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วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม
ความมุงมั่นและขอบเขตของวารสาร

วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหมเปนวารสารวิชาการดําเนินงานโดยคณะเทคนิคการแพทย มหาวิทยาลัยเชียงใหม เผยแพรบทความที่เกี่ยวของ
กับเทคนิคการแพทย กายภาพบําบัด กิจกรรมบําบัด รังสีเทคนิคและสาขาวิชาอื่นที่เกี่ยวของ เพื่อเปนเวทีนําเสนอและแบงปนองคความรูทางวิชาการ
สําหรับนักวิจัย นักวิชาการ และนักวิชาชีพ ประกอบดวย บทความท่ัวไป บทความปริทัศน นิพนธตนฉบับ และ จดหมายถึงบรรณาธิการ บทความทุก
บทจะไดรับการพิจารณาจากผูทรงคุณวุฒิที่เชี่ยวชาญในสาขาวิชานั้นจากภายในหรือภายนอก อยางนอย 2 คน วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม 
ตีพิมพเผยแพร ปละ 3 ฉบับ ใน เดือนมกราคม พฤษภาคม และกันยายน

วัตถุประสงค
วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหมเปนวารสารท่ีจัดทําขึ้นโดยมีวัตถุประสงคเพื่อเผยแพรผลงานวิจัย ความรูและความกาวหนาทางวิชาการท่ีมี

คณุภาพในดานเทคนคิการแพทย กายภาพบําบดั กจิกรรมบําบดั รงัสเีทคนคิและสาขาวิชาท่ีเกีย่วของ ดวยระบบการตรวจประเมินคณุภาพบทความทาง
วิชาการจากผูทรงคุณวุมภิายในหรือภายนอกผูมีความเชี่ยวชาญในสาขาวิชานั้น

ชนิดของบทความ
บทความทางวิชาการท่ีเกี่ยวของในสาขาวิชาเทคนิคการแพทย กายภาพบําบัด กิจกรรมบําบัด รังสีเทคนิค และสาขาวิชาท่ีเกี่ยวของในลักษณะ

ตางๆ ไดแก นิพนธตนฉบับ บทความทั่วไป รายงานเทคนิคและบันทึกสั้น รวมถึงจดหมายถึงบรรณาธิการ โดยจํากัดความยาวดังนี้
 บทความท่ัวไป ความยาวไมเกิน 20 หนาพิมพ รวมเนื้อความ ตาราง รูปประกอบและเอกสารอางองิ
 นิพนธตนฉบับ ความยาวไมเกิน 15 หนาพิมพ รวมเนื้อความ ตาราง รูปประกอบและเอกสารอางอิง
 รายงานเทคนิค บันทึกสั้นและจดหมายถึงบรรณาธิการ ความยาวไมเกิน 5 หนาพิมพ

การพิจารณาบทความ
บทความท่ีขอรับการพิจารณากบัวารสารเทคนิคการแพทย ตองไดรบัการประเมินและพจิารณาเนือ้หาทางวิชาการจากผูทรงคณุวุฒอิยางนอย 2 คน 

ที่เห็นพอง โดยเปนผูทรงคุณวุฒิภายในหรือภายนอกที่เชี่ยวชาญในสาขาวิชาเทคนิคการแพทย กายภาพบําบัด กิจกรรมบบําบัด รังสีเทคนิค และสาขา
วิชาที่เกี่ยวของ

กําหนดการตีพิมพ
วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม มีกําหนดการตีพิมพ 4 เดือนตอ 1 ฉบับ ทั้งหมด 3 ฉบับตอป ดังนี้ 

ฉบับที่ 1 มกราคม-เมษายน
ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม
ฉบับที่ 3 กันยายน-ธันวาคม

บรรณาธิการ
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รองศาสตราจารย ดร. สุชาติ โกทันย     มหาวิทยาลัยเชียงใหม
ผูชวยศาสตราจารย  ดร. สุภาพร ชินชัย    มหาวิทยาลัยเชียงใหม
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การรับผิดชอบบทความ
ขอมูล ทรรศนะ และขอความใดๆ ที่ปรากฎในวารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม เปนของผูเขียน หรือเจาของตนฉบับเดิมโดยเฉพาะ 
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สวัสดีคะผูอานทุกทาน ชวงฤดูรอนที่เพิ่งผานพนมานี้อากาศรอนมากในทุกจังหวัดของประเทศไทย อุณหภูมิเฉลี่ย
อยูในชวง 37-40 องศาเซลเซียส เลยทีเดียว นอกจากนี้ ยังเกิดแผนดินไหวรุนแรงในเขตจังหวัดภาคเหนือใหระทึกใจ 
มองในดานดี ถือเปนเหตุการณที่ชวยเตือนใจสําหรับทุกคนและทุกหนวยงาน เพื่อเตรียมตัวเฝาระวัง และวางแผน
บรรเทาภัย การเปลี่ยนแปลงของภูมิอากาศและสิ่งแวดลอมในชวง 5-10 ป ที่ผานมานี้ทวีความรุนแรงขึ้น ตอกยํ้าใหเรา
ทุกคนตระหนักและตองเรงมือในการอนุรักษธรรมชาติ คงยังไมถือวาสายเกินไปนะคะ

ฉบับน้ีมีบทความทางวิชาการท่ีนาสนใจมากจากหลายดาน ที่สําคัญคือบทความวิจัยจากงานประจํา (Routine to 
research) งานวิจัยนี้ไดรับรางวัลระดับนานาชาติ นับเปนความภาคภูมิใจสําหรับผูประกอบวิชาชีพเทคนิคการแพทย 
และเปนแรงบันดาลใจสําหรบันักวชิาชพีทุกทานไดดทีเีดียวคะ นอกจากน้ียงัมบีทความเก่ียวกบังานคุณภาพหองปฏิบตัิ
การแนวใหม “Uncertainty” ซึ่งกําลังมาแรง รวมถึงบทความวิจัยอื่นๆ ดานเทคนิคการแพทย และกายภาพบําบัด 
ขอเชิญพบกับบทความตางๆ ไดในฉบับนี้ ทั้งนี้ตนฉบับสามารถดาวนโหลดไดจากเว็บไซต www.amd.cmu.ac.th/
journal โดยไมเสียคาใชจายใดๆ 

ขอเชิญชวนทุกทานสงบทความตีพิมพในวารสารคะ เพื่อเปนการพัฒนาดานวิชาการของตนเอง บทความที่ไดรับ
การตีพิมพมีคาคะแนนสะสม CMTE ดวยเชนกันตามที่สภาวิชาชีพกําหนดไว

 พบกันฉบับหนากันยายน 2557 คะ
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Knowledge management and learning experience 
of village health volunteers in “Training of capillary puncture for diabetic

screening using blood glucose meter”

บทนํา

เพื่อตอบสนองนโยบายการปองกันและควบคุมโรค
เบาหวานแกประชาชนกลุมเสี่ยง กระทรวงสาธารณสุข โดย
กรมสนับสนุนบริการสุขภาพ รวมกับแพทยสภา สภาเทคนิค
การแพทย ไดจัดทําหลักสูตรฝกอบรมมาตรฐานอาสาสมัคร
สาธารณสุขประจาํหมูบาน (อสม.) เร่ือง “การเจาะเลอืดฝอย
จากปลายน้ิวเพ่ือคัดกรองโรคเบาหวานโดยใชเคร่ือง
ตรวจน้ําตาลในเลือดชนิดพกพา” ขึ้นเพื่อให อสม. ที่ผาน
การฝกอบรมตามหลกัสตูร และเมือ่ไดรบัมอบหมายใหประกอบ
วิชาชีพภายใตการควบคุมของเจาหนาท่ีซึ่งเปนผูประกอบ
วชิาชพีเทคนคิการแพทย หรือผูประกอบวิชาชพีเวชกรรมแลว 
จะสามารถเจาะเลอืดฝอยจากปลายนิว้ เพือ่ตรวจระดบันํา้ตาล
ในเลือดได ตามหลักสตูรและตามระเบียบกระทรวงสาธารณสุข
วาดวยบคุคลซึง่กระทรวง ทบวง กรม เทศบาล องคการบรหิาร
สวนจังหวดั องคการบริหารสวนตาํบล กรงุเทพมหานคร เมอืง
พัทยา องคกรปกครองสวนทองถิ่น มอบหมายใหประกอบ
วชิาชพีเทคนิคการแพทยในความควบคมุของเจาหนาทีซ่ึง่เปน
ผูประกอบวิชาชีพเทคนิคการแพทย (ฉบับที่ ๒) พ.ศ. ๒๕๕๖ 
และระเบียบกระทรวงสาธารณสุขวาดวยบุคคลซ่ึงกระทรวง 
ทบวง กรม กรุงเทพมหานคร เมืองพทัยา องคการบรหิารสวน
จังหวัด เทศบาล สุขาภิบาลองคการบริหารสวนทองถิ่นอื่น 
มอบหมายใหประกอบวิชาชีพในความควบคุมของเจาหนาท่ี
ซึ่งเปนผูประกอบวิชาชีพเวชกรรม (ฉบับที่ ๓) พ.ศ.๒๕๕๖

ดังนั้น สํานักงานสาธารณสุขจังหวัดตางๆ จึงจัดทํา
โครงการฝกอบรมพัฒนามาตรฐานอาสาสมัครสาธารณสุข
ประจําหมูบาน เรื่อง “การเจาะเลือดฝอยจากปลายนิ้วเพื่อ

ตรวจคดักรองโรคเบาหวาน โดยใชเครือ่งตรวจนํา้ตาลใน
เลือดชนิดพกพาขึ้น” เพื่อดําเนินการขับเคลื่อนงานตาม
นโยบายและตามกฎหมายใหบรรลุวัตถุประสงค เพื่อสงเสริม 
สนับสนุน ให อสม. เขามามีสวนรวมในการเฝาระวัง ดูแล
สุขภาพของประชาชน โดยคัดกรองโรคเบาหวานไดอยางมี
คุณภาพมาตรฐานตามหลักวิชาชีพ ในการนี้มีนักเทคนิคการ
แพทย ในโรงพยาบาลระดับตางๆ สังกัดสํานักงานปลัด
กระทรวงสาธารณสุข ทีไ่ดผานการอบรมหลักสตูรวิทยากรฝก
อบรมมาตรฐานอาสาสมคัรสาธารณสขุ เรือ่ง “การเจาะเลอืด
ฝอยจากปลายน้ิวเพ่ือตรวจคัดกรองโรคเบาหวาน” 
(ครู ก.) ซึ่งรับผิดชอบหลักสูตรโดยกระทรวงสาธารณสุข  
แพทยสภา สภาเทคนิคการแพทย และนักเทคนิคการแพทย 
(ครู ข.) ที่ไดรับการอบรมจากครู ก. ไดดําเนินการฝกอบรม 
อสม. มีข อคิดเห็นและแลกเปล่ียนเรียนรู ประสบการณ 
ซึ่งสามารถรวมรวมไดดังนี้

ทนพ. พงษศักดิ์ บุญละเอียด โรงพยาบาลหนองจิก 
จ. ปตตานี ใหขอคดิเห็นและแลกเปล่ียนประสบการณ วา อสม. 
มีพื้นฐานความรู ที่หลากหลาย ตั้งแตระดับประถมตนถึง
อนุปริญญา ศักยภาพในการเรียนรู จดจําและเชื่อมโยงความรู 
ทักษะ ที่จะนําไปสูการปฏิบัติงานตามประเด็นเงื่อนไขมีความ
แตกตางกันในคุณภาพของงาน รวมถึงความสามารถในการ
รับรู สื่อสาร รับสาร และถายทอดขอมูลมีความแตกตางกัน 
โดยเฉพาะ 3 จงัหวดัชายแดนภาคใต อสม. มากกวารอยละ 80 
เปนชาวไทยมุสลิม ทักษะในการสื่อสารไมดีนักอาจทําใหการ
ถายทอดขอมูลไมสมบูรณ ความสามารถในการใชเครื่องมือที่
เปนเทคโนโลยีรุ นใหมที่มีขนาดเล็ก รวมทั้งความรู ภาษา

จดหมายถึงบรรณาธิการ
Letter to editor
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อังกฤษ จากการสังเกตสวนใหญมีอายุนอยกวา 40 ป จึง
สามารถเรียนรูไดดีกวา นอกจากน้ีความตระหนัก และการให
ความสําคัญตอกระบวนการตรวจวิเคราะห การเตรียม
ประชาชนกลุมเปาหมาย การเจาะเลือดฝอยจากปลายน้ิว การ
ควบคุมและปองกันการติดเชื้อ การรายงานผลการตรวจ
วเิคราะหอยูในระดบัทีย่งันาเปนหวง การบาํรุงรกัษาเครือ่งมอื 
ชุดตรวจและการควบคุมคุณภาพ รวมถึงการแกปญหาความ
ไมพรอมของเคร่ืองมือ การเสื่อมสภาพของชุดตรวจ ยังขาด
การประเมนิผลในระยะยาว ขอเสนอแนะใหมกีารประเมนิความ
พรอมของ อสม. กอนเขารับการอบรมเปนผูตรวจคดักรองเบา
หวาน ตลอดจนมีความเขมงวดในการประเมินผลการปฏิบัติ
งานของ อสม.ที่เขารวมโครงการ รวมถึงการกํากับดูแลโดย
บุคลากรที่ปฏิบัติงานดานการตรวจวิเคราะหใน รพ.สต. อยาง
ใกลชดิ ขอควรระวงัอยางยิง่คอืการควบคมุและปองกนัการตดิ
เชื้อจากการเจาะเลือดฝอยจากปลายน้ิว การรายงานผลการ
ตรวจทีถ่กูตองและครอบคลุม อสม.ตรวจคดักรองเบาหวานใน
พืน้ทีไ่ดรบัผดิชอบเทาน้ัน และหามนําใชดาํเนนิการในเชงิธรุกจิ

ทนพญ.สนุสิา ชมู ีโรงพยาบาลนาโยง จ.ตรงั ใหขอคดิเห็น
และขอแลกเปลีย่นประสบการณวา การอบรม อสม. ทีม่ทีัง้ภาค
ทฤษฎีและภาคปฏิบัติ ควรมีการจัดเวลาการอบรมใหเหมาะ
สม โดยอาจเพ่ิมจํานวนวันใหมากขึ้น หรือ ขยายเวลาใหมาก
ขึ้นกวาเดิม เน่ืองจากไดผลการประเมินระบุวาเน้ือหาบรรยาย
มาก เวลาฝกปฏิบัตินอย อยากฝกใชเครื่องตรวจมากกวาฟง
เนื้อหา อยากใหเนนการฝกปฏิบัติ รวมถึงจํานวนผูเขาอบรม
มากเกินไปทําใหการสอนไมทั่วถึง อสม. อาจไมไดรับความรู
ตามเปาหมายท่ีกาํหนดไว เขาใจวางบประมาณในการจัดอบรม 
อสม. มีจํากัด หากตองการคุณภาพมาตรฐานสูงขึ้นควร
พจิารณาปรับปรุงระบบการอบรม เพราะ อสม. แตละรายมีขอ
จํากัดในการเรียนรู นอกจากนี้ วิทยากรควรระวังและใหความ
สนใจเปนพิเศษ ในการใชภาษา และเทคนิคการพูด เพื่อสราง
บรรยากาศท่ีดีในการฝกอบรม

ทนพญ.มารีนา อับดุลหละ โรงพยาบาลคลองหอยโขง 
จ.สงขลา ใหขอคิดเห็นและแลกเปลี่ยนประสบการณ วา อสม. 
มกัจะละเลยเรือ่งการควบคมุและปองกนัการตดิเชือ้ นอกจากนี้ 
อสม. สวนใหญอายุเฉลี่ยมากกวา 45 ป สายตาและความ
จําเปนอุปสรรคตอการฝกปฏิบัติ นอกจากนี้การอบรมที่เวน 
ระยะนานๆ ทําใหหลงลืมดานทักษะ รวมถึงการท่ีตองทํางาน
เปนทีมประกอบดวยผูเจาะเก็บเลือด 1 คน ผูบันทึกผล 1 คน 
สังเกตวามีความวุนวายอาจกอใหเกิดความความผิดพลาด
ได ง าย นอกจากน้ียังพบว า มีผู ป วยกลับมาติดต อที่
โรงพยาบาลเพื่อขอตรวจซ้ําเน่ืองจากไมเช่ือมั่น บางรายตื่น
ตระหนกกับผลตรวจเนื่องจาก อสม.บางคนรายงานและแปล
ผลเลย ซึง่เกิดจากยังขาดความตระหนักในขอบเขตหนาท่ีของ
ตนเอง นอกจากน้ีมีงานวิจัยของนางสาวปฤษฐพร กิ่งแกว นัก
วจิยัโครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ เรือ่ง 
“การคัดกรองเบาหวานแบบไหนเหมาะสมที่สุดสําหรับ
กับคนไทย” ผลสรุปคือการใชแบบสอบถามคัดกรองความ
เสีย่งและการเจาะเลอืดจากเสนเลอืดดาํเพือ่ยนืยนัเปนวธิทีีคุ่ม
คาและมีตนทุนต่ําที่สุด 

ทนพ.จตุรวิทย วรุณวานิชบัญชา โรงพยาบาลสอยดาว 
จังหวัดจันทบุรี ใหขอคิดเห็นแลกเปลี่ยนประสบการณวา โรง
พยาบาลหลายแหงยังไมเขาใจถึงความสําคัญของการที่ อสม. 
ควรไดรับการอบรม เพราะไมมีการแจงเปนลายลักษณอักษร
ถึงโรงพยาบาลตางๆ โดยตรง มีเพียงการแจงผานสํานักงาน
สาธารณสุขจงัหวัด (สสจ.) และ สสจ. บางแหงไมใหความสําคัญ
เกี่ยวเนื่องกับเรื่องของงบประมาณ นักเทคนิคการแพทยที่ทํา
หนาทีเ่ปนครู ก. จงึจดัอบรมเฉพาะในเขตพ้ืนทีต่นเอง นอกจาก
นี้ศูนยสุขภาพชุมชนไมใหความรวมมือเพราะคิดวาเคยทําได 
ดังนั้น จึงเห็นวา หนวยงานท่ีเกี่ยวของควรมีหนังสือเวียนไป
ยังโรงพยาบาลทุกแหงใหปฏิบัติตามกฎหมาย เพื่อใหบริการ 
ที่ถูกตองตามมาตรฐาน สถานการณปจจุบันยังพบมี อสม. ที่
ยังไมไดรับการอบรมแตทําหนาที่เจาะเลือดเปนจํานวนมาก 
นอกจากน้ี จากการหาขอมูลโดยการพูดคุยกับ อสม. พบมี
เหตุผลอ่ืนรวมดวยเชน อสม. ไมอยากทําหนาทีเ่จาะเลือด ไมมี
คาตอบแทน ไมมีแรงจูงใจในหนาที่เพิ่มเติมสวนนี้ จึงมี อสม.
เพยีงไมกีร่ายทีเ่ปนผูรูและปฏิบตัจิริง ดงันัน้จงึควรเพ่ิมการฝก
และบังคับใชระเบียบอยางจริงจัง

ทนพ.สุทัศน บุญยงค โรงพยาบาลนครปฐม จ.นครปฐม 
ใหขอคดิเหน็วา อสม. บางราย ไมสามารถไปปฏบิตังิานไดจรงิ 
เชน อานหนงัสือไมออก อายมุาก ไมมคีวามมัน่ใจ หรอืไมเต็มใจ
เขารวมกิจกรรม เครื่องมือในการตรวจน้ําตาลปลายน้ิวมีการ
เปลี่ยนแปลงเทคโนโลยีอยูตลอดเวลา ทําใหเปนปญหาในการ
ปฏบิตังิาน ทัง้ดานความชํานาญในการใชอปุกรณ การอานผล
การทดสอบและแผนทดสอบท่ีแตกตางกัน การแปลผลการ
ทดสอบ มีหลายอยาง เชน ชวงคานํ้าตาลปกติ ชวงคานํ้าตาล
กํา้กึง่เบาหวาน หรอืชวงคานํา้ตาลสงู ซึง่มบีรบิทในการแนะนาํ
ผูรับบริการที่แตกตางกัน การอบรมในระยะเวลาชวงสั้นๆ 
จึงทําใหไมสามารถเขาใจไดทั้งหมด หลังการอบรม ควรมีการ
ติดตามผลเปนระยะ เชน เมื่อออกไปคัดกรองประชาชนใน
หมูบาน ตองระบุใหไดวามผีูปวยก่ีรายท่ีไดรบัการคัดกรองแลว
เขารับการรักษาที่โรงพยาบาล หรือเพียงรูผลตรวจคัดกรอง 
แตไมไดตรวจยืนยนัทีโ่รงพยาบาล โดยภาพรวม ถอืวาเปนจดุ
เริ่มตนที่ดีหากดูจากจํานวนผูเขารวมอบรม ซึ่งหากมีการจัด
อบรมอยางตอเนื่อง สมํ่าเสมอ จะทําใหการปฏิบัติงานดาน
สาธารณสุขมีประสิทธิภาพ ประชาชนในชนบทรูจักการดูแล
สุขภาพมากข้ึน โรงพยาบาลศูนยมีจํานวนคนไขลดลง สงผล
ใหโรงพยาบาลมีเวลามากขึ้นในการดูแลรักษาคนไขระดับ
ทุติยภูมิและตติยภูมิ

ทนพญ.ธันวา หมวกเมือง โรงพยาบาลเนินมะปราง 
จ.พิษณุโลก กลาววา ที่ผานการจัดการอบรม ดําเนินการเปน
อิสระในแตละอําเภอ ขึ้นกับการบริหารจัดการของคณะ
กรรมการประสานงานสาธารณสุขระดับอําเภอ (คปสอ.) ซึ่ง
กลุมงานเทคนิคการแพทยในแตละแหงมีความเขมแข็งทาง
วิชาการแตกตางกัน จึงมีวิธีและมาตรฐานการทํางานท่ีหลาก
หลาย เกิดขอเปรียบเทียบและโตแยงระหวางในกลุมผูปฏิบัติ
งาน รพ.สต และ อสม. ถึงทิศทางการปฏิบัติที่ถกูตอง ดังนั้น 
เมือ่สภาเทคนคิการแพทยรวมกบักระทรวงสาธารณสขุผลักดนั
รูปแบบการอบรมที่เปนมาตรฐานขึ้น จึงใชเปนแนวทางที่
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ชัดเจน ลดความแตกตาง และเปนโอกาสใหระบบคุณภาพ
เขาไปถึงพื้นที่ ถึงตัว อสม. อยางไรก็ตาม การปฏิบัติงานที่
ถกูตองและเหมาะสม ยงัตองอยูภายใตกระบวนการกาํกบัดแูล 
ประเมินผลและปรับปรุงใหเหมาะสมตามสภาพพื้นที่และ
งบประมาณ สาํหรบั อสม. ในพืน้ที ่มคีวามกระตอืรือรนในระดบั
ปานกลาง ถึง มากที่จะเขารับการอบรม เพราะเปนสิ่งใหม 
สําหรับ อสม. แตดวยจํานวน อสม.ที่มาก และ เครื่องตรวจ
นํ้าตาลจากปลายนิ้วมีความหลากหลาย จึงเปนเร่ืองทาทายที่
ทาํอยางไร ใหทัว่ถงึ ตอเน่ือง และย่ังยนื เพราะท่ีผานมา รพ.สต 
และ สวนทองถิน่ใหการสนบัสนนุเครือ่งตรวจหลากหลายชนดิ
ที่มีการใชงานตางกัน แตแทบจะไมใสใจระบบคุณภาพ จึงเกิด
คําถามวา ทําไมตองทํา ดังนั้นในระดับนโยบาย ควรมีตัวชี้วัด
ที่สามารถสะทอนการทํางานอยางมีคุณภาพของ อสม. เพื่อ
เปนการกระตุนใหผูบริหารเห็นความสําคัญ และจัดสรรงบ
ประมาณในการพฒันาระบบคณุภาพของการตรวจน้ําตาลจาก
ปลายนิ้ว

ทนพญ. ลําไพร มุงแสง โรงพยาบาลบานผือ จ.อุดรธานี 
แลกเปลีย่นประสบการณวา เปนโอกาสดีของบุคลากรกลุมงาน
เทคนิคการแพทย ในการออกไปทํางานในบริบทอ่ืนบาง
นอกจากงานประจํา และดวยหลักสูตรการอบรมที่ใชเวลา 
7 ชั่วโมง จึงทําใหมีโอกาสใกลชิดและประเมินประสิทธิผลของ
หลักสูตรในเชิงเทคนิคของ อสม. ที่เขารวมอบรม สิ่งที่พบคิด
วาเปนอุปสรรคที่ตองรวมกันแกไขคือ 1) อสม. สวนใหญ คิด
วาตัวเองสามารถตรวจเลือดปลายน้ิวเปนแลวจึงไมใหความ
สนใจ แตจากการสอบถามพูดคยุทาํใหรูวา อสม. ยงัไมมคีวาม
มัน่ใจวาทาํไดถกูตอง วทิยากรจงึปรบัรปูแบบของการสอนเพือ่
ทบทวนในสวนทีย่งัไมมัน่ใจและใชระบบการประเมนิทักษะตอ
หนาวทิยากรเพ่ือประเมินเชิงเทคนิค เพือ่รับรองการปฏิบตังิาน
ไดอยางถูกตองตามกฎหมาย 2) อสม. บางสวนยงัไมเขาใจโดย
เฉพาะศัพทภาษาอังกฤษที่ปรากฎในเครื่องมือและชุดตรวจ 
บางสวนรูเน่ืองจากเขาใจและสามารถอานได แตหลายคนรูได
จากการจดจําลักษณะของตัวอักษร มิใชจากรูภาษาอังกฤษ 
นอกจากนี้ยังพบปญหาในการสื่อสารและการใชภาษาที่ใชฝก
อบรม วิทยากรควรใชภาษาถิ่นเพราะเขาใจไดงาย 3) อสม. 
สวนใหญเปนผูสูงอายุ เริ่มมีอุปสรรคจากสายตาและการมอง
เหน็ รวมกับเคร่ืองมอืและชุดทดสอบมีเอกสารกํากบัขนาดเล็ก
มาก ทําใหมองไมเห็น หรือเห็นไมชัดเจน โดยเฉพาะเรื่องวัน
หมดอาย ุตวัอยางทีย่นืยนัไดคอืผูเขารบัการอบรมนาํชดุตรวจ
ทีห่มดอายแุลวมาใชในการฝกปฏบิตักิารเรยีนรู 4) ปญหาดาน
การจัดการอบรม การเดินทางและสถานที่ และงบประมาณใน
การจัดการ แตสิ่งหน่ึงที่ทุกคนเห็นตรงกัน คือผลที่ไดรับกลับ
มาคุมคามากกวา ทําใหสายงานเทคนิคการแพทย มีโอกาส
แลกเปลี่ยนเรียนรูกับ อสม. มีโอกาสไดทํางานรวมกัน ไดเปน
สวนหน่ึงที่ทําใหเกิดกระบวนการคุณภาพในดูแลประชาชน 
ผานทางพี่นอง อสม. เมื่อโครงการเสร็จสิ้นวิทยากรเชื่อวา
พีน่อง อสม. จะสามารถเจาะเลอืดปลายนิว้ไดอยางถกูตองตาม
มาตรฐานที่ไดรับการอบรม ซึ่งตองมีการติดตามผลและ
ประเมินปรับแกไขตอไป โดยเนนมาตรฐานและความถูกตอง
เปนหลัก 

ทนพญ.จงกล สอนนารา โรงพยาบาลสรางคอม จ.อดุรธานี 
ใหขอคดิเหน็และแลกเปล่ียนประสบการณ เกีย่วกับการบริหาร
จดัการดานตางๆ ไดแก 1) การจดัหาแถบทดสอบตรวจน้ําตาล
ในเลือด ผู จัดซื้อควรตกลงกับบริษัทผู ขาย/ผู ผลิตในการ
สนบัสนนุสารควบคมุคณุภาพ และการบาํรงุรกัษา รวมถงึการ
เปลีย่นเคร่ืองกรณีมปีญหา เนือ่งจาก สวนใหญบรษิทัผูผลติจะ
รับประกันเครื่องตรวจตลอดอายุการใชงาน แตผูใช คือ อสม.
ไมทราบวาสามารถเปล่ียนได ในเบ้ืองตนวทิยากรไดแนะนําให
ติดตอกับหองปฏิบัติการ กลุมงานเทคนิคการแพทย โรง
พยาบาลท่ีเปนพีเ่ลีย้งเพ่ือชวยประสานงานให 2) การฝกอบรม
ควรกําหนดสัดสวน ครู ก/ครู ข เทคนิคการแพทยตอผูเขารับ
การอบรมใหชัดเจน เพื่อใหการดูแลการฝกปฏิบัติไดทั่วถึง 3) 
จัดระบบการประสานงานและกําหนดงานในความรับผิดชอบ
ใหชัดเจน ระหวางผูจัด รพ.สต.พี่เลี้ยง และ อสม.ที่เขาฝก
ปฏิบัติ เพื่อใหเกิดความราบรื่นในการฝก อสม.ใหม ซึ่งหากได
รับการฝกจากครู ก. เทคนิคการแพทยโดยตรงจะทําให อสม.
นัน้สามารถปฏิบตังิานไดถกูตองและมีคณุภาพมากกวาฝกจาก
บุคลากรสายงานอื่น สําหรับการแปลผลการตรวจคัดกรองนั้น 
อสม.ควรมีความสามารถในการเช่ือมโยงกับระบบบริหาร
จัดการของเบาหวาน เชน ปงปองจราจรชีวิต 7 สีตามระดับ
ความรุนแรง แบงตามกลุมปกติ กลุมเสี่ยง กลุมที่เปนโรคและ
กลุมมีโรคแทรกซอน เพื่อใหคําแนะนําเบื้องตนตอผูรับการ
ตรวจ และแนวทางในการปฏิบตัติอไปได นกัเทคนิคการแพทย
ในโรงพยาบาลชุมชนทุกคน ควรผานหลักสูตรนี้ หรือ รวม
สังเกตการณ ดูแลในการฝกปฏิบัติ เพื่อรวมเรียนรู รวมกับ 
อสม. เนื่องจาก อสม.เปนผูมีทักษะความรูที่สั่งสมภายในตัว
เองสูง (tacid knowledge) การแลกเปลี่ยนเรียนรู จะชวยเพิ่ม
ทกัษะปฏบิตังิาน การยอมรบั นบัถอื และสามารถจดัระบบการ
ควบคุมคุณภาพการใชเครื่องตรวจนํ้าตาลจากปลายนิ้ว ได
อยางมีคุณภาพ ซ่ึงจะสงผลดีตอประชาชนผูรับบริการตอไป

ผลจากการแลกเปลี่ยนเรียนรูครั้งนี้ สามารถสรุปเปน
แนวทางการปรับปรุงพัฒนาไดดังนี้ 1) นักเทคนิคการแพทย
ควรใหเวลาอยางเพยีงพอในการจดัฝกอบรมและประเมนิผลอ
ยางเขมขนเปนรายบุคคล โดยเฉพาะการเนนยํ้าบทบาทเรื่อง
การใหรายงานผลเทานั้นไมใหแปลผลหรือวินิจฉัย 2) การ
ควบคุมและปองกันการติดเช้ือ เนื่องจาก อสม.มีความหลาก
หลายทั้งคุณวุฒิ วัยวุฒิ 3) ควรมีการประสานงานโดยเร็วกับ
สํานักงานสาธารณสุขอําเภอ โรงพยาบาลสงเสริมสุขภาพ
ตําบลเพื่อติดตามประเมินผลการปฏิบัติงานภายหลังการฝก
อบรม ทั้งนี้คาดวา อสม.จะไดมีความรู ความเขาใจสามารถ
ปฏิบัติงานอยางมีมาตรฐานตามท่ีหลักสูตรกําหนด สวนนัก
เทคนิคการแพทยก็ไดแสดงศักยภาพในการทํางานลงลึกถึง
หนวยบริการระดับปฐมภูมิและไดทํางานรวมกับ อสม.ซึ่งอีก
นยัหนึง่กค็อืทาํใหประชาชนรูจกัวชิาชพีเทคนคิการแพทยมาก
ขึ้นนั่นเอง
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Current status on biology and pathogenesis of 
Penicillium marneffei 

Abstract

Penicillium marneffei is a dimorphic fungus that causes an opportunistic infection in AIDS patients. It is 
endemic to Southeast Asia, Southern of China and Northeastern of India. Recently, molecular genetic studies 
lead to better understanding the risk of this fungal infection.  Several factors contribute to the virulence of 
this fungus including adhesion to the macrophage by glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase, the ability 
to switch from conidia to yeast cells, the protection from oxidative stress by melanin and stress-response 
proteins. Although recent studies have made progression in control of the infection, the pathogenesis of 
P. marneffei has yet to be understood. 

Keywords: Penicillium marneffei, dimorphic fungus, fungal pathogenesis, opportunistic fungus, AIDS patient

บทคัดยอ

 เพนนิซเิลีย่ม มารเนฟฟไอเปนราสองรูปท่ีกอโรคฉวยโอกาสในผูปวยเอดส แหลงระบาดของเช้ืออยูในเขตเอเชียตะวันออก
เฉียงใต ตอนใตของประเทศจีน และเขตตะวันออกเฉียงเหนือของประเทศอินเดีย ปจจุบันมีการศึกษาทางอณูพันธุศาสตรของ
เช้ือทาํใหมคีวามเขาใจปจจยัทีเ่กีย่วของกบัความรนุแรงของโรคมากข้ึน ปจจัยทีม่คีวามเกีย่วของกบัความรนุแรงของโรคมหีลาก
หลายประกอบดวย glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase ซึ่งใชในการเกาะติดกับแมคโครฟาจ ความสามารถของ
เช้ือในการเปล่ียนรูปจากคอนิเดียเปนยีสต การปกปองจากการถูกทําลายโดยสภาวะเครียดแบบออกซิเดชันโดยเมลานินและ
โปรตีนทีส่รางข้ึนในสภาวะท่ีเชือ้มีความเครียด ถงึแมวาความรูจากการศึกษาเร็วๆ นีช้วยใหสามารถควบคุมการติดเช้ือไดดีขึน้ 
อยางไรก็ตาม ยังตองมีการศึกษากลไกการกอโรคของเชื้อเพื่อใหเขาใจมากยิ่งขึ้นตอไป

คําสําคัญ: เพนนิซิเล่ียมมารเนฟฟไอ  ราสองรูป  การทําใหเกิดโรค  เชื้อราฉวยโอกาส ผูปวยเอดส

บทความฟนฟูวิชาการ
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บทนํา

Penicillium marneffei เปนเชื้อกอโรคฉวยโอกาสในผูที่ 
มีภูมิคุมกันบกพรอง เชน ผูปวยเอดส โดยเฉพาะในเขตเอเชีย
ตะวันออกเฉียงใต ฮองกง จีน และตะวันออกเฉียงเหนือ
ของอินเดีย1-4 ในการศึกษาแหลงท่ีอยู อาศัยของเชื้อนี้ 
นักวิทยาศาสตรคาดวาเชื้อนาจะอาศัยอยูในดิน แตการแยก
เชื้อสวนใหญสามารถแยกไดจากอวัยวะภายในของสัตวใน
ตระกูลอน5 แตอยางไรก็ตาม นักวิทยาศาสตรยังเชื่อวาเชื้อนา
จะอาศัยอยูในดินทีช่ืน้ และผูปวยไดรบัเชือ้ผานทางการหายใจ6 

เชื้อนี้จัดเปนราสองรูปที่สามารถเจริญในรูปราสายที่สภาวะ
อณุหภมูหิอง และสามารถเปลีย่นรูปรางเปนยีสตโดยแบงเซลล
แบบ fission ที่สภาวะอุณหภูมิในรางกายมนุษย ในการตรวจ
พสิจูนชนดิของเชือ้ในหองปฏบิตักิารประจาํวัน อาศยัการยอม
สีดูลักษณะรูปรางของเชื้อที่อยูในแมคโครฟาจ รวมกับการ
เพาะเล้ียงเช้ือและทดสอบความสามารถในการเปล่ียนรูปราง
ของเช้ือ1 การศึกษาระดับโมเลกุลสวนใหญเนนการศึกษายีน 
ที่มีความเก่ียวของกับการสรางรูปรางของเช้ือ ทําใหมีความ
เขาใจกระบวนการเปลี่ยนแปลงรูปรางของเชื้อนี้มากขึ้น7 
นอกจากน้ียังมีความพยายามศึกษาปจจัยภายในตัวเช้ือท่ีมี
ความเก่ียวของกับกลไกการกอความรุนแรงของโรค8-10 ซึ่ง
ทาํใหเขาใจพืน้ฐานของเชือ้และกลไกในการกอโรค เพือ่นาํองค
ความรูทีไ่ดไปประยกุตใชในการควบคมุ ปองกนัและรกัษาโรค
ติดเช้ือ P. marneffei ตอไป

ประวัติความเปนมาและการระบาดของ Penicillium marneffei

Penicillium marneffei แยกไดคร้ังแรกจากตับของอน 
(Rhizomys sinensis) ในประเทศเวียตนาม11 Dr.Gabnella 
Segretain เปนผูจําแนกชนิดของ P. marneffei โดยตั้งชื่อให
เปนเกียรติแก Dr.Hubert Marneffe ผูอํานวยการสถาบันปาส
เตอรแหงอินโดจีน12 และเปนที่รูจักกันมากขึ้น โดยมีรายงาน
การติดเชือ้ในผูปวยทีม่ภีาวะภมูคิุมกนับกพรอง เชน ผูปวยโรค
ฮอดจกินสซึง่มีประวตักิารเดนิทางมายงัประเทศในแถบเอเชยี
ตะวันออกเฉียงใต13 และเร่ิมมรีายงานการติดเชือ้ในผูปวยเอดส
ครัง้แรกป ค.ศ. 1988 ตัง้แตนัน้เปนตนมามีรายงานการติดเชือ้
ในผูปวยเอดสมากขึ้น ผูปวยสวนใหญมาจากประเทศในเขต
เอเชียตะวันออกเฉียงใต ไตหวัน ตอนใตของประเทศจีน และ 
ตะวันออกเฉียงเหนือของประเทศอินเดีย1 สําหรับผูปวยที่อยู
นอกเขตการระบาดของเช้ือน้ีมักมีประวัติการเดินทางทอง
เท่ียวในแหลงระบาดมากอนและเกิดอาการปวยขึ้นหลังจาก
เดนิทางกลบัประเทศของตน ถงึแมวาในปจจบุนัผูปวยทีต่ดิเชือ้
เอชไอวีจะไดรับการรักษาดีขึ้น โอกาสการติดเช้ือฉวยโอกาส
นอยลง แตยังมีรายงานการติดเชื้อนี้ในผู ที่ไมไดติดเชื้อ
เอชไอวีมากขึ้น14-16 ดังน้ันจึงยังมีการศึกษาและติดตามการ
ระบาดตอไป สําหรับชื่อ P. Marneffei ไดมีการใชมาจนถึง
ปจจุบนั แตขอมลูการเปรยีบเทยีบในระดบัสารพนัธกุรรมลาสดุ
ไดจัดให P. marneffei เปน Talaromyces marneffei 17

การติดเช้ือ P. marneffei มกัพบจํานวนผูปวยเพ่ิมขึน้หรือ
ลดลงควบคูไปกับรายงานผูปวยเอดสทั้งในเทศไทยและประ
เทศเวียตนาม6, 15, 18  แหลงระบาดของเช้ือนี้พบในเขตเอเชีย
ตะวันออกเฉียงใต ฮองกง ตอนใตของประเทศจีน และตะวัน
ออกเฉียงเหนือของประเทศอินเดีย1-4 ปจจบุนันกัวทิยาศาสตร
ยงัไมทราบวาผูปวยไดรบัเชือ้ดวยวธิใีด แตมคีวามเชือ่วาผูปวย
นาจะไดรบัเชือ้ผานทางการหายใจ ซึง่เปนกลไกทีพ่บไดในเชือ้
ราสองรูปอื่น เชน Histoplasma capsulatum เปนตน8, 19 โดย
คาดวาเชื้อนาจะปนเปอนอยูในดินที่ชื้น ถึงแมวาการแยกเชื้อ
จากดินจะสามารถแยกไดเพียง 1 ไอโซเลท20 เชื้อที่แยกจาก
แหลงธรรมชาติสวนใหญแยกไดจากอวัยวะภายในของสัตว
ตระกูลอนดังแสดงในตารางท่ี 1 โดยสามารถแยกเช้ือไดจาก
อนทีม่าจากประเทศทีเ่ปนแหลงระบาดของเชือ้นี ้ประกอบดวย 
ไทย จีน อินเดีย และเวียตนาม และแมวาจะมีความพยายาม
แยกเชื้อจากดินบริเวณใกลเคียงกับแหลงที่อยูของอน แต
รายงานสวนใหญไมสามารถแยกจากดินได ในการพบ 
P. marneffei ในอวยัวะภายในของอน ยงัไมสามารถบงชีไ้ดวา
อนเปนแหลงแพรเชื้อมาสูคน เนื่องจากผูปวยสวนใหญไมเคย
สมัผสักบัอนมากอน และแหลงอาศัยของอนมกัอยูในปา ดงันัน้
การพบเชือ้ในอนอาจเกดิจากการตดิเชือ้ของอนตามธรรมชาติ 
หรอื อนเปนแหลงทีอ่ยูอาศัยของเชือ้ตามธรรมชาติโดยทีไ่มได
กอโรคกับอน และอาจเปนไปไดวาเชือ้อาจปนเปอนออกมากับ
ดินและน้ําตามธรรมชาติ แตการศึกษาท่ีผานมาสวนใหญไม
สามารถแยกเชื้อจากดินบริเวณที่อยูใกลกับแหลงที่อยูของอน 
ทัง้นีอ้าจเปนไปไดวาการศึกษาสวนใหญทาํข้ึนในชวงฤดหูนาว
และฤดใูบไมผล ิซึง่ทัง้สองฤดนูีอ้าจจะมเีช้ือในดนินอย รายงาน
จาํนวนผูปวยในประเทศไทยสอดคลองกับรายงานจากประเทศ
เวียตนามวามีจํานวนผูปวย P. marneffei มากขึ้นในชวง   
ฤดูฝน จึงเปนไปไดวาผูปวยอาจไดรับเชื้อจากดินที่มีความ
ชุมชื้น5, 6, 18

รูปรางและการเจริญของ Penicillium marneffei
รูปรางของ Penicillium marneffei ในสภาวะ mold form 
(25 oC)

ในการเพาะเลี้ยง P. marneffei สามารถเพาะเลี้ยงไดใน 
อาหารเลี้ยงเชื้อราทั่วๆ ไป เชน Sabouraud’s dextrose agar 
(SDA) Potato dextrose agar (PDA) และ Malt extract agar 
(MEA) แตไมสามารถเพาะเลี้ยงไดใน Mycosel agar ซึ่งเปน
อาหารที่ผสม cycloheximide เนื่องจาก cyclohiximide มีผล
ยบัยัง้การเจริญของ P. marneffei การเพาะเล้ียง P. marneffei 
เพื่อใหเชื้อสรางรูปรางสภาวะราสายนิยมใช SDA ที่มีสวน
ประกอบของนํ้าตาล dextrose 2% ซึ่งเชื้อสามารถเจริญและ
สรางคอนิเดียไดดีเลี้ยงในสภาวะท่ีมีออกซิเจน และอุณหภูมิ
หองประมาณ 25-28 °C สําหรับอุณหภูมิที่จัดวาเหมาะสมกับ
การเพาะเลี้ยงเชื้อใหอยูสภาวะราสายควรตํ่ากวา 30 °C1
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โคโลนีของเช้ือเมื่อเจริญในสภาวะราสาย (รูปท่ี 1A) บน
อาหาร SDA ในขณะทีย่งัมอีายนุอยประมาณ 1-2 วนั มลีกัษณะ 
เปนสายราใส (hyaline) มีผนังกั้น (septate) ผิวหนาโคโลนี
สีขาวในชวงแรก จากนั้นจะเริ่มเปลี่ยนเปนสีเหลืองออนและสี
เขยีวจนถึงสีเขยีวเขมอนัเนือ่งมาจากสีของคอนิเดยีทีส่รางขึน้
เมื่ออายุของโคโลนีมากข้ึน ระยะเวลาเจริญเติบโตเต็มท่ี
ประมาณ 5-7 วนั1 ลกัษณะเดนอกีประการหนึง่คอื เชือ้สามารถ
สรางรงควตัถสุแีดงละลายในอาหารได โดยจะเริม่เหน็การสราง
รงควัตถุสีแดงในวันที่ 2-3 หลังจากการเพาะเลี้ยง รงควัตถุสี
แดงที่พบน้ีแตกตางจากท่ีพบใน Trichophyton rubrum โดย
พบวารงควัตถุสีแดงท่ี P. marneffei สรางขึ้นสามารถละลาย
ในนํ้าได จึงมีการกระจายตัวของสีแดงไปในอาหาร เมื่อบมให
นานขึ้นประมาณ 4-5 วัน จะพบลักษณะอาหารมีสีแดงทั้งจาน
เพาะเลี้ยงหรือหลอด ในขณะที่โคโลนีของ T. rubrum จะพบ
ลักษณะสีแดงเฉพาะใตโคโลนีเทานั้น ในการจําแนกชนิดของ
รงควตัถสุแีดงที ่P. marneffei สรางขึน้พบวาเปนสารทีม่คีวาม
คลายคลึงกับ herquinone ที่พบในเชื้อ P. herquei กลาวคือ
การเรียงตัวเปนแบบ phenalene27 บทบาทและความสําคัญ
ของรงควัตถุสีแดงตอการกอโรคของ P. marneffei ยังไมเปน
ที่แนชัด

เมื่อสังเกตภายใตกลองจุลทรรศนพบเชื้อมีการเจริญเปน
สายราใส มีผนังกั้น (hyaline septate hyphae) เมื่ออายุมาก
ขึน้จะสรางเซลลสบืพนัธุแบบไมอาศัยเพศชนดิ phialoconidia 
โดยเร่ิมตนจากการสรางกานชูคอนิเดีย (conidiophore) จาก
นั้นสรางสวนของ metulae และงอกสวนของ phialide หรือ
เรียกวา sterigma สวนปลายของ phialide มีการสราง
คอนิเดียตอกนัเปนเสนสาย (รปูท่ี 1C) คลายน้ิวมอื (finger-like 
structure)  ซึ่งเปนลักษณะที่พบไดทั่วไปใน Penicillium spp. 
ดังนั้นจึงไมสามารถแยกความแตกตางของเช้ือนี้ออกจาก 
Penicillium spp. อื่นๆ ได 1, 28

รูปรางของ Penicillium marneffei ในสภาวะ yeast (37 oC)

การเพาะเลี้ยง P. marneffei ใหอยูในสภาวะยีสต อาจ
ทําไดโดยใชอาหารที่มีความสมบูรณทั้งอาหารเหลวหรือ 
อาหารแข็ง ที่นิยมใชคือ brain heart infusion agar (BHA) แต
อาหารชนิดนี้มักปนเปอนจุลชีพอื่นไดงาย จึงไมนิยมใชเพาะ
เลี้ยงเชื้อจากส่ิงสงตรวจโดยตรง (ยกเวนสิ่งสงตรวจท่ีมาจาก
บริเวณที่ปราศจากเช้ือ) แตใชเพาะเล้ียงเพื่อเหน่ียวนํา
เชื้อราสองรูปที่แยกไดจากสภาวะราสายแลว อุณหภูมิที่

ตารางที่ 1 Prevalence of Penicillium marneffei in bamboo rats in endemic area.

Country Species of rats
Number of rats positive/ 

Number of studied
Frequency (%) Reference

Thailand Rhizomys pruinosus
Rhizomys sumatrensis
Cannomys badius

6/8
13/14
9/41

75
92.86
21.95

20, 21

China Rhizomys pruinosus 148/221 66.97 22, 23, 24, 25

India Cannomys badius 10/110 9.09 26

Vietnam Rhizomys sinensis 1/1 100 11

Figure 1  Colony appearance and microscopic morphology of Penicillium marneffei. P. marneffei was cultured on potato dextrose agar (PDA) for 5 days at 25oC
(saprophytic phase; A) and brain heart infusion agar (BHA) at 37oC (parasitic phase; B). Microscopic morphology of mold (C) and yeast (D) of P. marneffei was 
observed under light microscope (magnification x400).
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เหมาะสม สําหรับการเพาะเลี้ยงในสภาวะยีสตคือ 37 °C 
เชื้อสามารถสรางรงควัตถุสีนํ้าตาลกระจายลงในเน้ืออาหาร

ของเช้ือที่เจริญในสภาวะยีสตในอาหาร BHA (รูปที่ 1B) 
จะใหโคโลนีเปนยีสตสีขาวหรือสีครีมคอนขาง ติดแนนกับ
อาหาร การตรวจสอบภายใตกลองจุลทรรศน (รปูที ่1D) จะพบ
ลักษณะเปนเสนสายทอนสั้นๆ มีผนังกั้นคอนขางถี่ ลักษณะ
คลาย arthroconidia (arthroconidia-like) และสามารถพบยสีต 
รูปรางกลม หรือ สีเหลี่ยมท่ีมีการแบงภายในเปนสอง (fission 
yeast)1, 28, 29

ปจจัยที่มีความเกี่ยวของกับการสรางรูปรางของ 
Penicillium marneffei

P. marneffei จัดเปนราสองรูป เจริญได 2 สภาวะ ที่มี
รูปรางแตกตางกันอยางชัดเจน ปจจัยท่ีมีผลอยางมากตอการ
เปลี่ยนแปลงรูปรางของเชื้อนี้แบงเปน 2 ปจจัยหลักคือ ปจจัย
ภายนอกและปจจัยภายใน  ปจจยัภายนอกทีพ่บวามผีลตอการ
เปล่ียนแปลงรูปรางของเช้ือ P. marneffei คือ อุณหภูมิและ
อาหารเล้ียงเช้ือ โดย P. marneffei จะมีการสรางรูปรางเปนรา
สายในสภาวะอุณหภูมิหอง (<30 oC) และอุณหภูมิที่ทําใหเชื้อ
สรางรปูรางเปนยสีตคอือณุหภมูใินรางกายของมนษุย (37 oC) 
เปลี่ยนแปลงรูปรางจากราสายเปนยีสต นักวิทยาศาสตร
คาดวานาจะเปนการปรับตัวเพ่ือหลบหลีกการทําลายจาก
ภูมิคุ มกันของรางกายมนุษย อาหารเปนปจจัยสําคัญอีก
อยางหน่ึง เน่ืองจากการเปล่ียนรูปจากราสายเปนยีสตตอง
อาศัยสารประกอบไนโตรเจนโดยเฉพาะอยางยิ่ง L-glutamine 
สารประกอบไนโตรเจนอื่นๆ เชน L-asparagine L-arginine 
และ NH

4
SO

4 
กลบัมผีลตอการเหนีย่วนาํรูปรางยสีตของเชือ้ได

นอย30 มีรายงานวา 1% peptone เปนอาหารท่ีทําใหเชื้อมีการ
เปล่ียนรูปเปนยสีตไดคอนขางสมบูรณมลีกัษณะรูปรางของเช้ือ
ใกลเคียงกับเช้ือท่ีอยูภายในแมคโครฟาจ31 นอกจากอุณหภูมิ
และอาหารแลว ปจจัยแวดลอมอื่นๆ อาจมีความเกี่ยวของกับ
การสรางรูปรางของ P. marneffei เนือ่งจากลักษณะรปูรางของ
เชื้อที่พบภายในแมคโครฟาจมักเปนรูปยีสตแบงตัวแบบแบง
ครึ่ง(fission yeast) ในขณะเม่ืออยูนอกแมคโครฟาจจะมี
ลักษณะคลาย arthrocondia แสดงวาสภาวะแวดลอมภายใน
แมคโครฟาจมีผลตอการสรางรปูรางเปนยสีตแบบแบงครึง่ จงึ
เปนส่ิงทีน่าสนใจวา สารชนิดใดในเซลลแมคโครฟาจท่ีมผีลตอ
การสรางรปูรางยสีตของเชือ้ เพือ่ใหเกิดความรูความเขาใจตอ
กระบวนสรางรูปรางของ P. marnffei อยางถองแทตอไป 
สําหรับปจจัยภายในที่มีผลตอรูปรางของเชื้อคือ ยีนตางๆ ที่มี
ความเกีย่วของกบัสรางรปูรางของ P. marneffei ในการศกึษา
ที่ผานมาเนนยีนที่กําหนดการสราง transcription factor 
ควบคุมการแสดงออกของยีนอื่นๆ7 โดยยีนสวนใหญที่มี
รายงานวามคีวามเก่ียวของกบัการสรางรูปรางของเช้ือมกัเปน
ยนีทีม่คีวามเหมือนกบัยนีทีเ่คยมีการศึกษามากอนแลวในเช้ือ
ราชนิดอืน่ๆ เชน Aspergillus nidulans และ Saccharomyces 
cerevisiae เปนตน การศกึษาพนัธกุรรมของเชือ้โดยการทาํให

เกิดการกลายพันธุ แบบสุ มเกิดดวยวิธี Agrobacterium-
mediated transformation (AMT)32, 33  ทําใหสามารถคัดเลือก
เชื้อที่มีรูปรางผิดปกติไปจากเช้ือในธรรมชาติ ตัวอยางการ
ศกึษายนีทีม่ผีลตอรปูรางของเชือ้ เชน sadA ของ P. marneffei34 
ซึ่งกําหนดการสร างโปรตีน S-adenosylmethionine 
decarboxylase ที่มีบทบาทสําคัญในกระบวนการสรางสาร
โพลีเอมนีส เชน spermidine เปนตน ในเช้ือกลายพนัธุทีม่กีาร
ขาดหายไปของยนี sadA พบวาเชือ้ไมสามารถสรางรปูรางเปน
คอนิเดียได แตเมื่อเติมสาร spermidine ลงไปจะทําใหเชื้อ
สามารถสรางคอนิเดียได การศึกษายีนที่ เ ก่ียวของกับ
การเปล่ียนรูปจากราสายไปเปนยีสตของ Histoplasma 
capsulatum35,36  ดวยเทคนคิ AMT สามารถแยกเชือ้กลายพันธุ
ที่สูญเสียความสามารถในการเปลี่ยนรูปรางเปนยีสตได 
ยีนกลุมนี้กําหนดการสรางโปรตีน Ryp1 Ryp2 และ Ryp3 
(required for yeast phase growth) ซึ่งมีบทบาทการเปลี่ยน
รูปจากราสายเปนยีสต ดังนั้นจึงมีความนาสนใจศึกษาโปรตีน 
Ryp ในเชื้อ P. marneffei ดวยเชนกันเพื่อใหเขาใจกลไกการ
เปลี่ยนรูปที่ชัดเจนยิ่งขึ้น

ปจจัยกอความรุนแรงของโรคของ P. marneffei

นักวิทยาศาสตรเชื่อวาสภาวะยีสตของเช้ือเปนสภาวะท่ี
กอโรค ดังนั้นจึงมีความพยายามหายีนหรือโปรตีนที่มีการ
แสดงออกมากในขณะท่ีเชือ้อยูในสภาวะยีสต 10, 37-40 การคนหา
ยนีทีม่กีารแสดงออกมากในสภาวะยีสตเปนเพยีงกาวแรกของ
การศึกษายีนที่มีบทบาทในการกอโรค และคาดวานาจะมียีน
อีกหลายชนิดที่เกียวของการศึกษาปจจัยที่กอใหเกิดความ
รุนแรงของโรคในสัตวทดลอง ยังใหผลไมชัดเจนเนื่องจาก
ขาดรูปแบบการทดลองท่ีเหมาะสม คอืหนูทดลองท่ีมภูีมคิุมกนั
บกพรองเชน การใชหนอนพยาธิอาจเปนทางเลือกหน่ึงใน
อนาคตเพื่อทดแทนหนูทดลอง และการศึกษาบทบาทของยีน
ที่แนชัดตองอาศัยการสรางเชื้อกลายพันธุในสวนของยีนนั้น
และทดสอบความสามารถในการกอโรคในหนอนพยาธหิรือใน
สัตวทดลองที่เหมาะสม ตอไป 

จากการศึกษาที่ผานมา มีการรายงานโปรตีนที่คาดวานา
จะมีบทบาทในการกอโรคที่สําคัญมีหลายชนิด ในที่นี้จะกลาว
ถึงเฉพาะที่สําคัญดังนี้

Adhesins

กลไกแรกของการติดเชือ้และกอโรคของจุลชพีทีอ่าศยัและ
แบงตัวอยูในเซลลคือ การเกาะติดกับเซลลเปาหมาย โปรตีน
ที่ทําหนาที่ เกาะติดช่ือ adhesin โดยเกาะติดกับตัวรับ 
(receptor) ของเซลลเปาหมาย การศึกษา adhesin ใน 
P. marneffei ยังมีนอย และยังไมมีการศึกษาเชื้อกลายพันธุที่
สญูเสียคณุสมบัตกิารเกาะตดิกบัเซลลเปาหมาย แตมรีายงาน
การศึกษาบทบาทของยีนกําหนดการสราง glyceraldehyde-
3-phosphate dehydrogenase (GAPDH) ใน P. marneffei 
พบวายีนนี้มีการแสดงออกมากในชวงที่เชื้ออยู ในสภาวะ
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คอนิเดียหรือราสาย แตการแสดงออกของยีนในระดับ mRNA 
ลดลงในสภาวะที่เปนยีสต41 ในขณะที่การแสดงออกในระดับ
โปรตีนเทากันในทั้งสองสภาวะ39 และตอมาไดมีการใช
แอนติบอดีตอ GAPDH เพื่อทดสอบการเกาะติดของคอนิเดีย
กับแมคโครฟาจ พบวาในสภาวะท่ีมีแอนติบอดีตอ GAPDH 
จะเกิดการยับยั้งการเกาะติดของคอนิเดียของ P. marneffei 
กับแมคโครฟาจ10 แสดงใหเห็นวา GAPDH มีบทบาทตอการ
เกาะติดเซลลเปาหมายของ P. marneffei และเชนเดียวกับที่
พบใน Paracoccidioides brasiliensis42

เมื่อ P. marneffei เจริญและแบงตัวในแมคโครฟาจแลว 
จะสามารถทําลายแมคโครฟาจไดในท่ีสดุ และแพรกระจายติด
เชื้อในแมคโครฟาจอื่นตอไป แตการติดเชื้อในครั้งที่สองนี้นา
จะใช adhesin ตางชนิด สําหรับ Pneumocystis carinii 
(jiroveci) ใช major surface glycoprotein type II (MSG) เกาะ
ติดกับ fibronectin หรือ แมคโครฟาจ43 จะยังไมมีการศึกษา
หนาทีข่องโปรตีนชนิดน้ีใน P. marneffei แตจากการศึกษาการ
แสดงออกของยนีในสภาวะตางๆ พบวาโคลน Y674 ซึง่มคีวาม
เหมือนกับ MSG ของ P. carinii 46% ที่มีการแสดงออกของ
ยนีในสภาวะทีเ่ปนยสีตมากกวาในสภาวะทีเ่ปนราสายถงึ 364 
เทา37 อาจเปนไปไดวา MSG ของ P. marneffei อาจมีบทบาท
เปน adhesin ในขณะเช้ือมีรูปรางเปนยีสต อยางไรก็ตาม ยัง
ตองมีการศึกษาบทบาทและหนาที่ที่แทจริงของโคลน Y674 
ตอไป

 Dimorphic switching factors

การเปลี่ยนรูปรางราสายเปนยีสตเปนกลไกที่สําคัญอีก
อยางหน่ึงของการกอโรคในกลุมเช้ือราสองรูป เชน  P. brasiliensis, 
H. capsulatum, Coccidioides immitis, Blastomyces 
dermatitidis และ P. marneffei1, 8, 44 เชื้อราเหลานี้สามารถ
อาศัยอยูในเน้ือเย่ือของผูปวยไดโดยการเปล่ียนรูปรางจากรา
สายยีสต ปจจัยสําคัญที่มีผลตอการเปล่ียนแปลงรูปราง
คือ อุณหภูมิของรางกาย แมจะทราบวามีปจจัยภายนอก
ที่ เกี่ยวข อง เช น อุณหภูมิและอาหาร เป นต น8, 30, 31 
นกัวทิยาศาสตรยงัไมทราบกลไกภายในตวัเช้ือทีท่าํใหเกดิการ
เปล่ียนรปู จากรายงานตางๆ พบวายนีเกีย่วของกับการเปลีย่น
รปูจากราสายเปนยสีตใน P. marneffei ประกอบดวยยีน abaA 
การหายไปของยนีทาํใหเชือ้เปลีย่นรปูจากราสายเปนยสีตไดไม
สมบูรณ45 และยีน pakB ซี่งพบวามีความจําเปนในการเปล่ียน
รปูเปนยสีตเมือ่อยูในแมคโครฟาจ แตไมมผีลตอการเปลีย่นรปู
ในหลอดทดลอง46 แมจะทราบวามีหลายยีนเก่ียวของในการ
เปล่ียนรูปจากราสายเปนยีสต แตดวยเหตุผลที่ยังไมสามารถ
นําเชื้อกลายพันธุไปทดสอบความรุนแรงในการกอโรค จึงไม
สามารถสรุปไดวายีนใดที่เปนปจจัยกอความรุนแรง หาก
สามารถพิสูจนไดวายีนใดที่มีบทบาทสําคัญในเปลี่ยนรูปและ
กอโรค จะสามารถใชยีนนั้นเปนเปาหมายในการรักษาโรคติด
เชื้อรา P. marneffei โดยอาจออกแบบยาตานเช้ือราท่ีมีผลตอ
โปรตีนท่ีกําหนดการสรางโดยยีนท่ีนาสนใจเหลานั้นได 

นอกจากน้ี ยังอาจจะมียีนอื่น อีกมากท่ียังไมมีการศึกษา
บทบาทในการควบคุมการเปล่ียนรูปจากราสายเปนยีสต ใน 
H. capsulatum พบวายีน ryp1 ryp2 และ ryp3 เปนยีนสําคัญ
ที่มีบทบาทในการทําใหเกิดการเปลี่ยนรูปจากราสายไปเปน
ยสีต35, 36 ซึง่นาสนใจท่ีจะศึกษายีนทีม่คีวามคลายคลึงกบัยีนดงั
กลาวใน P. marneffei ตอไป

Stress response and adaptation proteins

สภาวะเครียดจากสารออกซิแดนท (oxidative stress) 
เปนกลไกพ้ืนฐานของเซลลในระบบภูมิคุ มกัน เชน เซลล 
โมโนซยัต แมคโครฟาจและโพลีมอโฟนวิเคลยีร เพือ่กาํจดัเชือ้
ที่เขามาอาศัยอยูภายในเซลล เซลลตางๆ เหลานี้สามารถ 
กําจัดเชื้อไดโดยการผลิต reactive oxygen species (ROS) 
ซึ่งมีพิษตอจุลชีพโดยทําลาย DNA ไขมัน และโปรตีนตางๆ47 
เชือ้จุลชีพจงึสรางเอนไซมตางๆ เพือ่ลดความเปนพษิเหลานัน้ 
เชน superoxide dismutase (SOD) ซึ่งเปลี่ยน O
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ใหเปนนํ้าและกาซออกซิเจน48 สําหรับใน 

P. marneffei ยังไมมีการศึกษาเช้ือกลายพันธุที่กําหนด 
การสราง SOD หรือ catalase แมจะมีรายงานการจําแนกยีน
ทีก่าํหนดการสราง SOD คอื sodA49 ซึง่พบการแสดงออกมาก
ในสภาวะที่เช้ือกําลังเปล่ียนรูปเปนยีสต และสภาวะที่เช้ือถูก
กินโดยแมคโครฟาจ สวนยีนที่กําหนดการสราง catalase 
peroxidase (cpeA) พบมีการแสดงออกมากในสภาวะที่เชื้อ
เปนยีสตสมบูรณและเช้ือที่ถูกกินโดยแมคโครฟาจ ดังนั้นทั้ง
สองยีนนี้นาจะมีบทบาทสําคัญในการปกปองอันตรายจาก
สภาวะเครียดจากออกซิเดชัน8

ความสามารถในการตอบสนองตออุณหภูมิสูงเปนปจจัย
สําคัญในการกอโรคของเชื้อเชนกันโปรตีนที่มีความเกี่ยวของ
กับการตอบสนองตอสภาวะแวดลอมที่เปลี่ยนไปคือ heat 
shock proteins เพิม่ปริมาณไดมากในขณะท่ีมกีารติดเช้ือเพ่ือ
ปองกันความผิดปกติของโปรตีนอื่นๆ50 มีการศึกษายีนที่
กําหนดการสรางโปรตีน Hsp70 พบวายีนนี้ตอบสนองตอ
สภาวะอุณหภมูทิีส่งูข้ึนจาก 25 ไปเปน 37 °C39, 51 และอุณหภมูิ
ที่สูงในระดับไข 39 °C51 แสดงใหเห็นวาโปรตีน Hsp70 ตอบ
สนองตออุณหภูมิที่สูงข้ึนเพื่อปกปองโปรตีนอื่นๆ ของ 
P. marneffei ในขณะที่สิ่งแวดลอมเปลี่ยน ไปหรือกําลังเขาไป
อยูภายในเซลลแมคโครฟาจ โปรตีนนี้อาจเปนหนึ่งในปจจัยที่
กอใหเกิดความรุนแรงของโรคไดเชนกัน8

มคีวามเชือ่วาทีเ่กีย่วของกบั glycoxylate cycle เกีย่วของ
กับกลไกการกอโรคของเชื้อรากอโรค52 glyoxylate cycle 
ประกอบดวย 2 กระบวนการสําคัญที่เกี่ยวของกับเอนไซม 
isocitrate lyase และ malate synthase เปนกระบวนการลด
ทอนขั้นตอนการเอาคารบอนออกของ TCA clycle โดยมัก
เกิดข้ึนในสภาวะที่ขาดกลูโคส เชน สภาวะที่เชื้ออยูภายใน 
แมคโครฟาจ53 ตัวอยางการศึกษาใน Candida albicans 
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พบวายีนที่กําหนดการสรางเอนไซม isocitrate lyase มีการ
แสดงออกมากขึ้นในขณะที่เชื้อเจริญอยูภายในแมคโครฟาจ 
และเช้ือกลายพันธุทีข่าด ยนีนีล้ดความรุนแรงในการกอโรคใน
หนูได52 สําหรับใน P. marneffei พบวากําหนดการสราง 
isocitrate lyase (acuD) มกีารแสดงออกมากในสภาวะยีสต 29, 38 
และในขณะทีม่กีารตดิเชือ้ในแมคโครฟาจ41 ตอมามกีารทดสอบ
เชื้อที่ได knockdown ยีน acuD โดยอาศัยหลักการของ RNAi 
พบวาเช้ือลดความสามารถในการทําลายและลดการสะสมเช้ือ
ในหนูทดลอง บงชี้วายีนดังกลาวมีบทบาทสําคัญในการกอ
ความรุนแรงของโรค54

Secreted enzymes

ในขณะที่มีการติดเชื้อแบคทีเรียหรือเชื้อรา เชื้อกอโรค
เหลานั้นมักสรางเอนไซมออกสูภายนอกเซลลเพื่อทําลาย
โปรตีนของเซลลเจาบาน หรอื ลดความเปนพษิของสารท่ีเซลล
ในระบบภูมคิุมกันสรางขึน้ การศกึษาเอนไซมใน P. marneffei 
ยงัมไีมมากนกั ในสภาวะเปนยสีตพบการสราง acid phospha-
tase55 ซึ่งเช่ือวาเพ่ือลดการสราง superoxide anion และลด
การเกิด ROS ของนิวโทรฟลเหมือนใน Franciscella 
tularensis56 สงผลใหเชื้อสามารถอยูรอดในเซลลมากข้ึน 
ดงันัน้เอนไซมนีอ้าจเปนหนึง่ในปจจยัทีก่อใหเกดิความรนุแรง
ของโรคเหมือนที่พบในเช้ือ Coxiella burnetii57

เอนไซมทีส่าํคัญอีกกลุมหน่ึงคือ proteinases ซึง่ถกูจัดให
เปนหนึ่งในปจจัยที่กอใหเกิดความรุนแรงของโรคดังเชนที่พบ
ใน Candida albicans58 และ Aspergillus fumigatus59  สําหรับ
การศึกษาใน P. marneffei60 พบ serine protease ในอาหาร
เลี้ยงเชื้อ และสามารถยอยสลาย elastin fibronectin และ 
fibrinogen ไดแสดงใหเหน็วาเอนไซมนีน้าจะมบีทบาททีส่าํคญั
ในการทาํลายเนือ้เยือ่ของผูปวยซึง่อาจเปนหนึง่ปจจยัทีส่าํคญั
ในการกอโรคของเชื้อนี้ 

Melanins 

เมลานินเปนสารท่ีมสีดีาํหรอืสเีขมพบไดในสิง่มีชวีติหลาย
ประเภทท้ัง แบคทีเรยี เชือ้รา พชื และสัตว ในเช้ือรา เมลานินมี
สวนชวยใหเช้ืออยูรอดในสภาวะแวดลอมที่ไมเหมาะสมโดย
เฉพาะภายในเซลลเปาหมายและสามารถลดความไวของเช้ือ
ตอยาตานเช้ือราไดอกีดวย61 การศึกษาใน P. marneffei พบวา 
เชื้อสามารถสรางเมลานินไดทั้งที่อยูในรูปคอนิเดียและ ยีสต 
และเช้ือที่อยูในเน้ือเย่ือของผูปวย62 เมื่อศึกษาในระดับเซลล
พบวาเมลานินฝงตัวอยูในผนังช้ันในสุดของเซลลขนาด 100 
nm และจากความรูที่วา Kojic acid สามารถยับยั้งการสรางเม
ลานินของ P. marneffei ได จึงสามารถเพาะเล้ียงเชื้อยีสตที่มี
และไมมีเมลานินได จากน้ันนําไปทดสอบการกินโดยแมคโคร
ฟาจ พบวายีสตที่มีเมลานินสามารถลดการถูกจับกินโดย
แมโครฟาจและทนตอการถูกทําลายภายในเซลล9 จากผลการ
ศึกษา นักวิทยาศาสตรเช่ือวาเมลานินเปนปจจัยท่ีสําคัญอีก
อยางหน่ึงที่เก่ียวของกับความรุนแรงของโรค

พยาธิสภาพและการตรวจวินิจฉัย

นักวิทยาศาสตรคาดวาผู ปวยนาจะไดรับเชื้อทางการ
หายใจ จากนั้นเขาไปอาศัยอยูในแมคโครฟาจในปอด ในคน
ปกติจะสามารถกําจัดเชื้อไดภายในเวลาอันรวดเร็ว แตในผูที่ 
มีภูมิคุมกันบกพรอง เช้ือจะไมถูกกําจัดและสามารถแบงตัว 
เพิ่มจํานวนในเซลลแมคโครฟาจของผูปวยลักษณะของ 
P. marneffei ในแมคโครฟาจมีขนาดเล็กประมาณ 2-3 x 2-7 
μM คลายกบั H. capsulatum ทาํใหเกดิการวินจิฉยัผดิเปนโรค 
histoplasmosis8 แตสามารถแยกจากกันไดโดยความแตกตาง
ของการแบงเซลล P. marneffei แบงเซลลแบบ fission สวน 
H. capsulatum แบงแบบ budding นอกจากการพบเช้ือใน
แมคโครฟาจแลวยังสามารถพบเช้ือในรูปยีสตภายในเซลลอื่น
ทีไ่มใช phagocyte เชน epithelium ไดดวย63 เมือ่ผูปวยตดิเชือ้
ทีป่อดจะแสดงอาการของโรคปอด และเมือ่เชือ้แบงตวัมากขึน้
จะมกีารแพรกระจายจากปอดไปยงัอวยัวะภายในท่ีสาํคญัอืน่ๆ 
เชน ตับ มาม ไต สมอง รวมถึงบริเวณที่ผิวหนัง ดังนั้นสิ่งสง
ตรวจที่นิยมสงตรวจจึงมีความหลากหลาย ขึ้นอยูกับลักษณะ
อาการของผูปวยนั้นๆ สิ่งสงตรวจท่ีนิยมใชไดแก ไขกระดูก 
นํา้ไขสันหลงั เลอืด ชิน้เนือ้จากตอมนํา้เหลอืงหรอืผวิหนงัหรอื
ปอดหรือตับ ขุยจากผิวหนัง เสมหะ นํ้าจากชองทอง อุจจาระ 
ปสสาวะ3 ลักษณะอาการของผูปวยที่ติดเชื้อ P. marneffei คือ 
มีไข ซีด นํ้าหนักลด ตอมนํ้าเหลืองโต มีตุมบริเวณผิวหนัง ตับ
และมามโต อาการเหลานี้ไมสามารถแยกจากโรคติดเช้ือราช
นดิ อืน่ได โดยเฉพาะ histoplasmosis64 จงึตองอาศัยการตรวจ
วินิจฉัยชนิดของเชื้อทั้งแบบเบ้ืองตน และการใชเทคนิคชั้นสูง 
ดังตอไปนี้

การยอมสี

ไขกระดูก หรือ สิ่งสงตรวจท่ีมาจากการปายบริเวณ
ผิวหนังหรือชิ้นเนื้อจากตอมนํ้าเหลืองสามารถนํามายอมดวย
สี Wright’s หรือ Giemsa ตรวจหาลักษณะของ binary fission 
yeast จดัวาเปนวิธทีีม่คีวามไวสงู สะดวก ราคาประหยดั เหมาะ
สําหรับหองปฏิบัติการทั่วไป65 นอกจากนี้ยังสามารถยอมดวย
สยีอมชิน้เนือ้เชน Grocott methenamine silver หรอื periodic-
acid-Schiff สวนการยอมดวยส ีhematoxylin-eosin อาจทาํให
ดคูลายเชือ้สรางแคปซูล66 เชือ้ทีอ่ยูภายในเซลลมรีปูรางรี หรอื
กลม มแีละขนาดใกลเคยีงกัน ในขณะท่ีเชือ้นอกเซลลมลีกัษณะ
ยาวกวา19 แมวาการยอมสีอาจเปนวิธีที่มีความไวและความ
จาํเพาะตํา่กวาวธิอีืน่ มปีระโยชนมากหากผูปฏบิตังิานมคีวาม
เชีย่วชาญในการดูลกัษณะรูปรางของเช้ือ เพราะสามารถตรวจ
วินิจฉัยเบื้องตนไดรวดเร็วและมีราคาประหยัด และจะเปน
ประโยชนมากหากผลการเพาะเลีย้งเชือ้ไดผลเปนลบ แตผูปวย
ติดเชื้อนี้จริง63

การเพาะเล้ียงเชื้อ

การเพาะเล้ียงเช้ือจดัเปนวธิมีาตรฐานในการตรวจวินจิฉยั
การติดเชื้อ P. marneffei ความไวในการเพาะเล้ียงเชื้อจากสิ่ง
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ตรวจ ไขกระดูก ชิ้นเนื้อจากผิวหนัง และเลือด พบเปนรอยละ 
100 90 และ 76 ตามลําดับ3 นอกจากน้ียังสามารถแยกเชื้อได
จากนํ้าจากไขสันหลัง เสมหะ ของเหลวจากปอด และชิ้นเนื้อ
ตบั67  หองปฏิบตักิารประจําวนัจะสามารถแยกเช้ือไดจากเลือด
มากที่สุด15  โดยเพาะเลี้ยงที่อุณหภูมิหองประมาณ 25-30 °C 
บนอาหารเลี้ยงเชื้อ SDA โคโลนีของเชื้อจะเหมือนกับเชื้อ 
Penicillium spp. แตพบการสรางรงควตัถสุแีดงซมึลงในอาหาร
เลีย้งเช้ือ สาํหรับการตรวจพิสจูนชนดิของเช้ืออาศัยรปูรางของ
เชื้อเปนลักษณะสําคัญ รวมกับการทดสอบความสามารถใน
การเปล่ียนรูปราสายเปนยสีตทีอ่ณุหภูม ิ37 °C ในอาหารเล้ียง
เช้ือ BHA ลักษณะของยีสตที่ไดจากการเพาะเล้ียงน้ีมักพบ
ขนาดยืดยาวกวาเชื้อที่อยูภายในเซลล ยีสตอาจยืดยาวมีผนัง
กั้นจนเห็นเปนลักษณะคลาย arthroconidia เรียกวา 
arthroconidia-like ไมนิยมทดสอบทางชีวเคมีเนื่องจากไมมี
ความจําเพาะเพียงพอสําหรับการวินิจฉัย การทดสอบทาง
ชวีเคมีพบวา P. marneffei สามารถใชนํา้ตาลกลูโคส มอลโทส 
และเซลลูไบโอส สรางเอนไซมยูริเอสได68

การตรวจทางน้ําเหลืองวิทยาและการตรวจดวยเทคนิค
ระดับโมเลกุล

ปจจุบันการตรวจทางน้ําเหลืองวิทยาและดวยเทคนิค
ระดับโมเลกุลมีการพัฒนาอยางรวดเร็ว แตสวนใหญยังจํากัด
อยูในระดับการวิจัย ยังไมมีการพัฒนาเปนการตรวจชุดตรวจ
อยางงาย การตรวจทางนํ้าเหลืองวิทยาอาศัยหลักการหลาก
หลายมีทั้งการตรวจหาแอนติบอดีและการตรวจหาแอนติเจน 
เชน immunodiffusion69, 70 Indirect fluorescent71 Latex 
agglutination70, 72 Western blot73-75 ELISA72, 76-79 การ
พฒันาการตรวจทางนํา้เหลอืงวทิยาสวนมากเนนการตรวจหา
แอนติเจนมากกวาแอนติบอดี เนื่องจากผูปวยสวนใหญมี
ภูมิคุมกันบกพรอง จึงสรางแอนติบอดีไดไมดี 

การตรวจดวยเทคนิคทางโมเลกุลนิยมใชหลักการ 
polymerase chain reaction (PCR) โดยมี เปาหมายอยูที่
บรเิวณสวนของยีนทีก่าํหนดการสราง rRNA 5.8S rRNA80 และ 
18S rRNA81-83 และพัฒนาความสะดวกและความไวดวยเทคนิค 
nested PCR82 และ one-tube seminested PCR83 ไดอีกดวย 
นอกจากน้ี มีการพัฒนาวิธีทางโมเลกุลอื่นๆ ที่อาศัยหลักการ
แตกตางกันออกไป เชน rolling circle amplification84 multiplex 
ligation-dependent probe amplification85 oligonucleotide 
array hybridization86 และ TaqMan real-time PCR87 การ
ตรวจวินิจฉัยเช้ือดวยวิธีทางอณูชีววิทยานิยมใชสําหรับการ
วจิยั เน่ืองจากมรีาคาแพง วธิทีางอณชูวีวทิยามคีวามสาํคญัใน
กรณีที่ผลการเพาะเลี้ยงเช้ือใหผลลบ63 หรือในกรณีที่แหลง
ระบาดเปนจํานวนมาก ซึ่งมีความคุมคาที่จะพัฒนาวิธีเหลานี้
ใชกบัผูปวยในจาํนวนทีม่ากเพือ่ใหไดรบัการวนิจิฉยัไดรวดเรว็
และใหการรักษาไดทันทวงที 

การรักษา

การรักษาผูปวยที่ติดเชื้อ P. marneffei ในผูที่ติดเชื้อเอช
ไอวี หรือ ไมติดเช้ือเอชไอวีไมแตกตางกัน คือ ใชยาฉีด 
Amphotericin B deoxycholate 0.6 มก./กก./วัน เปนเวลา 
2 สัปดาห จากนั้นใหยากิน itraconazole ขนาด 400 มก./วัน 
เปนเวลา 8-10 สปัดาห15, 88 หลงัจากท่ี ผูปวยไดรบัยาครบถวน
แลวในผู ปวยที่ติดเชื้อเอชไอวีจะไดรับยา itraconazole 
200 มก./วัน เพิ่มขึ้นเพื่อเปนการปองกันการติดเชื้อซํ้าอีก15, 89 
ดังนั้น จึงมีขอแนะนําในผูปวยที่ติดเชื้อเอชไอวีที่มีระดับเซลล 
CD4+ lymphocyte ตํ่ากวา 100 เซลลตอลบ.มม. ควรไดรับยา 
itraconazole เพื่อปองกันการติดเชื้อ P. marneffei

สรุป

การติดเชื้อ P. marneffei ยังคงเปนโรคฉวยโอกาสใน 
ผูปวยทีม่ภีาวะภมูคิุมกนับกพรองทัง้กลุมผูปวยเอดสและผูปวย
อื่นๆ ที่ไมไดติดเช้ือเอชไอวี จัดวาเปนปญหาที่สําคัญของ
ภมูภิาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต และภูมภิาคใกลเคียง รวมทัง้
ประเทศไทย ขอมูลการศึกษาทางพันธุศาสตรของเชื้อมีความ
กาวหนาไปอยางรวดเร็วทําใหเขาใจพ้ืนฐานทางชีววิทยาของ
เชื้อมากขึ้น โดยเฉพาะการสรางรูปราง แตอยางไรก็ตาม การ
ศึกษาปจจัยที่กอใหเกิดความรุนแรงของโรคยังมีขอจํากัด
เนือ่งจากยงัขาดรปูแบบการทดลองทีเ่หมาะสม นอกจากนี ้ยงั
มีความจํากัดดานขอมูลแหลงที่อยูอาศัยของเชื้อในธรรมชาติ
ที่เกี่ยวของกับการติดเชื้อของผูปวยเนื่องจากการขาดวิธีการ
แยกเชื้อจากสิ่งแวดลอมที่มีประสิทธิภาพ ดังนั้นจึงควรศึกษา
รูปแบบการทดลองท่ีเหมาะสมสําหรับการทดสอบปจจัยที่กอ
ใหเกดิความรนุแรงของโรคและการแยกเชือ้จากธรรมชาต ิเชน 
จากดิน เปนตน

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบพระคุณ ศ.ดร.นงนุช วณิตยธนาคม ภาควิชาจุล
ชีววิทยา คณะแพทยศาสตรมหาวิทยาลัยเชียงใหม ที่ใหคํา
ปรึกษาและคําแนะนําในการเขียนบทความ และ ขอขอบคุณ 
อ.ดร.ชยพล ศรีพันนาม คณะสหเวชศาสตร มหาวิทยาลัย
พะเยา ที่ชวยใหขอคิดเห็นและตรวจทานตนฉบับ
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การศึกษาความชุกของเชื้อ C. difficile โดยวิธี
เพาะเลี้ยงเชื้อและตรวจแยกชนิดของ toxin genes 
โดยวธิ ีmultiplex polymerase chain reaction (mPCR)
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Abstract

Introduction: Clostridium difficile-associated diarrhea is a global health problem. The pathogenicity of this 
bacterium is determined by production of two major toxins: enterotoxin A and cytotoxin B. The clinical feature 
typically includes diarrhea, lower abdominal pain and systemic symptoms, such as fever, anorexia, nausea 
and malaise, but they can range from mild diarrhea to pseudomembranous colitis. The standard methods 
of C. difficile for diagnosis and toxin detection are culture method and cytotoxicity assay (CA).

Materials and methods: A total of 433 fecal samples with diarrhea diseases from 13 provinces were collected 
during year 2006-2013 for identification of C. difficile by culture method and detection toxin genes by mPCR.

Results: The prevalence of C. difficile infection was 14.55% (63/433) by culture method. The detection of 
toxin genes by mPCR was A-B+ strain (19 samples), A+B+ strain (1 sample), A-B- strain (43 samples) and 
no strain of binary toxin, respectively. The prevalence of C. difficile infection was occurred in women more 
than men. 

Conclusions: From this study showed that C. difficile infection is a major cause in patients with diarrhea.  
The most common toxin gene was A-B+ strain. Monitoring of C. difficile strains in Thailand is useful for the 
strains that cause antibiotic resistance.  

Keywords: Clostridium difficile, mPCR, toxin genes

The prevalence of C. difficile infection by culture method and typing toxin genes 
by multiplex polymerase chain reaction (mPCR)

นิพนธตนฉบับ
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บทคัดยอ

บทนํา: Clostridium difficile เปนสาเหตุโรคอุจจาระรวงและเปนปญหาสาธารณสุขระดับโลก การกอโรคของเช้ือนี้เกิดจากการ
สรางสารพิษสําคัญ 2 ชนิดคือ enterotoxin A และ cytotoxin B อาการทางคลินิกของโรคคืออาการทองเสีย อาการปวดทอง 
และอาการตางๆ เชน มีไข เบื่ออาหาร คลื่นไส วิงเวียน ความรุนแรงของโรคจากนอยไปจนถึงรุนแรงมาก เชน ปลายลําไสใหญ
อักเสบ วิธีมาตรฐานในการตรวจวินิจฉัยเชื้อ C. difficile โดยวิธีเพาะเลี้ยงเชื้อและการตรวจหาสารพิษดวยวิธี cytotoxicity  
assay (CA)

วัสดุและวิธีการวิจัย: เก็บตัวอยางอุจจาระจากผูปวยโรคอุจจาระรวงรวมจํานวนท้ังส้ิน 433 ตัวอยางใน 13 จังหวัดใน
ประเทศไทย ระยะเวลาเก็บตั้งแตป พ.ศ. 2549-2556 ทําการตรวจหาเชื้อ C. difficile โดยวิธีเพาะเลี้ยงเชื้อและตรวจแยกชนิด
ของ toxin genes โดยวิธี mPCR

ผลการศกึษา: การศึกษาความชุกของเช้ือ C. difficile ในตัวอยางอุจจาระผูปวยโรคอุจจาระรวงสามารถเพาะเล้ียงเช้ือ C. difficile 
ได 63 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 14.55 และเมื่อตรวจแยกชนิดของ toxin genes ของเชื้อ C. difficile โดยวิธี mPCR พบสาย
พันธุ A-B+ จํานวน 19 ตัวอยาง สายพันธุ A+B+ จํานวน 1 ตัวอยาง สวนสายพันธุ A-B- จํานวน 43 ตัวอยาง และไมพบสาย
พันธุ binary toxin พบผลบวกของการติดเชื้อ C. difficile ในผูหญิงมากกวาผูชาย 

สรุปผลการศึกษา: จากการศึกษาหาความชุกของเช้ือ C. difficile พบวาเปนสาเหตุสําคัญในผูปวยโรคอุจจาระรวง ในการ
ศึกษาคร้ังน้ีพบวาสวนมากเปนสายพันธุ A-B+ การเฝาระวังการเปล่ียนแปลงของสายพันธุ C. difficile ของประเทศไทยมี
ประโยชนเพ่ือเปนแนวโนมดูความรุนแรงของโรคเนื่องจากชนิดของสายพันธุทําใหเกิดการดื้อยาปฏิชีวนะได 

คํารหัส: Clostridium difficile, mPCR, toxin genes

บทนํา

Clostridium difficile เปนแบคทีเรียแบบไมใชออกซิเจน
ติดสีกรัมบวกรูปแทง สามารถสรางสปอร ซึ่งพบบอยในสิ่ง
แวดลอมโดยเฉพาะอยางย่ิงในดิน1 การติดเช้ือ C. difficile 
(CDI) จะแสดงอาการทางระบบทางเดินอาหาร ไดแก อาการ
ทองรวง (C. difficile–associated diarrhea: CDAD) ลําไส
อักเสบ (C. difficile–associated colitis) และ pseudomem-
branous colitis (PMC)2 ยาปฏิชีวนะที่ออกฤทธิ์กวางเปน 
ปจจัยหลักที่เกิดความเส่ียงตอการติดเช้ือ CDI รวมท้ังยา 
clindamycin, amoxicillin/clavulanic acid, 2nd และ 3rd 
generation cephalosporins และ fluoroquinolones3  แบคทเีรยี
นี้ผลิตสารพิษชนิด toxin A (enterotoxin) และ toxin B 
(cytotoxin) โดยถูกควบคุมดวย tcd-A และ tcd-B ยีนตาม
ลาํดับ4,5 สารพษิ enterotoxin มศีกัยภาพทีท่าํใหเกิดการสะสม
ของของเหลวในลําไส เปนพิษตอเซลลเพาะเล้ียงเนื้อเยื่อ 
และมีผลอันตรายเม่ือทําการทดสอบในสัตวทดลอง สารพิษ 
cytotoxin มีความรุนแรงเปน 1,000 เทาของ toxin A6,7 สาย
พันธุ C. difficile ที่ให A-B+ พบวาเปนสาเหตุกอโรคในคนและ
พบวามีการระบาดท่ัวโลก8,9 สวน C. difficile binary toxin 
(CDT) ซึง่เปน actin-ADP-ribosylating toxin สงผลกระทบตอ
โครงสรางของโปรตีน กระตุนใหการสรางสวน microtubule ยืน่
ออกมาบนพืน้ผิวของเซลลเย่ือบผุวิ นาํไปสูการเพิม่การยดึติด
ของแบคทีเรียมากขึ้น5,10 และเปนสารพิษท่ีเกี่ยวของกับ 

clostridial binary toxin ซึ่งรวมทั้ง iota toxin ที่ผลิตโดยเชื้อ 
C. perfringens type E สารพิษที่ผลิตจากเชื้อ C. spiroforme 
และสารพิษจากเชื้อ C. botulinum type C2 และ D11 บทบาท
พยาธวิทิยาของสารพษินีย้งัไมสามารถอธบิายไดชดัเจน4,10,12-13

การตรวจวินิจฉัยเชื้อและการตรวจหาสารพิษของ 
C. difficile โดยวิธีเพาะเล้ียงเชื้อและวิธี cytotoxicity assay 
(CA) ซึง่เปนวธิมีาตรฐาน14-16 บางครัง้การตรวจหาสารพษิโดย
วิธี CA ใหผลลบจากตัวอยางอุจจาระผูปวย14 ทั้งท่ีผูปวยมี
อาการทางคลินิกของโรค CDAD17 การตรวจหาสารพิษวิธีนี้
เปนงานที่ยุงยากเนื่องจากตองใชการเพาะเลี้ยง cell line เชน 
Vero cells HT29-MTX, human CaCo-2 cells และตองมี 
antitoxin สําหรับการทดสอบ neutralization มีการตรวจหา
สารพิษโดยวิธี enzyme immunoassays (EIAs) ซึ่งเปนทาง
เลือกอีกวิธีหนึ่ง18 จากการศึกษาของ Barbut และคณะ18 พบ
วาสายพันธุ A-B+ variants (โดยที่สวนของปลาย 3’ ของ 
toxin A มีการ deletion) ทําใหไมสามารถตรวจหา toxin A ได
ดวยวิธี EIAs ปจจุบันการตรวจหาเช้ือจากตัวอยางอุจจาระผู
ปวยและทดสอบหาสารพิษโดยวีธีทางชีวโมเลกุลเพ่ือศึกษา
ทางระบาดวทิยาในกรณรีะบาดหรอืการตดิเชือ้ในโรงพยาบาล
ซึ่งเปนวิธีที่ใหความจําเพาะสูงและสามารถแยกชนิดของสาร
พิษได17
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วัตถุประสงคการศึกษา

การศึกษาหาความชุกของเชื้อ C. difficile ในตัวอยาง
อุจจาระจากผูปวยโรคอุจจาระรวงและการตรวจแยกชนิดของ 
toxin genes ของเชื้อ C. difficile โดยวิธี mPCR

วัสดุและวิธีการศึกษา
การเก็บและจัดการกับตัวอยางตรวจ

เก็บตัวอยางอุจจาระจากโรงพยาบาลจังหวัดตางๆ ดังนี้ 
กรุงเทพมหานคร สมุทรสงคราม จันทบุรี สุพรรณบุรี ตาก 
หนองคาย นครสวรรค ปทุมธาน ีพะเยา นนทบุร ีอยุธยา ชลบรุี 
ลพบุรี เก็บตัวอยางจํานวนรวมท้ังสิ้น 433 ตัวอยาง ระยะเวลา
เกบ็ตัง้แตป พ.ศ. 2549-2556 ซึง่เปนตวัอยางผูปวยโรคอุจจาระ
รวงนาํมาสงสถาบันวจิยัวิทยาศาสตรสาธารณสุขเพือ่ตรวจหา
สาเหตุของโรค

ตวัอยางอุจจาระท่ีสงตรวจตองอยูในสภาพท่ีเหมาะสมคือ
บรรจุในภาชนะปากกวางมีฝาปดที่สะอาดปราศจากเช้ือ มี
ปริมาณอุจจาระสดประมาณ 1-2 กรัม สงถึงหองปฏิบัติการ
ภายใน 2 ชัว่โมงหลังการเก็บตวัอยางหรือเก็บท่ีอณุหภูม ิ4 °C 
หากสงตรวจภายใน 24 ชัว่โมง และเกบ็ทีอ่ณุหภมู ิ-20 °C หาก
จําเปนตองสงตรวจหลังการเก็บตัวอยางนานกวา 24 ชั่วโมง 
เมื่อสงถึงหองปฏิบัติการแลวดําเนินการเพาะเลี้ยงเชื้อทันที

การเพาะเลี้ยงเชื้อ C. difficile จากตัวอยางอุจจาระของผูปวย
การเพาะเล้ียงเชื้อโดยใช alcohol shock technique19  คือ

ผสมตัวอยางกับ absolute ethanol ในอัตราสวน 1 : 1 ทิ้งไว
ที่อุณหภูมิหองนาน 1 ชั่วโมง กอนถายตัวอยางลงบนอาหาร
เลี้ยงเช้ือ Wilkins-Chalgren blood agar : WCBL (CM 619B; 
Oxoid, England) ใส plate ลงใน anaerobic jar ที่มี gas 
generating kit และ anaerobic indicator บมท่ีอุณหภูมิ 
37±2 °C นาน 48 ชั่วโมง C. difficile ที่เจริญบน plate WCBL 
มีลักษณะโคโลนีแบน สีเทาดาน แผ ขอบหยักคลายรากไม มี
กลิน่ของสาร para-cresol ไมม ีhemolysis zone และเรงทาํการ
ทดสอบตางๆ โดยเร็วเพราะเช้ือ anaerobe ไมสามารถทนตอ
สภาวะอากาศปกติไดนาน 

การพิสูจนทางจุลชีววิทยา
หลังจากแยกเชื้อบริสุทธิ์ นํามาเพาะเลี้ยงใน Wilkins-

Chalgren broth บมในสภาวะไรอากาศท่ีอุณหภูมิ 37±2 °C 
นาน 48 ชั่วโมง นําโคโลนีที่สงสัยไปยอมสีแกรม หากพบเปน
เซลลรูปรางทอน ติดสีแกรมบวก สรางสปอร สงสัยวาเปน 
Clostridium sp. นาํไปทํา catalase test โดยหยด 15%H

2
O

2 

บน glass slide เข่ียเชื้อลงบน slide หากมีฟองอากาศเกิดข้ึน
แสดงวาใหผลบวก หากไมเกิดฟองอากาศแสดงวาใหผลลบ 
เชื้อ C. difficile ใหผลการทดสอบ catalase test เปนลบ และ
นํามาทดสอบปฏิกิริยาทางชีวเคมี ไดแก starch, arabinose, 
dextrose, fructose, lactose, maltose, mannose, mannitol, 
salicin, sucrose, xylose, esculin, SIM, nitrate, litmus milk, 

gelatin และ egg yolk agar (EY) อานผลการทดสอบปฏิกิริยา
ทางชวีเคมตีามวธิมีาตรฐานควบคุมคณุภาพโดยการตรวจสอบ
ลักษณะโคโลนีและคุณสมบัติทางชีวเคมีของเชื้อ C. difficile ที่
เพาะเลี้ยงไดจากตัวอยางเปรียบเทียบกับเชื้อมาตรฐาน 
C. difficile ATCC 43255

การตรวจหา toxin genes ของเชื้อ C. difficile โดยวิธี
multiplex polymerase chain reaction (mPCR)

การสกัดสารพันธุกรรมจากตัวเชื้อ C. difficile
นาํเชือ้ C. difficile ทีแ่ยกไดจากตวัอยางอจุจาระของผูปวย

มาเพาะเลี้ยงใน Wilkins-Chalgren broth บมในสภาวะไร
อากาศที่อุณหภูมิ 37±2 °C นาน 48 ชั่วโมง หลังจากที่เชื้อ
เจริญเติบโตเต็มที่แลวนํามาปนตกตะกอนท่ีความเร็ว 8,000 
rpm (Spectrafuge Labnet international Inc., USA) นาน 
10 นาที และดูดสวนใสทิ้ง ละลายตะกอนดวย normal saline 
1 mL ในหลอดขนาด 1.5 mL ผสมใหตะกอนละลายดีแลวจึง
นําไปปนที่ความเร็ว 10,000 rpm เวลา 10 นาที ดูดสวนใสทิ้ง 
นําตะกอนท่ีไดมาสกัด DNA ดวยน้ํายา lysozyme และ 
proteinase k ตามวิธีของ Sambrook และคณะ21 จากนั้นเก็บ 
DNA ที่ไดไวที่อุณหภูมิ -20 °C

การเพ่ิมขยายปริมาณสารพันธุกรรม
การเพ่ิมขยายปริมาณสารพันธกุรรมในสวนของ tpi gene 

tcd-A และ tcd-B เตรียมสวนผสมปริมาตร 30 μL ที่ประกอบ
ดวย DNA template 5 ng, 0.5 mM dNTPs (Promega USA), 
2.5 mM MgCl

2
 (Promega USA), 1X buffer (Promega USA), 

1U Taq polymerase (Promega USA) และ 0.5 μM ของ 
ไพรเมอร 3 คู ดงัแสดงในตารางที ่1 (tpi สาํหรบัจโีนมทีจ่าํเพาะกบั 
C. difficile tcd-A สําหรับยีนที่สรางสารพิษชนิด A และ tcd-B 
สําหรับยีนที่สรางสารพิษชนิด B) ที่ออกแบบโดย Lemee และ
คณะ17 สวนการเพิ่มขยายปริมาณสารพันธุกรรมของ binary 
toxin (cdt-A และ cdt-B) เตรียมสวนผสมปริมาตร 25 μL ที่
ประกอบดวย DNA template 5 ng, 0.2 μM dNTPs (Promega 
USA), 1.5 mM MgCl

2
 (Promega USA), 1X buffer (Promega 

USA), 1U Taq polymerase (Promega USA) และ 0.2 μM 
ของไพรเมอร 2 คู สําหรับ binary toxin (cdt-A และ cdt-B 
ออกแบบโดย Samie และคณะ11)

ไพรเมอร tcd-B ถูกออกแบบมาจากตําแหนง converse 
5’ region ของยีน tcd-B ซึ่งใหขนาด PCR product ที่ 160 bp 
ไพรเมอร tcd-A ออกแบบมาใหจบัไดกบัการเกดิ three deletion 
ในตําแหนง region ของยีน tcd-A ของสายพันธุที่เปน A-B+ 
จะใหขนาดของ PCR product ที่ 110 bp สําหรับสายพันธุที่
เปน A+B+ ใหขนาด PCR product ที่ 396 bp สวนไพรเมอร
ของ binary toxin เกี่ยวของกับสองปฏิกิริยาที่แตกตางกันคือ
สวน enzymatic สําหรับ cdt-A และ binding component 
สําหรับ cdt-B ใหขนาด PCR product ที่ 376 bp และ 475 bp 
ตามลําดับ
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 นําสวนผสมทั้งหมดไปเขาเครื่อง DNA thermal cycler 
(Multigene Labnet International Inc., USA) สําหรับ tpi, 
tcd-A และ tcd-B มีขั้นตอนประกอบดวย pre-denaturation 
94 °C 5 นาท ีdenaturation 94 °C 30 วนิาที annealing 50 °C 
30 วินาที extension 72 °C 1 นาที จํานวน 30 รอบ สําหรับ 
binary toxin มีขั้นตอนประกอบดวย pre-denaturation 94 °C 
5 นาที denaturation 94 °C 45 วนิาที annealing 52 °C 1 นาที 

extension 72 °C 1.20 นาที จํานวน 30 รอบ ตรวจสอบ PCR 
product ทีไ่ดดวย agarose gel electrophoresis (2% agarose 
gel/TBE) กระแสไฟฟา 100 V เปนเวลา 1 ชัว่โมง จากนัน้ยอม
แผนเจลดวย ethidium bromide วิเคราะห PCR product 
ดวยเครื่อง UV transilluminator เปรียบเทียบขนาด DNA ที่
ไดกับ DNA marker

ตารางที่ 1 Primers for multiplex PCR

ตารางที่ 2 List of bacteria for testing cross reaction

Gene Primers Sequence (5’-3’)
PCR 

product 
size (bp)

Amplification References

tpi tpi-F AAAGAAGCTACTAAGGGTACAAA 230 C. difficile 
house-keeping gene

Lemee et al., 200417

tpi-R CATAATATTGGGTCTATTCCTAC

tcd-A tcd-A F AGATTCCTATATTTACATGACAATAT 369 Toxin A enterotoxin Lemee et al., 200417

tcd-A R GTATCAGGCATAAAGTAATATACTTT 110 Toxin A deleted 
enterotoxin 

Lemee et al., 200417

tcd-B tcd-B F GGAAAAGAGAATGGTTTTATTAA 160 Toxin B cytotoxin Lemee et al., 200417

tcd-B R ATCTTTAGTTATAACTTTGACATCTTT

cdt-A cdt-A F TGAACCTGGAAAAGGTGATG 376 Enzymatic component 
of binary toxin

Samie et al., 200811

cdt-A R AGGATTATTTACTGGACCATTTG

cdt-B cdt-B F GATTCACAGCTAATGTAACTA 475 Binding component of 
binary toxin

Samie et al., 200811

cdt-B R TATAGTCTGACCAACTATTTC

No. Microorganisms No. Microorganisms

1 Clostridium difficile ATCC 43255  (A-B-) 14 Streptococcus pneumoniae DMST 25929  
2 Clostridium difficile A 4897 (A-B-) 15 Bordetella bronchiseptica DMST 6811 

3 Clostridium difficle GAI 10029 (A+B+) 16 Stenotrophomonas maltophilia DMST 19079 

4 Clostridium perfringens ATCC 13124 17 Burkholderia plantarii LMG 9035 

5 Clostridium sporogenes ATCC 19404 18 Bacillus cereus DMST 11098 

6 Clostridium ramosum ATCC 25582 19 Bacillus mycoides DMST 3747 

7 Clostridium bifermentans LMG 3027 20 Bacillus thuringiensis DMST 18583 

8 Clostridium sordellii ATCC 9714 21 Bacillus licheniformis DMST 16838 

9 Vibrio parahaemolytica DMST 15285 22 Bacillus subtilis DMST 7988 

10 Moraxella urethralis DMST 17525 23 Vibrio cholerae non O1, non O139 DMST 2873 

11 Burkholderia pyrrocinia DMST 15513 24 Listeria monocytogenes DMST 17303 

12 Klebsiella pneumoniae DMST 7592 25 Salmonella Enteritidis DMST 15676 

13 Haemophilus influenza DMST 18936 26 Campylobacter coli NCTC 11353 

27 Campylobacter lari ATCC 43675 30 Helicobacter pylori TK 1029 

28 Campylobacter fetus DMST 17955 31 Achromobacter xylosoxidans subsp. xylosoxidans 
DMST 8572 

29 Helicobacter pylori NCTC 11638 32 Bacteroides fragilis ATCC 25285



non deleted tcdA fragment (396 bp)
tpi fragment (230 bp)
tcdB fragment (160 bp)

non deleted tcdA fragment (396 bp)
tpi fragment (230 bp)
tcdB fragment (160 bp)

cdtB fragment (475 bp)
cdtA fragment (230 bp)
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รูปที่ 1 A. The specificity of the references strains (Table 2) with tpi, tcd-A, tcd-B, cdt-A and cdt-B primers of C. difficile by multiplex PCR method. B. The specificity of 
the references strains with cdt-A and cdt-B primers of C. difficile by multiplex PCR method. (Marker = 100 bp, lane 1 = C. difficile ATCC 43255, lane 2 = C. difficile A 
4897 lane 3 = C. difficle GAI 10025, lane 4 = C. perfringens ATCC 13124, lane 5 = C. sporogenes ATCC 19404, lane 6 = C. ramosum ATCC 25582, lane 7 = 
C. bifermentans LMG 3027, lane 8 = C. sordellii ATCC 9714, lane 9 = V. parahaemolytica DMST 15285, lane 10 = M. urethralis DMST 17525, lane 11 = 
B. pyrrocinia DMST 15513, lane 12 = K. pneumoniae DMST 7592, lane 13 = H. influenza DMST 18936, lane 14 = S. pneumoniae DMST 25929, lane 15 = 
B. bronchiseptica DMST 6811, lane 16 = S. maltophilia DMST 19079, lane 17 = B. plantarii LMG 9035, lane 18 = B. cereus DMST 11098, lane 19 = B. mycoides 
DMST 3747, lane 20 = B. thuringiensis DMST 18583, lane 21 = B. licheniformis DMST 16838, lane 22 = B. subtilis DMST 7988, lane 23 = V. cholerae non O1, non 
O139 DMST 2873, lane 24 = L. monocytogenes DMST 17303, lane 25 = Sal. Enteritidis DMST 15676, lane 26 = C. coli NCTC 11353, lane 27 = C. lari ATCC 43675, 
lane 28 = C. fetus DMST 17955, lane 29 = H. pylori NCTC 11638, lane 30 = H. pylori TK 1029, lane 31 = A. xylosoxidans subsp. xylosoxidans DMST 8572, lane 32 
= B. fragilis ATCC 25285, C1 = C. difficile ATCC 43255, C2 = C. difficile GAI 10029, lane Neg = negative)
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ผลการศึกษา
การทดสอบหาความจําเพาะของไพรเมอร

นําไพรเมอร 5 คูทําการทดสอบหาความจําเพาะกับเช้ือ
ตางๆ ตามตารางที่ 2 พบวาการทดสอบดังกลาวใหผลลบและ
มีความจําเพาะตอสารพิษที่ตองการทดสอบ และไมเกิด
ปฏิกิริยาการขามเกี่ยวกับเชื้ออื่นๆ (รูปที่ 1)

การเพาะเล้ียงเชื้อ C. difficile จากตัวอยางอุจจาระผูปวย
จากตัวอยางอุจจาระผูปวยจากโรงพยาบาลจังหวัดตางๆ 

จํานวนรวมทั้งสิ้น 433 ตัวอยาง สามารถเพาะแยกเชื้อ 
C. difficile ได 63 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 14.55 จําแนกตาม
ปที่เก็บตัวอยาง ตั้งแตป พ.ศ. 2549-2556 พบผลบวกเปน
รอยละ 29.31 (17/58), 29.03 (9/31), 36.36 (8/22), 34.61 
(9/26), 13.79 (4/29), 0 (0/7), 0 (0/42) และ 7.33 (16/218) 
ตามลําดับ (ตารางที่ 3) จําแนกตามกลุมอายุตั้งแต ≤10 ถึง 
>60 พบผลบวกเปนรอยละ 3.69, 0.46, 0.23, 0.46, 0.23, 
0.46, และ 6.0 ตามลาํดบั (ตารางที ่3) จาํแนกตามจงัหวดัตางๆ 
ดังนี้ กรุงเทพมหานคร สมุทรสงคราม จันทบุรี สุพรรณบุรี 
หนองคาย ตาก นครสวรรค ปทุมธานี และพะเยา พบผลบวก
ของการเพาะเชื้อที่รอยละ 6.0, 2.07, 2.07, 1.61, 0.69, 1.38, 
0.23, 0.23 และ 0.23 ตามลําดับ (ตารางที่ 4) และพบการกอ
โรคอจุจาระรวงในผูปวยหญงิรอยละ 53.9 และในผูชายรอยละ 
46.1 ที่มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ความ
เชื่อมั่น 95% โดยคา odd ratio เทากับ 1.3746 

การตรวจหา toxin genes ของเชื้อ C. difficile 
โดยวิธี multiplex Polymerase chain reaction (mPCR)

การจําแนกตามกลุมอายุตั้งแต ≤10 ถึง >60 ป และไมมี
ขอมูลพบผลบวกของ tpi ยีนคิดเปนรอยละ 9.03, 12.5, 14.2, 
20.0, 4.76, 6.45, 22.8 และ 22.8 ตามลําดับ (ตารางที่ 3) การ
ตรวจแยกชนิดของ toxin genes ของเชื้อ C. difficile โดยวิธี 
mPCR พบสายพันธุ A-B+ จํานวน 19 ตัวอยาง ซึ่งประกอบ
ดวยอายุ ≤10 ป จํานวน 5 ตัวอยาง อายุ 11-20 ป จํานวน 
1 ตัวอยาง อายุ 31-40 ป จํานวน 1 ตัวอยาง อายุ 51-60 ป 
จํานวน 2 ตัวอยาง อายุ >60 ป จํานวน 9 ตัวอยาง และไมมี
ขอมูลพบผลบวก จํานวน 1 ตัวอยาง สายพันธุ A-B+ พบใน
ผูชายจํานวน 12 ตัวอยาง และในผูหญิงจํานวน 7 ตัวอยาง ไม
พบผลบวกท่ีให binary toxin (ตารางที่ 3) การจําแนกตาม
จังหวัดตางๆ พบผลบวกสายพันธุ A-B+ จํานวน 5, 1, 5, 3, 
3, 1, 1, 1 และ 1 ตัวอยาง ตามลําดับ (ตารางที่ 4) พบผลบวก
สายพนัธุ A+B+ จาํนวน 1 ตวัอยางในจงัหวดัตาก พบสายพนัธุ 
A-B- จํานวน 43 ตัวอย าง ซึ่งประกอบดวย จังหวัด
กรุงเทพมหานคร จํานวน 21 ตัวอยาง สมุทรสงคราม จํานวน 
8 ตัวอยาง จันทบุรี จํานวน 5 ตัวอยาง สุพรรณบุรี จํานวน 4 
ตัวอยาง และตาก จํานวน 5 ตัวอยาง (ตารางที่ 4)
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วิจารณผลการศึกษา
C. difficile เปนเช้ือแบคทีเรียท่ีพบในธรรมชาติ เชน ดิน 

นํา้ ลาํไสมนษุย มกีารศกึษาหาความชุกของเช้ือ C. difficile ใน
อุจจาระคนปกติพบรอยละ 322  Wongwanich และคณะ23 ได
ศึกษาความชุกของเชื้อ C. difficile ในประเทศไทยในป พ.ศ. 
2544 พบผลบวกรอยละ 25 แตการศึกษาคร้ังนี้พบผลบวก 
รอยละ 14.55 การตรวจวินิจฉัยเช้ือและการตรวจหาสารพิษ
ของ C. difficile พบผลบวกมากท่ีสุดที่กรุงเทพมหานคร และ
จากตารางที่ 3 ขอมูลป พ.ศ. 2554-2555 ไมพบผลบวก
เนื่องจากจํานวนตัวอยางที่นําสงมาตรวจที่สถาบันวิจัย
วิทยาศาสตรสาธารณสุขลดลง ประเทศไทยยังตองการศึกษา
เชื้อ C. difficile เพ่ิมขึ้นเน่ืองจากหองปฏิบัติการท่ีรองรับการ
ตรวจหาเชื้อนี้มีคอนขางนอยและตองมีการลงทุนทางหอง
ปฏิบัติการเชื้อแบคทีเรียไรอากาศคอนขางสูง จากการศึกษา
ครั้งน้ียังพบวาการติดเช้ือ CDI ในผูหญิงมากกวาผูชายซ่ึง
คลายกับการศึกษาในประเทศมาเลเซียพบผลบวกของการติด
เชือ้ CDI เปนรอยละ 13.7 พบการตดิเชือ้ในผูหญงิรอยละ 54.2 
และในผูชายพบรอยละ 45.824 การศึกษาคร้ังน้ีเมือ่จําแนกตาม
กลุมอายุพบผลบวกที่มี tpi ยีนมากที่สุดคือกลุมอายุ >60 ป 
คิดเปนรอยละ 22.80 (ตารางท่ี 3) ซึ่งแตกตางจากการศึกษา
ของ Samie และคณะ11 พบการการติดเชื้อในผูปวยท่ีมี tpi ยีน 
มากที่สุดชวงอายุ 20-39 ป คิดเปนรอยละ 28.6 นอกจากนี้
ปจจัยเส่ียงของโรค CDI อยูที่การรักษาดวยยาปฏิชีวนะ ระยะ
เวลาของการเขาพักที่โรงพยาบาล พื้นฐานการเจ็บปวย12 การ
ใชยาปฏิชีวนะเปนเวลานานทําใหเชื้อที่เปน normal flora ใน
ลําไสนอยลงหรือหมดไป ทําใหเชื้อ C. difficile เจริญเติบโต
มากข้ึนและสราง toxin ทําใหเกิดอาการทองเสียจนถึงขั้น
รุนแรงถึงชีวิต เชนเกิด pseudomembranous colitis ยา
ปฏิชีวนะที่มีความเส่ียงตอการเกิด CDI เชน fluoroquinolone 

(gatifloxacin, moxifloxacin) และ cephalosporins25 จึงควร
ศึกษาเรื่องตางๆ เหลานี้เพิ่มเพื่อดูแนวโนมของการติดเชื้อใน
ผูปวยโรค CDI

การศกึษาคร้ังนีส้วนมากตรวจพบสายพันธุ A-B+ โดยพบ
วา toxin A ใหผลลบเนื่องจากยีนที่สราง toxin A คือ tcd-A มี
การกลายพันธุที่สวนของปลาย 5’ ของยีน tcd-A ทําใหไม
สามารถแปลรหัส toxin A ได25 การศึกษาของ Lemee และ
คณะ17 ไดศกึษาหาความชุกของเช้ือ C. difficile พบวาเปน สาย
พันธุ A+B+ รอยละ 60.4 และการศึกษาของ Chia และคณะ5 
ในป ค.ศ. 2004 พบสายพันธุ A-B+ รอยละ 73.3 และ  ป ค.ศ. 
2007 พบสายพันธุ A-B+ ลดลงเปนรอยละ 23.9 และมีการ
เปลี่ยนแปลงเปนสายพันธุ A+B+ การศึกษาของ Loo และ
คณะ26 และ Samie และคณะ11 พบวาสายพันธุ Binary toxin 
ของ C. difficile ดือ้ตอยาปฏชิวีนะ fluoroquinolone และมคีวาม
รนุแรงมากกวาสายพนัธุอืน่  ดงันัน้ในประเทศไทยควรเฝาระวงั
การเปลี่ยนแปลงสายพันธุของ C. difficile เพื่อเปนขอมูลทาง
ระบาดวิทยาและการรักษา

สรุปผลการศึกษา
จากการศึกษาความชุกของเชื้อ C. difficile พบวาเปน

สาเหตุสําคัญในผูปวยโรคอุจจาระรวง การติดเชื้อ CDI พบใน
ผูหญิงมากกวาผูชาย และเมื่อจําแนกตามกลุมอายุพบการติด
เชือ้มากท่ีสดุในกลุมอายุ >60 ป โดยสวนมากพบเปนสายพันธุ 
A-B+ ปจจัยเส่ียงอ่ืนของโรค CDI เชน การรักษาดวยยา
ปฏชิวีนะ ระยะเวลาของการเขาพกัทีโ่รงพยาบาล พืน้ฐานการ
เจ็บปวยซึ่งควรทําการศึกษาขอมูลเพิ่มเติม การเฝาระวังการ
เปลี่ยนแปลงของสายพันธุ C. difficile ของประเทศไทยมี
ประโยชนเพือ่เปนแนวโนมดคูวามรนุแรงของโรคเนือ่งจากชนดิ
ของสายพันธุทําใหเกิดการดื้อยาปฏิชีวนะได
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การเปรียบเทียบเวลาปฏิกิริยาตอบสนอง
ของผูที่สูบบุหรี่และไมสูบบุหรี่เพศชาย อายุ 40-60 ป 

ในจังหวัดเชียงราย
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Abstract

Introduction: Reaction time (RT) is the time between the stimulate onset and the first movement. It is a part 
of nervous system and could receiving effect of toxic substances from cigarette. The RT action could indicate 
level of cognitive function. 

Objective: The purpose of this study was to compare the RT between smoker and non-smoker male living 
in Chiang Rai Province. 

Materials and methods: Subjects, male aged 40-60 years old living in Chiang Rai were divided into each 
45 persons for smoking and non-smoking groups. Multi choice reaction timer was used to collect the RT 
data from dominant and non-dominant both hands and feet. 

Results: The RT of dominant hand, non-dominant hand; dominant foot and non-dominant foot from smoker 
and non-smoker were significantly different between two groups (p<0.05). Additionally, the RT of smoker 
group tended to be slower than that of non-smoker group. It could be proposed that nicotine might have an 
effect on normal function of brain.

Conclusions: The result from this study revealed the effects of cigarette on nervous system which can be 
applied for the campaign to smoking cessation. 

Keywords: Reaction time, smoker, non smoker

Comparison of the reaction time between smoker and non-smoker male 
aged 40-60 years old  living in Chiang Rai Province

นิพนธตนฉบับ
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บทคัดยอ

บทนํา: ปฏิกิริยาตอบสนองหรือระยะเวลาระหวางที่ไดรับการกระตุนจนถึงการเกิดการเคลื่อนไหวแรก เปนการทํางานของ
ระบบประสาทที่อาจไดรับผลกระทบจากสารพิษในบุหรี่ โดยสามารถบงบอกถึงระดับการรับรูและความเขาใจได  

วัตถุประสงค: เพื่อเปรียบเทียบเวลาปฏิกิริยาตอบสนองระหวางผูที่สูบบุหรี่กับผูที่ไมสูบบุหรี่ 

วัสดุและวิธีการ: ผูเขารวมการศึกษาเพศชาย อายุระหวาง 40-60 ป ในจังหวัดเชียงราย โดยแบงเปนผูที่สูบบุหรี่และไมสูบ
บุหรี่กลุมละ 45 คน โดยใชเครื่องวัดปฏิกิริยาตอบสนอง ทดสอบปฏิกิริยาตอบสนองของมือขางที่ถนัด มือขางที่ไมถนัด เทา
ขางที่ถนัด และเทาขางที่ไมถนัดตามลําดับ  

ผลการศึกษา: พบวาเวลาที่ใชในปฏิกิริยาตอบสนองของมือขางที่ถนัด มือขางที่ไมถนัด เทาขางที่ถนัด และเทาขางที่ไมถนัด 
ในผูที่สูบบุหรี่และไมสูบบุหร่ีมคีวามแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) คาเวลาปฏิกิริยาตอบสนองในผูที่สูบบุหรี่
ชากวาผูที่ไมสูบบุหร่ี ซึ่งอาจเปนผลจากสารนิโคตินในบุหรี่สงผลใหเกิดการทําลายหนาที่ปกติของสมอง

สรุปผลการศึกษา: ผลที่ไดจากการศึกษานี้ชี้ใหเห็นผลกระทบของบุหรี่ที่เกิดข้ึนในระบบประสาทและสามารถนําไปประยุกต
ใชสําหรับโครงการเลิกบุหร่ีตอไป 

คํารหัส: เวลาปฏิกิริยาตอบสนอง ผูที่สูบบุหร่ี ผูที่ไมสูบบุหรี่

บทนํา

ปจจุบัน บุหรี่เปนปญหาสําคัญที่ประเทศไทยไดมีการ
รณรงคและแกไขปญหาอยางตอเนื่อง แมวาผลการสํารวจ
เกีย่วกับการสูบบหุรีข่องประชากรในประเทศไทย พบวาอตัรา
การสูบบุหร่ีเปนประจําของคนไทยท่ีอายุ 15 ปขึ้นไป มีแนว
โนมลดลงจากรอยละ 18.34 หรือ 9.54 ลานคนในป พ.ศ. 2549 
เหลือรอยละ 18.54 หรือ 9.49 ลานคนในป พ.ศ. 25501 จาก
มาตรการควบคุมยาสูบของประเทศไทยใน 16 ป ที่ผานมา 
สามารถลดจํานวนผูสูบบุหร่ีในประเทศลงถึง 2.2 ลานคน และ
จาํนวนผูเสียชวีติดวยโรคท่ีเกดิจากการสูบบหุร่ีระหวางป พ.ศ. 
2534-2550 มีจํานวนลดลงประมาณ 36,800 คน1,2 บุหรี่มีสาร
พิษที่ทําใหเกิดผลเสียตอรางกายมากกวา 25 ชนิด เชน สาร
ทาร (tar) คารบอนโมโนออกไซด (carbon monoxide) 
ไนโตรเจนออกไซด (nitrogen oxide) และไฮโดรเจนไซยาไนด 
(hydrogen cyanide) ซึ่งกอใหเกิดโรคในระบบทางเดินหายใจ 
เพราะสารเหลานี้สามารถเกาะตามผนังหลอดลมและถุงลม 
ทําใหการแลกเปลี่ยนแกสออกซิเจนไมเพียงพอ ระคายเคือง
เยื่อบุหลอดลมและถุงลม ทําใหมีอาการคลื่นไส เหนื่อยงาย ไอ 
มเีสมหะและหลอดลมอกัเสบเรือ้รังได3 สารประเภท polycyclic 
aromatic hydrocarbons เปนสารกอมะเร็งตามอวัยวะตางๆ 
เชน ปอด กลองเสียง หลอดอาหาร ตับออน และชองปาก 
เปนตน อกีทัง้สารนิโคติน (nicotine) มผีลทําใหความดันโลหิต
สงู หวัใจเตนเรว็กวาปกต ิและหลอดเลือดแดงหดตวั1,3 มผีลตอ
ระบบประสาทเพราะเปนสารท่ีออกฤทธ์ิโดยตรงกับสมอง มผีล
ตอการทํางานของสมอง แตมีการศึกษาพบวาผูที่สูบบุหรี่มี
อัตราการเกิดโรคพารกินสัน (parkinson’s disease) นอยกวา
ผูทีไ่มไดสบูบุหรีป่ระมาณรอยละ 30-40 และพบวา การสูบบุหรี่
และดื่มกาแฟสามารถลดการเกิดโรคพารกินสันไดรอยละ 60 

และรอยละ 30 ตามลําดับ3 และสอดคลอง การศึกษาผลของ
นิโคตินในโรคอัลไซเมอร (alzheimer’s disease) พบวาการได
รับนิโคตินแบบทันทีทันใดจะชวยใหการรับรูและความจําดีขึ้น 
อยางไรก็ตาม ในระยะยาวกลับมีผลทําใหประสิทธิภาพในการ
รับรูและความจําลดลง4-5 การทดสอบเวลาปฏิกิริยาการมอง
และการไดยินทําใหสมองรับรูและทําการตอบสนองตอความ
เปลีย่นแปลงในสิง่แวดลอมรอบตวัแสดงใหเห็นถงึการรบัรูและ
เขาใจในการทํางานนั้น การศึกษาที่ผานมาพบวาการทดสอบ
เวลาปฏิกริยิาตอบสนองมีความสัมพนัธกบัการรับรูและเขาใจ6 

นอกจากนี้ การศึกษาผลกระทบของบุหรี่ตอระบบประสาทยัง
มจีาํนวนนอยและยงัไมมผีลสรปุทีช่ดัเจน การศกึษาครัง้นีจ้งึมี
วัตถุประสงคเพื่อศึกษาผลกระทบของบุหรี่ตอระบบประสาท
โดยใชการทดสอบเวลาปฏกิริยิาตอบสนองเปนตวัแปรทีแ่สดง
ใหเห็นถึงผลเสียของการสูบบุหรี่ ผลการศึกษาท่ีไดสามารถ
แสดงใหเห็นถึงผลเสียที่จะเกิดขึ้นตอระบบประสาทของผูที่
สูบบุหรี่ เพื่อเปนแนวทางในการรณรงคและแกไขปญหาการ
สูบบุหรี่ตอไป การศึกษาครั้งนี้จึงทําการเปรียบเทียบเวลา
ปฏิกิริยาตอบสนอง (reaction time, RT) ของผูที่สูบบุหรี่และ
ไมสูบบุหรี่เพศชาย อายุระหวาง 40-60 ป ที่อาศัยอยูในอําเภอ
เมืองและอําเภอเวียงชัย จังหวัดเชียงราย

วัสดุและวิธีการศึกษา
1. กลุมตัวอยางที่ใชในการศึกษา

การศกึษาในคร้ังนีไ้ดผานการรับรองจริยธรรมงานวิจยัใน
มนษุยของมหาวทิยาลยัแมฟาหลวง ผูเขารวมการศกึษา มอีายุ
ระหวาง 40-60 ป ทีอ่าศยัอยูในจังหวดัเชยีงราย และลงลายมอื
ชื่อแสดงความยินยอมเขารวมการศึกษาในคร้ังนี้ จํานวน 
97 คน ผานเกณฑคัดเขาจํานวน 90 คน ประกอบดวย คนที่
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สูบบุหรี่ และผูที่ไมสูบบุหร่ี เพศชายกลุมละ 45 คน คําจํากัด
ความของ ผูที่สูบบุหร่ีเปนประจํา หมายถึง ผูสูบบุหรี่และสูบ
บหุรีส่ม่ําเสมอเปนประจําทกุวนั วนัทีม่กีจิธรุะหรือปวย อาจงด
สูบบุหรี่เปนการช่ัวคราว สูบบุหร่ีมานานต้ังแต 1 ป ขึ้นไป และ
ผูทีไ่มสบูบหุร่ี หมายถงึผูทีไ่มสบูบหุร่ีชนดิใดเลย มสีขุภาพแขง็
แรง ไมมีประวัติของคนในครอบครัวสูบบุหร่ี ไมสูบบุหรี่ตลอด
ชวีติ ไมมปีระวัตโิรคปอดอุดกัน้เร้ือรังและไมมปีระวัตอิยูใกลชดิ
กบัผูทีส่บูบหุร่ี (second hand smoke) โดยผูเขารวมการศึกษา
ตองไมมีโรคทางระบบประสาท เชน โรคอัลไซเมอร โรคพาร
กินสัน ไมมีความผิดปกติของการมองเห็น การไดยิน และการ
สื่อสาร ไมมีการบาดเจ็บของรยางคแขนและขาที่จํากัดการ
เคล่ือนไหวของมือและเทา และไมออกกําลงักายอยางนอย 30 
นาที หรือดื่มเครื่องดื่มที่มีสวนผสมของแอลกอฮอลหรือคาเฟ
อีนมาอยางนอย 2 ชั่วโมงกอนการทดสอบ

2. วิธีการศึกษา

ผูเขารวมการศึกษามาพบผูวจิยัเพยีงคร้ังเดยีว โดยในวัน
ทีท่าํการทดสอบไดรบัคาํชีแ้จงเก่ียวกับขัน้ตอนการทําวจิยั จาก
นั้นผูเขารวมการศึกษาไดรับการวัดความดันโลหิต อัตราการ
เตนของหัวใจ อตัราการหายใจ และประเมนิความถนดัของแขน
และขาจากการสอบถามโดยนักกายภาพบําบัดคนที่หนึ่ง จาก
นั้นผู เขารวมการศึกษาไดรับการอธิบายและสาธิตวิธีการ
ทดสอบเวลาปฏิกิริยาตอบสนองโดยใชโดยใชเคร่ืองวัด
ปฏิกิริยาตอบสนอง (multi choice reaction timer) บริษัท 
ไทยภัณฑ ประเทศไทย) วัดปฏิกิริยาตอบสนองของมือขางที่
ถนัด มือขางที่ไมถนัด เทาขางท่ีถนัด และเทาขางท่ีไมถนัด 
หลังจากเห็นแสง ซึ่งมีอุปกรณประกอบสําหรับใชวัดปฏิกิริยา
การตอบสนองของมือและเทาเม่ือเห็นแสง และแสดงผลที่วัด
ไดออกมาเปนเวลาทีผู่เขารวมการศกึษาทาํ ไดทดสอบโดยนกั
กายภาพบําบัดคนท่ีสอง ผูเขารวมการศึกษาทุกคนสามารถ
ทดลองใชเคร่ืองวัดเวลาปฏิกริยิาตอบสนองไดกอนการทดสอบ 
โดยการทดสอบประกอบดวยการทดสอบเวลาปฏิกิริยาจาก
สวนของมือขางที่ถนัดและมือขางที่ไมถนัด เมื่อเห็นแสงจาก
เครื่องใหสัญญาณ และทดสอบเวลาปฏิกิริยาจากสวนของเทา
ขางท่ีถนัดและไมถนดั เมือ่เหน็แสงจากเครือ่งใหสญัญาณ โดย
ไมมีการใหสัญญาณเตือนลวงหนา โดยคณะผูวิจัยไดทดสอบ
คาความนาเชือ่ถอืของเครือ่งมอืไดเทากบั 0.72 ซึง่มคีวามเชือ่
มั่นในระดับสูง เวลาที่ไดมีหนวยเปน มิลลิวินาที โดยทําการ
ทดสอบ ทั้งส้ิน 7 ครั้ง และตัดคาที่สูงและตํ่าที่สุดออก7 และนํา
ขอมูลที่ไดมาหาคาเฉลี่ย เพื่อใชในการวิเคราะหขอมูลตอไป

3.  การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ

ใชสถิติเชิงพรรณนาในการอธิบายผลเก่ียวกับขอมูลพื้น
ฐานของผูเขารวมการศึกษาและใชสถิติ Unpaired t-test ใน
การวิเคราะหความแตกตางของเวลาปฏิกิริยาตอบสนองของ
ผูทีส่บูบุหรีแ่ละผูทีไ่มสบูบหุรี ่โดยกาํหนดคานยัสาํคัญทางสถติิ
ที่ p<0.05

ผลการศึกษา

ผูเขารวมการศึกษาจํานวนทั้งสิ้น 97 คน มีผูถูกคัดออก
จากการศึกษาเนื่องจากดื่มสุรากอนทําการทดสอบจํานวน 
3 คน และด่ืมเครื่องดื่มชูกําลังกอนการทดสอบจํานวน 4 คน 
ดังนั้นจึงมีผูผานเกณฑคัดเขาจํานวน 90 คน แบงเปนกลุมที่
สูบบุหรี่จํานวน 45 คน และกลุมผูที่ไมสูบบุหรี่จํานวน 45 คน 
ผูเขารวมการศึกษาสวนใหญประกอบอาชีพทํานาและรับจาง
ทั่วไป สามารถขับเฉพาะรถยนตไดจํานวน 12 คน และขับ
รถยนตมาเปนเวลามากกวา 10 ป สามารถขับเฉพาะรถ
จกัรยานยนตไดจาํนวน 33 คน และขับรถจักรยานยนตมาเปน
เวลา 24 ป และผูเขารวมการศกึษาทีส่ามารถขบัไดทัง้สองชนดิ
มจีาํนวน 45 คน และขับมาเปนเวลา 17 ป ทัง้หมดถนัดมอืและ
เทาขางขวา มกีารดืม่เครือ่งดืม่ทีม่สีวนผสมของสารกระตุนทาง
ระบบประสาท เชน ชา กาแฟ สุราและเครื่องดื่มชูกําลัง ทุกวัน
จํานวน 21 คน ดื่มวันเวนวันจํานวน 23 คน ดื่มสัปดาหละ 2-3 
ครั้ง จํานวน 9 คน ดื่มเมื่อมีงานสังสรรคจํานวน 13 คน และ
ไมดื่มเลยมีจํานวน 24 คน และไดหยุดด่ืมกอนเขารวมการ
ศึกษาเปนเวลาอยางนอย 24 ชั่วโมง  

จากตารางที ่1 แสดงขอมลูพืน้ฐานของผูเขารวมการศกึษา
พบวาไมมคีวามแตกตางกนัอยางมนียัสาํคญัทางสถิตขิองอายุ 
นํ้าหนัก สวนสูง คาความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัว คาความ
ดนัโลหิตขณะหัวใจคลายตัวและอัตราการเตนของหัวใจ แตพบ
คาดัชนีมวลกายในผูที่สูบบุหรี่มีคาต่ํากวาผูที่ไมสูบบุหรี่อยาง
มนียัสําคญัทางสถติ ิ(p<0.05) และจากตารางที ่2 แสดงคาเวลา
ปฏิกิริยาตอบสนองของผูที่สูบบุหรี่และผูไมสูบบุหรี่เพศชาย 
พบวาคาเวลาปฏิกิริยาตอบสนองของมือขางที่ถนัด มือขางที่
ไมถนดั เทาขางท่ีถนดัและเทาขางท่ีไมถนดั ในผูทีส่บูบหุรีแ่ละ
ผูที่ไมสูบบุหรี่เพศชาย มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (p<0.05)

วิจารณผลการศึกษา

จากผลการศึกษาคาเวลาปฏิกิริยาตอบสนองในผูที่สูบ
บหุรีแ่ละไมสบูบหุรีเ่พศชาย ชวงอายรุะหวาง 40-60 ป  ทีอ่าศยั
อยูในจังหวัดเชียงราย พบวาคาเฉล่ียของอายุ นํา้หนัก สวนสูง 
คาความดนัโลหติขณะหวัใจบบีตวั คาความดนัโลหติขณะหวัใจ
คลายตัวและอัตราการเตนของหัวใจไมมคีวามแตกตางอยางมี
นยัสําคญัทางสถติแิตมแีนวโนมวาผูทีส่บูบุหรีจ่ะมคีาความดนั
โลหิตขณะหัวใจบีบตัว คาความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัว
และอัตราการเตนของหัวใจสูงกวาผูที่ไมสูบบุหรี่เพศชาย ซึ่ง
อาจเปนผลของบหุรีท่ีท่าํใหเลอืดมคีวามหนดืตวัเพิม่ขึน้ หลอด
เลือดแดงหดตัว หัวใจทํางานหนักขึ้น ทําใหคาความดันโลหิต
และอัตราการเตนของหัวใจสูงขึ้น3 และพบวาคาดัชนีมวลกาย
ของผูที่สูบบุหรี่และผูที่ไมสูบบุหรี่เพศชายมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยผูที่สูบบุหร่ีมีภาวะคาดัชนีมวล
กายนอยกวาผูที่ไมสูบบุหรี่เพศชาย เนื่องจากบุหรี่อาจเปน
สาเหตุที่ทําใหนํ้าหนักตัวลดลงโดยผลของสารนิโคตินเขาไป
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ตารางที่ 1 Subject demographic data (mean ± standard deviation)

* Significant between smoker and non smoker group; p<0.05

* Significant between smoker and non smoker group; p<0.05

Data Smoker group (min-max) Non smoker group (min-max) p–value

Age (years) 51.68±5.24 (46-58) 51.22±5.33 (45-58) 0.22  

Weight (kilogram) 58.94±7.70 (50-68) 62.38±8.01 (53-72) 0.09

Height (centimeter) 164.33±6.67 (155-174) 162.54±7.81 (153-173) 0.70

Body mass index (kilogram/meter2) 21.69±2.45 (18.33-24.58) 23.14±2.55* (19.66-26.68) 0.03*

Systolic blood pressure (mmHg) 125.98±11.03 (110-140) 122.24±11.60 (110-136) 0.42

Diastolic blood pressure (mmHg) 82.59±11.63 (70-96) 81.72±8.50 (70-92) 0.58

Heart rate (beats/minute) 87.36±14.03 (70-104) 77.36±11.44 (64-90) 0.17

Year of smoking (years) 33.59±10.66 (20-44) - -

Number of cigarette (roll/day) 10.34±6.28 (3-20) - -

ตารางที่ 2 Comparison of reaction time between smoker and non smoker groups (mean ± standard deviation)

Data
Reaction time  (millisecond)

p–value
Smoker group (n=45) Non smoker group (n=45)

Dominant hand 0.33±0.12 0.27±0.10* 0.04

Non dominant hand 0.35±0.12 0.26±0.08* 0.03

Dominant foot 0.47±0.14 0.40±0.15* 0.04

Non dominant foot 0.43±0.15 0.37±0.12* 0.04

เพิ่มการหลั่งสารสื่อประสาทสงผลใหลดความวิตกกังวล 
เกิดความพึงพอใจ และลดความอยากอาหาร3 สอดคลองกับ
การศึกษาของ นัทธินีและคณะ ที่ศึกษาความสัมพันธระหวาง
การสูบบุหรี่ ดัชนีมวลกาย การออกกําลังกายและพฤติกรรม
การบริโภคของผูใหญไทย เมื่อเปรียบเทียบดัชนีมวลกายของ
ผูที่สูบบุหรี่ ผูที่เลิกบุหรี่แลวและผูที่ไมสูบบุหรี่พบวาคาดัชนี
มวลกายของผูทีส่บูบหุรีม่คีานอยกวาผูทีไ่มสบูบหุรีแ่ละผูทีเ่ลิก
บุหรี่8 การศึกษาครั้งน้ีพบวาอาสาสมัครท้ังสองกลุมสวนใหญ
ไมมีโรคประจําตัวคิดเปนรอยละ 75 และรอยละ 93.75 ตาม
ลาํดับ โดยในผูทีส่บูบหุร่ีมผีูทีม่โีรคประจาํตวัมากกวาผูทีไ่มสบู
บุหรี่คิดเปนรอยละ 25.02 และรอยละ 6.26 ตามลําดับ 
เน่ืองจากสารพษิในบหุรีไ่ปทาํลายระบบตางๆ ของรางกาย ทัง้
ระบบหัวใจและหลอดเลือด ระบบโครงรางและกลามเนื้อ และ
ระบบประสาท ในผูที่สูบบุหรี่จึงอาจมีความเส่ียงท่ีจะเกิดโรค
มากกวาผูที่ไมสูบบุหรี่ และจากการศึกษาที่ผานมาพบวาใน
ผูที่สูบบุหรี่มีความเสี่ยงตอการเปนโรคทางระบบหัวใจและ
หลอดเลอืดและมคีวามเสีย่งทีจ่ะเสยีชวีติสงูกวาผูทีไ่มสบูบุหรี่9 
นอกจากน้ียังพบวาคาเวลาปฏิกิริยาตอบสนองในผูที่สูบบุหรี่ 
มคีวามแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถิตกิบัผูทีไ่มสบูบุหร่ี 
โดยคาเวลาปฏิกิริยาตอบสนองในผูที่สูบบุหรี่ชากวาผูที่ไมสูบ
บุหร่ี ซึ่งอาจเปนผลจากสารพิษในบุหร่ีที่เขาไปทําลายระบบ
ไหลเวียนโลหิตทําใหมีความเขมขนของเลือดสูง หลอดเลือด
หดตวั ทาํใหมคีวามดนัเลอืดสงู ทาํใหการลําเลยีงออกซเิจนไป

เลี้ยงสวนตางๆ ของรางกายลดลง สงผลใหหัวใจตองทํางาน
หนักเพื่อสูบฉีดเลือดไปเลี้ยงสวนตางๆ ของรางกาย โดยในผู
ทีส่บูบุหรีอ่าจมีการเคล่ือนไหวท่ีชาลงเพราะในการเคล่ือนไหว
ตองไดรับคําสั่งจากสมองใหสงกระแสประสาทไปสั่งการให
กลามเนือ้มกีารเคลือ่นไหว โดยการเคลือ่นไหวตองใชออกซเิจน
ในการผลิตพลังงานท่ีใชในการหดตัวและคลายตัวของกลาม
เนื้อ แตในผูที่สูบบุหรี่มีการลําเลียงออกซิเจนไปเล้ียงบริเวณ
กลามเน้ือลดลงจึงอาจสงผลใหมีการเคล่ือนไหวที่ช าลง 
เนื่องจากในควันบุหรี่มีสารนิโคตินและคารบอนมอนอกไซดที่
สงผลใหหลอดเลอืดแดงหดตัวเลอืดมคีวามหนดืเพิม่ขึน้3 สงผล
ใหเลอืดไหลไปเลีย้งกลามเนือ้หวัใจลดลง หวัใจทาํงานหนกัขึน้
เพื่อเพิ่มการสูบฉีดเลือดและการนําออกซิเจนไปเลี้ยงเนื้อเยื่อ
ตางๆ ของรางกาย ทําใหเส่ียงตอภาวะโรคหัวใจขาดเลือด10 
นอกจากนีย้งั พบวาผลของสารนโิคตนิตอความสามารถในการ
รับรูและความเขาใจโดยนําเวลาปฏิกิริยาตอบสนองเปนตัวชี้
วัดระดับการรับรูและความเขาใจ โดยในผูที่สูบบุหรี่มีคาเวลา
ปฏิกิริยาตอบสนองท่ีชากวาผูที่ไมสูบบุหร่ี11 เนื่องจากสาร
นโิคตนิในบุหรีไ่ปทาํลายการทําหนาทีต่ามปกติของสมอง โดย
มีกลไกคือ สารนิโคตินจะเขาสูกระแสเลือดภายใน 10 วินาที 
ระดับนิโคตินในสมองจะเพ่ิมขึ้นและถึงจุดสูงสุดจนกระท่ัง
หยดุสูบ นโิคตินสามารถกระตุนการหล่ังโซเดียมและแคลเซียม 
ทําใหมีผลตอการหล่ังสารส่ือประสาทโดพามีน โดยนิโคติน
กระตุนการหล่ังสารส่ือประสาทท่ีเมโสลิมบิก คอรปสสเตตัม 
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(mesolimbic corpustatum) และสมองสวนหนาซึ่งมีผลตอ
ระบบการรับรูและการรับความรูสึก กอใหเกิดความรูสึกสบาย
และเปนสุข3 แตเมื่อสูบบุหร่ีไประยะหน่ึงจะเกิดอาการด้ือตอ
นโิคตนิ ทาํใหเกดิอาการหงุดหงดิ ฉนุเฉยีว ขาดสมาธิงาย การ
รับรูหรือปฏิกิริยาการตอบสนองของรางกายชากวาผูที่ไมได
สบูบหุรี ่ทาํใหตองใชเวลามากขึน้ในการตอบสนองสิง่ท่ีรางกาย
มองเห็น สอดคลองกับการศึกษาของ Rezvani และคณะ ซึ่ง
พบวาการสบูบุหรีเ่ปนระยะเวลานานมผีลตอการรบัรูและเขาใจ 
ทําใหผูที่สูบบุหรี่ใชเวลาปฏิกิริยาตอบสนองมากกวาผูที่ไม
สบูบหุร่ี13 และองคประกอบบางชนิดของนโิคตนิมผีลทาํใหเกดิ
โรคหัวใจและหลอดเลือด เม่ือไดรับสารนิโคตินไประยะหน่ึง
นโิคตนิจะเขาไปกระตุนใหเกิดการเชือ่มตอของสารสือ่ประสาท
ที่เร็วกวาปกติทําใหเกิดกลไกการติดนิโคติน3,14 สอดคลองกับ

การศึกษาของ Newhouse และคณะ พบวาการสูบบุหรี่ติดตอ
กนัเปนเวลานานในผูทีส่บูบหุรีม่ผีลตอการรบัรูและความเขาใจ 
การจดจําทีด่อยกวาผูทีไ่มสบูบหุรี ่นอกจากน้ีในผูทีส่บูบหุร่ียงั
มีการทํางานของระบบประสาทการมองเห็นและการไดยินที่
ดอยกวาผูที่ไมสูบบุหรี่ดวย15   

สรุปผลการศึกษา

การศึกษาคาเวลาปฏิกริยิาตอบสนองในผูทีส่บูบหุรีแ่ละไม
สบูบุหรี ่พบวาคาเวลาปฏกิริยิาตอบสนองในผูทีส่บูบุหรีม่แีนว
โนมมากกวาผูทีไ่มสบูบหุรี ่ซึง่สามารถนําผลการศึกษาท่ีไดไป
แสดงใหเหน็ถึงผลของการสบูบุหรีต่อระบบประสาทและใชเปน
แนวทางในการรณรงคใหเลิกสูบบุหรี่ตอไป
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Uncertainty value of %CD4+T cell measurement

Abstract

Laboratory results are important data that aid in diagnosis, monitoring, and prognosis. However, the 
variation of the results occurs once the same sample is retested due to several factors. Uncertainty of the 
measurement indicates how much these factors affect the result. The uncertainty of %CD4+T cell measurement 
within the Flow Cytometry Unit, Faculty of Associated Medical Sciences, Chiang Mai University were estimated 
by using the results of internal quality control and external quality assessment during 2012–2013 to comply 
with the requirements of ISO 15189: 2012. The procedures of this study included 1) Estimation of the 
uncertainty of measurement, 2) Reporting of the uncertainty of measurement, 3) Assessment of the uncertainty 
of measurement for clinical fitness purpose, and 4) Clinical use of the uncertainty information for clinical 
monitoring.  The results of uncertainty measurements of the year 2012 and 2013 were 6.8% and 6.2% 
respectively at 95% confident level. In conclusion, the uncertainty of %CD4+T cell measurement is fit for 
clinical purpose and can be used in clinical monitoring of HIV-infected person. 

Keywords: Uncertainty, measurement, %CD4+T cell

บทคัดยอ

ผลการตรวจวิเคราะหเปนขอมูลสาํคญัท่ีชวยในการวินจิฉัย ตดิตามการรักษา หรือพยากรณโรค เมือ่ตรวจวเิคราะหซํา้ จะ
ไดคาที่แตกตางกันไป เน่ืองจากมีหลายปจจัยท่ีสงผลกระทบ คาความไมแนนอนของการตรวจวัด สามารถแสดงขนาดของ
ปจจัยเหลาน้ันได เพื่อใหสอดคลองกับขอกําหนดตามมาตรฐาน ISO 15189: 2012 หนวยโฟลไซโทเมทรี คณะเทคนิคการ
แพทย มหาวทิยาลยัเชยีงใหม ไดประเมนิคาความไมแนนอนของการตรวจวัด %CD4+T cell จากขอมลูการตรวจวัดสารควบคุม
คุณภาพภายในและขอมูลการประเมินคุณภาพภายนอก ของป 2555 และ 2556 โดยขั้นตอนของการศึกษาครั้งนี้ประกอบดวย 
1) การประมาณคาความไมแนนอนของการวัด 2) รายงานคาความไมแนนอนของการวัด 3) ประเมินความเหมาะสมตอการนํา
คาความไมแนนอนของการวัดไปใชทางคลินิก และ 4) การนําขอมูลการประมาณคาความไมแนนอนของการวัดไปใชติดตาม
การรักษา  คาความไมแนนอนของการตรวจวัด %CD4+T cell ของหนวยโฟลไซโทเมทรี ในป 2555 และป 2556 เทากับ 6.8% 
และ 6.2% ที่ความเชื่อมั่น 95% ตามลําดับ จากการศึกษาครั้งนี้พบวา คาความไมแนนอนของ %CD4+T cell มีความเหมาะ
สมในการนําไปใชทางคลินิก และ สามารถใชติดตามการดูแลรักษาผูติดเชื้อเอชไอวีได 

คํารหัส: ความไมแนนอน การวัด %CD4+ T cell

นิพนธตนฉบับ
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บทนํา

ผลการตรวจวิเคราะหทางหองปฏิบตักิารเปนขอมูลสําคญั
ทีช่วยในการวนิจิฉัย ตดิตามการรกัษา หรอืพยากรณโรค ความ
ถูกตองของผลการตรวจวิเคราะหจึงเปนสิ่งที่หองปฏิบัติการ
ตองใหความสําคญั ในการตรวจวเิคราะหจะพบวาเม่ือตรวจวดั
ซํ้าหลายๆ ครั้ง จะไดคาที่แตกตางกันไป เนื่องจากมีปจจัย
มากมายท่ีสงผลกระทบ ถงึแมวาจะลดปจจัยท่ีสามารถควบคุม
ไดออกไป เชน การเตรียมผูปวย การเก็บตัวอยางตรวจ ก็ยัง
มีปจจัยที่ไมสามารถควบคุมได ไดแก ความผันแปรของการ
ตรวจวิเคราะห (analytical variation) และความผันแปรทาง
ชีวภาพ (biological variation) ซึ่งกอใหเกิดความแตกตางดัง
ที่กลาวมาขางตน โดยปจจัยแรกทําใหเกิดความแตกตางเมื่อ
ตรวจวัดตัวอยางเดิมซ้ําๆ และปจจัยหลังทําใหเกิดความแตก
ตางเม่ือตรวจวัดตัวอยางเดิมในตางเวลากัน1,2 ในการแปลผล
การตรวจวเิคราะหจงึตองพจิารณาเสมอวามคีวามแตกตางเกดิ
ขึ้นกับผลท่ีได ซึ่งจะมากหรือนอย ขึ้นอยูกับขนาดของปจจัยที่
มผีลกระทบ “คาความไมแนนอนของการวัด (uncertainty 
of measurement)” สามารถแสดงขนาดของปจจัยนั้นได   

คาความไมแนนอนของการวัด เปนคาที่บอกการกระจาย
ของคาทีว่ดัได  ซึง่เปนการแสดงขนาดของความผันแปรท่ีเกดิ
ขึ้นในกระบวนการตรวจวัดนั้นในรูปของชวงคา (คาที่วัดได ± 
คาความไมแนนอนของการวัด) คาความไมแนนอนของการวดั
ทีม่ากกวา แสดงถึงความผันแปรท่ีมากกวา เชน หากคาทีต่รวจ
วัดไดเทากับ 11 และคาความไมแนนอนของการวัดเทากับ ±4 
แปลผลไดวาคาทีต่รวจวัดไดอยูในชวง 7–15 โดยจะมีการแสดง
ระดับความเชื่อมั่นที่ใชในการคํานวณดวย และสวนใหญใชที่
ระดบัความเช่ือมัน่ 95% ในการแปลผลทางหองปฏิบตักิาร คา
ความไมแนนอนของการวดัใชบอกความนาเชือ่ถอืของคาตรวจ
วดั  ในระบบคณุภาพ คาความไมแนนอนของการวดัใชประเมนิ
คณุภาพของการตรวจวดัทัง้ภายในและระหวางหองปฏบิตักิาร 
และชวยในการพัฒนาและติดตามคุณภาพของการตรวจวัด 
ทั้งนี้หองปฏิบัติการที่ทําการตรวจวัดตองพิจารณาวา หากคา
ความไมแนนอนของการวัดท่ีเกิดขึ้นสงผลกระทบตอการแปล
ผลหรอืมคีวามสาํคญัทางคลนิกิ ตองพยายามลดความผนัแปร
ลง หากทําไมไดอาจตองพจิารณาเปลีย่นวธิวีเิคราะห และหาก
คาความไมแนนอนอยูในเกณฑทีย่อมรับไดแลว ตองตรวจสอบ
ใหอยูในระดบัคงเดมิ หรอืพจิารณาปรบัปรุงใหมรีะดบัทีด่ยีิง่ขึน้ 
โดยเกณฑที่ยอมรับได (allowable total error) ถูกรวบรวมไว
ที่ http://www.dgrhoads.com/db2004/ae2004.php

ในปจจบุนัข้ันตอนของการประเมนิคาความไมแนนอนทาง
หองปฏิบตักิารยังมคีวามหลากหลาย และไมมขีอสรุปทีช่ดัเจน 
แตถกูปรบัใหสามารถทาํไดงายขึน้เพือ่การนาํไปใชไดจรงิ โดย
ใชขอมูลการควบคุมคุณภาพภายในเปนตัวประมาณคา เรียก
วา Top down approach3-6 เนือ่งจากขอมูลการควบคุมคุณภาพ
ภายในจะรวบรวมความผันแปร (variation) ของกระบวนการ
ตรวจวัดทั้งหมด ซึ่งอาจเกิดจากประสิทธิภาพของเคร่ืองมือ 

นํ้ายา หรือ วิธีการตรวจ อุณหภูมิ ฤดูกาล หรือผูทําการ
วิเคราะห โดยรวบรวมเปนระยะเวลาที่เหมาะสมที่สามารถ
ครอบคลุมความผันแปรทั้งหมดได ระยะเวลาที่เหมาะสม คือ 
อยางนอย 6 เดือน7, 8

   คาทดสอบทางหองปฏิบัติการถูกนําไปใชประโยชนใน
หลายลักษณะ ไดแก วินิจฉัยโรค (เปรียบเทียบกับคาตัดสิน
ทางคลินิก หรือชวงคาอางอิง) ประเมินระดับของโรค ติดตาม
การรักษา และ ประเมินความสําเร็จของการใชยารักษา ดังนั้น
คาความไมแนนอนของการวัดจึงถูกใชในหลายลักษณะเชน
เดยีวกัน คาความผันแปรทางชีวภาพ เกีย่วของกบัการประเมิน
ในกรณีของการติดตามการรักษา (เปรียบเทียบการเปลี่ยน 
แปลงของคาตรวจวัด) เมื่อเราทราบระดับของความผันแปร
ทางชีวภาพ จะชวยใหการแปลผลการตรวจดียิ่งขึ้น การ
เปลี่ยนแปลงที่แทจริงตองเปนการเปลี่ยนแปลงที่มากกวา
ความผันแปรทางชีวภาพภายในตัวบุคคล (within-individual 
biological variation) ซึ่งเกิดข้ึนโดยธรรมชาติ  

 มาตรฐาน ISO15189: 2012 ขอกําหนดที่ 5.5.1.4 ระบุวา
หองปฏิบัติการตองประมาณคาความไมแนนอนของการวัด5 

และผูใชบรกิารสามารถรองขอใหหองปฏิบตักิารแสดงคาความ
ไมแนนอนของการวัดได  หนวยโฟลไซโทเมทรี คณะเทคนิค
การแพทย มหาวิทยาลัยเชียงใหม เปนหนวยงานที่ใหบริการ
ตรวจวัดปริมาณ CD4+T cell เพื่อการประเมินระยะของการ
ตดิเช้ือ ประเมินการเร่ิมใหยา และติดตามการรักษาดวยยาตาน
ไวรัส จึงไดคํานวณคาความไมแนนอนของการวัด %CD4+T 
cell จากการรวบรวมขอมูลในป พ.ศ. 2555 เปรียบเทียบกับป 
พ.ศ. 2556 เพื่อใหสอดคลองกับระบบคุณภาพและเพ่ือใชเปน
ตัวชี้วัดและติดตามคุณภาพของการตรวจวัดตอไป 

วิธีการศึกษา 

การศึกษาครัง้นี ้เปนการประมาณคาความไมแนนอนของ
การวัด %CD4+T cell ในป พ.ศ. 2555 เปรียบเทียบกับขอมูล
ของป พ.ศ. 2556 โดยมีขั้นตอนดังนี้8, 9

1. การประมาณคาความไมแนนอนของการวัด
1.1 ระบุสิ่งท่ีตองการวัด การศึกษานี้วัดปริมาณของ 

CD4+T cell ในเลือดครบสวน ในรูปรอยละ  ของเซลลลิมโฟ
ไซตในเลือด (%CD4+T cell) ซึง่วเิคราะหโดยใชนํา้ยา CYTO-
STAT® triCHROME™ CD45/CD4/CD3 และเครื่อง FC 500 
Flow Cytometer (Beckman Coulter) 

1.2 หาแหลงท่ีมาหรือขั้นตอนที่ทําใหเกิดความไม
แนนอนของการวัด ซึ่งประกอบดวย

1.2.1 ความผันแปรของการตรวจวิเคราะห  
(imprecision, CV

A
) ใชขอมูลการควบคุมคุณภาพภายใน 

(Internal Quality Control, IQC) 
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1.2.2 คาคลาดเคลื่อน (Bias) การประเมินคา bias ที่
เปนวิธมีาตรฐาน คอื การประเมินเทียบกบั certified reference 
material แตหากไมมีอาจใช reference material จากบริษัท 
ผูผลิต หรือใชขอมูลการประเมินคุณภาพภายนอก (External 
Quality Assessment, EQA) 

1.3 ประมาณคาความไมแนนอนของแตละปจจัย
1.3.1 Imprecision ใชขอมูลการควบคุมคุณภาพ

ภายในที่รวบรวมเปนระยะเวลา 1 ป ซึ่งวิเคราะห 2 ระดับโดย
ใช IMMUNO-TROL™ Low Cells (ระดับตํ่า) และ IMMUNO-
TROL™ Cells (ระดบัปกต)ิ (Beckman Coulter) ในระยะเวลา 
1 ป ใชสารควบคุม คณุภาพทัง้หมด 4 lot  โดยในชวงกอนหนา
ป พ.ศ. 2555 ถึงตนป พ.ศ. 2555 มีการวิเคราะหสารควบคุม
คุณภาพภายในระดับต่ําเพียงระดับเดียว ดังแสดงในตารางท่ี 
1 และ 2

  1.3.2 Bias การศึกษาน้ีใชขอมลูการประเมินคณุภาพ
ภายนอก (UKNEQAS) โดยใชคาเฉลีย่ของ %bias ทีเ่ทยีบกบั

กลุมที่ใชวิธีการเดียวกัน ไดแก CD45/SSC gating technique 
ซึ่งใน 1 ปทําการประเมิน 6 ครั้ง ครั้งละ 2 ตัวอยาง รวมเปน 
12 ตัวอยาง ดังแสดงในตารางที่ 3 และ 4            

1.4 คํานวณคาความไมแนนอนรวม 
1.4.1 สาํหรบัการแปลผลเทยีบกบัคากอนหนา หรือเทยีบ

กบัคาอางอิงหรือคาตัดสนิทีม่าจากวิธกีารเดียวกัน สามารถใช
คา Imprecision เพียงอยางเดียวมาประมาณคาความไม
แนนอนของการวัดได โดยความไมแนนอนรวม (u

c
) = CV

A

1.4.2 สาํหรบัการแปลผลเทยีบกับคาอางองิหรอืคาตดัสนิ
ที่ไดมาจากตางวิธีการ จะตองคํานึงถึงคา Bias รวมดวย โดย
ใชสูตรความไมแนนอนรวม (u

c
) =     

1.5 คํานวณคาความไมแนนอนขยาย (U) โดยนําคา
ความไมแนนอนรวมคูณดวย coverage factor ตามระดับความ
เชือ่มัน่ทีต่องการ (การศึกษาน้ีใช coverage factor = 2 ทีร่ะดับ
ความเชื่อมั่น 95%)

ตารางที่ 1 IQC data of %CD4+T cell analyzed by Flow Cytometry Unit in the year 2012.

ตารางที่ 2 IQC data of %CD4+T cell analyzed by Flow Cytometry Unit in the year 2013.

Lot
Low level Normal level

N Mean SD %CV N Mean SD %CV

1 36 22.5 0.8 3.5 Not done

2 36 22.1 0.8 3.5 36 48.6 0.8 1.6

3 52 19.5 0.9 4.4 52 47.8 0.9 1.9

4 58 25.5 0.6 2.2 58 46.2 1 2.1

Average 3.4 Average 1.9

Lot
Low level Normal level

N Mean SD %CV N Mean SD %CV

1 58 25.5 0.6 2.2 58 46.2 1 2.1

2 44 18.2 0.6 3.3 44 44.1 0.7 1.5

3 56 21.3 0.7 3.1 56 48.4 0.8 1.6

4 78 18.5 0.7 3.6 78 48.3 0.7 1.5

Average 3.1 Average 1.7

2. รายงานคาความไมแนนอนของการวัด 

รายงานผลในรูป คารายงาน ± คาความไมแนนอนของ
การวัด ที่ระดับความเชื่อมั่นท่ีใชในการคํานวณ คาความไม
แนนอนของการวดัอาจแสดงในรปูคาสมับรูณ หรอื รอยละของ
คารายงาน ในกรณทีีม่กีารวเิคราะหสารควบคมุคณุภาพหลาย
ระดับ ตองมีการประเมินกอนวาคาความผันแปรของแตละ
ระดับมคีวามแตกตางกันทีม่นียัสําคญัทางคลินกิหรือไม หากมี 
ตองแยกรายงานคาความไมแนนอนของการวัดในแตละระดับ 
หรือเลือกระดับที่ใกลเคียงกับคาตัดสินหรือมีความสําคัญ
ทางคลินิก

3. ประเมินความเหมาะสมตอการนําความไมแนนอนของการวัดไป
ใชทางคลินิก 

3.1 กําหนดเปาหมายของคาความไมแนนอนของ
การวัด 

3.1.1 สําหรับการแปลผลเทียบกับคากอนหนา หรือ
เทยีบกบัคาอางอิงหรือคาตดัสนิทีม่าจากวธิกีารเดยีวกัน ใชเปา
หมายของคา imprecision (CV

A
) เทียบกับคาความ ผันแปร

ทางชีวภาพภายในบุคคล (within-individual biological 
variation, CV

I
) คอื CV

A
 ≤ 0.50 CV

I
 จากขอมลู CV

I
 จาก Johns 

Hopkins HIV Guide เทากับ 18%10 ดังนั้นเปาหมาย คือ 
CV

A
 ≤ 9% 
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3.1.2 สําหรับการแปลผลเทียบกับคาอางอิงหรือคา
ตดัสินทีไ่ดมาจากตางวธิกีาร ตองใชเปาหมาย (B

A
) ทีเ่ทยีบกบั

คาความผนัแปรทางชวีภาพภายในบคุคล และคาความผนัแปร
ทางชีวภาพระหวางบุคคล (Inter-individual biological 
variation, CV

G
) คือ B

A
 ≤ 0.250 (CV

I
2 + CV

G
2)1/2 ในการศึกษา

นี้ เนื่องจากไมสามารถหาขอมูลความผันแปรทางชีวภาพ
ระหวางบุคคลของ %CD4+T cell จงึไมสามารถกําหนดคาเปา
หมายของกรณีนี้ได          

3.2 เปรียบเทียบคาความไมแนนอนของการวัดกับ
เปาหมายที่กําหนด หากคาที่ประมาณไดอยู ในชวงคา 
เปาหมาย แสดงวาเหมาะสม สามารถนําไปใชได

4. การนําขอมูลการประมาณคาความไมแนนอนของการวัดไปใช
ตดิตามการรักษา 

สําหรับการติดตามการรักษา (clinical monitoring) ผล 
การตรวจ 2 ครั้ง จะมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ 
(significant change) สามารถพิจารณาไดดังนี้ 6, 8, 11, 12   

4.1 กรณีพิจารณาเฉพาะความผันแปรจากการตรวจวัด
เพียงอยางเดียว ผลการตรวจ 2 ครั้ง ถือวา แตกตางกันเมื่อคา
ทัง้สองแตกตางกันมากกวา 2.77 x CV

A
 (ทีค่วามเช่ือม่ัน 95%)

4.2 กรณพีจิารณาความผันแปรทางชีวภาพภายในบุคคล
รวมดวย ผลการตรวจ 2 ครั้ง ถือวา แตกตางกันเมื่อคาทั้งสอง
แตกตางกันมากกวา 2.77 x   (ที่ความเชื่อมั่น 
95%)

ผลการศึกษา 
1. คาความไมแนนอนของการวัด จากการศึกษาครั้งนี้ แสดง
ในตารางที่ 5

2. การรายงานคาความไมแนนอนของการวัด การศึกษาน้ี 
%CD4+T cell ใชในการติดตามการรักษาดวยยาในผูติดเชื้อ
เอชไอวีเปนหลัก จึงใชคาความไมแนนอนของการวัดในกรณี
การแปลผลเทียบกับคากอนหนา และเลือกใชคาความไม
แนนอนของการวัดที่คาระดับตํ่า เนื่องจากมีคาครอบคลุมทั้ง
ระดับตํ่าและระดับปกติ รวมทั้งคา %CD4+T cell ในผูติดเชื้อ
เอชไอวีสวนใหญอยู ในระดับเดียวกับสารควบคุมคุณภาพ 
ระดับตํ่า ดังนั้นจึงรายงานคาความไมแนนอนของการวัดได
ดังนี้

2.1 ป พ.ศ. 2555: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±6.8% ที่ความเชื่อมั่น 95%

2.2 ป พ.ศ. 2556: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±6.2% ที่ความเชื่อมั่น 95%

ตารางที่ 3 EQA data of %CD4+T cell analyzed by Flow Cytometry Unit in the year 2012.

ตารางท่ี 4 EQA data of %CD4+T cell analyzed by Flow Cytometry Unit in the year 2013.

Low level Normal level
Sample No. Group mean Lab report %Bias Sample No. Group mean Lab report %Bias

4 7.19 7.54 4.87 1 44.3 45.16 1.9
6 10.31 10.3 0.1 2 39.15 39.4 0.64
8 13.75 15 9.09 3 55.31 56.82 2.73
9 9.28 8.3 10.56 5 46.51 48.4 4.06

11 9.34 8.9 4.71 7 47.07 50.8 7.92
Average 5.87 10 53.91 54.6 1.28

12 56.24 55.5 1.32
Average 2.84

Low level Normal level
Sample No. Group mean Lab report %Bias Sample No. Group mean Lab report %Bias

3 15.62 15.39 -1.47 1 46.80 47.50 1.5
4 12.86 13.72 6.69 2 52.23 56.40 7.98
5 14.24 14.60 2.53 6 46.93 50.17 6.9
8 14.78 14.20 -3.92 7 45.55 48.30 6.04

10 20.74 21.20 2.22 9 56.26 58.50 3.98
11 28.58 28.70 0.42 12 46.31 49.80 7.54

Average 1.08 Average 5.66
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ตารางที่ 5 Uncertainties of %CD4+T cell measurement (%) at 95% confident level.

Year Level Compared with previous result or with reference or 
decision value from the same method

Compared with reference or decision value from 
the different method

2012
Low 6.8 13.6
Normal 3.8 6.8

2013
Low 6.2 6.6
Normal 3.4 11.8

3. การประเมินความเหมาะสมตอการนําไปใชทางคลินิก

3.1 การแปลผลเทียบกับคากอนหนา พบวา CV
A 
ของ 

%CD4+ T cell ประจําป พ.ศ. 2555 และ 2556 ทั้งระดับต่ํา
และระดับปกติ อยูภายในเปาหมายท่ีกําหนดท้ังหมด

3.2 การแปลผลเทียบกับคาอางอิงหรือคาตัดสินที่ไดมา
จากตางวิธีการ เน่ืองจากไมสามารถกําหนดคาเปาหมาย จึง
ไมสามารถประเมินได

4. การนําขอมูลการประมาณคาความไมแนนอนของการวัดไปใชใน
การติดตามการรักษา 

4.1 กรณีพิจารณาเฉพาะความผันแปรจากการตรวจวัด
เพียงอยางเดียว 

4.1.1 ปพ.ศ. 2555: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±9.4% ที่ความเชื่อมั่น 95%

4.1.2 ปพ.ศ. 2556: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±8.6% ที่ความเชื่อมั่น 95%

4.2 กรณีพิจารณาความผันแปรทางชีวภาพภายในบุคคล
รวมดวย

4.2.1 ปพ.ศ. 2555: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±51% ที่ความเชื่อมั่น 95%

4.2.2 ปพ.ศ. 2556: %CD4+T cell = %CD4+T cell 
±51% ที่ความเชื่อมั่น 95%

วิจารณผลการศึกษา

คาความไมแนนอนของการวัดที่ประมาณไดนี้ เปนคา
ความไมแนนอนของการวัดท่ีเกิดจากกระบวนการตรวจวัดที่
ดําเนินไปตามข้ันตอนการปฏิบัติที่ถูกตองตามระบบท่ีถูกตอง
เทานัน้  ไมครอบคลมุในกรณทีีม่กีารปฏบิตัไิมตรงตามขัน้ตอน
ทีถ่กูตอง และคาความไมแนนอนเปนคาทีป่ระมาณจากข้ันตอน
การวิเคราะหเทาน้ัน ไมรวมความผันแปร หรือความผิดพลาด
จากขั้นตอนกอนและหลังการวิเคราะห และการใชขอมูลการ
ควบคมุคณุภาพภายในจากการประเมนิคาความไมแนอนของ
การวดัน้ัน ขอมลูการควบคมุคณุภาพภายในตองรวบรวมความ
ผันแปร (variation) ของกระบวนการตรวจวัดไดทั้งหมด หาก
ในกระบวนการตรวจวัดสิ่งสงตรวจมีขั้นตอนนอกเหนือจาก
การกระบวนการควบคุมคุณภาพภายใน ตองมีการคํานวณ

ความผันแปรเพ่ิมเติม การทําแผนผังกางปลาอาจชวยรวบรวม
ปจจัยตางๆ ที่มีผลกระทบตอการตรวจวัดได

การประมาณคาความไมแนนอนของการวัดสามารถ
ประมาณไดหลายกรณี ขึ้นอยูกับการนําไปใช ดังนั้นหลังจาก
ประมาณคาความไมแนนอนแลว หากตองการรายงานและนํา
ไปใชประโยชนในทางคลินิก ตองระบุหรืออธิบายใหชัดเจนวา
คาความไมแนนอนของการวัดที่รายงานนี้ ไดทําการประมาณ
จากแหลงขอมลูใดบางและอยางไร จงึจะมปีระโยชนตอการนาํ
ไปใชอยางแทจริง

มีปจจัยมากมายที่สงผลตอคา CD4+T cell ไดแก เวลา
เจาะเลือด (CD4+T cells มีแนวโนมตํ่าในตอนเชา และสูงใน
ตอนเย็น) โรคเฉียบพลัน การไดรับวัคซีน การไดรับเคมีบําบัด 
ความออนเพลีย และความเครียด ทําใหคาความผันแปรทาง
ชวีภาพมีคาสงู ในการตรวจวัด CD4+T cell จงึควรตรวจท่ีหอง
ปฏิบัติการเดิม13 

จากการประมาณคาความไมแนนอนของการวัดที่รวม
ความผันแปรทางชีวภาพภายในตัวบุคคล พบวามีคาสูงมาก 
ทั้งนี้ คา biological variation ที่ใชในการศึกษานี้ไดมาจาก 
Johns Hopkins HIV Guide10 ทางหนวยโฟลไซโทเมทรีไมได
คํานวณเอง และยังไมมีการศึกษาเรื่องนี้อยางแพรหลาย หาก
มีการศึกษาและคํานวณคา biological variation เพิ่มขึ้นก็จะ
เปนประโยชนตอการประเมินคาความไมแนนอนมากขึ้น 

การศึกษาน้ีอาจนําไปสูการศึกษาตอในเร่ืองการศึกษา
ความผันแปรทางชีวภาพของบุคคลของ %CD4+T cell เพื่อ
ใหไดขอมูลที่ถูกตอง แมนยํา ตรงตามกลุมประชากร เพื่อ
การนาํไปใชประโยชนทางคลินกิไดดยีิง่ขึน้ และการศึกษาจาก
ขอมลูจรงิวาเปนไปตามคาความไมแนนอนทีค่าํนวณไดในครัง้
นี้หรือไม เพื่อพัฒนาปรับเปลี่ยนการคํานวณคาความไม
แนนอนของการวัดไดดียิ่งขึ้น

สรุปผลการศึกษา

คาความไมแนนอนของการวัด %CD4+T cell ของหนวย
โฟลไซโทเมทรี ในป 2555 และป 2556 เทากับ 6.8% และ 
6.2% ตามลําดับ
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Factors associated with microalbuminuria in type 2 
diabetes patients in Nan Hospital, Thailand

Abstract

Objective: To determine risk factors associated with microalbuminuria in type 2 diabetes patients. 

Method: This retrospective study was performed on 198 patients with type 2 diabetes attending the diabetes 
clinic at Nan Hospital in Northern Thailand. Basic information (i.e., gender, age, weight, body mass index) 
of patients and factors associated with microalbuminuria [i.e., fasting blood sugar, hemoglobin A1C (HbA1C), 
low-density lipoprotein, blood pressure, urine microalbuminuria, serum creatinine, foot problem, eye problem] 
were investigated. Comparisons of mean were performed using the Student’s t-tests, and comparisons of 
proportions using the chi-square tests. Binary logistic regression and odds ratio analyses were performed 
to determine the relationship between microalbuminuria and risk factors while adjusting for covariates.  

Results: Of the 198 diabetes patients, the majority were females (54.6%). The prevalence of microalbuminuria 
was 36.4% and of hypertension was 32.8%. The mean serum creatinine of the microalbuminuric group was 
significantly higher than the normoalbuminuric group (p<0.001). The prevalence of hypertension in the 
microalbuminuric group was higher than that in the normoalbuminuric group (38.9% and 29.4%, respectively), 
but this difference was not statistically significant (p=0.171). The strong risk factors for the development of 
microalbuminuria were gender (higher for females; OR = 2.25, p=0.025), elevated HbA1C (OR = 1.44, 
p=0.015) and serum creatinine (OR = 7.41, p<0.001).

Conclusion: High level of HbA1C was a risk factor for the development of microalbuminuria in type 2 diabetes 
patients. Early detection for diabetic nephropathy and aggressive management of this factor may be essential 
in preventing or delaying the progression to end-stage renal disease. 

Keywords: Type 2 diabetes, microalbuminuria, diabetic nephropathy

นิพนธตนฉบับ
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บทคัดยอ

วัตถุประสงค: เพื่อศึกษาปจจัยท่ีมีความสัมพันธตอการเกิดภาวะ microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 

วิธีการศึกษา: สืบคนขอมูลยอนหลังของผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ซึ่งเขารับการรักษาในคลินิกเบาหวาน โรงพยาบาลนานซึ่ง
อยูในภาคเหนือประเทศไทยจํานวน 198 ราย ปจจัยที่ศึกษาคือ ลักษณะทั่วไปไดแก เพศ อายุ นํ้าหนัก ดัชนีมวลกาย fasting 
blood sugar คา hemoglobin A1C (HbA1C) คา low-density lipoprotein ความดันโลหิต microalbumin ในปสสาวะ และ 
creatinine ในซีรัม รวมท้ังภาวะแทรกซอนทางเทาและทางตา ในการวิเคราะหขอมูล ใชสถิติเชิงพรรณาแสดงผลเปนรอยละ 
คาเฉล่ีย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน และสถิติเชิงวิเคราะหในการศึกษาปจจัยที่สัมพันธกับการเกิด microalbuminuria โดยวิธี 
Student’s  t-test, chi-square test, binary logistic regression และ odds ratio (OR)  

ผลการศึกษา:  ผูปวยเบาหวาน198 รายสวนใหญเปนหญิง (รอยละ 54.6) มีความชุกของการเกิด microalbuminuria รอยละ 
36.4 และมคีวามดนัโลหติสงูรอยละ 32.8 พบวากลุมผูปวยทีม่ ีmicroalbuminuria มคีาเฉลีย่ของ creatinine ในซรีมัสงูกวากลุม 
normoalbuminuria อยางมีนยัสําคญั (p<0.001) นอกจากน้ียงัพบวาความชุกของความดันโลหิตสูงในกลุมทีม่ ีmicroalbuminuria 
สูงกวาความชุกในกลุม normoalbuminuria (รอยละ 38.9 และรอยละ 29.4 ตามลําดับ) แตไมมีความแตกตางแบบมีนัยสาํคัญ
ทางสถิติ (p=0.171) ปจจัยสําคัญท่ีมีความสัมพันธกับการเกิด microalbuminuria อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ไดแก เพศ 
(พบสูงกวาในเพศหญิง, OR = 2.25, p=0.025)  ระดับ HbA1C ที่เพิ่มขึ้น (OR = 1.44, p=0.015) และ ระดับ creatinine ใน
ซีรัมที่เพ่ิมขึ้น (OR = 7.41, p<0.001)

สรุปผล: คาระดับ HbA1C ในกระแสเลือดที่สูงเปนปจจัยสําคัญในการทําใหเกิดภาวะ microalbuminuria ในผูปวยเบาหวาน
ชนิดท่ี 2 การตรวจวินิจฉัยในระยะแรกและการควบคุมปจจัยนี้อยางเขมงวดนาจะมีความสําคัญในการชวยปองกันหรือชะลอ
การเกิดโรคไตระยะสุดทายในผูปวย

คํารหัส: เบาหวานชนิดที่ 2 ภาวะไมโครอัลบูมินในปสสาวะ ภาวะแทรกซอนทางไตจากโรคเบาหวาน

บทนํา

เบาหวานเปนโรคไมติดตอชนิดเร้ือรัง ผูปวยเบาหวานมี
ระดับน้ําตาลในเลือดสูงเกินคาปกติ ซึ่งเกิดจากการขาด
ฮอรโมนอินซูลิน (เบาหวานชนิดที่ 1 หรือเบาหวานชนิดที่ 2 
ในระยะทาย) หรอืเกดิจากด้ืออนิซลูนิทาํใหรางกายไมสามารถ
นาํนํา้ตาลในเลือดไปใชไดอยางมีประสทิธภิาพ (เบาหวานชนิด
ที่ 2) ในปจจุบันจํานวนผูปวยโรคเบาหวานมีแนวโนมเพิ่มสูง
ขึน้ทัว่โลก สาํหรับประเทศไทยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 เปนชนิด
ที่พบมากท่ีสุดและเป นป ญหาสาธารณสุขท่ีสําคัญของ
ประเทศไทยอันดบัตนๆ ผูปวยเหลานีถ้งึแมจะไดรบัการรักษา
แตไมสามารถทําใหโรคหายขาดได ในกรณีทีไ่มไดรบัการดูแล
รักษาอยางถูกตองและตอเน่ือง ความรุนแรงของโรคจะเพ่ิม
มากข้ึน เกดิภาวะแทรกซอนแบบเฉียบพลันและแบบเร้ือรงัของ
อวัยวะหรือระบบตางๆ เชน ตา ไต เทา ระบบประสาท หัวใจ
และหลอดเลือด เปนตน สงผลกระทบตอการดํารงชีวิต เพิ่ม
ภาระคาใชจายในการรักษา อาจเกิดความพิการ มีผลเสียตอ
คุณภาพชีวิตและตายกอนวัยอันควร

 ในป   พ .ศ .  2556 สมาพันธ  เบาหวานนานาชาติ 
(International Diabetes Federation) รายงานวา ความชุกของ
ผูปวยเบาหวานมีจํานวน 382 ลานคน คิดเปนรอยละ 8.3 ของ
ประชากรผูใหญ (อายุ 20-79 ป) ทั่วโลก1  จากการคาดการณ
ไปขางหนาในป พ.ศ. 2578 จะมีผูปวยเบาหวานถึง 592 ลาน

คนทั่วโลก1 โรคเบาหวานเปนสาเหตุสําคัญของการเสียชีวิต
ของโรคไมติดตอถึงรอยละ 40.02 สวนใหญผูปวยเบาหวานจะ
มีภาวะความดันโลหิตสูงร วมดวย ซึ่งส งผลใหเกิดการ
เปลี่ยนแปลงของหลอดเลือดทั่วรางกาย การเปลี่ยนแปลงที่
หลอดเลือดของไตทําใหเกิดโรคไตจากเบาหวาน (diabetic 
nephropathy) และเปนสาเหตุของโรคไตวายเรื้อรัง จากการ
ศึกษาในประเทศไทย จํานวนประชากรที่ปวยเปนโรคไตวาย
เรื้อรังรุนแรงตั้งแตระยะที่สามข้ึนไปพบประมาณรอยละ 2.9-
13.03-5 หากถาศึกษาในกลุมผูปวยเบาหวานพบความชุกของ
โรคไตวายเร้ือรังสูงถึงรอยละ 40.0 ดังนั้นการตรวจคัดกรอง
และวนิจิฉยัโรคเบาหวานรวมทัง้ตรวจการทาํงานของไตตัง้แต
ระยะเริม่แรกทีเ่ปนจงึมคีวามสําคญัยิง่  เพือ่ชะลอการเสือ่มของ
ไตไมใหเขาสูภาวะไตวายเรื้อรังระยะสุดทาย ความผิดปกติที่
ตรวจพบในระยะแรกของผูปวยที่มีภาวะไตเสื่อมคือ การพบ
ไมโครอัลบูมินในปสสาวะ (microalbuminuria) ตอมาเกิด 
macroalbuminuria แลวมกีารทาํงานของไตเสือ่มลงนาํไปสูโรค
ไตเรื้อรังระยะสุดทาย5,6 กลุมวิจัยหลายกลุมพบวา ปจจัยเสี่ยง
ตอการเกิด microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานสัมพันธกับ 
เพศหญิง7 อายุทีเ่พิม่ขึน้7,8 ดชันมีวลกายท่ีลดลง8,9 Hemoglobin 
A1C (HbA1C) ที่เพิ่มขึ้น8-11 triglyceride ที่เพิ่มขึ้น10  ความดัน
โลหิตที่สูงขึ้น7,9-11 ระดับของ uric acid12  creatinine ในซีรัมที่
เพิ่มขึ้น8 creatinine clearance ที่ลดลง8 ระยะเวลาท่ีเปนโรค
เบาหวาน10,11 หากสามารถปองกันหรือควบคุมปจจัยเหลานี้ 
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ใหอยูในเกณฑปกตหิรือใหมกีารเปลีย่นแปลงชาลงจะสามารถ
ชะลอการเกิดภาวะแทรกซอนทางไตในผูปวยเบาหวานได 
เนื่องจากขอมูลของปจจัยเสี่ยงในการพัฒนาเปนโรคไตที่เกิด
จากโรคเบาหวานในกลุมประชากรไทยยังมีนอย ดังนั้นผูวิจัย
จึงมีวัตถุประสงคในการศึกษาปจจัยเสี่ยงที่ความสัมพันธกับ
การเกิด microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 โดย
ทําการศึกษาในกลุมผูปวยเบาหวานที่เขารับการรักษาในโรง
พยาบาลนาน ขอมูลจากงานวิจัยนี้อาจเปนประโยชนตอการ
ตดิตามการรักษาและการควบคมุปจจยัเสีย่งตอการเกิดโรคไต
ในผูปวยเบาหวานไทยตอไป 

วัสดุและวิธีการศึกษา

การศกึษาเปนการเกบ็ขอมลูวจิยัยอนหลงั (retrospective 
study) จากงานเวชระเบยีนผูปวยนอกของผูปวยเบาหวานชนดิ
ที่ 2 ที่เขารับการรักษาท่ีคลินิกเบาหวาน โรงพยาบาลนาน 
จังหวัดนาน และไดรับการตรวจประเมิน microalbuminuria 
ตั้งแต 1 ตุลาคม 2554 ถึง 30 กันยายน 2555 ไมรวมผูปวย
เบาหวานท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคไตเร้ือรัง ผูปวยกลุมนี้
จะถูกเก็บขอมูล เพศ อายุ นํ้าหนัก สวนสูง ดัชนีมวลกาย 
(body mass index) ความดันโลหิต (blood pressure, BP) 
ระดับน้ําตาลในเลือดหลังอดอาหาร 8 ชั่วโมง (fasting blood 
sugar, FBS) คา low-density lipoprotein (LDL) นํ้าตาลสะสม
ในชวง 3 เดือนกอนไดรับการตรวจวัด (HbA1C) โปรตีน 
อัลบูมินในปสสาวะ (urine microalbumin) ครีเอตินินในซีรัม 
(serum creatinine) นอกจากนีย้งัเกบ็ขอมลูภาวะแทรกซอนที่
พบไดบอยในผูปวยเบาหวาน เชน ภาวะแทรกซอนทางตา 
ไดแก จอรับภาพของตาผิดปกติ ตามัว ตาเห็นเปนจุดดําหรือ
มีหลอดเลือดในตาแตก เปนตน และภาวะแทรกซอนทางเทา 
ไดแก อาการชาท่ีปลายเทา แผลเรื้อรังที่เทา เปนตน ผูปวยจะ
ไดรับการวินิจฉัยวามีความดันโลหิตสูงเม่ือมีคา systolic BP 
สูงกวา 140 mmHg หรือมีคา diastolic BP สูงกวา 90 mmHg 
หรือ สูงทั้งสองคารวมกัน ผูปวยจะไดรับการวินิจฉัยวามีภาวะ 
microalbuminuria เมื่อตรวจพบโปรตีนอัลบูมินในปสสาวะ
มากกวาหรอืเทากบั 30 mg/L โดยการตรวจพบแลวใหผลบวก 
2 ครัง้จากการตรวจทัง้หมด 3 ครัง้ภายในระยะเวลา 3-6 เดอืน 
หรือผูปวยที่ตรวจพบโปรตีนในปสสาวะ (urine protein)

การวิเคราะหขอมูลใชสถิติเชิงพรรณาแสดงผลเปนคา
รอยละ คาเฉล่ีย คาความแปรปรวน คาเบี่ยงแบนมาตรฐาน 
และสถติเิชงิวเิคราะหแสดงการเปรียบเทียบปจจัยท่ีสมัพนัธกบั
การเกิด microalbuminuria และการเกิดความดันโลหิตสูงใน
กลุมตัวอยางโดยใชวิธี Student’s t-test และ chi-square test 
สวนการวเิคราะหขอมลูแสดงการเปรยีบเทยีบปจจยัทีม่หีลาย
ตัวแปรดวยกันใชวิธี binary logistic regression และ odds 
ratio (OR) ที่มี 95% confidence intervals (CI)

ผลการศึกษา

การศกึษาความสมัพนัธของปจจยัทีม่ผีลตอการเกดิภาวะ 
microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 ไดเก็บขอมูล
จากหนวยเวชระเบียนผูปวยที่เขารับการรักษาที่คลินิกเบา
หวานของโรงพยาบาลนานในชวงเวลา 1 ป ตัง้แตเดือนตุลาคม 
พ.ศ. 2554 พบวามีผูปวยเขารักษาจํานวน 198 ราย เปนเพศ
หญิงจํานวน 108 ราย คิดเปนรอยละ 54.6 (ตารางที่ 1) ผูปวย
ทั้งหมดมีอายุเฉลี่ย 57.6±11.0 ป มีนํ้าหนักตัว 61.7±13.8 kg 
ดัชนีมวลกาย 24.7±4.6 kg/m2 รอบเอว 85.0±14.0 cm คา
เฉลี่ยของ FBS เทากับ 123.6±32.9 mg% คา HbA1C เทากับ 
7.0±1.1 % คา LDL เทากับ 105.5±30.4 mg/dL คาเฉล่ียของ 
systolic BP เทากับ 133.8±17.3 mmHg สวนคา diastolic BP 
เทากับ 79.0±10.8 mmHg คา microalbumin ในปสสาวะ
เทากับ 49.9±54.0 mg/L และคาเฉลี่ยของ creatinine ใน
ซีรัมเทากับ 1.2±0.5 mg/dL (ตารางที่ 1)  

ผูปวยเบาหวานท่ีไดรบัการวินจิฉยัวาม ีmicroalbuminuria 
รวมดวยมีจาํนวน 72 รายคดิเปนรอยละ 36.4 (ตารางที ่1) เมือ่
วเิคราะหขอมลูทัว่ไปของผูปวยเบาหวานท่ีมภีาวะ microalbu-
minuria เทียบกับผูปวยที่ไมมี microalbuminuria (normoal-
buminuria) โดยใชวธิ ีStudent’s t-test (ตารางที ่2) พบวากลุม
ผูปวยเบาหวานท่ีมภีาวะ microalbuminuria รวมดวยมีคาเฉล่ีย 

ตารางท่ี 1 Baseline information of 198 diabetes 
outpatients who visited at a diabetic clinic in Nan Hospital 
during October 2011 to September 2012.

Characteristic Mean±SD Range

Age (year) 57.6±11.0 2-100

Weight  (kg) 61.7±13.8 33-113

Height  (cm) 157.6±8.3 135-184

Body mass index  (kg/m2) 24.7±4.6 12.9-40.7

Waist (cm) 85.0±14.0 51-127

Fasting blood sugar (mg%) 123.6±32.9 37-248

HbA1C (%) 7.0±1.1 5.2-12.4

Low-density lipoprotein (mg/dL) 105.5±30.4 43-214

Systolic blood pressure (mmHg) 133.8±17.3 90-178

Diastolic blood pressure (mmHg) 79.0±10.8 54-106

Urine microalbumin (mg/L) 49.9±54.0 0–221.5

Serum creatinine (mg/dL) 1.2±0.5 0.54-2.8

Number of case (%)

Female 108 (54.6%)

Male 90 (45.4%)

Microalbuminuria 72 (36.4%)

Hypertension 65 (32.8%)

Foot problem 22 (11.1%)

Eye problem 55 (27.8%)
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microalbumin ในปสสาวะ (111.5±42.8 mg/L) สูงกวากลุม 
normoalbuminuria (16.8±19.4 mg/L) อยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (p<0.001) นอกจากน้ีพบวา creatinine ในซีรัมของกลุม 
microalbuminuria สูงกวากลุม normoalbuminuria (1.4±0.6 
และ 1.1±0.4 ตามลาํดบั) อยางมนียัสาํคญัทางสถติ ิ(p<0.001) 
เมื่อวิเคราะหขอมูลของผูปวยเบาหวาน 198 ราย พบวามีผู
ปวยที่มีความดันโลหิตสูงจํานวน 65 ราย คิดเปนรอยละ 32.8 
(ตารางท่ี 1) โดยพบวาผูปวยกลุมนีม้คีาเฉล่ีย systolic BP และ 
diastolic BP สูงกวากลุมผูปวยเบาหวานท่ีไมมีภาวะความดัน
โลหติสูงรวมดวยอยางมีนยัสาํคญัทางสถิต ิ(p<0.001) ดงัแสดง
ในตารางท่ี 3 

ผูปวยเบาหวานทั้งหมดในการศึกษานี้ พบวามีภาวะ
แทรกซอนทางเทาจํานวน 22 รายคิดเปนรอยละ 11.1 
(ตารางที่ 1) โดยที่ผูปวยเบาหวานท่ีมี microalbuminuria 
จาํนวน 72 รายมีภาวะแทรกซอนทางเทาจาํนวน 6 ราย (รอยละ 
8.3) ในขณะทีพ่บภาวะแทรกซอนทางเทาในผูปวยอกี 16 ราย
ซึ่งเปนผูปวยเบาหวานท่ีไมมี microalbuminuria คิดเปนรอย
ละ 12.7 (ตารางที่ 4) นอกจากนี้ยังพบผู ปวยท่ีมีภาวะ
แทรกซอนทางตาจํานวน 55 ราย (รอยละ 27.8, ตารางที่ 1) 
พบวา 20 รายมีภาวะ microalbuminuria รวมดวย (รอยละ 
27.8) และ 35 รายไมมภีาวะ microalbuminuria (รอยละ 27.8) 
เมื่อวิเคราะหความสัมพันธของภาวะแทรกซอนทางเทาและ
ทางตากับการเกิดภาวะ microalbuminuria (ตารางท่ี 4) 
พบวาไม มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p=0.347 และ p=1.000 ตามลําดับ)  

เมือ่วิเคราะหความสัมพนัธของภาวะแทรกซอนทางตากับ
ความดันโลหิตสูงในผูปวยเบาหวาน (ตารางที่ 4) พบวา กลุม
ที่มีความดันโลหิตสูงมีภาวะแทรกซอนทางตาจํานวน 24 ราย 
ซึง่สูงกวากลุมผูปวยทีไ่มมคีวามดันโลหิตสงู (รอยละ 36.9 และ
รอยละ 23.3 ตามลําดับ) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.045) 
แตไมพบความสมัพนัธของการเกดิความดนัโลหติสงูกบัภาวะ
แทรกซอนทางเทาในผูปวยเบาหวาน (p=0.392) นอกจากน้ี
เมื่อวิเคราะหความสัมพันธของการเกิดความดันโลหิตสูงกับ
การเกิดภาวะ microalbuminuria พบวา รอยละของผูปวยที่มี 
microalbuminuria ที่มีความดันโลหิตสูงมีมากกวากลุม 
normoalbuminuria (รอยละ 38.9 และ รอยละ 29.4 ตามลําดบั, 
p=0.170) และพบวารอยละของผูปวยท่ีมคีวามดันโลหิตสงูรวม
ดวยกบัการมีภาวะ microalbuminuria (รอยละ 43.1) มมีากกวา
กลุมที่ไมมีความดันโลหิตสูง (รอยละ 33.1) แตความแตกตาง
นี้ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.170) ดังแสดงในตารางที่ 4

เมื่อนําขอมูลของผูปวยเบาหวานท่ีมีปจจัยตางๆ มา
วิเคราะหรวมกันเพื่อหาความสัมพันธของปจจัยเส่ียงตอการ
เกิดภาวะ microalbuminuria (ตารางที่ 5) พบความสัมพันธ
อยางมีนยัสาํคญัทางสถิตริะหวางภาวะท่ีม ีmicroalbuminuria 
กับเพศ คาของ HbA1C และ creatinine ในซีรัม โดยพบวา 
ผูหญงิมโีอกาสเสีย่งเกดิภาวะ microalbuminuria สงูกวาผูชาย
ถึง 2.25 เทา (OR = 2.25, p=0.025) เมื่อพิจารณาความ 
สัมพันธกับคา HbA1C พบวาถาคา HbA1C เพิ่มขึ้น 1 หนวย 
(1%) ผูปวยมีโอกาสเกิดภาวะ microalbuminuria เพิ่มขึ้น
รอยละ 44 (OR=1.44, p=0.015) พบวาการเกิดภาวะ 
microalbuminuria มีความสัมพันธกับคา creatinine ในซีรัม 
(OR = 7.41, p<0.001)  

ตารางที่ 2 Baseline characteristics for the patients with or without microalbuminuria.

Note: *indicates p-value <0.001 as a result of Student’s t-test between diabetes patients with microalbuminuria and without microalbuminuria for continuous and factor 
variables respectively.

Characteristic Normoalbuminuria (Mean±SD) Microalbuminuria (Mean±SD) p-value

Age 57.2±11.4 58.4±10.1 0.463

Weight 62.0±14.1 61.0±13.2 0.619

Height 157.8±8.8 157.2±7.5 0.597

Body mass index 24.8±4.6 24.6±4.5 0.812

Waist 85.6±11.4 84.0±17.8 0.495

Systolic blood pressure 133.0±16.2 135.2±19.2 0.427

Diastolic blood pressure 79.0±10.6 79.1±11.3 0.937

Fasting blood sugar 122.0±32.2 126.3±34.2 0.393

HbA1C 7.0±1.1 7.2±1.3 0.156

Urine microalbumin 16.8±19.4 111.5±42.8 <0.001*

Low-density lipoprotein 104.7±31.5 106.8±28.6 0.638

Serum creatinine 1.1±0.4 1.4±0.6 <0.001*
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ตารางที่ 3 Baseline characteristics for the patients with or without hypertension.

Characteristic
Hypertension

p-value
Negative (Mean±SD) Positive (Mean±SD)

Age 57.9±10.1 57.0±12.5 0.629

Weight 61.0±12.9 63.0±15.4 0.375

Height 157.7±8.4 157.4±8.2 0.807

Body mass index 24.5±4.5 25.2±4.7 0.285

Waist 85.1±12.7 84.8±16.5 0.920

Systolic blood pressure 124.0±10.0 153.8±10.7 <0.001*

Diastolic blood pressure 75.8±8.6 85.6±11.9 <0.001*

Fasting blood sugar 122.3±33.3 126.2±32.2 0.426

HbA1C 7.0±1.2 7.2±1.1 0.403

Urine microalbumin 49.3±56.4 51.2±49.2 0.813

Low-density lipoprotein 105.6±30.6 105.3±30.2 0.944

Serum creatinine 1.2±0.4 1.2±0.6 0.570

Note: *indicates p-value <0.001 as a result of Student’s t-test between normal blood pressure and abnormal blood pressure groups for continuous and factor 
variables respectively.

Characteristic
Microalbuminuria

p-value
Negative [Case/total (%)] Positive [Case/total (%)]

Hypertension 37/126 (29.4%) 28/72 (38.9%) 0.170

Foot problem  16/126 (12.7%) 6/72 (8.3%) 0.347

Eye problem  35/126 (27.8%) 20/72 (27.8%) 1.000

Characteristic
Hypertension

p-value
Negative [Case/total (%)] Positive [Case/total (%)]

Microalbuminuria 44/133 (33.1%) 28/65 (43.1%) 0.170

Foot problem 13/133 (9.8%) 9/65 (13.8%) 0.392

Eye problem 31/133 (23.3%) 24/65 (36.9%) 0.045*

ตารางที่ 4 Relationships between microaluminuria or hypertension and variable factors were analyzed by using a 
chi-square test.

ตารางที่ 5 Risk factors associated with microalbuminuria in type 2 diabetes patients were analyzed by using binary 
logistic regression.

Note: SE (standard error), CI (confidence intervals). * indicates p-value <0.05. ** indicates p-value<0.001.

Characteristic Coefficient (β) SE Coefficient p-value Odds Ratio 95% CI

Gender 0.8097 0.3623 0.025* 2.25 1.10-4.57

HbA1C 0.3657 0.1498 0.015* 1.44 1.07-1.93

Serum creatinine 2.0028 0.4249 < 0.001** 7.41 3.22-17.04



123Bull Chiang Mai Assoc Med Sci Vol. 47 No. 2 May 2014

วิจารณผลการศึกษา

ในการศกึษาปจจัยท่ีมผีลตอการเกดิภาวะแทรกซอนทาง
ไตโดยมุงศกึษาถงึความสมัพนัธของการเกดิภาวะ microalbu-
minuria ในผูปวยเบาหวานชนิดที่ 2 นี้เปนการเก็บขอมูลวิจัย
ยอนหลังของผูปวยเบาหวานที่เขารับการรักษาที่โรงพยาบาล
นานจํานวน 198 คน พบวามีผูปวยรอยละ 32.8 ที่มีความดัน
โลหิตสูงและรอยละ 36.4 ที่มีภาวะ microalbminuria 
(ตารางที่ 1) และความชุกของผูปวยเบาหวานท่ีมี microalbu-
minuria รวมดวยมีคาใกลเคียงกับการศึกษากอนหนานี้หลาย
รายงาน ไดแก การศึกษาท่ีโรงพยาบาลพิจิตร ซึ่งอยูในภาค
เหนือตอนลางของประเทศไทย ทีศ่กึษาโดย Utsakan และคณะ 
(รอยละ 35.5 ของผูปวย 203 ราย)13 การศึกษาในภาคกลาง
ของประเทศไทยของ Krairittichai และคณะ (รอยละ 35.5 ของ
ผูปวย 877 ราย)11 การศึกษาของกลุมวิจัยของ Aekplakorn 
(รอยละ 39.1 ของผูปวย 70 ราย)10 และมีคาความชุกใกลเคียง
กบัการศึกษาของ Ghosh และคณะในประเทศแทนซาเนียตอน
เหนือ (รอยละ 40.6 ของผูปวย 106 ราย)8 ในขณะที่กลุมวิจัย
ของ Tam พบผูป วยเบาหวานท่ีมี microalbuminuria 
รอยละ 13.4 ของผูปวยจํานวน 1161 รายในประเทศฮองกง7 
ผูปวยที่เขารวมการศึกษาในครั้งนี้รอยละ 54.6 เปนเพศหญิง 
เม่ือศกึษาปจจัยทีม่คีวามสัมพนัธกบัการเกิดภาวะ microalbu-
minuria พบวา ผูปวยเบาหวานที่มี microalbuminuria รวม
ดวยมีคา microalbumin ในปสสาวะและ creatinine ในซีรัมสูง
ผูปวยกลุม normoalbuminuria ผลที่ไดสอดคลองกับการจัด
กลุมผูปวย microalbuminuria ในการศึกษาปจจัยที่มีความ
สัมพันธกับการเกิดความดันโลหิตสูง พบวากลุมผูปวยท่ีมี
ความดันโลหิตสูงมีคาเฉล่ียของ systolic BP และ diastolic BP 
สูงกวากลุมที่ไมมีความดันโลหิตสูงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
สอดคลองกับการจัดกลุมผูปวยโรคความดันโลหิตสูง ในการ
ศึกษาปจจัยที่มีผลตอการเกิดภาวะ microalbuminuria หรือ
ความดันโลหิตสูงในผูปวยเบาหวาน เชน อายุ นํ้าหนัก ดัชนี
มวลกาย รอบเอว FBS คา HbA1C คา LDL และคาระดับ 
creatinine ในซีรัม ปรากฎวาไมพบความแตกตางอยางมีนัย
สาํคญั แตเมือ่นําขอมูลของผูปวยเบาหวานท่ีมปีจจยัตางๆ มา
วิเคราะหรวมกันโดยใหภาวะการมี microalbuminuria เปน
ตัวแปรตาม พบวามีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
เมือ่ตวัแปรอสิระเปน เพศ ระดบั HbA1C และระดบั creatinine 
ในซีรัม ซึ่งผลการทดลองน้ีชวยสนับสนุนรายงานกอนหนานี้ 
ไดแก การศึกษาโดยกลุมวจิยัของ Aekplakorn และ Krairittichai 
พบวา ระดับที่เพ่ิมขึ้นของ HbA1C การควบคุมความดันโลหิต
ไมได และระยะเวลาการเปนเบาหวานเปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญ
ในการเกิด microalbuminuria ในประชากรไทย10,11 ในขณะที่ 
Ghosh และคณะ พบวา HbA1C คา creatinine ในซีรัม และ 
creatinine clearance เปนปจจัยสําคัญท่ีสัมพันธกับการเกิด 
microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานในประเทศแทนซาเนีย8 
นอกจากน้ัน Cederholm และคณะพบวา คาระดับ HbA1C คา
ความดันโลหิต และคาดชันมีวลกาย เปนปจจยัสาํคญัซึง่ศึกษา

ในผูปวยเบาหวานชาวสวีเดน9 การศึกษาน้ีไมพบความสัมพันธ
ของการเกิดภาวะ microalbuminuria กบัความดันโลหิตสงู คา
เฉลี่ยของ systolic BP และ diastolic BP ในกลุมที่มีหรือไมมี 
microalbuminuria มีคาใกลเคียงกันในกลุมผูปวยเบาหวานท่ี
ศึกษานี้ ถึงแมจะพบรอยละของผูปวย microalbuminuria 
มีความดันโลหิตสูงมากกวากลุม normoalbuminuria และรอย
ละของผูปวยความดันโลหิตสูงมีภาวะ microalbuminuria 
มมีากกวาผูปวยความดันโลหติปกติทีม่ ีmicroalbuminuria แต
ไมพบความแตกตางกนัอยางมนียัสําคญัทางสถิต ิในการศึกษา
นีไ้มไดรวบรวมขอมูลเกีย่วกับการรักษาการใชยารักษาโรคเบา
หวานและโรคความดันโลหิตสูงในผูปวย จึงเปนที่นาสนใจวา
หากมีการศึกษาตอไปหรือศึกษาในกลุมประชากรจํานวน
มากกวานี้ ควรจะนําขอมูลเก่ียวกับการรักษามารวมในการ
ประเมินผลดวย 

การศึกษานี้พบผูปวยเบาหวานท่ีมีความดันโลหิตสูงมี
ภาวะแทรกซอนทางตาสูงกวาผูปวยที่ไมมีความดันโลหิตสูง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตไมพบความสัมพันธกับการเกิด
ภาวะแทรกซอนทางเทา และไมพบความสัมพันธของภาวะ 
แทรกซอนทางเทาและทางตากับการเกิด microalbuminuria  
ในขณะที่ Utsakan และคณะรายงานวาผูปวยเบาหวานที่เขา
รับการรักษาที่โรงบาลพิจิตรนั้น ภาวะ microalbuminuria มี
ความสัมพนัธกบัการเกิดภาวะแทรกซอนทางเทาแตไมมคีวาม
สมัพนัธกบัภาวะแทรกซอนทางตา13 ความแตกตางของผลการ
วิเคราะหอาจจะเกิดจากจํานวนผูปวยที่มีอาการแทรกซอน
ทางเทาที่ศึกษาในโรงพยาบาลนานมีจํานวนนอยเพียงรอยละ 
11.1 ทําใหไมสามารถศึกษาหาความสัมพันธได ในขณะที่
ผูปวยของโรงพยาบาลพิจิตรมีจํานวนมากกวาเกือบ 2 เทา 
(รอยละ 20.2)13 ทาํใหสามารถประเมนิความสมัพนัธของปจจยั
ทั้งสองไดชัดเจนกวา อนึ่งในการศึกษาของงานวิจัยนี้ไมได
รวบรวมขอมลูเกีย่วกบัยาทีผู่ปวยแตละคนไดรบัการรกัษาและ
ระยะเวลาการเปนเบาหวาน ซึ่งอาจมีผลตอปจจัยตางๆ ที่ใช
ในการศึกษา ดังนั้นจึงควรรวบรวมขอมูลเกี่ยวกับการรักษา 
และระยะเวลาการเปนเบาหวานเพ่ิมเติมในการศึกษาตอไป 
นอกจากนีก้ารวิเคราะหขอมลูของปจจยัตางๆ เหลานีจ้ะทาํให
นาเชื่อถือมากขึ้นหากมีขนาดประชากรที่เขารวมการศึกษา
เพิ่มมากขึ้น แตอยางไรก็ตาม ผลการวิเคราะหปจจัยตางๆ ที่
มผีลตอการเกดิ microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานจากการ
ศึกษานี้สามารถนําไปใชเปนขอมูลเบื้องตนเพื่อออกแบบและ
วางแผนงานวิจยัแบบไปขางหนา (prospective study) เพ่ือให
ไดโครงรางวิจยัท่ีสมบรูณยิง่ขึน้ เพือ่ใหไดขอมลูทีค่รบถวน และ
สามารถนําไปวิเคราะหไดอยางเหมาะสม และนําผลการ
วิเคราะหมาประยุกตใช เพื่อเฝ าระวัง ติดตามดูแลและ
รักษาผูปวยเบาหวานที่มีภาวะความดันโลหิตสูงไดอยางมี
ประสิทธิภาพยิ่งขึ้น   
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สรุปผลการศึกษา
การศึกษาในงานวิจยัน้ีเปนการรวบรวมขอมลูยอนหลังของ

ผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 2 ทีเ่ขารับการรกัษาท่ีโรงพยาบาลนาน
ในชวงเวลา 1 ป จํานวน 198 ราย พบวา ความชุกของการเกิด 
microalbuminuria คิดเปนรอยละ 36.4 และมีความดันโลหิต
สูงรอยละ 32.8 ผูปวยเบาหวานท่ีมี microalbuminuria รวม
ดวยม ีcreatinine ในซรีมัสงูกวากลุม normoalbuminuria อยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ นอกจากน้ียังพบความชุกของความดัน
โลหิตสูงในกลุม microalbuminuria สูงกวาความชุกในกลุม 
normoalbuminuria และพบความชุกของการเกิดภาวะ 
microalbuminuria ในกลุ มผู ปวยท่ีมีความดันโลหิตสูงมี
มากกวากลุมที่มีความดันโลหิตปกติแตไมมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ สวนผูปวยเบาหวานที่มีความดัน
โลหิตสูงรวมดวยมีภาวะแทรกซอนทางตาสูงกวาผูปวยกลุมท่ี
ไมมีความดันโลหิตสูง การศึกษาปจจัยเสี่ยงสําคัญที่มีผลตอ
การเกิด  microalbuminuria ในผูปวยเบาหวานชนิดที ่2 พบวา 
ผูหญงิมโีอกาสเส่ียงมากกวาผูชายถึง 2.25 เทา ระดับ HbA1C 

ที่เพิ่มขึ้น 1 หนวย (1%) ทําใหโอกาสเสี่ยงของการมี 
microalbuminuria เพิม่ขึน้รอยละ 44 นอกจากนัน้ยงัพบวา คา 
creatinine ที่สูงขึ้น 1 mg/dL มีความสัมพันธกับการเกิดภาวะ 
microalbuminuria สงูขึน้ถงึ 7.41 เทา ขอมลูทีไ่ดจากการศกึษา
นีน้าจะเปนประโยชนในการตดิตามดแูลและประเมนิการรกัษา
ผูปวยตอไป ตลอดจนอาจจะใชเปนขอมูลเบื้องตนในการ
ออกแบบและวางแผนงานวิจัยตอไปเพ่ือใหไดงานวิจัยที่
สมบูรณยิ่งขึ้น
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AutoMODS 
(Automated Microscopic Observation Drug Susceptibility)

บทนํา

วัณโรคเปนโรคติดตอที่เราอาจคิดวาเปนโรคท่ีสูญพันธุ
หมดจากโลกไปแลว หรืออยางนอยก็นาจะไมใชปญหา
สาธารณสุขของชาวโลก แตในความเปนจริง โรคนี้ยังคงเปน
ปญหาสําคัญ โดยองคการอนามัยโลก (World Health 
Organization, WHO) จดัใหเปนปญหาท่ีสาํคญัเรงดวนรวมกับ
โรคภมูคิุมกันบกพรองจากเชือ้ไวรสัเอชไอว ีและ โรคมาลาเรยี 
ขอเท็จจริงที่สําคัญเก่ียวกับวัณโรค คือ 1 ใน 3 ของประชากร
โลกเคยสัมผัสเชือ้วณัโรคมาแลว และ มโีอกาสปวยเปนวัณโรค
ในตลอดชวงชีวติประมาณ 10% จากขอมูลขององคการอนามัย
โลก ในป ค.ศ. 2012 พบผูปวยวัณโรค 8.6 ลานราย และเสยี
ชีวิต 1.3 ลานราย (รูปท่ี 1) มีรายงานวามากกวา 95% ของ
การเสียชีวิตจากวัณโรคเกิดขึ้นในประเทศที่มีรายไดนอยถึง

รูปที่ 1  อุบัติการณของวัณโรคในป คศ. 2012 โดยองคการอนามัยโลก1 

Estimated TB incidence rates in 2012

ปานกลาง และจัดอยูใน 3 อันดับแรกของสาเหตุการเสียชีวิต
ของสตรีที่มีอายุ 15-44 ป นอกจากนี้ยังพบวาวัณโรคเปน
สาเหตุของการเสียชีวิตในผูติดเชื้อเอชไอวีถึง 1 ใน 5

แมวาในปจจุบันประเทศไทยมีระบบหลักประกันสุขภาพ 
ดังนั้นวัณโรคหรือที่โบราณเรียกกันวา “ฝในทอง” ไมนาจะมี
แลว แตในความเปนจริงยังพบวัณโรคแอบแฝงอยู จากการ
รายงานโดย WHO ประเทศไทยอยูในลําดับที่ 18 จาก 22 
ประเทศท่ีมีผู ป วยวัณโรคจํานวนมาก โดยมีเท าๆ กับ
อาฟกานิสถานมีการประมาณการวามผีูปวย 110,000 ราย และ
เสียชีวิตถึง 9,200 ราย ในป 2012 เรียกงายๆ วา “ปวยเปน
แสน-ตายเปนหมืน่” แลวเราทาํอะไรกนัอยูครบั? ทาํไมถงึยงั
มีผูปวยและตายจากวัณโรคมากมายขนาดนี้ คําถามนี้ตอบไม
งายเลย จากการท่ีสัมผัสและคลุกคลีกับงานวัณโรคมาเกือบ 

นิพนธตนฉบับ
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20 ป พบวามีปญหามากมายท่ีแกไขไดยาก ซึ่งขออนุญาตไม
แสดงความคิดเห็น เลาประสบการณการทํางานดานหองปฏบิตัิ
การวัณโรคที่เก่ียวของโดยตรงเทานั้น

อุปสรรคและปญหาในหองปฎิบัติการวัณโรค 

สาํหรบังานดานหองปฎบิตักิารวัณโรคในอดตีท่ีผานมานัน้ 
บอกไดเลยวา “ไมทันตอการรักษา” ซึ่งไมใชความผิดของ
ใคร แตดวยวิธีการตรวจเปนวิธีมาตรฐานตามหองปฏิบัติการ
อยูในปจจุบันน้ีคือ การยอมสีทนกรด (AFB stain หรือ Ziehl–
Neelsen stain) เปนวิธีเดียวกับท่ีคุณหมอสัญชาติเยอรมัน 
2 ทานคือ Franz Ziehl และ Friedrich Neelsen เร่ิมคิดคนและ 
ใชกันเม่ือตนทศวรรษ 1890) หรือประมาณ 120 กวาปมาแลว 
ถงึแมวธีินีจ้ะมีขอดหีลายอยาง แตขอดอยท่ีเปนสิง่สาํคญัทีส่ดุ
ก็คือ มีความไวคอนขางตํ่า ตองใชสิ่งสงตรวจถึง 3 ตัวอยางใน
การตรวจแตละคร้ัง วิธีที่ดีกวาก็คือการเพาะเล้ียงเช้ือซึ่งเปน
วิธีที่มีความไวสูงสุดในปจจุบัน ความไวในท่ีนี้หมายถึง 
Sensitivity ซึ่งเปนการบอกวาสามารถตรวจพบไดดี ไมได
หมายถึงระยะเวลาในการรายงานผล เพราะวา ถาหากใช
อาหารแข็งในการเพาะเล้ียงเชื้อก็จะใชเวลาประมาณ 1 เดือน 
(2-3 เดือน เม่ือรวมทดสอบความไวของเชื้อตอยาตานวัณโรค
ดวย) ถาเปนอาหารเหลวจะใชเวลาประมาณ 1 สปัดาห (1-1½ 
เดือน เม่ือรวมทดสอบความไวของเชื้อตอยาตานวัณโรค) 
นอกจากน้ี ยังมีเรื่องของภาระงานที่มากในการใชอาหารแข็ง 
และราคาจะเพิม่สูงขึน้หากใชอาหารเหลวแบบสาํเรจ็รปู กลาว
โดยสรุปคือหากใชอาหารแข็ง วิธีการงายและราคาถูก แตชา
มากไมทันใชประกอบการรักษาคนไข ในขณะที่หากใชอาหาร
เหลวแบบสําเร็จรูป ถงึแมจะไดผลดแีละรวดเรว็กวา แตมรีาคา
แพงมากท้ังเคร่ืองมือและนํ้ายา การจัดตั้งและดําเนินงานดาน
หองปฏิบัติการวัณโรคจึงเปนไปดวยความยากลําบาก ดังจะ
เหน็ไดวามหีองปฏบิตักิารทีเ่พาะเลีย้งเชือ้และทดสอบความไว
ตอยาวัณโรคจํานวนจํากัดในประเทศไทย

แรงผลักดันสูการพัฒนาสรางนวัตกรรม 

ทาํอยางไรดี เพือ่แกปญหาเหลานี?้ เปนคาํถามท่ีวนเวยีน
ตลอดในระยะเวลา 4-5 ปที่ผานมา ซึ่งถือเปนโจทยวิจัยที่
ทาทายมากคอื พฒันาวิธกีารตรวจวณัโรคทีใ่หผลใกลเคียงกับ
วธิมีาตรฐานท่ีเพาะเช้ือโดยใชอาหารเหลวสําเร็จรูปและเคร่ือง
อัตโนมัติ ที่มีราคาถูกและถาหากไดผลเร็วกวาดวยก็จะดีมาก

จากการสบืคนควาหาขอมลูและอานงานวจิยัจากวารสาร
ตางประเทศ ทําใหพบวามีแนวทางในการตอบโจทยวิจัยนี้ได 
โดยในป ค.ศ. 2006 มรีายงานการวิจยัเกีย่วกบัวธิกีารเพาะเช้ือ
และทดสอบความไวตอยาที่ชื่อ MODS (Microscopic 
Observation Drug Susceptibility) โดย Dr. David Moore 
ทาํการวิจยัทีป่ระเทศเปร ูใหผลการทดสอบทีด่เีม่ือเปรยีบเทยีบ
กบัวธิมีาตรฐาน และในเวลาตอมากไ็ดรบัการแนะนาํใหใชจาก 
WHO ป ค.ศ. 2010 ในแบบ "NON-commercial culture and 
drug-susceptibility testing methods for screening of 
patients at risk of multi-drug resistant tuberculosis"2

ผูเขยีนมโีอกาสทดสอบวธิกีารดงักลาวเปรยีบเทยีบกบัวธิี
เพาะเช้ือที่ใชอาหารเหลวสําเร็จรูปและเคร่ืองอัตโนมัติ พบวา
ใหผลคอนขางดี แตปญหาคือการภาระงานเพิ่มขึ้นสําหรับเจา
หนาที่หองปฏิบัติการ และมีความเส่ียงสูงมากเน่ืองจาก
เปนการเพาะเชื้อวัณโรคดวยอาหารเหลวในภาชนะ 24 well 
plate แมมีถุงพลาสติกผนึกปดไวแตมีโอกาสปนเปอนระหวาง
หลุมสูง (รูปที่ 2A) เนื่องจากตองนําเพลทแตละเพลทออกจาก
ตูบมเพาะเชือ้มาดแูละบนัทกึผลดวยกลองจลุทรรศนหวักลบัที่
กาํลงัขยาย 40X ทกุวัน นอกจากน้ี การอานผลท่ีตองอาศัยการ
มองลักษณะของเช้ือวัณโรคซ่ึงมีลักษณะคลายเกลียวเชือก 
(Cord-formation) (รปูที ่2B) ขณะท่ีเจรญิเตบิโตในอาหารเหลว 
ยังขึ้นกับประสบการณและความชํานาญของเจาหนาที่แตละ
คนคอนขางมาก

รูปที่ 2 Cord-formation observed under inverted microscope (40X)
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นอกจากน้ี ยงัพบปญหาดานตางๆ จากการสังเกตในขณะ
ปฏิบัติงาน เชน

1. ภาชนะที่ใชเพาะเลี้ยงเชื้อวัณโรค การใช 24 well 
plate มอีตัราความเสีย่งสงูมากตอการตดิเชือ้วณัโรค 
โดยเฉพาะในกรณเีกิดอบุตัเิหต ุมกีารตกหลน ดงันัน้
จึงไดคนหาภาชนะชนิดตางๆ ที่มีรูปทรงและขนาด
แตกตางกัน ทั้งแกว และ พลาสติก ในที่สุดจากการ
ทดลองพบวา หลอดพลาสติกฝาเกลียวขนาด 2 มล. 
เหมาะสมท่ีสุด 

2. การอานผลดวยกลองจุลทรรศนหัวกลับ ขึ้นกับ
ประสบการณของนักเทคนิคการแพทยเปนอยางมาก 
และตรวจสอบไดยาก เน่ืองจากเม่ืออานผลในแตละ
วันแลว และบันทึกลงในกระดาษ เมื่อเวลาผานไปจะ
ไมสามารถสอบทวนไดวาสิง่ทีเ่ห็นคอือะไร ดงันัน้การ
ใชกลองจุลทรรศนระบบดิจติอลแทนจะชวยสามารถ
บันทึกภาพท่ีเกิดขึ้นในแตละวันและสอบทวนได

3. ตูบมเช้ือควบคุมอณุหภูม ิหากสามารถควบคุมการ
อานดวยระบบคอมพิวเตอรหรือ manual จะชวย
ใหการทํางานสะดวกกวาเดิมมาก

รูปที่ 3 Automated microscopic observation drug susceptibility

รูปที่ 4 The Gold medal from The National Innovation 
Agency 2013

รูปที่ 5 The Silver medal from the 42nd International Inventions 
Exhibition 2014

ระบบสังเกตความไวตอยาดวยกลองจุลทรรศนอัตโนมัติ 
หรือออโตมอดส (AutoMODS, Automated Microscopic 
Observation Drug Susceptibility) จึงเปนนวัตกรรมหรือสิ่ง
ประดิษฐใหม จากความคิดริเร่ิมของผูปฏิบัติและนําไปสูการ
สรางระบบแบบใหมเพ่ือนาํมาประยกุตใชในการแกปญหาอยาง
มีประสิทธิภาพ โดยระบบออโตมอดสมีขอดีในดานของความ
ปลอดภัย กลาวคือ ใชภาชนะหลอดพลาสติกฝาเกลียว (รูปที่ 
3A) อานผลดวยกลองจุลทรรศนดิจิตอลโดยผานการควบคุม
ดวยคอมพิวเตอร การบันทึกขอมูลเปนการบันทึกรูปภาพใน
รูปแบบดิจิตอลสามารถเรียกดู หรือสงตอภาพภายหลังได 
(รปูท่ี 3B)  มคีวามสะดวกในการใชงาน โดยมีตูบมเช้ือควบคุม
อุณหภูมิและควบคุมการอานดวยระบบคอมพิวเตอรและ  
manual และที่สําคัญคือ มีราคาตํ่ากวาระบบอัตโนมัติที่มี
จาํหนายในทองตลาดอยูมากและสามารถบรรจุตวัอยางได 500 
หลอด (รูปที่ 3C)

เมื่อทําการเปรียบเทียบกับวิธีมาตรฐานแลวใหผลการ
ทดสอบใกลเคียงกัน แตมีราคาตํ่ากวา และยังใหผลในเวลาที่
รวดเร็วกวา โดยสามารถใหผลการเพาะเชื้อ การจําแนกเชื้อ 
และผลการทดสอบความไวตอยาตานวัณโรค พรอมๆ กันใน
เวลาประมาณ 1-2 สัปดาห ซึ่งสามารถนําผลการตรวจพิสูจน
นี้ไปใชประกอบการรักษาไดถูกตองในเวลาที่เหมาะสม  
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บทสรุป

จากแรงผลักดันในการแกโจทยปญหาท่ีพบไดในหอง
ปฏิบัติการประจําวันนี้ ทําใหสิ่งประดิษฐ AutoMODs นี้ ไดรับ
รางวัลชนะเลิศ นวัตกรรมแหงชาติ ดานสังคม จากสํานักงาน
นวัตกรรมแหงชาติ พ.ศ. 2556 (รูปท่ี 4) และรางวัลเหรียญเงิน 
จากงาน 42nd International Inventions Exhibition 2014 
กรุงเจนีวา ประเทศสวิตเซอรแลนด (รูปท่ี 5) แตสิ่งที่นาภาค
ภูมิใจเปนอยางย่ิง นอกเหนือจากรางวัลที่ไดรับมาคือ การได
นําองคความรู ทางเทคนิคการแพทย มาประยุกตใชกับ
เทคโนโลยทีางดานคอมพวิเตอร และสามารถนาํมาชวยในการ
วินิจฉัยผูปวยวัณโรคไดจริงในหองปฏิบัติการชันสูตร

กิตติกรรมประกาศ

ขอขอบคุณ Alberta Innovates Centre for Machine 
Learning (AICML),University of Alberta, Canada โดย 
Yutaka Yasui,Ph.D., Professor, School of Public Health, 
University of Alberta, Canada ทีส่นบัสนนุทนุวจิยั คณุสมศกัดิ์ 
เหรียญทอง คุณธนิดา เหรียญทอง หองปฎิบัติการอางอิง
วัณโรคแหงชาติ สํานักวัณโรค, นายแพทยสุรัคเมธมหา
ศิริมงคล ศูนยพันธุศาสตรการแพทย สถาบันชีววิทยาศาสตร
ทางการแพทย กรมวิทยาศาสตรการแพทย นายแพทย
ศุภเลิศ เนตรสุวรรณ รองผูอํานวยการฝายบริการปฐมภูมิ 
ทนพ.ชัยพร คําหลวง หัวหนาหองปฎิบัติการจุลชีววิทยา 
ทนพญ.พัชราวรรณ งามเริง โรงพยาบาลเชียงรายประชานุ
เคราะห โรงพยาบาลชุมชนทุกแหง เจาหนาที่หองปฎิบัติการ
และเจาหนาที่คลีนิควัณโรคทุกทานที่ไดใหความรวมมือและ
ชวยเหลือมาตลอดจนการวิจัยดําเนินการสําเร็จลุลวงดวยดี

เอกสารอางอิง
1. http://www.who.int/tb/publications/global_report/en/
2. http://www.who.int/tb/publications/2011/mdr_tb_diagnostics_9789241501620/en/
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คําแนะนําสําหรับผูเขียน

การสงบทความตนฉบับ 
นิพนธตนฉบับสามารถสงผานระบบออนไลทเวปไซด http://www.ams.cmu.ac.th/journal หรือ สงตนฉบับจํานวน 2 ชุด พรอมแผนบันทึกขอมูล 

(CD) ที่ระบุโปรแกรมท่ีใชพิมพมายัง
บรรณาธิการวารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม 
คณะเทคนิคการแพทย มหาวิทยาลัยเชียงใหม
เลขที่ 110 ถนนอินทวโรรส ตําบลสุเทพ อําเภอเมือง จังหวัดเชียงใหม
โทรศัพท : (053) 945080 ตอ 17
โทรสาร : (053) 946042
E-mail : preeyanat.v@cmu.ac.th 

ขอมูลทั่วไป
วารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม เปนวารสารทางวิชาการของคณะเทคนิคการแพทย มหาวิทยาลัยเชียงใหม ยินดีพิจารณาบทความที่มีคุณภาพ

ดานเทคนิคการแพทย รังสีเทคนิค กิจกรรมบําบัด กายภาพบําบัด และดานอื่นๆ ที่เกี่ยวของกับวิทยาศาสตรสุขภาพ โดยผานระบบการตรวจประเมิน 
และไดรับการยอมรับจากผูทรงคุณวุฒิภายในหรือภายนอก ผูเช่ียวชาญในสาขาวิชานั้นๆ อยางนอย 2 ทาน บทความท่ีเสนอขอรับการพิจารณาตองไม
เคยตีพิมพ หรืออยูในระหวางการเสนอตอวารสารอื่นใด บทความที่ตีพิมพในวารสารนี้แลว ถือเปนลิขสิทธิ์ของวารสารเทคนิคการแพทยเชียงใหม 
มหาวิทยาลัยเชียงใหม 

ประเภทของบทความที่ลงตีพิมพ
1. นิพนธตนฉบับ (Research article) เปนรายงานผลงานวิจัยในดานท่ีเก่ียวของโดยท่ีบทความนั้นยังไมเคยตีพิมพ หรืออยูในระหวางการ

ตีพิมพในวารสารอื่นใด
2. รายงานเทคนิคทางหองปฏิบัติการ กายภาพบําบัด กิจกรรมบําบัด และรังสีเทคนิค (Short technical report) เปนรายงานการประยุกต

ใชเทคนิคการตรวจในหองปฏิบัติการเทคนิคการแพทย กายภาพบําบัด กิจกรรมบําบัด และรังสีเทคนคิ โดยแสดงรายละเอียดทั้งวิธีการและ
ผลการใชเทคนิคน้ัน เปรียบเทียบกับวิธีเดิม รวมถึงการวิจารณและสรุปผล

3. นิพนธปริทรรศน (Review article) เปนบทความที่รวบรวมเอาผลงานในเรี่องใดเรื่องหนึ่งโดยเฉพาะ ซึ่งเคยลงตีพิมพแลวนํามาวิเคราะห 
วิจารณเปรียบเทียบเพ่ือใหเกิดความกระจางในเรื่องนั้นยิ่งขึ้น

4. บทความท่ัวไป (General article) เปนบทความทีม่วีชิาการเฉพาะดานรวมอยูดวยคอนขางนอย เขยีนเพ่ือใหบคุคลทัว่ไปสามารถอานเขาใจตลอด
5. บันทึก (Note) เปนบทความหรือรายงานผลการวิจัยคลายขอ 1 และขอ 2 แตมีความกะทัดรัดกวาทั้งในเนื้อหาและรายละเอียด
6. ปกิณกะ (Miscellany) เปนบทความทั่วไปท่ีเกี่ยวของกับกิจกรรมทางดานวิทยาศาสตรสุขภาพ เชน การวิจารณผลเวชศาสตรชันสูตร 

การตอบปญหาทางดานเวชศาสตรชันสูตร เปนตน
7. จดหมายถึงบรรณาธิการ (Letter to editor) เปนบทความทางวิชาการหรืออื่นๆ ที่เปนบันทึกสั้นๆ ในรูปของจดหมายถึงบรรณาธิการ 

เพื่อแสดงความคิดเห็นและประสบการณในทางวิชาการ
8. การออกความเห็น (Commentaries) และ รายงานการประชุม (Meeting report) การแสดงออกความเห็นสามารถแสดงความสนใจ 

ความสําคญัและความถูกตองแทจรงิ อยางไรก็ตามยังสามารถแสดงความไมเหน็ดวยไดเชนกนั ในสวนของรายงานการประชุมจะถูกพจิารณา
ในลักษณะเดยีวกับการแสดงออกความ

คําแนะนําสําหรับการเตรียมตนฉบับ
1. ภาษาที่ใช มี 2 ภาษาคือ ภาษาไทย และ/หรือภาษาอังกฤษ ใชอักษร Browallia New 14 สําหรับตัวอักษรและขนาด 12 สําหรับสัญลักษณ

ตนฉบับภาษาไทย ควรใชถอยคําและศัพทภาษาไทยใหมากท่ีสุด โดยใชพจนานุกรมศัพทแพทยอังกฤษ-ไทยฉบับราชบัณฑิตยสถานเปน
บรรทัดฐาน คําศัพทภาษาอังกฤษท่ีบัญญัติเปนภาษาไทยแลวแตยังไมเปนที่ทราบกันอยางแพรหลายหรือแปลแลวเขาใจยาก ใหใสภาษาเดิม
กํากับไวในวงเล็บหรืออนุโลมใหใชภาษาอังกฤษได

2. ตนฉบับ ใชกระดาษสีขาวสะอาดขนาด 8.5x11 นิ้ว พิมพหนาเดียว ชิดซาย เวนระยะระหวางบรรทัด 2 ชวง (2 spaces) ใชโปรแกรม และตัว
พิมพมาตรฐาน มีเลขท่ีหนากํากับทุกหนา

3. ชื่อเรื่อง ใหมีทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษเปนขอความสั้นๆ และสื่อความหมาย บงช้ีใหเห็นสาระสําคัญของเนื้อหาในตัวบทความไมควรใช
คํายอนอกจากคํายอนั้นเปนท่ีทราบกันโดยท่ัวไป

4. ชื่อผูแตง ใหใสชื่อตัวและชื่อสกุลเต็มท้ังภาษาไทยและภาษาอังกฤษ กรณีที่ผูแตงหลายคนใหเรียงตามลําดับความสําคัญในงานนั้นๆ และให
ระบุชื่อและสถานที่ติดตอพรอมหมายเลขโทรศัพท โทรสาร หรือ E-mail address ของผูรับผิดชอบบทความเพื่อการติดตอไดสะดวก กรณีที่
มีผูวิจัยมากกวาหนึ่งคน ใหลําดับดวยตัวเลขยกไวทายนามสกุล และเครื่องหมายดอกจันทนสําหรับผูรับผิดชอบบทความ

5. บทคัดยอ ใหมีทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ (Abstract) ความยาวไมเกิน 400 คํา โดยแบงเปน 5 หัวขอเรียงตามลําดับ ดังนี้ บทนํา/ที่มา
ของปญหาวิจัย วัตถุประสงค วัสดุและวิธีการ ผลการศึกษา และสรุป ผลการศึกษา ทั้งนี้ใหมีคํารหัส (Keyword) จํานวน 3-5 คํา 
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6. โครงสรางของบทความ สําหรับนิพนธตนฉบับใหเรียงลําดับตามหัวขอ ดังนี้:-
• บทนํา (Introduction) ซึ่งรวมถึงวัตถุประสงคหรือสมมติฐานในการศึกษา เนื้อหาที่สําคัญสั้นๆ ความสําคัญของงานปจจุบันท่ีทํา 

พรอมอางถึงงานที่มีการพิมพเผยแพรมากอนหนาและแสดงความคิดเห็นประกอบ 
• วัสดุและวิธีการ (Materials and methods) การทดลองส้ันๆ พอที่ผูอานเขาใจในรายละเอียดของการศึกษา และผูอานอาจสามารถ

นําไปทดลองตอได
• ผลการศึกษา (Results) ผลการศึกษาอธิบายเฉพาะผลการศึกษาที่ไดรับจากการศึกษานี้ เชน ขอมูลจากรูปภาพ ตารางขอมูล 

สามารถอธิบายเหตุผลท่ีเกินกวาขอมูลไดในสวนของวิจารณผลการศึกษา
• วิจารณผลการศึกษา (Discussion) 
• สรุปผลการศึกษา (Conclusion)
• กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgement) กรณีที่งานวิจัยนั้นไดรับทุนวิจัยใหระบุแหลงที่มาของทุนวิจัยนั้นดวย
• เอกสารอางอิง (References) การอางอิงเอกสารในเนื้อเร่ือง ใหอางอิงเรียงตามลําดับเลขที่ของเอกสารอางอิงซึ่งอยูทายเรื่อง

โดยใสตัวเลขแบบยกตอทายขอความนั้นๆ

7. ตาราง แผนภูมิ รูปภาพประกอบ
• ตาราง แผนภูมิ รูปภาพประกอบ ใหแยกไวตางหาก หนึ่งไฟล ตอ 1 ตาราง หรือ 1 แผนภูมิ หรือ 1 รูปภาพ บันทึกโดยใช 

นามสกุล .jpg หรือ .tif ใหมีความละเอียดเพียงพอ
• คําอธิบายรูป (Figure legend) ใหพิมพแยกไวตางหาก คําอธิบายภายในรูปใหใชภาษาอังกฤษ
• ชื่อตารางและคําอธิบายในตารางใหใชภาษาอังกฤษ

การตรวจทาน (Proof)
บทความที่ไดการยอมรับใหพิมพจะสงกลับไปยังผูรับผิดชอบบทความเพื่อตรวจทานผาน E-mail ของผูรับผิดชอบบทความกอนการตีพิมพ

คาใชจายในการพิมพ (Page charge)
ไมมี

การเขียนเอกสารอางอิง
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