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ลักษณะทางคลินิกของมาลาเรียที่วินิจฉัยในพื้นที่ระบาดใกลชายแดนไทย-ลาว 
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บทคัดยอ

       ในป พ.ศ. 2557 มีรายงานผูติดเช้ือมาลาเรียในจังหวัดอุบลราชธานีมากท่ีสุดในประเทศไทย โดยเฉพาะ

อําเภอบุณฑริกซึ่งมีพื้นท่ีติดชายแดนสาธารณรัฐประชาธิปไตยประชาชนลาว งานวิจัยนี้มีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาหา

เกณฑทางคลินิกสําหรับเปนแนวทางวินิจฉัยมาลาเรียในพ้ืนที่ที่มีการระบาดตามแนวชายแดนไทย-ลาว อําเภอบุณฑริก 

จังหวัดอุบลราชธานี และศึกษาชนิดมาลาเรียในเขตอําเภอบุณฑริก โดยวิธีการดูดวยกลองจุลทรรศนในงานประจําวัน

และวิธี nested PCR ผลการศึกษาพบวา จากจํานวนอาสาสมัครท้ังหมด 90 ราย ตรวจพบเช้ือมาลาเรียดวยวิธี

กลองจุลทรรศน 45 ราย สวนวิธี nested PCR ตรวจพบเชื้อมาลาเรีย 47 ราย โดย 2 รายที่ตรวจพบเพ่ิมขึ้น เปน

เช้ือ P.vivax ที่มีจํานวนเช้ือมาลาเรียในเลือดนอยกวา 50 เซลล/ไมโครลิตร ซึ่งทําใหมีโอกาสตรวจไมพบเชื้อมาลาเรีย

ดวยกลองจุลทรรศน และยังพบอีกวา มี 2 รายที่ตรวจพบวาเปนเช้ือผสมระหวาง P.vivax และ P.falciparum แมวา

การตรวจหาเช้ือมาลาเรียดวยกลองจุลทรรศนจะเปนวิธีมาตรฐานแตก็มีขอจํากัด วิธีตรวจทางอณูชีววิทยาจึงเปนวิธีที่มี

ความสําคัญในการหาเช้ือมาลาเรียอีกวิธีหนึ่ง เพราะมีความไวและความจําเพาะสูงกวา นอกจากน้ียังพบความสัมพันธ

ของอาการทางคลินิกและพ้ืนที่เสี่ยง โดยพบวาอาสาสมัครท่ีมีอาการไข ปวดศีรษะ และหนาวส่ัน ที่มีประวัติเดินทางไป
จุดผอนปรนชองตาอู โอกาสไดรับเชื้อมาลาเรียมากกวาคนทั่วไป 9-10 เทา ขอมูลเหลานี้แพทยผูตรวจตองตระหนัก

ในการส่ังตรวจหาเช้ือมาลาเรีย แมวาตรวจไมพบเชื้อมาลาเรียโดยกลองจุลทรรศนก็ควรสงตรวจซ้ําและเฝาระวังผูปวย

อยางใกลชิดเพื่อเพิ่มโอกาสในการตรวจพบเชื้อมาลาเรีย
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Clinical features of malaria diagnosed in endemic area near Thailand-Lao 

border, Buntharik district, Ubon Ratchathani province, Thailand

Kreepol Sutawong1*, Onanong Kritpetcharat2 , Surasak Wanram3 , Suttiphan Kitcharoen4 

Porntip Pinlaor5, Jiraporn Sitthitawon6 and Panutas Kritpetcharat4

Abstract
 In 2014, the largest number of malaria cases was reported in Ubon Ratchathani province, 
especially in Buntharik district which is situated along the Thai-Lao border. This study was carried out 
to develop clinical criteria as guidelines to diagnose malaria in the endemic areas along the Thai-Lao 
border, Buntharik district, Ubon Ratchathani province and to investigate malaria infections in Buntharik 
district, Ubon Ratchathani province by using a microscopic method in routine settings and a nested PCR 
method. The results showed that of the 90 voluntary patients, the microscopic method identified 45 
cases as infected with malaria parasites while the nested PCR method detected malaria parasites in 47 
cases. The two additionally diagnosed cases were observed to be infected with P. vivax, whose parasite 
numbers in blood were lower than 50 cells/μL, thereby decreasing a tendency for malaria detection 
through microscopic technique. It was also found that two cases had a mixed-species infection of 
P. vivax and P. falciparum. It can be seen that the microscopy diagnosis, despite being a gold-standard 
method, has still suffered from such aforementioned limitations. Therefore, a molecular biological 
method has played a crucial role in detecting malaria parasites, given its higher sensitivity and specificity. In 
addition, the results revealed a correlation between clinical symptoms and endemic areas. The voluntary 
patients with fever, headache, and chill who reported visiting Chong Ta-Au Border Checkpoint were 9-10 
times more likely to have malaria infections than other people. These data indicate that doctors must 
be alerted to performing the diagnosis of malaria in the endemic areas. Although malaria cannot be 
microscopically diagnosed, re-examination and surveillance can increase a chance of malaria detections.
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บทนํา

 โรคมาลาเรียยังเปนปญหาสาธารณสุขที่สําคัญ

ของโลกรวมทั้งในเขตเอเชียตะวันออกเฉียงใต ไดแก 

บริเวณชายแดน ไทย,เมียนมาร, ลาว, กัมพูชา และ

เวียดนาม ซึง่เช้ือมาลาเรยีทีร่ะบาดเปน P.falciparum และ 

P.vivax (1) องคการอนามัยโลกประมาณการไวว ามี

ประชากร 270 - 300 ลานคนท่ัวโลกเปนโรคนี้ (2) 

สถานการณโรคมาลาเรียของประเทศไทยในปจจบุนั แมวา

โรคมาลาเรียจะลดลงอยางตอเนื่อง แตใน พ.ศ. 2556 กับ

พบมีผูปวยโรคมาลาเรียเพิ่มข้ึน โดยระบาดเปนหยอม ๆ  

อยูทั่วไป โดยเฉพาะในพื้นที่สวนยางพารา อีกทั้งตามแนว

ชายแดนของประเทศไทยทางภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

และภาคเหนือ พื้นที่ที่มีการแพรระบาดของเชื้อมาลาเรีย

ในประเทศไทยพบวามกีารกระจายของผูปวยโรคมาลาเรยี

สวนใหญอยูในจังหวัดตามแนวชายแดนของประเทศไทยกับ

ประเทศเพ่ือนบาน จากรายงานสรุปผลงานประจําป 2557 

ของสาํนกัโรคติดตอนาํโดยแมลง กรมควบคมุโรค กระทรวง

สาธารณสุข  ไดจดัอนัดับจงัหวดัทีพ่บผูตดิเชือ้มาลาเรยีมาก

ที่สุดในประเทศไทย พบวาจังหวัดอุบลราชธานีเปนจังหวัด

ทีม่ผีูตดิเช้ือมาลาเรียมากเปนอนัดบั 1 ของประเทศ โดยพบ

ผูติดเชื้อทั้งหมด 7,219 ราย สวนใหญจะเปนเชื้อมาลาเรีย

ชนิด P.vivax (3)

 อําเภอบุณฑริก จังหวัดอุบลราชธานี เปนอําเภอ

ชายแดนทีม่กีารแพรระบาดของเชือ้มาลาเรยี โดยตรวจพบ

ผูปวยมาลาเรียมากที่สุดในจังหวัดอุบลราชธานี เนื่องจาก

ลักษณะพื้นที่ที่เปนภูเขา นํ้าตก และมีปาไมที่อุดมสมบูรณ 

อีกทั้งติดกับชายแดนไทย-ลาว พื้นที่ เสี่ยงหลายแหง

ในอําเภอบณุฑริก ทีม่โีอกาสติดเชือ้มาลาเรียโดยเฉพาะจุด
ผอนปรนชองตาอู ซึง่เปนจดุผานแดนระหวางประเทศไทย 

– ลาว การตรวจหาเชื้อมาลาเรียท่ีใชเปนวิธีหลักในพื้นที่

แหงนี้คือ การตรวจฟลมโลหิตท้ังฟลมหนาและฟลมบาง 
สําหรับในพื้นที่ที่มีการระบาดอาจยังไมเพียงพอ ควรตอง

ใชปจจัยหลาย ๆ อยางมาประกอบเชน อาการทางคลินิก, 

พื้นที่เสี่ยง เปนตน เพื่อใหเจาหนาที่ทางหองปฏิบัติการ

มีความมั่นใจในการรายงานผลการตรวจมากขึ้น งาน

วิจัยนี้มีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาหาเกณฑวินิจฉัยมาลาเรีย

ทางคลินิกสําหรับพื้นที่ที่มีการระบาดตามแนวชายแดน

ไทย – ลาว อําเภอบุณฑริก จังหวัดอุบลราชธานี และ 

เพื่อศึกษาชนิดมาลาเรียในเขตอําเภอบุณฑริก จังหวัด

อุบลราชธานี โดยวิธีการดูดวยกลองจุลทรรศนในงาน

ประจําวันและวิธี nested PCR

วัสดุและวิธีการ

อาสาสมัครและส่ิงสงตรวจ

 การศกึษาครัง้นีเ้ปนการศกึษาภาคตัดขวาง (cross 

sectional study) โดยกลุมอาสาสมัครประกอบดวย

อาสาสมัคร 90 ราย ที่เขารับการตรวจแผนกผูปวยนอก 

และมอีาการตอไปนี ้มไีข หนาวส่ัน เหงือ่ออก ปวดศรีษะ 

กลามเนื้อออนแรง อาเจียน หรือปสสาวะสีดําอยางใด

อยางหนึง่หรอืหลายอยางรวมกนั ระหวาง เดือนพฤษภาคม 

พ.ศ 2559 ถึง เดือนกรกฎาคม พ.ศ 2559 โดยผูปวยท่ี

เขารวมวิจัยตอบแบบสอบถาม เกี่ยวกับขอมูลพ้ืนฐาน 

อาการสําคัญทางคลินิก และประวัติการเดินทางเขาพื้นที่

เสี่ยง ไดแก จุดผอนปรนชองตาอู นํ้าตกหวยทราย 

ภูหินดาง ภฝูอยลม และภูขีแ้กลบ กอนมาพบแพทย ซึง่มี

อาสาสมัครที่คัดเขา 90 รายส่ิงสงตรวจเปนเลือดที่เหลือ

จากการตรวจทางหองปฏิบัติการ 

การเตรียมฟลมบาง และฟลมหนา

       เลือดจากอาสาสมัครนํามาทําฟลมบาง และฟลม

หนาอยางละ 2 แผน นาํมายอมดวยสจีมิซา เพือ่ใชตรวจหา

เชื้อมาลาเรียดวยกลองจุลทรรศน ทําการตรวจหาเชื้อและ

ชนิดของมาลาเรียตามวิธีขององคการอนามัยโลก (4)

การสกัดดีเอ็นเอ

       เลือดที่เหลือจากทําฟลมบางและฟลมหนา จะ

นํามาเก็บรวบรวมไวในตูเย็นที่ควบคุมอุณหภูมิ ± 4 องศา 

เพื่อจะนํามาสกัดดีเอ็นเอดวยชุดสกัด Genomic DNA 

mini kit (Geneaid company,Taiwan) นาํดีเอน็เอทีส่กัด
ไดหาปริมาณดวย NanoVueTM spectrophotometer 

(Fisher Scientific,UK) ที่ 260 nm. เก็บดีเอ็นเอท่ีสกัด

ไดไวที่ -70OC
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การตรวจหาเช้ือมาลาเรียดวย nested PCR

 ตรวจหาเช้ือมาลาเรีย 4 ชนดิไดแก P.falciparum, 
P.vivax, P.malariae และ P.ovale ดวย nested PCR

ตามวิธีของ Snounou และคณะ (5) (ตารางที่ 1) การทํา 

Master Mix (ตารางที่ 2) และ PCR Thermal cycling 

(ตารางที่ 3)

ตารางที่ 1 Primer Sequences ที่ใชตรวจหามาลาเรียในคนโดยใชวิธี nested PCR

 ตารางท่ี 2 Protocol master mix การทํา nested PCR
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การวิเคราะหขอมูล

   ใชโปรแกรม Excel 2007 ในการบันทึกขอมูล

และคํานวณขอมูลเบื้องตน สําหรับการวิเคราะหขอมูล

ทางสถิติ และวิเคราะหการกระจายของขอมูลจะใช

โปรแกรมสําเร็จรูป STATA version 10 กําหนดคา

นัยสําคัญที่ p < 0.05 โดยแสดงขอมูลในรูปคาเฉลี่ย

และสวนเบีย่งเบนมาตรฐานของพารามิเตอรตาง ๆ  รวมทัง้

การหา Odds Ratio

จริยธรรมการวิจัย

   งานวิจัยนี้ผ านการพิจารณาและรับรองโดย

คณะกรรมการวิจัยในมนุษยมหาวิทยาลัยขอนแกน เลขท่ี 

HE592035

ผลการศึกษา

       ขอมูลพ้ืนฐานและคุณลักษณะของอาสาสมัคร 

90 รายที่มาพบแพทย มีอายุระหวาง 20-58 ป คากลาง 

(median) เทากับ 40 ป เปนเพศชาย 93.33% อายุ

ระหวาง 20-58 ป คากลางเทากับ 40 ป เพศหญิง 6.67% 

อายุระหวาง 29 - 50 ป คากลางเทากับ 36 ป อาชีพสวน

ใหญของอาสาสมัครจะหาของปา รองลงมาเปนเกษตรกร 

(ทํานา ทําไรและหรือทําสวน) และอาชีพรับจางทั่วไป 

อาการทางคลินิกที่พบมาก ไดแก มีไข (fever) หนาวสั่น

(chills) และปวดศีรษะ (headache) (ตารางท่ี 4)

ตารางที่ 3  PCR thermal cycling
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ตารางที่ 4  คณุลกัษณะของอาสาสมคัร อาการทางคลนิกิ ประวตักิารเดินทางเขาพ้ืนท่ีเสีย่งและผลการตรวจหาเชือ้มาลาเรยี

  ดวยกลองจุลทรรศนและ nested PCR

 จํานวนอาสาสมัครที่ติดเชื้อมาลาเรียเมื่อดูดวย

กลองจุลทรรศนเทากบั 50% (45/90 ราย) เปน P.falciparum 

4.33% (4/90 ราย) และ P.vivax 45.56% (41/90 ราย) 

และตรวจไมพบมาลาเรีย 50% (45/90 ราย) เมื่อตรวจ
ดวย nested PCR พบการติดเช้ือผสม (mixed infection) 

ระหวาง P.falciparum และ P.vivax 2.22% (2/90 

ราย) และพบ P.vivax 2 รายซึ่งตรวจไมพบดวยดวย

กลองจุลทรรศน (รูปที่ 1)
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รูปท่ี 1 ผลการตรวจมาลาเรียในอาสาสมัคร 90 รายดวยวิธีดูดวยกลองจุลทรรศนและ nested PCR

       การวิเคราะหอัตราสวนปจจัยเสี่ยง (Odds ratio) 

ของพ้ืนที่เสี่ยงตอการติดเช้ือมาลาเรียพบวาอาสาสมัคร

ที่เดินทางไปจุดผอนปรนชองตาอูมีอัตราสวนปจจัยเส่ียง

เทากับ 9.3333 (95%CI=3.4927-24.9408, p-value 

< 0.0001) ในขณะท่ีพื้นท่ีเสี่ยงแหงอื่น ๆ ไดแก นํ้าตก

หวยทราย ภูฝอยลม ภูหินดางและภูขี้แกลบมีอัตราสวน

ปจจัยเสี่ยงต่ํา (ตารางท่ี 5) 

ตารางที่ 5 พื้นที่และอัตราสวนปจจัยเสี่ยง (Odds ratio)
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      สําหรับอาการทางคลินิก ที่ระบุวาเปนมาลาเรียมาก

ที่สุด ไดแก มีไข หนาวสั่น และปวดศีรษะ สวนที่รองลงมา 

คอื อาการเหงือ่ออก สาํหรบัอาการทีไ่มจาํเพาะตอมาลาเรยี 

คือ กลามเน้ือออนแรงและอาเจียน การศึกษาครั้งนี้ไมพบ

ผูปวยปสสาวะดาํ (hemoglobinuria) เมือ่พจิารณาอาการ

มีไข หนาวส่ัน และปวดศีรษะกับการทํานายผลบวกของ

มาลาเรียดวยวิธีกลองจุลทรรศนและ nested PCR พบวา 

อาการมไีข หนาวส่ัน และปวดศรีษะ มคีวามไว (sensitivity) 

และ ความจําเพาะ (specificity) ตอการเปนมาลาเรีย

สงูทีส่ดุทัง้การตรวจดวยกลองจุลทรรศนและ nested PCR 

มีคาทํานายผลบวก เทากับ 100% (ตารางท่ี 6)

ตารางที่ 6  ความไว (sensitivity) ความจําเพาะ (specifi city) คาทํานายผลบวก (positive predictive value; PPV) 

  และคาทํานายผลลบ (negative predictive value; NPV) ของอาการทางคลินิกกับการเปนมาลาเรีย 

  เมื่อตรวจดวยกลองจุลทรรศน และ nested PCR

สรุปและวิจารณผลการศึกษา

 จากการวิจยัครัง้นีพ้บวาการตรวจหาเชือ้มาลาเรยี

ดวยกลองจุลทรรศน มีขอจํากัดในอาสาสมัครที่ติดเชื้อ

ผสม เนื่องจากระยะ ring forms แยกกันไดยาก ระหวาง 
P.falciparum และ P.vivax(6) ซึ่งในการศึกษาคร้ังนี้

พบอาสาสมัครติดเช้ือผสม 2 ราย (2.22%) การติดเชื้อ

มาลาเรียผสมระหวาง P.falciparum และ P.vivax พบได
ในความชุกใกลเคียงกนักบัรายงานอืน่ ๆ  ทัง้ในประเทศไทย 

เมียนมาร, เวียดนาม และลาว (1, 7) อนึ่งเมื่อมีการติดเชื้อ

ผสมระหวาง P.falciparum และ P.vivax สวนมากเม่ือดู
ดวยกลองจุลทรรศนจะรายงานเปน P.vivax อยางเดียว 

เพราะมีเชื้อหลายระยะ แต P.falciparum สวนใหญ

จะพบเปนระยะ ring forms ทําใหไมมั่นใจในการรายงาน 

เนื่องจากระยะ ring forms คลายกัน สวนอาสาสมัครที่มี
เชือ้ในกระแสเลือดนอยซ่ึงในการศึกษาคร้ังนีพ้บอาสาสมัคร 

2 ราย เปน P.vivax เมือ่ตรวจดวยกลองจุลทรรศนครัง้แรก 

ไมพบเชื้อ แตใหผลบวกกับ nested PCR และเมื่อนํามา

ตรวจดวยกลองจุลทรรศนซํ้าพบวาผูปวยมีเชื้อ P.vivax 
ในเลือดเทากับ 27 และ 47 เซลล/ไมโครลิตร ซึ่งมีรายงาน
วาในกรณีที่มีเชื้อมาลาเรียในเลือดนอยกวา 50 เซลล/ 

ไมโครลิตร ทําใหมีโอกาสตรวจไมพบเช้ือมาลาเรียดวย
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กลองจุลทรรศนไดมาก ซึ่งตองอาศัยวิธีทางอณูชีววิทยา

ชวยวนิจิฉยัซึง่มคีวามไวสูงกวา (8, 9) อาการทางคลนิกิทีถ่อืวา

มีความสําคัญในผูปวยมาลาเรียที่มารักษาท่ีโรงพยาบาล

บณุฑรกิ ไดแก มไีข หนาวสัน่ และปวดศรีษะ ซึง่เปนอาการ

หลักที่พบในผูปวยติดเชื้อ P.falciparum และ P.vivax 
ทั่วโลก ในกลุมอาการท่ีติดเช้ือมาลาเรีย (symptomatic 

malaria) (10-12)

 สําหรับประวัติการเดินทางไปในพื้นที่เส่ียงใน

เขตอําเภอบุณฑริก จังหวัดอุบลราชธานีของอาสาสมัคร

พบวาการเดินทางไปจุดผอนปรนชองตาอูมีโอกาสเส่ียงตอ

การเปนมาลาเรียสูงมาก Odds ratio 9 - 10 เทา สวน

บริเวณอ่ืน ๆ ที่ศึกษา ไดแก นํ้าตกหวยทราย ภูฝอยลม 

ภูหินดาง และภูขี้แกลบ มีความเสี่ยงตํ่า และเมื่อพิจารณา

ประวัติการเดินทางไปจุดผอนปรนชองตาอูรวมกับอาการ 

มีไข หนาวส่ัน และ/หรือ ปวดศีรษะ 2 - 3 อาการ โอกาส

ที่อาสาสมัครจะเปนมาลาเรียสูงมาก ดังนั้นแพทยผูตรวจ

ตองสงตรวจหาเชือ้มาลาเรยีหากผูปวยมีประวตัแิละอาการ 

ดงักลาว  แมวาจะตรวจไมพบเชือ้มาลาเรียโดยกลองจลุทรรศน 

ก็ควรสงตรวจซ้ําและเฝาระวังผูปวย อีกท้ังหองปฏิบัติการ

ก็ควรเพ่ิมวงกลองและเวลาในการตรวจหาเชื้อมาลาเรีย

ใหมากขึ้น อยางไรก็ตามในพื้นที่และอาการทางคลินิกของ

การตดิเชือ้มาลาเรยีมคีวามคลายกบัไขเลอืดออก (dengue 

fever) มากโดยเฉพาะในกรณีที่ตรวจเลือดทางจุลทรรศน 

จะพบเกล็ดเลือดตํ่า ซึ่งภาวะเกล็ดเลือดตํ่ามีโอกาสพบ
เชื้อมาลาเรียได รวมท้ังการศึกษาคร้ังน้ีอาสาสมัครที่เปน

มาลาเรียจะมีเกล็ดเลือดต่ําเชนเดียวกัน ดังนั้นในกรณีนี้
ควรวินิจฉัยตัดออก (rule out) จากไขเลือดออก และยังมี

รายงานวา มโีอกาสทีจ่ะพบผูปวยทีเ่ปนทัง้มาลาเรยีและไข
เลือดออก Wiwanitkit เสนอวาอาการทางคลินิกและการ

ตรวจทางหองปฏิบัติการที่ชวยแยก การติดเชื้อมาลาเรีย 

ไขเลือดออก และการติดเช้ือมาลาเรียรวมกับไขเลือด

ออก ไดแก อาการปวดกลามเนือ้ (myalgia) ภาวะเลอืดขน 
เกล็ดเลือดต่ํา การพบ reactive lymphocyte และ tourniquet 

test มักใหผลบวกในรายท่ีเปนไขเลือดออก และรายที่ติด

เชือ้มาลาเรยีรวมกับไขเลอืดออก สวนผูปวยทีเ่ปนมาลาเรยี

อยางเดียวพบลักษณะและผลการตรวจทางหองปฏิบัติ

การดังกลาวนอยกวา (13) และยังพบอีกวาผูปวยท่ีติดเชื้อ 

P.falciparum และ P.vivax จะไมมีความแตกตางกัน

ของอาการทางคลนิกิ อกีทัง้จะไมพบอาการทางคลนิกิเพยีง

อาการเดียวแตจะพบหลาย ๆ อาการรวมกัน (14)
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