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89เด็็กกับการเรียนร้�เอไอ

บทบรรณาธิการ	

เด็กกับการเรียนรู้เอไอ 
ยง	ภู่วรวรรณ

ราชบัณฑิต	สำานักวิทยาศาสตร์	ราชบัณฑิตยสภู่า
ศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรัสวิทยาคลินิกคณะแพทย์ศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

เอไอ	 (AI)	 ย่อมาจาก	 “Artificial	 Intelligence”	 

ซ่ึีงหมายถึง	 คอมพิวเตอร์หรือระบบคอมพิวเตอร์ท่ี 

ออกแบบมาเ พ่ือจำาลองความสามารถในการคิด

และกระทำาท่ีคล้ายคลึงกับความสามารถของมนุษย์	

กระบวนการทำางานของเอไอใช้ข้อมูลท่ีได้รับเข้ามา 

เรียนรู้และวเิคราะห์	โดยใชห้ลักการทางคณติศาสตร์	และ

สถิติ	 เพ่ือประมวลผลและตัดสินใจ	 ซ่ึีงสามารถทำางาน 

ในรูปแบบการเรียนรู้เองได้	

หลังจากมีการประกาศตัวแชทบอท	 (Chat	Bot)

ทุกคนมุ่งประโยชน์จากการใช้มากกว่าท่ีจะเรียนรู้ระบบ

การทำางานหรือกล่าวได้ว่าเป็นผู้ใช้มากกว่าผู้พัฒนา	 

การเรียนรู้	 เอไอจำาเป็นต้องเรียนรู้และพัฒนาโดยเฉพาะ 

ต้ังแต่ในวัยเด็ก	เอไอ	มีส่วนช่วยการดำาเนินชีวิต	ปัจจุบัน 

เราอยู่กับส่ิงแวดล้อมดิจิทัล	สมาร์ทโฟนมากข้ึน	 ใช้เอไอ 

ช่วยในการดำาเนินชีวิตมากข้ึน	เอไอสามารถช่วยหาเส้นทาง 

ท่ีดีสำาหรับการเดินทาง	การส่ือสารด้วยภาษามนุษย์กับ

เอไอ	 แปลภาษา	 ในด้านการเงิน	 และการทำาธุรกรรม	 

การยนืยันตัวตนในการใชจ่้ายด้วยการสแกนใบหนา้	เอไอ 

ยังแทรกอยู่ในการทำางานอัตโนมัติของอุปกรณ์อำานวย

ความสะดวกต่าง	ๆ	 เอไออยู่ในอุปกรณ์	 เคร่ืองใช้	 ต่างๆ	

การใช้งานรถยนต์มีระบบอัตโนมัติช่วยการขับข่ี	ไปจนถึง

ระบบอัจฉริยะในบ้าน	 เอไอ	ยังเป็นท่ีปรึกษาส่วนบุคคล	 

ท่ีพูดคุยให้คำาตอบ	 โดยใช้ภาษาโต้ตอบได้เหมือนมนุษย์	

เช่น	Chat	GPT,	Google	Bard	เอไอช่วยเพ่ิมความสะดวก

สบายให้กับชีวิตประจำาวันมากมาย	 และมีแนวโน้มท่ีมี

บทบาทความสำาคัญในอนาคตย่ิง	ๆ	 ข้ึน	สำาหรับในเด็ก	 

เอไออยู่ในเกม	 เด็กๆเห็นการโต้ตอบ	 การเล่นกับ

คอมพิวเตอร์	 เห็นเอไอท่ีสามารถคิด	และโต้ตอบ	อย่างมี

ความสามารถ	การเรียนการสอนในโรงเรียน	เด็กๆ	ได้ใช้

เอไอช่วยในการค้นหาข้อมูล	 โต้ตอบคำาถามท่ีอยากรู้ได้	

เอไอจึงเก่ียวข้องกับวิถีชีวิตของทุกคนท้ังเด็กและผู้ใหญ่

เอไอช่วยปรับปรุงคุณภาพชีวิตได้ในหลายด้าน	 

เช่น	 ในด้านการดูแลสุขภาพ	 เอไอสามารถใช้ในการ

วิเคราะหข้์อมูลทางการแพทยเ์พ่ือช่วยในการวนิิจฉัยและ

รักษาโรคอย่างรวดเร็วและแม่นยำากว่าเดิม	ช่วยในงานวิจัย

และการพัฒนาในสายงานต่าง	ๆ	 เช่น	 เภสัชกรรม	 เพ่ือ

ช่วยในการวิเคราะห์รูปแบบของยาและสร้างสารเคมีใหม่	

เอไอจะเป็นเคร่ืองมือท่ีสำาคัญในการพัฒนา

เทคโนโลยีและนวัตกรรมใหม่	 โดยเอไอช่วยในการ

วิเคราะห์ข้อมูลท่ีมากมายและซัีบซ้ีอน	 เพ่ือค้นหา 

แนวโน้มและแนวทางในการพัฒนาผลิตภัณฑ์์และ 

บริการใหม่

เอไอสามารถใช้ในการแก้ไขปัญหาทางสังคม

และส่ิงแวดล้อม	เช่น	ในด้านการจัดการการจราจร	 เอไอ

สามารถใช้ข้อมูลและวิเคราะห์เพ่ือปรับแผนการจราจร

ให้มีประสิทธิภาพมากย่ิงข้ึน	 และช่วยลดการปล่อย 

ก๊าซีเรือนกระจกท่ีส่งผลต่อส่ิงแวดล้อม	ช่วยจัดการแก้ไข

ปัญหาเร่ืองโลกร้อน

เอไอใช้กับงานด้านต่าง	ๆ 	มากมาย	ในอนาคต	เอไอ 

จะมีผลกระทบกับการเปล่ียนแปลงสถานะการทำางาน

เพราะเอไอทำางานได้รวดเร็วและแม่นยำากว่ามนุษย์ 

ในบางงาน	 ซ่ึีงอาจส่งผลให้มีการเปล่ียนแปลงและ 

ปรับตัวในตลาดแรงงาน	ความต้องการของตลาดแรงงาน

จะเปล่ียนไปจากปัจจุบันอย่างแน่นอน	 ความก้าวหน้า 

ของเอไอจะเป็นก้าวใหม่ท่ีทำาให้เกิดนวัตกรรม	 เป็น

เทคโนโลยีใหม่	 แบบอัจฉริยะ	 เช่น	 หุ่นยนต์และระบบ

อัตโนมัติท่ีมีศักยภาพในการแก้ไขปัญหาต่างๆ	 รวมถึง 

วิธีการผลิตในอุตสาหกรรมต่าง	ๆ	ก็เปล่ียนไป
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ทำาไมเด็็ก	ๆ	ควรเรียนเอไอ
เด็ก	 ๆ	 ในวันน้ี	 กว่าจะเติบโตเป็นผู้ใหญ่	 ในวัย

แรงงานคงอีกหลายปี	 ซ่ึีงแน่นอนว่า	 พัฒนาการของ 

เอไอจะก้าวหน้าย่ิงข้ึนกว่าท่ีเห็นในขณะน้ี	เด็ก	ๆ	จึงควร 

ได้เรียนรู้	ควรมีความรู้พ้ืนฐานทางเอไอ	 เพ่ือปลุกเร้าให้

สนใจและพร้อมกับการทำางานในอนาคต	 มีเหตุผลท่ี

สนับสนุนให้เด็ก	ๆ	ต้องเรียนรู้ด้านเอไอหลายประการ

เอไอเป็นเทคโนโลยีท่ีกำาลังเติบโตอย่างรวดเร็ว 

และมีผลกระทบต่อหลายอุตสาหกรรม	 การเรียนรู้ 

ด้านเอไอในช่วงเด็ก	ๆ 	จะช่วยเตรียมพร้อมให้เด็กมีทักษะ

ท่ีจำาเป็นสำาหรับตลาดแรงงานในอนาคต

การเรียนรู้เอไอเป็นการสอนทักษะท่ีจำาเป็นให้เด็ก	 

โดยเฉพาะทางด้านคณิตศาสตร์	 การคิดวิเคราะห์	 คิด

สร้างสรรค์	การตัดสินใจ	การเรียนรู้ของเคร่ืองจักร	และ

การแก้ปัญหา	 ซ่ึีงเป็นทักษะท่ีสามารถนำาไปใช้ในชีวิต

ประจำาวันและในอนาคต

การเ รียนรู้ เอไอสามารถทำาให้ เ ด็กได้สัมผัส

ประสบการณ์	 และนวัตกรรมใหม่	 การเร้าใจ	ปลุกให้

สนใจ	 ให้เห็นเคร่ืองมือสมัยใหม่ท่ีท้าทาย	 เห็นตัวอย่าง 

การแก้ปัญหา	ทำาให้รู้สึกสนุกและชอบ	อยากรู้อยากเห็น	

มีแรงบันดาลใจในการพัฒนาความคิดสร้างสรรค์ของ

ตนเอง	และใฝ่ท่ีจะเรียนรู้ต่อไป

เอไอเป็นส่วนสำาคัญของสังคมดิจิทัลในยุคปัจจุบัน	

การเรียนรู้เอไอช่วยส่งเสริมทักษะสมัยใหม่	 เช่น	การคิด

อย่างเป็นระบบ	คิดแก้ปัญหาแบบมีข้ันตอน	(Algorithm)	

การวางแผน	การให้เหตุผล	การแก้ไขปัญหาท่ีซัีบซ้ีอน	

ช่วยทำาให้เห็นปัญหาท่ียากดูง่ายข้ึน

ปัจจุบัน	เอไอเร่ิมเข้ามามีบทบาทในหลายกิจกรรม

ด้านบริการ	การค้า	 และอุตสาหกรรม	 เช่น	 เทคโนโลยี 

การแพทย์	การจัดการโรงงาน	การขนส่ง	และอ่ืน	ๆ	การ

เรียนรู้เอไอในช่วงเด็ก	ๆ	จะช่วยให้พวกเขามีความเข้าใจ

และทักษะท่ีจำาเป็นสำาหรับการทำางานในอนาคต	 ไม่ว่า 

เขาจะเติบโตข้ึนและประกอบอาชีพอะไรก็ตาม

อย่างไรก็ตาม	 ควรต้องให้เด็กเรียนรู้ด้วยความ

เหมาะสมและความสนใจ	มีกิจกรรมท่ีสนุก	การเรียนรู้

เอไอมีส่วนท่ีสนับสนุนการพัฒนาทักษะและความคิด

สร้างสรรค์ของเด็กได้

ควรส่งเสริมให้เด็็กเรียนรู้เอไอ
จากบทบาทความสำาคัญของเอไอท่ีมีมากข้ึน	 จึง

ควรส่งเสริมให้เด็กได้เรียนรู้พ้ืนฐานเอไอตามความ

เหมาะสมกับยุคสมัย	 เน่ืองจากพ้ืนความรู้ด้านอ่ืน	 เช่น

คณิตศาสตร์	สถิติ	 วิทยาศาสตร์	 ในเด็ก	ๆ	 ยังน้อย	ควร

เร่ิมต้นการสอนเด็กเก่ียวกับพ้ืนฐานและความเข้าใจ 

เก่ียวกับเอไอ	ให้เข้าใจว่า	เอไอ	คืออะไร	และทำางานอย่างไร	

เช่น	การใช้งานการตัดสินใจง่าย	ๆ	การเปิดปิดไฟร้ัวบ้าน

ในตอนคำ่า	 ในระบบการทำางานแบบอัจฉริยะ	กลไกของ

เกมคอมพิวเตอร์	ท่ีมีเอไอ	ท่ีคิด	และเล่นเกมกับเด็ก	ๆ	ได้	

หรือการจัดการข้อมูลเพ่ือนำาข้อมูลมาใช้ประโยชน์	การ

คิดแก้ปัญหา	การวิเคราะห์แยกแยะ	และเรียนรู้จากข้อมูล	

เพ่ือนำามาใช้ประโยชน์

การเรียนเอไอในเด็ก	 มีส่วนช่วยเสริมทักษะ 

เชิงคำานวณและคณิตศาสตร์	ให้เด็กเรียนรู้เก่ียวกับคำานวณ

เบ้ืองต้น	 เช่น	การบวก	ลบ	 คูณ	หาร	และการแก้ปัญหา 

ด้วยวิธีต่าง	ๆ	 ท่ีเก่ียวข้องกับเอไอ	 เช่น	การเก็บรวบรวม 

ข้อมูล	การจัดลำาดับ	การจัดกลุ่ม	และ	การหาแนวโน้ม	

การทำานายผล	 ตัวอย่างเช่น	 ท่ีบ้านมีแมวสองตัว	 เด็ก	ๆ	

สามารถเก็บภาพถ่ายแมวสองตัว	แล้วลองคิดดูว่า	ข้อมูล

จากภาพถ่ายของแมวสองตัวน้ีมีอะไรบ้าง	 ท่ีควรให้เอไอ

เรียนรู้	และ	เม่ือเอไอเรียนรู้แล้ว	หากถ่ายภาพแมวตัวหน่ึง

ในสองตัวน้ัน	เอไอจะทำานายผลได้อย่างไร

ให้เด็ก	 ๆ	 ใด้เรียนรู้เอไอ	 ในแนวทางเพ่ือพัฒนา

ทักษะการแก้ปัญหา	 ส่งเสริมให้เด็กพัฒนาทักษะในการ

คิดวิเคราะห์ปัญหา	 การเก็บรวบรวมข้อมูล	 การสร้าง

แผน	การแก้ไขปัญหา	และ	การทดลอง	 เพ่ือดูผล	และ

ปรับปรุงผล
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ให้เรียนรู้พ้ืนฐานเอไอ	 เพ่ือเสนับสนุนให้เด็กมี 

พ้ืนฐานในการคิดสร้างสรรค์	 ให้พวกเขาได้ลองสร้าง	 

และปรับปรุงแนวคิดใหม่	ๆ	 ด้วย	 เอไอ	 เช่น	การสร้าง

โมเดลเรียนรู้ของเอไอแบบง่าย	ๆ 	การสร้างจำาลองหุ่นยนต์

เบ้ืองต้น	หรือการสรา้งแอพพลเิคช่ัน	การโคด้ด้ิงเบ้ืองตน้	

ท่ีใช้งานกับเอไอ	หรืออาจนำาตัวอย่างแอพพลิเคช่ันเอไอ 

ท่ีมีอยู่บนสมาร์ทโฟนมาให้เด็กได้ลองใช้

ปัจจุบันมีแอพพลิเคช่ันเอไอให้ทดลอง	และเล่น	 

จำานวนมาก	 การเรียนการสอนสามารถนำามาใช้	 โดย 

เน้นให้เด็กเห็นความเส่ียง	เร่ืองเก่ียวกบัข้อมูลส่วนบุคคล	

ปัญหาการใช้ในทางท่ีไม่ถูก	ความปลอดภัย	 และความ

สำาคัญของการใช้เอไออย่างรับผิดชอบ	 โดยให้คำาแนะนำา

ในการใช้งานเอไออย่างถูกต้อง	และรับผิดชอบ	รวมถึง

การแบ่งปันข้อมูล	

ท้ังน้ีการเรียนรู้เอไอสำาหรับเด็กควรต้องออกแบบ

ให้เหมาะสมกับกลุ่มเป้าหมายและระดับอายุของเด็ก	โดย

ใช้แนวคิดท่ีสอดคล้องกับการเรยีนรู้และพฒันาทักษะใน

รูปแบบท่ีสนุก	ท้าทาย	อยากรู้อยากเห็น	และน่าสนใจ

เน้�อหาพ้�นฐานท่ีเด็็กๆควรได้็เรียน
เน้ือหาเอไอสำาหรับเด็กในระดับเร่ิมต้น	ควรสร้าง

พ้ืนฐานและความเข้าใจเก่ียวกับเอไอ	อย่างเป็นข้ันตอน	

ควรให้มีความสนุก	 ท้าทาย	 อยากเรียนรู้	 โดยเน้ือหา 

และกิจกรรมท่ีจัดให้กับเด็ก	ควรประกอบด้วย

การให้เด็กรู้จักกับเอไอ	 เร่ิมต้นด้วยการอธิบาย 

และแนะนำาเก่ียวกับ	 เอไอ	 ว่าเป็นอะไร	และมีประโยชน์

อย่างไร	 ใช้ตัวอย่างง่าย	 ๆ	 เช่น	 การใช้งานโปรแกรม 

พูดคุยบนสมาร์ทโฟน	 ตัวอย่างเช่นโปรแกรม	Siri	 การ 

พูดคุยแบบแชทบอต	 (Chat	 bot)	หรือการตอบคำาถาม 

ในแชทบอต

การเสริมกิจกรรม	 เก่ียวกับการสร้างและใช้งาน

โมเดลเรียนรู้อย่างง่าย	ๆ	 โดยใช้วิธีคิดของเด็ก	 เช่น	การ

บันทึก	 จัดเก็บข้อมูลเพ่ือให้เอไอเรียนรู้	การจัดกลุ่มวัตถุ	

การจำาแนกภาพเบ้ืองต้น	หรือการรู้จำาตัวเลข	เป็นต้น

การสอนเด็กเก่ียวกับการใช้เอไอ	 ในการแก้ไข

ปัญหา	การทำานายเหตุการณ์หรือผลลัพธ์	 ตัวอย่างเช่น	

การสร้างโมเดลทำานายอุณหภูมิ	การสร้างโมเดลทำานาย

นำ้าหนัก	หรือการจัดการข้อมูลเชิงตัวเลข

การจัดกิจกรรมการเล่นและสร้างโปรแกรมเกม 

ท่ีใช้	 เอไอ	 เช่น	การสร้างหุ่นยนต์ให้เดินตามเส้น	หรือ 

เล่นเกมต่าง	ๆ	โดยใช้แนวคิดเอไอ

การจัดการเรียนการสอนการใช้งานเอไอท่ี

ปลอดภัยและจริยธรรม	 อธิบายเก่ียวกับความเป็นไป 

ได้ของการนำาเอไอมาใช้	ท้ังประโยชน์	และโทษ	หลักการ

ใช้ข้อมูล	 สิทธิและหน้าท่ี	 ความเป็นส่วนตัว	และความ 

เท่าเทียมในการเข้าถึงเทคโนโลยี

ตัวอย่างเน้ือหาท่ีกล่าวมาน้ีควรจัดเตรียมให้ 

เหมาะสม	และน่าสนใจสำาหรับเด็ก	และควรให้มีโอกาส

ฝึกฝนและปฏิิบัติ	 ลงมือทำา	 ให้คิดวิพากษ์	 โดยเฉพาะ 

เร่ืองจริยธรรมในการใช้เอไอ	 เช่น	ความเท่าเทียม	 ไม่มี

อคติ	การเข้าถึงและการใช้งานท่ีรับผิดชอบ	และการเลือก

ใช้เอไอ	 ให้เป็นประโยชน์ต่อสังคม	และมุมมองของโทษ 

หากใช้เอไอในทางท่ีไม่เหมาะสม

แนวทางคำาแนะนำาในการพัฒนาเด็็ก	
ในการสง่เสรมิการจดัการเรยีนรู้เอไอข้ันพ้ืนฐาน	มี

ข้อแนะนำาในการใช้แนวทางดังต่อไปน้ี

1.	 สร้างส่ิงแวดล้อม	 ในสภาวะการเรียนรู้ท่ี

เปิดกว้าง	 สนับสนุนให้เด็กเรียนรู้เอไอได้อย่างเต็ม

ประสิทธิภาพตามความเหมาะสม	สนับสนุนการทดลอง

และการสร้างสรรค์ในการใช้เทคโนโลยีเอไอ	

2.	 ให้เด็กมีโอกาสทดลองและสร้างสรรค์	 ผ่าน

โครงการหรือกิจกรรมท่ีเก่ียวข้อง	เช่น	การสร้างโปรแกรม

เกมอย่างง่าย	ๆ	การสร้างแบบจำาลองท่ีใช้เอไอ	หรือการ

สร้างโครงงานหรือโมเดลท่ีใช้เอไอควบคุมการทำางาน	

ในเด็กเล็กสามารถสร้างกิจกรรมเอไอแบบอันปลั�กได้	

(กิจกรรมอันปลั�กคือกิจกรรมท่ีไม่ใช้คอมพิวเตอร์)
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3.		การจดักิจกรรมใหเ้ด็ก	ควรสง่เสริมการทำางาน

ร่วมกันและการเรียนรู้ร่วมกันทำางานทีม	 เช่น	 กิจกรรม

การเขียนโค้ดร่วมกัน	การแก้ปัญหาเอไอ	หรือโครงการ

พัฒนาโครงงานเอไอรว่มกัน	ฝึกทักษะการคดิและทำางาน

ร่วมกัน

4.	 สร้างกิจกรรมให้ท้าทาย	เกิดความสนใจ	มีความ

ต้ังใจ	และ	 ช่วยให้เด็กเรียนรู้เอไออย่างต่อเน่ือง	 ให้ความ

สำาคัญกับการพัฒนาทักษะในการแก้ปัญหา	การวิเคราะห์

และคิดวิเคราะห์ข้อมูล	และการใช้ความคิดสร้างสรรค ์

ในการแก้ไขปัญหา

5.		ปลูกฝังให้เกิดการเรียนรู้ตลอดชีวิต	 เพ่ือให้มี

ความรู้	ความสามารถใช้เอไอในชีวิตประจำาวัน	สนับสนุน

การเรียนรู้ด้วยตนเอง	การแสวงหาข้อมูล	การหาคำาตอบ

จากข้อสงสัยโดยใช้เอไอช่วย	 แยกแยะความน่าเช่ือถือ	 

หรือตรวจสอบความถูกต้อง	 และ	 ปัญหาท่ีอาจเกิดข้ึน

จากการใช้เอไอ

ท้ังน้ีต้องให้การเรียนรู้เอไอสำาหรับเด็กเป็น

ประสบการณ์ท่ีสนุกและน่าต่ืนเต้น	 ให้พวกเขาได้สัมผัส

และทดลองใช้เทคโนโลยีเอไอ	อย่างเข้าใจง่าย	และพัฒนา

ทักษะในการแก้ปัญหา	คิดวิเคราะห์	และการสร้างสรรค์

ในบทเรียนและกิจกรรมต่าง	ๆ

ปัญหาอุปสรรค	ในเร่้อง	เอไอกับเด็็ก
ในปัจจุบันมีบางปัญหาท่ีเก่ียวข้องกับการเรียนรู้

เอไอในเด็ก	ซ่ึีงอาจเป็นอุปสรรคการเรียนรู้เอไอเป็นไปได้

อย่างไม่เต็มประสิทธิภาพ	ได้แก่

1.		การขาดแคลนครูและบุคลากรทางการศึกษา

ท่ีมีความรู้หรือทักษะทางด้านเอไอท่ีจะจัดกิจกรรม	 ให้

แนะนำาเก่ียวกบัเอไอในเดก็	หรือยังปรับตัวกับรูปแบบการ

เรียนรู้ใหม่ทางด้านเอไอได้ทัน

2.		การจัดกิจกรรมเรียนรู้เอไอในเด็ก	 ต้องการ

อุปกรณ์เสริมและสถานท่ีท่ีเหมาะสม	 เช่น	คอมพิวเตอร์

ท่ีมีความสามารถเพียงพอ	 เคร่ืองมือท่ีใช้ในการทดลอง	

หรือการเช่ือมต่ออินเทอร์เน็ตท่ีเสถียร

3.	 ในบางเร่ือง	 เอไออาจมีความซัีบซ้ีอนท่ีสูง	 

สำาหรับบางเด็กอาจขาดพ้ืนฐาน	 เช่นคณิตศาสตร์	

วิทยาศาสตร์	ทำาให้เข้าใจและปรับใช้ได้ยาก	นอกจากน้ี	

การเรียนรู้เอไออาจต้องการครูท่ีมีความเช่ียวชาญในการ

สอนและแนะนำา

4.		ขาดการส่งเสริมหรือจัดทำาหลักสูตรเก่ียวกับ 

เอไอในโรงเรียน	 โรงเรียนไม่มีแผนการเรียนรู้ท่ีเพียงพอ 

หรือหลักสูตรท่ีเหมาะสมสำาหรับการเรียนรู้เอไอ	 

นอกจากน้ี	ยังไม่สามารถตอบสนองต่อความเปล่ียนแปลง

ของเทคโนโลยีเอไอท่ีมีพัฒนาการค่อนข้างเร็ว

5.	การเรียนรู้เอไอ	 เช่ือมโยงกับการใช้ข้อมูล	 เร่ือง

ของความเป็นส่วนตัวและความปลอดภัยของข้อมูลอาจ

เป็นปัญหา	เน่ืองจากการเรียนรู้เอไออาจเก่ียวข้องกับการ

เก็บรวบรวมข้อมูลบางอย่างของเด็ก

โดยภาพรวมแล้ว	 ในประเทศไทย	 การศึกษา 

ยังให้ความสำาคัญในเร่ืองเอไอกับเด็กน้อยมาก	 หาก 

จะตอบสนองต่อโลกในอนาคต	 เด็กกับเอไอ	 จะต้อง 

ได้รับความสนใจเพ่ิมข้ึนอีกมาก	 การช่วยกันส่งเสริม

กิจกรรมเอไอสำาหรับเด็ก	 โดยเฉพาะการสร้างพ้ืนฐาน 

การเรียนรู้เร่ืองเอไอ	การเข้าใจและใช้เอไออย่างรู้เท่าทัน	

เห็นประโยชน์	 และความปลอดภัย	ความเส่ียงในการใช้	 

ซ่ึีงเอไอจะแทรกเข้ามาโดยไม่รู้ตัว	 เช่น	 การส่งข่าว	 

ส่งข้อมูลมาให้อ่านจากส่ือสังคม	 ซ่ึีงอาจมีการลำาเอียง	 

โน้มน้าว	 อคติ	 โดยผู้บริโภคข้อมูลไม่รู้ตัว	 ผู้เก่ียวข้อง 

กับเด็กทุกภาคส่วนควรให้ความสำาคัญร่วมกัน	 เพ่ือ

ประโยชน์ต่อไป

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณ	 ศูนย์เช่ียวชาญเฉพาะทางด้านไวรัส

วิทยาคลินิก	คณะแพทยศาสตร์	จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	

และโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์	ท่ีได้ให้การสนับสนุน
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นิพนธ์ต้นฉบับ

อุบัติการณและปัจจัยที่สัมพันธกับภาวะหายใจลำาบาก 
ของทารกแรกเกิดในโรงพยาบาลระดับทุติยภูมิ

นภสร	พรมวงศ์

บทคัด็ย่อ
บทนำำ�: ภาวะหายใจลำำาบากของทารกแรกเกิด เป็็นปั็ญหาท่�พบได้บ่อยท้�งในทารกท่�คลำอดครบกำาหนด

แลำะคลำอดก่อนกำาหนด โดยม่ีป็ัจจ้ยเสี่่�ยงหลำายป็ระการท่�เพิ�มีโอกาสี่ในการเกิดโรค การค้นหาความีเส่ี่�ยง

ในการเกดิโรค การวนิจิฉ้ัยอยา่งรวดเรว็แลำะการร้กษาอยา่งถูกูต้้องเหมีาะสี่มีจงึเป็็นสี่ิ�งท่�มีค่วามีสี่ำาค้ญมีาก 

วััตถุุประสงค์์: เพ่�อศึึกษาอุบ้ต้ิการณ์์แลำะป็ัจจ้ยท่�สี่้มีพ้นธ์์ก้บภาวะหายใจลำำาบากของทารกแรกเกิด 

ในโรงพยาบาลำระด้บทุต้ิยภูมีิ

รูปแบบก�รวัิจััย: เป็็นการวิจ้ยแบบ Case-Control study

วัิธีีก�รศึึกษ�: ศึึกษาในเด็กทารกแรกเกิดท่�คลำอดในโรงพยาบาลำโพนทองต้้�งแต้่ มีกราคมี พ.ศึ.2560 - 

ธ์้นวาคมี พ.ศึ.2564 โดยแบ่งออกเป็็น 2 กลำุ่มีค่อ กลำุ่มีท่�มี่ภาวะหายใจลำำาบากแรกคลำอด (case) แลำะกลำุ่มี

ท่�ไมี่มี่อาการ (control) รวมีท้�งหมีด 483 คน วิเคราะห์ข้อมีูลำโดยใช้้สี่ถูิต้ิเช้ิงพรรณ์นา แลำะสี่ถูิต้ิวิเคราะห์

ความีสี่้มีพ้นธ์์ด้วย Chi-square, logistic regression analysis, odds ratio แลำะ 95% CI 

ผลก�รศึกึษ�: ภายในระยะเวลำา 5 ป็,ี ม่ีทารกเกิดมีช่้พ่ท้�งหมีด 5,850 คน แลำะม่ีทารกแรกเกิดท่�มีภ่าวะหายใจ

ลำำาบากท้�งหมีด 161 คน คิดเป็็นอุบ้ติ้การณ์์ 2.75% โดยในกลำุ่มีน่�สี่่วนใหญ่เป็็นทารกคลำอดครบกำาหนด 

ระยะต้้น 80 คน (49.7%) แลำะเป็็นทารกคลำอดก่อนกำาหนด 29 คน (18%), สี่าเหตุ้ของภาวะหายใจลำำาบาก

สี่่วนใหญ่เกิดจากภาวะหายใจเร็วช้้�วคราวของทารกแรกเกิด 141 คน (87.6%) ป็ัจจ้ยท่�มี่ความีส้ี่มีพ้นธ์์

ก้บภาวะหายใจลำำาบากในทารกแรกเกิดอย่างมี่น้ยสี่ำาค้ญ ค่อ ทารกเพศึช้าย (Adjusted OR 1.87; 95%CI 

1.17,2.97), ทารกท่�มีารดาม่ีโรคป็ระจำาต้้วเป็็นเบาหวานรวมีท้�งเบาหวานขณ์ะต้้�งครรภ์ (Adjusted OR 

2.24; 95%CI 1.01,4.97), ทารกท่�คลำอดด้วยวิธ์่ผ่่าต้้ดคลำอด (Adjusted OR 1.87; 95%CI 1.13,3.11), ทารก

ท่�คลำอดด้วยการใช้้เคร่�องดูดสีุ่ญญากาศึแลำะช้่วยคลำอดท่าก้น (Adjusted OR 12.99; 95%CI 4.55,37.07), 

ทารกท่�คลำอดก่อนกำาหนด (Adjusted OR 8.32; 95%CI 3.08,22.47), ทารกท่�มี่นำ�าหน้กแรกคลำอดมีากกว่า

ป็กต้ิ (Adjusted OR 7.48; 95%CI 2.23,25.17), ทารกท่�มี่คะแนน Apgar score ต้ำ�า (p-value <0.001) แลำะ

ระยะเวลำานอนโรงพยาบาลำมีากกว่า 3 ว้น (Adjusted OR 5.98; 95%CI 3.15,11.34) 

สรุป: มี่หลำายป็ัจจ้ยท่�มี่ความีสี่้มีพ้นธ์์ก้บการเกิดภาวะหายใจลำำาบากของทารกแรกเกิด ด้งน้�นทารกท่�มี่ 

ความีเสี่่�ยงจึงควรได้รบ้การดูแลำแลำะเฝ้า้ระวง้อย่างใกล้ำชิ้ด การดูแลำมีารดาต้้�งแต่้ระยะฝ้ากครรภ์แลำะระหว่าง

การคลำอดอย่างเหมีาะสี่มีถู่อเป็็นกุญแจสี่ำาค้ญในการลำดความีเสี่่�ยงแลำะอ้ต้ราการเกิดโรค

ค์ำ�สำ�ค์ัญ : ภาวะหายใจลำำาบาก, ภาวะหายใจเร็วช้้�วคราว, ทารกแรกเกิด, ป็ัจจ้ยเสี่่�ยง
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บทนำา
ภาวะหายใจลำาบาก	 (Respiratory	Distress)	 เป็น

หน่ึงในสาเหตท่ีุพบไดบ่้อยท่ีสดุของการเจบ็ป่วยในทารก

แรกเกิดและท่ีต้องได้รับการรักษาในหน่วยอภิบาลทารก

แรกเกิดภาวะวิกฤต	 (Neonatal	 intensive	Care	Unit:	

NICU)	โดยมีปัจจัยเส่ียงหลายประการท่ีเพ่ิมโอกาสในการ

เกิดโรค	ถ้าปัจจัยเส่ียงเหล่าน้ีไม่ได้ถูกตระหนักถึงรวมท้ัง

จัดการแก้ไขและรักษาอย่างรวดเร็ว	อาการของทารกอาจ

จะรุนแรงมากข้ึนจนทำาให้เกิดภาวะระบบทางเดินหายใจ

ล้มเหลวและหัวใจหยุดเต้นได้1

สำาหรับทารกแรกเกิด	 ช่วงเวลาในช่ัวโมงแรกๆ	

ของชีวิตคือช่วงเวลาท่ีมีความสำาคัญมากท่ีสุดในการ 

ปรับตัวให้ดำารงชีวิตอยู่ได้เม่ืออยู่ภายนอกครรภ์ของ

มารดา	 เป็นช่วงเวลาท่ีมีความเส่ียงในการเกิดอาการของ

ระบบทางเดินหายใจ	 เพราะเป็นช่วงของการปรับตัว

พัฒนาจากปอดท่ีเต็มไปด้วยของเหลวขณะอยู่ในครรภ์

มารดามาทำาหน้าท่ีในการแลกเปล่ียนก๊าซีเม่ือคลอด2 

ความสามารถของทารกในการปรับตัวกับส่ิงแวดล้อม

ภายนอกครรภ์มารดาเป็นช่วงเวลาวิกฤตของชีวิต 

ในการมีชีวิตรอด	 ระบบอวัยวะต่างๆภายในร่างกายมี

การเปล่ียนแปลงทางสรีระวิทยาเกิดข้ึน2,3	 ซ่ึีงต้องอาศัย

ปัจจัยและกระบวนการท่ีเก่ียวข้องหลายอย่าง	 เช่น	การ

กำาจัดของเหลวท่ีอยู่ในปอด,	 การหล่ังสารลดแรงตึง

ผิว,	 การเปล่ียนแปลงของระบบการไหลเวียนเลือดของ

ทารกจากทารกในครรภ์สู่ระบบการไหลเวียนของทารก 

แรกเกิด,	 การลดลงของแรงดันเลือดในปอดและการ 

ไหลเวียนเลือดไปท่ีปอดเพ่ิมข้ึน	รวมท้ังมีการหล่ังฮอร์โมน

บางอย่างเพ่ิมข้ึน	เช่น	cortisol	และ	catecholamines3	ทันที

ท่ีทารกเร่ิมหายใจคร้ังแรกหลังคลอด	อากาศจะผ่านจาก

ทางเดินหายใจเข้าไปสู่ถุงลมปอดและเร่ิมต้นกระบวน 

การทำางานในการแลกเปล่ียนก๊าซี2,4	ขณะเดียวกันแรงดัน 

ภายในหลอดเลือดปอดจะลดลงทันทีเพ่ือเพ่ิมการ 

ไหลเวียนของเลือดไปสู่ปอดของทารก2,5พร้อมกับการ 

ดูดซึีมกลับของของเหลวออกจากถุงลมปอด

การศึกษาในประเทศอิตาลีพบทารกท่ีมีความ 

ผิดปกติของระบบทางเดินหายใจ	2.2%	ของทารกแรกเกิด

ท้ังหมด	โดยพบการเสียชีวิต	14.6%	ของทารกในกลุ่มน้ี6,	

การศึกษาในประเทศอินเดียพบ	6.7%	 โดยพบในทารกท่ี

คลอดกอ่นกำาหนดมากท่ีสดุ7	และพบอบัุติการณข์องภาวะ

หายใจลำาบากเพ่ิมข้ึนจาก	1.9%	เป็น	3.8%	จากการศึกษา

ในประเทศสวิตเซีอร์แลนด์ภายในระยะเวลา	30	ปี8	ปัจจัย

เส่ียงท่ีพบว่าเพ่ิมโอกาสต่อการเกิดโรคของระบบทางเดิน

หายใจในทารกแรกเกิด	 ได้แก่	 การคลอดก่อนกำาหนด,	

การพบข้ีเทาในนำ้าครำ่า,	 การผ่าตัดคลอด	 (Cesarean	

section),	 มารดาเป็นเบาหวานขณะต้ังครรภ์,	 มารดา

มีภาวะถุงนำ้าครำ่าอักเสบติดเช้ือ	 (Chorioamnionitis),	 

นำ้าครำ่าน้อย	 (Oligohydramnios)	หรือมีความผิดปกติ

ของโครงสร้างของปอด9	 โรคท่ีพบได้บ่อยท่ีสุดของ 

ความผิดปกติของระบบทางเดินหายใจ	คือ	ภาวะหายใจ

เร็วช่ัวคราวของทารกแรกเกิด	(Transient	Tachypnea	of	

the	Newborns:	 TTN)	 ในทารกครบกำาหนด	และภาวะ

หายใจลำาบากของทารกต้ังแต่กำาเนิดจากการขาดสาร 

ลดแรงตึงผิว	 (Respiratory	Distress	 Syndrome:	RDS)	

ในทารกท่ีคลอดก่อนกำาหนด10	 เน่ืองจากอุบัติการณ์ของ

ภาวะหายใจลำาบากท่ีพบได้บ่อยและมีปัจจัยเส่ียงในการ

เกิดโรคหลายประการดังท่ีกล่าวมาแล้ว	 ผู้วิจัยจึงต้องการ

ศึกษาถึงอุบัติการณ์และปัจจัยเส่ียงต่างๆในโรงพยาบาล

โพนทอง	 เพ่ือให้บุคลากรทางการแพทย์ผู้ดูแลทารกได้

ตระหนักถึงความสำาคัญและลดปัจจัยเส่ียงในการเกดิโรค	

เฝ้าระวังทารกท่ีมีความเส่ียงและสามารถให้การรักษา 

ได้อย่างถูกต้องเหมาะสม

วัตถุประสงค์ของการวิจัย	
เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์และปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับ 

ภาวะหายใจลำาบากของทารกแรกเกิดในโรงพยาบาล

ระดับทุติยภูมิ

รูปแบบและวิธีวิจัย	
เป็นการวิจัยแบบ	 Unmatched	 Case-Control	

study	ประชากรท่ีศึกษา	 คือ	ทารกเกิดมีชีพท่ีคลอดใน 

โรงพยาบาลโพนทองต้ังแต่วันท่ี	1	มกราคม	พ.ศ.2560	-	31	 

ธันวาคม	พ.ศ.2564	พบว่ามีจำานวนประชากรท้ังหมด	
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5,850	คน	แบ่งกลุ่มตัวอย่างออกเป็น	2	กลุ่ม	 โดยทารก

ทุกรายต้องเป็นทารกเกิดมีชีพท่ีคลอดในโรงพยาบาล

โพนทองและมีการบันทึกข้อมูลในเวชระเบียนครบถ้วน	

ดังน้ี

1.	 กลุ่มศึกษา	 (Cases)	 คือ	 กลุ่มทารกท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบากทุกราย	มีจำานวนท้ังหมด	161	คน

2.	 กลุ่มควบคุม	 (Controls)	คือ	กลุ่มท่ีไม่มีภาวะ

หายใจลำาบาก	 โดยคัดเลือกด้วยการสุ่มอย่างเป็นระบบ	

(Systematic	Random	Sampling)	จนได้จำานวนครบ	2	เท่า

ของกลุ่มศึกษา	คือ	322	คน

วิเคราะห์ข้อมูล	 ด้วยการใช้สถิติเชิงพรรณนา	

(Descriptive	Statistic)	 ได้แก่	จำานวนความถ่ี	อัตราส่วน

ร้อยละ	การหาค่าเฉล่ีย	 ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน	และใช้

สถิติอ้างอิง	 (Inference	 statistics)	 ได้แก่	 Pearson	Chi-

square	Test,	logistic	regression	analysis,	odd	ratio	(OR),	

95%	CI	และคัดเลือกตัวแปรอิสระทีละตัวท่ีพบมีความ

สัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ

เข้าไปวิเคราะห์ใน	regression	analysis	โดยกำาหนดระดับ

นัยสำาคัญทางสถติิท่ี	p-value	<	0.05	ดว้ยการใชโ้ปรแกรม

วิเคราะห์ทางสถิติ	SPSS	version	28	

การวิจัยผ่านการรับรองจริยธรรมการวิจัยใน

มนุษย์	 โดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยสำานักงาน

สาธารณสุขจังหวัดร้อยเอ็ดแล้ว	 หมายเลขใบรับรอง	 

COE	0572565	

คำาจำากัด็ความ
Respiratory	 distress	 (ภาวะหายใจลำาบาก)	 

หมายถึง	ทารกมีความผิดปกติของระบบทางเดินหายใจ	

อย่างน้อย	2	ข้อ	ดังต่อไปน้ี	

1.	 Tachypnea	 (หายใจเร็ว)	 หมายถึง	 อัตรา 

การหายใจ	>	60	คร้ัง/นาที

2.		Nasal	flaring	(หายใจปีกจมูกบาน)

3.		Chest	wall	retraction	(หน้าอกบุ�ม)

4.		Grunting	(ร้องครางขณะหายใจออก)

5.	 Desaturation	 หมายถึง	 ความเข้มข้นของ

ออกซิีเจนในเลือด	<	95%	เม่ือวัดด้วยเคร่ืองวัดออกซิีเจน

ท่ีปลายน้ิว

ผลการศึกษา
ภายในระยะเวลา	 5	 ปีท่ีศึกษา	พบว่า	 มีจำานวน 

ทารกเกิดมีชีพท่ีคลอดในโรงพยาบาลโพนทองท้ังหมด	

5,850	 คน	 และมีทารกท่ีมีภาวะหายใจลำาบากท้ังหมด	 

161	คน	คิดเป็นอุบัติการณ์	2.75%	

ข้อมูลท่ัวไปของมารดาทารกท้ัง	 2	 กลุ่มแสดง 

ในตารางท่ี	 1	 โดยในกลุ่มทารกท่ีมีภาวะหายใจลำาบาก	

มารดามีอายุระหว่าง	 21-35	 ปีเป็นส่วนใหญ่	 (72.7%)	

นำ้าหนักตัวเฉล่ียของมารดาขณะคลอด	72.64	 (±13.94)	

กิโลกรัม	 มารดามีโรคประจำาตัวคือโรคเบาหวานและ 

เบาหวานขณะต้ังครรภ์มากท่ีสุด	 (11.2%)	 โดยมีสัดส่วน

ของการเป็นเบาหวานขณะต้ังครรภ์มากกว่า	 (8.7%)	 

ส่วนใหญ่มารดายังไม่เคยคลอดบุตรมาก่อน	 (46%)	 

คลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดมากกว่าคลอดปกติ	 โดยมี

อัตราการผ่าตัดคลอด	65.8%	ข้อบ่งช้ีของการผ่าตัดคลอด

เน่ืองด้วยเคยผ่าตัดคลอดในครรภ์ก่อนมากท่ีสุด	 (33%),	

ทารกส่วนใหญ่เป็นทารกกลุ่มคลอดครบกำาหนดระยะต้น	

(อายุครรภ์	37-38+6	สัปดาห์)	49.7%	และเป็นทารกคลอด

ก่อนกำาหนด	(อายุครรภ์	<	37	สัปดาห์)	18%	ในจำานวนน้ี

เป็นทารกคลอดก่อนกำาหนดระยะท้าย	(อายุครรภ์	34-36+6 

สัปดาห์)	 14.3%	 ปัจจัยด้านมารดาท่ีมีความสัมพันธ์กับ

ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกดิอย่างมีนัยสำาคัญ	ได้แก่	

มารดามีโรคประจำาตัวเป็นเบาหวานรวมท้ังเบาหวานขณะ

ต้ังครรภ์,	วิธีการคลอด	และอายุครรภ์	(ตารางท่ี	1)

ข้อมูลพ้ืนฐานของทารกท้ัง	2	กลุ่มแสดงในตาราง

ท่ี	 2	พบว่า	ทารกท่ีมีภาวะหายใจลำาบากส่วนใหญ่เป็น

ทารกเพศชาย	(66.5%)	มีนำ้าหนักแรกเกิดเฉล่ีย	3,095.59	

(±690.84)	กรัม	โดยมีนำ้าหนักน้อยกว่า	2,500	กรัม	(low	 

birth	weight)	16.8%	และนำ้าหนักมากกว่าปกติ	10.5%	มี 

คะแนน	Apgar	score	ตำ่า	(≤7)	ท้ังหมด	21.1%	และคะแนน	

≤3	จำานวน	5.6%	ระยะเวลานอนโรงพยาบาลเฉล่ียอยู่ท่ี	

3.04	 (±1.65)	 วัน	 ปัจจัยด้านทารกท่ีมีความสัมพันธ์กับ

ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกดิอย่างมีนัยสำาคัญ	ได้แก่	

เพศชาย,	นำ้าหนัก	แรกเกิด,	คะแนน	Apgar	score	ตำ่า	และ

ระยะเวลานอนโรงพยาบาล	(ตารางท่ี	2)
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ตารางท่ี	1		 จำานวน	รอ้ยละ	ขอ้มูลท่ัวไปของมารดาและ

ความสัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากของ

ทารกแรกเกิด

ข้อมูลทั่วไปของมารด็า

ทารกหายใจลำาบาก		

(n	=	161)

จำานวนคน	(%)

ทารกไม่มีอาการ		

(n	=	322)

จำานวนคน	(%)

Chi	Sq. p

อายุมารดา	(ปี)

≤	20	

21-35

>	35

อายุเฉลี่ย	(±SD)

25	(15.5)

117	(72.7)

19	(11.8)

27.42	(±6.54)

41	(12.7)

240	(74.6)

41	(12.7)

27.42	(±6.48)

0.74 0.69

น้ำาหนักตัวมารดาขณะคลอด	

(กิโลกรัม)

<	50

51-75

76-89

≥	90

น้ำาหนักเฉลี่ย	(±SD)	

2	(1.3)

105	(65.2)

34	(21.1)

20	(12.4)

72.64	(±13.94)

6	(1.8)

210	(65.2)

82	(25.5)

24	(7.5)

70.22	(±12.32)

4.00 0.26

โรคประจำาตัวและภาวะแทรกซี้อน

ของมารดา

GDM/Diabetes	Mellitus	(DM)

PIH/Chronic	Hypertension

18	(11.2)

7	(4.3)

19	(5.9)

8	(2.5)

4.23

1.24

0.04

0.27

จำานวนบุตรที่เคยคลอด	(Parity)

0

1

≥2

74	(46.0)

57	(35.4)

30	(18.6)

128	(39.8)

137	(42.5)

57	(17.7)

2.41 0.30

วิธีการคลอด

Normal	vaginal	delivery

Cesarean	section

อื่นๆ

37	(23.0)

106	(65.8)

18	(11.2)

130	(40.4)

185	(57.4)

7	(2.2)

27.46 <0.001

ข้อบ่งชี้ในการผ่าตัดคลอด

Previous	cesarean	section

CPD

Fetal	distress/non-reassuring	NST

Breech	presentation

Severe	PIH

Oligohydramnios	

อื่นๆ

35	(33.0)

30	(28.3)

23	(21.7)

1	(1.0)

5	(4.7)

3	(2.8)

9	(8.5)

54	(29.2)

52	(28.1)

32	(17.3)

8	(4.3)

6	(3.2)

9	(4.9)

24	(13.0)

5.76 0.45

อายุครรภ์มารดา	(สัปดาห์)

<37	

37	–	38+6

≥39 

อายุครรภ์เฉลี่ย	(±SD)

29	(18.0)

80	(49.7)

52	(32.3)

37.62	(±1.94)

9	(2.8)

189	(58.7)

124	(38.5)

38.31	(±1.07)

34.29 <0.001

SD=Standard	deviation,	PIH=Pregnancy	induce	hypertension,	
GDM=Gestational	Diabetes	Mellitus,	Cephalopelvic	disproportion=CPD,	
NST=Non	Stress	Test,	

ตารางท่ี	2		 จำานวน	ร้อยละ	ข้อมูลท่ัวไปของทารกและ

ความสัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากของ

ทารกแรกเกิด

ข้อมูลท่ัวไปของทารก

ทารกหายใจลำาบาก	

(n	=	161)

จำานวนคน	(%)

ทารกไม่มีอาการ	(n	

=	322)

จำานวนคน	(%)

Chi	Sq. p

เพศ

ชาย

หญิง

107	(66.5)

54	(33.5)

165	(51.2)

157	(48.8)

10.10 0.001

นำ้าหนักแรกเกิด	(กรัม)

<	2,500

2,500	-	3,999

≥	4,000

นำ้าหนักแรกเกิดเฉลี่ย	(±SD)

27	(16.8)

117	(72.7)

17	(10.5)

3095.59	(±690.84)

20	(6.2)

298	(92.6)

4	(1.2)

3120.81	(±400.62)

38.66 <0.001

Apgar	score	(ที่	1	นาที)

>	7

≤	7

127	(78.9)

34	(21.1)

322	(100)

0	(0.0)

73.15 <0.001

ระยะเวลานอนโรงพยาบาล	(วัน)

≤3

>3

ระยะเวลานอนเฉลี่ย	(±SD)

113	(70.2)

48	(29.8)

3.04	(±1.65)

303	(94.1)

19	(5.9)

2.80	(±0.7)

51.37 <0.001

สาเหตุของภาวะหายใจลำาบากในทารกส่วนใหญ่ 

เกิดจาก	 ภาวะหายใจเร็วช่ัวคราวของทารกแรกเกิด	

(Transient	tachypnea	of	newborn:	TTN)	จำานวน	141	คน	 

(87.6%)	 รองลงมาคือ	Respiratory	 distress	 syndrome	

(RDS)	10	คน	(6.2%),	Meconium	aspiration	syndrome	

(MAS)	8	คน	(5.0%)	และ	pneumothorax	2	คน	(1.2%)	

ตามลำาดับ	ทารกท้ังหมดต้องได้รับการดูแลรักษาอย่าง 

ใกล้ชิดในหออภิบาลทารกแรกเกิดป่วย	 แต่ส่วนใหญ่

อาการไมรุ่นแรงไดรั้บการรกัษาตามอาการรวมท้ังการให้

ออกซิีเจนแล้วมีอาการดีข้ึนตามลำาดับ	ทารกส่วนหน่ึงมี

อาการรุนแรงต้องรักษาด้วยการให้ออกซิีเจนชนิดอัตรา

ไหลสูง	(Heated	Humidified	High	Flow	Nasal	Cannula:	

HHHFN)	 และบางคนต้องรักษาด้วยการใช้เคร่ืองช่วย

หายใจชนิดแรงดันบวกต่อเน่ืองทางจมูก	 (Nasal	CPAP)	

ท้ังหมด	14	คน	(8.8%)	แต่มีทารกอีกส่วนหน่ึงท่ีมีอาการ

รุนแรงมากต้องใส่ท่อช่วยหายใจ	 17	คน	 (10.6%)	และ

ส่งตัวไปรักษาต่อในโรงพยาบาลจังหวัด	 โดยพบมีสถิติ

การส่งต่อของทารกกลุ่มน้ี	 14.9%	 ซ่ึีงรวมท้ังทารกท่ีใส่

ท่อช่วยหายใจและทารกท่ีมีอาการรุนแรงแต่ยังไม่ได้ใส่

ท่อช่วยหายใจด้วย	ดังแสดงในตารางท่ี	3
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ตารางท่ี	3		 แสดงการวินิจฉัย	การรักษา	และผลลัพธ์ใน

กลุ่มทารกท่ีมีภาวะหายใจลำาบาก

การวินิจฉัย	การรักษาและผลลัพธ์
ทารกหายใจลำาบาก	(n	=	161)	

จำานวนคน	(%)

การวินิจฉัยหลัก
Transient	tachypnea	of	newborn	(TTN)
Respiratory	distress	syndrome	(RDS)
Meconium	aspiration	syndrome	(MAS)
Pneumothorax

141	(87.6)
10	(6.2)
8	(5.0)
2	(1.2)

การรักษา
Oxygen	therapy
HHFNC/Nasal	CPAP
ETT

129	(80.6)
14	(8.8)
17	(10.6)

Outcome
Discharge	
Refer

137	(85.1)
24	(14.9)

HHFNC=	Heated	Humidified	High	Flow	Nasal	Cannula
CPAP=	Continuous	Positive	Airway	Pressure,	ETT=	Endotracheal	tube

วิเคราะห์ปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์กับภาวะหายใจ

ลำาบากในทารกแรกเกิด	 ด้วยวิธี	Multivariate	 logistic	

regression	 analysis	 พบว่าเพศชายมีโอกาสเกิดโรค

เป็น	1.87	 เท่า	 (Adjusted	OR	1.87;	 95%CI	1.17,2.97)	 

เม่ือเทียบกับเพศหญิง,	 มารดาท่ีมีโรคเบาหวานและ 

เบาหวานขณะต้ังครรภ์มีโอกาสเกิดโรคมากกว่ามารดา 

ท่ีไม่ได้เป็นเบาหวาน	2.24	เท่า	(Adjusted	OR	2.24;	95%CI	

1.01,4.97),	 การคลอดด้วยวิธีผ่าตัดคลอดมีความเส่ียง

มากกว่าการคลอดปกติ	 1.87	 เท่า	 (Adjusted	OR	1.87;	

95%CI	 1.13,3.11)	 ส่วนการคลอดด้วยการใช้เคร่ืองดูด

สุญญากาศและช่วยคลอดท่าก้นมีโอกาสเส่ียง	12.99	เท่า	 

(Adjusted	 OR	 12.99;	 95%CI	 4.55,37.07),	 ทารก 

คลอดก่อนกำาหนดมีโอกาสเกิดโรคมากกว่าทารกท่ีคลอด

ท่ีอายุครรภ์	 39	สัปดาห์ข้ึนไป	8.32	 เท่า	 (Adjusted	OR	

8.32;	 95%CI	 3.08,22.47),	ทารกท่ีมีนำ้าหนักแรกคลอด

มากกว่าปกติ	(Large	for	gestational	age)	มีโอกาสเกิดโรค

มากกว่าทารกท่ีมีนำ้าหนักปกติ	 7.48	 เท่า	 (Adjusted	OR	

7.48;	 95%CI	2.23,25.17)	และทารกท่ีมีระยะเวลานอน 

โรงพยาบาลนานกว่า	3	 วันมีภาวะหายใจลำาบากมากกว่า

กลุ่มท่ีนอนน้อยกว่า	3	วัน	5.98	เท่า	(Adjusted	OR	5.98;	

95%CI	3.15,11.34)	ดังแสดงในตารางท่ี	4

ตารางท่ี	4		 วิเคราะหปั์จจัยเส่ียงท่ีมีความสมัพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากของทารกแรกเกดิด้วยวิธี	Logistic	regression	

analysis

ปัจจัย Crude	OR 95%CI p Adjusted	OR 95%CI p

เพศ
ชาย
หญิง

1.89
reference

1.27,2.79 0.002 1.87
reference

1.17,2.97 0.008

มารดา	GDM/DM
ไม่มี

2.01
reference

1.02,3.94 0.043 2.24
reference

1.01,4.97 0.048

วิธีการคลอด
Normal	vaginal	delivery
Cesarean	section
อื่นๆ

Reference
2.01
9.04

1.30,3.11
3.51,23.28

0.002
<0.001

Reference
1.87
12.99

1.13,3.11
4.55,37.07

0.015
<0.001

อายุครรภ์มารดา	(สัปดาห์)
<37	
37	–	38+6
≥	39

7.68
1.01

Reference

3.40,17.36
0.67,1.53

<0.001
0.97

8.32
1.16

reference

3.08,22.47
0.71,1.90

<0.001
0.560

นำ้าหนักแรกเกิด	(กรัม)
<	2,500
2,500	–	3,999
≥	4,000

3.44
Reference
10.83

1.86,6.37

3.57,32.85

<0.001

<0.001

1.57
Reference

7.48

0.70,3.54

2.23,25.17

0.277

0.001
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ปัจจัย Crude	OR 95%CI p Adjusted	OR 95%CI p

ระยะเวลานอนโรงพยาบาล(วัน)
≤	3
>3

reference
6.77 3.82,12.02 <0.001

Reference
5.98 3.15,11.34 <0.001

วิจารณ์
จากการศึกษาวิจัยคร้ังน้ี	 พบอุบัติการณ์การเกิด 

ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิด	(respiratory	distress:	

RD)	2.75%	ซ่ึีงสอดคล้องกับหลายการศกึษาท่ีมีอุบัติการณ์ 

ใกล้เคียงกัน	เช่น	การศึกษาในประเทศอิตาลีพบอุบัติการณ์	 

2.2%6,	 ในสวิตเซีอร์แลนด์	 3.8%8,	 ในประเทศญ่ีปุ่น	

2.5%11,	การศีกษาของ	Swarnkar	และคณะ	(2015)12	ใน

ประเทศอินเดียพบอุบัติการณ์	 2.83%,	 ในประเทศอิรัก	

2.76%13,	 ในประเทศจอร์แดน	 3.7%14,	 ขณะท่ีในบาง 

การศึกษาพบอุบตักิารณ์ท่ีตำ่ากว่า	เช่น	การศึกษาในประเทศ

สวีเดนของ	Mitha	 และคณะ	 (2021)15	 พบอุบัติการณ์	 

1.18%	ในทารกท่ีคลอดครบกำาหนดระยะต้น, และหลาย

การศึกษาท่ีพบมีอุบัติการณ์ท่ีสูงกว่า	 เช่น	การศึกษาของ	

Kumar	และคณะ	(1996)7	ในประเทศอินเดียพบอุบติัการณ์	

6.7%,	 ในประเทศเนปาล	พบอุบัติการณ์	4.6-6.55%16-17,	

ในซีาอุดีอาระเบีย	 4.24%18,	 ในประเทศไทยการศึกษา

ของ	 ธนัญญา	 โลกานุวัตรเสถียร	 และคณะ	 (2020)19	 ท่ี

โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติพบอุบัติการณ์	

9.4%,	การศกึษาในประเทศสหรฐัอเมรกิา	พบอบัุติการณ์	

9%	 ในทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย20,	 จะเห็นได้ว่า

อุบัติการณ์ของทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะหายใจลำาบากมี

ความแตกต่างกันในแต่ละภูมิภาคและสถาบันและช่วง

ระยะเวลาท่ีทำาการศึกษา	 โดยพบว่าการศึกษาท่ีทำาใน 

โรงพยาบาลขนาดใหญ่ระดับตติยภูมิมักจะมีอุบัติการณ์

ท่ีค่อนข้างสูง	 ส่วนการศึกษาของผู้วิจัยในคร้ังน้ีเป็นการ

ศึกษาในโรงพยาบาลระดับทุติยภูมิ	 ซ่ึีงยังมีข้อจำากัด 

หลายประการในการดูแลทารกคลอดก่อนกำาหนดท่ีอายุ

ครรภ์น้อยกว่า	 35	 สัปดาห์หรือนำ้าหนักน้อยกว่า	 2,000	

กรัม	 ท้ังในเร่ืองของทรัพยากรบุคคลและเคร่ืองมือ 

ทางการแพทย์จึงอาจจะพบอุบัติการณ์ทารกท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบากแรกคลอดท่ีตำ่ากว่าสถาบันอ่ืนได้	เน่ืองจาก

ในหญิงต้ังครรภ์ท่ีมีความเส่ียงในการคลอดก่อนกำาหนด

ท่ีอายุครรภ์	 <	 35	 สัปดาห์จะถูกส่งตัวไปรักษาต่อท่ี 

โรงพยาบาลจงัหวัดต้ังแตร่ะยะกอ่นคลอด	ยกเวน้บางราย

ท่ีจำาเป็นต้องคลอดท่ีโรงพยาบาลโพนทองเน่ืองจากเข้าสู่ 

ระยะใกล้คลอดแล้วจึงไม่สามารถส่งตัวไปรักษาต่อท่ี 

โรงพยาบาลจังหวัดได้ทันเวลา	

สาเหตุของภาวะหายใจลำาบากท่ีพบมากท่ีสุดใน

การศึกษาน้ี	คือ	ภาวะหายใจเร็วช่ัวคราวในทารก	แรกเกิด	

(TTN)	 ซ่ึีงสอดคล้องกับในหลายการศึกษา7,12-14,18-19,21-23 

ท่ีมีลักษณะของกลุ่มตัวอย่างท่ีทำาการศึกษาใกล้เคียงกัน

กับการวิจัยในคร้ังน้ี	 คือส่วนใหญ่เป็นทารกกลุ่มคลอด

ครบกำาหนดระยะต้นและคลอดก่อนกำาหนดระยะท้าย	

โดย	TTN	 เกิดข้ึนเน่ืองจากกระบวนการกำาจัดของเหลว 

ในปอดได้ล่าช้า	 โดยปกติแล้วปอดของทารกขณะอยู่

ในครรภ์มารดาจะเต็มไปด้วยของเหลวซ่ึีงช่วยในการ

เจริญเติบโตของปอด	 เย่ือบุผิวเซีลล์ในปอดจะมีการหล่ัง 

ของเหลวเข้าไปในปอดอยู่ตลอดเวลาและในช่วงระยะ

เวลาไม่ก่ีวันก่อนครบกำาหนดคลอดจะมีการหล่ังของ 

เหลวน้ีด้วยอัตราท่ีลดลง	 และระหว่างการคลอดปอด

ของทารกจะมีกระบวนการกำาจัดของเหลวเหล่าน้ีออก

ไปอย่างรวดเร็วเพ่ือเปล่ียนผ่านจากกระบวนการแลก

เปล่ียนก๊าซีท่ีรกเป็นท่ีปอด,	ประกอบกับการเปล่ียนแปลง

ของระดับฮอร์โมนหลายอย่างท่ีเกิดข้ึนในช่วงของ 

การเจ็บครรภ์และระหว่างการคลอด	จะกระตุ้นการทำางาน

ของ	sodium	channels	ท่ีเย่ือบุผิวเซีลล์ของปอด	(ENaC)	

เพ่ือกำาจัดของเหลวภายในถุงลมโดยการดูดซึีมของเหลว 

เหล่าน้ันกลับเข้าไปในระบบไหลเวียนเลือดและท่อนำ้า

เหลือง	 ดังน้ันอาการของระบบทางเดินหายใจท่ีเกิดข้ึน

จึงเป็นผลจากการท่ีกระบวนการตามธรรมชาติดังกล่าว

ยังเกิดข้ึนไม่เต็มท่ี	ยังมีของเหลวค้างอยู่ในถุงลมปอด	และ

ของเหลวท่ีมีอยู่มากเกินไปในช่องว่างระหว่างเซีลล์จึง 
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กดท่อทางเดินหายใจทำาให้เกิดการแลกเปล่ียนก๊าซีใน 

ถุงลมปอดท่ีไม่สมดุล	(ventilation-perfusion	mismatch)24 

จึงพบได้บ่อยในทารกท่ีคลอดก่อนท่ีมารดาจะมีอาการ

เจ็บครรภ์	และทารกท่ีคลอดด้วยวิธีผ่าตัดแบบ	elective	

cesarean	 section	 ซ่ึีงพบเป็นปัจจัยเส่ียงท่ีสำาคัญของการ

เกิด	TTN	

ปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบาก 

ในทารกแรกเกิดอย่างมีนัยสำาคัญ	 คือ	ทารกเพศชายโดย

พบมีโอกาสเกิดโรคเกือบ	 2	 เท่าเม่ือเทียบกับเพศหญิง	

(Adjusted	OR	1.87;	95%CI	1.17,2.97)	สอดคล้องกับใน

หลายการศึกษา12-13,16,19,21,23,25-26	ซ่ึีงพบความเส่ียง	1.7-2.6	 

เท่า27-29	 โดยพบว่ากระบวนการของ	 lung	maturation	

รวมท้ังการสร้างสารลดแรงตึงผิวเกิดข้ึนล่าช้ากว่าใน

ทารกเพศชายเม่ือเทียบกับเพศหญิงเน่ืองจากระดับของ	

androgen	 ท่ีสูงกว่าจะไปยับย้ังการสร้างสารลดแรงตึง

ผิว	 ในขณะท่ีฮอร์โมน	 estrogen	จะเป็นตัวกระตุ้น	 lung	

maturation	 และกระตุ้นการสร้างสารลดแรงตึงผิวท่ีดี

กว่ารวมท้ังบทบาทของ	estrogen	 receptor	 (ERα	 และ	

ERβ)	ในการกระตุ้นการเจริญเติบโตของถุงลมปอดและ 

การสร้างสารลดแรงตึงผิวด้วย	และทารกเพศหญิงยังมี

การกำาจัดของเหลวออกจากถุงลมปอดได้ดีกว่าโดยพบ

ระดับของ	mRNAs	 ท่ีสร้าง	 sodium	 channels	 ท่ีเย่ือบุ 

ผิวเซีลลข์องถุงลมปอด	(ENaC)	สงูกว่าในทารกเพศหญงิ

เม่ือเทียบกับเพศชาย30-31

มารดาท่ีมโีรคประจำาตัว	คือเบาหวานและเบาหวาน

ขณะต้ังครรภ์มีโอกาสเกิดภาวะหายใจลำาบากในทารก

มากกว่ามารดาท่ีไม่เป็นเบาหวาน	2.24	เท่า	(Adjusted	OR	

2.24;	95%CI	1.01,4.97)	และส่วนใหญ่คลอดด้วยวิธีการ

ผ่าตัดคลอด	สอดคล้องกับในหลายการศึกษา27,29	แต่การ

ศึกษาของ	Bricelj	 และคณะ	 (2017)32	พบว่าความเส่ียง

ของการเกิด	RDS	และ	TTN	ในมารดาท่ีเป็น	GDM	หรือ

ไม่เป็นไม่มีความแตกต่างกัน	 แต่การคลอดด้วยวิธีการ

ผ่าตัดคลอด	และการคลอดก่อนกำาหนดต่างหากท่ีเพ่ิม

ความเส่ียงกับการเกิดโรค,	การศึกษาของ	Riskin	และคณะ	

(2020)33 พบอัตราของทารกท่ีมีภาวะหายใจลำาบากสูงกว่า

ในมารดา	GDM	แต่เม่ือวิเคราะห์ร่วมกับวิธีการคลอดพบ

ว่าการผ่าตัดคลอดเป็นปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์กับการเกิด

โรคอย่างมีนัยสำาคัญมากกว่า	 ในขณะท่ีมารดาท่ีเป็นโรค

เบาหวานต้ังแต่ก่อนต้ังครรภ์	(Pre-GDM)	มคีวามสัมพันธ์

กับการเกิดโรคในทารกอย่างมีนัยสำาคัญโดยพบการคลอด

ก่อนกำาหนดมากกวา่และทารกไดรั้บการวนิิจฉัยเป็น	RDS	

เน่ืองจากการเจริญเติบโตของปอดท่ียังไม่สมบูรณ์และมี

การขาดสารลดแรงตึงผิว	โดยภาวะ	hyperinsulinemia	ใน

ทารกขณะท่ีอยู่ในครรภ์มารดาจะไปยับย้ังกระบวนการ

สร้างสารลดแรงตึงผิวเป็นสาเหตุท่ีสำาคัญของการเกิดโรค	

ทารกท่ีคลอดด้วยวิธีผ่าตัดคลอดมีโอกาสเกิดโรค

มากกว่าทารกท่ีคลอดปกติเกือบ	 2	 เท่า	 (Adjusted	OR	

1.87;	 95%CI	 1.13,3.11)	สอดคล้องกับการศึกษาของ	

Dehdashtian	 และคณะ	 (2008)22	พบความเส่ียง	 3.38	

เท่า,	การศึกษาของ	Hansen	และคณะ	(2008)34	แสดงให้

เห็นว่าทารกท่ีคลอดด้วยวิธี	 elective	 cesarean	 section	

ท่ีอายุครรภ์	 37	 สัปดาห์มีความเส่ียงของการเกิดภาวะ

หายใจลำาบากในทารก	 3.7	 เท่าเม่ือเทียบกับการคลอด

ปกติ	 (Odd	 ratio	 3.7;	 95%CI	 2.2,6.1),	 การศึกษาของ	

Badran	และคณะ	 (2012)14	พบอุบัติการณ์ของทารกท่ีมี

ภาวะหายใจลำาบากสูงกว่าในทารกท่ีคลอดด้วยวิธีการ

ผ่าตัดคลอด	โดยการคลอดแบบ	elective	มีความเส่ียงสูง

กว่าแบบ	emergency	โอกาสเกิด	TTN	และ	RDS	เป็น	9	

เท่า	และ	3	เท่า	ตามลำาดับเม่ือเทียบกับการคลอดปกติ	แต่

พบว่าถ้ามารดามีอาการเจ็บครรภ์คลอดร่วมด้วยจะช่วย

ลดความเส่ียงของการเกิดโรคได้,	การศึกษาของ	De	Luca	

และคณะ	 (2009)35	พบว่าทารกท่ีคลอดด้วยวิธี	 elective	

cesarean	delivery	มีภาวะหายใจลำาบากมากกว่า	2	เท่าเม่ือ

เทียบกับทารกท่ีคลอดปกติ	และ	2.7	เท่าในการศึกษาของ	

Karlstrom	และคณะ	(2013)36	และอีกหลายการศึกษาท่ีพบ

ลักษณะคล้ายกัน21,27,29,37	โดยพบว่ากลไกของการเกิดโรค

ในทารกท่ีคลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดเกิดข้ึนเน่ืองจาก	

iatrogenic	prematurity	ทำาให้มีการขาดสารลดแรงตึงผิว	

และผลของ	catecholamine	surge	ของทารกในครรภ์ซ่ึีงจะ

เกิดข้ึนในช่วงท่ีมารดามีการเจ็บครรภ์คลอด	(labor)	และ

ระหว่างการคลอดแต่ยังเกิดข้ึนไม่เต็มท่ีในทารกท่ีคลอด

ด้วยวิธีการผ่าตัดคลอด	ทำาให้การเปล่ียนผ่านไปสู่การ 
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หายใจด้วยตนเองหลังคลอดล้มเหลว	มีหลายการศึกษาท่ี

พบว่าความเส่ียงของการเกิดภาวะหายใจลำาบากในทารก

กลุ่มน้ีลดลงถ้าผ่าตัดคลอดหลังจากท่ีมารดามีอาการ 

เจ็บครรภ์คลอดแล้ว	 ด้วยเหตุผลน้ีจึงแนะนำาให้เล่ือน 

การผ่าตัดคลอดออกไปก่อนจนกระท่ังเม่ือมารดาเร่ิมมี

อาการของการเจบ็ครรภ์คลอด38	หรือจนกระท่ังอายุครรภ์	

39	 สัปดาห์ซ่ึีงพบว่าช่วยลดการเกิดภาวะหายใจลำาบาก 

ในทารกดว้ยเช่นกัน	โดยสมาคม	สติูนรีแพทย์ของประเทศ

สหรัฐอเมริกาออกคำาแนะนำาว่าควรหลีกเล่ียงการคลอด

ทารกท้ังคลอดปกติและคลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดท่ี

อายุครรภ์	<	39	สัปดาห์ถ้าไม่มีข้อบ่งช้ีทางการแพทย์23,39	

การศึกษาในโรงพยาบาลโพนทองคร้ังน้ีพบว่าการคลอด

ด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดยังเป็นปัญหาท่ีมีความสำาคัญมาก

เน่ืองจากในแต่ละปียังพบอัตราการผ่าตัดคลอดค่อนข้าง

สูงคือมากกว่าคร่ึงหน่ึงของการคลอดท้ังหมด	 ด้วยข้อ

บ่งช้ีของ	 previous	 cesarean	 section	มากท่ีสุด	 อีกท้ัง 

ส่วนใหญ่เป็นการผ่าตัดคลอดแบบ	elective	โดยท่ีมารดา

ยังไม่มี	 labor	 pain	 และเป็นการคลอดท่ีอายุครรภ์	 38	

สัปดาห์มากท่ีสุด	 ท้ังหมดน้ีจึงเป็นปัจจัยท่ีส่งเสริมให้

ทารกมีภาวะหายใจลำาบากแรกคลอดได้	

ทารกท่ีคลอดด้วยวิธีการใช้เคร่ืองดูดสุญญากาศ

และช่วยคลอดท่าก้นมีโอกาสเกิดโรคมากกว่าทารกท่ี

คลอดปกติ	 ด้วยความเส่ียงเกือบ	13	 เท่า	 (Adjusted	OR	

12.99;	95%CI	4.55,37.07)	 ซ่ึีงค่อนข้างสูงมากเน่ืองจาก

ทารกกลุ่มน้ีผา่นกระบวนการคลอดท่ียาวนานและพบว่า 

มีคะแนน	Apgar	score	 ท่ีตำ่าร่วมด้วย	โดยในการศึกษาน้ี 

พบร่วมกันถึง	 55.6%	 สอดคล้องกับการศึกษาของ	

Hamdoon	(2018)29	ซ่ึีงพบว่ามารดาท่ีต้องช่วยคลอดด้วย

คีม	(forceps)	หรือเคร่ืองดูดสุญญากาศ	หรือมีการคลอด

ล่าช้า	(prolonged	 labor)	 เพ่ิมความเส่ียงในการเกิด	TTN	

เกือบ	1.7	เท่า	(OR	1.682;	95%CI	1.001-2.828)	ซ่ึีงอาจ

จะมีสาเหตุจากการควบคุมการทำางานของฮอร์โมน	

catecholamine	ท่ีผิดปกติ,	การร่ัวซึีมของของเหลวออกจาก 

หลอดเลือดฝอยในปอดและการทำางานท่ีผิดปกติของ

หัวใจ29 

อายุครรภ์เม่ือทารกคลอดเป็นปัจจัยท่ีมีความ

สัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากเช่นเดียวกัน	 โดยพบว่า

ทารกท่ีคลอดก่อนกำาหนดมีโอกาสเกิดโรคมากกว่าทารก

ท่ีคลอดท่ีอายคุรรภ	์39	สัปดาหข้ึ์นไป	8.32	เท่า	(Adjusted	

OR	8.32;	95%CI	3.08,22.47)	โดยส่วนใหญ่เป็นทารกกลุ่ม	

late	preterm	และโรคท่ีพบบ่อยท่ีสุด	คือ	TTN	สอดคล้อง

กับการศึกษาของ	Mitha	และคณะ	(2021)15	พบว่าทารก

กลุ่ม	 late	 preterm	มีความเส่ียงในการเกิดภาวะหายใจ

ลำาบากสูงกว่าเม่ือเทียบกับทารก	full	term	5.54	เท่า	(RR	

5.54;	95%CI	5.24,5.85)	โดยโรคท่ีพบบ่อยท่ีสุดคือ	TTN,	

การศึกษาของ	Hibbard	และคณะ	(2010)20	พบโอกาสการ

เกิด	TTN	เพ่ิมข้ึนในอายุครรภ์ท่ีลดลงเม่ือเทียบกับทารก

กลุ่ม	full	term	โดยพบโอกาสเส่ียง	14.7,	11.1	และ	6.1	เท่า

ท่ีอายุครรภ์	34,	35	และ	36	สัปดาห์ตามลำาดับ,	การศึกษา

ของ	Aynalem	และคณะ	 (2020)27	พบว่าทารกท่ีคลอด

ก่อนกำาหนดมีความเส่ียงในการเกิดโรคมากกว่าทารกท่ี

คลอดครบกำาหนด	2.9	เท่า	โดยเม่ือคลอดท่ีอายุครรภ์เพ่ิม

ข้ึน	1	 สัปดาห์	 อัตราการเกิดภาวะหายใจลำาบากจะลดลง	

10%,	การศึกษาของ	Baumert	และคณะ	(2012)37	พบว่า 

ทารกกลุ่ม	 late	 preterm	มีความเส่ียงต่อการเกิด	RDS	

และ	TTN	มากกว่าทารกท่ีคลอดครบกำาหนด	6.43	 เท่า	 

และอบัุติการณ์การเกิดโรคลดลงในทกุอายุครรภ์ท่ีเพ่ิมข้ึน 

เช่นเดียวกัน	 เหตุผลท่ีทารกกลุ่ม	 late	 preterm	 มี 

ความเส่ียงในการเกดิภาวะหายใจลำาบากมากกวา่	เน่ืองจาก

การเจริญพัฒนาของปอดท่ียังไม่สมบูรณ์เต็มท่ีท้ังในทาง

โครงสร้าง,	กระบวนการกำาจัดของเหลวออกจากปอดท่ี

ถูกรบกวน	และการสร้างสารลดแรงตึงผิวท่ียังไม่เพียง

พอท้ังในด้านปริมาณและคุณภาพ	ทำาให้ทารกท่ีคลอด

ในช่วงเวลาน้ีมีปัญหาทางด้านระบบทางเดินหายใจได้

บ่อยและมีความรุนแรงมากในอายุครรภ์ท่ีลดลง	พบได้

ท้ัง	RDS,	TTN,	PPHN,	pneumonia	 ด้ังน้ันจึงมีแนวทาง

ในการลดความเส่ียงในการเกิดปัญหาดังกล่าว	ได้แก่	การ

ป้องกันการคลอดก่อนกำาหนด,	การควบคุมการคลอดด้วย

วิธีการผ่าตัดคลอดและหลีกเล่ียงการคลอดท่ีอายุครรภ์	 

<	39	สัปดาห์ถ้าไม่มีข้อบ่งช้ีทางการแพทย์	รวมท้ังการให้

ยาสเตียรอยด์ก่อนคลอดกับมารดาท่ีมีความเส่ียงต่อการ
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คลอดก่อนกำาหนด40	ในการศึกษาคร้ังน้ีพบว่ามารดาท่ีมี

ความเส่ียงดังกล่าวได้ยาสเตียรอยด์ก่อนคลอด	(complete	

course)	 น้อยมาก	 เน่ืองจากมารดามาถึงโรงพยาบาลเม่ือ

ระยะใกล้คลอดแล้ว	 จึงไม่สามารถให้ยายับย้ังการคลอด

หรือยา	สเตียรอยด์ก่อนคลอดได้ทันเวลา	

ทารกท่ีมีนำ้าหนักแรกคลอดน้อย	 (Low	 birth	

weight:	LBW)	มีโอกาสเกิดโรคมากกว่าทารกท่ีมีนำ้าหนัก

ปกติ	1.57	เท่า	(Adjusted	OR	1.57;	95%CI	0.70,3.54)	แต่

ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 ส่วนทารก

ท่ีมีนำ้าหนักมากกว่าปกติ	 (LGA)	มีโอกาสเกิดโรค	 7.48	

เท่า	 (Adjusted	OR	7.48;	 95%CI	2.23,25.17),	แตกต่าง

จากการศึกษาของ	Tutdibi	และคณะ	(2010)21	ท่ีพบว่าท้ัง	

LBW	และ	LGA	เป็นปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์กับการเกิด	

TTN,	การศึกษาของ	Dani	และคณะ	(1999)41	พบว่า	LBW	

เป็นปัจจัยเส่ียงของการเกิดโรคท้ัง	RDS	และ	TTN,	การ

ศึกษาของ	Hamdoon	(2018)29	พบว่าทารก	LBW	มีโอกาส

เกิด	TTN	มากกว่าทารกท่ีมีนำ้าหนักแรกคลอดปกติ	 2.6	

เท่า,	แต่สอดคล้องกับการศึกษาของ	ธนัญญา	โลกานุวัตร

เสถียร	 และคณะ	 (2020)	 ท่ีโรงพยาบาลธรรมศาสตร์

เฉลิมพระเกียรติ19	พบว่าทารก	LGA	 เป็นปัจจัยเส่ียงท่ี

มีความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะหายใจลำาบากในทารก	

(Adjusted	OR	2.54;	95%CI	1.1,6.0)	เน่ืองจากทารก	LGA	

มีความเส่ียงในการสูดสำาลักข้ีเทาในนำ้าครำ่าและการขาด

ออกซิีเจนแรกคลอดเพ่ิมข้ึน	 และพบว่าส่วนใหญ่ต้อง

คลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอด	 ท้ังหมดน้ีจึงเป็นปัจจัยส่ง

เสริมให้ทารกมีภาวะหายใจลำาบากแรกคลอดได้42-43	ขณะ

ท่ีการศึกษาในโรงพยาบาลโพนทองคร้ังน้ีพบว่าทารก	

LGA	ส่วนใหญ่คลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดเช่นเดียวกัน	

แต่ไม่พบว่าทารกมีคะแนน	Apgar	score	ตำ่าเพ่ิมข้ึน

ทารกท่ีมีคะแนน	Apgar	 score	ตำ่า	 เป็นปัจจัยท่ีมี

ความสัมพันธ์กับภาวะหายใจลำาบากอย่างมีนัยสำาคัญ	

โดยในการศึกษาน้ีพบท้ังหมด	34	คน	 (21.1%)	 ในทารก

ท่ีมีภาวะหายใจลำาบากแต่ไม่พบในทารกท่ีไม่มีอาการเลย	

และส่วนใหญ่ของทารกกลุ่มน้ีคลอดด้วยวิธีการใช้เคร่ือง

ดูดสุญญากาศและการผา่ตัดคลอดมากกวา่การคลอดปกติ	

สอดคล้องกับการศึกษาของ	Aynalem	และคณะ	(2020)27 

และการศึกษาของ	Hamdoon	(2018)29	ซ่ึีงพบว่าความเส่ียง

ในการเกิดภาวะหายใจลำาบากในทารกเพ่ิมข้ึน	 3-4	 เท่า 

ในทารกท่ีมีคะแนน	Apgar	score	ตำ่า	

ทารกท่ีมีระยะเวลานอนโรงพยาบาลมากกว่า	 

3	 วัน	 มีภาวะหายใจลำาบากแรกคลอดเกือบ	 6	 เท่าเม่ือ 

เทียบกับกลุ่มท่ีนอนโรงพยาบาลนอ้ยกว่า	3	วัน	(Adjusted	

OR	5.98;	95%CI	3.15,11.34)	จึงส่งผลต่อภาระค่าใช้จ่าย

ท่ีเพ่ิมข้ึนท้ังของครอบครัวและระบบสาธารณสุข

สรุปผลการศึกษาวิจัยและข้อเสนอแนะ
จากการศึกษาวิจัยคร้ังน้ี	 พบอุบัติการณ์การเกิด

ภาวะหายใจลำาบาก	 2.75%,	TTN	 เป็นสาเหตุท่ีพบมาก

ท่ีสุด,	 ปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์กับการเกิดโรค	 คือ	 เพศ

ชาย,	มารดาท่ีมีโรคประจำาตัวเป็นเบาหวานและเบาหวาน

ขณะต้ังครรภ์,	 วิธีการคลอดด้วยการผ่าตัดคลอดหรือ 

ช่วยคลอดดว้ยการใชเ้คร่ืองดูดสุญญากาศและชว่ยคลอด

ท่าก้น,	ทารกคลอดก่อนกำาหนด,	ทารกท่ีมีนำ้าหนักแรก

คลอดมากกวา่ปกติและทารกท่ีมีคะแนน	Apgar	score	ตำ่า	

เน่ืองจากภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิดเป็น

ปัญหาของระบบทางเดินหายใจท่ีพบได้บ่อย	และมีปัจจัย

ท่ีมีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคหลายประการ	 ดังน้ัน

แพทย์และพยาบาลผู้ดูแลมารดาและทารกควรตระหนัก

ถึงความสำาคัญของปัญหาดังกล่าวและร่วมมือกันใน

การลดความเส่ียงในการเกิดภาวะหายใจลำาบากในทารก	

โดยเร่ิมต้ังแต่การดูแลในระยะการฝากครรภ์	 การตรวจ

คัดกรองภาวะเบาหวานในหญิงต้ังครรภ์ท่ีมีความเส่ียง	

การดูแลหญิงต้ังครรภ์ท่ีเป็นโรคเบาหวานและเบาหวาน

ขณะต้ังครรภ์ร่วมกับโภชนากรในเร่ืองของการควบคุม

อาหาร	 และดูแลร่วมกับอายุรแพทย์ในการใช้ยาเพ่ือ

ควบคุมระดับนำ้าตาลในเลือดให้อยู่ในเกณฑ์์ปกติรวมท้ัง

การอัลตราซีาวด์เพ่ือประเมินสุขภาพของทารกในครรภ์,	

การให้ความรู้กับมารดาและครอบครัวถึงความเส่ียงใน

การคลอดดว้ยวิธีการผ่าตัดคลอดท่ีส่งผลกับทารกเพ่ือให้

มารดาและครอบครัวตระหนักถึงความเส่ียงท่ีจะเกิดข้ึน

และลดอัตราการผ่าตัดคลอดท่ีไม่จำาเป็น	 และท่ีสำาคัญ

ท่ีสุดคือสูติแพทย์ท่ีต้องตระหนักถึงผลเสียต่อทารกท่ี 
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คลอดด้วยวิธีการผ่าตัดคลอดโดยเฉพาะการคลอดแบบ	

elective	ควรรอให้มารดามีอาการเจ็บครรภ์คลอดเสียก่อน	

และหลีกเล่ียงการคลอดท่ีอายุครรภ์	<	39	สัปดาห์	ถ้าไม่มี

ข้อบ่งช้ีทางการแพทย์,	นอกจากน้ีต้องปฏิิบัติตามแนวทาง

การป้องกันการคลอดก่อนกำาหนดในมารดาท่ีมีอาการ 

เจ็บครรภ์คลอดก่อนกำาหนดอย่างเคร่งครัด	 และเน้นยำ้า

มารดาให้ตระหนักถึงอาการเจ็บครรภ์หรือนำ้าเดินก่อน

กำาหนดท่ีต้องรีบมาโรงพยาบาลเพ่ือให้มีเวลาในการให้ยา

ยับย้ังการคลอดและยาสเตียรอยด์ก่อนคลอดได้,	 รวมท้ัง 

การดูแลมารดาและทารกในระหว่างการคลอดและ 

หลังคลอดอย่างเหมาะสม	ติดตามอาการและเฝ้าระวัง

อย่างใกล้ชิดในทารกท่ีมีความเส่ียงในการเกิดภาวะหายใจ

ลำาบากโดยมีการติดตามอาการและสัญญาณชีพทุก	15-30	

นาทีใน	2	 ช่ัวโมงแรกหลังคลอด	 เพ่ือให้สามารถวินิจฉัย

โรคและให้การดูแลรักษาทารกได้อย่างถูกต้องและ

รวดเร็ว	 ลดความเส่ียงในการเกิดภาวะแทรกซี้อนอ่ืนๆ	

ในอนาคต

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณ	นพ.กัมปนาท	โกวิทางกูร	ผู้อำานวยการ 

โรงพยาบาลโพนทอง	 ท่ีอนุญาตให้ทำาการวิ จัยใน 
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Incidence and Factors Related  
to Respiratory Distress of Newborn 

in Secondary Care Hospital 
Nopphasorn Promwong

ABSTRACT
Background: Respiratory distress (RD) is a common problem in newborns, including in 
term and preterm newborn infants. There are many factors that can increase risk of RD; 
therefore identification of the risks, early recognition and proper management are crucial.
Objective: to determine incidence and factors related to respiratory distress of newborns.
Study design: Case-Control Study.
Methods & Materials: This study was carried out during January 2017 and December 
2021 in Phonthong Hospital that provides secondary care in the area. 483 records of newborn 
infants were categorized as case (newborns with respiratory distress) and control (normal 
newborns). Data were analyzed in descriptive and analytical statistics including Chi-square, 
logistic regression analysis, odds ratio and 95% CI.  
Result: In total, 5,850 live born babies were delivered at this hospital over the period of 
5 years. The overall incidence of RD was 2.75% (161 cases) and 49.7% (80 cases) were 
early term while 18% (29 cases) were preterm neonates. Transient tachypnea of the newborns 
(TTN) was found to be the most common cause of RD (87.6%). The significant factors 
that increase risk of RD were male neonates (Adjusted OR 1.87; 95%CI 1.17,2.97), 
gestational and pre-gestational diabetes mellitus mothers (Adjusted OR 2.24; 95%CI 
1.01,4.97), cesarean section delivery (Adjusted OR 1.87; 95%CI 1.13,3.11), vacuum 
extraction and breech assisted delivery (Adjusted OR 12.99; 95%CI 4.55,37.07), preterm 
babies (Adjusted OR 8.32; 95%CI 3.08,22.47), large for gestation age (Adjusted OR 7.48; 
95%CI 2.23,25.17), babies with low Apgar scores (p-value <0.001) and neonatal length 
of stay more than 3 days (Adjusted OR 5.98; 95%CI 3.15,11.34).   
Conclusion: There are many factors related to RD of newborns. Therefore, close monitoring 
in high risk infants is significant. To reduce risk and morbidity, optimal antenatal care 
(ANC) and childbirth care for pregnant women are the key point to achieve this goal.        
Keywords: Respiratory distress, Transient tachypnea of the newborn, newborn, risk factor
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นิพนธ์ต้นฉบับ

กลุ่่�มงานก่มารเวชกรรม โรงพยาบาลุ่มหาราชนครราชสีีมา

ผลการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน 
ชนิดลิมโฟบลาสตในเด็กโดยใช้สูตรมาตรฐานของ
ประเทศไทยThaiPOG2006และThaiPOG2014

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา
อังคณา	วินัยชาติศักด็ิ์

บทคัด็ย่อ
มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	 เป็นมะเร็งท่ีพบบ่อยท่ีสุดในผู้ป่วยเด็ก	 การรักษา 

ในประเทศไทยใช้สูตรมาตรฐานจัดทำาโดยชมรมโรคมะเร็งเด็กแห่งประเทศไทยต้ังแต่ปี	2549	

วัตถุประสงค์:	เพ่ือศึกษาผลการรกัษาผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟบลาสต์ในโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมา	โดยใช้สูตรมาตรฐาน	2	ช่วงเวลา

วิธีการศึกษา:	ทำาการศึกษาย้อนหลังในผู้ป่วยเด็กท่ีได้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน

ชนิดลิมโฟบลาสต์	และรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	โดยแบ่งการรักษาเป็น	2	ช่วง	ช่วงแรก	

1	มกราคม	2553	ถึง	31	สิงหาคม	2556	รักษาโดยใช้	ThaiPOG	2006	ช่วงท่ี	2	ต้ังแต่	1	กันยายน	2556	ถึง	

31	ธันวาคม	2561	รักษาโดยใช้	ThaiPOG	2014	รายงานอัตราการรอดชีวิตและอัตราการปลอดโรคโดยใช้	

Kaplan	Meier	curves

ผลการศกึษา:	มีผู้ป่วยในการศึกษาน้ีท้ังหมด	265	ราย	พบเพศชายมากกวา่เพศหญิง	(1.5:1)	สว่นใหญ่มีอายุ	

1-5	ปี	(ร้อยละ	44.5)	และเป็นชนิด	pre-B	cell	(ร้อยละ	63.4)	โดยช่วงแรกมีผู้ป่วยจำานวน	130	ราย	ช่วงหลัง

มีผู้ป่วย	135	ราย	อัตราการรอดชีวิต	5	ปี	ของผู้ป่วยท้ังหมด,ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	เท่ากับ	ร้อยละ	

68.0,	66.4,	70.3	ตามลำาดับ	อัตราการปลอดโรค	5	ปี	ของผู้ป่วยท้ังหมด,	ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	

เท่ากับร้อยละ	73.4,	68.2,	79.9	ตามลำาดับ	มีอัตราการกลับเป็นซีำ้าท้ังหมด,	ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	

ร้อยละ	22.3,	29.2,	15.6	ตามลำาดับ	(p=0.008)	

สรุป:	ผลการรักษาในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาอยู่ในเกณฑ์์ดี	 และสูตรยา	ThaiPOG	2014	 มี 

แนวโน้มทำาให้อัตราการรอดชีวิต	อัตราการปลอดโรคดีข้ึนและอัตราการกลับเป็นซีำ้าลดลง	

คำาสำาคัญ:	มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	ผลการรักษา	อัตราการรอดชีวิต	
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บทนำา
มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน	ชนิดลิมโฟบลาสต์	

(Acute	lymphoblastic	leukemia,	ALL)	เป็นมะเร็งท่ีพบ

บ่อยท่ีสุดในผู้ป่วยเด็ก	โดยพบได้ประมาณร้อยละ	30	ของ

มะเร็งในเด็ก	พบผู้ป่วยรายใหม่ในประเทศสหรัฐอเมริกา

ประมาณ	6000	รายต่อปี	 ในประเทศไทยจากการสำารวจ

ในปีพ.ศ.	2546-2548	พบมะเร็งเม็ดเลือดขาวจำานวน	700	

รายต่อปี	พบเปน็ชนิดลิมโฟบลาสต	์(ALL)	500	รายตอ่ปี1  

ซ่ึีงการรักษาในประเทศไทยมีการใช้ยาเคมีบำาบัดสูตร

มาตรฐานของประเทศไทย	 (Thai	POG	protocol)	 จัดทำา

โดยชมรมโรคมะเร็งเด็กแห่งประเทศไทย	และสามารถ

ใช้สิทธ์ิประกันสุขภาพถ้วนหน้าได้	 ต้ังแต่ปี	พ.ศ.	 2549	

(ThaiPOG	2006)	พบว่าผู้ป่วย	ALL	มีอัตราการรอดชีวิตท่ี	

5	ปี	เท่ากับ	ร้อยละ	67.22	พบว่าปัจจัยท่ีส่งผลต่อการรักษา

ได้แก่	สถานพยาบาล	เศรษฐานะ	และความรว่มมือในการ

รักษา2	และมีการปรับสูตรยาเคมีบำาบัดอีกคร้ัง	ในปี	พ.ศ.	

2557	(ThaiPOG	2014)	โดยแบง่กลุ่มผู้ป่วยเป็น	3	กลุ่มใหญ่	 

ได้แก่	 standard,	 high	 และ	 very	 high	 risk	 และแบ่ง 

ตามชนิดของผู้ป่วย	Philadelphia	chromosome	positive	

และกลุ่ม	 infant	 โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา 

เป็นโรงพยาบาลศูนย์ขนาดใหญ่	 มีผู้เ ช่ียวชาญด้าน 

โรคมะเร็งเด็ก	 ดูแลผู้ป่วยระดับตติยภูมิ	 รับผู้ป่วยเด็ก 

ในเขตสุขภาพท่ี	9	ครอบคลุมจังหวัดนครราชสีมา	ชัยภูมิ	

สุรินทร์	 บุรีรัมย์	 และได้ใช้สูตรยามาตรฐานดังกล่าว

ของชมรมโรคมะเร็งในเด็กท้ังสองช่วงเวลา	 แต่ยังไม่มี 

การประเมินผลการรักษาภายหลังการใช้ยาสูตรดังกล่าว	

ดังน้ันจึงทำาการวิจัยคร้ังน้ีเพ่ือศึกษาอัตราการรอดชีวิต	

การกลับเป็นซีำ้า	 สาเหตุการเสียชีวิต	 ของผู้ป่วยมะเร็ง 

เ ม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์ในเด็ก	

รักษาด้วยสูตรมาตรฐานของประเทศ	สองช่วงเวลาใน 

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	

วัิธีีก�รศึึกษ� (Material and methods)

เ ป็ นก า ร ศึ กษ า วิ จั ย ย้ อนห ลั ง เ ชิ งพ ร รณา	

(retrospective	descriptive	 study)	จากเวชระเบียนผู้ป่วย

อายุน้อยกว่า	 15	 ปี	 ซ่ึีงได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็ง

เม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	 (ALL)	และ

เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วยเด็กโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสมีา	โดยชว่งแรกผู้ปว่ยท่ีได้รับการวนิิจฉัยต้ังแต่	

1	มกราคม	2553-31	สงิหาคม	2556	รกัษาโดยใช้	ThaiPOG	

2006	แบ่งกลุ่มการรักษาเป็น	standard	risk	และ	high	risk	

ช่วงท่ีสอง	 ต้ังแต่	 1	 กันยายน	2557-	 31	 ธันวาคม	2561	

รักษาโดยใช้	 ThaiPOG	 2014	 แบ่งกลุ่มการรักษาเป็น	

standard	 risk,	 high	 risk,	 very	 high	 risk,	 Philadelphia	

positive	และ	infant	ติดตามการรักษาจนถึง	31	ธันวาคม	

2563	โดยมีข้อแตกต่างท่ีสำาคัญดังตารางท่ี	1

ตารางท่ี	1		 ข้อแตกต่างสำาคัญระหว่าง	ThaiPOG	2006	

และ	ThaiPOG	2014

ALL	risk	group topic ThaiPOG	2006 ThaiPOG	2014

Standard	risk	 Patients	
eligibility

initial	WBC	<	50,000/
mm3
age	between	1-10	years	
old

Precursor	B-cell	with
Initial	Wbc	<	50,000/
mm3
Age	between	1-9	years	
old

induction Prednisolone	20mg/m2/
dose	x	28	day
Doxorubicin	25mg/m2	x	
2	dose	weekly
L-asparaginase	10000u/
m2	x	6	dose	start	at	day8

Prednisolone	30mg/m2/
dose	x	28	day
No	doxorubicin
L-asparaginase	10000	u/2	
x	6	dose	start	at	day	4

CNS	
prophylaxis

HDMTX	1.5	g/m2	x	
4	cycle

HDMTX	2.5	g/m2	x	
4	cycle

High	risk Patients	
eligibility

Initial	WBC	>	50,000/
mm3
Age	>	10	yr	or	<	1	yr
T-cell	characteristic
CNS	disease	at	diagnosis
Testicular	involvement	at	
diagnosis
NHL:	T-cell	or	
lymphoblastic	type,	stage	
III/IV

Precursor	B-cell	with
Initial	WBC	>	50,000/
mm3
Age	10-13	years	old
Testicular	disease
Steroid	pretreatment
Previous	SR-ALL	with	
day	29	BM	MRD	 
>	0.01%

T-cell	ALL

induction Prednisolone	20mg/m2/
dose	x	28	day
Start	L-asparaginase	at	
day	8	x	6	dose

Prednisolone	30mg/m2/
dose	x	28	day
Start	L-asparaginase	at	
day	4	x	6	dose	

Consolidation	 12	wk	with	HDMTX	1.5	
g/m2	x	4	cycle

8	weeks	with	Ara-c	75	
mg/m2

CNS	
prophylaxis

CNS	prophylaxis	
Cranial	radiation	
1800cGy	in	10-12	
fractions)

CNS	prophylaxis
HDMTX	5	g/m2	x	4	cycle
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ข้อพิจารณาทางจริยธรรม
งานวิจัยน้ีผ่านคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย

ในมนุษย์ของโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	 เลขท่ี	

008/2021	เม่ือวันท่ี	18	กุมภาพันธ์	พ.ศ.	2564

สถิติท่ีใช้ในการศึกษา
วิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติเชิงพรรณนา	โดยนำาเสนอ

ข้อมูลเป็นจำานวน	ร้อยละ	ค่าเฉล่ีย	ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน	

มัธยฐาน	 และพิสัยควอไทล์	 การวิเคราะห์อัตราการ 

รอดชีวิต	ใช้	Survival	analysis	โดย	Kaplan	Meier	method	

ใช้โปรแกรม	Stata/SE	version	14.0	ค่า	P-value	คำานวณ

โดยใช้	 Two-sample	Wilcoxon	 rank-sum	 test	 โดยค่า	

P-value	<	0.05	ถือว่ามีนัยสำาคัญทางสถิติ

ผลการศึกษา	
ข้อมูลทั่วไป

ในการศึกษาคร้ังน้ี	 มีผู้ป่วยเด็กได้รับการวินิจฉัย

เป็น	ALL	 ท้ังหมด	 265	 ราย	พบในช่วงแรก	 130	 ราย	 

ช่วงท่ีสอง	135	ราย	พบเพศชายมากกว่าเพศหญิง	(1.5:1)	

ช่วงอายุ	 1-5	 ปี	พบมากท่ีสุด	 ร้อยละ	 44.5	 ส่วนใหญ่มี 

เม็ดเลือดขาวแรกรับน้อยกว่า	50	x	109/ล	ร้อยละ	72.8	มี

เม็ดเลือดขาวสูงมากกว่า	100	x	109/ล	(hyperleukocytosis)	

ร้อยละ	17.7	(ตารางท่ี	2)

เม่ือจำาแนกตามช่วงเวลาพบว่าในช่วงแรก	มีผู้ป่วย

เด็กโรค	ALL	 จำานวน	 130	 ราย	 ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย	 

(ร้อยละ	 55.4)	 อายุ	 1-5	 ปีมากท่ีสุด	 (จำานวน	 58	 ราย,	 

ร้อยละ	44.6)	ค่ามัธยฐานของอายุ	คือ	5.1	ปี	(พิสัยควอไทล์	

0.5-14.9)	ผู้ป่วยส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวแรกรับ	น้อยกว่า	

50	x	109/ล	คิดเป็นร้อยละ70	มีภาวะ	hyperleukocytosis	

ร้อยละ	17.7	ค่ามัธยฐานเม็ดเลือดขาวแรกรับเท่ากับ	11.9	

x109/ล	 (พิสัยควอไทล์	 1.0-388	 x109/ล)	มีการส่งตรวจ

พิเศษ	flow	cytometry	และ/หรือ	bone	marrow	biopsy	

เพ่ือยืนยันชนิดของเม็ดเลือดขาวได้เพียงร้อยละ	44.6	พบ

เป็นชนิด	B	cell	ร้อยละ	37.7	(ตารางท่ี	2)	

ในช่วงหลังของการศึกษา	มีผู้ป่วยเด็กโรค	ALL	

จำานวน	135	 ราย	 ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย	 (ร้อยละ	 63.0)	

มีอายุช่วง	 1-5	 ปี	 จำานวน	 60	 ราย	 (ร้อยละ	 44.4)	 ค่า

มัธยฐานของอาย	ุคือ	5.2	ปี	(พิสัยควอไทล	์0.2-14.9)	ผู้ปว่ย 

ส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวแรกรับน้อยกว่า	50	x	109/ล	คิด

เป็นร้อยละ	75.6	พบมีภาวะ	hyperleukocytosis	 ร้อยละ 

17.8	คา่มัธยฐานเมด็เลือดขาวแรกรบั	เท่ากับ	12.5	x109/ล	

(พิสัยควอไทล์	 1.1-	 404	 x	 109/ล	 )	 มีการส่งตรวจพิเศษ	

flow	 cytometry	 และ/หรือ	 bone	marrow	 biopsy	 ได้ 

ร้อยละ	95.6	พบว่าส่วนใหญ่เป็นชนิด	pre-B	cell	ร้อยละ	 

88.2	มีผู้ป่วย	6	รายท่ีไม่ได้ตรวจจำาแนกชนิด	B	หรือ	T-cell	

ได้รับการแบ่ง	 risk	 group	 ตามอายุ	 และเม็ดเลือดขาว 

เร่ิมต้น	ตรวจพบ	Philadelphia	chromosome	t(9;22)	3	ราย	

จากการตรวจโครโมโซีมเทคนิคท่ัวไป	(ตารางท่ี	2)	

	ตารางท่ี	2		 ข้อมูลท่ัวไป

ทั�งหมด็	N=265	

(%)

ช่วงแรก

ThaiPOG	2006

	N=130	(%)

ช่วงหลัง

ThaiPOG	2014	

N=135	(%)

เพศ

		 ชาย

		 หญิง

157	(59.2)

108	(40.8)

72	(55.4)

58	(44.6)

85	(63.0)

50	(37.0)

Age	

Median	(yr)

		 <1	ปี

		 1-5	ปี

		 >5-10	ปี

		 >10	ปี

5.1

8	(3.0)

118	(44.5)

81	(30.6)

58	(21.9)

5.1

5	(3.9)

58	(44.6)

38	(29.6)

29	(29.3)

5.2

3	(2.2)

60	(44.4)

43	(31.9)

29	(21.5)

Wbc

Median	(x109/L)

	 <	50x109/L

	 50-99	x	109/L

	 >100	x	109/L	

193	(72.8)

25	(9.5)

47	(17.7)

11.9

91	(70)

16	(12.3)

23	(17.7)

12.5

102	(75.6)

9	(6.6)

24	(17.8)

Subtype

		 B-cell

		 T-cell

		 undetermined

168	(63.4)

19	(7.2)

78	(29.4)

49	(37.7)

9	(6.9)

72	(55.4)

119	(88.2)

10	(7.4)

6	(4.4)

Risk	group

		 Standard	risk

		 High	risk

		 Very	high	risk

		 Philadelphia	positive

		 Infant

138	(52.1)

108	(40.8)

13	(4.9)

3	(1.1)

3	(1.1)

72	(55.4)

58	(44.6)

-

-

-

66	(49)

50	(37.0)

13	(9.6)

3	(2.2)

3	(2.2)

ผลการรักษา
ผู้ ป่วยท้ังหมดมีอัตราการชักนำาให้โรคสงบ	

(remission	 rate)	 ร้อยละ	97.7	 (ร้อยละ	96.9	 ในช่วงแรก	

และร้อยละ	98.5	 ในช่วงหลัง)	 มีการเสียชีวิตขณะชักนำา 
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ให้โรคสงบ	ร้อยละ	3.7	และมีอัตราการกลับเป็นซีำ้าร้อยละ	 

22.3	โดยพบท่ีไขกระดูกมากท่ีสุด	รองมาคือในสมอง

ในช่วงแรกรักษาด้วย	ThaiPOG	2006	 มีผู้ป่วยอยู่ 

ในกลุ่ม	standard	risk	จำานวน	72	ราย	(ร้อยละ	55.4)	และ	

high	 risk	จำานวน	58	ราย	 (ร้อยละ	44.6)	 (ตารางท่ี1)	 มี

อัตราการเสียชีวิตขณะชักนำาให้โรคสงบ	 (death	 during	

induction	 period)	 ร้อยละ	 1.5	 ซ่ึีงมีสาเหตุการเสียชีวิต

ท้ังหมด	คือ	febrile	neutropenia	พบอัตราการกลับเป็นซีำ้า	

ร้อยละ	29.2	โดยพบการกลับเป็นซีำ้าท่ีไขกระดูกมากท่ีสุด	

รองมาคือในสมอง	(ตารางท่ี	3)

ในช่วงหลังรักษาด้วย	ThaiPOG	2014	มีผู้ป่วยอยู่

ในกลุ่ม	standard	risk	จำานวน	66	ราย	(ร้อยละ	49)	รอง

มาคือ	high	 risk	จำานวน	50	ราย	 (ร้อยละ	37.0)	 (ตาราง

ท่ี1)	ตรวจ	minimal	 residual	 disease	 (MRD)	 positive	

(>0.01%)	หลังจบ	 induction	 ร้อยละ	 10.9	ทำาให้มีการ

ปรับเปล่ียนสูตรยาหลัง	 induction	จำานวน	20	ราย	 โดย

เป็นผู้ป่วย	 standard	 risk	 9	 ราย	ปรับไปรับยาเคมีบำาบัด

สูตร	high	risk	หลังจบ	induction	และมีผู้ป่วย	high	risk	

จำานวน	11	ราย	ปรับไปรับยาสูตร	very	high	risk	หลังจบ	

induction	 เน่ืองจาก	MRD	positive	มีอัตราการเสียชีวิต

ขณะชักนำาให้โรคสงบ	 (death	during	 induction	period)	

ร้อยละ	 5.9	มากกว่าช่วงแรกแต่ไม่มีนัยสำาคัญทางสถิติ	 

ซ่ึีงมีสาเหตุการเสียชีวิตท้ังหมด	 คือ	 febrile	neutropenia	

พบอัตราการกลับเป็นซีำ้า	 ร้อยละ	 15.6	 ตำ่ากว่าช่วงแรก

อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 (P=0.008)	 โดยพบเป็นซีำ้าท่ี

ไขกระดูกมากท่ีสุด	รองมาคือท่ีสมอง	(ตารางท่ี	3)

ตารางท่ี	3		 ผลของการรักษา

ทั�งหมด็	

N=265	(%)

ช่วงแรก	

ThaiPOG	

2006

N=130	(%)

ช่วง

หลังThaiPOG	

2014	N=135	

(%)

P-value

Remission	rate	 259	(97.7) 126	(96.9) 133	(98.5)

MRD	positive	(>0.01%)	

at	the	end	of	induction

NA NA 20/129	(15.5)

Death	during	induction 10	(3.7) 2	(1.5) 8	(5.9) 1.03

Relapse	

		 Site:	BM

		 CNS

		 BM	and	CNS

		 BM	and	testis

59	(22.3)

43

10

5

1

38	(29.2)

28

7

2

1

21	(15.6)

15

3

3

0

0.008

MRD=	minimal	 residual	 disease,	BM	=	bone	marrow,	CNS	=	 central	
nervous	system

อัตราการรอด็ชีวิต
อัตราการรอดชีวิต	5	ปีของผู้ป่วยตลอดท้ังสองช่วง

เวลา	เท่ากับร้อยละ	68.1	(รูปท่ี1)	เม่ือจำาแนกตามชว่งเวลา

ของการศึกษาพบว่าอัตราการรอดชีวิต	5	 ปี	ของผู้ป่วยท่ี

ใช้	ThaiPOG	2014	 เท่ากับร้อยละ	70.3	 ดีกว่าผู้ป่วยท่ีใช้	

ThaiPOG	2006	ร้อยละ	66.4	(รูปท่ี	2)

		รูปท่ี	1		 อัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยท้ังหมด
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ร	�ปท่ี	2		 อัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยจำาแนกตามช่วงเวลาท่ีศึกษา

อัตราการรอดชีวิตเม่ือจำาแนกตาม	risk	group	ของ

ผู้ป่วย	พบว่า	ThaiPOG	2006	 มีอัตราการรอดชีวิต	5	 ปี	

ของผู้ป่วย	 standard	 risk	และ	high	 risk	 เท่ากับร้อยละ	 

77.9	และร้อยละ	51.2	ตามลำาดับ	(รูปท่ี	3)	ส่วน	ThaiPOG	

2014	มีอัตราการรอดชีวิต	5	ปี	ของผู้ป่วย	standard	risk	,	

high	risk,	very	high	risk	เท่ากับร้อยละ	80.4,	66.5,	50.8	

ตามลำาดับ	(รูปท่ี	4)

รู		ปท่ี	3		 อัตราการรอดชวิีตของผู้ปว่ยช่วงแรกแบง่ตาม	risk	group	

ของผู้ป่วย

รูป	ท่ี	4		 อัตราการรอดชีวิตผู้ป่วยช่วงหลัง	จำาแนกตาม	risk	group	

ของผู้ป่วย

อัตราการปลอด็โรค
		 อัตราการปลอดโรค	 5	 ปีของผู้ป่วยท้ังหมด

เท่ากับร้อยละ	73.4	(รูปท่ี	5)	โดยช่วง	ThaiPOG	2014	มี

อัตราการปลอดโรค	 5	 ปี	 เท่ากับร้อยละ	79.9	ดีกว่าช่วง	

ThaiPOG	2006	ท่ีมอัีตราการปลอดโรคเทา่กับร้อยละ	68.2	

(รูปท่ี	6)

รูปท		ี่	5		 อัตราการปลอดโรคของผู้ป่วยท้ังหมด
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ของป่ระเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา

รูปที	่	6		 อัตราการปลอดโรค	จำาแนกตามช่วงเวลา

วิจารณ์ผล
ในการศึกษาคร้ังน้ี	พบผู้ป่วยเด็ก	ALL	ท้ังหมด	265	

ราย	คิดเป็นผู้ป่วยรายใหม่เฉล่ีย	27	ราย	ต่อปี	เป็นสัดส่วน	

ร้อยละ	5.4	ของผู้ป่วยเด็ก	ALL	ท้ังหมดของประเทศไทย1 

พบในเพศชายมากกว่าเพศหญิง	 (1.5:1)	 ผู้ป่วยมีค่า

มัธยฐานของอายุ	5.1	ปี	ส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวน้อยกว่า	

50	 x	 109/ล	 และพบผู้ป่วยท่ีมีภาวะ	 hyperleukocytosis	

ร้อยละ	17.7

ในช่วงแรกของการศึกษา	 โรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมายังมีข้อจำากัดในการส่งตรวจเพ่ือจำาแนกชนิด 

ของ	ALL	 โดยส่งตรวจพิเศษได้เพียงร้อยละ	 44.6	 แต่

สามารถส่งตรวจได้มากข้ึนและครอบคลุมถึงร้อยละ	95.6	

ในช่วงหลังของการศึกษา	 โดยส่วนใหญ่เป็นชนิด	pre-B	

cell	 ร้อยละ	88.2	 ซ่ึีงตรงกับการศึกษาก่อนหน้าท่ีพบนิด	

pre-B	 cell	มากกว่า	T-cell	 เม่ือจำาแนกตาม	 risk	 group	

ของผู้ป่วย	พบว่ามีผู้ป่วย	standard	risk	มากกว่า	high	risk	

group	(ร้อยละ	52.1	เทียบกับร้อยละ	40.8)	

ผลการรักษาพบว่า	 มีอัตราการชักนำาให้โรคสงบ	

(remission	rate)	ของผู้ป่วยท้ังหมดร้อยละ	97.7	โดยช่วง

แรกท่ีรักษาด้วย	ThaiPOG	2006	มี	remission	rate	ร้อยละ	

96.9	และดีข้ึนในช่วงหลังท่ีรักษาด้วย	ThaiPOG	2014	มี	

remission	rate	ถึงร้อยละ	98.5	แต่ตรวจพบ	MRD	positive	

ร้อยละ	10.9	 ซ่ึีงทำาให้มีการปรับเปล่ียนสูตรยาภายหลัง

ทราบผล	MRD	 ส่วนการเสียชีวิตในช่วงการชักนำาให้ 

โรคสงบ	(death	in	induction	period)	พบร้อยละ	3.7	ซ่ึีง

สาเหตุการเสียชีวิตในช่วง	 induction	 ท้ังหมดเกิดจาก	

febrile	 neutropenia	 โดยในช่วงแรกของการศึกษาพบ 

ร้อยละ	1.5	ซ่ึีงตำ่ากว่าการศึกษาของ	Seksan	P	และคณะ

ในปี	 2015	 ท่ีพบร้อยละ	 4.52	 (ในสูตรยาเดียวกัน)	 แต่ 

ภายหลังการเปล่ียนสูตรยาเป็น	ThaiPOG	2014	มีการปรับ

ขนาดยาสเตียรอยด์ในช่วงชักนำาให้โรคสงบให้สูงข้ึน	พบ

มีอัตราการเสียชีวิตร้อยละ	5.2	 (พบมากในปี	 2558	และ	

2559)	ซ่ึีงทางโรงพยาบาลได้มีการปรับมาตรการการดูแล

ผู้ป่วยช่วง	 induction	 มากข้ึน	ทำาให้อัตราการเสียชีวิต 

ลดลงอย่างชัดเจนในปี	2560	เป็นต้นมา	

ตลอดช่วงการศึกษาพบอัตราการกลับเป็นซีำ้า

ร้อยละ	 22.3	 โดย	ThaiPOG	2006	มีอัตราการกลับเป็น

ซีำ้าร้อยละ	 29.2	 เม่ือเทียบกับ	 ThaiPOG	 2014	 ท่ีพบ 

ร้อยละ	15.6	 ซ่ึีงลดลงอย่างมีนัยสำาคัญ	(p=0.008)	 ซ่ึีงน่า

จะเกิดจากในช่วงหลังของการศึกษามีการนำา	minimal	

residual	 disease	 (MRD)	มาใช้อย่างครอบคลุมมากข้ึน

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	ทำาให้มีการปรับ 

การรักษาตาม	MRD	ท่ีพบหลังจบ	induction	phase	ทำาให้

พบอัตราการกลับเป็นซีำ้าของโรคลดลงอย่างชัดเจนใน 

ช่วงหลังของการศึกษา	นอกจากน้ีมีปรับเปล่ียนการรักษา

ท่ีชัดเจน	ใน	ThaiPOG2014	อีกประการคือ	การป้องกัน

การเป็นซีำ้าท่ีสมอง	(CNS	prophylaxis)	โดยใน	high	risk	

group	เปล่ียนจากการฉายรังสีท่ีศรีษะใน	ThaiPOG	2006	

เป็นการให้ยา	methotrexate	ขนาดสูง	5	กรัม/ม2	และกลุ่ม	

standard	risk	ให้ยา	methotrexate	ขนาด	2.5	กรัม/ม2	แทน	

1.5	กรัม/ม2	ท่ีเคยให้ใน	ThaiPOG	2006	ซ่ึีงถือเป็นความ

ท้าทายของโรงพยาบาลศูนย์ของกระทรวงสาธารณสุขท่ี

รับดูแล	เน่ืองจากเป็นการให้ยาท่ีมีความเข้มข้นสูงข้ึน	โดย

ไม่สามารถวัดระดับยา	methotrexate	ได้	แต่อย่างไรก็ตาม	

ทางชมรมโรคมะเร็งในเด็กได้วางแนวทางการให้การ

ดูแลขณะให้ยา	methotrexate	 ขนาดสูง	 ในสถานท่ีท่ีมี 

ข้อจำากัดดังกล่าว	ทำาให้สามารถดูแลผู้ป่วยได้ดีในช่วง

ให้ยา	methotrexate	 ขนาดสูงโดยไม่มีภาวะแทรกซี้อน

ท่ีรุนแรง	 และพบการเป็นซีำ้าท่ีสมองลดลงจาก	 7	 ราย 

เป็น	3	ราย	ดังน้ันการใช้ยา	methotrexate	ขนาดสูง	สามารถ

ทดแทนการฉายรังสีท่ีศรีษะได้และมีความปลอดภัย 

ในการใช้ในโรงพยาบาลของกระทรวงสาธารณสุข	
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เม่ือศึกษาเก่ียวกับอัตราการรอดชีวิต	พบว่าอัตรา

การรอดชีวิตของผู้ป่วยเด็กโรค	ALL	 ในประเทศพัฒนา

แล้ว	 สูงข้ึนจากร้อยละ	 60	 เป็น	 ร้อยละ	 903-7	แต่ใน

ประเทศไทยช่วงปี	2538-2552	ก่อนการใช้สูตรมาตรฐาน

ของประเทศมีอัตราการรอดชีวิต	ร้อยละ	51-59	2,8	ต้ังแต่

ปี	พ.ศ.	 2549	 เป็นต้นมา	ทางชมรมโรคมะเร็งในเด็ก	 ได้

ทำาแนวทางการรักษาโรคมะเร็งในเด็ก	 และสามารถใช้

สิทธิประกันสุขภาพถ้วนหน้าได้	ทำาให้โรงพยาบาลต่าง

จังหวัด	 ท่ีผู้ป่วยส่วนใหญ่ใช้สิทธิดังกล่าวสามารถเข้า 

ถึงการบริการได้ครอบคลุม	 และมีมาตรฐานเดียวกัน	 

จากการศึกษาของ	Seksan	P	และคณะ7	ท่ีศึกษา	12	สถาบัน

ของประเทศไทย	แบ่งระดับสถานพยาบาลเป็น	4	ระดับ	

ได้แก่	1)	โรงเรียนแพทย์ในกรุงเทพมหานคร	2)	โรงเรียน

แพทย์ภูมิภาค	3)โรงพยาบาลในกรุงเทพมหานคร	และ	4)	

โรงพยาบาลต่างจังหวัด	พบอัตราการรอดชีวิตโดยรวม

ของประเทศเท่ากับร้อยละ	67.2	และเม่ือแบ่งตามสถาน

พยาบาลพบว่าอัตราการปลอดโรค	 5	 ปี	 กลุ่ม	 1,2,3,4	

เท่ากับร้อยละ	70,53.4,69.6	และ	49.5	ตามลำาดับ	

ในการศึกษาน้ีช่วงแรกท่ีใช้	ThaiPOG	2006	ของ

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	พบว่ามีอัตราการรอด

ชีวิต	5	ปี	เท่ากับ	ร้อยละ	66.35	อัตราการปลอดโรค	5	ปี	

ร้อยละ	68.2	 ซ่ึีงใกล้เคียงโรงเรียนแพทย์	และเม่ือเปรียบ

เทียบผลการรักษาในช่วงแรกท่ีใช้สูตรยา	ThaiPOG	2006	

เทียบกับช่วงหลังท่ีใช้สูตรยา	ThaiPOG	2014	พบว่าการ

รักษาสูตรยา	ThaiPOG	2014	 มีอัตราการรอดชีวิตดีข้ึน	

จากร้อยละ	66.35	เป็น	ร้อยละ	70.29	ซ่ึีงดีกว่าการศึกษา

อ่ืน	ในประเทศไทย9,10,20	(ตารางท่ี	3)	และอัตราการปลอด

โรค	5	ปีดีข้ึน	จากร้อยละ	66.4	 เป็นร้อยละ	79.9	สาเหตุ

สำาคัญน่าจะมาจากมีการวินิจฉัยและแบ่งกลุ่มการรักษา

ท่ีถูกต้องมากข้ึน	เน่ืองจากมกีารส่งตรวจ	flow	cytometry	

ได้ครอบคลมุมากข้ึน	ถึง	ร้อยละ	95.6	ซ่ึีงในอดตีท่ีไม่ได้ส่ง

ตรวจครอบคลุม	อาจมีผู้ป่วยบางส่วนท่ีเป็น	AML	แต่การ

ดูด้วยรูปร่างเพียงอย่างเดียววินิจฉัยเป็น	ALL	ซ่ึีงอาจทำาให้

มีผลการรักษาท่ีไม่ดี	นอกจากน้ีการพัฒนาการติดตามผล

ไขกระดูกหลังจบ	induction	ด้วยการตรวจ	MRD	ทำาให้มี

การปรับการรักษาอย่างเหมาะสม	เป็นอีกปัจจัยท่ีทำาให้ผล

การรักษาดีข้ึนในช่วงหลัง	และจากการวิเคราะห์สาเหตุ

การเสียชีวิตของผู้ป่วยท่ีสำาคัญคือ	febrile	neutropenia	จึง

มีการพัฒนาแนวทางการรักษาภาวะ	febrile	neutropenia	

และมีการปรับเปล่ียนอย่างเหมาะสมเป็นระยะ	นอกจาก

น้ีทางโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาได้มีการพัฒนา

จนมีหอผู้ป่วยเฉพาะสำาหรับผู้ป่วยภูมิคุ้มกันตำ่า	ดูแลผู้ป่วย

มะเร็งเด็กโดยทีมแพทย์และกุมารแพทย์โรคเลือด	 และ

มีทีมสหสาขาวิชาชีพท่ีเข้มแข็ง	 ได้แก่พยาบาลท่ีมีความ

ชำานาญในการใหย้าเคมีบำาบัด	เภสัชกรท่ีผสมยาเคมบีำาบัด

และกำากับการใช้ยาในหอผู้ป่วย	ทำาให้การดูแลขณะให้ยา

เคมีบำาบัดทำาได้อย่างเป็นระบบ	และดูแลภาวะแทรกซ้ีอน

ได้รวดเร็วข้ึน	 และยังมีทีมแพทย์สหสาขาร่วมดูแลเม่ือ

ผู้ป่วยมีภาวะแทรกซ้ีอนต่างๆ	 ท้ังหมดน้ีจึงทำาให้ผลการ

รักษาในช่วงหลังดีข้ึน

ตารางท	่ี	4		 สรุปผลการรักษาในการศึกษาอ่ืนๆ
Study treatment Overall	survival Event	free	survival

Howard	SC	et	al11	,	2004 Various,	St	Jude	Total	

XI	and	St	Jude	Total	

XIII	protocol

(N=275)

1st	period	5-yr	EFS	=32%

2nd	period	5-yr	EFS	=	47%

3rd	period	5-yr	EFS	=	63%

-

Michael	ET	et	al12	,	2008 10-yr	OS	=	73% 10-yr	EFS	=	62%

Hussein	H	et	al18,	2010 - 5-yr	EFS	=	75.3%

Cool	J13	,	2012 5-yr	OS	=	90.4	%

Surapolchai	P	et	al14	,	2012 Ramathibodi	protocol

Modified	SJCRH

(N=176)

1st	period	5-yr	EFS	=	83%

2nd	period	5-yr	EFS	=	88%

*Tharnprisan	P	et	al15	,	2013 ThaiPOG	2006

(N=103)

5-yr	EFS	=	64.1%

*Wiangnon	S	et	al8	,	2014 - 5-yr	OS	=	51%

*Kanjanapongkul	S	et	

al16	,	2014

ThaiPOG	2006

(N=66)

OS=	83.5% EFS	=	72.5%

*Seksan	P	et	al2	,	2015 ThaiPOG	2006

(N=486)

Medical	school	in	Bangkok	5-yr	EFS	=	70%

Medical	school	in	other	area	5-yr	EFS	=	53.4%

Hospital	in	Bangkok	5-yr	EFS	=	69.6%

Provincial	hospital	5-yr	EFS	=	49.5%

*Wongmeerit	P	et	al9	,	2016 Before	2000,	2000-

2005	and	ThaiPOG	

2006	(N=708)

1st	period	OS=	43.7%

2nd	period	OS	=	64.6%

3rd	period	OS=69.9%

Eric	WT	et	al17	,	2017 CONRAD-2	study 1st	period	5-yr	OS	=	86%

2nd	period	5-yr	OS=	88%

*Walaithip	B	et	al10	,	2019 ThaiPOG	2006

(N=83)

5-yr	OS	=	59.04%

Meirizkia	A,	et	al19	,	2021	 - 3-yr	OS	of	ALL-2006	=	33%

3-yr	OS	of	ALL-2014	=	41.7%

*Seraneeyanon	L,	et	al20 

,	2021

ThaiPOG	2008

(N=35)

5-yr	OS	of	ALL	=66.7%
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Study treatment Overall	survival Event	free	survival

*This	study,	2022 ThaiPOG	2006,	

ThaiPOG	2014

ThaiPOG	 2006	 5-yr	 OS	 =	

66.4%

ThaiPOG	 2014	 5-yr	 OS	 =	

70.3%

5-yr	EFS	=68.2%

5-yr	EFS	=	79.9%

*	Thailand

สรุปและข้อเสนอแนะ	
ผลการรักษามะเร็งเม็ดเลือดขาวในเด็ก	 ชนิด	

ALL	 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	 โดยใช้สูตร

มาตรฐานของชมรมโรคมะเร็งในเด็ก	 ในโครงการระบบ

ประกันสุขภาพถ้วนหน้า	อยู่ในเกณฑ์์ท่ีดี	 โดยการปรับ

สูตรยาจาก	ThaiPOG	2006	เป็น	ThaiPOG	2014	ร่วมกับ 

การส่งตรวจพิเศษ	 เช่น	MRD	 เพ่ือปรับการรักษาให้ 

เหมาะสมกับผู้ป่วยแต่ละราย	 การดูแลผู้ป่วยโดย

แพทย์เฉพาะทางโรคมะเร็งในเด็ก	 และการรักษาภาวะ

แทรกซ้ีอนจากการติดเช้ืออย่างรวดเร็วโดยทีมแพทย์ 

สหสาขา	จะเป็นส่วนท่ีเสริมทำาให้ผลการรักษาผู้ป่วยเด็ก 

โรค	ALL	 ดีข้ึน	 มีอัตราการรอดชีวิตดีข้ึน	 และมีอัตรา 

การกลับเป็นซีำ้าลดลงได้	

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณนายแพทย์ประวีณ	 ตัณฑ์ประภา	 

ผู้อำานวยการโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	ท่ีอนุญาต

ให้ทำาการวิจัยน้ี	 ขอบคุณแพทย์หญิงนิตยา	 วิษณุโยธิน	

หัวหน้าหน่วยโลหิตวิทยาท่ีให้คำาแนะนำาการทำาวิจัยคร้ังน้ี	 

และคุณกัญญาลักษณ์	ณ	 รังษี	 และแพทย์หญิงพิชญา	

ถนอมสิงห์ท่ีเป็นท่ีปรึกษาด้านวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ

ผลงานน้ีได้รับทุนสนับสนุนการวิจัยจากศูนย์ 

วิ จัยและพัฒนาระบบบริการโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมา
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OutcomeofChildhoodAcuteLymphoblastic
LeukemiatreatedusingtheThaiNational

Protocols:ThaiPOG2006andThaiPOG2014
atMaharatNakhonRatchasimaHospital

Angkana Winaichatsak

Abstract
Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is the most common malignancy in children. Standard 
National protocol by Thai Pediatric Oncology Group (ThaiPOG) was used since 2006.
Objective: To evaluate the outcome of treatment childhood ALL at Maharat Nakhon 
Ratchasima Hospital (MNRH) using the national protocols 2 consecutive periods. 
Methods: The retrospective study of newly diagnosed with ALL, who were treated at 
MNRH 2 consecutive period. First period is between 1 January 2010 – 31 August 2014 
treated with ThaiPOG 2006 protocol. Second period between 1 September 2014- 31 
December 2018 treated with ThaiPOG 2014 protocol. Overall survival (OS) and event-free 
survival (EFS) were determined by using Kaplan-Meier survival curves.
Results: Two hundred and sixty-five patients were enrolled in this study, with predominantly 
in male (male: female =1.5:1), age 1-5 year (44.5%) and pre B-cell (63.4%). There were 
130 patients in 1st period and 135 patients in 2nd period.. The 5-year OS rate of total patients, 
ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 68.0%, 66.4% and 70.3% respectively. The 5-year 
EFS rate of total patients, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 73.4%, 68.2% and 79.9% 
respectively. Relapse rate of total patients, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 22.3% 
,29.2% and 15.6% respectively (p=0.008).
Conclusion: Outcome of treatment of childhood ALL at Maharat Nakhon Ratchasima 
Hospital is good. The study shows that ThaiPOG 2014 protocol tends to improve overall 
survival rates, event free survival rates and decrease relapse rates. 
Keywords: Acute lymphoblastic leukemia, outcome, survival



116 พงศ์ชนรรค์	รงค์นพรัตน ์ วารสารกุมารเวชศาสตร์	เมษายน-มิถุนายน	2566

นิพนธ์ต้นฉบับ

แผนกหู	คอ	จมูกและลาริงซ์์วิทยา	โรงพยาบาลอุดรธานี

การศึกษาภาวะสูญเสียการได้ยิน 
ของผู้ป่วยโรคธาลัสซีเมียที่ได้รับยาขับธาตุเหล็ก 

ในโรงพยาบาลอุดรธานี
พงศ์ชนรรค์	รงค์นพรัตน์

บทคัด็ย่อ
บทนำา:	 โรคธาลัสซีีเมียเป็นโรคท่ีพบบ่อยในประเทศไทย	 ผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีต้องได้รับเลือดเป็นประจำา 

มักเกิดภาวะเหล็กเกินซ่ึีงต้องรักษาด้วยยาขับเหล็ก	มีรายงานการเกิดภาวะสูญเสียการได้ยินจากการรักษา

ภาวะเหล็กเกินด้วยยาขับเหล็กแต่ยังไม่ทราบความชุกและปัจจัยเส่ียงของการสูญเสียการได้ยินมาก่อน	

วัตถุประสงค์:	 เพ่ือทราบความชุกและหาปัจจัยเส่ียงของภาวะสูญเสียการได้ยินของผู้ป่วยธาลัสซีีเมีย 

ท่ีได้รับยาขับเหล็กในโรงพยาบาลอุดรธานี

วิธีการศึกษา:	การศึกษาย้อนหลังรวบรวมข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับเหล็ก 

ในโรงพยาบาลอุดรธานี	 ต้ังแต่วันท่ี	 1	มกราคม	2560	ถึง	 15	กรกฎาคม	2565	และมาติดตามการรักษา 

อย่างต่อเน่ืองเก็บข้อมูลพ้ืนฐานและข้อมูลโรคธาลัสซีีเมียผลการรักษาและผลตรวจการได้ยินโดย

วิธี	 audiogram	auditory	 steady-state	 reponse	 (ASSR)	และ	distortion	 product	 otoacoustic	 emission	 

(DPOAE)	วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรมสำาเร็จรูปทางสถิติ	STATA	(version	15)	

ผลการศึกษา:	 ผู้ป่วย	100	ราย	 เพศชาย	50	ราย(ร้อยละ	50)	อายุเฉล่ีย	9.51	ปี	ผลตรวจการได้ยินผิดปกติ	 

28	 ราย	 (ร้อยละ	 28)	 ผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลตรวจการได้ยินผิดปกติเป็นธาลัสซีีเมียชนิดเบต้าธาลัสซีีเมีย 

ฮีโมโกลบินอี	 ร้อยละ	10	 มีระดับสาร	Ferritin	ก่อนการรักษาเฉล่ีย	 1757.72	 ng/ml	 มีระยะเวลาท่ีระดับ	

Ferritin	ในเลือดสูงเกิน	1000	ng/ml	เฉล่ีย	55.25	เดือน	ผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการได้ยินผิดปกติ	ได้รับการรักษา

ด้วยยา	deferoxamine	(DFO)	ขนาดยาเฉล่ีย	25.84	มก/กก/วัน	เป็นระยะเวลาเฉล่ีย	25.14	เดือน	deferiprone	

(DFP)	 เฉล่ีย	 82.68	มก/กก/วัน	 เป็นระยะเวลาเฉล่ีย	 31.44	 เดือน	deferasirox	 (DFX)	23.29	มก/กก/วัน	 

ระยะเวลาเฉล่ีย	16	เดือน	ซ่ึีงไม่แตกต่างกับกลุ่มท่ีการได้ยนิปกติ	(p-value	>	0.05)	พบจำานวนหูท่ีสญูเสียการ

ได้ยิน	35	ข้าง	สูญเสียการได้ยินท่ีความถ่ี	8000	Hz	 ร้อยละ	42.85	ของจำานวนผู้สูญเสียการได้ยินท้ังหมด	

และพบว่าเพศ	อายุ	นำ้าหนัก	ชนิดของธาลัสซีีเมีย	 ระดับ	 ferritin	 ก่อนได้รับยาขับเหล็ก	ระดับ	 ferritin	 

ก่อนได้รับการตรวจการได้ยิน	ระยะเวลาท่ีระดับ	ferritin	มากกว่า	1000	ng/ml	ชนิดยาขับเหล็ก	(สูตรยาท่ี

ผู้ป่วยได้รับ)	ต่างก็ไม่เป็นปัจจัยเส่ียงท่ีส่งผลให้เกิดการสูญเสียการได้ยิน	(p-value	>	0.05)

สรุป:	ความชุกของการสูญเสียการได้ยินในผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับเหล็กเท่ากับร้อยละ	28	ส่วนใหญ่

สูญเสียการได้ยินท่ีความถ่ี	 8000	Hz	 (สูญเสียการได้ยินในความถ่ีสูง)	 ยังไม่พบปัจจัยเส่ียงชัดเจนท่ีส่งผล 

ให้เกิดการสูญเสียการได้ยินจากการศึกษาวิจัยน้ี	(p-value	>	0.05)

คำาสำาคัญ:	โรคธาลัสซีีเมีย,	ยาขับเหล็ก,	การสูญเสียการได้ยิน	
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บทนำา
โรคธาลัสซีีเมียเป็นโรคโลหิตจางทางพันธุกรรมท่ี

พบบ่อยท่ีสุดในประเทศไทย	 เกิดจากความผิดปกติของ

ยีนท่ีทำาให้กระบวนการสร้างฮีโมโกลบินผิดปกติ	ทำาให้

เม็ดเลือดแดงมีรูปร่างลักษณะผิดปกติมีความเปราะบาง

และแตกง่ายทำาให้เกิดภาวะโลหิตจางแต่กำาเนิดและเป็น

เร้ือรังไปตลอดชีวิต	 ผู้ป่วยแต่ละรายอาจมีความรุนแรง

ของโรคแตกต่างกันไป	 โดยจะแบ่งผู้ป่วยออกเป็น	 2	

กลุ่ม	 ได้แก่	 กลุ่มพ่ึงพาเลือด	 (transfusion	 dependent	

thalassemia)	ซ่ึีงต้องได้รับการรักษาโดยการรับเลือดเป็น

ประจำาเพ่ือแก้ไขภาวะซีีด	 โดยเฉพาะผู้ป่วยเด็กเพ่ือให้มี

การเจริญเติบโตใกล้เคียงเด็กปกติ	หน้าตาไม่เปล่ียนแปลง	

ตับม้ามไม่โต	ภาวะแทรกซ้ีอนท่ีสำาคัญในผู้ป่วยกลุ่มน้ีคือ

ภาวะเหล็กเกิน	ส่วนกลุ่มไม่พ่ึงพาเลือด	(non-transfusion	

dependent	 thalassemia)	 มีอาการซีีดไม่มากจึงไม่ต้อง 

รับเลือดเป็นประจำา	 ในภาวะเหล็กเกิน	 (iron	 overload)	

ธาตุเหล็กจะไปสะสมในอวัยวะต่างๆ	ของร่างกาย	ทำาให้

ตับเป็นพังผืด	(liver	fibrosis)	หัวใจล้มเหลว	เหล็กสะสม

ในตับอ่อน	ก่อให้เกิดเบาหวาน	การรักษาภาวะเหล็กเกิน

ต้องอาศัยการใช้ยาขับเหล็กในประเทศไทย	มี	 3	 ชนิด 

ได้แก่ 	 ดี เฟอร์ ร็อกซีามีน	 (deferoxamine:DFO)	 

ดีเฟอริโพรน	 (deferiprone:DFP)	 และดีเฟอราซิีร็อก	

(deferasirox:DFX)	Barratt	P	S	และคณะในปี	ค.ศ.	19871 

ทำาการศึกษาผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับเหล็ก	DFO	

27	 รายพบว่ามีผู้ป่วยร้อยละ	 33	 สูญเสียการได้ยิน	การ

ศึกษาของ	Shamsian	BS	และคณะ	ในปี	ค.ศ.20062	พบ 

ผู้ป่วยเบต้าธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยา	DFO	64	 ราย	 สูญเสีย 

การได้ยินประมาณร้อยละ	 7.4	 และสรุปว่าระดับความ

รุนแรงของประสาทหูท่ีเส่ือมน้ันไม่เก่ียวข้องกับขนาด

ของยาขับเหล็ก	 DFO	 แต่อาจเก่ียวข้องกับปัจจัยทาง

พันธุกรรม	การศึกษาของ	Osma	และคณะในปี	ค.ศ.	20155	

พบว่าผู้ป่วยท่ีได้รับยา	DFO	และ	DFP	มีการสูญเสียการ

ได้ยินร้อยละ	39	แต่ไม่ได้แยกกลุ่มยาท้ังสอง	Khan	MA	

และคณะในปี	ค.ศ.	 2019	 3 พบว่าผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้

รับยา	DFX	สูญเสียการได้ยินร้อยละ	45	 ในประเทศไทย

การศึกษาของ	Tanphaichitr	A	 4	พบอุบัติการณ์ของการ 

สูญเสียการได้ยินจากยาขับธาตุเหล็กในผู้ป่วยจำานวน	 

4	รายจาก	100	ราย	(ร้อยละ	4)	และไม่พบปัจจัยเส่ียงของ

การสูญเสียการได้ยนิท่ีชัดเจน	การศึกษาของ	Tartaglione	

และคณะ6	ทำาการทบทวนวรรณกรรมแบบมีระบบพบ

ว่ายังไม่มีการศึกษาใดท่ีทำาการศึกษาเปรียบเทียบอัตรา 

การสูญเสียการได้ยินของยาขับธาตุเหล็กท้ังสามชนิด 

ในการศึกษาเดียวกัน

โรงพยาบาลอุดรธานีเป็นสถานพยาบาลตติยภูมิ

เป็นแม่ข่ายระบบการรักษาโรคธาลัสซีีเมียรับดูแลและ

รับผู้ป่วยส่งต่อจากสถานพยาบาลในศูนย์สุขภาพเขตุ	

8	 เพ่ือรับการรักษาด้วยการเข้าเลือดและรับยาขับเหล็ก	 

เดิมยังไม่เคยมีการศึกษารวบรวมข้อมูลพ้ืนฐานและ

การสูญเสียการได้ยินของผู้ป่วยเหล่าน้ีมาก่อน	 ผู้วิจัยจึง

ต้องการศึกษาข้อมูลดังกล่าว

วัตถุประสงค์:	 เพ่ือทราบความชุกและหาปัจจัย

เส่ียงของภาวะสูญเสียการได้ยินของผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ี

ได้รับยาขับเหล็กในโรงพยาบาลอุดรธานี	

วิธีการศึกษา
การศกึษาย้อนหลัง	(retrospective	study)	รวบรวม

ข้อมูลจากเวชระเบียนโดยใช้แบบเก็บข้อมูลพ้ืนฐานและ

ข้อมูลโรคธาลัสซีีเมีย	 ผลการรักษาและผลตรวจการ 

ได้ยิน	 วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติเชิงบรรยาย	 ได้แก่	

ความถ่ี	ร้อยละ	ค่าเฉล่ีย	และส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน	Odd	

ratio,	Chi	square,	Fisher	exact,	Paired	T-Test,	Logistic	

Regression	 โดยใช้โปรแกรมสำาเร็จรูปทางสถิติ	 STATA	

(version	15)

กลุ่มประชากรตัวอย่าง

สูตรการคำานวณขนาดประชากรตัวอย่าง	

N = 100 (จากการศึึกษาของ Archwin T แลำะคณ์ะ4)

P = 0.04

Error (d) = 0.01

Alpha = 0.05

n = 94

N = 74 คน 
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เกณฑ์์การคัด็เข้า

ผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับเหล็กทุกรายใน

โรงพยาบาลอดุรธาน	ี ต้ังแต่วันท่ี	1	มกราคม	2560	 ถึง	15	

กรกฎาคม	2565

เกณฑ์์การคัด็ออก

ผู้ป่วยมีปัญหาโรคทางหูมาก่อน	 เช่น	 หูนำ้าหนวก	

แก้วหูฉีกขาดมาก่อน	หูพิการแต่กำาเนิด

ผลการศึกษา	
จากการรวบรวมข้อมูลผู้ป่วยโรคธาลัสซีีเมียท่ีได้

รับการรักษาด้วยยาขับเหล็กในโรงพยาบาลอุดรธานี	ต้ังแต่

วันท่ี	1	มกราคม	2560	ถึง	15	กรกฎาคม	2565	ด้วย	ICD-10	

รหัส	D56.0-D56.9	 และ	 ICD-9	 รหัส	 99.16	พบผู้ป่วย

โรคธาลัสซีีเมียท่ีได้รับการรักษาด้วยยาขับเหล็กจำานวน	

140	ราย	จากตรวจสอบข้อมูลเพ่ือคัดเลือกเข้าสู่งานวิจัย	

พบว่ามีผู้ป่วยท่ีไม่เข้าเกณฑ์์	 40	 รายถูกคัดออกจากการ

ศึกษา	(ไม่ได้รับการตรวจการได้ยิน	36	ราย	 มีปัญหาโรค

ทางหูอักเสบมาก่อน	 3	 ราย	หูหนวกแต่กำาเนิด	 1	 ราย)	 

เหลือเป็นผู้ป่วยท่ีเข้าเกณฑ์์การศกึษา	100	ราย	เป็นเพศชาย	 

50	ราย	(ร้อยละ	50)	ผู้ป่วยมีผลตรวจการการได้ยินผิดปกติ	

28	ราย	(ร้อยละ	28)	อายุเฉล่ียของผู้ป่วยในการศึกษาน้ีคือ	

9.51+3.78	 ปี	 ผู้ป่วยอายุน้อยท่ีสุดคือ	3	 ปี	อายุมากท่ีสุด

คือ	20	ปี	นำ้าหนักเฉล่ีย	29.32+10.46	กิโลกรัม	จากตาราง 

ท่ี	 1	 แสดงข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วย	 พบผู้ป่วยกลุ่มท่ี 

ผลการได้ยินผิดปกติเป็นเพศชาย	16	ราย	(ร้อยละ	17.58)	

อายุเฉล่ีย	 9.51±3.78ปี	อายุน้อยท่ีสุด	3	 ปี	อายุมากท่ีสุด	

16	ปี	นำ้าหนักเฉล่ีย	29.32±10.46กิโลกรัม	ไม่แตกต่างกัน	

(p-value	>0.05)

จากตารางท่ี	 1	ชนิดของโรคธาลัสซีีเมียท่ีพบมาก

สามลำาดับแรก	ได้แก่	beta-thalassemia	with	Hemoglobin	

E	จำานวน	43	ราย	 (ร้อยละ	43)	 เป็นผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการ

ได้ยินผิดปกติ	10	ราย	(ร้อยละ	35.71	ของกลุ่มผลการไดยิ้น

ผิดปกติ)	รองลงมาได้แก่	hemoglobin	AE	Bart’s	จำานวน	

21	ราย	(ร้อยละ	21)	เป็นผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการไดยิ้นผิดปกติ	

9	ราย	(ร้อยละ	32.14	ของกลุ่มผลการได้ยินผิดปกติ)	และ	

hemoglobin	H-Constant	spring	จำานวน	13	ราย	(ร้อยละ	

13)	เป็นผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการได้ยินผิดปกติ	5	ราย	(ร้อยละ	

17.86	ของกลุ่มผลการได้ยินผิดปกติ)

พบระดับสาร	 ferritin	 ในเลือดก่อนรับการรักษา

ด้วยยาขับธาตุเหล็กเฉล่ีย	1724.38+712.47	ng/ml	 (พิสัย	

890	-	4937.16	ng/ml)	 ผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการได้ยินผิดปกติ

มีระดับสาร	ferritin	เฉล่ีย	1757.72+852.59	ng/ml	(พิสัย	

1013	 -	 4937.16	ng/ml)	 ส่วนระยะเวลาท่ีระดับ	Ferritin	

ในเลือดสูงเกิน	 1000	 ng/ml	 เฉล่ีย	 55.86+32.17	 เดือน	

(พิสัย	0	-	132	เดือน)	กลุ่มผู้ป่วยท่ีผลการได้ยินผิดปกติ	มี 

ระยะเวลาเฉล่ีย	55.25+33.17	 เดือน	(พิสัย	12-99	 เดือน)	

ไม่แตกต่างกัน	(p-value	>0.05)

ตารางท่ี	1	 ข้อมูล พ้ืนฐานและผลตรวจทางห้อง 

ปฏิิบัติการเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มผู้ป่วย

ท่ีผลตรวจการได้ยินผิดปกติกับกลุ่มผู้ท่ี 

ผลตรวจผิดปกติ

ข้อมูลพ้�นฐาน

จำานวนทางสถิติ

P-valueกลุ่มผลการได้็ยิน

ปกติ	(N=72)	

ผลการได้็ยินผิด็ปกติ

(N=	28)

เพศ	ชาย 34	(47.22%) 16	(57.14%) 0.373

อายุ(ปี)	เฉล่ีย

	 อายุน้อยสุด

	 อายุมากสุด

9.65±3.82

3

20

9.14±3.71

3

16

0.8876

นำ้าหนักเฉล่ีย(ก.ก.) 30.11±10.49 27.27±10.28 0.2280

ชนิดของธาลัสซีีเมีย

1.	beta-thalassemia	with	Hb	E

2.	hemoglobin	AE	Bart’s

3.	hemoglobin	H	CS

4.	hemoglobin	H	disease	

5.	beta-thalassemia

6.	hemoglobin	AE	Bart’s	with	CS

33	(45.83%)

12	(16.67%)

8	(11.11%)

10	(13.89%)

7	(9.72%)

2	(2.78%)

10	(35.71%)

9	(32.14%)

5	(17.86%)

2	(7.14%)

2	(7.14%)

0

ผลตรวจทางห้องปฏิิบัติการ ค่าทางสถิติ

ferritin	level	before	treatment	(ng/ml)

	 mean

	 range	

1711.41±656.33

890	-	4332

1757.72+852.59	1013

1013	-	4937.16

0.77

duration	ferritin>1000	mg	(month)

	 mean

	 range	

56.10±34.59	

0	-	132

55.25+33.17

12	-	99

0.91

จากตารางท่ี	2	ผู้ป่วย	73	ราย	(ร้อยละ	73)	ได้รับยา

ขับเหล็กอย่างน้อยสองชนิด	ได้รับยา	DFO	ร่วมกับ	DFP	 

66	 ราย	 (ร้อยละ	 66)	 ซ่ึีงมีผลตรวจการผิดปกติ	 18	 ราย	

(ร้อยละ	18)	รองลงมาได้	DFP	ชนิดเดียว	11	ราย	(ร้อยละ	 

11)	 ซ่ึีงผลการได้ยินผิดปกติ	4	ราย	 (ร้อยละ	4)	 มีผู้ได้รับ
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เฉพาะ	DFX	เพียงชนิดเดียว	5	ราย	(ร้อยละ	5)	ซ่ึีงผลตรวจ

การได้ยินปกติท้ังหมด	จำาแนกตามการรับยาในแต่ละชนิด 

พบมีผู้ได้ยา	DFO	ร่วมในสูตรการรักษารวมท้ังส้ิน	82	ราย	 

โดยได้รับขนาดยา	25.89±7.36	มก/กก/วัน	เป็นระยะเวลา

เฉล่ีย	24.79	±17.10	เดือน	ผู้ปว่ยไดรั้บยา	DFP	ร่วม	83	ราย	 

ขนาดยา	 82.88±12.47	 มก/กก/วัน	 ระยะเวลาเฉล่ีย	

38.54	±30.77	 เดือน	 ได้รับยา	DFX	ร่วม	14	ราย	ขนาด

ยา	25.42±7.21	มก/กก/วัน	ระยะเวลาเฉล่ีย	13.20	±7.02	

เดือน	ในผู้ป่วยกลุ่มท่ีผลการได้ยินผิดปกติได้รับยา	DFO	

ร่วมในสูตรการรักษารวมท้ังส้ิน	22	ราย	โดยไดรั้บขนาดยา	

25.84±6.96	มก/กก/วัน)	เป็นระยะเวลาเฉล่ีย	25.14±17.11	

เดือน	ได้รับยา	DFP	ร่วม	25	ราย	ขนาดยา	82.68±12.93	

มก/กก/วัน	ได้รับยา	DFX	ร่วม	3	ราย	ขนาดยา	23.29±4.

มก/กก/วัน	ระยะเวลาเฉล่ีย	16	±4.58	เดือน	จากการศึกษา

พบว่าการให้ยาขับธาตุเหล็กในกลุ่มท่ีผลตรวจการได้ยิน

ผิดปกติไม่แตกต่างจากผู้ป่วยท่ีผลตรวจการได้ยินปกติ	

(p-value	>	0.05)

ผู้ป่วยได้รับการตรวจการได้ยินท้ังหมด	100	 ราย	

ด้วยวิธีต่างๆ	ได้แก่	DPOAE	จำานวน	20	ราย	พบการได้ยิน

ผิดปกติ	7	ราย	(ร้อยละ	7)	ASSR	จำานวน	4	ราย	พบการ

ได้ยินผิดปกติ	2	ราย	(ร้อยละ	2)	และ	Audiogram	จำานวน	

76	 ราย	 ผิดปกติ	 19	 ราย	 (ร้อยละ	19)	 รวมมีผู้ป่วยท่ีผล

ตรวจการได้ยินผิดปกติท้ังหมด	28	ราย	และมีจำานวนหู 

ท่ีการได้ยินผิดปกติ	 35	 ข้าง	 (เน่ืองจากมีผู้ป่วย	 7	 ราย	 

ตรวจการได้ยินผิดปกติท่ีหูท้ังสองข้าง)	 ผลการตรวจ 

การได้ยินในความถ่ีต่างๆ	พบผู้ป่วยสูญเสียการได้ยินท่ี

ระดับความถ่ี	8000	Hz	4000Hz	และ2000	Hz	มากท่ีสุด

ตามลำาดับ	 โดยสูญเสียการได้ยินช่วงความถ่ี	 8000	Hz	

ร้อยละ	42.85	ของจำานวนหูท่ีสูญเสียการได้ยินท้ังหมด	

ตามตารางท่ี	3

ตารางท่ี	2		 ข้อมูลการรักษาด้วยยาขับธาตุเหล็กเปรียบ

เทียบระหว่างกลุ่มผู้ป่วยท่ีผลตรวจการ

ได้ยินปกติกับกลุ่มท่ีผลตรวจผิดปกติ

ยาขับธาตุเหล็ก

จำานวนผู้ป่วย	(%) (%)

P-valueกลุ่มผล	

การได้็ยินปกติ	

(N=72)

ผลการได้็ยิน

ผิด็ปกติ	

(N=	28)

สูญเสีย	

การได้็ยินตาม

กลุ่มยา

สูตรยาขับธาตุเหล็ก

deferoxamine	(DFO) 6	(8.33) 3	(10.71) 50%

 

0.185

deferiprone	(DFP) 7	(9.72)	 4	(14.28)	 57%

deferasirox	(DFX)	 5	(6.94) 0 0%

combine	DFO	+	DFP 48	(66.67) 18	(64.29) 37.5%

combine	DFO	+	DFX 3	(4.17) 0 0%

combine	DFO	+DFP	+	DFX 3	(4.17) 1	(3.57) 33%

combine	DFP	+	DFX 0 2	(7.14) 100%

ชนิด็ยาขับธาตุเหล็ก ค่าทางสถิติ

DFO

	 dose	(mg/kg/day)	

	 duration	(month)	

25.91	±7.56

24.67±17.23

25.83±6.96

25.13±17.11

0.97

0.91

DFP

	 dose	(mg/kg/day)	

	 duration	(month)

82.96±12.38

41.60±32.66

82.68±12.93

31.44±25.04

0.92

0.17

DFX	

	 dose	(mg/kg/day)	

	 duration	(month)

26.23±	7.49

12.50±7.50

23.29	±4.87

16±4.58

0.54

0.46

ตารางท่ี	3		 การสูญเสียการได้ยินจำาแนกตามระดับ

ความถ่ี

จำานวนหู

N=35*	

Frequency	(Hz)

250 500 1000 2000** 3000*** 4000 5000*** 8000

3  

(8.57%)

7

(20%)

2

(10%)

10

(28.57%)

3

(8.57%)

17

(30.35%)

7

(20%)

15

(42.85%)

หมายเหตุ:

*	 ผู้ป่วยท่ีผลตรวจการได้ยินผิดปกติท้ังหมด	28	 ราย	 มีผู้ป่วย	 

7	 ราย	ตรวจพบการได้ยินผิดปกติท่ีหูท้ังสองข้าง	 จึงมีจำานวนหู

ท่ีการได้ยินผิดปกติ	 35	 ข้าง	 และในผู้ป่วยรายเดียวกันอาจพบ

เหตุการณ์สูญเสียการได้ยินมากกว่า	>	1	ความถ่ี	

**		 การสูญเสียการได้ยินท่ีระดับ	 2000-8000	 Hz	 หมายถึง 

การสูญเสียการได้ยินท่ีระดับความถ่ีสูง

***	ความถ่ี	3000	Hz	ตรวจได้เฉพาะจากวิธี	DPOAE	และความถ่ี	

5000	Hz	ตรวจได้เฉพาะจากวิธี	ASSR
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จากตารางท่ี	4	พบว่า	เพศ	อายุ	นำ้าหนัก	ชนิดของ

ธาลัสซีีเมีย	 ระดับ	 ferritin	 ก่อนได้รับยาขับเหล็ก	ระดับ	

ferritin	ก่อนได้รับการตรวจการได้ยิน	ระยะเวลาท่ีระดับ	

ferritin	มากกว่า	 1000	 ng/ml	ชนิดยาขับเหล็ก	 (สูตรยา 

ท่ีผู้ป่วยได้รับ)	 ต่างไม่เป็นปัจจัยเส่ียงท่ีส่งผลให้เกิด 

การสูญเสียการได้ยิน	(p-value	>0.05)	

ตารางท่ี	4		 การหาปัจจัยท่ีเก่ียวข้องต่อผลตรวจการ

ได้ยินผิดปกติด้วยวิธี	Logistic	regression

ข้อมูลปัจจัย
ข้อมูลค่าทางสถิติ	/

จำานวน	(N=100)
p-value OR 95%	CI

นำ้าหนักเฉล่ีย	(กิโลกรัม) 29.32±10.46 0.27 0.96 0.88-1.04

อายุเฉล่ีย	(ปี) 9.51±3.78 0.84 1.028 0.79-1.33

เพศ	(จำานวน	N)

	 ชาย

	 หญิง

50

50

0.42 0.68 0.27-1.73

ชนิดธาลัสซีีเมีย

1.	beta-thalassemia	with	Hb	E	

2.	hemoglobin	AE	Bart’s	

3.	hemoglobin	H	CS

4.	hemoglobin	H	disease	

5.	beta-thalassemia	

6.	hemoglobin	AE	Bart’s	with	CS

43

21

13

12

9

2

0.52 1.095 0.81-1.44

ferritin	before	Tx	(ng/ml) 1724.38±712.47 0.49 1.00 0.99-1.00

ferritin	before	hearing	test	(ng/ml) 1817.56±674.53 0.79 0.99 0.98-1.02

duration	ferritin>1000	(mo.) 55.86±32.17 0.77 1.00 0.99-1.00

ชนิดยาขับเหล็ก

1.	only	desferoxamine	(DFO)	

2.	only	deferiprone	(DFP)	

3.	only	deferasirox	(DFX)	

4.	combine	DFO	+	DFP	

5.	combine	DFO	+DFX

6.	combine	DFP+	DFX

7.	combine	DFO+	DFP	+	DFX

9

11

5

66

3

2

4

0.55 1.12 0.77-1.63

วิจารณ์
ต้ังแต่วันท่ี	1	มกราคม	2560	ถึง	15	กรกฎาคม	2565	

พบผู้ป่วยโรคธาลสัซีีเมียท่ีได้รับการรักษาด้วยยาขับเหล็ก

ในโรงพยาบาลอุดรธานีจำานวน	140	ราย	ผู้ป่วยได้รับการ

ตรวจการได้ยิน	100	รายและมีผลตรวจการได้ยินผิดปกติ 

ถึง	 28	 ราย	 (ร้อยละ	28)	 นับเป็นอุบัติการณ์ท่ีมีสัดส่วน 

ค่อนข้างสูงเม่ือเปรียบเทียบกับการศึกษาในประเทศไทย

และต่างประเทศท่ีใช้เกณฑ์์การตรวจการได้ยินเดียวกัน	

ซ่ึีงพบอุบัติการณ์สูญเสียการได้ยินร้อยละ	4-62,4	อาจเป็น 

เพราะโรงพยาบาลอดุรธานีเป็นโรงพยาบาลระดบัตติยภูมิ 

รับผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีมีระดับธาตุเหล็กเกินมารักษา

จึงทำาให้พบผู้ป่วยมีการสูญเสียการได้ยินจำานวนมาก	

ประกอบกับอัตราการตรวจการได้ยินค่อนข้างตำ่า	(ร้อยละ	 

74.28)	 อาจสืบเน่ืองจากปริมาณผู้ป่วยท่ีต้องตรวจ 

การได้ยินด้วยเหตุอ่ืนมีมาก	 ผู้ป่วยเด็กและผู้ปกครอง 

ไม่ค่อยให้ความร่วมมือในการมาตรวจและอัตรากำาลัง

ของเจ้าหน้าท่ีตรวจการได้ยินมีไม่พอเพียง	นอกจากน้ี 

การตรวจการได้ยินน้ันทำาได้ล่าช้าโดยเฉล่ียอยู่ท่ี	 38.52	±	

26.82	 เดือน	หลังจากได้รับยาขับธาตุเหล็กคร้ังแรก	 ซ่ึีง

แตกต่างจากคำาแนะนำาในการศึกษาของต่างประเทศท่ี

ให้ตรวจการได้ยิน	 6	 เดือนหลังได้รับยาและตรวจซีำ้าทุก	 

6	 เดือน2,3,4	หรืออย่างน้อยทุก1ปี12	การศึกษาน้ีใช้เกณฑ์์

การสูญเสียการไดยิ้นตามแนวทางการวนิิจฉัยการสูญเสีย

การได้ยินของประเทศไทย	พบจำานวนหูท่ีตรวจการได้ยิน

ผิดปกติท้ังหมด	35	 ข้าง	 (มีผู้ป่วย	 7	 รายท่ีหูผิดปกติท้ัง 

สองข้าง)	 โดยพบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่สูญเสียการได้ยิน 

ในความถ่ีสงูท่ี	2000	ถงึ	8000	Hz.(high	frequency	sensory	

neural	 hearing	 loss)	 โดยเฉพาะท่ี	 8000	Hz	พบผู้ป่วย 

สูญเสียการได้ยินถึงร้อยละ	 42.85	 ของผู้ป่วยท่ีมีการ 

สูญเสียการได้ยินท้ังหมด	สอดคล้องกับการศึกษาของ	

Khan	MA	 และคณะ4	 และสอดคล้องกับลักษณะการ 

สูญเสียการได้ยินจากพิษของยา	 (ototoxicity)	 ซ่ึีงเป็น 

การเสียการได้ยินท่ีความถ่ี	 8000	Hz	จะตรวจพบด้วยวิธี	

audiogram	เท่าน้ัน

ในการศึกษาน้ีพบผู้ป่วยร้อยละ	 73	 ได้รับยา 

อย่างน้อยสองชนิด	 ซ่ึีงส่วนใหญ่	 (ร้อยละ	 66)	 ได้รับ

การรักษาด้วยการให้ยาร่วมกันระหว่าง	 desferoxamine	 

(DFO)	และ	deferiprone	(DFP)	แต่เม่ือวิเคราะห์ทางสถิติ

แล้วพบว่าไม่มีความแตกต่างในเร่ืองชนิดของยาท่ีส่ง

ผลต่อการได้ยิน	แต่มีข้อสังเกตว่ากลุ่มท่ีได้ยาเด่ียว	DFO	 

สูญเสียการได้ยินร้อยละ	 50	 DFP	 เสียการได้ยินร้อย

ละ	57	และไม่พบผู้ป่วยท่ีได้ยาเด่ียว	DFX	 เสียการได้ยิน	 

สืบเน่ืองจากแนวทางการรักษาภาวะเหล็กเกินในผู้ป่วย 

โรคธาลัสซีีเมียของสมาคมโรคโลหิตวิทยาแห่งประเทศไทย 

ทำาให้ผู้ป่วยท่ีโรงพยาบาลอุดรธานีได้รับยาหลายชนิด 
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ร่วมกันและมีการข้ามกลุ่มเปล่ียนยาขับธาตุเหล็กท่ีใช้

รักษาแตกต่างซ่ึีงแตกต่างจากการศึกษาในต่างประเทศ2,3	

ท่ีการศึกษาผลตรวจการได้ยินจากยาทีละหน่ึงชนิดและ

ไม่มีการข้ามกลุ่ม	 ด้วยเหตุน้ีทำาให้การวิเคราะห์ข้อมูล 

รายชนิดเพ่ือหาปัจจัยเส่ียงของการสูญเสียการได้ยิน 

ในโรงพยาบาลอุดรธานีทำาได้ยาก	ประกอบกับการนัด

ตรวจการได้ยินท่ีค่อนข้างล่าช้ากว่าในต่างประเทศจึง

ตรวจประเมินการได้ยินของผู้ป่วยในระหว่างรับยาแต่ละ

ชนิดได้ยาก

จากการศึกษาไม่พบปัจจัยเส่ียงใดมีนัยสำาคัญต่อ

การเกิดการสูญเสียการได้ยิน	ไม่ว่าจะเป็นอายุ	 เพศ	ชนิด

ของธาลัสซีีเมีย	ระดับธาตุเหล็กก่อนให้ยาขับเหล็ก	ระดับ

ธาตุเหล็กในเลือดก่อนตรวจการได้ยิน	ระยะเวลาท่ีระดับ

ธาตุเหล็กในเลือดมากกว่า	 1,000	 ng/ml	 และชนิดของ 

ยาขับเหล็ก	 ซ่ึีงสอดคล้องกับการศึกษาของ	 Shamsian	 

และ	คณะ2	 ท่ีพบว่าระดับความรุนแรงของประสาทหูท่ี

เส่ือมน้ันไม่เก่ียวข้องกับขนาดและระยะเวลาการให้ยา

ขับเหล็ก	

ข้อเสนอแนะ
1.		การวางแผนทำาการศึกษาเร่ืองปัจจัยเส่ียงต่อ

การสูญเสียการได้ยินในผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับ

เหล็กในภายหน้า	 ควรวางแผนทำาวิจัยแบบไปข้างหน้า	

(prospective	 study)	 และตรวจประเมินการได้ยินต้ังแต่

การเร่ิมรักษาด้วยยาทีละชนิด	และหากมีการเปล่ียนยา

ต้องมีการตรวจการได้ยินซีำ้าเพ่ือประเมินหาปัจจัยเส่ียง

ท่ีแท้จริงของการเกิดการได้ยินท่ีผิดปกติ	

2.	 โรงพยาบาลอดุรธานยัีงมีข้อจำากัดด้านอุปกรณ์

และบุคลากรทำาให้การประเมินทำาได้ล่าช้าและไม่ท่ัวถึง	

จึงเป็นจุดพัฒนาในการแก้ปัญหาน้ีต่อไป	โดยจัดต้ังคลินิก 

คัดกรองการได้ยินสำาหรับผู้ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้รับยาขับ

ธาตุเหล็กให้สอดคล้องกับวันตรวจคลินิกโรคเลือด	 เพ่ือ 

ให้ผู้ป่วยเข้าถึงการตรวจการได้ยินได้โดยสะดวกต้ังแต่ได้

รับยาขับธาตุเหล็กคร้ังแรกและได้รับการตรวจทุก	6	เดือน

ต่อเน่ืองไป	 โดยมีการประสานเพ่ือสร้างแนวทางปฏิิบัติ

ร่วมกันกับอายุรแพทย์และกุมารแพทย์โรคเลือดต่อไป	

3.	 ส่งเสริมให้มีการตรวจคัดกรองการตรวจ 

การได้ยินท่ีโรงพยาบาลใกล้บ้าน	และหากมีความพร้อม

ควรตรวจการได้ยินด้วยวิธี	 audiogram	 เพ่ือส่งต่อผู้ป่วย 

ท่ีมีผลการตรวจการได้ยินผิดปกติมารักษาต่อไป	

สรุปผลการศึกษา
ผู้ ป่วยธาลัสซีีเมียท่ีได้ รับยาขับธาตุเหล็กใน 

โรงพยาบาลอุดรธานีจำานวน	140	ราย	ได้ตรวจการได้ยิน	

100	ราย	(71.42%)	พบผลตรวจการไดยิ้นผิดปกติถึงร้อยละ	 

28	 และระยะเวลาการตรวจการได้ยินน้ันโดยเฉล่ียอยู่ท่ี	 

38.52	 ±	 26.82	 เดือน	 ซ่ึีงค่อนข้างล่าช้าเม่ือเทียบกับ 

ต่างประเทศ2,3,4	 ดังน้ันควรส่งเสริมการเข้าถึงการตรวจ 

การได้ยินในผู้ป่วยโรคธาลัสซีีเมียท่ีต้องได้รับยาขับ 

ธาตุเหล็กให้เร็วข้ึน	 เพ่ือเข้ารับการวินิจฉัยภาวะสูญเสีย

การได้ยินและวางแผนการรักษาปรับเปล่ียนชนิดและ

ขนาดยา7,8,9,10,11	เพ่ือประโยชน์ในการดูแลผู้ป่วยอย่างเป็น

องค์รวม	การศึกษาน้ีไม่พบปัจจัยเส่ียงใดมีนัยสำาคัญต่อ

การเกิดการสูญเสียการได้ยิน	ไม่ว่าจะเป็นอายุ	 เพศ	ชนิด

ของธาลัสซีีเมีย	ระดับธาตุเหล็กก่อนให้ยาขับเหล็ก	ระดับ

ธาตุเหล็กในเลือดก่อนตรวจการได้ยิน	ระยะเวลาท่ีระดับ

ธาตุเหล็กในเลือดมากกว่า	1,000	ng/ml	และชนิดของยา

ขับเหล็ก

ข้อจำากัด็ของงานวิจัย
1.	 การเลือกใช้เกณฑ์์ในการวินิจฉัยการสูญเสีย

การได้ยินในแต่ละการศึกษาวิจัยแตกต่างกันซ่ึีงอาจทำาให้

พบอุบัติการณ์ของการสูญเสียการได้ยินแตกต่างกัน	การ

ศึกษาน้ีใช้เกณฑ์์การสูญเสียการได้ยินตามแนวทางการ

วินิจฉัยการสูญเสียการได้ยินของประเทศไทยและของ	

WHO	ค.ศ.199113,	14	ซ่ึีงเป็นเกณฑ์์ท่ีนิยมใช้มากกว่า	โดย 

จะวินิจฉัยว่ามีการสูญเสียการได้ยินเม่ือพบประสาทหูเส่ือม 

มากกว่า	25	DB	ณ	ความถ่ีใดความถ่ีหน่ึง	

2.		โรงพยาบาลอดุรธานยัีงมีข้อจำากัดด้านอุปกรณ์

และบุคลากรทำาให้การตรวจประเมินการได้ยินล่าช้า 

และไม่ท่ัวถึง	จึงเป็นจุดพัฒนาในการแก้ปัญหาน้ีต่อไป
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3.		 เคร่ืองมือตรวจการได้ยิน	 (DPOAE,	ASSR,	

Audiogram)	 จะถูกเลือกใช้ตามกรณี	 ข้ึนกับอายุ	 ความ

ร่วมมือ	และพัฒนาการของเด็ก	ทำาให้ยากต่อการคำานวณ

ระดับการได้ยินและความถ่ีร่วมกัน	

กิตติกรรมประกาศ
ผู้ วิ จัยขอขอบคุณทีมกุมารแพทย์โรคเ ลือด 

โรงพยาบาลอุดรธานีท่ีช่วยสนับสนุนข้อมูลการรักษา 

โรคเลือดในงานวิจัยน้ี	และขอบคุณเจ้าพนักงานเวชสถิติ	

โรงพยาบาลอุดรธานี	 ท่ีให้ความช่วยเหลือในการค้นหา

รายช่ือผู้ป่วยจากฐานข้อมูลโรงพยาบาล	และเจ้าหน้าท่ี

ห้องเวชระเบียนท่ีช่วยเหลือค้นเวชระเบียนผู้ป่วย
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HearinglossinIronchelated 
ThalassemicpatientinUdonthaniHospital

Phongchanun Rongnoparat
ENT,	Udonthani	Hospital

Abstract
Background: Thalassemia is a common disease in Thailand. Patients with thalassemia who 
need regular blood transfusions often develop iron overload which requires treatment with 
iron chelation. Following iron overload treatment, hearing loss has been reported with iron 
chelation, but the incidence and definitive risk factors for hearing loss are unknown.
Objectives: To determine the prevalence and the risk factors of hearing loss in thalassemia 
patients receiving iron chelation drugs in Udon Thani Hospital.
Methods: A retrospective study collecting data from medical records of thalassemia patients 
receiving iron chelation drugs in Udon Thani Hospital. From January 1, 2017 to July 15, 
2022 and continue to follow up on treatment, collect demographics and thalassemia data, 
treatment results and hearing test results (audiogram auditory steady-state reponse: ASSR 
and distortion product otoacoustic emission: DPOAE). Data were analyzed using STATA 
(version 15).
Results: 100 patients, 50 males (50%), mean age 9.51 years, 28 (28%) patients with 
thalassemia. Patients in the abnormal hearing test group had beta-thalassemia hemoglobin 
E 10%, a mean pre-treatment ferritin level of 1757.72 ng/ml and a mean serum ferritin level 
greater than 1000 ng/ml was 55.25 months. The mean deferoxamine (DFO) dose was 25.84 
mg/kg/day, mean DFO duration was 25.14 months. The mean deferiprone (DFP) was 82.68 
mg/kg/day, mean DFP duration was 31.44 months The mean deferasirox (DFX) was 23.29 
mg/kg/day period, mean DFX duration was 16 months, this data were not different from 
the normal hearing group (p-value > 0.05). The number of hearing loss in 35 ears was at 
8000 Hz, which was the most at 42.85%. This study found that sex, age, weight, type of 
thalassemia, ferritin level before receiving iron chelation, ferritin level before the hearing 
test, duration of ferritin level greater than 1000 ng/ml, type of iron chelation, neither was 
a risk factor for hearing loss (p-value > 0.05).
Conclusion: The prevalence of hearing loss was 28 percent, with most hearing loss at a 
frequency of 8000 Hz, and no obvious risk factors for hearing loss were found in this study 
(p-value > 0.05).

Keywords: thalassemia, iron chelation, hearing loss
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นิพนธ์ต้นฉบับ

1สาขาวิชากุมารเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	40002
2นักจิตวิทยาคลินิกชำานาญการ	สาขาวิชากุมารเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	40002
3อนุสาขาพัฒนาการและพฤติกรรม	สาขาวิชากุมารเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	40002
4อนุสาขาเวชพันธุศาสตร์	สาขาวิชากุมารเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	40002
5ศูนย์ความเป็นเลิศการแพทย์แม่นยำา	โรงพยาบาลศรีนครินทร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	40002

ความชุกของโรคความผิดปกติทางพัฒนาการทางสมอง 
และพฤติกรรมในผู้ป่วยเด็กโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน 

ในโรงพยาบาลศรีนครินทร
ปราญชลี	ศรีบุตตะ1,	ปวิตรา	คุ้มปิยะผล2,	ชาญยุทธ์	ศุภคุณภิญโญ3,	กุณฑ์ล	วิชาจารย์4,5

 

ความเป็นมา:	 โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	สามารถพบ	 neurodevelopmental	 disorders	 ร่วมด้วย	 เช่น	 

ภาวะสติปัญญาบกพร่อง	 กลุ่มอาการออทิสซึีมและโรคสมาธิส้ัน	 เป็นต้น	 ซ่ึีงโรคร่วมเหล่าน้ีเป็น 

ปัจจัยสำาคัญท่ีส่งผลกระทบต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย

วัตถุประสงค์:	 เพ่ือศึกษาความชุกของ	 neurodevelopmental	 disorders	 และความสัมพันธ์ระหว่างชนิด 

ของกลายพันธ์ุกับระดับเชาวน์ปัญญาและชนิดของ	 neurodevelopmental	 disorders	 ในผู้ป่วยเด็ก 

โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน

วิธีการศึกษา:	 เป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบไปข้างหน้า	 ในผู้ป่วย	 DMD	 อายุน้อยกว่า	 18	 ปี	 ท่ี 

โรงพยาบาลศรีนครินทร์	 โดยตรวจประเมินพัฒนาการ	ตรวจคัดกรองปัญหาพฤติกรรม	ตรวจคัดกรอง 

กลุ่มอาการออทิสซึีม	 โรคสมาธิส้ัน	 และทดสอบ	 IQ	 ทุกรายโดยนักจิตวิทยาคลินิก	 การวินิจฉัยทำา 

โดยกุมารแพทย์เฉพาะทางพัฒนาการและพฤตกิรรมโดยอาศัยเกณฑ์์	DSM-5	และวิเคราะห์หาความสัมพันธ์

ระหว่างชนิดของกลายพันธ์ุกับระดับเชาวน์ปัญญาและชนิดของ	neurodevelopmental	disorders

ผลการศึกษา:	กลุ่มตัวอย่างท้ังหมด	20	รายมีอายุมัธยฐาน	9.5	ปี	ภาวะสติปัญญาบกพร่อง	12	ราย	(60%)	

กลุ่มอาการออทิสซึีมและโรคสมาธิส้ันอย่างละ	1	ราย	 โดยท้ัง	 2	รายมีภาวะสติปัญญาบกพร่องร่วมด้วย	

แบ่งตามระดับ	IQ	พบว่ากลุ่ม	mild	ID	(IQ	50-69)	7	ราย	(35%),	moderate	ID	(IQ	36-49)	5	ราย	(25%),	

borderline	IQ	(IQ	70-79)	4	ราย	(20%),	low	normal	IQ	(IQ	80-89)	3	ราย	(15%),	IQ	ปกติ	(IQ>90)	1	ราย	

โดยค่ามัธยฐานของ	IQ	อยู่ท่ี	68.0	(62.0,	81.0)	ประวัติ	language	delay	9	ราย	(45%)	gross	motor	delay	 

4	ราย	(20%)	และ	global	delay	development	3	ราย	(15%)	ตรวจการกลายพันธ์ุด้วยเทคนิค	MLPA	17	ราย	

มีชนิด	deletion/duplication	11	ราย	(64.7%)	การกลายพันธ์ุชนิด	deletion/duplication	ไม่มีความสัมพันธ์

กับระดับ	IQ	และชนิดของ	neurodevelopmental	disorders	อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ

สรุป:	 ผู้ป่วย	 DMD	 พบความชุกของภาวะสติปัญญาบกพร่องได้มาก	 กลุ่มอาการออทิสซึีมและ 

โรคสมาธิส้ันพบน้อย	 เกือบร้อยละ	50	 มีประวัติ	 language	 delay	การพิจารณาส่งตรวจ	 serum	CK	 ใน 

ผู้ป่วยท่ีมาด้วยพัฒนาการทางภาษาล่าช้าอาจช่วยให้มีการ	early	diagnosis	โรค	DMD	ชนิดของกลายพันธ์ุ

ของยีนยังไม่พบว่าสัมพันธ์กับ	neurodevelopmental	disorders	ควรมีการศึกษาเพ่ิมเติมในกลุ่มตัวอย่างท่ี

มากข้ึน	เพ่ือใช้ประโยชน์ในการบอกพยากรณ์โรคและแนวทางรักษาท่ีเหมาะสม
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คำาสำาคัญ:	Duchenne	Muscular	Dystrophy	(DMD),	Intellectual	disabilities	(ID),	Intellectual	quotient	 

(IQ),	Autistic	spectrum	disorder	(ASD),	Attention	deficit	hyperactivity	disorder	(ADHD)

บทนำา
	โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	 (Duchenne	Muscular	

Dystrophy,	DMD)	คือ	 โรคทางพันธุกรรมท่ีเป็นสาเหตุ

ของกล้ามเน้ือเส่ือมท่ีพบบ่อยท่ีสุดในเด็ก	 เกิดจาก

การกลายพันธ์ุของยีนดิสโทรฟิน	 (Dystrophin	 gene,	

DMD)	และถ่ายทอดทางพันธุกรรมผ่านทางยีนด้อยบน

โครโมโซีมเพศ	 (x-linked	 recessive) ซ่ึีงพบความชุกได้	

2.8	ต่อแสนคนในกลุ่มประชากรท่ัวไป	และ	20	ต่อแสน

คนในกลุ่มทารกแรกเกิดมีชีพเพศชาย1	 ทำาให้มีอาการ

กล้ามเน้ืออ่อนแรง	โดยระยะแรกของโรคผู้ปว่ยจะมีอาการ

ลุกยืนลำาบากต้องใช้มือยัน	หกล้มบ่อย	ตรวจร่างกายพบ	

Gowers	sign	ให้ผลบวก	น่องโต	เดินจิกปลายเท้า	ระดับ	

serum	creatine	kinase	(CK)	ของผู้ป่วยมักจะสูงกว่าปกติ

หลายเท่า	การดำาเนินโรคของผู้ป่วยจะรุนแรงข้ึนเร่ือย	ๆ	

ต่อมาจะเร่ิมเดินลำาบากข้ึนจนเดินไม่ได้	จำาเป็นต้องใช้รถ

เข็นช่วยในการเคล่ือนไหว	เม่ือเข้าสู่วัยรุ่นกล้ามเน้ืออ่อน

แรงมากข้ึนจนไม่สามารถน่ังทรงตัว	หรือยกแขนได้	 จน

ต้องนอนติดเตียง	 ผู้ป่วยมักเสียชีวิตจากระบบหัวใจและ

หลอดเลือด	หรือระบบหายใจล้มเหลวท่ีอายุ	15-20	ปี1

โป็รต่้นดิสี่โทรฟิินมี่การแสี่ดงออกบริ เวณ์ 

กลำ้ามีเน่�อเป็็นหลำ้ก เมี่�อเกิดการกลำายพ้นธ์ุ์ของย่น 

ดสิี่โทรฟินิ สี่ง่ผ่ลำใหม่้ีสูี่ญเส่ี่ยหนา้ท่�ของโป็รต่้นดสิี่โทรฟินิ 

จึงทำาให้เกิดอาการกลำ้ามีเน่�ออ่อนแรง นอกจากน่�ย้ง

พบว่าผู่้ป็่วยโรคกลำ้ามีเน่�อเสี่่�อมีดูเช้นม่ีโรคหร่อภาวะ

ความีผ่ิดป็กต้ิทางพ้ฒนาการทางสี่มีองแลำะพฤต้ิกรรมี 

(neurodevelopmental disorders) ร่วมีด้วย เช่้น ภาวะ

สี่ต้ิป็ัญญาบกพร่อง (Intellectual Disabilities, ID) 

กลำุ่มีอาการออทิสี่ซึึมี (Autistic Spectrum Disorder, 

ASD) โรคสี่มีาธ์ิสี่้�น (Attention Deficit Hyperactivity 

Disorder, ADHD) โรคยำ�าคดิยำ�าทำา (Obsessive Compulsive 

Disorder, OCD) แลำะภาวะวิต้กก้งวลำ (Anxiety)2 โดย

ความีชุ้กของ neurodevelopmental disorders ในผู่้ป็่วย

โรคกลำ้ามีเน่�อเสี่่�อมีดูเช้นแต้กต้่างก้นออกไป็ในหลำาย

การศึึกษา เช้่น การศึึกษาในป็ระเทศึเนเธ์อร์แลำนด์ของ 

Hendriksen แลำะคณ์ะ3 พบความีชุ้กของ ADHD ร้อยลำะ 

11.7 แลำะ ASD ร้อยลำะ 3.1 การศึึกษาในป็ระเทศึแคนาดา

ของ Banihani แลำะคณ์ะ4 พบความีชุ้กของ Learning 

disabilities รอ้ยลำะ 44 ADHD รอ้ยลำะ 32 ASD รอ้ยลำะ 15 

แลำะ ID ร้อยลำะ 19 การศึึกษาในป็ระเทศึสี่วิสี่เซึอร์แลำนด์

ของ Wingeier แลำะคณ์ะ5 พบว่าระด้บเช้าวน์ป็ัญญา 

ต้ำ�ากว่าป็กต้ิ (IQ<90) ร้อยลำะ 60 แลำะ IQ<70 ร้อยลำะ 24  

โดย neurodevelopmental disorders ท่�พบในผู่้ป่็วย 

กลำ้ามีเน่�อเส่ี่�อมีดูเช้น เกิดจากการท่�โป็รต่้นดิสี่โทรฟิิน 

สี่่วนหนึ�งเป็็นองค์ป็ระกอบในโครงสี่ร้างของระบบ

ป็ระสี่าทส่ี่วนกลำางท่�เก่�ยวข้องก้บ cognitive function 

แลำะ emotional behavior เช้่น hippocampus, amygdala, 

cerebellum แลำะ sensory cortex13 นอกจากน่�การศึึกษา

ก่อนหน้า ย้งพบว่าในผู่้ป่็วย DMD ม่ี progressive 

degeneration ของกลำ้ามีเน่�อท่�เหมี่อนก้นทุกราย แต่้

มี่ลำ้กษณ์ะของ neurodevelopmental disorders แลำะ 

cognitive impairment ท่�แต้กต่้างก้น ซึึ�งอาจอธิ์บายได้

จากการท่�มีช่้นดิของกลำายพ้นธ์ุท์่�แต้กต้า่งก้น14 การศึกึษา

กอ่นหน้าน่�ของ Banihani แลำะคณ์ะเก่�ยวกบ้ความีสี่ม้ีพน้ธ์์

ของช้นิดของโป็รต่้นดิสี่โทรฟิิน (dystrophin isoforms) 

ก้บ neurodevelopmental disorders ย้งไมี่พบว่ามี่ความี 

ส้ี่มีพน้ธ์์กน้อยา่งมีน่ย้สี่ำาญทางสี่ถูติ้ ิแต้พ่บวา่การสี่ญูเส่ี่ย 

หน้าท่�ของโป็รต่้นดิสี่โทรฟิิน (cumulative loss of 

dystrophin isoforms) ส้ี่มีพ้นธ์์ก้บระด้บเช้าว์ป็ัญญาท่�

ลำดลำง4

ในประเทศไทยยังไม่มีการศึกษาเก่ียวกับความชุก

ของ	neurodevelopmental	disorders	และความสัมพันธ์

ระหว่างชนิดของกลายพันธ์ุกับระดับเชาวน์ปัญญาและ

ชนิดของ	 neurodevelopmental	 disorders	 ในผู้ป่วยเด็ก

โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	 ผู้วิจัยจึงมุ่งศึกษาความชุก 

ของ	neurodevelopmental	disorders	และความสัมพันธ์

ดังกล่าวในผู้ป่วยเด็กโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	 เพ่ือนำาไป

สู่การวางแผนดูแลผู้ป่วยให้มีประสิทธิภาพมากย่ิงข้ึน
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วัตถุประสงค์	
เพ่ือศึกษาความชุกของ	 neurodevelopmental	

disorders	และความสัมพันธ์ระหว่างชนิดของกลายพันธ์ุ

กับระดับเชาวน์ปัญญาและชนิดของ	neurodevelopmental	

disorders	 ในผู้ป่วยเด็กโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชนท่ีมา

ติดตามการรักษาในโรงพยาบาลศรีนครินทร์	 ระหว่าง 

วันท่ี	1	ธันวาคม	พ.ศ.	2564	ถึง	30	พฤศจิกายน	พ.ศ.	2565

วิธีการศึกษา
การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบ 

ไปข้างหน้า	 (descriptive	 cohort	 study)	 กลุ่มตัวอย่าง

เป็นผู้ป่วยเด็กชายไทยอายุน้อยกว่า	18	ปี	 ท่ีได้รับวินิจฉัย

โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	และมาติดตามท่ีโรงพยาบาล

ศรีนครินทร์	 ระหว่างวันท่ี	 1	 ธันวาคม	พ.ศ.	 2564	 ถึง	

30	 พฤศจิกายน	พ.ศ.	 2565โดยยืนยันการวินิจฉัยโรค 

กล้ามเน้ือเส่ือมดูเชนด้วยการตรวจการกลายพันธ์ุของยีน 

โดยวิธี 	 Mult iplex	 Ligation-Dependent	 Probe	

Amplification	 (MLPA)	 หรือ	muscle	 biopsy	 ผู้วิจัย

ทำาการเก็บข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยจากเวชระเบียนของ

ผู้ป่่วยท่ีวินิจฉัยโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	 ได้แก่	 อาการ

และอาการแสดงของผู้ป่วย	อายุท่ีเร่ิมมีอาการ	พัฒนาการ

ก่อนหน้าน้ี	 (อายุท่ีเร่ิมเดิน	 อายุท่ีเร่ิมพูด)	 การเข้ารับ 

การศึกษาในโรงเรียน	 การได้ รับการรักษาด้วยยา 

สเตียรอยด์ในปัจจุบัน	ผลตรวจทางห้องปฏิิบัติการ	ได้แก่	

serum	CK	แรกเร่ิมวินิจฉัยและการทดสอบการกลายพันธ์ุ

ของยีนโดยวิธี	MLPA

หลังจากท่ีอาสาสมัครลงนามยินยอมเข้าร่วม

โครงการวิจัยจะได้รับการซัีกประวัติ	ตรวจร่างกาย	และ

ได้รับการประเมิน	 Neurodevelopmental	 disorders	

ได้แก่		กลุ่มอาการออทิสซึีม	โรคสมาธิส้ัน	โรคการเรียนรู้ 

บกพร่อง	 ภาวะสติปัญญาบกพร่อง	 และพัฒนาการ 

โดยรวมล่าช้า	โดยใช้เคร่ืองมือดังต่อไปน้ี	

1.	 คัดกรองปัญหาพฤติกรรม	โดยใช้แบบสอบถาม

พฤติกรรม	PSC	(Pediatric	Symptom	Checklist)

2.	 คั ดกรอง พัฒนาก าร 	 โ ดย ใ ช้ 	 D e n v e r	

Developmental	Screening	Test	II	(DENVER	II)	สำาหรับ

ผู้ป่วยอายุน้อยกว่า	 6	 ปี	 โดยตรวจคัดกรองพัฒนาการ	 

4	ด้าน	ได้แก่	กล้ามเน้ือมัดใหญ่	กล้ามเน้ือมัดเล็ก	ภาษา	และ 

การช่วยเหลือตนเอง	หากผลตรวจสงสัยพัฒนาการช้า	 

(suspect)	 และประเมินโดยกุมารแพทย์เฉพาะทาง

พัฒนาการและพฤติกรรม	แล้วว่ามีพัฒนาการช้า	ต้ังแต่	2	

ด้านข้ึนไป	ให้การวินิจฉัย	ภาวะพัฒนาการโดยรวมล่าช้า	

(global	delayed	development)	รว่มกับการตรวจคดักรอง

ด้วย	Draw-a-Person	test	และ	Gesell	figure	drawing

3.	 คัดกรองภาวะออทิสซึีม	 โดยใช้แบบประเมิน	

Pervasive	 Developmental	 Disorders	 Screening	

Questionnaire	(PDDSQ)

4.	 ตรวจคัดกรองโรคสมาธิ ส้ัน	 โดยใช้แบบ

ประเมิน	ADHD	rating	scales

5.	 ทดสอบเชาวน์ปัญญาในผู้ป่วยทุกราย	 โดย 

ใช้เคร่ืองมือดังต่อไปน้ี	

-		 Wechsler	Intelligence	Scale	for	Children,	5th 

edition	(WISC-V)		สำาหรับอายุ	6	ปีข้ึนไป	

-		 Wechsler	 Pre-school	 and	 Primary	 Scale	 

of	 Intelligence,	 4th	 edition	 (WPPSI-IV)	

สำาหรับอายุ	2-7	ปี	

โดยผู้ป่วยท่ีมีผลทดสอบระดับเชาวน์ปัญญา	

(intellectual	 quotient;	 IQ)	ตำ่ากว่า	 70	 ร่วมกับมีปัญหา 

ด้านการปรับตัว	 (adaptive	 function)	 ตามเกณฑ์์ของ	 

DSM-5	 ให้กุมารแพทย์เฉพาะทางพัฒนาการและ

พฤติกรรมประเมินเพ่ิมเติมเพ่ือยืนยันการวินิจฉัย	ภาวะ

สติปัญญาบกพร่อง	(intellectual	disabilities)

การยืนยันการวินิจฉัย	 Neurodevelopmental	

disorders	จะทำาโดยกุมารแพทย์ผู้เช่ียวชาญอนุสาขากุมาร

เวชศาสตร์พัฒนาการและพฤติกรรมทุกราย	 ทบทวน

และบันทึกข้อมูลลงใน	Microsoft	 excel	 version	 2020	

โดยบันทึกข้อมูลสองคร้ัง	 เป็นอิสระต่อกัน	 (double	

data	 entry)	 การวิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรม	SPSS	

version	28.0	เพ่ือนำาเสนอสถิติเชิงพรรณนา	โดยแสดงผล

เป็น	จำานวน	ร้อยละ	ค่ากลาง	พิสัยควอไทล์	และสถิติเชิง

อนุมานดว้ยสถติิ	Student	T-test,	Chi-squared	test,	Mann-

Whitney	U	test	เพ่ือเปรียบเทียบข้อมูล	โดยกำาหนดระดับ
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นัยสำาคัญทางสถิติท่ี	 p-value	 <	 0.05	การศึกษาน้ีได้รับ

การอนุมัติจริยธรรมของการวิจัยในมนุษย์	มหาวิทยาลัย

ขอนแก่น	โครงการเลขท่ี	HE641513

ผลการศึกษา
ผู้ป่วยเด็กชายไทยอายุน้อยกว่า	 18	 ปี	 ท่ีได้รับ

การวินิจฉัยโรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชน	 และมาติดตามท่ี 

โรงพยาบาลศรีนครินทร์	ระหว่างวันท่ี	 1	 ธันวาคม	พ.ศ.	

2564	 ถึง	 30	พฤศจิกายน	พ.ศ.	 2565	 จำานวน	 20	 ราย	 

จาก	17	ครอบครัว	 ซ่ึีงมี	 3	คนท่ีเป็นพ่ีน้องกัน	พบว่าค่า 

อายุมัธยฐาน	 9.5	 ปี	 (8.0,	 13.7)	 ค่าอายุมัธยฐานท่ี 

เร่ิมวินิจฉัย	DMD	7	 ปี	 (4.0,	 8.0)	 ค่าอายุมัธยฐานท่ีได้ 

รับการประเมิน	 neurodevelopmental	 disorders	 9.5	 ปี	

(พิสัยควอไทล์	 8.0,	 13.7)	 ค่ามัธยฐานของ	 serum	CK	

15,140	U/L	 (พิสัยควอไทล์	 10,159,	 17,526)	 ได้รับการ

รักษาด้วยยาสเตียรอยด์	17	ราย	คิดเป็นร้อยละ	85	ปัจจุบัน

ไม่สามารถเดินเองได้	(Full-time	wheelchair	users)	13	ราย	

คิดเป็นร้อยละ	65	ผู้ป่วยท่ียงัได้ไปโรงเรยีน	10	ราย	คิดเป็น

ร้อยละ	50	มีประวัติ	gross	motor	delay	(เร่ิมเดินหลังอายุ	

18	 เดือน)	4	ราย	 คิดเป็นร้อยละ	20	 มีประวัติ	 language	

delay	(เร่ิมพูดได้คำาแรกหลังอายุ	18	เดือน)	9	ราย	คิดเป็น

ร้อยละ	45	และมีประวัติพัฒนาการโดยรวมล่าช้า	(global	

delay	development)	3	ราย	คิดเป็นร้อยละ	15	ผู้ป่วย	17	ราย 

จากท้ังหมด	20	ราย	ได้รับการตรวจยีนด้วยเทคนิค	MLPA	

โดยมี	 11	 ราย	 (64.7%)	 ท่ีตรวจพบการกลายพันธ์ุชนิด	

deletion/duplication	 ของยีน	DMD	แบ่งเป็น	 deletion	 

8	ราย	และ	duplication	3	ราย	ดั็งแสด็งในตารางท่ี	1

ตารางท่ี	1		 ลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วย	อาการแสดงทาง

คลินิก	ผลการตรวจทางห้องปฏิิบัติการ	และ

ลักษณะการกลายพันธ์ุของยีนดิสโทรฟิน

Characteristic DMD	patient,	n	=	20

Age	(years),	median	(IQR) 9.5	(8.0,	13.7)

Age	of	DMD	diagnosis	(years),	median	(IQR)	 7.0	(4.0,	8.0)

Age	of	neurodevelopmental	assessment	(years),	median	(IQR) 9.5	(8.0,	13.7)

Serum	CK	at	diagnosis	(U/L),	median	(IQR) 15,140	(10159,	17,526)

Steroid	treatment

	 •	 Dose	of	steroid	(mg/kg/day),	median	(IQR)

17	(85%)

0.52	(0.22,	0.67)

Full-time	wheelchair	users 13	(65%)

Age	began	dependent	walking	(years),	median	(IQR) 9.0	(8.0,	10.5)	

School	attendance 10	(50%)

Age	began	walking	(months),	median	(IQR) 15.5	(12.0,	18.0)

Age	began	speaking	(months),	median	(IQR) 15.0	(12.0,	27.0)

Development	delay	before	DMD	diagnosis

	 •	 Gross	motor	delay

	 •	 Language	delay

	 •	 Global	delay	development

10	(50%)

4	(20%)

9	(45%)

3	(15%)

Mutation	type	of	DMD	gene	(n=17)

	 •	 Deletion/duplication

	 	 -		 Deletion

	 	 -		 Duplication

	 •	 Others	

11	(64.7%)

8	(47.1%)

3	(17.6%)

6	(35.3%)

IQR = Interquartile range

จากการตรวจวดัระดบัเชาวน์ปัญญาของอาสาสมคัร 

ท้ังหมด	20	ราย	พบว่ามีค่ามัธยฐานอยู่ท่ี	67.5	(50.7,	78.2)	

โดยมีอาสาสมัครท่ี	IQ	ตำ่ากว่าปกติ	(IQ<90)	ท้ังหมด	19	

ราย	คิดเป็นร้อยละ	95	และเม่ือแบ่งแยกระดับความรุนแรง

ของภาวะสติปัญญาบกพร่องตามระดับเชาวน์ปัญญา 

พบว่า	ภาวะสตปัิญญาบกพร่องเล็กน้อย	(mild	intellectual	

disability)	 7	 ราย	 คิดเป็นร้อยละ	 35	 ภาวะสติปัญญา

บกพร่องปานกลาง	 (moderate	 intellectual	disability)	5	

ราย	คิดเป็นร้อยละ	25	กลุ่ม	Borderline	IQ	ท้ังหมด	4	ราย	

คิดเป็นร้อยละ	20	กลุ่ม	 low	normal	 IQ	 ท้ังหมด	3	ราย	 

คิดเป็นร้อยละ	 15	 และระดับเชาวน์ปัญญาปกติ	 1	 ราย	 

ดั็งแสด็งในตารางในท่ี	2	และเม่ือวิเคราะห์ระดับ	IQ	แยก

ตามทักษะในแต่ละด้านท่ีถูกทดสอบพบว่า	 ทักษะด้าน

การคิดแก้ปัญหาอย่างมีเหตุผล	 (fluid	 reasoning)	 และ

ความเข้าใจในภาษา	 (verbal	 comprehension)	ตำ่า	 โดยมี 
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ค่ามัธยฐานอยู่ท่ี	 69	 (56.5,	 80.5)	 และ	 70	 (52.5,	 77.0)	 

ตามลำาดับ	และมีทักษะด้านความจำา	(working	memory)	

สูงท่ีสุด	โดยมีค่ามัธยฐานอยู่ท่ี	82.0	(55.0,	86.0)	ดั็งแสด็ง

ในตารางท่ี	3

ตารางท่ี	2		 ระดับเชาวน์ปัญญาของอาสาสมคัรท้ังหมด	

20	ราย

Intelligence	level IQ DMD	patient,	n	=	20

Average	IQ 90-109 1	(5%)

Low	normal	IQ 80-89 3	(15%)

Borderline	IQ 70-79 4	(20%)

Mild	intellectual	disability 50-69 7	(35%)

Moderate	intellectual	disability 36-49 5	(25%)

Severe	intellectual	disability 20-35 0

Profound	intellectual	disability <25 0

*Severity levels based on IQ categories

ตารางท่ี	3		 ระดับเชาวน์ปัญญาแยกตามการทดสอบ

ทักษะในแต่ละด้าน

Intelligence median	(IQR)

Full	Scale	IQ 67.5	(50.7,	78.2)

Verbal	Comprehension 70.0	(52.5,	77.0)

Visual	Spatial	 75.0	(66.5,	86.0)

Fluid	Reasoning 69.0	(56.5,	80.5)

Working	Memory	 82.0	(55.0,	86.0)

Processing	Speed 77.0	(45.0,	95.0)

เม่ือวิเคราะห์ความสัมพันธ์ของชนิดการกลายพันธ์ุ

ของยีน	DMD	และระดับเชาวน์ปัญญา	พบว่ากลุ่มท่ีมี

การกลายพันธ์ุของยีนชนิด	deletion/duplication	จากการ

ตรวจโดยเทคนิค	MLPA	จำานวน	11	รายจากท้ังหมด	17	

ราย	(ร้อยละ	64.7)	มีค่ามัธยฐานของระดับเชาวน์ปัญญา

อยู่ท่ี	68.0	(62.0,	81.0)	และเม่ือนำามาวิเคราะห์เปรียบเทียบ

กับกลุ่มท่ีไม่พบการกลายพันธ์ุชนิด	deletion/duplication	

พบว่าชนิดของกลายพันธ์ุไม่มีความสัมพันธ์กับระดับ

เชาวน์ปัญญาอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 (p-value	 0.73)	 

ดั็งแสด็งในตารางท่ี	4

ตารางท่ี	4		 ความสัมพันธ์ของรูปแบบการกลายพันธ์ุ

ของยีนดิสโทรฟินและระดับเชาวน์ปัญญา	

Genotype	of	DMD
DMD	patient,		

n	=	17

Full-scale	IQ,		

median	(IQR)
P-value

Deletion	/	duplication 11 68.0	(62.0,	81.0)
0.73

No	deletion	/	duplication 6 63.5	(44,	82.7)

ผลการตรวจประเมิน	 neurodevelopmental	

disorders	พบความชุกของภาวะสติปัญญาบกพร่อง	 12	

ราย	 คิดเป็นร้อยละ	60	กลุ่มอาการออทิสซึีม	1	ราย	โรค

สมาธิส้ัน	1	ราย	โดยอาสาสมัครท้ัง	2	รายมีภาวะสติปัญญา

บกพร่องร่วมด้วย	ดั็งแสด็งในตารางในท่ี	5	

นอกจากน้ียังไม่พบว่าชนิดของการกลายพันธ์ุ	

deletion/duplication	 สัมพันธ์กับลักษณะหรือชนิด 

ของ	 neurodevelopmental	 disorders	 ท่ีตรวจพบ 

อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	(p-value	0.63)	

ตารางท่ี	5		 ความชุกของ	 Neurodevelopmental	

disorders	ในผู้ป่วย	DMD

Neurodevelopmental	disorders DMD	patient,	n	=	20

Intellectual	disabilities 12	(60%)

Autistic	spectrum	disorder 1	(5%)

Attention	deficit	hyperactivity	disorder 1	(5%)

Specific	learning	disorder 0

วิจารณ์ผลการศึกษา
จากผลการศึกษาพบว่า	กลุ่มตัวอย่างผู้ป่วย	DMD	

ร้อยละ	 95	 มีระดับเชาวน์ปัญญาตำ่ากว่าปกติ	 (IQ<90)	

และพบภาวะสติปัญญาบกพร่อง	(IQ<70)	มากถึงร้อยละ	 

60	 ส่วนกลุ่มอาการออทิสซึีมและโรคสมาธิส้ันน้ันพบ

ได้น้อย	 เพียงร้อยละ	5	 โดยผู้ป่วยมีค่ามัธยฐานของ	 full-

scale	IQ	เท่ากับ	67.5	(50.7,	78.2)	และเม่ือนำามาวิเคราะห์ 

แยกตามระดับ	 IQ	 พบว่าส่วนใหญ่มีภาวะสติปัญญา

บกพร่องเล็กน้อย	คิดเป็นร้อยละ	35	และภาวะสติปัญญา

บกพร่องปานกลาง	 คิดเป็นร้อยละ	 25	 รองลงมา	 และ 

มีเพียง	1	ราย	ท่ีมีระดับเชาวน์ปัญญาปกติ	
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เม่ือเปรียบเทียบ	 full-scale	 IQ	 ในการศึกษาน้ีกับ

ศึกษาก่อนหน้าของ	 Prosser	 และคณะ6	พบว่าค่าเฉล่ีย	

full-scale	 IQ	 เท่ากับ	87.2	 โดย	 IQ<90	 ร้อยละ	60	และ	

IQ<70	ร้อยละ	21	 ใกล้เคียงกับการศึกษาของ	Wingeier	

และคณะ5	พบว่าค่าเฉล่ีย	 full-scale	 IQ	 เท่ากับ	 88	 โดย	

IQ<90	 ร้อยละ	60	และ	 IQ<70	 ร้อยละ	24	และอีกการ

ศึกษาของ	Banihani	 และคณะ4	พบว่า	 IQ	<70	 ร้อยละ	

27.1	และค่าเฉล่ีย	full-scale	IQ	เท่ากับ	84	โดยการศึกษา

ดังกล่าวท้ังหมด	มีอายุเฉล่ียของกลุ่มตัวอย่าง	 9-10	ปี	 

ใกล้เคียงกับการศึกษาของผู้วิจัย	 โดยคาดว่าการท่ีผู้ป่วย 

โรคกล้ามเน้ือเส่ือมดูเชนมี	 cognitive	 impairment	 และ

ระดับ	full	scale	IQ	ท่ีตำ่ากว่าคนท่ัวไป	อาจอธิบายได้จาก 

โปรตีนดิสโทรฟินส่วนหน่ึงมีการแสดงออกในระบบ

ประสาทส่วนกลาง	โดยแต่ละบริเวณของระบบประสาท 

ส่วนกลางจะพบโปรตีนดิสโทรฟินแต่ละขนาด	(dystrophin	 

isoform)	 ท่ีแตกต่างกันไป	 เช่น	Dp427	 isoform	 เป็น

โปรตีนขนาดใหญ่ท่ีสุด	พบในสมองส่วน	hippocampus	

และ	purkinje	cells	ของสมองส่วน	cerebellum	มีบทบาท 

เก่ียวกับเร่ืองความจำาและกระบวนการทางความคิด	

(executive	function)	เช่น	การวางแผน	การตัดสินใจ	การ

มีสมาธิและการยับย้ังช่ังใจ	Dp140	isoform	พบในสมอง

ส่วน	cerebral	 cortex	 มีบทบาทเก่ียวกับการประมวลผล

ข้อมูล	 (information	 processing)	Dp71	 isoform	พบใน

สมองส่วน	hippocampus	และ	cerebral	cortex4	ซ่ึีงพบว่า

ผู้ป่วย	DMD	เกือบท้ังหมดมีการสูญเสียหน้าท่ีของ	Dp427	

ร้อยละ	 50	 สูญเสียหน้าท่ีท้ัง	Dp427	และ	Dp140	และ

ส่วนน้อยท่ีสูญเสียหน้าท่ี	Dp7112	 ดังน้ันการกลายพันธ์ุ

ของยีนดิสโทรฟินจึงส่งผลต่อการทำางานของสมองตามท่ี 

กล่าวไป	และการท่ีผู้ป่วยแต่ละรายมีระดับเชาวน์ปัญญา

ท่ีแตกต่างกันอาจเป็นผลมาจากชนิดของการกลายพันธ์ุท่ี

แตกต่างกัน	อย่างไรก็ตามการศึกษาน้ีไม่ได้ศึกษาชนิดของ	 

dystrophin	 isoforms	 แต่ได้เปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม 

ท่ีเป็น	 large	 duplication/deletion	กับกลุ่มท่ีไม่พบการ 

กลายพันธ์ุดังกล่าว	ซ่ึีงไม่พบความสัมพันธ์ระหว่างระดับ 

เชาวน์ปัญญาและชนิดของ	neurodevelopmental	disorders	

อย่างไรก็ดีจำานวนผู้ป่วยในการศึกษาน้ียังมีจำากัด	 ดังน้ัน 

จึงอาจจะยังไม่สามารถสรุปได้แน่ชัดว่าชนิดของการ 

กลายพันธ์ุ	 deletion/duplication	มีความสัมพันธ์อย่างไร

กับ	 neurodevelopmental	 outcomes	นอกจากลักษณะ

ทางพันธุกรรมดังท่ีกล่าวข้างต้น	 ยังมีปัจจัยแวดล้อมอ่ืน

ท่ีส่งเสริมให้ระดับเชาวน์ปัญญาตำ่ากว่าคนท่ัวไป	คาดว่า 

มาจากการท่ีผู้ป่วยขาดโอกาสทางด้านการศึกษาและ

ขาดการส่งเสริมพัฒนาการทางด้านการเรียนรู้จากการ

เคล่ือนไหวท่ีจำากัด	

นอกจากน้ียังพบว่าผู้ป่วยมีประวัติพูดช้าร้อยละ	

45	(ก่อนการวินิจฉัย	DMD)	อาจบ่งบอกได้ว่ากลายพันธ์ุ

ของยีน	DMD	 ส่งผลกระทบต่อพัฒนาการด้านภาษา

ก่อนจะเกิดอาการกล้ามเน้ืออ่อนแรง	 ซ่ึีงสอดคล้องกับ

การศึกษาก่อนหน้าน้ีของ	Thangarajh	และคณะ2	 ท่ีพบ

ว่าผู้ป่วย	DMD	 มีภาวะ	 speech	 delay	 ร้อยละ	 39	และ

อีกหลายการศึกษาในอดีต7-10	 ท่ีพบว่าผู้ป่วย	DMD	 มักมี

ประวัติ	language	delay	(ร้อยละ	40-50)	รวมไปถึง	gross	

motor	 delay	 จึงอาจสรุปได้ว่ากลายพันธ์ุของยีน	DMD	 

ส่งผลต่อท้ังพัฒนาการด้านภาษาและกล้ามเน้ือ	 ดังน้ัน

หากผู้ป่วยท่ีมาด้วยพัฒนาการทางภาษาหรือพัฒนาการ

โดยรวมล่าช้า	 จึงควรมีการประเมินและติดตามต่อเน่ือง	

รวมไปถึงพิจารณาส่งตรวจ	serum	CK	อาจช่วยให้มีการ	

early	diagnosis	ของโรค	DMD	ได้มากข้ึน	
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ตารางท่ี	6		 เปรียบเทียบการศึกษาก่อนหน้าน้ีเก่ียวกับ	Neurodevelopmental	outcomes	ในผู้ป่วย	DMD

Study
N	

(average	age)
Full-scale	IQ

Language	delay/Motor	
delay/GDD	

ADHD/ASD
/Others

Prosser	et	al.	(1969)6 47	
(9	years	7	months)

-		 IQ<90	60%
-		 IQ<70	21%
-		 Average	IQ	=	87.2
-		 Verbal	IQ	=	87.1
-		 Performance	IQ	=	88

ND ND

Wingeier	et	al.	(2011)5 25	
(10	years)	

-		 IQ<90	60%
-		 IQ<70	24%
-		 Average	IQ	=	88
-		 Verbal	IQ	=	88
-		 Performance	IQ	=	87

ND ND

Hendriksen	et	al.	(2008)3 351	
(11.9	years)

ND ND -		 ADHD	11.7%
-		 ASD	3.1%

Banihani	et	al.	(2015)4 59	
(9.8	years)

-		 IQ<70	27% ND -		 LD	44%
-		 ID	19%
-		 ADHD	32%
-		 ASD	15%

Thangarajh	et	al.	(2019)2 196	
(5.8	years)

ND -		 Language	delay	39% -		 Learning	difficulties	28%
-		 ADHD	8%
-		 ASD	1.5%

Darmahkasih	et	al.	(2020)11 700	
(4.3	years)

ND -		 Language	delay	24.4%
-		 GDD	3.7%

-		 ADHD	31.4%
-		 ASD	7.6%
-		 Learning	difficulty	7.6%

Present	study 20	
(median	age	9.5	years)

-		 IQ<90	95%
-		 IQ<70	60%
-		 Average	IQ	=	65.8

-		 Motor	delay	20%
-		 Language	delay	45%
-		 GDD	15%

-		 ID	60%
-		 ASD	5%
-		 ADHD	5%

ND	=	No	data

สรุปผลการศึกษา
ผู้ป่วย	 DMD	พบความชุกของภาวะสติปัญญา

บกพร่องได้บ่อย	ส่วนกลุ่มอาการออทิสซึีมและโรคสมาธิ

ส้ันพบได้น้อย	และเกือบร้อยละ	50	 มีประวัติ	 language	

delay	 รวมไปถึง	 global	 delayed	 development	นำามา

ก่อนการวินิจฉัย	DMD	การพิจารณาส่งตรวจ	serum	CK	

ในผู้ป่วยท่ีมาด้วย	 language	delay	หรือ	global	 delayed	

development	อาจช่วยให้มีการ	early	diagnosis	ของโรค	

DMD	ได้มากข้ึน

ชนิดของกลายพันธ์ุของยีนและระดับเชาวน์ปัญญา 

รวมไปถึงชนิดของ	 neurodevelopmental	 disorders	 ยัง 

ไม่พบว่ามีความสัมพันธ์กันอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	

ควรมกีารศึกษาเพ่ิมเตมิในกลุ่มตัวอย่างท่ีมากข้ึนเก่ียวกบั 

ความชุกของ	neurodevelopmental	disorders	ความสัมพันธ์ 

ของชนิดการกลายพันธ์ุและผลกระทบต่อ	 behavioral	

problems	และ	cognitive	function	เพ่ือใช้ประโยชน์ในการ

บอกพยากรณ์โรคของผู้ป่วย	DMD	ท่ีแม่นยำาและแนวทาง

การดูแลรักษาท่ีเหมาะสมในอนาคต

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณทุนวิจัยสนับสนุนจากฝ่ายวิจัย	 คณะ

แพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น
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Background: Duchenne Muscular Dystrophy (DMD) has an association with 
neurodevelopmental disorders, such as Intellectual disabilities (ID), Autistic spectrum 
disorder (ASD) and Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD). These comorbidities 
are an important factor affects DMD patient’s quality of life.
Objectives: To define the prevalence of neurodevelopmental disorders and genotype-
phenotype correlation in Thai children with DMD. 
Methods: A descriptive cohort study, Neurodevelopmental disorders were evaluated in Thai 
DMD children under 18 years old in Srinagarind hospital. Development and behavioral 
problems were evaluated. ASD and ADHD were screened. IQ was evaluated by clinical 
psychologist. Making a diagnosis of neurodevelopmental disorders was established by 
developmental-behavioral pediatrician using DSM-5 criteria. Genotype-phenotype 
correlation was evaluated.
Results: Twenty Thai boys with DMD were enrolled. The median age was 9.5 years. Twelve 
patients (60%) had ID, one patient had both ASD and ID, one patient had both ADHD and 
ID. Seven patients (35%) had mild ID (IQ 50-69), 5 patients (25%) had moderate ID (IQ 
36-49), 4 patients (20%) had borderline IQ (IQ 70-79), 3 patients (15%) had low normal 
IQ (IQ 80-89), and 1 patient had normal IQ (IQ>90). Median IQ of all patients was 68.0 
(IQR 62.0, 81.0). Eleven patients (64.7%) have deletion/duplication of DMD gene. No 
statistically significant correlations between genotypes and level of IQ and types of 
neurodevelopmental disorders were identified.
Conclusions: The prevalence of ID in children with DMD is high while ASD and ADHD 
are less common. The association of genotype and cognitive functions and behavioral 
problems in children with DMD remains unclear. 
Keywords: Duchenne Muscular Dystrophy (DMD), Intellectual disabilities (ID), Intellectual 
quotient (IQ), Autistic spectrum disorder (ASD), Attention deficit hyperactivity disorder 
(ADHD)
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นิพนธ์ต้นฉบับ

การศึกษาความสัมพันธระหว่างการได้รับยาสเตียรอยด 
ในมารดาที่คลอดทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย 

ต่อการเกิดกลุ่มอาการหายใจลำาบาก 
จากการขาดสารลดแรงตึงผิว 

ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค
ชลลด็า	วิริยะกุล,	พรพิมล	โรจนครินทร์

บทคัด็ย่อ
บทนำา:	ทารกแรกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายเป็นทารกท่ียังมีความไม่สมบูรณ์ทางสรีรวิทยาเหมือนกับ 

ทารกเกิดก่อนกำาหนดท่ัวไป	 โดยพบว่าทารกคลอดก่อนกำาหนดระยะท้ายเกิดภาวะเจ็บป่วยด้านต่างๆ	 

โดยเฉพาะด้านระบบทางเดินหายใจ	การให้ยาสเตียรอยด์ในหญิงต้ังครรภ์ท่ีเจ็บครรภ์คลอดก่อนกำาหนด

มีการใช้อย่างแพร่หลายในแนวทางเวชปฏิิบัติของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์	 เน่ืองจากมีการศึกษาท่ีพบ

ว่ายาสเตียรอยด์ช่วยลดการเกิดกลุ่มอาการหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิว	อย่างไรก็ตามยัง 

ไม่มีแนวทางชัดเจนในการให้ยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดก่อนกำาหนดระยะท้าย

วัตถุประสงค์:	 เพ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารก 

เกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายต่อการเกิดกลุ่มอาการหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิวและศึกษา 

ภาวะแทรกซี้อนด้านระบบทางเดินหายใจอ่ืนๆของทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายในโรงพยาบาล 

สรรพสิทธิประสงค์

วิธีการวิจัย:เป็นการศึกษาข้อมูลย้อนหลังแบบ	Observational	 analytical	 study	 โดยเก็บข้อมูลจากแฟ้ม 

เวชระเบียนของผู้ป่วยทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์	 ต้ังแต่	

1	 มกราคม	พ.ศ.	 2560	 ถึง	 31	มกราคม	พ.ศ.2562	 โดยแบ่งเป็น	 2	 กลุ่ม	 คือกลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับ 

ยาสเตียรอยด์ก่อนคลอด	และกลุ่มทารกท่ีมารดาไม่ได้รับยาสเตียอรอยด์ก่อนคลอด

ผลก�รศึึกษ�:ทารกท่�เกิดอายุครรภ์ระหว่าง 34 ถูึง 366/7 ส้ี่ป็ดาห์ ในโรงพยาบาลำสี่รรพสิี่ทธิ์ป็ระสี่งค์ท่� 

เข้าร่วมีการศึึกษาท้�งหมีด 194 ราย โดยเป็็นกลำุ่มีท่�มีารดาได้ร้บยาสี่เต้่ยรอยด์ก่อนคลำอด 97 ราย แลำะกลำุ่มี

ท่�มีารดาไมี่ได้ร้บยาสี่เต้่ยรอยด์ 97 ราย พบทารกกลำุ่มีหายใจลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงต้ึงผ่ิว 27 ราย  

(ร้อยลำะ13.9) โดยพบว่ามีารดากลำุ่มีท่�ได้ร้บยาสี่เต่้ยรอยด์เกิดทารกกลุ่ำมีหายใจลำำาบากจากการขาดสี่ารลำด

แรงต้ึงผ่ิวน้อยกว่ากลุ่ำมีมีารดาท่�ไมี่ได้ร้บยาสี่เต่้ยรอยด์ (ร้อยลำะ8.2แลำะร้อยลำะ 19.6) (p0.023) สี่่วนภาวะ

แทรกซ้ึอนดา้นระบบทางเดินหายใจอ่�นๆ พบภาวะ Transient tachypnea of the newborn มีากท่�สุี่ด 79 ราย 

(ร้อยลำะ40.7) รองลำงมีา ค่อ Delay adaptation 27 ราย (ร้อยลำะ13.9) แลำะ Congenital pneumonia 14 ราย 

(รอ้ยลำะ7.2) ทารกท่�ไดร้บ้การวินจิฉ้ัยว่าเป็็นภาวะหายใจลำำาบากในทารกแรกเกดิไดร้บ้การใสี่ท่่อช่้วยหายใจ

แลำะใช้เ้คร่�องช้ว่ยหายใจ 18 ราย (รอ้ยลำะ66.7) ป็จัจย้ท่�ส้ี่มีพน้ธ์์กบ้การเกดิ Respiratory distress syndrome มี่ 

3 ป็จัจย้ ไดแ้ก่ การไดร้บ้ยาสี่เต่้ยรอยด์ในมีารดากอ่นคลำอด นำ�าหน้กแรกเกิด แลำะ APGAR score ท่� 5 นาท่ ≤ 7
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สรุปผลก�รวัิจััย: การได้ร้บยาสี่เต่้ยรอยด์ในมีารดาท่�คลำอดทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายสี่้มีพ้นธ์์ก้บ 

การลำดการเกิดทารกกลุ่ำมีหายใจลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงต้ึงผ่ิวแลำะลำดการเกิดภาวะหายใจลำำาบาก 

จากสี่าเหตุ้อ่�นๆทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย ภาวะแทรกซึ้อนด้านระบบทางเดินหายใจท่�พบมีากท่�สีุ่ด 

ค่อ ภาวะTransient tachypnea of newborn

คำาสำาคัญ:	Late	preterm,	Respiratory	distress	syndrome

บทนำา
ทารกแรกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	 (Late	

preterm)	 คือ	ทารกท่ีเกิดอายุครรภ์ระหว่าง	 34	 ถึง	 366/7	

สัปดาห์	 1	 ในประเทศสหรัฐอเมริกาพบว่าทารกคลอด

ก่อนกำาหนดส่วนใหญ่เป็นทารกแรกเกิดระยะท้ายและ

มีแนวโน้มท่ีเพ่ิมมากข้ึนในแต่ละปี2	 โดยท่ีทารกเกิดก่อน

กำาหนดกลุ่มน้ียังมีความไม่สมบูรณ์ทางสรีรวิทยาด้าน

ต่างๆ	ทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายจะเหมือนทารก 

เกิดครบกำาหนดไม่ว่าจะเป็น	Apgar	 score3	 ขนาดตัว 

และนำ้าหนักแรกเกิด	แต่พบว่าทารกคลอดก่อนกำาหนด

ระยะท้ายเกิดความเจ็บป่วยและอัตราการเสียชีวิตใน

อัตราท่ีสูงกว่าทารกคลอดครบกำาหนด	 โดยเฉพาะระบบ

ทางเดินหายใจ1

ปัจจัยท่ีทำาให้มีทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย

เพ่ิมจำานวนมากข้ึน	 ได้แก่	มารดาต้ังครรภ์อายุมาก	การ

ต้ังครรภ์แฝดเน่ืองจากวิวัฒนาการด้านการแพทย์ 3 ภาวะ

แทรกซ้ีอนของการต้ังครรภ์	เช่น	ภาวะความดันโลหิตสูง

ระหว่างต้ังครรภ์	ภาวะถุงนำ้าครำ่าแตกก่อนกำาหนด4	รวม

ถึงการผ่าคลอดในอายุครรภ์ท่ีไม่ครบกำาหนด5	เป็นต้น	

ภาวะแทรกซ้ีอนด้านต่างๆท่ีพบบ่อยในทารก

แรกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	 ได้แก่	Hypoglycemia,	

Hypothermia,	Hyperbilirubinemia,	Feeding	difficulties,	

Infection,	 Persistent	 Pulmonary	Hypertension	 of	 the	

Newborn	ภาวะแทรกซ้ีอนระบบทางเดินหายใจในทารก

กลุ่มน้ีโดยมากกว่าคร่ึงหน่ึงมาจาก	Transient	 tachypnea	 

of	the	newborn	6	ส่วน	Respiratory	distress	syndrome	และ

การใช้เคร่ืองช่วยหายใจพบสัมพันธ์กับอายุครรภ์ท่ีน้อย7

American	 College	 of	 Obstetricians	 and	

Gynecologists	แนะนำาว่าควรให้	Antenatal	corticosteroids	 

ในหญิงต้ังครรภ์ท่ีมีความเส่ียงท่ีจะมีโอกาสคลอด 

ก่อนกำาหนด	 โดยแนะนำาให้ในช่วงอายุครรภ์ระหว่าง	

24	 ถึง	 336/7	สัปดาห์	 ท่ีการเจริญของปอดยังไม่สมบูรณ์	

จะช่วยลดโอกาสการเกิดภาวะแทรกซ้ีอนระบบทาง

เดินหายใจโดยเฉพาะ	Respiratory	 distress	 syndrome8 

สำาหรับแนวทางเวชปฏิิบัติของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์

แห่งประเทศไทย	 แนะนำาการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ 

เพ่ือให้ปอดสร้างสารลดแรงตึงผิวและกระตุ้นให้ปอด 

ทำางานสมบูรณ์เพ่ือลดการเกิดภาวะ	 Respiratory	

distress	syndrome	และลดความรุนแรงของ	Intracranial	

hemorrhage,	Necrotizing	 enterocolitis	 โดยอายุครรภ์ท่ี

แนะนำาให้คือช่วงอายุครรภ์	24-34	สัปดาห์9	

ปัจจุบันได้มีการศึกษาเก่ียวกับการให้ยาคอร์ติโค 

สเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดก่อนกำาหนด	ระยะท้ายว่าช่วย 

ลดการเกิดภาวะแทรกซ้ีอนของระบบทางเดินหายใจ	ซ่ึีง

การศึกษาส่วนใหญ่ยังเป็นการศึกษาในต่างประเทศ	แต่ 

อย่างไรก็ตามในประเทศไทยยงัไม่มีแนวทางหรอืข้อกำาหนด 

ในการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอด 

ก่อนกำาหนดระยะท้ายอย่างแน่ชัดด้วยเหตุผลข้างต้น	

วัตถุประสงค์
วัตถุประสงค์หลัก

-	 เ พ่ือศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการได้

รับยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารก 

เกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายต่อการเกิดทารก

กลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรง 

ตึงผิว	(Respiratory	distress	syndrome)	

วัตถุประสงค์รอง

-	 เพ่ือศึกษาภาวะแทรกซ้ีอนด้านระบบทาง

เดินหายใจอ่ืนๆ	ของทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนด

ระยะท้าย
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วิธีการศึกษา	
เป็นการศึกษาข้อมูลย้อนหลังแบบ	Observational	

analytical	study	โดยเก็บข้อมูลจากแฟ้มเวชระเบียนของ

ผู้ป่วยทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายในโรงพยาบาล

สรรพสิทธิประสงค์	 ต้ังแต่	 1	 มกราคม	พ.ศ.	 2560	 ถึง	

31	มกราคม	พ.ศ.2562	 โดยสืบค้นจากเวชระเบียนผู้ป่วย 

ใน	โดยใช้ระบบ	ICD	10	และใช้คำาค้นคำาว่า	Late	preterm

เกณฑ์์การคัด็เล้อก
ทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	 (อายุครรภ์	

34	 -	 366/7	 สัปดาห์	 )	 ท่ีเข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วย 

ทารกแรกเกิดวิกฤต	และหอผู้ป่วยทารกแรกเกิด	 ท่ีเกิด 

ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์	

เกณฑ์์การตัด็ออก
ทารกท่ีมีความผิดปกติต้ังแต่แรกเกิด	(Congenital	

anomalies)

ขนาด็ตัวอย่าง		
โดยคำานวณขนาดตัวอย่างจากโปรแกรม	N4studies		

โดยอา้งอิงจากการศึกษาก่อนหน้าน้ีของ	Balci	และคณะ8	 

ท่ีพบว่าอัตราการการเกิด	Respiratory	distress	syndrome	 

ในกลุ่มท่ีได้รับยาสเตียรอยด์แทน	4%	 (P1=	0.04)	 ส่วน

ในกลุ่มท่ีไม่ได้รับยาสเตียรอยด์แทน	16%	 (P2	 =	 0.16)	

โดยใช้สูตรข้างล่างน้ี	ท่ีค่าความเช่ือม่ัน	95%	และ	Power	

80%	ต้องการขนาดตัวอย่าง	194	ราย	โดยแบ่งแต่ละกลุ่ม	

เป็นกลุ่มละ	97	ราย

Estimate	 sample	 size	 คำานวณจากสูตร	 Finite	

population	proportion	

 

การวิเคราะห์ข้อมูลและสถิติ
1.	 ใช้สถิติเชิงพรรณนาเบ้ืองต้นในการวิเคราะห์

ข้อมูล	เช่น	ความถ่ี	ค่าเฉล่ีย	และส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน	 

ค่ามัธยฐาน	 พิสัยและร้อยละ	 การเปรียบเทียบข้อมูล 

เชิงคุณภาพ	 เปรียบเทียบข้อมูลระหว่างกลุ่มโดยใช้	 

chi-square	test	กรณีท่ีเป็นข้อมูลต่อเน่ืองใช้	student	t	test	

เพ่ือทดสอบสมมติฐาน	โดยใช้ค่า	P	<	0.05	ถือว่ามีความ

แตกต่างอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ

2.	 วิเคราะห์ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างการได้

รับยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารกเกิดก่อนกำาหนด

ระยะท้ายต่อการเกิดทารกกลุ่มหายใจลำาบาก	(Respiratory	

distress	syndrome)	ในทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย

โดยใช้สถิติการวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกส์	(univariate	and	

multivariate	logistic	regression)

3.	 ใช้โปรแกรมวิเคราะห์สำาเร็จรูป	SPSS	version	

23.0

โดยรวบรวมข้อมูลพ้ืนฐานของทารก	 ได้แก่	 เพศ	

อายุครรภ์	วิธีการคลอด	นำ้าหนักแรกเกิด	ขนาดของทารก	

APGAR	score	ท่ี	1และ5	นาที	ภาวะแทรกซ้ีอนด้านระบบ

ทางเดินหายใจต่างๆ	 รวมถึงการใช้ออกซิีเจน	 การใส่ 

ท่อช่วยหายใจ	 การใช้เคร่ืองช่วยหายใจ	 การให้สารลด

แรงตึงผิว

ส่วนข้อมูลพ้ืนฐานมารดา	 ได้แก่อายุมารดา	ภาวะ

แทรกซ้ีอนระหว่างการต้ังครรภ์	 โรคประจำามารดา	การ

ฝากครรภ์	การได้รับยาปฏิิชีวนะในมารดา

ข้อพิจารณาทางจริยธรรม
วิ จัย น้ี ผ่านการเห็นชอบจากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์	 โรงพยาบาลสรรพสิทธิ

ประสงค์	รหัสโครงการ	076/63	R	

ผลการศึกษา
จากกลุ่มตัวอย่างทารกท่ีเกิดอายุครรภ์ระหว่าง	

34	 ถึง	 366/7	 สัปดาห์	 ต้ังแต่	 1	มกราคม	พ.ศ.	 2560	 ถึง	

31	มกราคม	พ.ศ.2562	 ท่ีมีลักษณะเข้าเกณฑ์์มีท้ังหมด	 

194	ราย	โดยแบ่งเป็นกลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับยาสเตียรอยด์ 
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ก่อนคลอดจำานวน	97	ราย	และกลุ่มทารกท่ีมารดาท่ีไม่ได้

รับยาสเตียรอยด์	เพ่ือเป็นกลุ่มเปรียบเทียบ	จำานวน	97	ราย

ตารางท่ี	 1	 แสดงลักษณะพ้ืนฐานทางสังคมและ

ทางคลินิกของกลุ่มตัวอย่างทารกแรกเกิดอายุครรภ์

ระหว่าง	 34	 ถึง	 366/7	 สัปดาห์ในการศึกษาน้ี	 โดยพบว่า 

โดยรวม	194	ราย	เป็นเพศชาย	110	คน	คิดเป็นร้อยละ	56.7	

ส่วนใหญ่ทารกมีอายุครรภ์เฉล่ีย	ณ	 เวลาท่ีคลอด	±	SD	

เท่ากับ	34.9	±	0.8	สัปดาห์	นำ้าหนักแรกเกิดเฉล่ีย	เท่ากับ	

2374.1	±	 513.3	กรัม	 ส่วนใหญ่พบว่าเป็นการต้ังครรภ์

เด่ียว	169	ราย	คิดเป็นร้อยละ	87.1	และคลอดโดยการผา่ตัด 

ทางหน้าท้องมากท่ีสุด	98	ราย	คิดเป็นร้อยละ	50.5	มารดา

อายุเฉล่ีย	เท่ากับ	28.3	±	7.1	ปี	มีภาวะแทรกซ้ีอนระหว่าง

ต้ังครรภ์	 69	 ราย	 คิดเป็นร้อยละ	 35.6	 เม่ือเปรียบเทียบ

ระหว่างกลุ่มมารดาท่ีได้รับและไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	

พบว่าเพศ	อายุครรภ์	Apgar	score	ท่ี	1	และ	5	นาที	อายุ 

มารดา	 ร้อยละการเกิดภาวะแทรกซี้อนระหว่างการ 

ต้ังครรภ์	 ช่องทางคลอด	การฝากครรภ์	 ไม่แตกต่างกัน 

ในท้ัง	2	กลุ่ม	อย่างไรก็ตามพบว่ากลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับ

ยาสเตยีรอยด	์ทารกมนีำ้าหนกัแรกเกดิน้อยกวา่กลุ่มทารก

ท่ีมารดาไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	

ในกลุ่มทารกท่ีมารดาท่ีได้รับยาสเตียรอยด์พบเป็นครรภ์

แฝดและได้รับ	Antibiotic	 prophylaxis	มากกว่าในกลุ่ม

ทารกท่ีมารดาไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	

ตารางท่ี	 2	 แสดงการเปรียบเทียบร้อยละการเกิด	 

Primary	 และ	 Secondary	 outcomes	 ในทารกเกิด 

ก่อนกำาหนดระยะท้ายท่ีมารดาได้รับและไม่ได้รับยา 

สเตียรอยด์ก่อนคลอด	โดยพบว่าจากกลุ่มตัวอย่างท้ังหมด	

194	 ราย	 ทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลด 

แรงตึงผิว	 (Respiratory	 distress	 syndrome)	 27	 ราย	 

คิดเป็นร้อยละ	13.9	พบว่าทารกกลุ่มท่ีมารดาท่ีได้รับยา

สเตียรอยด์เกิดทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสาร 

ลดแรงตึงผิวน้อยกว่าทารกท่ีมารดาไม่ได้รับยาเตียรอยด์	 

(ร้อยละ	8.2	และ	19.6	ตามลำาดับ,	p	0.023)	สำาหรับ	Secondary	 

outcomes	 มีเพียงภาวะหายใจลำาบากจากสาเหตุอ่ืนๆ	

(Respiratory	distress)	เท่าน้ัน	ท่ีพบความแตกต่างระหว่าง

กลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับและไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	 

(ร้อยละ	81.4	และ	91.8	ตามลำาดับ,	p	0.035)	ส่วนผลลัพธ์

รองด้านอ่ืนๆ	ไม่มีความแตกต่างกันของ	2	กลุ่ม

ภาวะแทรกซึ้อนด้านระบบทางเดินหายใจอ่�นๆ 

พบภาวะ Transient tachypnea of the newborn มีากท่�สีุ่ด 

79 ราย (40.7%) รองลำงมีา ค่อ Delay adaptation 27 ราย 

(13.9%) แลำะ Congenital pneumonia 14 ราย (7.2%) 

ต้ามีลำำาด้บ

ทารกท่�ได้ร้บการวินิจฉั้ยว่าเป็็นทารกกลำุ่มีหายใจ

ลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงต้งึผ่วิ (Respiratory distress 

syndrome) ท้�งหมีด 27 ราย ได้ร้บการใส่ี่ท่อช่้วยหายใจ

แลำะใช้เ้คร่�องช้ว่ยหายใจ 18 ราย (66.7%) ใช้้ Nasal CPAP 

6 ราย (22.2%) แลำะ ใช้้ออกซึิเจน 3 ราย (11.1%)

พบทารกในการศึึกษาเสี่่ยช้่วิต้ 6 ราย เกิดจาก 

Septic shock 2 ราย Congenital diaphragmatic hernia  

2 ราย Pneumothorax แลำะ Birth asphyxia อย่างลำะ 1 ราย

ต้ารางท่� 3 แสี่ดงปั็จจ้ยท่�ส้ี่มีพ้นธ์์ก้บการเกิด 

Respiratory distress syndrome โดยใช้้สี่ถูิต้ิ Univariate 

แลำะ Multivariate logistic regression โดยพบว่าป็ัจจ้ยท่�

มี่ความีสี่้มีพ้นธ์์ก้บการเกิด ทารกกลำุ่มีหายใจลำำาบากจาก

การขาดสี่ารลำดแรงต้ึงผ่ิวใน Univariate regression ได้แก่ 

การได้ร้บยาสี่เต่้ยรอยด์ในมีารดาก่อนคลำอด นำ�าหน้ก

ทารกแรกเกิด APGAR score ท่� 5 นาท่ ≤7 Antibiotic 

prophylaxis แลำะ Gestational diabetes mellitus แลำะ 

เม่ี�อทำาการวิเคราะห์เพ่�อควบคุมีอิทธ์ิพลำของป็ัจจ้ยกวน

ใน Multivariate logistic regression พบว่าป็ัจจ้ยท่�ย้งคง

มีค่วามีส้ี่มีพน้ธ์์กบ้ความีเสี่่�ยงในการเกดิทารกกลำุม่ีหายใจ

ลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงต้งึผ่วิ มี ่3 ป็จัจย้ ไดแ้ก ่การ

ได้ร้บยาสี่เต้่ยรอยด์ในมีารดาก่อนคลำอด นำ�าหน้กแรกเกิด 

แลำะ APGAR score ท่� 5 นาท่ ≤7 โดยพบว่าการได้ร้บยา

สี่เต่้ยรอยด์ในมีารดาท่�คลำอดทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะ

ท้าย ส้ี่มีพ้นธ์์ก้บความีเส่ี่�ยงในการเกิดทารกกลุ่ำมีหายใจ

ลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงตึ้งผ่ิวท่�ลำดลำงร้อยลำะ 84 

เมี่�อเท่ยบก้บกลำุ่มีทารกท่�มีารดาไมี่ได้ร้บการร้กษาด้วยยา

สี่เต่้ยรอยด์ [Adjusted OR 0.16 (95%CI 0.06 – 0.50),  

p <0.001] ย้งพบวา่ความีเส่ี่�ยงในการเกดิทารกกลุ่ำมีหายใจ

ลำำาบากจากการขาดสี่ารลำดแรงตึ้งผิ่วลำดลำงร้อยลำะ 14 
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สี่ำาหร้บทุกๆ 100 กร้มี ของนำ�าหน้กแรกเกิดของทารกท่�

เพิ�มีขึ�น [Adjusted OR 0.86 (95%CI 0.78 – 0.96), p 0.006] 

กลำุ่มีทารกท่�มี่ Birth asphyxia (APGAR ≤ 7 ) ท่� 5 นาท่ 

มี่ความีเส่ี่�ยงในการเกิดทารกกลุ่ำมีหายใจลำำาบากจากการ

ขาดสี่ารลำดแรงต้ึงผ่ิวท่�เพิ�มีขึ�นป็ระมีาณ์ 19 เท่าของกลำุ่มี

ทารกท่�ไมีม่ี ่Birth asphyxia [Adjusted OR 18.94 (95%CI 

3.35 – 107.21), p<0.001] โดยค่าความีสี่้มีพ้นธ์์ด้งกลำ่าว 

ไมี่ เป็ลำ่�ยนแป็ลำงเมี่�อควบคุมีอิทธ์ิพลำของการได้ร้บ 

Antibiotic prophylaxis แลำะป็ัจจ้ยกวนอ่�นๆ ในต้าราง

ตารางท่ี	1		 ลักษณะพ้ืนฐานทางสังคมและทางคลินิก 

ของทารกแรกเกิดอายุครรภ์ 	 34	 ถึง	 

366/7	สัปดาห์

Characteristic Total

N=	194

Dexamethasone	

N	=	97

Non-Dexamethasone	

N	=	97

P	Value*

Male 110	(56.7) 50	(51.5) 60	(61.9) 0.147

Gestational	age 34.9	±	0.8 34.8	±	0.8 35.0	±	0.8 0.079

Birthweight 2374.1	±	513.3 2247.6	±	487.2 2500.5	±	509.9 0.001

Size

		 AGA

		 SGA

		 LGA

168	(86.6)

16	(8.2)

10	(5.2)

83	(85.6)

12	(12.4)

2	(2.1)

85	(87.6)

4	(4.1)

8	(8.2)

0.022

Number	of	infant

		 Single

		 Twin

		 Triplet

169	(87.1)

23	(11.9)

2	(1.0)

81	(83.5)

16	(16.5)

0

88	(90.7)

7	(7.2)

2	(2.1)

0.035

APGAR	score	at	1	minute

		 0-3

		 4-7

		 >7

10	(5.2)

20	(10.3)

164	(84.5)

7	(7.2)

6	(6.2)

84	(86.6)

3	(3.1)

14	(14.4)

80	(82.5)

0.086

APGAR	score	at	5	minute

		 0-3

		 4-7

		 >7

2	(1.0)

7	(3.6)

185	(95.4)

2	(2.1)

5	(5.2)

90	(92.8)

0

2	(2.1)

95	(97.9)

0.120

Antibiotic	prophylaxis 88	(45.4) 53	(54.6) 35	(36.1) 0.009

Maternal	Age 28.3	±	7.1 28.1	±	7.4 28.6	±	6.7 0.620

Characteristic Total

N=	194

Dexamethasone	

N	=	97

Non-Dexamethasone	

N	=	97

P	Value*

Complication	of	pregnancy

		 GDM	

		 PIH

		 PROM

		 Placenta	previa

		 IUGR	

69	(35.6)

12	(6.2)

17	(8.8)

21	(10.8)

22	(11.3)

21	(10.8)

38	(39.2)

6	(50)

9	(52.9)

11	(52.4)

19	(86.4)

18	(85.7)

31	(32.0)

6	(50)

8	(47.1)

10	(47.6)

3	(13.6)

3	(14.3)

0.294

1.000

0.800

0.817

0.001

0.001

Underlying	disease 14	(72) 8	(8.2) 6	(6.2) 0.579

Route	of	delivery

		 Normal	vaginal	delivery

		 Operative	vaginal	delivery

		 Cesarean	section

80	(41.2)

16	(8.3)

98	(50.5)

41(51.3)

7	(43.8)

49	(50.0)

39	(48.8)

9	(56.3)

49	(50.0)

0.861

Antenatal	care 126	(64.9) 59	(60.8) 67	(69.1) 0.229

หมายเหต	ุข้อมูลในตารางแสดงเป็น	N	(%),	mean	±	SD,	median	(interquartile	
range)	ตามลักษณะตัวแปรเชิงคุณภาพ	ตัวแปรต่อเน่ืองท่ี	มีการแจกแจงแบบ
ปกติและไม่ปกติ	และ	P	value*	เป็นการเปรียบเทียบระหว่าง	2	กลุ่ม	โดยใช้	
chi-square ,	independent	t	test

ตารางท่ี	2		 การเกิด	Primary	และ	Secondary	outcomes	

ในทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายกลุ่มท่ี

มารดาท่ีได้รับและไม่ได้รับการรักษาด้วย 

สเตียรอยด์	

Total

N=	194

Dexamethasone

N	=	97

Non-Dexamethasone

N	=	97

P	Value*

Primary	outcome

Respiratory	distress	

syndrome

27	(13.9) 8	(8.2) 19	(19.6) 0.023

Secondary	outcome

Respiratory	distress 168	(86.6) 79	(81.4) 89	(91.8) 0.035

Transient	tachypnea	of	

newborn

80	(41.2) 34	(42.5) 46	(57.5) 0.080

Received	oxygen 169	(87.1) 80	(82.5) 89	(91.8) 0.054

Mechanical	ventilator 36	(18.6) 15	(15.5) 21	(21.6) 0.268

Surfactant	used 6	(3.1) 3	(3.1) 3	(3.1) 1.000

Apnea 3	(1.5) 1	(1.0) 2	(2.1) 0.557

Persistent	pulmonary	

hypertension	of	newborn	

(PPHN)

7	(3.6) 3	(3.1) 4	(4.1) 0.700

หมายเหตุ	 ข้อมูลในตารางแสดงเป็น	 N	 (%)	 และ	 p	 value*	 เป็นการ 
เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มมารดาท่ีได้รับและไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	 โดย 
ใช้สถิติ	Chi-square
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ตารางท่ี	3		 ปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการเกิด	 Respiratory	

distress	 syndrome	ทารกเกิดก่อนกำาหนด

ระยะท้าย	 โดยใช้สถิติ	 Univariate	 และ	

Multivariate	logistic	regression	

Factors Crude OR 

(95%CI)

P-Value Adjusted OR (95%)* P-Value*

Dexamethasone 0.37 (0.15 – 0.89 ) 0.026 0.16 (0.06-0.50) <0.001

Sex 1.36 (0.60 – 3.12) 0.460 NA NA

Birthweight 0.90 (0.82 – 0.98) 0.021 0.86 (0.78-0.96) 0.006

APGAR score at 1 minute

  ≤ 7

  > 7

2.20 (0.83 – 5.76)

Ref

0.112 NA NA

APGAR score at 5 minute

  ≤ 7

  > 7

9.26 (2.31 – 37.11)

Ref

0.002 18.94 (3.35-107.21) <0.001

Antibiotic prophylaxis 2.69 (1.08-6.70) 0.034 NA NA

Complication of pregnancy

  GDM

  PIH

  PROM 

  Placenta previa 

  IUGR 

 0.46 (0.20-1.04)

0.24 (0.06-0.90)

1.00 (0.20-4.81)

 1.00 (0.26-3.74 )

0.58 (0.16-2.18)

0.52 (0.14-1.91)

0.061

0.034

1.000

1.000

0.420

0.320

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

Antenatal care 0.63 (0.28-1.44) 0.061 NA NA

*OR and P-value adjusted for all factors in the table
GDM: gestational diabetic mellitus, PIH : pregnancy induced hypertension, 
PROM: premature rupture of membrane, IUGR: intrauterine growth 
retardation

อภิปรายผลการศึกษา
ในการศึกษาน้ีเพ่ือหาความสัมพันธ์ระหว่างการ

ได้รับการรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารก

เกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายต่อการเกิดทารกกลุ่มหายใจ

ลำาบากจากการขาดสารลดแรงตงึผิว	(Respiratory	distress	

syndrome)	 ในโรงพยาบาลสรรพสิทธิประสงค์	 โดยพบ

ทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิว

ประมาณร้อยละ	14	หรือประมาณ	1	ใน	7	ของทารกท่ีเกิด

ในมารดาต้ังครรภ์กอ่นกำาหนดระยะท้าย	โดยพบว่าปัจจัย

ท่ีสัมพันธ์กับการเกิด	Respiratory	 distress	 syndrome	 

ได้แก่	การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์,	นำ้าหนักทารกแรกเกิด	 

และ	low	APGAR	scores	พบว่าการได้รับการรักษาด้วย

ยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารกเกิดก่อนกำาหนด

ระยะท้ายกับความเส่ียงของการเกิด	Respiratory	distress	

syndrome	ท่ีลดลงถงึร้อยละ	84	และในกลุ่มทารกท่ีมารดา

ได้รับยาสเตียรอยด์	 และพบการเกิดภาวะหายใจลำาบาก

จากสาเหตุอ่ืนๆ	 น้อยกว่ากลุ่มทารกท่ีมารดาไม่ได้รับยา

สเตียรอยด์	

	 อัตราการเกิด	Respiratory	 distress	 syndrome	

ในมารดาท่ีคลอดทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	 

หลากหลายตามกลุ่มประชากรและระบบสุขภาพของ

ประเทศ	พบทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลด

แรงตึงผิว	(Respiratory	distress	syndrome)	ใกล้เคียงกับ

การศึกษาของ	C.	Gyamfi-Bannerman10	 ท่ีทำาการศึกษา

พบว่าทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรง

ตึงผิวร้อยละ12	แต่ในการศึกษาน้ีให้	Betamethasone	ใน

มารดากอ่นคลอด	และแตกตา่งจากการศึกษาของ	Lutfun	

Nahar	Begum	และคณะ11ท่ีพบทารกกลุ่มหายใจลำาบาก

จากการขาดสารลดแรงตึงผิวเพียงร้อยละ	2.9	ในทารกท่ี

เกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	และการศึกษาของนิภาวรรณ12 

ท่ีศึกษาในโรงพยาบาลชลบุรี	พบภาวะน้ีร้อยละ	5	อย่างไร

ก็ตาม	 อัตราการเกิด	Respiratory	distress	 syndrome	 ใน

การศึกษาน้ีสูงกว่าในการศึกษาก่อนหน้าน้ี	อาจเน่ืองจาก

ความแตกต่างของพ้ืนฐานทางสังคมและทางคลินิกของ

กลุ่มมารดาท่ีต้ังครรภ์และมารดาท่ีต้ังครรภ์ส่วนใหญ ่

มักมาโรงพยาบาลในระยะเวลาท่ีเจ็บครรภ์คลอดมาก

ทำาให้ปากมดลูกเปิดกว้าง	 จึงทำาให้มารดาไม่ให้รับยา 

สเตียรอยด์ได้ทันก่อนคลอด	ส่งผลทำาให้ผลการเกิดทารก

กลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิวมีความ

แตกต่างกันในแต่ละพ้ืนท่ี	

การรักษาด้วยยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอด

ทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	อาจจะช่วยลดการเกิด

ทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิว	 

ผลการศึกษาของการศึกษาปัจจุบันน้ีสอดคล้องกับผล 

การศกึษาจาก	Meta	analysis	แบบ	Randomized	controlled	

trial8	 ซ่ึีงพบว่ายาสเตียรอยด์สามารถลดความเส่ียงของ

การเกิด	Respiratory	distress	syndrome	ลงได้ร้อยละ	26	

และ	Severe	respiratory	distress	syndrome	ลงได้ร้อยละ	

45	แต่เม่ือพิจารณางานวิจัย	Randomized	controlled	trial	

แต่ละ	Randomized	controlled	trial	ผลยังแตกต่างกันอยู่	
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คือในขณะท่ีผลการศึกษาของ	Ahmed,	Nada	พบว่ายา 

สเตียรอยด์ช่วยลดความเส่ียงของการเกิดทารกกลุ่มหายใจ

ลำาบากลงได้ร้อยละ	70	และ	 ร้อยละ	63	ตามลำาดับ	การ

ศึกษาของ	Gyamfi-Bannerman,	Porto,	Stutchfield	กลับ

ไม่พบประโยชน์ของยาสเตียรอยด์ดังกล่าว8	 และในการ

วิจัยท่ีศึกษาผลต่อการเกิด	 Severe	 respiratory	 distress	

syndrome	การศึกษาเล็กๆส่วนใหญ่ไม่พบประสิทธิภาพ

ของยาสเตียรอยด์	ในขณะท่ีการศึกษาขนาดใหญ่ท่ีสุดใน

มารดากว่า	2,800	คน	ในสหรัฐอเมริกา	พบว่ายาสเตียรอยด์	

มีประสิทธิภาพในการช่วยลด	Severe	respiratory	distress	

syndrome	 ได้อย่างชัดเจน	 มีการศึกษาในประชากรไทย 

ในโรงพยาบาลชลบรีุ12	พบว่าการให้ยาสเตียรอยด์	สามารถ

ลดการเกิดภาวะ	 Respiratory	 distress	 ลดลงปริมาณ 

คร่ึงหน่ึง	 แต่ไม่พบความแตกต่างใน	Mild	 respiratory	

distress	 syndrome	 อย่างไรก็ตามค่าความเส่ียงท่ีลดลง

ในการศึกษาเหล่าน้ีน้อยกว่าท่ีพบในการศึกษาน้ี	 ซ่ึีง

อาจจะเป็นจากการท่ีการศึกษาน้ีเป็นแบบสังเกต	อาจยัง 

ไม่สามารถพิจารณาอิทธิพลของปัจจัยกวนได้อย่างเต็มท่ี	

ในขณะท่ีการศึกษาอ่ืนเป็นแบบ	Randomized	controlled	

trial	ซ่ึีงน่าจะมีการควบคุมปัจจัยกวนได้อย่างดี

การศึกษาภาวะแทรกซ้ีอนด้านระบบทางเดินหายใจ 

อ่ืนๆ	ของทารกท่ีเกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายท่ีพบมากท่ีสุด	

คือ	ภาวะ	Transient	tachypnea	of	the	newborn	ร้อยละ	40	

โดยพบว่าในกลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับและไม่ได้รับยาสเตีย

รอยด	์ไม่มีความแตกตา่งกันในการเกดิภาวะน้ีโดยเหมอืน

กับการศึกษาของนิภาวรรณ12	ท่ีพบว่าการได้รับหรือไม่ได้ 

รับ	Dexamethasone	 ในมารดา	 ไม่ได้ลดการเกิดภาวะ	

Transient	tachypnea	of	the	newborn	แต่ต่างจากการศกึษา	

Meta-analysis	ของ	Gabriele	Saccone8	พบว่าการได้รับยา

สเตียรอยด์ในมารดาก่อนคลอด	ช่วยลดการเกิด	Transient	

tachypnea	of	newborn	ถึงร้อยละ	44	และการศึกษาของ	

C.Gyamfi-Bannerman10	พบว่าการได้รับ	Betamethasone	

ในมารดาก่อนคลอด	ช่วยลดการเกิด	Transient	tachypnea	

of	newborn	ถึงร้อยละ	32	ซ่ึีงปัจจัยท่ีอาจจะทำาให้พบภาวะ	

Transient	 tachypnea	of	 the	newborn	 ท่ีมากข้ึนอาจเป็น

ผลมาจากสาเหตุท่ีหลากหลาย	เช่น	การคลอดโดยวิธีการ

ผ่าคลอด,	Precipitate	labor	เป็นต้น

ทารกท่ีเกิด	Respiratory	distress	syndrome	ได้รับ

การรักษาด้วยสารลดแรงตึงผิว	 (Surfactant)	 ไม่มีความ

แตกต่างกันในกลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับหรือไม่ได้รับ

ยาสเตียรอยด์	 ซ่ึีงแตกต่างจากการศึกษา	Meta-analysis	

ของ	Gabriele	 Saccone8	 ท่ีพบว่าในกลุ่มทารกท่ีมารดา

ได้รับยาสเตียรอยด์ลดการให้สารลดแรงตึงผิวได้และ

การศึกษาของ	C.Gyamfi-Bannerman10	 ท่ีพบว่าในกลุ่ม

ทารกท่ีมารดาได้รับ	Betamethasone	 ลดการให้สารลด

แรงตึงผิวได้ถึงร้อยละ	 41	 ซ่ึีงอาจเป็นความแตกต่างกัน 

ของยาสเตียรอยด์ท่ีให้ในแต่ละการศึกษาเพราะใน 

ต่างประเทศจะให้เป็นBetamethasone	แต่ในประเทศไทย

จะใช้	Dexamethasone	แทน	พบว่าทารกเกิดก่อนกำาหนด

ระยะท้ายท่ีมีภาวะหายใจลำาบากท่ีได้รับการใส่ท่อ 

ช่วยหายใจและใช้เคร่ืองช่วยหายใจ	ไม่มีความแตกต่างกัน 

ในกลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับยาสเตียรอยด์หรือกลุ่มทารก 

ท่ีมารดาไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	 ซ่ึีงเหมือนกับการศึกษา

ของ	 C.Gyamfi-Bannerman10	 ท่ีพบว่าในกลุ่มท่ีได้รับ	

Betamethasone	 ไม่ได้ลดการใช้เคร่ืองช่วยหายใจ	 แต่ 

การศึกษาน้ีพบว่าลดการใช้	CPAP	และ	high	flow	nasal	

canula	 หลังคลอดติดต่อกันมากกว่าหรือเท่ากับ	 12	

ช่ัวโมงได้ถึงร้อยละ	 23	แต่ในการศึกษา	Meta-analysis	

ของ	Gabriele	 Saccone8	พบว่าในกลุ่มทารกท่ีมารดาได้ 

รับยาสเตียรอยด์ลดการใช้เคร่ืองช่วยหายใจได้อย่างมี 

นัยสำาคัญทางสถิติ

นอกจากน้ีมีข้อมูลมากย่ิงข้ึนท่ีสนับสนุนว่าการ

ใช้ยาสเตียรอยด์	 ในกลุ่มมารดาท่ีคลอดทารกเกิดก่อน

กำาหนดระยะท้าย	 น่าจะมีผลดีต่อผลลัพธ์การรักษาอ่ืนๆ

ด้วย	ไม่ว่าจะเปน็การชว่ยลดการเกดิ	Transient	tachypnea	

of	newborn	การใช้	Mechanical	ventilator	การได้รับการ

รักษาด้วยสารลดแรงตึงผิว	 (Surfactant)	การนอนรักษา

ในหน่วยอภิบาลทารกแรกเกิดภาวะวิกฤต	 (Neonatal	

Intensive	Care	Unit:	NICU)	และช่วยลดการได้รับการ

รักษาดว้ยออกซีเิจน	เป็นต้น8	ซ่ึีงแตกตา่งจากผลการศกึษา 
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ของงานวิจัยน้ีท่ีไม่พบความแตกต่างในผลลัพธ์ดังกล่าว	

ของกลุ่มท่ีได้และไม่ได้รับยาสเตียรอยด์	 ผลการศึกษา 

ท่ีแตกต่างดังกล่าวน่าจะเป็นจากขนาดตัวอย่างท่ีไม่ใหญ่

นักในการศึกษาปัจจุบัน	และรูปแบบการศึกษาและชนิด

ของยาสเตียรอยด์ท่ีแตกต่างกัน

การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแบบเปรียบเทียบซ่ึีง

ศึกษาผลการให้ยาสเตียรอยด์ต่อการเกิด	 Respiratory	

distress	 syndrome	 ในประเทศไทย	 โดยใช้รูปแบบการ

ศึกษาแบบสังเกตจากการทบทวนเวชระเบียน	 ยืนยัน

ผลลัพธ์โดยผู้เช่ียวชาญ	 และใช้สถิติมาตรฐานในการ

วิเคราะห์ผล	อย่างไรก็ตามงานวิจัยน้ีมีข้อจำากัด	 คือ	การ

คำานวณขนาดตัวอย่างในการศึกษาน้ีเป็นการคำานวณ

จากผลลัพธ์	Respiratory	distress	 syndrome	 เท่าน้ัน	 ซ่ึีง

อาจจะไม่มี	 Power	พอท่ีจะตรวจพบความแตกต่างใน 

ผลลัพธ์อ่ืนๆ	ระหว่างกลุ่มท่ีได้และไม่ได้รบัยาสเตียรอยด์	

เช่น	Transient	tachypnea	of	newborn	การใช	้Mechanical	

ventilator	 การได้รับการรักษาด้วยสารลดแรงตึงผิว	

(Surfactant)	และการไดรั้บการรักษาด้วยออกซิีเจน	ดังน้ัน

อาจจะต้องการศึกษาในประชากรท่ีมีขนาดใหญ่ข้ึนและ

เป็นการศึกษาแบบทบทวนเวชระเบียนย้อนหลัง	 ข้อมูล

บางส่วนอาจจะไม่ครบถ้วนสมบูรณ์	และอาจไม่สามารถ

พิจารณาปัจจัยท่ีไม่ได้ถูกบันทึกไว้ในเวชระเบียน	ซ่ึีงทำาให้

การควบคุมอิทธิพลของปัจจัยกวนทำาได้ไม่ครบถ้วน	อาจ

มีผลต่อผลการศึกษาความสัมพันธ์ต่างๆ	 ดังน้ันจึงน่าจะ 

มีการศึกษาแบบไปข้างหน้า	 ท่ีวางแผนการเก็บข้อมูล 

อย่างครบถ้วนได้	 หรือการออกแบบการวิจัยท่ีรัดกุม 

ย่ิงข้ึนท่ีสามารถควบคุมปัจจัยกวนได้สมบูรณ์ย่ิงข้ึน	 เช่น

การศึกษาแบบ	Randomized	 controlled	 trial	 เพ่ือจะให้

สามารถตรวจพบความแตกต่างในผลลัพธ์ดังกล่าวได้

ผลการศึกษาน้ีท่ีพบว่ากลุ่มทารกท่ีมารดาได้รับ

การรกัษาด้วยยาสเตยีรอยด์ท่ีคลอดทารกเกดิก่อนกำาหนด

ระยะท้าย	ลดการเกิด	Respiratory	distress	syndrome	อาจ

นำามาซ่ึีงแนวปฏิิบัติในการดแูลหญิงต้ังครรภท่ี์มีภาวะเจบ็

ครรภ์ก่อนกำาหนด	ควรได้รับยาสเตียรอยด์ก่อนคลอด 

เพ่ือช่วยกระตุ้นการสร้างสารลดแรงตึงผิวและทำาให้

ทารกมีภาวะปอดสมบูรณ์	 ซ่ึีงจะทำาให้ลดทารกท่ีมีกลุ่ม

หายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิว	 ในทารกเกิด 

ก่อนกำาหนดระยะท้ายหลัง

สรุป
การได้รับยาสเตียรอยด์ในมารดาท่ีคลอดทารก 

เกิดก่อนกำาหนดระยะท้ายสัมพันธ์กับการลดการเกิด

ทารกกลุ่มหายใจลำาบากจากการขาดสารลดแรงตึงผิว 

และลดการเกิดภาวะหายใจลำาบากจากสาเหตุอ่ืนๆ	 

ทารกเกิดก่อนกำาหนดระยะท้าย	 ภาวะแทรกซี้อนด้าน

ระบบทางเดินหายใจท่ีพบมากท่ีสุด	 คือ	ภาวะTransient	

tachypnea	of	newborn
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TreatmentOutcomeandRiskFactors
AssociatedmortalityofPersistentPulmonary

Hypertension of Newborn 
inSunpasitthiprasongHospital

Chollada Viriyakul, Pornpimon Rojanakarin

Abstract
Introduction : Late preterm newborns are infants with the same physiological imperfections 
as normal preterm infants. It was found that infants had various medical conditions; especially 
the respiratory problem. Antenatal glucocorticoids in pregnant women with preterm labor 
are widely used in the guidelines of the Royal College of Obstetricians and Gynecologists. 
This is because studies have shown that antenatal glucocorticoids reduce the incidence of 
respiratory distress syndrome. However, there are no clear guidelines for antenatal 
glucocorticoids administration in late preterm mothers.
Objective: To determine the association between antenatal corticosteroid and respiratory 
distress syndrome and other respiratory complications in late preterm infants who admitted 
at Sunpasitthiprasong hospital.
Methods: A retrospective observational analytical study by collecting data from medical 
records of 194 late preterm infants who were admitted to Sunpasitthiprasong hospital from 
1 January 2017 to 31 January 2019. Patients were randomized method into two groups; 
dexamethasone group and non-dexamethasone group. 
Results: 194 late preterm infants who were admitted to Sunpasitthiprasong hospital. They 
were devived into two groups; 97 patients in dexamethasone group and 97 patients in non-
dexamethasone group. The study showed late preterm infants with respiratory distress 
syndrome were 27 cases (13.9 %). Respiratory distress syndrome occurred significantly 
less frequently in dexamethasone group (8.2%) compared with non dexamethasone group 
(19.6%) (p 0.023). Others respiratory complications: transient tachypnea of the newborn 
was the most common complication 79 cases (40.7%), followed by delay adaptation 27 
cases (13.9 %) and congenital pneumonia 14 cases (7.2 %). Eighteen late preterm infants 
with respiratory distress syndrome (66.7%) required endotracheal intubated and mechanical 
ventilation. The factors are associated with respiratory distress syndrome were antenatal 
corticosteroid (dexamethasone), birth weight and APGAR score at 5 ≤ 7.
Conclusion: Administration of dexamethasone to mothers of late preterm infants was 
associated with a reduction in the incidence of respiratory distress syndrome and other 
respiratory complications. Transient tachypnea of the newborn was the most common 
respiratory complication in late preterm infants.
Keywords: Late preterm, Respiratory distress syndrome
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ในทารกแรกเกิด ท่�นาท่ท่� 11 ถึึง 72 ช่้�วโมิงหล่งเกิด ท่�คลอดในโรงพยาบาลนครพนมิ

นิพนธ์ต้นฉบับ

กลุ่มงานกุมารเวชกรรม	โรงพยาบาลนครพนม

ประสิทธิผลของการใช้แบบประเมินภาวะหายใจลำาบาก
ปานกลางถึงรุนแรง(NRD-2R-FAGSScoreNKP

Model)ในทารกแรกเกิดที่นาทีที่11ถึง 
72ชั่วโมงหลังเกิดที่คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

ชรินพร	พนาอรุณวงศ์*,	พิศมัย	นันทิเกียรติกุล

บทคัด็ย่อ
การศึกษาน้ีเป็นการวิจัยก่ึงทดลอง	 (Quasi-Experimental	Research)	 ศึกษาเชิงประสิทธิภาพ	 (Efficacy	

Research)	 รูปแบบ	Retrospective	 interrupted	 times	 มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาเปรียบเทียบการตรวจพบ 

ภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรงในทารกแรกเกิดก่อนและหลังการใช้แบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	

Score	NKP	Model	 ท่ีพัฒนาข้ึน	 ศึกษาในทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะหายใจลำาบากท่ีอายุนาทีท่ี	 11	 ถึงอายุ	 

72	 ช่ัวโมงหลังเกิดในโรงพยาบาลนครพนม	 จำานวน	 304	 ราย	 เลือกกลุ่มตัวอย่างแบบเฉพาะเจาะจง	

ระหว่างเดือนกันยายน	พ.ศ.2561	 ถึงกุมภาพันธ์	พ.ศ.2562	 เป็นกลุ่มควบคุม	152	ราย	และระหว่างเดือน

กันยายน	พ.ศ.2562	ถึงกุมภาพันธ์	พ.ศ.2563	เป็นกลุ่มทดลอง	152	ราย	วิเคราะห์ลักษณะท่ัวไปด้วย	t	test	

และ	 exact	 probability	 test	 วิเคราะห์นำ้าหนักตัว,	ภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรง,	Respiratory	

Distress	Syndrome	(RDS),	Apgar	Score	ท่ี	1	นาที,	ท่ี	5	นาที	และเวลาท่ีตรวจพบ	ด้วย	multivariable	risk	 

different	regression	กำาหนดระดับนัยสำาคัญเท่ากับ	0.05	ผลการวิจัยพบว่าลักษณะท่ัวไปของท้ังสองกลุ่ม 

คล้ายคลึงกัน	แต่พบมีนำ้าหนักตัว	 (p=0.021),	ภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรง	 (p=0.018),	RDS	

(p=0.006),	Apgar	 Score	 ท่ี	 1	นาที	 (p=0.008)	 และ	Apgar	 Score	 ท่ี	 5	นาที	 (p=0.005)	 แตกต่างกัน 

อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 แต่ไม่มีผลต่อการใช้แบบประเมิน	 จากการศึกษาน้ีพบว่าการใช้แบบประเมิน	

NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model	สามารถตรวจพบภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรงได้เฉล่ีย 

เร็วข้ึน	2.7	นาที	ท่ีห้องคลอด	(p=0.020)	และตรวจพบมากข้ึนจากเดมิเฉล่ีย	4.16	เท่า	(p=0.020)	ท่ีหอ้งคลอด

คำาสำาคัญ:	แบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model,	ทารกแรกเกิด,	ภาวะหายใจลำาบาก	
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บทนำา
	จากผลการศึกษาวิจัยก่อนหน้าน้ี	 ระหว่างเดือน

เมษายน	พ.ศ.	2554	ถึงเดือนพฤษภาคม	พ.ศ.	2560	ผู้ป่วย

ทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะความดันเลือดปอดสูงท่ีรักษา 

ในโรงพยาบาลนครพนม	 พบมีความชุกของภาวะ 

ความดนัเลือดปอดสูง	(Persistent	pulmonary	hypertension	

of	the	newborn;	PPHN)	1.12	–	2.96	ต่อการเกิด	1,000	มี

ชีพ	อายุท่ีเร่ิมมีภาวะ	(PPHN)	คือ	1.5	(0.33	–	30)	ช่ัวโมง	

โดยสาเหตุหลักท่ีพบร่วมกับภาวะ	PPHN	มากท่ีสุดคือ	

meconium	 aspiration	 syndrome	 (MAS)	ร้อยละ	78.10	

และพบมีอัตราตายสูงถึงร้อยละ	 59.40	 (1)	 ซ่ึีงวิธีหน่ึง

ท่ีจะช่วยลด	PPHN	 ได้คือการค้นหาและเฝ้าระวังภาวะ

หายใจลำาบากก่อนท่ีจะกลายเป็น	PPHN	ผู้วิจัยจึงต้องการ

หาเคร่ืองมือท่ีมาช่วยประเมินการหายใจของทารกว่ามี

ภาวะหายใจลำาบากหรือไม่	อย่างไร	 ส่ือสารกันในองค์กร

ได้เข้าใจกัน	และดูแลรักษาทารกได้อย่างเหมาะสมต่อไป	

ท่ีผ่านมาโรงพยาบาลนครพนม	 ยังไม่มีแบบ

ประเมินภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิด	 และใน

การประเมินทารกเดิมใช้ประสบการณ์	องค์ความรู้ทาง

วิชาการ	 ของแพทย์และพยาบาลแต่ละคน	 ทำาให้เกิด 

ความแตกต่างกันในการประเมินภาวะหายใจลำาบาก 

ในทารก	 ซ่ึีงทำาได้ลำาบาก	 และอาจไม่ถูกต้องและอาจ 

ช่วยเหลือทารกได้ล่าช้า	

แบบประเมินทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะหายใจลำาบาก	

(NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model)	เป็นแบบประเมิน

ท่ีถูกพัฒนาข้ึนมาเพ่ือช่วยแก้ปัญหาข้างต้นให้ตรวจพบ

ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิดได้เร็วข้ึน	เพ่ือท่ีจะได้

ให้การรักษาท่ีเหมาะสมต่อไปทันท่วงที

ผู้วิจัยได้เก็บข้อมูลนำาร่องก่อนการทำาวิจัยเพ่ือ 

นำาข้อมูลมาคำานวณจำานวนประชากรท่ีต้องศึกษาโดย

ทารกแรกเกิดอายุนาทีท่ี	 11	 ถึงอายุ	 72	 ช่ัวโมงหลังเกิด	

ท่ีเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลนครพนมต้ังแต่เดือน

มกราคมถึงพฤษภาคม	 ปี	พ.ศ.2561	 (2)	จำานวน	301	ราย	 

พบว่ามีภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรง	 ใน

ทารกครบกำาหนด	13/116	 (ร้อยละ	11.21)	ทารกคลอด 

ก่อนกำาหนด	28/185	(ร้อยละ	15.4)	ราย	และพบว่ามีการ

ประเมินตรงตาม	NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model 

เพียง	16/116	ราย	 (ร้อยละ	13.79)	และ	22/185	 (ร้อยละ	

11.81)	ตามลำาดับ	

แบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	 Score	 NKP	

Model	 น้ีจะใช้เป็นเคร่ืองมือประเมินการหายใจใน

ทารกแรกเกิดอายุนาทีท่ี	11	ถึงอายุ	72	 ช่ัวโมงหลังเกิดน้ี 

ได้หรือไม่	อย่างไร	คือส่ิงท่ีผู้วิจัยต้องการทราบเพ่ือพัฒนา

กระบวนเฝ้าระวังซ่ึีงเป็นส่วนหน่ึงในการดูแลรักษา

ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิดให้ถูกต้อง	เหมาะสม	 

รวดเร็ว	 และทันท่วงที	 เพ่ือให้ทารกแรกเกิดปลอดภัย 

และรอดชีวิตมากย่ิงข้ึน

วัตถุประสงค์	
เพ่ือศึกษาเปรียบเทียบการตรวจพบภาวะหายใจ

ลำาบากปานกลางถึงรุนแรงในทารกแรกเกิดก่อนและ

หลังการใช้แบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	Score	NKP	

Model	 ท่ีพัฒนาข้ึนใหม่	 ศึกษาในทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบากท่ีอายุนาทีท่ี	11	 ถึงอายุ	72	 ช่ัวโมงหลังเกิด	

ท่ีคลอดในโรงพยาบาลนครพนม

คำาจำากัด็ความ	
Respiratory	 distress	 in	 newborn	หมายถึง	

ภาวะหายใจลำาบากในทารก	ทารกท่ีมีอาการหายใจเร็ว	

(tachypnea)	อัตราการหายใจเร็วกว่า	60	คร้ังต่อนาที	

มักจะตรวจพบว่ามีชีพจรเร็ว	(tachycardia)	ร่วมด้วย	

หรือชีพจรท่ีช้ามาก	(bradycardia)	การหายใจมีเสียงดัง	 

(stridor)	 การหายใจแรงและหน้าอกร้ังขณะหายใจเข้า	 

(inspiratory	 retraction),	หายใจปีกจมูกบาน	(flaring	

of	 alar	 nasi),	อกบุ�มร้ังขณะหายใจ	(suprasternal	 or	

intercostal	 retraction),	grunting,	 กระสับกระส่ายหรือ

เขียว	(cyanosis)	หรือซึีม	 ใช้ประเมินความรุนแรงจาก

น้อยไปมาก	(3-10)

ทารกแรกเกิด็	หมายถึง	ทารกแรกเกิดท่ีอายุนาที 

ท่ี	11	ถึงอายุ	72	ช่ัวโมงหลังเกิด

Moderate	 respiratory	distress	หมายถึง	ทารก 

ท่ี	NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model	4–7	คะแนน
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Severe respiratory distress หมีายถึูง ทารกท่� 

NRD-2R-FAGS Score NKP Model ≥ 7คะแนน

แบบประเมิน	 NRD-2R-FAGS	 Score	 NKP	

Model	คือ	แบบประเมินการหายใจในทารกแรกเกิดท่ีอายุ

นาทท่ีี	11	ถึงอาย	ุ72	ช่ัวโมงหลงัเกิด	และการดแูลเบ้ืองตน้ 

หลังจากประเมิน	 พัฒนาจากประสบการณ์ของผู้วิจัย	 

และองค์ความรู้ต่างๆ	(3,	5,	11-14)

วิธีการศึกษา
การศึกษาน้ี	 เป็นการวิจัยก่ึงทดลอง	 (Quasi-

Experimental	Research)	ศกึษาเชิงประสิทธิภาพ	Efficacy	

Research	 รูปแบบ	Retrospective	 interrupted	 times	

คำานวณจำานวณประชากรท่ีต้องศึกษาจากการศึกษา

นำาร่องในทารกแรกเกิดต้ังแต่แรกเกิดอายุนาทีท่ี	11	ถึงอายุ	

72	 ช่ัวโมงหลังเกิด	 ท่ีมีภาวะหายใจลำาบากจำานวน	 304	

ราย	ในช่วงเดือนมีนาคมถึงสิงหาคม	พ.ศ.	2561	เพ่ือศึกษา

ประสิทธิผลของแบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	Score	

NKP	Model	ท่ีใช้ในทารกแรกเกิดหลังเกิดอายุนาทีท่ี	11	

ถึงอายุ	72	ช่ัวโมงหลงัเกิด	ท่ีมีภาวะหายใจลำาบาก	ในทารก

ท่ีคลอดในโรงพยาบาลนครพนม	และทดสอบหาจำานวน

ทารกท่ีใช้แบบประเมินได้ถูกต้อง	ลดลงอีก	 10	%	 โดย

กำาหนดให้การทดสอบมีความคาดเคล่ือนชนิดท่ี	 1	แบบ	

one–sided	เท่ากับ	5%	และ	power	80%	of	test	significance	

level	0.05	ได้จำานวนกลุ่มตัวอย่างกลุ่มละ	152	ราย

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง	
การคัดเลือกกลุ่มตัวอย่างทำาการเลือกแบบเฉพาะ

เจาะจง	 (purposive	 sampling)	 โดยเก็บข้อมูลก่อน 

และหลังการทดลอง	เลือกคุณสมบัติตามเกณฑ์์การคัดเข้า	

(Inclusion	criteria)	และการคัดออก	(Exclusion	criteria	)	

ศึกษากลุ่มควบคุม	ระหว่างเดือนกันยายน	พ.ศ.	2561	ถึง

กุมภาพันธ์	พ.ศ.	2562	จำานวน	152	ราย	ศึกษากลุ่มทดลอง	

ระหว่างเดือนกันยายน	พ.ศ.	 2562	 ถึงกุมภาพันธ์	พ.ศ.	

2563	จำานวน152	ราย	รวม	304	ราย	 เพ่ือทดสอบความ

เช่ือม่ันทางสถิติ	

เกณฑ์์การคัด็เข้า	 (Inclusion	 criteria)	 คือ	ทารก

แรกเกิดอายุนาทีท่ี	11	ถึงอายุ	72	ช่ัวโมงหลังเกิด	ท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบาก	คลอดในโรงพยาบาลนครพนม

เกณฑ์์การคัด็ออก	 (Exclusion	criteria)	 คือ	ทารก 

ท่ีใส่ท่อช่วยหายใจต้ังแต่แรกเกิด	 ถึง	 10	นาทีหลังเกิด,	

ทารกท่ีเสียชีวิต,	ทารกท่ีบิดามารดาวิตกกังวล

การพิทักษ์สิทธ์ิ
งานวิจัยผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในคน	 โรงพยาบาลนครพนม	 (เลขท่ี	

NP–EC11-No.21/2562)	 ก่อนดำาเนินการวิจัย	 ผู้วิจัยขอ

ความยินยอมการเข้าร่วมการศึกษาจากมารดาหรือบิดา

ของกลุ่มตัวอย่าง	 โดยช้ีแจงให้ทราบถึงสิทธิในการตอบ

รับหรือปฏิิเสธในการเข้าร่วมการวิจัย	 เม่ือมารดาหรือ

บิดาของกลุ่มตัวอย่างสมคัรใจใหท้ารกเขา้ร่วมการวจัิยจึง

ให้ลงนามในเอกสารยินยอมเข้าร่วมการวิจัย	 เม่ือมารดา

หรือบิดาของกลุ่มตัวอย่างสมัครใจให้ทารกเข้าร่วมวิจัย

จึงให้ลงนามในเอกสารยินยอมเข้าร่วมการวิจัย	 ผู้วิจัย

ดำาเนินการตามหลักของการเข้าร่วมการวิจัยและตาม 

ข้ันตอนการพิทักสิทธ์ิกลุ่มตัวอย่าง	 รวบรวมข้อมูล 

โดยบันทึกเฉพาะท่ีเก่ียวข้องและถือเป็นความลับ	 การ 

นำาเสนอข้อมูลในภาพรวมเท่าน้ัน

การวิเคราะห์ข้อมูล
วิเคราะห์ลักษณะท่ัวไปด้วย	 t	 test	 และ	 exact	

probability	 test	 วิเคราะห์การเกิดภาวะหายใจลำาบาก

ปานกลางถึงรุนแรง,	นำ้าหนักตัว,	RDS,	Apgar	Score	 ท่ี	 

1	นาที,	5	นาที	และเวลาท่ีตรวจพบดว้ย	multivariable	risk	

different	regression	กำาหนดระดับนัยสำาคัญเท่ากับ	0.05

ผลการศึกษา
1.	 ลักษณะท่ัวไปของผู้ป่วยท่ีศึกษาท้ัง	 2	 กลุ่ม	

(ตารางท่ี	 1)	 มีความคล้ายคลึงกันท้ังปัจจัยด้านเพศ	อายุ

ครรภ์	 วิธีการคลอด	 ลักษณะนำ้าครำ่า	 ยกเว้นเร่ืองนำ้าหนัก

ตัวในกลุ่มก่อนใช้แบบประเมินพบทารกท่ีมีนำ้าหนักเกิน	

3,500	 กรัมมากกว่า	 ขณะท่ีกลุ่มหลังใช้ไม่พบทารกท่ีมี 

นำ้าหนักเกิน	3,500	กรัม	และ	Apgar	score	ท่ี	1	และ	5	นาที	



146 ชรินพร	พนาอรุณวงศ์	และคณะ วารสารกุมารเวชศาสตร์	เมษายน-มิถุนายน	2566

ในกลุ่มก่อนใช้คือ	8.1±1.6	และ	9.5±0.9	ตามลำาดับ	และ	

Apgar	score	ท่ี	1	และ	5	นาที	ในกลุ่มหลังใช้คือ	8.6±1.1	

และ	9.8±0.6	ตามลำาดับ

ตารางท่ี	1		 ลั กษณะ ท่ัว ไปของ ผู้ป่ ว ย 	 Gend e r ,	

Gestational	Age,	Mode	of	delivery,	Body	

weight	(Gms.),	APGAR	score,	Amniotic	

fluid,	Risk	 factor	Respiratory	 distress	 /	

ภาวะแทรกซ้ีอนขณะต้ังครรภ์/คลอด

Characteristic
	Update Standard

P–Value
n= % n= %

Gender	 0.302

	 Male	 72 	47.4 82 54.0

	 Female 80 52.6 70 46.1

Gestational	Age	(wks.) 0.097

	 <	28	 0 0 2 1.3

	 28	–	32 4 2.7 10 6.6

	 33	–	37	 48 32.2 37 24.5

	 >38 97 65.1 102 67.6

Mode	of	delivery	 0.055

	 Normal	labour 105 69.1 89 58.6

	 Cesarean	Section 63 41.5 63 41.5

body	weight	(gms.) 0.021*

	 <	1500 21 14.0 26 17.1

	 1501	–	2500 85 56.7 77 50.7

	 2501	–3500 44 29.3 41 27.0

	 >3501 0 0 8 5.3

Apgar	score	mean	(±SD)

	 Apgar	minute1 8.6 1.1 8.1 1.6 0.008*

	 Apgar	minute5 9.8 0.6 9.5 0.9 0.005*

	 Apgar	minute10 9.9 0.4 10.4 7.0 0.360

Amniotic	fluid	 0.802

	 Clear 108 71.1 105 69.1

	 Meconium 44 29.0 46 30.3

2.	 ความเส่ียงหรือปัญหาของมารดา	 (ตารางท่ี	 2)	

มีความคล้ายคลึงกันท้ัง	2	กลุ่ม	พบว่ามารดามี	moderate	

meconium	 stain	 amniotic	 fluid	 ในท้ังกลุ่มก่อนและ

หลังใช้คือ	ร้อยละ	29	และ	27.6	ตามลำาดับ	และมีนำ้าเดิน

มากกว่า	18	ช่ัวโมง	ร้อยละ	19.1	และ	21	ตามลำาดับ

ตารางท่ี	2		 ภาวะแทรกซ้ีอนขณะต้ังครรภ์/คลอดของ

มารดา

Characteristic
	Update Standard

P–Value
n= % n= %

	Maternal	Risk 96 63.2 103 67.8 0.469

	 GDM 16 10.5 21 13.9 0.386

	 PIH 8 4.3 16 10.5 0.135

	 Meconium	stained	AF	 42 27.6 44 29.0 0.899

	 Thyroid	disease 2 1.3 5 3.3 0.448

	 Oligohydramnios	 1 0.7 5 3.3 0.214

	 Polyhydramnios	 0 0 1 0.67 1.000

	 Placenta	previa 4 2.6 2 1.3 0.684

	 PROM	>	18	hrs.	UTI 32 21.0 29 19.1 0.775

	 Fever 6 4.0 9 5.9 0.598

	 UTI 1 0.7 0 0 1.000

	 Other 6 4.0 8 5.3 0.786

3.	 ปัญหาความเจ็บป่วยของทารกท่ีถูกวินิจฉัย	

(ตารางท่ี	 3)	 มีความคล้ายคลึงกันท้ัง	 2	กลุ่ม	ยกเว้นพบ	

RDS	 ในกลุ่มก่อนใช้สูงกว่า	 (ร้อยละ	 9.9)	 เทียบกับอีก

กลุ่ม	 (ร้อยละ	 2)	 และพบภาวะหายใจลำาบากปานกลาง

ถึงสูงในกลุ่มก่อนใช้สูงกว่า	 (ร้อยละ	 13.8)	 เทียบกับ 

อีกกลุ่ม	 (ร้อยละ	 5.3)	 โดยปัญหาท่ีพบในทารกท่ีทำาให้ 

เกิดภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงสูงในทารกท่ีศึกษา	

ได้แก่	 Hypoglycemia,	 Polycythemia,	 RDS,	 Birth	

asphyxia,	 PPHN,	Respiratory	Distress,	 Pneumonia,	

Transient	 tachypnea	of	 the	 newborn	 (TTNB),	 shock,	

sepsis,	congenital	heart	disease,	anemia,	polycythemia	

โดยท้ัง	2	กลุ่มพบว่าภาวะ	TTNB	และ	Sepsis	เป็นสาเหตุ

หลักท่ีทำาให้เกิดภาวะหายใจลำาบากในทารก		ร้อยละ	19.7	

และ	19.7		ในกลุ่มก่อนใช้ตามลำาดับ	และร้อยละ	13.8	และ	

25.7	ในกลุ่มหลังใช้ตามลำาดับ

4.	 เวลาท่ีตรวจพบภาวะหายใจลำาบาก	(ตารางท่ี	3)	 

พบภาวะหายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรงได้เฉล่ีย 

เร็วข้ึน	2.7	นาที	ท่ีห้องคลอด	(p=0.020)
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ตารางท่ี	3		 ปัญหาท่ีพบในทารกและเวลาท่ีตรวจพบ

ภาวะหายใจลำาบากตามหอผู้ป่วยต่างๆ

Characteristic
	Update Standard

P–Value
n= % n= %

First	Diagnosis

	 Hypoglycemia 3 2.0 2 1.3 1.000

	 Polycythemia 3 2.0 4 2.6 1.000

	 RDS 3 2.0 15	 9.9 0.006*

	 Birth	asphyxia 4 2.6 12 7.9 0.069

	 MAS 7 4.6 8 2.3 1.000

	 PPHN 2 1.3 1 0.7 1.000

	 Respiratory	Distress 8 5.3 21 13.8 0.018*

	 Respiratory	failure 0 0 2 1.3 0.498

	 Pneumonia 3 2.0 2 1.3 1.000

	 TTNB 21 13.8 30 19.7 0.219

	 Other	pulmonary 6 4.0 2 1.3 0.283

	 Shock 0 0 5 3.3 0.060

	 Sepsis 39 25.7 30 19.7 0.273

	 CHD 0 0 1 0.7 1.000

	 Anemia 2 1.3 2 2.0 1.000

	 Other 3 2.0 4 2.6 1.000

เวลาท่ีตรวจพบ	Moderate	to	severe	RD	ท่ี	(นาที)	mean	(±SD)	

	 ห้องคลอด 7.6 8.1 10.3 9.1 0.020*

	 ห้องคลอด	กลับจากห้องผ่าตัด 16.7 13.2 14.3 17.6 0.476

	 หอผู้ป่วยหลังคลอด 311.5 403.8 126.9 220.8 0.397

	 หอผู้ป่วยทารกแรกเกิดป่วย	(เด็ก	2) 38.8 67.0 61.4 132.1 0.072

	 หอผู้ป่วย	ICU	เด็ก 154.1 314.7 93.5 141.1 0.320

5.	 ตรวจพบภาวะหายใจลำาบากได้เพ่ิมมากข้ึนท่ี

ห้องคลอด	4.16	เท่า	(ตารางท่ี	4)

ตารางท่ี	4		 ผลเปรียบเทียบการตรวจพบ	Moderate	 to	

severe	Respiratory	Distress	(RD)

Characteristic NRD	2R-FAGS	

NKP	Score

(Updated) (Standard)

Adjust

Effect*

95%CI P-value

(n=152) (n=152)

n 	% n 	%

เกิด	Moderate	to	severe	RD	ท่ี

		 ห้องคลอด 	9/117 7.7 5/100 5.0 4.16 	1.64-10.53 0.003*

		 ห้องคลอด	กลับจากห้องผ่าตัด 	2/37 5.4 	2/49 4.1 0.86 	0.14-5.11 	0.867

		 หลังคลอด 	0/2 0 	1/7 14.3 - - -

Multivariable	risk	regression	adjusted	for	body	weight,	RD,	RDS,	
Apgar	score	at	1	minute,	5	minutes	and	screening	time

วิจารณ์และข้อเสนอแนะ
ภาวะหายใจลำาบากในทารกแรกเกิดเกิดได้จาก

หลายสาเหตุ	 เช่น	 RDS	 ในทารกเกิดก่อนกำาหนด,	

TTNB,	Sepsis,	MAS,	PPHN,	 anemia,	 polycythemia,	

hypoglycemia	 เป็นต้น	 (3-10)	 ซ่ึีงภาวะหายใจลำาบาก 

มักเป็นอาการเร่ิมแรกท่ีทำาให้เราสนใจ	รีบรักษาเบ้ืองต้น 

และหาสาเหตุ	 การตรวจพบความผิดปกติดังกล่าวได้

เร็วย่อมทำาให้ทารกได้รับการรักษาท่ีรวดเร็วและอาการ 

ไม่ทรุดลงไป

จากผลงานวิจัยประชากรท้ัง	 2	 กลุ่มมีความ

คล้ายคลึงกันมาก	แม้ว่าจะมีบางปัจจัยท่ีมีความแตกต่าง

กันอย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 ได้แก่	นำ้าหนักตัว,	 ภาวะ

หายใจลำาบากปานกลางถึงรุนแรง,	RDS,	Apgar	Score	ท่ี	

1	นาที,	Apgar	Score	ท่ี	5	นาที	แต่ไม่มีผลต่อการใช้แบบ

ประเมิน	 และแม้ว่าแบบประเมินน้ีจะออกแบบมาเพ่ือ

เปรียบเทียบการตรวจพบภาวะหายใจลำาบากปานกลาง

ถึงรุนแรงในทารกแรกเกิดก่อนและหลังใช้แบบประเมิน	

พบข้อมูลท่ีน่าสนใจคือสาเหตุประมาณคร่ึงหน่ึงท่ีพบ

คือเกิดจาก	TTNB	และ	sepsis	และภาวะเส่ียงในมารดาท่ี 

พบบ่อยประมาณคร่ึงหน่ึงเช่นกันคือ	moderate	meconium	

stain	 amniotic	 fluid	 และมีนำ้าเดินมากกว่า	 18	 ช่ัวโมง	 

ดังน้ันกลุ่มโรคและภาวะเส่ียงเหล่าน้ีน่าจะเป็นปัญหา

สำาหรับโรงพยาบาลนครพนม	 นอกเหนือจาก	 RDS	 
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ท่ีพบในทารกเกิดก่อนกำาหนดซ่ึีงเป็นอีกกลุ่มเฉพาะ	 ท่ี

ต้องเฝ้าระวังและพัฒนาการดูแลรักษาต่อไป	

ผู้วิจัยได้สร้างและพัฒนา	แบบประเมิน	NRD-

2R-FAGS	Score	NKP	Model	 ในทารกแรกเกิด	 โดย 

การมส่ีวนร่วมของทีมสหสาขา	มกีารมองปัญหา	กำาหนด

เป้าหมาย	 แลกเปล่ียนประสบการณ์เรียนรู้ร่วมกัน 

ในบรรยากาศท่ีดีอย่างต่อเน่ือง	 ใช้แบบประเมิน	NRD-

2R-FAGS	Score	NKP	Model	 ในทารกแรกเกิด	 เป็น

เคร่ืองมือเฝ้าระวัง	 เพ่ือให้ทารกได้รับการดูแลรักษาได้

อย่างรวดเร็ว	 ทันเวลา	และป้องกันภาวะหายใจล้มเหลว

ท่ีอาจเกิดข้ึนตามมาได้

เราตรวจพบภาวะหายใจลำาบากในทารกได้เร็วข้ึน 

และเพ่ิมมากข้ึนท่ีห้องคลอด	 จึงเป็นไปได้ว่าอาจทำาให้ 

การตรวจพบภาวะดังกล่าวท่ีหอผู้ป่วยทารกป่วย	(เด็ก	2),	 

ICU	 และหลังคลอด	 ลดน้อยลง	 (ไม่มีความแตกต่าง 

อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ)	คงต้องศึกษาโดยใช้ประชากร

ท่ีเพ่ิมมากข้ึนต่อไป	

แบบประเมิน	NRD-2R-FAGS	 Score	 NKP	

Model	 น้ีน่าจะช่วยให้แพทย์และพยาบาลท่ีต้องดูแล 

ทารกแรกเกิดมีความตระหนักถึงส่ิงท่ีต้องสนใจมากข้ึน

ร่วมกัน	นำาไปสู่การดูแลทารกให้ปลอดภัยทากย่ิงข้ึน

ข้อจำากัด็ในการวิจัย

การศึกษากลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลองไม่สามารถ

ศึกษาได้พร้อมกัน	 เน่ืองจากต้องเก็บข้อมูลกลุ่มควบคุม

ก่อนกลุ่มทดลอง	เพ่ือศึกษาประสิทธิผลของแบบประเมิน

ทารกแรกเกิดท่ีมีภาวะหายใจลำาบาก	 (NRD-2R-FAGS	

Score	NKP	Model)	ท่ีพัฒนาข้ึนใหม่	และการประเมินอาจ 

ตำา่หรือสูงเกินจริงข้ึนกับประสบการณ์ในการประเมินด้วย	 

หลังได้มีการจัดการฝึกอบรมประเมินทารกท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบากและวิธีการใช้แบบประเมินให้กับเจ้าหน้าท่ี

แล้ว	ทารกกลุ่มน้ีจะได้รับการประเมินซีำ้าโดยกุมารแพทย์

และพยาบาลท่ีชำานาญเพ่ือให้ทารกได้รับการดูแลได้ 

อย่างเหมาะสม	 ทันท่วงที	 ควรมีการพัฒนาเพ่ือให้เกิด

ความย่ังยืนโดยมีการเฝ้าระวังและติดตาม	 วิเคราะห์

ประเมินผลเป็นระยะเพ่ือหาโอกาสพัฒนาอย่างต่อเน่ือง

การนำาผลการวิจัยไปใช้ประโยชน์

แพทย์และพยาบาลท่ีปฏิิบัติงานท่ีหอผู้ป่วย 

ท้ัง	4	หน่วยงาน	(ห้องคลอด	หอผู้ป่วยทารกแรกเกิดป่วย	

หอผู้ป่วย	 ICU	และหอผู้ป่วยหลังคลอด)	 โรงพยาบาล

นครพนม	สามารถนำาแบบประเมนิทารกแรกเกดิท่ีมีภาวะ

หายใจลำาบาก	(NRD-2R-FAGS	Score	NKP	Model)	ท่ี

พัฒนาข้ึนใหม่ไปประยุกต์ใช้ในการดูแลทารก	เพ่ือให้เกิด

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยกับทารกต่อไป

สรุป
การศึกษาน้ีพบว่าการใช้แบบประเมิน	NRD-2R-

FAGS	Score	NKP	Model	สามารถตรวจพบภาวะหายใจ

ลำาบากปานกลางถงึรุนแรงไดเ้ฉล่ียเรว็ข้ึน	2.7	นาที	ท่ีห้อง

คลอด	(p=0.020)	และตรวจพบมากข้ึนจากเดมิเฉล่ีย	4.16	

เท่า	(p=0.020)	ท่ีห้องคลอด
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QuantitativeOutcomesofUsing 
theNRD-2R-FAGSScoreNKPModeltodetect

moderatetosevererespiratorydistress 
innewborn11minutesupto72hourspost

deliveryatNakhonphanomhospital
Charinporn Panaarunwong*, Pisamai Nanthikiattikul

Department	of	Pediatrics,	Nakhonphanom	Hospital

Abstract
The objective of this study was to compare the effectiveness of NRD-2R-FAGS Score NKP
Model tool to detect moderate to severe respiratory distress in newborn 11 minutes up to 
72 hours post delivery at Nakhonphanom hospital. It was conducted as quasi- experimental 
research during September 2018 to February 2020. There were 304 cases, 152 cases from 
September 2018 to February 2019 as usual care group and 152 cases from September 2019 
to February 2020 as an intervention group. Demographic datas were analyzed by using 
t-test, exact probability test. The multivariable risk different regression were used for a 
comparison of body weight, moderate to severe respiratory distress (RD), Respiratory 
Distress Syndrome (RDS), Apgar Score at 1 minute, 5 minutes and screening time. An Alpha 
value is set at 0.05.
Outcomes: Demographic characteristics of patients were found to be different in body weight 
(p=0.021), moderate to severe respiratory distress (p=0.018), RDS (p=0.006), Apgar Score 
at 1 minute (p=0.008) and Apgar Score at 5minutes (p=0.05). These characteristics that 
found to be statistic significant difference but no effect on using the NRD-2R-FAGS Score 
NKP Model. From this study found that NRD-2R-FAGS Score NKP Model detected moderate 
to severe respiratory distress (RD) at Labour room average 2.7 minutes quicker (p=0.020) 
and found moderate to severe RD 4.16 times greater than usual protocol (p=0.020).

Keywords: NRD-2R-FAGS Score NKP Model, Newborn, Respiratory Distress
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นิพนธ์ต้นฉบับ
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2สาขาวิชานิติเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	ถ.มิตรภู่าพ	อ.เมือง	จ.ขอนแก่น	40002
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ความหลากหลายทางพันธุกรรมของSTR 
บนโครโมโซมคู่ที่21ในประชากรไทย 

ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือสำาหรับใช้วินิจฉัย 
กลุ่มอาการดาวนด้วยวิธีQF-PCR

ณิชา	คงพูลศิลป์1,	กัณหา	มุยสุข2,	กุณฑ์ล	วิชาจารย์3,4

บทคัด็ย่อ
ความเป็นมา:	Short	 tandem	 repeats	 (STR)	 เป็น	microsatellites	markers	 ท่ีมีความหลากหลาย	 นิยมใช้ 

ในการวินิจฉัยโรค	Down	syndrome	(DS)	ด้วยวิธี	Quantitative	fluorescent	PCR	(QF-PCR)

วัตถุประสงค์:	 คัดเลือก	STR	markers	 ท่ีเหมาะสมในการวินิจฉัย	DS	 ด้วยวิธี	QF-PCR	สำาหรับคนไทย 

ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

วิธีการศึกษา:	 วิเคราะห์ตัวอย่างเลือดผู้ป่วย	DS	26	 ตัวอย่างด้วยวิธี	QF-PCR	 เพ่ือหา	STR	 loci	 ท่ีให้ผล	

informative	มากท่ีสุด	และวิเคราะห์ตัวอย่างเลือดประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือปกติ	191	ตัวอย่าง	

ด้วยวิธี	QF-PCR	เพ่ือหา	STR	loci	ท่ีมีความหลากหลายมากท่ีสุด	

ผลการศึกษาและอภิปราย:	 จากการวิเคราะห์	 ท้ังหมด	6	STR	 loci	พบว่าตำาแหน่งท่ีให้ผล	 informative	

สูงสุดในตัวอย่าง	DS	3	อันดับแรกได้แก่	D21S11	(92.3%),	D21S1411	(84.6%),	และ	D21S1442(84.6%)	 

ตามลำาดับ	STR	loci	ท่ีมีค่าสัมประสิทธ์ิของการแปรผันสูงสุดได้แก่	D21S1444,	D21S1437,	และ	D21S1411	

เม่ือใช้	STR	loci	3	ตำาแหน่งท่ีให้ผล	informative	มากท่ีสุดมาวินิจฉัย	DS	เปรียบเทียบกับ	STR	loci	 ท่ีมี 

ค่าสัมประสิทธ์ิของการแปรผันสูงสุด	พบว่าสามารถวินิจฉัย	DS	ได้เท่ากันโดยมีความไว	96.1%	แต่พบว่า	

D21S1437	และ	D21S1444	มี	allele	ท่ีมีความถ่ีในประชากรสูงถึง	33.3	และ	28.3%	ตามลำาดับ	ดังน้ัน	STR	

loci	ท่ีเหมาะสม	3	ลำาดับแรกคือ	D21S11,	D21S1411,	และ	D21S1442

สรุป	 :	D21S11,	D21S1411,	 และ	D21S1442	 เป็น	STR	 loci	 ท่ีเหมาะสมท่ีสุดในการวินิจฉัย	DS	 ใน 

กลุ่มประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือ	

คำาสำาคัญ	:	
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บทนำา
Short	tandem	repeats	(STR)	เป็น	microsatellites	

markers	 ท่ีมีลำาดับเบสซีำ้ากันเป็นชุด	ๆ	 อยู่ต่อเน่ืองกัน	

ส่วนใหญ่มีจำานวนอยู่ระหว่าง	 1-6	 เบส	ซีำ้ากันประมาณ	

5-25	 ชุด	 พบกระจายอยู่ท่ัวไปใน	 genome	 ของส่ิงมี

ชีวิตโดยเฉพาะ	 eukaryote1	 รวมถึงในมนุษย์ซ่ึีงพบได้

ประมาณร้อยละ	3	ของท้ัง	 genome2	STR	ส่วนใหญ่อยู่

ใน	 noncoding	 regions	มีเพียงประมาณร้อยละ	 8	 ท่ีอยู่

ใน	coding	regions3	เน่ืองจาก	STR	มีความหลากหลายท่ี

แตกต่างกันไปในแต่ละบุคคล	และยังเป็นช้ินส่วน	DNA	

fragments	ท่ีมีขนาดเล็กทำาให้สามารถเพ่ิมจำานวนด้วยการ

ทำา	PCR	ได้ง่าย	จึงมีการนำา	STR	มาใช้อย่างแพร่หลายใน

ด้านต่าง	ๆ	เช่น	การศึกษาทางด้านประชากรพันธุศาสตร์	

การค้นหาตำาแหน่งของยีนก่อนโรค	การศึกษา	 genetic	

linkage	 analysis	 การพิสูจน์บุคคล	 การทดสอบทาง 

นิตพัินธุศาสตร์	นอกจากน้ียงัสามารถนำาใช้ในการวินิจฉัย

โรคได้อีกด้วย	8-10	

ปัจจุบันมีการพัฒนาการตรวจวิเคราะห์	 STR	

ด้วยวิธี	 Quantitative	 Fluorescence-Polymerase	 

Chain	 Reaction	 (QF-PCR)	 เพ่ือใช้ในการวินิจฉัยโรค

ความผิดปกติของโครโมโซีมในกลุ่ม	 aneuploidy	 เช่น	

Down	syndrome;	DS	(trisomy	21),	Edwards	syndrome	

(trisomy	18)	และ	Patau	syndrome	(trisomy	13)	เป็นต้น11 

โดยเฉพาะการนำาไปใช้วินิจฉัย	DS	พบว่ามี	 sensitivity	 

อยู่ระหว่างร้อยละ	95.4	 –	 100	และมี	 specificity	สูงถึง

ร้อยละ	10011-12	การวินิจฉัย	DS	 โดยการตรวจวิเคราะห์	

STR	ด้วยวิธี	QF-PCR	มีค่าใช้จ่ายท่ีน้อยกว่า	และใช้เวลา

ในการตรวจวนิิจฉัยส้ันกว่าการตรวจด้วยวิธี	karyotyping	

analysis	และ	chromosome	microarray	ซ่ึีงเป็นการตรวจ

มาตรฐานท้ังจากการตรวจเลือด	 หรือจากการตรวจ 

นำ้าครำ่าท่ีได้จาก	 amniocentesis13-20	 การตรวจวิเคราะห์	

STR	สำาหรับวินิจฉัย	DS	 ด้วยวิธี	QF-PCR	 วิธีน้ี	 จำาเป็น

ต้องใช้	 STR	markers	 อย่างน้อย	 3	 ตำาแหน่งในการ 

แปลผล21	โดยถ้าพบลักษณะ	triallelic	patterns	ท่ีมี	allele	

peak	ratio	1:1:1	หรือ	diallelic	patterns	ท่ีมี	allele	peak	

ratio	 2:1	 จะสามารถวินิจฉัยได้ว่าเป็น	Trisomy	 21	แต่ 

ถ้าใช้	 STR	marker	 เพียงตำาแหน่งเดียวมีโอกาสสูงท่ีจะ

ได้ผลเป็น	 homozygous	หรือ	 non-informative	 pattern	

(single	allele	peak)	ทำาให้ไม่สามารถแปลผลได้	อย่างไรก็ดี	

STR	markers	บนโครโมโซีมคู่ท่ี	21	น้ันมีหลายตำาแหน่ง

มาก	และมี	polymorphism	ท่ีแตกต่างกันออกไปในแต่ละ

กลุ่มประชากร	 ดังน้ันการเลือกใช้	 STR	markers	 ท่ีมี 

ความหลากหลายสูงและเหมาะสมกับกลุ่มประชากรจึง

ทำาให้ความแม่นยำาในการวินิจฉัย	DS	สูงข้ึน	ประชากรใน

แต่ละเช้ือชาติมี	STR	polymorphism	ท่ีแตกต่างกันออกไป	

ทำาให้	STR	markers	ท่ีเหมาะสมจะใช้ในการวินิจฉัย	DS	

ของแต่ละเช้ือชาติไม่เหมือนกันไปด้วย	ตัวอย่างเช่น	 ใน

คนจีนเช้ือสายฮ่ันพบว่ามี	STR	markers	บนโครโมโซีมคู่

ท่ี	21	ท่ีเหมาะสมในการใช้วินิจฉัย	DS	ได้แก่	D21S1412,	

D21S1270,	D21S11	และ	D21S144222	ในคนเกาหลีพบว่า	 

STR	markers	 ท่ีเหมาะสมได้แก่	D21S11,	D21S1411,	

D21S1270	และ	D21S141212	 ส่วนในคนอังกฤษพบว่า	

STR	markers	ท่ีใช้เป็น	D21S11,	D21S1270,	D21S1411,	

D21S26623	 เป็นต้น	จะเห็นได้ว่า	 STR	markers	 ท่ีเลือก

ใช้ในท้ัง	 3	 การศึกษาน้ันแตกต่างกันออกไป	การเลือก	

STR	markers	 ท่ีเหมาะสมมาใช้จึงมีความสำาคัญอย่างย่ิง

เพ่ือท่ีจะเพ่ิมโอกาสในการวินิจฉัยได้แม่นยำาย่ิงข้ึน	 ใน

ประเทศไทยยังไม่มีข้อมูลการศึกษา	STR	 ท่ีเหมาะสมใน

การวินิจฉัย	DS	 มีเพียงการศึกษาเดียวท่ีแสดงให้เห็นถึง

การนำา	STR	markers	มาใช้ในการตรวจหาความผิดปกติ

ชนิด	aneuploidy	ใน	preimplantation	genetic	diagnosis	

โดยทดลองใน	 blastomere	 จำานวน	 30	 เซีลล์	 ซ่ึีง	 STR	

markers	ท่ีใช้ได้แก่	D13S258,	D18S51	และ	D21S1413	

จะเห็นได้ว่ามี	marker	บนโครโมโซีมคู่ท่ี	21	เพียงอันเดียว

เท่าน้ัน24	

ดังน้ันข้อมูลเก่ียวกับ	 polymorphism	ของ	 STR	

markers	 บนโครโมโซีมคู่ท่ี	 21	 ในประชากรไทยใน 

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือจึงมีความสำาคัญ	และสามารถ

นำาข้อมูลน้ีไปใช้ในการคัดเลือก	STR	markers	ท่ีเหมาะสม 

เพ่ือพัฒนาการตรวจวินิจฉัย	 DS	 ด้วยวิธี	 QF-PCR	 ท่ี

แม่นยำาสำาหรับคนไทยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

ในอนาคต	 งานวิจัยน้ีจึงมีวัตถุประสงค์เพ่ือหารูปแบบ
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ความหลากหลายของ	 STR	บนโครโมโซีมคู่ท่ี	 21	 ใน

ประชากรไทยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือท่ีเหมาะสม

ท่ีสุดในการพัฒนาการตรวจวินิจฉัยกลุ่มอาการดาวน์ 

ด้วยเทคนิค	QF-PCR	ในอนาคต

วิธีการศึกษา
การศึกษาน้ี เ ป็นการศึกษาแบบไปข้างหน้า	

(prospective	 study)	 ซ่ึีงได้รับการรับรองจากศูนย์

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์	มหาวิทยาลัยขอนแก่น	

เลขท่ีโครงการ	HE601112	การศึกษาน้ีทำาการตรวจ 

วิเคราะห์	STR	markers	ของโครโมโซีมคู ่ท่ี	21	ด้วยวิธี	 

QF-PCR	 ในตัวอย่างเลือดของผู้ป่วย	 DS	 ท่ีได้รับ 

การยืนยันการวินิจฉัยด้วยการตรวจ	 karyotyping	 

analysis	แล้วจำานวน	26	 ตัวอย่าง	 เป็น	positive	 control	

และตัวอย่างเลือดของคนปกติท่ีเหลือจากการเตรียมเลือด

ของผู้ท่ีมาบริจาคเลือดท่ีคลังเลือดกลาง	รพ.ศรีนครินทร์	

(leftover	 samples)	 จำานวน	 191	 ตัวอย่าง	 ตัวอย่างละ

ประมาณ	3	-	4	ml	ให้เป็น	normal	control	

ตัวอย่างเลือดท้ัง	 positive	 control	 และ	 normal	

control	 จะถูกนำาไปสกัด	DNA	 ด้วย	QIAamp®	DNA	

micro	 kit	 (GIAGEN,	 Germany)	 และทำาการเพ่ิม

จำานวนช้ินส่วน	DNA	โดยใช้	Devyser	Compact	V3	kit	

(Hagersten,	Sweden)	 ซ่ึีง	STR	markers	บนโครโมโซีม

คู่ท่ี	 21	 ท่ีใช้ในการวิเคราะห์	 มี	 6	 loci	 ดังน้ี	D21S1435,	

D21S11,	 D21S1411	D21S1444,	 D21D1442,	 และ	

D21S1437	 จากน้ันนำาตัวอย่างท่ีได้ไปวิเคราะห์ขนาด

ของแต่ละ	STR	markers	 ด้วยวิธี	QF-PCR	โดยใช้เคร่ือง	

Applied	Biosystems™	3500	Genetic	Analyzer	 และ	

GeneMapper®	Software	

ผ่ลำ QF-PCR ในต้้วอย่าง positive control จำานวน 

26 ต้้วอย่าง นำาไป็วิเคราะห์เพ่�อหา STR marker ท่�ให้ 

informative result มีากท่�สี่ดุ การแป็ลำผ่ลำ QF-PCR ในกลุ่ำมี 

positive control จะให้ผ่ลำได้ 3 แบบ ได้แก่ triallelic, 

biallelic, แลำะ monoallelic pattern โดย STR marker 

locus ท่�ให้ผ่ลำเป็็น triallelic pattern แลำะ biallelic pattern 

จะแป็ลำผ่ลำเป็็น informative result โดย ratio ใน triallelic  

pattern จะต้้องอยู่ระหว่าง 0.75-1.44 (peak distance  

<24) แลำะ 0.75-1.54 (peak distance ≥24) แลำะใน  

biallelic pattern ratio จะต้้องมีากกว่า 1.75 สี่่วน 

monoallelic pattern จะแป็ลำผ่ลำเป็็น uninformative  

pattern ลำ้กษณ์ะผ่ลำแสี่ดงด้งรูปที� 1 จากน้�นคำานวณ์หา 

ส้ี่ดสี่่วนการให้ผ่ลำเป็็น informative pattern ของท้�ง  

6 STR loci สี่่วนผ่ลำ QF-PCR ในต้้วอย่าง normal control 

จำานวน 191 ต้้วอยา่งจะถูกูนำาไป็คำานวณ์หาความีถู่� alleles 

ของ STR markers บนโครโมีโซึมีคู่ท่� 21 ในแต่้ลำะ loci  

จากน้�นทำาการคำานวณ์หา allele frequency ของแต้ล่ำะ STR  

markers เพ่�อหา loci ท่�มี่ polymorphism สีู่งท่�สีุ่ด จาก

น้�นนำาข้อมีูลำท่�ได้จากผ่ลำ QF-PCR ในต้้วอย่าง positive  

control แลำะ normal control มีาวิเคราะห์หา STR loci ท่�

ให้ผ่ลำแมี่นยำาท่�สีุ่ด 3 ต้ำาแหน่ง

A B C

รูปท่ี	1		 ผล	QF-PCR	 ท่ีให้ลักษณะ	 (A)	 triallelic,	 (B)	 biallelic	

(ratio	1:2)	และ	(C)	monoallelic	pattern	ในตัวอย่างเลือด

ของผู้ป่วย	DS

ผลการศึกษาวิจัย	
จากการวิเคราะห์ตัวอย่าง	 positive	 control	 ของ

ผู้ป่วย	DS	จำานวน	26	ตัวอย่าง	ใน	STR	loci	6	ตำาแหน่ง	

พบว่าแต่ละ	STR	loci	ให้ผลท่ีเป็น	informative	(triallelic	

หรือ	bilallelic	pattern)	และ	uninformative	(monoallelic	

pattern)	แตกต่างกันออกไป	โดยเรียงลำาดับดังน้ี	D21S11	

(92.3%),	D21S1411	 (84.6%),	D21S1442	 (84.6%)	 ,	

D21S1437	(76.9%),	D21S1435	(65.4%),	และ	D21S1444	

(65.4%)	โดยมี	3	STR	loci	ท่ีให้ผลในการวินิจฉัย	DS	ได้

มากกว่า	80%	ได้แก่	D21S11,	D21S1411,	และ	D21S1442	

ข้อมูล	pattern	ของ	STR	loci	ดังแสดงในตารางท่ี	1
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ตารางท่ี	1		 แสดงจำานวนตัวอย่าง	 (%)	 ของผล	QF-

PCR	 ท่ีให้ข้อมูลท้ัง	 informative	 และ	

uninformative	 ในแต่ละ	 STR	 loci	 บน

โครโมโซีมคู่ท่ี	21	จำานวน	32	ตัวอย่าง	

STR	loci D21S1435 D21S11 D21S1411 D21S1444 D21S1442 D21S1437

Informative 17(65.4%) 24(92.3%) 22(84.6%) 17(65.4%) 22(84.6%) 20(76.9%)

	 •	 Triallelic	 9(52.9%) 12(50%) 11(50%) 7(41.2%) 10(45.4%) 3(15%)

	 •	 Bilallelic	 8(47.1%) 12(50%) 11(50%) 10(58.8%) 12(54.6%) 17(85%)

Uninformative	

(monoallelic)

9(34.6%) 2(7.7%) 4(15.4%) 9(34.6%) 4(15.4%) 6(23.1%)

ผลการวิเคราะห์ตัวอย่างเลือด	 normal	 control	

ในประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือจำานวน	 191	

ตัวอย่างด้วยวิธี	QF-PCR	 โดยใช้ขนาด	 (bp)	ของ	STR	

markers	 ใน	6	 loci	บนโครโมโซีมคู่ท่ี	 21	 ในการจำาแนก	

alleles	 พบว่าสามารถจำาแนก	 alleles	 ในแต่ละ	 STR	

loci	 ตามจำานวน	 bp	 โดยเรียงลำาดับได้ดังน้ี	D21S1411	

(23	 alleles),	D21S1444	 (22	 alleles),	D21S1442	 (20	

alleles),	D21S1437	 (19	 alleles),	D21S11	 (16	 alleles),	

และ	D21S1435	(14	alleles)	 ข้อมูลจำานวน	การกระจาย	

และความถ่ีของ	allele	ในแต่ละ	STR	loci	แสดงในรูปท่ี	2 

จากผลการศึกษาพบว่าตำาแหน่ง	STR	loci	ท่ีมีความถ่ีของ	

allele	มากท่ีสุดในประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือ	

3	 อันดับแรกได้แก่	allele	 ขนาด	 135	 bp	ของตำาแหน่ง	

D21S1437	(33.3%),	allele	ขนาด	467	bp	ของ	D21S1444	

(28.3%)	และ	allele	ขนาด	243	bp	ของ	D21S11	(25.7%)	

ตามลำาดับ	 พิสัยความถ่ีของ	 alleles	 ส่วนเบ่ียงเบน

มาตรฐาน	 (standard	 deviation;	SD)	 ค่าค่าสัมประสิทธ์ิ

ของการแปรผัน	 (coefficient	 of	 variation;	 CV)	 และ 

ค่าความแปรปรวน	(variance)	ของท้ัง	6	STR	loci	แสดง

ในตารางท่ี	 2	 โดยพบว่า	 STR	 loci	 ท่ีมีค่าสัมประสิทธ์ิ

ของการแปรผันสูงท่ีสุด	 3	 ลำาดับแรกคือ	D21S1444,	

D21S1437,	และ	D21S1411	ตามลำาดับ	

รูปท่ี	2		 แสดงจำานวน	การกระจาย	และความถ่ีของ	allele	ในแต่ละ	STR	loci	ของตัวอย่าง	normal	control	จำานวน	191	ตัวอย่าง	
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ตารางท่ี	 2 	 แสดงการกระจายของข้อมูล	 และค่า

สัมประสิทธ์ิของการแปรผัน	 (CV)	 ใน

แต่ละ	STR	loci	ของตวัอย่าง	normal	control	

จำานวน	191	ตัวอย่าง	

STR	loci D21S1435 D21S11 D21S1411 D21S1444 D21S1442 D21S1437

จำานวน	alleles 14 16 23 22 20 19

พิสัยของความถ่ี	(Range)	 79 91 66 100 66 102

ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน	(SD)	 8 7.97 6.12 7.23 6.72 8.1

ค่าสัมประสิทธ์ิของการแปรผัน	

(CV)

112 127 140 159 134 153

ค่าความแปรปรวน	(Variance) 64 63.5 37.5 52.3 45.2 65.6

วิจารณ์ผลการศึกษา
จากผลการศึกษาใน	 positive	 control	 จำานวน	

26	 ตัวอย่างพบว่า	 STR	 loci	 ท่ีสามารถให้ข้อมูลท่ีเป็น	

informative	 data	มากท่ีสุด	 (สามารถใช้วินิจฉัย	DS	 ได้)	 

3	อันดับแรกคือ	D21S11	(92.3%),	D21S1411	(84.6%),	

และ	 D21S1442	 (84.6%)	 ตามลำาดับ	 และผลจาก 

การวเิคราะหใ์นกลุ่มตัวอย่าง	normal	control	จำานวน	191	

ตัวอย่าง	พบว่า	STR	 loci	 ท่ีมีจำานวน	allele	มากท่ีสุด	3	

อันดับแรกคือ	D21S1411	 (23	 alleles),	D21S1444	 (22	

alleles),	D21S1442	 (20	 alleles)	ตามลำาดับ	และ	STR	

loci	 ท่ีมีค่าสัมประสิทธ์ิของการแปรผัน	 (CV)	มากท่ีสุด	

3	อันดับแรกคือ	D21S1444	(159),	D21S1437(153)	และ	

D21S1411(140)	 ตามลำาดับ	 จะเห็นได้ว่าท้ัง	 3	 ข้อมูล 

พบว่า	STR	 loci	D21S1411	อยู่ใน	3	ลำาดับแรกของท้ัง	 

3	การวิเคราะห์	 ถึงแม้ว่าตำาแหน่งท่ีให้	 informative	 data	

มากท่ีสุด	3	 อันดับแรกจะมีเพียง	D21S1411	 ท่ีมีจำานวน	

allele	 สูงท่ีสุด	 และมีค่า	CV	 ท่ีสูงเป็นลำาดับต้น	ๆ	 แต่ 

ท้ังสามตำาแหน่งมี	 allele	 frequency	 ท่ีใกล้เคียงกันใน 

แต่ละขนาด	และส่วนใหญ่	<25%	ทุก	bp	ตำาแหน่ง	STR	

loci	 ท่ีมี	 allele	 frequency	 มากท่ีสุดในประชากรไทย 

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือได้แก่	allele	ขนาด	135	bp	ของ

ตำาแหน่ง	D21S1437	(33.3%),	allele	ขนาด	467	bp	ของ	

D21S1444	(28.3%)	และ	allele	ขนาด	243	bp	ของ	D21S11	

(25.7%)	ซ่ึีงมีโอกาสท่ีจะให้ข้อมูล	uninformative	ได้มาก

เน่ืองจากพบได้บ่อยในประชากร	 ถึงแม้ว่า	D21S1444	 

และ	D21S1437	จะมีค่า	CV	ท่ีค่อนข้างสูงก็ตาม	แต่อาจ

จะไม่เหมาะในการใช้วินิจฉัย	DS	 ในกลุ่มประชากรไทย

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

เม่ือเปรียบเทียบ	 STR	 loci	 ท้ัง	 6	 ตำาแหน่งใน

การศึกษาน้ีกับการศึกษาในกลุ่มประชากรเช้ือชาติอ่ืน 

ดังแสดงในตารางท่ี	3	พบว่า	การใช้	D21S11,	D21S1411,	

และ	 D21S1442	 ท่ีให้ผล	 informative	 สูงท่ีสุด	 3	 

อันดับแรกในการวินิจฉัย	 DS	 ในประชากรไทยภาค 

ตะวันออกเฉียงเหนือ	 มี	 sensitivity	สูงถึง	 96.1%	 ซ่ึีงมี 

ค่าใกล้เคียงกับการศึกษาในประเทศอ่ืน	 และเม่ือนำา	

STR	loci	 ท่ีมีค่า	CV	สูงท่ีสุด	3	ลำาดับแรก	(D21S1411,	

D21S1444,	 และ	D21S1437)	มาใช้ในการวินิจฉัย	DS	

พบว่า	 sensitivity	 96.1%	 เท่ากับการใช้	 STR	 loci	 ท่ี

มีค่า	 informative	 สูงสุด	 (D21S11,	D21S1411,	 และ	

D21S1442)	แม้ว่าท้ัง	 2	 ชุด	STR	 loci	 จะให้	 sensitivity	

เท่ากัน	แต่จะพบว่า	D21S1444	และ	D21S1437	มี	allele	

ท่ีมี	 allele	 frequency	 สูงมากในประชากรมีโอกาสเส่ียง 

ได้ข้อมูลเป็น	uninformative	มากกวา่	ดังน้ันหากพจิารณา	

STR	 loci	 เพียง	 3	 ตำาแหน่ง	 ผู้นิพนธ์จึงคิดว่า	 STR	 

loci	ตำาแหน่ง	D21S11,	D21S1411,	และ	D21S1442	จะ

เหมาะสมท่ีสุด

ข้อมูลจากการศึกษาน้ียังคงสนับสนุนว่าการ

วินิจฉัย	DS	 โดยใช้	 STR	 loci	 เพียง	3	ตำาแหน่งสามารถ

ให้การวินิจฉัย	DS	 ได้เป็นส่วนใหญ่	แต่ยังมีโอกาสท่ีจะ 

ให้ผลเป็น	 uninformative	 ท้ัง	 3	 ตำาแหน่งได้ประมาณ	 

3.9%	ทำาให้ต้องไปทำาการตรวจวินิจฉัยด้วยวิธีอ่ืนเช่น	

karyotype	 analysis	 ดังน้ันการวินิจฉัย	DS	 ไม่ว่าจะเป็น	

prenatal	 หรือ	 postnatal	 diagnosis	 โดยใช้	 STR	 loci	 

เพียง	 3	 ตำาแหน่งท่ีคัดเลือกมาซ่ึีงมีวัตถุประสงค์เพ่ือ 

ลดต้นทุนค่าใช้จ่ายลดลงน้ัน	 อาจจะยังไม่เหมาะสม

เน่ืองจากยังมีโอกาสท่ีให้การวินิจฉัยไม่ได้อีกประมาณ	

3.9%	 แต่อาจมีประโยชน์ในการนำาไปใช้วินิจฉัยผู้ป่วย

ท่ีอยู่ในภาวะวิกฤตซ่ึีงต้องการได้ผลการวินิจฉัยอย่าง

รวดเร็วเร่งด่วนเพ่ือนำาไปใช้ตัดสินใจวางแผนการรักษา

ท่ีเหมาะสม	หรือเพ่ือตัดสินใจว่าจะยุติการรักษาหรือไม่	 
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เน่ืองเทคนิคน้ีใช้ระยะเวลาในการตรวจภายใน	24	ช่ัวโมง	

ซ่ึีงรวดเร็วกว่า	 และมีต้นทุนท่ีถูกกว่าการตรวจด้วย

เทคนิคอ่ืน	 เช่น	karyotype	 analysis	หรือ	FISH	หากได้

ผล	uninformative	 จึงค่อยส่งตรวจด้วยเทคนิคอ่ืนต่อไป	

อีกปัจจัยสำาคัญคือ	กลุ่มตัวอย่างท่ีเป็น	positive	 control	

ในการศึกษาน้ีมีเพียง	 26	 ตัวอย่าง	 อาจทำาให้ไม่เห็น 

ความแตกต่างท่ีชัดเจนได้	 ดังน้ันการศึกษาในประชากร

ขนาดใหญ่มากกว่าน้ีจะให้ข้อมูลท่ีแม่นยำามากข้ึน	

หรือ	การศึกษาตำาแหน่ง	STR	 loci	 อ่ืนนอกเหนือจาก	6	

ตำาแหน่งในการศึกษาน้ี	อาจจะได้ข้อมูลท่ีเป็นประโยชน์

ในการคดัเลือก	STR	loci	ท่ีเหมาะสมมากข้ึน	จากตารางท่ี	3	 

จะเห็นว่าแต่ละประเทศมีการใช้	 STR	คนละตำาแหน่ง	

แม้ว่าประเทศเดียวกันเช่น	ประเทศจีนซ่ึีงมีประชากรท่ี

หลากหลายเช้ือชาติ	ก็จำาเป็นต้องเลือก	STR	ท่ีเหมาะสม

กับกลุ่มประชากรเพ่ือจะได้วินิจฉัยได้แม่นยำาถูกต้อง

สรุปผลการศึกษา
การใช้	 STR	 loci	 เพียง	 3	 ตำาแหน่ง	 (D21S11,	

D21S1411,	 และ	 D21S1442)	 ในการวินิจฉัย	 DS	 มี 

ความไวสูง	 แต่ยังไม่สามารถนำามาใช้เป็นการตรวจเพ่ือ

ยืนยันการวินิจฉัย	 DS	 ได้	 ควรใช้	 STR	 loci	 มากข้ึน	 

หรือทำาการศึกษา	 STR	 loci	 ตำาแหน่งอ่ืนเพ่ิมเติมท่ีมี 

ความหลากหลายท่ีสุดในประชากรไทยภาคตะวันออก

เฉียงเหนือ

ข้อเสนอแนะ
ในงานวิจัยน้ีมีข้อจำากัดเน่ืองจาก	 STR	 loci	 ท่ี 

นำามาวิเคราะห์ในการศึกษาน้ีได้มาจาก	 Devyser	

commercial	 kit	 ซ่ึีงวิเคราะห์	 STR	 loci	markers	 บน	

chromosome	 คู่ท่ี	 21	 เพียง	 6	 ตำาแหน่งเท่าน้ัน	 ซ่ึีง 

อาจจะไม่ใช่	 STR	 loci	 ท่ีมีความหลากหลายสูงท่ีสุด 

ในประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือ	 และมี 

ตารางท่ี	3		 แสดง	STR	ท่ีเลือกใช้ในการวิเคราะห์เพ่ือวินิจฉัย	DS	ด้วยเทคนิค	QF-PCR	ในแต่ละกลุ่มประชากร

Lee	MH.,	

et	al.	

2004

Korea	[12]

Mackic-

Durovic	M.,	

et	al.	2014	

Bosnia	and	

Herzegovina	

[13]	

Guan	L.,	et	

al.	2013

China	[15]

Shi	Y.,	et	

al.	2012

China	

[16]

Jain	S.,	et	al.	

2010

USA	[18]

Yang	L.,	el	

al.	2004

China	[20]

Zhu	YN.,	et	al.	

2015

China	[22]

Khorchai	A.,	

et	al.	

2014

Thailand	[25]

Kongpulsilp	

N.,	et	al.	2022	

Thailand

[This	study]

Sensitivity 95.4% 97.2% - 100% 86.7% 95.4% - 100%

Specificity 100% - - 97.39% - - - -

D21S1435 √ √

D21S1437 √

D21S11 √ √ √ √ √ √ √ √

D21S1270 √ √ √

D21S1411 √ √ √ √ √

D21S226 √

D21S2055 √

D21S1412 √ √

D21S1442 √ √

D21S2039 √

D21S1440 √

D21S1413 √

D21S1444 √
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การเลือกใช้	 STR	 เพียง	 3	 ตำาแหน่งในการวินิจฉัย	DS	

เน่ืองจากปัญหาค่าใช้จ่าย	ถ้าหากวิเคราะห์ตำาแหน่งอ่ืน	ๆ	

เพ่ิมข้ึนจะได้ตำาแหน่งท่ีมีความเหมาะสมในการวินิจฉัย	

DS	ท่ีจำาเพาะกบักลุ่มประชากรมากท่ีสดุ	การนำาเทคนคิน้ี

ไปใชแ้ทนการตรวจ	karyotype	ในอนาคตควรมกีารศึกษา
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Background: Short tandem repeats (STR) are highly polymorphic microsatellites markers 
and widely used for making a diagnosis of Down syndrome (DS) by Quantitative fluorescent 
PCR (QF-PCR). 
Objective: to determine the most appropriate STR markers for making a diagnosis of DS 
with QF-PCR in northeastern Thai people. 
Material and method: The authors analyzed 26 blood samples of DS patients by QF-PCR 
and determined the most informative results. Blood samples from 191 normal northeastern 
Thai people were also analyzed to document the highest polymorphism. 
Result and discussion: Among 6 STR loci, the top 3 informative STR loci were D21S11 
(92.3%), D21S1411 (84.6%), and D21S1442(84.6%), respectively. The STR loci with 
highest coefficient of variation (CV) were D21S1444, D21S1437, and D21S1411, 
respectively. The top 3 informative STR loci can make a diagnosis of DS with a sensitivity 
of 96.1% that equal to the top 3 STR loci with highest CV. But D21S1437 and D21S1444 
loci had allele with highest frequency 33.3 and 28.3%, respectively. So, the most appropriate 
STR loci are D21S11, D21S1411, and D21S1442.
Conclusion: The D21S11, D21S1411, and D21S1442 are the most appropriate STR loci 
for making a diagnosis of DS in Northeastern Thai people. 
Keywords: Short tandem repeats (STR), QF-PCR (Quantitative fluorescent PCR), Down 
syndrome
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ณัฐกฤต� ไชยศึิลป์, เส�วันำีย์ เกิดดอนำแฝก 

โรคฝ้ีในต้้บ เป็็นโรคท่�พบได้น้อยในเด็ก หากไมี่ได้ร้บการร้กษาอย่างท้นท่วงท่ ม่ีความีเส่ี่�ยงสูี่งท่�จะ 

เสี่่ยช้่วิต้ได้ อุบ้ต้ิการณ์์ในป็ระเทศึไทยย้งไมี่แน่ช้้ด โดยท้�วไป็มี้กพบช้นิด pyogenic liver abscess รองลำงมีา 

ค่อ amoebic liver abscess บทความีน่�นำาเสี่นอรายงานผู่้ป็่วยเด็กช้ายไทย อายุ 13 ป็ี มีาด้วยอาการเจ็บ 

ใต้้ช้ายโครงขวา 1 วน้กอ่นมีาโรงพยาบาลำ กอ่นหนา้ม่ีป็ระวต้้ถ่ิูายเหลำวแลำะมีไ่ข ้12 วน้กอ่นมีาโรงพยาบาลำ 

ได้ร้บการวินิจฉั้ยว่าเป็็นโรคฝี้ในต้้บโดยพบจากการทำา CT whole abdomen ผู่้ป่็วยได้ร้บการร้กษาด้วย 

ยาป็ฏิชิ้ว่นะแลำะการใส่ี่สี่ายระบายฝี้ในต้้บ ในวน้ท่� 6	ของการรก้ษาต้้วในโรงพยาบาลำ ผู่ป่้็วยม่ีไข้สี่งูขึ�น พบว่า 

มี่ภาวะ right pleural effusion แพทย์จึงเป็ลำ่�ยนยาป็ฏิิช้่วนะร่วมีก้บทำา intercostal drainage จากน้�นผู่้ป็่วย

อาการด่ขึ�น แลำะได้ร้บยาป็ฏิิช้่วนะเป็็นเวลำา 5	สี่้ป็ดาห์ ไข้ลำดลำง ขนาดของฝ้ีในต้้บแลำะนำ�าในช้่องอกลำดลำง 

ค์ำ�สำ�ค์ัญ : โรคฝ้ีในต้้บ, Pyogenic liver abscess, Amoebic liver abscess, Entamoeba histolytica

บทนำา
โรคฝ้ีในต้้บ (liver abscess) เป็็นโรคท่�พบได้น้อย

ในเด็ก (1) หากไมีไ่ด้รบ้การรก้ษาอยา่งท้นทว่งท่ อาจทำาให้

การติ้ดเช่้�อแพร่กระจายเข้ากระแสี่เล่ำอด แลำะม่ีความีเสี่่�ยง

สีู่งท่�จะเส่ี่ยช่้วิต้ (2) อุบ้ติ้การณ์์ของโรคฝี้ในต้้บ ป็ระมีาณ์ 

2.3/100,000(3) ในป็ระเทศึไทยอบุ้ติ้การณ์์ย้งไมีแ่นช่้ด้ จาก

ข้อมีูลำในโรงพยาบาลำบ้านแพ้ว จ.สี่มีุทรสี่าคร ต้้�งแต้่ป็ี  

พ.ศึ. 2555-2565 พบผู่้ป่็วยได้ร้บการวินิจฉ้ัยเป็็นโรคฝี้ 

ในต้้บท้�งหมีด 3 คน โดยผู่้ป็่วยท้�งหมีดเป็็นผู่้ใหญ่ท่�มี่อายุ 

20 ป็,ี 62 ป็ี แลำะ78 ป็ี ไมี่เคยมี่ผู่้ป็่วยท่�เป็็นเด็กมีาก่อน 

อุบ้ต้ิการณ์์ของโรคฝ้ีในต้้บท่�พบในเด็กป็ระมีาณ์ 

10/100,000(4) สี่่วนใหญ่เป็็นช้นิด pyogenic liver abscess 

(PLA) คิดเป็็นร้อยลำะ 80 ของการติ้ดเช้่�อของโรคฝี้ใน

ต้้บท้�งหมีด(5-7) จากการศึึกษาท่�ผ่่านมีาโรคน่�พบมีากใน

ป็ระเทศึอินเด่ย ม่ีรายงานอุบ้ต้ิการณ์์ 79/100,000(8) ใน

ป็ระเทศึสี่หร้ฐอเมีริกา 15.3/100,000 แลำะอ้ต้ราต้าย 

(mortality rate) คิดเป็็นร้อยลำะ 0.8(9) โรคฝี้ในต้้บม้ีกเกิด

ท่�ต้้บกลำ่บขวา เน่�องจากเป็็นสี่่วนท่�มี่ขนาดใหญ่ แลำะ

เลำ่อดไป็เลำ่�ยงมีาก(10) เช้่�อท่�เป็็นสี่าเหตุ้ของโรคม้ีกพบเป็็น 

polymicrobial, mixed enteric facultative แลำะ anaerobic 

โดยมี้กต้รวจไมี่พบเช้่�อ anaerobic bacteria เน่�องจากการ

เพาะเช้่�อทำาได้ยาก(15) สี่่วน amoebic liver abscess (ALA)  

ในเด็กพบได้น้อยมีาก(11) สี่่วนมีากพบท่�ป็ระเทศึท่�กำาลำ้ง

พฒ้นา เช้น่ไทย อนิเด่ย อย่ปิ็ต์้ แลำะอเมีริกาใต้้(12) แลำะพบวา่

นอ้ยกวา่ร้อยลำะ 1 เป็็นการต้ดิเช่้�อ Entamoeba histolytica 

(13) ลำ้กษณ์ะของโรคจะพบเป็็น solitary subcapsular 

mass(14) ท่�ต้้บกล่ำบขวาสี่่วนล่ำางร้อยลำะ 70-80, อาการนำา

สี่่วนใหญ่มีาด้วยไข้ (ร้อยลำะ 90) แลำะป็วดท้อง (ร้อยลำะ 

50-75)(15) โดยป็วดท้องอยู่ท่�ต้ำาแหน่งด้านขวาบน อาการ 

อ่�น ๆ ท่�พบได้ เช้่น คลำ่�นไสี่้อาเจ่ยน เบ่�ออาหาร นำ�าหน้ก

ลำด แลำะอ่อนเพลำย่(10) ในผู่ป่้็วย ALA อาจนำามีาด้วยอาการ 

ท้องเสี่่ย แต้่พบได้น้อยกว่า  ของผู่้ป็่วยท้�งหมีด (14)

ป็ั จ จ้ ย ท่� ทำา ใ ห้ เ กิ ด  l i v e r  a b s c e s s  ไ ด้ แ ก่ 

immunocompromised host, chronic malnutrition,  

chronic granulomatous disease, sickle cell disease(16) สี่ว่น 

immunocompetent host มี้กเกิดต้ามีหลำ้ง peritonitis จาก 

การแพร่กระจายโดยตรง ทำาให้เช่้�อแพร่เข้าในไป็ portal  

circulation ได้แก่ perforated appendicitis, intestinal 

infection, direct spreading จาก biliary infection หร่อ

แพร่กระจายเข้าเสี่้นเลำ่อดของเช้่�อแบคท่เร่ย(10) เป็็นต้้น 

ภาวะแทรกซ้ึอนท่�พบได้ ค่อ การท่�หนองจากก้อนฝ้ ี

ในต้้บแต้กทะลำุเข้าไป็ในเย่�อหุ้มีป็อดแลำะเย่�อหุ้มีห้วใจ(4)  
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แต้่เป็็นภาวะท่�พบได้น้อย จากการศึึกษาของ Jun CH  

แลำะคณ์ะ ในเกาหล่ำใต้้พบภาวะแทรกซึอ้นน่�ไดร้อ้ยลำะ 3.8 

โดยศึึกษาในผู่ป่้็วยจำานวน 602 คน (17) แลำะพบว่ากอ้นฝ้ท่ี�มี่

ขนาดใหญ่มีากกว่า 6 เซึนติ้เมีต้ร รว่มีกบ้ภาวะต้้บแข็งค่อ

ป็ัจจ้ยความีเสี่่�ยงหลำ้กในการเกิดภาวะแทรกซึ้อน

ร�ยง�นำผู�ป่วัย 
ผู่้ป่็วยเด็กช้ายอายุ 13 ป็ี ภูมิีลำำาเนา อ.บ้านแพ้ว 

จ.สี่มีุทรสี่าคร 

อ�ก�รสำ�ค์ัญ ป็วดท้อง แลำะเจ็บใต้้ช้ายโครงขวา  

1 ว้นก่อนมีาโรงพยาบาลำ

อ�ก�รปัจัจัุบันำ 12 ว้นก่อนมีาโรงพยาบาลำ มี่ไข้ 

ถู่ายเหลำว 3 คร้�งต้่อว้น มีาโรงพยาบาลำได้ร้บการวินิจฉั้ย

เป็็น acute gastroenteritis ได้ยาป็ฏิิช้่วนะร้บป็ระทาน 

(norfloxacin) เป็็นเวลำา 5 ว้น อาการถู่ายด่ขึ�น แต้่ย้งมี่ไข้

แลำะป็วดท้อง

1 ว้นก่อนมีาโรงพยาบาลำ มี่อาการเจ็บใต้้ช้ายโครง

ข้างขวา ร่วมีก้บมี่ป็วดท้องด้านขวาลำ่างเวลำาขย้บต้้ว แลำะ

มี่ไข้สีู่งขึ�น จึงมีาโรงพยาบาลำ 

ประวััติอดีต ป็ฏิิเสี่ธ์โรคป็ระจำาต้้ว แข็งแรงด่ 

มีาต้ลำอด ไมี่มี่ป็ระว้ต้ิเบ่�ออาหาร ไมี่มี่ป็ระว้ติ้นำ�าหน้กลำด 

ไมีม่่ีอาการป็วดท้องหรอ่ท้องเส่ี่ยเร่�อรง้ ไม่ีมีป่็ระวติ้้สี่ม้ีผ่ส้ี่

ว้ณ์โรค ช้อบร้บป็ระทานอาหารดิบ เช่้น กุ้งเต้้นสี่ด ยำา 

ป็ูมี้าสี่ด ซึกเลำ็กหมีู แลำะช้อบเลำ่นนำ�าในคลำอง 

ตรวัจัร่�งก�ยแรกรับ 
Vital sign: BT 38.5 oC, PR 128/min, RR 24/min, SpO

2
 

98% (RA), BP 130/83 mmHg, BW 44 kg (P25-50), 

Height 149 cm (P10-25)

General appearance: good consciousness, well  

co-operative, no jaundice, no pallor 

HEENT: no dry lips, no sunken eyeball

Heart: normal S1S2, no murmur

Lung: decreased breath sound at right lower lung,  

no adventitious sound 

Abdomen: soft, tender at McBurney’s point and  

right abdomen, Fist’s test positive, no rebound tenderness, 

no guarding, no hepatomegaly, no splenomegaly 

Impression:	Acute	appendicitis	with	complication	

Management:	NPO,	intravenous	fluids,	consult	

surgery	

การด็ำาเนินโรคในโรงพยาบาล	
Day	1	of	admission	

ผ่ลำต้รวจ complete blood count (CBC) พบ Hb 

10.9 g/dL, WBC 20,500 cell/cu mm, N 70, L 20, E1, Mo 

8, platelet 882,000 cell/cu mm, liver function test (LFT) 

พบว่ามี่ผ่ลำผ่ิดป็กต้ิด้งน่� AST 53 , ALT 72 U/L ภาพถู่าย

ร้งส่ี่ทรวงอกไมี่พบความีผ่ิดป็กต้ิ (รูป็ท่� 1) ทำาการต้รวจ

เพิ�มีเติ้มี CT whole abdomen พบ mild hepatomegaly 

with a 7.4x6.0x7.6-cm thick rim-enhancing, hypodense 

lesion with double target sign in hepatic segment V 

and VI, likely liver abscess, multiple tiny gallstones or 

sandstones in gallbladder. No acute cholecystitis., A 

0.9-cm appendicolith in normal air-filled appendix. No 

acute appendicitis. (รูป็ท่� 2)

รูปที� 1  แสี่ดงลำ้กษณ์ะ chest x-ray ป็อดป็กต้ ิ
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 รูปที� 2  แสี่ดงลำ้กษณ์ะ liver abscess 

สี่่งต้รวจเพิ�มีเติ้มี E. histolytica antibody พบ  

IgG = 30 NTU (positive: greater than 11 NTU) anti-HIV, 

HBsAg, anti-HCV ผ่ลำป็กต้ิท้�งหมีด, stool concentration 

for parasite, stool culture แลำะ hemoculture ไมี่พบ 

การต้ิดเช้่�อ สี่รุป็การวินิจฉั้ยว่าเป็็น liver abscess 

ผู่้ ป่็ ว ย ไ ด้ ร้ บ ก า ร ร้ ก ษ า โ ด ย ใ ห้ ย า ป็ ฏิิ ช้่ ว น ะ 

metronidazole (35 มีก./กก./ว้น) ทางหลำอดเล่ำอดทุก  

8 ช้้�วโมีง แลำะ ceftriaxone 2 กร้มี ทางหลำอดเล่ำอดทุก  

24 ช้้�วโมีง แลำะป็รึกษาศ้ึลำยกรรมีทำา percutaneous 

drainage liver abscess ได้หนองสี่่เหลำ่อง ป็ริมีาณ์ 70 มีลำ. 

สี่่ง pus gram stain พบเป็็น gram-negative cocci, wet 

smear for parasite: not found, pus culture: no growth after 

5 days หลำ้งจาก drainage ย้งมี่ไข้ต้ลำอดป็ระมีาณ์ 38.5 oC 

Day	6	of	admission	

ผู่ป่้็วยม่ีไข้สูี่งขึ�น BT 39.5 oC (ด้งรูป็ท่� 3) ยงัมีีอาการ 

เจ็บใต้ชายโครงขวาลัักษณะเดิมี ตรวจร่างกายพบ 

decrease breath sound right lung. tender at right upper 

abdomen, no hepatoslenomegaly ได้ทำา septic workup 

เพ่�อหาสี่าเหตุ้ของไข้ CBC: Hb 10.3 g/dL, WBC 

18,700 cell/cu mm (N 72%, L 16%, Mo 11%), platelet 

909,000 cell/cu mm พบว่าย้งมี ่leukocytosis with PMN 

predominate ผ่ลำป็ัสี่สี่าวะป็กต้,ิ ผ่ลำ hemoculture ไมี่พบ

การต้ิดเช้่�อ, ผ่ลำ chest X-ray ป็อด (ด้งรูป็ท่� 4 แลำะ5) 

รูปที� 3  แสี่ดงกราฟิไข้ผู่้ป็่วย

รูปที� 4, 5 แสี่ดง right pleural effusion 
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จากผ่ลำ chest X-ray พบมี่ right pleural effusion 

คิดถูึง complication จาก liver abscess จึงได้ป็ร้บ 

ยาป็ฏิช่ิ้วนะเป็็น piperacillin-tazobactam แลำะสี่ง่ CT chest  

with contrast เพิ�มีเต้ิมี พบ right pleural effusion (about 

3.9-cm in maximal thickness) with lobulated contour 

at dependent portion. Associated passive atelectasis of 

RLL and plate-like atelectasis of RUL, RML can be seen. 

There is no lung infiltration or nodule. An ill-defined 

hypodense lesion with internal PCD at right hepatic lobe 

is about 4.6 cm. (ด้งรูป็ท่� 6 แลำะ 7)

 

รูปที� 6, 7  แสี่ดง right pleural effusion

ป็รกึษาศ้ึลำยกรรมี ได้ทำาการใส่ี่ intercostal drainage 

ได้ pleural fluid สี่่ orange-cloudy ปริมีาณ 5 cc, RBC 

255,000 cell/cu mm, WBC 4,500 cell/cu mm (N 63, M 

37%), pH 9.0, glucose 43 mg/dL, total protein 6.1 g/dL, 

LDH 2827 U/L คิดสี่้ดสี่่วนของ pleural protein/serum 

protein 0.7, pleural LDH/serum LDH 10.24 ล้ำกษณ์ะ

เข้าได้ก้บ exudative pleural effusion (Light’s criteria), 

pleural gram stain, culture ไมี่พบการต้ิดเช้่�อ, wet smear 

for parasite ไมี่พบการต้ิดเช้่�อ หลำ้งจากทำาการ drainage 

ไข้ลำดลำงด่ มี่การต้รวจต้ิดต้ามี CT chest and upper 

abdomen (day 13 of admission) พบ slightly decrease 

right lobulated pleural effusion (3.0 cm in thickness), 

decrease size of a liver abscess with internal PCD 

insertion 1.4x2.6x2.1cm (from 7.4x6.0x7.6-cm)

วิจารณ์
ในผู่้ป่็วยรายน่� สีุ่ขภาพร่างกายแข็งแรงด่ ป็ฏิิเสี่ธ์

โรคป็ระจำาต้้วมีาก่อน มีาด้วยป็วดช้ายโครงข้างขวา 

แลำะมี่ไข้แบบ subacute fever ป็ระว้ต้ิเพิ�มีเต้ิมี ช้อบ

ทานอาหารสุี่ก ๆ ดิบ ๆ แลำะเล่ำนนำ�าคลำอง วินิจฉ้ัยเป็็น 

liver abscess ได้ร้บยาป็ฏิิช้่วนะท่�ครอบคลุำมีเช้่�อ gram 

negative แลำะ anaerobic bacteria รว่มีกบ้ทำา percutaneous 

drainage หนองท่�ต้้บแลำ้ว ต้่อมีาพบมี่ไข้ขึ�นใหมี่ ต้รวจ 

พบ complication ค่อ pleural effusion โดยจาก 

การศึึกษา McDonald MI แลำะคณ์ะ พบว่า chest imaging  

จะมี่กระบ้งลำมีขวายกสีู่งขึ�นแลำะพบฝ้้าขาวบริเวณ์ฐาน

ป็อดขวา หร่อพบนำ�าในเย่�อหุ้มีป็อดได ้(ร้อยลำะ 25-35)(18)  

ในผู่้ ป่็วยรายน่�  ต้รวจ CT whole abdomen  พบ  

rim-enhancing hypodense lesion with double target sign 

ซึึ�งเป็็นลำ้กษณ์ะจำาเพาะของ liver abscess แต้่ไมี่สี่ามีารถู

แยกช้นิดว่าเป็็น PLA แลำะALA จากภาพ imaging (19) 

แลำะการต้รวจทางห้องป็ฏิิบ้ติ้การเพิ�มีเต้ิมี ผ่ลำ serology 

พบ E. histolytica positive, แต้่ liver pus gram stain พบ 

gram-negative cocci, pus culture ไมี่พบเช้่�อ โดยจากการ

ศึึกษาของ Kaplan	GG	แลำะคณ์ะพบผู่้ป็่วย liver abscess 

มี่ผ่ลำเพาะเช่้�อขึ�นได้เพ่ยงร้อยลำะ 50 แลำะในบางรายอาจ

ไมีพ่บเช้่�อเลำยก็เป็น็ได้ เน่�องจากได้รบ้ยาป็ฏิชิ้ว่นะมีาก่อน 

ซึึ�งในผู่ป่้็วยรายน่�ไดร้้บยาป็ฏิช่ิ้วนะ (norfloxacin) มีากอ่น

เช้่นก้น การต้รวจ stool exam for parasite, pus exam for 

parasite ไมี่พบการต้ิดเช้่�อ (ความีไวร้อยลำะ 60)(3) จากการ



164 ณัฐกฤตา	ไชยศิลป์	และคณะ วารสารกุมารเวชศาสตร์	เมษายน-มิถุนายน	2566

ศึึกษาพบว่าการต้รวจ microscopy for trophozoites ก็พบ

ได้เพ่ยงร้อยลำะ 20 เท่าน้�น (14) การต้รวจแยกเช้่�อ ALA ท่�

น่าเช้่�อถู่อได้แก่ การสี่่ง serology and antigen detection 

พบมี่ความีไวแลำะความีจำาเพาะร้อยลำะ 95 (20) แต้่ในพ่�นท่� 

ท่�เป็็น endemic area ป็ระช้ากรมีากกว่าร้อยลำะ 35 พบ  

anti-amebic antibodies positive จากการท่�เคยต้ิดเช้่�อมีา

ก่อนแลำ้ว(21) เพราะฉัะน้�น การต้รวจ serology ผ่ลำเป็็น

ลำบสี่ามีารต้้ดโรคออกได้ แต้่ถู้าเป็็นบวก จะไมี่สี่ามีารถู

แยกระหว่างกำาลำ้งติ้ดเช้่�อหร่อเคยติ้ดเช้่�อมีาก่อนได้(22) 

การต้รวจ DNA PCR จาก liver abscess มี่ความีไวแลำะ 

ความีจำาเพาะเก่อบร้อยลำะ 100 ถูึงแมี้การต้รวจแบบ PCR  

จะม่ีป็ระสิี่ทธิ์ภาพสูี่ง แต่้การส่ี่งต้รวจย้งไม่ีแพร่หลำาย 

มีากนก้ในป็ระเทศึไทย แลำะในผู่ป่้็วยรายน่�ถูงึผ่ลำ serology 

for E. histolytica positive แต้่อยู่ใน endemic area อาจ

พบผ่ลำบวกได้ จึงสี่รุป็ไมี่ได้แน่ช้้ดว่าเป็็นเช้่�อก่อโรค 

ช้นดิใด เพราะฉัะน้�นในผู่ป้็ว่ยรายน่�จงึทำาการรก้ษาควบคู่

ท้�ง ameobic liver abscess แลำะ pyogenic liver abscess 

โดยการร้กษาต้้องพิจารณ์าให้ยาป็ฏิิช้่วนะครอบคลำุมี

เช้่�อท้�ง streptococci, enteric gram-negative bacilli แลำะ 

anaerobes รวมีท้�งอาจพิจารณ์าครอบคลำุมี E. histolytica 

ด้วย(10) แลำะถูึงแมี้ว่าจะทราบผ่ลำเพาะเช้่�อแลำ้ว ระยะเวลำา

ของการให้ยาแนะนำาให้ 4-6 สี่้ป็ดาห์ โดยผู่้ป็่วยท่�ระบาย

หนองได้ด่ แลำะต้อบสี่นองต่้อการร้กษาด่ พิจารณ์าให้

ยาป็ฏิิช่้วนะทางหลำอดเล่ำอด 2-4 ส้ี่ป็ดาห์ แต่้ในผู่้ป่็วยท่�

ระบายหนองได้ไมี่ด่ แนะนำาให้ยาป็ฏิิช้่วนะทางหลำอด

เลำอ่ด 4-6 ส้ี่ป็ดาห์ การรก้ษาอาจเป็ล่ำ�ยนเป็็นยารบ้ป็ระทาน

ต้่อจนครบได้ โดยพิจารณ์ายาให้เหมีาะสี่มีต่้อเช้่�อท่�พบ  

แต้ถู่า้หากผ่ลำ culture ไมีพ่บ สี่ามีารถูเลำอ่กใช้ ้amoxycillin-

clavulanate หรอ่ fluoroquinolone รว่มีกบ้ metronidazole 

ได้ (10) ในผู่้ป็่วยรายน่�  ร้กษาโดยการให้ ceftriaxone 

ป็ระมีาณ์ 1 ส้ี่ป็ดาห์ ต้่อด้วย piperacillin-tazobactam 

เป็็นเวลำาป็ระมีาณ์ 2 สี่้ป็ดาห์ แลำะต้่อด้วยยาร้บป็ระทาน 

amoxycillin-clavulanate อ่ก 2 สี่้ป็ดาห์ (รวมียาป็ฏิิช้่วนะ

ท้�งหมีดป็ระมีาณ์ 5 สี่้ป็ดาห)์, metronidazole หลำอดเลำ่อด

เป็็นเวลำา 2 สี่้ป็ดาห์แลำะต้่อด้วยยาร้บป็ระทาน 2 สี่้ป็ดาห์

การพิจารณ์าทำา surgical drainage ในผู่้ป็่วย PLA 

ขึ�นอยู่ก้บขนาดแลำะจำานวนของฝ้ีในต้้บ ถู้าเป็็น single, 

unilocular แลำะขนาด ≤5 เซึนต้ิเมีต้ร พิจารณ์าการ

ใสี่่ percutaneous drainage with catheter หร่อ needle 

aspiration ก็ได้ แต่้ถู้าขนาด ≥5 เซึนต้ิเมีต้ร แนะนำา 

percutaneous drainage with catheter มีากกว่า needle 

aspiration โดยใส่ี่ catheter นานจนกว่าขนาด liver abscess 

เลำ็กลำง (โดยท้�วไป็มี้กนานมีากกว่า 7 ว้น) จากการศึึกษา

พบว่า การทำา percutaneous drainage with catheter จะ

สี่ามีารถูลำดระยะว้นนอนโรงพยาบาลำได้มีากกว่าการ

ทำา needle aspiration(23) แต้่ถู้าเป็็น ALA การระบาย

หนองไมี่ได้เป็็นหล้ำกในการร้กษาท่�สี่ำาค้ญ ยกเว้นว่าอาจ

มี่ complication เช่้น cyst rupture หร่อไม่ีต้อบสี่นอง

ต้่อการให้ยาป็ฏิิช้่วนะ แต้่ในผู่้ป็่วยรายน่�ได้ทำาการร้กษา

แบบควบคู่ เน่�องจากฝ้ีมี่ขนาดใหญ่กว่า 5 เซึนต้ิเมีต้ร จึง

พิจารณ์าใส่ี่ percutaneous drainage with catheter โดย 

ใสี่่ percutaneous drainage เป็็นเวลำาท้�งสี่ิ�น 16 ว้น

หล้ำงจากผู่้ ป่็วยกลำ้บบ้านทานยาป็ฏิิช่้วนะจน

ครบ 14 ว้น ได้น้ดติ้ดต้ามีอาการ พบว่าผู่้ป่็วยสี่บายด่ 

ไมี่มี่ไข้ ไม่ีป็วดท้อง ทานอาหารได้ป็กติ้ ต้ิดต้ามีค่า liver 

function อยู่ในเกณ์ฑ์์ป็กต้ ิแลำะผ่ลำ U/S upper abdomen: 

inhomogeneous hypoechoic lesion size 2.7x2.3 cm. มี่

ขนาดเลำ็กลำง

สรุป 
ผู่้ป่็วยเด็กช้ายอายุ 13 ป็ี มีาด้วยอาการไข้ ป็วด 

ใต้้ช้ายโครงขวา วิน้จฉ้ัยเป็็น liver abscess ซึึ�งเป็็นโรค

ท่�พบไมี่บ่อยโดยเฉัพาะในเด็ก หากผู่้ป็่วยมีาด้วยอาการ

ด้งกล่ำาว ควรต้รวจเพิ�มีเติ้มี เพ่�อการร้กษาแลำะลำด ภาวะ

แทรกซึ้อนของโรคท่�ต้ามีมีา การต้รวจร่างกายร่วมีก้บ

การ imaging สี่ามีารถูช่้วยวินิจฉ้ัยได้ แต่้ผ่ลำเลำ่อด แลำะ 

ผ่ลำเพาะเช่้�ออาจไมี่สี่ามีารถูแยก pyogenic liver abscess 

แลำะ amoebic liver abscess ออกจากก้นได้อย่างช้้ดเจน 

เพราะฉัะน้�นในผู่้ป็่วยรายน่� จึงพิจารณ์าร้กษาแบบควบคู่ 
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Casereport:Liverabscess
Nattakritta Chaisinlapa, Saowanee Kerddonfak
Department	of	Pediatric	of	Banphaeo	General	Hospital	

Liver abscess is a rare disease in children. If it is not treated promptly, the risk of fatality 
can increase. The most two common types of liver abscess are pyogenic liver abscess and 
amoebic liver abscess. However, the incidence in Thailand is still unclear. Case presentation, 
A 13-year-old boy presented with right upper abdominal pain one day prior to admission. 
He had diarrhea and fever for 12 days before the admission. He was diagnosed liver abscess 
by CT whole abdomen. He was treated with empirical treatment, but the fever still persisted. 
At the 6th day of admission, we found right pleural effusion. Accordingly, a five-week 
treatment of antibiotics, percutaneous drainage and intercostal drainage were provided. As 
a result, fever resolved, size of liver abscess and pleural effusion improved.

Keyword: liver abscess, pyogenic liver abscess, amoebic liver abscess, Entamoeba 
histolytica
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AcasereportofGBSmeningitis 
inhealthyadolescent

Suwadee Jirasakpisarn 
Pranangklao	Hospital	Nonthaburi

Abstract
  Streptococcus agalactiae (Group B, β-hemolytic Streptococcus: GBS) is a common 
causative agent of infection in pregnant women, newborns, and children less than  
three-year-old. GBS has naturally colonized bacteria in the gastrointestinal and genitourinary 
tract of adults. Invasive GBS infection cases in non-pregnant adults had been a two to four-
fold increase in two decades. Commonly, those were underlying individuals; diabetes 
mellitus, cancer, immunocompromised, and immunosuppressive drug use. Primary 
bloodstream infection (bacteremia without a localized source) is the most common 
manifestation of invasive GBS infection. While localized GBS infection, skin-soft tissue 
infection (subcutaneous abscess) is the most frequent form. GBS meningitis is a rare 
condition in adults (incidence is approximately 0.15 cases in 100,000 persons), the additional 
reported risk factors are craniotomy, cerebrospinal fluid leakage, infective endocarditis, and 
sexual intercourse. 
  This case report described GBS meningitis in the uncommon aged group; a male 
adolescent with no underlying disease and risk factor. He presented with high-grade fever 
and severe headache with photophobia and nuchal rigidity on physical examination. GBS 
was identified from cerebrospinal fluid and blood from culture (CSF latex agglutination of 
GBS was negative) leading to confirmed diagnosis of GBS meningitis and bacteremia. The 
appropriate antibiotic and supportive treatment were given to this patient. He was in complete 
recovery without sequelae.
Key words: GBS meningitis, Group B streptococcus infection, Streptococcus agalactiae 
infection

Introduction
Group B s t reptococcus  (GBS) or 

Streptococcus agalactiae is a common causative 
agent in newborn and early childhood infections 
related to childbirth contamination1. Invasive GBS 
infection in a non-pregnant adult is commonly 
found in elderly, immunocompromised, or 
severe underlying patients. There are wide-range 
manifestations of invasive GBS infection; mild 
to severe diseases such as urinary tract infection, 
skin and soft tissue infections, pneumonia, bone 
and joint infections, and bloodstream infection 
including a rare form of disease-meningitis2. 
This case report described GBS meningitis in the 

uncommon aged group; a male adolescent with 
no underlying disease. 

Case History
A 14-year-old male patient presented with 

severe headache and high-grade fever for three 
days associated with retrobulbar pain, neck pain, 
myalgia, and poor appetite. His past history 
was unremarkable. He went to the waterfall for 
swimming one day prior to illness. Physical 
examination revealed that he looked sick. His 
vital signs were body temperature of 39.2°C, 
blood pressure of 122/59 mmHg, pulse rate of 100 
bpm, and respiratory rate of 22/min. Neurological 

รายงานผู้ป่วย
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examination showed stiffness of the neck and 
photophobia. There was no abnormality detection 
on other systems examination. Laboratory results 
showed a white blood cell count of 16,900 cells/
uL (78.8% of neutrophils, 12% of lymphocytes, 
and 8.7% of monocytes), hemoglobin 12.6 g/dL, 
hematocrit 38%, platelet count 378,000 cells/
uL. Urine analysis and electrolyte results were 
unremarkable. Lumbar puncture was done on 
the first day of admission and revealed clear 
and colorless cerebrospinal fluid (CSF), open 
pressure of 32 mmH2O/closed pressure of 30 
mmH2O, few red blood cells, white blood cell 688 
cells/uL (polymorphic cells 81%, mononuclear 
cells 19%), protein 66 mg/dL, sugar 55 mg/dL 
(DTX 121 mg/dL, ratio 0.45), negative gram 
stain, fresh smear (for exclusion of Naegleria 
fowleri), and latex agglutination (WellcogenTM 

bacterial Antigen Kit) of Streptococcus group 
B, Hemophilus influenza type B, Streptococcus 
pneumoniae, and Neisseria meningitidis. Blood 
culture was collected. The other laboratory 
results were BUN/Cr 8.3/0.79 mg/dl, LFT: TP/
Alb 7.49/4.08 gm/dl, AST/ALT 13/24 U/L, TB/
DB 0.56/0.17 mg/dl. The empirical antimicrobial 
agent was ceftriaxone for coverage common 
causative agents of bacterial meningitis such as 
Streptococcus pneumoniae or Streptococcus spp., 
Neisseria meningitidis, Salmonella spp. After 
blood culture reported gram-positive cocci in the 
cluster, vancomycin was added to the patient. CT 
brain with contrast imaging and chest radiography 
showed no abnormality detection. Forty-eight 
hours later, hemoculture and CSF culture identified 
Streptococcus agalactiae (Streptococcus group B) 
as sensitive to penicillin, ampicillin, ceftriaxone, 
clindamycin, and vancomycin. Ceftriaxone and 
vancomycin were discontinued for de-escalation, 
while penicillin G: the drug of choice against GBS 
was started due to susceptibility testing results 
for a full course of 21 days. An echocardiogram 
was done to exclude infective endocarditis; the 
result was normal. The clinical of this patient 
was improved correlated with the fever declining 
and totally disappeared after day 6th of antibiotics 
treatment. Additional history-taking regarding the 

risk of invasive GBS infection was done, and he 
refuse to have a sexual experience. 

Discussion
GBS is the leading cause of illness and 

death in young infant3 naturally colonized in 
the genitourinary tract and GI tract of adult4. 
The global incidence of GBS in young infants 
is 0.49 cases/1,000 lives births5. The clinical 
manifestation of invasive GBS disease is 
bacteremia and localized infection. Primary 
bacteremia (bacteriemia without focal infection) is 
the most common form of invasive GBS infection. 
Bacteremia can occur secondary to the localized 
source of infection6-10. Bacterial meningitis can 
be results from the invasion of bacteria into the 
meninges from bacteremia or direct extension from 
local infection. However, the risk of meningitis 
after GBS bacteremia is low in adolescences and 
adults. It has been reported that GBS does not 
readily penetrate the blood-brain barrier, except 
in young infants11. The risk factors of invasive 
GBS infection in the adult are pregnancy, elderly, 
and comorbidities such as diabetes mellitus, 
malignancy, cirrhosis, HIV infection, steroid 
intake12, neurological disorders, heart disease, 
kidney disease, liver disease, smoking, alcohol 
abuse, and immunosuppressive conditions4, 6, 13.  
For GBS meningitis in non-pregnant adults, 
the reported additional predisposing factors 
are craniotomy14, cerebrospinal fluid leakage, 
infective endocarditis15, and post-sexual 
intercourse16. Although the increase of invasive 
forms of Streptococcus agalactiae infection in  
non-pregnant hosts worldwide (from 3.6 
cases/100,000 persons in 1990 to 7.3 cases/ 
100,000 persons in 2007)6, GBS meningitis is 
still rare in previously healthy young adult with 
no comorbidity or immunosuppressive condition. 
The estimated incidence of GBS meningitis 
in adults is 0.15 per 100,00017. This patient 
diagnosed with GBS meningitis with bacteremia is 
a male adolescent with no underlying disease and 
identified risk factors (negative echocardiogram 
and history taking such as previous sexual activity 
or illness except he went swimming in a waterfall 
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one day before the illness. The fresh smear of CSF 
was done to exclude Naegleria fowleri: a common 
ameba found in freshwater leading to primary 
amebic meningoencephalitis. Although there is no 
association between GBS infection and swimming 
in a waterfall from the literature review, an 
outbreak was reported in 2017 related to raw 
consumption of improper preparation of fish in 
Singapore18. The clinical manifestation and CSF 
profile of GBS meningitis are not different from 
the other bacterial meningitis19. In this case, the 
definite diagnosis came from culture confirmation 
of both blood and CSF (latex agglutination 
negative). The sensitivity of latex agglutination 
was 66.66% when compared with conventional 
culture for detecting bacterial meningitis20. 
Penicillin G is the first-line antibiotic for GBS 
treatment. In the sense of GBS meningitis, the 
minimum duration of antibiotics is 14 days (range 
14-21 days) 2. The antibiotic of this patient was  
de-escalated to penicillin G when GBS was 
identified from the CSF culture. Penicillin G 
was continued to complete a 21-day course of 
treatment. 

Conclusion
Streptococcus agalactiae can be a causative 

agent of invasive disease not only in newborns 
but also in adults. Although invasive GBS 
infection in non-pregnant adults is commonly 
found in hosts with chronic medical conditions 
or decreased immune function, it still appears in 
healthy persons without risk factors by unclear 
mechanisms. GBS is an uncommon pathogen 
of meningitis in adults, but it should not be 
overlooked. When GBS is identified, treatment 
with appropriate antimicrobial agents and 
duration leads to a good outcome. 
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รายงานผู้ป่วยเยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก 
เชื้อGroupBStreptococcus1ราย 

ในวัยรุ่นแข็งแรงดี
สุวด็ี	จิระศักด็ิ์พิศาล

บทคัด็ย่อ	
  Streptococcus agalactiae (Group B, β-hemolytic Streptococcus: GBS) เป็็นเช้่�อแบคท่เร่ยก่อโรค

ท่�พบบ่อยในการติ้ดเช้่�อท่�ส้ี่มีพ้นธ์์ก้บการต้้�งครรภ์ การคลำอด หลำ้งคลำอด แลำะการต้ิดเช้่�อในเด็กทารก 

แรกเกิด รวมีถึูงเด็กอายุนอ้ยกว่า 3 ป็ ีเช้่�อน่�ต้ามีธ์รรมีช้าติ้ (colonization) จะอยู่ในลำำาไส้ี่แลำะในระบบทางเดิน

ป็สัี่สี่าวะของผู่ใ้หญ่ แลำะอวย้วะส่ี่บพน้ธ์ุ์สี่ต้ร ่จำานวนผู่ป่้็วยท่�เกดิการติ้ดเช้่�อรนุแรงจากเช้่�อ GBS ในผู่ใ้หญ่ 

ท่�ไมี่ต้้�งครรภ์มี่แนวโน้มีเพิ�มีสีู่งขึ�น 2-4 เท่าในช้่วง 2 ทศึวรรษท่�ผ่่านมีาโดยสี่่วนใหญ่ของผู่้ป็่วยเหลำ่าน่�จะมี่

โรคป็ระจำาต้้ว เช้่น เบาหวาน มีะเร็ง ภูมีิคุ้มีก้นบกพร่อง หร่อใช้้ยากดภูมีิคุ้มีก้น การต้ิดเช้่�อในกระแสี่เลำ่อด 

โดยป็ราศึจากต้ำาแหน่งการต้ิดเช้่�อหลำ้ก (primary blood stream infection) เป็็นรูป็แบบท่�พบบ่อยท่�สีุ่ดของ 

การต้ิดเช้่�อในผู่้ใหญ่ท่�ไมี่ต้้�งครรภ์ สี่่วนการต้ิดเช้่�อ GBS เฉัพาะท่� (localized infection) ท่�พบบ่อยค่อเป็็นฝ้ ี

ท่�ผ่ิวหน้ง (subcutaneous abscess) สี่่วนภาวะเย่�อหุ้มีสี่มีองอ้กเสี่บจากเช้่�อ GBS (GBS meningitis)  

ในผู่้ใหญ่พบน้อย (ความีชุ้กอยู่ท่�ป็ระมีาณ์ 0.15 ใน 100,000) โดยป็ัจจ้ยเส่ี่�ยงของภาวะน่�ท่�พบได้ค่อ 

การผ่่าต้้ดกะโหลำกศึ่รษะ  (craniotomy) การร้�วของนำ�าไขสี่้นหลำ้ง (cerebrospinal fluid leakage) การต้ิดเช้่�อ 

ท่�เน่�อเย่�อห้วใจ (infective endocarditis) แลำะ การมี่เพศึสี่้มีพ้นธ์์ เป็็นต้้น 

   กรณ์่ศึึกษาน่�เป็็นการรายงานเคสี่ผู่้ป่็วยเด็กว้ยรุ่นช้ายไทยอายุ 14 ป็ี แข็งแรงด่ไม่ีมี่โรคป็ระจำาต้้ว  

ไม่ีม่ีป็ัจจ้ยเส่ี่�ยง มีาโรงพยาบาลำด้วยไข้สูี่ง ป็วดศ่ึรษะรุนแรง ร่วมีก้บต้รวจร่างกายพบคอแข็งแลำะ 

สี่ายต้าสู้ี่แสี่งไม่ีได้ ผ่ลำเพาะเช้่�อในนำ�าไขสี่้นหลำ้งแลำะในเลำ่อดขึ�นเช้่�อ GBS (CSF latex agglutination  

สี่ำาหร้บเช้่�อ GBS เป็็นลำบ) จึงได้ร้บการวินิจฉั้ยว่าเป็็นเย่�อหุ้มีสี่มีองอ้กเสี่บจากเช่้�อ GBS ร่วมีก้บ 

มี่การติ้ดเช้่�อในกระแสี่เลำ่อด ผู่้ป่็วยได้ร้บยาป็ฏิิช่้วนะแลำะการดูแลำร้กษาป็ระค้บป็ระคองอย่างเหมีาะสี่มี 

จนหายเป็็นป็รกต้ิ ป็ราศึจากภาวะแทรกซึ้อน

ค์ำ�สำ�ค์ัญ: เย่�อหุุ้�มสมองอักเสบจั�กเช่�อแบค์ทีเรีย, ก�รติดเช่�อสเตร็บโตค์อค์ค์ัสกรุ�บบี

โรงพยาบาลพระน่ังเกล้า	จ.นนทบุรี








