  64 
(4 - 136) 

Goldman 
และคณะ, 
2005 (25) 

fluconazole 200 mg 3 ครัง้ต่อ
สปัดาห ์

OC, 
EC 

2nd  41
3 

52 
(0 - 250) 

338 38 
(21 - 71) 

81 C* + M* 8 
 

fluconazole 
(untreated) 

400 mgทนัท ีจาก 
นัน้ 200 mg เมื่อมี
อาการในวนัที ่2-7 

วนัละครัง้ 41
6 

50 
(0 - 209) 

340 38 
(19 - 67) 

83  
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ตารางท่ี 2. ลกัษณะของกลุ่มตวัอย่างและสิง่แทรกแซงของการใชย้าตา้นเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิเชือ้ราทีช่่องปากและล าคอ (ต่อ) 

ผูแ้ต่ง, ปี 
การใหส้ิง่
ทดลอง 

ขนาด 
 

การบรหิารยา 
บรเิวณ
ตดิเชือ้ 

ขอ้
บ่งใช ้

N 
CD4 

(median);
cell/μl 

การใช ้
ARV (N) 

อายุเฉลีย่ 
(ปี) 

เพศชาย 
(รอ้ยละ) 

การวดั
ผลลพัธ ์

ระยะเวลา
ตดิตาม 
(สปัดาห)์ 

Havlir  
และคณะ, 
1998 (26) 

fluconazole 400 mg สปัดาหล์ะครัง้ OC, 
EC 

2nd  318 54 ± 0 N/A (23 - 69) 29.56 C* + M* 72 
fluconazole 200 mg วนัละครัง้ 318 50 ± 0 N/A (18 - 60) 30.19 75 

Just-
Nubling 
และคณะ, 
1999 (27) 

fluconazole 50 mg วนัละครัง้ OC 
 

2nd  
 

18 <100 N/A N/A N/A C* + M* 
 

24 
fluconazole 100 mg วนัละครัง้ 19 <100 N/A N/A N/A 24 
placebo  วนัละครัง้ 21 <100 N/A N/A N/A 24 

Leen  
และคณะ, 
1990 (28) 

fluconazole 150 mg สปัดาหล์ะครัง้ OC 2nd  9 N/A N/A (18 - 65) N/A C* + M* N/A 
placebo  สปัดาหล์ะครัง้ 5 N/A N/A (18 - 65)  N/A 

Marriott 
และคณะ, 
1993 (29) 

fluconazole 150 mg สปัดาหล์ะครัง้ OC 2nd  44 18 
(0-299) 

AZT 
(25) 

37(26-
56) 

100 C* + M* 28 ± 0 

placebo  สปัดาหล์ะครัง้ 40 38 
(0-200) 

AZT 
(18) 

39(23-
61) 

100 28 ± 0 

Pagani 
และคณะ, 
2002 (30) 

fluconazole 150 mg สปัดาหล์ะครัง้ OC 2nd  N/A N/A N/A 38 ± 8 N/A C* + M* 148 ± 0 
placebo  สปัดาหล์ะครัง้ N/A N/A N/A 35 ± 7 N/A 148 ± 0 

Parente 
และคณะ, 
1994 (31) 
 
 

ketoconazole 
or fluconazole 

200 mg หรอื 
50 mg 

วนัละครัง้ EC 2nd  N/A N/A AZT (41) 34.6 ± 
8.5 

(35.10) C* + M* (0-48) 

ketoconazole 
or fluconazole 
(unprevented) 

400 mg หรอื 
100 mg เวลา
มอีาการ 

วนัละครัง้ N/A N/A AZT (25) 31.7 ± 
6.7 

(13.94) (0-48) 
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ตารางท่ี 2. ลกัษณะของกลุ่มตวัอย่างและสิง่แทรกแซงของการใชย้าตา้นเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิเชือ้ราทีช่่องปากและล าคอ (ต่อ) 

ผูแ้ต่ง, ปี 
การใหส้ิง่
ทดลอง 

ขนาด 
 

การบรหิารยา 
บรเิวณ
ตดิเชือ้ 

ขอ้
บ่งใช ้

N 
CD4 

(median);
cell/μl 

การใช ้
ARV (N) 

อายุเฉลีย่ 
(ปี) 

เพศชาย 
(รอ้ยละ) 

การวดั
ผลลพัธ ์

ระยะเวลา
ตดิตาม 
(สปัดาห)์ 

Powderly 
และคณะ, 
1995 (32) 

fluconazole 200 mg วนัละครัง้ OC, 
EC 

2nd  217 122 ± 0 N/A 36 95 C* + M* 140 
clotrimazole 
troches 

10 mg 5 ครัง้ต่อวนั 211 141 ± 0 N/A 37 95 140 

Revankar 
และคณะ, 
1998 (33) 

fluconazole 200 mg วนัละครัง้ OC 2nd  20 42 
(4 - 116) 

N/A N/A N/A C* + M* 37.2 
(12 - 82) 

fluconazole 
(unprevented) 

200 mgทนัท ีจาก  
นัน้ 100 mg เมื่อมี
อาการในวนัที ่2-7 

วนัละครัง้ 42 23 
(4 - 191) 

N/A N/A N/A 33.6 
(12 - 82) 

Schuman 
และคณะ, 
1997 (34) 

fluconazole 200 mg สปัดาหล์ะครัง้ OC, 
EC 

2nd  162 172 138 37 ± 0 N/A C* + M* 116 

placebo  สปัดาหล์ะครัง้ 161 186 121 37 ± 0 N/A 116 

Smith  
และคณะ, 
2001 (35) 

itraconazole 200 mg วนัละครัง้ OC, 
EC 

2nd  187 200 ± 310 AZT 
(148) 

37.8 ± 8.55 95.2 C*+ M* 96 ± 0 

placebo  วนัละครัง้ 187 200±190 AZT (137) 37.6±8.38 92 96 ± 0 

Stevens 
และคณะ, 
1991 (36) 

fluconazole 100 mg วนัละครัง้ OC 2nd  12 <200 9 34(27-70) 100 C* + M* 12 

placebo  วนัละครัง้ 13 <200 10 35(26-65) 100 12 

หมายเหตุ: N: จ านวนผูป่้วย, CD4 : การตรวจเพื่อหาระดบัปรมิาณเมด็เลอืดขาวชนิดหนึ่ง (Cluster of Differentiation 4), median: ค่ามธัยฐาน, cell/μl: เซลลต่์อ
ไมโครลติร, ARV: ยาตา้นไวรสั (Antiretroviral drugs), AZT: Zidovudine, Placebo: ยาหลอก, OC: การตดิเชือ้ราแคนดดิาในชอ่งปาก (Oral candidiasis), EC: การตดิเชือ้
ราแคนดดิาในล าคอ (Esophageal candidiasis), 1st: การป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรก (primary prevention), 2nd: การป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้า 
(secondary prevention), C*: การประเมนิผลทางคลนิิก (Clinical evaluation), M*: การประเมนิผลทางดา้นปรมิาณเชือ้ (Mycological evaluation), N/A : ไมม่ขีอ้มลู
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รปูท่ี 2. แผนภาพเครอืขา่ยสิง่แทรกแซงในงานวจิยั 3 ฉบบั 
ทีป่ระเมนิผลของยาตา้นเชือ้ราต่อการป้องกนัการตดิเชือ้รา
แคนดดิาในช่องปากครัง้แรกในผูป่้วยเอชไอวทีีย่งัไม่เคยมี
อาการมาก่อน  
หมายเหตุ: Itra200: itraconazole 200 mg oral, NystatinS: 
nystatin 200,000 U/pastille oral, NystatinD: nystatin 
200,000 U/pastille oral เป็นขนาด 2 pastilles, Placebo : 
ยาหลอก 
 
ขนาด 200,000 และ 400,000 ยูนิต ยา itraconazole แบบ
กนิทุกวนั และยาหลอก (ตารางที ่2 และรปูที ่2)  งานวจิยั 2 
ฉบบัศึกษาผลของยาต่อการติดเชื้อราครัง้แรกในล าคอใน
ผู้ป่วยเอชไอวีจ านวน 424 ราย (22, 24) ยาที่ศึกษา คือ 
itraconazole 200 mg เปรียบเทียบกับยาหลอก (22, 24) 
ผลการวเิคราะหอ์ภมิานเพื่อประเมนิหลกัฐานทางตรง พบวา่ 
สดัส่วนผู้ที่ติดเชื้อราแคนดิดาครัง้แรกในล าคอหรอืในช่อง
ปากในกลุ่มที่ใช้ยาต้านเชื้อราไม่แตกต่างจากกลุ่มที่ได้ยา
หลอก (รูปที่ 2 ในภาคผนวก) ซึ่งสอดคล้องกับผลการ
วเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยทีพ่บว่า ยาตา้นเชือ้ราทุกชนิดทีม่ี
การศึกษาให้ผลในการป้องกนัการติดเชื้อราแคนดิดาครัง้
แรกในช่องปากหรือล าคอไม่แตกต่างกนั และไม่แตกต่าง
จากการไดร้บัยาหลอก (รปูที ่4) 
 
ประสิทธิผลในการป้องกนัการติดเช้ือซ า้   
 งานวิจัย 12 ฉบับศึกษาผลของยาต้านเชื้อราใน
การป้องกนัการเกดิเชื้อราแคนดดิาในช่องปากซ ้าในผูป่้วย
เอชไอวจี านวน 3,043 ราย (23, 25-30, 32-36) สิง่แทรกแซง
ในเครอืขา่ยนี้ทัง้หมด 8 ชนิด ไดแ้ก่ fluconazole  

ก. การป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปาก 
 

 
ข. การป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในล าคอ 

 
รปูท่ี 3. แผนภาพเครอืขา่ยสิง่แทรกแซงในงานวจิยั 12 และ  
6 ฉบบัทีป่ระเมนิผลของยาตา้นเชือ้ราต่อการป้องกนัการตดิ
เชือ้ราแคนดดิาซ ้า (secondary prevention) ในช่องปากและ
ในล าคอในผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้มาก่อน 
ห ม า ย เ ห ตุ : Fluconazolew: Fluconazole weekly, 
Untreated : Fluconazole ใ ห้ เ ฉ พ า ะ เ มื่ อ มี อ า ก า ร , 
Fluconazole : Fluconazole once daily, NystatinS : 
Nystatin 200,000 U/pastille oral, NystatinD : Nystatin 
200,000 U/pastille oral เ ป็ นขนาด  2 pastilles, Clotri : 
Clotrimazole troche 10 mg/5 times  a day oral, 
Itraconazole : Itraconazole 200 mg/day oral, Placebo : 
ยาหลอก 
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รปูท่ี 4. ผลการวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยของยาตา้นเชือ้ราต่อประสทิธผิลในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในช่อง
ปากในผูป่้วยเอชไอวทีีย่งัไม่เคยมอีาการมาก่อน 
หมายเหตุ: Itra200: itraconazole 200 mg oral, NystatinS: nystatin 200,000 U/pastille oral, NystatinD: nystatin 200,000 
U/pastille oral เป็นขนาด 2 pastilles, Placebo : ยาหลอก, Inconsistency test มค่ีา P = 0.401 
 
แบบกนิทุกสปัดาห ์fluconazole แบบกนิทุกวนั fluconazole 
แบบกนิเมื่อมอีาการ itraconazole แบบกนิทุกวนั nystatin 
อมกลัว้ปากทุกวันขนาด 200,000 และ 400,000 ยูนิต, 
clotrimazole ขนาด 10 มลิลกิรมั วนัละ 5 ครัง้ และยาหลอก 
(ตารางที ่2 และรปูที ่3ก) การศกึษาผลของยาตา้นเชือ้ราใน
การป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าของเชื้อราแคนดิดาในล าคอมี
จ านวน 6 ฉบบัในผูป่้วยเอชไอวจี านวน 2,696 ราย (25, 26, 
31, 32, 34, 35) แต่มกีารศกึษาเพยีง 5 ฉบบัในผูป่้วยเอชไอ
วีจ านวน 2,590 รายที่สามารถน ามาวิเคราะห์อภิมาน
เครือข่ายได้ (25, 26, 32, 34, 35)  โดยมีสิ่งแทรกแซงใน
เครอืข่ายนี้ทัง้หมด 6 ชนิด ได้แก่ fluconazole แบบกนิทุก
สปัดาห์ fluconazole แบบกินทุกวัน fluconazole แบบกิน
เมื่อมีอาการ itraconazole แบบกินทุกวัน clotrimazole 
ขนาด 10 มลิลกิรมั วนัละ 5 ครัง้ และยาหลอก (ตารางที่ 2 
และรปูที ่3ข) 
 เมื่อพิจารณาประสทิธิผลในการป้องกนัการกลบั
เป็นซ ้าของเชือ้แคนดดิาในช่องปาก ผลการวเิคราะหอ์ภมิาน 
บ่งชีว้่า ยา fluconazole และ itraconazole ชนิดรบัประทาน
ทุกขนาด ทุกรูปแบบมปีระสทิธผิลในการป้องกนัการกลบั
เป็นซ ้าของเชือ้แคนดดิาในช่องปากมากกว่ายาหลอกหรอืยา
อม clotrimazole อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ แต่ไม่พบผลนี้

ในยาอมกลัว้ปาก nystatin (รูปที่  3 ในภาคผนวก) ซึ่ง
สอดคล้องกับผลการวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย คือ ยา 
fluconazole แบบกนิทุกวนั fluconazole แบบกนิทุกสปัดาห ์
และ itraconazole แบบกนิทุกวนั สามารถป้องกนัการกลบั
เป็นซ ้าของเชือ้แคนดดิาในช่องปากไดม้ากกว่ายาหลอกคดิ
เป็นรอ้ยละ 73, 35 และ 57 ตามล าดบั (RR = 0.27, 95%Cl 
0.16-0.44; RR = 0.65, 95%Cl 0.47-0.90; RR = 0.43, 
95%Cl 0.25-0.75 ตามล าดบั) นอกจากนี้เมื่อเทยีบระหว่าง
ยาต้านเชือ้ราทีม่กีารศกึษา พบว่า ยา fluconazole แบบกนิ
ทุกวนัในขนาด 50-200 mg มปีระสทิธผิลในการป้องกนัการ
ตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากดกีว่ายาต้านเชือ้ราอื่นทุก
ตวั ยกเวน้ ยา itraconazole แบบกนิทุกวนั (รปูที ่5)  
 เมื่อพจิารณาผลการวเิคราะห์ SUCRA พบว่า ยา
ที่มคีวามน่าจะเป็นในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาใน
ช่องปากซ ้าได้ดี 3 อันดับแรก ได้แก่ 1) ยา Fluconazole 
แบบกินทุกวนั 2) ยา itraconazole แบบกินทุกวนั และ 3) 
ยา fluconazole แบบกนิทุกสปัดาห ์(ค่า SUCRA ของยาแต่
ละตวัเท่ากบัรอ้ยละ 98.5, 80.6 และ 55.0 ตามล าดบั) 
 เมื่อพจิารณาประสทิธผิลของการใชย้าเพื่อป้องกนั
การติดเชื้อราแคนดดิาซ ้าในล าคอ (secondary prevention 
of esophageal candidiasis) ในผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรค 
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รปูท่ี 5. ผลการวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยของยาต้านเชือ้ราต่อประสทิธผิลในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากใน
ผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้ 
หมายเหตุ: Fluconazolew: fluconazole weekly, Untreated: fluconazole ให้เฉพาะเมื่อมีอาการ, Fluconazole: fluconazole 
once daily, NystatinS: nystatin 200,000 U/pastille oral, NystatinD: nystatin 200,000 U/pastille oral เป็นขนาด 2 pastilles, 
Clotri: clotrimazole troche 10 mg/5 times  a day, Itraconazole: itraconazole 200 mg/day, Placebo: ยาหลอก, nconsistency 
test มค่ีา P = 0.381 
 
นี้ ผลการวิเคราะห์อภิมาน บ่งชี้ว่า ยา Fluconazole แบบ
กนิรายรายวนัมปีระสทิธผิลดกีว่ายาอม clotrimazole อย่าง
มีนัยส าคญัทางสถิติ (รูปที่ 3 ในภาคผนวก) ซึ่งสอดคล้อง
กบัผลการวเิคราะห์อภิมานเครอืข่าย คอื ยา Fluconazole 
แบบกินรายวัน และกินรายสปัดาห์ มีประสิทธิผลในการ
ป้องกันการติดเชื้อราแคนดิดาซ ้าในล าคอดีกว่ายาอม 
clotrimazole อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ คิดเป็นร้อยละ 78 
และ 37 ตามล าดบั มี (RR = 0.22, 95%Cl 0.07-0.63, RR 
= 0.27, 95%Cl 0.07-0.96 ตามล าดับ)  (รูปที่  6)  เมื่ อ
พจิารณาผลการวเิคราะห ์SUCRA พบว่ายาทีม่คีวามน่าจะ
เป็นยาทีม่ปีระสทิธผิลในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิา
ซ ้าในล าคอในผู้ป่วยเอชไอวทีี่เคยเป็นโรคนี้ ได้ด ี3 อนัดบั
แรก ได้แก่  1) ยา Fluconazole แบบกินรายวัน  2) ยา 

Fluconazole แบบกนิรายสปัดาห ์และ 3) ยา Itraconazole 
แบบกนิทุกวนั ตามล าดบั โดยมคี่า SUCRA เท่ากบัรอ้ยละ 
80.8, 68.2 และ 56.8 ตามล าดบั 
 
ผลลพัธด์้านความปลอดภยั  
 จากงานวจิยัทีผ่่านเกณฑก์ารคดัเลอืกทัง้หมด 15 
ฉบบั (22-36) มงีานวจิยัที่รายงานอาการขา้งเคยีงจากการ
ได้รบัยาต้านเชื้อรา จ านวน 10 ฉบบั ส าหรบัการศกึษาใน
ครัง้นี้ได้เลอืกรายงานยาต้านเชื้อรากลุ่ม azole ซึ่งมขีอ้มูล
การศกึษาทางเภสชัวทิยาเป็นทีป่ระจกัษ์ในการเกดิอาการ
ขา้งเคยีงทีสู่ง ชนิดของอาการขา้งเคยีงทีพ่บไดบ้่อย ไดแ้ก่ 
1) อาการในระบบทางเดนิอาหาร จากงานวจิยัจ านวนทัง้สิน้ 
6 งาน พบว่า ยา fluconazole แบบกนิรายวนั พบอาการ 
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รปูท่ี 6. ผลการวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยของยาตา้นเชือ้ราต่อการประสทิธผิลในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในล าคอใน
ผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้ 
หมายเหตุ: Fluconazolew: fluconazole weekly, Fluco-PRN: fluconazole ใหเ้ฉพาะเมื่อมอีาการ, Fluconazole: fluconazole 
once daily, Clotri: clotrimazole troche 10 mg/5 times  a day, Itraconazole: itraconazole 200 mg/day, Placebo: ยาหลอก, 
Inconsistency test มค่ีา P = 0.830 
 
มากกว่ายา fluconazole แบบกินรายสัปดาห์ และยา 
itraconazole แบบกินรายวัน โดยมี RR = 2.14, 95%Cl 
0.89-5.14, RR = 2.08, 95%Cl 0.85-5.06 ตามล าดบั และ
ยา fluconazole แบบกนิรายสปัดาห ์พบอาการมากกว่า ยา 
itraconazole แบบกินรายวัน มี RR = 0.97, 95%Cl 0.80-
1.17  2) การเกดิผื่น (skin rash) จากงานวจิยัจ านวนทัง้สิน้ 
5 งาน พบว่า ยา fluconazole แบบกินรายวันมีอาการ
มากกว่ายา itraconazole แบบกนิรายวนั โดยม ีRR = 1.59, 
95%Cl 0.25-10.27 และ 3) ระดบัเอนไซมต์บัสงูขึน้เลก็น้อย 
จากงานวิจัยจ านวน 2 งาน มีเพียงรายงานของยา 
itraconazole แบบกินรายวัน กับยาหลอก มี RR = 1.35, 
95%Cl 0.72-2.53  
 ชนิดของอาการข้างเคียงที่รุนแรง ได้แก่ 1) การ
แพ้ยาแบบ  Steven Johnson Syndrome จากงานวิจัย
จ านวน 2 งาน มเีพยีงรายงานของยา itraconazole แบบกนิ
รายวนั กบัยาหลอก โดยม ีRR = 2.50, 95%Cl 0.49-12.83  
2) การพบระดับเอนไซม์ตับสูงขึ้นมากกว่า 5 เท่า จาก

งานวิจัยจ านวน 2 งาน พบว่า ยา fluconazole แบบกิน
รายวนั พบอาการมากกว่ายา itraconazole แบบกนิรายวนั 
โดยมี RR = 1.69, 95%Cl 0.03-109.53 ซึ่งจ านวนการ
รายงาน AEs ของกลุ่มทีไ่ดร้บัยาตา้นเชือ้ราไม่แตกต่างจาก
กลุ่มทีไ่ดร้บัยาหลอก 
 
ผลการวิเคราะหอ์คติจากการตีพิมพ ์

ผลการประเมินอคติจากการตีพิมพ์ (publication 
bias) หรือ  small study effect พบว่ า  งานวิจัยที่น ามา
วเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยทัง้ 3 ผลลพัธห์รอื 3 เครอืข่ายไม่
พบหลกัฐานสนบัสนุนการมอีคตจิากการตพีมิพ ์(รปูที ่7) 
 
การอภิปรายผล 

จากการทบทวนวรรณกรรมในช่วงทีผ่่านมา พบวา่ 
งานวจิยันี้เป็นงานวจิยัแรกทีท่บทวนวรรณกรรมอย่างเป็น
ระบบและวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยงานวจิยัรปูแบบ RCT  
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ก. การเกดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในช่องปาก 

ข. การเกดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปากในผูท้ีเ่คยเป็นโรคนี้ 

ค. การเกดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในล าคอในผูท้ีเ่คยเป็นโรคนี้ 

รูปท่ี 7. funnel plot ของการศกึษาผลของยาต้านเชื้อราใน
การป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิา  

 
ทีศ่กึษาประสทิธผิลของยาต้านเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิ
เชือ้ราในช่องปากหรอืล าคอครัง้แรก และป้องกนัการกลบั 
เป็นซ ้าในผูป่้วยเอชไอว ีผลการวเิคราะหอ์ภมิานแบบดัง้เดมิ 
(pairwise meta-analysis) แ ล ะก า ร วิ เ ค ร า ะห์ อ ภิ ม า น
เครอืข่ายใหผ้ลไปในทศิทางเดยีวกนั คอื การใหย้าต้านเชือ้
ราไม่มีประโยชน์ในการป้องกนัการติดเชื้อราแคนดิดาใน
ช่องปากและในล าคอของผูป่้วยเอชไอวทีีย่งัไม่เคยเป็นโรคนี้ 
แต่มีประโยชน์ในการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าของโรคนี้ใน
ผู้ ป่วยเอชไอวีที่ เคยเป็นโรคนี้มาแล้ว โดยการให้ยา 
fluconazole แบบรบัประทานทุกวนั เป็นยาที่มโีอกาสเป็น
ยาทีด่ทีีส่ดุในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าทัง้ในช่อง
ปากและในล าคอของผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้  
 เมื่อเทียบกับงานวิจยัที่ผ่านมา การศึกษานี้เป็น
การศึกษาแรกที่รวบรวมและวิเคราะห์อภิมานเครือข่าย
การศึกษา RCT ของการให้ยาต้านเชื้อราเพื่อเป็นป้องกนั
การเกดิเชือ้ราในช่องปากหรอืล าคอครัง้แรกในผูป่้วยเอชไอ
ว ีท าใหท้ราบหลกัฐานเชงิประจกัษ์ของการใชย้าตา้นเชือ้รา
ในขอ้บ่งใชน้ี้ชดัเจนขึน้ คอื ยงัพบว่างานวจิยัทีศ่กึษาในขอ้
บ่งใช้นี้ยงัมีจ ากดัและจากหลกัฐานที่มอียู่จ ากดัในปัจจุบนั 
บ่งชี้ว่าไม่ควรใหย้าต้านเชือ้ราเพื่อเป็นป้องกนัการเกดิเชือ้
ราในช่องปากหรอืล าคอครัง้แรกในผูป่้วยเอชไอวทีีย่งัไม่เคย
เป็นโรคนี้มาก่อนแมว้่าผูป่้วยจะมคี่า CD4 น้อยกว่า 200 ก็
ตาม ซึ่งผลการค้นพบนี้ สนับสนุนและสอดคล้องกับ
ค าแนะน าในแนวทางการใหย้าเพื่อป้องกนัโรคฉวยโอกาสใน
ผูป่้วยเอชไอวขีองประเทศไทยฉบบัปรบัปรุงปี พ.ศ. 2564-
2565 (9)  
 ผลการศึกษานี้ในด้านการให้ยาต้านเชื้อราเพื่อ
ป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าของโรคเชือ้ราแคนดดิาในช่องปาก
และล าคอในผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้มาก่อน สอดคลอ้ง
กบัการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและวเิคราะหอ์ภิ
มานแบบดัง้เดมิของ Pienaar และคณะ ในปี คศ. 2010 (8) 
ที่พบว่ายาต้านเชื้อราที่มีประสทิธิผลดีในการป้องกันการ
เป็นโรคนี้ซ ้าในช่องปากและล าคอ คอื ยา fluconazole แต่
การศกึษาของ Pienaar และคณะ ไม่ได้ศกึษาผลการใชย้า
ต้านเชื้อราในการป้องกันการเกิดเชื้อราในช่องปากหรือ
ล าคอครัง้แรก และไม่ได้มกีารแยกการวเิคราะห์ผลในการ
ป้องกันการเกิดโรคในช่องปากและล าคออย่างชัดเจน 
นอกจากนี้ยงัมกีารทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและ
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วเิคราะหอ์ภิมานหรอืวเิคราะหอ์ภมิานเครอืข่ายหลายฉบบั 
(37-40) ที่ศกึษาผลของการใชย้าต้านเชือ้ราส าหรบัการตดิ
เชื้อราแคนดิดาในช่องปากและล าคอในผู้ป่วยเอชไอว ีแต่
การศกึษาเหล่านี้สนใจผลในการรกัษามากกว่าการป้องกนั
การเกดิโรคครัง้แรกและการกลบัเป็นซ ้า ซึง่ในการรกัษาจะมี
การรกัษาด้วยยาและการรกัษาแบบไม่ใช้ยาที่หลากหลาย
กว่าการใชย้าตา้นเชือ้ราเพื่อป้องกนัการเกดิโรค นอกจากนี้
เมื่อพจิารณายาที่มโีอกาสเป็นยาที่มปีระสทิธภิาพดใีนการ
ใช้ป้องกนัการติดเชื้อราแคนดิดาซ ้าในช่องปากและล าคอ
สามล าดบัแรกจากการศกึษานี้ พบว่า สอดคล้องและช่วย
สนับสนุนแนวปฏบิตัดิา้นการใชย้าตา้นเชือ้ราในการป้องกนั
การกลบัเป็นซ ้าของโรคเชือ้ราแคนดดิาในปากและล าคอ คอื 
ยา fluconazole แบบกนิรายสปัดาห ์แบบกนิรายวนัและยา 
itraconazole 
 เนื่องจากงานวจิยัทีค่ดัเขา้การศกึษาครัง้นี้ทัง้หมด
ท าในผู้ป่วยผู้ใหญ่ที่เป็นเอชไอว ีดงันัน้ผลจากการศกึษานี้
จงึไม่สามารถน าไปใช้ในผู้ป่วยเดก็ได้ อกีทัง้งานวจิยัที่คดั
เข้าการศึกษาส่วนมากเป็นการประเมินผลของการใช้ 
fluconazole เ ป็นหลัก  ส่วนยาต้านเชื้อราอื่ น  ๆ ยังมี
การศึกษาน้อย จึงอาจยังสรุปผลได้ไม่ชัดเจน ทัง้นี้  ใน
การศกึษานี้มกีารใชย้าเฉพาะที ่2 ชนิดคอื nystatin แบบอม
กลัว้ปากแล้วกลืน และ clotrimazole แบบอม ซึ่งข้อมูลใน
ปัจจุบนัทีม่อียู่จากการศกึษานี้บ่งใชว้่าการใชย้า 2 ชนิดนี้มี
ประสทิธผิลไม่แตกต่างจากยาหลอก อกีทัง้ยา clotrimazole 
ยงัให้ผลในการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าของเชือ้ราแคนดดิา
ในล าคอทีด่อ้ยกว่ายากนิ fluconazole อย่างมนีัยส าคญัทาง
สถิติ และยังไม่มีการศึกษาการใช้ nystatin ในภาวะนี้  
นอกจากนี้ปัจจุบันยังไม่พบรายงานการศึกษาการใช้ยา 
clotrimazole รูปแบบเหน็บช่องคลอดในการป้องกันการติด
เชื้อราแคนดิดาในช่องปากและล าคอซึ่งมีการใช้ในทาง
ปฏบิตัิในประเทศไทย ดงันัน้จงึควรระมดัระวงัการใช ้หรอื
หลกีเลีย่งการใชย้า 2 ชนิดนี้ในการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้า
ของเชือ้ราแคนดดิาในล าคอในผูป่้วยเอชไอว ี 
 นอกจากการไดร้บัยาตา้นเชือ้ราแลว้ มปัีจจยัหลาย
ประการที่มีผลต่อผลลัพธ์ในการศึกษานี้  ในการน าผล
การศกึษาไปใชจ้งึควรใชด้ว้ยความระมดัระวงัและพจิารณา
ผลของปัจจยัเหล่านี้ประกอบดว้ย ไดแ้ก่ ระดบัความรุนแรง
ของผูป่้วยหรอืระดบั CD4 ซึง่ผูท้ีม่คีวามรุนแรงโรคมากหรอื
มีค่า CD4 น้อยย่อมมีโอกาสในการติดเชื้อฉวยโอกาส
รวมทัง้เชือ้ราในช่องปากและล าคอมาก การไดร้บัยาป้องกนั

ที่เหมาะสมจะท าให้เห็นผลที่ชัดเจนยิ่งขึ้น หากผู้ป่วยมี
อาการไม่มากหรือมีค่า CD4 สูงอยู่แล้ว การได้รบัหรือไม่
ไดร้บัยาป้องกนัอาจไม่แตกต่างกนั  
 ความรุนแรงของผู้ป่วยเอชไอวีในการศึกษาอาจ
ส่งผลต่อผลลพัธข์องการใชย้าป้องกนัการเกดิเชือ้ราในช่อง
ปากและล าคอได้ โดยผู้ที่มคีวามรุนแรงมากหรอืมคี่า CD4 
น้อยกว่า อาจมโีอกาสการตดิเชือ้ฉวยโอกาสรวมทัง้การติด
เชือ้ราในช่องปากและล าคอไดม้ากกว่า อย่างไรกต็ามในทุก
การศึกษาที่รวบรวม ผู้ป่วยมีค่า CD4 เฉลี่ยน้อยกว่า 200 
เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลิเมตรคล้ายคลึงกนัในทุกการศึกษา 
นัน่คอื ลกัษณะส าคญัของกลุ่มตวัอย่างทีน่ ามาวเิคราะห์อภิ
มานเครือข่ายมีความคล้ายคลึงกนัเป็นไปตามสมมติฐาน
การวิเคราะห์ ซึ่งสอดคล้องกบัผลการวิเคราะห์ความต่าง
แบบที่พบว่าไม่มีหลักฐานบ่งชี้ความต่างแบบ ผลการ
วเิคราะหอ์ภมิานน้ีจงึมคีวามน่าเชื่อถอื 
 ส่วนระยะเวลาการตีพิมพ์ของแต่ละการศึกษามี
ความสมัพันธ์กับยามาตรฐานที่ใช้ในการศึกษาหรือการ
ไดร้บัยาตา้นไวรสั (HAART) งานทีต่พีมิพใ์หม่หรอืล่าสุดมกั
ใชย้าต้านไวรสัมาตรฐานทีม่คีุณสมบตัใินการต้านไวรสัไดด้ ี
ท าใหผู้ป่้วยมอีาการดขีึน้ไดม้ากหรอืมคี่า CD4 มาก โอกาส
ตดิเชือ้ฉวยโอกาสรวมทัง้การตดิเชือ้ราในช่องปากและล าคอ
จงึน้อยลงไปดว้ย (41, 42) ทัง้นี้ เป็นทีน่่าสงัเกตว่า งานวจิยั
ทีถู่กคดัเขา้ปีล่าสุด คอื ปี คศ. 2005 เท่านัน้ และการศกึษา
ส่วนมากท าในช่วงก่อนปี 2000 เหตุผลที่เป็นเช่นนี้ อาจ
เนื่องมาจากในปัจจุบนั ยามาตรฐานทีใ่ชใ้นการรกัษาผูป่้วย
เอชไอวมีกีารพฒันาทีด่ขี ึน้และมปีระสทิธภิาพมากขึน้ อกีทัง้
การแพทย์มีการพฒันา ท าให้มีการตรวจพบผู้ติดเชื้อและ
ได้รับยามาตรฐานเร็วขึ้น ท าให้ผู้ป่วยมีอาการไม่รุนแรง 
โอกาสในการตดิเชือ้ฉวยโอกาสรวมทัง้เชือ้ราทีช่่องปากและ
ล าคอจงึลดลงอย่างมนีัยส าคญั ท าใหก้ารศกึษาดา้นนี้ลดลง 
อีกทัง้ไม่มียาใหม่ที่พัฒนาขึ้นส าหรับโรคนี้  ท าให้ไม่มี
การศกึษาเพิม่เตมิในเรื่องนี้ในระยะหลงั 
 จากการศกึษานี้พบว่า ปัจจุบนัมงีานวจิยัที่ศกึษา
ผลของยาหรอืสิง่แทรกแซงทีใ่ชป้้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดิ
ดาในปากและล าคอของผูป่้วยเอชไอวจี านวนน้อย และยาที่
มอียู่ยงัมปีระสทิธภิาพไม่ชดัเจน ดงันัน้จงึเป็นโอกาสใหผู้้ที่
สนใจท าการศึกษาเพื่อพฒันาหรือหาการรักษาทางเลือก 
เช่น ยาบ้วนปากจากสมุนไพรหรือยาสมุนไพรหรือ
การแพทย์ทางเลือกที่มีความปลอดภัย มีประสทิธิภาพดี 
และราคาไม่แพง เนื่องจากการใชเ้พื่อป้องกนัจ าเป็นต้องใช ้
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ยาต่อเนื่องเป็นเวลานาน นอกจากนี้การศึกษาในอนาคต
ควรมกีารออกแบบการศกึษาที่ดแีละปฏบิตัิตามค าแนะน า
หรือบรรยายข้อมูลตามแนวทางที่ CONSORT ก าหนด 
เพราะจะท าใหม้ขีอ้มูลการวจิยัทีม่คีุณภาพมาใชอ้า้งองิหรอื
น ามาวเิคราะหต่์อไดด้ยีิง่ขึน้   
 ขอ้ดขีองการศกึษานี้ คอื เป็นงานวจิยัฉบบัแรกที่
วเิคราะหอ์ภมิานเครอืข่ายประสทิธผิลของยาตา้นเชือ้ราทุก
รูปแบบในการป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิาทีช่่องปากและ
ล าคอในผู้ป่วยเอชไอว ีโดยรวบรวมรายงานการวจิยัอย่าง
เป็นระบบ ไม่จ ากดัภาษาและช่วงเวลาทีท่ าวจิยั อกีทัง้ยงัมี
การสบืคน้ทีอ่พัเดทล่าสุดถงึปลายปี 2022 ท าใหไ้ดง้านวจิยั
ทีค่รอบคลุม นอกจากนี้การวเิคราะหม์กีารแยกผลลพัธเ์ป็น
การป้องกนัการเกดิโรคครัง้แรกและการป้องกนัการเกดิโรค
ซ ้าและแยกผลการเกดิโรคที่บรเิวณล าคอและในปากอย่าง
ชดัเจน ท าให้มีความชดัเจนในการน าผลการศึกษาไปใช้ 
นอกจากนี้ การศกึษานี้ใชก้ารวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ยเพื่อ
เปรยีบเทยีบผลของยาต้านเชือ้ราหลายชนิด หลายรูปแบบ
ในเวลาเดยีวกนั รวมทัง้มกีารประเมนิว่า ยาใดมโีอกาสทีจ่ะ
ใหป้ระสทิธผิลดทีีสุ่ดในแต่ละผลลพัธ ์ท าใหง้่ายต่อบุคลากร
ทางการแพทยใ์นการน าผลการศกึษาไปประยุกต์ใชใ้นทาง
ปฏบิตั ิ
 อย่ างไรก็ตาม การศึกษานี้ มีข้อจ ากัดที่ต้อง
ค านึงถึงในการน าไปใช้หลายประการ ได้แก่ คุณภาพของ
งานวจิยัทีน่ ามาวเิคราะหผ์ลส่วนมากเป็นงานทีม่คีวามเสีย่ง
ในการเกดิอคตใินระดบัยงัพบขอ้สงสยั ท าใหเ้กดิความสงสยั
ในคุณภาพของข้อมูล การพัฒนาสูตรยาต้านไวรัสที่มี
ประสทิธภิาพมากขึน้ในปัจจุบนั อาจสง่ผลของประสทิธภิาพ
ของยาที่ศึกษาในงานวิจัยนี้  การวิจัยนี้รวบรวมงานใน
ช่วงเวลาทีก่วา้งและเป็นช่วงเวลาในอดตีทีน่านแลว้ ขอ้สรุป
อาจกระทบด้วยการเปลี่ยนแปลงดังกล่าว อีกทัง้จ านวน
งานวิจัยที่คัดเข้าการศึกษายังมีจ านวนไม่มากและเป็น
การศึกษาขนาดเล็ก การศึกษาของยาหลายชนิด เช่น 
ketoconazole, nystatin, clotrimazole แ ล ะ แ ม้ แ ต่  
itraconazole ยงัมจี านวนน้อย คอื 1-2 ฉบบั ท าใหข้อ้มลูทีม่ี
อาจไม่เพยีงพอในการวเิคราะหอ์ภมิานเครอืขา่ย และอาจยงั
ไม่สามารถสรุปผลไดช้ดัเจน ดงันัน้จงึควรมกีารศกึษา RCT 
ขนาดใหญ่ทีอ่อกแบบการวจิยัอย่างเหมาะสม เพื่อประเมนิ
ประสทิธผิลและความปลอดภยัของการใชย้าเหล่านี้เพิม่เตมิ
เพื่อยนืยนัผลการคน้พบในครัง้นี้ 

สรปุผลและข้อเสนอแนะ  
 จากขอ้มูลทัง้หมดทีไ่ดจ้ากหลกัฐานเชงิประจกัษ์ที่
มอียู่ในปัจจุบนั สรุปไดว้่า การใชย้าต้านเชือ้ราในผูป่้วยเอช
ไอวไีม่มปีระโยชน์ในการช่วยป้องกนัการตดิเชือ้ราแคนดดิา
ในช่องปากและล าคอครัง้แรก ดงันัน้จงึไม่ควรใชย้าต้านเชือ้
ราในข้อบ่งใช้นี้ ส่วนการป้องกนัการกลบัเป็นซ ้าในผู้ป่วย
เอชไอวีที่เคยเป็นหรือมีอาการแล้ว การใช้ fluconazole 
แบบรบัประทานรายวนั รายสปัดาห ์และ itraconazole แบบ
รายวนั สามารถช่วยป้องกนัการตดิเชือ้นี้ซ ้าได ้ อกีทัง้ยงัมี
ความปลอดภัยในการใช้ อย่างไรก็ตาม ควรมีการวิจัย
เพิม่เตมิในตวัอย่างขนาดใหญ่และมกีารออกแบบการวจิยัที่
ดเีพื่อสนบัสนุนขอ้สรุปนี้ 
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ภาคผนวก 
รายละเอียดการสืบค้นในฐานข้อมูลต่าง ๆ ท่ีใช้ในการศึกษา 
1) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู Pubmed 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 oral candidiasis[MeSH Terms] 4,866 
2 (oropharyngeal candidiasis[MeSH Terms]) OR (Oral thrush[MeSH Terms]) 5,164 
3 oral moniliasis 9,560 
4 candidiasis 40,950 
5 (AIDs) OR (HIV) 529,130 

6 
(((((((azole) OR (Antifungal)) OR (clotrimazole)) OR (fluconazole)) OR 
(miconazole)) OR (ketoconazole)) OR (itraconazole)) OR (nystatin) 899,523 

7 
((oral candidiasis[MeSH Terms]) OR ((oropharyngeal candidiasis[MeSH Terms]) 
OR (Oral thrush[MeSH Terms]))) OR (candidiasis) 40,950 

8 

((((oral candidiasis[MeSH Terms]) OR ((oropharyngeal candidiasis[MeSH 
Terms]) OR (Oral thrush[MeSH Terms]))) OR (candidiasis)) AND ((AIDs) OR 
(HIV))) AND ((((((((azole) OR (Antifungal)) OR (clotrimazole)) OR (fluconazole)) 
OR (miconazole)) OR (ketoconazole)) OR (itraconazole)) OR (nystatin)) 1,391 

9 

((((oral candidiasis[MeSH Terms]) OR ((oropharyngeal candidiasis[MeSH 
Terms]) OR (Oral thrush[MeSH Terms]))) OR (candidiasis)) AND ((AIDs) OR 
(HIV))) AND ((((((((azole) OR (Antifungal)) OR (clotrimazole)) OR (fluconazole)) 
OR (miconazole)) OR (ketoconazole)) OR (itraconazole)) OR (nystatin)) 150 

 
2) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู EMBASE 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 oral candidiasis.mp. or thrush/ 10230 
2 oropharyngeal candidiasis.mp. or oropharynx candidiasis/ 1492 
3 oral moniliasis.mp. or thrush/ 9357 
4 esophageal candidiasis.mp. or esophagus candidiasis/ 2386 
5 HIV Infections.mp. or Human immunodeficiency virus infection/ 289895 
6 AIDs.mp. or acquired immune deficiency syndrome/ 251021 
7 azoles.mp. or pyrrole derivative/ 21596 
8 Antifungal Agents.mp. or antifungal agent/ 69436 

9 
betamethasone dipropionate plus clotrimazole/ or clotrimazole.mp. or clotrimazole/ or 
clotrimazole plus fluconazole/ 10610 

10 clotrimazole plus fluconazole/ or fluconazole/ or fluconazole.mp. 47746 

11 

hydrocortisone plus miconazole/ or miconazole/ or imidazole derivative/ or 
miconazole.mp. or gentamicin plus hydrocortisone aceponate plus miconazole/ or 
antifungal agent/ 96259 

12 ketoconazole.mp. or ketoconazole/ 31131 
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ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

13 
antifungal agent/ or itraconazole.mp. or amphotericin B/ or itraconazole/ or 
ketoconazole/ or fluconazole/ 159039 

14 

hexacycline plus nystatin/ or nystatin plus tetracycline/ or amphotericin B 
deoxycholate/ or nystatin.mp. or neomycin plus nystatin plus prednisolone plus 
ternidazole/ or hydrocortisone plus nystatin/ or nystatin plus triamcinolone acetonide/ 
or nystatin/ or econazole plus triamcinolone acetonide/ or fluconazole/ or nystatin plus 
oxytetracycline/ 62324 

15 randomized controlled trial.mp. or randomized controlled trial/ 899520 
16 controlled clinical trial/ or randomized controlled trial/ or controlled study/ or RCT.mp. 8463743 
17 1 or 2 or 3 or 4 13201 
18 5 or 6 454061 
19 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 217751 
20 15 or 16 8646017 
21 17 and 18 and 19 and 20 233 

 
3) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู CENTRAL (Cochrane Central Register of Controlled Trials) 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 oral candidiasis.mp. or Candidiasis, Oral/ 458 

2 
Pharyngeal Diseases/ or Candidiasis, Oral/ or oropharyngeal candidiasis.mp. or AIDS-
Related Opportunistic Infections/ 1026 

3 oral moniliasis.mp. or Candidiasis, Oral/ 220 
4 thrush.mp. or Candidiasis, Oral/ 682 
5 Candidiasis/ or esophageal candidiasis.mp. or Esophagitis/ 797 
6 HIV Infections.mp. or HIV Infections/ 11660 
7 AIDs.mp. or Acquired Immunodeficiency Syndrome/ 11868 
8 azoles.mp. or Azoles/ 119 
9 Antifungal Agents.mp. or Antifungal Agents/ 1971 
10 clotrimazole.mp. or Clotrimazole/ 615 
11 fluconazole.mp. or Fluconazole/ 1431 
12 miconazole.mp. or Miconazole/ 482 
13 ketoconazole.mp. or Ketoconazole/ 1161 
14 itraconazole.mp. or Itraconazole/ 1122 
15 nystatin.mp. or Nystatin/ 492 
16 1 or 2 or 3 or 4 or 5 2341 
17 6 or 7 20368 
18 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 5429 
19 16 and 17 and 18 177 
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4) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู SCOPUS 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 ( TITLE-ABS-KEY ( oral  AND candidiasis  OR  thrush  OR  oropharyngeal  AND 
candidiasis  OR  oral  AND moniliasis  OR  esophageal  AND candidiasis ) )  AND  ( ( ( 
hiv  AND infections ) )  AND  ( antifungal  AND agents  OR  azole  OR  clotrimazole  OR  
fluconazole  OR  miconazole  OR  ketoconazole  OR  itraconazole  OR  nystatin ) )  AND  
( randomized  AND controlled  AND trial ) 

176 

 
5) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู Web of science 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 TOPIC: (“oral candidiasis” OR “oropharyngeal candidiasis”)  2,089 

2 
TOPIC: (“Antifungal Agents” OR “clotrimazole” OR “fluconazole” OR 
“miconazole” OR "ketoconazole” OR “itraconazole” OR “nystatin”)  160,260 

3 TOPIC: ("randomized controlled trial" OR "RCT")  234,689 
4 #1 AND #2 AND #3 5 

 
6) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู clinicaltrials.gov 

ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 
1 "oral candidiasis" OR "oropharyngeal candidiasis" 44 

 
7) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู ProQuest Dissertations & Theses 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 (oral candidiasis OR thrush OR oropharyngeal candidiasis OR oral moniliasis OR 
esophageal  candidiasis) AND (HIV Infections) AND (Antifungal Agents OR azole 
OR clotrimazole OR fluconazole OR miconazole OR ketoconazole OR itraconazole 
OR nystatin) AND (RCT OR randomized controlled trial) 

511 

2 จ ากดัค าสบืคน้เป็น  
Dissertations & Theses" OR "Reports" OR "Scholarly Journals 

263 

 
8) จ านวนรายงานการศกึษาจากการสบืคน้ฐานขอ้มลู Thailand Library Integrated System (ThaiLIS) 
ขัน้ตอนที ่ ค าคน้ จ านวนการศกึษาทีพ่บ 

1 "oral candidiasis" OR "thrush" OR "oropharyngeal candidiasis" OR "oral moniliasis" 
OR "esophageal  candidiasis" 

4 

2 HIV Infections 881 
3 "oral candidiasis" OR "thrush" OR "oropharyngeal candidiasis" OR "oral moniliasis" 

OR "esophageal  candidiasis" AND "HIV Infections" 
0 
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    ก. การแสดงผลแบบ summary plot  

ข. การแสดงผลแบบ traffic plot 
รปูท่ี 1 ในภาคผนวก. ผลการประเมนิคุณภาพงานวจิยัโดยใชเ้กณฑก์ารประเมนิตาม Cochrane risk of bias 2.0 

 
 
 

ประเดน็การประเมนิ                                         การประเมนิระดบัความเสีย่ง 
D1: อคตทิีเ่พิม่ขึน้จากกระบวนการสุ่ม               สงู 
D2: อคตเินื่องจากความเบี่ยงเบนของการใหส้ิง่ทดลอง            ต ่า 
D3: อคตจิากขอ้มลูผลลพัธท์ีข่าดหายไป                             ยงัพบขอ้สงสยั 
D4: อคตใินการวดัผลลพัธ์ 
D5: อคตใินการเลอืกรายงานผลการศกึษา 
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ก. ผลการวเิคราะหใ์นช่องปาก 

ข. ผลการวเิคราะหใ์นล าคอ 
รปูท่ี 2 ในภาคผนวก. ผลการวเิคราะหอ์ภมิานผลของยาต้านเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิาครัง้แรกในช่องปาก 
(ก) หรอืล าคอ (ข) ในผูป่้วยเอชไอวทีีไ่ม่เคยเป็นโรคนี้ 
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ก. ผลการวเิคราะหใ์นช่องปาก 
  

 
ข. ผลการวเิคราะหใ์นล าคอ 

รปูท่ี 3 ในภาคผนวก. ผลการวเิคราะหอ์ภมิานผลของยาต้านเชือ้ราในการป้องกนัการเกดิเชือ้ราแคนดดิาซ ้าในช่องปาก (ก) 
และในล าคอ (ข) ในผูป่้วยเอชไอวทีีเ่คยเป็นโรคนี้ (Fluconazolew: fluconazole weekly, Untreated: fluconazole ใหเ้ฉพาะเมื่อ
มี อ า ก า ร , Fluconazole: fluconazole once daily, Clotri : clotrimazole troche 10 mg/5 times  a day, Itraconazole: 
itraconazole 200 mg/day, Placebo : ยาหลอก) 

NOTE: Weights are from random effects analysis

.

.

.

.

.

.

.

.

.

.

Fluconazolew - Untreated

Goldman et al  (2005)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

Fluconazole - Fluconazolew

Havlir et al (1998)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

Fluconazole - Placebo

JustNubling et al (1991)

Stevens et al (1991)

Subtotal  (I-squared = 0.0%, p = 0.464)

NystatinD - NystatinS

MacPhail et al  (1996)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

NystatinD - Placebo

MacPhail et al  (1996)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

NystatinS - Placebo

MacPhail et al  (1996)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

Fluconazolew - Placebo

Marriott et al (1993)

Schuman et al (1997)

Subtotal  (I-squared = 0.0%, p = 0.397)

Clotri - Fluconazole

Powderly WG et al (1995)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

Fluconazole - Untreated

Revankar et al (1998)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

Itraconazole - Placebo

Smith et al (2001)

Subtotal  (I-squared = .%, p = .)

ID

Study

0.95 (0.50, 1.82)

0.95 (0.50, 1.82)

0.52 (0.38, 0.72)

0.52 (0.38, 0.72)

0.17 (0.08, 0.36)

0.06 (0.00, 0.99)

0.16 (0.08, 0.33)

0.77 (0.52, 1.13)

0.77 (0.52, 1.13)

0.70 (0.49, 1.01)

0.70 (0.49, 1.01)

0.91 (0.70, 1.18)

0.91 (0.70, 1.18)

0.47 (0.28, 0.79)

0.61 (0.45, 0.84)

0.57 (0.44, 0.75)

3.60 (1.83, 7.07)

3.60 (1.83, 7.07)

0.30 (0.13, 0.72)

0.30 (0.13, 0.72)

0.42 (0.32, 0.56)

0.42 (0.32, 0.56)

Ratio (95% CI)

Risk

17/413

17/413

45/318

45/318

6/37

0/12

6/49

14/23

14/23

14/23

14/23

19/24

19/24

13/44

42/162

55/206

36/217

36/217

4/16

4/16

47/187

47/187

Treatment

Events,

18/416

18/416

86/318

86/318

20/21

8/13

28/34

19/24

19/24

20/23

20/23

20/23

20/23

25/40

68/161

93/201

10/217

10/217

23/28

23/28

111/187

111/187

Control

Events,

0.95 (0.50, 1.82)

0.95 (0.50, 1.82)

0.52 (0.38, 0.72)

0.52 (0.38, 0.72)

0.17 (0.08, 0.36)

0.06 (0.00, 0.99)

0.16 (0.08, 0.33)

0.77 (0.52, 1.13)

0.77 (0.52, 1.13)

0.70 (0.49, 1.01)

0.70 (0.49, 1.01)

0.91 (0.70, 1.18)

0.91 (0.70, 1.18)

0.47 (0.28, 0.79)

0.61 (0.45, 0.84)

0.57 (0.44, 0.75)

3.60 (1.83, 7.07)

3.60 (1.83, 7.07)

0.30 (0.13, 0.72)

0.30 (0.13, 0.72)

0.42 (0.32, 0.56)

0.42 (0.32, 0.56)

Ratio (95% CI)

Risk

17/413

17/413

45/318

45/318

6/37

0/12

6/49

14/23

14/23

14/23

14/23

19/24

19/24

13/44

42/162

55/206

36/217

36/217

4/16

4/16

47/187

47/187

Treatment

Events,

  
1.1 1 5 10




