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Abstract 
Background: Recurrent wheezing in preschool children is common and demonstrates heterogeneous 
responses to inhaled corticosteroids (ICS). Identifying factors associated with treatment response may 
improve individualized management. 
Objective: To determine clinical factors associated with response to ICS therapy and to evaluate the rate of 
good treatment response in preschool children with recurrent wheezing. 
Methods: A retrospective study was conducted by reviewing medical records of children aged 1–5 years with 
recurrent wheezing who received continuous ICS therapy for at least three months at Udon Thani Hospital 
between January 2024 and June 2025. Treatment response was classified according to the Thai pediatric 
asthma guideline. Logistic regression analysis was used to identify associated factors. 
Results: A total of 121 children were included; 88 cases (72.7%) demonstrated good treatment response. 
Multivariate analysis revealed that older age at ICS initiation (adjusted OR 1.87; 95% CI 1.18–3.13), and 
elevated blood eosinophils (adjusted OR 12.46; 95% CI 1.92–258.59) were significantly associated with good 
response. Exposure to household smoking (adjusted OR 0.27; 95% CI 0.09–0.71) and presence of allergic 
rhinitis (adjusted OR 0.22; 95% CI 0.07–0.64) were significantly associated with poor response. 
Conclusion: Most preschool children with recurrent wheezing responded well to ICS therapy. Age, household 
smoking exposure, comorbid allergic conditions, and elevated blood eosinophils were important factors 
associated with treatment response in preschool children with recurrent wheezing. 
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บทคัดย่อ 
ความเป็นมา: ภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าในเด็กก่อนวยัเรียนเป็นปัญหาท่ีพบบ่อยและการตอบสนองต่อการรักษา
ดว้ยยาสเตียรอยด์ชนิดสูดพ่น (inhaled corticosteroids; ICS) มีความแตกต่างกัน การทราบปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กับ
การตอบสนองต่อการรักษาจะช่วยใหดู้แลผูป่้วยกลุ่มน้ีไดผ้ลดียิง่ขึ้น 
วัตถุประสงค์: เพื่อศึกษาปัจจยัทางคลินิกท่ีมีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อการรักษาดว้ยยา ICS ในเด็กก่อน
วยัเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้า และศึกษาอตัราการตอบสนองต่อการรักษาดว้ยยา ICS 
วิธีการศึกษา: การศึกษายอ้นหลงั โดยทบทวนเวชระเบียนเด็กอายุ 1–5 ปี ท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าและ
ไดรั้บการรักษาดว้ยยา ICS ต่อเน่ืองอยา่งนอ้ย 3 เดือน ในโรงพยาบาลอุดรธานี ระหว่างเดือน มกราคม พ.ศ. 2567 
ถึง มิถุนายน พ.ศ. 2568 ประเมินการตอบสนองต่อการรักษาตามแนวทางการรักษาโรคหืดในเด็กของประเทศ
ไทยวิเคราะห์ปัจจยัท่ีเก่ียวขอ้ง ดว้ยสถิติ logistic regression 
ผลการศึกษา: ผู ้ป่วยทั้ งหมด 121 ราย พบการตอบสนองต่อการรักษาดี  88 ราย (ร้อยละ 72.7) ปัจจัยท่ีมี
ความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองดีอย่างมีนัยส าคญัจากการวิเคราะห์พหุปัจจยั ไดแ้ก่ อายุท่ีมากขึ้นเม่ือเร่ิมรักษา 
(adjusted OR 1.87; 95% CI 1.18–3.13) และการมี เม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil ท่ีสูง (adjusted OR 12.46; 95% 
CI 1.92–258.59) เป็นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์ต่อการตอบสนองดีต่อการรักษา ส่วนการสัมผสัควนับุหร่ีในบา้น (adjusted 
OR 0.27; 95% CI 0.09–0.71) และการมีโรคจมูกอักเสบภูมิแพ้ (adjusted OR 0.22; 95% CI 0.07–0.64) เป็น
ปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อยาไม่ดีอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
สรุป: เด็กก่อนวยัเรียนส่วนใหญ่ตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ยยา ICS ปัจจยัดา้นอายุ การสัมผสัควนับุหร่ีในบา้น 
โรคจมูกอกัเสบภูมิแพ ้และการมีเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูง เป็นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อการ
รักษา การประเมินปัจจยัเหล่าน้ีก่อนเร่ิมรักษาอาจช่วยเพิ่มประสิทธิภาพ การรักษาในเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีภาวะ
หายใจมีเสียงหวีดซ ้า 
ค าส าคัญ: เด็กก่อนวยัเรียน, หายใจมีเสียงหวีดซ ้า, ยาสเตียรอยดช์นิดสูดพ่น, ปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการตอบสนอง 
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บทน า 
ภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้า (recurrent wheezing) ในเด็กก่อนวยัเรียนเป็นปัญหาท่ีพบบ่อยท่ีสุดของระบบ

ทางเดินหายใจ โดยมีรายงานความชุกประมาณร้อยละ  32 ในเด็กอายุ 1-5 ปี1 และเกือบร้อยละ 50 เม่ืออายุ 6 ปี2 
ตามรายงานของ Global Initiative for Asthma (GINA) เด็กกลุ่มน้ีมีความแตกต่างทั้งในด้านกลไกการเกิดโรค 
การด าเนินโรค และการตอบสนองต่อการรักษา โดยอาจแบ่งเป็น transient early wheeze, non-atopic wheeze 
และ early-onset asthma ซ่ึงการพยากรณ์โรคมีความแตกต่างกนั 

การวินิจฉัยโรคหืดในเด็กกลุ่มน้ีท าได้ยาก เน่ืองจากเด็กส่วนใหญ่ยงัเล็กเกินกว่าจะตรวจสมรรถภาพ
ปอดเพื่อยนืยนัการวินิจฉัยได ้โดยสามารถท าไดใ้นเด็กอายมุากกวา่ 5 ปี ดงันั้นตามแนวทางการรักษาของ GINA 
และแนวทางการวินิจฉัยและรักษาโรคหืดในเด็กของประเทศไทย พ.ศ. 2564 จึงได้แนะน าให้รักษาด้วยยาส
เตียรอยด์ชนิดสูดพ่น (Inhaled corticosteroids; ICS) เป็นยาหลกัในเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีอาการหายใจมีเสียงหวีด
ซ ้ าหรือมีอาการรุนแรง หรือมีความเส่ียงต่อการเป็นโรคหืด3,4 เพื่อควบคุมการอกัเสบของทางเดินหายใจ ลดการ
ก าเริบของโรค และลดการเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล อย่างไรก็ตาม การตอบสนองต่อการรักษาดว้ย ICS 
ในเด็กกลุ่มน้ีมีความหลากหลาย ผูป่้วยจ านวนหน่ึงสามารถหยุดยาได้ส าเร็จ (transient wheezer) ในขณะท่ีอีก
ส่วนหน่ึงจ าเป็นตอ้งใชย้าต่อเน่ือง5 การศึกษาก่อนหน้าน้ีพบว่าปัจจยัทางคลินิกบางประการ เช่น ประวติัภูมิแพ้
ในครอบครัว ระดบัเมด็เลือดขาวชนิดอีโอซิโนฟิล และการไดรั้บควนับุหร่ี มีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อ
การรักษา6,7 

การศึกษาของประเทศไทยยงัมีจ ากดั โดยเฉพาะในเด็กก่อนวยัเรียนและในบริบทของโรงพยาบาลศูนย์
ในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ การศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงค์เพื่อศึกษาปัจจยัทางคลินิกท่ีมีความสัมพนัธ์กบัการ
ตอบสนองต่อการรักษาดว้ย ICS ในเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าในโรงพยาบาลอุดรธานีเพื่อ
เป็นขอ้มูลในการวางแผนการรักษาผูป่้วยกลุ่มน้ีใหมี้ประสิทธิภาพมากขึ้น 

 
วัตถุประสงค์ 

เพื่อศึกษาปัจจยัทางคลินิกท่ีมีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อการรักษาและอตัราการตอบสนองต่อ
การรักษาดว้ยยา ICS ในเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้า 
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วิธีการศึกษา 
การศึกษาน้ีเป็นการศึกษายอ้นหลงั โดยทบทวนเวชระเบียนผูป่้วยเด็กอายุ 1–5 ปี ท่ีมีภาวะหายใจมีเสียง

หวีดซ ้ าและไดรั้บการรักษาดว้ยยา ICS ต่อเน่ืองอย่างนอ้ย 3 เดือน และมาติดตาม การรักษาท่ีคลินิกโรคทางเดิน
หายใจเด็ก โรงพยาบาลอุดรธานี ระหว่างเดือน มกราคม พ.ศ. 2567 ถึง มิถุนายน พ.ศ. 2568  โดยคน้หารายช่ือ
ผูป่้วยจากระบบ ICD-10 โดยครอบคลุมรหสัโรคดงัต่อไปน้ี 
1.1) กลุ่มโรคหืดและอาการหายใจเสียงหวีด J45 (asthma), J20 (acute bronchitis), R06.2 (wheezing)  
1.2) กลุ่มโรคติดเช้ือทางเดินหายใจส่วนล่างท่ีอาจพบร่วมกับภาวะ wheezing J12 – J18 (viral and unspecified 
pneumonia) และ J21 (acute bronchiolitis)  

ทั้ งน้ี ในกลุ่มผูป่้วยท่ีได้รับการวินิจฉัยด้วยรหัสกลุ่ม 1.2 จะท าการตรวจสอบเวชระเบียนเบ้ืองต้น 
(screening) เพื่อยืนยนัว่าผูป่้วยมีอาการ wheezing หรือไดรั้บยาขยายหลอดลมร่วมดว้ยตามเกณฑก์ารคดัเขา้ก่อน
น าเขา้สู่การวิจยั 

เกณฑ์การคัดเข้า คือมีอาการหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าอย่างน้อย.3.คร้ัง.ในรอบ.1.ปีหรือน้อยกว่า.3.คร้ัง           
แต่มีอาการรุนแรงตอ้งได้รับการรักษาในโรงพยาบาลหรือตอ้งไดรั้บ.systemic.corticosteroids.ตั้งแต่ 2 คร้ังใน             
6.เดือน.และได้รับการรักษาด้วยยา.ICS.คือยา.fluticasone.propionateโดยพ่นผ่านกระบอกพ่นยาทุกรายเป็น
ระยะเวลาต่อเน่ืองอย่างนอ้ย 3 เดือนขึ้นไป และมาติดตามการรักษาท่ีคลินิกทางเดินหายใจเด็กมากกวา่ 2 คร้ังขึ้น
ไป มีขอ้มูลส าคญัในเวชระเบียนครบถว้น โดยเก็บขอ้มูลพื้นฐานไดแ้ก่ อายุท่ีเร่ิมมีหายใจมีเสียงหวีด อายุท่ีเร่ิม
รักษาดว้ยยา ICS เพศ น ้าหนกั ส่วนสูง น ้าหนกัตามเกณฑส่์วนสูง (weight for height; WFH) จ านวนคร้ังของการ
หายใจมีเสียงหวีด โรคร่วมของผูป่้วยได้แก่ โรคผิวหนังอกัเสบจากภูมิแพ ้โรคจมูกอกัเสบภูมิแพ ้และการแพ้
อาหาร ประวัติโรคภูมิแพ้ โรคหืดของญาติสายตรง ข้อมูลทางคลินิกได้แก่  ความถ่ีของอาการหายใจ                               
มี เสียงหวีด จ านวนคร้ังท่ีมารักษาท่ีห้องฉุกเฉินหรือห้องตรวจผู ้ป่วยนอกชนิดยา ICS ท่ีใช้ fluticasone, 
salmeterol/fluticasone ยาอ่ืนท่ี ใช้ ร่วม montelukast, fluticasone furoate ผู ้ป่วยทุกรายได้รับยา fluticasone 
propionate (125 mcg/puff) พ่นผ่าน MDI with cone spacer โดยจ าแนกเป็น low dose (125 mcg/day)                         
และ medium dose (250 mcg/day) ตามแนวทางการรักษาโรคหืดในเด็กของประเทศไทย พ.ศ. 2564 ยาท่ีใชร่้วม 
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ได้แก่ montelukast เป็น add-on therapy และ fluticasone furoate nasal spay ส าหรับผูป่้วยท่ีมีโครจมูกอักเสบ 
ภูมิแพร่้วมดว้ย ประเมิน medication adherence จากการรับยาตามนดัและมีบางรายท่ีไดรั้บการประเมินโดยเภสัช
กรผูป่้วยทุกรายไดรั้บการสอนและประเมินเทคนิคการพ่นยาโดยแพทยผ์ูท้  าการรักษาทุกคร้ังท่ีมาติดตามท่ีคลินิก
โดยเร่ิมประเมินการตอบสนองต่อยาหลงัจากยืนยนัว่าเทคนิคการพ่นถูกตอ้งแลว้ การวินิจฉัยโรคจมูกอกัเสบ
ภูมิแพ้ (allergic rhinitis) วินิจฉัยโดยกุมารและแพทย์ประเมินจากอาการทางคลินิกได้แก่ จาม คัน น ้ ามูกใส               
คดัจมูก การรบกวนชีวิตประจ าวนัและการนอน ร่วมกับผลการตรวจร่างกาย เช่น pale, boggy nasal mucosa 
และประวติัอาการเร้ือรังหรือเป็นซ ้ า ผลการตรวจทางห้องปฏิบติัการไดแ้ก่ จ านวนเม็ดเลือดขาวทั้งหมด ร้อยละ
และจ านวนเมด็เลือดขาวชนิด eosinophil  

ประเมินการตอบสนองต่อยาโดยใช้เกณฑ์การประเมินระดับการควบคุม ตามแนวทางการวินิจฉัยและ
รักษาโรคหอบหืดในเด็ก พ.ศ. 2564 (ในเด็กอายุ < 5 ปี) 
ประเมินจากประวติัใน 4 สัปดาห์ท่ีผา่นมา ใน 5 ขอ้ดงัน้ี 
1. อาการกลางวนัมีอาการไอ/หอบ/หายใจเสียงหวีดในช่วงกลางวนั มากกวา่ 1 คร้ัง/สัปดาห์  
2. อาการกลางคืน ตอ้งลุกขึ้นมาไอ/หอบ/หายใจเสียงหวีดในช่วงกลางคืน 
3. การใชย้าขยายหลอดลม ตอ้งใชย้าขยายหลอดลม มากกว่า 1 คร้ัง/สัปดาห์ (ไม่นับรวมท่ีใชก่้อนการออกก าลงั
กาย)  
4. ผลกระทบต่อกิจวตัร อาการไอ/หอบ/หายใจเสียงหวีด ท าให้มีปัญหากบัการเล่นหรือท ากิจวตัรประจ าวนัการ
แบ่งระดบัการควบคุม Well controlled คือไม่ใช่ทุกขอ้, Partly controlled คือ ใช่ 1-2 ขอ้, Uncontrolled คือใช่ 3-4 
ขอ้ 
5.ไม่มีอาการดงักล่าวขา้งตน้เลย (ไม่มีอาการใด ๆในทั้ง 4 ขอ้ขา้งตน้แมส้ักขอ้เดียว) คือ complete controlled จาก
การแบ่งระดบัการควบคุมแบ่งประชากรศึกษาเป็น 2 กลุ่ม 

กลุ่มตอบสนองดี (good response) คือกลุ่มท่ีมีระดับควบคุมตามเกณฑ์ complete controlled , well 
controlled 

กลุ่ มตอบสนองไม่ดี  (poor response) คือกลุ่มท่ีมีระดับควบคุมตามเกณฑ์  partly controlled และ 
uncontrolled 
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ประเมินโดยแพทยผ์ูท้  าการรักษา เร่ิมประเมินการตอบสนองต่อยาหลงัจากมาติดตามท่ีคลินิกทางเดินหายใจเพื่อ
ประเมินเทคนิคการพ่นยาและสอนการพ่นยาท่ีถูกตอ้งแลว้ และมาติดตามประเมินการตอบสนองหลงัจากการใช้
ยา ICS ต่อเน่ือง 3-4 เดือน 

เกณฑ์การคัดออก คือเด็กท่ีมีความผิดปกติของทางเดินหายใจท่ีอาจส่งผลต่ออาการหายใจมีเสียงหวีด 
เช่น   bronchopulmonary dysplasia, tracheomalacia, laryngomalacia ขอ้มูลส าคญัไม่ครบถว้น ไดรั้บยาน้อยกว่า 
3 เดือนและไม่มาติดตามการรักษา 

การค านวณขนาดกลุ่มตัวอย่าง  
ขนาดกลุ่มตวัอย่างค านวณโดยใช้สูตรส าหรับการประมาณอตัราส่วน (proportion) จากการศึกษาก่อน

หน้า9 ซ่ึงรายงานว่าเด็กก่อนวยัเรียนท่ีตอบสนองดีต่อ ICS มีอตัราประมาณร้อยละ 65 โดยก าหนดระดับความ
เช่ือมัน่ 95% และความคลาดเคล่ือน ± 8% ไดข้นาดกลุ่มตวัอย่างประมาณ 135 ราย แต่เน่ืองจากการศึกษาน้ีเป็น
การทบทวนยอ้นหลงัจากขอ้มูลโรงพยาบาล และมีขอ้จ ากดัดา้นจ านวนผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑ์ในช่วงเวลาศึกษา จึง
เก็บขอ้มูลทั้งหมดท่ีมี (n = 121) ซ่ึงให้พลงัทางสถิติ (power) ประมาณ 78% ในการตรวจพบความสัมพนัธ์ท่ีมี
นยัส าคญัทางสถิติ  
การวิเคราะห์ข้อมูล 

วิเคราะห์ขอ้มูลสถิติดว้ยโปรแกรม R version 4.5.2 ใชส้ถิติเชิงพรรณนาในการอธิบายขอ้มูลพื้นฐานเป็น
ร้อยละ ค่าเฉล่ีย และส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน เปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างสองกลุ่มดว้ยสถิติ Chi-square 
test หรือ Fisher’s exact test ส าหรับขอ้มูลเชิงกลุ่ม และ independent t-test หรือ Mann-Whitney U test ส าหรับ
ขอ้มูลเชิงปริมาณ วิเคราะห์ความสัมพนัธ์ของปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อการรักษาดว้ยสถิติ univariate 
และ multivariate logistic regression ใช้ขอ้มูลจากผูป่้วย 96 รายท่ีมีขอ้มูล eosinophil ครบส าหรับผูป่้วยท่ีไม่มี
ขอ้มูล eosinophil count ใชว้ิธี complete case analysis น าเสนอผลเป็นค่า Odds ratio (OR) และช่วงความเช่ือมัน่
ร้อยละ 95 (95% CI) โดยก าหนดระดบันยัส าคญัทางสถิติท่ี p value < 0.05  

 
จริยธรรมการวิจัย  

การศึกษาน้ีไดผ้่านการรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจยัในมนุษย ์โรงพยาบาลอุดรธานีแลว้ 
เลขท่ี EC 24/2569 วนัท่ีรับรอง 26 กุมภาพนัธ์ 2569 
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ผลการศึกษา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปท่ี 1 Flow diagram การคดัเลือกผูป่้วยเขา้สู่การศึกษา 

 
จากการสืบคน้ผูป่้วยจากระบบ ICD-10 พบผูป่้วย 430 ราย คดักรองตามเกณฑ์คดัเขา้และคดัออกแลว้

เหลือผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑก์ารศึกษา 121 ราย ดงัแสดงในรูปท่ี 1 

ผูป่้วยเด็กท่ีสืบคน้จากทะเบียนคลินิกและรหสั ICD-10 
J20,J45,J12-18 และ J21 (N = 430 ) 

 
คดัออก (n = 260) 
- อายมุากกว่า 5 ปี 
- อายนุอ้ยกว่า 1 ปี 
 

 
ผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑ ์อาย ุ1–5 ปี (n = 170 ) 

 
เกณฑ์คัดออก (n = 49 ) 
 - ขอ้มูลในเวชระเบียนไมค่รบถว้น 
- ใชย้าไม่สม ่าเสมอ  
- ไม่มาติดตามการรักษา  
- ระยะเวลาติดตามไม่ครบตามเกณฑ ์

ผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑก์ารศึกษา  (n = 121 ) ตารางท่ี 1,2 
 

กลุ่มตอบสนองดี (good response) (n = 88) 
 

กลุ่มตอบสนองไม่ดี poor response) (n =33) 
 

ไม่มีผลตรวจ eosinophil  
(n= 24)  

 

ไม่มีผลตรวจ eosinophil 
(n = 1) 

มีผลตรวจ eosinophil (n = 64 ) 
 

มีผลตรวจ eosinophil (n = 32 ) 
 

ผูป่้วยท่ีมีขอ้มูล eosinophil ครบถว้น และน ามาวิเคราะห์สถิติ 
logistic regression  (n = 96 ) ตารางท่ี 3 
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ลกัษณะพื้นฐานของประชากรท่ีศึกษา ผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑ์การศึกษาทั้งหมด 121 ราย เป็นเพศชาย 68 ราย 
(ร้อยละ 56.2) และเพศหญิง 53 ราย (ร้อยละ 43.8) มีอายุเฉล่ีย 2.55 ± 1.15 ปี ค่า weight-for-height Z-score เฉล่ีย 
0.17 ± 1.60 ส่วนใหญ่มีภาวะโภชนาการปกติ 105 ราย (ร้อยละ 86.8) น ้ าหนกัเกินหรืออว้น 13 ราย (ร้อยละ 10.7) 
และผอม 3 ราย (ร้อยละ 2.5) ผูป่้วยมีความถ่ีของอาการหายใจมีเสียงหวีดเฉล่ีย  2.93 ± 0.72 คร้ังต่อปี และมาพบ
แพทยท่ี์หอ้งฉุกเฉินหรือผูป่้วยนอกเฉล่ีย 2.70 ± 0.54 คร้ังต่อปี ร้อยละ 41.3 มีโรคจมูกอกัเสบภูมิแพร่้วมดว้ย ร้อย
ละ 5.8 มีประวติัหืดในครอบครัวและร้อยละ 41.3 มีคนในครอบครัวสูบบุหร่ี การตรวจระดบั eosinophil ใน 96 
ราย พบ  elevated blood eosinophils (≥ 300 cells/µL และ ≥4%)  17 ราย (ร้อยละ 14.0) ไม่มี elevated blood 
eosinophils 79 ราย (ร้อยละ 65.3) และไม่ได้ตรวจ 25 ราย (ร้อยละ 20.7)   ผูป่้วยทุกรายได้รับยา fluticasone 
propionate (125 mcg/puff) พ่นผ่าน MDI with cone spacer โดยแบ่งเป็น low dose (125 mcg/day) จ านวน 75 
ราย (ร้อยละ 62.0) และ medium dose (250 mcg/day) จ านวน 46 ราย (ร้อยละ 38.0) ตามแนวทางการรักษาโรค
หืดในเด็กของประเทศไทย พ.ศ. 2564 ผูป่้วย 9 ราย (ร้อยละ 7.4) ได้รับการปรับเป็น salmeterol/fluticasone 
combination ผูป่้วย 7 ราย (ร้อยละ 5.8) ได้รับ montelukast เป็น add-on therapy และผูป่้วยท่ีมีโรคจมูกอกัเสบ
ภูมิแพไ้ดรั้บ fluticasone furoate nasal spray 47 ราย (ร้อยละ 38.8) ดงัแสดงใน ตารางท่ี 1 

 
ตารางท่ี 1 แสดงลกัษณะพื้นฐานของเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีหายใจมีหวีดซ ้า (N = 121) 

  ตัวแปร จ านวน (ร้อยละ) 

  ข้อมูลประชากร  
  อาย ุ(ปี), mean ± SD   2.55 ± 1.15 
  เพศชาย   68 (56.2) 
  เพศหญิง   53 (43.8) 
  Weight-for-Height Z-score, mean ± SD   0.17 ± 1.60 
  ภาวะโภชนาการ:  
  – ปกติ   105 (86.8) 
  – ผอม   3 (2.5) 
  – น ้าหนกัเกิน/อว้น   13 (10.7) 
  ลกัษณะทางคลนิิก  
  ความถี่ของอาการ wheezing (คร้ัง/ปี), mean ± SD   2.93 ± 0.72 
  จ านวนคร้ังท่ีมา ER/OPD (คร้ัง/ปี), mean ± SD   2.70 ± 0.54 
  ประวติัภูมิแพ ้  
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  ตัวแปร จ านวน (ร้อยละ) 
  โรคภูมิแพจ้มูก (Allergic rhinitis)   50 (41.3) 
  ประวติัครอบครัว  
  ประวติัหืดในครอบครัว   7 (5.8) 
  การสูบบุหร่ีในบา้น   50 (41.3) 
  ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ  
  elevated blood eosinophils (≥ 300 cells/µL และ ≥ 4%)   17 (14.0) 
  ไม่มี elevated blood eosinophils   79 (65.3) 
  ไม่ไดต้รวจ   25 (20.7) 
ขอ้มูลการรักษา  
ICS dose level  
– Low dose (125 mcg/day) 75 (62.0) 
– Medium dose (250 mcg/day) 46 (38.0) 
ICS type  
– Fluticasone propionate 112 (92.6) 
– Salmeterol/fluticasone 9 (7.4) 
Controller medications  
– Montelukast 7 (5.8) 
– Intranasal corticosteroid 47 (38.8) 
Medication adherence  
– Good (>80%) 116 (95.9) 
– Moderate (50-80%) 5 (4.1) 

 
หลงัการรักษาดว้ย ICS ต่อเน่ืองอย่างน้อย 3 เดือน พบว่ามีผูป่้วยท่ีตอบสนองดี 88 ราย คิดเป็นร้อยละ 

72.7 และตอบสนองไม่ดี 33 ราย คิดเป็นร้อยละ 27.3 
ปัจจยัท่ีมีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อการรักษาดว้ยยา ICS เม่ือเปรียบเทียบลกัษณะทั้งสองกลุ่ม 

พบวา่กลุ่มตอบสนองดีมีอายเุฉล่ียตอนเร่ิมยามากกว่ากลุ่มตอบสนองไม่ดีอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (2.74 ± 1.15 
เทียบกับ 2.06 ± 1.03 ปี,  p value  0.004) กลุ่มตอบสนองไม่ดีพบมีสัดส่วนของการสูบบุหร่ีในบ้านสูงกว่า                   
(ร้อยละ 63.6 เทียบกับ 33.0, p value  0.004) ในกลุ่มผู ้ป่วย 96 รายท่ีได้ตรวจ eosinophil พบ elevated blood 
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eosinophils ในกลุ่มตอบสนองดีมากกว่ากลุ่มตอบสนองไม่ดี (ร้อยละ 25.0 เทียบกบั 3.1,  p value  0.018) ส าหรับตวั
แปรอ่ืน ๆ ไดแ้ก่ เพศ ภาวะโภชนาการ ความถ่ีของอาการหายใจมีเสียงหวีด จ านวนคร้ังท่ีมาพบแพทย ์โรคจมูกอกัเสบ
ภูมิแพ้ และประวติัหืดในครอบครัวไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่มดังแสดงใน                 
ตารางท่ี 2  
 
ตารางท่ี 2 แสดงการเปรียบเทียบลกัษณะระหวา่งกลุ่มตอบสนองดีและตอบสนองไม่ดี (N=121) 
ตัวแปร กลุ่มตอบสนองดี 

จ านวน (ร้อยละ)  
n = 88 

กลุ่มตอบสนองไม่ดี  
จ านวน (ร้อยละ)  

n = 33 

p value 

ขอ้มูลประชากร    
อาย ุ(ปี), mean ± SD 2.74 ± 1.15 2.06 ± 1.03 0.004 
เพศชาย 48 (54.5) 20 (60.6) 0.695 
เพศหญิง 40 (45.5) 13 (39.4)  
WFH Z-score, mean ± SD 0.27 ± 1.65 -0.11 ± 1.46 0.276 
allergic rhinitis 32 (36.4) 18 (54.5) 0.109 
การสูบบุหร่ีในบา้น 29 (33.0) 21 (63.6) 0.004 
 elevated blood eosinophils *  
(n = 96) 

16 (25.0) 1 (3.1) 0.018 

* elevated blood eosinophils ค านวณจากผูป่้วยท่ีไดรั้บการตรวจทางห้องปฏิบติัการจ านวน 96 ราย โดยตวัหาร
ส าหรับค านวณร้อยละในกลุ่มตอบสนองดีคือ 64 ราย และกลุ่มตอบสนองไม่ดีคือ 32 ราย 

 
การวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกแบบตัวแปรเดียว (univariate analysis) ในผู ้ป่วย 96 รายท่ีมีข้อมูล 

eosinophil ครบพบว่าตวัแปรท่ีมีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองดีต่อยาอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติได้แก่ อายุท่ี
เพิ่มขึ้ นขณะเร่ิมยา (OR 1.71, 95% CI 1.19-2.52, p value  0.005) และ การมี elevated blood eosinophilsb (OR 
10.33, 95% CI 1.95-191.17, p value  0.027) ขณะท่ีการสูบบุหร่ีในบา้นมีความสัมพนัธ์กบัการตอบสนองดีต่อยา
ลดลงอย่างมีนยัส าคญั (OR 0.28, 95% CI 0.12-0.64, p value  0.003) ส่วนการมีโรคจมูกอกัเสบภูมิแพเ้ป็นปัจจยั
ท่ีลดโอกาสการตอบสนองดีต่อยาลดลงแต่ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (OR 0.48, 95% CI 0.21-1.07, p value  0.073) 
การวิ เคราะห์ถดถอยโลจิสติกแบบพหุตัวแปร (multivariate analysis) โดยน าตัวแปรท่ีมี  p value < 0.25                     
จาก univariate analysis เขา้สู่โมเดล พบ 4 ปัจจยัอิสระท่ีมีความสัมพนัธ์กับการตอบสนองต่อการรักษา ไดแ้ก่ 
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อายุขณะเร่ิมยาท่ีเพิ่มขึ้น 1 ปี มีโอกาสตอบสนองดีเพิ่มขึ้น 1.87 เท่า (adjusted OR 1.87, 95% CI 1.18-3.13, p 
value  0.012) การสูบบุหร่ีในบา้นลดโอกาสการตอบสนองดีร้อยละ73 (adjusted OR 0.27, 95% CI 0.09-0.71, p 
value  0.010) โรคจมูกอักเสบภูมิแพ้ลดโอกาสการตอบสนองดี  ร้อยละ 78 (adjusted OR 0.22, 95% CI 0.07-
0.64, p value  0.007) และผู ้ป่วยท่ี มี  elevated blood eosinophils มีโอกาสตอบสนองดีมากกว่า 12.46 เท่ า 
(adjusted OR 12.46, 95% CI 1.92-258.59, p value  0.028) โมเดลมีค่ า Log-likelihood = - 47.12 และ AIC = 
104.25 ดงัแสดงในตารางท่ี 3 

 
ตารางท่ี 3 แสดงการวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกของปัจจยัท่ีมีผลต่อการตอบสนองต่อการรักษา (n = 96) 
ตัวแปร Crude 

OR 
95% CI p value Adjusted 

OR 
95% CI p value 

อาย ุ(ต่อ 1 ปีท่ีเพิ่มขึ้น) 1.71 1.19–2.52 0.005 1.87 1.18–3.13 0.012 
การสูบบุหร่ีในบา้น 0.28 0.12–0.64 0.003 0.27 0.09–0.71 0.010 
allergic rhinitis 0.48 0.21–1.07 0.073 0.22 0.07–0.64 0.007 
elevated blood eosinophils 10.33 1.95–191.17 0.027 12.46 1.92–258.59 0.028 
ตัวแปรท่ีมี  p  value  < 0.25 จาก univariate analysis ถูกน าเข้าสู่ multivariate model; Log-likelihood = -47.12, 
AIC = 104.25 
 
อภิปรายผลการศึกษา 

จากการศึกษาพบว่าเด็กก่อนวัยเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าท่ีคลินิกทางเดินหายใจเด็ก
โรงพยาบาลอุดรธานีมีอตัราการตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ย ICS ร้อยละ 72.7 ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อน
หน้าท่ีรายงานอัตราการตอบสนองดีประมาณร้อยละ 60-808,9 การศึกษา Prevention of Early Asthma in Kids 
(PEAK) ในประเทศสหรัฐอเมริกา พบวา่เด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีความเส่ียงสูงต่อโรคหืดมีการตอบสนองต่อ ICS ได้
ดีในระยะสั้น6 ผลการวิเคราะห์พหุตวัแปรพบ 4 ปัจจยัอิสระท่ีมีความสัมพนัธ์กับการตอบสนองต่อการรักษา 
ไดแ้ก่ อาย ุการสูบบุหร่ีในบา้น โรคจมูกอกัเสบภูมิแพ ้และ  การมีเมด็เลือดขาวชนิด eosinophil สูง 
 การศึกษาของ Sirianansopa และคณะ10 ท่ีพฒันา predictive score ส าหรับการหยุด ICS ในเด็กก่อนวยั
เรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดในประเทศไทย ซ่ึงพบว่าอายุท่ีมากขึ้นเป็นหน่ึงในปัจจยัท่ีส าคญัในการท านาย
ความส าเร็จของการหยุดยา โดยเด็กท่ีอายุมากกว่ามีโอกาสหยุดยาได้ส าเร็จมากกว่าเด็กท่ีอายุน้อย การศึกษา
ดงักล่าวยงัพบว่าระดับเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil ในเลือดและประวติัโรคภูมิแพเ้ป็นปัจจยัท่ีส าคญัเช่นกัน
แมว้่าวตัถุประสงคแ์ละผลลพัธ์ของทั้งสองการศึกษาแตกต่างกนักล่าวคือ การศึกษาน้ีศึกษาปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบั
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การตอบสนองต่อ ICS ในระยะสั้น ในขณะท่ีการศึกษาของ Sirianansopa และคณะศึกษาปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการ
หยุดยา ICS ไดส้ าเร็จแมว้ตัถุประสงค์ต่างกนั แต่การพบปัจจยัร่วมท่ีคลา้ยคลึงกันมีความส าคญัในบริบทของ
เด็กไทยท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้า ทั้งในแง่ของการประเมินการตอบสนองต่อการรักษาและการพยากรณ์โรค
ระยะยาว ทั้งน้ี การศึกษาน้ีเลือกใช้เกณฑ์ elevated blood eosinophils โดยพิจารณาทั้งค่าสัมบูรณ์และสัดส่วน
ร้อยละ (≥ ร้อยละ 4) ร่วมดว้ย เน่ืองจากในเด็กวยัน้ีมกัมีภาวะติดเช้ือร่วมดว้ยจึงอาจท าใหเ้ม็ดเลือดขาวรวมสูงขึ้น 
การใช้ทั้งปริมาณและสัดส่วนร้อยละของเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil ร่วมกนัจะช่วยลดผลบวกลวงจากภาวะ
ติดเช้ือ ซ่ึงเป็นแนวทางท่ีสอดคล้องกับดัชนีท านายโรคหืด (Modified Asthma Predictive Index; mAPI) ท่ี
ออกแบบมาส าหรับประชากรเด็กเลก็ 
 การท่ีอายุมากขึ้นมีโอกาสตอบสนองดีต่อ ICS มากกว่าสอดคลอ้งกบัความรู้เร่ือง wheezing phenotypes 
ในเด็กเล็ก การศึกษาระยะยาวของ Martinez และคณะ2 พบว่าเด็กท่ีมีอาการหายใจมีเสียงหวีดในช่วงอายุน้อย
มากมกัเกิดจากการติดเช้ือไวรัส (transient early wheeze) ซ่ึงตอบสนองต่อ ICS ไดน้้อยกว่า ในขณะท่ีเด็กท่ีอายุ
มากขึ้นมีแนวโนม้ท่ีจะมีพยาธิสภาพแบบ atopic asthma มากขึ้นซ่ึงตอบสนองต่อ ICS ไดดี้กว่า11 การศึกษาของ 
Savenije และคณะ 12 ท่ี เป รียบ เที ยบ  wheezing phenotypes ระหว่าง  2 birth cohorts ยืนยันว่าการจ าแนก 
phenotype มีความส าคญัในการท านายการด าเนินโรคและการตอบสนองต่อการรักษา   

การสูบบุหร่ีในบา้นเป็นปัจจยัเส่ียงส าคญัท่ีส่งผลให้การตอบสนองต่อการรักษาไม่ดี ซ่ึงสอดคลอ้งกบั
การศึกษาหลายฉบบั การศึกษาของ Strachan และ Cook13 ซ่ึงเป็น systematic review พบว่าการไดรั้บควนับุหร่ี
มือสองเพิ่มความเส่ียงต่อการเกิดโรคหืดและท าให้อาการรุนแรงขึ้น การศึกษาของ Murray และคณะ14 พบว่า
ควนับุหร่ีเป็นปัจจัยเส่ียงท่ีสามารถแก้ไขได้ท่ีส าคัญท่ีสุดต่อการก าเริบของโรคหืดในเด็ก การศึกษาของ 
Wanlapakorn และคณะ15 ในเด็กนกัเรียนประถมศึกษาในกรุงเทพมหานคร พบวา่การไดรั้บควนับุหร่ีมือสองเป็น
หน่ึงในปัจจยัส าคญัท่ีสัมพนัธ์กบัการควบคุมโรคหืดไดไ้ม่ดี กลไกท่ีควนับุหร่ีลดการตอบสนองต่อ ICS ไดแ้ก่ 
การกระตุน้ให้เกิดการอกัเสบของหลอดลม การเพิ่ม oxidative stress และการลดการท างานของ glucocorticoid 
receptor16 การศึกษาของ Patel และคณะ17 พบว่าการไดรั้บควนับุหร่ีเป็นตวัท านายท่ีส าคญัของการก าเริบรุนแรง
และการควบคุมโรคได้ไม่ ดีในผู ้ป่ วยโรคหืด ข้อมูลจากการศึกษาทั้ งในโรงพยาบาลอุดรธานีและ
กรุงเทพมหานครน้ีช้ีให้เห็นว่าปัญหาการสูบบุหร่ีในครอบครัวยงัคงเป็นปัจจยัท่ีตอ้งให้ความส าคญัในการดูแล
เด็กโรคหืดทัว่ประเทศไทย 

จากการศึกษาน้ีพบว่าการมีโรคจมูกอกัเสบภูมิแพส้ัมพนัธ์กับการตอบสนองต่อ ICS ท่ีลดลงอย่างมี
นยัส าคญั (adjusted OR 0.22) ซ่ึงสอดคลอ้งกบัแนวคิด "unified airway disease" หรือ "one airway, one disease" 
ท่ีเสนอโดย Grossman18 ซ่ึงกล่าวว่าทางเดินหายใจส่วนบนและส่วนล่างมีความเช่ือมโยงกัน การศึกษาของ 
Braunstahl และคณะ19 พบว่าการกระตุ้นสารก่อภูมิแพ้ท่ีจมูกสามารถท าให้เกิดการอักเสบและ eosinophilia 
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ในทางเดินหายใจส่วนล่างได ้การอกัเสบของจมูกท่ีไม่ไดรั้บการรักษาสามารถส่งผลต่อการอกัเสบของหลอดลม
ผ่านกลไกต่างๆ ได้แก่ postnasal drip การหายใจทางปากเน่ืองจากจมูกอุดตนั และ neural reflex ระหว่างจมูก
และหลอดลม จากผลการศึกษาพบวา่ allergic rhinitis ไม่มีนยัส าคญัทางสถิติใน univariate analysis (OR 0.48,  p  
value 0.073) แต่มีนัยส าคญัใน multivariate analysis (adjusted OR 0.22,  p  value 0.007) ปรากฏการณ์น้ีอธิบาย
ไดว้่า เม่ือวิเคราะห์ตวัแปรเดียว ผลของ allergic rhinitis ถูกบดบงัโดยตวัแปรอ่ืนท่ีมีความสัมพนัธ์กนั เช่น การ
สูบบุหร่ีในบา้นและการมีเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูง แต่เม่ือควบคุมอิทธิพลของตวัแปรเหล่าน้ีในการ
วิเคราะห์พหุตวัแปรแลว้ ผลท่ีแทจ้ริงของ allergic rhinitis ต่อการตอบสนองจึงปรากฏชดัเจนขึ้น แสดงให้เห็นว่า 
allergic rhinitis เป็นปัจจยัท่ีมีความสัมพนัธ์ต่อการตอบสนองต่อการรักษาจริง 

การมีเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูงเป็นปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการตอบสนองดีต่อ ICS มากท่ีสุด 
(adjusted OR 12.46) ซ่ึงสนบัสนุนความรู้ท่ีว่า ICS มีประสิทธิภาพสูงในการรักษาการอกัเสบชนิด eosinophilic 
หรือ type 2 inflammation การศึกษาของ Fitzpatrick และคณะ20 ใน Severe Asthma Research Program (SARP) 
พบว่าระดบั eosinophil ในเลือดสามารถใชจ้ าแนก phenotype ของโรคหืดในเด็กได ้การศึกษาของ Szefler และ
คณะ7 พบว่า eosinophilia เป็นตัวท านายการตอบสนองต่อ ICS ท่ีดีกว่าตัวแปรทางคลินิกอ่ืน ๆ ข้อค้นพบน้ี
สอดคล้องกับการศึกษาของ Sirianansopa และคณะ10 ท่ีรวม eosinophil count เป็นหน่ึงในตัวแปรส าหรับ 
predictive score 

การศึกษาน้ีไม่พบความสัมพนัธ์ระหว่างภาวะโภชนาการกบัการตอบสนองต่อ ICS ซ่ึงอาจเป็นเพราะ
ผูป่้วยส่วนใหญ่ (ร้อยละ 86.8) มีภาวะโภชนาการปกติ และมีผูป่้วยท่ีมีภาวะทุพโภชนาการหรือโรคอว้นจ านวน
น้อย ท าให้ไม่สามารถตรวจพบความแตกต่างไดช้ดัเจน แมว้่าการศึกษาก่อนหน้าน้ีพบว่าโรคอว้นสัมพนัธ์กับ
การควบคุมโรคหืดไดไ้ม่ดี21 
 จุดแข็งของการศึกษาน้ี ได้แก่ เป็นการศึกษาปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการตอบสนองต่อ ICS ในเด็กก่อนวยั
เรียนในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือของประเทศไทยซ่ึงเป็นขอ้มูลท่ียงัมีจ ากัด ใช้เกณฑ์การประเมินตามแนว
ทางการรักษาโรคหืดของประเทศไทย และวิเคราะห์แบบพหุตัวแปรเพื่อควบคุม confounding factors ผล
การศึกษาสอดคลอ้งกบัการศึกษาอ่ืน ๆ ทั้งในประเทศไทย10,15 และต่างประเทศ6,7,13 ซ่ึงเพิ่มความน่าเช่ือถือของ
การศึกษาน้ี 
 ข้อจ ากัดของการศึกษาน้ี ได้แก่ การศึกษาแบบยอ้นหลังอาจมีข้อจ ากัดในการควบคุม confounding 
factors และขอ้มูลบางส่วนอาจไม่ครบถว้น ระยะเวลาติดตาม 3-4 เดือนอาจไม่เพียงพอในการประเมินผลระยะ
ยาว ผูป่้วยร้อยละ 20.7 ไม่มีขอ้มูล eosinophil count จ านวนผูป่้วยท่ีมี เม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูงมีจ านวน
นอ้ย ท าให้ค่า 95% CI (1.92-258.59) กวา้งมาก นอกจากน้ีการวินิจฉยัโรคจมูกอกัเสบภูมิแพอ้าศยัการวินิจฉยัทาง
คลินิกเพียงอย่างเดียวโดยไม่ไดย้ืนยนัดว้ย skin prick test หรือ specific IgE ทุกราย ซ่ึงอาจมีขอ้จ ากดัดา้นความ
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แม่นย  า และการใชเ้กณฑ์ elevated blood eosinophils แบบ dual criteria (≥ 300 cells/µL และ ≥ รอ้ยละ 4) แมจ้ะ
มีเหตุผลทางคลินิกสนับสนุน แต่การใช้เกณฑ์ท่ีแตกต่างอาจให้ผลท่ีต่างออกไป ควรมีการศึกษาขนาดใหญ่ขึ้น
เพื่อลด selection bias และเพื่อยืนยนัว่าการมี  เม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูงเป็นปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการ
ตอบสนองดีต่อ ICSไดจ้ริง 
 ผลการศึกษาน้ีมีนยัส าคญัทางคลินิก โดยแนะน าใหแ้พทยป์ระเมินปัจจยัเส่ียงก่อนเร่ิมการรักษาดว้ย ICS 
ในเด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้า ผูป่้วยท่ีมีการสูบบุหร่ีในบา้นและโรคจมูกอกัเสบภูมิแพท่ี้ไม่ได้
รับการรักษาอาจตอบสนองต่อ ICS ได้ไม่ดี ควรให้ค  าแนะน าครอบครัวในการเลิกสูบบุหร่ีและรักษาโรคจมูก
อักเสบภูมิแพ้ควบคู่ไปด้วย การตรวจ eosinophil count สามารถใช้เป็น biomarker ในการคาดการณ์การ
ตอบสนองและช่วยในการเลือกการรักษาแบบ personalized medicine 
 
บทสรุป 

เด็กก่อนวยัเรียนท่ีมีภาวะหายใจมีเสียงหวีดซ ้ าส่วนใหญ่ตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ยยา ICS ปัจจยัดา้น
อายุ การสัมผสัควนับุหร่ี โรคภูมิแพจ้มูก และการมีเม็ดเลือดขาวชนิด eosinophil สูง เป็นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการ
ตอบสนองต่อการรักษา ดงันั้นการประเมินปัจจยัเหล่าน้ีก่อนเร่ิมรักษาอาจช่วยเพิ่มประสิทธิภาพการรักษาและ
ลดการใชย้าโดยไม่จ าเป็น 
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