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Abstract
Dengue fever is caused by dengue virus, transmitted by female mosquitoes. One of the 

pathological mechanisms following viral infection is bone marrow suppression, which perturbs 

erythropoiesis and thrombopoiesis. The immature reticulocyte fraction (IRF) and the immature 

platelet fraction (IPF) indicate the functions of bone marrow. IRF is commonly used to monitor 

bone marrow transplantation patients and anemic individuals, while IPF can be used to evaluate 

platelet recovery following platelet transfusion. In this study, collective data from 122 subjects 

aged between 18-34 years old were divided into control, influenza, and dengue fever groups. 

Moreover, patients with dengue fever were categorized into the febrile, critical and recovery 

phases. General characteristics such as age, body temperature, blood pressure and pulse as well 

as all complete blood count (CBC) parameters were collected and statistically analyzed. The 

average IRF and IPF of control, influenza and dengue fever groups were 9.65%, 8.33%, 11.87% 

and 1.77%, 2.46%, 4.82%, respectively. There were significant differences among these three 

groups for IPF values (p < 0.001), but not for IRF values. For dengue fever with febrile, critical 

and recovery phases, the averages IRF were 10.96%, 10.66% and 13.99% and the average IPF 

were 3.01%, 7.95% and 3.50%, respectively. There were significant differences among the three 

groups for IPF values (p = 0.001), but not for IRF values. For comparison of IRF and IPF values 

in patients with fever (≥ 37.5°C), IRF was not significantly different (p = 0.970) between  

influenza and dengue fever groups whereas IPF in dengue fever group (5.48%) was  

significantly higher than that of the influenza group (2.46%) (p < 0.001). To evaluate the  
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efficiency of IPF, ROC curve analysis was used, and the results showed that the AUC of the IPF 

was 0.777 (95% CI 0.668-0.886). At the cut-off value of 2.15%, the sensitivity and specificity 

of IPF were 85.7% and 50.0%, respectively. These suggest that IPF can be used in combination 

with other parameters along with patient symptoms for screening dengue fever from influenza 

for early diagnosis and optimal treatment.
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บทคััดย่่อ
โรคไข้เดงกีเกิดจากการติดเช้ือไวรสัเดงกท่ีีมียงุลายเพศเมียเปน็พาหะนำ�โรค หน่ึงในพยาธิสภาพ

ของโรคคอืการกดการทำ�งานของไขกระดูกทีส่ง่ผลต่อการสรา้งเซลลเ์ม็ดเลอืดและเกลด็เลอืด คา่ตัวออ่น
ของเรติคูโลไซต์ (immature reticulocyte fraction; IRF) และค่าตัวอ่อนของเกล็ดเลือด (immature 
platelet fraction; IPF) เป็นพารามิเตอร์ที่บ่งชี้การทำ�งานของไขกระดูก โดยค่า IRF ใช้ในการประเมิน
และติดตามการรักษาผู้ป่วยที่ปลูกถ่ายไขกระดูกและผู้ป่วยที่มีภาวะซีด ในขณะที่ค่า IPF ใช้ประเมินการ
ให้เกล็ดเลือดแก่ผู้ป่วยท่ีได้เปลี่ยนถ่ายเกล็ดเลือด งานวิจัยน้ีศึกษาในกลุ่มตัวอย่างท่ีมีอายุ 18-34 ปี 
จำ�นวน 122 คน โดยแบ่งเป็นกลุ่มควบคุม กลุ่มโรคไข้หวัดใหญ่ และกลุ่มโรคไข้เดงกีที่แบ่งเป็นระยะไข้ 
ระยะวิกฤต และระยะฟื้นตัว มีการเก็บข้อมูลเพศ อายุ อุณหภูมิร่างกาย ความดันโลหิต ชีพจร  
ร่วมกับผลตรวจความสมบูรณ์ของเม็ดเลือด (complete blood counts; CBC) พบว่ากลุ่มควบคุม กลุ่ม
โรคไข้หวัดใหญ่ และกลุ่มโรคไข้เดงกี มีค่า IRF เฉลี่ยร้อยละ 9.65, 8.33 และ 11.87 และค่า IPF  
เฉลี่ยร้อยละ 1.77, 2.46 และ 4.82 ตามลำ�ดับ ค่า IPF มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ (p < 0.001) 
ในขณะที่ค่า IRF ไม่มีความแตกต่างกัน ส่วนผู้ป่วยโรคไข้เดงกีระยะไข้ ระยะวิกฤต และระยะฟื้นตัว  
มีค่า IRF ร้อยละ 10.96, 10.66 และ 13.99 และค่า IPF ร้อยละ 3.01, 7.95 และ 3.50 ตามลำ�ดับ  
ค่า IPF มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ (p = 0.001) ในขณะท่ีค่า IRF ไม่มีความแตกต่างกัน  
เมื่อเปรียบเทียบค่า IRF และ IPF ในผู้ป่วยที่มีไข้ (อุณหภูมิร่างกาย ≥ 37.5 องศาเซลเซียส) ระหว่าง
กลุ่มโรคไข้หวัดใหญ่และกลุ่มโรคไข้เดงกี พบว่าค่า IRF ไม่มีความแตกต่างกัน (p = 0.970) ในขณะที่ 
ค่า IPF ในกลุ่มโรคไข้เดงกี (ร้อยละ 5.48) มีค่าสูงกว่าในกลุ่มโรคไข้หวัดใหญ่ (ร้อยละ 2.45) อย่าง 
มีนัยสำ�คัญ (p < 0.001) ผล ROC curve ของค่า IPF ที่จุดตัด (cut-off) ร้อยละ 2.15 พื้นที่ใต้กราฟ 
0.777 (0.668-0.886 ที่ระดับความเชื่อมั่นร้อยละ 95) มีความไวร้อยละ 85.7 ความจำ�เพาะร้อยละ 50.0 
บ่งชี้ว่าค่า IPF น่าจะนำ�มาใช้ร่วมกับค่าพารามิเตอร์อื่น และอาการของผู้ป่วยในการคัดกรองผู้ป่วยที่มีไข้
จากโรคไขเ้ดงกอีอกจากผู้ปว่ยท่ีมีไขจ้ากโรคไขห้วดัใหญ่ได้ เพือ่นำ�ไปสูก่ารวนิิจฉัยและการรกัษาโรคไข้
เดงกีได้ทันท่วงที
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8587

บทนำำ�
โรคไข้เลือดออกเดงกี/ ไข้เดงกีเป็นปัญหา

ทางสาธารณสุขท่ีสำ�คัญในหลายประเทศทั่วโลก โดย

พบมากในประเทศเขตร้อนและเขตอบอุ่นในภูมิภาค

เอเชียตะวันออกเฉียงใต้ ปัจจุบันประเทศไทยมีการ

ระบาดของโรคแพร่กระจายไปทั่วประเทศ ในแต่ละปี

จำ�นวนผู้ป่วยมีแนวโน้มเพ่ิมข้ึน และมีอัตราการตาย

สูงข้ึน(1) มักพบอตัราปว่ยสงูสดุในช่วงฤดฝูน เนือ่งจาก

มยีงุลาย (Aedes aegypti) เพศเมยีเปน็พาหะนำ�โรค 

ปัจจุบันพบว่า ยุงลายสวน (Aedes albopictus) 

ก็เป็นพาหะนำ�โรคได้เช่นกัน(2) ไวรัสเดงกีที่ก่อโรคใน

คนมี 4 ซีโรไทป์ ซึ่งทำ�ให้เกิดอาการได้หลากหลาย

ตั้งแต่มีอาการไข้เล็กน้อย หรือไข้เดงกี (dengue  

fever) ไข้เลือดออกเดงกี (dengue hemorrhagic 

fever) จนถึงไข้เดงกีช็อก (dengue shock  

syndrome) และนำ�ไปสู่การเสียชีวิตได้(3) ซึ่งปัจจัย

เสี่ยงที่พบในผู้ป่วยโรคไข้เดงกีท่ีเสียชีวิต ได้แก่  

ผู้ป่วยซื้อยากินเอง ได้รับยาฉีดชนิด NSAIDs และ 

สเตียรอยด์ หรือได้รับการวินิจฉัยเป็นโรคอื่น(4) 

เนื่องจากอาการของโรคไข้เดงกีมีความคล้ายคลึงกับ

โรคไข้หวัด (common cold) หรือไข้หวัดใหญ่  

(influenza) โดยในระยะแรกมีอาการที่ไม่จำ�เพาะคือ 

มีไข้ ปวดเมื่อยตามตัว ปวดกล้ามเนื้อ อ่อนเพลีย ซึ่ง

อาจทำ�ให้การวินิจฉัยโรคคลาดเคลื่อน ทำ�ให้ไม่ได้รับ

การรกัษาท่ีถูกตอ้งในทนัท ีแมป้จัจบุนัจะมกีารทดสอบ

ทางห้องปฏิบัติการหลายวิธี ที่ใช้ในการตรวจวินิจฉัย 

เช่น การตรวจความสมบรูณ์ของเมด็เลอืด (complete 

blood counts; CBC) การตรวจหาแอนตเิจนของเชือ้

ไวรสัเดงกี (dengue NS1 Ag) การตรวจหาแอนตบิอดี

ต่อเชื้อไวรัสเดงกี (dengue IgM และ dengue IgG) 

แต่ยังพบปัญหาการตรวจวินิจฉัยโรคคลาดเคลื่อน 

ในระยะแรกท่ีผู้ป่วยมาพบแพทย์ เนื่องจากผู้ป่วยมี

ความดนัปกต ิหรอืมคีา่เกลด็เลอืดมากกวา่ 100 x 103 

ตอ่ไมโครลิตรซึง่แพทยอ์าจให้ผูป้ว่ยกลับบา้นโดยไม่ได้

นดัตรวจตดิตาม หรอืแนะนำ�ให้สงัเกตอาการทีต่อ้งรบี

กลับมาโรงพยาบาลอีกครั้ง(4) ดังนั้นการมีตัวบ่งชี้ 

(biomarker) ที่ช่วยในการตรวจคัดกรองเพื่อวินิจฉัย

เบื้องต้นเพิ่มข้ึน จะทำ�ให้สามารถให้การรักษาโรคได้

ทันท่วงที จากการศกึษาพบว่า ความรนุแรงของโรคไข้

เดงกีข้ึนกับ 2 ปัจจัยหลัก คือจากเช้ือไวรัสโดยตรง 

และความสมบูรณ์ของร่างกายผู้ท่ีได้รับเช้ือ หนึ่งใน

พยาธิสรีรวิทยาหลักที่พบในผู้ป่วยโรคไข้เดงกี คือการ

กดการสร้างเซลล์ ในไขกระดูก (bone marrow  

suppression)(5) เมื่อผู้ป่วยได้รับเช้ือไวรัสเดงกีจะมี

การเพิ่มจำ�นวนของเชื้อ (replication) ที่มีผลต่อการ

ปฏิสัมพันธ์ (interaction) ระหว่างไขกระดูกกับ 

เชือ้ไวรสั ทำ�ใหเ้กิดการเปลีย่นแปลงการผลติไซโตไคน ์

ต่างๆ ซึ่งมีผลยับยั้งการแบ่งตัวของเซลล์ต้นกำ�เนิด 

(progenitor cell) ในไขกระดูก การผลิตเม็ดเลือด

แดง เม็ดเลือดขาว และเกล็ดเลือด(6) ทำ�ให้ผู้ป่วยมี

เมด็เลอืดขาว เมด็เลอืดแดง และเกลด็เลอืดต่ำ� ดงันัน้

การพิจารณาตัวบ่งชี้ท่ีมีความเก่ียวข้องกับกลไกการ

ทำ�งานของไขกระดูกร่วมกับผลตรวจความสมบูรณ์ของ

เม็ดเลือด และอาการของผู้ป่วย น่าจะเป็นประโยชน์ 

ต่อการตรวจวินิจฉัยโรคไข้เดงกี และช่วยให้ผู้ป่วย 

ได้รับการรักษาทันท่วงที อีกท้ังยังช่วยลดอัตราการ 

เสียชีวิตของผู้ป่วยได้

ค่าตัวอ่อนของเรติคิวโลไซต์ (immature 

reticulocyte fraction; IRF) และค่าตัวอ่อนของ

เกล็ดเลือด (immature platelet fraction; IPF) เป็น

พารามิเตอร์ในการติดตามการทำ�งานของไขกระดูก  

ซึ่งจากการศึกษาที่ผ่านมา พบว่าค่า IRF เป็น

พารามิเตอร์ท่ีมีการรายงานจากเครื่องตรวจวิเคราะห์

เมด็เลอืดอตัโนมตัิในการศกึษาการสรา้งเมด็เลอืดแดง 

(erythropoietic activity)(7) ค่า IRF มักใช้ตรวจ

ติดตามการทำ�งานของไขกระดูก การตอบสนอง 

ต่อการรักษาในผู้ป่วยท่ีได้รับเคมีบำ�บัด/ปลูกถ่าย

ไขกระดกู หรอืผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยธาตเุหล็กหรือ
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ฮอร์โมนอีริโทรโพอิติน(8) ใช้จำ�แนกโรคไขกระดูกฝ่อ 

(aplastic anemia) ออกจากโรคโลหิตจางที่เกิดจาก

สาเหตุอื่น(9) และใช้ในการประเมินการให้เลือดกับ 

ผู้ป่วยท่ีมีภาวะซีด(10) Oehadian และคณะ(11) ได้

ศึกษาระดับ IRF ในกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี และพบ

การเปลี่ยนแปลงการสร้างเซลล์เม็ดเลือดในแต่ละ

ระยะของโรค ได้แก่ ระยะไข้ ระยะวิกฤต และระยะ

ฟืน้ตวั โดยการกดการทำ�งานของไขกระดกูมกัเกิดขึน้

ในระยะไข้ และเริ่มฟ้ืนฟู (restore) การสร้างเซลล ์

อีกครั้งในระยะวิกฤต(6) จากการศึกษาที่ผ่านมา พบว่า 

IPF สามารถใช้เป็นตัวประเมินการฟื้นฟู (recovery) 

ของเกลด็เลอืด และการใหเ้กลด็เลอืดแก่ผูป้ว่ยโรคไข้

เดงกี โดย Briggs และคณะ(12) พบว่า IPF สามารถ

ใช้ประเมินสภาวะเกล็ดเลือดในผู้ป่วยที่ ได้รับการ 

ปลูกถ่ายไขกระดูกหรือผู้ป่วยท่ีได้รับเคมีบำ�บัด ระดับ 

IPF ที่เพิ่มขึ้น สอดคล้องกับระดับเกล็ดเลือดที่เพิ่มขึ้น

ตามมาภายใน 1-2 วัน ในขณะที่ Dadu และคณะ(13) 

พบว่าระดับของ IPF ที่เพิ่มขึ้นมีความสัมพันธ์กับการ

ฟืน้ฟขูองเกลด็เลอืดในผูป้ว่ยโรคไข้เดงกี โดยพบ IPF 

เพิ่มขึ้นมากกว่าร้อยละ 10 ในร้อยละ 93.75 ของ 

ผู้ป่วยที่มีการฟื้นฟูของเกล็ดเลือดภายใน 24-48 

ชั่วโมง

ผลการศึกษาดังกล่าว แสดงว่าค่า IRF และ 

IPF นา่จะสามารถนำ�มาใชเ้ปน็ตวับง่ชี้ในการพจิารณา

รว่มกบัปจัจยัอืน่ๆ เพือ่ชว่ยในการวินจิฉัยโรคไข้เดงกี 

และเนือ่งจากปจัจบุนัยงัไมม่กีารศกึษาระดบั IRF และ 

IPF ในกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ ดังนั้น งานวิจัยนี้

จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อวิเคราะห์และเปรียบเทียบค่า 

IRF และคา่ IPF ในกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้เดงกีในระยะไข้ 

ระยะวิกฤต และระยะฟื้นตัว และกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ รวมทัง้ประเมนิคา่ IRF และ IPF ในกลุม่

ผู้ป่วยที่มีอาการไข้เพ่ือจำ�แนกผู้ป่วยโรคไข้เดงกีออก

จากผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่

วััสดุุและวิิธีีการ
1. ตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา

กลุ่มผู้ป่วยในโรงพยาบาลตากสินจำ�นวน 

122 คน แบ่งเป็นกลุ่มควบคุม 40 คน กลุ่มผู้ป่วยโรค

ไข้หวัดใหญ่ 40 คน กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี 42 คน 

ซึ่งกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีแบ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้ 

14 คน ระยะวิกฤต 14 คน และระยะฟื้นตัว 14 คน 

โดยในแต่ละกลุ่มมีเกณฑ์การคัดเลือกกลุ่มตัวอย่าง 

ดังนี้ 

เกณฑ์การคัดเข้า (inclusion criteria) 

ของกลุ่มตัวอย่าง

1.	 กลุ่มควบคุม เป็นบุคคลสัญชาติไทย 

อายุระหว่าง 18-34 ปี หรือเป็นผู้ที่มาตรวจสุขภาพ

ประจำ�ปี ไม่มีอาการไข้ (อุณหภูมิร่างกาย < 37.5 

องศาเซลเซียส) มีผลการตรวจ CBC อยู่ในเกณฑ์

ปกติ ไม่พบเอทิปปิเคิลลิมโฟไซต์ และไม่พบการ

เปลี่ยนแปลงของค่าเกล็ดเลือด และค่าฮีมาโตคริต 

2.	 กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี ผู้ป่วยมีอาการ

ไข้ (อุณหภูมิร่างกาย ≥ 37.5 องศาเซลเซียส) 

อ่อนเพลีย ปวดเมื่อยตามตัว ผลตรวจทางห้อง 

ปฏิบัติการ NS1 Ag ให้ผลบวกแบ่งออกเป็น 3 กลุ่ม  

(white blood cells) คือ 1. ระยะไข้ ผู้ป่วยมีอาการ

ไข้ (อุณหภูมิร่างกาย ≥ 37.5 องศาเซลเซียส) และ 

มผีลตรวจทางหอ้งปฏิบตักิารดงันี ้1) คา่เมด็เลือดขาว 

< 5.0 x 103 ต่อไมโครลิตร 2) ค่าฮีมาโตคริตใน 

เพศชายและเพศหญิงอยู่ในช่วงร้อยละ 45-52 และ 

ร้อยละ 37-48 ตามลำ�ดับ 3) ค่าเกล็ดเลือดอยู่ในช่วง 

100-150 × 103 ตอ่ไมโครลติร และ 4) พบเอทิปปิเคลิ-

ลิมโฟไซต์ โดยส่วนใหญ่มักพบเป็นเซลล์พลาสมา 

ไซตอยด์ลิมโฟไซต์(14) 2. ระยะวิกฤต ผู้ป่วยมี 

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการดังนี้ 1) ค่าเม็ดเลือดขาว  

< 5.0 × 103 ต่อไมโครลิตร 2) ค่าฮีมาโตคริตเพิ่มขึ้น

จากเดมิรอ้ยละ 10-20  3) คา่เกล็ดเลือด < 100 ×103 
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ต่อไมโครลิตร และ 4) พบเอทิปปิเคิลลิมโฟไซต์  

3. ระยะฟื้นตัว ผู้ป่วยมีผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ

ดังนี้ 1) ผล Dengue IgG Ab เป็นบวก 2) เม็ดเลือด

ขาวอยู่ในช่วง 5.0-10.0 × 103 ต่อไมโครลิตร และ  

3) ค่าเกล็ดเลือดอยู่ในช่วง 140-400 × 103 ต่อ

ไมโครลิตร

 โดยอาการทางคลินิก และผลตรวจทาง 

ห้องปฏิบัติการเป็นไปตามเกณฑ์อ้างอิงจากกระทรวง

สาธารณสุข(15) รวมถึงพิจารณาจากผลการวนิจิฉยัของ

แพทย์ร่วมด้วย

3. กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ ผู้ป่วย 

มีอาการไข้ (อุณหภูมิ ≥ 37.5 องศาเซลเซียส) อาจ

พบอาการ ไอ เจบ็คอ น้ำ�มกูไหล ออ่นเพลยี ปวดเมือ่ย

ตามตัวร่วมด้วย (influenza-like illness)(16) และ

ผลตรวจ influenza A/B Ag เป็นบวก โดยอาการ

ทางคลินิกและผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ พิจารณา

จากผลการวินิจฉัยของแพทย์ร่วมด้วย

เกณฑ์การคัดออก (exclusion criteria) 

ของกลุ่มตัวอย่าง 

กลุ่มตัวอย่างท้ังสามกลุ่มใช้เกณฑ์เดียวกัน

ดังนี้ 1) ผู้ป่วยที่เคยได้รับการรักษาด้วยการปลูกถ่าย

ไขกระดูกภายใน 2 ปี(17) 2) ผู้ป่วยท่ีเคยได้รับการ

รักษาด้วยเคมีบำ�บัดภายใน 2 ปี(17) 3) ผู้ป่วยโรค 

ธาลสัซเีมยี  4) ผูป้ว่ยท่ีเคยไดร้บัเลอืดภายใน 3 เดอืน 

5) ผู้ป่วยที่มีภาวะเกล็ดเลือดต่ำ� (thrombocytopenia) 

และภาวะเกล็ดเลือดสูง (thrombocytosis)

งานวิจยันี้ไดร้บัการพจิารณารบัรองจรยิธรรม

การวิจัยในมนุษย์จากคณะอนุกรรมการจริยธรรม 

การวิจัยในคน มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ ชุดที่ 3 รหัส

โครงการ 155/2563 และจากสำ�นกังานคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในคน กรุงเทพมหานคร รหัส

โครงการ U006h/64_EXP

2.	วิ ิธีีการศึึกษา
1. เก็บข้อมูลทั่วไปจากเวชระเบียนของ 

ผู้ป่วย ได้แก่ เพศ อายุ อุณหภูมิร่างกาย ความดัน-

โลหิต ชีพจร อาการทางคลินิก ผลการวินิจฉัยโรค 

จากแพทย์ เก็บข้อมูลผลตรวจวิเคราะห์ CBC โดย

เก็บข้อมูลเม็ดเลือดขาว เม็ดเลือดแดง ฮีโมโกลบิน  

ฮีมาโตคริต เกล็ดเลือด เอทิปปิเคิลลิมโฟไซต์ และ 

ร้อยละ IPF ในผู้ป่วยแต่ละกลุ่ม 

2.	 ใช้สิง่สง่ตรวจท่ีเหลอืจากการตรวจวินจิฉยั

ในงานประจำ� (leftover specimen) คือ EDTA 

blood ปริมาตร 1 มิลลิลิตร จากกลุ่มตัวอย่างที่ศึกษา

เพื่อตรวจวิเคราะห์ค่าความสมบูรณ์ของเม็ดเลือด  

(ในกรณีท่ีไม่มีผลวิเคราะห์จากงานประจำ�มาก่อน)  

วิเคราะห์ค่าเรติคูโลไซต์ และร้อยละ IRF เพิ่มเติม 

ในทุกตัวอย่าง เนื่องจากผลตรวจความสมบูรณ์ของ

เม็ดเลือดโดยทั่วไป ยังไม่มีการวิเคราะห์ค่าดังกล่าว 

โดยวิเคราะห์คา่ท้ังหมดภายใน 8 ชัว่โมง(18) ท่ีอณุหภูมิ

ห้อง หลังจากเก็บตัวอย่างเลือด และผลวิเคราะห์

ทั้งหมดใช้ตัวอย่างเลือดที่มาจากการเก็บครั้งเดียวกัน

3. ตรวจวิเคราะห์ค่าความสมบูรณ์ของ 

เม็ดเลือดและตรวจวิเคราะห์ค่าร้อยละของเรติคูโลไซต ์

ร้อยละ IPF และร้อยละ IRF โดยใช้เครื่องตรวจ

วิเคราะห์เมด็เลอืดอตัโนมตั ิMindray รุน่ CAL 6000 

หลักการ SF cube cell analysis technology 

การตรวจวิเคราะห์ค่าร้อยละ IRF และร้อยละ IPF  

ใช้โหมดของช่องการตรวจวิเคราะห์ค่าเรติคูโลไซต์  

ซึ่งจะผสมเม็ดเลือดแดงกับน้ำ�ยาเรติคูโลไซต์ไดลูเอนต์ 

เพื่อเจือจางเลือดและรักษาสภาพเซลล์เม็ดเลือดแดง

กับเกล็ดเลือดให้มีรูปร่างเหมือนท่ีอยู่ในกระแสเลือด 

(near native state) ก่อนถกูสง่ไปยงัชอ่งนบัเมด็เลอืด

แดงและเกล็ดเลือด (RBC/Plt detection channel) 

หลังจากนั้นย้อมกรดนิวคลีอิกในเม็ดเลือดแดง และ

เกล็ดเลือดด้วยสีฟลูออเรสเซนต์แล้วตรวจวิเคราะห์ 
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เรติคูโลไซต์ก่อนนำ�มาคำ�นวณเป็นร้อยละ IRF และ 

ร้อยละ IPF รวบรวมข้อมูลผลตรวจวิเคราะห์ทั้งหมด

เพื่อวิเคราะห์ผลโดยใช้สถิติ

3. การวิิเคราะห์์ข้้อมููลทางสถิิติิ 
การวิเคราะห์ข้อมูลใช้โปรแกรมทางสถิติ 

SPSS for Windows version 22.0 โดยเลอืกใชส้ถิต ิ

Chi-square เปรียบเทียบข้อมูลเชิงคุณภาพ ได้แก่ 

เพศ ใช้สถิติ Kruskal-Wallis ในการเปรียบเทียบค่า 

IRF และ IPF ระหว่างกลุ่มควบคุม กลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวดัใหญ่ และกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้เดงก ีและเปรยีบเทียบ 

ค่า IRF และ IPF ในกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีใน 

แต่ละระยะของโรค (ระยะไข้ ระยะวิกฤต และระยะ

ฟื้นตัว) กรณีที่พบความแตกต่างอย่างมีนัยสำ�คัญทาง

สถิติ ใช้ Dunn’s test ในการเปรียบเทียบต่อว่าคู่ใด 

ท่ีมีความแตกต่างอย่างมีนัยสำ�คัญ ใช้สถิติ Mann-

Whitney U ในการเปรียบเทียบค่า IRF และ IPF 

ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ และใช้ receiver operating character-

istic (ROC) curve ในการประเมนิการจำ�แนกอาการ

ไข้ท่ีเกิดในผู้ป่วยโรคไข้เดงกีออกจากผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ และกำ�หนดค่าจุดตัด ของค่า IRF และ  

IPF เพื่อแสดงค่าความไว และความจำ�เพาะ ผลการ

วเิคราะหท์างสถิตพิจิารณาว่ามนียัสำ�คญัเมือ่คา่ p < 0.05 

 
ผลการวิิจััย
ขอ้มลูทางคลนิิกของกลุม่ประชากรท่ีศกึษาท้ังหมด 

ข้อมลูของกลุ่มตวัอยา่งจำ�นวน 122 คน แบง่

เป็นกลุ่มควบคุม 40 คน กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ 

40 คน และกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี 42 คน จากข้อมูล

ทั่วไปและผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ (Table 1) พบ

ว่าอายุของกลุ่มตัวอย่างมีความแตกต่างกันอย่างมีนัย

สำ�คัญทางสถิติ (p = 0.014) โดยพบว่ากลุ่มควบคุม

มีอายุมากกว่ากลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีอย่างมีนัยสำ�คัญ

ทางสถิต ิ(p < 0.05) อุณหภูมริา่งกายมคีวามแตกตา่ง

กันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติระหว่างกลุ่มควบคุมและ

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ (p < 0.001) ระหว่างกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี (p < 0.001) และ

ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่และกลุ่มผู้ป่วยโรค

ไข้เดงกี (p = 0.049) โดยในกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่

มีอุณหภูมิร่างกายสูงกว่ากลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ป่วย

โรคไข้เดงกี ส่วนค่าความดันโลหิต และชีพจรของ 

ท้ัง 3 กลุ่มไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ 

ทางสถิติ ผลตรวจความสมบูรณ์ของเม็ดเลือดพบว่า 

1) มีความแตกต่างกันของค่าเม็ดเลือดขาวระหว่าง

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มควบคุม (p = 0.008) 

ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ (p < 0.001)  2) มีความแตกต่างกันของ

ค่าฮีโมโกลบินระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่ม

ควบคุม (p = 0.015) และระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ (p = 0.013) 

3) มีความแตกต่างกันของค่าฮีมาโตคริตระหว่างกลุ่ม

ผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มควบคุม (p = 0.020) 

ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ (p = 0.036)  4) มีความแตกต่างกันของ

ค่าเกล็ดเลือดระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่ม

ควบคุม (p < 0.001) ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี

และกลุ่มผูป้ว่ยโรคไข้หวัดใหญ่ (p = 0.002)  5) มคีวาม

แตกต่างกันของเรติคูโลไซต์ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้เดงกีและกลุ่มควบคุม (p < 0.001) และระหว่าง

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ 

(p < 0.001)  6) มคีวามแตกตา่งกันของ IPF ระหวา่ง

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มควบคุม (p < 0.001) 

และระหวา่งกลุ่มผูป้ว่ยโรคไข้เดงกีและกลุ่มผูป้ว่ยโรค

ไข้หวัดใหญ่ (p < 0.001) กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีมีค่า

เมด็เลือดขาว คา่เรตคิโูลไซต ์และคา่เกล็ดเลือดต่ำ�กวา่

กลุม่ควบคุมและกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้หวัดใหญ่ ในขณะที่

ค่าฮีโมโกลบิน ค่าฮีมาโตคริต และค่า IPF มีค่าสูงกว่า
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Table 1  Comparison of patient characteristics among control, influenza and dengue fever groups.

Parameters

Patient’s groups 
(n = 122)

p-value
Control
(n = 40)

Influenza
(n = 40)

Dengue fever
(n = 42)

Age (years) 28.88±4.55 26.75±4.89 25.90±4.91 0.014; b (<0.05)

Body temperature (oC) 36.16±0.50 38.05±0.46 37.45±1.08 <0.001; a (<0.001),  
b (<0.001), c (0.049)

Systolic blood pressure
(mmHg)

116.43±7.11 117.00±7.09 120.81±14.50 0.889

Diastolic blood pressure
(mmHg)

74.33±7.91 72.80±7.78 72.52±7.74 0.435

Pulse
(times/min)

89.05±18.15 89.43±17.90 89.48±17.57 0.997

White blood cells (103/µL) 6.56±2.11 8.14±3.87 4.90±1.85 <0.001; b (0.008),  
c (<0.001),

Red blood cells (106/µL) 4.89±0.79 4.84±0.73 5.04±1.08 0.573

Hemoglobin (g/dL) 12.43±2.13 12.51±1.53 13.87±2.28 0.005; b (0.036), c (0.013)

Hematocrit (%) 37.50±6.03 37.99±4.58 41.58±6.74 0.010; b (0.020), c (0.036)

Platelets (103/µL) 284.08±65.70 268.18±66.03 154.59±88.72 <0.001; b (<0.001),  
c (0.002)

Reticulocyte (%) 2.03±0.97 1.80±0.64 1.35±1.27 <0.001; b (<0.001),  
c (<0.001)

IRF (%) 9.65±2.46 8.33±3.70 11.87±9.05 0.075

IPF (%) 1.77±0.82 2.46±1.32 4.82±3.54 <0.001; b (<0.001),  
c (<0.001)

Atypical lymphocytes 0.7±0.76 2.18±1.01 7.09±5.47 <0.001; a (<0.001), 
b (<0.001), c (<0.001)

Note: Data were expressed as Mean±SD and all three groups compared with Kruskal-Wallis test, p < 0.05 was  
considered statistical significance. Post-test analysis by Dunn’s test as shown; a: significant difference between control 
and influenza (p-value), b: significant difference between control and dengue fever (p-value), c: significant difference 
between influenza and dengue fever (p-value)
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กลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ นอกจากนี้

ยงัพบความแตกตา่งกันของจำ�นวนเอทปิปเิคลิลมิโฟไซต์

ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีและกลุ่มควบคุม (p < 

0.001) ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่และกลุ่ม

ควบคุม (p < 0.001) และระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ (p < 0.001) 

โดยกลุม่ผูป้ว่ยโรคไขเ้ดงกีมจีำ�นวนเอทิปปเิคลิลมิโฟไซต์

สูงกว่ากลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่

ข้อมูลทางคลินิกของกลุ่มประชากรโรคไข้เดงกี

ข้อมูลของกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีจำ�นวน  

42 คน แบ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้ 14 คน ระยะวิกฤต 

14 คน และระยะฟื้นตัว 14 คน โดยข้อมูลทั่วไปและ

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ (Table 2) เป็นดังนี้ 

อุณหภูมิร่างกายของกลุ่มผู้ป่วยแต่ละระยะมีความ 

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p < 0.001) 

โดยมคีวามแตกตา่งกนัระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ยระยะไข้และ

กลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p = 0.001) และระหว่าง 

กลุ่มผู้ป่วยระยะวิกฤตและกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว  

(p < 0.001) โดยกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วย

ระยะวิกฤตมีอุณหภูมิสูงกว่ากลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว 

ส่วนข้อมูลอายุ ความดันโลหิต และชีพจรของกลุ่ม 

ผูป้ว่ยท้ังสามระยะไมม่คีวามแตกตา่งกันอยา่งมนียัสำ�คญั

ทางสถิติ จากผลตรวจค่าความสมบูรณ์ของเม็ดเลือด

ของกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีพบว่า 1) มีความแตกต่าง

กันของค่าเม็ดเลือดขาวระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้ 

และกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p = 0.006) ระหว่าง 

กลุ่มผู้ป่วยระยะวิกฤตและกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว  

(p = 0.047) 2) มีความแตกต่างกันของค่าเม็ดเลือด

แดงระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วยระยะ

วิกฤต (p = 0.022) 3) มีความแตกต่างกันของค่า 

ฮีโมโกลบินระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วย

ระยะวิกฤต (p = 0.002)  4) มีความแตกต่างกันของ

ค่าฮีมาโตคริตระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วย 

ระยะวิกฤต (p = 0.004) ระหว่างกลุ่มผู้ป่วย 

ระยะวิกฤตและกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p = 0.031) 

5) มีความแตกต่างกันของค่าเกล็ดเลือดระหว่างกลุ่ม 

ผูป้ว่ยระยะไข้และกลุ่มผูป้ว่ยระยะวิกฤต (p < 0.001) 

และระหว่างกลุม่ผูป้ว่ยระยะวิกฤตและกลุม่ผูป้ว่ยระยะ

ฟื้นตัว (p < 0.001) 6) มีความแตกต่างกันของค่า 

IPF ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วยระยะ

วกิฤต (p = 0.002) และระหวา่งกลุม่ผูป้ว่ยระยะวิกฤต

และกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p = 0.010) พบว่ากลุ่ม 

ผู้ป่วยระยะไข้มีค่าเม็ดเลือดขาว ค่าเม็ดเลือดแดง  

คา่ฮีโมโกลบนิ และคา่ฮีมาโตครติต่ำ�กวา่กลุ่มผูป้ว่ยระยะ

วิกฤตและกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว ในขณะที่กลุ่มผู้ป่วย

ระยะวิกฤตมีค่าเกล็ดเลือดต่ำ�กว่ากลุ่มผู้ป่วยระยะไข้

และกลุ่มผู้ป่วยระยะฟ้ืนตัว นอกจากนี้ยังพบความ

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญของจำ�นวนเอทิปปิเคิล- 

ลิมโฟไซต์ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วย

ระยะวิกฤต (p < 0.001) และระหว่างกลุ่มผู้ป่วย 

ระยะวิกฤตและกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p < 0.001) 

โดยพบว่ากลุ่มผูป้ว่ยระยะวกิฤตมจีำ�นวนเอทปิปเิคลิ-

ลิมโฟไซต์สูงกว่ากลุ่มผู้ป่วยระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วย

ระยะฟื้นตัว

การเปรียบเทียบความแตกต่างของค่า IRF และ

ค่า IPF ระหว่างกลุ่มควบคุม กลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ และกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี

จากค่า IRF และค่า IPF ของกลุ่มตัวอย่าง

ท้ังหมด (Table 1) เมื่อวิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ 

Kruskal-Wallis test พบว่าค่า IPF ระหว่างกลุ่ม

ควบคุม (n = 40) กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ (n = 40) 

และกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี (n = 42) มีความแตกต่าง

กันอยา่งมนียัสำ�คญัทางสถิต ิ(p < 0.001) โดยคา่เฉล่ีย

ของ IPF ในกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีมีค่ามากกว่ากลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ และเมื่อ

ทดสอบด้วยสถิติ Dunn’s test พบว่ามีความแตกต่าง
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Table 2  Comparison of patient characteristics among febrile, critical and recovery phases in dengue fever

Parameters

Patients with dengue fever
(n = 42)

p-value
Febrile
(n = 14)

Critical
(n = 14)

Recovery
(n = 14)

Age (years) 26.57±5.46 24.86±4.40 26.29±4.99 0.569

Body temperature (oC) 37.88±0.34  38.26±0.69  36.22±0.77 <0.001; e (0.001),  
f (<0.001)

Systolic blood pressure
(mmHg)

119.43±14.38 121.50±15.05 127.50±13.06 1.000

Diastolic blood pressure
(mmHg)

72.79±7.72 72.57±7.84 72.21±8.23 0.965

Pulse
(times/min)

89.00±16.50 91.00±18.70 88.43±18.63 0.907

White blood cells (103/µL) 4.04±1.58 4.36±1.20 6.30±1.92 0.005; e (0.006),  
f (0.047)

Red blood cells (106/µL) 4.63±0.50 5.78±1.28 4.72±0.95 0.018; d (0.022)

Hemoglobin (g/dL) 12.64±1.40 15.51±2.15 13.45±2.27 0.003; d (0.002)

Hematocrit (%) 38.15±4.12 46.50±6.26 40.08±6.79 0.003; d (0.004),  

f (0.031)

Platelets (103/µL) 196.43±35.26 52.21±23.24 215.14±76.93 <0.001; d (<0.001),  

f (<0.001)

Reticulocyte (%) 0.94±0.31 1.35±1.29 1.76±1.72 0.226

IRF (%) 10.96±9.03 10.66±8.49 13.99±9.89 0.522

IPF (%) 3.01±1.31 7.95±4.24 3.50±2.03 0.001; d (0.002),  

f (0.010)

Atypical lymphocytes 3.36±1.45 13.50±4.86 4.43±1.28 <0.001; d (<0.001),  

f (<0.001)

Note: Data were expressed as Mean±SD and all three groups compared with Kruskal-Wallis test, p < 0.05 was  
considered statistical significance. Post-analysis by Dunn’s test as shown; d: significant difference between febrile and 
critical (p-value), e: significant difference between febrile and recovery (p-value), f: significant difference between critical 
and recovery (p-value)
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กันอย่างมีนัยสำ�คัญระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีกับ

กลุม่ควบคมุ (p < 0.001) และระหว่างกลุม่ผูป้ว่ยโรค

ไข้เดงกีและกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ (p < 0.001) 

ในขณะท่ีค่า IRF ของกลุ่มควบคุม กลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้หวัดใหญ่ และกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีไม่พบความ

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ

การเปรียบเทียบความแตกต่างของค่า IRF และ 

ค่า IPF ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีระยะไข้ 

ระยะวิกฤต และระยะฟื้นตัว

จากค่า IRF และค่า IPF ของกลุ่มผู้ป่วย 

โรคไขเ้ดงกี (Table 2) เมื่อวิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ 

Kruskal-Wallis test เปรียบเทียบค่า IPF ระหว่าง

กลุ่มผู้ป่วยระยะไข้ (n = 14) ระยะวิกฤต (n = 14)  

และระยะฟื้นตัว (n = 14) พบว่ามีความแตกต่างกัน

อยา่งมนียัสำ�คญัทางสถิต ิ(p = 0.001) โดยกลุม่ผูป้ว่ย

ระยะวิกฤตมีค่าเฉลี่ยของค่า IPF มากกว่ากลุ่มผู้ป่วย 

ระยะไข้และกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว และเมื่อใช้สถิติ 

Dunn’s test ทดสอบ พบว่ามีความแตกต่างกันอย่าง

มีนัยสำ�คัญระหว่างกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้กับกลุ่มผู้ป่วย

ระยะวิกฤต (p = 0.002) และกลุ่มผู้ป่วยระยะวิกฤต

กับกลุ่มผู้ป่วยระยะฟื้นตัว (p = 0.010) ในขณะที่ค่า 

IRF ของกลุ่มผู้ป่วยระยะไข้ ระยะวิกฤต และระยะ

ฟื้นตัวไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 

การเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างค่า IPF 

ของกลุ่มผู้ป่วยท่ีมีอาการไข้จากโรคไข้เดงกีและ

โรคไข้หวัดใหญ่

จากข้อมูลอุณหภูมิร่ างกายของผู้ป่ วย  

(Table 1 และ Table 2) แสดงให้เห็นว่ากลุ่มผู้ป่วย

โรคไข้หวัดใหญ่ กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีระยะไข้และ

ระยะวิกฤตมีอุณหภูมิร่างกายสูงกว่าหรือเท่ากับ 37.5 

องศาเซลเซียส จึงได้ศึกษาค่า IRF และค่า IPF  

ในผู้ป่วยท่ีมีอาการไข้ (อุณหภูมิร่างกาย ≥ 37.5  

องศาเซลเซียส) จากโรคไข้เดงกีและโรคไข้หวัดใหญ่ 

โดยเปรยีบเทียบความแตกตา่งของคา่ท้ังสอง ระหวา่ง

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกีที่มีอาการไข้ 28 ราย กับกลุ่ม 

ผูป้ว่ยโรคไข้หวัดใหญ่ท่ีมอีาการไข้ 40 ราย โดยใชส้ถิต ิ

Mann-Whitney U test (Fig. 1) พบว่าคา่ IPF มคีวาม

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p < 0.001)  

(A) 	 (B)

Fig. 1	Whisker plot showing the comparison of IRF (A) and IPF (B) in patients with fever (≥ 37.5°C) 
between influenza (n = 40) and dengue fever (n = 28). Data were analyzed by Mann-Whitney  
U test, p < 0.05 was considered statistical significance.
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โดยมีค่า IPF เฉลี่ยในกลุ่มโรคไข้หวัดใหญ่เท่ากับ 

ร้อยละ 2.45±1.32 และกลุ่มโรคไข้เดงกีเท่ากับ 

ร้อยละ 5.48±3.97 ในขณะท่ีค่า IRF ไม่มีความ 

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p = 0.970) 

โดยมีค่า IRF เฉลี่ยในกลุ่มโรคไข้หวัดใหญ่เท่ากับ 

ร้อยละ 8.33±3.70 และกลุ่มโรคไข้เดงกีเท่ากับ 

รอ้ยละ 10.81±8.60 เมือ่ศกึษาคา่ IPF ในการจำ�แนก

อาการไข้ท่ีเกิดจากโรคไขเ้ดงกีออกจากโรคไข้หวัดใหญ่ 

โดยใช้ ROC curve ในการวิเคราะห์ (Fig. 2) พบว่า

พื้นท่ีภายใต้ส่วนโค้งของกราฟแสดงความสัมพันธ์

ระหวา่งคา่ความไว และอตัราผลบวกปลอม (1-specifi- 

city) มคีา่เทา่กับ 0.777 (0.668-0.886 ทีร่ะดบัความ

เชื่อมั่นร้อยละ 95) ซึ่งค่า IPF ที่จุดตัดเท่ากับร้อยละ 

2.15 มีความสามารถในการจำ�แนกอาการไข้ในผู้ป่วย

โรคไข้เดงกีออกจากโรคไข้หวัดใหญ่ไดอ้ย่างมนียัสำ�คญั

ทางสถิติ (p < 0.001) ที่ความไวร้อยละ 85.7 และ 

มีความจำ�เพาะร้อยละ 50 

Fig. 2 Receiver operating characteristic (ROC) curve of IPF in patients with fever (n = 68) 

วิิจารณ์์
งานวิจัยนี้ได้ศึกษาในกลุ่มตัวอย่างท้ังหมด 

122 คน อายุระหว่าง 18-34 ปี แบ่งเป็นกลุ่มควบคุม 

กลุม่ผูป้ว่ยโรคไขห้วดัใหญ่ และกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้เดงกี 

พบว่าอายุของกลุ่มตัวอย่างทั้ง 3 กลุ่มมีความแตกต่าง

กันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p = 0.014) แต่ผลวิจัย

ทางคลินิกที่ผ่านมาพบว่า อายุของกลุ่มตัวอย่างไม่ได้

เปน็ปัจจยัในการเกดิโรคไข้เดงกี(19)และงานวิจยันีพ้บวา่ 

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่มีอุณหภูมิร่างกายสูงกว่า

กลุ่มผู้ป่วยโรคไข้เดงกี ท้ังนี้เกิดจากกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้เดงกีประกอบด้วยผู้ป่วย 3 ระยะ คือ ระยะไข้  

ระยะวิกฤต และระยะฟื้นตัว ซึ่งระยะฟื้นตัวผู้ป่วย 

มีอุณหภูมิร่างกายปกติ จึงทำ�ให้อุณหภูมิร่างกายเฉลี่ย

ในกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้เดงกีโดยรวมต่ำ�กวา่กลุม่ผูป้ว่ยโรค

ไข้หวัดใหญ่

ในแต่ละระยะของโรคติดเช้ือไวรัสเดงกี  

มีลักษณะทางคลินิกและผลตรวจความสมบูรณ์ของ

เมด็เลอืดเปล่ียนไปตามการดำ�เนนิของโรค(20) ผลการ
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ศกึษาครัง้นีพ้บว่า ผูป้ว่ยในแตล่ะระยะของโรคไขเ้ดงก ี

มี ลักษณะท่ีสอดคล้องตามเกณฑ์ของกระทรวง

สาธารณสุขและองค์การอนามัยโลก (WHO)(15, 21)  

ผู้ป่วยระยะไข้พบค่า WBC เท่ากับ 4.04±1.58 × 103 

ตอ่ไมโครลิตร ซึง่สอดคลอ้งตามเกณฑ์การวนิจิฉยัโรค

ไข้เดงกีของ WHO ที่พบค่า WBC ≤ 5.0 × 103  

ต่อไมโครลิตร(21) แสดงถึงภาวะเม็ดเลือดขาวต่ำ�  

(leukopenia) ในขณะที่ผู้ป่วยระยะวิกฤตพบค่า 

ฮีมาโตครติเพิม่ข้ึนจากเดมิ (รอ้ยละ 38.15±4.12 เปน็ 

ร้อยละ 46.50±6.26) ซึ่งคิดเป็นร้อยละ 21 และพบ

ค่าเกล็ดเลือดลดลง มีค่าเฉลี่ยเท่ากับ 52.21 × 103 

ต่อไมโครลิตร ซึ่งสอดคล้องตามเกณฑ์ของกระทรวง

สาธารณสขุและองคก์ารอนามยัโลกทีพ่บคา่ฮีมาโตครติ

เพิม่ข้ึนจากเดมิรอ้ยละ 10-20 แสดงถึงภาวะเลอืดข้น 

(hemoconcentration) และมีค่าเกล็ดเลือด < 100 

× 103 ต่อไมโครลิตร(15, 21) ซึ่งแสดงถึงภาวะเกล็ด

เลือดต่ำ� นอกจากนี้ยังพบค่าเอทิปปิเคิลลิมโฟไซต์ 

ร้อยละ 13.50±4.86 ที่สอดคล้องกับการพบค่าเอทิป- 

ปิเคิลลิมโฟไซต์ร้อยละ 5-15 ในผู้ป่วยติดเชื้อไวรัส 

เดงกีที่เข้าสู่ระยะวิกฤต(22) 

งานวิจยัครัง้นีพ้บวา่ผูป้ว่ยโรคไข้เดงก ีระยะ

วิกฤต มีค่า IPF (ร้อยละ 7.95) สูงกว่าระยะฟื้นตัว 

(รอ้ยละ 3.5) ซึง่สอดคลอ้งกับผลการศกึษาของ Dadu 

และคณะ(13) ที่พบว่า IPF เป็นตัวบ่งชี้การฟื้นฟูของ

เกล็ดเลือดในผู้ป่วยโรคไข้เดงกี โดยได้ศึกษาในกลุ่ม 

ผู้ป่วยท่ีติดเช้ือไวรัสเดงกี 32 คน เก็บข้อมูลทุกวัน

จนกว่าค่าเกล็ดเลือดจะมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น พบว่า IPF 

มีค่าสูงสุดในระยะวิกฤตและมีแนวโน้มลดลง ในขณะ

ที่พบค่าเกล็ดเลือดมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น แสดงว่าค่า IPF 

มีความสัมพันธ์กับการฟื้นฟูของเกล็ดเลือด และ

สอดคล้องกับผลการศึกษาของ อำ�ไพวรรณ และ

คณะ(23) ที่ศึกษาในผู้ป่วยโรคไข้เดงกี อายุเฉลี่ย 11 ปี 

จำ�นวน 64 คน ซึ่งพบว่าถ้าผู้ป่วยมีค่า IPF > ร้อยละ 

10 หลังจากติดเชื้อไวรัสเดงกีสามารถคาดการณ์ได้ว่า

จะมีการฟื้นฟูของเกล็ดเลือด โดยจะมีค่าเกล็ดเลือด 

≥ 60 × 103 ต่อไมโครลิตร ภายใน 72 ชั่วโมง ซึ่ง

สอดคล้องกับผลการศึกษาครั้งนี้ที่พบว่าผู้ป่วยระยะ

วิกฤตมีค่า IPF มากท่ีสุดและมีเกล็ดเลือดต่ำ�ท่ีสุด  

ในขณะที่ระยะฟื้นตัว ค่า IPF จะลดลงและมีค่าเกล็ด

เลือดเพิ่มขึ้น แสดงว่าค่า IPF มีความสัมพันธ์กับการ

ฟื้นฟูเกล็ดเลือดของผู้ป่วย และยังสอดคล้องกับงาน

ของ Madhusudan และคณะ(24) ที่ได้ศึกษาในกลุ่ม

ผู้ป่วยโรคไข้เดงกี 100 คน อายุเฉลี่ย 43 ปี ตรวจ

ติดตามค่า IPF และค่าเกล็ดเลือดเป็นระยะตั้งแต่ 24 

ถึง 72 ชั่วโมง พบว่าผู้ป่วยไข้เดงกีมีแนวโน้มของค่า 

IPF ที่เพิ่มขึ้นร่วมกับมีภาวะเกล็ดเลือดต่ำ�ในสัปดาห์

แรก หลังจากนั้นแนวโน้มของทั้งสองพารามิเตอร์ 

ตรงข้ามกัน เมื่อพิจารณาผลเกล็ดเลือด พบว่าร้อยละ 

98.11 ของผู้ป่วยมีค่าเกล็ดเลือด < 50,000 x 103 

ต่อไมโครลิตร ซึ่งกลไกท่ีมีผลทำ�ให้เกิดภาวะเกล็ด

เลือดต่ำ�ในผู้ป่วยโรคไข้เดงกี มีหลายสาเหตุ ได้แก่  

1) มีการใช้เกล็ดเลือดเพิ่มข้ึนจากการบาดเจ็บของ

เซลล์เอนโดทีเลียมท่ีหลอดเลือดขนาดเล็กและหลอด

เลือดฝอย ทำ�ให้ tissue factor, von Willebrand 

factor (vWF) และ platelet-activating factor บน

เซลลเ์อนโดทีเลยีม กระตุน้กระบวนการสรา้งลิม่เลอืด 

ส่งผลให้เกล็ดเลือดเกาะกลุ่มกันตรงตำ�แหน่งที่เซลล์

เอนโดทีเลียมบาดเจบ็(20) เพ่ือยบัยัง้การไหลของเลือด 

2) anti-platelet antibody จับกับเกล็ดเลือดกลาย

เป็น antigen-antibody complex ซึ่งจะถูกทำ�ลาย 

ท่ีตับและม้าม นอกจากนี้ antigen-antibody 

complex ยงักระตุน้ระบบคอมพลเีมนตอ์ยา่งตอ่เนือ่ง

จนเกิดรูที่ผิวเกล็ดเลือดและถูกทำ�ลาย(25, 26) 3) อายุ

ของเกล็ดเลือดสั้นลงโดยการศึกษาในหลอดทดลอง 

พบว่า เกล็ดเลือดของผู้ป่วยเดงกีมีอายุสั้นกว่าเกล็ด

เลือดของคนปกติ เนื่องจากการทำ�งานผิดปกติของ 

ไมโตคอนเดรยี (mitochondrial dysfunction) ทำ�ให้

เกิดการตายของเซลล์ (apoptosis)(27) 4) ไขกระดูก
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ถูกกดให้สร้างเกล็ดเลือดได้ลดลง(28) โดยไขกระดูก

ของผูป้ว่ยโรคไข้เดงกีถูกกดตัง้แตร่ะยะไข้ นอกจากนี้

ยงัพบเช้ือไวรสัเดงกีปรมิาณมากในเซลลเ์มกาคาริโอไซต ์

จึงส่งผลให้เซลล์สร้างเกล็ดเลือดได้ลดลง(29) 

เนื่องจากการศึกษาครั้งนี้ พบว่าค่า IPF มี

ความแตกตา่งกันระหว่างกลุม่ท่ีศกึษาอยา่งมนียัสำ�คญั

ทางสถิติ จึงเลือกศึกษาประสิทธิภาพของระดับ IPF 

ในการจำ�แนกอาการไข้ท่ีเกิดจากโรคไข้เดงกีออกจาก

โรคไข้หวดัใหญ่ โดยไดเ้ลอืกผูป้ว่ยท่ีมอีณุหภมูริา่งกาย 

≥ 37.5 องศาเซลเซียส เป็นกลุ่มที่มีอาการไข้ซึ่งอิง

ตามข้อมูลขององค์การอนามัยโลก และ Infectious 

Disease Society of America (IDSA) ที่กำ�หนด

ว่าวัยเด็กและวัยผู้ใหญ่เมื่อมีไข้จะมีอุณหภูมิร่างกาย

มากกว่าหรือเท่ากับ 37.5 องศาเซลเซียส(30, 31) และ

เมือ่ทดสอบการจำ�แนกผูป้ว่ยท่ีมอีาการไข้ทีพ่บในกลุ่ม

ผู้ป่วยโรคไข้เดงกี ออกจากผู้ป่วยโรคไข้หวัดใหญ่ด้วย

ค่า IPF โดยใช้ ROC curve พบว่าพื้นที่ภายใต้ส่วน

โค้งของกราฟแสดงความสัมพันธ์ระหว่างค่าความไว

และอตัราผลบวกปลอมเท่ากับ 0.777 (0.668-0.886 

ที่ระดับความเชื่อมั่นร้อยละ 95) ซึ่งแสดงว่าค่า IPF 

มีความสามารถในการแยกอาการไข้ในผู้ป่วยโรคไข้ 

เดงกีออกจากโรคไขห้วัดใหญ่ไดร้ะดบัดปีานกลาง และ 

ณ จุดตัดของค่า IPF ที่เท่ากับร้อยละ 2.15 จะให้

ความไวร้อยละ 85.7 และความจำ�เพาะร้อยละ 50.0 

ดังนั้น จึงเหมาะกับการนำ�ไปใช้ในการตรวจคัดกรอง

เบื้องต้น แต่การนำ�ค่า IPF มาใช้เพียงตัวเดียวอาจยัง

ไม่เพียงพอ จึงควรพิจารณาร่วมกับอาการทางคลินิก

และตัวบ่งช้ีอ่ืนๆ เช่น ผลตรวจความสมบูรณ์ของ 

เม็ดเลือด การพบเอทิปปิเคิลลิมโฟไซต์ เพื่อเพิ่ม

ประสิทธิภาพในการจำ�แนกอาการไข้ที่เกิดจากโรคไข้

เดงกีออกจากโรคไข้หวัดใหญ่ อย่างไรก็ตามในการ

ศึกษาครั้งนีม้ขีอ้จำ�กัดเรื่องกลุม่ตัวอยา่งมจีำ�นวนน้อย

ไม่ครอบคลุมทุกช่วงอายุ จึงควรเพิ่มจำ�นวนตัวอย่าง

โดยเพิม่ระยะเวลาการเก็บตวัอยา่ง รวมถึงเพิม่ชว่งอายุ

ของกลุ่มตวัอยา่งในการศกึษาใหค้รอบคลมุทุกช่วงอาย ุ

ซึ่งน่าจะทำ�ให้ได้ค่าจุดตัดของ IPF ที่ให้ผลความไว

และความจำ�เพาะท่ีเหมาะสม และสามารถนำ�ไป 

ใช้ประโยชน์ในการจำ�แนกผู้ป่วยไข้เดงกีออกจากโรค

ไข้หวัดใหญ่ได้อย่างมีประสิทธิภาพมากขึ้น

สรุุปผลการศึึกษา
ปัจจุบันได้มีการศึกษาค่า IPF และนำ�มาใช้

ประโยชน์ในทางคลินิกมากข้ึน โดยเฉพาะการใช้ค่า 

IPF เปน็ตวับง่ช้ีการฟืน้ฟขูองเกล็ดเลือดในผูป้ว่ยโรค

ไข้เดงกี(13, 23, 32, 33) ใช้เป็นแนวทางการประเมินการ

ให้เกล็ดเลือดแก่ผู้ป่วย(12) ใช้ประเมินและติดตาม

ภาวะเกล็ดเลือดต่ำ�ในผู้ป่วยที่เกิดจากระบบภูมิคุ้มกัน

ผิดปกติ จากการศึกษานี้พบว่าค่า IPF มีความ 

แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรค 

ไข้เดงกีและกลุม่ผูป้ว่ยโรคไข้หวัดใหญ่ รวมถึงในกลุม่

ผู้ป่วยโรคไข้เดงกีระยะไข้ ระยะวิกฤต และระยะ 

ฟื้นตัว และมีความสัมพันธ์กับแนวโน้มระดับเกล็ด

เลือดของผู้ป่วย โดยพบว่าค่า IPF มีความสามารถ 

ในการจำ�แนกผู้ป่วยโรคไข้เดงกีออกจากโรคไข้หวัด

ใหญ่ได้ในระดับดีปานกลาง มีความไวดี แต่ยังมีความ

จำ�เพาะต่ำ� ดังนั้น จึงเหมาะท่ีจะนำ�ไปใช้เป็นตัว 

คดักรองรว่มกับอาการและผลตรวจอืน่ๆ เช่น คา่ความ

สมบูรณ์ของเม็ดเลือด เพ่ือประเมินความเส่ียงของ 

ผู้ป่วยท่ีอาจติดเช้ือไวรัสเดงกี และนำ�ไปสู่การตรวจ

วนิจิฉยัโรคไข้เดงกีในข้ันตอนตอ่ไป ทำ�ให้ชว่ยลดเวลา

ในการวนิจิฉยั ชว่ยให้ไดร้บัการรกัษาไดท้นัทว่งท ีและ

ลดอัตราการเสียชีวิตได้ อย่างไรก็ตามการศึกษานี้ยังมี

ข้อจำ�กัด จากกลุ่มตัวอย่างมีจำ�นวนน้อย เป็นข้อมูล

เฉพาะกลุ่มท่ีศึกษา จึงควรเพิ่มจำ�นวนตัวอย่าง โดย

การเพิม่ระยะเวลาการเก็บตวัอยา่ง รวมถึงควรเพิม่ชว่ง

อายุของกลุ่มตัวอย่างให้มีความหลากหลายมากขึ้น
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